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甲周湿疹致二十甲营养不良一例并文献复习*
陈沛泽*   刘艳兵

江西省中西医结合医院皮肤科(江西 南昌 330003)

【摘要】目的 提高对甲周湿疹导致的二十甲营养不良的认识，减少误诊误治。方法 回顾性分析一例二十甲营养不良患者的诊疗经过，并对相关疾病进行文献复
习。结果 结合患者的临床表现、病史资料、皮肤镜及组织病理学检查，最终确诊为甲周湿疹导致的二十甲营养不良，予糖皮质激素治疗后症状缓解。结论 二十甲
营养不良极易被误诊为甲癣，长期的抗真菌治疗无效需考虑可能由其他非真菌性因素引起，病理组织活检对明确诊断有重要意义，予糖皮质激素等药物外用可以改
善患者症状。
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Perinail Eczema Leading to 20 Nails Dystrophy: A Case Report*
CHEN Pei-ze*, LIU Yan-bing.
Department of Dermatology,Jiangxi Province Hospital of Integrated Chinese and Western Medicine,Nanchang 330003, Jiangxi Province,China 

Abstract: Objective To increase awareness of eicosanoid dystrophy due to perinail eczema and to reduce misdiagnosis and mismanagement. Methods To 
retrospectively analyse the diagnostic and therapeutic history of a patient with twenty nail dystrophy and conduct a literature review of related diseases. 
Results Combining the patient's clinical manifestations, medical history, dermatoscopy and histopathological examination, twenty-nail dystrophy due to 
perinail eczema was finally diagnosed, and the symptoms were relieved by glucocorticoid treatment. Conclusion Twenty-nail dystrophy is easily misdiagnosed 
as onychomycosis, and long-term antifungal treatment is ineffective, so we need to consider that it may be caused by other non-fungal factors, and 
histopathological biopsy is important for the definitive diagnosis, and glucocorticosteroids and other medications can improve the patient's symptoms.
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1  临床资料
　　患者女，64岁，手足甲板浑浊、粗糙、脆裂伴瘙痒10
余年，患者自诉10余年前开始出现手足甲板变黄、浑浊、粗
糙、脆裂，甲及甲周皮肤瘙痒明显，长期被诊断为“甲癣”并
予抗真菌治疗(具体不详)，治疗后未见明显好转，期间多次真
菌镜检均为阴性，大小关节无疼痛及活动障碍，既往体健，无
相关家族史。查体：系统查体未见异常。专科查体：甲板浑
浊、粗糙、脆裂，甲表面可见交替出现的纵嵴和纵沟，以及散
在分布的点状剥蚀和甲下出血点，个别甲板背侧胬肉形成，甲
周皮肤肿胀、干燥(见图1~图2)。
　　实验室检查：血常规、肝肾功能、免疫球蛋白(IgA、
IgM、IgG)、补体C3、补体C4、抗CCP抗体、甲状腺功能
五项(FT3、FT4、TSH、A-TG、A-TPO)：未见异常；血沉
(ESR)：32mm/h(0~20mm/h)；C-反应蛋白(CRP)：6.39mg/
L(<3.5mg/L)；类风湿因子(RF)：38.00IU/mL(<15.9IU/mL)；
抗核抗体(ANA)：阴性。组织病理(右足拇趾全层纵行活检)：
棘层增厚，真皮浅层少量淋巴细胞浸润(见图3)；考虑诊断：
二十甲营养不良、甲周湿疹。嘱患者予二十甲行丁酸氢化可的
松乳膏封包治疗，每天一次，截止投稿前1月，电话随访，患
者诉瘙痒基本缓解，二十甲基本恢复正常。

2  讨　论
2 . 1  二 十 甲 营 养 不 良   二 十 甲 营 养 不 良 ( t w e n t y  n a i l s 
dystrophy，TND)属于罕见病，其发病常与某些疾病相关联，
常见的疾病包括斑秃、扁平苔藓、银屑病及湿疹等，其他相关
的罕见系统性疾病及因素包括淀粉样变、化疗药物反应、血液
系统疾病(特发性血小板减少症)、寻常型鱼鳞病等[1]。TND特
征性的临床表现为甲板表面交替出现的纵嵴、纵沟以及点状剥
蚀，甲板浑浊、缺乏光泽、粗糙、脆裂等类似砂纸样改变。组
织病理模式多样，常见的有类似皮炎/湿疹的非特异性表现，
如棘层的海绵水肿和真皮浅层的淋巴细胞浸润；也可以表现类
似扁平苔藓的真皮浅层淋巴细胞带状浸润和基底细胞液化变性
等界面皮炎样改变；或者类似银屑病的组织病理表现等，这些
主要取决于所关联疾病的类型[2]。本例患者的组织病理主要表
现为棘层增厚和真皮浅层少量淋巴细胞浸润，结合皮肤镜和临
床表现，故考虑为甲周湿疹引起的TND。TND的治疗主要取
决于原发病的治疗，包括物理治疗(局部PUVA治疗)，局部皮
损内注射糖皮质激素，局部外用他扎罗汀或糖皮质激素封包治
疗，系统治疗包括系统使用糖皮质激素、阿维A、环孢素A等
[3]。本例患者的独特之处在于患者的甲损害明显，伴随较为轻
微的甲周皮肤症状，而无其他部位的皮肤湿疹表现，长期被误
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诊为“甲癣”，虽多次真菌镜检提示阴性结果，但仍反复予抗
真菌治疗，症状从未见好转。通过皮肤镜与组织病理学检查，
最终考虑导致二十甲营养不良的因素是甲周湿疹。
2.2 甲周湿疹
2.2.1 病因  单纯的甲周湿疹是湿疹中的少见类型，主要影响指
甲周围的皮肤。它通常表现为皮肤红肿、瘙痒和脱屑，严重时
可能会导致皮肤皲裂、渗液以及甲改变。甲周湿疹和其他类型
的湿疹一样，确切病因尚不完全明确，可能与许多因素密切相
关，例如：(1)过敏反应：对某些化学物质、金属或护肤品的
过敏反应可能诱发湿疹；(2)环境因素：长期接触水、肥皂或
其他刺激性化学物质，可以损伤皮肤屏障，导致湿疹发生或加
重；(3)遗传因素：家族中有湿疹或过敏史的人更易患病，暗
示基因在疾病发展中的潜在作用；(4)免疫系统异常：免疫系
统的异常反应可能导致过度炎症和皮肤反应，如自身免疫性疾
病和结缔组织病[4]。
2.2.2 发病机制  Th2通路：甲周湿疹的发病机制与皮肤湿疹一
样，涉及许多的免疫细胞及炎症因子的参与，其中Th2通路的
免疫激活是湿疹发病的标志，Th2信号的过度活化是所有湿疹
表型和终型的基础。Th2反应是由环境的刺激物和过敏原触发
的，皮肤中的树突状细胞和朗格汉斯细胞可以感知这些环境
因子，并释放激活Th2细胞的细胞因子[5]。Th2细胞的激活与
细胞因子IL-4、IL-13、IL-5、IL-31、IL-33、OX40和OX40配体

(OX40L)的上调有关，其中IL-4和IL-13被认为是Th2免疫轴的
主要驱动因素，也是甲周湿疹发病机制的关键细胞因子，这些
细胞因子在湿疹皮损中表达上调，其表达水平与疾病的严重
程度相关[6]。一方面，IL- 4和IL-13可以通过降低皮损和非皮损
皮肤中终末分化蛋白如FLG、LOR和角蛋白(INV)的表达，加重
皮肤屏障的破坏的同时导致甲板的角化异常[7]。另一方面，它
们还作用于B细胞，诱导IgE转录和表达，并维持Th2激活[8]。
IL-13还刺激成纤维细胞产生胶原蛋白，促进皮肤及其附属器
的纤维化，导致甲周湿疹的苔藓化改变[9]。
　　Th17/IL23轴：Th17/IL23轴是银屑病治疗的主要靶点，
然而，它在包括甲周湿疹在内的一些湿疹表型中也表现出较高
的Th17/IL23倾向[10]。与健康对照组皮肤相比，湿疹病变皮肤
显示属于Th17轴的细胞因子和分子(如IL-17A、IL-12/23p40和
IL23p19、CCL20、PI3/Elafin、calin-2)的表达上调[11]。IL-23
激活Th17细胞，Th17细胞通过角质形成细胞产生AMP，并激
活IL-17和IL-22 的下游信号[12]。IL-17和IL-22通过下调FLG和其
他对细胞粘附起重要作用的基因来加重甲周湿疹，从而导致甲
母质及甲周皮肤的组织炎症，最终形成甲板的异常[13]。
　　Th22轴：Th22轴直接参与了甲周湿疹的发病机制，Th22
细胞和Tc22细胞都有致病作用，与健康对照组相比，在患者
的皮损样本中数量更多[14]。急性和慢性甲周湿疹皮损均表达
较高水平的IL-22[15]。Th22通路的激活被认为在湿疹的屏障功

图1 患者20甲临床表现。图2 部分甲的皮肤镜表现。图2A：左足拇趾：甲板萎缩，背侧胬肉形成； 图2B：右
足拇趾：甲板浑浊，交替出现的纵嵴和纵沟；图2C：左手小指：点状剥蚀；图2D:右手示指：甲下出血点。图3 
甲组织活检的病理表现(HE×20):棘层增厚，真皮浅层少量淋巴细胞浸润。
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能异常和免疫缺陷中发挥了关键作用。Th22细胞产生IL-22，
IL-22通过作用于角质形成细胞，抑制其分化，促进表皮增
生，从而促进皮肤及甲板的屏障功能缺陷[16]。
　　IL-1：IL-1是一种促炎细胞因子，在先天免疫中起着核
心作用[17]。IL-1家族包括11种细胞因子、IL-1α、IL-1β、IL-
1Rα(IL-1受体拮抗剂)、IL-18、IL-33、IL-33、IL- 36α、IL-
36β、IL-36γ、IL-36ra、IL-37和IL-38 。IL-1α和IL-1β是由属
于先天免疫系统的细胞产生的，包括巨噬细胞和单核细胞[18]。
IL-1Rα由于其能够与IL-1R1结合，阻止IL-1α和IL-1β信号传导
而发挥抗炎作用。IL-1在皮肤中大量表达，IL-1Rα和IL-1之间
的平衡在维持表皮稳态中很重要，炎症性皮肤疾病，包括银屑
病、斑秃和特应性皮炎，与皮肤中IL-1表达的增加有关[19]。此
外，还有JAK-STAT信号通路、免疫球蛋白E(IgE)、磷酸二酯
酶4(PDE4)、芳基烃受体系统等都与湿疹的发病机制相关。
2.2.3 诊断  甲周湿疹的诊断主要依靠临床表现和患者的病史，
包括详细的病史采集：如过敏史、接触史(如使用化妆品、护
肤品、金属接触史等)、家族史等。此外，皮肤贴片试验可用
于确定可能的过敏原，皮肤镜检查是重要的辅助诊断工具，必
要时可完善组织病理检查，最后还需要排除其他指甲和皮肤病
如真菌感染、银屑病甲等。
2.2.4 治疗  治疗甲周湿疹的目标主要是缓解症状、减轻炎症，
并预防复发。治疗方案可以根据患者的具体情况和病情严重程
度进行个性化调整，首先应避免接触刺激物：如镍、清洁剂、
洗涤剂等；药物治疗主要包括外用皮质类固醇，适用于减轻炎
症和瘙痒，常用于轻至中度的甲周湿疹，还有钙调磷酸酶抑制
剂，如他克莫司乳膏、吡美莫司乳膏等。系统用抗组胺药可以
帮助减轻瘙痒感，保湿剂可以保持皮肤湿润，改善皮肤屏障功
能，缓解瘙痒。其他的物理治疗主要有UVB、臭氧水疗等。
2.2.5 展望  甲周湿疹的发病机制和最佳治疗策略仍然存在许多
未解之谜。未来的研究可能集中在以下几个方面：(1)分子和
遗传研究：进一步探索甲周湿疹的遗传基础和与免疫系统相关
的分子机制，以揭示其发病机制。(2)生物标志物的发现：寻
找新的生物标志物，有助于早期诊断和治疗监测。(3)个体化
治疗策略：基于患者的遗传背景和病理生理特征，开发更加个
体化的治疗策略。(4)新治疗方法的开发：探索新的药物治疗
方法，如靶向特定免疫通路的新药物或生物制剂。
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