
 

树突状细胞与银屑病关系的研究进展
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摘要：树突状细胞 (dendritic cell，DC)作为免疫系统的重要组成部分，在连通固有免疫与获得性免疫中扮演着重要角色。银

屑病患者皮损中存在大量不同细胞亚群的树突状细胞浸润。树突状细胞除了可以通过识别、摄取并递呈抗原等影响疾病启

动环节，还可以在病程中、后期通过分泌相关细胞因子促进 T细胞的增殖分化以启动下游免疫反应，或维持炎症微环境等调

控银屑病的发展。本文旨在总结树突状细胞在银屑病发展中的作用及机制。
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Abstract: As a critical part of the immune system, dendritic cell plays an important role in connecting innate immunity and acquired
immunity. A large number of dendritic cells in various cell subsets are found in the lesions of patients with psoriasis. In recent years,
it has been realized that dendritic cells can not only affect the initiation of disease by recognizing, uptaking and presenting antigens,
but regulate the development of psoriasis by secreting relevant cytokines to promote T cell proliferation and differentiation to initiate
downstream immune response or maintain inflammatory microenvironment in the intermediate or late stage of the disease. Due to
the role of dendritic cells played in all stages of the disease, this research aims to summarize the role and mechanism of dendritic
cells in the development of psoriasis.
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银屑病是一种免疫介导的慢性炎症性皮肤

病，典型的临床表现为四肢及躯干境界清楚的红

斑、鳞屑，可伴瘙痒。东亚地区的成人发病率约

0.14%[1]。组织病理显示银屑病患者皮损内可见真

皮浅层毛细血管纡曲，真皮乳头水肿，伴中性粒

细胞、树突状细胞、淋巴细胞以及巨噬细胞浸润 [2]。

银屑病发病机制复杂，涉及遗传、自身免疫、环

境等多方面因素 [3-4]。紊乱的免疫系统与银屑病的

发生发展关系密切。皮损中的角质形成细胞、中

性粒细胞、树突状细胞 (dendritic cell，DC)、巨噬

细胞和肥大细胞之间的相互作用也可影响银屑病

的发展。DC 最早由 Steinman 和 Cohn[5] 在小鼠脾

内发现，是来源于骨髓造血干细胞并存在于淋巴

及非淋巴组织中的专职抗原呈递细胞。大多数

DC 以未成熟的形式存在于循环及外周淋巴组织

中，未成熟的 DC 具有抗原识别和摄取的功能，而

经过刺激后成熟的 DC 具有抗原呈递以及分泌相关

细胞因子的功能 [6-7]。目前普遍根据细胞发育路

径、转录组和功能差异三个层面对 DC 进行分类和

命名。DC 可分为以下几类：1) 经典树突状细胞

(conventional  dendritic  cell， cDC)， 又 分 为 cDC1
和 cDC2；2) 浆细胞样树突状细胞 (plasmacytoid
dendritic  cell， pDC)； 3) 巨 噬 细 胞 来 源 的 表 达

DC 功 能 的 朗 格 汉 斯 细 胞 (langerhans  cell，LC)；
4) 单核细胞衍生的树突状细胞 (monocyte-derived
dendritic cell，moDC)[8]。本文就这几类细胞在银

屑病中的作用机制做如下综述，为银屑病的研究

提供参考。 

收稿日期 ： 2020-12-07
基金项目 ： 军队保健专项重点课题 (18BJZ41)
Supported by the Millitary Healthy Special Research Project (18BJZ41)
作者简介 ： 刘承灵，男，在读硕士。研究方向：银屑病。Email:
liucling301@163.com
通信作者 ： 赵华，女，博士，主任医师，教授。Email: luckhua301
@163.com 

574 解放军医学院学报 Acad J Chin PLA Med Sch   May  2021，42（5） http://jyjx.cbpt.cnki.net

https://doi.org/10.3969/j.issn.2095-5227.2021.05.018
https://doi.org/10.3969/j.issn.2095-5227.2021.05.018
mailto:liucling301@163.com
mailto:luckhua301&lt;linebreak/&gt;@163.com
mailto:luckhua301&lt;linebreak/&gt;@163.com


1     经典树突状细胞

经典树突状细胞是来源于 FMS 相关酪氨酸激

酶3 配体 (FMS-like tyrosine kinase 3 ligand，FLT-3L)
依赖的骨髓造血干细胞，由血液迁移至各个组织

器官，特征性表达 CD1a、CD11c、CD13、CD26、

CD33 及 Toll 样受体 (toll-like receptor，TLR) 1~8、

TLR10， 而 不 表 达 或 低 表 达 CD14 和 CD16[9-10]。
根据细胞表面分子以及发育所依赖的转录因子可

将外周血 cDC 分为两类  —— CD141+的 cDC1 和

CD1c+的 cDC2。 

1.1     经典树突状细胞 1　经典树突状细胞 1 特征性

高表达 CD141 及趋化因子受体 XCR1(X-chemokine
receptor 1)，低表达 CD11b 以及 CD11c[11-12]。Toll
样受体是一类进化保守的受体，可识别先天免疫

细胞中多种微生物病原相关分子模式 (pathogen
associated molecular pattern，PAMP)，是宿主对病原

免疫应答的关键步骤 [13]。cDC1 表达 TLR3、TLR4，

使它们能够识别病毒等外来病原体 RNA[14]。XCR1
是 X-C 基序趋化因子配体 1(XC chemokine ligand 1，

XCL1) 的受体[15]，而XCL1 在NK 细胞和CD8+ T 细

胞中稳定表达，并在感染和炎症反应中增强表达 [16]，

故 XCL1-XCR1 轴促进 NK 和 CD8+T 细胞与 cDC1
相互接触，从而放大它们的激活状态 [11,17]。因此

认为，cDC1 具有较强的抗原交叉提呈能力，能更

有效地活化初始 CD8+ T 细胞，通过抗原交叉呈递

及其相关炎症因子的分泌来激活相应免疫反应，

可能在银屑病的发生发展中起着一定作用 [18]。 

1.2     经典树突状细胞 2　经典树突状细胞 2 特

征性表达 CD1a、CD1c、CD11b、CD11c、CD13、

CD33、CD172 及 CD45RO，其发育依赖转录因子

——干扰素调节因子 4(interferon regulatory factor 4，

IRF4) 以及锌指 E-盒结合同源异形盒 2(zinc finger
E-box-binding homeobox 2，ZEB2)[19-20]。研究还发

现其表达多种凝集素受体以及多种 TLR[21]。cDC2
主要负责抗原肽的精确呈递及相关细胞因子的分

泌。特征性表达 CD1a 及 CD1c 可使其将病原体存

在的糖脂抗原呈递给幼稚 T 细胞 [22]。

当皮肤 cDC2 受到刺激时会大量分泌 TNF-α、

IL-8、 IL-10 和 IL-23，参与到 IL-23/Th17 轴免疫

反应的同时还会分泌 IL-12，IL-12 作用于 Th1，同

时 cDC2 还可分泌负性调节因子 IL -10 进行负反馈

调控 [23-24]。Kim 等 [25] 研究发现与对照组小鼠相

比，真皮中 cDC2 缺失的银屑病动物模型皮损显著

减轻，IL-17 等相关炎症因子明显减少，而真皮中

的 cDC2 在银屑病动物模型皮损过程中分泌大量

IL-23，加重皮损。综上，在银屑病皮损过程中经

典树突状细胞主要负责抗原呈递并分泌 TNF-α、

IL-23 等细胞因子参与银屑病免疫反应。 

2     浆细胞样树突状细胞

浆细胞样树突状细胞由树突细胞祖细胞和淋

巴祖细胞共同发展而来，并存在于银屑病前期真

皮乳突处。特征性表达 HLA-DR、CD123、CD303
和 CD304[26-27]。在银屑病早期，皮肤成纤维细胞

和内皮细胞高表达趋化素招募 pDC 至皮损处 [28]。

病毒或自体细胞的核酸可作用于 pDC 所表达的

TLR7、TLR9，促使其分泌大量 1 型干扰素 (toll-
like receptor 1，TLR1)[29]。LL-37 等抗菌肽也可与

核 酸 形 成 复 合 物 并 增 强 其 活 化 pDC 的 能 力 ，

IFN 的分泌又可促进并调节 T 细胞和经典树突状

细胞的成熟与分泌，炎症因子激活下游免疫反应

促使银屑病的发展 [29]。Huang 等 [30] 的研究采用可

抑 制 TLR7 成 熟 的 阿 奇 霉 素 处 理 5% 咪 喹 莫 特

(imiquimod，IMQ) 诱导的银屑病小鼠模型，与对

照组相比，阿奇霉素处理组小鼠的银屑病样皮损

显著减轻，角质细胞的过度增殖分化有所好转，

IL-17 以及其他相关炎症因子的分泌显著下降。综

上，pDC 不仅可以呈递抗原分泌 IFN 诱发免疫反

应，还能在银屑病早期刺激、调节自身与 cDC 成

熟，共同参与银屑病的发生。 

3     朗格汉斯细胞

朗格汉斯细胞来源于循环骨髓祖细胞，分布

于皮肤表皮基底层以上部位并特异性表达 CD207
及 CD1a[31]。LC 这些重要的特征性表达使其可将

自身作为可定向迁移的树突状细胞，识别、摄取

相应抗原迁移到局部次级淋巴组织，进而启动强

大的 T 细胞免疫反应 [32]。研究证实，在银屑病皮

损 区 ，LC 高 表 达 CXCL9、CXCL10 和 CCL20，

并 在 激 活 LC 所 表 达 的 TLR3、 TLR4、 TLR7、

TLR9 后分泌 IL-23，增进局部免疫反应从而促进

角质细胞的过度分化 [33]。研究还发现，利用分子

生物学技术激活实验组小鼠的 LC 后可加重银屑病

样 皮 损 严 重 程 度 [34]。LC 在 其 中 被 认 为 是 通 过

CCR6+ γδT 细胞释放 IL-23 及诱导 IL-17A 分泌参

与银屑病的发展 [35]。

尽管大多数研究认为银屑病皮损区中的 LC
在 TLR 激 活 后 产 生 IL-23， 从 而 将 LC 与 IL-23/
Th-17 轴联系起来，然而皮损区 LC 表达的炎症抑

制因子如吲哚胺 2，3 双加氧酶 1(indoleamine 2，

3-dioxygenase 1，IDO-1)、程序性细胞凋亡配体 1
(programmed cell death ligand-1，PD-L1) 等的mRNA
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表达均上升 [36]，这使得 LC 的作用机制变得难以

明确，还需更加深入详细的研究。 

4     单核细胞衍生的树突状细胞

免疫学界普遍认为，单核细胞衍生的树突状

细胞是炎症和感染期间形成的树突状细胞，因此

也称为炎症 DC[37]。在稳态条件下，某些组织 (如
肠道) 内也有大量 moDC 的存在 [36]。皮肤组织中

的 moDC 很少，但炎症损伤后 moDC 的数量明显

增加 [38]。moDC 通过产生各种炎性细胞因子如 IL-
12、 IL-23、 TNF-α、 IL-1β、 IL-6 和 TGF-β， 向

CD4+ T 细胞和 CD8+ T 细胞呈递抗原，有效促进

Th1、Th2 和 Th17 细胞的增殖与分化 [39-40]。

在银屑病中的研究中，发现主要有以下两种

moDC。1) 分泌肿瘤坏死因子及诱导型一氧化氮合

酶 的 树 突 状 细 胞 (TNF  and  iNOS-producing  DC，

TipDC)：研究发现，银屑病皮损部位存在一种分

泌 TNF-α 及诱导型一氧化氮合酶的树突状细胞，

表面表达 CD11c、CD86、CD40 而不表达  CD1c
(区 别 于 皮 肤 中 CD1c+的 cDCs)， 称 为 TipDC[41]。

Wilsmann-Theis 等 [41] 在银屑病患者的单核前体细

胞 成 功 扩 增 出 Tip-DC。Chong 等 [42] 研 究 发 现 ，

CD8+ T 细胞通过与 DC 相互作用可诱导单核细胞

快速生成 Tip-DC，随后 Tip-DC 可上调共刺激分

子 CD40、CD80、CD86、TLR2、TLR3、TLR4 和

趋化因子受体 CCR1、CX3CR1 等，并驱使 CD4+ T
细胞向 Th1 型免疫反应进行，参与银屑病的发

病。2) 6-磺基 N-乙酰乳糖胺树突状细胞 (6-sulfo
LacNAc-dendritic cells，slan-DC)：人外周血中有部

分单核细胞表面有特殊的糖基化 (6-sulfo LacNAc，
slan)，这群细胞被称为 slan-DC，其特征性表达

Fc 受体 CD16，同时表达 TLR4、TLR7、TLR8 和

共刺激分子 CD40、CD80、CD86 等 [43]。部分研究

者认为其属于单核细胞衍生的 DC，亦有学者提出

该群细胞是一种非典型单核细胞 [38]。CD40L、脂

多糖以及RNA-LL37 复合物均可特异性刺激 slan-DC
分泌 IL-1β、IL-23、TNF-α 等细胞因子 [44]。该细

胞可在银屑病皮损部位大量聚集分泌 IL-23、IL-12p70
等刺激 Th17 细胞，促进银屑病的发生与发展 [45]。 

5     结语

大量研究证实，各类 DC 在银屑病的不同时

期都扮演着重要角色。随着临床靶向 IL23/Th17 治

疗通路的研究，对银屑病免疫机制的认识将会更

加系统和深入。DC 的不同亚群细胞可在病毒感

染、自身细胞 DNA 暴露及其他因素的诱导下分泌

相关细胞因子和趋化因子，维持局部炎症微环

境，激活 Th17 细胞，在银屑病发展与转归中发挥

不同作用。随着 DC 亚群功能及其在银屑病中作用

的解析，我们将对银屑病发病机制有更为系统深

入理解，也必将发现更多的靶点，研发出更有效

的药物。这些成果对于评估银屑病病情、改善预

后及提高患者生活质量具有重要意义。
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