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A型肉毒毒素注射在美容与皮肤疾病中的应用进展
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[摘要]A型肉毒毒素（Botulinum neurotoxin type A）是由肉毒梭状芽孢杆菌分泌的一种神经毒素，由于其良好的安全性和

生物学作用，肉毒毒素已越来越广泛地被应用于美容和皮肤疾病治疗之中。本文重点综述近年来A型肉毒毒素注射在除皱、

瘢痕、多汗症、脱发、带状疱疹等相关疾病方面的治疗方法与作用机制，为其在治疗皮肤病的应用前景和研究提供新视角。
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Abstract: Botulinum toxin is a neurotoxic protein produced by Clostridium botulinum. With its safe profile and good 
physiological eff ects, botulinum toxin A has been more and more expanded to be applied in cosmetic and medical indications. 
Here, we focused on the recent progress of botulinum toxin type A injection in the management and related mechanisms of 
dermatological applications, such as correction of wrinkles, keloids, hyperhidrosis, hair loss, and shingles. Our review provides 
a new perspective and direction for future research and application of botulinum toxin type A. 
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A型肉毒毒素是一种由肉毒梭状芽孢杆菌分泌，发挥

神经肌肉接头处乙酰胆碱抑制作用的神经毒素[1]，本品自

2002年起被美国食品药品监督管理局（FDA）批准可用于眉

间纹的治疗，并沿用至今，当今A型肉毒毒素注射已在皮

肤美容及皮肤疾病中获得广泛应用[2]。除传统注射外，微

滴注射技术可以在治疗的同时有效降低相关并发症的发生

风险，微滴注射是指通过多点、小剂量的肉毒杆菌毒素注

射，注射位置为真皮层或真皮层与浅肌层间，经削弱浅层

肌纤维，从而发挥平滑皮脂腺萎缩及紧致皮肤的功效[3-4]，

未损及深层肌肉[5]。而通过小剂量逐渐至深层肌肉的弥散

作用，有助于保留原有的肌肉功能，外观无明显影响[6]。

这一技术逐渐应用于除皱、减少汗液及皮脂分泌、玫瑰痤

疮及瘢痕的治疗等多个方面。

1  A型肉毒毒素注射在美容整形领域中的应用

自1990年起初次将A型肉毒毒素应用于眼睑痉挛的治

疗，研究发现治疗期间患者皱纹减少，受到诸多学者的关

注，继而将A型肉毒毒素应用于美容除皱中[7]。在目标部位

进行A型肉毒毒素的注射，不仅能够松弛肌肉以减轻动态皱

纹，还可使目标肌肉存在失用性萎缩，使药物弥散范围内

肌肉体积缩小，体表轮廓、体态均显著改善[8]，从而发挥

肌肉塑形作用。本品在半侧面肌痉挛、轮匝肌肌无力、睁

眼性失用、Meige综合征等面部肌肉张力障碍疾病治疗中也

具有显著临床应用效果[9]。Atwa EM等[10]选择20例面部轻

度对称性皮肤松弛的女性就医者纳入本研究，所有就医者

的一侧面部均使用A型肉毒毒素治疗，而另一侧则注射了生

理盐水。两名皮肤科医生使用四分位数分级量表评估了就

医者对治疗的反应。记录就医者自我评价和满意度问卷，

持续了16周，观察就医者未观察到的不良反应，提示皮内

注射A型肉毒毒素是一种微创、安全、有效、可逆的面部注

射美容手段，就医者的满意度较高。由于爱美人士对药物

要求逐渐变高，A型肉毒毒素因其独有的精准注射能够有助

于肤色调节及面部年轻化，受到就医者的欢迎。张博等[11]

选取56例下睑纹就医者以观察A型肉毒毒素分区多点注射改

善下睑纹的临床疗效，采用分区多点皮内注射，单点注射

0.5～2.0 U,20 U/ml，双侧注射为3.0～7.5 U，观察治疗后

1、3个月下睑纹改善情况、就医者满意度以及不良反应。

结果显示就医者下睑纹严重程度等级评估在治疗后1、3个
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月与治疗前相比均有改善，说明A型肉毒毒素分区多点注射

改善下睑纹效果良好，不良反应发生率较低，就医者满意

度较高，值得临床推广。

Noormohammadpour P等[12]选择符合纳入标准的颈部年

轻化就医者被随机分为两组，所有参与者都采取生理盐水

1.1 ml稀释A型肉毒毒素55 U对颈部皱纹特定的肌肉进行定

点，其中一组(干预)在2周后应用微滴注射方法：稀释为

20 U/ml，以1 cm为间隔，微量、广泛注射于下面部及颈部

的真皮层或真皮与肌肉浅层间,单点注射0.6 U，3个月对两

组进行了随访。结果显示与单纯注射A型肉毒毒素相比，A

型肉毒毒素与微针注射联合被认为是一种安全有效的颈部

衰老治疗方法，对臃肿松垂的外观具有显著改善作用，提

升皮肤质地及改善颈部皱纹。此外，何茜等[13]选取有改善

颈部横纹、松垂及颏颈角度需求的就医者44例，随机分为

观察组和对照组，每组22例。观察组接受A型肉毒毒素颈部

注射治疗2周后，再行微等离子体射频治疗2次，间隔6周；

对照组仅行A型肉毒毒素颈部注射治疗。在治疗12周时，对

两组颈部治疗效果进行评估，结果显示A型肉毒毒素联合微

等离子体射频技术在颈部年轻化治疗中效果明显，可有效改

善颈部横纹、松垂及颏颈角度，且安全性高。上述研究均可

见A型肉毒毒素在面部注射美容中具有较优的治疗效果。

面部注射A型肉毒毒素可能引起不良反应，常见包括表

情不自然，局部疼痛肿胀，头疼等。多数不良反应为暂时

性，一般1周左右就会消失[14]。但是，过量或在不当位置注

射A型肉毒毒素则可能造成并发症。已经报道的并发症包括

眉毛下垂、复视、红眼、干眼症、眼睑外翻等[15]。

2  A型肉毒毒素注射在皮肤疾病中的应用

2.1 瘢痕疙瘩：瘢痕疙瘩属于病理性瘢痕范畴，其诱发因

素为真皮受损，导致组织过度反应，以局部成纤维细胞增

殖、胶原蛋白过度沉积为主要表现特征。本病不仅对患者

外观产生影响，同时还可能伴随瘙痒、疼痛等并发症，

对患者身心造成严重影响。近年来，相关研究认为，瘢

痕最小化和伤口愈合是A型肉毒毒素在美容领域应用的最新

趋势[16-17]。在伤口愈合过程中，皮肤张力与瘢痕形成密切

相关[18]。A型肉毒毒素可引起肌肉麻痹的生物学效应，因

此可用于降低伤口边缘的张力，促进伤口愈合，防止瘢

痕形成。临床上，A型肉毒毒素治疗已被证明可有效预防瘢

痕[19]。Khatery BHM等[18]研究表明，20例患者在增生性瘢

痕和瘢痕疙瘩形成后立即注射A型肉毒毒素（每月1次，共3

次）可显著减少瘢痕大小和外观。Fu Z等[17]也评估了A型肉

毒毒素治疗的有效性和安全性。他们综述了16项研究引入

共510例患者，深入分析了瘢痕位于面部、颈部、胸部、胸

部、腹部在内的671例手术。结果表明与对照组相比，A型

肉毒毒素在弱化瘢痕参数方面具有显著的优越性。因此，A

型肉毒毒素可以作为伤口愈合和瘢痕的良好治疗方法。A型

肉毒毒素的这种应用也为接受小型皮肤手术的患者辅助皮

内注射A型肉毒毒素提供了潜在的基础。

A型肉毒素治疗瘢痕疙瘩的机制尚未完全明确，Jhang 

JF等[20]发现A型肉毒毒素还可经激活c-Jun氨基末端激酶

(c-Jun N-terminal kinases，JNKs)信号通路从而对瘢

痕成纤维细胞中转化生长因子β1(transforming growth 

factor β1, TGF-β1)、结缔组织生长因子及I型胶原α1链

等蛋白表达产生抑制作用，以阻止细胞的增殖和迁移。上

述可能是A型肉毒毒素抑制瘢痕疙瘩形成的机制。

2.2 多汗症与腋臭：多汗症影响大约1%的人群，通常发生

在身体的腋窝、颅面、手掌和足底区域。用于腋窝多汗症

治疗的A型肉毒毒素注射液已获得FDA批准[21]。A型肉毒毒素

可以帮助阻塞汗腺，从而减少出汗，通常在患者对局部止

汗药无反应时使用[22]。尽管由于其高成本和需要重复治疗

而没有被主要使用[22]，但A型肉毒毒素的作用已在许多与多

汗症相关的皮肤病症中进行了大量研究。

A型肉毒毒素的给药剂量和体积因治疗身体的不同

部位而异。为了治疗腋窝多汗症，通常将50 U（2.5 ng）

A型肉毒毒素溶于0.1～0.2 ml无菌盐水中均匀地分布到

10～15个相距1～2 cm的部位进行注射[23-24]。对于手掌和

足底多汗症，通常使用较高剂量。一般来说，每只手需

要将75～100 U的A型肉毒毒素（体积为0.05～0.1 ml）注

射到5～50个部位[25-26]。而脚部则需要更大剂量，一般用

100～200 U的A型肉毒毒素注射到15～50个部位[27]。治疗颅

面多汗症时，A型肉毒毒素的剂量也因治疗区域而异：用在

前额、前额发际线、头皮边界或整个头皮的剂量可从50 U

到300 U[23]。现阶段A型肉毒毒素主要运用于腋臭的治疗。

腋臭是一种由于腋部透气性差产生细菌积累、汗腺分泌异

常所诱发的疾患，对患者日常生活及社交活动影响严重。

本病发生机制为腋部大汗腺分泌物中有机物与细菌接触形

成氨气、短链脂肪酸，导致臭味产生[28]。A型肉毒毒素临床

用于本病治疗已有10余年，治疗机制为汗腺受交感神经节

后纤维控制，肉毒毒素蛋白重链C末端与神经细胞上受体相

结合，轻链进入细胞，内切突触相关蛋白抑制乙酰胆碱释

放，从而发挥神经信号传导的抑制作用，汗腺分泌也受到

抑制，无法与细菌发生相互作用[29]。

A型肉毒毒素治疗多汗症与腋臭的安全性、有效性和耐

受性已在临床病例中得到充分证实。在一项纳入40例93%严

重或无法忍受的腋窝多汗症患者的研究中，A型肉毒毒素可

以显著改善患者的症状[30]。Li A等[31]报道，1例手掌多汗

症仅经过5 d A型肉毒毒素治疗后症状就得到了显著缓解。

在多例前额多汗症病例中，A型肉毒毒素在治疗4周后产生

显著的无汗效果，并持续约36周，没有复发和副作用，这

极大地改善了所有治疗患者的生活质量[32]。在一项随机临

床研究中，治疗3个月后，同一患者中用A型肉毒毒素治疗

的腋窝中检测到的臭味水平明显低于用其他盐水治疗的对

照组。在组织学分析过程中，检测到A型肉毒毒素处理的汗

腺发生萎缩，这为注射A型肉毒毒素后气味减少提供了可能
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的解释[33]。由于青春期汗腺尚未完全发育，青少年腋汗的

治疗面临巨大挑战[34]。根据Wang T等[35]提供的系统评价，

A型肉毒毒素治疗可以极大地改善疾病状况，并且没有对青

少年身体发育造成不良影响。但是根据个人反应，有些患

者必须接受3次注射才能获得更好的效果。此外，在腋窝注

射A型肉毒毒素时常常伴随很强的痛感，伴有红肿，发痒

等。研究发现在其应用于原发性手汗症（Primary palmar 

hyperhidrosis，PPH）的治疗中，尽管A型肉毒毒素可以有

效缓解出汗症状，但同时也检测到A型肉毒毒素注射会减弱

肌肉的神经传导进而可能影响患者手指的功能[36]。因此，

需要更多的检查和更长时间的随访来评估A型肉毒毒素治疗

青少年腋窝臭汗症的安全性和有效性。

2.3 雄激素性脱发：雄激素性脱发(Androgenetic 

alopecia，AGA）是以头皮特征区进行性毛囊微小化及毛

囊生长期缩短为主要表现的临床常见脱发类型，目前诸多

学者已发现A型肉毒毒素在AGA治疗中具有显著效果，解决

了很多患者的困扰。王洁等[37]选取75例雄激素源性脱发患

者以研究小剂量肉毒毒素联合光疗的雄激素源性脱发的临

床疗效观察。对照组仅给予光疗和传统米诺地尔酊治疗，

实验组在对照组的基础上给予小剂量肉毒毒素治疗。结论

显示小剂量肉毒毒素联合光疗的雄激素源性脱发的临床疗

效较好，能够有效改善患者的头发密度以及脱发症状，且

无不良反应的发生，安全性较高。而周亚光等[38]研究将A

型肉毒毒素与非那雄胺联合应用，其治疗效果优于单独应

用其中一种，提示两者应用具有协同作用能够提高疗效。

Freund BJ等[39]于2010年研究肌肉注射A型肉毒毒素对AGA的

男性患者的影响。他们在加拿大招募的50例19～57岁的患

者予以A型肉毒毒素150U经2次注入额肌、颞肌、枕肌等头

皮周围的肌群，剂量平均分配到30个注射部位。40例患者

完成了这项研究，治疗后所有患者脱发数量均减少、局部

毛发增加。Zhang L等[40]评估了较小剂量的A型肉毒杆菌毒

素（即50 U）对25例AGA中国男性患者（年龄30～45岁）的

影响。在6个月的评估中，11例患者的头发数量变化，8例

患者表现出较小改善。

Nassar A等[41]研究认为A型肉毒毒素治疗AGA的主要机

制为通过松弛头皮肌肉降低头皮穿孔血管的肌肉压力，使

特定脱发部位头皮血液灌注量增加，血流量增多，对清除局

部累积的二氢睾酮（Dihydrotestosterone，DHT）具有显著

作用。此外，局部注射A型肉毒毒素动物实验研究表明[42]，

A型肉毒毒素可增加氧浓度，在有助于睾酮向雌二醇的转化

的同时，抑制DHT分泌，使患者快速进入毛囊生长期。推测

治疗机制与血流灌注增加、氧含量提升，下调DHT浓度具有

密切相关性，减轻雄激素对易感毛囊的作用，抑制毛囊微

型化，减少毛发脱落。虽然，目前有诸多研究已证实A型肉

毒毒素在AGA的治疗中具有显著治疗作用，但由于合并下颌

肌张力障碍、额部皱纹及眼睑痉挛等症状的患者在A型肉毒

毒素规律性注射后，常合并眉毛脱落、发际线后移及头皮

斑秃等情况，刘涛等[43]首次发现经规律A型肉毒毒素注射

后，5例女性患者出现额部发际线后移，并提出A型肉毒毒

素能导致部分患者存在额部秃发。虽然目前发生机制尚不

明确，因此需要注意剂量谨慎用药，临床加以重视。

2.4 玫瑰痤疮：玫瑰痤疮是一种以面中部突起部位呈特征

性反复缓解与加重为主要特征的慢性皮肤综合征，近期研

究显示，A型肉毒毒素微滴注射能够显著改善皮肤红斑、潮

红和毛细血管扩张等症状。Bloom BS等[44]选择25例轻中度

红斑毛细血管扩张型玫瑰痤疮患者作为研究对象，应用A型

肉毒毒素微滴注射进行治疗，总剂量15～45 U注射于鼻子、

前额、双颊、下巴等部位，治疗结果显示除注射部位轻度

不适外未存在玫瑰痤疮加重及面部下垂等不良反应，提示A

型肉毒毒素微滴注射治疗玫瑰痤疮相关的红斑安全有效。

关于微滴注射应用于玫瑰痤疮的研究中仅存在少数效果欠

佳或面部下垂、表情不自然等情况。Park KY等[45]对20例韩

国患者进行研究，3例患者出现面部肌肉意外麻痹，并停止

参与研究，尽管他们的症状得到了缓解。玫瑰痤疮的发病

机制与遗传易感性、神经血管调节功能异常、免疫功能失

调及微生物感染等因素具有密切相关性。相关研究显示，A

型肉毒毒素能经对乙酰胆碱及其他血管神经递质释放产生抑

制作用[46]，调节固有免疫，使瞬时受体电位阳离子通道表达

水平下调，继而抑制其诱发的皮肤血管扩张和皮肤炎症，改

善潮红及红斑的效果，以发挥治疗玫瑰痤疮的作用。

2.5 带状疱疹神经痛：带状疱疹是病毒感染诱发的嗜神经

性皮肤急性病症，患者感染带状疱疹病毒后容易发生神经

的发炎或坏死，伴随水疱和疼痛的出现。近期采取基础药

物联合多点微量皮内注射A型肉毒毒素技术逐渐成为带状疱

疹后遗神经痛治疗的有效方案。Hu Y等[47]根据皮损面积不

同将A型肉毒素注射50～100 U应用于13例带状疱疹后遗神

经痛患者的治疗，干预1～2周后患者疼痛发作频率、疼痛

时间有所降低，证实A型肉毒毒素能用于治疗带状疱疹后遗

神经痛。杨艳萍等[48]选择门诊就诊的亚急性疱疹性神经痛

患者144例，应用随机数字法分为观察组（72例）和对照组

（72例），观察组应用A型肉毒素微滴注射联合加巴喷丁口

服，对照组仅予以加巴喷丁口服，结果表明A型肉毒素微滴

注射联合加巴喷丁能有效治疗亚急性疱疹性神经痛，降低并

发症发生率。A型肉毒素可能经以下途径发挥治疗疱疹性神

经痛的作用：①逆向传入中枢神经系统，直接调节P物质、

脑磷脂的表达水平，对活性-血管系统活性具有抑制作，对

中枢疼痛调节系统产生影响，以缓解疼痛[49]；②抑制神经

肽、神经性炎症因子的释放，降低传入神经冲动；③药物

能够作用于传入神经，对肌梭产生活性，调节感觉返还；

④作用于神经肌肉接头突触前膜，分泌神经递质乙酰胆

碱，产生松弛肌肉的作用，改善疼痛[49]。

值得注意的是，A型肉毒毒素既是治疗带状疱疹的有效

手段，也同时可能成为其致病因素。Graber EM等[50]报道了

2例患者经A型肉毒毒素常规面部美容注射后诱发了带状疱疹
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的情况，并出现红肿及神经痛等相关症状。1例患者在服用

伐昔洛韦1周后恢复，但另1例患者却并未痊愈，需要长期忍

受头痛症状。因此，即使是已经在临床上大量使用、并广泛

认为相对安全的面部A型肉毒毒素注射也应该谨慎，应更全

面地考虑患者的自身情况，减少出现严重不良反应的概率。

2.6 Hailey-Hailey病：Hailey-Hailey病（Hailey-Hailey 

Diseace，HHD）是一种罕见的常染色体显性遗传性病，由

编码钙通道的ATP2C1基因突变引起，其特征为累及体表皱

褶部位的复发性皮损，由于疼痛和反复的皮肤感染，患者

生活质量严重受损。近些年的研究显示，A型肉毒毒素可以

成为治疗特应性皮炎（例如湿疹）以及Hailey-Hailey和 

Darier病安全有效的疗法[51-52]。上述疾病都与炎症性皮肤病

有关，因此A型肉毒毒素可能因其潜在的镇痛作用而有助于

抑制神经源性炎症[53]。然而，A型肉毒毒素在特应性皮炎以

及Hailey-Hailey 和Darier病中的作用机制尚未确定。

3  小结

A型肉毒毒素在医学美容领域应用已有数余年，本品

通过化学去神经作用，放松面部肌肉，诱导肌肉萎缩，从

而达到塑形及年轻化的目的。新的肉毒毒素产品更关注起

效与维持时间、减少不良反应及研发可外用的剂型，为临

床应用带来更多的选择。目前研究发现，除神经调节作用

外，肉毒毒素对多种非神经元细胞也具有生物学效应，在

多种皮肤病中发挥治疗作用。多项临床研究及个案报道均

证实其在多汗症、脱发、瘢痕疙瘩、玫瑰痤疮等疾病治疗

中发挥显著作用[55]。由于临床针对不同部位及患病程度差

异，A型肉毒毒素注射部位与剂量也存在差异，因此需要在

更大样本量的研究中进一步验证。而且A型肉毒毒素注射的

效果维持时间通常为1年内，只能暂时缓解或消除症状，若

想长期控制需要予以反复注射。因此，新型A型肉毒毒素制

剂的研发应着重延长药物的作用时间。此外，未来研究应

继续探索其在新领域（如炎症相关疾病等）的扩展应用，

并尽量减少药物成本，为更多患者提供帮助。
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