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摘      要： 长期暴露于紫外线会导致皮肤光老化从而产生皱纹，此类皱纹皱痕深陷且不易消退。从组织学角度看，其伴随有表皮结构损

伤、胶原蛋白流失以及弹性纤维变性堆积等特征。这些皱纹一旦生成，通常很难实现自然修复。因

此，本文系统综述了 UVA导致皱纹的相关信号通路，包括 MAPK、NF-κB和 TGF-β信号通路，以

及各通路之间的交互调控网络。本文还阐述了目前已有的干预策略与靶点，梳理了作用于相应靶点

的植物提取物并分类总结。清晰的靶点策略可以给护肤品的配方设计提供选择和思路。 
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陶慧霞

紫 外 线 根 据 辐 射 波 长 分 为 短 波 紫 外 线 (Ultraviolet	

C,	UVC,	100~280	nm)、 中 波 紫 外 线 UVB(Ultraviolet	B,	

UVB,	280~320	nm)、 长波紫外线 UVA(Ultraviolet	A,	UVA,	

320~400	nm)。长波紫外线 UVA几乎全部穿透大气层，占

到达地面紫外线的90%以上，其穿透力更强，可以到达真

皮中深层，作用于靶细胞成纤维细胞。

皮肤晒皱是指皮肤长时间或强烈暴露于 UVA下，UVA

诱导氧化应激反应、激活炎症反应等分子机制，损伤 DNA

及其他细胞内外靶标，导致皮肤真皮层胶原蛋白与弹性纤

维，表皮层水分流失，引起皮肤干燥、弹性减弱，导致皮

肤胶原蛋白的流失，从而导致皮肤纹理和沟纹的形成 [1-2]。

皱纹是皮肤光老化最主要的特征，其产生主要是真皮变

化的结果 [3]。根据 Dr.Glogau	皮肤老化分级法 [4]，皱纹是一

个逐步形成轻度并加深至极重度的过程，随着等级的变化，

皱纹也逐步从可逆变成不可逆。因此，防止和延缓 UVA照

射导致皱纹的形成是必要的。系统梳理晒皱的相关通路，为

寻找缓解皮肤晒皱的方法提供理论依据与实践方向。

1 皮肤晒皱相关信号通路

光老化皮肤表面皱纹粗大，是由于 UVA损害真皮成纤

维细胞，导致成纤维细胞的凋亡及胶原纤维的断裂，并且

通过特定的信号通路，影响胶原的合成与降解平衡，进而

引发皱纹形成。研究表明，UVA可通过激活 MAPK通路、

影响 NF-κB和 TGF-β信号通路，导致皮肤皱纹的产生（详

见图1）。

 

图1皮肤晒皱的信号通路

1.1氧化应激引起胶原蛋白降解的信号通路

细胞中的活性氧 (Reactive	Oxygen	Species,	ROS)是细

胞内稳态及应激反应中的一类关键分子，它在细胞线粒体

呼吸链的正常代谢过程中内源产生，或者皮肤生理过程

中，在外界环境刺激（如紫外线辐射、空气悬浮颗粒等）

影响下被诱导生成，并参与调控多条细胞信号通路 [5]。紫

外线辐射可通过诱导 ROS的异常升高，进而激活 MAPK、

NF-κB等关键信号通路，最终促使皮肤胶原蛋白降解，使

得皮肤弹性的丧失，从而导致皱纹的形成。
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1.1.1MAPK信号通路

MAPK信号通路在多种生理与病理过程中具有重要作

用，调控细胞的增殖、分化、凋亡及应激响应等 [6]。该通

路主要包括 ERK1/2	(Extracellular	Signal-Regulated	Kinases	

1/2,	ERK1/2)	、p38/MAPK(p38	Mitogen-activated	Protein	

Kinase)、JNK(c-Jun	N-terminal	Kinase)、ERK(Extracellular	

Signal-regulated	kinase)等亚通路， 其中 P38/MAPK和 JNK

是细胞响应紫外线辐射的主要路径 [7]。长期受紫外线照射

会引发皮肤氧化应激反应，促进活性氧 (ROS)	的生成，

ROS再进一步激活 MAPK信号通路的各个亚通路。

P38/MAPK通路：P38激酶磷酸化并激活激活转录因

子 ATF-2(Activating	Transcription	Factor-2)，ATF-2与 Jun

家族转录因子形成异源二聚体， 增强转录因子活化蛋

白 -1(Activator	Protein-1，AP-1)	的活性 [8]。

JNK通 路：JNK主 要 磷 酸 化 c-Jun蛋 白， 磷 酸 化 的

c-Jun与 c-FOS结合形成二聚体 AP-1[9]。

ERK1/2通路：ERK通过转录调控增强 c-fos转录活性

并磷酸化 c-fos蛋白，为 AP-1的形成提供基础 [10]。

AP-1作为关键的转录因子，能够结合 MMPs基因启动

子区域的 AP-1反应元件 ,促使基质金属蛋白酶 (MMPs)的

水平上升 [11]。MMPs能够降解真皮细胞外基质，破坏细胞

外基质合成与降解的平衡，导致真皮微小瘢痕形成与修复

异常，使得皮肤胶原蛋白的流失，导致皱纹的形成 [12]。

Schwartz等 [13]研究发现，日晒损伤的皮肤中的胶原蛋

白含量比未曝光皮肤中的胶原蛋白含量降低20%，胶原与

弹性纤维的降解削弱皮肤支撑结构与弹性，从而导致皱纹

的形成。

1.1.2NF-κB信号通路

在皮肤光老化的过程中，NF-κB是介导炎症反应与胶

原代谢失调的核心转录因子。NF-κB信号通路在炎症和免

疫调节中发挥关键作用。

皮肤被 UVA辐射产生的 ROS，激活 I-κB激酶 (IKK)，

引发 I-κB的磷酸化与降解，使得 NF-κB	p65亚基被释放。

p65的磷酸化，与 CBP/p300的结合，促使组蛋白乙酰化，极

大地增强了 NF-κB转录活性，促使 MMPs和 TNF-α、IL-6、

IL-10等炎性细胞因子的表达，加速降解真皮层中的胶原纤

维及弹性纤维，导致皮肤皱纹的产生 [14-15]。

1.2胶原蛋白合成相关信号通路：TGF-β/Smad信号通路

UVA照射不仅引起细胞氧化应激反应，通过特定的

通路，降解胶原纤维及胶原蛋白，还通过影响胶原蛋白的

合成，影响胶原蛋白的含量，从而导致皮肤皱纹的产生。

胶原合成两大关键信号通路包括 Smad2/3和 ERK1/2，Xue

等人 [16]研究发现经 UVA辐射处理过的人真皮成纤维细

胞 (Human	Dermal	Fibroblasts,	HDFs)	 中，Smad2/3(Mothers	

Against	Decapentaplegic	Homolog	2/3,	Smad2/3)	的磷酸化水

平显著降低。因此，UVA照射抑制 TGF-β介导的 Smad2/3

分子活化，从而影响胶原的合成。

转化生长因子 TGF-β是一个多功能的细胞因子超家

族，调节多种细胞的增殖、分化及细胞外结缔组织的生物

合成等。TGF-β/Smad信号通路是调控真皮成纤维细胞合成

胶原蛋白的核心通路之一，TGF-β通过激活 Smad介导的

级联反应实现对胶原蛋白表达的调节。TGF-β与 TβRII结

合后，可激活其 I型受体 (Transforming	Growth	Factor-Beta	

Receptor	I,	TβRI)	，进而介导 Smad2/3的磷酸化与活化，最

终促进 I型胶原蛋白的合成 [17]。

UVA辐 射 引 起 AP-1水 平 的 上 升，AP-1识 别 并 结 合

Smad7(Mothers	Against	Decapentaplegic	Homolog	7)启 动 子

上的元件，促进 Smad7的转录以及 Smad7蛋白的产生 [18]。

Quan[19]等研究发现经过 UV照射后的8~24h里，Smad7蛋

白的含量提高3倍。Smad7蛋白是Ⅰ型胶原蛋白合成过程的

负调控因子，其与 TβRI相互作用，抑制 Smad2与 Smad3

的激活，从而抑制真皮成纤维细胞中Ⅰ型胶原蛋白的生

成。作为真皮细胞外基质的主要构成蛋白，Ⅰ型胶原蛋白

为其提供了关键的结构支撑。随着皮肤中胶原蛋白含量下

降，其弹性会显著降低，进而导致皱纹的形成 [20]。

1.3信号通路交互网络

UVA诱导的皮肤光老化是一个多通路交叉调控的复杂

过程 ,各通路间存在复杂的交互作用。

MAPK/AP-1与 NF-κB存 在 交 叉 调 控。UV照 射 诱 导

ROS生成，通过氧化激活膜受体，触发下游炎症信号级

联。在此过程中，TAK1(Transforming	Growth	Factor-Beta-

Activated	Kinase	1)作为上游信号整合枢纽， 接收 TNF和

IL-1受体通路信号， 同时向 NF-κB和 MAPK（JNK/p38）

两个方向分流 [21]。NF-κB核转位后驱动炎症因子和 MMPs

转 录， 同 时 上 调 c-Fos表 达 为 AP-1组 装 提 供 组 分 [22]；

MAPK通路则通过 JNK磷酸化 c-Jun、p38磷酸化 ATF-2，

增强 AP-1的转录活性 [23]。AP-1作为两条通路的下游汇聚

节点，整合来自 NF-κB的转录诱导信号和 MAPK的翻译

后修饰信号，直接结合 MMP-1、MMP-3、MMP-9等基因

启动子的元件，驱动基质金属蛋白酶表达，最终导致真皮
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ECM降解和光老化表型的形成 [24]。TAK1还通过 NF-κB

转录产物 IL-1α的自分泌正反馈，维持炎症信号的持续激

活，使 AP-1驱动的 MMPs表达长期处于高水平 [25]。

MAPK与 TGF-β通 路 存 在 拮 抗 作 用。UV激 活 的

ERK、JNK和 p38可磷酸化 Smad3，该磷酸化抑制 Smad3

功 能。 此 外，MAPK下 游 效 应 因 子 AP-1(c-Fos/c-Jun)通

过竞争 Smad结合位点和共享转录辅因子 p300/CBP(E1A-

Associated	Protein	300/CREB-Binding	Protein)，进一步从转

录层面削弱 Smad驱动的胶原基因表达 [26]。Verrecchia等 [27]

研究表明，JNK磷酸化 c-Jun和 JunB，抑制 Smad3的转录

活性，从而阻断 TGF-β信号通路。同时，AP-1诱导 Smad7

的表达，抑制 Smad2/3的磷酸化，也进一步拮抗 TGF-β的

传导 [28]。这些拮抗机制的共同作用，导致皮肤中胶原蛋白

合成受阻。

NF-κB与 TGF-β/Smad通路之间存在多层次直接拮抗

关系。在辅因子层面，两条通路竞争共享的转录辅因子

p300/CBP，UV激 活 的 NF-κB通 过 大 量 占 据 p300/CBP限

制 Smad3的乙酰化激活 [29]。在通路调控层面，NF-κB/AP-1

可转录上调抑制性 Smad7，从受体水平阻断 TGF-β信号向

Smad2/3的传递 [30]。这三层拮抗机制共同导致 UV照射后

TGF-β驱动的胶原合成程序被全面抑制，与 NF-κB驱动的

MMPs高表达形成协同，加速真皮细胞外基质降解和光老

化进程。

2 干预策略

UVA诱导皮肤光老化导致皮肤皱纹产生的机制明确，

其主要就是 UVA刺激皮肤细胞产生活性氧引发氧化应激反

应，进而激活机制金属蛋白酶 (MMPs)	及促进炎症因子的

释放，导致胶原蛋白的降解，同时抑制 TGF-β1/Smad胶原

蛋白合成信号通路，最终导致皮肤皱纹的产生。基于上述

机制，形成一个贯穿全过程的、多靶点的防护措施。

2.1源头调控：光防护

日光引起的晒皱是由于皮肤长期暴露于紫外线中，从

源头阻断或者减少紫外线对皮肤伤害，从而减少光老化引

起的皮肤皱纹问题。光防护措施包括减少暴露在紫外线中

和增加防晒产品的使用。穿戴防护衣物、帽子、太阳镜

减少皮肤暴露于紫外线的时间，使用广谱防晒霜，吸收

紫外线，减轻紫外线对皮肤的伤害导致的皮肤老化而产生

皱纹。

2.2减少胶原蛋白的降解

抗氧化防御系统的建立主要基于以下三方面机制：①

活性氧族 (ROS)，长期日光照射可诱导皮肤内 ROS大量产

生，进而激活成纤维细胞、角质形成细胞等，促进基质金

属蛋白酶 (MMPs)	的表达与释放，导致细胞外基质被特异

性降解；② MAPK信号通路激活，紫外线照射后，生长因

子受体及细胞因子受体被激活，进而通过丝裂原活化蛋白

激酶 (MAPK)	信号转导通路，上调包括 MMPs在内的多种

光老化相关基因的表达；③紫外线诱导的炎症反应，紫外

线辐射可直接引发皮肤炎性反应，促进炎症细胞浸润及相

关细胞因子释放，进一步加剧光损伤 [31]。

2.2.1ROS清除

皮肤晒皱中基质金属蛋白酶与炎症反应的分子机制都

是由于皮肤细胞产生了大量的活性氧，超出了皮肤自身抗

氧化剂的防御能力，进而引起的一系列细胞反应。

植物提取物中的活性成分（如多酚类化合物、维生

素 C、维生素 E）能通过协同抗氧化作用，有效淬灭自由

基，从而减轻紫外线引发的皮肤损伤 [32]。黄酮类化合物是

一种普遍存在于自然界的多酚化合物，由2个芳烃和1个

吡喃环组成，结构中常连接有酚羟基、甲氧基、异戊烯基

等官能团，因此其具有抗氧化作用。相关研究表明，黄酮

类化合物羟红花黄 A，可抑制细胞中 ROS和基质金属蛋白

酶 (MMP-1)	的产生，减轻细胞的氧化应激反应，避免皮肤

受损。

研究表明，多种植物活性成分可以通过不同信号通路

减弱皮肤光氧化损伤。比如，丹参素能显著抑制紫外线诱

导的小鼠皮肤细胞的氧化应激反应 [33]；人参发根能显著提

高超氧化物歧化酶的活性，降低细胞中的 ROS水平 [34]；

而荔枝发酵物对人体皮肤中的 ROS有明显的抑制效果，能

显著减少细胞的氧化应激反应，改善氧化损伤 [35]。另外，

紫外线照射会导致角质层释放大量促炎症细胞因子，包括

IL-1β、IL-6、TNF-α等，引起皮肤一系列的炎症反应。Niu

等 [36]研究表明毛叶番荔枝能通过 Nrf2-ARE信号通路减弱

紫外线辐射诱导的氧化应激，降低细胞内的 ROS水平，起

到抗氧化作用。

2.2.2基于 MAPK信号通路干预皮肤皱纹的产生

真皮中细胞外基质 (Extracellular	Matrix,	ECM)	的合成

与降解失衡是皮肤光老化的关键病理基础，该过程主要受

MAPK-MMPs信号通路调控。研究表明，多酚类物质可通

过抑制 MAPK信号通路，减轻氧化应激损伤，发挥抗光
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老化作用。Chen等 [37]研究发现，五倍子水提取物可抑制

MMP-1的表达，从而对光老化成纤维细胞起到保护作用。

Liu等 [38]发现，山楂多酚提取物可通过调节 MAPK通路，

抑制 MMPs表达并促进Ⅰ型前胶原蛋白合成，进而缓解小

鼠皮肤光老化进程。

2.2.3基于 NF-κB信号通路干预皮肤皱纹的产生

在皮肤抗衰老过程中，多种植物活性成分通过调控该

通路发挥抗炎作用。例如，花青素通过抑制 NF-κB通路，

下调 TNF-α、IL-6、IL-10等炎性细胞因子以及一氧化氮合

酶和环氧化酶 -2的表达，从而延缓皮肤衰老	[39]。峨参叶子

提取物能抑制脂多糖，诱导 NF-κB信号通路，降低 COX-

2、IL-1β、IL-6、TNF-α等 炎 症 介 质 的 RNA和 蛋 白 的 表

达 [40]。螃蟹甲中分离到的欧前胡素在体内外均表现出显著

的抗炎活性，其机制涉及上调 NF-κB	p65亚基和Ⅰ κB的表

达、抑制 p65的表达，进而减少 IL-1β、IL-6、TNF-α的释

放并抑制 iNOS和 COX-2的表达，从而达到抗炎作用 [41]。

2.3促进胶原蛋白合成

研究表明，部分植物提取物可通过调节该通路的中关键

因子 TGF-β1、Smad2/3、Smad7来促进胶原合成。You等	[42]研

究发现，发酵三七多糖处理氧化损伤的皮肤成纤维细胞，

可以恢复 TGF-β1和 Smad2/3的表达， 同时下调 Smad7的

水平，达到促进胶原蛋白的合成的效果。

3 抗晒皱护肤品活性物选择思路

3.1光防护：防晒剂的选择

光防护措施除了减少暴露紫外线外，还可以增加防晒

产品的使用。使用广谱的防晒产品吸收紫外线，尤其含有

对 UVA的吸收效果佳的防晒剂产品，减轻紫外线对皮肤的

损害而导致的皱纹的产生。

根据防晒作用机制的不同，防晒剂通常可分为屏蔽型

（物理性）与吸收型（化学性）两类。屏蔽型防晒剂的主

要成分为无机颗粒（如超细二氧化钛、氧化锌），其通过

在皮肤表面形成均匀覆盖层，以反射、散射及部分吸收的

方式阻挡紫外线。超细二氧化钛与氧化锌具有广谱防晒作

用，对 UVB具有散射作用，对 UVA也具备良好的滤除能

力 [43]。

吸收型防晒剂指的是化学防晒剂，通常包含苯环及其

共轭体系，并连接有羟基、甲氧基或氨基等电子供体基

团。当受到紫外线照射时，这些基团中的电子发生跃迁，

吸收光能并将其转化为热能或其他低危害形式的能量，从

而减少紫外线对皮肤的损伤 [44]。

Meng等 [45]初步评价常用的17种化学防晒剂，在 PFA

值有优异贡献的是二乙氨基羟基苯甲酰基己基苯甲酸酯 >

双－乙基己氧苯酚甲氧苯基三嗪 >对苯二亚甲基二樟脑磺

酸 >亚甲基双 -苯并三唑基四甲基丁基酚 >丁基甲氧基二苯

甲酰基甲烷这些防晒剂是较优的 UVA防晒剂。

因此，我们可选用二乙氨基羟基苯甲酰基己基苯甲酸

酯、双 -乙基己氧苯酚甲氧苯基三嗪及对苯二亚甲基二樟

脑磺酸作为主要的 UVA吸收剂，复配 OMC等 UVB紫外吸

收剂，形成广谱的紫外吸收波段，做光谱防晒产品。

3.2减少胶原蛋白的降解与促进合成

3.2.1抗氧化原料的选择

非酶类抗氧化剂主要包括维生素（如维生素 C、维生

素 E）、黄酮类及酚酸等化合物，在抵御自由基损伤中发

挥关键作用。在抵御自由基损伤中发挥关键作用。其中，

维生素 E兼具自由基清除与细胞膜保护功能，能够减轻紫

外线诱发的急慢性皮肤光损伤。此外，它还可增强角质层

水合作用，提升皮肤保湿能力。研究进一步证实，维生

素 E对 UVA所致的光损伤具有明确的防护作用。WANG

等研究发现，维生素 E处理可恢复 UVA照射后细胞的增

殖活性，降低细胞内 ROS水平，并维持细胞形态结构的

完整性。同时，它能延缓 I型胶原蛋白 (Type	I	Collagen，

ColⅠ )	、III型 胶 原 蛋 白 (Type	III	Collagen，ColIII)的 降

解，并抑制 MMP-1、MMP-2及 HO-1的表达，从而减轻细

胞外基质的破坏 [46]。

3.2.2植物提取物的选择

大量研究证实，植物来源的活性成分在抗皮肤光老化

方面具有明确功效，已广泛应用于化妆品开发中 [47-48]。黄

酮类化合物作为广泛存在的多酚类物质，其分子通常由两

个芳环和一个吡喃环构成，并带有酚羟基、甲氧基等官能

团，因而具备抗氧化、抗炎及抗菌等多种生物活性 [49]。根

据干预的主要通路不同，可将相关植物提取物分类如下：

（1）MAPK通路抑制类

多种植物提取物可通过抑制 MAPK磷酸化或阻断 AP-1

激活或抑制MMPs的表达发挥抗晒皱作用。黄酮类化合物

通过平面芳香结构与MAPK的ATP结合相互作用 [50]。黑米

(Oryza sativa L.)提取物富含黄酮类和多酚类物质，Han等	[51]研

究发现其乙醇提取物可抑制人真皮成纤维细胞中 p38和 JNK

的磷酸化，进而抑制 AP-1激活，下调 MMP-1和 MMP-3表
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达。表没食子儿茶素没食子酸酯 (EGCG)作为绿茶主要多

酚成分，可通过抑制 MAPK通路抑制 MMP-1、MMP-8和

MMP-13的表达 [52]。Chiang等 [53]发现白兰提取物可以抑制

人类真皮成纤维细胞中 UVB诱导的 MMPs表达。此外，其

他富含黄酮的植物提取物也通过此通路抑制 MMPs的表达

（表1）。

表1 其他具有MAPK通路调节作用的富含黄酮的植物提取物

英文名称 活性成分 作用通路与结果 参考文献

Glycosyl	flavones	from	

Humulus japonicus

葎草中的

黄酮苷

MAPK/AP-1(ERK/

JNK/p38↓，AP-1↓ )

MMP-1↓

[54]

Rubus chingii	Hu.	fruit	

extract	(ethyl	acetate	

fraction)

掌叶覆盆

子果实提

取物

MAPK(ERK/JNK/

p38↓ )

ROS↓，MMP-1↓，

Col-I↑

[55]

Wild	chrysanthe-

mum(Chrysant-hemum 

indicum	L.)extract

野菊花提

取物

MAPK(ERK1/2、

p38↓ )

MMP-2/9↓，ROS↓

[56]

	(2)	NF-κB通路抑制类

黄酮类化合物对 NF-κB呈现多靶点、多层次的抑制，

富含黄酮的植物提取物可清除 ROS信号，较少 IKK的氧化

激活，削弱 P65与 κB位点的 DNA结合能力使其无法有效

启动 MMPs和促炎基因转录 [57]。而三萜皂苷类化合物可通

过抑制 TAK1磷酸化、阻止 IκBα降解，从而阻断 NF-κB信

号通路的激活 [58-59]。花青素作为一类黄酮化合物，可通过调

节 NF-κB信号通路，抑制 TNF-α、IL-6等炎性细胞因子的表

达，从而减轻炎症反应、延缓皮肤光老化皱纹的形成	[60]。

草莓、黑莓、欧兰果、覆盆子、葡萄、黑加仑等水果提取

物富含花青素，也是通过 NF-κB信号通路发挥抗晒皱作

用 [61]。此外，三七总皂苷可通过抑制 NF-κB通路减少炎症

因子释放 [62]。其他通过 NF-κB通路发挥作用的植物提取物

如表2所示。

表2	其他具有 NF-κB通路调节作用的植物提取物

英文名称 活性成分 作用通路与结果 参考文献

Astragalus membra-

naceus	root

黄芪根提

取物

NF-κB(p65核转位

↓ )MMP-1↓
[63]

Radix clematidis 

extract

威灵仙提

取物

NF-κB(IκBα降解

↓，p65核转位↓ )

MMP-1/3↓

[64]

（3）TGF-β/Smad通路促进类

TGF-β/Smad通路是维持皮肤胶原合成的关键通路，

UVA可抑制该通路导致胶原合成减少。多种植物提取物

可通过上调 TGF-β表达或促进 Smad信号传导恢复胶原合

成。多酚 /黄酮类植物提取物是 TGF-β/Smad通路的主力，

这类化合物具有邻位酚羟基结构，能够通过激活 TGF-β表

达、促进 Smad2/3磷酸化、同时抑制 Smad7表达，来恢复

胶原合成信号 [65]。发酵三七多糖被证实可上调 TGF-β1及

Smad2/3/4的表达，下调 Smad7，促进 I型胶原和弹性蛋白

合成 [66]。其他通过 TGF-β/Smad通路发挥作用的植物提取

物如表3所示。

表3	其他具有 TGF-β/Smad通路调节作用的植物提取物

英文名称 活性成分 作用通路与结果 参考文献

Betula platyphylla Bark 

Extract

白桦树皮提

取物

TGF-β/Smad(Smad2/3

磷酸化↑ )
[67]

Asiaticoside	from	

Centella asiatica
积雪草皂苷

TGF-β/Smad(Smad2/3

磷酸化↑ )
[68]

值得注意的是，许多植物提取物的抗光老化作用并

非仅限于单一通路，而是同时干预多条信号通路形成协

同效应。覆盆子 (Rubus idaeus	L.)乙醇提取物可同时抑制

UVB诱导的 MMP-1/MMP-3和 IL-1β/IL-6表达， 其机制涉

及 MAPK和 NF-κB通路的双重抑制以及 TGF-β/Smad通路

的激活，最终增强 I型前胶原生成 [69]。姜黄素可同时抑制

MAPK-p38/JNK通路和 NF-κB/AP-1通路， 从而抑制 UVB

诱导的 MMP-1和 MMP-3表达	[70]。上述多通路协同效应表

明，植物提取物的抗光老化作用具有整体调控特点，单一

通路视角难以全面阐释其作用机制。其他多通路协同作用

的植物提取物如表4所示。

表4 其他具有多通路协同作用的植物提取物

英文名称 活性成分 作用通路与结果 参考文献

Prunella vulgaris	L.	

extract(PVE)

夏枯草提

取物

NF-κB↓；MAPK/AP-

1(JNK/ERK/p38↓，

c-Fos/c-Jun↓ )

TGF-β/Smad(Col-I↑ )

MMP-1↓ ,MMP-

3↓ ,IL-6↓，Col-I↑

[71]

Perilla frutescens	leaves	

extract

紫苏叶提

取物

MAPK/AP-1(AP-1↓ )

TGF-β/Smad(Col-I↑ )

MMP-1/3↓，

ROS↓85%，Col-I↑

[72]

Lithospermum eryth-

rorhizon and Pueraria  

lobata extracts (LP)

紫草 +葛

根提取物

TGF-β/Smad(Col-I↑ )

MAPK/NF-κB

MMP-1/3↓，Col-I↑

[73]

皮肤晒皱是多通路交叉调控、多因素协同作用的复

杂过程，单一靶点干预往往难以覆盖 UVA诱导的所有通

路，因此基于靶点的多通路复配是抗晒皱配方设计的重要

思路。合理的复配应确保不同组分覆盖相互独立的关键通

路，选择植物提取物可以采用通路互补原则，形成“抑

制降解 +促进合成 +控制炎症”的多维干预网络。具体而

言，MAPK/AP-1通路抑制可阻断 MMPs转录激活，减少胶

原降解；NF-κB通路抑制可减轻炎症级联反应，间接降低
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MMPs表达；TGF-β/Smad通路激活可恢复胶原合成能力，

三者分别对应光老化进程中的不同关键节点，选择对应植

物提取物复配形成完整干预网络。

4 展望

综上所述，本文系统梳理了 MAPK、NF-κB和 TGF-β

信号通路对皮肤胶原蛋白的主要调控机制，总结了基于关

键靶点的干预策略以及植物提取物的应用潜力，为基于靶

点的抗皮肤晒皱的护肤品的研发提供了充分的理论依据。

然而，皮肤晒皱是一个多通路交叉调控、多因素协同作用

的复杂过程，当前研究仍存在亟待突破的方向，未来可更

深入地探索。

在机制研究层面，现有的研究主要聚焦单一信号通路

的独立作用，通路之间的交叉调控作用还未完全阐明。深

入分析皮肤晒皱过程中多通路协同调控的机制，可挖掘更

多的调控靶点，为开发干预策略提供更精准的依据。在应

用转化方面，进一步推动基础研究与护肤品产业的深度融

合，将明确的靶点调控与配方设计精准结合，开发出针对

性强、功效明确的抗皮肤晒皱的护肤品会成为未来皮肤抗

皱的主要发展方向。植物提取物阻断皮肤皱纹的产生是多

层面多通路的，我国是中医药大国，拥有世界上最丰富的

植物资源库，深化植物提取物对抗晒皱的作用靶点与路径

的研究，推动护肤品产业向绿色化、安全化、精准化方向

发展，是抗皱护肤品的未来发展趋势。
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Research Progress on Signaling Pathways of UVA-Induced Skin Wrinkling and 
Targeted Intervention Strategies by Skincare Products

Tao Hui-xia1, Liu Yi-rui2, Qiu Hong-sheng1, Xu Feng-lan1, Zhu Wei3*

(1.Guangzhou Huamiao Biotechnology Research Insititute Co., Ltd., Guangzhou,Guangdong, 510000;
2.Huamiao-HEMLO Beauty & Wellness Formulations R&I Center, Guangzhou,Guangdong, 510000;

3.The Second Affliated Hospital of Guangzhou University of Chinese Medicine, Guangzhou,Guangdong, 510120)

A b s t r a c t  :   �Long-term exposure to ultraviolet radiation leads to photoaging of the skin, resulting in wrinkles that are deep 
and persistent. Histologically, this process is characterized by epidermal structural damage, collagen loss, and the 
accumulation of degenerated elastic fibers. Once formed, these wrinkles are typically difficult to repair naturally. 
Therefore, this article provides a systematic review of the signaling pathways involved in UVA-induced wrinkle 
formation, including the MAPK, NF-κB, and TGF-β signaling pathways, as well as the interactive regulatory networks 
among these pathways. The article also discusses existing intervention strategies and targets, identifies plant extracts that 
act on these targets, and categorizes and summarizes them. A clear understanding of these target strategies can provide 
options and insights for the formulation design of skincare products.

Keywords :   � anti-wrinkle; UVA; signaling pathways; antioxidant; plant extracts
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