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摘  要 

本文旨在对葡萄膜炎的治疗方法进行总结和探讨。葡萄膜炎是一类常见眼科致盲疾病，病因复杂、种类

繁多，发病机制涉及感染、自身免疫等多种机制且尚未完全阐明。通过参阅国内外相关文献发现，类固

醇激素、免疫抑制剂、生物制剂药物是治疗葡萄膜炎的主要措施；随着医疗技术的进展，一些新型治疗

手段比如基因治疗、RNA干扰等技术也将逐步用于葡萄膜炎的治疗。 
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Abstract 
This paper aims to summarize and explore the treatment of uveitis. Uveitis is a kind of common 
ophthalmic blindness disease, with complex etiology and various types. The pathogenesis involves 
various mechanisms, such as infection and autoimmunity, and it has not been fully clarified. 
Through the relevant domestic and international literature, steroid hormones, immunosuppres-
sants and biological agents are the main measures for the treatment of uveitis; with the progress 
of medical technology, some new treatment methods such as gene therapy and RNA interference 
will be gradually used in the treatment of uveitis. 
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1. 引言 

葡萄膜炎是一种常见的、威胁视力的炎性眼病，见于任何年龄，常累及双眼，反复发作，可由多种

原因引起，并可产生一些严重的并发症，严重者可致盲[1]。在欧美国家由葡萄膜炎导致的法定盲约有

5%~10%，在不发达国家葡萄膜炎的患病率及视力损害程度更为严重[2]。葡萄膜炎涉及多种机制且尚未

明了，因而葡萄膜炎的一直以来都是临床治疗上非常棘手的问题[3]。葡萄膜炎的治疗目前类固醇激素仍

然是一线用药，对于慢性复发性或顽固性葡萄膜炎除了局部及全身使用激素外，还可用免疫抑制剂和生

物制剂[1] [4]；不同药物各有其适用范围和不良反应，根据不同患者病情选择合适治疗方案、控制疾病进

展、减少并发症的发生[5]；随着医疗技术的进展，一些新型治疗技术也将逐步用于葡萄膜炎的治疗。 

2. 治疗原则 

葡萄膜炎的治疗原则是控制炎症、减少复发、预防并发症、保护视功能。激素作为非感染性葡萄膜

炎的一线用药，是炎症活动期治疗的重要方法，其次是免疫抑制剂、生物制剂和对症辅助治疗[3]。 

3. 糖皮质激素 

糖皮质激素具有抗炎和免疫抑制作用，可减轻水肿、渗出和抑制炎性介质释放[3]。在葡萄膜炎的

治疗中糖皮质激素的使用方式主要有 3 种，分别是局部点眼、局部注射、全身给药[6]。常用滴眼剂(膏)
有 0.1%地塞米松、1%泼尼松龙、0.1%氟米龙和 0.5%氯替泼诺[3]。对于急性严重的前房炎性反应，应

选用作用强的糖皮质激素滴眼剂，如 0.1%地塞米松、1%醋酸泼尼松龙；最初可 15 min 至半小时点眼 1
次，点眼数次后可改为每小时 1 次；对于中度炎性反应，则应降低点眼的频度至每天 3 或 4 次；对轻

度炎性反应，则宜选用作用较弱的糖皮质激素滴眼剂，海天点眼 1~3 次[7]。局部注射分为结膜下注射、

Tenon 囊注射及玻璃体腔注射。结膜下注射或 Tenon 囊注射常用于严重的前房积脓性前葡萄膜炎患者，

尤其伴有前房大量纤维膜渗出和前房识脓患者[7]，可行结膜下注射糖皮质激素(如地塞米松 2.5 mg)，
但一般不宜多次注射；此外，患者角膜上皮有损伤者和不宜使用糖皮质激素点眼者，也可以考虑结膜

下注射激素[7]。绝大多数前葡萄膜炎而言，局部用药可达到满意疗效。糖皮质激素局部给药通常用于

治疗前葡萄膜炎，药物在前房内达到治疗浓度时一般比口服或静脉注射糖皮质激素产生更少的全身副

作用[8]。但是由于鼻泪管的引流及角膜的低渗透性使得局部用药(滴眼液)通常难以在眼后节达到有效

药物浓度；同样局部注射药物由于巩膜、结膜淋巴管、脉络膜和 RPE 层等物理屏障的阻挡，也会使药

物进入眼内浓度不确定，且药物治疗维持时间短[9]。玻璃体腔注射糖皮质激素是通过阻止白细胞迁移，

减少纤维蛋白沉积，稳定内皮细胞紧密连接，从而抑制 VEGF 和促炎细胞因子的合成，进一步减轻黄

斑水肿[10]。玻璃体腔注射的常用药物有曲安奈德(triamcinolone acetonide, TA)、氟西奈德(fluocinolone 
acetonide, FA)、地塞米松(dexamethasone, DEX)。有研究表明，眼部注射 IVTA 虽可减轻黄斑水肿，但

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121682
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


白旭旭，王理论 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.12121682 11676 临床医学进展 
 

并不能从根本上解决问题，病情易复发；重复注射 IVTA 不会降低疗效但会导致高眼压和及白内障的发

生[11]。0.18 mg 醋酸氟轻松治疗慢性复发性的葡萄膜炎时，通过 25G 针头的注射器植入玻璃体腔，植入

后 3 年内缓慢释放低剂量类固醇结果发现植入患者黄斑水肿明显减轻且中央视网膜厚度在注射后的 1 年

内保持稳定，但仍然有一定的副作用[12]。玻璃体腔 DEX 注射可显著改善葡萄膜炎导致的黄斑水肿，降

低中央视网膜厚度，提高视力，但 DEX 起效期仅 6 个月，需再次植入；重复植入会增加高眼压的发生率

[13] [14]。 

4. 免疫抑制剂 

当糖皮质激素治疗无效或病情反复发作时，应及时加用免疫抑制剂作为辅助治疗以控制病情进展、

减少激素用量及其副作用，对于某些特定疾病如 Behcet 病、复发性 Vogt-Koyanagi-Harada 综合征、地图

状脉络膜炎、多灶性脉络膜炎、幼年性关节炎合并葡萄膜炎，通常需联合免疫抑制剂治疗[3] [15]。常用

药物如甲氨蝶呤、硫唑嘌呤、环孢霉素、苯丁酸氮芥等。甲氨蝶呤的使用可减少糖皮质激素使用剂量，

多数患者对甲氨蝶呤耐受性较好，但甲氨蝶呤有胃肠道不耐受、肝酶升高等副作用[16]。硫唑嘌呤是治疗

Behcet 病相关葡萄膜炎的首选药物之一[17]；有研究[18]发现分析发现，单用硫唑嘌呤治疗的患者葡萄膜

炎控制率为 76.5%，联合其他免疫抑制剂治的控制率反而下降，可见硫唑嘌呤的使用大大降低了其他免

疫抑制剂及糖皮质激素的使用量。环孢素是一种从丝状真菌培养液中分离出来的由 11 个氨基酸组成的环

肽，是一种神经钙调蛋白抑制剂，可竞争性结合并抑制钙调神经蛋白，具有强效免疫抑制作用，是较强

的选择性作用于 T 细胞的第三代免疫抑制剂，可减少各种促炎细胞因子的产生。环孢素联合小剂量糖皮

质激素是治疗 Behcet 病的首选方案[19]。有研究[20]表明其联合糖皮质激素能够有效控制眼部炎症，成年

人剂量在每日 200 mg 对炎症控制具有一定优势。环孢霉素常见的副作用有肾毒性、肝毒性、肝毒性和高

血压等[19] [20]。苯丁酸氮芥是氮芥衍生物，主要通过抑制 B 淋巴细胞发挥免疫抑制作用；作为一种烷

基化剂，苯丁酸氮芥会干扰 DNA 复制和 RNA 转录，最终导致核酸功能的破坏，进而对Ｔ、Ｂ淋巴细胞

产生抑制效应。有研究[21]表明，苯丁酸氮芥可长期缓解白塞病葡萄膜炎症状其作用相对温和，不良反应

较小。此药物主要用于顽固性、复发性葡萄膜炎、交感性眼炎、视网膜血管炎、视网膜炎、反复发生前

房积脓、对激素或其他免疫抑制剂无应答幼年特发性关节炎相关性葡萄膜炎的治疗[5] [22]。苯丁酸氮芥

最常见不良反应为骨髓抑制、肝肾功能损害、不育或闭经、继发感染等[5]。 

5. 生物制剂 

有大量研究表明，肿瘤坏死因子(tumor necrosis factor, TNF)——阿达木单抗(Adalimumab, ADA)在控

制葡萄膜炎疾病活动、维持缓解中具有显著优势；TNF-α 是葡萄膜炎疾病发展中的关键促炎因子，由此

抑制 TNF-α表达有利于炎症的控制；基于这一点，抗 TNF 治疗逐渐成为临床工作中治疗葡萄膜炎的方式

之一[23] [24]。ADA 是目前唯一被美国 FDA 批准用于治疗非感染性葡萄膜炎的生物制剂[25]。ADA 可特

异性结合 TNF-α并阻断与 p55、p57 细胞表面受体而发挥作用；以皮注射方式给药，首剂 80 mg，1 周后

注射 40 mg，以后每 2 周 40 mg [5]。ADA 在 2006 年首次被用于治疗 19 例成年患者的难治性葡萄膜炎，

其中有 12 例患者在 1 年后炎症基本得到控制，治疗期间均未见严重不良反应[26]。有临床试验[27]专门

评估了 ADA 的安全性和有效性：试验纳入 371 例葡萄膜炎患者，每隔 1 周给予患者 40 mg ADA 皮下注

射，最终结果显示接受 ADA 治疗的活动性非感染性葡萄膜炎患者眼部炎症可达到完全静止状态，能够明

显改善视力同时减少激素的使用量。Burmester [28]等报道了一项关于 ADA 最大的临床试验安全分析：

ADA 最主要的不良反应是感染，约占 41%，其次是继发恶性肿瘤(0.7%)，其他包括机会性感染、肺结核、

脱髓鞘疾病。 
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6. 基因治疗 

基因治疗是当前医学热门领域，相对于生物治疗而言，基因治疗可以避免重复给药 、价格昂贵及因

反复眼内注射产生的不良反应等问题[1]。基因治疗是通过靶向持续向眼内递送治疗性蛋白质来治疗复杂

的获得性疾病，例如涉及血管生成、炎症和变性的疾病[29]。基因治疗技术中基因转载技术更有优势，它

可以使局部组织持续表达治疗性细胞因子[1]。有研究[30]结果表明，全身腺病毒介导的白细胞介素(IL)-10
基因治疗对免疫介导的眼部和全身炎症具有抗炎作用，此方法为葡萄膜炎的治疗提供了新的可能。Tsai 
ML等人的研究[31]表明，表达 IL-1Ra和 IL-10的病毒载体的前房递送可以有效治疗小鼠实验性葡萄膜炎，

而不会导致全身免疫抑制，这表明免疫调节基因的眼内递送可能为发现更有效的葡萄膜炎治疗方法提供

机会。Agarwal RK [32]等人研究实验性自身免疫性葡萄膜炎(EAU)的基因治疗表明免疫球蛋白基因疗法

不仅可以在幼稚中诱导表位特异性保护，还可以在已经启动的受体中诱导表位特异性保护，从而为治疗

已建立的自身免疫提供方案。 

7. RNA 干扰(RNAi)技术 

RNAi 现在正被用作治疗 EAU 的强大工具。白细胞在葡萄膜炎等眼部疾病中起着关键作用，而细胞

间粘附分子(ICAM)-1 对于白细胞的迁移至关重要[33]，所以控制 ICAM-1 的表达可进一步治疗葡萄膜炎

[34]。有研究[35]表明，该质粒介导的 siRNA 表达可有效、特异性地下调 ICAM-1 基因表达，表明 ICAM-1
表达可以被体内鼠视网膜中的质粒 siRNA 沉默；由此可见下调 ICAM-1 基因表达可达到治疗葡萄膜炎的

目的。已经证实，诱导协同刺激分子 ICOS (inducible co-stimulator, ICOS)在 EAU 中可上调一些炎症因子

的活性。有研究[36]证实，玻璃体内注射靶向 ICOS 的 siRNA 质粒有效地下调了 ICOS 的表达，并且非常

有效地抑制了正在进行的 EAU 过程，而对全身细胞免疫没有任何副作用。 

8. 展望  

随着分子生物学的发展，新型的生物制剂及基因治疗等新方法为自身免疫性葡萄膜炎的治疗带来了

希望。由于免疫抑制药物的副作用最终可能会被一些新型免疫调节剂及新型治疗方法所取代，这需要我

们积极、努力探索打开新世界的大门。 
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