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摘  要 

干眼是一种慢性眼表炎症疾病，主要表现为眼部异物感、干燥感、烧灼感，伴有畏光、视物模糊等眼部

不适症状，中重度干眼对日常生活和工作会有严重影响，严重时甚至会引起患者抑郁、焦虑、失眠等精

神问题，传统的干眼治疗方法如人工泪液、非甾体类抗炎药等对症处理后效果有限，因此，寻找行之有

效的治疗显得尤为重要。该综述主要就0.05%环孢素滴眼液治疗干眼的作用机制和临床应用进行详细阐

述。 
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Abstract 
Dry eye is an inflammatory disease of the ocular surface, mainly characterized by foreign body 
sensation, dryness, burning sensation in the eyes, accompanied by symptoms such as photophobia 
and blurred vision. Moderate to severe dry eye can have a serious impact on daily life and work, 
and even cause mental problems such as depression, anxiety, and insomnia in patients. Therefore, 
effective treatment is particularly important. This review focuses on the mechanism and clinical 
application of 0.05% cyclosporin eye drops in the treatment of dry eyes. 
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1. 引言 

干眼是一种影响全球数亿人的慢性眼表疾病[1]。随着人口老龄化、电子产品的普遍使用及生活方式

的改变，目前干眼患病率在不断增加。有研究报道显示中国人群的干眼发病率为 21%~50.1% [2]。我国

2020 年干眼专家共识[3]指出干眼是由多因素引起的慢性眼表疾病，它是由泪液的质、量及动力学异常导

致的泪膜不稳定或眼表微环境失衡，可伴有眼表炎性反应、组织损伤及神经异常，造成眼部多种不适症

状和(或)视功能障碍。研究证实，眼表炎症在干眼的发病中发挥至关重要的作用[4]，第二次国际干眼研

讨会中指出干眼是由于泪液高渗状态导致眼表上皮损伤，从而引起角膜神经末梢暴露和慢性刺激。因角

膜逐渐变的不敏感而发生应激，最终导致眼表普遍性破坏和释放促炎因子，这些促炎因子又反过来作用

于眼表，使眼表损伤进一步加重。因此除了传统干眼对症治疗外，抗炎治疗现已被认为是干眼治疗方案

中重要的组成部分，同时在 2020 年中国干眼专家共识中免疫抑制剂(如环孢素)被推荐用于各种类型干眼

的治疗，中长期维持用药建议使用 0.05%环孢素滴眼液。 
环孢素是一种具有抗炎特性的免疫调节药物，不像糖皮质激素具有严重的药物不良反应，它是由 11

个氨基酸残基组成的环状多肽药物。起初是从真菌代谢产物中提取所得[5]，用于抗真菌治疗，但由于其

抗菌谱较窄，实用价值不大，随后发现其具有抗淋巴细胞的免疫抑制作用，且免疫作用强，故被常规用

作免疫抑制剂。一项 2002 年的 III 期临床试验显示[6] [7]，0.05%环孢素眼用乳剂(CsA OEs)在美国用于治

疗中至重度干眼是有效且耐受性可。2003 年美国 FDA 批准了首个环孢素滴眼液(Restasis)用于治疗干眼

[8]。2020 年中国首个 0.05%环孢素滴眼液(II)上市，用于干眼治疗[9]。0.05%环孢素滴眼液(II)是 CsA 的

纳米微乳剂，该制剂均匀稳定，生物利用度高和功效佳。 

2. 环孢素治疗干眼的作用机制 

首先，环孢素选择性作用于 T 淋巴细胞活化的早期阶段，抑制淋巴细胞产生干扰素。它通过阻断钙

调素/钙调磷酸酶诱导的活化 T 细胞核因子(NFAT)磷酸化，从而影响 T 细胞介导的炎症因子的转录，尤

其是白细胞介素-2 (IL-2)和 γ-干扰素(IFN-γ) [7]。其次，环孢素可能通过抑制 T 淋巴细胞和炎症细胞因子

来改善泪液分泌。临床证据表明，环孢素能引起干眼患者的反射性流泪[10]。另外，动物试验发现使用环

孢素 6 周时干眼小鼠分泌的泪液显著增加[11]。再次，早期动物研究发现环孢素能抑制泪腺腺泡细胞和结

膜上皮细胞凋亡，促进淋巴细胞凋亡[12]。最后，环孢素能使结膜杯状细胞密度增加或者其功能恢复。有

动物研究发现，切除犬泪腺建立干眼模型，连续使用环孢素 4 周后发现黏蛋白含量明显增加，且结膜炎

表现改善明显，提示在没有泪腺作用的情况下，环孢素可以恢复结膜杯状细胞分泌黏蛋白的功能[13]。另

外，有研究发现 0.05%环孢素滴眼液可以使移植后发生干眼患者的结膜杯状细胞密度和黏蛋白数量显著

增加，有效缓解干眼症状[14]。总之，环孢素滴眼液可以通过免疫抑制、增加泪液分泌、抗泪腺腺泡和结

膜上皮细胞凋亡以及增加结膜杯状细胞密度和黏蛋白分泌等方式来治疗干眼。 
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3. 环孢素的在干眼治疗中的临床应用 

Chang [15]等通过对 153 例中度干眼患者随机使用 0.05%环孢素滴眼液和 3%双喹福醇滴眼液，这是

一项随机、双盲、多中心临床试验的前瞻性研究，研究发现使用 0.05%环孢素滴眼液 12 周后，角结膜染

色评分较基线显著降低 6.6 ± 4.47 分，泪膜破裂时间较基线延长 1.69 ± 2.45 s，泪液分泌试验较基线长 1.47 
± 6.20 mm，得出结论：0.05%环孢素滴眼液能明显改善中度干眼患者的角膜和结膜染色评分、泪膜破裂

时间和眼表疾病指数评分，治疗干眼的效果确切。沈滢滢[16]等的研究纳入 100 例白内障术后中重度干眼

患者，结果发现 0.05%环孢素滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液可以明显改善干眼患者主观症状和客观指标，

即泪膜破裂时间明显延长、泪腺分泌试验提示泪液分泌增多、角膜荧光染色评分降低，说明 0.05%环孢

素滴眼液联合人工泪液对术后中重度干眼患者治疗效果好。除此之外，研究还发现联合治疗后睑板腺腺

体完整度较前好，且泪膜稳定。2015 年 Wan KH [17]等的 Meta 分析指出局部使用 0.05%环孢素滴眼液在

主观(OSDI)和客观结局(泪膜破裂时间、角膜荧光素染色、泪液分泌试验、结膜杯状细胞密度)方面均优于

对照组，表明 0.05%环孢素滴眼液进行早期治疗可能延缓干眼疾病进展，建议若常规干眼对症治疗无效

的患者使用局部 0.05%环孢素滴眼液联合人工泪液治疗特别重要。一项关于 0.05%环孢素滴眼液治疗干眼

的 Meta 分析[9]结果显示：0.05%环孢素滴眼液通过抑制眼表炎症反应改善眼表微环境，保证泪膜稳定性，

促进角膜上皮恢复，延长泪膜破裂时间，增加泪液分泌，降低患者眼表疾病指数(OSDI)评分，最终使干

眼患者的眼部干涩、异物感、烧灼感等症状缓解。总之，大多数研究发现，0.05%环孢素滴眼液能明显改

善中重度干眼患者的主观症状和客观特征，且其最常见的不良反应为眼的局部表现，即：异物感、烧灼

感和刺痛感，但都能随治疗停止而消退，且患者临床症状改善的可能超出其所经历的不适程度。 

4. 结语 

由于传统的干眼治疗方案如使用人工泪液等对症治疗虽可以改善干眼症状，但不能解决与此相关的

眼表炎症反应，所以，干眼患者治疗中抗炎治疗非常重要。众所周知，眼局部滴用非甾体抗炎药可能导

致眼表受损，对于角膜上皮脱落或缺损者需慎用。局部外用皮质类固醇虽然效果尚可，但是由于其长期

使用会引起高眼压、激素性白内障等并发症，故建议短期使用。因此，0.05%环孢素滴眼液长期、系统治

疗是非常重要和关键的。目前，环孢素的作用机理和临床效果仍需进一步研究。 
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