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【摘要】 病毒性角膜内皮炎是一种致盲性角膜病，因临床表现多样，病情复杂，诊断标准不明确

以及眼部病毒检测手段有限等原因，易误诊或漏诊，且目前尚缺乏统一和规范的治疗方案。鉴于此，

中国医师协会眼科医师分会眼感染学组汇集国内眼感染和角膜病专家，以国内外相关最新研究为基

础，参考国内相关专家的临床经验，经过充分讨论，针对病毒性角膜内皮炎的临床诊疗形成共识性意

见，以期为临床开展工作提供参考和指导。
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【Abstract】 Viral corneal endothelitis, a blinding corneal disease, is often misdiagnosed
due to the diverse clinical manifestations, complex conditions, unclear diagnostic criteria, and
limited methods of ocular virus detection. In addition, there is still a lack of unified and standardized
treatment for viral corneal endothelitis. The consensus, basing upon the latest research progress
and expert recommendations regarding the clinical care of patients with viral corneal endothelitis,
targets to offer best practice advice for the clinical management of viral corneal endothelitis and has
been fully discussed by the experts of the Ocular Infection Group of Chinese Ophthalmologist
Association.
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病毒性角膜炎是导致单眼角膜盲的主要病因

之一。流行病学调查表明我国病毒性角膜炎发病

率为0.110%~0.148%[1-21,无论发达国家还是发展中
国家,单纯疱疹病毒(herpes simplexvirus,HSV)角
膜炎最为常见，发病率为5.3/100万至31.5/100万，

复发病例比新发病例多1.2~1.5倍[3]。相较于HSV
和水痘-带状疱疹病毒(varicella-kerpes zostervirus,
VZV),巨细胞病毒（cytomegalovirus,CMV)角膜炎

在西方国家少见，在亚洲国家发生更为普遍，且发

病数量逐年增加[4-5]。病毒性角膜炎可表现为角膜
上皮炎、基质炎、内皮炎、神经营养性角膜病变。

病毒性角膜内皮炎是一种严重的致盲性角膜

病[6-7，因临床表现多样，病情复杂，诊断标准不明
确以及眼部病毒检测手段有限等原因，易漏诊、误

诊和误治。若得到及时有效诊疗，预后则较好；若

治疗不及时或不当，将导致角膜内皮细胞数量急剧
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减少，甚至发生角膜内皮功能失代偿。目前病毒性
角膜内皮炎尚缺乏统一和规范的治疗方案。鉴于

此，中国医师协会眼科医师分会眼感染学组汇集国

内眼感染和角膜病专家，以国内外相关最新研究进

展为基础，参考国内相关专家的临床经验，经过充

分讨论，针对病毒性角膜内皮炎的临床诊疗形成共

识性意见，以期为临床开展工作提供参考和指导。

一、定义

角膜内皮炎是角膜内皮细胞的特异性炎性反
应，特点是角膜水肿、角膜后沉积物（keratic

precipitates,KP）、前房轻度炎性反应以及角膜内皮
细胞损伤[6.8]。病毒感染是引起角膜内皮炎的重要
因素。病毒性角膜内皮炎为病毒引起的以角膜内

皮细胞损伤和局部免疫性炎性反应为特征的疾病，
部分患者伴有眼压升高，严重者可发生角膜内皮功

能失代偿。

二、病因、发病机制及诱发因素

（一）病因

导致病毒性角膜内皮炎的常见病毒包括

HSV(9]、VZVL10和CMV。此外,腮腺炎病毒[12]、
Epstein-Barr(EB)病毒、人类疱疹病毒7型[13]、柯萨
奇病毒[14]以及弹状病毒属的水疱性口炎病毒[15]也
可导致角膜内皮炎

（二）发病机制

病毒性角膜内皮炎的发病机制尚不明确。目
前研究结果提示其发病是病毒和免疫反应双重损

伤的结果。
1.病毒直接感染：在部分诱因影响下，潜伏于

脊髓背根感觉神经节、三叉神经节（HSV、VZV）、分
化群4+骨髓祖细胞（CMV）或眼内组织的病毒

（HSV、CMV）被激活并大量复制，直接感染和破坏

角膜内皮细胞【16-17]

2.免疫性炎性反应：病毒在角膜内皮细胞复制

的过程中，改变了细胞的抗原性，免疫细胞将其作

为外来抗原进行攻击，从而引发免疫性炎性反应，

进而导致角膜内皮细胞损伤[18]
（三）危险因素

1.全身因素：自身免疫力下降，如劳累、熬夜、

感冒、精神压力大，使用糖皮质激素、免疫抑制剂，

处于月经期等[19-20]
2.眼局部因素：眼部手术（如角膜移植手术[21])

角膜屈光手术[22-23]、白内障摘除手术[24]、眼部激光
治疗[25]等）、局部长期应用糖皮质激素和免疫抑
制剂[4]

三、临床表现

病毒性角膜内皮炎多为单眼发病，病情程度轻

重不一。大部分患者有明确诱因或既往有病毒性

角膜炎病史，因此诊断前应仔细询问病史

1.症状：无特异性，常见症状包括眼红、畏光、

视物模糊及眼痛26]。
2.体征：（1）睫状充血。（2）角膜基质水肿，形态

不一，可为盘状、扇形或全角膜水肿，水肿与非水肿

区域界限清楚；水肿严重者可出现角膜上皮水泡或

脱落。3）不同程度角膜后弹力层皱褶。（4)KP多位

于角膜水肿的相应区域，表现为羊脂状、色素性、钱

币样（图1）等，恢复期可表现为色素颗粒状。（5）轻

度前房闪光。（6)虹膜萎缩【10)。（7)部分患者可出现

眼压升高。（8)角膜知觉减退[27]

图1采用裂隙灯检查法观察巨细胞病毒角膜内

皮炎患眼，可见钱币样角膜后沉着物（箭头）

四、辅助检查

（一）角膜活体共聚焦显微镜（invivoconfocal

microscopy,IVCM)检查

作为一种非侵人性检查方法，角膜IVCM检查

可在接近细胞水平提供辅助诊断依据。病毒性角

膜内皮炎可影响角膜各层组织，主要表现包括上皮

水肿、上皮下神经纤维密度下降甚至消失、前弹力

层朗格汉斯细胞活化、基质细胞活化、角膜内皮细

胞层面多种改变[28]。其中，角膜内皮面观察到猫头
鹰眼样改变（图2）是CMV感染的特异性表现7[28-29]

其多出现在钱币样KP处[30]，具有辅助诊断意义。
IVCM检查可提供角膜内皮细胞计数，用于评价角

膜内皮细胞密度变化，监测病情进展和评价预后。

（二）分子生物学及免疫学检查

1.PCR检查：用于检测房水病毒DNA或RNA，

特异性高，可明确病毒种类，但受病毒复制特性影

响，在炎性反应缓解期，检查的阳性率不高。因此，

病毒DNA或RNA的PCR检查结果阴性并不能排除
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图2采用活体共聚焦显微镜观察病毒性角膜
内皮炎患眼，在角膜内皮面可见猫头鹰眼样改

变（箭头）

病毒感染的可能，需要紧密结合临床表现[31]
2.房水病毒特异性抗体检测：病毒抗原和核酸

在机体产生免疫反应后逐渐被清除，因此其检测适

用于疾病活动期，而房水病毒特异性抗体检测是
PCR检查的重要补充[32]。IgM抗体提示近期感染，

IgG抗体提示远期感染。此外，由于病毒性角膜内
皮炎常伴有血-房水屏障改变，必要时需要结合

Goldmann-Witmer系数进行判断

五、疾病分型

（一）临床分型（根据KP的分布和角膜水肿形

态进行分型[6]）

1.盘状病毒性角膜内皮炎：为最常见类型。界

限清晰的盘状角膜基质水肿，水肿区角膜内皮面大

量灰白色羊脂状KP，可伴有轻度或中度虹膜炎，偶

见眼压升高。
2.弥漫性病毒性角膜内皮炎：较为少见，表现

为角膜弥漫性水肿，整个角膜内皮面弥散分布KP，

水肿严重时KP于裂隙灯显微镜下无法看清。

3.线状病毒性角膜内皮炎：较为罕见，表现为

周边角膜水肿，角膜内皮面线状KP类似角膜移植

手术后的免疫反应排斥线。内皮细胞丢失最为迅

速，易发生角膜内皮功能失代偿，因此是最为严重

的类型。
4.扇形病毒性角膜内皮炎：表现为扇形角膜基

质水肿，相应区域角膜内皮面散在KP。虽然角膜

基质水肿范围与线状病毒性角膜内皮炎相似，但病

灶界限清晰，无进展性线状KP

（二）根据感染的病毒种类分型

1.CMV角膜内皮炎：临床分型多为线状或扇形

病毒性角膜内皮炎，KP多呈钱币样，伴有或不伴有

角膜基质水肿，KP很少呈弥散分布，常伴眼压升

高。IVCM检查角膜可见猫头鹰眼样改变
2.HSV角膜内皮炎：临床分型多为盘状病毒性

角膜内皮炎，也可为弥漫性病毒性角膜内皮炎，常

伴有角膜基质水肿和虹膜炎，可伴有眼压升高，可

有HSV感染病史[3]
3.VZV角膜内皮炎：4种临床分型均可出现，可

伴有或不伴有皮肤损伤，虹膜常出现节段性或弥漫
性萎缩，瞳孔变形。可伴有眼压升高10。IVCM检
查可见角膜神经明显减少甚至消失

六、诊断和鉴别诊断

（一）诊断依据

1.病史和诱因：急性起病，可存在病毒感染（如

带状疱疹病毒）或有疱疹病毒感染病史，近期可能

存在免疫力下降（如劳累、精神压力大或全身使用

免疫抑制等诱发因素。
2.症状：眼红、眼痛及视力下降

3.临床体征：角膜基质水肿、水肿区域KP、后

弹力层皱褶最为常见，部分患者可伴有眼压升高和

虹膜改变。
4.辅助检查：IVCM检查可见角膜内皮细胞形

态改变、数量下降，炎症细胞沉积和浸润，若发现猫

头鹰眼样改变，可明确诊断CMV角膜内皮炎。

5.实验室检查：PCR检查病毒阳性。

（二）诊断标准

1.临床诊断标准：符合诊断依据1和3，可进行

临床诊断。
2.病因诊断标准：符合诊断依据1、3和4或5，

可以进行病因诊断。

（三）鉴别诊断

1.病毒性前葡萄膜炎：炎性反应集中在前房和

虹膜。HSV和VZV引发的病毒性前葡萄膜炎KP

多为大颗色素性，常呈三角形分布于角膜中下方，

并伴有大量前房细胞，甚至前房渗出，多伴有虹膜
后粘连、虹膜萎缩、瞳孔固定等改变；CMV引起的

病毒性前葡萄膜炎症状和体征相对较轻，长期发病
可出现虹膜弥散脱色素。

2.角膜基质炎：存在畏光、流泪、眼痛、异物感

视力减退等症状，角膜基质水肿、浸润、混浊，新生

血管侵人角膜基质深层，常从角膜周边部开始，逐

渐向角膜中央扩展

3.角膜内皮功能失代偿：多种原因导致的角膜

水肿，常慢性起病，表现为角膜上皮水泡，基质水肿



16 中华眼科杂志2023年1月第59卷第1期 ChinJ Ophthalmol anula 2023,Vol.59,No.1

增厚。
4.Fuchs角膜内皮营养不良：角膜后表面类似

KP的滴状疣(guttata)形成,角膜内皮镜检查表现为

黑区,IVCM检查可观察到guttata。
5.Chandler综合征：单眼发病，表现为角膜水

肿、虹膜轻微萎缩、瞳孔移位、无虹膜孔洞、虹膜周

边前粘连、继发性青光眼

6.角膜移植手术后免疫排斥反应：发生于角膜

移植手术后，与线状病毒性角膜内皮炎易混淆。角

膜移植手术后免疫反应排斥线多出现在角膜植片
内，而病毒性角膜内皮炎KP则跨越角膜植片与植

床交界处，必要时行房水PCR检查或试验性治疗以

明确诊断。
7.急性闭角型青光眼急性发作：常表现为剧烈

眼胀、眼痛、眼红、视力下降，同时伴有同侧眼眶、头

部疼痛以及恶心、呕吐等症状。体征包括视力下

降、结膜充血、角膜雾状水肿、周边前房浅、瞳孔中

等大小并固定。指测眼压高，眼压值可达50~
60mmHg(1 mmHg=0.133kPa)甚至测量不出。易
与弥漫性病毒性角膜内皮炎混淆，可根据眼压和瞳

孔状态进行鉴别诊断。

七、治疗

治疗目的为控制病毒的复制，减轻和抑制眼部

炎性反应，减轻组织损伤，保护视功能。治疗方法

以眼部和全身使用抗病毒药物联合眼部使用糖皮

质激素抗炎治疗为主，并根据眼部出现的伴随情况

予以对症治疗。

（一）抗病毒药物治疗

1.眼部用药：常用更昔洛韦和阿昔洛韦。

0.15%更昔洛韦眼用凝胶或0.1%更昔洛韦滴眼液，

治疗时4~6次/d[34)，病变痊愈后巩固时2次/d，持续

2~4周[35]。2%更昔洛韦滴眼液可明显增加房水内
的有效药物浓度，主要用于治疗CMV角膜内皮炎，

但目前国内尚无高浓度药物成品[36]。 阿昔洛韦滴
眼液对CMV无效。

2.全身用药

（1）阿昔洛韦：最常用的高效低不良反应抗病

毒药物，但是口服吸收的生物利用度只有10%~

30%[37]，半衰期短，因此需要提高给药剂量和服药

频率。伐昔洛韦是阿昔洛韦的前体药物，口服吸收

迅速，生物利用度是阿昔洛韦的3倍[38]
阿昔洛韦成人推荐治疗剂量为200mg/次，

5次/d，共7d；病情缓解后可减少至诱导剂量，

400mg/d，共4~6个月。儿童推荐诱导剂量为每千

克体重10~15mg/d，共7d，分3~5次给药。伐昔洛
韦成人推荐治疗剂量为500mg/次，2次/d，共7d。

注意：CMV缺少胸苷激酶，因此阿昔洛韦对

CMV感染无治疗作用；阿昔洛韦可引起急性肾功

能衰竭，静脉滴注速度过快可增加肾功能损伤的概

率，因此应减慢静脉滴注速度，同时肾功能损伤患

者应避免使用阿昔洛韦。

(2)更昔洛韦：无环鸟苷类似物，对CMV、HSV、

VZV和EB病毒均有效，抗CMV、EBV活性约为阿

昔洛韦的20倍，口服吸收生物利用度有限，可静脉

给药提高生物利用度[38]
更昔洛韦推荐诱导治疗剂量，成人为口服

1g/次，3次/d，共14d；慢速静脉滴注250mg/次，
1次/12h，共14d。儿童为每千克体重5mg/次，

2次/d，共14d。推荐维持治疗剂量，成人为口服

0.5g/次，3次/d，共2个月；儿童为每千克体重
5mg/次，1次/d,共2个月。

注意：长期用药可能出现白细胞、红细胞、血小

板数量减少（即存在骨髓抑制风险）以及肝肾不良
反应。治疗开始前应检查血液常规项目和肝肾功

能。诱导治疗期间应每隔3d复查血液常规项目，

每周复查肝肾功能；维持治疗阶段应每周复查血

液常规项目，每2~4周复查肝肾功能。停药指征：
肝肾功能恶化；血小板数量≤25x10/L；粒细胞数

量≤0.5×10/L，或降至用药前的50%。粒细胞减少

可逆，一般在停药后5~7d内恢复，重者可给予粒细

胞集落刺激因子；再次用药时可使用原剂量或减量
药物，或联合使用集落刺激因子，以减轻骨髓不良

反应。骨髓移植患者慎用。治疗3周无效，考虑为

耐药毒株感染或继发耐药，改用麟甲酸钠治疗

（3）泛昔洛韦：抗病毒作用优于阿昔洛韦，生物

利用度为77%，主要用于治疗VZV感染，也可用于

复发性HSV-1和HSV-2感染[37]
成人推荐治疗剂量为口服0.25g/次，3次/d，共

7d。肾功能不全者应根据肾功能情况调整药物用

法和用量。
（4）膦甲酸钠：不需要病毒激酶磷酸化，直接作

用于病毒DNA聚合酶的焦磷酸结合位点，从而防

止病毒DNA链延伸。需要静脉给药，有可能引起

严重的肾脏不良反应，充分水化可有效降低其肾毒
性，因此仅用于耐药性疱疹病毒感染的二线

治疗[37]。
3.小结：HSV角膜内皮炎以全身和眼部使用阿

昔洛韦或更昔洛韦治疗为主，治疗及时预后较好。
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治疗CMV角膜内皮炎全身和眼部首选更昔洛韦，

治疗及时可有效控制病情，但极易复发，对于易复
发者应注意适当延长治疗时间。治疗VZV角膜内

皮炎可全身使用更昔洛韦或泛昔洛韦，或更高剂量

阿昔洛韦，局部使用更昔洛韦，治疗及时预后较好，

但也应注意复发倾向。

(二）糖皮质激素药物治疗

在有效抗病毒的基础上，联合眼部使用糖皮质

激素可有效提高好转率，降低治疗失败率。选用高

浓度糖皮质激素眼用制剂，如1%醋酸泼尼松龙滴
眼液或妥布霉素地塞米松滴眼液，4次/d，必要时晚

间使用妥布霉素地塞米松眼膏，待羊脂状或尘状
KP消退后逐渐减量，每周减少1次，减到1次/d后

根据眼部炎性反应情况，决定是否使用低浓度糖皮

质激素眼用制剂（如氯替泼诺滴眼液、0.1%氟米龙

滴眼液）。用药过程中需要关注眼压。

(三）降眼压药物的使用

若患者伴有眼压升高，须使用降眼压药物控制

眼压，待眼压恢复正常后减量和停药。慎用前列腺

素类药物，以免加剧前房炎性反应和增加复发风

险[4]。用药时须关注患者是否有相关药物的禁
总证。

（四）手术治疗

病毒性角膜内皮炎严重者可导致角膜内皮功

能失代偿，需要行角膜移植手术或角膜内皮移植

术。因术后病毒复发的风险较高，故手术前后需要

充分给予抗病毒药物治疗。通常术后全身使用抗

病毒药物3~6个月[39],须注意定期复查血液常规项
目和肝肾功能。

（五）预防复发

避免劳累、感冒，加强锻炼。
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1.统计学符号：按CB/T3358.1一2009《统计学词汇及符号》的有关规定，统计学符号一律采用斜体排印。常用：（1)样本的

算术平均数用英文小写（中位数用M）；(2)标准差用英文小写s;(3)标准误用英文小写s；（4)t检验用英文小写t;（5)F检验用

英文大写F；（6)卡方检验用希文小写X；（7)相关系数用英文小写r;（8)自由度用希文小写u;（9)概率用英文大写P(P值前应

给出具体检验值，如t值、X值、q值等）。

2.资料的表达与描述：用x±s表达近似服从正态分布的定量资料，用M(Q，Q)或M(IQR)表达呈偏态分布的定量资料；

用统计表时，应合理安排纵横标目，数据的含义应表达清楚；用统计图时，所用统计图的类型应与资料性质相匹配，数轴上刻度

值的标法应符合数学原则；用相对数时，分母不宜小于20，要注意区分百分率与百分比。

3.统计学分析方法的选择：对于定量资料，应根据所采用的设计类型、资料所具备的条件和分析目的，选用合适的统计学

分析方法，不应盲目套用t检验和单因素方差分析；对于定性资料，应根据所采用的设计类型、定性变量的性质和频数所具备的

条件及分析目的，选用合适的统计学分析方法，不应盲目套用X检验。对于回归分析，应结合专业知识和散布图，选用合适的

回归类型，不应盲目套用直线回归分析；对具有重复实验数据检验回归分析资料，不应简单化处理；对于多因素、多指标资料，

要在一元分析的基础上，尽可能运用多元统计分析方法，以便对因素之间的交互作用和多指标之间的内在联系作出全面、合理
的解释和评价。

4.统计结果的解释和表达：当P<0.05（或P<0.01)时，应说对比组之间的差异具有统计学意义，而不应说对比组之间具有

显著性（或非常显著性）差异；应写明所用统计分析方法的具体名称（如：成组设计资料的t检验、两因素析因设计资料的方差分

析、多个均数之间两两比较的g检验等）以及统计量和P的具体值（如：t=3.45,P=0.061等）;P值为0.000时应写为P<0.001而

不写P=0.000。当涉及总体参数估计（如总体均数、总体率、RR值、OR值、HR值等）时，在给出显著性检验结果（统计量、P值）

的同时，给出95%置信区间
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