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【述评】

干眼炎症诊疗规范：２０２３欧洲专家共识解读△

邵　毅　胡瑾瑜　应　平
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【摘要】　干眼是一种多因素引起的慢性眼表疾病，患者多数有疼痛的主诉，炎症是造成干
眼眼表疼痛的重要原因之一。抗炎是干眼治疗的最重要手段。《干眼炎症诊断、管理和治

疗：干眼炎症管理欧洲专家工作组的建议》详细介绍了干眼的最新炎症诊疗规范。本文就

该共识进行全面解读，旨在提高广大医务工作者诊断和治疗干眼的水平，以便更好地服务

于广大眼病患者。

【关键词】　干眼；炎症管理；诊断与治疗；指南解读
【中图分类号】　Ｒ７７７．３１

干眼是世界范围内最常见的一种眼表疾病，炎症是造成干眼眼表疼痛的

重要原因之一，许多研究证实炎症在干眼的发生发展中起到重要作用，抗炎治

疗也被纳入干眼治疗规范中。目前关于如何在临床实践中对干眼进行抗炎治

疗的指导有限。《干眼炎症诊断、管理和治疗：干眼炎症管理欧洲专家工作组

的建议》详细介绍了干眼的最新炎症管理指导，提供了可以改善干眼患者症

状的临床建议，包括何时以及如何局部使用环孢素抗炎治疗。本文就该共识

进行了全面解读，旨在提高广大医务工作者对干眼的诊疗水平。

１　干眼概述

干眼为多因素引起的慢性眼表疾病，其全球患病率为５％～５０％，中国成
年人的患病率约２１％，其中女性的患病率高于男性［１３］。这种疾病已被证明

对人的视力、生活质量和工作效率有很大影响，并会带来生理和心理负担［４５］。

干眼是由泪液的质或量以及动力学异常导致的泪膜不稳定或眼表微环境失衡，

可伴有眼表炎症、组织损伤及神经异常，造成患者眼部出现多种不适症状和／
或视功能障碍［６７］。泪液高渗被认为是干眼的主要原因，它是由泪膜蒸发增加

（蒸发过强型干眼）或泪液分泌减少（泪液缺乏型干眼）引起的［８９］，这种高渗

性可以直接或间接通过引发炎症反应而造成眼表损害［１０１１］。大量的研究表

明，干眼是一个免疫介导的慢性炎症，其发生发展的核心机制是眼表炎症反

应。这与Ｔ细胞的活化增殖密切相关，激活后的Ｔ细胞会释放大量炎症因子
对角膜神经进行持续性刺激［１１１２］，这一过程导致了一个自我强化的炎症循环

（“恶性循环”），据此可以解释干眼中眼表损伤是如何持续作用的［１０１１］。

２　干眼抗炎管理

干眼抗炎管理的目标是恢复眼表的自然稳态，这可以通过打破眼表炎症

的恶性循环来实现［１０，１３］。根据２０１７年泪膜和眼表学会研讨会报告建议，在
干眼病程早期就应该使用局部皮质类固醇和／或环孢素进行抗炎治疗，对于那
些泪液替代品不够用，环境变化不会带来改善的患者来说尤其重要［１４］。有研

究结果［１４］表明，泪液替代品可以通过非特异性（低渗滴眼液）或特异性（渗透

保护剂）的特性减少摩擦、缓解泪液高渗，从而对眼表炎症产生积极影响。例

如，以润肤剂为基础的人工泪液，或含有５ｇ·Ｌ－１羧甲基纤维素钠或透明质酸
和海藻糖组合的人工泪液，均可以减轻炎症［１５１７］。外用皮质类固醇一直被证

明可以打破干眼炎症的恶性循环，短期使用就能产生临床疗效［１３１４］，但由于

各种外用皮质类固醇激素的效力和穿透前房的能力不同［１８］，导致各种可用的

外用皮质类固醇在副作用发生率和干眼疗效证据方面存在差异。一般情况下，
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由于存在局部潜在不良事件，如眼压升高，白内障和

机会性感染，外用皮质类固醇只能在有限的时间内

使用［１３，１８］，此时可以考虑用氟米龙、氯替泼诺和氢化

可的松，因为它们增加眼压和诱发白内障形成的可

能性较低［１３，１８］。大量的研究和Ｍｅｔａ分析表明，环孢
素是一种有效的干眼治疗药物，具有可耐受的安全

性，与皮质类固醇相比，它可以安全地延长给药

时间［１３，１４］。

３　环孢素在干眼治疗中的应用　

３．１　环孢素治疗的时机
关于环孢素治疗的时机，欧洲专家们一致认为，

使用环孢素滴眼液治疗干眼炎症的时机应取决于角

膜和结膜染色的严重程度、免疫相关系统疾病的存

在与否、患者对皮质类固醇治疗的反应速度快慢以

及在接受标准护理治疗时炎症的受控制程度。然

而，专家们也认为，对于有严重干眼危险因素的患

者，应考虑尽早外用环孢素进行治疗，以控制炎症。

在干眼中，角膜和结膜染色、结膜充血和泪液生成减

少是眼部炎症发生的重要标志，但如果存在其他危

险因素，即使没有严重的角膜染色出现，局部也应采

用环孢素滴眼液展开治疗。

与局部皮质类固醇治疗一样，当泪液替代品、眼

睑卫生和环境控制无效时，局部应用环孢素也适合

于干眼的二线治疗［１３，１８２２］。对其他炎症性疾病的研

究结果也表明，在病程中早期施用环孢素可解决炎

症反应问题，如早期使用环孢素治疗溃疡性结肠炎

可以改善预后并降低结肠炎发病率［２３］。环孢素已

被证明在以炎症为主要病理特征的疾病（如银屑病、

特异性皮肤炎和白塞综合征）中具有起效快速的特

点，治疗几周后便能观察到炎症得到显著改善［２４２６］。

３．２　环孢素治疗评估的时间
专家们一致认为，对环孢素的治疗效果应在患

者接受治疗１个月后进行评估，并每３个月进行一
次评估，以确认疗效。施用环孢素后第一个月内患

者的初始反应明显，该阶段的疗效可以通过干眼的

一些体征和症状改善情况表现出来，但患者干眼程

度改善通常出现在治疗６～８周后，在治疗３～６个
月后干眼程度可得到维持或进一步改善［１９２０，２７］。此

外，在环孢素给药前１５～２０ｍｉｎ，给予人工泪液可显
著改善环孢素滴注前的烧灼、刺痛和刺激症状［２８］。

３．３　环孢素和皮质类固醇的联合治疗
对于干眼，在开始局部环孢素治疗的同时或治

疗前不久使用皮质类固醇短期治疗（桥接）可获得更

好的疗效［１８，２９３１］，这能使患者的干眼症状和体征得

到迅速改善，同时对外用环孢素的耐受性也有所提

高。局部滴用环孢素应在皮质类固醇治疗的同时或

在治疗后一周内开始，皮质类固醇剂量应根据炎症

症状和体征的变化逐渐减少。

众所周知，限制局部皮质类固醇使用的主要原

因是长期使用这些药物会引起一些不良反应，如眼

压升高和白内障形成，这些副作用在短期使用时也

可能会产生［１３１４，１８，３１３３］。因此，监测使用皮质类固醇

治疗的患者是十分必要的。在皮质类固醇和局部环

孢素联合治疗时，患者需接受眼科检查，在治疗１～２
周后密切监测患者眼压［１８，３３］，并每２～４周完成一次
ＯＳＤＩ评估［２９３１］。效力较低／渗透性较低的皮质类固
醇与效力较高的制剂相比，可能具有较低的眼压和

白内障风险［１３，１８，３１］，可以考虑作为替代治疗方案，以

减少不良事件发生的风险。

３．４　环孢素治疗的减量和停用
对干眼这种慢性疾病应采取长期治疗的策略，

最终的目的在于恢复患者眼表的稳态［１１１２，１４，３２］。研

究表明，长期局部应用环孢素对干眼患者可提供持

续的益处，在长期的治疗中患者体征和症状甚至能

完全 缓 解，并 可 以 减 少 剂 量 或 完 全 停 止 治

疗［１３，１８，３４３５］。尽管某些患者有复发的风险，但 Ｌａｂｅ
ｔｏｕｌｌｅ等［３４］对患者进行２４个月随访分析后发现，大
多数患者（６１％）在使用环孢素改善干眼后无复发。
因此，专家们建议，如果患者对环孢素治疗保持良好

的耐受性和有效性，则可以无限期地继续治疗；如果

已达到充分和持续的改善，则可适度减量或停止

治疗。

两项长期研究［３４３５］证实了患者对环孢素的长期

耐受性，未发现具体的长期安全性问题。此外，在临

床试验中，患者出现全身性治疗相关不良事件的发

生率也非常低，并且无全身性严重不良反应的报

道［３４３５］。尽管如此，专家小组仍建议在耐受性差或

缺乏疗效的情况下，应停止使用环孢素。

干眼是青光眼和白内障患者的常见并发症，针

对这些疾病的眼科手术可能会加重干眼症状。同

时，眼表疾病可能会对手术效果产生负面影响，因

此，在手术前优化眼表对于确保更好的手术效果非

常重要［３２，３６３７］。专家小组建议，如果干眼患者正在

接受手术，则应继续接受环孢素治疗。

３．５　环孢素的疗效、安全性和耐受性　
３．５．１　环孢素的疗效

环孢素的疗效应在治疗１～３个月后进行评估。
环孢素疗效评估的主要指标是体征和症状的改善情

况，包括视力模糊的减少、眼表面染色的减少和泪膜

破裂时间的改善。在治疗的第一个月内，通过干眼

体征和症状的显著改善证明患者对环孢素的初步反

应明显［３８］，在治疗的第４周，接受局部环孢素治疗
的患者的角膜荧光素染色严重程度可显著改善，这

种改善一直可保持到治疗的第１２个月［３９］。

３．５．２　环孢素的安全性和耐受性
在临床试验和实践中，外用环孢素引发的大多

数治疗突发不良事件都发生在眼部，其中最常见的

是滴注部位的疼痛和刺激。大多数不良事件的严重

程度为轻度至中度，很少有严重不良事件的报告。
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这种良好的耐受性意味着只有一小部分患者因不良

事件需要停止外用环孢素治疗。对于那些在局部使

用环孢素后出现滴注部位疼痛和刺激的患者，专家

建议可以采取额外的措施来缓解不适，如在施用局

部环孢素前大约２０ｍｉｎ给予不含防腐剂的人工泪
液，在施用局部环孢素后约２０ｍｉｎ给予无防腐剂的
凝胶，对于缓解疼痛和刺激是有帮助的。在外用环

孢素治疗开始前或与环孢素联合使用４周，使用非
穿透性、无防腐剂的类固醇可以提高局部耐受

性［１８］。除此之外，眼科医师还应该向患者说明外用

环孢素阳离子乳剂的产品信息，建议滴眼液必须在

常温、避光的环境中储存［４０］。

４　患者教育

专家组表示在使用局部环孢素之前和期间对患

者进行教育对优化治疗的依从性至关重要。环孢素

的疗效主要取决于患者的依从性和治疗的持久性，

不遵守治疗方案会影响患者生活质量、视力和工作

效率，有时由于持续存在的症状甚至会导致患者对

治疗效果不满。研究表明，患者教育可以克服局部

环孢素的依从性问题，特别是在需要长期治疗干眼

时尤显重要［４１］。不坚持治疗或停止使用环孢素的

患者所引发的常见后果，包括治疗不耐受和起效延

迟［４１４２］，因此告知患者环孢素的效果不是立即显现

的非常重要。虽然干眼本质是慢性疾病，但多数患

者可能会在症状得到初步缓解后认为他们的病情得

到了很好的控制从而暂停治疗［４３４４］。此外，应告知

患者在治疗开始时可能需要使用皮质类固醇作为过

渡性治疗，他们需要继续使用滴眼液以减少眼部不

适的感觉。在开始局部环孢素治疗之前，应告知患

者潜在的不良症状，例如滴注时可能出现疼痛和烧

灼感甚至刺痛，眼科医师应鼓励患者坚持治疗，提示

他们这些不良症状通常是短暂的，并会随着眼表情

况的改善而减轻［４５］。

５　结束语

干眼是一种慢性眼表炎症性疾病，如果治疗不

当，可能导致患者角膜的严重损害，甚至影响视力。

尽管类固醇一直是大多数炎症性疾病（包括干眼）的

主要治疗药物，但非糖皮质激素免疫调节剂，特别是

环孢素，作为不使用类固醇的局部治疗方法，在干眼

的治疗中已经取得突出的地位。然而，如何更好地

使用环孢素仍然是一个具有临床意义的问题。
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