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33&摘要'3免疫和炎症反应是机体对于刺激的一种防御反应%可以分为感染性免疫炎症和非感染性免疫

炎症* 目前关于免疫炎症在眼部的研究进展主要聚焦在 4 个方面%一是经典的免疫炎症性眼病的靶向药物或

靶点分子治疗研究%二是以往认为的非免疫炎性眼病的免疫机制研究* 经典的免疫炎症性眼病如变应性结膜

炎-免疫性角膜病变-非感染性葡萄膜炎-视神经炎和甲状腺相关眼病等发病机制中的免疫炎症关键分子是生

物治疗的重要靶点* 近年来发现在感染性眼病和眼部肿瘤中%免疫炎症机制也有着不可或缺的调控作用* 更

为重要的是%新近研究揭示免疫炎症在传统观念认为的非炎症性眼病%如近视-青光眼-白内障和年龄相关性

黄斑变性等中也发挥了重要的促进作用* 因此%免疫炎症广泛参与从眼前段到眼后段疾病的发生和发展过

程%通过调控免疫炎症对相关眼病进行免疫治疗的相关研究已引起全球眼科界的重视* 眼科医生应关注免疫

调控在各种眼科疾病中的作用机制及相关眼病的免疫疗法研究进展%深入探讨免疫炎症调控治疗眼病的新

策略%以更好地指导临床实践*
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33眼球作为机体的免疫豁免器官之一%在应对疾病
时有着独特的维系免疫平衡的方式%如自限性急性炎
症在消除有害刺激后炎症会减弱%以恢复体内平衡并
启动组织修复过程* 然而%外界环境中的理化因素或
基因变异诱发的过度免疫反应或慢性炎症则会导致眼

部免疫炎症性疾病以及退行性疾病* 我们认为%免疫
炎症性眼病是继发于全身免疫系统异常或原发于眼部

免疫豁免机制失衡的一类疾病%主要包括非感染性葡
萄膜炎-巩膜炎-视神经炎-甲状腺相关眼病 "0)FE/$BD
#((/2$#0'B /O)0)#%"/O#0)F%TR;#等%病理生理机制复
杂%治疗效果欠佳%严重威胁视功能* 当然%从广义的
角度考虑%这其中还涵盖了眼部感染和眼肿瘤这 4 类
在病程的不同时期免疫炎症角色大相径庭的疾病*

另一些以往认为的非炎症性眼病%如近视-青光眼-
白内 障-年龄相关性黄斑变性 "#A'DE'%#0'B "#2*%#E
B'A'C'E#0$/C%RQM#等%也逐渐被探明其中的炎症病理
机制%可纳入免疫炎症相关性眼病的范畴* 深入了解
免疫炎症参与眼病发生和发展中的共性和个性有助于

深入认识眼组织的免疫机制* 我们应该基于近年来对
免疫炎症在眼病中角色的再定义%进一步关注免疫炎
症究竟是如何影响眼部微环境而致病的%为相关疾病
的临床治疗提供新的研究思路*

?9不断更新和进步的经典免疫炎症性眼病的治疗方法

经典免疫炎症性眼病包括变应性结膜炎-免疫性
角膜病变-巩膜炎-非感染性葡萄膜炎-视神经炎和
TR;等%多种免疫细胞和相关细胞因子在其发病机制
中发挥核心作用* 变应性结膜炎多由超敏反应引起%

由 a细胞-肥大细胞-T细胞等免疫细胞所介导* 目前
除采用局部糖皮质激素-肥大细胞稳定药物-抗组胺药
物及免疫抑制剂治疗外%生物靶向治疗研究也取得了
一定进展%如生物制剂 "奥马珠单抗-贝那利珠单抗
等#-分子靶点药物-糖皮质激素受体激动剂-KKJ拮
抗剂-白细胞介素"$C0'E%'*c$C%G_#D5 受体拮抗剂的应
用研究*

免疫性角膜病变包括 Q//E'C 溃疡-T'EE$'C 变性-

角膜移植排斥反应等* 角膜缘血供丰富%导致角膜周
边与中央区存在免疫细胞及相关因子的分布差异%故
免疫性角膜病变好发于周边角膜或角膜缘* Q//E'C

溃疡是一种以体液免疫异常为主的慢性-疼痛性周围
溃疡性角膜炎%目前主要治疗方法包括局部糖皮质激
素应用-免疫调节策略和角膜移植术%新近研究表明肿
瘤坏死因子 m"0*"/EC'2E/($(P#20/EDm%T<?Dm#抑制剂-

吗替麦考酚酯等对该病具有良好的治疗作用
/ 50 *

T'EE$'C 变性是一种罕见的双侧角膜周围变薄的疾病%

病因尚不清楚%但目前认为与免疫性炎症有关* 虽然
角膜移植术是角膜盲的主要治疗方法%但免疫排斥反
应仍然是导致移植失败的最主要原因%局部或全身应
用糖皮质激素和免疫抑制剂是抑制角膜移植排斥反

应-防止角膜移植手术失败的主要方法* 然而%高风险
的角膜移植眼%如活动性炎症9新生血管-疱疹性病毒
感染史-再次角膜移植等%局部治疗后仍然会有较高的
角膜移植手术失败率* 全身应用糖皮质激素和9或免
疫抑制剂能降低患者移植失败率* 除了已广泛应用的
环磷酰胺-环孢素-他克莫司等免疫调节剂外%T<?Dm
抑制剂-KM4, 抑制剂-G_D4 抑制剂的疗效在高危患者
中同样可观%尚有更多研究的生物制剂正在临床转化
过程中*

巩膜炎是一种由多种因素引起的自身免疫性胶原

性疾病%部分巩膜炎患者因局部应用糖皮质激素和免
疫抑制剂难以奏效而需全身用药* 应用 T<?D$抑制
剂能够降低患眼炎症评分和复发率%并使糖皮质激素
的用量显著减少

/ 40 * 在解剖学上与巩膜紧密相连的
葡萄膜也是自身免疫反应的好发组织%常见的 Z/A0D小
柳[原田病"Z/A0DX/F#C#A$Db#E#B#B$('#('%ZXb#-白塞
病-交感性眼炎均与自身抗体-自身免疫性因素有关%

其他非感染性葡萄膜炎也常合并强直性脊柱炎-多发
性硬化-系统性红斑狼疮等系统性免疫疾病* 虽然多
数非感染性葡萄膜炎的病因难以确定%但目前认为在
细胞水平上%T)5-T)5+-TE'A水平及其功能失衡是非
感染性葡萄膜炎的核心发病机制%常引起 T<?D$-干扰
素"$C0'EP'E/C%G?<#-G_D5+-G_D47 等细胞因子水平升
高* 巩膜炎与非感染性葡萄膜炎的治疗方法一致%传
统的糖皮质激素治疗有一定疗效%但药物不良反应及
相关药物抵抗不容忽视%而 T<?D$抑制剂"如阿达木
单抗#除用于巩膜炎外%本团队也通过大样本临床研
究证明其对不同类型的非感染性葡萄膜炎具有良好治

疗效果* 此外%针对 YRXD:TRT信号通路的靶向治疗
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也是一个重要的遏制非感染性葡萄膜炎发展的方法%
可明显降低眼内 G_D4-G_D- 水平* 其他生物制剂%包括
KM4, 抑制剂 "利妥昔单抗#-G_D-J抑制剂 "托珠单
抗#-G_D5J抑制剂"阿那白滞素#-G_D4 抑制剂"达珠单
抗#%在临床实践中取得了相当好的疗效* 总之%生物
制剂在非感染性葡萄膜炎靶向个性化治疗中显示出良

好的前景* 此外%干细胞疗法等一些新兴治疗方法也
展示出了潜在治疗价值*

视神经炎是一种明确为免疫因素参与的疾病%根
据病因可分为多发性硬化相关性视神经炎-视神经脊
髓炎谱系疾病-伴有全身性疾病的视神经炎 "结缔组
织病-肉芽肿病-感染性疾病#以及其他非全身性特发
性视神经炎* 疾病的病理过程中%小胶质细胞-T细
胞-a细胞等活化并释放促炎因子发挥关键作用 / 70 *
糖皮质激素应用是视神经炎的一线疗法* a细胞清除
疗法和血浆置换用于大剂量糖皮质激素冲击治疗无效

后的患者仍能获得较佳的视力改善
/ 60 * 咪唑硫嘌呤-

利妥昔单抗-吗替麦考酚酯-G_D- 抑制剂 "托珠单抗#
均取得疗效%而新型的药物抑制末端补体 KL 的重组
人源型单克隆抗体"!2*%$W*"#U#-其他种类的 G_D- 受
体抑制剂-KM5@ 单克隆抗体 "GC'U$%$W*"#U#等在视神
经炎中应用的长期安全性及优势需要进一步临床试验

探寻*
TR;是由自身抗体攻击眶内组织而造成机械性-

理化性眼球损伤的免疫性疾病%其组织病理学检查显
示眼外肌-泪腺和脂肪组织中有局灶性和弥漫性免疫
细胞浸润%包括 T细胞-a细胞-巨噬细胞-中性粒细胞
等* 此外%胰岛素样生长因子 G受体"$C(*%$CD%$c'AE/&0)
P#20/EGE'2'O0/E%GI?DGJ#在 TR;的眼眶成纤维细胞-
a细胞和 T细胞过度表达* 围绕降低免疫炎症的治
疗%糖皮质激素仍然是 TR;治疗中最广泛应用的药
物%抗 GI?DGJ单克隆抗体 T'OE/0*"*"#U 成为首个
?MR批准的治疗 TR;药物 / L0 * 其他靶向生物治疗%如
托珠单抗-利妥昔单抗-a淋巴细胞刺激因子抑制剂
"a'%$"*"#U#等对于减轻炎症及眼球突出度-改善预
后方面均取得了一定的疗效*

!9感染性眼病和眼部肿瘤中的免疫调控机制

病原微生物入侵时机体免疫系统即进行识别-攻
击和清除%但感染发生时%免疫细胞被大量调动和激活
而发生的强烈炎症反应会波及周围正常组织* 同样%
精密的免疫通路识别并清除体内异常的细胞可遏制肿

瘤的发生%逃逸出免疫监控的肿瘤细胞依赖于人自身
免疫的负向调节方可进一步增生%加速或加重病理过

程* 如何更好地调节免疫系统以有效进行抗感染-抗
肿瘤%使正向与负向的免疫功能达到平衡%从而维持内
环境稳态是相关领域研究的重要议题*

感染性眼病主要包括眼前节的感染性角膜炎-眶
内的眶蜂窝织炎-球内的化脓性眼内炎-不同种类病毒
感染的视网膜坏死以及感染性脉络膜炎* 虽然眼球通
过血[眼屏障及免疫抑制因子维持免疫豁免状态%抑
制炎症反应%减少视网膜组织损害%但是宿主对感染的
反应-血[眼屏障的破坏仍然对眼组织造成了巨大创
伤* 对病原体的初发反应多由固有受体所触发%如
T/%%样受体"T/%%D%$c'E'2'O0/E(%T_J(#%T_J4-T_J6 和
T_J@ 的激活导致 G_D--G_D=-G?<D%等水平发生变化*
敲除 CEQ&R 基因是抑制小鼠角膜炎病变的有效策略%
而 CEQ&S 基因敲除小鼠则表现出严重的角膜炎病变%
T_JD@ 拮抗剂对预防单纯疱疹病毒 5 型 M<R扩散过
程中的疾病恶化起着重要作用* 因此%阻断 T_JD4 和
T_JD@ 以及活化 T_JD6 可能是一种有效避免先天免疫
介导角膜损伤的新策略* 针对大多数微生物感染的治
疗目标是找到对致病菌敏感的药物及控制继发的炎症

损伤%但对于真菌这类具有毁灭性的病原菌入侵%相关
共识仍然禁用免疫抑制剂%甚至糖皮质激素的应用也
仍有争议* 值得关注的是%最新的研究表明%他克莫
司-G_D- 抑制剂在真菌感染中的应用安全且有效 / -0 %但
应用节点尚不明确* 基于不同类型炎症的抑制剂在治
疗感染性眼病中的辅助作用均证明了抑制免疫炎症损

伤在抗感染过程中的重要性%炎症调控-应用节点及个
性化剂量等治疗方案的制定是未来感染性眼病中值得

研究的方向*
肿瘤的发生-生长及治疗均离不开局部及全身免

疫环境* 眼部常见恶性肿瘤包括脉络膜黑色素瘤-眼
内淋巴瘤等%其诊断和治疗与其他部位的肿瘤相比存
在着一定的差异及难点* 因眼部取材困难%病理学诊
断方法受到限制%眼内炎症因子检测为眼肿瘤的精确
诊断提供了新的方法%例如%检测前房或玻璃体液内
G_D5, 和 G_D- 水平及二者的比值对诊断眼内淋巴瘤具
有较高的敏感度和特异度.G?<D&相关基因表达和脉
络膜黑色素瘤微环境中大量淋巴细胞浸润与改善几种

癌症类型的检查点阻断反应有关
/ +0 * 治疗方面%利用

免疫检查点抑制剂"$""*C'2)'2cDO/$C0$C)$U$0/E%GKG#
对抗肿瘤细胞的肿瘤免疫治疗主导了癌症治疗领域*
目前有 7 种获批的 GKG用于临床实践%即抗 HMD5-抗
HMD_5 和抗 KT_RD6%但葡萄膜炎-巩膜炎-视网膜炎等
发生于眼部的免疫相关不良事件提示%全身肿瘤治疗
打破了被豁免眼球内部的免疫平衡* 确实%眼部肿瘤
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GKG的治疗与全身相比存在差异%例如与皮肤黑色素瘤
对 GKG治疗的高敏感性不同%脉络膜黑色素瘤 HMD_5
表达较缺乏%临床试验也证明 GKG对脉络膜黑色素瘤
的疗效不理想

/ =0 %甚至存在全身治疗效果佳但仍出现
单纯眼内转移的皮肤黑色素瘤病例%因此不仅要在 GKG
的应用过程中监测眼内病情%还需进一步探明眼内与
全身肿瘤生长的免疫逃逸机制的区别* 然而%结膜鳞
状细胞癌的一个亚群中 HMD_5 和 KM= 表达水平明显
增高%对免疫检查点抑制有治疗反应%为该病的靶向免
疫治疗提供了依据

/ @0 * 眼内淋巴瘤则是一种原发于
免疫细胞的眼部肿瘤%以非霍奇金 a细胞型肿瘤多
见* 由于血[眼屏障的存在%球内注射化疗药物优于
静脉或口服治疗* 除此之外%利妥昔单抗可加强化疗
的效果%来那度胺"%'C#%$B/"$B'#-aTX抑制剂"依鲁替
尼%$UE*0$C$U#联合应用也是目前较为理想的可选方案
之一

/ 5,0 * 尽管治疗效率有所提升%但局部复发或中枢
神经系统的播散却依然是治疗眼内淋巴瘤的难题

/ 550 *

C9免疫炎症机制在传统非炎症性眼病中的新认知

免疫监视是维持眼内及视网膜健康状态和生理功

能的前提%当免疫过度激活或平衡被打破时%疾病随之
产生* 新近研究揭示%既往认为的非炎症性眼病中免
疫炎症也参与了疾病的发生和发展%如近视-青光眼-
白内障和 RQM等* 调节发病过程中的免疫炎症在这
类疾病中具有一定疗效%因此可将如下几类疾病定义
为免疫炎症相关性眼病进行讨论*

近视是一个发病原因和机制未被充分认识的公共

卫生问题%以往认为近视多由形觉剥夺-周边离焦-遗
传变异等因素造成%但新近研究表明免疫炎症与近视
的进展有着密切关联* 在单纯近视的动物模型眼内液
中已检测出炎症因子的明显变化%用环孢素则可下调
炎症因子%抑制近视进展* 除此之外%近视与结膜9巩
膜-视网膜9脉络膜的先天性亚临床炎症之间可能存在
联系* 单纯变应性结膜炎会导致儿童近视的进展* 在
变应性结膜炎小鼠模型中%G_D- 和 T<?D$削弱了角膜
上皮细胞紧密连接屏障作用%炎症细胞因子增多形成
恶性循环%会诱导视网膜炎症并促进近视发展%在多灶
性脉络膜炎和点状内层脉络膜病变炎症疾病中均能够

引起近视屈光度的变化* 高度近视眼房水中的 G_D-
和基质金属蛋白酶 ""#0E$S"'0#%%/OE/0'$C#('%QQH#D4
水平与眼轴长度呈正相关%提示低度眼内炎症可能在
高度近视和近视性视网膜病变的发生和发展中起重要

作用
/ 540 * 在治疗方面%强力霉素和米诺环素可通过抑

制 QQH延缓眼轴增长 / 570 %G_D- 抑制剂在近视治疗中

亦有效* 这些研究为炎症反应和近视发展之间的联系
提供了证据%提示抗炎治疗可以有效抑制近视发展%为
近视的防控和治疗提供了新的方向*

青光眼是免疫炎症参与的继发性视神经结构和功

能损害而导致的不可逆性致盲眼病%缓解局部免疫炎
症可促进部分视觉恢复* 胶质细胞首先参与青光眼的
神经变性过程%机械敏感离子通道感受应力-腺嘌呤受
体致炎症小体激活* 视盘周围视网膜胶质细胞抵抗眼
压升高产生的机械应力%重建视网膜和视神经的代谢
稳态%慢性机械刺激-血管应激刺激及补体级联激活导
致胶质细胞失代偿%最终进展为青光眼视神经病
变

/ 560 * 除此之外%先天免疫系统的激活启动并诱发了
获得性免疫反应%T淋巴细胞和 a淋巴细胞的浸润和
活化促进炎症细胞因子产生%导致视网膜神经节细胞
"E'0$C#%A#CA%$/C 2'%%(%JIK(#凋亡 / 5L0 * 基于免疫炎症
调节的角度思考%应注重对视盘周围胶质激活过程的
进行性抑制%同时增强适应性免疫细胞调节状态以促
进视神经保护和修复* 米诺环素-阿奇霉素-腺苷受体
拮抗剂-T<?D$受体拮抗剂等也可部分缓解青光眼炎
症进展*

白内障是由于晶状体蛋白变性导致的晶状体混

浊%眼部炎症及局部免疫反应是白内障发生的重要危
险因素* 胚胎发育过程中建立的晶状体免疫细胞在眼
部手术-创伤-局部代谢改变时被激活%对晶状体变性
产生适应性免疫反应并启动修复%但这种免疫反应改
变了晶状体透明状态

/ 5-0 * 后发性白内障眼内炎症因
子明显升高%应用 G_D- 抑制剂降低转化生长因子-表
皮生长因子和 QQH的产生可减少后发性白内障的发
生

/ 5+0 * 虽然目前的研究更多集中于白内障术后炎症
的调节%但免疫炎症机制的存在无疑成为白内障预防-
延缓发展以及调节晶状体再生过程的重要突破口*

RQM是一种慢性进行性视网膜退行性疾病%炎症
和氧化应激在其发病机制中的重要作用以及新生血管

性 RQM的炎症反应过程不容忽视* 视网膜色素上皮
细胞-小胶质细胞等眼内免疫监视细胞在外界抗原诱
发的系列反应和自身衰老的过程中逐渐引起促氧化与

抗氧化信号之间失衡%导致组织过度氧化应激-相关炎
症过程-免疫反应失调以及血[视网膜屏障受损%引发
免疫系统的适应性反应* 同时%衰老细胞分泌多种促
炎细胞因子和趋化因子%这些介质进一步刺激小胶质
细胞或巨噬细胞和组织补体系统

/ 5=0 * 补体途径是
RQM中研究较彻底的免疫途径%K7-KL-KLUD@"膜攻
击复合物#的参与加剧了 RQM发展%最近几项临床研
究证实%抑制 K7 补体的激活能延缓干性 RQM的进
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展* 在新生血管性 RQM眼内%巨噬细胞-小胶质细
胞-中性粒细胞等多种免疫细胞过度激活构成了其炎
性成分%实验性去除巨噬细胞可减少脉络膜新生血管
的形成* 除了上述过程%模式识别受体和炎症小体复
合物等也在 RQM发病中起作用 / 5@0 * Z!I?靶向治疗
已成为 RQM的主流治疗模式%涵盖抗炎靶向的眼内
抗 Z!I?制剂也取得了一定效果* 因此%深入研究各
免疫分子在 RQM发生和发展过程中的具体功能及作用
途径有助于探讨 RQM免疫治疗的新方法和新靶点*

D9免疫性炎症广泛参与眼病的发病过程

炎症因子的调控-炎症细胞的调节广泛参与眼病
的发生和发展过程* 眼组织物理屏障-血[视网膜屏
障-脉络膜[视网膜屏障的破坏及炎症细胞的募集-迁
移和活化可破坏正常组织的免疫豁免* 目前研究较为
深入的免疫炎症相关性眼病%如干眼和翼状胬肉%已在
治疗方案中明确了抑制免疫炎症的重要性* 在这 4 类
眼表疾病的发病中%G_D5-G_D- 和 T<?Dm 炎症因子及募
集的巨噬细胞-树突状细胞-中性粒细胞和活化 T细
胞破坏眼表上皮屏障* 目前%已明确 T细胞参与干眼
发生机制%T)59T)4 之间的失衡导致了 G?<D&在更严
重的干燥综合征患者血液-唾液-泪液-结膜中含量升
高%T)5+ 反应性与更严重的病变相关* 因此%靶向抗
炎药-间充质干细胞治疗-抗淋巴血管生成-YRX抑制
剂等新型治疗方法正围绕着抑制免疫炎症在治疗干眼

和翼状胬肉中不断发展*
另外 4 种免疫炎症相关性眼病"""糖尿病视网膜

病变 " B$#U'0$2E'0$C/O#0)F% MJ# 和视网膜静脉阻塞
"E'0$C#%V'$C /22%*($/C%JZ;#是中老年群体视力下降
的常见原因%二者均为血管病变引起的眼内免疫炎症
激活刺激新生血管-黄斑水肿形成的病理过程* 在
MJ动物模型和 MJ患者的不同阶段中已广泛检测到
慢性低度炎症过程* 炎症细胞因子 T<?D$-G_D--G_D=
和 G_D5 的显著上调已被证明与疾病的炎症程度相
关

/ 4,0 %缺血缺氧的过程中白细胞的趋化和黏附上调炎
症细胞因子表达%引起神经胶质细胞激活%炎症增强%
反过来又导致白细胞异常和视网膜血流减慢%形成了
一个正反馈回路%加重缺血%应用针对白细胞表面分子
KM5= 或 GKRQD5 的抗体可减少白细胞黏滞和减轻血
管病变* 目前 JZ;和 MJ的治疗仍依赖于糖皮质激
素和抗 Z!I?药物玻璃体腔内注射%大多数最新治疗策
略集中于减轻黄斑水肿和新生血管形成* 我们希望基
于免疫炎症对 JZ;和 MJ发病机制的进一步研究找到
新的治疗靶点%为开发新的早期干预措施提供目标*

E9关注免疫炎症调控治疗眼病的新策略%完善多元诊
疗体系

33无论是经典的免疫炎症性眼病%还是最近研究发
现的有免疫炎症参与的眼病%其免疫炎症过程的核心
发病机制为免疫系统的过度激活%因此在疾病尚未对
眼部组织造成损伤的情况下需要依据各种机制之间的

平衡来维持眼部免疫稳态%以减少眼部组织的损伤*
传统且普遍的治疗方法是局部或全身应用糖皮质激素

类药物%联合或不联合其他抗炎药物* 大多数经典的
免疫炎症性眼病对糖皮质激素类药物反应迅速* 本团
队通过单细胞测序对糖皮质激素治疗非感染性葡萄膜

炎的机制进行了深入研究%证明糖皮质激素可抑制致
病性9增生性 T细胞和浆细胞的功能%减弱非感染性
葡萄膜炎中髓系细胞及自然杀伤相关细胞间的相互作

用%抑制多种炎症细胞的黏附和转移* 然而糖皮质激
素类药物应用的严重不良反应值得关注%此外%糖皮质
激素无效-糖皮质激素抵抗类疾病 "如白塞病#的存
在%也是探索毒性更低-更具特异性的免疫炎症性眼病
治疗方法的动力*

4, 世纪末期对免疫抑制剂的药理学和治疗学发
展有了更深入的认识%甲氨喋呤-环磷酰胺等药物治疗
的适应证从恶性肿瘤扩大到了其他自身免疫性疾病%
治疗后者具有更高的特异性%后续发展的环孢素-他克
莫司-吗替麦考酚酯等已在眼科疾病治疗中发挥作用*
免疫抑制剂的应用避免了糖皮质激素的不良反应%但
其本身也有相应的药物不良反应%应用前及应用过程
中应定期观察%必要时停药或调整用药方案*

45 世纪初期随着生物医学研究的进步%生物制剂
的诞生为免疫炎症性眼病的有效治疗带来了新的福

音* 目前已有 6, 多种生物制剂上市且被批准用于自
身免疫性系统性疾病的治疗%可抑制免疫驱动的炎症
途径的不同方面* 已用于免疫性眼病的临床研究主要
有$"5#T<?D$抑制剂%包括英夫利昔单抗"$CP%$S$"#U#-
阿达木单抗"#B#%$"*"#U#-依那西普"'0#C'E2'O#-戈利
木单抗 "A/%$"*"#U#和 2'E0/%$W*"#U O'A/%." 4#G_D5 受
体拮抗剂"阿那白滞素%#C#c$CE##."7#G_D- 抑制剂"托
珠单抗%0/2$%$W*"#U#."6#G_D47 抑制剂 "优特克单抗%
*(0'c$C*"#U#."L#G_D5+抑制剂"苏金单抗%('2*c$C*"#U#.
"-#a细胞抑制剂 "抗 KM4,-利妥昔单抗 E$0*S$"#U#.
"+# T细胞共刺激抑制剂 "抗 KT_RD6- #U#0#2'O0#.
"=#IQDK:?抑制剂""#VE$%$"*"#U-/0$%$"#U-A$"($%*"#U#*
虽然已有诸多临床研究指向了生物制剂的应用前景%
例如本团队系列研究表明阿达木单抗可有效治疗不同
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类型葡萄膜炎%但生物制剂在免疫炎症性眼病治疗中
的研究远少于对全身相关疾病的研究*

对常规免疫治疗无效的难治性眼病患者%除了可
尝试具有高度靶向的生物制剂或小分子抑制剂外%眼
内应用长效抗炎药物%如地塞米松玻璃体内植入剂-氟
轻松玻璃体内长效缓释剂%不失为值得尝试的治疗方
案* 局部糖皮质激素的应用减少了全身药物的使用%
但随着临床应用病例的增多%局部长效抗炎药物的并
发症也不容忽视%如白内障-高眼压等* 本团队的临床
研究表明%长效局部药物虽对远期疗效有明显的辅助
作用%但不能取代全身药物治疗%因此眼内应用长效抗
炎药物仍然是一些局限性难治性免疫炎症眼病的备选

或辅助联合治疗方案*
最后%不同的免疫炎症性眼病及免疫炎症相关性

眼病的治疗终点和治疗方法有所不同%但抑制免疫反
应对自身组织的攻击和减少炎症副产物的产生是大多

数经典型免疫炎症性眼病的治疗原则* 除疾病异质性
导致治疗方法的差异外%个体化治疗亦是免疫炎症性
眼病治疗的重点%药物的选择应取决于病因-临床表
现-疾病的严重程度以及给药途径对患者的适宜性%并
且免疫炎症性眼病的发生多存在与全身免疫因子相互

作用的机制%使眼部炎症表型也有所不同%因此需要采
用多元评估以及联合治疗的方案%建立基于全身免疫
状态的多学科联动诊疗体系%以增加医疗研究者在免
疫炎症性眼病自然病史-疗效等方面的交叉与融合%为
整合医学理论及制定更为整体化-全局性的治疗方案
提供有力依据*

眼科医生应充分了解免疫炎症性疾病在眼科疾病

发生和发展中的机制%关注免疫调控在各种眼科疾病
中的作用机制及相关眼病的免疫疗法研究进展%深入
探讨免疫炎症调控治疗眼病的新策略%以更好地指导
临床实践*
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