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人类免疫缺陷病毒/获得性免疫缺陷综合征相关性眼病的

研究进展

吴苑妮 1  张健 1  宋心成 1  张瑞 2  王晓贞 3  李鑫 1,2 

【摘要】获得性免疫缺陷综合征（AIDS）是由人类免疫缺陷病毒（HIV）引起的、具有高病死

率、高传播率的后天获得性免疫缺陷疾病。HIV主要侵犯人体免疫系统，靶向攻击CD4+ T淋巴细胞，

使其数量进行性减少（＜ 200个/μl或低于总淋巴细胞的14%），易引发机会性感染和恶性肿瘤。近年

来，随着社会的发展和人们观念意识的变化，HIV/AIDS患者病例数逐渐增多，相应的HIV/AIDS相关

性眼部并发症的发生率亦逐渐增高。与一般眼部疾病相比，HIV/AIDS相关性眼病的临床表现特殊，

治疗困难。本文对HIV/AIDS几种常见眼部疾病展开综述，对其最新研究进展进行总结，以期能够更

加全面地了解此类疾病，及时准确地诊断病情以及合理地指导治疗，从而改善患者视力，减少痛苦，

提高其生存质量。
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【Abstract】Acquired immunodeficiency syndrome (AIDS) is an acquired immunodeficiency 
disease caused by human immunodeficiency virus (HIV) infection, with high mortality and transmission 
rate. HIV mainly invades the human immune system, targetting CD4+ T lymphocyte, making its number 
progressively reduced (< 200/ml or < 14% of total lymphocyte), and susceptible to opportunistic infections 
and malignant tumors. In recent years, with the development of society and the change of people’s concept 
and consciousness, the number of HIV/AIDS patients had gradually increased, and HIV/AIDS-related ocular 
complications had also gradually increased. Compared with general eye diseases, the clinical manifestations 
of AIDS-related ophthalmopathy are special and difficult to treat. This article reviewed several common 
eye diseases in HIV/AIDS and summarized the latest progress, in order to acquire more comprehensive 
understanding of these diseases, timely and accurate diagnosis and guiding treatment reasonably, to improve 
patients’ vision, reduce the pain and improve the quality of patients’ life.  
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自 1 9 8 1 年获得性免疫缺陷综合征（ a c q u i r e d 

immunodeficiency syndrome，AIDS）被发现以来
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球人类免疫缺陷病毒（human immunodeficiency virus，
HIV）感染的病例数持续增长，AIDS已成为当今世界最

严重的公共卫生和社会问题。根据世界卫生组织2018年7月
11日最新数据报告，目前全球HIV携带者约3 690万人，

全世界15～49岁人群中有0.8%人口携带HIV。截至2018

年2月28日，我国报告现存活HIV/AIDS患者775 652例，

死亡242 867例，现存活HIV感染者450 424例，AIDS患者                  
325 228例[2]。
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随着全球HIV/AIDS患者例数逐年增多，其并发症相应

增多，HIV/AIDS相关性眼病己经成为感染科或眼科医生诊

治的AIDS最常见的并发症之一。因此，加深对HIV/AIDS

相关性眼病的认知，及时、准确地诊治，在降低致盲率、

提高患者生存质量方面具有至关重要的作用。

一、HIV/AIDS的眼部表现

HIV/AIDS相关眼病是AIDS常见的并发症之一，临床表

现多样，可出现眼前漂浮物、视物模糊、视野缺损以及视力

下降等，严重者失明。HIV/AIDS相关眼部疾病可分为感染

性病变和非感染性病变。感染性病变包括巨细胞病毒视网膜

炎、水痘-带状疱疹病毒性视网膜炎、弓形体性视网膜脉络

膜炎、卡氏肺孢子菌性脉络膜炎以及梅毒性葡萄膜炎等。非

感染性病变包括HIV微血管病变和罕见肿瘤等。

（一）HIV微血管病变

微血管病变是AIDS最常见的眼部并发症，其多位

于视网膜，故被称为HIV视网膜病变（HIV retinopathy，
HIV-R）[3]。国外研究显示，约50%～70% HIV感染者可出现

HIV-R[4]，而在我国其发生率为34.8%～71.43%[5-6]。微血管

病变与CD4+ T淋巴细胞数有关。根据Nishijima等[7]报道，当

CD4+ T淋巴细胞数＜ 200个/μl时，HIV-R患病率为15%，而当

CD4+ T淋巴细胞数＞ 200个/μl时，HIV-R患病率下降，约为

2%，而大多数HIV-R患者的CD4+ T淋巴细胞数＜ 200个/μl。
HIV-R一般无明显症状，但一种尚未确定的变异性HIV

视网膜病可导致眼内较大的小动脉或小静脉闭塞而致突然

失明[8]。通常情况下，眼底检查多表现为棉绒斑、视网膜

出血以及微血管异常等，其中以棉绒斑最常见[9]。棉绒斑

为黄白色，可出现在双眼或单眼，多发生于后极部视盘旁

的血管弓附近，但也有报道HIV-R可累及黄斑区，导致缺

血性黄斑病[10]。棉绒斑不是一直存在，其与免疫缺陷的严

重程度相关[11]。眼底荧光血管造影类似于糖尿病视网膜病

（diabetic retinopathy，DR）[12]，可显示微血管瘤、毛细血

管非充盈区出血，毛细血管渗透压改变等[9]。

HIV-R发病机制尚不明确。研究表明，免疫复合物沉

积、HIV感染视网膜内皮细胞或其他血液学因素可能导致

局灶性毛细血管关闭，轴浆停滞，神经纤维层缺血[13]。此

外，也有学者认为其发生机制与DR类似，与视网膜血流

动力学异常有关。HIV侵犯毛细血管内皮细胞，破坏毛细

血管完整性，血-视网膜屏障受到损害，引起一系列病理变

化，如毛细血管内皮细胞增生、基底膜增厚，继而导致管

腔缩窄和血流改变。

HIV-R起病隐匿，多在体检时发现。因病程短暂且并非

感染性疾病，可随着CD4+ T淋巴细胞数的增加而自愈。但仍

有报道少数HIV-R患者会进一步发展为巨细胞病毒性视网膜

炎（cytomegalovirus retinitis，CMVR）[3, 14]，故需严格的眼科

随访。

（二）机会感染

1 .  巨 细 胞 病 毒 性 视 网 膜 炎 ： 巨 细 胞 病 毒

（cytomegalovirus，CMV）是诱发HIV/AIDS患者发生机会

感染的常见病毒之一。张路坤等[15]对423例HIV/AIDS患者

进行观察，其中CMV感染者148例，阳性率可达34.34%。

CMV感染表现隐匿，大多数患者以眼部症状为首发表现。

CMVR为AIDS患者晚期最严重、最常见的眼部并发症[16]，

常发生于CD4+ T淋巴细胞数＜ 50个/μl的患者，可引起进行

性全层视网膜坏死、视神经萎缩，最终导致视力丧失。在

高效抗反转录病毒治疗（highly active antiroviral therapy，
HAART）前约30% AIDS患者可能感染CMV[17]，而广泛应

用HAART后，美国AIDS眼部并发症纵向研究（Longitudinal 

Study of the Ocular Complications of AIDS，LSOCA）报道

CMVR在AIDS患者中发病率为22.1%[18]。CMVR常为双眼发

病[19]，其典型眼底表现为黄白色的病损沿着视网膜血管弓

分布，伴有片状出血、渗出和边缘界面黄白色颗粒，故形

象地称之为“破碎的奶酪撒上番茄酱”[16, 20]，随着病情进展

还可出现血管周围炎，视网膜中央动以及静脉闭塞，病程

晚期表现为视网膜萎缩呈灰色，视网膜血管硬化、狭窄以

及视神经萎缩[21-24]。多数患者病变出现在后极部，但常始

于周边部，平均以24 mm/d的速度向后极部进展[21-22]。眼前

节炎症较轻或不受累[25]。眼底荧光血管造影早期可被视网

膜坏死和出血所覆盖，视网膜血管和血管壁染色后荧光渗

漏逐渐增加。血管造影晚期，病变区出现不同程度的荧光

渗漏[20]。组织学上，CMVR可表现为视网膜全层坏死、水

肿或脱离[16]；病理检查可见视网膜广泛萎缩、坏死，血管

内皮细胞肿胀变性、管腔狭窄闭塞[26]。电子显微镜检可见

CMV[25]。

CMVR发病机制尚不明确，以往研究认为，细胞凋

亡是CMVR患者视网膜细胞丢失的重要原因，而Buggage

等  [27]研究发现视网膜细胞的丢失与细胞凋亡无显著相关

性，其细胞损伤机制尚待去探索。目前研究发现，CMVR

可能与宿主的易感基因有关 [28]。Sezgin等 [28]研究发现，

CCR5+.P1.启动子单倍型可以使欧美及美国非裔AIDS患

者死亡风险增加，且还与非裔美国人视网膜炎进展较快

有关。除此之外，该研究还发现SDF1-3′A基因变异可增加

视网膜脱离的风险[28]。多项研究发现，某些细胞因子及其

相关的信号转导通路可能成为CMVR发病的潜在机制[29-35]。

Ruiz-Cruz等 [29]研究发现CMVR患者的房水和血浆中IP-10浓

度较高。此外，巨噬细胞直接参与CMVR已于近期研究得

到证实[33]。先前也有研究报道CMVR和带状疱疹病毒视网

膜炎患者中房水TNF-α和INF-γ水平升高，并认为这两种细

胞因子通过FasL介导的凋亡可能是其发生视网膜炎和视网

膜持续性破坏的原因[34-35]。

CD4+ T淋巴细胞计数是CMVR的独立危险因素。据美
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国LSOCA报道，CD4+ T淋巴细胞计数＜ 50个/μl是CMVR

发生的重要危险因素（HR = 136，95%CI：30～605，P ＜ 

0.001）[36]。杨娅玲等[37]发现入组CMVR患者CD4+ T淋巴细

胞数量均＜ 200个/µl，且CD4+ T淋巴细胞数量＜ 50个/µl的
CMVR患者占85%，与Nishijima等[7]报道一致。此外，有学

者认为HIV-R可能是CMVR的危险因素。Chen等[14] 发现，对

HIV-R患者长期随访有2例发展为CMVR。HIV-R与CMVR的

相关性尚不明确，需要继续深入研究。

根据典型的临床表现，诊断CMVR并不难。然而，

CMVR症状复杂多样增加了诊断难度。孙挥宇等[38]研究发

现AIDS合并CMVR患者眼底可表现为合并霜枝样视网膜血

管炎等非典型眼底表现。霜枝样视网膜血管炎一般发生在

HAART治疗后，其可能机制为HARRT后免疫重建对CMV

的炎性反应[39]。此外，谭顺等[40]观察到约30% CMVR患者

眼底镜检查可检出“棉绒斑”，同时，也有部分患者仅检

出“棉绒斑”，易误诊为HIV-R。因此，除眼底表现外，

实验室检查也必不可少。以往常用的实验室指标包括CMV 

IgM、CMV IgG和CMV DNA检测。目前相关研究表明，通

过前房穿刺取前房水行CMV聚合酶链式反应（polymerase 

chain reaction，PCR）检测，具有较高的敏感性和特异性，

不仅可作为病原学诊断依据，同时还有助于与其他机会性

感染相鉴别
[41]。环介导等温扩增（loop-mediatedisothermal 

amplification，LAMP）能特异性扩增CMV DNA，并且与单

纯疱疹病毒1型、水痘-带状疱疹病毒、腺病毒、黄曲霉和

金黄色葡萄球菌这5种病原体DNA均无交叉反应，是一种快

速、特异、灵敏的CMVR诊断方法[42]。

关于CMVR治疗在许多文献中均有描述，目前尚无

特效的治疗方法，关键在于早期诊断和特异性抗CMV治

疗。抗CMV和抗HIV是其治疗重点。治疗方法包括口服或

静脉给药以及玻璃体腔植入缓释剂[16]。然而，目前CMVR

治疗仍面临巨大的挑战：一方面，随着治疗时间的延长，

CMV耐药性发生率升高。据报道，在抗反转录病毒治疗

（antiretroviral therapy，ART）早期，CMV耐药发生率为

0.9%，治疗9个月后，耐药率高达25%～30%[16]。另一方

面，ART应用导致患者CD4+ T淋巴细胞数增加，随之免疫

重建炎症综合征的发生率升高[43]。故新的治疗方法尚有待

探讨。

2 .  弓形体性视网膜脉络膜炎（ t o x o p l a s m i c 

Retinochoroditis，TR）：TR是由弓形虫感染引起HIV/

AIDS患者视网膜病变，故又称眼部弓形虫病，在AIDS患

者眼部机会感染中排名第二，发病率为1%～2%[12]。TR

多为双眼发病，病程迁延易复发，Ozgonul等[44]发现其复

发率高达79%，且随着疾病病程的发展，复发间隔时间缩

短。主要临床表现为玻璃体炎和视网膜炎，可出现视网膜

坏死、脱落，若病变发展到黄斑区，则严重影响患者视

力。房水、血液特异性抗体检测以及玻璃体、视网膜活检

有助于诊断[45]。Sugita等[46]建立的“两步PCR法”将可能

成为诊断TR的一种新的PCR技术。目前研究发现乙胺嘧

啶、磺胺嘧啶对TR有效[44]，玻璃体内抗菌药物（克林霉素

和阿奇霉素等）也成为可接受的有效疗法[47-48]。此外，有

研究发现复方新诺明对复发性TR有效[49-50]。

3. 水痘-带状疱疹病毒性视网膜炎：水痘-带状疱疹病

毒（varicella zoster virus，VZV）可在脊髓后根神经节中

长期潜伏，具有嗜皮肤和神经特性，当机体免疫功能降低

时，VZV可复制增殖而致病。HIV/AIDS患者眼部感染VZV

可引起坏死性疱疹病毒性视网膜病变（nacrotizing herpetic 

retinopathy，NHR），其发病率＜ 1%[12]。该病起病急、发

展快、疗效差、预后不良，表现为视物模糊、飞蚊症，随

后视力迅速下降，甚至失明[51]。眼底检查可发现视网膜上

黄白色多发病灶，出现视网膜炎、玻璃体炎、闭塞性视网

膜动脉炎典型的“三联征”，伴有严重的眼内炎，可导致

视网膜萎缩，孔源性或牵拉性视网膜脱离[51-52]。因NHR病

情凶险，故快速而准确的诊断、及时而合理的治疗对挽救

患者的视力和生命具有重要意义。因血清或房水抗体检测

敏感性和特异性不高、病毒培养难以广泛推行，视网膜活

检和免疫组织化学检测等操作具有高风险和高技术要求，

故而这些检查手段临床应用常常受限。通过PCR手段从房

水、血液中检测VZV DNA，具有方便、快捷、特异性高、

灵敏度强等优点，是目前主要的辅助诊断手段[53-54]。

目前，NHR尚无统一的治疗方案，以全身抗病毒治疗

为基础[51]。近年来有研究发现，玻璃体内膦甲酸盐注射联合

全身抗病毒药治疗可能较单独全身抗病毒治疗更有效[53]。但

关于预防性激光治疗或早期行玻璃体切除来预防视网膜脱

离的效果尚不明确[53]。

4. 梅毒性脉络膜视网膜炎：梅毒属性病范畴，因与

HIV/AIDS患者有共同的传播途径，常表现为HIV/梅毒螺旋

体双重感染。钱芳等[55]研究发现，HIV合并梅毒螺旋体感

染的37例患者中有6例表现出视物模糊、视野缺损、视力

下降、复视，眼部胀痛及眼睑下垂等眼部症状。梅毒螺旋

体感染眼部除脉络膜视网膜炎，还可表现为眼前皮肤丘疹

病变、弥漫性乳头状结膜炎、硬化性结膜炎、间质性角膜

炎、虹膜睫状体炎以及视神经炎等。目前诊断梅毒性脉络

膜视网膜炎尚无统一标准，根据患者眼部临床表现、梅毒

螺旋体感染病史以及梅毒螺旋体抗体检测多可明确诊断。

然而，梅毒性脉络膜视网膜炎症状表现变化多端，且部分

患者血清学检测抗体呈阴性
[56]，误诊率高。目前梅毒性脉

络膜视网膜炎治疗方案仍根据美国CDC建议，青霉素静脉

注射10～14 d[57]，但复发率高。

5. 其他机会感染：HIV/AIDS患者中任何细菌、病

毒、真菌和原虫等均能引起眼部感染。卡氏肺孢子菌
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（Pneumocysis carinii）肺炎是发达国家AIDS患者最常见

的全身机会性感染，自HARRT广泛应用后，其发病率为

2.69/100人/年。卡氏肺孢子菌性脉络膜炎是罕见的AIDS病程

晚期并发症，是患者免疫抑制严重、感染已全身播散的一种

征象，其发病率＜ 1%（5/1 163）[58]。其临床表现独特，多

为视网膜后极部多灶性、界限清楚的黄色至橙色卵形病变，

病情发展缓慢，通常视力损伤少，症状轻，玻璃体炎、血管

炎等少见，治疗后可复发。组织病理学检查脉络膜空泡状嗜

酸性浸润，病变内可发现囊状或新月形囊虫。静脉给予甲氧

苄胺嘧啶/磺胺甲噁唑（TMP/SMZ）及肠外喷他脒可使卡式

肺孢子菌性脉络膜炎病变消退。应用氨苯砜或TMP/SMZ进

行系统性预防治疗可以有效防止复发[8]。

隐球菌感染是HIV神经-眼损害最常见的病因，占54%

（25/46）[58-59]。该病在临床中并不常见，为多发性病灶或者

孤立性病灶[60]。临床表现除脉络膜炎以外，还包括眼睑结

节、结膜肿块、肉芽肿性虹膜炎、虹膜肿块和玻璃体炎等。

典型特征为累及黄斑及玻璃体的弥漫性黄色厚斑块，脉络膜

浸润扩大，形成白色结节（真菌球），可穿透视网膜并播散

至玻璃体腔[60]。其症状表现为视力急剧下降，可在数小时内

发生，可能为视神经受到侵犯所致；也可表现为视力缓慢下

降，可在数周至数月发生，可能是视乳头水肿所致。隐球菌

性脉络膜炎常合并隐球菌性脑膜炎，而严重颅内高压也会

导致严重视力损伤甚至失明[61]。隐球菌性脉络膜炎一经诊

断，必须及时治疗；给予两性霉素B、氟胞嘧啶和氟康唑等

全身抗真菌治疗有效。

（三）罕见肿瘤

HIV/AIDS患者眼部罕见肿瘤主要包括非霍奇金淋巴瘤

（non-Hodgkin’s lymphoma，NHL）和卡波济（Kaposi）肉

瘤。眼部NHL多起源于B淋巴细胞，多由EB病毒感染引起，

其导致的周围性视力下降发生率仅次于眼弓形虫病[59]。虽

然HARRT的广泛应用，HIV/AIDS患者NHL发生率并未下

降，有报道显示，HIV患者合并NHL的比例从4.4%（113/    

2 597）上升至6.3%（110/1 574）[62]。临床上眼部NHL罕

见，包括原发性、孤立性眼内淋巴瘤以及继发于中枢神经

系统（central nervous system，CNS）或全身其他系统的

淋巴瘤，临床表现多样，包括坏死性视网膜炎、多灶性脉

络膜炎、视网膜血管炎、玻璃体炎以及视网膜下肿块[59]。

视网膜炎、玻璃体炎等患者在抗病毒、抗梅毒螺旋体、

抗弓形虫治疗等无效或者并发CNS症状时，应考虑眼部

NHL[63]，其玻璃体细胞学检查可发现大细胞型恶性淋巴瘤

细胞，视网膜活检可发现视网膜坏死、非典型淋巴细胞浸

润和小血管坏死等，磁共振成像可用于CNS和全身其他系

统NHL的辅助检查[59, 64]。治疗主要包括化疗和放疗[60]，但

预后较差。

Kaposi肉瘤是与人疱疹病毒-8（human herpes virus-8，

HHV-8）感染有关的多病灶、多系统的全身疾病，多发生

于CD4+ T淋巴细胞＜ 50个/µl患者[65]。Kaposi肉瘤可累及眼

部，单眼或双眼发病，以眼睑、结膜居多，其发生率约为

2%（23/1 163）[58]。眼睑Kaposi肉瘤外观与睑板腺囊肿类

似，呈紫红色肿块，结膜Kaposi肉瘤外观与结膜下出血类

似，呈无痛性红色肿块，病理学检查可确诊[66-67]。Kaposi肉

瘤进展缓慢，可行冷冻、激光、放疗或手术切除。

二、HIV/AIDS相关性眼病诊疗和预防措施

眼球是HIV的储存库之一，有研究在眼泪、角膜、房

水、结膜、玻璃体液、视网膜血管内皮、视网膜脉络膜组织

甚至隐形眼镜中分离出HIV[67]。叶俊杰等首次在患者房水[68]

和泪液[69]中检测到HIV，且还对长期接受HARRT的患者进行

泪液HIV定量分析，结果发现HIV感染者血液和泪液的病毒

载量并不一致，抗病毒治疗后血浆病毒低于检测下限者其泪

液中仍然可检测到HIV[（5 189 ± 7 263）拷贝/ml）][69]。尽管

泪液中有如此高的病毒载量，但其是否具有传染性尚待进一

步证实。因此，在对HIV/AIDS患者实施眼科检查、治疗操作

或眼部手术时，一定要谨慎处理，以免发生医源性感染。

三、小结

HIV感染传播迅速、病死率高，如何预防HIV感染，

减少并发症和病死率是当今医学界巨大的挑战。AIDS是一

种累及全身多系统的慢性病，随着HIV/AIDS患者例数逐年

增多，其并发眼部疾病例数也相应增多，因此，很有必要

增强传染病专科医生对HIV/AIDS相关眼部疾病的认知和研

究，从而有效控制病情进展，保障患者的视觉功能，预防

其他严重并发症。然而，一般综合医院眼科医生缺乏HIV/

AIDS患者以及其并发眼部疾病的大样本，对这类疾病的长

期观察和分析不足，加之HIV/AIDS患者并发眼部疾病临床

表现千变万化、错综复杂，致病机制多不明确，辅助诊断

手段有限，故常导致误诊、漏诊；而对于大多数传染病专

科医院，虽不缺HIV/AIDS患者，然而眼科发展却滞后，且

AIDS是全身多系统疾病，眼部症状往往不被重视，故导致

此类疾病的诊断和治疗忽视。目前，HIV感染已对人类健

康和社会经济发展造成了严重威胁，重视HIV/AIDS患者

全身和眼部病变的诊断与治疗，最大限度地避免医源性感

染，预防其传播和蔓延，是我国医务工作者肩负的重大责

任。需进一步开展对HIV/AIDS患者眼部病变的相关临床和

基础研究，制定切实可行的科学诊治规范。
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