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Abstract
誗Ocular rosacea is a chronic inflammatory disease that
affects the ocular surface. The clinical manifestations are
blepharitis and Meibomian gland dysfunction, severe
corneal involvement and visual impairment. The study of
the pathogenesis in recent years is believed to be the
result of a combination of risk factors. Its clinical
manifestations lack specificity, but early diagnosis and
standard treatment can significantly improve symptoms
and restore vision. This review focuses on the latest
research progress in ocular rosacea.
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摘要
眼型玫瑰痤疮曾称为眼红斑痤疮,是一种累及眼表的慢
性炎症性疾病。 临床表现为睑缘炎和睑板腺功能障碍,
严重者角膜受累,视力受损。 近年关于发病机制的研究
认为其是多种危险因素共同作用的结果。 临床表现缺乏
特异性,但早期诊断和规范治疗可以明显改善症状,恢复
视力。 本文重点介绍眼型玫瑰痤疮的最新研究进展。
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0 引言
眼型玫瑰痤疮作为一种主要侵犯面部皮肤和眼表的

慢性炎症性疾病,至今未探寻到明确病因[1]。 目前,研究
认为多种因素共同导致的眼睑腺体和血管功能失调是本
病发生的病理生理学基础[2]。 临床表现以睑缘毛细血管
扩张、脓疱、结膜充血为主,常伴面部皮肤持续性红斑、丘
疹脓疱、鼻赘,严重者累及角膜,危害视力[3]。 1864 年,
Arlt 最先观察到玫瑰痤疮患者伴有结膜炎及角膜炎[4]。
眼型玫瑰痤疮是玫瑰痤疮的四种主要类型之一。 眼部表
现与面部皮肤损伤常不一致,缺乏特异性的临床表现和
诊断试验[5]。 本文就近年来眼型玫瑰痤疮的研究进展进
行综述,有利于临床上对该病进行早期诊断并采取有效
的治疗措施。
1 流行病学

眼型玫瑰痤疮发病年龄可从幼儿到老年,Hong 等[6]

报道该病在中年人中更常见。 Spoendlin 等[7]进行的一项
英国流行病学研究表明,患者年龄 30 岁以上多见,发病
高峰期为 40 ~ 59 岁。 儿童和青少年病例数目报道较少,
Oltz 等[8]研究认为是由于儿童皮肤病理损伤经常缺少典
型表现而与其它疾病鉴别困难。 皮肤玫瑰痤疮好发于女
性,鼻赘型玫瑰痤疮在男性中高发,而眼型玫瑰痤疮发病
率无明显性别差异[7]。 所有肤色人种均会患此病,但在
浅肤色高加索人种中更常见。 Browning 等[9] 研究认为,
肤色可能会干扰临床上发现皮肤病理损伤的特征性改
变,尤其容易漏诊深色皮肤患者。 目前缺乏我国眼型玫
瑰痤疮患病率的研究数据[10]。
2 发病机制

眼型玫瑰痤疮的确切发病机制尚不清楚,常因多种
诱发因素综合作用,导致眼睑腺体天然免疫失调和眼表
血管舒缩功能异常[11]。 部分患者有幼年反复发作的麦
粒肿、霰粒肿病史和玫瑰痤疮家族史,提示本病存在一定
的遗传背景[12]。 近年来,关于眼型玫瑰痤疮发病机制的
研究进展主要集中在免疫异常、微生物感染、神经脉管调
节异常等方面。
2. 1 免疫异常摇 眼型玫瑰痤疮眼表炎症形成过程中,天
然免疫的异常激活发挥重要作用。 近年的研究热点为抗
菌肽。 LL-37 是人类表皮抗菌肽的主要水解产物,会被
细菌、真菌和寄生虫感染激活成短片段并持续表达于中
性粒细胞、肥大细胞、巨噬细胞和单核细胞表面,促进肥
大细胞脱颗粒,释放促炎症因子,起到促进炎症和激活免
疫系统的作用[13]。 在眼型玫瑰痤疮患者中,其 mRNA 表
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达水平明显升高[14]。 外界环境刺激包括紫外线、毛囊蠕
形螨感染等,上述诱因主要通过 Toll 样受体 2(TLR2)触
发维生素 D 依赖、内质网应激等途径,直接或间接导致丝
氨酸蛋白酶激肽释放酶 5(KLK5)活性增强,后者加工抗
菌肽使其成为活化形式的 LL-37 短片段,从而促进炎症
反应,诱导新生血管的发生发展,导致眼表毛细血管和淋
巴管明显扩张[15]。 G域磷脂酶 A2 是一种泪腺生理性分
泌的脂肪酶,其在泪液中具有广谱抗革兰氏阳性菌的活
性。 Kari 等[16]研究发现其在眼型玫瑰痤疮患者的泪液
中含量明显减少。
2. 2 微生物感染摇 生理条件下,眼睑毛囊蠕形螨、表皮葡
萄球菌等微生物与人类宿主是共生关系[17]。 近年研究
认为,毛囊蠕形螨与玫瑰痤疮致病的直接因果关系仍然
存在争议[18]。 但眼型玫瑰痤疮患者的皮肤菌群组成与
正常人群存在显著差异,目前尚不清楚这种菌群失调是
触发炎症的原因还是炎症导致局部微环境变化的结果。
Dahl 等[19]研究眼型玫瑰痤疮合并面部皮肤丘疹脓疱型
患者的菌群特征发现,睑缘和脓疱处表皮葡萄球菌生长
密度更高。 而临床上这类患者眼表炎症反应更重,进展
更快,治疗期间更易反复。 尤其是在宿主眼表免疫状态
改变,如长期外用糖皮质激素或免疫抑制剂后,眼睑毛囊
蠕形螨各亚型间的分布和密度发生显著改变,进而通过
天然性免疫或获得性免疫途径加重炎症过程[20]。 另一
种假说认为,毛囊蠕形螨在病理情况下作为致病载体增
殖,促进其它致病微生物(如痤疮丙酸杆菌、表皮葡萄球
菌等)参与炎症反应。 另外,肠道微生物(如幽门螺杆菌
等)也可能参与眼表炎症过程[21]。
2. 3 神经脉管调节异常 摇 眼型玫瑰痤疮经常反复发作,
相关发作诱因包括紫外线暴晒、辛辣饮食、饮酒、冷热刺
激等,提示神经与免疫相关作用参与血管高反应性与炎
症正反馈的加重过程。 近期研究发现,属于瞬时受体电
位家族的辣椒素受体(TRPV1)起着重要作用,其在外界
刺激性因素作用下被激活,释放 P 物质和降钙素基因相
关肽等重要的神经炎性介质[22]。 这些炎性介质不仅能
够产生神经源性免疫反应,导致各种趋化因子和炎症因
子的释放;而且能够触发神经血管调节功能异常,导致睑
缘及结膜毛细血管扩张和渗透性增加。 Pecze 等[23] 研究
发现,与患者健康皮肤表面相比,皮肤损伤处 TRPV1 密
度明显上调。 因眼表神经末梢表面的 TLR2 及蛋白酶激
活相应的 TRPV1,又反过来促进天然免疫的活化,维持并
扩大眼表炎症发展,表现为眼型玫瑰痤疮进展期睑缘的
烧灼感和刺痛感。
2. 4 眼表屏障功能受损摇 眼型瑰痤疮患者眼表屏障的结
构和功能存在明显障碍。 研究发现,眼型玫瑰痤疮患者
常伴随睑板腺功能障碍,导致泪膜破裂时间明显缩短和
干眼症[24]。 研究发现,此类患者面颊部皮肤损伤处角质
层含水量下降,油脂含量减少,经皮水分丢失增加。 皮肤
损伤处乳酸刺激反应的阳性率较正常人大幅提高,敏感
性增高[25]。 导致屏障功能障碍的主要原因是慢性炎症,
其它如慢性光损伤、长期外用皮质类固醇激素等均是重
要的诱发因素[26]。 当眼表屏障功能受损程度超过了自
身修复能力时,将导致眼表炎症继续发展,影响结膜和角
膜上皮细胞。

3 诊断
3. 1 临床表现摇 眼型玫瑰痤疮患者通常双眼受累,但双
眼的严重程度可不相同。 患者眼表临床表现缺乏特异
性,早期无明显不适感或仅有眼红、干涩、眼睑沉重等非
特异性症状。 炎症长期刺激眼表,患者可对不适感出现

耐受[27]。 未经规范治疗炎症会持续加重,直至出现角膜
浸润而影响视力。 眼型玫瑰痤疮患者常伴睑缘炎、睑板
腺功能障碍和干眼,易患麦粒肿和霰粒肿。 角膜浸润往

往出现在睑裂区下 1 / 3,初期表现为孤立的浅表性点状
角膜浸润,随着炎症进展,新生血管会从角膜缘延伸到瞳
孔区,角膜基质层变薄直至角膜穿孔[28]。 眼型玫瑰痤疮

患者常伴面部皮肤损伤,同时合并其它亚型玫瑰痤疮,但
有 20%的眼型玫瑰痤疮患者无面部皮肤损伤症状或先
于面部皮肤损伤出现[5]。 研究表明,眼型玫瑰痤疮的严

重程度常与面部皮肤损伤程度无相关性,但与眼表毛细
血管扩张程度存在显著相关性[29]。 国内皮肤科专家认

为,眼型玫瑰痤疮仅仅是其它三种皮肤亚型的伴随
症状[30]。
3. 2 诊断试验摇 目前,皮肤玫瑰痤疮和眼型玫瑰痤疮均
缺少有助于确诊的临床表现和实验室检查方法。 眼型玫
瑰痤疮患者缺乏特异性血清学指标或阳性体征。 Vieira
等[31]报道,玫瑰痤疮患者泪液和唾液中的糖蛋白性质改

变。 他们发现眼型玫瑰痤疮患者泪液中一种寡聚糖含量
明显增加,今后有希望成为诊断眼型玫瑰痤疮的生物学
指标。
3. 3 诊断标准摇 诊断眼型玫瑰痤疮主要依据病变特征的
临床观察,亚临床症状和未出现皮肤病变的早期诊断较
困难[32]。 眼型玫瑰痤疮与面部玫瑰痤疮相比有其特殊

性,美国玫瑰痤疮专家委员会指南及 2016 年版中国玫瑰
痤疮专家共识均将其单独列为玫瑰痤疮的四种主要类型
之一。 2017 年版美国玫瑰痤疮专家委员会指南中列出
眼型玫瑰痤疮主要体征包括:(1)睑缘毛细血管扩张;
(2)睑裂区结膜充血;(3)角膜铲型浸润;(4)巩膜炎和角
巩膜炎。 非特异性体征包括:(1)睑板腺功能障碍、后睑
缘炎和霰粒肿;(2)结膜炎;(3)睫毛根部袖套状结痂,睑
缘形态不规则和泪液蒸发过强型干眼。 非特异性症状包
括烧灼感、刺痛感、畏光、异物感等。 病变程度依据眼表

的范围分为轻度、轻中度、中重度、重度四个等级。 治疗
方案应结合眼部病变程度和面部皮肤损伤类型进行个性
化治疗[33]。
4 治疗
4. 1 全身应用抗生素摇 除轻度眼型玫瑰痤疮外均需要全
身应用抗生素治疗[33]。 近年研究表明,米诺环素半衰期

长、脂溶性高,易渗透入眼表腺体,泪液中药物浓度高,且
比四环素副作用小,是目前治疗眼型玫瑰痤疮的首选药
物[34]。 起始治疗按照 100mg 每日 1 次的剂量服用 2 ~
4wk,2 ~ 4wk 后减为 50mg 每日 1 次再服用 6 ~ 8wk。
50mg 的抗炎剂量有利于维持眼表腺体微生物菌群的正
常生理平衡。 自 2006 年起,美国食品和药物管理局

(FDA)已批准将多西环素缓释胶囊(40mg)用于玫瑰痤
疮丘疹脓疱型的治疗[35]。 对于不能耐受多西环素副作
用的患者,可以选择阿奇霉素进行全身治疗。 阿奇霉素

8002

国际眼科杂志摇 2018 年 11 月摇 第 18 卷摇 第 11 期摇 摇 http: / / ies. ijo. cn
电话:029鄄82245172摇 摇 85263940摇 摇 电子信箱:IJO. 2000@ 163. com



属于大环内酯类抗生素,除了具有杀菌作用,同样具有免
疫调节作用[36]。
4. 2 局部用药摇 眼型玫瑰痤疮患者原则上禁用皮质固醇
类激素治疗[37]。 使用皮质固醇类激素短期内症状改善
明显,但将进一步破坏皮肤和眼表的生理性屏障功能,干
扰机体自身免疫平衡,导致局部毛细血管扩张,使玫瑰痤
疮反复加重。 眼型玫瑰痤疮患者可用不含防腐剂的人工
泪液改善干眼症状。 重度眼型玫瑰痤疮患者可使用环孢
素 A 抑制炎症介导的角膜免疫反应。 近年研究表明,治
疗青光眼的 琢2肾上腺素受体激动剂溴莫尼定可收缩扩
张毛细血管,缓解玫瑰痤疮患者面部潮红症状,且安全性
已经得到临床验证[38]。
4. 3 激光治疗摇 近年来,脉冲染料激光(PDL)、强脉冲激
光(IPL)和 Dd 颐 YAG 激光被广泛应用于眼型玫瑰痤疮患
者合并面部红斑毛细血管扩张型皮肤损伤的治疗。
Tanghetti 分别采用 PDL(波长 595nm)及 IPL 进行半边脸
的对照试验治疗红斑毛细血管扩张型玫瑰痤疮,经过
1 ~ 2次治疗,患者面部毛细血管扩张的改善率达 50% ~
100% ,是一种快速、有效且安全的治疗方法。 眼型玫瑰
痤疮患者常伴有睑板腺功能障碍,通过强脉冲激光封闭
眼睑扩张的毛细血管,消除炎症,加热睑板腺,杀灭螨虫,
使睑缘及眼附属器的细菌数量下降,起到治疗作用[39]。
但激光治疗眼型玫瑰痤疮的疗效还需要大样本的长期临
床观察。
4. 4 手术治疗摇 重度眼型玫瑰痤疮常引起角膜穿孔,应
在全身应用四环素类抗生素控制睑缘炎症的情况下及时
行角膜板层移植术。 对于合并睑内翻或倒睫的患者应及
时行睑内翻或倒睫矫正术。
4. 5 儿童眼型玫瑰痤疮的治疗摇 儿童眼型玫瑰痤疮的治
疗原则与成人类似,同样需要全身应用抗生素治疗。 儿
童眼型玫瑰痤疮常不伴明显面部症状,早期诊断困难,确
诊时大多已累及角膜,多为重度眼型玫瑰痤疮[40]。 8 岁
以下儿童不能使用四环素类抗生素,可以选择口服阿奇
霉素,每周连续 3d 顿服,持续 4wk,再逐步减量至每 2wk
连续 3d 顿服、每 3wk 连续 3d 顿服和每 4wk 连续 3d
顿服。
5 总结与展望

眼型玫瑰痤疮确切的致病机制还有待深入研究,尤
其是早期阶段的关键致病因素及免疫学机制和蠕形螨等
微生物在发病中的作用,以期为鉴定致病关键靶点,开发
新的生物学诊断指标和治疗药物提供临床依据。 眼型玫
瑰痤疮早期临床表现缺乏特异性和与面部皮肤损伤的不
一致性常导致诊断困难。 不恰当地使用类固醇类激素常
导致疾病复发加重。 眼型玫瑰痤疮应引起眼科和皮肤科
医师的共同关注,进一步加强学科交叉的基础与临床协
同研究是未来的发展方向。
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