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摘要
自 ２０１９ 年 岁 末 以 来ꎬ 新 型 冠 状 病 毒 感 染 的 肺 炎
(ＣＯＶＩＤ－１９)疫情在中国武汉快速传播并引起中国和国
际社会的广泛关注ꎮ 目前已有尚未确认的线索认为结膜
可能是新型冠状病毒(ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２)感染的通道之一ꎬ因
此关于 ＣＯＶＩＤ－１９ 感染方式以及 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 是否通过
眼表组织进行传播的问题也成为新的关注点ꎮ 由于目前
尚缺乏 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 在眼部感染的临床观察资料和实验
室研究证据ꎬ因此对引起流行性疾病的病毒引起眼部病变
的部分文献进行回溯和分析则更有助于我们在 ＣＯＶＩＤ－
１９ 疫情防控过程中对眼部及相应的工作环境和器械采取
合理的防护措施ꎮ
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０引言
２０１９ 年岁末中国武汉暴发新型冠状病毒感染的肺炎

(ＣＯＶＩＤ－１９)疫情ꎬ引起了国内外各界的高度关注ꎬ也给
中国的公共卫生防控和临床诊治系统带来巨大挑战ꎮ 目
前流行病学观察表明ꎬＣＯＶＩＤ－１９ 的传播主要有飞沫和接
触传播途径ꎬ也不排除气溶胶传播途径[１]ꎮ 新型冠状病毒
(ＳＡＲＳ－ＣｏＶ － ２) 是一种新的人类感染 β 冠状病毒ꎬ与
２００３ 年发现的严重急性呼吸道综合征 ( ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ
ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬＳＡＲＳ)冠状病毒(ＳＡＲＳ－ＣｏＶ)基因组
同源性高达 ８８％ [２]ꎮ ２０２０－０１－２２ꎬ１ 例全国肺炎专家小组
成员因感染 ＣＯＶＩＤ－１９ 隔离治疗ꎬ回顾感染过程时他提
到ꎬ一个重要的线索为最早出现的症状是结膜炎ꎬ推测可
能是 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 引起ꎬ高度怀疑病毒首先由结膜侵入ꎮ
同时 Ｌａｎｃｅｔ 刊发了通讯文章ꎬ提出 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 有可能
先经结膜引起感染ꎬ因此不能忽视 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 经眼表
进行传播[３]ꎮ 这些信息发布后一些地方市场上的护目镜
迅速脱销ꎮ 但该病例中 ＣＯＶＩＤ－１９ 患者结膜是如何感染
的? 有何临床表现及体征? 结膜炎究竟是ＣＯＶＩＤ－１９的首
发症状还是其伴发症状? ＣＯＶＩＤ－１９ 患者中结膜炎的发
生概率有多大? 这些问题尚未见报道ꎬ更有待今后的病原
学研究和临床观察提供有用证据ꎮ 为了给目前疫情诊治
的医疗人员和广大群众的防控行为提供参考ꎬ本文对一些
病原菌感染引发的暴发性疫情相关文献进行回溯ꎮ
１引起流行性感染的病毒及传染病传播途径

引起流行性感染的病毒主要包括两类ꎬ一类是呼吸道
病毒ꎬ如腺病毒、流行性感冒病毒、呼吸道合胞病毒和冠状
病毒等ꎬ这些病毒均可导致流感样症状、肺炎ꎬ甚至急性呼
吸衰竭[４]ꎮ 另一类是虫媒病毒ꎬ如登革热病毒、西尼罗河
病毒、基孔肯雅热病毒、寨卡病毒和埃博拉病毒ꎬ这些病毒
除导致系统性疾病以外ꎬ也有较多眼部病变的报道[５]ꎮ 传
染病的常见传播途径主要有:(１)经空气传播:如飞沫、飞
沫核和尘埃传播ꎮ (２)经水传播:经饮用水和接触疫水传
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播ꎬ主要为肠道传染病ꎮ (３)经食物传播:主要为肠道传
染病、某些寄生虫病、少数呼吸系统疾病的传播方式ꎮ
(４)接触传播:包括直接接触和间接接触ꎮ (５)虫媒传播:
以节肢动物作为传播媒介ꎬ包括机械携带和生物性传播ꎮ
(６)垂直传播:又称母婴传播ꎬ包括经胎盘传播、上行性传
播和分娩引起的传播ꎮ (７)医源性传播:指医疗及预防工
作中未严格执行规章制度和操作规程人为引起某种传染
病传播[６]ꎮ
２经结膜传播的传染病

主要分为有传染性的结膜炎及全身病毒性传染病引
起的结膜炎ꎬ前者为病原体直接侵犯结膜组织所致ꎬ后者
多为机体对全身病毒的反应或病毒的直接作用ꎬ较为少
见ꎬ且对其结膜囊或泪液中分离出的病毒是否成为传染源
仍有争议ꎮ 传染性结膜炎主要有:(１)病毒性结膜炎:腺
病毒导致的咽结膜热和流行性角膜结膜炎及肠道病毒引
起的出血性结膜炎ꎮ (２)细菌性结膜炎:常见金黄色葡萄
球菌、肺炎链球菌、流感嗜血杆菌等引起的急性卡他性结
膜炎及奈瑟淋球菌性结膜炎ꎮ (３)衣原体性结膜炎:流行
性沙眼、性传播衣原体导致的包涵体结膜炎、性病淋巴肉
芽肿性结膜炎、鹦鹉热性结膜炎[７－８]ꎮ 引起全身病毒性传
染病的结膜炎有 ６ 种: ( １) 甲型流感病毒: ２００４ 年ꎬ
Ｋｏｏｐｍａｎｓ 等[９] 在 Ｌａｎｃｅｔ 报道了荷兰农场暴发性甲型
Ｈ７Ｎ７ 禽流感ꎬ其中有感染症状的 ４５３ 例中ꎬ有 ３４９ 例有结
膜炎表现ꎬ且部分患者结膜样本中可检出 Ａ / Ｈ７ꎻＢｅｌｓｅｒ
等[１０]在 Ｌａｎｃｅｔ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ 中报道ꎬ流感病毒 Ｈ７ 亚型患者常
表现有结膜炎症状ꎬ且证实结膜组织中含有与呼吸道中类
似的病毒受体ꎮ (２)肝炎病毒:国内外均有乙型、丙型肝
炎病毒由患者血液及体液溅入医护人员眼内而感染的医
源性传播的报道[１１－１４]ꎬ其经结膜的感染主要与病毒毒力
和病毒载量有关ꎮ (３)寨卡病毒:２００７ 年太平洋西南部的
雅浦岛暴发的寨卡病毒感染表现为皮疹、关节痛和结膜
炎[１５]ꎮ (４)麻疹病毒:Ｍｏｓｓ[１６] 在 Ｌａｎｃｅｔ 发表的综述中提
到ꎬ麻疹病毒主要通过呼吸道传播ꎬ起病时表现为发热、咳
嗽、鼻炎和结膜炎ꎬ随后出现典型的皮疹ꎮ (５)人类获得
性免疫缺陷病毒 ( ｈｕｍａｎ ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｖｉｒｕｓꎬ ＨＩＶ):
Ｇａｉｎｅｓ 等[１７]的临床观察发现ꎬＨＩＶ 感染患者突发高热后
１~２ｄ 出现结膜炎症状ꎮ (６)布氏杆菌病:Ｇａｌｉńｓｋａ 等[１８]

发现对于大多数人畜共患疾病ꎬ人与牲畜的密切接触可导
致病原由结膜感染人体ꎬ人类布氏杆菌病可通过破损皮
肤、结膜以及食物感染病畜并进行传播ꎮ
３关于流行性传染性呼吸系统疾病伴眼表感染的相关
研究

目前已有严重病毒性呼吸系统或全身疾病伴有结膜
炎的文献发表ꎬ有研究者采用 ＰＣＲ 法在流行性 Ｈ１Ｎ１ 病
毒感染患者结膜涂片中检出 Ｈ１Ｎ１ 病毒ꎬ并证实该病毒在
结膜组织中具有复制能力[１９]ꎮ 另一项研究发现ꎬ眼部暴
露于雾化的 Ｈ５Ｎ１ 减毒活流感病毒疫苗中者可发生呼吸
道感染症状ꎬ并在患者结膜刮片中检出了 Ｈ５Ｎ１ 病毒[２０]ꎮ
新加坡研究者曾在血清学检测阳性的 ３ 例 ＳＡＲＳ 确诊患
者泪液中发现 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ[２１]ꎬ这些研究均提示病毒可能通
过眼睛的感染进行传播ꎬ而另一些引起呼吸道感染性疾病
的病毒ꎬ如人副流感病毒、ＢＫ 病毒及部分 ＨＩＮＩ 病毒感染
者有呼吸道感染症状ꎬ但却未发现眼病[２２]ꎮ 虫媒病毒感
染可导致眼部疾病ꎬ但却未见有呼吸系统疾病ꎮ 因此ꎬ引

起流行性感染性疾病的病毒与肺炎和眼病之间的关联性
及其机制有待进一步研究ꎮ
４ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ与眼传播的研究

人冠状病毒(ＨＣｏＶ)为包膜单链 ＲＮＡ 病毒ꎬ通常导致
轻度上呼吸道感染ꎬ在人类传播的冠状病毒目前已鉴定出
７ 种ꎬ分别是 ＨＣｏＶ － ２２９ｅ、 ＨＣｏＶ － ｏｃ４３、 ＨＣｏＶ － ＨＫＵ１、
ＨＣｏＶ－ＮＬ６３ꎬ这 ４ 种 ＨＣｏＶ 具有高度传染性ꎬ是所有年龄
组呼吸道感染的常见原因ꎮ 与前 ４ 种人类冠状病毒相比ꎬ
２００３ 年首次发现的 ＳＡＲＳ 冠状病毒(ＳＡＲＳ－ＣｏＶ)和 ２０１２
年的中东呼吸综合征病毒(ＭＥＲＳ－ＣｏＶ)以及 ２０１９ 年底的
ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ꎬ可迅速发展为严重疾病甚至死亡[４]ꎮ 国际
病毒分类委员会的冠状病毒研究小组认为 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 与
ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 为同一类冠状病毒ꎬ研究 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 对人类
的侵入和传播的方式在 ＣＯＶＩＤ－１９ 的防控中具有重要借
鉴意义ꎮ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 侵入细胞可能是病毒可与组织中的
人类血管紧张素转换酶 ２(ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｏｇｅｎ ２ꎬＡＣＥＩＩ)受体
结合ꎮ ＡＣＥＩＩ 广泛分布于人体各种组织中ꎬ其中肺毛细血
管内皮细胞的 ＡＣＥ 活性最高[２３－２４]ꎬ暴露于外部环境中的
黏膜细胞ꎬ如呼吸道、消化道、眼表均是潜在的感染途径ꎮ
目前引起 ＣＯＶＩＤ－１９ 的 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 是否经眼表途径传
播尚缺少研究报道ꎬ但 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 是否可经眼途径传播目
前仍有争议ꎮ Ｌｏｏｎ 等[２１]对新加坡的 ３６ 例 ＳＡＲＳ 疑似患者
的泪液行 ＰＣＲ 检测ꎬ其中 ３ 例确诊患者泪液中可检出
ＳＡＲＳ－ＣｏＶꎻＣｈａｎ 等[２５]对 １７ 例 ＳＡＲＳ 确诊患者泪液、结膜
刮片进行病毒核酸检测及病毒培养ꎬ均未发现阳性结果ꎮ
两项研究虽然均采用逆转录 ＰＣＲ 检测进行检测ꎬ但测定
结果不完全相同ꎬ主要有 ３ 个原因ꎮ (１) ＰＣＲ 引物不同:
Ｌｏｏｎ 等[２１]用了两组 ＰＣＲ 引物ꎬ阳性结果的判定标准为两
组引物均为阳性ꎬ或者其中一组引物的结果阳性时重新提
取 ＲＮＡꎬ二轮检测两组引物均为阳性或一组引物阳性且
该患者的另一种体液样本(粪便、鼻呼气产物) ＰＣＲ 结果
阳性ꎻ而 Ｃｈａｎ 等[２５]的研究中只用一组 ＰＣＲ 引物ꎮ (２)泪
液采集的时间不同:Ｌｏｏｎ 等[２１] 的研究中 ３ 例阳性患者检
测样本均于发病 ９ｄ 内采集ꎬ而 Ｃｈａｎ 等[２５] 的研究中泪液
采集时间分别为第 １ｗｋ ６ 例、第 ２ｗｋ ８ 例、第 ３ｗｋ ３ 例ꎮ
(３)逆转录 ＰＣＲ 方法特异性强但灵敏性不够高ꎬ可能存在
假阴性结果ꎮ 此外崔巍等[２６] 采用 ＥＬＩＳＡ 法测定 １８ 例
ＳＡＲＳ 确诊患者泪液中 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 特异性抗体 ＩｇＭ、ＩｇＧꎬ
检测结果均为阴性ꎮ 马淮健等[２７]采用病例对照研究回顾
性分析了 ５ 所医院 ４７ 例医务人员感染 ＳＡＲＳ 的相关危险
因素ꎬ发现戴眼镜、受分泌物喷溅污染、穿防护服与否、从
事现职时间、与患者接触的方式和所戴口罩类型等在院内
感染中起到重要作用ꎬ该研究还认为眼结膜感染也是一条
非常重要的感染途径ꎬ在 ＳＡＲＳ 流行早期临床防护手段尚
未完善的情况下ꎬ戴或不戴眼镜者中眼结膜感染存在明显
差异ꎬ因此在呼吸道防护的前提下ꎬ防护眼罩的使用不容
忽略ꎮ

尽管大量报道提示引起流行性传染病的病毒可引起
结膜炎ꎬ但也有一些病毒感染者很少或没有眼部疾病ꎬ因
此有多种线索可用于病毒引起的传染性疾病早期眼表炎
症与各种急性结膜炎(３ｗｋ 内)的鉴别诊断[２２]ꎮ
５关注 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２的眼部感染问题

诸多报道及实验研究证实ꎬ引起流行性感染疫情的病
毒可导致眼表组织的感染ꎬ眼睛可能是病毒入侵而产生呼
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吸道或其他器官感染的门户ꎬ或者成为病毒复制的宿主组
织ꎮ 因此在 ＣＯＶＩＤ－１９ 重大疫情面前应引起高度重视ꎬ在
疫情一线进行诊疗工作的医务工作者应避免眼部暴露于
危险环境ꎬ做好眼睛的防护ꎮ 然而ꎬ回答 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 是
否能够首先经眼表进行传播ꎬ以及传播途径ꎬ或眼表炎症
是否由 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 所致等问题还需要大量的临床数据
分析以提供循证证据ꎬ因为迄今为止并未见到 ＣＯＶＩＤ－１９
患者眼表组织中分离出 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的报道ꎬＣＯＶＩＤ－１９
中结膜炎的发生占比多少ꎬ发生结膜炎的时间段ꎬ结膜炎
的表现以及与普通的结膜炎有何不同尚未见详细描述ꎮ
呼吁医务工作者将 ＣＯＶＩＤ－１９ 患者的眼部病史、临床表现
及体征纳入记录项目并快速共享科学信息ꎬ整合来自临床
医生诊疗的、流行病学疫情防控的及病毒研究人员的各种
有用信息ꎬ为患者管理和疫情控制提供实时指导ꎬ为医疗
大数据分析及今后相关疾病的防控提供科学依据ꎬ同时也
有助于减少疫情带来的恐慌等社会负面影响ꎮ
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