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摘  要 

葡萄膜炎性黄斑水肿(Uveitic Macular Edema, UME)是指由于葡萄膜炎引起的黄斑区视网膜内和/或视

网膜下液体积聚，严重影响视功能。糖皮质激素通过其强大的抗炎效能是UME治疗的基石。本文回顾了

局部、眼周、玻璃体内、脉络膜上腔和全身在内的多种给药途径和糖皮质激素类型及制剂治疗UME的效

果和并发症，以期为临床医生提供科学参考，最终对患者实现疗效和安全的平衡。 
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Abstract 
Uveitic Macular Edema (UME) refers to the accumulation of intraretinal or subretinal fluid in the 
macula region secondary to intraocular inflammation, resulting in significant visual impairment. 
Glucocorticoids, owing to their potent anti-inflammatory activity, remain the cornerstone of UME 
management. This review summarizes the therapeutic efficacy and complications of glucocorticoids 
in the management of UME, including various routes of administration-topical, periocular, intravitreal, 
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suprachoroidal and systemic—as well as different glucocorticoid types and formulations. The aim 
is to provide scientific evidence for clinicians and ultimately achieve an optimal balance between 
therapeutic efficacy and safety for patient. 
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1. 引言 

葡萄膜炎是发生于葡萄膜、视网膜、视网膜血管及玻璃体的炎症性疾病，是重要的致盲眼病。严重

或长期眼内炎症破坏内层和/或外层血–视网膜屏障，导致黄斑视网膜层间和/或视网膜下液体积聚形成葡

萄膜炎性黄斑水肿(Uveitic macular edema, UME)，是葡萄膜炎常见并发症，也是葡萄膜炎患者视功能损害

主要原因之一，约 44%的 UME 患者视力低于 20/60 [1]。在包括前、中、后和全葡萄膜炎的所有解剖类型

患者中，UME 发生率约 6.9%~44.3% [2]-[4]。进一步按照解剖分型来看，来自世界各国 2 级以上，尤其

是 3 级医疗中心的数据表明，UME 在全葡萄膜炎的发生率最高(23.5%~70.0%)，其次为中间葡萄膜炎

(6.28%~60.0%)，后葡萄膜炎(11.5%~56.9%)，前葡萄膜炎最低(0%~9.0%) [1] [3]-[6]。UME 的治疗具有挑

战性，常常反复，且可能对药物反应不佳，是葡萄膜炎治疗中的关注问题。 
糖皮质激素是最强的抗炎药物，通过绑定多种细胞(淋巴细胞，巨噬细胞、多形核白细胞、内皮细胞、

成纤维细胞等)表面糖皮质激素受体转运至细胞核，抑制各种促炎介质(前列腺素、白三烯、血栓素等)、
炎症细胞因子(IL-1、IL-2、IL-6、TNF-α、IFN-γ等)和趋化因子(IL-8、MCP-1)的产生，下调炎症，成为治

疗 UME 的一线药物，可通过局部给药(眼表滴眼液、眼周注射、玻璃体注射和脉络膜上腔注射)或全身给

药(口服或静脉注射)使用。本文总结了各种糖皮质激素通过多种给药途径治疗 UME 的效果及副作用，以

更好的帮助临床医生使用糖皮质激素治疗 UME。 

2. 糖皮质激素滴眼液 

二氟泼尼酯(Difluprednate)是泼尼松龙衍生物，因其分子结构特点，比其它所有类固醇分子对糖皮质

激素受体的亲和力都高，而且对组织的穿透力更强，增强了其抗炎活性。早在 2016 年的病例报告就报道

了 3 例 UME 患者接受二氟泼尼酯滴眼液单药治疗 2~4 周后，UME 完全消退[7]。2017 年，一项纳入 35
眼(27 例患者)的回顾性研究进一步肯定了二氟泼尼酯滴眼液治疗 UME 的效果，但也存在长时间应用后

小部分患者眼压升高的问题[8]。2018 年，一项包含更加详实数据，来自美国加尼福利亚大学葡萄膜炎专

科研究显示：在仅接受 0.05%二氟泼尼酯滴眼液治疗的 43 眼(36 例患者)中，治疗 30 天时，黄斑厚度

(Central Subfield Thickness, CST)下降了 17%，76%的眼 UME 部分消退，48%的眼完全消退；治疗到 90 天

时，CST 下降了 26%，80%的眼 UME 部分消退，69%的眼完全消退。治疗 30 天时，前房活动性炎症(前
房细胞≥1+)的患眼从 33%下降到了 12%，玻璃体活动性炎症(玻璃体混浊≥1+)的患眼从 7%下降到了 2%；

但是治疗到 90 天时，炎症有所反弹，前房活动性炎症的眼比例增加到 26%，玻璃体活动性炎症的患眼增

加到 16%。在并发症方面，治疗初始时，19%的眼需要使用降眼压药物，30 天时增加到 28%，60 天时增
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加到 36%，90 天时增加到 42%，19%的眼在治疗 90 天时出现白内障[9]。因此，二氟泼尼酯滴眼液对治

疗 UME 有明确疗效，但主要用于较轻的 UME。因其使用简单易行，没有全身副作用，可被视为一种可

⾏的首选用药，但长期应用需要密切监测眼内压升高和晶状体混浊等副作用。 

3. 全身性糖皮质激素 

一直以来，口服激素是 UME 的主流治疗方式。有研究通过光学相干断层成像评估了 11 例双眼 UME
患者口服高剂量(1 mg/kg/天)泼尼松黄斑厚度改变，治疗前 329.11 ± 59.12 μm，第 3 天为 291.34 ± 36.9 μm，

第 14 天为 275 ± 17.7 μm，起效迅速[10]。静脉给药可使剂量显著提高，具有更强的消退 UME 的效应。

有研究显示静脉给予严重葡萄膜炎伴发 UME 患者 80~1000 mg/天甲泼尼龙冲击治疗 2~5 天，黄斑厚度由

409.7 ± 168.3 μm (治疗前)降至 275 ± 87.6 μm (治疗后 1 月) [11]。尽管高剂量糖皮质激素使用具有无与伦

比的强大抗炎作用，但是干扰糖、脂、蛋白质代谢，对消化、心血管、骨骼、精神等系统有显著不良影

响。UME 需要长期治疗，只有低于 7.5 mg/天的泼尼松才会明显减少上述系统性副作用的发生，但是这个

剂量往往难以有效控制 UME，因此临床上常常联合帮助激素减量的免疫抑制剂以长期控制 UME [12]。
一项来自美国，英国，澳大利亚的 23 个葡萄膜炎专科于 2005 年发起了比较口服激素 ± 免疫抑制剂和玻

璃体腔内注射 0.59 mg 氟轻松缓释制剂治疗非感染性葡萄膜炎的研究，包含了多个子研究。其中一项子

研究显示随访达 2 年的 53 例使用口服激素 ± 免疫抑制剂系统治疗的 UME 患者中，65%患者 UME 部分

消退，52%患者 UME 完全消退，黄斑厚度下降 109 μm [13]。而同期的另一项子研究显示系统性治疗的

活动炎症患者比例由基线时 75%降至 2 年后 29% [14]。以上研究说明了口服激素作为基础用药联合免疫

抑制剂治疗炎症及炎症并发的黄斑水肿的长期有效性，但复发常见，出现在约 40%的患者[15]。 

4. 眼周糖皮质激素注射 

眼周糖皮质激素注射主要包括：结膜下注射、眶底注射(经眶隔注射)，Tenon 囊下注射和球后注射。

治疗 UME 时注射药物多是曲安奈德(Triamcinolone, TA)，剂量多为 20 或 40 mg。眶底注射是从下睑经皮

肤进针，穿过眶隔，将皮质类固醇药物注射到眶下间隙，是我国临床广泛采用的注射方式[16]。国外报道

最多的是后 Tenon 囊(posterior subtenon, PST)注射，使用硬细针从眼球颞上方刺入结膜和 Tenon 囊，在巩

膜表⾯潜行，沿球壁向后推进，推进过程中，当针尖不可视时，需要同时左右扫动细针，避免细针刺入

巩膜，直到到达眼球后壁接近黄斑的巩膜表层区域[17]。这种方法偶有刺穿球壁的风险，因此有学者将其

改进，使用带套管针刺入结膜和 Tenon 囊，然后将针退出，而只让导管沿球壁向眼球后潜行，此方法比

用细针在球壁潜行更能深入球后壁区域[17]。也有学者在用硬针行 PST 注射时，不将针尖插入过深，而

是保持全程可视化针尖，将药物注射到比常规 PST 注射区域靠前的位置，形成改良的后 PST 注射[16]。
或者直接将药物注射在眼球下方的前 Tenon 囊下，形成前 Tenon 囊下注射[18]。 

研究显示，使用套管的 PST，使用硬细针的 PST 和眶底注射 TA 治疗 UME 患者 12 周时，黄斑厚度

下降分别 43.97%，32.46%和 29.75%，提示使用套管的 PST 注射方式，因药物更加靠近黄斑，治疗效能

最强[17]。药代动力学显示使用套管的 PST 注射维持了显著高的玻璃体内 TA 浓度，但血清的 TA 浓度极

低，远低于正常人体需要的糖皮质激素，提示维持治疗效果的同时对全身的副作用很小[19]。一项研究显

示使用套管 PST 注射 TA 治疗单眼 UME 患者 11 例，黄斑厚度从治疗前 335.78 ± 61.54 μm 降至治疗 6 周

后的 272.53 ± 40.19 μm，UME 缓解明显，但缓解速度和程度都逊色于口服高剂量(1 mg/kg/天)泼尼松[10]。
单次眼周注射 TA1 月时，约半数患者 UME 完全消退，但后期约半数患者复发，复发中位时间约为 20 周，

这意味着相当数量的首次注射不缓解和复发的 UME 患者需要反复注射[20]。另一篇研究报道了单次眼周

注射 TA1 月和 3 月时，葡萄膜炎缓解率分别为 36%和 48%，但 73%的眼会炎症复发，复发中位时间为
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7.6 月[21]。在大于 1 次眼周注射 TA 随访达 1 年的患者中，眼压 ≥ 24 mmHg 的眼为 34%，接受抗青手术

眼为 2.4%，视力因白内障由 20/40 以上降至 20/40 以下的眼为 20.2%，接受白内障手术的眼为 13.8% [22]。 

5. 玻璃体内糖皮质激素注射 

5.1. 玻璃体内曲安奈德注射 

早期的多个回顾性研究表明，单次玻璃体内曲安奈德注射(Intravitreal Triamcinolone Acetonide, IVTA)
能有效改善 UME 并提高视力，剂量多为 4 mg/0.1 ml，UME 持续缓解约 3 个月[23] [24]。试验性研究显

示单次 IVTA 4 mg，在没有接受玻璃体切除的眼半衰期为 18.6 天，推算在眼内可检测到的药物浓度持续

约 3 月，这与临床上观察到 UME 疗效持续时间一致，但在玻璃体切除的眼半衰期仅为 3.2 天[25]。眼压

升高和白内障是常见并发症。难治性 UME 病例需要反复注射，因此 Sallam 回顾了 41 眼(35 例患者)反复

IVTA 治疗 UME 的效能和并发症。这些眼至少注射了两次 4 mg/0.1 ml TA，88%的眼 UME 在首次注射

TA 后平均 5 周(1~14 周)缓解，7 月后全部复发，76%的眼第二次注射后缓解。在反复注射眼中，可以观

察到 UME 和视力的重复改善，且没有观察到对药物的耐受，说明反复 IVTA 治疗 UME 是可行的治疗方

案[26]。一项前瞻性研究还观察了 11 眼(9 例患者)接受单次 IVTA 8 mg/0.2 ml 对玻璃体炎症的影响，结果

显示在注射后长达 5 月的时间内，玻璃体炎症显著低于注射前[27]。但并发症值得关注，所有接受 5 次注

射的患眼均形成了白内障，50%的眼需要使用降眼压的药物，因对眼压明显升高的患者停止继续注射，没

有观察到接受抗青光眼手术的患者[26]。IVTA 可以诱发无菌性眼内炎，多认为跟保存剂有关。TA 结晶

可沉积前房，类似前房积脓，此种情况被诊断为假性眼内炎，不过二者都预后良好。 

5.2. 地塞米松玻璃体内植入剂 

地塞⽶松(Dexamethasone, DEX)是一种合成的，⽐TA 效能更强的糖皮质激素。地塞米松玻璃体内植

入剂(Intravitreal Dexamethasone Implant，IDI；商品名：傲迪适 Ozurdex)是一种眼内缓释制剂，包含以 0.7 
mg DEX。药物在玻璃体和视网膜上的峰值约在注射后 2 月，此后下降，持续约 6 月[28]。由于是缓释制

剂，不同于 TA 在玻璃体切除眼和非切除眼存在明显的半衰期差异，IDI 在动物试验中的玻璃体切除眼和

非切除眼的药代动力学无差异，在临床上治疗玻璃体切除眼和非切除眼的 UME 也没有明显差异[29]。一

个由 18 个国家 46 个研究中心共纳入 229 例非感染性中、后葡萄膜炎患者接受 2 个剂量(0.7 mg 和 0.35 
mg)地塞米松玻璃体内缓释制剂治疗的前瞻性效能和安全性研究显示：在注射后第 8 周为主要研究终点，

0.7 mg、0.35 mg 地塞米松植入组玻璃体浑浊 0 级比例(47%、36%)均显著高于假手术组(12%)，这种差异

维持到了 26 周；两个剂量组的黄斑中心厚度较基线降幅(−99.4 ± 151.8 μm、−91.0 ± 132.8 μm)也显著高于

假手术组(−12.4 ± 123.7 μm)，但是这种差异在 26 周的时候已经消失[30]。一项回顾性研究显示 UME 随

时间变化趋势，在 27 眼(27 例患者)接受 0.7 mg IDI 注射，随访至少 3 个月的患者中，多数患者在注射后

1~2 周，UME 明显缓解。此后所有患眼的 UME 均可观察到缓解，在注射后 1 月时达到最大程度缓解，

黄斑厚度从基线 478.7 μm 降至 278.9 μm，但视力提升在注射后 3 月达到最大程度，可能跟功能恢复晚于

黄斑解剖形态恢复有关[31]。但 85.1%的眼 UME 复发，需要在 6 个月内重复 IDI 注射，复发的平均间隔

时间为 4.6 个月。59.2%要连续(≥3 次)注射。另一纳入 42 眼(34 例患者)，随访时间(19.2 ± 2.2 月)更长的按

需注射 IDI 治疗 UME 的回顾性研究显示，16.6% (7 只眼)出现眼压升高，6 只眼经降眼压药物控制，但仅

1 只眼需手术控制眼压；14.3% (6 只眼)发生明显白内障，需手术摘除[32]。 
为了明确上述眼周及眼内注射糖皮质激素治疗 UME 的效能，一项 26 个中心参与的前瞻性研究被实

施，纳入病例 235 眼(192 例患者)，分别接受眼周(眶底或者 PST)注射 TA (40 mg)、IVTA (4 mg)和 IDI (0.7 
mg)治疗。结果显示 IDI 和 IVTA 在减轻黄斑厚度方面优于眼周注射 TA (8 周时黄斑厚度分别减少 46%、
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39%和 23%)，同时，IDI 效能不劣于 IVTA。但 IDI 和 IVTA 导致眼压 ≥ 24 mmHg 风险是眼周注射 TA 的

2.52 和 1.83 倍[33]。 

5.3. 氟轻松玻璃体内植入剂 

氟轻松是一种中等强度的，合成的氟化糖皮质激素。氟轻松玻璃体内植入剂(Intravitreal Fluocinolone 
Acetonide Implant, IFAI)作为治疗慢性非感染性葡萄膜炎及 UME 的重要手段，代表了眼内药物递送系统

在精准性与长效性方面的重大进展。三类主要商品化制剂 Retisert、Iluvien 和 Yutiq 均基于不可生物降解

的缓释技术，通过持续释放氟轻松以维持眼内抗炎浓度，从而有效控制视网膜炎症。 
Retisert 包含 0.59 mg 氟轻松，需经手术方式植入，并固定在靠近睫状体平坦部的玻璃体内。初始释

放量约为每日 0.6 μg，术后第 1 个月内逐渐降至稳定速率 0.3~0.4 μg/天。Retisert 与口服激素 ± 免疫抑制

剂治疗 UME 相比，尽管在 2 年时，黄斑水肿部分消退率(77% vs. 65%, p = 0.2)和完全消退率(68% vs. 52%, 
p = 0.28)没有统计学差异，但 Retisert 对黄斑厚度的改善更加明显(180 μm vs. 109 μm, p = 0.04) [13]。然

而，由于 Retisert 较高的局部副作用发生率，随访 3 年的研究显示 93%的眼接受了白内障手术，40%的眼

接受抗青光眼手术，20%出现了葡萄膜炎复发[34]。扩展研究观察到 7 年，两组的黄斑水肿缓解率仍然没

有差异，但是炎症在 6~54 个月时均是 Retisert 组控制更好，此后两组相似[35]。且植入时需要较大的巩

膜切口，可能发生视网膜脱离，眼内炎和低眼压，从而限制了 Retisert 的应用，也未能进入中国市场。 
Iluvien 和 Yutiq 分别包含 0.19 和 0.18 mg 氟轻松，使用 25 G 预充氏注射器注射入玻璃体内，操作简

单。两药释药速率为 0.2 μg/天，在 36 个⽉内持续释放氟轻松，效能相似。由于 Iluvien 更早在欧洲上市，

有更多的研究数据。Yutiq 于 2022 年 12 月在中国上市。与 Retisert 相比，Iluvien 和 Yutiq 以更低剂量的

糖皮质激素递送至眼后段，3 年随访的研究显示，释放 0.2 μg/天氟轻松组葡萄膜炎累计复发率显著低于

假手术组(65.5% vs 97.6%)，首次复发中位时间显著延长(657.0 天 vs 70.5 天)；单眼平均复发次数氟轻松

组显著更低(1.7 次 vs 5.3 次)，黄斑水肿发生率更低(13.0% vs 27.3%)；副作用明显比 Retisert 少，73.8%的

眼需要白内障手术，11.9%的眼接受抗青光眼手术[36]。但由于释药量降低，抗炎效果可能被削弱。一项

纳入 26 眼(22 例患者)至少注射过 2 次 Ozurdex 的难治性 UME 回顾性研究显示，这些患者在既往注射

Ozurdex 后 2 个月的黄斑厚度为 253 ± 56 μm，UME 完全消退率为 65.4%。在注射 Iluvien 前的基线黄斑

厚度为 429 ± 112 μm，注射后 Iluvien1 月的黄斑厚度和 UME 完全消退率分别为 307 ± 65 μm，83.3%，3
月为 317 ± 91 μm，83.3%，6 月为 320 ± 86 μm，82.6%，12 月为 321 ± 85 μm，70.8%。其中 6 只眼(23%)
在 1 年内因 UME 控制不佳接受了 Ozurdex 的补救治疗，1 只眼(4.2%)再次接受了 Iluvien [37]。不难看出

Iluvien 对难治性 UME 有明确效果，但效能很可能低于 Ozurdex。另外一篇研究直接比较了 Iluvien 与

Ozurdex 治疗 UME 的效能，肯定了 Ozurdex 的效能超过 Iluvien [38]。 

6. 脉络膜上腔注射曲安奈德 

脉络膜上腔注射曲安奈德(Suprachoroidally injected triamcinolone acetonide, CLS-TA)是新兴的治疗

UME 方式。该技术通过特制的穿刺微针将药物精准递送至巩膜和脉络膜之间的潜在腔隙——脉络膜上腔

(Suprachoroidal Space, SCS)，实现对脉络膜、视网膜等后部结构的药物分布，同时减少前房药物暴露，从

而降低如白内障形成和眼压升高等传统玻璃体内注射糖皮质激素治疗相关的不良反应风险。一项前瞻性

临床研究评价了 CLS-TA 4 mg/0.1 ml 治疗 UME 的效能和安全性。纳入病例 160 眼/160 例患者，在基线

和 12 周时进行 2 次 CLS-TA 4 mg/0.1 ml。结果发现在 24 周时，CLS-TA 组 47%的患者最佳矫正视力提

高大于 3 行，显著优于对照组 16%。CLS-TA 组黄斑厚度较基线减少 153 μm，显著高于对照组减少的 18 
μm，且 2/3 的 CLS-TA 组在基线时存在活动性炎症的患者达到眼内炎症静止[39]。SCS 注射的 TA 将随时
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间代谢，导致 UME 复发，需要再次治疗。因此，上述研究中的大部分病例延长至 48 周观察，CLS-TA 组

因 UME 复发需要再次治疗的平均时间为 257 天，而对照组为 55.5 天，体现了 SCS 给药维持效能可能更

久[40]。此种给药方式的不良时间主要是术后出现的眼痛和短暂的眼压升高，可能跟注射部位有关，但

CLS-TA 组和对照组在 24 周内出现激素相关的眼压升高比例分别为 11.5% vs. 15.6% [39]，48 周内两组的

白内障比例相似，25% vs. 20% [40]，提示 CLS-TA 能减少激素对眼内组织的并发症。我国已经完成 CLS-
TA 治疗 UME 的Ⅲ期临床多中心研究。 

7. 特殊人群治疗 

在儿童患者方面，一项 25 例 5~12 岁患儿的回顾性研究显示，激素、免疫抑制剂和生物制剂均可消

退水肿、提升视力，不同方案预后无明显差异，但儿童眼球发育未成熟、激素性高眼压及白内障风险更

高，且目前缺乏儿童特异性治疗指南，因此需强调低剂量、短疗程、严密随访的个体化原则[41]。青光眼

或高眼压倾向者应规避眼周及全身大剂量激素，PEACHTREE 试验(n = 160，多中心双盲 RCT)证实 CLS-
TA 的眼压升高发生率(11.5%)，显著低于接受玻璃体腔/眼周激素挽救治疗的对照组(27%)，可作为此类患

者的优选方案[39]。不同病因方面，感染性葡萄膜炎必须在足量抗感染(如抗病毒、抗结核)基础上谨慎使

用低剂量短疗程激素，避免长效植入剂。 
根据 GRADE 证据分级标准[42]，对各方案的疗效结论进行证据质量标注与推荐强度分级：

PEACHTREE 试验、POINT 试验及 MUST 试验 7 年随访等高质量 RCT 支持的脉络膜上腔注射 CLS-TA、

玻璃体腔地塞米松植入剂、玻璃体腔曲安奈德及氟轻松植入剂等均为“强推荐”。 
总之，在上述激素治疗 UME 的方式中，控制 UME 的效能由强到弱是眼内注药、眼周注药，眼表给

药，而全身/静脉给药的效能取决于具体剂量。眼内给药相较其它方式更加容易并发白内障和高眼压，而

全身/静脉给药时间越长，越容易发生系统性副作用。目前尚无研究把上述所有方式的激素治疗 UME 的

效能和安全性进行比较。为更好地指导临床引用，可能需要葡萄膜炎专家对上述治疗方式制定临床共识。 
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