葡萄膜炎的常见实验室检查项目与选择
郑日忠
葡萄膜炎是一类常见的自身免疫性眼病，目前我国葡
萄膜炎患者约300—400万，占致盲眼病的第3—10位。
美国因葡萄膜炎致盲的患者约占盲人总数的10％一
15％。由于葡萄膜炎的诊断主要依据临床表现，缺乏特异
的病因学检查方法；所以眼科医生诊断和鉴别诊断疾病、选
择相关实验室检查项目时，常感到非常棘手。鉴于此，我
们对常用的实验室检查项目及其适应证作以阐述、分析。
一、实验室检查目的
临床诊断葡萄膜炎较容易，但若确诊病因学则较困难，
需依据实验室检查结果。实验室检查的目的可归纳为：(1)
排除感染性病因：由于多数葡萄膜炎的首选治疗是局部或全
身使用糖皮质激素，因此排除感染尤显重要，否则糖皮质激
素将加重感染；(2)评价治疗危险性：部分顽固性葡萄膜炎
需用免疫抑制剂治疗，使用前和使用中应检测患者肝、肾功
能和全血细胞计数；(3)确定是否合并全身疾病，了解潜在
疾病、可能并发症及预后，以便早期确诊和早期治疗；(4)明
确感染性病因：病因学诊断决定了感染性葡萄膜炎的特异性
治疗；(5)有助于确诊某些掩饰综合征：视网膜母细胞瘤或
淋巴瘤常以葡萄膜炎首诊，一旦漏诊将危及生命.
二、常见实验室检查方法及其适应证
应依据患者病史、临床表现或高度怀疑某种疾病选择实
验室项目。对于初发性单眼非肉芽肿性前葡萄膜炎，可暂不
考虑实验室检查。对于双眼肉芽肿性葡萄膜炎或复发性葡
萄膜炎，应考虑实验室检查。对于视网膜脉络膜瘢痕，不必
行弓形虫抗体检查，因该期患者病情稳定、无需治疗”。
Bouillet等。报道在诊断葡萄膜炎时，检验和放射检查可提
供77％的有用信息。
1．类风湿因子(rheumatoid factor，RF)：一种自身抗体，
主要用于类风湿性关节炎的诊断，也见于梅毒、类肉瘤病、系
统性红斑狼疮、多发性硬化、干燥综合征和感染性心内膜炎
等疾病，健康人阳性率为3％～5％。幼年型类风湿性关
节炎(juvenile rheumatoid arthritis，JRA)亦称幼年型特发性
(idiopathic，JIA)或慢性(chronic，JCA)关节炎，RF常为阴
性；人类白细胞抗原一B27相关性脊柱关节炎患者的RF也常
为阴性，故又称血清阴性(seronegative)关节炎。
2．抗链“O”：又称抗“O”，是抗链球菌溶血素“O”
(antistreptolysin O，ASO)抗体的简称，既往认为无助于葡萄
膜炎诊断，近年发现可用于链球菌感染后葡萄膜炎的辅助诊
断。链球菌感染后综合征(post-streptococcal syndrome)主
要包括风湿热、反应性关节炎、急性肾小球肾炎及双眼非肉
芽肿性前葡萄膜炎。
3．抗核抗体(antinuclear antibody，ANA)：以细胞核成
分为靶抗原的自身抗体总称，常见于系统性红斑狼疮、JRA、
皮肌炎和干燥综合征；其中抗双链DNA抗体是系统性红斑
狼疮的诊断标准之一。JRA是一种发生于16岁以下患者
的关节炎，分为少关节型(抗核抗体阳性率为75％一85％)、
多关节型(40％～50％)和全身型(10％)。Kotaniemi
等。报道伴有前葡萄膜炎的JRA患者ANA阳性率(66％)
明显高于不伴有眼病的JRA患者(37％)。
4．抗嗜中性粒细胞胞质抗体(anti—neutrophil cytoplasmic
antibody，ANCA)：一种存在于血管炎患者的自身抗体，是血
管炎特异性诊断指标，分为胞质型(cytoplasmic，c—ANCA)和
核周型(perinuclear，p-ANCA)，常见于Wegener肉芽肿病
(88％)、结节性动脉炎、炎性肠病、急性肾小球肾炎、人类免
疫缺陷病毒(human immunodeficiency virus，HIV)感染或慢
性特发性葡萄膜炎(阳性率10％一20％)。该检查适用于
伴有巩膜炎或周边部溃疡性角膜炎的葡萄膜炎患者，不适用
于筛查非血管炎患者。Gordon等报道全葡萄膜炎和前
葡萄膜炎患者p-ANCA阳性率为29％。
5．抗心磷脂抗体(anticardiolipid antibody，ACA)：一组针
对磷脂的自身抗体，与机体凝血系统改变、血栓形成和血小
板减少密切相关，主要见于系统性红斑狼疮、HIV感染、白血
病或原发性抗心磷脂抗体综合征，后者眼部表现为虹膜炎、
巩膜炎、视网膜血管炎、玻璃体炎及视网膜中央动(静)脉阻
塞，也可能与Behcet病的静脉血栓有关。Carbone等o
报道视网膜静脉阻塞患者ACA阳性率24％，葡萄膜炎患者
为9％，健康对照者仅为4％。
6．特异性抗体测定：微生物感染曾是葡萄膜炎的主要病
因，常见致病微生物包括细菌(结核杆菌、麻风杆菌)、病毒
(单纯疱疹病毒、巨细胞病毒、水痘-带状疱疹病毒)、真菌
(组织胞浆菌)、原虫(弓形虫)和螺旋体(梅毒、莱姆病)
等。(1)抗弓形虫抗体：弓形虫病是脉络膜视网膜炎的
常见病因，欧美国家中亚临床弓形虫感染较普遍，健康成人
感染率为30％一50％，甚者达80％一90％，而我国成人感染
率为8％一10％。血清弓形虫抗体对眼弓形虫病的诊断
价值有限，因为抗体阳性仅能提示既往有弓形虫感染。通过
测定眼组织中(房水或玻璃体液)特异抗体与血清抗体比
值，即Goldmann—Witmer系数(coefficient，C)来评价眼部感
染更为准确，C=(房水抗弓形虫IgG／房水总IgG)／(血清抗
弓形虫IgG／血清总IgG)，比值大于2则表明抗体由局部眼
组织产生”。应用聚合酶链反应可快速、敏感及特异地检测
血液或眼内液中的弓形虫抗原。由于眼弓形虫病典型表现
是局灶性、复发性、坏死性视网膜脉络膜炎，因此应筛查视网
膜脉络膜病变，而不是筛查所有葡萄膜炎。(2)抗病毒
抗体：单纯疱疹病毒(herpes simplex virus)和水痘带状疱疹
病毒(varicella zoster virus)可引起前葡萄膜炎和急性视网膜
坏死，巨细胞病毒(cytomegalovirus)可引起艾滋病患者的视
网膜炎。由于从眼组织中难以分离到病毒，因此尚无法确
诊。m清抗体的诊断价值不大，从急性期到恢复期(6周以
上)需有4倍血清效价改变才有临床意义。另外，眼局部抗
体检查也有一定意义。(3)抗莱姆病抗体：莱姆病的病原
体是包柔螺旋体(Borrelia burgdofferi)，眼部表现为角膜炎、
视神经视网膜炎及全葡萄膜炎。血清抗体检查是主要辅助
诊断方法，注意与梅毒有交叉反应，阳性者应同时行梅毒血
清学检查。(4)抗巴尔通体抗体：猫抓病是由巴尔通体
(Bartonella henselae)引起的一种良性肉芽肿性淋巴结病变，
眼部表现为Parinaud眼腺综合征(单侧肉芽肿性结膜炎伴同
侧耳前或颌下淋巴结炎)和视神经视网膜炎(黄斑部呈典型
的星芒状渗出)；偶见于急性前葡萄膜炎或中间部葡萄膜炎，
血清或眼组织液中抗体测定可辅助诊断。(5)梅毒血清
学检查：近年来梅毒性葡萄膜炎呈上升趋势，梅毒常于眼科
首诊，因此应熟悉其临床表现和常见实验室检查项目。性病
实验室试验(venereal disease research laboratory，VDRL)和快
速血浆素试验(rapid plasma reagent，RPR)用于初筛，荧光螺
旋体抗体吸收试验(fluorescent treponemM antibody
absorption，FTA—ABS)和梅毒螺旋体血凝试验(Treponema
pallidum hemagglutination test，TPHA)用于确诊。Baffle和
Flynn发现对所有葡萄膜炎进行筛检的阳性率仅为
4．3％。
7．皮肤试验：包括结核菌素试验、组织胞质菌素试验和
类肉瘤病试验。结核菌素纯化衍生物(purified protein
derivative，PPD)皮肤试验(Mantoux test)不适用于对所有葡
萄膜炎筛检，适用于有肺部症状者、肉芽肿性葡萄膜炎并已
排除类肉瘤病者、对全身糖皮质激素治疗无反应者、慢性虹
膜睫状体炎或脉络膜炎患者。需注意结核病患者中仅有
67％皮肤试验阳性。对于HIV感染者，由于细胞免疫功
能破坏，结核菌素试验常为阴性。对于结核菌素试验阳性的
葡萄膜炎患者，无全身结核病体征时，则较难确定是否为感
染结核所致；试用抗结核药物治疗1—3周后，若炎性反应好
转则支持诊断，并采用全程抗结核治疗。Rosenbaum和
Wemick根据Bayes原理分析，葡萄膜炎合并结核菌素皮
试阳性提示结核感染的概率仅为1％。Behcet病皮肤试验
曾作为Beheet病的诊断标准之一，但敏感性太低，阳性率仅
为10％。类肉瘤病皮肤试验(Kveim test)因抗原不能标
准化，结果不可靠，已渐被淘汰。皮肤试验可引起局部坏
死性反应或加重葡萄膜炎，极度衰弱、免疫功能低下、应用糖
皮质激素或免疫抑制剂的患者可能呈现阴性。
8．人类白细胞抗原(human leucocyte antigen，HLA)：主
要相关疾病包括Beheet病(B51)、类肉瘤病(DR3／DR52)、
伏格特(Vogt)一小柳一原田综合征(DR4／B51／DRw53)、中间部
葡萄膜炎(DR2／DRl5)、急性前葡萄膜炎伴发关节炎(B27)、
JRA(DR8)、交感性眼炎(DR4／DR53／B22)和鸟枪弹样视网
膜脉络膜病变(A29)等。HLA—B27相关性前葡萄膜炎
约占前葡萄膜炎的30％一50％，表现为急性单侧非肉芽肿
性虹膜睫状体炎，多伴有强直性脊柱炎、Reiter综合征、炎性
肠病或银屑病样关节炎。Huhtinen和Karma副发现急性前
葡萄膜炎患者HLA·B27阳性率为71％，其中单侧复发性葡
萄膜炎占79％。HLA-B27阳性提示需检查有无脊柱关节病
变，阴性者应查找其他病因；对慢性前葡萄膜炎或后部葡萄
膜炎无临床意义。
9．影像学检查：x线胸透或胸部CT适用于类肉瘤病、结
核或 Behcet 病。骶髂关节照相适用于HLA—B27相关性
疾病，头部CT显示颅内钙化有助于先天性弓形虫病诊断，
核磁共振检查适用于脱髓鞘疾病、非 Hodgkins 淋巴瘤和神
经性类肉瘤病。B型超声可显示屈光介质混浊时的眼后节
情况，如眼内肿瘤(掩饰综合征)或脉络膜增厚(交感性眼
炎、Vogt一小柳一原田综合征)。超声生物显微镜用于检查葡萄
膜炎患者是否伴有睫状体肿胀、囊肿或睫状膜，对于继发青
光眼患者如果睫状突已萎缩，再行滤过手术则眼球有萎缩的
危险唧。。眼底荧光血管造影和吲哚青绿造影已广泛应用于
后部或全葡萄膜炎的诊断，不再赘述。
10．组织活检：有针对性的活检眼部或全身组织有助于
葡萄膜炎诊断，常选组织包括结膜、泪腺、虹膜、脉络膜视网
膜、肺门或骨髓等。结膜活检适用于类肉瘤病；前房穿刺
采集房水可用于抗厉y抗体测定或进行培养；玻璃体穿刺用
于培养、细胞学检查或抗原／抗体测定，适用于炎性反应、非
Hodgkins 淋巴瘤或淀粉样变性。仅在其他侵入性检查
(如玻璃体穿刺)不能提供有用信息或患者眼病经治疗后仍
持续恶化时采用脉络膜视网膜活检。脑脊液检查适用
于脱髓鞘疾病、非Hod#ins淋巴瘤和Vogt-小柳-原田综合
征。
11．血管紧张素转化酶(angiotensin converting enzyme，
ACE)：主要由肺血管内皮细胞产生，60％～90％的活动性类
肉瘤病患者血清ACE升高，也见于糖尿病、麻风病、甲状腺
功能亢进、肝硬化、淀粉样变性和结核病患者旧o。全身应用
糖皮质激素治疗后，血清ACE可明显下降。
12．血尿常规检查：血尿常规检查对葡萄膜炎诊断价值
不大，嗜酸性粒细胞升高常提示寄生虫感染，白细胞升高提
示细菌感染，淋巴细胞升高提示病毒感染或结核。白细胞计
数、赢红蛋白和血小板计数用于监视免疫抑制剂洽疗的毒副
作用。Marr等报道20．3％的葡萄膜炎患者有非特异性
全血细胞计数改变。部分葡萄膜炎患者的T淋巴细胞群
(CD4、CD8和CD4／CD8比值)也有改变，但结果不一致；因
此对葡萄膜炎的诊断价值尚不明确。HIV感染主要危及
CD4细胞，引起CD4细胞减少和CD4／CD8比值下降，T淋巴
细胞亚群检查适用于HIV感染的诊断和病情观察。
13．免疫复合物：又称抗原抗体复合物，游离于血液或组
织液中者称为循环免疫复合物(circulating immune
complexes，CIC)。CIC升高见于血清病、类风湿性关节炎、
系统性红斑狼疮、慢性活动性肝炎或某些血管炎等。
14．抗视网膜抗体：Kubicka—Trzaska引报道葡萄膜炎患
者血清抗视网膜抗体阳性率为80％，并与CIC水平相关。
Muino等报道自身免疫性葡萄膜炎患者中抗视网膜S抗
原的抗体阳性率为84．4％，而感染性葡萄膜炎患者和对照
组则未测到上述抗体。表明视网膜s抗原在部分类型的葡
萄膜炎发病中发挥一定作用。
15．其他检查：类肉瘤病患者常见血清钙和溶菌酶升高。
红细胞沉降率升高提示为非特异性组织损伤、炎性反应、恶
性肿瘤或贫血等，Marr等报道34．2％的葡萄膜炎患者红
细胞沉降率升高。C反应蛋白是一种急性相蛋白，在刺激后
数小时内急剧升高，主要见于急性炎性反应、恶性肿瘤、手术
损伤或外伤等。血清补体c3、C4成分下降见于系统性红
斑狼疮和感染性心内膜炎”。表1归纳了一些特殊类型的
葡萄膜炎及其推荐选用的实验室检查方法。
表1 特殊类型葡萄膜炎及其实验室检查项目
葡萄膜炎类型                 实验室检查项目
急性特发性前葡萄膜炎         HLA一1t27、类风湿因子
HLA—B27相关性前葡萄膜炎     HLA—B27、类风湿因子、骶髂关节x线
肉芽肿性葡萄膜炎             结核抗体、x线胸透、ACE、梅毒抗体
类风湿性关节炎               类风湿因子
幼年型类风湿性关节炎         抗核抗体、类风湿因子、HLA·DR8
系统性红斑狼疮               抗核抗体C3/C4
干燥综合征                   抗核抗体、红细胞沉降率、类风湿因子
Wegener肉芽肿病              抗嗜中性粒细胞胞浆抗体、x线胸透

结节性多动脉炎               嗜伊红细胞、抗嗜中性粒细胞胞浆抗体
Behcet病                     HLA—B5l、皮肤试验
伏格特(Vogt)一小柳·原田综合征    HLA—DRw53／DR4、B超显示脉络膜增厚
类肉瘤病                     血管紧张素转化酶、x线胸透、组织活检                    
Eales病                     抗核抗体、红细胞沉降率、抗嗜中性粒细胞 胞浆抗体
视网膜血管炎                弓形虫、梅毒、疱疹病毒、类肉瘤病、红细胞 沉降率
中间部葡萄膜炎              莱姆病、弓蛔虫、结核、巴尔通体、ACE、HLA—DRl5
多灶性脉络膜炎              弓形虫、巴尔通体、免疫缺陷病毒
视神经视网膜炎              弓形虫、巴尔通体、梅毒、免疫缺陷病毒、弓蛔虫
急性视网膜坏死              单纯／带状疱疹病毒、巨细胞病毒
三、分析实验结果时的注意事项
1．血清学方法的敏感性和特异性：分析实验结果时应
考虑该方法的敏感性(sensitivity)、特异性(specificity)和阳
性预测值(predictive value)，阳性预测值越高，诊断可靠性就
越高。应用Bayes原理即验后概率(post test probability)也
可评价实验方法。当某种抗体阳性时，还应考虑有无
交叉反应，如莱姆病和梅毒有交叉反应。某种抗体阴性时，
也不能完全排除某种微生物感染的可能，需仔细考虑该方法
的敏感性、有无实验室误差、患者免疫功能是否低下、是否接
受治疗等，如HIV感染可导致结核菌素皮试或弓形虫抗体
阴性。
2．分析血清学实验结果：注意分析抗体的类型和效价，
IgG表示近期感染和既往感染，IgM表示近期感染，IgA表示
黏膜感染，IgE常与过敏反应或寄生虫感染有关。抗体
阳性表明该患者曾有感染，只有4倍抗体效价的变化才具有
诊断意义H1。例如弓形虫感染(IgG)，小于1：16无意义，
1：16～1：256提示既往感染，大于1：256提示近期感染，大于
1：1024提示活动性感染；对于IgM抗体，若儿童测到其即为
活动性感染，而成人大于1：64则是活动性感染。
3．临床诊断：若确诊某种微生物是引起葡萄膜炎的病
因，应在眼组织中证实有该微生物的存在或增殖。由于目前
较难从眼组织中分离到微生物，因此依靠血清学检查结合临
床典型表现进行诊断属于假定性(presumptive)诊断。血清
抗体阳性表明该微生物感染可能与葡萄膜炎相关
(presumptive relation)，也可能是巧合。如果确定是该微生
物感染所致，则必须具备此种微生物感染所特有的眼外症状
和流行病学特征。例如，急性期抗体效价至少4倍升高，眼
局部抗体浓度大于血清抗体或应用特异性治疗后病情好转；
诊断莱姆病需有蜱叮咬史和游走性关节病变，诊断肺结核需
有肺部症状，而获得性弓形虫病常有流感样症状或淋巴结肿
大等¨’⋯。如果缺乏特征性全身症状或体征，仅有眼部表现
和血清抗体阳性(尤其低效价时)，则较难确诊该葡萄膜炎
是某种微生物感染所致。否则，即使血清效价较高，也只能
拟似诊断(presumed diagnosis)，如拟眼组织胞质菌病
(presumed ocular histoplasmosis syndrome)、拟眼弓形虫病
(presumed ocular toxoplasmosis)、拟眼巴尔通体病(presumed
ocular bartoneHosis)等。在阐释阳性结果时，需注意应
符合其形态改变和临床诊断，因为临床表现和对治疗的反应
远较阳性效价重要。
四、结语
葡萄膜炎是一组病因复杂、有潜在致盲性的眼内炎性反
应，多数患者查不到确切致病原因。依据完整的病史资料和
详细眼部检查可诊断该病和发现潜在全身疾病。需在临床
症状、体征提示下选择检查项目，并正确分析检验结果。所
选检查项目应有助于疾病的诊断、治疗、预后、早期发现或预
防全身并发症，避免无针对性的全面实验室筛查，从而浪费实
验室资源和增加患者医疗负担。
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[bookmark: _GoBack]思考选择题(单选)
1．血清阴性脊柱关节病变是指( )
A．抗核抗体阴性B．类风湿因子阴性
D．循环免疫复合物阴性
2．眼部弓形虫病的特征性病变是( )
A．中间部葡萄膜炎B．急性前葡萄膜炎
脉络膜炎D．视神经炎
C．抗链O阴性
C．坏死性视网膜
3．下列哪一项不是确诊眼部微生物感染的必要条件( )
A．血清抗体阳性B．具备此种微生物感染特有的眼外症状
C．眼局部抗体浓度大于血清抗体浓度D．应用特异性治疗
后病情好转
4．表示急性活动期感染的抗体类型是( )
A．IgE B．IgA C．IgM D．IgG
5．与HLA—B27相关性前葡萄膜炎无关的体征是( )
A．急性虹膜睫状体炎B．单眼发病多见C．多伴有强直性
脊柱炎D．慢性虹膜睫状体炎
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