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单纯疱疹病毒性角膜炎抗氧化治疗的临床观察
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［摘要］ 目的 探讨更昔洛韦联合依达拉奉对单纯疱疹病毒性角膜炎的临床疗效．方法 选择单纯疱疹病毒

性角膜炎患者 65 例，随机分为对照组和治疗组．对照组采取更昔洛韦治疗，治疗组在此基础上采用依达拉奉治

疗．治疗前及经治疗后分别记录两组溃疡长度、临床疗效、检测两组患者的丙二醛 （MDA）、超氧化物歧化酶

（SOD）、谷胱甘肽 （GSH） ．结果 2 组治疗后溃疡长度 5 d、10 d 较治疗前均差异有统计学意义 （ ＜0.05），治

疗组治疗后 5 d、10 d 较对照组治疗后均有显著好转 （ ＜0.05）；治疗组治疗后较对照组临床疗效有显著升高

（ ＜0.05）；治疗组治疗后 5 d MDA 较治疗前有显著下降且较对照组差异有统计学意义 （ ＜0.05），SOD、GSH 较

治疗前有显著升高 （ ＜0.05）；治疗组治疗后 10 d MDA、 SOD、GSH 较治疗前有显著改善且较对照组差异有统计

学意义 （ ＜0.05） ．结论 采用依达拉奉抗氧化治疗可以改善单纯疱疹病毒性角膜炎患者氧化应激状态，有助于

该类患者早期康复．
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［Abstract］ Objective To study the clinical efficacy of antioxidant therapy using edaravone and ganciclovir

for herpes simplex virus keratitis．Methods 65 patients with herpes simplex virus keratitis were randomly divided

into control and treatment groups . The control group was given ganciclovir treatment， the treatment group was given

edaravone on the basis of ganciclovir. Before treatment and after treatment，the ulcer length and clinical efficacy

were recorded ， malondialdehyde （MDA），superoxide dismutase （SOD） and glutathione （GSH） were also

detected．Results After treatment for 5 days abd 10 days， the length of ulcer was significantly different to that

before treatment （ ＜0.05）， and the symptoms of the treatment group was significantly improved as compared to

the control group （ ＜0.05） . After treatment， the clinical efficacy of treatment group was significantly better than

the control group （ ＜0.05） . After treatment for 5 days， MDA levels in the treatment group were significantly

decreased as compared to before treatment and the control group （ ＜0.05），SOD and GSH were also significantly

higher than before treatment （ ＜0.05） . After treatment for 10days，MDA，SOD and GSH were significantly

improved as compared to before treatment and the control group （ ＜0.05） . Conclusion Edaravone antioxidant

therapy can improve the oxidative stress status of patients with herpes simplex virus and help these patients

rehabilitate early .
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单纯疱疹病毒性角膜炎 （herpes simplex kerat -

titis，HSK） 是由 1 型单纯疱疹病毒引起的感染性

眼病之一，发病率占角膜病的首位[1]．HSV 感染后

多可引起局部免疫反应，导致该病存在难治性及

复发性等特点，特别是随着临床上抗生素和皮质

类固醇的广泛应用，导致该病发病率有明显上升

趋势，若控制不及时多会反复发作而严重危害视

功能[2]．该疾病发病过程中，自由基水平升高可加

剧对角膜损伤，对自由基的清除有助于缓解疾病

进展[3]．笔者对自 2011 年 1 月至 2013 年 6 月就诊

于定州市妇幼保健院眼科的急单纯疱疹病毒性角

膜炎的患者在常规治疗基础上采用依达拉奉联合

治疗，可有效提高治疗的临床疗效，现报告如

下．

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择自 2011 年 1 月至 2013 年 6 月期间到定州

市妇幼保健院就诊的单纯疱疹病毒性角膜炎患者

65 例，年龄 22～57 岁，其中男性 36 例，女性 29

例．所有入选患者入院后均行眼科检查明确诊断，

诊断标准如下： （1） 患眼存在不同程度畏光、流

泪等临床表现； （2） 角膜感觉迟钝且存在典型的

角膜病灶形态 （树枝状或地图状），荧光素染色均

可着色．所有患者入选后随机分为对照组和治疗

组．对照组患者共 31 例，男性 17 例，女性 14 例，

平均年龄为 （39.4±14.2） 岁，治疗组患者共 34

例，其中男性 19 例，女性 15 例，平均年龄为

（40.1±13.5） 岁．两组患者在年龄以及性别比例等

方面差异无统计学意义，具有可比性 （ ＞

0.05） ．

1.2 治疗方案

对照组患者给予 0.15%更昔洛韦眼用凝胶治

疗，每日 4 次，观察组在此治疗基础上加用依达

拉奉 （南京先声东元制药有限公司，批准文号

H20031341） 30 mg 静脉滴注，每日 2 次，30 min

内滴完．2 组患者均接受 10 d 治疗，且在角膜溃疡

后治疗 3 d 后停止治疗．两组患者均不服用其他抗

氧化药物等可能会对实验结果造成影响的药物．

1.3 观察指标

1.3.1 溃疡长度测量 2 组患者分别于治疗前及治

疗后 5 d、10 d 对角膜行荧光素钠染色后测量溃疡

的最大长度，各测量 3 次取平均值．

1.3.2 临床疗效评价 根据患者治疗后的情况将

恢复状态分为治愈、好转和无效 3 个等级．若患

者治疗后角膜刺激症状及角膜溃疡基本消失，荧光

素钠染色阴性则视为治愈；角膜刺激症状较治疗前

减轻显著且角膜溃疡基本愈合，角膜行荧光素钠染

色后着色点少于 5 点位好转；若患者治疗后角膜刺

激症状无改善且角膜溃疡无愈合征象，角膜荧光素

染色阳性则视为无效．

1.3.3 血清氧化应激状态评估 治疗前及治疗后 5

d、10 d 两组患者分别取静脉血 2 mL，静置 30 min

后离心，检测丙二醛 （malondialdehyde，MDA）、

超氧化物歧化酶 （superoxidedismutase，SOD）、谷

胱甘肽 （glutathione，GSH） ．

1.4 统计学方法

应用 SPSS 软件进行统计分析，计量资料均采

用 （x±s） 表示，组间比较采用 检验、方差分析

或秩和检验，计数资料采用 χ2 检验， ＜0.05 为

差异有统计学意义．

2 结果

2.1 2组治疗前后溃疡长度比较

2 组治疗后 5 d、10 d 较治疗前差异有统计学

意义 （ ＜0.05），治疗组治疗后 5 d、10 d 较对照

组治疗后差异有统计学意义 （ ＜0.05），见表 1．

2.2 2组治疗后临床疗效评价

对照组治疗 10 d 后治愈 24 例，好转 4 例，治

愈率为 77.4%， 治疗组治疗后 32 例有效，2 例好

转，治愈率为 94.1%，两组治疗后临床疗效差异有

统计学意义 （ ＜0.05），见表 2．

2.3 2组血清氧化应激状态评估

对照组与观察组治疗前 MDA、SOD、GSH 无

统计学差异 （ ＞0.05） ．对照组治疗后 MDA、

SOD、GSH 虽略有改善但无统计学差异 （ ＞

0.05） ．治疗组治疗后 5dMDA 较治疗前有显著下

降且较对照组差异有统计学意义 （ ＜0.05），

SOD、GSH 较治疗前有显著升高．治疗组治疗后

10 d MDA、 SOD、GSH 较治疗前有显著性改善且

较对照组差异有统计学意义 （ ＜0.05），见表 3．

3 讨论

单纯疱疹病毒性角膜炎症 （herpes simplex

virus，HSK） 是常见、严重的角膜病之一，近年来

随着单纯疱疹病毒播散增多，该类型角膜炎成为目

前最常见角膜病，且抗生素和皮质类固醇的不恰当

使用等因素加剧了发病率上升[4]．由于尚无特效药

物针对 HSV-1 进行治疗，该病容易反复发作，部
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分患者可出现失明等．在 HSV-1 导致角膜炎的病

理生理过程中，多会出现自由基水平升高及活性

氧 （ROS） 损伤[5]，细胞膜脂质过氧化明显增加导

致 MDA 等代谢产物积聚，成为该病发生过程中的

重要环节．目前治疗多采用嘌呤核苷类似物类抗

病毒药物治疗，但存在治疗时间长，效果欠佳等

缺点[6]．依达拉奉等抗氧化剂可有效清除体内自由

基损伤，在单纯疱疹病毒性角膜炎患者中较少使

用.

由本研究可以看出，两组治疗后 5 d、10 d 较

治疗前溃疡长度均有显著改善，治疗组治疗后 5

d、10 d 较对照组治疗后溃疡长度均有统计学意

义．对照组治疗 10 d 后治愈 24 例，好转 4 例，治

愈率为 77.4%， 治疗组治疗后 32 例有效，2 例好

转，治愈率为 94.1%，治疗组较对照组统计学意

义．对照组治疗后 MDA、SOD、GSH 虽略有改善，

但无统计学差异．治疗组治疗后 5dMDA 较治疗前

有显著下降且较对照组有显著差异，SOD、GSH 较

治疗前有显著性升高．治疗组治疗后 10 d MDA、

SOD、GSH 较治疗前有显著性改善且较对照组有统

组 别 n MDA （nmol/mL） SOD （U/L） GSH （mg/mL）

对照组

治疗前 31 32.35±5.47 20.86±4.37 43.76±6.82

治疗后 5 d 31 29.27±4.29 20.75±4.62 44.37±5.73

治疗后 10 d 31 28.48±3.84 22.10±4.23 45.92±6.05

治疗组

治疗前 34 31.41±4.04 20.17±4.25 46.32±7.61

治疗后 5 d 34 19.93±4.23*△ 31.56±5.41* 58.94±8.34*

治疗后 10 d 34 12.57±2. 15△△ 40.68±5.96*△ 76.31±10.17*△

与治疗前比较，* ＜0.05；与对照组比较，△ ＜0.05，△△ ＜0.05.

组 别 n 治疗前 治疗后 5 d 治疗后 10 d

对照组 31 3.08±0.51 1.91±0.29* 0.32±0.05**

治疗组 34 3.12±0.33 1.04±0.21*△ 0.07±0.03△△

表 1 2 组治疗前后溃疡长度比较［mm，（x±s）］
Tab. 1 Comparison of the ulcer length between before and after treatment and between two groups ［mm，（x±s）］

组 别 n 治愈 好转 无效

对照组 31 24 4 3

治疗组 34 32 2 0

表 2 2 组治疗后临床疗效评价

Tab. 2 Comparison of the clinical efficacy after treatment between two groups

表 3 两组氧化应激状态评估

Tab. 3 The oxidative stress status of patients in two groups

与治疗前比较，* ＜0.05；与对照组治疗后 5 d 及治疗后 10 d 比较，△ ＜0.05，△△ ＜0.05.
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计学意义．提示依达拉奉有效清除体内活性氧损

伤，改善氧化 - 还原状态紊乱状态．在 HSK 发病

过程中，1 型 HSV 感染角膜上皮后整合入角膜上皮

细胞的 DNA[7]，并迅速增殖进而导致了上皮细胞变

形坏死，临床多表现为树枝状或者地图状深浅不等

的溃疡 ，是最严重的角膜病变之一[8]．近年来研究

认为，HSV-1 感染可导致角膜局部及体内超氧化物

歧化酶和过氧化氢酶活性明显下降，造成血中自由

基增多，进而可破坏细胞膜的结构，造成细胞功能

障碍，尤其对线粒体能量代谢过程产生严重影响[9]，

引起细胞自溶．依达拉奉在线粒体能量代谢途径中

发挥着重要作用，有助于维持线粒体正常功能状

态，调节细胞功能，进而减少自由基生成并可以有效

的降低体内氧化应激水平，中和过多的活性氧，进而

阻断氧化应激在HSK的发生、发展中的致病作用[10]．

因此，在抗病毒药物治疗的基础上加用依达拉奉清

除自由基，有助于患者角膜溃疡的早期恢复.

综上所述，采用依达拉奉联合更昔洛韦治疗单

纯疱疹性角膜炎，可以改善患者体内氧化应激状



高于仅有一次 TP 的患者，二者比较有显著性差异

（ ＜0.05） ．说明与只有一次 TP 患者相比，两次

及以上的 TP 患者 CT、UU、HCMV 检出率明显增

高，进一步提示女性生殖道 CT、UU、HCMV 感染

与 TP 的发生关系密切．TP 患者在排除其他因素的

同时应考虑病原体感染的可能，积极治疗及预防感

染，以免再次 TP 的发生，以期降低异位妊娠的发

病率，提高妇女健康水平，保护生命安全．
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态，阻断自由基在 HSK 发展中的作用，有助于角

膜溃疡的早期恢复并减轻失明的风险，具有良好的

社会效益，值得在临床推广．
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