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累及双眼持续进展的Stevens-Johnson综合征1例

范薇，钟敬祥，周清

(暨南大学附属第一医院眼科，广州 510630)

[摘　要]	 一名36岁的女性于16年前因静脉滴注“青霉素”引发Stevens-Johnson综合征，出现皮肤剥脱，口、

鼻腔黏膜破损出血，双眼红肿伴分泌物增多等症状，当时经过治疗症状基本缓解。数月后开始反

复出现眼部不适，2010年患者的视力明显下降，眼部疼痛加重，伴畏光流泪。至2016年入暨南大

学附属第一医院时双眼最佳矫正视力仅0.1(右眼)、光感(左眼)，双眼角膜混浊，新生血管长入，

甚至出现睑球粘连。80%的SJS患者可伴有眼部并发症，经过治疗症状缓解后，眼部病变仍可能

继续进展，最终导致视力障碍甚至更严重的后遗症。因此患者病情稳定后仍须随诊，密切关注眼

部、皮肤及黏膜的变化情况。
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One case of Stevens-Johnson syndrome with progressive 
ocular complications
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Abstract A 36-year-old woman developed Stevens-Johnson syndrome 16 years ago due to intravenous infusion of 

“penicillin”. She developed symptoms such as skin exfoliation, oral and nasal mucous damage, redness and 

swelling of the eyes, and increased secretions. The condition was relieved after treatment. A few months later 

she repeated eye discomfort, in 2010 the patient’s visual acuity decreased significantly, eye pain increased 

with photophobia and tears. Her best-corrected visual acuity (BCVA) was only 0.1 for the right eye and light 

perception for the left eye, corneal opacity, angiogenesis, and even the symblepharon were observed when 

admitted to First Affiliated Hospital of Jinan University in 2016. About 80% of Stevens-Johnson syndrome 

patients may be accompanied by ocular complications. Although the ocular symptoms are relieved after 

treatment, eye disease is still likely to progress, eventually leading to visual impairment and even more serious 

sequelae. Therefore, patients with stable condition still need follow-up, and close attention should be paid to the 

changes of the eyes, skin and mucous membranes.
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S t e v e n s - J o h n s o n 综 合 征 ( S t e v e n s - J o h n s o n 
syndrome，SJS)是一种累及皮肤和黏膜的眼皮肤黏膜

综合征，年发病率为每百万人口1.2~6/100万[1]，是

一种严重且潜在致命的疾病。SJS的发病与药物、

感染或恶性肿瘤等多种因素相关，其发病急、病

情 重 ， 眼 部 常 受 累 。 暨 南 大 学 附 属 第 一 医 院 于

2016年8月接诊了1例眼部并发症持续进展的SJS患

者，其临床资料报告如下。

1  病例资料

患者，女性，36岁，于2001年在当地医院静

脉滴注“青霉素”后出现休克，次日面部、颈部

出现红斑丘疹，逐渐形成水疱并发生局部皮肤剥

脱，数日后出现口腔、鼻腔黏膜轻度破损出血，

双眼轻度红肿、分泌物增多，当时眼部症状较轻

未予重视，诊断为“过敏性休克、剥脱性皮炎(药

物过敏性皮炎)”，患者经抢救后予抗过敏、抗感

染等治疗(具体治疗不详)，皮肤损伤有所控制，

眼部症状基本缓解，病情稳定出院。患者出院后

数月开始反复出现双眼红、痛，分泌物增多，视

力逐渐下降，伴鼻塞、流脓涕，曾于多个医院就

诊，用药缓解后未继续治疗，至2010年患者视力

明 显 下 降 ， 眼 部 症 状 加 重 。 2 0 1 3 年 患 者 曾 在 北

京某医院诊断为“干眼症”，予以罗红霉素、红

霉素眼膏及人工泪液等治疗(病历资料缺如)。近  
5 年 来 患 者 眼 部 症 状 反 复 发 作 并 逐 渐 加 重 ， 视 力

进行性下降，遂因“双眼肿痛、畏光流泪，分泌

物多，伴视力下降 1 6 年，加重 5 年余”入住暨南

大学附属第一医院。体格检查：面部及颈部可见

皮损遗留的色素瘢痕(图1)，脊柱四肢无畸形。各

关节活动正常，无关节红肿、强直及杵状指。眼

部检查：0.1(右眼)，光感(左眼)，光定位准确；

眼压：右眼12 mmHg(1 mmHg=0.133 kPa)，左眼

6  m m Hg 。右眼上睑轻度内翻、红肿，眼睑皮肤

粗糙，睑缘变钝，结膜囊较多分泌物，结膜混合

性充血( + )，颞上1 / 2角膜片状白色混浊，新生血

管 由 外 眦 部 长 入 ( 图 2 A ) ，  前 房 深 度 正 常 ， 房 水

清，瞳孔圆，直径约 3  m m ，  对光反应存在，眼

内结构窥不清；左眼上睑内翻倒睫，眼睑皮肤粗

糙，睑缘变钝，内外眦处上下睑结膜粘连，结膜

混合性充血(++)，角膜混浊，  大量新生血管翳长

入(图2 B)，前房及眼内结构无法窥见。双眼角膜

荧光染色阳性  ( 图 3 A ， 3 B) ，实验室检查： W B C 
6.06×10 9/L，RBC 4.5×10 12/L，PLT 211×10 9/L，

HGB 134 g/L，淋巴细胞百分比：28.2%，嗜酸性

粒细胞百分比1.3%，ESR 7 mm/h，超敏C反应蛋

白  2 . 3 7  mg / L (偏高，中度风险1 . 0 ~ 3 . 0 )，循环免

疫复合物浊度C I C  1 1 8 (偏高，参考值8 0 ~ 1 1 0 )，

抗SSA(−)，抗SSB(−)，HL A-B27阴性。胸部CT：

双肺见多个条片状淡薄高密模糊影及散在磨玻璃

影，双上肺尖段见少量条索影，考虑间质性肺炎

并肺气肿(图4)；最终诊断为“  Stevens-Johnson综

合征”，全身予白芍总苷胶囊(免疫抑制剂)、阿

法骨化醇软胶囊(维生素D补充药)、克拉霉素(大

环内酯类抗生素)、乙酰半胱氨酸片(祛痰药)进行

免疫调节及对症治疗，局部予以氟米龙、新泪然

及唯地息滴眼治疗。本病例报告患者已签署知情

同意书。

图1 患者面部及颈部皮肤遗留色素瘢痕

Figure 1 The photograph revealing pigment scars in the face 

and neck skin of the patient
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2  讨论

SJS是一种由免疫复合物介导的眼–皮肤–黏膜

疾病，属于IV-c型迟发性超敏反应[2]。SJS的发病与

多种因素有关，如全身或局部用药、感染和恶性

肿瘤等。虽然有报道由病毒感染(主要是单纯疱疹

病毒)或支原体感染引发的病例，但超过90%的病

例是由药物诱导，主要包括抗生素(磺胺类和β-内

酰胺类等)、非甾体抗炎药、解热镇痛药以及抗癫

痫药(主要是苯妥英和卡马西平) [1,3]。本例患者发

图4 双肺见多个条片状淡薄高密模糊影及散在磨玻璃影

Figure 4 Multiple band-shaped thin and high-density shadow 

and scattered ground glass in bilateral lungs

图2 双眼眼前段照相

Figure 2 Anterior segment eye photograph

(A)右眼上睑轻度内翻、红肿，眼睑皮肤粗糙，睑缘变钝，结膜混合性充血(+)，颞上1/2角膜片状白色混浊，新生血管由

外眦部长入；(B)左眼上睑内翻倒睫，眼睑皮肤粗糙，睑缘变钝，内外眦处上下睑结膜粘连，结膜混合性充血(++)，角膜

混浊， 大量新生血管翳长入。

(A)Right upper eyelid mild varus, swelling, eyelid skin roughness, eyelid margin dull, conjunctival hyperemia (+), superior temporal 

1/2 white opacity, neovascularization; (B) Left eye upper eyelid varus, trichiasis, eyelid skin rough, eyelid margin dull, upper and lower 

conjunctiva adhesion, conjunctival hyperemia (++), corneal opacity, a large number of neovascularization.

图3 双眼角膜荧光素染色

Figure 3 Corneal fluorescein staining

(A)右眼角膜荧光染色(+)；(B)左眼角膜荧光染色(+)。

(A) Right corneal fluorescein staining (+); (B) Left corneal fluorescein staining (+).

A B

A B
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病前有青霉素注射史，用药后出现皮肤、黏膜病

变及相应的眼部症状，表明该患者的发病与β-内酰

胺类药物相关。

SJS病理生理机制尚未完全明确，已有证据[1,4]

显示其与机体对反应性药物代谢中间产物的解毒

能力受损有关，此类产物与某些机体组织形成抗

原复合物导致免疫反应，启动本病发生。最近，

也有研究[5]证明一些HLA主要组织相容性复合体等

位基因与发生该病有关联。SJS组织病理学特征主

要是角质形成细胞凋亡而导致广泛的表皮坏死，

CD8细胞在该过程中充当介体，目前公认的两条导

致凋亡的途径：Fas(CD95，角质形成细胞膜受体)
与其FasL配体(CD95L)的结合以及穿孔素和粒酶B
的释放[6]。

SJS的实验室检查可能会显示非特异性白细胞

增多及嗜酸性粒细胞的增加，部分患者可有血细胞

减少。该例患者病史长达16年，白细胞、嗜酸性粒

细胞及血细胞检测未见明显异常，但超敏C反应蛋

白及循环免疫复合物浊度仍偏高，这可能与该例患

者病情的持续进展相关。CPR升高可反映体内炎症

处于急性活动期或有组织坏死存在；循环免疫复

合物浊度大，则说明其血液中的浓度增加，病情

活动。循环免疫复合物可较长时间游离于血液和其

他体液中，当血管壁通透性增加时，它可随血流沉

积在某些部位，激活补体导致免疫复合物沉积的发

生。免疫复合物的沉积可能是导致间质性肺炎及眼

部症状进行性加重的原因之一。

SJS初期主要表现为急性前驱症状，如发热、

咽痛等，随后皮肤出现红斑或紫癜样皮疹，皮损

最早见于躯干胸骨前区、面部及手掌足趾，皮损

可融合形成大疱、发生表皮剥脱。口腔、眼鼻和

生 殖 器 黏 膜 均 可 出 现 糜 烂 破 溃 ， 严 重 的 病 例 可

出现消化道和呼吸道受损，甚至心、肝、肾的损

害。50%~88%的SJS患者可有急性眼部受累 [7]，初

期主要表现为非特异性的眼表炎症：睑缘红肿、

溃烂；结膜充血、脓性分泌增多、伪膜形成；角

膜水肿及点片状上皮缺损，重者可形成角膜溃疡

或穿孔。35%患者可出现慢性眼部后遗症[8]，主要

特征有眼睑瘢痕化，睑内翻，睑球粘连，角膜新

生血管形成及角膜缘干细胞缺乏等，最终导致视

力丧失。该例患者已致严重的眼部并发症：睑内

翻、睑球粘连、角膜溃疡伴新生血管形成、视力

严重下降(右眼0.1，左眼仅光感)。

S J S病死率约为5 % [ 1 , 3 ]，早期诊断尤为关键。

其诊断要点：1 )大疱样皮肤坏死伴特征性皮肤靶

样病变；2)表皮剥脱面积<30%体表面积 [9]；3)严

重的皮肤黏膜病变，黏膜病变至少累及两个部位

黏膜； 4 ) 突出的急性前驱症状； 5 ) 8 0 % 的患者可

同 时 有 眼 部 症 状 。 S J S 应 受 到 皮 肤 科 、 眼 科 和 口

腔科等各科医生的重视，诊断时需详细询问患者

的病史，特别是相关药物的服用史，不仅要注意

皮肤、眼、黏膜的病变，还要注意全身各系统如

肺 、 肾 及 神 经 系 统 的 变 化 ， 同 其 他 科 室 密 切 合

作，及时会诊，及早诊断，减少病死率。

SJS的治疗首先应去除可疑的病因，及时停用

可疑药物，延迟停药可使病死率上升。及早足量

使用糖皮质激素也是关键，病情稳定激素可逐步

减量，病情迁延反复者酌情用一段时间维持量。

另外，静脉免疫球蛋白注射可选择性阻断角质形

成细胞凋亡。对症支持措施包括：控制体温，保

持气道通畅及水、电解质平衡，减轻疼痛，早期

口 服 营 养 或 肠 外 营 养 等 [ 1 ]。 对 于 S J S 眼 部 损 害 的

治疗，急性期需要保持患者眼部清洁，预防性使

用抗生素，糖皮质激素可以缓解炎症、减少并发

症的发生，人工泪液有利于维持角膜上皮的完整

性，也可局部使用免疫抑制剂。慢性期SJS眼部并

发症患者常发生睑球粘连、角膜新生血管形成、

角 膜 缘 干 细 胞 缺 乏 等 ， 主 要 采 取 手 术 方 式 来 治

疗，比如羊膜移植、角膜缘干细胞移植、角膜移

植等[2]。该例患者主要考虑手术治疗，但术后效果

可能欠佳。

此病严重期约为10 d左右，15~30 d可愈。但

即使治愈后仍可能继续进展，迁延反复，最终导

致视力障碍甚至更严重的后遗症。本例患者初发

病时眼部症状较轻，仅表现为眼红眼痛，分泌增

多等症状，经用药症状缓解后未予以重视，而后

出现病情反复，未进行充分的治疗，导致视力进

行性下降(右眼0.1，左眼仅遗留光感)，眼表病变

逐渐加重(角膜溃疡伴新生血管形成，甚至出现睑

球粘连)。超敏C反应蛋白2.37 mg/L(偏高)，循环

免疫复合物浊度CIC 118(偏高)可能也提示患者的

病情仍在进展中。

因此患者病情稳定、症状缓解后仍须定期复

查，不充分的治疗可能延误病情，导致严重后果。

切勿擅自减量或停用药物，注意观测眼、皮肤、

黏膜的变化情况，必要时复查实验室相关指标(如

循环免疫复合物浊度、C反应蛋白、血沉及血常规

等)，一旦出现病情反复则须及时干预和治疗。
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