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摘要
自严重急性呼吸综合征冠状病毒(ＳＡＲＳ－ＣｏＶ)和中东呼
吸综合征冠状病毒(ＭＥＲＳ－ＣｏＶ)感染爆发以来ꎬ冠状病毒
病原体研究和宿主生物鉴定一直是医学界的重要任务ꎮ
２０１９ 年出现的新型冠状病毒(ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２)传染性和致
病能力更强ꎬ迅速引起了全球的关注ꎮ 目前已有临床报道
冠状病毒感染患者可出现以结膜炎为主的眼部感染症状ꎬ
并提出将眼部核酸检测等作为病毒早期鉴定的辅助手段ꎮ
本文综述冠状病毒的眼部感染及其检测相关进展ꎬ以期为
冠状病毒的进一步研究和防护提供参考ꎮ
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０引言
冠状病毒(ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓꎬＣｏＶｓ)隶属冠状病毒科ꎬ包括 α

冠状病毒、β 冠状病毒、γ 冠状病毒和 δ 冠状病毒 ４ 种ꎬ是
一种阳性的单链 ＲＮＡ 病毒ꎬ编码非结构蛋白和结构蛋白ꎬ
包括棘突蛋白(ｓｐｉｋｅꎬＳ)、包膜蛋白(Ｅ)、膜蛋白(Ｍ)和核
衣壳蛋白(Ｎ)ꎬ突变率高于大部分 ＤＮＡ 病毒ꎮ 冠状病毒
能够引起人类和其他哺乳动物、鱼类以及鸟类等多种宿主
产生严重呼吸道、肠道和全身感染ꎮ 人类冠状病毒
(ｈｕｍａｎ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓꎬＨＣｏＶ)是一类可以跨物种屏障进行感
染的病毒ꎬ 在 ２０１９ 年出现的新型冠状病毒 ( ＳＡＲＳ －
ＣｏＶ－２)之前ꎬ已被鉴定的人类冠状病毒有 ６ 种ꎬ包括
ＨＣｏＶ－２２９Ｅ、ＨＣｏＶ－ＯＣ４３、ＨＣｏＶ－ＮＬ６３、ＨＣｏＶ－ＨＫＵ１、严
重急性呼吸综合征冠状病毒(ＳＡＲＳ－ＣｏＶ)和中东呼吸综
合征冠状病毒(ＭＥＲＳ－ＣｏＶ) [１]ꎮ 其具有基因组核苷酸替
换率和重组率高的特征ꎬ每个位点每年约产生 １０－４个核苷
酸替换ꎬ每个复制周期都会出现突变ꎬ被认为是变异最快
的病毒之一[２]ꎮ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的基因组特征与 ＭＥＲＳ－
ＣｏＶ 或 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 明显不同ꎬ有关 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 基因组
对比分析的结果表明ꎬ基因组内的变异性相对较低ꎬ但病
毒群中仍有变异性较高的核苷酸位点ꎬ这对病毒检测结果
产生一定影响[３]ꎮ

由病毒等诱发的呼吸道感染是世界范围内人类最常
见的疾病之一ꎮ 近 ２０ａ 来ꎬ先后出现 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ、ＭＥＲＳ－
ＣｏＶ 以及新近出现的 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 在全球爆发流行ꎬ可
导致的死亡率高达 １０％ ~ ３５％ [２ꎬ４]ꎮ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的感染
率和致死率已严重威胁人类健康ꎬ世界卫生组织已将
ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－ ２ 感染引起的新型冠状病毒肺炎( ＣＯＶＩＤ－
１９)疫情视为国际关注的公共卫生紧急事件[５]ꎮ 自疫情
爆发以来ꎬ临床上相继报道了部分伴有眼部表现的
ＣＯＶＩＤ－１９ 病例ꎬＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 能否引发眼部感染及通过
眼部传播等问题愈发受到关注ꎮ 本文基于眼科相关的文
献报道ꎬ对冠状病毒的眼部感染及其相关检测方面的进展
进行综述ꎬ以期为冠状病毒的进一步研究和防护提供
参考ꎮ
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１人类冠状病毒及其感染表现

人类冠状病毒属于呼吸道病毒ꎬ是导致呼吸道综合征

的病毒之一ꎬ可以引发上呼吸道感染或包括肺炎、毛细支

气管炎在内的下呼吸道感染ꎬ以后者表现更严重[６]ꎮ 呼吸

道病毒通常是通过吸入含有病毒的飞沫、直接或间接接触

外部环境表面上被病毒污染的尘螨而传播的ꎬ长时间暴露

于存在高浓度气溶胶的封闭环境中也存在经气溶胶传播

的可能ꎬ其他潜在传播途径尚待进一步研究ꎮ 进入呼吸道

的病毒通过体液循环可以到达身体的多个部位[７]ꎮ
１.１ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ　 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 病毒是一种新型 β－冠状病

毒ꎬ属于 Ｃ 亚群ꎬ感染人体后能够引起致死性疾病ꎬ其特

点是加剧体内的炎症反应ꎬ使肺部病理性改变更加广

泛[８]ꎮ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 的感染机制主要是由 Ｓ１ 和 Ｓ２ 亚基组

成的糖蛋白介导的ꎬＳ１ 和 Ｓ２ 亚基在病毒膜上形成三聚体

从而发挥作用[９]ꎮ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 感染具有高度传染性ꎬ其临

床特点是使患者出现呼吸困难、干咳等肺部炎症表现和高

热等症状[１０]ꎮ
１.２ ＭＥＲＳ－ＣｏＶ　 ＭＥＲＳ－ＣｏＶ 是 β－冠状病毒 Ｃ 亚群的成

员ꎬ具有高度传染性ꎬ是导致高发病率和高死亡率的呼吸

道感染病毒[１１]ꎮ 流行病学相关报道显示ꎬ骆驼可能是人

类感染 ＭＥＲＳ－ＣｏＶ 的主要来源[４]ꎮ 感染者通常表现为呼

吸系统症状ꎬ典型的临床表现有发热、咳嗽、呼吸急促等ꎬ
严重的可发展至肺部疾病ꎬ疾病的严重程度可以通过气管

抽吸物、痰液、血液或血清中检测到的病毒载量高低来

判断[１２]ꎮ
１.３ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２　 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 属于 β－冠状病毒ꎬ是
近 ２０ａ 内继 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 和 ＭＥＲＳ－ＣｏＶ 后出现的第三种致

病率较高的人类冠状病毒ꎬ自发病以来已经在全球范围内

对人类的健康造成影响[２]ꎮ 感染 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的患者通

常会产生发热、咳嗽、乏力等临床症状ꎬ少数伴有鼻塞、流
泪、咽痛、肌痛和腹泻等症状ꎮ 严重者可能引发急性呼吸

窘迫综合征、急性心脏损伤等并发症ꎬ也有继发多器官衰

竭的可能[１３]ꎮ
１.４ 人类冠状病毒眼部感染及表现 　 暴露在病原体环境

中的黏膜(眼结膜、鼻腔黏膜、口腔黏膜等)是病原体侵入

机体的主要通道ꎬ也是其增殖传播的重要场所ꎮ 从眼部解

剖学来看ꎬ眼表组织暴露于体表ꎬ从而增加了受到病毒等

外界病原体侵袭的机会[１４]ꎮ 泪道系统在眼表组织和呼吸

组织之间充当一个解剖桥梁的角色ꎬ将眼表组织与呼吸系

统联系起来ꎬ而泪液(体液)则成为可能隐藏病毒的载体ꎮ
通过泪道ꎬ眼结膜与鼻腔黏膜相通ꎬ载有病原体的泪液借

此可以进入鼻腔和口腔ꎬ从而引发呼吸系统及全身的感染

表现ꎮ 此外ꎬ眼组织和呼吸道中分布的部分细胞受体存在

与冠状病毒结合的可能ꎬ因此也可能引发病毒的感染[７]ꎮ
冠状病毒所导致的病理学特征存在一定的相似性ꎮ 经呼

吸道感染人体后ꎬ能够造成以弥漫性损伤与细胞炎性渗出

为主的病毒性肺炎ꎬ并不同程度地累及心脏、肝脏等其他

组织[１５]ꎻ呼吸道病毒具有一定的眼部倾向性ꎬ感染人体后

能够导致眼部并发症ꎬ可能引起流行性角膜结膜炎、急性

滤泡性结膜炎或咽结膜热等结膜炎症表现[７]ꎮ 眼部组织

炎性反应和病理变化的程度与机体免疫状态和受病毒损

伤的程度有关ꎮ 最新的恒河猴动物实验结果表明ꎬ结膜接

种的 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 能够通过感染眼结膜引发强烈的结膜

上皮细胞炎性反应ꎬ结膜接种后 １４~２１ｄꎬ恒河猴体内可以

检测到 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的特异性 ＩｇＧ 抗体ꎻ实验通过结膜单

途径接种病毒ꎬ避免了其他途径对 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 能够通

过在眼部结膜组织引起感染这一结果的干扰[１６]ꎮ 临床报

道ꎬＣＯＶＩＤ－１９ 患者中以结膜充血为首发症状的感染者多

表现出结膜充血、畏光流泪、浆液性分泌物增多以及眼干、
瘙痒、异物感和视力模糊等眼部表现[１７]ꎮ 虽然眼部不是

主要的受累器官ꎬ但眼部感染问题仍需要引起重视ꎮ
２冠状病毒检测原理及眼部检测　 传染病的诊断和流行

病学调查方法通常采用检测病原体本身或检测人体为了

抵抗病原体而产生的抗体的方式ꎮ 感染初期ꎬ病原体抗原

含量较低ꎬ免疫功能较弱的患者抗体产生量低ꎬ因而不易

检出[１８]ꎮ 目前检测病原体的核酸序列被广泛采用ꎮ
ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 核酸检测的原理是从基因组中高度保守的

核壳蛋白 Ｎ 基因、Ｅ 基因和开放读码框 １ａ / ｂ(ｏｐｅｎ ｒｅａｄｉｎｇ
ｆｒａｍｅ １ａｂꎬＯＲＦ１ａｂ)中选取 ２ ~ ３ 个作为靶标ꎬ进行特异性

实时荧光逆转录聚合酶链反应 ( ｒｅｖｅｒｓｅ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔａｓｅ －
ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ ｒｅａｃｔｉｏｎꎬＲＴ－ＰＣＲ)ꎬ可以根据情况选择多

重检测同步进行或分步进行检测[１９]ꎮ ＲＴ－ＰＣＲ 是目前常

用的检测呼吸道病毒的技术之一ꎬ灵敏性较高ꎬ可以定量

检测ꎬ被认为是 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 感染诊断的金标准[２０]ꎮ Ｗｕ
等[２１]通过 ＲＴ－ＰＣＲ 技术首次鉴定出 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 全基因

组序列(５－３)依次为 ＯＲＦ１ａｂ、Ｓ、Ｅ、Ｍ 和 Ｎꎮ
目前普遍认为 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的潜伏期为 １ ~ １４ｄꎬ少

数病例潜伏期稍长[１２]ꎮ 在人体内ꎬＳＡＲＳ－ＣｏＶ 病毒载量

通常在感染后的第 １０ｄ 达到峰值ꎬＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 病毒载量

在症状出现后约 ５ ~ ６ｄ 达到高峰ꎻ动物模型研究显示ꎬ
ＭＥＲＳ－ ＣｏＶ 病毒载量大约在病毒感染 ６ｄ 后开始下

降[２２－２４]ꎮ 病毒载量的高低会对病毒的阳性检出率及并发

症的严重程度造成影响ꎬ总体而言ꎬ发病早期病毒载量较

高ꎮ 既往研究表明ꎬ眼部除了和呼吸道组织具有解剖联系

以及细胞受体与病毒相结合的趋向性以外ꎬ眼表的结膜、
巩膜和角膜均能吸收眼部含有病毒的液体ꎬ因此可能具有

较高的病毒载量[７]ꎮ Ｄｅｎｇ 等[１６] 在 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的眼部

感染途径的研究过程中发现ꎬ结膜接种后恒河猴的病毒载

量主要分布在鼻泪腺系统和眼部ꎬ包括泪腺、视神经、结膜

和鼻腔等部位ꎮ 有研究者认为眼部核酸检测可以作为病

毒早期诊断的一种辅助手段[２５]ꎬ泪液等标本采集简单、方
便ꎬ是一种可重复性较高的取材方法ꎮ
２.１经泪液的核酸检测　 泪液是传播病毒的体液之一[２６]ꎮ
既往研究报道ꎬＳＡＲＳ－ＣｏＶ 流行期间进行感染者泪液采集

及泪液核酸检测可以作为早期鉴定病毒的方法[２７]ꎮ Ｘｉａ
等[２０]通过 ＲＴ－ＰＣＲ 技术在结膜炎患者的泪液和结膜分泌

物中检测到 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ꎮ Ｈｕｉ 等[２８]报道ꎬ除了在 ＳＡＲＳ－
ＣｏＶ 感染患者的呼吸道分泌物、尿液、粪便中能检测到

ＳＡＲＳ－ＣｏＶ 以外ꎬ部分患者的泪液 ＲＴ－ＰＣＲ 检测结果也呈

现阳性ꎬ这与 Ｌｏｏｎ 等[２５]和 Ｂｅｌｓｅｒ 等[７]研究报告结果一致ꎮ
Ｌｏｏｎ 等[２５]首次发现可以从感染者的泪液中检测出 ＳＡＲＳ－
ＣｏＶ 的 ＲＮＡꎮ Ｂｅｌｓｅｒ 等[７]通过 ＲＴ－ＰＣＲ 检测在临床采集
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的感染患者的泪液样本ꎬ也检测出了 ＳＡＲＳ－ＣｏＶꎮ 目前ꎬ
利用以泪液为样本的 ＰＣＲ 检测技术已被眼科临床广泛用

于多种病毒的眼部感染诊断[２５]ꎮ
２.２经结膜的核酸检测　 Ｃｈａｎ 等[２６] 进行的前瞻性病例研

究表明ꎬＳＡＲＳ－ＣｏＶ 感染患者的结膜细胞中有检出 ＳＡＲＳ－
ＣｏＶ 的可能ꎮ 随后ꎬｄｅ Ｗｉｔ 等[２４] 在恒河猴模型中发现ꎬ在
感染早期利用 ＲＴ－ＰＣＲ 技术可在结膜中检测到 ＭＥＲＳ－
ＣｏＶ 的 ＲＮＡꎮ Ｚｈａｎｇ 等[２９]最新的一项研究收集了 １０２ 例

ＣＯＶＩＤ－１９ 临床确诊病例ꎬ对其鼻咽拭子和结膜拭子样本

中的 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 进行 ＲＴ－ＰＣＲ 检测ꎬ发现 ７２ 例患者检

测结果呈阳性ꎬ提示具有结膜炎表现的患者结膜囊分泌物

的核酸检测结果可能为 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 阳性ꎮ Ｚｈｏｕ 等[３０]

对 ６７ 例确诊或疑似 ＣＯＶＩＤ－１９ 病例进行了回顾分析ꎬ虽
然临床尚不能肯定 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 可通过结膜途径传播ꎬ
但实验数据显示 ＣＯＶＩＤ－１９ 患者的结膜囊中可以检测到

ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ꎮ
除了 人 类 冠 状 病 毒 之 外ꎬ 猫 冠 状 病 毒 ( ｆｅｌｉｎｅ

ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓꎬ ＦＣｏＶ ) 和 牛 冠 状 病 毒 ( ｂｏｖｉｎｇ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓꎬ
ＢＣｏＶ)等也可以从被感染动物的眼部检出ꎬＦＣｏＶ 在猫房

水中被发现ꎬ而 ＢＣｏＶ 主要通过泪液检测[３１－３２]ꎮ
２.３眼部受体的检测 　 病毒感染主要包括受体结合、Ｓ 糖

蛋白构象变化和内含体组织蛋白酶 Ｌ 蛋白水解三个步

骤[２８]ꎮ 冠状病毒表面的 Ｓ 蛋白在感染过程中起着至关重

要的作用ꎬ通过 Ｓ 蛋白上的 Ｓ１ 亚基与人体内的血管紧张

素转换酶 ２(ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｏｇｅｎ ２ꎬＡＣＥ２)受体结合ꎬ介导宿主

受体的结合与病毒入侵ꎮ ＡＣＥ２ 是一种金属肽酶ꎬ在人体

的多种器官组织中表达ꎮ 孙琰等[３３] 研究表明ꎬ眼角膜和

结膜上也有 ＡＣＥ２ 的表达ꎬ并且结膜上的表达量相对较

高ꎬ具有 ＡＣＥ２ 表达的细胞可能是病毒感染的主要靶细

胞ꎬ通过允许冠状病毒的进入与增殖而导致发病进而传

播ꎬ因此眼表检测 ＡＣＥ２ 阳性表达可能提示存在冠状病毒

感染的风险[３４]ꎮ 目前关于眼部 ＡＣＥ２ 的研究较少ꎬ还有待

进一步深入研究ꎮ
２.４其他　 综合流行病学史、临床表现和影像学表现等考

虑 ＣＯＶＩＤ－１９ 疑似病例ꎬ需要病原学或血清学证据进行确

诊ꎮ 冠状病毒检测样本的采集主要包括咽拭子、鼻拭子、
鼻咽抽取物等上呼吸道标本ꎬ痰液、呼吸道抽取物、支气管

灌洗液等下呼吸道标本以及血液、血清标本等ꎬ其中以下

呼吸道标本的检测较为准确ꎮ 需要注意的是ꎬ各类标本都

应在感染早期采集并且在提取后及时进行检测ꎮ 尽管泪

液等眼部样本具有方便采集的优势ꎬ但可能因病毒浓度或

载量较低而产生低阳性率或假阴性的结果ꎬ对于一些眼部

组织核酸检测显示阴性的结果ꎬ不排除有假阴性的可

能[２５ꎬ ２９]ꎮ 目前部分临床研究虽然已经确定眼部样本具有

检出冠状病毒的可能ꎬ但仍需大量实验研究评估这一途径

的可行性ꎮ
３小结

近 ２０ａ 来ꎬ人类多次遭受冠状病毒带来的人畜共患病

的侵袭ꎬ由于病毒感染初期症状与普通感冒类似ꎬ往往容

易忽视ꎮ 冠状病毒大多传染性较强ꎬ易累及肺部及肾脏等

器官病变ꎬ因而引发广泛关注ꎮ 目前关于冠状病毒与眼部

的研究报道提示其存在眼部感染的可能性ꎬ处于前线工作

的医护人员有必要进行严格的眼部防护ꎬ避免交叉感染ꎮ
此次 ＣＯＶＩＤ－１９ 的流行提示未知的冠状病毒可能会成为

威胁人类健康的潜在因素ꎬ从长远来看其形势仍然很严

峻ꎬ病毒在眼部的生物学特性及其致病机制仍需进一步探

索和研究ꎮ
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ｍｕｌｔｉ － ｅｐｉｔｏｐｅ ｖａｃｃｉｎｅｓ ａｇａｉｎｓｔ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
ｖａｌｉｄａｔｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｕｌｔｉｓｔａｇｅ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｙｎａｍｉｃｓ. Ｊ
Ｂｉｏｍｏｌ Ｓｔｒｕｃｔ Ｄｙｎ ２０１８ꎻ ３７(１６): ４３４５－４３６０
１１ Ｈｕａｎｇ Ｐꎬ Ｗａｎｇ Ｈꎬ Ｃａｏ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒａｐｉｄ ａｎｄ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｓｓａｙ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ＭＥＲＳ－ＣｏＶ. Ｌａｎｃｅｔ ２０２０ꎻ ３９５(１０２２３): ４９７－５０６
１２ Ｃｏｃｋｒｅｌｌ ＡＳꎬ Ｊｏｈｎｓｏｎ ＪＣꎬ Ｍｏｏｒｅ ＩＮꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｓｐｉｋｅ－ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｍｉｄｄｌｅ
Ｅａｓｔ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ (ＭＥＲＳ － ＣｏＶ) ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ ｃｌｏｎｅ
ｅｌｉｃｉｔｓ ｍｉｌｄ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｒｈｅｓｕｓ ｍａｃａｑｕｅｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ
２０１８ꎻ ８(１): １０７２７
１３ Ｈｕａｎｇ Ｃꎬ Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎｆｅｃｔｅｄ
ｗｉｔｈ ２０１９ ｎｏｖｅｌ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ｉｎ Ｗｕｈａｎꎬ Ｃｈｉｎａ. Ｌａｎｃｅｔ ２０２０ꎻ ３９５
(１０２２３): ４９７－５０６
１４ 牛福来ꎬ 库娜娜ꎬ 孙熠. 从 ＳＡＲＳ 冠状病毒探讨新型冠状病毒眼途
径传播的可能机制. 国际眼科杂志 ２０２０ꎻ ２０(４): １－７
１５ Ｘｕ Ｚꎬ Ｓｈｉ Ｌꎬ Ｗａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｏｆ ＣＯＶＩＤ－ １９
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｔｒｅｓｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｌａｎｃｅｔ Ｒｅｓｐｉｒ Ｍｅｄ
２０２０[Ｏｎｌｉｎｅ ａｈｅａｄ ｏｆ ｐｒｉｎｔ]
１６ Ｄｅｎｇ Ｗꎬ Ｂａｏ Ｌꎬ Ｇａｏ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｈｅｓｕｓ ｍａｃａｑｕｅｓ ｃａｎ ｂｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ
ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｗｉｔｈ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ ｖｉａ ｏｃｕｌａｒ １ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｒｏｕｔｅ. ｂｉｏＲｘｉｖ ２０２０
１７ Ｃｈｅｎ Ｌꎬ Ｄｅｎｇ Ｃꎬ Ｃｈｅｎ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｃｕｌａｒ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ５３４ ｃａｓｅｓ ｏｆ ＣＯＶＩＤ－１９ ｉｎ Ｃｈｉｎａ: Ａ ｃｒｏｓｓ－ｓｅｃｔｉｏｎａｌ
ｓｔｕｄｙ. ｍｅｄＲｘｉｖ ２０２０
１８ Ｌｉ Ｚꎬ Ｙｉ Ｙꎬ Ｌｕｏ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ Ａ
Ｒａｐｉｄ ＩｇＭ－ ＩｇＧ Ｃｏｍｂｉｎｅｄ Ａｎｔｉｂｏｄｙ Ｔｅｓｔ ｆｏｒ ＳＡＲＳ － ＣｏＶ － ２ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ. Ｊ Ｍｅｄ Ｖｉｒｏｌ ２０２０[Ｏｎｌｉｎｅ ａｈｅａｄ ｏｆ ｐｒｉｎｔ]
１９ Ｓｏｕｚａ ＬＤＣꎬ Ｂｌａｗｉｄ Ｒꎬ Ｓｉｌｖａ ＪＭＦ. Ｈｕｍａｎ ｖｉｒｏｍｅ ｉｎ ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｘ ａｎｄ
ｔｒａｃｈｅａｌ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ｓａｍｐｌｅｓ. Ｍｅｍ Ｉｎｓｔ Ｏｓｗａｌｄｏ Ｃｒｕｚ ２０１９ꎻ １１４: ｅ１９０１９８
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.５ Ｍａｙ ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



２０ Ｘｉａ Ｊꎬ Ｔｏｎｇ Ｊꎬ Ｌｉｕ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ｉｎ ｔｅａｒｓ ａｎｄ
ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－ ２ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ. Ｊ Ｍｅｄ
Ｖｉｒｏｌ ２０２０[Ｏｎｌｉｎｅ ａｈｅａｄ ｏｆ ｐｒｉｎｔ]
２１ Ｗｕ Ｆꎬ Ｚｈａｏ Ｓꎬ Ｙｕ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｎｅｗ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｈｕｍａｎ
ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ Ｃｈｉｎａ. Ｎａｔｕｒｅ ２０２０ꎻ ５７９(７７９８): ２６５－２６９
２２ Ｔｏ ＫＫꎬ Ｔｓａｎｇ ＯＴꎬ Ｃｈｉｋ－Ｙａｎ Ｙｉｐ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
２０１９ ｎｏｖｅｌ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ｉｎ ｓａｌｉｖａ. Ｃｌｉｎ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ ２０２０[Ｏｎｌｉｎｅ ａｈｅａｄ ｏｆ
ｐｒｉｎｔ]
２３ Ｐａｎ Ｙꎬ Ｚｈａｎｇ Ｄꎬ Ｙａｎｇ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖｉｒａｌ ｌｏａｄ ｏｆ ＳＡＲＳ －ＣｏＶ－ ２ ｉｎ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ. Ｔ Ｌａｎｃｅｔ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ ２０２０[Ｏｎｌｉｎｅ ａｈｅａｄ ｏｆ ｐｒｉｎｔ]
２４ ｄｅ Ｗｉｔ Ｅꎬ Ｒａｓｍｕｓｓｅｎ ＡＬꎬ Ｆａｌｚａｒａｎｏ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｄｄｌｅ Ｅａｓｔ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ (ＭＥＲＳ－ＣｏＶ) ｃａｕｓｅｓ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｌｏｗｅｒ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｔｒａｃｔ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｒｈｅｓｕｓ ｍａｃａｑｕｅｓ. Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ ＵＳＡ ２０１３ꎻ １１０
(４１): １６５９８－１６６０３
２５ Ｌｏｏｎ ＳＣꎬ Ｔｅｏｈ ＳＣＢꎬ Ｏｏｎ ＬＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ｉｎ ｔｅａｒｓ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００４ꎻ ８８(７): ８６１－８６３
２６ Ｃｈａｎ ＷＭꎬ Ｙｕｅｎ ＫＳꎬ Ｆａｎ ＤＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｅａｒｓ ａｎｄ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｓｃｒａｐｉｎｇｓ
ｆｏｒ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＳＡＲＳ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００４ꎻ ８８(７):
９６８－９６９
２７ Ｂｏｎｎ Ｄ. ＳＡＲＳ ｖｉｒｕｓ ｉｎ ｔｅａｒｓ? Ｌａｎｃｅｔ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ ２００４ꎻ ４(８): ４８０

２８ Ｈｕｉ ＤＳＣꎬ Ｚｕｍｌａ Ａ. Ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: Ｈｉｓｔｏｒｉｃａｌꎬ
ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃꎬ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ. Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ Ｃｌｉｎ Ｎｏｒｔｈ Ａｍ ２０１９ꎻ ３３
(４): ８６９－８８９
２９ Ｚｈａｎｇ Ｘꎬ Ｃｈｅｎ Ｘꎬ Ｃｈｅｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ＳＡＲＳ－
ＣｏＶ－ ２ ｉｎ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ: ａ ｓｉｎｇｌｅ － ｃｅｎｔｅｒ ｃｒｏｓｓ － ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ.
ｍｅｄＲｘｉｖ ２０２０
３０ Ｚｈｏｕ Ｙꎬ Ｚｅｎｇ Ｙꎬ Ｔｏｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｉｃ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ａｇａｉｎｓｔ ｔｈｅ
ｉｎｔｅｒｐｅｒｓｏｎａｌ ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｏｆ ２０１９ ｎｏｖｅｌ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａ.
ｍｅｄＲｘｉｖ ２０２０
３１ Ｄｅｃａｒｏ Ｎꎬ Ｅｌｉａ Ｇꎬ Ｃａｍｐｏｌｏ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｏｖｉｎｅ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ
ｕｓｉｎｇ ａ ＴａｑＭａｎ－ｂａｓｅｄ ｒｅａｌ－ｔｉｍｅ ＲＴ－ＰＣＲ ａｓｓａｙ. Ｊ Ｖｉｒｏｌ Ｍｅｔｈｏｄｓ ２００８ꎻ
１５１(２): １６７－１７１
３２ Ｆｅｌｔｅｎ Ｓꎬ Ｈａｒｔｍａｎｎ Ｋ. Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｆｅｌｉｎｅ ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ ｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ: Ａ
ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ ｃｕｒｒｅｎｔ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ. Ｖｉｒｕｓｅｓ ２０１９ꎻ １１(１１): １０６８
３３ 孙琰ꎬ 柳林ꎬ 潘欣ꎬ 等. ＳＡＲＳ－ＣｏＶ Ｓ２４０ 蛋白与眼部 ＡＣＥ２ 受体作
用机制的研究. 国际眼科杂志 ２００６ꎻ ６(４): ７８３－７８６
３４ Ｚｏｕ Ｘꎬ Ｃｈｅｎ Ｋꎬ Ｚｏｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｉｎｇｌｅ－ｃｅｌｌ ＲＮＡ－ｓｅｑ ｄａｔａ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ
ｔｈｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＡＣＥ２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｒｅｖｅａｌｓ ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｒｉｓｋ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｈｕｍａｎ
ｏｒｇａｎｓ ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｔｏ ２０１９－ｎＣｏＶ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ. Ｆｒｏｎｔ Ｍｅｄ ２０２０[Ｅｐｕｂ ａｈｅａｄ
ｏｆ ｐｒｉｎｔ]
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