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综合疗法治疗睑板腺功能障碍性干眼症疗效观察*
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  摘 要:目的 观察和探讨综合疗法治疗老年睑板腺功能障碍性干眼症(DEMGD)的疗效。方法 选取

2021年1月至2023年1月上海交通大学医学院附属第九人民医院收治的300例DEMGD患者作为研究对象,
采用随机数字表法分为A组和B组,每组各150例,A组给予系统综合疗法治疗,B组给予常规治疗。观察两

组患者治疗前后干眼症各项辅助检查指标,检测结膜上皮细胞中肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细胞介素-1β(IL-
1β)和细胞间黏附分子-1(ICAM-1)水平。结果 两组治疗后眼部症状和辅助检查指标结果均较治疗前有明显

好转,且A组均明显优于B组,差异均有统计学意义(P<0.05);两组治疗后结膜上皮细胞中TNF-α、IL-1β和

ICAM-1水平均明显低于治疗前,且A组均明显低于B组,差异均有统计学意义(P<0.05);A组总有效率明

显高于B组,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 综合疗法治疗DEMGD疗效肯定,安全性高,可以明显缓

解患者眼部不适症状,改善各项辅助检查指标,降低结膜上皮细胞中TNF-α、IL-1β和ICAM-1水平,值得临床

推广应用。
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Abstract:Objective To

 

observe
 

and
 

discuss
 

the
 

effect
 

of
 

comprehensive
 

treatment
 

on
 

dry
 

eye
 

related
 

mei-
bomian

 

gland
 

dysfunction(DEMGD)
 

in
 

the
 

elderly.Methods A
 

total
 

of
 

300
 

patients
 

with
 

DEMGD
 

admitted
 

to
 

the
 

Ninth
 

People's
 

Hospital
 

Affiliated
 

to
 

Shanghai
 

Jiao
 

Tong
 

University
 

School
 

of
 

Medicine
 

from
 

January
 

2021
 

to
 

January
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects,and
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

group
 

A
 

and
 

group
 

B
 

by
 

random
 

number
 

table
 

method,with
 

150
 

cases
 

in
 

each
 

group.Group
 

A
 

was
 

given
 

systemic
 

comprehensive
 

ther-
apy,and

 

group
 

B
 

was
 

given
 

conventional
 

treatment.The
 

auxiliary
 

examination
 

indexes
 

of
 

dry
 

eye
 

were
 

ob-
served

 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

two
 

groups,and
 

the
 

levels
 

of
 

tumor
 

necrosis
 

factor-α
 

(TNF-α),inter-
leukin-1

 

(IL-1)
 

and
 

intercellular
 

adhesion
 

molecule-1
 

(ICAM-1)
 

in
 

conjunctival
 

epithelial
 

cells
 

were
 

detected.
Results After

 

treatment,the
 

ocular
 

symptoms
 

and
 

auxiliary
 

examination
 

results
 

of
 

the
 

2
 

groups
 

were
 

signifi-
cantly

 

improved
 

compared
 

with
 

those
 

before
 

treatment,and
 

those
 

of
 

group
 

A
 

were
 

significantly
 

better
 

than
 

those
 

of
 

group
 

B,with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

TNF-α,IL-1
 

and
 

ICAM-1
 

in
 

conjunctival
 

epithelial
 

cells
 

in
 

the
 

2
 

groups
 

after
 

treatment
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

before
 

treatment,
and

 

those
 

in
 

group
 

A
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

group
 

B,with
 

statistical
 

significance
 

(P<0.05).
The

 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

group
 

A
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

group
 

B,the
 

difference
 

was
 

statistical-
ly

 

significant
 

(P<0.05).Conclusion Combined
 

therapy
 

is
 

effective
 

and
 

safe
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

DEMGD,
which

 

can
 

significantly
 

relieve
 

the
 

eye
 

discomfort
 

symptoms
 

of
 

patients,improve
 

various
 

auxiliary
 

examination
 

indicators,and
 

reduce
 

the
 

levels
 

of
 

TNF-α,IL-1
 

and
 

ICAM-1
 

in
 

conjunctival
 

epithelial
 

cells,and
 

is
 

worthy
 

of
 

clinical
 

promotion
 

and
 

application.
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  随着近年来人们使用电子产品的频率及时间增

加,干眼症(DE)发病率也随之增高,已接近30%,且
随着年龄增长,其干涩、畏光等症状也呈加重趋势。
导致DE的一个主要病因是睑板腺功能障碍(MGD),
MGD表现为睑板腺终末导管阻塞或腺体分泌物改

变,引起泪膜稳定性降低,诱发DE,因此又称为睑板

腺功能 障 碍 性 干 眼 症(DEMGD)[1]。中 老 年 人 是

DEMGD的高发人群,临床症状为眼部干涩并伴有烧

灼感,严重者可影响日常生活[2-3]。针对DEMGD的

治疗一直没有特效手段或药物,大多数干预手段均为

缓解症状,但仍有不少患者症状未得到明显缓解或病

情不断反复。近年来,有了更多的创新治疗方法,如
中医药治疗、物理治疗等综合疗法。为验证综合疗法

的有效性、可能机制及安全性,上海交通大学医学院

附属第九人民医院(以下简称本院)开展了本研究,取
得了一定的效果,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年1月至2023年1月本

院眼科收治并确诊的300例DEMGD患者作为研究

对象。纳入标准:(1)符合文献[4]中的DEMGD诊断

标准,出现睑板腺体缺失,睑板腺或睑缘有开口不正

常的情况,睑板腺分泌物质量改变,睑板腺分泌物增

加,患者感觉到眼内有灼热的感觉或易出现视觉疲

劳、模糊等;(2)配合治疗者;(3)病历资料完整者。排

除标准:(1)合并其他泪道疾病、角结膜化学伤等;(2)
存在眼部手术史者;(3)合并严重神经或精神异常者;
(4)合并严重心、肝、脾及肾等功能障碍者;(5)妊娠及

哺乳期女性。采用随机数字表法将300例DEMGD
患者分为 A 组150例(172眼)和B组150例(176
眼),A组给予系统综合疗法(常规治疗+中医治疗)
治疗,B组接受常规治疗。两组患者年龄、DE等级等

一般资料比较,差异均无统计学意义(P>0.05),具有

可比性。见表1。所有研究对象均知情同意并签署知

情同意书。本研究经本院医学伦理委员会审核通过。
表1  两组患者一般资料比较(x±s或n)

组别 n
年龄

(岁)

患眼(眼)

双眼 单眼

DE等级

Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级

A组 150 58.36±8.51 22 128 25 84 41

B组 150 58.32±8.41 26 124 29 82 39

t/χ2/Z 0.041 0.397 0.370

P 0.967 0.529 0.831

1.2 治疗方法 局部治疗:(1)睑板腺按摩。清理眼

周,热敷2
 

min后双眼向下看,捏起上眼睑轻微外翻,
曝露上眼睑缘,手执无菌玻璃棒推拿睑缘处睑结膜

面,推拿下眼皮,双眼往上看,以无菌玻璃棒轻按睑

缘,清除睑板腺内的脂质,以无菌检测盐水棉球拂去

分泌物。由专业人员完成,每次15
 

min,1次/天。

(2)人工泪液补充。使用人工泪液滴眼,4~6次/天。
(3)眼液护眼。分别采用左氧氟沙星滴眼液(规格为

5
 

mL∶24.4
 

mg)、0.1%普拉洛芬滴眼液和0.05%环

孢素滴眼液滴眼,4~6次/天。(4)部分严重者可进行

泪小点栓塞治疗(图1)。全身治疗:(1)口服西药治

疗,口服维生素C片、维生素B2 片、维生素B1 片、溴
乙新片等。(2)口服中药治疗,口服中药代茶饮处方

为天门冬6
 

g、麦门冬6
 

g、玄参10
 

g、菊花10
 

g、枸杞

15
 

g、决明子10
 

g,存在便秘者加2~4
 

g蜂蜜,阴虚者

加生地10
 

g,气虚者加黄芪10
 

g,痰盛者加瓜蒌10
 

g。
A组进行系统综合疗法(局部治疗+全身治疗)治疗;
B组进行常规治疗(局部治疗+口服西药治疗)。两

组均连续治疗3个月。
1.3 实验室指标检测

1.3.1 辅助指标检测 记录两组患者治疗前后球结

膜充血及结膜囊、角膜表面黏附脱落上皮碎屑情况,
以及泪河宽度、泪膜破裂时间(BUT)、荧光素染色、
Schirmer

 

Ⅰ试验(图2)、眼部印迹细胞检查(CIC)。

图1  泪小点栓塞治疗

图2  Schirmer
 

Ⅰ试验

1.3.2 结膜上皮细胞中肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白
细胞介素-1β(IL-1β)和细胞间黏附分子-1(ICAM-1)
检测 治疗前后以4

 

mm×3
 

mm的消毒乙酸纤维素

薄膜纸条轻置于患者颞侧球结膜表面,以玻璃棒轻压

取出,浸 泡 在 5
 

mL 的 生 理 盐 水 中 30
 

min,采 用

ELISA检测TNF-α、IL-1β和ICAM-1水平。
1.4 观察指标
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1.4.1 临床疗效 治疗后对所有患者进行疗效评

价。痊愈:患眼未出现不适的情况,且各项检查结果

均已正常;显效:患眼症状有明显好转,且各项检查结

果至少缓解了1个等级;有效:眼部症状有所好转,且
各项检查结果至少缓解了1个等级;无效:未感觉症

状得到缓解,甚至更严重。有效率=(痊愈例数+显

效例数+有效例数)/总例数×100%。
1.4.2 不良反应 记录两组患者治疗期间发生的不

良反应。
1.5 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据分析处理。符合正态分布的计量资料以x±s 表

示,两组间比较采用独立样本t检验;组内比较采用

配对t检验。计数资料以例数或百分率表示,组间比

较采用χ2 检验;等级资料比较采用秩和检验。以P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组治疗前后球结膜充血及结膜囊、角膜表面

黏附脱落上皮碎屑情况比较 两组治疗前球结膜充

血及结膜囊、角膜表面黏附脱落上皮碎屑情况比较,
差异均无统计学意义(P>0.05);两组治疗后球结膜

充血及结膜囊、角膜表面黏附脱落上皮碎屑情况均有

不同程度改善,且A组改善程度明显优于B组,差异

均有统计学意义(P<0.05)。A组治疗前后球结膜充

血及结膜囊、角膜表面黏附脱落上皮碎屑情况比较,
差异均有统计学意义(Z=3.157,P<0.05);B组治

疗前后球结膜充血及结膜囊、角膜表面黏附脱落上皮

碎屑情况比较,差异均有统计学意义(Z=4.904,P<
0.05)。见表2。
2.2 两组治疗前后泪河宽度比较 两组治疗前泪河

宽度比较,差异无统计学意义(P>0.05);两组治疗后

泪河宽度均有不同程度改善,且A组改善程度明显优

于B组,差异均有统计学意义(P<0.05)。A组治疗

前后泪河线正常、泪河宽度<0.3
 

mm、泪河宽度<
0.2

 

mm、泪河宽度<0.1
 

mm例数比较,差异有统计

学意义(Z=4.691,P<0.05);B组治疗前后泪河线

正常、泪河宽度<0.3
 

mm、泪河宽度<0.2
 

mm、泪河

宽度<0.1
 

mm 例数比较,差异有统计学意义(Z=
4.477,P<0.05)。见表3。

 

2.3 两组治疗前后BUT比较 两组治疗前BUT比

较,差异无统计学意义(P>0.05);两组治疗后BUT
均有不同程度改善,且A组改善程度明显优于B组,

差异均有统计学意义(P<0.05)。A 组治疗前后

BUT正常、BUT<10
 

s、BUT<7
 

s、BUT<3
 

s例数比

较,差异有统计学意义(Z=3.990,P<0.05);B组治

疗前后BUT正常、BUT<10
 

s、BUT<7
 

s、BUT<3
 

s
例数比较,差异有统计学意义(Z=9.069,P<0.05)。
见表4。
2.4 两组治疗前后荧光素染色结果比较 两组治疗

前荧光素染色结果比较,差异无统计学意义(P>
0.05);两组治疗后荧光素染色结果均有不同程度改

善,且A组改善程度明显优于B组,差异均有统计学

意义(P<0.05)。A组治疗前后FL正常、轻度染色、
中度染色、重度染色例数比较,差异有统计学意义

(Z=4.475,P<0.05);B组治疗前后FL正常、轻度

染色、中度染色、重度染色例数比较,差异有统计学意

义(Z=4.371,P<0.05)。见表5。
2.5 两组治疗前后SchirmerⅠ试验结果比较 两组

治疗前SchirmerⅠ试验结果比较,差异无统计学意义

(P>0.05);两组治疗后SchirmerⅠ试验结果均有不

同程度改善,且A组改善程度明显优于B组,差异均

有统计学意义(P<0.05)。A组治疗前后Schirmer
 

Ⅰ试验正常、<10
 

mm/5
 

min、<5
 

mm/5
 

min、<2
 

mm/5
 

min例数比较,差异有统计学意义(Z=4.691,
P<0.05);B组治疗前后Schirmer

 

Ⅰ试验正常、<10
 

mm/5
 

min、<5
 

mm/5
 

min、<2
 

mm/5
 

min例数比

较,差异有统计学意义(Z=4.850,P<0.05)。见

表6。
2.6 两组治疗前后CIC比较 两组治疗前CIC结果

比较,差异无统计学意义(P>0.05);两组治疗后CIC
结果均有不同程度改善,且A组改善程度明显优于B
组,差异均有统计学意义(P<0.05)。A组治疗前后

CIC正常、轻度、中度、重度例数比较,差异有统计学

意义(Z=3.666,P<0.05);B组治疗前后CIC正常、
轻度、中度、重度例数比较,差异有统计学意义(Z=
4.051,P<0.05)。见表7。
2.7 两组治疗前后结膜上皮细胞中TNF-α、IL-1β和

ICAM-1水平比较 两组治疗前结膜上皮细胞中

TNF-α、IL-1β和ICAM-1水平比较,差异均无统计学

意义(P>0.05);两组治疗后结膜上皮细胞中TNF-
α、IL-1β和ICAM-1水平均有不同程度降低,且A组

均明显低于B组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表8。

表2  两组治疗前后球结膜充血及结膜囊、角膜表面黏附脱落上皮碎屑情况比较(n)

组别 患眼
无充血、无碎屑

治疗前 治疗后

轻度充血、少许碎屑

治疗前 治疗后

中度充血、较多碎屑

治疗前 治疗后

重度充血、大量碎屑

治疗前 治疗后

A组 172 0 40*# 89 96*# 67 30*# 16 6*#

B组 176 0 21* 89 92* 73 52* 14 11*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与B组治疗后比较,#P<0.05。
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2.8 两组临床疗效比较 A组总有效率为94.19%,
B组总有效率为87.50%,A组总有效率明显高于B

组,差异有统计学意义(χ2=4.657,P<0.05)。见

表9。

表3  两组治疗前后泪河宽度比较(n)

组别 患眼
正常

治疗前 治疗后

<0.3
 

mm

治疗前 治疗后

<0.2
 

mm

治疗前 治疗后

<0.1
 

mm

治疗前 治疗后

A组 172 0 47*# 76 87*# 75 29*# 21 9*#

B组 176 0 17* 77 84* 80 60* 19 15*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与B组治疗后比较,#P<0.05。

表4  两组治疗前后BUT比较(n)

组别 患眼
正常

治疗前 治疗后

<10
 

s

治疗前 治疗后

<7
 

s

治疗前 治疗后

<3
 

s

治疗前 治疗后

A组 172 0 39*# 60 74*# 73 34*# 39 25*#
 

B组 176 0 21* 58 54* 70 58* 48 43*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与B组治疗后比较,#P<0.05。

表5  两组治疗前后荧光素染色比较(n)

组别 患眼
正常

治疗前 治疗后

轻度染色

治疗前 治疗后

中度染色

治疗前 治疗后

重度染色

治疗前 治疗后

A组 172 0 50*# 83 77*# 68 43*# 21 2*#

B组 176 0 33* 82 72* 64 51* 30 20*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与B组治疗后比较,#P<0.05。

表6  两组治疗前后SchirmerⅠ试验比较(n)

组别 患眼
正常

治疗前 治疗后

<10
 

mm/5
 

min

治疗前 治疗后

<5
 

mm/5
 

min

治疗前 治疗后

<2
 

mm/5
 

min

治疗前 治疗后

A组 172 0 33*# 54 77*# 87 53*# 31 9*#

B组 176 0 17* 58 78* 91 61* 27 20*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与B组治疗后比较,#P<0.05。

表7  两组治疗前后CIC比较(n)

组别 患眼
正常

治疗前 治疗后

轻度

治疗前 治疗后

中度

治疗前 治疗后

重度

治疗前 治疗后

A组 172 0 38*# 68 70*# 70 52*# 34 12*#

B组 176 0 24* 64 58* 76 72* 36 22*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与B组治疗后比较,#P<0.05。

表8  两组治疗前后结膜上皮细胞中TNF-α、IL-1β和ICAM-1水平比较(x±s,ng/L)

组别 患眼
IL-1β

治疗前 治疗后

TNF-α

治疗前 治疗后

ICAM-1

治疗前 治疗后

A组 172 143.12±35.76 52.06±22.47*# 539.12±70.61 74.86±12.14*# 78.54±14.25 22.35±9.67*#

B组 176 131.47±45.07 71.26±26.67* 541.27±86.48 134.11±40.41* 79.40±12.77 34.91±10.68*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与B组治疗后比较,#P<0.05。

表9  两组临床疗效比较[n(%)]

组别 患眼 痊愈 显效 有效 无效 总有效

A组 172 79(45.93) 44(25.58) 39(22.67) 10(5.81) 162(94.19)

B组 176 72(40.91) 61(34.66) 21(11.93) 22(12.50) 154(87.50)
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2.9 两组不良反应比较 两组治疗期间均未发生不

良反应。
3 讨  论

DEMGD是一种常见的眼睑慢性疾病,由于病因

尚未完全阐明,是目前尚无特效治疗方法的主要原

因。综合疗法治疗的主旨在于通过多种途径作用于患

眼,改善症状,最大限度降低DEMGD对患者生活的影

响[5]。本研究中系统综合疗法治疗包括局部治疗+全

身治疗;常规治疗包括局部治疗+口服西药治疗。
DEMGD的局部治疗包括眼睑清洁、热敷、睑板

腺按摩及给予人工泪液、左氧氟沙星、普拉洛芬和环

孢素滴眼,这种序贯的局部治疗具有一定疗效,原因

在于:(1)清洁、热敷及按摩可有效缓解眼部不适症

状,排出异常脂质,改善睑板腺开口的阻塞,促进睑板

腺分泌功能,有效延长泪膜破裂时间[6-7];(2)人工泪

液、左氧氟沙星、普拉洛芬和环孢素滴眼可有效减轻

炎症反应,为眼皮补充更多水分,保存泪液,抑制眼部

前列腺素合成环氧酶,改善眼部微循环,防止眼泪

蒸发。
DEMGD的全身治疗仍以药物治疗为主,口服维

生素C片、维生素B2 片、维生素B1 片、溴乙新片等,
以上药物可刺激黏膜组织腺体分泌,增强局部润滑效

应,缓解粘连、脓肿或炎症反应,减少氧自由基生成。
采用中药代茶饮的方法治疗DEMGD取得了明

显疗效。本研究结果显示,与B组比较,A组治疗后

结膜充血及结膜囊、角膜表面黏附脱落上皮碎屑情

况、泪河宽度、BUT、荧光素染色、Schirmer
 

Ⅰ试验及

CIC均明显改善,且总有效率也明显增高,差异均有

统计学意义(P<0.05)。中医虽然没有DEMGD的

病名,但中医认为阴液亏损、津液不足、燥邪伤津与目

失濡养是DEMGD的主要病机,其发病与津液及全身

五脏六腑均密切相关[8]。口服中药代茶饮方中的天

门冬、麦门冬、玄参、菊花、枸杞、决明子是常用于养阴

生津和滋补肝肾的中药,具有抗炎及增强机体免疫力

的功能。天门冬、麦门冬提取物可抑制 Toll样受体

4/髓样分化初级反应基因88/核转录因子-κB(NF-
κB)信号通路,下调TNF-α水平,抑制炎症因子的表

达及释放,发挥抗炎作用[9];TNF-α作为细胞黏附及

趋化的重要介质,可调控炎症反应期间的细胞迁移,
还可促进炎症脂质介质、活性氧自由基及致炎性酶分

子的产生与释放[10];玄参提取物可有效降低紫外线-B
诱导的人类永生化表皮细胞中IL-1β水平[11];枸杞所

含的多糖可明显增强机体免疫力,降低TNF-α、IL-1β
和ICAM-1等炎症因子水平[12];结膜中的TNF-α和

IL-1β水平升高可激活 NF-κB,NF-κB又可集合许多

基因启动子区域的核苷酸序列,启动基因转录,发挥

基因免疫应答和炎症反应作用,NF-κB被激活后,还
可反馈性地促进靶蛋白TNF-α和IL-1β合成。其中

IL-1β可诱导中性粒细胞活性,增加局部白细胞聚集,

引发炎症反应,加重对眼膜的损伤,促进DEMGD进

展[13]。DEMGD的炎症反应环境已影响到淋巴细胞

活性,淋巴细胞释放大量的ICAM-1至结膜上皮细

胞,升高的ICAM-1可与淋巴细胞功能相关抗原-1结

合并反馈性增强T淋巴细胞的敏感性,进一步升级局

部炎症反应[14]。生理状态下,结膜上皮细胞中TNF-
α、IL-1β和ICAM-1水平呈低表达或无表达。本研究

结果显示,两组治疗后结膜上皮细胞中TNF-α、IL-1β
和ICAM-1水平均有不同程度降低,提示TNF-α、IL-
1β和ICAM-1可能参与了DEMGD的发病过程,其水

平降低可能与病情缓解密切相关,可能成为DEMGD
临床检测及疗效评估的有效参考指标。

综上所述,综合疗法治疗DEMGD疗效肯定,安
全性高,可明显缓解患者眼部不适症状,改善各项辅助

检查 指 标,降 低 结 膜 上 皮 细 胞 中 TNF-α、IL-1β和

ICAM-1水平,值得临床推广应用。本研究存在很多不

足,如纳入研究的样本量较少,观察时间短,未观察到综

合疗法的长期疗效,后续需进一步研究再行优化。
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存在选择偏倚。
综上所述,血清25(OH)D、FDP和D-D水平对

RA疾病活动度有一定的鉴别诊断价值。ESR、CRP、
D-D、FDP与25(OH)D联合检测时鉴别诊断价值

更高。
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