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Abstract
誗 AIM: To analyze ocular surface changes and risk
factors in patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM) .
誗METHODS: Totally 118 cases of T2DM patients (236
eyes) admitted from May 2017 to May 2018 were selected
as T2DM group, and 100 non-T2DM patients (200 eyes)
were selected as control group. The patients were given
routine ophthalmic testing, Schirmer 玉 test (S玉t), tear
film break - up test (BUT), corneal fluorescein staining
test ( FL ) and conjunctive impression cytology. The
cases data were collected for univariate and multivariate
Logistic regression analysis so as to analyze the
independent risk factors for ocular surface changes in
T2DM patients.
誗RESULTS: The incidence rate of ocular surface changes
in T2DM group was significantly higher than that in
control group (22. 5% vs 7. 5%, P<0郾 05) . The S玉t, BUT
and conjunctival goblet cell count in T2DM group were
significantly lower than those in control group while the
FL and conjunctival squamous metaplasia degree were
significantly higher than those in control group ( P <
0郾 05) . Univariate analysis results suggested that there
were significantly differences between T2DM patients
with ocular surface changes and T2DM patients without
ocular surface changes in terms of age, disease
duration, fasting plasma glucose ( FPG), plasma total
cholesterol ( TC ), triglycerides ( TG ), low - density

lipoprotein cholesterol ( LDL - C ), glycosylated
hemoglobin (HbA1c), urea, creatinine (Cr), glomerular
filtration rate (GFR) and 24h urinary protein (24h UP)
(P< 0. 05 ) . Multivariate Logistic regression analysis
showed age, disease duration, TC, TG , LDL-C, HbA1c
and Cr were independent risk factors for ocular surface
changes in T2DM patients.
誗 CONCLUSION: Ocular surface changes of T2DM
patients are more obvious than those of normal people,
and T2DM patients have high incidence of ocular surface
changes, thus it is necessary to actively correct lipid
metabolism disorder and given early prevention for
T2DM patients so as to reduce the risk of ocular surface
changes.
誗KEYWORDS: type 2 diabetes mellitus; ocular surface
changes; risk factors
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摘要
目的:分析 2 型糖尿病(T2DM)患者的眼表改变及危险
因素。
方法:纳入 2017-05 / 2018-05 收治的 118 例 236 眼 T2DM
患者为研究对象,另选取 100 例 200 眼非 T2DM 患者为
对照组,进行常规眼科检查、基础泪液分泌试验(S玉t)、
泪膜破裂试验(BUT)、角膜荧光素染色试验(FL)及结膜
印记细胞学检查,并收集患者病例资料进行单因素及
Logistic 多因素回归分析 T2DM 患者眼表改变的独立危
险因素。
结果:T2DM 组眼表改变发生率 22. 5% 显著高于对照组
7郾 5% ,差异有统计学意义 ( P < 0. 05);T2DM 组 S玉 t、
BUT、结膜杯状细胞计数均显著低于对照组,FL 及结膜鳞
状上皮化生程度均显著高于对照组,差异有统计学意义
(P<0. 05);单因素分析结果提示,发生眼表改变的 T2DM
患者与未发生眼表改变的 T2DM 患者在年龄、病程、空
腹血糖(FPG)、血浆总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、低
密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、糖化血红蛋白(HbA1c)、
尿素(Urea)、肌酐( Cr)、肾小球滤过率( GRF)、24h 尿
蛋白(24h UP)水平比较差异有统计学意义(P<0. 05);
多因 素 Logistic 回 归 分 析 显 示 年 龄、病 程、 TC、 TG、
LDL-C、HbA1c、Cr 是影响 T2DM 患者眼表改变的独立
危险因素。
结论:T2DM 患者眼表改变较正常人明显,是眼表改变的
高发人群,应积极纠正 T2DM 患者血脂代谢紊乱,早期预
防,降低眼表改变风险。
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0 引言
据调查统计,截止 2025 年全球糖尿病患者可高达

3郾 33 亿,其中以 2 型糖尿病(T2DM)占比最重[1]。 T2DM
不仅可导致血管病变、神经系统并发症等危害,还可通过
一系列过程作用于眼表微环境,导致角膜、结膜及泪腺
发生改变,并出现眼部异物感、畏光、烧灼感等干眼症
状,损伤眼表上皮正常结构与功能,严重时还可并发视
网膜病变致患者失明[2-3] 。 因此,本研究对 T2DM 患者
的眼表改变进行深入分析,并探究导致其眼表改变的
危险因素,以便尽早发现并及时治疗,提高患者生活质
量,报告如下。
1 对象和方法
1郾 1 对象摇 病例选取 2017-05 / 2018-05 收治的 T2DM 患
者,共纳入 118 例 236 眼为 T2DM 组研究对象。 其中男
56 例,女 62 例,年龄 32 ~ 68(平均 54郾 72依9郾 14)岁,平均
T2DM 病程 8郾 36依5郾 08a。 另选取 100 例 200 眼非 T2DM
患者为对照组研究对象,其中男 46 例,女 54 例,年龄
30 ~ 69(平均 55郾 14依8郾 56)岁。 两组性别、年龄比较,差
异无统计学意义(P>0郾 05)。 研究组纳入标准:(1)年龄
30 ~ 70 岁;(2)符合糖尿病诊断标准[4]:糖化血红蛋白
(HbA1c)逸6郾 5% ,空腹血糖(FPG)逸7郾 0mmol / L;(3)患
者知情,自愿参与研究。 对照组纳入标准:(1)年龄 30 ~
70 岁;(2)血糖正常的健康人;(3)自愿参与研究。 排除
标准:(1)糖尿病酮症、急慢性感染;(2)眼部外伤史、眼
部激光或其他眼部手术史;(3)角膜炎、角膜营养不良及
角膜接触镜配戴史;(4)合并肿瘤及自身免疫系统疾病、
肝肾功能不全。
1郾 2 方法
1郾 2郾 1 常规眼科检查摇 T2DM 组及对照组均根据标准国
际视力表进行中心视力检查及眼前节裂隙灯检查,观察
睑缘、泪小点、睑球结膜及角膜情况。
1郾 2郾 2 基础泪液分泌试验(S玉t) 摇 将泪液滤纸条首端处
反折 5mm 后置于下眼睑中外部 1 / 3 交界结膜囊处,闭眼
5min 后取出滤纸条,记录滤纸泪液浸湿长度。
1郾 2郾 3 泪膜破裂试验(BUT) 摇 在同一暗室、同一裂隙灯
下由同一检查者进行,使用荧光素钠滤纸条触及下睑缘
中心,使荧光素钠流入结膜囊,指导患者轻微眨眼,自然
平视前方,在裂隙灯下使用低亮度钴蓝光观察角膜表面,
计算角膜上第一个干燥斑的形成时间,即为 BUT。 同一
研究对象测量 3 次,取平均值。
1郾 2郾 4 角膜荧光素染色试验(FL) 摇 在 BUT 试验后观察
荧光素染色的角膜表面,将其划分为 4 个象限,观察荧光
素染色阳性程度,分别计 0 ~ 3 分,共 12 分。
1郾 2郾 5 结膜印记细胞学检查 摇 使用奥布卡因表面麻醉
后,将修剪成 4mm伊5mm 大小、消毒好的醋酸纤维素膜滤
纸粗糙面向下置于患者颞下球结膜上,使用玻璃棒轻轻
按压 3 ~ 5s,用无齿显微镊揭下置于载玻片上固定,并使
用 96%乙醇固定 10min 以上。 进行 PAS 联合苏木素染
色,脱水后进行中性树脂封片。

1郾 2郾 6结膜杯状细胞计数及结膜鳞状上皮化生程度摇 判定
在 10伊10 倍光学显微镜下随机选择 10 个 0郾 5mm伊0郾 5mm
大小的杯状细胞并计算每平方毫米杯状细胞数量(选择
多层细胞铺片占视野 75% 以上的视野),取平均值;在
10伊10倍光学显微镜下观察细胞间距、形态、大小,在
10伊40倍光学显微镜下观察核大小,核浆比等(选择单层
上皮细胞铺片占视野 75% 以上的视野),根据 Nelson 分
级标准[5] 判断结膜鳞状上皮化生程度,取其平均值为该
标本最终 Nelson 分级。 观察指标:收集患者病例资料,并
记录患者性别、年龄、病程、体质量指数(BMI);使用水银
血压计检测收缩压( SPB)与舒张压(DPB);使用全自动
生化分析仪检测 FPG、餐后 2h 血糖(2hPG)及血浆总胆
固醇(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-
C)、低密度脂蛋白胆固醇( LDL-C)、尿素(Urea)、肌酐
(Cr)、24h 尿蛋白(24h UP);使用肾核素扫描检测肾小球
滤过率(GRF);使用高效液相色谱法检测 HbA1c。

眼表改变评价标准:参照 《中华眼科学》 [6] 评价。
(1)BUT<10s;(2)S玉t<10mm / 5min;(3)FL逸2 分。 符合
以上 2 项即可判定为患者发生眼表改变。

统计学分析:应用 SPSS19郾 0 软件处理数据,计数资

料以%表示,组间比较行 字2检验;计量资料以 軃x依s 表示,
组间比较行独立样本 t 检验;等级资料比较行 Wilcoxon
秩和检验。 多因素分析采用 Logistic 回归分析。 P<0郾 05
为差异有统计学意义。
2 结果
2郾 1 T2DM 患者的眼表改变摇 对照组 100 例 200 眼中发
生眼表改变 9 例 15 眼(7郾 5% ),T2DM 组 118 例 236 眼中
发生眼表改变 31 例 53 眼(22郾 5% ),两组眼表改变发生
率比较,差异有统计学意义(P<0郾 05);T2DM 组 S玉t、
BUT、结膜杯状细胞计数均显著低于对照组,FL 及结膜鳞
状上皮化生程度均显著高于对照组,差异有统计学意义
(P<0郾 05),见表 1。
2郾 2 T2DM 患者眼表改变的单因素分析摇 单因素分析结
果提示,发生眼表改变的 T2DM 患者与未发生眼表改变
的 T2DM 患者在性别、BMI、SPB、DPB、2hPG、HDL-C 水平
比较差异无统计学意义(P>0郾 05),在年龄、病程、FPG、
TC、TG、LDL-C、HbA1c、Urea、Cr、GRF、24h UP 水平比较
差异有统计学意义(P<0郾 05),见表 2。
2郾 3 T2DM 患者眼表改变的多因素 Logistic 回归分析 摇
以 T2DM 患者是否发生眼表改变作为因变量,将 2郾 2 中
有统计学意义项 (年龄、病程、 FPG、 TC、 TG、 LDL - C、
HbA1c、Urea、 Cr、 GRF、 24h UP) 作为自变量, 多因素
Logistic 回 归 分 析 显 示 年 龄、 病 程、 TC、 TG、 LDL - C、
HbA1c、Cr 是影响 T2DM 患者眼表改变的独立危险因素,
见表 3。
3 讨论

眼表在解剖学上是指起始于上下眼睑缘灰线之间的
黏膜上皮部分,包括角膜及结膜上皮。 泪膜覆盖于眼球
表面,由脂质层、水液层及黏蛋白层组成,其结构的正
常与稳定是保证眼表上皮结构与功能的重要基础,且
眼表上皮细胞分泌的黏蛋白同时参与泪膜的构成[7-8]。
因此可认为眼表上皮与泪膜间相互依赖,相互影响,任何
一方异常都可导致眼表功能的改变,引起眼部不适,并影
响视觉功能。 T2DM 是由胰岛素分泌缺陷导致的慢性代

9722

Int Eye Sci, Vol. 18, No. 12 Dec. 2018摇 摇 http: / / ies. ijo. cn
Tel:029鄄82245172摇 85263940 摇 Email:IJO. 2000@163. com



摇 摇表 1摇 T2DM组与对照组眼表改变状况比较 軃x依s
组别 眼数 S玉t(mm / 5min) BUT(s) FL(分) 结膜杯状细胞计数(个 / mm2) 结膜鳞状上皮化生程度(级)
T2DM 组 236 6郾 21依3郾 98 7郾 56依4郾 81 2郾 16依1郾 57 73郾 74依59郾 41 1郾 76依0郾 84
对照组 200 10郾 15依8郾 71 12郾 61依6郾 34 1郾 10依0郾 74 120郾 84依60郾 51 0郾 95依0郾 42

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇
t 4郾 403 6郾 678 6郾 192 5郾 783 8郾 758
P <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01

注:T2DM 组:T2DM 患者;对照组:非 T2DM 患者。

表 2摇 T2DM患者眼表改变的单因素分析

指标 眼表改变(n=31) 未发生眼表改变(n=87) 字2 / t / Z P
性别(例,% ) 男 15(48郾 4) 41(47郾 1)

女 16(51郾 6) 46(52郾 9)
0郾 015 0郾 904

年龄(軃x依s,岁) 58郾 31依10郾 05 52郾 12依11郾 45 2郾 665 0郾 009
病程(例,% ) <5a 4(12郾 9) 24(27郾 6)

5 ~ 10a 17(54郾 8) 52(59郾 8)
>10a 10(32郾 3) 11(12郾 6)

6郾 362 0郾 012

BMI(軃x依s,kg / m2) 24郾 83依4郾 46 24郾 21依3郾 28 0郾 818 0郾 415
SPB(軃x依s,mmHg) 138郾 95依20郾 98 135郾 13依20郾 78 0郾 877 0郾 383
DPB(軃x依s,mmHg) 79郾 22依10郾 16 80郾 21依12郾 35 0郾 400 0郾 690
FPG(軃x依s,mmol / L) 8郾 14依1郾 78 7郾 23依1郾 86 2郾 365 0郾 020
2hPG(軃x依s,mmol / L) 12郾 18依2郾 16 11郾 57依1郾 74 1郾 570 0郾 119
TC(軃x依s,mmol / L) 5郾 58依1郾 15 5郾 04依1郾 04 2郾 414 0郾 017
TG(軃x依s,mmol / L) 2. 95依1郾 28 2郾 25依1郾 10 2. 912 0郾 004
HDL-C(軃x依s,mmol / L) 1郾 18依0郾 36 1郾 22依0郾 45 0郾 446 0郾 656
LDL-C(軃x依s,mmol / L) 3郾 43依1郾 10 2郾 87依0郾 95 2郾 702 0郾 008
HbA1c(軃x依s,% ) 7郾 31依1郾 12 6郾 54依1郾 20 3郾 120 0郾 002
Urea(軃x依s,mmol / L) 8郾 90依3郾 65 7郾 15依2郾 12 3郾 214 0郾 002
Cr(軃x依s,滋mol / L) 123郾 56依59郾 62 95郾 48依31郾 57 3郾 297 0郾 001
GRF(軃x依s,mL / min) 63郾 79依24郾 41 81郾 52依29郾 84 2郾 971 0郾 004
24h UP(軃x依s,g / d) 1郾 37依1郾 13 0郾 83依0郾 62 3郾 291 0郾 001

表 3摇 T2DM患者眼表改变的多因素 Logistic回归分析

因素 茁 SE Wald 字2 P OR 95% CI
年龄 0郾 321 0郾 158 4郾 128 0郾 043 1郾 379 1郾 011 ~ 1郾 879
病程 0郾 681 0郾 219 9郾 670 0郾 002 1郾 976 1郾 286 ~ 3郾 035
TC 0郾 669 0郾 241 7郾 706 0郾 006 1郾 952 1郾 217 ~ 3郾 131
TG 0郾 581 0郾 261 4郾 955 0郾 027 1郾 788 1郾 072 ~ 2郾 982
LDL-C 0郾 625 0郾 259 5郾 823 0郾 016 1郾 868 1郾 125 ~ 3郾 104
HbA1c 0郾 597 0郾 265 5郾 075 0郾 025 1郾 817 1郾 081 ~ 3郾 054
Cr 0郾 468 0郾 213 4郾 828 0郾 029 1郾 597 1郾 052 ~ 2郾 424

谢疾病,以高血糖为主要特征,可引发全身多器官并发症,
其在眼科并发症表现为糖尿病性视网膜病变、糖尿病性白
内障等,T2DM 患者日常生活中可能出现眼部异物感、畏
光、烧灼感等干眼症状,且 T2DM 患者行白内障、玻璃体、
视网膜等手术后可导致角膜上皮水肿、再生延迟及上皮糜
烂等多种眼表并发症,影响患者预后,威胁患者视力恢
复[9-10]。 本次研究主要观察 T2DM 患者眼表的改变,并分
析其发生眼表改变的危险因素。 本研究中 T2DM 组眼表
改变发生率 26郾 3% 显著高于正常对照组 9郾 0% ,提示
T2DM 患者发生眼表改变的风险较正常人更高,与安刚
等[11]研究一致。

S玉t 是检测水样泪液分泌的试验,本研究中 T2DM 组
S玉t 显著低于对照组。 其原因可能是由于高血糖导致的

血浆及组织蛋白非酶糖化增加,使毛细血管基膜增厚,并
阻塞毛细血管壁,影响红细胞变形能力及 HbA1c 形成,降
低红细胞氧化解离功能,使血液黏稠度增加,出现高凝状
态,从而导致副泪腺缺氧及细胞代谢障碍;同时高血糖进
入细胞激活多元醇通道,可导致山梨醇蓄积于细胞内,增
加细胞内渗透压,导致细胞水肿,损伤细胞功能,降低泪液
分泌量。 BUT 是反映泪膜稳定性的试验,本研究中 T2DM
组 BUT 均显著低于对照组。 其原因可能是由于眼表上皮
细胞分泌的粘蛋白参与泪膜的构成,而黏蛋白可导致眼表
面亲水性增加,从而能稳定泪膜。 而 T2DM 可导致角膜上
皮损伤,减少杯状细胞数量,从而影响黏蛋白的形成,降低
眼表面亲水性,进而导致泪膜不稳定;高血糖还可导致角
结膜直觉能力降低,泪液蒸发增加,在另一方面影响泪膜
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稳定性[12]。 FL 是反映角膜上皮缺损的试验,本研究中
T2DM 组 FL 显著高于对照组,其原因可能是由于高血糖
导致的角膜感觉神经病变,使三叉神经对角膜的营养作用
降低,并改变上皮细胞的移动与粘和,影响基底膜变性,促
使患者角膜出现不正常预后及上皮粘和。 结膜印记细胞
学检查多通过滤纸粘去眼表上皮细胞层,用于结膜、角膜、
角膜缘处的研究,可替代常规组织活检及结膜切取活检,
操作简单无痛,便于了解眼表面的细胞形态、排列方式及
杯状细胞密度与细胞病理改变,准确定位病变区域[13-14]。
本研究中 T2DM 组结膜杯状细胞计数显著低于对照组,结
膜鳞状上皮化生程度显著高于对照组,其原因可能与持续
高血糖导致的血液流变学及微血管结构、功能改变,血浆、
组织蛋白非酶糖化增加及多元醇代谢障碍导致的结膜组
织缺氧、水肿及代谢障碍相关;此外,泪液分泌减少及泪液
蒸发增加,可导致泪液浓缩,从而造成眼表面炎症因子及
毒素浓度提高,影响结膜杯状细胞计数及结膜鳞状上皮化
生程度。

本研究进一步多因素 Logistic 回归分析结果提示,年
龄、病程、TC、TG、LDL-C、HbA1c、Cr 是影响 T2DM 患者眼
表改变的独立危险因素。 T2DM 眼表改变发生率随患者
年龄及 T2DM 病程的增高而增高。 患者新陈代谢及体力
活动的减慢、肥胖、药物等都可导致潜在糖代谢异常明显
化,从而影响脂质代谢。 赵梦雅等[15] 研究指出,T2DM 糖
基化反应可导致 LDL-C 体内清除速率减慢。 高血脂可影
响凝血功能及纤溶系统活性,大量生成脂质氧化物,并蓄
积于血管内皮,破坏内皮细胞功能,促进局部微血管病变,
并加速动脉硬化。 因此,应积极纠正 T2DM 患者血脂代谢
紊乱,早期预防,降低眼表改变风险。

综上所述,T2DM 患者眼表改变较正常人明显,是眼
表改变的高发人群,应重点筛查高龄、长病程及高 TC、TG、
LDL-C、HbA1c、Cr 水平的 T2DM 患者,积极纠正血脂代谢
紊乱,并定期进行 Cr 检查,有助于早期预防眼表疾病。
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