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摘要
干眼的发病率逐年升高ꎬ目前已成为最常见的眼部疾病之
一ꎮ 干眼的症状主要为眼部的干涩感、异物感、烧灼感、
痒、分泌物等ꎬ这些不适很大程度上影响了干眼患者的日
常生活、工作学习、心理健康和身体功能ꎮ 干眼是一种多
因素眼病ꎬ其特征是泪膜稳态的丧失ꎬ泪液的高渗透压、眼
表炎性反应和损伤以及神经感觉异常等参与了干眼的发
生发展ꎬ同时ꎬ干眼患者眼部会出现组织结构及眼表微环
境的改变ꎮ 由于干眼是一种日益严重的公共卫生问题ꎬ严
重影响人们的视觉质量和生活质量ꎬ因此ꎬ研究干眼的病
理生理对开展高效的诊断、更具针对性的治疗及减少不良
事件的发生具有重要意义ꎮ 本文对近年来干眼的病理生
理学的研究进展进行综述ꎮ
关键词:干眼ꎻ诊断ꎻ病理生理机制ꎻ致病因素ꎻ细胞因子
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２２.１.１７

Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ

Ｚｉ － Ｑｕｎ Ｊｉｎ１ꎬ Ｈａｉ － Ｆｅｎｇ Ｊｉ１ꎬ Ｍｉｎｇ － Ｊｉｅ Ｚｈａｎｇ１ꎬ
Ｙｉｎｇ Ｗｅｎ２

１Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ Ｊｉｎａｎ
２５００１４ꎬ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ２Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ
Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ Ｊｉｎａｎ
２５０００２ꎬ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｙｉｎｇ Ｗｅｎ. Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ Ｊｉｎａｎ ２５０００２ꎬ
Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ｗｅｎｙｉｎｇｅｙｅ＠ １６３.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ: ２０２１－０４－０７ 　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ: ２０２１－１１－２４

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｉｓ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ ｙｅａｒ ｂｙ ｙｅａｒꎬ ａｎｄ
ｉｔ ｈａｓ ｂｅｃｏｍｅ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｃｏｍｍｏｎ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ
ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｔｈｅ ｍａｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ａｒｅ ｄｒｙꎬ
ｆｏｒｅｉｇｎ ｂｏｄｙ ｓｅｎｓａｔｉｏｎꎬ ｂｕｒｎｉｎｇ ｉｎ ｅｙｅｓꎬ ｉｔｃｈｙ ａｎｄ
ｖｉｓｃｏｕｓ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ. Ｔｈｅｓｅ ｄｉｓｃｏｍｆｏｒｔｓ ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ ｄａｉｌｙ ｌｉｆｅꎬ

ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ ｗｏｒｋ ａｎｄ ｓｔｕｄｙꎬ ｍｅｎｔａｌ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ ｐｈｙｓｉｃａｌ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｄｒｙ ｅｙｅ ｉｓ ａ
ｍｕｌｔｉｆａｃｔｏｒｉａｌ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄ
ｂｙ ａ ｌｏｓｓ ｏｆ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｅａｒ ｆｉｌｍꎬ ａｎｄ
ａｃｃｏｍｐａｎｉｅｄ ｂｙ ｏｃｕｌａｒ ｓｙｍｐｔｏｍｓꎬ ｉｎ ｗｈｉｃｈ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ
ｉｎｓｔａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｈｙｐｅｒｏｓｍｏｌａｒｉｔｙꎬ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄａｍａｇｅꎬ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｓｅｎｓｏｒｙ
ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｐｌａｙ ｅｔｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｏｌｅｓ. Ｍｅａｎｗｈｉｌｅꎬ ｔｈｅｒｅ ａｒｅ
ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｉｓｓｕｅ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ａｎｄ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｅｙｅｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｉｎ
ｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ ｆａｃｔ ｔｈａｔ ｄｒｙ ｅｙｅ ｉｓ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｐｕｂｌｉｃ ｈｅａｌｔｈ
ｐｒｏｂｌｅｍꎬ ｗｈｉｃｈ ｓｅｒｉｏｕｓｌｙ ａｆｆｅｃｔｓ ｐｅｏｐｌｅ’ ｓ ｖｉｓｕａｌ ｑｕａｌｉｔｙ
ａｎｄ ｌｉｆｅ ｑｕａｌｉｔｙꎬ ｓｔｕｄｙｉｎｇ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｉｓ ｏｆ ｇｒｅａｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｆｏｒ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｄｉａｇｎｏｓｉｓꎬ ｍｏｒｅ
ｔａｒｇｅｔｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ. Ｔｈｉｓ
ｐａｐｅｒ ｒｅｖｉｅｗｅｄ ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒｓ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｄｒｙ ｅｙｅꎻ ｄｉａｇｎｏｓｉｓꎻ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍꎻ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｆａｃｔｏｒꎻ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｊｉｎ ＺＱꎬ Ｊｉ ＨＦꎬ Ｚｈａｎｇ ＭＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ
ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ
Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２２ꎻ２２(１):８３－８６

０引言
«中国专家干眼共识:定义与分类(２０２０ 年)» [１] 中将

干眼定义为一种多因素引起的慢性眼表疾病ꎬ它是由泪液
的质、量及动力学异常导致的泪膜不稳定或眼表微环境失
衡ꎬ可伴有眼表炎性反应、组织损伤及神经异常ꎬ造成眼部
多种不适症状和视功能障碍ꎮ 干眼的常见症状包括眼红、
眼痛、异物感、眼疲劳和视力模糊ꎬ这些症状会严重影响患
者的生活质量ꎬ增加患者和社会的经济负担ꎮ

眼表是一个微妙而复杂的系统ꎬ除了角膜、结膜、睑板
腺、泪腺和神经网络ꎬ免疫细胞、激素甚至微生物群等其他
成分也参与调节眼表的动态平衡ꎮ 其中任何一种成分的
改变都可以破坏眼表的动态平衡ꎬ引发干眼的病理变化ꎮ
本文综述了干眼患者组织结构、眼表及泪液的病理生理改
变ꎬ以期为寻找快捷的诊断、高效的治疗方法提供新思路ꎮ
１干眼组织结构的病理改变
１.１泪腺　 泪腺是泪液中液体、电解质和蛋白质的主要来
源ꎬ其分泌不足会严重影响眼表形态和功能的完整性ꎮ 与
正常泪腺光滑、粉红色的外观相比ꎬ干燥综合征伴干眼患
者的泪腺体积明显变小和萎缩ꎬ而在 Ｓｔｅｖｅｎｓ－Ｊｏｈｎｓｏｎ 综合
征中ꎬ泪腺表现为轻度的淋巴细胞浸润ꎬ腺泡结构保持完
好ꎮ 研究发现泪液缺乏型干眼中睑部泪腺会出现形态扭
曲、不对称等改变ꎬ而蒸发过强型干眼患者的睑部泪腺与
正常组无明显差异ꎮ 这提示睑部泪腺的某些形态特征可
能有助我们鉴别不同形式的干眼[２－４]ꎮ 在动物实验中ꎬ
Ｋｏｊｉｍａ 等[５]对 ＳＯＤ１ 缺陷小鼠进行了研究ꎬ观察泪腺的形
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态变化和分泌功能ꎬ发现由于腺泡萎缩ꎬ导致泪腺功能丧
失ꎬ泪腺组织中 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞、中性粒细胞和单核细胞浸
润ꎬ同时ꎬ泪腺组织中存在凋亡细胞、线粒体退化等异常
改变ꎮ
１.２ 睑板腺 　 睑板腺产生的脂类是泪膜脂质层的主要成
分ꎬ能减缓水液层的蒸发ꎬ并被认为是通过降低表面张力
来稳定泪膜ꎮ 一旦脂质的质或量发生改变ꎬ可导致泪膜稳
定性下降和泪液蒸发率的升高ꎮ 干眼患者的睑缘常有异
常改变ꎬ表现为增厚、萎缩、角化等ꎬ睑缘后层出现自后向
前的血管扩张ꎮ 睑缘波浪状改变与上下眼睑的睑板腺缺
失程度高度相关ꎬ睑板腺缺失越多则睑缘形态越不规
则[６]ꎮ 睑板腺开口堵塞后形成脂栓ꎬ挤压后分泌物呈颗粒
样或牙膏样ꎬ说明角质化会导致导管阻塞ꎮ 最近 Ｂｉｌｋｈｕ
等[７]研究发现睑板腺导管长度与睑板腺功能密切相关ꎬ而
宽度与睑板腺功能无明显相关性ꎬ认为睑板腺中阻塞的脂
质会导致中央导管扩张ꎬ但这种扩张又会被同时发生的腺
泡萎缩所抵消ꎮ 而杨帆等[８] 使用激光共聚焦显微镜发现
干眼患者的睑板腺开口直径缩小ꎬ腺泡明显变大并且密度
降低ꎬ推测两者的不一致是可能由于干眼的严重程度
不同ꎮ
１.３泪膜　 泪膜是眼表的重要组成部分ꎬ参与维持眼表健
康ꎬ其稳定性是通过泪膜各组分的协同作用来维持的ꎮ 因
此ꎬ当其中任何组分在质或量上不足时ꎬ都将导致泪膜不
稳定ꎮ Ｇａｒｈöｆｅｒ 等[９]使用 ＵＨＲ－ＯＣＴ 测量泪膜厚度与干眼
症状和体征的关系ꎬ表明泪膜厚度与 ＢＵＴ 和 ＳｃｈｉｒｍｅｒⅠ有
显著的相关性ꎬ亚组分析显示ꎬＳｃｈｉｒｍｅｒⅠ( <１５ｍｍ)与泪
膜厚度的相关性更强ꎬ表明在泪液分泌少的患者中ꎬ由于
泪液产量不足ꎬ泪膜厚度变薄ꎮ Ｌｅｅ 等[１０]将干眼患者依据
泪膜脂质层厚度分成 ３ 组:厚脂质层组、正常脂质层组、薄
脂质层组ꎬ发现厚脂质层组的 ＢＵＴ 显著缩短ꎬＯＳＳ 和 ＯＳＤＩ
显著增加ꎬ这个结果与之前报道的薄脂质层会导致泪膜不
稳定和更严重的干眼症状形成对比[１１]ꎮ 这种相反的研究
结果可能是由于厚脂质层组的患者属于重度干眼且伴有
相对较严重的角膜上皮损伤ꎮ 亚组分析显示ꎬ角膜上皮损
伤的患者 ＢＵＴ 和 ＳｃｈｉｒｍｅｒⅠ值明显缩短ꎬ平均脂质层较
厚[１０]ꎮ 以及年龄对正常和干眼组的脂质层都有很大的影
响[１２]ꎮ 考虑到这些结果ꎬ脂质层的厚薄不应该作为干眼
严重程度的单一因素进行评估ꎬ而应该与其他干眼参数一
起评估ꎮ
１.４结膜　 结膜是富含杯状细胞的黏膜组织ꎬ杯状细胞通
过调节抗原分布和抗原特异性免疫反应参与调节眼表免
疫耐受ꎬ杯状细胞是抗原转运至基质的通道ꎬ缺乏杯状细
胞则丧失了对局部抗原的免疫耐受性[１３]ꎮ 杯状细胞分泌
的黏蛋白对维持眼表水合、泪膜稳定性以及清除病原体和
细胞碎片起重要作用ꎮ 由于泪液缺乏和慢性炎症反应ꎬ结
膜的主要病理改变是睑结膜杯状细胞密度降低及上皮鳞
状化生ꎮ 结膜松弛与干眼的症状和临床体征高度相关ꎬ这
是由于泪液堆积导致泪液稳定性降低ꎮ Ｇｕｍｕｓ 等[１４] 研究
结果表明同时患有干眼与结膜松弛的患者在颞侧和下方
的球结膜厚度低于无结膜松弛的干眼患者ꎬ并且在干眼患
者中发现泪液渗透压与颞侧球结膜厚度呈负相关ꎬ证明结
膜松弛和泪液渗透压与结膜厚度减少相关ꎮ 此外ꎬＣｈｅｎ
等[１５]对 ２５ 例干眼患者的球结膜微血管和微循环进行研
究ꎬ发现干眼患者的微血管直径增大、血液流速加快、血管
密度增加且血管密度显示与 ＯＳＤＩ 评分正相关ꎬ而微循环

测量与 ＯＳＤＩ 不相关ꎮ
１.５角膜　 干眼伴随着泪液成分的改变ꎬ会引发炎症恶性
循环ꎬ通过蛋白酶介导的上皮紧密连接的溶解ꎬ使细胞加
速死亡、脱落ꎮ 一项研究发现ꎬ干眼患者角膜上部变薄ꎬ但
中央和下部角膜上皮厚度没有差异[１６]ꎮ 另一项研究报告
了干眼患者全角膜上皮增厚[１７]ꎮ Ａｂｏｕ Ｓｈｏｕｓｈａ 等[１８] 发
现ꎬ由于角膜上皮厚度的变化ꎬ干眼患者的角膜上皮高度
不规则ꎮ 这些关于干眼对角膜上皮厚度影响的研究结果
是相互矛盾的ꎬ有待进一步研究ꎮ Ｋｈｅｉｒｋｈａｈ 等[１９] 发现干
眼患者角膜内皮细胞密度降低ꎬ尤其是基底细胞下神经密
度较低的人ꎬ内皮细胞丢失的速率更快ꎮ 与健康受试者相
比ꎬ干眼患者的基底细胞下神经的数量和密度显著减少ꎬ
且神经会有发芽、增厚、弯曲和珠状等异常改变[２０]ꎮ
Ａｇｇａｒｗａｌ 等[２１]发现干眼患者角膜树突状细胞数目、大小、
密度明显高于对照组ꎬ在轻度干眼时ꎬ树突状细胞密度就
明显高于对照组ꎬ在中重度干眼时ꎬ树突状细胞显著增大ꎬ
结果显示结膜和角膜染色与树突状细胞密度独立相关ꎬ角
膜染色与树突状细胞形态独立相关ꎬ由此推测ꎬ树突状细
胞密度和形态与干眼的严重程度相关ꎮ 正常角膜仅存在
有限的淋巴系统ꎬ而干眼可诱导眼表淋巴管生成ꎮ 通过采
用条件性基因敲除 Ｌｙｖｅ － １Ｃｒｅꎻ ＶＥＧＦＲ２ ｆｌｏｘ 小鼠模型ꎬ Ｊｉ
等[２２]提供了新生角膜淋巴管通过调节 ＴＮＦ－αꎬＩＬ－８ꎬ和
ＩＦＮ－γ 等因子介导干眼发生的证据ꎬ表明角膜淋巴管的生
成可能是眼表稳态失衡的原因之一ꎮ
２干眼眼表及泪液的病理生理改变
２.１炎症因子及泪液高渗透压　 干眼是一种炎症性疾病ꎬ
也具有许多类似于自身免疫性疾病的特征ꎮ 泪液渗透压
增高是泪膜稳定性下降的重要危险信号ꎬ可激活 ＪＮＫ 和
ＮＦ－κＢ 信号通路ꎬ刺激 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α、ＭＣＰ－１ꎬＣＣｌ－２ 和
ＩＰ－１０ 的表达ꎮ 泪液高渗激活了 ＮＬＲＰ３ 炎症小体ꎬ导致
Ｃａｓｐａｓｅ１ 激活ꎬ进而将 ＩＬ－１β 前体和 ＩＬ－１８ 前体转化为它
们的活性形式[２３]ꎮ ＣＣＬ２ 是一种在干眼泪液中升高的趋
化因子ꎬ它从血液中招募吞噬的单核细胞ꎬ分化为巨噬细
胞ꎬ产生炎症介质ꎬ进一步放大眼表炎症[２４]ꎮ 角膜和结膜
中的巨噬细胞和树突细胞可以增加 ＭＨＣⅡ和 ＣＣＲ７ 的表
达ꎬ迁移和启动自身反应性的 ＣＤ４＋Ｔ 细胞ꎬ并释放细胞因
子ꎬ如 ＩＬ－１７ꎬ它可以刺激金属蛋白酶的表达ꎬ破坏角膜屏
障和产生干扰素－γꎬ后者也可以导致上皮细胞凋亡和杯
状细胞丢失ꎮ 研究发现干眼患者泪液中 ＩＬ － １、 ＩＬ － ８、
ＩＬ－６、ＩＬ－ １８、Ｃ５ａ、ＩＦＮ－γ 和 ＩＣＡＭ－１ 水平明显升高ꎬ且
ＩＬ－８、ＩＬ－６ 与 ＳｃｈｉｒｍｅｒⅠ值呈负相关ꎬＣ５ａ、ＩＬ８ 与泪液缺
乏程度相关ꎬ干扰素－γ 与泪膜破裂时间呈负相关[２５－２６]ꎮ
同时干眼的炎症反应也表现在全身ꎬ干眼患者的中性粒细
胞与淋巴细胞比值和血小板与淋巴细胞比值高于健康
者[２７]ꎬ这些发现表明炎症在干眼的发生发展起重要作用ꎮ
２.２脂质　 健康的睑板腺分泌物是一种透明的油性液体ꎬ
容易扩散并均匀涂布眼睛表面ꎬ它是各种脂类的混合物ꎬ
包括蜡酯、固醇酯、碳氢化合物、甘油三酯、游离脂肪酸以
及少量的其他极性和非极性脂质ꎮ 一项研究发现ꎬ饱和脂
肪酸可以限制泪液蒸发ꎬ限制蒸发的能力也随着碳链的增
加而增加ꎬ同时发现ꎬ黄色牙膏状的睑脂具有更高含量的
不饱和脂肪酸ꎬ这与不饱和脂肪酸含量的增加会使脂质流
动性更强的的观点形成对比ꎬ由此推测睑脂的流动性可能
与其他脂质或蛋白质的成分有关[２８]ꎮ Ｐａｒａｎｊｐｅ 等[２９] 根据
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睑脂性状将睑脂分为 ０~４ 级ꎬ分别为透明ꎻ混浊ꎻ颗粒状ꎻ
牙膏状ꎻ无油脂ꎬ发现睑脂质量差(２ ~ ４ 级)的个体由少量
的神经酰胺、己糖神经酰胺、１－磷酸鞘氨醇ꎬ较多的鞘氨
醇和鞘磷脂组成ꎬ同时此研究分析了神经酰胺和 １－磷酸
鞘氨醇成分的比率ꎬ比率反映了促凋亡和抗凋亡脂质之间
的关系ꎬ结果显示低质量的睑脂中神经酰胺和 １－磷酸鞘
氨醇比率增加ꎬ证明了睑板功能腺障碍的临床症状与睑脂
中鞘脂的组成变化相关ꎬ其结构和生物活性作用潜在地改
变泪膜脂质层的组成和睑板腺细胞凋亡的信号ꎮ 在苯扎
氯铵诱导的动物模型中ꎬ鞘磷脂、甘油脂和甘油磷脂均有
明显变化ꎬ且鞘磷脂水平发生了较大的变化ꎬ也证实了鞘
脂是脂质改变的重要指标之一[３０]ꎮ 睑脂的质量是干眼的
临床诊疗的依据之一ꎬ它与睑脂中鞘脂的组成变化有关ꎬ
对鞘脂在干眼中的结构和生物活性作用的进一步研究可
能提供一个新的的治疗靶点ꎮ
２.３黏蛋白　 黏蛋白是泪膜稳定性的关键因素ꎬ其改变可
能导致泪液蒸发增加ꎬ最终导致与眼表炎症相关的泪液高
渗ꎬ促使上皮应激、增生和角化ꎮ 杯状细胞是泪膜中黏蛋
白的主要来源ꎬ结膜杯状细胞合成和分泌最大类型的成胶
型黏蛋白为 ＭＵＣ５ＡＣꎬ它通过捕获异物和细菌以及清除细
胞碎片来保护和润滑眼睛表面ꎮ 结膜杯状细胞丢失和泪
液中 ＭＵＣ５ＡＣ 浓度降低被普遍认为是所有类型干眼的特
征ꎮ Ｃｈａｏ 等[３１] 将 ＭＵＣ５ＡＣ＋杯状细胞与总杯状细胞的密
度的比值定义为 ＭＵＣ５ＡＣ＋杯状细胞指数ꎬ发现指数越高ꎬ
干眼症状越重ꎬ提示 ＭＵＣ５ＡＣ＋杯状细胞指数可作为评价
干眼杯状细胞功能的黏蛋白分泌指标ꎮ Ｃｏｒｒａｌｅｓ 等[３２] 发
现干眼患者 ＭＵＣ１、ＭＵＣ２、ＭＵＣ４ 和 ＭＵＣ５ＡＣ 的 ｍＲＮＡ 表
达显著降低ꎮ 然而另一研究显示 ＭＵＣ１ 的表达在所有干
眼患者的角膜上皮中上调ꎬ在轻度和中度干眼患者的球结
膜中上调ꎬ但在重度干眼症患者中减少[３３]ꎮ 此外ꎬ在合并
干燥综合征的干眼患者中发现ꎬＭＵＣ１６ 和 ＭＵＣ１ 相关的
基因和蛋白质与正常受试者相比是增加的[３４]ꎮ 这些基础
研究的结果是相互矛盾的ꎬ目前还没得到统一的结论ꎮ
２.４蛋白质　 泪液中蛋白质含量丰富ꎬ现今蛋白质组学和
质谱的发展使人们能够进一步研究干眼和泪液蛋白之间
的关系ꎮ Ｈｕａｎｇ 等[３５]对干眼组和健康组的泪液进行蛋白
质组学分析ꎬ结果显示两组间的差异表达的蛋白质有 １８
种ꎬ其中乳铁蛋白、溶酶菌、脂质运载蛋白 １、恶性脑肿瘤
缺失蛋白 １、锌－α２－糖蛋白、分泌球蛋白 ２Ａ－１、催泪蛋白
和富含脯氨酸蛋白 ４ 在干眼组中明显下降ꎬ而转铁蛋白、
多聚免疫球蛋白受体、角蛋白 １、补体 Ｃ３、Ｓ１００ 钙结合蛋
白 Ａ８、Ｓ１００ 钙结合蛋白 Ａ９、血清类黏蛋白 １、膜联蛋白
Ａ１、免疫球蛋白 Ｊ 多肽、２７ｋＤａ 热休克蛋白 １ 则明显增加ꎮ
Ｂｅｎｉｔｅｚ－ｄｅｌ－Ｃａｓｔｉｌｌｏ 等[３６] 发现ꎬ干眼患者泪液中胱抑素 Ｓ
的浓度显著降低ꎬ钙周期蛋白( Ｓ１００Ａ６)、钙颗粒蛋白 Ａ
(Ｓ１００Ａ８)浓度显著增高ꎬＳ１００Ａ６、Ｓ１００Ａ８ 和胱抑素 Ｓ 与
干眼的临床参数密切相关ꎬ提出 Ｓ１００Ａ６ 和胱抑素 Ｓ 可以
作为检测干眼的严重程度的指标ꎮ Ｊｉ 等[３７] 使用环孢素 Ａ
和地夸磷索钠治疗干眼ꎬ４ｗｋ 后采集泪液行蛋白质组学分
析ꎬ环孢素组中 ２６ 种蛋白质显著上调ꎬ２８ 种蛋白质显著
下调ꎬ地夸磷索钠组中 ５１ 种上调和 ５５ 种下调ꎬ这些蛋白
的表达谱在治疗后显著改变ꎬ提示它们可能是有助于确定
干眼治疗有效性的生物标记物ꎮ
２.５ 微生物 　 微生物群在眼表系统的防御机制中起重要

作用ꎬ其对免疫活性的调节和对病原体入侵的屏障作用显
著ꎮ 眼表微生物群受泪腺、杯状细胞和结膜分泌的多种抗
菌物质的调节ꎬ如乳铁蛋白、溶酶酶、防御素 α、β 和 ＩｇＡ
等ꎮ 在 Ｌｉ 等[３８]的研究中ꎬ对结膜拭子标本进行 １６Ｓ ｒＲＮＡ
基因 Ｖ３－Ｖ４ 区高通量测序ꎬ发现干眼组和对照组两者在
门和属水平上具有相似的眼表微生物组成ꎬ其中杆菌和拟
杆菌在干眼组占优势地位ꎬ而假单胞菌在对照组中含量较
高ꎬ同时发现ꎬ在干眼组中ꎬ杆菌是睑板腺功能障碍患者的
优势菌ꎬ拟杆菌是非睑板腺功能障碍患者的优势菌ꎮ 另有
研究报道ꎬ单一的干燥刺激会导致眼表变形杆菌的显著增
加ꎬ而在此时口服抗生素治疗会导致肠道微生物群发生显
著变化ꎬ在眼部表现为杯状细胞密度明显降低[３９]ꎮ 干眼
会表现出肠道微生物失调ꎬ在一项研究中ꎬ与在正常环境
中饲养的 ＣＤ２５ 基因敲除小鼠相比ꎬ在无菌环境中长大的
基因敲除小鼠有更严重的干眼表现ꎬ当无菌的 ＣＤ２５ＫＯ 小
鼠通过口服接受来自传统 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠的粪便微生物
群移植时ꎬ它们的干眼体征得到改善[４０]ꎮ 这些研究结果
表明ꎬ眼表微生物群和它们的代谢产物提供的信号能够调
节眼表组织功能ꎮ
３总结

传统关于眼表结构及细胞形态学的检测如活体染色、
印记细胞等是临床诊断评估的重要组成部分ꎬ新兴的共聚
焦显微镜作为一种无创检查手段ꎬ不仅可以评估形态学ꎬ
包括角膜和结膜细胞密度、神经纤维密度、长度和形变ꎬ炎
症细胞密度ꎬ睑板腺开口及腺管、腺泡形态ꎬ还可以通过观
察干眼患者的角结膜细胞核、细胞质、细胞边界来评估细
胞的微观结构ꎮ 因此对共聚焦显微镜诊断干眼参数的灵
敏性和特异性进行评估ꎬ并确定与干眼相关的临界值对高
效诊断干眼有重要价值ꎮ 最近梁凌毅等[４１] 提出功能性干
眼的概念ꎬ即眼部有干眼症状ꎬ但现有眼科临床检查未发
现相应干眼体征或客观病理学改变ꎬ因此ꎬ深入研究干眼
的病理生理特点ꎬ研发新的检查手段ꎬ寻找更有效的生物
标记物ꎬ对及早预防、诊断及治疗干眼起重要作用ꎮ

干眼治疗的最终目标是使眼表微环境恢复正常的稳
态ꎬ目前干眼的治疗方法很多ꎬ但我们需要注意采取的治
疗干预措施是否会影响其它正常的组织结构ꎬ导致无关的
并发症ꎬ甚至加重干眼ꎬ针对眼表微环境定制个性化治疗
将有助于干眼的妥善解决ꎮ
参考文献
１ 亚洲干眼协会中国分会海峡两岸医药卫生交流协会眼科学专业委
员会眼表与泪液病学组中国医师协会眼科医师分会眼表与干眼学
组. 中国干眼专家共识:定义和分类(２０２０ 年). 中华眼科杂志 ２０２０ꎻ
６(６):４１８－４２２
２ Ｓｉｎｇｈ Ｓꎬ Ｓｈａｎｂｈａｇ ＳＳꎬ Ｂａｓｕ ＳＹ. Ｐａｌｐｅｂｒａｌ ｌｏｂｅ ｏｆ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｌａｃｒｉｍａｌ
ｇｌａｎｄ: ｍｏｒｐｈｏｍｅｔｒｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ｖｅｒｓｕｓ ｄｒｙ ｅｙｅｓ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０２１ꎻ１０５(１０):１３５２－１３５７
３ Ｓｉｎｇｈ Ｓꎬ Ｎａｒａｎｇ Ｐꎬ Ｖａｓｈｉｓｔ Ｕꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｉｓｔｏｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｌａｃｈｒｙｍａｌ ｇｌａｎｄｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ Ｓｔｅｖｅｎｓ － Ｊｏｈｎｓｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ.
Ｃｏｒｎｅａ ２０１９ꎻ３８(９):ｅ３９－ｅ４０
４ Ｂｊｏｒｄａｌ Ｏꎬ Ｎｏｒｈｅｉｍ ＫＢꎬ Ｒøｄａｈｌ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｉｍａｒｙ Ｓｊöｇｒｅｎ'ｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
ａｎｄ ｔｈｅ ｅｙｅ. Ｓｕｒｖ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ６５(２):１１９－１３２
５ Ｋｏｊｉｍａ Ｔꎬ Ｗａｋａｍａｔｓｕ ＴＨꎬ Ｄｏｇｒｕ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｈｅ ｌａｃｒｉｍａｌ ｇｌａｎｄ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ. Ａｍ Ｊ Ｐａｔｈｏｌ ２０１２ꎻ １８０ ( ５):
１８７９－１８９６
６ Ｈａ Ｍꎬ Ｋｉｍ ＪＳꎬ Ｈｏｎｇ ＳＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｅｙｅｌｉｄ ｍａｒｇｉｎ
ｉｒｒｅｇｕｌａｒｉｔｙ ａｎｄ ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄ ｄｒｏｐｏｕｔ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ ２０２１ꎻ１９:３１－３７
７ Ｂｉｌｋｈｕ Ｐꎬ Ｖｉｄａｌ－Ｒｏｈｒ Ｍꎬ Ｔｒａｖｅ－Ｈｕａｒｔｅ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｅｉｂｏｍｉａｎ

５８

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２２ꎬ Ｎｏ.１ Ｊａｎ. ２０２２　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ｇｌａｎｄ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｏｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｔｙ ｗｉｔｈ ａｐｐｌｉｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ. Ｃｏｎｔ Ｌｅｎｓ
Ａｎｔｅｒｉｏｒ Ｅｙｅ ２０２１:１０１４０２
８ 杨帆ꎬ 吴琼ꎬ 康杨ꎬ 等. 共聚焦显微镜对蒸发过强型干眼眼表结构
的观察. 现代生物医学进展 ２０１４ꎻ１４(１５):２８９３－２８９６
９ Ｇａｒｈöｆｅｒ Ｇꎬ ｄｏｓ Ｓａｎｔｏｓ ＶＡꎬ Ｓｔｅｇｍａｎｎ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｗｉｔｈ ＯＣＴ ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ
ｓｉｇｎｓ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ: ａ ｐｏｏｌｅｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ６ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄ
２０２０ꎻ９(１１):３７９１
１０ Ｌｅｅ Ｙꎬ Ｈｙｏｎ ＪＹꎬ Ｊｅｏｎ ＨＳ. Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｔｈｉｃｋ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｌｉｐｉｄ ｌａｙｅｒｓ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｂｙ ａ ＬｉｐｉＶｉｅｗ Ⅱ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｍｅｔｅｒ.
Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２１ꎻ２５９(５):１２３５－１２４１
１１ Ｅｏｍ Ｙꎬ Ｌｅｅ ＪＳꎬ Ｋａｎｇ ＳＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ
ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ ｏｆ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｌｉｐｉｄ ｌａｙｅｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｎｄ ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄ ｌｏｓｓ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｏｒｍａｌ
ｃｏｎｔｒｏｌｓ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ１５５(６):１１０４－１１１０ꎬｅ２
１２ Ｊｕｎｇ ＪＷꎬ Ｐａｒｋ ＳＹꎬ Ｋｉｍ ＪＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆａｃｔｏｒｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｔｈｅ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｌｉｐｉｄ ｌａｙｅｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ｅｙｅｓ ａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１６ꎻ５７(１０):４０７６－４０８３
１３ Ｂａｒｂｏｓａ ＦＬꎬ Ｘｉａｏ Ｙꎬ Ｂｉａｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｏｂｌｅｔ ｃｅｌｌｓ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅ ｔｏ ｏｃｕｌａｒ
ｓｕｒｆａｃｅ ｉｍｍｕｎｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ－ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ
２０１７ꎻ１８(５):９７８
１４ Ｇｕｍｕｓ Ｋꎬ Ｐｆｌｕｇｆｅｌｄｅｒ ＳＣ. Ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｏｃｈａｌａｓｉｓ ａｎｄ ｔｅａｒ ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ ａｒｅ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ａｍ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２１ꎻ２２７:３５－４４
１５ Ｃｈｅｎ Ｗꎬ Ｄｅｎｇ Ｙꎬ Ｊｉａｎｇ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ｄｒｙ
ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｍｉｃｒｏｖａｓｃ Ｒｅｓ ２０１８ꎻ１１８:１５５－１６１
１６ Ｃｕｉ Ｘꎬ Ｈｏｎｇ Ｊꎬ Ｗａｎｇ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｏｐｔｏｍ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１４ꎻ９１(１２):１４４６－１４５４
１７ Ｋａｎｅｌｌｏｐｏｕｌｏｓ ＡＪꎬ Ａｓｉｍｅｌｌｉｓ Ｇ. Ｉｎ ｖｉｖｏ ３ － ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｍａｐｐｉｎｇ ａｓ ａｎ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ: ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ１５７(１):６３－６８ꎬｅ２
１８ Ａｂｏｕ Ｓｈｏｕｓｈａ Ｍꎬ Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｋｏｎｔａｄａｋｉｓ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｐｒｏｆｉｌｅ ｉｎ ｄｒｙ － ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｅｙｅ ( Ｌｏｎｄｏｎ) ２０２０ꎻ３４
(５):９１５－９２２
１９ Ｋｈｅｉｒｋｈａｈ Ａꎬ Ｓａｔｉｔｐｉｔａｋｕｌ Ｖꎬ Ｈａｍｒａｈ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｌｏｗ ｓｕｂｂａｓａｌ ｎｅｒｖｅ ｄｅｎｓｉｔｙ ａｒｅ ａｔ ｈｉｇｈ ｒｉｓｋ ｆｏｒ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ
ｃｏｒｎｅａｌ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｌｏｓｓ. Ｃｏｒｎｅａ ２０１７ꎻ３６(２):１９６－２０１
２０ Ｋｏｖáｃｓ Ｉꎬ Ｄｉｅｎｅｓ Ｌꎬ Ｐｅｒéｎｙｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌａｃｏｓａｍｉｄｅ ｄｉｍｉｎｉｓｈｅｓ
ｄｒｙｎｅｓｓ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｙｐｅｒｅｘｃｉｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｏｌｄ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｎｅｒｖｅ
ｔｅｒｍｉｎａｌｓ. Ｅｕｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ ２０１６ꎻ７８７:２－８
２１ Ａｇｇａｒｗａｌ Ｓꎬ Ｋｈｅｉｒｋｈａｈ Ａꎬ Ｃａｖａｌｃａｎｔｉ ＢＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｃｏｒｎｅａｌ ｉｍｍｕｎｅ ｃｅｌｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ: ａｎ
ｉｎ ｖｉｖｏ ｃｏｎｆｏｃａｌ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ ｓｔｕｄｙ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ ２０２１ꎻ１９:１８３－１８９
２２ Ｊｉ ＹＷꎬ Ｌｅｅ ＪＬꎬ Ｋａｎｇ ＨＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ ｌｙｍｐｈａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ
ｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｅｌｌ ｔｒａｆｆｉｃｋｉｎｇ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｄｉｓｅａｓｅ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ ２０１８ꎻ１６(３):３０６－３１３
２３ Ｃｈｉ Ｗꎬ Ｈｕａ Ｘꎬ Ｃｈｅｎ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ＤＮＡ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｅｓ
ｉｍｂａｌａｎｃｅｄ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＮＬＲＰ３ / ＮＬＲＰ６ ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅｓ ｂｙ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ
ｃａｓｐａｓｅ－８ ａｎｄ ＢＲＣＣ３６ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｊ Ａｕｔｏｉｍｍｕｎ ２０１７ꎻ８０:６５－７６
２４ Ｙｏｕ ＩＣꎬ Ｃｏｕｒｓｅｙ ＴＧꎬ Ｂｉａｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｕｒｉｎｅ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ａｒｃｈ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｔｈｅｒ
Ｅｘｐ (Ｗａｒｓｚ) ２０１５ꎻ６３(４):２９９－３０４

２５ Ｗｕ Ｘꎬ Ｃｈｅｎ Ｘꎬ Ｍａ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｅａｒ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ
ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｅｖａｐｏｒａｔｉｖｅ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ
ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ４０(１１):３０４９－３０５８
２６ Ｍａｈａｊａｎ Ａꎬ Ｈａｓíｋｏｖá Ｌꎬ Ｈａｍｐｅｌ Ｕꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｇｇｒｅｇａｔｅｄ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ
ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｔｒａｐｓ ｏｃｃｌｕｄｅ Ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄｓ ｄｕｒｉｎｇ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ ２０２１ꎻ２０:１－１２
２７ Ｃｅｌｉｋ Ｔ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ－ｔｏ－ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ ａｎｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ－
ｔｏ－ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｏｃｕｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ
Ｉｎｆｌａｍｍ ２０１８ꎻ２６(８):１２１９－１２２２
２８ Ａｒｉｔａ Ｒꎬ Ｍｏｒｉ Ｎꎬ Ｓｈｉｒａｋａｗａ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｉｂｕｍ ｃｏｌｏｒ ａｎｄ ｆｒｅｅ ｆａｔｔｙ
ａｃｉｄ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１５ꎻ５６(８):４４０３－４４１２
２９ Ｐａｒａｎｊｐｅ Ｖꎬ Ｔａｎ Ｊꎬ Ｎｇｕｙｅｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｓ ｏｆ ｍｅｉｂｏｍｉａｎ
ｇｌａｎｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ( ＭＧＤ ) ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｍｅｉｂｕｍ
ｓｐｈｉｎｇｏｌｉｐｉｄ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ ２０１９ꎻ１７(２):３１８－３２６
３０ Ｍａｇｎｙ Ｒꎬ Ｋｅｓｓａｌ Ｋꎬ Ｒｅｇａｚｚｅｔｔｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｉｐｉｄｏｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｅｌｌｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｈｙｐｅｒｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ ａｎｄ ｂｅｎｚａｌｋｏｎｉｕｍ
ｃｈｌｏｒｉｄｅ ｅｘｐｏｓｕｒｅ: Ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｂｉｏｃｈｉｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ａｃｔａ
Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ Ｌｉｐｉｄｓ ２０２０ꎻ１８６５(９):１５８７２８
３１ Ｃｈａｏ Ｃꎬ Ｇｏｌｅｂｉｏｗｓｋｉ Ｂꎬ Ｓｔａｐｌｅｔｏｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ＭＵＣ５ＡＣ＋
ｇｏｂｌｅｔ ｃｅｌｌ ｉｎｄｅｘ: ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈ ｃｏｒｎｅａｌ ｎｅｒｖｅｓ ａｎｄ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｇｒａｅｆｅｓ
Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ２５６(１１):２２４９－２２５７
３２ Ｃｏｒｒａｌｅｓ ＲＭꎬ ｄｅ Ｐａｉｖａ ＣＳꎬ Ｌｉ ＤＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｎｔｒａｐｍｅｎｔ ｏｆ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ
ｇｏｂｌｅｔ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｄｅｓｉｃｃａｔｉｏｎ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｏｒｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ
Ｓｃｉ ２０１１ꎻ５２(６):３４９２－３４９９
３３ Ｈａｙａｓｈｉ Ｙꎬ Ｋａｏ ＷＷＹꎬ Ｋｏｈｎｏ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ
ｓｉａｌｙｌａｔｅｄ ｅｐｉｔｏｐｅ ｒｅｃｏｇｎｉｚｅｄ ｂｙ ＫＬ － ６ ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｉｎ ｏｃｕｌａｒ
ｓｕｒｆａｃｅ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｏｆ ｎｏｒｍａｌｓ ａｎｄ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ
Ｓｃｉ ２００４ꎻ４５(７):２２１２
３４ Ｃａｆｆｅｒｙ Ｂꎬ Ｊｏｙｃｅ Ｅꎬ Ｈｅｙｎｅｎ ＭＬꎬ ｅｔ ａｌ. ＭＵＣ１６ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ
Ｓｊｏｇｒｅｎ′ｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＫＣＳꎬ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｕｂｊｅｃｔｓ. Ｍｏｌ Ｖｉｓ ２００８ꎻ １４:
２５４７－２５５５
３５ Ｈｕａｎｇ Ｚꎬ Ｄｕ ＣＸꎬ Ｐａｎ ＸＤ. Ｔｈｅ ｕｓｅ ｏｆ ｉｎ － ｓｔｒｉｐ ｄｉｇｅｓｔｉｏｎ ｆｏｒ ｆａｓｔ
ｐｒｏｔｅｏｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ ｔｅａｒ ｆｌｕｉｄ ｆｒｏｍ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅ ２０１８ꎻ１３
(８):ｅ０２００７０２
３６ Ｂｅｎｉｔｅｚ－ｄｅｌ－Ｃａｓｔｉｌｌｏ Ｊ Ｍꎬ Ｓｏｒｉａ Ｊꎬ Ａｃｅｒａ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ａ
ｐａｎｅｌ ｆｏｒ ｄｒｙ－ｅｙｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｔｅａｒｓ: ａ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ
ｕｓｉｎｇ ｓｔａｎｄａｒｄ ＥＬＩＳＡ ａｎｄ ｃｕｓｔｏｍｉｚｅｄ ｍｉｃｒｏａｒｒａｙｓ. Ｍｏｌ Ｖｉｓ ２０２１ꎻ
２７:２４３－２６１
３７ Ｊｉ ＹＷꎬ Ｋｉｍ ＨＭꎬ Ｒｙｕ ＳＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｔｅａｒ ｐｒｏｔｅｏｍｅ
ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｔｏｐｉｃａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ: ｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎｅ Ａ ｖｅｒｓｕｓ
ｄｉｑｕａｆｏｓｏｌ ｔｅｔｒａｓｏｄｉｕｍ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１９ꎻ ６０ ( １５ ):
５０３５－５０４４
３８ Ｌｉ Ｚꎬ Ｇｏｎｇ Ｙꎬ Ｃｈｅｎ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｐｏｒｔｒａｙａｌ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｍｉｃｒｏｂｅ ｗｉｔｈ ａｎｄ ｗｉｔｈｏｕｔ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｊ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ ２０１９ꎻ５７(１１):１０２５－１０３２
３９ ｄｅ Ｐａｉｖａ ＣＳꎬ Ｊｏｎｅｓ ＤＢꎬ Ｓｔｅｒｎ ＭＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｔｅｒｅｄ ｍｕｃｏｓａｌ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ ｄｉｖｅｒｓｉｔｙ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｉｎ Ｓｊöｇｒｅｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ
２０１６ꎻ６:２３５６１
４０ Ｚａｈｅｅｒ Ｍꎬ Ｗａｎｇ Ｃꎬ Ｂｉａｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｃｏｍｍｅｎｓａｌ
ｂａｃｔｅｒｉａ ｉｎ Ｓｊöｇｒｅｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｊ Ａｕｔｏｉｍｍｕｎ ２０１８ꎻ９３:４５－５６
４１ 梁凌毅ꎬ 李晶ꎬ 刘祖国. 关注功能性干眼. 中华眼科杂志 ２０１９ꎻ５
(１２):８８５－８９０

６８

国际眼科杂志　 ２０２２ 年 １ 月　 第 ２２ 卷　 第 １ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２６３９４０　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ


