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摘要
目的:探究自体血清滴眼液联合醋酸泼尼松龙治疗重度干
眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤的短期疗效ꎮ
方法:本研究为前瞻性随机对照的单中心研究ꎮ 选取
２０２３ 年 ３ 月至 ２０２５ 年 ３ 月于武汉大学附属爱尔眼科医院
就诊的重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤患者 １２２ 例 １２２ 眼
(所纳入的患者均为双眼患病ꎬ选择症状较重的眼睛作为
研究眼ꎬ若双眼症状严重程度相同ꎬ则选右眼为研究眼)ꎬ
按照随机数字表法分为对照组(使用玻璃酸钠滴眼液联
合自体血清滴眼液治疗)和观察组(使用玻璃酸钠滴眼液
联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗)ꎮ 连
续给药 ２ ｗｋꎬ比较两组患者治疗前后的泪液中炎症反应
[白细胞介素－６(ＩＬ－６)、肿瘤坏死因子－α(ＴＮＦ－α)]、主
观症状[眼表疾病指数量表(ＯＳＤＩ)评分]、泪腺功能[泪
膜破裂时间(ＴＢＵＴ)及泪液分泌试验(ＳⅠｔ)]、角膜损伤
程度[角膜荧光素染色(ＣＦＳ)评分]及角膜神经功能[角
膜上皮下神经(ＳＢＮ)总数量及密度]ꎬ并记录两组治疗期
间不良反应发生情况ꎮ
结果:本研究纳入患者 １２２ 例 １２２ 眼均完成随访ꎮ 对照组
６１ 例 ６１ 眼中男 ２４ 例ꎬ女 ３７ 例ꎬ平均年龄 ４３.８７±５.１２ 岁ꎻ
观察组 ６１ 例 ６１ 眼中男 ２１ 例ꎬ女 ４０ 例ꎬ平均年龄 ４２.１５±
４.７６岁ꎮ 治疗后 １、２ ｗｋꎬ两组患者泪液中 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 水
平、ＯＳＤＩ 评分、ＣＦＳ 评分均较治疗前显著下降ꎬ且观察组
均低于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎻ两组患者 ＴＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＳＢＮ 总
数量、ＳＢＮ 密度均较治疗前显著增加ꎬ且观察组均大于对
照组(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 两组患者治疗期间不良反应发生率比
较无差异(Ｐ＝ ０.７１７)ꎮ
结论:自体血清滴眼液联合醋酸泼尼松龙治疗重度干眼合
并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤的疗效确切ꎬ可减轻患者炎症反应、
主观症状及角膜损伤程度ꎬ促进泪腺功能及角膜神经功能
改善ꎬ为患者角膜神经修复提供新策略ꎬ且联合疗法不会
增加不良反应发生风险ꎬ短期应用安全性良好ꎮ
关键词:干眼ꎻ角膜损伤ꎻ自体血清滴眼液ꎻ醋酸泼尼松龙ꎻ
眼表功能ꎻ炎症ꎻ角膜神经
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ｓｅｒｕｍ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ) ａｎｄ ａｎ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ( ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｓｏｄｉｕｍ ｈｙａｌｕｒｏｎａｔｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓꎬ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｓｅｒｕｍ ｅｙｅ
ｄｒｏｐｓ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ ａｃｅｔａｔｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ)
ｕｓｉｎｇ ａ ｒａｎｄｏｍ ｎｕｍｂｅｒ ｔａｂｌｅ ｍｅｔｈｏｄ. Ａｆｔｅｒ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ
ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｆｏｒ ２ ｗｋꎬ ｔｈｅ ｔｅａｒ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅａｃｔｉｏｎ
[ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ６ ( ＩＬ － ６ )ꎬ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ － α
(ＴＮＦ－α)]ꎬ ｓｕｂｊｅｃｔｉｖｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ [ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｄｉｓｅａｓｅ
ｉｎｄｅｘ (ＯＳＤＩ) ｓｃｏｒｅ]ꎬ ｌａｃｒｉｍａｌ ｇｌａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎ [ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ
ｂｒｅａｋ－ｕｐ ｔｉｍｅ (ＴＢＵＴ) ａｎｄ Ｓｃｈｉｒｍｅｒ ｔｅａｒ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ｔｅｓｔ
(ＳⅠｔ) ]ꎬ ｃｏｒｎｅａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｄｅｇｒｅｅ [ ｃｏｒｎｅａｌ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ
ｓｔａｉｎｉｎｇ (ＣＦＳ) ｓｃｏｒｅ] ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｎｅｒｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ [ ｔｏｔａｌ
ｎｕｍｂｅｒ ａｎｄ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｓｕｂｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｎｅｒｖｅ
( ＳＢＮ )] ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ
ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｄｕｒｉｎｇ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗａｓ ｒｅｃｏｒｄｅｄ.

７８５

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.４ Ａｐｒ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ｉｊｏ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



•ＲＥＳＵＬＴＳ:Ａｌｌ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｈａｖｅ ｃｏｍｐｌｅｔｅｄ ｆｏｌｌｏｗ － ｕｐ. Ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｃｏｎｓｉｓｔｅｄ ｏｆ ６１ ｃａｓｅｓ ａｎｄ ６１ ｅｙｅｓꎬ ｗｉｔｈ ２４
ｍａｌｅｓ ａｎｄ ３７ ｆｅｍａｌｅｓꎬ ｗｉｔｈ ａｎ ａｖｅｒａｇｅ ａｇｅ ｏｆ ４３.８７±５.１２ｙ.
Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ６１ ｃａｓｅｓ ａｎｄ ６１ ｅｙｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐꎬ
ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ２１ ｍａｌｅｓ ａｎｄ ４０ ｆｅｍａｌｅｓꎬ ｗｉｔｈ ａｎ ａｖｅｒａｇｅ ａｇｅ ｏｆ
４２.１５± ４.７６ｙ. Ａｔ １ ａｎｄ ２ ｗｋ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ＩＬ－６ ａｎｄ ＴＮＦ－α ｉｎ ｔｅａｒｓꎬ ＯＳＤＩ ｓｃｏｒｅꎬ ａｎｄ ＣＦＳ ｓｃｏｒｅ ｏｆ
ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｂｅｆｏｒｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ａｎｄ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ( ａｌｌ Ｐ < ０. ０５) . Ｔｈｅ ｔｏｔａｌ
ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ＴＢＵＴꎬ ＳⅠ ｔꎬ ＳＢＮꎬ ａｎｄ ＳＢＮ ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｎ ｂｏｔｈ
ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ
ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ( ａｌｌ Ｐ < ０. ０５ ) . Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｕｒｉｎｇ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ (Ｐ＝
０.７１７) .
• ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｓｅｒｕｍ
ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ａｎｄ ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ ａｃｅｔａｔｅ ｉｓ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎ ｔｒｅａｔｉｎｇ
ｓｅｖｅｒｅ ｄｒｙ ｅｙｅ ｗｉｔｈ ｇｒａｄｅ ＩＩ － ＩＩＩ ｃｏｒｎｅａｌ ｉｎｊｕｒｙ. Ｉｔ ｃａｎ
ｒｅｄｕｃｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ’ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅａｃｔｉｏｎｓꎬ ｓｕｂｊｅｃｔｉｖｅ
ｓｙｍｐｔｏｍｓꎬ ａｎｄ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｉｎｊｕｒｙꎬ ｐｒｏｍｏｔｅ ｔｈｅ
ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｌａｃｒｉｍａｌ ｇｌａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｎｅｒｖｅ
ｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ ｐｒｏｖｉｄｉｎｇ ａ ｎｅｗ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｆｏｒ ｃｏｒｎｅａｌ ｎｅｒｖｅ
ｒｅｐａｉｒ. Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ ｄｏｅｓ ｎｏｔ
ｉｎｃｒｅａｓｅ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｓｈｏｗｓ ｇｏｏｄ
ｓａｆｅｔｙ ｉｎ ｓｈｏｒｔ－ｔｅｒｍ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｄｒｙ ｅｙｅꎻ ｃｏｒｎｅａｌ ｉｎｊｕｒｙꎻ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｓｅｒｕｍ
ｅｙｅ ｄｒｏｐｓꎻ ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ ａｃｅｔａｔｅꎻ ｅｙｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎻ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎻ ｃｏｒｎｅａｌ ｎｅｒｖｅ
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ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｓｅｒｕｍ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ
ａｃｅｔａｔｅｆｏｒ ｓｅｖｅｒｅ ｄｒｙ ｅｙｅ ｗｉｔｈ ｇｒａｄｅ ＩＩ － ＩＩＩ ｃｏｒｎｅａｌ ｉｎｊｕｒｙ. Ｇｕｏｊｉ
Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２６ꎬ２６(４):５８７－５９３.

０引言
干眼是眼科常见慢性眼表疾病ꎬ轻者可引起眼部干

涩、灼烧、刺痛等不适感ꎬ重者可破坏眼表结构ꎬ继发角膜
上皮损伤及角膜神经功能异常ꎬ造成视力损害甚至致盲ꎬ
严重影响患者日常生活与工作[１]ꎮ 目前ꎬ临床治疗重度干
眼合并角膜损伤的基础手段为人工泪液或自体血清滴眼
液点眼ꎬ其中自体血清滴眼液成分与生物学特性更接近天
然泪液ꎬ在稳定泪膜方面发挥着十分重要的作用[２]ꎮ 但自
体血清滴眼液单独应用时抗炎效应不足ꎬ对重度炎症状态
下的角膜损伤改善速度较慢ꎬ应用效果有限ꎮ 因此ꎬ临床
常联合糖皮质激素以增强抗炎效应ꎬ提高治疗效果ꎮ 但目
前常用的地塞米松磷酸钠滴眼液虽有较强的抗炎作用ꎬ水
钠潴留效应却较显著ꎬ对眼压的影响较大ꎬ长期使用易引
发眼压升高或白内障等并发症ꎬ且可能会延缓角膜损伤愈
合速度ꎻ氟米龙滴眼液抗炎活性又较弱ꎬ对重度干眼的炎
症抑制力不足ꎬ难以快速控制眼表炎症进展ꎬ这均在一定
程度上限制了上述药物的临床应用[３－４]ꎮ 相比之下ꎬ醋酸
泼尼松龙作为中效糖皮质激素ꎬ抗炎效果优于弱糖皮质激
素ꎬ能在短时间内抑制眼部炎症ꎬ且对房水流出通道影响
较小ꎬ应用安全性又优于强效激素[５]ꎮ 将醋酸泼尼松龙与

自体血清滴眼液联合应用ꎬ或能在确保治疗安全性的情况
下达到协同增效的效果ꎮ 但目前尚无前瞻性随机对照研
究系统评估该联合方案对重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损
伤患者角膜上皮下神经形态与功能的改善作用ꎮ 因此ꎬ本
研究旨在探讨自体血清滴眼液联合醋酸泼尼松龙治疗重
度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤的短期疗效ꎬ为疾病治疗方
案的优化提供循证依据ꎮ
１对象和方法
１. １ 对 象 　 根 据 样 本 量 计 算 公 式 ｎ１ ＝ ｎ２ ＝
(Ｚα ＋ Ｚβ)

２ × (σ２
１ ＋ σ２

２)
δ２ 计算样本量ꎬ其中 δ 代表两组主

要观察指标(本研究为主观症状评分)平均值的差值ꎬσ１、
σ２为两组主要观察指标的标准差ꎬ根据预试验结果ꎬ预估
本研究中 δ＝ ２.７５ꎬσ１、σ２分别为 ３.５０ 和 ３.９５ꎬα 取 ０.０５ꎬ双
侧检验ꎬ查表得 Ｚα为 １.９６ꎬβ 取 ０.０５ꎬ单侧检验ꎬ查表得 Ｚβ

为 １.６４ꎬ代入公式计算得到两组所需样本量分别为 ４８ 例ꎬ
考虑到研究过程中可能存在 ２０％左右无效样本ꎬ两组样
本量至少为 ６０ 例ꎬ合计 １２０ 例ꎮ 本研究为前瞻性随机对
照的单中心研究ꎮ 根据医院实际情况ꎬ选取 ２０２３ 年
３ 月至 ２０２５ 年 ３ 月于武汉大学附属爱尔眼科医院就诊的
重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤患者 １２２ 例 １２２ 眼(所纳
入的患者均为双眼患病ꎬ选择症状较重的眼睛作为研究
眼ꎬ若双眼症状严重程度相同ꎬ则选右眼为研究眼)ꎬ由一
位不参与患者招募与分组的医生ꎬ采用 ＳＰＳＳ２３.０ 软件生
成随机序列ꎬ按 １∶ １ 比例分为观察组与对照组ꎬ该序列交
由另一位不参与患者招募与分组的医生保管ꎬ并装入按顺
序编号、不透光的密封信封中ꎬ当患者符合入组标准并签
署知情同意书后ꎬ按入组顺序开启一个信封ꎬ揭示其分组
情况ꎮ 纳入标准:(１)干眼符合«眼科学» [６]中疾病相关诊
断标准ꎬ且眼表疾病指数量表(ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎｄｅｘꎬ
ＯＳＤＩ) [７]评分≥３３ 分ꎬ病情严重程度为重度ꎻ(２)角膜损
伤符合«我国角膜上皮损伤临床诊治专家共识(２０１６)» [８]

中疾病相关诊断标准ꎬ且角膜损伤分级[９]为Ⅱ－Ⅲ级ꎻ(３)
可耐受本研究药物ꎻ(４)意识清晰ꎬ精神正常ꎬ能配合完成
研究ꎮ 排除标准:(１)近 ６ ｍｏ 内存在眼部手术或外伤史ꎻ
(２)眼部存在真菌感染、病毒感染或分枝杆菌感染ꎻ(３)伴
有泪道阻塞、泪囊炎、泪道肉芽肿等泪道疾病ꎻ(４)合并糖
尿病视网膜病变、青光眼、白内障等其他眼部疾病ꎻ(５)近
１ ｍｏ 内使用过可能影响研究结果评估的药物ꎬ如免疫抑
制剂、非甾体类抗炎药等ꎻ(６)合并血液系统疾病或心血
管疾病等不宜抽取自体血清制备滴眼液的相关疾病ꎮ 剔
除、脱落标准:(１)研究期间私自使用其他药物治疗ꎻ(２)
研究期间因各种原因主动要求退出ꎻ(３)研究中途出现其
他恶性疾病(如急性脑梗死、心肌梗死等)ꎬ经临床评估需
终止研究ꎮ 本研究经医院医学伦理委员会审核批准ꎮ 所
有参与者均知情同意ꎮ
１.２方法
１.２.１治疗方法　 两组均使用玻璃酸钠滴眼液常规滴眼治
疗ꎬ１ 滴 / 次ꎬ每天 ３ 次ꎮ 对照组在常规治疗基础上给予自
体血清滴眼液治疗ꎮ 自体血清制备方法:采集患者清晨空
腹静脉血 ２５ ｍＬ 于无抗凝剂的无菌真空采血管中ꎬ室温下
静置 ２ ｈꎬ以 ３ ０００ ｒ / ｍｉｎ 速率离心处理 １５ ｍｉｎꎬ采用一次
性无菌注射器小心吸取上层血清ꎬ用 ０.９％生理盐水稀释
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至浓度为 ２０％(生理盐水 ∶ 血清比例为 ４∶ １)ꎬ再将稀释后
的自体血清分装到准备好的无菌滴眼液瓶中ꎬ每瓶约
１ ｍＬꎬ置于冰箱中避光保存(－２０ ℃保存)ꎬ短期(１ ｗｋ 内)
应用时置于 ４ ℃冰箱保存ꎮ 给药方法:将自体血清滴眼液
滴于患眼ꎬ１ 滴 / 次ꎬ每 ２ ｈ 滴眼 １ 次ꎬ每日 ４ 次ꎮ 连续给药
２ ｗｋꎮ 观察组在对照组基础上给予 １％醋酸泼尼松龙滴眼
液治疗ꎬ１ 滴 / 次ꎬ每日 ３ 次ꎬ连续给药 ２ ｗｋꎮ
１.２.２观察指标
１.２.２.１炎症反应　 于治疗前ꎬ治疗 １、２ ｗｋꎬ采集患者患眼
泪液 １０ μＬꎬ采用液相芯片数据分析软件检测泪液中白细
胞介素－６(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６ꎬＩＬ－６)、肿瘤坏死因子－α( ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－αꎬＴＮＦ－α)水平ꎮ
１.２.２.２主观症状　 于治疗前ꎬ治疗 １、２ ｗｋꎬ采用 ＯＳＤＩ 评
分ꎬ包括眼部不适、视觉相关功能、环境刺激因子 ３ 个维
度ꎬ共 １２ 个条目ꎬ每个条目分别计 ０－４ 分ꎬ最终得分 ＝ (条
目得分总和×２５) / 条目总数ꎬ总分 ０－１００ 分ꎬ分数越高表
明眼部症状越严重ꎮ
１.２.２.３泪腺功能　 于治疗前ꎬ治疗 １、２ ｗｋꎬ通过泪膜破裂
时间(ｔｅａｒ ｂｒｅａｋ ｕｐ ｔｉｍｅꎬＴＢＵＴ)及泪液分泌试验(Ｓｃｈｉｒｍｅｒ
Ⅰ ｔｅｓｔꎬＳⅠｔ)评估ꎮ ＴＢＵＴ 检查方法:检查者用 ３％盐酸环
丙沙星滴眼液ꎬ将荧光素钠眼科测试纸湿润ꎬ轻触患者患
眼结膜下穹窿ꎬ将溢出液用无菌棉签擦干后ꎬ嘱患者自然
眨眼ꎬ使荧光素钠均匀分布ꎬ用裂隙灯显微镜钴蓝光观察
患者从末次瞬目至角膜表面首次出现黑斑的时间ꎮ ＳⅠｔ
检查方法:检查者将测试泪液专用滤纸一端(５ ｍｍ 起始端
反折)置于患者患眼下睑结膜囊中外侧交界处ꎬ另一端自
然下垂ꎬ嘱咐患者闭眼ꎬ５ ｍｉｎ 后取出滤纸ꎬ测量被泪液湿
润的滤纸长度ꎮ
１.２.２.４角膜损伤程度　 于治疗前ꎬ治疗 １、２ ｗｋꎬ通过角膜
荧光素染色(ｃｏｒｎｅａｌ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ｓｏｄｉｕｍ ｓｔａｉｎｉｎｇꎬＣＦＳ) [１０]评
分评估ꎬ用 ３％盐酸环丙沙星滴眼液将荧光素钠眼科测试
纸湿润ꎬ轻触患者患眼结膜下穹窿ꎬ将溢出液用无菌棉签
擦干后ꎬ嘱患者自然眨眼ꎬ使荧光素钠均匀分布ꎬ用裂隙灯
显微镜钴蓝光分别观察角膜 ４ 个象限染色情况ꎬ０ 分为无
染色ꎬ１ 分为 １－３０ 个点状染色ꎬ２ 分为>３０ 个点状染色但
染色未融合ꎬ３ 分为出现角膜点状染色融合、丝状物及溃
疡等ꎬ总分 ０－１２ 分ꎬ分数越高表明角膜损伤越严重ꎮ
１.２.２.５角膜神经功能　 于治疗前ꎬ治疗 １、２ ｗｋꎬ采用激光
共聚焦显微镜检测患者患眼角膜上皮下神经 ( ｃｏｎｎｅａｌ
ｓｕｂ－ｂａｓａｌ ｎｅｒｖｅｓꎬＳＢＮ)总数量(一幅图中存在的所有神经
数量总和)及密度(每平方毫米神经纤维总长度)ꎮ 具体
检测方法:使用 ０.５％盐酸丙美卡因滴眼液对患眼进行表
面麻醉ꎬ每次 ５ ｍｉｎꎬ共 ３ 次ꎬ随后使用眼表活体共聚焦纤
维性物镜覆盖无菌角膜接触帽ꎬ并在接触帽表面涂抹一层

０.２％卡波姆眼用凝胶ꎻ借助开睑器暴露患眼ꎬ指导患者注
视指示灯ꎬ调整眼位与物镜角度ꎬ确保激光束与待检角膜
区垂直ꎬ调节成像焦点平面ꎬ实时显示角膜各层图像并保
存ꎮ 在获取的图像中ꎬ随机挑选 ３ 张重叠率不超过 ２０％且
具有良好对比度与分辨率的角膜上皮下神经纤维图片加
以分析ꎬ取三者平均值作为最终结果ꎮ
１.２.２.６ 不良反应 　 记录两组治疗期间不良反应发生
情况ꎮ

统计学分析:数据通过 ＳＰＳＳ２３.０ 软件处理ꎬ计数资料
以百分数表示ꎬ用 χ２检验ꎻ计量资料经 Ｓｈａｐｉｒｏ－Ｗｉｌｋ 进行
正态性检验ꎬ不符合正态分布计量资料用 Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)表
示ꎬ两组间比较用 Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验ꎬ重复测量数据用
广义估计方程分析ꎬ进一步两两比较采用 Ｄｕｎｎ􀆳ｓ 检验(经
Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 法校正ꎬ校正后 α＝ ０.０５ / ３ ＝ ０.０１７)ꎻ符合正态分

布计量资料以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ两组间比较用独立样本 ｔ 检验
(方差齐时)或 Ｗｅｌｃｈ􀆳ｓ ｔ 检验(方差不齐时)ꎬ重复测量数
据经 Ｍａｕｃｈｌｙ 球形检验确认满足球形假设后ꎬ采用重复测
量方差分析ꎻ若不满足球形假设ꎬ采用 Ｇｒｅｅｎｈｏｕｓｅ－Ｇｅｉｓｓｅｒ
校正ꎬ进一步两两比较采用 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 校正(Ｐ<０.０１７)ꎻＰ<
０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１ 两组患者治疗前一般资料比较 　 所有患者均完成研
究ꎬ无失访病例ꎮ 对照组 ６１ 例 ６１ 眼使用玻璃酸钠滴眼液
联合自体血清滴眼液治疗ꎻ观察组 ６１ 例 ６１ 眼使用玻璃酸
钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治
疗ꎮ 两组患者治疗前一般资料比较差异均无统计学意义
(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
２.２ 两组患者治疗前后泪液炎症反应比较 　 两组患者治
疗前后泪液中 ＩＬ－６ 和 ＴＮＦ－α 水平比较差异均有统计学
意义( ＩＬ － ６:Ｆ组间 ＝ ２１. ５７９ꎬＰ组间 < ０. ００１ꎻＦ时间 ＝ １９９. ９５６ꎬ
Ｐ时间<０. ００１ꎻ Ｆ交互 ＝ ９. ８６９ꎬ Ｐ交互 < ０. ００１ꎻ ＴＮＦ － α: Ｆ组间 ＝
３９.５４９ꎬＰ组间 < ０. ００１ꎻＦ时间 ＝ ３７０. ５８０ꎬＰ时间 < ０. ００１ꎻＦ交互 ＝
１０.２０５ꎬＰ交互< ０. ００１)ꎮ 治疗前ꎬ两组患者泪液中 ＩＬ － ６、
ＴＮＦ－α水平比较差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后
１、２ ｗｋꎬ观察组患者泪液中 ＩＬ－６ 和 ＴＮＦ－α 水平均低于对
照组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 各组内进一步两
两比较结果见表 ２、３ꎮ
２.３两组患者治疗前后 ＯＳＤＩ 评分比较　 两组患者治疗前
后 ＯＳＤＩ 评分比较差异有统计学意义(Ｆ组间 ＝ ２２.９０２ꎬＰ组间<
０.００１ꎻＦ时间 ＝ ２６４. １８８ꎬＰ时间 < ０. ００１ꎻＦ交互 ＝ １４. １２３ꎬＰ交互 <
０.００１)ꎮ 治疗前ꎬ两组患者 ＯＳＤＩ 评分比较差异无统计学
意义(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后 １、２ ｗｋꎬ观察组患者 ＯＳＤＩ 评分均
低于对照组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ 各组内进
一步两两比较结果见表 ４ꎮ

表 １　 两组患者治疗前一般资料比较

组别
例数

(眼数)
性别

(男 /女ꎬ例)
眼别

(左眼 /右眼ꎬ例)
年龄

(􀭰ｘ±ｓꎬ岁)

干眼病程

(􀭰ｘ±ｓꎬｍｏ)
角膜损伤分级

(Ⅱ级 / Ⅲ级ꎬ眼)
观察组 ６１(６１) ２４ / ３７ ２９ / ３２ ４３.８７±５.１２ １６.７８±３.４２ ３４ / ２７
对照组 ６１(６１) ２１ / ４０ ３３ / ２８ ４２.１５±４.７６ １７.８９±４.０５ ３８ / ２３
χ２ / ｔ ０.３１７ ０.５２５ １.９２４ １.６４１ ０.５４２
Ｐ ０.５７３ ０.４６９ ０.０５７ ０.１０３ ０.４６２

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液
治疗ꎮ

９８５

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.４ Ａｐｒ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ｉｊｏ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



２.４ 两组患者治疗前后泪腺功能比较 　 两组患者治疗前

后 ＴＢＵＴ 和 ＳⅠｔ 比较差异均有统计学意义(ＴＢＵＴ:Ｆ组间 ＝
７. ７４５ꎬＰ组间 < ０. ００１ꎻＦ时间 ＝ ２０６. ７８２ꎬＰ时间 < ０. ００１ꎻＦ交互 ＝
１５.９０７ꎬＰ交互<０.００１ꎻＳⅠｔ: χ２

组间 ＝ ４２.４２６ꎬＰ组间<０.００１ꎻ χ２
时间 ＝

７０９.５０４ꎬＰ时间 < ０.００１ꎻ χ２
交互 ＝ ４５.０９０ꎬＰ交互 < ０.００１)ꎮ 治疗

前ꎬ两组患者 ＴＢＵＴ、ＳⅠｔ 比较差异均无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎻ治疗后 １、２ ｗｋꎬ观察组患者 ＴＢＵＴ、ＳⅠｔ 均大于对照

组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ 各组内进一步两两

比较结果见表 ５、６ꎮ
２.５两组患者治疗前后 ＣＦＳ 评分比较　 两组患者治疗前

后 ＣＦＳ 评分比较差异均有统计学意义 ( χ２
组间 ＝ ６２. ０８９ꎬ

Ｐ组间<０.００１ꎻ χ２
时间 ＝ ２６２４.３８０ꎬＰ时间 <０.００１ꎻ χ２

交互 ＝ ５６.１４９ꎬ
Ｐ交互<０.００１)ꎮ 治疗前ꎬ两组患者 ＣＦＳ 评分比较差异无统

计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ治疗后 １、２ ｗｋꎬ观察组患者 ＣＦＳ 评分

均低于对照组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ 各组内

进一步两两比较结果见表 ７ꎮ
２.６ 两组患者治疗前后角膜神经功能比较 　 两组患者治

疗前后 ＳＢＮ 总数量和 ＳＢＮ 密度比较差异均有统计学意义

(ＳＢＮ 总数量:χ２
组间 ＝ ３８. ８３３ꎬＰ组间 < ０. ００１ꎻχ２

时间 ＝ ２６３. ７１４ꎬ
Ｐ时间<０.００１ꎻχ２

交互 ＝ ２５.７８１ꎬＰ交互 < ０.００１ꎻＳＢＮ 密度:Ｆ组间 ＝
５３.１６６ꎬＰ组间 < ０. ００１ꎻＦ时间 ＝ ３５９. ８１９ꎬＰ时间 < ０. ００１ꎻＦ交互 ＝
１９.３４９ꎬＰ交互<０.００１)ꎮ 治疗前ꎬ两组患者 ＳＢＮ 总数量和

ＳＢＮ 密度比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后 １、
２ ｗｋꎬ观察组患者 ＳＢＮ 总数量和 ＳＢＮ 密度均大于对照组ꎬ
差异均有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎮ 各组内进一步两两比较

结果见表 ８、９ꎮ
２.７ 两组患者不良反应比较 　 两组患者治疗期间不良反

应发生率比较差异无统计学意义(Ｐ＝ ０.７１７)ꎬ见表 １０ꎮ

表 ２　 两组患者治疗前后泪液中 ＴＮＦ－α水平比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)

组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ １８.２３±４.１２ １１.９２±２.４６ａ ９.１２±２.１５ａꎬｂ

对照组 ６１ １７.７５±４.２７ １４.４９±２.３１ａ １１.５５±２.０９ａꎬｂ

　 　 　
ｔ ０.６３５ ５.９２８ ６.３０６
Ｐ ０.５２７ <０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

表 ３　 两组患者治疗前后泪液中 ＩＬ－６ 水平比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)

组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ １２４.７３±１２.８９ ９６.４１±１０.２１ａ ７８.４７±８.７５ａꎬｂ

对照组 ６１ １２５.０５±１３.０２ １０５.２１±１２.３５ａ ９１.８８±１０.８９ａꎬｂ

　 　 　
ｔ ０.１３５ ４.２８７ ７.４９４
Ｐ ０.８９３ <０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

表 ４　 两组患者治疗前后 ＯＳＤＩ评分比较 (􀭰ｘ±ｓꎬ分)

组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ ５３.８５±５.２３ ４２.２３±３.５０ａ ３９.２１±３.０６ａꎬｂ

对照组 ６１ ５２.７０±６.１８ ４６.４９±３.８６ａ ４２.７５±３.４３ａꎬｂ

　 　 　
ｔ １.１０７ ６.３８３ ６.０１２
Ｐ ０.２７０ <０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

表 ５　 两组患者治疗前后 ＴＢＵＴ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｓ)
组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ ３.２３±０.８６ ５.４３±１.０２ａ ６.７６±１.５３ａꎬｂ

对照组 ６１ ３.２８±０.７５ ４.２６±１.１０ａ ５.３５±１.２２ａꎬｂ

　 　 　
ｔ ２.８００ ６.０９１ ５.６２６
Ｐ ０.７８０ <０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

０９５
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表 ６　 两组患者治疗前后 ＳⅠｔ比较 [Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬｍｍ / ５ ｍｉｎ]

组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ ５.００(４.００ꎬ５.００) ７.００(６.５０ꎬ８.００) ａ ９.００(８.００ꎬ１０.００) ａꎬｂ

对照组 ６１ ５.００(４.００ꎬ５.００) ６.００(６.００ꎬ７.００) ａ ７.００(７.００ꎬ８.００) ａꎬｂ

　 　 　
Ｚ １.１０３ ３.８３４ ６.２０７
Ｐ ０.２７０ <０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

表 ７　 两组患者治疗前后 ＣＦＳ评分比较 [Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬ分]

组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ １０.００(１０.００ꎬ１１.００) ７.００(６.００ꎬ７.００) ａ ２.００(１.００ꎬ３.００) ａꎬｂ

对照组 ６１ １０.００(９.００ꎬ１０.００) ７.００(７.００ꎬ８.００) ａ ４.００(３.００ꎬ４.５０) ａꎬｂ

　 　 　
Ｚ １.８２４ ４.２７４ ７.０１６
Ｐ ０.０６８ <０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

表 ８　 两组患者治疗前后 ＳＢＮ总数量比较 [Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬ条 /帧]

组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ ９.００(８.００ꎬ１０.００) １０.００(１０.００ꎬ１１.００) ａ １３.００(１２.００ꎬ１３.００) ａꎬｂ

对照组 ６１ ９.００(８.００ꎬ１０.００) １０.００(９.００ꎬ１０.００) ａ １１.００(１０.００ꎬ１２.００) ａꎬｂ

　 　 　
Ｚ ０.１８４ ３.４４９ ６.５１９
Ｐ ０.８５４ ０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

表 ９　 两组患者治疗前后 ＳＢＮ密度比较 [􀭰ｘ±ｓꎬｍｍ / ｍｍ２]

组别 眼数 治疗前 治疗 １ ｗｋ 治疗 ２ ｗｋ
观察组 ６１ １３.２１±１.１５ １５.２３±１.２４ａ １７.８６±１.０３ａꎬｂ

对照组 ６１ １３.２６±１.１０ １４.３２±１.０１ａ １６.１５±１.１２ａꎬｂ

　 　 　
ｔ ０.２２９ ４.４６８ ８.７７２
Ｐ ０.８１９ <０.００１ <０.００１

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

治疗ꎻａＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗前ꎻｂＰ<０.０１７ ｖｓ 同组治疗 １ ｗｋꎮ

表 １０　 两组患者不良反应比较 眼(％)

组别 眼数 眼压升高 眼部红肿 头部胀痛 皮疹 总发生率

观察组 ６１ １(１.６) １(１.６) ２(３.３) １(１.６) ５(８.２)
对照组 ６１ ０ ２(３.３) ０ １(１.６) ３(４.９)

注:观察组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液及醋酸泼

尼松龙滴眼液治疗ꎻ对照组使用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清

滴眼液治疗ꎮ

３讨论

相关数据显示ꎬ干眼全球患病率已突破 ２０％ꎬ其中约

１５％可进展为重度干眼ꎬ引发角膜上皮缺损、糜烂甚至溃

疡ꎬ形成Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤ꎬ若未及时治疗ꎬ可导致角膜瘢

痕形成ꎬ严重影响患者视功能[１１]ꎮ 且重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ
级角膜损伤患者由于角膜上皮完整性遭到破坏ꎬ且炎症级

联反应加剧ꎬ临床治疗较为棘手ꎬ目前ꎬ常规治疗手段如人

工泪液、抗炎药物(如地塞米松磷酸钠)等虽能部分缓解

患者临床症状ꎬ但存在疗效短暂或副作用强等问题ꎮ 因

此ꎬ寻找安全有效的重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤治疗

方案已成为眼科领域亟待解决的难题之一ꎮ
自体血清滴眼液是从自体血液中提取血清所制备的

滴眼液ꎬ其生物学特性与泪液十分相似ꎬ是一种理想的泪

液补充液ꎬ可发挥润滑与营养眼表的双重效果ꎬ且其所含

有的维生素 Ａ、生长因子、纤维连接蛋白等成分总浓度是

泪液的 １０ 倍ꎬ其中维生素 Ａ 可转化为视黄酸ꎬ调控角膜上

皮细胞分化成熟ꎬ维持眼表黏膜屏障功能完整性ꎬ减少外

界刺激对眼表的侵袭ꎬ并能抑制眼表中性粒细胞、巨噬细

胞等炎症细胞的浸润与活化ꎬ降低炎症因子的合成与释

放ꎬ减轻眼表炎症反应程度ꎮ 表皮生长因子则可与角膜上

皮细胞表面受体相结合ꎬ激活下游磷脂酰肌醇 ３－激酶 / 蛋
白激酶 Ｂ、丝裂原活化蛋白激酶等信号通路ꎬ促进上皮细

１９５

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.４ Ａｐｒ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
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胞增殖与分裂ꎬ并抑制上皮细胞凋亡ꎬ减少角膜损伤区域

细胞丢失ꎬ从而促进角膜损伤创面修复ꎮ 而纤维连接蛋白

作为细胞外基质的关键成分ꎬ则可通过其 ＲＧＤ 序列与角

膜上皮细胞表面的整合素受体相结合ꎬ增强上皮细胞与基

底膜黏附稳定性ꎬ防止角膜修复过程中上皮细胞脱落ꎬ同
时为上皮细胞迁移提供支架ꎬ引导细胞向损伤部位有序迁

移ꎬ最终保障角膜修复创面的完整性与连续性ꎮ 上述成分

的共同作用ꎬ可有效维持眼表微环境稳定ꎬ并加速角膜损

伤修复ꎬ抑制眼部炎症反应ꎬ在眼表及角膜疾病治疗中发

挥显著作用[１２]ꎮ 且自体血清滴眼液中含有的抗体、补体、
溶菌酶等成分也具有一定抑菌、杀菌作用ꎬ能在一定程度

上减轻眼部炎症反应ꎮ 马文婷等[１３]将自体血清滴眼液用

于白内障术后干眼患者治疗中ꎬ结果显示ꎬ与应用人工泪

液治疗的患者相比ꎬ应用自体血清滴眼液治疗的患者泪液

中炎症因子水平更低ꎬ干眼症状评分、ＳⅠｔ、ＴＢＵＴ 改善更

明显ꎮ 刘艳艳[１４]研究也指出自体血清治疗白内障术后严

重干眼能促进患者炎症反应减轻及自觉症状、眼表功能改

善ꎮ 本研究结果显示ꎬ应用玻璃酸钠滴眼液联合自体血清

滴眼液的对照组患者治疗后泪液中 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 水平及

ＯＳＤＩ 评分均降低ꎬ且 ＴＢＵＴ、ＳⅠｔ 均增加ꎬ这也与上述研究

结果相似ꎬ提示自体血清滴眼液对重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级

角膜损伤患者炎症反应及主观症状具有较好的缓解效果ꎬ
有利于促进泪腺功能恢复ꎮ

但有研究发现ꎬ干眼的病理机制复杂ꎬ涉及泪液分泌

异常、眼表炎症等多个方面ꎬ自体血清、人工泪液等基础治

疗制剂虽能直接补充干眼患者眼睛表面缺乏的泪液成分ꎬ
但抗炎效果有限ꎬ难以全面解决重度干眼患者的所有问

题[１５]ꎮ 因此ꎬ还需联合其他抗炎药物协同治疗ꎬ以便在短

时间内达到更好的治疗效果ꎬ促进患者症状改善ꎮ 醋酸泼

尼松龙滴眼液是一种广泛应用于眼部炎症性疾病治疗的

皮质类固醇药物ꎬ具有显著的抗炎作用ꎬ能通过抑制磷脂

酶 Ａ２ 活性的方式减少花生四烯酸代谢产物的生成ꎬ阻断

炎症介质的级联反应ꎻ同时能通过抑制 Ｔ 淋巴细胞、巨噬

细胞等免疫细胞活化与迁移的方式减少炎症细胞在眼部

的浸润ꎬ从而降低促炎细胞因子的表达ꎬ减轻炎症对泪腺

组织的损伤及对眼表神经末梢的刺激ꎬ促进泪腺功能改

善ꎬ减轻患者主观症状[１６]ꎮ 另外ꎬＰａｎｄａ 等[１７] 还指出人体

泪腺功能与脂质代谢及线粒体功能密切相关ꎬ而醋酸泼尼

松龙滴眼液可通过调节 Ｎｒ１ｄ２ 等相关基因表达的方式恢

复脂质代谢活性与线粒体功能ꎬ间接改善泪腺的分泌能

力ꎬ促进眼部疾病患者泪腺功能恢复ꎮ 将其与自体血清滴

眼液联合应用ꎬ二者作用机制可互补ꎬ或能从多方面抑制

重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤患者眼部炎症ꎬ减轻炎症

引起的眼部症状及泪腺功能损伤ꎮ 本研究结果显示ꎬ联合

治疗的观察组治疗后泪液中 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 水平及 ＯＳＤＩ 评
分均低于对照组ꎬＴＢＵＴ、ＳⅠｔ 均大于对照组ꎬ这也证实了

联合用药的有效性ꎬ玻璃酸钠滴眼液联合自体血清滴眼液

及醋酸泼尼松龙滴眼液治疗重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜

损伤ꎬ能促进患者炎症反应及主观症状减轻ꎬ加速泪腺功

能改善ꎬ这对于预防激发感染、减少角膜瘢痕形成、缓解患

者不适具有重要临床价值ꎮ
另外ꎬ既往研究已经证实角膜神经可通过调节泪液分

泌、瞬目反射及神经肽周转等生理功能维持角膜完整性ꎬ
神经损伤会破坏这些功能ꎬ导致泪膜不稳定及角膜上皮修

复延迟ꎬ从而加剧干眼的临床症状ꎬ促进疾病恶化[１８]ꎮ 因

此ꎬ改善角膜神经功能在促进重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜

损伤患者疾病痊愈与症状缓解方面也具有重要作用ꎮ 但

既往较少有研究分析自体血清滴眼液与醋酸泼尼松龙联

合用药对重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤患者角膜神经

功能的影响ꎮ 本研究首次系统评估联合治疗方案对患者

角膜神经的修复作用ꎬ结果显示ꎬ观察组治疗后 ＣＦＳ 评分

低于对照组ꎬＳＢＮ 总数量、密度大于对照组ꎬ提示自体血清

滴眼液联合醋酸泼尼松龙治疗重度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角

膜损伤ꎬ能减轻患者角膜损伤程度ꎬ促进角膜神经功能改

善ꎬ这一发现不仅证实了联合用药在减轻角膜损伤程度方

面的协同作用ꎬ更揭示了其通过促进角膜神经再生改善眼

表微环境的机制ꎮ 自体血清滴眼液中含有的多种生长因

子能与角膜上皮细胞表面的特异性受体相结合ꎬ激活细胞

内磷脂酰肌醇 ３－激酶 / 蛋白激酶 Ｂ、细胞外调节蛋白激酶

１ / ２ 等信号通路ꎬ直接促进细胞周期从 Ｇ１ 期向 Ｓ 期、
Ｇ２ / Ｍ期过渡ꎬ从而促进角膜上皮细胞增殖ꎬ减轻角膜损伤

程度[１９]ꎮ 且自体血清滴眼液中含有的丰富神经生长因

子、胰岛素样生长因子等神经营养因子还能通过与神经末

梢神经营养因子受体酪氨酸激酶 Ａ、Ｂ 结合的方式激活神

经再生通路ꎬ促进受损角膜神经修复与再生ꎬ抑制神经凋

亡ꎬ改善角膜神经生理功能ꎬ加速受损角膜上皮修复ꎬ减轻

角膜损伤程度[２０]ꎮ 而醋酸泼尼松龙可通过抑制炎症反应

的方式减轻角膜神经与上皮细胞的炎症性损伤ꎬ为神经与

细胞修复与再生提供相对稳定的微环境ꎬ从而减轻角膜损

伤程度ꎬ改善角膜神经功能[２１]ꎮ 另外ꎬ醋酸泼尼松龙可抑

制基质金属蛋白酶的合成与活性ꎬ保护角膜基质结构ꎬ为
角膜上皮修复提供稳定的支架ꎻ同时能通过抗新生血管作

用减少角膜损伤后的异常血管增生ꎬ从而保护神经纤维的

正常微环境ꎬ为神经修复创造条件ꎬ间接促进角膜神经功

能ꎮ 上述两种药物联合应用ꎬ能通过不同机制发挥协同作

用ꎬ减轻患者角膜损伤程度ꎬ促进角膜神经功能改善ꎮ 最

后ꎬ本研究还发现两组不良反应发生率比较无明显差异ꎬ
提示联合治疗方案短期应用的安全性较高ꎮ

但本研究仍存在一定局限性:本研究 ２ ｗｋ 观察期虽

能显示联合用药方案的短期疗效趋势ꎬ但无法评估疗效持

续性ꎬ未来需开展至少 ６ ｍｏ 的随访以明确疾病复发风险ꎮ
另外ꎬ本研究未对比自体血清滴眼液联合醋酸泼尼松龙与

自体血清滴眼液联合其他抗炎药物相比的治疗效果与安

全性ꎬ未来可进一步对比分析不同抗炎药物联合自体血清

滴眼液治疗的疗效与安全性ꎬ为联合用药提供更科学的参

考依据ꎮ
综上所述ꎬ自体血清滴眼液联合醋酸泼尼松龙治疗重

度干眼合并Ⅱ－Ⅲ级角膜损伤疗效确切ꎬ可减轻患者炎症

反应、主观症状及角膜损伤程度ꎬ促进泪腺功能及角膜神

经功能改善ꎬ且安全性好ꎮ
２９５
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