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声乐训练对干眼人群泪膜稳定性的即时效应
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摘要

目的:评估声乐训练对干眼人群泪膜稳定性的即时效应ꎮ
方法:前瞻性交叉对照研究ꎮ 于 ２０２６ 年 ４ 月 １ 日至 ２０２６
年 ４ 月 ２０ 日招募自愿参与者 [经眼表疾病指数 － ６
(ＯＳＤＩ－６)量表评分为 ４－８ 分的轻度至中度干眼者]ꎮ 随

机分为两组进行不同顺序的两次干预ꎬＡ 组第一次干预中

进行 ５０ ｍｉｎ 标准化声乐训练ꎬＢ 组为空白对照ꎻ第二次干

预两组交换干预方式ꎬ干预之间的洗脱期为 １ ｗｋꎮ 记录

每次干预后即时的干眼症状变化问卷(ＣＤＥＳ－Ｑ)评分、每
次干预前后的非侵入性泪膜破裂时间(ＮＩＢＵＴ)ꎬ包括首次

ＮＩＢＵＴ 和平均 ＮＩＢＵＴ 以及泪河高度(ＴＭＨ)ꎮ
结果:本研究共招募符合条件的参与者 ３２ 例 ６４ 眼ꎬ所有

参与者均按计划完成了此次研究ꎮ 随机分为两组进行不

同顺序的两次干预ꎬＡ 组 １６ 例 ３２ 眼中男 ３ 例ꎬ女 １３ 例ꎬ平
均年龄 ６１. ６９ ± ４. ５６ 岁ꎬ平均 ＯＳＤＩ － ６ 量表评分 ５. ７５０ ±
１.１８３分ꎻＢ 组 １６ 例 ３２ 眼中男 ３ 例ꎬ女 １３ 例ꎬ平均年龄

６３.１９±１.５６岁ꎬ平均 ＯＳＤＩ－６ 量表评分 ５.２５０±１.４３８ 分ꎮ 两

组参与者干预前一般资料比较均无差异(Ｐ>０.０５)ꎮ 声乐

训练干预后ꎬ首次 ＮＩＢＵＴ 净效应量为 １.８８３ ｓ(Ｐ ＝ ０.０４２)ꎬ
平均 ＮＩＢＵＴ 净效应量为 ２.０７６ ｓ(Ｐ ＝ ０.０１９)ꎬＴＭＨ 无明显

变化(Ｐ＝ ０.６５２)ꎬＣＤＥＳ－Ｑ 量表评分差值为－４７.１８８(Ｐ<
０.００１)ꎮ 进一步个体数据分析显示 ５９％的参与者在声乐

训练后首次 ＮＩＢＵＴ 延长ꎬ５０％的参与者平均 ＮＩＢＵＴ 延长ꎮ
结论:声乐训练可即时改善泪膜稳定性ꎬ该疗法用于干眼

治疗ꎬ为后续规模化与长期研究提供了参考依据ꎮ
关键词:干眼ꎻ声乐训练ꎻ泪膜ꎻ心身疗法ꎻ交叉对照研究
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Ｐｒｏｇｒａｍ ( Ｎｏ. ＸＪＺＴ２６ＣＸ５５ )ꎻ Ｘｉｊｉｎｇ Ｈｏｓｐｉｔａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｔａｆｆ
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１Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｂａｓｉｃ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎻ３ Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓꎬ Ａｉｒ
Ｆｏｒｃｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｘｉ􀆳ａｎ ７１００３２ꎬ Ｓｈａａｎｘｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｘｉｊｉｎｇ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ａｉｒ Ｆｏｒｃｅ Ｍｅｄｉｃａｌ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎻ Ｅｙｅ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ ＰＬＡꎬ Ｘｉ􀆳ａｎ ７１００３２ꎬ Ｓｈａａｎｘｉ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
∗Ｃｏ－ｆｉｒｓｔ ａｕｔｈｏｒｓ: Ｌｉｕ Ｄａｎｘｉａ ａｎｄ Ｈｕ Ｋｅ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｓｕｎ Ｌｉｊｕａｎ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ
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Ｆｒｏｍ Ａｐｒｉｌ １ ｔｏ Ａｐｒｉｌ ２０ꎬ ２０２６ꎬ ｖｏｌｕｎｔｅｅｒｓ ｗｉｔｈ ｍｉｌｄ －
ｔｏ－ｍｏｄｅｒａｔｅ ｄｒｙ ｅｙｅ [Ｏｃｕｌａｒ Ｓｕｒｆａｃｅ Ｄｉｓｅａｓｅ Ｉｎｄｅｘ － ６
(ＯＳＤＩ－６) ｓｃｏｒｅ: ４ － ８] ｗｅｒｅ ｅｎｒｏｌｌｅｄ. Ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ ｗｅｒｅ
ｒａｎｄｏｍｌｙ ａｌｌｏｃａｔｅｄ ｉｎｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｔｏ ｒｅｃｅｉｖｅ ｔｗｏ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ. Ｇｒｏｕｐ Ａ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ａ
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ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｅｃｏｎｄ ｓｅｓｓｉｏｎꎬ ｗｉｔｈ ａ １ － ｗｅｅｋ
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ｗｅｌｌ ａｓ ｔｅａｒ ｍｅｎｉｓｃｕｓ ｈｅｉｇｈｔ (ＴＭＨ)ꎬ ｗｅｒｅ ｒｅｃｏｒｄｅｄ ｆｏｒ
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ｗｅｒｅ ｅｎｒｏｌｌｅｄ ａｎｄ ｃｏｍｐｌｅｔｅｄ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｐｅｒ ｐｒｏｔｏｃｏｌ. Ｔｈｅ
ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ａｓｓｉｇｎｅｄ ｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗｉｔｈ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ. Ｇｒｏｕｐ Ａ ( １６
ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓꎬ ３２ ｅｙｅｓ) ｃｏｍｐｒｉｓｅｄ ３ ｍａｌｅｓ ａｎｄ １３ ｆｅｍａｌｅｓꎬ
ｗｉｔｈ ａ ｍｅａｎ ａｇｅ ｏｆ ６１.６９±４.５６ ｙ ａｎｄ ａ ｍｅａｎ ＯＳＤＩ－６ ｓｃｏｒｅ
ｏｆ ５. ７５０ ± １. １８３. Ｇｒｏｕｐ Ｂ ( １６ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓꎬ ３２ ｅｙｅｓ )
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ｃｏｍｐｒｉｓｅｄ ３ ｍａｌｅｓ ａｎｄ １３ ｆｅｍａｌｅｓꎬ ｗｉｔｈ ａ ｍｅａｎ ａｇｅ ｏｆ
６３.１９±１.５６ ｙ ａｎｄ ａ ｍｅａｎ ＯＳＤＩ － ６ ｓｃｏｒｅ ｏｆ ５. ２５０ ± １. ４３８.
Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｉｎ ｂａｓｅｌｉｎｅ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ (Ｐ > ０. ０５) . Ａｆｔｅｒ
ｖｏｃａｌ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｎｅｔ ｅｆｆｅｃｔ ｓｉｚｅ ｆｏｒ ｆｉｒｓｔ
ＮＩＢＵＴ ｗａｓ １. ８８３ ｓ (Ｐ ＝ ０. ０４２)ꎬ ａｎｄ ｆｏｒ ａｖｅｒａｇｅ ＮＩＢＵＴ
ｗａｓ ２. ０７６ ｓ ( Ｐ ＝ ０. ０１９ ) . Ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｃｈａｎｇｅ ｗａｓ
ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ＴＭＨ ( Ｐ ＝ ０. ６５２ ) . Ｔｈｅ ＣＤＥＳ － Ｑ ｓｃｏｒｅ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ －４７.１８８ (Ｐ< ０.００１) . Ｆｕｒｔｈｅｒ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ｄａｔａ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅｖｅａｌｅｄ ｔｈａｔ ５９％ ｏｆ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ ｅｘｈｉｂｉｔｅｄ
ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ ｆｉｒｓｔ ＮＩＢＵＴ ａｎｄ ５０％ ｅｘｈｉｂｉｔｅｄ ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ
ａｖｅｒａｇｅ ＮＩＢＵＴ ａｆｔｅｒ ｖｏｃａｌ ｔｒａｉｎｉｎｇ.
•ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ｖｏｃａｌ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｃａｎ ｉｍｍｅｄｉａｔｅｌｙ ｉｍｐｒｏｖｅ
ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ. Ｔｈｉｓ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ａｐｐｒｏａｃｈ ｓｈｏｗｓ
ｐｒｏｍｉｓｅ ｆｏｒ ｄｒｙ ｅｙｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ａｎｄ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ａ
ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｆｏｒ ｆｕｔｕｒｅ ｌａｒｇｅ ｓｃａｌｅ ａｎｄ ｌｏｎｇ － ｔｅｒｍ
ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎｓ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅꎻ ｖｏｃａｌ ｔｒａｉｎｉｎｇꎻ ｔｅａｒ ｆｉｌｍꎻ
ｍｉｎｄ－ｂｏｄｙ ｔｈｅｒａｐｙꎻ ｃｒｏｓｓｏｖｅｒ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｌｉｕ ＤＸꎬ Ｈｕ Ｋꎬ Ｗａｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｍｅｄｉａｔｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｖｏｃａｌ
ｔｒａｉｎｉｎｇ ｏｎ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｐｅｏｐｌｅ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ
Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２６ꎬ２６(８):１４７９－１４８４.

０引言
干眼是患病率最高的眼表疾病ꎬ当前全球患病率为

５％－５０％ [１]ꎮ 主流观点认为ꎬ干眼发生的核心机制是多种
诱因导致的泪膜稳定性下降所引起的眼表微环境破坏[２]ꎮ
现代生活节奏紧凑ꎬ社会压力陡然增加ꎬ焦虑和抑郁情绪
出现频繁ꎬ精神、心理因素作为干眼的致病因子ꎬ其重要性
逐渐凸显ꎮ 研究显示ꎬ焦虑人群的干眼发病率显著高于非
焦虑人群[３]ꎬ其干眼主观量表评分与其焦虑程度呈正相
关ꎬ干眼症状更为严重[４]ꎬ在多因素回归分析中ꎬ参与者的
心理状态评分是干眼症状严重程度的独立预测指标[５]ꎮ
可能的病理生理机制为:慢性压力激活交感神经系统和下
丘脑－垂体－肾上腺轴ꎬ导致泪腺中免疫、代谢和神经通路
的节律性基因表达显著丢失ꎬ影响泪液分泌功能ꎬ引起一
系列眼表损伤[６－７]ꎮ 因此ꎬ干眼也被广泛认为是一类心身
疾病[８－９]ꎮ

目前干眼的临床疗法包括药物与物理干预ꎬ主要是对
泪液分泌不足、睑板腺功能障碍等眼表器质性病变的对症
处理ꎬ而缺少应对慢性压力干眼机制通路的治疗ꎮ 音乐治
疗作为一种典型的心身疗法ꎬ已在多种全身疾病的干预中
展现出较好的预防和改善效果[１０－１２]ꎬ在干眼的治疗方面
也有一些成功应用:一项随机对照研究显示ꎬ在常规人工
泪液治疗的基础上增加“眼部按摩八法配合五行音乐疗
法”ꎬ能够显著提高治疗总有效率ꎬ并客观延长泪膜破裂
时间[１３]ꎮ 另一项针对伴有焦虑或抑郁情绪的干眼患者的
研究发现ꎬ在药物治疗基础上联用音乐疗法后ꎬ患者的眼
表疾病指数评分显著低于单纯药物治疗组ꎬ证实音乐疗法
有助于改善干眼患者的主观症状体验[１４]ꎮ

目前音乐疗法在眼表疾病领域的应用研究仍处于起
步阶段ꎮ 而且已有针对干眼的音乐干预研究均为被动聆
听式音乐疗法ꎬ未能充分利用患者主动发声行为所带来的
呼吸力学调节、迷走神经激活及面部肌群运动等多重生理

效应ꎬ而在既往类似研究中已证明ꎬ主动发声训练对于泪
膜稳定性具有积极影响ꎮ 一项为期 ８ ｗｋ 的标准化笑声训
练显示ꎬ相较于使用 ０.１％玻璃酸钠滴眼液的对照组ꎬ笑声
训练组的泪膜破裂时间有显著改善[１５]ꎮ 为验证声乐训练
对改善干眼的即时效应ꎬ我们设计了一种标准化的声乐训
练方法ꎬ通过对比训练前后患者的泪河高度与泪膜破裂时
间的改变ꎬ以及主观量表评分的差异ꎬ综合评判声乐训练
在干眼治疗中的可行性ꎬ为心身疗法用于眼表疾病的干预
提供依据ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 前瞻性交叉对照研究ꎮ 于 ２０２６ 年 ４ 月 １ 日至
２０２６ 年 ４ 月 ２０ 日招募自愿参与者[经眼表疾病指数－６
(ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎｄｅｘ－６ꎬＯＳＤＩ－６)量表评分为 ４－８
分的轻度至中度干眼者]ꎮ 随机分为两组进行不同顺序
的两次干预ꎬＡ 组第一次干预中进行 ５０ ｍｉｎ 标准化声乐
训练ꎬＢ 组为空白对照ꎻ第二次干预两组交换干预方式ꎬ干
预之间的洗脱期为 １ ｗｋꎮ 纳入标准:(１)年龄 ５０－６５ 岁ꎬ
本校教职员工或家属ꎻ(２)自愿接受标准化声乐疗法和眼
表相关检查ꎬ可按照试验设计完成相关训练和检测ꎮ 排除
标准:(１)试验开始前 ２ ｗｋ 内接受过任何形式的干眼治疗ꎻ
(２)眼科手术史或外伤史ꎻ(３)试验开始前 １ ｍｏ 内罹患急性
眼部过敏性或感染性疾病ꎮ 本研究严格遵循«赫尔辛基宣
言»要求ꎬ并通过空军军医大学西京医院伦理委员会批准
(Ｎｏ.ＫＹ２０２６２１６６－Ｆ－１ 号)ꎬ所有参与者均签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１样本量计算方法　 根据前期在同类人群中进行的预
试验得出本研究所需最小样本量为 ３０ 例(显著性水平
０.０５、检验效能 ０. ８、预期变异系数 ０. ２６ꎬ基于 Ｒ 语言
ＰｏｗｅｒＴＯＳＴ 包运算)ꎮ 试验开始前ꎬ将符合条件的参与者
按随机数字表 １∶ １ 分为两组ꎬ同时确保两组间的年龄无统
计学差异ꎬ性别比例一致ꎬ以排除年龄和性别差异对试验
的干扰[１６]ꎮ
１.２.２标准化声乐训练干预方法　 由同一名专业音乐教员
设计和组织实施ꎮ 具体内容包括:(１)音乐热身(５ ｍｉｎ)ꎬ
播放带有间歇性的欢快曲目«音乐有个洞»ꎮ 参与者先于
座位中聆听并辨识乐曲间歇ꎮ 自第 ３ 次间歇起ꎬ要求参与
者在每一间歇的最后一拍以击掌方式做出响应ꎮ 在熟悉
节拍规律后ꎬ请参与者站立并在房间内空旷区域随节拍自
由行走ꎮ 在停拍瞬间设计多样化的停拍动作ꎬ如全身静
止、举起右手、抬起右脚、与途经同伴击掌、脚与脚相触、两
人拥抱及三人拥抱等动作ꎮ 此阶段为为缓解初始拘谨状
态并激活歌唱相关器官功能的环节ꎮ (２)歌唱基本要素
讲解(１０ ｍｉｎ)ꎬ系统讲解歌唱的五大基本要素:呼吸、发
声、共鸣、语言及情感表达ꎮ 由教员进行示范引导ꎬ带领参
与者进行基础练习ꎬ建立正确的歌唱感知与初步技能ꎮ
(３)歌曲演唱(３５ ｍｉｎ)ꎬ选取«送别» «军港之夜»«大海啊
故乡»«我和我的祖国»四首歌曲ꎮ 首先在歌唱状态的呼
吸、发声、共鸣及咬字方法的指导下ꎬ以带有歌唱属性的声
音状态进行大声朗诵歌词ꎬ为演唱建立清晰的咬字与气息
支持基础ꎮ 之后在朗诵所建立的声音状态基础上ꎬ进行歌
曲演唱ꎬ过程中要求参与者自然提起笑肌(颧大肌)ꎬ以维
持良好的面部共鸣状态ꎬ并借此促进眼部姿态改善ꎬ兼顾
嗓音健康与眼部生理调节ꎮ 整个过程用时 ５０ ｍｉｎꎮ 空白
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对照为同等时长的眼科健康知识讲座ꎬ各组均由同一名眼
科医师分别宣讲ꎮ
１.２.３试验方法　 所有参与者按照分组接受两次不同方式
的干预ꎮ Ａ 组在第一次干预中进行标准化声乐训练ꎬＢ 组
则为同等时长的空白对照ꎮ 干预前后由同一名医技人员
使用统一的眼表综合分析仪ꎬ采集两组人员的非侵入性泪
膜破裂时间(ｎｏｎ－ｉｎｖａｓｉｖｅ ｔｅａｒ ｂｒｅａｋ－ｕｐ ｔｉｍｅꎬ ＮＩＢＵＴ)ꎬ包
括首次 ＮＩＢＵＴ 和平均 ＮＩＢＵＴꎬ以及泪河高度(ｔｅａｒ ｍｅｎｉｓｃｕｓ
ｈｅｉｇｈｔꎬ ＴＭＨ)ꎮ 所有数据的采集为无干扰、非接触操作ꎬ
结果由电脑自动计算分析ꎬ相较于常规泪膜破裂时间检测
更加接近真实状态ꎬ且在多次测量中具有较高的稳定
性[１７]ꎮ 第二次干预前的洗脱期为 １ ｗｋꎬ在此期间参与者
将不接受任何干眼相关的处理ꎮ 在第二次干预中ꎬ两组的
处理方式交换ꎬ即 Ａ 组为空白对照ꎬＢ 组进行标准化声乐
训练ꎬ之后再次采集上述眼表指标数据ꎮ 每次干预后ꎬ参
与者填写干眼症状变化问卷( ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ
ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅꎬ ＣＤＥＳ－Ｑ)ꎬ该问卷用于即时评估参与者的
主观症状的变化[１８]ꎬ原始打分经换算得到问卷分 (范
围－１００－１００分)ꎬ负值表示症状改善ꎬ正值表示症状恶化ꎬ
０ 分为无变化ꎮ

统计学分析:使用 Ｒ４. ５. ２ 对数据进行统计分析ꎬ
ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ １０. １ 用于统计图绘制ꎮ 计数资料用

例(％)表示ꎬ计量资料用 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ组间比较使用独立样
本 ｔ 检验ꎬ组内比较使用配对样本 ｔ 检验ꎮ 本研究的主要
观测指标为泪膜破裂时间变化量 (首次 ＮＩＢＵＴ、平均
ＮＩＢＵＴ)ꎬ次要指标为 ＴＭＨ 和 ＣＤＥＳ－Ｑ 评分变化量ꎮ 由于
干眼的发生机制和本次试验的干预措施均无眼别差异ꎬ两
眼间差异远小于个体间差异ꎬ使用双眼数据能更好反映试
验的干预效果ꎬ因此采用每位参与者双眼数据均值表示和
ＣＤＥＳ－Ｑ 评分一同纳入混合效应模型进行分析ꎬ所有分析
中 Ｐ<０.０５ 认为差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１ 两组参与者干预前一般资料比较 　 本研究共招募符
合条件的参与者 ３２ 例 ６４ 眼ꎬ其中女 ２６ 例ꎬ男 ６ 例ꎬ
ＯＳＤＩ－６量表评分 ５.９１±１.１６ 分ꎬ所有参与者均按计划完成
了此次研究ꎮ 随机分为两组进行不同顺序的两次干预ꎮ
两组参与者干预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 两组参与者两次干预前后各指标比较 　 两组参与者
两次干预前、干预后首次 ＮＩＢＵＴ、平均 ＮＩＢＵＴ、ＴＭＨ 比较
差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ各组组内干预前后首次
ＮＩＢＵＴ、平均 ＮＩＢＵＴ、ＴＭＨ 比较差异均无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎬ见表 ２－４ꎮ 两组参与者两次干预后 ＣＤＥＳ－Ｑ 评分
比较结果见表 ５ꎮ

表 １　 两组参与者干预前一般资料比较

分组 例数(眼数) 性别(男 /女ꎬ例) 年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) ＯＳＤＩ－６ 量表评分(􀭰ｘ±ｓꎬ分)
Ａ 组 １６(３２) ３ / １３ ６１.６９±４.５６ ５.７５０±１.１８３
Ｂ 组 １６(３２) ３ / １３ ６３.１９±１.５６ ５.２５０±１.４３８

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ １.２７０ １.０７４
Ｐ ０.２１９ ０.２９１

表 ２　 两组参与者两次干预前后首次 ＮＩＢＵＴ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｓ)

分组 眼数
第一次

干预前 干预后 ｔ Ｐ
第二次

干预前 干预后 ｔ Ｐ
Ａ 组 ３２ ３.７９１±２.６２１ ５.１３４±２.９２３ １.３６８ ０.１８２ ４.７５６±３.０４９ ３.４５０±２.６９１ １.２８５ ０.２０９
Ｂ 组 ３２ ４.１２２±２.２６６ ３.６３４±１.６００ ０.７０４ ０.４８７ ４.０８４±２.０１１ ４.７１３±３.５６２ ０.６１５ ０.５４３
ｔ ０.３８２ １.８００ ０.７３６ １.１３２
Ｐ ０.７０４ ０.０８２ ０.４６７ ０.２６６

表 ３　 两组参与者两次干预前后平均 ＮＩＢＵＴ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｓ)

分组 眼数
第一次

干预前 干预后 ｔ Ｐ
第二次

干预前 干预后 ｔ Ｐ
Ａ 组 ３２ ４.８７２±２.８１７ ６.４９１±３.１８０ １.５２４ ０.１３８ ６.３９４±３.３７３ ４.９３８±２.８７９ １.３１３ ０.１９９
Ｂ 组 ３２ ６.１１９±２.３７４ ５.１６８±１.９３６ １.２４２ ０.２２４ ６.３３１±２.５２４ ６.４５６±２.９３１ ０.１２９ ０.８９８
ｔ １.３５４ １.４２１ ０.０６１ １.４７８
Ｐ ０.１８６ ０.１６６ ０.９５３ ０.１５０

表 ４　 两组参与者两次干预前后 ＴＭＨ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｍｍ)

分组 眼数
第一次

干预前 干预后 ｔ Ｐ
第二次

干预前 干预后 ｔ Ｐ
Ａ 组 ３２ ０.２７０±０.１３８ ０.２５５±０.１２１ ０.３２７ ０.７４６ ０.２６６±０.１２０ ０.２５６±０.１１８ ０.２３８ ０.８１４
Ｂ 组 ３２ ０.２２７±０.０６６ ０.２２０±０.０６９ ０.２９３ ０.７７２ ０.２１６±０.０５７ ０.２０５±０.０５３ ０.５６５ ０.５７６
ｔ １.１２５ １.００５ １.５０５ １.５７５
Ｐ ０.２７０ ０.３２３ ０.１４３ ０.１２６

１８４１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.８ Ａｕｇ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ｉｊｏ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



２.３混合效应模型分析结果　 相较于空白对照处理ꎬ声乐

训练干预前后的首次 ＮＩＢＵＴ 净效应量为 １. ８８３ ｓ ( Ｐ ＝
０.０４２)ꎬ平均 ＮＩＢＵＴ 净效应量为 ２.０７６ ｓ(Ｐ ＝ ０.０１９)ꎬＴＭＨ
无明显变化(Ｐ＝ ０.６５２)ꎬＣＤＥＳ－Ｑ 评分差值为－４７.１８８(Ｐ<
０.００１)ꎮ 两次干预间期洗脱充分ꎬ无携带效应和顺序效应

(即声乐训练与空白对照互不影响ꎬ两组先后交叉顺序无

影响)ꎬ见表 ６、７ꎬ图 １、２ꎮ
进一步分析个体结果ꎬ在声乐训练后ꎬ５９％(１９ / ３２)参

与者首次 ＮＩＢＵＴ 延长(０.０５ － ９.５０ ｓ)ꎬ其余参与者首次

ＮＩＢＵＴ 不变或有缩短(－６.６５－０ ｓ)ꎻ５０％(１６ / ３２)参与者平均

ＮＩＢＵＴ 延长(０.０５－９.０５ ｓ)ꎬ其余参与者平均 ＮＩＢＵＴ 有缩短

(－３.４５－ －０.０５ ｓ)ꎮ 另外ꎬＴＭＨ 增加者(１５ 例)略多于减少

者(１３ 例)ꎬ无变化的 ４ 例ꎬ但差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
ＣＤＥＳ－Ｑ 评分在不同处理后显著不同:空白对照处理

后ꎬ全部参与者该项评分为 ０ꎬ即干眼症状无明显变化ꎻ而
在声乐训练后大部分参与者均有不同程度 的 改 善

(－４７.１８８±３３.０４５ 分)ꎬ提示声乐训练对于参与者的主观

感受有较好的即时改善ꎮ

表 ５　 两组参与者两次干预后 ＣＤＥＳ－Ｑ 评分比较 (􀭰ｘ±ｓꎬ分)

分组 眼数 第一次干预后 第二次干预后 ｔ Ｐ
Ａ 组 ３２ －３９.３７５±２６.７０１ ０ ５.８９９ <０.００１
Ｂ 组 ３２ ０ －５５.０００±３７.５９４ ５.８９２ <０.００１
ｔ ５.８９９ ５.８９２
Ｐ <０.００１ <０.００１

表 ６　 声乐疗法对泪膜稳定性指标的效应评估

指标 效应项 均值 ９５％ＣＩ ｔ Ｐ
ＴＭＨ(ｍｍ) 截距 ０.２１１ (０.１７３ꎬ ０.２４８) １１.０１９ <０.００１

基线差异 ０.００２ (－０.０４７ꎬ ０.０５０) ０.０６４ ０.９５０
空白对照效应量 －０.０１５ (－０.０４８ꎬ ０.０１７) －０.９２５ ０.３６２

净效应量 ０.０１１ (－０.０３６ꎬ ０.０５８) ０.４５６ ０.６５２
首次 ＮＩＢＵＴ(ｓ) 截距 ４.６９６ (３.２７９ꎬ ６.１１３) ６.５５０ <０.００１

基线差异 －０.４６５ (－２.２５２ꎬ １.３２２) －０.５１１ ０.６１３
空白对照效应量 ０.６２６ (－０.６１０ꎬ １.８６２) ０.９９８ ０.３２６

净效应量 １.８８３ (０.１４１ꎬ ３.６２４) ２.１２３ ０.０４２
平均 ＮＩＢＵＴ(ｓ) 截距 ５.４９５ (４.１５３ꎬ ６.８３６) ８.０８７ <０.００１

基线差异 －０.５１６ (－２.２０３ꎬ １.１７０) －０.６００ ０.５５３
空白对照效应量 ０.６５２ (－０.５０９ꎬ １.８１４) １.１０５ ０.２７８

净效应量 ２.０７６ (０.４３６ꎬ ３.７１６) ２.４８７ ０.０１９
ＣＤＥＳＱ 评分(分) 截距 ０ — ０ １

净效应量 －４７.１８８ — ７.９６５ <０.００１

注:截距为试验开始前该指标在全部参与者中的平均水平ꎻ基线差异为不同干预方式处理之前该指标的平均差值ꎬ反映两种干预前的

基线水平ꎬ无显著差异说明交叉设计随机化成功ꎻ空白对照效应量为空白对照干预前后指标平均变化量ꎻ净效应量为声乐训练前后变

化量与空白对照前后变化量的平均差值ꎬ反映试验组较于对照组的净差值ꎮ 其中 ＣＤＥＳＱ 评分只有两次干预后数值ꎬ因此只列出净效

应量ꎮ 以上计算使用的 ＴＭＨ、首次 ＮＩＢＵＴ、平均 ＮＩＢＵＴ 数据均为双眼均值ꎮ

图 １　 声乐训练前后 ＴＭＨ和首次 ＮＩＢＵＴ及平均 ＮＩＢＵＴ连线图　 Ａ: ＴＭＨꎻ Ｂ: 首次 ＮＩＢＵＴꎻＣ: 平均 ＮＩＢＵＴꎻ连线 ２ 点为同一参与者

训练前后的数据ꎮ
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图 ２　 泪膜稳定性指标的净效应森林图　 净效应指声乐训练前

后变化量与空白对照前后变化量的平均差值ꎮ

表 ７　 顺序效应检验结果

指标 干预×阶段交互项估计值(９５％ＣＩ) Ｐ
ＴＭＨ 变化(ｍｍ) ０.０１２ (－０.０５０ꎬ ０.０７５) ０.７０２
首次 ＢＵＴ 变化(ｓ) ０.６２５ (－１.８３２ꎬ ３.０８２) ０.６２１
平均 ＢＵＴ 变化(ｓ) ０.４６９ (－１.８４５ꎬ ２.７８３) ０.６９４
ＣＤＥＳＱ 评分(分) ０(－ꎬ－) １.０００

注:此表反映前后两次干预的交互性作用ꎬＰ>０.０５ 可认为无顺

序和携带效应ꎮ

３讨论
本研究结果显示ꎬ声乐训练后参与者的泪膜破裂时间

显著增加ꎬ证明了此疗法对于泪膜稳定性提升的有效性ꎮ
其中ꎬ首次 ＮＩＢＵＴ 表示检测时间段内被检眼的泪膜出现
第一个破裂点的时间ꎬ而平均 ＮＩＢＵＴ 为多个泪膜破裂点
出现时间的均值ꎬ前者反映了泪膜局部稳定情况ꎬ灵敏性
较好ꎬ是临床上干眼诊断的“金标准” [１６]ꎻ后者反映泪膜的
整体稳定性ꎬ评估效果更为稳健[１９]ꎮ 本研究中ꎬ两种指标
均有显著增加ꎬ且平均 ＮＩＢＵＴ 的增量高于首次 ＮＩＢＵＴꎬ充
分说明了声乐训练的疗效ꎮ 次要指标中ꎬＴＭＨ 的变化不
具有显著性ꎬ该参数主要反映泪液分泌量的情况ꎬ较低提
示泪液分泌不足ꎬ可用于辅助诊断干眼ꎮ 该结果提示ꎬ声
乐训练对于泪液分泌量的增加无明显作用ꎮ 可能原因为ꎬ
ＴＭＨ 主要取决于泪腺基础分泌、泪液蒸发、鼻泪管引流之
间的平衡ꎬ体现了静态泪液储备ꎬ对短时的反射性分泌不
敏感ꎮ 参与者的 ＣＤＥＳ－Ｑ 评分在不同处理后显著不同ꎬ提
示声乐训练对于参与者干眼症状的主观感受改善效果
明显ꎮ

本次结果中ꎬ声乐训练后部分参与者仍出现泪膜稳定
性下降ꎬ可能有以下几个方面原因:(１)声乐训练的执行
差异ꎮ 虽然方案统一ꎬ但参与者的精神调动、发声技巧、训
练时长、专注度等个体差异可能影响即时效果ꎮ 部分参与
者的动作未达到训练标准ꎬ反而会因为训练过程感到疲劳
或不适ꎬ出现负性安慰剂效应ꎬ导致相关指标下降ꎮ (２)
测量随机误差ꎮ 泪膜稳定性检查本身重复性有限ꎬ同一个
体的前后两次测量可能也会存在差异ꎬ而并非真实的生理
恶化现象ꎮ (３)日间或时段波动ꎮ 泪膜稳定性受多种因
素影响ꎬ即使在相同干预条件下ꎬ不同日期的基线值也会
波动ꎮ 若部分个体干预前的基线值偶然偏高ꎬ则训练后的
数据可能会因为向正常均值的回归而掩盖了干预效果ꎬ最
终表现为“下降”ꎮ 交叉设计已在一定程度上消除了各种
已知或未知混杂因素导致的偏倚ꎬ因此ꎬ虽然在个体层面
存在下降的样本数据ꎬ仍可认为声乐训练对于泪膜稳定性

有积极作用ꎮ
目前尚无声乐训练改善泪膜稳定性的相关机制研究ꎬ

总结类似研究推测可能的机制ꎬ主要包括以下几个部分:
(１)歌唱动作对自主神经平衡的重塑作用ꎮ 迷走神经传
导发声器官的感觉与运动信号ꎬ同时也是自主神经系统中
副交感部分的主要载体ꎬ其功能活动受到中枢自主神经网
络的控制[２０]ꎬ歌唱动作能够直接刺激迷走神经ꎬ增强副交
感神经系统的活性ꎬ使得泪腺腺泡细胞分泌水分、电解质
和保护性蛋白的能力提高ꎬ从而增加了泪膜水液层的厚度
与质量[２１]ꎬ提升泪膜稳定性ꎮ 另有研究显示ꎬ“蓝斑－颈上
神经节－泪腺”这一交感通路的活化可减少泪液分泌并促
进干眼发生[２２]ꎬ声乐训练通过改变交感 / 副交感平衡ꎬ下
调了这一链路的兴奋性ꎬ促进了泪液的分泌ꎮ (２)呼吸模
式对泪液分泌的影响ꎮ 发声训练时呼吸模式为慢节奏的
腹式呼吸ꎬ且主要为经鼻呼吸ꎮ 研究显示ꎬ对鼻腔三叉神
经的刺激作用可即时促进泪腺分泌和结膜杯状细胞释放
黏蛋白ꎬ同时改变睑板腺活动和脂质层厚度[２３]ꎬ并且鼻呼
吸可即刻增加副交感神经对心脏的输出ꎬ提示其对迷走副
交感网络的广泛激活效应[２４]ꎮ 深慢腹式呼吸通过激动慢
适应型肺牵张受体和压力感受器ꎬ促进副交感优势状态的
形成[２５]ꎬ有研究表明ꎬ３ ｍｉｎ 腹式呼吸即可使泪液半月板
体积在 １５ ｍｉｎ 后出现显著增加[２６]ꎬ提示为自主神经系统
再平衡效应ꎮ (３)“心理－神经免疫通路”改善眼表炎性微
环境ꎮ Ｆａｎｃｏｕｒｔ 等[２７]发现ꎬ６０ ｍｉｎ 的集体歌唱活动可显著
改变多项细胞因子水平ꎬ重塑免疫调节网络ꎮ 歌唱还被发
现可上调分泌型免疫球蛋白 Ａ 水平[２８]ꎬ该蛋白对于保护
眼表黏膜、抑制病原微生物定植和调节泪液成分都有重要
意义ꎮ 同时ꎬ迷走神经在声乐训练后兴奋性增加ꎬ通过胆
碱能抗炎通路、非胆碱能抗炎通路和炎症反射三条途径协
同发挥抗炎作用[２９]ꎬ改变眼表微环境的炎性状态ꎬ起到维
护泪膜稳定性的作用ꎮ

本研究使用交叉对照设计ꎬ具有以下几点优势:(１)
消除个体间变异ꎮ 泪膜稳定性指标在个体间存在较大差
异ꎬ交叉对照通过自身对照配对比较ꎬ将个体间变异消除ꎬ
可提高统计效能ꎬ使较小的干预效应也能被检测到ꎮ (２)
减少样本量ꎮ 相较于平行设计ꎬ交叉分组设计只需要一半
以下的样本量ꎬ降低了招募的成本ꎮ (３)避免组间基线不
平衡ꎮ 所有参与者都接受了两次处理ꎬ所有的混杂因素完
全一致ꎬ消除了选择偏倚ꎮ

此次研究使用 ＯＳＤＩ － ６ 干眼调查量表ꎬ该量表为
ＴＦＯＳ ＤＥＷＳ Ⅲ推荐的干眼主观量表ꎬ具有快速筛查干眼
严重程度的优势[２]ꎮ 纳入 ５０－６５ 岁ꎬＯＳＤＩ－６ 量表评分为
４－８ 分的参与者ꎬ该年龄阶段参与者为干眼高发人群ꎬ选
择此类人群可保证足够的基线症状和指标变异ꎬ有利于检
出干预效果ꎮ 同时ꎬ该年龄段人群仍保持较好的声带功能
和肺活量ꎬ能够充分配合声乐训练ꎬ且为退休或临退休人
员ꎬ时间安排灵活ꎬ有利于完成两次干预及洗脱期随访ꎬ减
少脱落率ꎮ 而 ＯＳＤＩ－６ 量表评分在 ４－８ 分的参与者通常
处于干眼病程早期ꎬ泪膜稳定性有所下降ꎬ存在一定干眼
症状ꎬ同时眼表损伤不重ꎬ预期治疗效果明显ꎬ是开展声乐
训练疗法的适宜人群ꎮ

此次研究结果与既往类似试验的结论一致ꎬ即干预之
后泪膜稳定性有显著提升ꎬ同时其创新点在于ꎬ声乐训练
过程中既有音乐疗法对于心身状态的基础改善ꎬ又包含主
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动发声行为所带来的多重生理效应ꎬ是一种效能较好的综
合性非药物干预手段ꎮ 本研究存在不足之处:(１)纳入的
参与者中女性占比较高ꎬ虽已通过分层随机在两组中配平
男女比例避免性别偏倚ꎬ但不能认为该结果可以完全反映
真实人群的干预效果ꎮ (２)受限于条件ꎬ所有参与者来自
单一研究中心ꎬ无法避免因地区差异导致的混杂效应ꎮ
(３)本研究探索了一次声乐训练后的泪膜稳定性改善效
果ꎬ但心身治疗是一个长期过程ꎬ因此本次结果也无法反
映长期干预后的疗效ꎮ 这些不足之处应当在以后研究条
件允许时完善ꎬ以获得更加贴近现实的研究数据ꎮ

综上所述ꎬ声乐训练可能通过多途径生理机制提升干
眼人群的泪膜稳定性ꎬ从而改善干眼症状ꎮ 这充分体现了
声乐疗法对于干眼治疗的有效性ꎬ为已有的眼表疾病诊疗
方案提供了新的非药物治疗思路ꎮ 声乐训练作为一种低
成本、易实施且患者依从性高的干预方式ꎬ其在临床推广
中具有显著优势ꎻ未来可结合呼吸节律调控、自主神经功
能监测等手段ꎬ进一步明确其作用靶点与剂量效应关系ꎮ
致谢:感谢夏结来教授对研究设计与数据分析的指导
帮助ꎮ
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