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杞精明目汤联合人工泪液对肝肾阴虚型结膜松弛症患者
泪液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子的影响

沙咏怡１∗ꎬ赵　 怡１∗ꎬ涂少华２ꎬ孔雪晴１ꎬ夷成龙３ꎬ陶霓霞１ꎬ项敏泓１

引用:沙咏怡ꎬ赵怡ꎬ涂少华ꎬ等. 杞精明目汤联合人工泪液对肝

肾阴虚型结膜松弛症患者泪液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子的影响. 国

际眼科杂志ꎬ ２０２５ꎬ２５(１):３１－３６.

基金项目:国家自然科学基金资助(Ｎｏ.８２０７４４９５)ꎻ上海市东方

英才计划拔尖项目(Ｎｏ.２０２４ＤＦＹＣ)ꎻ上海市普陀区中心医院匠

才计划(Ｎｏ.２０２２－ＲＣＪＣ－０６)
作者单位:(２０００６２)中国上海市ꎬ上海中医药大学附属普陀医

院１眼科ꎻ２核医学科ꎻ３中心实验室

∗:沙咏怡和赵怡对本文贡献一致ꎮ
作者简介:沙咏怡ꎬ硕士ꎬ住院医师ꎬ研究方向:眼表泪液学、白内

障、青光眼ꎻ赵怡ꎬ上海中医药大学在读硕士研究生ꎬ研究方向:
眼表泪液学、白内障、青光眼、眼视光学ꎮ
通讯作者:项敏泓ꎬ博士ꎬ主任医师ꎬ硕士研究生导师ꎬ研究方向:
眼表泪液学、白内障、青光眼. ｘｉａｎｇｍｉｎｈｏｎｇ＠ ｓｏｈｕ.ｃｏｍ
收稿日期: ２０２４－０４－０８ 　 　 修回日期: ２０２４－１１－２５

摘要
目的:观察中药杞精明目汤联合人工泪液治疗对肝肾阴虚
型结膜松弛症(ＣＣＨ)患者泪液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子的
改变ꎮ
方法:收集 ５６ 例 ５６ 眼Ⅱ－Ⅲ级肝肾阴虚型 ＣＣＨ 患者ꎬ随
机分为治疗组(杞精明目汤联合人工泪液)２６ 例 ２６ 眼和
对照组(单纯人工泪液)３０ 例 ３０ 眼ꎬ疗程 １ ｍｏꎬ观察治疗
前后患者的国际眼表疾病指数( ＯＳＤＩ)、泪膜破裂时间
(ＢＵＴ)、泪河高度(ＴＭＨ)、球结膜充血指数ꎮ 采集治疗前
后 ＣＣＨ 患者的泪液ꎬ通过流式免疫荧光发光法对患者泪
液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子进行检测和分析ꎮ
结果:治疗组与对照组 ＣＣＨ 患者治疗后 ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、球结
膜充血指数均较治疗前均明显改善(均 Ｐ<０.０１)ꎻ治疗后
治疗组患者 ＴＭＨ 较治疗前显著降低(Ｐ<０.０１)ꎬ对照组患
者治疗前后 ＴＭＨ 无差异(Ｐ ＝ ０.４１)ꎮ 治疗组 ＣＣＨ 患者在
治疗后泪液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子 ＩＬ－１７Ａ、ＩＬ－２２、ＩＦＮ－γ、
ＩＬ－１７Ｆ、ＩＬ－１β 水平较治疗前明显降低(均 Ｐ<０.０１)ꎬ且治
疗组的变化更为显著(均 Ｐ<０.０５)ꎻ而对照组治疗前后泪
液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子无差异(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 治疗后两
组 ＣＣＨ 患者泪液中 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 均较治疗前降低(均 Ｐ<
０.０５)ꎬ但治疗组的变化更为显著(均 Ｐ<０.０１)ꎮ
结论:杞精明目汤联合人工泪液治疗可有效改善肝肾阴虚
型结膜松弛症患者眼表微环境ꎬ提高泪膜稳定性ꎬ抑制眼
表炎症ꎬ可能与其降低泪液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子的分泌
相关ꎮ
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ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ｏｆ Ｔｈ１７ ｒｅｌａｔｅｄ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ
ｔｅａｒｓ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｏｃｈａｌａｓｉｓꎻ ｌｉｖｅｒ － ｋｉｄｎｅｙ ｙｉｎ
ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｔｙｐｅꎻ Ｑｉ Ｊｉｎｇ Ｍｉｎｇｍｕ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎꎻ Ｔｈ１７ꎻ ＩＬ－１７

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｓｈａ ＹＹꎬ Ｚｈａｏ Ｙꎬ Ｔｕ ＳＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｑｉ Ｊｉｎｇ Ｍｉｎｇｍｕ
ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｔｅａｒｓ ｏｎ Ｔｈ１７ ｒｅｌａｔｅｄ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ
ｔｅａｒｓ ｏｆ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｏｃｈａｌａｓｉｓ ｗｉｔｈ ｌｉｖｅｒ－ｋｉｄｎｅｙ ｙｉｎ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ. Ｇｕｏｊｉ
Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２５ꎬ２５(１):３１－３６.

０引言
结膜松弛症(ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｏｃｈａｌａｓｉｓꎬＣＣＨ)是一种由于球

结膜变薄、弹性下降ꎬ过度松弛堆积在眼球与下睑缘及内
外眦部之间ꎬ引起眼表泪液学异常并伴有眼干、溢泪及异

物感等不适症状的眼表疾病[１]ꎮ 球结膜的松弛冗余在眼

表造成慢性机械摩擦、炎症反应ꎬ进一步加重结膜松弛症

状ꎮ ＣＣＨ 属于泪液动力学异常型干眼ꎬ近年来研究表明ꎬ
辅助性 Ｔ 细胞(ｈｅｌｐｅｒ Ｔ ｃｅｌｌꎬＴｈ 细胞)相关的眼表免疫反

应在干眼的发病中起到至关重要的作用[２－３]ꎮ Ｔｈ１７ 是由

Ｔｈ 细胞分化而来ꎬＴｈ１７ 可以破坏角膜上皮屏障、促进角
膜淋巴管生成ꎬ在干眼等眼表免疫炎症反应中发挥重要作

用[２ꎬ４－５]ꎮ 中医学认为 ＣＣＨ 属于“白涩症”范畴ꎬＣＣＨ 的临

床中医证型以肝肾阴虚型(５７.６０％)最常见[６]ꎮ 杞精明目

汤是临床治疗肝肾阴虚型 ＣＣＨ 的经验方ꎬ可有效促进泪

液分泌、提高泪膜稳定性ꎬ临床疗效确切[７]ꎬ但其具体治疗

机制仍待研究ꎮ 前期研究发现 ＣＣＨ 患者血液样本中分离

ＣＤ４＋ Ｔ 细胞用杞精明目汤处理后ꎬＴｈ１７ 及相关细胞因子

表达降低ꎬ提示杞精明目汤可有效抑制 Ｔｈ１７ 的分化[８]ꎬ但
缺乏相关的临床研究证据ꎮ 本研究将以 Ｔｈ１７ 及相关细胞
因子为切入点ꎬ从临床应用方面探讨杞精明目汤治疗

ＣＣＨ 的相关机制ꎮ
１对象和方法

１.１对象　 收集 ２０２３－０１ / １２ 上海中医药大学附属普陀医
院眼科就诊的确诊为肝肾阴虚型的 ＣＣＨ 患者 ５６ 例 ５６

眼ꎮ 按随机数字表法分为两组:(１)治疗组:口服杞精明
目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎬ共 ２６ 例 ２６ 眼ꎬ统一
选取患者右眼ꎬ其中男 １６ 例ꎬ女 １０ 例ꎬ年龄 ６９.９１±５.７３
岁ꎬ按 ＣＣＨ 诊断分级标准[９]:Ⅱ级 １６ 眼ꎬⅢ级 １０ 眼ꎻ(２)
对照组:单纯人工泪液点眼治疗ꎬ共 ３０ 例 ３０ 眼ꎬ统一选取
患者右眼ꎬ男 １４ 例ꎬ女 １６ 例ꎬ年龄 ７１.２７±６.０３ 岁ꎬ按 ＣＣＨ
诊断分级标准[９]:Ⅱ级 ２０ 眼ꎬⅢ级 １０ 眼ꎮ 两组性别、年
龄、ＣＣＨ 分级等一般资料比较ꎬ差异无统计学意义(均 Ｐ>
０.０５)ꎬ具有可比性ꎮ 两组治疗期均为 １ ｍｏꎮ 本研究已通
过医院伦理委员会的审查批准(批号:ＰＴＥＣ－Ａ－２０２３－２２－
１)ꎬ所有参与者均知情同意并签署知情同意书ꎮ
１.１.１纳入标准　 (１)符合 ＣＣＨ 西医诊断标准ꎬ临床分级
为Ⅱ－Ⅲ级的肝肾阴虚型的 ＣＣＨ 患者ꎻ(２)泪腺及泪点正
常ꎬ无泪点狭小闭塞或缺如ꎬ冲洗泪道通畅ꎬ无引起鼻泪管
开口处阻塞的鼻腔病变或异常者ꎬ睑缘无内外翻及倒睫ꎻ
(３)无影响泪液学异常的其他眼病及全身性疾病ꎬ无眼部
手术史ꎬ３ ｍｏ 内未应用影响泪液分泌的药物ꎻ(４)性别不
限ꎬ年龄 ６０ － ８５ 岁ꎻ(５) 自愿参与本研究ꎬ签署知情同
意书ꎮ
１.１.２排除标准　 (１)患有其它眼部疾病ꎬ如泪道阻塞ꎬ结
膜、角膜病变ꎬ结膜瘢痕化ꎬ睑缘炎、瞬目异常等蒸发过强
型干眼者ꎻ(２)妊娠或哺乳期妇女ꎬ过敏体质者ꎻ(３)患闭

角型青光眼或眼压增高以及角膜炎患者ꎻ(４)合并有干燥
综合征、类风湿性关节炎ꎻ有心、脑血管、肝、肾及造血系统
等严重原发疾病、精神病、全身免疫性疾病等ꎻ(５)有其他
影响四诊信息准确性的患者ꎻ(６)对自身症状不能准确描

述者ꎻ(７)长期服用精神类药物及精神异常的患者ꎮ
１.２方法
１.２.１治疗方法　 对照组患者仅人工泪液点眼治疗ꎻ治疗
组患者口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎬ两
组患者的疗程均为 １ ｍｏꎮ 中药杞精明目汤方剂组成:枸
杞子 １５ ｇ、黄精 ２０ ｇ、麦冬 ２０ ｇ、茯苓 １０ ｇ、炙甘草 ３ ｇ、旱莲
草 １５ ｇ、川芎 ３ ｇꎬ颗粒剂配比同草药换算配比ꎮ 颗粒剂为
纯药提取ꎬ包装均为 ２８ ｄ 用量ꎮ 杞精明目汤颗粒剂早晚

各一次ꎬ饭后开水冲服ꎮ 人工泪液采用 ０.３％玻璃酸钠滴
眼液ꎬ每天 ３ 次ꎬ每次 １ 滴ꎮ
１.２.２眼部一般情况采集　 裂隙灯下观察并记录 ＣＣＨ 分

级ꎬ具体分级标准根据 Ｚｈａｎｇ 等[９] 的 ＣＣＨ 分级标准分为
Ⅰ－Ⅳ级ꎬ同时采集患者最佳矫正视力、眼压等数据ꎮ
１.２.３检测眼表特征性参数　 (１)ＣＣＨ 主观症状评估:所
有患者均接受 Ｓｅｈｉｆｆｍａｎ 等[１０]设计的眼表疾病指数(ｏｃｕｌａｒ
ｓｕｒｆａｃｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎｄｅｘꎬＯＳＤＩ)评分问卷ꎬ根据患者症状出现
的频率进行评分ꎮ (２)泪膜破裂时间( ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｂｒｅａｋ ｕｐ
ｔｉｍｅꎬＢＵＴ):采用荧光素钠眼科检测试纸ꎬ嘱患者眨眼ꎬ裂
隙灯钴蓝光下观察ꎬ记录自最后 １ 次瞬目后睁眼至角膜出
现第 １ 个黑斑的时间ꎬ测量 ３ 次取平均值ꎮ (３)泪河高度
(ｔｅａｒ ｍｅｎｉｓｃｕｓ ｈｅｉｇｈｔꎬＴＭＨ):使用眼表综合分析仪ꎬ嘱受
检者平视前方固视灯光ꎬ在角膜鼻侧、颞侧 ２ 个位置测量

角结膜表面与下睑缘两条光带之间的液平高度ꎬ取 ２ 个位
置的平均值为最终测量结果ꎮ (４)球结膜充血指数:使用
眼表综合分析仪ꎬ嘱受检者平视前方ꎬ对焦后采集图片并
保存患者球结膜充血指数结果ꎮ

２３
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１.２.４泪液检测　 (１)泪液采集:使用内径 ０.３ ｍｍ 玻璃毛

细管在下睑结膜囊泪阜处通过虹吸方法吸取泪液标本ꎬ尽
量不接触眼表ꎮ 每只眼收集约 ２ μＬ 泪液ꎬ加入 ４８ ｍＬ ＰＢＳ
稀释液稀释后置于－８０ ℃冰箱保存ꎮ (２)泪液检测:采用

流式免疫荧光发光法检测试剂盒进行检测ꎮ
统计学分析:采用统计软件 ＳＰＳＳ２５.０ 进行数据分析ꎮ

采用 Ｓｈａｐｉｒｏ－Ｗｉｌｋ 检验对计量资料进行正态性检验ꎬ计量

资料以均数±标准差(􀭰ｘ±ｓ)表达ꎮ 符合正态分布且方差齐

性者组内比较采用配对样本 ｔ 检验ꎬ组间比较采用两独立

样本 ｔ 检验ꎮ 计数资料采用眼数表示ꎬ组间比较采用卡方

检验ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果

２.１眼表特征性参数比较　 治疗组与对照组 ＣＣＨ 患者治

疗前 ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、ＴＭＨ、球结膜充血指数差异无统计学意

义(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 治疗后 １ ｍｏꎬ两组患者 ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、球结

膜充血指数均较治疗前改善ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<
０.０１)ꎮ 其中 ＢＵＴ 治疗组较对照组在治疗后 １ ｍｏ 改善更

为明显(Ｐ<０.０１)ꎮ 治疗 １ ｍｏ 后ꎬ治疗组 ＴＭＨ 较治疗前显

著降低ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎬ而对照组治疗前后

差异无统计学意义(Ｐ＝ ０.４１)ꎬ见表 １－４ꎮ
２.２ Ｔｈ１７相关细胞因子比较　 治疗组与对照组 ＣＣＨ 患者

治疗前泪液中白细胞介素－１７Ａ(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１７ＡꎬＩＬ－１７Ａ)、
ＩＬ－１７Ｆ、 ＩＬ － ６、 ＩＬ － ２２、肿瘤坏死因子 －α( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ
ｆａｃｔｏｒ－αꎬＴＮＦ－α)、干扰素－γ(ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－γꎬＩＦＮ－γ)、ＩＬ－１β
差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 治疗后 １ ｍｏꎬ治疗组

　 　
　 表 １　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后 ＯＳＤＩ评分比较 (􀭰ｘ±ｓꎬ分)

组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｔ Ｐ
对照组 ３０ ３６.１３±１７.２７ ２６.９４±１４.８３ ６.５７ <０.０１
治疗组 ２６ ４０.９１±１５.３０ ２３.１１±９.６８ ７.２５ <０.０１

　 　 　 　 　 　
ｔ ０.１３ ７.２８
Ｐ ０.３１ ０.３０

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明

目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ

ＣＣＨ 患者泪液中 ＩＬ－１７Ａ、ＩＬ－２２、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１７Ｆ、ＩＬ－１β
水平较治疗前明显降低ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０.０１)ꎬ
且治疗组治疗前后的差值(ｄ 值＝治疗前－治疗后)变化更

为显著(均 Ｐ<０.０５)ꎻ而对照组治疗前后比较差异均无统

计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ５－９ꎮ 治疗后１ ｍｏꎬ两组 ＣＣＨ
患者泪液中 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 水平均较治疗前降低ꎬ差异有统

计学意义(均 Ｐ<０.０５)ꎬ且治疗组ＩＬ－６、ＴＮＦ－α治疗前后差

值的变化更为显著(均 Ｐ<０.０１)ꎬ见表 １０、１１ꎮ

　 表 ２　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后 ＢＵＴ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｓ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｔ Ｐ
对照组 ３０ ５.２８±２.２９ ７.６１±２.４３ －１０.２８ <０.０１
治疗组 ２６ ６.８４±３.６２ １１.９０±４.４４ －９.７０ <０.０１

　 　 　 　 　 　
ｔ ５.１８ １５.８５
Ｐ ０.０６ <０.０１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明

目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ

　 表 ３　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后 ＴＭＨ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｍｍ)

组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｔ Ｐ
对照组 ３０ ０.８３±０.３６ ０.８２±０.３６ ０.８３ ０.４１
治疗组 ２６ ０.８４±０.３３ ０.６７±０.２８ ９.２０ <０.０１

　 　 　 　 　 　
ｔ ０.６３ １.０７
Ｐ ０.９５ ０.１１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明

目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ

　 表 ４　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后球结膜充血指数比较 􀭰ｘ±ｓ
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｔ Ｐ
对照组 ３０ ２.２７±０.５６ １.９８±０.６１ ４.６８ <０.０１
治疗组 ２６ ２.４５±０.７４ １.８５±０.５４ ４.９２ <０.０１

　 　 　 　 　 　
ｔ １.３２ ０.３８
Ｐ ０.３２ ０.４５

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明

目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ

表 ５　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后泪液中 ＩＬ－１７Ａ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)

组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｄ 值 ｔ Ｐ
对照组 ３０ ７７.３３±４５.１３ ７４.８３±４１.１０ ２.５０±９.６４ １.４０ ０.１７
治疗组 ２６ ８４.９２±３４.０３ ４９.９８±２２.４１ ３４.９４±３０.５９ ５.８２ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ２.５１ ３.６８ １６.９６
Ｐ ０.４９ <０.０１ <０.０１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ ｄ 值＝治疗前－治疗后ꎮ

表 ６　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后泪液中 ＩＬ－２２ 比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)

组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｄ 值 ｔ Ｐ
对照组 ３０ １１４.９５±３８.８７ １１１.１３±３９.１０ ３.８２±１０.５９ １.８４ ０.０８
治疗组 ２６ １０５.０１±４０.９６ ７３.５２±３２.４２ ３１.４９±２５.２２ ６.３７ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.０１ １.３６ ７.５７
Ｐ ０.３７ <０.０１ <０.０１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ ｄ 值＝治疗前－治疗后ꎮ
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表 ７　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后泪液中 ＩＦＮ－γ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｄ 值 ｔ Ｐ
对照组 ３０ １２９.５８±４５.２９ １２５.３２±４１.３７ ４.２５±１３.８５ １.６８ ０.１０
治疗组 ２６ １１９.８８±５０.５９ ９２.７１±４３.１７ ２７.１８±２１.１２ ６.５６ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ １.６２ ０.３９ ５.３８
Ｐ ０.４５ <０.０１ <０.０１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ ｄ 值＝治疗前－治疗后ꎮ

表 ８　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后泪液中 ＩＬ－１７Ｆ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｄ 值 ｔ Ｐ
对照组 ３０ ７０.６８±３１.４９ ６２.６９±２５.０４ ７.９９±２７.３２ １.６０ ０.１２
治疗组 ２６ ７９.９４±３１.９４ ５３.４８±１５.２２ ２６.４６±２８.８０ ４.６９ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.５６ ６.０８ ０.３７
Ｐ ０.２８ ０.１１ ０.０２

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ ｄ 值＝治疗前－治疗后ꎮ

表 ９　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后泪液中 ＩＬ－１β比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｄ 值 ｔ Ｐ
对照组 ３０ ９３.１６±３５.３８ ８９.５４±２８.５０ ３.６２±９.４４ １.５３ ０.１５
治疗组 ２６ ９３.７９±３６.８０ ７５.７５±３２.３８ １８.０４±１４.７９ ６.１０ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.０２ ０.３８ ４.２２
Ｐ ０.９６ ０.１７ <０.０１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ ｄ 值＝治疗前－治疗后ꎮ

表 １０　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后泪液中 ＩＬ－６ 比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｄ 值 ｔ Ｐ
对照组 ３０ ２２０.３５±１０３.４８ １７２.０９±９９.３３ ４８.２６±８１.９５ ３.２３ <０.０１
治疗组 ２６ ２７９.７４±１５５.０６ １７１.８２±１１７.３３ １０７.９２±６４.５４ ８.５３ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ６.７０ １.４３ １.１４
Ｐ ０.０９ ０.９１ <０.０１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ ｄ 值＝治疗前－治疗后ꎮ

表 １１　 两组 ＣＣＨ患者治疗前后泪液中 ＴＮＦ－α比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ ｄ 值 ｔ Ｐ
对照组 ３０ １２５.２６±４９.５０ １１４.７８±４７.２５ １０.４７±２３.５３ ２.４４ ０.０２
治疗组 ２６ １３２.５４±５９.７６ ８５.３４±４５.７８ ４７.２１±４２.５２ ５.６７ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.６８ ０.１３ ６.２１
Ｐ ０.６２ ０.０２ <０.０１

注:对照组采用单纯人工泪液点眼治疗ꎻ治疗组采用口服杞精明目汤颗粒剂联合人工泪液点眼治疗ꎮ ｄ 值＝治疗前－治疗后ꎮ

３讨论

ＣＣＨ 是引起老年人眼部刺激和不适症状的常见原

因ꎬ但在临床诊治中常常被忽视ꎮ ＣＣＨ 属于泪液动力学

异常型干眼ꎬ其具体发病机制虽未明确ꎬ但可能与球结膜

松弛冗余、巩膜的黏附性降低密切相关[１１]ꎮ 这种结膜冗

余导致的眼表慢性机械摩擦会触发结膜上皮和血管内皮

的炎症反应[１２－１３]ꎬ炎症反应通过基质金属蛋白酶(ｍａｔｒｉｘ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅꎬＭＭＰｓ)降解细胞外基质ꎬ而基质降解导

致结膜组织的进一步松弛ꎬ形成由结膜冗余、摩擦、炎症和

细胞外基质降解组成的恶性循环ꎮ 近期研究表明 ＣＣＨ 或

与眼表免疫炎症反应密切相关[１４]ꎮ 轻中度 ＣＣＨ 患者可

使用人工泪液、消炎眼药水或热敷等治疗手段缓解症状ꎻ
而重度 ＣＣＨ 患者需手术治疗[１５]ꎮ 但局部药物疗效有限ꎬ

手术治疗有创伤ꎬ易复发ꎮ 因此ꎬ安全、有效的治疗措施非

常必要ꎮ
经验方杞精明目汤临床应用多年ꎬ其君药黄精、枸杞、

麦冬滋补肝肾ꎬ养阴生津ꎬ补益先天之精血ꎻ臣药茯苓、炙
甘草健脾益气ꎬ以助气血生化之源ꎻ佐药旱莲草凉血清热ꎬ
补肝肾之阴ꎬ配川芎引诸药上行头目ꎬ全方可助精血生化ꎬ
稳定泪膜、促进泪液分泌、改善泪液中的黏蛋白ꎬ有效治疗

ＣＣＨ[７]ꎮ 桂炎香等[１６]应用杞精明目汤联合人工泪液治疗

肝肾阴虚型干眼可有效改善眼部及全身症状ꎮ 符之瑄

等[１７]发现中药杞精明目汤热敷较单纯热敷或单纯人工泪

液治疗更能有效稳定泪膜ꎬ降低睑缘高张力ꎮ 本研究比较

两组 ＣＣＨ 患者 ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、球结膜充血指数均较治疗前明

显改善(均 Ｐ<０.０１)ꎬ其中 ＢＵＴ 治疗组较对照组改善更显

４３
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图 １　 Ｔｈ１７ 相关细胞因子参与免疫炎症反应机制示意图ꎮ

著(Ｐ<０.０１)ꎻ治疗组 ＴＭＨ 治疗后显著降低(Ｐ<０.０１)ꎬ而
对照组治疗前后无差异(Ｐ ＝ ０.４１)ꎮ 由于 ＣＣＨ 患者的松

弛结膜堆积在睑缘挤压泪河ꎬ使泪河上移ꎬ所测得 ＴＭＨ 较

大ꎻ而随着松弛结膜的好转ꎬＴＭＨ 随之降低ꎬ这与 Ｐｕｌｔ
等[１８]研究 ＣＣＨ 与 ＴＭＨ 关系的观点一致ꎮ 本研究证实杞

精明目汤联合人工泪液治疗 ＣＣＨ 患者的疗效优于单纯人

工泪液治疗ꎬ可更有效稳定泪膜、降低泪河高度ꎮ
干眼是由免疫反应介导的炎症性疾病[１９]ꎬ而 Ｔｈ１７ 被

认为是其发生的主要驱动力[２０]ꎮ 炎性因子 ＩＬ － １７Ａ、
ＩＬ－６、ＴＮＦ－α、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１β 等在干眼患者泪液中表达升

高ꎬＩＬ － １７ 具有促炎作用ꎬ可诱导生成 ＩＬ － ６ꎬ而 ＩＬ － ６、
ＴＮＦ－α可促进抗原提呈细胞成熟[２１]ꎮ 同时ꎬＩＬ－６ 可诱导

ｎａïｖｅ ＣＤ４＋ Ｔ 细胞向 Ｔｈ１７ 细胞分化(图 １)ꎮ Ｙａｎｇ 等[２２]发

现干眼小鼠角膜中 ＩＦＮ－γ 的上调与干眼的发病密切相

关ꎬ可诱导角膜上皮细胞焦亡ꎬ而 ＩＦＮ－γ 相关基因缺失可

改善干眼症状ꎻ同时 ＩＦＮ－γ 加速干眼的结膜杯状细胞的

凋亡ꎬ破坏眼表的保护屏障[２３]ꎮ Ａｌａｍ 等[２４]发现干眼小鼠

结膜中 ＩＬ－１７Ａ、ＩＬ－１７Ｆ 表达显著升高ꎬＩＬ－１７ 刺激角膜上

皮 ＭＭＰｓ 与招募、激活中性粒细胞参与干眼的发病ꎮ Ｔａｎ
等[２５]发现炎性因子 ＩＬ－１７ 和 ＩＬ－２２ 在干眼患者、干燥综

合征患者泪液中表达均显著高于健康志愿者ꎮ ＩＬ－２２ 是

Ｔｈ１７ 表达的促炎细胞因子ꎬ当与其他炎性因子( ＩＬ－１７、
ＴＮＦ－α 等)一起释放时ꎬ会增强该炎性因子的作用而致

病[２６]ꎮ ＩＬ－ １β 在干眼模型、干眼患者眼表中表达升

高[２７－２８]ꎬ并诱导表达 ＩＬ－１７Ａ[２９]ꎮ
　 　 干眼的发生发展与 Ｔｈ１７ 介导的免疫炎症反应密切相

关ꎬＣＣＨ 属于泪液动力学异常型干眼ꎬ前期研究发现 ＣＣＨ
患者血清中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子 ＩＬ－１７、ＩＬ－２２ 表达水平较

正常对照组明显增高ꎻＣＣＨ 患者血液分离的 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞

用杞精明目汤处理后ꎬＴｈ１７ 细胞分化减少ꎬＩＬ－１７、ＩＬ－２２
及相关信号表达降低ꎬ提示杞精明目汤可有效抑制 ＣＣＨ
患者体内 Ｔｈ１７ 分化ꎬ抑制炎症通路ꎬ从而抑制 ＣＣＨ 的发

展[８]ꎮ 本研究通过观察肝肾阴虚型 ＣＣＨ 患者治疗前后的

泪液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子的表达ꎬ发现治疗后 ＣＣＨ 治疗

组泪液中 ＩＬ－１７Ａ、ＩＬ－２２、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１７Ｆ、ＩＬ－１β 水平较治

疗前明显降低(均 Ｐ<０.０１)ꎬ且治疗组的变化更为显著(均
Ｐ<０.０１)ꎻ而对照组治疗前后无差异(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 治疗后

两组 ＣＣＨ 患者泪液中 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 均较治疗前降低(均
Ｐ<０.０５)ꎬ但治疗组变化更为显著(均 Ｐ<０.０１)ꎮ 可见ꎬ杞
精明目汤颗粒剂治疗后ꎬＴｈ１７ 的上游因子 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α
以及下游因子 Ｌ－１７Ａ、ＩＬ－２２、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１７Ｆ、ＩＬ－１β 的表

达水平均较治疗前下降ꎬ且上游因子较治疗前下降更明

显ꎬ提示杞精明目汤可有效抑制 ＣＣＨ 患者眼表的 Ｔｈ１７ 信

号通路ꎮ 结合前期研究成果ꎬ证实杞精明目汤通过抑制

Ｔｈ１７ 相关的炎性细胞因子ꎬ减轻患者眼表 Ｔｈ１７ 介导的免

疫炎症反应ꎬ从而稳定泪膜、降低泪河高度、改善 ＣＣＨ 症

状ꎬ从而更有效治疗 ＣＣＨꎮ Ｍａ 等[８]采集 ＣＣＨ 患者血液和

结膜组织发现 Ｔｈ１７ 细胞及相关细胞因子升高ꎬ且 ＣＣＨ 成

纤维细胞经杞精明目汤处理后 Ｔｈ１７ 相关细胞因子降低ꎮ
本研究对治疗前后 ＣＣＨ 患者的泪液样本分析发现杞精明

目汤可有效降低 ＣＣＨ 患者泪液中 Ｔｈ１７ 相关细胞因子的

表达ꎬ说明杞精明目汤可能通过抑制 Ｔｈ１７ 介导的免疫炎

症反应以治疗 ＣＣＨꎮ 但本研究样本量较小、随访周期较

短ꎬ其具体机制仍有待进一步研究ꎮ
安全、有效的替代疗法对于临床治疗 ＣＣＨ 意义重大ꎬ

本研究发现杞精明目汤有效缓解 ＣＣＨ 眼部症状和体征的

机制可能与其抑制 Ｔｈ１７ 介导的眼表免疫炎症反应密切相

关ꎬ从而缓解眼表免疫炎症反应ꎬ改善眼表微环境稳态ꎬ促
进泪液分泌ꎬ稳定泪膜ꎬ减轻充血ꎬ降低泪河高度ꎬ起到有

效治疗 ＣＣＨ 的作用ꎮ
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