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摘要
目的:观察重组人表皮生长因子(ｒｈＥＧＦ)滴眼液治疗白内
障术后干眼症的效果及对泪膜稳定性的影响ꎮ
方法:回顾性分析 １１４ 例 １５８ 眼白内障术后干眼症患者临
床资料ꎬ根据干眼症治疗方式分为研究组( ｒｈＥＧＦ 联合玻
璃酸钠组)和对照组(玻璃酸钠组)ꎮ 治疗 ４ｗｋ 后评估疗
效、干眼症状(干眼问卷)ꎬ检查 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬꎬ检测患眼
泪液 ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 水平ꎮ
结果:研究组总有效率大于对照组(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 治疗 ４ｗｋ
后ꎬ两组 ＢＵＴ、ＳⅠｔ 均较治疗前升高ꎬ且研究组高于对照组
(Ｐ<０􀆰 ０１)ꎻ两组干眼问卷评分及 ＦＬ、患眼泪液 ＩＬ－１β、ＩＬ－
６、ＴＮＦ－α水平均较治疗前降低ꎬ且研究组低于对照组(Ｐ<
０􀆰 ０５)ꎮ
结论:加用 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗白内障术后干眼症可显著改
善患者干眼症状、患眼泪膜稳定性、泪液分泌情况及角膜
上皮细胞完整性ꎬ减轻炎症反应ꎬ疗效显著ꎮ
关键词:重组人表皮生长因子滴眼液ꎻ白内障术后ꎻ干眼
症ꎻ泪膜稳定性ꎻ疗效
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０引言
　 　 干眼症是由泪液质、量或流体动力学异常所致的泪膜
不稳定或眼表损害ꎬ白内障术后患者易并发干眼症ꎬ严重
影响患者预后[１]ꎮ 人工泪液为干眼症一线治疗方式ꎬ既往
常用的玻璃酸钠作为一种优质人工泪液ꎬ具有良好的保水
性ꎬ在干眼症治疗中应用广泛[２]ꎮ 重组人表皮生长因子
(ｒｈＥＧＦ)对结膜和角膜上皮细胞有很强的促分裂和增生
作用ꎬ可有效改善白内障术后干眼症患者角膜上皮细胞损
伤ꎬ联合玻璃酸钠可能有助于进一步改善白内障术后干眼
症疗效[３]ꎮ 对此ꎬ本研究观察 ｒｈＥＧＦ 滴眼液在白内障术后
干眼症患者中的应用效果ꎬ现报道如下ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 回顾性分析 ２０１３－０１ / ２０１８－０１ 我院 １１４ 例 １５８
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眼白内障术后干眼症患者临床资料ꎮ 纳入标准:(１)符合
«眼科学» [４] 中干眼症诊断标准者ꎻ(２)年龄 １８ ~ ７５ 岁ꎻ
(３)自愿签订知情同意书者ꎮ 排除标准:(１)合并重要脏
器功能不全、恶性肿瘤、全身性疾病者ꎻ(２)白内障术前有
干眼症状者ꎻ(３)先天性无泪症、无泪腺者ꎻ(４)精神智力
障碍者ꎻ(５)临床资料不全者ꎮ 根据干眼症治疗方式分为
研究组(ｒｈＥＧＦ＋玻璃酸钠组ꎬ６７ 例 ９３ 眼)和对照组(玻璃
酸钠组ꎬ４７ 例 ６５ 眼)ꎮ 研究组中男 ３６ 例 ４９ 眼ꎬ女 ３１ 例
４４ 眼ꎬ年龄 ４８ ~ ７２(平均 ６５. ８２ ± １１. ３１)岁ꎬ白内障病程
１~１２(平均 ４􀆰 ５７±１.０４) ａꎮ 对照组中男 ２５ 例 ３４ 眼ꎬ女 ２２
例 ３１ 眼ꎬ年龄 ４６~７１(平均 ６４.９４±１０.７８)岁ꎬ白内障病程
１~１２(平均 ４.６４±１􀆰 １３) ａꎮ 两组一般资料比较ꎬ差异均无
统计学意义(Ｐ>０􀆰 ０５)ꎮ 本研究经医院伦理委员会批准ꎬ
患者及家属均自愿签署知情同意书ꎮ
１.２方法　 对照组患眼予以玻璃酸钠滴眼液(规格:５ｍＬ:
５ｍｇ)治疗ꎬ１ 滴 / 次ꎬ３ 次 / ｄꎬ由家属辅助滴眼用药ꎬ尽量保
证每次滴量均匀ꎮ 在对照组基础上研究组加用 ｒｈＥＧＦ 滴
眼液(规格:１５ ０００ＩＵ / ３ｍＬ / 支)ꎬ１ 滴 / 次ꎬ３ 次 / ｄꎬ由家属
辅助滴眼用药ꎬ尽量保证每次滴量均匀ꎮ 两组均持续治
疗 ４ｗｋꎮ
　 　 观察指标:(１)治疗 ４ｗｋ 后评估疗效ꎮ 疗效评估标
准[５]:痊愈:临床症状完全消失ꎬ裂隙灯检查完全正常ꎻ显
效:临床症状基本消失ꎬ裂隙灯检查情况好转ꎻ有效:临床
症状基本改善ꎬ裂隙灯检查情况改善ꎻ无效:临床症状及裂
隙灯检查结果无改善ꎮ 总有效率 ＝ (总眼数－无效眼数) /
总眼数×１００％ꎮ (２)于治疗前及治疗 ４ｗｋ 后评估干眼症
状:采用干眼问卷[６]ꎬ该问卷涵盖病史及诱发因素、眼表症
状 ２ 个模块ꎬ１２ 个条目ꎬ各计 ０ ~ ４ 分ꎬ总分 ４８ 分ꎬ评分越
高表示干眼症状越严重ꎮ (３)于治疗前及治疗 ４ｗｋ 后检
查泪膜稳定性:将 ５~１０μＬ ２０ｇ / Ｌ 荧光素钠逐滴加入患眼
下睑结膜囊内ꎬ嘱患者眨眼 ３~４ 次ꎬ裂隙灯(钴)蓝光下观
察自最后 １ 次瞬目后睁眼至角膜出现第 １ 个黑斑时间为
泪膜破裂时间(ＢＵＴ)ꎮ (４)于治疗前及治疗 ４ｗｋ 后检查
泪液分泌情况:行泪液分泌试验(ＳⅠｔ)ꎬ将测试滤纸首端
反折于患者患眼结膜囊中外 １ / ３ 处ꎬ嘱其闭合双眼 ５ｍｉｎꎬ
取出并测量滤纸浸湿长度ꎮ (５)于治疗前及治疗 ４ｗｋ 后
检查角膜上皮细胞完整性:以荧光素染色试纸接触患者患
眼下睑结膜囊ꎬ裂隙灯(钴)蓝光下观察角膜情况ꎻ角膜荧
光素染色(ＦＬ)评分[７]:角膜上皮无着色(０ 分)、散在点状
着色(１ 分)、弥漫点状着色(２ 分)、片状着色(３ 分)ꎮ (６)
于治疗前及治疗 ４ｗｋ 后采集患眼泪液ꎬ采用 ＥＬＩＳＡ 法检
测炎症因子[白介素－１β(ＩＬ－１β)、白介素－６(ＩＬ－６)、肿瘤
坏死因子 α(ＴＮＦ－α)]水平ꎮ
　 　 统计学分析:采用统计学软件 ＳＰＳＳ１９.０ 进行分析ꎮ
疗效等分类资料以 ｎ(％)表示ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎻ干
眼问卷评分及 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ、炎症因子水平检查结果等以
均数±标准差表示ꎬ组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ组内治
疗前后比较采用配对样本 ｔ 检验ꎮ Ｐ<０.０５ 为差异有统计
学意义ꎮ
２结果
２.１两组疗效比较　 研究组总有效率大于对照组ꎬ差异有
统计学意义(χ２ ＝ ９.４４７ꎬＰ＝ ０.００２)ꎬ见表 １ꎮ
２.２干眼症状　 治疗 ４ｗｋ 后ꎬ两组干眼问卷评分均较治疗
前降低ꎬ且研究组低于对照组ꎬ差异有统计学意义(Ｐ <
０􀆰 ０１)ꎬ见表 ２ꎮ

表 １　 两组疗效比较 眼(％)
组别 眼数 痊愈 显效 有效 无效 总有效

研究组 ９３ ５８(６２.４) ２１(２２.６) ９(９.７) ５(５.４) ８８(９４.６)
对照组 ６５ ２８(４３.１) １２(１８.５) １１(１６.９) １４(２１.５) ５１(７８.５)

注:研究组:ｒｈＥＧＦ 滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:给
予玻璃酸钠滴眼液治疗ꎮ

表 ２　 两组治疗前后干眼问卷评分比较 (􀭰ｘ±ｓꎬ分)
组别 眼数 治疗前 治疗后 ｔ Ｐ
研究组 ９３ １４.２３±２.９７ ７.８６±１.４２ ２７.９８６ <０.０１
对照组 ６５ １４.７２±３.１４ ９.１７±１.６８ １８.５６７ <０.０１

　 　 　 　 　 　
ｔ ０.９９７ ５.２８９
Ｐ ０.３２１ <０.０１

注:研究组:ｒｈＥＧＦ 滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:给
予玻璃酸钠滴眼液治疗ꎮ

２.３两组 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ 检查结果 　 治疗 ４ｗｋ 后ꎬ两组
ＢＵＴ、ＳⅠｔ 检查结果均较治疗前升高ꎬ且研究组高于对照
组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎻＦＬ 检查结果均较治
疗前降低ꎬ且研究组低于对照组ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<
０􀆰 ０１)ꎬ见表 ３ꎮ
２.４患眼泪液炎症因子水平　 治疗 ４ｗｋ 后ꎬ两组患眼泪液
ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 水平均较治疗前降低ꎬ且研究组低于
对照组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎬ见表 ４ꎮ
３ 讨论
　 　 白内障手术中麻醉、机械性损伤等因素可导致患者术
眼角膜上皮损害及泪膜稳定性下降ꎬ引起干涩、烧灼、异物
感等干眼症状ꎬ严重影响患者预后[８]ꎮ
　 　 临床上常用的人工泪液玻璃酸钠滴眼液带大量负电
荷的阴离子ꎬ具有良好的保水性ꎬ同时其作为一种高分子
多糖体生物材料ꎬ还具有良好的生物相容性ꎬ可吸附大量
水分ꎬ延缓 ＢＵＴ[９]ꎮ 此外ꎬ其还可与纤维连接蛋白结合ꎬ
促进角膜上皮细胞连接和伸展ꎬ从而发挥促进角膜上皮
细胞的修复作用[１０] ꎮ 随着研究的深入ꎬ部分学者发现白
内障术后干眼症患者泪膜稳定性下降、角膜上皮损伤将
引起角膜上皮和基质细胞增殖、分化移行等改变ꎬ此类
改变与泪液及角膜中的表皮生长因子 ( ＥＧＦ) 密切相
关[１１] ꎮ ＥＧＦ 于人体多种组织与体液中广泛存在ꎬ具备广
泛刺激细胞增殖的生物活性[１２] ꎮ 其可以自分泌或旁分
泌方式与表皮生长因子受体( ＥＧＦＲ)结合ꎬ促进角膜损
伤修复[１３] ꎮ 本研究中ꎬ研究组总有效率大于对照组ꎬ表
明在常规玻璃酸钠治疗白内障术后干眼的同时加用
ｒｈＥＧＦ 滴眼液可显著提升疗效ꎮ 陈志丽等[１４] 研究亦获
得了一致效果ꎮ
　 　 ｒｈＥＧＦ 滴眼液可特异地作用于角膜损伤部位ꎬ激活并
调控组织细胞修复机制ꎬ泪膜附着于角结膜之上ꎬ角结膜
损伤的改善亦有利于泪膜稳定性的改善[１５]ꎮ 本研究中ꎬ
治疗 ４ｗｋ 后ꎬ研究组干眼问卷评分及 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ 检查
结果改善情况均优于对照组ꎬ表明加用 ｒｈＥＧＦ 滴眼液对改
善白内障术后干眼症患者干眼症状、患眼泪膜稳定性、泪
液分泌情况及角膜上皮细胞完整性有一定帮助ꎮ 薛磊
等[１６]研究亦显示ꎬｒｈＥＧＦ 滴眼液联合玻璃酸钠治疗白内
障术后干眼症能减少角膜损伤ꎬ增加泪液分泌ꎬ提升泪膜
稳定性ꎬ有效缓解干眼主观症状ꎬ与本研究基本一致ꎮ 此
外ꎬＫｏｂａｙａｓｈｉ 等[１７]研究还发现ꎬ干眼症发病与 Ｔ 细胞介导

１７３１
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表 ３ 　 两组治疗前后 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ检查结果比较 􀭰ｘ±ｓ

组别 眼数
ＢＵＴ(ｓ)

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ
ＳⅠｔ(ｍｍ / ５ｍｉｎ)

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ
ＦＬ(分)

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ
研究组 ９３ ６.２２±１.１６ １２.２８±２.４７ ３.１９９ <０.０１ ３.２６±０.５６ １０.１５±１.９６ ５２.７３４ <０.０１ ２.７２±０.５１ ０.６５±０.１３ ６２.３８２ <０.０１
对照组 ６５ ６.３５±１.２３ １０.２１±１.９４ １９.６３４ <０.０１ ３.３４±０.６３ ８.４３±１.５４ ３７.８２２ <０.０１ ２.６８±０.４７ １.０９±０.２１ ３７.９４０ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.６７６ ５.６４６ ０.８３９ ５.９１２ ０.５０１ １６.２４７
Ｐ ０.５００ <０.０１ ０.４０３ <０.０１ ０.６１７ <０.０１

注:研究组:ｒｈＥＧＦ 滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:给予玻璃酸钠滴眼液治疗ꎮ

表 ４ 　 两组治疗前后患眼泪液 ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水平比较 􀭰ｘ±ｓ
组别 眼数

ＩＬ－１β(ｎｇ / ｍＬ)
治疗前 治疗后 ｔ Ｐ

ＩＬ－６(ｎｇ / ｍＬ)
治疗前 治疗后 ｔ Ｐ

ＴＮＦ－α(ｐｇ / ｍＬ)
治疗前 治疗后 ｔ Ｐ

研究组 ９３ １２５.８７±２４.９６ ４６.３１±８.５６ ４５.７７９ <０.０１ １.４７±０.２７ １.０８±０.２１ １５.６７１ <０.０１ ２６１.２３±４７.６２ １９２.５３±３６.２５ １５.７９９ <０.０１
对照组 ６５ １２６.３４±２５.４１ ６９.７２±９.８４ ２５.９００ <０.０１ １.５１±０.３０ １.２４±０.２７ ７.６３８ <０.０１ ２６３.０４±５０.１１ ２２３.７４±４１.１３ ６.９４５ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.１１６ １５.９００ ０.８７５ ４.１８５ ０.２３０ ５.０３７

Ｐ ０.９０８ <０.０１ ０.３８３ <０.０１ ０.８１８ <０.０１

注:研究组:ｒｈＥＧＦ 滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:给予玻璃酸钠滴眼液治疗ꎮ

的炎症反应存在一定联系ꎬ干眼患者泪腺和结膜上皮细胞
病变会使释放入泪液的 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 等促炎细胞因子的
表达增加ꎬ进而激活产生活性氧和活性氮族化合物的酶系
统ꎬ产生大量有毒产物ꎬ加剧眼表面氧化损伤ꎮ Ｅｋｅｒ 等[１８]

以 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗干眼症ꎬ显示该药物可通过促进角膜
基质增生和上皮修复等作用降低局部炎症反应ꎬ下调患者
泪液 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α 等炎症因子水平ꎬ减轻角膜损伤ꎮ 本研
究中ꎬ治疗 ４ｗｋ 后ꎬ研究组患眼泪液 ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ＴＮＦ－α
水平降低幅度均大于对照组ꎬ表明 ｒｈＥＧＦ 滴眼液有助于进
一步改善白内障术后干眼症患者炎症反应ꎬ对促进患眼恢
复有重要意义ꎬ与上述研究基本一致ꎮ 此外ꎬ本研究纳入
患者采用 ｒｈＥＧＦ 滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液治疗后ꎬ均未
出现严重不良反应ꎬ仅数例患者出现轻微眼睑瘙痒感、刺
激感等滴眼液常见不良反应ꎬ并未影响治疗ꎬ显示 ｒｈＥＧＦ
滴眼液用于白内障术后干眼症治疗具有良好的安全性ꎬ这
与 Ｗｕ 等[１９]研究基本一致ꎮ
　 　 综上所述ꎬ在常规玻璃酸钠滴眼液治疗同时加用
ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗白内障术后干眼症可显著提升疗效ꎬ有
助于进一步改善患者干眼症状、患眼泪膜稳定性、泪液分
泌情况及角膜上皮细胞完整性ꎬ减轻炎症反应ꎬ于改善患
者预后有利ꎮ
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ｔｈｒｏｕｇｈ Ｐｒｏｔｅａｓｅ － Ａｃｔｉｖａｔｅｄ Ｒｅｃｅｐｔｏｒ － ２ꎬ ｉｎ Ｈｕｍａｎ Ｃｏｒｎｅａｌ Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
Ｃｅｌｌｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ １９(１１): ３５３０－３５５５
１６ 薛磊ꎬ 李新ꎬ 彭芹ꎬ 等. 玻璃酸钠联合重组人表皮生长因子滴眼

液对老年白内障术后干眼症泪膜的疗效. 中国老年学杂志 ２０１７ꎻ ３７
(９): ２２６８－２２６９
１７ Ｋｏｂａｙａｓｈｉ Ｔꎬ Ｓｈｉｒａｉｓｈｉ Ａꎬ Ｈａｒａ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｔｒｏｍａｌ － ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ:Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｏｎ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌｓ ｕｓｉｎｇ ｏｒｇａｎｏｔｙｐｉｃ ｃｕｌｔｕｒｅ ｍｏｄｅｌ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ
２０１５ꎻ １３５(１): １０９－１１７
１８ Ｅｋｅｒ ＥＤꎬ Ａｒｓｌａｎ Ｂꎬ Ｙｉｌｄｉｒｉｍ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ １８００
ＭＨｚ ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｏｎ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ｃａｓｐａｓｅ － ３ꎬ
Ｈｓｐ２７ ａｎｄ ｐ３８ＭＡＰＫ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ ｅｙｅ. Ｂｒａｔｉｓｌ Ｌｅｋ Ｌｉｓｔｙ
２０１８ꎻ １１９(９): ５８８－５９２
１９ Ｗｕ Ｗꎬ Ｚｅｎｇ ＬＮꎬ Ｐｅｎｇ ＹＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｈｕｍａｎ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ－ｆｒｅｅ ｃａｌｆ ｂｌｏｏｄ ｅｘｔｒａｃｔ ｆｏｒ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｏｆ
ｃｏｒｎｅａｌ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｄｅｆｅｃｔｓ ｈｅａｌｉｎｇ ａｎｄ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ.Ｅｕｒ
Ｒｅｖ Ｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉ ２０１４ꎻ １８(２２): ３４０６－３４１１
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