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摘要
目的:分析氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗过敏性结
膜炎的疗效及对泪膜稳定性和泪液相关指标的影响ꎮ
方法:前瞻性选择 ２０１９－０１ / ２０２０－０１ 我院收治的过敏性
结膜炎患者 ９３ 例 １８６ 眼ꎬ随机分为观察组(４７ 例 ９４ 眼ꎬ采
用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗)与对照组(４６ 例
９２ 眼ꎬ采用氯雷他定治疗)ꎬ均连续治疗 ２ｗｋꎮ 治疗前、治
疗 ２ｗｋ 均评估眼部症状、体征改善情况ꎻ进行基础泪液分
泌试验(ＳⅠｔ)ꎬ检测泪膜破裂时间(ＢＵＴ)ꎬ评估泪膜稳定
性ꎻ采用眼前节相干光断层扫描仪测定泪河高度、泪河深
度、泪河横截面面积ꎻ留取泪液标本ꎬ检测泪液透明质酸
(ＨＡ)、ⅡＡ 型分泌型磷脂酶 Ａ２( ｓＰＬＡ２－Ⅱａ)、嗜酸性细
胞阳离子蛋白(ＥＣＰ)等指标的变化ꎻ统计治疗不良反应发
生情况ꎮ
结果:治疗 ２ｗｋꎬ两组患者主要症状、体征积分均较同组治
疗前降低(Ｐ<０ ０５)ꎬ且观察组均低于对照组(Ｐ<０ ０５)ꎻ
两组患者 ＳⅠｔ、ＢＵＴ 均较同组治疗前增加(Ｐ<０ ０５)ꎬ且观
察组均长于对照组(Ｐ<０ ０５)ꎻ与同组治疗前比较ꎬ两组患
者泪河高度均上升ꎬ泪河深度均增加ꎬ泪河横截面面积均
增加(Ｐ<０ ０５)ꎬ且观察组泪河高度、泪河深度、泪河横截
面积均高于对照组(均 Ｐ<０ ０５)ꎻ两组患者泪液 ＨＡ、ＥＣＰ、
ｓＰＬＡ２－Ⅱａ 水平均较同组治疗前降低(Ｐ<０ ０５)ꎬ且观察
组均低于对照组(Ｐ<０ ０５)ꎮ 治疗期间ꎬ两组治疗不良反
应发生率比较无差异(１２ ８％ ｖｓ １０ ９％ꎬＰ>０ ０５)ꎮ
结论:氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗过敏性结膜炎
整体疗效优于单纯应用氯雷他定ꎬ可改善患者症状及体
征ꎬ提高泪膜稳定性ꎬ降低泪液炎性介质浓度ꎬ促进泪膜功
能恢复ꎬ安全可行ꎮ
关键词:过敏性结膜炎ꎻ氯雷他定ꎻ双氯芬酸钠滴眼液ꎻ泪
膜稳定性ꎻ泪液蛋白
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ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍｅｄｉａｔｏｒｓ ｉｎ ｔｅａｒｓꎬ ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｏｆ
ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｆｕｎｃｔｉｏｎ. Ｂｅｓｉｄｅｓꎬ ｉｔ ｉｓ ｓａｆｅ ａｎｄ ｆｅａｓｉｂｌｅ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ａｌｌｅｒｇｉｃ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓꎻ Ｌｏｒａｔａｄｉｎｅꎻ
Ｄｉｃｌｏｆｅｎａｃ ｓｏｄｉｕｍ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓꎻ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｓｔａｂｉｌｉｔｙꎻ
ｔｅａｒ ｐｒｏｔｅｉｎ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｔｉａｎ Ｇꎬ Ｚｈｏｎｇ ＳＹꎬ Ｐｅｎｇ ＣＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｖａｌｕｅ ｏｆ
Ｌｏｒａｔａｄｉｎｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ Ｄｉｃｌｏｆｅｎａｃ ｓｏｄｉｕｍ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ａｌｌｅｒｇｉｃ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)
２０２１ꎻ２１(３):４２１－４２５

０引言
过敏性结膜炎系一组因频繁接触外界变应原所诱发

的结膜变态反应性疾病ꎬ以眼部分泌物增加、异物感、畏光
流泪、红肿瘙痒等为主要症状ꎬ严重者可能出现结膜水肿、
结膜滤泡等病变ꎬ影响视力ꎬ造成视物疲劳ꎬ干扰日常生活
及工作[１]ꎮ 随着环境污染的加重、眼部化妆品及隐形眼镜
应用增多ꎬ过敏性结膜炎发病率明显上升[２]ꎮ 目前对过敏
性结膜炎多采用抗组胺类药物治疗ꎬ拮抗过敏反应ꎬ常用
药物以氯雷他定为主ꎬ属长效三环类第二代抗组胺类药
物ꎬ对外周神经 Ｈ１ 受体存在高选择性ꎬ可抑制组胺引起
的过敏症状ꎬ已证实对过敏性皮肤病、过敏性鼻炎过敏症
状控制效率高[３－４]ꎮ 但研究发现ꎬ单纯应用氯雷他定治疗
过敏性结膜炎虽可改善患者症状及体征ꎬ但收效并不理
想[５]ꎮ 双氯芬酸钠滴眼液属苯乙酸类非甾体消炎镇痛药
物ꎬ可抑制引起眼内炎症介质前列腺素释放ꎬ降低血－房
水屏障生化及机械刺激ꎬ已被证实可改善眼内炎症[６]ꎮ 但
对过敏性结膜炎患者采用双氯芬酸钠滴眼液与氯雷他定
联合治疗是否存在增益效果尚未完全明确ꎮ 本研究对我
院收治的过敏性结膜炎患者 ９３ 例 １８６ 眼分别采用氯雷他
定单纯治疗及其与双氯芬酸钠滴眼液联合治疗ꎬ从症状、
体征、泪膜稳定性等方面探究联合治疗的增益效果ꎬ以期
为过敏性结膜炎临床治疗提供指导ꎮ
１对象和方法
１ １对象　 前瞻性纳入 ２０１９－０１ / ２０２０－０１ 我院收治的过
敏性结膜炎患者 ９３ 例 １８６ 眼ꎮ 入选标准:(１)年龄>１８
岁ꎻ(２)符合中华医学会眼科学分会角膜病学组通过的过
敏性结膜炎诊断标准[７]ꎻ(３)主诉不同程度眼痒、异物感、
畏光、视物模糊、烧灼感等症状ꎻ(４)过敏原试验阳性ꎻ(５)

自然状态下瞳孔直径≥４ｍｍꎻ(６)伴结膜水肿、充血、上眼
睑结膜乳头增生等体征ꎻ(７)履行告知义务ꎬ患者及其家
属均了解本次试验目的ꎬ知晓各药物利弊ꎬ签署知情同意
书ꎮ 排除标准:(１)既往有眼部手术或外伤史ꎻ(２)合并眼
部活动性炎症ꎻ(３)合并其他屈光介质疾病或严重眼病ꎻ
(４)患有严重心肝肾肺功能不全疾病者ꎻ(５)近 ４ｗｋ 内服
用抗组胺类药物、糖皮质激素类药物或非甾体类抗炎药
物ꎻ(６)合并自身免疫性疾病ꎻ(７)近 ２ｗｋ 内有角膜接触镜
配戴史ꎻ(８)孕期或哺乳期女性ꎻ(９)对本研究药物成分过
敏者ꎻ(１０)不能配合治疗者ꎮ 按随机数字表法分为观察
组(４７ 例 ９４ 眼ꎬ采用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治
疗)与对照组(４６ 例 ９２ 眼ꎬ采用氯雷他定治疗)ꎮ 本研究
经医院伦理委员会批准通过ꎮ
１ ２方法
１ ２ １治疗方法　 两组患者均予聚乙二醇滴眼液(国药准
字:Ｈ２０１６０１０５ꎬ规格:５ｍＬ / 支)点眼缓解干眼症状ꎬ１ ~ ２
滴 /次ꎬ每天 ４ 次ꎮ 对照组患者在此基础上应用氯雷他定
(国药准字:Ｈ１０９７０４１０ꎬ规格:１０ｍｇ６ｓ)治疗ꎬ口服ꎬ每次
１０ｍｇꎬ每天 １ 次ꎬ连续 ２ｗｋꎮ 观察组在对照组基础上联合
使用双氯芬酸钠滴眼液 (国药准字:Ｈ２００５３４０４ꎬ规格:
０ ４ｍＬ１０ 支)治疗ꎬ每天 ４~６ 次ꎬ每次 １ 滴ꎬ疗程 ２ｗｋꎮ
１ ２ ２观察指标
１ ２ ２ １过敏性结膜炎症状及体征评估 　 治疗前、治疗
２ｗｋ 均参照文献[８]积分法ꎬ评估患者症状及体征改善情
况ꎬ包括流泪、畏光、眼痒、异物感、烧灼感等主要症状ꎬ每
项按无症状、轻度症状、中度症状、重度症状分别记 ０、１、
２、３ 分ꎻ体征包括结膜充血、水肿ꎬ结膜乳头或滤泡增生ꎬ
眼睑水肿等情况ꎬ裂隙灯下检查ꎬ各体征按严重程度分别
记 ０~３ 分ꎮ 评分越高ꎬ代表症状及体征越严重ꎮ
１ ２ ２ ２泪膜稳定性评估　 治疗前、治疗 ２ｗｋ 均进行基础
泪液分泌试验(Ｓｃｈｉｒｍｅｒ Ⅰ ｔｅｓｔꎬＳⅠｔ)ꎬ并检测泪膜破裂时
间(ｂｒｅａｋ － ｕｐ ｔｉｍｅꎬＢＵＴ)ꎮ ＳⅠ ｔ:泪液检测滤纸折弯约
５ｍｍꎬ滤纸折返端置于下睑外 １ / ３ 结膜囊ꎬ５ｍｉｎ 后测定滤
纸被泪液浸湿长度ꎮ ＢＵＴ:眨眼后保持睁眼状态ꎬ泪膜表
面出现第 １ 个干燥斑的时间间隔ꎬ是评价泪膜稳定性的客
观检查ꎬ一般认为 ＢＵＴ>１０ｓ 为正常ꎮ 以上指标均重复测
定 ３ 次取均值ꎮ
１ ２ ２ ３泪液相关指标　 治疗前、治疗 ２ｗｋ 均采用眼前节
相干光断层扫描仪非接触式扫描下眼睑中央、角膜６ ∶ ００
方位泪河ꎬ测定泪河高度(泪河边界上端至下端高度垂直
距离)、泪河深度(角膜与下睑交界区至泪膜高度线垂直
距离)、泪河横截面面积(角膜前边界、下睑前边界与泪河
分界线构成类似三角区面积) [９]ꎮ 此外ꎬ采集泪液标本ꎬ
采用酶联免疫吸附试验法测定泪液透明质酸( ｈｙａｌｕｒｏｎｉｃ
ａｃｉｄꎬＨＡ)、嗜酸性细胞阳离子蛋白 ( ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ ｃａｔｉｏｎｉｃ
ｐｒｏｔｅｉｎꎬＥＣＰ )、 Ⅱ Ａ 型 分 泌 型 磷 脂 酶 Ａ２ ( ｇｒｏｕｐ Ⅱ ａ
ｓｅｃｒｅｔｏｒｙ ｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅ Ａ２ꎬｓＰＬＡ２－Ⅱａ)水平ꎬＥＣＰ、ＨＡ 检
测试剂盒购自美国 Ｓｉｇｍａ 公司ꎬｓＰＬＡ２－Ⅱａ 检测试剂盒购
自英国 Ａｂｃａｍ 公司ꎬ均严格依照试剂使用说明进行操作ꎮ
１ ２ ２ ４安全性评估　 治疗期间ꎬ记录两组患者治疗不良
反应发生情况ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２１ ０ 软件进行数据的统计学
分析ꎮ 主要症状、体征积分ꎬ泪膜稳定性及泪液相关指标
等计量资料经统计学检验符合正态分布及方差齐性ꎬ采用
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　 　表 １　 两组患者一般资料比较

组别 例数 /眼数 男 /女(例) 年龄(ｘ±ｓꎬ岁)
过敏性结膜炎类型(眼ꎬ％)

季节性 常年性 其他

病情分度(眼ꎬ％)
轻度 中度 重度

观察组 ４７ / ９４ ２０ / ２７ ３８ ６５±１０ ５７ ４８(５１ １) ４０(４２ ６) ６(６ ４) ４８(５１ １) ４２(４４ ７) ４(４ ２)
对照组 ４６ / ９２ １８ / ２８ ３７ ５１±９ ３６ ４６(５０ ０) ３８(４１ ３) ８(８ ７) ４６(５０ ０) ４０(４３ ５) ６(６ ５)

　 　 　
χ２ / ｔ / Ｕ １ ３０８ ０ ５５０ ０ ２８２ ０ ２７３
Ｐ ０ ２５３ ０ ５８４ ０ ７８１ ０ ７７８

注:观察组:采用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:采用氯雷他定治疗ꎮ

表 ２　 两组患者治疗前后主要症状积分比较 (ｘ±ｓꎬ分)

组别 眼数
流泪

治疗前 治疗 ２ｗｋ
畏光

治疗前 治疗 ２ｗｋ
眼痒

治疗前 治疗 ２ｗｋ
异物感

治疗前 治疗 ２ｗｋ
烧灼感

治疗前 治疗 ２ｗｋ
观察组 ９４ ２ ３９±０ ４５ ０ ９５±０ ３１ １ ７８±０ ３５ ０ ６５±０ １２ ２ ３５±０ ４５ １ １１±０ ３２ １ ８５±０ ４９ １ ０２±０ ３２ １ ４５±０ ３５ ０ ７５±０ １５
对照组 ９２ ２ ４１±０ ５４ １ ２３±０ ３８ １ ８１±０ ４１ ０ ８９±０ ２３ ２ ３１±０ ５３ １ ５６±０ ４７ １ ９４±０ ５２ １ ３４±０ ４１ １ ４７±０ ４１ ０ ９１±０ ２４

　 　 　 　 　
ｔ －０ ２７５ －５ ５１２ －０ ５３７ －８ ９４９ ０ ５５５ －７ ６４７ －１ ２１５ －５ ９４１ －０ ３５８ －５ ４６５
Ｐ ０ ７８４ <０ ００１ ０ ５９２ <０ ００１ ０ ５７９ <０ ００１ ０ ２２６ <０ ００１ ０ ７２１ <０ ００１

注:观察组:采用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:采用氯雷他定治疗ꎮ

表 ３　 两组患者治疗前后主要体征积分比较 (ｘ±ｓꎬ分)

组别 眼数
结膜充血

治疗前 治疗 ２ｗｋ
结膜水肿

治疗前 治疗 ２ｗｋ
结膜乳头或滤泡增生

治疗前 治疗 ２ｗｋ
眼睑水肿

治疗前 治疗 ２ｗｋ
观察组 ９４ １ ９７±０ ３５ ０ ８７±０ １５ ２ ０１±０ ４５ ０ ９４±０ ３１ ２ １８±０ ４２ １ ２６±０ ４１ １ １５±０ ３２ ０ ５７±０ １５
对照组 ９２ １ ９５±０ ４３ １ ０２±０ ２３ １ ９７±０ ５６ １ ２２±０ ４１ ２ ２２±０ ４３ １ ５１±０ ４５ １ ２１±０ ３６ ０ ７６±０ ２２
　 　 　 　 　 　
ｔ ０ ３４８ －５ ２７９ ０ ５３８ －５ ２６１ －０ ６４２ －３ ９６２ －１ ２０２ －６ ８９５
Ｐ ０ ７２８ <０ ００１ ０ ５９２ <０ ００１ ０ ５２２ <０ ００１ ０ ２３１ <０ ００１

注:观察组:采用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:采用氯雷他定治疗ꎮ

表 ４　 两组患者治疗前后泪膜稳定性指标比较 ｘ±ｓ

组别 眼数
ＳⅠｔ(ｍｍ / ５ｍｉｎ)

治疗前 治疗 ２ｗｋ
ｔ Ｐ

ＢＵＴ(ｓ)
治疗前 治疗 ２ｗｋ

ｔ Ｐ

观察组 ９４ １２ ３６±３ ５４ １５ ７４±２ ６９ －１０ ５２０ <０ ００１ ７ ７３±１ ５７ １１ ４６±３ ２８ －１４ ９１３ <０ ００１
对照组 ９２ １２ ４３±３ ４７ １３ ８５±２ ４３ －４ ６１７ <０ ００１ ７ ６８±１ ７３ ９ ９８±２ ７１ －９ ９３７ <０ ００１
ｔ －０ １３６ ５ ０２５ ０ ２０６ ３ ３５１
Ｐ ０ ８９２ <０ ００１ ０ ８３７ ０ ００１

注:观察组:采用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:采用氯雷他定治疗ꎮ

均数±标准差(ｘ±ｓ)进行描述ꎬ治疗前后数据对比采用配
对样本 ｔ 检验ꎬ组间数据对比采用独立样本 ｔ 检验ꎮ 计数
资料采用构成比 ｎ(％)表示ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎻ等级
资料的组间比较采用 Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验ꎮ 采用双侧检
验ꎬ检验水准 α＝ ０ ０５ꎮ
２结果
２ １两组患者一般资料比较　 两组患者性别、年龄、过敏
性结膜炎类型及病情分度[１０] 等临床资料比较ꎬ差异均无
统计学意义(Ｐ>０ ０５ꎬ表 １)ꎮ
２ ２两组患者治疗前后主要症状积分比较　 治疗前ꎬ两组
患者流泪、畏光、眼痒、异物感、烧灼感等主要症状积分比
较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎻ治疗 ２ｗｋꎬ两组患者
上述主要症状积分均较治疗前降低 ( ｔ观察组 ＝ ３６ ７４０、
４６ ６２０、３１ ２２７、 １９ ８７０、 ２７ １４７ꎬ ｔ对照组 ＝ ２４ ６０５、 ２７ ５７６、
１４ ３８７、１２ ３７６、１６ ５２７ꎬ均 Ｐ<０ ００１)ꎬ且观察组上述主要
症状积分均低于对照组(Ｐ<０ ００１ꎬ表 ２)ꎮ
２ ３两组患者治疗前后主要体征积分比较　 治疗前ꎬ两组
患者结膜充血、水肿ꎬ结膜乳头或滤泡增生ꎬ眼睑水肿等主
要体征积分比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎻ治疗

２ｗｋꎬ两组患者上述主要体征积分均较治疗前降低( ｔ观察组 ＝
４２ ６６０、２７ ３００、 ２１ ４９３、 ２３ ９２９ꎬ ｔ对照组 ＝ ２７ ０３１、 １４ ８３２、
１５ ４７７、１４ ８８４ꎬ均 Ｐ<０ ００１)ꎬ且观察组上述主要体征积
分均低于对照组(Ｐ<０ ００１ꎬ表 ３)ꎮ
２ ４两组患者治疗前后泪膜稳定性指标比较　 治疗前ꎬ两
组患者 ＳⅠｔ、ＢＵＴ 比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎻ
治疗 ２ｗｋꎬ两组患者 ＳⅠｔ、ＢＵＴ 均较治疗前增加(均 Ｐ<
０ ００１)ꎬ且观察组 ＳⅠｔ、ＢＵＴ 均长于对照组(均 Ｐ<０ ０１ꎬ
表 ４)ꎮ
２ ５两组患者治疗前后泪河参数比较　 治疗前ꎬ两组患者
泪河各参数比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎻ治疗
２ｗｋꎬ两组患者泪河高度、泪河深度、泪河横截面面积均增
加ꎬ与治疗前比较差异均有统计学意义( ｔ观察组 ＝ －６０ ８３８、
－８ ９４３、－１２ ０４１ꎬｔ对照组 ＝ －６０ ７６３、－３ ５２５、－６ ５９８ꎬ均 Ｐ<
０ ００１)ꎬ且观察组泪河高度、泪河深度、泪河横截面面积
均高于对照组(均 Ｐ<０ ０５ꎬ表 ５)ꎮ
２ ６两组患者治疗前后泪液细胞因子水平比较　 治疗前ꎬ
两组患者泪液 ＨＡ、ＥＣＰ、ｓＰＬＡ２－Ⅱａ 水平比较ꎬ差异均无
统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎻ治疗 ２ｗｋꎬ两组患者泪液中上述
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　 　表 ５　 两组患者治疗前后泪河参数比较 ｘ±ｓ

组别 眼数
泪河高度(μｍ)

治疗前 治疗 ２ｗｋ
泪河深度(μｍ)

治疗前 治疗 ２ｗｋ
泪河横截面面积(μｍ２)
治疗前 治疗 ２ｗｋ

观察组 ９４ １９８ ６３±２３ ３５ ４１８ ６３±４６ ７７ １８７ ７３±３２ ５６ ２１２ ３３±２０ ７８ ４６ ２１±１０ ２３ ５４ ７３±３ ４９
对照组 ９２ ２０２ ７６±２１ ９７ ３７１ ６５±３１ ３５ １８８ ９８±３３ ７５ １９７ ６９±１３ ６５ ４７ １５±１１ ６５ ５２ ６５±４ ３４

　 　 　 　 　 　 　
ｔ －１ ２４２ ８ ０２９ －０ ２５７ ５ ６６６ －０ ５８５ ３ ６０６
Ｐ ０ ２１６ <０ ００１ ０ ７９７ <０ ００１ ０ ５５９ ０ ００１

注:观察组:采用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:采用氯雷他定治疗ꎮ

表 ６　 两组患者治疗前后泪液细胞因子水平比较 ｘ±ｓ

组别 眼数
ＨＡ(μｇ / Ｌ)

治疗前 治疗 ２ｗｋ
ＥＣＰ(μｇ / Ｌ)

治疗前 治疗 ２ｗｋ
ｓＰＬＡ２－Ⅱａ(ｍｇ / ｍＬ)

治疗前 治疗 ２ｗｋ
观察组 ９４ ２１５ ３２±３５ ７５ ３６ ９８±１１ ２３ １０ ９８±３ ２２ ２ ７８±０ ３５ １３ ６９±２ ３６ ８ ７３±１ ６５
对照组 ９２ ２１３ ５２±３９ ３７ ４９ ８７±１５ ４２ １１ ０３±３ ２１ ４ １９±１ １６ １３ ５９±２ ６５ １０ ２４±２ １５

　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０ ３２７ －６ ５２７ －０ １０６ －１１ ２７３ ０ ２７２ －５ ３８０
Ｐ ０ ７４４ <０ ００１ ０ ９１６ <０ ００１ ０ ７８６ <０ ００１

注:观察组:采用氯雷他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗ꎻ对照组:采用氯雷他定治疗ꎮ

细胞因子水平均较治疗前降低( ｔ观察组 ＝ ７３ ６０９、４４ ５３９、
２３ ９８５ꎬｔ对照组 ＝ ５７ ２９８、３０ ０２６、１３ ３８８ꎬ均 Ｐ<０ ００１)ꎬ且观
察组患者泪液中上述细胞因子水平均低于对照组(均 Ｐ<
０ ００１ꎬ表 ６)ꎮ
２ ７两组患者治疗不良反应发生情况比较　 治疗期间ꎬ观
察组患者 ２ 例出现胃肠道反应ꎬ１ 例出现头痛ꎬ２ 例 ２ 眼出
现一过性眼压上升ꎬ１ 例 １ 眼出现短暂刺痛感ꎬ未经特殊
处理均好转ꎻ对照组患者 ３ 例出现胃肠道反应ꎬ２ 例出现
头痛ꎻ两组患者治疗不良反应发生率分别为 １２ ８％
(６ / ４７)、１０ ９％ (５ / ４６)ꎬ差异无统计学意义( χ２ ＝ ０ ０８０ꎬ
Ｐ＝ ０ ７７７)ꎮ
３讨论

过敏性结膜炎主要由Ⅰ型、Ⅳ型变态反应介导ꎬ前者
诱导变态反应性结膜炎更为常见ꎬ有速发型特点ꎬ包括季
节性过敏性结膜炎、常年性过敏性结膜炎等[１１]ꎮ 常表现
为眼痒、结膜充血ꎬ不仅侵犯结膜ꎬ部分甚至累及角膜ꎬ影
响患者生活质量[１２]ꎮ 已明确花粉、草类、真菌、尘螨、动物
皮毛等均可触发变应性免疫反应[１３－１４]ꎮ 目前认为其发病
机制主要为眼部接触变应原后与特异性抗原免疫球蛋白
Ｅ 结合ꎬ启动早期变态反应ꎬ导致嗜碱性粒细胞、肥大细胞
释放前列腺素、组胺、白三烯等因子ꎬ在抗原特异性 Ｔ 细胞
驱动作用下向结膜组织浸润ꎬ引起结膜损伤ꎬ诱发结膜水
肿、充血及眼痒、眼红等症状[１５]ꎮ 对其治疗多围绕脱敏展
开ꎬ以眼部局部用药为主ꎬ包括抗组胺类药物、糖皮质激素
类药物及肥大细胞稳定性剂等[１６]ꎮ 但糖皮质激素类药物
长期用药副反应大ꎬ可能导致眼压上升[１７]ꎮ 肥大细胞稳
定剂仅可作用于肥大细胞脱颗粒前ꎬ对已脱落肥大细胞炎
性反应无阻断作用[１８]ꎮ 氯雷他定属常用抗组胺类药物ꎬ
可选择性作用于组胺 Ｈ１ 受体ꎬ缓解过敏性结膜炎眼痒、
结膜充血及水肿症状ꎬ但对眼内炎性介质无明显拮抗效
应[１９]ꎮ 相对而言ꎬ在全身应用抗组胺药物基础上配合非
甾体类抗炎药物局部用药ꎬ可拮抗炎症及过敏反应ꎬ且无
皮质类固醇药物副作用[２０]ꎮ

沈剑[２１]采用氯雷他定治疗过敏性结膜炎发现患者主
要症状及体征改善ꎬ但整体效果不及加用非甾体抗炎药物
的联合组患者ꎮ 本研究中ꎬ对照组采用氯雷他定治疗ꎬ观

察组加用非甾体类消炎镇痛药双氯芬酸钠滴眼液局部用
药ꎬ结果发现ꎬ治疗 ２ｗｋ 患者过敏性结膜炎流泪、畏光、眼
痒、异物感、烧灼感等主要症状积分及结膜充血、水肿ꎬ结
膜乳头或滤泡增生ꎬ眼睑水肿等主要体征积分均较对照组
更低ꎬ提示加用双氯芬酸钠滴眼液较单纯应用氯雷他定对
过敏性结膜炎症状及体征改善效果更好ꎬ支撑上述报道结
果ꎮ 分析机制可能为通过口服氯雷他定可起到典型抗组
胺效应ꎬ选择性作用于外周组织 Ｈ１ 受体ꎬ稳定肥大细胞
膜功能ꎬ缓解结膜充血及眼痒症状ꎬ减少眼部不适感ꎻ同时
局部应用双氯芬酸钠滴眼液可通过抑制环氧化酶活性ꎬ发
挥抗炎镇痛作用ꎬ阻断花生四烯酸向前列腺素转化ꎬ同时
可促进甘油三酯与花生四烯酸结合ꎬ降低游离花生四烯酸
浓度ꎬ抑制白三烯合成ꎬ拮抗眼内炎症反应ꎬ降低嗜酸性粒
细胞活性ꎬ降低血管通透性ꎬ保护血－房水屏障ꎬ减轻眼部
瘙痒、畏光等不适感[２２]ꎬ且通过局部用药可提高结膜局部
药物浓度ꎬ提高药物渗透性ꎬ强化药效ꎬ改善症状及
体征[２３]ꎮ

研究发现ꎬ机体接触过敏原后激活结膜肥大细胞脱颗
粒释放白三烯、组胺、前列腺素等介质ꎬ是导致结膜血管扩
张ꎬ诱导结膜炎症的主要原因[２４]ꎮ 而肥大细胞、嗜酸性粒
细胞均为过敏性结膜炎发病过程中重要的效应细胞ꎬ抑制
上述因子释放及其所介导炎症反应则有助于改善过敏性
结膜炎患者眼内炎症反应ꎬ促进泪膜修复[２５]ꎮ 本研究发
现ꎬ治疗前ꎬ所有患者泪膜稳定性有所下降ꎬＳⅠｔ、ＢＵＴ 缩
短ꎬ提示过敏性结膜炎对泪膜稳定性存在一定的影响ꎬ导
致患者出现一定程度的干眼症状ꎬ可能与过敏性结膜炎变
态炎性反应损伤角膜上皮细胞ꎬ导致泪膜改变有关ꎮ 而治
疗 ２ｗｋ 后ꎬ两组患者泪膜稳定性均上升ꎬＳⅠｔ、ＢＵＴ 增加ꎬ
且观察组 ＳⅠｔ、ＢＵＴ 高于对照组ꎬ说明氯雷他定与双氯芬
酸钠滴眼液联合应用更利于泪膜修复ꎮ 分析机制可能为
双氯芬酸钠滴眼液属非甾体类抗炎药物ꎬ可抑制嗜酸性粒
细胞趋化及前列腺素合成ꎬ稳定细胞膜ꎬ减轻机体变态炎
症反应ꎬ促进结膜炎症消退及血管扩张ꎬ更利于泪膜修
复[２６]ꎮ 本研究还发现ꎬ治疗前两组患者泪液生成量相关
指标均有一定程度的异常改变ꎬ提示过敏性结膜炎对泪膜
形成存在负面影响ꎬ考虑可能与过敏性结膜炎嗜酸性粒细

４２４

国际眼科杂志　 ２０２１ 年 ３ 月　 第 ２１ 卷　 第 ３ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２６３９４０　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ



胞激活ꎬ炎症因子释放ꎬ导致角膜上皮细胞损伤ꎬ泪膜黏膜
蛋白层变薄ꎬ进而影响泪膜稳定性及泪液生成量ꎮ 而治疗
２ｗｋꎬ观察组患者泪河高度、泪河深度、泪河横截面面积改
善情况优于对照组ꎬ提示联合用药不仅可提高泪膜稳定
性ꎬ同时可促进泪膜功能恢复ꎬ支撑陈国智等[２７] 研究
结论ꎮ

此外ꎬ本研究还发现ꎬ治疗 ２ｗｋ 后观察组患者泪液
ＨＡ、ＥＣＰ、ｓＰＬＡ２－Ⅱａ 水平均低于对照组ꎬ其中 ＨＡ、ＥＣＰ
系与变态炎性反应密切相关的指标ꎬ其表达上调常提示泪
液过敏性炎症反应ꎬ代表嗜酸性细胞活化趋化因子激活ꎬ
与组胺等活性物质大量释放引起毛细血管通透性上升ꎬ血
浆源性蛋白渗透至泪液有关[２８]ꎮ ｓＰＬＡ２－Ⅱａ 则为脂代谢
相关蛋白ꎬ可催化磷脂二位酰基水解ꎬ系由花生四烯酸、溶
血磷脂等炎性介质催化而生成的限速酶ꎬ可促进炎症因子
释放ꎬ诱导炎性病变[２９]ꎮ ｓＰＬＡ２－Ⅱａ 表达异常上调通常
提示树突状细胞移行能力上升ꎬ免疫反应增强ꎬ促进前列
腺素等炎性介质产生ꎬ诱导眼部炎症反应[３０]ꎮ 而治疗后
观察组患者以上各参数降低幅度均高于对照组ꎬ提示联合
用药对眼内炎症抑制效果更好ꎬ可降低眼内过敏反应相关
炎症介质释放ꎬ提升眼表抵抗力ꎬ稳定细胞膜功能ꎬ促进泪
液蛋白平衡恢复ꎬ提升泪膜稳定性ꎮ 在安全性方面ꎬ本研
究发现ꎬ两组患者治疗期间均未发生严重不良反应ꎬ主要
不良反应以胃肠道反应、头痛等为主ꎬ未经特殊处理均好
转ꎬ提示联合用药安全可行ꎮ

综上ꎬ本研究结果表明ꎬ对过敏性结膜炎可选择氯雷
他定联合双氯芬酸钠滴眼液治疗ꎬ以改善患者过敏性结膜
炎症状、体征ꎬ提高泪膜稳定性ꎬ促进泪液主要蛋白成分恢
复正常ꎬ且安全有效ꎮ 但本研究样本量少ꎬ观察时间短ꎬ联
合用药对过敏性结膜炎远期泪膜稳定性的影响仍有待延
长随访时间论证ꎮ
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