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摘要
目的:探究地夸磷索钠滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液对改善
角膜塑形镜配戴后的泪膜稳定性的作用ꎮ
方法:前瞻性研究ꎮ 选取 ２０２２－０３ / ０８ 于安徽爱尔眼科医
院门诊就诊的初次配戴角膜塑形镜患者 ８２ 例 ８２ 眼(均取
右眼数据)ꎬ根据随机数字表法分为玻璃酸钠组(玻钠组)
３０ 眼、地夸磷索钠组(地夸组)２４ 眼和地夸磷索钠联合玻
璃酸钠组(联合组)２８ 眼ꎬ各组患者均配戴同一品牌的角
膜塑形镜ꎮ 每位患者分别在配戴角膜塑形镜前ꎬ配戴后
１ ｄꎬ１ ｗｋꎬ１ ｍｏ 进行非接触式泪膜破裂时间(ＮＩＢＵＴ)、非
接触式泪河高度(ＮＩＴＭＨ)和脂质层厚度检查ꎬ并记录患
者是否有角膜点染ꎮ
结果:联合组与地夸组治疗 １ ｍｏ 的 ＮＩＴＭＨ 与 ＮＩＢＵＴ 较配
戴前升高(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 配戴 １ ｍｏꎬ联合组的 ＮＩＢＵＴ 和
ＮＩＴＭＨ 分别为 １９.７４±３.２９ ｓ 和 ０.３０±０.０５ ｍｍꎬ均优于地夸
组(ＮＩＢＵＴ:１６.０９±２.９８ ｓꎬＮＩＴＭＨ:０.２２±０.０８ ｍｍ)和玻钠
组(ＮＩＢＵＴ:１５.６７±３.９０ ｓꎬＮＩＴＭＨ:０.２２±０.０４ ｍｍ)(均 Ｐ<
０.０１)ꎮ 各组间脂质层厚度均无明显差异(均 Ｐ>０.０５)ꎮ
各组患者角膜点染发生率无明显区别(Ｐ>０.０５)ꎮ
结论:地夸磷索钠滴眼液联合玻璃酸钠滴眼液在配戴角膜
塑形镜后 １ ｍｏ 对改善 ＮＩＢＵＴ 和 ＮＩＴＭＨ 有更佳的效果ꎬ有
效提高配戴角膜塑形镜患者的泪膜稳定性ꎮ
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０引言
在过去的几十年里ꎬ近视在全球范围内快速增长ꎬ已

经成为了严重的公共健康问题[１]ꎮ 我国中小学人群整体

筛查性近视患病率为 ６４.８５％ꎬ其中高中达到 ８７.０５％ [２]ꎮ
近视可以引起一些其他眼病发病率增加ꎬ如黄斑变性、青
光眼、白内障、视网膜脱离等[３－６]ꎮ 因此ꎬ有效地控制近视

发展具有非常重要的意义ꎮ 大量研究结果显示角膜塑形
镜是目前有效地控制近视的方法之一[７－８]ꎮ 配戴角膜塑

形镜给患者带来了清晰的日间视力ꎬ方便了青少年的日常
生活ꎮ 因此ꎬ我国配戴角膜塑形镜的近视患者不断增加ꎮ
近年来ꎬ保证配戴者治疗过程中的舒适性和安全性成为了
重要的任务ꎮ 角膜塑形镜会影响泪膜稳定性ꎬ带来不适的

主观症状[９]ꎬ引起配戴者舒适感下降ꎬ进而可能影响患者
依从性ꎮ 近年来ꎬ地夸磷索钠滴眼液提高泪膜稳定性的有

效性得到了证实[１０]ꎮ 地夸磷索钠滴眼液可以有效治疗角
膜屈光术后、白内障术后的干眼[１１－１２]ꎬ但在维持配戴角膜

塑形镜的泪膜稳定性中ꎬ地夸磷索钠滴眼液的治疗效果未
见相关报道ꎮ 本文选取了配戴角膜塑形镜患者 １ ｗｋꎬ１ ｍｏ
的随访数据共 ８２ 例ꎬ探究地夸磷索钠滴眼液单独或联合
玻璃酸钠用药对角膜塑形镜配戴者泪膜稳定性的影响ꎬ现
报道如下ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 前瞻性研究ꎮ 于 ２０２２－０３ / ０８ 共招募在我院配

戴角膜塑形镜的患者 ８２ 例 ８２ 眼(均取右眼)ꎮ 根据随机
数字表法分为玻璃酸钠组(玻钠组)３０ 眼(男 １４ 例ꎬ女 １６
例ꎬ平均 １１.６３±１.５３ 岁)、地夸磷索钠组(地夸组) ２４ 眼
(男 １１ 例ꎬ女 １３ 例ꎬ平均 １１.２６±１.７４ 岁)和地夸磷索钠联

合玻璃酸钠组(联合组) ２８ 眼(男 １５ 例ꎬ女 １３ 例ꎬ平均
１１.０１±１.４７ 岁)ꎮ 各组间性别、年龄无明显差异(均 Ｐ >
０.０５)ꎮ 纳入标准:符合角膜塑形镜配戴适应证ꎮ 排除标
准:不能定期使用滴眼液、未正规配戴角膜塑形镜、未按时

完成检查者ꎬ有角膜塑形镜配戴禁忌证ꎬ有眼部手术及外
伤史ꎬ有斜视、弱视、青光眼、白内障等其他眼病ꎬ有糖尿
病、马凡综合征等全身基础疾病ꎮ 本研究符合«赫尔辛基
宣言»ꎬ经医学伦理委员会审核批准ꎬ患儿监护人均签署

知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１治疗方法 　 各组患者均配戴同一品牌的角膜塑形
镜ꎮ 玻钠组患者只使用 ０.１％玻璃酸钠滴眼液ꎬ每日 ４ 次ꎬ
持续 １ ｍｏꎻ地夸组只使用 ３％地夸磷索钠滴眼液ꎬ每日
４ 次ꎬ持续 １ ｍｏꎻ联合组 ０.１％玻璃酸钠滴眼液联合 ３％地
夸磷索钠滴眼液ꎬ每日 ４ 次ꎬ持续 １ ｍｏꎮ
１.２.２观察指标　 由同一名医师采用眼表综合分析仪测量

非接触式泪膜破裂时间(ｎｏｎ－ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｔｅａｒ ｂｒｅａｋｕｐ ｔｉｍｅꎬ
ＮＩＢＵＴ)、非接触式泪河高度( ｎｏｎ － ｉｎｖａｓｉｖｅ ｔｅａｒ ｍｅｎｉｓｃｕｓ
ｈｅｉｇｈｔꎬＮＩＴＭＨ)、脂质层分级情况ꎮ 待上述检查完成后ꎬ进
行角膜点染检查ꎮ (１)ＮＩＢＵＴ:使用红外光源ꎬ嘱患者盯住
前方不动ꎬ将 Ｐｌａｃｉｄｏ 盘对准角膜ꎬ嘱患者根据提示眨眼两

下ꎬ由仪器自动测量ꎮ 每只眼睛测量 ３ 次ꎬ取平均值ꎮ
(２)ＮＩＴＭＨ:调整额拖架高度至合适高度ꎬ引导患者额部
靠近额带ꎮ 嘱患者测量时切忌眨眼ꎬ调整患者头部与仪器
距离至泪河画面清晰后ꎬ使用系统自带工具测量仪器标尺

测量 ＮＩＴＭＨꎮ 测量 ３ 次ꎬ取平均值ꎮ (３)脂质层厚度:受
检查者头部置于合适位置后ꎬ嘱向前方看ꎬ尽量不转动眼
球ꎬ检查者调整干涉光进行脂质层拍摄ꎮ 采集 ５－８ ｓ 的视
频ꎬ通过观察脂质层的色彩、结构均匀性以及有无颗粒状
物进行分级ꎮ 薄脂质层的特点是脂质层较为模糊ꎬ颜色较
灰暗ꎬ记为 １ 级ꎻ正常脂质层的特点是脂质层清晰ꎬ色彩丰
富ꎬ记为 ２ 级ꎻ厚脂质层的特点是脂质层高度清晰ꎬ色彩非
常丰富ꎬ记为 ３ 级ꎮ (４)角膜点染检查:用盐酸丙美卡因
滴眼液少量浸湿荧光素钠试纸ꎬ将浸湿的试纸轻轻沾染结
膜囊ꎬ１－２ ｍｉｎ 后用几滴无菌生理盐水轻轻冲洗结膜囊ꎬ
使用裂隙灯观察角膜是否有点染ꎮ

统计学分析:使用 ＳＰＳＳ ２６.０ 进行统计学分析ꎬ计量资

料采用均数±标准差(ｘ±ｓ)表示ꎬ各组间多个时间点比较
采用重复测量资料的方差分析ꎬ组内不同时间、各时间点
组间差异比较采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎮ 重复测量等级资料时ꎬ组
间多个时间点及组内不同时间点比较采用广义估计方程ꎮ
计数资料以眼数表示ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎮ 以 Ｐ<０.０５
为差异具有统计学意义ꎮ
２结果
２.１各组患者 ＮＩＢＵＴ 比较　 各组治疗后ꎬＮＩＢＵＴ 均持续升
高ꎬ具有组间差异、时间差异、交互差异 (Ｆ组间 ＝ ７. ２９４ꎬ
Ｐ组间 ＝ ０.００１ꎻＦ时间 ＝ ６３.９９５ꎬＰ时间 < ０.００１ꎻＦ时间×分组 ＝ ２.８９１ꎬ
Ｐ时间×分组 ＝ ０.０１)ꎮ 配戴 １ ｄꎬ各组间两两比较差异无统计学
意义(均 Ｐ>０.０５)ꎻ配戴 １ ｗｋ 时ꎬ联合组与玻钠组、地夸组
差异有统计学意义(Ｐ＝ ０.０４９、０.０３９)ꎬ地夸组与玻钠组差
异无统计学意义(Ｐ＝ ０.８３２)ꎻ配戴 １ ｍｏ 时ꎬ联合组与玻钠
组、地夸组比较均有差异(Ｐ<０.００１)ꎬ地夸组与玻钠组差
异无统计学意义(Ｐ ＝ ０.６５５)ꎮ 联合组、地夸组配戴 １ ｍｏ
的 ＮＩＢＵＴ 较配戴前升高ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.００１ꎬ
Ｐ＝ ０.００７)ꎻ玻钠组配戴 １ ｍｏ 时 ＮＩＢＵＴ 与配戴前相比差异
无统计学意义(Ｐ＝ ０.１８８)ꎬ见表 １ꎮ
２.２各组患者 ＮＩＴＭＨ 比较 　 各组治疗后ꎬＮＩＴＭＨ 均持续
升高ꎬ具有组间差异、时间差异、交互差异(Ｆ组间 ＝ １９.７９５ꎬ
Ｐ组间<０.００１ꎻＦ时间 ＝ ４７. ８８２ꎬＰ时间 < ０. ００１ꎻＦ时间×分组 ＝ ６. １６５ꎬ
Ｐ时间×分组<０.００１)ꎮ 配戴 １ ｄ 时ꎬ各组间两两比较差异无统
计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎻ配戴 １ ｗｋꎬ联合组与玻钠组、地夸
组 ＮＩＴＭＨ 差异有统计学意义(Ｐ ＝ ０.００４ꎬ<０.００１)ꎬ地夸组
与玻钠组 ＮＩＴＭＨ 无差异(Ｐ＝ ０.４１２)ꎻ配戴 １ ｍｏꎬ联合组与
玻钠组、地夸组 ＮＩＴＭＨ 存在差异(均 Ｐ<０.００１)ꎬ地夸组与
玻钠组 ＮＩＴＭＨ 无差异(Ｐ ＝ ０.８７８)ꎮ 联合组、地夸组配戴
１ ｍｏ时 ＮＩＴＭＨ 较配戴前升高ꎬ差异有统计学意义 (Ｐ <
０.００１ꎬＰ＝ ０.００４)ꎻ玻钠组配戴 １ ｍｏ 时 ＮＩＴＭＨ 与配戴前差
异无统计学意义(Ｐ＝ ０.３４５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.３各组患者角膜点染比较　 配戴角膜塑形镜后 １ ｍｏꎬ联
合组发生角膜点染 ５ 眼ꎬ地夸组发生角膜点染 ４ 眼ꎬ玻钠
组发生角膜点染 ６ 眼ꎮ 各组角膜点染发生率无明显区别ꎬ
差异无统计学意义(χ２ ＝ ０.１０５ꎬＰ＝ ０.９４９)ꎮ
２.４各组患者脂质层厚度比较 　 各组患者配戴前ꎬ配戴
１ ｄꎬ１ ｗｋꎬ１ ｍｏ 的脂质层厚度ꎬ组间、时间无差异( χ２

组间 ＝
３.１９２ꎬＰ组间 ＝ ０.２０３ꎻχ２

时间 ＝ ０.５３１ꎬＰ时间 ＝ ０.７６７)ꎬ组间和时间

的交互作用具有差异( χ２
分组×时间 ＝ １７.３８５ꎬＰ分组×时间 ＝ ０.００２)ꎬ

见表 ３ꎮ
１５９
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表 １　 各组患者不同时间 ＮＩＢＵＴ比较 (ｘ±ｓꎬｓ)
组别 眼数 配戴前 配戴 １ ｄ 配戴 １ ｗｋ 配戴 １ ｍｏ
联合组 ２８ １２.８５±２.９９ ９.０４±３.３８ １４.４１±３.１７ １９.７４±３.２９ｄ

地夸组 ２４ １３.１１±４.２８ ９.１１±３.４５ １１.８５±４.３８ａ １６.０９±２.９８ｂꎬｄ

玻钠组 ３０ １４.１４±４.９３ ７.７２±３.６４ １２.０９±４.８５ａ １５.６７±３.９０ｂ

注:联合组:接受地夸磷索钠滴眼液和玻璃酸钠滴眼液联合治疗ꎻ地夸组:接受地夸磷索钠滴眼液治疗ꎻ玻钠组:接受玻璃酸钠滴眼液

治疗ꎮａＰ<０.０５ꎬｂＰ<０.０１ ｖｓ 联合组ꎻｄＰ<０.０１ ｖｓ 同组配戴前ꎮ

表 ２　 各组患者不同时间 ＮＩＴＭＨ比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ)
组别 眼数 配戴前 配戴 １ ｄ 配戴 １ ｗｋ 配戴 １ ｍｏ
联合组 ２８ ０.１９±０.０６ ０.１７±０.０４ ０.２１±０.０５ ０.３０±０.０５ｄ

地夸组 ２４ ０.２０±０.０２ ０.１５±０.０２ ０.１６±０.０５ｂ ０.２２±０.０８ｂꎬｄ

玻钠组 ３０ ０.１９±０.０４ ０.１５±０.０４ ０.１８±０.０４ｂ ０.２２±０.０４ｂ

注:联合组:接受地夸磷索钠滴眼液和玻璃酸钠滴眼液联合治疗ꎻ地夸组:接受地夸磷索钠滴眼液治疗ꎻ玻钠组:接受玻璃酸钠滴眼液

治疗ꎮｂＰ<０.０１ ｖｓ 联合组ꎻｄＰ<０.０１ ｖｓ 同组配戴前ꎮ

表 ３　 各组患者脂质层厚度分级 眼

组别 脂质层厚度分级 配戴前 配戴 １ ｄ 配戴 １ ｗｋ 配戴 １ ｍｏ
联合组 １ 级 ４ ７ ６ ５

２ 级 １４ １１ １３ １０
３ 级 １０ １０ ９ １３

地夸组 １ 级 ５ ７ ６ ６
２ 级 １２ ９ １０ ８
３ 级 ７ ８ ８ １０

玻钠组 １ 级 ８ １０ １１ １６
２ 级 １０ １３ １０ ８
３ 级 １２ ７ ９ ６

注:联合组:接受地夸磷索钠滴眼液和玻璃酸钠滴眼液联合治疗ꎻ地夸组:接受地夸磷索钠滴眼液治疗ꎻ玻钠组:接受玻璃酸钠滴眼液

治疗ꎮ

３讨论

玻璃酸钠滴眼液作为人工泪液ꎬ可以稀释眼表的炎症

因子ꎬ抑制眼表的水分流失ꎬ缓解患者眼部干涩的症状ꎬ促
进角膜损伤的恢复ꎮ 由于其有良好的生物相容性ꎬ刺激

小、不引起免疫反应ꎬ多年来被广泛使用ꎮ 为了起到更好

的治疗效果ꎬ玻璃酸钠常联合其他药物治疗干眼、稳定泪

膜ꎮ 仝巍巍等[１３] 将玻璃酸钠与聚乙二醇联合使用后ꎬ发
现比单独使用玻璃酸钠有更好的减轻炎症、改善泪膜的效

果ꎮ 此外ꎬ玻璃酸钠联合使用双氯芬酸钠[１４]、重组人表皮

生长因子滴眼液[１５] 和养血润目方[１６] 等药物的治疗效果

也分别得到了证实ꎮ 地夸磷索钠是三磷酸尿苷衍生物ꎬ作
为 Ｐ２Ｙ２受体激动剂ꎬ可以促进眼表的水、脂质、黏蛋白的

分泌ꎮ 其通过抑制 ＮＦ－κＢ 通路还可以减轻眼表的炎症反

应[１５]ꎮ 美国食品及药物管理局于 ２００３ 年接受地夸磷索

钠的治疗干眼申请后ꎬ其安全性和效果得到了证实ꎮ 此前

已经有研究发现地夸磷索钠联合玻璃酸钠治疗白内障术

后干眼起到了良好的效果[１２]ꎬ对干眼的缓解明显优于单

独使用玻璃酸钠治疗ꎮ 另一份研究对飞秒激光小切口基

质透镜取出术术后早期干眼用药比较发现ꎬ联合用药相比

较于单独使用玻璃酸钠有更好的效果[１７]ꎮ 张美美等[１８]

观察了地夸磷索钠滴眼液和玻璃酸钠滴眼液分别联合强

脉冲光治疗屈光术后睑板腺功能障碍性干眼的效果ꎬ发现

二者联合强脉冲光均表现出良好的疗效ꎮ 在第三次强脉

冲光治疗前ꎬ接受地夸磷索钠联合强脉冲光治疗的患者

ＮＩＢＵＴ 的恢复效果尤为显著ꎮ 武雪松[１９] 的研究发现使用

联合用药治疗干眼ꎬ有效率高于单独使用玻璃酸钠滴眼液

且不良反应发生率更低ꎮ 玻璃酸钠治疗干眼的主要机制

为增加水液层ꎬ而地夸磷索钠可以同时改善水液层、脂质

层、黏蛋白层ꎬ二者联合使用在理论上可以在维持角膜塑

形镜配戴者泪膜稳定性上起到良好的互补效果ꎬ但目前尚

无研究证实ꎮ 本研究发现ꎬ联合组配戴 １ ｗｋꎬ１ ｍｏ 时ꎬ患
者的 ＮＩＢＵＴ 和 ＮＩＴＭＨ 明显高于地夸组、玻钠组ꎬ联合组

及地夸组脂质层厚度明显高于玻钠组ꎮ 这与之前的国内

外相关研究结果一致ꎮ 本研究证实了在配戴角膜塑形镜

的患者中联合玻璃酸钠与地夸磷索钠用药比单独使用玻

璃酸钠能够更有效地改善泪膜稳定性ꎬ此外发现单独使用

地夸磷酸钠滴眼液可以改善脂质层厚度ꎬ这对于今后的治

疗方案有重要的指导意义ꎮ
角膜点染是接触镜使用中常见的问题之一[２０]ꎮ 发生

角膜点染后ꎬ医师需要嘱患者增加门诊复诊频次以保证配

戴的安全ꎬ这就给配戴者带来了麻烦并可能影响其配戴角

膜塑形镜的满意度ꎮ 为了预防角膜上皮损伤ꎬ除了让患者

养成健康卫生的镜片护理习惯ꎬ适当地使用一些药物也是

眼科医师常见的选择ꎮ 此前有研究发现ꎬ地夸磷索钠在干

眼动物模型上使用可以降低角膜荧光染色评分[２１]ꎮ 刘明

杰等[２２]对中重度干眼患者使用地夸磷索钠联合人工泪液

２５９
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与双氯芬酸钠联合人工泪液 ４ ｗｋ 后比较ꎬ发现地夸磷索
钠联合人工泪液可以更有效地减少角膜点染ꎮ 在对白内
障术后的干眼治疗研究中ꎬ此两种药物联合使用也起到了
类似的效果[２３]ꎮ 但尚无研究表明ꎬ配戴角膜塑形镜的患
者单独使用地夸磷索钠滴眼液或者联合玻璃酸钠滴眼液
可以降低角膜塑形镜配戴后角膜点染的发生ꎮ 本研究通
过比较各组患者配戴 １ ｍｏ 期间是否发生角膜点染发现各
组患者中发生率无明显差异ꎬ说明眼部用药并不是预防角
膜点染的关键ꎮ 今后眼科医生为了预防角膜点染的发生ꎬ
主要需要关注角膜塑形镜配戴者的镜片松紧度、镜片清
洁度ꎮ

需要指出的是ꎬ本研究存在以下不足:本研究为单中
心研究ꎬ样本量和随访时间有限ꎬ将来尚需要大样本、多中
心的长期随访观察进一步证实本研究结论ꎮ 此外ꎬ由于泪
液质量可能在一天中发生变化[２４]ꎬ关注泪液质量测量的最
佳时间也是必要的ꎮ 然而本研究未记录患者检查的具体时
间ꎬ这可能对研究结果产生影响ꎮ

角膜塑形镜使用的安全性值得长期关注ꎮ ２０１９ 年以来
爆发的新冠疫情使我国大量的青少年居家使用电子设备ꎬ
这可能产生更多的干眼患者ꎮ 同时ꎬ受到疫情的影响部分
角膜塑形镜配戴者无法按时入院复查ꎬ可能会耽误干眼的
诊治并引起更严重的后果ꎮ 在这种情况下ꎬ有效地维持角
膜塑形镜配戴者的泪膜稳定性显得十分重要ꎮ 眼科医师需
要考虑预防配戴者干眼的发生ꎬ及时对配戴角膜塑形镜的
青少年联合使用玻璃酸钠滴眼液和地夸磷索钠滴眼液ꎮ
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