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配戴角膜塑形镜对泪液渗透压及炎症因子的影响
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摘要
目的:观察配戴角膜塑形镜后的泪液渗透压及炎症因子水
平变化ꎮ
方法:前瞻性随机对照试验ꎮ 纳入 ２０１６－０５ / ２０１９－０２ 就
诊的－１􀆰 ００~ －５􀆰 ００Ｄ 的 ７９ 例青少年近视患者ꎬ随机分为
角膜塑形镜组 ３９ 例配戴角膜塑形镜及框架眼镜组 ４０ 例
配戴框架眼镜ꎮ 随访观察患者治疗 １ａ 期间的平均非侵入
性泪膜破裂时间(ＮＩＫＢＵＴａｖ)、泪液渗透压(ＴＦＯ)、泪液白
介素－１β(ＩＬ－１β)、白介素－６( ＩＬ－６)和肿瘤坏死因子 α
(ＴＮＦα)表达ꎮ
结果:角膜塑形镜组 ＮＩＫＢＵＴａｖ 及泪液 ＴＮＦα 戴镜 ６ｍｏꎬ
１ａ、停戴后 ４ｗｋ 与戴镜前有差异(Ｐ<０􀆰 ００１)ꎻＴＦＯ 戴镜 １、
３、６ｍｏꎬ１ａ 与戴镜前有差异(Ｐ<０􀆰 ００１)ꎻ泪液ＩＬ－１β及泪液
ＩＬ－６ 戴镜 ３、６ｍｏꎬ１ａ 与戴镜前有差异(Ｐ<０􀆰 ００１)ꎮ 戴镜
１ａ 角膜塑形镜组 ＮＩＫＢＵＴａｖ(８􀆰 ５４±１􀆰 ９２ｓ)低于框架眼镜
组(１２􀆰 ９３±２􀆰 ２２ｓ)(Ｐ<０􀆰 ００１)ꎬ角膜塑形镜组 ＴＦＯ、ＩＬ－６、
ＴＮＦα 均高于框架眼镜组(Ｐ<０􀆰 ０１)ꎻ而 ＩＬ－１β 角膜塑形镜
组(１６􀆰 ６０±４􀆰 ３２ｎｇ / ｍＬ)和框架眼镜组(１４􀆰 ６７±４􀆰 ４３ｎｇ / ｍＬ)
无差异(Ｐ＝ ０􀆰 ０５３)ꎮ
结论:配戴角膜塑形镜后ꎬＮＩＫＢＵＴａｖ 降低ꎬＴＦＯ、ＩＬ－１β、
ＩＬ－６、ＴＮＦα 升高ꎬ但具有可逆性ꎮ
关键词:角膜塑形镜ꎻ青少年ꎻ近视ꎻ眼表ꎻ泪液渗透压ꎻ炎
症因子
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２１.７.３１

Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｏｎ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ
ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ

Ｗｅｎ－Ｔｉｎｇ Ｔａｎｇꎬ Ｊｉａ－Ｑｉａｎ Ｌｉꎬ Ｌｉ－Ｓｈｅｎ Ｚｈｏｕꎬ Ｆａｎ－
Ｊｉｅ Ｌｉꎬ Ｑｉａｎ Ｙｕ

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍ: Ｅｄｕｃａｔｉｏｎ Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｓｉｃｈｕａｎ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅ (Ｎｏ.１５ＺＡ０２６２)
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ
Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１０５００ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ

Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ:Ｑｉａｎ Ｙｕ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ
Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ
６１０５００ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ＹｕＱｉａｎ７７１０＠ ｓｉｎａ.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２０－１１－０９　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２１－０６－０７

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＡＩＭ: Ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ
( ＴＦＯ ) ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ａｆｔｅｒ ｗｅａｒｉｎｇ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ.
• ＭＥＴＨＯＤＳ: Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ.
Ｔｏｔａｌｌｙ ７９ ｃａｓｅｓ ｏｆ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔ ｍｙｏｐｉａ (－１.００Ｄ ｔｏ －５.００Ｄ)
ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｆｒｏｍ Ｍａｙ ２０１６ ｔｏ Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０１９. Ｔｈｅｎ ｔｈｅｙ
ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ( ３９
ｃａｓｅｓ ) ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ( ４０ ｃａｓｅｓ ) . Ｔｈｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ｗｏｒｅ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗｏｒｅ ｆｒａｍｅ ｇｌａｓｓｅｓ. Ｔｈｅｉｒ ａｖｅｒａｇｅ
ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ ｔｅａｒ ｂｒｅａｋｕｐ ｔｉｍｅ (ＮＩＫＢＵＴａｖ)ꎬ
ＴＦＯꎬ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＩＬ－１βꎬ ＩＬ－６ꎬ ＴＮＦα ｉｎ ｔｅａｒ ｓａｍｐｌｅｓ
ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｆｏｒ １ａ.
• ＲＥＳＵＬＴＳ: ＮＩＫＢＵＴａｖ ａｎｄ ＴＮＦα ａｆｔｅｒ ｗｅａｒｉｎｇ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ ｆｏｒ ６ｍｏꎬ １ａ ａｎｄ ｓｔｏｐｐｉｎｇ ｗｅａｒｉｎｇ
ｆｏｒ ４ｗｋ ｗｅｒｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｆｒｏｍ ｔｈａｔ ｐｒｅ － ｗｅａｒｉｎｇ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ ( Ｐ < ０. ００１ ) . ＴＦＯ ａｆｔｅｒ ｗｅａｒｉｎｇ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ ｆｏｒ １ꎬ ３ꎬ ６ꎬ １２ｍｏ ｗｅｒｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｆｒｏｍ
ｔｈａｔ ｐｒｅ－ｗｅａｒｉｎｇ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ(Ｐ < ０.００１) . ＩＬ － １β
ａｎｄ ＩＬ－６ ｉｎ ｔｅａｒｓ ａｆｔｅｒ ｗｅａｒｉｎｇ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ ｆｏｒ ３ꎬ
６ꎬ １ａ ｗｅｒｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｆｒｏｍ ｔｈａｔ ｐｒｅ － ｗｅａｒｉｎｇ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ(Ｐ<０.００１) . Ｏｎｅ ｙｅａｒ ｌａｔｅｒꎬ ＮＩＫＢＵＴａｖ
ｏｆ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｇｒｏｕｐ (８.５４±１.９２ｓ) ｗａｓ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｏｆ ｇｌａｓｓｅｓ ｇｒｏｕｐ (１２.９３± ２.２２ｓ) (Ｐ< ０.００１) . Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ＴＦＯꎬ ＩＬ － ６ ａｎｄ ＴＮＦα ｉｎ ｔｈｅ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ
ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｇｌａｓｓｅｓ ｇｒｏｕｐ ( Ｐ < ０.０１ ) .
Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ＩＬ－ １β ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｇｒｏｕｐ ( １６. ６０ ± ４􀆰 ３２ｎｇ / ｍＬ ) ａｎｄ ｔｈｅ
ｇｌａｓｓｅｓ ｇｒｏｕｐ (１４.６７±４.４３ｎｇ / ｍＬ) (Ｐ＝ ０.０５３) .
• ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ Ａｆｔｅｒ ｗｅａｒｉｎｇ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓꎬ
ＮＩＫＢＵＴａｖ ｄｅｃｒｅａｓｅｄꎬ ａｎｄ ＴＦＯꎬ ＩＬ － １βꎬ ＩＬ － ６ꎬ ＴＮＦα
ｉｎｃｒｅａｓｅｄꎬ ｂｕｔ ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙꎻ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔꎻ ｍｙｏｐｉａꎻ
ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅꎻ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙꎻ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ: Ｔａｎｇ ＷＴꎬ Ｌｉ ＪＱꎬ Ｚｈｏｕ ＬＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｏｎ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ.
Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２１ꎻ２１(７):１２８０－１２８３

０引言
角膜塑形镜是一种能有效控制青少年近视进展的非

手术治疗手段[１]ꎬ其安全性一直备受关注ꎬ尤其是角膜塑
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形镜相关的眼表损伤[２－３]ꎮ 我们的前期研究证实ꎬ配戴角
膜塑形镜不会影响泪液基础分泌ꎬ但会引起泪膜不稳
定[４]ꎮ 但其机制尚不明确ꎬ有研究认为可能与缺氧、机械
损伤、高渗透压和炎症反应有关[２ꎬ５]ꎮ 角膜塑形镜的机械
损伤可能通过诱导泪液蒸发和电解质浓度变化使泪液渗
透压(ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙꎬＴＦＯ)增高ꎬ高渗会造成细胞脱水
等形态学改变ꎬ同时激活一系列信号转导通路ꎬ诱发炎症
反应和细胞凋亡ꎬ造成和加重干眼[６]ꎮ 炎症因子激活后释
放到泪液中ꎬ导致角膜上皮和基底神经丛损伤[７]ꎮ 因此评
估泪液炎症因子的水平对于了解眼表损害很重要ꎮ 这其
中白 介 素 － １β ( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ １βꎬ ＩＬ － １β )、 白 介 素 － ６
(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ６ꎬＩＬ － ６) 和肿瘤坏死因子 α( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ
ｆａｃｔｏｒ αꎬＴＮＦα)表达尤为重要[８－９]ꎮ 本研究将配戴角膜塑
形镜和框架眼镜的患者对比ꎬ研究角膜塑形镜对患者平均
非侵入性泪膜破裂时间( ａｖｅｒａｇｅ ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ
ｔｅａｒ ｂｒｅａｋｕｐ ｔｉｍｅꎬＮＩＫＢＵＴａｖ)、ＴＦＯ、泪液中 ＩＬ－１β、ＩＬ－６ 和
ＴＮＦα 的长期影响ꎬ以及这些变化在治疗停止后是否
可逆ꎮ
１对象和方法
１.１ 对象 　 采用前瞻性随机对照试验ꎮ 选取 ２０１６ － ０５ /
２０１９－０２ 在我院眼科门诊收治的 ８８ 例(均取右眼数据)青
少年近视患者ꎬ年龄 １０~１８(平均 １４.０３±２.５２)岁ꎮ 入选标
准:(１)近 ３ｍｏ 内未配戴过角膜接触镜或进行过相关治
疗ꎻ(２)无配戴角膜塑形镜的禁忌证ꎻ(３)人种为汉族ꎬ全
身情况正常ꎬ无器质性眼疾及眼部手术外伤史ꎻ(４)双眼
最佳矫正视力(ＬｏｇＭＡＲ)≥０.０４ꎻ(５)屈光度检查:球镜度
－１.００~ －５.００Ｄꎬ顺规散光≤－１.５Ｄꎬ逆规散光≤－０.７５Ｄꎻ
(６)ＢＵＴ≥１０ｓ 且 １０ｍｍ/ ５ｍｉｎ≤ＳｃｈｉｒｍｅｒⅠｔｅｓｔ≤３０ｍｍ/ ５ｍｉｎꎻ
(７)依从性好ꎬ能完成按时治疗及随访ꎮ 排除标准:(１)眼
部或全身疾病不适宜配戴角膜塑形镜者ꎻ(２)既往曾患干
燥综合征等系统性疾病或用药史(如激素、抗青光眼、阿
托品类药物等)ꎻ(３)近 ３ｍｏ 内配戴过角膜接触镜ꎻ(４)卫
生习惯不良ꎬ不能配合治疗及随访者ꎻ(５)相关药物过敏ꎮ
向所有患者及家属讲解试验过程、可能出现的并发症及风
险ꎬ并告知为两种治疗方案随机入组ꎬ强调角膜塑形镜组
戴镜 １ａ 后需停戴角膜塑形镜 ４ｗｋꎬ签署知情同意书ꎮ 本
研究遵循«赫尔辛基宣言»ꎬ经成都医学院第一附属医院
医学伦理委员会审批通过ꎮ
１.２方法
１.２.１样本量计算　 根据结局指标为连续变量的随机对照
试验样本估算公式ꎬ假设把握度为 ８０％(即设 β＝ ０.２０)ꎬ检
验水准 α＝ ０.０５ꎮ 根据既往研究结果[６]ꎬ预计角膜塑形镜
组与框架眼镜组泪液渗透压相差在 ９ｍＯｓｍ / Ｌ 以上有意
义ꎬ标准差为 １５ｍＯｓｍ / Ｌꎬ两组试验人数相同ꎬ将参数用
ＰＡＳＳ１１.０ 软件输入ꎬ得到 ｎ１ ＝ ｎ２ ＝ ３５ꎬ考虑到 ２０％的失访
率ꎬ３５ / ０.８ ＝ ４３.７５ꎬ每组需 ４４ 例ꎬ总样本量为 ８８ 例ꎬ均纳
入右眼进行研究ꎮ
１.２.２干预方法　 入选对象根据随机原则分为角膜塑形镜
组和框架眼镜组ꎮ 角膜塑形镜组配戴夜戴型角膜塑形镜ꎬ
材料为 Ｂｏｓｔｏｎ ＸＯꎬ试戴及复查均达到理想适配ꎬ每日夜间
至少戴镜 ８ｈꎬ使用统一的护理液清洗及浸泡镜片ꎬ在戴镜
前用生理盐水冲洗掉残留的溶液ꎬ摘戴镜前使用玻璃酸钠
滴眼液润滑ꎮ 随访期间若有镜片破损或划痕较重则及时
更换ꎮ 框架眼镜组配戴高分子树脂框架眼镜ꎬ单焦点非球
面镜片ꎮ 向所有患者强调试验过程中不能自行使用眼药

水ꎬ以及按时戴镜、复查的重要性ꎬ建立微信群按时提醒并
及时解答问题ꎬ保证戴镜的安全性ꎮ
１.２.３ 观察指标 　 随访观察戴镜后 １、３、６ｍｏꎬ１ａ 及停戴
４ｗｋ 的 ＮＩＫＢＵＴａｖ、ＴＦＯ、泪液 ＩＬ－１β、ＩＬ－６ 和 ＴＮＦα 表达ꎮ
检查时间统一为 ８∶ ００ ~ １０∶ ００ａｍꎬ且在摘镜后 ２ｈ 内进行ꎮ
所有的检查在 ２５℃恒温ꎬ３０％湿度的试验室内ꎬ由同一名
经过严格培训及考核的医师按相同顺序检查ꎬ检查时对其
设盲ꎮ
１.２.３.１ ＮＩＫＢＵＴａｖ 检查 　 暗室环境下ꎬ使用 Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ
５Ｍ 眼表综合分析仪在患者第 ２ 次瞬目后(告知患者勿眨
眼ꎬ坚持数秒)ꎬ设备自动计算并记录ꎮ 每眼连续测量 ３ 次
取平均值ꎮ
１.２.３.２ ＴＦＯ 检查　 用 ＴｅａｒＬａｂ Ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ 系统测量ꎬ每眼
连续测量 ３ 次取平均值ꎮ 在每次测量之前都使用单剂量
生理盐水校准ꎮ 测量时嘱患者头向后外侧倾斜ꎬ眼睛向上
注视ꎬ用测试芯片在下睑中外 １ / ３ 结膜囊处收集 ５０ｎＬ 泪
液ꎬ注意避免接触眼表ꎮ 当测试笔指示灯熄灭即提示泪液
收集成功ꎬ将测试笔迅速安置于系统机座上ꎬ仪器可直接
显示 ＴＦＯ 数值ꎮ
１.２.３.３泪液炎症因子水平检测　 嘱患者数次瞬目后ꎬ用
５０μＬ 校准毛细玻璃管ꎬ同上采集泪液样本ꎮ 每例患者在
５ｍｉｎ 内收集 １５μＬ 的泪液ꎮ 本研究仅使用流速为 ２ ~
１０μＬ / ｍｉｎ 的样本ꎬ以避免刺激性泪液分泌所引起的稀释
效应ꎮ 立即转移至微量离心管后低温离心ꎬ取上清液于
－８０℃超低温冰箱保存备用ꎮ 使用 ＥＬＩＳＡ 试剂盒检测泪
液 ＩＬ－１β、ＩＬ－６ 和 ＴＮＦα 的浓度ꎮ 先用每个 ＥＬＩＳＡ 试剂盒
附带的样品校准剂校准ꎬ再按照试剂盒说明完成检测ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２１.０ 统计软件进行数据处理ꎬ
计数资料(性别)采用频数表示ꎬ组间比较使用 χ２ 检验ꎮ
计量资料经 Ｗ 检验证实呈正态分布ꎬ以均数±标准差(􀭰ｘ±
ｓ)表示ꎬ两组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ角膜塑形镜组
戴镜前后各时间点数据比较采用重复测量的方差分析
(数据均进行方差齐性检验)ꎬ进一步两两比较采用
Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 检验ꎬＰ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１纳入研究患者一般情况比较　 试验过程中ꎬ角膜塑形
镜组有 ５ 例(１１％)、框架眼镜组有 ４ 例(９％)退出试验ꎮ
退出原因为角膜塑形镜组 １ 例度数增加ꎬ不再适配ꎬ１ 例
学业重无法保证 ８ｈ 睡眠ꎬ２ 例不按时复查、失访ꎬ１ 例复查
时无法获得 ＩＬ－１β 数据ꎮ 框架眼镜组 ２ 例不按时复查、失
访ꎬ２ 例度数增加ꎬ要求转戴角膜塑形镜ꎮ 完成随访的角
膜塑形镜组及框架眼镜组患者基本情况比较差异无统计
学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具有可比性ꎬ见表 １ꎮ
２.２ 角膜塑形镜组戴镜前后各项指标比较 　 角膜塑形镜
组 ＮＩＫＢＵＴａｖ 及泪液 ＴＮＦα 戴镜后 ６ｍｏꎬ１ａ、停戴后 ４ｗｋ 与
戴镜前相比差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ ＴＦＯ 戴镜
后 １、３、６ｍｏꎬ戴镜 １ａ 与戴镜前相比差异均有统计学意义
(Ｐ < ０.００１)ꎬ且都在正常范围内 (以 ３１６ｍＯｓｍ / Ｌ 为标
准[１０])ꎮ 泪液 ＩＬ－１β 及泪液 ＩＬ－６ 戴镜 ３、６ｍｏꎬ１ａ 与戴镜
前相比差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎬ见表 ２ꎮ
２.３两组患者治疗 １ａ后各项指标比较　 治疗 １ａ 后ꎬ角膜
塑形镜组 ＮＩＫＢＵＴａｖ 低于框架眼镜组ꎬ差异有统计学意义
( ｔ＝ －９.３６８ꎬＰ<０.００１)ꎬ角膜塑形镜组 ＴＦＯ、ＩＬ－６、ＴＮＦα 高
于框架眼镜组ꎬ差异均具有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎻ而两
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　 　表 １　 纳入研究患者一般情况比较

分组 例数
年龄

(􀭰ｘ±ｓꎬ岁)
性别

(男 /女ꎬ例)
ＢＣＶＡ

(􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)

等效球镜

(􀭰ｘ±ｓꎬＤ)

ＮＩＫＢＵＴａｖ

(􀭰ｘ±ｓꎬｓ)
ＴＦＯ

(􀭰ｘ±ｓꎬｍＯｓｍ / Ｌ)
角膜塑形镜组 ３９ １４.０６±２.８２ ２０ / １９ ０.０４±０.０１ －３.８６±１.１７ １３.１２±１.９１ ２９３.２８±１１.２３
框架眼镜组 ４０ １４.０１±２.２８ １９ / ２１ ０.０４±０.０１ －３.９３±１.２２ １２.８９±１.７６ ２９４.３１±１２.７７

　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ ０.０９８ ０.１１３ ０.４４４ ０.２６３ ０.５６３ －０.３７９
Ｐ ０.９２２ ０.７３７ ０.６５８ ０.７９３ ０.５７５ ０.７０６

表 ２　 角膜塑形镜组戴镜前后各项指标比较 􀭰ｘ±ｓ
指标 戴镜前 戴镜 １ｍｏ 戴镜 ３ｍｏ 戴镜 ６ｍｏ 戴镜 １ａ 停戴后 ４ｗｋ Ｆ Ｐ
ＮＩＫＢＵＴａｖ(ｓ) １３.１２±１.９１ １２.９４±２.１２ １３.１５±１.７９ １０.２６±２.０１ａꎬｃ ８.５４±１.９２ａꎬｃ １０.５９±２.０４ａꎬｃ ３６.９８４ <０.００１
ＴＦＯ(ｍＯｓｍ / Ｌ) ２９３.２８±１１.２３ ２９９.３３±１２.３６ａꎬｃ ３０５.３３±１２.５４ａ ３０５.５３±１２.８６ａ ３０４.６４±１５.０６ａ ２９３.６２±１２.９３ｃ ７.９５１ <０.００１
ＩＬ－１β(ｎｇ / ｍＬ) １４.１２±４.００ １４.０８±３.９３ １６.４９±４.２３ａꎬｃ １６.３９±４.０８ａ １６.６０±４.３２ａ １４.３５±３.６６ｃ ３.８４６ ０.００２
ＩＬ－６(ｐｇ / ｍＬ) ２.１９±０.５８ ２.２９±０.５４ ２.５２±０.６４ａ ３.６２±１.０２ａꎬｃ ４.７７±１.１４ａꎬｃ ２.３９±０.７６ｃ ７１.００１ <０.００１
ＴＮＦα(ｐｇ / ｍＬ) １１.９５±３.３６ １１.９７±２.９７ １２.０２±３.０５ １８.０７±３.８５ａꎬｃ ２５.３９±４.２３ａꎬｃ １６.４４±３.６５ａꎬｃ ９５.０７５ <０.００１

注:ａＰ<０.０５ ｖｓ 戴镜前ꎻｃＰ<０.０５ ｖｓ 前一个时间点ꎮ

表 ３　 两组患者治疗 １ａ后各项指标比较 􀭰ｘ±ｓ
分组 例数 ＮＩＫＢＵＴａｖ(ｓ) ＴＦＯ(ｍＯｓｍ / Ｌ) ＩＬ－１β(ｎｇ / ｍＬ) ＩＬ－６(ｐｇ / ｍＬ) ＴＮＦα(ｐｇ / ｍＬ)
角膜塑形镜组 ３９ ８.５４±１.９２ ３０４.６４±１５.０６ １６.６０±４.３２ ４.７７±１.１４ ２５.３９±４.２３
框架眼镜组 ４０ １２.９３±２.２２ ２９３.６３±１４.０２ １４.６７±４.４３ ２.３４±０.６０ １３.８２±３.３２

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ －９.３６８ ３.３６２ １.９６７ １１.７７６ １３.４９１
Ｐ <０.００１ ０.００１ ０.０５３ <０.００１ <０.００１

组患者泪液中 ＩＬ－ １β 差异无统计学意义( ｔ ＝ １.９６７ꎬＰ ＝
０.０５３)ꎬ见表 ３ꎮ
２.４角膜塑形镜组戴镜后并发症情况　 随访 １ａꎬ角膜塑形
镜组发生 ０ 级角膜上皮损伤 １ 例(３％)ꎬ３ｄ 内好转ꎬⅠ级
角膜上皮损伤 ２ 例(５％)ꎬⅡ级角膜上皮损伤 １ 例(３％)ꎬ
未中止戴镜ꎬ予以玻璃酸钠滴眼(每日 ３~ ４ 次)ꎬ１ｗｋ 内角
膜上皮痊愈ꎮ 无Ⅲ、Ⅳ级角膜上皮损伤发生ꎮ 角膜塑形镜
组患者主诉眼干不适 ６ 例(１５％)ꎮ
３讨论

角膜塑形镜引起的压迫效应使角膜结构发生显著变
化和泪液再分布ꎬ机械损伤可引起泪液渗透压变化和炎症
因子上调ꎬ从而激活一系列的炎症反应ꎬ引起细胞凋亡、杯
状细胞减少以及黏蛋白的改变等ꎬ造成泪膜不稳定和眼表
损伤ꎬ从而又加剧泪液渗透压的升高ꎬ形成恶性循环ꎮ 因
此ꎬ泪液渗透压及炎症因子表达与角膜塑形后的眼表损伤
及干眼等关系密切ꎬ但目前鲜少有详细的研究ꎮ 以往有关
炎症因子在隐形眼镜配戴者及干眼患者泪液中的报道显
示ꎬＴＮＦα、ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ＩＬ－８、白三烯 Ｂ４(ＬＴＢ４)、基质金属
蛋白酶－９(ＭＭＰ－９)等发生了改变[１１－１２]ꎮ ＴＮＦα 和 ＩＬ－１β 参
与角膜表面损伤后的细胞外基质重塑ꎬ催化上皮基底膜成
分的裂解ꎬＩＬ－６ 刺激角膜上皮迁移ꎬ还能诱导基质金属蛋
白酶的表达ꎬ且这三者检测方法相对简便有效[８－９]ꎮ 故本
研究使用 ＥＬＩＳＡ 方法来检测 ＴＮＦα、 ＩＬ － １β、 ＩＬ － ６ 进行
研究ꎮ

泪液渗透压受多种因素影响ꎬ如温度湿度、空气流速、
反射性流泪等ꎬ在其测量中ꎬ恒定的试验环境和仪器校正
很重要ꎬ仪器测量的重复性亦非常重要ꎮ 传统的电导法和
冰点降低法间接推算泪液渗透压ꎬ过程繁琐ꎬ干扰因素多ꎬ
误差大[１３]ꎮ ＴｅａｒＬａｂ Ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ 系统采用一次性泪液取样

测试芯片ꎬ在 １ｓ 内采集 ４０ ~ ５０ｎＬ 泪液ꎬ对眼表刺激极微ꎬ
实时测量直接读数ꎬ整个过程耗时约 ２ｍｉｎꎮ 当采用
３１６ｍＯｓｍ / Ｌ 为诊断阈值时ꎬ该系统的敏感度为 ７３％ꎬ特异
度为 ９０％ꎬ阳性率为 ８５％ [１０]ꎮ 在本试验中每次测量之前
都进行校准ꎬ后对仪器的重复性进行测量ꎬ显示重复测量
偏差值在 １ｍＯｓｍ / Ｌ 左右ꎮ

本研究结果表明ꎬ配戴角膜塑形镜后 ＮＩＫＢＵＴａｖ 在
６ｍｏꎬ１ａ 时降低最为明显ꎬ停戴 ４ｗｋ 后部分恢复ꎬ这与杨立
等[１４]、刘爽等[１５]、Ｎａ 等[１６] 的结果一致ꎬ但后三者均未研
究停戴角膜塑形镜后 ＮＩＫＢＵＴａｖ 的变化趋势ꎮ Ｗａｎｇ 等[１７]

认为戴镜后各时间点与戴镜前相比 ＢＵＴ 无差异ꎬ原因可
能为两者检查方法不同(Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ ５Ｍ 眼表综合分析仪 ｖｓ
传统检查方法)ꎬ也可能为使用的角膜塑形镜类型不同ꎮ

目前角膜塑形镜对 ＴＦＯ 及炎症因子表达影响的研究
较少ꎮ 本研究发现 ＴＦＯ 于戴镜后 １ｍｏ 升高最为明显ꎬ其
后保持稳定ꎬ但均在正常范围内ꎬ戴镜 １ａ 停戴 ４ｗｋ 后 ＴＦＯ
降低至戴镜前水平ꎬ说明其具有可逆性ꎬ这与 Ｎｉｅｔｏ－Ｂｏｎａ
等[１８]的结果基本一致ꎬ但后者的研究时间点仅为戴镜后
１、１２ｍｏꎮ 石迎辉等[１９] 认为在戴镜后 ３、６ｍｏ ＴＦＯ 持续升
高ꎬ但后者试验对象配戴的是半硬性角膜接触镜ꎬ也并未
写明试验室条件及是否使用统一的清洗液ꎬ两试验观察时
间点不同(１、３、６ｍｏꎬ１ａ ｖｓ ３、６ｍｏ)ꎬＴＦＯ 检测方法也不同
(ＴｅａｒＬａｂ Ｏｓｍｏｌａｒｉｔｙ 系统 ｖｓ ＶＡＰＲＯ ５５２０ 露点渗透压仪)ꎬ
且本试验 ＴＦＯ 采用连续测量 ３ 次取平均值进行分析ꎮ

配戴角膜塑形镜后 ３ｍｏ 泪液 ＩＬ－１β 升高最为明显ꎬ
其后保持稳定ꎬ戴镜 １ａ 停戴 ４ｗｋ 后泪液 ＩＬ－１β 恢复至戴
镜前水平ꎮ Ｎａ 等[１６] 认为 ＩＬ－１β 戴镜后各时间点与戴镜
前相比无差异ꎬ但后者试验对象配戴的是硬性透气性角膜
接触镜(ｒｉｇｉｄ ｇａｓ ｐｅｒｍｅａｂｌｅ ｃｏｎｔａｃｔ ｌｅｎｓꎬ ＲＧＰＣＬ)ꎬ两试验
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ＩＬ－１β 检测方法也有所差异(泪液标本 ＥＬＩＳＡ 试剂盒检测 ｖｓ
结膜脱落细胞行免疫标记荧光染色)ꎮ

配戴角膜塑形镜 ３ｍｏ 后泪液 ＩＬ－６ 持续升高ꎬ１ａ 停戴
４ｗｋ 后恢复至戴镜前水平ꎮ 这与 Ｙａｎｇ 等[２０]、Ｇｏｎｚáｌｅｚ －
Ｐéｒｅｚ 等[２１]的结果一致ꎬ但后两者均未观察停戴角膜塑形
镜后 ＩＬ－６ 的变化ꎬＧｏｎｚáｌｅｚ－Ｐéｒｅｚ 等[２１] 只研究了 １ａ 时间
点的对比ꎬ并未研究详细变化趋势ꎮ 本研究与 Ｎａ 等[１６] 认
为 ＩＬ－６ 戴镜后各时间点与戴镜前相比无差异不同ꎬ但后
者试验对象配戴 ＲＧＰＣＬꎬ两试验 ＩＬ－６ 检测方法不同(泪
液标本 ＥＬＩＳＡ 试剂盒检测 ｖｓ 结膜脱落细胞行免疫标记荧
光染色)ꎮ

配戴角膜塑形镜 ６ｍｏ 后泪液 ＴＮＦα 持续升高ꎬ１ａ 停戴
４ｗｋ 后部分恢复ꎮ 目前未检索到有关配戴角膜塑形镜对
泪液 ＴＮＦα 的影响研究ꎮ

本研究发现角膜塑形镜组治疗 １ａ 后的 ＮＩＫＢＵＴａｖ 明
显低于框架眼镜组ꎬ这与杨立等[１４]、Ｇｕ 等[２２]的结果一致ꎮ
ＴＦＯ、泪液中 ＩＬ－６ 和 ＴＮＦα 值明显高于框架眼镜组ꎬ而泪
液中 ＩＬ－１β 角膜塑形镜组虽然高于框架眼镜组ꎬ但差异
无统计学意义ꎮ ＴＦＯ 的结果与 Ｎｉｅｔｏ－Ｂｏｎａ 等[１８]的结果一
致ꎬ后者为 ５４ 例研究对象的回顾性分析ꎮ 泪液 ＩＬ－６ 表达
结果与 Ｇｏｎｚáｌｅｚ－Ｐéｒｅｚ 等[２３] 的研究一致ꎮ 泪液 ＩＬ－１β 和
ＴＮＦα 表达未检索到角膜塑形镜与框架眼镜的对比研究ꎮ

泪液高渗透性主要与泪液水样层和脂质层功能障碍
有关ꎬ而泪膜不稳定还包括黏蛋白层功能障碍ꎬ本试验未
做单独研究ꎮ 本试验的另一个局限性是样本量尚不足够ꎬ
未根据屈光度、年龄详细分组ꎬ也未对比不同材料及类型
的角膜接触镜ꎬ在后续的研究中应进一步完善ꎮ

综上ꎬ配戴角膜塑形镜后 ＮＩＫＢＵＴａｖ、 ＴＦＯ、 ＩＬ － １β、
ＩＬ－６及 ＴＮＦα 均有不同程度变化ꎬ停戴后具有可逆性ꎬ这
些客观检查指标在角膜塑形镜的安全性评估、眼表损伤的
机制及严重程度分级、临床随访追踪方面有重要作用ꎬ值
得进一步研究ꎮ
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