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摘要
目的:探讨结膜印迹细胞学(ＣＩＣ)检查在过敏性结膜炎
(ＡＣ)诊断中的价值ꎮ
方法:采用病例对照研究ꎮ 将 ２０２１－０１ / ０２ 于我科就诊临
床诊断为 ＡＣ 的患者 ４０ 例 ８０ 眼纳入研究ꎬ正常对照组 ４０
例 ８０ 眼ꎬ均行双眼上睑 ＣＩＣ 检查ꎬ观察各组结膜嗜酸性粒
细胞的形态和数量ꎬ并进行 Ｔｓｅｎｇ 分级ꎮ 比较两组结果的
差异ꎬ分析 ＡＣ 组患者中性别、年龄、病程对 ＣＩＣ 检查嗜酸
性粒细胞结果的影响ꎮ
结果:ＡＣ 患者上睑 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞阳性率明显高
于正常对照组( χ２ ＝ ５７.７４４ꎬＰ<０.００１)ꎻ其 Ｔｓｅｎｇ 分级等级
亦高于正常对照组(Ｚ ＝ －２.４５３ꎬＰ<０.０５)ꎮ 性别、年龄、病
程对 ＡＣ 组患者 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞结果没有显著影
响(均 Ｐ>０.０５)ꎮ
结论:ＣＩＣ 检查简单易行ꎬ结果客观精确ꎬ在 ＡＣ 的诊断中
具有良好的应用价值ꎮ
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０引言
过敏性结膜炎(ＡＣ)是结膜对过敏原刺激产生超敏反

应所引起的一类疾病ꎬ以Ⅰ型和Ⅳ型超敏反应为主ꎬ其发
病率逐年增加[１]ꎮ 目前ꎬ由于国内外没有 ＡＣ 统一的诊断
标准ꎬ其临床及流行病学研究多是根据症状和体征得出的
不同的诊断标准来进行研究ꎬ主观性较大ꎬ而 ＡＣ 的客观
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实验室检查由于种种原因临床应用较少ꎬ因此关于 ＡＣ 的
研究始终是一项挑战ꎮ 我国有关 ＡＣ 的研究数据也很大
程度上受到了各研究者诊断标准不同的影响ꎮ 结膜印迹
细胞学(ＣＩＣ)检查是一项创伤极小且简便的实验室检查
方法ꎬ可以直接体现结膜细胞形态学的变化ꎬ其结果客观、
准确ꎬ可用于评估各种眼表疾病结膜细胞病理形态学的改
变[２]ꎮ 本研究通过对比 ４０ 例临床诊断为 ＡＣ 患者和 ４０ 例
正常人上睑 ＣＩＣ 检查结果ꎬ分析 ＡＣ 患者 ＣＩＣ 检查细胞形
态学和数量的变化ꎬ探讨 ＣＩＣ 检查对 ＡＣ 诊断的价值和
意义ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 病例对照研究ꎮ 纳入 ２０２１－０１ / ０２ 西安市第一
医院眼科门诊通过临床症状及体征诊断为 ＡＣ 的患者共
４０ 例 ８０ 眼ꎮ 纳入标准:(１)依据«我国过敏性结膜炎诊断
和治疗专家共识» (２０１８ 年)中 ＡＣ 的临床诊断标准需同
时满足以下两项必要条件:１)症状:眼痒ꎬ可伴有异物感ꎬ
结膜囊分泌物增多(分泌物以白色黏液性为主)ꎬ儿童患
者可表现为揉眼或频繁眨眼ꎻ２)体征:结膜充血、结膜乳
头、角膜特异性病变特征至少 １ 项[１]ꎮ (２)自愿加入本试
验ꎻ(３)能够配合 ＣＩＣ 检查ꎮ 排除标准:(１)全身及眼部长
期用药史ꎻ(２)眼部外伤史或热烧伤史ꎻ(３)全身及眼部手
术史ꎻ(４)近 １ｍｏ 局部使用抗过敏或者其他滴眼液的患
者ꎻ(５)眼部其他疾病史ꎮ 正常人 ４０ 例 ８０ 眼作为正常对
照组ꎮ 纳入标准:(１)临床症状及体征无明显结膜炎及眼
部其他疾病的正常人ꎻ(２)自愿加入本试验ꎻ(３)能够配合
ＣＩＣ 检查ꎮ 排除标准:(１)全身及眼部长期用药史ꎻ(２)眼
部外伤史或热烧伤史ꎻ(３)全身及眼部手术史ꎻ(４)近 １ｍｏ
局部使用抗过敏或者其他滴眼液的患者ꎻ(５)眼部其他疾
病史ꎻ(６)全身或局部过敏性疾病史ꎮ 本研究通过西安市
第一医院伦理委员会审核并患者签署知情同意书ꎮ
１.２方法　 ＣＩＣ 检查(丫啶橙荧光染色法):首先结膜囊内
点盐酸奥布卡因滴眼液进行眼表麻醉 ５ｍｉｎꎬ吸净结膜囊
内的泪液ꎬ用醋酸纤维素膜滤纸在上睑结膜处取材ꎬ置于
载玻片上ꎬ用丫啶橙生理盐水溶液(１００ｍｇ / Ｌ)滴在滤膜上
进行染色ꎬ３~５ｍｉｎ 后在荧光显微镜下观察[３]ꎬ观察嗜酸性
粒细胞形态和数量ꎬ嗜酸性粒细胞检出率>２ 个 / 每高倍镜
下计为阳性(＋)ꎬ否则计为阴性( －) [１]ꎮ 同时根据滤纸片
上附着的细胞多寡ꎬ分别选择 １ ~ ３ 个视野进行观察并按
Ｔｓｅｎｇ[４]分类法进行分级(共 ０~Ⅴ级)ꎮ

统计学分析:采用统计学软件 ＳＰＳＳ２６.０ 进行分析ꎬ采
用 χ２检验和两独立样本 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检验分析比较两组
ＣＩＣ 检查结果之间的差异ꎬ用 χ２检验和 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验及
两独立样本 ｔ 检验分析 ＡＣ 组患者中性别、年龄、病程对
ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞结果的影响ꎬＰ<０.０５ 为差异有统
计学意义ꎮ
２结果
２.１一般资料　 临床诊断为 ＡＣ 的患者 ４０ 例ꎬ男 １５ 例ꎬ女
２５ 例ꎻ年龄 ５ ~ ７０(平均 ２８. ８０ ± １９. ４７)岁ꎮ 正常对照组
４０ 例ꎬ男 １９ 例ꎬ女 ２１ 例ꎻ年龄 ５ ~ ６８(平均 ２９.９５±２０.７３)
岁ꎮ 两组研究对象的性别及年龄之间差异均无统计学意
义(Ｐ>０.０５)ꎮ
２.２两组 ＣＩＣ检查嗜酸性粒细胞结果比较　 ＡＣ 组患者上
睑结膜 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞阳性率明显高于正常对照
组ꎬ差异有统计学意义(χ２ ＝ ５７.７４４ꎬＰ<０.００１)ꎬ见表 １ꎮ

２.３两组 ＣＩＣ检查 Ｔｓｅｎｇ分级结果比较　 ＡＣ 组患者上睑
结膜 ＣＩＣ 检查 Ｔｓｅｎｇ 分级等级亦高于正常对照组ꎬ差异有
统计学意义(Ｚ＝ －２.４５３ꎬＰ<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.４ ＡＣ组患者中性别和年龄及病程对 ＣＩＣ检查嗜酸性粒
细胞结果的影响　 ＡＣ 组患者上睑结膜 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒
细胞结果中男性和女性之间差异无统计学意义 ( Ｐ >
０.０５)ꎻ将 ＡＣ 组患者按年龄分成≤１８ 岁和>１８ 岁两组ꎬ两
组之间的上睑结膜 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞结果差异无统
计学意义(χ２ ＝ ０.６７１ꎬＰ>０.０５)ꎻＡＣ 组患者上睑结膜 ＣＩＣ
检查嗜酸性粒细胞结果阳性和阴性两组之间病程差异无
统计学意义( ｔ＝ ０.２０８ꎬＰ>０.０５)ꎬ见表 ３ꎮ
３讨论

近年来ꎬ随着自然生态环境改变、气候变化、居住条件
以及生活方式的改变、医疗卫生条件的改善以及视频终端
的普遍使用ꎬＡＣ 的发病率逐年增加ꎮ 在美国ꎬ受 ＡＣ 影响
的人口多达 ４０％ꎬ而且这个数字还在不断增加ꎬ甚至有学
者认为目前对于其发病率的估计可能偏低[５]ꎮ ２０１７ 年日
本眼过敏学会通过向日本眼科医师协会成员及其家人发
布网络问卷进行流行病学调查显示ꎬＡＣ 的发病率高达
４８.７％ [６]ꎮ ＡＣ 不仅严重影响患者的视觉质量及视力ꎬ也
会对生活质量产生负面影响ꎬ甚至导致生产力下降ꎮ 由于
患者和医护人员都缺乏认识ꎬ仍有多达 １ / ３ 患者被误诊和
治疗不当ꎬ给 ＡＣ 患者带来了沉重的疾病负担和医疗
费用ꎮ

ＡＣ 的实验室检查由于各种原因临床应用较少ꎬ因此
ＡＣ 常根据相关症状和体征来诊断ꎬ极易与其他眼表疾病
混淆造成误诊ꎬ比如 ＡＣ 需要与感染性结膜炎、药物毒性
结膜炎、自身免疫性角结膜炎以及干眼进行鉴别ꎬ有时也
与以上疾病同时并存ꎬ临床中经常见到 ＡＣ 被误诊为慢性
感染性结膜炎ꎬ长期应用抗生素或者抗病毒滴眼液治疗延
误病情并造成药源性的眼表损害[１]ꎮ 目前 ＡＣ 的实验室
检查临床应用较多的主要是结膜刮片检查ꎬ与角结膜刮片

表 １　 两组 ＣＩＣ检查嗜酸性粒细胞结果比较 眼(％)
组别 阳性 阴性 合计

ＡＣ 组 ６６(８２) １４(１８) ８０(１００)
正常对照组 １８(２２) ６２(７８) ８０(１００)

合计 ８４(５２) ７６(４８) １６０(１００)

表 ２　 两组 ＣＩＣ检查 Ｔｓｅｎｇ分级结果对比 眼

组别 ０ 级 Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级 Ⅳ级 Ⅴ级 合计

ＡＣ 组 ０ ６ ３１ ９ ３４ ０ ８０
正常对照组 ０ ７ ４８ ４ ２１ ０ ８０

合计 ０ １３ ７９ １３ ５５ ０ １６０

表 ３　 ＡＣ组患者中性别、年龄、病程对 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞
结果的影响

ＣＩＣ 结果
性别(例)
男 女

年龄(例)
≤１８ 岁 >１８ 岁

病程

(􀭰ｘ±ｓꎬｄ)
阳性 １４ １９ １５ １８ ４.３０±１.７８
阴性 １ ６ ３ ４ ４.１４±２.１９

　 　 　
χ２ / ｔ － ０.６７１ ０.２０８
Ｐ >０.０５ >０.０５ >０.０５

注:－:采用 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验ꎮ

５８８

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２２ꎬ Ｎｏ.５ Ｍａｙ ２０２２　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



及组织活检相比ꎬＣＩＣ 检查对细胞造成的破坏更小ꎬ可以
更好地保持细胞的完整性和连续性[７]ꎬ同时其不适感很
小ꎬ儿童患者也易于配合ꎮ Ｅｇｂｅｒｔ 等研究发现通过 ＣＩＣ 检
查得到的结果与前人经过活检得到的结果相同ꎬ也印证了
ＣＩＣ 检查结果的可靠性[８]ꎮ

虽然目前 ＣＩＣ 检查已经被广泛地应用于多种眼表疾
病的研究ꎬ但大多数的研究主要在干眼方面ꎬ在 ＡＣ 诊断
中的应用研究较少ꎮ 我们的研究结果表明 ＡＣ 组患者上
睑 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞阳性率明显高于正常对照组ꎮ
Ｋｅｋｌｉｋｃｉ 等[９] 在 对 ５４ 例 春 季 角 结 膜 炎 ( ｖｅｒｎａｌ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓꎬＶＫＣ)患者的研究中发现上睑 ＣＩＣ 检查
嗜酸性粒细胞显著增加ꎬ这与我们的研究结果是类似的ꎮ
国内有研究表明 ＡＣ 患者睑结膜中可见到分叶核粒细胞
以及淋巴细胞ꎬ但未检测到嗜酸性粒细胞ꎬ这可能与研究
者的取材部位为双眼下睑结膜中间及球结膜鼻下方有
关[１０]ꎬ而我们主要的取材部位为上睑结膜ꎬ嗜酸性粒细胞
阳性率为 ８２％ꎬ分析原因可能与 ＡＣ 较多侵犯上睑结膜有
关ꎮ 日本«２０２０ 过敏性结膜炎指南»中 ＡＣ 被定义为“与
Ⅰ型过敏相关的结膜炎症性疾病ꎬ并伴有一些主观和客观
症状”ꎬ即使涉及其他类型的炎症反应ꎬ与Ⅰ型过敏反应
相关的结膜炎也被认为是过敏性结膜炎[６]ꎮ 因此证实全
身或者结膜Ⅰ型过敏反应存在的实验室检查对于 ＡＣ 的
诊断至关重要ꎮ 目前能够证实Ⅰ型过敏反应的临床试验
方法[１]主要包括:(１)泪液或血液 ＩｇＥ 抗体检测:但该检查
我国临床并不常用ꎻ(２)过敏原应激试验:该检查因眼表
反应较大ꎬ临床实际应用亦不多ꎻ(３)结膜嗜酸性粒细胞
的鉴定:结膜刮片或印迹细胞学检查ꎮ 嗜酸性粒细胞被认
为是 ＡＣ 患者结膜炎性细胞浸润的特有成分ꎬ非 ＡＣ 的患
者及正常人结膜中几乎没有嗜酸性粒细胞[６]ꎮ 一些炎症
的生物标记物可能在 ＡＣ 和其他眼表中都比较常见ꎬ但嗜
酸性粒细胞、嗜酸性粒细胞衍生物和肥大细胞是过敏性眼
部疾病的典型表现[２]ꎮ 我们的研究表明 ＣＩＣ 检查可以检
测到 ＡＣ 患者上睑结膜嗜酸性粒细胞阳性率明显增高ꎬ这
将为 ＡＣ 的诊断提供较可靠的实验室依据ꎮ 同时我们还
发现在 ＡＣ 组上睑 ＣＩＣ 检查阴性的 ７ 例患者中有 ４ 例患者
结膜 ＣＩＣ 检查镜下可见大量的凋亡细胞ꎬ我们分析可能与
炎症较重ꎬ大量细胞凋亡导致嗜酸性粒细胞无法辨认有
关ꎬ因此不能排除 ＡＣ 的可能ꎮ 我们的研究结果还表明
ＡＣ 组上睑结膜 ＣＩＣ 检查 Ｔｓｅｎｇ 分级等级亦高于正常对照
组ꎮ 目前已有较多研究表明 ＣＩＣ 检查 Ｔｓｅｎｇ 分级结果对
于干眼的诊断及分级具有良好的诊断价值ꎬ因此我们认为
ＡＣ 组的 Ｔｓｅｎｇ 分级等级较高表明 ＡＣ 患者更多的合并干
眼ꎬ同时过敏可能参与干眼的发生与发展ꎮ 在 ＡＣ 中ꎬ结
膜充血或发炎、角膜上皮细胞和受影响的角膜神经可能受
损ꎻ泪膜含有很多的炎性细胞因子、介质和神经介质ꎬ可以
诱发和维持慢性炎症ꎻ睑板腺功能障碍也是过敏性眼部疾
病的一个特征ꎬ这些原因都可能是 ＡＣ 导致干眼的来
源[２]ꎮ 另外ꎬ本研究结果显示性别、病程对 ＡＣ 组患者上
睑结膜 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞结果没有显著影响ꎮ 有研
究发现儿童 ＡＣ 可能不存在性别差异[１１]ꎮ 我们将 ＡＣ 组

患者按年龄≤１８ 岁和>１８ 岁分成两组ꎬ两组之间的上睑
结膜 ＣＩＣ 检查嗜酸性粒细胞结果差异亦无统计学意义ꎮ
日本流行病学研究显示季节过敏性结膜炎患病率随着年
龄的增长逐渐增加ꎬ常年 ＡＣ 患病率在 １０~１９ 岁和 ４０~ ４９
岁之间呈双峰型ꎬ与常年 ＡＣ 相比特应性角结膜炎具有较
早的双峰ꎬＶＫＣ 的患病率在 ２０ ~ ２９ 岁的人群中最为显
著[６]ꎮ 我们的研究结果提示性别、年龄、病程可能对 ＣＩＣ
检查嗜酸性粒细胞结果没有显著影响ꎬ然而 ＡＣ 的类型较
多ꎬ发病复杂ꎬ比如部分患者反复发作ꎬ而有些患者可呈慢
性过程并伴有急性加重ꎬ且有些患者症状轻微或者不典
型ꎬ因此我们认为性别、年龄、病程与 ＣＩＣ 检查嗜酸性细胞
阳性率的关系尚不能说明这些因素与 ＡＣ 的关系ꎬ目前性
别、年龄和病程与 ＡＣ 的关系尚无定论ꎬ仍需进一步地深
入研究证实ꎮ

总而言之ꎬ我们的研究表明通过 ＣＩＣ 检查可以明确
ＡＣ 的诊断ꎬ降低 ＡＣ 的误诊和漏诊率ꎮ 对于 ＡＣ 而言ꎬ全
面的症状及体征评估、快速有力的实验室检查支持将更有
利于 ＡＣ 患者的早期诊断ꎬ特别是更有利于对症状及体征
不典型的 ＡＣ 患者的及时确诊以及与相关眼表疾病的鉴
别诊断ꎬ将更有助于根据患者的病情选择精准的治疗方
案ꎬ以免延误病情ꎮ 同时众所周知ꎬＡＣ 可能与全身如过敏
性鼻炎、过敏性哮喘以及特应性皮炎等全身疾病密切相
关ꎬＡＣ 的确诊也为我们进一步诊断全身的过敏性疾病提
供相应的依据ꎮ 本研究由于样本量较少ꎬ故对于 ＣＩＣ 检查
在 ＡＣ 患者诊断中的应用还有待于进一步的研究ꎮ
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９ Ｋｅｋｌｉｋｃｉ Ｕꎬ Ｓｏｋｅｒ ＳＩꎬ Ｓａｋａｌａｒ ＹＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｔｏｐｉｃａｌ ｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎ
Ａ ０. ０５％ ｉｎ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｉｍｐｒｅｓｓｉｏｎ ｃｙｔｏｌｏｇｙ ｓｐｅｃｉｍｅｎｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｏｆ ｓｅｖｅｒｅ ｖｅｒｎａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ. Ｊｐｎ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００８ꎻ５２(５):３５７－３６２
１０ 孙声桃ꎬ 徐筠ꎬ 魏秋彩. 过敏性结膜炎的结膜印迹细胞学改变. 眼
科新进展 ２００７ꎻ２７(８):６１８
１１ Ｐｅñａｒａｎｄａ Ａꎬ Ａｒｉｓｔｉｚａｂａｌ Ｇꎬ Ｇａｒｃíａ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｈｉｎｏｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ
ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｓｃｈｏｏｌ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｇｅｄ ６－７ ａｎｄ １３－１４
ｙｅａｒｓ ｏｌｄ ｉｎ Ｂｏｇｏｔａꎬ Ｃｏｌｏｍｂｉａ. Ｉｎｔ Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｏｔｏｒｈｉｎｏｌａｒｙｎｇｏｌ ２０１２ꎻ７６
(４):５３０－５３５
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