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摘要

目的:研究缺氧诱导因子－１α(ＨＩＦ－１α)、白细胞介素－１７
(ＩＬ－１７)在干眼患者结膜上皮细胞及泪液中的表达水平

及临床意义ꎮ
方法:回顾性研究ꎮ 选取 ２０２１－０２ / ２０２３－０３ 在本院收治

的干眼患者 １８３ 例 １８３ 眼ꎬ选择同期在本院体检健康的

１８１ 例 １８１ 眼作为对照组(均选取左眼入组)ꎮ 检测两组

参与者结膜上皮细胞和泪液中ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平ꎬ
受试者工作特征(ＲＯＣ)曲线分析结膜上皮细胞和泪液中

ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 检测对干眼检测的诊断价值ꎮ
结果: 与对照组相比ꎬ 干眼组患者结膜上皮 细 胞 中

ＨＩＦ－１α、ＩＬ － １７ 表达水平升高 (均 Ｐ < ０. ０１)ꎻ泪液中

ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平升高(均 Ｐ<０.０１)ꎮ Ｐｅａｒｓｏｎ 相关

性分析显示ꎬ干眼组患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α、
ＩＬ－１７ 均与 ＢＵＴ 及泪液分泌试验Ⅰ(ＳⅠｔ)负相关ꎬ与角膜

荧光素染色评分正相关(均 Ｐ<０.０５)ꎻ干眼组患者结膜上

皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平呈现正相关(均
Ｐ < ０. ００１)ꎮ ＲＯＣ 曲线下面积显示ꎬ结膜上皮细胞中

ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 联合检测诊断的 ＡＵＣ 显著大于结膜上皮

细胞中 ＨＩＦ － １α 单独检测诊断的 ＡＵＣ ( Ｚ ＝ ５. ５７４ꎬＰ <
０.００１)ꎬ结膜上皮细胞中 ＩＬ－１７ 单独检测诊断的 ＡＵＣ(Ｚ＝
４.３５１ꎬＰ<０.００１)ꎬ泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７联合检测诊断的

ＡＵＣ 显著大于 ＨＩＦ－１α 单独检测诊断的 ＡＵＣ(Ｚ ＝ ３.５８３ꎬ
Ｐ<０.００１)ꎬ ＩＬ － １７ 单独检测诊断的 ＡＵＣ(Ｚ ＝ ４.３０３ꎬＰ <
０.００１)ꎮ
结论:干眼患者结膜上皮细胞及泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表

达水平升高ꎬ联合检测 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平对干眼的

诊断具有重要价值ꎮ
关键词:干眼ꎻ结膜上皮细胞ꎻ泪液ꎻ缺氧诱导因子 － １α
(ＨＩＦ－１α)ꎻ白细胞介素－１７(ＩＬ－１７)
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２４.１２.２０
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ｗｌ１３６２７１２１７９３＠ １６３.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２４－０３－２３　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２４－１０－３１

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＡＩＭ: Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｈｙｐｏｘｉａ－ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ－１α (ＨＩＦ－１α) ａｎｄ
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ｐｈｙｓｉｃａｌｌｙ ｈｅａｌｔｈｙ ｉｎ ｏｕｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｐｅｒｉｏｄ
ｗｅｒｅ ｃｈｏｓｅｎ ａｓ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. ＨＩＦ － １α ａｎｄ ＩＬ － １７
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｔｅａｒ
ｆｌｕｉｄ ｏｆ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｓｕｂｊｅｃｔｓ ｗｅｒｅ ｔｅｓｔｅｄꎬ ａｎｄ ｔｈｅ
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ｔｈｅ ｄｒｙ ｅｙｅ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＨＩＦ－１α ａｎｄ ＩＬ－１７
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ( ａｌｌ Ｐ < ０. ０１)ꎻ
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ＨＩＦ－１α ａｎｄ ＩＬ－１７ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ａｎｄ ｔｅａｒ
ｆｌｕｉｄ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ＢＵＴ ａｎｄ Ｓｃｈｉｒｍｅｒ Ｉ ｔｅｓｔ (ＳⅠｔ)ꎬ ａｎｄ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｃｏｒｎｅａｌ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｃｏｒｅｓ ( ａｌｌ Ｐ < ０. ０５)ꎻ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＨＩＦ － １α ａｎｄ ＩＬ － １７ ｉｎ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｔｅａｒ ｆｌｕｉｄ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｈｏｗｅｄ
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ＨＩＦ － １α ａｎｄ ＩＬ － １７ ｉｎ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ＡＵＣ ｆｏｒ ＨＩＦ － １α ａｌｏｎｅ ｉｎ
ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ (Ｚ＝ ５.５７４ꎬ Ｐ< ０.００１) . Ｔｈｅ ＡＵＣ ｏｆ
ＩＬ－ １７ ａｌｏｎｅ ｉｎ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ (Ｚ ＝ ４.３５１ꎬ Ｐ<
０.００１) ａｎｄ ｔｈｅ ＡＵＣ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ＨＩＦ－１αꎬ ＩＬ－１７ ｉｎ ｔｅａｒ
ｆｌｕｉｄ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ＡＵＣ ｏｆ ＨＩＦ － １α
ａｌｏｎｅ (Ｚ ＝ ３.５８３ꎬ Ｐ< ０.００１) ａｎｄ ｔｈｅ ＡＵＣ ｏｆ ＩＬ － １７ ａｌｏｎｅ
(Ｚ＝ ４.３０３ꎬ Ｐ<０.００１) .
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ＨＩＦ－１α ａｎｄ ＩＬ－１７ꎬ ａｎｄ ｊｏｉｎｔ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ＨＩＦ－１α ａｎｄ ＩＬ－１７
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｓ ｏｆ ｇｒｅａｔ ｖａｌｕｅ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ
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ｃｅｌｌｓꎻ ｔｅａｒｓꎻ ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ － １α ( ＨＩＦ － １α )ꎻ
ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１７( ＩＬ－１７)
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ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｔｅａｒｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｇｕｏｊｉ
Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２４ꎬ２４(１２):１９７０－１９７４.

０引言

干眼也被称为结膜干燥ꎬ是一种由于结膜组织本身病

变而发生结膜干燥的现象ꎮ 干眼的主要临床表现为视力

模糊、眼痒、畏光、视疲劳、视力波动、眼睛异物感、烧灼感

及干涩感严重[１－２]ꎮ 干眼的病因较为复杂ꎬ与机体的炎症

反应密切相关[３]ꎮ 因此ꎬ找寻与干眼发病相关的血清生物

标志物对于疾病的临床诊断具有重要意义ꎮ
缺氧诱导因子－１α(ＨＩＦ－１α)是一种核蛋白ꎬ具有转

录活性ꎬ能够参与炎症反应、肿瘤生长及缺氧适应[４]ꎮ 白

细胞介素－１７(ＩＬ－１７)是由活化的 Ｔ 细胞分泌的炎性细胞

因子ꎬ能够诱导并趋化炎症因子ꎬ进而加剧机体的炎症反

应[５]ꎮ 相关研究显示ꎬＨＩＦ－１α 信号通路在 ＩＬ－１７ 的激活

和发育中占据重要作用[６]ꎮ 目前ꎬ关于干眼患者结膜上皮

细胞及泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 的表达水平尚不清楚ꎬ据此

展开本研究ꎬ以期能为干眼的临床诊断提供参考ꎮ
１对象和方法

１.１对象　 回顾性研究ꎮ 选取 ２０２１－０２ / ２０２３－０３ 本院收

治的干眼患者 １８３ 例 １８３ 眼ꎬ同期选择在本院体检健康的

１８１ 人 １８１ 眼作为对照组(均选取左眼入组)ꎮ 纳入标准:
(１)符合«中国干眼专家共识:检查和诊断(２０２０ 年)»诊

断标准[７]ꎻ(２)首次确诊ꎻ(３)意识清楚且自愿参加ꎮ 排除

标准:(１)患有精神类疾病ꎻ(２)患有其他代谢性疾病ꎻ(３)
有角膜移植史或曾进行眼部手术史ꎻ(４)有眼部活动性炎

症ꎻ(５)不同意接受研究的患者ꎮ 本研究经过本院的伦理

委员会批准ꎬ所有参与者临床资料完整且均签署知情同

意书ꎮ
１.２方法

１.２.１主要试剂及仪器　 ＨＩＦ－１α(货号:Ｊ２０３９７)酶联免疫

吸附(ＥＬＩＳＡ)试剂盒购自武汉吉立德生物科技有限公司ꎬ
ＩＬ－１７(货号:ＣＢ１０３１２－Ｈｕ)ＥＬＩＳＡ 试剂盒购自上海科艾博

生物技术有限公司ꎬＨＢＳ－１０９６Ｃ 酶标仪购自南京德铁实

验设备有限公司ꎬＤＬ６Ｍ 离心机购自湖南凯达科学仪器有

限公司ꎬＤＷ－８６Ｌ４０５ 型超低温冰箱购自广州傲雪制冷设

备有限公司ꎮ
１.２.２标本采集及检测方法　 收集参与者的一般资料包括

年龄、性别及体质量指数ꎮ 采用印迹细胞学方法收集结膜

上皮细胞ꎬ即刻置于冻存管中ꎬ随后 ２ ５００ ｒ / ｍｉｎ 离心

１０ ｍｉｎꎬ所得样品置于超低温冰箱保存ꎮ 采用 ＥＬＩＳＡ 法检

测两组参与者结膜上皮细胞中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 的表达水

平ꎬ严格按照试剂盒说明书进行操作ꎮ 用容器收集参与者

的泪液ꎬ立即放于冻存管ꎬ２ ５００ ｒ / ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎꎬ随后置

于超低温冰箱保存ꎮ 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测两组参与者泪液

中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 的表达水平ꎬ严格按照试剂盒说明书进

行操作ꎮ
１.２.３临床指标检测 　 角膜荧光素染色评分:未染色为 ０
分ꎻ点状散状染色为 １ 分ꎻ密集状染色为 ２ 分ꎻ片状染色为

３ 分ꎮ ＢＵＴ:在参与者的下睑结膜囊中滴荧光素钠溶液ꎬ使
用蓝钻光照射ꎬ仔细观察暴露的角膜ꎮ 记录瞬目后泪膜上

首次出现破裂点的时间ꎮ ＳⅠｔ:轻轻拨开参与者的下睑ꎬ
在下睑结膜囊中外 １ / ３ 处放置滤纸ꎬ在闭眼 ５ ｍｉｎ 后记录

滤纸湿润的长度ꎮ
统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２４.０ 统计软件ꎮ 符合正态分布

的计量资料采用(􀭰ｘ±ｓ)表示ꎬ两组间比较用独立样本 ｔ 检
验ꎻＰｅａｒｓｏｎ 法分析相关性ꎻ受试者工作特征(ＲＯＣ)曲线分

析结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 检测对干眼的诊

断价值ꎬ二者联合诊断与单独诊断 ＲＯＣ 曲线下面积(ＡＵＣ)
的比较运用 Ｚ 检验ꎬ以 Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果

２.１ 两组参与者治疗前一般资料比较 　 两组参与者治疗

前一般资料比较差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
２.２两组参与者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α 和 ＩＬ－１７
的表达水平比较　 与对照组相比ꎬ干眼组患者结膜上皮细

胞中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平升高ꎬ差异均有统计学意义

(Ｐ<０.０１)ꎻ泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平升高ꎬ差异均

有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎬ见表 ２ꎮ
２.３两组参与者干眼指标比较　 干眼组患者 ＳⅠｔ 及 ＢＵＴ
水平低于对照组ꎬ角膜荧光染色评分高于对照组ꎬ差异均

有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎬ见表 ３ꎮ
２.４干眼组患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α 和 ＩＬ－１７
表达水平与干眼指标的相关性　 Ｐｅａｒｓｏｎ 法相关性分析显

示ꎬ干眼组患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 均

与 ＢＵＴ 及 ＳⅠｔ 负相关ꎬ与角膜荧光素染色评分正相关

(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ４ꎮ
２.５干眼组患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α 和 ＩＬ－１７
表达水平的相关性 　 Ｐｅａｒｓｏｎ 法相关性分析显示ꎬ干眼组

患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平呈

现正相关( ｒ＝ ０.５５５ꎬｒ＝ ０.５６５ꎬ均 Ｐ<０.００１)ꎬ见图 １ꎮ
２.６结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α和 ＩＬ－１７检测对干眼

的诊断价值 　 ＲＯＣ 曲线结果显示ꎬ结膜上皮细胞中

ＨＩＦ－１α单独检测诊断干眼的 ＡＵＣ 为 ０. ７４６ꎬ截断值为

２３６.９９５ ｐｇ / ｍＬꎻ结膜上皮细胞中 ＩＬ－１７ 单独检测诊断的

ＡＵＣ 为 ０.７９４ꎬ截断值为 １３２.２９８ ｐｇ / ｍＬꎻ二者联合检测诊

１７９１
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　 　 表 １　 两组参与者治疗前一般资料比较

分组 例数
性别(例ꎬ％)

男性 女性
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) 体质量指数(􀭰ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２)

干眼组 １８３ ９５(５１.９) ８８(４８.１) ５８.３２±６.１２ ２４.５８±２.３６
对照组 １８１ ９２(５０.８) ８９(４９.２) ５７.８８±５.４６ ２４.６３±２.８７

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ ０.０４３ ０.７２４ ０.１８２
Ｐ ０.８３６ ０.４７０ ０.８５６

注:对照组为体检健康者ꎮ

表 ２　 两组参与者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α和 ＩＬ－１７ 表达水平比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｐｇ / ｍＬ)

分组 眼数
结膜上皮细胞

ＨＩＦ－１α ＩＬ－１７
泪液

ＨＩＦ－１α ＩＬ－１７
干眼组 １８３ ２６４.４６±２８.４６ １３８.４８±１３.１２ ２４.４７±６.１５ ４８.７１±５.３１
对照组 １８１ ２３２.２１±２４.１５ １２５.４３±１２.４２ １８.２８±５.４１ ４２.２３±５.２５

ｔ １１.６５１ ９.７４３ １０.１９１ １１.７０７
Ｐ <０.０１ <０.０１ <０.０１ <０.０１

注:对照组为体检健康者ꎮ

表 ３　 两组参与者干眼指标比较 􀭰ｘ±ｓ
分组 眼数 ＳⅠｔ(ｍｍ / ５ ｍｉｎ) 角膜荧光染色评分(分) ＢＵＴ(ｓ)
干眼组 １８３ ４.３６±１.０３ ４.７２±１.５４ ４.２４±０.７６
对照组 １８１ １１.５７±１.３６ １.０２±０.４１ ８.９７±１.４２

ｔ ５７.０５７ ３１.２４６ ３９.６８０
Ｐ <０.０１ <０.０１ <０.０１

注:对照组为体检健康者ꎮ

表 ４　 干眼组患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α和 ＩＬ－１７ 表达水平与干眼指标的相关性

指标 ＢＵＴ 角膜荧光素染色评分 ＳⅠｔ
结膜上皮细胞 ＨＩＦ－１α ｒ －０.５０５ ０.５４６ －０.６０７

Ｐ ０.０１１ ０.００２ <０.０１
ＩＬ－１７ ｒ －０.４９６ ０.６３１ －０.５７４

Ｐ ０.０１５ <０.０１ <０.０１
泪液 ＨＩＦ－１α ｒ －０.５２１ ０.６１１ －０.５８７

Ｐ ０.００５ <０.０１ <０.０１
ＩＬ－１７ ｒ －０.６４３ ０.５９８ －０.６１４

Ｐ <０.０１ <０.０１ <０.０１

图 １　 干眼组患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α和 ＩＬ－１７ 表达水平的相关性　 Ａ:结膜上皮细胞ꎻＢ:泪液ꎮ

断干眼的 ＡＵＣ 为 ０.８６９ꎬ联合检测诊断的 ＡＵＣ 显著大于

结膜上皮细胞中 ＨＩＦ － １α 单独检测诊断的 ＡＵＣ ( Ｚ ＝
５.５７４ꎬＰ<０.００１)ꎬ以及大于结膜上皮细胞中 ＩＬ－１７ 单独检

测诊断的 ＡＵＣ(Ｚ ＝ ４.３５１ꎬＰ<０.００１)ꎮ 泪液中 ＨＩＦ－１α 单

独检测诊断干眼的 ＡＵＣ 为 ０.７９７ꎬ截断值为２０.９４９ ｐｇ / ｍＬꎻ

泪液中 ＩＬ－１７ 单独检测诊断的 ＡＵＣ 为 ０.７４８ꎬ截断值为

４６.７４０ ｐｇ / ｍＬꎻ二者联合检测诊断干眼的 ＡＵＣ 为 ０.８５３ꎬ联
合检测诊断的 ＡＵＣ 显著大于 ＨＩＦ－１α 单独检测诊断的

ＡＵＣ(Ｚ＝ ３.５８３ꎬＰ<０.００１)ꎬ以及 ＩＬ－１７ 单独检测诊断的

ＡＵＣ(Ｚ＝ ４.３０３ꎬＰ<０.００１)ꎬ见表 ５ꎬ图 ２ꎮ
２７９１
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表 ５　 结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α和 ＩＬ－１７ 检测对干眼的诊断价值

指标 ＡＵＣ 截断值(ｐｇ / ｍＬ) 敏感度(％) 特异度(％) ９５％ＣＩ 约登指数

结膜上皮细胞 ＨＩＦ－１α ０.７４６ ２３６.９９５ ７９.７８ ５６.９１ ０.６９８－０.７９０ ０.３６７
ＩＬ－１７ ０.７９４ １３２.２９８ ７７.０５ ７４.０３ ０.７４９－０.８３５ ０.５１１

联合检测 ０.８６９ — ７６.５０ ８３.４３ ０.８２９－０.９０２ ０.５９９
泪液 ＨＩＦ－１α ０.７９７ ２０.９４９ ７３.７７ ７５.６９ ０.７５２－０.８３７ ０.４９５

ＩＬ－１７ ０.７４８ ４６.７４０ ６５.５７ ８４.５３ ０.７０１－０.７９２ ０.５０１
联合检测 ０.８５３ — ８５.２５ ７１.２７ ０.８１２－０.８８８ ０.５６５

图 ２　 结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α和 ＩＬ－１７ 诊断干眼的 ＲＯＣ曲线　 Ａ:结膜上皮细胞ꎻＢ:泪液ꎮ

３讨论
随着电子产品的普及以及人们生活习惯的改变ꎬ干眼

的发病率呈现逐年上升的趋势ꎬ对患者的日常生活造成严
重影响[８]ꎮ 干眼的发病机制较为复杂ꎬ当前主流说法为雄
激素水平异常诱导细胞凋亡及炎症反应的发生是疾病发
生的重要影响因素[９]ꎮ 相关研究显示ꎬ健康人群的眼睛表
面存在许多免疫性炎症细胞ꎬ正常情况下ꎬ眼睛表面能够
通过不同调控机制调节眼表面的炎症反应及免疫反应ꎬ维
持动态稳定ꎬ但泪膜长时间异常破坏了眼表面的平衡ꎬ使
正常修复功能受到损伤ꎬ导致炎症反应的发生[１０]ꎮ 本研
究对干眼患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表
达水平进行检测并对其临床意义进行分析ꎬ以期为干眼的
临床诊断提供参考ꎮ

ＨＩＦ－１α 能够在低氧条件下调节基因的表达ꎬ是一种
异二聚体蛋白ꎬ由 １ 个 α 亚基和 ３ 个 β 亚基构成ꎬ也是缺
氧依赖性很强的氧调节蛋白ꎮ ＨＩＦ－１α 是一种机体缺氧
过程的调控因子ꎬ当炎症反应发生时ꎬＨＩＦ－１α 的表达水
平升高ꎬ进一步促进机体释放氧自由基ꎬ加速氧化损
伤[１１]ꎮ 研究显示ꎬＨＩＦ－１α 可以通过血管内皮细胞的迁
移、视网膜神经细胞的凋亡等途径参与眼科疾病的发生与
发展过程[１２]ꎮ 文献证实ꎬ透镜诱导性型近视豚鼠脉络膜
视网膜中 ＨＩＦ－１α 水平升高[１３]ꎮ 在本研究中ꎬ干眼患者结
膜上皮细胞及泪液中 ＨＩＦ－１α 的表达水平均升高ꎬ与上述
文献结果一致ꎬ增加了文章结果的可靠性ꎬ可能是干眼发
生后眼表面的炎症及免疫反应失衡ꎬ炎症反应加剧ꎬ引发
ＨＩＦ－１α 水平增加ꎬ自由基大量释放ꎬ进一步加剧干眼的
发展ꎬ此外ꎬＨＩＦ－１α 与角膜荧光素染色、ＢＵＴ 及ＳⅠｔ试验
均相关ꎬ进一步增加了 ＨＩＦ－１α 参与干眼发病过程的可
能性ꎮ

ＩＬ－１７ 是 Ｔ 细胞诱导炎症反应的早期启动子ꎬ能够通
过促炎因子进一步加重炎症反应[１４]ꎮ 相关研究显示ꎬ在
感染性角膜炎患者血清中 ＩＬ－１７ 表达水平升高ꎬ与患者感
染严重程度及治疗转归密切相关[１５]ꎮ ＩＬ－１７ 能够由辅助
Ｔ 淋巴细胞 １７(Ｔｈ１７)产生ꎬ研究显示ꎬＴｈ１７ 在干眼的免疫
反应中十分重要ꎬ其水平升高能够引发干眼的进一步发
展[１６]ꎮ 在本研究中ꎬ干眼患者结膜上皮细胞及泪液中
ＩＬ－１７的表达水平升高ꎬ与 Ｇａｒｂｕｔｃｈｅｏｎ－Ｓｉｎｇｈ 等[１７]研究结
果一致ꎬ可能是干眼发生后患者眼部免疫稳态失衡ꎬＴｈ１７
大量产生ꎬ引发 ＩＬ－１７ 被大量释放ꎬ所以能够在患者结膜
上皮细胞及泪液中检测到 ＩＬ－１７ 水平上调ꎬꎬ同时 ＩＬ－１７
也与角膜荧光素染色、ＢＵＴ 及 ＳⅠ ｔ 试验相关ꎬ增加了
ＩＬ－１７参与干眼发病过程的可能性ꎮ

当前ꎬ研究者认为 ＨＩＦ－１α 是体内外 Ｔ 细胞介导免疫
反应的负调节因子ꎬＨＩＦ－１α 等转录因子能够调控 Ｔｈ１７ 的
分化程度[１８]ꎮ Ｔｈ１７ 细胞能够分泌 ＩＬ－１７ 等细胞因子来实
现免疫功能[１９]ꎬ所以 ＨＩＦ－１α 对 ＩＬ－１７ 的表达水平具有一
定的调节作用ꎮ 在干眼患者结膜上皮细胞及泪液中
ＨＩＦ－１α对 ＩＬ－１７ 正相关ꎬ推测 ＨＩＦ－１α 可能会促进体内
ＩＬ－１７ 表达水平的升高ꎮ 为了探究 ＨＩＦ－１α 及 ＩＬ－１７ 对干
眼的诊断价值ꎬ对二者检测水平进行 ＲＯＣ 曲线分析ꎬ结果
显示ꎬ结膜上皮细胞及泪液中 ＨＩＦ－１α 及 ＩＬ－１７ 联合检测
诊断干眼的 ＡＵＣ 均高于单个指标单独检测的 ＡＵＣꎬ临床
关注干眼患者结膜上皮细胞和泪液中 ＨＩＦ－１α 及 ＩＬ－１７
的表达水平ꎬ对于干眼的诊断具有重要价值ꎮ

综上所述ꎬ干眼患者结膜上皮细胞及泪液中 ＨＩＦ－１α、
ＩＬ－ １７ 表 达 水 平 升 高ꎬ 二 者 显 著 正 相 关ꎬ 联 合 检 测
ＨＩＦ－１α、ＩＬ－１７ 表达水平对干眼的诊断具有重要价值ꎮ
本文为单中心研究选取的样本量不够多ꎬ所得结果可能存
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在一定的局限性ꎬ后期将扩大样本量纳入不同地区的患者
对试验结果进行验证分析ꎬ以期为干眼的临床诊断提供
帮助ꎮ
参考文献

[１] 吴娟ꎬ 马瑾ꎬ 李贵俊ꎬ 等. 炎性细胞因子对不同海拔地区干眼症

患者的影响. 医学研究杂志ꎬ ２０２３ꎬ５２(６):９６－９９.
[２] 陆海ꎬ 王兴ꎬ 闫瑾ꎬ 等. 干眼症患者药物治疗管理模式的建立和

评价. 中国医院药学杂志ꎬ ２０２３ꎬ４３(１４):１６２４－１６２８.
[３] 李守艳. ＴＳＬＰ、ＩＬ－１β、ＩＬ－６ 在干眼症患者血清与泪液中的表达

意义探析. 医学理论与实践ꎬ ２０２２ꎬ３５(２２):３９０８－３９１０.
[４] 郭明坤ꎬ 党楠楠ꎬ 马莎. 缺氧诱导因子－１α 表达水平与分泌性

中耳炎患者炎症水平的关系. 中华实验外科杂志ꎬ ２０２２ꎬ３９(１０):
２０２２－２０２４.
[５] 张南廷ꎬ 高琴ꎬ 吴记平. 类风湿关节炎患者血清及关节液

ＡＮＧＰＴＬ４ 和 ＩＬ－ １７ 及 ＲＡＮＫＬ 的表达及意义. 当代医学ꎬ ２０２２ꎬ２８
(８):１０８－１１０.
[６] 吴东升ꎬ 曹晖ꎬ 张彧ꎬ 等. 芍药汤通过抑制 ＨＩＦ－１α 调节 Ｔｈ１７/ Ｔｒｅｇ
平衡治疗溃疡性结肠炎. 中国实验方剂学杂志ꎬ ２０２１ꎬ２７(１６):９－１５.
[７] 亚洲干眼协会中国分会ꎬ 海峡两岸医药卫生交流协会眼科学专

业委员会眼表与泪液病学组ꎬ 中国医师协会眼科医师分会眼表与干

眼学组. 中国干眼专家共识: 检查和诊断(２０２０ 年). 中华眼科杂志ꎬ
２０２０ꎬ５６(１０):７４１－７４７.
[８] 林忠嗣ꎬ 于晓斌ꎬ 张正ꎬ 等. 杞菊地黄汤加减联合中药熏蒸治疗

干眼症及对泪液 ＩＬ－６、ＭＭＰ－９ 水平的影响. 中国实验方剂学杂志ꎬ
２０２３ꎬ２９(７):１３３－１３８.
[９] 王方ꎬ 余德立ꎬ 邓杰ꎬ 等. 淫羊藿总黄酮对雄兔干眼症泪腺上皮

细胞中免疫相关因子 ＴＮＦ－α、ＩＦＮ－γ 表达的影响. 贵州中医药大学

学报ꎬ ２０２１ꎬ４３(３):１５－１８.

[１０] 程验ꎬ 刘焱焱ꎬ 魏苗ꎬ 等. 泪液渗透压在干眼发病机制中的作

用及诊疗进展. 国际眼科杂志ꎬ ２０２３ꎬ ２３(１):８４－８９.
[１１] Ｊｉａｎｇ Ｑꎬ Ｇｅｎｇ ＸＫꎬ Ｗａｒｒｅｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ－１α
(ＨＩＦ－ １α) ｍｅｄｉａｔｅｓ ＮＬＲＰ３ ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ－ｐｙｒｏｐｔｏｔｉｃ ａｎｄ
ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ. Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅꎬ ２０２０ꎬ４４８:
１２６－１３９.
[１２] 林思思ꎬ 吴建峰ꎬ 蒋文君. 缺氧诱导因子 １α 在眼科疾病发生

发展中的作用机制研究进展. 山东医药ꎬ ２０２３ꎬ６３(１７):１０５－１０８.
[１３] 赵爽ꎬ 房祥杰ꎬ 张娟美ꎬ 等. 红景天苷对近视豚鼠脉络膜厚度

及 ＨＩＦ－１α 和多巴胺及其受体表达的影响. 国际眼科杂志ꎬ ２０２３ꎬ ２３
(８):１２６４－１２６８.
[１４] 唐晓蕾ꎬ 张然ꎬ 李倩ꎬ 等. 房水中 ＩＬ－１７、ＶＥＧＦ、ＴＮＦ－α 表达水

平与先天性白内障摘除术后无晶状体眼青光眼的相关性. 川北医学

院学报ꎬ ２０２１ꎬ３６(７):８５８－８６１.
[１５] 符郁ꎬ 符密ꎬ 何福桃ꎬ 等. 感染性角膜炎病原学及 ＩＬ－１７ / ＩＬ－２３
炎症通路检测价值. 中华医院感染学杂志ꎬ ２０２１ꎬ３１(１):１２４－１２８.
[１６] 沙咏怡ꎬ 孔雪晴ꎬ 项敏泓. 辅助 Ｔ 细胞 １７ 在干眼症发病机制中

的作用. 国际眼科纵览ꎬ ２０２３ꎬ４７(１):６２－６７.
[１７] Ｇａｒｂｕｔｃｈｅｏｎ－Ｓｉｎｇｈ ＫＢꎬ Ｃａｒｎｔ Ｎꎬ Ｐａｔｔａｍａｔｔａ Ｕꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ
ｔｈｅ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ＩＬ－１７ ｉｎ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ
２０１９ꎬ４４(１):１－１０.
[１８] 裴冰ꎬ 陈克研ꎬ 吴腾飞ꎬ 等. ＳＩＲＴ１ / ＨＩＦ－１α 信号通路介导 ＩＬ－
３８ 改善胶原诱导性关节炎大鼠 Ｔｈ１７ / Ｔｒｅｇ 失衡. 解剖科学进展ꎬ
２０２１ꎬ２７(２):１６４－１６８.
[１９] 舒海涛ꎬ 许华ꎬ 杨小乐. 加味茵陈四逆汤对胆道闭锁肝纤维化

幼鼠 ＩＬ－１７、ＩＬ－６ 与 Ｔｈ１７ 及其特异性转录因子 ＲＯＲγｔ 之间的影响.
中华中医药学刊ꎬ ２０２３ꎬ４１(８):１４０－１４４ꎬ２７７－２７８.

４７９１

国际眼科杂志　 ２０２４ 年 １２ 月　 第 ２４ 卷　 第 １２ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２０５９０６　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ


