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摘要
干眼是一种由多因素引起的慢性眼表疾病ꎬ其特征为泪膜
稳态失衡和眼部不适症状ꎮ 近年来ꎬ大量研究发现干眼与
抑郁症之间存在显著的双向关联:干眼患者中抑郁症的发
生率明显升高ꎬ而抑郁症患者也更易罹患干眼ꎮ 两者可能
通过炎症反应、脑功能异常、肠道菌群失调及睡眠障碍等
多重途径相互影响ꎬ形成恶性循环ꎮ 此外ꎬ不同类型的抗
抑郁药物对干眼具有差异性影响ꎬ既可能改善ꎬ也可能因
抗胆碱能作用加重干眼症状ꎬ其作用机制尚需进一步研
究ꎮ 文章系统综述了干眼与抑郁症的流行病学关联、潜在
共同发病机制及现有治疗策略ꎬ提出通过中药、电针、运动
疗法、抗抑郁药物与常规干眼治疗的综合干预模式ꎬ有望
在多层面改善干眼合并抑郁症患者的症状与生活质量ꎮ
未来研究应聚焦机制性探索与临床转化ꎬ为两种疾病的精
准联合治疗提供理论依据和实践指导ꎮ
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０引言
干眼是一种多因素的、有症状的疾病ꎬ其特征是泪膜

和 / 或眼表的稳态丧失ꎬ其中泪膜不稳定和高渗性ꎬ 眼表
炎症和损伤以及神经感觉异常是病因ꎬ常表现为眼部干
涩、烧灼感和视力模糊等症状ꎬ对患者的视觉功能和生活
质量造成显著影响[１]ꎮ 随着环境污染加剧、人口老龄化和
电子屏幕使用的普及ꎬ干眼的发病率逐年上升ꎬ全球患病
率达 ５％－５０％ꎬ已成为威胁公共健康的重要疾病[２]ꎮ 研
究表明ꎬ干眼不仅导致视觉功能受损ꎬ还对患者的心理健
康造成显著的负面影响[３]ꎮ

抑郁症是一种常见的精神障碍ꎬ主要表现为情绪低
落、兴趣丧失和认知功能障碍ꎬ对个体和社会健康构成了
极大负担[４]ꎮ 据报道ꎬ患有抑郁症的眼科患者面临显著更
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高的经济负担ꎬ其年度增量支出为 ５ ８９４.８６ 美元ꎬ在全美
范围内推算每年额外增加 ２２４ 亿美元[５]ꎮ 近年来ꎬ越来越
多的研究表明ꎬ干眼与抑郁症之间存在显著的双向关联ꎮ
干眼患者中抑郁症的患病率显著高于普通人群ꎬ而抑郁症
患者由于脑功能障碍及炎症反应等原因ꎬ亦更易出现干眼
症状ꎮ

尽管干眼与抑郁症的相关性已引起学术界的广泛关
注ꎬ但目前的研究主要集中于临床观察ꎬ其潜在的双向机
制仍未被完全揭示ꎮ 此外ꎬ针对干眼与抑郁症共病患者的
优化治疗策略尚处于探索阶段ꎮ 因此ꎬ系统总结干眼与抑
郁症之间的流行病学证据、潜在发病机制及治疗策略ꎬ对
于完善相关疾病管理、提高患者生活质量具有重要意义ꎮ
本文将围绕干眼与抑郁症的流行病学关联、共同的发病机
制及其可能的治疗方法展开综述ꎬ以期为未来的研究和临
床实践提供新的思路与方向ꎮ
１流行病学关联

近年来ꎬ干眼与抑郁症的相关性已引起广泛关注ꎮ 多
项研究表明ꎬ干眼患者抑郁症状的发生率显著高于普通人
群ꎬ且两者之间存在显著的临床相关性[６]ꎮ Ｚｈｅｎｇ 等[７] 对
２８ 项研究进行汇总分析ꎬ结果显示眼科疾病患者的总体
抑郁症患病率为 ２５％ꎬ其中干眼患者的抑郁症患病率最
高ꎬ达到 ２９％ꎮ 一项基于“全美研究计划”的大规模研究
显示ꎬ干眼患者的抑郁症患病风险显著增加ꎬ其患病率高
达 ３１.６％ꎬ是无干眼患者的 ３ 倍以上ꎬ且这一关联在黑人
群体中尤为突出[８]ꎮ 干眼患者的抑郁评分也高于对照组ꎬ
并且几项研究发现ꎬ干眼与抑郁症的严重程度相关[９－１０]ꎬ
其中重度干眼患者的抑郁症状更为常见[１１]ꎮ

反之ꎬ抑郁症患者的干眼患病率也显著增高ꎬ抑郁症
患者可能患中度至重度干眼[１２]ꎮ Ｌｅｅ 等[１３] 通过回顾性病
例对照研究发现ꎬ抑郁症患者的干眼患病率显著高于对照
组(２１.９０％ ｖｓ １２.７６％)ꎮ Ｕｌｕｓｏｙ 等[１４] 对新诊断的抑郁症
患者进行了调查ꎬ发现即便排除抗抑郁药物的影响ꎬ这一
结论依然成立ꎮ 值得注意的是ꎬ有些研究指出ꎬ抑郁症与
干眼的主观症状相关ꎬ而与客观体征无关[１５]ꎬ即干眼患者
中伴有视力模糊和眼痛等主观症状的个体更容易罹患抑
郁症ꎬ 而仅出现为角膜染色、 泪膜破裂时间 缩 短 或
Ｓｃｈｉｒｍｅｒ 试验等异常的患者ꎬ与抑郁症之间未发现显著关
联[１６]ꎮ 因此ꎬ在评估干眼患者是否伴随抑郁症时ꎬ应更加
注重患者的主观眼部症状ꎬ而不仅仅依赖于客观检查
结果ꎮ

这些发现表明ꎬ干眼和抑郁症之间存在双向因果关
联[１７]:干眼增加抑郁症的风险ꎬ而抑郁症亦可促进干眼的

发生或加重ꎬ两者相互影响ꎬ形成恶性循环ꎮ 因此ꎬ在治疗
干眼或抑郁症患者时ꎬ应将两者视为共病进行综合管理ꎮ
２抗抑郁药对干眼的影响

随着抑郁症患病率的不断上升ꎬ抗抑郁药物的使用频
率也呈现持续增长的趋势[１８]ꎮ 三环类抗抑郁药( ｔｒｉｃｙｃｌｉｃ
ａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｓꎬＴＣＡｓ)、选择性 ５ －羟色胺再摄取抑制剂
(ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓꎬＳＳＲＩｓ)以及选择性
５－羟色胺和去甲肾上腺素再摄取抑制剂( ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ａｎｄ
ｎｏｒｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓꎬＳＮＲＩｓ)是治疗抑郁症患
者的常用药物ꎮ 研究证实抑郁症与抗抑郁药使用均独立
关联干眼发病风险[１９]ꎬ且抗抑郁药物对干眼的作用机制
是复杂多方面的ꎮ

在服用抗抑郁药物的患者中观察到的最早和最突出
的副作用是眼睛干涩[２０]ꎮ 动物实验显示ꎬＳＳＲＩｓ 可通过增
加泪液中 ５－羟色胺水平ꎬ激活 ＮＦ－κＢ 信号通路ꎬ引发角
膜上皮细胞炎症和细胞凋亡ꎬ从而破坏眼表屏障功能并加
重干眼[２１]ꎮ 有研究指出ꎬ氯米帕明(ＴＣＡｓ)显著抑制了大
鼠反射性和胆碱能诱导的泪液分泌ꎬ而艾司西酞普兰
(ＳＳＲＩｓ)仅对反射性泪液分泌产生抑制作用ꎬ提示不同类
型的抗抑郁药影响干眼的机制不同ꎮ 进一步的临床研究
发现ꎬＴＣＡｓ 使用者的干眼发生率较高ꎬ而 ＳＳＲＩｓ 和 ＳＮＲＩｓ
对眼表的影响较小[２２－２３]ꎮ 在 ＳＮＲＩｓ 中ꎬ度洛西汀对泪液
参数的影响最为显著[２４]ꎮ

然而ꎬ部分研究发现某些抗抑郁药可能对干眼症状具
有改善作用ꎮ 例如ꎬ去甲替林(ＴＣＡｓ)能够有效缓解神经
性角膜疼痛患者的症状ꎬ尤其是那些对其他治疗方法耐受
性差或效果不佳的患者[２５]ꎮ 阿米替林(ＴＣＡｓ)通过抑制
豚鼠角膜冷热感受器活性ꎬ减轻干眼患者的冷敏感和不适
感[２６]ꎮ 此外ꎬＳＮＲＩｓ 在治疗慢性眼痛方面有一定疗效[２７]ꎬ
其对眼表的损伤较 ＳＳＲＩｓ 轻微ꎬ并通过激活 ＭＡＰＫ 信号通
路减轻炎症反应ꎬ可能是治疗抑郁症相关干眼的更优选
择[２８]ꎮ 基于这些研究结果得出ꎬ抗抑郁药在改善抑郁症
状方面的积极作用是超过其对干眼的潜在副作用ꎮ 抗抑
郁药对干眼影响结果的不一致ꎬ可能与不同类别抗抑郁药
的作用机制差异及剂量使用不同有关ꎬ见表 １ ꎮ 因此ꎬ对
于抗抑郁药对干眼的作用尚需进一步研究ꎬ为患者的个性
化用药提供更科学的指导ꎮ
３干眼与抑郁症的共病机制

目前ꎬ抑郁症与干眼的发病机制尚未完全明确ꎬ普遍
认为是多因素共同作用的结果ꎮ 可能涉及的机制包括炎
症因子的调节异常、脑功能异常、肠道菌群失调以及睡眠
障碍等多方面因素ꎮ

表 １　 不同抗抑郁药对干眼的影响

年份 抗抑郁药类别 研究发现

２０１９ ＳＳＲＩｓ 帕罗西汀通过升高泪液 ５－羟色胺激活 ＮＦ－κＢ 通路加重抑郁大鼠相关干眼[２１]

２０２１ ＴＣＡｓ 和 ＳＳＲＩｓ ＴＣＡｓ (氯米帕明) 抑制了大鼠反射性和胆碱能诱导的泪液分泌ꎬＳＳＲＩｓ(艾司西酞普兰)仅对

反射性泪液分泌产生抑制作用[２２]

２０２２ ＴＣＡｓ、ＳＳＲＩｓ 和 ＳＮＲＩｓ ＴＣＡｓ(阿米替林) 使用者的干眼发生率较高ꎬ而 ＳＳＲＩｓ 和 ＳＮＲＩｓ 对眼表的影响较小[２３]

２０２１ ＳＳＲＩｓ 和 ＳＮＲＩｓ 在 ＳＮＲＩｓ 中ꎬ度洛西汀对泪液参数的影响最为显著[２４]

２０２０ ＴＣＡｓ 去甲替林能够有效缓解神经性角膜疼痛患者的症状[２５]

２０１８ ＴＣＡｓ 阿米替林通过抑制豚鼠角膜冷热感受器活性ꎬ减轻干眼患者的冷敏感和不适感[２６]

２０２４ ＳＮＲＩｓ ＳＮＲＩｓ 对干眼患者的慢性眼痛有一定疗效[２７]

２０２３ ＳＳＲＩｓ 和 ＳＮＲＩｓ ＳＮＲＩｓ(度洛西汀) 对大鼠眼表的损伤较 ＳＳＲＩｓ (帕罗西汀)轻ꎬ度洛西汀通过升[２８]

注:ＴＣＡｓ 为三环类抗抑郁药ꎻＳＳＲＩｓ 为选择性 ５－羟色胺再摄取抑制剂ꎻＳＮＲＩｓ 为选择性 ５－羟色胺去甲肾上腺素再摄取抑制剂ꎮ
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３.１ 炎症因子 　 炎症反应是干眼和抑郁症的共同发病机
制之一ꎮ 有研究指出ꎬ抑郁症患者的泪液中促炎细胞因子
(如 ＩＬ－１７、ＴＮＦ－α)水平显著升高ꎬ且与干眼的严重程度
密切相关ꎬ这表明炎症因子可能在两种疾病的发生和发展
中发挥关键作用[２９]ꎮ 此外ꎬ未接受治疗的抑郁症患者显
示出基线炎症水平显著升高(如 ＴＮＦ－α 和 ＩＬ－６)ꎬ进一步
排除了抗抑郁药物对炎症的干扰作用[３０]ꎮ 动物实验同样
支持了这一观点ꎮ 例如ꎬ慢性不可预知温和刺激(ＣＵＭＳ)
抑郁模型大鼠的泪液和角膜组织中 ＩＬ－１β 及 ＴＮＦ－α 表达
显著增加ꎬ同时泪液分泌减少ꎬ说明抑郁症通过加重眼表
炎症引起干眼症状[２１]ꎮ

干眼还可能通过神经炎症反应影响特定脑区功能ꎬ从
而加重抑郁症的进展ꎮ 例如ꎬＸｕ 等研究发现在眶外泪腺
切除的干眼小鼠模型中ꎬ岛叶皮层的促炎因子( ＩＬ － ６、
ＩＬ－１β和 ＴＮＦ－α)水平显著升高ꎬ这不仅加重了角膜超敏
反应和疼痛感ꎬ还引发焦虑样行为[３０]ꎮ Ｚｈｏｕ 等[３１] 发现激
活 α７ｎＡＣｈＲ 可通过下调 ＣＤ８６＋ Ｍ１ 型巨噬细胞比例ꎬ从
而减轻干眼小鼠的神经炎症反应ꎮ 此外ꎬ干眼还能增加三
叉神 经 脑 干 感 觉 复 合 体 ( ｔｒｉｇｅｍｉｎａｌ ｂｒａｉｎｓｔｅｍ ｓｅｎｓｏｒｙ
ｃｏｍｐｌｅｘꎬＴＢＳＣ)中的促炎标志物水平ꎬ从而导致角膜机械
异常性疼痛[３２]ꎮ 由于慢性疼痛与抑郁症的发生存在显著
关联ꎬ这提示干眼引发的疼痛可能是诱发抑郁的重要途径
之一ꎮ 因此ꎬ干眼可能通过引发岛叶皮层和 ＴＢＳＣ 相关脑
区的神经炎症反应ꎬ进一步加重抑郁症的进展ꎮ
３.２脑功能障碍 　 近年来ꎬ越来越多的证据表明ꎬ脑功能
障碍在干眼和抑郁症之间的相互作用中起着关键作用ꎮ
干眼不仅限于眼表的病理改变ꎬ还对特定脑区的功能产生
影响ꎮ 例如ꎬＹｕ 等[３３] 利用静息态功能磁共振成像技术
(ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇꎬｆＭＲＩ)发现ꎬ干眼患
者在额中回、额下回和额上回的区域一致性 ( ｒｅｇｉｏｎａｌ
ｈｏｍｏｇｅｎｅｉｔｙꎬＲｅＨｏ)值显著降低ꎬ其中右侧额中回和右侧
额中回 / 额下回与抑郁评分显著相关[３４]ꎮ 这些脑区与情
绪调节和认知功能密切相关ꎬ提示干眼可能通过影响这些
脑区的功能活动ꎬ加重抑郁症状ꎮ 此外ꎬＫａｉｄｏ 等[３５] 通过
脑电图(ＥＥＧ)检测发现ꎬ干眼患者的额叶脑区存在功能
异常ꎻＯｎｏ 等[３６]利用功能性近红外光谱( ｆＮＩＲＳ)进一步证
实ꎬ干眼患者的主观症状评分与前额叶皮层活动显著相
关ꎮ 同时ꎬ抑郁症的发生与前额叶皮层的功能变化存在密
切联系[３７]ꎬ表明前额叶皮层可能是干眼患者出现抑郁症
状的关键脑区ꎮ

另一方面ꎬ抑郁症导致相关的脑区功能障碍可能加重
干眼症状ꎮ 研究显示ꎬ抑郁患者海马[３８]、岛叶[３９] 和枕
叶[４０]以及额叶皮层[４１] 均存在结构或功能的改变ꎮ Ｘｉｅ
等[３８]利用机器学习辅助的 ＭＡＬＤＩ－ＭＳＩ 技术分析了抑郁
症相关干眼模型中海马脑区的代谢变化ꎬ结果发现该模型
中 ＣＤＰ－乙醇胺水平下降ꎬ而磷脂酰肌醇、三磷酸鸟苷
(ＧＴＰ)及二十碳二烯酸显著升高ꎮ 这些代谢特征的改变
可能为识别抑郁症相关干眼患者的潜在生物标志物提供
线索ꎮ Ｘｕ 等[３０]利用 ｆＭＲＩ 技术发现ꎬ干眼患者岛叶皮层
的功能活动变化与眼痛症状显著相关ꎮ 此外ꎬＬｉａｎｇ 等[３４]

发现左侧距状沟的功能变化与干眼患者的视力模糊密切
相关ꎮ 距状沟位于大脑半球内侧的枕叶区域ꎬ是初级视觉
皮层的核心部分ꎬ主要负责视觉信息的处理ꎮ 这提示抑郁

　 　图 １　 干眼与抑郁症的共病机制(本图由 Ｆｉｇｄｒａｗ绘制)ꎮ

症患者可能通过影响左侧距状沟的功能ꎬ加重干眼的视力
模糊症状ꎮ 综上所述ꎬ干眼可能通过影响前额叶皮层的活
动加剧抑郁情绪ꎬ而抑郁症则可通过改变岛叶皮层和距状
沟脑区功能ꎬ加重干眼的视力模糊和眼痛症状ꎮ 此外ꎬ为
明确干眼与抑郁症是否存在共病ꎬ可利用无创成像技术
(如 ｆＭＲＩ、ｆＮＩＲＳ 和 ＥＥＧ)检测特定脑区的功能变化ꎬ从而
提供更精准的诊断依据ꎮ
３.３肠道菌群　 人类肠道微生物群的细菌门ꎬ主要包括厚
壁菌门、拟杆菌门、梭杆菌门、放线杆菌门和变形杆菌门
等ꎬ其中厚壁菌门和拟杆菌门占肠道菌群的 ９０％ [４２]ꎮ 研
究表明ꎬ肠道菌群的失衡可能通过 “肠 －眼轴” [４３－４４] 和
“肠－脑轴” [４５]影响干眼症状和抑郁情绪的发生和加重ꎮ
干眼患者中ꎬ拟杆菌门和厚壁菌门的组成发生显著变化ꎬ
其中拟杆菌门增加而厚壁菌门减少[４６－４７]ꎮ Ｍｏｏｎ 等[４７] 研
究指出ꎬ肠道菌群失调与干眼严重程度显著相关ꎬ其中角
膜染色评分与拟杆菌门呈显著正相关ꎬ而与双歧杆菌呈负
相关ꎮ 这提示增加肠道内拟杆菌门数量增加可能加重干
眼症状ꎮ Ｙｏｏｎ 等[４８]发现衰老小鼠的肠道菌群失调与干眼
严重程度显著相关ꎬ特定微生物类群(如变形菌门和拟杆
菌属)的丰度变化与角膜染色评分增加或泪液分泌减少
有关ꎬ这些研究提示ꎬ调节肠道菌群可能成为治疗年龄相
关干眼症的新策略ꎮ 此外ꎬＹｕｎ 等[４９] 发现给予干眼小鼠
口服抗炎益生菌(如植物乳杆菌和两歧双歧杆菌)能够调
节眼表炎症及肠道微生物群的组成比例ꎬ从而缓解干眼症
状ꎮ 另有研究发现ꎬ将健康小鼠的粪便微生物群移植至无
菌小鼠后ꎬ可改善其干眼症状[５０]ꎮ

同时ꎬ抑郁症的发生与肠道菌群失调密切相关ꎬ表现
为抗炎细菌的减少与促炎细菌的增多[５１－５２]ꎮ 例如ꎬＬｉｕ
等[５３]研究发现炎症性抑郁症患者肠道菌群中促炎菌科和
拟杆菌属的相对丰度显著升高ꎬ而抗炎菌(如梭菌科和梭
状芽胞杆菌)的相对丰度降低ꎮ 这种失衡导致肠黏膜炎
症因子水平及通透性升高ꎬ进一步激活中枢神经系统的神
经炎症ꎬ从而加剧抑郁症的发生和发展ꎮ 此外ꎬ拟杆菌属
的丰度在中度和重度抑郁症患者中显著增加[５４]ꎬ而其增
加也与干眼症状的加重密切相关ꎮ 这提示肠道中拟杆菌
属数量的增加可能是干眼与抑郁症的共同危险因素ꎮ 目
前ꎬ通过移植健康人肠道微生物或口服益生菌已成为抑郁
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症患者常用的辅助治疗方法[５５－５６]ꎮ 因此ꎬ针对菌群失调
这一干眼合并抑郁症的重要共同发病机制ꎬ口服益生菌制
剂或实施粪菌移植可作为该类患者的潜在治疗策略ꎮ
３.４睡眠障碍　 干眼与抑郁症之间存在显著关联ꎬ主观睡
眠质量和睡眠潜伏期在二者关系中起到重要的中介作
用[５７]ꎬ提示睡眠障碍可能在干眼与抑郁症的相互影响中
起关键作用ꎮ 研究表明ꎬ干眼的严重程度与失眠的严重程
度呈正相关[５８]ꎬ尤其是高眼痛干眼患者的失眠严重程度
指数 (ｉｎｓｏｍｎｉａ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｉｎｄｅｘꎬＩＳＩ)更高ꎮ 干眼患者更容易
经历主观睡眠质量差、睡眠时间缩短和睡眠潜伏期延
长[５９]ꎬ睡眠障碍被认为是抑郁症的重要危险因素ꎬ提示干
眼可能通过影响睡眠质量加重抑郁症状ꎮ 此外ꎬ改善睡眠
质量可减轻干眼患者的抑郁症状[６０]ꎬ这从反面支持了干
眼通过睡眠障碍加重抑郁症的观点ꎮ

现有研究显示ꎬ抑郁症患者普遍存在睡眠问题ꎬ其中
最常见的主观睡眠问题是失眠[６１]ꎬ因此抑郁症可导致显
著的睡眠障碍ꎮ 睡眠剥夺可通过多种机制诱发并加重干
眼的发生与发展[６２]ꎬ提示抑郁症通过睡眠障碍途径加重
干眼症状ꎮ 例如ꎬＴａｎｇ 等[６３] 研究发现睡眠不足通过损害
泪液系统功能诱发干眼ꎮ 此外ꎬ睡眠剥夺还能够抑制角膜
上皮中 ＰＰＡＲα 的表达ꎬ并增加泪膜中的活性氧(ＲＯＳ)水
平[６４]ꎬ从而加重干眼症状ꎮ 上述研究表明ꎬ睡眠障碍在干
眼与抑郁症之间发挥重要的中介作用:干眼可通过降低睡
眠质量加重抑郁症状ꎬ而抑郁症则可通过睡眠剥夺进一步
加重干眼ꎮ 改善睡眠质量对干眼和抑郁症患者都具有重
要的积极影响ꎮ

以上研究表明ꎬ炎症因子、脑功能障碍、肠道菌群失调
以及睡眠障碍是干眼和抑郁症的共病机制ꎮ 此外ꎬ也有
研究发现抑郁症大鼠通过升高泪腺 ５ －羟色胺加重
干眼[６５] ꎮ
４干眼合并抑郁症的治疗

针对干眼引起的抑郁情绪或抑郁症导致的干眼症状ꎬ
目前的治疗可从以下几个方面进行探讨ꎬ包括中药治疗、
干眼疗法、抗抑郁药、电针疗法以及运动疗法:(１)中药治
疗:中药在改善抑郁相关干眼方面展现出显著潜力ꎮ 例
如ꎬ金合欢素、柴胡皂苷 Ｆ 和木犀草素通过阻断炎症通路ꎬ
能够有效缓解抑郁情绪及其相关的干眼症状[６６－６８]ꎮ (２)
干眼疗法:干眼的常用治疗方法包括人工泪液、蒸汽热敷
和强脉冲激光( ＩＰＬ)ꎮ Ｕｃｈｉｎｏ 等[６９] 使用蒸汽热敷眼罩显
著改善了眼表健康ꎬ并降低了主观抑郁评分ꎮ 此外ꎬ人工
泪液[７０]和强脉冲光(ｉｎｔｅｎｓｅ ｐｕｌｓｅｄ ｌｉｇｈｔꎬＩＰＬ) [７１]也在缓解
干眼相关抑郁症状方面表现出一定效果ꎮ (３)抗抑郁药:
三环类抗抑郁药去甲替林可显著缓解神经性角膜疼痛患
者的症状ꎬ尤其适用于对其他治疗手段疗效欠佳或耐受性
较差的患者[２５]ꎮ 此外ꎬ阿米替林能够通过抑制豚鼠角膜
冷热感受器的活性ꎬ从而减轻干眼患者的冷敏感和不适
感[２６]ꎮ 同时ꎬ研究还发现ꎬ５－羟色胺和去甲肾上腺素再摄
取抑制剂在慢性眼痛的治疗中亦具有一定的临床疗
效[２７]ꎮ (４)电针疗法:除了传统治疗方法ꎬ电针疗法是临
床广泛认可的抑郁症治疗方法[７２]ꎬ不仅能够有效改善抑
郁症状ꎬ还能缓解抑郁引起的失眠和干眼症状ꎮ 例如ꎬＬｕ
等[７３]开展一项多中心、随机、假对照试验ꎬ纳入 １６８ 例轻、
中度干眼患者ꎬ电针可以改善干眼症状、泪液分泌和泪膜

稳定性ꎮ Ｗａｎ 等[７４]发现电针通过 ＴＮＦ－ɑ 介导的 ＥＲＫ１ /
２ / Ｐ２Ｘ 减轻了疼痛ꎬ并缓解了干眼大鼠的焦虑行为ꎮ (５)
运动疗法:运动被认为是有效的抑郁症治疗方式ꎬ且可作
为心理治疗和药物治疗的核心辅助方法[７５－７６]ꎮ Ｎａｋａｎｏ
等[７７]发现跑轮运动有助于从干眼小鼠引起的抑郁状态中
恢复ꎬ表明适当运动对干眼患者缓解抑郁情绪具有潜在
益处ꎮ

综上所述ꎬ针对干眼合并抑郁症的患者ꎬ结合中药治
疗、干眼疗法、抗抑郁药、电针疗法以及运动疗法的综合干
预策略ꎬ能够更全面地改善患者的眼部症状和心理健康ꎬ
为提高患者的生活质量提供多维度的治疗支持ꎮ
５小结

近年来ꎬ干眼与抑郁症的双向关联已成为研究热点ꎮ
流行病学数据显示ꎬ干眼患者中抑郁症的患病率显著升
高ꎬ而抑郁症患者也更易出现干眼症状ꎬ两者相互影响ꎬ形
成恶性循环ꎮ 炎症因子、脑功能异常、肠道菌群失调以及
睡眠障碍被认为是两者共同的关键病理机制ꎮ 此外ꎬ抗抑
郁药对干眼的影响存在争议ꎬ主要与药物类别及作用机制
有关ꎮ 传统三环类及部分 ＳＳＲＩｓ 药物因抗胆碱能作用易
加重干眼ꎬ而 ＳＮＲＩｓ 类药物则因潜在抗炎及促进角膜修复
作用显示出相对优势ꎮ 临床选择需综合评估药物对眼表
的影响ꎬ实现精神症状与干眼管理的平衡ꎮ 尽管近年来干
眼与抑郁症的关联及治疗取得了一定进展ꎬ但目前干眼与
抑郁症研究仍存在局限ꎮ (１)干眼患者存在一定的脑功
能异常ꎬ但尚缺乏针对性研究评估神经调控技术(如经颅
磁刺激、经颅直流电刺激和经颅交流电刺激等)在干眼治
疗中的效果ꎮ (２)抗抑郁药对干眼的影响存在一定争议ꎬ
不同类型的抗抑郁药可能通过不同机制影响泪液分泌和
眼表状态ꎬ仍需进一步研究其具体作用机制ꎮ (３)干眼与
抑郁症的相关性研究主要集中于临床层面ꎬ而其潜在的机
制研究仍相对匮乏ꎬ亟需开展更多基础研究以阐明二者之
间的内在联系ꎮ 总之ꎬ干眼与抑郁症是具有共同病理生理
基础(如炎症反应、脑功能异常)的共病ꎬ二者相互加剧ꎬ
形成恶性循环ꎮ 这一认识要求临床诊疗打破学科界限ꎬ建
立眼科与精神科的协同管理机制ꎮ 在药物选择上ꎬ需兼顾
精神症状控制与眼表保护ꎬ优先考虑对干眼影响较小的抗
抑郁药物ꎮ 未来治疗方向将聚焦于融合精准医疗理念与
多学科协作的个体化方案ꎮ
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ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆꎬ ２０２０ꎬ １８ ( ２):
３０５－３１１.
[ １６ ] Ｃｈａｎｇ ＫＪꎬ Ｗｕ ＨＹꎬ Ｃｈｉａｎｇ ＰＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｃｏｄｉｎｇ ａｎｄ
ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ａｎｄ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ: ａ
ｍｕｌｔｉｍｏｄａｌ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ｇｅｎｅｔｉｃ ｐａｔｈｗａｙｓ ａｎｄ
Ｍｅｎｄｅｌｉａｎ ｒａｎｄｏｍｉｚａｔｉｏｎ. Ｊ Ａｄｖ Ｒｅｓꎬ ２０２５ꎬ６９:１９７－２１３.
[１７] Ｂｒｏｄｙ ＤＪꎬ Ｇｕ ＱＰ. Ａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔ ｕｓｅ ａｍｏｎｇ ａｄｕｌｔｓ: Ｕｎｉｔｅｄ
Ｓｔａｔｅｓꎬ ２０１５－２０１８. ＮＣＨＳ Ｄａｔａ Ｂｒｉｅｆꎬ ２０２０(３７７):１－８.
[１８] Ｒａｋｏｆｓｋｙ ＪＪꎬ Ｒａｋｏｆｓｋｙ ＳＩꎬ Ｄｕｎｌｏｐ ＢＷ. Ｄｒｙ ｔｈｏｓｅ ｃｒｙｉｎｇ ｅｙｅｓ: ｔｈｅ
ｒｏｌｅ ｏｆ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｓ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｊ Ｃｌｉｎ
Ｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２１ꎬ４１(３):２９５－３０３.
[ １９ ] Ｂａｌｏｇｕｎ ＭＭꎬ Ｃｏｋｅｒ ＯＡ. Ｏｃｕｌａｒ ｔｏｘｉｃｉｔｙ ｏｆ ｐｓｙｃｈｏｔｒｏｐｉｃ
ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ａ ｔｅｒｔｉａｒｙ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｉｎ Ｌａｇｏｓꎬ Ｎｉｇｅｒｉａ. Ｒｏｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２４ꎬ６８(２):９９－１０７.
[２０] Ｚｈａｎｇ ＸＺꎬ Ｙｉｎ Ｙꎬ Ｙｕｅ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ａｇｇｒａｖａｔｅ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｄｒｙ ｅｙｅ ｖｉａ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｔｈｅ ＮＦ－
κＢ ｐａｔｈｗａｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１９ꎬ６０(１):４０７－４１９.
[２１] Ｄａｎｋｉｓ Ｍꎬ Ａｙｄｏｇｄｕ Ｏꎬ Ｔｏｂｉｎ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｕｔｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｓ ｏｎ ｌａｃｒｉｍａｌ ｇｌａｎｄ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ａｎｅｓｔｈｅｔｉｚｅｄ ｒａｔ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２１ꎬ６２(７):８.
[２２] Ｉｓｍａｙｉｌｏｖ ＡＳꎬ Ｃｅｌｉｋｅｌ Ｇ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｒｉｃｙｃｌｉｃ ａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｓꎬ
ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓꎬ ａｎｄ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ －
ｎｏｒｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｏｎ ｔｈｅ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ. Ａｒｑｕｉｖｏｓ
Ｂｒａｓｉｌｅｉｒｏｓ Ｄｅ Ｏｆｔａｌｍｏｌꎬ ２０２３ꎬ８６(５):ｅ２０２３００６８.
[２３] Ｉşｉｋ－Ｕｌｕｓｏｙ Ｓꎬ Ｕｌｕｓｏｙ ＭＯ. Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｓ
ｏｎ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｊｏｒ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ. Ｊ Ｃｌｉｎ
Ｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２１ꎬ４１(１):４９－５２.

[２４] Ｏｚｍｅｎ ＭＣꎬ Ｄｉｅｃｋｍａｎｎ Ｇꎬ Ｃｏｘ ＳＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｔｏｌｅｒａｂｉｌｉｔｙ
ｏｆ ｎｏｒｔｒｉｐｔｙｌｉｎｅ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ ｃｏｒｎｅａｌ ｐａｉｎ. Ｏｃｕｌ
Ｓｕｒｆꎬ ２０２０ꎬ１８(４):８１４－８２０.
[２５] Ｍａｓｕｏｋａ Ｔꎬ Ｇａｌｌａｒ Ｊꎬ Ｂｅｌｍｏｎｔｅ Ｃ. Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｍｉｔｒｉｐｔｙｌｉｎｅ
ｏｎ ｔｈｅ ｉｍｐｕｌｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｃｏｌｄ ｔｈｅｒｍｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｔｅｒｍｉｎａｌｓ ｏｆ ｉｎｔａｃｔ ａｎｄ
ｔｅａｒ－ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇ ｃｏｒｎｅａｓ. Ｊ Ｏｃｕｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒꎬ ２０１８ꎬ３４(１－２):
１９５－２０３.
[２６] Ｄｅ Ｌｏｔｔ ＬＢꎬ Ｋｈａｎ Ｎꎬ Ｗｏｏｄｗａｒｄ ＭＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔ
ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ ｕｓｅ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｃｕｌａｒ ｐａｉｎ. Ｃｏｒｎｅａꎬ ２０２４ꎬ
４３(１１):１３３５－１３３９.
[２７] Ｚｈａｏ Ｈꎬ Ｙｉｎ Ｙꎬ Ｌｉｎ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ａｎｄ
ｎｏｒｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｔｅｎｄｓ ｔｏ ｈａｖｅ ｌｅｓｓ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｄａｍａｇｅ ｉｎ ａ ｃｈｒｏｎｉｃ ｓｔｒｅｓｓ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｔｈａｎ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ
ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２３ꎬ２３１:１０９４８６.
[２８] Ｍｒｕｇａｃｚ Ｍꎬ Ｏｓｔｒｏｗｓｋａ Ｌꎬ Ｂｒｙｌ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ａｄｖ Ｍｅｄ Ｓｃｉꎬ ２０１７ꎬ６２(２):３３８－３４４.
[２９] Ｍａｎｄａｌ Ｓꎬ Ｓｐｏｏｒｔｈｙ ＭＳꎬ Ｇｏｄｉ ＳＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｊｏｒ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ: ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅꎬ ｃｌｉｎｉｃ － ｂａｓｅｄꎬ
ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ ｆｒｏｍ Ｉｎｄｉａ. Ｃｕｒｅｕｓꎬ ２０２３ꎬ１５(８):ｅ４３０５９.
[３０] Ｘｕ Ｒꎬ Ｚｈａｎｇ ＹＷꎬ Ｇｕ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｔｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｕｒａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ
ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｓｕｌａｒ ｃｏｒｔｅｘ ｏｆ ｍｉｃｅ ｗｉｔｈ ｃｏｒｎｅａｌ
ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ ｐａｉｎ. Ｇｅｎｅｓ Ｂｒａｉｎ Ｂｅｈａｖꎬ ２０２３ꎬ２２(２):ｅ１２８４２.
[３１] Ｚｈｏｕ ＸＪꎬ Ｗｕ ＹＱꎬ Ｚｈａｎｇ ＹＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ α７ ｎｉｃｏｔｉｎｉｃ
ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｆｏｒ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｄｉｓｅａｓｅ ｖｉａ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２５ꎬ６６(５):１３.
[３２] Ｆａｋｉｈ Ｄꎬ Ｚｈａｏ ＺＬꎬ Ｎｉｃｏｌｌｅ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈｒｏｎｉｃ ｄｒｙ ｅｙｅ ｉｎｄｕｃｅｄ
ｃｏｒｎｅａｌ ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙꎬ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓꎬ ａｎｄ ｓｙｎａｐｔｉｃ
ｐｌａｓｔｉｃｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｕｓｅ ｔｒｉｇｅｍｉｎａｌ ｂｒａｉｎｓｔｅｍ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ２０１９ꎬ
１６(１):２６８.
[３３] Ｙｕ Ｋꎬ Ｇｕｏ Ｙꎬ Ｇｅ ＱＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｔｅｒｅｄ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ
ｆｒｏｎｔａｌ ｇｙｒｕｓ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ: ａ ｒｅｓｔｉｎｇ－ｓｔａｔｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ＭＲＩ ｓｔｕｄｙ. Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ
２０２１ꎬ１１:１２９４３.
[３４] Ｌｉａｎｇ ＲＢꎬ Ｌｉｕ ＬＱꎬ Ｓｈｉ ＷＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｂｎｏｒｍａｌ ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ａｍｐｌｉｔｕｄｅ
ｏｆ ｌｏｗ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ: ａ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ ｓｔｕｄｙ. Ｆｒｏｎｔ Ｈｕｍ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ
２０２２ꎬ１６:９００４０９.
[３５] Ｋａｉｄｏ Ｍꎬ Ａｒｉｔａ Ｒꎬ Ｍｉｔｓｕｋｕｒａ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ －
ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｓｔｒｅｓｓ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｆｒｏｎｔａｌ ｌｏｂｅ ｒｅｇｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｒｙ ｅｙｅ.
Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆꎬ ２０２４ꎬ３２:１３９－１４４.
[ ３６ ] Ｏｎｏ Ｍꎬ Ｔａｋａｎｏ Ｙꎬ Ｈａｉｄａ Ｍ. Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ ｏｃｕｌａｒ ｄｉｓｃｏｍｆｏｒｔ:
ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｂｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｎｅａｒ － ｉｎｆｒａｒｅｄ ｒａｙ ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ.
Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１８ꎬ５９(１１):４６８３－４６９０.
[３７] Ｐｉｚｚａｇａｌｌｉ ＤＡꎬ Ｒｏｂｅｒｔｓ ＡＣ. Ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ ａｎｄ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ.
Ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙꎬ ２０２２ꎬ４７(１):２２５－２４６.
[３８] Ｘｉｅ ＭＳꎬ Ｄｅｎｇ ＱＢꎬ Ｈｕａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｃｈｉｎｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ － ａｓｓｉｓｔｅｄ
ＭＡＬＤＩ－ ＭＳＩ ｔｏ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅ ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ ｓｕｂｒｅｇｉｏｎ ｌｉｐｉｄ ａｎｄ ｐｕｒｉｎｅ
ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ － ｒｅｌａｔｅｄ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ａｎａｌ
Ｍｅｔｈｏｄｓꎬ ２０２５ꎬ１７(３３):６６３７－６６５５.
[３９] Ｓｃｈｎｅｌｌｂäｃｈｅｒ ＧＪꎬ Ｒａｊｋｕｍａｒ Ｒꎬ Ｖｅｓｅｌｉｎｏｖｉｃ′ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ
ａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｉｎｓｕｌａ ｉｎ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ－Ａ ７－Ｔｅｓｌａ －ＭＲＩ ｓｔｕｄｙ.
ＮｅｕｒｏＩｍａｇｅ Ｃｌｉｎꎬ ２０２２ꎬ３６:１０３２４９.
[４０] Ｗｕ ＦＦꎬ Ｌｕ ＱＢꎬ Ｋｏｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ
ｒｏｌｅ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｍａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ: ｏｐｐｏｒｔｕｎｉｔｉｅｓ
ａｎｄ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ. Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｂｕｌｌꎬ ２０２３ꎬ３９(９):１４２６－１４３８.
[４１] Ｈｏｗａｒｄ ＤＭꎬ Ａｄａｍｓ ＭＪꎬ Ｃｌａｒｋｅ ＴＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｏｍｅ－ｗｉｄｅ ｍｅｔａ－
ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｓ １０２ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｖａｒｉａｎｔｓ ａｎｄ ｈｉｇｈｌｉｇｈｔｓ
ｔｈｅ ｉｍｐｏｒｔａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ ｂｒａｉｎ ｒｅｇｉｏｎｓ. Ｎａｔ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ ２０１９ꎬ
２２(３):３４３－３５２.
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[４２] Ｒｉｎｎｉｎｅｌｌａ Ｅꎬ Ｒａｏｕｌ Ｐꎬ Ｃｉｎｔｏｎｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｗｈａｔ ｉｓ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｇｕｔ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ? ａ ｃｈａｎｇｉｎｇ ｅｃｏｓｙｓｔｅｍ ａｃｒｏｓｓ ａｇｅꎬ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔꎬ
ｄｉｅｔꎬ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓꎬ ２０１９ꎬ７(１):１４.
[４３] Ｄａｉ ＳＲꎬ Ｌｏｎｇ ＪＦꎬ Ｈａｎ ＷＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｌｅｖｉａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｒｏｂｉｏｔｉｃｓ
ａｎｄ ｐｒｅｂｉｏｔｉｃｓ ｏｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｉｎ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍｉｃｅ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｇｕｔ － ｅｙｅ
ａｘｉｓ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆꎬ ２０２５ꎬ３６:２４４－２６０.
[４４] 刘晓彤ꎬ 孙心怡ꎬ 高卫萍. 肠道菌群在干眼中的肠－眼轴免疫

代谢调控机制及治疗新策略. 国际眼科杂志ꎬ ２０２５ꎬ ２５ ( １１):
１７７１－１７７６.
[４５] Ｔｓａｉ ＣＦꎬ Ｃｈｕａｎｇ ＣＨꎬ Ｔｕ ＰＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｇｕｔ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｂｒａｉｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｌａｔｅ － ｌｉｆｅ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｊ
Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ ２０２４ꎬ４９(５) Ｅ２８９－Ｅ３００.
[４６] Ｍｅｎｄｅｚ Ｒꎬ Ｗａｔａｎｅ Ａꎬ Ｆａｒｈａｎｇｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｄｙｓｂｉｏｓｉｓ ｉｎ
ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ Ｓｊöｇｒｅｎ􀆳ｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｍｉｃｒｏｂ Ｃｅｌｌ Ｆａｃｔꎬ ２０２０ꎬ１９(１):９０.
[４７] Ｍｏｏｎ Ｊꎬ Ｃｈｏｉ ＳＨꎬ Ｙｏｏｎ ＣＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｕｔ ｄｙｓｂｉｏｓｉｓ ｉｓ ｐｒｅｖａｉｌｉｎｇ ｉｎ
Ｓｊöｇｒｅｎ􀆳ｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ｉｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｄｒｙ ｅｙｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ ２０２０ꎬ
１５(２):ｅ０２２９０２９.
[４８] Ｙｏｏｎ ＣＨꎬ Ｒｙｕ ＪＳꎬ Ｍｏｏｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ａｇｉｎｇ －
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ ｄｙｓｂｉｏｓｉｓ ａｎｄ ｄｒｙ ｅｙｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｉｎ Ｃ５７ＢＬ / ６
ｍａｌｅ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ: ａ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ. ＢＭＣ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌꎬ ２０２１ꎬ２１(１):１０６.
[４９] Ｙｕｎ ＳＷꎬ Ｓｏｎ ＹＨꎬ Ｌｅｅ ＤＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ ｐｌａｎｔａｒｕｍ ａｎｄ
Ｂｉｆｉｄｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ ｂｉｆｉｄｕｍ ａｌｌｅｖｉａｔｅ ｄｒｙ ｅｙｅ ｉｎ ｍｉｃｅ ｗｉｔｈ ｅｘｏｒｂｉｔａｌ ｌａｃｒｉｍａｌ
ｇｌａｎｄ ｅｘｃｉｓｉｏｎ ｂｙ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ｇｕｔ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ. Ｆｏｏｄ
Ｆｕｎｃｔꎬ ２０２１ꎬ１２(６):２４８９－２４９７.
[５０] Ｗａｎｇ ＣＪꎬ Ｚａｈｅｅｒ Ｍꎬ Ｂｉａｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｊöｇｒｅｎ － ｌｉｋｅ ｌａｃｒｉｍａｌ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ ｉｎ ｇｅｒｍ－ｆｒｅｅ ｍｉｃｅ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０１８ꎬ１９(２):５６５.
[５１] Ｎｉｋｏｌｏｖａ ＶＬꎬ Ｓｍｉｔｈ ＭＲＢꎬ Ｈａｌｌ ＬＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｒｔｕｒｂａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｇｕｔ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ －
ａｎａｌｙｓｉｓ. ＪＡＭＡ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ ２０２１ꎬ７８(１２):１３４３－１３５４.
[５２] Ｇａｏ ＭＸꎬ Ｗａｎｇ ＪＺꎬ Ｌｉｕ ＰＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎ
ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗꎬ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ａｎｄ ｍｅｔａ －
ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｔｒａｎｓｌ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ ２０２３ꎬ１３(１):３７９.
[５３] Ｌｉｕ ＰＨꎬ Ｌｉｕ ＺＦꎬ Ｗａｎｇ ＪＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｍｕｎｏｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ｇｕｔ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｉｎ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２４ꎬ１５(１):３００３.
[５４] Ｈｕ Ｘꎬ Ｌｉ ＹＦꎬ Ｗｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｒｅｆｌｅｃｔ ｔｈｅ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｍａｊｏｒ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ: ａ ｃｒｏｓｓ ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ. Ｔｒａｎｓｌ
Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ ２０２３ꎬ１３(１):１３７.
[５５] Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ Ｂｉ ＹＪꎬ Ｚｈａｎｇ ＢＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｕｒｒｅｎｔ ｌａｎｄｓｃａｐｅ ｏｆ ｆｅｃａｌ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌꎬ ２０２４ꎬ
１５:１４１６９６１.
[５６] Ｔｉａｎ ＰＪꎬ Ｚｏｕ ＲＹꎬ Ｗａｎｇ ＬＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｕｌｔｉ－Ｐｒｏｂｉｏｔｉｃｓ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅ
Ｍａｊｏｒ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ａｎｄ ａｃｃｏｍｐａｎｙｉｎｇ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ
ｖｉａ ｓｅｒｏｔｏｎｅｒｇｉｃ ｓｙｓｔｅｍ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ. Ｊ Ａｄｖ Ｒｅｓꎬ ２０２３ꎬ４５:１１７－１２５.
[５７] Ｈｅ Ｑꎬ Ｃｈｅｎ Ｚꎬ Ｘｉｅ ＣＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎꎬ ａｎｘｉｅｔｙ ａｎｄ ｓｌｅｅｐ ｄｉｓｔｕｒｂａｎｃｅ ｄｕｒｉｎｇ ＣＯＶＩＤ－
１９. Ｆｒｏｎｔ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ ２０２１ꎬ１２:８０２３０２.
[５８] Ｇａｌｏｒ Ａꎬ Ｓｅｉｄｅｎ ＢＥꎬ Ｐａｒｋ ＪＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｓｙｍｐｔｏｍ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ａｎｄ ｃｏｍｏｒｂｉｄ ｉｎｓｏｍｎｉａ ｉｎ ＵＳ ｖｅｔｅｒａｎｓ. Ｅｙｅ Ｃｏｎｔａｃｔ
Ｌｅｎｓꎬ ２０１８ꎬ４４(Ｓｕｐｐｌ １):Ｓ１１８－Ｓ１２４.
[５９] Ｍａｇｎｏ ＭＳꎬ Ｕｔｈｅｉｍ ＴＰꎬ Ｓｎｉｅｄｅｒ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｄｒｙ ｅｙｅ ａｎｄ ｓｌｅｅｐ ｑｕａｌｉｔｙ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆꎬ ２０２１ꎬ２０:１３－１９.
[６０] Ｃｈｅｎ Ｚꎬ Ｈｅ Ｑꎬ Ｓｈｉ ＱＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｘｉｅｔｙ ａｎｄ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ＣＯＶＩＤ－１９ ｐａｎｄｅｍｉｃ: Ｍｅｎｔａｌ ｓｔａｔｅ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ａｎｄ

ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｆｒｏｎｔ Ｐｕｂｌｉｃ Ｈｅａｌｔｈꎬ ２０２２ꎬ１０:９２９９０９.
[６１] Ｈｏ ＦＹꎬ Ｐｏｏｎ ＣＹꎬ Ｗｏｎｇ ＶＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｔｉｇｒａｐｈｉｃ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｏｆ
ｓｌｅｅｐ ａｎｄ ｃｉｒｃａｄｉａｎ ｒｅｓｔ － ａｃｔｉｖｉｔｙ ｒｈｙｔｈｍ ｉｎ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ ｍａｊｏｒ
ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｏｒ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ: ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｊ Ａｆｆｅｃｔ
Ｄｉｓｏｒｄꎬ ２０２４ꎬ３６１:２２４－２４４.
[６２] Ｈａｎｙｕｄａ Ａꎬ Ｓａｗａｄａ Ｎꎬ Ｕｃｈｉｎｏ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｕｎｈｅａｌｔｈｙ ｓｌｅｅｐ ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ ｄｒｙ ｅｙｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｉｎ ａ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ:
Ｔｈｅ ＪＰＨＣ－ＮＥＸＴ ｓｔｕｄｙ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆꎬ ２０２１ꎬ２１:３０６－３１２.
[６３] Ｔａｎｇ ＬＹꎬ Ｗａｎｇ Ｘꎬ Ｗｕ ＪＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｌｅｅｐ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｅｓ ｄｒｙ
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