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原发性获得性鼻泪管阻塞对泪膜及眼表的影响
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摘要
目的:利用 ＬｉｐｉＶｉｅｗ 眼表面干涉仪和 Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ ５Ｍ 眼前
节分析仪观察原发性获得性鼻泪管阻塞(ＰＡＮＤＯ)对泪膜
及眼表的影响ꎮ
方法:自身对照临床试验研究ꎮ 将 ２０２１－０９ / ２０２２－０３ 我
科收治的单侧 ＰＡＮＤＯ 且病程在 ６ｍｏ 以上的患者 ４０ 例纳
入研究ꎬ以健眼作为对照ꎮ 采用 ＬｉｐｉＶｉｅｗ 眼表面干涉仪和
Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ ５Ｍ 眼前节分析仪测量并分析双眼泪膜及眼表
相关参数的差异ꎮ
结果:纳入患者患眼非侵入性泪河高度(ＮＩＴＭＨ)、刺激后
ＮＩＴＭＨ、上睑板腺缺失率、鼻颞侧睫状眼红指数、颞侧结膜
眼红指数均高于健眼(Ｐ<０.０５)ꎬ但双眼非侵入性泪膜破
裂时间(ＮＩＢＵＴ)、下睑板腺缺失率、鼻侧结膜眼红指数、干
眼分级、眨眼次数、不完全眨眼率、泪膜脂质层厚度(ＬＬＴ)
均无差异(Ｐ>０.０５)ꎮ
结论:ＰＡＮＤＯ 可能导致眼表炎症加重及上睑板腺缺失ꎬ损
害患者眼表健康ꎬ应重视早期 ＰＡＮＤＯ 的治疗ꎮ
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０引言
原发性获得性鼻泪管阻塞(ＰＡＮＤＯ)是最常见的泪道

阻塞性疾病类型ꎬ平均年发病率为 ３０.４７ / １０００００[１]ꎮ 长期
溢泪伴或不伴分泌物是 ＰＡＮＤＯ 的典型症状ꎬ恢复和重建
泪道通道是目前主要的治疗手段ꎮ 溢泪可导致泪液渗透
压降低ꎬ与干眼导致泪液高渗透压类似ꎬ泪液低渗透压也
可能触发细胞应激反应ꎬ对泪膜及眼表产生负面影响[２]ꎮ
此外ꎬ溢泪患者频繁擦眼和慢性结膜炎也可能对泪膜及眼
表造成损害[２]ꎮ 但这些影响并未引起临床医生的重视ꎬ目
前关于 ＰＡＮＤＯ 对于泪膜及眼表影响的研究报道较少ꎮ
本研究通过采用 ＬｉｐｉＶｉｅｗ 测量仪、Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ ５Ｍ 眼前节
分析仪对单侧 ＰＡＮＤＯ 患者双眼泪膜及眼表相关参数进
行研究ꎬ探讨 ＰＡＮＤＯ 对泪膜及眼表的影响ꎬ为重视
ＰＡＮＤＯ 的早期治疗ꎬ防止眼表健康损害提供新的理论
依据ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 自身对照临床试验研究ꎮ 纳入 ２０２１－０９ / ２０２２－
０３ 西安市第一医院眼科收治的单侧 ＰＡＮＤＯ 患者 ４０ 例ꎬ
其中男 ８ 例ꎬ女 ３２ 例ꎻ年龄 ３３~７７(平均 ５８.９３±１１.５２)岁ꎻ
右眼阻塞 １８ 例ꎬ左眼阻塞 ２２ 例ꎻ伴有分泌物者 ３１ 例ꎬ无
明显分泌物者 ９ 例ꎻ病程 ６ ~ １２０(平均 ２９.８２±３１.８８)ｍｏꎮ
纳入标准:(１)符合单侧 ＰＡＮＤＯ 诊断标准[３]:１)典型的溢
泪症状ꎻ２)泪道冲洗提示泪道完全阻塞ꎬ冲洗液全部从自
另一泪小点(上 / 下)返流ꎬ阻塞部位位于鼻泪管ꎬ有或无
分泌物ꎻ３)排除其他继发因素ꎻ(２)病程 ６ｍｏ 以上ꎻ(３)对
侧眼为正常眼ꎮ 排除标准:(１)长期有全身和眼部用药
史ꎻ(２)眼外伤史或烧伤史ꎻ(３)全身和眼部手术史ꎻ(４)全
身及眼部其他疾病史ꎻ(５)长期角膜接触镜配戴者ꎻ(６)不
能配合检查者ꎮ 本研究由西安市第一医院伦理委员会审
查批准ꎬ纳入患者均知情同意ꎬ并签署知情同意书ꎮ
１.２ 方法 　 纳入患者门诊当天行常规裂隙灯检查及双眼
泪道冲洗ꎬ入院当天采用 ＬｉｐｉＶｉｅｗ 眼表面干涉仪测量双眼
泪膜脂质层厚度(ＬＬＴ)、眨眼次数、不完全眨眼率ꎬ应用
Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ ５Ｍ 眼前节分析仪测量双眼非侵入性泪河高度
(ＮＩＴＭＨ)、非侵入性泪膜破裂时间(ＮＩＢＵＴ)、干眼分级、
眼红指数、刺激后 ＮＩＴＭＨ、上下睑板腺缺失率ꎮ 所有患者
均由同一位经验丰富的检查人员进行检查ꎮ
１.２.１眼表面干涉仪相关参数测量　 应用 ＬｉｐｉＶｉｅｗ 眼表面
干涉仪测量 ＬＬＴꎬ可直接测量 ＬＬＴ、ＬＬＴ 最大值、ＬＬＴ 最小

值和 ２０ｓ 内的眨眼次数及不完全眨眼次数ꎮ ＬＬＴ≤６０ｎｍ
为异常ꎻ不完全眨眼率>４０％为异常[４]ꎮ
１.２.２ 眼表综合分析仪相关参数测量 　 (１)ＮＩＴＭＨ:嘱受
检者(如戴镜需摘除框架眼镜)将下颌放在下颌支架上ꎬ
使外眦高度位于眼位水平线上ꎬ注视正前方视标ꎬ对焦于
下泪河处ꎬ当图像最清晰时ꎬ拍照并保存图像ꎬ取最低处泪
河高度(ＴＭＨ)进行测量ꎬ采集数据ꎬ单位以 ｍｍ 表示ꎬＴＭＨ
测量临界值为 ０.２ｍｍꎮ 先检测右眼ꎬ再检测左眼ꎬ分别测
量３ 次ꎬ每次间隔 ５ｍｉｎꎬ计算平均值ꎮ (２)ＮＩＢＵＴ:将 Ｐｌａｃｉｄｏ
盘投影至受检者角膜表面ꎬ嘱受检者按提示眨眼２ 次后注
视中心红点并保持睁大眼睛ꎬ仪器自动采集数据并记录首
次 ＮＩＢＵＴ ( ｆｉｒｓｔ ＮＩＢＵＴꎬ ＮＩＢＵＴｆ) 和平均 ＮＩＢＵＴ ( ａｖｅｒａｇｅ
ＮＩＢＵＴꎬＮＩＢＵＴａｖｅ)ꎬ单位以 ｓ 表示ꎮ 重复测量３ 次ꎬ每次间
隔 ５ｍｉｎꎬ 计 算 平 均 值ꎮ 干 眼 分 级 标 准: ０ 级: 正 常ꎬ
ＮＩＢＵＴｆ≥１０ｓꎬＮＩＢＵＴａｖｅ≥１４ｓꎻ１ 级:临界ꎬＮＩＢＵＴｆ ６~９ｓꎬ
ＮＩＢＵＴａｖｅ ７~１３ｓꎻ２ 级:干眼ꎬＮＩＢＵＴｆ≤５ｓꎬＮＩＢＵＴａｖｅ≤６ｓꎮ
(３)眼红指数:将受检者的眼表图像调整至最清晰后即可
获得图像ꎬ系统自动分析双眼鼻、颞侧结膜和睫状充血情
况ꎬ并用数字显示:轻度充血评分<２ 分ꎬ中度充血评分为
２.１ ~ ３.０ 分ꎬ重度充血评分为 ３. １ ~ ４. ０ 分ꎮ (４) 刺激后
ＮＩＴＭＨ:用细丝状棉签刺激受检者鼻腔两侧ꎬ并在刺激后
手动测量 ＴＭＨꎮ (５)睑板腺缺失率:翻开受检者上、下眼
睑ꎬ并摄取睑板腺图像ꎬ观察睑板腺形态、缺失情况ꎮ 使用
Ｉｍａｇｅ Ｊ 程序中的多边形选择工具测量睑板腺缺失率ꎬ即睑
板腺缺失面积与总面积的比率ꎮ 按照 ＮＩＴＭＨ－ＮＩＢＵＴ－眼红
指数－刺激后 ＮＩＴＭＨ－睑板腺缺失率的顺序进行测量ꎮ

统计学分析:应用 ＳＰＳＳ ２６.０ 统计学软件分析数据ꎮ
符合正态分布的计量资料采用均数±标准差(ｘ±ｓ)的形式
表示ꎬ双眼间比较采用配对样本 ｔ 检验ꎻ不符合正态分布
的计量资料采用中位数(四分位间距)[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]形式
表示ꎬ双眼间比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验ꎮ 等级资料
的双眼间比较采用非参数麦克尼马尔检验ꎮ 检验水准
α＝ ０.０５ꎮ
２结果
２.１ 双眼眼表综合分析仪相关参数比较 　 纳入患者双眼
ＴＭＨ、上睑板腺缺失率、颞侧结膜眼红指数、鼻侧和颞侧睫
状眼红指数分别比较ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ但
双眼 ＮＩＢＵＴ、下睑板腺缺失率、鼻侧结膜眼红指数、干眼分
级分别比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 纳入患者双眼眼表综合分析仪相关参数比较 ｘ±ｓ / [Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]

眼别 眼数
ＴＭＨ(ｍｍ)

ＮＩＴＭＨ 刺激后 ＮＩＴＭＨ
ＮＩＢＵＴ(ｓ)

ＮＩＢＵＴｆ ＮＩＢＵＴａｖｅ
睑板腺缺失率(％)

上睑 下睑

患眼 ４０ ０.４１(０.３０ꎬ０.５４) ０.５６±０.２４ ３.４４(２.５９ꎬ５.４９) ５.５２(３.５０ꎬ８.６７) ３０.０５(２２.８３ꎬ４２.８０) ２５.１７±１５.２１
健眼 ４０ ０.１４(０.１２ꎬ０.１８) ０.２０±０.０６ ３.３５(２.８７ꎬ５.６９) ５.６７(３.５６ꎬ８.８４) ２８.１５(１７.３０ꎬ４１.１３) ２５.６５±１５.２５

　 　 　 　 　 　 　
ｔ / Ｚ －５.４０４ －５.４１８ －０.３７７ －０.３２３ －２.４４９ －０.２６３
Ｐ <０.００１ <０.００１ ０.７０６ ０.７４７ ０.０１４ ０.７９４

眼别 眼数
眼红指数

颞侧结膜 鼻侧结膜 颞侧睫状 鼻侧睫状

干眼分级(眼)
２ 级 ３ 级

患眼 ４０ １.８３±０.６５ １.５５(１.２０ꎬ２.０８) １.４７±０.５９ １.２５(１.００ꎬ１.７０) １４ ２６
健眼 ４０ １.６２±０.５４ １.５０(１.１０ꎬ１.８０) １.２６±０.４６ １.１０(０.９０ꎬ１.４０) １４ ２６

　 　 　 　 　 　 　
ｔ / Ｚ ２.５０７ －１.１１８ ３.１８６ －２.０７７
Ｐ ０.０１６ ０.２６４ ０.００３ ０.０３８ >０.０５

６８５１

国际眼科杂志　 ２０２３ 年 ９ 月　 第 ２３ 卷　 第 ９ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２０５９０６　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ



表 ２　 纳入患者双眼眼表面干涉仪相关参数比较 Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)
眼别 眼数 眨眼次数(次 / ２０ｓ) 不完全眨眼率(％) ＬＬＴ(ｎｍ)
患眼 ４０ ５.００(２.００ꎬ８.００) ５.００(３.００ꎬ６.７５) ４６.００(４０.００ꎬ５５.００)
健眼 ４０ ５.５０(２.００ꎬ８.００) ５.５０(３.００ꎬ６.７６) ４７.５０(３３.２５ꎬ６８.２５)

Ｚ －０.４３４ －１.４７１ －０.２８２
Ｐ ０.６６４ ０.１４１ ０.７７８

２.２ 双眼眼表面干涉仪相关参数比较 　 纳入患者双眼眨
眼次数、不完全眨眼率、ＬＬＴ 分别比较ꎬ差异均无统计学意
义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
３讨论

ＰＡＮＤＯ 是一种临床综合征ꎬ常见于 ４０ 岁以上女性ꎬ
可能合并或继发角膜炎、结膜炎或其他眼周组织感染ꎬ极
大地影响患者的日常生活和工作[１]ꎮ 本研究纳入患者年
龄 ３３~７７(平均 ５８.９３±１１.５２)岁ꎮ ＰＡＮＤＯ 在女性中的发
病率高于男性ꎬ有研究报道ꎬ７７％的患者为女性ꎬ２３％的患
者为男性ꎬ以往认为可能与女性骨性鼻泪管直径狭窄ꎬ以
及眼部化妆品、油烟和频繁哭泣的刺激引起结膜、泪点和
泪道黏膜充血肥大ꎬ导致泪道狭窄或阻塞有关[１] ꎮ 本研
究纳入患者中男性 ８ 例(２０％)ꎬ女性 ３２ 例(８０％)ꎬ也显
示女性的发病率远高于男性ꎬ与上述研究报道结果基本
一致ꎮ

本研究发现ꎬ纳入患者患眼 ＮＩＴＭＨ、刺激后 ＮＩＴＭＨ
较健眼明显增高ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ 泪液
系统的功能需要泪液分泌系统和引流系统的共同参与才
能发挥作用ꎬ两者需要达到一定的平衡状态ꎮ ＴＭＨ 可以
在一定程度上反映泪液在结膜囊中的储存量ꎮ 当泪液分
泌量过多或正常ꎬ引流相对不足时ꎬＴＭＨ 较高[５]ꎮ ＰＡＮＤＯ
患者的泪液引流功能基本 “丧失”ꎬ ＮＩＴＭＨ 和刺激后
ＮＩＴＭＨ 均增加ꎮ 但与此同时ꎬ本研究发现纳入患者患眼
与健眼 ＮＩＢＵＴ 相比较却无统计学差异ꎬ并且 ＮＩＢＵＴｆ、
ＮＩＢＵＴａｖｅ 平均值均达到了 Ｋｅｒａｔｏｇｒａｐｈ ５Ｍ 眼前节分析仪
推荐的 ＮＩＢＵＴ 分级标准 ２ 级(干眼)ꎮ Ａｌｈａｍｍａｄ 等[６] 研
究发现ꎬ３２％的 ＰＡＮＤＯ 患者术前同时也存在干眼(日本
干眼协会干眼诊断标准)ꎬ其 Ｓｃｈｉｒｍｅｒ Ⅰ ｔｅｓｔ≤５ｍｍ / ５ｍｉｎꎮ

本研究还发现纳入患者患眼上睑板腺缺失率较健眼
增高ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ但下睑板腺缺失
率、ＬＬＴ、眨眼次数及不完全眨眼率与健眼比较差异均无
统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 有研究表明ꎬＰＡＮＤＯ 会加重绝经
后妇女的睑板腺缺失ꎬ尤其是上睑板腺缺失率显著高于正
常对照组[７]ꎬ这与本研究结果相似ꎬ表明 ＰＡＮＤＯ 可能通
过一定的机制导致睑板腺缺失ꎮ 众所周知ꎬ睑板腺是人体
最大的皮脂腺ꎬ位于眼睑板内ꎬ是泪膜脂质的主要来源ꎬ可
合成和分泌脂类和蛋白质ꎬ这些脂类和蛋白质被输送到上
下眼睑边缘皮肤黏膜交界处的正前方ꎬ并进一步随着眨眼
扩散至泪膜上ꎬ以维持泪膜的稳定性ꎬ防止其蒸发[８]ꎮ 脂
质不足可导致泪膜蒸发加快和泪膜不稳定、眼睑边缘细菌
生长及眼表炎症和损伤[８]ꎮ 目前ꎬ导致睑板腺缺失的机制
尚未研究清楚ꎬ可能与眼表慢性炎性疾病如慢性睑缘炎、
巨大乳头状结膜炎、干燥综合征等存在关联ꎬ尸检获得的
睑板腺通过组织病理学观察显示ꎬ１８.６％的病例中腺体小
叶周围存在脂肪肉芽肿性炎症[９]ꎮ 推测 ＰＡＮＤＯ 患者上
睑板腺缺失率的增加可能也与眼表慢性炎症相关ꎮ 已有

研究证明 ＰＡＮＤＯ 可导致泪液排出障碍引起泪液渗透压
降低[３]ꎮ 泪液渗透压反映泪液产生、蒸发、排出和吸收的
平衡ꎬ正常的泪液渗透压是维持泪膜稳态和健康眼表微环
境的重要条件ꎮ 干眼导致的泪液高渗透压不仅会直接损
伤眼表ꎬ也会引发炎症导致眼表损伤ꎬ由此带来的后遗症
会导致恶性循环ꎬ这也是干眼眼表损伤开始和持续恶化的
原因ꎮ 正如干眼导致泪液高渗透压一样ꎬＰＡＮＤＯ 导致的
泪液低渗透压也可能触发细胞应激反应ꎬ对眼表产生负面
影响ꎬ引起眼表炎症反应和损伤ꎮ 既往研究表明单侧
ＰＡＮＤＯ 可引起患眼结膜印迹细胞学的改变[３]ꎮ Ｌｅｅ 等[１０]

研究显示ꎬ类似于其他眼表炎症ꎬ如干燥综合征、瘢痕性眼
类天疱疮等ꎬＰＡＮＤＯ 患者与正常对照组相比泪液中炎性
细胞因子(ＩＬ－２、ＩＬ－６、ＩＬ－１０、血管内皮生长因子和成纤
维细胞生长因子－２)水平明显升高ꎮ Ａｌｉ 等[１１]研究评估了
３５ 种与炎症、血管生成及伤口愈合相关的因子ꎬ结果表
明ꎬＰＡＮＤＯ 患者患眼泪液中 １０ 种促炎细胞因子水平与健
康受试者对照眼相比显著上调ꎬ而患者的健眼与健康受试
者的对照眼之间无显著差异ꎮ 基于细胞因子的显著变化
分析ꎬ参与 ＰＡＮＤＯ 发病机制的生物途径包括炎症、血管
生成、细胞凋亡的负调控、细胞增殖和激素调节等多种途
径ꎮ Ｇｕｙｅｔｔｅ 等[１２]研究显示泪液中炎症因子的变化与某些
眼表疾病有关ꎬ如睑板腺功能障碍、干眼等ꎮ 因此推测
ＰＡＮＤＯ 患者睑板腺的缺失可能与泪液低渗透压导致眼表
慢性炎症有关ꎮ 但目前炎症在睑板腺缺失中的作用尚不
确定ꎬ仍需进一步深入研究ꎮ

此外ꎬＰＡＮＤＯ 患者睑板腺的缺失还需要考虑泪膜补
偿及反馈机制的作用ꎮ Ａｒｉｔａ 等[１３]已证明存在泪膜稳态机
制ꎬ即机体通过增加泪液分泌量弥补脂质层的不足ꎬ以增
加泪膜稳定性ꎮ 马子伟等[１４] 研究表明ꎬ鼻泪道阻塞患者
逆行置管术前、术后与对照组睑板腺评分无明显差异ꎬ而
手术成功后 ＬＬＴ 明显高于术前及对照组ꎬ这可能也与术
后泪液流出增加ꎬ通过泪膜补偿及反馈机制的作用使 ＬＬＴ
增加以保证泪膜的稳定性有关ꎮ 那么是否存在泪液量增
加诱导反馈机制促进细胞凋亡和睑板腺体缺失ꎬ从而抑制
脂质分泌并维持泪膜稳态还需要进一步深入研究ꎮ 本研
究纳入患者患眼的 ＬＬＴ 并未随 ＴＭＨ 的增加而出现相应地
增加ꎬ并且其 ＮＩＢＵＴ 也没有明显延长ꎮ 分析认为单纯泪
液量的增加可能并不能延长 ＮＩＢＵＴꎬ使泪膜的稳定性增
加ꎮ 这也间接提示对于干眼患者ꎬ单纯补充泪液治疗并不
能提高泪膜稳定性ꎬ相反地ꎬ过量的泪液补充是否会导致
泪液渗透压降低ꎬ引起眼表炎症反应ꎬ对泪膜及眼表产生
负面影响仍需进一步关注和研究ꎮ 另有研究显示ꎬ２０％的
ＰＡＮＤＯ 患者恢复和重建泪道通道后ꎬ可出现干眼症状和
体征[１５]ꎬ结合本研究结果ꎬ推测这可能与 ＰＡＮＤＯ 患者术
前已存在睑板腺缺失、短 ＮＩＢＵＴ 及眼表慢性炎症等干眼
相关危险因素有关ꎮ
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本研究中ꎬ纳入患者患眼鼻颞侧睫状眼红指数、颞侧
结膜眼红指数均较健眼增高ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<
０.０５)ꎬ这也提示 ＰＡＮＤＯ 可能引起患者眼表慢性炎症ꎬ而
鼻侧结膜眼红指数及下睑板腺缺失率与健眼比较均无统
计学差异ꎮ 分析可能与泪液重力和动力学有关ꎮ 泪液从
产生区域流向位于下睑接近鼻侧内眦的泪点ꎬ促进泪液更
新和去除眼表的代谢物ꎬ由于重力和动力学的原因ꎬ泪膜
在球结膜及角膜表面的分布不均匀ꎬ下方和鼻侧泪液蓄
积ꎬ其泪膜厚度较上方和颞侧厚ꎬ因此可能导致泪液中炎
症因子的浓度和对眼表的保护滋润作用也不相同ꎮ

综上所述ꎬＰＡＮＤＯ 可能导致患者眼表炎症加重及上
睑板腺缺失ꎬ对泪膜及眼表产生影响ꎬ损害眼表健康ꎬ因此
此类患者泪膜及眼表情况也应得到更多关注ꎮ 本研究的
局限性在于样本量较少ꎬ未进一步对纳入患者术后的泪膜
及眼表情况进行随访追踪ꎬ未能在细胞因子等分子生物学
机制方面进行进一步检测ꎮ 在今后的研究中ꎬ将进一步扩
大样本量ꎬ加强对术后泪膜及眼表情况的随访追踪并且在
发病机制方面进行更加深入的研究ꎮ
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