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!临床研究!

泪液渗透压在干眼诊断中的应用价值

刘国婷!陈绮!王玉!陈蔚

!!'摘要(!背景!泪液高渗透压被认为是引起干眼的核心机制之一$泪液渗透压的测量在干眼临床诊断
中具有重要的临床意义$但目前中国关于泪液渗透压与干眼发病的关系的研究资料少见)!目的!研究泪液
渗透压改变与干眼发病的关系$探讨泪液渗透压检查在干眼诊断及病情评估中的价值)!方法!连续收集
3&%% 年 517 月在温州医科大学附属眼视光医院确诊的 *% 例干眼患者$包括轻中度干眼 (& 例和重度干眼 (%
例$并纳入同期正常志愿者 (& 人$各组受检者的基线特征匹配) 所有受检者在知情同意的情况下双眼依次进
行视力检查*眼表疾病指数##H"$%问卷调查评分*泪液渗透压检测*眼前节裂隙灯显微镜检查*泪膜破裂时间
#VP9fV%检测*角膜荧光素钠染色评分*结膜丽丝胺绿染色评分*H?0L-@L试验"#H"K%和睑板腺功能评估$选
取泪液渗透压值较高一侧眼的结果进行分析$比较各组间受检者各检测指标的差异$并对干眼组受检者的泪
液渗透压与临床检测结果的相关性进行分析)!结果!正常对照组和干眼组受检者泪液渗透压值分别为
#34*N*&[%&N7%%-#1-+I和#(3*N:*[33N**%-#1-+I$干眼组患者泪液渗透压值高于正常对照者$差异有统
计学意义#!l&N&5%$此外干眼组患者 #H"$评分*VP9fV值*角膜荧光素染色评分*结膜丽丝胺绿染色评分和
H"K检测值均明显高于正常对照组$差异均有统计学意义#均 !l&N&5%) 重度干眼组泪液渗透压为#(:%N4&[
3%N%5%-#1-+I$明显高于轻中度干眼组患者的#(%&N5&[7N44%-#1-+I$差异有统计学意义#!l&N&%)%) 根
据 E#8曲线分析$干眼组的泪液渗透压受试者工作特征#E#8%曲线下面积为 &N4%*$干眼诊断泪液渗透压临
界点为 (&7 -#1-+I$干眼诊断敏感性为 &N)4$特异性为 %N&&) 泪液渗透压与 #H"$评分*角膜染色评分*结膜
染色评分和 H"K结果均相关 #6Z&N((7*&N:&)*&N3:**c&N:*%$均 !l&N&5%$但与 VP9fV无明显相关性 #6Z
c&N%%($!X&N&5%)!结论!泪液渗透压可能是诊断干眼和评估干眼严重程度的重要指标$泪液渗透压与其他
指标的联合应用可提高干眼的诊断价值)!

'关键词(!干眼+诊断& 泪液& 渗透浓度& 眼科诊断技术+仪器
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##H"$% B]@1K0D22.0L@$D1-DK0,ML@11]L@D̂ K@.L$K@.L0̂<- _L@.R]M K0-@#VP9fV%$,DL2@.<<̂]DL@1,@02 1K.0202A$
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33N**% -#1-+I02 K?@SL=@=@ALD]M$\?0,? \.110A20̂0,.2K<=?0A?@LK?.2 #34*N*&[%&N7%% -#1-+I02 K?@2DL-.<
,D2KLD<ALD]M #!l&N&5%$.2S K?@#H"$1,DL@1$VP9fV$,DL2@.<̂<]DL@1,02@1,DL@1$,D2/]2,K0J.<1K.0202A1,DL@1.2S
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!!干眼是常见的眼表疾病之一$中国流行病学研究
报道干眼患病率为 3%Y d((N)Y +%, ) 目前认为干眼
是多因素疾病$与年龄*体内激素水平*角膜接触镜的
配戴*局部或全身长期用药*H/zAL@2 综合征及眼屈光
手术等因素存在一定的关联$而泪液渗透压升高和免
疫介导的炎症反应也是引起干眼的主要因素

+3, ) 泪
液渗透压的测量在干眼诊断中的重要性在国外已逐渐

受到重视
+(c:, $而中国评价泪液渗透压测量在干眼诊

断中价值的研究尚不多见
+5, ) 本研究应用 V@.LI._VQ

#1-D<.L0K=系统对人眼泪液渗透压进行测量$比较干眼
患者与正常人泪液渗透压的差异$为临床上将泪液渗
透压改变用于干眼诊断及病情检测提供依据)

C;资料与方法

C'C;一般资料
连续收集 3&%% 年 517 月在温州医科大学附属眼

视光医院眼表疾病门诊确诊的干眼患者 *% 例$其中男
3% 例$女 :& 例&年龄 3% d): 岁$平均#:4N3[%3N%%岁)
纳入标准"#%%长期患有下列慢性眼部症状 % 项以上
者$如视疲劳*分泌物增多*异物感*眼皮沉重*干涩*不
适*疼痛*流泪*视物模糊*眼痒及眼红) #3%干眼诊断
试验 3 项以上阳性者$如眼表染色评分!%*泪膜破裂
时间#K@.L̂0<- _L@.R]M K0-@$VP9fV%#%& 1*H,?0L-@L

试验"#H,?0L-@L" K@1K$H"V%#%& --+5 -02 或 % 项
强阳性者$如眼表染色评分!%*VP9fV#5 1*H"V#
5 --+5 -02) 收集同期与干眼组患者年龄*性别匹配
的正常志愿者 (& 人为正常对照组$其中男 4 人$女
3% 人&年龄 33 d)& 岁$平均#:)N&[%(N7%岁) 纳入标
准"无任何眼部不适症状$ VP9fV! %& 1$ H " V!
%& --+5 -02$无眼表染色) 排除标准"#%%有眼部感
染性疾病或变态反应性疾病*眼睑变形或眼睑运动功
能失调*倒睫*鼻泪管阻塞或眼部手术史者) #3%有泪
小点栓塞或泪小点烧灼史*角膜接触镜配戴史或全身
应用可能会影响泪液分泌的药物史) #(%接受检查前
7 ? 内局部使用人工泪液) 本研究进行问卷调查*眼部
检查前均告知受检者$并签署知情同意书)

C'D;方法
眼部检查及干眼问卷调查均由同一眼科医师完成)

检查均于 7"&& d%&"&& 在同一检查室进行$室内温度
为 35 g$相对湿度为 :5Y) 受检者依次行视力检查*

干眼问卷调查*泪液渗透压检测*眼前节裂隙灯显微镜
检查*VP9fV*角膜荧光素钠染色*结膜丽丝胺绿染色*
H"K检查和睑板腺功能评估) 受检者均行双眼检查$

纳入泪液渗透压值较高的一侧眼的检测结果进行分

析$如双眼泪液渗透压相同$则取左眼检测结果)
C'D'C;视力检查;应用标准对数视力表检查裸眼视
力$裸眼视力未达 %N& 者则检查最佳矫正视力 # _@1K
,DLL@,K@S J01].<.,]0K=$98bU%)
C'D'D;干眼问卷调查;本研究采用眼表疾病指数
##,]<.LH]L̂.,@"01@.1@$2S@̀$#H"$% 干眼问卷调查
表

+*, ) 该问卷共有 %3 个问题$询问受试者是否有这些
症状以及出现这些症状的频率$如一直有#: 分%*大部
分时间有#( 分%*有时有#3 分%*偶尔有#% 分%或从来
没有#& 分%$计算所有项目的累计 #H"$分值$以反映
干眼的严重程度) #H"$Z#回答所有问题的总分数j
%&&% +#回答的问题数量j:%)
C'D'E;泪液渗透压检查;采用 #,]H@21@V@.LI._VQ

#1-D<.L0K=系统+P"U5%&#k% R&7(%7:,检测泪液渗透
压) 校对仪器后$瞩患者双眼目视前方$取一测试卡插
入 U测试笔中$测试卡绿灯亮起后执测试笔将测试卡
放于左眼下泪河中外 %+( 交界处 % d3 1$收集泪液$待
测试卡绿灯熄灭后将测试笔插入读值装置$5 1内即可
得到泪液渗透压数值) 记录左眼泪液渗透压值) 用 9

测试笔同法检测右眼泪液渗透压)
C'D'F;眼前节裂隙灯显微镜检查!应用裂隙灯显微镜
#日本 VDM,D2 公司%观察所有受检者双侧眼睑*睑缘*睑
结膜*球结膜*结膜囊*角膜*前房*虹膜等眼前节情况)
C'D'G;VP9fV检测!荧光素钠试纸条 #天津晶明新
技术开发有限公司%末端点 % 滴不含防腐剂的生理盐
水$试纸条末端轻触患者左眼下方球结膜$然后移开$

嘱患者自然瞬目数次后凝视前方$避免瞬目$裂隙灯显
微镜放大 %& 倍$钴蓝光背景照明密度恒定$记录上一
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次完成瞬目和出现干燥斑的时间$% 次结束后瞩患者
自由瞬目$连续测量 ( 次$取平均值)
C'D'H ;角膜结膜染色检查;观察 VP9fV后 3 d
( -02$参照 #̀ D̂LS 分级法$根据角膜点数对角膜染色
程度进行评分) 用不含防腐剂的生理盐水将荧光素钠
冲洗干净$3& -02 后采用丽丝胺绿试纸条 #天津晶明
新技术开发有限公司%染色$染色方法同荧光素钠染
色$参照 #̀ D̂LS 分级法$对结膜染色程度进行评分)
C'D'I;H"K试验!在 H?0L-@L滤纸条#天津晶明新技
术开发有限公司%反折线处将其反折后$置于下穹隆中
外 %+( 交界处$闭眼 5 -02 后取出$记录滤纸湿润长度)
C'D'J;睑板腺功能评估;用不含防腐剂的生理盐水
冲洗结膜囊$观察腺体有无消失及其丢失的面积$挤压
睑板腺观察有无分泌物溢出及其性状$综合评估睑板
腺功能

+), )

表 C;正常对照组及干眼组一般临床资料比较

组别 眼数
泪液渗透压

#R[($-#1-+I%.

#H"$
#R[(%.

VP9fV
+E#[%$[(% $1,

_
角膜染色评分

+E#[%$[(% ,
_

结膜染色评分

+E#[%$[(% ,
_

H"K
#R[($--+5 -02%.

正常对照组 (& 34*N*&[%&N7% :N(7[ %N7: %3N&#%%N&$%(N&% &N&#&N&$&N&% &N&#&N&$&N&% %5N%([(N%%

干眼组 *% (3*N:*[33N** :&N:([%*N*( 3N&# 3N&$ (N&% %N&#&N&$3N&% (N&#3N&$:N&% 5N*&[:N7:
7+G c*N(:7 c%%N7&* &N&&& 355N&&& )5N&&& 4N73%
! l&N&&% l&N&&% l&N&&% l&N&&% l&N&&% l&N&&%

!注"#H"$"眼表疾病指数&VP9fV"泪膜破裂时间&H"K"H?0L-@L试验" #."独立样本 7检验& _"Q.226

T?0K2@=G检验%

表 D;各组受检者眼部症状及体征检测结果的比较

组别 眼数
泪液渗透压

#R[($-#1-+I% v

#H"$
#R[(% v

VP9fV
+E#[%$[(% $1,"

角膜染色评分

+E#[%$[(% ,"
结膜染色评分

+E#[%$[(% ,"
H"K

#R[($--+5 -02% v

正常对照组 (& 34*N*&[%&N7% :N(7[ %N7: %3N&#%%N&c%(N&% &N&#&N&c&N&% &N&#&N&c&N&% %5N%([(N%%

轻中度干眼组 (& (%&N5&[ 7N44. ((N(&[%5N47. 3N&# 3N&c :N&%. &N5#&N&c%N&%. 3N&#3N&c:N&%. 7N(&[5N:(.

重度干眼组 (% (:%N4&[3%N%5._ :)N(3[%:N(*. 3N&# %N&c (N&%. 3N&#%N&c(N5%._ :N&#3N&c)N&%._ 3N47[%N44._

Z+e **N)5: 4(N54* *3N75% 5*N*7* *%N74& )4N%:3
! &N&&& &N&&& &N&&& &N&&& &N&&& &N&&&

!注"与正常对照组比较$* !l&N&%)&与轻中度干眼组比较$_ !l&N&%) # v"单因素方差分析$IH"67检验&

""kL]1R.<6T.<<01,检验$Q.226T?0K2@=G检验 % !#H"$"眼表疾病指数&VP9fV"泪膜破裂时间& H"K"

H?0L-@L试验"

C'E;干眼严重程度分级
参照 3&&) 年 ";TH+3,

中的分级表及 b@L1]L.等 +7,

的分级系统对干眼进行分级$正常对照组受检者为干眼
& 级) 在预试验中发现$% 级和 3 级干眼患者之间*( 级
和 : 级干眼患者之间的检测值缺乏明确的界限$因此本
研究中参照 I@-M 等+4,

的干眼分级标准将干眼患者进

一步分为轻中度干眼组和重度干眼组$轻中度干眼组即
% 级*3 级干眼患者$共 (& 例$其中男 %& 例$女 3& 例$平
均#:*N4[%(N*%岁&重度干眼组即 ( 级*: 级干眼患者$
共 (% 例$其中男 ) 例$女 3: 例$平均#5%N5[%&N3%岁$组
间患者的年龄*性别均匹配)
C'F;统计学方法

采用 HFHH %7'& 统计学
软件#序列号 %&&(::(3$美国
HFHH 公司 % 进行统计分析)
泪液渗 透 压* #H"$评 分 和
H"K值经 H?.M0LD6T0<R 检验证
实呈正态分布$以R[(表示$组
间均数经 I@J@2@检验证实方
差齐&而 VP9fV*角膜染色评
分和结膜染色评分的数据资

料经 H?.M0LD6T0<R 检验呈非
正态分布$以 E#[%$[( % 表
示) 采用均衡分组两水平或
三水平试验设计$正常对照组
与干眼组间正态分布指标的

差异比较采用独立样本 7检
验$非正态分布指标的组间差
异比较采用 Q.226T?0K2@=G

检验$检验水准为 %Z&N&5) 正常对照组*轻中度干眼组
和重度干眼组正态分布指标的总体差异比较采用单因

素方差分析$检验水准为 %Z&N&5$组间多重比较采用
IH"67检验$检验水准为 %{Z%+(Z&N&%)&而非正态分布
指标的组间的总体差异比较采用 kL]1R.<6T.<<01,检
验$检验水准为 %Z&N&5$多重比较采用矫正 %后的
Q.226T?0K2@=G检验$检验水准为 %{Z%+(Z&N&%)) 绘
制受试者工作特征 #L@,@0J@LDM@L.K02A,?.L.,K@L01K0,$
E#8%曲线$计算泪液渗透压对干眼诊断敏感性和特异
性临界值) 干眼患者泪液渗透压与各临床指标之间的
关系采用 HM@.L-.2 秩相关分析)

D;结果

D'C;各组受检者干眼相关症状和体征比较
干眼组间受检者的泪液渗透压值*#H"$评分*

VP9fV值*角膜荧光素染色评分*结膜丽丝胺绿染色
评分和 H"K值均明显高于正常对照组受检者$差异均
有统计学意义#均!l&N&5%#表 %%) 正常对照组*轻中
度干眼组和重度干眼组的泪液渗透压值*#H"$评分*
VP9fV值*角膜荧光素钠染色评分*结膜丽丝胺绿染
色评分和 H" K值的差异均有统计学意义 #均 !l
&N&5%) 除了轻中度干眼组与重度干眼组之间 VP9fV

值的差异无统计学意义#!X&N&%)%$其他组间的各参
数之间的差异均有统计学意义#均 !l&N&%)%#表 3%)
D'D;泪液渗透压诊断价值
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正常对照组和干眼组 E#8泪液渗透压测量曲线
的开始上升部分较陡$即泪液渗透压试验分辨率精确&
E#8曲线下面积为 &N4%*$45Y可信区间 #,D2 0̂S@2,@
02K@LJ.<$C\%为 &N7(4 d&N4*:$曲线下面积与 U>Z5&Y
比较$差异有统计学意义 #!Z&N&&&%) 根据 E#8曲
线$在本研究受检人群中$获得最佳干眼诊断敏感性和
特异性的泪液渗透压临界点为 (&7 -#1-+I$且此时的
干眼诊断敏感性为 &N)4$特异性为 %N&&#图 %%)
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图 C;干眼组患者泪液渗
透压的 +>A曲线!E#8
曲线下面积为 &N4%*$最佳
干眼诊断敏感性#&N)4%和
特异性#%N&&%的泪液渗透
压临界点为 (&7 -#1-+I

D'E;干眼组患者泪液渗透压与临床检测结果的相
关性

*% 例干眼连续病例的泪液渗透压与 #H"$评分呈
正相关#6Z&N((7$!Z&N&&7%$与角膜染色评分和结膜染
色评分均呈正相关 #6Z&N:&)$!Z&N&&%&6Z&N3:*$
!Z&N&37%$与 H"K呈负相关#6Zc&N:*%$!Z&N&&&%$与
VP9fV无明显相关性#6Zc&N%%($!Z&N(7*%#图 3%)
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图 D;干眼组泪液渗透压与临
床检 查 结 果 的 相 关 性 分 析

# HM@.L-.2 秩相关$ $ Z*% % !
U0泪液渗透压与 #H"$评分呈
正相关 #6Z&N((7$!Z&N&&7 %
90泪液渗透压与 VP9fV无明
显相 关 性 # 6Zc&N%%($ !Z

&N(7*%!80泪液渗透压与角膜染色评分呈正相关 #6Z&N:&)$!Z
&N&&%%!"0泪液渗透压与结膜染色评分呈正相关 #6Z&N3:*$!Z
&N&37%!;0泪液渗透压与与 H" K值呈负相关 #6Zc&N:*%$!Z
&N&&&%!VP9fP0泪膜破裂时间&#H"$0眼表疾病指数

E;讨论

目前$中国关于泪液渗透压与干眼发病关系的研
究报道较少$其原因主要是泪液渗透压的检测方法尚
未普及) 谢艳亭等 +5,

进行了关于泪液渗透压与干眼

严重程度的关联性研究$但是这些研究中使用的渗透
压检测仪为冰点渗透压仪$其检测的准确性尚不明确)
目前国外临床上使用 V@.LI._VQ#1-D<.L0K=系统$主要
用于干眼与泪液渗透压的相关研究

+(c:, $检测快速$操
作简便$结果准确) V@.LI._VQ#1-D<.L0K=系统泪液样本
需求量少且具有与实验室渗透压检测仪相似的检测效

力
+%&, ) 9LD2 等 +%%,

指出$泪膜或泪室面积+体积比的差
异会引起各部位泪液渗透压的差异) V@.LI._VQ

测试

笔的取样部位均为下泪河的中外 %+( 交界处$且在本
试验中所有检测均由同一医师完成$因此可大大减少
测量误差) 此外$本研究中通过设定检查室的温度及
湿度$尽可能地减少环境因素对检查结果的影响) 所
有检查均在上午进行$避免昼夜变化可能引起的泪液
渗透压的改变对检测结果造成影响

+%3, ) 研究认为$干
眼发病呈非对称性$双眼的生物学差异是干眼的一项
特异性表征$由于眼表对环境应力产生的瞬间补偿反
应会引起该眼的暂时性低渗透压

+4, ) 本实验中选取
泪液渗透压较高侧眼代表该患者的泪液渗透性)

临床干眼诊断和评估主要依据症状学#如各种干
眼问卷调查表%*VP9fV*角膜结膜荧光素钠或丽丝胺
绿染色*H,?0L-@L试验值 : 项为一组的诊断试验 +%(, $
但大多数的检查方法只对干眼的某一亚型表现出较好

的特异性$且很大程度上依赖检查者的主观判断$易造
成操作者依赖型分析误差) 单一的诊断试验多表现出
较低的诊断敏感性和特异性

+4, $而综合实验的临床实
施过程比较繁琐和费时$故现阶段的干眼诊断标准并
不能满足临床医师的需求) 不同于其他测量参数$泪
液渗透压不依赖于干眼病因学及检查者的主观判断$
测量数据更为客观

+3, ) 本试验结果显示$干眼组患者
的泪液渗透压明显高于正常对照组$且泪液渗透压与
干眼严重程度之间呈现显著正相关) 这些结果均支持
国外学者提出的泪液渗透压是评估干眼严重程度指标

的观点
+(c:, $进一步肯定了泪液渗透压检查在干眼诊

断中的应用价值)
VD-<021D2 等 +%:,

通过 Q@K.分析得出$泪液渗透压
检测在干眼诊断方面较其他任何单一诊断试验更为准

确$与临床综合试验的诊断价值相当) 本研究中$泪液
渗透压的 E#8曲线 下 面 积 为 &N4%*$ 45Y C\为
&N7(4 d&N4*:$提示泪液渗透压检测是诊断干眼的关
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键指标) b@L1]L.等 +7,
的研究得出泪液渗透压的 E#8

曲线下面积为 &N)()$而在 I@-M 等 +4,
的研究为 &N74$

均与本研究的测量值接近) V@.LI._VQ#1-D<.L0K=系统
研究指南中指出$重复检测会使泪液渗透压的诊断正
确率接近 %&&Y$但由于检测费用的限制$目前国际上
多数研究均只进行泪液渗透压的单次测定) 渗透压检
测仪的进一步发展或许会使重复检测在临床中的应用

成为可能$使其具有更好的诊断价值) 本研究中 E#8
曲线分析得出干眼诊断的临界点为(&7 -#1-+I$此时
泪液渗透压诊断的敏感性和特异性均较高$假阳性率
和假阴性率之和最小$与 b@L1]L.等 +7,

的研究结果

#(&5 -#1-+I为干眼诊断截断值%相近)
细胞外环境的高渗透性可刺激表面上皮细胞产生

炎症级联反应$诱发炎性细胞因子增多$导致眼表上皮
细胞凋亡

+%5c%*, ) 本研究结果显示$泪液渗透压与角膜
荧光素染色*结膜丽丝胺绿染色评分均呈显著正相关$
证实了泪液高渗透性与眼表上皮损害的相关性)

3&&) 年 ";TH 中指出干眼的核心机制是泪液高
渗透性和泪膜不稳定$在某些类型的干眼中泪膜不稳
定可能是起始事件$与泪液高渗透性无关 +3, ) 国外亦
有研究证明$泪液高渗透性与泪膜不稳定之间存在相
关关系

+%), $提示泪液高渗透性与泪膜不稳定在干眼的
发生和发展中可能存在相互影响) 我们认为泪膜不稳
定是由泪液黏蛋白层功能障碍引起的$而泪液高渗透
性是由泪液水样层和脂质层功能障碍引起的$部分干
眼患者可能同时存在泪液黏蛋白层*水样层*脂质层的
功能障碍$然而它们之间的相互关系尚不明确) 本组
患者中$VP9fV作为泪膜稳定性的评估指标与泪液渗
透压不存在相关性)

本试验的研究对象基于医院眼科门诊$且样本量
较小$因此研究结果可能存在选择偏倚$尚需大样本*
多中心*随机对照的临床试验的验证&其次$本试验中
对干眼的严重程度分级在一定程度上是依赖于医师的

临床经验$可能存在偏差$但这一分级系统确为我们进
行泪液渗透压与其他指标的比较提供了极大的方便)

本研究显示了不同程度干眼患者泪液渗透压的分

布特点$证实泪液渗透压与干眼严重程度相关$研究结
果支持泪液高渗透性的核心机制学说及泪液渗透压在

干眼诊断及评估中的价值$泪液渗透压诊断截断值的
确定为后续的研究奠定了基础) 以现有渗透压检测技
术$泪液渗透压或许不能够成为干眼诊断的独立指标$
但它被认为是干眼诊断和严重程度评估的关键指标之

一$其早期诊断价值不可忽视) 泪液渗透压的检测有
望成为干眼的诊断及分级*药物疗效的评估以及干眼

治疗规范化的可靠依据)
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