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""&摘要'"睑板腺功能障碍)Om@*是一种慢性%弥漫性睑板腺异常#其病因众多#发病机制复杂且患病率

高#已经成为临床上常见的眼表疾病之一( Om@的治疗是近年来临床研究的热点和难点#主要包括改善生活

方式%物理治疗%药物治疗%手术治疗#其中药物治疗占重要地位( 按照作用机制可将治疗 Om@的药物大致

分为 $ 大类"第 ! 类是改善泪液质量和泪膜稳定性的药物#包括人工泪液和眼表润滑剂%促泌剂)促进脂质%水

液以及黏蛋白分泌*和雄激素等$第 # 类是改善眼表微环境的药物#包括局部及全身应用抗生素%糖皮质激素

类滴眼液%非甾体类抗炎药%免疫抑制剂%除螨药物等$第 $ 类是营养补充剂和神经保护剂#包括维生素 @$%

,I$ 脂肪酸%自体血清等( 本文就目前临床常用及研究较多的 Om@治疗药物进行综述#为 Om@临床治疗和

研究提供参考(
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""睑板腺功能障碍 )-:/V7-/.2 30.2= =1UTS26N/72#Om@*通常

表现为终末导管阻塞和G或睑板腺分泌质和G或量异常#是引起

干眼的常见原因
+!, ( 终末导管阻塞主要与导管上皮细胞过度

角化以及睑酯的粘度增加有关#可导致睑板腺丢失%睑板腺萎

缩和睑酯分泌减少( 这一病变过程受内源性和外源性因素等

多因素的影响( 睑酯分泌质G量的异常%泪液蒸发过强%泪液渗

透压升高可引起泪膜稳态失衡和G或眼表炎症反应加重#从而

导致眼部刺激症状#严重时甚至造成角结膜病变#影响患者生

活质量
+#e$, ( Om@患病率高#病因众多#发病机制复杂#病情反

复#其治疗一直是临床研究的热点和难点( 临床上治疗 Om@

主要通过增强睑板腺分泌功能%改善睑酯质量%提高泪膜稳定

性等方法来减轻症状%改善体征#主要的治疗方法包括改变生

活方式%物理治疗%药物治疗和手术治疗#其中药物治疗占重要

地位
+%, ( #(!! 年国际 Om@工作组在其报告中提出 Om@的分

级治疗策略)表 !*#指出二级以上 Om@患者需给予必要的药

物治疗
+&, ( 近年来 Om@相关药物研究取得了较大进展( 按照

作用机制可将治疗 Om@的药物大致分为 $ 大类"第 ! 类是改

善泪液质量和泪膜稳定性的药物$第 # 类是改善眼表微环境的

药物$第 $ 类是营养补充剂和神经保护剂( 本文就 Om@的药

物治疗方法进行综述#旨在帮助临床医生根据患者情况及不同

的药物特点#制定合理的药物治疗方案#改善患者症状和体征#

提高生活质量#并为 Om@的进一步研究提供参考(

表 B8 ;]M的分级治疗策略

分级 临床描述 治疗

一级 症状不明显#检查中发现轻度
异常

健康教育和物理疗法

二级 出现轻度不适而临床检查中有

中度异常

一级治疗基础上增加局部

药物#包括人工泪液和抗生
素滴眼液或眼膏

三级 症状频发%睑板腺中度异常 二级治疗基础上再加用糖

皮质激素抗炎药以及促进

脂质代谢的口服药物

四级 症状持续存在#难以忍受#睑板
腺重度异常并伴有眼表异常

三级治疗基础上配合相应

的并发症治疗
"

B8改善泪液质量和泪膜稳定性的药物

B5B"人工泪液和眼表润滑剂

人工泪液是目前治疗 Om@的基础用药( 尽管水液缺乏并

非睑板腺功能障碍的核心病理生理机制#但 Om@相关干眼患

者常伴有水液缺乏
+'* ( 对于一%二级 Om@患者#可选用玻璃酸

钠%聚乙二醇%甲基纤维素等低粘度人工泪液( 当使用频率超

过 % 次G日且使用时间较长时#推荐用不含防腐剂的人工泪液(

对于三%四级 Om@患者#则应选用粘度较高的眼膏%凝胶

或含有油脂的乳剂#羟糖甘滴眼液和卡波姆眼用凝胶是目前常

用的脂质替代药物( 虽然目前针对不同级别 Om@患者有不同

类型的人工泪液和眼表润滑剂可供选择#但是#这些制剂仍存

在着一定的技术问题 )如溶解度%稳定性 *和临床问题 )如疗

效%局部毒性和依从性*#尤其是传统的水溶液制剂#仅限于水

溶性分子#且在滴眼后的 # -/2 内#+(<以上的药物通过鼻泪道

引流系统排出#使得药物的眼表留存率低于给药剂量的 !<+*, (

因此#为更好地达到并长时间维持有效药物浓度#新的外用制

剂剂型如乳化剂%全氟己基辛烷应运而生( 乳化剂是一种新型

的眼表润滑剂#是带电荷的水油混合物#其含有的脂质成分可

以增加泪膜脂质层厚度#减少泪液蒸发#延长制剂在眼表的停

留时间#增加药物在眼表的吸收#提高生物利用度 +*, ( 此外#阳

离子乳化剂渗透压低#可有效减轻炎症因子和趋化因子产生的

炎症反应#能显著改善干眼症状和体征( 目前国外上市的阳离

子乳液有不含防腐剂的 J.N/7279-$ #其治疗时可能产生局部刺

激等轻微不良反应
++, ( 全氟己基辛烷表面张力低#可迅速扩散

到眼表#并与泪膜的亲脂性成分相互作用#形成稳定的脂质层#

从而防止泪液水相蒸发
+), ( 此外#全氟己基辛烷可穿透睑板

腺#改善睑酯质量并增强睑板腺的分泌功能 +!(e!!, ( 其治疗过

程中可能会出现轻度到中度的眼部刺激症状#如烧灼感%眼红%

眼痒%异物感等#但发生率较低#且在停药后可自行缓解 +!(e!!, (

B5E"促泌剂
B5E5B"地夸磷索钠"地夸磷索钠是 _#D# 受体激动剂( _#D#

受体在多种眼组织细胞#如结膜上皮细胞%杯状细胞%睑板腺导

管和腺体细胞中均有表达#其作用机制与 m蛋白介导的磷脂酶

J和肌醇激活机制有关( 研究发现地夸磷索钠不但能促进睑

板腺的水和黏蛋白分泌#对脂质层的分泌也有促进作用#局部

应用可增加泪膜脂质层厚度#并有一定的抗炎作用#从而改善

Om@患者症状和体征#长期应用还可能在一定程度上恢复

Om@患者的睑板腺分泌功能 +!#e!%, ( 其治疗时个别患者可能出

现轻微眼部刺激%分泌物增加和眼睛瘙痒等常见不良反应 +!#, (

B5E5E"其他"除地夸磷索钠外#还有一些药物具有促进黏蛋

白分泌的作用#如瑞巴派特和视黄醇棕榈酸酯#可以有效减轻

患者的干眼症状( 瑞巴派特是一类喹啉铜衍生物#能够促进眼

表类黏蛋白物质的分泌#增加杯状细胞数量#促进结膜细胞

MS<); 和 MS<:R<基因的表达#有一定的抗炎作用 +!&, $其常见

的不良事件是鼻咽炎 ) !C!<*%眼睛瘙痒 ) %C$<*和味觉障碍

))C*<* +!', ( 视黄醇棕榈酸酯是一种视黄醇的酯#可以促进透

明质酸和眼表黏蛋白 OtJ&WJ%OtJ%%OtJ!' 的表达#有助于

杯状细胞的恢复#改善泪液缺乏造成的眼表损害 +!*, ( 目前尚

无相关研究可以证明瑞巴派特和视黄醇棕榈酸酯能提高睑板

腺分泌的质量#故仍需更多的临床研究来验证其对 Om@的

疗效(

B5F"雄激素

泪腺%角膜%结膜%睑板腺细胞均有雄激素受体#雄激素可

以通过与腺泡和上皮细胞中的受体结合#调节基因转录%蛋白

质合成和组织功能#从而促进泪液和睑酯生成 +!+, ( 因此#雄激

素缺乏可导致泪液及睑酯分泌减少#使分泌物变黏稠#导致睑

板腺开口及腺管阻塞#泪膜稳定性下降#引发 Om@+!), ( K/2

等
+#(,
研究显示#经雄激素治疗后#围绝经期妇女非侵入式泪膜

破裂时间%睑酯质量%睑酯分泌%角膜点染等均得到显著改善(

因此#对处于围绝经期的 Om@女性患者可适当考虑雄激素替

代治疗#但由于雄激素的作用靶器官较广#会产生一些不良反

应#例如多毛症%男性化改变等#所以其应用受到一定限制(
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E8改善眼表微环境的药物

E5B"抗生素

目前尚不完全清楚眼睑边缘的细菌定植是否为 Om@发生

的根本原因#或者只是 Om@患者的眼睑微环境比正常人更容

易被细菌定植( Om@患者眼表多有表皮葡萄球菌和金黄色葡

萄球菌生长#后者产生的甘油三酯脂肪酶%蜡酯酶等可分解睑

板腺产生的脂质#形成游离脂肪酸等毒性代谢产物#释放入泪

液#影响泪膜稳定#同时增加睑缘刺激#加重 Om@患者的眼部

不适症状( 因此#局部或全身使用抗生素对于 Om@的治疗具

有一定作用( 一般首选局部用药#对于重度的%顽固的%反复发

作的 Om@和G或伴有睑缘炎的患者#推荐全身用药( 但同时应

注意避免长期局部或全身使用抗生素#以免造成眼部菌群失

衡%肝肾功能损伤以及耐药等不良反应(

E5B5B"氟喹诺酮类药物"氟喹诺酮类药物对眼表组织毒性

小#抗菌谱广#可以很好地覆盖革兰阳性和阴性菌#但由于已被

广泛应用#用于 Om@治疗可能具有一定耐药性(

E5B5E"夫西地酸"夫西地酸能杀灭金黄色葡萄球菌%表皮葡

萄球菌和耐甲氧西林的金黄色葡萄球菌#研究表明该药对患有

睑缘炎的患者有效
+#!, (

E5B5F"甲硝唑"甲硝唑对于伴发玫瑰痤疮的睑缘炎或蠕形螨

性睑缘炎有效#是目前较常用的一类抗蠕形螨药物#可有效治

疗蠕形螨感染相关 Om@(

E5B5G"大环内酯类药物 红霉素由于广泛使用#可能在革兰阳

性菌中引起耐药性#一些新的大环内酯类药物如阿奇霉素%伊

维菌素%克拉霉素和罗红霉素能覆盖更广的抗菌谱并具有更好

的渗透性( 其中#阿奇霉素既能减轻 Om@患者的症状和体征#

也可增强睑板腺分泌功能#改善腺口阻塞#还能促进睑板腺上

皮细胞的分化#使细胞内游离胆固醇%胆固醇酯%磷脂%溶酶体

数量增加#从而促进睑酯合成 +##, ( 临床上#阿奇霉素既可局部

给药#也可采用口服的给药方式( 一项关于比较局部和口服用

药临床疗效的研究表明#局部和口服阿奇霉素均能有效改善睑

缘炎的临床体征和症状#但局部治疗的结果优于口服给药#这

可能与局部给药后阿奇霉素在眼组织内的浓度较高有关
+#$, (

目前全身使用阿奇霉素的治疗剂量仍未达成共识( 此外#伊维

菌素除了具有抗菌抗炎的作用#还具有杀伤寄生虫虫体的作

用#这为其治疗蠕形螨感染相关 Om@奠定了基础(

E5E"抗炎药物

有研究表明#在 Om@患者中#可观察到白细胞介素

)/2N:90:S`/2#Aa*I'%AaI+%AaI!#%肿瘤坏死因子 !%-干扰素等炎

症因子表达水平升高
+#%, ( 这些炎症因子不仅能够增加血管通

透性#促进更多的炎性细胞募集到炎症部位#而且可以激活免

疫细胞#使其分泌更多炎症因子作用于眼表细胞#进而导致或

加重睑缘炎症( 因此#有必要根据病情对 Om@患者进行抗炎

治疗(

目前临床常用的局部抗炎药物主要有非甾体抗炎药%糖皮

质激素和免疫抑制剂( 对于一%二级 Om@患者#可给予非甾体

抗炎药局部应用$对于三%四级 Om@患者#宜首先给予糖皮质

激素中短期冲击治疗快速控制炎症#待急性炎症得到控制后#

应逐渐减量并换用非甾体抗炎药维持$对于重度 Om@患者#一

般选用作用较强的糖皮质激素#可适当辅以免疫抑制剂治

疗
+#&, (

E5E5B"非甾体抗炎药 非甾体抗炎药有普拉洛芬%双氯芬酸钠

及溴芬酸钠等#其抗炎机制为抑制环氧合酶活性#阻断二十碳

四烯酸衍生物合成#抑制前列腺素的合成%释放#缓解炎症反

应( 虽然此类药物作用温和%疗效明确#但长期用药会有导致

角膜上皮病变的不良反应#长期应用需注意角膜知觉减退%角

膜溶解等并发症( 研究显示#普拉洛芬和溴芬酸钠对角膜上皮

的损伤程度较双氯芬酸钠小
+#', (

E5E5E"糖皮质激素"糖皮质激素可以降低基质金属蛋白酶的

产生和活性#减少丝裂原活化蛋白激酶的活化#并减少促炎细

胞因子 AaI!!%AaI!"和肿瘤坏死因子 !的基因表达 +#*, #从而迅

速缓解患者的症状及体征( 但长期使用糖皮质激素会导致感

染风险增加%眼压升高#甚至发生继发性青光眼%激素性白内障

等( 因此#糖皮质激素仅在中重度干眼且伴有眼表炎症的患者

中酌情使用
+#+, ( 对于中%重度 Om@患者#妥布霉素地塞米松

眼用制剂和醋酸泼尼松龙滴眼液抗炎效果好#但眼压升高的风

险较大#一般用于冲击治疗#用药时间控制在 # 周内( 如果需

要长期应用#可考虑局部应用眼内活性低且眼压升高风险更低

的类固醇激素#例如氟米龙和氯替泼诺(

E5E5F"环孢素 W"环孢素 W)61607UM79/2 W#JUW*是一种高度

特异的免疫调节剂#可通过抑制 Q细胞活化及炎症因子释放达

到有效抗炎的作用( /̂-等 +#),
的一项回顾性研究发现#JUW虽

然不能改变睑板腺分泌功能#但可改善干眼患者泪膜稳定性和

眼部不适#并能有效控制睑缘炎症( 由于 JUW起效较慢 ) #f$

个月才能起效*#在开始应用时可短期联合)!f# 周*局部应用

类固醇激素( 此外#免疫抑制剂有较强的抗炎作用而无眼压升

高的不良反应#可建议用于长期或慢性炎症#推荐的治疗时长

为 ' 个月#但同时要注意眼痛和眼红等常见的不良反应(

E5E5G"其他"立他司特和 ?`E! 是近年来新研发的药物#虽然

目前仍未有相关研究证明其对睑板腺分泌的质和量有直接作

用#但已有相关研究证明其可有效改善干眼患者的症状和体

征#因此#可考虑将其用于 Om@相关干眼的治疗( 立他司特是

一种淋巴细胞功能相关抗原I! )01-M;761N:TS26N/72I.UU76/.N:=

.2N/3:2 !#a]WI!*拮抗剂#可以阻断细胞间黏附因子I! 和 a]WI!

的结合#抑制 Q细胞向靶组织迁移#减少细胞因子的释放及 Q

细胞的募集#从而减轻炎症反应 +$(e$!, ( ?`E! 作用于线粒体#能

靶向阻断氧化应激反应#减轻炎症反应 +$#, ( ?`E! 已在俄罗斯

被批准用于干眼治疗(

E5F"除螨药物

蠕形螨是寄生在人体毛囊和皮脂腺中的一种永久性的小

型寄生螨
+$$, #其诱导的睑缘炎症反应常累及睑板腺开口处组

织#导致睑板腺分泌异常#进而引起 Om@+$%, ( 在对存在蠕形螨

感染的 Om@进行局部物理治疗的同时#及时配合相关药物进

行治疗可以取得较好的治疗效果( 临床上常用的局部药物包

括除螨药物%抗炎药物%抗菌药物等 +$&, ( 茶树精油可通过诱导

!&)%!中华实验眼科杂志 #(#$ 年 & 月第 %! 卷第 & 期"J;/2 K,LM >M;N;.0-70#O.1#(#$#P705%!#F75&
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毛囊及睑板腺内的螨虫移至体表并将其杀死以达到治疗效

果
+$%#$', ( 此外#有研究表明茶树精油还具有抗菌%抗炎的作用#

能通过抑制或杀灭细菌#减少炎症因子的产生#以此缓解睑缘

和角结膜炎症状#提高泪膜稳定性 +$%#$*e$+, * ( 甲硝唑和伊维菌

素是目前抗蠕形螨药物中较常用的药物
+$)e%!, (

E5G"中药治疗

目前#Om@的中药治疗大多以抗菌%抗炎为主#用药手段

多采用药物熏蒸法( 利用睑板腺按摩联合中药熏蒸治疗可以

有效缓解 Om@的临床症状#提高患者的视觉质量 +%#e%$, (

F8营养代谢和神经保护剂

F5B"营养补充剂
F5B5B"维生素 @$"研究表明维生素 @$ 对于 Om@的治疗也

有一定效果( 睑板腺上皮细胞角化过度是导致阻塞性 Om@的

一大原因#可以引起睑板腺的退行性萎缩和扩张#而维生素 @$

软膏可以与维生素 @受体结合进而抑制角质细胞的增生并促

进其分化( W9/N.等 +%%,
对阻塞性 Om@进行了为期 # 个月的维

生素 @$ 治疗#发现患者睑板腺开口阻塞情况%睑缘血管闭塞情

况%睑板腺缺失面积均较治疗前有所改善(

F5B5E",I$ 脂肪酸"近年来#有研究发现 ,I$ 脂肪酸具有竞争

性拮抗 ,I' 脂肪酸%减轻眼睑炎症的作用$还可以增加睑板腺

脂质中多不饱和脂肪酸的含量#从而改善睑酯质量#减轻腺管

阻塞及睑酯瘀滞#促进睑板腺上皮细胞分化 +%&, (

F5E"自体血清滴眼液及富血小板血浆

自体血清滴眼液不仅含有丰富的生长因子%维生素和免疫

球蛋白#而且其生物学特性与泪液非常相似#因此在促进组织

修复%维持眼表微环境稳定%改善眼表主观症状和泪液参数等

方面具有良好疗效
+%', ( 富血小板血浆 ) M0.N:0:NUI9/6; M0.U-.#

_d_*是富含血小板的血浆#其所含表皮生长因子%转化生长因

子%血小板衍生因子%血管内皮生长因子%成纤维细胞生长因子

等的种类与浓度均明显高于自体血清
+%*, ( 有临床研究表明#

Om@患者使用 _d_后症状和体征有大幅改善 +%+, ( 但受制于

自体血制备和储存条件严格且开瓶后不能过夜等原因
+%', #自

体血清滴眼液及 _d_现尚未在临床上广泛使用(

F5F"降血脂药物

>7/等 +%),
发现局部使用阿托伐他汀对伴有睑缘炎的干眼

患者有减轻睑缘炎症%改善角膜荧光素染色评分%延长泪膜破

裂时间的作用( 然而#W0=..U等 +&(,
的一项回顾性病例对照研

究发现#口服他汀类降血脂药物可能会通过抑制 [OmIJ7W还

原酶#破坏睑板腺中必需胆固醇的合成#从而增加 Om@的风

险( bS 等 +&!,
的研究发现口服他汀类药物不但对 Om@无治疗

效果#还会引起睑酯性状恶化%睑缘形态异常#进而导致 Om@

加重( 因此#进一步进行口服与局部应用 # 种不同给药方式的

对照研究#以及脂质组学研究来确认睑板腺脂质成分的改变#

有助于明确降脂药物对 Om@的影响(

G8展望

随着对 Om@的深入认识#Om@的治疗方法越来越多元

化
+&#, #药物治疗也从单纯使用人工泪液缓解症状向多元化发

展( 补充脂质的人工泪液新剂型阳离子乳剂#促进黏蛋白%水

液%脂质等泪液成分分泌的促泌剂地夸磷索钠#控制炎症改善

泪膜稳定的免疫抑制剂 JUW#局部抗感染的阿奇霉素滴眼液#

针对淋巴毒素的 a]WI! 拮抗剂#线粒体抗氧化剂以及神经营养

剂 ,I$ 脂肪酸等多种新药陆续问世并逐步在临床应用#可不同

程度改善患者病情#取得疗效( 除螨的治疗有助于改善睑缘

炎( 性激素治疗 Om@所产生的不良反应需要引起更多关注(

此外#降血脂药物对 Om@的影响也成为临床关注的热点( 但

目前来看#无论是哪一种类型的药物#都难以完全缓解 Om@的

症状和体征#眼科医务工作者应充分了解 Om@发病机制#关注

各类药物的作用机制和不良反应#在临床上根据患者病因及病

情严重程度#给予患者个体化的治疗( 未来开展高质量的随机

对照研究#进一步确立 Om@治疗管理中方案升级的顺序是眼

科工作者关注的方向$此外#针对 Om@发病机制复杂%影响因

素多的特点#开发多靶点%安全%高效的治疗药物也将是未来的

研究方向(
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