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重组人表皮生长因子联合卡波姆凝胶治疗超声乳化白内障吸除术后

干眼症疗效观察

陈伽俐，窦晓燕，李　林
（深圳市第二人民医院眼科，广东　深圳　５１８０００）

摘要：　目的　探讨重组人表皮生长因子（ｒｈＥＧＦ）联合卡波姆凝胶治疗超声乳化白内障吸除术后干眼症的临床
效果及其对泪液中肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）和白细胞介素６（ＩＬ６）水平的影响。方法　选择２０１７年６月至２０１７年
１２月深圳市第二人民医院收治的超声乳化白内障吸除术后干眼症患者１００例，根据治疗方法将患者分为观察组和对
照组，每组５０例。对照组患者均给予玻璃酸钠滴眼液，每次１滴，每日５次；并给予卡波姆凝胶，每次１滴，每日４次；
观察组患者在对照组治疗的基础上给予ｒｈＥＧＦ滴眼液，将 ｒｈＥＧＦ滴眼液滴入眼结膜囊内，每次１～２滴，每日４次；２
组患者均连续治疗４周。２组患者分别于治疗前、后测定基础泪液分泌（ＳＩＴ）、角膜荧光素染色（ＦＬＳ）评分、泪膜破裂
时间（ＢＵＴ）和泪液中ＴＮＦα、ＩＬ６水平，分别于治疗前和治疗后２、４周进行干眼症状评分，于治疗后４周比较２组患
者的临床疗效。结果　治疗前２组患者的ＳＩＴ、ＦＬＳ评分及ＢＵＴ比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；与治疗前比较，
２组患者治疗后 ＳＩＴ、ＢＵＴ显著升高，ＦＬＳ评分显著降低（Ｐ＜０．０１）；治疗后，观察组患者 ＳＩＴ、ＢＵＴ显著高于对照组，
ＦＬＳ评分显著低于对照组（Ｐ＜０．０１）。治疗前２组患者干眼症状评分比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），２组患者治
疗后２、４周干眼症状评分均显著低于治疗前（Ｐ＜０．０１），２组患者治疗后４周干眼症状评分显著低于治疗后２周（Ｐ＜
０．０１）；治疗后２、４周，观察组患者干眼症状评分均显著低于对照组（Ｐ＜０．０１）。观察组和对照组患者治疗总有效率
分别为９４．０％（４７／５０）、７８．０％（３９／５０），观察组患者治疗总有效率显著高于对照组（χ２＝４０７０，Ｐ＜０．０５）。治疗前２
组患者泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），２组患者治疗后泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水平显著
低于治疗前（Ｐ＜０．０１）；治疗后，观察组患者泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水平显著低于对照组（Ｐ＜００１）。结论　ｒｈＥＧＦ联
合卡波姆凝胶治疗超声乳化白内障吸除术后干眼症的效果显著，可能是通过降低患者体内ＴＮＦα和ＩＬ６水平而发挥
治疗作用。
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ｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＜０．０１）；ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＴＮＦαａｎｄＩＬ６ｉｎｔｅａｒｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜００１）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ｒｈＥＧＦｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｃａｒｂｏｍｅｒｅｙｅｇｅｌｉｓ
ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｉｎｔｒｅａｔｉｎｇｄｒｙｅｙｅａｆｔｅｒｐｈａｃｏｅｍｕｌｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｃａｔａｒａｃｔｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ．Ｉｔｍａｙｐｌａｙａｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｒｏｌｅｂｙｄｅｃｒｅａｓｉｎｇｔｈｅｌｅｖｅｌｓ
ｏｆＴＮＦａｎｄＩＬ６ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ；ｃａｒｂｏｍｅｒｅｙｅｇｅｌ；ｐｈａｃｏｅｍｕｌｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ；ｄｒｙｅｙｅ

　　超声乳化白内障吸除术是目前临床治愈白内障
的唯一有效方法，但该手术对泪膜的稳定性和眼表

结构会产生不良影响，大部分患者在术后常并发干

眼症，出现眼干涩、眼红、异物感、流泪畏光、视力模

糊等［１２］。轻度干眼症可影响日常生活、工作，严重

者可致眼表组织干燥，对患者的视功能造成严重危

害。近年来，随着超声乳化白内障吸除术患者日益

增多，手术所致干眼症患者也明显增多。目前，临床

对干眼症主要给予人工泪液治疗，但仅仅起到暂时

缓解干眼症状的效果［３４］。重组人表皮生长因子

（ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ｒｈＥＧＦ）
可有效刺激泪腺细胞增殖，促使泪液分泌及角膜上

皮细胞再生，ｒｈＥＧＦ滴眼液对干眼症并角膜上皮损
伤的疗效优于玻璃酸钠滴眼液［５］。卡波姆凝胶是

一种水脂质凝胶，杨永利等［６］研究显示，卡波姆凝

胶联合ｒｈＥＧＦ治疗糖尿病患者白内障术后干眼症
疗效确切。本研究旨在观察 ｒｈＥＧＦ联合卡波姆凝
胶治疗超声乳化白内障吸除术后干眼症的效果，并

探讨其可能作用机制，为白内障术后干眼症的治疗

提供依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１７年６月至２０１７年１２月
深圳市第二人民医院收治的超声乳化白内障吸除术

后干眼症患者１００例，病例纳入标准：（１）符合超声
乳化白内障吸除术后干眼症诊断标准［７］；（２）年龄
２０～７０岁；（３）术后首次行干眼症治疗；（４）无药物
依赖史；（５）近１个月内未给予相关治疗；（６）患者
同意并签署知情协议。排除标准：（１）伴眼部其他
疾病，如睑板腺功能障碍、倒睫等；（２）合并导致干
眼症的其他疾病，如干燥综合征、糖尿病等；（３）合
并先天性无泪症、青光眼等；（４）术前已伴干眼症或
术后严重角膜功能失代偿；（５）伴心、肺、肝、肾、血

液系统等功能严重不全；（６）有精神障碍者。根据
治疗方法将患者分为对照组和观察组，每组５０例。
对照组：男 ３１例，女 １９例；年龄 ４４～６５（５６２６±
６７９）岁；病程 １０个月至 ４．５ａ，平均（２２１±
０２７）ａ；严重程度：轻度 １９例，中度 ２９例，重度 ２
例。观察组：男 ３３例，女 １７例；年龄 ４６～６４
（５５９９±６９０）岁；病程 １１个月至 ５．０ａ，平均
（２２９±０２５）ａ；严重程度：轻度２１例，中度２８例，
重度１例。２组患者的性别、年龄、病程及疾病严重
程度比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可
比性。本研究经医院医学伦理委员会审查批准。

１．２　治疗方法　对照组患者给予玻璃酸钠滴眼液
（珠海联邦制药股份有限公司中山分公司，国药准

字Ｈ２００４０３５２），每次１滴，每日５次；并给予卡波姆
凝胶（德国 Ｄｒ．ＧｅｒｈａｒｄＭａｎｎ，Ｃｈｅｍ．Ｐｈａｒｍ．Ｆａｂｒｉｋ
ＧｍｂＨ公司，进口药品注册证号 Ｊ２０１６０００１），每次１
滴，每日４次；观察组患者在对照组治疗的基础上给
予ｒｈＥＧＦ滴眼液（桂林华诺威基因药业有限公司，
批准文号 ｓ２００２００１６），将ｒｈＥＧＦ滴眼液滴入眼结膜
囊内，每次１～２滴，每日４次。２组患者均连续治疗
４周。
１．３　观察指标　（１）２组患者分别于治疗前、后行
基础泪液分泌实验（ｓｃｈｉｒｍｅｒⅠｔｅｓｔ，ＳＩＴ）。将滤纸条
首端折线处返折 ５ｍｍ，置于下眼睑睑结膜囊内中
外１／３处，另一端自然下垂，嘱患者闭合双眼５ｍｉｎ，
取出滤纸并记录滤纸泪液浸湿长度。（２）２组患者
治疗前、后角膜荧光素染色 （ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎｖｉｔａｌ
ｓｔａｉｎｉｎｇ，ＦＬＳ）评分。将１滴荧光素钠溶液滴入结膜
囊内，嘱患者眨眼数次，采用钴蓝光线检查角膜４个
象限染色情况，０分：无着色；１分：散在点状着色；２
分：弥漫点状着色；３分：片状着色；４个象限总分为
０～１２分。（３）治疗前、后２组患者泪膜破裂时间
（ｔｅａｒｂｒｅａｋｕｐｔｉｍｅ，ＢＵＴ）。将１滴荧光素溶液滴入
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结膜囊内，嘱患者瞬目３～４次，待荧光素钠溶液均
匀分布在眼表后，在裂隙灯下观察最后１次睁眼后
至角膜出现第１个泪膜破裂裂隙时间，重复３次，取
均值。（４）２组患者干眼症状严重程度［８］。分别于

治疗前及治疗后２、４周评估患者干眼频率、强度及
加重得分，其中频率得分０～４，强度得分０～４，加重
得分 ０～４，总分０～１２分，患者得分越高，说明干眼
症状越严重。（５）于治疗后４周评估２组患者临床
疗效。（６）２组患者泪液中肿瘤坏死因子α（ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）和 白 细 胞 介 素６
（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６，ＩＬ６）水平。分别于治疗前及治疗后
在患者数次瞬目后采用毛细管法采集患者泪液

１５μＬ，置于 －７０℃冰箱保存待测。采用酶联免疫
吸附试验检测泪液中ＴＮＦα、ＩＬ６水平。
１．４　疗效判断标准　治愈：症状消失，ＦＬＳ评分０
分，ＳＩＴ＞１０ｍｍ；显效：症状明显减轻，ＦＬＳ评分 １
分，５ｍｍ≤ＳＩＴ＜１０ｍｍ；有效：症状有所减轻，ＦＬＳ评
分２分，ＳＩＴ＜５ｍｍ。无效：症状无改善，ＦＬＳ评分３
分，ＳＩＴ＜５ｍｍ［９］。总有效率＝治愈率＋显效率＋有
效率。

１．５　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计
学分析。计量资料以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组
内比较采用配对ｔ检验，组间比较采用独立样本ｔ检
验；计数资料以百分率表示，组间比较采用χ２检验；
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患者 ＳＩＴ、ＦＬＳ评分及 ＢＵＴ比较　结果
见表１。治疗前２组患者的ＳＩＴ、ＦＬＳ评分及ＢＵＴ比
较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；与治疗前比较，
２组患者治疗后 ＳＩＴ、ＢＵＴ显著升高，ＦＬＳ评分显著
降低，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；治疗后观察
组患者ＳＩＴ、ＢＵＴ显著高于对照组，ＦＬＳ评分显著低
于对照组，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
表１　２组患者治疗前后ＳＩＴ、ＦＬＳ评分及ＢＵＴ比较
Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＳＩＴ，ＦＬＳｓｃｏｒｅａｎｄＢＵＴｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＳＩＴ／ｍｍ ＦＬＳ评分 ＢＵＴ／ｓ

对照组 ５０

　　治疗前 ３．９１±０．４４ １０．０９±１．１７ ７．１２±０．７７

　　治疗后 ８．７７±０．９２ａ ４．９３±０．５２ａ １０．５６±１．３１ａ

观察组 ５０

　　治疗前 ３．８５±０．４３ １０．１５±１．１２ ７．１６±０．７９

　　治疗后 １０．３０±１．２６ａｂ ３．０３±０．３３ａｂ １２．１２±１．６２ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０１；与对照组比较ｂＰ＜０．０１。

２．２　２组患者干眼症状评分比较　结果见表２。治
疗前２组患者干眼症状评分比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。２组患者治疗后２、４周干眼症状评分

均显著低于治疗前，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；
２组患者治疗后４周干眼症状评分显著低于治疗后
２周，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。治疗后 ２、４
周，观察组患者干眼症状评分均低于对照组，差异有

统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
表２　２组患者干眼症状评分比较
Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｄｒｙｅｙｅｓｙｍｐｔｏｍｓｃｏｒｅｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ
ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ
干眼症状评分

治疗前 治疗后２周 治疗后４周
对照组 ５０ ６．３７±０．６８ ３．９３±０．４３ａ ３．０９±０．３２ａｂ

观察组 ５０ ６．４０±０．６９ ３．１０±０．３３ａｃ ２．５２±０．２９ａｂｃ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０１；与治疗后２周比较ｂＰ＜０．０１；与对

照组比较ｃＰ＜０．０１。

２．３　２组患者临床疗效比较　对照组患者治愈１５
例，显效１５例，有效９例，无效１１例，治疗总有效率
为７８．０％（３９／５０）；观察组患者治愈２５例，显效１７
例，有效５例，无效 ３例，总有效率为 ９４．０％（４７／
５４）；观察组患者治疗总有效率显著高于对照组，差
异有统计学意义（χ２＝４．０７０，Ｐ＜０．０５）。
２．４　２组患者泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水平比较　结
果见表３。治疗前２组患者泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水
平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；２组患者治疗
后泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水平显著低于治疗前，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；治疗后，观察组患者泪液
中ＴＮＦα和ＩＬ６水平显著低于对照组，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０１）。
表３　２组患者泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水平比较
Ｔａｂ．３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＴＮＦαａｎｄＩＬ６ｌｅｖｅｌｓｉｎｔｅａｒｓｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＴＮＦα／（ｐｇ·Ｌ－１） ＩＬ６／（ｐｇ·Ｌ－１）
对照组 ５０
　　治疗前 ０．２９±０．０５ １．５２±０．１８
　　治疗后 ０．２３±０．０３ａ １．４０±０．１５ａ

观察组 ５０
　　治疗前 ０．２８±０．０４ １．５４±０．１７
　　治疗后 ０．１９±０．０２ａｂ １．１６±０．１３ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０１；与对照组比较ｂＰ＜０．０１。

３　讨论

超声乳化白内障吸除术常导致患者出现干眼症

状［１０］，其原因可能与术前麻醉、术后皮质激素的药

物毒性对角膜上皮的损伤、术中器械直接损伤角膜

表面、术中角膜暴露时间过长损伤角膜、手术切断三

叉神经在眶上的分支使角膜反射减弱或消失、泪液

分泌降低等有关［１１］。卡波姆凝胶的主要成分有卡

波姆、中链三酰甘油、水等，其中脂质成分为生理泪

液中的脂质成分，与天然泪膜完全相同，可模拟生理

泪液，同时卡波姆凝胶中的水分均衡释放，并迅速弥

散于眼球表面，维持泪液分泌达２～４ｈ［１２］。有研究
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显示，卡波姆凝胶可改善白内障术后干眼症患者的

眼部症状和实验室指标，且药物耐受性好［１３］。

表皮生长因子（ｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＥＧＦ）广
泛存在于泪液和房水中，是维持角膜上皮完整性的

重要因子，通过特异性结合 ＥＧＦ受体，间接促进眼
结膜、角膜上皮的细胞增殖和分裂；ＥＧＦ也能够促
进角膜基质增生，改善角膜纤维板的排列［１４１５］。干

眼症患者泪液中ＥＧＦ分泌量过少，无法达到修复上
皮细胞的水平，延长角膜创面的愈合时间［１４］。

ｒｈＥＧＦ是由５３个氨基酸组成的外源性表皮生长因
子，可提高角膜上皮细胞的增殖速度，加快创伤修复；

同时，ｒｈＥＧＦ也可刺激角膜基质或纤维细胞增生，缩
短角膜修复愈合的时间［１６］。ｒｈＥＧＦ能加快超声乳化
白内障吸除术后角膜损伤的修复，有利于恢复泪膜的

稳定性，对白内障术后干眼症起到治疗作用［１７］。

本研究结果显示，治疗后，观察组患者ＳＩＴ、ＢＵＴ
显著高于对照组，ＦＬＳ评分显著低于对照组；治疗后
２、４周，观察组患者干眼症状评分均低于对照组。杨
永利等［６］研究结果显示，治疗１、４周后，ｒｈＥＧＦ联合
卡波姆凝胶治疗糖尿病患者白内障术后干眼症，在

ＢＵＴ、ＳＩＴ、ＦＬＳ评分方面的改善效果均优于单纯卡波
姆凝胶治疗，与本研究结果相似；且联合治疗患者未

发生明显不耐药现象。本研究中观察组患者治疗总

有效率显著高于对照组，综合上述研究和本研究结

果，提示ｒｈＥＧＦ联合卡波姆凝胶治疗超声乳化白内障
吸除术后干眼症，能够促使角膜上皮损伤愈合和泪膜

稳定性恢复，发挥了更好疗效，且安全性较好。

干眼症的发生与眼表炎症关系密切，白内障手

术创伤可促进眼部炎性因子花生四烯酸的释放，使

血管的通透性异常增高，并产生炎症反应；眼表炎性

因子异常增多还可通过增加泪膜的渗透性而刺激眼

内产生促分裂原活化蛋白激酶，使炎性因子、趋化因

子生成增加，引起干涩、眼红、眼痒等干眼症状［１８］。

ＴＮＦα为干眼症患者泪液中主要炎性因子之一，局
部应用ＴＮＦα抑制剂（依那西普）可减轻干眼症患
者的临床症状［１９］。本研究结果显示，观察组患者治

疗后泪液中ＴＮＦα和ＩＬ６水平显著低于对照组，说
明ｒｈＥＧＦ联合卡波姆凝胶可能通过调节上述细胞
因子而起到治疗效果。ｒｈＥＧＦ对干眼症患者泪液中
ＴＮＦα和 ＩＬ６产生抑制作用的可能机制为：（１）
ｒｈＥＧＦ凝胶通过湿润、保护创面，间接降低上述炎性
因子水平，从而减轻炎症反应；（２）ｒｈＥＧＦ涂膜剂中
的醋酸地塞米松和替硝唑可抑制炎症反应、预防局

部感染，可能对 ＴＮＦα和 ＩＬ６有抑制作用；（３）
ｒｈＥＧＦ也能通过促进角膜基质增生和上皮修复，降
低ＴＮＦα和ＩＬ６等炎性因子水平，减轻角膜损伤。

综上所述，ｒｈＥＧＦ联合卡波姆凝胶治疗超声乳

化白内障吸除术后干眼症，可促进角膜上皮恢复，提

高泪膜稳定性，有助于改善视功能，其作用机制可能

是通过降低患者体内 ＴＮＦα和 ＩＬ６水平而发挥治
疗作用。
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