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摘  要 

研究目的：评估0.05%环孢素A滴眼液每日两次联合0.3%玻璃酸钠滴眼液每日四次连续使用3个月治疗

干眼症的疗效。研究方法：门诊纳入符合研究标准的14例干眼患者，使用0.05%环孢素A滴眼液每日2
次联合0.3%玻璃酸钠滴眼液每日4次，连续使用3个月。分别在基线、用药后1.5个月和用药后3个月时

评估主观症状和客观体征，包括中国干眼问卷量表(CDEQ)、泪液分泌II试验(Schirmer’s II test)、下方角

膜荧光素染色评分(ICSS)、荧光素染色泪膜破裂时间(FBUT)、非侵入性平均泪膜破裂时间(NITBUT-av)、
泪河高度(TMH)和眼红指数(ORI)，研究结果做自身前后对照。研究结果：连续治疗一个半月后，与用

药前相比，CDEQ (P = 0.658)，Schirmer’s II test (P = 0.076)，TMH (P = 0.473)，NTBUT-av (P = 0.211)
和ORI (P = 707)数值差异无统计学意义，而FBUT (P = 0.008)和ICSS (P = 0.003)与用药前的差异具有统

计学意义。连续治疗三个月后，与用药前相比，CDEQ (P = 0.007)，Schirmer’s II test (P = 0.009)，FBUT 
(P = 0.008)和ICSS (P < 0.001)的数值差异具有统计学意义，而TMH (P = 0.182)，NTBUT-av (P = 0.080)
和ORI (P = 0.337)数值差异无统计学意义。治疗三个月与治疗一个半月时相比，仅有ORI (P = 0.041)的
数值差异具有统计学意义。所有患者在治疗过程中，均未出现明显不良反应。研究结论：局部使用0.05%
环孢素A滴眼液联合0.3%玻璃酸钠滴眼液，能有效提高干眼症患者的泪膜稳定性并改善主观不适症状。 
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Abstract 
Purpose: To evaluate the efficacy of 0.05% cyclosporine A eye drops twice a day combined with 0.3% 
sodium hyaluronate eye drops four times a day for three months in the treatment of dry eye. Me-
thod: 14 dry eye patients who met the research criteria were included in the outpatient depart-
ment. 0.05% cyclosporine A eye drops were used twice a day in combination with 0.3% sodium 
hyaluronate eye drops four times a day for three consecutive months. Subjective symptoms and 
objective signs were evaluated at baseline, 1.5 months after medication, and 3 months after medi-
cation, including the Chinese Dry Eye Questionnaire (CDEQ), Tear Secretion II Test (Schirmer’s II 
test), Lower Corneal Fluorescein Staining Score (ICSS), Fluorescein Stained Tear Film Rupture 
Time (FBUT), Non Invasive Mean Tear Film Rupture Time (NITBUT-av), Tear River Height (TMH), 
and Eye Red Index (ORI), and compare the research results before and after the study. Results: Af-
ter continuous treatment for one and a half months, there was no statistically significant differ-
ence in CDEQ (P = 0.658), Schirmer’s II test (P = 0.076), TMH (P = 0.473), NTBUT-av (P = 0.211), 
and ORI (P = 707) values compared to before medication, while FBUT (P = 0.008) and ICSS (P = 
0.003) showed statistically significant differences compared to before medication. After three months 
of continuous treatment, there were statistically significant differences in the values of CDEQ (P = 
0.007), Schirmer’s II test (P = 0.009), FBUT (P = 0.008), and ICSS (P < 0.001) compared to before 
treatment, while there was no statistically significant difference in the values of TMH (P = 0.182), 
NTBUT-av (P = 0.080), and ORI (P = 0.337). Compared with one and a half months of treatment, 
only the numerical difference in ORI (P = 0.041) was statistically significant after three months of 
treatment. All patients did not experience any significant adverse reactions during the treatment 
process. Conclusion: Local use of 0.05% cyclosporine A eye drops combined with 0.3% sodium 
hyaluronate eye drops can effectively improve tear film stability and subjective discomfort symp-
toms in dry eye patients. 
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1. 引言 

干眼症(Dry Eye, DE)是眼科门诊最常见的疾病之一，是一种多因素的眼表和泪膜疾病的总称，可导

致眼部不适、视觉障碍和泪膜不稳定，并对角膜和结膜有潜在损伤[1]。多种因素与干眼症的发病相关，

如性别、年龄、眼部手术史、眼表炎症性疾病、激素变化和自身免疫性疾病等[2] [3] [4] [5]，严重影响患

者的生活质量和视觉质量[6]。炎症被认为是干眼病发病和进展的重要机制[7]，抗炎成为干眼病的重要治

疗手段。 
环孢素 A (Cyclosporin A, Cs A)是一种选择性免疫 T 细胞调节剂，具有作用性强，特异性高的特点，
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临床上广泛用于器官移植术后受体的免疫排斥反应及免疫相关性疾病的一线治疗[8]。Cs A 在眼科学的应

用最早可追溯到 1981 年，主要用于角膜移植术后的抗排斥治疗[9]，随着药物制剂的发展和对环孢素作用

机制的深入研究，逐渐在角膜炎、葡萄膜炎、春季角膜结膜炎和其他眼部炎症性疾病中也表现出有效的

治疗作用[10] [11]。Cs A 在干眼症的临床治疗中，已有 20 余年的历史，疗效显著，研究表明连续使用

Cs A 可显著改善反射性泪液分泌、荧光素染色泪膜破膜时间、杯状细胞密度、角膜染色评分以及 OSDI
评分[12]。 

本研究的目的是探讨环孢素联合玻璃酸钠滴眼液治疗干眼病的临床疗效。比较了 0.05%环孢素 A 滴

眼液联合 0.3%玻璃酸钠滴眼液治疗后患者眼部症状和体征评分的变化，为干眼病患者的临床治疗选择提

供了理论依据。 

2. 资料和方法 

2.1. 一般资料 

于我院眼科门诊就诊的干眼症患者中选取符合研究标准的入组患者 14 例作为研究病例，其中男性 5
例，女性 9 例，平均年龄 26.57 ± 7.79 岁(范围 18~45 岁)。本研究得到医院伦理委员会批准，患者知情，

并均于研究前签署同意书。 

2.2. 纳入与排除标准 

受试者纳入标准为：1) 年龄 18 周岁至 80 周岁，性别不限。2) 受试者满足①，且同时满足②或③中

的任意一点，诊断为轻中度干眼：① 患者自诉有干眼症相关表现，使用中国干眼问卷量表评分 ≥ 7 分；

② 裂隙灯检查眼表未见明显损害(角膜荧光素染色不超过 5 个点)，BUT 在 2 秒及以上；③ 裂隙灯检查

角膜损害不超过两个象限，和/或角膜荧光素染色≥5 个点但<30 个点，BUT 在 2 秒及以上。3) 同意参加

本研究并自愿签署知情同意书。排除标准包括：重度干眼患者，研究期间需要使用其他滴眼液的患者，

全身或眼部的活动性感染，肝肾功能较差的患者等。 

2.3. 研究方法 

2.3.1. 用药方案 
所有患者均按研究要求给予 0.05% Cs A 滴眼液每日两次联合 0.3%玻璃酸钠滴眼液每日四次，两种滴

液需要间隔 10 分钟使用，连续用药 3 个月，用药前需使用 0.3%玻璃酸钠滴眼液每日四次洗脱 2 周。研

究共有 3 次访视，分别为用药前一天、用药一个半月和用药三个月，记录为访视 1 (V1)、访视 2 (V2)和
访视 3 (V3)，每次访视均由同一名医生采集眼表参数数据，患者双眼均纳入研究。在研究过程中，若患

者出现不适症状，需由评估不适症状是否与本次用药有关，并记录在病历当中，依据病情进行进一步治

疗。 

2.3.2. 研究指标检测 
每次访视按从无创到有创的方式按照以下顺序进行检查：中国干眼问卷量表、泪液分泌 II 试验、泪

膜破裂时间、角膜染色评分、眼表综合分析仪检测非侵入性平均泪膜破裂时间、泪河高度和眼红指数。

具体检测方法为：① 中国干眼问卷量表(The Chinese Dry Eye Questionnaire, CDEQ)：问卷共包括 12 个问

题，其中有 6 个病史相关条目和 6 个症状相关条目。该问卷在国际常用的眼表疾病指数评分的基础上，

结合中国干眼症患者的工作和生活环境特点，针对性的调整了部分问题，更符合中国人群的使用习惯[13]。
本问卷由检查医生向患者提问并评分，诊断干眼症的界值为总分数 ≥ 7分。② 泪液分泌 II试验(Schirmer’s 
II test)：使用表面麻醉剂点眼后，用镊子把泪液检测滤纸条的一端折成直角，将其置于患者下睑中外侧
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2/3 处的结膜囊内，另一端在眼睑外自然悬挂，嘱患者轻闭眼睑稍微向上视，5 分钟后，记录滤纸条湿润

染色的长度。③ 泪膜破裂时间(Fluorescein staining tear film breaking time, FBUT)：荧光素钠眼表染色后，

在裂隙灯钴蓝滤过器下观察从最后一次眨眼至角膜上出现第一个黑斑或干燥斑的时间，连续观测 3 次，

取平均值。④ 下方角膜染色评分(Inferior corneal staining scores, ICSS)：在进行荧光素染色之后，继续在

裂隙灯钴蓝光下评估角膜下方 1/3 区域的染色情况，记录染色分值。⑤ Keratograph 5M 眼表综合分析仪：

使用 Keratograph 5M 眼表综合分析仪分别检测患者的检测非侵入性平均泪膜破裂时间(Noninvasive tear 
breakup time-average, NTBUT-av)、泪河高度(Tear meniscus height, TMH)和眼红指数(Ocular redness index, 
ORI)，结果由仪器自行得出。 

2.4. 统计分析方法 

所有数据采用 SPSS 26.0 软件进行统计分析，符合正态分布的数值以均数 ± 标准差(χ ± s)表示，同

组处理前后的比较采用 t 检验，不符合正态分布的数据用中位数和四分位数来来表示(M, P25, P75)，处理

前后比较采用 Friedman 检验。P 值 < 0.05 认为差异有统计学意义。 

3. 研究结果 

所有受试者用药前一天、用药一个半月和用药三个月时检测的眼表参数如表 1 所示。连续治疗一个

半月后，与用药前相比，CDEQ，Schirmer’s II test，TMH，NTBUT-av 和 ORI 数值差异无统计学意义，

而 FBUT 和 ICSS 与用药前的差异具有统计学意义。连续治疗三个月后，与用药前相比，CDEQ，Schirmer’s 
II test，FBUT 和 ICSS 的数值差异具有统计学意义，而 TMH，NTBUT-av 和 ORI 数值差异无统计学意义。

治疗三个月与治疗一个半月时相比，仅有 ORI 的数值差异具有统计学意义。 
 

Table 1. Comparison of self ocular surface parameters before and after treatment 
表 1. 治疗前后自身眼表参数对比 

 V1 V2 V3 PV1-V2 PV1-V3 PV2-V3 

CDEQ 13.50 (10.00, 8.63) 13.00 (7.75, 13.25) 9.50 (6.75, 14.00) 0.658 0.007 0.218 

Schirmer’s II 
test (mm) 4.75 (2.14, 8.63) 5.00 (2.23, 9.88) 6.50 (4.00, 12.63) 0.076 0.009 0.411 

FBUT (s) 4.00 (2.00, 5.00) 5.00 (3.75, 7.25) 6.00 (4.00, 7.00) 0.008 0.001 0.504 

ICSS 2.00 (1.25, 3.00) 1.00 (1.00, 1.25) 1.00 (0, 1.00) 0.003 <0.001 0.256 

TMH (mm) 0.20 (0.16, 0.23) 0.21 (0.15, 0.23) 0.21 (0.19, 0.27) 0.473 0.182 0.148 

NTBUT-av (s) 8.85 (6.55, 15.51) 11.60 (6.45, 15.36) 11.38 (8.55, 14.72) 0.211 0.080 0.927 

ORI 0.60 (0.63, 1.25) 0.86 (0.68, 1.2) 0.95 (0.80, 1.20) 0.707 0.337 0.041 

注：治疗前后眼表参数，分别做 V1 和 V2，V1 和 V3，V2 和 V3 的前后对比，P < 0.05 认为差异具有统计学意义。 

4. 讨论 

干眼症的发病率逐年升高，根据分类不同，临床上的治疗方式多种多样，主要有熏蒸、热敷、泪点

栓塞、湿房镜、腺体移植、人工泪液、皮质类固醇滴眼液等[14]。然而抗炎治疗仍是治疗大部分干眼症的

重要手段[15]。 
环孢素是一种免疫抑制剂，能显著抑制抗体的形成和细胞调节的免疫反应，保护神经，治疗过敏性

炎症[16]。Cs A 的抗炎作用早已通过多种机制被证实，包括抑制 T 淋巴细胞活化及随之产生的细胞因子、
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阻断上皮细胞凋亡标志物的表达、增加结膜杯状细胞密度，减少鳞状化生等[17] [18] [19] [20]，被广泛应

用于干眼病的治疗中。研究表明局部应用 CsA 可减轻眼表及睑板腺的炎症[21]，有效改善眼表环境。CsA
常常需要联合用药，发挥更好的治疗效果，最常见的是联合玻璃酸钠使用。玻璃酸钠又称透明质酸钠滴

眼液，是最常见的人工泪液之一，可以与人纤连蛋白结合，促进上皮细胞的连接和延伸，还具有治疗角

膜上皮损伤和促进角膜上皮延伸的作用[22]。双氯芬酸钠滴眼液属于非甾体抗炎药的一种，能有效抑制前

列腺素和炎症因子的生成[23]，一项研究表明环孢素联合双氯芬酸钠滴眼液比单用环孢素滴眼液更有效

[24]。 
综上所述，本研究结果显示连续使用 0.05%环孢素 A 滴眼液联合 0.3%玻璃酸钠滴眼液三个月治疗轻

中度干眼症，能有效缓解患者的眼部不适，显著延长患者泪膜破裂时间，增强泪膜稳定性，并增加泪液

分泌量，证实了环孢素与玻璃酸钠联合使用在干眼症治疗中发挥的显著作用，值得临床推广。但本文具

有一定的局限性，首先样本量较少，且未对不同类型干眼症分型，未来将通过进一步扩大样本量，细化

干眼症分型，进行进一步的研究和分析。 
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