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Abstract 

·AlM ：To explore the relationship between multiva riate 

ocular factors and the development of d ry eye in type 2 

diabetes mellitus． 

·METH0DS：Fifty cases with type 2 diabetes mellitus 

were selected and evaluated with the staining with 

fluorescein sodium on cornea and the tears ferning ．a 

series of ocular testing of the Schirmer 1．the tears f̈m 

stability，the grade of squamous metaplasia，the goblet 

cell density．A questionnaire about dry eye was surveyed 

One·way and multiva riate non—conditional logistic regres— 

sion analysis were used to analyze the relation between 

multivariate ocular factors and the development of dry eye 

in type 2 diabetes mellitus． 

·RESULTS：The decrease of basaI tears secretion(P= 

O．012，OR=6．792)，the unstable tears f̈Im (P=0．043．OR： 

4．713)and lower goblet cell density(P=0．024，OR= 

0．400)had positive relationship with the development of 

dry eye in type 2 diabetes mellitus． 

·CONCLUSION：0ur data shows that the unstable tear 

f̈Im ．the decrease of basal tears secretion and Iower 

goblet cell density might play a role in the development of 

dry eye in type 2 diabetes mellitus． 

·KEW V0RDS：type 2 diabetes mellitus：dry eye：cause of 

disease；non—conditional logistic regression analysis 
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摘要 

目的：探讨多种眼表因素异常在糖尿病患者干眼症发病中 

的作用。 

方法：50例2型糖尿病患者存在的干眼症状及有关的眼 

表因素(角膜上皮完整性、泪液基础分泌、泪膜稳定性、结 

膜上皮鳞状化生程度、杯状细胞密度)检查结果量化后进 

行单因素及多因素的非条件 Logistic回归分析。 

结果：泪液基础分泌量减少(P=0．012，OR=6．792)，泪膜 

稳定性下降(P=0．043，OR=4．713)，结膜杯状细胞密度 

下降(尸=0．024，OR=0．400)与糖尿病患者干眼症发生呈 

显著正相关，差异有统计学意义。 

结论：泪膜稳定性下降、泪液基础分泌量减少及杯状细 

胞密度下降在 2型糖尿病患者干眼症 的发病 中起一定 

作用。 

关键词：糖尿病 2型；干眼症 ；发病因素；非条件 Logistic回 

归分析 
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0引言 

我国糖尿病的患病率在 3％以上，患糖尿病的患者数 

估计已达 5 000万左右⋯，他们 的健康状况 日益引起关 

注。目前的研究发现，干眼症及其他眼表疾病在糖尿病患 

者中有较高的发病率 。最近研究认为，眼表面的改变、 

基于免疫的炎症反应、细胞凋亡、性激素水平的降低是干 

眼症发生发展的主要因素 ，然而各因素之间的联系或因 

果关系尚未完全明了。由于糖尿病患者干眼症的发生与 

眼表结构、功能异常有着密切的联系，仅通过单因素分析 

难以平衡因素间的相互影响。为此，我们采用非条件多因 

素 Logistic回归分析方法综合分析 50例糖尿病患者的干 

眼症状和各项眼表因素的检测数据 ，旨在探讨眼表因素异 

常在糖尿病患者干眼症发生中的作用及其发病机制 ，为相 

应的治疗措施提供参考依据。 

1对象和方法 

1．1对象 2007—02／09宁夏人民医院眼科及内分泌科治 

疗的患者。根据 1998年 WHO糖尿病诊断标准(外周静 

脉血浆 血糖 浓度 ，空 腹 ≥7．0mmol／L或 服糖 后 2h≥ 

1J．Iretool／L)，选择就诊于我院内分泌科的 2型糖尿病患 

者 50例，其 中男 31例，女 19例，平均年龄 67．25±7．24 

岁。纳入标准 ：DM病史 ≥5a，GHbA．≥7．0％；近 2me内无 

急性结膜炎 、急慢性角膜炎和青光眼；无角膜接触镜配戴 

史 ；无眼部激光或其他眼部手术操作史；无眼外伤病史；全 

身无其他影响泪液分泌的疾病(如甲状腺功能亢进)； 

0．5a内未使用阿托品、新斯的明、人工泪液等影响泪液分 

泌的药物；2wk内无感冒。 
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表 2 变量含义及数量化 

表 3 糖尿病干眼发生因素的单因素分析 

1．2干眼症状的判定 采用美国干眼流行病学调查的干 

眼症状判断标准：眼干、异物感、烧灼感 、眼红 、睫毛上有碎 

屑、晨起睁眼困难，规定其 中一项或多项经常出现或一直 

持续即诊断为干眼 。 

1。3眼表因素指标测定 

1．3．1泪液基础分泌试验 泪液基础分泌试验 (Schirmer 

I test，S I t)用于反映泪液基础分泌量。检查方法为：用 

泪液分泌测试滤纸，首端于折线标记处反折置于下跟睑中 

外部 1／3交界处的睑结膜上，另一端 自然下垂，瞩患者 向 

下看或轻轻地闭眼，5rain后取出滤纸条 ，测量滤纸泪液浸 

湿长度。判定标准 S I t>lOmm为检测结果阴性，S I t≤ 

lOmm为检测结果阳性。 

1．3．2角膜荧光素 角膜荧光素(fluorescien)染色用于观 

察角膜上皮的连续性。10g／L荧光素钠眼液(本院制剂室 

配制)1滴(20txL)点眼后观察角膜荧光素染色情况。荧 

光素染色阳性反映角膜上皮缺损 (不连续 )，平分方法将 

角膜分为 4个象限，规定无染色为 0，有染色则分轻、中、 

重3级，依次为 1，2，3分 ，因此共 0～12分。 

1．3．3泪膜破裂时间 泪膜破裂时间(tear breakup time， 

BUT)反映泪膜的稳定性。检查方法为：在被检查者结膜 

囊内滴一滴 10g／L荧光素钠眼液(本院制剂室配制)，嘱 

患者眨眼，从最后一次瞬目后睁眼至角膜出现第一个黑斑 

的时间为 BUT。要求均在同一暗室、同一裂隙灯下(亮度 

固定)、同一人测量 、同一秒钟，重复 3次 ，取平均值。BUT 

>los为检测结果阴性，BUT≤lOs为检测结果阳性，表示 

泪膜不稳定。 

1．3．4结膜印迹细胞学 结膜 印迹 细胞学 (impression 

cytology)检查 目的在于了解眼表上皮细胞的病理及病理 

生理变化。取材时嘱被检者向相反方向注视，将醋酸纤维 

素膜(购于上海苏豪智能系统有 限公 司)轻轻压向结膜， 

取下醋酸纤维素膜后用无水乙醇固定 lOmin后置于一80℃ 

冰箱保存待集中染色后镜下观察上皮细胞的连接，胞核、 

胞质的颜色，上皮细胞角化，杯状细胞数等，然后进行分 

级。结膜上皮鳞状化程度根据 Nelson分级标准 进行分 

级(表 1)。 

统计学分析：以干眼症状阳性为因变量，以所选择的 

眼表因素为自变量 ，并数量化(表 2)。采用 SPSS 10．0 for 

Windows统计软件包进行单 因素非条件 Logistic回归分 

析 ，并进一步行多因素非条件 Logistic回归分析。 
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2结果 

2．1单因素非条件 Logistic回归分析结果 所选择的5个 

眼表因素与糖尿病干眼症发生呈显著正相关的有：泪液基 

础分泌量减少，泪膜稳定性下降(BUT≤lOs)、结膜杯状细 

胞密度下降和角膜上皮异常(荧光素着染)(表 3)。 

2．2多因素非条件 logistic回归分析结果 将年龄作为混 

杂因素同其他因素一起引入 Logistic回归方程，将 6个变 

量采用一次性进入的方式进行多因素非条件 Logistic回归 

分析。结果表明，依据 P<0．05最终进入主效应模型影响 

糖尿病患者发生干眼症的眼表因素为：泪液基础分泌量减 

少、泪膜稳定性下降(BUT≤10s)、结膜杯状细胞密度减 

少。从 OR值来看，泪液基础分泌量减少的影响作用更显 

著(OR值为6．792)(表 4)。 

3讨论 

糖尿病患者发生干眼症的机制 目前尚不清楚。已知 

泪膜和眼表因素的异常均可引起干眼症 ，包括泪液分泌量 

的减少 、泪膜构成异常、泪膜稳定性下降、角膜上皮不完整 

改变等 ，即干眼症的发生受多重因素以及它们之间相互作 

用的影响，仅通过单因素分析难以平衡 因素问的相互影 

响。多因素 Logistic回归分析在疾病病因的多因素分析中 

有着较多的优点，适用于从多个危险因素中筛选关系较为 

密切的因素，并能对因素间的交互作用作深入分析，还可 

以合理的控制混杂因素的影响，得到校正后优势比的估计 

值和可信区间。本研究结果提示，在多因素非条件 Logis— 

tic回归模型中泪液基础分泌量的减少(≤10mm／5rain)、 

泪膜稳定性下降(BUT≤10s)和结膜杯状细胞密度减少经 

其他因素校正后仍与糖尿病干眼的发生呈正相关，差异有 

统计学意义。泪液基础分泌主要来 自副泪腺如结膜腺 中 

的Krause和 Wdolffing腺，是平时状态下泪液的主要来源。 

糖尿病患者中，泪液基础分泌量减少已得到证实 。机制 

可能是高糖状态下，角膜感觉神经障碍导致流泪反射的传 

人路径受阻。另有间接证据显示 口服醛糖还原酶抑制剂 

后糖尿病患者的基础泪液分泌量增加 ，提示可能存在副 

泪腺分泌障碍。具体作用机制 目前尚不明确。泪膜被看 

成是一层水化的黏液胶体膜 ，眼表黏蛋白是泪膜成分中 

的胶样糖蛋白，其功能在于将泪液水液层固定于其下的结 

膜和角膜上皮表面，形成凝胶 ，从而稳定泪膜。由于患 

糖尿病后球结膜杯状细胞密度下降 ，黏蛋白的分泌减 

少，泪膜可能因此而不稳定，从而导致破裂时间缩短。此 

外黏蛋白还具有亲水性，保存泪液水分 ，防止眼表干燥的 

功能  ̈。泪道狭窄的患者 的泪道上皮黏蛋白的表达减 

少，提示黏蛋白可能具有促进泪液排 出的功能 ⋯。由此 

可见，糖尿病患者结膜杯状细胞密度下降导致黏蛋白分泌 

减少，而后者的缺乏又是泪液分泌不足和泪膜不稳定的原 

因。目前干眼症的治疗主要是应用人工泪液或者利用泪 

小点栓塞保存患者本身的泪液。这些措施长期效果均不 

理想。近年的研究证实了黏蛋白在维持泪膜稳定性、保护 

眼表等各方面的重要作用。对于黏蛋白缺乏的疾病 ，应该 

从补充黏蛋白和促进黏蛋白分泌两方面进行治疗。动物 

实验已经证明 ，局部应用含有黏蛋白的滴眼液可以促 

进角膜外伤后的上皮愈合，同时也有许多关于调节眼表黏 

蛋白分泌的药物研究。但从改善粘蛋 白着手进行治疗的 

药物尚未在临床应用。 

由于本研究受临床检测手段、方法的限制 ，未能对其 

他一些与糖尿病干眼症发生可能有关的眼表因素诸如泪 

液蛋白成分、泪膜脂质异常、基于免疫的炎症反应、细胞凋 

亡 、性激素水平等进行综合分析。今后随着监测方法的不 

断完善和检则手段的改进，可以更好、更全面地研究糖尿 

病干眼症发生的机制 ，为相应的临床治疗措施提供参考 

依据。 
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