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摘要

目的：探讨ＬＡＳＩＫ术后加用非甾体抗炎药对缓解术后干
眼症的疗效。

方法：选择２０１０１０／１１在青岛眼科医院行 ＬＡＳＩＫ手术的
近视６６例１３２眼。并在术后常规用药基础上，左眼只使
用人工泪液，右眼加用１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼液，进行自身
对照研究。根据右眼滴用非甾体抗炎药频率不同，分为

Ａ组：４次／ｄ（７４眼）、Ｂ组：６次／ｄ（５８眼）。分别于术前、
术后１０ｄ；１ｍｏ进行主观问卷调查、基础泪液分泌试验
（ＳⅠｔ）、泪膜破裂时间（ＢＵＴ）、角膜荧光素钠染色（ＦＬ）、
虎红染色、角膜表面不规则指数（ＩＳＶ）、角膜表面非对称
性指数（ＩＶＡ）。并对几组结果分别进行统计学分析。
结果：与对照眼比较，除 ＩＳＶ和 ＩＶＡ之外，Ａ，Ｂ两组组内
比较术后１０ｄ及１ｍｏ其余指标差异均有统计学意义。Ａ，
Ｂ两组组间比较，术后１０ｄＢＵＴ和虎红染色的差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５）。术后１ｍｏ各项指标差异无统计学
意义。

结论：角膜地形图 ＩＳＶ和 ＩＶＡ对于 ＬＡＳＩＫ术后干眼的诊
断具有意义，但对于术后干眼治疗的疗效评价缺乏特异

性；在ＬＡＳＩＫ术后加用非甾体抗炎药，能通过减轻术后炎
症反应、延长泪膜破裂时间而有效的缓解术后早期的干

眼症状；增加非甾体抗炎药的滴用频率并不能明显增加

药效。

关键词：准分子激光角膜原位磨镶术；干眼症；普拉洛芬；

疗效

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２５１２３．２０１２．０６．１７

马玲，杜显丽，陈敏．非甾体抗炎药对于ＬＡＳＩＫ术后干眼的疗效
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０引言
　　 准 分 子 激 光 角 膜 原 位 磨 镶 术 （ｌａｓｅｒｉｎｓｉｔｕ
ｋｅｒａｔｏｍｉｌｅｕｓｉｓ，ＬＡＳＩＫ）是一种安全、快捷矫正眼屈光不正
的最有效方法之一，因其稳定性、安全性和可预见性，已

被越来越多的患者接受。但是，ＬＡＳＩＫ术后也存在着一
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表１　实验组Ａ患者左右眼治疗前后ＳⅠｔ、ＢＵＴ、虎红、ＦＬ、ＩＳＶ、ＩＶＡ的比较 珋ｘ±ｓ
术前

右眼 左眼 Ｐ
术后１０ｄ

右眼 左眼 Ｐ
术后１ｍｏ

右眼 左眼 Ｐ
ＳⅠｔ １０．００±６．９５ １０．１４±７．５２ ０．１６ ８．８６±６．６５ ７．７３±７．１２ ０．０３５ １１．５１±６．８３ ９．９２±５．６０ ０．０２
ＢＵＴ ８．０８±２．６５ ８．３２±２．４２ ０．１０８ ７．１９±２．１２ ６．４９±２．３８ ０．０１２ ９．９２±３．１４ ９．０８±５．６０ ０．０３
虎红 ０．５８±０．９８ ０．７３±１．０７ ０．６６３ １．５７±２．０５ ２．３２±２．７５ ０．００１ ０．２４±０．６８ ０．６５±１．１４ ０．０３８
ＦＬ ０．２２±０．６３ ０．２２±０．７１ ０．７１２ １．１９±１．６０ １．９７±２．０５ ０．００１ ０．７６±１．０９ １．１４±２．２０ ０．１６
ＩＳＶ ６．２４±３．８４ １６．７６±８．９１ ０．３０ ４５．９６±１９．６４ ４５．２９±２５．６６ ０．９８ ４２．１５±１８．０６ ４２．２４±１８．１３ ０．９６
ＩＶＡ ０．１５±０．０９ ０．１２±０．０７ ０．１４ ０．３１±０．２０ ０．３３±０．１６ ０．５４ ０．３２±０．１６ ０．３３±０．１７ ０．５９

些问题，如：干眼、继发圆锥角膜、角膜瓣上皮植入、屈光回

退等，其中尤以术后干眼最为多见。ＬＡＳＩＫ术后的干眼可
一直持续数月，患者往往出现眼睛干涩异物感，疲劳疼痛，

常导致裸眼视力不稳定或下降。与正常人干眼不同的是

ＬＡＳＩＫ术后干眼的发生机制较为复杂，包括术中神经损
伤、术后角膜表面不平整、术后的炎症反应等。除了术后

局部常规滴用人工泪液外，在 ＬＡＳＩＫ术后的干眼的影响
因素及治疗方面仍有很多值得深入探讨的地方。本文在

术后常规使用激素及人工泪液基础上，加用非甾体抗炎药

１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼液，并进一步观察１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼
液不同的用药频率的对治疗 ＬＡＳＩＫ术后干眼效果的影
响，并取得了较好的效果。现报告如下。

１对象和方法
１．１对象　选择２０１０１０／１１在山东省眼科研究所暨青岛
眼科医院行准分子激光ＬＡＳＩＫ手术治疗的近视患者６６例
１３２眼，男４１例，女２５例。年龄２１．６１±４．６７岁。
１．２方法
１．２．１病例筛选的原则　（１）年龄１８周岁以上；（２）屈光
度稳定２ａ以上；（３）停戴软性隐形眼镜１ｗｋ以上；（４）术
前常规检查眼压、角膜厚度、眼轴、曲率、裂隙灯、角膜地形

图、对比敏感度、眼底、干眼系列（包括问卷调查、ＢＵＴ、
Ｓｃｈｉｒｍｅｒ试验、荧光素钠染色、虎红染色）问明病史排除手
术禁忌证，排除干眼症。

１．２．２分组　由于不同的观察要求，我们将病例分别进行
不同分组以进行研究比较。患者术后常规使用５ｇ／Ｌ氯替
泼诺眼药水及聚乙二醇眼药水（５ｇ／Ｌ氯替泼诺眼药水共
用４ｗｋ，第１ｗｋ３次／ｄ，第２ｗｋ２次／ｄ，第３，４ｗｋ１次／ｄ；聚
乙二醇眼药水４次／ｄ。），右眼加用１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼液，
根据滴用１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼液的频率不同，将所有患者
分为Ａ（３７例７４眼）、Ｂ（２９例５８眼）两组，Ａ组：使用１ｇ／Ｌ
普拉洛芬滴眼液，４次／ｄ；Ｂ组：使用１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼
液，６次／ｄ。
１．２．３评判标准　评判标准（分级评分），所有问卷调查及
检查均有同一医生完成。（１）主观问卷调查评分将患者
的症状包括干涩感、异物感、烧灼感、视疲劳、晨起眼睑粘

连按照轻重程度分为：无症状０分；偶尔有症状０．５分；
经常有症状１分；有明显而持续的症状２分，共０～１０分。
（２）体征荧光素钠染色：将角膜分成４个均等的象限，每
一象限分０～３分。０分：荧光素钠染色阴性；１分：散在
点状荧光素钠染色；２分：稍密集的点状荧光素钠染色；３
分：密集的点状或斑片状荧光素钠染色。共 ０～１２分。
虎红染色评分标准为：将睑裂区的眼表分为鼻侧结膜、角

膜和颞侧结膜３个均等的象限，裂隙灯下观察染色情况。
每一象限分０～３分。０分：虎红染色阴性；１分：散在点状

虎红染色；２分：稍密集的点状虎红染色；３分：密集的点状
或斑片状虎红染色。共０～９分。
１．２．４角膜地形图　角膜表面不规则指数（ｉｎｄｅｘｏｆｓｕｒｆａｃｅ
ｖａｒｉａｎｃｅ，ＩＳＶ）是反映角膜瞳孔区４．５ｍｍ范围内表面规则
性的一个参数。角膜表面非对称性指数（ｉｎｄｅｘｏｆｖｅｒｔｉｃａｌ
ａｓｙｍｍｅｔｒｙ，ＩＶＡ）是反映角膜中央区相隔１８０°对应点角膜
屈光力差值总和均值的参数。ＩＳＶ及 ＩＶＡ都是角膜表面
规则的重要参数，干眼患者的角膜表面规则参数比正常人

增高，且增高的程度与干眼的严重程度成正相关。

１．２．５手术方法　所有手术均由同一人完成，常规 ＬＡＳＩＫ
操作采用美国的鹰视酷眼激光机，利用 ＺｙｏｐｔｉｘＸＰ旋转角
膜板层切削刀制作角膜瓣（厚１２０或１４０μｍ）。手术按常
规ＬＡＳＩＫ方法进行，术毕，局部滴用抗生素滴眼液。
　　统计学分析：应用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行数据处
理，数据以 珋ｘ±ｓ表示。对于各项指标，进行 ＳＰＳＳ分析均
符合二项分布，Ａ，Ｂ两组组内患者左右眼治疗效果进行
配对样本ｔ检验研究，组间患者右眼治疗效果进行独立样
本ｔ检验研究。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２结果
　　Ａ，Ｂ两组患者术前各项指标差异均无统计学意义。
Ａ，Ｂ两组组内患者左右眼的治疗效果的结果进行配对样
本ｔ检验，调查问卷的结果显示患者左右眼的主观感觉无
明显的差异，术后１０ｄ与术后１ｍｏ比较主观症状差异有统
计学意义（Ａ组患者：ｔ＝２．４５，Ｐ＝０．０３１；Ｂ组患者：ｔ＝
１５１，Ｐ＝０．００９），所有患者术后１ｍｏ通过用药干眼症状
均得到良好的缓解。术前各项指标的差异均无统计学意

义，对患者术后１０ｄ各项指标结果进行统计学分析发现基
础泪液分泌试验（ＳⅠｔ）、泪膜破裂时间（ＢＵＴ）、虎红、角
膜荧光素钠染色（ＦＬ）数值的差异有统计学意义（Ｐ＜
００５），对患者术后１ｍｏ的各项指标的结果进行统计学分
析发现ＳⅠｔ、ＢＵＴ及虎红染色的结果的差异有统计学意
义（表１，２，图１，２）。
　　Ａ，Ｂ两组组间患者右眼的治疗效果的结果进行独立
样本ｔ检验，术前各项指标的差异均无统计学意义，术后
１０ｄ除了ＢＵＴ及虎红染色的差异有统计学意义（Ｐ＜００５）
外，其余各项指标差异无统计学意义。术后１ｍｏ除了ＩＶＡ
外其余各项指标差异均无统计学意义，结果见表３，图３。
３讨论
３．１ＬＡＳＩＫ术后干眼的多因素　ＬＡＳＩＫ术后干眼的发生
是多因素的。ＬＡＳＩＫ手术理论上不影响角膜上皮层的结
构，但在制作角膜瓣时，不可避免要损伤角膜表层上皮细

胞壁的微绒毛、微皱襞等脊样突起，使粘蛋白无法吸附，导

致泪膜破裂或无法形成；另外在手术时负压吸附环压迫球

结膜表面，受累面积可达到球结膜的１５％，致使这部分结
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表２　实验组Ｂ患者左右眼治疗前后ＳⅠｔ、ＢＵＴ、虎红、ＦＬ、ＩＳＶ、ＩＶＡ的比较 珋ｘ±ｓ
术前

右眼 左眼 Ｐ
术后１０ｄ

右眼 左眼 Ｐ
术后１ｍｏ

右眼 左眼 Ｐ
ＳⅠｔ ７．１７±６．６３ ８．１０±７．３１ ０．１６ ９．４８±７．００ ８．０３±６．７５ ０．０４６ １３．００±８．０６ ９．９３±８．２８ ０．０１
ＢＵＴ ７．００±２．５１ ７．５９±２．７３ ０．１０８ ７．９７±２．０６ ６．７２±２．３３ ０．０３ ８．９３±３．１７ ６．９０±３．０４ ０．００
虎红 ０．４１±０．７８ ０．４５±０．８７ ０．６６３ １．１４±１．４１ ２．４６±１．８６ ０．０２２ １．００±１．５４ １．３１±１．６１ ０．０１３
ＦＬ ０．２２±０．６３ ０．２１±０．６２ ０．７１２ １．１９±１．６０ ２．０３±２．０４ ０．０１７ ０．７６±１．０９ １．１４±１．４１ ０．６０５
ＩＳＶ １６．２４±３．８４ １６．７６±８．９０ ０．７６ ３６．８８±１６．６６ ３９．４６±１７．６２ ０．１７ ３．９３±１９．４３ ３７．３８±１９．８６ ０．２４
ＩＶＡ ０．１４±０．５４ ０．１２±０．６８ ０．１４ ０．２４±０．１０ ０．３０±０．１４ ０．０５４ ０．２７±０．１７ ０．３３±０．２０ ０．０９５

表３　实验组Ａ、Ｂ患者右眼治疗前后主观症状、ＳⅠｔ、ＢＵＴ、虎红、ＦＬ的比较 珋ｘ±ｓ
术前

Ａ组 Ｂ组 Ｐ
术后１０ｄ

Ａ组 Ｂ组 Ｐ
术后１ｍｏ

Ａ组 Ｂ组 Ｐ
主观症状 ０．３１±０．３４ ０．６０±０．５２ ０．２２５ １．４６±０．５９ １．１７±０．４１ ０．０９２ ０．５７±０．４ ０．８８±０．５８ ０．１０
ＳⅠｔ １０．００±６．９５ ７．１７±６．６３ ０．０９９ ８．８６±６．６５ ９．４８±７．００ ０．６５３ １１．５１±６．８３ １３．００±８．０６ ０．４２
ＢＵＴ ８．０８±２．６５ ７．００±２．５ ０．０７８ ７．１９±２．１２ ８．９７±２．０６ ０．００９ ９．０８±３．１４ ８．９３±３．１７ ０．８４８
虎红 ０．５８±０．９８ ０．４１±０．７８ ０．４２１ １．５７±２．０５ １．１４±１．０１ ０．０４６ ０．２４±０．６８ １．００±１．５４ ０．０５８
ＦＬ ０．１７±０．５４ ０．２２±０．６３ ０．７６６ １．５１±０．２８ １．１９±１．６０ ０．４２９ ０．９３±１．６９ ０．７６±１．０９ ０．３５３
ＩＳＶ １６．２４±３．８ １６．２４±３．８４ ０．１８５ ４５．９±１９．６ ３６．８８±１６．６６ ０．０８７ ４２．１５±１８．１ ３３．９３±１９．４３ ０．０９５
ＩＶＡ ０．１５±０．０９ ０．１４±０．５４ ０．６９６ ０．３１±０．２０ ０．２４±０．１０ ０．１１３ ０．３２±０．１６ ０．２７±０．１７ ０．０４９

图１　Ａ组患者ＬＡＳＩＫ术后左右眼比较结果　Ａ：术后１０ｄ；Ｂ：
术后１ｍｏ。

图２　Ｂ组患者ＬＡＳＩＫ术后左右眼比较结果　Ａ：术后１０ｄ；Ｂ：
术后１ｍｏ。

图３　ＬＡＳＩＫ术后１０ｄＡ、Ｂ两组患者组间右眼比较结果。

膜的杯状细胞受损，分泌粘蛋白量随之减少［１，２］。ＬＡＳＩＫ
手术制作角膜瓣的过程中，对角膜神经造成损伤，使角膜

知觉下降，同时使泪液分泌减少，泪液质量下降［３］。术中

微型角膜板层刀的创伤，负压吸引的使用以及角膜组织的

消融，都可在一定程度上诱发术后炎症产生，引发眼部刺

激症状，减少泪液的分泌，加重干眼症状［４］。以上这些改

变都能减低泪膜的稳定性，增加 ＬＡＳＩＫ术后干眼的发病
风险，并在术后３ｍｏ内导致干眼症状的产生［５，６］。

３．２非甾体类抗炎药在 ＬＡＳＩＫ术后干眼的疗效　目前，
ＬＡＳＩＫ术后常规用药主要包括抗生素、激素、人工泪液为
主。干眼症状的缓解很大程度上依赖于人工泪液的使用，

其主要作用机制分别为促进角膜上皮细胞再生，延长泪膜

破裂时间，增加结膜杯状细胞数量，减少角膜荧光素染色

和结膜充血等［７］。但是，ＬＡＳＩＫ术后因炎症诱发产生的干
眼，单纯使用人工泪液通常很难奏效，鉴于此，我们在

ＬＡＳＩＫ术后常规用药的基础上同时加用非甾体类滴眼液
以观察术后干眼的缓解作用。

　　非甾体类抗炎药（ＮＳＡＩＤｓ）可以通过抑制前列腺素这
种炎症介质的生成来达到控制眼表的炎症的目的。眼科

临床常用的普拉洛芬是一个具有三环结构的丙酸类化合

物，主要通过抑制环氧合酶活性，阻断二十碳四烯酸衍生

物的合成，抑制前列腺素的合成，缓解炎症反应 。普拉洛

芬可以有效控制干眼症患者眼表炎症，是辅助治疗干眼症

的有效药物［８］。但是，关于其在 ＬＡＳＩＫ术后干眼的治疗
作用却鲜有报道。ＬＡＳＩＫ术后发生干眼时，通常泪液产生
量下降，泪液体积减少，蒸发增加，泪液渗透压增高。而文

献报道高渗性的泪膜刺激了促分裂原活化蛋白激酶的产

生，这引起蛋白磷酸化的级联反应，以及其他激酶和核转

录因子，这些因子可以刺激患者泪液和结膜上皮细胞中炎

性细胞因子和炎症趋化因子的生成［９］。因此，如果同时加

用抗炎药将有效抑制相关炎症因子的作用，从而缓解

ＬＡＳＩＫ术后炎症诱发干眼的发生。
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　　本研究结果显示，ＬＡＳＩＫ术后联合使用人工泪液和非
甾体类抗炎药有药物的协同作用，对于 ＬＡＳＩＫ术后干眼
的发生比单纯使用人工泪液者在症状、体征和泪液分泌试

验等指标上有明显的改善，能切实提高患者的术后视觉质

量及生存质量。因而，１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼液对于控制
ＬＡＳＩＫ术后干眼的症状及体征有效而安全，也反证了
ＬＡＳＩＫ术后产生干眼的症状一部分由炎症引起。但是长
期使用１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼液后（＞１ｍｏ），荧光素染色有所
增加也证实了长期应用１ｇ／Ｌ普拉洛芬滴眼液对角膜上皮
存在毒性作用，不宜长期使用，通常为术后１ｍｏ。增加其
用药频次并不能增加药效。

　　由于ＬＡＳＩＫ术后，角膜知觉的减退在２ｗｋ内最为明
显，第３ｗｋ时开始恢复，术后６～９ｍｏ内大约恢复到术前
水平，术后１ｗｋ内角膜知觉的明显下降是由于上皮神经和
基质神经的破坏，术后２ｗｋ时角膜知觉的进一步下降可能
是由于新生的上皮尚无接受刺激的能力，之后角膜知觉逐

渐恢复可能是由于角膜上皮神经支配恢复正常［１０］。术后

１ｍｏ为干眼发生早期，但因角膜知觉减退的存在，主观症
状并不明显，通常术后３～６ｍｏ内为患者主观感觉眼部干
涩的主要时期。根据 ＬＡＳＩＫ术后干眼的发生特点可以指
导临床用药的选择，我们在术后早期（１ｍｏ内）为人工泪
液和非甾体类抗炎药联合使用，然后单纯使用人工泪液

３～６ｍｏ。
　　干眼的评价指标中角膜地形图已突显其优势。但本
研究发现角膜地形图的各项指标如 ＩＳＶ，ＩＶＡ在 ＬＡＳＩＫ术
后干眼的评价中并不敏感，推测是由于 ＬＡＳＩＫ术后角膜
曲率的改变异于正常角膜，而角膜地形图设计的各项参数

均来自于正常角膜，所以 ＬＡＳＩＫ术后干眼的角膜地形图
相关评价指标缺乏特异性，如果依然要作为术后干眼的评

价标准，可能需要重新计算其值范围，以供临床参考。

　　总之，常规评价干眼症状的各项指标中，主观症状及

传统的检查，如ＳⅠｔ，ＢＵＴ、虎红染色、ＦＬ在ＬＡＳＩＫ术后干
眼评价中具有较高的敏感性和特异性，而角膜地形图 ＩＳＶ
和ＩＶＡ对ＬＡＳＩＫ术后干眼的评价敏感性不高。在 ＬＡＳＩＫ
术后加用非甾体抗炎药，能通过减轻术后炎症反应、延长

泪膜破裂时间而有效的缓解术后早期的干眼症状。因非

甾体抗炎药长期频繁点药对角膜上皮有毒性作用，因此增

加非甾体抗炎药的点药频次，不能明显的提高药物的

疗效。
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