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摘要
目的:探讨双泪小管式人工泪管置入术治疗化疗后继发泪
道阻塞的手术时机与疗效ꎮ
方法:回顾性分析我院 ２０１５－０７ / ２０１８－０４ 因化疗继发泪
道阻塞行双泪小管式人工泪管置入术患者 ５０ 例 １００ 眼ꎬ
按手术日距首次化疗开始日时间分为 ３ 组ꎬ第 １ 组≤１８０ｄ
(２４ 眼)ꎬ第 ２ 组>１８０ ~ <３６０ｄ(３６ 眼)ꎬ第 ３ 组≥３６０ｄ(４０
眼)ꎮ 术后所有患者至少随访 １２ｍｏꎬ记录术后疗效ꎮ
结果:术后 １２ｍｏ 判定疗效ꎬ第 １ 组、第 ２ 组、第 ３ 组患者
手术有效率分别为 ８３􀆰 ３％、６１􀆰 １％和 ３０􀆰 ０％ꎬ随着手术
干预时间的推迟ꎬ手术有效率明显降低( χ２ ＝ １８􀆰 ３２２ꎬＰ<
０􀆰 ０１)ꎮ
结论:恶性肿瘤患者接受 ５ －氟尿嘧啶(５ －ＦＵ)、替吉奥
(Ｓ－１)或多烯紫杉醇药物化疗后所继发的泪道阻塞ꎬ早期
诊断和手术干预ꎬ对提高手术成功率有明确意义ꎮ
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０引言
泪道阻塞是眼科的常见病、多发病[１]ꎬ症状主要为溢

泪ꎬ易发展为急慢性泪囊炎ꎬ对患者的生活和工作造成极
大的 影 响ꎮ 目 前ꎬ 泪 道 置 管 术、 鼻 腔 泪 囊 吻 合 术
(ｄａｃｒｙｏｃｙｓｔｏｒｈｉｎｏｓｔｏｍｙꎬＤＣＲ)、内窥镜下泪囊鼻腔吻合术
(ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｅｎｄｏｎａｓａｌ ｄａｃｒｙｏｃｙｓｔｏｒｈｉｎｏｓｔｏｍｙꎬＥＥ－ＤＣＲ)、结
膜 泪 囊 鼻 腔 吻 合 术 ( ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｏｄａｃｒｙｏｃｙｓｔｏｒｈｉｎｏｓｔｏｍｙꎬ
ＣＤＣＲ)等手术方式治疗泪道阻塞疾病已较为成熟ꎮ 其
中ꎬ泪道置管术治疗机制是应用引流管对泪囊和泪道阻塞
部位进行支撑、隔离、扩张和引流ꎬ结合泪道药液冲洗、泪
道内注药等综合治疗ꎬ为泪道的自我康复创造良好环境并
赢得时间ꎬ待炎性阻塞的泪道修复成为通畅的生理泪道
后ꎬ取出置入的引流管ꎬ其不损伤和改变生理泪道的解剖
结构ꎬ不改变泪液排出路径[２]ꎮ 临床上可见部分患者泪道
阻塞为化疗后继发ꎬ据文献报道[３－４]ꎬ全身应用 ５－氟尿嘧
啶(５－ＦＵ)和多烯紫杉醇能引起鼻泪管阻塞以及泪点和泪
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　 　表 １　 患者使用的与泪道阻塞相关抗肿瘤药物及其原发病 例

性别
多西紫杉醇 ５－ＦＵ Ｓ－１

合计
胃癌 乳腺癌 前列腺癌 乳腺癌 结肠癌 胃癌

男 ３ ０ ７ ０ ４ １２ ２６
女 ５ ５ ０ ３ ２ ９ ２４

　 　 　 　 　 　
合计 ２０ ９ ２１ ５０

小管狭窄与阻塞ꎮ 本研究对我院使用抗肿瘤药物 ５－ＦＵ、
替吉奥(Ｓ－１)或多烯紫杉醇化疗后继发泪道阻塞的 ５０ 例
１００ 眼患者进行观察ꎬ从而分析双泪小管式人工泪管置入
术治疗化疗后继发泪道阻塞的手术时机与疗效ꎮ
１对象和方法
１􀆰 １对象　 回顾性分析ꎮ 收集 ２０１５－０７ / ２０１８－０４ 我院眼
科因溢泪就诊并诊断为化疗后继发泪道阻塞患者 ５０ 例
１００ 眼ꎬ其中男 ２６ 例ꎬ女 ２４ 例ꎻ年龄 ３９ ~ ８９(平均 ６５􀆰 ６４±
１１􀆰 ２３)岁ꎬ原发肿瘤为胃癌、乳腺癌、前列腺癌或结肠癌
(表 １)ꎬ所有患者均为双眼发病ꎮ 按手术日距首次化疗开
始日时间分为 ３ 组ꎬ第 １ 组≤１８０ｄ ( ２４ 眼)ꎬ平均年龄
６６􀆰 ５８±１０􀆰 ５４ 岁ꎬ上泪道系统阻塞或狭窄 １２ 眼ꎬ下泪道系
统阻塞或狭窄 ３ 眼ꎬ上下泪道系统合并阻塞或狭窄 ９ 眼ꎻ
第 ２ 组>１８０ ~ <３６０ｄ(３６ 眼)ꎬ平均年龄 ６３􀆰 ５０±１２􀆰 ３７ 岁ꎬ
上泪道系统阻塞或狭窄 １７ 眼ꎬ下泪道系统阻塞或狭窄 ４
眼ꎬ上下泪道系统合并阻塞或狭窄 １５ 眼ꎻ第 ３ 组≥３６０ｄ
(４０ 眼)ꎬ平均年龄 ６７􀆰 ００±１０􀆰 ８１ 岁ꎬ上泪道系统阻塞或狭
窄 ２０ 眼ꎬ下泪道系统阻塞或狭窄 ６ 眼ꎬ上下泪道系统合并
阻塞或狭窄 １４ 眼ꎮ 三组患者年龄、阻塞情况比较ꎬ差异无
统计学意义(Ｆ＝ ０􀆰 ５０６ꎬＰ ＝ ０􀆰 ６０６ꎻ χ２ ＝ ０􀆰 ４８６ꎬＰ ＝ ０􀆰 ９７５)ꎮ
本研究经医院伦理委员会批准ꎬ经患者或者其家属同意ꎬ
并签署知情同意书ꎮ
１􀆰 １􀆰 １纳入标准 　 (１)在我科确诊为化疗后继发泪道阻
塞患者ꎬ手术干预前已完成或在拔管前的随访期间完成预
定化疗方案ꎻ(２)因恶性肿瘤接受化疗ꎬ方案中使用多西
紫杉醇、５－ＦＵ 或 Ｓ－１ 抗肿瘤药物ꎮ
１􀆰 １􀆰 ２排除标准　 合并急、慢性泪囊炎患者ꎬ既往有泪道
疾病史及手术史、面部外伤史患者ꎬ合并睑内外翻、球结
膜松弛、泪阜肥大等影响泪液引流疾病的患者ꎬ合并严
重鼻部疾病如鼻中隔严重偏曲、鼻息肉等患者ꎬ因恶性
肿瘤全身情况较差无法耐受手术或术后无法规律复查
的患者ꎮ
１􀆰 ２方法
１􀆰 ２􀆰 １ 手术方法　 三组患者均行双泪小管式人工泪管置
入术ꎮ 手术予 ２０ｇ / Ｌ 利多卡因注射液做眶下、滑车下神经
阻滞麻醉ꎬ盐酸丙美卡因滴眼液眼表和鼻腔黏膜表面麻
醉ꎬ盐酸羟甲基唑啉喷雾剂喷鼻收缩鼻黏膜ꎮ 手术使用双
泪小管式人工泪管ꎮ 患者去枕仰卧位ꎬ常规消毒铺巾麻醉
后ꎬ泪点扩张器扩张泪点ꎬ将带记忆钢丝的 ９ 号泪道探针
经下泪点探通泪道ꎬ导丝从前鼻孔伸出(部分患者需鼻内
窥镜下引导)ꎬ牵引硅胶人工泪管逆行进入鼻泪道ꎬ从下
泪点穿出ꎮ 同样方法引导 ４－０ 涤纶编织线由上泪点穿
出ꎮ 将编织线与经下泪点穿出的硅胶人工泪管牵引线连
接ꎬ经上泪点下行ꎮ 硅胶管两端于前鼻孔处保持一定张力
打结后推入鼻前庭ꎮ 存在泪小管、泪总管阻塞的患者使用
泪道内窥镜系统辅助手术ꎬ利用其微钻钻切疏通阻塞部
位ꎮ 双眼手术操作步骤相同ꎮ 术后使用左氧氟沙星滴眼

表 ２　 三组患者术后 １ａ的疗效 眼

组别
有效

治愈 好转
无效 合计 有效率(％)

第 １ 组 １４ ６ ４ ２４ ８３􀆰 ３
第 ２ 组 １８ ４ １４ ３６ ６１􀆰 １
第 ３ 组 １０ ２ ２８ ４０ ３０􀆰 ０

　
合计 ４２ １２ ４６ １００ ５４􀆰 ０

注:第 １ 组:≤１８０ｄꎻ第 ２ 组:>１８０~ <３６０ｄꎻ第 ３ 组:≥３６０ｄꎮ

液、氟米龙滴眼液 ４ 次 / ｄꎬ点眼 ２ｗｋꎻ生理盐水、左氧氟沙
星滴眼液、妥布霉素地塞米松滴眼液冲洗泪道ꎬ１ 次 / ｗｋꎬ
持续 ４ｗｋꎻ之后每月复查冲洗泪道直至术后 ６ｍｏ 拔管ꎮ 手
术和操作由同一熟练掌握泪道内窥镜操作和泪道置管手
术的医师完成ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２术后随访　 手术治疗后均进行至少 １２ｍｏ 的随访ꎬ
术后 ６ｍｏ 拔管ꎬ每次复查均予裂隙灯下眼表检查及泪道
的冲洗或探通检查(拔管前使用 ７ 号冲洗型探通针头ꎬ拔
管后使用 ９ 号冲洗型探通针头)并登记记录ꎮ 术后 １２ｍｏ
根据以下标准判断疗效:(１)治愈:患者溢泪等相关症状
消失ꎬ冲洗泪道通畅ꎬ荧光素钠试验能从结膜囊流入下鼻
道ꎻ(２)好转:仍有溢泪等症状但明显减轻ꎬ冲洗泪道通
畅ꎬ荧光素染色消失试验延迟ꎻ(３)无效:症状无缓解ꎬ冲
洗泪道不通ꎮ 有效:治愈和好转均视为手术成功ꎬ合并计
为有效[５]ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２１􀆰 ０ 统计软件进行数据分
析ꎮ 计量资料以均数±标准差表示ꎬ多组间比较采用单因
素方差分析ꎻ计数资料以率表示ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎮ
以 Ｐ<０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果

所有患者随访过程中ꎬ均未见泪点撕裂、泪点肉芽肿
等严重手术并发症ꎬ术后 １２ｍｏ 根据标准判定疗效ꎬ第 １
组、第 ２ 组、第 ３ 组患者手术有效率分别为 ８３􀆰 ３％、６１􀆰 １％
和 ３０􀆰 ０％(表 ２)ꎬ随着手术干预时间的推迟ꎬ手术有效率
明显降低ꎬ差异有统计学意义(χ２ ＝ １８􀆰 ３２２ꎬＰ<０􀆰 ０１)ꎮ
　 　 所有患者中ꎬ使用抗肿瘤药物多西紫杉醇、Ｓ－１、５－ＦＵ
患者手术有效率分别为 ５２􀆰 ５％(１２ 例 ２１ 眼)ꎬ５０􀆰 ０％(１５
例 ２１ 眼)ꎬ６６􀆰 ７％(６ 例 １２ 眼)ꎬ差异无统计学意义( χ２ ＝
１􀆰 ４６９ꎬＰ＝ ０􀆰 ４８０)ꎮ 所有患者中ꎬ２４％患者溢泪症状出现
在化疗开始后 ３ｍｏ 内ꎬ５６％患者溢泪症状出现在化疗开始
后 ６ｍｏ 内ꎬ所有患者均为化疗后 １ａ 内出现溢泪症状ꎮ 第
１ 组患者主诉开始出现溢泪症状至手术日时间平均为
３２􀆰 ０８±８􀆰 ０３ｄꎬ第 ２ 组平均为 ９２􀆰 １１±５５􀆰 ２２ｄꎬ第 ３ 组平均
为 ２６４􀆰 ２０±１２４􀆰 ７７ｄꎬ差异有统计学意义(Ｆ ＝ ７７􀆰 ６４７ꎬＰ<
０􀆰 ０１)ꎮ

对于此次置管手术无效患者ꎬ其中可顺利探通、阻塞
不严重的患者ꎬ建议再次置管ꎻ鼻泪管阻塞严重、上泪道
系统仍可探通的患者ꎬ行双泪小管式人工泪管置入联合
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　 　表 ３　 手术无效患者进一步诊疗措施情况 例(眼)

组别
二次手术

拒绝 再次置管 置管＋ＥＥＤＣＲ ＣＤＣＲ
合计

第 １ 组 １(１) １(２) １(１) ０ ３(４)
第 ２ 组 ３(５) １(２) ２(３) ２(４) ８(１４)
第 ３ 组 ７(１１) ３(６) ３(４) ５(７) １８(２８)

合计 １１(１７) ５(１０) ６(８) ７(１１) ２９(４６)
注:第 １ 组:≤１８０ｄꎻ第 ２ 组:>１８０~ <３６０ｄꎻ第 ３ 组:≥３６０ｄꎮ

ＥＥ－ＤＣＲ 术ꎻ上泪道系统阻塞严重、解剖位置探通不确定
患者ꎬ行 ＣＤＣＲ 术ꎮ 其中共有 １１ 例患者拒绝进一步手术
治疗或转上级医院进一步治疗(表 ３)ꎮ
３讨论

化疗有效地增加了各种恶性肿瘤患者的生存率ꎮ 多
烯紫杉醇是一种新型植物碱类半合成抗肿瘤化疗药ꎬ对多
种化疗耐药性实体瘤有效ꎬ具有较高的抗肿瘤活性ꎬ是对
抗中晚期乳腺癌和其他常见恶性肿瘤的一种有效的化疗
药物[６]ꎮ ５－ＦＵ 属于尿嘧啶类抗代谢药ꎬ作用机制为其进
入体内转化为氟尿嘧啶脱氧核苷酸而发挥其影响 ＤＮＡ 合
成的作用ꎬ还可转化为氟尿嘧啶核苷ꎬ继而生成氟尿嘧啶
二磷酸尿苷ꎬ以伪代谢产物形式掺入 ＲＮＡꎬ导致蛋白质合
成受到干扰ꎬ该药物优先被增生活跃的肿瘤组织摄取ꎬ为
常用化疗药物之一[７]ꎮ Ｓ－１ 是一种口服氟尿嘧啶衍生物ꎬ
由替加氟(ｔｅｇａｆｕｒꎬＦＴ)、吉美嘧啶(ｇｉｍｅｒａｃｉｌꎬＣＤＨＰ)、奥替
拉西钾(ｐｏｔａｓｓｉｕｍｏｘｏｎａｔｅꎬＯＸＯ)三种成分组成ꎬ其在亚洲
人群中已经显示出良好的疗效和可耐受的毒副作用ꎬ在日
本已经成为治疗进展期胃癌的一线化疗药物ꎮ 虽然这些
抗肿瘤药物有着明确的临床疗效ꎬ但其在杀灭肿瘤细胞的
同时ꎬ对正常细胞也有很大的破坏作用ꎬ具有快速增殖细
胞成分的组织ꎬ如黏膜、胃肠道、骨髓和皮肤易于受到影响
并产生副作用ꎮ 近年来ꎬ泪道阻塞已作为一种临床化疗并
发症而被认识ꎬ其带来的溢泪症状严重影响患者的生活
质量ꎮ

Ｅｓｍａｅｌｉ 等[８]研究发现ꎬ在每周接受 １ 次多烯紫杉醇
治疗的患者中ꎬ５０％患者出现溢泪症状ꎬ而在每 ３ｗｋ 接受
１ 次多烯紫杉醇治疗的患者中ꎬ该比例有所减少ꎮ Ｆｅｚｚａ
等[４]研究发现ꎬ全身应用 ５－ＦＵ 治疗癌症的患者ꎬ３０％出
现泪道问题ꎮ Ｔａｂｕｓｅ 等[９] 研究将胃癌患者使用 Ｓ－１ 治疗
后发生的溢泪症状分为 ３ 级ꎬ其中 ２ 级和 ３ 级溢泪发生率
为 ２５􀆰 ３％ꎮ 本研究未做相关调查ꎬ但可以发现 ２４％患者
溢泪症状出现在化疗开始后 ３ｍｏ 内ꎬ５６％患者溢泪症状出
现在化疗开始后 ６ｍｏ 内ꎬ此次研究所有患者均为化疗后
１ａ 内出现的溢泪症状ꎮ 此类化疗药物对泪道系统的损伤
可在用药后短期内即出现ꎮ 本研究第 １ 组患者主诉开始
出现溢泪症状至手术日时间平均为 ３２􀆰 ０８±８􀆰 ０３ｄꎬ第 ２ 组
平均为 ９２􀆰 １１±５５􀆰 ２２ｄꎬ第 ３ 组平均为 ２６４􀆰 ２０±１２４􀆰 ７７ｄꎬ差
异有统计学意义(Ｐ<０􀆰 ０１)ꎮ 考虑随着手术时间的推迟ꎬ
患者泪道阻塞病程延长ꎬ但因患者对溢泪症状主观感受的
个体差异ꎬ无法精确计算泪道阻塞的病程ꎬ故采取根据手
术日距首次化疗开始日时间进行分组ꎮ

全身应用这些抗肿瘤药物能引起鼻泪管阻塞以及泪
点、泪小管的狭窄和阻塞ꎬ其机制可能为药物在泪液中的
分泌和药物直接作用于泪道系统黏膜引起慢性炎症ꎬ导致

泪道广泛的水肿和纤维化ꎬ最终粘连阻塞ꎬ可对泪道系统
造成永久性的损害ꎬ化疗停止后损伤不可逆[８]ꎮ 本研究发
现ꎬ这种化疗后继发的泪道阻塞多为双眼同时发病ꎬ患者
均存在泪点和泪小管的狭窄或阻塞ꎬ考虑为泪点和泪小管
上皮细胞的快速增殖细胞受损ꎬ导致固有层结构发生慢性
炎症而产生狭窄[１０]ꎮ 本研究所有患者中ꎬ使用抗肿瘤药
物多西紫杉醇、Ｓ－１、５－ＦＵ 患者手术有效率分别为 ５２􀆰 ５％
(１２ 例 ２１ 眼)ꎬ５０􀆰 ０％(１５ 例 ２１ 眼)ꎬ６６􀆰 ７％(６ 例 １２ 眼)ꎬ
差异无统计学意义(χ２ ＝ １􀆰 ４６９ꎬＰ ＝ ０􀆰 ４８０)ꎮ 此外ꎬ文献报
道甲氨蝶呤、丝裂霉素也具体相同泪道损伤作用[１１－１２]ꎮ

本研究中ꎬ我们采用双泪小管式人工泪管置入术对所
有患者进行治疗ꎬ鼻内窥镜和泪道内窥镜辅助手术ꎮ 此种
手术能较好地扩张支撑泪点及泪小管ꎬ手术创伤较小ꎬ不
改变生理泪道的解剖结构ꎬ不损伤眼轮匝肌和内眦韧带ꎬ
保留了泪泵功能ꎬ美观且患者满意度高ꎮ 术后随访过程中
未发现严重并发症ꎬ术后 １２ｍｏ 判定手术疗效ꎬ第 １ 组、第
２ 组、第 ３ 组患者手术有效率分别为 ８３􀆰 ３％、６１􀆰 １％ 和
３０􀆰 ０％ꎬ随着手术干预时间的推迟ꎬ手术有效率明显降低ꎬ
差异有统计学意义( χ２ ＝ １８􀆰 ３２２ꎬＰ<０􀆰 ０１)ꎬ早期手术干预
对疗效有积极作用ꎬ考虑泪液排出系统黏膜的基质纤维化
及炎症随着时间进行性加重ꎬ严重的泪道正常黏膜缺失使
得置管期间黏膜重塑困难ꎬ拔管后纤维化的组织迅速再次
粘连阻塞ꎮ 因此ꎬ我们建议其他相关科室医生在患者接受
化疗后ꎬ注意询问患者有无溢泪等相关症状ꎬ必要时转眼
科医师专科检查ꎬ实现早期诊断ꎬ尽量在泪道狭窄时即进
行手术干预ꎮ 确诊后ꎬ对于轻症患者ꎬ可以短期局部给予
类固醇类滴眼液以减轻泪道黏膜炎症ꎬ并在患者接受化疗
药物滴注或口服过程中频繁使用人工泪液滴眼稀释泪液
中化疗药物浓度ꎻ对于中度及进展期患者ꎬ予双泪小管式
人工泪管置入术对泪道进行再通和支撑作用ꎻ对于重度粘
连及阻塞患者ꎬ因考虑手术有效率低或粘连严重无法找到
正常泪道解剖结构而无法置管ꎬ建议行 ＤＣＲ、ＥＥ－ＤＣＲ 或
ＣＤＣＲ 联合 Ｊｏｎｅｓ 管置入ꎮ 对于本研究无效的 ４６ 眼ꎬ除 １７
眼放弃治疗或转上级医院治疗ꎬ其余 ２９ 眼分别行再次置
管术、ＥＥ－ＤＣＲ 联合置管或 ＣＤＣＲ 联合 Ｊｏｎｅｓ 管置入术ꎮ
其中 ＣＤＣＲ 手术较为复杂ꎬ需要合并置入玻璃 Ｊｏｎｅｓ 管ꎬ较
易出现义管的移位、阻塞ꎬ因其双向性患者不适症状常见ꎬ
且需要定期清洗ꎮ 早期发现、手术干预ꎬ能尽量挽救及保
留泪小管功能ꎬ避免施行 ＣＤＣＲꎮ 需要注意的是ꎬ临床上
部分患者因主诉溢泪就诊ꎬ门诊护士予泪道冲洗时患者咽
部有水流ꎬ就判定为泪道通畅ꎬ忽略了泪点和泪小管狭窄
的情况ꎬ因此我们建议门诊医生在泪道冲洗前注意裂隙灯
下观察泪点开口情况ꎬ或由医生本人使用泪道探针进行冲
洗ꎬ明确泪小管是否狭窄ꎮ

在 Ｔａｈｅｒ 等[５]研究中ꎬ使用双泪小管式人工泪管置入
术治疗原发性完全性泪道阻塞人群的手术有效率为
５０％ꎬ与 本 研 究 中 所 有 患 者 手 术 总 体 有 效 率 相 近
(５４􀆰 ０％)ꎮ 化疗后继发泪道阻塞的患者在手术治疗上疗
效是否差于原发性泪道阻塞的患者ꎬ有待于其他研究继续
完善ꎮ

综上所述ꎬ接受化疗药物治疗的患者ꎬ应在疗程开始
后定期筛查有无溢泪症状ꎬ并检查泪点、泪小管、鼻泪管情
况ꎮ 对于轻症患者ꎬ局部应用皮质激素滴眼液、人工泪液
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可减轻黏膜炎症ꎬ稀释泪液中药物的浓度ꎬ从而减少泪道
系统黏膜的组织学改变ꎮ 一旦发现泪道狭窄和阻塞进行
性加重ꎬ需及时行人工泪管置入术干预ꎬ改善预后ꎬ避免施
行更为复杂的 ＤＣＲ 或 ＣＤＣＲꎮ 但由于本研究样本量较小ꎬ
其结果有待更大样本量研究进行验证ꎬ从而探索在合理时
机下手术干预治疗患者化疗后继发的泪道阻塞ꎬ在挽救患
者生命的同时提高患者的生存质量ꎮ
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