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类风湿关节炎患者干眼特征与其活动度相关性研究
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摘　要　目的　本研究探讨类风湿关节炎患者干眼的发病特点，并对干眼的严重程度与类风湿关节炎疾病活动度的相关性

进行研究，以期对类风湿关节炎干眼的发病机制能有进一步的了解，进而对类风湿关节炎干眼提供诊疗帮助。方法　收集笔者

医院风湿免疫科经临床确诊的 ２０１４年 ３月 ～２０１６年 １２月住院类风湿关节炎合并干眼患者 ４８例，同期就诊于眼科门诊的非类

风湿关节炎干眼患者（单纯干眼组）５０例和正常志愿者 ５０例。对所有研究对象行眼表疾病指数（ｏｃｕｌａｒｓｕｒｆａｃｅｄｉｓｅａｓｅｉｎｄｅｘ，ＯＳ

ＤＩ）问卷评分、泪液分泌试验Ⅰ（ｓｃｈｉｒｍｅｒⅠ ｔｅｓｔ，ＳⅠｔ）、泪膜破裂时间（ｔｅａｒｂｒｅａｋ－ｕｐｔｉｍｅ，ＢＵＴ）、角膜荧光染色（ｃｏｒｎｅａｌｆｌｕｏｒｅｓｃｅ

ｉｎｓｔａｉｎｉｎｇ，ＦＬ）干眼相关指标进行统计，并同时采集红细胞沉降率（ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、类风湿因子（ＲＦ）等类风湿活动度

相关的指标。依据干眼 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ客观检测指标，对干眼严重程度分级，对类风湿关节炎疾病活动强度分级采用 ＤＡＳ２８积分

方法。对研究对象间类风湿性关节炎疾病活动度指标、干眼指标、类风湿性关节炎疾病活动度强度与干眼严重程度的相关性进

行统计学分析。结果　３组间 ＯＳＤＩ、ＳⅠｔ、ＢＵＴ、ＦＬ的检查结果比较，类风湿关节炎干眼组、单纯干眼组ＳⅠｔ、ＢＵＴ低于正常对照组，

ＯＳＤＩ、ＦＬ高于正常对照组，总体比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。类风湿关节炎干眼组与单纯干眼组比较，ＢＵＴ低于单纯干

眼组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＦＬ高于单纯干眼，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＯＳＤＩ、ＳⅠｔ类风湿关节炎干眼组与单纯干

眼组比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；３组间风湿活动性指标 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ检查结果比较，单纯干眼组、正常对照组 ＥＳＲ、

ＣＲＰ、ＲＦ低于类风湿关节炎干眼组，总体差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；单纯干眼组与正常对照组间差异无统计学意义（Ｐ＞

００５）；类风湿关节炎干眼组中 ＢＵＴ与 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ均呈负相关（Ｐ＜０．０５），ＦＬ与 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ均呈正相关（Ｐ＜０．０５），ＳⅠｔ、

ＯＳＤＩ与 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ无相关性（Ｐ＞０．０５）；类风湿关节炎组疾病活动度强度与干眼指标 ＢＵＴ呈负相关（Ｐ＜０．０５），与 ＦＬ呈正

相关（Ｐ＜０．０５），与ＳⅠｔ、ＯＳＤＩ无相关性（Ｐ＞０．０５）；类风湿关节炎组干眼的严重程度与类风湿活动指标 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ呈正相关

（Ｐ＜００５）。结论　类风湿关节炎干眼患者较单纯干眼患者干眼症状重，推断类风湿关节炎干眼与单纯干眼可能存在不同的致

病机制；类风湿关节炎疾病活动度越高，干眼的症状越重，推测类风湿关节炎疾病活动度可能影响干眼的严重程度。类风湿关

节炎的疾病活动度与干眼症状的严重程度之间存在相关性，推测通过对类风湿关节炎患者干眼症状检查，可以评价类风湿关节

炎疾病活动度与病情。

关键词　类风湿关节炎　干眼　发病特点　活动度　相关性

中图分类号　 Ｒ７７　　　　文献标识码　 Ａ　　　　ＤＯＩ　１０．１１９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３５４８Ｘ．２０１８．０８．０１２

ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＤｒｙＥｙｅｉｎＲｈｅｕｍａｔｏｉｄＡｒｔｈｒｉｔｉｓＰａｔｉｅｎｔｓａｎｄＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＲｈｅｕｍａｔｏｉｄＡｒｔｈｒｉｔｉｓＡｃｔｉｖｉｔｙ．　ＨａｏＸｉａｏｌｉｎ，Ｌｉｕ

Ｊｉａｎ，ＺｈｕＪｉｎｇ，ｅｔａｌ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＯｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ，ＲｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙａｎｄＩｍｍｕｎｏｌｏｇｙＤｅｐａｒｔｍｅｎｔ，ＡｅｒｏｓｐａｃｅＣｅｎｔｅｒＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｂｅｉｊｉｎｇ

１０００４０，Ｃｈｉｎａ

Ａｂｓｔｒａｃｔ　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｄｒｙｅｙｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ａｎｄｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎ

ｄｒｙｅｙｅａｎｄｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｉｎｏｒｄｅｒｔｏｈａｖｅｆｕｒｔｈｅｒｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇｏｆｔｈｅｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓｏｆｄｒｙｅｙｅｉｎｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｐａ

ｔｉｅｎｔｓ，ａｎｄｔｏｐｒｏｖｉｄｅｈｅｌｐｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｄｒｙｅｙｅ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｆｏｒｔｙｅｉｇｈｔｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｒｈｅｕ

ｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｎｄｄｒｙｅｙｅｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄｆｒｏｍＭａｒｃｈ２０１４ｔｏＤｅｃｅｍｂｅｒ２０１６，ａｎｄ５０ｄｒｙｅｙｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｕｔｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ（ｓｉｍ

ｐｌｅｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐ）ａｎｄ５０ｎｏｒｍａｌｖｏｌｕｎｔｅｅｒｓ．Ａｌｌｔｈｅｓｕｂｊｅｃｔｓｕｎｄｅｒｗｅｎｔｏｃｕｌａｒｓｕｒｆａｃｅｄｉｓｅａｓｅｉｎｄｅｘ（ＯＳＤＩ），ｔｅａｒｓｅｃｒｅｔｉｏｎｔｅｓｔⅠ
（ＳⅠｔ），ｔｅａｒｂｒｅａｋ－ｕｐｔｉｍｅ（ＢＵＴ），ｃｏｒｎｅａｌｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎｓｔａｉｎｉｎｇ（ＦＬ）．Ｔｈｅｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙｗａｓｅｖａｌｕａｔｅｄｂｙｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ

ｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎｒａｔｅ（ＥＳＲ），Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ（ＣＲＰ），ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄｆａｃｔｏｒ（ＲＦ）．Ｔｈｅｇｒａｄｉｎｇｏｆｄｒｙｅｙｅｓｅｖｅｒｉｔｙｗａｓｒｅｃｏｒｄｅｄａｃｃｏｒｄｉｎｇ

ｔｏｔｈｅｏｂｊｅｃｔｉｖｅｉｎｄｅｘｅｓｏｆＢＵＴ，ＳⅠｔａｎｄＦＬ，ａｎｄＤＡＳ２８ｉｎｔｅｇｒａｌｗａｓｕｓｅｄｆｏｒｔｈｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙｇｒａｄｉｎｇｏｆｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｔｈｅ

ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｄｒｙｅｙｅ，ｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｄｒｙｅｙｅａｎｄｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＯＳＤＩ，

ＳⅠｔ，ＢＵＴａｎｄＦＬｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ：ＳⅠｔ，ＢＵＴｉｎｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ（ＲＡ）ｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐ，ｓｉｍｐｌｅｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐｗｅｒｅｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔ

·８４·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ａｕｇ２０１８，Ｖｏｌ．４７Ｎｏ．８　　



ｉｎｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．ＴｈｅＯＳＤＩ，ＦＬｗｅｒｅｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｏｖｅｒａｌｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇ

ｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜０．０５）．ＢＵＴｉｎｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｓｉｍｐｌｅｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐ，ＦＬｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎ

ｓｉｍｐｌｅｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎＯＳＤＩ，ＳⅠｔｂｅｔｗｅｅｎｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ

ｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐａｎｄｓｉｍｐｌｅｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐｗｅｒｅｎｏｔｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＞０．０５）．ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＥＳＲ，ＣＲＰａｎｄＲＦｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

：ＥＳＲ，ＣＲＰ，ＲＦｉｎｓｉｍｐｌｅｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐａｎｄｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｄｉｆｆｅｒ

ｅｎｃｅｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｓｉｍｐｌｅｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐａｎｄｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐｉｎｒｈｅｕｍａｔｉｃａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘｅｓ（Ｐ＞０．０５）．ＮｅｇａｔｉｖｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎＢＵＴａｎｄＥＳＲ，ＣＲＰ，ＲＦｉｎｔｈｅｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｄｒｙｅｙｅ

ｇｒｏｕｐｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄ（Ｐ＜０．０５）．ＰｏｓｉｔｉｖｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎＦＬａｎｄＥＳＲ，ＣＲＰ，ＲＦｉｎｔｈｅｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐｗｅｒｅｏｂ

ｓｅｒｖｅｄ（Ｐ＜０．０５）．ＮｏｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎＳⅠｔ，ＯＳＤＩａｎｄＥＳＲ，ＣＲＰ，ＲＦｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｔｈｅｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐ

（Ｐ＞０．０５）．ＴｈｅｄｅｇｒｅｅｏｆｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＢＵＴ（Ｐ＜０．０５），ａｎｄｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈ

ＦＬ（Ｐ＜０．０５），ｗｈｉｌｅｎｏｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｉｎＳⅠｔ，ＯＳＤＩｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄ（Ｐ＞０．０５）．ＴｈｅｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｄｒｙｅｙｅｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＥＳＲ，

ＣＲＰａｎｄＲＦ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｔｈｅｓｙｍｐｔｏｍｓｏｆｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓｄｒｙｅｙｅｇｒｏｕｐｗｅｒｅｍｏｒｅｓｅｒｉｏｕｓｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆｓｉｍｐｌｅｄｒｙｅｙｅ

ｇｒｏｕｐ，ａｎｄｐｏｓｓｉｂｌｙｔｈｅｒｅｗｅｒｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐａｔｈｏｇｅｎｉｃｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．Ｔｈｅｈｉｇｈｅｒｔｈｅｄｅｇｒｅｅｏｆｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙ

ｗａｓ，ｍｏｒｅｓｅｒｉｏｕｓｔｈｅｄｒｙｅｙｅｓｙｍｐｔｏｍｓｗｅｒｅ，ｓｈｏｗｉｎｇｔｈａｔｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙｍｉｇｈｔａｆｆｅｃｔｔｈｅｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｄｒｙｅｙｅ．Ｔｈｅｒｅｗａｓａ

ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙａｎｄｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｄｒｙｅｙｅ，ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇｔｈａｔｔｈｅｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｄｒｙｅｙｅｍｉｇｈｔｉｎｄｉｃａｔｅｔｈｅｄｅｇｒｅｅｏｆ

ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ；Ｄｒｙｅｙｅ；Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｄｉｓｅａｓｅ；Ｄｅｇｒｅｅｏｆｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｃｔｉｖｉｔｙ；Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ

　　类风湿关节炎（ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＲＡ）是以关
节组织慢性炎症病变为主要病理改变的自身免疫性

疾病，早期可同时累及眼部，出现眼部损害。干眼是

眼表损害疾病最常见的一种类型，症状主要包括眼表

不适，患者主诉眼部干涩、眼痒、眼部异物感，视力出

现变化，行眼部检查可发现泪膜稳定性下降、泪液的

渗透压升高，有的可伴有眼表损害和炎症
［１］
。由于

早期对眼部症状没有足够的重视，逐渐加重而最后引

起眼部严重不适，影响生活。目前对类风湿关节炎

活动度临床上最常采 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ，对诊断干眼症
状采用对患者主观症状问卷评估，以及ＳⅠｔ、ＢＵＴ、ＦＬ
客观检查，较好反映出干眼的严重程度及临床特

点。本研究将通过收集这些临床资料数据，探讨类

风湿关节炎干眼特点及其与类风湿关节炎疾病活

动度的相关性，使风湿免疫科医师能够重视眼部症

状，及早发现、及时治疗眼部症状，使患者的生活质

量得到提高。

资料与方法

１．研究对象：收集笔者医院风湿免疫科住院
２０１４年３月 ～２０１５年 １２月类风湿关节炎合并干眼
患者４８例（类风湿关节炎病程 １～２０年，平均 １０
年），患者平均年龄 ５３．２５±１５．１８岁，其中男性 １１
例，女性３７例。同期就诊于眼科门诊的单纯干眼患
者５０例，患者平均年龄 ５２．５８±１２．９１岁，其中男性
１３例，女性 ３７例。正常对照组 ５０例，平均年龄
５３６０±１２．４８岁，其中男性 １２例、女性 ３８例。各组

在年龄、性别等方面比较差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。所有入组对象均接受视力、裂隙灯、眼压等常
规检查，以排除其他眼病。（１）纳入标准：干眼诊断
依据２０１３年干眼临床诊疗专家共识［２］

：①有干燥感、

烧灼感、异物感、不适感、视力波动、疲劳感等主观症

状之一，且 ＢＵＴ≤５ｓ或 ＳｃｈｉｒｍｅｒⅠ试验（无表面麻
醉）≤５ｍｍ／５ｍｉｎ可诊断干眼；②有上述主观症状之
一，５ｓ＜ＢＵＴ≤１０ｓ或 ５ｍｍ／５ｍｉｎ＜ＳｃｈｉｒｍｅｒⅠ试验结
果（无表麻）≤１０ｍｍ／５ｍｉｎ时，角结膜荧光素染色阳
性，亦可诊断为干眼。类风湿关节炎诊断依据美国风

湿病学会 １９８７年的诊断标准［３］
：包括晨僵，关节肿

胀、疼痛，皮下结节等典型症状。类风湿因子阳性

（效价 ＞１∶２０）。①类风湿关节炎干眼组：符合上述
类风湿关节炎诊断标准，且干眼诊断符合上述干眼诊

断标准，不伴有其他全身免疫疾病；②单纯干眼组：患
者干眼诊断符合上述干眼诊断标准，且不患有类风湿

关节炎及其他全身免疫疾病；③正常对照组：患者不
患有类风湿关节炎及其他全身免疫疾，且不患有干

眼。（２）排除标准：研究前 ３个月内发生过下列任何
１种情况：眼部接受过手术；眼部近期使用过药物；眼
外伤；患有其他眼部疾病；患有其他自身免疫系统相

关性疾病；患有全身疾病如糖尿病、高血压等。

２．方法：（１）眼表疾病指数问卷评分（ｏｃｕｌａｒｓｕｒ
ｆａｃｅｄｉｓｅａｓｅｉｎｄｅｘ，ＯＳＤＩ）：包括最近 １周内，患者是
否有畏光、刺痛、异物感、视疲劳、视力下降等 ５个症
状；阅读、看电视、电脑使用、夜间开车是否被上述症

·９４·
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状影响；眼睛在风吹、干燥、冷空气等环境下，是否会

感到不适，共１２项，每项０～４分，最后将所有项目评
分总和与回答项目数之比再乘以 ２５，所以最后评分
为０～１００分。（２）干眼客观体征检查：①泪膜破裂
时间（ｔｅａｒｂｒｅａｋ－ｕｐｔｉｍｅ，ＢＵＴ）检查：将荧光素钠试
纸（天津晶明新技术开发有限公司）经生理盐水 １滴
浸湿，轻接触研究对象球结膜，嘱其瞬目数次，待荧光

素钠均匀分布于眼表后，患者置于裂隙灯显微镜钴蓝

光下，接受检查，记录末次瞬目至角膜表面出现第 １
个黑斑的时间，记录３次，取平均值；②角膜荧光素染
色（ＦＬ）检查：将荧光素钠试纸轻触受检者下睑结膜
囊后，嘱其瞬目数次，待荧光素钠均匀分布于眼球表

面，用裂隙灯钻蓝光对角膜进行观察，将角膜分为 ４
个象限分别计分：角膜上皮无着色点，记为０分；角膜
点状染色 ＜５点，记为 １分；角膜点状染色 ＞５点，记
为２分；角膜点状染色≥５点，并有丝状或块状染色，
记为３分。最后各象限相加取其合计值为 ０～１２分；
③泪液分泌实验（ｓｃｈｉｒｍｅｒⅠ ｔｅｓｔ，ＳⅠｔ）：将试纸条一
端折叠后轻植入受检者下睑中外１／３处结膜囊内，嘱
其双眼自然闭合 ５ｍｉｎ后，测量试纸条从折叠端到末
端湿润长度。（３）类风湿关节炎疾病活动强度分级：
采用 ＤＡＳ２８积分方法，依据 Ｐｒｅｏｏ［４］的方法计算，包
括以下参数：压痛关节数（ＴＪＣ）、肿胀关节数（ＳＪＣ），
ＥＳＲ，计算 ＤＡＳ２８。记录２８个关节积分：包括双手１０
个掌指关节，双手１０个近端指间关节（计），２个双腕
关节，２个双肘关节，２个双肩关节，２个双膝关节，合
计 ２８个。计算公式：ＤＡＳ２８＝［（０５６×ｓｑｒｔＴＪＣ＋
０２８×ｓｑｒｔＳＪＣ＋０．７×ｌｎＥＳＲ）×１０８＋０１６］。
ＤＡＳ２８＜２６为缓解期，ＤＡＳ２８≤３．２为轻度活动，３．２＜
ＤＡＳ２８≤５１为中度活动，ＤＡＳ２８＞５．１为重度活动。
（４）干眼严重程度分级：参考张汗承等［５］

设计标准，

依据 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ结果，进行记分、积分，根据积分将
干眼分为无、轻、中、重 ４级。分级标准：３项记分相
加，总分之和除以 ３，得平均数即为积分。如 ＢＵＴ记
分为１，ＳⅠｔ记分为 ２，ＦＬ记分为 １，则积分 ＝（１＋２＋

１）／３＝１．３，则为中度干眼，以此类推（表 １）。（５）类
风湿关节炎活动度检测：对所有研究对象于清晨空腹

采集静脉血 ２ｍｌ，采用魏氏法检定 ＥＳＲ速率，正常参
考值 ＜２０ｍｍ／ｈ；采用散射比浊法检测 ＣＲＰ值，正常
参考值 ＜８ｍｇ／ｄｌ。散射比浊法检测 ＲＦ，正常参考值
＜２０ＩＵ／ｍｌ。

表 １　干眼轻、中、重分级

记分 ＢＵＴ（ｓ） ＳⅠｔ ＦＬ 积分 分级

０ ≥１０ ≥１０ ０ ０～０．３ 无／可疑
１ ６～１０ ６～１０ １～４ ０．７～１．０ 轻

２ ２～５ ２－５ ５～８ １．３～２．０ 中

３ ≤１ ≤１ ９～１２ ２．３～３．０ 重

　　３．统计学方法：采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件（ＩＢＭ
公司，美国）进行统计分析，干眼指标 ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、
ＳⅠｔ、ＦＬ以及类风湿活动指标 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ符合正
态分布，数据均采用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，３组
间比较差异比较采用 χ２、单因素方差分析（Ｏｎｅ－ｗａｙ
ＡＮＯＶＡ），多重比较采用 ＬＳＤ法，方差不齐的情况，采
用非参数Ｋｒｕｓｋａｌ－ＷａｌｌｉｓＨ检验。对类风湿关节炎
ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ血清学指标与ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ干眼
指标相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ方法行相关性分析；类
风湿关节炎活动度与干眼严重程度相关性分析采用

Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关性分析，以 Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

结　　果
１．干眼指标 ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ比较：３组间差

异均有统计学意义（Ｆ＝９９．４３，Ｐ＝０．００；Ｆ＝３０８．１６，
Ｐ＝０．００；Ｆ＝１２７．６９，Ｐ＝０．００；Ｆ＝７３．８１，Ｐ＝０．００）
对照组 ＢＵＴ、ＳⅠｔ高于类风湿关节炎干眼组、单纯干眼
组，ＯＳＤＩ、ＦＬ低于类风湿关节炎干眼组、单纯干眼组，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。类风湿关节炎干眼
组 ＢＵＴ低于单纯干眼组，ＦＬ高于单纯干眼组，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而 ＯＳＤＩ、ＳⅠｔ与非类风湿关
节炎干眼组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表２）。

表 ２　３组间干眼相关指标的差异比较 （ｘ±ｓ）

组别 ｎ
干眼相关指标

ＯＳＤＩ评分 ＳⅠｔ（ｍｍ／５ｍｉｎ） ＢＵＴ（ｓ） ＦＬ评分
类风湿关节炎组 ４８ ４３．０２±８．１０ ３．１９±２．０７ ４．４６±１．９２ ８．０４±３．０３

单纯干眼组 ５０ ４２．６６±８．３６ ３．８２±２．０１ ５．８４±１．８７ ５．８２±２．７６

正常对照组 ５０ ２３．５０±７．１７ １１．８８±１．７５ １０．２２±１．８２ １．８０±１．８１
Ｆ ９９．４３ ３０８．１６ １２７．６９ ７３．８１
Ｐ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００

　　与正常对照组比较，Ｐ＜０．０５
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　　２．类风湿关节炎疾病活动度指标比较：由于笔者
医院对 ＲＦ正常者，检验结果均报告阴性，所以 ＲＦ比
较采用 Ｐｅａｒｓｏｎ卡方检验。ＲＡ患者 ＲＦ阳性率明显
高于单纯干眼组、正常对照组，差异有统计学意义

（χ２＝１２７．３８，Ｐ＝０．００），单纯干眼组、正常对照组间
比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。由于 ＥＳＲ、
ＣＲＰ方差不齐，采用非参数检验 Ｋｒｕｓｋａｌ－ＷａｌｌｉｓＨ检
验结果显示，ＲＡ患者显著高于单纯干眼组、正常对照
组，３组间比较，差异有统计学意义（Ｈ＝９５．９２，Ｐ＝
０００，Ｈ＝９３９７，Ｐ＝０．００）；单纯干眼组与正常对照组
间比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表３、表４）。

表 ３　３组间 ＲＦ比较 （ｎ）

组别 阳性 阴性 合计 阳性率（％）
类风湿干眼组 ４８ ０ ４８ １００
单纯干眼组 ３ ４７ ５０ ６
正常对照组 ２ ４８ ５０ ４
合计 ５３ ９５ １４８ ３５．８０

　　χ２＝１２７．３８，Ｐ＝０．００

表 ４　３组间比较红细胞沉降率、Ｃ反应蛋白 （ｘ±ｓ）

组别 ｎ
类风湿活动指标

红细胞沉降率（ｍｍ／ｈ）Ｃ反应蛋白（ｍｇ／ｄｌ）
类风湿关节炎组 ４８ ５０．２７±２４．２４ ４３．１±２３．２３
单纯干眼组 ５０ ８．４４±４．３１ ５．５６±４．４８
正常对照组 ５０ ７．８８±４．３３ ５．６０±３．４４

Ｈ ９５．９２ ９３．９７
Ｐ ０．００ ０．００

　　与类风湿关节炎组比较，Ｐ＜０．０５

　　３．类风湿关节炎疾病活动度指标与干眼指标的
相关性：Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析显示，类风湿干眼组 ＢＵＴ
与 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ结果呈负相关（ｒ＝－０．４０９，Ｐ＝
０００４；ｒ＝－０．３６１，Ｐ＝０．０１２；ｒ＝－０．２９６，Ｐ＝００４１）。
ＦＬ与 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ结果呈正相关（ｒ＝０３２９，Ｐ＝
００２２；ｒ＝０．３７８，Ｐ＝０．００８；ｒ＝０．４３１，Ｐ＝０．００２）。
ＯＳＤＩ、ＳⅠｔ与 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ结果无明显相关性（Ｐ＞
００５，表５）。

表 ５　类风湿关节炎疾病活动度指标与干眼指标的相关性

指标
ＥＳＲ ＣＲＰ ＲＦ

ｒ Ｐ ｒ Ｐ ｒ Ｐ
ＯＳＤＩ －０．０９９ ０．５０５ －０．０６６ ０．６５８ －０．０４３ ０．７７３
ＳⅠｔ －０．２５５ ０．０８０ －０．１４４ ０．３３０ －０．２８５ ０．０５０
ＢＵＴ －０．４０９ ０．００４ －０．３６１ ０．０１２ －０．２９６ ０．０４１
ＦＬ ０．３２９ ０．０２２ ０．３７８ ０．００８ ０．４３１ ０．００２

　　４．类风湿关节炎疾病活动度分级与干眼指标相
关性：依据 ＤＡＳ２８积分方法，对类风湿关节炎疾病活
动度强度分级，行 Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关分析显示，类风
湿关节炎疾病活动度分级与干眼指标 ＢＵＴ呈负相关
（ｒ＝－０４５４，Ｐ＝０００１），与ＦＬ呈正相关（ｒ＝０５６６，
Ｐ＝００００），与ＳⅠｔ、ＯＳＤＩ无相关性（ｒ＝－０１３７，Ｐ＝
０３５５；ｒ＝－０２４６，Ｐ＝００９２）。

５．干眼严重程度与类风湿关节炎疾病活动度相
关性：根据上述干眼严重程度分级标准，行 Ｓｐｅａｒｍａｎ
等级相关分析显示，干眼严重程度与干眼 ＥＳＲ、ＣＲＰ、
ＲＦ均呈正相关（ｒ＝０．３２９，Ｐ＝０．０２３；ｒ＝０．４６６，Ｐ＝
０．００１；ｒ＝０．４５９，Ｐ＝０．００１）。

讨　　论
类风湿关节炎是一种临床上常见的病因不明结

缔组织疾病，目前认为与自身免疫相关，特点是滑膜

的异常增生、血管翳形成侵入关节软骨，导致骨和关

节软骨的破坏
［６］
。该病多见于中年女性，国内发生

率约为０．２％ ～０．４％，主要侵害部位为手足小关节，
还可累及肺，心，眼，神经系统等其他器官或组织

［７］
。

多种细胞因子、ｍＲＮＡ、信号转导通路均会参与滑膜、
骨质破坏。研究显示，在 ＲＡ患者血清和滑膜液中，
ＩＬ－６水平升高与 ＲＡ的疾病活动度、关节破坏程度
影像学表现呈正相关

［８］
。ＩＬ－６与受体 α或膜型受

体结合，通过信号转导蛋白（ｇｐ１３０），完成细胞内信
号转导。该过程依赖 Ｊａｎｕｓ家族蛋白酪氨酸激酶
（ＪＡＫ）／信号转导及转录活化因子 ３（ＳＴＡＴ３）途径和
丝裂原活化蛋白激酶级联放大反应实现，可促进急时

相反应蛋白（ＣＲＰ）的表达与分泌，导致炎性细胞增
殖，引起自身免疫性损伤

［９］
。

在 ＲＡ早期，ＩＬ－１７可能通过介导炎性细胞浸
润，导致滑膜细胞分泌表皮生长因子与抗肝细胞生长

因子等增多，引起滑膜血管翳形成，进而破坏关节组

织。ＩＬ－１７还可诱导 ＩＬ－１、ＩＬ－６、ＩＬ－２３和 ＴＮＦ－
α的表达增加，加重局部炎性反应［１０］

。类风湿关节

炎最常见的眼部症状为干眼，约 １０％ ～３５％的类风
湿关节炎患者患有干眼，其发病机制可能是多种因素

引起的机体免疫功能异常，免疫介导的炎性损伤是类

风湿关节炎的主要发病机制，同样也是各类干眼发病

的共同机制
［１１，１２］

。引起机体细胞和体液免疫反应发

生异常，造成泪腺组织受损、结膜杯状细胞减少等病

变，免疫反应介导的淋巴细胞开始浸润泪腺组织，致

使其上皮细胞增生、破坏、退化、萎缩，进而纤维组织

取代正常泪腺组织，使泪腺组织分泌功能减退，泪液

·１５·
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分泌减少
［１３］
。结膜杯状细胞减少，黏蛋白与泪液分

泌减少，泪膜稳定性下降，泪液蒸发加快，角膜上皮削

落，加重干眼症状
［１４］
。

本研究中干眼的指标检测包括主观检测和客观

检测，主观检测采用 ＯＳＤＩ评分问卷，客观检测采用
ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ。ＯＳＤＩ依据患者临床症状、主观感受、
生活习惯、环境分为眼部不适、视功能、环境触发因素

３部分，能较好地反映出患者的病情。本研究中，类
风湿关节炎干眼组、单纯干眼组 ＯＳＤＩ评分高于正常
对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），说明干眼患
者的主观感受较正常对照组明显，但类风湿关节炎

干眼组与单纯干眼组 ＯＳＤＩ评分比较，差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５），推测可能与该指标容易受到研
究对象知识水平、学历、文化差异以及囊括不够全

面，对研究会有一定影响。还有可能说明两组研究

对象对干眼的主观感受程度基本无异。ＢＵＴ在临
床干眼的诊断中被广泛应用，其能够很好反映泪膜

的稳定性。

本研究中类风湿关节炎干眼组、单纯干眼组 ＢＵＴ
均短于正常对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），
说明干眼患者泪膜稳定性较差。类风湿关节炎干眼

组 ＢＵＴ时间短于单纯干眼组，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），反映出类风湿关节炎患者干眼症状更
重。由于泪膜的稳定性是维持眼表面健康的基础，任

何眼表面的损伤因素均可致泪膜稳定性的破坏而引

起干眼。正常泪膜从外向内包括脂质层、水液层、黏

蛋白层３层。ＢＵＴ能够反应泪膜的质、量以及泪液动
力学。在正常人中，两次瞬目之间泪膜在一定时间内

是保持完整的。泪膜脂质层、黏蛋白层对维持泪膜的

质量具有重要作用，如果睑板腺阻塞，或者分泌功能

障碍，必然会影响到脂质层。若结膜杯状细胞由于受

到炎症刺激或者淋巴细胞浸润，都会使其不能正常分

泌黏蛋白或黏蛋白分泌减少，影响到泪膜的黏蛋白层

亲水性。同样由于泪液的分泌量减少、泪液蒸发过

快，则泪膜对角膜的保护屏障作用就会减弱，出现角

膜干燥、上皮点状或片状缺损，严重者可造成角膜穿

孔、溃疡。脂质层、水液层、黏蛋白三者之间紧密相

关，任何一层出现障碍，都会引起泪膜稳定性下降，丧

失泪膜的完整性，ＢＵＴ时间都会缩短。单纯干眼组
一般是由于睑板腺功能障碍、睑缘炎等导致脂质分泌

减少以及环境、生活习惯影响泪液分泌。类风湿关节

炎组较单纯干眼组 ＢＵＴ更短，除上述因素外，还可能
与结膜杯状细胞受到损害，影响泪膜结构和成分有

关
［１５］
。

ＳⅠｔ是临床上最常用的测量泪液分泌量的检测方
法，一般采用不使用表面麻醉，测定的是反射泪液分

泌情况
［２］
。在本研究中类风湿关节炎组、单纯干眼

组检测均检测到泪液分泌量较正常对照组减少（Ｐ＜
０．０５），说明干眼患者会出现泪液分泌减少。但类风
湿关节炎组、单纯干眼组结果差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。推测可能是类风湿关节炎对干眼的影
响主要是集中在泪膜结构与成分，造成泪膜的不稳

定，对泪液分泌的量影响不大有关。还有可能是由于

本研究收集的样本量未达到一定要求，而未体现出两

者之间的差异，需要扩大样本量进一步研究。ＦＬ反
映角膜上皮的完整性及眼表的损害程度，即可通过角

膜损伤情况反映出泪膜的情况
［１６］
。在研究中观察到

类风湿关节炎组、单纯干眼组出现角膜染色明显增

加，且类风湿关节炎组较单纯干眼组 ＦＬ评分更高，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），进一步说明类风湿关
节炎影响泪膜的稳定性，由于黏蛋白紧贴角膜上皮，

黏蛋白的不足，必然影响到角膜上皮层。通过对 ３组
间 ＢＵＴ、ＦＬ以及ＳⅠｔ、ＯＳＤＩ潜在的影响因素分析，可
以推测出类风湿关节炎患者干眼症状更重，这与文献

报道基本相符。

目前临床上分析 ＲＡ的活动度主要依据主要为
类风湿因子（ＲＦ）、红细胞沉降率（ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）等血清学指标及临床症状［１７］

。ＲＦ主要包括
ＩｇＭ、ＩｇＧ、ＩｇＡ３种血清型。ＩｇＭ由种系基因决定分泌
的一种 ＲＦ自然血清型；病理性 ＩｇＭ、ＩｇＧ、ＩｇＡ是由
ＲＡ患者中特殊细胞分泌，在 １９８７年修订的 ＲＡ诊断
标准中，凝集法检测 ＲＦ（主要是 ＩｇＭ－ＲＦ）效价 ＞
１∶２０可作为 ＲＡ诊断标准之一［１８］

。研究者发现高活

动期 ＲＡ患者 ＩｇＭ－ＲＦ、ＩｇＡ－ＲＦ水平较低活动期、
稳定期患者水平显著升高。ＥＳＲ作为临床常规检验
的项目。对某些疾病如风湿热、结核的诊断、疗效观

察、预后等有参考价值，特别是在对病情的动态观察

分析有很好的价值，也是自身免疫性疾病、感染性疾

病发生、发展、疗效观察和预后判断的重要依据。

ＥＳＲ能很好反应类风湿关节炎疾病的活动性。
ＣＲＰ作为一种急性时相反应物，其浓度的检测

在临床上对炎症、感染、组织损伤、肿瘤等疾病的诊

断、治疗、病情评估、预后判断等非常有帮助。ＣＲＰ
水平在类风湿性关节炎伴有组织的增生、损伤时出现

升高。经过抗风湿治疗后，其水平开始下降，因此

ＣＲＰ能够反映类风湿关节疾病活动度，临床上诊断

·２５·
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ＲＡ可以测定 ＣＲＰ水平，作为一个参考指标之一。本
研究通过分析三者与干眼指标 ＯＳＤＩ、ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ的
相关性，结果显示，ＢＵＴ与类风湿关节炎疾病活动度
指标 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ呈负相关（Ｐ＜０．０５），ＦＬ与类风
湿关节炎疾病活动度指标 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ呈正相关性
（Ｐ＜０．０５），说明类风湿关节炎的病情能够影响到患
者眼部症状，类风湿关节炎疾病活动度指标 ＥＳＲ、
ＣＲＰ、ＲＦ越高，干眼症状越严重。虽然 ＯＳＤＩ、ＳⅠｔ在
研究中未显示出相关性（Ｐ＞０．０５），但并不一定表明
类风湿关节炎疾病活动度不会影响到干眼病情，推测

可能正如以上所阐述的原因，类风湿关节炎主要影响

泪膜稳定性，笔者将进一步对此研究。

本研究依据 ＢＵＴ、ＳⅠｔ、ＦＬ对干眼的严重程度进
行分级，并且根据干眼严重程度分级与类风湿关节炎

疾病活动度指标 ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ进行相关性研究，得
出干眼严重程度与三者之间呈正相关（Ｐ＜０．０５），还
进一步依据 ＤＡＳ２８对类风湿关节炎的疾病活动强度
进行分级，分析类风湿关节炎的疾病活动强度分级与

ＢＵＴ、ＦＬ、ＯＳＤＩ、ＳⅠｔ的相关性，同样得出下列结果：类
风湿关节炎疾病活动度分级与 ＢＵＴ呈负相关（Ｐ＜
００５），与 ＦＬ呈正相关（Ｐ＜０．０５），说明类风湿关节
炎疾病活动度能够影响到干眼的严重程度。而与

ＯＳＤＩ、ＳⅠｔ无相关性（Ｐ＞０．０５），也可能是由于以上
所阐述的原因。因此，类风湿关节炎疾病活动度能够

影响到干眼的严重程度，干眼的严重程度可能间接反

映出类风湿关节炎的活动强度。
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