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益肾调肝方治疗围绝经期女性肾虚肝郁型干眼症
疗效及对早期眼表变化的影响
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　　摘要：目的 研究益肾调肝方治疗围绝经期女性肾虚肝郁型干眼症的疗效及对早期眼表变化的影响。方法 选取

２０２１年２月—２０２３年３月医院收治的１２０例围绝经期肾虚肝郁型干眼症女性患者，按随机数字表法分为对照组与研究
组，各６０例。对照组给予玻璃酸钠滴眼液治疗，研究组基于玻璃酸钠滴眼液给予益肾调肝方（生地黄１５ｇ，白芍１２ｇ，香
附１２ｇ，龟板１０ｇ，山萸肉１０ｇ，丹皮１０ｇ，青皮１０ｇ，泽泻１０ｇ，枸杞子９ｇ，菊花５ｇ，沙参５ｇ，川楝子５ｇ）治疗，两组持续
治疗４周。比较两组治疗后的中医症状评分，眼表功能［泪膜破裂时间（ｂｒｅａｋ－ｕｐｔｉｍｅ，ＢＵＴ）、泪液基础分泌试验
（ＳｃｈｉｒｍｅｒＩｔｅｓｔ，ＳＩＴ）、角结膜荧光素染色（ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ，ＦＬ）评分］，疗效，泪液炎症因子［白介素６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－６、ＩＬ－
３３］水平及不良反应情况。结果 治疗后对照组中医症状评分为（４．８９±０．７４）分，研究组为（１．６０±０．３５）分，两组症状
评分低于治疗前（Ｐ＜００５），且研究组症状评分低于对照组（Ｐ＜００５）。治疗后对照组 ＢＵＴ为（５．６４±１．１５）ｓ、ＳＩＴ为
（７．７６±１．３５）ｍｍ／５ｍｉｎ、ＦＬ评分为（２．３８±０．４９）分，研究组分别为（１０．０８±１．２９）ｓ、（１１．２５±２．２６）ｍｍ／５ｍｉｎ、（０．８５±
０．１４）分，两组眼表功能优于治疗前（Ｐ＜００５），且研究组ＢＵＴ、ＳＩＴ高于对照组，ＦＬ低于对照组（Ｐ＜００５）。对照组治愈
１５例、好转２４例、无效２１例，研究组分别为３５例、２２例、３例，两组疗效等级分布有统计学意义（Ｚ＝－５．０４４，Ｐ＜
００５），研究组有效率（９５．００％，５７／６０）高于对照组（６５．００％，３９／６０）（Ｐ＜００５）。治疗后对照组泪液 ＩＬ－６水平为
（１７．２６±３．７１）ｐｇ／ｍＬ、ＩＬ－３３为（１１．４９±２．１８）ｐｇ／ｍＬ，研究组分别为（１５．１３±３．３０）ｐｇ／ｍＬ、（１０．３０±１．８５）ｐｇ／ｍＬ，两
组泪液因子水平低于治疗前（Ｐ＜００５），且研究组水平低于对照组（Ｐ＜００５）。治疗期间对照组未发现不良反应，研究
组出现１例腹泻，症状较轻可自行缓解，两组不良反应无统计学意义（χ２＝１．００８，Ｐ＞００５）。结论 益肾调肝方能有效

缓解围绝经期女性肾虚肝郁型干眼症患者临床症状，改善眼表功能，提高疗效，减轻泪液炎症水平，且无显著不良反应，

可作为临床治疗首选方案之一。
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ｆｅｃｔｉｖｅｌｙａｌｌｅｖｉａｔｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｓ，ｉｍｐｒｏｖｅｏｃｕｌａｒｓｕｒｆａｃｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄａｔｔｅｎｕａｔｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｒｅｓｐｏｎｓｅｗｉｔｈｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓ，ｗｈｉｃｈｉｓｗｏｒｔｈｙｏｆｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｄｒｙｅｙｅｓｙｎｄｒｏｍｅ；ｐｅｒｉｍｅｎｏｐａｕｓａｌｗｏｍｅｎ；ｋｉｄｎｅｙｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙａｎｄｌｉｖｅｒｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ；ＹｉｓｈｅｎＴｉａｏｇａｎＤｅｃｏｃｔｉｏｎ（益
肾调肝方）；ｅｆｆｉｃａｃｙ；ｅａｒｌｙｏｃｕｌａｒｓｕｒｆａｃｅｃｈａｎｇｅｓ

　　干眼症为多种原因引发的泪液质、量及动力学异常等导致
泪膜稳定性下降，且伴有眼部不适、眼表组织损伤的多种疾病

总称［１－２］。围绝经期女性因卵巢功能衰退、体内激素水平下

降，使泪膜结构与功能发生异常，进而促进发生干眼症［３－４］。

该病在临床较为常见，主要表现为眼部干涩、视疲劳、灼烧感、

充血等，治疗不及时可导致视力下降、角膜透明度下降，严重者

可出现失明，对患者正常工作、生活有严重影响。故寻找有效

预防干眼症疾病进展的治疗方式极为重要。目前临床对不同

病因引发的干眼症治疗方式不一。研究显示［５］，干眼症与泪

膜高渗透性、眼表面炎症等有关。部分干眼症治疗药物以控制

角结膜炎症为主要目的，进而改善其症状。中医将干眼症归属

于“白涩症、燥证、白眼痛”等范畴，研究显示，中药口服在临床

治疗中有显著成效［６］。益肾调肝方中含有生地黄、龟板、白

芍、枸杞子、山萸肉等成分，以调肝为主，具有滋阴生津、补肝益

肾等功效［７］。为此，本研究通过益肾调肝方治疗围绝经期女

性肾虚肝郁型干眼症的疗效及对早期眼表变化的影响，旨在为

临床治疗提供更佳方案。

１　资料与方法
１．１　一般资料

选取２０２１年２月—２０２３年３月我院收治的１２０例围绝经
期肾虚肝郁型干眼症女性患者。西医诊断标准：符合《国际中

医临床实践指南 干眼》标准［８］：①眼部干燥、不适、有异物与灼
烧感、视力波动等主观症状；②泪膜破裂时间（ｂｒｅａｋ－ｕｐｔｉｍｅ，
ＢＵＴ）不超过５ｓ或基础泪液分泌试验（ＳｃｈｉｒｍｅｒＩｔｅｓｔ，ＳＩＴ）每５
ｍｉｎ不超过５ｍｍ；③ＢＵＴ在５～１０ｓ（不包括５ｓ）或ＳＩＴ在每５
ｍｉｎ５～１０ｍｍ（不包括５ｍｍ），且角膜荧光色素染色（ｆｌｕｏｒｅｓ
ｃｅｎｔ，ＦＬ）呈阳性。中医诊断标准：参考《中医诊断学》［９］符合
属肾虚肝郁证表现，双目干涩，酸困，不耐久视，甚则瞬目过频，

羞明难睁，口干目赤，白睛干涩，黑睛星翳，伴腰膝酸软、五心烦

热、失眠盗汗、易怒或情绪低落 ，便大干，舌红苔薄，脉细数。

纳入标准：符合中西医诊断标准，中医证型为肾虚肝郁；双眼发

病；围绝经期标准参考《临床内分泌学》［１０］，停经时间不超过１
年；年龄在４５～５５岁；患者知情同意。排除标准：合并角结膜
炎、青光眼等其他眼疾病患者；严重肝肾功能障碍患者；严重心

脑血管疾病患者；造血系统功能异常患者；思维障碍、意识模糊

等精神类疾病患者；无法配合实验患者；依从性差患者。按随

机数字表法分为对照组与研究组，各 ６０例。对照组年龄为
４５～５４岁，平均（４８．９８±１．２４）岁；体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎ
ｄｅｘ，ＢＭＩ）为２０～２７ｋｇ／ｍ２，平均（２４．８８±１．０３）ｋｇ／ｍ２；病程在
３～１８个月，平均（１１．５３±２．３８）个月。研究组年龄为４６～５５
岁，平均（５０．１１±１．５８）岁；ＢＭＩ为 ２０～２８ｋｇ／ｍ２，平均

（２５．０３±１３６）ｋｇ／ｍ２；病程在 ３～１７个月，平均（１１．３７±
２６６）个月。两组基本资料比较差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。本研究取得我院伦理委员会批准（批准号：ＴＹＬＬ２０２１
［Ｙ］字００１３）。
１．２　方法

对照组行常规西医治疗，采用玻璃酸钠滴眼液［苏州欧康

维视生物科技有限公司，国药准字Ｈ２０２２３９０４，规格０．３％（０．４
ｍＬ∶１．２ｍｇ）］滴眼，４次／ｄ，１滴／次，根据患者症状适当增减，
连续治疗４周。研究组基于玻璃酸钠滴眼液联合中医治疗，由
我院中药房配制益肾调肝方，药方组成：生地黄１５ｇ，白芍１２
ｇ，香附１２ｇ，龟板１０ｇ，山萸肉１０ｇ，丹皮１０ｇ，青皮１０ｇ，泽泻
１０ｇ，枸杞子９ｇ，菊花５ｇ，沙参５ｇ，川楝子５ｇ。以上药材水煎
取汁４００ｍＬ，分装两份于早晚 ２次服用，１剂／ｄ，连续服用
４周。
１．３　观察指标

中医证候积分：根据《中药新药临床研究指导原则》［１１］，

常见症状包括眼涩、视疲劳、异物感、白睛红赤、畏光等，按严重

程度分为无症状、轻、中、重度，眼涩分别计０、２、４、６分，其余症
状分别计０、１、２、３分，症状总分为各症状评分相加，分数与病
情严重程度成正比。

眼表功能：①将荧光素钠眼科检测试纸在患者结膜囊内浸
湿，嘱咐其轻眨眼数次，记录最后一次完全瞬目睁眼至泪膜上

出现首个干燥斑时间，为ＢＵＴ；②ＳＩＴ：采用泪液检测滤纸条（来
自天津晶明有限公司），将一端反折放在下睑结膜囊中外１／３
交界部位，另一端自然下垂，嘱咐患者双眼闭合，５ｍｉｎ后取出
滤纸，检测湿润长度；③ＦＬ评分：取荧光素钠滴入结膜囊中，嘱
咐患者闭眼，５ｓ后眨眼，观察其染色阳性眼数，角膜分为４个
象限，按染色面积与程度分别计０、１、２、３分，总分为１２分。

疗效评估［１２］：症状与ＦＬ消失，ＢＵＴ超过１０ｓ，多次 ＳＩＴ每
５ｍｉｎ超过１０ｍｍ，视力提高超过０．１为治愈；症状明显缓解，
ＦＬ减少，ＢＵＴ延长，多次 ＳＩＴ泪液分泌量变多为好转；症状无
显著变化，ＦＬ未减少或增多，ＢＵＴ无变化，多次 ＳＩＴ未增加为
无效。

炎症因子：于下眼睑皮肤涂抹少量清凉油，对眼部进行刺

激使眼泪流出，用毛细管吸取收集外眦部泪液，离心处理后放

于－２０℃下冷冻保存；采用酶联免疫吸附法检测泪液白介素
（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－６、ＩＬ－３３水平，严格按试剂盒说明书操作。

不良反应：统计患者治疗期间发生的不良反应情况，记录

发生例数。

１．４　统计学方法
采用ＳＰＳＳ２０．０软件分析数据，症状评分、眼表功能指标、

５１２
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炎症水平以 珋ｘ±ｓ表示，ｔ检验；有效率、不良反应发生率用（％）
表示，χ２检验，等级资料采用秩和检验。Ｐ＜００５为差异有统
计学意义。

２　结果
２．１　中医症状评分比较

治疗前两组中医症状评分无统计学意义（Ｐ＞００５）。治
疗后两组症状评分低于治疗前（Ｐ＜００５），且研究组症状评分
低于对照组（Ｐ＜００５）。见表１。
２．２　眼表功能比较

治疗前两组眼表功能比较无统计学意义（Ｐ＞００５）。治
疗后两组ＢＵＴ、ＳＩＴ高于治疗前，ＦＬ低于治疗前（Ｐ＜００５），且
研究组 ＢＵＴ、ＳＩＴ高于对照组，ＦＬ低于对照组（Ｐ＜００５）。
见表２。

表１　两组围绝经期女性肾虚肝郁型干眼症患者
中医症状评分比较（珋ｘ±ｓ） 单位：分

组别 例数 治疗前 治疗后

对照组 ６０ １０．５６±２．０３ ４．８９±０．７４

研究组 ６０ １０．６３±２．１１ １．６０±０．３５

ｔ值 ０．１８５ ３１．１３２
Ｐ值 ０．８５３ ＜０．００１

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５。
２．３　疗效比较

对照组治愈１５例、好转２４例、无效２１例，研究组分别为
３５例、２２例、３例，两组疗效等级分布有统计学意义（Ｚ＝
－５．０４４，Ｐ＜００５），研究组有效率（９５．００％）高于对照组
（６５００％）（Ｐ＜００５）。见表３。

表２　两组围绝经期女性肾虚肝郁型干眼症患者眼表功能比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＢＵＴ／（ｓ）

治疗前 治疗后

ＳＩＴ／（ｍｍ／５ｍｉｎ）

治疗前 治疗后

ＦＬ／（分）

治疗前 治疗后

对照组 ６０ ３．７４±０．６２ ５．６４±１．１５ ５．２７±１．０４ ７．７６±１．３５ ４．９０±０．６５ ２．３８±０．４９

研究组 ６０ ３．７０±０．５８ １０．０８±１．２９ ５．１９±１．０６ １１．２５±２．２６ ４．９４±０．６０ ０．８５±０．１４

ｔ值 ０．３６５ １９．９０１ ０．４１７ １０．２６９ ０．３５０ ２３．２５６
Ｐ值 ０．７１６ ＜０．００１ ０．６７７ ＜０．００１ ０．７２７ ＜０．００１

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５。
表３　两组围绝经期女性肾虚肝郁型干眼症患者疗效比较

单位：例（％）

组别 例数 治愈 好转 无效 总有效

对照组 ６０ １５（２５．００） ２４（４０．００） ２１（３５．００） ３９（６５．００）
研究组 ６０ ３５（５８．３３） ２２（３６．６７） ３（５．００） ５７（９５．００）
Ｚ／χ２值 －５．０４４ １６．８７５
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１

２．４　炎症指标比较
治疗前两组泪液 ＩＬ－６、ＩＬ－３３水平差异无统计学意义

（Ｐ＞００５）。治疗后两组泪液 ＩＬ－６、ＩＬ－３３水平低于治疗前
（Ｐ＜００５），且研究组水平低于对照组（Ｐ＜００５）。见表４。
表４　两组围绝经期女性肾虚肝郁型干眼症患者炎症指标比较（珋ｘ±ｓ）

单位：ｐｇ／ｍＬ

组别 例数
ＩＬ－６

治疗前 治疗后

ＩＬ－３３

治疗前 治疗后

对照组 ６０ １８．６５±４．４２ １７．２６±３．７１ １３．２５±２．１９１１．４９±２．１８

研究组 ６０ １９．１２±４．２７ １５．１３±３．３０ １３．８４±２．３１１０．３０±１．８５

ｔ值 ０．５９２ ３．３２３ １．４３６ ３．２２４
Ｐ值 ０．５５５ ０．００１ ０．１５４ ０．００２

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５。
２．５　不良反应比较

治疗期间对照组未发现不良反应，研究组出现１例腹泻，
症状较轻可自行缓解，两组不良反应无统计学意义（χ２＝
１００８，Ｐ＞００５）。
３　讨论

干眼症为临床中常见与多发疾病，发病与眼表面变化、体

内性激素水平变化、细胞凋亡等因素有关。女性进入围绝经期

后性激素水平下降，眼部为性激素作用靶器官之一，性激素持

续下降导致机体无法维持正常泪膜结构与功能，进而引发干眼

症［１３－１５］。当女性进入围绝经期后不仅体内激素水平紊乱，其

睑板腺分泌泪液的脂质也减少，加上雌激素衰减，泪腺腺泡细

胞破裂坏死，泪液减少，两者相互作用对干眼症发生发展具有

促进作用［１６－１７］。治疗不及时可导致角结膜病变、视物模糊等，

严重影响患者正常生活［１８］。围绝经期干眼症治疗主要通过增

加角膜浸润湿度，保留大量水分子在眼表面以提高泪膜稳定

性［１９］。人工泪液为西医治疗眼疾病的常用药物，可通过对角

结膜进行润滑、湿润与营养，从而发挥类似天然泪液作用，有效

缓解患者眼干症状［２０－２１］。但该方式的总体效果欠佳，需寻找

更高效方式以提高患者疗效。

干眼症在中医中归属于白涩症范畴，该病发病原因主要为

蒸发过快、泪液缺乏，前者与睑板腺功能障碍有关，后者称为

ｓｊｏｇｒｅｎ综合征，与自身免疫疾病有关［２２］。久病耗损、燥火伤肺

阴，无法上荣于目而导致干眼。《素问》中记载“五脏化液，肝

为泪”。《黄帝内经》中“肝开窍于目”。肾、肺为水之源，脾主

运化水源，肾精、肺阴不足，久而目失津液，脾胃湿热而气运不

畅、双目干燥［２３］。五脏失调，双目缺乏津液滋养，久而引发干

眼症。《灵枢》中记载“五脏六腑之津液，尽上渗于目”。阴津

不足干眼症根本。泪为肝之液，肝失调和，泪液化生无源；肾主

水液分布、代谢，肾气亏虚，津液无法上润于目，故治疗应从补

肝益肾、养阴明目等方面入手［２４－２５］。益肾调肝方是从调肝汤

基础上改良得到，功用补益肾水并平调肝气。方中生地黄能滋

阴养肺、生津润燥，作为本方的君药；龟板具有滋阴潜阳、补肾

健骨、养心安神功效；白芍能养血调经、柔肝止痛，与龟板共为

臣药；山萸肉滋阴补益肝肾，白芍能养血柔肝；枸杞子能益肾填

精［２６－２７］。纵观全方配伍滋而不腻、补而不燥，使肝肾得充，目

得肝血能视，肾精上注明目，泪液生化有源而濡养目珠，进而改

善眼干目涩等症状。

本研究结果显示，治疗后研究组中医症状评分低于对照

组，说明基于常规西医治疗，对患者使用益肾调肝方能显著缓

解患者症状。ＢＵＴ、ＳＩＴ、ＦＬ水平高低能反映泪腺分泌功能与分
泌量，可代表角膜的稳定性，多用于临床中评估干眼症严重程

度［２８］。改善睑板腺功能对提高干眼症患者视功能、生活质量

具有促进作用。本研究中治疗后研究组 ＢＵＴ、ＳＩＴ高于对照
组，ＦＬ低于对照组，说明益肾调肝方联合玻璃酸钠滴眼液能改
善睑板腺功能，改善患者泪膜稳定性，增加其泪液分泌并减少
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角膜损伤。眼的约束在眼睑，肾为先天之本，脾为后天之本，眼

表与肝、肾等有关，干眼症与不良生活习惯等有关，长期不良习

惯导致肝肾阴虚症状，出现干眼症［２９－３０］。《素问·上古天真

论篇》中指出“女子七岁，肾气盛……故形坏而无子也”，表明

女子在中老年后肾气衰弱，阳气耗竭，冲任二脉虚弱，脏腑失

养、功能失调易发生干眼症［３１－３２］。干眼病在中医中的病因病

机较为复杂，治疗需辨证论治，以调理脏腑和经络功能为主，眼

为标，标本兼治眼部炎症可进一步加重干眼症病情，ＩＬ－６、
ＩＬ－３３为疾病发病的常见炎症因子［３３］。ＩＬ－６是由Ｂ细胞、Ｔ
细胞等分泌而成，可调节炎症、免疫损伤的修复过程，在较多眼

疾病中水平上升［３４］。研究证实，ＩＬ－６水平上升为干眼症患者
最先观察到的变化，与疾病严重程度有关［３５］。ＩＬ－３３是 ＩＬ－
１细胞因子新成员，由平滑肌、成纤维细胞等不同组织表达。
研究显示，泪液ＩＬ－３３水平上升与辅助型Ｔ细胞２（Ｔｈｅｌｐｅｒ２
ｃｅｌｌ，Ｔｈ２）细胞、干眼症严重程度有关。故 ＩＬ－３３在干眼症发
病机制中可能发挥重要作用。本研究中经治疗后两组泪液

ＩＬ－６、ＩＬ－３３水平下降，但研究组水平低于对照组，提示益肾
调肝方与玻璃酸钠滴眼液能减少 ＩＬ－６、ＩＬ－３３表达，对炎症
发生有抑制作用［３６－３７］。两组治疗期间均未发现明显不良反

应，说明益肾调肝方联合玻璃酸钠滴眼液的治疗安全性较好。

综上所述，益肾调肝方联合玻璃酸钠滴眼液能有效缓解围

绝经期女性肾虚肝郁型干眼症患者临床症状，改善眼表功能，

提高疗效，减轻泪液炎症水平，且无显著不良反应，可作为临床

治疗首选方案之一。
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