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摘  要 

伴随我国人口老龄化及人民群众对视觉质量的需求不断提高，白内障手术人数也随之增加，尽管该手术

方式效果明显，但在临床中仍存在着部分患者在术后出现干眼症状，主要表现为眼干不适、存在异物感

等，严重者可出现角膜上皮损伤，导致患者视力受到严重的损害。当下临床中主要采用的治疗方式为：

物理治疗干预、对症使用药物以及激光治疗等。虽然治疗方法多样，但仍然有部分患者在临床治疗后症

状并没有得到明显的改善，全球学者对此进行了不懈研究，发现P2Y2受体激动剂地夸磷索钠(diquafosol 
tetrasodium, DQS)可刺激黏蛋白的释放、促进脂质的形成、增加泪液的产生等以稳定泪膜，具有极其重

要的临床意义，能够有效地缓解白内障患者术后不适症状。本文总结DQS在治疗白内障术后干眼方面的

相关研究，目的在于可以起到良好的临床治疗效果，为白内障术后患者眼表功能的恢复提供一定帮助。 
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Abstract 
With population aging in our country and the people’s demand for visual quality enhances uncea-
singly, the number of cataract surgery also will increase, while the operation effect is obvious, 
there are still some patients in clinical in hand after the dry eye symptoms, the main manifestation 
of dry eye discomfort, such as foreign body sensation, serious can appear corneal epithelium 
damage, cause vision in patients with severe damage. At present, the main clinical treatment me-
thods are: physical therapy intervention, symptomatic use of drugs and laser therapy. Although 
there are various treatment methods, there are still some patients whose symptoms do not im-
prove significantly after clinical treatment. Scholars around the world have carried out unremit-
ting research on this, and found that the P2Y2 receptor agonist diquafosol tetrasodium, DQS can 
stimulate the release of mucin, promote the formation of lipids and increase the production of 
tears to stabilize the tear film, which has extremely important clinical significance and can effec-
tively relieve the discomfort symptoms of cataract patients after surgery. This article summarizes 
the related research of DQS in the treatment of dry eye after cataract surgery, aiming to play a 
good clinical treatment effect and provide some help for the recovery of ocular surface function of 
patients after cataract surgery. 
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1. 引言 

随着我国人口老龄化日趋严峻，需行白内障手术的患者也急剧增加。目前，白内障超声乳化联合人

工晶体植入术在临床中有极高的应用价值，能够有效的治疗白内障患者临床症状，但在术后患者会出现

一些并发症，例如干眼等。白内障术后干眼是指白内障手术后出现泪液分泌异常或者泪膜稳定性下降并

伴随有组织功能异常，并由此导致眼部各种不适症状和(或)视功能障碍的眼表疾病[1]。据统计，白内障

术后 6 个月内约 32%的患者出现干眼症状，其中 10%的患者症状严重[2]，造成其身心不适，也在一定程

度上影响了手术效果[3]。当前国内针对白内障患者的手术方式较多，但白内障术后出现干眼的情况并没

有得到改善。DQS 是一种 P2Y2 受体激动剂，其特点在于能够有效的提升黏蛋白的分泌、促进脂质的形

成、增加泪液的产生等作用。2003 年美国食品及药物管理局公布 DQS 可用作干眼的治疗，其相关研究

逐渐展开，其安全性得到了充分肯定[4]。 

2. 白内障术后干眼的原因及机制 

2.1. 手术相关因素 

2.1.1. 手术切口的位置和大小 
在针对白内障患者行手术治疗时切口位置可分为透明角膜切口、巩膜隧道切口、角巩膜缘隧道切口

等。透明角膜切口可直接损伤角膜神经纤维，有效降低角膜的敏感度，从而加快泪液蒸发的速度[5]。另

外，角膜切口也会导致角膜表面规则性显著降低，进而间接导致泪膜稳定性下降[6]。李盼盼等[7]对 200

Open Access

https://doi.org/10.12677/hjo.2022.114036
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


袁雪，蔡岩 
 

 

DOI: 10.12677/hjo.2022.114036 261 眼科学 
 

例白内障患者进行研究，结果显示透明角膜单切口相较透明角膜双切口对角膜的损害度更低，患者在接

受临床治疗后眼部功能更能早期恢复，由此说明白内障手术选择的切口越小、越少，术后出现干眼的可

能性就越低。孟克青等[8]研究发现在考虑了同等手术切口大小的前提下，角巩膜缘切口的优势在于其对

泪膜稳定性的影响并不大，在术后出现干眼的发生率较低。 

2.1.2. 显微镜下的暴露时间 
术中开睑器的使用导致角膜长时间暴露，且术中为了保持角膜透明给予角膜冲水等操作，都可能造

成角膜上皮受损。而白内障患者年龄一般偏大，角膜上皮损伤愈合能力相对较弱，也可能导致术后干眼

的发生[9]。 

2.1.3. 术中超声能量作用 
超声乳化白内障吸除术(Phacoemulsification, PHACO)中超声探头通过高频振动产生能量并将混浊晶

状体完全震碎，尽管能量大部分都被震碎的晶状体吸收，但仍有一部分能量会使泪膜稳定性下降。Han
等[10]对接受 PHACO 的患者进行术后干眼和睑板腺功能的评估发现，术后 1、3 月的眼部主观症状、干

眼客观指标及上下睑缘异常显著增加，睑脂分泌在术后 3 月下降。 

2.1.4. 炎症因子的释放 
白内障手术可进一步促进炎症细胞聚集，从而释放大量炎症因子，其中以干扰素-γ (IFN-γ)升高最为

突出[11]，IFN-γ可以阻断杯状细胞分泌黏蛋白。同时白介素-8 (IL-8)、白介素-6 (IL-6)及肿瘤坏死因子-α 
(TNF-α)等和干眼发生密切相关，目前 p38MAPK 信号通路通过 IL-6 介导炎症诱发干眼的模型已被建立

[12]。 

2.1.5. 飞秒激光 
目前在临床中白内障患者行手术治疗时经常会联合应用飞秒激光治疗方式，这种方式的优势在于能

够有效的保障手术的精准度与安全性，但是这种治疗方式在保证角膜切口的规则性方面优势度不高[13]。
且有研究表明飞秒激光辅助白内障手术对术后患者早期眼表功能的负面影响较 PHACO 大，在手术之后

患者更容易出现干眼症状[14]。 

2.1.6. 围手术期药物 
白内障患者围手术期连续长期使用各种抗生素、散瞳药、表面麻醉剂以及某些非甾体抗炎药等均可

能造成角膜上皮细胞变性和对结膜杯状细胞功能进一步损害[15]，研究显示在手术过程中通过使用表面麻

醉剂类药物在方便手术开展的同时，也很容易导致患者角膜干燥甚至出现上皮脱落，可能会影响术后切

口的恢复[16]。除此以外一部分药物中还加入苯扎氯胺等防腐剂，可能会导致黏蛋白的黏附能力大大降低，

从而影响泪膜稳定性；非甾体抗炎滴眼液属于非特异性环氧酶(COX)抑制剂，能够有效的阻断引起炎症

反应的 COX，但其还阻断了维持眼表正常生理的 COX，因此可能会使眼表正常生理功能受到影响。 

2.2. 全身因素 

白内障患者主要为年龄较高的群体，这部分患者容易出现焦躁不安、抑郁等表现，而这些异常的心

理反应往往会使白内障术后干眼发生率提高[17]。宦会娟等[18]研究证实年龄、性别、结缔组织病、糖尿

病等均和白内障术后干眼的发生有直接或间接的关联性。ElA 等[19]报道指出，随着年龄的增长白内障患

者术后出现干眼的机率会大大提升。白梦天等[20]研究表明糖尿病患者白内障术后干眼的主观症状及客观

指标均较年龄相关性白内障患者差。由此可见白内障术后干眼的发生与年龄、糖尿病等众多因素密切相

关。 
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3. DQS 化学结构及作用 

3.1. DQS 化学结构式：见图 1 

P2Y2 受体属于嘌呤受体家族，能够在许多系统中通过引发细胞内质网释放产生 Ca2+来促进多种重要

组织细胞的生理功能，主要包括参与调节各种免疫反应、血小板聚集、脂质代谢等[21]。Cowlen 等[22]
研究结果显示眼部存在 P2Y2 受体，如结膜上皮(包括结膜杯状细胞)、角膜上皮、眼睑和睑板腺等。DQS
是第二代尿苷核苷酸类似物 P2Y2 受体激动剂，它是天然存在的高度水溶性二核苷酸多磷酸盐的成员。其

在室温下稳定，这种稳定性归因于二核苷酸结构和不稳定末端磷酸基团的丢失。DQS 用腺苷代替尿苷，

四磷酸二腺苷提高了 DQS 的选择性，仅激活 P2Y2 和 P2Y4 受体[23]。 
 

 
Figure 1. DQS chemical structure formula 
图 1. DQS 化学结构式 

3.2. DQS 作用 

DQS 可诱导激活眼表的特异性 P2Y2 受体，提高细胞内游离 Ca2+含量，从而促使细胞膜上与 Cl−通道

耦联的水通道蛋白进一步开放，促进液体的跨浓度梯度转运，进而诱导泪腺细胞、副泪腺细胞、结膜杯

状细胞分泌水和黏蛋白[24]。DQS 增加脂质生成的能力不太成熟，但研究表明 P2Y2 存在于睑板腺中，并

且DQS诱导培养的睑板腺细胞中脂质含量明显增加[25]。综上所述，DQS的总体作用是通过协调产生水、

黏蛋白和脂质来提供快速的、受体介导的眼表再水化，从而恢复泪膜的天然成分。 

4. DQS 在白内障术后干眼中的应用 

4.1. DQS 促进黏蛋白的分泌 

白内障手术切口和医务人员在手术中的操作情况可能会导致一部分角膜缘干细胞、结膜杯状细胞功

能受到影响，从而降低分泌的黏蛋白含量，但 DQS 可同时提高分泌型和跨膜型黏蛋白的表达，两种蛋白
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对维持眼表正常生理功能必不可少。Jun 等[26]研究证明 DQS 可改善结膜杯状细胞密度，进而增加黏蛋

白分泌。Hori 等[27]研究对比了 DQS 与另一种促分泌剂对家兔结膜杯状细胞中分泌型黏蛋白 MUC5AC
浓度影响的实验中，仅有 DQS 组 MUC5AC 浓度增加。DQS 可进一步促进跨膜型黏蛋白的表达，在体外

培养人离体角膜上皮细胞中分别加入浓度不同的 DQS 溶液，在三个小时后针对 mRNA 表达情况进行检

测，从而评估 MUC1、MUC4 和 MUC16 基因在体外表达情况，结果显示和对照组相比，通过 DQS 处理

后角膜上皮细胞内上述三种基因的体外表达浓度都有不同程度的提升[28]。Kaido 等[29]对白内障术后干

眼患者应用 DQS 治疗，1 个月后发现泪膜破裂时间(tear film break up time, BUT)延长、患者的视敏度和高

阶相差等视觉质量指标均改善。 

4.2. DQS 促进脂质的形成、增加泪液的产生稳定泪膜 

白内障手术切口可明显破坏部分角膜神经纤维，因被破坏的部分神经纤维无法及时有效的运输乙酰

胆碱，而造成术后角膜感觉下降、瞬目次数急剧减少，泪液蒸发显著增加，同时由于白内障切口愈合速

度延缓和角膜上皮细胞代谢活性下降，使泪膜受到严重影响[30]。尽管目前白内障手术技术逐渐成熟，但

手术切口仍不可避免地会影响角膜曲率及光滑度，从而使泪膜各层之间张力平衡性受到影响，造成泪膜

稳定性降低[31]。EI A 等[19]研究显示白内障术后会导致睑板腺功能下降，术后 1 个月泪膜脂质层厚度

(Thickness of lipid layer of tear film, LLT)较基线明显变薄。Ikeda 等[32]研究表明在睑板腺功能障碍

(meibomianglanddysfunction, MGD)大鼠模型中，应用 DQS 后能提高睑板腺中脂滴的量，进而起到稳定泪

膜的作用。Guo 等[33]研究表明通过使用 DQS 后能够有效的降低睑板腺缺失，有效缓解睑板腺开口受阻、

睑缘毛细血管扩张等情况，在临床中白内障术后干眼患者应用 DQS 之后能够有效快速使 LLT 提高。Yokoi
等[34]对 DQS 在正常人水液分泌中的作用进行了研究，受试者双眼分别滴 DQS 以及人工泪液，DQS 使

用 15 min 后，眼球湿润感明显，眼球表面的水液明显增加。 

4.3. DQS 抑制炎症反应 

白内障手术切口的制备、手术器械反复进出切口等操作均可造成中性粒细胞和巨噬细胞等炎性细胞

的聚集，释放一系列的炎症因子，从而抑制结膜杯状细胞分泌黏蛋白。当黏蛋白分泌减少时，泪膜则无

法均匀分布于角膜上皮表面，造成 BUT 下降，而在手术后眼表微环境的改变以及炎症因子的存在又会导

致眼表功能受到影响，因此产生恶性循环[35]。Kim 等[36]研究表明，DQS 能通过抑制炎症因子转录与蛋

白表达过程，从而有效抑制其在白内障术后干眼中的作用。 

4.4. DQS 促进角膜上皮修复 

手术操作时间长、显微镜灯光照射、开睑器的使用及术中给予角膜冲水等均会使角膜上皮受损。此

外，白内障患者围手术期用药过度也可导致角结膜上皮细胞和结膜杯状细胞损伤，甚至角结膜上皮细胞

出现点状脱落[37]。目前认为 P2Y2 受体可能通过四磷酸二腺苷结构促进角膜上皮损伤修复。DQS 的主要

功能是通过激发 P2Y2 受体而引起细胞内的 Ca2+转移酶和调节表皮细胞生长的受体活化以及通过激发细

胞外信号调节酪氨酸激酶的磷酸化而促使损伤角膜上皮的修复[38]。在白内障手术 4 周之前使用 DQS 可

以提高手术中角膜湿润度[39]，在围手术期避免干眼造成的眼表改变。 
白内障术后由于围手术期相关因素可能会产生混合型干眼，在一项随机对照临床试验中，纳入 86 例

白内障术后干眼的患者，分别采用 DQS 和玻璃酸钠对照干预，DQS 治疗组 BUT、角膜荧光素染色评分

(corneal fluorescein staining score, CFSS)在整个试验观察期均优于玻璃酸钠组[40]。此外，Koh 等[41]发现：

相较于玻璃酸钠，滴用 DQS 后短期视觉效果更佳。 
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5. 总结 

白内障术后干眼是由多种因素共同导致的，在手术过程中有很多因素都是不可避免的。因此，对白

内障术后干眼采取有效的治疗手段是至关重要的。区别于传统人工泪液，DQS 是目前中国唯一具有促进

黏蛋白分泌作用的局部促泌药物，其针对白内障术后干眼的发生机制进行治疗，同时促进水液、脂质的

分泌能够提升泪膜稳定性。此外，还能够有效地促进角膜上皮的修复、抑制炎症因子在干眼发病机制中

的表达等作用。由此可见，DQS 在干眼治疗方面前景广阔，我们期待其广泛应用于白内障术后干眼患者

的治疗。 
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