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大气污染物NO2与干眼的临床相关性

李娟1，于康2，葛倩敏2，石文卿2，林启2，张雨晴2，黎彪2，袁晴2，闵幼兰2，邵毅2

(1. 西安市第四医院眼科，西安 710004；2. 南昌大学第一附属医院眼科，南昌 330006)

[摘　要]	 目的：探讨大气污染物NO 2水平与干眼患病的相关性。方法：选取2014年1月至2018年1月共计 

75  279例干眼患者的临床资料，进行资料汇总。空气质量和天气数据来自西安市气象局2014—

2018年的每日环境空气质量数据。分析中包括的环境空气污染物NO2。所有数据均按小时收集。

计算每个变量的每日平均值，并计算本研究中使用的每周平均值。本研究中患者均自愿参加，

并经南昌大学第一附属医院医学研究伦理委员会批准。结果：干眼的门诊就诊次数与NO2水平显

著相关。本研究发现不同年龄段的人受到不同的参数变化影响，环境中NO 2的浓度对于全年龄段

的人患干眼有显著相关性，对性别无选择性，男女均会因为NO 2在环境中的不同水平而患干眼。

较高水平的环境NO 2会增加门诊患者干眼的概率。我们通过对患者人数的累计与环境中NO2浓度

进行相关性分析，发现其有显著相关性，因此环境空气污染和天气变化可能导致干眼的恶化。 

结论：大气污染物NO2与干眼患病有显著相关性。
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Correlation between air pollutant NO2 and dry eye disease
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Abstract Objective: To investigate the correlation between NO2 levels in air pollutants and dry eye. Methods: The clinical 

data of 75 279 patients with dry eye from January 2014 to January 2018 were selected and summarized. The air 

quality and weather data were from the daily ambient air quality data of Xi’an Meteorological Bureau from 2014 

to 2018. Environmental air pollutants NO2 was included in the analysis. All data were collected on an hourly 
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大气污染是公共卫生领域中最重要的问题。

其中大气颗粒物(PM)是大气环境中主要的，危害

最大的污染物。有研究 [1]证实空气中的PM对与人

体的多种疾病发生发展有关。 2 0 1 2 年 C h a n g 等 [ 2 ]

报 道 台 湾 地 区 非 特 异 性 结 膜 炎 门 诊 患 者 数 量 与

空 气 污 染 有 明 显 的 相 关 性 ， 原 因 是 含 P M 在 内 的

多 种 空 气 污 染 物 增 加 了 患 者 的 就 诊 率 。 眼 表 上

皮 细 胞 结 构 异 常 和 / 或 功 能 障 碍 ， 将 导 致 眼 表 上

皮 疾 病 。 当 眼 表 上 皮 暴 露 在 外 界 环 境 中 ， 仅 有

较 少 部 分 泪 膜 起 到 了 保 护 作 用 ， 这 导 致 有 害 物

质 极 易 进 入 眼 睛 造 成 伤 害 ， 导 致 人 们 生 活 水 平

的 降 低 。 G a o 等 [ 3 ]研 究 发 现 ： P M 2 . 5 可 促 进 氧 自

由基的生成，是导致角膜上皮细胞DNA损伤，促

进细胞衰老的主要原因。Ho ng等 [4]通过回顾性研

究发现：环境中温度和N O 2的浓度超标增加了过

敏性结膜炎患者门诊就诊率。目前对于N O 2引发

人体疾病的研究很少，接触明确定义的污染物如

臭氧(O 3)，二氧化硫(SO 2)和二氧化氮(NO 2)对这

种疾病的影响尚无定论。气候变化也会对人类健

康产生不利影响 [ 4 ]，但气候对干眼的影响尚未见

报道。因此，假设环境空气污染与患干眼的风险

相关。要解决这个问题，全人口数据至关重要。

全面记录2014至2018年2 372例干眼患者的门诊就

诊情况以及有关环境空气污染物和天气状况的信

息，这种大型数据集的可用性使我们能够以统计

学的严谨程度评估环境空气污染物和天气条件对

干眼患病率的影响。

1  对象与方法

1.1  对象

本研究为回顾性资料分析，选取西安市第四

医院门诊系统2 0 1 4年1月至2 0 1 8年1 2月的门诊就

诊 数 据 ， 以 “ 干 眼 ” 为 搜 索 项 检 索 符 合 诊 断 的

患 者 并 导 出 ， 患 者 信 息 包 括 性 别 、 生 日 和 诊 断

日期。

1.2  环境污染物检测

空气质量和天气数据来自西安市气象局2 0 1 4
至 2 0 1 8 年 的 每 日 环 境 空 气 质 量 数 据 。 分 析 中 包

括的环境空气污染物N O 2，所有数据均按小时收

集。我们先是计算每个变量的每日平均值，随后

计算本研究中使用的每周平均值。2014至2018年 
的 每 日 环 境 空 气 质 量 数 据 同 样 来 自 西 安 市 气 象

局 ， 测 定 空 气 中 N O 2 浓 度 。 从 西 安 市 的 兴 庆 小

区、市人民体育场和小寨3个站点中分别导出每日

空气质量参数，并计算出日平均值，最后换算为

本研究中使用的周平均值。本研究已获西安市第

四医院和南昌大学第一附属医院医学研究伦理委

员会批准。

1.3  实验数据分组

对 于 环 境 和 临 床 数 据 ， 首 先 取 周 平 均 值 以

消除因患者工作时间引起的周期性趋势，患者按

性别和年龄段分别统计患病人数，分为 < 1 8 岁 、

basis. We calculated the daily average for each variable and then calculated the weekly average used in this study. 

All patients in this study volunteered to participate. , and this study was approved by the Medical Research 

Ethics Committee of the First Affiliated Hospital of Nanchang University. Results: We found that the number of 

outpatient visits for dry eye was significantly correlated with NO2 levels. Our study found that people of different 

ages were affected by different parameter changes. The concentration of NO2 in the environment was significantly 

correlated with dry eyes in all age groups, and is not selective for gender. Both men and women could develop dry 

eyes due to different levels of NO2 in the environment. Our results showed that higher levels of environmental 

NO2 increased the chances of dry eyes in outpatients. By analyzing the correlation between the cumulative 

number of patients and the NO₂ concentration in the environment, we found that the correlation was significant. 

Therefore, ambient air pollution and weather changes may lead to the deterioration of dry eye. Conclusion: There 

is a significant correlation between atmospheric pollutant NO2 and dry eye disease.

Keywords environmental pollution; dry eye; ocular surface disease; air pollution; NO2
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1 8 ~ 3 9 岁 、 4 0 ~ 5 9 岁 以 及 ≥ 6 0 岁 4 个 年 龄 段 。 从 
2014年1月1日起，以7 d为1周，截至2018年12月，

共计261周，计算每1周NO2平均值，并按照春夏秋

冬4个节气计算每个季节NO2的平均水平。

1.4  统计学处理

采用SPSS 19.0统计学软件进行数据分析，计

量资料以均数±标准差(x±s)表示。采用Pearson相

关性分析上述干眼患者和环境空气污染物的相关

性。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  干眼患者与环境污染物NO2统计结果

目 前 的 研 究 包 括 干 眼 的 7 5  2 7 9 名 患 者 的 就

诊。表 1 和图 1 显示了 5 年期的基线特征和门诊就

诊 次 数 。 患 者 发 病 的 平 均 年 龄 为 5 0 岁 ， 女 性 占

6 8 % ； 4 1 ~ 6 1 岁 人 群 的 门 诊 就 诊 人 数 最 多 ， 成 年

人女性发病多于男性(图2 )。表2列出了空气污染

物 的 浓 度 ， 而 图 3 进 一 步 说 明 了 这 些 参 数 随 时 间

的变化。

表1 性别和年龄组门诊患者的描述性统计

Table 1 Descriptive statistics of outpatients in gender and age groups

年份 门诊人数 年龄/岁 男/女
<18岁的 

患者/%

18~40岁的 

患者/%

41~60岁的 

患者/%

>60岁的 

患者/%

总计 107 550 50.32±17.5 32%/68% 4.26 27.02 36.8 32.3

2014 17 830 50.7±17.8 32.4%/67.6% 3.8 26.5 36.1 33.6

2015 17 505 49.4±17.6 31.8%/68.2% 4.0 28.4 37.0 30.6

2016 19 403 49.8±17.4 32.3%/67.7% 3.9 27.5 38.4 30.2

2017 23 129 51.2±17.2 32.0%/68.0% 3.5 26.2 36.3 34.0

2018 29 683 50.5±17.9 31.5%/68.5% 4.1 26.5 36.4 33.0

2014—2018年患者的性别比例以及年龄比例。

The sex ratio and age ratio of patients from 2014 to 2018.
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图1 2014—2018年门诊就诊人数

Figure 1 The number of outpatient visits from 2014 to 2018

2014—2018年干眼门诊人数呈逐年上升趋势。

From 2014 to 2018, the number of dry eye outpatients has been increasing year by year.
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图2 门诊患者数的年龄分布

Figure 2 Age distribution of the number of outpatients

5年中各年龄分段的干眼患者数，41~60岁患者最多，<18岁

患者最少，男性患者总数少于女性患者。

In 5 years, the number of patients with dry eye in different age 

segments is the highest in patients aged 41 to 60 years old. The 

fewest patients are under 18 years old and the total number of male 

patients is less than that of female patients.

表2 2014~2018年的空气污染和气候的描述性统计

Table 2 Descriptive statistics of air pollution and climate 

from 2014 to 2018

统计项 NO2/(μg·m−3)

年份

2014 41.9±18.7

2015 37.8±20.2

2016 49.1±24.1

2017 55.3±22.3

2018 52.5±21.9

季节

春 38.8±16.7

夏 36.3±14.9

秋 44.4±19.9

冬 48.8±20.7

平均 47.23

2014—2018年各年NO2浓度平均值以及4个季节NO2的平

均浓度。

The average concentration of NO2 in each year from 2014 to 

2018 and the average concentration of NO2 in the four seasons. 
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图3 2014—2018年空气污染物的变化

Figure 3 Changes in air pollutants from 2014 to 2018

图所示为2014—2018年261周每周NO2的平均浓度，有明显

的周期性。

The figure shows the average weekly NO2 concentration for 261 

weeks from 2014 to 2018, with obvious periodicity.

2.2  干眼患者与环境污染物NO2的相关性分析

将 门 诊 患 者 的 检 查 从 每 日 转 换 为 每 周 1
次 ， 由 于 人 口 的 工 作 时 间 ， 门 诊 患 者 按 周 显 示

出 强 烈 的 周 期 性 。 转 换 后 ， 门 诊 访 问 量 为 每 周

7 ~ 7 3 5 例 ( 图 4 ) 。 干 眼 的 门 诊 就 诊 与 N O 2 水 平 相

关 ， 9 5 % C I 为 2 1 8 . 3 ~ 2 6 6 . 8 ， 差 异 有 统 计 学 意 义

( P < 0 . 0 0 0 1 ) 。 通 过 计 算 其 相 关 性 系 数 为 0 . 3 8 8 ，

9 5 % C I 为 0 . 2 9 8 ~ 0 . 4 7 9 ， 差 异 有 统 计 学 意 义

( P < 0 . 0 0 0 1 ) ， N O 2水 平 和 患 病 人 数 有 显 著 相 关

性。在本研究评估的污染物中，每增加1 0  μ g / m 3 

的 N O 2暴露导致每周 7 0 次门诊就诊。暴露于 N O 2

的单位增量提高了门诊访问次数(表3)。提示NO 2

的影响因素均对性别无特异性。对于年龄各年龄

段干眼患者，N O 2是环境污染造成干眼的主要因

素(表3)。

本研究还考虑可能是由于空气污染物对干眼

的患者数量有累加效应，因此又计算出每周患者

累计人数与该周的空气污染物水平的相关性，结

果如图5。提示NO 2与干眼患者的门诊数增多呈显

著正相关。本研究发现夏季的干眼门诊就诊次数

明显多于其他季节(图6)，但性别和年龄没有改变

这种效果。
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图4 2014—2018年门诊诊所干眼的变化

Figure 4 Changes in dry eye in outpatient clinics from 2014 

to 2018

图所示为2014—2018年261周每周患者的平均数。

The figure shows the average number of patients per week for 261 

weeks from 2014 to 2018.

表3 变量变化对不同人群干眼诊门诊就诊的影响

Table 3 The impact of variable changes on dry eye clinic 

visits in different populations

特征
NO2/(μg·m−3)

OR (95%CI) P

总计 242.6 (218.3~266.8) <0.0001

男 −69.5 (−79.35~−59.63) <0.0001

女 −127.2 (−141.8~−112.6) <0.0001

年龄/岁

<18 27.69 (22.6~32.78) <0.0001

19~40 −26.44 (−34.91~−17.96) <0.001

41~60 79.35 (−88.91~−69.78) <0.0001

>60 −28.83 (−35.67~−21.98) <0.0001

采用独立样本t检验。

Use independent sample t-test. 
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图5 干眼门诊就诊时空气污染物累积次数和天气变化的趋

势图

Figure 5 Trend char t of  the cumulative number of air 

pollutants and weather changes during dry eye clinic visits

图所示为2014—2018年261周每周NO2的平均浓度和每周累

计患者数。

The figure shows the average concentration of NO2 per week and 

the cumulative number of patients per week for 261 weeks from 

2014 to 2018.

图6 门诊患者干眼的季节性变化

Figure 6 Seasonal changes of dry eye in outpatients

图所示为每年每个季节患者数量，夏天患病人数最多。

Spr：春，Sum：夏，Aut：秋，Win：冬。

The figure shows the number of patients in each season of the year, 

with the largest number of patients in summer. Spr: spring, Sum: 

summer, Aut: autumn, Win: winter.
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3  讨论

干眼是由于泪液的量或质或流体动力学异常

引 起 的 泪 膜 不 稳 定 和 / 或 眼 表 损 害 ， 从 而 导 致 眼

不适症状及视功能障碍的一类疾病，其临床表现

包括眼部干涩、不适、疼痛以及眼表泪膜稳态丧

失 ， 如 泪 液 产 生 减 少 和 蒸 发 过 度 [ 5 - 6 ]。 我 国 将 干

眼、干眼病及干眼综合征等均统一称为干眼[5]。干

眼是一个复杂的、多因子的、多样的疾病，若能

明确其分类，对干眼而言将会有更好的理解与治

疗。近年研究[7]发现：有干眼状但无明显临床体征

的患者与神经病理性疼痛有诸多类似之处。干眼

特征之一是患者多为女性[8]。Moss等[9]统计出女性

发病率约为男性的1.5倍，这与本研究结果相符。

干眼除了因泪液缺乏会引起的眼干燥外，泪液量

的正常及泪膜不稳定也会引起眼部不适症状。流
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行病学及临床调查发现美国高龄的人群中，有较

高比例的患者(14.6%)患有干眼病[10]。

患者的工作环境及性质可能造成干眼：1 )长

期 工 作 在 空 调 开 放 的 密 闭 空 间 里 里 可 引 起 干 眼

状 ,如大楼疾病综合征(s i c k  b u i l d i n g  s y n d ro m e，

SBS)或办公室眼病综合征  (of f ice eye sy ndrome，

OES) [11-12]；2)经常从事注意力高度集中的活动 ,如
使用电脑 ,工作和阅读的终端综合征(v ideo display 
te r m i n a l s，V DT )，在黑暗的房间看电影、  驾车

等可引起瞬目间隔期暴露的眼表面积增大及瞬目

频率减少，使泪液的蒸发加速而致干眼 [13]。Toda
等 [14]发现：大部分(71.3%)的干眼患者同时伴有视

疲劳的症状 ,这说明视疲劳也可能是干眼常见的症

状 之 一 。 干 眼 有 6 种 常 见 的 主 诉 ， 即 眼 干 、 异 物

感、烧灼感、眼红、睫毛上有碎屑及晨起睁眼困

难，其中1项或多项经常出现或一直存在即诊断为

干眼 [15]。

干眼病因诱因中首要因素为环境因素，主要

是指各种因素如空调等造成泪液蒸发过强。近年

来PM，雾霾等环境数据对人体危害的研究日渐成

为人们关注的焦点。Matsuda等 [16]研究发现：环境

中的煤尘颗粒可降低泪液分泌水平、破坏泪膜稳

定性等途径导致实验兔与煤尘接触后发生干眼。

Wakamatsu等 [17]研究发现：室内化学污染物(甲醛

等)可诱导氧化应激和改变泪膜和眼表的细胞因子

水平，从而导致干眼。吸烟所产生烟雾也是污染

的主要来源，烟雾中含有大量醛类化合物等，对

人体健康危害极大。Thomas等 [18]研究发现：烟雾

不仅影响吸烟者泪膜破裂时间使他们更早的出现

泪膜破裂，而且影响泪膜脂质层发生变化，减少

泪液分泌。Ward等 [19]研究表明吸入二手烟有同样

的效果。上述研究表明烟雾对眼表损伤的可能机

制是烟雾中的有害物质增加了眼泪蒸发或减少泪

膜稳定性及人眼表结膜杯状细胞的数量和黏蛋白

的含量，导致泪膜的质或量的异常，从而减少泪

液分泌，引起眼部干涩等不适。雄激素替代疗法

是目前此类干眼患者唯一的对因治疗方法 [20]。黄

酮类质可与细胞膜雄激素受体结合，是一种细胞

膜雄激素受体刺激物 [21]，可用作雄激素治疗的替

代物。

有研究 [22 ]发现：当模型中加入其他影响因素

或污染物后，NO2对眼表的影响不再有明显的统计

学意义，可能与污染物之间的共线性有关。但对

于NO2对于眼表疾病的影响还未有明确报道。

综上所述，大气污染、室内污染等都会对人

体眼表有不同程度的影响。其中大气污染物NO2、

SO 2、O 3、PM10与非特异性结膜炎的发病有明显

的相关性，N O 2浓度增高可导致干眼的发病率升

高，干眼与空气污染发生发展有关。
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