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【文献综述】

纤维蛋白胶在翼状胬肉手术中应用的研究进展△
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【关键词】　翼状胬肉手术；纤维蛋白胶；自体结膜移植术；复发率；术后不适
【摘要】　翼状胬肉是一种最常见的眼表疾病之一，覆盖角膜进而影响视力和美观。临床
治疗以胬肉切除联合自体结膜移植手术为主，术中结膜缝合既费时 又容易引起眼部刺激、

眼红等并发症。为了预防这些并发症，学者们尝试使用纤维蛋白胶替代缝线显示了独特

优势。本文就纤维蛋白胶在翼状胬肉手术中应用的优缺点和研究进展做一综述，为临床

应用提供依据。

翼状胬肉是结膜的非恶性、缓慢生长的纤维血管组织，翼状延伸覆盖角

膜，可引起显著不规则角膜散光和瞳孔遮挡，从而影响美观及视力，还可导致

眼部不适和干眼［１］。国内外研究报道其患病率从０．７％到３１．０％不等，高发
年龄在２０～６０岁之间，无明显的性别差异［２］。紫外线辐射［３］、高温、多尘、干

燥、烟熏环境是翼状胬肉的危险因素，翼状胬肉的大小与户外工作的时间呈正

相关。

翼状胬肉的治疗方法包括药物治疗和手术治

疗。药物治疗包括丝裂霉素等抗代谢药物、非甾体

类固醇药物、抑肽酶等，主要适用于早期翼状胬肉，

抑制或减缓翼状胬肉发展速度。药物治疗的长期疗

效和安全性尚需进一步研究。目前临床最常用的治

疗方法以手术切除为主，包括单纯翼状胬肉切除术，

翼状胬肉切除联合羊膜移植、自体结膜瓣移植和自

体结膜角膜缘干细胞移植等。研究发现单纯翼状胬

肉切除术复发率最高（３８．９％ ～８０．０％）［４］，翼状胬
肉切除联合羊膜移植复发率为１４．５％～２７３％［５６］，

翼状胬肉切除联合自体结膜移植复发率为５．３％ ～
２０．０％［７８］，结膜角膜缘干细胞移植复发率为 ０～
１４３％［９１０］。ＬＩ等［１１］研究显示翼状胬肉切除联合自

体结膜移植和结膜角膜缘干细胞移植的复发率无统

计学差异，但均明显低于羊膜移植。所以目前临床

治疗以翼状胬肉切除联合自体结膜移植或结膜角膜

缘干细胞移植为主要治疗方法。

联合植片覆盖手术均需要使用缝线固定植片，

导致手术时间延长，术后缝线机械刺激异物感强和

炎症反应重，研究显示缝线加粗（６０与８０）加重炎
症反应，增加复发风险［１２］。术中联合纤维蛋白胶

（ｆｉｂｒｉｎｇｌｕｅ，ＦＧ）黏合植片可避免缝线刺激、节省时
间，在翼状胬肉手术中展现一定优势，本文就 ＦＧ在
翼状胬肉手术中应用研究进展做一综述，为ＦＧ的临
床应用提供参考。

１　ＦＧ简介

ＦＧ是一种纤维蛋白制剂，主要由人血浆制备的
纤维蛋白原和凝血酶组成，其主要功能有止血、封闭

缺损组织、黏合作用、促进组织创伤愈合、防止组织

黏连、缓释剂等。２０世纪 ７０年代起用于眼科，ＣＯ
ＨＥＮ等［１３］于１９９３年首次将 ＦＧ用于翼状胬肉切除
术，因其使用简单快捷且能减少患者术后并发症，越

·６８１· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
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来越多的眼科医师将ＦＧ应用于翼状胬肉手术中。
在临床中应用的ＦＧ主要是 ＴｉｓｓｅｅｌＶＨＦＧ（Ｂａｘ

ｔｅｒＡＧ，Ｖｉｅｎｎａ，Ａｕｓｔｒｉａ）和外用冻干人纤维蛋白黏合
剂。我国临床中应用的ＦＧ主要为后者，由分装的冻
干人纤维蛋白原和冻干人凝血酶组成。使用时，将

两种成分混合，模拟血液凝固过程的最后一步，通过

凝血酶对纤维蛋白原的激活作用，使其裂解出纤维

蛋白肽Ａ和肽Ｂ，形成纤维蛋白单体，同时激活因子
参与纤维蛋白的交叉联结，最终形成纤维蛋白网络，

形成纤维蛋白固化物，起到术前和术后止血和组织

黏合作用。

２　ＦＧ在翼状胬肉手术中应用的优点

２．１　减少手术时间　临床研究对术中应用ＦＧ和缝
线所需时间进行了比较，显示ＦＧ组手术时间明显缩
短［１４］。ＭＡＨＤＹ等［１５］通过一项前瞻性随机对照试

验研究翼状胬肉切除术联合结膜移植术情况，缝合

组平均手术时间为２８ｍｉｎ，ＦＧ组平均手术时间为１７
ｍｉｎ（Ｐ＜０．０５）。ＶＩＣＨＡＲＥ等［１６］也报道了相似的结

果，采用 ＦＧ封闭伤口手术时间为（３４．４３±４．９４）
ｍｉｎ，而缝合组为（５０．９３±４．９６）ｍｉｎ（Ｐ＜０．００１）。
ＣＨＡ等［８］研究也表明ＦＧ组的手术时间与缝合组有
明显差异，ＦＧ组手术时间为（２７．７１±５．２２）ｍｉｎ，显
著短于缝线组（４３．３０±８．１８）ｍｉｎ（Ｐ＝００００）。ＲＵ
ＢＩＮ等［１７］于２０１１年报道了一项前瞻性随机对照临
床试验，ＦＧ组手术时间为（１９．０５±６．１２）ｍｉｎ，缝合
组为（４８．１５±７．１３）ｍｉｎ，ＦＧ组减少了手术时间，同
时减少了结膜充血和眼部不适。上述研究均证明了

翼状胬肉切除联合自体结膜移植中使用 ＦＧ明显缩
短手术时间。

２．２　减轻术后炎症反应　结膜缝合容易引起缝线
相关的并发症，如缝线刺激、巩膜坏死、肉芽肿形

成［１８］，缝线可以使朗格汉细胞向角膜迁移，也是潜

在的细菌感染的通道，早期局部缝线松弛导致植片

裂开移位。与缝线相反，ＦＧ则具有抑菌杀菌作用，
能够及时黏合植片，促使植片血管化，阻止成纤维细

胞侵入角膜［１９］，从而减少肉芽肿形成和翼状胬肉复

发。曹亮等［２０］随机选取 １２只翼状胬肉模型家兔，
双眼行翼状胬肉自体结膜瓣转移手术，其中左眼应

用传统缝线法封闭切口，右眼应用ＦＧ法。处死模型
兔后取手术区域结膜组织及巩膜，利用免疫组织化

学染色和 ＲＴＰＣＲ技术，从蛋白水平和 ｍＲＮＡ水平
研究了术后 ＶＥＧＦ和 ｂＦＧＦ表达的变化。结果发现
术后１周及４周时，ＦＧ组的 ＶＥＧＦ阳性表达明显弱
于缝线组，差异有统计学意义。ｂＦＧＦ在结膜上皮层
的表达也呈现相同的趋势，此外 ＶＥＧＦ和 ｂＦＧＦｍＲ
ＮＡ的表达也具有与蛋白表达相一致的结果，说明
ＦＧ的使用可以减轻局部组织的炎症反应和组织的
纤维血管化。同时研究从侧面证实了 ＦＧ可自行吸
收，ＦＧ的生物相容性良好，利于减轻局部炎症反应。

ＶＥＧＦ是关键的促血管生成因子，它在组织中的表达
反映了该组织的血管生成活性。ｂＦＧＦ是有力的角
膜细胞促有丝分裂因子，可以促进角膜的新生血管

化［２１］。ＣＨＡ等［８］的研究中，根据术后眼部照片评估

结膜炎症反应，结果显示翼状胬肉切除联合结膜移

植术后第７天，ＦＧ组２２眼中９眼（４０．９％）呈中度
至严重的结膜炎症反应，而缝合组中所有 ３０眼
（１００．０％）呈中度至重度炎症（Ｐ＝０．０００），继续随
诊２１ｄ之后，两组结膜炎症几乎消退，结膜炎症程度
在两组中无统计学差异。

２．３　减轻术后疼痛　ＭＩＴＨＡＬ等［２２］于２０１１年报道
了一项非随机干预研究：２１例翼状胬肉患者在胬肉
切除联合角膜缘干细胞移植术中使用 ＦＧ＋２０ｇ·
Ｌ－１利多卡因凝胶，并用Ｗｏｎｇｓ疼痛评分系统评估术
后舒适度和疼痛程度（疼痛程度与得分高低成正比，

满分为５分），疼痛评分结果为（０．７０±０．９７）分，只
有１例患者（４．７６％）超过３分，１３例（６１．９０％）的
疼痛评分为零，也就是说，这些患者没有痛苦。该研

究中没有发现感染、显著炎症、上皮问题和视力减少

病例，发现ＦＧ＋２０ｇ·Ｌ－１利多卡因凝胶应用于翼状
胬肉手术治疗可减轻疼痛。ＫＯＲＡＮＹＩ等［２３］采用前

瞻性随机对照临床试验对４３例（４３眼）原发性鼻侧
翼状胬肉患者进行了研究，取颞侧自体结膜用于覆

盖胬肉切除后的巩膜，２０例患者使用ＦＧ黏合，２３例
患者进行结膜缝合，术后采用视觉模拟评分问卷调

查，其中包括疼痛指标，结果发现与缝线组相比，ＦＧ
组在术后当天和术后第１周显著降低患者疼痛程度
（Ｐ＜０．０５）。分析原因可能与无缝线刺激有关。
２．４　降低复发率　翼状胬肉术后复发标准为结膜
明显充血、肿胀，结膜下组织增生，角膜创面有新生

血管及胬肉增生。翼状胬肉的形成和复发是由于组

织中大量炎症细胞因子的高表达，刺激翼状胬肉组

织中多种细胞增生。翼状胬肉切除手术虽能切除翼

状胬肉组织但不能完全清除增殖细胞［２４］。有研究

发现在翼状胬肉手术中应用 ＦＧ联合自体结膜瓣移
植可以降低翼状胬肉的复发率［１６，２２］，推论 ＦＧ使整
个植片快速黏附，从而抑制 Ｔｅｎｏｎ囊组织中成纤维
细胞向角膜增生，降低复发率［２３］。ＰＡＮ等［２５］对７项
研究中３４２例（３６６眼）患者进行了一项 Ｍｅｔａ分析，
分析结果支持翼状胬肉手术联合自体结膜移植中使

用ＦＧ的优势，使用ＦＧ可显著降低复发率且不增加
并发症的风险（Ｐ＝０．００４），推荐眼科医师应考虑在
翼状胬肉手术中使用ＦＧ。

虽然很多学者研究显示 ＦＧ能降低翼状胬肉的
复发率，但亦有研究表明在翼状胬肉自体结膜移植

术中使用缝线和 ＦＧ的复发率差异无明显统计学意
义［８，２６］。ＦＧ在翼状胬肉手术中虽然使移植的羊膜
成功连接而没有严重并发症，还能减少手术时间，防

止术后不适。但是相比缝合来说没有减少复发率和

提高美容效果［２７］。ＢＡＨＡＲ等［２８］在胬肉切除联合结
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膜移植术的病例对照研究中随访１２个月，ＦＧ组 ５
眼（１１．９％）复发，缝线组有３眼（７．７％）复发，ＦＧ
组复发率高于缝线组（Ｐ＜０．０５），提示使用 ＦＧ可能
提高翼状胬肉复发率，分析原因为纤维蛋白凝块增

加胶原沉积和瘢痕组织形成。这与上述研究结果相

比有差异，还需要加大样本量，增加随访时间来

判断。

综合以上研究结果，翼状胬肉手术中使用ＦＧ代
替手术缝线可减少手术时间，减轻术后疼痛和术后

炎症反应，有可能改善复发率，更好地实现眼科手术

“无痛和安全手术”的目的。

３　翼状胬肉手术中使用ＦＧ的临床问题

对于眼科术中使用 ＦＧ的风险和相关伦理方面
的问题一直是临床使用者所担心的。美国 Ｔｉｓｓｅｅｌ
ＶＨＦＧ的２６ａ超过 １１００万患者的使用，尚未发现
ＨＩＶ、肝炎等疾病的传播。ＦＧ的主要成分和在人体
中发现的成分是一样的，因此具有更小的免疫原性。

然而，各种病原体如细小病毒 Ｂ１９、人类免疫缺陷病
毒，在理论上能够通过手术传播给患者［２９］。不过，

目前没有关于翼状胬肉手术后感染的相关报道，ＦＧ
的来源是相对安全的［３０］。翼状胬肉手术的术后常

见并发症有植片裂开、脱位和挛缩、肉芽肿增生、结

膜下出血、球结膜水肿等［８］。ＣＨＡ等［８］回顾性研究

４６例（５２眼）患者翼状胬肉切除和自体结膜移植情
况并随访３个月以上，发现ＦＧ组和缝合组的并发症
无显著差别。也有研究发现肉芽肿在 ＦＧ组更容易
发生，分析认为与ＦＧ的抗炎作用有关［３１］。

术后植片的稳定性是临床医师使用 ＦＧ担心的
一个问题。翼状胬肉切除联合自体球结膜移植术中

使用ＦＧ和缝线的 Ｍｅｔａ分析显示，随访结束时２组
植片裂开或丢失共４０１眼，ＦＧ组２００眼，缝线组２０１
眼（Ｐ＝０．０８）［３２］，尚不能认为 ＦＧ和缝线对植片的
固定效果存在差异。该结果与 Ｐ?ＲＥＺＳＩＬＧＵＥＲＯ
等［３３］的研究结果一致。建议术者在使用 ＦＧ前尽量
干燥巩膜植床，涂胶体之前，吸干伤口表面，提供一

个干爽的表面，１０ｓ内胶开始凝固，涂上胶体后应尽
快抚平植片，减少移动，最少在６０ｓ内不要吸干或压
迫伤口。术后１～２ｄ加强眼球制动，ＦＧ会固定牢
固，减少植片裂开或丢失。

４　小结

ＦＧ是近年来出现在翼状胬肉手术中的新物质，
具有简化手术过程和减少术后疼痛的作用，并且可

以缩短术后患眼局部使用激素的疗程，提高手术效

率及安全性。目前主要的问题是 ＦＧ增加手术费用
以及潜在的移植后感染风险，ＦＧ降低胬肉复发率的
远期有效性和安全性有待进一步研究证实［３４］。临

床上使用ＦＧ时应在注重效果的同时密切观察其不
良反应。ＦＧ在翼状胬肉手术中将继续不断得到改

良和优化。目前ＦＧ在眼科手术中应用广泛，如屈光
手术、板层角膜移植术、视网膜手术等［３５］，为眼科手

术提供了一项新的技术支持。ＦＧ已被整合入结膜
手术领域，使翼状胬肉手术精细操作更进一步。
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［２９］　ＡＬＶＡＲＥＮＧＡＬＳ．Ｃｏｍｍｅｎｔｓｏｎｕｓｉｎｇｆｉｂｒｉｎｇｌｕｅｉｎｐｔｅｒｙｇｉ
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关于我刊文后参考文献引用和著录新标准的说明

　　为了正确执行国家标准 ＧＢ／Ｔ７７１４２０１５《信息与文献参
考文献著录规则》，自２０１６年１月起，我刊文后参考文献的引
用和著录执行以下新标准。

１　不同文献类型的引用和著录格式　
１．１　阅读型参考文献（ｒｅａｄｉｎｇｒｅｆｅｒｅｎｃｅ）　著者为撰写或编
辑论著而阅读过的信息资源，或供读者进一步阅读的信息资

源。著录时需要标注文章的起始页。

１．２　引文参考文献（ｃｉｔｅｄｒｅｆｅｒｅｎｃｅ）　著者为撰写或编辑论
著而引用的信息资源。页码只需著录引用信息所在页。

著录格式示例如下：

阅读型参考文献：邵毅，余静，余瑶，高桂平，杨继玲，裴重

刚，等．无缝线骨髓间充质干细胞羊膜移植预防角膜缘干细胞
缺乏的实验研究［Ｊ］．眼科新进展，２０１３，３３（１１）：１０１１１０１５．

引文参考文献：杨秀梅，王雨生．ＭＥＫ／ＥＲＫ参与大鼠脉
络膜新生血管基质金属蛋白酶２和基质金属蛋白酶９的表
达调控［Ｊ］．眼科新进展，２０１５，２５（６）：５０４．
２　著者的著录新规则

著者的著录时要求其姓全部著录，字母全大写，名可缩写

为首字母，缩写名后省略缩写点。

著录格式示例如下：

［１］　ＺＩＣＨＥＭ，ＭＯＲＢＩＤＥＬＬＩＬ，ＣＨＯＵＤＨＵＲＩＲ，ＺＨＡＮＧ
ＨＴ，ＤＯＮＮＩＮＩＳ，ＧＲＡＮＧＥＲＨＪ，ｅｔａｌ．Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎ
ｔｈａｓｃｌｉｅｓｄｏｗｎｓｔｒｅａｍｆｒｏｍｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒｉｎｄｕｃｅｄｂｕｔｎｏｔｂａｓｉｃｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｉｎ
ｄｕｃｅｄａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＩｎｖｅｓｔ，１９９７，９９（１１）：
２６２５２６３４．

３　标识符号
论文正文和文献表中的序号均要使用“［　］”括起，正文

中连续序号和文献表中连续页码间用短横线连接。

需要注意的是，国家新标准新增了４个文献类型及其标
识：（１）档案，Ａ：分类保存以备查考的文件和材料，如人事
档案、科技档案、法律法规、政府文件等。（２）舆图，ＣＭ：世界、
国家、区域的地图。（３）数据集，ＤＳ：一种由数据所组成的集
合，又称为资料集、数据集合或资料集合。（４）其他，Ｚ：凡是
归不进前面１５个类型的文献，均可放到“Ｚ”中。
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