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【摘要】　目的　探讨２５Ｇ微创玻璃体切割术后患者发生角膜上皮细胞功能障碍（ｃｏｒｎｅａｌｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＣＥＤ）的相关因
素及其治疗疗效。方法　将２０１５年１２月至２０１７年１月在我院行２５Ｇ微创玻璃体切割术患者２３１例（２３１眼）纳入本研究，收
集所有患者的一般情况、眼部和全身合并症、手术方式、术中玻璃体内填充物及术后用药，分析ＣＥＤ发病的危险因素，并对术后
发生ＣＥＤ患者治疗前后最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ）、发病时间、治疗方案、恢复时间及疗效等进行分析。
结果　２３１例２３１眼行２５Ｇ微创玻璃体切割术患者术后发生ＣＥＤ２３眼，发生率为９．９６％。患者年龄、性别、手术原因与术后发
生ＣＥＤ均无相关性（均为Ｐ＞０．０５）；白内障联合玻璃体切割术、术中填充硅油、患者自身合并糖尿病及睑板腺功能障碍以及术
后联合应用抗青光眼药物均是术后发生ＣＥＤ的危险因素（均为Ｐ＜０．０５）。２３例２３眼ＣＥＤ患者发病时间为（２６．８２±１３．０８）
ｄ，经治疗恢复时间为（２１．６５±１２．３２）ｄ；治疗后ＣＥＤ患者ＢＣＶＡ为（２．０４±０．７４）ＬｏｇＭＡＲ，较治疗前ＢＣＶＡ［（１．８５±０．７５）Ｌｏｇ
ＭＡＲ］提高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　白内障联合玻璃体切割手术、硅油填充、合并糖尿病、睑板腺功能障碍及局部
药物毒性可能增加微创玻璃体切割术后ＣＥＤ的发生；ＣＥＤ患者经药物或联合角膜绷带镜或自体血清治疗可取得良好效果。
【关键词】　微创玻璃体切割术；角膜上皮细胞功能障碍；临床分析
【中图分类号】　Ｒ７７９．６

　　角膜上皮细胞功能障碍（ｃｏｒｎｅａｌｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｄｙｓ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＣＥＤ）指各种原因所致无角膜缘细胞功能失
代偿的条件下，角膜上皮细胞再生、连接、黏附和移

行功能异常［１］。ＣＥＤ是眼部术后严重的并发症，严
重影响术后视力恢复，增加患者术后不适感，显著降

低患者对治疗效果的满意度。Ｌｏｈｍａｎｎ等［２］发现部

分白内障术后严重ＣＥＤ需要１ａ的时间才能完全恢
复。近年来，白内障术后 ＣＥＤ的发生备受眼科学者
关注，而关于微创玻璃体切割术后 ＣＥＤ的发生鲜有
报道。本研究旨在通过收集并观察微创玻璃体切割

术后ＣＥＤ患者的临床资料，探讨ＣＥＤ的危险因素及
其疗效，现报告如下。

·２７１１· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
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１　资料与方法

１．１　一般资料　纳入２０１５年１２月至２０１７年１月
在我院行２５Ｇ微创玻璃体切割术患者 ２３１例（２３１
眼），其中男 ９８例 ９８眼、女 １３３例 １３３眼；年龄
（５４６０±４７．５１）岁。其中术后发生 ＣＥＤ患者２３例
（２３眼），男７例，女１６例，男女比例为１．００２．２９，
年龄３７～７４（５２．５２±９．６４）岁。２３眼 ＣＥＤ患者中糖
尿病视网膜病变（ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＤＲ）１１眼，视网
膜脱离６眼，黄斑前膜３眼，玻璃体积血３眼。

收集所有患者一般情况、发病时间、眼部和全身

合并症、手术方式、术中玻璃体内填充物、术后用药、

治疗前后最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，
ＢＣＶＡ）、恢复时间及治疗效果。
１．２　诊断标准　诊断标准参考文献［３］：（１）角膜
上皮粗糙、水肿或点片状脱落，荧光素染色阳性，排

除病原微生物感染；（２）有眼痛、流泪和异物感等不
适症状；（３）排除眼内感染与眼前节毒性反应综合征
等眼内异常引起的角膜毒性反应。

１．３　治疗方法　停用以往药物；予以１ｇ·Ｌ－１不含
防腐剂的玻璃酸钠滴眼液滴眼，每天４次；小牛血去
蛋白提取物眼用凝胶滴眼，每天３次。药物治疗１～
２周后病情无好转者配戴角膜绷带镜 （博士伦纯
视）。配戴绷带镜１～２周后病情仍无好转者予以体

积分数３０％自体血清治疗。
１．４　疗效评定标准　（１）治愈：角膜上皮完全修复，
水肿消失，荧光素染色阴性，角膜透明，无或较轻微

的眼部不适症状；（２）有效：角膜上皮病变面积及荧
光素染色范围减小一半及以上，眼部不适症状明显

减轻；（３）无效：角膜上皮病变面积及荧光素染色范
围无缩小或扩大，甚至发展为角膜溃疡，并发感染或

穿孔者，仍存在严重的眼部不适症状。

１．５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分
析，计量资料采用珋ｘ±ｓ表示，计数资料用单因素方差
分析（ｏｎｅＡＮＯＶＡ）或χ２检验；计量资料用独立样本
ｔ检验，以比值比（Ｆ值／ＯＲ值）及 ９５％可信区间
（ＣＩ）表示。对单因素分析结果有统计学差异的变
量，应用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析 ＣＥＤ的危险因素。检验
水准为α＝０．０５。

２　结果

２．１　一般结果　２３１例２３１眼２５Ｇ微创玻璃体切割
手术患者术后发生 ＣＥＤ２３例 ２３眼，发生率为
９９６％。单因素分析结果显示，手术患者年龄、性别、
手术原因与术后发生 ＣＥＤ均无相关性（均为 Ｐ＞
００５）；而手术方式、填充物类型、是否合并糖尿病及
睑板腺功能障碍以及是否联合应用抗青光眼药物与

术后发生ＣＥＤ均存在相关性（均为Ｐ＜００５）。见表１。

表１　术后发生ＣＥＤ的单因素分析结果
变量 ＣＥＤ组 非ＣＥＤ组 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
年龄／岁 ５２．５２±９．６４ ５４．８７±７．５５ ２．０４２ ５．５９０～０．８９０ ０．１５４
性别 ７／１６ ８４／１２４ ３．５８２ １．５１２～１．６４０ ０．０６０
手术原因（ＤＲ、视网膜脱离、黄斑前膜、玻璃体出血） １１／６／３／３ ７５／６３／３３／３７ ０．４１８ ０．０７２～０．２３５ ０．７４１
手术方式（白内障联合玻璃体切割术、玻璃体切割术） １４／９ １７６／３２ ８．２１４ ０．０７４～０．４０１ ０．００５
填充物类型（硅油、气体、平衡液） １９／２／２ １０３／８２／２３ ５．０３９ ０．０６５～０．６３０ ０．００７
合并糖尿病 １４ ７８ ４．７７６ ０．０２３～０．４４４ ０．０３０
合并睑板腺功能障碍 １６ ７３ １０．７８４ ０．１３８～０．５５２ ０．００１
联合应用抗青光眼药物 １３ ５２ １０．５５３ ０．１２４～０．５０６ ０．００１
使用药物＞４种 ２３ ２０８ － － －

　　多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，白内障联合
玻璃体切割术、术中填充硅油、患者自身合并糖尿病

及睑板腺功能障碍以及术后联合应用抗青光眼药物

是术后发生 ＣＥＤ的危险因素（均为 Ｐ＜０．０５）。见
表２。

表２　术后发生ＣＥＤ的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结
果

变量 Ｐ值 Ｆ值 ９５％ＣＩ
白内障联合玻璃体切割术 ０．０１０ ６．６２７ ０．１１３～０．７０８
填充硅油 ０．００２ ９．９１８ ０．０６８～０．６２８
合并糖尿病 ０．０３２ ４．６０５ ０．１５９～０．９３３
合并睑板腺功能障碍 ０．００１ １０．１１３ ０．０９３～０．６０１
联合应用抗青光眼药物 ０．００３ ９．１２３ ０．１０６～０．６１９

２．２　ＣＥＤ患者临床资料汇总　本组病例中ＣＥＤ患
者的发病时间为（２６．８２±１３．０８）ｄ，经治疗后恢复时

间为（２１．６５±１２．３２）ｄ。２３例２３眼行２５Ｇ微创玻
璃体切割术后ＣＥＤ患者治疗前后视力比较，治疗前
ＢＣＶＡ为（２．０４±０．７４）ＬｏｇＭＡＲ，治疗后 ＢＣＶＡ为
（１．８５±０．７５）ＬｏｇＭＡＲ，较治疗前提高，差异有统计
学意义（ｔ＝３．６９３，Ｐ＝０．０００７）。

对２３例ＣＥＤ患者手术原因、手术方式、填充物
类型、治疗方式、合并症情况、术后用药情况、发病时

间及预后状况等几个方面分别进行统计，结果见

表３。

３　讨论

眼部手术后角膜功能恢复与角膜上皮细胞的修

复与再生密切相关。角膜上皮细胞的修复主要分为

再生、移行、黏附和连接４个关键步骤。角膜修复过
程如下：（１）角膜上皮细胞沿基底膜透明层增殖，并
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表３　ＣＥＤ患者临床资料汇总
项目 眼数　　　
治疗方式 药物１４眼 （６０．８７％）

药物＋绷带镜６眼 （２６．０９％）
药物＋自体血清３眼 （１３．０４％）

全身合并症 糖尿病１４例 （６０．８７％）
眼部合并症 倒睫２眼（８．７０％）

睑板腺功能障碍１６眼 （６９．５７％）
术后用药 ≥４种２３眼 （１００％）

联合抗青光眼药物１３眼 （５６．５２％）
发病时间 ＜１周３眼（１３．０４％）

１～２周３眼 （１３．０４％）
２～４周１２眼 （５２．１７％）
＞４周５眼 （２１．７４％）

预后 痊愈１２眼 （５２．１７％）
有效９眼 （３９．１３％）
无效２眼 （８．７０％）

移行到细胞缺损区；（２）通过半桥粒等结构在基底膜
黏附；（３）多层细胞间以及同层细胞间通过多种结构
相互连接，如桥粒、缝隙连接等［４５］。微创玻璃体切

割术后角膜上述修复过程中某一个或多个环节被阻

断，均可能诱发 ＣＥＤ。ＣＥＤ早期主要表现为角膜上
皮水肿及荧光素渗透，若不及时正确地处理可导致

弥漫性角膜上皮缺损，晚期可发展成迁延性角膜溃

疡或丝状角膜炎。当角膜上皮下神经丛受损时，可

发展为难治性神经营养性角膜病变。部分 ＣＥＤ患
者长期使用抗病毒或抗感染药物容易并发病毒、真

菌和细菌等病原微生物感染。

本研究ＣＥＤ患者中全身合并糖尿病１４例，提示
糖尿病患者术后 ＣＥＤ发生率高。有学者发现长期
高血糖对角膜内皮细胞存在慢性毒性作用，７０％糖
尿病患者存在糖尿病角膜病变，如角膜知觉减退、干

眼症、持续性角膜上皮缺损、复发性角膜上皮糜烂、

角膜上皮再生障碍等［６］。糖尿病患者角膜上皮细胞

半桥粒和紧密连接减少，提示角膜上皮连接及黏附

功能下降［７］，这可能是糖尿病患者术后发生 ＣＥＤ的
主要原因。本研究ＣＥＤ患者合并睑板腺功能障碍８
眼，提示睑板腺功能障碍可能是 ＣＥＤ的危险因素。
睑板腺功能障碍患者大多合并干眼，泪液脂质层薄，

泪液蒸发快，可诱发角膜上皮干燥、缺损，角膜通透

性增加，因此容易发生ＣＥＤ［８］。本研究 ＣＥＤ患者中
玻璃体内填充硅油１９眼，填充全氟化碳填充气体２
眼，填充平衡盐溶液２眼。玻璃体内硅油填充患者
较其他填充物 ＣＥＤ患者多，占 ８２．６１％，提示 ＣＥＤ
发生可能与硅油填充有关。有研究发现，兔眼角膜

直接接触硅油３ｈ后可引起角膜上皮细胞轻度水肿，
３～６ｄ后角膜水肿明显，尤其是基底细胞，且角膜基
质层厚度增加［９１０］。另外，硅油溢入前房直接接触

角膜内皮，阻断角膜内皮细胞的营养，可引起角膜内

皮细胞功能障碍，阻塞房角诱发继发性青光眼，导致

角膜上皮细胞水肿、缺损或失代偿，甚至发生大泡性

角膜病变［１１］。因此，硅油可以通过直接接触和间接

作用损伤角膜上皮细胞形态及功能。

ＣＥＤ患者的临床表现不具有特异性，常被临床
医生漏诊或误诊，长时间应用抗炎药物、抗病毒药物

或抗感染药物可促进 ＣＥＤ发生发展。持续长时间
使用多种滴眼液，其药物自身及防腐剂的毒性作用

可破坏角膜上皮微绒毛，导致角膜上皮再生、黏附及

连接功能障碍。本研究 ＣＥＤ患者术后均使用３～４
种局部滴眼液药物，且持续时间４周及以上，主要有
非甾体抗炎药物、糖皮质激素、广谱抗生素、散瞳药

物，１３眼还同时使用抗青光眼药物，上述药物对角膜
上皮细胞均有不同程度的损伤作用［１２１６］。此外，局

部滴眼液中防腐剂可降低泪膜功能，抑制细胞有丝

分裂，直接损伤角膜上皮细胞微绒毛，破坏上皮细胞

紧密连接［１７］，从而加重ＣＥＤ。马成霞等［３］发现白内

障术后ＣＥＤ发病时间为（１３．５±７．４）ｄ，本研究结果
发现微创玻璃体切割术后 ＣＥＤ发病时间为
（２１６５±１２３２）ｄ，较白内障术后 ＣＥＤ发病晚。其
原因可能是白内障手术需行透明角膜切口，对角膜

及相关神经造成直接损伤，故 ＣＥＤ发病出现较早；
而本研究对象中１４例患者手术方式为白内障联合
玻璃体切割术，９例患者的手术方式为单纯玻璃体切
割术，未做透明角膜切口，微创玻璃体切割术对角膜

及其神经损伤小，故 ＣＥＤ发生时间较白内障术后
ＣＥＤ发病时间相对较晚。另外，我们推测微创玻璃
体切割术后 ＣＥＤ发生可能与药物毒性作用的累积
亦有一定的联系。

随着微创玻璃体视网膜手术设备的不断更新及

临床医师手术技巧的提高，临床治疗目标由保眼球

转变为最大程度上提高视功能。术后并发 ＣＥＤ显
著增加患者术后不适感，部分患者长期被不适症状

困扰，甚至可能产生心理焦虑。本研究发现 ２３例
ＣＥＤ患者经治疗恢复时间为（２１．６５±１２．３２）ｄ。其
中予以单纯药物治疗１４眼；药物联合角膜绷带镜治
疗６眼；药物联合自体血清治疗 ３眼。治疗后
９１３０％患者角膜上皮修复，荧光素染色转阴，不适
症状消失。本研究发现大部分 ＣＥＤ患者经药物或
联合角膜绷带镜或自体血清治疗可取得良好疗效，

少数ＣＥＤ患者病情继续进展，严重者出现角膜穿孔
或营养不良性角膜病变，甚至继发感染，需行手术治

疗。白内障术后 ＣＥＤ患者恢复时间为２～４周［３］，

本研究结果中 ＣＥＤ患者恢复时间为（２６．８２±
１３０８）ｄ，较单纯白内障术后 ＣＥＤ患者恢复时间长。
一方面，可能是因为本组病例中６０８３％患者同时联
合白内障手术，较单纯白内障手术时间长、损伤大，

直接对角膜及其神经造成损伤，故 ＣＥＤ恢复需更长
时间；另一方面，可能是因为微创玻璃体切割术对眼

球创伤更大，或与玻璃体内替代物填充及术后炎症

反应持续时间长等因素相关。需进一步观察对比单

纯玻璃体切割术、单纯白内障手术、白内障联合微创
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玻璃体切割术后并发 ＣＥＤ患者的恢复时间，从而比
较微创玻璃体切割术与白内障手术对角膜的损伤程

度。孙旭光等［１］将 ＣＥＤ的治疗原则概括为以下几
方面：（１）停用以往的药物、早期选用无防腐剂的玻
璃酸钠和促进上皮愈合眼用凝胶等进行治疗，有炎

症浸润时可加用少量低浓度糖皮质激素；（２）角膜上
皮出现缺损时可配戴绷带式角膜接触镜，晚上涂抗

生素眼用凝胶；（３）出现神经营养性角膜病变的患者
可给予自体血清治疗；（４）对迁延性角膜溃疡，应注
意晚上预防性应用抗生素眼用凝胶，必要时可以考

虑行羊膜移植术。此外，有学者发现严重的 ＣＥＤ患
者经包贴患眼［３］、睑裂缝合［１８］也可以取得良好的

疗效。

早发现和早治疗是防止 ＣＥＤ迁延的关键，围手
术期的预防至关重要。对于存在 ＣＥＤ危险因素的
患者，术前、术中及术后应尤其谨慎，尽可能做好预

防措施。术前合理控制血糖，合并睑板腺功能障碍

及倒睫者对症治疗，病情改善后再行手术；术中减少

对角膜的机械性损伤及物理暴露时间，并采取一定

的保护性措施，如配戴角膜接触镜或人工泪液滴眼；

术后减少药物种类及缩短使用时间，选择对角膜上

皮细胞影响小的药物，慎用影响角膜上皮修复的药

物，如非甾体抗炎药物［１２］及抗青光眼药物［１３］。目

前，关于ＣＥＤ研究报道较少，该疾病缺乏特异性，常
常被误诊或漏诊。临床医师应增加对 ＣＥＤ的认识，
熟练掌握 ＣＥＤ的诊治原则，预防为主，早期发现及
合理治疗是关键。

因玻璃体切割术的特殊性，手术时间相对其他

内眼手术复杂且时间长，联合前段手术、玻璃体内长

期填充替代物、术后特殊体位、术后药物维持治疗以

及二次手术等均可能增加 ＣＥＤ的发生。在治疗原
有疾病的同时，应当采取保护措施，尽可能防范因药

物或手术所致的不良反应及并发症。临床工作中应

谨防ＣＥＤ发生，增加对ＣＥＤ的认识，切勿漏诊误诊，
早期诊断和及早治疗可防止 ＣＥＤ引起的不可逆性
损害。
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