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摘  要 

翼状胬肉是一种球结膜下纤维血管生长，穿过角膜缘并延伸到外周角膜，在某些情况下会导致严重的视

觉并发症。据报道，该疾病在世界不同地区的患病率为1.2%至约40%。虽然翼状胬肉有各种危险因素，

包括紫外线(UV)辐射、病毒感染、遗传因素、免疫因素、无菌性炎症和环境刺激，但翼状胬肉的发病机

制主要与暴露于紫外线有关。手术是翼状胬肉的主要治疗方法，各种技术如裸巩膜、旋转结膜瓣、自体

角膜缘结膜移植、羊膜移植和自体游离结膜移植用于翼状胬肉的切除。新的治疗方法似乎也大大减少了

令人担忧的复发问题。 
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Abstract 
Pterygium is a bulbar conjunctival fibrovascular growth that crosses the corneal limbus and ex-
tends into the peripheral cornea, leading to serious visual complications in some cases. The pre-
valence of the disease has been reported to range from 1.2% to approximately 40% in different 
parts of the world. Although there are various risk factors for pterygium, including ultraviolet (UV) 
radiation, viral infections, genetic factors, immunologic factors, aseptic inflammation, and envi-
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ronmental stimuli, the pathogenesis of pterygium is primarily related to exposure to UV light. 
Surgery is the mainstay of treatment for pterygium and various techniques such as bare sclera, 
rotational conjunctival flaps, autologous corneal limbal conjunctival grafts, amniotic membrane 
grafts and autologous free conjunctival grafts are used for pterygium excision. Newer treatments 
also seem to have greatly reduced the worrisome problem of recurrence. 
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1. 引言 

翼状胬肉(Pterygium)是局部球结膜纤维血管组织增生侵犯角膜的一种良性增生性病变，因其形状酷

似昆虫的翅膀而得名，是临床上最常见的眼表疾病之一[1]。翼状胬肉经常被描述为基底上皮细胞的增殖

改变，侵入邻近的角膜上皮和血管而形成[2]。翼状胬肉通常在赤道南北 40˚纬度之间的人群中发病，也

称为“翼状胬肉区”，这些区域与高水平的紫外线(UV)辐射强度有关[3]。该区域内的翼状胬肉患病率预

计高达 22%，而该区域外的患病率 < 2%，因此表明紫外线辐射可能与翼状胬肉的发病机制有关[4]。与

翼状胬肉发展相关的其他风险因素有遗传因素；环境因素，如风、灰尘和眼睛干燥，以及衰老和免疫等

因素。翼状胬肉侵入眼睛会导致视力受损、眼睛活动受限、炎症和异物感等症状[5]。翼状胬肉的诊断使

用裂隙灯检查，观察各种翼状胬肉特征，如肉质或退化性病变生长。当病变到达并覆盖角膜导致视力障

碍或刺激时，就会对翼状胬肉进行治疗。虽然翼状胬肉的发病机制尚不清楚，但关于其发展有不同的理

论，包括 Bowman 膜退化、VEGF 水平高和一氧化氮(NO)表达增加。目前手术仍然是治疗翼状胬肉的主

要方式，以物理、化学治疗为辅，尽可能减少翼状胬肉的复发。现就翼状胬肉的发病机制及临床治疗进

展进行综述。 

2. 翼状胬肉的发病机制 

1) 紫外线发病：紫外线辐射分为三类：UVA (波长 320~400 纳米)、UVB (波长 280~320 纳米)和 UVC 
(波长 200~280 纳米)。最长的波长是 UVA，占紫外线辐射的 90%~99%；而且，UVA 不会被臭氧层吸收。

此外，UVB 辐射是氧化应激的主要因素[6]。暴露于紫外线辐射的基底上皮细胞被修饰是原发性翼状胬肉

和复发性翼状胬肉侵袭的主要原因[7]。Elgouhary 等人发现脂质过氧化和翼状胬肉之间存在相关性。他们

发现翼状胬肉患者的脂质过氧化量(MDA 和 4-羟基壬烯醛)增加。尽管如此，抗氧化剂如过氧化氢酶、超

氧化物歧化酶(SOD)和谷胱甘肽过氧化物酶的减少会导致活性氧(ROS)积累，从而导致 DNA 损伤和光毒

性效应[8]。 
2) 角膜缘干细胞缺乏：翼状胬肉发展的另一个因素是角膜缘干细胞(LSC)与长期暴露于紫外线相关

的肿瘤性变化有关，这会导致鳞状化生[9]。此外，由于过度暴露于紫外线，Bowman 膜分解并将基质暴

露于角膜，因此，导致基质过度生长侵蚀角膜。这导致成纤维细胞活化增加、炎性细胞浸润、新生血管

形成、异常细胞外基质积聚等[10]。最后，p53 蛋白的作用在早期研究中已有报道，它可能导致翼状胬肉

的发展和复发。p53 蛋白也称为肿瘤抑制蛋白，通过维持细胞增殖速率来调节细胞分裂，并参与 DNA 修
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复和合成。研究表明，翼状胬肉患者具有高水平过表达的 p53 基因。这被认为是紫外线激活凋亡抑制剂

生存素并抑制 p53 的功能，从而导致不规则的细胞周期，而影响 DNA 合成和修复[11]。翼状胬肉发展的

这一途径的突变特征模拟了人类肿瘤生长的遗传生物标志物。这可能导致通过恢复 p53 基因和调节细胞

周期来治疗翼状胬肉的潜在策略[11]。尽管翼状胬肉究竟是如何发展的还不确定，但这些研究证明了紫外

线辐射和翼状胬肉之间的关系。 
3) 细胞的增生及凋亡异常：目前认为翼状胬肉是一种增生性疾病。有学者研究发现翼状胬肉组织和

正常结膜组织的细胞增殖率基本一致，提示细胞凋亡方面发生了变化[12]。与翼状胬肉增生及凋亡有关的

分子基因变化中，P53 基因突变已得到多数学者的认可。野生型 P53 基因是肿瘤抑制基因，诱导细胞凋

亡，抑制肿瘤生长，当 P53 基因突变时，会引起细胞生长失控[13]。 
4) 炎性因子、生长因子及生长因子受体异常：在翼状胬肉中，中性粒细胞明胶酶相关的脂质运载蛋

白和基质金属蛋白酶 9 (MMP9)上调，而胰岛素样生长因子结合蛋白 3 下调[7]。中性粒细胞明胶酶相关的

脂质运载蛋白和 MMP9 是细胞外基质(ECM)积聚和慢性炎症反应的原因，胰岛素样生长因子结合蛋白 3
的低表达导致不受控制的细胞增殖。SLC1A5 基因中的 SNP (rs1060043)与结膜紫外线自发荧光显著相关

[14]。SLC1 基因家族在人角膜中已被广泛检测到，因此 SLC1A5 在翼状胬肉中的作用值得进一步研究。 
5) 细胞外基质(ECM)重塑：ECM 是由基质细胞分泌的一组细胞外成分，为细胞环境提供结构和生化

支持。ECM 蛋白的异常表达可能与翼状胬肉的增殖性生长直接相关。慢性日晒造成的组织损伤和炎症介

质的激活增加了基质金属蛋白酶(MMP-1、MMP-2、MMP-3、MMP-7、MMP-8、MMP-9、MMP-14 和

MMP-15)的表达，从而导致 ECM 的修饰或重塑[7]。这些改变可能是翼状胬肉在角膜缘水平发展的初始

变化，其中基质结缔组织、弹性蛋白和原弹性蛋白(TE)的成分发生了改变。构成翼状胬肉的纤维血管组

织的特征是弹性蛋白和肌成纤维细胞的增加，这在翼状胬肉的迁移和生长中起着关键作用[7]。基质金属

蛋白酶(MMPs)是一组依赖活性金属锌离子并以细胞外基质成分水解底物的复杂蛋白酶家族。MMP-1、
MMP-3 降解角膜胶原，MMP-2 降解前弹力层[15]。 

6) 其他因素：遗传[16]、小随体 DNA 不稳定、杂合现象的缺失、胆固醇代谢改变以及免疫失调[17]
等。但尚未得到证实。 

3. 翼状胬肉的治疗方法 

3.1. 手术治疗方式 

翼状胬肉手术的目的不仅在于切除翼状胬肉，还在于预防其复发。年龄越小，复发率越高。这可能

与年轻患者的上皮快速再形成、侵袭性血管生成和快速胶原合成有关。 
1) 裸巩膜技术：从角膜和巩膜上完全切除翼状胬肉并暴露角膜巩膜表面是典型的眼科切除翼状胬肉

手术。这种技术是第一种用于切除翼状胬肉的技术，其特点是切口简单，可使巩膜床重新上皮化。该技

术的优点是，它是迄今为止手术干预最少，最快的切除方法，理论上，它似乎是最简单、最清洁的切除

方法。然而，这种方法是最不令人满意的治疗，因为复发率可能高达 80% [18]。因此，裸露巩膜技术不

再被推荐用于翼状胬肉手术治疗。 
2) 自体结膜移植技术：结膜移植基于结膜上皮分化为角膜上皮的理论。这种技术包括在切除翼状胬

肉后，用取自邻近结膜的游离移植物覆盖巩膜床[4]。自体结膜移植技术能够重建自然角膜缘结构。与单

独裸露巩膜相比，这种方法复发率更低，长期效果更好。即使自体结膜移植后的复发率在不同的临床研

究中有所不同，这种方法通常被认为是治疗翼状胬肉最有效的方法[19]。尽管自体结膜移植可有效预防翼

状胬肉复发，但由于需要固定，该技术需要专业技术知识和较长的手术时间，尤其是在使用缝线时。这

种方法的主要副作用是术后眼睛不适、烧灼感和肉芽肿形成，很少发生移位或排斥反应。 
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3) 旋转皮瓣技术：最近，旋转皮瓣被提议作为翼状胬肉手术中自体结膜移植的替代方法[5]。在结膜

瓣技术中，不是完全移除供体部位的结膜，而是保留结膜的一部分附着，旋转或滑动结膜瓣的位置[20]。
在这项技术中，从上结膜切除与裸露巩膜区域相关的矩形结膜瓣，然后通过鼻侧围绕边缘锚点旋转，并

使用聚乳酸缝合线将其缝合到裸露巩膜区域[4]。与自体结膜移植相比，该技术在术后早期和晚期，对组

织的扭曲作用更小，并且具有更好的美学效果。这种方法可以作为翼状胬肉手术的一种可接受的方法，

特别是对于结膜不足的患者[18]。该技术报告的复发率从不到 1%到超过 5%不等。一般来说，这种技术

比自体结膜移植更具挑战性，一旦掌握，与自体结膜移植相比，它需要更少的手术时间。游离自体结膜

移植和旋转结膜瓣技术在降低复发率方面显示出相当的结果。Abul Naga 等人的一项研究表示，这两种方

法是安全有效的翼状胬肉手术方法，并发症少[21]。当结膜特征不允许自体结膜移植时，皮瓣技术可以安

全地进行，具有相似的复发率和更短的手术时间。此外，自体结膜移植可能需要球周麻醉和牵引缝合，

而皮瓣技术几乎不需要。而且，在皮瓣技术中没有移植物丢失和内翻的风险，并且血管的结构得以保留，

愈合过程更好，移植物坏死的风险降低。然而，对于需要更宽移植物的大型翼状胬肉，不能考虑使用皮

瓣[22]。 
4) 自体角膜缘干细胞移植术(LCAG)：另一种与自体结膜移植相关的方法是 LCAG 方法，其中角膜

缘组织被放置在移植源中，然后转移到所需的位置。在这项技术中，移植物可防止剩余组织的增殖，添

加 LSC 可加快该区域的愈合和解剖重建[20]。添加的角膜缘上皮可作为结膜和角膜之间的屏障，由于 LSC
的缺乏在翼状胬肉的发病机制中起着重要作用，移植这些干细胞可恢复屏障并防止翼状胬肉复发[23]。与

羊膜移植物和裸巩膜技术相比，LCAG 术后翼状胬肉的复发率在统计学上具有显著优势[20]。据报道，这

种治疗方法的复发率低于 7% [24]。当手术中或术后 MMC 治疗相结合时，复发率会更低。Fayez 进行了

一项研究，比较角膜缘结膜移植与自体结膜移植治疗翼状胬肉的安全性和有效性，并报告称，在平均 62
个月(范围为 36~96 个月)的随访中，自体结膜移植组的 10 名患者(10%)和角膜缘结膜组的 1 名患者(1%)
出现了翼状胬肉复发。随访期间未观察到 LSC 缺乏的迹象。根据他们的研究结果，在预防翼状胬肉切除

后复发方面，角膜缘结膜技术比自体结膜移植技术更安全、更有效[25]。 
5) 羊膜移植(AMT)：AM 是胎盘的最内层(由厚基膜和无血管基质组成)，可用作具有抗炎和抗纤维

化特性的移植物，并且它还能够提供多种生长因子和上皮细胞的分化，而没有免疫反应的风险[26]。自体

羊膜移植是将翼状胬肉切除，然后将羊膜(新鲜或冻干)放在裸露的巩膜上，基底膜朝上，基质朝下。然后

使用纤维蛋白胶将羊膜粘附到巩膜上。自体羊膜移植物具有抗炎、抗疤痕、抗纤维化和抗血管生成特性；

因此，使其成为治疗翼状胬肉的合适方法[27]。AM 移植也适用于结膜供区结疤的患者、需要大移植物的

病例或需要保留结膜以备将来可能进行青光眼手术的患者[20]。自体羊膜移植物比自体结膜移植物具有更

高的复发率[28]。因此，与自体羊膜移植和裸巩膜手术相比，自体结膜移植在长期内更有效[4]。羊膜的

基质被认为可以抑制肿瘤坏死因子 β (TGF-β)信号传导并减少细胞外基质的产生。将羊膜移植与纤维蛋白

胶联合用于原发性翼状胬肉具有双重优势：AMG 的使用保护了患者的结膜，以防他们需要未来的青光眼

手术或复发，纤维蛋白胶的使用减少了手术时间，并最大限度地减少了术后不适和炎症。在此研究中发

现，联合 CAT 或 LCA 与 AMG 的平均复发率最低(1.83%)，当生物材料被联合使用时，复发率甚至进一

步下降到 1.22% [24]。 

3.2. 辅助治疗 

1) 丝裂霉素(MMC)是一种抗生素和抗有丝分裂剂，最初由 Wakaki 等人在 1958 年从凯撒链霉菌中分

离[21]。MMC 抑制 RNA、DNA 和蛋白质合成，并诱导角质细胞和肌纤维母细胞的凋亡[29]。使用 MMC
作为辅助治疗的优势包括复发率低，平均复发率为 5%~12%，使用简单，节省时间[30]。然而，Fakhry
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的一项研究结膜下注射(0.1 mL, 0.15 mg/mL)使用 MMC 作为术前治疗的情况，结果显示，与未接受结膜

下注射的患者相比，在自体结膜移植手术前接受 MMC 注射的患者复发率为 5%，MMC 手术治疗 12 个

月随访后复发率为 21% [29]。这表明 MMC 作为成纤维细胞增殖抑制剂，对成纤维细胞有毒性作用。 
2) 环孢素 A (CsA)：CsA 是一种具有抗炎和免疫抑制特性的免疫抑制药物，广泛用于预防器官移植

排斥反应[31]。CsA 辅助治疗现仍不能解决治疗原发性和复发性翼状胬肉的问题，因为手术和 CsA 的结

合非常昂贵，并且需要患者的长期恢复期。因此，在可预见的未来，可以考虑使用其他免疫抑制药物如

他克莫司来消除这种手术的不足[32]。 
3) 5-氟尿嘧啶(5-FLU)：是一种氟化嘧啶衍生物，通常用作抗癌药物[33]。在细胞周期的 S 期，DNA

合成受到抑制，从而影响快速增殖的细胞。与使用 MMC 作为辅助治疗形式相比，5-FLU 具有许多优势，

包括降低血管和上皮毒性、缺血、巩膜变薄的发生率，而且比 MMC 的成本更低。与 5-FU 相关的主要一

般并发症是耐药性，因为减少活化代谢物的积累，降低靶相关耐药性和药代动力学耐药性[6]。 
4) 噻替帕(Thiotepa)是一种模拟氮芥菜的细胞毒性烷化剂[34]。它通常用于化疗，以治疗各种癌症，

如白血病、淋巴瘤和骨髓瘤。噻替帕的作用机制是它在快速繁殖的组织中引起有丝分裂和抑制分裂。其

复发率约为 10%。另一方面，由于其副作用，如眼睑黑色素沉积、皮肤色素过度沉着、过敏反应和局部

刺激，所以噻替帕不是首选的治疗方法[35]。 
5) 抗病毒治疗：各种研究调查了翼状胬肉与致癌病毒如人乳头瘤病毒(HPV)、巨细胞病毒(CMV)和

单纯疱疹病毒(HSV)之间的联系[36]。与眼翼状胬肉相关的主要病毒感染是人乳头瘤病毒[37]。探索了干

扰素与 IFN-α-2b 滴眼液(100 万 IU/5ml)作为复发性翼状胬肉的潜在治疗方法的使用。裸巩膜手术后，患

者每天使用滴眼液 4 次，持续 3 个月，治疗后随访 18 个月。研究表明，与复发性翼状胬肉 29.2%的对照

组相比，治疗组的复发率降低了 3.7%。然而，此研究有并发症报道，如结膜肉芽肿和角膜上皮缺损。避

免这些副作用的最佳解决方案可能是使用局部类固醇来减少炎症，从而预防这些副作用。 

3.3. 抗 VEGF 药物治疗翼状胬肉 

1) 贝伐单抗：贝伐单抗是一种 11 人源化鼠单克隆免疫球蛋白 G1 (IgG1)抗体，可抑制血管生成的主

要触发因素是 VEGF-A 亚型；因此，理论上，由于患病眼睛中存在高水平的 VEGF，贝伐单抗最初可以

抑制原发性或复发性翼状胬肉[38]。一项研究对 17 名患者(14 名原发性翼状胬肉患者和 3 名复发性翼状

胬肉患者)进行了贝伐单抗病灶内注射(2.5 mg/0.1ml)给药研究。患者在治疗后随访 3个月，从统计学上看，

治疗显示受影响角膜的血管化显著减少 4% [39]。使用贝伐单抗作为一种治疗形式的缺点是稳定性差，因

为它是一种蛋白质，具有较短的保质期，并且与 MMC 和 5-FLU 相比，贝伐单抗昂贵。为了克服这些障

碍，贝伐单抗可以转化为粉末，只在需要时激活，从而延长保质期。此外，可以添加蛋白质稳定剂如海

藻糖以避免任何聚集。然而，在考虑贝伐单抗的局部制剂时，必须进一步研究药物活性的丧失。总的来

说，使用抗 VEGF 治疗翼状胬肉具有潜在的良好效果，并辅以针对其他生长因子的治疗[40]。 
2) 雷珠单抗：是一种重组人源化部分抗 VEGF 抗体，可结合每种 VEGF 亚型，使其选择性低于贝伐

单抗。Mansour 等人进行的临床试验比较了贝伐单抗和雷尼替丁单抗对翼状胬肉的疗效。该研究成功地

使用结膜下注射贝伐单抗或雷尼替丁单抗来治疗炎症或切除翼状胬肉。研究表明结膜下注射雷尼替丁和

贝伐单抗对发炎的残余翼床有效，但是使用局部抗炎治疗被证明是无反应的。结果显示，在治疗后 13 个

月，使用雷尼替丁单抗(0.1 毫升或 1 毫克)导致发炎的残余翼状胬肉床变平，结膜血管变弱[41]。另一方

面，当使用结膜下贝伐单抗(0.1 毫升或 2.5 毫克)时，在给药一周后，残余翼状胬肉床的炎症消失。这表

明抗 VEGF 药物必须对 VEGF A 亚型具有选择性，才能潜在地治疗翼状胬肉[41]。 
3) 阿柏西普：一种胎盘生长因子和重组人源化抗 VEGF 融合蛋白，与贝伐单抗和雷尼替丁相比，其
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在体内对 VEGF-A 的亲和力更高。一项研究包括 4 名患者，根据翼状胬肉的大小，接受频繁的高剂量病

变内注射 0.1 ml (2.5 mg)和 0.3 ml (7.5 mg)阿柏西普。结果表明，阿柏西普在不使用额外局部类固醇的情

况下，通过高剂量病灶内注射，可减少新血管形成和翼状胬肉消退[42]。然而，需要进一步研究来证实其

用于非炎症性翼状胬肉的效果。此外，考虑到需要频繁注射，这将导致患者依从性低；因此，可以进一

步研究给予阿柏西普的其他途径。 

4. 小结 

翼状胬肉是一种多种机制参与的眼部病变，在某些情况下，会对个人的视力造成损害。在各种风险

因素中，最重要的发展和恶化的因素是暴露在紫外线下。在许多情况下，这种疾病是通过手术和切除病

变来治疗的。与手术方法相关的一个重要问题是翼状胬肉术后的复发。较新的治疗和手术方法，如自体

结膜移植和 AM 技术，复发率较低。另一方面，使用辅助治疗如丝裂霉素 C、5-FU、局部使用干扰素 α-2b
也能有效降低复发率。 
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