
!临床研究!

快速跨上皮核黄素I紫外光角膜胶原交联治疗
圆锥角膜的临床疗效和安全性评价

张晶!郑燕!刘倩!王玥!李颖!张秋露!徐雯!周跃华
0$$9%$ 北京#首都医科大学附属北京同仁医院!北京同仁眼科中心!北京市眼科学与视觉科
学重点实验室

通信作者"周跃华#&'()*".Q$11$/.(Q55345'
678"0$3%92$:4'(3;3)<<,31$=#>$02$31$023$13$0"

!!$摘要%!背景!研究证实经典角膜胶原交联法)WJg*可有效控制圆锥角膜的进展及角膜扩张#但由于
其需要去上皮#因此引起较多不良反应和并发症& 目前跨上皮核黄素I紫外线 WJg已开始在临床上使用#但
其有效性和安全性评价的研究较少&!目的!评价快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg治疗圆锥角膜的安全性及
有效性&!方法!采用前瞻性自身对照系列病例观察研究设计#纳入 1$0" 年 %'0$ 月在北京同仁医院眼科就
诊的圆锥角膜患者 1? 例 "2 眼#采用快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg治疗#术后随访 0 年& 分别于术前(术后
0 周及术后 0 个月(% 个月(2 个月和 01 个月测定术眼的视力(屈光度(中央角膜厚度)WW]*(角膜内皮细胞计
数(角膜地形图参数(眼前节光学相干断层扫描仪检查结果及角膜生物力学参数#对术眼手术前后的检查指标
进行比较#评价快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg治疗的有效性& 对随访期间术眼的刺激症状和不良反应进行
观察#评价快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg治疗的安全性&!结果!所有手术顺利#未发现术中并发症及术后
感染& 术眼术后 0 @ 出现轻度刺激症状#均于术后 % @ 缓解或消失& 术眼术后 0 个月及以后等效球镜度) a&*
较术前降低#但手术前后总体比较差异无统计学意义 )"D$E911#!D$E20"*+术眼术后 01 个月术眼柱镜度
)W6*明显低于术前#差异有统计学意义)#D%E1"1#!D$E$$"*& 术眼手术后不同时间点角膜内皮细胞密度(
角膜内皮细胞面积的变异系数)W[*及六边形角膜内皮细胞比率值均接近于术前值#总体比较差异均无统计
学意义)"D$E1"2($E"2#($E=?0#均 !o$E$#*& 术眼术后 % 个月和 2 个月的角膜厚度值分别为 )"29E?2G
#1E=1*和)"2?E#0G#1E=2*!'#高于术前的)"#%E=0G"#E9?*!'#但差异均无统计学意义)#D$E1%2($E"2=#均
!o$E$#*#术眼术后 01 个月角膜厚度值为 )"??E29G#0E""*!'#明显高于术前值#差异有统计学意义 )#D
%E2?0#!D$E$$1*& 术眼术后 %(2 和 01 个月角膜曲率最大值)j<*(角膜曲率最小值)jP*及角膜平均曲率值
)BUKS*逐渐下降#但手术前后不同时间点间总体比较差异均无统计学意义 )"D$E#=1($E?=9(0E$1=#均 !o
$E$#*& 术后 0 个月角膜基质层可见高密度光反射条带者 %= 眼#占 ?"E9?b#深度平均为)10"E%?G%0E=1*!'&
手术前后不同时间点角膜滞后量)WV*及角膜阻力因素)WCZ*值的总体比较差异均无统计学意义)"D0E12?(
$E?="#均!o$E$#*&!结论!快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg后圆锥角膜的角膜厚度增加#曲率逐渐扁平#角
膜应力增强#因此可以有效地阻止圆锥角膜的进展#此外圆锥角膜患者用快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg治
疗后不影响角膜上皮和内皮细胞的形态和功能#治疗后刺激症状轻#安全性较好&!

$关键词%!圆锥角膜:药物疗法+ 光化学疗法:方法+ 光敏剂:治疗用途+ 核黄素:治疗用途+ 紫外线+
角膜生物力学+ 快速跨上皮核黄素I紫外线角膜胶原交联

基金项目! 北京市科技计划项目 )h0%00$$$$"$0%$1$*

I4'-&1'5)#%'(('%)&$.0&(')2 *(&%%'"&-&)'.)-&$0'1#)4'"#&"-#+*("&3#$K5")-&3#*"')%*-$'&"%*""&,'$%-*00"#$6#$,
(*-6'-&)*%*$50!+,%&' 20&'#+,.&' -%&#10) R0%&#$%&' -).#10-0&'#+,%&' R0)9)#3) $.&#+,4) -).,)%
Z.0*0&' [4&'@.& A7.G.&#.@#Z.0*0&' [4&'@.& <4;80#%9#G%80#%9Q.H0P%9>&0?.@;0#7#Z.0*0&' V8,#,%9I494'7\ ]0;)%9
(P0.&P.;̂ .71%_#Z.0*0&' LEE`FE#G,0&%
G4@@.;84&H0&' %)#,4@"+,4) -).,)%#AI%09"7,EMMEK7%,44OP4I

"7+0)-&%)#89&%6,-*5$.8 CK<K(M4QK<<Q5+K@ LQ(L4*(<<)4 45M,K(*45**(-K, 4M5<<*),S),- ) WJg* 4(,
KPPK4L)UK*.45,LM5*LQKNM5-MK<<)5, 5PSKM(L545,O<(,@ 45M,K(*K4L(<)(#ROL)L<(@UKM<KMK<N5,<K<(,@ 45'N*)4(L)5,<(MK
45''5, @OKL5LQK@K>KN)LQK*)(*NM54K@OMK3B LM(,<KN)LQK*)(*M)R5P*(U),>O*LM(U)5*KLWJg<OM-KM.Q(<(NN*)K@ ),
5NQLQ(*'5*5-.#ROL)L<KPPK4L)UK,K<<(,@ <(PKL.KU(*O(L)5, )<*K<<3! :+;'%)#3'! ]Q)<<LO@.+(<L5KU(*O(LKLQK
KPPK4L)UK,K<<(,@ <(PKL.5PM(N)@ LM(,<KN)LQK*)(*M)R5P*(U),>O*LM(U)5*KLWJgP5MSKM(L545,O<3!<')4*.0!BNM5<NK4L)UK

!$20! 中华实验眼科杂志 1$02 年 1 月第 %" 卷第 1 期!WQ), X&YN 7NQLQ(*'5*#ZKRMO(M.1$02#[5*3%"#\531

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



<K*P>45,LM5**K@ <LO@.+(<@K<)-,K@3Z5ML.><)YK.K<5P1? SKM(L545,O<N(L)K,L<<4QK@O*K@ L5MK4K)UKLQKM(N)@
LM(,<KN)LQK*)(*M)R5P*(U),>O*LM(U)5*KLWJg), TK);),-]5,-MK, V5<N)L(*PM5' A(M4Q L574L5RKM), 1$0" O,@KMLQK
(NNM5U(*5PLQ)<Q5<N)L(*(,@ ),P5M'K@ 45,<K,L+)LQ (P5**5+>ON @OM(L)5, P5M5,K.K(M3]QK<NQKM)4(*KlO)U(*K,L)a&*#
(<L)-'(L)4N5+KM# 4K,LM(*45M,K(*LQ)4S,K<<) WW]*# K,@5LQK*)(*4K**45O,L# 45M,K(*L5N5-M(NQ.N(M('KLKM<# LQK
N(M('KLKM<PM5'LQK(,LKM)5M<K-'K,L5NL)4(*45QKMK,4KL5'5-M(NQ.)Ba>7W]* (,@ 45M,K(*R)5'K4Q(,)4(*N(M('KLKM<
+KMKKY('),K@ RKP5MK<OM-KM.(,@ 0 +KKS#0 '5,LQ#% '5,LQ<#2 '5,LQ<(,@ 01 '5,LQ<(PLKM<OM-KM.#(,@ LQKMK<O*L<
+KMK45'N(MK@ ('5,-@)PPKMK,LL)'KN5),L<L5(<<K<<LQKKPPK4L)UK,K<<5PLM(,<KN)LQK*)(*M)R5P*(U),>O*LM(U)5*KLWJgP5M
SKM(L545,O<3]QKN5<L5NKM(L)UK)MM)L(L)5, <.'NL5'<(,@ (@UKM<KMK<N5,<K+KMK5R<KMUK@ L5KU(*O(LKLQK<(PKL.5P
<OM-KM.3!='05")0!\5),LM(5NKM(L)UK45'N*)4(L)5, (,@ <KM)5O<(@UKM<KN5<L5NKM(L)UK),PK4L)5, +KMKP5O,@ ), (**LQK
5NKM(LK@ K.K<3a*)-QL)MM)L(L)5, <.'NL5'<544OMMK@ ), 5NKM(LK@ K.K<0 @(.(PLKM<OM-KM.(,@ @)<(NNK(MK@ % @(.<(PLKM
<OM-KM.3B*)LL*KMK@O4),-+(<<KK, ), LQK<NQKM)4(*KlO)U(*K,L0 '5,LQ *(LKM#+)LQ5OL<)-,)P)4(,L@)PPKMK,4K('5,-
U(M)5O<L)'KN5),L<)"D$E911#!D$E20"*3V5+KUKM#(<)-,)P)4(,LMK@O4),-+(<P5O,@ ), (<L)-'(L)4N5+KM), 01
'5,LQ<(PLKM<OM-KM.45'N(MK@ +)LQ RKP5MK<OM-KM.)#D%E1"1#!D$E$$"*3\545,<)@KM(R*.@)PPKMK,4K<+KMK<KK, ),
45M,K(*K,@5LQK*)(*4K**)W&W* @K,<)L.#U(M)(L)5, 45KPP)4)K,L5PW&W(MK((,@ QKY(-5,(*W&WM(L)5('5,-@)PPKMK,L
L)'KN5),L<)"D$E1"2#$E"2##$E=?0+(**(L!o$E$#*3]QK45M,K(*LQ)4S,K<<U(*OK<), N5<L5NKM(L)UK% (,@ 2 '5,LQ<
+KMK)"29E?2G#1E=1*!'(,@ )"2?E#0G#1E=2*!'#+Q)4Q +KMK),<)-,)P)4(,L*.Q)-QKMLQ(, )"#%E=0G"#E9?*!'),
NMK5NKM(L)5, )#D$E1%2#$E"2=+R5LQ (L!o$E$#*#Q5+KUKM#LQK45M,K(*LQ)4S,K<<U(*OK), N5<L5NKM(L)UK01 '5,LQ<
),"??E29G#0E""- !'* +(<<)-,)P)4(,L*.),4MK(<K@ ), 45'N(M)<5, +)LQ NMK5NKM(L)5, )#D%E2?0#!D$E$$1*3]QK
'(Y)'(*45M,K(*4OMU(LOMKU(*OK)j<*#'),)'(*45M,K(*4OMU(LOMKU(*OK)jP* (,@ (UKM(-K45M,K(*4OMU(LOMKU(*OK
)BUKS* +KMK,5L<)-,)P)4(,L*.*5+KM%#2 (,@ 01 '5,LQ<(PLKM<OM-KM.LQ(, LQ5<KRKP5MK<OM-KM.)"D$E#=1#$E?=9#
0E$1=#(**(L!o$E$#*3V)-Q MKP*K4L)UK*)-QLR(,@ 5P45M,K(*<LM5'(+(<P5O,@ ), 7W])'(-K<), %= K.K<)?"E9?b*
+)LQ LQK'K(, @KNLQ 5P)10"E%?G%0E=1*!'3\5<)-,)P)4(,L@)PPKMK,4K<+KMKP5O,@ ), 45M,K(*Q.<LKMK<)<)WV* (,@
45M,K(*MK<)<L(,4KP(4L5M)WCZ* RKP5MK(,@ (PLKM<OM-KM.)"D0E12?($E?="#R5LQ (L!o$E$#*3!!*$%"50#*$0!
C(N)@ LM(,<KN)LQK*)(*M)R5P*(U),>O*LM(U)5*KLWJg P5MSKM(L545,O<4(, ),4MK(<K45M,K(*LQ)4S,K<<# P*(LLK, 45M,K(*
4OMU(LOMK(,@ LQKMKP5MK(MMK<LLQK@KUK*5N'K,L5PSKM(L545,O<45M,K(<38, (@@)L)5,#LQ)<LQKM(N.@5K<,5L(*LKMLQK
<Q(NK(,@ PO,4L)5, 5P45M,K(*KN)LQK*)(*(,@ K,@5LQK*)(*4K**<+)LQ ')*@ )MM)L(L)5, L5K.K<3!

">'2 ?*-.0#8jKM(L545,O<:@MO-LQKM(N.+ _Q5L54QK'5LQKM(N.:'KLQ5@<+ _Q5L5<K,<)L)̂),-(-K,L<:LQKM(NKOL)4
O<K+ C)R5P*(U),:LQKM(NKOL)4O<K+ k*LM(U)5*KLM(.<+ T)5'K4Q(,)4<# 45M,K(*+ B44K*KM(LK@ LM(,<KN)LQK*)(*M)R5P*(U),>
O*LM(U)5*KL45M,K(*45**(-K, 4M5<<*),S),-

@5$.1-*,-&/" TK);),-a4)K,4K(,@ ]K4Q,5*5-._M5;K4L)h0%00$$$$"$0%$1$*

!!角膜胶原交联术 )45M,K(*45**(-K, 4M5<<*),S),-#
WJg*是一种治疗圆锥角膜的新技术#主要是利用 %2$ c
%?$ ,'波长的 B段紫外线照射感光剂核黄素产生的
光敏反应诱导角膜基质内胶原纤维相互交联而提高角

膜的应力#增强角膜基质的生物化学和力学稳定性#从
而阻止圆锥角膜进一步扩张& 10 世纪初期以来 WJg
已逐渐应用于角膜扩张(透明边缘性角膜变性(感染性
角膜炎(大泡性角膜病变(角膜溃疡等多种角膜疾病的
治疗#并取得了较理想的临床疗效 ,0I1- & 但最近文献
报道#经典 WJg后由于去上皮可引起疼痛(感染(角膜
溶解(角膜上皮下雾状混浊) Q(̂K*等 ,%I#- #针对这些不
良反应和并发症#有学者提出跨上皮核黄素I紫外线
WJg& 本研究对圆锥角膜行快速跨上皮核黄素I紫外
线 WJg治疗后 0 年的屈光状态(角膜形态及角膜生物
力学改变进行随访#评价该方法治疗圆锥角膜的安全
性及有效性&

A8资料与方法

A3A8一般资料
采用前瞻性自身对照系列病例观察法& 纳入自

1$0" 年 %'0$ 月在北京同仁医院眼科视光学中心圆
锥角膜患者 1? 例 "2 眼#其中男 0? 例 %$ 眼#女 0$ 例
02 眼+年龄 0# c%? 岁#平均)1%E#%G"E?9*岁& 术眼术
前等效球镜度 )<NQKM)4(*KlO)U(*K,L# a&* 为I$E9# c
I11E9# 6#平均)I9E"0G"E=#*6#其中球镜度) @)5NLKM
5P<NQKM)4(*N5+KM#a6*为 $ cI10E# 6#平均为)I2E$=G
%E01*6+柱镜度 ) @)5NLKM5P4.*),@M)4(*N5+KM#W6*为
$ cI9E1# 6#平均为 )I1E"=G1E$2*6+中央角膜厚度
)4K,LM(*45M,K(*LQ)4S,K<<#WW]*为 %?2 c#2= !'#平均为
)"#%E=0G"#E9? * !'+角膜内皮细胞计数为 1 "%0 c
1 =#1:''1#平均)1 9#2E19G1"?E2"* :''1& 所有患者
术前均被告知手术过程及相关并发症#并签署手术同
意书& 本研究经首都医科大学附属北京同仁医院伦理
委员会批准#并遵守赫尔辛基宣言&
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A3B8方法
A3B3A8检查方法8对患者进行屈光术前检查#包括裸
眼视力 ) O,45MMK4LK@ @)<L(,4KU)<O(*(4O)L.#k6[B*(最
佳矫正视力) RK<L45MMK4LK@ U)<O(*(4O)L.#TW[B*(显然
验光(扩瞳验光(]Aa>" 角膜地形图检查)日本 ]7A&i
公司*(扩瞳眼底检查和裂隙灯显微镜检查#采用 a_>
%$$$ 型超声角膜测厚仪 )日本 ]7A&i公司 * 测量
WW]#采用 C][OK7W]眼前节光学相干断层扫描仪
) (,LKM)5M<K-'K,L5NL)4(*45QKMK,4KL5'5-M(NQ.# Ba>
7W]*)美国 7NL5UOK公司*检查角膜形态#采用 j5,(,
ZB>%9$=_非接触角膜内皮显微镜和眼反应仪)54O*(M
MK<N5,<K(,(*.̂KM#7CB*)美国 CK)4QKML公司*测量角膜
内皮& 分别于术后 0 @(% @(0 周(0 个月(% 个月(2 个
月和 01 个月复查视力(屈光度(WW](角膜内皮检查
等#并在 0 周后进行 7CB测量#% 个月后进行角膜地
形图及角膜厚度检查&
A3B3B8治疗方法8所有患者表面麻醉后#将质量分数
$E1#b _(M(WK*溶液)促渗剂*浸润角膜表面 " '),#重
复将质量分数 $E0b核黄素溶液浸润角膜 2 '),#用含
有质量分数 $E$$0b地塞米松的 Taa 冲洗角膜表面&
之后用紫外线交联加固仪 )k[>J)**O'),(L)5, <.<LK'
UKM<)5,#美国 BUK@M5公司*发射紫外光照射角膜& 照
射时间 %1$ <#按 0 e0的时间比例间歇照射#照射距离
#$ ''#光束直径为 = ''#波长为 %2# ,'#照度为
"# 'f:4'1#能量为 9E1 X& 照射结束后术眼配戴绷带
式软镜 % @#氯替泼诺滴眼液点眼#每日 " 次#逐量递
减#点眼 " 周+左氧氟沙星滴眼液和人工泪液滴眼液点
眼#每日 " 次#点眼 1 周&
A3C8统计学方法

采用 a_aa 093$ 统计学软件进行统计分析& 本研
究中测量指标的数据资料经 aQ(N)M5>f)*S 检验呈正态
分布#以 SG;表示#组间均数经 gKUK,K检验证实方差
齐& 采用手术前后自身对照试验设计#术眼术前及术
后不同时间点间各检测指标的总体差异比较采用重复

测量单因素方差分析#不同时间点间差异的多重比较
采用6O,,KLL#检验& !F$E$# 为差异有统计学意义&

B8结果

B3A8术眼术后一般情况
所有患者手术过程顺利#未发现术中并发症(术后

感染等严重不良反应& 术后 0 @ 可观察到上皮水肿#
术后 % @ 水肿均消退& 术后 0 @ %= 眼有异物感#占
?"E9?b#其 中 # 眼 异 物 感 严 重+ %? 眼 流 泪# 占
?1E20b#其中 = 眼流泪严重+ %9 眼有疼痛感#占

?$E"%b#其 中 2 眼 疼 痛 感 严 重+ "1 眼 畏 光# 占
=0E%0b#其中 00 眼畏光明显& 术后 % @#上述刺激症
状缓解或消失&
B3B8术眼手术前后视力及屈光度改变

术眼术后 0 周 a&较术前稍增加#术后 0 个月以后
a&均低于术前#术后 % 个月后 a&趋于稳定#不同时间
点术眼 a&总体比较差异无统计学意义 )"D$E911#
!D$E20"*& 不同时间点间术眼 W6的总体比较差异
有统计学意义)"D#E=#%#!D$E$$"*#其中术后 0 周术
后 W6略高于术前#但差异无统计学意义 )#D$E0=0#
!D$E22%*#术后 0 个月(% 个月(2 个月 W6均较术前
轻度下降#但差异均无统计学意义 )#D$E220#!D
$E"0=+#D$E0$=#!D$E9"1+#D$E0"##!D$E9%1*#术后
01 个月术眼 W6明显低于术前#差异有统计学意义
)#D%E1"1#!D$E$$"*)表 0*&

表 A8术眼手术前后不同时间点屈光度的比较))E*#L*

时间 眼数 a& W6

术前 "2 I9E"0G"E=# I1E"=G1E$2

术后 0 周 "2 I9E#9G"E"0 I1E29G1E02

术后 0 个月 "2 I9E12G"E%= I1E00G0E=1

术后 % 个月 "2 I9E02G"E19 I1E02G0E9"

术后 2 个月 "2 I9E$=G"E#% I0E9%G0E2#

术后 01 个月 "2 I9E0"G"E%2 I0E#2G0E2?(

" $E911 #E=#%
! $E20" $E$$"

!注"与各自的术前值比较#(!F$E$0 )重复测量单因素方差分析#

6O,,KLL#检验*!a&"等效球镜度+W6"柱镜度

B3C8术眼手术前后角膜内皮的改变
术眼术前及手术后 0 周(0 个月(% 个月(2 个月及

01 个月角膜内皮细胞密度(角膜内皮细胞面积的变异
系数)45KPP)4)K,LU(M)(L)5,#W[*(六边形角膜内皮细胞
比率总体比较差异均无统计学意义)"D$E1"2($E"2#(
$E=?0#均 !o$E$#*)表 1*&

表 B8术眼手术前后不同时间点角膜内皮细胞的密度(
面积 !F和六角形细胞比率改变))E**

时间 眼数
角膜内皮细胞

密度)个:''1 *
角膜内皮细胞

面积 W[)b*
六边形角膜内皮

细胞比率)b*

术前 "2 1 9#2E19G1"?E2" ""E#=G9E0" "#E0=G9E?=

术后 0 周 "2 1 91#E2%G1?9E"1 "#E19G2E%" ""E?9G9E%2

术后 0 个月 "2 1 92=E02G1#2E%2 "#E#%G2E#9 ""E#"G9E"1

术后 % 个月 "2 1 9#1E"0G1##E0= ""E9%G9E$= "#E10G9E2=

术后 2 个月 "2 1 9%"E#1G1"%E29 ""E?"G#E9? ""E92G2E=?

术后 01 个月 "2 1 9#"E1?G12#E0% "#E$2G2E%9 "#E$1G9E$%
" $E1"2 $E"2# $E=?0
! $E?9# $E91= $E#"0

!注"W["变异系数)重复测量单因素方差分析*
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B3D8术眼手术前后 WW]的改变
术后术眼 WW]较术前均增加#手术前后不同时间

点术眼 WW]的总体比较差异有统计学意义 )"D
"E?$2#!D$E$0#*#其中术后 % 个月及术后 2 个月 WW]
与术前比较稍有增加#但差异无统计学意义 )#D
$E1%2($E"2=#均 !o$E$#*+术后 01 个月 WW]较术前
明显增加#差异有统计学意义 )#D%E2?0#!D$E$$1 *
)表 %*&

表 C8术眼术前及术后不同时间点 !!I改变))E*#!/*

时间 眼数 WW]

术前 "2 "#%E=0G"#E9?

术后 % 个月 "2 "29E?2G#1E=1

术后 2 个月 "2 "2?E#0G#1E=2

术后 01 个月 "2 "??E29G#0E""(

" "E?$2
! $E$0#

!注"与各自的术前值比较#(!F$E$0 )重复测量单因素方差分析#

6O,,KLL#检验*!WW]"中央角膜厚度

B3G8术眼手术前后角膜曲率的改变
术眼术后 % 个月(2 个月及 01 个月角膜地形图显

示#角膜曲率最大值)'(Y)'(*45M,K(*4OMU(LOMKU(*OK#
j<*较术前分别减少)$E1=G$E90*()I$E$=G$E19*和
)$E01 G$E99*6#角膜曲率最小值 ) '),)'(*45M,K(*
4OMU(LOMKU(*OK#jP*分别减少 ) $E"9 G$E2= *( ) $E#% G
$E2?*( ) $E"1 G$E91*6#角膜平均曲率值 ) (UKM(-K
45M,K(*4OMU(LOMKU(*OK#BUKS*分别减少)$E2?G$E%?*(
)$E29G$E9#*和)$E20G$E#9*6#但手术前后 j<(jP和
BUKS 值的总体比较差异均无统计学意义)"D$E#=1(
$E?=9(0E$1=#均 !o$E$#*)表 "*&

表 D8术眼术前及术后不同时间点角膜曲率的比较))E*#L*

时间 眼数 j< jP BUKS

术前 "2 "?E#"G#E%" ""E??G"E22 "2E9#G"E?#

术后 % 个月 "2 "?E1"G#E=" ""E9?G"E%" "2E22G#E00

术后 2 个月 "2 "?E$"G#E#2 ""E%#G#E#" "2E%=G#E9#

术后 01 个月 "2 "9E92G#E2= ""E10G%E"0 "2E$0G"E"1
" $E#=1 $E?=9 0E$1=
! $E2?# $E#20 $E"#0

!注"j<"角膜曲率最大值+jP"角膜曲率最小值+BUKS"角膜平均曲率值

)重复测量单因素方差分析*

B3H8术眼术前及术后角膜 7W]的改变
7W]测量显示术后 0 个月#角膜基质层可见高密

度光反射条带者 %= 眼#占 ?"E9?b)图 0*#高密度光反
射条带的深度为 0?" c1=0 !'#平均为 ) 10"E%? G

%0E=1*!'#术后 0 个月时反射条带最清晰#% 个月复
查时反光带减弱或消失#9 眼未观察到有明显反光带#
占 0#E11b&

-0.69-0.13

204 216
247 242

图 A8快速跨上皮核黄素2紫外线角膜胶原交联法术后 A 个月角膜
结构变化!7W]图像显示角膜基质高密度条状反光带
!

B3N8术眼术前及术后角膜生物力学改变
术眼术后 0 周(0 个月(% 个月(2 个月及 01 个月

角膜滞后量 )45M,K(*Q.<LKMK<)<#WV*较术前分别下降
"E=2b($E2"b(1E02b(#E=?b和 1E1=b#但手术前
后不同时间点 WV的总体比较差异无统计学意义)"D
0E12?#!D$E%=9*+术眼术后 0 周(0 个月(% 个月(2 个
月及 01 个月角膜阻力因素 )45M,K(*MK<)<L(,4KP(4L5M#
WCZ* 较术前分别提高 %E1#b( 0%E??b( 02E%=b(
2E="b和 9E1"b#但手术前后总体比较差异无统计学
意义)"D$E?="#!D$E#2?*&

表 G8术眼术前及术后不同时间点角膜
生物力学指标的比较))E*#//O,*

时间 眼数 87_44 87_- WV WCZ

术前 "2 01E2%G"E00 01E"9G%E#" 9E?2G0E#% 2E99G0E"0

术后 0 周 "2 0%E02G%E0? 0%E0=G%E%" 9E"9G0E%= 2E==G0E#0

术后 0 个月 "2 0%E""G%E1% 01E2=G%E?? 9E?0G0E#1 9E90G0E29

术后 % 个月 "2 0"E"2G%E1= 00E?0G%E0= 9E2=G0E1? 9E??G0E#9

术后 2 个月 "2 0"E#"G%E#% 00E0%G%E19 9E%=G0E#" 9E1"G0E#=

术后 01 个月 "2 0%E%0G1E#2 00E=9G%E0= 9E2?G0E9% 9E12G0E2#
" $E210 $E"92 0E12? $E?="
! $E2#" $E9%= $E%=9 $E#2?

!注"87_44"角膜补偿眼压+87_-" 5̀*@'(,, 压平眼压计校准眼压+WV"

角膜滞后量+WCZ"角膜阻力因素)重复测量单因素方差分析*!0 ''V-D

$E0%% S_(

C8讨论

WJg为进展性圆锥角膜(角膜扩张等疾病的治疗
提供了新的治疗方案#降低了角膜疾病行角膜移植手
术的概率& 经典去上皮 WJg对大多数患者来说是安
全的#可以有效控制圆锥角膜的进展#但随着实验研究
的深入和临床应用范围的拓展#该方法存在的一些不
足也逐渐显露#由于去上皮破坏了保护角膜深层组织
的表面结构#使得角膜对病原体的抵抗力下降#增加了
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感染发生的风险
,2I?- +同时#去上皮还可能激发变态反

应和细胞凋亡#而细胞凋亡能引起角膜细胞数目减少#
导致角膜溶解及 Q(̂K形成#而且术眼去除角膜上皮也
存在术后恢复时间长(患者耐受性差及疼痛等缺
点

,=I0$- & 此外#为避免角膜内皮的损伤#去上皮后 WW]
应o"$$ !'#限制去上皮 WJg在部分进展期圆锥角膜
患者中的应用&

针对去角膜上皮引起的术后不良反应和并发症#
研究者对传统的核黄素I紫外线 WJg进行改进#如角
膜基质环植入联合 WJg(飞秒激光建立角膜基质隧道
联合 WJg及促渗剂联合核黄素I紫外线跨上皮 WJg
等

,00- & 角膜基质环植入或飞秒激光建立角膜基质隧
道联合 WJg尽管效果明确#但成本高#且操作精细复
杂

,01I0%- #使用促渗剂跨上皮核黄素I紫外线 WJg法
时#提高核黄素的跨上皮通透效果至关重要&

由于角膜上皮细胞层为亲脂疏水性#而亲水性的
核黄素溶液需要经细胞间途径进入角膜基质#角膜上
皮细胞表面的跨膜蛋白(胞质蛋白和细胞骨架蛋白构
成细胞间紧密连接#形成了对水溶性药物经细胞间旁
路渗透的屏障& 促渗剂通过不同程度地破坏角膜上皮
紧密连接而增加细胞旁路对药物通透性#从而使角膜
基质内含有有效剂量的核黄素& 研究表明#角膜基质
内线样分界线可作为早期检测 WJg术后效果的临床
标志

,0"- & 本研究中采用 $E1#b _(M(WK*溶液作为促
渗剂来浸润角膜表面 " '),#然后将 $E0b核黄素溶液
浸润角膜 2 '),#快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg术后
0 个月 ?"E9?b患眼在深度为 0?" c1=0 !'的角膜基
质层可见高密度光反射条带#说明本研究中促渗剂可
使角膜基质中核黄素溶液充分弥散#达到交联的目的&
f5**K,<(S 等 ,0#-

研究表明#促渗剂I跨上皮 WJg增强
的角膜应力是经典去上皮 WJg法的 0:##但是该研究
中所采用的促渗剂是 $E$$#b苯扎氯铵#并非是推荐
浓度 $E$1b& j)<<,KM等 ,02-

将 $E$1b的苯扎氯铵应用
于兔眼跨上皮 WJg#发现促渗剂I跨上皮 WJg术中核
黄素吸收系数与经典角膜去上皮 WJg法在加强角膜
应力方面作用无明显区别&

与经典 WJg比较#本研究中所应用的快速 WJg
采用更加均一(更高能量和更高照度的紫外线光源#可
加速角膜交联的进程#大大缩短治疗时间#同时激发核
黄素产生以单线态氧为主的活性氧族#诱导胶原纤维
的氨基之间发生化学交联反应)"型光化学反应*#增
强胶原纤维的机械强度和抵抗角膜扩张的能力& 经典
WJg术后术眼多在 0 个月出现高密度反光条带#深度
约 %$$ !'#与WJg治疗的有效深度及角膜组织的反应

有关
,09- & 快速 WJg术中核黄素溶液浸泡及紫外光照

射时间均较经典 WJg时间缩短#因而溶液渗透深度较
经典 WJg浅#约 1$$ !'&

本研究中多数患者术后 0 @ 有轻度异物感(流泪
及畏光等眼部刺激症状#这与紫外光照射引起的角膜
上皮水肿有关#术后约 % @ 这些刺激症状多减轻或消
失#对视力无显著的影响#也未出现感染等严重并发
症& 术后各时间点角膜内皮细胞密度(角膜内皮细胞
面积的 W[(六边形角膜内皮细胞比率与术前比均未明
显减少#表明快速跨上皮 WJg治疗圆锥角膜安全性
好& 术后 0 个月及以后术眼等效球镜度均稍低于术
前#但差异无统计学意义& 然而本研究中发现#与术前
比较术后 0 个月及以后术眼的柱镜度逐渐减小#至术
后 0 年时明显低于术前#差异有统计学意义& 角膜地
形图检查显示#术后 % 个月及以后术眼 j<(jP及 BUKS
值均逐渐下降#说明角膜逐渐变平#但术后这些变化的
差异与术前比较均无统计学意义& 此外#本研究中术
眼术后 0 年时 WW]术后 0 年较术前明显增厚&
rKM'(, 等 ,0?-

研究表明#跨上皮 WJg术后 TW[B明显
改善#散光度明显下降#而 j<及 jP等角膜地形图参数
与术前比较无明显改变#与本研究结果一致& a5KLKM<
等

,0=-
研究结果表明#WJg术后 0 年 1%b的患者角膜

地形图测得的 j'(Y值增大o0 6#因此认为跨上皮
WJg不宜取代经典去上皮 WJg&

7CB主要用于评价角膜生物力学特征#其指标主
要包括 WV和 WCZ#其中 WV主要反映角膜黏性阻力#
即角膜吸收和分散能量的能力& WCZ即角膜整体硬
度#主要反映角膜受气流压迫产生形变时的阻力累积
效应& 本研究中结果显示#术眼术后 0 周(0 个月(% 个
月(2 个月及 0 年时 WV较术前均下降#而 WCZ均升
高#虽然差异无统计学意义#但反映了快速跨上皮
WJg术后角膜整体硬度增加#弹性下降#即角膜机械
强度和抵抗扩张的能力增加#可能是紫外线照射后诱
导胶原纤维的氨基之间发生化学交联反应)"型光化
学反应*#进而增强了胶原纤维的机械强度和抵抗角
膜扩张的能力#从而防止角膜前突&

综上所述#快速跨上皮核黄素I紫外线 WJg在控
制圆锥角膜的进展方面是安全有效的#这种方法不良
反应少#患者依从性好#能够有效地避免去上皮引起的
术后疼痛和减少并发症#对于角膜厚度偏薄 )角膜厚
度小于 "$$ !'*的患者是较适宜的治疗方法& 本研究
中的样本量不够大#因此仍需扩大研究的样本量并进
行长期观察#以验证跨上皮 WJg控制圆锥角膜的有效
性#并进一步掌握好适应证&
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