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!!$摘要%!近视是常见的眼部疾病之一#病理性近视主要由眼轴的异常增长引起#其中巩膜生物力学减弱
是病理性近视的重要特征之一( 近年来#通过加固后巩膜提高巩膜硬度来防止眼轴增长已成为治疗病理性近
视的一个重要方法( 通过巩膜交联来直接加强巩膜硬度是一种新的治疗方法#目前尚处于动物实验和体外研
究阶段( 主要的巩膜交联方式包括核黄素加紫外线 B光照射交联法和化学交联剂交联法( 通常情况下#近
视#尤其是高度近视患者更易罹患原发性开角型青光眼( 青光眼和近视早期临床表现相似#发病机制亦有相
同之处#两者之间具有相互促进和相互影响的关系#而强化巩膜*改善巩膜的生物力学特性以减少眼轴增长和
巩膜形变的机制在这 : 种疾病的治疗方面存在共同之处( 此外#巩膜交联法是否在治疗青光眼*减少视网膜
神经节细胞损伤方面有一定的作用已经成为新的研究热点( 本文就巩膜交联在青光眼*近视治疗中的动物实
验*体外研究进展以及存在的争议进行综述#并分析巩膜交联治疗未来的发展方向(
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!!近视是常见的眼部疾病之一#它影响世界上约 ::E的人

口#亚洲人群近视发病率较高 +3a:, ( 高度近视 &等效球镜

度!a%?$$ K'会引起眼部结构的病理变化#并可能引起多种并

发症#如青光眼*后巩膜葡萄肿*视网膜脱离等( 病理性近视主

要由眼轴的异常增长引起#其中巩膜生物力学减弱是病理性近

视的重要特征之一( 近年来#通过加固后巩膜提高巩膜硬度来

防止眼轴增长成为治疗病理性近视的一个重要方法#临床上使

用的治疗方法包括聚合凝胶注射和后巩膜加固术等#以防止眼

球过度伸展( 这些手术在阻止近视发展方面取得了一定的成

功#但其均为高度侵入性手术#并且后巩膜加固术中#人工植入

的异体巩膜会随着时间的延长而退化#失去加固巩膜的作

用
+#a", ( 通过巩膜交联来直接加强巩膜硬度的治疗方法也在研

究中#目前主要的巩膜交联方式包括核黄素加紫外线 B光照射

交联法和化学交联剂交联法( 此外#近年来的动物实验及体外

实验还发现#巩膜的生物力学特性对高眼压下筛板的变形程

度*视网膜神经节细胞 &Q/R)0(*V(0V*)50 ./**#Hd9'受损程度具

有重要影响#因此#关于巩膜交联法是否在治疗青光眼*减少
Hd9损伤方面有一定的作用也成为新的研究热点( 本文就巩

膜交联在青光眼*近视治疗中的动物实验*体外研究进展以及

存在的争议进行综述#并分析巩膜交联治疗未来的发展方向(

>5巩膜的胶原纤维组成和排列

巩膜约占人眼球外壳的 =>E#是一种结构复杂且富有弹性

的结缔组织#其主要作用包括维持眼球形态稳定#为眼内部易

受损的结构#如视网膜*视盘等提供稳定的环境和保护#同时其

不透明性可防止视轴外光传输影响视网膜成像
+>, ( 与其他结

缔组织类似#巩膜主要由富含蛋白多糖和糖蛋白的水合基质及

胶原纤维支架构成#其中%型胶原约占总胶原的 <>E+%, ( 胶原

纤维成束状平行排列形成薄层或薄片状覆盖在眼球表面#单束

胶原纤维的直径为 :>G:#$ 0'#不同于胶原原纤维直径相对均

匀的角膜或筛板#巩膜的胶原原纤维直径在外巩膜*中巩膜和

内巩膜之间有梯度递减
+>#;a=, ( b(0 等 +<,

使用偏振光显微镜观

察绵羊眼的后巩膜#发现了交织形成篮式编织图案*沿着管道

方向放射状和围绕管道环状排列的 # 种胶原排列方式( 其中#

视盘周围巩膜中的胶原主要为环状排列#有研究认为这种排列

方式可以限制眼压引起的巩膜管扩张
+3$a33, ( 关于篮式编织结

构#有模型表明在胶原数量相同的情况下#具有篮式编织结构

的巩膜硬度是无该结构巩膜的 : 倍 +>, (

A5巩膜生物学特性对近视*青光眼发生和发展的影响

通常情况下#近视多发生在学龄儿童中并且可发展至约 :$

岁#后巩膜的伸长是青少年近视的主要特征 +>, ( 随着近视的不

断进展#眼部结构随之发生变化#具体表现为眼轴伸长#同时伴

有巩膜组织退变#巩膜变薄和巩膜胶原纤维基质的弱化 +3:, (

多项针对人类近视*实验性动物近视的研究均发现了近视中巩

膜结构和组成的变化#如透明质酸和硫酸化糖胺聚糖水平降

低*酶降解水平的上调*%型胶原合成的下调和聚集蛋白聚糖

的下调等( 这种改变引起了巩膜胶原变细*巩膜变薄和生物力

学特性改变
+>, ( m)0 等 +3#,

在透镜诱导的近视兔模型中观察到

巩膜胶原原纤维直径显著变小( 在人眼中#巩膜随着眼轴长度

的增加而显著变薄
+3", #在部分严重的高度近视中#有报道称巩

膜厚度仅约为正常巩膜厚度的 #3E+>, ( 此外#有研究发现近视

模型中巩膜蠕变增加#引起眼轴增长#近视发展( 这些研究结

果表明#巩膜重塑和随之而来的生物力学性质的改变是近视发

展的主要特征(

青光眼的视力丧失是由于 Hd9轴突不可逆转的丢失所

致#作用于视盘轴突*细胞和细胞外基质的生物力学因素参与

了这一过程
+3>, ( 筛板和视盘周围巩膜共同构成视盘的结缔组

织#这是青光眼力学作用的重要区域#也是轴突损伤首先发生

的位置
+>#3>, ( 从机械的角度来看#视盘本质上是一个 1薄弱

点2#因为在由角巩膜形成完整的眼球壳中#它是一个结构不连

续的点( 眼压通过 : 种方式作用于筛板#一是眼压和眼球后神

经组织之间的跨层压力差#二是通过视盘周围巩膜传导的环向

应力
+;, ( 这 : 种应力结合起来产生形变#导致视盘神经胶质和

结缔组织的改变以及 Hd9轴突的损伤 +3%, ( 生物力学模型表

明#巩膜的力学行为显著影响了筛板的应力和形变#并且可能

是青光眼 Hd9轴突损伤的关键机械驱动因素 +3;, ( 影响视盘生

物力学的 > 个重要因素依次被确定为巩膜硬度*眼球体积*眼

压*筛板硬度和巩膜厚度 +>, ( 7)V(*等 +3=,
研究发现#筛板应变程

度对巩膜硬度较筛板硬度更敏感( 在巩膜较柔软*顺应性好的

情况下#眼压升高引起的巩膜变形较大#应力传递到巩膜管#导

致较大的巩膜管扩张#拉动筛板绷紧( 相反#硬度较大的巩膜

在眼压的作用下变形很小#引起较小的巩膜管和筛板变形#但

筛板也可能因此而向后弯曲
+>#3<, ( 在大多数高眼压眼中可观

察到筛板的部分区域变薄和巩膜管扩张
+:$, ( 筛板和视盘的变

形影响从其中穿过的 Hd9轴突*星形胶质细胞*血管和结缔组

织( 压力升高引起 Hd9的顺向和逆向轴浆流中断*毛细血管

营养功能障碍和神经胶质细胞的异常激活#并引起 Hd9的凋

亡#最终导致青光眼的发生 +;#:3a::, ( 与实验性青光眼小鼠*猴

一样#具有显著 Hd9损伤的人类青光眼供体的巩膜明显较健

康眼的巩膜硬#但是无视野损害的青光眼供体眼与有视野损害

供体眼的巩膜硬度相差不大
+:#, ( 关于这个结果#存在 : 种完

全相反的观点"一种观点认为柔软的巩膜增加了青光眼的易感

性#青光眼中巩膜的变硬是一种代偿和保护作用)另一种观点

则认为巩膜的硬化是青光眼的易感因素#并且会随着疾病的发

展而变得更加僵硬
+;, (

据调查发现#有高度近视的人往往更容易患原发性开角型

青光眼
+;, ( 首先#近视患眼的巩膜由于上文所述的结构和组成

的变化#导致巩膜胶原变细#生物力学特性改变#使得巩膜#尤

其是后巩膜变薄#在高眼压作用下更容易产生形变而导致巩膜

管扩张
+>, ( 其次#由于高度近视巩膜结构改变#硬度降低#近视

患者所测得的眼压往往要低于实际值
+:", ( 此外#有研究表明

高度近视病理改变可导致跨筛板压力梯度的增加#跨筛板压力

梯度的变化可能是青光眼视神经损害的一个危险因素
+:>, #而

升高的眼压可进一步引起眼球扩大和眼轴增长( 近年来有文

献报道#某些青光眼和高度近视患者的病理改变存在相似之
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处#包括筛板变薄*视盘周围巩膜变薄*视盘旁萎缩等 +:>, ( 因

此#青光眼和近视之间具有相互促进的关系#并且强化巩膜#改

善巩膜的生物力学特性#减少眼轴增长和巩膜形变在治疗这

: 种疾病方面可能是通用的(

G5巩膜交联在青光眼和近视治疗中的应用

胶原交联是指通过诱导胶原纤维之间形成共价键#提高胶

原交联的密度#增加胶原纤维的直径#降低胶原被降解位点的

可及性( 通过交联#巩膜对蛋白水解酶的耐受性提高#硬度增

大#生物力学特性得到改善#这在防止近视眼巩膜重塑和生物

力学减弱的进程中具有决定性作用#可以防止眼轴的病理性增

长#阻止近视的发生和发展 +:%, ( 此外#硬化的巩膜可以减轻高

眼压下筛板的变形以及视神经损伤#从而对视神经起到保护

作用
+;#3>#:$, (

目前#巩膜交联主要有物理交联法和化学交联法 : 种方

法( 物理交联法常用的是紫外线 B联合核黄素照射法( 核黄

素作为光敏剂在波长 #;$ 0'的紫外线 B作用下产生&型光化

学反应#激发为三线态而产生活性氧簇#然后活性氧簇再与各

种分子发生相互作用诱导巩膜胶原交联#提高了巩膜胶原纤维

的生物力学强度#防止巩膜进一步扩张 +:;, ( 此外#还有研究表

明#紫外线 B联合核黄素照射后#巩膜硬度能够提高#但是由于

这种交联方法需要使巩膜暴露在紫外线下#而紫外线 B能够穿

过巩膜#因此有可能对视网膜产生不利影响 +:=, ( 研究发现#用

波长 #;$ 0'的紫外线 B以 "?: 'ZJ.':
的强度照射兔巩膜

#$ ')0 后#光感受器和视网膜色素上皮细胞可出现明显损

伤
+:<, ( 化学交联法常用的化学交联剂包括核糖*甘油醛*戊二

醛和京尼平等#其反应机制是使巩膜胶原纤维发生非酶促糖化

反应#又称美拉德反应 +=#3>#:=, #是蛋白质*脂质或核酸等大分子

在没有酶参与的条件下#与葡萄糖或其他还原单糖自发反应所

生成的稳定共价加成物
+#$, ( 在该反应中#交联剂 &还原糖类'

中的游离羰基与氨基酸反应缩合成席夫碱#随后席夫碱发生阿

马道里重排#形成相对稳定的 B'(U5Q)产物( B'(U5Q)产物再

经过一系列反应#最终生成晚期糖基化终产物 & (UX(0./U

V*W.(R)50 /0UNDQ5U-.RT#Bd&T' +#3, ( Bd&T与相邻蛋白上游离的

氨基以共价键结合#形成 Bd&T交联结构#由此产生的共价胶原

交联增强了组织的硬度和抗酶降解能力
+=, ( CQ(TT/*R等 +#:,

研

究表明#物理交联法和化学交联法均能有效增强兔巩膜组织对

基质金属蛋白酶 3 降解的抵抗力( 这 : 种交联方法均已在体

外实验和动物实验中得到应用#并取得一定的疗效#但到目前

为止#尚未见到相关人体试验的研究报道(

G4>!物理交联法

K5R(0 等 +##,
在测量 3# 日龄的新西兰白兔眼轴长度后将其

睑缘缝合#通过形觉剥夺构建近视模型#随后将右眼巩膜分成

" 个象限#每个象限设置 : 个面积为 $?: .':
的照射区域#分别

位于赤道部和巩膜后部#将质量分数 $?3E无葡聚糖的核黄素a

>N磷酸盐滴加到照射区域 :$ T#使用 >; 'ZJ.':&总紫外线 B

光剂量为 >; bJ.':'波长为 #;$ 0'的紫外线 B垂直照射#并在

:$$ T的照射时间内每 :$ T重复滴加药物#在第 >> 天去除睑缘

缝合#然后重复测量眼轴长度#结果发现术后 >" U#进行睑缘缝

合h巩膜交联的交联眼较对侧空白对照眼的眼轴长度增长量变

小#而仅接受了睑缘缝合术的非交联眼较对侧空白对照眼的眼

轴长度明显增加#并且睑缘缝合h巩膜交联眼较仅接受睑缘缝

合术者眼轴长度明显缩短( 该实验表明#核黄素和紫外线 B照

射诱导的巩膜交联可有效防止兔模型中形觉剥夺诱导的眼轴

长度增长( 但是#该研究仅测量了实验前后眼轴的长度变化#

而未检测屈光度或巩膜生物结构和生物力学特性的改变( m)-

等
+#,
在豚鼠中的实验也得到了类似的结果( H50V等 +#",

采用了

一种特殊的交联方法#该研究中未采用德国德累斯顿开发的初

代胶原交联方案 & #%> 0'## 'ZJ.':##$ ')0'#而是采用已经

被证实有效的加速交联法 & #;$ 0'#3$ 'ZJ.':#< ')0' +#>, #同

时辅以离子电渗疗法增加药物的跨巩膜渗透性#在不良反应较

小的情况下运送高浓度的药物#并将这种方案应用于形觉剥夺

近视新西兰白兔模型#对实验眼赤道部直径约 < ''的区域进

行巩膜交联#分别于术后 3 U*3$ U*3 个月和 # 个月进行数据采

集( 该研究结果显示#术后 3 个月采用离子电渗辅助加速巩膜

核黄 素J紫 外 线 B 交 联 & )50R5D,5Q/T)TN(TT)TR/U (../*/Q(R/U

Q)\5S*(X)0J-*RQ(X)5*/RBT.*/Q(*.Q5TTN*)0])0V#)NB7lm'治疗的实验

眼眼轴长度明显短于未进行 )NB7lm治疗的近视模型眼#差异

有统计学意义#但 # 个月时差异无统计学意义( 术后 3 U*

3$ U*3 个月和 # 个月#实验眼巩膜的极限应力*杨氏模量和生

理杨氏模量均显著高于近视模型眼( 电子显微镜下观察发现#

术后 3 U 和 # 个月实验眼的巩膜胶原纤维直径大于仅接受形

觉剥夺的非交联眼#实验眼和空白对照眼中还发现成纤维细胞

代谢活跃#产生大量胶原)而仅接受形觉剥夺的非交联眼则相

反#在其中发现了一定数量的静息成纤维细胞( 此外#术后

3$ U 和 3 个月#实验眼的 8型胶原 3I 和 3P 基因的相对表达水

平均显著高于仅接受形觉剥夺的非交联眼#差异有统计学意

义#但术后 # 个月时差异无统计学意义( 以上结果表明#

)NB7lm治疗可有效改善巩膜的生物力学特性和抗变形能力#控

制其扩张#限制眼轴的病理性增长#并且影响胶原代谢( 该研

究通过苏木精a伊红染色和 O[̂ &m检测证明#" 个时间点实验

眼的巩膜*脉络膜和视网膜均未见明显结构变化或退行性改

变)除早期巩膜外层有凋亡阳性信号外#在脉络膜*视网膜均未

见明显凋亡信号#表明这种改良的交联法未对眼部组织造成明

显损伤(

G4A!化学交联法

关于化学交联法#近年来也有多个实验对其进行了研究(

m)0 等 +=,
构建了离焦性近视兔眼模型#采用 $?> '5*Jm甘油醛

$?3> '*进行 O/050 囊下注射来实现交联效果#结果发现交联

组的眼轴长度明显短于非交联组#平均极限应力和杨氏模量较

非交联组和空白对照组均显著提高( 此外#在交联组的巩膜基

质中还观察到了直径大于 :"$ 0'的胶原纤维#而这种大的胶

原纤维在另外 : 个组的巩膜基质中均未被发现( 这表明使用

甘油醛进行巩膜交联可以有效阻断离焦性近视眼模型中兔眼

的轴向伸长#并且改善巩膜的生物力学性能( 此外#光学显微

镜检查结果显示#在视网膜和脉络膜中均未观察到组织学损
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伤#表明这种交联方法是安全*可靠的( C)'等 +:=,
未采用戊二

醛#而是采用核糖*蔗糖和糖原对新西兰白兔进行 O/050 囊下

注射#结果表明相同浓度下#拉曼光谱显示核糖处理组的胶原

交联最强#蔗糖其次#糖原最低)原子力显微镜 &(R5').S5Q./

').Q5T.5D/#BA6'的观察结果与之类似#对照组的 BA6图像表

现为典型的正常巩膜#表面具有规则的*平行排列的胶原原纤

维( $?" '5*Jm糖原和 $?" '5*Jm蔗糖处理的巩膜组织出现了

胶原纤维的不规则排列#但胶原纤维直径与对照组相比差异无

统计学意义( $?" '5*Jm核糖交联组的巩膜可见胶原纤维的明

显不规则平行排列和纤维缠结#并且胶原纤维直径增加了

#$E( Z(0V等 +#%,
使用京尼平在豚鼠巩膜中诱导交联#也得到

了相似的结果#他们发现胶原直径增加了约 :$E( 以上结果表

明#非酶促糖化巩膜交联法改变了巩膜的组织结构#提高了巩

膜的生物力学刚性( 糖基化巩膜交联可能是抑制高度近视进

展一种很有前途的方法( 在核糖中交联效果尤为明显#这种差

异被认为与糖的还原性有关( 在非酶促糖化反应中#作为还原

糖的核糖具有游离羰基#可以与蛋白质的氨基反应#而蔗糖和

糖原是非还原性碳水化合物#必须先水解才能进行交联反应(

&*Y('U(5-)等 +#;,
研究发现#京尼平可以剂量依赖性地降低树

鼩近视模型中眼屈光度和眼轴增长#并能够引起角膜和晶状体

的增厚以及前房变浅( 但是以上实验也存在一定的不足#C)'

等
+:=,
所用的拉曼光谱不能直接测量巩膜的硬度#也未通过组

织学分析来评价视网膜和结膜是否受损)此外#以上实验用于

分析的巩膜组织均为 O/050 囊下注射部位的巩膜组织#而不是

直接影响眼球轴向伸长的后巩膜组织( 赵亚芳等 +#=,
的研究也

表明#京尼平巩膜交联可以增强巩膜的生物力学强度#抑制兔

眼形觉剥夺诱导的近视形成( 但是京尼平巩膜交联不具备特

异性#可能对巩膜周围的筋膜*肌肉组织#甚至视神经造成影

响#因此其安全性有待进一步研究完善(

除了在近视方面有治疗作用外#近年来也有不少关于巩膜

交联在青光眼防治方面的研究( 95-UQ)**)/Q等 +3>,
通过实验评

估了视盘周围巩膜交联对筛板变形的影响#该研究将浸有体积

分数 3?:>E戊二醛的环形海绵置于猪眼的视盘周围巩膜表面

> ')0#然后通过数字图像和数字体积相关技术测定不同眼压

作用下巩膜和筛板的变形程度#结果显示经过戊二醛处理后的

巩膜在不同眼压作用下的应变均较对照组明显降低#并且在较

低压力下降低程度更大( 同时#随着巩膜的硬化#筛板的变形

程度也明显降低#在 3> ''YV& 3 ''YVF$?3## ]I('压力的作

用下#巩膜相对硬度平均提高 #;E#对应筛板变形度平均降低

";E#该研究认为视盘周围巩膜硬化会降低筛板内的生物力学

应变#但其是否能在青光眼中起到保护作用仍有待进一步的研

究证实(

m5巩膜交联治疗法存在的问题和思考

目前#角膜交联法已被应用于临床以治疗圆锥角膜和角膜

扩张
+#<a"$, #然而巩膜交联法仍然停留在动物实验和体外实验

阶段( 尽管多项研究证明巩膜交联法在预防近视发展方面有

效#但这种治疗方法到目前为止仍存在许多问题(

首先#对于紫外线 B联合核黄素照射交联法#如何将后巩

膜暴露在紫外线下的同时避免眼球其他部位和视神经受到散

射紫外线的照射损伤是一个需要解决的问题( 同时#由于紫外

线可以穿过巩膜#视网膜及其他眼内组织可能会受到紫外线导

致的细胞毒性影响
+"3, ( 尽管有多个实验结果表明#核黄素*紫

外线 B巩膜交联法未对猴的视网膜和脉络膜等组织以及眼部

的各项生物学参数造成明显影响
+":a"#, #但是这些实验均局限

于近期研究#未进行远期观察( Z5**/0T(] 等 +:<,
研究发现#采用

波长 #;$ 0'的紫外线 B以 "?: 'ZJ.':
强度照射兔巩膜

#$ ')0 后#光感受器和视网膜色素上皮层出现明显损伤( 而

H50V等 +#",
采用波长 #;$ 0'紫外线 B以 3$ 'ZJ.':

强度照射

< ')0#并辅以离子电渗疗法#结果未见明显的视网膜和脉络膜

损伤( 这表明紫外线 B联合核黄素照射交联的方案可能影响

眼部组织的受损程度#而如何设置一个合理的照射方案使得治

疗有效的同时将不良反应减到最小仍有待进一步研究( H50V

等
+#",
的实验还证实了紫外线 B联合核黄素照射影响了胶原的

代谢和相关基因的表达#这种改变在远期是否会引起眼部的损

伤目前仍不清楚(

其次#对于化学交联剂交联法#目前的研究尚未发现脉络

膜和视网膜在治疗后受到明显影响#但是这些观察均局限在短

期内#而巩膜硬化对眼内部组织的影响可能是一个长期的过

程( 此外#不能忽视的是#美拉德反应引起的巩膜交联会导致

Bd&T的形成#这可能是青光眼发病的危险因素之一 +""a">, ( 吴

元等
+"%,
开展的体外实验还表明#全眼球交联法和巩膜条带交

联法对猪巩膜化学交联后的力学效果存在影响#巩膜条带交联

法的效果优于全眼球交联法#因此#不同的交联方法也对实验

结果存在影响(

尽管许多实验表明巩膜交联对近视和青光眼可能有治疗

作用#但同时也有些实验得到了不同或者完全相反的结果(

9,- 等 +";,
采用形觉剥夺的方法建立了近视豚鼠模型#并使用甘

油醛对巩膜进行交联处理#结果表明尽管交联后巩膜条带的极

限应力和杨氏模量较对照组均明显增加#但并未延缓近视的发

展#这可能与实验动物的不同有关( 因此#在动物中得到的实

验结果是否能够成功地复制在人体上仍不清楚( 与 95-UQ)**)/Q

等
+3>,
认为增加巩膜硬度可能是青光眼一种潜在的治疗方式这

一结论相反#C)'\(**等 +3%,
研究发现#实验性巩膜交联增加了青

光眼小鼠模型中的 Hd9损伤( C)'\(**等 +3%,
选用一种对轴突

损伤敏感性更高的 9K3 小鼠#在 3 周内结膜下注射 $?> '5*Jm

甘油醛 # 次进行巩膜交联#并在交联后 3 周通过前房微珠注射

诱导高眼压#结果发现甘油醛治疗降低了巩膜通透性#引起巩

膜硬度的增加和应变的减少#同时甘油醛交联组小鼠在微珠注

射诱导的高眼压中 Hd9损失较未交联小鼠明显增加( 有趣的

是#在实验诱导的高眼压中具有胶原 =B: 突变小鼠&B.(:#'的

Hd9未受损伤 +"=, #这种小鼠由于基因突变#巩膜较野生型小鼠

更硬#在上述甘油醛处理的 9K3 小鼠中也是如此#但是在

B.(:# 小鼠和甘油醛处理的 9K3 小鼠中所引起的 Hd9轴突损

伤却完全不同( 这提示我们#不仅是巩膜的基础硬度#巩膜对

眼压升高的反应可能也会影响眼球对眼压升高的敏感性( 此

!:333! 中华实验眼科杂志 :$:3 年 3: 月第 #< 卷第 3: 期!9,)0 b&PD LD,R,(*'5*#K/./'\/Q:$:3#c5*4#<# 5̂43:



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

外#9*(WT50 等 +"<,
研究发现#在眼球内容物体积发生相同的微小

变化时#角巩膜硬度的增加会导致眼压变化的峰值明显增大(

眼内容物体积变化是眼压波动的基础#而包裹眼球的角巩膜的

机械性质与眼压波动的特征相关( 可以合理地推测#在相同的

体积变化下#角巩膜顺应性较好的眼球可能比巩膜较硬眼球的

眼压波动小( 而眼压波动被认为是除高眼压之外一个额外的

青光眼危险因素#较大的眼压波动可能与较差的预后相关 +>$, (

这些结果提示我们可能要慎重权衡巩膜交联在青光眼治疗方

面带来的正面和负面影响(

J5展望

巩膜交联作为一种新的治疗方法#其优点主要包括无需手

术*创伤小*不良反应轻微*治疗效果明显等( 但也存在许多需

要解决的问题#包括对视网膜*脉络膜组织的长期影响尚未知#

如何将交联局限在需要进行治疗的区域而尽可能减少对其他

组织的影响#以及巩膜交联对青光眼治疗存在正面和负面的双

重作用等( 目前已有一些改良的交联方案#如 H50V等 +#",
采用

的离子电渗药物导入辅助核黄素*紫外线 B巩膜交联法#以及

95-UQ)**)/Q等 +3>,
提出的在使用巩膜交联法治疗青光眼时只对

视盘周围巩膜而非全巩膜进行交联并采用浓度较低的交联剂(

但是#巩膜交联治疗法的安全性和有效性仍有待进一步研究验

证( 此外#目前的实验均局限在动物实验或者体外实验#并且

不同种类的动物中得到的实验结果也不尽相同
+=#:=a:<#":a"##";, #

而这些实验结果是否能够成功地复制到人体目前尚未知( 许

多实验中使用的交联剂#如戊二醛#尽管有非常好的交联效果#

但是由于生物相容性的问题无法在体内使用
+3>, ( 因此#我们

还需要寻找一种交联效果好且可以在体内使用的交联剂( 巩

膜交联是一种极具潜力的治疗病理性近视和青光眼及保护视

神经的方法#在这个方向上#仍然有很大的研究空间(

利益冲突!所有作者均声明不存在利益冲突
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