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大直径特发性黄斑裂孔的治疗现状及进展
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))%摘要&)黄斑裂孔直径大小是影响其治疗效果的重要因素$直径f,++ !-者为大裂孔$玻璃体切除联合

内界膜剥除"眼内填充能够有效地解除玻璃体视网膜界面的牵拉$是特发性全层黄斑裂孔'$<d̀ (手术治疗

的经典方式) 然而$对于大直经"复发性 $<d̀ 效果欠佳) 为获得理想的大直径 $<d̀ 解剖愈合和功能恢

复$新的手术治疗策略$如视网膜内界膜'%bd(翻转"扩大 %bd撕除范围"不同组织瓣膜移植"间充质干细胞的

应用等$一直是眼底病领域研究者探索和讨论的热点) 更具针对性"个性化的治疗方案是大直径 $<d̀ 治疗

的发展趋势) 本研究就大直径 $<d̀ 的 %bd翻转术"扩大范围的 %bd剥除术$不同组织瓣膜移植术$生物材

料等辅助技术等手术方式治疗进展进行综述)

%关键词&)黄斑裂孔$ 手术* 玻璃体视网膜手术* 综述
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))特发性全层黄斑 裂 孔 ' /2/:S.RU/9VQ00MRU/9X3OWW-.9Q0.T

U:0O$$<d̀ (是指无明确原因出现的黄斑区视网膜神经上皮层
全层组织的缺失$区域包含视网膜内界膜 '/3ROT3.00/-/R/34
-O-[T.3O$%bd(层至光感受器细胞层 +*L5, ) #.WW+*,将 $<d̀ 分

为 , 期$包括#期先兆黄斑裂孔 '-.9Q0.TU:0O$d̀ (""期小
d̀ '孔径J,++ !-("(期大 d̀ '孔径!,++ !-(和)期全层
d̀ 伴玻璃体后脱离) 随着光相干断层扫描 ':SR/9.09:UOTO39O

R:-:4T.SU1$';<(技术的飞速发展$国际玻璃体黄斑研究小组
于 =+*5 年对玻璃体黄斑界面疾病进行了新的定义和分期$根
据 ';<水平方向 d̀ 的最小直径大小将 $<d̀ 分为小 d̀ '孔
径#=C+ !-("中等 d̀ '=C+ !-J孔径#,++ !-(和大 d̀ '孔

径f,++ !-(及全层 d̀ 不伴玻璃体黄斑牵拉
+,, ) 大部分研究

将 d̀ 直径f,++ !-定义为大裂孔 +*$,$ILH, )

#.WW+*,提出黄斑中心凹前玻璃体皮质收缩所产生切线方
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向的牵拉力是 $<d̀ 形成的主要原因) $<d̀ 组织病理学机

制为 dv00OT细胞"星形神经胶质细胞和肌成纤维细胞等迁移至

%bd$并在黄斑中心凹表面增生$玻璃体皮质细胞重塑及其内表

面细胞膜收缩形成牵拉
+C, ) 因此$解除黄斑中心凹前的牵拉是

$<d̀ 手术的关注点$目前玻璃体切割"%bd剥除"$%d̀ 首次

手术后的 d̀ 闭合率高达 >+e?>He$且 I+e患者术后视力提

高
+7LI, *然而$大直径 $<d̀ 首次手术后 d̀ 闭合率低$约

C7e+H, ) ;U_34等 +>,
回顾分析了 =CH 例直径f,++ !-的 $<d̀

患者术后 d̀ 闭合率$其中 ,++?,II !-组 d̀ 闭合率为 >He

'7,D7C($,IH ?CCH !-组为 >*e' C>D7C($CC> ?7,> !-组为

>,e'7+D7,($7C+ ?* ,*7 !-组为 I7e' ,>D7,(*首次手术后

d̀ 未闭合者$行二次手术的成功率也较低) d̀ 越大$手术后
d̀ 闭合率越低$d̀ 的直径是影响其手术效果的重要因素)

为促进大直径 $<d̀ 术后的解剖复位和功能恢复$多种手

术方式如 %bd翻转术"扩大范围的 %bd剥除术$不同组织瓣膜

移植术$生物材料等辅助技术不断出现和发展$均取得了一定

疗效'表 *() 不同手术方法各有特点$为便于针对性地进行研

究"探讨和交流$现就大直径 $<d̀ 现有相关治疗方式及进展

作一综述)

:@[YB 翻转术

%bd翻转术指在距 d̀ 约 = 个视盘直径 ' 2/WX 2/.-OROTW$

FF(处环形撕除 %bd$保留 d̀ 边缘与 %bd相连$运用笛针使

%bd瓣悬浮于玻璃体腔中$用玻璃体切割头或眼内剪对 %bd进

行适度修剪$将 %bd瓣翻转后覆盖填塞到 d̀ 中) 目前 %bd翻

转术治疗 $<d̀ 的机制尚不明确$主要有 = 种解释#一是翻转

后的 %bd为胶质细胞提供支架$促进视网膜内及 %bd上的胶质

细胞增生$促使光感受器细胞向 d̀ 中央迁移$从而促进 d̀

闭合*二是翻转后的 %bd可阻止玻璃体腔内的液体进入 d̀ $

隔离覆盖住 d̀ 可以促进 d̀ 内视网膜下液吸收和 d̀ 边缘

贴合)

=+*+ 年$d/9U.0OYWX.等 +*+,
在一项前瞻性临床随机对照试

验中$首次应用 %bd翻转术治疗了 *+* 例孔径f,++ !-的

$<d̀ $随访 *= 个月发现 %bd翻转组首次手术 d̀ 闭合率为

>He$高于单纯 %bd剥除组的 HHe$且 %bd翻转组患者术后视

力优于单纯 %bd剥除组) 该研究中根据 ';<结果将 d̀ 的愈

合形态分为 , 种类型#'*(正常愈合)恢复成为正常的黄斑中

心凹形态*'=(^形)呈 ^字型$基本恢复成为正常的黄斑中心

凹形态*'5(!形)黄斑中心凹接近竖直的愈合形态*' ,( c

形)在黄斑裂孔中心凹间$视网膜神经上皮层缺失$视网膜色

素上皮层'TOR/3.0S/4-O3ROS/RUO0/.00.1OT$&("(直接暴露于玻璃

体腔) 术后闭合孔再开放者主要为 c 型愈合$患者愈合后视

力较差*%bd剥除组有 =Ce的病例为此类型愈合*而 %bd翻转

组手术后$';<观察到的 d̀ 愈合形态多为 ^形及 !形$未出

现 d̀ 的复发$表明 %bd翻转术可提高大直径 $<d̀ 的闭合

率
+*+, ) 该研究未对 = 个组患者外层视网膜光感受器层修复的

情况进行比较) ;UO3 等 +**,
对 H 眼直径f,++ !-的 $<d̀ 患者

%bd翻转术后黄斑功能恢复情况进行研究$发现 I 例患者术后

最佳矫正视力 ' [OWR9:TTO9RO2 P/WQ.0.9Q/R1$A;!@(及多焦视网

膜电图'-Q0R/V:9.0O0O9RT:TOR/3:4T.SU1$-V"&#(值均较术前提高$

* 例患者术后 A;!@较术前提高$术后 -V"&#值维持稳定) 术

后 d̀ 全部闭合$-V"&#示 (波及 ]* 波振幅在术后逐渐恢复)

d.U.0/34.-等 +*=,
采用 %bd翻转术治疗 C 眼直径 I=H?>>C !-

的 $<d̀ $发现术后 d̀ 闭合率和视力提高率均达 *++e) 随

后$].T.1.3.3 等 +*5,
采用 %bd翻转手术治疗直径为 ' * *7=BHK

=+7B+(!-的 $<d̀ $术后 d̀ 均可达到解剖愈合$但视功能较

术前改善不明显) hU:2.3/等 +*,,
采用 %bd翻转术治疗 C 例 C

眼直径f* +++ !-的超大直径 $<d̀ $其中 , 眼 d̀ 术后完全

解剖愈合$* 眼 d̀ 直径较术前缩小$C 眼视力均有提高)

在 d̀ 手术过程中$%bd剥除时可对视网膜神经节细胞产

生机械 性 损 害$ 引 起 视 网 膜 神 经 纤 维 层 水 肿" 增 厚 +*C, )

d/9U.0OYWX.等 +*7,
改良了 %bd翻转技术$即保留 d̀ 鼻侧约

*D, 象限的 %bd$颞侧撕除距中心凹约 =B+ FF的 %bd后覆盖

填塞 d̀ *与常规 %bd翻转术组比较$该改良手术能达到相同

的 d̀ 闭合率及视功能改善$同时可减少鼻侧视网膜神经纤维

层的医源性损害)

%bd翻转术中 d̀ 上覆盖的为折叠的 %bd$%bd为多层褶

皱组织的无序填充$并非真正意义上的瓣$部分患者术后黄斑

区呈瘢痕凸起$结构异常) 有研究提出单层 %bd翻转覆盖$即

从 d̀ 上方取 * FF大小 %bd瓣$用镊子向下翻转 %bd瓣$使之

形成单层 %bd覆盖整个 d̀ $并采用重水辅助固定 %bd瓣$更

利于术后黄斑中心凹结构的恢复$避免形成组织堆积$且利于

黄斑区结构的重塑$使黄斑区 结 构 恢 复 得 更 为 平 整"规

则
+*IL*H, ) 另外$用单层 %bd瓣膜覆盖 d̀ 而非填塞$可减少手

术操作时器械对黄斑区的损伤$也可减轻染色剂进入黄斑区对

视网膜组织造成的毒性作用)

%bd翻转术可用于大直径 $<d̀ 的治疗$但其具体的适用

的孔径范围并不明确) n.-.WU/R.等 +*>,
回顾性研究发现$单纯

%bd剥除组中孔径 ,++?CC+ !-和fCC+ !-$<d̀ 患眼术后的

d̀ 闭合率分别为 >CB=e和 HHB,e$而 %bd翻转组不同孔径

$<d̀ 患眼 d̀ 闭合率均为 *++e$但 = 个组间各孔径 d̀ 的闭

合率比较$差异无统计学意义) FQXOT等 +,,
对直径fI++ 3-的

d̀ 进行手术治疗$发现单纯 %bd剥除组患眼 d̀ 闭合率为

7>B=e$%bd翻转组为 *++e$= 个组比较差异无统计学意义)

然而$刘广锋等 +=+,
研究发现$孔径fCC+ !-的 $<d̀ 患眼 %bd

翻转术后 d̀ 闭合率明显高于单纯内界膜剥除) 目前$关于

%bd翻转术是否在视网膜外层修复及视功能恢复方面更具优

势$术后修复的组织成分是否有利于视功能恢复的研究较少$

还需进一步研究探索)

%bd翻转术也存在一些不足之处) d/9U.0OYWX.等 +*+,
研究

发现$I 例 $<d̀ 患眼 %bd翻转术中在进行气液交换时 %bd瓣

被吸走) 为更好地固定翻转的 %bd瓣$术中于 %bd瓣上添加透

明质酸钠 '黏弹剂 ( 能有效提高术中及术后 %bd瓣的稳定

性
+=*, *也可在气液交换时采用重水 '全氟辛烷 (来辅助固定

%bd瓣$气液交换之后缓慢吸除所有的重水$从而提升大直径

特发性黄斑裂孔 '/2/:S.RU/9-.9Q0.TU:0O$%d̀ ( 的手术成功
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率
+*H, ) %-./等 +==,

研究发现$%bd翻转术后 &("萎缩面积有逐

渐扩大趋势) 同时$该方法不适用于初次行 %bd剥除后复发的

患者)

E@扩大范围 [YB 剥除

%bd剥除治疗 $<d̀ 的主要的目的是诱导胶质细胞增生$

从而促进 d̀ 愈合$扩大范围 %bd剥除能够更大程度解除玻璃

体和 %bd对黄斑区视网膜表面切线方向的张力$有助于 d̀ 的

解剖复位和功能恢复*对于常规范围 %bd剥除后愈合困难的大

直径 $<d̀ 患者$扩大范围 %bd剥除不失为良好的治疗选

择
+*,, )

$<d̀ 手术中$常规 %bd剥除以黄斑为中心$在视网膜颞

侧血管弓范围内撕除约 =?C FF%bd) 扩大范围 %bd剥除是指

将剥除范围扩大至颞侧上下血管弓及以外的 %bd) @0g.[R/

等
+=5,
应用扩大范围 %bd剥除术治疗 = 例直径分别为 II5 !-

和 * *,I !-的 $<d̀ $术后 d̀ 均闭合$其中 * *,I !-的患者

视力从指数提高到 =+D5++) A.O等 +=,,
比较剥除 +BIC FF和

*BC FF范围的 %bd对大直径 $<d̀ 的影响$发现更大范围的

%bd剥除可更大程度地解除对 d̀ 的牵拉$剥除 *BC FF范围

组患眼术后 d̀ 闭合率和 A;!@较剥除 +BIC FF范围组高$且

视物变形等症状较 +BIC FF范围组明显改善) 赵明威教授团

队提出能较为准确预测 d̀ 手术预后的新指标333黄斑裂孔

愈合指数'-.9Q0.TU:0O90:WQTO/32OZ$d̀ ;%($即用图像处理软

件测量出 d̀ 两侧外界膜断端至光感受器脱离起点之间的曲

线距离之和与 d̀ 基底最大直径的比值$并基于该指标对

$<d̀ 患者进行了前瞻性研究发现$对于 d̀ ;%#+BC 的患者$

剥除 , FF范围 %bd能获得良好愈合$对于 d̀ ;%f+BC 的患者$

剥除 = FF范围 %bd能在取得良好愈合的基础上$保留更多的

%bd生理功能*对于大直径 $<d̀ 患者$可以根据 d̀ ;%来指

导术中 %bd剥除范围大小的选择$为患者提供个体化手术治疗

方案
+=C, )

%bd对维持视网膜正常结构及功能的完整性具有重要意

义) %bd剥除可对 dv00OT细胞末端尾足产生创伤$导致视网膜

神经胶质细胞增生$可进一步增强 d̀ 区牵拉"收缩力$从而影

响 d̀ 修复
+=7, ) %bd菲薄$且在黄斑中心凹及大血管处与玻璃

体皮质黏附紧密$%bd剥除时容易发生视网膜的医源性损伤)

<OT.W.X/等 +=I,
观察一组 $<d̀ 患者 %bd剥除后视网膜功能变

化$发现 %bd剥除组视网膜电图 'O0O9RT:TOR/3:4T.-$"&#(潜伏

期较 %bd未剥除组延长$[ 波振幅降低$术后 7 个月仍维持在

较低水平) 这些改变可能与 %bd剥除对 dv00OT细胞造成结构

及功能损伤有关
+=7, ) 究竟各不同直径 d̀ 适合做多大范围的

%bd剥除$目前尚未明确$还需要根据术者的经验决定) 选择

%bd剥除范围时$在最大程度解除黄斑牵拉的基础上尽可能保

护黄斑结构的完整性是手术的关键点
+=,, )

d̀ 大小并非是影响 $<d̀ 手术成功的唯一因素$d̀ 的

形状及 %bd剥膜起始位点等也是手术的关注点) ';<图示矩

形孔$即 d̀ 最小直径与 d̀ 基底直径数值差异较小时$扩大

%bd剥除范围对 d̀ 修复无明显优势$而 d̀ 最小直径与 d̀

基底直径数值差异较大的三角形 d̀ $特别是三角形大直径
$<d̀ $扩大范围 %bd剥除能有效地解除牵拉$促进 d̀ 形态修

复
+=H, ) 对于处于)期 $<d̀ 伴玻璃体后脱离患眼时$不论 d̀

孔径大小$均适合扩大范围 %bd剥除 +=>, )

%bd在黄斑中心凹处最厚$在黄斑颞侧视网膜处最薄$中

心凹鼻侧视网膜处有乳斑束$建议 %bd剥膜起始位点从中心凹

上方或下方 * +++ !-处视网膜开始剥离最佳$可减少医源性

损伤
+=7, ) 在行 %bd剥除时$需综合考虑 d̀ 的形状及 %bd剥

膜起始位点)

J@@不同组织瓣膜移植术

J8:)游离自体 %bd瓣移植术

游离自体 %bd瓣移植术是一种治疗初次手术术后未愈合

$<d̀ 的安全有效的方法) 植片来源选择后极部原剥除范围

之外任意位置的 %bd$或初次手术 %bd剥除的范围较小时直接

自初次手术 %bd剥除边缘开始剥离合适大小 %bd植片 +5+, ) 具

体步骤为将一片大小合适的自体 %bd移植入 d̀ 中$使 %bd位

于 d̀ 边缘的神经上皮之下) 与 %bd翻转术作用机制相似$移

植到 d̀ 底部的 %bd可作为支架$促进胶质细胞增生$进而促

进 d̀ 的修复) d:T/a.3O等 +5*,
采用游离自体 %bd瓣移植术治

疗 , 例眼病程超过 * 年的孔径f,++ !-的 $<d̀ 患者$术后

d̀ 均闭合$视力均有不同程度提高) FO]:PO00/等 +5+,
将此项

技术应用于 *+ 眼孔径fC++ !-且病史长于 *H 个月的 $<d̀ $

随访 7 个月后发现患眼 d̀ 闭合率为 *++e$患者 A;!@较术

前均有提高*但部分患眼 ';<检查显示 d̀ 呈 c形愈合$视网

膜色素上皮裸露) F./等 +5=,
采用自体 %bd瓣移植术治疗孔径f

C++ !-的初次手术后未愈合的 $<d̀ $随访 = 年$发现 d̀ 闭

合率达 >=B5e'*=D*5($I7B>e'*+D*5(患眼术后视力较术前明

显提高$其余患眼视力也维持稳定)

J8E)自体晶状体囊膜移植

晶状体囊膜主要成分为)型胶原"层黏联蛋白和纤维连接

蛋白$且其具有透明"无血管"无活性免疫细胞等特征 +55, ) 晶

状体囊膜可作为 d̀ 手术中 %bd的潜在替代物) 自体晶状体

囊膜移植术适用于同时需行晶状体摘除且无法获取合适 %bd

来源的 %d̀ 患者) ;UO3 和 n.34+5,,
首次应用自体晶状体囊膜

移植手术治疗 =+ 眼大直径 $<d̀ $术后所有患眼 d̀ 闭合良

好$视力均有不同程度提高) 晶状体囊膜较 %bd硬且厚$术中

容易填塞入裂孔$但较难固定) (O34等 +5C,
采用自体晶状体囊

膜移植术联合自体血治疗大直径 %d̀ $术后 d̀ 闭合率达

>+e$并发现自体血可辅助固定移植的晶状体囊膜$同时其富

含的细胞成分和生长因子等可促进 d̀ 的愈合$还可减轻染料

对视网膜的毒性) nOSOa等 +57,
应用自体晶状体囊膜移植术治

疗 = 例超大裂孔 %d̀ $术后视力和裂孔形态维持稳定)

J8J)自体视网膜神经上皮层移植术

自体视网膜神经上皮层移植术适用于人工晶状体眼且初

次 %bd剥除术后 d̀ 未闭合患者*术中在视网膜颞侧或鼻侧取

*?= 裂孔直径大小视网膜神经上皮植片放入 d̀ 中) FO

#/.9/3R:等 +5I,
采用自体视网膜神经上皮层移植术治疗 * 例孔

!+>! 中华实验眼科杂志 =+== 年 * 月第 ,+ 卷第 * 期);U/3 \"ZS 'SURU.0-:0$\.3Q.T1=+==$!:08,+$]:8*
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径为 HC+ !-的复发 %d̀ 患者$术后 * 个月 d̀ 闭合$随访 *+

个月 A;!@从 =+D,++ 上升到 =+D*++$';<图像示植片与视网

膜结合良好$视网膜光感受器内外节层连接趋于完整) F/34

等
+5H,
采用自体视网膜神经上皮层移植术治疗初次手术后 d̀

未闭合的大直径 %d̀ 合并视网膜脱离的患者 C 眼$术后所有患

眼 d̀ 均闭合$, 眼术后视力不同程度提高$* 眼视力维持稳

定$视网膜神经上皮层植片较 %bd厚$易填塞$但气液交换时同

样可出现植片漂浮及被吸走现象$术中可采用重水辅助固定植

片) 为减轻重水及硅油对视网膜造成的损伤$b/Q 等 +5>,
应用自

体血固定自体视网膜神经上皮层移植片治疗 * 例多次复发
%d̀ 的患者$A;!@由术前的 =+DC++ 提高至术后的 =+DC+$裂

孔闭合)

目前尚缺乏对照研究的证据证明不同组织瓣膜移植治疗

大直径 $<d̀ 对视网膜外层修复的优势$而外层视网膜结构修

复与 d̀ 术后视功能恢复密切相关$推测不同组织瓣膜移植覆

盖 d̀ 同样可促进胶质细胞增生) 不同组织瓣膜移植治疗
$<d̀ 术后黄斑功能恢复情况的研究目前较少见$移植后修复

组织成分是否有利于 d̀ 功能恢复还需进一步讨论和商榷)

K@间充质干细胞的应用

干细胞作为新兴的细胞治疗手段$逐渐受到医学研究者的

关注$其作用机制包括分化和旁分泌) 随着研究的深入$干细

胞衍生的外泌体在机体的组织损伤"修复和保护方面有着巨大

潜能) 脐带间充质干细胞来源的外泌体 ' UQ-.3 Q-[/0/9.09:T2

-OWO39U1-.0WRO-9O00WM2OT/PO2 OZ:W:-O$ Q̀9dg;M"Z:(具有多种

生物功能$如神经保护"组织创伤修复等$且其生物相容性风险

和免疫排斥反应低) 李筱荣教授团队在激光诱导的视网膜损

伤小鼠模型的研究中发现$ Q̀9dg;M"Z:可有效促进视网膜组

织结构及神经功能的修复*该团队同时对玻璃体切割术后大直

径 %d̀ 患者玻璃体腔注射 Q̀9dg;M"Z:$发现其可促进 d̀ 愈

合和视网膜神经功能修复
+,+L,*, )

上述手术方法各有特点$均可不同程度促进大直径 $<d̀

的 d̀ 闭合$改善视功能) 也有研究报道采用笛针按摩"负压

吸引"d̀ 内 &("激光光凝"弓形视网膜切开松解等不同手术

方式治疗大直径 $<d̀ $取得了一定的效果 +,=L,C, ) 对于大直径
$<d̀ 的治疗$在获得理想的 d̀ 闭合率和功能恢复的基础

上$眼科医师一直在探索和尝试不同的手术方式和辅助技术)

目前多数文献报道$大直径 $<d̀ 的治疗以 %bd翻转术为主$

但对于初次手术后 d̀ 未闭合"d̀ 闭合后复发需再次手术或

合并人工晶状体眼等复杂的大直径 $<d̀ 患者$扩大 %bd剥除

范围"不同组织瓣膜移植"干细胞应用"组织工程视网膜移植及

生物材料填充等均可能是未来治疗选择的方向)

表 :@不同手术方式治疗大直径 8IB]的重要文献

文献 手术类型 眼数
裂孔直径

'!-(
裂孔闭

合率'e(
术前D术后视力

随访时间

'个月(

d/9U.0OYWX.等 +*+, %bd翻转术 C+ ,*CL* 7*H >H A;!@#+B+IHD+B=H =+

;UO3 等 +**, %bd翻转术 H ,++L>+C *++ 0:4d@&#+B>K+B5D+B7K+B= 5

d/9U.0OYWX.等 +*7, 颞侧 %bd翻转术 ,, ,++LH,* >5 b:4d@&#*B+= D+B,C *=

A.O等 +=,, 扩大范围 %bd剥除术 => 55CB5K*CHBH >7B> "<F&g#,>BIK*+B>D7HBHK*+B, 7

n.:等 +=C, d̀ ;%评估 %bd剥除范围

= FF组 75 ,I7B=,K=*+B=H H=BC "<F&g#,*BC*K*CB+5D77BCI *=

, FF组 CH ,>5B,HK*>CB+, >*B, "<F&g#,=B=HK*CB+*D7HBC5 *=

d:T/a.3O等 +5*, 游离自体 %bd瓣移植术 *+ ,,=LIH> >+ 0:4d@&#+B>>K+B=CD+BCIK+B57 *=KC

;UO3 等 +5,, 自体晶状体囊膜移植术 =+ ,*CL* =5+ IC b:4d@&#*BC5K+B5>D*B+IK+B5C =,B5CK*,B7I

EU.34等 +,*, Q̀9dg;L"Z:辅助术 C 7>CL>5= H+ , 例患者术后视力不同程度提高$
* 例视力维持稳定

*5L57

)注#%bd#内界膜*d̀ ;%#黄斑裂孔愈合指数*FF#视盘直径* Q̀9dg;M"Z:#脐带间充质干细胞来源的外泌体
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