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原发性闭角型青光眼发病因素的再认识
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!!$摘要%!原发性闭角型青光眼) B̀Xa*目前仍是我国常见的致盲眼病之一"因为其视力丧失的不可逆

性"所以早期影响青光眼发生和发展的因素倍受关注& 人们对浅前房(短眼轴(厚虹膜及大而前置的晶状体等

高危眼前节静态解剖结构的认识并不能完全解释 B̀Xa转化的过程"所以要进一步考虑眼部结构动态改变在

青光眼发生和发展中的具体作用& 本文阐述了正常人和 B̀Xa患者虹膜体积和弹性的动态变化过程"晶状体

在眼球发育过程中与眼球内结构的不协调性"睫状体(玻璃体和脉络膜发生的动态阻滞与扩张"以及眼部神经

和血管系统异常调节及变化与 B̀Xa发病之间关系的最新研究"以期为深刻认识 B̀Xa的发病机制(临床的

精准诊断和治疗策略的制定提供指导&

$关键词%!闭角型青光眼+ 虹膜+ 晶状体+ 睫状体+ 脉络膜+ 动态变化+ 发病因素+ 可疑原发性房角

关闭
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!!原发性闭角型青光眼 ) LM,*+M0+12-JH6-7.OMJ2-+O67*+"

B̀Xa*是一组由于房角急性或慢性关闭引起眼压升高"继而导

致视神经不可逆损伤"并逐渐进展至盲的疾病& 房角关闭是由

于将虹膜推向前的力和将虹膜拉向小梁网的力作用造成的&

B̀Xa房角关闭机制分为单纯瞳孔阻滞型(单纯非瞳孔阻滞型

和混合型 $ 种& 在亚洲患者中"非瞳孔阻滞机制 )例如高褶型

虹膜*可能是房角关闭的重要原因 ,'- & 中国与越南等群体研究

表明" B̀Xa发病机制以混合机制常见 ,(b$- & 流行病学调查显

示"目前中国 "# 岁以上人群 B̀Xa患者达 ' #'# 万"已成为中

国视觉健康领域严重的公共卫生问题之一
,"- & 一直以来公认

的影响 B̀Xa发生和发展的危险因素主要有浅前房(短眼轴(

厚虹膜及大而前置的晶状体等高危眼前节静态结构因素
,8- "但

是在之后的随访中发现具有上述高危静态因素的可疑原发性

房角关闭)LM,*+M0+12-J6-7.OMJ.O.LJ6N" B̀XT*仅部分能转化成
B̀Xa,&- & B̀XT 患者是具有向 B̀Xa患者进展的高危静态眼

前节结构的人群"8 年内进展为原发性房角关闭) LM,*+M0+12-J

6-7.OMJ" B̀X*的概率仅为 ((>"并且 8 年内未进展为 B̀Xa,<- &

而另一项为期 '# 年的对具有高危解剖因素人群的随访研究中

发现仅 'F'# 会进展为 B̀Xa,%- "可见解剖结构并不能完全解释
B̀Xa发生和发展的病理生理过程"应进一步考虑其动态变化"
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虹膜(晶状体(玻璃体和脉络膜等眼部结构均在眼部的动态变

化中起到重要作用& 本文就影响 B̀Xa发病的虹膜(晶状体(

玻璃体和脉络膜等眼部结构发生的动态变化进行阐述&

@7虹膜因素

@5@!瞳孔阻滞力

生理情况下"睫状突产生房水"由后房流经前房"经过房角

进入小梁网"而后进入集液管和房水静脉排出& 因为后房的压

力高于前房使房水向前流动"在流经瞳孔时会遇到一定的阻

力& 经过虹膜力学分析发现"大多数正常人眼部存在瞳孔阻滞

因素"但一般不发生虹膜和晶状体的贴附"只有发生异常瞳孔

阻滞时"房水流出通道受阻"前后房压差增大"才会导致房角关

闭
,9- & 但目前无法直接在体内通过定量测量房水流出通道来

反映 瞳 孔 阻 滞 程 度" 而 且 超 声 生 物 显 微 镜 ) O-NM+.7O1P

W,7*,6M7.67L0"V̂ U*显示的晶状体和虹膜相距很近"现有分辨

率无法将其分离开来& 所以将虹膜和晶状体相距很近且 V̂ U

分辨不出距离并有房水流通的部分称为虹膜晶状体接触),M,.H

-J1.671N+6N"EfX*距离"用来表示瞳孔阻滞程度"并认为该值的

大小主要取决于晶状体
,'#- & 很早以前认为瞳孔阻滞力主要由

虹膜括约肌产生并应用于评估瞳孔阻滞程度
,''- "现在考虑瞳

孔阻滞力的大小受多方面因素影响& :O+12等 ,'(-
构建了基于

虹膜括约肌的瞳孔阻滞模型"发现瞳孔阻滞力的大小与瞳孔直

径明显相关"且随着晶状体前移和晶状体曲率的增加而增加&

c+12等 ,'$-
在模型眼发现 EfX距离和瞳孔直径明显影响虹膜

的膨隆程度及前房角的宽窄"从而影响瞳孔阻滞的程度"且 EfX

距离对瞳孔阻滞的影响更大"随着 EfX距离的缩短"瞳孔阻滞

力增大& 但在一定的瞳孔直径范围内 ) (="l$=& ***"前房角

随着瞳孔直径的减小而变窄&

@5A!虹膜动态扩张

@5A5@!虹膜体积变化!当进入眼内的光线减少时"瞳孔在经

过一段很短的潜伏期后开始扩大"扩大到一定程度后由于括约

肌和虹膜及前房容积的限制而达到极限& 瞳孔扩大是虹膜厚

度增加的过程"若虹膜体积不变"瞳孔扩大则很容易使虹膜堆

积在房角"堵塞小梁网& 这种情况在实际中并不常见"原因在

于经过眼前节光相干断层扫描测量发现由虹膜横截面积计算

出来的虹膜体积会在瞳孔从 $ **扩张至 < **的过程中通过

去除虹膜的细胞外液而减少一半
,'"- "所以正常人瞳孔扩大时

周边虹膜很难阻塞房水的引流通道& 而对于 B̀Xa患者而言"

可能会由于瞳孔扩大之后体积缩小较不明显(不变甚至增加而

更容易引起急性的房角关闭
,'8- & 而且有研究者将虹膜从瞳孔

缘到虹膜周边部分为 " 个区域"发现最靠近房角的虹膜厚度随

着年龄的增长逐渐增加"而瞳孔缘区域的虹膜却逐渐变薄"表

明虹膜随着年龄变化在不同区域会发生不同的体积变化
,&- &

瞳孔扩大时 B̀Xa患者虹膜的体积变化可能有多种原因&

虹膜因为受各种应激因素的影响而促进一种高度保守的相对

分子质量为 $( ### 的富含半胱氨酸的分泌蛋白过度表达"其能

够参与组织的损伤修复"调节/型胶原进入虹膜基质& /型胶

原与'型胶原是构成基质的主要成分"其中/型胶原主要维持

基质的结构和强度
,'&- & 由于各型胶原比例的失调导致基质结

构的变化"可以影响基质的致密性"从而改变虹膜对于水的通

透性"导致虹膜在瞳孔扩大时产生不同的体积变化 ,'&b'<- & 或

者由于 B̀Xa易感基因 M!9N7@d 表达水平降低"从而影响 _+.

相关的 X$肉毒素底物 ')M+.HMJ-+NJP X$ W7NO-,1O*N7K,1 .OW.NM+NJ'"

_+6'*和 _/7家族细胞分裂周期蛋白 "()6J--P,R,.,71 606-J"("

XP6"(*之间的相互作用"降低了三磷酸腺苷的水解活性"使虹

膜细胞之间的连接和血b房水屏障等受到破坏"虹膜血管通透

性改变"最后虹膜在瞳孔扩大时可能因为血管体积的改变而使

虹膜体积增加
,'%- & 或者受虹膜表面生物特征b虹膜隐窝(虹膜

皱褶或色素等方面的影响" B̀Xa患者虹膜表面隐窝数量较少(

虹膜皱褶较长"使瞳孔扩大过程中进行液体交换的虹膜表面积

减小"进而使体积变化减小 ,'9b('- & 棕色虹膜较蓝色虹膜有较

多的色素"使其厚度亦大于蓝色虹膜"瞳孔扩大后体积减小与

蓝色虹膜也不相同"这点可以部分解释各人种青光眼发病率的

差异性
,'<- & 在某种程度上可以将虹膜表面的生物特征当作虹

膜基质的生物特征"如结缔组织密度(水的存储及亲和力等"从

而更好地了解 B̀Xa患者瞳孔扩大(虹膜体积减小的动态过程&

@5A5A!虹膜弹性变化!有研究者在构建的瞳孔阻滞模型中考

虑到了虹膜组织构成因素的影响"假设虹膜是一个不可压缩的

ZJ7H:77?J+1 超弹材料"发现眼球后房偶发瞬时房水体积增加"

虹膜弹性将影响清除多余的后房房水"从而恢复维持稳态的速

度的能力
,''- "这提示不同的虹膜弹性影响了 B̀Xa的发生和

发展& 如 +̀1N等 ,((-
基于明暗状态下眼前节图像的逆向建模分

析测量虹膜剪切模量的数值进而测量虹膜刚度"发现 B̀Xa患

者的虹膜剪切模量数值增加+Z+M+0+1+.S+*0等 ,($-
通过离体虹

膜的杨氏模量数值来反映虹膜顺应性"发现 B̀Xa患者虹膜的

杨氏模量数值较原发性开角型青光眼患者和正常人高& 与

B̀XF̀BXT 患者相比"慢性 B̀Xa患者虹膜组织中/型胶原密

度较低"这与光线明暗变化下虹膜面积(瞳孔直径变化较小有

关
,("- "/型胶原密度的减小与 B̀Xa慢性病程下的虹膜萎缩

有关& 而且有研究发现瞳孔开大肌在虹膜的解剖位置会影响

瞳孔扩大后的虹膜表面曲率"瞳孔开大肌的位置越靠后"瞳孔

扩大后虹膜曲率越大
,(8- & 以上研究均提示虹膜组织弹性的改

变与组织结构成分的改变密切相关&

A7晶状体因素

f7SJ等 ,(&-
研究发现" B̀Xa的特征性浅前房主要是由于

晶状体和眼球结构不协调引起的& 前房的逐渐变浅是由于晶

状体厚度和曲率增加和F或瞳孔区晶状体的位置变化"导致房

角闭合和潜在的瞳孔阻滞& B̀Xa患者发病眼与未发病眼相

比"晶状体位置和晶状体相对位置更靠前"导致其房角有明显

的拥挤狭窄倾向
,(<- & 晶状体厚度和曲率的增加以及位置前移

与年龄具有相关性"这在一定程度上揭示了 B̀Xa发病率随年

龄增长的原因"并且晶状体解剖结构的改变同样会引起睫状体

明显旋转等改变"而玻璃体内液体交换(睫状体结构(脉络膜厚

度和体积变化也会影响晶状体前移"从而引起前房变浅& 研究

表明"前房深度 ) +1NJM,7M6/+*WJMPJLN/" BXC* k'=< **的
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B̀Xa患者发生急性 B̀Xa的可能性更大 ,(%- &

虽然晶状体因素在瞳孔阻滞型房角关闭机制中发挥着至

关重要的作用"但是晶状体与相邻结构之间的关系在非瞳孔阻

滞的情况下同样可能对房角关闭产生影响& 与年龄有关的晶

状体厚度和体积的增加"以及其他与晶状体前表面前移(BXC

变浅有关的眼部情况都会引起明显的房角拥挤
,'(- & 房角拥挤

机制有时可单独存在"但常常与瞳孔阻滞同时出现& 晶状体摘

出后的 B̀XT 患者较激光周边虹膜切除术后的患者房角更宽(

前房更深(眼压更低且无残留的房角关闭 ,(9- "表明在 B̀Xa的

发生和发展中存在除了瞳孔阻滞之外的影响因素&

B7睫状体因素

睫状体阻滞多由于睫状体和晶状体赤道部的房水循环阻

力增加& 由于年龄的增长"晶状体赤道部与睫状体之间的距离

逐渐减小"引起房水循环阻力增加"推动晶状体和睫状体向前"

从而导致睫状体阻滞
,$#- & 此外"晶状体悬韧带松弛(睫状体上

腔渗液或睫状体水肿也可以引起晶状体位置或睫状体的微小

变化"导致睫状体阻滞 ,$'- & 由睫状体水肿等引起晶状体前移

可以看出"当睫状体因为生理或病理因素发生位置或体积的改

变时"首先受其影响的是晶状体位置"即晶状体可能会在睫状

体动态变化的影响下成为 B̀Xa的发病因素& _+;J2/,1JG+P

等
,$(-
提出睫状体阻滞多见于女性"可能与女性随年龄增长而

增大的晶状体更易引起前房深度变浅有关&

07玻璃体和脉络膜因素

脉络膜积液的动态改变也是可以诱发青光眼的因素之

一
,$$- & 脉络膜扩张增加了玻璃体腔压力"此时房水因压力梯

度的补偿性外流增加导致前房变浅"从而成为闭角型青光眼的

危险因素& 可能导致脉络膜扩张的因素有炎症(感染(脉络膜

上腔出血(高涡静脉压(小眼球(脉络膜恶性肿瘤(药物反应和

动静脉畸形等& 脉络膜持续扩张的一个可能原因是脉络膜血

管外空间的增加& 如果异常浓度的蛋白质渗漏到脉络膜血管

外空间"将流体运回脉络膜血管的正常渗透压差就会减小"从

而使脉络膜扩张& 漏出的蛋白质流体必须通过巩膜或涡静脉

离开这个空间"在巩膜较厚或巩膜导流性较低的眼中"这一过

程较慢& 若各个眼内腔隙没有任何液体流失"脉络膜扩张只会

引起眼内腔隙压力的均匀增加& 但因为传统房水流出途径的

存在"会导致脉络膜在扩张时不仅增加眼内各腔隙的压力"还

会增加压差)眼球后部大于前房*"且压差会加剧玻璃体的导流

性降低"所以玻璃体会在这种压差作用下向前移动使前房变

浅"引起恶性青光眼 ,9- & f,等 ,$"-
对正常受试者进行颠倒试验"

由坐立姿势转变为倒立位 '=8 *,1"发现此时受试者脉络膜增

厚"前房变浅"眼压升高"脉络膜血流减少"验证了脉络膜扩张

与前房变浅之间的关系&

有研究发现眼轴越短"脉络膜越厚"中心凹部脉络膜较厚

是恶性青光眼的独立危险因素"这与闭角型青光眼发病的危险

因素相一致
,$8- & 早在 '9 世纪"有研究者曾提出前玻璃体膜后

带状沉着物的概念"随着成像技术的进步"将观察到的平行于

睫状体平坦部并与之互相分离的线状物称为玻璃体带& T/71

等
,$&-
研究发现" B̀X患者尽管有相同的晶状体和虹膜膨隆结

构"但没有玻璃体带患者的房角更窄"相对于有玻璃体带的
B̀X患者更易发生青光眼"表明玻璃体带可能在 B̀Xa的发生

和发展中起着一定作用&

F7其他因素

在神经方面"],+12等 ,$<-
发现 B̀Xa患者在视觉皮质(感觉

运动皮质(额叶(额顶叶网络和默认模式网络 ( 个频带上出现

了异常的自发神经活动"可能表明 B̀Xa个体的视觉(认知和

情感功能受损& 而 T;*,2,J-等 ,$%-
则发现受自主神经调节的瞳

孔直径与虹膜血管波动之间的一致性可以作为青光眼早期损

害的标志"瞳孔的自我调节机制异常使可疑青光眼向青光眼转

化的概率增加& 眼内自我调节动态反应的受损可能发生在脑

部相应区域已经发生异常之后"所以眼内异常的动态变化提高

了高危人群转化为 B̀Xa的可能性&

正常眼球的硬度约为 #=<< **:2F"-)' **:2j#='$$ ? +̀*"

很小的体积变化就能导致眼压的剧烈波动& 而眼内容物"如房

水(玻璃体是相对不可压缩的"并且被相对刚性的角膜和巩膜

所限制& 因此"产生和排出的流体"包括房水和血液"必须维持

动态平衡"才能使眼压维持在正常范围内 ,'8- & 所以在已经具

有高危解剖因素的人群里"防止 B̀Xa发生的关键在于虹膜(

晶状体(睫状体及脉络膜发挥正常的动态生理功能的能力"如

在环境和心理这些内外因素的影响下"虹膜快速平衡瞳孔扩大

之后前后房压力变化的能力(晶状体和睫状体允许后房房水正

常流动的能力"以及脉络膜稳定其血流波动的能力& 当上述能

力受损时"加上本身的危险因素"则很容易发展成瀑布效应引

起眼压迅速升高&

综上所述"眼的静态解剖与动态变化在 B̀Xa发生和发展

中是互相影响与促进的关键因素"提示眼各部分的动态变化可

能是一个相互促进的整体叠加"导致 B̀XT 向 B̀Xa进展& 所

以 B̀Xa的发生和发展常是多机制(多因素相互作用的结果"

甚至仍有许多尚未发现的影响因素"对其发病因素的理解及判

断对 B̀Xa的诊断和治疗有着重要的指导意义&
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