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摘要
[bookmark: OLE_LINK14][bookmark: OLE_LINK13]灌注液迷流综合征（infusion misdirection syndrome,IMS）是白内障超声乳化术中突发的一类罕见且处理棘手的并发症，其通常发生于白内障术中水分离、超声乳化或灌注抽吸（irrigation/aspiration，I/A）时。在悬韧带松弛、晶状体脱位、后囊膜破裂、眼前段拥挤、高灌注压等因素下，灌注液积聚于玻璃体腔中或玻璃体后，造成眼内压升高、前房变浅甚至消失进而导致手术难以进行。这需与暴发性脉络膜上腔出血（suprachoroidal hemorrhage，SCH）、囊袋阻滞综合征（capsular block syndrome，CBS）等进行鉴别。在经过术中紧急处理，如：休息联合甘露醇静滴、玻璃体腔穿刺抽液或玻璃体切除后，患眼术后均能获得良好预后。本文围绕白内障超声乳化术中灌注液迷流的发病机制、诊断及鉴别、术中紧急处理方式、预防及预后进行详细综述，以期为眼科医生提供临床指导。
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Study on infusion misdirection syndrome during phacoemulsification cataract surgery
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Abstract
Infusion misdirection syndrome(IMS)is a rare and troublesome intraoperative complication during phacoemulsification cataract surgery,which usually occurs in hydrodissection, phacoemulsification or irrigation and aspiration(I/A).Under the factors oflax zonular fibers, lens dislocation,posterior capsular rupture,the anterior segment of the eyecrowding,high perfusion pressure, the infusion fluid accumulates in the vitreous cavity or behind the vitreous,leading to intraocular hypertension,shallowness or even disappearance of the anterior chamber and eventually causing the suspension of surgery.It needs to be differentiated from suprachoroidal hemorrhage(SCH),capsular block syndrome (CBS),etc.After intraoperative emergency treatments,such as rest combined with pharmacological treatment,pars plana needle aspiration or vitrectomy,a favorable prognosis can be obtained.This review discusses the pathogenesis,diagnosis,emergency management,prevention and prognosis of infusion misdirection syndrome during phacoemulsification cataract surgery,with the aim of providing clinical guidance for ophthalmologists.
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0引言
随着白内障手术技术和设备的不断发展，白内障超声乳化术成为当前公认的最先进、最可靠的白内障治疗方法。相较于其他白内障手术方式，白内障超声乳化术在临床应用上出现的并发症明显减少。然而，随着超声乳化术适应证的扩大，如晶状体摘除用于闭角型青光眼[1]、外伤性晶状体脱位、高度近视或真性小眼球[2]等，术者面对的病例更复杂，手术难度也随之增大。虽然目前关于白内障超声乳化术中灌注液迷流综合征（Infusion misdirection syndrome，IMS）的文献较少，多是证据水平较低的研究，如病例报告或回顾性研究，但许多术者承认在术中遇到过此并发症[3]。可见应提高眼科手术医师对IMS的认识和重视。
1发病机制
[bookmark: OLE_LINK1][bookmark: OLE_LINK10][bookmark: OLE_LINK9]1.1定义  1993年Mackool等[4]描述一关于灌注液在超声乳化术中或灌注抽吸（irrigation/aspiration，I/A）时，通过悬韧带或破裂的后囊口积聚于后囊膜和玻璃体之间的腔隙（berger’s space），推挤后囊膜前移，最终导致前房变浅的现象，并将其称之为“灌注液迷流综合征”。1994年Olson等[5]报道了5例类似病例并将其称为“后囊下液体嵌顿（subcapsular fluid entrapment）”。2014年Lau等[3]将白内障超声乳化术中几秒钟内出现的前房弥漫性变浅、眼内压显著升高，伴有难以注入黏弹剂、难以植入人工晶状体，出现虹膜脱出，不伴有暴发性脉络膜上腔出血（suprachoroidal hemorrhage，SCH），且用器械触诊角膜及巩膜时感觉像岩石一样硬等症状命名为“急性术中硬眼综合征（acute intraoperative rock-hard eye syndrome，AIRES）”，其发生率为1.45%（6/413）。因针对这一综合征的统称各方存在争议，在各类报道中出现了不同的命名：灌注液迷流综合征、房水迷流综合征（Aqueous misdirection syndrome，AMS）、急性硬眼综合征、后囊下液嵌顿、睫状环阻滞、玻璃体正压性青光眼、恶性青光眼（malignant glaucoma，MG）等。为了利于研究，Grzybowski等[6-7]提出将术中由于灌注液通过悬韧带流入眼后段而出现的急性并发症称之为急性液体迷流综合征（fluid misdirection syndrome，FMS），而慢性液体迷流综合征是指发生在最初眼内手术后的几天到数个月甚至数年出现的相似临床特征，其又称为恶性青光眼或睫状环阻滞性青光眼。鉴于本文重点讨论白内障超声乳化术中突发的眼内压增高，前房弥漫性变浅甚至消失，不伴有SCH且难以进行下一步操作的这一现象，将其统称为灌注液迷流综合征。
[bookmark: OLE_LINK11][bookmark: OLE_LINK12]1.2发生时机  在白内障超声乳化手术开始水分离后的任意步骤均有出现IMS的病例报道，其中以发生在核块超声乳化即将完成或I/A过程中居多[4,6,8-10]。这与Lau等[3]指出的AIRES通常发生在核块超声乳化至人工晶状体植入期间的观点相一致。术者术中可以感觉到在超声乳化过程中后囊膜向前隆起或是向前波动[4]。同时也有病例发生于术中患者剧烈咳嗽时[8-9]。
1.3诱发因素
1.3.1医源性因素  高灌注压是白内障超声乳化术中发生IMS的条件之一。Kawasaki等[11]研究了超声乳化手术对80只猪眼后房-前界膜（posterior chamber-anterior hyaloid membrane，PC-AHM）屏障的影响，得出在术中灌注液可通过悬韧带到达眼后段，且如果前界膜破裂灌注液还可进入玻璃体腔中，同时指出超声乳化术中长时间的I/A及其引起前房的收缩和膨胀可能导致AHM的脱离，而水分离这一步骤是AHM撕裂的危险因素。其进一步研究表明超声乳化术中眼内压的变化会对PC-AHM屏障造成破坏，因此术者术中应注重对眼内压的控制，尤其是对灌注压的控制，以避免眼内压过高[12]。这一系列实验研究补充了对导致灌注液进入眼后段造成IMS原因的解释。同样有研究指出在超声乳化手术的所有步骤中，高水平的前房灌注可发生在水分离、超声乳化、用冲洗针头冲洗后囊及赤道部残留皮质时，而水分离时产生的眼内压最高[13]。因此Lau等[3]怀疑其研究中AIRES发生率高的原因可能与使用相对较小的27G冲洗针头冲洗后囊膜下残余皮质纤维有关，因其会产生相对更窄的液流和更高的流速，这更易使灌注液通过悬韧带，形成了后囊膜的局部扭曲或向前隆起。在邹贺等[9]的研究中所有发生IMS的病例术中均采用高灌注压模式，灌注液瓶高为100cm，其灌注压（73.5mmHg）远高于正常眼内压，进一步证明高灌注压是诱发因素之一。Koplin等[14]临床观察发现超声乳化术中突然的异常灌注可使晶状体核碎块落入玻璃体腔内。且经实验室研究证实，角膜切口对超声乳化头硅胶套管的支点效应是超声乳化时产生异常灌注的原因，即超声乳化时由于与角膜切口前后唇的相互作用往往会关闭一个灌注口而使多余的灌注液从另一端口流出，形成一高流速高压强的液流，而这也为解释术中突发IMS提供了一种可能。
1.3.2解剖因素  大部分研究指出悬韧带松弛是引起白内障超声乳化术中IMS的解剖学基础[4,6,8-10,15]。灌注液在高灌注压下经松弛的悬韧带向眼后段迷流。因此，对于术前存在与悬韧带松弛相关的危险因素的术眼均有可能发生IMS，如：高龄、高度近视、球形晶状体、小眼球、青光眼等，这也在许多病例报道中得支持[8-9,15-19]。有学者提出因术中晶状体直径增大、睫状环受激惹时收缩，二者距离缩小甚至部分掩盖形成“球堵样”结构可导致IMS的发生[20]，所以应注意眼前节结构拥挤的术眼。同样，晶状体半脱位与IMS的发生密切相关，这在相关报道中也有记录[21]。蔡小军等[22]提出术眼存在小的后囊破孔是发生术中IMS的可能条件，这与Mackool等[4]的观点一致：灌注液在高灌注压下经后囊膜破孔进入Berger’s space或玻璃体腔，而后囊下成形的皮质起到一个单向阀的作用，阻滞灌注液回流，导致灌注液在眼后段蓄积。Anisimova等[23]通过在白内障超声乳化术中及术后用光学相干断层扫描发现：由于晶状体悬韧带和Wieger韧带不紧密的附着，Berger’s space可出现晶状体碎块及其它物质。可见，Berger’s space的形成为灌注液在眼后段积蓄进而发生IMS提供解剖基础。而有学者还证实在白内障超声乳化过程中有晶状体或黏弹剂等物质进入前段玻璃体中，并提出前房和玻璃体腔之间存在引发IMS的通道，同时强调这种解剖通道在没有悬韧带缺陷的情况下存在[24]。这也解释了有关病例在没有任何临床可检测到的悬韧带异常或后囊膜破裂的情况下发生IMS的可能原因[4,9]。另外，在金玲艳等[10]研究中所有出现IMS的患眼均存在玻璃体后脱离，而这可能是灌注液易流入玻璃体腔的病理或解剖学基础。
导致IMS的确切机制尚不清楚，但总结以上可得出，IMS多发生于白内障术中水分离、超声乳化或I/A时，甚至发生在术中患者剧烈咳嗽时，而悬韧带松弛、悬韧带离断、晶状体脱位、后囊破口、眼前段拥挤等解剖学异常是高危因素，高灌注压是诱发IMS的主要因素。在超声乳化术中一系列引起眼内压升高的操作下，高灌注压可破坏PC-AHM屏障，灌注液或房水穿透过松弛的悬韧带或悬韧带间隙进入玻璃体腔内或玻璃体腔后，进而推挤晶状体虹膜隔前移，出现突然的眼压升高、弥漫性前房变浅、虹膜自切口处脱出、无法注入黏弹剂等现象。
2诊断及鉴别诊断
白内障超声乳化术中突发高眼压、浅前房患者，可能为IMS、SCH、脉络膜上腔渗漏（suprachoroidal effusion，SCE）、囊袋阻滞综合征（capsular block syndrome，CBS）或球后出血致眶压升高等，这些并发症如误诊或处理不及时、不得当将出现重大不良后果，因此需要眼科医生及时鉴别和正确处理[16]。
IMS的主要临床特征是术中突发高眼压，晶状体虹膜隔前移导致的弥漫性浅前房或前房消失，虹膜自切口脱出，难以注入黏弹剂，红光反射存在，患者无疼痛、烦躁不安，术中眼底镜检查全周眼底首先排除SCH或SCE。暴发性脉络膜上腔出血又称驱逐性出血，是眼内手术中最为严重的并发症，需第一时间予以鉴别。与IMS相比，SCH不仅仅有眼压急剧升高、前房消失的情况，患者同时还伴有难以忍受的疼痛并烦躁不安，眼底红光反射消失，见眼底逐渐增大的黑色隆起，角膜切口撕裂，虹膜从切口脱出、视网膜脉络膜前涌等，眼部超声检查可帮助鉴别[25]。在手术显微镜下看到红光反射消失和黑影的扩大是SCH特有的症状，但对于局限性的SCH，术眼可无痛感且可见眼底红光反射。另一难点是IMS与SCE的鉴别，SCE多发生于手术早期，虽与IMS同样出现前房变浅、眼压升高，但SCE多有眼底红光反射变暗的体征和患者术眼疼痛的症状[26]。若术中难以区分，应果断关闭切口暂停手术，行眼底检查或B超明确诊断后再行2期手术[10,26-27]。
术中CBS多由于连续环形撕囊的撕囊口小而晶状体核较大所致。多发生在用快速、大量的平衡盐溶液进行水分离时，晶状体核机械性阻塞连续环形撕囊口，使得囊袋中液体积聚过多而眼压升高，裂隙灯下可见晶状体核与前囊膜开口贴附，与后囊膜之间间隙增加，如处理不及时将导致后囊膜破裂，甚至导致晶状体脱入玻璃体腔中[28]。其鉴别要点是二者发生时间不同，术中CBS发生于术中早期水分离时，而白内障超声乳化术中IMS多发生于水分离后晶状体核乳化即将完毕、I/A时或人工晶状体植入时[9,10]。
如若该术眼术前进行过激光周边虹膜切除术，且周切孔通畅，或在晶状体核超声乳化后，突发眼内压升高、前房变浅，则可排除瞳孔阻滞，而应考虑IMS。现如今常规白内障超声乳化多采用表面麻醉，多不会由于球后注射出现球后出血导致的眶压升高、眼睑紧绷、眼球运动受限的现象，如若是白内障联合青光眼手术或患者表面麻醉下难以配合手术而进行球后麻醉者，亦应进行鉴别[29]。
3白内障超声乳化术中IMS的术中处理
由于针对白内障超声乳化术中IMS的机制尚未完全阐明且病例数量少，虽有各种处理方法的报道，但相关证据缺乏，因此关于最优化的治疗策略仍未达成共识，对于眼科手术医师来说仍是一巨大挑战。如若处理不当或未及时处理将使手术难以进行，强行操作可能会影响手术结果甚至出现不可收拾的局面。对此，需要眼科医生把控好患者的患眼及全身情况，在面对突发状况时灵活应对、综合判断，做到对患者的个性化处理。
3.1休息联合药物处理  诊断明确后应立即停止手术，积极使用降眼压药物，如用高渗剂（20%甘露醇250mL）快速静滴脱去玻璃体腔中液体，减少玻璃体体积以降低眼后段压力，进而得以注入黏弹剂形成前房。在喻磊等[8]的研究中，7例患者通过缝合主切口，包盖患眼安静休息联合200g／L甘露醇注射液快速静滴处理后，其中6例得以顺利完成剩余手术步骤。相应的，在其他回顾性病例研究中也证实了此保守处理方法的可行性[9-10,15-16,30-31]。因此，大多数学者支持先进行保守治疗，不主张发生IMS后继续手术操作或立即进行玻璃体腔穿刺或切除[8,10,29]。然而有专家主张对于IMS的处理应立即行玻璃体腔穿刺抽液或玻璃体切除等方法，而不应待保守治疗效果不好后再考虑其他方式，其指出保守治疗花费时间长，让患者长时间处于在高眼压，浅前房的IMS状态势必对视神经、角膜内皮等眼内组织造成损伤，且长时间的等待会增加患者的心理负担，同时会增加手术感染风险，这对术后结果是不利的[20]。
3.2玻璃体腔穿刺抽液  大多数学者认为对于经保守处理后仍高眼压、浅前房的患者，可在排除SCH后行经睫状体平坦部玻璃体腔穿刺抽液，以减少玻璃体内容积，降低眼后段压力，从而完成手术[3,10,15,20,32-33]。Lau等[3]发表第一篇关于在白内障超声乳化术中面对突发IMS用23G针头经睫状体平坦部穿刺抽吸进行紧急术中玻璃体减压并获得成功的报告。具体操作是待排除SCH后在距角膜缘约3.0mm处经睫状体平坦部穿刺，吸出液体约0.1~0.3mL直至眼球变软、前房加深。此操作具有器械易获取、易操作、花费少、速度快、无额外的伤口、能抽吸出确切量的液体、可重复性强等优点。且在大部分病例中术后未发生玻璃体牵拉、玻璃体出血、视网膜裂孔、视网膜脱离、眼内炎等并发症[3,20]。然而，Kang等[34]报道了1例在I/A时发生IMS，经玻璃体腔穿刺抽液后手术顺利完成，但术后出现浆液性视网膜脱离的病例。有学者认为此操作的有效性和安全性与术眼中存在生理性玻璃体液化有关，穿刺失败可能是因为玻璃体阻塞针头或针头未能准确抽吸玻璃体中的水囊[33,35]。而对于穿刺时机、穿刺时针头的大小、穿刺部位、深度及抽出液体量的多少在各项研究中均不一致，其是否会影响后续操作及手术预后仍有待进一步研究。且对于穿刺的次数是否受限仍需探讨。综上，针对IMS，经睫状体平坦部玻璃体腔穿刺抽液是一种既安全又高效，廉价且相对无创的方法，可以使术眼尽快恢复状态从而进行下一步手术操作。
3.3玻璃体切除术  在相关病例中有术者通过切除部分或全部玻璃体以加深前房并缓解术中高眼压状态[36]。但在白内障超声乳化术中及时行玻璃体切除术需要相应的手术器械及手术技术，这对术者是一大挑战，对患者有一定经济负担，因此有专家并不建议在高眼压状态下当即行玻璃体切除术[8,37]。有术者用23G、25G微创干性前段玻璃体切除技术处理IMS，去除前段玻璃体及水囊，确保了后续白内障手术的安全[10,17]。因该方法为单通道“盲切”，所以切割时应注意切割头的位置，切记摆动幅度过大，以免造成不必要的损伤，还应注意指测眼压及前房深度，避免切除过多玻璃体[10]。张建辉等[18]研究提出用Centurion超声乳化23G前段玻璃体切割系统来处理青光眼白内障联合手术中突发的IMS，认为该方法快速、安全、有效，同时指出应对玻璃体前界膜、虹膜周切口后的悬韧带及小梁网进行有针对性的切除，避免玻璃体阻滞和玻璃体前界膜的瓣膜作用以确保液体由后向前流出途径的通畅。可见，对于经保守治疗或玻璃体腔穿刺抽液后仍未有好转患眼，进行玻璃体切除术不失为一种可行的方法，甚至在设备及技术的支持下，该方法可优先选择。
4预防
对于眼前节拥挤[18]、高度近视[16]、悬韧带松弛或离断、小眼球[2]、既往有青光眼病史[9,15]或手术史[34]的高危患者进行白内障超声乳化手术时应格外小心，应提前进行全面评估，做好充足准备：（1）术前充分散瞳是使手术顺利进行的前提。（2）可于术前30min~1h静滴甘露醇以降低眼内压，但应注意排除禁忌证。同时，在术中术者需缓解患者紧张情绪，嘱患者张口呼吸勿屏气，对于合并肺部疾病，有呼吸困难症状者可术中吸氧，尽量避免患者术中剧烈咳嗽，必要时可全身麻醉后再手术。在操作中应动作轻柔，减少对睫状体的刺激，适当降低灌注压、减缓流量及调整灌注液流向以避免IMS的发生。针对水分离这一可疑诱因，一些学者提出替代常规水分离的方法[38-39]，但仍需进一步验证。
对于已经发生术中IMS且经处理后恢复前房深度及眼内压的患眼继续进行白内障手术时，更应注意瓶高、灌注压及流量，如还在I/A阶段，可改用双腔针头，在低灌注压下手动缓慢吸除皮质或黏弹剂[22]。值得注意的是，虽IMS多发生在单侧术眼中，但一只眼IMS的发生是否会增加对侧眼的术中风险，还有待进一步研究，但术者可在对侧眼术前考虑预防性治疗。有文献提出在白内障手术前用前段玻璃体切除或玻璃体腔穿刺抽液进行玻璃体减压来应对眼前节拥挤的术眼，有利于超声乳化手术的顺利进行[36,40-41]。在飞秒激光辅助白内障超声乳化手术盛行的当下，关于其术中的并发症已得到广泛研究，而虽仅有少数关于飞秒激光辅助白内障术中发生IMS的病例报告，但强调了在该项手术期间发生此并发症的可能性，特别是在高危患者中[19]。由此，仔细的术前评估和准备是很重要的，因为IMS可以通过适当和及时的干预措施成功地预防和管理。
5预后及转归
白内障超声乳化术中IMS与MG有着相似的发病机制[6,37,42]，但目前尚未有关于白内障超声乳化术中发生IMS的患者术后发生MG的相关病例报道，这可能与术后常规的激素抗炎、高渗剂脱水及睫状肌麻痹相关[20]。据文献报道[3,8-10,15-18,29,30]，对于术中突发灌注液迷流的患眼经恰当处理后，绝大多数术后1d裸眼视力＞0.4，术后1wk更是提高至＞0.6，眼内压在正常范围内，角膜透明，前房清，前房深度正常，人工晶状体位置正、居中，无眼内出血，无视网膜脱离、脉络膜出血或渗液；其中1例患者因原先存在视网膜中央静脉阻塞致术后1d仅光感，1例患者因术前1mo已开始口服激素治疗颞动脉炎而致术后眼压高，在经局部滴用降压药后眼压恢复正常。总归，白内障超声乳化术中IMS的患眼经恰当处理后仍有较好的术后效果。但因所报道病例术后随访时间较短，未能了解远期的术后转归，对此应该对发生IMS的患者进行长期的随访以确保最佳的治疗和更好的预后。同时，对于有发生IMS风险的患者亦应在白内障手术后密切随访[43]。
6总结
在白内障超声乳化术中IMS是一罕见且难以处理的并发症，需要手术医生对这一并发症有一定的认识，并且能够在术前积极预防、术中及时诊断并采取有效的处理措施，以使白内障超声乳化手术得以顺利进行，保证患者获得满意的视觉质量。目前对于术中IMS的处理尚存争议，在现有病例中进行保守治疗或穿刺抽吸甚至是玻璃体切除治疗可有效纠正IMS并得到较好的术后视力，但仍需进一步研究来规范对IMS的处理，做到对患者进行个性化评估以选择最优处理方式。相信未来随着手术设备的进一步革新和手术技术的不断提高，能够提前避免IMS的发生，以期对患者的创伤降至最低。
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Abstract

Infusion

misdirection

syndrome(IMS)is

a

rare

and

troublesome

intraoperative

complication

during

phacoemulsification

cataract

surgery,which

usually

occurs

in

hydrodissection,

phacoemulsification

or

irrigation

and

aspiration(I/A).Under

the

factors

oflax

zonular

fibers,

lens

dislocation,posterior

capsular

rupture,the

anterior

segment

of

the

eyecrowding,high

perfusion

pressure,

the

infusion

fluid

accumulates

in

the

vitreous

cavity

or

behind

the

vitreous,leading

to

intraocular

hy

p

ertension

,shallowness

or

even

disappearance

of

the

anterior

chamber

and

eventually

causing

the

suspension

of

surgery.It

needs

to

be

differentiated

from

suprachoroidal

hemorrhage(SCH),capsular

block

syndrome

(CBS),etc.After

intraoperative

emergency

treatments,such

as

rest

combined

with

pharmacological

treatment,pars

plana

needle

aspiration

or

vitrectomy,a

favorable

prognosis

can

be

