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摘要

目的:评估带蒂角膜上皮瓣下等渗核黄素及恢复上皮瓣的

快速角膜胶原交联术(Ａ－ＣＸＬ)治疗过薄圆锥角膜(去上

皮后角膜厚度小于 ４００ μｍ)患者的疗效和安全性ꎮ
方法:回顾性研究ꎮ 纳入 ２０１７－０９ / ２０２０－１２ 于成都中医

大银海眼科医院屈光手术科治疗圆锥角膜患者 ４６ 例 ７４
眼ꎮ 根据术前最薄点角膜厚度(ＴＣＴ)分为两组: ＴＣＴ 为

４００－<４５０ μｍ 的患者行带蒂角膜上皮瓣下等渗核黄素及

恢复上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ １６ 例 ２０ 眼ꎬ手术方法为做带蒂角膜

上皮瓣并掀开ꎬ等渗核黄素滴眼ꎬ将角膜上皮瓣重新恢复

后ꎬ进行紫外线照射ꎬ照射结束后ꎬ刮除角膜上皮瓣ꎮ
ＴＣＴ≥４５０ μｍ的患者行去上皮 Ａ－ＣＸＬ 手术 ３０ 例 ５４ 眼ꎮ
随访 １２ ｍｏꎬ 收集所有患者手术前后最佳矫正视力

(ＢＣＶＡ)、Ｓｉｒｉｕｓ 三维角膜地形图、角膜内皮细胞密度检查

结果ꎮ
结果:术后 １２ ｍｏꎬ带蒂角膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 组患者 Ｋｍａｘ
较术前无差异(Ｐ>０.００５)ꎬ去上皮 Ａ－ＣＸＬ 组患者 Ｋｍａｘ 较

术前 显 著 降 低 (Ｐ< ０. ００５ )ꎮ 两 组 术 后 １２ ｍｏ ＢＣＶＡ
(ＬｏｇＭＡＲ)、角膜前后表面曲率(Ｋ１、Ｋ２)及角膜内皮细胞

密度较术前均无差异(均 Ｐ> ０. ００５)ꎮ 两组各指标术后

１２ ｍｏ与术前变化量比较均无差异(均 Ｐ>０.０５)ꎮ
结论: 带蒂角膜上皮瓣下等渗核黄素及恢复上皮瓣

Ａ－ＣＸＬ对于 ＴＣＴ 为 ４００－<４５０ μｍ 圆锥角膜患者安全可

行ꎬ与去上皮 Ａ－ＣＸＬ 手术控制圆锥角膜进展的趋势相似ꎮ
关键词:薄圆锥角膜ꎻ快速角膜胶原交联ꎻ胶原交联ꎻ角膜
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ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２４.９.２９

Ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｒｏｓｓ － ｌｉｎｋｉｎｇ ｗｉｔｈ
ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｓｏｔｏｎｉｃ ｒｉｂｏｆｌａｖｉｎ ｕｎｄｅｒ
ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐ ｆｏｒ ｔｈｉｎ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ

Ｇｕｏ Ｌｉｎｘｉｎ１ꎬ２ꎬ Ｚｈｏｕ Ｃｈｕｎｙａｎｇ１ꎬ３

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍ: Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ Ｂｕｒｅａｕ (Ｎｏ.２０２１ＭＳ２９６)
１Ｅｙｅ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００７５ꎬ
Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ２Ｈｅａｌｔｈ Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ Ｃｅｎｔｅｒꎬ Ｚｉｇｏｎｇ Ｆｉｒｓｔ
Ｐｅｏｐｌｅ􀆳ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｚｉｇｏｎｇ ６４３０００ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
３Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎻ Ｉｎｅｙｅ
Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００８４ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｚｈｏｕ Ｃｈｕｎｙａｎｇ. Ｅｙｅ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００７５ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎻ Ｉｎｅｙｅ
Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００８４ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. １９９８１００８＠ ｃｄｕｔｃｍ.ｅｄｕ.ｃｎ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２３－１２－２３　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２４－０７－２２

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＡＩＭ: Ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ
ｃｏｒｎｅａｌ ｃｒｏｓｓ－ｌｉｎｋｉｎｇ(Ａ－ＣＸＬ) ｗｉｔｈ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｓｏｔｏｎｉｃ
ｒｉｂｏｆｌａｖｉｎ ｕｎｄｅｒ ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐ ｉｎ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ (ｃｏｒｎｅａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ
４００ μｍ ａｆｔｅｒ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｒｅｍｏｖａｌ) .
•ＭＥＴＨＯＤＳ: Ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ. Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ４６ ｐａｔｉｅｎｔｓ
( ７４ ｅｙｅｓ ) ｗｉｔｈ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ
ｓｕｒｇｅｒｙ ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｉｎｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭ ｆｒｏｍ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１７ ｔｏ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２０
ｗｅｒｅ ｅｎｒｏｌｌｅｄ. Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｔｈｉｎｎｅｓｔ
ｃｏｒｎｅａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ (ＴＣＴ)ꎬ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ
ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ: １６ ｐａｔｉｅｎｔｓ (２０ ｅｙｅｓ) ｗｉｔｈ ＴＣＴ ｒａｎｇｉｎｇ ｆｒｏｍ
４００ ｔｏ < ４５０ μｍ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｒｏｓｓ －
ｌｉｎｋｉｎｇ ｗｉｔｈ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｓｏｔｏｎｉｃ ｒｉｂｏｆｌａｖｉｎ ｕｎｄｅｒ
ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｍｅｔｈｏｄ
ｉｎｖｏｌｖｅｓ ｃｒｅａｔｉｎｇ ａ ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐ ａｎｄ
ｌｉｆｔｉｎｇ ｉｔꎬ ａｐｐｌｙｉｎｇ ｉｓｏｔｏｎｉｃ ｒｉｂｏｆｌａｖｉｎ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓꎬ
ｒｅｐｏｓｉｔｉｏｎｉｎｇ ｔｈｅ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐꎬ ｐｅｒｆｏｒｍｉｎｇ
ｕｌｔｒａｖｉｏｌｅｔ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｕｓｉｎｇ ｃｏｒｅｔｔａｇｅ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｐｉｔｈｌｉａｌ ｆｌａｐ ａｆｔｅｒ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ. Ａｎｏｔｈｅｒ ３０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ( ５４
ｅｙｅｓ) ｗｉｔｈ ＴＣＴ ≥４５０ μｍ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ－ｏｆｆ Ａ－ＣＸＬ
ｓｕｒｇｅｒｙ. Ａｆｔｅｒ ｆｏｌｌｏｗ － ｕｐ ｆｏｒ １２ ｍｏꎬ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｂｅｓｔ

２０５１

国际眼科杂志　 ２０２４ 年 ９ 月　 第 ２４ 卷　 第 ９ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２０５９０６　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ



ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙ (ＢＣＶＡ)ꎬ Ｓｉｒｉｕｓ ｔｈｒｅｅ－ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ
ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙꎬ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｄｅｎｓｉｔｙ
ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙ.
•ＲＥＳＵＬＴＳ: Ａｔ １２ ｍｏｎｔｈｓ ｐｏｓｔ－ ｓｕｒｇｅｒｙꎬ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐ ｇｒｏｕｐ ｓｈｏｗｅｄ ｎｏ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ Ｋｍａｘ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｅ－ｓｕｒｇｅｒｙ
(Ｐ > ０. ００５)ꎬ ｗｈｉｌｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ － ｏｆｆ ｇｒｏｕｐ
ｓｈｏｗｅｄ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｉｎ Ｋｍａｘ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ
ｐｒｅ－ｓｕｒｇｅｒｙ (Ｐ< ０.００５) . Ｆｏｒ ｂｏｔｈ ｇｒｏｕｐｓꎬ ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｎｏ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｉｎ ＢＣＶＡ ( ＬｏｇＭＡＲ )ꎬ ｃｏｒｎｅａｌ
ａｎｔｅｒｉｏｒ ａｎｄ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｃｕｒｖａｔｕｒｅｓ (Ｋ１ꎬ Ｋ２)ꎬ ａｎｄ
ｃｏｒｎｅａｌ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ａｔ １２ ｍｏ ｐｏｓｔ － ｓｕｒｇｅｒｙ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｅ － ｓｕｒｇｅｒｙ ( ａｌｌ Ｐ > ０. ００５ ) . Ｔｈｅ
ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ
ｂｅｔｗｅｅｎ １２ ｍｏ ｐｏｓｔ － ｓｕｒｇｅｒｙ ａｎｄ ｐｒｅ － ｓｕｒｇｅｒｙ ｆｏｒ ｂｏｔｈ
ｇｒｏｕｐｓ ｓｈｏｗｅｄ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ (ａｌｌ Ｐ>０.０５) .
•ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｒｏｓｓ － ｌｉｎｋｉｎｇ ｗｉｔｈ
ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｓｏｔｏｎｉｃ ｒｉｂｏｆｌａｖｉｎ ｕｎｄｅｒ ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐ ｓｕｒｇｅｒｙ ｉｓ ｓａｆｅ ａｎｄ ｆｅａｓｉｂｌｅ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｔｈｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬ ａｃｈｉｅｖｉｎｇ ｓｉｍｉｌａｒ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ－ｏｆｆ Ａ－ＣＸＬ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｔｈｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎻ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ
ｃｒｏｓｓ－ｌｉｎｋｉｎｇꎻ ｃｏｌｌａｇｅｎ ｃｒｏｓｓ－ｌｉｎｋｉｎｇꎻ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙꎻ
ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｇｕｏ ＬＸꎬ Ｚｈｏｕ ＣＹ. Ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｒｏｓｓ － ｌｉｎｋｉｎｇ
ｗｉｔｈ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｓｏｔｏｎｉｃ ｒｉｂｏｆｌａｖｉｎ ｕｎｄｅｒ ｐｅｄｉｃｌｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｆｌａｐ ｆｏｒ ｔｈｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ
Ｓｃｉ)ꎬ ２０２４ꎬ２４(９):１５０２－１５０５.

０引言
圆锥角膜(ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬ ＫＣ)是一种进行性角膜扩张

疾病[１]ꎮ 角膜胶原交联术(ｃｏｒｎｅａｌ ｃｒｏｓｓ－ｌｉｎｋｉｎｇꎬ ＣＸＬ)是
一种用于阻止圆锥角膜进展的治疗方法ꎬ 其原理是通过
角膜基质胶原纤维间形成共价键来增加角膜的整体生物
力学强度[２]ꎮ 然而ꎬ经典的 ＣＸＬ 要求去上皮后的角膜厚
度>４００ μｍꎮ 这是因为辐照度为 ０.３６ ｍＷ / ｃｍ２的紫外线可
在 ４００ μｍ 以内的深度对内皮细胞有细胞毒性[３]ꎮ 临床上
常有晚期圆锥角膜患者因角膜厚度过薄ꎬ而达不到行传统
ＣＸＬ 的标准ꎬ从而失去治疗机会ꎮ 因此ꎬ针对过薄圆锥角
膜的交联术改良方案受到了广泛的关注ꎮ 其中ꎬ经上皮角
膜胶 原 交 联 术 ( ｔｒａｎｓｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｒｏｓｓ － ｌｉｎｋｉｎｇꎬ
ＴＥ－ＣＸＬ)是对于较薄角膜更安全的一种治疗手段ꎬ与传
统去上皮 ＣＸＬ 相比ꎬ完整上皮的紫外线过滤效果能更有
效保护内皮ꎮ 然而ꎬ完整上皮对核黄素的渗透和氧扩散造
成障碍ꎬ可能减弱 ＣＸＬ 效果[４－５]ꎮ 有研究显示ꎬＴＥ－ＣＸＬ治
疗失败率高达 ５０％ [６]ꎬ即使是离子导入辅助的 ＣＸＬ 治疗ꎬ
长期结果也显示超过 ２６％的失败率[７]ꎮ 因此ꎬ为提高核
黄素在基质的渗透ꎬ增强过薄角膜交联效果ꎬ保证角膜内
皮安全性ꎬ本研究采用带蒂角膜上皮瓣下等渗核黄素及恢
复上皮瓣的快速角膜胶原交联术 ( ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ
ｃｒｏｓｓ－ｌｉｎｋｉｎｇꎬＡ－ＣＸＬ)ꎬ对去上皮后的角膜厚度<４００ μｍ
的过薄圆锥角膜患者进行治疗ꎬ其治疗原理为术中掀开并
保留角膜上皮瓣后ꎬ滴用核黄素ꎬ于紫外线照射前复位角

膜上皮瓣ꎬ术中保留的上皮瓣降低了紫外光对角膜内皮细
胞的损伤ꎬ为过薄圆锥角膜的交联手术提供一种新的选
择ꎬ评价其在 １２ ｍｏ 的随访期内的安全性和有效性ꎬ报告
如下ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 回顾性研究ꎮ 纳入 ２０１７－０９ / ２０２０－１２ 于成都
中医大银海眼科医院屈光手术科治疗圆锥角膜患者 ４６ 例
７４ 眼ꎮ 根 据 术 前 最 薄 点 角 膜 厚 度 ( ｔｈｉｎｎｅｓｔ ｃｏｒｎｅａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬＴＣＴ)分为两组:ＴＣＴ 为 ４００－<４５０ μｍ 患者行带
蒂角膜上皮瓣下等渗核黄素及恢复上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ １６ 例
２０ 眼ꎬ其中女 ５ 例 ５ 眼ꎬ男 １１ 例 １５ 眼ꎬ年龄 １５－３４(２４.２５±
４.４９)岁ꎻＴＣＴ≥４５０ μｍ 患者行去上皮Ａ－ＣＸＬ手术 ３０ 例
５４ 眼ꎬ其中女 １４ 例 １６ 眼ꎬ男 １６ 例 ３８ 眼ꎬ年龄 ９ － ３７
(２０.９４±５.２９)岁ꎮ 纳入标准:(１)明确诊断为圆锥角膜ꎻ
(２)１ ｍｏ 内无角膜接触镜配戴史ꎻ(３)年龄９－３７岁ꎻ(４)无
圆锥角膜之外的其他角膜疾患ꎮ 本研究经成都中医大银
海眼科医院医学伦理委员会批准(Ｎｏ.２０２３ＹＨ００９)ꎬ所有
患者和监护人自愿签署知情同意书ꎮ
１.２方法　 术前完善视力、医学验光、裂隙灯眼前节检查、
Ｓｉｒｉｕｓ 三维眼前节角膜地形图检查、眼底检查(ＯＰＴＯＳ 广
角眼底照相系统)、角膜内皮细胞密度 ( ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ
ｄｅｎｓｉｔｙꎬＥＣＤ)、眼前节光学相干断层扫描、Ａ 型超声角膜
测厚仪测量角膜厚度ꎮ
１.２. １ 带蒂角膜上皮瓣下等渗核黄素及恢复上皮瓣
Ａ－ＣＸＬ方法　 盐酸奥布卡因滴眼液(０.００４ ｇ / ｍＬ)表面麻
醉后ꎬ用 ２０％乙醇浸润角膜上皮ꎬ持续 ２０ ｓꎬ用平衡盐溶液
冲洗ꎮ 松解角膜上皮层ꎬ做直径为 ８.５ ｍｍ 的带蒂角膜上
皮瓣并掀开至角膜一侧ꎬＶｉｂｅＸ Ｒａｐｉｄ 核黄素(０.１％核黄
素盐溶液＋羟丙基甲基纤维素)滴眼ꎬ每 ３０ ｓ １ 次ꎬ持续
１０ ｍｉｎꎬ同时保持角膜上皮瓣湿润ꎻ平衡盐溶液冲洗ꎬ将角
膜上皮瓣重新覆盖后ꎬ使用 ＫＸＬ 角膜胶原交联仪进行
ＵＶ－Ａ脉 冲 模 式 照 射 ８ ｍｉｎ ( 波 长 ３６５ ｎｍꎬ 照 射 量
３０ ｍＷ / ｃｍ２ꎬ总照射能量 ７.２ Ｊ / ｃｍ２)ꎮ 照射结束后ꎬ刮除
角膜上皮瓣ꎬ术眼使用绷带式角膜接触镜ꎬ手术结束ꎮ
１.２.２去上皮 Ａ－ＣＸＬ 手术方法 　 盐酸奥布卡因滴眼液
(０.００４ ｇ / ｍＬ)表面麻醉后ꎬ用 ２０％乙醇浸润角膜上皮ꎬ持
续 ２０ ｓ 后ꎬ平衡盐溶液冲洗ꎮ 上皮刮刀去除中央 ９ ｍｍ 区
域角膜上皮ꎮ ＶｉｂｅＸ Ｒａｐｉｄ 核黄素滴眼(０.１％核黄素盐溶
液＋羟丙基甲基纤维素)滴眼ꎬ每 ３０ ｓ １ 次ꎬ持续 １０ ｍｉｎꎮ
平衡盐溶液冲洗后ꎬ应用 ＫＸＬ 角膜胶原交联仪进行 ＵＶ－Ａ
连续照射 ４ ｍｉｎ(紫外线波长 ３６５ ｎｍꎬ照射量 ３０ ｍＷ / ｃｍ２ꎬ
总照射能量 ７.２ Ｊ / ｃｍ２)ꎮ 照射结束后ꎬ术眼使用绷带式角
膜接触镜ꎬ手术结束ꎮ
１.２.３术后随访　 术后 １ ｄ 观察角膜恢复情况及症状ꎻ术
后 ４ ｄ 复查ꎬ角膜上皮恢复后可取出角膜表面的绷带镜ꎻ
随访记录术后 １、３、６、１２ ｍｏ 最佳矫正视力(ＢＣＶＡ)、角膜
地形图ꎬ术后 １ ｗｋꎬ１、１２ ｍｏ ＥＣＯ 检查结果ꎮ

统计学分析:使用 ＳＰＳＳ ２６.０ 统计软件进行统计分析ꎮ
符合正态分布的计量资料采用 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ两组间比较采
用独立样本 ｔ 检验ꎬ重复测量数据采用重复测量方差分
析ꎮ 不符合正态分布的计量资料采用中位数和四分位数
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]表示ꎬ两组间比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检验ꎬ
重复测量数据采用 Ｆｒｉｅｄｍａｎ Ｍ 检验ꎮ 两两比较采用
Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 校正法(Ｐ<０.００５)ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为差异有统计学
意义ꎮ

３０５１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２４ꎬ Ｎｏ.９ Ｓｅｐ. ２０２４　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



２结果
２.１带蒂角膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 组患者手术前后各指标变化
情况　 带蒂角膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 组患者手术前后 ＢＣＶＡ、
Ｋｍａｘ、前表面 Ｋ１、前表面 Ｋ２、后表面 Ｋ１、ＥＣＤ 比较差异均
有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ后表面 Ｋ２ 比较差异无统计学意
义(Ｐ>０.０５)ꎮ 进一步两两比较结果见表 １ꎮ
２.２去上皮 Ａ－ＣＸＬ组患者手术前后各指标变化情况　 去
上皮 Ａ－ＣＸＬ 组患者手术前后 ＢＣＶＡ、Ｋｍａｘ、前表面 Ｋ１、前
表面 Ｋ２、后表面 Ｋ１、ＥＣＤ 比较差异均有统计学意义(Ｐ<
０.０５)ꎬ后表面 Ｋ２ 比较差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 进
一步两两比较结果见表 ２ꎮ
２.３两组患者各指标手术前后变化量比较　 变化量为术后
１２ ｍｏ 减去术前测量值的差值ꎮ 两组患者 ＢＣＶＡ、Ｋｍａｘ、
　 　

前表面 Ｋ１、前表面 Ｋ２、后表面 Ｋ１、后表面 Ｋ２、ＥＣＤ 变化量
比较均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ３ꎮ
３讨论

本研究是根据角膜厚度不同选择不同手术方法ꎬ因为
两组患者基线不同ꎬ所以组间无法进行比较ꎬ本文通过观
察各指标手术前后变化趋势ꎬ评估带蒂角膜上皮瓣
Ａ－ＣＸＬ疗效ꎮ 两组患者术后 １ ｍｏ ＢＣＶＡ 较术前变差ꎬ可
能与术后角膜上皮重塑的过程有关ꎬ而两组术后 １２ ｍｏ
ＢＣＶＡ 均较术前好转ꎬ一定程度上表明两种手术方式可能
对视力有改善作用ꎬ与其他学者研究结果相似[８－９]ꎮ 原因
可能是:交联后直径增粗的角膜胶原纤维紧密连接ꎬ从而
增加了角膜的生物力学强度ꎬ稳定了 Ｋ 值ꎬ以及胶原纤维
重组为平行层状结构ꎬ纤维间距增加ꎬ圆锥角膜结构变化
　 　

表 １　 带蒂角膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ组患者手术前后各指标变化情况

指标 术前 术后 １ ｗｋ 术后 １ ｍｏ 术后 ３ ｍｏ 术后 ６ ｍｏ 术后 １２ ｍｏ Ｆ/ χ２ Ｐ
ＢＣＶＡ(􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ) ０.６０±０.４０ ０.７５±０.３６ ０.６６±０.３４ ０.５５±０.３６ｃ ０.４７±０.３７ｃ ５.８３２ ０.００４
Ｋｍａｘ
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

５７.１１
(５４.９０ꎬ５９.２５)

５７.４０
(５３.５６ꎬ６２.９７)

５５.７３
(５２.８７ꎬ６０.３１)

５７.６０
(５３.８５ꎬ６０.５６)

５６.５３
(５３.０９ꎬ５８.１６)ｃ １２.８３４ ０.０１２

前表面 Ｋ１
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

４６.０６
(４４.８３ꎬ４７.９２)

４６.９０
(４５.８０ꎬ４８.９８)ａ

４６.９０
(４４.９７ꎬ４８.６７)

４６.６１
(４５.２３ꎬ４７.７８)

４５.８３
(４５.０３ꎬ４８.１２)ｃ １７.１２０ ０.００２

前表面 Ｋ２
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

５１.７０
(４７.４６ꎬ５５.１０)

５３.１６
(４９.８６ꎬ５７.３０)ａ

５２.８２
(４９.００ꎬ５６.３５)ａ

５１.２３
(４８.３４ꎬ５６.７２)ｃ

５０.３６
(４６.６４ꎬ５４.１９)ｃꎬｄ ４６.９６０ <０.００１

后表面 Ｋ１
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

－６.９７
(－７.５３ꎬ－６.６０)

－６.６４
(－７.０１ꎬ－６.１７)

－７.１８
(－７.６５ꎬ－６.７２)ｃ

－７.１５
(－７.７１ꎬ－６.６６)ｃ

－７.０７
(－７.５７ꎬ－６.５３)

１６.１２０ ０.００３

后表面 Ｋ２
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

－７.７４
(－８.８７ꎬ－６.９８)

－７.５２
(－８.４０ꎬ－７.０３)

－７.６３
(－８.８６ꎬ－７.０２)

－７.９３
(－８.８６ꎬ－７.１８)

－７.７６
(－９.１２ꎬ－７.１７)

５.６４０ ０.２２８

ＥＣＤ(􀭰ｘ±ｓꎬｃｅｌｌｓ / ｍｍ２) ２６０４.５８±４２７.５６ ２４１７.２９±５５８.８４ａ ２７２７.６０±３６８.６２ｂ ２６０１.２８±３６９.８７ ３.６８４ ０.０３３

注:ａＰ<０.００５ ｖｓ 术前ꎻｂＰ<０.００５ ｖｓ 术后 １ ｗｋꎻｃＰ<０.００５ ｖｓ 术后 １ ｍｏꎻｄＰ<０.００５ ｖｓ 术后 ３ ｍｏꎮ

表 ２　 去上皮 Ａ－ＣＸＬ组患者手术前后各指标变化情况

指标 术前 术后 １ ｗｋ 术后 １ ｍｏ 术后 ３ ｍｏ 术后 ６ ｍｏ 术后 １２ ｍｏ Ｆ/ χ２ Ｐ
ＢＣＶＡ(􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ) ０.２９±０.２３ ０.４１±０.２４ａ ０.３３±０.２４ｃ ０.２３±０.２０ｃꎬｄ ０.２２±０.１７ｃꎬｄ １６.９２１ <０.００１
Ｋｍａｘ
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

５０.８９
(４７.２０ꎬ５５.９７)

５２.４８
(４８.７２ꎬ５８.２８)ａ

５０.９４
(４８.３１ꎬ５６.１５)ｃ

５０.６１
(４８.８５ꎬ５５.８８)ｃ

５０.４４
(４７.４８ꎬ５４.６２)ａꎬｃꎬｄ ６９.９７０ <０.００１

前表面 Ｋ１
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

４４.２３
(４３.１２ꎬ４６.０８)

４５.１０
(４３.２４ꎬ４７.０１)ａ

４４.８１
(４３.５４ꎬ４６.７１)ａ

４４.８６
(４３.０７ꎬ４６.６８)ａ

４４.５５
(４３.０１ꎬ４７.０４)ｃ ４５.１４１ <０.００１

前表面 Ｋ２
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

４７.３８
(４５.４８ꎬ５１.８２)

４８.６４
(４６.３６ꎬ５３.１６)ａ

４７.９３
(４６.５１ꎬ５３.４７)ａ

４７.６１
(４５.６５ꎬ５２.９７)ｃꎬｄ

４７.４０
(４５.４９ꎬ５１.０２)ｃꎬｄ ６５.９５６ <０.００１

后表面 Ｋ１
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

－６.３６
(－６.８１ꎬ－６.０３)

－６.１９
(－７.００ꎬ－５.８３)

－６.５４
(－７.０９ꎬ－６.２０)ａꎬｃ

－６.４９
(－７.０８ꎬ－６.０４)

－６.４２
(－７.０８ꎬ－５.８９)ｄ ２４.８４８ <０.００１

后表面 Ｋ２
[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]

－７.１５
(－７.９２ꎬ－６.６０)

－７.１８
(－８.０１ꎬ－６.４６)

－７.３１
(－８.０７ꎬ－６.６６)

－７.３１
(－７.９２ꎬ－６.６７)

－７.１２
(－７.８９ꎬ－６.６８)

７.９３７ ０.０９４

ＥＣＤ(􀭰ｘ±ｓꎬｃｅｌｌｓ / ｍｍ２) ２８４０.４８±２８２.６５ ２５６３.９０±２９４.８４ａ ２７７７.９６±２１９.９８ｂ ２７９８.６０±２８１.４８ｂ ２１.８７２ <０.００１

注:ａＰ<０.００５ ｖｓ 术前ꎻｂＰ<０.００５ ｖｓ 术后 １ ｗｋꎻｃＰ<０.００５ ｖｓ 术后 １ ｍｏꎻｄＰ<０.００５ ｖｓ 术后 ３ ｍｏꎮ

表 ３　 两组患者各指标手术前后变化量比较

组别
眼
数

ΔＢＣＶＡ

(􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)
ΔＫｍａｘ

[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]
Δ 前表面 Ｋ１

[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]
Δ 前表面 Ｋ２

[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]
Δ 后表面 Ｋ１

[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]
Δ 后表面 Ｋ２

[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)ꎬＤ]
ΔＥＣＤ

(􀭰ｘ±ｓꎬｃｅｌｌｓ / ｍｍ２)
带蒂角膜上皮
瓣 Ａ－ＣＸＬ 组

２０ －０.１３±０.２２ －０.８４(－１.８０ꎬ０.３２) ０.０５(－０.４６ꎬ０.３９) －０.８２(－１.０４ꎬ０.１１) －０.０２(－０.３０ꎬ０.１３) －０.１７(－０.２６ꎬ０.１４) －３.３０±３５８.８９

去上皮
Ａ－ＣＸＬ 组

５４ －０.０７±０.２３ －０.６６(－１.６１ꎬ０.１５) ０.１８(－０.１１ꎬ０.６４) －０.２５(－１.３１ꎬ０.３１) ０.０１(－０.１５ꎬ０.１０) －０.０１(－０.１７ꎬ０.１１) －４１.８８±２０１.９３
　

ｔ / Ｚ －０.９７９ －０.３５３ －１.４９１ －０.７１８ －０.５８４ －１.４４９ ０.４５５
Ｐ ０.３３１ ０.７２４ ０.１３６ ０.４７３ ０.５５９ ０.１４７ ０.６５３

４０５１
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改善角膜透明度ꎬ因此视力得到提高ꎮ
角膜 Ｋｍａｘ 值是评估 ＣＸＬ 成功的关键角膜地形图指

标ꎮ 两组患者术后 １ ｍｏ 的 Ｋｍａｘ 较术前一过性增高ꎬ可能
与术后早期角膜基质细胞凋亡、角膜胶原纤维的修复有
关ꎮ Ｋｍａｘ 术后 ３、６、１２ ｍｏ 的逐渐下降并最终恢复至术前
水平ꎬ其中去上皮 Ａ－ＣＸＬ 组较术前显著降低(Ｐ<０.００５)ꎮ
两组前表面 Ｋ１、Ｋ２ 与 Ｋｍａｘ 有相似的趋势ꎬ术后 １２ ｍｏ 时
较术前无统计学差异(Ｐ>０.００５)ꎬ表明两种手术方式均可
稳定角膜曲率ꎬ控制圆锥角膜进展ꎬ与以往相关研究结果
类似[８ꎬ１０－１１]ꎮ Ｃｈｅｎ 等[１２] 报道ꎬ术前 Ｋｍａｘ 与 ＣＸＬ 后角膜
扁平化程度成正相关ꎬＫｍａｘ 越大ꎬＣＸＬ 术后降低幅度越
大ꎮ 然而ꎬ本研究两组 ΔＫｍａｘ 差异无统计学意义ꎬ表明两
组术后 １２ ｍｏ Ｋｍａｘ 较术前降低幅度差异不大ꎬ与以往研
究结果不符[１３]ꎬ这一结果可能受限于带蒂角膜上皮瓣
Ａ－ＣＸＬ组样本量较小、圆锥角膜的光学质量下降导致角
膜曲率测量准确度降低等因素ꎬ其普适性有待验证ꎮ 此
外ꎬ术后１２ ｍｏ内 Ｋｍａｘ 进展≥１.０ Ｄ 可作为一项圆锥角膜
进 展 的 评 估 标 准[１４]ꎮ Ｈａｔｃｈ 等[１５] 研 究 发 现 基 线
Ｋｍａｘ>５８ Ｄ患者ꎬ交联后 Ｋｍａｘ 进展风险较高ꎮ 在带蒂角
膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 组中ꎬ１ 例术前角膜顶点 Ｋ 值为 ７６ Ｄ 的
患眼出现可疑进展ꎬ角膜 Ｋｍａｘ 值术后 １２ ｍｏ 时增长超过
１.０ Ｄꎬ但未出现矫正视力下降ꎮ 鲁静等[１６] 研究在跨上皮
交联中使用降低紫外线能量的方法避免过薄圆锥角膜患
者(ＴＣＴ<４００ μｍ)内皮损伤ꎬ发现虽然可以控制角膜曲率
大于 ６５ Ｄ 的圆锥角膜扩张ꎬ但对于术前 Ｋｍａｘ 大于 ８０ Ｄ
患者远期疗效下降ꎮ 因此对于带蒂角膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 组
术前 Ｋｍａｘ 过高患者ꎬ可能出现远期效果下降ꎬ需要更长
远期随访ꎬ必要时可再次行 ＣＸＬ 增强角膜交联效果[１７]ꎮ

带蒂角膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 组患者的后表面 Ｋ１、Ｋ２ 的
基线值高于去上皮 Ａ－ＣＸＬ 组ꎬ与角膜前表面的变化相一
致ꎬ这一现象揭示了薄角膜在前后表面曲率的一致性高的
特点ꎮ 两组患者后表面 Ｋ１、Ｋ２ 在术后 １２ ｍｏ 与术前相
比ꎬ均无明显变化ꎮ 张金金等[１８]采用的去上皮 Ａ－ＣＸＬ 参
数与本研究一致(３０ ｍＷ / ｃｍ２ꎬ７.２ Ｊ / ｃｍ２ ×４ ｍｉｎ)ꎬ同样观
察到术后角膜后表面 Ｋ 值未见显著改变ꎬ表明了 ＣＸＬ 手
术的局部加固作用ꎬ即主要影响角膜前表面结构变化ꎮ

本研究中两组患者 ＥＣＤ 术后 １ ｗｋ 显著低于术前ꎬ术
后 １ ｍｏ 恢复至术前水平ꎮ 有学者报道[１９]ꎬ１ 例 ３７ 岁男性
患者 ＣＸＬ 术后 １ ｍｏ 出现角膜水肿和基质混浊ꎬ显示 ＥＣＤ
较对侧未手术眼低 ４０％ꎮ 因此我们推测ꎬ由于存在角膜陡
峭曲率或顶端瘢痕ꎬＣＸＬ 术后早期角膜基质水肿、中央基
质裸露ꎬ可能导致内皮细胞检测校准不当、聚焦不准确ꎮ
相较而言ꎬＹｕｒｔｔａｓｅｒ Ｏｃａｋ 等报道[２０] 使用低渗核黄素进行
ＣＸＬ 治疗过薄圆锥角膜ꎬ术后 １ ｍｏ ＥＣＤ 下降ꎬ考虑是术中
ＴＣＴ 在紫外线照射期间减少造成的ꎬ表明通过低渗核黄素
人工肿胀角膜是不稳定的ꎮ 本研究中带蒂角膜上皮瓣
Ａ－ＣＸＬ组术后 １２ ｍｏ 未出现显著的内皮细胞丢失以及任
何的并发症ꎬ与既往研究[２１]结果类似ꎬ证明带蒂角膜上皮
瓣下等渗核黄素及恢复上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 对角膜内皮细胞没
有长期显著影响ꎬ该手术方式与去上皮Ａ－ＣＸＬ手术治疗
圆锥角膜都是安全的ꎮ

综上所述ꎬ带蒂角膜上皮瓣下等渗核黄素及恢复上皮
瓣 Ａ－ＣＸＬ 可以长期安全有效地控制过薄圆锥角膜的进
展ꎮ 但本研究不足之处是作为一项单中心的研究ꎬ带蒂角
膜上皮瓣 Ａ－ＣＸＬ 组样本量较少ꎬ且该手术方法尚缺少与

其他薄圆锥角膜治疗方案的对照统计分析ꎬ进一步比较其
优劣有待于更多的研究ꎮ
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