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富血小板纤维蛋白移植在翼状胬肉切除术中的应用
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摘要
目的:比较富血小板纤维蛋白(ＰＲＦ)移植和自体角膜缘干
细胞移植应用于翼状胬肉切除术的效果ꎮ
方法:将 ６２ 例 ６２ 眼原发性翼状胬肉随机分为第 １ 组(３２
眼)和第 ２ 组(３０ 眼)ꎬ翼状胬肉切除后ꎬ第 １ 组用自体角
膜缘干细胞作为移植物ꎬ第 ２ 组用 ＰＲＦ 作为移植物覆盖
裸露巩膜ꎮ ＰＲＦ 通过术前抽取患者自身静脉血后离心和
压制制得ꎮ 术后随访 ６ｍｏꎬ评估手术时间、并发症和复发
率ꎬ并进行组间比较ꎮ
结果:第 １ 组和第 ２ 组的平均手术时间分别为 ２７ ３±４ ３、
２２ ０±４ ０ｍｉｎꎬ两组有差异( ｔ ＝ ４ ９９０ꎬＰ<０ ０１)ꎮ 术后第 １
组未出现肉芽肿ꎬ第 ２ 组出现肉芽肿 １ 眼ꎬ两组无差异
(Ｐ＝ ０ ４８４)ꎮ 第 １ 组和第 ２ 组术后均复发 １ 眼ꎬ两组无差
异(Ｐ＝ １ ０００)ꎮ 第 １ 组和第 ２ 组术前眼压分别为１４ ６９±
２ ４４、１４ ９６ ± ２ ９３ｍｍＨｇꎬ 两 组 无 差 异 ( ｔ ＝ ０ ３９９ꎬ Ｐ ＝
０ ６９１)ꎮ 第 １ 组和第 ２ 组术后眼压分别为 １４ ６８±１ ６５、
１５ １１± ２ １２ｍｍＨｇꎬ两组无差异 ( ｔ ＝ ０ ８８８ꎬＰ ＝ ０ ３７８)ꎮ
ＰＲＦ 移植组术后 ＰＲＦ 膜溶解时间为 ３ ５±０ ８ｄꎮ
结论:ＰＲＦ 移植应用于翼状胬肉切除术安全有效ꎬ操作更
加简单省时ꎬ是一种有临床应用前景的方法ꎮ
关键词:富血小板纤维蛋白ꎻ翼状胬肉ꎻ自体角膜缘干细胞
结膜移植
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０引言
翼状胬肉是一种常见的眼部疾病ꎬ是结膜下纤维血管

组织异常增生的结果[１]ꎬ其发病与遗传、环境、感染和免疫
等因素有关[２]ꎮ 该疾病不仅会影响外观ꎬ还会引起角膜屈
光状态改变导致视觉障碍ꎬ另外还有眼球活动受限和刺激
症状等[３－４]ꎮ 其治疗以手术为主ꎬ常见手术方式为翼状胬
肉切除伴自体角膜缘干细胞结膜移植术和翼状胬肉切除
伴羊膜移植术等[５]ꎮ 富血小板纤维蛋白 ( ｐｌａｔｅｌｅｔ － ｒｉｃｈ
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ｆｉｂｒｉｎꎬＰＲＦ)是第二代血小板浓缩物ꎬ是一种富含白细胞和
血小板的纤维蛋白生物材料ꎬＰＲＦ 是没有任何添加物的
离心血液[６] ꎬ其中含有许多细胞因子和生长因子[７] ꎮ
ＰＲＦ 膜可作为机械支持物ꎬ为细胞增殖、分化和迁移提
供支架ꎬ有利于组织再生[８] ꎮ 目前ꎬＰＲＦ 已经用于口腔
外科、耳鼻喉科、整形外科等学科[９] ꎬ因此有理由相信
ＰＲＦ 也可以作为一种自体生物材料用于翼状胬肉切除
术后的眼表重建ꎮ
１对象和方法
１ １对象　 本研究为前瞻性研究ꎬ收集 ２０１８－０５ / ２０１９－０１
间就诊的原发性翼状胬肉患者 ６２ 例 ６２ 眼ꎮ 纳入标准:
(１)鼻侧原发性翼状胬肉浸润角膜 ２~５ｍｍ 大小ꎻ(２)明显
或反复发作的异物感及刺激感或有明显的视力下降者ꎮ
排除标准:(１)眼表或眼睑感染ꎻ(２)翼状胬肉的既往手术
史ꎻ(３)患有可能对手术部位愈合有影响的全身疾病ꎻ(４)
近期使用过抗凝或抗血小板药物ꎮ 将患者随机分为两组:
第 １ 组 ３２ 例ꎬ接受原发性翼状胬肉切除ꎬ然后用自体角膜
缘干细胞封闭裸露巩膜ꎻ第 ２ 组 ３０ 例ꎬ接受原发性翼状胬
肉切除ꎬ然后用 ＰＲＦ 移植物闭合裸露巩膜ꎮ 两组间年龄、
性别比较ꎬ差异均无统计学意义( ｔ ＝ －１ ０８４ꎬＰ ＝ ０ ２８３ꎻ
χ２ ＝ ０ ２３０ꎬＰ ＝ ０ ６３２ꎬ表 １)ꎮ 本研究遵循 «赫尔辛基宣
言»ꎬ通过了本院伦理委员会批准ꎬ所有患者均签署了知
情同意书ꎮ
１ ２方法
１ ２ １ ＰＲＦ 的制备　 患者进入手术室前ꎬ从肘前静脉取
血样ꎬ将样品收集在没有抗凝剂的 ５ｍＬ 塑料试管中ꎬ随后
立即使用台式离心机 ( ＳＣＩＬＯＧＥＸＤＭＯ４１２) 将血液以
３０００ｒ / ｍｉｎ 离心 １０ｍｉｎꎬ如图 １ 所示ꎬ纤维蛋白凝块浓缩在
离心管底部的红细胞和顶部的无细胞血浆之间ꎬ去除无细
胞血浆ꎬ用镊子将血纤维蛋白凝块与红细胞机械分离ꎬ将
其转移至定制的 ＰＲＦ 膜盒中轻轻压缩排出剩余液体即可
得到 ＰＲＦ 膜[６]ꎮ 制备完成立即缝合ꎮ
１ ２ ２手术方法　 患者术前用抗生素滴眼液滴术眼 １ｄꎬ
所有手术均由一名熟练的眼科医生在手术显微镜下操作
完成ꎮ 盐酸丙美卡因滴眼液表面麻醉ꎬ利多卡因结膜下局
部浸润麻醉ꎮ 自角膜缘后 ２ｍｍ 剪开翼状胬肉表面结膜ꎬ
向内分离至泪阜部ꎬ分离翼状胬肉并剪除ꎬ用月形刀剥离
角膜上残余的翼状胬肉组织ꎬ确保角膜上无血管或纤维组
织残留ꎮ

第 １ 组中取术眼颞上方与暴露巩膜面大小相当的自
体角膜缘干细胞移植片ꎬ将其转移到裸露的巩膜上ꎬ保证
移植结膜瓣的角膜缘对着角膜ꎬ用 １０－０ 的尼龙线间断缝
合 ３~７ 针ꎬ将结膜瓣固定到周围结膜上ꎬ取结膜瓣处间断
缝合 ２ 针ꎬ用周围的球结膜遮盖住巩膜ꎮ

第 ２ 组中ꎬ翼状胬肉切除之后ꎬ将现场制备的 ＰＲＦ 修
剪至与裸露巩膜面相应的大小ꎬ放置于巩膜上ꎬ用 １０－０ 的
尼龙线间断缝合 ３ ~ ７ 针将其固定到周围结膜上ꎬ确保
ＰＲＦ 植片与结膜刚好对合ꎮ

记录两组手术的手术时间和术中并发症如过度出血、
移植物撕裂、巩膜损伤、移植物丢失等并进行比较ꎮ
１ ２ ３ 术后处理　 术毕术眼结膜囊内涂妥布霉素地塞米
松眼膏并包扎ꎮ 术后第 １ｄ 拆开点药ꎬ妥布霉素地塞米松
滴眼液和重组人表皮生长因子 ３ 次 / ｄꎬ点药 ２ｗｋꎬ术后 １ｗｋ
拆线ꎮ 术后 １、３、５ｄꎬ１ｗｋꎬ１、６ｍｏ 时复查ꎬ检查项目包括眼

图 １　 ＰＲＦ 的制备　 Ａ:采集的新鲜全血立即离心ꎬ箭头所指中
间部分为 ＰＲＦꎻＢ:将 ＰＲＦ 用 ＰＲＦ 膜盒压制得到 ＰＲＦ 膜ꎮ

表 １　 患者基本资料

组别 组别 年龄(ｘ±ｓꎬ岁) 性别(男∶女ꎬ例)
第 １ 组 ３２ ５７ ４±６ ７ １９ ∶ １３
第 ２ 组 ３０ ５９ １±５ ８ １６ ∶ １４

　 　 　 　 　 　 　 　 　
Ｐ ０ ２８３ ０ ６３２

注:第 １ 组:用自体角膜缘干细胞作为移植物ꎻ第 ２ 组:用 ＰＲＦ 作
为移植物覆盖裸露巩膜ꎮ

压、裂隙灯检查等ꎮ 角膜上皮修复ꎬ表面光滑透明ꎬ无纤维
血管生长者视为治愈ꎬ否则为复发ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ２５ ０ 软件进行统计分析ꎮ 计
数资料表示为数字或者百分比ꎬ采用卡方检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 精
确检验对两组间进行差异性比较ꎬ计量资料以均数±标准
差表示ꎬ采用独立样本 ｔ 检验对两组间进行差异性比较ꎮ
以 Ｐ<０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果

图 ２ 显示了 ＰＲＦ 移植组及自体角膜缘干细胞移植组
术前及术后的眼前段照相ꎮ 两组平均手术时间比较ꎬ差异
具有统计学意义( ｔ＝ ４ ９９０ꎬＰ<０ ０１)ꎮ 两组均未出现大量
出血、移植物撕裂、移植物丢失等并发症ꎮ 术后结膜充血
水肿第 １ 组较第 ２ 组明显ꎮ 术后第 １ 组术后出现肉芽肿 ０
眼ꎬ第 ２ 组出现肉芽肿 １ 眼ꎬ两组间比较差异无统计学意
义(Ｐ＝ ０ ４８４)ꎮ 随访 ６ｍｏꎬ第 １ 组复发 １ 眼ꎬ第 ２ 组复发 １
眼ꎬ两组间比较差异无统计学意义(Ｐ ＝ １ ０００)ꎮ 两组术
前眼压及术后眼压差异均无统计学意义( ｔ ＝ ０ ３９９ꎬＰ ＝
０ ６９１ꎻｔ＝ ０ ８８８ꎬＰ ＝ ０ ３７８)ꎮ ＰＲＦ 移植组术后 ＰＲＦ 膜溶
解时间为 ３ ５±０ ８ｄꎬ见表 ２ꎮ
３讨论

目前ꎬ翼状胬肉的治疗以手术为主ꎬ虽然有多种手术
方式ꎬ包括翼状胬肉切除伴自体角膜缘干细胞结膜移植
术、翼状胬肉切除联合羊膜移植术、翼状胬肉切除法、巩膜
暴露法等ꎬ并在术中辅助使用抗代谢药物如丝裂霉素等ꎬ
但术后翼状胬肉的复发仍然是一个问题[５]ꎮ 翼状胬肉的
复发与翼状胬肉的类型和大小、患者年龄、手术方式、术后
炎症反应等有关ꎬ自体角膜缘干细胞结膜移植具有更低的
复发率(０~１５％) [１０－１１]ꎮ 自体角膜缘干细胞结膜移植是目
前最为广泛应用的手术方式ꎬ但其缺点为需要稍长的手术
时间ꎬ且取自体结膜瓣破坏了结膜正常解剖结构ꎮ

ＰＲＦ 是从患者自身的血中制备的纤维蛋白膜ꎬ最初由
法国 Ｃｈｏｕｋｒｏｕｎ 等开发用于口腔和颌面修复ꎬ其中未添加
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图 ２　 ＰＲＦ移植组及自体角膜缘干细胞移植组术前及术后的眼前段照相　 Ａ~Ｃ:ＰＲＦ 移植术前及术后眼前段照相ꎻ Ａ:原发性鼻侧翼
状胬肉ꎬ侵入角膜 ３ｍｍꎻＢ:ＰＲＦ 膜用１０－０尼龙线间断与结膜缝合ꎻＣ:术后 １ｗｋ 拆线后ꎬＰＲＦ 完全溶解ꎬ结膜上皮修复ꎬ角膜缘平滑清
晰ꎮ Ｄ~Ｆ:自体角膜缘干细胞移植术前及术后眼前段照相ꎻＤ:原发性鼻侧翼状胬肉ꎬ侵入角膜 ２ｍｍꎻＥ:自体角膜缘干细胞移植片用
１０－０尼龙线间断与结膜缝合ꎻＦ:术后 １ｗｋ 拆线后ꎬ移植片与结膜吻合良好ꎬ结膜上皮修复ꎬ角结膜缘未完全愈合ꎬ欠平滑清晰ꎮ

表 ２　 两组主要观察结果

指标 第 １ 组 第 ２ 组 Ｐ
手术时间(ｘ±ｓꎬｍｉｎ) ２７ ３±４ ３ ２２ ０±４ ０ <０ ０１
并发症(眼) ０ ０ １ ０００
肉芽肿(眼) ０ １ ０ ４８４
６ｍｏ 复发(眼) １ １ １ ０００
术前眼压(ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) １４ ６９±２ ４４ １４ ９６±２ ９３ ０ ６９１
术后眼压(ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) １４ ６８±１ ６５ １５ １１±２ １２ ０ ３７８
ＰＲＦ 膜溶解时间(ｘ±ｓꎬｄ) － ３ ５±０ ８ －

注:第 １ 组:用自体角膜缘干细胞作为移植物ꎻ第 ２ 组:用 ＰＲＦ 作为移植物覆盖裸露巩膜ꎮ

任何抗凝血剂[６]ꎮ ＰＲＦ 中含有的血小板可释放促进组织
修复、血管生成的炎症和免疫因子ꎬ加速伤口愈合ꎬ血小板
中还含有生物活性蛋白质ꎬ这些分泌蛋白与纤维蛋白网或
细胞外基质的结合可以产生趋化梯度ꎬ有助于干细胞的募
集ꎬ刺激细胞迁移和分化ꎬ促进组织修复[６－８ꎬ１２]ꎮ ＰＲＦ 具有
致密的纤维蛋白网络ꎬ其中含有白细胞、细胞因子、结构糖
蛋白以及生长因子ꎬ浓缩在 ＰＲＦ 支架中的白细胞在生长
因子释放、免疫调节、抗感染及伤口愈合的基质重塑中发
挥重要作用[８－９ꎬ１３]ꎮ ＰＲＦ 为结膜和内皮细胞的迁移提供支
架ꎬ有利于眼表的重建ꎬ与其他手术方式相比ꎬ有希望为翼
状胬肉的手术提供一种新的选择ꎮ

本研究比较了翼状胬肉切除术伴 ＰＲＦ 移植与自体角
膜缘干细胞结膜移植的疗效、安全性ꎮ 结果表明翼状胬肉
切除术后 ＰＲＦ 移植与自体角膜缘干细胞结膜移植术后并
发症和复发率没有明显差异ꎬ而 ＰＲＦ 移植比自体角膜缘
干细胞结膜移植平均手术时间更短ꎬ术后炎症反应更轻ꎬ
但是 ＰＲＦ 膜于术后 ３ｄ 左右开始溶解ꎬ部分患者诉结膜囊
分泌物增多ꎬ有不适感ꎮ

翼状胬肉切除术伴自体角膜缘干细胞结膜移植在术
中取自体结膜需要额外的手术步骤及时间ꎬ而 ＰＲＦ 膜在
术前制备ꎬ制备简单ꎬ制备完成术中可以直接缝合ꎬ节省了
手术时间ꎮ 此外ꎬ另外取结膜瓣对结膜组织的破坏及手术
时间的增加可能会导致更明显的术后炎症ꎮ 而 ＰＲＦ 中含
有血小板和白细胞ꎬ可以分泌多种细胞因子ꎬ具有显著的

炎症和免疫调节作用[７]ꎮ 这也可能是 ＰＲＦ 术后炎症更轻
的原因之一ꎮ 手术时间的缩短和术后炎症的减轻让患者
有更舒适的体验ꎮ 且术后炎症反应被认为翼状胬肉复发
的因素之一ꎬ这个观念为 ＰＲＦ 的使用降低术后复发率提
供了理论支持ꎮ
　 　 ＰＲＦ 相比于自体结膜移植ꎬ不需要另外取结膜瓣ꎬ有
助于保持结膜的正常解剖ꎮ 在巨大胬肉中ꎬ取自体结膜瓣
的位置ꎬ难以用周围结膜完全覆盖ꎬ可能出现术后巩膜暴
露及肉芽肿增生ꎬ而 ＰＲＦ 有效解决了这个问题ꎬ并且我们
可以视需要制备相应大小的 ＰＲＦ 膜ꎬ更加方便易行ꎮ

有研究表明翼状胬肉切除联合角膜缘干细胞结膜移
植比联合羊膜移植术后复发率低且并发症少[１４]ꎬ而本研
究中 ＰＲＦ 移植与自体角膜缘干细胞结膜移植术后疗效相
似ꎬ有理由相信 ＰＲＦ 移植比羊膜移植更具有优势ꎮ 且
ＰＲＦ 作为一种自体生物材料ꎬ理论上比起同种异体结膜移
植或者羊膜移植也更加安全ꎮ 因为 ＰＲＦ 取自自体血液ꎬ
术后理论上不会出现排斥反应ꎬ且可以避免一些病原体ꎬ
如乙型肝炎病毒、人体免疫缺陷病毒等的传染风险ꎮ 且
ＰＲＦ 采用自体血制备ꎬ采集方便ꎬ制备简单ꎮ 但是 ＰＲＦ 是
适合微生物生长的培养基ꎬ存在感染的风险ꎬ需要严格无
菌操作ꎬ现场制备立即缝合ꎬ不能长期保存ꎮ

本研究中ꎬＰＲＦ 仅与自体结膜移植一种方法对比ꎬ相
比于其他手术方式的优劣势仍有待研究ꎮ 且本研究的病
例均为原发性翼状胬肉ꎬ暂未对复发性翼状胬肉行相关研
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究ꎮ 另外ꎬ术后随访时间较短ꎬ需要更长时间的随访及效
果观察ꎮ

总而言之ꎬ这项初步研究结果显示翼状胬肉手术中的
ＰＲＦ 移植是一种新颖简单、易于应用ꎬ且复发率和并发症
发生率低的方法ꎮ 但仍需要进一步的前瞻性长期随访研
究来比较 ＰＲＦ 移植与其他翼状胬肉手术方式ꎬ以了解
ＰＲＦ 移植应用于翼状胬肉切除术的优势ꎮ
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