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摘要
羊膜是人胎盘中最内层的膜ꎬ支持上皮化ꎬ具有抗纤维化、
抗炎、抗血管生成等特性ꎬ在眼科手术和其他外科手术中
的应用逐渐广泛ꎮ 最近几年羊膜在眼科临床的使用逐渐
频繁ꎬ并且取得较好的疗效ꎮ 本文就近年来羊膜移植在眼
部烧伤、结膜病变、角膜病变、翼状胬肉、青光眼以及黄斑
裂孔等眼部疾病中的应用进展进行综述ꎬ期待羊膜移植为
眼部疾病治疗带来新的思路ꎮ
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０引言
羊膜来源于胎盘的最内层ꎬ是单层上皮细胞连接构成

的薄膜ꎬ其厚度大约为 ２０ ~ ５００μｍꎬ光滑ꎬ无血管ꎬ具有一
定的弹性ꎬ是高度耐用的生物材料[１]ꎮ 羊膜由上皮层、基
底膜、致密层、成纤维细胞层和海绵层组成[２]ꎮ 羊膜含有
丰富的胶原、糖蛋白、蛋白酶、生长因子和细胞因子[３]ꎮ 羊
膜含有的这些因子在组织再生和伤口愈合中至关重要ꎬ可
以促进上皮细胞迁移和分化、抑制炎症反应、减轻炎症程
度ꎬ促进损伤组织修复愈合[３－４]ꎮ 羊膜可以减少瘢痕形
成ꎬ具有抗血管生产和抗菌作用[５]ꎮ 常用于人眼结膜重建
的替代品[６]ꎮ 最近几年来ꎬ在眼科临床的使用更频繁ꎬ并
且取得较好移植的疗效[７－８]ꎮ 本文就近年来羊膜在眼部
烧伤、结膜病变、角膜病变、翼状胬肉、青光眼以及黄斑裂
孔等眼部疾病中的应用进展进行综述ꎬ期待羊膜移植为眼
部疾病治疗带来新的思路ꎮ
１羊膜移植在眼部烧伤中的应用

眼部烧伤常见有化学烧伤以及热烧伤ꎬ是常见的一种
眼部损伤性疾病ꎮ 烧伤可造成严重的角膜以及结膜上皮
糜烂缺损ꎬ角膜瘢痕形成ꎬ视网膜的损伤甚至失明[９]ꎮ 传
统的治疗包括药物以及一些生物溶液ꎬ羊膜作为一种新型
手术用材料可以减少疼痛并促进眼表的恢复[１０]ꎮ 韩国学
者 Ｈａｎ 等[１１]在碱烧伤的小鼠角膜模型中检测人羊膜悬浮
液、人脐带血清和人外周血血清的治疗效果ꎮ 评估第 ２、
３、７ｄ 上皮缺损程度以及第 ７ｄ 肿瘤坏死因子－α(ＴＮＦ－α)、
白介素－６(ＩＬ－６)、血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)、基质金属
蛋白酶－２、８、９(ＭＭＰ－２、８、９)的 ｍＲＮＡ 表达水平ꎮ 与对
照组生理盐水相比ꎬ三种治疗都减少了炎症反应和角膜混
浊的程度ꎬ所有治疗组 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＭＭＰ－８ 和 ＭＭＰ－９
的 ｍＲＮＡ 表达水平和炎症细胞都低于对照组ꎮ 印度有学
者回顾分析 ２４ 例患者急性烧伤的眼睛在 ２ｗｋ 内接受了羊
膜移植的治疗ꎬ术后评估眼表上皮化、角膜血管形成等视
觉恢复情况ꎬ发现羊膜移植在中度烧伤中的治疗效果较
好[１２]ꎮ 我国重庆有研究者分别对行羊膜移植术组与未行
羊膜移植术进行视力恢复情况与并发症发生情况的对比
分析ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ使用羊膜移植术的患
者ꎬ术后恢复较好ꎬ可减少眼烧伤所致的并发症[１３]ꎮ 这些
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研究表明羊膜移植在眼部烧伤治疗过程中具有较好的疗
效ꎬ值得大家在将来的工作中持续关注和深入探讨ꎮ
２羊膜移植在结膜病变中的应用

羊膜应用于结膜疾病上ꎬ一般用于治疗结膜本身松
弛、结膜坏死等行切除术后覆盖治疗[１４－１５]ꎬ羊膜移植联合
手术清创也用于春季结膜炎的治疗中[１６]ꎮ Ｐａｌａｍａｒ 等[１７]

选取 １０ 例患者评估羊膜移植重建结膜黑色素瘤的长期疗
效ꎬ使用羊膜进行结膜缺损修复安全有效ꎬ有轻度并发症ꎮ
Ｙａｎｇ 等[１８]研究在特定条件下将人羊膜上皮细胞定向分化
为结膜上皮ꎬ建立组织工程结膜移植到具有结膜缺陷的兔
子模型中ꎬ诱导人羊膜上皮细胞分化ꎬ通过 ＥＬＩＳＡ 测定
ＭＵＣ５ＡＣ 含量逐渐增加ꎬ结果发现人羊膜上皮细胞可以分
化为结膜上皮细胞和具有部分生理功能的杯状细胞ꎬ并且
可以修复兔眼表的完整性ꎬ手术切除结膜联合羊膜移植重
建眼表对于术后的恢复是有效的ꎮ Ｂｈａｔｔａｃｈａｒｊｅｅ 等[１９] 用
羊膜移植物覆盖治疗 ２ 例睑缘缺损的患者ꎬ随访超过
２.５ａꎬ都没有残留色素沉着或疾病复发ꎬ说明了羊膜可以
有效地维持结膜再生和皮肤黏膜连接功能ꎮ
３羊膜移植在角膜病变中的应用

角膜是眼表重要的屈光间质ꎬ可保护眼睛的内部部分
以及晶状体和视网膜免受紫外线的伤害[２０]ꎮ 角膜病有多
种类型ꎬ比如角膜创伤、角膜水肿、角膜穿孔、角膜溃疡、角
磨变性等ꎮ 对于治疗角膜疾病ꎬ除了药物治疗外ꎬ角膜移
植是最有效的治疗方式ꎬ由于角膜的供体缺乏ꎬ在一些情
况下羊膜组织已经成为替代角膜移植的材料之一[２１]ꎮ 羊
膜组织可以促进角膜上皮愈合已被广泛报道ꎮ 有学者在
一项研究中使用羊膜提取物滴眼液ꎬ研究羊膜对角膜缘干
细胞的增殖、观察角膜愈合过程以及其余影响指标ꎮ 结果
显示人羊膜提取物滴眼液促进兔子模型的角膜愈合ꎬ限制
角膜分化ꎬ促进边缘干细胞扩增ꎬ说明人羊膜对于角膜角
膜上皮愈合有促进作用[２２]ꎮ 有学者将右眼角膜切除的兔
子分别使用人羊膜与兔羊膜进行缝合治疗ꎬ收获 ３０ｄ 内所
有动物的角膜染色进行显微观察ꎬ比较了人和兔的羊膜对
兔角膜移植手术效果的影响ꎬ结果显示:人羊膜比兔羊膜
对角膜诱导的炎症细胞数量更多ꎬ基质新生血管形成更
多ꎬ这个差异有可能归因于异种移植ꎬ但两种羊膜都对角
膜上皮化起促进作用ꎬ需要进一步深入研究和探讨[２３]ꎮ
我国学者收集了 ３５ 例难治性角膜溃疡ꎬ对患者进行单层
或者双层的羊膜移植治疗ꎬ术后角膜溃疡感染均可以得到
良好的控制ꎬ对于难治愈的角膜溃疡羊膜移植术是有效的
治疗方法[２４]ꎮ 目前越来越多的角膜疾病应用羊膜治疗效
果良好ꎮ
４羊膜移植在翼状胬肉中的应用

翼状胬肉特征在于炎症ꎬ纤维血管结膜增殖和角膜表
面的侵袭ꎮ 翼状胬肉的治疗多用自体本身结膜覆盖ꎬ翼状
胬肉切除后使用羊膜的复发率高于其他常用技术ꎬ但在某
些情况下ꎬ比如存在结膜瘢痕形成、结膜必须用于青光眼
过滤手术以及有大或双头的翼状胬肉的情况下ꎬ使用羊膜
对患者最有利[２５]ꎮ Ｓｈｕｓｋｏ 等[２６]研究者回顾性统计了 ４９３
眼接受了翼状胬肉切除术ꎬ并进行了边缘结膜自体移植术
和结膜下羊膜的预防性植入ꎬ统计复发率仅为 １.２２％ ±
０.９９％ꎮ 说明了联合治疗复发率明显低于单独使用结膜
自体移植或结膜下羊膜移植ꎬ对患者的风险更小ꎮ Ｍａｌｌａ
等[２７]研究者对 １４２ 例翼状胬肉患者分别进行羊膜移植、
自体结膜移植以及羊膜联合自体结膜移植ꎮ 结果显示:羊

膜联合自体结膜移植组在术后复发率、干眼、结膜炎症等
方面更有效ꎮ Ｍｏｎｄｅｎ 等[２８]研究者报告了 ３１ 例复发性翼
状胬肉患者使用丝裂霉素 Ｃ(ＭＭＣ)、双羊膜和大结膜瓣
联合覆盖治疗的疗效ꎬ术后随访 ４ｍｏ 后ꎬ１ 眼复发ꎬ复发率
为 ３.２％ꎮ 这些研究证实了羊膜、以及羊膜联合结膜、丝裂
霉素 Ｃ 治疗翼状胬肉的有效性ꎮ
５羊膜移植在青光眼中的应用

青光眼是一种复杂的多因素导致的眼部疾病ꎬ也是一
种不可逆的致盲眼病ꎬ主要发病机制是眼压升高导致视神
经损伤和功能性视力丧失[２９]ꎮ 小梁切除术是目前应用最
多的一种抗青光眼术式[３０]ꎬ目前常采用复合式小梁切除
术或者小梁切除术联合其余辅助治疗来提高治疗效果、降
低术后的并发症[３１]ꎮ 小梁切除术联合羊膜移植相比传统
的仅用小梁切除术ꎬ羊膜移植联合治疗成功次数更高、并
发症更少、更有效、更安全[３２]ꎮ Ｍｏｒｉ 等[３３] 报告了接受羊
膜辅助小梁切除术的 ６ 例难治性青光眼ꎬ手术切除小梁组
织ꎬ将羊膜在边缘巩膜处缝合ꎬ结果使用羊膜在手术后前
期获得中度良好的眼压控制ꎮ 近年来ꎬ对于青光眼的治疗
还加入了巩膜潜池式小梁切除、巩膜池巩膜条反折、巩膜
切除联合新鲜羊膜移植[３４－３６]ꎮ 手术使用羊膜移植术联合
治疗ꎬ术后并发症都有显著性改善ꎮ 羊膜还可以增强
ＭＭＣ 在小梁切除术中的功效ꎬ使结膜受损减少[３７]ꎮ 这些
研究表明羊膜移植联合小梁切除术、巩膜切除术等治疗青
光眼可以获得良好的眼压控制ꎬ以及更好的术后疗效ꎮ
６羊膜移植在黄斑裂孔中的应用

黄斑裂孔是严重威胁视力的视网膜疾病ꎬ黄斑裂孔分
为特发性、外伤性、近视性黄斑裂孔ꎬ对于特发性黄斑裂孔
由于其发病机制的未知ꎬ以往经常被认为不可治愈ꎬ并且
黄斑裂孔的复发导致病情的复杂性ꎬ也是医生选择手术方
式以及术后治疗的巨大考验[３８]ꎮ 随着对于黄斑裂孔更深
入研究ꎬ有很多方法被灵活应用ꎬ例如玻璃体切除术、内界
膜剥离术、内界膜翻转覆盖、内界膜填塞、内界膜倒置转移
技术、自体视网膜移植等[３９－４３]ꎮ 由于羊膜在眼科疾病中
的广泛应用ꎬ目前已有学者通过羊膜移植探讨黄斑裂孔的
治疗ꎮ

Ｒｉｚｚｏ 等[４４]研究者选取了 １４ 例黄斑裂孔的患者ꎬ使用
人羊膜填塞治疗黄斑裂孔ꎬ术后 １ｗｋꎬ所有病例的黄斑裂
孔闭合ꎬ表明羊膜覆盖治疗黄斑裂孔是有效的ꎮ 意大利学
者的研究报道了 ２ 例视网膜脱离与大黄班裂孔的患者ꎬ采
用玻璃体切除术ꎬ在神经视网膜下植入人羊膜来封闭裂
孔[４５]ꎮ 术后 １ｗｋ 有新的视网膜层长入ꎬ３ｍｏ 后再生的神
经视网膜完全覆盖了人羊膜ꎬ表明了人羊膜有助于视网膜
层再生ꎮ ２０２０ 年印度学者在一项研究中选取患者进行玻
璃体切除术并进行视网膜下的人羊膜移植与对照组采用
内界膜离翻转覆盖技术治疗进行对比分析[４６]ꎮ 在术后
４ｗｋ 评估治疗效果ꎬ羊膜填塞组的所有裂孔都实现了闭
合ꎬ对照组只有 ８０％裂孔实现了闭合ꎮ 羊膜填塞视网膜下
方后ꎬ可能会出现褶皱以及移位的异常情况ꎬ为了防止术
后会出现这些情况ꎬ可以选择气体、硅油等填充玻璃体促
进黄斑裂孔的愈合ꎮ Ｆｉｏｒｅ 等研究者对于持续性的黄斑裂
孔的患者应注射惰性气体六氟化硫(ＳＦ６)或者空气进行

对比探讨ꎬ术后 １２ｍｏ 后所有眼睛都成功闭合[４７]ꎮ 意大利
有学者报道ꎬ使用羊膜组织填塞到黄斑裂孔缘的神经视网
膜下[４８]ꎮ 术后 １ｗｋꎬ黄斑裂孔的边缘仍然是开放的ꎬ羊膜
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组织上方的神经视网膜没有贴附ꎬ术者认为术后 １ｗｋ 裂孔
边缘持续性脱离的原因是由于填塞物和裂孔直径不相同
产生对抗裂孔边缘的离心力引起的ꎬ因此在完成类似手术
时要根据裂孔的大小制作合适大小的羊膜组织片ꎬ羊膜的
尺寸过大可能导致裂孔延迟闭合ꎮ 这些结果显示使用人
体羊膜组织治疗巨大黄斑裂孔和持续存在的黄斑裂孔切
实可行ꎬ具有一定的效果ꎬ但是羊膜组织与神经视网膜组
织具有差异ꎬ在手术过程中仍然有组织片皱缩、移位等并
发症出现ꎬ因此对于复杂性黄斑裂孔病例来说羊膜移植仍
然存在诸多挑战[４９]ꎮ 在将来的工作中我们要考虑到黄斑
裂孔患者的个体差异化ꎬ进一步深入研究和探讨羊膜移植
在复杂性黄斑裂孔治疗中的作用机制和临床效果ꎮ
７羊膜移植在临床上的处理方法

羊膜根据处理方法和应用类型的不同ꎬ有不同的使用
形式ꎬ包括新鲜羊膜、去细胞羊膜、冷冻保存或冷冻干燥羊
膜[５０]ꎮ 新鲜羊膜其样品在储存方式、保存时间以及病原
体传播方面存在缺点ꎬ直接在伤口上应用新鲜羊膜也会增
加细菌感染和潜在副作用的风险ꎮ 冷冻保存是最常用的
技术ꎬ直接冷冻保存会导致羊膜细胞活力差ꎬ降低羊膜生
长因子水平ꎬ因此通过将羊膜去细胞化之后冷冻干燥、冻
干或甘油冷冻保存[５１]ꎬ这样羊膜可以在高相容性和低免
疫原性下应用ꎬ并且保存相对较长的时间ꎮ 临床上ꎬ应用
处理过的羊膜ꎬ任何形式的处理都会存在一些局限性ꎬ影
响羊膜的性质ꎬ改变羊膜基底膜的成分组成ꎬ降低羊膜释
放的生长因子水平ꎬ损害羊膜的物理和机械性能[５２]ꎬ因此
我们还需要进一步的研究羊膜的处理方式以及保存条件ꎮ
８展望

应用人体羊膜组织可以减少炎症和瘢痕ꎬ促进上皮
化ꎬ并且少有炎症反应ꎬ免疫排斥等问题ꎬ价格低廉ꎬ方便
易取ꎬ在眼部烧伤、结膜疾病、角膜病变、翼状胬肉、青光
眼、以及黄斑裂孔等眼科疾病的治疗中显示出较好的效
果ꎬ目前已经受到广大眼科医生的日益重视ꎮ 对于部分眼
部复杂疾病来说ꎬ羊膜移植联合治疗促进眼表的重建恢复
可能成为一种最佳的选择方案ꎮ 然而ꎬ羊膜组织的取材依
然受到医学伦理的限制ꎬ羊膜组织的使用时机和适应证仍
然缺少统一的规范ꎬ因此医生的临床经验对于羊膜移植手
术的开展具有重要意义ꎬ需要正确判断使用羊膜覆盖治疗
或者羊膜与其他手术联合治疗的条件ꎬ以提高手术治疗的
效果ꎬ减少术中和术后并发症的发生ꎮ 随着临床研究的不
断深入以及商业化人工制备羊膜的应用和推广ꎬ有理由相
信羊膜移植将成为治疗眼部疾病的一种重要手段ꎮ
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ｔｅａｒ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ９７(８):８２１－８２３
４６ Ｙａｄａｖ ＮＫꎬ Ｖｅｎｋａｔｅｓｈ Ｒꎬ Ｔｈｏｍａｓ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｖｅｌ ｍｅｔｈｏｄ ｏｆ ｐｌｕｇｇｉｎｇ
ｔｈｅ ｈｏｌｅ: ａｎａｔｏｍｉｃａｌ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｈｕｍａｎ ａｍｎｉｏｔｉｃ
ｍｅｍｂｒａｎｅ－ ａｓｓｉｓｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｈｏｌｅ ｓｕｒｇｅｒｙ. Ｊ Ｃｕｒｒ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ３２
(４):３６１－３６７
４７ Ｃａｐｏｒｏｓｓｉ Ｔꎬ Ｔａｒｔａｒｏ Ｒꎬ Ｆｉｎｏｃｃｈｉｏ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕｍａｎ ａｍｎｉｏｔｉｃ
ｍｅｍｂｒａｎｅ ｔｏ ｔｒｅａｔ ｍａｃｕｌａｒ ｈｏｌｅｓ ｔｈａｔ ｆａｉｌｅｄ ｔｏ ｃｌｏｓｅꎬ ｓｕｌｆｕｒ ｈｅｘａｆｌｕｏｒｉｄｅ
ｅｎｄｏｔａｍｐｏｎａｄｅ ｖｅｒｓｕｓ ａｉｒ ｅｎｄｏｔａｍｐｏｎａｄｅ: ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ
ｓｔｕｄｙ. Ｒｅｔｉｎａ ２０２１ꎻ４１(４):７３５－７４３
４８ Ｖｅｎｔｒｅ Ｌꎬ Ｍａｒｏｌｏ Ｐꎬ Ｒｅｉｂａｌｄｉ Ｍ. Ａ ｈｕｍａｎ ａｍｎｉｏｔｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｌｕｇ
ｔｏ ｔｒｅａｔ ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ ｍａｃｕｌａｒ ｈｏｌｅ. Ｃａｓｅ Ｒｅｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ １１ ( ２):
４４２－４４７
４９ Ｆｅｒｒｅｉｒａ ＭＡꎬ Ｍａｉａ Ａꎬ Ｍａｃｈａｄｏ ＡＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕｍａｎ ａｍｎｉｏｔｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ
ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｌａｒｇｅ ａｎｄ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｍａｃｕｌａｒ ｈｏｌｅｓ: ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅꎬ
ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｉｃꎬ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ. Ｉｎｔ Ｊ Ｒｅｔｉｎ Ｖｉｔｒ ２０２１ꎻ７(１):３８
５０ Ｋｈｏｓｒａｖｉｍｅｌａｌ Ｓꎬ Ｍｏｍｅｎｉ Ｍꎬ Ｇｈｏｌｉｐｕｒ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｏｃｏｌｓ ｆｏｒ
ｄｅｃｅｌｌｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｕｍａｎ ａｍｎｉｏｔｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ. Ｍｅｔｈｏｄｓ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ ２０２０ꎻ
１５７:３７－４７
５１ Ｆｅｎｅｌｏｎ Ｍꎬ Ｂ Ｍａｕｒｅｌ Ｄꎬ Ｓｉａｄｏｕｓ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ
ｏｆ ｐｒｅｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｓ ｏｎ ａｍｎｉｏｔｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｆｏｒ ｔｉｓｓｕｅ
ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ. Ｍａｔｅｒ Ｓｃｉ Ｅｎｇ Ｃ ２０１９ꎻ１０４:１０９９０３
５２ Ｄｏｕｄｉ Ｓꎬ Ｂａｒｚｅｇａｒ Ｍꎬ Ｔａｇｈａｖｉ ＥＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ａｃｅｌｌｕｌａｒ
ｈｕｍａｎ ａｍｎｉｏｔｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｉｎ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ. Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ ２０２２ꎻ
３１０:１２１０３２
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