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摘要：翼状胬肉具有较高的发病率，作为眼表疾病之一，如不给予及时有效的治疗会对患者的外貌产生影响，同时造成视力受损。

迄今为止，翼状胬肉的具体发病机制尚未完全明确，且治疗方式复杂多样。为了有效提高翼状胬肉的治疗效果，降低复发率，研究

学者与临床医师开始针对翼状胬肉的发病机制开展了大量研究，同时对临床治疗方式也进行了诸多改进，且将新型的药物以及

医疗器械应用于临床治疗中，为翼状胬肉的防治提供了新的思路。但是其确切的发病机制还有待进一步研究，本文在角膜缘干细

胞缺乏、炎性细胞因子、病毒感染细胞凋亡、转化生长因子 -茁、神经生长因子（NGF）以及血管内皮细胞生长因子（VEGF）方面的研
究进行了综述。
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Pterygium: Its Pathogenesis and Current Situation and Progress of Treatment*

Pterygium has a higher incidence, as one of the ocular surface diseases, if not given timely and effective treatment, it

will have an impact on the appearance of patients, and it can cause visual impairment. So far, the specific pathogenesis of pterygium has

not yet been fully defined, and the treatment is complex and diverse. In order to effectively improve the curative effect of pterygium and

reduce its recurrence rate, researchers and clinicians began to carry out a large number of studies on the pathogenesis of pterygium, at the

same time, the clinical treatment methods have also been improved. The new drugs and medical devices have been used in clinical

treatment, which provides a new way of thinking for the prevention and treatment of pterygium. However, the exact pathogenesis remains

to be further studied. In this paper, the research progress in limbal stem cell deficiency, inflammatory cytokines, virus infection,

apoptosis, transforming growth factor beta, nerve growth factor (NGF) and vascular endothelial growth factor (VEGF) are reviewed.
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前言

翼状胬肉是眼科常见病和多发病，在临床上属于较为常见

的结膜变性型病变，其主要是指球结膜与角膜增生的显微血管

组织。其可分为进行期和静止期，进行期翼状胬肉的头部突起，

颈部宽大，周围的角膜呈现混浊状态，细胞浸润在浅基质层及

前弹力层，表面不平，血管纤维组织扩张而且粗大；静止期的翼

状胬肉头部较为平坦，角膜浸润吸收，轻微充血或不充血，表面

光滑，病变处于静止状态[1]。该病不仅会对患者外貌产生极大的

影响，同时随着病情不断发展，也会造成视物遮挡，并可通过对

角膜的牵拉压迫、角膜组织瘢痕以及局部泪膜的透镜作用等导

致角膜散光的发生。而治疗后复发的翼状胬肉由于具有更强的

侵袭性，经手术切除后具有较高的复发率，给患者的身心和家

庭带来了极大的危害。因此，寻找一种安全、有效的治疗方式显

得尤为重要。鉴于此，国内外诸多学者开始重点研究翼状胬肉

的发病机制，目的在于为临床有效治疗翼状胬肉提供参考依

据。然而，迄今为止对于翼状胬肉的发病机制以及临床治疗尚

无一种公认的发病机制学说以及有效治疗方案。本文就近年来

国内外对翼状胬肉发病机制的研究及治疗的现状与进展进行

综述，现作如下阐述。

1 翼状胬肉的病因及发病机制

1.1 翼状胬肉的流行病学

国内外流行病学调查显示[2,3]：翼状胬肉的发生与进展均与

环境密切相关，且紫外线在翼状胬肉的发病机制中的作用已得

到广泛认同。其中干燥、粉尘以及风沙等因素也会对翼状胬肉

的发生、发展产生一定影响。此外，部分翼状胬肉患者存在一定

的家族性遗传倾向，同时有研究报道认为翼状胬肉属于低外显
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率的一种线性遗传病[4]。因此，目前临床上普遍认为遗传与环境

因素的共同作用是引发翼状胬肉的重要因素。

1.2 角膜缘干细胞缺乏

角膜缘干细胞存在高增殖的潜力，母干细胞所分泌的干细

胞向心性顺着角膜基底膜移动，并在此分化成为角膜基地细

胞，从而在角膜上皮细胞修复过程中维持了角膜样上皮细胞的

特征。正常状况下，角膜缘干细胞高增值会对结膜上皮细胞的

长入产生抑制作用，同时可有效防止角膜缘部源于结膜血管的

长入。角膜缘具有组织结膜朝角膜生长的作用，一旦发生损害会

导致角膜上皮细胞增殖能力衰减，甚至丧失，从而促使结膜成纤

维细胞向角膜方向生长，并进入角膜上皮，加之炎症并发，进一

步促使结膜上皮的长入以及新生血管形成，最终形成胬肉[5,6]。

1.3 炎性细胞因子

白细胞介素 -6（interleukin-6，IL-6）主要是由单核 /巨噬细

胞产生的一种炎性细胞因子，具有调节免疫应答、影响神经内

分泌系统功能以及参与炎症反应等多种功能，在多种疾病的发

生、发展过程中起着至关重要的作用。白细胞介素 -8（inter-

leukin-8，IL-8）主要是由巨噬细胞以及上皮细胞产生的细胞因

子，可通过启动血管形成、细胞增殖、组织入侵以及炎症反应等

发挥较强的促血管生成作用。肿瘤坏死因子 -琢（tumor necrosis
factor-琢，TNF-琢）是由单核 /巨噬细胞产生的一种单核因子，具

有高效、多功能的特点。有研究学者通过采用免疫组织化学法

于翼状胬肉基质以及上皮中检出 TNF-琢 明显存在高表达，提
示了其可能在翼状胬肉的发生、发展中发挥着重要作用[7]。

1.4 病毒感染

迄今为止，国内外已有不少研究报道开始探讨人类乳头瘤

病 毒 （human papilloma virus，HPV）、 巨 细 胞 病 毒（cy-

tomegalovirus ，CMV）、单纯疱疹病毒（herpes simplex virus，

HSV）以及 Epstein-Barr病毒（epstein-Barr virus，EBV）等多种致

癌病毒与翼状胬肉发病、进展以及复发的相关性，其中研究最

多的是 HPV[8]。有研究报道结果显示[9]：HPV在翼状胬肉中的平

均发病率约为 18%，且不同研究的发病率有所不同。其中主要

原因可能与种族、地理因素等有关，同时也提示了 HPV并非翼

状胬肉发病的必要条件，但其在易感宿主体内可能成为一个协

同因素。

1.5 细胞凋亡

众所周知，要想维持上皮组织稳定的内环境主要在于细胞

增殖和细胞凋亡正常有序的进行。其中有研究学者通过对比发

现正常结膜组织样本中未发现 B 细胞淋巴瘤 / 白血病 -2

（b-cellymphoma-2，bcl-2）基因表达，且凋亡细胞主要分布于整

个上皮层；而翼状胬肉组织样本中上皮层基底细胞显著表达

bcl2、Bcl-2相关 X蛋白（bcl-2 associated X protein，bax）以及

P53等，且凋亡细胞主要存在于上皮基底层[10,11]。其中 bcl-2产

生可通过和凋亡诱导基因 bax的产物形成异二聚体，若 bax表

达过度，其产物将会与所有的 bcl-2产物结合，此刻的 bax发挥

主导作用，促进细胞凋亡、繁殖，移植细胞凋亡。而 P53肿瘤抑

制基因在 bcl-2 与 bax 基因的转录过程中具有调控作用，且

p53抑制 bcl-2的表达，促进 bax的表达。因此，翼状胬肉的形

成主要是由于正常组织细胞凋亡过程的破坏，促使凋亡与增值

平衡被打破而引发的病变，且 bcl2、bax以及 P53在其中发挥

着至关重要的作用。

1.6 转化生长因子 -茁
该细胞因子具有促使正常成纤维细胞表型转化的功能，且

对细胞黏附分子具有一定的抑制作用，增加金属蛋白酶表达水

平，同时有利于提高肿瘤细胞活性与促进肿瘤血管生成，从而

有效抑制局部或全身免疫，继而增加了肿瘤的侵袭性和转移

性。国内外有研究表明：翼状胬肉上皮层、上皮下纤维层以及血

管内皮细胞质中均存在转化生长因子 -茁的阳性表达，且在上
皮层表达最为明显，而在正常的球结膜中其表达较弱[12,13]。分析

原因，我们认为转化生长因子 -茁具有促进成纤维细胞迁移、增
殖以及分化的作用，从而在翼状胬肉的发生、发展过程中发挥

重要作用。

1.7 神经生长因子（NGF）

NGF主要是由效应神经元支配的组织细胞合成、分泌，具

有供给神经元营养以及促突起生长的双重生物学功能，有利于

维持感觉、交感神经元存活，修复受损神经纤维，促进伤口愈合

等。而有研究学者发现[14]：在翼状胬肉组织中 NGF及其受体络

氨酸激酶原癌基因与神经生长因子低亲和力受体（low affinity

NGF receptor）P75蛋白均呈明显高表达，提示了 NGF及其受

体络氨酸激酶原癌基因与 P75可能在翼状胬肉的发生、进展过

程中发挥着至关重要的作用。

1.8 血管内皮细胞生长因子（VEGF）

VEGF主要是由伤口内的巨噬细胞、胶质细胞以及肿瘤细

胞合成、分泌，且其受体表达仅限于血管内皮细胞表面，具体作

用是增加血管通透性，以促进血管内皮细胞增殖以及血管的形

成。作为临床应用最为广泛，且功能最强的一种促新生血管生

成因子，VEGF在正常结膜上皮组织中表达不明显，而在翼状

胬肉上皮细胞、成纤维细胞中表达较明显[15,16]。因此，VEGF可

能参与了翼状胬肉的发生、进展过程，其中主要作用机制可能

与新生血管形成有关。

2 翼状胬肉临床治疗现状

2.1 糖皮质激素类药物治疗

慢性炎症会引发翼状胬肉，并且会促进病情的进展，而该

类药物可提高机体抗炎能力，同时有利于降低血管及细胞的炎

症反应，同时对成纤维细胞增生于肉芽组织生成产生抑制作

用，有利于降低粘连和瘢痕形成的风险。而曲安奈德属于目前

临床上广泛应用于翼状胬肉的糖皮质激素类药物之一，是非水

溶性长效糖皮质激素之一，抗炎以及抗血管形成效果明显，加

之吸收缓慢以及作用时间持久，从而有效提高临床治疗效果。

2.2 抗代谢药物治疗

主要包括丝裂霉素 C与 5-氟脲嘧啶等[17]。其中丝裂霉素

C是临床上用于翼状胬肉的药物之一，通过分离头状链霉菌发

酵物滤液获取，具体作用机制是抑制成纤维细胞 DNA复制与

蛋白质合成，从而防止细胞的增殖，进一步控制胬肉复发。然

而，丝裂霉素 C在使用过程中会导致正常细胞的坏死与凋亡，

导致组织内正常活性细胞数量减少，从而对组织修复产生影

响，同时可能导致角膜溶解以及坏死的发生。5-氟脲嘧啶属于

一种纤维组织抑制剂药物，其可通过对增生细胞产生毒性，从

而抑制胬肉的生长繁殖，造成纤维组织萎缩，从而达到治疗翼
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状胬肉的目的。

2.3 物理方式治疗

主要包括冷冻法治疗以及激光治疗等[18,19]。冷冻治疗：通过

低温使得细胞内的水分形成冰晶，从而促使细胞膜和细胞核膜

破裂，进而促进细胞的坏死。同时，冷冻治疗可有效破坏翼状胬

肉的头、颈部的新生血管，进一步促进翼状胬肉组织萎缩，最终

达到治疗的目的。该治疗方式具有操作简便、创伤较少的优势。

近年来随着激光技术飞速发展，激光治疗：属于翼状胬肉一种

新型治疗方式，其中包括 532 nm激光、二氧化碳激光、氩离子

激光以及准分子激光治疗等。532 nm激光主要是利用激光热

效应，对胬肉组织的供养血管产生阻断作用，从而减少血管，进

一步延缓甚至阻止胬肉组织的增殖。CO2激光：经由高温作用

对胬肉进行逐步气化切除，进一步使得组织气化脱落。氩离子

激光治疗：通过促使血小板血栓形成，从而使得血管闭塞，继而

对胬肉新生血管组织进行破坏。准分子激光：具有极高的光子

能量，可轻易切断眼组织的分子键，具有较高的精确度，且对周

边组织损伤较小。

2.4 VEGF抑制剂治疗[20-22]

VEGF抑制剂药物主要包括兰尼单抗、羟苯磺酸钙以及贝

伐单抗等。其中兰尼单抗与贝伐单抗主要是通过对 VEGF产生

抑制作用，从而缓解胬肉的发展与复发，可有效改善临床症状。

然而，上述两种药物虽然在改善新生血管以及临床症状方面具

有明显的短期效果，但长期疗效并不十分理想，甚至未从根本

上治疗翼状胬肉。其中主要原因可能在于胬肉复发属于一个多

因素共同作用的结果，而上述两种药物单一治疗效果不够理

想。羟苯磺酸钙则可对侵犯性翼状胬肉的纤维血管造成萎缩，

从而达到治疗的目的。但该药物长期治疗效果并不显著，可能

原因与剂量不足、药物药理问题以及胬肉复发属于一个多因素

共同作用结果，单一的羟苯磺酸钙作用不够等因素有关。然而，

VEGF抑制剂价格较为昂贵，无法在各级医院中普遍应用。

2.5 手术治疗

2.5.1 单纯性翼状胬肉切除术 该治疗术式在切除胬肉组织

后会对角膜上皮造成损害，破坏了角膜缘前层组织的完整性，

从而促进结膜上皮细胞的增殖[23-25]。若修复不及时，结膜上皮将

作为结膜上皮细胞的替代物长入角膜，从而导致角膜上皮结膜

化，最终导致胬肉术后复发。加之该治疗术式无法有效恢复手

术区的角膜缘正常功能，因此早已被淘汰[26-28]。近年来临床上开

展改良单纯翼状胬肉切除术，相比单纯性翼状胬肉切除术可显

著改善患者术后效果，降低复发率。

2.5.2 带蒂结膜瓣转移术 该治疗术式首先完整切除翼状胬

肉的病变组织，并按照胬肉切除部位的结膜缺损状况，取术眼

健康结膜相应的带蒂结膜瓣覆盖其上[29,30]。该治疗方式操作较

为简便，缝合时容易确定结膜面，有利于手术的顺利完成，避免

对患者造成不必要的伤害。且带蒂结膜瓣转移后具有较快的成

活速度，因此有助于其屏障作用的充分发挥，从而有效降低了

术后复发率。

2.5.3 自体角膜缘干细胞移植术 众所周知，角膜缘干细胞具

有分化与增殖角膜上皮细胞的潜能，且有抑制结膜上皮细胞移

行到角膜表面的作用，从而为自体角膜缘干细胞移植术提供了

理论基础。该治疗术式主要是对切除胬肉后的病变部位予以干

细胞移植填补，进一步促进患者该部位的角膜表面以及屏障功

能的恢复，同时避免异常组织与新生血管侵入，最终达到控制

翼状胬肉复发率的目的[31,32]。此外，自体角膜缘干细胞移植术创

面修复较快，术后刺激症状轻微、炎性反应较少，已成为临床上

应用较为普遍的治疗术式之一。

3 小结与展望

综上所述，翼状胬肉可由一种及多种因素引发。在临床工

作中对于病因不同的翼状胬肉患者，应详细询问病史，尽量明

确可能致病因素，并予以个性化措施干预。此外，治疗翼状胬肉

的方式多种多样，在临床治疗中医生应根据医院自身条件以及

患者具体病情制定个体化治疗方案。
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