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摘要
目的:探究翼状胬肉切除联合自体球结膜移植(ＣＡＧ)或
干细胞移植(ＬＣＡＧ)的疗效对比分析ꎮ
方法:系统性检索美国国立图书馆医学文献检索系统
(ＰｕｂＭｅｄ)、荷兰医学文摘数据库(ＥＭＢＡＳＥ)、科克伦图书
馆(Ｔｈｅ Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ)、美国临床试验注册中心( Ｔｈｅ
ＵＳ ｔｒｉａｌ ｒｅｇｉｓｔｒｙ)ꎬ从建库起至 ２０２１－０９ 所有的文献ꎮ 对复
发率、角膜上皮愈合时间、基础泪液分泌试验(ＳⅠｔ)和泪
膜破裂时间(ＢＵＴ)进行分析ꎮ 应用 Ｒｅｖｉｅｗ Ｍａｎａｇｅｒ ５.３ 进
行统计学分析ꎬ计数资料以相对危险度(ＲＲ)、计量资料以
标准化均数差(ＳＭＤ)及其 ９５％可信区间(ＣＩ)表示ꎮ
结果:共计纳入 １５ 项研究ꎬ接受手术眼数共 １８８３ 眼ꎬ其中
８９７ 眼行 ＬＣＡＧ 术ꎬ９８６ 眼行 ＣＡＧ 术ꎮ 在复发率方面ꎬ
ＬＣＡＧ 组显著低于 ＣＡＧ 组(ＲＲ ＝ ０.３３ꎬ９５％ＣＩ:０.１５ ~ ０.７１ꎬ
Ｐ＝ ０.００４)ꎻ在角膜上皮愈合时间方面ꎬＬＣＡＧ 组显著短于
ＣＡＧ 组(ＳＭＤ＝ －０.８７ꎬ９５％ＣＩ:－１.６４ ~ －０.１１ꎬＰ ＝ ０.０２)ꎻ在
ＳⅠｔ 方面ꎬ两组结果变化值相近 ( ＳＭＤ ＝ ０. ０３ꎬ９５％ ＣＩ:
－０.３３~０.４０ꎬＰ＝ ０.８６)ꎻ在 ＢＵＴ 方面ꎬＬＣＡＧ 组较 ＣＡＧ 组显
著延长(ＳＭＤ＝ ０.４０ꎬ９５％ＣＩ:０.０９~０.７０ꎬＰ＝ ０.０１)ꎮ
结论:翼状胬肉切除联合 ＬＣＡＧ 较 ＣＡＧ 的术后复发率更
低ꎬ角膜上皮愈合更快ꎬ泪膜稳定性更好ꎮ
关键词:翼状胬肉ꎻ自体球结膜移植ꎻ干细胞移植
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０引言
翼状胬肉是一种常见的眼表疾病ꎬ以其特征性的虫翅

样纤维血管组织增生、突破角膜缘并侵及角膜的结膜慢性
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炎症性病变ꎮ 目前具体病因仍不明ꎬ认为与紫外线照射、
烟尘刺激有一定关系[１]ꎬ且存在一定的遗传倾向[２]ꎮ 翼状
胬肉发病率高ꎬ其全球流行率可达 １％ ~ ３０％以上[３－５]ꎬ
２０１３ 年的一篇 Ｍｅｔａ 文章中指出ꎬ全球平均发病率在 １０％
左右[６]ꎬ而当前发病率最高值的报道出现在中国农村ꎬ达
３３％ [７]ꎮ 手术切除是目前治疗翼状胬肉最有效的手段ꎮ
手术方式包括单纯翼状胬肉切除术ꎬ或者术中联合局部辅
助射线或抗代谢药物注射术ꎬ或者术中联合组织移植覆盖
术ꎮ 单纯翼状胬肉切除后由于术区巩膜裸露ꎬ术后翼状胬
肉复发率可高达近 ９０％ [８]ꎬ并且容易出现巩膜坏死、感染
等术后并发症ꎬ故此该术式在临床上已不作为常规应用ꎮ
术中联合局部应用辅助射线如 β 射线或抗代谢药物如丝
裂霉素 Ｃ 可有效降低术后复发率[９－１０]ꎬ但易出现巩膜变薄
甚至溃疡、角结膜上皮愈合延迟等相关并发症[８ꎬ１１－１２]ꎮ 术
区组 织 覆 盖 物 有 自 体 球 结 膜 ( ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ａｕｔｏｇｒａｆｔꎬ
ＣＡＧ)、带角膜缘干细胞的球结膜 ( ｌｉｍｂａｌ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ
ａｕｔｏｇｒａｆｔꎬ ＬＣＡＧ)和异体羊膜可供选择ꎮ 异体羊膜由于具
有抗新生血管、抗瘢痕化、抗炎症反应等特性ꎬ在减少翼状
胬肉术后复发方面发挥一定的作用[１３]ꎮ 但有多项研究指
出ꎬ术中联合羊膜覆盖术后翼状胬肉复发率仍明显高于球
结膜覆盖[１４－１５]ꎮ 目前临床上以翼状胬肉切除联合 ＣＡＧ 或
ＬＣＡＧ 应用最为广泛ꎬ对该两种术式安全性及有效性的研
究不在少数ꎬ但研究结果并不完全一致ꎮ 基于此ꎬ我们就
这一问题进行 Ｍｅｔａ 分析ꎬ以进一步阐明 ＣＡＧ 和 ＬＣＡＧ 的
优劣ꎮ
１资料和方法
１.１资料　 文献检索策略:由两名研究者独立进行系统性
的文献检索ꎬ检索数据库包括美国国立图书馆医学文献检
索系统(ＰｕｂＭｅｄ)、荷兰医学文摘数据库(ＥＭＢＡＳＥ)、科克
伦图书馆(Ｔｈｅ Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ)、美国临床试验注册中心
(Ｔｈｅ ＵＳ ｔｒｉａｌ ｒｅｇｉｓｔｒｙ)ꎬ从建库至 ２０２１－０９ 期间所有的文
献均纳入检索ꎬ文献语种不限ꎮ 数据库检索主题词为
“Ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ”“Ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａ” “Ｌｉｍｂｕｓ”ꎮ 此外还通过追踪相
应的 Ｍｅｔａ 分析和系统综述类文章的参考文献列表ꎬ将符
合要求的文献进行补充纳入ꎮ 对于检索所得文献ꎬ研究者
根据纳入及排除标准ꎬ通过浏览阅读文献的标题及摘要或
全文进行判断ꎬ若两名研究者出现分歧ꎬ则由第三名研究
者参与进行沟通讨论以做出最终判断ꎮ

纳入标准:(１)研究类型为临床试验ꎬ包括前瞻性随
机或非随机对照试验和回顾性队列研究ꎻ(２)研究对象为
翼状胬肉患者ꎬ包括原发性和复发性翼状胬肉ꎻ(３)研究
内容为翼状胬肉的手术治疗效果ꎻ(４)研究对象分组以手
术方式为依据ꎬ即 ＣＡＧ 组和 ＬＣＡＧ 组ꎻ(５)研究目的明确ꎬ
术后各组随访观测指标可获得ꎮ 排除标准:(１)综述或
Ｍｅｔａ 类文献ꎻ(２)重复发表的文献ꎻ(３)动物实验或体外实
验ꎻ(４)数据无法提取且无法联系文章作者ꎮ
１.２方法
１.２.１数据提取　 由两名研究者分别独立阅读纳入的文献
全文ꎬ确定所需要提取的数据类型后设计统一样式的表
格ꎬ并进行数据提取ꎮ 数据类型如下:文献作者、发表年
份、国籍、研究类型、随访时间、研究分组、样本量、平均年
龄、性别比例、术后复发率、角膜上皮愈合时间、基础泪液
分泌试验( Ｓｃｈｉｒｍｅｒ Ⅰ ｔｅｓｔꎬ ＳⅠｔ)、泪膜破裂时间( ｔｅａｒ
ｂｒｅａｋ－ｕｐ ｔｉｍｅꎬ ＢＵＴ)等数据ꎮ 对于丢失或者无法直接提
取的 数 据ꎬ 我 们 将 通 过 联 系 作 者 或 使 用 ＧｅｔＤａｔａ

ＧｒａｐｈＤｉｇｉｔｉｚｅｒ ２.２４ 软件从图中获取所需的信息ꎮ
１.２.２文献质量评价　 由两名研究者独立对纳入文献进行
质量评价ꎮ 对于随机对照试验ꎬ通过科克伦协作的风险偏
倚评估方法进行评价ꎬ分别从随机数列的生成和分配隐藏
(选择偏倚)、实施者和参与者的盲法(实施偏倚)、结局评
价者的盲法(测量偏倚)、结局数据的完整性(失访偏倚)、
选择性发表(发表偏倚)、其他偏倚六个方面进行评估ꎬ将
每项研究的风险偏倚评价为低风险、不确定风险、高风
险[１６]ꎮ 对于非随机对照试验或队列研究ꎬ通过 Ｎｅｗｃａｓｔｌｅ－
Ｏｔｔａｗａ Ｓｃａｌｅ(ＮＯＳ)文献质量评价量表进行评价ꎬ分别从研
究对象选择(４ 条款项共计 ４ 分)、组间可比性(１ 条款项
共计 ２ 分)、结果测量(３ 条款项共计 ３ 分)三个方面进行
量化评估ꎬ总计 ９ 分ꎬ分值越高ꎬ则文献偏倚越低、质量越
高ꎬ一般认为分值高于 ７ 分则可认定高质量研究[１７]ꎮ

统计学分析:采用 Ｒｅｖｉｅｗ Ｍａｎａｇｅｒ ５.３ 进行统计学分
析ꎮ 采用 Ｉ２检验对纳入的研究进行异质性检验ꎬＩ２≤５０％
为研究间具有同质性ꎬ采用固定效应模型分析ꎻＩ２>５０％为
研究间具有异质性ꎬ则采用随机效应模型合并效应量ꎬ并
需要谨慎解释统计结果ꎬ同时分析异质性来源[１８]ꎮ 本研
究根据不同研究设计类型、翼状胬肉性质、植片固定方法
等方面进行亚组分析ꎮ 敏感性分析方面ꎬ我们分别对提取
的数据应用固定效应模型和随机效应模型进行计算ꎬ同时
也通过依次剔除 １ 篇文献的方法进行分析ꎮ 计数资料以
相对危险度( ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒａｔｉｏꎬ ＲＲ)、计量资料以标准化均数
差( ｓｔａｎｄａｒｄ ｍｅａｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅꎬ ＳＭＤ) 及其 ９５％ 可信区间
(ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌꎬ ＣＩ)作为效应值指标ꎮ Ｐ<０.０５ 认为差
异具有统计学意义ꎮ 采用 Ｓｔａｔａ １２.０ 软件进行 Ｂｅｇｇ 秩相
关法和 Ｅｇｇｅｒ 回归法检验以评估发表偏倚ꎮ
２结果
２.１检索结果及纳入文献特征 　 共检索获得相关文献
１１５０ 篇ꎬ剔除重复文献后剩余 ８１２ 篇ꎬ根据纳入及排除标
准ꎬ最终纳入文献 １５ 篇[１９－３３]ꎮ 检索相关流程见图 １ꎮ 纳
入 １５ 项研究共计总样本量 １７５９ 例ꎬ合计共 １８８３ 眼接受
手术治疗ꎬ其中 ８９７ 眼实施 ＬＣＡＧ 术ꎬ９８６ 眼实施 ＣＡＧ 术ꎮ
１５ 项研究中有 ９ 项为随机对照试验ꎬ６ 项为非随机对照试
验和队列研究ꎮ 文献具体特征见表 １ꎮ
２.２文献质量评价　 本文纳入的研究中ꎬ随机对照试验的
风险偏倚评估结果见图 ２ꎮ 仅有两篇研究[２０ꎬ３０] 在分配隐
藏方面描述到位ꎬ但所有研究均未发现选择性发表偏倚ꎮ
对于非随机的对照试验和队列研究ꎬＮＯＳ 评分结果见
表 ２ꎮ 所有纳入研究的得分均不低于 ７ 分ꎮ
２.３ Ｍｅｔａ分析结果
２.３.１两组患者复发率的 Ｍｅｔａ分析结果　 共计有 １３ 项研
究[１９－２３ꎬ２６－３３]描述复发率ꎮ 各项研究异质性检验结果 Ｉ２ ＝
６６％ꎬ提示研究间存在统计学异质性ꎬ应采用随机效应模
型进行统计学分析ꎬ最终合并效应量为 ＲＲ ＝ ０.３３ꎬ９５％ＣＩ:
０.１５~０.７１ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ ＝ ０.００４ꎬ图 ３)ꎬ表明
ＬＣＡＧ 组复发率显著低于 ＣＡＧ 组ꎮ
２.３.２两组患者角膜上皮愈合时间的 Ｍｅｔａ 分析结果　 共
计有 ３ 项研究[２２ꎬ２６－２７] 描述角膜上皮愈合时间ꎮ 各项研究
异质性检验结果 Ｉ２ ＝ ８９％ꎬ提示研究间存在统计学异质
性ꎬ应采用随机效应模型进行统计学分析ꎬ最终合并效应
量为 ＳＭＤ＝ －０.８７ꎬ９５％ＣＩ:－１.６４~ －０.１１ꎬ差异具有统计学
意义(Ｐ＝ ０.０２ꎬ图 ４)ꎬ表明 ＬＣＡＧ 组角膜上皮愈合时间显
著短于 ＣＡＧ 组ꎮ
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图 １　 文献检索流程图ꎮ

表 １　 纳入研究的基本特征

研究 分组 国家 眼数 年龄(岁)
复发
眼数

角膜上皮愈合

时间(ｘ±ｓꎬｄ)
ＳⅠｔ 变化量∗

(ｘ±ｓꎬｍｍ / ５ｍｉｎ)

ＢＵＴ 变化量∗

(ｘ±ｓꎬｓ)
Ａｌ Ｆａｙｅｚ[１９]２００２

ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

沙特阿拉伯
３６
４３

３２.６７±３.５７
３３.７３±３.６７

６
０

－
－

－
－

－
－

Ａｌ Ｆａｙｅｚ[２０]２０１３
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

沙特阿拉伯
１００
１０５

３６.９±３.５
３６.１±３.２

１０
１

－
－

－
－

－
－

Ａｎｇｕｒｉａ 等[２１]２０１４
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

南非
１０１
８９

４６.６±１０.２
４６.１±１１.５

２９
２３

－
－

－
－

－
－

白小龙等[２２]２０１７
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
３４
３４

４７.５６±６.４９
４５.６５±７.７７

１
０

４.１８±０.７６
４.０９±０.７９

１.７±１.６
１.７１±１.５４

１.２７±２.６
３.０３±２.１５

蔡岩等[２３]２０１６
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
５４
５３

５５.９２±１０.７７
４
２

－
－

－
－

－
－

岑志敏等[２４]２０１０
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
３０
２０

５７.８２±９.３６ －
－

－
－

０.２８±２.４８
０.４５±２.０４

－０.７±２.１
－０.６±１.８６

邓芳祝等[２５]２０１５
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
２７
２７

６１.４±８.３４
６０.６±７.９５

－
－

－
－

－
－

０±１.０２
０.３４±１.１４

范惠雅等[２６]２０１４
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
４１
４３

５３.２±１７.５
８
２

５.０７±１.２９
３.８９±０.９３

－
－

－
－

胡竹林等[２７]２０００
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
５９
５６

４７.５
１５
２

５.３１±１.６１
３.２５±１.１９

－
－

－
－

Ｍａｌｈｏｔｒａ 等[２８]２０１５
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

印度
２４
２５

４８.８±１４.１
３９.６±１０.８

０
０

－
－

－
－

－
－

Ｍｅｊíａ 等[２９]２００５
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

哥伦比亚
８８
２４

４２.５
１
１

－
－

－
－

－
－

Ｓａｔｉ 等[３０]２０１９
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

印度
４２
４０

４８.３±１２.６
４５.９±１２.６

４
１

－
－

－
－

－
－

王英爽等[３１]２００９
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
４２
４５

４８.３±９.７
５０.５±９.１

７
１

－
－

－
－

－
－

尹彩芳等[３２]２００７
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
２５６
２５７

４４
４５

２７
３

－
－

－
－

－
－

Ｙｕ 等[３３]２０１１
ＣＡＧ
ＬＣＡＧ

中国
５２
３６

５４±１０
５５.１±１０.５

４
５

－
－

－
－

－
－

注:∗:变化量为末次随访与术前的差值ꎮ
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图 ２　 纳入研究的质量评价ꎮ

表 ２　 纳入研究的质量评价 分

研究

研究对象选择

暴露队列
的代表性

非暴露队
列的选择

暴露的
确定

研究开始时没有
研究对象已发生
所研究的疾病

组间可比性

暴露队列和非暴露
队列在设计和分析

阶段的可比性

结果测量

结果测
定方法

对于所研究的
结局ꎬ随访时间

是否足够

随访
完整性

总分

白小龙等[２２]

２０１７
１ １ １ １ ２ １ １ １ ９

胡竹林等[２７]

２０００
１ １ １ ０ ２ １ １ １ ８

Ｍｅｊíａ 等[２９]

２００５
０ １ １ １ １ １ １ １ ７

王英爽等[３１]

２００９
１ １ １ １ １ １ １ １ ８

Ｙｕ 等[３３]

２０１１
１ １ １ ０ １ １ １ １ ７

图 ３　 两组患者复发率的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

图 ４　 两组患者角膜上皮愈合时间的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

２.３.３两组患者 ＳⅠｔ 的 Ｍｅｔａ 分析结果 　 共计有 ２ 项研
究[２２ꎬ２４]描述 ＳⅠｔꎮ 各项研究异质性检验结果 Ｉ２ ＝ ０％ꎬ提
示研究间存在统计学同质性ꎬ应采用固定效应模型进行统
计学分析ꎬ最终合并效应量为 ＳＭＤ＝ ０.０３ꎬ９５％ＣＩ:－０.３３ ~
０.４０ꎬ差异无统计学意义(Ｐ ＝ ０.８６ꎬ图 ５)ꎬ表明 ＬＣＡＧ 组
ＳⅠｔ变化值相近于 ＣＡＧ 组ꎮ

２.３.４ 两组患者 ＢＵＴ 的 Ｍｅｔａ 分析结果 　 共计有 ３ 项研
究[２２ꎬ２４－２５]描述 ＢＵＴꎮ 各项研究异质性检验结果 Ｉ２ ＝ ４０％ꎬ
提示研究间存在统计学同质性ꎬ应采用固定效应模型进行
统计学分析ꎬ最终合并效应量为 ＳＭＤ ＝ ０. ４０ꎬ ９５％ ＣＩ:
０.０９~０.７０ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ ＝ ０. ０１ꎬ图 ６)ꎬ表明
ＬＣＡＧ 组较 ＣＡＧ 组 ＢＵＴ 显著延长ꎮ
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图 ５　 两组患者 ＳⅠｔ的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

图 ６　 两组患者 ＢＵＴ的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

图 ７　 按研究设计类型的亚组分析ꎮ

２.４亚组分析　 本文所分析的结局指标中ꎬ除复发率外所
涉及的研究数量均较少ꎬ故此仅对复发率进行亚组分析ꎮ
２.４.１按研究设计类型亚组分析 　 随机对照试验组 Ｉ２ ＝
７６％ꎬ非随机试验组 Ｉ２ ＝ ５５％ꎬ异质性检验结果未见明显降
低ꎬ最终统计效应量值结果见图 ７ꎮ
２.４.２ 按翼状胬肉性质亚组分析 　 原发性组 Ｉ２ ＝ ２０％ꎬ复
发性组 Ｉ２ ＝ ０％ꎬ原发性＋复发性混合组 Ｉ２ ＝ ８４％ꎬ其中原发
性组和复发性组的异质性检验结果明显降低ꎬ最终统计效
应量值结果见图 ８ꎮ
２.４.３ 按植片固定方法亚组分析 　 缝线固定组 Ｉ２ ＝ ６８％ꎬ
生物胶固定组 Ｉ２无法计算ꎬ异质性检验结果未见明显降
低ꎬ最终统计效应量值结果见图 ９ꎮ
２.５敏感性分析　 本文所分析的结局指标中ꎬ复发率和角
膜上皮愈合时间存在统计学异质性ꎬ故此对该两个指标进
行敏感性分析ꎮ
２.５.１复发率 　 首先对复发率采用固定效应模型进行分
析ꎬ提示复发率:ＲＲ ＝ ０.３９ꎬ９５％ＣＩ:０.２８ ~ ０.５４ꎬＩ２ ＝ ６６％ꎬ
Ｐ<０.００００１ꎬ结果与随机效应模型分析结果相一致ꎮ 随后

通过分别依次剔除 １ 项研究ꎬ结果见表 ３ꎬ发现当剔除研
究 Ａｎｇｕｒｉａ 等[２１]后ꎬ异质性检验结果降低至 Ｉ２ ＝ ４７％ꎬ固定
效应模型下合并效应量为 ＲＲ ＝ ０.２３ꎬ９５％ＣＩ:０.１５ ~ ０.３７ꎬ
差异仍具有统计学意义(Ｐ<０.００００１)ꎮ
２.５.２角膜上皮愈合时间　 对角膜上皮愈合时间采用固定
效应模型进行分析ꎬ提示角膜上皮愈合时间: ＳＭＤ ＝
－０.９３ꎬ９５％ＣＩ:－１.１８~ －０.６７ꎬＩ２ ＝ ８９％ꎬＰ<０.００００１ꎬ结果与
随机效应模型分析结果相一致ꎮ 随后通过分别依次剔除
１ 项研究ꎬ结果见表 ４ꎬ发现当剔除研究白小龙等[２２] 后ꎬ异
质性检验结果降低至 Ｉ２ ＝ ３７％ꎬ固定效应模型下合并效应

量为 ＳＭＤ＝ －１.２６ꎬ９５％ＣＩ:－１.５７~ －０.９６ꎬ差异仍具有统计
学意义(Ｐ<０.００００１)ꎮ
２.６发表偏倚评价　 涉及复发率指标的 １３ 项研究评价结
果中ꎬＢｅｇｇ 检验:Ｐｒ> ｜Ｚ ｜值 ＝ ０.９４５ꎬＥｇｇｅｒ 检验:Ｐ> ｜ ｔ ｜值 ＝
０.０７５ꎬ提示差异无统计学意义ꎬ未见明显发表偏倚ꎬ见
图 １０、１１ꎮ 角膜上皮愈合时间的 Ｂｅｇｇ 检验:Ｐｒ> ｜ Ｚ ｜ 值 ＝
０.２９６ꎬＥｇｇｅｒ 检验:Ｐ> ｜ ｔ ｜值＝ ０.２９２ꎬ差异无统计学意义ꎬ见
图 １２、１３ꎻＳⅠｔ 的 Ｂｅｇｇ 检验:Ｐｒ> ｜ Ｚ ｜值 ＝ １.００ꎬＥｇｇｅｒ 检验
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图 ８　 按翼状胬肉性质的亚组分析ꎮ

图 ９　 按植片固定方法的亚组分析ꎮ

因研究数量过少而无法检出ꎬ见图 １４、１５ꎻＢＵＴ 的 Ｂｅｇｇ 检
验 Ｐｒ> ｜Ｚ ｜值 ＝ ０.２９６ꎬＥｇｇｅｒ 检验 Ｐ> ｜ ｔ ｜值 ＝ ０.００５ꎬ提示存
在发表偏倚的可能ꎬ见图 １６、１７ꎻ然而以上三个指标所涉
及的研究数量较少ꎬ对发表偏倚的结果评价尚需谨慎ꎮ
３讨论

单纯翼状胬肉切除后局部结膜缺损是临床上较为棘

手的问题ꎬ也是造成术后高复发率的主要原因ꎮ １９８５ 年
Ｋｅｎｙｏｎ 等[３４]提出以自体球结膜移植覆盖于翼状胬肉切除
后的巩膜裸露区ꎬ能有效降低术后复发的风险ꎬ至今在临
床上得以广泛应用ꎮ 有研究认为球结膜下的 Ｔｅｎｏｎ 组织
会为纤维组织的增生提供生长支架ꎬ从而引起术后复发ꎬ
故此所要移植的球结膜尽量要薄ꎬ避免带上 Ｔｅｎｏｎ 筋膜组
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表 ３　 复发率的敏感性分析

剔除 １ 项研究 Ｉ２ ＲＲ ９５％ＣＩ Ｐ Ｚ
Ａｌ Ｆａｙｅｚ[１９]２０２２ ６６％ ０.３６ ０.１７~０.７７ ０.００９ ２.６１
Ａｌ Ｆａｙｅｚ[２０]２０１３ ６５％ ０.３７ ０.１７~０.７９ ０.０１ ２.５５
Ａｎｇｕｒｉａ 等[２１]２０１４ ４７％ ０.２３ ０.１５~０.３７ <０.００００１ ６.１１
白小龙等[２２]２０１７ ６９％ ０.３３ ０.１５~０.７３ ０.００６ ２.７５
蔡岩等[２３]２０１６ ６９％ ０.３１ ０.１４~０.７２ ０.００６ ２.７３
范惠雅等[２６]２０１４ ６８％ ０.３４ ０.１５~０.７８ ０.０１ ２.５６
胡竹林等[２７]２０００ ６４％ ０.３６ ０.１６~０.８０ ０.０１ ２.５０
Ｍａｌｈｏｔｒａ 等[２８]２０１５ ６６％ ０.３３ ０.１５~０.７１ ０.００４ ２.８６
Ｍｅｊíａ 等[２９]２００５ ６７％ ０.２９ ０.１３~０.６３ ０.００２ ３.１２
Ｓａｔｉ 等[３０]２０１９ ６８％ ０.３３ ０.１５~０.７５ ０.００８ ２.６６
王英爽等[３１]２００９ ６７％ ０.３５ ０.１６~０.７８ ０.０１ ２.５７
尹彩芳等[３２]２００７ ５７％ ０.３９ ０.１９~０.８２ ０.０１ ２.４９
Ｙｕ 等[３３]２０１１ ６４％ ０.２７ ０.１２~０.６０ ０.００１ ３.２０

表 ４　 角膜上皮愈合时间的敏感性分析

剔除 １ 项研究 Ｉ２ ＳＭＤ ９５％ＣＩ Ｐ Ｚ
白小龙等[２２]２０１７ ３７％ －１.２６ －１.５７~ －０.９６ <０.００００１ ８.０９
范惠雅等[２６]２０１４ ９４％ －０.７８ －２.０８~０.５２ ０.２４ １.１８
胡竹林等[２７]２０００ ８７％ －０.５８ －１.４９~０.３３ ０.２１ １.２５

图 １０　 复发率的 Ｂｅｇｇ发表偏倚评价ꎮ

图 １１　 复发率的 Ｅｇｇｅｒ发表偏倚评价ꎮ

图 １２　 角膜上皮愈合时间的 Ｂｅｇｇ发表偏倚评价ꎮ

图 １３　 角膜上皮愈合时间的 Ｅｇｇｅｒ发表偏倚评价ꎮ

图 １４　 ＳⅠｔ的 Ｂｅｇｇ发表偏倚评价ꎮ

图 １５　 ＳⅠｔ的 Ｅｇｇｅｒ发表偏倚评价ꎮ
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图 １６　 ＢＵＴ的 Ｂｅｇｇ发表偏倚评价ꎮ

图 １７　 ＢＵＴ的 Ｅｇｇｅｒ发表偏倚评价ꎮ

织[３５]ꎮ 翼状胬肉的发病机制尚不完全明确ꎬ国外学者提
出角膜缘干细胞功能的部分缺失引起角膜缘的正常结构
和功能出现异常ꎬ促使局部结膜增生肥厚、纤维胶原变性
导致翼状胬肉发生[３６]ꎬ因此有研究建议在球结膜移植瓣
中加入角膜缘干细胞ꎬ以恢复角膜缘的正常生理结构和功
能ꎬ这便是 ＬＣＡＧ 可治疗翼状胬肉的理论基础[３７－３８]ꎮ

本文共纳入 １５ 项研究ꎬ其中 １３ 项研究中涉及术后复
发率ꎮ 通过统计学分析后ꎬ发现 ＬＣＡＧ 术后复发率显著低
于 ＣＡＧꎬ差异有统计学意义ꎮ 翼状胬肉复发是指角膜纤
维血管组织重新增生侵入ꎬ与术后角膜的混浊与瘢痕有所
区别ꎮ 复发的主要原因是手术本身的创伤和术后的炎症
反应刺激ꎬ使得术中残留的翼状胬肉成纤维组织及血管组
织被激活ꎬ伴随着细胞外的基质蛋白沉积ꎬ导致纤维血管
组织形成ꎮ Ｐｕｌｔｅ 等[３９] 和 Ｒａｏ 等[４０] 在早期的研究中发现
ＬＣＡＧ 应用于原发或复发性翼状胬肉患者ꎬ其术后复发率
分别为 ２.８％和 ３.８％ꎬ处于较低水平ꎮ Ｓｈｉｍａｚａｋｉ 等[３８] 在
研究中发现 ＬＣＡＧ 治疗进展期翼状胬肉仅有 ７.４％患者出
现了小于 １ｍｍ 的复发ꎬ未出现更大程度的复发ꎬ且这部分
复发患者不需要进一步手术治疗ꎮ 而后的另一项研究发
现 ＬＣＡＧ 术后复发率低于 ＣＡＧ(０ ｖｓ ８.３％)ꎬ但差异无统
计学意义[１９]ꎮ ２０１２ 年的一篇 Ｍｅｔａ 分析中指出ꎬＬＣＡＧ 术
后的复发率低于 ＣＡＧ(９５％ ＣＩ:０.０４ ~ ０.２３ꎬ合并效应量
ＯＲ＝ ０.１０ꎬＰ < ０. ０１)ꎬ与本文的研究结果相一致[４１]ꎮ Ａｌ
Ｆａｙｅｚ[２０]在前瞻性研究中证实ꎬ复发性翼状胬肉患者经
ＬＣＡＧ 治疗 ( １％) 后的再次复发率低于 ＣＡＧ 治疗组
(１０％)ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ ＝ ０.００４)ꎮ 目前有较多
研究均表明 ＬＣＡＧ 术后复发率一般不高于 ５％ꎬ多波动
于 ０ ~ ３.７％ [４２－４４] ꎮ 角膜缘干细胞因其具有组织细胞更新
和再生的能力ꎬ不断进行分裂分化ꎬ重建眼表正常的结
构和功能ꎬ有助于角膜缘屏障功能的恢复ꎬ阻止纤维结

缔组织增生和新生血管长入ꎬ从而达到抑制翼状胬肉复
发的目的ꎮ

此外ꎬ本文还就术后创面愈合情况进行分析ꎮ 统计结
果提示 ＬＣＡＧ 术后角膜上皮愈合时间短于 ＣＡＧ 组ꎬ差异
有统计学意义(Ｐ ＝ ０.０２)ꎮ 范惠雅等[２６] 对上述两种术式

进行对比后发现ꎬＬＣＡＧ 组术后角膜上皮愈合显著快于
ＣＡＧ 组ꎬ差异有统计学意义( ｔ ＝ ４.８５７ꎬＰ<０.０５)ꎬ与本文结
果相一致ꎮ 汪锐等[４５] 在研究中也发现同样的结论(Ｐ<
０.０５)ꎮ 但白小龙等[２２] 在研究中指出单纯翼状胬肉切除

术后角膜上皮愈合时间显著长于 ＬＣＡＧ 组与 ＣＡＧ 组ꎬ但
后两者对比差异无统计学意义(Ｐ＝ ０.９３７)ꎮ 对此ꎬ本文考
虑移植的球结膜和角膜缘干细胞均可以达到覆盖裸露区
以促进伤口修复的目的ꎬ并且角膜缘干细胞可以进行不断
分裂增生补充术中刮除的角膜上皮细胞ꎬ加快其愈合ꎮ 但

因当前的研究中对该指标涉及甚少ꎬ将来需要更多高质量
研究对此结论做进一步论证ꎮ

近年来ꎬ翼状胬肉相关的眼表微环境方面的研究逐渐
引起重视ꎮ 有学者认为翼状胬肉的生长会对角膜微环境

造成影响ꎬ破坏泪膜稳定性ꎬ引起干眼症状[４６－４７]ꎮ 而对于
翼状胬肉切除术后的眼表微环境状况尚无定论ꎬ部分学者
认为手术以后泪膜稳定性进一步下降[４８－４９]ꎬ而部分学者

则认为手术以后泪液功能得到一定程度的改善[５０－５１]ꎮ 崔

文会等[５２]在研究中按照干眼诊断标准[５３]ꎬ发现 ＬＣＡＧ 和
ＣＡＧ 术后两组干眼阳性率并无显著差异ꎮ 本文对 ＳⅠｔ 和
ＢＵＴ 的变化值两个指标进行效应量合并分析后发现ꎬ
ＬＣＡＧ 和 ＣＡＧ 对眼表泪液分泌量的影响无显著差异ꎬ但
ＬＣＡＧ 术后泪膜破裂时间延长较 ＣＡＧ 更加显著 ( Ｐ ＝
０.０１)ꎬ提示 ＬＣＡＧ 术后眼表微环境恢复更快ꎮ 本文认为
翼状胬肉机械性切除过程中ꎬ结膜杯状细胞不可避免发

生损伤ꎬ影响黏蛋白的分泌ꎬ从而对短期术后泪膜的稳
定性造成一定的影响ꎮ 而随着创面愈合ꎬ恢复平整光
滑ꎬ眼表功能逐渐恢复ꎬ尤其是 ＬＣＡＧ 提供了正常生长
的结膜和角膜上皮细胞ꎬ加速眼表的重建ꎬ因此泪膜的
功能更加稳定ꎮ

本文纳入的研究对复发率指标进行统计分析时发现
各研究间异质性偏高ꎬ因此根据研究设计类型、翼状胬肉
性质、植片固定方法等不同因素进行亚组分析ꎬ结果显示
翼状胬肉性质可能是造成高异质性的原因ꎮ 在纳入的 １３
项涉及复发率的研究中ꎬ７ 项研究对象为原发性翼状胬

肉ꎬ３ 项为复发性翼状胬肉ꎬ３ 项为原发性和复发性翼状胬
肉同时纳入研究ꎮ 基于此我们有理由推测研究对象中翼
状胬肉的性质混杂造成了最终合并效应量的异质性升高ꎮ
此外ꎬ在敏感性分析中ꎬ当分别剔除研究 Ａｎｇｕｒｉａ 等[２１] 和

白小龙等[２２]后ꎬ复发率和角膜上皮愈合时间等两个指标
的异质性分别明显降低ꎬ因此我们考虑该两项研究中纳入

的对象本身所存在的差异是异质性的可能来源ꎮ 研究
Ａｎｇｕｒｉａ 等[２１] 中所纳入的研究对象年龄相对较轻且范围

广泛ꎬ波动于 ２２~６５ 岁之间ꎬ而既往研究[５４－５６]曾指出年龄
偏小的翼状胬肉患者术后复发的倾向性相对更高ꎬ因此我
们推测 Ａｎｇｕｒｉａ 研究中的低年龄人群是引起复发率指标分

析中的高异质性出现的原因之一ꎮ 而研究白小龙等[２２] 所
纳入的研究对象为糖尿病患者ꎬ王继红[５７] 认为其因局部
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微血管病变ꎬ组织血流量减少ꎬ组织细胞再生能力相对减
弱ꎬ影响术后角膜上皮愈合ꎬ因此我们推测白小龙研究中
的糖尿病患者是引起角膜上皮愈合时间指标分析中的高

异质性出现的原因ꎮ
本研究的局限性主要如下:(１)本文的研究结论受到

所纳入研究的本身质量所影响ꎬ其来源、展现的信息量和

控制混杂因素等方面的客观因素将产生一定的制约ꎻ(２)
共纳入 １５ 项研究ꎬ但除复发率外其余三个指标所涉及的
研究数量相对不足ꎬ可能存在发表偏倚ꎻ(３)针对复发率

的研究ꎬ未对复发的程度做更加深入的研究ꎻ(４)研究数
据均来自已发表的文献ꎬ尚未正式发表的相关数据资料未
能纳入研究ꎮ 因此ꎬ期待将来更大样本量的、控制各项混

杂因素的、多中心的、前瞻性的研究进行全方位的论证和
评价ꎮ

综上ꎬＬＣＡＧ 较 ＣＡＧ 的术后复发率更低ꎬ角膜上皮愈
合更快ꎬ泪膜稳定性更好ꎬ具有一定的临床优势ꎮ
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