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摘要

目的:研究角膜内皮细胞(ＥＣＤ)低下白内障患者超声乳

化人工晶状体植入术后应用重组牛碱性成纤维细胞生长

因子(ｒｅ－ｂＦＧＦ)的效果ꎮ
方法:前瞻性研究ꎮ 选取 ２０２１ 年 １ 月至 ２０２３ 年 １２ 月于

本院行超声乳化人工晶状体植入术治疗的 ＥＣＤ 低下白内

障患者 ８２ 例 ８２ 眼ꎬ应用随机抛硬币法分为观察组(４１
眼)和对照组(４１ 眼)ꎮ 两组均行超声乳化人工晶状体植

入术治疗ꎬ术后均进行常规治疗ꎬ对照组在常规治疗基础

上联合重组人表皮生长因子( ｒｈＥＧＦ)滴眼液治疗ꎬ每次

１－２滴ꎬ４ 次 / 日ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ
滴眼液治疗ꎬ每次 １－２ 滴ꎬ４ 次 / 日ꎬ两组均连续用药 ３ ｍｏꎮ
比较两组患者术后裸眼视力恢复情况、角膜相关指标差异

[ＥＣＤ、中央角膜厚度(ＣＣＴ)、细胞面积变异系数(ＣＶ)、角
膜内皮六角形细胞百分比(ＨＥＸ)]、泪液炎性因子[术前

术后的肿瘤坏死因子 － α ( ＴＮＦ － α)、白细胞介素 － １β
(ＩＬ－１β)和白细胞介素－６(ＩＬ－６)]、并发症ꎮ
结果:两组患者术前一般资料比较均无差异ꎮ 所有患者均

完成随访ꎮ 两组术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏ 视力均较术前改善(均
Ｐ<０.０５)ꎮ 术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏꎬ观察组角膜 ＥＣＤ、ＨＥＸ 水平

高于对照组ꎬＣＣＴ、ＣＶ 水平低于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 术

后 ３ ｍｏꎬ观察组泪液中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β 和 ＩＬ－６ 水平均低

于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎻ观察组并发症的总发生率低于对

照组ꎬ但差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
结论:ＥＣＤ 低下的白内障患者超声乳化人工晶状体植入

术后应用 ｒｅ－ｂＦＧＦ 具有较好的临床价值ꎬ能减轻角膜损

伤ꎬ降低炎症负担ꎮ
关键词:重组牛碱性成纤维细胞生长因子( ｒｅ－ｂＦＧＦ)ꎻ白
内障ꎻ内皮细胞密度ꎻ白内障超声乳化吸除术ꎻ术后并发症
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ｄｅｎｓｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｐｈａｃｏｅｍｕｌｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｌｅｎｓ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ.
Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２５ꎬ２５(１２):１９９９－２００４.

０引言
白内障是指因辐射、外伤、年龄增长等因素导致眼球

晶状体混浊ꎬ进而表现为视物混浊模糊、视力下降、色彩敏
感度降低、眩光等症状[１]ꎮ 随着现代生活质量的提升ꎬ外
科技术的进步ꎬ白内障患者常选择通过超声乳化人工晶状
体植入术来改善临床症状[２－３]ꎮ 然而ꎬ尽管该术式能有效
改善患者视力水平ꎬ但手术过程中ꎬ超声乳化产生的超声
震荡和吸收力量会对角膜细胞产生一定的机械刺激和压
力ꎬ导致患者术后出现角膜内皮细胞 ( ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ
ｄｅｎｓｉｔｙꎬ ＥＣＤ)损伤ꎮ 相关报道表明一次超声乳化可能导
致约 ５％左右的 ＥＣＤ 丢失ꎬ这可能导致术后角膜水肿风险
上升[４]ꎮ 重组牛碱性成纤维细胞生长因子( ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ
ｂｏｖｉｎｅ ｂａｓｉｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ｒｅ－ｂＦＧＦ)属于融合蛋
白类药物ꎬ能通过修复、再生中胚层和外胚层细胞促进角
膜上皮细胞生长ꎬ进而治疗角膜炎等[５]ꎮ 本研究探讨
ｒｅ－ｂＦＧＦ对 ＥＣＤ 低下的白内障患者超声乳化白内障吸除
术后角膜 ＥＣＤ 水平、炎性因子和并发症的影响ꎬ现报告
如下ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 前瞻性研究ꎮ 选取 ２０２１ 年 １ 月至 ２０２３ 年 １２
月于本院行超声乳化人工晶状体植入术治疗的 ＥＣＤ 低下
白内障患者 ８２ 例 ８２ 眼ꎬ应用随机抛硬币方式分为两组各
４１ 例 ４１ 眼ꎬ对照组在术后常规治疗基础上联合重组人表
皮生长因子(ｒｈＥＧＦ)滴眼液治疗ꎬ观察组在术后常规治疗
基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮ 纳入标准:(１)年龄
６０－７８岁ꎻ(２)症状符合白内障相关诊断标准[６]ꎻ(３)具备

超声乳化白内障吸除术治疗指征[７]ꎻ(４)１ ０００ ｃｅｌｌｓ / ｍｍ２

≤ＥＣＤ≤２ ０００ ｃｅｌｌｓ / ｍｍ２ꎮ 排除标准:(１)存在内眼手术
史ꎻ(２)合并角膜病变ꎬ如青光眼、角膜白斑等ꎻ(３)严重
肝、肾疾病者ꎻ(４)认知障碍或精神分裂症者ꎻ(５)眼内存
在人工晶状体等植入物者ꎻ(６)随访中断者ꎮ 本研究取得
医学伦理委员会审查批准(批准号:ＴＹ－ＬＬ－４７５３)ꎬ所有
参与者均签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１治疗方法　 两组患者术前均进行裸眼视力、眼底镜
等常规检查ꎬ术前 ２ ｈ 使用 １％复方托吡卡胺散瞳 ４ 次ꎮ
应用白内障超声乳化仪ꎬ参数设置:流速为 ４０ ｍＬ / ｍｉｎꎬ负
压为 ４５０ ｍｍＨｇꎬ能量上限为 ５０％ꎬ灌注瓶高度为 １００ ｃｍꎬ
眼压为 ３０ ｍｍＨｇꎮ 在角膜边缘或巩膜处制作 ２－３ ｍｍ 的
微小切口ꎬ注入眼科手术用黏弹剂维持前房空间并保护角
膜内皮ꎻ使用连续环形撕囊术ꎬ截取直径约 ５ ｍｍ 的前囊
膜ꎻ分离晶状体皮质及囊膜ꎬ通过超声乳化探头释放高频
声波ꎬ将晶状体核乳化成碎片并吸除ꎬ清除残留皮质并抛
光后囊膜ꎬ植入人工晶状体ꎬ水密切口ꎮ 所有手术均由同
一组经验丰富的医生完成ꎬ所有医生均经过统一同质化培
训ꎬ不同医生间 Ｋａｐｐａ 系数为 ０.８８ꎮ 两组术后均给予常规
治疗:妥布霉素地塞米松滴眼液、左氧氟沙星滴眼液ꎬ术后
第 １ ｗｋ 每日 ４ 次ꎬ每次 １－２ 滴ꎬ之后每周每日减少 １ 次ꎬ
于术后 ４ ｗｋ 停药ꎮ 应用玻璃酸钠滴眼液ꎬ １ 滴 / 次ꎬ
３ 次 / 日ꎮ

对照组在常规治疗基础上加用 ｒｈＥＧＦ 滴眼液ꎬ１ － ２
滴 / 次ꎬ４ 次 / 日ꎬ两种药物使用时间至少间隔 ５ ｍｉｎꎬ连续
用药 ３ ｍｏꎮ 观察组在常规治疗的基础上加用 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴
眼液ꎬ每次 １－２ 滴ꎬ４ 次 / 日ꎮ 治疗 １ ｍｏ 后将用药频率改
为每天滴 ３ 次ꎬ两种药物使用时间至少间隔 ５ ｍｉｎꎬ连续用
药 ３ ｍｏꎮ
１.２.２观察指标 　 所有患者均完成随访ꎮ (１)基线资料ꎮ
记录患者临床一般信息ꎬ如性别、病眼位置(左、右眼)、年
龄、病程、术前前房深度、身体质量指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬ
ＢＭＩ)等ꎮ (２)视力恢复情况ꎮ 于术前ꎬ术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏ
采用 ＬｏｇＭＡＲ 视力表评估检测患者的裸眼视力情况ꎮ
(３)角膜相关指标ꎮ 应用角膜内皮计数仪分别于术前ꎬ术
后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏ 观察角膜 ＥＣＤ 情况ꎻ应用角膜内皮细胞显
微镜分别于术前ꎬ术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏ 测量患者中央角膜厚
度(ＣＣＴ)、细胞面积变异系数(ＣＶ)、角膜内皮六角形细胞
百分比(ＨＥＸ)ꎮ (４)炎症因子水平ꎮ 分别收集术前和术
后 ３ ｍｏ 患者泪液ꎬ检测泪液中肿瘤坏死因子－α( ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－ａｌｐｈａꎬＴＮＦ－α)、白细胞介素－１β(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－
１βꎬＩＬ－１β)和白细胞介素－６( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６ꎬＩＬ－６)均采用
酶联免疫吸附法检测ꎮ (５)术后并发症ꎮ 记录患者手术
后 ３ ｍｏ 内是否出现虹膜发炎、角膜水肿、前房渗血等并发
症ꎬ计算每组并发症的总发生率ꎮ

统计学分析:数据统计及分析采用 ＳＰＳＳ２３.０ 软件进

行ꎮ 符合正态分布的计量资料以 􀭰ｘ±ｓ 表达ꎬ两组组间比
较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ两组组内术前术后比较采用配对
样本 ｔ 检验ꎻ多个时间点比较采用重复测量数据的方差分
析ꎬ进一步两两比较采用 ＬＳＤ － ｔ 检验ꎮ 计数资料以例
(％)表达ꎬ理论频数>５ 时两组组间比较采用 Ｐｅａｒｓｏｎ χ２检
验ꎬ理论频数≤５ 时两组组间比较采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率分

０００２
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析ꎮ Ｐ<０.０５为差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１ 两组患者术前一般资料比较 　 两组患者术前一般资
料比较差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
２.２ 两组患者手术前后裸眼视力比较 　 两组不同时间裸
眼视力比较ꎬ时间差异有统计学意义(Ｆ时间 ＝ １６８.６０ꎬＰ时间<
０.００１)ꎬ组间差异和交互作用无统计学意义(Ｆ组间 ＝ ０.５０３ꎬ
Ｐ组间 ＝ ０.４７９ꎻＦ交互 ＝ １.４２５ꎬＰ交互 ＝ ０.２３５)ꎮ 术前两组裸眼视
力比较差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏꎬ
两组裸眼视力均较术前改善(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.３ 两组患者手术前后角膜相关指标比较 　 两组不同时
间 ＥＣＤ、ＣＣＴ 组间、时间差异有统计学意义(ＥＣＤ:Ｆ组间 ＝
１４.０４ꎬＰ组间 <０.００１ꎻＦ时间 ＝ ３１.１７ꎬＰ时间 <０.００１ꎻＣＣＴ:Ｆ组间 ＝
１１.７１ꎬＰ组间 ＝ ０.００１ꎻＦ时间 ＝ ７.４０１ꎬＰ时间<０.００１)ꎬ但组间交互
作用无统计学意义(ＥＣＤ:Ｆ交互 ＝ ０.２９３ꎬＰ交互 ＝ ０.８３１ꎻＣＣＴ:

Ｆ交互 ＝ ２.２５６ꎬＰ交互 ＝ ０.０８２)ꎬ见表 ３、４ꎻ两组不同时间 ＣＶ、
ＨＥＸ 比较ꎬ差异均有统计学意义(ＣＶ:Ｆ组间 ＝ ７４.２２ꎻＰ组间 <
０.００１ꎻＦ时间 ＝ １２３.９０ꎻＰ时间<０.００１ꎻＦ交互 ＝ １０.１７ꎬＰ交互<０.００１ꎻ
ＨＥＸ:Ｆ组间 ＝ ３５.１７ꎻＰ组间 <０.００１ꎻＦ时间 ＝ ３４.０７ꎻＰ时间 <０.００１ꎻ
Ｆ交互 ＝ ５.０５７ꎬＰ交互 ＝ ０. ００２)ꎬ见表 ５、 ６ꎮ 术前两组角膜
ＥＣＤ、ＣＣＴ、ＣＶ、ＨＥＸ 比较差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎻ
术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏꎬ观察组角膜 ＥＣＤ 水平高于对照组(均
Ｐ<０.０５)ꎬＣＣＴ 水平低于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎬＣＶ 水平低于
对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎬＨＥＸ 水平高于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎮ
２.４ 两组患者手术前后泪液中炎症因子差异比较 　 术后
３ ｍｏꎬ两组泪液中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β 和 ＩＬ－６ 水平较术前明显
下降(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 术前两组患者泪液中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β
和 ＩＬ－６ 水平差异均不明显(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 术后 ３ ｍｏꎬ观察
组泪液中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β 和 ＩＬ－６ 水平低于对照组(均 Ｐ<
０.０５)ꎬ见表 ７ꎮ

表 １　 两组患者术前一般资料比较

组别 例数(眼数)
性别(例ꎬ％)

男 女

年龄

(􀭰ｘ±ｓꎬ岁)

病程

(􀭰ｘ±ｓꎬａ)
ＢＭＩ

(􀭰ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２)
观察组 ４１(４１) ２５(６１) １６(３９) ６６.３７±３.９６ ２.８９±０.５７ ２２.９０±２.１６
对照组 ４１(４１) ２３(５６) １８(４４) ６７.０２±４.０５ ２.８２±０.６１ ２２.８６±２.２１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
χ２ / ｔ ０.２０１ ０.７３５ ０.５３７ ０.０８３
Ｐ ０.６５４ ０.４６５ ０.５９３ ０.９３４

组别 例数
眼别(眼ꎬ％)

左眼 右眼

前房深度

(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍ)

ＥＣＤ

(􀭰ｘ±ｓꎬｃｅｌｌｓ / ｍｍ２)
Ｅｍｅｒｙ 分级(眼ꎬ％)
２ 级 ３ 级

观察组 ４１(４１) ２３(５６) １８(４４) ３.４１±０.６８ １６２３.５２±２０６.８１ ２７(６６) １４(３４)
对照组 ４１(４１) ２１(５１) ２０(４９) ３.４９±０.６５ １５７２.３７±２１１.４９ ２６(６３) １５(３７)

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
χ２ / ｔ ０.１９６ ０.５４５ １.１０７ ０.０５３
Ｐ ０.６５８ ０.５８８ ０.２７２ ０.８１７

注:对照组在常规治疗基础上联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮ

表 ２　 两组患者手术前后裸眼视力比较 (􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)

组别 眼数 术前 术后 １ ｗｋ 术后 １ ｍｏ 术后 ３ ｍｏ
观察组 ４１ ０.６７±０.２１ ０.３９±０.１１ａ ０.３１±０.０８ａꎬｃ ０.２１±０.０６ａꎬｃꎬｅ

对照组 ４１ ０.６３±０.１８ ０.４２±０.１３ａ ０.３４±０.１０ａꎬｃ ０.２３±０.０７ａꎬｃꎬｅ

注:对照组在常规治疗基础上联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 术前ꎻｃＰ<０.０５
ｖｓ 术后 １ ｗｋꎻｅＰ<０.０５ ｖｓ 术后 １ ｍｏꎮ

表 ３　 两组患者手术前后角膜 ＥＣＤ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬｃｅｌｌｓ / ｍｍ２)

组别 眼数 术前 术后 １ ｗｋ 术后 １ ｍｏ 术后 ３ ｍｏ
观察组 ４１ １６２３.５２±２０６.８１ １４４５.３７±２４２.５７ａ １３７２.６９±２２６.３７ａ １３６８.２６±１８９.２５ａ

对照组 ４１ １５７２.３７±２１１.４９ １３３８.０３±２３６.１９ａ １２７２.５１±２１１.５５ａ １２５８.３４±２０４.０６ａ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ １.１０７ ２.０３０ ２.０７０ ２.５２９
Ｐ >０.０５ <０.０５ <０.０５ <０.０５

注:对照组在常规治疗基础上联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 术前ꎮ

表 ４　 两组患者手术前后 ＣＣＴ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬμｍ)

组别 眼数 术前 术后 １ ｗｋ 术后 １ ｍｏ 术后 ３ ｍｏ
观察组 ４１ ５２７.６８±６４.１７ ５４９.０２±５３.８１ ５３８.５３±５１.８６ ５３０.３９±５３.４２
对照组 ４１ ５２１.０３±５８.９６ ５７８.４１±６０.３３ａ ５６９.１７±４９.８６ａ ５６１.２４±５１.７４ａ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.４８９ ２.３２８ ２.７２７ ２.６５６
Ｐ >０.０５ <０.０５ <０.０５ <０.０５

注:对照组在常规治疗基础上联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 术前ꎮ
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表 ５　 两组患者手术前后 ＣＶ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬ％)
组别 眼数 术前 术后 １ ｗｋ 术后 １ ｍｏ 术后 ３ ｍｏ
观察组 ４１ ３７.８１±２.４９ ４３.２９±３.１１ａ ４２.０６±２.６１ａ ４１.１８±２.０７ａꎬｃ

对照组 ４１ ３７.６２±２.５４ ４６.０３±２.８６ａ ４５.３９±２.４３ａ ４４.９６±２.０１ａ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.３４２ ４.１５２ ５.９７９ ８.３８９
Ｐ >０.０５ <０.０５ <０.０５ <０.０５

注:对照组在常规治疗基础上联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 术前ꎻｃＰ<
０.０５ ｖｓ术后 １ ｗｋꎮ

表 ６　 两组患者手术前后 ＨＥＸ比较 (􀭰ｘ±ｓꎬ％)
组别 眼数 术前 术后 １ ｗｋ 术后 １ ｍｏ 术后 ３ ｍｏ
观察组 ４１ ５２.４８±５.４９ ４７.３２±６.１１ａ ４８.３７±５.１２ａ ４９.２９±４.８５ａ

对照组 ４１ ５２.９６±５.３１ ４２.０８±７.２０ａ ４３.２６±４.７６ａ ４４.６６±５.０２ａ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.４０２ ３.５５３ ４.６８０ ４.２４７
Ｐ >０.０５ <０.０５ <０.０５ <０.０５

注:对照组在常规治疗基础上联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 术前ꎮ

表 ７　 两组患者手术前后泪液中炎症因子差异比较 􀭰ｘ±ｓ

组别 眼数
ＴＮＦ－α(ｎｇ / Ｌ)

术前 术后 ３ ｍｏ
ＩＬ－１β(ｐｇ / ｍＬ)

术前 术后 ３ ｍｏ
ＩＬ－６(ｎｇ / Ｌ)

术前 术后 ３ ｍｏ
观察组 ４１ ８.３５±０.８５ ２.５２±０.５７ａ １３７.１５±１６.８３ ７９.１２±１１.２５ａ ３.５９±０.６１ ０.８７±０.１２ａ

对照组 ４１ ８.３３±０.９１ ２.９６±０.６３ａ １３６.８９±１７.２６ ９５.３４±１２.９６ａ ３.６２±０.７０ １.６５±０.４０ａ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.１０３ ３.３１６ ０.０６９ ６.０５２ ０.２０７ １１.９６０
Ｐ ０.９１８ ０.００１ ０.９４５ <０.００１ ０.８３７ <０.００１

注:对照组在常规治疗基础上联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼液治疗ꎻ观察组在常规治疗基础上联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液治疗ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 术前ꎮ

２.５两组术后并发症比较　 术后 ３ ｍｏ 内ꎬ观察组发生角膜

水肿 １ 眼ꎬ并发症总发生率为 ２％ꎻ对照组发生角膜水肿

４ 眼ꎬ结膜充血 ２ 眼ꎬ并发症总发生率为 １５％ꎮ 观察组并

发症总发生率低于对照组ꎬ但差异无统计学意义 (Ｐ ＝
０.１０９)ꎮ
３讨论

白内障的发生与老龄化、晶状体代谢紊乱、外部刺激

和长时间使用糖皮质激素等因素相关ꎬ其主要病理表现有

晶状体透明度下降、瞳孔缩小、视野缺损、屈光改变等[８]ꎮ
白内障好发于老年人[９]ꎬ手术治疗是目前改善白内障视觉

模糊等症状的主要方式ꎬ常用超声乳化人工晶状体植入

术ꎬ能通过超声波分割混浊晶状体ꎬ乳化呈糜状ꎬ以吸附病

变晶状体ꎬ随后通过植入人工晶状体来改善视觉光学质

量[１０]ꎮ ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液由含高表达 ｒｅ－ｂＦＧＦ 基因的大肠

杆菌ꎬ经发酵、分离和高度纯化后制成ꎬ被发现在血管生

成、创伤修复、伤口愈合和组织再生等方面均具有促进作

用[１１－１２]ꎬ如王国颖等[１３] 回顾性分析面部皮炎患者应用

ｒｅ－ｂＦＧＦ治疗的临床效果ꎬ发现电磁波导入 ｒｅ－ｂＦＧＦ 能显

著提升面部皮炎皮肤屏障修复效果ꎬ但是否有助于白内障

角膜 ＥＣＤ 低下患者超声乳化人工晶状体植入术后并发症

的治疗仍需进一步验证ꎮ
王伟鹏等[１４]研究显示ꎬ与术中常规处理相比ꎬｒ－ｂＦＧＦ

作为角膜保护剂ꎬ能够更有效改善翼状胬肉患者的术后视

力ꎮ 但目前尚缺乏术后应用 ｒ－ｂＦＧＦ 对白内障 ＥＣＤ 低下

患者术后视力影响的研究ꎮ 本研究在 ＥＣＤ 低下患者超声

乳化人工晶状体植入术后创新性应用 ｒｅ－ｂＦＧＦꎬ结果显示

术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏ 两组视力均较术前改善(均 Ｐ<０.０５)ꎬ
但各时间点组间比较无显著差异 (均 Ｐ > ０. ０５)ꎬ表明

ｒｅ－ｂＦＧＦ改善白内障 ＥＣＤ 低下患者术后视力价值并不明

显ꎬ这与上述研究结果存在一定差异ꎮ 分析原因可能与两

者研究的手术类型及视力影响因素不同有关ꎮ 翼状胬肉

术后视力改善主要与角膜散光消除及创面愈合相关ꎬ
ｒ－ｂＦＧＦ的角膜保护效应易于显现ꎮ 白内障 ＥＣＤ 低下患者

视力恢复受角膜水肿、炎症、干眼、角膜上皮损伤等多种因

素影响[１５]ꎮ ｒｈＥＧＦ 主要作用于角膜上皮细胞ꎬ对角膜内

皮功能障碍引发的角膜水肿以及视神经损伤、视网膜微血

管病变等其他原因导致的视力下降的干预效果有限ꎮ
ｒｅ－ｂＦＧＦ作为一种多功能细胞生长因子ꎬ其主要作用在于

保护内皮细胞ꎬ虽然 ｒｅ－ｂＦＧＦ 能够通过与酪氨酸激酶受体

结合刺激上皮细胞、成纤维细胞和血管内皮细胞增殖ꎬ促
进角膜内皮细胞再生、减少术后角膜基质水肿ꎬ进而间接

改善患者视力ꎬ但其对视力的直接关联较弱ꎬ当患者合并

视神经损伤、视网膜微血管病变等其他功能障碍时

ｒｅ－ｂＦＧＦ作用有限ꎬ患者视力改善效果也并不明显[１６]ꎮ
ＥＣＤ、ＨＥＸ、ＣＣＴ、ＣＶ 均与角膜形态或功能有关ꎬ角膜

内皮细胞由神经嵴产生ꎬ呈六角形ꎬ主要负责在房水和角

膜基质中起到屏障作用ꎬ能通过防止房水过多地进入细胞

基质ꎬ以避免细胞水肿发生[１７]ꎻＣＣＴ 反映角膜内皮细胞功

能状态ꎬ当白内障 ＥＣＤ 低下患者发生角膜水肿时ꎬＣＣＴ 显

著增厚[１８]ꎻＣＶ 反映角膜内皮细胞大小差异程度ꎬＣＶ 升高

常提示内皮细胞修复过程中形态不均一性增加[１９]ꎻ正常

人群角膜内皮细胞为六边形ꎬＨＥＸ 降低常提示角膜内皮

２００２
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细胞形态被破坏[２０]ꎮ 方琦琦等[２１] 研究表明ꎬｒｂ－ｂＦＧＦ 滴

眼液有利于减轻白内障手术后患者角膜损伤ꎮ 本研究结

果显示术后 １ ｗｋꎬ１、３ ｍｏꎬ观察组角膜 ＥＣＤ、ＨＥＸ 水平高

于对照组ꎬＣＣＴ、ＣＶ 水平低于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎬ这与上

述研究结果相似ꎬ表明使用 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液更有利于减轻

白内障 ＥＣＤ 低下患者角膜损伤ꎮ 分析原因ꎬ玻璃酸钠主

要通过保水、稳定泪膜和促进上皮修复ꎬ改善术后干眼和

角膜微环境ꎬ虽然能够在一定程度上减轻角膜损伤ꎬ但其

对内皮细胞的直接保护作用较弱ꎬ作用能力有限[２２]ꎮ
ｒｈＥＧＦ 主要特异性结合表皮生长因子受体ꎬ但表皮生长因

子受体主要分布于角膜上皮细胞、结膜上皮细胞等表层细

胞ꎬ在角膜内皮细胞中的表达量极低ꎬ且表皮生长因子受

体激活后通过 ＲＡＳ－ＲＡＦ－ＭＥＫ－ＥＲＫ 通路促进上皮细胞

的增殖、迁移和分化ꎮ 而 ｒｅ－ｂＦＧＦ 主要激活成纤维细胞生

长因子受体ꎬ成纤维细胞生长因子受体在角膜组织中广泛

分布ꎬ尤其在角膜内皮细胞、基质细胞中呈高表达ꎬ
ｒｅ－ｂＦＧＦ能够直接作用于角膜内皮细胞ꎬ在减少术后 ＥＣＤ
下降方面更具针对性ꎮ 且 ｒｅ－ｂＦＧＦ 除了激活 ＲＡＳ－ＲＡＦ－
ＭＥＫ－ＥＲＫ 通路外ꎬ还可通过磷脂酰肌醇 ３－激酶－蛋白激

酶 Ｂ 通路抑制凋亡因子、磷脂酶 Ｃγ / 蛋白激酶 Ｃ 通路调控

细胞迁移与血管生成[２３]ꎮ 本研究同时联合 ｒｅ－ｂＦＧＦ 能够

发挥多靶点协同作用ꎬ同时作用于角膜内皮层、上皮层ꎬ使
减轻角膜损伤的效果更加明显ꎮ 本研究术后两组患者视

力变化差异较小ꎬ但角膜指标存在显著差异ꎬ分析原因可

能与视觉中枢适应延迟有关ꎬｒｅ－ｂＦＧＦ 能够通过激活磷脂

酰肌醇 ３－激酶－蛋白激酶 Ｂ 通路显著促进角膜内皮细胞

增殖ꎬ快速改善 ＥＣＤꎬ降低 ＣＣＴ 和 ＣＶ 值ꎬ但患者视力恢复

不仅依靠角膜、眼底功能恢复ꎬ还涉及神经元突触连接的

重构、视觉皮层功能区的再激活ꎬ术后 ３ ｍｏ 患者视网膜神

经节细胞突触连接尚未完全重构ꎬ视觉皮层未完成对屈光

变化的适应性调整ꎬ可能导致患者视力恢复滞后于角膜指

标改善ꎮ
马奕萍等[２４]研究显示ꎬ加用 ｒｅ－ｂＦＧＦ 有利于降低外

伤性角膜上皮缺损患者泪液炎症因子水平ꎻ刘兰静等[２５]

研究显示ꎬ局部应用 ｒｅ－ｂＦＧＦ 眼用凝胶联合 ｒｈＥＧＦ 滴眼

液更有利于减轻白内障术后干眼患者眼部炎症损伤ꎮ 上

述研究均说明 ｒｅ－ｂＦＧＦ 与 ｒｈＥＧＦ 联用在减轻眼科术后炎

症方面具有一定优势ꎮ 但这种联合策略无法区分两种生

长因子的独立效应ꎬ亦增加了患者治疗方案的复杂性和经

济负担ꎮ 因此ꎬ本研究创新性评估 ＥＣＤ 低下患者白内障

超声乳化吸除人工晶状体植入术后 ｒｅ－ｂＦＧＦ 与 ｒｈＥＧＦ 单

一疗法的效果差异ꎬ以期为临床精准、经济和简化用药提

供依据ꎮ 本研究发现术后ꎬ观察组 ＩＬ－６ 等炎性因子水平

低于对照组ꎬ说明 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液在缓解白内障 ＥＣＤ 低

下患者术后炎症压力、改善炎症状态方面效果更好ꎮ 分析

原因ꎬｒｈＥＧＦ 主要以促进上皮细胞修复为主ꎬ仅能够通过

轻度抑制环氧合酶－２ 和诱导型一氧化碳合酶表达间接发

挥抗炎作用ꎮ 而 ｒｅ－ｂＦＧＦ 在调节炎性因子上具有多重作

用ꎬ不仅能通过调节细胞生长、迁移、凋亡等途径来促进血

管生成和组织修复ꎬ从而降低炎性反应ꎻ还可通过激活磷

酸肌醇 ３ －激酶和磷脂酶 Ｃ 等信号通路来调节炎症反

应[２６]ꎮ 因此ꎬｒｅ－ｂＦＧＦ 能有效改善超声乳化白内障吸除

术后白内障患者的炎症反应ꎮ 此外ꎬ本研究结果显示ꎬ术
后观察组角膜水肿等并发症的总发生率低于对照组ꎬ但差

异无统计学意义(Ｐ＝ ０.１０９)ꎬ表明 ｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液不增加

白内障 ＥＣＤ 低下患者术后并发症的发生风险ꎮ 分析其原

因ꎬｒｅ－ｂＦＧＦ 滴眼液通过诱导创伤细胞的炎症反应ꎬ使创

伤获得优先修复指令ꎬ在通过趋向巨噬细胞的活性来改善

创面炎症ꎬ提高机体的免疫活性ꎬ降低创面感染风险ꎮ
ｒｅ－ｂＦＧＦ还可通过调节血管生成ꎬ保障病损区域有充足的

血供ꎬ为伤口愈合创建有利条件ꎮ 然而ꎬ白内障手术主要

引发眼表及房水的炎症反应ꎬ采集泪液炎症指标可能无法

准确反映眼部局部炎症状态ꎬ今后需进一步检测房水中炎

症因子水平变化ꎬ提升检测结果测量准确性ꎮ
综上所述ꎬｒｅ－ｂＦＧＦ 应用于白内障 ＥＣＤ 低下患者能

有效减轻角膜损伤ꎬ降低炎症负担ꎮ 局限性:本研究选用

ｒｈＥＧＦ 作为对照药物ꎬ出于医学伦理考虑并未设置空白对

照组ꎬ且本研究中两组均采用妥布霉素地塞米松滴眼液作

为基础治疗ꎬ其糖皮质激素成分亦具有抑制术后炎症反应

并促进角膜上皮修复的作用ꎬ可能导致 ｒｅ－ｂＦＧＦ 内皮保护

效果和降低泪液炎症因子的作用被高估或低估ꎬ病例数目

较少ꎬ随访时间较短ꎬ今后需进一步开展基础实验ꎬ优化对

照组设置ꎬ设置安慰剂对照或阳性对照药物ꎬ提升研究结

果的临床适用性ꎮ
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