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前弹力层 Inlay 和 Onlay 移植治疗晚期圆锥角膜的进展

郭林薪，蒋孟洋 综述，周春阳 审校

(成都中医药大学眼科学院，成都 610075)

[摘  要] 随着角膜疾病治疗技术的不断进步，前弹力层移植技术(包括Inlay和Onlay技术)已成为晚期圆锥角膜治

疗的重要手段，能有效改善患者的角膜地形图和视力结果，稳定角膜扩张，提高患者的生活质量。该

文综述了前弹力层移植技术的理论基础、移植物的来源与制备技术、手术技术、临床疗效以及相关并

发症，为晚期圆锥角膜的治疗提供了新的视角。研究表明，这种先进的移植技术相较于传统方法，在

减少手术风险、简化手术流程以及加快术后恢复方面具有明显优势，特别是在降低异体移植物排斥反

应及手术并发症的风险上，前弹力层移植表现出色。Onlay技术作为一种近期开发的新方法，其独特优

势是无需剖离角膜，更好地保护角膜结构。此外这种技术的高度适应性和可逆性，为患者提供了更多

的治疗选择和更好的视觉恢复。尽管如此，技术细节如移植物的尺寸和形状定制、手术深度的最优化

等方面仍需进一步研究和优化，以提高整体治疗效果。
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Progress on the treatment of advanced keratoconus with 
bowman layer Inlay and Onlay transplantation 

GUO Linxin, JIANG Mengyang, ZHOU Chunyang

(Eye College of Chengdu University of TCM, Chengdu 610075, China)

Abstract	 With the continuous advancement of corneal disease treatment technology, Bowman layer transplantation (including 

Inlay and Onlay technology) has become an important means for the treatment of advanced progressive keratoconus, 
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which can effectively improve the corneal topography and visual acuity of patients, stabilize corneal dilation, and 

improve the quality of life of patients. This article reviews the theoretical basis of Bowman layer transplantation, the 

source and preparation of grafts, surgical techniques, clinical efficacy, and related complications, which provides a new 

perspective for the treatment of advanced keratoconus. It is stated in the research that this advanced transplantation 

technique has significant advantages over traditional methods in reducing surgical risks, simplifying the surgical 

procedures, and improving postoperative recovery. Especially in reducing the risk of allograft rejection and surgical 

complications, the bowman layer transplantation performs excellently. As a novel developed method, Onlay technology 

has the unique advantage of eliminating the need to dissect the cornea, which better protects the corneal structure. In 

addition, due to the highly adaptable and reversible nature of this technique, it provides patients with more treatment 

options and better visual recovery. However, in terms of technical details such as customizing the size and shape of the 

transplant, optimizing the surgical depth, etc., it is needed to conduct further research and optimization to improve the 

overall treatment effect.
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坏[3]；②前弹力层植片表现出与周围受体角膜基质相

似的硬度[4]，可能对维持角膜形状或强度很有价值；

③前弹力层是无细胞角膜结构，同种异体移植排斥的

风险极小。van Dijk等[5]推测供体前弹力层会将前角膜

表面拉平，从而产生更均匀的表面形貌。通过前弹力

层夹板、宿主基质和前弹力层移植物之间的伤口愈合

反应，来获得长期的角膜稳定性。

然而，针对于前弹力层的生物力学功能尚具争

议。Tong等[6]认为，前弹力层在维持角膜形状、保持

角膜稳定性方面具有机械作用。但是Torres等[7]提出，

前弹力层的存在与否并未显示角膜硬度的显著差异。

2  前弹力层移植物来源与制备技术

前弹力层移植物供体的来源可以是死后不到24 h
的整个供体眼球(不适用于PK或角膜内皮移植术)，
也可以是剥离后弹力层角膜内皮移植术(descemet 
membrane endothelial keratoplasty,DMEK)所需后弹力层和

内皮层后的角膜前层。目前，安尼特兰眼库(荷兰鹿特

丹)是唯一定期准备前弹力层移植物的眼库。

2.1   人工剖离法

人工剖离法通过从供体角膜的前基质人工剖离

前弹力层来收获供体植片。它可以从安装在支架上的

整个供体球体或安装在人工前房上的角巩膜边缘收

圆锥角膜(keratoconus,KC)是一种非炎症性疾

病，其特征是角膜进行性变薄和锥形突出，导致不

规则散光、视力受损。早中期圆锥通常是佩戴硬性

隐形眼镜、角膜基质环植入术(intrastromal corneal ring 
implantation,ICRS)、角膜胶原交联手术(corneal collagen 
cross-linking,CXL)延缓圆锥角膜的进展。然而，由

于角膜过度变薄(<400 μm)或变陡(角膜最大曲率＞

69 D)，不符合CXL或ICRS的条件。在圆锥角膜的

晚期阶段，建议进行穿透性角膜移植术(penetrating 
keratoplasty,PK)或深板层角膜移植术(deep anterior 
lamellar keratoplasty,DALK)矫正。然而已有广泛报道，

PK和DALK术后可能出现角膜散光严重、角膜切口不

稳定、角膜排斥反应、缝合相关问题等并发症[1]，

且需要长期随访管理。前弹力层移植(bowman layer 
transplantation,BLT)可以纠正和稳定角膜曲率，保证日

常隐形眼镜的佩戴，保持最佳矫正视力，以推迟角

膜移植。目前，BLT是进行性圆锥角膜晚期治疗的方

案之一。

1 BLT相关理论基础

前弹力层是位于上皮基底膜后方和基质前方的无

细胞和非再生层，由随机定向的胶原原纤维组成[2]。

BLT被建议用于治疗和阻止圆锥角膜的进展，有以下

原因：①KC的组织学检查中常见前弹力层的断裂或破
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质袋，激光设置为50°角膜上周切口，基质袋直径比

移植物大0.5 mm，深度为最薄基质的50%。解剖基质

袋后，将植片插入、展开、居中并拉伸到受体角膜的

周围。这可能是一种更快、可重复、更可预测的口袋

创建，同时还可以降低基质穿孔的风险。在大多数的

研究中[15-16]通过手动解剖和飞秒激光为前弹力层移植

准备了50%的解剖深度。然而，在Mittal等[10,14]的研究

中，基质袋在距离宿主角膜表面130μm处，作者解

释，移植物放在前基质中可以提供最大的强度，且避

免飞秒能量传递靠近内皮。未来的研究可以在BLT期

间使用飞秒激光尝试不同的基质内深度，以确定移植

在安全性，生物相容性和有效性方面的最佳位置。

3.2   临床疗效

3.2.1  人工解剖基质袋前弹力层移植

角膜最大曲率是评估圆锥角膜的严重程度的重要

指标。大多研究[15,17-18]表明BLT术后初始1个月平均角

膜最大曲率下降7~8 D，之后长期保持稳定[15,19-21]，最

长随访时间为8年，未见进一步变化[18]。

随着角膜手术的发展，研究者更加意识到角膜后

散光在屈光结果中的重要性。Shah等[20]报道，11例行

BLT手术的晚期圆锥角膜患者平均后表面曲率术后18
个月较术前明显减少。Tourkmani等[22]研究发现5例患

者术前至术后1年，平均后表面曲率、平均后角膜散

光、平均后表面高度均没有显著变化。据Luceri等[23]报

道，术前至术后1年角膜前后表面高阶像差(high-order 
aberrations,HOAs)均明显下降，在移植物被放置的角膜

中央和后层，角膜后向散射值增加，可能是前弹力层

移植物和宿主基质之间的界面不规则或折射率差异导

致的。此外，一项研究[19]发现术后1年，相比于前角

膜3 mm区域，Holladay报告中4.5 mm和6.0 mm区域角膜

散光的减少更大，说明BLT术后可能集中在中央或中

央旁角膜改变。

最薄点角膜厚度(thinnest corneal thickness,TCT)在
术后早期通常增厚显著，之后长期保持稳定[18,20]。

在一项研究中[15]，TCT术后前2年明显增加；在2~5
年保持稳定；术后5年，中央角膜厚度(central corneal 
thickness,CCT)没有明显变化 。术后8年，CCT仍保持稳

定[18]。

据Van Dijk等[15]报道，平均最佳球镜矫正视力(best 
spectacle-corrected visual acuity,BSCVA)在术后1年较术前初

步改善，术后1~5年持续稳定；此外，Zygoura等[21]报

道术后94%(16/17)的眼睛配戴巩膜镜片， 6%(1/17) 的

获[8]。该法依赖制备者的经验来识别所需手动力的细

微差别，具有挑战性，报告的成功率为70.8%[9]。制备

失败的原因有前弹力层组织撕裂(29.2%)、前弹力层

植片过厚(2.7%)[10]。前弹力层植片附着部分前基质可

能导致移植物-受体界面混浊，降低移植后的视觉质

量。Son等[11]对比三种前弹力层剖离技术，发现使用

Kelman-McPherson 镊和 Moorfield镊获取的植片厚度最

薄，为18.7 μm，所有技术均未获得无前基质的纯前

弹力层移植物。

2.2   飞秒激光辅助剖离法

飞秒激光制备移植物需将供体角巩膜边缘安装

在人工前房上，激光设置切割90 μm厚、直径在8.3~ 
9.3  mm之间的植片，应用激光后，去除植片的上 
皮[12]。与人工解剖移植物相比，飞秒激光植片含有较

多角膜基质，并且激光设置切割最小厚度可能限制在

90 μm，未来方向应该是进一步细化削薄组织，以获

得更好的移植后视觉质量。

3   前弹力层Inlay移植

3.1   手术技术

3.1.1  人工解剖基质袋法

2014年“Inlay”技术首次被van Dijk等[5]应用于晚

期圆锥角膜患者，即通过中基质前弹力层移植，使晚

期圆锥角膜扁平强化的手术技术。于角膜缘的12点钟

位置制作一个浅表巩膜切口，再利用空气内皮反射，

用解剖刮刀在角膜中基质创建360°基质袋，随后将前

弹力层滑动植入到基质袋中，展开居中。在薄而不规

则的角膜中手动创建基质夹层具有挑战性，如果有

角膜基质瘢痕或混浊的情况，难度将进一步提高。

因此Tong等[13]在BLT术中应用前段光学相干断层扫描

(intraoperative anterior segment optical coherence tomo-graphy, 
iAS-OCT)，该技术具有以下作用：基质瘢痕遮挡下

显示夹层平面、检测多个错误解剖平面、确认植入物

位置是否正确。关于前弹力层的植入技术，近年来已

有报道[10]使用人工晶状体注射器将植片放置在基质内

口袋中，该技术使用方法简单，且不接触角膜上皮表

面，减少上皮细胞滞留在口袋中引起上皮向内生长、

弥漫性层状角膜炎和感染的风险。

3.1.2   飞秒激光辅助解剖基质袋法

近年来，出现了在受体角膜中采用飞秒激光制作

基质袋的新方法。使用飞秒激光制作一个受体角膜基
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法，目前只有上述研究结果可用，且样本数量不足，

缺乏中长期的临床观察，还需进一步研究。此前有病

例报道，“Onlay”技术用于治疗放射状角膜切开术后

视力波动[25]、地图-点状-指纹状营养不良伴复发性角

膜糜烂[26]、因疱疹性角膜炎而形成的前基质瘢痕[27]，

以恢复角膜表面，均显示术后移植物再上皮化，前表

面相对“平滑”或清晰度改善，证明该手术方式是安

全、有效的。

5  结局和并发症

Kaplan-Meier分析可以估计前弹力层移植的成功

概率，成功被定义为稳定(角膜曲率不再变陡)和无

并发症。van Dijk等[15]报道Kaplan-Meier分析手术总体5
年成功率约为84%；在另一项研究中[18]，Kaplan-Meier
分析1组(术前角膜最大曲率＞69 D)5~8 年手术成功率

为 85%，2组(术前角膜最大曲率＜69 D)5~7 年手术成

功率为 75%。角膜穿孔是术中出现的并发症，Van Dijk 
等[17]报道，在手动解剖宿主口袋进行前弹力层移植期

间，有 9% 的病例出现穿孔。术后3~6年可能出现急性

角膜水肿，相关病例均出现特应性病史合并持续揉 
眼 [ 1 5 , 2 1 ]，持续揉眼也被认为是诱发水肿的危险行 
为[18]。此外，前弹力层插入导致基质的减弱，可能使

流体以“流体湖状低密度区域”或水肿的形式积聚。

然而，有报道[28]称水肿可自发吸收。无菌性角膜坏死

是BLT术后严重罕见的并发症，目前只有一篇病例报

道[29]，推测可能是人工剖离角膜太深，妨碍葡萄糖和

其他代谢物到达角膜上层，因此建议使用飞秒激光创

建基质口袋，更加准确、安全。

6  结语

前弹力层移植，是一种完全的眼外和无缝线的手

术，较DALK、PK或其他(板层)角膜移植技术更有优

势。异体移植物排斥反应的风险极低，目前尚未报告

同种异体移植排斥反应发作。因此，手术后局部皮质

类固醇使用应减少，以降低白内障和眼压升高等并发

症风险[15]。此外，供体组织得到更有效地使用，因为

前弹力层移植物可以从不适用于PK、DALK或DMEK剩

余角膜组织中剥离[8]。值得一提的是，“Onlay”技术

不需剖离角膜，保护角膜结构。此外，该过程只需要

切除宿主上皮细胞，如果结果不满意，可以随时移除

移植物，以便探索其他选择。

眼睛配戴混合隐形眼镜，均适应良好，术后5~7年内

最佳角膜接触镜矫正视力(best contact lens corrected visual 
acuity,BCLVA) 较术前没有变化。

3.2.2  飞秒激光辅助前弹力层移植(femtosecond laser-
assisted bowman layer transplantation, FLABOLT)

飞秒激光用于从人眼库供体角膜产生包含前弹力

层和前基质的移植物(bowman-stromal inlay,BSI)，并在

宿主角膜中形成基质内袋。de Oteyza等[16]使用飞秒激

光(VisuMax,Carl Zeiss Meditec AG)在中间基质(最薄点厚

度的50%)创建一个0.50 mm的基质袋，术后3个月两例

Ⅳ期KC患者的视力、角膜曲率、角膜厚度均较术前改

善，并且可适应隐形眼镜。在一项45只眼行FLABOLT
的研究中[12]，供体移植物制备和受体中基质袋的准确

解剖的成功率分别为 96% 和 100%；在(13.2 ± 4.9 )个月

的随访中，92%的眼睛没有出现进展。Mittal等[10]使用

飞秒激光制作均匀厚度的BSI，术后没有看到角膜明显

扁平化，但是术后增加的角膜厚度与BSI厚度一致。此

外，Mi�al等[14]也尝试同时使用飞秒激光和准分子激光

将BSI定制为负透镜形状，目的是增加术后角膜扁平化

的机会，术后1年视力及屈光度均改善，角膜最大曲

率明显下降，但是实际CCT不达预期。

4   前弹力层Onlay移植

4.1   手术技术

为降低“Inlay”技术难度及术中并发症风险，

“Onlay”技术运用到BLT，即角膜浅表应用前弹力层

移植物，可促进其被更多角膜外科医生广泛采用。前

弹力层Onlay移植手术步骤如下[24]：去除角膜上皮，如

果有前间质瘢痕，则小心刮掉。将前弹力层移植物染

色后，放置在前基质表面，即更自然的上皮下位置，

干燥植片后，放置绷带镜。此技术对于角膜瘢痕患者

具有优势，可在去上皮后行浅表角膜切除术。

4.2   临床疗效

2021年，Dapena等[24]初次将“Onlay”应用于晚期

圆锥角膜患者以改善角膜前曲率，控制角膜扩张，观

察到5例术眼术后2~3周内显示完全的再上皮化及移植

物整合良好，术后1年角膜最大曲率明显减少，BSCVA
改善，BCLVA保持稳定，所有眼睛完全耐受隐形眼

镜。角膜前后像差，特别是角膜前表面的低阶像差均

有改善，推测是由于植片放置于前表面基质。前弹力

层Onlay移植用于治疗晚期圆锥角膜作为一种的新方
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从另一方面来看，“Inlay”技术在圆锥角膜中切

割胶原纤维可能降低强度，增加扩张机会。然而，大

部分病例未出现扩张，可能因前弹力层或BSI强化作

用抵消了减弱效应。若随访中角膜恶化扩张，可进行

角膜交联，因为BLT术后角膜厚度增加，对内皮更安

全。

总之，前弹力层移植技术在手术便利性、无并

发症、角膜地形图稳定、可预测的角膜增厚等方面有

优势，同时为未来使用准分子激光进行视力康复和交

联安全性提供条件。虽然该技术已经取得了一定的成

功，但仍有改进空间，如确定理想的移植物直径和厚

度、最佳基质袋深度，根据角膜地形定制移植物形

状，将该技术与角膜交联相结合，以提高治疗效果。
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