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眼球表面鳞状细胞性肿瘤临床和病理学特点

林锦镛

(天津市眼科医院病理科，天津 300020)

[摘　要]	 眼球表面鳞状细胞性肿瘤是比较常见的眼表肿瘤，包括鳞状细胞乳头状瘤、日光性角化病、结膜

上皮内瘤变和鳞状细胞癌。深入了解这些病变的临床和病理学特点，有利于提高临床诊断的正确

性。本文对眼球表面鳞状细胞性肿瘤的类型、临床表现和病理学特点进行阐述，以期对临床诊治

提供参考。
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Clinicopathological features of ocular surface  
squamous neoplasia 
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Abstract Ocular surface squamous neoplasia (OSSN) is the most common tumor of the ocular surface, including squamous 

cell papilloma, actinic keratosis, conjunctival intraepithelial neoplasia and squamous cell carcinoma. The extended 

understanding of clinicopathological features could help improve clinical accurate diagnosis of these lesions. This 

article reviews the classification, clinical features and pathological characteristics of OSSN to provide the reference 

for clinical diagnosis and treatment.
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眼 球 表 面 鳞 状 细 胞 性 肿 瘤 ( o c u l a r  s u r f a c e 
squamous neoplasia，OSSN)指起源于结膜或角膜

表面鳞状上皮细胞的一组上皮性肿瘤 [1-3]。从病理

学角度，OSSN包括鳞状细胞乳头状瘤、上皮内瘤

变、日光性角化病和鳞状细胞癌等多种肿瘤。因

此OSSN是对结膜或角膜上皮性肿瘤的一个概括性

临床诊断用语，而不是一个确切的病理诊断。尽

管这组肿瘤在病因学方面有很多相关性，但每一

种病变都具有不同的临床病理学特点和生物学行

为。临床上OSSN并不少见，尤其角结膜缘部位是

最常好发部位。因此，充分了解这些病变的组织

发生、临床表现和病理学特点有助于提高对不同

类型病变的认识和治疗方案的选择，提高临床治

疗的效果。
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1  鳞状细胞乳头状瘤

1.1  病因和临床表现

鳞 状 细 胞 乳 头 状 瘤 (s q u a m o u s  p a p i l l o m a  o f 
conjunctiva)属于良性上皮性肿瘤，组织起源于结

膜或角膜缘的上皮细胞。文献[4]中报道部分病例

可能与人类乳头状瘤 6 型或 1 1 型病毒感染有关。

本瘤可发生于任何年龄，多见于中青年人，好发

于睑缘、内眦部、角结膜缘或球结膜。肿瘤一般

呈单发性病灶，向结膜表面外生性生长，呈肉红

色或粉红色的乳头状或菜花状，其内可见细小的

血管襻。睑缘或内眦部的鳞状细胞乳头状瘤常呈

桑葚状或息肉状、体积较小、有蒂；而球结膜或

角结膜缘部位的鳞状细胞乳头状瘤常呈扁平状、

基底比较广泛(图1)，这可能是由于眼睑覆盖在肿

瘤表面，从而限制了瘤体的生长。有些肿瘤蒂较

窄，除与角结膜缘粘连外，游离部分的瘤体可向

前覆盖在角膜上皮表面，但与角膜上皮无明显粘

连。多灶性结膜乳头状瘤比较少见，好发于睑结

膜或穹隆部结膜，多见于儿童或青少年患者。

图1 结膜鳞状细胞乳头状瘤

Finger 1 Conjunctival squamous papilloma

(A)下睑缘粉红色乳头状肿物，可见明显的血管襻；(B)球结膜表面扁平的乳头状肿物，可见明显的血管襻和营养血管；

(C)右眼下穹隆部和睑结膜面数个相互分离的粉红色乳头状肿物；(D)角结膜缘粉红色薄片状肿物，表面比较光滑，可见细

小的血管攀；(E)病理图像示睑缘部鳞状细胞乳头状瘤，瘤细胞排列成长短不一的乳头(HE，×40)；(F)瘤细胞为分化较好

的非角化性鳞状细胞，乳头中央可见纤维血管束(HE，×200)。

(A) A pink papilloma arising from lower eyelid margin; (B) A solitary and sessile papilloma in bulbar conjunctiva, with markedly dilated feeder 

vessels; (C) Multiple and separate conjunctival papilloma arising from bublar and forniceal conjunctiva; (D) A pink papilloma with smooth 

surface at nasal limbus; (E) Pathological futures of squamous papilloma at eyelid margin, the tumor cells arranged in longer or short fronds with 

fibrovascular cones (HE, ×40); (F) Higher magnification photomicrograph shows fibrovascular cones within acanthotic epithelium (HE, ×200).
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1.2  病理特点

主要特点为非角化性鳞状上皮细胞呈指状或

乳头状增生，细胞层次增多，细胞形态和极向较

正常，无细胞异型性，乳头中央有纤维血管束。

有 些 肿 瘤 的 上 皮 乳 头 内 含 有 较 丰 富 的 毛 细 血 管

或鳞状上皮细胞间掺杂有数量不等的黏液细胞，

这些细胞来自于结膜上皮内杯状细胞增生。极少

数肿瘤的上皮乳头向下生长，称为内翻性乳头状

瘤。与发生于睑结膜和球结膜的肿瘤比较，角结

膜缘部位的鳞状细胞乳头状瘤通常增生比较活跃

或伴有非典型增生，容易侵及角膜周边部、术后

复发和恶变(图2)。

1.3  治疗和预后

本瘤为良性上皮性肿瘤，大部分肿瘤以手术

彻底切除为主，预后较好。有些多灶性、无蒂或

扁平状肿物的基底部比较宽广，彻底切除比较困

难，术后容易复发。近年来有些学者对弥漫性肿

物、术后反复复发或伴有非典型增生的病例给予局

部滴用0.04%丝裂霉素C、5-Fu或干扰素alph-2b，部

分病例有一定疗效，但对眼部组织的影响和长期

疗效还应进一步观察 [5-6]。有些角结膜缘鳞状细胞

乳头状瘤与乳头状鳞状细胞癌的临床鉴别比较困

难，主要依靠病理学诊断。少数病例可恶变为鳞

状细胞癌，尤其角结膜缘部位的肿瘤。

2  日光性角化病

2.1  病因和临床表现

结 膜 日 光 性 角 化 病 ( a c t i n i c  k e r a t o s i s  o f 
conjunctiva)好发于成年人睑裂部位的角结膜缘，

其发生可能与长期日光照射有关，有些病例可发

生于结膜慢性炎症、翼状胬肉或睑裂斑的表面。相

关研究显示大多数日光性角化病中，P53蛋白过表

达，其表达程度与细胞非典型增生的程度相关，

P53蛋白聚集可能是由于P53基因突变的结果[7]。本

病属于癌前病变，少数病例可发展为浸润性鳞状

细胞癌。最近有学者 [7-8]报道18例结膜日光性角化

病的H P V检测均为阴性，提示H P V感染可能不是

本病的致病因素。

本病主要发生在中老年人睑裂部位的角结膜

缘，多见于男性，一般为单发病变。大多数病变

表现为轻度隆起的结节状或斑块状白色或乳白色

肿物，体积一般< 5  m m，边界比较清楚、厚薄不

一，病变发展比较缓慢。有些病变可伸入到角膜

缘内，肿物边缘可见充血扩张的结膜血管(图3)。

少数病变呈棕褐色，类似于一个色素痣样肿物。

有些翼状胬肉或睑裂斑可伴发日光性角化病。

2.2  病理特点

主要表现为角结膜缘上皮增生和鳞状化生，

结膜上皮细胞转化为角化性鳞状上皮细胞，表层

上皮不全角化或过度角化，有些区域显示上皮细

胞发育不良或排列比较紊乱，深层基底细胞轻度

非典型性增生，但无明显细胞异型性，基底膜完

整。一些病变中可见鳞状细胞松懈和上皮细胞间

树突状黑色素细胞增生，后者可能是病变外观呈

棕褐色的原因(图3)。结膜下组织可伴有嗜碱性变

性或少量炎性细胞浸润。

图2 角结膜缘鳞状细胞乳头状瘤，伴有非典型增生

Finger 2 Squamous papilloma of limbus with severe dysplasia

(A)左眼颞侧角结膜缘粉红色低乳头状肿物侵及角膜周边

部，表面可见细小的血管襻，周围见充血扩张的结膜血

管；(B)病理活检证实为鳞状细胞乳头状瘤，肿瘤基底广

泛，瘤细胞伴有明显非典型增生(HE，×200)。

(A) Larger and pink sessile tumor arising from limbus, with 

markedly dilated feeder vessels; (B) Pathological section shows 

squamous papilloma with severe dysplasia, but the epithelial 

basement membrane was intact (HE, ×200).

A

B
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2.3  鉴别诊断

本 病 非 常 少 见 ， 主 要 应 与 结 膜 上 皮 鳞 状 化

生、结膜上皮内瘤变和早期鳞状细胞癌鉴别。

2.3.1  结膜上皮鳞状化生

某些结膜或角膜慢性炎症、外伤或全身性病

变可引起结膜或角膜上皮鳞状化生，病变部位呈

白斑状，其与日光性角化病的主要区别为上皮层

棘细胞增生和上皮芽突形成，无明显上皮发育不

良和表层细胞角化不全。

2.3.2  结膜上皮内瘤变

大多数上皮内瘤变表现为灰白色、薄片状病

变，边界不清，部分或全层上皮细胞异型增生，

细胞极向失常；而日光性角化病大多数为局限性

白色或乳白色斑块状，体积多<5 mm，边界清楚，

角结膜上皮增厚、鳞状化生或上皮发育不良，而

上皮细胞异型性较轻或不明显。

2.3.3  结膜早期鳞状细胞癌

有些鳞状细胞癌表层细胞可发生过度角化，

临床上与日光性角化病的鉴别比较困难，主要依

靠病理诊断。

2.4  治疗与预后

体积较小或无明显临床症状者可定期随诊观

察。有生长倾向者可采用手术切除或辅以冷冻治

疗。大多数病变术中容易分离，彻底切除后不复

发。本病属于癌前病变，少数病变可发展为浸润

性鳞状细胞癌。

3  结膜上皮内瘤变

上皮内瘤变(intraepithel ia l  neoplasia，IN)指

被覆于器官表面或腔面的上皮组织层结构和细胞

形态发生了异型增生性变化、遗传学上发生了克

隆性的改变、生物学上具有发展为浸润性癌为特

征 的 一 种 癌 前 病 变 。 上 个 世 纪 7 0 年 代 ， P i s s a r e t
和 Ja k o b i e c 首先将“上皮内瘤变”这一命名应用

在眼科结膜肿瘤的诊断中，并被许多眼科医生所

接受，逐渐替代了上皮非典型增生、上皮异型增

生 、 原 位 癌 或 B o w e n ’ s 病 的 诊 断 术 语 [ 1 - 2 , 4 ]。 尽 管

有 些 病 变 可 侵 及 到 角 膜 ， 但 大 多 数 病 变 仍 局 限

于角结膜缘部位，其组织起源于角结膜缘部位的

结 膜 上 皮 ， 因 此 目 前 普 遍 称 为 结 膜 上 皮 内 瘤 变

(conjunctival intraepithelial neoplasia，CIN)。

3.1  病因和临床表现

本病发生可能与紫外线照射和人乳头状瘤病

毒感染有密切相关，其它高危因素包括重度吸烟、

经常使用石油类产品、伴发于翼状胬肉、着色性

干皮症、HIV感染、免疫功能抑制或器官移植后患 
者[3]。本病好发于成年人，一般单眼发病，主要发

生在角结膜缘部位，有些病变可侵及角膜缘内。大

多数病变表现为角结膜缘乳白色或粉红色，扁平状

或膜状肿物，有些肿物呈半透明状或胶样感，边界

清楚或不清楚，肿物周围常见扩张充血的结膜血

管。有些病变比较弥漫，病灶周围的上皮存在潜伏

A B

图3 结膜日光性角化病

Figure 3 Conjunctival actinic keratosis 

(A)左眼颞侧角结膜缘扁平状白色肿物，边缘有少许色素沉着，邻近部位结膜血管扩张；(B)病理活检显示上皮细胞鳞状化

生和发育不良，棘细胞层松懈，之间散在一些树突状黑色素细胞，表层细胞不全角化(HE，×200)。

(A) A flat and white plaque at temporal limbus in the interpalpebral region, with dilated vessels and minimal pigmentation; (B) Pathological 

section shows acanthosis, acantholysis, parakeratosis and dysplasia of conjunctival epithelium, with a few of dendritic melanocytes (HE, 

×200).
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性早期病变。很少数病变发生于角膜，表现为角膜

表面灰白色斑块状肿物，其通常局限在角膜上皮层

内，很少侵及角膜深层，手术切除时容易分离。本

病很少发生于泪阜部、穹隆部或睑结膜(图4)。

大多数病变根据临床特征和某些辅助检查可

以做出初步诊断，少数弥漫性病变可采用局部切

取活检。近年来有些学者采用印迹细胞学、活体

共聚焦显微镜或高分辨率眼前节O CT检查，对上

皮内瘤变的临床诊断有一定参考价值，尤其对弥

漫性病变、监测局部用药后病变消退的程度或手

术切除后有无残留的亚临床病灶，但这些辅助检

查不能代替病理诊断[9]。

3.2  病理特点

低倍显微镜下观察，大多数病变区异型增生

的上皮与正常上皮分界明显，呈现山坡陡峭的界

限。病变部位的鳞状上皮细胞异型性增生，细胞

层次增多，形态不规则，失去正常上皮细胞的排

列极向；胞核增大，深染，有不同程度的异型性

和病理性核分裂象，上皮基底膜完整。目前大多

数学者根据细胞异型增生的程度和累及上皮的不

同厚度，采用低级别和高级别CIN的分类方法 [3]：

低级别C I N：异型增生的细胞仅累犯上皮层的下

1/2以内，异型性较轻(包括以往诊断的结膜上皮细

胞轻度和中度非典型增生)；高级别CIN：异型增

生的细胞累犯上皮层1/2以上或上皮全层，异型性

明显(包括以往诊断的结膜上皮细胞重度非典型增

生和原位癌)。有些病变中，上皮芽突变长或呈杵

状生长，并向上皮下伸延，但未突破基底膜。对

于弥漫性病变，应当注意到局部切除活检的局限

性，不要忽视有些高级别CIN可能同时伴有上皮下

浸润(浸润性鳞状细胞癌)。

图4 结膜上皮内瘤变

Figure 4 Conjunctival intraepithelial neoplasia

(A，B)左眼鼻侧角结膜缘灰白色、弥漫性薄片状肿物，累及角膜，病理活检证实为高级别CIN，上皮全层被异型性增生的

瘤细胞代替，上皮基底膜完整(HE，×200)；(C，D)右眼角结膜缘上方弥漫性轻度隆起的肿物，周围结膜充血严重，病理

活检显示高级别CIN，异型增生的细胞累及上皮全层，基底膜完整(HE，×400)。

(A,B) A fleshy, flat and diffuse leukoplakia at nasal limbus and corneal periphery, the pathological section shows high-class CIN, full-

thickness replacement of the epithelium by anaplastic cells, but basement membrane was intact (HE, ×200); (C,D) Diffuse and minimally 

elevated pink tumor at limbus, simulating severe conjunctivitis, the pathological section of the excisional biopsy shows high-class CIN (HE, 

×400).

A

C D
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3.3  鉴别诊断

低级别和高级别CIN的鉴别主要依靠于病理检

查。病理诊断中应与结膜日光性角化病、早期浸

润性鳞状细胞癌区别。临床上本病应与睑裂斑鉴

别，后者表现为睑裂区邻近角膜缘处体积较小、

局限性轻度隆起的灰白色斑块，其表面欠光滑、

干燥、无鲜质感，周围无肿瘤性滋养性血管，病

程发展缓慢或静止。睑裂斑病理特点为结膜上皮

细胞轻度增生和上皮下组织嗜碱性变性。有些上

皮内瘤变的临床表现类似于结膜翼状胬肉，鉴别

诊断比较困难，可疑病例应密切随查，尤其发生

于颞侧角结膜缘的肿物。对翼状胬肉切除标本应

当送做病理学检查，有些翼状胬肉表面的结膜上

皮常伴有不规则增生或异型增生。

本病还应与有些病变或外伤引起的继发性角

膜淀粉样变性鉴别，后者表现为角膜表面轻度隆

起的小结节状灰白色混浊，很类似于角膜表面肿

物。病理特点为病变区上皮增生或变薄，上皮下

有大小不一、云朵样、球状、带状红染均质性物

质，其间可见角膜上皮细胞向内生长或围绕在淀

粉样物质周围。使用刚果红染色，淀粉样物质呈

深浅不一的橙黄色。

3.4  治疗与预后

本 病 治 疗 主 要 以 肿 物 局 部 或 扩 大 切 除 为

主 ， 有 些 病 例 可 辅 以 冷 冻 治 疗 。 术 中 手 术 器 械

不 要 直 接 接 触 瘤 体 ， 以 避 免 被 瘤 细 胞 污 染 ， 导

致 瘤 细 胞 种 植 。 肿 物 侵 及 角 膜 缘 者 可 采 用 酒 精

角 膜 上 皮 刮 除 或 部 分 角 膜 巩 膜 板 层 切 除 。 近 年

有 些 文 献 报 道 对 弥 漫 性 或 反 复 复 发 的 病 变 可 首

选 局 部 滴 用 0 . 0 4 % 的 丝 裂 霉 素 C 、 5 - F u 或 干 扰 素  
a l p h - 2 b 滴 眼 液 ， 部 分 病 例 有 一 定 疗 效 [ 1 0 - 1 1 ]。 但

由 于 大 多 数 报 道 的 病 例 随 诊 时 间 较 短 ， 仍 需 进

行较长期的观察。

一般讲，低级别上皮内瘤变预后较好，高级

别上皮内瘤变容易发展成浸润性鳞状细胞癌，对

这些患者应定期随诊观察。文献[12]报道HIV感染

者愈后较差。有些病变比较弥漫或广泛累及角膜

组织，彻底切除比较困难，术后容易反复复发。

文献中报道CIN的复发率为7%~53%，多发生在术

后2年内，其主要与手术边缘是否切除干净、治疗

方法和随诊时间有关。

4  鳞状细胞癌

结 膜 鳞 状 细 胞 癌 是 眼 球 表 面 恶 性 上 皮 性 肿

瘤的主要类型，其可以是原发性，亦可由于结膜

上皮内瘤变或日光性角化病恶变。角结膜缘是结

膜上皮移行为角膜上皮的部位，细胞增生比较活

跃，因此是结膜鳞状细胞癌最常好发部位。

4.1  病因和临床表现

多见于成年人。少数病例可发生于年轻人，

尤其AIDS病患者。目前认为结膜鳞状细胞癌的病

因与上皮内瘤变基本相同，可能与过度的紫外光

照射和人类乳头状瘤病毒1 6型感染等多种因素有

关，长期使用免疫抑制剂和HIV患者中发生肿瘤的

风险增加 [3,13]。鳞状细胞癌可发生于眼球表面任何

部位，最多见于角结膜缘、穹隆部、睑结膜或泪

阜部，很少数病例可发生于角膜表面。肿物形状

多样，常呈乳头状、菜花状或斑块状，粉红色或

灰白色，表面含有丰富的血管。一般讲，鳞状细

胞癌要比CIN或日光性角化病的肿瘤体积大。

很少数肿瘤弥漫性扁平状生长，类似于不典型

性结膜炎的表现，临床诊断比较困难。体积较大的

肿瘤可同时累及球结膜和睑结膜，位于穹隆部或内

眦部的鳞状细胞癌更容易蔓延到眼眶前部。少数病

例癌细胞可穿透角巩膜缘侵入到眼球内，患者表现

有非典型性前部葡萄膜炎和眼压增高的症状。因此

对曾有角结膜鳞状细胞癌切除术病史的患者，如果

伴有前部葡萄膜炎和眼压增高，应注意排除肿瘤侵

犯眼球内的可能性。角膜表面的鳞状细胞癌非常少

见，癌细胞可侵犯前弹力层或角膜浅实质层，但很

少穿透角膜实质层(图5)。

4.2  病理特点

根 据 肿 瘤 生 长 方 式 ， 结 膜 鳞 状 细 胞 癌 分 为

乳 头 状 和 浸 润 性 鳞 状 细 胞 癌 2 种 类 型 。 乳 头 状 鳞

状细胞癌表现为大小不一的乳头状肿物，癌细胞

向眼球表面生长，同时伴有上皮下癌细胞浸润。

浸润性鳞状细胞癌的特点为癌细胞突破上皮基底

膜，侵犯到结膜上皮下组织内，形成大小不一的

癌巢、条索或片块。对于眼球表面乳头状生长的

肿物、上皮全层呈现原位癌样改变，而缺乏上皮

下浸润的病变可诊断为原位乳头状鳞状细胞癌或
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鳞状细胞乳头状瘤伴重度非典型增生(图6)。大多

数结膜鳞状细胞癌分化程度较高，少数表现为腺

样鳞状细胞癌、梭形细胞鳞状细胞癌或淋巴上皮

癌。免疫组织化学染色，鳞状细胞癌表达上皮性

标记，对广谱细胞角蛋白(AE1/AE3)呈阳性表达，

部分瘤细胞对EMA阳性表达。

4.3  鉴别诊断

有些结膜鳞状细胞癌的临床表现类似于鳞状

细胞乳头状瘤、CIN、日光性角化病或结膜炎症，

临床鉴别比较困难，主要依靠病理检查。一些病

变通常需要连续切片和观察不同的组织切面，排

除早期浸润性病变。本病还应与结膜假上皮瘤样

增生鉴别，后者通常发生于结膜外伤或慢性炎症

后，表面结膜上皮沿着上皮损伤部位向上皮下生

长，增生的上皮细胞分化良好，无明显异型性。

4.4  治疗和预后

本病首选治疗是肿瘤扩大或彻底切除术，体

积较大者可辅以羊膜移植。大多数学者采用非接

触性或Mohs手术法，术中可行冰冻切片，观察肿

物边缘有无残留的癌细胞。有些学者报道对侵及

角膜缘者可采用酒精角膜上皮刮除或部分角膜巩

膜板层切除，或对肿物边缘辅以冷冻治疗均可减

少术后复发 [3,14]。早期或局限性鳞状细胞癌一般体

积较小，边界比较清楚，瘤细胞多局限于上皮下

浅层或角膜浅实质层，容易完整切除。肿瘤累及

巩膜和角膜者，术中可联合部分角膜巩膜板层切

除。如果肿瘤面积较大很难完全切除，且手术创

面较大，应辅以羊膜移植术、结膜瓣转移术或口

腔黏膜移植，可以促进局部上皮增生、减少新生

血管和瘢痕样纤维组织增生。

有些学者 [14]报道肿物切除并辅以冷冻治疗的

效果明显好于单独手术切除，可以明显减少肿瘤

复发率。局部冷冻治疗的不良反应包括虹膜炎、

眼 压 异 常 ， 局 限 性 虹 膜 萎 缩 ， 前 房 出 血 、 周 边

部视网膜脱离、角膜新生血管和角膜缘干细胞缺

乏。角膜表面的鳞状细胞癌非常少见，但手术切

除的难度较大。

近年来对眼表鳞状细胞性肿物局部滴用化疗

药物或干扰素alpha-2b的文献报道逐渐增多，对一

些病例证实有一定疗效，其优点是药物可以作用

于眼球全表面，可选择性用于微小的或亚临床病

灶、不适宜手术的个体、手术边缘残留有肿瘤细

胞、反复复发性或弥漫性角结膜鳞状细胞癌 [3,15]。

有些学者对复发性或病变范围较大的鳞状细胞癌

给予局部滴用0.04%丝裂霉素C、干扰素alpha-2b或

5-Fu滴眼液，观察到可使肿瘤消退和减少复发，但

对眼部组织的影响和长期疗效还应进一步观察[16]。

结膜鳞状细胞癌术后容易复发，考虑与肿物发生

部位或切除不完全有关。体积较大或侵犯眼眶前

部者可辅以局部放疗或行眶内容剜除术 [4,17-18]。鳞

状细胞癌容易通过结膜下淋巴管转移到同侧耳前

或颌下淋巴结，部分病例可发生全身转移。

图5 角结膜浸润性鳞状细胞癌

Figure 5 Squamous cell carcinoma of limbus

(A)角结膜缘弥漫性灰白色肿物，边界不清，侵及角膜周边部，周围结膜血管充血；(B)病理活检显示癌细胞巢向结膜下浸

润性生长，癌巢间有许多淋巴细胞浸润(HE，×40)；(C)免疫组织化学染色示瘤细胞PCNA指数较高(EnVision，×100)。

(A) Diffuse and elevated white mass at limbus, with corneal invasion; B pathological section shows invasive squamous carcinoma of 

conjunctiva, companying with inflammatory cells infiltrating (HE, ×40); (C) Immunohistochemical stain by PCNA, showing higher index 

of tumor cells (EnVision, ×100).

A CB
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5  临床诊断和治疗中应注意的问题

5.1  某些临床辅助检查的局限性

目前临床上采用的一些非伤害性辅助检查，

包括印迹细胞学、共聚焦显微镜和高分辨率眼前

节OCT，对OSSN的确切诊断和分类仍然有一定局

限性。印迹细胞学只能观察到病变浅层细胞的形

态、密度、核质比及有无异型性，但不能获得深

层细胞或观察有无结膜上皮下浸润。活体共聚焦

检查(in vivo confocal microscopy，IVCM)的扫描方

式是平行于眼球表面的点状扫描，其图像为同一

平面内的组织细胞，不能提供整个上皮层面的图

像，因此不能判定上皮内瘤变的程度和有无上皮

下浸润。而且由于IVCM扫描深度和分辨率有限，

对于瘤体较厚的深部组织结构不能进行很好的观

察。高分辨率OCT(high resolution optical coherence 
tomography，HR-OCT)的优点是可以获得与组织

切片相一致的组织切面，观察病变部位上皮层与

上皮下组织的分界面是否清楚，用来监测局部用

药后病变消退的程度或手术切除后有无残留的亚

临床病变；但其缺点是如果病变较厚，不容易看

到上皮基底界面和上皮下侵犯的程度，也不能分

辨鳞状细胞癌的分化程度。

5.2  病理学诊断的重要性

目前对于眼表鳞状细胞性肿物的诊断仍然主

要依靠全层病变活检或手术切除标本的病理学检

查，尤其在确定 O S S N 的类型、上皮内瘤变的级

别、浸润性鳞状细胞癌分化程度等，仅凭目前辅

助检查和临床表现很难做到正确诊断。结膜上皮

内瘤变和日光性角化病与鳞状细胞癌的鉴别只能

依靠病理学诊断，如果能早期经活检证实为浸润

性鳞状细胞癌，可以使临床医生及时采取恰当的

治疗方法，控制病变发展。另外仅根据临床表现

和某些辅助检查的形态可能会把其他一些结膜病

变或肿瘤误认为OSSN，从而导致过度治疗或延误

治疗。

5.3  OSSN 的治疗

目前对于大多数OSSN的治疗主要是采用非接

触性手术切除，将肿物完整切除。有些病变可采用

酒精角膜上皮刮除、部分角巩膜板层切除或结膜病

变边缘冷冻治疗。近年来一些学者对手术切除边

缘残留病变、复发性或弥漫性病变给予局部滴用

干扰素alph-2b，0.04%丝裂霉素C或1%5-Fu，有一

定疗效。但应当注意这些局部化疗药物均有一定

不良反应，有些病变停药后复发，其远期疗效还

需要进一步观察。虽然有些学者将局部滴用化疗

药物作为首选治疗，但我们认为对全层病变病理

活检后再选择针对性治疗更为恰当。由于OSSN病

变类型很多，生物学行为和病变范围不同，临床

治疗方法的选择要结合每个患者的情况。

A B

图6 结膜原位乳头状鳞状细胞癌

Figure 6 In-situ papillary squamous cell carcinoma of conjunctiva

(A)颞侧球结膜粉红色低乳头状肿物，侵及角膜缘，周围有粗大的结膜血管；(B)病理活检示肿瘤细胞呈乳头状生长，上皮

全层被异型增生的瘤细胞所代替，上皮基底膜完整，上皮下间质中可见充血扩张的血管(HE，×40)。

(A) A sessile and pink papillary neoplasm arising from bulbar conjunctiva, with dilated vessels and invading near cornea; (B) Pathological 

section shows papillary growth and full-thickness replacement of the epithelium by anaplastic cells, with intact basement membrane (HE, 

×40).
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6  结论

眼 球 表 面 鳞 状 细 胞 性 肿 物 包 括 了 不 同 类 型

的良性、交界性和恶性上皮性肿瘤，掌握这些肿

瘤的临床病理学特点和生物学行为有助于提高临

床诊断的正确性、治疗方案的选择和治疗效果。

某些范围较大的弥漫性病变或累及角膜表面的肿

瘤，临床治疗比较困难，术后容易反复复发。近

年来一些学者对手术边缘残留肿瘤、术后复发、

弥漫性或累及角膜表面的肿瘤选择术前或术后局

部滴用0.04%丝裂霉素C、干扰素alpha-2b或5-Fu滴

眼液，部分患者获得一定疗效，其长期的效果和

对眼部的副作用还需要进一步观察。
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