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Abstract
誗With the rapid advances in laser technology and surgical
techniques, complicationsbecome less frequent. Patients
are satisfied with visual outcomes. But a growing number
of scholars have found that corneal refractive surgery
greatly alters the structure of the corneal and corneal
biomechanical properties. Even serious complications
such as iatrogenic keratectasia may happen. That remains
one of the refractive surgeon蒺s greatest concerns. In this
review, we describe the cornea material properties,
summarize changes of corneal biomechanical properties
after LASIK and review factors that may be related to
vatiations in characterization of the biomechanical
response of the cornea.
誗KEYWORDS:laser in situ keratomileusis; corneal biome鄄
chanics; ocular response analyzer; secondary keratectasia
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摘要
随着准分子激光屈光手术技术的成熟和手术设备的发展,
手术的并发症逐渐减少,手术效果令大多数患者满意。 但
是越来越多的学者发现 , 角膜屈光手术由于改变了角膜
的正常结构 , 对角膜的生物力学稳定性产生了较大的影
响 , 有些甚至发生严重的并发症。 其中医源性角膜扩张
越来越受到手术医师的重视。 现就角膜生物力学的特性、
准分子激光原位角膜磨镶术(LASIK)术后角膜生物力学

改变及影响其改变的多种因素进行分析并予综述。
关键词:准分子激光原位角膜磨镶术;角膜生物力学;眼反
应分析仪;继发性圆锥角膜
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0 引言

摇 摇 近 20a 来 ,准分子激光手术的发展日新月异。 准分
子激光原位角膜磨镶术 ( laser in situ kerat omileusis,
LASIK)是在角膜瓣下做准分子激光的消融达到屈光矫正
效果的屈光手术。 由于其保留了角膜前弹力层 ,更加符
合角膜生理结构 ,具有良好的预测性、 有效性 ,术后视力
恢复快、 屈光回退少 ,成为目前屈光手术的主流术式。 随
着 LASIK 大规模开展,手术的并发症也凸现出来。 自
Seiler 等[1] 1998 年首次报道并命名 LASIK 术后角膜扩
(post-LASIK keratectasia,PLK)以来不断有病例报道,已
引起屈光手术医生的重视,PLK 的发生机制不明,大多学
者认为基本问题是角膜的生物力学改变[1-4],在眼内压及
其它外力作用下,结构上受损、 完整性减弱的角膜发生向
前膨隆、扩张,严重时形成继发性圆锥角膜。 本文现就角
膜生物力学的特性、LASIK 术后角膜生物力学改变及影响
其改变的多种因素进行分析并予综述,期望能为屈光手术
相关并发症预防和监测提供参考。
1 角膜的生物力学

1. 1 角膜结构摇 角膜在组织学上可分为 5 层,只有前弹力
层(Bowman 膜)和角膜基质层含有胶原纤维成分,这两层
组织负担了角膜主要的抗张力强度,也决定了角膜的韧
性。 角膜最表面的上皮细胞层对于角膜的抗张力强度贡
献很小。 而基质层是承受载荷的主要部分:角膜的基质层
约占角膜总厚度的 90% ,包含了约 200 ~ 250 个胶原纤维
板层,板层相互重叠在一起。 相邻的纤维板层之间有相互
交联的胶原纤维束,为角膜板层间剪切阻力,以及板层间
张力负荷的传递,提供了重要的结构基础。 而且前部的角
膜基质板层排列比后部更加致密,具有更多的倾斜分支和
交联。 因此前部的角膜基质层较后部基质层承担着更大
的生物力学作用。 这与 Uzbek 等[5]研究中发现相符,即无
论是机械板层刀制作的瓣还是飞秒激光制作的瓣, LASIK
术后角膜生物力学改变主要由于基质层切削造成的。 此
外,周边部角膜的基质也比中央区具有更强的延展性,即
更强的韧性与张力。 后弹力层(Descemet 膜)具有可延展
性与低硬度,可以有效的缓冲一定范围内的眼压对于角膜
形态的作用,这种特性可以阻止基质层的压力传向内皮细
胞层[6]。
1. 2 角膜的生物特性摇 为了正确评估屈光手术后的效果,
深入了解角膜组织本身的生物力学特性显得尤为重要。
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角膜作为一种活体生物组织,对其特性的完整描述除了角
膜厚度、 曲率等形态学指标外,还应当包括在受到作用力
时表现的生物力学特性。 其具有非线性、各向异性、黏弹
性(包括蠕变、应力松弛和滞后)的生物力学性能。 人正
常角膜是一非线性应力应变的生物组织,具有明显的各向
异性和黏弹性。 在应力上水平向 ( x 轴和 y 轴 )最强 ,切
力向或放射向 ( z 轴 )最弱。 角膜切力向或放射向应力
的极限值是结合临床较好的生物力学参数。 因为这种作
用方向的应力过大会使板层间产生滑动 ,最终导致角膜
生物力学衰竭 ,发生角膜扩张乃至圆锥角膜。 角膜基质
层由 200 ~ 250 层排列规则的胶原纤维组成 ,纤维走向有
水平向、 垂直向和环向。 刘志成等[7] 的研究表明角膜是
不易发生较大变形的黏弹性材料,属于生物软组织。
Farrell 等[8]研究证明,角膜板层方向分布不是随机的,而
是按 1,2 个首选的方向分布。 Meek 等[9]研究认为人角膜
基质主要胶原排列方向是从下到上,从鼻侧到颞侧,但在
角膜缘处主要方向是角膜切线方向。 水平子午线上,以中
央角膜为中心,鼻侧、颞侧力的分布是对称的,而垂直子午
线是非对称的。 这些内部结构的各向异性,对角膜扩张性
疾病及一些角膜屈光手术后角膜的形状,是一个重要决定
因素。 角膜这种各向异性特征对准分子激光手术后角膜
的形状和承载能力产生影响。
1. 3 角膜生物力学测量方法摇 虽然目前测量角膜生物力
学性能的方法有很多,但尚无一种方法能够全面反映角膜
的生物力学性能。 且大多都是离体测量。 目前主要的活
体测量方法有两种。 Philip 等[4] 介绍了一种在完整眼球
上测量角膜的生物力学的方法, 即电子斑纹图样干涉测
量法( EPSI 技术) 。 其原理是通过氦氖激光做辐射源,当
粗糙角膜被照射后, 可呈现随机激光散斑。 条纹密度较
高的区域比密度低的区域显示相对于靶平面有较大的位
移, 转化为三维立体图像时接近角膜地形图图像,暖色如
红色代表较大的位移, 冷色如蓝色代表较小的位移。 结
果显示,LASIK 手术的干涉使角膜向前的幅度增加, 提示
生物力学特性较术前改变, 并认为与胶原纤维排列的解
耦联有关。 Luce[10]提出了一种可以活体测定角膜生物力
学的新方法: 用眼反应分析仪( ocular response analyzer;
ORA;Reichert Ophthalmic Instruments,Depew,NY,USA) 测
量角膜的滞后作用。 研究测量了圆锥角膜、 Fuchs 角膜营
养不良、 LASIK 术后等几组不同的病例 ,结果显示 Fuchs
角膜营养不良角膜的滞后作用最弱 ,圆锥角膜和 LASIK
术后相似 ,黏弹性降低。 ORA 被认为是目前临床常用的
活体测量角膜生物力学参数的仪器[11]。 它原本是用来测
量眼压,不受角膜生物力学和角膜厚度的影响。 它除了提
供角膜补偿眼压、Goldmann 相关眼压外,还提供了与屈光
手术相关的测量特性是量化角膜黏弹性。 ORA 能测量的
角膜生物力学特性是角膜滞后量( corneal hysteresis,CH)
和角膜抵抗因子( corneal resistance factor, CRF)。 CH 主
要是反映角膜黏性阻力,即吸收和分散能量的能力。
CRF:角膜阻力因素,即角膜整体硬度,它反映角膜受气流
压迫产生形变时的阻力累积效应:黏性阻力和弹性阻力。
2 激光原位角膜磨镶术术后角膜生物力学变化及影响因
素分析
摇 摇 从生物力学上讲 ,角膜是眼球前部的一面承重墙,一
方面要抵抗生理性眼内压,另一方面要经受外界应力 (如
眼睑摩压和手的挤压等 )的作用,保持形态恒定 ,使曲率

不会经常变动。 一旦这种保持形态的能力丧失,角膜扩张
将开始发展。 这种情况出现在自然发生的角膜疾病,如圆
锥角膜和透明边缘角膜变性,也会出现在准分子激光角膜
屈光手术后[12]。 LASIK 术后角膜生物力学的减弱引起医
源性角膜扩张的发生风险已被报道过。 在此主要介绍
LASIK 术后角膜生物力学的变化及影响因素。
2. 1 LASIK术后角膜生物力学变化 摇 随着 ORA 测量 CH
和 CRF 的问世,为屈光术后和一些眼疾病中角膜生物力
学的改变提供了量化手段。 已有研究报道,LASIK 术后角
膜生物力学下降明显[10,13,14]。 Luce[10]使用 ORA 测定了不
同人群的角膜滞后值,认为其作为一个重要的角膜生物力
学特性参数具有 1. 8 ~ 14. 6 的变化范围,在准分子激光术
后其值降低,其对准分子激光患者的条件限定及手术预期
效果起到重要作用。 Kamiya 等[15] 研究中也发现,所有患
者平均角膜 CH 和 CRF 均较术前降低,CRF 降低明显。 还
发现 LASIK 术后 1wk,角膜生物力学参数改变最大,以后
趋于稳定,但均低于术前水平。 虽然随着角膜伤口愈合,
但仍不能提高角膜生物力学。 追踪观察术后 6mo,发现
LASIK 术后角膜生物力学改变是不可逆转的,但趋于稳
定,没有继续恶化。 且 CRF 评价 LASIK 术后角膜生物力
学变化可能比 CH 更有价值。
2. 2 影响因素
2. 2. 1 角膜瓣的因素摇 在正常人群的角膜组织结构中,只
有前弹力层和角膜基质层含有胶原纤维成分,这两层组织
负担了角膜主要的抗张力强度,也决定了角膜的韧性。 角
膜最表面的上皮细胞层对于角膜的抗张力强度贡献很小,
因此,实施准分子激光角膜表面切削术 ( photorefractive
keratectomy, PRK)、准分子激光上皮下角膜磨镶术 ( laser
epithelial keratomileusis,LASEK)等表面切削方式的屈光手
术祛除了角膜上皮,几乎不影响角膜前表面的曲率与张
力。 在激光性角膜屈光手术中, 板层角膜瓣的制作[4] 和
角膜基质的切削[16], 导致术后角膜的张力及强度在一定
程度上减弱,角膜生物力学结构也发生改变[17]。 现在认
为理想的角膜瓣厚度应刚切过前弹力层,在 100滋m 和
120滋m 之间, 因为薄角膜瓣的优势在于能够更好的保留
角膜生物机械拉伸度, 更快捷的恢复视觉和减轻角膜水
肿[18]。 在一定的限度内, 薄角膜瓣不会影响手术后的视
觉效果, 也不会增加角膜瓣相关的并发风险,计划性的薄
角膜瓣可以提高高度近视的疗效及屈光度的稳定性。
Uzbek 等[5]研究中发现,瓣的厚度、直径大小、瓣蒂的位置
等都影响着角膜的生物力学。 与机械板层刀相比,用飞秒
激光制作的瓣薄、均匀性对角膜生物力学影响小,但也会
减弱角膜的硬度。 虽然单纯角膜瓣制作 CH 及 CHF 均有
轻微降低,没有统计学意义,但这些生物力学参数在激光
切削基质层后,与术前相比,均有明显的降低,有统计学意
义。 所以,角膜生物力学改变主要由于基质层切削造成
的,但瓣的制作确实减弱了角膜的硬度。 Philip 等[4] 研究
认为, LASIK 术中的角膜瓣尽管术后复位于基质床上, 但
对术后角膜生物力学的完整性几乎没有作用。 中央部角
膜基质被切削,角膜变薄,抵抗力下降,在眼压的作用下,
角膜后表面易发生一定程度的前凸,其程度与切削的量及
保留的角膜厚度有关,切削量少,保留的角膜厚度多,角膜
后表面形态变化小;切削量大,保留的角膜厚度少,角膜后
表面前凸明显。 术后立即出现的视力症状可能是由于角
膜机械力学的不稳定,而延迟的视力下降症状则可能有其
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他因素如角膜的生物力学等。
2. 2. 2 术前角膜厚度和屈光度及剩余基质床
2. 2. 2. 1 术前角膜厚度和屈光度摇 Franco 等[19] 分别测量
正常人及 LASIK 术后患者的角膜中央厚度,角膜曲率半
径,使用 ORA 测量 CH 和 CRF 及眼压,结果表明 CH 和
CRF 与角膜曲率半径无关,与角膜中央厚度有关,术后
CH,CRF 较非手术眼明显下降。 倪寿翔等[20] 同样发现近
视 LASIK 术后角膜 CH 及 CRF 变化与角膜厚度及容积有
关, 尤其是 CRF 与中央角膜厚度有明显的相关性,且 CRF
评价 LASIK 术后角膜生物力学变化可能比 CH 更有价值。
高度近视或角膜偏薄者推荐行有晶状体眼人工晶状体植
入术,理论上可避免医源性角膜扩张的发生。 目前关于屈
光度数对角膜生物力学的影响意见不一。 大多数学者认
为 CH 值与屈光度呈负相关性[21-23]。朱荣刚等[24] 认为,高
度近视患者 CH 值低于低、中度近视患者,随着近视程度
的加深, CH 值具有下降的趋势。 但 Lim 等[25] 研究发现
在新加坡儿童中,CH 及 CRF 与屈光度、眼轴长度不相关。
所以,为降低角膜膨隆的发生率,对于高度近视及眼轴偏
长的薄角膜者,谨慎选择 LASIK。
2. 2. 2. 2 剩余基质床厚度摇 剩余角膜基质床厚度(RBT)
是导致角膜生物力学不稳定和角膜后表面发生改变的重
要因素,也与 PLK 的发生息息相关。 剩余 250滋m 厚度的
角膜基质床一直被认为是 LASIK 手术安全进行的标准。
然而,很多学者报道了符合此标准的患者发生角膜扩张的
病例[17,26-29], 并提出 250滋m 的角膜基质床厚度对维持角
膜生物力学稳定是不够的[30]。 目前认为可能与个体的遗
传易感性和角膜生物力学特性的个体差异等因素有关。
有报道 RBT 应控制在原角膜厚度的 55% 以上。 崇晓霞
等[30] 在对 269 眼术后随访 1a 得出结论, 角膜中央厚度至
少要 410滋m,角膜基质床厚度至少要为 280滋m,才能保证
手术安全及术后稳定 。 Pallikaris 等[31] 发现 PLK 的发生
与术后 RBT 呈正相关。 目前 RBT 估算有两种方法:用术
前测的角膜厚度减去角膜瓣厚度再减切削深度和用术后
测的角膜厚度减去角膜瓣厚度。 所以,RBT 的估算准确性
及角膜厚度测量仪器的选择对 LASIK 的预后及生物力学
稳定性起至关重要作用。
2. 2. 3 激光切削位置及深度摇 Qazi 等[32] 对不同准分子激
光术式患者术后的角膜生物力学及眼压进行测量,ORA
参数指标改变最大的为近视 LASIK 组,改变最小的为近
视 LASEK 组,剩余基质的厚度与 CH,CRF 的改变量有相
关性 (P<0. 01) ,结果表明制作角膜瓣及深度切削引起
ORA 参数指标的较大改变,提示角膜此时更容易变形,屈
光手术的切削部位和深度对角膜的生物力学特性有复杂
的影响作用。 Qazi 等[32]研究中也发现激光切削的位置及
深度也影响着角膜生物力学。 CH, CRF 降低可能与
LASIK 过程中角膜瓣的制作以及基质的切削改变了角膜
吸收和分散能量的作用有关[33]。
2. 2. 4 眼内压摇 角膜的生物力学特性不仅影响屈光手术
比如 LASIK 的预后,导致手术技术的不可预测[4,6,34-36],也
影响 LASIK 术后眼压测量的真实性[11,37-39]。 LASIK 术后
眼压所测数据下降,是因为术后角膜组织结构的改变,
LASIK 切削消融了角膜中央的部分组织,打破了角膜生物
学平衡,使角膜张力和强度在一定程度上减弱,造成角膜
前表面变薄。 眼压测量值变化,但眼压真实值并无变化。
虽 然 Goldmann 压 平 眼 压 计 ( Goldmann applanation

tonometry,GAT) 被认为是测量眼压的 “ 金标准 冶,但
LASIK 术后角膜特性,比如角膜厚度、 角膜曲率、 泪膜的
稳定性以及角膜基质弹性等改变都可使眼压的测量值出
现偏差。 Liu 等[11]研究角膜生物力学特性对眼压的影响,
结果显示个体角膜生物力学特性对眼压的影响远大于角
膜厚度和角膜曲率半径。 Hjortdal[40]报道在切削量达角膜
厚度的 70% ,眼压高至 100mmHg 时角膜的曲率半径发生
一些改变。 因此,在生理范围内 IOP 不会引起角膜膨隆扩
张,至少在实验室的短期研究中成立。 而 LASIK 术后由
于剩余角膜较薄,抵抗力下降,即使在正常眼压的长期作
用下也可以发生角膜后表面前凸。 吴凌等[41] 对兔眼的动
物研究中总结出:角膜的生物力学的变化与眼压存在一定
关系,随着眼压的升高,相对于初始眼压状态的角膜凸出
度逐渐增大。 为了确保屈光手术的安全性和稳定性,眼压
应维持在正常范围的较低水平。
2. 2. 5 其它因素摇 CH,CRF 与年龄呈负相关,与 CCT 呈正
相关[42]。
3 结语
摇 摇 综上所述,LASIK 术后角膜生物力学改变,随着时间
的推移,观察生物力学指标逐渐趋于稳定。 通过联合对角
膜生物力学及角膜后表面高度、角膜厚度、剩余角膜基质
床的估算、眼压等的观察,来严格进行 LASIK 手术的术前
筛选,术前设计及术后疗效评价。 预防医源性角膜扩张的
发生。 并且,随着对检查仪器的不断开发,可以更加准确
地观察角膜的生物力学的改变,为 LASIK 手术的安全性
提供更加客观的依据。
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