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摘要
早期圆锥角膜(ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬＫＣ)的诊断有助于在患者出现
典型临床症状之前识别需要监测的患者ꎮ 及时干预患者
的病情进展并改善患者的长期预后ꎬ对预防医源性角膜扩
张和减轻角膜移植负担至关重要ꎮ 早期 ＫＣ 的诊断技术
种类繁多ꎬ包括角膜地形图、角膜像差、角膜上皮和全层厚
度测量、角膜共聚焦显微镜、角膜生物力学测量和基因检
测等ꎮ 由于单用一种技术往往难以获得足够的敏感度和
特异度ꎬ因此ꎬ使用多种评估技术有助于更为全面地评估
角膜ꎬ这将成为今后早期 ＫＣ 诊断的发展趋势ꎮ
关键词:早期圆锥角膜ꎻ诊断技术ꎻ角膜地形图ꎻ光学相干
断层扫描ꎻ角膜生物力学
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０引言
圆锥角膜(ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬＫＣ)是一种双侧和不对称的扩

张性角膜疾病ꎬ以进行性角膜厚度变薄和突出为特征ꎬ可
能导致严重的视力障碍[１－２]ꎮ 中晚期 ＫＣ 的眼部症状和体
征往往典型ꎬ包括角膜基质变薄、锥形隆起、Ｆｌｅｉｓｃｈｅｒ 环、
Ｖｏｇｔ 条纹等[３]ꎮ 早期 ＫＣ 常常因症状和临床体征不明显
而易被忽视[４]ꎮ 目前对于 ＫＣ 的分期ꎬ包括 ＫＣ 严重度评
分和 Ａｍｓｌｅｒ－Ｋｒｕｍｅｉｃｈ 分类等ꎬ都没有为早期 ＫＣ 的检测
提供明确的指导[５]ꎮ 对顿挫型 ＫＣ 和可疑 ＫＣ 的定义还在
不断完善中[６－７]ꎮ 另外ꎬ虽然存在许多检测技术ꎬ但是临
床医生对多种角膜特征参数的认识相对不足ꎬ限制了这些
技术在早期 ＫＣ 诊断中的运用和价值ꎮ 本综述旨在回顾
ＫＣ 诊断技术研究进展ꎬ以期早期识别 ＫＣ 患者ꎬ降低医源
性角膜扩张的风险并减轻角膜移植的负担ꎮ
１角膜前表面形态参数

角膜前表面曲率和高度值的异常是 ＫＣ 有效的判别
参数ꎬ患者角膜前表面曲率异常通常早于角膜厚度和视力
的异常ꎮ 基于 ｐｌａｃｉｄｏ 盘的角膜地形图可以通过检测角膜
前表面局部陡峭程度ꎬ生成量化角膜表面不规则性的多个
参数ꎬ常被用于诊断 ＫＣ[８]ꎮ 通常来说ꎬ当出现以下角膜地
形图参数异常应当引起重视并进行进一步检查:散光大于
５ 屈光度(ｄｉｏｐｔｅｒｓꎬＤ)ꎬ平坦子午线角膜曲率或陡峭子午
线角膜曲率大于 ４８Ｄꎬ最大角膜曲率大于 ４９Ｄꎬ角膜非球
面系数大于－０.５０μｍ[９]ꎮ 改良的 Ｒａｂｉｎｏｗｉｔｚ－ＭｃＤｏｎｎｅｌｌ 检
验ꎬ以正常角膜为标准ꎬ将模拟角膜镜读数 ( ｓｉｍｕｌａｔｅｄ
ｋｅｒａｔｏｓｃｏｐｅ ｒｅａｄｉｎｇꎬＳｉｍＫ)介于 ４７.２~４８.７Ｄ 和(或)角膜下
方与 上 方 平 均 屈 光 度 差 值 ( ｉｎｆｅｒｉｏｒ － ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｄｉｏｐｔｅｒ
ａｓｙｍｍｅｔｒｙꎬＩ－Ｓ)介于 １.４~１.８Ｄ 归为疑似 ＫＣ[１０]ꎮ

Ｐｅｎｔａｃａｍ 眼前节分析系统中描述角膜前表面形态特
征的参数包括:表面变异指数、高度不对称指数、垂直不对
称指数、高度离心指数、ＫＣ 指数、最小曲率半径、中央 ＫＣ
指数、不规则指数[１１]ꎮ 这 ８ 个参数均具有较高的敏感性ꎬ
特别是表面变异指数和最小曲率半径[３]ꎮ Ｄｏｎｏｓｏ 等[１２] 提
出 Ｐｅｎｔａｃａｍ 系统中的 ＫＣ 指数、高度离心指数、ＢＡＤ 增强
扩张分析(Ｂｅｌｉｎ / Ａｍｂｒｏｓｉｏ Ｅｎｈａｎｃｅｄ Ｅｃｔａｓｉａ Ｄｉｓｐｌａｙ)的总
体偏差ꎬ以及 ＯＰＤ－Ｓｃａｎ 屈光分析仪中的 ＫＣ 预测指数、表
面不对称指数和高阶三叶草像差的总和ꎬ均可用于区分早
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期 ＫＣ 和正常眼ꎬ而组合两个设备的参数时ꎬ显示出了更
好的诊断效力ꎮ 角膜前表面形态参数仍然是目前临床工
作中ꎬ用于区分早期 ＫＣ 眼和正常眼最常用的参数ꎮ
２角膜后表面形态参数

与正常眼相比ꎬ早期 ＫＣ 的角膜后表面主要表现为角
膜后表面下方曲率的增加和后表面高度的异常[１３]ꎮ 基于
海拔的角膜断层成像包括基于裂隙扫描技术的 Ｏｒｂｓｃａｎ
眼前节分析诊断系统ꎬ以及基于 Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ 成像原理的
Ｐｅｎｔａｃａｍ、Ｓｉｒｉｕｓ 和 Ｇａｌｉｌｅｉ 眼前节分析仪ꎮ 前者由于分辨
率低、图像获取时间过长和不能获得角膜后表面的实际测
量值ꎬ已被 Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ 成像原理的眼前节分析系统
替代[１４－１６]ꎮ

Ｐｅｎｔａｃａｍ 系统提供了可重复测量的角膜后表面参数ꎬ
主要包括:后表面中央散光度、后表面最小矢状曲率、后表
面高度最大值、最小值和高度差[１１]ꎮ ＯＣＵＬＵＳ Ｐｅｎｔａｃａｍ
软件还提出了“Ｂｅｌｉｎ ＡＢＣＤ”的 ＫＣ 分级系统[１７]ꎮ 它根据
角膜最薄点 ３ｍｍ 区域的角膜前、后表面角膜曲率半径ꎬ角
膜最薄点厚度和最佳矫正视力将 ＫＣ 分为 ０ ~ ４ 级[９]ꎮ 其
中ꎬ１~４ 期的角膜前表面曲率与传统的 Ａｍｓｌｅｒ－Ｋｒｕｍｅｉｃｈ
分类呈现相关性ꎬ通过融入对角膜后表面的评估和分级ꎬ
更全面地描述了角膜结构和功能的改变[１７]ꎮ Ｄｅ Ｓａｎｃｔｉｓ
等[１８]发现角膜后表面高度大于 ２９μｍ 可作为检测亚临床
ＫＣ 患者相对特异但不敏感的方法ꎮ

Ｓｉｒｉｕｓ 眼前节分析仪研究的角膜后表面主要参数包括
后表面曲率对称指数ꎬ后表面 Ｂａｉｏｃｃｈｉ－Ｃａｌｏｓｓｉ－Ｖｅｒｓａｃｉ 指
数ꎬ角膜后表面膨隆的最高点以及后表面 ４.５ｍｍ 或 ８ｍｍ
范围内每单位面积均方根值[１９]ꎮ 一项利用 Ｓｉｒｉｕｓ 眼前节
分析仪回顾性分析 １６３２ 眼的角膜前表面、角膜后表面和
角膜最薄点厚度的研究提示ꎬ在区分亚临床 ＫＣ 患者与正
常人时ꎬ最敏感的是角膜后表面的参数[２０]ꎮ 在多种角膜
测量参数的基础上ꎬＳｉｒｉｕｓ 利用支持向量机自动将所测量
的眼睛归类正常眼、ＫＣ 眼和亚临床 ＫＣ 眼等ꎬ同时提出角
膜后表面曲率和测厚数据对于检测亚临床 ＫＣ 眼十分
重要[２１]ꎮ

Ｇａｌｉｌｅｉ 眼前节分析仪与 Ｐｅｎｔａｃａｍ 相似ꎬ但具有跟踪
眼球运动的功能ꎬ减少了运动误差ꎮ 不规则散光指数大于
０.４５０ꎬ角膜屈光力标准偏差大于 １.０６５ꎬ以及表面规则指
数大于 ０.７３５ꎬ被认为是利用 Ｇａｌｉｌｅｉ 眼前节分析仪评估顿
挫型 ＫＣ 患者具有诊断意义的指标[８]ꎮ Ｊａｆａｒｉｎａｓａｂ 等[２２]使
用 Ｇａｌｉｌｅｉ 眼前节分析仪评估了中央 ３、５７ｍｍ 区域内最大
角膜前、后表面高度ꎬ发现中央 ７ｍｍ 区域的最大角膜后表
面高度能最好地区分亚临床 ＫＣꎮ

基于 Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ 成像原理的眼前节分析仪可同时测
量角膜前、后表面的参数和角膜厚度ꎮ 其中ꎬ角膜后表面
参数和角膜厚度分布图是临床工作中诊断早期 ＫＣ 的重
要参数[２３－２４]ꎮ 另外ꎬ不同仪器的参数之间存在差异ꎬ不能
对其进行简单地互换ꎮ 因此ꎬ在诊断早期 ＫＣ 时ꎬ需要强
调对不同仪器得到的参数进行具体分析[２５]ꎮ
３角膜曲率数学分析模型

Ｍａｅｄａ 等[２６] 通过对 ＳｉｍＫ１、ＳｉｍＫ２、表面不对称指数、
差异扇区指数、对侧扇区指数、中央 / 周围指数、不对称散
光指数和分析面积 ８ 个地形图参数的计算分析得出 ＫＣ
预测指数ꎬ该指数大于 ０.２３ 的患者被提示为 ＫＣ 患者ꎮ 其
中差异扇区指数和对侧扇区指数对周边角膜异常陡峭的
鉴别较为敏感ꎬ而中央 / 周围指数对中央角膜异常陡峭的

鉴别较为敏感ꎮ ＫＣ 百分比指数是基于中央角膜屈光力、
Ｉ－Ｓ值、角膜散光指数和最陡峭轴的相对偏移量计算得出
的ꎬＫＣ 百分比指数在 ６０％ ~ １００％被认为是可疑 ＫＣ[２７]ꎮ
此外ꎬ还有研究构建了一个神经网络ꎬ并将 １０ 种不同的地
形图参数作为网络的输入参数ꎬ以计算 ＫＣ 严重程度指
数ꎬ当 ＫＣ 严重程度指数介于 １５％~３０％被认为是可疑 ＫＣ
眼ꎮ ＢＡＤ 增强扩张分析通过将角膜海拔和厚度数据相结
合ꎬ并将其与“增强的最佳拟合球面”相比较ꎬ从而更敏感
地获取早期 ＫＣ 的改变[２８]ꎮ Ｐｅｎｔａｃａｍ 中的 ＢＡＤ 将测得的
角膜前、后表面海拔数据与 ８ｍｍ 范围固定光学区计算出
的最佳拟合球面数据相比较ꎬ对角膜前后表面海拔变化、
角膜最薄点厚度、角膜最薄点位移和厚度改变与正常人数
据库的各参数平均值的标准偏差进行回归分析ꎬ从而做到
更为灵敏地对早期 ＫＣ 进行筛查[２９]ꎮ
４角膜像差

ＫＣ 患者的角膜上下方不对称膨隆、角膜顶点移位ꎬ导
致彗差明显增加ꎻ而角膜中央相较于周边屈光力的明显增
加ꎬ也可导致角膜球差的显著增加ꎮ ＫＣ 眼的角膜总高阶
像差约是正常眼的 ３８ 倍ꎬ其中最显著的差异体现在垂直
彗差ꎬ大约是正常眼的 ７８ 倍[３０]ꎮ 因此ꎬ以垂直彗差为代
表的角膜波前像差被认为可用于区分早期可疑 ＫＣ 眼和
正常眼[８]ꎮ 同时ꎬ将角膜前表面波前像差和眼波前像差纳
入分析ꎬ可将诊断的敏感度和特异度提高到 ８０％以上[３０]ꎮ
Ｎａｄｅｒａｎ 等[３１]的研究发现ꎬ相较于角膜像差ꎬ全眼像差更
能区分顿挫型 ＫＣ 和正常眼ꎬ提示眼内像差和角膜后表面
的改变发生在角膜前表面改变之前[３１]ꎮ 在区分早期 ＫＣ
和正常眼时ꎬ以 Ｚｅｒｎｉｋｅ 像差为基础的三阶像差、球差被认
为具有最高的判别能力ꎬ可以识别非常早期的 ＫＣ 患
眼[３２－３３]ꎮ 同时需要注意ꎬ角膜高阶像差随着瞳孔直径大
小的增大而增加ꎬ但可疑 ＫＣ 和 ＫＣ 患者的增加幅度比正
常眼更大ꎬ其中三阶像差对角膜总像差的贡献随瞳孔增大
而减小ꎬ而四阶像差的贡献随瞳孔增大而增大ꎮ 因此ꎬ在
鉴别早期 ＫＣ 时ꎬ应以较大的瞳孔直径为宜ꎬ可取瞳孔直
径为 ６ｍｍ 时ꎬ观察像差的变化ꎮ 因此ꎬ当发现总高阶像
差ꎬ尤以彗差或负性球差增高时ꎬ应引起重视ꎬ并结合角膜
曲率、海拔和厚度等角膜地形图数据进一步排查 ＫＣꎮ 结
合角膜像差参数ꎬ可将早期 ＫＣ 诊断的敏感度和特异度提
高到 ９０％以上[３４－３６]ꎮ
５角膜上皮及角膜全层厚度地形图

在 ＫＣ 中ꎬ角膜上皮会通过在顶点处变薄而周围的环
形区域内增厚来补偿角膜基质的变薄和膨隆ꎬ一定范围内
代偿不规则的前表面ꎬ称之为“角膜上皮重塑” [３７－３８]ꎮ 因
此ꎬ仅检测角膜前表面难以发现这一微小改变ꎬ加入对上
皮和全层厚度的检查ꎬ有助于早期 ＫＣ 的诊断ꎮ 目前ꎬ角
膜上皮和全层厚度的检测方法主要包括:接触式测量(超
高频率数字超声仪)与非接触式测量光学相干断层扫描
(ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴ) [１０]ꎮ Ｆｅｎｇ 等[３９] 利用
超高频率数字超声仪发现角膜全层厚度的测量对区分地
形图异常的可疑 ＫＣ 眼具有重要意义ꎮ Ｓｉｌｖｅｒｍａｎ 等[４０] 根
据超高频率数字超声仪衍生的上皮和基质厚度图开发了
一种基于 ６ 个角膜上皮和基质厚度相关变量的模型ꎬ并报
道该模型与 ＫＣ 严重程度等级相关ꎮ

角膜厚度相对应区域的不对称性是诊断早期 ＫＣ 的
关键ꎮ ＯＣＴ 不仅构建了角膜全层和上皮厚度地形图ꎬ显示
了角膜顶点和最薄点的位置ꎬ还自动比较了 Ｉ－Ｓ 角膜及上
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皮厚度差值ꎬ以及鼻上－颞下角膜厚度差值ꎬ这些对早期
ＫＣ 均具有提示作用[４１]ꎮ Ｒａｔｔａｎ 等[４２] 发现ꎬ可疑 ＫＣ 眼角
膜下方上皮厚度更薄ꎬ上皮最薄点厚度的偏移是早期 ＫＣ
诊断的有利指征ꎮ 更为重要的是ꎬＯＣＴ 可以检测到早期
ＫＣ 患者中“角膜上皮重塑”等早期征象[４３－４４]ꎮ Ｌｉ 等[４５] 发
现角膜各亚层厚度分布与角膜生物力学相关参数之间存
在显著的相关关系ꎮ 因此ꎬＯＣＴ 可用于获取角膜全层厚度
以及角膜上皮厚度、角膜最薄点厚度、角膜最薄点相对瞳
孔中心的坐标ꎬ这些 ＯＣＴ 参数对早期 ＫＣ 的诊断具有重要
提示作用ꎮ
６角膜共聚焦显微镜

角膜 共 聚 焦 显 微 镜 ( ｉｎ ｖｉｖｏ ｃｏｎｆｏｃａｌ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙꎬ
ＩＶＣＭ)是一种在细胞水平上非侵入式活体成像的技
术[４６]ꎮ 在临床上没有明显 Ｖｏｇｔ 条纹的患者中ꎬ５０％患者
在 ＩＶＣＭ 的角膜基质图像中观察到了条带[４７]ꎮ ＩＶＣＭ 的
使用有助于观察 ＫＣ 患者 Ｂｏｗｍａｎ 层的破裂和中央上皮下
神经丛的变化ꎬ同时ꎬ还可能观察到上皮细胞拉长、基质皱
褶、上皮基底膜下神经增厚以及内皮细胞的多形性增
加[４８]ꎮ 体外研究提示 ＫＣ 患者的角膜上皮基底膜细胞密
度降低ꎬＩＶＣＭ 证实并进一步发现这一差异与 ＫＣ 的严重
程度无关[４９－５０]ꎮ Ｂｉｔｉｒｇｅｎ 等[４７] 研究发现ꎬ在 ＫＣ 的早期阶
段ꎬ角膜上皮基底细胞的退行性改变先于角膜上皮基底细
胞的丢失ꎮ 许多研究表明 ＫＣ 患者角膜神经纤维出现异
常的分支模式、密度降低、弯曲度增加和增粗ꎬ角膜基底下
神经失去正常的放射状和中央螺纹状的形态ꎬ取而代之的
是ꎬ锥顶处基底下神经形成一个包含许多闭合环形的曲折
的网络ꎬ而圆锥基底部神经围绕底部呈同心圆式地延
展[４７]ꎮ 在轻度 ＫＣ 患者中ꎬ角膜上皮基底细胞的密度明显
降低ꎬ而角膜浅层及深层基质细胞密度和内皮细胞密度没
有显著差异ꎬ提示 ＫＣ 变性过程开始于上皮基底细胞水
平ꎬ为利用 ＩＶＣＭ 进行早期 ＫＣ 的诊断提供了依据ꎮ
Ｏｚｇｕｒｈａｎ 等[５１]则提出早期 ＫＣ 患者的浅层和深层角膜基
质细胞密度较正常眼降低ꎬ而平均基质神经直径较正常眼
增高ꎮ
７角膜生物力学

角膜基质纤维的丢失、单个胶原纤维的方向改变、交
联数减少以及角膜细胞功能障碍ꎬ都会导致角膜机械稳定
性的下降ꎬＫＣ 发生发展过程中均伴有角膜生物力学的改
变ꎬ而角膜曲率、高度和厚度的变化均是角膜扩张的继发
表现[５２]ꎮ 因此ꎬ对角膜生物力学特性的研究可能有助于
早期 ＫＣ 的诊断ꎮ 眼反应分析仪可以测定包括角膜迟滞
和角膜阻力因子等多种角膜生物力学参数ꎬ两者在 ＫＣ 眼
中均降低ꎬ但受中央角膜厚度和眼压的影响很大ꎬ难以区
分早期 ＫＣ 眼和正常眼[５３]ꎮ Ｃｏｒｖｉｓ ＳＴ 角膜生物力学分析
仪可动态记录、分析角膜受压形变和复原过程中发生的生
物力学改变ꎬ并记录角膜厚度、眼内压及角膜变形幅度、压
平长度、反向曲率半径、压平速率等生物力学数据ꎮ 在控
制了眼压和角膜厚度后ꎬ变形幅度是临床前期 ＫＣ 诊断中
比角膜迟滞更为敏感的参数ꎬ但在用于区分早期 ＫＣ 眼和
正常眼时仍存在较大的重叠区[５４]ꎮ Ｂｒｉｌｌｏｕｉｎ 显微镜是一
种新型光学弹性成像技术ꎬ目前被用于体外检测角膜ꎬ该
技术的体内版本正在开发中ꎬ被认为可能是评估 ＫＣ 生物
力学特性更灵敏的工具[５５]ꎮ ＫＣ 患者的平均 Ｂｒｉｌｌｏｕｉｎ 频
率降低ꎬ在锥体区域最为明显ꎬ且随着疾病的严重程度增
加而增加ꎬ轻度 ＫＣ 眼可通过 Ｂｒｉｌｌｏｕｉｎ 频率来区分双眼严

重程度ꎮ 因此ꎬ双侧生物力学的不对称性可作为早期 ＫＣ
的诊断指标ꎮ
８基因检测

目前ꎬ包括 ＶＳＸ１、ＤＯＣＫ９、 ＴＧＦβ１、 ＳＯＤ１、ｍｉＲ － １８４、
ＣＯＬ４Ａ３、ＣＯＬ４Ａ４ 在内的多个基因ꎬ因在 ＫＣ 患者中被检测
到相应突变或是与 ＫＣ 发病机制相关而被选为 ＫＣ 的候选
基因[２９]ꎮ 其中ꎬＶＳＸ１ 和 ＳＯＤ１ 这 ２ 个基因被关注得最
多[５６]ꎮ Ｌｉ 等[５７]第一个报道了关于 ＫＣ 的全基因组关联研
究( ｇｅｎｏｍｅ－ｗｉｄｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｉｅｓꎬＧＷＡＳ)ꎬ提示 ２ｑ２１.３
染色体上 ＲＡＢ３ＧＡＰ１ 基因附近的一个基因组区域与 ＫＣ
存在潜在的关联ꎬ且被 Ｂａｅ 等[５８] 的另一项独立的研究验
证ꎮ Ｂｕｒｄｏｎ 等[５９]之后进行了第二次关于 ＫＣ 的 ＧＷＡＳ 研
究ꎬ报道的最显著的关联位于 ＨＧＦ 基因的上游ꎬ其特异性
变异也与正常人的血清 ＨＧＦ 水平有关ꎬ且该关联被
Ｓａｈｅｂｊａｄａ 等[６０]的独立的研究复制ꎮ 一项 ＧＷＡＳ 研究提
示 ２ 个中央角膜厚度相关的基因组区域 ＦＯＸＯ１ 和
ＦＮＤＣ３Ｂ 与 ＫＣ 风险相关[６１]ꎮ 最新的关于 ＫＣ 转录组学的
研究除了鉴定了编码基因的组织特异性作用外ꎬ还开始评
估新型非编码 ＲＮＡ 靶标ꎬＫＣ 患者角膜中许多基因发生了
严重的改变ꎬ特别是那些影响角膜组织生物力学特性的基
因[６２]ꎮ 从 ＫＣ 患者中收集的角膜上皮微小 ＲＮＡ 微阵列中
鉴定出许多上调和下调的微小 ＲＮＡꎬ提示在微小 ＲＮＡ 对
应的靶基因中细胞连接、细胞分裂和运动活性过表达[６３]ꎮ
通过对 ＫＣ 相关基因组区域进行高通量生物信息学分析ꎬ
发现微小 ＲＮＡ 基因和单核苷酸突变在包含 ＫＣ 基因座的
区域中非随机分布ꎬ以微小 ＲＮＡ 为基础的研究虽尚不成
熟ꎬ但或将成为未来基因研究的重点ꎬ从而为早期 ＫＣ 诊
断的生物标记物和潜在治疗靶标提供新的思路ꎮ
９小结

综上所述ꎬ基于 ｐｌａｃｉｄｏ 盘角膜地形图获得的角膜前
表面形态特征仅依赖于角膜前表面曲率图ꎬ单独用于诊断
早期 ＫＣ 患者的灵敏度较低ꎮ 基于 Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ 成像原理
的眼前节分析系统增加了对角膜厚度和角膜后表面形态
特征的分析ꎬ是当前诊断早期 ＫＣ 最主要的手段ꎮ ＯＣＴ 检
测角膜上皮层及全层厚度地形图ꎬ可获得角膜最薄点厚度
及坐标ꎬ其偏离角膜中心情况的分析对早期 ＫＣ 的诊断具
有重要的提示作用ꎮ 综合角膜前、后表面形态特征、角膜
以及角膜最薄点厚度及其偏离角膜中心等检测结果是目
前诊断早期 ＫＣ 相对最有效和可靠的方法ꎮ 角膜曲率数
学分析模型则进一步优化了 ＫＣ 相关参数的选择和计算
模型ꎬ有助于简化评估流程ꎮ 角膜波前像差、ＩＶＣＭ 和角
膜生物力学的改变对早期 ＫＣ 的诊断均具有一定的提示
作用ꎬ但这些检查相应指标的敏感度和特异度有待进一步
提高ꎮ 以上对于早期 ＫＣ 诊断的技术手段ꎬ多仅关注患者
单眼的情况ꎮ 今后通过人工智能对患者的双眼数据进行
对比和判断或将成为早期 ＫＣ 诊断研究的热点ꎮ 基因检
测为早期 ＫＣ 的诊断提供了新的方向ꎬ但由于 ＫＣ 发病基
因目前尚不明确ꎬ并且不同人种之间遗传特性差异也很
大ꎬ因此早期 ＫＣ 基因诊断技术尚不成熟ꎮ
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ｉｍａｇｉｎｇ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｉｎ ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬ ａｎｄ ｎｏｒｍａｌ
ｅｙｅｓ. Ｊ Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１１ꎻ３７(６):１１１６－１１２４
４ Ｔｕｍｍａｎａｐａｌｌｉ ＳＳꎬ Ｐｏｔｌｕｒｉ Ｈꎬ Ｖａｄｄａｖａｌｌｉ ＰＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ａｘｉａｌ
ａｎｄ ｔａｎｇｅｎｔｉａｌ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙ ｍａｐｓ ｉｎ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｊ Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１５ꎻ４１(１０):２２０５－２２１４
５ Ｈｅｉｄａｒｉ Ｚꎬ Ｍｏｈａｍｍａｄｐｏｕｒ Ｍꎬ Ｈａｓｈｅｍｉ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ
ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｂｙ ｗａｖｅｆｒｏｎｔ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｕｓｉｎｇ Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇꎬ
Ｐｌａｃｉｄｏ ａｎｄ Ｈａｒｔｍａｎｎ － Ｓｈａｃｋ ｂａｓｅｄ ｄｅｖｉｃｅｓ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ４０
(７):１６５９－１６７１
６ Ｓａａｄ Ａꎬ Ｇａｔｉｎｅｌ Ｄ. Ｔｏｐｏｇｒａｐｈｉｃ ａｎｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ｆｏｒｍｅ
ｆｒｕｓｔｅ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｃｏｒｎｅａｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１０ꎻ ５１ ( １１):
５５４６－５５５５
７ Ｍｕｆｔｕｏｇｌｕ Ｏꎬ Ａｙａｒ Ｏꎬ Ｏｚｕｌｋｅｎ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｂａｃｋ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ ｆｏｒｍｅ ｆｒｕｓｔｅ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｉｎ ｔｈｅ ｆｅｌｌｏｗ ｅｙｅｓ ｏｆ ｕｎｉｌａｔｅｒａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｊ
Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１３ꎻ３９(９):１３４８－１３５７
８ Ｍｏｓｈｉｒｆａｒ Ｍꎬ Ｍｏｔｌａｇｈ ＭＮꎬ Ｍｕｒｒｉ ＭＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇａｌｉｌｅｉ Ｃｏｒｎｅａｌ
Ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｆｏｒ Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｏｆ Ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ Ｓｕｒｇｅｒｙ Ｃａｎｄｉｄａｔｅｓ: Ａ Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ
ｔｈｅ Ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅꎬ Ｐａｒｔ ＩＩ. Ｍｅｄ ｈｙｐｏｔｈｅｓｉｓ. Ｄｉｓｃｏｖ Ｉｎｎｏｖ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｊ ２０１９ꎻ
８(３):２０４－２１８
９ Ｂｅｌｉｎ ＭＷꎬ Ｄｕｎｃａｎ ＪＫ. Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ: ｔｈｅ ＡＢＣＤ ｇｒａｄｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍ.
Ｋｌｉｎｉｓｃｈｅ Ｍｏｎａｔｓｂｌａｔｔｅｒ Ｆｕｒ Ａｕｇｅｎｈｅｉｌｋｕｎｄｅ ２０１６ꎻ２３３(６):７０１－７０７
１０ Ｚｈａｎｇ ＸＭꎬ Ｍｕｎｉｒ ＳＺꎬ Ｓａｍｉ Ｋａｒｉｍ ＳＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｉｍａｇｉｎｇ
ｍｏｄａｌｉｔｉｅｓ ｆｏｒ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｅａｒｌｙ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｅｙｅ Ｌｏｎｄ Ｅｎｇｌ ２０２１ꎻ３５(１):
１７３－１８７
１１ Ｓｈｅｔｔｙ Ｒꎬ Ｒａｏ Ｈꎬ Ｋｈａｍａｒ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｉｎｄｉｃｅｓ
ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｄｉｓｔｉｎｇｕｉｓｈ ｎｏｒｍａｌ ｆｒｏｍ ｅｃｔａｔｉｃ ｃｏｒｎｅａｓ. Ａｍ
Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ１８１:１４０－１４８
１２ Ｄｏｎｏｓｏ Ｒꎬ Ｒｏｄｒíｇｕｅｚ Áꎬ Ｅｓｔｅｆｆａｎ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＯＰＤ－ｓｃａｎ ａｎｄ
ｐｅｎｔａｃａｍ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｅａｒｌｙ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０２１ꎻ２２６:２３５－２４２
１３ Ｋａｍｉｙａ Ｋꎬ Ｉｓｈｉｉ Ｒꎬ Ｓｈｉｍｉｚｕ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｌｅｖａｔｉｏｎꎬ
ｐａｃｈｙｍｅｔｒｙ ａｎｄ ｋｅｒａｔｏｍｅｔｒｙ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｉｃ ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ ｒｅｓｐｅｃｔ ｔｏ ｔｈｅ ｓｔａｇｅ
ｏｆ Ａｍｓｌｅｒ － Ｋｒｕｍｅｉｃｈ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ ９８ ( ４):
４５９－４６３
１４ Ｇｈａｒｉｅｂ ＨＭꎬ Ｏｔｈｍａｎ ＩＳꎬ Ｅｌｋｉｔｋａｔ ＲＳ. Ｏｒｂｓｃａｎ ３ ｖｅｒｓｕｓ ｐｅｎｔａｃａｍ
ＨＲ: ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｉｎｔｅｒｃｈａｎｇｅａｂｌｅ ｕｓｅ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ.
Ｃｏｒｎｅａ ２０２０ꎻ３９(５):６４９－６５３
１５ Ｍａｓｉｗａ ＬＥꎬ Ｍｏｏｄｌｅｙ Ｖ. Ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｅａｒｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐｒｅ － ｃｌｉｎｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｊ Ｏｐｔｏｍ ２０２０ꎻ １３ ( ４):
２６９－２７５
１６ Ａｗａｄ ＥＡꎬ Ａｂｏｕ Ｓａｍｒａ ＷＡꎬ Ｔｏｒｋｙ ＭＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ ａｎｄ
ｓｕｂｊｅｃｔｉｖｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｆｅｌｌｏｗ ｅｙｅ ｏｆ ｕｎｉｌａｔｅｒａｌ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ１７(１):１８６
１７ Ｄｕｎｃａｎ ＪＫꎬ Ｂｅｌｉｎ ＭＷꎬ Ｂｏｒｇｓｔｒｏｍ Ｍ. Ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ: ｎｏｖｅｌ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓ.Ｅｙｅ Ｖｉｓ Ｌｏｎｄ Ｅｎｇｌ ２０１６ꎻ
３:６
１８ ｄｅ Ｓａｎｃｔｉｓ Ｕꎬ Ｌｏｉａｃｏｎｏ Ｃꎬ Ｒｉｃｈｉａｒｄｉ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ
ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ Ｐｅｎｔａｃａｍ ｉｎ
ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｎｇ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ / ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ
２００８ꎻ１１５(９):１５３４－１５３９
１９ Ｖｅｇａ － Ｅｓｔｒａｄａ Ａꎬ Ａｌｉｏ ＪＬ. Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｃｏｒｎｅａｌ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ ｌｉｍｉｔａｔｉｏｎ. Ｃｏｒｎｅａ ２０１９ꎻ
３８(６):７３０－７３６
２０ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｃｈｅｎ ＹＧꎬ Ｙａｎｇ ＨＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ Ｓｉｒｉｕｓ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｓｙｓｔｅｍ ｉｎ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｆｏｒ ｓｕｓｐｅｃｔ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. ２０１８ꎻ５４(１):３３－３８
２１ Ａｒｂｅｌａｅｚ ＭＣꎬ Ｖｅｒｓａｃｉ Ｆꎬ Ｖｅｓｔｒｉ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｓｅ ｏｆ ａ ｓｕｐｐｏｒｔ ｖｅｃｔｏｒ
ｍａｃｈｉｎｅ ｆｏｒ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ａｎｄ ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｂｙ
ｔｏｐｏｇｒａｐｈｉｃ ａｎｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ｄａｔａ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１２ꎻ １１９ ( １１ ):
２２３１－２２３８
２２ Ｊａｆａｒｉｎａｓａｂ ＭＲꎬ Ｆｅｉｚｉ Ｓꎬ Ｋａｒｉｍｉａｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ Ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ａｎｄ Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｕｓｉｎｇ
Ｇａｌｉｌｅｉ ｄｏｕｂｌｅ Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ ａｎａｌｙｚｅｒ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ２３ ( ３):

３７７－３８４
２３ Ｓｍａｄｊａ Ｄꎬ Ｔｏｕｂｏｕｌ Ｄꎬ Ｃｏｈｅｎ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｕｓｉｎｇ ａｎ ａｕｔｏｍａｔｅｄ ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｔｒｅｅ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ. Ａｍ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ１５６(２):２３７－２４６
２４ Ｇｏｌａｎ Ｏꎬ Ｈｗａｎｇ ＥＳꎬ Ｌａｎｇ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｉｎ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｃｏｒｎｅａｌ
ｆｅａｔｕｒｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｒｎｅａｓ ａｎｄ ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｊ Ｒｅｆｒａｃｔ
Ｓｕｒｇ ２０１８ꎻ３４(１０):６６４－６７０
２５ Ｃａｖａｓ－Ｍａｒｔíｎｅｚ Ｆꎬ ｄｅ ｌａ Ｃｒｕｚ Ｓáｎｃｈｅｚ Ｅꎬ Ｎｉｅｔｏ Ｍａｒｔíｎｅｚ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ: ｓｔａｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ａｒｔ. Ｅｙｅ Ｖｉｓ Ｌｏｎｄ Ｅｎｇｌ
２０１６ꎻ３:５
２６ Ｍａｅｄａ Ｎꎬ Ｋｌｙｃｅ ＳＤꎬ Ｓｍｏｌｅｋ ＭＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｕｔｏｍａｔｅｄ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ
ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｗｉｔｈ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙ ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ
１９９４ꎻ３５(６):２７４９－２７５７
２７ Ｍａｒｓａｃｋ ＪＤꎬ Ｂｅｎｏｉｔ ＪＳꎬ Ｋｏｌｌｂａｕｍ ＰＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｏｐｏｇｒａｐｈｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｍｅｔｒｉｃｓ ｔｏ ｅｙｅｓ ｏｆ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ
ｄｏｗｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｏｐｔｏｍ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１９ꎻ９６(９):６６４－６６９
２８ Ｉｍｂｏｒｎｏｎｉ ＬＭꎬ ＭｃＧｈｅｅ ＣＮＪꎬ Ｂｅｌｉｎ ＭＷ. Ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ:
ｆｒｏｍ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｔｏ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ. Ｋｌｉｎｉｓｃｈｅ Ｍｏｎａｔｓｂｌａｔｔｅｒ Ｆｕｒ Ａｕｇｅｎｈｅｉｌｋｕｎｄｅ
２０１８ꎻ２３５(６):６８０－６８８
２９ Ｍａｓ Ｔｕｒ Ｖꎬ ＭａｃＧｒｅｇｏｒ Ｃꎬ Ｊａｙａｓｗａｌ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ: ｄｉａｇｎｏｓｉｓꎬ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙꎬ ａｎｄ ｇｅｎｅｔｉｃｓ. Ｓｕｒｖ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１７ꎻ６２(６):７７０－７８３
３０ Ｍａｒｔíｎｅｚ－Ａｂａｄ Ａꎬ Ｐｉñｅｒｏ ＤＰ. Ｎｅｗ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｊ Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１７ꎻ ４３ ( ９ ):
１２１３－１２２７
３１ Ｎａｄｅｒａｎ Ｍꎬ Ｊａｈａｎｒａｄ Ａꎬ Ｆａｒｊａｄｎｉａ Ｍ. Ｏｃｕｌａｒꎬ ｃｏｒｎｅａｌꎬ ａｎｄ ｉｎｔｅｒｎａｌ
ａｂｅｒｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬ ｆｏｒｍｅ ｆｒｕｓｔｅ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬ ａｎｄ
ｈｅａｌｔｈｙ ｅｙｅｓ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ３８(４):１５６５－１５７３
３２ Ｏｒｔｉｚ－Ｔｏｑｕｅｒｏ Ｓꎬ Ｆｅｒｎａｎｄｅｚ Ｉꎬ Ｍａｒｔｉｎ Ｒ. Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ
ｂａｓｅｄ ｏｎ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｃｏｒｎｅａｌ ｈｉｇｈ － ｏｒｄｅｒ ａｂｅｒｒａｔｉｏｎｓ: ａ ｃｒｏｓｓ － ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ
ｓｔｕｄｙ. Ｏｐｔｏｍ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ９７(３):１６９－１７７
３３ Ｘｕ Ｚꎬ Ｌｉ Ｗꎬ Ｊｉａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｏｆ ｅｎｔｉｒｅ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｓｕｂ－ｃｌｉｎｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｗｉｔｈ Ｚｅｒｎｉｋｅ
ｐｏｌｙｎｏｍｉａｌｓ ｕｓｉｎｇ Ｐｅｎｔａｃａｍ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１７ꎻ７(１):１６４８６
３４ Ｓａａｄ Ａꎬ Ｇａｔｉｎｅｌ Ｄ. Ｃｏｍｂｉｎｉｎｇ ｐｌａｃｉｄｏ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｗａｖｅｆｒｏｎｔ ｄａｔａ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｆｏｒｍｅ ｆｒｕｓｔｅ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｊ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ Ｔｈｏｒｏｆａｒｅ Ｎ Ｊ
２０１６ꎻ３２(８):５１０－５１６
３５ Ｃａｓｔｒｏ － Ｌｕｎａ Ｇꎬ Ｐéｒｅｚ － Ｒｕｅｄａ Ａ. Ａ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｍｏｄｅｌｆｏｒ ｅａｒｌｙ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ２０(１):２６３
３６ Ｇｏｒｄｏｎ － Ｓｈａａｇ Ａꎬ Ｍｉｌｌｏｄｏｔ Ｍꎬ Ｉｆｒａｈ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｂｅｒｒａｔｉｏｎｓ ａｎｄ
ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｎｏｒｍａｌꎬ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ － ｓｕｓｐｅｃｔꎬ ａｎｄ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｉｃ ｅｙｅｓ.
Ｏｐｔｏｍ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１２ꎻ８９(４):４１１－４１８
３７ Ｆｒａｎｃｏ Ｊꎬ Ｗｈｉｔｅ ＣＡꎬ Ｋｒｕｈ ＪＮ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｏｍｐｅｎｓａｔｏｒｙ ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｕｓｉｎｇ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ.
Ｃｏｒｎｅａ ２０２０ꎻ３９(３):２９８－３０２
３８ Ｖｅｇａ － Ｅｓｔｒａｄａ Ａꎬ Ｍｉｍｏｕｎｉ Ｍꎬ Ｅｓｐｌａ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｉｎｔｒａｓｕｂｊｅｃｔ ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｖｉｓｕａｌ ｌｉｍｉｔａｔｉｏｎ
ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ２００:２５５－２６２
３９ Ｆｅｎｇ Ｋꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｃｈｅｎ ＹＧ. Ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｃａｕｓｅｓ ｆｏｒ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ｓｕｓｐｅｃｔ Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｉｎ ａ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｏｈｏｒｔ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２１ꎻ ２１
(１):４７
４０ Ｓｉｌｖｅｒｍａｎ ＲＨꎬ Ｕｒｓ Ｒꎬ Ｒｏｙｃｈｏｕｄｈｕｒｙ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ
ａｓ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｍａｃｈｉｎｅ － ｂａｓｅｄ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１４ꎻ５５(３):１５８０－１５８７
４１ Ｈｗａｎｇ ＥＳꎬ Ｐｅｒｅｚ－Ｓｔｒａｚｉｏｔａ ＣＥꎬ Ｋｉｍ ＳＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｓｔｉｎｇｕｉｓｈｉｎｇ ｈｉｇｈｌｙ
ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｅｙｅｓ ｕｓｉｎｇ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ ａｎｄ ｓｐｅｃｔｒａｌ－
ｄｏｍａｉｎ ＯＣＴ ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１８ꎻ１２５(１２):１８６２－１８７１
４２ Ｒａｔｔａｎ ＳＡꎬ Ａｎｗａｒ ＤＳ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ
ｐｒｏｆｉｌｅ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｓｕｓｐｅｃｔꎬ ａｎｄ ｈｅａｌｔｈｙ ｅｙｅｓ. Ｅｕｒ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ３０(６):１５０６－１５１１
４３ Ｓｅｒｒａｏ Ｓꎬ Ｌｏｍｂａｒｄｏ Ｇꎬ Ｃａｌì Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｍａｐｐｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｃｏｎｔａｃｔ Ｌｅｎｓ Ａｎｔｅｒｉｏｒ
Ｅｙｅ ２０１９ꎻ４２(６):６６２－６６５
４４ Ｙａｎｇ ＸＬꎬ Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｌｕｏ ＢＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ
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ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆｏｒｍｅ ｆｒｕｓｔｅ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｗｉｔｈ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ.
Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２１ꎻ１４(１):８９－９６
４５ Ｌｉ Ｙꎬ Ｘｕ Ｚꎬ Ｌｉｕ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｒｎｅａｌ
ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｓｕｂｌａｙｅｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ
Ｃｏｒｖｉｓ ＳＴ ａｎｄ ＵＨＲ－ＯＣＴ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ａｎｄ ｎｏｒｍａｌ ｅｙｅｓ. Ｅｙｅ Ｖｉｓ ２０２１ꎻ
８(１):２
４６ Ｇｏｋｕｌ Ａꎬ Ｖｅｌｌａｒａ ＨＲꎬ Ｐａｔｅｌ ＤＶ. Ａｄｖａｎｃｅｄ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｓｅｇｍｅｎｔ ｉｍａｇｉｎｇ
ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ４６(２):１２２－１３２
４７ Ｂｉｔｉｒｇｅｎ Ｇꎬ Ｏｚｋａｇｎｉｃｉ Ａꎬ Ｂｏｚｋｕｒｔ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎ ｖｉｖｏ ｃｏｒｎｅａｌ ｃｏｎｆｏｃａｌ
ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１５ꎻ
８(３):５３４－５３９
４８ Ｃｈｏ ＫＪꎬ Ｍｏｋ ＪＷꎬ Ｃｈｏｉ ＭＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｃｏｒｎｅａｌ ｓｅｎｓａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃａｌ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｃｏｒｎｅａ ２０１３ꎻ３２
(２):２０５－２１０
４９ Ｐａｔｅｌ ＤＶꎬ Ｋｕ ＪＹＦꎬ Ｊｏｈｎｓｏｎ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌａｓｅｒ ｓｃａｎｎｉｎｇ ｉｎ ｖｉｖｏ ｃｏｎｆｏｃａｌ
ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ ａｎｄ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ａｅｓｔｈｅｓｉｏｍｅｔｒｙ ｒｅｖｅａｌ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ
ｉｎｎｅｒｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｓｅｎｓａｔｉｏｎ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｅｙｅ Ｌｏｎｄ Ｅｎｇｌ ２００９ꎻ２３(３):
５８６－５９２
５０ Ｎｉｅｄｅｒｅｒ ＲＬꎬ Ｐｅｒｕｍａｌ Ｄꎬ Ｓｈｅｒｗｉｎ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌａｓｅｒ ｓｃａｎｎｉｎｇ ｉｎ ｖｉｖｏ
ｃｏｎｆｏｃａｌ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ ｒｅｖｅａｌｓ ｒｅｄｕｃｅｄ ｉｎｎｅｒｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｉｎ ｃｅｌｌ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｎ ａｌｌ ｌａｙｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｉｃ ｃｏｒｎｅａ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ
２００８ꎻ４９(７):２９６４－２９７０
５１ Ｏｚｇｕｒｈａｎ ＥＢꎬ Ｋａｒａ Ｎꎬ Ｙｉｌｄｉｒｉｍ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ
ｍｉｃｒｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ: ａ ｃｏｎｆｏｃａｌ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ ｓｔｕｄｙ. Ａｍ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ１５６(５):８８５－８９３
５２ Ｒｏｂｅｒｔｓ ＣＪꎬ Ｄｕｐｐｓ ＷＪ. Ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｃｔａｓｉａ ａｎｄ
ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ. Ｊ Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１４ꎻ４０(６):９９１－９９８
５３ Ｇａｌａｌ Ｚａｋｙ Ａꎬ Ｅｌｌａｋｗａ ＡＦꎬ Ｂａｓｉｏｎｙ ＡＩ. Ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｉｎ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｙｐｅｓ ｏｆ ｔｈｉｎ ｃｏｒｎｅａｓ ｉｎ ｍｅｎｏｕｆｉａ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ

２０２１ꎻ２０２１:６６１３１４３
５４ Ｇｉｒａｒｄ ＭＪꎬ Ｄｕｐｐｓ ＷＪꎬ Ｂａｓｋａｒａｎ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒａｎｓｌａｔｉｎｇ ｏｃｕｌａｒ
ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ ｉｎｔｏ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒａｃｔｉｃｅ: ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔａｔｅ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｐｒｏｓｐｅｃｔｓ.
Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１５ꎻ４０(１):１－１８
５５ Ｙｕｎ ＳＨꎬ Ｃｈｅｒｎｙａｋ Ｄ. Ｂｒｉｌｌｏｕｉｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ: ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｏｃｕｌａｒ ｔｉｓｓｕｅ
ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ. Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ２９(４):２９９－３０５
５６ Ｇｏｒｄｏｎ － Ｓｈａａｇ Ａꎬ Ｍｉｌｌｏｄｏｔ Ｍꎬ Ｓｈｎｅｏｒ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｇｅｎｅｔｉｃ ａｎｄ
ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｂｉｏｍｅｄ Ｒｅｓ Ｉｎｔ ２０１５ꎻ２０１５:７９５７３８
５７ Ｌｉ Ｘꎬ Ｂｙｋｈｏｖｓｋａｙａ Ｙꎬ Ｈａｒｉｔｕｎｉａｎｓ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｇｅｎｏｍｅ － ｗｉｄｅ
ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｎｏｖｅｌ ｇｅｎｅ ｌｏｃｕｓ ｆｏｒ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓꎬ
ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｍｏｎｅｓｔ ｃａｕｓｅｓ ｆｏｒ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ
ｃｏｕｎｔｒｉｅｓ. Ｈｕｍ Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔ ２０１２ꎻ２１(２):４２１－４２９
５８ Ｂａｅ ＨＡꎬ Ｍｉｌｌｓ ＲＡꎬ Ｌｉｎｄｓａｙ ＲＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｔａ －
ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃａｎｄｉｄａｔｅ ｌｏｃｉ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｖａｒｉａｔｉｏｎ ａｔ ＲＡＢ３ＧＡＰ１ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１３ꎻ５４(７):５１３２－５１３５
５９ Ｂｕｒｄｏｎ ＫＰꎬ Ｍａｃｇｒｅｇｏｒ Ｓꎬ Ｂｙｋｈｏｖｓｋａｙａ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ
ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｅｐａｔｏｃｙｔｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｇｅｎｅ ｐｒｏｍｏｔｅｒ ｗｉｔｈ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１１ꎻ５２(１１):８５１４－８５１９
６０ Ｓａｈｅｂｊａｄａ Ｓꎬ Ｓｃｈａｃｈｅ Ｍꎬ Ｒｉｃｈａｒｄｓｏｎ ＡＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ
ｈｅｐａｔｏｃｙｔｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｇｅｎｅ ｗｉｔｈ Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｉｎ ａｎ Ａｕｓｔｒａｌｉａｎ
ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅ ２０１４ꎻ９(１):ｅ８４０６７
６１ Ｌｕ Ｙꎬ Ｖｉｔａｒｔ Ｖꎬ Ｂｕｒｄｏｎ ＫＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｏｍｅ－ｗｉｄｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｅｓ
ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｌｏｃｉ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｅｎｔｒａｌ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｎｄ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｎａｔ Ｇｅｎｅｔ ２０１３ꎻ４５(２):１５５－１６３
６２ Ｂｙｋｈｏｖｓｋａｙａ Ｙꎬ Ｒａｂｉｎｏｗｉｔｚ ＹＳ. Ｕｐｄａｔｅ ｏｎ ｔｈｅ ｇｅｎｅｔｉｃｓ ｏｆ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０２１ꎻ２０２:１０８３９８
６３ Ｗａｎｇ ＹＭꎬ Ｎｇ ＴＫꎬ Ｃｈｏｙ ＫＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌ ａｎｄ ｍｉｃｒｏＲＮＡ
ｓｉｇｎａｔｕｒｅｓ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｊ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１８ꎻ３４
(３):２０１－２１１
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