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摘要

圆锥角膜是一种以角膜进行性变薄前突为特征的角膜扩

张性疾病ꎮ 其发病机制尚不清楚ꎮ 体外实验表明力学刺

激可能通过升高氧化应激水平和炎症因子浓度而损伤角

膜基质细胞ꎬ造成角膜细胞外基质降解等一系列变化ꎮ 大

量临床研究证实揉眼、由睡姿引起的眼球压迫等力学因素

可能在圆锥角膜发生发展的过程中起重要作用ꎮ 它们可

能通过增加泪液炎症因子水平、造成眼压变化、改变角膜

生物力学性能以及机械摩擦直接损伤角膜组织、升高角膜

上皮温度等机制对角膜造成影响ꎮ 本文就力学因素对角

膜基质细胞、角膜组织的影响及其在圆锥角膜发病机制中

可能的作用进行阐述ꎬ以期为预防和管理圆锥角膜提供
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０引言

圆锥角膜是一种以角膜进行性变薄、锥形向前突起为

特征的扩张性角膜病ꎬ变薄突起主要发生在角膜中央和颞

下方ꎬ引起高度不规则散光和最佳矫正视力下降[１]ꎮ 随着

角膜地形图、光学相干断层扫描、角膜生物力学分析仪等

新设备的广泛应用ꎬ圆锥角膜的患病率呈现升高的趋势ꎬ
１９８０ 年代文献报道圆锥角膜在一般人群中的患病率约为

５４.５ / １０ 万[２]ꎬ２０２０ 年一项研究表明其全球范围内的患病

率约为 １３８ / １０ 万[３]ꎮ 圆锥角膜被认为是一种复杂的多因
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素疾病ꎬ可能参与其发病的因素主要包括遗传和环境两大

类[１]ꎬ临床观察发现环境因素中长时间且剧烈的揉眼、由
睡姿引起的眼球压迫等力学因素与圆锥角膜发病相

关[４－６]ꎮ 本文就力学因素对角膜基质细胞、角膜组织及其

在圆锥角膜发病机制中可能的作用进行阐述ꎬ强调对揉眼

行为及不良睡姿进行早期干预和纠正的重要性ꎬ以期为预

防和管理圆锥角膜提供新的思路ꎮ
１力学刺激对角膜基质细胞的影响

角膜由上皮层、前弹力层、基质层、后弹力层及内皮层

构成ꎮ 占角膜 ９０％的基质层是角膜的主要结构ꎬ由胶原纤

维、基质细胞(包括由其转化而来的成纤维细胞和肌成纤

维细胞)及蛋白聚糖等构成ꎮ 由基质细胞分泌的胶原纤

维是其主要成分ꎬ可提供足够的抗张强度以抵抗眼内压及

维持角膜的正常形状ꎮ 因此ꎬ基质细胞对力学刺激的响应

在细胞外基质的代谢中有着十分重要的作用[７]ꎮ 研究发

现ꎬ相较于其他角膜细胞而言ꎬ力学刺激对角膜基质细胞

的影响最大ꎬ基质细胞在受到力学刺激后会发生多种变

化ꎮ Ｆｅｎｇ 等[７]通过对兔角膜成纤维细胞进行体外实验发

现ꎬ机械牵拉可以促进角膜细胞外基质的降解、增加基质

金属蛋白酶(ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅꎬ ＭＭＰｓ)的表达ꎮ 同

时ꎬ机械牵拉与常见于角膜上皮损伤后释放的炎性介质白

细胞介素－１β(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１βꎬＩＬ－１β)联合作用可以使兔

角膜成纤维细胞Ⅰ型胶原合成减少[８]ꎮ 另外ꎬ有研究分别

对人体正常角膜和圆锥角膜的成纤维细胞进行体外培养

后ꎬ发现圆锥角膜细胞活性氧 ( ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬ
ＲＯＳ)、ＩＬ－１β、白细胞介素－６( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６ꎬＩＬ－６)、肿瘤

坏死因子－α(ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－αꎬＴＮＦ－α)、ＭＭＰ－９ 的

表达水平均显著高于正常角膜细胞ꎻ而两种细胞经过体外

周期性牵拉之后ꎬＲＯＳ、相关炎性因子及 ＭＭＰ－９ 的表达水

平均明显增加ꎻ并且力学刺激还造成正常角膜成纤维细胞

部分抗氧化酶基因表达上调[９]ꎮ 可见无论是圆锥角膜还

是正常角膜ꎬ力学刺激均可能通过升高氧化应激水平和炎

症因子浓度而损伤其基质细胞ꎮ 上述研究说明力学因素

可能会改变角膜基质的代谢环境ꎬ基质细胞受到牵拉之

后ꎬ通过使角膜成纤维细胞Ⅰ型胶原合成减少以及增殖受

到抑制、氧化应激水平显著增加、部分炎性因子及基质降

解酶的过度表达等多种机制加速细胞外基质的降解ꎬ这些

最终可能与圆锥角膜的发生发展有关ꎮ
２眼部常见力学刺激及其对角膜影响

２.１揉眼　 揉眼是常见于眼部疲劳、暴露于过敏原或粉

尘、配戴角膜接触镜前后、睡觉前后或情绪波动等诸多情

况下的一种生理反应[１０－１１]ꎮ 适当力度及频率的揉眼能够

在一定程度上缓解各种因素所致的眼部不适感ꎮ 但当揉

眼的频率过高、持续时间过久及强度过于剧烈则属于异常

揉眼ꎮ 异 常 揉 眼 可 见 于 春 季 角 膜 结 膜 炎 ( ｖｅｒｎａｌ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓꎬ ＶＫＣ )、 过 敏 性 角 结 膜 炎 ( ａｌｌｅｒｇｉｃ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓꎬ ＡＫＣ)、Ｔｏｕｒｅｔｔｅ 综合征、Ｌｅｂｅｒ 先天性

黑矇症、唐氏综合征、眼睑松弛综合征等多种疾病[１２－１５]ꎮ
揉眼作为一种动态压力外载荷ꎬ使角膜法向受压、纵向受

拉、表面受剪切力作用[１６]ꎮ Ｈａｆｅｚｉ 等[１７] 测量发现不同圆

锥角膜患者在揉眼过程中眼睑所受机械力的差异很大ꎬ使

用手指关节揉眼时产生的力量最大ꎬ分别是指尖或指甲摩

擦的 ２.２ 倍和 ３.７ 倍ꎮ 但由于人们揉眼的方式、摩擦的频

率和用力的大小有很大的差异ꎬ常规研究多未进行细化及

量化评估ꎬ导致不同研究之间数据差异可能很大[１８]ꎬ未来

还需要对此进行更多的研究以更好地评估揉眼对角膜的

影响ꎮ
大量研究表明ꎬ揉眼是圆锥角膜发病的重要危险因

素ꎮ ２０００ 年ꎬＢａｗａｚｅｅｒ 等[１９]通过多元分析发现ꎬ在圆锥角

膜发病过程中ꎬ揉眼是在单变量和多变量水平上均显著的

唯一危险因素ꎮ ２０２０ 年一项 Ｍｅｔａ 分析显示ꎬ每天有异常

揉眼习惯的人发生圆锥角膜的风险是没有该习惯之人的

３ 倍ꎬ其比值比( ｏｄｄ ｒａｔｉｏꎬＯＲ)仅次于被认为是最强危险

因素的家族史[３]ꎮ 例如:一名 ６０ 岁的健康男性患者ꎬ由于

右手因工作需要被占用ꎬ在长期习惯性用左手揉搓左眼之

后被确诊为左眼的圆锥角膜[２０]ꎮ 另外ꎬ一项圆锥角膜患

者 ４３４ 例 ６７０ 眼的回顾性分析发现ꎬ特应性综合征(包括

过敏性哮喘、特应性皮炎、过敏性鼻炎、过敏性角结膜炎

等)以及与之相关的异常揉眼行为是一个可以触发圆锥

角膜的早期表现的因素[２１]ꎮ 可见ꎬ揉眼与圆锥角膜的发

生和发展是密切相关的ꎮ
２.２ 与睡姿相关的眼球压迫 　 揉眼并非是与圆锥角膜相

关的唯一力学因素ꎮ 早在 １９９１ 年ꎬＤｏｎｎｅｎｆｅｌｄ 等[２２] 便报

告了 ５ 例与圆锥角膜相关的眼睑松弛综合征ꎬ其中 １ 例患

者长期脸朝下睡觉而压迫双眼ꎬ表现为双眼圆锥角膜ꎻ另
外 ４ 例患者均偏向眼睑松弛综合征更为严重的一侧睡觉ꎬ
在机械压力的作用下呈现出不同程度的不对称圆锥角膜ꎬ
他们认为这些发现支持圆锥角膜至少在这部分患者中与

眼部受到的机械压力有关ꎮ 此外ꎬ有研究发现在否认有揉

眼病史的患者中ꎬ睡眠中由手或枕头直接对眼球造成的压

迫可能是圆锥角膜进展的重要因素ꎬ并且圆锥角膜在睡眠

呼吸暂停综合征中的患病率较普通人群更高ꎬ因为该群体

更喜爱侧卧以减少打鼾或呼吸暂停的倾向[２３]ꎮ 近来ꎬ
Ｍａｚｈａｒｉａｎ 等[２４]在一项病例对照研究中发现错误睡姿与单

侧或高度不对称圆锥角膜的发生和发展显著相关ꎮ 总而

言之ꎬ这些研究均强调ꎬ除了揉眼之外ꎬ另外一个导致圆锥

角膜发生的重要力学因素可能是在侧睡或者面朝下睡觉

时用枕头或手直接挤压眼球ꎬ而这通常是一个在圆锥角膜

病程中被低估的因素[２５]ꎮ 未来还需要进一步的研究来证

实这些条件之间的联系ꎮ
３力学刺激导致圆锥角膜发病的可能机制

力学刺激引起圆锥角膜发生和发展的具体机制仍然

不明ꎬ本文根据现有的相关研究推测其可能引起角膜重塑

的机制如下ꎮ
３. １ 泪 液 中 炎 症 因 子 水 平 升 高 介 导 细 胞 凋 亡 　
Ｂａｌａｓｕｂｒａｍａｎｉａｎ 等[２６] 通过研究发现ꎬ正常受试者在持续

揉眼 ６０ｓ 后ꎬＭＭＰ－１３、ＩＬ－６ 和 ＴＮＦ－α 的含量明显升高ꎮ
因而在圆锥角膜患者持续而有力的揉眼过程中ꎬ泪液中的

蛋白酶、蛋白酶活性和炎症介质增加的程度可能会更大ꎮ
Ｉｏｎｅｓｃｕ 等[２７]发现圆锥角膜及其亲属泪液中的 ＩＬ－１β、白
细胞介素－４( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－４ꎬＩＬ－４)、ＩＬ－６、白细胞介素－１０
(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１０ꎬＩＬ－１０)、干扰素－γ( ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－γꎬＩＦＮ－γ)
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和 ＴＮＦ－α 的表达与正常人相比均是升高的ꎮ Ｍｕｔｌｕ 等[２８]

研究发现ꎬ圆锥角膜患者的泪液中 ＭＭＰ －９ 水平明显升

高ꎬ并且 ＭＭＰ－９ 升高水平分别与疾病严重程度呈正相关

和与角膜厚度呈负相关ꎮ 另一研究小组[２９] 则发现合并有

过敏性眼病的圆锥角膜患者均有异常揉眼的习惯ꎬ并且他

们泪液中较高水平的 ＭＭＰ－９ 很可能与圆锥角膜的快速

进展有关ꎬ 表现为矫正视力更差、 最大角膜 曲 率 值

(ｍａｘｉｍｕｍ ｋｅｒａｔｏｍｅｔｒｙꎬＫｍａｘ)更高、角膜厚度更薄ꎮ 另外ꎬ
ｄｉ Ｍａｒｔｉｎｏ 等[３０]指出角膜中 ＭＭＰｓ 活性的失衡可能有助于

圆锥角膜的发展ꎮ 圆锥角膜患者由于角膜受到力学作用

后泪液中各种蛋白酶功能的失衡以及炎症因子水平的升

高ꎬ其角膜中活性氧的水平也会相应地上升ꎬ而活性氧的

积累不仅可通过与蛋白质、ＤＮＡ 和膜磷脂反应而对角膜

细胞造成极大的损害ꎬ还可通过氧化应激介导角膜基质细

胞的凋亡ꎬ造成角膜细胞结构蛋白的分解与角膜胶原纤维

的直接降解ꎬ导致角膜结构和功能发生改变[３１－３２]ꎮ 由此

可见ꎬ圆锥角膜的发生发展是有炎症因素参与的ꎬ而既往

对圆锥角膜的定义是非炎症性角膜扩张[３３]ꎬ从而与 Ｔｅｒｒｉｎ
边缘角膜变性等明显可见炎症改变的疾病相区别ꎮ 随着

技术手段的不断进步ꎬ早期轻度炎症的可检测让我们对于

圆锥角膜发病机制的认识会不断深入全面甚至更新ꎮ
３.２眼压变化　 多项研究报道ꎬ通过增加揉眼时施加在眼

球表面的压迫力ꎬ眼压会明显升高[３４－３６]ꎮ Ｔｕｒｎｅｒ 等[３６] 对

与揉眼相关的眼压升高在清醒的非人类灵长类动物

(ｎｏｎｈｕｍａｎ ｐｒｉｍａｔｅｓꎬＮＨＰ)中进行了体内定量研究ꎬ发现

ＮＨＰ 在揉眼后眼压比基线眼压高 ３ ~ ３１０ｍｍＨｇ(１ｋＰａ ＝
７.５ｍｍＨｇ)ꎬ平均比基线眼压高 １０９ｍｍＨｇꎬ并且眼压升高

的峰值出现在用手背腕部揉眼ꎬ而非手指指腹或手指关

节ꎮ 当揉搓发痒的眼睛或擦拭流泪的眼睛时ꎬ摩擦带来的

剪切力会在角膜上来回传递ꎬ直接升高眼压并引起角膜膨

胀力增加ꎬ会对角膜基质胶原纤维的正常产生及排布造成

严重干扰ꎬ继而引起角膜表面的曲率发生改变ꎬ导致角膜

变陡或凸起[３１]ꎮ 揉眼相关的机械组织创伤和与之相关的

眼压及膨胀压力升高可能还会增加圆锥角膜患者发生急

性角膜水肿(ａｃｕｔｅ ｃｏｒｎｅａｌ ｈｙｄｒｏｐｓꎬＡＣＨ)和角膜穿孔的风

险ꎬ这可能是由于角膜组织变薄和与疾病相关的改变导致

角膜对眼压升高的抵抗力下降所致[３７－３８]ꎮ 此外ꎬ揉眼引

起眼压的显著波动还会对角膜细胞造成间接创伤ꎬ继而促

进圆锥角膜的发生和发展[３９]ꎮ 但在一项病例对照研究中

发现ꎬ圆锥角膜的患者在揉眼之后眼压较对照组的正常受

试者而言是显著降低的ꎬ这可能和圆锥角膜患者角膜变薄

之后硬度的下降有关[４０]ꎬ也可能与眼压测量距离揉眼的

时长不同有关ꎮ
３.３角膜生物力学改变 　 人类的角膜为黏弹性组织[４１]ꎮ
眼反应分析仪( ｃｕｌａｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎａｌｙｚｅｒꎬＯＲＡ)是一种测定

角膜黏滞性 ( ｃｏｒｎｅａｌ ｈｙｓｔｅｒｅｓｉｓꎬ ＣＨ) 和角膜阻力因子

(ｃｏｒｎｅａｌ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｆａｃｔｏｒꎬＣＲＦ)的设备ꎬ可用于评估活体角

膜生物力学[４２]ꎮ ＣＨ 反映角膜的黏弹性或阻尼特性ꎬ是衡

量角膜吸收能量能力的指标ꎬＣＨ 越大ꎬ表明角膜越硬ꎬ能
量吸收能力越强ꎻ而 ＣＲＦ 反映了角膜的整体抗变形能

力[３５ꎬ４２－４３]ꎮ 有研究发现ꎬ揉眼后角膜的生物力学性能发生

了显著性改变ꎬ主要表现为 ＣＨ 和 ＣＲＦ 的降低ꎬ并推测揉

眼后 ＣＨ 和 ＣＲＦ 值的降低可能是角膜受到剪切力作用后

角膜基质层里的蛋白多糖凝胶基质黏度降低的结果[３５]ꎮ
Ｓｅｄａｇｈａｔ 等[４４]发现圆锥角膜患者的 ＣＨ 和 ＣＲＦ 较正常人

而言均是下降的ꎬ且与角膜透明边缘变性较为接近ꎬ说明

圆锥角膜患者角膜的硬度是明显降低的ꎮ 此外ꎬＩｏｎｅｓｃｕ
等[２７]还发现 ＣＨ 和 ＣＲＦ 与泪液中的 ＩＬ－１０、ＩＦＮ－γ 等炎性

细胞因子之间有很强的负相关性ꎬ即 ＣＨ 和 ＣＲＦ 是随着泪

液中炎性细胞因子水平的增加而降低的ꎬ这或许有助于解

释为何患有眼部过敏性疾病的患者在长期揉眼之后发生

了圆锥角膜ꎮ
除 ＯＲＡ 外ꎬ可视化角膜生物测量仪(Ｃｏｒｖｉｓ ＳＴ)目前

也广泛用于角膜生物力学特性的评估ꎬ并能够联合

Ｐｅｎｔａｃａｍ 提供新的角膜生物力学参数及综合评估参数ꎬ如
Ｃｏｒｖｉｓ 生物力学参数( ｃｏｒｎｅａｌ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｉｎｄｅｘꎬＣＢＩ)和

角膜 断 层 形 态 学 联 合 生 物 力 学 指 数 ( ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ
ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｉｎｄｅｘꎬＴＢＩ)ꎮ ＣＢＩ 是综合考虑角膜变形反应

指数及角膜厚度信息的生物力学指标ꎻ ＴＢＩ 是基于

Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ 的角膜断层扫描和生物力学评估得出的一个

综合参数ꎮ 研究发现ꎬＣＢＩ 和 ＴＢＩ 对区分圆锥角膜眼和正

常眼均有很高的敏感性和特异性[４５－４６]ꎮ Ｗａｎｇ 等[４７] 运用

Ｃｏｒｖｉｓ ＳＴ 研究发现ꎬ揉眼频率更高的过敏性结膜炎组相较

于非过敏性结膜炎组而言ꎬ表面变异指数( ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｓｕｒｆａｃｅ
ｖａｒｉａｎｃｅꎬＩＳＶ)、垂直不对称指( ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｖｅｒｔｉｃａｌ ａｓｙｍｍｅｔｒｙꎬ
ＩＶＡ)、圆锥角膜指数(ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｉｎｄｅｘꎬＫｉ)、高度偏心指

数(ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｈｅｉｇｈｔ ｄｅｃｅｎｔｒａｔｉｏｎꎬＩＨＤ)和Ｂｅｌｉｎ / Ａｍｂｒｏｓｉｏ增强

型扩张性总偏斜指数(Ｂｅｌｉｎ / Ａｍｂｒｏｓｉｏ Ｄ ｖａｌｕｅꎬＢＡＤ－Ｄ)均
明显增高(Ｐ<０.０５)ꎬ且过敏性结膜炎组 ＴＢＩ 也明显升高

(Ｐ＝ ０.０４)ꎮ 这说明长期揉眼后ꎬ角膜形态及生物力学会

均发生相应的改变ꎮ
３.４ 机械摩擦直接损伤角膜组织 　 异常揉眼或不正确的

睡姿会造成睑结膜与角膜上皮之间的持续机械性摩擦而

引起上皮细胞微损伤ꎬ导致角膜上皮细胞持续丢失ꎬ角膜

厚度变薄ꎬ随后角膜的硬度下降ꎬ引起角膜重塑ꎬ继而引起

角膜曲率发生改变而变薄前凸[３１ꎬ４８－４９]ꎮ 圆锥角膜早期常

表现为角膜上皮厚度变薄及重塑[５０]ꎮ 一项研究发现ꎬ在
正常角膜中ꎬ轻度到中度揉眼 １５ｓ 后ꎬ中央和中周部角膜

上皮厚度立即减少 １８.４％ [５１]ꎮ 而 Ｗａｎｇ 等[４７] 首次发现揉

眼较为频繁的过敏性结膜炎患者角膜上皮厚度变薄及角

膜厚度分布不均ꎬ并且角膜上皮厚度的减少与揉眼次数密

切相关ꎮ 但是ꎬ在另外一项研究中又发现揉眼后上皮厚度

并没有显著变化[５２]ꎮ 这可能与两项研究中揉眼的力度、
频率、持续时间以及揉眼到检测的时间不同有关ꎮ
３.５ 角膜上皮温度升高 　 胶原蛋白结构的生物力学特性

在很大程度上还取决于温度ꎮ 血液的温度为 ３８℃ꎬ而角

膜上皮的温度为 ３３.７℃ꎬ揉眼时有着丰富血管的睑结膜会

与角膜形成紧密接触ꎬ继而将热量传递给角膜ꎬ直接引起

角膜上皮温度升高ꎻ同时ꎬ在闭眼条件下还会抑制眼球前

表面的热损失而间接提高角膜上皮的温度[５３]ꎮ 综上所
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述ꎬ揉眼通过直接和间接两种方式升高角膜上皮温度ꎬ而
有文献报道上皮温度增加后可能会导致角膜基质黏度降

低ꎬ继而引起角膜发生重塑[３１]ꎮ
４小结

综上所述ꎬ圆锥角膜是一种病因复杂的眼病ꎬ多种因

素参与其发病过程ꎬ力学因素的作用尤其不应被忽视ꎮ 所

以ꎬ很有必要提高个人特别是圆锥角膜患者对揉眼及错误

睡姿所含风险的认识ꎮ 对于正常人应建议尽量避免揉眼

和调整错误的睡姿ꎻ对于继发于过敏性结膜炎等其他疾病

的揉眼行为ꎬ应积极治疗原发病ꎻ建议避免配戴不必要的

角膜接触镜ꎬ以减少戴 / 取镜片时不可避免的摩擦对眼部

造成不必要的机械损伤ꎻ而对于已经确诊圆锥角膜的患

者ꎬ停止揉眼或调整睡姿以减缓疾病的进一步进展应该是

非手术治疗的第一步ꎮ 此外ꎬ对于有异常揉眼习惯的群

体ꎬ特别是儿童和青春期过敏患者ꎬ尤其需要定期行角膜

断层扫描及生物力学检测ꎬ以进行早期圆锥角膜的筛查ꎮ
未来还需要进行更多的研究来探索圆锥角膜的病因及发

病机制ꎬ从而更好的预防和延缓疾病的发生和发展ꎮ
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ｅｏｔａｘｉｎ－２ ａｎｄ ＭＭＰ － ９ ｗｉｔｈ ｏｃｕｌａｒ ａｌｌｅｒｇｙ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｏｐｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ４０(１):５１－５７
２９ Ｍａｚｚｏｔｔａ Ｃꎬ Ｔｒａｖｅｒｓｉ Ｃꎬ Ｍｅｌｌａｃｅ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｌｌｅｒｇｙ ａｎｄ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｓｕｒｆａｃｅ ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ ９
ｐｏｉｎｔ－ｏｆ－ｃａｒｅ ｔｅｓｔ. Ｅｙｅ Ｃｏｎｔａｃｔ Ｌｅｎｓ ２０１８ꎻ４４(Ｓｕｐｐｌ ２):Ｓ４８－Ｓ５３
３０ ｄｉ Ｍａｒｔｉｎｏ Ｅꎬ Ａｌｉ Ｍꎬ Ｉｎｇｌｅｈｅａｒｎ ＣＦ. Ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ ｉｎ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ － Ｔｏｏ ｍｕｃｈ ｏｆ ａ ｇｏｏｄ ｔｈｉｎｇ? Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１９ꎻ １８２:
１３７－１４３
３１ ＭｃＭｏｎｎｉｅｓ ＣＷ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｒｕｂｂｉｎｇ － ｒｅｌａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｒａｕｍａ ｉｎ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｃｏｒｎｅａ ２００９ꎻ２８(６):６０７－６１５
３２ 苏渲迪ꎬ 汪阿美ꎬ 张文芳. 炎症因子在圆锥角膜发病机制中的研

究进展. 国际眼科杂志 ２０１９ꎻ１９(２):２４４－２４７
３３ Ｇｏｍｅｓ ＪＡＰꎬ Ｔａｎ Ｄꎬ Ｒａｐｕａｎｏ ＣＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｌｏｂａｌ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｎ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ａｎｄ ｅｃｔａｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｃｏｒｎｅａ ２０１５ꎻ３４(４):３５９－３６９
３４ Ｋｅｌｌｙ ＤＪꎬ Ｆａｒｒｅｌｌ ＳＭ. Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｒｏｌｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｎ
ｃｏｎｔｅｍｐｏｒａｒｙ ａｎｅｓｔｈｅｓｉａ. Ａｎｅｓｔｈ Ａｎａｌｇ ２０１８ꎻ１２６(５):１５５１－１５６２
３５ Ｌｉｕ ＷＣꎬ Ｌｅｅ ＳＭꎬ Ｇｒａｈａｍ ＡＤꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｅｙｅ ｒｕｂｂｉｎｇ ａｎｄ
ｂｒｅａｔｈ ｈｏｌｄｉｎｇ ｏｎ ｃｏｒｎｅａｌ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ａｎｄ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ
ｐｒｅｓｓｕｒｅ. Ｃｏｒｎｅａ ２０１１ꎻ３０(８):８５５－８６０
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２２ꎬ Ｎｏ.７ Ｊｕｌ. ２０２２　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



３６ Ｔｕｒｎｅｒ ＤＣꎬ Ｇｉｒｋｉｎ ＣＡꎬ Ｄｏｗｎｓ ＪＣ. Ｔｈｅ ｍａｇｎｉｔｕｄｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ
ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｅｙｅ ｒｕｂｂｉｎｇ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１９ꎻ１２６
(１):１７１－１７２
３７ ＭｃＭｏｎｎｉｅｓ ＣＷ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｆｏｒ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｎｅａｌ ｈｙｄｒｏｐｓ ａｎｄ
ｐｅｒｆｏｒａｔｉｏｎ. Ｅｙｅ Ｃｏｎｔａｃｔ Ｌｅｎｓ ２０１４ꎻ４０(４):２５７－２６４
３８ Ｒｕｉｚ－Ｌｏｚａｎｏ ＲＥꎬ Ｇａｒｃíａ－ｄｅ ｌａ Ｒｏｓａ Ｇꎬ Ｂｕｓｔａｍａｎｔｅ－Ａｒｉａｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｃｏｒｎｅａｌ ｈｙｄｒｏｐｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｉｎ ａ ｙｏｕｎｇ ｇｉｒｌ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ
ａｌｌｅｒｇｉｃ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ. Ｊ Ａｌｌｅｒｇｙ Ｃｌｉｎ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｐｒａｃｔ ２０２１ꎻ ９ ( ３ ):
１３７６－１３７７
３９ Ｗｉｎｋｌｅｒ Ｍꎬ Ｓｈｏａ Ｇꎬ Ｘｉｅ ＹＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｒｅｅ－ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｒａｎｓｖｅｒｓｅ ｃｏｌｌａｇｅｎ ｆｉｂｅｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｈｕｍａｎ ｃｏｒｎｅａｌ ｓｔｒｏｍａ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１３ꎻ５４(１２):７２９３－７３０１
４０ Ｈｅｎｒｉｑｕｅｚ ＭＡꎬ Ｃｅｒｒａｔｅ Ｍꎬ Ｈａｄｉｄ ＭＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ
ｅｙｅ－ｒｕｂｂｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｉｃ ｅｙｅｓ ａｎｄ ｈｅａｌｔｈｙ ｅｙｅｓ ｕｓｉｎｇ
Ｓｃｈｅｉｍｐｆｌｕｇ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ａ ｄｙｎａｍｉｃ ｂｉｄｉｒｅｃｔｉｏｎａｌ ａｐｐｌａｎａｔｉｏｎ ｄｅｖｉｃｅ. Ｊ
Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１９ꎻ４５(８):１１５６－１１６２
４１ Ｌｏｍｂａｒｄｏ Ｍꎬ Ｌｏｍｂａｒｄｏ Ｇꎬ Ｃａｒｂｏｎｅ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ ｏｆ ｔｈｅ
ａｎｔｅｒｉｏｒ ｈｕｍａｎ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｔｏｍｉｃ ｆｏｒｃｅ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ.
Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１２ꎻ５３(２):１０５０－１０５７
４２ Ｐｉñｅｒｏ ＤＰꎬ Ａｌｃóｎ Ｎ. Ｉｎ ｖｉｖｏ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ.
Ｊ Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１４ꎻ４０(６):８７０－８８７
４３ Ｋｌｉｎｇ Ｓꎬ Ｈａｆｅｚｉ Ｆ. Ｃｏｒｎｅａｌ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ － ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ
Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｏｐｔ ２０１７ꎻ３７(３):２４０－２５２
４４ Ｓｅｄａｇｈａｔ ＭＲꎬ Ｏｓｔａｄｉ－Ｍｏｇｈａｄａｍ Ｈꎬ Ｊａｂｂａｒｖａｎｄ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ
ｈｙｓｔｅｒｅｓｉｓ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｐｅｌｌｕｃｉｄ ｍａｒｇｉｎａｌ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ.
Ｊ Ｃｕｒｒ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ３０(１):４２－４７

４５ Ｓｅｄａｇｈａｔ ＭＲꎬ Ｍｏｍｅｎｉ － Ｍｏｇｈａｄｄａｍ Ｈꎬ Ａｍｂｒóｓｉｏ Ｒ Ｊｒꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｓｈａｐｅ ａｎｄ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ
ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｆｒａｎｋ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ. Ｃｏｒｎｅａ ２０１８ꎻ３７(８):１０２５－１０３４
４６ Ｖｉｎｃｉｇｕｅｒｒａ Ｒꎬ Ａｍｂｒóｓｉｏ Ｒ Ｊｒꎬ Ｅｌｓｈｅｉｋｈ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ ｗｉｔｈ ａ ｎｅｗ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｉｎｄｅｘ. Ｊ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１６ꎻ３２
(１２):８０３－８１０
４７ Ｗａｎｇ Ｑꎬ Ｄｅｎｇ ＹＱꎬ Ｌｉ ＳＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ａｌｌｅｒｇｉｃ ｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ. Ｅｙｅ Ｖｉｓ (Ｌｏｎｄ) ２０２１ꎻ８(１):１７
４８ Ｏｓｕａｇｗｕ ＵＬꎬ Ａｌａｎａｚｉ ＳＡ. Ｅｙｅ ｒｕｂｂｉｎｇ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ａｎｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ａｔ ｆｉｖｅ ｌｏｃａｔｉｏｎｓꎬ ｉｎ
ｓｕｂｊｅｃｔｓ ｗｉｔｈ ｏｃｕｌａｒ ａｌｌｅｒｇｙ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１５ꎻ８(１):８１－８８
４９ Ｃｈｅｒｖｅｎｋｏｆｆ ＪＶꎬ Ｈａｗｋｅｓ Ｅꎬ Ｏｒｔｉｚ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄꎬ ｆｅｌｌｏｗ
ｅｙｅꎬ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｋｅｒａｔｏｍｅｔｒｙꎬ ａｂｅｒｒｏｍｅｔｒｙꎬ ｔｅａｒ ｆｉｌｍꎬ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ ａｎｄ
ｔｈｅ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｃｈａｍｂｅｒ ｄｅｐｔｈ ａｆｔｅｒ ｅｙｅ ｒｕｂｂｉｎｇ ｉｎ ｎｏｎ－ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｉｃ ｅｙｅｓ.
Ｅｙｅ Ｖｉｓ (Ｌｏｎｄ) ２０１７ꎻ４:１９
５０ 任亚茹ꎬ 徐悦ꎬ 庄歆予ꎬ 等. 傅里叶域光学相干断层扫描仪测量

角膜上皮厚度参数鉴别早期圆锥角膜. 国际眼科杂志 ２０２２ꎻ２２(２):
２００－２０４
５１ ＭｃＭｏｎｎｉｅｓ ＣＷꎬ Ａｌｈａｒｂｉ Ａꎬ Ｂｏｎｅｈａｍ ＧＣ. Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｔｏ
ｒｕｂｂｉｎｇ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｆｏｒｃｅｓ. Ｃｏｒｎｅａ ２０１０ꎻ２９(１１):１２２３－１２３１
５２ Ｐｒａｋａｓａｍ ＲＫꎬ Ｓｃｈｗｉｅｄｅ Ｍꎬ Ｈüｔｚ ＷＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｔｏ
ｅｙｅ ｒｕｂｂｉｎｇ ｗｉｔｈ ｓｐｅｃｔｒａｌ ｄｏｍａｉｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ
Ｒｅｓ ２０１２ꎻ３７(１):２５－３２
５３ ＭｃＭｏｎｎｉｅｓ ＣＷꎬ Ｋｏｒｂ ＤＲꎬ Ｂｌａｃｋｉｅ ＣＡ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｈｅａｔ ｉｎ ｒｕｂｂｉｎｇ
ａｎｄ ｍａｓｓａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｄｅｆｏｒｍａｔｉｏｎ. Ｃｏｎｔ Ｌｅｎｓ Ａｎｔｅｒｉｏｒ Ｅｙｅ ２０１２ꎻ
３５(４):１４８－１５４
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