球差和彗差在角膜塑形镜控制近视中的作用
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摘要
[bookmark: OLE_LINK4][bookmark: OLE_LINK1][bookmark: OLE_LINK6][bookmark: OLE_LINK2][bookmark: OLE_LINK16][bookmark: _GoBack]近视作为全球高发疾病，严重影响我国青少年的眼部健康。角膜塑形镜是一种能有效控制近视增长速度的硬性角膜接触镜，但其作用机制尚未完全探明。而高阶像差作为影响视觉质量的因素之一，在角膜塑形术后会发生显著变化，其中以球面像差（球差）、彗形像差（慧差）较为关键。角膜塑形镜使角膜形态发生改变后，导致球差和彗差显著正向增加，球差和彗差的增加量与角膜塑形术后眼轴增长的速度呈显著负相关。球差与离焦和调节、彗差与散光和伪调节等存在的相互作用可能是其在角膜塑形镜控制近视中发挥作用的机制。
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The significance of spherical aberration and coma in orthokeratology for myopia control
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Abstract
[bookmark: OLE_LINK18][bookmark: OLE_LINK21][bookmark: OLE_LINK3][bookmark: OLE_LINK5][bookmark: OLE_LINK17]As a highly prevalent global condition, myopia significantly impacts the ocular health of young individuals in China. Orthokeratology lens, as rigid corneal contact lens, has demonstrated effective control over the progression of myopia; however, its precise mechanism of action remains incompletely elucidated. Higher-order aberrations, which are significant determinant of visual quality, undergo marked changes following Orthokeratology, with particular emphasis on the alterations in spherical aberrations and coma. The change in corneal morphology induced by Orthokeratology lead to significant positive increase in both spherical aberration and coma. Furthermore, the observed elevation of spherical aberration and coma demonstrates a negative correlation with the rate of axial length growth following Orthokeratology. The interplay among spherical aberration, coma, defocus, accommodation, astigmatism, and pseudo-accommodation may constitute the underlying mechanism governing the control of myopia through Orthokeratology.
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0引言
[bookmark: OLE_LINK7]近视是指调节放松时外界平行光线经眼球屈光系统后成像于视网膜之前的一种屈光不正。近视的程度主要与角膜曲率和眼轴长度相关，由于角膜曲率在4岁时已发育到+43 D左右，后续不会随着年龄而变化[1]，所以学龄期儿童的近视进展主要由于眼轴长度的增加所导致[2]。但是近视并不仅仅是一种屈光不正，高度近视（眼轴≥26 mm或-6.25 D及以上）能够引起许多眼部并发症，例如视网膜脉络膜变性[3]、青光眼[4]、黄斑病变[5]等，并具有遗传倾向[6]。流行病学调查显示，我国初中生近视率已达到50%以上，高度近视率达7%以上[7]；高中生近视率接近80%，高度近视率达15%以上[8]。目前，为了控制近视增长速度，降低高度近视率，角膜塑形（orthokeratology,OK）镜被广泛应用于学龄期儿童。而OK镜作用机制尚不完全明确，近年来有研究表明球面像差（简称为球差）和彗形像差（简称为彗差）在OK镜控制近视中起作用，本文就球差和彗差在OK镜控制近视中的作用进行综述。
1角膜塑形镜
OK镜是一种逆几何形态设计的硬性透气性接触镜，作用于角膜后可以使角膜中央区曲率变平，从而暂时降低近视度数，提高裸眼视力。自20世纪60年代问世以来，经过半个多世纪的发展，其有效性以及安全性在国内外已经得到证实[9-11]。VST设计的OK镜可分为4个弧区，从内向外分别为基弧区、反转弧区、平行弧区和周边弧区。基弧区曲率较角膜中央区曲率平坦，作用于角膜后使角膜曲率下降，暂时降低近视度数，以形成良好的中心视力，但最大降幅不能超过-6.00 D，所以OK镜常用于轻、中度近视。反转弧区曲率较基弧区陡，有较厚泪液层，可容纳基弧区挤压而外移的角膜上皮组织，因此反转弧作用区角膜厚度略增加，且形成高曲率离焦环。此离焦环能够使视网膜周边形成近视离焦，被认为是角膜塑形镜控制近视的作用机制之一[12-13]。
2高阶像差
[bookmark: baep-author-id1]像差包括低阶像差和高阶像差。高阶像差是指Zernike多项式中三阶及以上的像差。当低阶像差（离焦和规则散光）存在时，高阶像差对视觉质量的影响容易被忽略。当低阶像差被传统镜片（框架眼镜、角膜接触镜等）矫正后，高阶像差对视觉质量的影响就会显现出来。在Zernike多项式中，高阶像差阶数越高对视觉质量影响越小，并且每一阶像差内靠近Zernike多项式金字塔中间的项对光学质量的影响高于靠近边缘的项[14-15]。同时，在人眼光学系统中，越高阶的像差占比越少[15]。因此，低阶像差矫正后，位于三、四阶中间项的高阶像差（球面像差、彗形像差等）就成为影响视觉质量的关键因素。
2.1球差  球差是指轴上物点发出的远轴光线经大孔径球镜后与光轴的交点位于理想像点之前或之后。一个物点经过有球差的光学系统后在不同平面的像为大小不同的弥散斑。球差有正负之分，正球差是指理想像点位于球镜、远轴光线与光轴交点之间，经过负球镜可产生；反之，则为负球差，经过正球镜可产生。由于角膜前表面曲率半径约为7.7 mm，后表面曲率半径约为6.8 mm，其几何形状类似一个凹透镜，但是因为角膜前表面接触空气（折射率n=1），后表面接触房水（折射率n＇=1.336），所以其对光线反而产生汇聚作用，总屈光力约为+43D，所以这可能是光线经角膜产生汇聚作用且球差常为正值[16]的原因。同理，晶状体前后分别为房水和玻璃体，折射率均为1.336，所以双凸形状的晶状体所成球差为负球差，晶状体变凸可能是调节时眼内球差向负值偏移[17]的原因。
2.1.1球差与近视的相关性  Xu等[18]关于高度近视的儿童球差与眼轴长度关系的研究发现，球差和眼轴长度存在相关性，但是他们认为这并不代表球差与眼轴的增长速度之间存在因果关系。一项在日本学龄期儿童中关于近视进展速度与眼部高阶像差的纵向研究[19]显示，在64名平均年龄9.2岁的受试者长达2 a的观察中，发现角膜球差均方根值与近视进展和眼轴增长速度呈负相关，全眼球差均方根值仅与眼轴增长速度呈负相关性。他们认为球差能够显著提高焦深[20]，所以患者付出较少的调节即可提高成像质量。长时间视近时，这种作用可能会延缓视疲劳的产生，减少调节滞后量和远视离焦的出现。另外，根据机械张力假说[21]，球差增大而减少的调节力会减少眼球赤道部的机械张力，从而可以延缓眼轴的增长。所以，球差对调节的影响可能是其与近视进展呈负相关性的原因。
2.1.2角膜塑形术后球差的变化趋势  OK镜会导致角膜非生理形态的改变，在角膜塑形术后，角膜中央区变薄、屈光力下降，周边区变厚、屈光力增加[22- 23]，此时角膜球差正向增加，且随着降幅的增加，角膜周边-中央屈光力、厚度差值逐渐增加，球差正向增加更多[24]。Tomiyama等[25]针对散光度数较高的受试者佩戴环曲面OK镜的研究，于佩戴10 d后、5 mm瞳孔直径下测量高阶像差，发现球差较基线时显著正向增加，从0.05±0.07 μm增加到0.41±0.16 μm。王小涛等[26]在6 mm瞳孔直径下测量佩戴OK镜前后的高阶像差，球差从基线时0.163±0.18 μm增加到12 mo时的0.486±0.248 μm。Chen等[27]研究发现，佩戴OK镜前和戴镜3 mo后4、5、6mm瞳孔直径下的球差均显著正向增加，且随着瞳孔直径、降幅的增加而增加。可见，在角膜塑形术后，可能由于周边-中央厚度差值继续增加，使角膜形态向更负球镜方向偏移，导致球差均方根值正向偏移。并且瞳孔直径越大，角膜塑形后产生的高曲率区进入瞳孔内的面积越大，这可能是球差随着瞳孔直径增加而增加的原因。
2.1.3球差在角膜塑形镜控制近视中的作用  如上所述，球差在近视的发生进展中可能发挥作用，并且角膜塑形术后球差显著正向增加，那么球差的变化与OK镜控制近视的效果是否存在关联？Lau等[28]在6mm瞳孔直径下测量戴镜2 a后高阶像差，全眼总高阶像差和球差分别正向增加了3、9倍，并且总高阶像差和球差的均方根值越大，正球差水平越高，则眼轴增长速度越慢。同时他们对比了眼轴长度发展快和慢的2例患者的高阶像差，发现发展慢的受试者的总高阶像差和球差明显高于发展快的。Lee等[29]研究发现，角膜塑形术后全眼和角膜的总高阶像差、球差均正向增加，且角膜和全眼球差变化量与降幅呈正相关，与眼轴增长率呈负相关。孙笑笑等[30]测量近视性屈光参差儿童两只眼睛同时佩戴OK镜后的高阶像差与眼轴长度增加量的关系，发现戴镜12 mo时角膜前表面直径3.0 mm范围内的角膜总高阶像差和球差的正向增加量，均与眼轴长度增加量呈负相关。以上研究发现，角膜塑形术后无论是全眼还是角膜高阶像差和球差均正向增加，且球差的增加量均与眼轴增长速度呈显著负相关。
除了上述研究认为球差可能会增加焦深、减少眼球赤道部的机械张力之外，还有研究发现球差与其他像差之间存在相互作用。方利华等[31]进行了球差和离焦补偿关系的研究，发现符号相同的球差和离焦在一定程度内可以相互补偿，显著提高光学质量。并且在一定范围内随着球差的增加，达到最佳视觉质量的离焦量也相应增加，所达到的最佳视觉质量高于只存在球差时的视觉质量。Niu等[32]发现在像差的共轭组合中，像差越大，组合后光学质量的改善越多。同时，他们进行了离焦和初级球差组合前后的视觉目标“E”的成像结果对比，发现组合后视觉目标的成像质量显著提高。而离焦又经常与调节相关联，当患者学习压力较大或使用电子产品较多时，容易产生视疲劳症状[33- 34]，调节滞后量显著增加，导致视网膜成像时形成远视离焦（负离焦），与正球差结合使视觉效果变差。但是佩戴角膜塑形镜后调节幅度增加[35]，视疲劳症状减轻，调节滞后量减少[36]，改善远视离焦，增加负球差，从而提高视觉质量。并且角膜是弹性组织，摘镜后几小时内角膜轻微回弹，可能会产生近视性离焦[37]（正离焦），此时符号相同的离焦与球差相互作用能够显著提高视觉质量。所以，角膜塑形术后球差、调节、离焦之间的相互作用可能在OK镜控制近视中发挥了重要作用。
2.2彗差  彗形像差是指轴外物点发出的宽光束经光学系统后在像平面形成的彗星形状的弥散斑，此弥散斑以靠近主光线的细光束交于主光线的亮点为顶点。彗差是不对称的，其大小是以所形成弥散斑的不对称程度来表示。彗差包括子午彗差和弧矢彗差，弧矢彗差为子午彗差的1/3，分别位于相互垂直的子午面和弧矢面内。彗差也有正负之分，彗差的尖端指向视场中心的称为正彗差，彗差的尖端指向视场边缘的称为负彗差。
2.2.1彗差与近视的关系  因为彗差属于轴外像差，在正常情况下眼内屈光系统几乎是同轴的，这可能是彗差均方根值较小[38]的原因，并且其与近视的相关性尚不明确。有研究发现其与近视程度没有相关性[39-40]，但是Zhang等[16]发现眼轴长度与水平彗差值呈正相关。也有研究[41]发现近视进展速度与彗差均方根值呈正相关，近视增长速度快的儿童彗差均方根值高于进展慢的儿童。此外，也有研究发现彗差与散光大小相关，Cakir等[42]发现散光度数大于2.0 D的儿童眼部彗差为0.35±0.12 μm，正常散光儿童的彗差值为0.25±0.11 μm。Zhang等[16]发现散光值与角膜垂直彗差值呈正相关。上述研究可能因为年龄或个体间差异而得出不同的结论，所以进行彗差与近视进展的纵向评估可能会进一步解释它们之间的关系。
2.2.2角膜塑形术后彗差的变化趋势  角膜塑形术后角膜形态改变，因为戴镜前等效球镜度[43]、角膜散光[44]等因素的影响，导致戴镜后中央治疗区经常偏离角膜中心。崔晓剑[45]同时测量了佩戴OK镜后3 mm和6 mm瞳孔直径下的角膜高阶像差，发现角膜塑形术后治疗区主要向颞下方偏心，1 mo后角膜总彗差、垂直彗差、水平彗差均显著正向增加并趋于稳定，并且偏心距离与角膜总高阶像差、彗差大小呈显著正相关，3mm瞳孔直径时的各项彗差明显小于6 mm瞳孔直径时。Tomiyama等[25]于佩戴OK镜10d后测量5mm瞳孔直径下的高阶像差，发现彗差较基线时显著正向增加，从0.15±0.07 μm增加到0.43±0.19 μm。Ding等[46]研究发现佩戴OK镜后全眼彗差显著正向增加，并且停戴后1mo显著下降，但仍然高于基线时。Chen等[47]研究发现，佩戴OK镜1 mo时，在4mm瞳孔直径下，全眼彗差从0.12±0.19 μm增加到0.36±0.23 μm，其变化趋势与角膜彗差趋势相同。Lian等[22]发现配戴OK镜后角膜中周-中心厚度变化差异与角膜彗差的变化呈正相关。综上所述，佩戴OK镜后，角膜塑形常出现偏心现象，彗差均方根值常与降幅、偏心量[48]和瞳孔直径成正比，且彗差值在戴镜后均显著正向增加。
2.2.3彗差在角膜塑形镜控制近视中的作用  如上所述，角膜塑形术后彗差显著正向增加，彗差值的变化与角膜塑形术后近视控制效果是否存在关联？Kim等[49]研究证明，佩戴OK镜后全眼彗差和三阶像差的均方根值均显著正向增加，并且三阶像差与彗差的正向增加量与眼轴增长速度呈负相关。孙笑笑等[30]发现戴镜12 mo时角膜前表面直径3.0、6.0 mm范围内的角膜彗差的正向增加量均与眼轴长度增加量呈负相关。陈敏峰等[50]研究发现，角膜塑形术后偏心距离与眼轴增加速度呈负相关，重度偏心组2 a间眼轴变化0.17±0.18 mm，中度偏心组眼轴增加0.37±0.28 mm，轻度偏心组眼轴增加0.52±0.35 mm。同样，Zhang等[51]和Lin等[52]均发现角膜塑形术偏心距离与眼轴增长速度呈显著负相关，并且他们均认为高阶像差可能在其中发挥了积极作用。Hiraoka等[53]在4mm瞳孔直径下对佩戴OK镜1 a的55例受试者进行高阶像差的测量，发现OK镜治疗后全眼和角膜彗差和总高阶像差量均显著正向增加，并且随着彗差均方根值的正向增加，眼轴增长速度越慢。他们认为角膜塑形术后彗差的增加可能导致角膜伪调节力增加，最终影响眼轴生长。
伪调节是指由于角膜像差、景深、角膜多焦等原因而产生的类似调节的作用。Oshika等[54]研究发现，角膜伪调节量与角膜多焦度、角膜彗差呈显著正相关，他们认为角膜屈光力的不对称分布是伪调节量增加的原因。并且他们发现彗差与0.50D的正离焦结合后，图像的斯特列尔比从0.023增加到0.043。在de Gracia等[55]的一项研究中同时测量了视觉质量和斯特列尔比，发现在-1 D到1 D的离焦范围、消除其他像差影响的情况下，彗差和散光通过一定比例组合时，其斯特列尔比和视觉质量（高对比度下）均会显著增加。de Gracia等[56]在后续的研究中，设置了三组受试者，分别是无自然散光者、有散光习惯矫正者、有散光未矫正者，分别在这三组设置不同的离焦、相对角度和彗差，发现无自然散光者视觉效果提高，有散光习惯矫正者未发现明显变化，有散光未矫正者反而视觉效果下降，该作者认为可能是因为神经对这种散光状态的适应导致了这种结果，这表明在散光与彗差组合作用时，其产生的效果并不是一成不变的。总之，角膜塑形术后彗差的增加可能与离焦、散光相互作用提高了视觉质量，或增加了伪调节量，从而在OK镜控制近视中发挥了作用。
3小结与展望
角膜塑形术后角膜形态发生改变，在降低角膜中央曲率的同时导致球差和彗差均方根值正向增加。球差和彗差单独存在时均降低视觉质量，但是在角膜塑形术后存在诸多因素与球差和彗差相互作用，从而产生许多正面效果，证明了球差和彗差在OK镜控制近视中发挥着积极作用。目前提出的假设包括球差与离焦、球差与调节、彗差与散光、彗差与伪调节相互作用。但是降幅的增加不仅会引起球差的增加，还会导致中-周部角膜高曲率区的曲率继续增加，从而增加周边视网膜的近视离焦。而治疗区偏心量的增加不仅会导致彗差的增加，也会导致中周部角膜的高曲率区向瞳孔内偏移，导致高曲率区更贴近瞳孔中央，且进入瞳孔的近视离焦增加。所以角膜塑形镜控制近视是多因素作用的结果，验配角膜塑形镜不必严格控制其治疗区居中，在保证患者的角膜安全的前提下，存在轻微的过矫和偏位反而可能产生更好的控制效果。
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