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浅板层角膜移植术中飞秒激光切削深度和角膜创面质量的相关性

王　科，熊　洁，罗启慧，张辰星　（第三军医大学西南医院眼科，重庆 ４０００３８）

　　［摘　要］　目的　对比研究飞秒激光在不同角膜深度进行板层切削时产生的角膜创面质量差异，为飞秒激光在浅板层角膜移
植中的应用提供理论基础。方法　采用飞秒激光在２０个尸眼角膜上进行不同深度的全板层角膜切削，按照相对切削深度（切削深
度与角膜中央厚度的百分比值）分为１７％～２１％组（１００μｍ，ｎ＝３），３１％组（ｎ＝５），３５％组（ｎ＝５），３８％ ～４０％组（ｎ＝４），４５％ ～
４８％组（ｎ＝３）。扫描电镜下观察标本角膜创面质量，对角膜创面按照隆起度和粗糙度２个标准进行评分，每个标准分值为１～５分
（１分为最好，５分为最差）。结果　隆起度评分和飞秒激光切削深度密切相关（Ｐ＝０．０００２４，Ｒ＝０．７３），切削深度越浅，隆起度得分
越低，１７％～２１％组得分为１．２５分，３１％组得分２．１５分，显著低于切削更深的其他组。各深度组粗糙度得分为２．１９～３．０８分，各
组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　浅板层角膜移植中使用飞秒激光进行板层角膜切削时，切削深度越深产生的角膜创面
质量越差，切削深度与角膜中央厚度的百分比值在３１％时，能够在切削深度和创面质量之间取得良好的折中。
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　　飞秒激光已经被广泛地应用在角膜屈光手术及穿
透性角膜移植术上［１２］。角膜屈光手术（ｌａｓｅｒｉｎｓｉｔｕ
ｋｅｒａｔｏｍｉＩｅｕｓｉｓ，ＬＡＳＩＫ）术中制瓣时飞秒激光的切削深
度通常为９０～１１０μｍ，此时能够产生非常光滑平整的
创面。但是飞秒激光在板层角膜移植术中的应用有所

限制，因为在超过１１０μｍ深度进行板层切削时会产
生不规则的创面［３］，而创面不规则会影响术后对比敏

感度并导致视觉质量下降［４］。我们推测飞秒激光进

行深板层切削时产生的创面不规则和切削深度存在关

联性，如果明确了这种关联性就可以通过限定飞秒激

光的切削深度获得理想的创面质量，从而保证飞秒激

光在浅板层角膜移植中的应用效果。为明确这种创面

不规则和切削深度的关联性，我们使用飞秒激光在角

膜内进行不同深度的板层切削，采用电镜评估飞秒激

光切削过后的创面质量，探寻创面质量和切削深度之

间的关系，为浅板层角膜移植寻找适合飞秒激光切削

的最大板层深度。

１　材料与方法

１．１　材料
　　本实验共有２０个角膜标本最终纳入评价分析中，
来源于 ２个眼库（ＬｉｏｎｓＶｉｓｉｏｎｇｉｆｔ，Ｐｏｒｔｌａｎｄ，Ｏｒｅｇｏｎ，
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ＵＳＡ和Ｓｉｇｈｔｌｉｆｅ，Ｓｅａｔｔｌｅ，Ｗａｓｈｉｎｇｔｏｎ，ＵＳＡ）。角膜分别
来自 １２名男性捐献者（６０％）和 ８名女性捐献者
（４０％），平均年龄（６０．２±１２．４）岁，均为死亡后立即
去除角膜，角膜取出到本次实验的间隔时间平均为

（５．０±１．５）ｄ。所有角膜为经过无菌处理后的带巩膜
环的全层角膜片，均无外伤史、屈光手术史以及角膜瘢

痕等。本研究中，飞秒激光的板层绝对切削深度为

１００～２７２μｍ，相对切削深度（切削深度与角膜中央厚
度的百分比值）为１７％ ～４８％（表１）。本研究中，隆
起度的评分与绝对切削深度（绝对切削深度 ＝飞秒激
光在角膜基质中切削的实际深度，以μｍ为单位衡量）
之间有显著相关性（Ｐ＝０．００７８，Ｒ＝０．５８），但是和相
对切削深度（相对切削深度 ＝飞秒激光在角膜基质中
切削的深度与标本的角膜中央厚度的百分比值，以％
衡量）更具相关性（Ｐ＝０．０００２４，Ｒ＝０．７３），因此，为
了更进一步分析创面质量和切削深度之间的关系，在

本实验中采用相对切削深度作为衡量标准。按照相对

切削深度分为 ５组：１７％ ～２１％组（１００μｍ，ｎ＝３），
３１％组（ｎ＝５），３５％组（ｎ＝５），３８％～４０％组（ｎ＝４），
４５％～４８％组（ｎ＝３）。
表１　所有标本的角膜中央厚度以及飞秒激光切削深度

标本编号
角膜中央厚度

（μｍ）

切削深度

（μｍ）

相对切削深度

（％）
１ ５８８ １００ １７

２ ４７６ １００ ２１
３ ５３５ １００ １９
４ ６４５ ２００ ３１

５ ６５５ ２０３ ３１
６ ５７１ １７７ ３１
７ ５７４ １７８ ３１

８ ６１１ １８９ ３１
９ ５１７ １８１ ３５

１０ ６２３ ２１８ ３５
１１ ６１１ ２１４ ３５
１２ ４８６ １７０ ３５

１３ ４６０ １６１ ３５
１４ ５３４ ２０３ ３８
１５ ６８０ ２７２ ４０

１６ ５１０ ２０４ ４０
１７ ５７０ ２２８ ４０

１８ ４３８ １９７ ４５
１９ ５７６ ２５９ ４５
２０ ５２１ ２５０ ４８

：ＯＣＴ测量的角膜中央厚度

１．２　飞秒激光板层切削方法
　　全层角膜片装在Ｂａｒｒｏｎ人工前房上（ＫａｔｅｎａＰｒｏｄ
ｕｃｔｓ，Ｉｎｃ），角膜中央厚度采用前节 ＯＣＴ系统（ＲＴＶｕｅ，
Ｏｐｔｏｖｕｅ，Ｉｎｃ）测量，ＯＣＴ采用８３０ｎｍ光源测量并采集

角膜全层信息，ＯＣＴ系统垂直扫描深度为６ｍｍ，轴向
分辨率为５μｍ，轴向扫描速度每秒２６０００次。所有
角膜在进行飞秒激光切削前均采用该 ＯＣＴ系统测量
获得角膜中央厚度，用于计算飞秒激光进行板层切削

的百分比厚度（切削深度和角膜中央厚度的百分比

值）。切削完成后再次以该ＯＣＴ系统检测角膜采集切
削后图像。

　　飞秒激光采用 ＩｎｔｒａｌａｓｅＦＳ１５０ｋＨｚ（ＡｂｂｏｔｔＭｅｄｉ
ｃａｌＯｐｔｉｃｓ，Ｉｎｃ．）系统，边切角度为１３５°；板层切削深
度Ｄ＝飞秒激光切削的垂直深度（μｍ），具体能量和参
数以及切割构型见图１。飞秒激光的边切参数为：能
量２．４μＪ，点间距为４×４μｍ；板层切削参数为：能量
０．７μＪ，点间距为６×７μｍ；边切角度为１３５°～１５０°，
切削直径为８ｍｍ。

图１　飞秒激光在角膜基质内切削的构型和深度

１．３　电镜观察以及创面评估
　　切削完成后取下角膜瓣和角膜床立即浸泡在
ａｒｎｏｖｓｋｙ固定液（２％多聚甲醛、２．５％戊二醛、０．０２５％
氯化钙和０．１Ｍ二甲胂酸缓冲溶液）并置于４℃恒温
下过夜进行标本固定。角膜材料隔夜固定完成后，在

１％四氧化锇酸溶液中常温浸泡２ｈ，随后进行酒精梯度
脱水。采用六甲基二硅氮烷浸泡并自然风干，然后进行

金属银粉喷涂和固定，采用扫描电镜系统（ＪｅｏｌＪＳＭ
６３９０ＬＶ，ＪｅｏｌＬｔｄ）拍摄角膜瓣和角膜床的创面照片。
　　角膜瓣和角膜床的创面质量通过扫描电镜照片进
行评价。创面质量评价的标准有两个：一是隆起度，即

线状的或同心圆的巨大皱褶，反应的是较显著的创面不

规则程度，用２７倍扫描电镜图像进行评价（图２ａ）；二
是粗糙度，即细微的短小凹凸不平，反映的是微观的创

面不规则程度，用１００倍电镜图像进行评价（图２ｂ、ｃ）。
创面质量以 ５分制来评价，１分代表角膜创面光滑，
２分代表欠光滑，３分代表中间水平，４分代表次严重
状态，５分代表创面质量最差。同一角膜标本的评分
分为角膜瓣创面评分和角膜床创面评分，２个评分的
均值作为衡量角膜材料在飞秒激光切削下的创面质量

标准。每个角膜材料都有１个隆起度评分和１个粗糙
度评分，用来评估飞秒激光的切削深度和角膜创面质

量之间的关系。所有电镜照片均打乱顺序排列，由２
位完全不知道照片来源以及排列顺序的评分者根据标

准进行评估打分。
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ａ：评估隆起度的状况，箭头所指处为线状的隆起（×２７）；ｂ：每个角膜创面会选取４个取景框评估粗糙度状况（×１００）；ｃ：评估粗糙
度状况（×１００）

图２　飞秒激光切削过后角膜基质创面的扫描电镜图像

１．３　统计学分析
　　使用 ＳＰＳＳ１９．０软件对各组评分进行统计学分
析，计量资料采用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，并采用独
立样本ｔ检验；Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

　　普通光镜图像（图３）和ＯＣＴ扫描图像（图４）能在
飞秒激光切削后立即对角膜的创面进行初步观察评

估，但是光镜图像过于粗略，而 ＯＣＴ图像仅仅能观察
较显著的隆起度程度的状况，无法进行评分，同时

ＯＣＴ图像也无法观察创面细微的粗糙度状况。在
ＯＣＴ图像中可以观察到，在切削深度为１７％ ～２１％和
３１％时，角膜创面非常平滑规则，无隆起痕迹，在更深
的切削深度则可以观察到明显的角膜创面隆起。

　　电镜照片能够提供更多角膜创面的细节，分别选
出隆起度和粗糙度１分和５分的参考电镜照片，其余
所有角膜创面照片均根据参考照片进行评分（图５），
评分从１分到５分，评分者参照参考电镜照片逐一对
各电镜照片进行量化评分。２位评分者对于隆起度的
评分差异为（０．３９±０．８１），对粗糙度的评分差异为

（０．２８±０．７１）。各组的隆起度评分为１．２５～３．８３分
（图６），误差线表示平均值的标准误差，其中１７％ ～
２１％组隆起程度最低；３１％组具有中度的隆起度，但均
低于相对切削深度更深的其他组，差异具有统计学意

义（Ｐ＜０．０５）。其余３组间比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。各组的粗糙度评分为 ２．１９～３．０８分
（图７），组间比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
３１％组在飞秒激光切削深度和创面质量之间取得了良
好的折中，既具备一定的切削深度，也能够获得足够理

想的角膜创面质量。而更深的相对深度则会导致创面

质量的急剧下降，预测将会对角膜移植术后的视力恢

复带来很大的负面影响。

３　讨论

　　飞秒激光在穿透性角膜移植术中因其能够制作不
同构型的植片和植床而被广泛应用，这些不同的构型

可以增加植片和植床之间的契合度从而增加术后角膜

力学稳定性［５６］。同时因为飞秒激光在角膜板层切削

中精准的深度控制，也开始被应用于板层角膜移植中。

飞秒激光的角膜板层切削功能已经被广泛用于角膜屈

ａ：切削深度＝１７％～２１％中央角膜厚度（该标本飞秒激光实际切削深度为１００μｍ），无肉眼可见隆起；ｂ：切削深度＝３１％中央角膜
厚度（该标本飞秒激光实际切削深度为１７８μｍ），未见明显隆起；ｃ：切削深度＝４５％中央角膜厚度（该标本飞秒激光实际切削深度
为２５９μｍ），同心圆结构的隆起清晰可见

图３　飞秒激光切削后角膜创面普通光镜图像
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ａ：切削深度＝１００μｍ，切割线光滑连续，无明显凹凸不平；ｂ：切削
深度＝３１％中央角膜厚度（该标本飞秒激光实际切削深度为
１７８μｍ），切割线稍有凹凸，但基本光滑；ｃ：切削深度＝４５％中央角
膜厚度（该标本飞秒激光实际切削深度为２５９μｍ），切割线呈现明
显的波浪状凹凸不平，即为光镜和电镜下创面呈现的隆起

图４　飞秒激光切削过后未掀开角膜瓣时ＯＣＴ图像

ａ：绝对切削深度为１００μｍ，基本无隆起，评分为１分（×２７）；
ｂ：创面有大量明显隆起，评分为５分（×２７）；ｃ：绝对切削深度
为１００μｍ，评分为１分（×１００）；ｄ：创面大量短小细微皱褶以
及卷曲，评分为５分（×１００）

图５　电镜照片上对角膜基质创面质量的评分

光手术ＬＡＩＳＫ中制作角膜瓣，其所带来的光滑创面质
量能够提高ＬＡＳＩＫ术后的视力恢复［７８］。

　　然而，在板层角膜移植中却因飞秒激光进行更深
层面的板层切削所带来的角膜创面质量不足限制了其

应用。已有多项研究表明，更深的飞秒激光切削深度

会带来更为不规则的角膜创面，这些研究评估了多种

因素对创面质量的影响，包括手术方法、激光频率、激

光设备的差异、激光参数的影响等［３，９１１］。Ｓｏｏｎｇ等［３］

发现飞秒激光在切削深度超过１８０μｍ时会产生明显

：与１７％～２１％组比较，Ｐ＜０．０５；＃：与３１％组比较，Ｐ＜０．０５
图６　各组隆起度评分

图７　各组粗糙度评分

的隆起度。光滑的创面质量对术后的视力恢复影响巨

大，例如采用“大气泡”技术进行的深板层角膜移植其

术后视力恢复就优于传统手工切削方式的深板层角膜

移植，原因之一就是“大气泡”技术的创面更为光滑

平整［１２］。

　　为了获得更为光滑的角膜创面，多位学者对不同的
激光参数进行了实验评估，目前认为采用更低的脉冲能

量，采用横排扫描模式能够获得更好的创面质量［１０，１３１４］。

Ｌｏｍｂａｒｄｏ等［１３］在１５０ｋＨｚ的飞秒激光系统上研究后认
为，采用０．５μＪ的扫描能量能够比０．６５～１．００μＪ产生
更好的创面质量。Ｚｉｅｂａｒｔｈ等［１０］在５００ｋＨｚ飞秒激光
系统上发现１８０ｎＪ的脉冲扫描能量优于３４０ｎＪ的脉
冲扫描能量，说明较低的扫描能量比较高的扫描能量

产生更好的创面质量。Ｓａｒａｙｂａ等［１４］报道使用１５ｋＨｚ
的飞秒激光系统进行板层切削时，横排扫描模式比旋

转扫描模式在创面质量控制上更为优越。但是，虽然

进行了这么多激光扫描参数的优化，更深的飞秒激光

板层切削却依然带来显著影响预后视力恢复的创面隆

起度［３，１５］。已有研究报道，采用飞秒激光浅板层角膜

移植术的患者术后 １２个月预后视力只有 ５２．６％ ～
６２．５％［１６１７］。虽然可以采用飞秒激光和大气泡技术
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相结合的手术方式［１８２０］，或者加入准分子激光进行创

面抛光以提高创面质量［１５］，但是这些辅助手段增加了

手术操作复杂性，同时使飞秒激光在切削深度的精确

控制优势难以发挥。

　　在本研究中我们发现了切削深度越深，创面质量
越差，创面质量和相对切削深度相关性更为显著，超过

与绝对切削深度的相关性。角膜纤维是多层平行排列

的胶原纤维层重叠而成，胶原纤维层之间的桥接纤维

主要存在于角膜前部的基质层，而角膜的后基质层缺

乏这种层间桥接纤维［２１２２］。飞秒激光在角膜基质中

的切削作用主要是产生等离子体扩散以形成气泡，进

而撑开周围组织。我们推测，角膜前部密集的层间桥

接纤维限制了气泡在层间的移动，因此产生较为平整

光滑的创面；而在角膜后基质层缺乏层间桥接纤维，气

泡因缺乏限制会在各个胶原纤维层间移动，造成切割

创面的错位，这种错位导致了隆起度的形成。也有报

道认为，另一种可能是因为飞秒激光作用于角膜时需

要使用压平透镜，压平透镜将角膜的弧形外观强行改

成了较为水平的形状，飞秒激光完成水平的角膜板层

切削后角膜恢复弧形外观，形变的过程导致了隆起度

的出现［３］。但是透镜的压平作用不能完全解释隆起

度的出现，因为有的飞秒激光系统采用的曲面透镜设

计，不会压平角膜，但是依然会在较深层面的板层切削

中产生隆起度。本研究的观察结果是当切削深度限定

不超过３１％的相对深度时，产生的隆起度是可以被临床
接受的，评分为１～３分，但是其对术后视力恢复的影
响，还需要在进一步的临床实际运用中进行验证。

　　１００μｍ的深度是 ＬＡＳＩＫ手术中飞秒激光制瓣时
的常用深度，已经在大量的临床实践中证实能够提供

非常满意的创面质量［２３］。本研究未发现粗糙度和切

削深度之间有显著相关性，１００μｍ深度组（１７％ ～
２１％组）的粗糙度低于其他组，但组间比较差异均无
统计学意义。出现这种情况的一个可能因素是本研究

的样本量偏小，另一个可能因素是由于进行电镜观察对

标本的固定处理产生了差异。虽然本研究中的标本处

理采用较为经典的电镜前准备方案［２４２５］，但脱水和金属

包埋依然会导致角膜标本表面的微小皱褶和卷曲［２６２７］。

　　本研究发现，飞秒激光切削后的角膜创面质量和
相对深度具有紧密关联性，３１％深度是创面质量和切
削深度之间的一个良好折中，在此深度上飞秒激光可

以在浅板层角膜移植中发挥积极的应用价值。但此结

论依然需要更多的样本以及在临床运用进一步验证。
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甲状腺癌术后并发侵袭性纤维瘤的诊断与手术治疗

杨　英１，谢玉芊２，齐小梅１，杨新华１　（１．第三军医大学西南医院乳腺外科，重庆４０００３８；２．第三军医大学学员七营，重庆４０００３８）

［摘　要］　目的　探讨甲状腺癌术后并发侵袭性纤维瘤的诊治方法和经验。方法　２０１４年１月１６日我院收治１例甲状腺癌
患者，在甲状腺癌术后８个月常规随访时发现左侧颈部肿块，超声检查提示左颈部３～５区肌层内见５８ｍｍ×３０ｍｍ低回声，进一步
穿刺病检诊断为侵袭性纤维瘤，再次入院行左侧颈部肿瘤根治性切除术。本文收集、整理此例患者的临床、病理以及影像学资料，

结合文献探讨其诊治经验。结果　患者行左侧颈部包块肿瘤根治性切除术后病理确诊断确诊为左侧颈部侵袭性纤维瘤。患者积
极配合围手术期治疗，术后恢复较好，随访至今未见复发。讨论　甲状腺癌并发侵袭性纤维瘤患者需要早期确诊并及早手术治疗。

［关键词］甲状腺癌；侵袭性纤维瘤；诊断；手术治疗
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