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摘  要 

角膜高阶像差(corneal higher-order aberration, HOA)，是由于角膜的非理想球面产生的一种不能被框

架眼镜矫正的复杂光学畸变，可导致患者的视觉质量下降。目前，角膜HOA已广泛应用于屈光性手术中

的个性化设计和术后的随访评估，以及为一些角膜疾病的诊断与严重程度评估提供思路。本文就目前角

膜HOA在临床中的应用作一综述，以期为临床精准诊疗提供新思路。 
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Abstract 
The corneal higher order aberration (HOA) is complex optical aberrations caused by the non-ideal 
sphere of the cornea that cannot be corrected by frame glasses, resulting in reduced visual quality. 
At present, corneal HOA has been applied in the personalized design and postoperative follow-up 
evaluation of refractive surgery, as well as the auxiliary diagnosis and severity evaluation of some 
corneal diseases. This paper reviews the current clinical application of corneal HOA, hoping to 
provide new ideas for clinical diagnosis and treatment. 
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1. 引言 

19 世纪，Helmholtz 发现了用现有光学理论无法纠正的光学误差，这些被称为高阶像差(higher-order 
aberration, HOA)。近年来，随着各类屈光性手术的发展和眼科高精设备不断涌现，我们开始认识到高阶

像差对人眼视觉质量有显著影响，如眩光、光晕及夜间视力下降等问题。部分学者认为大约 90%的眼像

差是由角膜畸变引起的[1] [2]。McLellan JS [3]早在 2001 年就证实了，随着年龄增长，全眼彗差变化的主

要来源是角膜彗差的增加。目前，角膜高阶像差(HOA)不仅在术前评估、术中手术方案设计和术后视觉

效果预测方面具有重要作用，还逐渐成为一些角膜疾病的辅助诊断工具。因此，本文将对角膜高阶像差

的研究进展和临床应用进行综述。 

2. 角膜高阶像差的定义 

当光学系统出射波面变形时，实际的波前为不规则球面，此时与理想波前产生的偏差即为波前像差。

人眼并非理想的光学系统，光线通过角膜时，由于角膜的非理想形状，在其前表面和后表面上会产生复

杂的光学畸变称为角膜高阶像差。20 世纪引入的 Zernike 多项式可以对此进行定量分析，包括 7 阶 35 项，

其中三阶以上为高阶像差(如彗差、球差、三叶草差等)，用常规的验光手段无法测量，且不能被传统的框

架眼镜或接触镜所矫正。健康人群各项角膜 HOA 在不同个体间分布范围广泛，且随着阶数的升高，均方

根(rootmean square, RMS)平均值逐渐降低，即所占比重逐渐降低。 

3. 角膜高阶像差的测量 

目前关于测量角膜高阶像差的方法或仪器，尚未有金标准[4]。除波前像差仪外，还可采用 Pentacam
或 AS-OCT 来测量角膜像差。Pentacam 是一种使用旋转 Scheimpflug 相机的非侵入性前段断层扫描仪，

能够对角膜、前房和晶状体进行成像。AS-OCT 则是利用光学相干断层扫描(OCT)原理，在不接触眼睛的

情况下得到角膜的详细图像。此外，iTrace 和 OPD ScanIII 也可用于测量全眼像差，并将其区分为角膜像

差和眼内像差。OPD ScanIII 是通过 Placido 环图像投射到角膜上进行地形测量，并使用 Zernike 多项式进

行波前像差分析。iTrace 使用射线追踪技术，将多个点源光束发送到眼睛中，并通过检测这些光束在眼

球中的传播路径和偏折情况，来计算出眼球的光学参数和像差。关于不同设备检测结果的一致性和准确

性目前还没有统一的定论[5]。每种设备都有其特定的测量原理和技术，因此可能会导致结果之间的差异。 

4. 角膜高阶像差在临床中的应用 

随着对角膜高阶像差的深入研究，其应用范围也逐渐扩大，除了用作各类屈光性手术术前筛查、手

术方案的设计及术后视觉质量评估外，也开始作为一些角膜疾病的辅助诊断，尤其对圆锥角膜的早期筛

查有重要价值。 
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4.1. 屈光矫正的个性化设计及视觉质量评估 

随着技术的不断进步，角膜屈光手术逐渐多样化。然而，激光屈光手术可能会导致严重的视觉障碍，

包括复视、眩光、光晕和对比敏感度下降等症状，这些都是由角膜产生的高阶像差引起的[6] [7] [8] [9]。
角膜 HOA 可以作为术前的一项重要参考指标，以尽可能减少术中 HOA 的引入，确保患者术后良好的视

觉效果。 

4.1.1. 经上皮激光屈光性角膜切削术(Transepithelial Laser Refractive Keratectomy, T-PRK) 
近年来，T-PRK 被重新引入作为传统 PRK 的替代方法。现已可以用 T-PRK 结合角膜地形图或像差

引导的个性化设计，来纠正术前不规则散光或较大的高阶像差。主要有两种方法，波前优化(Wavefront 
optimization, WFO)和角膜波前引导(Corneal wavefront guidance, CWFG)被用于减少术后 HOA 的产生。这

两种情况都减少了全眼 HOA 和眩光症状，但两组术后角膜 RMS HOA 均升高[10]。Ting Shao 等人的研

究表示[11]，CWFG 组和 WFO 组术后角膜 HOA 均有所增加，而在术后 3 个月和 6 个月，CWFG 组的角

膜 HOA 明显小于 WFO 组，前者可能会有更好的视觉质量。CWFG 在矫正彗差方面具有优势。他们还表

示，当术前患者的角膜 HOA 较小时，可能很难识别治疗方案之间的细微差异，对于 HOA 偏大的患者推

荐选用 CWFG 技术。Jun I 等人[10]通过对比研究发现，对于中度到高度散光(−1.75 至−10D)的患者，CWFG
的疗效比 WFO 更好，CWFG 组术后 6 个月的 RMS HOA 明显小于 CWFO 组。因此，可以根据 HOA 的

大小来选择手术方法，并对术后视觉质量进行客观评价。 

4.1.2. 飞秒激光辅助原位角膜磨镶术(Femtosecond Laser Assisted in Situ Keratomileusis, FS-LASIK)与
小切口透镜取出术(Small Incision Lens Extraction, SMILE) 

自 2003 年以来，飞秒激光已被应用于 LASIK 中创建角膜瓣，由于其可预测性高且角膜愈合反应比

准分子激光更温和，成为许多患者的第一选择。Wang J [12]等人通过对 FS-LASIK 患者术后一年的随访

证实球差和彗差是影响术后视觉质量的重要因素，且角膜 HOA 的改变主要发生在角膜前表面。Wu Y 等

人证实了[6] FS-LASIK 术后角膜像差的变化与角膜非球面度的变化有关；Li N [13]等人对散光人群进行

分析后也发现，散光度数越高，需要切削的周边角膜越深，这种形态学上的改变导致通过周边角膜的光

线比中央角膜更早聚焦，从而引起 Q 值的较大变化及术后角膜像差的增加。他们均表示在选择屈光手术

患者时应考虑这一点。Jin HY [14]还提出术后角膜HOA的产生与术前SE有关，Feng Z等人对行FS-LASIK
术的高度近视患者进行分析后发现，术后角膜 HOA 的增加程度与切削深度明显相关[9]。目前基于角膜

地形图引导下 FS-LASIK 可根据不同患者术前角膜形态进行个性化手术设计，尽可能避免或减少术后高

阶像差的引入。 
SMILE 术则通过一个 2~5 mm 的切口去除屈光不正，可以避免角膜瓣引起的像差。Wu [15]等人统计

了 SMILE 术后的角膜 HOA 发现，术后角膜表面总 HOA 值与术前相似。Xia F [16]等人对 SMILE 术后患

者进行了为期 7 年的随访后也发现，角膜球差、三叶草差及总 HOA 值均无显著变化。然而，Jin HY 等

人发现[14]，SMILE 术后，前角膜和全角膜的高阶像差，特别是球差和垂直彗差明显增加，而角膜后表

面 HOA 保持相对不变。He X 等人[17]发现，与 FSLASIK 角膜瓣相比，SMILE 角膜瓣具有更好的均匀性

和对称性。这种形态特征与术后角膜 HOA 的变化密切相关，尤其是 SA 和昏迷。由此可见，角膜帽/瓣
的质量对于追求 FS-LASIK 或 SMILE 手术的良好结果的重要性。 

4.1.3. 角膜接触镜 
角膜塑形镜(Corneal refractive therapy, CRT)是一种成功的矫正近视的方法。它提供了一种非生理性的

扁圆形角膜，先前的研究中已经充分证明，这种角膜形状的变化会导致光学质量下降，主要是球差、水
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平和垂直彗差的改变，从而导致视觉质量下降[18]。与屈光手术相比，两者都会导致角膜 HOA 增加，但

CRT 明显会产生更大的球差。然而，CRT 在屈光、视力、角膜曲率等方面是可逆的，停止配戴 1 个月后，

角膜彗差、三叶草差和四叶草差的RMS完全恢复到初始水平，球差恢复所需要的时间相对更长。Tomiyama 
ES 等人[19]认为球差的变化可能是由于中周变陡导致角膜重塑所致，而彗差的变化则是由于塑形镜佩戴

偏心所致。 
另外，还有一种夜间角膜塑形镜通过使用透气性材料制造的透镜来塑造角膜，以暂时减少近视。该

方法在成人中已被证明会增加角膜总 HOA，从而使对比敏感度下降，但与患者满意度无明显相关性。

Chang CF 等人[20]对已佩戴 OK 镜 28 天的儿童角膜形态进行测量后发现，角膜总 HOA 显著增加，对比

敏感度降低。因此，对于长期配戴角膜接触镜的患者，角膜 HOA 的增大为其视觉质量下降提供了合理的

解释。 

4.2. 眼表疾病的辅助诊断和严重程度评估 

角膜 HOA 值被认为是角膜不规则散光的重要定量指标。临床上已经对各种角膜和眼表疾病的角膜

HOA 进行了评估和分析[21]，不仅在圆锥角膜中，在干眼患者以及其他疾病所致角膜混浊中也应用广泛。 

4.2.1. 圆锥角膜(Keratoconus KC) 
圆锥角膜早期阶段是无症状的。角膜突出随着疾病的进展变得明显，导致严重近视和不规则散光。

目前，Scheimpflug 成像法是圆锥角膜的一种重要诊断方法。Alió JL [22]早在 2006 年提出用彗差大小对

早期圆锥角膜作出诊断(区分健康和 1 期圆锥角膜)并进行分类。随着测量设备的迭代，角膜 HOA 开始被

用于 KC 分类的临床和亚临床鉴别。Nadalia、Xu 等人[23] [24]证实角膜 HOA 值与 KC 疾病的严重程度相

关，并指出后表面像差对区分正常角膜和早期 KC 角膜的重要性。健康组后表面垂直彗差值分别为 0.032 
± 0.363、−0.008 ± 0.049，早期 KC 组分别为 0.193 ± 0.264、0.112 ± 0.103，两组之间存在统计学显著差异。

Castro-Luna G 等人[25]注意到，在健康患者中，角膜前表面垂直彗差为 0.01 ± 0.20，后表面垂直彗差为

−0.01 ± 0.05，在亚临床圆锥角膜中，分别为−0.49 ± 0.43、0.11 ± 0.10。可见圆锥角膜早期出现角膜病变

时，前后表面垂直彗差均增大，但变化方向相反。Ortiz-Toquero S 等人[26]对前角膜 HOA 在圆锥角膜分

类中的有效性进行交叉验证后也得出类似结论，前角膜的高阶像差(特别是彗差和其他三阶像差)可用于圆

锥角膜的早期检测和分类中。在区分圆锥角膜眼和正常眼时，三阶 RMS 的临界值为 0.362 μm。总之，利

用角膜 HOA 值进行判别分析，可以检测到基于 Placido 地形分析无法检测到的早期亚临床圆锥角膜。此

外，由于圆锥角膜患者亲属中圆锥角膜和圆锥角膜疑似患者的患病率较高，Namdari M 等人[27]在对其一

级亲属进行调查分析后发现，圆锥角膜家族成员的角膜 HOA 显著高于对照组。以上研究表明，角膜 HOA
对圆锥角膜早期的诊断和鉴别诊断具有重要参考意义。 

4.2.2. Fuchs 角膜内皮营养不良 
Fuchs 角膜内皮营养不良是一种双侧缓慢进展的角膜疾病，其特征是角膜基质增厚，弥漫性上皮水肿

和视力下降。Bolac R 等人[28]证实了该类患者角膜前表面高阶像差的增加，且与视力相关。Wacker K [29]
等人认为即使在 FECD 的早期阶段，角膜前后的 HOA 均高于正常水平，视力也会下降，FECD 的早期前

角膜异常很重要。 

4.2.3. 其他角膜炎 
感染性角膜炎临床表现为角膜上皮缺损和基质浸润，由此产生的角膜混浊和不规则散光使患者预后

效果较差。Matsumura T 等人[21]证实了，在感染性角膜炎后患者的总角膜 HOA、前角膜 HOA 和后角膜

HOA 均大于健康人群，但会随着抗菌治疗后感染的消退而减少，HOA 的降低与视力改善显著相关。同
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时对真菌性角膜炎(fungal keratitis, FK)、棘阿米巴性角膜炎(Acanthamoeba keratitis, AK)和细菌性角膜炎

(bacterial keratitis, BK)三种类型的角膜炎进行对比分析后发现，FK 的治疗后总角膜和前角膜 HOA 显著大

于 AK，FK 的后角膜 HOA 显著大于 BK。以上均表明角膜 HOA 反映了感染性角膜炎的严重程度和治疗

过程中的变化，同时可作为视觉功能的客观指标。 
泡性角膜炎是一种局限性、非感染性的眼表炎症性疾病，以角膜结节和新生血管形成为特征。

Katayama T [30]等人研究发现，所有泡性角膜炎的患者角膜 HOA 值都有显著增加，但用皮质类固醇滴眼

液后的患者角膜 HOA 与健康人无显著差异。因此在角膜急性炎症早期需要进行适当干预治疗，以避免因

角膜 HOA 增加所导致的并发症发生。除此之外，角膜 HOA 可作为泡性角膜炎的客观定量光学参数，在

治疗或随访该类患者时，评估角膜 HOA 对疾病的进展和预后是有价值的[30]。 
流行性角膜结膜炎通常在 1~3 周内出现上皮下浸润。这可能导致视力下降和视力障碍(包括光晕、眩

光和畏光等)。Tekin K [31]等人表示持续性角膜上皮下浸润的眼睛的总角膜 HOA 值，包括彗差，三叶草

差，球差等在统计学上显著不同于正常的对侧眼睛。因此，角膜 HOA 值可以作为一些角膜疾病预后评估

的客观指标。 

4.2.4. 干眼患者眼表评估 
泪膜破裂引起的波前像差变化是导致视网膜图像质量下降的原因之一，干眼患者的波前像差和角膜

表面不规则性增加[32]。Liu RJ 等人[33]测量总角膜像差、彗差、三叶草差和球差后发现，干眼患者均显

著高于健康人群，尤其是三叶草差对干眼的诊断有较好的敏感性和特异性。其中，泪膜破裂时间与彗差、

三叶草、球差呈高度负相关，与角膜总 HOA 呈中度负相关。说明泪膜的稳定性对视觉质量起着重要的作

用。Teshigawara T 等人[34]收集了使用瑞巴派特滴眼液改善眼表情况的患者数据后发现，治疗后的角膜

HOA 明显低于治疗前，且治疗前较大的 HOA 降低幅度更大。Lu N [32]等人统计了干眼患者在使用人工

泪液治疗两周后，中央角膜表面的 HOA 显著改善，干眼症状有所缓解，视觉质量也有提高。Gao Y 等人

[35]也表示干眼患者在使用氟米龙和玻璃酸钠滴眼液治疗前后角膜总 HOA 值有明显差异。因此，角膜

HOA 测量对于干眼症的诊断具有重要作用，且可以作为其疗效评价的关键指标。 

4.3. 手术疗效的评估及术后随访 

4.3.1. 角膜胶原蛋白交联术(Corneal Collagen Cross-Linking, CXL) 
CXL 是一种微创的方法，一直被用于防止圆锥角膜的进展，仅适用于早期至中度 KC [36]。El-Massry 

AA 等人[37]发现用 CXL 矫正后角膜 HOA 降低，主要是彗差的减少，这可能会加速术后视力的恢复。R. 
C. Ghanem [38]等对 CXL 术后 2 年的患者随访，其角膜总 HOA 显著降低。Besek NK [39]等人也证明，

CXL 术后角膜三叶草差、彗差和球差减少。且相比旁中央病变的患者，中央区变薄的患者球差改善更多，

疗效更为显著。 

4.3.2. 角膜移植术 
角膜内皮移植术主要包括后弹力层剥脱式自动内皮角膜移植术(Descemet stripping automated endo-

thelial keratoplasty, DSAEK)和后弹力层角膜内皮移植术(Descemet membrane endothelial keratoplasty, 
DMEK)两种。有研究表明，DMEK 术后角膜后表面 HOA 明显比 DSAEK 低，而视觉功能方面则优于

DSAEK [40] [41]。Karaca EE [42]等人表示 DMEK 术后角膜 HOA 在立即增加，但在前 3 个月内逐渐减少。

Hayashi T [43]等人对 DMEK 术后一年的随访发现，患者尽管获得了良好的视觉功能和清晰度，但接受

DMEK 的眼睛仍然会比正常眼睛有更高的角膜 HOA。因此，角膜 HOA 不仅可以对角膜内皮移植术的手

术疗效进行评估，而且对术后随访且评估患者预后也有一定的价值。 
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4.3.3. 白内障手术 
随着屈光性白内障理念的普及，确保改善患者全程视力的同时也能获得较好的视觉质量成为眼科医

生的目标。由此，角膜的光学特性开始被广泛关注。Cervantes-Coste，G 最新一项研究表明[44]，术前角

膜 HOA 与术后最佳矫正视力(corrected distance visual acuities, CDVA)之间存在显著相关性；其中总彗差

值与患者术后中近视力呈负相关，因此术前光学像差筛查可能有助于多焦点 IOL 植入前的患者选择。2019
年中国多焦点人工晶状体临床应用专家共识[45]也提出，术前角膜中央直径 4 mm 区域总高阶像差 < 0.3 
μm 的患者可推荐植入 MIOL (Multifocal Intraocular lens)，超出此范围的患者谨慎植入，>0.5 μm 不建议植

入 MIOL。对于植入 Toric IOL 的患者，Hwang HB [46]等人证实如果术后的残余散光大于预期，则术前

的角膜 HOA，特别是垂直彗差较高。 
另外，Eliwa TF 等人认为[47]，术后光学质量与术中切口大小有关，通过减小切口尺寸，可以最大限

度地减少手术产生的角膜 HOA，2 毫米似乎是人类角膜手术不会引起光学变化的极限。飞秒激光手术切

口稳定，对 HOA 无明显影响。对于术后视觉质量较差的患者，Reinstein 等人[48]认为，TGL 是改善视觉

质量的有效手段，可显著降低角膜 HoA。Shin E 等人研究也证实[49]，TGL 可有效降低角膜 HOA，如球

差、彗差和三叶草差等，并改善远距离和近距离视力。以上研究均证实，角膜 HOA 不仅可以用于白内障

术前患者的筛选，还对术中切口的设计及术后的视觉质量评估有重要参考价值。 

5. 小结 

综上所述，角膜 HOA 的定量分析已成为屈光性手术及角膜疾病诊疗过程的重要组成部分。这种客观、

可重复的定量测量方法在常规临床和实验研究中非常有必要。但由于角膜 HOA 受多种因素的影响，尤其

是泪膜稳定性，常常会引起较大的测量误差，因此它在临床中的应用和推广还有待进一步探索。随着眼

科屈光技术及计算机软件设计的发展，角膜高阶像差将逐渐成为临床上广泛应用的评估相关疾病严重程

度及治疗效果的有效指标。 
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