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""%摘要&"目的"建立评价角膜神经弯曲度的客观标准并分析干眼及糖尿病患者角膜基底下神经弯曲度
的改变'"方法"根据主观分级方法任意选取! :"级弯曲度的角膜神经图像各 (% 幅"将神经提取分割后对
' 个角膜神经弯曲度相关参数(;<=)>?7<;<=<+?,6)=@3<+?,6)>A?1-B-1<A)C=D和 >==<+?,6*进行分析' 确认
参数有效性后"进行横断面研究"收集 #%!( 年 ' 月至 #%!& 年 # 月在北京大学第三医院就诊的干眼非糖尿病
患者 #( 例 )' 眼"糖尿病非干眼患者 #E 例 E( 眼"糖尿病干眼患者 #$ 例 E' 眼"招募健康志愿者 #( 人 )' 眼作
为正常对照组' 收集受检者基本资料及干眼和糖尿病相关信息后"每眼选取 # 幅角膜基底下神经图像进行弯
曲度及密度相关参数分析'"结果"! :"级弯曲度神经图像 ;<=)>?7<;<=<+?,6)=@3<+?,6)>A?1-B-1<A)C=D
和 >==<+?,6 随弯曲度级别增高而增大"总体比较差异均有统计学意义 (!F$&G!%%)$'G$'H))HGHE$)EG%E$)
'G(!()$$GE&$"均 "I%G%!*"其中 ;<=及 =@3<+?,6 两两比较差异均有统计学意义(均 "I%G%!*' 角膜知觉方
面"糖尿病非干眼组和糖尿病干眼组角膜知觉测量 (=JK**较正常对照组均降低"差异均有统计学意义
(均L/M"I%G%)*"而干眼非糖尿病组与正常对照组之间 =JK*差异均无统计学意义( L/M"!%G%)*' 糖尿病非干
眼组和糖尿病干眼组神经密度较正常对照组降低"差异均有统计学意义(均 "I%G%%!*#干眼非糖尿病组神经
密度较正常对照组有降低趋势"但差异无统计学意义("!%G%)*' 干眼非糖尿病组)糖尿病非干眼组和糖尿
病干眼组 ;<=)=@3<+?,6)>?7<;<=<+?,6 和 >==<+?,6 较正常对照组均增大"差异均有统计学意义 (均 "I
%G%)*#C=D与正常对照组相比差异均无统计学意义(均 "!%G%)*' 角膜基底下神经弯曲度相关参数用于诊
断干眼的曲线下面积(LN=*均在 %G) :%GH'"结论";<=和 =@3<+?,6 用于分析角膜神经弯曲度较为可靠'
与正常人相比"干眼及糖尿病患者角膜基底下神经弯曲度增高'"
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""角膜内神经分布密集"神经末梢终点数量约为
H %%%S++#+!,' 支配角膜的神经纤维起源于三叉神
经眼支"经睫状神经节后形成多个分支到达角膜缘"进
入角巩膜缘! ++后脱髓鞘"在施万细胞包裹下走行在
距眼表面 ( #&$ d!%' * #+ 的角膜基质"垂直穿过
K0X+,6 层后平行于角膜表面走行"在角膜上皮基底
部与 K0X+,6 层之间构成角膜基底下神经丛"支配角
膜上皮

+#, ' 弯曲度是角膜神经形态学的重要参数之
一' 角膜神经弯曲度改变与多种疾病相关"如糖尿病
患者角膜基底下神经纤维密度的降低和神经弯曲度的

增加与外周神经病变的分期或严重程度相关
+$, ' 目

前广泛应用的角膜神经弯曲度的评估方法为肉眼主观

评估"直观明了"但存在错分偏倚等不足' 本研究中拟
建立一种角膜神经弯曲度的客观分析方法"并探讨其
在干眼及糖尿病中的应用'

@8资料与方法

@9@8角膜神经图像的采集以及弯曲度与密度相关参
数的重建

@9@9@8角膜基底下神经图像的采集8受检者局部点
用盐酸奥布卡因滴眼液(美国爱尔康公司*后常规行

激光扫描共焦显微镜( b̀P$"德国 ?̀-/?.U?37公司*检
查' 于角膜中央区域采集'% :(% #+深度角膜基底下
神经图像

+!, "每眼拍摄 ) 幅"此过程由同一技术员完
成' 双眼各任意取 # 幅分析'
@9@9A8角膜神经的提取及弯曲度相关参数分析8本
课题组前期人工标注的重复性和再现性评价结果显示

一致性较高"故首先由 ) 年以上临床经验的主治医师
对神经进行人工标注' 采用 D03?.b?2-6,.算法 +Ee),

对

原图进行增强"然后采用 KJ=R>]Cb*算法 +',
对神经结

构进行增强"得到最终的增强效果图#采用 Y3,A5J=@2
算法

+H,
对增强后的图像进行分割"得到最终分割效果

图(图 !L:Q*' 对分割后满足要求的神经图像进行
不同参数的计算' 神经曲率图中"红点表示局部曲率
最小"绿点表示局部曲率最大(图 !*"]*'
@9@9B8角膜神经弯曲度相关参数的选择及分析8先
对单支神经进行分析"参数包括 ;<=)>?7<;<=<+?,6)
=@3<+?,6)>A?1-B-1<A)C=D和 >==<+?,6" 进行整幅图
像的神经弯曲度分析(表 !*' 参考血管弯曲度分析方
案"按照神经长度对角膜神经进行排序"提取长度前
$%f的神经"对各参数值求平均值"表示整幅图像的弯
曲程度

+(, '
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图 @8角膜神经提取与分割过程示意图"红点表示局部曲率最小F绿点表示局部曲率最大"L$原图"K$
D03?.b?2-6,.增强"=$KJ=R>]Cb*增强"Q$神经分割图"*$原图曲率覆盖"]$分割图曲率覆盖

"

表 @8角膜神经弯曲度的参数详情

参数名称
参数英文

全称
参数意义

与曲率

的关系
计算公式 部分参数示意图

;<= L31 .?6725
0V?3 1503/
.?6725 3,2-0

=表示曲线长度F
;表示曲线两端
点之间的直线距

离

越大表

示越弯

曲

;<=F!J;S=
2
1
0

-1
-20 2 4 6

C
2
1
0

-1
-20 2 4 6

C

>?7<;<=<+?,6 ;01,.,31
.?6725 0V?3
1503/ .?6725
3,2-0

>?7<;<=表示 #
个曲率极小值点

之间的 ;S=C>?7<
;<=<+?,6 表示所
有 >?7<;<=的平
均值

越大表

示越弯

曲 >?7<;<=<+?,6F!
3 "

&F.

&F!

3&

<&

C1
2
1
0

-1
-20 2 4 6

C1
2
1
0

-1
-20 2 4 6

=@3<+?,6 =@3V,2@3?
+?,6

单只神经段曲率

6的平均值
越大表

示越弯

曲

6(G*F

L=
LG

L#2
LG#

eL
#=
LG#

L2
LG

L=( )LG

#

g L2( )LG( )
# $

>A?1-B-1<A Q?6T-2W 0B
T-76-B-1,62
A0-62

特征点(曲率极大
值点*的密度

越大表

示越弯

曲

>A?1-B-1<AF6@+U?3
(TA?1-B-1A0-62* S=

C=D
C6B.?12-06
10@62
+?23-1

特征点的个数与

;S=的乘积F6-1为

特征点的个数

越大表

示越弯

曲

C=DF( .&Ng!* !e3( )<

>==<+?,6 >.0A?15,-6
10/?+?,6

角 $表示曲率极
大值与相邻的 #
个曲率极小值之

间的角度F >==<
+?,6 表示单支神
经元上所有 $的
平均值F其中 . 为
曲率极大值点的

个数

越大表

示越弯

曲

>==<+?,6F!
. "

.

&F!
$&

@9@9C8角膜神经密度计
算"以单位面积(++# *
内神经纤维总长度(++*
作为角膜神经密度'
@9A8角膜神经弯曲度
分级和相关参数的有效

性验证

收集 #%!( 年 ) 月 !
日至 H 月 ! 日北京大学
第三医院眼科门诊激光

扫描共焦显微镜平台照

片库中F不论患者信息F
根据 ;,@3,弯曲度分级
法

+&,
任意挑选各个弯曲

度等级的角膜基底下神

经图像 (% 幅F用以证实
!9!9$ 中角膜神经弯曲
度相关参数的有效性'
由于 ) 级中的 % 级与!
级相近F为便于使用客
观指标区分不同级别的

角膜神经弯曲度F本研
究中将 % 级与!级合并为
!级F从而将角膜神经弯
曲度划分为 E 级(图 #*'
@9B8临床研究对象
@9B9@8受检者组别与
样本量8采用横断面研
究设计' 在验证神经弯
曲度客观参数的有效性

后F收集 #%!( 年 ' 月至
#%!& 年 # 月在北京大学
第三医院眼科门诊就诊

的干眼非糖尿病患者 #(
例 )' 眼F糖尿病非干眼
患者 #E 例 E( 眼F糖尿病
干眼患者 #$ 例 E' 眼F招
募健康志愿者 #( 人 )'
眼作为正常对照组' 根
据独立样本均值与标准

差计算样本量F计算公式

为$. F
#"#(@#g@$*

#

(%!e%#*
# ($取

%G%)F $ 取 %G!*' 所有受

!%E'! 中华实验眼科杂志 #%!& 年 ( 月第 $H 卷第 ( 期"=5-6 \*ZA RA525,.+0.FL@7@T2#%!&Fa0.9$HFO09(

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



表 A8各组受检者基本资料比较

组别 例数
性别构成比#

(男S女".S.*

年龄
h

(+?,6d>Q"岁*

R>QC评分h

(+?,6d>Q*

PKNPh

(+?,6d>Q"T*

=]> 评分i

+#(A!"A$*,

正常对照组 #( )S#$ '%G'(d&G!$ &G($d)G&E (G!!d$G$) %"(%""%* "
干眼非糖尿病组 #( (S#% )'G%(d!)G'( $%G)$d!)G)%, EG(Hd#G)$, EG)(!G#"(G%*,

糖尿病非干眼组 #E (S!' '#G#&d!%G#% 'GH&d'GE) 'GH$d$G$% %"(%""!G%*,

糖尿病干眼组 #$ &S!E '!G&'d!%G&# #'G&Hd!$G!!, )G%)d#G)), $G%(!G%"'G%*,

&# S!\;值 $G%E( !G)%E #&G'$) !$G'!) ()G$%H
"值 %G$(E %G#!( I%G%%! I%G%%! I%G%%!

组别 例数
>!2h

(+?,6d>Q"++*

=JK*i

+#(A!"A$*"1+,

]̂Y＄

(+?,6d>Q"++0.S;*

ÙL!1＄

(+?,6d>Q"f*

正常对照组 #( !#G#(d(G#)" 'G%('G%"'G%*" OL OL
干眼非糖尿病组 #( (GHHd'G!$, 'G%()G'"'G%*" OL OL
糖尿病非干眼组 #E &G()dHG%E" 'G%()G)"'G%*, HG(Hd!G(E HGH&d!G($
糖尿病干眼组 #$ HGE%d'G%', 'G%()G)"'G%*, (G&&d$G$% HG&(d!GEH
!\;\@值 EG#%) &G)&! e!G!H$" e%G#&$"
"值 I%G%!" I%G%)" %G#E& %GHH#

"注$与正常对照组比较","I%G%)(#$ &#检验#h$单因素方差分析";>QJ@检验#i$j3@T_,.c,..-T;检验#
＄ $独立样本@检验*"R>QC$眼表疾病指数#PKNP$泪膜破裂时间#=]>$角膜荧光素钠染色#>!2$泪液分泌

试验!#=JK*$角膜知觉测量#]̂Y$空腹血糖# ÙL!1$糖化血红蛋白#OL$未测量

BA C DBA C D

图 A8不同级别弯曲度角膜神经图像"L$神经纤维走行基本呈直线或稍有弯曲(!级*"K$神经纤维中度弯曲"小幅度方向改变(D级*"=$神
经纤维明显弯曲"大幅度方向改变(&级*"Q$神经纤维非常弯曲"神经主干不明显("级*

"

检者在进入本研究前均签署知情同意书' 本研究遵循
?̀.T-6_-宣言"并经北京大学第三医院医学科学研究
伦理委员会批准(批文号$CbK%%%%'H'!JD#%!H$)E*'
@9B9A8纳入及排除标准8纳入标准$(!*正常对照
组$无干眼症状"如干涩感)烧灼感)异物感等"眼表疾
病指数(01@.,3T@3B,1?/-T?,T?-6/?Z"R>QC*评分I!$#泪
液分泌试验!( >15-3+?3! 2?T2">!2*!!% ++S) +-6
或泪膜破裂时间(2?,3U3?,_@A 2-+?"PKNP*!!% T#角
膜荧光素钠染色 (1036?,.B.@03?T1?6?T2,-6-67"=]>*阴
性"裂隙灯显微镜下可排除变态反应性结膜炎)角膜炎
等常见眼表疾病' (#*干眼非糖尿病组$R>QC评分!
!$#具有干眼阳性体征( >!2I!% ++S) +-6 或 PKNPI
!% T* +!%, "或 =]> 阳性"并且无糖尿病病史' ($*糖尿病
非干眼组$三级以上医院诊断为 # 型糖尿病#R>QC评
分I!$#>!2!!% ++S) +-6 或 PKNP!!% T#=]> 阴性'
(E*糖尿病干眼组"三级以上医院诊断为 # 型糖尿病#
R>QC评分!!$#具有干眼的阳
性体征 ( >!2I!% ++S) +-6 或
PKNPI!% T*"或=]> 阳性' 排除
标准$与干眼无关的感染或炎
症#任何眼部手术史#$ 个月内行
眼底激光治疗#除人工泪液以外
的任何眼部治疗#佩戴角膜接触
镜#角膜)结膜或眼睑异常#其他
影响泪液分泌的系统性疾病"包
括干燥综合征)精神疾病)恶性
肿瘤等#! 型糖尿病患者'
@9B9B8各组受检者的基线特征
"正常对照组)干眼非糖尿病
组)糖尿病非干眼组和糖尿病干
眼组性别构成比及年龄比较"差
异均无统计学意义(&# F$G%E("
"k%G%)#!F!G)%E""k%G%)*' 干

眼相关检查方面"与正常对照组比较"干眼非糖尿病组
和糖尿病干眼组 R>QC评分明显升高"差异均有统计
学意义(均 "I%G%%!*#=]> 评分明显升高"差异均有
统计学意义(均L/M"I%G%%!*#>!2及 PKNP降低"差异
均有统计学意义(均 "I%G%)*' 糖尿病非干眼组与正
常对照组之间 R>QC评分)>!2和 PKNP比较"差异均
无统计学意义(均 "!%G%)*#=]> 评分差异无统计学
意义(L/M"!%G%)*' 角膜知觉方面"糖尿病非干眼组
和糖 尿 病 干 眼 组 角 膜 知 觉 测 量 ( =015?2JK066?2
?Z,+-6,2-06"=JK**值较正常对照组均降低"差异均有
统计学意义(均L/M"I%G%)*"而干眼非糖尿病组与正常
对照组之间 =JK*差异无统计学意义 (L/M"!%G%)*'
此外"糖尿病非干眼组与糖尿病干眼组之间空腹血糖
( B,T2-67 A.,T+, 7.@10T?" ]̂Y*) 糖 化 血 红 蛋 白
(5?+07.0U-6 L!1" ÙL!1*均无明显差异 (@Fe!G!H$)
@F%G#&$"均 "!%G%)*(表 #*'

!!E'!中华实验眼科杂志 #%!& 年 ( 月第 $H 卷第 ( 期"=5-6 \*ZA RA525,.+0."L@7@T2#%!&"a0.9$H"O09(

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



表 B8不同弯曲度级别角膜神经弯曲度各参数的比较(?$)*DEF*

组别 样本量
;<=

(l!%e$ *

>?7<;<=<+?,6

(l!%eE *

=@3<+?,6

(l!%eE *

>A?1-B-1<A

(l!%e$ *

C=D

(l!%e# *

>==<+?,6

(l!%e$ *

!级 (% #)G'&dHG'# )'G!#d!&G&! &%G!'d!$GEE H&G)'d!%G'% )$G)Hd##G)% E&G($d&G)'

D级 (% E#G'Ed#$G&&, ')G%'d##G)) &(GH%d!EG$%, (EGE!d!#G!$ HEG%$dEHGE!, )#G$#d&G#)

&级 (% )(G($d#$GE#,U ('G!!d#HG$#,U !!$G#'d!EG&!,U ()G%!d&G%$ (#G)'d$'G(&, '%GE!d!%G%',U

"级 (% ()G&'d$!G%$,U1 !!#G'%d$!G&),U1 !$)G$)d#%GH',U1 (&G)!d!%G!H, !%!G#$dE#GH(,U H%G&'d!#GE#,U1

!值 $&G!%% $'G$'H )HGHE$ EG%E$ 'G(!( $$GE&$
"值 I%G%%! I%G%%! I%G%%! I%G%%! I%G%%! I%G%%!

"注$与!级比较","I%G%)#与D级相比"U"I%G%)#与&级相比"1"I%G%)(单因素方差分析";>QJ@检验"P,+5,6?检验*

@9C8干眼相关检查
@9C9@8主观症状评估8所有受检者均接受 R>QC问
卷调查"并进行症状评分'
@9C9A8干眼相关检查8(!*PKNP"质量分数 %G$f
荧光素钠滴眼液"点 ! 滴于受检者的结膜囊内"无菌棉
签擦干"嘱其轻轻瞬目使荧光素钠均匀分布"用裂隙灯
显微镜钴蓝光观察受检者从末次瞬目至角膜表面出现

第 ! 个黑斑的时间"记录 $ 次取平均值' (#*>!2"将
测试泪液专用 ) ++l$) ++滤纸(天津晶明公司*一
端反折 ) ++"轻轻放置于受检者下睑结膜囊中外 !S$
处"另一端自然下垂"嘱受检者轻轻闭眼") +-6 后测量
滤纸被泪液湿润的长度' ($*=]> 评分"将角膜分为
) 个象限(中央g鼻S颞S上S下*"每个象限染色分 % :$
分"规定无染色为 % 分"染色I$% 个点为 ! 分"出现片
状染色且融合)丝状物形成为 $ 分"介于两者之间为 #
分") 个象限评分之和为整个角膜的得分情况"整个角
膜 =]> 评分为 % :!) 分' (E*=JK*角膜知觉计纤维
丝调整至 ' 1+"水平轻触受检者角膜"询问是否有异
物接触感"若无感觉"调整至 )G) 1+再次测试#每次缩
短 %G) 1+"依次类推"至受检者感觉到异物"记录下纤
维丝长度代表角膜知觉'
@9G8统计学方法

采用 > >̂> #EG% 统计学软件进行统计分析' 性别
采用卡方检验#连续型变量的数据资料经 j0.+07030VJ
>+-+0V检验证实呈正态分布"以 +?,6d>Q表示"采用
单因素方差分析对各组间的差异显著性进行检验"组
间两两比较采用 ;>QJ@检验(方差齐*或 P,+5,6?检验
(方差不齐*' 等级变量的数据资料以 #(A!"A$*表
示"采用 j3@T_,.c,..-T;检验比较 # 个组以上独立样
本及组间两两比较' "I%G%) 为差异有统计学意义'
等级变量组间两两比较取

L/M"I%G%) 为差异有统计学
意义' 采用 Y3,A5 ,̂/ 3̂-T+ H 绘制统计图' 采用
D?/=,.1V!EG( 分析角膜基底下神经弯曲度相关参数
对干眼的诊断价值"以曲线下面积(,3?,@6/?31@3V?"
LN=* !%GH 认为该
指标具有较高诊断价

值"%G) $ LN=I%GH
认为该指标具有较低

诊断价值"LN=I%G)
认为该指标无诊断

价值'

A8结果

A9@8角膜神经弯曲

度相关参数的有效性验证

角膜神经弯曲度相关参数在! :"级弯曲度角膜
神经图像中的比较结果显示";<=)>?7<;<=<+?,6)=@3
<+?,6)>A?1-B-1<A)C=D和 >==<+?,6 随弯曲度级别的
增高而逐渐增大"总体比较差异均有统计学意义(!F
$&G!%%)$'G$'H))HGHE$)EG%E$)'G(!()$$GE&$"均 "I
%G%!*"其中 ;<=和 =@3<+?,6 不同级别间两两比较差
异均有统计学意义 (均 "I%G%!*#D级与!级比较"
>?7<;<=<+?,6 和 >==<+?,6 的差异无统计学意义(均
"!%G%)*"其余各级别之间的 >?7<;<=<+?,6 和 >==<
+?,6 两两比较差异均有统计学意义 (均 "I%G%%!*'
D :"级弯曲度神经图像 C=D高于!级"差异均有统
计学意义(均 "I%G%!*"且"级弯曲度神经图像 C=D
较D级增大"差异有统计学意义("I%G%)*' 然而"仅
"级弯曲度神经图像 >A?1-B-1<A 较!级增大"差异有
统计学意义("I%G%!*"其余各级间两两比较差异均无
统计学意义(均 "!%G%)*"因此 >A?1-B-1<A 不再作为
评价角膜神经弯曲度的参数(表 $*'
A9A8正常对照组与不同疾病组的角膜基底下神经弯
曲度与密度相关参数分析

对正常对照组和不同疾病组的角膜基底下神经图

像进行弯曲度相关参数分析"结果显示干眼非糖尿病
组)糖尿病非干眼组和糖尿病干眼组 ;<=)>?7<;<=<
+?,6)=@3<+?,6 和 >==<+?,6 较正常对照组增大"差
异均有统计学意义(均 "I%G%)*#而 C=D与正常对照
组比较差异无统计学意义("!%G%)*' 糖尿病非干眼
组和糖尿病干眼组神经密度较正常对照组降低"差异
均有统计学意义(均 "I%G%%!*#干眼非糖尿病组神经
密度较正常对照组有降低趋势"但差异无统计学意义
("!%G%)*' 与干眼非糖尿病组相比"糖尿病干眼组
角膜基底下神经弯曲度相关参数 ;<=) >?7<;<=<
+?,6)=@3<+?,6 和 >==<+?,6 均无明显改变"差异均
无统计学意义(均 "!%G%)*"神经密度降低"差异有统
计学意义("I%G%)*' 与糖尿病非干眼组相比"糖尿病

!#E'! 中华实验眼科杂志 #%!& 年 ( 月第 $H 卷第 ( 期"=5-6 \*ZA RA525,.+0."L@7@T2#%!&"a0.9$H"O09(

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



表 C8各组角膜基底下神经弯曲度与密度相关参数比较(?$)?DEF*

组别 样本量
;<=

(l!%e$*

>?7<;<=<+?,6

(l!%eE*

=@3<+?,6

(l!%eE*

C=D

(l!%e#*

>==<+?,6

(l!%e$*

密度

(S++*

正常对照组 !#$ $&G%'d!#G#E '(G$(d!(G)$ !%#G%Ed!#G#$ )(G$Hd##G(E )EGE%dHGH) !$GE'd$GHE

非糖尿病组 !#E EEG%(d!$G#%, H'GEHd!&G%%, !%&G#'d!$G(!, '$G)&d#)G#$ )HG((d(G!%, !#GHHd$GE'

糖尿病非干眼组 !#% )!GH(d#$GH!, H)G)$d##G)#, !%(G&&d!)G)#, ')G&&d#HGH& )'G(%d(G(H, !!GEHd$G%H,U

糖尿病干眼组 !!H E'GH!d!'GH%, HEG$Ed#!G'&, !%(G&!d!EG&E, ')G(Hd#(G$) )'G('d(G'H, !!GH(d$G%!,U

!值 &G)#$ $G!(( 'G!(H !G($# $G!$& &G%H)
"值 I%G%%! I%G%) I%G%%! %G!E! I%G%) I%G%%!

"注$与正常对照组比较","I%G%)#与干眼非糖尿病组相比"U"I%G%)(单因素方差分析";>QJ@检验"P,+5,6?检验*

干眼组角膜基底下神经弯曲度相关参数及神经密度均无

明显改变"差异均无统计学意义(均"!%G%)*(表 E*' 角
膜基底下神经弯曲度相关参数 ;<=)>?7<;<=<+?,6)=@3<
+?,6 和 >==<+?,6 用于诊断干眼的 LN=分别为 %G'!')
%G'#E)%G'E' 和 %G'#!"均在 %G) :%GH"诊断价值较低'

B8讨论

目前神经弯曲度根据肉眼所见角膜神经方向改变

的频率和幅度进行分级
+&, ' 由于不同研究者之间评

估结果一致性稍差
+!!, "因此"应用客观参数来评估角

膜神经弯曲度可以有效辅助临床诊断"减少人为误差'
角膜基底下神经丛是直接支配角膜上皮的神经丛"与
角膜神经病变最具相关性

+!#e!$, ' 因此"本研究中采集
角膜基底下神经图像进行分析' 既往 j,..-6-_0T等 +!#,

和 L66@6[-,2,等 +!E,
也对角膜神经弯曲度进行了量化

分析' 本研究的前期工作证明神经分割结果与人工标
注结果相比"QC=*相似系数达到 %G()'"证实了本研
究中角膜神经分割方法的可靠性'

本研究借鉴视网膜血管弯曲度的研究方法
+(, "选

择 ' 个弯曲度相关参数进行角膜神经弯曲度的分析"
分别为 ;<=)>?7<;<=<+?,6)=@3<+?,6)>A?1-B-1<A)C=D
和 >==<+?,6' 有效性验证结果显示 ;<=)>?7<;<=<
+?,6)=@3<+?,6)>A?1-B-1<A)C=D和 >==<+?,6 随弯曲
度级别增高而增大"其中 ;<=及 =@3<+?,6 两两比较
差异均有统计学意义"可以良好地区分不同级别弯曲
度的角膜神经' D级弯曲度神经图像的 >?7<;<=<
+?,6 及 >==<+?,6 较!级无明显增大"其余各组之间
差异均有统计学意义"提示 >?7<;<=<+?,6 及 >==<
+?,6 可能更适合用于中高弯曲度神经图像的分析'
D :"级弯曲度神经图像 C=D均较!级增大"差异均
有统计学意义#其余各组两两比较"仅"级弯曲度神经
图像 C=D较D级明显增大"差异有统计学意义"提示
C=D用于区分不同级别弯曲度神经图像的效能较低"
或可用于角膜神经弯曲度的辅助分析' >A?1-B-1<A 的

比较中"仅"级弯曲度神经图像 >A?1-B-1<A 较!级增
大"差异有统计学意义"提示 >A?1-B-1<A 无法用于分析
神经弯曲程度'

我们前期发现不同类别干眼患者泪液中的细胞因

子存在差异化表达"如干眼非糖尿病患者泪液中白细胞
介素 !HL(-62?3.?@_-6
!HL" C;J!HL*) C;J!'
和肿瘤坏死因子 $
蛋白水平较健康志

愿者高"而糖尿病干
眼患者泪液中表皮

生长因子蛋白水平

较健康志愿者和干

眼非糖尿病患者均

升高
+!), ' 在此基础

上"本研究对干眼与
糖尿病患者角膜基底下神经弯曲度的改变进行了量化

分析"以期从不同方面揭示干眼与糖尿病患者眼表微
结构和生物化学成分的改变' 本研究证实弯曲度相关
参数的有效性后"进行横断面研究"纳入干眼非糖尿
病)糖尿病非干眼及糖尿病干眼患者"并招募健康志愿
者作为正常对照组' 本研究中干眼非糖尿病组)糖尿
病非干眼组和糖尿病干眼组 ;<=) >?7<;<=<+?,6)
=@3<+?,6和 >==<+?,6 较正常对照组均增大"表明干
眼及糖尿病患者角膜基底下神经弯曲度增高' 与干眼
非糖尿病组)糖尿病非干眼组相比"糖尿病干眼组角膜
基底下神经弯曲度无明显改变"结果提示在角膜基底
下神经弯曲度方面"干眼与糖尿病无叠加作用' 除角
膜基底下神经弯曲度以外"本研究中也分析了正常对
照组和不同疾病组的角膜基底下神经密度和角膜知

觉' 结果表明"糖尿病非干眼组和糖尿病干眼组的神
经密度较正常对照组与干眼非糖尿病组均降低' 干眼
非糖尿病组与正常对照组相比)糖尿病干眼组与糖尿
病非干眼组相比"神经密度差异均无统计学意义"结果
提示影响角膜基底下神经密度的为糖尿病而非干眼'
并且"糖尿病患者角膜基底下神经密度下降与角膜知
觉下降相一致' 神经感觉异常被 Q*c> D列为干眼
的四大病理生理机制之一

+!', ' 然而"角膜基底下神经
弯曲度相关参数是否适用于诊断干眼的报道较少"因
此本研究中分析了角膜基底下神经弯曲度相关参数对

干眼的诊断价值"结果提示角膜基底下神经弯曲度相
关参数对于干眼的诊断价值较低'

干眼与糖尿病患者角膜基底下神经弯曲度较正常

人增大已得到数项研究的支持
+!He!(, "但都是基于
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;,@3,分级法' 本研究采用图像分析技术对角膜神经
图像进行了精准生物学测量"挖掘了用于分析角膜神
经弯曲度的客观参数"有望在一定程度上替代传统的
主观分级方法"有一定的实际应用价值' 本研究证实
有效的神经弯曲度参数共有 ) 个"不便于临床推广"未
来将有效的神经弯曲度相关参数拟合为单一参数进行

分析将有助于其在临床的应用' 同时"由于单幅神经
图像的面积较小"本研究在反映同一深度的全角膜神
经弯曲度方面具有一定局限性'
利益冲突"所有作者均声明不存在利益冲突
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61U-96.+96-5970VSA+1S,32-1.?TŜD=)'&H$(( S9QRC$!%9!!)) S#%!H S
$#E#'E&9

+$, D?TT+?3*D" >15+-/JP,66X,./ =" p,AA Q" ?2,.9R. I&I+106B01,.
+-130T10AW0B1036?,.T+,..B-U?3/,+,7?-6 /-,U?2?T+?..-2@T+ \,9
Y3,?B?qTL315 =.-6 *ZA RA525,.+0."#%!%"#E((&* o!$%He!$!#9QRC$
!%9!%%H ST%%E!HJ%!%J!$&'J(9

+E, p0TT0Q"P3,6 Y"RT5?3>\9O06J.01,.3?2-6?Z-,@6-BW-67B3,+?X03_
,6/ U?W06/+\,9>CLD\C+,7-67>1-"#%!)"((#* oH(He(#'9QRC$!%9
!!$H S!E%&H#''E9

+), L[[0A,3/-Y" ?̂2_0VO9L@20+,2-1/?2?12-06 0BV,T1@.,3U-B@31,2-06T-6
T?7+?62?/ 3?2-6,.-+,7?T@T-6723,-6,U.?=R>]Cb*B-.2?3T+\, 9̂,22?36
b?1076-2-06 ;?22?3T"#%!$"(($E* o&##e&$$9QRC$!%9!%!' SM9A,23?19
#%!#9!!9%%#9

+', L[[0A,3/-Y">23-T1-@7.-0O"a?620D"?2,.9P3,-6,U.?=R>]Cb*B-.2?3T
B03V?TT?./?.-6?,2-06 X-25 ,AA.-1,2-06 203?2-6,.-+,7?T+\,9D?/ C+,7?
L6,."#%!)"!&(!* oE'e)H9QRC$!%9!%!' SM9+?/-,9#%!E9%(9%%#9

+H, K?36-?3D"\0/0-6 D̂" @̀+U?32R"?2,.9Y3,A5 1@2JU,T?/ +?250/ B03
T?7+?62-6725?.?B2V?623-1.?B30+ DbC03?1501,3/-073,A5-1-+,7?T
+\,9=0+A@2D?/ C+,7-67Y3,A5"#%!H")( o!e!#9QRC$!%9!%!' SM9

10+A+?/-+,79#%!H9%$9%%E9
+(, Y3-T,6 *"]03,115-,D"b@77?3-L9L60V?.+?250/ B0325?,@20+,2-1

73,/-670B3?2-6,.V?TT?.2032@0T-2W+\,9C***P3,6T,12D?/ C+,7-67"
#%%("#H($* o$!%e$!&9QRC$!%9!!%& SPDC9#%%H9&%E')H9

+&, R.-V?-3,J>020;"*B306 O9D03A50.07W0B1036?,.6?3V?T@T-67106B01,.
+-130T10AW+\,9=036?,"#%%!"#%(E* o$HEe$(E9

+!%,c0.BBT056 \>"L3-2,b"=5,.+?3Tb"?2,.9P]R> Q*c> D Q-,760T2-1
D?250/0.07W3?A032+\,9R1@.>@3B"#%!H"!) ($* o)$&e)HE9QRC$!%9
!%!' SM9M20T9#%!H9%)9%%!9

+!!,;,7,.-O" 0̂.?22-*" ,̂2?.Qa"?2,.9]01@T?/ 2032@0T-2W/?B-6-2-06TU,T?/
06 ?ZA?321.-6-1,.,TT?TT+?620B1036?,.T@UU,T,.6?3V?T+ \,9C6V?T2
RA525,.+0.a-T>1-"#%!)")' (& * o)!%#e)!%&9QRC$!%9!!'H S-0VT9
!)J!H#(E9

+!#,j,..-6-_0T̂ "K?35,6@ D"RqQ066?..="?2,.9=036?,.6?3V?2032@0T-2W-6
/-,U?2-1A,2-?62TX-25 6?@30A,25W+\,9C6V?T2RA525,.+0.a-T>1-"#%%E"
E)(#* oE!(eE##9

+!$, ,̂2?.Qa"D1Y5??=O9R. I&I+106B01,.+-130T10AW0B5@+,6 1036?,.
6?3V?T-6 5?,.25"-6 01@.,3,6/ TWT2?+-1/-T?,T?",6/ B0..0X-671036?,.
T@37?3W$,3?V-?X+\,9K3\RA525,.+0."#%%&"&$(H* o()$e('%9QRC$
!%9!!$' SUM09#%%(9!)%'!)9

+!E,L66@6[-,2,b"j5?-3_5,5 L"L77,3X,.>"?2,.9PX0J/-+?6T-06,.A.,6?
B03+@.2-JT1,.?4@,62-B-1,2-06 0B1036?,.T@UU,T,.6?3V?2032@0T-2W+\,9
C6V?T2RA525,.+0.a-T>1-"#%!'")H($* o!!$#e!!$&9QRC$!%9!!'H S
-0VT9!)J!()!$9

+!),;-@ b"D,K"Y,0n"?2,.9P?,3-6B.,++,203W1W20_-6?T,6,.WT-T,6/
1.-6-1,.1033?.,2-06T-6 /-,U?2?T,6/ 606J/-,U?2?TX-25 /3W?W?+\,9L+\
RA525,.+0."#%!&"#%% o!%e!)9QRC$!%9!%!' SM9,M09#%!(9!#9%%!9

+!',=3,-7\̂"O-150.Tjj"L_A?_ *j"?2,.9P]R> Q*c> D Q?B-6-2-06 ,6/
=.,TT-B-1,2-06 b?A032+\,9R1@.>@3B"#%!H"!)($* o#H'e#($9QRC$!%9
!%!' SM9M20T9#%!H9%)9%%(9

+!H,D01,6 D="Q@3@_,6 C"C3_?1D"?2,.9D03A50.07-1,.2?3,2-06T0BU025
25?T230+,.,6/ T@UU,T,.6?3V?T-6 25?1036?,T0BA,2-?62TX-25 /-,U?2?T
+\,9=036?," #%%'" #) ( H * oH'& eHH$9QRC$ !%9!%&H S%!9-109
%%%%##E'E%9)((E(9)E9

+!(,p5,67r"=5?6 m"=5?6 c"?2,.9P?,3/W6,+-1T,6/ 1036?,.106B01,.
+-130T10AW0BT@UM?12TX-25 +-./ T?.BJ3?A032?/ 0BB-1?/3W?W?+ \,9
RA525,.+0.07W"#%!!"!!( ( ) * o&%# e&%H9QRC$!%9!%!' SM90A525,9
#%!%9%(9%$$9

(收稿日期$#%!&e%$e#&"修回日期$#%!&e%'e#)*

(本文编辑$刘艳*

!短篇论著!

光线追迹法对 P?23,B.?Z调节型人工晶状体的表观调节
史鹏飞"尚庆丽"张斌"马景学"苏晶
河北医科大学第二医院眼科"石家庄 %)%%%%

史鹏飞"硕士研究生"现在河北省眼科医院"邢台 %)E%%%

通信作者$尚庆丽"*+,-.$4-67.-6T5,67#%!$8T-6,916

QRC$!%9$H'%S1+,9M9-TT69#%&)J%!'%9#%!&9%(9%!%

""目前"白内障手术已进入屈光手术时代"如何能在获得良

好远视力的同时改善白内障患者术后的近视力"从而使其拥有

部分调节功能"成为医患双方共同的目标' 理论上"单焦点 CR;

眼是没有调节力的"自 >@7-2,6-等 +!,
在 !&H& 年首次报道了 CR;

眼的伪调节力以来"国内外众多学者对此进行了研究' 然而实

际工作中"许多技术手段并不能很好地对动态调节过程中人眼

屈光变化进行连续监测"临床数据难以获得"并且各种主观检

测法容易受测量误差的影响' 本研究中应用计算机光学模拟

技术"选择 P?23,B.?Z调节型 CR;"在 p*DLr光学设计软件中建

立 ;-0@JK3?66,6 精密模型眼"可以设定或消除各种误差"控制各

种影响因素"体现出理论方法的优势"对 CR;眼的调节力变化

及影响因素进行分析'

@8材料与方法

采用 p*DLr光学设计软件(美国 b,/-,62p?+,Z公司*"对
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