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角膜屈光手术后屈光回退的手术治疗进展 *
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摘要：屈光回退是角膜屈光手术后的并发症之一，其治疗方法主要为药物治疗和手术治疗。对于需要再次手术的患者，应根据初

次手术方式、距离初次手术时间、回退度数，在充分评价角膜情况后合理选择增效术，确保手术的安全性和有效性。目前，准分子

激光原位角膜磨镶术和飞秒激光小切口角膜基质透镜取出术是治疗近视和近视散光的主要手术方式。本文就两者术后屈光回退

手术治疗的适应症、不同增效术的优缺点及注意事项作一综述。
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Advance in Surgical Treatment of Refractive Regression

after Corneal Refractive Surgery*

Refractive regression is one of the postoperative complications of corneal refractive surgery. The therapies mainly

include pharmacotherapy and surgical treatment. For patients who need reoperation, options of enhancement should be made properly

after adequate evaluation of corneal condition according to the primary surgical method, the time length since primary operation and the

degree of regression, to ensure the safety and effectiveness. At present, the major surgical methods for correction of myopia and myopic

astigmatism are laser in situ keratomileusis and small incision lenticule extraction. This article reviews the indications for surgical

treatment of refractive regression after both methods, the advantages and disadvantages of different enhancement procedures and their

considerations.
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前言

角膜屈光手术后屈光回退是一种逐渐发生的、回到术前屈

光不正状态的趋势，其发生与角膜前凸、眼内压作用、角膜创伤

愈合反应、术后干眼等多种因素有关[1]。对于回退程度较低的患

者，局部应用降眼压药物、糖皮质激素、非甾体类抗炎药等就能

取得良好效果，而对于药物治疗作用不佳、主观视觉症状明显

的患者需要再次手术。目前，准分子激光原位角膜磨镶术(laser

in situ keratomileusis，LASIK)仍为主流术式。随着全准分子激

光技术的改进，以经上皮准分子激光角膜切削术(Trans-Epithe-

lial photorefractive keratectomy，TPRK) 为代表的表层手术的比

例也在逐渐回升。近年来，飞秒激光小切口角膜基质透镜取出

术(small incision lenticule extraction，SMILE)发展迅速，成为角

膜屈光手术的一大热点，再次手术时应根据具体情况合理选择

手术方式。

1 LASIK术后的手术治疗

对于 LASIK术后的再次手术时机，多数观点认为至少距

初次手术 3个月以上，角膜厚度及屈光状态稳定，最好加上角

膜地形图检查结果稳定[2]。在实行二次手术前，精确测量剩余角

膜基质床厚度至关重要。错误的计算会导致对于剩余基质床厚

度估计过高或过低，增加术后角膜扩张的风险或不当的排除适

合再次手术的患者。目前，有多种设备可测量角膜厚度，包括超

声、眼前节光学相干断层扫描 (anterior segment optical coher-

ence tomography, AS-OCT)、共聚焦显微镜、眼前节分析系统

等。研究普遍认为角膜剩余基质床厚度应大于 250 滋m，提倡保

留 280 滋m，同时应当注意手术后角膜剩余基质床厚度与手术

前角膜总厚度比不小于 1/2[3]，以防止术后角膜膨隆和扩张。增

效术的方式有多种，应根据角膜情况、回退度数等多因素选择。

1.1 二次 LASIK

1.1.1 制瓣方法 主要有包括掀原瓣、飞秒激光重新制瓣和微

型角膜刀重新制瓣。三种方式各有优缺点。掀原瓣可以避免严

重的角膜刀相关的并发症如不完整瓣、纽扣瓣、游离瓣，使再次

切削与初次切削在同一平面成为可能[4]，也为可能需要的二次
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增效术留有一定的空间，如果患者再次回退，两层角膜瓣平面

将使术者选择何层手术平面产生困惑[5]。掀瓣的潜在问题包括：

对瓣边缘机械性的分离会损伤周边的上皮细胞，增加上皮植入

的风险；有可能出现上皮下纤维化、角膜瓣撕裂或角膜瓣微皱

褶 [4，5]；在距初次手术时间较长的增效手术中掀瓣可能发生困

难；原瓣情况不良如不完整瓣、薄瓣、小瓣等情况不适合掀瓣。

重新制瓣的优势：角膜瓣掀起比较困难的患者重新制瓣相

对较为容易。相比于微型角膜刀，利用飞秒激光重新制瓣具有

独特的优势：角膜瓣厚度均一，待切削的基质面光滑、平整，对

角膜的创伤小，角膜上皮和基质反应轻、恢复快[6]，对角膜瓣边

缘的垂直切割使上皮细胞的损伤最小化，更有效地减少上皮细

胞的移行，上皮植入的可能性降低[7]。有报道[8，9]在原角膜瓣上用

飞秒激光仅制作垂直的侧切边，可以看作是重新制瓣的变化形

式，对于距离初次 LASIK时间较长掀原瓣有困难、重新制瓣并

发症风险高的病例是更为理想的方式 [10]。还有一种称为 mi-

ni-flap的方式，在原角膜瓣的前部内用飞秒激光制作另一厚度

和直径更小的角膜瓣，对于前角膜基质不足而角膜瓣相对较厚

的患者能够节约角膜基质[10]。原瓣边缘和外周交界面的粘附保

持不动，可减少原瓣移位的风险[11]。

重新制瓣的缺点：如采用角膜刀制瓣，瓣厚度变异大，即使

使用同型号的角膜刀也无法得到稳定的角膜瓣厚度 [5]；初次

LASIK术后角膜曲率变平，角膜厚度变薄，二次切削难度加大，

发生瓣穿透的风险增加，穿透原切削平面有最佳矫正视力丢失

的可能[5]。如利用飞秒激光制瓣，虽然可避免这一问题，但与机

械刀相比，飞秒激光周边会切得较深，切断更多的神经纤维，理

论上增加了干眼的发生率[6]。如用飞秒激光仅作垂直切边或制

作 mini-flap，则无法超过原瓣直径扩大切削区[9-11]。

1.1.2 注意事项 术前应精确测量角膜厚度，计算切削深度，

保证手术的安全性。特别是初次手术角膜瓣情况不详的，必须

采用超声、ASOCT等设备对于原角膜瓣的实际结构进行评估。

若为掀原瓣，应先做好角膜周边的记号，使复位更加精准。掀瓣

时应动作熟练、轻柔，保持瓣缘上皮切口的整齐，最大限度减少

角膜上皮的损伤，复位角膜瓣后的瓣下冲洗应更为仔细，确认

没有松脱的上皮陷入瓣边缘下[5]。若为重新制瓣，应注意避免干

扰初次手术的切边，确保正确的识别和分离界面[7]。切削直径

应≥ 5 mm，如与初次切削的大小相同则更好，以减少眩光的发

生和对比敏感度的下降[10]。

上皮植入是手术的主要并发症之一，若上皮内生侵入视轴

可导致显著的视力下降，引入散光，甚至发生角膜瓣溶解或坏

死。上皮植入的危险因素包括：术中上皮破损，上皮基底膜营养

障碍，角膜瓣不稳定，术中操作不当，复发性角膜糜烂，使用绷

带镜等。一旦发生临床显著的上皮植入，及时清除角膜瓣背面

和基质床的上皮细胞，还可辅助行 YAG激光，角膜瓣缝合，纤

维蛋白胶粘合等[10]。

1.2 准分子激光上皮下角膜磨镶术 (Laser subepithelial

keratomileusis，LASEK)

LASIK角膜瓣厚度约 130-160 滋m，主要包括约 50 滋m角

膜上皮、10 滋m前弹力层和约 70-100 滋m的剩余前角膜基质。

从理论上讲，在角膜瓣上行 LASEK治疗可供矫正约 -5.00 D

以内的近视[12]。由于不减少角膜后基质层厚度，LASEK尤其适

用于 LASIK术后无足够的剩余角膜基质床不能再次行 LASIK

治疗的患者、LASIK多年后再次掀原瓣有困难者[13]。为了强调

在原角膜瓣上进行 LASEK治疗，不再切削角膜后基质床，应详

细了解原角膜瓣的厚度以便精确计算出矫治的屈光度及切削

深度[12]。

术中对于酒精的浓度及作用时间应严格控制。有研究表明

酒精作用角膜上皮的时间一般为 30-35秒，可示情况缩短到

18-25秒，有利于角膜上皮瓣保持较高活性，大大减轻术后角膜

上皮下基质反应 [12]。角膜上皮瓣复位后应行层间冲洗去除杂

质，并确保角膜上皮瓣严格对位。有研究[14]显示预计矫正屈光

度 >2.00 D与显著 haze发生有关，因此，对于矫正 >-2.00 D的

回退，建议在二次 LASEK 术中采用丝裂霉素(Mitomycin，

MMC)抑制 haze发生。

1.3 准分子激光屈光性角膜切削术(photorefractive keratectomy，

PRK)和 TPRK

以 PRK作为增效术的早期研究中，一些病例术后出现严

重的 haze[15]，后因 PRK术中MMC的应用术后 haze概率降低，

视力提高，总体上结果满意。PRK可避免术后角膜扩张及角膜

瓣相关的并发症，对于剩余基质床薄的患者尤其适用[10]。术中

MMC的应用时间从 30秒至 2分钟不等，更短的持续时间可能

不利于 haze的预防[16]。另外应注意有报道[17，18]称MMC应用后

内皮细胞数量有显著性减少，不适合用于内皮细胞数量少的患

者[10]。感染性角膜炎、显著 haze、更频繁的回退、不规则散光和

过矫是主要的术后并发症。多项研究比较再次 LASIK与 PRK的

优缺点，LASIK的预测性更好[19]，PRK术后更易发生感染[20，21]。

传统的 PRK以酒精或机械法去除角膜上皮，近几年出现

的 TPRK可以一步完成上皮切削和屈光矫正，是优化的表层切

削术。TPRK上皮愈合速度更快，术后疼痛症状减轻，haze的可

能性更小，全程与眼球无接触，减少了医源性像差的出现。用于

屈光回退后再治疗也取得良好的效果，还能利用其多种治疗模

式，如消像差切削、角膜波前或全眼波前像差引导的切削，有助

于获得准确可靠的个体化切削效果。

1.4 角膜瓣背面基质切削术

角膜瓣背面基质切削术是掀开原角膜瓣后对角膜瓣背面

基质进行激光切剥，以矫正残余屈光度。目前研究普遍认为

LASIK术后角膜生物力学的稳定性主要是由角膜基质床厚度

决定的，角膜瓣的厚度不起决定作用。因此，理论上，在角膜瓣

背面基质进行激光切削不会增加角膜膨隆的风险[22]，主要适用

于用角膜刀制作的角膜瓣较厚、角膜基质床较薄的屈光回退患

者。但由于角膜瓣背面激光切削无法进行主动瞳孔跟踪，且角

膜瓣和基质床两个切削中心难以完全准确地重合，可能给手术

的安全性和术后视觉质量带来潜在风险。若激光切削损伤

Bowman’s层，可发生显著的角膜瓣皱褶和术后视力的丢失，

推荐角膜瓣厚度应大于 150 滋m[10]。

术前，尽可能取得初次 LASIK的资料，术中掀瓣前、掀瓣

后多次测定角膜中央厚度，评估角膜瓣厚度和角膜基质床厚

度。为避免激光过度切削损伤前弹力层，应控制好切削深度，切

削后剩余的角膜瓣总厚度不小于 90 滋m；掀瓣前角膜表面瞳孔
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中心定位是关键，掀开角膜瓣后应将其铺平避免皱褶[23]。在原

剩余基质床厚度允许的情况下，可将散光作用于原基质床上，

剩余的单纯球镜治疗量在角膜瓣背面基质层切削，以尽量减少

散光轴向引起的误差而影响术后效果[22]。有研究指出为提高术

后视觉质量、保持术后屈光状态的稳定性，在角膜瓣上进行切

削，光学区不能太小，以≥ 6.0 mm为宜[24]。

1.5 有晶状体眼后房型人工晶状体 (implantable collamer lens,

ICL)植入

对于因角膜厚度过薄、屈光度过高等因素不宜实行再次角

膜屈光手术的屈光回退患者，ICL植入术也是一种安全有效的

方式，能够保证角膜完整性，避免角膜二次创伤。早期，Lec-

cisotti A[25]对 PRK和 LASIK术后近视回退的 12眼植入房角支

撑型有晶体眼人工晶状体(phakic IOLs, pIOL)，取得了良好的效

果。随着 pIOL的发展，后房型 pIOL更多的用于临床，ICL矫正

角膜屈光术后屈光不正的研究逐渐增多。近来有多项研究[26-28]

表明，对于之前行 RK、PRK、LASIK或 LASEK后近视回退的

病例，ICL植入术安全有效。虽然患者经历了不同种类的角膜

屈光手术，但共同点是角膜变平、眼内结构保持完整，因此 ICL

植入术的结果不依赖于之前的角膜手术。术后眼压维持在安全

范围内，角膜内皮计数相对稳定，不会对角膜二次损伤，在某些

情况下 ICL植入术可能优于角膜增效术[27]。

1.6 波前优化和波前引导的切削术

波前像差相关的个性化治疗是提高屈光手术视觉质量的

热门技术。波前优化 (wavefront-optimized，WFO)旨在保留眼球

原有的光学像差，并优化角膜的非球面性，从而建立一个基于

理想模型的个体化调整措施。波前引导(wavefront-guided，

WFG)技术基于每一眼独特的高阶和低阶像差进行个体化切

削治疗，去除影响视觉质量的高阶像差，可达到更好的视觉效

果。至今已有许多研究[29-31]表明采用WFG或WFO进行初次或

再次治疗在安全性、预测性和有效性上都能获得良好的结果。

1.7 其他

飞秒激光辅助的基质内散光角膜切开术 (femtosecond

laser-assisted intrastromal astigmatic keratotomy) 能在基质内行

成对切开，切口位置精确度更高，手术时间更快，上皮创伤减

少，用于矫正屈光术后混合散光和角膜地形图上的异常。角膜

内基质环植入可矫正小度数的近视，促进屈光稳定性，对于

LASIK术后角膜扩张患者应联合角膜交联术[10]。

2 SMILE术后的手术治疗

SMILE是屈光领域的新起之秀，2012年在欧洲和亚洲临

床可用，2016年 9月被美国 FDA批准。迄今为止，全世界范围

内已实行超过 60万例 SMILE。文献报道的 LASIK术后增效术

比率从 5%到 28%不等[32]。与 LASIK相比，SMILE仅需制作一

个小切口，提高了角膜的完整性，无需准分子切削，术后上皮重

塑和基质愈合反应更轻微，因此屈光回退的发生率较 LASIK

更低。Reinstein等[33]报道了 SMILE治疗低度近视后增效术比

例为 4%。Liu YC等[34]报道的比例更低，为 2.7%。他们通过分析

行 SMILE的 524眼以及行增效术的 14眼，发现 SMILE术后

增效术的危险因素为：年龄 >35岁，术前显然验光等效球镜度

(MRSE)>-6.00 D，术前近视 >6.00 D，术前散光 >3.00 D，术中脱

负压吸引。

SMILE 术后增效术方式包括 .PRK 或 LASEK 等表层切

削，将 SMILE的角膜帽转换为完整的角膜瓣，掀瓣后行准分子

切削，在角膜帽界面的上方或下方行二次 SMILE，在角膜帽界

面的上方行薄瓣 LASIK及 ICL[32]。

2.1 表层切削

2014 年，Ivarsen 和 Hjortdal[35]报道了 5 人 SMILE 术后行

角膜地形图引导的 PRK增效术，其中 2人由于未使用 MMC

有显著的基质 haze。Liu YC等 [34] 在 PRK增效术中常规应用

MMC，无一人在随访期间发生 haze。最近的一项多中心研究[36]

在 SMILE术后再治疗中使用了 4种表面切削程序：组织节省

程序(tissue-saving algorithm，TSA)、角膜地形图引导程序(topog-

raphy-guided algorithm)、非球面优化程序(aspherically optimized

profile，ASA) 和最新引进的 3A 高级切削程序 (Triple-A ad-

vanced ablation algorithm)。Triple A、TSA和 topography-guided

algorithms的效果良好，精确度上无显著差异，而使用 ASA的

2眼均过矫。

表层切削操作简单，保留了无瓣手术的优势。SMILE和表

层切削对于角膜生物力学和泪膜稳定性都比 LASIK 影响更

小。为了减少 haze的发生，应考虑使用MMC。由于可能发生迟

发性 haze，因此需要更长时间的随访来评估其最终的安全性。

2.2 VisuMax誖 Circle制作角膜瓣

Carl Zeiss Meditec提供了一种方法，用 VisuMax誖 软件内的

circle模式，可让初次 SMILE的角膜帽转变为类似 LASIK的

角膜瓣。共有 3步，包括：①在原 SIMLE囊袋的上方、下方或邻

近平面制作层间环(a lamellar ring)；②带蒂的侧切边(side cut

with hinge)；③连接切割(a junction cut)。Riau等[32]研究了 4种不

同的 VisuMax誖 circle 模式，对 6 只新西兰白兔先行双眼

SMILE -6.00 D球镜矫正，28天后，在 12眼上使用 4种 circle

模式中的 1种制作角膜瓣，评价掀瓣的难易程度。在这一动物

模型中，模式 D是最佳的制瓣形式。模式 D的层间环与原角膜

帽 -基质床交界面深度相同，制作的角膜瓣掀瓣容易，类似于

掀起飞秒激光制作的 LASIK角膜瓣，扫描电镜显示角膜床未破

坏，层间环和角膜帽 -基质床交界面的过渡光滑。Chansue等[37]

对于 27例 SMILE术后屈光不正用此方法行增效术，进一步证

实了 circle模式 D适合在 SMILE术后增效术中制作角膜瓣。

需要注意的是，为了确定 circle模式的参数，必须要测量

原交界面的实际深度，以保证飞秒激光切口与原角膜帽切口相

交，使掀瓣更容易；当原交界面难以识别而不能测量深度时，可

使用初次 SMILE设定的角膜帽切口深度来设置 circle的参数

[32]。此外，用此方法制作的角膜瓣可随着距初次手术时间增加

而掀瓣难度增加。

2.3 其他

在初次 SMILE交界面的前方或后方行二次 SMILE 也是

可行的，原则是避免新界面和原有界面的干扰。由于需要制作

一定厚度的微透镜，矫正的等效球镜度至少要 1.00 D[38]。有病

例报道 [39] 一种改进的方法称为角膜帽下方微透镜取出

(sub-cap-lenticule extraction, SubCap-LE)，我们将初次 SMILE

的交界面作为新透镜的上表面，飞秒激光只要做下表面和侧边
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切割，制作在原微透镜下方的另一微透镜。术后视力显著提高，

表明了 SMILE 术后行 SubCap-LE增效术的可行性。在初次

SMILE界面之前行薄瓣 LASIK，应注意角膜瓣厚度的选择，以

避免穿过增厚的上皮或初次 SMILE交界面[33]。由于 SMILE术

后残余屈光不正一般较低，植入 ICL对于再治疗而言不是常用

技术[32]。

2.4 不同术式的比较

Riau 等 [38] 在动物模型中对 15 只新西兰白兔先行双眼

SMILE，-6.00 D球镜矫正，2 周后分 3 种方式行 -1.00 D 增效

术：VisuMax Circle模式 D+准分子切削 (S+C)；二次 SMILE

(S+SE)；表层切削(S+P)，观察 28天。结果显示每一种手术方式

引起的角膜基质反应各不相同。S+P免于制作角膜瓣，技术上

更简单，但是 S+P带来的炎性反应、细胞凋亡和上皮下 haze更

甚于单纯 PRK，表明MMC必须作为 SMILE增效术表层切削

的补充，以更好的调节创伤愈合反应。S+SE的炎症反应和细胞

死亡最少，故角膜结构更稳定，同时也维持了角膜无瓣状态，但

其手术难度大于 S+C和 S+P，矫正 1D约等于 13 滋m微透镜的

厚度，小于 13 滋m的微透镜可能太薄而难以取出。S+SE的另

一问题是两次角膜帽 -基质交界面之间可能造成干扰。SMILE

角膜帽最小和最大深度目前限制为 110 滋m和 160 滋m，如初次

SMILE交界面深度在 110-130 滋m，则不可能在原交界面的上

方行二次 SMILE。

总的来说，SMILE术后选择何种增效术取决于以下因素：

初次 SMILE角膜帽深度、初次手术后剩余基质床厚度、需要矫

正的屈光度数、是近视还是远视增效术、对术后恢复时间的要

求，患者是否要求维持无瓣手术[38]。

3 总结

屈光回退作为角膜屈光手术后的并发症并不少见，影响手

术的预测性、有效性和长期稳定性。部分患者可以通过药物治

疗获得良好的疗效，仍有一定数量的患者需要行增效术以改善

视力和视觉质量。手术治疗前，对于初次手术的充分分析、完善

的术前检查、剩余基质床的厚度的评估非常重要。LASIK术后

增效术的方式多样，二次 LASIK可选择掀瓣或重新制瓣，飞秒

激光辅助技术将为手术带来更多便利；表层手术尤其是 TPRK

同样效果良好，角膜厚度不够的患者还可通过 ICL植入获益。

SMILE术后最佳的增效术方法选择仍然具有争议，在角膜帽较

厚的情况下，可在原角膜帽界面之上制作薄瓣或行二次

SMILE，在角膜帽薄的情况下，可行表层切削或将角膜帽变换

为角膜瓣，但还需要更多的研究和更长时间的观察。
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