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摘要 角膜的光学功能与其形态结构紧密相联，角膜形态的异常可导致近视、远视、圆锥角

膜等眼部疾病。细致研究角膜的力学特性，建立有临床用途的生物力学模型已成为一个重

要研究领域。本文以首都医科大学眼生物力学研究团队的研究工作为基础，综述在角膜力

学特性研究中的实验测试方法和本构参数获取方法等方面的进展。
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角膜由透明无血管的组织构成，弯曲如球面，有保

护眼睛的内容物，保持眼睛形态和屈光作用。角膜的

屈光力约占全部眼球屈光力的 70%[1]。角膜的光学功

能与其形态结构紧密相联，角膜的形态异常可导致近

视、远视、圆锥角膜等眼科疾病[2]。

未矫正的屈光不正是目前全球视力损害的最主要

原因 [3]，其中近视的发生率最高。中国是近视高发国

家，青少年更为近视高发群体，发病率高达 50%~60%，

位居世界第一[4]。近年来，随着屈光手术技术的发展及

社会生活水平的提高，角膜屈光手术成为矫正近视的

主流手段。角膜屈光手术以其先进快捷的手术技术和

良好的术后视觉质量，越来越受到近视患者的青睐。

角膜屈光术对角膜进行切削，减少了角膜厚度，破坏了

角膜的完整性，对术后眼压、角膜生物力学性能产生影

响，可能导致继发性圆锥角膜、角膜扩张等并发症的发

生。因此，角膜的生物力学因素对屈光手术的影响越

来越得到研究者的重视。细致地研究角膜力学特性，

通过建立有临床用途的生物力学模型，提高人们对角

膜手术的理解已经成为一个重要的研究领域。其研究

成果不仅对角膜屈光手术，而且也对了解角膜在疾病

或外伤情况下的反应有重要的临床意义。

本构关系的确定是软组织生物力学特性研究的核

心，也是基于有限元方法的模拟计算和力学分析的基

础。因此，研究软组织的本构关系对正确解释生命过

程中与力相关的生理与病理现象具有重要意义。利用

角膜的本构关系，借助于有限元方法的仿真研究在手

术设计与术后评估中发挥着较大作用。

角膜与血管、皮肤等软组织的力学特性相似。软

组织在受到循环加载和卸载时有滞后现象；在保持常

应变时，具有应力松弛现象；当保持常应力时，表现出

蠕变；它们是各向异性的，它们的应力-应变-历史关系

是非线性的[5]。因此，角膜通常被认为是各向异性、非

线性、黏弹性材料[6-10]。

角膜生物力学特性测试方法有离体测试和在体测

试，其中离体测试方法有单轴拉伸实验 [6-8,11-13]、整体膨

胀实验[14-16]；在体测试方法有基于眼反应分析仪（ocular
response analyzer，ORA）[17-18]、可视化角膜生物力学分析

仪（corneal visualization scheimpflug technology，Corvis
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ST）和超声剪切成像（supersonic shear imaging，SSI）[19-20]

等测试方法，其中已经应用于临床的在体角膜生物力学

特性测试手段是ORA和Corvis ST[21]。截至目前，临床上

已经积累了大量ORA测试数据，Covis ST的临床数据还

缺乏积累，尚未能对疾病的诊断提供具体、明确的指导

参考。由于ORA和Corvis ST给出的角膜力学特性相关

性参数的力学意义还不明确，有待进一步研究[22]。

本文以首都医科大学眼生物力学研究团队的研究

工作为基础，综述在角膜力学特性研究中的实验测试

方法和本构关系获取方法方面的进展。

1 角膜力学特性与年龄的相关性

人眼角膜的生长在 10岁以内较为明显，10岁以后

变化逐渐减小[23]。研究自然生长状态下角膜的力学特

性的变化规律对了解健康用眼、用眼方式的变化与导

致近视之间的关联程度具有重要意义。

人眼角膜标本珍贵不易获得，研究者选择了 3、7、
12、18和24月龄实验兔，研究角膜临床生物力学相关性

参数（角膜滞后量CH、角膜阻力因子CRF及波形参数

等）与兔龄的关系。结果显示[24]，在体角膜的临床生物

力学参数（CH和CRF）与年龄负相关（P<0.05），CH随月

龄增加整体呈下降趋势，CRF呈先下降后稳定的趋势

（图1[24]）。另外，研究者还利用不同月龄离体兔眼角膜，

通过单轴拉伸实验研究了角膜力学特性与年龄的关

系，结果表明，幼年组兔眼角膜弹性模量明显低于老年

组，青年组兔眼角膜蠕变率明显低于幼年组兔眼角膜

蠕变率[15]。类似的研究也表明，兔眼角膜条呈现非线性

黏弹性特征[25]。3月龄和7~8月龄兔眼角膜条的非线性

应力-应变关系差别不明显，兔眼角膜随月龄增加会轻

微变硬，而角膜的松弛特性随月龄变化明显（图 2[25]）。

此项工作的开展将为下一步探索应用于临床的在体角

膜力学测量设备（ORA和Corvis ST）输出参数的力学意

义打下良好的基础。

图2 不同月龄兔眼角膜应力-切线模量关系曲线（a）、
不同月龄兔眼角膜应力松弛曲线（b）

Fig. 2 Curves of stress-tangent modulus (a) and
stress relaxation (b) of rabbit cornea with 3 M and 7~8 M

图1 兔眼生物力学相关性参数CH（红色）

和CRF（蓝色）随年龄的变化

Fig. 1 Variations of CH and CRF of rabbit
cornea with age

2 角膜的本构关系及材料参数的确定

确定本构关系是进一步研究角膜生物力学性能的

基础。描述角膜力学特性的本构关系多种多样。一般

认为，各向异性超弹性模型可分成两类，即纯表象模型

和基于纤维结构的表象模型。前者以冯模型[5]和幂模

型 [26]为代表，后者以Holzapfel-Gasser-Ogden本构模型

（HGO模型）[27]及其改进形式为代表。2种模型都能较

好地与实验数据吻合，但普遍认为基于结构的模型更

好地描述了软组织的力学特性，同时对于生理、病理状

态下材料的力学响应等问题的解释可能会更为有用。

各向异性本构关系一般都较为复杂，因此获取相

应的材料参数对力学测试实验精度要求更高。根据实

验测试数据选择合适的模型并确定模型参数，一般可

选择两种方法，即逆向有限元方法和用合适的模型拟

合实验数据的方法。

2.1 膨胀实验的逆向有限元方法确定角膜材料参数

由于膨胀实验能够保持角膜的基本形态和受力环

境，所得结果更易得到研究者认可。在离体角膜的膨

胀实验中[28]，如图3[28]所示，将完整离体角膜固定在夹具
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上，利用微量注射泵给角膜加压，用水柱对此压力进行

测定，用位移传感器获得不同压力下角膜的顶点位移，

同时利用由显微镜、计算机及相关软件构成的角膜图

像采集系统获取不同压力下角膜的正侧面轮廓图像。

正常兔眼角膜膨胀实验显示，在较低的压力水平（如在

7 mmHg以下，1 mmHg=0.133 kPa），角膜顶点位移曲线

较为平缓，说明此时角膜抵抗压力能力较小，即角膜受

到外界压力情况下易于变形；当压力大于14 mmHg时，

角膜顶点位移与压力曲线变陡峭，说明角膜抵抗眼内

压的能力增大（图4[28]）。临床研究中，生理眼压下的角

膜的弹性模量常用来评估角膜的力学性质[28]。假定角

膜为分段线弹性材料，可考虑超出生物眼压范围的情

况[28]。考虑到实验兔的正常眼压范围约为7~14 mmHg，
取大致 7~14 mmHg，14~21 mmHg和 21~28 mmHg这 3
个压力范围，分别建立有限元模型可以反推角膜在相

应压力范围的弹性模量。结果显示，兔眼角膜在相应

压力范围的弹性模量分别为（0.73±0.16）MPa，（2.20±
0.43）MPa，和（3.03±0.37）MPa，角膜的弹性模量E随角

膜内压力的增加而增大[28]。

将角膜视为各向同性、不可压缩的超弹性材料，选

取Odgen模型和Yeoh模型等本构模型描述角膜的力学

特性。利用初始压力为P0（大致为 7 mmHg）时获取的

角膜轮廓图像，建立角膜几何模型。利用有限元方法，

计算从 P0 加压到 3 个压力点（大致为 14、21 和 28
mmHg）时角膜的顶点位移，将各压力点下膨胀实验获

取的角膜顶点位移值与有限元模拟计算值进行比较，

从而确定本构模型中的材料参数。结果显示[29]，Odgen
模型和Yeoh模型都可以较好地描述角膜顶点位移与压

力的关系，且2个模型的结果均能很好地符合各压力点

时角膜的轮廓。考虑到Yeoh模型参数较少，所以Yeoh
模型较Odgen模型更适合描述角膜各向同性的超弹性

材料特性。

另外，研究者基于角膜膨胀实验数据和逆向有限

元方法确定了角膜的一种各向异性本构模型[30]，其中角

膜在膨胀过程各个位置点的位移采用粒子图像处理技

术获得。因此有限元的反方法就是首先建立实验真实

样本的有限元模型，再选择一个本构模型，给定模型参

数的初始值，模拟实验过程，将有限元模拟结果与实验

结果比对，选择适当的优化计算方法求得模拟结果最

接近实验结果的模型参数的最优值作为角膜的材料参

数。需要时可以更换其他本构模型再进行以上计算以

寻求更好刻画角膜生物力学特性的模型。

2.2 单轴拉伸实验数据确定角膜材料参数

虽然用于单轴拉伸实验的角膜条破坏了完整几何

结构，而且测试环境与角膜正常的生理环境也存在较

大差异，但是由于角膜尺寸较小，而且能够反映角膜各

向异性性能的膨胀实验技术手段要求高，因此采用简

图4 角膜试件膨胀实验获得的角膜顶点

位移和压强关系曲线

Fig. 4 Curves of pressure-apical displacement of cornea

（a）示意图

（b）实物图

图3 膨胀实验装置

Fig. 3 Experimental device of inflation test
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单易行、所获数据比较精确的单轴拉伸实验，确定可以

反映角膜全部应力应变关系的各向异性非线性本构关

系显得尤为重要。

将角膜制成条状试样进行单轴拉伸实验，将数据

转换成应力应变数据，直接选择合适的应力-应变关系

模型，如幂模型[6-8,25]、冯模型[5]等进行拟合便可得到相应

的应力-应变关系，获取角膜的在不同应力水平下的弹

性模量，进而开展相关研究[2,12,31-32]。

考虑到任何一种力学测试所获信息是丰富的，因

此可以考虑利用一维力学测试确定软组织的各向异性

应变能函数模型。本研究团队利用皮肤和血管壁开展

了这方面的探索，以期应用于尺寸和取材方面都具有

局限性的角膜。

首先，从经典的纯表象模型开始，将兔腹部皮肤沿

不同方向取条状试样，验证了5个方向单轴实验数据可

以确定冯模型 W = c2[ ]exp( )qijEij - 1 中的 7个材料参数

c, qij，4 个方向的单轴实验数据可以确定幂模型

W = c( )qijEij

δ

中的6个材料参数[26]。

其次，假设血管壁的应变能函数用 Holzapfel-
Weizsäcker模型描述。基于人血管壁试样的环向与轴

向单轴拉伸实验数据确定了模型参数[33]。进一步假设

血管壁的应变能函数用基于纤维结构的模型（HGO模

型）描述。利用环向与轴向单轴拉伸实验数据，基于约

束优化算法，研究比较了 4纤维组 8参数模型和 4纤维

组6参数模型，结果显示，4纤维组6参数模型更适合肺

动脉血管，而 4纤维组 8参数模型更适合胸主动脉血

管[34]。进一步利用已经确定的4纤维组本构模型，在模

拟双轴拉伸实验基础上研究了肺动脉和主动脉力学特

性上的差异[35]。结果还显示，主动脉环向比轴向更硬一

些，而肺动脉则相反。

最后，将应变能模型中的各向同性部分替换为应

变不变量的幂函数。利用正常兔角膜的鼻颞向和上下

向条状试样的单轴拉伸实验数据确定该模型的参数，

初步的结果提示改进后的HGO模型可以较好地描述角

膜的力学特性，而且这种利用角膜鼻颞向和上下2个方

向条状试样的拉伸实验数据可以确定这个模型的参

数。

上述针对角膜非线性材料特性的研究已经有很多

积累，对于角膜的黏弹特性本构的研究较少，且本构模

型复杂，参数较多。深化对角膜黏弹特性的认识有助

于理解屈光术后视力的回退、角膜膨隆的发生和圆锥

角膜的不断膨出都有其理论意义。本团队利用角膜条

单轴拉伸实验中获得的加卸载应力-应变曲线和松弛

曲线构建角膜的黏弹性本构[36]，构建方法如图5所示。

基于角膜条进行单轴拉伸实验获得加卸载应力-
应变曲线和松弛曲线，选取包括经验模型和超弹性本

构模型在内的 6个模型，采用非线性优化算法，通过拟

合加载过程的应力-应变曲线确定模型参数，然后用获

得的模型参数预测卸载过程的应力-应变曲线。选用3
个参数（拟合优度R2，errors-of-fit和 ρ）评估各模型的拟

合和预测结果。结果显示，所有的模型都可以很好的

符合加载曲线，拟合优度R2>0.99；在预测卸载曲线时，

各个模型 errors-of-fit为 0.03~0.06。因此，基于单轴拉

伸实验获得的循环加载数据和松弛数据，利用上述方

法构建角膜的黏弹性本构是可行的，而且Power-Prony
模型在所选模型中是最好的选择。

3 屈光手术后角膜力学特性

角膜屈光手术对角膜进行了一定厚度的切削，破

坏了角膜的完整性，对术后眼压、角膜生物力学性能产

生影响，也可能导致继发性圆锥角膜、角膜扩张等并发

症的发生。因此，研究超过安全切削深度情况下角膜

力学特性的改变、通过模拟计算研究屈光手术设计等，

其研究结果对临床实践具有参考价值和意义。

研究者构建准分子激光原位角膜磨镶术（laser in
situ keratomileusis，LASIK）后兔眼动物模型（图6[37]），角

膜切削厚度分别为 60%和 65%，术后饲养 1个月后处

图5 角膜黏弹性本构的构建方法

Fig. 5 Method of obtaining the corneal
viscoelastic constitutive relation
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死，取眼球制作角膜条进行单轴拉伸实验。结果显示

（图7[37]）屈光术后，在生理眼压范围内，角膜基质层虽被

部分切削，但其力学特性并没有变弱，足以支撑正常的

眼内压，且屈光术后角膜弹性模量随切削量增大而变

大；但眼压超出生理眼内压范围，手术眼角膜弹性模量

较其对照眼变小。因此推测对于眼压过高或者眼球遇

到突然撞击，屈光术后薄的基质床厚度就成为一个风

险因素。因此，切削深度大于角膜厚度 50%的 LASIK
术后角膜条弹性模量在正常眼压范围内未变小，应力

松弛的极限应力随切削深度增加而增加。

另一方面，利用软组织的本构关系，借助于有限元

方法的仿真研究在手术设计与术后评估中发挥着重要

作用。研究者基于兔眼离体角膜膨胀实验数据，利用

有限元方法确定的材料参数，模拟角膜屈光手术，研究

了术后角膜的变形规律。模拟结果显示 [29]，屈光手术

后，切削边缘处的位移大于角膜顶点处位移，角膜前表

面曲率半径增加，角膜后表面曲率半径减少，这使得角

膜的屈光力减弱从而到达校正近视的目的。屈光术后

角膜后表面的曲率半径减小，说明角膜后表面变凸，因

此临床上角膜后表面的形态变化是角膜屈光术后发生

角膜扩张的重要诊断因素。

通过人眼前节光学相干断层扫描（optical coher⁃
ence tomography，OCT）图像，建立了人眼几何模型，用

有限元方法模拟飞秒激光小切口角膜基质透镜取出术

（small incision lenticule extraction，SMILE），研究了不同

角膜透镜基底厚度对术后角膜的形态改变及屈光力的

影响。结果显示，SMILE术后角膜透镜基底厚度会对角

膜形态产生影响，进而影响术后的屈光力，而且剩余角

膜基质层的应力随角膜透镜基底厚度的增加逐渐增

大。因此角膜透镜的最佳基底厚度需要进一步研究。

4 结论

近视的高发，屈光手术技术的蓬勃发展和人们对

美好生活的追求，使得角膜屈光手术越来越受到近视

患者的青睐。随着基础和临床研究的不断深入，生物

力学因素在眼部疾病的诊断和治疗中发挥的作用越来

越明显，眼部软组织的生物力学特性研究也越来越得

到研究者的重视。角膜的力学特性具有各向异性、非

线性、黏弹性特点，目前有关角膜力学特性的研究均基

于离体人眼或动物模型。离体角膜和动物眼角膜与在

体人眼角膜的力学特性必然存在差异，探索在体角膜

力学特性测试方法，获得在体人眼角膜力学特性必将

对角膜屈光术的个性化设计和术后评估具有直接的指

导意义，因此这必将是今后的研究重点之一。此外，研

究角膜力学特性发生改变的生物学机制也是具有研究

价值的课题。

有关角膜生物力学特性的基础性研究的开展必将

提升人们对于角膜相关疾病的发病机制的理解，提升

疾病诊断的准确性。通过生物力学研究数据建立有临

床用途及预测性的生物力学模型，也必将为临床上个

性化手术方案设计提供理论基础。
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Progress of research on corneal biomechanical properties

AbstractAbstract The optical function of cornea is closely associated with its morphological structure. Abnormal corneal morphology can lead to
myopia, hyperopia and keratoconus. It is an important subject to study the corneal mechanical characteristics. The result will improve the
understanding of corneal surgery and predict postoperative through establishing the biomechanical model with clinical application. In this
paper, based on the research work of the ophthalmic biomechanics team of Capital Medical University, we review the corneal biomechanical
testing methods and the corneal constitutive parameter research.
KeywordsKeywords cornea; mechanical properties; inflation test; uniaxial test; finite element method ●
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