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Abstract
誗 AIM: To investigate the relationship between the
glycosylated hemoglobin (HbA1c) and retinal nerve fiber
layer (RNFL) thickness in patients at early stage of type 2
diabetes.
誗METHODS: Totally 58 patients at early stage of type 2
diabetes (average disease course was 3. 25依2. 32a) and 18
healthy subjects were recruited for this study. Optical
coherence tomography ( OCT ) was used to measure
retinal nerve fiber layer (RNFL) thickness of all subjects.
誗RESULTS: The difference of the superior, inferior and
nasal RNFL thickness between two groups was significant
(P < 0. 05 ), and the superior, inferior and nasal RNFL
thickness was negatively related to the HbA1c and disease
course (P < 0. 05) . No significant difference of temporal
RNFL thickness existed between two groups (P > 0. 05),
and temporal RNFL thickness was not related to HbA1c
and disease course (P>0. 05) .
誗CONCLUSION: RNFL thickness are thinner in diabetes
patients than that in healthy subjects, and HbA1c and
RNFL thickness are correlated in diabetes patients.
Clinically, RNFL changes of patients can be evaluated
according to HbA1c level, and the severity of DR can be
predicted, thus guiding the clinical diagnosis and
treatment.
誗KEYWORDS:type 2 diabetes; glycosylated hemoglobin;
retinal nerve fiber layer
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摘要
目的:探讨早期 2 型糖尿病患者视网膜神经纤维层
(RNFL)厚度及其与糖化血红蛋白(HbA1c)的相关性。
方法:将本院 2015-10 / 2017-01 收治的 58 例 2 型早期糖
尿病患者作为试验组,及同期进行健康体检的正常人 18
例为对照组。 使用 OCT 对所有研究对象进行 RNFL 厚度
测量,比较糖尿病患者 RNFL 厚度与 HbA1c 水平的相
关性。
结果:试验组上方、下方及鼻侧 RNFL 厚度值与对照组比
较,差异有统计学意义(P<0郾 05),与糖尿病病程及 HbA1c
水平也有显著相关性(P<0郾 05),颞侧 RNFL 值与对照组
比较,差异无统计学意义 (P > 0郾 05),与糖尿病病程及
HbA1c 水平无显著相关性(P>0郾 05)。
结论:糖尿病患者 RNFL 厚度明显变薄,且与糖尿病病程
及 HbA1c 水平有显著相关性,临床可根据 HbA1c 水平评
估患者的 RNFL 变化,推测 DR 严重程度,从而指导临床
诊疗。
关键词:2 型糖尿病;糖化血红蛋白;视网膜神经纤维层
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0 引言
随着人们生活水平的提高,糖尿病(diabetes mellitus,

DM)的发病率也在逐年提高,糖尿病患者全身因素对糖尿
病视网膜病变(diabetic retinopathy,DR)的影响已有较多
研究,但是许多全身因素仍处在早期发现阶段,DR 发病
机制也尚不完全清楚[1];此外,由于 DR 早期症状隐匿,因
此,探讨 DM 患者发生 DR 相关危险因素并及时给予针对
性治疗和预防,对降低 DR 发病率和致盲率有着极其重要
的意义[2]。 一直以来对 DR 的研究及防治重点主要集中
在视网膜血管方面,但研究表明 DR 早期甚至在眼底血管
出现异常改变之前,视网膜神经纤维成分已有损伤,特别
是视网膜神经纤维层( retinal nerve fiber layer,RNFL) [3]。
本研究旨在探讨早期 2 型糖尿病患者视网膜神经纤维层
厚度及其与体内糖化血红蛋白(HbA1c)水平间的关系,现
将研究结果报道如下。
1 对象和方法
1郾 1 对象摇 本研究所观察的对象为 2015-10 / 2017-01 在
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摇 摇表 1摇 两组视网膜神经纤维层厚度比较 (軃x依s,滋m)
分组 眼数 全周平均 上方 下方 鼻侧 颞侧

试验组 58 95郾 48依12郾 26 116郾 55依18郾 09 113郾 88依23郾 22 68郾 12依14郾 24 75郾 12依2郾 45
对照组 18 97郾 42依8郾 26 127郾 22依13郾 08 122郾 36依14郾 31 76郾 83依16郾 05 71郾 12依8郾 43

t -0郾 76 -2郾 32 1郾 87 -2郾 20 1郾 08
P <0郾 05 <0郾 05 <0郾 05 <0郾 05 >0郾 05

注:试验组:2 型糖尿病患者;对照组:同期在本院行健康体检的健康人。

本院治疗的 2 型糖尿病患者(试验组)及同期在本院行健
康体检的健康人(对照组)。 抽签法随机选择 1 眼纳入研
究。 试验组 58 例 58 眼,其中男 24 例,女 34 例,年龄 26 ~
84(平均 64郾 22 依 12郾 68) 岁,病程 0郾 5 ~ 14 (平均 3郾 25 依
2郾 32)a;对照组 18 例 18 眼,其中男 8 例,女 10 例,年龄
26 ~ 82(平均 65郾 44依15郾 08)岁。 两组性别、年龄等基本资
料相比,差异无统计学意义(P>0郾 5),具有可比性。 本研
究经我院伦理委员会批准,并与患者签署知情同意书。
1郾 1郾 1 入选标准摇 试验组纳入标准:我院内分泌科确诊的
2 型糖尿病患者,眼底病变按照国际临床糖尿病视网膜病
变分级 3 级及以下,最佳矫正视力>0郾 6,屈光度臆3郾 00D,
无其他视网膜脉络膜病变。 对照组:无糖尿病史,既往无
视野改变、视神经病变、葡萄膜炎、黄斑病变、眼部外伤和
任何内眼手术史等。
1郾 1郾 2 排除标准摇 试验组:排除合并黄斑水肿,既往存在
青光眼、视神经病变、葡萄膜炎、黄斑病变、眼部外伤和内
眼手术史、角膜病变、晶状体混浊、玻璃体液化或出血、
PDR 及其他由非 DM 引起的视网膜脉络膜病变、屈光不正
>3郾 00D 者、血液病等引起的视神经病变,增殖性视网膜病
变、接受过全视网膜光凝的患者也被排除在外。
1郾 2 方法摇 所有研究对象均进行全面的眼科常规检查,包
括视功能、裂隙灯、眼底镜及 OCT 检查。 全部对象都抽取
空腹静脉血 5mL,并用乙二胺四乙酸二钾抗凝法,在标本
采集后 12h 内采用免疫透射比浊法检测 HbA1c 水平。 使
用 OCT 对所有研究对象进行 RNFL 厚度测量,方法:以视
乳头中心为圆心,围绕视盘以 3郾 4mm 为直径做环形扫描,
0郾 37s 内完成 24 次辐射扫描,以最大限度减少眼球运动的
影响,记录每次扫描结果。 包括全周视网膜平均 RNFL 厚
度和颞侧、鼻侧、上方、下方象限的平均值。

统计学分析:采用 SPSS17郾 0 统计学软件进行分析,所
有数据进行方差齐性检验及正态性分布检验,两组间均数

比较采用独立样本 t 检验, 用均数依标准差(軃x依s)表示,相
关性采用 Spearman 相关性分析,以 P<0郾 05 为差异有统计
学意义。
2 结果

试验组 RNFL 全周平均厚度为 95郾 48依12郾 26滋m,对照
组 RNFL 全周平均厚度为 97郾 42依8郾 26滋m,试验组平均厚
度明显低于对照组,两者之间差异有统计学意义 ( t =
-0郾 76,P<0郾 05),试验组 RNFL 上方、下方及鼻侧厚度明
显低于对照组,差异均有统计学意义(P<0郾 05),试验组
RNFL 颞侧厚度高于对照组,两者差异无统计学意义(P>
0郾 05),见表 1。 试验组 RNFL 全周平均、上方、下方、鼻侧
厚度与 HbA1c 均有一定相关性( rs = -0郾 46、-0郾 48、-0郾 49、
-0郾 44,均 P<0郾 05),RNFL 颞侧厚度与 HbA1c 无相关性
( rs = -0郾 29,P>0郾 05)。 试验组糖尿病病程平均为 3郾 25依

2郾 32a,其与 RNFL 全周平均、上方、下方及鼻侧 RNFL 厚
度均有一定的相关性( rs = -0郾 56、-0郾 68、-0郾 49、-0郾 54,均
P<0郾 05),RNFL 颞侧厚度与糖尿病病程无相关性( rs =
-0郾 42,P>0郾 05)。
3 讨论

糖尿病视网膜病变( diabetic retinopathy,DR)是 DM
最常见的并发症之一,是导致糖尿病眼病不可逆盲的最严
重并发症[4]。 DM 患者中 DR 的患病率为 51郾 3% [5]。 美
国流行病学调查显示:随着 DM 病程进展,DR 的发病率也
在逐步升高,在 DM 发病 10a 以内的人群中,DR 的发生率
为 7% ,15a 以上的人群的发生率为 63% ,发病超过 30a 人
群的发病率高达 95% [6],可见糖尿病对眼底的损伤随着
病程的进展一直在逐年加重。 目前国内外对 DR 的研究
及防治重点主要集中在视网膜血管病变方面[7],比如病变
最早期的微血管瘤等改变,却很难在血管病变之前就发现
DR 的发病及进展情况[8]。 本研究重在研究 2 型糖尿病患
者早期,未出现眼底血管病变之前,视网膜神经纤维损伤
程度及其与 HbA1c 水平的关系,以期在糖尿病早期对眼
底视神经纤维损伤进行提前干预和治疗,进一步阻止或减
缓视网膜血管的损伤。

RNFL 是视神经的重要组成部分,RNFL 的损伤是由
于致病因素造成视网膜神经节细胞轴突的轴浆运输阻滞
或使神经细胞机能发生障碍而产生[9]。 糖尿病患者体内
血糖升高时视网膜神经细胞代谢异常,引起一系列反应,
继而发生视网膜神经组织退变、细胞凋亡,最终导致
RNFL 损伤变薄[10]。 光学相干断层扫描(OCT)是一种新
的横截面成像技术,分辨率较高,能对 RNFL 进行精确测
量,临床中多用于眼底视网膜各层组织病变的诊断。
RNFL 在视网膜 OCT 图像中为第一条高反射带,几乎不受
邻近组织干扰而显示良好的重复性和可测性。 RNFL 主
要由神经节细胞的轴突、传出纤维、M俟ller 细胞、神经胶质
细胞等组成。 因此在 DR 发生、发展过程中视网膜神经细
胞机能障碍起到了极为重要作用[11]。 在 DR 患者未出现
任何眼底病变前,来源于内层视网膜神经节细胞的图形视
网膜电图幅值已降低,闪光视网膜电图中来源于外层视网
膜,反映中心去极化的双极细胞电流流经 M俟ller 细胞情况
的 b 波,幅值降低、潜伏期延长[12]。 可以看出视网膜早期
的病理改变是神经的退行性病变[13]。 Chihara 等[6] 研究
发现 20% DM 患者在视网膜微血管未出现异常改变时,
RNFL 厚度已出现降低。 Sugimoto 等[14]观察血糖控制 4mo
后的早期 2 型 DM 患者发现视盘周围各象限 RNFL 厚度
均降低,且以视盘上方显著。

HbA1c 是蛋白缓慢糖化的结果,是由血红蛋白组分的
某些特殊分子部位在体内和葡萄糖在没有酶的作用下发
生的一种缓慢而不可逆的反应,由血红蛋白与糖结合而形
成,其合成的快慢与葡萄糖的浓度呈正相关,此合成过程
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是一种缓慢的过程,且不可逆,可持续于整个细胞的生命
期,血液中 fEPG 含量与血糖水平呈正相关[4] 。 由于葡
萄糖可自由透过红细胞膜,而红细胞的半衰期为 120d,
故测定 HbA1c 的储量就可间接地反映 4 ~ 8wk 内的平均
血糖水平[5] ,研究表明 HbA1c 储量测定可用于评价人体
内长期糖代谢情况,此外 HbA1c 还可作为筛选和诊断糖
尿病及检测血糖控制情况和疗效考核情况的有效检测
指标。

本研究中发现,在 2 型糖尿病早期患者中,视盘周围
神经纤维层厚度,上方、下方、鼻侧三个象限的厚度均低于
正常对照组的相应象限神经纤维层厚度,颞侧的神经纤维
层厚度高于对照组,考虑可能是由于颞侧为四个象限中最
靠近黄斑纤维束,结构及分布差异最大的象限,测量结果
差异较大,故统计结果不具有参考价值。 糖尿病患者中,
视网膜神经纤维层厚度,各个象限分别进行比较分析,结
果发现上方、下方及鼻侧纤维层厚度与体内 HbA1c 的水
平有一定相关性,即 HbA1c 含量越低,神经纤维层越厚,
反之 HbA1c 含量越高,神经纤维层厚度越薄,颞侧纤维层
厚度与 HbA1c 含量之间无相关性。 早在前期的研究中,
就有发现早期糖尿病患者周围神经纤维的损伤与 HbA1c
水平有相关性[15],本研究也发现,在早期糖尿病患者中
HbA1c 水平与视盘神经纤维层厚度有一定相关性,更加证
实了前期的研究。 本研究结果证实,2 型糖尿病患者视网
膜神经纤维细胞较健康成人有所损失,这与之前的研究报
道相符,且神经纤维层厚度在不同象限都有不同程度的变
薄,变薄程度与患者体内 HbA1c 的水平有明显相关性。
糖尿病病程与视网膜神经纤维层厚度间也有一定的相关
性,即随着糖尿病病程的进展,视网膜神经纤维细胞损失
逐渐增多,从而神经纤维层厚度逐渐变薄。

综上所述,神经退行性变是 DR 发病早期的重要组成
部分,继而出现血管病变,甚至在视网膜微血管未发生病
变前,RNFL 厚度即可变薄。 药物治疗对预防和延缓早期
DR 发生发展都有重要作用[16]。 这在以后我们临床工作
中,对于早期 2 型糖尿病患者,尚未出现眼底病变之前可
以提前通过血中 HbA1c 的水平评估眼底视神经纤维的损
伤程度,以便更早地给予营养神经等药物治疗,减少远期
视力丢失。
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