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Abstract
誗Glaucoma is the leading cause of irreversible blindness
worldwide. Its specific pathophysiology is still not clear.
Currently hemodynamic alterations are regarded as one of
the key factors in the pathophysiology of glaucoma.
Optical coherence tomography angiography (OCTA) is a
new imaging technique that enables visualization of the
retinal and choroidal microvasculature, and with novel
algorithms generates high resolution images and
quantifies vessel density and blood flow of the retina and
choroid. We reviewed the recent advances in the
diagnosis and treatment of glaucoma measured using
OCTA, which provides a reference for diagnosis of
glaucoma and evaluation of glaucoma severity.
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摘要
青光眼是全球不可逆盲的主要原因,但其具体的病理生理
学仍不太清楚。 目前认为血液动力学改变是青光眼病理
生理学的关键因素之一。 光学相干断层扫描血管成像技

术(OCTA)是一种新的成像技术,使视网膜和脉络膜毛细
血管可视化,并使用新颖的算法生成高分辨率图像、量化
视网膜和脉络膜的血管密度和血流。 本文对 OCTA 测量
视网膜血管密度的变化在青光眼诊治中的研究进展进行
综述,为临床使用 OCTA 诊断青光眼、评价病情严重程度
提供参考。
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0 引言
摇 摇 青光眼是一种进行性视神经病变,其特征为视网膜神
经节细胞及其轴突的丧失和涉及视神经乳头(ONH)与视
网膜的组织重塑[1-2]。 有研究推测到 2020 年全球青光眼
患者将达到 7 960 万,到 2040 年将增加至 1. 118 亿人[3-5]。
青光眼视神经病变的发生机制有机械压力和血管缺血两
种学说。 其中视网膜血流是一项重要的检测项目,有助于
更好地了解青光眼早期的病理生理学,它也是监测病程进
展和评价疗效的重要临床参数[6-11]。 然而由于血管具有
搏动性,检测眼部全部血流仍然是一个挑战[12]。
摇 摇 光学相干断层扫描(OCT)是在 20 世纪 90 年代初开
发,使视网膜结构例如视网膜神经成像纤维层(RNFL)、
黄斑和视神经头(ONH)成像,被广泛用于研究和临床实
践,但它不能提供关于视网膜血流的信息。 光学相干断层
扫描血管成像术(optical coherence tomography angiography,
OCTA)作为一种新型的无创检测视网膜微血管变化的成
像技术,能够提供三维成像,更加直观地研究血管的形态,
并且能够对其进行精确的定性和定量分析。 本文主要探
讨 OCTA 技术测量视网膜血管密度在青光眼诊治中的研
究进展。
1 传统血管检查方式
摇 摇 迄今为止,研究人员已使用各种技术来评估眼血流
量。 其中,彩色多普勒超声成像(CDI)曾被认为是有希望
的成像技术。 目前发现 CDI 虽可测量血液速度,却不能测
量实际血流量。 多数研究显示原发性开角型青光眼
(POAG)患者眼眶血流受损,但是这些研究结果并不完全
一致,有的甚至相反,其主要原因是 CDI 依赖于操作者,导
致测量的重复性低[13] 且不能测量实际血流量。 Plange
等[14]认为多普勒成像用于鉴定正常眼压性青光眼(NTG)
时只有 48%的灵敏度和 90%的特异性。
摇 摇 荧光素血管造影术(FFA)是 20 世纪后期发展起来的
一种眼科特殊检查方法[15],目前广泛用于临床。 虽然注
入的荧光素染料能够使视网膜毛细血管更加直观可视,但
它不能使所有的视网膜毛细血管都可视化[16]。 Weinhaus
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等[17]和 Snodderly 等[18]发现动物模型中通过荧光素血管
造影显示的视网膜图像与浅层视网膜血管的解剖分布相
对应,而深层的视网膜毛细血管并未显现。 FFA 作为一种
侵入性检查,造影剂可能引起部分患者过敏反应,并且只
显示二维图像,不能提供深度信息[19]。
2 OCTA工作原理及方法
摇 摇 OCTA 主要利用了分频增幅去相干血管成像技术
( split - spectrum amplitude decorrelation angiography
algorithm) [20],通过对同一个截断面进行多次 B 扫描,并将
多幅图像中无差异的像素去除,保留有差异的像素,达到
去相干的目的;而分频增幅是指先把原来图像去除了噪声
并裂解为不同频谱,然后再将其合并,达到视网膜、脉络膜
各分层血管形态在横截面清晰成像的目的。 OCTA 系统
总示意图见图 1[20-21]。 目前 OCT 血管成像的常用仪器为
Optovue 公司的 AngioVue,它可根据用户自定义的不同视
网膜层面生成血管密度图,并自动计算扫描范围内的血管
密度(图 2)。
3 OCTA在青光眼中的研究进展
3. 1 OCTA检测黄斑区和视盘及环乳头区血管密度摇 Rao
等[22]通过 OCTA 对原发性开角型青光眼患者 39 例 64 眼
和对照组 53 例 78 眼进行了横断面研究。 他们分别对视
盘进行了 4. 5mm伊4. 5mm、对黄斑进行了 3mm伊3mm 区域
的“变脸冶OCTA 扫描,并通过受试者工作特征曲线下面积
(area under receiver operating characteristic curve,AUROC)
和敏感度评价各部位的诊断价值。 研究发现对于本次受
检 POAG 患者来说,OCTA 血管密度参数的诊断能力仅为
中度,黄斑区(黄斑中心凹周围 1. 5mm 宽的圆形环状区
域,从内界膜至内丛状层)与视盘(视盘区域,从内界膜上
方 2mm 至下方 0. 15mm)血管密度的诊断价值明显低于环
乳头区(视盘周围 0. 75mm 宽的椭圆形环状区域,从内界
膜至神经纤维层)血管密度(cpVD),随着青光眼严重程度
的增加,血管密度的诊断价值提高。
3. 2 OCTA检测 RNFL 血管密度与 SD-OCT 检测 RNFL
厚度 摇 Adeleh 等对正常人、疑似青光眼、开角型青光眼
(OAG)患者的 RNFL 厚度(SD-OCT 扫描,以视盘为中心
直径 3. 45mm 的圆形区域)和视网膜血管测量值(OCTA
扫描)进行比较[23]。 通过对两种 RNFL(从内界膜至神经
纤维层)血管密度测量值进行分析:(1)环乳头区血管密
度(cpVD); (2 ) 全周血管密度 ( wiVD,以视盘为中心
4郾 5mm伊4. 5mm 区域)。 他们发现:OAG 患者的年龄标化
平均血管密度(cpVD 及 wiVD)明显低于疑似青光眼和正
常人。 在区分青光眼和正常人时, wiVD 的年龄标化
AUROC 最高(0. 94),其次为 RNFL 厚度(0. 92);区分正常
人和疑似青光眼时, wiVD 的年龄标化 AUROC 最高
(0郾 70),其次为 cpVD 和 RNFL 厚度(均为 0. 65)。 从而认
为:对于鉴别正常人与青光眼患者,RNFL 血管密度与其
厚度具有相似的诊断准确性,OCTA 检测能够反映与 OAG
病理生理相关的组织损伤。
摇 摇 进一步研究视乳头旁毛细血管减少与 RNFL 缺损的
地形关系,Lee 等[24] 发现:所有参与研究的 POAG 患者视
乳头旁毛细血管密度均降低,血管缺失与 RNFL 缺损在部
位与程度方面均具有一致性(Pearson蒺s r=0. 997、0. 988,均
P<0. 01)。 因此他们认为视网膜环乳头区毛细血管减少
可能代表了青光眼性 RNFL 萎缩区毛细血管的继发性缺

图 1摇 OCTA系统总示意图。

图 2摇 正常人 RNFL血管密度图摇 A:环乳头区血管密度图;B:
区域血管密度彩图。

失或闭合。 此外,Lee 等[25] 也对单侧正常眼压性青光眼
(NTG)患者(11 例 22 眼)和对照组正常人(11 例 11 眼)
共 33 眼进行 OCTA 扫描发现:单侧 NTG 患者患眼的视乳
头旁毛细血管密度显著低于其相应对侧眼或对照眼(两
者 P 均为 0. 013),对侧眼与对照眼两组之间的环乳头区
毛细血管密度无显著差异(P = 0. 328);单侧 NTG 患者的
RNFL 缺损区可见视网膜毛细管明显受损。
3. 3 OCTA检测 RNFL 血管密度与标准自动视野计检测
视野摇 Yarmohammadi 等[26] 通过 OCTA 测量包括正常人、
疑似青光眼、青光眼在内的 153 眼进行了横断面研究。 使
用 OCTA、SD-OCT、标准自动视野计(SAP)分别对受试眼
进行检查发现:正常眼中 RNFL 血管密度较高,其次是疑
似青光眼、轻度青光眼和中重度青光眼;wiVD 分别为
55郾 5% 、51. 3% 、48. 3% 、41. 7% ; cpVD 分别为 62. 8% 、
61郾 0% 、57. 5 % 、49. 6% (两者均 P < 0. 01 ); SAP 均差
(MD)与 cpVD( r2 =0. 54)和 wiVD( r2 = 0. 51)的相关性高
于其与 RNFL( r2 =0. 36)和盘沿面积( r2 = 0. 19)的相关性
(均 P<0. 05)。 多变量回归分析显示:wiVD 每降低 1% 与
MD 每减少 0. 66 分贝(dB)相关,cpVD 每降低 1% 与 MD
每减少 0. 64 分贝相关。 此外,通过消除结构性缺损的影
响后,发现血管密度和视野缺损程度之间有显著的相
关性。
摇 摇 类似地,Akagi 等[27] 通过对 POAG(41 眼有上方视野
缺损,19 眼具有下方视野缺损)患者的 60 眼与正常人的
21 眼进行观察,对受试者进行了视盘 3mm伊3mm 区域的
“变脸冶OCTA 扫描和 SAP 检查。 研究发现:与正常眼相
比,在非高度近视(P<0. 01,P=0. 006)和高度近视的青光
眼患者眼部(P<0. 01,P=0. 005)视野缺损的相应位置处,
环视乳头区(视盘周围 0. 5mm 宽的椭圆形环状区域,从内
界膜至其下 0. 1mm)血管密度显著降低;对于非高度近视
但下方视野缺损(P=0. 006)患者,视盘(从内界膜至其下
全层)血管密度在其视野缺损相应位置处显著减少,但在
其他眼中则不显著;环乳头区的视网膜血管密度与其相应
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侧的视野总偏差值显著相关。 因此认为微血管减少与视
野缺损呈区域特异性相关:分别在视乳头旁视网膜和视盘
中呈现显著和部分相关。
3. 4 OCTA检测 cpVD 与扫频光源 OCT 检测筛板 摇 Suh
等[28]对 82 例 POAG 患者进行横断面病例对照研究中,通
过 OCTA 扫描计算 cpVD、扫频光源 OCT(SS-OCT)检测筛
板(LC)缺损。 他们发现具有 LC 缺损的平均 cpVD 明显
低于无 LC 缺损者(52. 9% 依5. 6% vs 56. 8% 依7. 7% ,P =
0. 013):颞下(IT)(49. 5% 依10. 3% vs 56. 8% 依12. 2% ,P =
0. 004),颞上(ST)(54. 3% 依8. 8% vs 58. 8% 依9. 6% ,P =
0. 030),鼻下(IN)(52. 4% 依9. 0% vs 57. 6% 依9. 1% ,P =
0. 009)。 IT 区(n = 33)筛板缺损者的 cpVD 明显低于 IT
和 IN 区没有 LC 缺损者(所有均 P<0. 05)。 ST 区(n=19)
LC 缺损者的 cpVD 低于在 ST,IT 和 IN 区没有 LC 缺损者
(所有均 P<0. 05)。 从而认为对于青光眼病情严重程度
相似患者来说,具有局灶性 LC 缺损患者的血管密度明显
低于无 LC 缺损患者;并且血管密度的降低与 LC 缺损部
位具有空间相关性。
3. 5 OCTA 检测 cpVD 与 IOP摇 Holl佼[29] 对无全身血管疾
病并从未进行降压治疗的高眼压症 2 眼和色素性青光眼
4 眼进行研究,分别在未治疗及治疗 2 ~ 4wk 使眼压明显
降低时测量 cpVD。 未治疗时 IOP 为 35 ~ 42mmHg,治疗后
IOP 降至 12 ~ 18mmHg(所有病例 IOP 降低均> 50% )。 发
现所有患眼 cpVD 均增加,其中 5 例 cpVD 明显增加。 结
果表明对于高 IOP 未治疗的年轻人,通过治疗使 IOP 降
低,可使其 RNFL 的环乳头区毛细血管灌注显著增加。
3. 6 深层视网膜毛细血管缺失的相关因素摇 Suh 等[30]还通
过 OCTA 扫描 POAG 患者 71 例 71 眼获得视盘血管密度图进
行标准化定性分析,计算得出 cpVD,并通过 SS-OCT 明确脉
络膜厚度和局灶性 LC 缺损部位。 他们发现深层视网膜
毛细血管缺失的青光眼患者比无深层血管缺失的患者具
有更高的 LC 缺损发生率 (70. 3% vs 32. 4% ),更低的
cpVD(52. 7% vs 58. 8% ),更明显的视野均差(-9. 06dB vs
-3. 83dB),更薄的总脉络膜厚度(126. 5滋m vs 169. 1滋m),
更长的轴长(24. 7mm vs 24. 0mm),更大的视乳头旁 茁 萎
缩区 面 积 ( 1. 2mm2 vs 0. 76mm2 ) 和 更 低 的 舒 张 压
(74郾 7mmHg vs 81. 7mmHg)(均 P<0. 05)。 多因素 Logistic
回归分析显示:LC 缺损(优势比 / OR,6. 27;P = 0. 012),
cpVD 降低(OR,1. 27;P = 0. 002),脉络膜厚度减少(OR,
1. 02;P=0. 014)和低舒张压(OR,1. 16;P =0. 003)与毛细
血管缺失显著相关。 因此,他们认为与青光眼患者深层视
网膜毛细血管缺失相关的全身性与眼部因素有:青光眼晚
期出现的局灶性 LC 缺损,RNFL 血管密度降低,脉络膜厚
度减少和低舒张压。
摇 摇 此外,Scripsema 等[31]对 40 例 POAG、26 例 NTG 及 26
例正常人进行回顾性研究。 他们分别对视盘进行了
3郾 5mm伊3. 5mm 、4. 5mm伊4. 5mm 区域的 OCTA 扫描,并通
过自定义分析方法定量分析环乳头区灌注毛细血管密度
即 PCD (以视盘为中心内直径为 1. 95mm,外直径为
3郾 45mm 的环形区域,从内界膜至神经纤维层)。 研究发
现通过 4. 5mm伊4. 5mm 区域扫描,POAG 患者(34. 24% 依
6. 76% )和 NTG(37. 75% 依3. 52% )患者的 PCD 均显著
低于正常患者 ( 42 . 99% 依1. 81% ) (均 P< 0 . 01 ) 。 同
样地,在 3. 5mm伊3. 5mm 区域扫描中也观察到类似的结
果。 通过进一步视野(HVF)及 SD-OCT 检查,发现:通过

4. 5mm伊4. 5mm 区域扫描,POAG 患者和 NTG 患者的 PCD
与视野均差、模式标准差和 RNFL 厚度的皮尔森系数均有
统计学意义(P<0. 05),并根据线性回归分析确认 PCD 值
与上述其他青光眼参数具有中度相关性。
摇 摇 从上述研究发现血管参数可能成为评估或诊断青光
眼的有效辅助方法。 为进一步评估 OCT 血管造影在青光
眼诊断和预后的临床效果,仍需要更详细的前瞻性和纵向
研究。 OCTA 自 2013 年开始应用于眼科疾病的研究与诊
断,近几年间得以迅速发展。 它具有优于其他成像模式的
优点,为更加深入了解青光眼发生与发展机制提供了新的
途径,同时我们还要认识到它的局限性。 OCTA 的成像基
础是血液的流动,因此很多因素仍然可能对我们看到的图
像产生影响[21,32-33]。 比如患者眼球转动会降低 OCTA 图
像的质量,需要患者在检查期间保持静止并避免眨眼[32]。
OCTA 扫描图像会存在伪影,高速血流可能导致信号缺
失[33]。 OCTA 进行一次扫描的面积有限,常规有 3mm伊
3mm、4. 5mm伊4. 5mm 等规格,不能对视网膜进行大面积
扫描成像,且扫描范围越大,成像效果变差[21]。 对于
OCTA 局限性的认识与克服,通过进一步的深入研究并将
其与其他诊断方法相结合,将为青光眼的诊治与预后提供
更为高效的检测手段,可能在不久的将来改变眼科学的临
床实践。
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