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摘要
目的:应用光学相干断层扫描血管成像(ＯＣＴＡ)定量分析
无明显临床可见糖尿病视网膜病变(ＮＤＲ)临床特征的
２ 型糖尿病患者视盘旁血流密度的变化ꎮ
方法:回顾性临床研究ꎮ 收集 ２０１９－０１ / １２ 于温州医科大
学附属眼视光医院杭州院区连续就诊的 ＮＤＲ 患者(ＮＤＲ
组)３８ 例 ３８ 眼和健康体检者(正常对照组)３０ 例 ３０ 眼纳
入研究ꎮ 两组受检者均行 ＯＣＴＡ 检查ꎬ选择视盘 ＨＤ
４.５ｍｍ×４.５ｍｍ 血流成像扫描模式ꎬ设备自带软件将视盘
旁划分为鼻上(ＮＳ)ꎬ 鼻下(ＮＩ)ꎬ 下鼻( ＩＮ)ꎬ 下颞( ＩＴ)ꎬ
颞下(ＴＩ)ꎬ 颞上(ＴＳ)ꎬ 上颞(ＳＴ) 和上鼻(ＳＮ)８ 个象限ꎬ
测量平均及各象限视盘旁放射状毛细血管网血流密度
(ｐｐＶＤ)和视盘旁视网膜神经纤维层(ｐＲＮＦＬ)厚度ꎮ 观察
两组受检眼 ｐｐＶＤ 和 ｐＲＮＦＬ 变化情况ꎬＰｅａｒｓｏｎ 相关分析
ＮＤＲ 组各象限 ｐｐＶＤ 与 ｐＲＮＦＬ 的相关性ꎮ
结果:与正常对照组受检眼比较ꎬＮＤＲ 组患眼平均及 ＮＳ、
ＮＩ、ＩＮ、 ＩＴ、 ＴＩ、 ＴＳ、 ＳＴ 和 ＳＮ 各象限 ｐｐＶＤ 均降低 ( Ｐ <
０.０５)ꎻ平均及各象限 ｐＲＮＦＬ 厚度均降低ꎬ但无差异(Ｐ>
０.０５)ꎮ Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析结果显示ꎬＮＤＲ 组 ＴＩ、ＴＳ、ＳＮ、
ＮＳ 和 ＮＩ 象限 ｐＲＮＦＬ 厚度与 ｐｐＶＤ 呈正相关( ｒ ＝ ０.５７８、
０.４２７、０.５７７、０.３９７、０.３１７ꎬ均 Ｐ<０.０５)ꎮ
结论:２ 型糖尿病患者在尚无明显临床可见糖尿病视网膜
病变之前已经出现视盘旁血流密度下降ꎬＯＣＴＡ 有助于早
期监测ꎮ
关键词:糖尿病视网膜病变ꎻ视神经病变ꎬ缺血性 / 诊断ꎻ局
部血流ꎻ体层摄影术ꎻ光学相干
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０引言
糖尿病(ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓꎬＤＭ)眼部并发症已成为工

作年龄人群主要的致盲原因[１]ꎮ 糖尿病视网膜病变
(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＤＲ)和糖尿病视神经病变( ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙꎬＤＯＮ)都属于 ＤＭ 眼部并发症的典型代
表ꎬ目前 ＤＲ 已有较多研究ꎬ但 ＤＯＮ 却未得到足够关注ꎮ
由于 ＤＯＮ 可能导致视力受损甚至视神经萎缩的严重后
果ꎬ所以临床上应力求尽早发现、合理干预ꎬ通过加强对视
神经的保护而最大程度上改善患者视功能[２]ꎮ 光学相干
断 层 扫 描 血 管 成 像 ( ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴＡ)作为一种可以实时、快速进行视网膜
和视盘血流成像的非侵入性成像技术ꎬ无需造影剂就能清
晰显示视网膜微血管结构ꎬ并能够量化分析血流密度情
况ꎬ具有良好的可重复性和一致性[３]ꎮ 已有研究表明
ＯＣＴＡ 可以量化 ＤＲ 患者黄斑血流变化的情况ꎬ为早期监
测糖尿病的进展提供有效手段[４]ꎬ另有多项研究发现 ＤＭ
患者在出现明显临床可见 ＤＲ 之前ꎬＯＣＴＡ 检测已经可以
检测到视网膜血流密度的下降[５－７]ꎬ但 ＯＣＴＡ 对于早期
ＤＭ 患者视盘旁血流密度变化情况的研究尚不多见ꎮ 本
研究采用 ＯＣＴＡ 测量一组无临床可见 ＤＲ 的 ２ 型 ＤＭ 患者
视盘 旁 放 射 状 毛 细 血 管 网 血 流 密 度 ( ｐｅｒｉｐａｐｉｌｌａｒｙ
ｃａｐｉｌｌａｒｉｅｓ ｖｅｓｓｅｌ ｄｅｎｓｉｔｙꎬｐｐＶＤ)和视盘旁视网膜神经纤维
层(ｐｅｒｉｐａｐｉｌｌａｒｙ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒꎬｐＲＮＦＬ)厚度ꎬ观察
分析其变化情况ꎮ 现将结果报告如下ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 本研究为回顾性临床研究ꎬ符合«赫尔辛基宣
言»原则、经医院伦理委员会审核批准ꎮ 收集 ２０１９－０１ / １２
于温州医科大学附属眼视光医院杭州院区连续就诊的无
临床可见 ＤＲ 的 ２ 型 ＤＭ 患者(ＮＤＲ 组)ꎬ纳入标准:(１)
符合 ２ 型 ＤＭ 诊断标准[１]ꎻ ( ２) 符合无临床可见 ＤＲ
(ＮＤＲ)诊断标准[８]ꎻ(３)年龄 １８ ~ ７０ 岁ꎮ 排除标准:(１)
ＤＯＮꎻ(２)ＮＰＤＲꎻ(３) ＰＤＲꎻ(４)除 ＤＭ 外其他原因导致的
视网膜病变ꎻ(５)除 ＤＭ 外其他原因导致的视神经病变
(如青光眼、缺血性视神经病变等)ꎻ(６)全身无明显疾病
仅有视神经病变ꎻ(７)既往已接受过视网膜激光光凝、玻
璃体腔注射药物等相关治疗的 ＤＲ 患者ꎻ(８)既往眼部外
伤史或接受眼内手术者ꎻ(９)屈光间质混浊影响眼底观察
者ꎻ(１０)可能与眼部血管和视神经有关的全身疾病(如高
血压、心脑血管疾病、肾病等)ꎮ 选取同期健康体检者 ３０
名作为正常对照组ꎬ纳入标准:(１)年龄 １８ ~ ７０ 岁ꎻ(２)眼
部无明显异常改变ꎮ 排除标准:(１)既往眼部疾病者ꎬ如
青光眼、葡萄膜炎、视网膜血管性疾病、视神经疾病、黄斑
部疾病等ꎻ(２)既往眼部外伤史或接受眼内手术者ꎻ(３)可
能与眼部血管和视神经有关的全身疾病(如高血压、心脑
血管疾病、肾病等)ꎻ(４)屈光间质混浊影响眼底观察者ꎮ
两组受检者均签署知情同意书ꎮ

图 １　 视盘旁 ８ 个象限分区　 受检眼(正常对照组ꎬ右眼)以视
盘中心点为中心、宽 ２ｍｍ 环形区域(内、外环直径分别为 ２、
４ｍｍ)作为测量区ꎬ按 Ｇａｒｗａｙ－Ｈｅａｔｈ 分区方法划分为鼻上(ＮＳ)ꎬ
鼻下(ＮＩ)ꎬ 下鼻(ＩＮ)ꎬ 下颞(ＩＴ)ꎬ 颞下(ＴＩ)ꎬ 颞上(ＴＳ)ꎬ 上颞
(ＳＴ)和上鼻(ＳＮ)８ 个象限ꎮ

１.２方法　 受检眼均行视力、眼压、裂隙灯显微镜、眼底彩
色照相、ＯＣＴＡ 检查ꎮ 采用数字眼底照相机行眼底彩色照
相ꎮ 成像范围为黄斑中心凹和视盘为中心 ５０°ꎬ拍摄视
盘、后极部、上方 ( ｓｕｐｅｒｉｏｒꎬ Ｓ)、下方 ( ｉｎｆｅｒｉｏｒꎬ Ｉ)、鼻侧
(ｎａｓａｌꎬ Ｎ)、颞侧(ｔｅｍｐｏꎬ Ｔ)、鼻上、鼻下、颞上和颞下象限
各 １ 张ꎮ ＯＣＴＡ 检查选择视盘 ＨＤ４.５ｍｍ×４.５ｍｍ 血流成像
扫描 模 式ꎬ 图 像 质 量 > ５ / １０ꎮ 设 备 自 带 软 件 ( 版 本
２０１７.１.０.１５５)以受检眼视盘中心点为中心宽 ２ｍｍ 环形区
域(内、外环直径分别为 ２、４ｍｍ)作为视盘旁测量区ꎬ自动
测量 ｐＲＮＦＬ 厚度及整个平面血流密度(ｗｈｏｌｅ ｉｍａｇｅ ｖｅｓｓｅｌ
ｄｅｎｓｉｔｙꎬｗｉＶＤ)ꎬ 包 括 视 盘 旁 放 射 状 毛 细 血 管 ( ｒａｄｉａｌ
ｐｅｒｉｐａｐｉｌｌａｒｙ ｃａｐｉｌｌａｒｙꎬ ＲＰＣ)、 ｐｐＶＤꎬ分别计算 ｐＲＮＦＬ 和
ｐｐＶＤ 在平均及鼻上 ( ｎａｓａｌ ｓｕｐｅｒｉｏｒꎬ ＮＳ)ꎬ 鼻下 ( ｎａｓａｌ
ｉｎｆｅｒｉｏｒꎬＮＩ)ꎬ下鼻( ｉｎｆｅｒｉｏｒ ｎａｓａｌꎬＩＮ)ꎬ下颞( ｉｎｆｅｒｉｏｒ ｔｅｍｐｏꎬ
ＩＴ)ꎬ颞下(ｔｅｍｐｏ ｉｎｆｅｒｉｏｒꎬＴＩ)ꎬ颞上(ｔｅｍｐｏ ｓｕｐｅｒｉｏｒꎬＴＳ)ꎬ上
颞 ( ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｔｅｍｐｏꎬ ＳＴ ) 和 上 鼻 ( ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｎａｓａｌꎬ ＳＮ )
(Ｇａｒｗａｙ－Ｈｅａｔｈ 分区[９]ꎬ图 １)８ 个象限的参数值ꎮ 眼底彩
色照相和 ＯＣＴＡ 检查均由同一名操作熟练的技师完成ꎮ
由 ２ 名经验丰富的眼底病医师独立阅片诊断和分型ꎬ排除
两者间诊断不一致者ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２３.０ 软件行统计学分析处理ꎮ
计量资料经 Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ－Ｓｍｉｒｍｏｖ 检验呈正态分布ꎬ以均

数±标准差(ｘ±ｓ)表示ꎻ计数资料的组间比较行 χ２检验ꎮ
两组受检眼 ｐｐＶＤ、ｐＲＮＦＬ 参数比较行独立样本 ｔ 检验ꎮ
采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析 ＮＤＲ 组各象限 ｐｐＶＤ 与 ｐＲＮＦＬ 的
相关性ꎮ Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果

ＮＤＲ 组 ３８ 例 ３８ 眼(均选择右眼)中男 １７ 例 １７ 眼ꎬ女
２１ 例 ２１ 眼ꎻ年龄 ４７~ ６３(平均 ５５.７４±４.３４)岁ꎬ病程 ０.５ ~
２４(平均 ８.２８±５.８７)ａꎮ 选取同期健康体检者 ３０ 名 ３０ 眼ꎬ
均选择右眼作为正常对照组ꎬ其中男 １３ 名 １３ 眼ꎬ女 １７ 名
１７ 眼ꎻ年龄 ４７~６７(平均 ５４.４７±７.３５)岁ꎮ 两组受检者年
龄( ｔ ＝ － ０. ８３９ꎬＰ ＝ ０. ４０６)、性别构成比( χ２ ＝ ０. ０１３ꎬＰ ＝
０.９０８)比较差异无统计学意义ꎮ

ＮＤＲ 组和正常对照组的 ｐｐＶＤ 均表现为 ＩＴ 象限最
高、ＮＩ 象限最低的分布特点(图 ２)ꎬ两组 ｐＲＮＦＬ 厚度均表
现为下方( ＩＮ、ＩＴ)、上方( ＳＮ、ＳＴ)、鼻侧( ＮＳ、ＮＩ)、颞侧
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　 　表 １　 两组受检眼视盘旁各象限 ｐｐＶＤ比较 (ｘ±ｓꎬ％)
组别 眼数 平均 ＮＳ ＮＩ ＩＮ ＩＴ ＴＩ ＴＳ ＳＴ ＳＮ
ＮＤＲ 组 ３８ ５２.３４±２.１４ ４９.２２±３.３１ ４７.４８±３.９７ ５１.９１±３.７９ ５７.７６±３.９７ ５２.４０±２.８８ ５６.３２±２.４１ ５５.３３±３.１７ ５０.６２±３.７８
正常对照组 ３０ ５４.８１±１.６８ ５１.８５±３.１１ ４９.５７±３.７７ ５５.８１±２.３７ ６０.５５±２.７７ ５４.０３±２.３２ ５８.２８±２.４０ ５８.２３±３.０１ ５３.５９±２.５８

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ５.１９２ ３.３３７ ２.２０２ ５.１８１ ３.４０５ ２.５２６ ３.３４１ ３.８２０ ３.８４１
Ｐ <０.００１ ０.００１ ０.０３１ <０.００１ ０.００１ ０.０１４ ０.００１ <０.００１ <０.００１

注:正常对照组:健康体检者ꎮ

表 ２　 两组受检眼视盘各象限 ｐＲＮＦＬ厚度比较 (ｘ±ｓꎬμｍ)
组别 眼数 平均 ＮＳ ＮＩ ＩＮ ＩＴ ＴＩ ＴＳ ＳＴ ＳＮ
ＮＤＲ 组 ３８ １１４.１２±１３.７５ １０８.１８±１７.６０ ８７.８１±１８.７２ １４８.０１±２５.７７ １４８.３４±２１.３７ ７２.７６±１２.９１ ８０.２９±１２.６３ １３１.１３±２２.６３ １４３.０５±２６.２０
正常对照组 ３０ １１６.７５±１２.８１ １０８.４０±１８.１４ ８８.６５±１６.０７ １５３.７７±２１.３９ １５５.０５±２５.９３ ７３.３３±１３.２２ ８１.５２±１１.８５ １３４.８０±２０.４０ １４６.３５±２３.４１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.８１１ ０.０５０ ０.１９４ ０.９８４ １.１７０ ０.１７９ ０.４０９ ０.６９３ ０.５４０
Ｐ ０.４２０ ０.９６１ ０.８４７ ０.３２９ ０.２４６ ０.８５９ ０.６８４ ０.４９１ ０.５９１

注:正常对照组:健康体检者ꎮ

图 ２　 两组受检眼视盘旁各象限 ｐｐＶＤ分布特点ꎮ

图 ３　 两组受检眼视盘旁各象限 ｐＲＮＦＬ分布特点ꎮ

(ＴＳ、ＴＩ)象限依次降低规律(图 ３)ꎮ 与正常对照组相比ꎬ
ＮＤＲ 组平均和各象限 ｐｐＶＤ 均降低ꎬ差异均有统计学意义
(Ｐ<０.０５ꎬ表 １)ꎬＮＤＲ 组平均和各象限 ｐＲＮＦＬ 厚度均降
低ꎬ但差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５ꎬ表 ２)ꎮ

Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析 ＮＤＲ 组各象限 ｐＲＮＦＬ 厚度与对
应 ｐｐＶＤ 的结果显示ꎬＴＩ、ＴＳ 和 ＳＮ 呈正相关( ｒ ＝ ０.５７８ꎬＰ<
０.００１ꎻｒ＝ ０.４２７ꎬＰ＝ ０.００８ꎻｒ＝ ０.５７７ꎬＰ<０.００１)ꎬＮＳ 和 ＮＩ 象
限呈正相关( ｒ ＝ ０.３９７ꎬＰ ＝ ０.０１４ꎻｒ ＝ ０.３１７ꎬＰ ＝ ０.０４９)ꎬ而
ＩＮ、ＩＴ 和 ＳＴ 象限无明显相关性( ｒ ＝ ０.２８９ꎬＰ＝ ０.０７８ꎻ ｒ ＝
－０.１９１ꎬＰ＝ ０.２５０ꎻｒ＝ －０.０７７ꎬＰ＝ ０.６４７)ꎮ
３讨论

ＲＰＣ 是位于视盘周围视网膜神经纤维层最表层的血
管网络ꎬ其毛细血管走行相对较长且平直ꎬ又与视网膜神
经节细胞轴突相平行ꎬ是视网膜神经纤维层( ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｒｖｅ
ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒꎬ ＲＮＦＬ)最重要的营养供给[１０－１１]ꎮ 很多视网膜
血管疾病和视神经疾病都与 ＲＰＣ 关系密切ꎬ故对其深入

研究意义重大ꎮ 以往对活体人眼 ＲＰＣ 的观察主要是通过
荧光 素 眼 底 血 管 造 影 ( ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ
ＦＦＡ)ꎬ但 ＦＦＡ 因其荧光素渗漏、难于定量分析和有创性等
不足影响了其临床使用和研究ꎬ而近年来用于临床的
ＯＣＴＡ 检查作为一种非侵入、可重复及操作方便快捷的新
型血管成像技术ꎬ能够快速无创地进行视网膜和视盘血流
成像[１２]ꎮ 已有 ＯＣＴＡ 应用于正常人眼 ＲＰＣ 与 ＲＮＦＬ 的研
究[１３]发现ꎬ两者成比例地存在于视盘周围的浅层视网膜
中ꎬ这不仅支持了 ＲＰＣ 营养供给 ＲＮＦＬ 的既往观点ꎬ而且
为其他相关临床眼病的研究提供了参考ꎮ

目前理论认为糖尿病患者眼部一旦出现临床可见的
ＤＲ 病变ꎬ则很难逆转这些病理损害[１４]ꎬ同时越来越多的
证据表明糖尿病患者在出现临床可见的眼底损害之前已
经发生神经血管损伤[５ꎬ １５]ꎮ 本研究结果显示 ＮＤＲ 组平均
ｐｐＶＤ 较正常组降低ꎬ 这与既往研究结果一致[１５－１６]ꎮ
Ｖｕｊｏｓｅｖｉｃ 等[１６]应用 ＯＣＴＡ 研究 ＤＭ 患者早期视网膜神经
血管损害的结果发现ꎬＤＭ 患者在出现临床可见的 ＤＲ 表
现之前ꎬ已经发生视盘旁血管形态异常和血流密度下降ꎮ
Ｚｅｎｇ 等[１５] 也发现 ＮＤＲ 患者 ＲＰＣ 血流密度出现下降ꎬ但
两项研究均未分析各象限的具体变化情况ꎮ 本研究按鼻
上(ＮＳ)ꎬ鼻下(ＮＩ)ꎬ下鼻(ＩＮ)ꎬ下颞( ＩＴ)ꎬ颞下(ＴＩ)ꎬ颞上
(ＴＳ)ꎬ上颞(ＳＴ)和上鼻(ＳＮ)８ 个象限划分进一步比较了
ＮＤＲ 组 ｐｐＶＤ 的变化情况ꎬ结果显示 ＮＤＲ 组和正常对照
组的 ｐｐＶＤ 均表现为 ＩＴ 象限最高、ＮＩ 象限最低的分布特
点ꎬ更重要的结果是 ＮＤＲ 组各象限 ｐｐＶＤ 均较正常组明
显下降ꎬ这与 Ｃａｏ 等[１７] 研究结果基本一致ꎮ 分析血流密
度下降的原因可能是高血糖状态造成视网膜血管神经自
动调节失衡的结果[１８]ꎬ另外ꎬ血管内皮细胞的损伤也是慢
性高血糖致病机制中的重要一环ꎬ一旦血管内皮细胞受损
而出现数量减少ꎬ视网膜毛细血管就会出现脱细胞改变ꎬ
造成血管密度下降ꎬ进而导致一系列 ＤＲ 的缺血性
改变[１９]ꎮ

本研究关于 ｐＲＮＦＬ 厚度的结果显示ꎬ两组 ｐＲＮＦＬ 厚
度均表现为下方( ＩＮ、ＩＴ)、上方(ＳＮ、ＳＴ)、鼻侧(ＮＳ、ＮＩ)、
颞侧(ＴＳ、ＴＩ)象限依次降低规律ꎬ与正常眼视盘盘沿宽窄
度按“下上鼻颞( ＩＳＮＴ)”顺序由高到低的变化规律相一
致[２０]ꎮ 目前理论认为 ＲＰＣ 稀疏是判断视神经疾病严重
程度的主要特征之一[２１－２２]ꎬＯＣＴＡ 相关研究发现 ＮＡＩＯＮ
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患眼 ｐｐＶＤ 变稀疏与 ｐＲＮＦＬ 变薄具有正相关关系[２３]ꎮ 我
们前期的研究结果也显示早期 ＤＲ 患眼 ｐｐＶＤ 下降ꎬ
ｐＲＮＦＬ 变薄ꎬ而且两者正相关[２４]ꎮ Ｖｕｊｏｓｅｖｉｃ 等[１６] 研究发
现无 ＤＲ 的 ＤＭ 患者下方象限 ｐＲＮＦＬ 较正常对照组变薄ꎬ
且 ｐＲＮＦＬ 变薄与视盘旁血流密度下降具有相关性ꎮ Ｃａｏ
等[１７]研究发现 ＮＤＲ 患眼 ｐＲＮＦＬ 厚度在 ＮＳ、ＩＮ 和 ＳＮ 象
限比正常对照眼降低具有统计学意义ꎬ并认为在 ＤＲ 过程
中的视盘旁微血管损害可能早于 ｐＲＮＦＬ 缺损ꎮ 本研究结
果显示ꎬＮＤＲ 组平均及各象限 ｐＲＮＦＬ 普遍低于正常对照
组ꎬ虽然差异尚无统计学意义ꎬ但相关性分析发现 ＮＤＲ 组
ｐＲＮＦＬ 下降与 ｐｐＶＤ 降低在 ５ 个亚象限均存在正相关关
系ꎮ 因此ꎬ我们也推测 ＮＤＲ 患眼 ｐｐＶＤ 下降可能发生在
ｐＲＮＦＬ 变薄之前ꎬ尤其是 ＴＩ、ＴＳ、ＳＮ、ＮＳ 和 ＮＩ 象限ꎬ临床
上应重点关注与之对应 ｐｐＶＤ 的变化ꎬ以利于尽早发现与
其相关的有临床意义的 ｐＲＮＦＬ 变薄的情况ꎬ同时也为 ＤＲ
治疗领域中的血管损伤修复与神经保护治疗提供思路和
参考ꎮ

本研究存在以下几足:(１)回顾性研究ꎬ样本量较小ꎬ
有待前瞻性、大样本研究验证本研究结果ꎻ(２)未考虑糖
尿病相关因素(如糖化血红蛋白)水平对 ｐｐＶＤ 的影响ꎻ
(３)ＯＣＴＡ 技术本身存在一定限制ꎬ如扫描范围有限ꎬ期待
日后完善ꎮ
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