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的原因及 ＯＣＴ 影像学分析
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摘要
目的:分析因新型冠状病毒肺炎疫情中断治疗后糖尿病性
黄斑水肿 ( ＤＭＥ) 患者再次行抗血管内皮生长因子
(ＶＥＧＦ)治疗患者视力不提高的原因以及与 ＯＣＴ 影像学
特征的相关性ꎮ
方法:回顾性病例研究ꎮ 选择 ２０１９－１２ / ２０２０－０７ 于西安
交通大学第一附属医院眼科行抗 ＶＥＧＦ 药物治疗的 ＤＭＥ
患者 ３１ 例 ４０ 眼ꎬ纳入患者均有因新冠疫情中断治疗的病
史ꎬ根据再次治疗后 １ｍｏ 最佳矫正视力(ＢＣＶＡ)提高 １ 行
为标准分为视力提高组 １４ 眼和视力不提高组 ２６ 眼ꎮ 所
有患者均接受全面的眼科检查ꎬ包括 ＢＣＶＡ、眼压、光学相
关断层扫描 ( ＯＣＴ)、眼底照相和眼底荧光血管造影
(ＦＦＡ)ꎬ使用 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件对黄斑 ＯＣＴ 图像中的中央视网
膜厚度(ＣＲＴ)、高反射物质(ＨＲＤ)、视网膜下液(ＳＲＦ)、视
网膜内低反射囊腔( ＩＲＦ)、视网膜内层结构紊乱(ＤＲＩＬ)
和椭圆体带破坏(ＥＺＤ)进行量化分析ꎮ 采用 Ｓｐｅｒｍａｎ 相
关分析治疗后 １ｍｏ ＢＣＶＡ 与 ＣＲＴ、ＨＲＤ 数量、ＳＲＦ 和 ＩＲＦ
的直径与高度 ＤＲＩＬ 和 ＥＺＤ 宽度之间的相关性ꎮ
结果:视力不提高组患者 ＯＣＴ 中 ＨＲＤ 出现的比例明显高
于视力提高组(χ２ ＝ ５.４３ꎬＰ ＝ ０.００７２)ꎻＤＭＥ 患者经治疗前
后 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)差值与 ＣＲＴ 差值呈正相关( ｒｓ ＝ ０.４０６ꎬ
Ｐ＝ ０.００９)ꎬ治疗后 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)与治疗后 ＥＺＤ 宽度呈
正相关( ｒｓ ＝ ０.３５８ꎬＰ＝ ０.０２３)ꎮ 治疗后 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)分
别与治疗后 ＣＲＴ( ｒｓ ＝ －０.０８６ꎬＰ ＝ ０.６００)、ＨＲＤ 数量( ｒｓ ＝
－０.１１５ꎬＰ ＝ ０. ４８２)、ＳＲＦ 的直径与高度 ( ｒｓ ＝ ０. １０２ꎬＰ ＝
０.５３０ꎻｒｓ ＝ ０.１００ꎬＰ＝ ０.５３８)、ＩＲＦ 的直径与高度( ｒｓ ＝ ０.１３４ꎬ
Ｐ＝ ０. ４１０ꎻ ｒｓ ＝ － ０. ０１４ꎬＰ ＝ ０. ９３２) 以及 ＤＲＩＬ 宽度 ( ｒｓ ＝
０.０８９ꎬＰ＝ ０.５８７)之间无相关性ꎮ
结论:因为新冠疫情中断治疗后再次行抗 ＶＥＧＦ 治疗视力
无提高的患者出现视网膜 ＨＲＤ 的概率明显高于视力提高
的患者ꎬＥＺＤ 宽度也与预后视力密切相关ꎬ针对此类患者

可综合 ＯＣＴ 中 ＨＲＤ 表现ꎬ必要时玻璃体腔注射糖皮质激
素抗炎作为辅助策略ꎮ
关键词:糖尿病性黄斑水肿ꎻ中断治疗ꎻ光学相干断层扫
描ꎻ高反射点ꎻ新型冠状病毒肺炎疫情
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ＤＭＥ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ (ｒｓ ＝ ０.４０６ꎬ Ｐ ＝ ０.００９)ꎻ Ｔｈｅｒｅ
ｗａｓ ａ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＢＣＶＡ (ＬｏｇＭＡＲ) ａｎｄ
ＥＺＤ ｗｉｄｔｈ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ (ｒｓ ＝ ０.３５８ꎬ Ｐ＝ ０.０２３) . Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ
ｎｏ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＢＣＶＡ (ＬｏｇＭＡＲ) ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ａｎｄ ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ＣＲＴ( ｒｓ ＝ － ０.０８６ꎬＰ ＝ ０.６００) ａｎｄ ＨＲＤ
(ｒｓ ＝ － ０. １１５ꎬＰ ＝ ０. ４８２)ꎬ ｔｈｅ ｄｉａｍｅｔｅｒ ａｎｄ ｈｅｉｇｈｔ ｏｆ ＳＲＦ
(ｒｓ ＝ ０.１０２ꎬＰ＝ ０.５３０ꎻ ｒｓ ＝ ０.１００ꎬＰ＝ ０.５３８) ａｎｄ ＩＲＦ (ｒｓ ＝ ０.１３４ꎬ
Ｐ＝ ０.４１０ꎻ ｒｓ ＝ － ０.０１４ꎬＰ ＝ ０.９３２) ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｗｉｄｔｈ ｏｆ ＤＲＩＬ
(ｒｓ ＝ ０.０８９ꎬＰ＝ ０.５８７) .
• ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ｔｈｅ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ＨＲＤ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｏ ｖｉｓｕａｌ
ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｖｉｓｕａｌ
ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｒｅ－ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ ｄｕｅ
ｔｏ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎｔｅｒｒｕｐｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ＣＯＶＩＤ－１９. ＥＺＤ ｗｉｄｔｈ
ｗａｓ ａｌｓｏ ｃｌｏｓｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ
ａｃｕｉｔｙ. Ａｓ ｆｏｒ ｔｈｅｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ ＨＲＤ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ＯＣＴ
ｓｈｏｕｌｄ ｂｅ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｌｙ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄꎬ ｔａｋｉｎｇ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ａｓ ａｎ ａｕｘｉｌｉａｒｙ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｉｆ
ｎｅｃｅｓｓａｒｙ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａꎻ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｉｎｔｅｒｒｕｐｔｉｏｎꎻ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｔ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎻ ｈｉｇｈ ｒｅｆｌｅｃｔｉｖｅ
ｄｏｔｓꎻ ＣＯＶＩＤ－１９ ｐａｎｄｅｍｉｃ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ: Ｑｉａｏ Ｘꎬ Ｑｉｎ ＹＺꎬ Ｂｉａｎ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅａｓｏｎｓ ｆｏｒ ｎｏｔ
ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙ ｏｆ ＤＭＥ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｕｅ ｔｏ ｉｎｔｅｒｒｕｐｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｔｉ－
ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｐａｎｄｅｍｉｃ ａｎｄ ＯＣＴ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｇｕｏｊｉ
Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２２ꎻ２２(１２):２０７７－２０８１

０引言
糖尿病性黄斑水肿(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａꎬＤＭＥ)是

引起糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)患者视
力下降甚至失明的首要原因ꎬ目前全球约有 ４.６３ 亿糖尿
病患者ꎬ预计到 ２０４５ 年增至 ７ 亿左右[１]ꎬ而糖尿病患者中
ＤＲ 的患病率高达 ６％ [２]ꎮ ＤＲ 进展的主要危险因素是糖
尿病的患病时间ꎬ随着病程的延长患者出现视网膜病变的
可能性增大ꎬ形成危及视力的 ＤＭＥ 的机率也大大增加ꎬ若
不能对 ＤＭＥ 进行有效地治疗ꎬ患者将出现不可逆的视力
损伤ꎬ严重影响生活质量ꎬ增加国民经济卫生负担ꎬ因此
ＤＭＥ 的治疗对于糖尿病患者具有重要意义ꎮ 目前玻璃体
腔内注射抗血管内皮生长因子(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒｓꎬＶＥＧＦ)药物是 ＤＭＥ 的一线治疗方案ꎬ黄斑水肿的
易复发性与抗 ＶＥＧＦ 药物的药代动力学特性决定了 ＤＭＥ

患者能否严密随访治疗已成为其疗效优劣的关键要素ꎮ
２０２０ 年新型冠状病毒肺炎疫情的爆发给患者就诊造成了
诸多不便ꎬ疫情防控和患者心理负担等因素严重影响了规
律随访治疗ꎬ疫情形势缓和后ꎬ再次抗 ＶＥＧＦ 治疗效果未
能达到预期ꎬ因此希望通过分析中断治疗后抗 ＶＥＧＦ 应答
欠佳的原因为后续提升 ＤＭＥ 的诊疗能力提供依据ꎮ 光学
相干断层扫描成像(ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬ ＯＣＴ)是
评估 ＤＭＥ 严重程度及治疗效果的重要手段ꎬ以视网膜中
央黄斑厚度( ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｍａｃｕｌａｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬＣＲＴ)、视网
膜下液 ( ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｆｌｕｉｄꎬ ＳＲＦ)、视网膜内低反射囊腔
(ｉｎｔｒａｒｅｔｉｎａｌ ｆｌｕｉｄꎬＩＲＦ)为主要评价指标ꎮ 随着近年眼底
影像学技术的发展ꎬ影像学研究发现其它生物学指标如高
反射物质(ｈｙｐｅｒ－ｒｅｆｌｅｃｔｉｖｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｏｔｓꎬＨＲＤ)、椭圆体带损
害( ｅｌｌｉｐｓｏｉｄ ｚｏｎｅ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎꎬ ＥＺＤ) 和视网膜内层紊乱
(ｄｉｓｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｎｅｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｌａｙｅｒｓꎬＤＲＩＬ)与眼底病
变的严重程度也有一定的相关性ꎮ 目前 ＨＲＤ 及 ＤＲＩＬ 应
用于评估 ＤＭＥ 的治疗效果的研究较少ꎬ本项研究以因疫
情中断抗 ＶＥＧＦ 治疗的患者为研究对象ꎬ基于 ＯＣＴ 分析
可能影响治疗效果的影像学特征ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 回顾性病例研究ꎮ 选择 ２０１９－１２ / ２０２０－０７ 于
西安交通大学第一附属医院眼科行抗 ＶＥＧＦ 药物治疗的
ＤＭＥ 患者 ３１ 例 ４０ 眼ꎮ 纳入标准:(１)经内分泌科诊断确
诊为 １ 型或 ２ 型糖尿病ꎻ(２)年龄≥１８ 岁ꎻ(３)依据 ＥＴＤＲＳ
(Ｅａｒｌｙ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｄｉａｂｅｔｉｃ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ Ｓｔｕｄｙ)诊断为 ＤＭＥꎻ
(４)因疫情中断抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎮ 排除标准:(１)患有引起
黄斑水肿或损害视力的其他眼病ꎬ如年龄相关性黄斑变
性、视网膜血管阻塞、中央角膜混浊、弱视、晚期青光眼和
视神经病变等ꎻ(２)既往有眼外伤史ꎻ(３)严重的全身基础
疾病患者ꎬ如心脏衰竭、呼吸衰竭、肾衰竭、高血压失控等ꎮ
所有患者均知情同意ꎬ医院伦理委员会审批通过ꎮ
１.２方法　 所有患者均接受全面的眼科检查:最佳矫正视
力(ｂｅｓｔ ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙꎬ ＢＣＶＡ)、眼压、ＯＣＴ、广角眼
底照 相、 荧 光 素 眼 底 血 管 造 影 ( ｆｌｕｏｒｅｓｅｃｉｎ ｆｕｎｄｕｓ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＦＦＡ)ꎮ 将国际通用视力表测量的 ＢＣＶＡ 通
过公式“ＬｏｇＭＡＲ 视力＝ ｌｇ(１ / 小数视力)”换算成 ＬｏｇＭＡＲ
视力进行记录ꎮ 使用 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件量化 ＯＣＴ 所示生物学
指标(图 １)ꎬ包括:(１)ＨＲＤ:将直径≤３０μｍꎬ反射强度类
似于神经纤维层ꎬ无投射阴影的信号定义为高反射点[３]ꎻ
(２)ＳＲＦ:视网膜下液ꎻ(３) ＩＲＦ:视网膜内的低反射腔ꎻ(４)
ＥＺＤ:椭圆体带结构损害ꎻ(５) ＤＲＩＬ:视网膜内层结构紊
乱ꎻ(６)ＣＲＴꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２３.０ 软件进行统计学分析ꎬ计
量资料用均数±标准差(􀭰ｘ±ｓ)表示ꎬ两组间比较采用独立
样本 ｔ 检验ꎬ计数资料用眼数表示ꎬ采用 χ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ
确切概率法ꎬ采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析ꎬＰ<０.０５ 表示差异
有统计学意义ꎮ
２结果
２.１两组患者基本资料比较　 本研究共纳入患者 ３１ 例 ４０
眼ꎬ其中男 １８ 例 ２２ 眼ꎬ女 １３ 例 １８ 眼ꎬ平均年龄为 ５９.５５±
１０.８１ 岁ꎬ平均 ＤＭＥ 病程为 ２５.６４±２７.７５ｍｏꎬ平均中断治疗
时间为 ２.８８±１.１６６ｍｏꎮ 均以再次治疗后 １ｍｏ ＢＣＶＡ 提高 １
行作为标准分为视力提高组 １４ 眼和视力不提高组 ２６ 眼ꎮ
两组患者基本资料比较差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ
见表 １ꎮ
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表 １　 两组患者基本资料比较

分组 眼数
性别(眼)
男 女

眼别(眼)
右眼 左眼

药物(眼)
贝伐珠单抗 阿柏西普

年龄

(􀭰ｘ±ｓꎬ岁)
病程

(􀭰ｘ±ｓꎬｍｏ)
中断治疗时长

(􀭰ｘ±ｓꎬｍｏ)
视力不提高组 ２６ １３ １３ １１ １５ １９ ７ ５９.０４±７.６５ ２４.１９±２９.１２ ３.０８±１.３５
视力提高组 １４ ９ ５ ７ ７ １３ １ ５９.５０±１４.９７ ２６.０±１８.４３ ２.５０±０.６７

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ ０.７５０ ０.２１８ － ０.１０８ ０.２１０ １.４９７
Ｐ ０.３８６ ０.７４４ ０.２２２ ０.９１５ ０.８３５ ０.１４３

注:－:表示采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ

２.２两组患者 ＯＣＴ 影像学特征比较　 视力不提高组的患
者黄斑 ＯＣＴ 图像中 ＨＲＤ 的比例明显高于视力提高组ꎬ差
异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ视力不提高组患者 ＳＲＦ、
ＤＲＩＬ 和 ＥＺＤ 比例高于视力提高组ꎬ而 ＩＲＦ 的比例低于视
力提高组ꎬ但差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.３影像学特征和 ＣＲＴ 与 ＢＣＶＡ的相关性　 ＤＭＥ 患者治
疗前后 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)差值与 ＣＲＴ 差值呈正相关( ｒｓ ＝
０.４０６ꎬＰ ＝ ０.００９)ꎬ治疗后 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)与治疗后 ＥＺＤ
宽度呈正相关 ( ｒｓ ＝ ０. ３５８ꎬ Ｐ ＝ ０. ０２３)ꎬ治疗后 ＢＣＶＡ
(ＬｏｇＭＡＲ)分别与治疗后 ＣＲＴ( ｒｓ ＝ － ０. ０８６ꎬＰ ＝ ０. ６００)、
ＨＲＤ 数量( ｒｓ ＝ －０.１１５ꎬＰ＝ ０.４８２)、ＳＲＦ 的直径与高度( ｒｓ ＝
０.１０２ꎬＰ＝ ０.５３０ꎻｒｓ ＝ ０.１００ꎬＰ＝ ０.５３８)和 ＩＲＦ 的直径与高度
( ｒｓ ＝ ０.１３４ꎬＰ ＝ ０.４１０ꎻｒｓ ＝ －０.０１４ꎬＰ ＝ ０.９３２)、ＤＲＩＬ 宽度
( ｒｓ ＝ ０.０８９ꎬＰ＝ ０.５８７)无相关性ꎬ即随着黄斑水肿的减轻ꎬ
患者视力提高ꎻ外层视网膜受损越严重ꎬ患者视力越差ꎬ
见图 ２、３ꎮ
３讨论

视网膜局部缺血缺氧和血管通透性增加是引起 ＤＭＥ
主要的病理机制ꎬ持续的高血糖状态影响了视网膜血管内
皮细胞间的紧密连接ꎬ液体由血管渗漏至视网膜内ꎬ同时
缺氧作为一个始动因素ꎬ刺激包括 ＶＥＧＦ 在内的多种细胞
因子释放形成级联反应ꎬ进一步破坏血视网膜屏障ꎮ 目
前ꎬ玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物是治疗 ＤＭＥ 的首选方
案[４]ꎬ可以拮抗视网膜局部高表达的 ＶＥＧＦꎬ进而抑制新
生血管的生成和渗漏ꎬ达到促进视网膜解剖结构的恢复和
改善患者视力的作用[５]ꎮ 虽然对于抗 ＶＥＧＦ 药物的种类
选择、起始剂量以及注射周期频次等虽还有较多争论ꎬ但
是各类专家共识与临床实践指南均认同ꎬＤＭＥ 的抗 ＶＥＧＦ
治疗需遵照严格随访的按需治疗方案ꎮ ２０２０ 年新冠疫情
爆发ꎬ出于疫情防控需求、患者心理变化等多方面因素影
响ꎬ这一类需要规律随访治疗的 ＤＭＥ 患者被迫中断治疗
计划ꎬ而在后续的临床工作中我们发现ꎬ一部分原本对抗
ＶＥＧＦ 药物反应良好的患者ꎬ在中断治疗后再次治疗效果
不佳ꎬ为了研究可能的原因ꎬ我们收集了此类 ＤＭＥ 患者的
病例资料进行分析ꎬ发现视力预后差与患者眼底 ＯＣＴ 图
像中所示的 ＨＲＤ 和 ＥＺＤ 相关ꎮ

本文选择两组患者中断治疗后第一针抗 ＶＥＧＦ 药物
注射后 １ｍｏ 复查的黄斑 ＯＣＴ 图像ꎬ研究结果表明ꎬ视力无
提高的患者出现视网膜 ＨＲＤ 的概率明显高于视力提高的
患者ꎮ ＨＲＤ 是 ＯＣＴ 图像中独立、境界清晰、无伪影的高反
射信号点ꎬ信号强度不低于视网膜色素上皮层ꎬ在糖尿病
视网膜病变、视网膜静脉阻塞、年龄相关性黄斑变性等疾
病中均可存在ꎬ由此可见其在视网膜病变中的研究价值ꎮ
ＨＲＤ 是由 Ｂｏｌｚ 等[６]于 ２００９ 年首次提出ꎬ他们发现在 ＤＭＥ
患者视网膜内微动脉瘤的血管壁周围可见 ＨＲＤꎬ推测这

些 ＨＲＤ 可能是视网膜内的血－视网膜屏障破坏后的脂蛋
白渗出物ꎮ 此后ꎬ随着 ＯＣＴ 设备的更新以及眼科学界对
ＨＲＤ 研究的深入ꎬ不少组织学研究发现[７]ꎬ向前迁移(至
外丛状层以上)的视网膜色素上皮细胞在 ＯＣＴ 上可显示
为 ＨＲＤꎬ提示 ＨＲＤ 与血－视网膜内屏障结构破坏有关ꎮ
同时也有越来越多的证据表明 ＨＲＤ 与视网膜小胶质细胞
的活化有关[８]ꎮ 在糖尿病大鼠视网膜中可以观察到小胶
质细胞的表型变化ꎬ随着糖尿病病程的进展ꎬ原本静止的
小胶质细胞逐渐激活[９]ꎮ 持续的高血糖环境可以引起低
度慢性的炎症反应ꎬ二者均可激活小胶质细胞ꎬ活化状态
的小胶质细胞可以分泌多种细胞因子进一步加重视网膜
的炎症改变[９－１１]ꎮ 在动物实验中ꎬ眼底 ＯＣＴ 图像中的
ＨＲＤ 与小胶质细胞的激活的一致性也得到了验证[１２－１３]ꎻ
在 ＲＶＯ 的关于 ＨＲＤ 的临床研究亦表明 ＨＲＤ 的密度与眼
内炎症因子水平呈正相关[１４－１５]ꎮ 所以目前有研究证明
ＯＣＴ 图像中的 ＨＲＤ 也可能代表了小胶质细胞的活化ꎬ提
示视网膜炎症反应活跃[３ꎬ ８]ꎮ 因具有 ＨＲＤ 相关影像指标
的 ＤＭＥ 患者经 ＶＥＧＦ 治疗后视力不提高与多种因素相
关ꎬ仍需进一步研究ꎬ以对该指标进行更精细化的分析ꎮ

我们还发现了 ＤＭＥ 患者的视力与 ＥＺＤ 密切相关ꎬ椭
圆体带的结构破坏越严重ꎬ患者的视力越差ꎮ 椭圆体带直
接代表了光感受器外节的完整性ꎬ反映了黄斑区光感受器
的功能状态ꎬ视网膜深毛细血管丛损伤可能是导致 ＥＺＤ
的首要因素[１６－１７]ꎮ 有研究表明ꎬ黄斑区椭圆体带的完整
性与 ＲＶＯ 患者抗 ＶＥＧＦ 治疗的视力预后密切相关ꎬ治疗
前完整性越好的患者ꎬ可以获得更好的视力提高[１８]ꎮ

基于已有的研究结果ꎬ我们认为这类视力不提高的患
者视网膜的炎症反应较为活跃ꎬ推测治疗中断后ꎬ视网膜
局部高表达的 ＶＥＧＦ 未能被药物拮抗ꎬ刺激了小胶质细胞
的活化ꎬ引起了炎症级联反应ꎬ进一步破坏了血视网膜屏
障加速黄斑水肿形成ꎬ进一步损伤视网膜解剖结构ꎬ长期
的解剖结构异常也会造成了光感受器细胞的损伤ꎬ再次进
行抗 ＶＥＧＦ 治疗时未能有效抗炎和逆转光感受器细胞的
丢失ꎬ导致患者视力预后较差[１９]ꎮ 对于此类患者ꎬ我们需
要考虑及时给予眼局部抗炎治疗ꎬ眼科主要使用的药物是
曲安奈德和地塞米松这一类糖皮质激素ꎬ它们具有抗炎、
抗血管生成和稳定血－视网膜屏障的作用ꎬ可以减轻小胶
质细胞相关的视网膜炎症改变ꎬ对视网膜神经胶质细胞具
有保护作用[２０－２２]ꎮ 一项回顾性研究对雷珠单抗和皮质类
固醇对 ＤＭＥ 患者的疗效进行了比较ꎬ发现皮质类固醇药
物在治疗合并 ＨＲＤ 的黄斑水肿患者时ꎬ治疗效果优于抗
ＶＥＧＦ 药物[２３]ꎮ

在实际临床工作中ꎬ除疫情外还有诸多因素影响
ＤＭＥ 患者的严密随访和按需治疗ꎬ对于眼科医生而言ꎬ一
方面要加强健康教育宣讲提高患者对自身疾病的认知ꎬ增
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图 １　 ＯＣＴ影像学特征示意图　 Ａ:蓝色箭头示 ＨＲＤꎬ黄色箭头示 ＩＲＦꎬ红色箭头示 ＳＲＦꎻＢ:ＤＲＩＬ、ＥＺＤꎬ见内层视网膜层间分界标志
消失及外层椭圆体带连续性中断ꎮ

表 ２　 两组患者 ＯＣＴ影像学特征比较 眼(％)
分组 眼数 ＨＲＤ ＳＲＦ ＩＲＦ ＩＲＦ＋ＨＲＤ ＤＲＩＬ ＥＺＤ
视力不提高组 ２６ ２０(８０) ７(２７) ２１(８１) １４(５４) １３(５０) １４(５４)
视力提高组 １４ ５(３６) ２(１４) １２(８６) ４(２９) ３(２１) ５(３６)

　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ ５.４３ ０.２６６ ０.０００ ２.３４９ ３.０９５ １.２００
Ｐ ０.００７２ ０.６０６ １.０００ ０.１２５ ０.０７９ ０.２７３

图 ２　 患者 ＢＣＶＡ与 ＣＲＴ的相关性ꎮ

图 ３　 患者 ＢＣＶＡ与 ＯＣＴ影像学特征的相关性ꎮ

强患者的主观能动性ꎬ另一方面仍有必要改进工作方式ꎬ
医患密切配合ꎬ以期最大限度的保存患者生活视力ꎮ 针对
疫情期间就诊难的问题ꎬ国外已有学者倡导 ＤＭＥ 患者居
家检查近视力和使用便携式 ＯＣＴ 随访黄斑水肿变化情
况[２４]ꎬ由于医疗条件和经济状况等多种限制ꎬ便携式 ＯＣＴ
的普及在国内仍需时日ꎬ但眼科医师可以通过指导 ＤＭＥ
患者学习使用近视力卡片自测近视力来对视功能进行初
步评估ꎬ借助微信以及线上问诊平台与患者进行沟通ꎬ了

解患者病情进展并给出有效的诊疗意见ꎮ 同时在治疗方
案上ꎬ尽可能选择可以延长患者随访时间的方案ꎬ有研究
表明ꎬ抗 ＶＥＧＦ 联合视网膜激光光凝相较于单纯抗 ＶＥＧＦ
或单纯激光治疗ꎬ可以减少 ４６％的随诊ꎬ有效维持患者视
力水平ꎬ平均随访时间可延长至 ２ｍｏ 以上[２５]ꎮ 对于抗
ＶＥＧＦ 疗效欠佳的 ＤＭＥ 患者ꎬ可以借助眼底影像判断视
网膜的炎症活跃程度ꎬＯＣＴ 中合并较多 ＨＲＤ 的患者可以
考虑玻璃体腔注射糖皮质激素抗炎ꎮ

本研究具有一定的局限性:(１)样本量较小ꎬ仅纳入
３１ 例 ４０ 眼ꎻ(２)以治疗后 １ｍｏ 的视力改善程度作为分组
依据ꎬ未随访长期的视力预后ꎻ(３)由于回顾性研究难以
收集完整的病例资料以及部分 ＯＣＴ 图片采集质量较差ꎬ
对影像学特征的量化分析并不完善ꎻ(４)视力不提高患者
对于糖皮质激素类药物治疗的应答也未进一步观察ꎮ 今
后研究需要增加样本量ꎬ密切随访患者病情变化ꎬ使用精
度更佳的扫频模式采集眼底影像ꎬ对患者视功能进行更全
面的评估ꎮ
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１１ Ｔｏｔｏ Ｌꎬ Ｄ􀆳Ａｌｏｉｓｉｏ Ｒꎬ ｄｉ Ｎｉｃｏｌａ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅ ａｎｄ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ａｆｔｅｒ
ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔ ｕｓｉｎｇ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ.
Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１７ꎻ１８(６):Ｅ１１８１
１２ Ｖｕｊｏｓｅｖｉｃ Ｓꎬ Ｂｅｒｔｏｎ Ｍꎬ Ｂｉｎｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｅｒｒｅｆｌｅｃｔｉｖｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｓｐｏｔｓ
ａｎｄ ｖｉｓｕａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ａｎｔｉ－ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｉｎ ｃｅｎｔｅｒ － ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１６ꎻ ３６ ( ７ ):
１２９８－１３０８
１３ Ｖｕｊｏｓｅｖｉｃ Ｓꎬ Ｍｉｃｅｒａ Ａꎬ Ｂｉｎｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｏｍｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｇｌｉａ
ｃｅｌｌｓ－ｒｅｌａｔｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ａｑｕｅｏｕｓ ｈｕｍｏｕｒ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１６ꎻ９４(１):５６－６４
１４ Ｅｂｎｅｔｅｒ Ａꎬ Ｋｏｋｏｎａ Ｄꎬ Ｓｃｈｎｅｉｄｅｒ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１７ꎻ５８(２):
９４４－９５３
１５ Ｌｉ ＭＬꎬ Ｄｏｌｚ － Ｍａｒｃｏ Ｒꎬ Ｍｅｓｓｉｎｇｅｒ ＪＤꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ
ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｔｉ － ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ － ｔｒｅａｔｅｄ ｔｙｐｅ ３
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ
２０１８ꎻ１２５(２):２７６－２８７
１６ Ｓｃａｒｉｎｃｉ Ｆꎬ Ｊａｍｐｏｌ ＬＭꎬ Ｌｉｎｓｅｎｍｅｉｅｒ ＲＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｎｏｎｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｗｉｔｈ ｏｕｔｅｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ｏｎ ｏｐｔｉｃａｌ

ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１５ꎻ１３３(９):１０３６－１０４４
１７ Ｓｃａｒｉｎｃｉ Ｆꎬ Ｎｅｓｐｅｒ ＰＬꎬ Ｆａｗｚｉ ＡＡ. Ｄｅｅｐ ｒｅｔｉｎａｌ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｎｏｎｐｅｒｆｕｓｉｏｎ
ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｉｓｃｈｅｍｉａ.
Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１６ꎻ１６８:１２９－１３８
１８ Ｋａｎｇ ＪＷꎬ Ｌｅｅ Ｈꎬ Ｃｈｕｎｇ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ｈｙｐｅｒｒｅｆｌｅｃｔｉｖｅ ｆｏｃｉ ａｎｄ ｖｉｓｕａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ａｆｔｅｒ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｉｎ ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ２５２(９):１４１３－１４２１
１９ Ｂｏｎｆｉｇｌｉｏ Ｖꎬ Ｒｅｉｂａｌｄｉ Ｍꎬ Ｐｉｚｚｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｆｏｒ
ｕｎｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｏｅｄｅｍａ: ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ９７(４):ｅ５４０－ｅ５４４
２０ Ｇａｌｌｉｎａ Ｄꎬ Ｚｅｌｉｎｋａ ＣＰꎬ Ｃｅｂｕｌｌａ ＣＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｉｎ Ｍüｌｌｅｒ ｇｌｉａ ｉｓ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｔｏ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒｏｎｓ ａｎｄ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ ｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ. Ｅｘｐ Ｎｅｕｒｏｌ ２０１５ꎻ２７３:１１４－１２５
２１ Ｈｗａｎｇ ＨＳꎬ Ｃｈａｅ ＪＢꎬ Ｋｉｍ ＪＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｙｐｅｒｒｅｆｌｅｃｔｉｖｅ ｄｏｔｓ ｏｎ ｓｐｅｃｔｒａｌ－ｄｏｍａｉｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ
ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ａｎｄ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ
２０１７ꎻ５８(１３):５９５８－５９６７
２２ Ｓｒｉｖａｓｔａｖ Ｋꎬ Ｂａｓｋａｒａｎ Ｐ. Ｒｅ: Ｚｕｒꎬ ｅｔ ａｌ. ＯＣＴ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ａｓ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｏｕｔｃｏｍｅ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔ ( Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ. ２０１８ꎻ １２５: ２６７ － ２７５ ).
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１８ꎻ１２５(９):ｅ６１
２３ Ｃｅｒａｖｏｌｏ Ｉꎬ Ｏｌｉｖｅｒｉｏ ＧＷꎬ Ａｌｉｂｒａｎｄｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ａｎｄ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｍｐｌａｎｔ ｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ (Ｂａｓｅｌ) ２０２０ꎻ１０(６):Ｅ４１３
２４ Ａｈｍｅｄ Ｉꎬ Ｌｉｕ ＴＹＡ. Ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ＣＯＶＩＤ－１９ ｏｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ. Ｃｕｒｒ Ｄｉａｂ Ｒｅｐ ２０２１ꎻ２１(１０):４０
２５ Ｐｒüｎｔｅ Ｃꎬ Ｆａｊｎｋｕｃｈｅｎ Ｆꎬ Ｍａｈｍｏｏｄ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ０. ５ｍｇ
ｔｒｅａｔ－ａｎｄ － ｅｘｔｅｎｄ ｒｅｇｉｍｅｎ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｏｅｄｅｍａ: ｔｈｅ ＲＥＴＡＩＮ
ｓｔｕｄｙ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１６ꎻ１００(６):７８７－７９５
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２２ꎬ Ｎｏ.１２ Ｄｅｃ. ２０２２　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


