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摘要
由于视网膜与视神经的发展起源于大脑ꎬ因此具有类似大
脑的结构和功能特性ꎮ 研究中枢视神经系统疾病在视网
膜上的表现有利于探索脑眼的互动机制ꎮ 作为中枢神经
系统的延伸ꎬ视网膜包含神经节细胞ꎬ其轴突形成视神经
并进入中枢神经系统ꎮ 因此ꎬ视网膜在结构性、功能性上
可作为神经退行性疾病的观察镜像ꎮ 随着成像技术的发
展ꎬ光学相干断层(血流)成像技术以其易操作、低成本的
特性成为眼科临床诊断的主流工具ꎮ 近年来ꎬ探寻神经退
行性疾病ꎬ尤其是阿尔兹海默症、帕金森病和多发性硬化
等疾病ꎬ在眼部光学相干断层图像中生物标记逐渐成为一
个新兴研究方向ꎮ 本文归纳总结了近十年来基于视网膜
影像的神经退行性疾病分析研究进展ꎬ并进行了展望ꎬ为
后续研究提供铺垫和启发ꎮ
关键词:神经退行性疾病ꎻ光学相干断层成像ꎻ光学相干断
层血流成像ꎻ神经眼科学ꎻ生物标记
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０引言
神经退行性疾病是由大脑或脊髓神经元或其髓鞘的

丧失所致ꎬ随着时间的推移而恶化ꎬ最终出现功能障碍ꎮ
典型的神经退行性疾病包括阿尔兹海默症 ( Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ
ｄｉｓｅａｓｅꎬＡＤ)、帕金森病(Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ｄｉｓｅａｓｅꎬＰＤ)、亨廷顿病
(Ｈｕｎｔｉｎｇｔｏｎ ｄｉｓｅａｓｅꎬＨＤ)、肌萎缩侧索硬化症(ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ
ｌａｔｅｒａｌ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬＡＬＳ)和多发性硬化症(ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ
ＭＳ)等ꎮ 神经退行性疾病发病所伴随的病理变化是不可
逆的ꎬ治疗只能减缓疾病的发展ꎬ不能从根本上逆转神经
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网络的损伤ꎮ 因此ꎬ对于神经退行性疾病应尽量做到早诊
断、早治疗ꎬ防止疾病进一步发展ꎮ

在胚胎发育时期ꎬ视网膜和视神经自中脑延伸ꎬ因此
两者都是中枢神经系统的一部分ꎮ 光线进入眼睛ꎬ被视网
膜最外层的光感受器细胞捕捉ꎬ从而触发神经信号级联ꎬ
信号最终到达视网膜神经节细胞ꎬ其轴突形成视神经纤
维ꎬ汇聚于视神经ꎮ 视神经由三层脑膜(硬脑膜、蛛网膜、
软脑膜)延续而来的鞘膜包裹ꎬ传导视觉冲动至丘脑的外
侧膝状体核和中脑的上丘ꎬ并进一步传递信息到更高层次
的视觉处理中心ꎬ使人类能够通过视觉感知世界[１]ꎮ 因
此ꎬ作为中枢神经系统的延伸ꎬ视网膜可呈现与大脑和脊
髓相关的结构性、功能性病理反应ꎮ

目 前ꎬ 光 学 相 干 断 层 成 像 ( ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴ)技术发展迅速ꎬ其低成本、易操作的特性
为研究眼部影像指标提供了便利ꎮ ＯＣＴ 成像是一种利用
光的干涉现象观察生物组织的断层成像技术ꎬ该技术利用
弱相干光干涉的基本原理ꎬ检测生物组织不同深度层面对
入射弱相干光的后向反射或后向散射能力ꎬ由此产生明暗
灰阶变化的 ＯＣＴ 图像[２]ꎮ 然而ꎬ传统结构 ＯＣＴ 无法直接
提供血流信息ꎬ为此ꎬ光学相干断层血流成像 ( ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴＡ)通过测量连续横
断面扫描中反射 ＯＣＴ 信号幅度的变化而生成血流信
息[３]ꎮ 结构 ＯＣＴ 和 ＯＣＴＡ 数据可被同时获取ꎬ并叠加可
视化显示ꎬ有助于医生观察视网膜异常和病变纵深方向的
详细信息ꎮ

已有研究结果表明:神经退行疾病患者的视网膜 ＯＣＴ
和 ＯＣＴＡ 图像存在变化ꎬ而且这些变化通常先于脑部症状
出现ꎬ因此眼科检查或可成为神经退行性疾病早期诊断的
重要工具[４]ꎮ 本文主要介绍近十年探寻神经退行性疾病
视网膜生物标记取得的研究进展ꎬ主要包括结构性指标和
功能性指标ꎬ同时指出现有研究存在的局限性ꎬ并对脑眼
联合分析未来发展方向给出建议ꎮ
１眼底结构性指标与神经退行性疾病的相关性研究

视网膜内的神经细胞轴突没有髓鞘ꎬ因此视网膜结构
组织不受髓鞘干扰ꎬ使得视网膜成为观测神经退行、保护
甚至自我修复的理想结构[５]ꎮ ＯＣＴ 技术近年来快速发
展ꎬ其中频域 ＯＣＴ(ｓｐｅｃｔｒａｌ－ｄｏｍａｉｎ ＯＣＴꎬＳＤ－ＯＣＴ)作为一
种可三维成像、非侵入式、速度快、高分辨率的成像模式ꎬ
已被广泛应用于辅助诊断眼底病的临床工作中ꎮ 该模态
能够提供丰富的视网膜横断面层结构信息ꎬ有助于临床医
生观察视网膜、脉络膜的结构变化ꎮ 目前ꎬ视网膜的结构
指标以层厚度为主ꎬ层结构因包含神经元而成为重要研究
对象ꎮ 除此之外ꎬ中心凹形态等指标也可用于衡量结构特
征ꎮ 接下来ꎬ我们分别从视网膜、脉络膜层厚度和中心凹
形态指标分析神经退行性疾病ꎮ
１.１视网膜和脉络膜层厚度与神经退行性疾病的相关性
研究
１.１.１ ＭＳ　 ＭＳ 是一种因炎症导致中枢神经系统不同区域
髓鞘脱失的慢性神经退行性疾病ꎮ 高达 ５０％的 ＭＳ 患者
存在视力丧失的症状ꎬ且大多数情况下ꎬ视力损伤是伴随
病程发展的:随着时间的推移ꎬ视神经轴突由于脱髓鞘作
用发生退行性变性ꎬ在 ＯＣＴ 视网膜图像上反映为视乳头
旁神经纤维层、神经节细胞－内丛状层( ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ａｎｄ
ｉｎｎｅｒ ｐｌｅｘｉｆｏｒｍꎬ ＧＣＩＰ)变薄[６－７]ꎮ 此外ꎬ在相当大比例的

ＭＳ 患者中ꎬ内核层较正常人有增厚现象(Ｐ ＝ ０.００３)ꎬ这一
现象或许表明炎症过程先于神经变性[８]ꎮ Ｓａｉｄｈａ 等[５] 为
探究 ＭＳ(分为进展型 ＭＳ 和复发缓解型 ＭＳ)视网膜层结
构与脑结构萎缩的对应关系进行了长达 ４ａ 的纵向研究ꎮ
研究结果表明:和正常人比ꎬＭＳ 患者的 ＧＣＩＰ 萎缩与全脑
尤其是灰质的阶段性变化趋势一致ꎬ在进展型 ＭＳ 患者中
尤其显著(Ｐ<０.００１)ꎮ ＯＣＴ 不仅可用于临床跟踪患者视
网膜变化ꎬ还可作为研究神经保护与修复疗法的观察
工具ꎮ
１.１.２ ＡＤ 　 ＡＤ 是一种可引发认知障碍的神经退行性疾
病ꎬ是老年痴呆症的主要原因ꎮ 在眼部亦可观察到 β 淀
粉样蛋白(Ａβ)异常沉积这一 ＡＤ 典型表现[９]ꎮ 在 ＡＤ 发
病 前ꎬ 患 者 通 常 经 历 轻 度 认 知 障 碍 ( ｍｉｌｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ
ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔꎬＭＣＩ)ꎬ在此期间认知功能下降ꎬ但患者仍有生
活自理能力ꎮ 事实上ꎬＭＣＩ 患者存在视神经和视网膜神经
纤维层的退化现象[１０]ꎮ ＡＤ 患者内层视网膜变薄ꎬ在长病
程患者中更加显著(Ｐ<０.０５)ꎮ 由于视网膜神经节细胞凋
亡和轴突退化ꎬ视神经纤维层 ( ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒꎬ
ＲＮＦＬ)和神经节细胞层厚度与 ＡＤ 病程及严重程度呈负
相关关系( ｒ＝ －０.４３５ꎬＰ ＝ ０.０２２ꎻｒ ＝ －０.３８９ꎬＰ ＝ ０.０４３) [１１]ꎬ
或可作为 ＡＤ 严重程度的度量指标ꎮ
１.１.３前部缺血性视神经病变 　 前部缺血性视神经病变
(ａｎｔｅｒｉｏｒ ｉｓｃｈａｅｍｉｃ ｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙꎬ ＡＩＯＮ)可分为动脉炎
性(ａｒｔｅｒｉｔｉｃ ＡＩＯＮꎬ Ａ－ＡＩＯＮ)和非动脉炎性( ｎｏｎ－ａｒｔｅｒｉｔｉｃ
ＡＩＯＮꎬ ＮＡ－ＡＩＯＮ)ꎮ Ａ－ＡＩＯＮ 是由动脉管腔内的炎症引
起的ꎻＮＡ－ＡＩＯＮ与炎症无关ꎬ通常发生在高血压、糖尿病、
高胆固醇血症等心血管疾病患者之间ꎮ Ａｋｂａｒｉ 等[１２] 对单
侧ＮＡ－ＡＩＯＮ患者进行前瞻性比较研究ꎬ在患病后 １ｍｏ 检
测到 ＧＣＩＰ 变薄(平均内外 ＧＣＩＰ 层厚度分别为 ６２.８±１４.６
和 ５３.９±７.２μｍ)ꎬ并持续 ３ｍｏꎬ且 ＧＣＩＰ 先于 ＲＮＦＬ 变薄ꎮ
１.１.４ ＰＤ　 ＰＤ 是一种影响中枢神经系统基底神经节的疾
病ꎬ其中多巴胺作为神经递质起核心作用ꎮ 在视网膜中ꎬ
多巴胺也是调节各种视觉过程的关键物质ꎬ因此许多研究
尝试探究 ＲＮＦＬ 厚度变化与 ＰＤ 严重程度之间的关系ꎮ 综
合评估不同数据集的合理性后得出 ＰＤ 患者 ＲＮＦＬ 厚度较
正常人变薄(Ｐ＝ ０.０００５)的结论[１３]ꎮ 此外ꎬ针对内层视网
膜各层厚度以及脉络膜厚度的研究结论有争议性或尚需
验证[１４－１７]ꎮ 进行性核上性麻痹 ( ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｓｕｐｒａｎｕｃｌｅａｒ
ｐａｌｓｙꎬ ＰＳＰ)和多系统萎缩(ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｓｙｓｔｅｍ ａｔｒｏｐｈｙꎬ ＭＳＡ)
是 ＰＤ 的变种ꎮ ＰＳＰ 研究[１５]揭示了黄斑区体积整体减小、
旁中 心 凹 区 ＲＮＦＬ 厚 度 变 薄 ( 减 少 ４. １％) 等 现 象ꎮ
Ｓｃｈｎｅｉｄｅｒ 等[１６]发现 ＰＳＰ 患者的外丛状层( ｏｕｔｅｒ ｐｌｅｘｉｆｏｒｍ
ｌａｙｅｒꎬ ＯＰＬ)和外核层( ｏｕｔｅｒ ｎｕｃｌｅａｒ ｌａｙｅｒꎬ ＯＮＬ)同时变
薄ꎬ且 ＯＰＬ / ＯＮＬ 体积比在区分 ＰＳＰ 和 ＭＳＡ 方面高度敏感
(敏感性 ８８％ꎬ特异性 ９１％)ꎮ ＭＳＡ 的综合分析[１８] 指出
ＲＮＦＬ 在上下侧以及鼻侧较正常人显著变薄(Ｐ<０.０００１)ꎬ
该发现可作为区分 ＰＤ 和 ＭＳＡ 的依据ꎮ
１.１.５ ＡＬＳ　 ＡＬＳ 是一种影响上下运动神经元的罕见神经
退行性疾病ꎮ Ｒｏｊａｓ 等[１９] 对早期 ＡＬＳ 患者进行前瞻性研
究ꎬ评估了患者在初始时间节点和 ６ｍｏ 后随访时的 ＯＣＴ
视网膜图像表现ꎮ 结果表明ꎬＡＬＳ 患者黄斑区内层视网膜
颞侧和下侧厚度增加ꎬ６ｍｏ 后随访的 ＲＮＦＬ 厚度变薄ꎬ并
且与病变严重程度呈弱相关关系ꎮ
１.１.６ ＨＤ　 ＨＤ 是由于人类 ４ 号染色体上的 Ｈｕｎｔｉｎｇｔｏｎ 基
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因发生变异而导致的遗传性神经退行性疾病ꎬ其症状主要
表现为人格变化、痴呆症和舞蹈症ꎮ 研究结果表明 ＨＤ 患
者颞侧和上侧 ＲＮＦＬ 变薄、黄斑区厚度减小[２０－２２]ꎮ
１.２中心凹形态与 ＰＤ的相关性研究　 中心凹形态一般由
凹坑的宽度和深度描述ꎮ Ｓｐｕｎｄ 等[２３] 通过重建中心凹三
维拓扑结构ꎬ测量分析了 ＰＤ 患者的视网膜中心凹形态ꎬ
结果表明:ＰＤ 患者中心凹厚度变薄ꎬ通过观察总体平均中
心凹三维拓扑结构ꎬ可见中心凹坑部变宽ꎬ该发现也许可
作为 ＰＤ 的生物标志ꎮ Ｍｉｒｉ 等[２４] 以内层视网膜旁中心凹
与中心凹厚度比量化凹坑深度ꎬ比值越接近 １ 表示凹坑越
浅ꎬＰＤ 患者的中心凹深度显著浅于正常对照组ꎬ且内层视
网膜旁中心凹与中心凹厚度比与帕金森评级和病程强相
关( ｒ＝ －０.５６４ꎬＰ＝ ０.０００１)ꎮ

综上所述ꎬ基于眼底结构性指标的神经退行性疾病分
析主要利用视网膜层厚度和中心凹形态进行相关性分析ꎬ
脉络膜层的厚度分析还较少ꎬ且结论尚需进一步验证ꎻ后
续可以考虑利用更多更全面的眼底结构性指标进行神经
退行性疾病分析ꎬ包括增加对视网膜视盘区的结构性指标
的分析ꎬ如杯盘比等ꎮ
２眼底功能性指标与神经退行性疾病的相关性研究

大脑和视网膜血管在解剖学上是相互关联的ꎬ因此具
有相关的功能特征[２５－２６]ꎮ 分频幅去相关血流成像可对血
流信息进行量化ꎬ通常 ＯＣＴＡ 的 ｅｎ ｆａｃｅ 图像有助于医生
识别血管形态和血管网异常ꎮ Ｅｎ ｆａｃｅ 血流成像图是通过
投射剖面在特定深度范围内的血流信息产生的ꎬ通常采用
最大或者平均去相关值ꎮ 这个投射过程就是将三维的血
流成像转变为更易直观理解的二维图像ꎮ 血流密度在最
大去相关血流图上确定ꎬ在选定区域以血管和微血管系统
所占据面积的百分比计算ꎮ 另外ꎬ中心凹无血管区( ｆｏｖｅａｌ
ａｖａｓｃｕｌａｒ ｚｏｎｅꎬ ＦＡＺ ) 面 积、 血 管 分 形 维 数 ( ｆｒａｃｔａｌ
ｄｉｍｅｎｓｉｏｎꎬＦＤ)等指标也被用于量化血流指标ꎮ 接下来ꎬ
我们分别从血流密度、ＦＡＺ 面积和 ＦＤ 指标分析神经退行
性疾病ꎮ
２.１血流密度与神经退行性疾病的相关性研究
２.１.１ ＭＳ　 ＭＳ 的 ＯＣＴＡ 表现为旁中心凹与视神经乳头区
域血流密度较正常人显著降低(Ｐ ＝ ０.００４) [２７－２８]ꎮ Ｌａｎｚｉｌｌｏ
等[２９]进一步研究了 ＯＣＴＡ 参数与扩展残疾状态量表和多
发性硬化症严重程度评分的关系ꎬ发现血流密度与扩展残
疾状态量表负相关( ｒ＝ －０.２６８ꎬＰ＝ ０.００７)ꎮ 目前尚未明确
视网膜和视神经血流密度降低的原因ꎬ但存在病理机制假
设称神经节细胞轴突死亡和随之而来的视网膜萎缩导致
代谢需求减少ꎬ从而视网膜和视神经的血液供应也相应减
少[２７]ꎮ 另一假设称炎症脱髓鞘过程直接影响视神经和视
网膜血管内皮的完整性ꎬ导致血流量减少ꎮ 但这些假设还
未被验证[３０]ꎮ
２.１.２ ＡＤ　 ＡＤ 患者大脑和眼部能观察到相似的 Ａβ 异常
沉积现象[９]ꎬ同时两个部位具有相似的血管网结构ꎬ因此
有研究提出假设:视网膜血管网的变化可作为 ＡＤ 病情的
指标[１１]ꎮ Ａβ 斑块沉积对视网膜层和血管施压ꎬ导致血流
减少、缺氧、葡萄糖等营养物质缺乏ꎮ 缺氧状态下视网膜
通过产生血管内皮生长因子( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒｓꎬＶＥＧＦ)ꎬ试图促进血管生成并重新建立其血液供
应通道ꎮ 然而 ＶＥＧＦ 受到斑块形成的屏障阻碍ꎬ无法到达
邻近的健康视网膜ꎬ缺血状态并不能得到改善ꎮ 因此ꎬ脉

络膜层血管丛的血流密度较之正常对照组显著降低(Ｐ<
０.００１) [３１]ꎮ Ａβ 斑块在各处聚集对视网膜血管网产生了
压力约束ꎬ使得中心凹无血管区较正常人显著扩大(Ｐ ＝
０.００１) [３１]ꎮ 血流减少最终导致视网膜细胞凋亡ꎬ层结构
变薄ꎮ 研究发现ꎬ神经疾病与视网膜血管的改变相关[３２]ꎮ
有研究提出假设:由于浅层大血管较多ꎬ对沉积的 Ａβ 斑
块的敏感程度小于深层血管网[３３]ꎮ
２.１. ３ 遗忘性轻度认知障碍 　 遗忘性轻度认知障碍
(ａｍｎｅｓｔｉｃ ｍｉｌｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔꎬ ａＭＣＩ) 患者中ꎬ单域
ａＭＣＩ 组较之正常对照组无显著差异ꎬ多域组较之对照组
血流密度较低(Ｐ<０.００１)ꎻＭＤ 组与 ＳＤ 组浅层血管丛血流
密度较低(Ｐ<０.００１) [３４]ꎮ
２.１.４ ＡＩＯＮ　 ＡＩＯＮ 的两个子类 Ａ－ＡＩＯＮ 和 ＮＡ－ＡＩＯＮ 的
ＯＣＴＡ 无差别地表现为视盘区域血流密度下降 ( Ｐ <
０.０１) [３５]ꎮ 在 ＮＡ－ＡＩＯＮ 患者中ꎬ血流减少的程度与外周
视野缺失和视力下降程度紧密相关(Ｐ<０.０５) [３６]ꎮ
２.１.５视盘水肿　 颅高压导致的视盘水肿不仅会损害患者
的视力ꎬ更会威胁患者的生命ꎮ 然而通过检眼镜检查法区
分真假性视盘水肿有相当大的挑战性ꎬＦａｒｄ 等[３７] 论证了
较之假性视盘水肿(ｐｓｅｕｄｏ－ｐａｐｉｌｌｏｅｄｅｍａ)ꎬ真性水肿具有
较大的 ＯＣＴＡ 整体成像密度以及鼻侧环视乳头密度ꎬ在视
盘水肿等级为一、二的阶段尤其明显ꎮ 在等级三、四阶段
时ꎬ该特征不再具有区分度ꎮ 该观察说明眼部血流参数在
区分早期真假性视盘水肿这一诊断难题上具有重要价值ꎮ
２.１.６ ＰＤ　 ＰＤ 目前在视网膜血流密度方面的研究较少ꎬ
在 Ｋｗａｐｏｎｇ 等[３８]进行的小型前瞻性研究中ꎬ视网膜大部
分区域血流密度降低ꎬ且浅层血管丛的血流密度降低与
ＩＰＬ、神经节细胞层变薄具有强相关性 ( ｒ ＝ ０. ０６２ꎬＰ ＝
０.０３２)ꎮ 目前尚未有关于 ＰＤ 变种 ＰＳＰ 和 ＭＳＡ 的视网膜
血流密度研究ꎮ
２.１.７糖尿病视网膜病变 　 糖尿病视网膜病变( ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)曾经只被视作糖尿病的微血管并发症ꎬ但
是最近的研究给出了一种假设:ＤＲ 是一种更加复杂的病
症ꎬ神经退行性变化在其中(尤其是在 ＤＲ 初期)有着关键
作用[３９－４６]ꎮ 视网膜血管网不受自主神经系统支配ꎬ因此
它高度依赖于神经血管单元的内部稳态机制控制视网膜
中的血流[４７－４８]ꎮ 在 ＤＲ 初期ꎬ神经血管单元的维稳作用被
损害:血视网膜屏障(ｂｌｏｏｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｂａｒｒｉｅｒꎬ ＢＲＢ)分解、血
管收缩和微血管血流动力学反应改变(神经血管耦合受
损)是早期微血管异常的主要特征[３９－４６]ꎮ 神经元的丧失
和神经胶质功能障碍参与了 ＢＲＢ 的破坏ꎬ血管收缩和神
经血管耦合受损ꎻ谷氨酸的积累和神经保护因子的缺失会
触发 ＶＥＧＦ 的激活ꎬ这在 ＢＲＢ 的破坏中起到关键作
用[３ꎬ４３ꎬ４９]ꎮ 另外ꎬ有一项值得关注的 ＤＲ 研究[５０－５１] 表明ꎬ
２ 型糖尿病和阿尔兹海默症的视网膜神经退行病理机制
具有相似性ꎬ但该假说仍需要更大规模的实验验证ꎮ
２.１.８伴皮质下梗死和白质脑病的常染色体显性遗传性脑
动脉病　 伴皮质下梗死和白质脑病的常染色体显性遗传
性脑动脉病( ｃｅｒｅｂｒａｌ ａｕｔｏｓｏｍａｌ ｄｏｍｉｎａｎｔ ａｒｔｅｒｉｏｐａｔｈｙ ｗｉｔｈ
ｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌ ｉｎｆａｒｃｔｓ ａｎｄ ｌｅｕｋｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙꎬ ＣＡＤＡＳＩＬ) 是
一种单基因遗传性脑小血管病ꎬ是由位于人类 １９ 号染色
体短臂上的 Ｎｏｔｃｈ－３ 基因突变所致ꎮ 由于视网膜和脑血
管网的形态相似性ꎬ研究主要集中于 ＣＡＤＡＳＩＬ 患者视网
膜与脑血流变化方面的关联ꎮ ＣＡＤＡＳＩＬ 患者黄斑区深层
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血管丛的血流量减少ꎬ但视觉神经头、脉络膜毛细血管丛
以及浅层血管丛未受影响[５２]ꎮ
２.１.９沃尔弗拉姆综合征 　 沃尔弗拉姆综合征(Ｗｏｌｆｒａｍ
Ｓｙｎｄｒｏｍｅ)是一种临床表现为尿崩症、糖尿病、听力损失等
的罕见神经退行性疾病[５３]ꎮ 病例报告称视乳头周围的毛
细血管丛和浅层毛细血管丛血流密度降低ꎬ并与对应的
ＲＮＦＬ 变薄具有相关性[５３－５４]ꎮ

综上所述ꎬ基于视网膜功能性指标的神经退行性疾病
分析主要利用视网膜黄斑区和视神经头区域的血流密度
和 ＦＡＺ 面积等进行相关性分析ꎬ但未区分动静脉的血流
密度ꎬ也没有考虑 ＦＡＺ 的体积等参数ꎮ 后续研究可以对
视网膜血流密度进行更细致更全面的分析ꎮ
２.２ ＦＡＺ 面积和 ＦＤ 与神经退行性疾病的相关性研究 　
ＦＡＺ 由黄斑中央相互连接的毛细血管环绕而成ꎬ对缺血高
度敏感ꎬ因此其面积可作为一些病理过程的指示物[５５]ꎮ
例如ꎬ ＡＤ 患 者 的 ＦＡＺ 较 正 常 人 明 显 扩 张 ( Ｐ ＝
０.００２) [３１ꎬ５６]ꎬ与血流密度显著降低有对照关系ꎮ 此外ꎬ
ａＭＣＩ 患者 ＦＡＺ 也有扩张变化[３４]ꎮ

血管的分形维度( ｆｒａｃｔａｌ ｄｉｍｅｎｓｉｏｎｓꎬＦＤ)衡量了血管
网分支结构的复杂程度ꎮ 具体计算方式为:将骨架化之后
的二值血管图分为若干小盒ꎬ若小盒中包含血管骨架ꎬ则
计入含血管小盒ꎮ 此后以不同的小盒尺寸重复该过程ꎬ最
后ꎬ绘制含血管小盒总数关于小盒尺寸的线性回归直线ꎬ
其斜率即为 ＦＤꎮ Ｍｉｒｉ 等[２４] 利用图像处理工具 ＩｍａｇｅＪ 的
标准盒计数法测量了帕金森患者的黄斑区血管 ＦＤꎬ统计
结果表明 ＦＤ 与正常对照组无差异ꎮ Ｍａ 等[５７]利用深度学
习对 ＡＤ 患者的 ＯＣＴＡ 数据进行血管丛分割ꎬ并在二值分
割结果上计算 ＦＤꎮ 实验结果表明ꎬＡＤ 组的浅层、深层和
黄斑整体血管丛 ＦＤ 较之正常对照组显著降低(Ｐ<０.０５)ꎮ
３总结与展望

视网膜以神经元和轴突的形式与大脑在生理结构与
功能上的具有联系ꎮ 通过研究神经系统疾病在视网膜眼
睛中的表现ꎬ可以了解神经退行性疾病发生的机制和过
程ꎬ并协助诊断中枢神经系统疾病ꎮ 脑眼联合研究尚在起
步阶段ꎬ对于临床数据的获取、处理和分析存在一定的局
限性ꎮ (１)在数据获取层面ꎬ“质”和“量”都有待改善ꎮ
“质”是指数据的成像质量ꎮ 考虑到神经系统疾病患者的
认知能力退化ꎬ在成像时患者难以配合医师ꎬ因此成像质
量较低ꎬ不利于后续处理ꎮ “量”是指数据体量ꎮ 目前脑
眼联合研究的数据量偏少ꎬ得出的结论常常出现争议ꎮ
Ｂｕｌｕｔ 等[３１] 在分析其研究局限性时指出ꎬＯＣＴＡ 成像较
ＳＤ－ＯＣＴ 成像花费时间较长ꎬ从而产生较多伪影ꎬ限制了
成像数据的后续使用ꎬ这也是研究数据量较少的原因之
一ꎮ (２)在数据处理层面ꎬ定量参数的多样性有待扩充ꎮ
目前临床研究的参数指标来源大多为成像设备内置处理
软件ꎬ参数的广度和深度受到软件限制:广度上ꎬ内置软件
目前大多提供的结构参数为层厚度ꎬ功能参数为血流密
度ꎬ这也是目前相关文献中占主导地位的两类参数ꎮ 目前
有些研究尝试运用图像处理技术探索更多样的定量参数ꎬ
例如中心凹宽度ꎬ视网膜血管分形维度等ꎮ 通过学科交
叉ꎬ未来还可以挖掘和利用更宽广可拓展的参数指标ꎮ 深
度上ꎬ参数指标本身的抽象性和综合性有待加强ꎮ 已有文
献通常将层厚度或血流密度与病程或疾病严重程度等指
标做线性回归ꎬ分析其相关性ꎮ 参数指标之间往往存在一

定程度的关联ꎬ同时神经退化过程往往是复杂且多因素
的ꎬ利用这种关联可以生成“合成式”指标ꎬ该指标更为抽
象、综合ꎬ或可作为敏感程度更高的参数指标ꎮ (３)在数
据分析层面ꎬ统计结论需要更大规模的前瞻性比较研究支
持与验证ꎮ 目前研究多为回顾性横断研究ꎬ结论受群体差
异影响较大ꎻ少有大规模数据的纵向研究ꎬ对于疾病的进
程变化研究较少ꎮ 大规模前瞻性研究需要对大量患者定
期随访ꎬ该过程耗时耗力ꎬ且需要多方配合ꎬ具有巨大的挑
战性ꎮ

脑眼联合研究方兴未艾ꎮ 考虑到神经退行性疾病的
病理生理复杂性ꎬ通过脑眼多模态联合分析能够获得更加
有效的影像指标ꎬ从而促进神经退行性疾病的早期筛查ꎮ
通过多器官多模态联合、多领域多学科交叉ꎬ眼科影像指
标可与中枢神经系统临床检查标准相结合ꎬ成为更综合有
效的临床诊疗手段ꎬ从而造福人类健康ꎮ
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ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１６ꎻ３６(２):１４１－１４６
１３ Ｙｕ ＪＧꎬ Ｆｅｎｇ ＹＦꎬ Ｘｉａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ
ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ｄｉｓｅａｓｅ: ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅ ２０１４ꎻ ９
(１):ｅ８５７１８
１４ Ｂａｌｋ ＬＪꎬ Ｐｅｔｚｏｌｄ Ａꎬ Ｏｂｅｒｗａｈｒｅｎｂｒｏｃｋ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ
ｌａｙｅｒ ａｔｒｏｐｈｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ
ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ａｎｄ ｄｕｒａｔｉｏｎ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ１５８(４):８４５
１５ Ｃｈｒｙｓｏｕ Ａꎬ Ｊａｎｓｏｎｉｕｓ ＮＭꎬ ｖａｎ Ｌａａｒ Ｔ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｌａｙｅｒｓ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ
ｄｉｓｅａｓｅ: ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｐｅｃｔｒａｌ － ｄｏｍａｉｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
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ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｓｔｕｄｉｅｓ. Ｐａｒｋｉｎｓｏｎｉｓｍ Ｒｅｌａｔ Ｄｉｓｏｒｄ ２０１９ꎻ６４:４０－４９
１６ Ｓｃｈｎｅｉｄｅｒ Ｍꎬ Ｍüｌｌｅｒ ＨＰꎬ Ｌａｕｄａ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｓｉｎｇｌｅ － ｌａｙｅｒ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ: ａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ｓｔｕｄｙ. Ｊ Ｎｅｕｒａｌ Ｔｒａｎｓｍ (Ｖｉｅｎｎａ) ２０１４ꎻ１２１(１):４１－４７
１７ Ｓａｔｕｅ Ｍꎬ Ｏｂｉｓ Ｊꎬ Ａｌａｒｃｉａ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｄ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｓｗｅｐｔ － ｓｏｕｒｃｅ ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１８ꎻ４３(１):１０９－１１５
１８ Ｍｅｎｄｏｚａ－Ｓａｎｔｉｅｓｔｅｂａｎ ＣＥꎬ Ｇａｂｉｌｏｎｄｏ Ｉꎬ Ｐａｌｍａ ＪＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ
ｉｎ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｓｙｓｔｅｍ ａｔｒｏｐｈｙ: ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｆｒｏｎｔ
Ｎｅｕｒｏｌ ２０１７ꎻ８:２０６
１９ Ｒｏｊａｓ Ｐꎬ ｄｅ Ｈｏｚ Ｒꎬ Ｒａｍíｒｅｚ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ＯＣＴ ａｎｄ
ｔｈｅｉｒ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｅａｒｌｙ ＡＬＳ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ ａ
ｆｏｌｌｏｗ－ｕｐ ｓｔｕｄｙ. Ｂｒａｉｎ Ｓｃｉ ２０１９ꎻ９(１２):３３７
２０ Ｋｅｒｓｔｅｎ ＨＭꎬ Ｄａｎｅｓｈ － Ｍｅｙｅｒ ＨＶꎬ Ｋｉｌｆｏｙｌｅ ＤＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎ Ｈｕｎｔｉｎｇｔｏｎ ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ: ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｌ ２０１５ꎻ２６２(１１):２４５７－２４６５
２１ Ａｎｄｒａｄｅ Ｃꎬ Ｂｅａｔｏ Ｊꎬ Ｍｏｎｔｅｉｒｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｐｅｃｔｒａｌ － ｄｏｍａｉｎ ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｉｎ Ｈｕｎｔｉｎｇｔｏｎ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ.
Ｍｏｖ Ｄｉｓｏｒｄ ２０１６ꎻ３１(３):３７７－３８３
２２ Ｇａｔｔｏ Ｅꎬ Ｐａｒｉｓｉ Ｖꎬ Ｐｅｒｓｉ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
(ＯＣＴ) ｓｔｕｄｙ ｉｎ Ａｒｇｅｎｔｉｎｅａｎ Ｈｕｎｔｉｎｇｔｏｎ ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｉｎｔ Ｊ
Ｎｅｕｒｏｓｃｉ ２０１８ꎻ１２８(１２):１１５７－１１６２
２３ Ｓｐｕｎｄ Ｂꎬ Ｄｉｎｇ Ｙꎬ Ｌｉｕ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｆｏｖｅａ ｉｎ ｐａｒｋｉｎｓｏｎ
ｄｉｓｅａｓｅ. Ｊ Ｎｅｕｒａｌ Ｔｒａｎｓｍ (Ｖｉｅｎｎａ) ２０１３ꎻ１２０(５):７４５－７５３
２４ Ｍｉｒｉ Ｓꎬ Ｓｈｒｉｅｒ ＥＭꎬ Ｇｌａｚｍａｎ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｖａｓｃｕｌａｒ ｚｏｎｅ ａｎｄ
ｎｅｕｒｏｎａｌ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｆｏｖｅａ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ｄｉｓｅａｓｅ. Ａｎｎ Ｃｌｉｎ Ｔｒａｎｓｌ
Ｎｅｕｒｏｌ ２０１５ꎻ２(２):１９６－２０１
２５ Ａｐｐａｊｉ Ａꎬ Ｎａｇｅｎｄｒａ Ｂꎬ Ｃｈａｋｏ ＤＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ
ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ ａｎｄ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ: ａ ｗｉｎｄｏｗ ｔｏ ｔｈｅ
ｂｒａｉｎ. Ｂｉｐｏｌａｒ Ｄｉｓｏｒｄ ２０１９ꎻ２１(７):６３４－６４１
２６ Ｌｏｎｄｏｎ Ａꎬ Ｂｅｎｈａｒ Ｉꎬ Ｓｃｈｗａｒｔｚ Ｍ. Ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ａｓ ａ ｗｉｎｄｏｗ ｔｏ ｔｈｅ
ｂｒａｉｎ－ｆｒｏｍ ｅｙｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｔｏ ＣＮＳ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ. Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｎｅｕｒｏｌ ２０１３ꎻ９(１):
４４－５３
２７ Ｗａｎｇ ＸＧꎬ Ｊｉａ ＹＬꎬ Ｓｐａｉｎ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｏｆ ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｈｅａｄ ａｎｄ ｐａｒａｆｏｖｅａ ｉｎ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ. Ｂｒ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ９８(１０):１３６８－１３７３
２８ Ｓｐａｉｎ ＲＩꎬ Ｌｉｕ Ｌꎬ Ｚｈａｎｇ ＸＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｅｎｈａｎｃｅｓ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ｍｕｌｔｉｐｌｅ
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１０２(４):５２０－５２４
２９ Ｌａｎｚｉｌｌｏ Ｒꎬ Ｃｅｎｎａｍｏ Ｇꎬ Ｃｒｉｓｃｕｏｌｏ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｎｅｔｗｏｒｋ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｉｎ ｍｕｌｔｉｐｌｅ
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ. Ｍｕｌｔ Ｓｃｌｅｒ ２０１８ꎻ２４(１３):１７０６－１７１４
３０ Ｓｃａｌｉｓｅ ＡＡꎬ Ｋａｋｏｇｉａｎｎｏｓ Ｎꎬ Ｚａｎａｒｄｉ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ－ｂｒａｉｎ ａｎｄ
ｇｕｔ－ｖａｓｃｕｌａｒ ｂａｒｒｉｅｒｓ: ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ ｏｆ ｃｌａｕｄｉｎｓ. Ｔｉｓｓｕｅ Ｂａｒｒｉｅｒｓ
２０２１ꎻ９(３):１９２６１９０
３１ Ｂｕｌｕｔ Ｍꎬ Ｋｕｒｔｕｌｕş Ｆꎬ Ｇöｚｋａｙａ Ｏꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｉｃ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ’ ｓ ｔｙｐｅ
ｄｅｍｅｎｔｉａ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１０２(２):２３３－２３７
３２ Ｗａｎｇ Ｌꎬ Ｍｕｒｐｈｙ Ｏꎬ Ｃａｌｄｉｔｏ ＮＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｍｅｒｇｉｎｇ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ
ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ( ＯＣＴＡ ) ｉｎ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ
ｒｅｓｅａｒｃｈ. Ｅｙｅ Ｖｉｓ (Ｌｏｎｄ) ２０１８ꎻ５:１１
３３ Ｊｉａｎｇ Ｈꎬ Ｗｅｉ ＹＴꎬ Ｓｈｉ ＹＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｔｅｒｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｉｎ
ｍｉｌｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ａｎｄ ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１８ꎻ３８(３):２９２－２９８
３４ Ｃｒｉｓｃｕｏｌｏ Ｃꎬ Ｃｅｎｎａｍｏ Ｇꎬ Ｍｏｎｔｏｒｉｏ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｎｅｔｗｏｒｋ ｉｎ ａｍｎｅｓｔｉｃ ｍｉｌｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｂｙ ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅ ２０２０ꎻ１５(６):ｅ０２３３９７５
３５ Ｌｉｎｇ ＪＷꎬ Ｙｉｎ Ｘꎬ Ｌｕ ＱＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｏｆ ｏｐｔｉｃ ｄｉｓｃ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｎｏｎ － ａｒｔｅｒｉｔｉｃ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ１０(９):１４０２－１４０６
３６ Ｓｏｎｇ Ｙꎬ Ｍｉｎ ＪＹꎬ Ｍａｏ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｄｒｏｐｏｕｔ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ
ｔｈｅ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｎｏｎａｒｔｅｒｉｔｉｃ ａｎｔｅｒｉｏｒ

ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ. Ｌａｓｅｒｓ Ｓｕｒｇ Ｍｅｄ ２０１８ꎻ５０(３):１９４－２０１
３７ Ｆａｒｄ ＭＡꎬ Ｓａｈｒａｉｙａｎ Ａꎬ Ｊａｌｉｌｉ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｐａｐｉｌｌｅｄｅｍａ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｐｓｅｕｄｏｐａｐｉｌｌｅｄｅｍａ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１９ꎻ６０(１):１６８－１７５
３８ Ｋｗａｐｏｎｇ ＷＲꎬ Ｙｅ Ｈꎬ Ｐｅｎｇ ＣＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｅａｒｌｙ ｓｔａｇｅｓ ｏｆ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ５９(１０):４１１５－４１２２
３９ Ｍｒｕｇａｃｚ Ｍꎬ Ｂｒｙｌ Ａꎬ Ｚｏｒｅｎａ Ｋ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄ
２０２１ꎻ１０(３):４５８
４０ Ｓｉｍó Ｒꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃꎬ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｃｏｎｓｏｒｔｉｕｍ ｆｏｒ ｔｈｅ Ｅａｒｌｙ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ Ｄｉａｂｅｔｉｃ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ( ＥＵＲＯＣＯＮＤＯＲ). Ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｅｙｅ: ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ.Ｔｒｅｎｄｓ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ
Ｍｅｔａｂ ２０１４ꎻ２５(１):２３－３３
４１ Ｓｉｍó Ｒꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃ. Ｎｏｖｅｌ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｒｅｃｅｎｔ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｅｖｉｄｅｎｃｅ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓ
２０１５ꎻ４８:１６０－１８０
４２ Ｓｔｉｔｔ ＡＷꎬ Ｃｕｒｔｉｓ ＴＭꎬ Ｃｈｅｎ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ
ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１６ꎻ ５１:
１５６－１８６
４３ Ｓｉｍó Ｒꎬ Ｓｔｉｔｔ ＡＷꎬ Ｇａｒｄｎｅｒ ＴＷ. Ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｄｏｅｓ ｉｔ ｒｅａｌｌｙ ｍａｔｔｅｒ? Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ ２０１８ꎻ６１(９):１９０２－１９１２
４４ Ｌｉｅｂｎｅｒ Ｓꎬ Ｄｉｊｋｈｕｉｚｅｎ ＲＭꎬ Ｒｅｉｓｓ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｏｆ
ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ－ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒ ｉｎ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ. Ａｃｔａ Ｎｅｕｒｏｐａｔｈｏｌ ２０１８ꎻ１３５
(３):３１１－３３６
４５ Ａｎｔｏｎｅｔｔｉ ＤＡꎬ Ｋｌｅｉｎ Ｒꎬ Ｇａｒｄｎｅｒ ＴＷ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ
Ｍｅｄ ２０１２ꎻ３６６(１３):１２２７－１２３９
４６ Ｇａｒｄｎｅｒ ＴＷꎬ Ｄａｖｉｌａ ＪＲ. Ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｕｎｉｔ ａｎｄ ｔｈｅ
ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃ ｂａｓｉｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ２５５(１):１－６
４７ Ｎｅｗｍａｎ ＥＡ. Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｈｙｐｅｒｅｍｉａ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｎｅｕｒｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｃｏｕｐｌｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ. Ｊ Ｃｅｒｅｂ Ｂｌｏｏｄ Ｆｌｏｗ Ｍｅｔａｂ ２０１３ꎻ３３
(１１):１６８５－１６９５
４８ Ｍｅｔｅａ ＭＲꎬ Ｎｅｗｍａｎ ＥＡ. Ｓｉｇｎａｌｌｉｎｇ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｕｎｉｔ ｉｎ
ｔｈｅｍａｍｍａｌｉａｎ Ｒｅｔｉｎａ. Ｅｘｐ Ｐｈｙｓｉｏｌ ２００７ꎻ９２(４):６３５－６４０
４９ Ｈａｓｅｇａｗａ Ｎꎬ Ｎｏｚａｋｉ Ｍꎬ Ｔａｋａｓｅ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ
ｍｉｃｒｏａｎｅｕｒｙｓｍｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｅｐ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｐｌｅｘｕｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１６ꎻ５７(９):３４８－３５５
５０ Ｓｉｍó Ｒꎬ Ｃｉｕｄｉｎ Ａꎬ Ｓｉｍó－Ｓｅｒｖａｔ Ｏꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ａｎｄ
ｄｅｍｅｎｔｉａ: ａ ｎｅｗ ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ － Ｔｈｅ
ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉｓｔ’ｓ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ. Ａｃｔａ Ｄｉａｂｅｔｏｌ ２０１７ꎻ５４(５):４１７－４２４
５１ Ｓｕｎｄｓｔｒｏｍ ＪＭꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃꎬ Ｗｅｂｅｒ ＳＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｏｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ
ｅａｒｌｙ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｒｅｖｅａｌｓ ｍｅｄｉａｔｏｒｓ ｏｆ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｂｒａｉｎ
ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ５９(６):２２６４－２２７４
５２ Ｎｅｌｉｓ Ｐꎬ Ｋｌｅｆｆｎｅｒ Ｉꎬ Ｂｕｒｇ ＭＣꎬ ｅｔ ａｌ. ＯＣＴ － Ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｒｅｖｅａｌｓ
ｒｅｄｕｃｅｄ ｖｅｓｓｅｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｅｐ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｌｅｘｕｓ ｏｆ ＣＡＤＡＳＩＬ ｐａｔｉｅｎｔｓ.
Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１８ꎻ８(１):８１４８
５３ Ｗｙｌęｇａłａ Ａ. Ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ ｏｆ ＯＣＴＡ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｎｅｕｒｏｌｏｇｙ. Ｃｕｒｒ Ｎｅｕｒｏｌ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１８ꎻ１８(１２):９６
５４ Ａｓａｎａｄ Ｓꎬ Ｗｕ Ｊꎬ Ｎａｓｓｉｓｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ－
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｗｏｌｆｒａｍ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｅｔｉｏｌｏｇｙ ｉｎ ｄｉｓｅａｓｅ
ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ. Ｃａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ５４(１):ｅ２７－ｅ３０
５５ Ｓａｍａｒａ ＷＡꎬ Ｓａｙ ＥＡꎬ Ｋｈｏｏ ＣＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｏｖｅａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒ
ｚｏｎｅ ｓｉｚｅ ｗｉｔｈ ｆｏｖｅａｌ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ｅｙｅｓ ｕｓｉｎｇ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１５ꎻ３５(１１):２１８８－２１９５
５６ Ｏ’ Ｂｒｙｈｉｍ ＢＥꎬ Ａｐｔｅ ＲＳꎬ Ｋｕｎｇ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｅｃｌｉｎｉｃａｌ
ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ
ｆｉｎｄｉｎｇｓ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１３６(１１):１２４２－１２４８
５７ Ｍａ ＹＨꎬ Ｈａｏ ＨＹꎬ Ｘｉｅ ＪＹꎬ ｅｔ ａｌ. ＲＯＳＥ: ａ ｒｅｔｉｎａｌ ＯＣＴ－ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ
ｖｅｓｓｅｌ ｓｅｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｄａｔａｓｅｔ ａｎｄ ｎｅｗ ｍｏｄｅｌ. ＩＥＥＥ Ｔｒａｎｓ Ｍｅｄ Ｉｍａｇｉｎｇ
２０２１ꎻ４０(３):９２８－９３９

５４９

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２２ꎬ Ｎｏ.６ Ｊｕｎ. ２０２２　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
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