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!!$摘要%!糖尿病视网膜病变&LA'是糖尿病患者常见的眼部并发症#而糖尿病黄斑水肿&LE&'是 LA患

者视力丧失的主要原因#因此 LE&的早期诊治有重要临床意义( 光相干断层扫描&M3F'检查可实现视网膜

和脉络膜各个层次的高质量成像#已广泛应用于临床#可用于 LE&的诊断和治疗效果的长期随访( 近年来研

究发现 LE&在 M3F图像上视网膜和脉络膜层次的各种相关改变#包括玻璃体黄斑界面异常)内层视网膜结

构紊乱)视网膜内节d外节连续性破坏)外界膜连续性破坏)外层视网膜管型)高反射点)视网膜内囊样积液)

中心凹下神经视网膜脱离)低光学反射点)中心凹下脉络膜厚度改变)脉络膜血管指数变化等( 这些改变与
LE&的预后相关#因此可将其作为 LE&的生物学标志物#本文就此方面的研究进展进行综述(
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!!糖尿病视网膜病变&U)(V/R)1W/R)2OX(RS0#LA'是糖尿病患者

常见的眼部并发症#可导致视力丧失#严重者可致盲( 糖尿病

黄斑水肿&U)(V/R)1'(1Q*(W/U/'(#LE&'是指糖尿病引起的黄

斑中心凹 # 个视盘直径内视网膜微血管渗漏导致细胞外液积

聚所致的视网膜增厚或硬性渗出
+#d%, ( 有研究报道#约 %8b的

糖尿病患者可能发生 LE&+", ( LE&的发病机制尚不明确#目

前认 为 是 组 织 缺 氧 导 致 的 血 管 内 皮 生 长 因 子 & P(+1Q*(W

/2UORS/*)(*>WOYRS T(1ROW#7&ef'表达上调#引起血d视网膜屏障
&V*OOU5W/R)2(*V(WW)/W#CAC'的破坏#血管通透性增加导致黄斑

区视网膜内和视网膜下液体积聚( LE&是 LA患者视力丧失

的主要原因#若未及时治疗#约 8$b的 LE&患眼可能在 % 年内

丧失 % 行以上的视力 +;, #因此早期诊断和治疗尤为关键( 目前

针对 LE&的治疗主要有抗 7&ef药物治疗)激光治疗)糖皮质

激素治疗以及手术治疗#需要寻找合适的检查手段#发现敏感

的生物学标志物进行长期随访#以确定最佳治疗时机#并预测

治疗效果( 光相干断层扫描 & OXR)1(*1OS/W/21/RO'O>W(XS0#

M3F'可无创地高质量成像视网膜和脉络膜的各个层次#可用

于眼底疾病的早期诊断和长期随访( M3F成像可用于 LE&患

眼水肿的分型)严重程度评估以及治疗后消退情况监测( 目前

已有研究观察到 LE&在 M3F上视网膜和脉络膜层次图像的特

!9:!中华实验眼科杂志 %$%# 年 # 月第 "9 卷第 # 期!3S)2 &̂aX MXSRS(*'O*# (̂2Q(W0%$%##7O*."9#6O.#

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



征性改变#包括玻璃体黄斑界面异常)内层视网膜结构紊乱)内

节d外节&)22/W+/>'/2R5OQR/W+/>'/2R#N45M4'连续性破坏)外界

膜连续性破坏)外层视网膜管型)高反射点)视网膜内囊样积

液)中心凹下神经视网膜脱离)低光学反射点)中心凹下脉络膜

厚度改变)脉络膜血管指数变化等#可将其作为 LE&的生物学

标志物#帮助监测 LE&的进展以及视力预后情况#对临床 LE&

的诊断及长期治疗随访有重要意义(

A6玻璃体黄斑界面异常

玻璃体视网膜界面由玻璃体后皮质)视网膜内界膜及
Eq**/W细胞末端组成#其完整性对维持视功能具有重要作用(

当玻璃体的组织结构损伤#玻璃体后皮质与内界膜分离#发生

玻璃体后脱离#促进视网膜表面细胞的迁移和滞留#继而发生

玻璃 体 黄 斑 界 面 异 常 & P)RW/O'(1Q*(W)2R/WT(1/(V2OW'(*)R)/+#

7END+'( 7END+包括视网膜前膜 &/X)W/R)2(*'/'VW(2/#&AE'

和玻璃体视网膜粘连 &P)RW/O'(1Q*(W(RR(1S'/2R#7ED'#M3F上

表现为玻璃体黄斑处的高反射膜( (̀W(R(+等 +8,
发现顽固性弥

漫水肿型 LE&与玻璃体对毛细血管牵拉相关( \O2>等 +B,
研

究发现 LE&眼中基线处 &AE的存在提示较差的最佳矫正视

力&V/+R1OWW/1R/U P)+Q(*(1QW)R0#C37D'#经抗 7&ef治疗后#观

察到患眼中 7ED发生有产生或消失的动态变化#而 &AE不随

治疗发生改变
+B, #提示 &AE对抗 7&ef药物的反应不佳( 研

究发现有 7END+的患眼经贝伐单抗治疗后视力提升不明

显
+H, ( &AE的存在通常预示较差的预后#&AE的长期存在可

能导致慢性结构变化#从而降低潜在的视力改善能力 +B, (

B6视网膜改变

B.A!内层视网膜结构紊乱

视网膜内层结构包括神经节细胞层d内丛状层 &>(2>*)O2

1/***(0/W5)22/WX*/a)TOW'*(0/W#e3h5N@h'复合物)内核层和外丛

状层 & OQR/WX*/a)TOW' *(0/W# M@h'( 内 层 视 网 膜 结 构 紊 乱
&U)+OW>(2)Z(R)O2 OTW/R)2(*)22/W*(0/W+#LANh'定义为正常内层视

网膜层次结构紊乱#导致 M3F上各层次间边界不清( 研究多

采用视网膜中心凹 # $$$ !'c" $$$ !'区域测量 LANh的水平

范围
+:, (

LANh是 LE&较为可靠的生物学标志物#它可能代表了视

觉信息从光感受器到神经节细胞途径的破坏( LANh的形成可

能与视网膜毛细血管灌注异常有关#研究发现 LANh与 LA患

者的视网膜毛细血管无灌注区域面积大小相关
+9, #且 LE&眼

中 M3F血管成像 & OXR)1(*1OS/W/21/RO'O>W(XS0(2>)O>W(XS0#

M3FD'的视网膜浅层及深层的灌注异常区域与 LANh的位置相

对应
+#$, ( LANh的存在代表了较差的基线处视力及预后情况#

4Q2 等 +##,
首先提出 LE&患眼中 LANh与视敏度相关#在视网膜

中心 # $$$ !'范围内#基线处更严重的 LANh提示治疗后更差

的视敏度#并且在抗 7&ef治疗后 : 个月#LANh恢复的患眼比

持续性 LANh的患眼具有更佳的视敏度( 因此 LANh通常预示

了 LE&眼较差的预后(

B.B!外层视网膜改变

B.B.A!N45M4 连续性破坏!N45M4 层在 M3F上表现为高反射

带#N45M4 连续性的破坏代表了黄斑光感受器的损伤( 目前研

究已发现 N45M4 连续性在部分视网膜疾病中的意义#如视网膜

分支静脉阻塞 & VW(21S W/R)2(*P/)2 O11*Q+)O2#CA7M')色素性视

网膜炎&W/R)2)R)+X)>'/2RO+(#A@')中心性浆液性脉络膜视网膜

病变 &1/2RW(*+/WOQ+1SOW)OW/R)2OX(RS0#343'等 +#%, ( E(S/+SY(W0

等
+#%,
研究发现#在未治疗或已治疗的 LE&眼中#N45M4 连续性

的破坏均对视敏度有重要影响#其中断百分比越高#视敏度越

低#提示 N45M4 连续性可作为患眼预后视力的预测因子( 同样

有研究发现经过玻璃体腔内注射地塞米松治疗后#N45M4 连续

性较好的患眼 C37D更好 +#", ( N45M4 连续性可较准确预测患

者视力及预后情况#目前较为公认的观点是 N45M4 连续性的缺

失能够可靠地提示更差的视力预后#并且其对 7D的影响与

LE&眼水肿是否消退无关(

B.B.B!外界膜连续性破坏!外界膜是 Eq**/W细胞与光感受器

的连接复合体#并可阻隔大分子物质的通过( 在 LE&眼中#外

界膜的破坏可能使脂质或蛋白质外渗#继而流入视网膜下腔并

损害光感受器*反之#光感受器的损坏也可能导致外界膜的破

坏( 因此外界膜与 LE&患眼的视力损害相关( EOW)等 +#;,
研

究 B% 只 LE&患眼发现#经抗 7&ef治疗后#基线处完全缺失

的外界膜未见明显结构改善#部分缺失的外界膜可见明显结构

改善*并且外界膜的破坏与较差的 C37D显著相关#提示外界

膜可作为 LE&患眼视力预后的预测因子( 与 N45M4 连续性相

似#外界膜连续性的破坏可预测 LE&患眼更差的预后(

B.B.C!外层视网膜管型!外层视网膜管型 &OQR/WW/R)2(*

RQVQ*(R)O2+#MAF+'在 M3F上表现为围绕低信号的环形或卵圆

形高信号边界#由 3QW1)O等 +#8,
首先在晚期年龄相关性黄斑变

性&(>/5W/*(R/U '(1Q*(WU/>/2/W(R)O2#DEL'患眼的组织学研究中

发现( MAF+始终位于视网膜外核层#其形成机制尚不清楚#目

前推测由光感受器破坏后重排形成#其高信号边界可能是视锥

细胞退化后的线粒体#MAF+可能损伤视网膜外层结构#随时间

迁移在病程中自发减少( MAF+常出现在不同的视网膜下纤维

化)脉络膜新生血管&1SOWO)U(*2/OP(+1Q*(W#367'或视网膜退行

性疾病中( 研究发现 MAF+在 LE&患眼中的发生率较高#在抗

7&ef治疗过程中呈现动态变化#如消退)缩小)复发或扩大#且

MAF+提示了较差的 C37D及其他预后相关指标#这可能与光

感受器的不可逆破坏有关
+#B, ( MAF+提示了较差的视力预后#

并可随治疗过程出现改变#因此其不能作为疾病的活动性指

标(

B.C!其他视网膜改变

B.C.A!高反射点!高反射点& S0X/WW/T*/1R)P/TO1)#[Af'定义为

M3F上可见的所有视网膜层中均可出现的界限清楚的点#由

CO*Z等 +#H,
首先于 %$$9 年观察 LE&患眼后提出( 目前认为

[Af的存在提示了视网膜活动性炎症#其形成与小胶质细胞的

活化和积聚有关( 由于小胶质细胞可以释放细胞因子 3L#; 参

与炎症反应#而 LE&患眼房水中的 3L#; 水平与 M3F上 [Af

的数量之间具有高度相关性
+#:, #证明 [Af的形成与小胶质细

胞有关( 而小胶质细胞的活化可发生在包括 LA在内的各类
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视网膜退行性疾病中( 在 LA眼中#[Af早期位于视网膜内

层#然后迁移至视网膜外层(

[Af在 LE&治疗过程中可呈现出消退或出现的快速反

应( 抗 7&ef药物可抗活化的小胶质细胞及新生血管形成(

研究发现经抗 7&ef治疗或糖皮质激素治疗后#LE&患眼中的

[Af数量均有明显下降 +#9, ( [Af与 LE&患眼视力的关系研

究发现#基线处持续存在的 [Af预示着不佳的 C37D#但 C37D

与 [Af的数量无明显相关性 +#", ( [Af是目前较为公认的

LE&在 M3F上的特征性改变#经治疗后可消退(

B.C.B!视网膜内囊样积液!视网膜内囊样积液 &)2RW(W/R)2(*

10+RO)U +X(1/#NA3'包括外核层和内核层中的囊样改变#大部分

视力受损的 LE&眼基线处可同时伴有外核层及内核层囊肿(

外核层的囊样改变可能损害 N45M4 连续性并对中枢视觉产生

不可逆的影响( 研究报道#中心凹附近大的外核层囊样改变会

影响黄斑功能#且抗 7&ef治疗后视敏度更差#这可能与视网

膜内积液对光感受器代谢功能产生影响#从而降低视网膜敏感

性有关*而内核层囊肿或小的囊样改变对视网膜功能的影响较

小
+%$, ( 另有研究发现#基线处 LE&患眼中 NA3的存在及定位

与玻璃体腔内注射地塞米松治疗后 C37D无关 +#", ( 目前认为

NA3的存在与视力预后无明显相关#但这仍需进一步的长期研

究加以验证(

B.C.C!中心凹下神经视网膜脱离!中心凹下神经视网膜脱离

&+QVTOP/(*2/QWOW/R)2(*U/R(1S'/2R#46L'是由视网膜或脉络膜

循环向视网膜下空间渗漏形成#M3F上可见高反射脱离视网膜

边界#LE&眼中的 46L可能由外界膜损伤所致的小胶质细胞

牵引或异常脉络膜血流导致#且与玻璃体内炎性因子及更差的

视力预后相关( 46L与 LE&的持续时间或严重程度无关#可

在 LE&早期出现#也可在视网膜内液体重吸收之前或之后消

失( 7Q,O+/P)1等 +%#,
的一项研究对比伴 46L及不伴 46L的 LE&

眼#结果发现 46L的存在与外界膜的损伤显著相关#伴 46L比

不伴 46L的 LE&眼 7D更低( 经糖皮质激素及抗 7&ef治疗

后#LE&眼大部分 46L均可消退 +#9, ( 46L的存在通常提示较

差的视力预后#但治疗后大部分 46L可消退(

B.C.F!低光学反射点!为了准确评估视网膜中液体的数量并

对其定位#f(W)2S(等 +%%,
提出了一种新的 M3F图像算法000

M3F渗漏地形图&M3F5*/(_(>/'(XX)2>#M3F5h'#可识别并显示

内界膜和视网膜色素上皮5CWQ1S 膜之间低于正常光学反射率

的位点( 该算法通过 D扫描模式为 M3F图像上的光学反射位

点分配一个简单代表值#并将其描绘为逐层视网膜的二维图

像( M3F5h上低于正常光学反射率的位点即低光学反射点

&*OYOXR)1(*W(R)O#hMA'#用白色区域表示( 因细胞核具有高反

射率#hMA被认为代表细胞外异常积液的区域(

研究表明 hMA可出现在多种类型的视网膜水肿患眼中#

如 DEL)343和 LE&等( 4(2RO+等 +%",
研究发现在 LE&患眼

中#抗 7&ef治疗后视网膜各层 hMA随水肿消退均有减少#在

M@h)外核层?N4 和 M4 层中减少幅度最大( 研究同样发现患眼

中较高的 hMA提示了治疗后更差的 C37D#M@h层中的 hMA

水平可作为 C37D良好的预测因子#C37D的改善程度可能取

决于视网膜外层的异常视网膜液减少程度( M3F5h为 LE&患

眼提供了新的无创性随访手段#在评估各层视网膜异常积液的

位置以及病程中水肿变化的定量中具有前景(

C6脉络膜改变

C.A!中心凹下脉络膜厚度变化

脉络膜为外层视网膜提供血供#其结构或血管系统的破坏

可影响视网膜功能( 尽管 LA的主要病变在视网膜血管系统

中#但在脉络膜层中也可以观察到相关的变化#如局灶性血管

扩张)毛细血管狭窄)局灶性瘢痕等( 中心凹下脉络膜厚度

&+QVTOP/(*1SOWO)U(*RS)1_2/++#4f3F'在 M3F上用中心凹下高反

射的视网膜色素上皮外边缘至内巩膜缘的距离测定#脉络膜的

改变可能与缺氧导致的脉络膜血流的变化有关
+%;, ( ~2*q

等
+%8,
对 LA患眼进行研究发现#4f3F与 LA的严重程度呈正

相关#但与 LE&的存在无显著相关( )̀'等 +%B,
研究则发现

LE&眼脉络膜较正常眼显著增厚( 在 LA眼中#7&ef对脉络

膜层作用可能的机制为舒张脉络膜血管#增加脉络膜血流#继

而增加脉络膜毛细血管层厚度#但其对脉络膜影响尚不完全清

楚( 研究发现#抗 7&ef治疗后 # 个月#LE&眼的 4f3F较基线

水平有显著下降#但未达到基线值 +%8, ( 除抗 7&ef治疗外#全

视网膜光凝&X(2W/R)2(*XSORO1O(>Q*(R)O2#@A@'也是目前对 LE&

患眼的主流治疗方式之一( 研究表明#@A@治疗后患眼脉络膜

血流减少#脉络膜层萎缩性变薄 +%B, ( 由于 4f3F的测量个体差

异大#可重复性较差#4f3F与 LE&的关系尚存在争议#仍需大

样本的随访观察进行研究(

C.B!脉络膜血管指数

脉络膜血管指数&1SOWO)U(*P(+1Q*(W)R0)2U/a#37N'是一种新

的基于 M3F图像的脉络膜定量算法#通过二值化处理用脉络

膜血管腔面积与脉络膜总面积之比计算#反映了脉络膜血管灌

注情况( 研究表明#与健康眼相比#LA眼中的脉络膜毛细血管

丢失比例明显升高#这可能导致 A@&和外层视网膜的缺氧#诱

导 7&ef上调#从而导致 LA恶化 +%H, ( 与健康眼相比#LA患眼

的 37N显著降低#且 LA严重程度越高的患眼 37N越低*37N越

低的 LE&患眼治疗后的 7D越差 +%:, ( 37N可能指示潜在疾病

或 LA的严重程度#并且可能不受全身情况及 7&ef释放引起

的继发性变化的影响( 目前认为 37N可反映脉络膜血管灌注

及分布情况#且与 4f3F相比#37N变异程度更小#可作为评估

脉络膜情况更稳定的指标#但其与吲哚菁绿荧光血管造影结果

的关系仍待进一步研究证实(

目前的研究已发现 LE&在 M3F上的各类生物学标志物及

其与病情变化和视力预后的相关性#为临床诊疗以及预后随访

提供了重要方式#因此我们要重视在 LE&患者治疗过程中运

用 M3F检查进行随访#观察其特征性改变与视力预后之间的

关系#联系病理学相关知识对其临床意义进行理解#从而更好

地了解疾病并监测病情变化( 尽管如此#部分生物学标志物仍

存在争议#亟待更大量与长期的研究探索 LE&与其关系( 37N

和 hMA是具有前景的 M3F生物学标志物#未来可对其进行长

期随访研究#以深入了解其临床意义( 目前已有研究发现部分
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LE&的 M3F生物学标志物与眼内相关细胞因子水平有关#对

两者相关性的研究可从细胞因子层面深入了解生物学标志物#

并帮助我们进一步探究 LE&的发病机制(
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