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%临床研究%

青光眼患者视网膜结构与功能损害的关系

樊宁!黄丽娜!申晓丽!成洪波!刘旭阳

!!&摘要'!背景!应用有效的技术手段和客观指标对青光眼进行早期诊断)病情监测和疗效评估有重要

的临床意义$目前关于青光眼视网膜结构和功能损害的研究已不少见$但早期青光眼患者视网膜结构损伤与

功能损害的关系研究鲜有报道(!目的!探讨早期原发性开角型青光眼"D#F̀ #视网膜结构损害与功能损害

之间的关系(!方法!采用前瞻性研究方法$纳入 3&%% 年 % 月至 3&%( 年 * 月在深圳市眼科医院确诊的 D#F̀

患者 45 例 45 眼$同期收集 G% 位正常人的 G% 眼作为对照( 分别采用 _W]TI6%&& 光学相干断层扫描"#AW#和

A0JJT1Q"6#AW测量仪测量受检眼视网膜结构变化$包括视盘全周平均视网膜神经纤维层"_̂ me6FV;#厚度和

黄斑区平均视网膜神经节细胞复合体" ÀA6FV;#厚度*采用 QT-S?JIR视野平均偏差"E"#和闪光视网膜电

图"m68_̀ #明视负波反应"D? _̂#评估受检眼视网膜的功能变化( 通过曲线拟合)建立回归模型的方法分析

D#F̀ 患者视网膜结构变化值和功能变化值的关系(!结果!D#F̀ 组患眼 E"值) ÀA6FV;)_̂ me6FV;和

D? _̂振幅值分别为"C%&L73M4L7)#Bf)")5L&)M%3L34#$-)"*4L&4M%3L4*#$-和"37L(7M%%L53#$]$均明显

低于正常对照组的"C&L*7M%L)3#Bf)"4)L%)MGL73#$-)"%&3L5%M7L)G#$-和"G4L*%M%%L&%#$]$差异均有

统计学意义"+O*L5G4)%%L%%7)C%5L&*%)4L45*$均 "O&L&&%#( 受检者 ÀA6FV;厚度与 E"值间呈二次曲线

变化关系$其回归模型的 ^3
值为 &L545"!O4)L&74$"P&L&&%#* ÀA6FV;厚度与 D? _̂振幅间呈直线变化关

系$回归模型的 ^3
值为 &LG()"!O%&(LG%($"P&L&&%#*_̂ me6FV;厚度与 E"值)D? _̂振幅分别呈二次曲线和

直线相关关系$^3
值分别是 &L*&*"!O%&%L***$"P&L&&%#和 &LG5G"!O5GL47($"P&L&&%#(!结论!D#F̀ 患

眼 ÀA厚度和 _̂ me厚度与 E"值均呈曲线变化关系$而与 D? _̂振幅呈直线变化关系$_̂ me厚度与 E"值

和 D? _̂振幅回归模型的拟合优度略高于 ÀA厚度与 E"值和 D? _̂振幅的回归模型(!

&关键词'!青光眼+原发性$ 开角型* 视网膜神经节细胞* 视网膜神经纤维* 视网膜电图* 视野* 计

算机体层摄影
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2ITJ.9U0=J099.RIJ"_̂ me#6FV;@?0,Z2I11*.2B @?IUT2,@0:2.9S.J.-I@IJ1:UJI@02.1YIJI:=@.02IB =RQT-S?JIRV01T.9
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=I@YII2 ÀA@?0,Z2I11.2B .-S90@TBI:UD? _̂ "^3 O&LG()$ !O%&(LG%($"P&L&&%#'_̂ me@?0,Z2I11.2.9R101

1?:YIB @?I10-09.JJI;JI110:2 -:BI91Y0@? E".2B .-S90@TBI:UD? _̂.1̀ AA@?0,Z2I11$=T@̂ 3 V.9TI1YIJI?0;?IJ

=I@YII2 @?I_̂ me@?0,Z2I11.2B E" "^3 O&L*&*$!O%&%L***$"P&L&&%# :J.-S90@TBI:UD? _̂ "^3 O&LG5G$
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!!青光眼的病理损害是视网膜神经节细胞 "JI@02.9
;.2;90:2 ,I991$_̀ A1#的凋亡$慢性青光眼的实验和临
床研究发现$视野光敏感度的下降和 _̀ A1丢失的数
量呈线性相关

+%C3, $标准自动视野计检测的平均偏差

"-I.2 BIV0.@0:2$E"# 与光学相干断层扫描 ":S@0,.9
,:?IJI2,I@:-:;J.S?R$#AW#检测的视网膜神经纤维层
"JI@02.92IJVIU0=IJ9.RIJ$ _̂ me# 厚度呈曲线拟合关
系

+(CG, $说明 E"及 _̂ me厚度的改变在青光眼的病程

中并非是同步发展的$这给青光眼的早期诊断和监测
带来了困扰( 用频域 #AW测量的黄斑区神经节细胞
复合体";.2;90:2 ,I99,:-S9IX$ ÀA#厚度和视网膜电
图 "I9I,@J:JI@02:;J.-$8_̀ # 明视负波反应 " S?:@:S0,
2I;.@0VIJI1S:21I$D? _̂#是评估青光眼视网膜结构和
功能的参数

+5C7, ( 本研究分析 ÀA厚度)_̂ me厚度

与 D? _̂振幅)E"值在原发性开角型青光眼" SJ0-.JR
:SI2 .2;9I;9.T,:-.$D#F̀ #中的变化$探讨 D#F̀ 患

者视网膜结构与功能损害的关系(

1>资料与方法

1'1>一般资料

采用前瞻性研究方法$收集 3&%% 年 % 月至 3&%(
年 * 月在深圳市眼科医院就诊的 D#F̀ 患者)正常志
愿者和本院工作人员( 所有受检者均行最佳矫正视力
检查)眼压" :̀9B-.22 压平眼压计#测量)眼前段和眼
底检查及 QT-S?IJR视野计检查( 研究过程经深圳市

眼科医院临床研究伦理委员会批准$受检者均签署知
情同意书( D#F̀ 诊断标准参考03&&7 年我国原发性
青光眼诊断和治疗专家共识1 +4, ( 纳入标准!"%#能配

合检查( "3#年龄 3& c*& 岁( "(#最佳矫正视力!
&L4( "G#等效球镜度为C*L&& cN(L&& "( "5#可扩瞳
检查( "*#双眼位正常$固视良好( ")#除 D#F̀ 外$
无其他视神经和视网膜疾病史( "7#无眼部手术史(
如果受检者双眼均符合纳入标准$则选择一眼参与研
究( 正常对照组的入选标准! " % # 眼压 P3% --Q;
"% --Q;O&L%(( ZD.#( "3#视盘形态正常( "(#视网
膜未发现异常( "G# QT-S?IJR视野检查正常( "5#无
任何视神经视网膜疾病史(

共收集 D#F̀ 组 45 例 45 眼$其中男 5& 例$女 G5
例$平均年龄 " G)L( M%5L5 # 岁$ 平均等效球镜度
"C%L(*M3L%G#"*正常对照组 G% 人 G% 眼$其中男 %7
人$女 3( 人$平均年龄"G(L)M%GL(#岁$平均等效球镜
度"C%L7(M3LG)#"( D#F̀ 组与正常对照组间受检者

性别)年龄)平均等效球镜度的差异均无统计学意义
"!3 O5L3%%$"s&L&5*+OC%L(G5)&L&73$均 "s&L&5#(

D#F̀ 组根据视野有无缺损和缺损特征分为视野前期

"%G 例 %G 眼#)早期 "() 例 () 眼#)进展期 "35 例 35
眼#和晚期"%4 例 %4 眼# +%&C%%, (

1'F>方法
1'F'1>视野检查>用 QT-S?JIR)5&#60型视野计"美
国 A.J9nI011公司#进行视野检查( 选择中心 3G63 全

%%53%中华实验眼科杂志 3&%5 年 ( 月第 (( 卷第 ( 期!A?02 \8XS #S?@?.9-:9$E.J,? 3&%5$]:9'(($ :̂'(

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



阈值程序$检测策略为 K$WF6K@.2B.JB$对有屈光不正
者则矫正后进行检查( 结果评估!固视丢失P3&a$假
阳性和假阴性误差均P3&a(
1'F'F>D? _̂检查!采用 _8W$1,.2('%5 系统"德国
_:9.2B 公司#进行 .̀2bUI9B 全视野闪光 8_̀ 检查$检
查前 3 ? 避免眼底检查)眼底照相等检查过程( 受检
眼用复方托吡卡胺滴眼液点眼 ( 次$瞳孔直径s) --
时结膜囊内放置角膜接触镜电极$参考电极和地电极
分别置于受检眼颞侧眼角处和前额正中处( 嘱患者固
视中心视标( 记录条件参照 3&&G 年国际临床视觉电
生理学会制定的临床 8_̀ 标准$记录 7 次反应的叠加
平均结果( D? _̂定义为 8_̀ = 波后出现的缓慢宽大
的负向波$其振幅是从波谷到基线的垂直距离(
1'F'4> _̂ me厚度测量!用 A0JJT1Q"6#AW"]IJ10:2
('&#测量仪检测视盘周围 _̂ me厚度( 受检者扩瞳后
采用内注视的方式$扫描程序为-3&&g3&& #S@0,"01,
,T=I-:BI.( 选择信号强度评分在 ) 分以上)图像清
晰)无断层的 #AW图片$由系统自动分析 _̂ me厚度$
记录全周平均 _̂ me厚度值"_̂ me6FV;#(
1'F'G> ÀA厚度测量!采用 _W]TI#AW"]IJ10:2
GL&#检测仪检测 ÀA厚度$扫描程序选择- ÀA. "黄
斑区 ) --g) --平面扫描#( 由水平方向 % 条 ) --
扫描线"经过黄斑中心凹#和垂直方向 %5 条 ) --扫
描线"间隔 &L5 --#组成$系统分析数据时排除黄斑中
心凹 % --g% --范围( 选择信号强度评分在 G& 分以
上的图片$记录整体平均厚度值" ÀA6FV;#(
1'4>统计学方法

采用 KDKK 统计学软件 "美国 KDKK 公司#进行统
计分析( 本研究中各检测指标的数据资料采用
d:9-:;:J:V6K-0J2:V法检验呈正态分布$组间均数经
eIVI2I检验方差齐( 采用均衡分组两样本试验设计$
正常对照组与 D#F̀ 组间受试者年龄)屈光度)视野
E")_̂ me厚度值) ÀA厚度值)D? _̂振幅的差异比
较均采用独立样本 +检验( D#F̀ 患者视网膜结构参

数" ÀA厚度)_̂ me厚度#与功能参数"E")D? _̂振
幅#间的相关关系采用曲线拟合回归模型进行分析$
并对回归模型进行假设检验( 综合考虑模型的简洁性
和拟合优度$选择线性模型和二次曲线模型进行对比
研究( "P&L&5 为差异有统计学意义(

F>结果

F'1>正常对照组与 D#F̀ 组视网膜结构与功能参数

的比较

正常对照组 E"值) ÀA6FV;厚度)_̂ me6FV;厚

度和D? _̂振幅均明显高于D#F̀ 组$3 个组间比较差
异均有统计学意义"均 "O&L&&%#"表 %#(

表 1>F 个组受检者视网膜结构和功能测量参数值的比较"#P$#

组别 眼数 E"" Bf# ÀA6FV;"$-# _̂ me6FV;"$-# D? _̂振幅"$]#

正常对照组 G% C&L*7M%L)3 4)L%)MGL73 %&3L5%M7L)G G4L*%M%%L&%
D#F̀ 组 45 C%&L73M4L7) )5L&)M%3L34 *4L&4M%3L4* 37L(7M%%L53
+ *L5G4 %%L%%7 C%5L&*% 4L45*
" &L&&% &L&&% &L&&% &L&&%

!注!E"!平均偏差* ÀA6FV;!视网膜神经节细胞复合体平均厚度*

_̂ me6FV;!视网膜神经纤维层平均厚度*D? _̂!明视负波反应*D#F̀ !

原发性开角型青光眼"独立样本 +检验#

F'F>受检眼 ÀA和 _̂ me厚度与 E"的关系
表 3 显示了 3 个组受检眼的结构与功能参数建立

的回归模型的决定系数 ^3
和方差分析 !值$所有回归

模型差异均有统计学意义""P&L&&%#( 视野 E"值与
频域 #AW检测的整体 ÀA6FV;的直线回归方程为,O
%L&4 -N4&L334"^3 O&LG45$"P&L&&%#$曲线拟合方程
为 ,O&L&*( -3 N3L)7 -N4(L44% " ^3 O&L545$ "P
&L&&%#$曲线模型的 ^3

值明显高于直线模型$曲线的
拟合效果优于直线$E"值与 ÀA厚度值间呈曲线变
化关系( 图 % 中可见$E"值为C5 c& Bf时$ ÀA厚度
值变化较大$而 E"值变化较小( 视野 E"值与频域
#AW检测的全周 _̂ me6FV;厚度的直线回归方程为
,O%LGGG -N4&LG3)"^3 O&LG4)$"P&L&&%#$曲线拟合
方程为 ,O&L&7* -3 N(L))4 -N45L*35"^3 O&L*&*$"P
&L&&%#$曲线模型的^3

值明显高于直线模型$E"值与
_̂ me厚度值间呈曲线变化关系( E"值为C5 c& Bf
时$_̂ me厚度值变化较大$而 E"值变化较小"图 %$
表 3#(
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C
厚
度（

μm
）

Observed
Linear
Quadratic

140.00

120.00

100.00

80.00

60.00

40.00

RN
FL

厚
度（

μm
）

-30.00-20.00-10.000.0010.00
MD（dB）

Observed
Linear
Quadratic

图 1>视野 Cc值与视网膜结构的关系散点图!F!视野 E"值与
ÀA厚度值间曲线的拟合效果优于直线$E"值与 ÀA厚度值间呈

曲线变化关系!,O&L&*( -3 N3L)7 -N4(L44%"^3 O&L545$"P&L&&%#
"曲线拟合回归分析$)O%(*#!f!视野 E"值与 _̂ me厚度值间曲

线模型的 ^3值明显高于直线模型!,O&L&7* -3 N(L))4 -N45L*35

"^3 O&L*&*$"P&L&&%# "曲线拟合回归分析$) O%(*#!_̂ me!视网
膜神经纤维层* ÀA!视网膜神经节细胞复合体*E"!平均偏差

F'4>受检眼 ÀA和 _̂ me厚度与 D? _̂的关系
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8_̀ D? _̂振幅与频域 #AW检测的整体 ÀA6
FV;的直线回归方程为 ,O&L*G7 -N54L33G "^3 O
&LG()$"P&L&&% #$曲线拟合方程为 ,OC&L&&* -3 N
%L&4* -N5%L4(G "^3 O&LGG4$"P&L&&%#$直线模型与
曲线模型的 ^3

值接近( 从图 3 中可见曲线的拟合效
果同直线相似( 8_̀ D? _̂振幅和频域 #AW检测的
全周 _̂ me6FV;厚度值的直线回归方程为,O&L7)( -N
G7L7G3 "^3 O&LG5G$"P&L&&%#$曲线拟合方程为 ,O
C&L&&% -3C&L4*G -NG)L(5*"^3 O&LG5G$"P&L&&%#$直线
与曲线模型的 ^3

值相等$在相同拟合优度的情况下$优
先选择最简洁的模型$因此 D? _̂振幅与 ÀA和
_̂ me厚度值间呈直线变化关系"图 3$表 3#(

BA

GC
C
厚
度（

μm
）

120.00

100.00

80.00

60.00

40.00
20.0040.0060.0080.00100.00

PhNR振幅（μV）

RN
FL

厚
度（

μm
）

140.00

120.00

100.00

80.00

60.00

40.00
20.0040.0060.0080.00100.00

PhNR振幅（μV）

Observed
Linear
Quadratic

Observed
Linear
Quadratic

图 F>L6cD振幅与视网膜结构间关系的散点图!F!D? _̂振幅与

ÀA厚度值拟合直线或曲线模型的 ^3值接近!,O&L*G7 -N54L33G

"^3 O&LG()$"P&L&&%# "一元直线回归分析$)O%(*#! ÀA!视网膜
神经节细胞复合体*E"!平均偏差!f!D? _̂振幅与 _̂ me厚度值拟

合直线或曲线模型的 ^3值接近!,O&L7)( -NG7L7G3 "^3 O&LG5G$
"P&L&&%# "一元直线回归分析$)O%(*#! ÀA!视网膜神经节细胞复
合体*E"!平均偏差*_̂ me!视网膜神经纤维层*D? _̂!明视负波反应

表 F>受检眼 S00)DcTU厚度值
与 Cc)L6cD振幅的曲线拟合比较

相关参数 眼数
线性模型统计量

^3 ! "

二次曲线模型统计量

^3 ! "

ÀA6FV;与 E" %(* &LG45 %(&L335 P&L&&% &L545 4)L&74 P&L&&%
_̂ me6FV;与 E" %(* &LG4) %(%L%*) P&L&&% &L*&* %&%L*** P&L&&%
ÀA6FV;与 D? _̂ %(* &LG() %&(LG%( P&L&&% &LGG4 5(L75G P&L&&%

_̂ me6FV;与 D? _̂ %(* &LG5G %%&L*)G P&L&&% &LG5G 5GL47( P&L&&%

!注!E"!平均偏差* ÀA6FV;!视网膜神经节细胞复合体平均厚度*

_̂ me6FV;!视网膜神经纤维层平均厚度*D? _̂!明视负波反应"回归模

型方差分析#

4>讨论

本研究将反映青光眼功能改变的指标 D? _̂振幅
与频域 #AW检测的 ÀA和 _̂ me厚度值进行功能与
结构损害的对比$并首次纳入视野前期 D#F̀ 病例对

ÀA厚度与功能参数的变化关系进行分析$发现
D#F̀ 患者视野 E"值与 ÀA厚度值)_̂ me厚度值
之间均呈曲线变化的关系$而 D? _̂振幅与 ÀA厚度
值)_̂ me厚度值均呈直线变化关系(

8_̀ 的 D? _̂成分由 ]01Y.2.@?.2 等 +*,
在青光眼

动物模型眼首次发现$D? _̂的产生与 _̀ A1及无长突
细胞的生物电活动有关$作为 D#F̀ 患者视功能的检

测指标$D? _̂振幅具有客观)重复性好)操作简便)诊
断效能较高等优点

+%3C%(, ( d0-等 +%G, )A:9:@@:等 +%3,
的

研究均显示$D? _̂振幅与视盘结构参数或 _̂ me厚度
值之间呈直线相关$但是这些研究纳入的样本量均小
于 (& 例( 本研究结果显示$D? _̂振幅与频域 #AW检
测的 ÀA和 _̂ me厚度值均呈直线变化关系$说明在
D#F̀ 病程中$D? _̂振幅与 ÀA和 _̂ me厚度值的
损害是同步进展的$D? _̂参数在 D#F̀ 早期可能比

E"参数更敏感 +%5, $同时在人眼活体也验证了 D#F̀
结构与功能损害的一致性$其回归模型的决定系数低
于 E"与 ÀA)_̂ me的曲线拟合模型$可能与 D? _̂
振幅值个体间差异较大有关(

ÀA是频域 #AW检测的黄斑区 ) --g) --范围
"中心凹除外# _̀ A1细胞体)轴突和树突所在层次的
参数$该部位 _̀ A1分布密度最高$包含 5&a的 _̀ A1(
QT-S?JIR视野计 3G63 程序检测的 E"值反映的正是
此区域投射的中心视野光敏感度

+%*, $因此二者的关系
反映了 D#F̀ 对相同区域 _̀ A1结构与功能的损害关
系( 本研究发现$ ÀA6FV;厚度值与视野 E"值呈曲
线变化关系$在 D#F̀ 早期 ÀA厚度值变化较大$而
E"值变化相对较小$这与 _̂ me厚度值和 E"值的变
化关系是一致的$可能是由于 _̀ A1的丢失早于视野
光敏度丧失所致( 以往 jT0;9IR等 +%)C%7,

研究显示$在
视网膜 (&u范围内$_̀ A1丢失 3&a相当于静态视野计
敏感度降低 5 Bf$D#F̀ 视盘周围 _̂ me的变薄早于
其功能丧失 5 年( 因此在 D#F̀ 损害早期$ ÀA厚度
值和 _̂ me厚度值已有明显减少$而标准自动视野计
检测尚不能发现异常$只有当病情进展到一定程度时$
视野才显示出与结构损害相应的功能异常(

本研究还发现 _̂ me厚度值与视野 E"及 D? _̂
振幅等功能指标回归模型的 ^3

值均略高于 ÀA的 ^3

值$其原因可能是!第一$_̂ me厚度是在视盘周围测
量的所有 _̀ A1的神经纤维层厚度$而 ÀA是在黄斑
区检测的约 5&a ÀA的厚度$两者检测 _̀ A1的部位
和数量不同*第二$由于早期 D#F̀ 最常损害的部位是

中心凹周围 %&uc3&u的 _̀ A1+%4, $正是在 ÀA的扫描
范围内$而在进展期和晚期 D#F̀ $视网膜周边部
_̀ A1损害严重$但却不在 ÀA检测范围$因此$可能
在 D#F̀ 早期$ ÀA与功能参数的相关性更好 +%4C3&, $
而晚期则较差( 本研究结果显示$ ÀA较薄时$E"和
D? _̂值的散点与拟合直线+曲线的离散度明显增加(
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以往 d0-等 +%4,
的研究报道$ ÀA厚度值与 E"值拟合

曲线模型的决定系数为 &L344$本研究中纳入了视野
损害前期的 D#F̀ 病例$并且受检者相对年轻$近视度
数较低$因此本研究得到的该曲线回归模型的决定系
数较高$为 &L545( A?:等 +%*,

研究纳入的受检者和患

者的屈光度与本研究的相似$但是该研究未纳入视野
损害前期的 D#F̀ 病例$得到的 ÀA与 E"的曲线模
型决定系数为 &LG5%(

本研究发现$_̂ me与 E"曲线回归模型的决定
系数为 &L*&*( 既往的多项研究也显示了两者的曲线
变化关系$但各研究得出的决定系数不同$eIT2;等 +(,

报道两者的决定系数为 &L)3)$A?:等 +%*,
报道的决定

系数为 &L5%*$d0-等 +%4,
报道的决定系数为 &L(%G$其

原因与各研究纳入的样本量大小)D#F̀ 病情的严重

程度以及检测仪器的不同等有关(
由于各种检测 D#F̀ 患者视网膜结构与功能的方

法各有优势和侧重$而 D#F̀ 的早期病变和进展程度

都非常隐匿$因此目前我们尚未确定最佳的或特异的
检测指标$还需要通过扩大 D#F̀ 不同阶段的样本量)
改进检测的精确性)尽可能长期的随访观察等来进一
步更细致)更深入地探讨青光眼结构和功能损害的病
理过程(
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