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糖尿病性黄斑水肿患者黄斑中心凹无血管区形态与视网膜
光感受器层完整性的关系
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【摘要】　目的　探究糖尿病性黄斑水肿（ｄｉａｂｅｔｉｃｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ，ＤＭＥ）患者黄斑中心凹无
血管区（ｆｏｖｅａｌａｖａｓｃｕｌａｒｚｏｎｅ，ＦＡＺ）形态与光感受器层（外界膜及椭圆体带）完整性的关系。
方法　回顾性病例研究。纳入ＤＭＥ患者６５例（１００眼）作为研究对象，行最佳矫正视力
（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ）、裂隙灯生物显微镜、荧光眼底血管造影（ｆｕｎｄｕｓｆｌｕｏｒｅｓ
ｃｅｉｎａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＦＦＡ）检查，根据ＥＴＤＲＳ标准评估ＦＡＺ轮廓及大小，根据ＦＡＺ轮廓损伤程
度的分级不同分为两组，Ａ组≤２级，Ｂ组≥３级，并利用频域光学相干断层扫描（ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）确定黄斑中心凹 １ｍｍ直径范围内外界膜（ｅｘｔｅｒｎａｌｌｉｍｉｔｉｎｇ
ｍｅｍｂｒａｎｅ，ＥＬＭ）及椭圆体带（ｅｌｌｉｐｓｏｉｄａｌｚｏｎｅ，ＥＺ）的连续性及缺损长度，比较两组患者黄
斑区ＥＬＭ的连续性、ＥＺ的完整性、ＥＬＭ及ＥＺ的缺损长度、ＦＡＺ直径、ＢＣＶＡ有无差异。结
果　Ａ、Ｂ两组年龄、糖尿病病程、ＢＣＶＡ、ＤＲ分期差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞０．０５）；Ａ
组ＦＡＺ直径为（７８５．３２±８１．０９）μｍ，Ｂ组ＦＡＺ直径为（９２８．７５±９９．９３）μｍ，两组相比差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；Ａ组ＥＬＭ连续３１眼，Ｂ组ＥＬＭ连续３４眼，Ａ、Ｂ两组ＥＬＭ缺损
长度分别为（１１９．５６±６５．０９）μｍ、（１２６．８７±６１．２３）μｍ；Ａ组 ＥＺ完整３０眼，Ｂ组 ＥＺ完整
２８眼，Ａ、Ｂ两组ＥＺ缺损长度分别为（１７６．４６±７９．１６）μｍ、（１７４．３５±９６．１９）μｍ，两组ＥＬＭ
连续者占比、ＥＺ完整者占比及 ＥＬＭ、ＥＺ缺损长度相比，差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞
００５）。ＥＬＭ连续者ＢＣＶＡ为（０．３７±０．１９）ｌｏｇＭＡＲ，优于ＥＬＭ中断者的（０．６２±０．１６）ｌｏｇ
ＭＡＲ，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＥＺ完整者ＢＣＶＡ（０．４４±０．１８）ｌｏｇＭＡＲ，优于ＥＺ不完
整者ＢＣＶＡ（０６４±０．１６）ｌｏｇＭＡＲ，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　ＥＬＭ和ＥＺ形态
是决定ＤＭＥ患者视力的重要因素，与ＦＡＺ轮廓完整程度及大小无明显相关性。
【关键词】　黄斑中心凹无血管区；外界膜；椭圆体带；荧光眼底血管造影；光学相干断层
扫描

【中图分类号】　Ｒ７７４

　　糖尿病性黄斑水肿（ｄｉａｂｅｔｉｃｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ，
ＤＭＥ）是糖尿病视网膜病变（ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，
ＤＲ）危及视力的主要并发症之一，及时发现和有效
治疗至关重要［１］。ＤＲ进展过程中，视网膜毛细血管
无灌注区逐渐扩大，当影响到黄斑区时，黄斑中心凹

无血管区（ｆｏｖｅａｌａｖａｓｃｕｌａｒｚｏｎｅ，ＦＡＺ）面积增大导致
黄斑缺血，是引发ＤＭＥ的重要原因。

根据ＦＡＺ的组织结构特征，该区域除了光感受
器细胞层外，无视网膜内层细胞，其血液供应依赖于

脉络膜毛细血管，同时，黄斑中心凹周围毛细血管可

通过简单扩散促进黄斑中心凹代谢并提供营养［２］。

当ＦＡＺ轮廓不规则或ＦＡＺ扩大时，视功能信号的传
递可能受到影响，从而影响光感受器层的状态。

荧光眼底血管造影（ｆｕｎｄｕｓｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎａｎｇｉｏｇｒａ
ｐｈｙ，ＦＦＡ）是检查 ＤＲ的重要工具，并被认为是检测
ＦＡＺ的金标准［３］。频域光学相干断层扫描（ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）技术快速发展，其可以在
活体获得高分辨率的视网膜断层图像，对视网膜各

层结构进行定性和定量分析［４］。

本研究对既往ＤＭＥ患者ＦＦＡ和ＯＣＴ检查结果

进行分析，探究ＦＡＺ轮廓及大小对光感受器形态的
影响，为ＤＭＥ的后续治疗及预后判断提供帮助。

１　资料与方法

１．１　一般资料　回顾性病例研究。纳入 ２０１８年
１月至 ２０１９年５月在首都医科大学附属北京同仁医
院就诊的 ＤＭＥ患者６５例（１００眼），男３８例、女２７
例，年龄３１～８３（５９．５４±９．２３）岁，糖尿病病程１～
２５（１１．９２±４．８７）ａ。１００眼中非增生型糖尿病视网
膜病变（ｎｏｎｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＮＰＤＲ）４５
眼，增生型糖尿病视网膜病变（ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＰＤＲ）５５眼。纳入标准：所有患眼均符
合黄斑水肿的诊断标准，黄斑中心凹视网膜厚

度≥２５０μｍ。排除标准：ＤＭＥ治疗史（包括激光或
抗ＶＥＧＦ治疗史等）；存在任何其他黄斑病变，如黄
斑前膜、黄斑变性等；活动性眼内感染；未控制的青

光眼；屈光间质混浊者。

１．２　检查方法　对所有患者进行完整的眼科检查，
包括最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣ
ＶＡ）、裂隙灯生物显微镜、ＦＦＡ和 ＯＣＴ（Ｓｐｅｃｔｒａｌｉｓ
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ＨＲＡ＋ＯＣＴ，海德堡公司，德国）检查，记录患者的年
龄、性别、糖尿病病程、ＤＲ分期等一般资料。为方便
统计分析，将视力转化为最小分辨角对数（ｌｏｇａｒｉｔｈｍ
ｏｆｍｉｎｉｍｕｍａｎｇｌｅｏｆｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ，ｌｏｇＭＡＲ）表示。

所有患者同时进行ＦＦＡ和 ＯＣＴ检查，ＦＦＡ检查
按照标准程序进行，用于评估 ＤＲ的严重程度，按照
ＥＴＤＲＳ标准［５］评估 ＦＡＺ轮廓损伤程度，其中０级：
正常；１级：可疑破坏（轮廓不光滑或呈椭圆形）；２
级：≤１／２ＦＡＺ周长破坏；３级：＞１／２ＦＡＺ周长破坏；
４级：ＦＡＺ轮廓完全破坏（图１）。根据 ＦＡＺ轮廓损
伤程度的分级不同将纳入研究的１００眼分为Ａ、Ｂ两
组，其中 Ａ组 ４６眼，ＦＡＺ分级≤２级；Ｂ组 ５４眼，

ＦＡＺ分级≥３级。使用设备自带图像分析软件在早
期ＦＦＡ图像上测量水平和垂直 ＦＡＺ直径，以水平和
垂直 ＦＡＺ直径的平均值记录，测量３次取平均值。
ＯＣＴ检查通过计算机操作获得清晰图像，黄斑中心
凹下常见四条高反射信号带，由内到外分别为外界

膜（ｅｘｔｅｒｎａｌｌｉｍｉｔｉｎｇｍｅｍｂｒａｎｅ，ＥＬＭ）、椭圆体带（ｅｌ
ｌｉｐｓｏｉｄａｌｚｏｎｅ，ＥＺ）、嵌合体区、视网膜色素上皮层。
观察经过黄斑中心凹水平及垂直扫描的黄斑中心凹

１ｍｍ范围内的ＥＬＭ连续性及ＥＺ完整性，通过设备
自带图像分析软件测量黄斑中心凹 １ｍｍ范围内
ＥＬＭ及ＥＺ的缺损长度，以水平和垂直缺损的平均
值记录，测量３次取平均值。

图１　ＦＡＺ轮廓分级。Ａ：０级；Ｂ：１级；Ｃ：２级；Ｄ：３级；Ｅ：４级

１．３　统计学方法　所有数据均采用ＳＰＳＳ２２．０统计
学软件进行统计学处理，计量资料经 ＫＳ检验呈正
态分布，用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组间比较采用
独立样本ｔ检验，计数资料组间比较采用卡方检验。
检验水准：α＝０．０５。

２　结果

２．１　一般资料分析　Ａ、Ｂ两组患者年龄、糖尿病病
程、ＢＣＶＡ及ＤＲ分期相比差异均无统计学意义（均
为Ｐ＞０．０５），具有可比性。见表１。

表１　两组患者一般资料

组别 年龄／岁 糖尿病病程／ａＤＲ分期（眼）ＮＰＤＲ／ＰＤＲ ＢＣＶＡ／ｌｏｇＭＡＲ

Ａ组 ５８．１±１０．２ １１．４１±４．７１ ２０／２６ ０．４２±０．２１
Ｂ组 ６１．３±９．１ １２．３８±５．２３ ２５／２９ ０．４７±０．１９
Ｐ值 ０．２１ ０．３７ ０．２６ ０．１２

２．２　ＦＦＡ检查结果　Ａ组 ＦＡＺ直径为（７８５．３２±
８１．０９）μｍ，Ｂ组 ＦＡＺ直径为（９２８．７５±９９９３）μｍ，
ＦＡＺ轮廓损伤严重的 Ｂ组 ＦＡＺ直径更大，差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５）。
２．３　ＯＣＴ检查结果　１００眼中，６５眼ＥＬＭ连续，３０
眼ＥＬＭ中断，ＥＬＭ缺损长度为（１２４．２３±６２．４３）
μｍ；５８眼ＥＺ完整，３７眼ＥＺ不完整，ＥＺ缺损长度为
（１７５．６５±８７．４８）μｍ；５眼ＥＬＭ连续性及ＥＺ完整性
无法分辨，其中Ａ组１眼，Ｂ组４眼。ＥＬＭ连续及中
断者的 ＢＣＶＡ分别为 （０．３７±０１９）ｌｏｇＭＡＲ、
（０．６２±０．１６）ｌｏｇＭＡＲ，差异有统计学意义（Ｐ＜

００５）；ＥＺ完整及不完整者的ＢＣＶＡ分别为（０．４４±
０１８）ｌｏｇＭＡＲ、（０．６４±０．１６）ｌｏｇＭＡＲ，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５）。
２．４　两组间黄斑部光感受器层形态比较　Ａ、Ｂ两
组中，ＥＬＭ连续者占比、ＥＺ完整者占比及 ＥＬＭ、ＥＺ
的缺损长度相比，差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞
００５），见表２。

表２　两组ＥＬＭ连续性及ＥＺ完整性对比

组别
ＥＬＭ
连续／眼

ＥＺ
完整／眼

ＥＬＭ缺损
长度／μｍ

ＥＺ缺损
长度／μｍ

Ａ组 ３１ ３０ １１９．５６±６５．０９ １７６．４６±７９．１６
Ｂ组 ３４ ２８ １２６．８７±６１．２３ １７４．３５±９６．１９
Ｐ值 ０．２５ ０．４６ ０．１９ ０．２７

３　讨论

ＤＭＥ是造成糖尿病患者视力下降甚至致盲的重
要原因。已有研究报道，黄斑中心凹光感受器层的

完整性与ＤＲ患者的视功能密切相关［６７］。ＤＲ最早
的病理改变之一是视网膜毛细血管周细胞消失，失

去自身调节功能，黄斑中心凹周围毛细血管的压力

增加可能导致血管壁破坏，引起缺血；同时，光感受

器对氧和营养物质有较高的需求，其在维持感光细

胞功能和结构完整性方面有重要作用。然而，目前

对于ＦＡＺ形态与光感受器层完整性的相关性及其与
视功能的相关性知之甚少，基于此，我们研究了 ＦＡＺ
轮廓及大小是否对光感受器层形态产生影响，进而

导致视功能下降。
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曾有学者研究了ＦＡＺ与光感受器层形态之间的
关系。Ｌｅｅ等［８］研究认为，ＤＭＥ患者黄斑中心凹缺
血导致了光感受器层的破坏，与本研究结果不同，可

能的原因为其研究方法与本研究存在差异，其在评

价黄斑灌注时涉及视盘区域，研究光感受器层破坏

长度与 ＦＡＺ视盘面积比的相关性。Ｙｅｕｎｇ等［９］未发

现黄斑缺血与光感受器层形态之间存在显著相关

性，其纳入了曾接受过 ＤＭＥ治疗的患者，这可能是
一种混杂因素，并可能促成缺血状态。

目前，ＦＡＺ径线、面积和轮廓均是研究黄斑灌注
广泛被接受的参数［１０１１］，但即使在健康受试者中

ＦＡＺ径线或面积也存在很大差异［１２］。因此，我们的

研究主要集中在ＦＡＺ轮廓。ＦＡＺ轮廓破坏提示毛细
血管闭塞或丢失，与ＦＡＺ径线相比，ＦＡＺ轮廓是反映
视网膜潜在供血不足程度的更可靠参数［１３］。Ｄｍｕ
ｃｈｏｗｓｋａ等［１４］研究结果表明，ＦＡＺ轮廓与 ＥＬＭ的连
续性和ＥＺ的完整性无明显相关，其纳入了无临床显
著ＤＭＥ表现的ＤＲ患者，而本研究入组者均为 ＦＦＡ
和ＯＣＴ检查证实的临床 ＤＭＥ患眼，因此，本研究结
果更确切，更能反映ＤＭＥ中ＦＡＺ与ＥＬＭ和ＥＺ的相
关关系。

本研究结果表明，ＦＡＺ轮廓损伤较轻的 Ａ组
ＥＬＭ缺损长度为（１１９．５６±６５．０９）μｍ，ＥＺ缺损长度
为（１７６．４６±７９．１６）μｍ，与 ＦＡＺ轮廓损伤较重的 Ｂ
组ＥＬＭ缺损长度（１２６．８７±６１．２３）μｍ、ＥＺ缺损长
度（１７４．３５±９６．１９）μｍ相比，差异均无统计学意义
（均为Ｐ＞０．０５）。由此说明，ＤＭＥ不同受损程度的
ＦＡＺ轮廓与光感受器层形态之间，即与 ＥＬＭ的连续
性和ＥＺ的完整性间没有显著相关性。分析原因可
能是黄斑中心凹周围毛细血管对光感受器细胞代谢

的作用不是决定性的。黄斑缺血延长了黄斑中心凹

周围毛细血管到黄斑中心凹的距离，并且可能通过

简单扩散的方式破坏向感光细胞层的营养物质流

动，但似乎不会影响感光细胞的完整性；另一种可能

为，即使在ＤＲ晚期脉络膜血供也足够，其血流量约
占总眼血流量的７０％，脉络膜血流频谱特点是高流
量和低阻力［１５］。因此，即使脉络膜循环大量减少，

也不影响外层视网膜的血供。未来的研究可能会使

用吲哚菁绿血管造影评估脉络膜灌注对光感受器层

状态的影响，以增加对光感受器层营养来源的了解。

此外，ＤＭＥ患者ＥＬＭ的连续性和 ＥＺ的完整性
与视力密切相关，ＥＬＭ是由感光细胞内节起始端细
胞膜和Ｍüｌｌｅｒ细胞基底细胞膜之间桥粒样连接形成
的膜样结构［１６］；ＥＺ对应的则是视锥细胞内节的椭圆
体段，二者在视网膜内视觉的传递通路中处于关键

的位置［１７］；与连续的 ＥＬＭ和完整的 ＥＺ眼相比，连
续性中断的ＥＬＭ和不完整的ＥＺ眼的 ＢＣＶＡ明显较
差，在黄斑中心凹处，每一个光感受器细胞与一个双

极细胞相连，而一个双极细胞只与一个神经节细胞

相连接。这种独有的单线连接在一定程度上可以提

高黄斑中心凹的视敏度，但一旦这种连接方式发生

中断，则会对视功能产生较大的影响。Ｗａｎｇ等［７］的

研究结果也证实，ＥＬＭ的连续性和 ＥＺ的完整性与
ＢＣＶＡ呈正相关。提示 ＥＬＭ的连续性和 ＥＺ的完整
性可以作为评估 ＤＭＥ患者 ＢＣＶＡ受损情况以及评
估治疗预后情况的重要辅助指标。

目前，ＦＦＡ是ＦＡＺ的最主要检测手段，但其不能
区分视网膜浅层和深层毛细血管，近些年发展的光

学相干断层扫描血管成像（ｏｐｔｉｃａｌｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏ
ｇｒａｐｈｙａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴＡ）能清晰地显示视网膜浅层
和深层血管丛的 ＦＡＺ形态，因此，可进一步研究浅
层及深层血流密度降低对光感受器层形态的影响。

近年来，玻璃体内注射抗 ＶＥＧＦ药物已成为治
疗ＤＭＥ的一线方法，理论上抗 ＶＥＧＦ药物可能诱导
视网膜小动脉血管的收缩，从而可能扩大 ＦＡＺ，尤其
在既往黄斑缺血的患者中［１８］。本研究结果表明，Ａ、
Ｂ两组光感受器层连续性及 ＢＣＶＡ差异均无统计学
意义（均为Ｐ＞０．０５）。因此，不能以此说明 ＦＡＺ轮
廓破坏黄斑缺血的患者不能使用抗 ＶＥＧＦ药物。未
来的前瞻性研究可分析 ＤＭＥ患者抗 ＶＥＧＦ后 ＦＡＺ
轮廓及大小的改变，以及这些变化是否对视功能产

生影响，为后续ＤＭＥ治疗提供更多依据。
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