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【文献综述】

光学相干断层扫描血管成像量化指标在眼底疾病中的应用△

余慧敏　孙旭芳
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【摘要】　近年来，光学相干断层扫描血管成像（ＯＣＴＡ）量化分析在眼部疾病中应用越来越
广泛。本文总结了ＯＣＴＡ在视网膜、脉络膜各区域和各分层应用的量化指标，简要介绍常
用量化指标的算法和临床意义，回顾 ＯＣＴＡ量化指标在眼科疾病诊疗和病情监测中的应
用的优势与不足，并展望未来发展方向和趋势。
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光学相干断层扫描血管成像（ＯＣＴＡ）是通过在视网膜同一位置重复快速
扫描运动粒子（如血细胞）的运动，从而获取视网膜血管图像的一项技术。不

同于荧光素眼底血管造影（ＦＦＡ）、吲哚菁绿血管造影（ＩＣＧＡ），ＯＣＴＡ具有无
创、测量时间短、可反复测量、可以三维显示视网膜与部分脉络膜血流的特点。

近年来，ＯＣＴＡ量化分析为视网膜、脉络膜微循环相关研究提供了严谨、科学
的数据支持，利用ＯＣＴＡ研究眼科疾病特别是眼底病的发病机制、病变特点与
转归已成为热点话题。本文就 ＯＣＴＡ研究中所使用的量化指标进行总结，以
期为眼科疾病的诊断治疗及病情监测研究提供参考。

１　视网膜

视网膜血流量化分析主要集中于３个区域：中
心凹区、旁中心凹区和视盘及周边区。首先，研究者

们有必要了解各公司仪器的不同分层方法。市面上

常见的ＯＣＴＡ来源Ｚｅｉｓｓ、Ｏｐｔｏｖｕｅ、Ｈｅｌｄｅｌｂｅｒｇ、视微等
公司，各公司对视网膜的自动分层算法略有不同，其

中对深层视网膜的起点、终点的定义大致相同，对浅

层视网膜的起点和脉络膜毛细血管层终点的定义有

所不同（见表１）。

表１　不同公司的ＯＣＴＡ自动分层技术对浅层毛细血管丛、深层毛细血管丛、脉络膜毛细血管（ＣＣ）层的定
义

仪器公司
ＳＶＣ

起点 终点

ＤＶＣ
起点 终点

ＣＣ层
起点 终点

参考

文献

Ｚｅｉｓｓ ＩＬＭ ＲＰＥ上１１０μｍ（ＩＰＬ内边界） ＩＰＬ外边界 ＯＮＬ内边界 ＲＰＥ下２９μｍ ＲＰＥ下４９μｍ ［１］
Ｏｐｔｏｖｕｅ ＩＬＭ ＩＰＬ外边界 ＩＰＬ外边界 ＯＰＬ外边界 ＲＰＥ下３０μｍ ＲＰＥ下６１μｍ ［２］
Ｈｅｌｄｅｌｂｅｒｇ ＧＣＬ内边界 ＩＰＬ内边界 ＩＮＬ内边界 ＯＰＬ外边界 ＢＭ ＢＭ下１０μｍ ［３］
视微 ＩＬＭ上５μｍ ＩＰＬ外边界 ＩＰＬ外边界 ＯＰＬ内边界下２５μｍ ＢＭ上１０μｍ ＢＭ下２５μｍ ［４］

　　注：ＳＶＣ：浅层毛细血管丛（ｓｕｐｅｒｆａｃｉａｌｖａｓｃｕｌａｒｃｏｍｐｌｅｘ）；ＤＶＣ：深层毛细血管丛（ｄｅｅｐｖａｓｃｕｌａｒｃｏｍｐｌｅｘ）；ＣＣ层：脉络膜毛细血管层（ｃｈｏｒｉｏｃａｐ
ｉｌｌａｒｉｓｌａｙｅｒ）；ＩＬＭ：内界膜（ｉｎｔｅｒｎａｌｌｉｍｉｔｉｎｇｍｅｍｂｒａｎｅ）；ＲＰＥ：视网膜色素上皮层（ｒｅｔｉｎａｌｐｉｇｍｅｎｔｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ）；ＩＰＬ：内丛状层（ｉｎｎｅｒｐｌｅｘｉｆｏｒｍｌａｙｅｒ）；
ＯＮＬ：外核层（ｏｕｔｅｒｎｕｃｌｅａｒｌａｙｅｒ）；ＯＰＬ：外丛状层（ｏｕｔｅｒｐｌｅｘｉｆｏｒｍｌａｙｅｒ）；ＢＭ：Ｂｒｕｃｈ膜（Ｂｒｕｃｈ’ｓｍｅｍｂｒａｎｅ）。

１．１　中心凹区　研究中多将 ＯＣＴＡｅｎｆａｃｅ图像中
以中心凹为中心，半径０．５ｍｍ的圆形区域定义为中
心凹区。中心凹区包括中心凹无血管区（ｆｏｖｅａｌａｖａｓ
ｃｕｌａｒｚｏｎｅ，ＦＡＺ）。故在有关中心凹区的 ＯＣＴＡ研究
量化分析中，最常用的量化指标为 ＦＡＺ面积及中心
凹区血流密度。

１．１．１　ＦＡＺ面积　ＦＡＺ是黄斑区无血管的一个小
凹，由内层视网膜汇聚形成人体视觉最敏锐的部位。

近年来，在健康人、糖尿病视网膜病变（ＤＲ）患者、高
度近视（ＨＭ）患者等人群中，有关 ＦＡＺ周长、轴长、
面积等量化研究已有较多报道。在这些指标中，以

ＦＡＺ面积应用最广泛，现就 ＦＡＺ面积在健康人和眼
底病患者中的应用最新进展进行总结。

在健康人 ＦＡＺ面积的 ＯＣＴＡ研究中，ＦＡＺ平均
面积测量结果为０．１６～０．５８ｍｍ２［４５］。对 ＯＣＴＡ图
像分层分析后发现，ＦＡＺ面积在浅层和深层略有不
同［６８］，深层 ＦＡＺ面积平均较浅层大 ０．１３ｍｍ２［８］。
但Ｌｕｐｉｄｉ等［３］指出，这种在不同分层中 ＦＡＺ面积的
差异可能是由自动分层算法的技术弊端所造成的，

在对视网膜分层进行人工矫正后，有高达２７％的人
工分层图像和算法自动分层图像不同；对经过人工

矫正后，ＦＡＺ分层图像的对比分析结果显示，ＦＡＺ面
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积在浅层和深层之间无显著性差异。此外，ＦＡＺ面
积还受性别、年龄、人种等多种因素的影响。研究显

示，同一个人不同眼别的ＦＡＺ面积是高度相关的［９］；

相比于男性，女性的浅层和深层 ＦＡＺ面积更大［１０］；

年龄越大的人，ＦＡＺ面积也会越大［１１］；黄种人 ＦＡＺ
面积较黑种人大［１２］。在 ＦＡＺ和视网膜中心凹厚度
的相关性分析中，多项研究显示，ＦＡＺ面积和视网膜
中心凹厚度呈负相关［３，１１，１３］。

ＦＡＺ面积在眼底病的研究中同样应用广泛，研
究发 现：（１）ＤＲ［１４］、年 龄 相 关 性 黄 斑 变 性
（ＡＭＤ）［１５］、视网膜静脉阻塞（ＲＶＯ）［１６］、中心性浆液
性脉络膜视网膜病变（ＣＳＣ）［１７］、ＨＭ［１８］、非感染性后
葡萄膜炎［１９］等眼底病患者与健康人相比，ＦＡＺ面积
增大，这可能反映黄斑区血流灌注不足。（２）ＦＡＺ面
积改变程度有时可以反映疾病严重程度：在 ＤＲ中，
ＦＡＺ面积与病程高度相关，疾病的分级严重程度越
高（非 ＤＲ的糖尿病患者、非增生型 ＤＲ、增生型
ＤＲ），ＦＡＺ面积越大，视力下降也更明显，这可能与
黄斑区缺血相关［２０２１］。（３）并非在所有的疾病中
ＦＡＺ面积的增大都与视力下降等结局明显相关：ＨＭ
人群的研究显示，ＦＡＺ面积的差异不会影响 ＨＭ患
者的最佳矫正视力［２２］。

综上所述，在 ＤＲ、ＡＭＤ、ＲＶＯ、ＣＳＣ、ＨＭ等疾病
中，ＦＡＺ面积的变化可能预示疾病进展，ＦＡＺ相关指
标的变化有助于部分眼底疾病的辅助诊断和严重程

度的判定。

１．１．２　中心凹区血流密度　中心凹区血流密度是
包括ＦＡＺ在内的半径０．５ｍｍ的圆形区域的血流密
度。Ｌｕｐｉｄｉ等［３］总结了近年来健康人群的 ＯＣＴＡ研
究中，有关中心凹血流密度的量化分析结果，发现深

层视网膜血流密度比浅层更大。

由于中心凹区包括 ＦＡＺ，故中心凹区血流密度
受ＦＡＺ面积影响较大，而ＦＡＺ面积存在明显的个体
差异，故这一指标和ＦＡＺ相关指标相比，其临床意义
不够显著。

１．２　旁中心凹区　研究中通常将 ＯＣＴＡｅｎｆａｃｅ图
像中半径０．５～１．２５ｍｍ的圆环区域定义为旁中心
凹区，有不少研究将旁中心凹区细分为鼻侧、颞侧、

上极、下极进行分析。有部分研究将旁中心凹区再

次细分为旁中心凹区（以中心凹为中心，半径

０．５００～０．８７５ｍｍ的圆环区域）和中心凹周边区（半
径０．８７５～１．２５０ｍｍ的圆环区域）［１８］。反映微循环
血流灌注的常用指标有血流密度和血管骨架密度，

反映血管形态的常用指标有血管曲度（ｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌ
ｔｏｒｔｕｏｓｉｔｙ，ＢＶＴ）、血管直径指数（ｖｅｓｓｅｌｄｉａｍｅｔｅｒｉｎ
ｄｅｘ，ＶＤＩ）等。
１．２．１　血流密度　血流密度在不同软件开发公司
中有不同的算法，血流密度的简单算法是 ｅｎｆａｃｅ图
像中代表血流信号的像素点与 ｅｎｆａｃｅ图像总像素
点的比值。研究显示，健康人眼底血流密度受年

龄［２３］、人种［２４］、眼轴长度［２５］等因素影响，且主要与

内层视网膜厚度相关［１１］。健康人的视网膜血流密

度是３０％ ～６０％［３，２６２７］，这些数据的差异来源于各

公司血流密度算法技术的不同。Ｌａｖｉａ等［２８］将深层

视网膜复合体再次细分为中层视网膜和深层视网膜

（在 Ｏｐｔｏｖｕｅ自动分层基础上以 ＩＮＬＯＰＬ界面下
６μｍ为界），发现健康人深层视网膜血流密度（ＩＮＬ
ＯＰＬ界面下６μｍ至 ＩＯＰ外边界）最少，这可能提示
某些眼底病发病的解剖位置起源。

近期研究中，部分研究者利用 ＯＣＴＡ观察了特
定生活习惯对于视网膜血流的效应。Ｋａｒｔｉ等［２９］对

饮用含２００ｍｇ咖啡因饮料的健康人进行测量，发现
１ｈ后黄斑区血流密度下降。Ｓｃｈｍｉｔｚ等［３０］对进行了

四周高强度间歇运动的健康人进行了眼底血流监

测，发现ＦＡＺ面积和浅层视网膜血流密度分别下降
了１４．００％和 １．２６％，而视盘区血流密度增加了
１９４％。Ｋａｒａｋüüｋ等［３１］研究发现，健康人禁食期间

的视网膜各层和脉络膜毛细血管层的血流密度相比

于非禁食期间都要低。这些研究结果为研究眼底物

质代谢和血流调控提供了新思路。

同样，旁中心凹区血流密度也经常作为眼底病

的评价指标，其临床意义在于：（１）细致的分层分区
分析对于揭示疾病发病的特定解剖部位起源有更明

确的指导作用：一项关于 ＨＭ的研究显示，随着眼轴
的增长，近视人群血流密度下降，且 ＨＭ与中心凹周
边区（半径０．８７５～１．２５０ｍｍ的区域）的血流密度
的下降相关性最强［１８］；对于 ＤＲ，颞侧深层视网膜复
合体血流密度是最敏感的预测指标［３２］。（２）在
ＤＲ［２１，３３］、ＲＶＯ［１６］、ＣＳＣ［１７］、ＨＭ［１８］等眼底病中，患者
的旁中心凹区血流密度较健康人有明显下降，且在

ＤＲ中，随着疾病严重程度的增加，视网膜各层血流
密度的下降更明显［１］，这一指标的下降是局部血管

病变导致灌注不足的直接证据，揭示了疾病发病机

制和疾病恶化的原因。（３）旁中心凹区血流密度也
可以用于疾病治疗效果的监测：Ｈｕ等［３４］对增生型

ＤＲ患者抗ＶＥＧＦ治疗术后眼底血流进行监测，发现
在注射后３ｄ内，新生血管的血流密度不断减小，而
３ｄ后不再发生显著变化；ＲＶＯ黄斑水肿患者抗
ＶＥＧＦ治疗后，血流密度较治疗前无明显变化或稍有
提高，验证了抗ＶＥＧＦ药物的良好疗效［３５３７］。

１．２．２　血管骨架密度　血管骨架图像是在 ＯＣＴＡ
ｅｎｆａｃｅ图像的基础上，进行去噪、二维化、单一像素
点保留处理后得到的，在研究中，血管骨架密度和血

流密度的变化趋势常相同［１，３４］。

１．２．３　反映血管形态的指标　随着近年来图像分
析技术的发展，基于 ＯＣＴＡｅｎｆａｃｅ图像对血管形态
的定量分析研究也逐渐开展开来，常用的两个指标

为ＢＶＴ和ＶＤＩ。
ＢＶＴ是基于 ｅｎｆａｃｅ血管骨架图像，对分支血管

进行曲度分析的指标。ＶＤＩ是基于ｅｎｆａｃｅ二元化血
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管图像和骨架图像得到的，其算法为血管图像中总

像素点总和除以骨架图像中的像素点总和，反映了

平均血管口径。这些指标的应用有利于从血管形态

学的角度揭示疾病特点，如有关 ＤＲ的研究显示，随
着疾病严重程度的升高，ＢＶＴ值会增高［３２］，ＶＤＩ也
随之升高［１］。但值得注意的是，这些对于血管形态

的量化分析都建立于 ｅｎｆａｃｅ图像的基础上，所以对
成像质量有很高的要求，故患者的检查眼配合、仪器

的信噪比、处理软件对真实图像的复原程度都会对

结果产生很大的影响。

１．３　视盘及周边区　视盘是视神经汇聚的解剖部
位，其周边血管以视盘为中心呈放射性分布，视盘神

经纤维表层由视网膜中央动脉系统供血，筛板及筛

板前区由睫状后动脉系统供血，睫状后动脉进入眼

球后，在视盘周围形成视神经动脉环。视盘周边区

的血流观测是 ＯＣＴＡ的另一大亮点，因为 ＯＣＴＡ实
现了ＦＦＡ等技术无法完成的视盘周边毛细血管网的
分层可视化［３８］。

视盘及周边区血流密度的计算采用了与旁中心

凹区血流密度相似的算法，也是 ＯＣＴＡ研究中的一
大热点。对于视盘及周边区的区域划分方法在不同

研究中略有不同：在 Ｓｈｉｎ等［３９］的研究中，采用 Ｚｅｉｓｓ
公司的 ＯＣＴＡ，利用直径分别为 １ｍｍ、３ｍｍ、６ｍｍ
的圆将此区分为视盘内环和外环；在陶舒雅等［４０］的

研究中，采用 Ｏｐｔｏｖｕｅ公司的 ＯＣＴＡ，视盘周边区的
定义是视盘边界向外延伸的 ０．７５ｍｍ宽的环形
区域。

健康人群的相关研究加深了对视盘及周边区血

流灌注特点的认知，研究显示：视盘及周边区血流密

度与视神经纤维层密度高度相关［１１］；对６岁儿童观
测发现，视神经纤维层厚度下降１个标准差，视盘周
围动静脉管腔口径下降２．１％～２．６％［４１］；随着血管

离视盘周围的距离越来越远，视网膜血流密度逐渐

下降［４２］；眼压的上升会明显减少视盘周边区的血流

灌注［４３］；视盘及周边区血管灌注相较于黄斑区更容

易受到全身循环灌注的改变，高强度体育锻炼会增

加视盘及周边区血流灌注［３０］，但 Ｖａｌｓａｖａ憋气运动
对视盘及周边区血流密度无明显影响［４４］。

视盘周边区血流灌注的量化指标在青光眼及视

神经疾病中有广泛应用，研究发现：（１）青光眼［４５］、

前部缺血性视神经病变（ａｎｔｅｒｉｏｒｉｓｃｈｅｍｉｃｏｐｔｉｃｎｅｕ
ｒｏｐａｔｈｙ，ＡＩＯＮ）［４６］、多发性硬化相关视神经炎［４７］等

患者与健康人相比，视盘及周边区血流密度显著下

降，且视盘及周边区血流密度的下降与视神经纤维

层厚度的下降密切相关，这是视盘局部缺血的直接

证据，揭示了血流机制在相关疾病中起到重要作用。

（２）ＯＣＴＡ检测视盘及周边区血流密度可能成为某
些疾病进展与否的观察指标，研究指出：青光眼患者

视盘周围视网膜微血管损害的严重程度与视野损害

的严重程度密切相关［４５，４８］；ＮＡＩＯＮ患者在急性期视

盘外层血流密度下降，在恢复期有所恢复［４６］；多发

性硬化患者发现视盘周边区血流密度下降时应警惕

视神经损伤的发生［４７］。

２　脉络膜

脉络膜是位于视网膜外高度血管化的结构，具

有为外层视网膜和视网膜色素上皮（ＲＰＥ）层提供氧
气和营养物质，清除外层视网膜的代谢废物，调节眼

后节的温度等作用。不同于ＦＦＡ、ＩＣＧＡ等技术，ＯＣ
ＴＡ可以在短时间内采用无创的方法对脉络膜进行
深度可视化检查，为人们理解脉络膜的解剖生理以

及脉络膜相关疾病的发病机制提供了很大的帮助。

解剖学上，脉络膜被分为 ＣＣ层、Ｓａｔｔｌｅｒ层、Ｈａｌ
ｌｅｒ层，但由于ＲＰＥ层和 ＣＣ层的散射和随之发生的
信号衰减，对于 Ｓａｔｔｌｅｒ层和 Ｈａｌｌｅｒ层的观察仍然受
限，故下面主要总结ＯＣＴＡ研究在ＣＣ层的进展。同
样，不同公司对ＣＣ层的定义也有差异（见表１）。
２．１　血流密度　在 ＯＣＴＡ的 ｅｎｆａｃｅ图像中，ＣＣ层
由暗信号区和亮信号区组成。通常认为亮信号区代

表ＣＣ层血流，而暗信号区代表 ＣＣ层血流留空，对
应于解剖位置上毛细血管之间的空间间隙。故血流

密度计算公式为亮信号所占面积与 ｅｎｆａｃｅ图像中
研究区域所占面积的比值。

健康人群的ＣＣ层血流密度的观测有助于了解
脉络膜血供的特点。一项儿童与成人的队列研究显

示，黄斑区ＣＣ层血流密度与年龄呈负相关［４９５０］，这

与以往组织病理学研究得出的 ＣＣ层无功能血管的
个数会随着年龄增加而增加的结论相符［５１］。不过，

脉络膜厚度和性别不影响ＣＣ层血流密度［４］，但咖啡

因的摄入会引起 ＣＣ层血流密度的下降［２９］，健康人

禁食期间 ＣＣ层血流密度相比于非禁食期间都要
低［３１］。研究者们推测，脉络膜相较于视网膜更容易

受到血流灌注下降的影响，可能正与脉络膜为了保

证ＲＰＥ的功能支持而表现出的高血供及小血管间隙
的特点有关［５２５３］。

在疾病中，脉络膜血流密度常用来评估疗效：如

新生血管型 ＡＭＤ患者接受抗 ＶＥＧＦ治疗后，ＣＣ层
血流密度下降，这是治疗有效的标志，但脉络膜灌注

的减少也同样可能成为治疗后视力无法得到明显改

善的原因［５４］；又如ＣＳＣ患者接受半剂量光动力疗法
后，ＣＣ层血流密度在１周内下降，提示病情好转，
１个月后上升，提示疾病复发［５５］。

值得注意的是，脉络膜血流密度的研究分析中

可能存在系统误差。ＯＣＴＡ是基于对短时间内移动
粒子（主要是红细胞）的检测而形成血流图像的，如

若移动粒子的移动速度超过 ＯＣＴＡ检测范围，则有
可能影响定量分析的准确性。研究显示，ＯＣＴＡ对移
动粒子的检测上限为３ｍｍ·ｓ－１［５６］，结合视网膜血
流特点，ＯＣＴＡ对视网膜移动粒子的捕捉较为准确，
但对脉络膜毛细血管和脉络膜大血管的检测可能就
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存在偏差。近年来，特高速（ｕｌｔｒａｈｉｇｈｓｐｅｅｄ，１．７ＭＨｚ）
扫频ＯＣＴＡ仪器的研发有望解决相关问题。
２．２　信号留空　如前所述，在ＯＣＴＡ的ｅｎｆａｃｅ图像
中，ＣＣ层由暗信号区和亮信号区组成。通常认为暗
信号区代表ＣＣ血流留空，对应于解剖位置上毛细血
管之间的空间间隙。研究发现，信号留空的数量和

大小符合幂律分布：ｌｏｇ［信号留空个数］＝常数 ａ
ｌｏｇ［信号留空面积］＋常数ｂ，其中常数受年龄、高血
压、晚期ＡＭＤ诊断的影响［５０］。

对于信号留空的检测，有利于揭示疾病的发病

机制：信号留空面积增大，则意味着毛细血管间的间

隔被拉大，这样的结论在病理性 ＨＭ［５７］、ＡＭＤ［５８］等
眼底病相关研究中都有得出。

２．３　脉络膜新生血管　脉络膜新生血管（ＣＮＶ）是
眼底病的常见并发症，ＯＣＴＡ可以清楚地显示 ＣＮＶ
的细节、范围、深度及其周围脉络膜血供情况，有助

于ＣＮＶ分型的判定、病情严重程度的评估、疗效的
判断及病情的检测［５６，５９］。通过对 ＣＮＶ区域准确划
分，利用去噪、二元化方法处理图像，可以实现 ＣＮＶ
的量化分析。人工量化分析可以保证 ＣＮＶ区域划
分的准确性但工作量较大，Ｔａｉｂｏｕｎｉ等［６０］近期研发

出一款针对 ＣＮＶ的自动量化程序，此程序可以对
ＣＮＶ区总面积、ＣＮＶ面积、ＣＮＶ血管密度进行计算。

３　小结与展望

ＯＣＴＡ的量化分析为了解眼底病变的发病机制、
疾病特点、监测治疗效果和转归提供了有力的支持，

但是也有其局限性：（１）量化分析大多基于 ｅｎｆａｃｅ
图像处理，这就要求图像质量很高，对患者固视要求

较高，且采集质量高的图像比较费时；（２）血流信号
较强的视网膜大血管及脉络膜毛细血管会在其下方

层面产生投影，导致深层血管的信号衰减或伪影增

多，影响图像质量；（３）ＯＣＴＡ可以检测到的血流速
度有阈值，Ｊｉａａ等［５６］预估为０．４～３．０ｍｍ·ｓ－１，超
过此流速范围的血管不能被检测到；（４）目前 ＯＣＴＡ
技术还无法提供血流速度的参数，而这一指标对于

低灌注性视网膜病变的诊断具有重要意义。

随着科技的发展，ＯＣＴＡ将向着扫描速度更快、
分辨率更高、眼球追踪系统更加完善的方向发展，更

多的量化分析软件的研发也会随之进步，针对视网

膜脉络膜微血管血流灌注和血管形态特点的量化分

析，将会为眼科疾病的分型诊断、严重程度的评估、

疗效的评估与监测提供有力的支持。
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