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摘要

目的:分析糖尿病视网膜病变患者泪膜脂质层厚度(ＬＬＴ)
与黄斑区微血管结构参数的相关性ꎮ
方法:选取 ２０１８－０１ / １２ 于我院确诊的 ２ 型糖尿病合并非

增生期(ＮＰＤＲ 组)和增生期(ＰＤＲ 组)糖尿病视网膜病变

患者各 ６０ 例 ６０ 眼ꎬ另选取年龄、性别相匹配的健康志愿

者 ６０ 例 ６０ 眼作为正常对照组ꎮ 三组受检者均经 Ｌｉｐｉｖｉｅｗ
眼表面干涉仪检查 ＬＬＴꎬＯＣＴ 血流成像仪(ＯＣＴＡ)检查黄

斑无血管区面积(ＦＡＺ)、视网膜浅层毛细血管层(ＳＣＬ)和
视网膜深层毛细血管层(ＤＣＬ)血管密度ꎬ比较各参数之间

的差异和相关性ꎮ
结果:正常对照组受检者 ＬＬＴ ( ６９􀆰 ８７ ± １１􀆰 ４０１ｎｍ) 高于

ＮＰＤＲ(５４􀆰 ８７ ± ７􀆰 ４５３ｎｍ) 和 ＰＤＲ 组 ( ４２􀆰 ６７ ± ５􀆰 ２４６ｎｍ)ꎬ
ＦＡＺ ( ０􀆰 ３１２ ± ０􀆰 ０２１ｍｍ２ ) 小 于 ＮＤＰＲ 组 ( ０􀆰 ３８９ ±
０􀆰 ０３７ｍｍ２)和 ＰＤＲ 组(０􀆰 ４３７±０􀆰 ０３２ｍｍ２)ꎬＳＣＬ 血管密度

(５１􀆰 ９７７％ ± ４􀆰 １６４％) 显 著 高 于 ＮＰＤＲ ( ４７􀆰 ０６７％ ±
４􀆰 ７５７％)和 ＰＤＲ 组(４１􀆰 ８６５％±５􀆰 ５１２％)ꎬＤＣＬ 血管密度

(４９􀆰 ５７８％±２􀆰 ６１９％)高于 ＮＰＤＲ 组(４６􀆰 ０３２％ ±２􀆰 ６２２％)
和 ＰＤＲ 组(４０􀆰 ５９８％±２􀆰 ６７１％) (均 Ｐ<０􀆰 ０１)ꎮ 正常受检

者 ＬＬＴ 与 ＦＡＺ、ＳＣＬ 和 ＤＣＬ 血管密度无相关性ꎻＮＰＤＲ 组

和 ＰＤＲ 组患者 ＬＬＴ 与 ＦＡＺ 均呈负相关关系( ｒ＝ －０􀆰 ９２２、
－０􀆰 ９２３ꎬ均 Ｐ<０􀆰 ０１)ꎬ与 ＳＣＬ 血管密度均呈正相关关系

( ｒ＝ ０􀆰 ７９８、０􀆰 ９０２ꎬ均 Ｐ<０􀆰 ０１)ꎬ与 ＤＣＬ 血管密度均无相关

性( ｒ＝ ０􀆰 １４０、０􀆰 ０７３ꎬＰ＝ ０􀆰 ２８５、０􀆰 ５８１)ꎮ
结论:糖尿病视网膜病变患者泪膜脂质层厚度降低ꎬ泪膜

稳定性下降ꎬ并与黄斑微血管结构改变存在相关关系ꎮ
关键词:２ 型糖尿病ꎻ干眼ꎻ脂质层厚度ꎻ糖尿病视网膜病
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０引言
干眼是普通人群中最常见的眼部疾病ꎬ可导致干燥、

刺激、异物感等眼部不适ꎬ干扰日常生活ꎬ是一个严重的公
共卫生问题[１]ꎮ 干眼的确切发病机制尚未完全明确ꎮ
２０１７ 年国际泪膜与眼表协会将干眼定义为以泪膜稳态失
衡为主要特征并伴有眼部不适症状的多因素眼表疾病ꎬ强
调泪膜稳定性在干眼诊疗中的关键地位[２]ꎮ 泪膜脂质层
主要由睑板腺分泌ꎬ脂质层退化使眼表稳定性降低ꎬ进而
导致干眼[３－４]ꎮ

糖尿病已被证实与多种眼部慢性疾病有关ꎮ 我国糖
尿病发病率逐年升高ꎬ已经成为威胁人民身体健康的第三
大疾病ꎬ有报道称每年新发人数递增 １００ 万人ꎬ到 ２０２０ 年
将达到 １ 亿人ꎬ糖尿病患者眼病发病率约 ９０％ꎬ其中干眼
症的发病率约为 ７０􀆰 ７７％ [５]ꎮ 糖尿病患者角膜敏感性的降
低、反射性泪液分泌的减少以及高糖刺激导致的眼表炎症
可促进干眼的发展ꎮ 有研究表明ꎬ糖尿病合并干眼症的发
生与眼底病变程度有关[６]ꎬ但其发病后的特征与眼底改变
是否具有相关性尚未明确ꎬ与正常人相比ꎬ糖尿病患者泪
膜脂质层厚度的监测也缺乏相关的对照研究ꎮ 借助
Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 眼表面干涉仪及 ＯＣＴ 血流成像(ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴＡ)技术ꎬ本研究将系统观察糖
尿病视网膜病变(ＤＲ)患者泪膜脂质层厚度( ｌｉｐｉｄ ｌａｙｅｒ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬＬＬＴ)与黄斑微血管改变的特点ꎬ了解糖尿病患
者泪膜损伤的临床特征ꎮ
１对象和方法
１􀆰 １对象　 选取 ２０１８－０１ / １２ 就诊于我院内分泌科ꎬ血糖
控制平稳ꎬ并经眼科医师确诊的 ２ 型糖尿病合并非增生期
糖尿病视网膜病变(ＮＰＤＲ)患者 ６０ 例 ６０ 眼(双眼患者使
用简单随机抽样法选取一眼数据进行分析)ꎬ其中男 ３７
例ꎬ女 ２３ 例ꎻ年龄 ４９~６８(平均 ５７􀆰 ５４±６􀆰 １８)岁ꎻ糖尿病病
程 ５~ ２０(平均 １１􀆰 ９３ ± ４􀆰 ５３) ａꎻ糖化血红蛋白(ＨｂＡ１ｃ)
４􀆰 ５％ ~８􀆰 ０％ꎬ平均(６􀆰 ２±１􀆰 ３)％ꎮ 选取同期确诊的 ２ 型糖
尿病合并增生期糖尿病视网膜病变(ＰＤＲ)患者 ６０ 例 ６０
眼(双眼患者使用简单随机抽样法选取一眼数据进行分
析)ꎬ其中男 ３５ 例ꎬ女 ２５ 例ꎻ年龄 ５３ ~ ７１ (平均 ５７􀆰 ３９±
１０􀆰 ４２)岁ꎻ糖尿病病程 ６~ ２２(平均 １２􀆰 ２４±５􀆰 ２３) ａꎻＨｂＡ１ｃ
４􀆰 ６％ ~８􀆰 ２％ꎬ平均(６􀆰 ４±１􀆰 ５)％ꎮ 另选取年龄、性别相匹
配的健康志愿者 ６０ 例 ６０ 眼(使用简单随机抽样法选取一
眼数据进行分析)作为正常对照组ꎬ其中男 ３８ 例ꎬ女 ２２

例ꎻ年龄 ４５ ~ ７３ (平均 ５５􀆰 ２４ ± ５􀆰 ７８) 岁ꎻＨｂＡ１ｃ ４􀆰 ４％ ~
６􀆰 ３％ꎬ平均(５􀆰 ３±０􀆰 ８)％ꎮ 三组受检者年龄、性别、糖化血
红蛋水平ꎬＮＰＤＲ 组与 ＰＤＲ 组患者糖尿病病程差异均无
统计学意义(Ｐ>０􀆰 ０５)ꎬ见表 １ꎮ 本研究经徐州医科大学
伦理委员会批准(批件号:ＸＹＦＹ２０１８－ＫＬ０３３－０１)ꎬ于中国
临床试验注册中心注册(注册号:ＣｈｉＣＴＲ１９０００２１２４３)ꎮ
受试者均签署知情同意书ꎬ受试者、项目参与人员仔细阅
读知情同意书后ꎬ签名并注明日期ꎮ
１􀆰 １􀆰 １纳入标准　 (１)ＤＲ 的诊断以眼底荧光素血管造影
(ＦＦＡ)为基础ꎬ符合 ２０１４ 年我国 ＤＲ 临床诊疗指南中的分
期标准[７]ꎻ(２)糖尿病的诊断符合 １９９９ 年世界卫生组织
糖尿病和糖尿病前期诊断标准ꎮ
１􀆰 １􀆰 ２排除标准 　 ( １)玻璃体积血ꎻ( ２)糖尿病黄斑水
肿ꎻ(３)合并玻璃体视网膜界面疾病如玻璃体黄斑牵拉
综合征、特发性黄斑前膜等ꎬ以及视神经相关疾病者ꎻ
(４)合并视网膜脉络膜炎、葡萄膜炎者ꎻ(５)既往有玻璃
体切割、视网膜激光光凝或玻璃体腔抗血管内皮生长因
子(ＶＥＧＦ)药物注射等手术史者ꎻ(６)患有其他可能导
致黄斑结构形态学变化的疾病ꎻ(７)近 １ｍｏ 配戴角膜接
触镜者ꎻ(８)近 １ｍｏ 患有各种原因引起的结膜炎、睑腺
炎、睑缘炎、角膜炎、睑内翻、倒睫、眼睑闭合不全等可能
影响泪液分泌的眼表疾病者ꎻ(９)泪道阻塞或慢性泪囊
炎患者ꎻ(１０)屈光介质不清影响观察者ꎻ(１１)视力极差
或眼球震颤、不能固视者ꎻ(１２)全身状况不佳ꎬ合并糖尿
病肾病者ꎮ
１􀆰 ２方法　 所有受检者均行 ＯＣＴＡ 和 Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 检查ꎮ (１)
黄斑区 ＯＣＴＡ 检查:检查由同一名检查者独立完成ꎮ 设备
光源波长 ８４０ｎｍꎬ带宽 ４５ｎｍꎬ轴向扫描分辨率 ７０ｋＨｚꎬ扫描
范围 ３ｍｍ × ３ｍｍꎻ每次扫描包含 ３０４ 条 Ｂ 扫描ꎮ 单次
ＯＣＴＡ 图像采集包含 １ 次水平扫描叠加 １ 次垂直扫描ꎬ以
去除眼球运动伪迹ꎮ 图像信号强度>６０ꎮ 采用设备自带
软件系统进行图像分析ꎬ系统将单次采集的数据自动合成
为视网膜浅层毛细血管层(ＳＣＬ)、视网膜深层毛细血管层
(ＤＣＬ)ꎬＳＣＬ 为内界膜上 ３μｍ 至内丛状层( ＩＰＬ)下 １５μｍꎬ
包含视神经纤维层和节细胞层ꎻＤＣＬ 为 ＩＰＬ 下 １５ ~ ７０μｍꎬ
主要包含内核层ꎮ 利用设备自带量化分析软件 Ａｎｇｉｏ
Ａｎａｌｙｔｉｃｓ 分析 ＳＣＬ 和 ＤＣＬ 血管密度ꎮ 同时观察黄斑中心
凹无血管区面积 ( ＦＡＺ) 完整性ꎮ ( ２) Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 检查:
Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 眼表面干涉仪检查为非接触式检查ꎬ患者取坐
位ꎬ下颌和前额紧贴支架ꎮ 操作员调整患者眼位高度ꎬ使
之对准检测探头ꎮ 拍摄图像需 ２０ｓꎬ其间患者可以自然眨
眼ꎮ 检测结果以干涉色单位 ( ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｍｅｔｒｉｃ ｃｏｌｏｒ ｕｎｉｔｓꎬ
ＩＣＵ)表示ꎬ１ＩＣＵ 约等于 １ｎｍꎬ可代表 ＬＬＴꎮ

统计学分析:使用 ＰＡＳＳ １６ 软件计算样本量ꎬ设检验
水准为 ０􀆰 ０５ꎬ检验效能为 ０􀆰 ９ꎬ统计学方法设为多组均数
比较的方差分析ꎬ计算所需的样本量为每组 ５７ꎬ本研究每
组 ６０ 例ꎬ故符合样本量计算要求ꎮ 采用 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 统计
学软件行统计分析处理ꎮ 计数资料采用率表示ꎬ三组间比
较采用 χ２ 检验ꎮ 计量资料经 Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ－Ｓｍｉｒｎｏｖ 检验证

实呈正态分布ꎬ经 Ｌｅｖｅｎｅ 检验证实方差齐ꎬ以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ
三组间总体比较采用单因素方差分析ꎬ进一步两两比较采
用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎻ两组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎮ ＬＬＴ 与
ＦＡＺ、ＳＣＬ 和 ＤＣＬ 血管密度的相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 线
性相关分析ꎮ Ｐ<０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义ꎮ
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图 １　 各组受检者泪膜脂质层厚度变化　 Ａ:正常对照组ꎬ泪膜形态完好ꎻＢ:ＮＰＤＲ 组ꎬ泪膜变薄ꎬＬＬＴ 值下降ꎻＣ:ＰＤＲ 组ꎬ泪膜稳定性
明显降低ꎮ

表 １　 各组受检者基线资料比较

组别 例数 /眼数 男 /女(例) 年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) 糖尿病病程(􀭰ｘ±ｓꎬａ) ＨｂＡ１ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬ％)
正常对照组 ６０ / ６０ ３８ / ２２ ５５􀆰 ２４±５􀆰 ７８ － ５􀆰 ３±０􀆰 ８
ＮＰＤＲ 组 ６０ / ６０ ３７ / ２３ ５７􀆰 ５４±６􀆰 １８ １１􀆰 ９３±４􀆰 ５３ ６􀆰 ２±１􀆰 ３
ＰＤＲ 组 ６０ / ６０ ３５ / ２５ ５７􀆰 ３９±１０􀆰 ４２ １２􀆰 ２４±５􀆰 ２３ ６􀆰 ４±１􀆰 ５
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　

χ２ / Ｆ ０􀆰 ３２７ ２􀆰 ３６１ ２􀆰 ６２４ ３􀆰 ７６３
Ｐ ０􀆰 ８４９ ０􀆰 ３６６ ０􀆰 ４７６ ０􀆰 ２７４

注:正常对照组:健康志愿者ꎮ

２结果
２􀆰 １各组受检者泪膜脂质层厚度比较 　 使用 Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 眼
表面干涉仪评估 ＬＬＴꎬ结果显示ꎬ正常对照组受检者泪膜
形态完好ꎬ平均 ＬＬＴ 为 ６９􀆰 ８７±１１􀆰 ４０１ｎｍꎻＮＰＤＲ 组患者平
均 ＬＬＴ 为 ５４􀆰 ８７±７􀆰 ４５３ｎｍꎬ干涉图可见泪膜颜色变暗ꎬ提
示泪膜稳定性下降ꎻ ＰＤＲ 组患者平均 ＬＬＴ 为 ４２􀆰 ６７ ±
５􀆰 ２４６ｎｍꎬ泪膜脂质层更薄ꎬ且三组受检者 ＬＬＴ 差异有统
计学意义(Ｆ＝１３１􀆰 ７９０ꎬＰ<０􀆰 ０１)ꎬ各组之间两两比较差异均
有统 计 学 意 义 ( ｔ正常对照组 ｖｓ ＮＰＤＲ组 ＝ １２􀆰 ４６２ꎬ ｔ正常对照组 ｖｓ ＰＤＲ组 ＝
１０􀆰 ９４１ꎬｔＮＰＤＲ组 ｖｓ ＰＤＲ组 ＝ ６􀆰 ４２８ꎬ均 Ｐ<０􀆰 ０５) ꎬ见图 １ꎮ
２􀆰 ２各组受检者黄斑区微血管结构参数比较　 使用 ＯＣＴＡ
观察黄斑区微血管结构ꎬ结果显示ꎬ正常对照组受检者黄
斑区血管密度均匀ꎬ拱环规则ꎬ无血管区面积较小ꎻＮＰＤＲ
组患者黄斑区拱环欠规则ꎬ无血管区面积扩大ꎬ血管密度
降低ꎬ可见片状视网膜无灌注区ꎻＰＤＲ 组患者黄斑区拱环
失去正常环形结构ꎬ血管密度更加稀疏ꎬ无灌注区面积增
大ꎮ 三组受检者 ＦＡＺ、ＳＣＬ 和 ＤＣＬ 血管密度差异均有统计
学意义(ＦＦＡＺ ＝ ２４４􀆰 ７７８ꎬＦＳＣＬ ＝ ６５􀆰 ４２６ꎬＦＤＣＬ ＝ １７６􀆰 ４４８ꎬ均
Ｐ<０􀆰 ０１)ꎬ见图 ２ꎬ表 ２ꎮ
２􀆰 ３泪膜脂质层厚度与黄斑区微血管结构参数的相关性
　 使用 Ｐｅａｒｓｏｎ 线性相关分析方法探讨 ＬＬＴ 与 ＦＡＺ、ＳＣＬ
和 ＤＣＬ 血管密度的相关性ꎬ并绘制散点图ꎮ 结果显示ꎬ正
常对照组受检者 ＬＬＴ 与 ＦＡＺ、ＳＣＬ 和 ＤＣＬ 血管密度均无
相关性( ｒＬＬＴ / ＦＡＺ ＝ － ０􀆰 ２７ꎬＰ ＝ ０􀆰 ８３７ꎻ ｒＬＬＴ / ＳＣＬ ＝ － ０􀆰 ０９１ꎬＰ ＝
０􀆰 ４８９ꎻｒＬＬＴ / ＤＣＬ ＝ ０􀆰 ２２７ꎬＰ ＝ ０􀆰 ０８２)ꎻＮＰＤＲ 组患者 ＬＬＴ 与

ＦＡＺ 呈负相关关系( ｒ ＝ －０􀆰 ９２２ꎬＰ<０􀆰 ０１)ꎬ与 ＳＣＬ 血管密
度呈正相关关系( ｒ＝ ０􀆰 ７９８ꎬＰ<０􀆰 ０１)ꎬ与 ＤＣＬ 血管密度无
相关性( ｒ＝ ０􀆰 １４０ꎬＰ＝ ０􀆰 ２８５)ꎻＰＤＲ 组患者 ＬＬＴ 与 ＦＡＺ 呈
负相关关系( ｒ ＝ －０􀆰 ９２３ꎬＰ<０􀆰 ０１)ꎬ与 ＳＣＬ 血管密度呈正
相关关系( ｒ＝ ０􀆰 ９０２ꎬＰ<０􀆰 ０１)ꎬ与 ＤＣＬ 血管密度无相关性
( ｒ＝ ０􀆰 ０７３ꎬＰ＝ ０􀆰 ５８１)ꎬ见图 ３ꎮ
３讨论

国际糖尿病联合会的报告指出ꎬ目前我国是世界上糖
尿病患病人数最多的国家ꎬ据统计ꎬ在 ２０ 岁以上人群中ꎬ
糖尿病的患病率高达 ９􀆰 ７％ [８]ꎮ 糖尿病除可引起心脑血管
疾病、糖尿病肾病、糖尿病神经病变外ꎬ尚可导致一系列眼
部并发症ꎬ如 ＤＲ、糖尿病相关白内障等ꎬ导致视力下降ꎬ甚
至失明ꎮ 近年研究表明ꎬ糖尿病同样是引起干眼发病的重
要病因ꎬ但往往受到人们的忽视ꎮ 一项为期 １０ａꎬ针对
２ ７６６例糖尿病患者的随访调查结果显示ꎬ约 ５０％糖尿病
患者合并干眼[９]ꎬ干眼的发病率与 ＨｂＡ１ｃ 水平和糖尿病
病程密切相关[１０－１１]ꎬ因此干眼国际诊疗指南已将糖尿病
列为干眼发生的危险因素ꎮ

多种技术手段可用于观察泪膜脂质层ꎬ如使用色谱分
析仪或光谱测定法测定泪液的化学成分及比例ꎬ但这些均
是体外检测方法ꎬ影响因素较多ꎬ结果稳定性较差[１２－１３]ꎮ
Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 脂质干涉成像仪采用白光干涉原理ꎬ通过镜面反
射能够对泪膜进行干涉颜色评估ꎬ光源发出的光通过泪
膜ꎬ再经过镜面反射到摄像头内ꎬ通过摄像镜头反射回的
光形成干涉图样ꎬ称为“干涉图”ꎮ Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 干涉仪使用这
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图 ２　 各组受检者黄斑无血管区面积和视网膜血管密度的变化　 正常对照组受检者黄斑区拱环规则ꎬ无血管区面积较小ꎻＮＰＤＲ 组患
者黄斑区拱环欠规则ꎬ无血管区面积增大ꎻＰＤＲ 组患者无血管区面积更大ꎬ失去正常环形结构ꎬ血管密度更加稀疏ꎬ无灌注区数量
增多ꎮ

表 ２　 各组受检者 ＦＡＺ、ＳＣＬ和 ＤＣＬ血管密度参数比较 􀭰ｘ±ｓ
组别 ＦＡＺ(ｍｍ２) ＳＣＬ 血管密度(％) ＤＣＬ 血管密度(％)
正常对照组 ０􀆰 ３１２±０􀆰 ０２１ ５１􀆰 ９７７±４􀆰 １６４ ４９􀆰 ５７８±２􀆰 ６１９
ＮＰＤＲ 组 ０􀆰 ３８９±０􀆰 ０３７ ４７􀆰 ０６７±４􀆰 ７５７ ４６􀆰 ０３２±２􀆰 ６２２
ＰＤＲ 组 ０􀆰 ４３７±０􀆰 ０３２ ４１􀆰 ８６５±５􀆰 ５１２ ４０􀆰 ５９８±２􀆰 ６７１

　 　
Ｆ ２４４􀆰 ７７８ ６５􀆰 ４２６ １７６􀆰 ４４８
Ｐ <０􀆰 ０１ <０􀆰 ０１ <０􀆰 ０１

注:正常对照组:健康志愿者ꎮ

些图像ꎬ可直接定量检测 ＬＬＴꎬ自动分析 ＬＬＴ 的分布情况
(ＩＣＵｍａｘ或 ＩＣＵｍｉｎ)ꎬ同时可记录眨眼的频率及不完全眨眼
次数ꎮ Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 眼表面干涉仪是目前第一种可以在体检
测 ＬＬＴ 的仪器[１４]ꎮ 研究表明ꎬＬＬＴ<６０ｎｍ 提示存在睑板腺
功能障碍(ＭＧＤ)ꎬＬＬＴ<７５ｎｍ 具有较高的诊断敏感性[１５]ꎮ

目前ꎬＦＦＡ 检查是诊断 ＤＲ 并分级的“金标准”ꎮ ＦＦＡ
通过造影剂在血管中的流动显现血管形态ꎬ早期可看到针
尖样的微血管瘤ꎬ提示 ＤＲ 存在ꎬ随检查时间的推移高荧
光病灶越发清晰ꎬ同时低荧光病灶对应无灌注区ꎬ提示视
网膜处于缺血状态ꎮ 但当出现大范围渗漏时ꎬ渗漏的高荧
光常易遮盖视网膜无灌注区缺血病灶ꎬ影响疾病的判断ꎮ
此外 ＦＦＡ 是有创检查ꎬ需注入造影剂ꎬ可能引起过敏反
应ꎮ 同时需要技术熟练的人员操作ꎬ耗时长ꎬ很难在无明
确 ＤＲ 患者中开展筛查工作ꎮ ＯＣＴＡ 是近年出现的新技
术ꎬ具有实时、快速、无创、高分辨率等优点ꎬ无需造影剂就

能清晰显示黄斑拱环区及视盘区的微血管结构ꎬ可测量黄
斑区视网膜大血管和毛细血管网的血流密度和 ＦＡＺ 形态
及面积ꎬ且具有较高的可重复性和一致性ꎬ可对微血管病
变程度进行量化评估ꎬ敏感性高于 ＦＦＡ[１６]ꎮ ＤＲ 与干眼的
关系比较复杂ꎬ有研究表明ꎬ与正常人相比ꎬＤＲ 患者泪液
相关指标如泪膜破裂时间(ＢＵＴ)、Ｓｃｈｉｒｍｅｒ 试验、眼表炎
症指数、泪河高度等指标均有所改变ꎬ但与病变严重程度
有无相关性尚不清楚[１７]ꎬ也有证据显示糖尿病主要引起
泪膜脂质层改变ꎬ影响泪膜稳定性ꎬ而水样液的分泌变化
不大ꎬ眼表症状评分也无显著性差异[１８]ꎮ 既往干眼的检
查手段(如 ＢＵＴ、角膜荧光素染色评分)主观性较大ꎬ医
生往往需要凭借临床经验做出判断ꎬ得益于检测技术的
进步ꎬ我们能够使用更加精密的仪器定量观察泪膜指标
和眼底微血管病变指标ꎬ因此能够得出更有说服力的
结论ꎮ
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图 ３　 各组受检者 ＬＬＴ与黄斑区微血管结构参数的相关性ꎮ

　 　 本研究通过 Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 眼表面干涉仪检测 ＬＬＴꎬ采用
ＯＣＴＡ 检测黄斑区微血管结构参数ꎬ结果发现ꎬ与正常人
相比ꎬＤＲ 患者 ＬＬＴ 明显降低ꎬ且与视网膜微血管病变指
标 ＦＡＺ、ＳＣＬ 血管密度间存在相关关系ꎮ 三组受检者 ＬＬＴ
与 ＤＣＬ 血管密度并无相关关系ꎬ究其原因ꎬ可能是因为
ＤＣＬ 变异较大ꎬ测量的准确性和稳定性远不如 ＳＣＬꎬ因此
临床研究主要以 ＳＣＬ 作为糖尿病微血管改变的指标ꎬ较
少使用 ＤＣＬ[１９]ꎮ 糖尿病相关干眼的诊断和治疗应纳入糖
尿病整体治疗体系和慢病管理ꎬ临床工作者在关注 ＤＲ 严
重程度的同时ꎬ更应注意干眼发生的可能ꎬ以提高患者生
活质量ꎬ减少并发症ꎮ

糖尿病相关干眼的发病机制尚未完全明确ꎬ目前普遍
认为角膜神经的损伤可能在疾病的发展中起到关键作用ꎬ
角膜神经密度降低会导致角膜敏感性下降ꎬ进而引起眨眼
频率降低ꎬ泪液蒸发过强ꎬ泪膜稳定性下降[２０－２１]ꎮ 已有证
据表明ꎬ糖尿病患者视网膜微血管改变的发生早于临床可
见的糖尿病视网膜病变ꎬ使用 ＯＣＴＡ 可发现糖尿病患者已
出现的早期微血管改变ꎬ主要表现为 ＦＡＺ 扩大和黄斑血
流密度下降ꎬ同时伴有视觉电生理指标的异常ꎬ且微血管
改变的程度与 ＤＲ 的严重程度相关[２２－２３]ꎬ因此推测糖尿病
微血管改变可导致神经缺血、损伤ꎬ进而引起泪膜稳定性
下降ꎬ这或许可解释本研究发现的 ＬＬＴ 与视网膜微血管

改变之间具有相关性ꎮ 此外ꎬ眼睑肌肉的收缩对睑板腺导
管系统和腺泡施加压力ꎬ有助于从睑板腺释放脂质[２４]ꎬ因
此眼睑组织的缺血和神经功能异常也可能加重患者的泪
膜不稳定状态ꎮ

不仅如此ꎬ糖尿病相关炎症也与干眼的发生发展有
关ꎬ微血管病变是全身血管异常的一部分ꎬ微血管改变与
组织缺氧、氧化应激和炎症关系密切ꎬ尤其在糖尿病患者ꎬ
早期即可出现心脏、肾脏等全身微血管异常及炎症反应ꎮ
Ｓｕｚｕｋｉ 等[２４]研究发现糖尿病患者常伴随有睑板腺炎ꎬ影
响腺体的分泌功能ꎬ炎症状态的腺体也会释放炎性介质和
游离脂肪酸(ｆｒｅｅｆａｔｔｙ ａｃｉｄｓꎬＦＦＡｓ)ꎬ从而形成恶性循环ꎬ引
发眼表炎症和角化过度ꎮ 关于糖尿病相关干眼的发病机
制ꎬ有必要进行更深入的分子生物学研究ꎬ以指导临床治
疗的开展ꎮ
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ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ. Ｏｐｔｏｍ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１０ꎻ ８７(１２):
１００３－１００８
１８ Ｎｅｉｒａ － Ｚａｌｅｎｔｅｉｎ Ｗꎬ Ｈｏｌｏｐａｉｎｅｎ ＪＭꎬ Ｔｅｒｖｏ ＴＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｎｅａｌ
ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ｒｅｔｉｎａｌ ｌａｓｅｒ ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ.
Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１１ꎻ ５２(８): ６０４３－６０４９
１９ Ｚｅｎｇ Ｙꎬ Ｃａｏ Ｄꎬ Ｙｕ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙ ｄｅｔｅｃｔａｂｌｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｂｒ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ １０３(１２): １７４７－１７５２
２０ Ｖｕｊｏｓｅｖｉｃ Ｓꎬ Ｍｕｒａｃａ Ａꎬ Ａｌｋａｂｅｓ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｎｄ
ｎｅｕｒａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｙｐｅ １ ａｎｄ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ
ｗｉｔｈｏｕｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１９ꎻ ３９ ( ３):
４３５－４４５
２１ Ｋｎｏｐ Ｅꎬ Ｋｎｏｐ Ｎꎬ Ｍｉｌｌａｒ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｗｏｒｋｓｈｏｐ ｏｎ
ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ: ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ｔｈｅ ｓｕｂｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ ａｎａｔｏｍｙꎬ
ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙꎬ ａｎｄ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｔｈｅ ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１１ꎻ ５２(４): １９３８－１９７８
２２ Ｃｈａｗｌａ Ａꎬ Ｃｈａｗｌａ Ｒꎬ Ｊａｇｇｉ Ｓ. Ｍｉｃｒｏｖａｓｕｌａｒ ａｎｄ ｍａｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ: Ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｏｒ ｃｏｎｔｉｎｕｕｍ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ
Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂ ２０１６ꎻ ２０(４): ５４６－５５１
２３ Ｒｏｄｒíｇｕｅｚ ＭＬꎬ Ｐéｒｅｚ Ｓꎬ Ｍｅｎａ－Ｍｏｌｌ􀅡 Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ Ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ
Ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ Ａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ Ｄｉａｂｅｔｉｃ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: Ｆｕｔｕｒｅ Ｔｈｅｒａｐｉｅｓ.
Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ ２０１９ꎻ ２０１９: ４９４０８２５
２４ Ｓｕｚｕｋｉ Ｔꎬ Ｔｅｒａｍｕｋａｉ Ｓꎬ Ｋｉｎｏｓｈｉｔａ Ｓ. Ｍｅｉｂｏｍｉａｎ ｇｌａｎｄｓ ａｎｄ ｏｃｕｌａｒ
ｓｕｒｆａｃｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ. Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ ２０１５ꎻ １３(２): １３３－１４９
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