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视网膜结构及功能的损害评估在阿尔茨海默病诊断中的意义
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　　［摘要］　目的　结合图形视觉诱发电位（ｐａｔｔｅｒｎｖｉｓｕａｌｅｖｏｋｅｄｐｏｔｅｎｔｉａｌ，ＰＶＥＰ）和光学相干断层扫
描（ｏｐｔｉｃａｌｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）来评估阿尔茨海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）患者的视网膜变
化及其在ＡＤ诊断中的意义。方法　收集２０１８年８月到２０１９年１１月在重庆医科大学附属第一医院老
年科诊断明确的ＡＤ患者３１例，以及年龄匹配的健康老年人３７例，分别对其进行 ＰＶＥＰ和 ＯＣＴ检查，
记录ＰＶＥＰ中Ｐ１００波的潜伏期和幅值、ＯＣＴ中的各象限的视乳头周围视网膜神经纤维层（ｐｅｒｉｐａｐｉｌｌａｒｙ
ｒｅｔｉｎａｌｎｅｒｖｅｆｉｂｅｒｌａｙｅｒ，ｐＲＮＦＬ）厚度，分析 ＡＤ组和 ＨＣ组之间的差异，研究其在 ＡＤ诊断中的价值。
结果　与ＨＣ组相比，ＡＤ患者 Ｐ１００波的幅值显著降低（Ｐ＜０．０５），潜伏期没有显著差异（Ｐ＞０．０５）。
ＡＤ患者的鼻侧、鼻上方、颞上方、颞下方ｐＲＮＦＬ厚度显著变薄（Ｐ＜０．０５），颞侧和鼻下方ｐＲＮＦＬ则没有
显著性差异（Ｐ＞０．０５）；并且通过受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析发现视网膜功能或结构单个参数的
曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）低于多个参数组合的 ＡＵＣ。结论　Ｐ１００波幅值和颞上方、鼻上方
ｐＲＮＦＬ厚度相结合，对于鉴别患者有无ＡＤ具有较高的诊断效能。提示ＰＶＥＰ和ＯＣＴ联合应用有望成
为ＡＤ诊断的临床生物标记。
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　　阿尔茨海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ＇ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）是一种以
认知和神经精神症状为特征的神经系统退行性疾病，

其起病隐匿，发展缓慢，临床上以记忆丧失、行为改变、

定向障碍、视觉障碍和睡眠障碍等表现为特征。到目

前为止，ＡＤ治疗的主要目的是延缓疾病的发展，提高
生活质量，但是没有治愈的方法。ＡＤ患者的认知衰
退指示着神经系统的退化，在临床前期就可以通过脑

成像技术和蛋白生物标志物捕捉到相关的病理变化。

有证据表明，ＡＤ在其出现临床症状前２０年就出现了
相关神经退行性变的病理改变［１］，这提示如果能早期

发现、早期干预疾病可有效延缓 ＡＤ的进展［２］。虽然

一些探索性的生物标志物已经被提出用于 ＡＤ的早期
诊断，例如ｔａｕ蛋白的过度磷酸化和脑脊液中 β淀粉
样蛋白（Ａβ）水平以及成像研究（如碳１１匹兹堡复合
物Ｂ正电子发射断层扫描）［３］，但由于其入侵式检查
方式以及成本昂贵、缺乏足够的医疗设施而在临床应

用中受限。因此，重要的是找到容易实施和具有成本

效益的方式来提供关于疾病的线索，以便于及时干预

疾病和提高患者的生活质量。

　　视网膜细胞与大脑有着相同的胚胎起源，并且视
网膜是中央视网膜神经系统中唯一可以直接观察到的

部分。视网膜神经纤维层（ｒｅｔｉｎａｌｎｅｒｖｅｆｉｂｅｒｌａｙｅｒ，
ＲＮＦＬ）是视网膜最内层，由视网膜神经节细胞轴突组
成，它将视网膜神经与外侧膝状体背侧核相连接，突触

连接到视觉皮层，所以可以认为视网膜是中枢神经系

统的投射。此外，它们在血管系统、神经胶质细胞、神

经递质系统和与视觉皮质的连接性方面也是相似的。

ＡＤ患者的大脑中含有神经原纤维缠结（ｎｅｒｖｅｆｉｂｅｒ
ｔａｎｇｌｅ，ＮＦＴ），这些缠结由 Ｔａｕ蛋白形成，并与不溶性
Ａβ沉积配对形成斑块。这个过程最终导致神经元和
突触［４］的丢失。ＡＤ患者的视觉相关区域［５］和皮层下

视觉中心［６］存在 Ａβ的沉积和神经原纤维缠结，引起
了多种视觉和临床症状［７］。所以有理由认为通过眼

睛的一些变化可以直接反映大脑的变化，使用眼睛相

关的非侵袭性生物标志物可能为 ＡＤ的发病和进展提
供新的见解。

　　近年来，神经电生理检查和光学成像技术的发展

使得检测眼部神经退行性疾病成为可能。视觉诱发电

位（ＶＥＰ）测试常用于评估视网膜和视神经的生物电
功能。有研究发现ＡＤ患者在ＰＶＥＰ检查中发现Ｐ１００
波的潜伏期增加［８］，Ｐ１００波振幅降低［９］。同时，ＯＣＴ
是一种快速、无创的成像工具，可以生成视网膜的三维

横断面图像，并可精确测量视网膜厚度等信息。有研

究表明，与年龄匹配的健康对照组相比，ＡＤ患者的
ＲＮＦＬ更薄［１０］。利用眼睛作为大脑的延伸，对患者进

行直接、无创的眼部检查来实现 ＡＤ病理的非侵入性
可视化，尽管存在特异性不高的局限性，但也是对 ＡＤ
诊断监测的一个重要进展。

　　迄今为止，鲜见联合使用ＰＶＥＰ和 ＯＣＴ将视网膜
功能和结构相结合来对ＡＤ患者的视网膜进行评估的
相关研究。本研究将 ＡＤ患者和健康对照组的 ＰＶＥＰ
与ＯＣＴ测试相结合，旨在通过多个眼部指标来区分ＡＤ
患者和正常人，并提高区分能力的特异性和敏感度，评

估眼部指标是否有望成为ＡＤ诊断的生物标志物。

１　资料与方法

１．１　研究对象
１．１．１　ＡＤ组　　 共 ３１例 ，为重庆医科大学附属第
一医院老年科２０１８年 ８月至 ２０１９年 １１月期间的门
诊患者。入组标准为：①符合美国国立神经病及语言
障碍疾病和脑卒中研究所、阿尔茨海默病及相关疾病

协会标准（ＮＩＮＣＤＳＡＤＲＤＡ）“可能阿尔茨海默病”诊
断标准；②Ｈａｃｈｉｎｓｋｉ缺血指数 ＜４分；③无其他精神疾
病史；④ＣＴ或 ＭＲＩ排除血管性病变等脑部病变。⑤眼
部入选标准：最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌ
ａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ）＞０．５（Ｓｎｅｌｌｅｎ视力表）、眼压正常、眼球
运动正常。排除青光眼、视网膜脱离、视网膜血管病

变、老年性黄斑变性、高度近视等眼底病变，以及白内

障严重影响眼部检查的患者。

１．１．２　正常对照组 （ｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌ，ＨＣ组）　　共
３６例 ，为在社区中招募的健康志愿者。入组标准为：
①年龄６３～９０岁；②认知功能正常：ＭＭＳＥ不低于２７分；
③无精神疾病史；④无严重躯体疾病；⑤ＣＴ或 ＭＲＩ无
器质性疾病的证据；⑥眼部入选标准同ＡＤ组。

９４８　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（８）



　　该计划得到了重庆医科大学附属第一医院伦理委
员会的批准，批号：２０１９年科研伦理（２０１９１２７）号，并
获得了患者或其家属的书面知情同意。

１．２　方法
１．２．１　图形视觉诱发电位（ｐａｔｔｅｒｎｖｉｓｕａｌｅｖｏｋｅｄ
ｐｏｔｅｎｔｉａｌ，ＰＶＥＰ）　　本研究使用 ＧＴ２００８ＶＩ视觉电
生理仪（重庆国特医疗设备有限公司）对受试者进行

ＰＶＥＰ检查。检查前准备：受试者瞳孔保持自然状态，
并且要矫正屈光状态。嘱咐受检查者全身肌肉放松，

精神集中。①电极：用ＥＥＧ盘电极。记录电极放在０ｚ
位（枕骨粗隆上方 ２．５ｃｍ处），参考电极放在 Ｆｚ位
（鼻根上１２ｃｍ处），地电极放在耳垂处。检查前需做
皮肤准备，用酒精棉片擦净皮脂和污垢，０ｚ位皮肤还
特别需剪去安放电极处的数根头发，并涂抹导电膏后

再安放电极；②刺激方式：使用瞬态翻转图形ＶＥＰ，即
使用电视屏幕上棋盘变换做刺激；③记录条件：患者端
坐于距刺激屏前约１ｍ处，图形视野为全视野１ｃｐｄ，
黑＋白棋盘格，对比度９６％，亮度１４０ｃｄ／ｍ２；分析时间
２５０ｍｓ，采样频率 ２．４Ｈｚ。对受试者两只眼各重复
３次检查，并录入中间值进行统计分析。
１．２．２　光学相干断层扫描（ｏｐｔｉｃａｌｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，
ＯＣＴ）　　用复方托吡卡胺眼液将双眼扩瞳后，使用
ＯＣＴ（德国海德堡光学相干断层扫描仪）测量视乳头周
围ＲＮＦＬ厚度。对于图像采集，在受试者坐下并正确
定位后，使用虹膜和眼底视点将图像与扫描中心的视

神经乳头（ＯＮＨ）对焦，然后手动采集６ｍｍ×６ｍｍ的
图像数据，随后系统可以自动分析获得上（鼻上、颞

上）、下（鼻下、颞下）、鼻、颞侧 ｐＲＮＦＬ厚度参数。每
一位受试者都检查了双眼，然而我们的分析仅包括每

个受试者右眼的数据，以避免由于每个受试者双眼之

间存在关联而造成的偏倚。

１．３　统计学方法
　　使用ＳＰＳＳ２５．０统计学软件，以Ｐ＜０．０５代表有统
计学意义。通过以下方式比较 ＡＤ组和 ＨＣ组的
ＰＶＥＰ和 ＯＣＴ的参数：①对于正态分布的数据，应用
珋ｘ±ｓ表示，并使用独立样本 ｔ检验；②对于非正态分布
的数据，使用中位数（１／４分位数、３／４分位数）表示，
并使用ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验进行分析。然后将组间
存在差异的指标纳入二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，并用单

个指标以及多个指标的组合做 ＲＯＣ曲线，分析曲线
下面积（ＡＵＣ）。ＰＶＥＰ的数据分析包括 Ｐ１００波的
潜伏期和幅值，ＯＣＴ的数据分析包括各个象限的
ｐＲＮＦＬ厚度。

２　结果

２．１　一般资料的比较
　　两组的年龄、性别、最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄ
ｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ）和眼压均差异无统计学意义
（表１）。ＡＤ组年龄为６３～９０（７３．６９±７．３４４）岁，对照
组年龄为６３～８５（７２．９３±７．８６０）岁。

表１　受试者一般资料

组别 ｎ 年龄／岁
男性／女性
（例）

最佳矫

正视力
眼压／ｍｍＨｇ

Ａｄ组 ３１７２（６６，７９） １３／１８ ０．８（０．７，１．０） １５．４８±１．５４６

ＨＣ组 ３６７０（６７，７９） １２／２４ ０．８（０．７，１．０） １５．４４±１．６８１

Ｐ值 ０．８９０ａ ０．６１３ｂ ０．５５０ａ ０．９２１ｃ

２．２　ＡＤ组Ｐ１００波幅值降低
　　ＡＤ组在Ｐ１００波的潜伏期与ＨＣ组差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５），Ｐ１００波的幅值明显降低（Ｐ＜０．０５，表２）。

表２　ＡＤ组和ＨＣ组在Ｐ１００波的潜伏期和幅值的比较

组别 ｎ 潜伏期／ｍｓ 幅值／μＶ

Ａｄ组 ３１ １１１．３７±１３．８６ ５．６０（４．００，６．２０）

ＨＣ组 ３６ １０６．８１±１０．９０ ８．９５（６．３８，１１．８３）

Ｐ值 ０．１３６ ＜０．００１

２．３　ＡＤ组ｐＲＮＦＬ厚度变薄
　　与健康对照组相比，ＡＤ组的鼻侧、鼻上、颞上、颞
下象限的ｐＲＮＦＬ厚度均显著变薄（Ｐ＜０．０５），颞侧及
鼻下象限厚度在两组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，
表３）。图 １为 ＡＤ患者在 ＯＣＴ检查中的典型表现，
图２为同一患者脑部ＭＲＩ表现（海马体萎缩Ⅱ级）。
２．４　多因素回归分析
　　将ＰＶＥＰ和ＯＣＴ的检查结果进行单因素分析后，
得到Ｐ１００幅值和鼻侧、鼻上、颞上、颞下象限 ｐＲＮＦＬ
厚度差异具有统计学意义，将以上指标纳入二元

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析（表４）。

表３　ＡＤ组和ＨＣ组各个象限ｐＲＮＦＬ厚度的比较

组别 ｎ 颞侧象限 鼻侧象限 鼻上象限 颞上象限 鼻下象限 颞下象限

Ａｄ组 ３１ ７２（６４，８５） ６７．７７±１６．１４ ９１．８７±２２．７６ １２０（９６，１３３） １０１（８８，１３５） １２３．５５±２０．８７
ＨＣ组 ３６ ７２（６６，８７） ７５．５３±１０．１０ １１４．８９±２０．１５ １４３（１２８，１５２） １１１（９６，１１６） １４２．２２±２３．２０
Ｐ值 ０．８３５ ０．０２５ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．７１１ ０．００１

０５８ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　
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主要表现出鼻侧和上方的ｐＲＮＦＬ厚度显著变薄

图１　ＡＤ患者的典型ＯＣＴ检查结果

表４　Ｐ１００幅值和鼻侧、鼻上、颞上、颞下象限ｐＲＮＦＬ厚度多因素分析结果

Ｍｏｄｅｌ１ Ｍｏｄｅｌ２ Ｍｏｄｅｌ３ Ｍｏｄｅｌ４
因素

ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
Ｎ － － ０．７７８ － － ０．３４０ － － ０．４５７ － － ０．２９７
ＮＳ １．０４８ １．０１０～１．０８８ ０．０１４ － － － １．０５７ １．０２１～１．０９４ ０．００２１．０４５ １．０１５～１．０７５ －
ＴＳ １．０３６ ０．９９９～１．０７３ ０．０５４ １．０５４ １．０１６～１．０９４ － － － － － － ０．１６０
ＴＩ － － ０．９５６ － － ０．６４９ － － ０．２６７１．０３３ １．００４～１．０６４ －
幅值 １．７４６ １．２７４～２．３９１ ０．００１ １．７４６ １．３０４～２．３３７ － １．７７０ １．２８６～２．４３８ ＜０．００１ － － －

Ｍｏｄｅｌ１：纳入所有因素；Ｍｏｄｅｌ２：纳入除ＮＳ外所有因素；Ｍｏｄｅｌ３：纳入除ＴＳ外所有因素；Ｍｏｄｅｌ４：纳入除幅值外所有因素；ＯＲ：比
值比；ＣＩ：置信区间；ｐＲＮＦＬ：视乳头周围视网膜神经纤维层；Ｎ：鼻侧象限ｐＲＮＦＬ厚度；ＮＳ：鼻上象限 ｐＲＮＦＬ厚度；ＴＳ：颞上象限
ｐＲＮＦＬ厚度；ＴＩ：颞下象限ｐＲＮＦＬ厚度

! "

主要表现出其脑部海马体的萎缩，评级为Ⅱ级

图２　与图１中同一患者的脑部ＭＲＩ表现

２．５　ＲＯＣ曲线分析
２．５．１　单个参数的ＲＯＣ曲线　　 如图３所示，鼻侧
象限 ｐＲＮＦＬ的 ＡＵＣ为 ０．６５５；鼻上象限 ｐＲＮＦＬ的
ＡＵＣ为０．７７０；颞上象限 ｐＲＮＦＬ的 ＡＵＣ为 ０．７６７；颞
下方 ｐＲＮＦＬ的 ＡＵＣ为 ０．７６３；Ｐ１００幅值 ＡＵＣ为
０．８３６，发现鼻侧、鼻上、颞上象限 ｐＲＮＦＬ厚度相应的

ＡＵＣ在０．６５５～０．７７０之间，对区分 ＡＤ患者和正常人
群的预测效果较差，Ｐ１００波幅值相应的 ＡＵＣ为
０．８３６，预测效果一般。
２．５．２　各参数组合的 ＲＯＣ曲线　　如图４所示，结
合鼻上象限、颞上象限 ｐＲＮＦＬ厚度以及 Ｐ１００幅值
３个指标的ＡＵＣ为０．９２９；结合颞上象限 ｐＲＮＦＬ厚度
和Ｐ１００幅值２个指标的ＡＵＣ为０．９０１；结合鼻上象限
ｐＲＮＦＬ厚度和Ｐ１００幅值２个指标的ＡＵＣ为０．９０７；结
合鼻上象限和颞下象限 ｐＲＮＦＬ厚度两个指标的 ＡＵＣ
为０．８３１。发现结合 ｐＲＮＦＬ厚度和 Ｐ１００波幅值所对
应的ＡＵＣ在０．９０１～０．９２９，对区分 ＡＤ患者和正常人
群的预测效果很好，具有较高的诊断效能。

３　讨论

　　本研究中纳入的ＡＤ患者的年龄、性别、最佳矫正
视力和眼压与正常对照组之间差异均无统计学意义，

然而却发现 ＡＤ患者的 ｐＲＮＦＬ较对照组显著变薄。
因为ＲＮＦＬ是由来自视网膜神经节的轴突组成，这些

１５８　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（８）
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ＡＵＣ：曲线下面积；ｐＲＮＦＬ：视乳头周围视网膜神经纤维层；Ａ：鼻侧 ｐＲＮＦＬ对应的 ＡＵＣ面积；Ｂ：鼻上方 ｐＲＮＦＬ对应的 ＡＵＣ面
积；Ｃ：颞上方ｐＲＮＦＬ对应的ＡＵＣ面积；Ｄ：颞下方ｐＲＮＦＬ对应的ＡＵＣ面积；Ｅ：Ｐ１００波幅值对应的ＡＵＣ面积

图３　视网膜功能或结构单一参数的ＲＯＣ曲线
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ＡＵＣ：曲线下面积；ＮＳ：鼻上象限 ｐＲＮＦＬ厚度；ＴＳ：颞上象限 ｐＲＮＦＬ厚度；ＴＩ：颞下象限 ｐＲＮＦＬ厚度；Ａ：结合 ＮＳ、ＴＳ、Ｐ１００幅值
３个因素所对应的ＡＵＣ面积；Ｂ：结合ＴＳ、Ｐ１００幅值２个因素所对应的ＡＵＣ面积；Ｃ：结合ＮＳ、Ｐ１００幅值２个因素所对应的ＡＵＣ
面积；Ｄ：结合ＮＳ、ＴＩ２个因素所对应的ＡＵＣ面积

图４　视网膜功能和结构参数不同组合的ＲＯＣ曲线

轴突汇聚到视盘上，所以可以把ｐＲＮＦＬ厚度作为评估
轴突丢失程度和神经元变性的依据。此前也有很多使

用ＯＣＴ的研究已经证明了 ＡＤ患者的 ｐＲＮＦＬ细胞有
丢失现象，并且这种变化在疾病的相对早期最明

显［１１］。至今在阿尔茨海默病中已经报道了几种类型

的 ｐＲＮＦＬ丢失，包括上方 ｐＲＮＦＬ［１１］，上方、鼻侧
ｐＲＮＦＬ［１２］，或者上方、下方 ｐＲＮＦＬ［１３］的丢失，但这种
表现是非特异性的，在其他与认知能力下降相关的神

经退行性疾病如帕金森病［１４］和路易体痴呆［１５］的研究

中也有类似的发现。值得注意的是，在我们的研究中

发现上方ｐＲＮＦＬ变薄最为显著，这可能是由于上方视

网膜轴突所投射的楔形回在ＡＤ的皮质损伤中也最为
明显的体现［１６］。此外我们还发现在ＰＶＥＰ检查中ＡＤ
患者的Ｐ１００波幅值较正常人降低。由于 ＰＶＥＰ的潜
伏期和幅值可能会受到白内障混浊程度的影响，所以

本研究纳入的受试者最佳矫正视力均不低于０．５。因
为有研究表明白内障患者的最佳矫正视力大于 ０．３
时，其具有正常的 ＰＶＥＰ结果，且与正常对照组的
ＰＶＥＰ的幅值无明显差异［１７］，同时我们还保证了两组

的平均最佳矫正视力无明显差异（ＢＣＶＡ均为 ０．８），
这就在很大程度上减少了晶体混浊程度对两组间

ＰＶＥＰ的幅值造成差异的影响。ＰＶＥＰ检查的Ｐ１００波

２５８ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



反映的是视神经的生物电功能［１８］，Ｐ１００波幅值的降
低则可能是视神经功能障碍的亚临床特征。虽然现已

有报道发现 ＡＤ患者 Ｐ１００波的潜伏期增加［１９］，振幅

降低［９］，但也有研究报道 ＡＤ患者 ＰＶＥＰ结果相较正
常人无显著差异［２０］。

　　以前的研究均使用单一标志物来评估 ＡＤ患者的
视网膜变化，在诊断ＡＤ时可能存在特异性低的缺点，
本研究发现，使用单个 ｐＲＮＦＬ厚度做得的 ＲＯＣ曲线
ＡＵＣ在０．６５５～０．７７０之间，预测效果较低；使用 Ｐ１００
幅值做得的ＲＯＣ曲线 ＡＵＣ为０．８３６，预测效果一般，
所以直接使用这些眼部的指标作为 ＡＤ诊断的生物标
志物可能是不可靠的。本研究则结合了结构（ｐＲＮＦＬ
厚度）和功能（ＰＶＥＰ测试）来联合评估 ＡＤ的视网膜
变化，我们认为通过整合测试参数可以找到更多临床

诊断价值。进一步分析多参数ＲＯＣ曲线后发现鼻上、
颞上 ｐＲＮＦＬ厚度和 Ｐ１００波幅值相结合的 ＲＯＣ曲线
ＡＵＣ为０．９２９，预测效果很好，具有最高的诊断效能。
此外，使用颞上 ｐＲＮＦＬ厚度和 Ｐ１００波幅值相结合以
及鼻上ｐＲＮＦＬ厚度和Ｐ１００波幅值两两参数相结合的
ＲＯＣ曲线ＡＵＣ分别为０．９０１和０．９０７，仍然有较高的
诊断效能，但是由于颞上和鼻上ｐＲＮＦＬ厚度参数都能
由ＯＣＴ检查同时得到，所以在临床上可以同时使用颞
上、鼻上ＲＮＦＬ厚度和Ｐ１００波幅值３个参数来评估患
者患ＡＤ的风险，以及辅助 ＡＤ的诊断。总之，本研究
结果表明ＰＶＥＰ和ＯＣＴ的组合为ＡＤ的诊断提供了良
好的临床生物标记，与单个参数相比，结合视网膜结构

和功能的ＲＯＣ曲线可以更好地区分 ＡＤ患者和健康
对照组。

　　本研究的不足之处在于这并不能最终说明联合
ＯＣＴ和ＰＶＥＰ检查对阿尔茨海默病有诊断作用，只证
明了ＡＤ患者的视网膜结构和功能较正常人均有显著
差异，并且联合ＯＣＴ和ＰＶＥＰ的测试参数可以提高区
分能力的特异性和灵敏度，但要达到“早期诊断”的效

果还远远不够。早期诊断是 ＡＤ领域的热点之一，目
前仍以ＰＥＴＣＴ或脑脊液生物标志物为主，但临床实
施困难、费用昂贵，眼部检查成为无创、易实施的策略

之一，值得研究。本研究旨在说明眼部变化与 ＡＤ的
关系，寻找到可能成为 ＡＤ诊断生物标志物的眼部指
标。我们有计划纳入临床前期的患者，但需要大量社

区筛查工作，这将在进一步的研究中进行。

　　如本文所述，ＯＣＴ、ＰＶＥＰ是比较易得且无创的检
查方式，不仅费用较低、检查所需时间短，并且患者也

较容易配合。所以未来的研究可以采用多中心临床试

验，对有记忆减退、判断力下降、日常生活能力下降等

症状的老年人进行 ＯＣＴ和 ＰＶＥＰ检查，把鼻上、颞上
ｐＲＮＦＬ厚度变薄，Ｐ１００幅值降低作为危险因素，评估
其发展为ＡＤ的可能性，并长时间跟踪随访，进一步评
价视网膜结构及功能的损害在阿尔茨海默病诊断中的

意义。
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ＥｌｅｃｔｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙｏｆＶｉｓｉｏｎ［Ｍ］２ｎｄｅｄ．Ｍａｓｓａｃｈｕｓｅｔｔｓ：
ＭＩＴＰｒｅｓｓ，２００７．８２５．ＤＯＩ：１０．１０９７／ｏｐｘ．０ｂ０１３ｅ３１８
１５５ａ９４ｅ．

［１９］ＫＲＡＳＯＤＯＭＳＫＡＫ，ＷＯＪＣＩＥＣＨＬＵＢＩＮ＇ＳＫＩ，ＰＯＴＥＭＫＯＷＳ
ＫＩＡ，ｅｔａｌ．Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｅａｒｌｙｓｔａｇｅｓｏｆＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＡｎｎＡｃａｄＭｅｄ
Ｓｔｅｔｉｎ，２００７，５３Ｓｕｐｐｌ１：４９－５７；ｄｉｓｃｕｓｓｉｏｎ５７．

［２０］ＩＳＥＲＩＰＫ，ＡＬＴＩＮＡＳＯ，ＴＯＫＡＹＴ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅ
ｔｗｅｅｎｃｏｇｎｉｔｉｖｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔａｎｄｒｅｔｉｎａｌｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌａｎｄ
ｖｉｓｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎａｌａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓｉｎａｌｚｈｅｉｍｅｒｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Ｊ
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（编辑　吴培红）

４５８ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　


