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光学相干断层扫描术在中枢神经系统疾病中的应用

敖然 于生元

【摘要】 中枢神经系统疾病较为复杂，常规检查方法易受患者主观因素的影响而缺乏准确性，通

过光学相干断层扫描术（OCT）可以客观检测眼球后结构改变，进而反映神经元变性情况。本文旨在探

讨 OCT 技术在中枢神经系统疾病中的应用，并寻找新型生物学标志物。
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【Abstract】 Central nervous system diseases are complicated, and general examinations are lack of
accuracy because they are easily influenced by subjective factors of patients. Objective results from optical
coherence tomography (OCT) can detect the changes of ocular posterior structures, and then further reflect
the neuronal degeneration. The aim of this review is to discuss the application of OCT in central nervous
system diseases and look for new biomarkers.
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视神经在胚胎发育过程中起源于外胚层，属于

中枢神经的一部分［1］。视神经和眼底结构可以在一

定程度上反映中枢神经系统疾病。中枢或周围神

经系统病理性损害可以导致神经元变性［2］，神经元

变性可发生于视觉通路［3］。视觉通路由三级神经元

组成，一级神经元为视网膜双极细胞，其周围支与

视觉感受器视锥细胞和视杆细胞形成突触，其中枢

支与二级神经元节细胞形成突触，节细胞轴突形成

视神经，向后延伸形成视束，止于外侧膝状体三级

神经元，其轴突形成视辐射，止于枕叶皮质［4］。顺行

神经元变性自视网膜至视辐射或视皮质，逆行神经

元变性则自视皮质或视辐射至视网膜［5］。上述病理

改变在疾病初期通常呈亚临床变化，常规检测难以

发现，光学相干断层扫描术（OCT）可以早期发现组

织结构改变，为及时治疗提供时机。

OCT 技术是一种非侵袭性、可重复性、无创性

眼科检查方法，其技术原理与超声类似，根据眼部

各组织结构不同折光率获得眼底结构的横断面成

像，从而检测视网膜、脉络膜等结构，分辨率达 5 ~
10 μm，接近病理结构水平［6］。OCT 技术还可以检

测视乳头旁和黄斑区视网膜神经纤维层（RNFL）厚

度。光学相干断层扫描增强深部成像（EDI⁃OCT）是

新型 OCT 技术，与传统 OCT 技术相比，具有较高的

信噪比（SNR），分辨率高达 2 μm，同时增加视觉追

踪系统，可于数微秒内捕捉到眼球后结构变化，呈

现视网膜各层结构和脉络膜结构，并形成三维图

像，从而更直观地观察中枢神经系统疾病［7⁃8］。脉络

膜是血供最丰富的结构，为视网膜外层和部分视神

经供血，其结构改变可以在一定程度上反映血供异

常［9］。既往主要采用超声或荧光素眼底血管造影

（FFA）对脉络膜进行检测，不能直观反应脉络膜结

构，EDI⁃OCT 技术由于更靠近眼球，可以清晰获得脉

络膜图像，实现快捷、无创性检测脉络膜。

一、中枢神经系统脱髓鞘疾病

多发性硬化（MS）、视神经脊髓炎谱系疾病

（NMOSD）是中枢神经系统脱髓鞘疾病，病变常累及

视神经，导致视神经炎。视神经炎包括炎症反应、
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脱髓鞘改变、轴索损伤等，这一过程可能导致视网

膜节细胞死亡、黄斑体积缩小、视觉功能障碍或永

久性失明［10］。疾病早期影像学检查可能无异常，眼

科检查仅发现亚临床改变，如果能够获得早期诊断

和及时治疗，患者预后良好。

1. 多发性硬化 有 25% ~ 50%以急性视神经炎

首发的患者最终证实为多发性硬化［11］。尸检显示，

49 例多发性硬化患者中 35 例发生视网膜神经纤维

层萎缩［12］。1999 年，Parisi 等［13］首次将 OCT 技术用

于多发性硬化，他们对有视神经炎表现且视力恢复

较好的患者进行 OCT 检测，发现仍有 6/14 例患侧视

网膜神经纤维层和 4/14 例健侧视网膜神经纤维层

较正常对照者变薄。视神经炎致视网膜神经纤维

层厚度改变与视觉诱发电位（VEP）P100 波幅降低

相一致，提示轴索变性［14］。视神经损害早期视网膜

节细胞内丛状层即变薄，故可准确筛查出早期视神

经损害［15］。

2. 视神经脊髓炎谱系疾病 研究显示，视神经

脊髓炎谱系疾病患者视乳头周围各象限视网膜神

经纤维层均变薄，特别是上象限和下象限，提示轴

索直径较薄的区域不易受累。与多发性硬化患者

相比，视神经脊髓炎谱系疾病患者黄斑区视网膜神

经纤维层显著变薄［16］，提示后者的视神经炎较前者

更易导致视网膜神经纤维层变薄，且出现时间更

早，这可能是由于抗水通道蛋白 4（AQP4）抗体聚集

使血⁃脑屏障（BBB）通透性增加［17］。

二、神经变性病

1. 帕金森病 帕金森病（PD）是临床常见的神

经变性病，其病理改变是黑质多巴胺能神经元变性

缺失和路易小体（LB）形成，临床以运动症状为主，

表现为运动迟缓、静止性震颤、肌张力增高、姿势平

衡障碍［18］。视觉障碍在帕金森病患者中较为常见，

主要表现为视物模糊、视物成双、幻视等［19］。视觉

相关检查常受帕金森病患者认知功能障碍的影响

而缺乏准确性，影像学检查可以较客观地反映眼部

各组织结构异常。有学者提出，多巴胺在视网膜视

觉成像过程中发挥一定作用［20］，而帕金森病患者视

网膜多巴胺水平减少可能导致视觉障碍，补充左旋

多巴制剂可以改善症状［21］。OCT 技术是客观检测

视网膜形态学的方法，可以反映出神经元功能和突

触传递。Bodis⁃Wollner 等［22］对 24 例帕金森病患者

和 17 例性别、年龄相匹配的正常对照者进行 OCT 检

查，结果显示，帕金森病患者视网膜、视网膜神经纤

维 层 内 上 和 内 下 象 限 均 较 正 常 对 照 者 变 薄 。

Jiménez 等［23］认为，帕金森病严重程度与视乳头旁视

网膜神经纤维层厚度有关，帕金森病患者视乳头旁

各象限视网膜神经纤维层均较正常对照者变薄。

Garcia⁃Martin 等［24］探讨帕金森病患者生活质量与中

央凹视网膜神经纤维层厚度的相关性，发现中央凹

视网膜神经纤维层厚度减少与帕金森病严重程度

相关。α⁃突触核蛋白（α⁃Syn）在帕金森病的发生与

发展中发挥重要作用，其聚集与路易小体（LB）形成

和多巴胺能神经元变性缺失密切相关。α⁃Syn 参与

脂质连接、线粒体功能和突触传递［25］。有研究显

示，α⁃突触核蛋白基因（SNCA）表达于脊椎动物视网

膜外丛状层［26］。病理学研究显示，视网膜内层细胞

间质α⁃Syn 表达上调［19］。Satue 等［27］采用 OCT 技术

检测帕金森病患者视网膜神经纤维层厚度，发现视

网膜外丛状层视网膜神经纤维层较正常对照者变

薄；亦有研究显示，视网膜其他层视网膜神经纤维

层也变薄［28⁃29］。因此，α⁃Syn 对视网膜结构的影响尚

待进一步验证。

2. 阿尔茨海默病 近年关于阿尔茨海默病

（AD）患者视觉障碍的研究逐渐增多，眼部症状常出

现在痴呆前［30］。OCT 技术可以在阿尔茨海默病早

期即发现亚临床证据，从而早期诊断阿尔茨海默

病。研究显示，随着阿尔茨海默病的进展，视网膜

神经纤维层逐渐变薄，黄斑体积与简易智能状态检

查量表（MMSE）评分显著相关［31］。因此，OCT 技术

是评价阿尔茨海默病严重程度的便捷方法。

三、原发性头痛

1. 偏头痛 偏头痛是发作性神经系统疾病，我

国患病率约为 9%［32］。皮质扩散性抑制（CSD）是公

认的有先兆偏头痛的病理生理学机制［33］，是神经元

去极化后出现的兴奋性抑制，通过释放大量炎性因

子和神经递质以激活三叉神经血管系统，最终导致

偏头痛［34］。三叉神经血管系统包括三叉神经、颅内

外脑膜血管，以及脑干、颅外软组织、眼部等［35］。亦

有学者开始关注偏头痛患者眼球后结构变化。研

究显示，偏头痛发作期脉络膜厚度显著增加［36］，偏

头痛非发作期脉络膜厚度较正常对照者减少，可能

是由于偏头痛反复发作致脑血流量减少，使脉络膜

变薄；其中，有先兆偏头痛组脉络膜厚度减少得更

明显［37］，此与有先兆偏头痛易引起颅内血管事件相

一致［38］。Martinez 等［39］发现，偏头痛组患者视网膜

神经纤维层厚度较对照组减少，视网膜神经纤维层
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厚度与偏头痛残疾程度评价问卷（MIDAS）、偏头痛

发作频率和病程相关。视网膜神经纤维层变薄可

能是逆行性神经元变性所致，皮质扩散性抑制源于

枕叶皮质，视觉先兆发生时枕叶血流量减少［40］，偏

头痛反复发作可以引起视觉皮质神经元逆行性变

性，从而导致视网膜神经纤维层变薄。

2. 丛集性头痛 丛集性头痛是临床最为常见的

三叉神经自主神经性头痛，表现为偏侧头痛、程度

剧烈，严重影响生活质量［41］。多项研究显示，丛集

性头痛发作时眼部血管发生血流动力学改变，从而

导致视觉障碍［42］。Ewering 等［43］采用 OCT 技术对

107 例丛集性头痛患者视网膜神经纤维层厚度进行

检测，发现双眼颞侧象限视网膜神经纤维层厚度均

较正常对照者减少，其中，慢性丛集性头痛患者黄

斑区视网膜神经纤维层厚度较偶有头痛发作者和

正常对照者均减少，提示视网膜神经纤维层厚度改

变可能是长期血供异常所致。

综上所述，OCT 技术是非侵袭性、可重复性、无

创性检测方法，不受患者主观影响，可以客观、精确

地捕捉眼球后结构变化，广泛应用于中枢神经系统

疾病的早期诊断，尤其对存在眼部症状的中枢神经

系统疾病、神经变性病和发作性疾病具有重要临床

意义。视网膜神经纤维层厚度有望成为新型生物

学标志物，可以早期发现亚临床改变，为疾病早期

诊断提供依据。
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