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早期帕金森病伴认知功能障碍患者
视网膜的形态及临床意义
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【摘要】 目的　 探讨早期帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ， ＰＤ）伴认知功能障碍患者视网膜形态的改变及其与临床特

征之间可能存在的关系。 方法　 收集神经内科就诊的 ＰＤ 患者共 ５３ 例（１０６ 只眼）以及同期健康体检的正常人 ２０ 例

（４０ 只眼），对 ＰＤ 患者进行统一 ＰＤ 评定量表运动检查（ＵＰＤＲＳ⁃Ⅲ）评分、简易认知评估量表（ＭＭＳＥ）、蒙特利尔认知

评估量表（ＭＯＣＡ）、匹兹堡睡眠指数量表（ＰＳＱＩ）、Ｅｐｗｏｒｔｈ 嗜睡量表（ＥＳＳ）评分。 根据认知量表评估结果将患者分为

ＰＤ 认知正常组 ２１ 例，ＰＤ 认知障碍组 ３２ 例。 利用光学相干断层成像（ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ， ＯＣＴ）测定受试

对象视盘周围上、下、鼻、颞象限及对应的 １２ 钟点象限视网膜纤维层（ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒ， ＲＮＦＬ）厚度，以及黄斑

区厚度、黄斑容积。 结果　 ＰＤ 认知障碍组与认知正常组相比，Ｈ⁃Ｙ 分级更高（Ｐ＝ ０􀆰 ０３７）、ＥＳＳ 得分更高（Ｐ＝ ０􀆰 ０１４）。
ＰＤ 认知障碍组、ＰＤ 认知正常组、健康对照组 ＯＣＴ 视觉参数分析比较，视盘颞侧 ９：００ 钟方向 ＲＮＦＬ 厚度三组差异有

统计学意义（Ｐ＝０􀆰 ０２０）；亚组间比较，ＰＤ 认知障碍组较认知正常组变薄（Ｐ＝ ０􀆰 ００６）。 三组黄斑区容积、黄斑中心凹

厚度、平均厚度、外环厚度均有显著差异（Ｐ 均＜０􀆰 ０５）；亚组间比较，ＰＤ 认知障碍组较认知正常组黄斑中心凹厚度均

显著变薄；进一步进行相关分析，ＰＤ 患者中 ＭＯＣＡ 得分（ｒ＝ ０􀆰 ３１７）、定向力分数（ｒ＝ ０􀆰 ４１６）与黄斑中心凹厚度呈正

相关。 结论　 病情严重程度、嗜睡的发生情况是 ＰＤ 发生认知障碍的主要影响因素，而且 ＰＤ 伴认知功能障碍患者存

在视网膜纤维层和黄斑区结构的异常，特别是 ＭＯＣＡ 得分越低、定向力得分越差的患者，黄斑中心凹厚度越薄。
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　 　 帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ， ＰＤ） 是仅次于阿

尔兹海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ， ＡＤ），第二大常见的

老年神经退行性疾病，除典型运动症状外，认知功能减

退、视幻觉、睡眠障碍等非运动症状也越来越受到关

注。 光学相干断层扫描（ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，
ＯＣＴ）可以对眼组织进行非接触式、非侵入性的断层成

像，能够观察到视网膜、视神经细微的形态结构改变，
其在视网膜神经纤维层检测中的应用有助于对青光

眼、糖尿病视网膜病变等疾病的诊治［１］。 最近 １０ 年，
国外很多研究，将 ＯＣＴ 检测方法用于观察神经退行

性疾病如 ＡＤ、ＰＤ、路易体痴呆、精神分裂症的早期临

床生物指标的监测及随访［２］。 其中，已有研究证实

ＡＤ、ＰＤ 可能存在视网膜神经纤维层厚度变薄，这种

神经纤维层厚度的改变与神经节轴突的丢失相关，可
能早于或者与神经元胞体的丢失同步，反映了神经退

行性的改变［３⁃６］。 认知障碍是 ＰＤ 严重的非运动症状

之一，可影响患者的生活质量，即使是在 ＰＤ 早期也

能发现到轻微的认知损害，并且发病率较高。 然而，
ＰＤ 认知功能障碍与视网膜结构损害之间关系的研究

较少。 本研究对 ＰＤ 患者同时进行了认知量表等临

床特征评价和 ＯＣＴ，以期发现 ＰＤ 认知功能下降的影

响因素，分析视网膜形态学是否发生改变，以及这种

变化与认知有关的临床特征有无相关性。

１　 资料与方法

１．１　 研究对象

收集 ２０１４ 年 ３ 月—２０１５ 年 ３ 月苏州大学附属第

二医院收治的 Ｈｏｅｈｎ＆Ｙａｈｒ（Ｈ⁃Ｙ）分期位于 １～２􀆰 ５ 期

的早期 ＰＤ 患者 ５３ 例（１０６ 只眼）以及同期健康体检

的正常人 ２０ 名（４０ 只眼），所有患者均符合英国 ＰＤ
脑库制定的诊断标准［７］。 排除标准： （１） 脑血管、脑

炎、外伤、药物等所致的帕金森综合征及帕金森叠加

综合征；（２） 患青光眼、白内障、高度近视、外伤引起

的眼部疾病，糖尿病、高血压病等全身系统性疾病；
（３） 有失语、谵妄、意识障碍等影响认知评估的疾

病；（４） 有严重焦虑、抑郁、精神分裂等心理疾病。
所有受试对象均行视力、眼压、裂隙灯显微镜及

眼底检查，矫正视力≥０􀆰 ６，屈光度数－３􀆰 ０Ｄ～ ＋３􀆰 ０Ｄ，
眼压均≤２１ ｍｍＨｇ（１ ｍｍＨｇ＝０􀆰 １３３ ｋＰａ）。 裂隙灯显

微镜下检查屈光间质透明，正常视乳头形态；眼底检

查无视盘、视网膜血管及黄斑病变等。 本研究经苏州

大学附属第二医院伦理委员会批准，所有受试对象均

签署知情同意书。
１．２　 研究方法

收集苏州大学附属第二医院神经内科 ５３ 例 ＰＤ
患者的一般情况，包括性别、年龄、起病侧、发病类

型、病程、文化程度等一般资料。 对全部患者均采用

ＰＤ 统 一 评 分 量 表 （ ＵＰＤＲＳ ） 运 动 部 分 的 得 分

（ＵＰＤＲＳ⁃Ⅲ）和代表 ＰＤ 病情严重程度的 Ｈｏｅｈｎ⁃
Ｙａｈｒ 分级评定。 采用简易精神状态量表（ＭＭＳＥ）、
蒙特利尔认知量表（ＭＯＣＡ）、汉密尔顿焦虑量表

（ＨＡＭＡ）、汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）、匹兹堡睡眠

指数量表（ＰＳＱＩ）、Ｅｐｗｏｒｔｈ 嗜睡量表（ＥＳＳ）分别在

“开期”对患者的认知功能、焦虑抑郁情绪、睡眠障碍

进行评估。 ＭｏＣＡ 总分为 ３０ 分，如果受试者受教育

年限＜１２ 年，则在测试结果上加 １ 分，以校正文化程

度的偏倚，≥２６ 分为正常，＜２６ 分为认知障碍。
由同 １ 名眼科技师采用德国 Ｚｅｉｓｓ 公司生产的

Ｃｉｒｒｕｓ ＨＤ⁃ＯＣＴ ２００×２００ 的视盘扫描模式和 ５１２×
１２８ 黄斑扫描模式对所有研究对象在“开期”进行视

网膜神经纤维层的扫描，操作前使用托吡卡胺充分

散瞳，根据受检者的屈光状态进行矫正以获得最清
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晰的图像。 检查时受检者取坐位，下颌置于颌架，调
整眼部位置，采用以视乳头为中心的内注视法，即被

检查眼注视镜头内的注视点。 通过 Ｃｉｒｒｕｓ ＨＤ ＯＣＴ
的扫描程序自动识别视盘中心，采用以视盘为圆心直

径 ３􀆰 ４６ ｍｍ 的环形扫描。 检查者通过监视屏监视被

检眼的注视及扫描情况，调整焦点，进行图像优化，
选取 ＯＣＴ 图像信号强度＞６ 的图像储存于计算机

内。 利用计算机图像分析系统进行视网膜切面上

方、下方、鼻侧、颞侧 ４ 个象限及相对应的 １２ 钟点神

经纤维层厚度进行测量；选择 ５１２×１２８ 黄斑扫描模

式对受试者双眼黄斑容积、黄斑平均厚度、黄斑中心

凹厚度及黄斑内环和外环区的厚度进行检测。
１．３　 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 统计学软件进行分析。 计量资

料采用独立 ｔ 检验，分类资料采用 χ２ 检验。 利用非

条件 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归方法研究教育年限、Ｈ⁃Ｙ 分期、
ＥＳＳ、ＰＳＱＩ 得分对认知障碍的影响；采用单因素方

差分析比较健康对照组、ＰＤ 认知正常组、认知障碍

组视觉参数，进一步组间比较采用 ｔ 检验；采用

Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析探讨 ＭＯＣＡ 评分与视觉参数的相

关性。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 　 果

２．１　 一般资料

收集健康对照组 ２０ 例，平均年龄为（５９􀆰 ０５ ±
５􀆰 ５４）岁，其中男性 ９ 例，女性 １１ 例，与 ＰＤ 患者平

均年龄、性别构成均无差异性。 根据认知功能评估

结果将 ５３ 例患者分成 ＰＤ 认知障碍组 ３２ 例（６４ 只

眼）和 ＰＤ 认知正常组 ２１ 例（４２ 只眼），其一般临床

资料见表 １。 两组间性别、年龄构成均无差异。 不

同起病形式，包括起病侧（左侧 ／右侧 ／中轴）和发病

类型（震颤 ／强直少动 ／运动迟缓 ／混合），在 ＰＤ 认知

正常组与认知障碍组之间均无差异。 两组患者的病

程长短、ＵＰＤＲＳＩＩＩ 评分上均无差异。 认知障碍组的

Ｈ＆Ｙ 分级、ＥＳＳ 评分均较认知正常组高，此外认知障

碍组的教育年限、ＭＭＳＥ、ＭＯＣＡ 得分低于认知正常

组，以上差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表 １。
２．２　 ＰＤ 患者认知障碍的影响因素

将出现认知障碍（Ｙ ＝ １）的可能有关因素： 年

龄、ＰＤ 病程、起病单侧性、发病类型、Ｈ⁃Ｙ 分级、ＥＳＳ
评分、ＰＳＱＩ 评分等作为自变量，进行 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析，选择非条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结果显示 Ｈ⁃Ｙ
分级、嗜睡情况是 ＰＤ 患者发生认知障碍的主要影

响因素（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 ２。

表 １　 ＰＤ 认知障碍和 ＰＤ 认知正常组一般临床资料比较
Ｔａｂ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ

ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ａｎｄ ｔｈｏｓｅ ｗｉｔｈ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｏｎ

项目
ＰＤ 认知正常组

（ｎ＝ ２１）
ＰＤ 认知障碍组

（ｎ＝ ３２） ｔ ／ χ２ Ｐ

性别（男 ／ 女） １０ ／ １１ １８ ／ １４ －０􀆰 ３８８ ０􀆰 ６９８
年龄 ／ 岁 ６１􀆰 ４３±７􀆰 ３１ ６１􀆰 ００±８􀆰 ０７ ０􀆰 ６７１ ０􀆰 ９５９
起病侧 ０􀆰 １８０
　 左 １１ １０
　 右 ７ １６
　 中轴 ３ ６
发病类型 ０􀆰 ４９７
　 震颤 １３ １８
　 强直少动 ３ ３
　 运动迟缓 ５ ９
　 混合 ０ ２
受教育年限 ／ 年 １１􀆰 １４±２􀆰 ４７ ８􀆰 １２±４􀆰 １４ ３􀆰 ００１ ０􀆰 ００２∗

病程 ／ 年 ２􀆰 ５６±２􀆰 ３７ ２􀆰 ８１±２􀆰 ２０ ０􀆰 ７２５ ０􀆰 ６９６
ＵＰＤＲＳＩＩＩ 评分 １５􀆰 ９１±８􀆰 ８３ １６􀆰 ９０±８􀆰 ０２ －０􀆰 ４２７ ０􀆰 ６７１
量表评分

　 ＭＭＳＥ ２８􀆰 ６７±１􀆰 ６５ ２６􀆰 ５６±２􀆰 ７４ ３􀆰 ４７８ ０􀆰 ００３∗

　 ＭＯＣＡ ２７􀆰 １９±１􀆰 ４２ ２１􀆰 ７８±２􀆰 ７６ ９􀆰 ３３８ ０􀆰 ０００∗

　 ＰＳＱＩ ５􀆰 ９４±３􀆰 ３７ ８􀆰 ５２±７􀆰 １６ ８􀆰 １１６ ０􀆰 １０４

　 ＥＳＳ ３􀆰 ３３±３􀆰 ７７ ６􀆰 ９３±５􀆰 ０６ ０􀆰 １９０ ０􀆰 ０１４∗

　 　 与认知正常组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

表 ２　 ＰＤ患者认知障碍影响因素的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素回归分析
Ｔａｂ．２　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ

ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ａｎｄ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ＰＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ

因素 β 系数 Ｗａｌｄ 值 Ｐ

Ｈ⁃Ｙ ２􀆰 ２４３ ５􀆰 １３ ０􀆰 ０２４

ＥＳＳ －０􀆰 ２８３ ５􀆰 ６７ ０􀆰 ０１７

２．３　 ＰＤ 认知障碍组与认知正常组、健康对照组视

觉参数的比较

　 　 ＯＣＴ 检测受试对象视盘周围视网膜神经纤维

层，结果发现，健康对照组、ＰＤ 认知正常组、认知障

碍组三组比较，视盘周围颞侧 ９：００ 钟方向 ＲＮＦＬ 厚

度差异有统计学意义 ［（ ５３􀆰 ３３ ± ９􀆰 ８２）、 （ ５４􀆰 ５８ ±
９􀆰 ０２）、（５８􀆰 ７６±１０􀆰 ５７） μｍ，Ｐ＝ ０􀆰 ０１２］；进一步组内

比较 ＰＤ 认知障碍组较认知正常组 ＲＮＦＬ 变薄（Ｐ ＝
０􀆰 ００６）；三组黄斑区容积、黄斑中心凹厚度、平均厚

度、外环厚度差异均有统计学意义 ［（ ２４０􀆰 ５０ ±
２６􀆰 ６７）、（２４７􀆰 ６８±１９􀆰 ９６）、（２５３􀆰 ７６±２５􀆰 ５７） μｍ，Ｐ
均＜０􀆰 ０５］，其中，ＰＤ 认知障碍组较 ＰＤ 认知正常组

中心凹厚度显著变薄（Ｐ ＝ ０􀆰 ０２８），ＰＤ 两亚组较健

康对照组黄斑区容积均减小（Ｐ ＝ ０􀆰 ００３），平均厚度

（Ｐ＝ ０􀆰 ０１０）、外环厚度均变薄（Ｐ＝ ０􀆰 ０１２），见表 ３。
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表 ３　 ＰＤ 伴认知障碍组与认知正常组、健康组 ＲＮＦＬ 厚度、黄斑区参数的比较
Ｔａｂ．３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＲＮＦＬ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｎｄ ｍａｃｕｌａｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｍｐｍｇ ＰＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ，

ｔｈｏｓｅ ｗｉｔｈ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｏｎ， ａｎｄ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ （ｘ±ｓ）

ＯＣＴ 参数
健康对照组

（ｎ＝ ２０，４０ 只眼）
ＰＤ 认知正常组
（ｎ＝ ２１，４２ 只眼）

ＰＤ 认知障碍组
（ｎ＝ ３２，６４ 只眼） Ｆ Ｐ

ＲＮＦＬ 厚度 ／ μｍ
　 平均 ９７􀆰 ９８±８􀆰 ８６ ９５􀆰 ９３±１１􀆰 １８ ９４􀆰 ６９±７􀆰 ０９ ４􀆰 １８ ０􀆰 １９１
　 上象限 １２３􀆰 ８０±２０􀆰 １８ １２１􀆰 ８１±１８􀆰 ３２ １１９􀆰 ４７±１５􀆰 ８１ １􀆰 ５０ ０􀆰 ４７５
　 　 １１ ∶ ００ １３０􀆰 ８０±３２􀆰 ９３ １２６􀆰 ５０±２４􀆰 ６４ １２５􀆰 １３±２５􀆰 ８３ ２􀆰 ６３ ０􀆰 ５８９
　 　 １２ ∶ ００ １２８􀆰 ５５±３０􀆰 ０７ １２６􀆰 ５４±２５􀆰 ６５ １２３􀆰 ０２±２７􀆰 ６８ ０􀆰 ７８ ０􀆰 ５９３
　 　 １ ∶ ００ １１２􀆰 ４８±２３􀆰 ４７ １１１􀆰 ７１±２０􀆰 ４２ １１０􀆰 ４８±２１􀆰 ９８ ０􀆰 ０４ ０􀆰 ８９８
　 鼻侧象限 ６７􀆰 ９５±１１􀆰 ５１ ６４􀆰 ４３±１０􀆰 ９１ ６５􀆰 ３７±６􀆰 ４７ １􀆰 ３８ ０􀆰 ２９８
　 　 ２ ∶ ００ ８２􀆰 ８０±１９􀆰 ４７ ７８􀆰 ２１±１３􀆰 ０１ ８１􀆰 ０２±１３􀆰 ３９ ０􀆰 ７１ ０􀆰 ３８６
　 　 ３ ∶ ００ ５９􀆰 １８±１３􀆰 ２６ ５６􀆰 ５０±１１􀆰 ４２ ５４􀆰 ２３±８􀆰 ８９ ２􀆰 ２４ ０􀆰 ０８４
　 　 ４ ∶ ００ ６１􀆰 ９５±１０􀆰 ６９ ６０􀆰 ６９±１７􀆰 ５０ ６０􀆰 ５８±１０􀆰 ８４ ０􀆰 ８５ ０􀆰 ８６０
　 下象限 １３０􀆰 ９５±１５􀆰 ４７ １２４􀆰 ９５±１９􀆰 ５１ １２６􀆰 ３６±１４􀆰 ３９ ２􀆰 ８３ ０􀆰 ２１７
　 　 ５ ∶ ００ １０１􀆰 ７０±２３􀆰 １４ ９５􀆰 ８６±２５􀆰 ５６ ９８􀆰 ０８±１９􀆰 ５９ １􀆰 ７４ ０􀆰 ４９４
　 　 ６ ∶ ００ １４６􀆰 １３±２４􀆰 ５７ １３９􀆰 ７４±２５􀆰 ８０ １３９􀆰 ５２±２３􀆰 ８５ １􀆰 ３３ ０􀆰 ３６３
　 　 ７ ∶ ００ １４５􀆰 ０３±２７􀆰 ４９ １３９􀆰 ０２±２９􀆰 ０１ １４１􀆰 ３３±２３􀆰 ６５ １􀆰 ０５ ０􀆰 ５８３
　 颞侧象限 ６９􀆰 ００±１２􀆰 ０７ ７１􀆰 ４０±１１􀆰 ５６ ６８􀆰 ６４±１４􀆰 ５２ ０􀆰 ９９ ０􀆰 ５４３
　 　 ８ ∶ ００ ７２􀆰 ２８±１７􀆰 ０２ ７２􀆰 ７９±１５􀆰 ２１ ７０􀆰 ５５±１８􀆰 ７１ ０􀆰 ４２ ０􀆰 ７８２
　 　 ９ ∶ ００ ５４􀆰 ５８±９􀆰 ０２ ５８􀆰 ７６±１０􀆰 ５７ ５３􀆰 ３３±９􀆰 ８２ｂ ４􀆰 ５５ ０􀆰 ０２０∗

　 　 １０ ∶ ００ ８０􀆰 １８±１５􀆰 ８９ ８２􀆰 ６０±１３􀆰 ０７ ７９􀆰 ２７±１５􀆰 ４３ １􀆰 ９６ ０􀆰 ５２８
黄斑区

　 黄斑容积 ／ ｍｍ３ １０􀆰 ２５±０􀆰 ４４ ９􀆰 ８４±０􀆰 ７１ａ ９􀆰 ９７±０􀆰 ４６ａ ７􀆰 ９２ ０􀆰 ００３∗

　 平均厚度 ／ μｍ ２８３􀆰 ４７±１２􀆰 ５２ ２７３􀆰 ５７±１９􀆰 ８２ａ ２７６􀆰 ０１±１３􀆰 ０４ａ ６􀆰 ５５ ０􀆰 ０１０∗

　 中心凹厚度 ／ μｍ ２４７􀆰 ６８±１９􀆰 ９６ ２５３􀆰 ７６±２５􀆰 ５７ ２４０􀆰 ５０±２６􀆰 ６７ｂ ４􀆰 ５０ ０􀆰 ０２６∗

　 黄斑内环厚度 ／ μｍ ３２０􀆰 ４４±１７􀆰 ５０ ３１４􀆰 ７２±２４􀆰 ０６ ３１５􀆰 ９５±１５􀆰 １３ ２􀆰 ８０ ０􀆰 ３４２
　 黄斑外环厚度 ／ μｍ ２８２􀆰 ９３＋１２􀆰 ２２ ２７４􀆰 ３７±１６􀆰 ２４ａ ２７７􀆰 １３±１１􀆰 １７ａ ５􀆰 ０４ ０􀆰 ０１２∗

　 　 ＰＤ 认知障碍组与认知正常组、健康组三组视觉参数比较（单因素方差分析），∗Ｐ＜０􀆰 ０５；亚组间比较（ ｔ 检验）： 与健康组比较 ａＰ＜０􀆰 ０５；与认

知障碍组比较，ｂＰ＜０􀆰 ０５

２．４　 视觉参数与 ＭＯＣＡ 各领域得分的相关性分析

进一步将单因素方差分析得到的有意义的视觉

参数与 ＭＯＣＡ 总分、视空间、命名、注意、语言、抽
象、延迟、定向各领域得分进行相关性分析，结果显

示黄斑中心凹 ＲＮＦＬ 厚度与 ＭＯＣＡ 总分、定向力得

分呈正相关（Ｐ１ ＝ ０􀆰 ０２１，Ｐ２ ＝ ０􀆰 ００４），见表 ４。 ＰＤ
患者 ＭＯＣＡ 得分越低，定向力越差，黄斑中心凹视

网膜神经纤维厚度越薄。

表 ４　 ＰＤ 患者 ＭＯＣＡ 评分与 ＯＣＴ 视网膜参数的相关系数
Ｔａｂ．４　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｂｅｔｗｅｅｎ ＭＯＣＡ ｓｃｏｒｅ ａｎｄ ＯＣＴ ｒｅｔｉｎａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｉｎ ＰＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ （ ｒ）

ＯＣＴ 参数 ＭＯＣＡ 总分 视空间 命名 注意 语言 抽象 延迟 定向

ＲＮＦＬ 厚度 ／ μｍ ０􀆰 １７４ ０􀆰 ０７２ ０􀆰 ０５８ －０􀆰 ０５９ ０􀆰 ０２０ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０７７ ０􀆰 ０３７

黄斑区

　 黄斑容积 ／ ｍｍ３ －０􀆰 １３７ －０􀆰 １３９ －０􀆰 ０７９ －０􀆰 ０５８ －０􀆰 ２２１ －０􀆰 ０２０ －０􀆰 １６７ －０􀆰 ００６

　 平均厚度 ／ μｍ －０􀆰 １０９ －０􀆰 １１７ －０􀆰 ０８３ －０􀆰 ０４８ －０􀆰 １８６ ０􀆰 ０２３ －０􀆰 １５９ －０􀆰 ０１０

　 中心凹厚度 ／ μｍ ０􀆰 ３１７∗ ０􀆰 ２５６ ０􀆰 １６７ ０􀆰 １４４ ０􀆰 ０５９ ０􀆰 １８６ ０􀆰 ０９９ ０􀆰 ４０６∗

　 黄斑外环厚度 ／ μｍ －０􀆰 １７４ －０􀆰 ０８５ －０􀆰 ０４４ －０􀆰 １０７ －０􀆰 １１４ －０􀆰 ０５３ －０􀆰 ２４４ －０􀆰 ０７１

　 　 ＲＮＦＬ 厚度为颞侧象限 ９：００；Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

３　 讨　 　 论

相关研究前期通过 ＯＣＴ 技术及视野测定证实早

期 ＰＤ 患者的平均视网膜神经纤维层厚度较健康组

变薄，存在客观视觉障碍及视网膜形态结构异常［５］。
目前，国内外多项研究发现 ＡＤ 患者同样出现视网膜
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神经纤维变薄［６⁃９］，而且不同痴呆亚型的患者（ＡＤ、帕
金森痴呆、路易体痴呆）存在不同程度的视网膜形态

结构异常，这种改变可能与认知损害存在相关性［１０］。
认知损害是 ＰＤ 病常见的非运动症状，其严重影

响患者的日常生活能力及社会功能；据估计，２０％ ～
４０％的 ＰＤ 患者早期即可能发生认知功能的缺

损［１１］。 皮层下投射系统的病理性蛋白退行性的改

变，包括黑质纹状体多巴胺能系统、间皮层的胆碱能

系统、边缘皮层系统的 α 突触共核蛋白聚集、ＡＤ
纤维化的 β 淀粉样沉积，可能参与了 ＰＤ 认知障碍

的发生［１２］。 有研究表明 ＰＤ 的异常姿势会限制患

者的日常能力［１３］。 本研究发现 ＰＤ 患者起病侧、起
病方式、教育年限、病程不影响患者的认知改变，但
合并认知障碍的 ＰＤ 患者，疾病更严重，更容易发生

嗜睡，这与研究结果一致，同样说明了认知功能损害

会对 ＰＤ 患者的睡眠产生一定的影响［１４］。
本研究对早期 ＰＤ 患者同时行认知功能评估和视

觉ＯＣＴ 的测定，认知量表选用 ＭＭＳＥ 和 ＭＯＣＡ［１５］。
本研究显示，ＰＤ 合并认知障碍患者（ＭＭＳＥ 平均分

为 ２６􀆰 ５６ ± ２􀆰 ７４）较认知正常者（ＭＭＳＥ 平均分为

２８􀆰 ６７±１􀆰 ６５）低，且健康对照组相比，黄斑中心凹厚

度明显变薄，差异具有统计学意义，这与 Ｓａｌｏｂｒａｒ⁃
Ｇａｒｃｉａ 等［３］对 ＡＤ 的 ＯＣＴ 研究结果相似。 ＯＣＴ 针

对黄斑厚度及容积的测定可以反映视网膜神经元的

丢失，因为黄斑区域包含视网膜神经元和神经胶质

细胞的胞体，神经纤维在黄斑周围散开分布，避免干

扰最敏感的视觉区域［１６］。 本研究发现黄斑中央直

径 １ ｍｍ 区域的中心凹厚度明显变薄，且与定向力

得分相关，可能说明 ＰＤ 伴认知障碍患者较认知正

常组视觉系统神经元丢失更明显，可能影响患者的

定向力。
Ｂｌａｎｋｓ 等［１７］研究显示，ＡＤ 患者黄斑中心（０ ～

０􀆰 ５ ｍｍ 区域）及旁中心凹（０􀆰 ５ ～ １ ｍｍ 区域）神经

元数量较健康对照组分别减少 ４３％和 ２５％，因为黄

斑中心（０ ～ ２ ｍｍ 区域） ９７％的神经元是神经节细

胞，３％的神经元是散在分布的多巴胺能无长突细

胞，所以该研究认为 ＡＤ 患者视网膜中心存在广泛

的神经节细胞丢失。 研究发现 ＰＤ 认知障碍组黄斑

中心凹厚度明显变薄，这可能说明 ＰＤ 伴认知障碍

患者神经节细胞丢失的更多，另外，Ｌｅｅ 等［１８］ 对 ６１
例 ＰＤ 患者和 ３０ 例健康正常人进行研究，发现 ＰＤ
患者只有旁中央凹周围的内核层较正常对照组薄，
视盘周围 ＲＮＦＬ、黄斑厚度与正常人无差别。 但亚

组分析，伴与不伴幻觉的两组帕金森患者的 ＲＮＦＬ
厚度则不同，具体而言，无痴呆但伴幻觉的患者视盘

周围 ＲＮＦＬ 最薄，其次是痴呆伴幻觉的 ＰＤ 患者以

及无幻觉的 ＰＤ 患者，该研究认为 ＰＤ 患者视盘周围

ＲＮＦＬ 厚度的改变与幻觉的发生可能具有相关性，
这提示 ＰＤ 不同亚型之间不仅临床特点具有异质

性，其视网膜形态结构也有差异。 Ｓｕｎｇ 等［１９］ 同样

发现 ＯＣＴ 相关的视觉参数对早期诊断 ＰＤ 认知损

害有重要意义，且 ＭＯＣＡ 得分与 ＰＤ 患者黄斑神经

节内层（ｍＧＣＩＰＬ）厚度变薄相关，这与本研究结论

基本一致，而且本研究还发现黄斑中心凹厚度的改

变与认知功能中定向力受损明显相关。 但这需要更

大样本及病理结果的验证。
有学者认为视盘周围视网膜纤维层厚度的改变

是视神经轴突丢失的标志，可能反应中枢神经系统

轴突的丢失［２０］。 其中，上方、下方、鼻侧的神经纤维

层主要分布的是 Ｍ 型神经节细胞，其主要传递无色

视觉、外周视野敏感度、动态检测以及对低空间分辨

率的对比敏感度。 相反，Ｐ 型神经节细胞主要分布

在黄斑周围神经纤维层，其轴突投射到视盘周围颞

侧；其主要在色觉、视敏度、中心视野敏感度以及对

高空间分辨率的对比敏感度方面发挥作用。
本研究发现 ＰＤ 认知障碍组较认知正常组颞侧

象限（Ｐ 型神经节细胞轴突分布）９：００ 钟方向视网

膜纤维层明显变薄，可能说明视网膜中发挥色觉、视
敏度、高空间分辨率的 Ｐ 型神经节细胞轴突丢失的

更明显。 Ｐ 型神经节细胞在多系统萎缩患者较少受

损，这与多系统萎缩患者视功能损害不常见、较少出

现色觉异常相关［２１］。 视功能损害在 ＰＤ 患者中很

常见，包括眼干、复视、阅读困难、辨色能力下降、视
幻觉等临床表现。 ＰＤ 合并痴呆的患者较非痴呆患

者视功能损害更为常见，尤其是视幻觉的发生率更

高。 研究发现，８０ 名非痴呆的 ＰＤ 患者，经过约 ４􀆰 ４
年随访，２０％的患者进展为帕金森痴呆，其中基线水

平时轻度认知障碍（ＯＲ ＝ ４９􀆰 ７） 以及异常的色觉

（ＯＲ＝ ３􀆰 ３）都是 ＰＤ 发展为帕金森痴呆的危险因素

之一［２２］。 本研究发现 ＰＤ 伴认知障碍患者视觉系

统可能更多的是 Ｐ 型神经节细胞受损，这可能解释

了为什么 ＰＤ 伴认知障碍患者辨色能力下降、视幻

觉发生更为常见。
综上所述，本研究发现伴认知障碍的 ＰＤ 患者

病情更重、更容易合并嗜睡，且 ＯＣＴ 检测存在视网

膜纤维层和黄斑区结构的异常，ＭＯＣＡ 得分越低、
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定向力得分越差，黄斑中心凹厚度越薄。 但由于研

究入组的均是早期 ＰＤ 患者（Ｈ＆Ｙ 分期 １～２􀆰 ５ 期），
其认知受损的程度较轻 （ＭＭＳＥ 平均分 ２６􀆰 ５６ ±
２􀆰 ７４），可能随着认知障碍的加重，视盘及黄斑周围

的视网膜纤维层厚度改变的象限有所不同。 更多中

心、更大样本、更长时间的随访或许能从视网膜形态

的异常变化来监测 ＰＤ 进展为帕金森痴呆或帕金森

叠加综合征的不同转归，进而为 ＰＤ 的早期诊断及

不同临床亚型提供依据。
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