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摘  要 

非增殖期糖尿病视网膜病变(Non-Proliferative Diabetic Retinopathy, NPDR)的进展在临床中存在着明

显的个体差异，在临床随访决策中有很多不确定性。多模态影像的迅速发展为我们从视网膜结构与微血

管灌注层面理解这种差异提供了新的视角。传统的糖尿病视网膜病变早期治疗研究(Early Treatment Di-
abetic Retinopathy Study, ETDRS)分级体系在群体中的评估有着重要的参考价值，但在个体层面这个体

系的预测能力是有限的。通过光学相干断层扫描(Optical Coherence Tomography, OCT)、光学相干断层

扫描血管成像(Optical Coherence Tomography Angiography, OCTA)、超广角成像(Ultra-Widefield Im-
aging, UWF)等技术获得的定量参数既能反映眼底的当前病理状态，也包含有关未来进展风险的重要信

号，逐步将影像学特征整合用于风险分层，能够在传统分级之外更准确地识别出高危个体，从而为随访

频率与干预时机的制定提供参考，但其最终价值还需通过更大规模的前瞻性研究与真实世界验证来进一

步明确。 
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Abstract 
There are obvious individual differences in the progress of non-proliferative diabetic retinopathy 
(NPDR) in clinic, and there are many uncertainties in clinical follow-up decision. The rapid devel-
opment of multimodal images provides us with a new perspective to understand this difference from 
the aspects of retinal structure and microvascular perfusion. The traditional grading system of Early 
Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) has important reference value in the evaluation of 
the population, but its predictive ability is limited at the individual level. Optical coherence tomog-
raphy (OCT), optical coherence tomography angiography (OCTA), ultra-widefield imaging (UWF) and 
other technologies can not only reflect the current pathological state of the fundus, but also contain 
important signals about the risk of future progress. Gradually integrating imaging features into risk 
stratification can identify high-risk individuals more accurately than traditional classification, thus 
providing reference for the formulation of follow-up frequency and intervention opportunity, but 
its final value needs to be further clarified through larger-scale prospective research and real-world 
verification. 
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1. 引言 

糖尿病视网膜病变(Diabetic Retinopathy, DR)是糖尿病最常见的微血管并发症，也是全球工作年龄人

群发生不可逆性视力丧失的重要原因之一[1]-[3]。流行病学数据显示大约三分之一的糖尿病患者会发展

为 DR，其中 NPDR 则是 DR 自然病程中持续时间最长、患者数量最大的阶段[2]。随着糖尿病患病率持

续上升和人口老龄化进程加快，NPDR 的长期管理与结局改善已经成为我国一项亟待解决的公共卫生问

题[4]。目前DR的临床管理策略主要是根据ETDRS建立的严重程度分级系统(Diabetic Retinopathy Severity 
Scale, DRSS)来制定的，这个体系是根据彩色眼底照相所见的微动脉瘤、出血、渗出等特征性改变来为疾

病的标准化描述及分期提供参考标准[5]。但长期临床观察与真实世界队列研究发现虽然是相同 DRSS 分

级的患者，疾病的发展速度和最终结局可能大不相同，这就是所谓的“同分级、异预后”现象[6]。所以

单纯依赖形态学分级，难以充分识别 NPDR 阶段潜在的微循环障碍、缺血负荷累积以及神经退行性变等

关键病理过程。近年来多模态影像技术的快速发展为识别 NPDR 的早期病理改变提供了新的研究工具及

视角[7]-[9]。光学相干断层扫描(Optical Coherence Tomography, OCT)可以显示准确的视网膜的各层结构；

光学相干断层扫描血管成像(Optical Coherence Tomography Angiography, OCTA)能以无创的方式获得三维

的视网膜微血管网络[10] [11]；超广角成像(Ultra-Widefield Imaging, UWF)则扩展了视网膜周边部的观察

范围[12] [13]。越来越多的研究表明通过这些技术获得的数据反映了当前疾病的状态，还能预测 NPDR 向

增殖期糖尿病视网膜病变(Proliferative Diabetic Retinopathy, PDR)或糖尿病性黄斑水肿(Diabetic Macular 
Edema, DME)等阶段的进展[14]-[16]。本文围绕多模态影像在 NPDR 进展风险分层展开研究，对相关研究

进展进行梳理，一是要阐明风险分层的定义与临床价值；二是评述各影像模态所揭示的、具有预测意义

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1641256
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


杨美玲，马华峰 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1641256 332 临床医学进展 
 

的生物标志物及其证据基础；三是探讨信息整合以构建风险预测模型或表型的研究进展与前景，最终结

合真实临床场景讨论随访的频率和干预的时机。 

2. 风险分层的基石：进展终点界定与当前评估体系的价值与局限 

2.1. 进展终点的界定 

构建一个有效的风险分层模型要先明确疾病的进展过程，再选定合适的、可量化的临床观察终点[17] 
[18]。NPDR 的进展通常根据以下列终点事件来判断：1) 进展为增殖期糖尿病视网膜病变(PDR)；2) 发生

具有临床意义的糖尿病性黄斑水肿(CI-DME)；3) 糖尿病视网膜病变严重程度量表 DRSS 评估显示病情分

级加重[3] [5] [19]。而真实世界队列研究表明这些终点事件的发生并不是完全同步的，一些患者可能先出

现 CI-DME 而没有进展为 PDR，另一些患者 DRSS 分级升高但还没发生黄斑水肿[20]。这种时间上的差

异反映了 NPDR 疾病演进路径的复杂性，同时也说明如果能构建一个能整合多种互补终点的风险预测模

型是具有重要的现实意义。 

2.2. ETDRS 分级体系的预测价值与内在局限 

通过 ETDRS 确立的 DRSS 分级体系长期以来都是糖尿病视网膜病变的临床实践和研究的标准化分

类和分期依据[5]，该体系在群体的预测能力已得到广泛验证，DRSS 分级越高，患者进展为 PDR 的风险

也相应增加，这个体系为制定公共卫生策略和确定随访周期提供了重要依据[3]。但该体系用于个体患者

的预后评估时存在一定局限，尤其是在 NPDR 阶段。临床观察发现即使处于相同 DRSS 分级的患者，病

情发展速度和最终临床结局也大不相同[19] [21]，这种同分级、异预后的现象出现的原因在于 DRSS 分级

主要依赖于彩色眼底照相所显示的微动脉瘤、出血、渗出等二维形态学特征，难以充分捕捉 NPDR 早期

改变，如视网膜毛细血管无灌注所代表的微循环障碍、血–视网膜屏障功能损害导致的血管渗漏和糖尿

病相关的神经退行性改变等[22]，这些早期的病理过程在传统的分级体系中往往无法被直接识别，随着糖

尿病视网膜病变临床管理目标逐渐转向对高风险进展的早期预防，只依赖 DRSS 分级是难以实现对患者

精准化、个体化的管理。所以当前发展的风险分层策略并不是要取代经典的分级体系，而是对传统分级

的重要补充来实现对 NPDR 进展风险更为准确的评估。 

3. OCT 在 NPDR 风险分层中的临床价值 

3.1. 结构与屏障功能维度的进展风险识别 

OCT 在临床中的应用从原来的对 DME 的诊断和随访扩展到了 DR 的早期风险评估。随着影像技术

的进步，OCT 在显著的黄斑水肿出现之前就能识别出具有提示意义的结构改变，这些变化为评估疾病进

展风险提供了重要的影像学生物标志物[8]。 

3.1.1. 视网膜内层结构紊乱的临床意义 
视网膜内层结构紊乱(Disorganization of the Retinal Inner Layers, DRIL)是指 OCT 图像中神经节细胞层

至内核层之间的正常结构边界变得模糊、无法清晰地辨识的一种状态，提示了神经元、胶质细胞和微血

管之间的空间结构遭到破坏并导致神经血管单元功能失衡。从病理生理学角度来看 DRIL 反映了神经元

损伤、轴突功能异常及胶质细胞活化等异常，这些异常多发生在显著的微血管渗漏之前[9]。多项纵向研

究认为 DRIL 的存在及其范围大小和患者基线视力及随访期间的视力结局均呈显著负相关，也能显著预

测随访期间的视力结局[22]。就算是在中心视网膜厚度保持相对稳定的患者中，DRIL 的恶化依然是疾病

恶化的独立预测因素，所以 DRIL 可能代表了一条以神经退行性改变主导的病理通路，在识别神经退行

主导型高风险 NPDR 亚群中具有重要价值。 
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3.1.2. 高反射点的临床相关性 
高反射点(Hyperreflective Foci, HRF)是指 OCT 图像中分布于不同视网膜层次的点状高反射信号，是

一类具有重要临床意义的影像学生物标志物。目前认为 HRF 可能是源于活化的小胶质细胞、蛋白质聚集

或脂质渗出，代表了局部炎症反应活跃和血–视网膜屏障通透性增加。临床观察发现即使在未发生临床

显著性黄斑水肿的 NPDR 患眼中，HRF 数量显著高于健康对照且随着 DR 严重程度增加而升高。纵向研

究的证据进一步能支持基线期 HRF 负荷较高的患者，在随访中进展为 CI-DME 的风险更高[22]，所以可

以将 HRF 视为亚临床渗漏的影像学标志物，提示血–视网膜屏障功能可能处于失代偿的临界点。 

3.1.3. 视网膜厚度参数的综合解读 
视网膜厚度是 OCT 的一个常用的量化指标，在 NPDR 风险评估中的临床意义要结合具体的疾病阶

段和病理变化来评估。局灶性或弥漫性的视网膜增厚通常提示液体异常潴留，这和血–视网膜屏障破坏

相关的渗漏性病理过程密切相关；内层视网膜变薄则反映了慢性缺血导致的神经元丢失和轴突变性，是

神经退行性改变的重要形态学表现[9]，这种视网膜的厚度变化体现了 DR 病理机制的复杂，故在风险分

层中仅依靠单独解读厚度参数往往难以反映全面的病情特征，需要和 DRIL、HRF 等生物标志物进行联

合分析。视网膜增厚和 HRF 增多的患眼更符合渗漏/炎症主导型；内层视网膜变薄并伴有明显 DRIL 的患

眼则更符合神经退行/缺血主导型；这种联合分析使临床医生能更准确识别并区分 NPDR 不同内在表型，

来实现临床风险分层的精细化管理。 

3.1.4. 应用价值与局限性 
OCT 能够以无创、可重复的方式观察视网膜微观结构，在识别神经退行性改变和评估血–视网膜屏

障稳定性方面具有明显优势[11] [14]。但 OCT 技术在动态评估视网膜微循环灌注状态方面仍存在局限，

而缺血又是推动糖尿病视网膜病变进展的关键机制之一，所以 OCT 在风险分层中的最佳应用是作为评估

的基础和能够直接量化毛细血管灌注的 OCTA 形成互补[10]，将二者进行整合来构建更高预测效能的

NPDR 风险分层模型。 

3.2. 微循环与灌注维度：OCTA 在疾病进展风险评估中的量化指标 

OCTA 以无创的方式实现了视网膜微血管网络的三维可视化，这项技术能直接观测 NPDR 患者眼底

微循环功能障碍的细节和缺血负荷的累积[11] [14]。研究认为早期识别微血管灌注异常与缺血负荷对预测

NPDR 的后续进展至关重要，而 OCTA 正是实现这种量化评估的关键工具。 

3.2.1. 血管密度的临床意义 
血流密度(Vessel Density, VD)是 OCTA 参数中应用最广泛且循证证据最充分的指标，分别评估了视

网膜浅层和深层毛细血管丛的灌注状态。横断面研究证实在轻至中度 NPDR 患者中视网膜血流密度已出

现显著下降，且深层毛细血管丛的受损通常早于、也重于浅层毛细血管丛[23] [24]。从病理生理机制来看，

深层毛细血管丛位于代谢旺盛的内核层区域，对慢性高血糖、缺氧及微血管内皮功能异常等损害因素尤

为敏感，常常是糖尿病微血管病变最早累及的部位，纵向随访研究进一步指出，深层毛细血管丛血流密

度的降低提示了糖尿病视网膜病变严重程度加重；在一些多变量分析模型中预测效能甚至超过了传统的

DRSS 分级[11] [16]。这说明深层毛细血管丛血流密度不仅是对当前微循环状态的反映，更是预测疾病未

来演进方向的前瞻性信息，可以作为识别缺血主导型高风险 NPDR 患者的核心指标。 

3.2.2. 黄斑无血管区的评估价值 
黄斑无血管区是 OCTA 评估中心凹区域无血管结构形态与面积的重要量化参数。这个区域面积的扩
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大、边界变得不规则或形态复杂化都提示中心凹微循环受损。研究发现 NPDR 患者的黄斑无血管区面积

通常比健康对照组大，且形态更不规则。该区域的异常可以认为是反映了视网膜整体微循环功能障碍的

一个关键参数。有证据表明黄斑无血管区的扩大和糖尿病视网膜病变的严重程度及其进展风险呈正相关，

这种变化在患者自觉视力明显下降之前就可被检测到[24] [25]。因此黄斑无血管区参数的定量评估有助于

识别中心区域潜在的缺血负荷，为早期发现进展风险更高的患者群体提供依据。 

3.2.3. 无灌注区的临床警示意义 
相较于血流密度所反映的弥漫性的灌注降低，毛细血管无灌注区则代表了更严重、且已不可逆的微

血管结构丧失，OCTA 技术能以无创的方式精确识别并计算这些区域来实现缺血负荷的定量分析。研究

指出在 NPDR 阶段检测到的局灶性或广泛性无灌注区和后续的视网膜新生血管形成和进展为增殖期病变

的风险密切相关[13] [16]，病理机制中无灌注区标志着局部视网膜组织长期处于严重缺氧状态，这种环境

容易诱导血管内皮生长因子等促血管生成因子上调来启动病理性新生血管生成。所以无灌注区的存在及

其范围的动态扩展被视为预测疾病可能快速进展的重要预警信号。 

3.2.4. OCTA 在综合风险评估中的角色 
OCTA 能通过直接量化微循环缺血这一糖尿病视网膜病变进展的核心病理机制来解释为何相同

DRSS 分级患者却出现迥异临床结局，深层毛细血管丛血流密度、黄斑无血管区形态和无灌注区范围共同

构成了 OCTA 角度来评估 NPDR 缺血风险的核心维度[23] [24] [26]。但必须认识到 OCTA 在现阶段临床

应用中仍存在一定局限，比如扫描范围相对有限、不同设备厂商的影像算法存在差异，对图像质量要求

较高等[11] [14]。在风险分层体系中 OCTA 的最佳定位不是取代 OCT 而是作为重要的补充整合 OCT 提

供的信息来构建一个多维度、以病理生理机制为导向的 NPDR 风险评估框架[8]。 

3.3. 全视网膜评估维度：超广角成像对周边缺血与整体进展风险的揭示 

传统的标准眼底照相、OCT 及 OCTA 扫描主要集中于黄斑及后极部视网膜难以全面评估糖尿病视网

膜病变的整体缺血负荷，而超广角成像技术则能在单次扫描中覆盖约 200˚的视网膜范围来全面呈现周边

视网膜的病变情况拓展了对 NPDR 进展风险的评估视野[15]。 

3.3.1. 周边无灌注区与疾病进展风险的关联 
超广角荧光素血管造影的相关研究表明广泛分布在周边视网膜的无灌注区与糖尿病视网膜病变的进

展风险存在密切关联，有一部分患者在标准的 ETDRS 七视野成像下仅被判定为中度 NPDR，但超广角检

查却可以发现其周边视网膜存在显著的无灌注区，这类患者发生 DR 分级加重或进展为增殖期病变的风

险显著升高[13]。如果只依赖后极部区域的评估可能会导致低估患者的真实缺血程度，而周边视网膜作为

重要的缺血储备区域，长期的灌注不足可能通过导致持续释放促血管生成因子来加速整个糖尿病视网膜

病变的病程进展。 

3.3.2. 隐匿性高风险个体的识别价值 
临床上有一部分 NPDR 患者有进展风险的病理改变主要分布于周边视网膜而不是黄斑区和后极部，

按照传统的以眼底后极部表现为主的评估体系部分患者常被归类在中低风险人群中，但超广角成像技术

的应用可以将识别此类患者周边视网膜潜在的缺血负荷。研究表明评估体系通过纳入将周边无灌注区的

大小、形态以及其与后极部病变范围的比值等特征就能提高对病变进展预测的准确性[13] [15]，还为临床

上观察到的相同 DRSS 分级患者却出现不同预后的现象提供了一个基于全面缺血分布差异的病理生理学

解释。 
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3.3.3. 超广角 OCTA 的应用潜力 
成像技术的持续革新推动着超广角 OCTA 走向临床来实现对全视网膜微循环网络进行定量、无创的

评估。和传统的超广角荧光素血管造影相比超广角 OCTA 同样能精准地定位周边视网膜的无灌注区，还

能分析周边区域的微血管密度与拓扑网络结构来动态监测缺血负荷的变化及其进展[11] [27] [28]。当前超

广角 OCTA 在一些方面还有待加强，比如大范围扫描下的图像拼接伪影、相对较长的采集时间、不同设

备平台间定量结果标准化不一致等问题。不过其在 NPDR 风险评估领域展现出的潜力已通过初步验证。 

3.3.4. 全景信息在风险分层体系中的定位 
超广角成像的核心价值在于提供了全视网膜的空间信息将 NPDR 的风险评估视角从过去聚焦于黄斑

及后极部的局部结构提升到了评估整体视网膜缺血负荷的高度。对一些中心区域结构与灌注指标看似稳

定的患者来说周边视网膜是否存在缺血及其严重程度常常是区分其进展风险高低的关键。超广角成像主

要擅长于揭示缺血负荷的空间分布特征，但各项测量指标的标准化和不同时间点复查片子之间能不能精

确对比是这项技术需要继续完善的方向[15] [29]。所以构建多模态影像风险分层体系时超广角成像最为合

理的定位是作为 OCT 与 OCTA 这两种核心的后极部评估手段的重要补充。通过将中心区的精细结构、

灌注信息和周边视网膜的整体缺血空间分布相结合来构建起一个视野更完整、评估更立体的 NPDR 综合

风险评估框架。 

4. 从影像标志物到风险表型：预测模型的构建与验证研究 

多模态影像技术的发展使 NPDR 的评估方式发生了转变，从之前依赖单一的结构到功能指标转向对

多维信息进行综合解读。但孤立地分析不同影像模态中的生物标志物对临床决策的指导价值是有限的，

精准风险分层的关键是将反映视网膜结构损伤、微循环功能障碍以及病变空间分布特征的信息有效整合，

来构建出具有稳健预测能力的组合，风险表型这一概念就应运而生，核心是通过多模态影像标志物的特

定组合模式对 NPDR 患者主导的病理生理通路及其可能的疾病演变轨迹进行归纳与推演。是在传统分级

体系之上建立一个更具前瞻性的个体化风险评估框架。 

4.1. NPDR 风险表型的概念与理论基础 

风险表型并不是对单一影像学指标进行简单的高低排序而在于根据多项标志物之间相互作用所形成

的模式从机制层面来解释患者之间进展风险的差异，在 NPDR 复杂的疾病进程中，病情恶化很少由单一

病理机制驱动往往是多条通路作用的结果，其中以微循环灌注进行性下降和缺血负荷累积为特征的缺血

通路、以血–视网膜屏障破坏及相关炎症反应为核心的渗漏/炎症通路、以神经元损伤与轴突变性为突出

表现的神经退行性通路是当前三条主要的演进路径。单一的影像学参数一般只能捕捉这些复杂病理过程

的某一个侧面，而风险表型的研究正是通过整合来自 OCT、OCTA 及超广角成像等多模态影像信息来识

别在个体患者中占主导地位的病理通路，目前有研究人员已开始运用无监督聚类分析等多变量统计方法

对大量多模态影像参数进行整合分析来识别出一些具有潜在临床意义的 NPDR 风险表型。这一进展标志

着风险分层策略正从多个指标的并列罗列向基于内在病理生理机制的综合解读迈出了关键一步[7] [30]。 

4.2. 不同风险表型的临床进展途径 

风险表型临床价值的最终验证依赖于纵向随访研究提供的证据，现有证据表明处于相同的 DRSS 分

级归属于不同风险表型的患者在随访期间的疾病发展速度与最终临床结局也存在差异[20]。 

4.2.1. 缺血主导型 
该表型的主要影像学特征表现为深层毛细血管丛血流密度的显著降低、黄斑无血管区的扩大以及周
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边视网膜出现了广泛的无灌注区。前瞻性研究数据提示在中重度 NPDR 患者中具备缺血主导型特征的患

者在随后 2 至 3 年的随访期内发生 DR 等级进展的风险增高[16]，一项大型随机对照试验也提示这类患者

可能是接受预防性抗 VEGF 治疗后最有效的群体[20]。持续的微循环障碍导致组织慢性缺氧进而损害血

管内皮功能并持续激活血管内皮生长因子信号通路最终驱动病理性新生血管形成。故缺血主导型被普遍

视为 NPDR 人群中进展风险最高、最需要密切监测与积极干预的表型。 

4.2.2. 渗漏/炎症主导型 
此表型的特征主要是 OCT 影像上提示血–视网膜屏障功能失代偿的结构异常包括视网膜厚度增加、

高反射点数量增多等[25]。随访研究观察到此类患者虽然进展为增殖期病变的风险相对较低更容易发生

临床有意义的糖尿病性黄斑水肿[20]，对于这类患者的临床管理重点，应侧重于对黄斑水肿的严密监测与

及时治疗而不是以预防新生血管形成为主。 

4.2.3. 神经退行型 
该表型的核心特征是 OCT 显示的内层视网膜变薄和视网膜内层结构紊乱。现有证据表明此类患者可

能在疾病早期就出现显著的神经元损伤，侧重于神经视网膜结构的早期退行性改变，发展轨迹和缺血型

或渗漏型存在明显的区别[9] [10]，但该表型是否独立于微血管病变及其是否能直接导致较低的 PDR 发生

风险仍需要大规模前瞻性研究验证。现有线索提示此类患者可能和长期、缓慢进行的视功能下降更相关，

为探索针对性的神经保护治疗策略提供了潜在的理论依据。 

4.3. 真实世界数据对表型的验证与临床应用 

来自多中心的真实世界研究数据为风险表型的可靠性与实用性提供了证明，这些研究证实基于多模

态影像定义的风险分层模型能在临床中有效地鉴别出不同的患者亚组[31] [32]，真实世界研究提示不同风

险表型对应着不同的临床管理需求，对于渗漏/炎症主导型患者管理策略自然侧重于应用抗 VEGF 药物或

局灶激光治疗来积极预防和控制中心累及性黄斑水肿的发生与发展[33]。风险表型不仅具有理论预测价

值，更与未来制定个体化、精准化的临床决策息息相关。 

4.4. 风险表型的生物学基础 

从机制层面来看不同的风险表型反映了神经血管单元受损的模式和主导的病理通路。缺血主导型的

病理核心是进行性的微循环灌注障碍，慢性毛细血管闭塞与无灌注区的形成导致视网膜组织陷入持续缺

氧状态，这种缺氧微环境会强力诱导血管内皮生长因子等促血管生成因子的表达上调来驱动病理性新生

血管形成构成其向增殖期病变发展的直接驱动机制[10] [34]；渗漏/炎症主导型的表型主要是因为血–视

网膜屏障结构与功能受到严重破坏，其中周细胞丢失、内皮细胞连接功能异常、被激活的局部炎症反应

共同造成了血管通透性急剧增高而引发了视网膜内液体的异常积聚构成了临床显著性黄斑水肿发生与发

展的中心环节[21] [25]；神经退行型早期主要是神经元的损伤和胶质细胞的活化，这种原发性的神经退行

性改变可能通过改变局部能量代谢需求、损害神经血管耦合的生理调节功能、局部的炎症微环境等多种

方式与上述血管性病理过程产生复杂的双向相互作用，共同参与并加速糖尿病视网膜病变的整体进展[9]。
风险表型概念的意义在于为上述错综复杂的病理生理网络提供了一个基于影像的、可操作、可量化的评

估与分类框架[7]。大量来自纵向队列和真实世界的研究证据也证实不同的风险表型确实关联着不同的疾

病演进轨迹和差异化的临床管理需求[20] [31]。任何风险分层工具的最终价值必须落脚于其提升临床决策

和改善患者结局的实际能力。下文将进一步探讨如何将风险表型的评估结果整合到具体的患者随访和干

预策略之中。 
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4.5. 核心影像生物标志物的参考界值与综合风险评估 

为了使多模态影像风险分层更具有临床操作性，可以在现有的循证医学证据基础上，为几项核心影

像学生物标志物设定初步的参考界值，并依据其与不良结局的预测关联强度，构建一个简化的综合风险

评估体系[20]。 
从缺血相关改变来看，深层毛细血管丛血流密度下降通常是较早且较稳定的危险信号，如果较同设

备、同年龄参考范围下降约 20%及以上可提示较高风险[6] [23] [27]；毛细血管无灌注区占比若达到约 10%
甚至更高，同时伴有周边大片持续性无灌注时就提示缺血负荷已经明显加重，进展为增殖期糖尿病视网

膜病变的风险也随之增高[11] [13]；从结构性指标来看，视网膜内层结构紊乱在中心凹 1 mm 区域内的累

积长度约 250 μm 或以上说明神经血管单元的结构完整性已受到较明显损害[9] [22]；高反射点数量在中

心区域达到约 15 个或以上常常提示亚临床渗漏活动增强[21]；黄斑无血管区面积达到约 0.35 mm2或较同

年龄正常值显著增大时，可作为风险分层的依据之一[24]；可根据这些指标来构建一个简化的综合风险评

分[20]，深层毛细血管丛血流密度显著下降和毛细血管无灌注区占比升高赋予较高权重，各计 3 分；DRIL
计 2 分；HRF 负荷升高计 1.5 分；FAZ 扩大计 1 分，如果超广角成像提示存在跨象限的大面积周边无灌

注区再计 2.5 分[13] [15]，分值累加后将患者初步分为低风险、中风险和高风险三组，总分不超过 2 分者

暂时归为低风险人群，建议常规随访；总分在 2.5 分到 4.5 分之间的患者归为中风险人群，建议缩短复查

间隔并强化全身代谢管理；总分达到 5 分及以上者可归为高风险人群，建议在更密切监测的同时结合临

床情况评估是否需要更积极的前瞻性干预[1] [20]；但上述临界值和权重主要是根据现有文献证据提出的，

在实际应用于临床前需要结合不同影像设备、分析算法以及人群特征来进行严格的本地化验证和校准[14] 
[20]。 

4.6. 深度学习在 OCT/OCTA 自动定量、多模态配准及风险预测中的进展 

深度学习技术的引入在推动NPDR风险分层研究的发展，目前相关的研究主要集中在三个方向上[30] 
[32]，一个方向是自动提取 OCT 和 OCTA 的定量参数后通过深度学习模型来完成视网膜层分割、血管分

割和病灶识别后快速输出 DRIL 的长度、HRF 的数量、FAZ 的面积、血流密度和无灌注区范围等关键指

标，这种做法并不只是节省了时间还减少了人工测量带来的主观误差[32] [35]；另一个方向称为多模态图

像空间配准，深度学习模型把来自不同设备和模态的 OCT、OCTA 与超广角图像精准配准到同一空间坐

标系下把结构性损伤和灌注异常放到同一个位置上来理解，对分析不同病理过程之间的联系会更准确[30] 
[35]；还有一个方向是构建端到端的风险预测模型就是直接利用原始的影像或者已经自动提取的高级特

征来预测患者在未来特定时间内进展为 PDR 或发生具有临床意义的黄斑水肿的概率，一些发表的模型在

内部及外部验证中展现出了良好的判断能力说明未来有可能成为风险分层体系中的重要辅助工具[32] 
[35]。但临床应用依然面临诸多的挑战如不同的设备和扫描协议导致的影像标准化问题、训练数据来源单

一和模型预测结果的黑箱特性导致临床解释性不足[30] [35]。所以未来的研究不仅需要持续优化算法性

能，更要开展大量多中心、真实世界数据的外部验证来验证该模型在不同人群和医疗环境中的适用范围

与效能。深度学习技术并不是为了取代临床医生的综合判断而是多模态影像信息整合的高效率来建立更

精准、更动态、也更符合个体差异的 NPDR 风险预测体系[30] [32] [35]。 

5. 临床转化：基于风险分层的个体化患者管理方案 

多模态影像学在风险分层领域的研究最终目标是跨越理论与实践的鸿沟，把研究中识别的影像学生

物标志物与构建的预测模型转化为能够指导日常临床实践的管理策略。长期以来 NPDR 的管理主要还是

遵循分级–固定随访–被动干预模式，但这种模式难以应对患者个体间的进展差异，而引入风险分层理
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念为推动临床管理从标准化随访迈向个体化决策提供了新的机会。 

5.1. 个体化随访策略的风险分层依据 

制定非增殖期糖尿病视网膜病变随访计划的核心依据仍是糖尿病视网膜病变严重程度量表分级，随

访周期通常与该分级直接相关。但大量临床随访数据表明处于同一分级的患者病情进展与最终结局也可

能不一样，单纯依赖分级制定随访方案存在局限性[3] [19]，多模态影像所提供的风险分层指标为精细化、

个体化地调整随访策略提供了有力的决策支持[1] [35]，可行的路径是在现有分级体系框架内融入风险表

型或关键影像标志物的评估来构建一种以分级为基础，以分层为优化的动态管理模式。同一分级的患者

如果影像学评估显示有深层毛细血管丛血流密度的显著降低或广泛的周边视网膜无灌注区等改变则提示

属于缺血主导型高风险表型，可考虑将随访间隔缩短至每 3 至 6 个月一次[10] [16]，对于影像表现稳定且

缺乏明确高危特征的患者，则可将随访间隔适当延长至 6 至 12 个月[3]。这种风险分层随访模式有助于合

理分配有限医疗资源的同时还要实现对真正高危人群的重点监控。 

5.2. 高危人群早期干预与循证医学支持 

风险分层不仅能优化随访策略，更能判断治疗的干预时机。传统的 NPDR 管理主要是血糖控制和定

期随访，通常待病变进展至增殖期或出现有临床意义的黄斑水肿后方才会被发现并进行积极治疗[17]。随

着影像学技术的发展使这种相对被动的等待观察模式受到审视，近年来多项高质量随机对照试验提供了

循证的医学证据，研究证实对于通过评估确认为高风险的中重度 NPDR 患者预防性给予抗血管内皮生长

因子治疗能降低进展为 PDR 或发生有临床意义黄斑水肿的风险[20]，但倡导早期干预并不是意味着对所

有患者进行普遍治疗，风险分层在此过程中的核心价值在于其能够精准识别出最有可能从干预中获益的

特定亚群来避免过度医疗，实现良好收益。 

5.3. 临床实践中实施风险分层的现实挑战 

多模态影像风险分层在真实世界临床场景中的广泛推广与应用仍面临一系列现实挑战，不同厂商的

影像设备、采用的扫描参数、后续的数据处理算法之间存在的差异可能会影响定量生物标志物测量结果，

为标准化的风险评估带来困难[11] [36]；多模态影像检查对硬件设备、操作人员的技术水平及图像判读能

力都有较高的要求，普及程度在医疗资源分布尚不均衡的现在受到制约[13]；将风险评估的结果高效地准

确整合到现有的临床诊疗工作流程中并转化为可执行的具体随访或治疗建议是决定其能否真正落地应用

的关键环节，推动建立业界广泛认可的规范化影像采集与评估流程、统一的量化报告标准及清晰、可操

作的临床决策支持路径是实现风险分层真正临床转化的必经之路与重要前提[1] [30]。 

5.4. 适应中国国情的实施路径探索 

结合我国分级诊疗的制度特点与医疗资源分布的实际情况来探索一条切实可行的风险分层实施方式

很重要[37]，采用分层筛查、集中评估的策略在基层医疗机构继续以操作简便、成本较低的标准眼底照相

结合分级系统作为初筛工具主要用于发现随访中病情变化明显或疑似存在较高进展风险的患者[3]，对于

这些经初筛提示风险较高的个体可通过转诊机制至具备相应硬件和技术条件的区域性眼科诊疗中心，患者

完成包括光学相干断层扫描、光学相干断层扫描血管成像乃至超广角成像在内的影像检查[3] [38]，最终

由专科医生在全面整合多维影像信息与临床资料的基础上完成风险分层并制定个性化的随访频率或干预

方案[39]，这种模式的优势是在基层保留了传统分级体系简单、易行的优点保证了筛查的覆盖面，同时在

专科层面集中资源进行精准的深度评估与决策实现了对高风险人群的精细化管理。 

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1641256


杨美玲，马华峰 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1641256 339 临床医学进展 
 

6. 结语 

NPDR 阶段的疾病差异性决定了其临床管理的方式会直接影响患者的长期视力预后，以 DRSS 分级

为代表的传统评估体系为群体的风险判断打下了基础，在个体的进展预测与干预时机方面有一定的局限

性，本文通过对多模态影像技术在 NPDR 风险分层领域中的最新进展梳理出了一条从影像学生物标志物

到风险预测模型的构建，最终优化了临床决策。现有证据表明 OCT、OCTA 与超广角成像等技术所提供

的影像信息形成互补，OCT 展现出视网膜的微观结构改变来评估神经血管单元的功能状态与血–视网膜

屏障的完整性；OCTA 则能无创、定量地测定微循环灌注水平来识别出以缺血为主导的高危人群；超广

角成像从空间维度拓展了评估视野，通过呈现周边视网膜的缺血分布来弥补传统后极部评估的不足。从

早期对孤立指标的简单叠加转向对缺血主导、渗漏/炎症主导及神经退行主导等潜在核心病理通路的系统

性归纳，不同的风险表型来指导临床管理。大量临床试验与真实世界数据也初步证明这种基于表型的风

险分层确实有助于优化随访策略。但要将这一模型进行广泛的临床应用，仍有一系列关键问题亟待探索

与解决。证据层面未来需要通过设计严谨的大规模、多中心前瞻性队列研究在不同人群与多样化的医疗

场景中进一步验证各类影像生物标志物及风险表型的预测效能与普适性来建立真正符合我国人群特征的

高质量影像数据库。技术标准化层面推动建立跨平台、跨设备的统一影像采集规范、自动分割算法与定

量分析标准是实现其在不同机构间可比、可推广应用的先决条件。人工智能与机器学习技术在多模态数

据的融合、自动化提取及动态风险预测模型构建方面展现出不小的潜力，综上所述，基于多模态影像的

风险分层并不是为了替代经典的糖尿病视网膜病变严重程度量表分级体系，而是对其进行重要的拓展与

补充。随着未来更多循证医学证据的增加和相关影像技术与分析方法的更新，这种以病理机制为导向、

以个体风险为核心的评估管理模式有望为非增殖期糖尿病视网膜病变的精准防治提供可靠的个性化决策，

为改善广大糖尿病视网膜患者的长期视力结局贡献力量。 
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