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Abstract
誗AIM: To investigate the effect and safety of intravitreous
injection of conbercept ( 0. 5mg ) on macular edema
secondary to central retinal vein occlusion (CRVO) .
誗METHODS: According to the selective criteria, from
October 2014 to October 2015, 48 cases ( 48 eyes ) of
patients with macular edema secondary to CRVO were
collected, which were divided randomly into conbercept
group ( 24 cases, 24 eyes ) and control group
( triamcinolone acetonide 4mg/ 0. 1mL, 24 cases , 24
eyes ) . The best - corrected visual acuity ( BCVA ),
intraocular pressure, intravitreous injection, fundus oculi,
central macular thickness ( CMT ) and related
complications were observed before and 1wk, 1, 3, 6 and
12mo after intravitreous injection.
誗 RESULTS: There was no difference on BCVA,
intraocular pressure, intravitreous injection, fundus oculi
and CMT between the two groups before operations (P>
0. 05) . There were no significant differences (P>0. 05) of
the BCVA between two groups after treatment for 1wk, 1,
3, 6 and 12mo. Before and after treatment, the decrease
of CMT in conbercept group was respectively 130. 17 依
1郾 72滋m, 253. 33 依3. 14滋m, 318. 00依1. 41滋m, 20. 01依1. 21滋m
and 15. 09 依 1. 41滋m, and no related complications. The

decrease of CMT in control group was respectively 132. 5依
2. 07滋m, 249. 67依1. 21滋m, 317. 50依4. 23滋m, 18. 01依1. 41滋m
and 16. 09依1. 31滋m, and no related complications. There
were no significant differences (F= 6. 882, P = 0. 663>0. 05)
of CMT between two groups after treatment for 1wk, 1, 3,
6 and 12mo. Injection times were respectively 2. 83 依 0. 72
and 3. 17 依 0. 71 in control group and conbercept group,
and the difference between two groups has no statistical
significance ( P > 0. 05 ) . There were 4 cases ( 17%) of
paracentesis of anterior chamber, 3 cases ( 13%) of
intraocular hypertension and 1 case (4%) of complicated
cataract in control group. There was no related
complications in conbercept group.
誗CONCLUSION: Intravitreous injection of conbercept for
macular edema secondary to CRVO is effective, safe and
less complications.
誗KEYWORDS:conbercept; injection intravitreal; macular
edema secondary to central retinal vein occlusion
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摘要
目的:观察康柏西普(Conbercept,0郾 5mg)玻璃体腔注射治
疗视网膜中央静脉阻塞继发黄斑水肿的临床疗效和相关
并发症。
方法:将 2014-10 / 2015-10 临床确诊的 48 例 48 眼视网膜
中央静脉阻塞继发黄斑水肿患者纳入本研究,患者分为康
柏西普组 (24 例 24 眼) 和对照组 (曲安奈德,24 例 24
眼)。 对两组患者分别进行玻璃体腔注射治疗,观察指标
包括术前和术后 1wk,1、3、6、12mo 的最佳矫正视力、眼
压、玻璃体注射情况、黄斑中心凹视网膜厚度和相关并
发症。
结果:两组患者注射前各观察参数对比,均无统计学差异
(P>0郾 05)。 两组患者间术后 1wk,1、3、6、12mo 最佳矫正
视力改善情况比较,均无统计学差异(P>0郾 05);术后各时
间点黄斑中心凹视网膜厚度与术前相比,康柏西普组分别
下降了 130郾 17依1郾 72、253郾 33依3郾 14、318郾 00依1郾 41、20郾 01依
1郾 21、15郾 09依1郾 41滋m,无注射康柏西普相关并发症发生;
对照组分别下降了 132郾 5 依2郾 07、249郾 67 依1郾 21、317郾 50 依
4郾 23、18郾 01依1郾 41、16郾 09依1郾 31滋m,无注射曲安奈德相关
并发症发生。 术后各时间点间比较,两组患者黄斑中心凹
视网膜厚度比较,差异均无统计学意义(F = 6郾 882,P =
0郾 663>0郾 05);在注射和观察 12mo 内,对照组平均注射
2郾 83依0郾 72 次,康柏西普组注射 3郾 17依0郾 71 次,两组在次
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数上比较差异无统计学意义(P>0郾 05);在并发症和操作
过程方面,对照组前房穿刺 4 眼(17% ),术后高眼压 3 眼
(13% ),经降眼压治疗后眼压控制正常,未出现视神经损
害,并发性白内障 1 眼(4% ),康柏西普组均未发生以上
相关并发症。
结论:玻璃体腔注射康柏西普治疗视网膜中央静脉阻塞继
发黄斑水肿是一种效果明显、并发症少、安全的治疗方法。
关键词:康柏西普;玻璃体腔注射;视网膜中央静脉阻塞继
发黄斑水肿
DOI:10. 3980 / j. issn. 1672-5123. 2017. 10. 25
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0 引言
视网膜中央静脉阻塞( central retinal vein occlusion,

CRVO)是常见的导致视力下降的眼底血管阻塞性疾病,
其继发黄斑水肿(macular edema,ME)是视力损害的主要
原因[1-2]。 在过去的临床研究中,治疗 ME 比较直接有效
的治疗方法主要有黄斑部格栅样光凝、球后或球旁注射皮
质类固醇激素、玻璃体腔注射皮质类固醇激素。 由于玻璃
体腔注药直接,见效快,且全身副作用小,所以近几年在临
床中得到了广泛的应用,但是玻璃体腔注药对药物和操作
要求较高,所以极少数药物可以用于玻璃体腔注射。 在抗
新生血管药物问世之前,玻璃体腔注射使用最多的是长效
皮质类固醇激素曲安奈德( triamcinolone acetonide,TA),
常用剂量为 0郾 1mL / 4mg,其对各种原因导致的黄斑水肿的
治疗效果均较显著,但是在后期的观察中有一定的副作
用,主要是高眼压症或青光眼、白内障、无菌性眼内炎症反
应等,尽管这些副作用发生率较低,但是一旦发生还是会
给患者视力带来一定程度的损害[3-5]。

近年来,已有研究表明抗新生血管药物在具有抑制新
生血管形成的同时,还具有抗血管渗漏消除视网膜、黄斑
水肿的作用。 从早期研究较多的单抗类药物贝伐单抗、雷
珠单抗,到最新的抗新生血管融合蛋白类药物康柏西普、
阿柏西普,均表现出较强且持久地抑制新生血管和抗血管
渗漏消除视网膜、黄斑水肿的作用[3,6-7]。 目前在我国临
床中主要应用的抗新生血管融合蛋白类药物是康柏西普。
但是关于康柏西普治疗视网膜静脉阻塞继发黄斑水肿的
报道不多,为了进一步观察其对视网膜中央静脉阻塞继发
黄斑水肿的治疗作用和副作用,本研究进行相关的前瞻性
研究,现报告如下。
1 对象和方法
1郾 1 对象摇 将 2014-10 / 2015-10 在我院眼科医院确诊并
住院治疗的 48 例 48 眼视网膜中央静脉阻塞继发黄斑水
肿患者纳入本研究,其中男 28 例 28 眼,女 20 例 20 眼,年
龄 50 ~ 75 (平均 55郾 6 依3郾 1)岁。 纳入标准:(1)均病程
<3mo,治疗前和随访观察期内未行视网膜激光及球内、球
旁、球后注射药物治疗,全身未使用皮质类固醇激素;(2)
经眼底检查、血管造影和 OCT 等检查确诊;(3)除患视网
膜中央静脉阻塞继发黄斑水肿眼病外,无其他眼部血管阻
塞性疾病和可导致黄斑水肿的疾病;(4)排除测量眼压超
过正常范围(逸21mmHg)者,排除房角狭窄可能患青光眼
者,排除使用康柏西普和 TA 药物禁忌者;(5)排除由细

菌、病毒等引起的炎症性视网膜中央静脉阻塞者。 将纳入
患者分为康柏西普组(0郾 5mg,24 例 24 眼)和对照组(TA,
0郾 1mL / 4mg,24 例 24 眼),对两组患者分别进行玻璃体腔
注射治疗,观察指标包括术前和术后 1wk,1、3、6、12mo 的
最佳矫正视力、眼压、玻璃体腔情况、眼底情况、黄斑中心
凹视网膜厚度和相关并发症。 两组入选患者注射前各观
察参数对比,均无统计学差异(P>0郾 05)。 所有入选患者
均充分告知所接受的治疗措施、可能发生的注射风险、所
注射药物的副作用、处理措施和后期随访。 患者根据自身
的病情和经济情况自愿选择所注射药物、入组,并签署知
情同意书。 同时经医院伦理委员会批准同意实施。
1郾 2 方法摇 所有患者治疗前均行最佳矫正视力、裂隙灯、
间接检眼镜、眼压、荧光素眼底血管造影( fundus fluoescein
angiography,FFA)、光学相干断层扫描( optical coherence
tomography,OCT)等检查。 同时行血常规、血生物化学、胸
部 X 线片、心电图、血压等辅助检查。
1郾 2郾 1 治疗方法摇 所有纳入患者常规检查完毕后,评估注
射风险,告知患者,签署同意书,安排玻璃体腔注射;注射
前 1d 常规抗生素滴眼液滴眼;注射前 30min 散瞳,手术室
注射,手术台上常规消毒、铺巾,聚维酮碘冲洗结膜囊;抽
取所注射药物(康柏西普 0郾 5mg,TA 0郾 1mL / 4mg);注射部
位一般选在角膜缘后 4mm,颞下方注射;注射完毕指测眼
压较高者,进行前房穿刺;结膜囊涂妥布霉素地塞米松眼
膏,无菌纱布遮盖注射眼;嘱患者如有眼部不适,随时就
诊,第 2d 去掉遮盖纱布进行检查。
1郾 2郾 2 观察指标摇 治疗前后均采用相同仪器,同一检查者
进行随访和各项相关检查。 两组患者观察指标包括术前
和术后 1wk,1、3、6、12mo 的最佳矫正视力、眼压、玻璃体
注射情况、黄斑中心凹视网膜厚度和相关并发症。 最佳矫
正视力变化以治疗前后国际标准视力表检查结果进行评
价:患者最佳矫正视力提高 2 行以上为视力明显提高;最
佳矫正视力提高 1 ~ 2 行者为视力提高;最佳矫正视力无
提高者为稳定;最佳矫正视力低于原来视力为视力下降
(如视力为 0郾 1 以下,按 5 步法测视力,每改变 1m 算 1 行;
从手动变为指数算 1 行,指数距离超过 20cm 为改变 2 行,
30cm 为 3 行)。 眼压测量为非接触式眼压计,每天相同的
时间测量 3 次,记录平均值;OCT 为第三代频域 OCT,每次
测量相同的部位;治疗前后和随访期间裂隙灯检查、玻璃
体腔情况检查均由同一高年资眼底病主治医师完成,并记
录。 如果在观察期黄斑中心水肿复发(较上次 OCT 检查
结果增加 50滋m 或以上者),将征求患者意见并根据眼部
情况,继续追加注射。

统计学分析:采用 SPSS17郾 0 软件进行统计学分析。
两组患者玻璃体注射次数比较采用独立样本 t 检验,治疗
前后最佳矫正视力变化对比采用 Wilcoxon 秩和检验,OCT
测量黄斑部厚度值比较采用重复测量设计的方差分析,以
P<0郾 05 为差异有统计学意义。
2 结果
2郾 1 两组患者玻璃体注射情况摇 在注射、观察的 12mo 内,
对照组平均注射 2郾 83 依0郾 72 次,康柏西普组注射 3郾 17 依
0郾 71 次,两组患者注射次数比较,差异无统计学意义( t =
-1郾 138,P=0郾 268>0郾 05)。
2郾 2 两组患者治疗前后视力变化摇 两组患者术后 1wk,1、
3、6、12mo 最佳矫正视力与术前相比均有所提高,两组患
者在术后 3mo 后视力基本稳定,无明显变化。 康柏西普
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摇 摇

图 1摇 例 1 右眼视网膜中央静脉阻塞患者继发黄斑水肿治疗前后眼底改变摇 A:治疗前眼底;B:治疗前黄斑部;C:注射治疗 6mo 时黄
斑;D:注射治疗 12mo 时黄斑。

图 2摇 例 2 右眼视网膜中央静脉阻塞患者继发黄斑水肿治疗前后眼底改变摇 A:治疗前眼底彩照(晶状体较混浊);B:治疗前黄斑;C:
注射治疗 6mo 时黄斑;D:注射治疗 12mo 时黄斑。

表 1摇 两组患者在术后各时间点黄斑中心凹视网膜厚度与术前的差值变化比较 (軃x依s,滋m)
组别 眼数 术后 1wk 术后 1mo 术后 3mo 术后 6mo 术后 12mo
康柏西普组 24 130郾 17依1郾 72 253郾 33依3郾 14 318郾 00依1郾 41 20郾 01依1郾 21 15郾 09依1郾 41
对照组 24 132郾 50依2郾 07 249郾 67依1郾 21 317郾 50依4郾 23 18郾 01依1郾 41 16郾 09依1郾 31

组视力提高 2 行以上者 18 眼(75% ),视力提高 1 ~ 2 行者
4 眼(17% ),无变化者 2 眼(8% ),无视力下降者。 对照组
视力提高 2 行以上者 16 眼(67% ),视力提高 1 ~ 2 行者 3
眼(13% ),无变化者 4 眼(17% ),视力下降者 1 眼(4% ),
两组视力比较差异无统计学意义(P>0郾 05)。
2郾 3 两组患者黄斑中心凹视网膜厚度变化 摇 OCT 检查示
术后 1wk,1、3、6、12mo 时黄斑中心凹视网膜厚度与术前
相比,康柏西普组分别下降了 130郾 17 依 1郾 72、253郾 33 依
3郾 14、318郾 00依1郾 41、20郾 01依1郾 21、15郾 09 依1郾 41滋m,无注射
康柏西普相关并发症发生(图 1 ~ 2,2 眼视网膜中央静脉
阻塞继发黄斑水肿患者治疗前后黄斑水肿变化);对照组
分别下降 132郾 50 依 2郾 07、 249郾 67 依 1郾 21、 317郾 50 依 4郾 23、
18郾 01依1郾 41、16郾 09依1郾 31滋m,无注射 TA 相关并发症发生,
两组患者黄斑中心凹视网膜厚度比较,差异均无统计学意
义(F=6郾 882,P=0郾 663>0郾 05,表 1)。
2郾 4 手术前后并发症和操作情况摇 对照组前房穿刺 4 眼
(17% ),术后高眼压 3 眼(13% ),经降眼压治疗后眼压控
制正常,未出现视神经损害,并发性白内障 1 眼(4% ),康
柏西普组均未发生以上相关并发症。
3 讨论

CRVO 发病机制主要是视网膜中央静脉的主干阻塞
后静脉回流障碍,引起视网膜出血,合并视网膜静脉血管
扩张、迂曲,继发黄斑水肿,出血会随着时间推移吸收,但
是黄斑水肿通常持续存在,是目前导致 CRVO 患者视力较
差的主要原因。 对于 CRVO 自然病程的研究表明,初始视

力为 20 / 50 或更差者,3a 后约 50% 视力下降至 20 / 250 或
更差,黄斑囊样水肿是引起这些患者视力下降的最主要
原因[1-4]。

关于黄斑水肿的治疗,到目前为止除了病因治疗外,
对症治疗主要有黄斑格栅样光凝,玻璃体腔注射 TA、雷珠
单抗和贝伐单抗,以及融合蛋白类抗 VEGF 药物康柏西普
等。 玻璃体腔注射 TA(4mg),视力短期内可恢复,水肿会
消退,但是随着时间推移和药物的代谢,水肿会再次出现,
这时需要再次注射。 TA 玻璃体腔注射已经很明确的并发
症有眼压增高、白内障、无菌性眼内炎,尤其是反复注射
发生率更高,这些副作用的存在使得 TA 的使用受到了
很大的限制。 有研究已证实,血管内皮生长因子在视网
膜中央静脉阻塞的病理生理过程中起着关键的作用,血
管内皮生长因子的升高已被证明与缺血性 CRVO 有关,
其可能导致血管内皮细胞增殖,导致渐进性血管闭合和
无灌注区[7] 。 玻璃体腔注射抗 VEGF 抗体雷珠单抗、贝
伐单抗,已在临床上应用[8] ,且效果显著,副作用明显小
于 TA[1-6] 。

康柏西普是我国唯一一个应用于眼科的抗新生血管
融合蛋白,是利用中国仓鼠卵巢 CHO 细胞表达系统生产
的重组融合蛋白(由人血管内皮生长因子 VEGF 受体 1 中
的免疫球蛋白样区域 2 和 VEGF 受体 2 中的免疫球蛋白
样区域 3 和 4,与人免疫球蛋白 Fc 片段经过融合而成)。
临床试验研究已表明,康柏西普通过阻断由 VEGF 介导的
信号传递,抑制病变新生血管的生长,从而治疗多种眼底

3091

Int Eye Sci, Vol. 17, No. 10, Oct. 2017摇 摇 http: / / ies. ijo. cn
Tel:029鄄82245172摇 85263940摇 摇 Email:IJO. 2000@163. com



新生血管疾病[9-10], 其中包括年龄相关性黄斑变性
(AMD)、糖尿病黄斑水肿(DME)、病理性近视(PM)、视网
膜静脉阻塞(RVO)等,且可眼内重复注射,安全性好,副
作用较小。 与玻璃体腔注射雷珠单抗比较,玻璃体腔注射
康柏西普治疗 CRVO 黄斑水肿能取得相似治疗效果,但注
射次数更少[11]。 抗 VEGF 药物治疗 CRVO 继发黄斑水
肿,主要针对的是非炎症性 CRVO,针对年龄较小患者炎
症性 CRVO,玻璃体腔注射 TA 效果优于注射抗 VEGF
药物[12]。

本研究患者在注射康柏西普后视力得到明显改善,黄
斑水肿明显减轻,且注射后无明显相关并发症发生。 但由
于本研究样本量小,观察时间短,且未纳入年轻患者容易
高发,以细菌、病毒和结核等病原菌为病因,或特发性炎症
为主要病因的视网膜血管炎引起的视网膜中央静脉阻塞
继发的黄斑水肿患者,此类患者在病因治疗的同时,针对
黄斑水肿,可能玻璃体腔注射皮质类固醇激素效果优于抗
VEGF 药物,所以在临床过程中要综合考虑,根据病因和
具体病情选择最适合患者的药物,是我们作为临床医生应
该考虑的问题。 以后还将进行大样本、多中心的研究来进
一步证实。
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