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Abstract
誗AIM: To evaluate the efficacy and safety of intravitreous
injection of Conbercept for macular edema secondary to
macular branch retinal vein occlusion(MBRVO) .
誗METHODS: Clinical records of 19 patients(19 eyes) who
were diagnosed MBRVO with macular edema (ME) in our
hospital, from July 2015 to September 2016 were
retrospectively analysed. All patients were treated with an
intravitreal dose of 0. 5mg or 0. 05mL conbercept
ophthalmic injection by the 3+ pro re nata (PRN) project.
All patients were evaluated by best corrected visual acuity
(BCVA), central retinal thickness(CRT), the number of
the injection, and the complications.
誗RESULTS: During the 1, 2, 3 and 6mo after treatment
the mean BCVA all improved significantly(P< 0. 01), and
the mean CRT reduced statistical significantly(P<0. 01); 3
eyes had refractory ME, and micro - aneurysm leakage
were identified by FFA, and the ME was suppressed
effectively after local laser photocoagulation. No
complications, such as secondary vitreous haemorrhage,
retinal detachment, persistent high intraocular pressure
and endophthalmitis were observed during subsequent
follow-up.
誗CONCLUSION: Intravitreous injection of conbercept for
macular edema secondary to MBRVO may reduce macular
edema and improve visual acuity effectively and safely in
the short term.
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摘要
目的:评价玻璃体腔内注射康柏西普治疗黄斑部小分支视
网膜静脉阻塞继发黄斑水肿的有效性及安全性。
方法:回顾性分析 2015-07 / 2016-09 在我院确诊为黄斑
小分支视网膜静脉阻塞继发黄斑囊样水肿的患者资料 19
例 19 眼,所有患者均按 3+按需注射(pro re nata,PRN)的
方法行玻璃体腔内注射康柏西普 0郾 05mL(0郾 5mg),每月
随诊观察最佳矫正视力、中央视网膜厚度、注射次数及眼
部相关并发症等。
结果:治疗后 1、2、3、6mo 的最佳矫正视力与治疗前相比均
有改善,差异具有统计学意义(P<0郾 01);治疗后 1、2、3、
6mo 的黄斑中心凹厚度与治疗前相比均下降,差异具有统
计学意义(P<0郾 01);其中有 3 眼出现反复发作的黄斑水
肿,FFA 检查显示微血管瘤渗漏,给予局部光凝封闭血管
瘤后水肿吸收;治疗及随诊期间所有患者均未出现玻璃体
出血、视网膜脱离、持续高眼压和眼内炎等并发症。
结论:玻璃体腔注射康柏西普治疗黄斑小分支静脉阻塞继
发的黄斑水肿安全有效,可以明显改善视力,减轻黄斑水
肿;顽固的黄斑水肿建议行 FFA 检查,如水肿为微血管瘤
渗漏造成建议联合局部光凝治疗。
关键词:黄斑小分支静脉阻塞;黄斑水肿;康柏西普;玻璃
体腔内注射
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0 引言
视网膜黄斑小分支静脉阻塞(macular branch retinal

vein occlusion,MBRVO) 是视网膜静脉阻塞 ( retinal vein
occlusion,RVO)的一种特殊类型,MBRVO 往往导致严重
的黄斑水肿(macular edema,ME),近年来大量文献报道抗
血管内皮生长因子(anti-vascular endothelial growth factor,
anti-VEGF)在治疗因糖尿病和视网膜静脉阻塞导致的
ME 有较好的治疗效果,但目前尚无对 MBRVO 导致的 ME
的研究报道,因此本研究回顾性分析了于我院单纯行玻璃
体腔内注射康柏西普( intravitreal conbercept,IVC)治疗此
类患者的临床资料,现报告如下。
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1 对象和方法
1郾 1 对象摇 收集 2015-07 / 2016-09 于沈阳何氏眼科医院
确诊为 MBRVO 继发 ME 的患者 19 例 19 眼,其中男 11 例
11 眼,女 8 例 8 眼,年龄 54 ~ 78(平均 57郾 3依18郾 9)岁。 入
选标准:(1)经眼科常规裂隙灯、眼底镜、FFA 及 OCT 等检
查明确诊断为 MBRVO 的患者;MBRVO 诊断标准:引流黄
斑上或黄斑下一半或 1 / 4 血液循环的小静脉的阻塞,视网
膜出血水肿范围局限在上下血管弓内[1]。 (2)OCT 显示
黄斑中心凹消失或变浅,视网膜神经纤维层间液性暗区,
CRT逸250滋m,且屈光间质透明的患者。 排除标准:(1)既
往有糖尿病视网膜病变、青光眼、黄斑裂孔、黄斑前膜、视
网膜脱离等眼部疾病的患者;(2)研究眼近 3mo 内有内眼手
术史,或任意一眼曾接受过抗 VEGF、糖皮质激素、PDT 或黄
斑部激光治疗的患者;(3)屈光间质混浊影响眼底观察的患
者;(4)合并有严重心脑血管等全身性疾病的患者。
1郾 2 方法摇 所有患者术前 3d 行 5g / L 左氧氟沙星滴眼液
6 次 / d 点眼。 术前行复方托吡卡胺滴眼液充分散瞳,盐酸
奥布卡因滴眼液表面麻醉 3 次。 术眼均按内眼手术要求
常规消毒铺巾,10g / L 的医用碘伏溶液结膜囊保留约
1min,然后用 9g / L 生理盐水冲洗干净,用无菌棉签头向角
膜缘按压注射部位球结膜使其与下巩膜错开,然后用 30G
无菌注射针头在距离角巩膜缘 3郾 5 ~ 4郾 0mm 处垂直进针,
缓慢注入康柏西普眼用注射液 0郾 05mL(0郾 5mg)后拔出针
头,并迅速用无菌棉签按压注射部位 30s。 术毕行妥布霉
素 2 万 U+地塞米松 2郾 5mg,于远离注射口的部位行结膜
囊下注射,术后次日给予 5g / L 左氧氟沙星滴眼液 6 次 / d
点眼,左氧氟沙星眼药膏晚 1 次涂眼,共 1wk。 所有患者
每 4wk 注射 1 次,连续注射 3 次后再按需注射(3+PRN)的
方案进行治疗。 重复注射的指征:(1)OCT 显示视网膜层
间或视网膜下积液;(2)黄斑中心凹厚度( central macular
thickness,CMT)较最低值增加 100滋m;(3)视力下降 2 行
及以上。 所有患眼注射次数为 3 ~ 5(平均 3依1郾 2)次。

观察指标:(1)最后一次注射治疗后随访 3mo,观察治
疗前后最佳矫正视力(best corrected visual acuity,BCVA)
的变化情况,为便于统计,将 BCVA 检测结果转化为对数
视力(LogMAR)。 (2)观察患者治疗前后 CMT 变化情况
及并发症发生情况。 (3)记录注射治疗后 1h,1d,1wk,
3mo 时的眼压情况。 (4)记录玻璃体腔内药物注射次数。
(5)记录眼内炎症、视网膜脱离、青光眼、白内障及脑血管
意外等并发症的发生情况。

疗效标准:视力提高逸2 行者为视力明显改善,视力
波动在 1 行以内者为视力稳定,视力下降逸2 行者为视力
下降[2]。

统计学分析:采用 SPSS19郾 0 统计学软件进行统计分

析,计量资料采用均数依标准差(軃x依s)来表示,不同时间点
BCVA 及 CMT 的总体差异比较均采用单因素重复测量数
据的方差分析,多重比较采用 SNK-q 检验,采用双尾检验
法,P<0郾 05 认为差异有统计学意义。
2 结果
2郾 1 治疗前后最佳矫正视力比较摇 治疗前、治疗后 1、2、3、
6mo 平均 BCVA 分别为 0郾 89 依 0郾 62、0郾 67 依 0郾 49、0郾 43 依
0郾 35、0郾 33依0郾 30、0郾 29 依0郾 25(F时间 = 3郾 12,P时间 <0郾 001),
且每次注射后 1mo 较本次注射前的 BCVA 均有明显改善,
差异具有统计学意义( q = 3郾 23、8郾 12、11郾 21、12郾 11,均 P<
0郾 01),见图 1。 治疗后 6mo 视力提高者 15 眼(79% ),稳
定者 4 眼(21% )。

图 1摇 治疗前后不同时间点平均 BCVA(LogMAR)的变化趋
势图。

图 2摇 治疗前后不同时间点平均 CMT的变化趋势图。

图3摇 患者许某,56 岁,右眼黄斑部视网膜小分支静脉阻塞1mo
摇 A:治疗前 OCT 检查可见外丛状层内液性暗腔;B:患者在行康
柏西普玻璃体腔内注射 3 次 4mo 时黄斑水肿完全消退。

2郾 2 治疗前后中央视网膜厚度比较摇 治疗前、治疗后 1、2、
3、6mo 平均 CMT 分别为 459郾 24 依56郾 82、323郾 83 依41郾 38、
310郾 36依32郾 36、305郾 05依22郾 23、278依21郾 89滋m,治疗后 CMT
均较术前明显降低,差异有统计学意义 (F时间 = 3郾 12,
P时间<0郾 001),见图 2。 且每次注射后 1mo 较本次注射前
CMT 厚度均明显降低,差异均有统计学意义( q = 14郾 21、
16郾 24、15郾 39、16郾 31,P 均<0郾 01)。 末次随访时显示 19 眼
(100% )黄斑水肿均有所吸收,16 眼(84% )黄斑水肿消
退,3 眼(16% )出现反复的水肿,FFA 检查可见渗漏的微
血管瘤及小片无灌注区,给予局部光凝后水肿很快吸收,
见图 3、4。
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图 4摇 患者安某,女,54 岁,右眼颞下方黄斑部小分支静脉栓塞 8mo,康柏西普玻璃体腔内注射 5 次,水肿反复发作摇 A:治疗前行
FFA 检查动静脉期可见颞下方栓塞的静脉迂曲扩张,可见小片无灌注区及微血管瘤;B:可见造影晚期荧光素大量渗漏,黄斑水肿,隐
约可见微动脉瘤;C:患者玻璃体腔内连续注药 3 次后黄斑水肿仍反复发作,OCT 可见视网膜神经纤维层间积液,视网膜神经纤维层
下也可见液性暗区;D:行局部激光光凝后 1郾 5mo 时患者的 OCT 检查可见水肿明显吸收。

2郾 3 并发症情况摇 本组患者治疗后 1h 有 2 眼(11% )出现
了一过性眼压升高(29 ~ 30mmHg),给予醋甲唑胺 50mg
口服,第 2d 眼压恢复正常;结膜下出血 4 眼(21% ),1mo
后所有出血吸收。 无患者出现玻璃体积血、视网膜脱离及
眼内炎等并发症。
3 讨论

BRVO 是眼科常见的视网膜血管性疾病,其占所有
RVO 患者的 60%以上[3],慢性黄斑水肿和视网膜新生血
管形成是导致 BRVO 患者视力损伤的主要原因。 MBRVO
是 BRVO 的特殊类型,约占 BRVO 的 19% [4],MBRVO 虽
然很少会产生大片无灌注区或出现新生血管,但其黄斑水
肿的 发 生 率 在 所 有 RVO 患 者 中 最 高 ( 94郾 7% ~
96郾 8% ) [1],因此其对视力的危害并不亚于大分支的
BRVO。 BRVO 可导致局部炎症因子的释放及血管内皮生
长因子( vascular endothelial growth factor,VEGF)的上调,
增加血管的渗透性[5-7],从而导致液体及血浆成分漏出,
并积聚在视网膜的外丛状层,形成囊样黄斑水肿。

以往 临 床 上 多 采 用 玻 璃 体 腔 内 注 射 曲 安 奈 德
(intravitreal TA, IVTA)、黄斑部格栅样光凝等方法对
MBRVO 导致的黄斑水肿进行治疗。 IVTA 的确能使 CMT
变薄,并提高患者的视力[8-9],但由 TA 引起的一系列并发
症如:高眼压、青光眼、白内障、眼内炎、视网膜脱离、玻璃
体积血等逐渐限制了其在临床中的应用[9-10],有研究显示
IVTA 的患者中约有 1 / 4 发生青光眼,1 / 6 的患者发生了白
内障[9,11-12],然而抗 VEGF 药物导致的眼部并发症远远低
于 TA[13]。 VEGF 是新生血管及黄斑水肿形成的主要原
因,康柏西普是我国自主研发的一种 100% 人源化抗
VEGF 重组融合蛋白,与国外阿柏西普结构类似,可阻断
多个 VEGF 家族成员(VEGF-A、VEGF-B、PLGF)与内源
性 VEGF 受体结合[14],比单抗和内源性 VEGF 对 VEGF-A

的亲和力更强[15];因此康柏西普能有效地降低血管通透
性及减少血管内皮细胞的增殖,从而消除黄斑水肿。 本
研究结果显示,本组患者在采用玻璃体内注射康柏西普
治疗后,其平均 BCVA 及 CMT 明显优于治疗前,差异有
统计学意义(P<0郾 05),且本组患者均未出现眼部或全
身并发症。

黄斑部格栅样光凝虽然能对患者黄斑水肿程度进行
改善,但其在视力提升上有一定的局限性;据美国 BRVO
研究小组报告对非缺血性 RVO 的长期黄斑囊样水肿应用
黄斑区格栅样光凝对保存或改善中央视力方面并无帮
助[16],Tan 在抗 VEGF 药物和黄斑部格栅样光凝治疗 RVO
导致的黄斑水肿为期 1a 的研究中显示,抗 VEGF 药物在
保存患者视力及黄斑部视网膜结构的功能上明显好于光
凝治疗[17]。 患眼注射次数为 3 ~ 5(平均 3依1郾 2)次。 说明
多数患眼注射 3 次后,视力得到稳定提高,总体疗效较好。

Tomiyasu 等[18]报告分支视网膜静脉阻塞导致的难治
的 ME 往往继发于局部渗漏的微血管瘤,抗 VEGF 药物可
显著抑制微血管瘤的形成,从而减少渗漏,防止 ME 反复
发作,但是一旦微血管瘤形成后会导致持续渗漏,进而导
致顽固的 ME,对此类患者的治疗 Tomiyasu 等[18]建议联合
局部激光光凝封闭渗漏的微血管瘤,ME 可较好吸收并减
少抗 VEGF 药物的注射次数。 本组有 3 例患者出现顽固
的 ME,给予局部激光光凝后,水肿在激光治疗后 2 ~ 3wk
后吸收。

本研究初步表明玻璃体腔内注射康柏西普治疗
MBRVO 导致的 ME 可明显提高患者视力,减轻 ME,未见
全身及局部副作用,但其远期疗效及安全性仍需进一步观
察,对于顽固的 ME 建议行 FFA 检查,如有渗漏的微血管
瘤可联合局部激光光凝。 由于本研究样本量较少,随访时
间偏短,今后需扩大样本量,延长随访时间,对复发情况、
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注射次数等进行深入研究。 此外,本研究为单一治疗方案
的无对照研究,今后可进行抗 VEGF 药物与 TA 的随机对
照临床研究及抗 VEGF 药物与单纯视网膜激光的对照研
究,以比较各种治疗方式的优劣,同时进一步观察探讨康
柏西普用于治疗 MBRVO 导致的 ME 的临床疗效及安
全性。
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