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摘要
早产儿视网膜病变(ＲＯＰ)是发生于早产儿的一种未成熟
视网膜血管增殖性眼病ꎬ是一种严重的儿童致盲性眼病ꎮ
视网膜激光光凝术是治疗 ＲＯＰ 的经典方法ꎬ然而激光治
疗是破坏性的ꎬ尤其是在 ＲＯＰ Ⅰ区病变的情况下ꎬ视网膜
激光光凝治疗会引起严重的并发症ꎮ 研究表明ꎬ血管内皮
细胞生长因子(ＶＥＧＦ)在 ＲＯＰ 发生及发展过程中具有关
键作用ꎬ而玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物不仅能有效控制
ＲＯＰꎬ并且为视网膜继续发育争取了机会ꎮ 本文就玻璃
体腔内注射抗 ＶＥＧＦ 药物治疗 ＲＯＰ 的治疗指征、药物筛
选、注射部位、给药剂量、疗效观察以及并发症对其进行
综述ꎮ
关键词:早产儿视网膜病变ꎻ血管内皮细胞生长因子ꎻ抗血
管内皮细胞生长因子药物
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２０.１１.１１

Ａｎｔｉ － ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ

Ｑｉｎ Ｐｅｎｇ１ꎬ Ｊｕｎ－Ｙｏｎｇ Ｗａｎｇ２ꎬ Ｑｉｕ－Ｐｉｎｇ Ｌｉｕ１

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍｓ:Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎａ
( Ｎｏ. ８１９６０１７７ )ꎻ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｇｒａｎｔ ｆｒｏｍ Ｊｉａｎｇｘｉ Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ
Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ (Ｎｏ.２０１９２ＢＡＢ２０５０４９)
１Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎｃｈａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｎａｎｃｈａｎｇ ３３０００６ꎬ
Ｊｉａｎｇｘｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ
Ｐｅｏｐｌｅｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｚｈａｎｇｓｈｕ Ｃｉｔｙꎬ Ｚｈａｎｇｓｈｕ ３３１２００ꎬ Ｊｉａｎｇｘｉ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｑｉｕ － Ｐｉｎｇ Ｌｉｕ. Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ
Ｎａｎｃｈａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｎａｎｃｈａｎｇ ３３０００６ꎬ Ｊｉａｎｇｘｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ.
７６６５５０８６＠ ｑｑ.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０１９－１２－２０　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２０－０９－２７

Ａｂｓｔｒａｃｔ
• Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ( ＲＯＰ ) ｉｓ ａｎ ｉｍｍａｔｕｒｅ
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ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ａｂｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｒｅｔｉｎａ
ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＲＯＰꎬ ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｉｔ ｉｓ ｄｅｓｔｒｕｃｔｉｖｅ.
Ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｃａｓｅｓ ｗｉｔｈ ｌｅｓｉｏｎｓ ｉｎ Ｚｏｎｅ Ｉ ｒｅｇｉｏｎꎬ
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ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ. Ｒｅｃｅｎｔｌｙꎬ ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｔｈａｔ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ (ＶＥＧＦ) ｐｌａｙｓ ａ ｃａｕｓａｌ
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ｏｆ ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ ａｇｅｎｔｓ ｃａｎ ｎｏｔ ｏｎｌｙ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｉｍｐｅｄｅ ＲＯＰ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎꎬ ｂｕｔ ａｌｓｏ ｇａｉｎ ｔｉｍｉｎｇ ｆｏｒ ｒｅｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ
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ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｔｉ － ＶＥＧＦ ａｇｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ
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０引言
早产儿视网膜病变( ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｅꎬＲＯＰ)ꎬ

是一种发生在早产儿未成熟视网膜的血管增殖性眼病ꎬ
１９４２ 年由 Ｔｅｒｒｙ[１]首次描述该疾病ꎬ它是国内外严重的儿
童致盲性眼病ꎮ ＲＯＰ 的病变包括从血管增殖到出血渗出
以及瘢痕牵拉导致的视网膜脱离ꎮ 血管内皮细胞生长因
子(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)不仅在正常的
血管生成中发挥重要作用ꎬ而且对 ＲＯＰ 的发展也至关重
要ꎬＬａｓｈｋａｒｉ 等[２]研究记录到了 ＲＯＰ ４ 期玻璃体腔内大量
升高的 ＶＥＧＦ 水平ꎮ 近年来ꎬ玻璃体腔注射 ＶＥＧＦ 抑制剂
已经证明了可以显著降低新生血管反应ꎬ因此玻璃体腔注
射 ＶＥＧＦ 抑制剂为 ＲＯＰ 的治疗开辟了新的途径[３]ꎮ 本文
从治疗指征、药物筛选、注射部位、给药剂量、疗效观察以
及并发症几个方面对玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物治疗
ＲＯＰ 进行综述总结ꎬ以期为临床治疗提供一些帮助ꎮ
１治疗指征

随着对 ＲＯＰ 的研究和认识的加深ꎬ关于 ＲＯＰ 的治疗
指征也在不断调整ꎮ ２００３ 年ꎬＥＴＲＯＰ(Ｅａｒｌｙ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ
Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｇｒｏｕｐ)建议 １ 型 ＲＯＰ
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和阈值 ＲＯＰ 需要治疗[４]ꎮ ２００６ 年美国儿科学院的治疗建

议是需要对 １ 型 ＲＯＰ 患儿进行治疗ꎮ 其中 １ 型 ＲＯＰ 为
Ⅰ区存有附加病变(ｐｌｕｓ)的任一期以及不伴随附加病变
的 ３ 期病变ꎬⅡ区伴附加病变的 ２ 期或 ３ 期病变ꎮ 而 ２０１３
年美国儿科学会早产儿视网膜病变诊疗指南[５] 提出的治

疗指征更加详细ꎬ包括:(１)Ⅰ区可见附加病变的任何阶
段 ＲＯＰ 或无附加病变的 ３ 期 ＲＯＰꎬⅡ区可见附加病变的
２ 期或 ３ 期 ＲＯＰꎻ(２)阈值 ＲＯＰꎮ 以上情况一旦发现ꎬ需要
尽快在 ７２ｈ 内对可治疗的病变区域进行治疗ꎬ以降低发生
视网膜脱离的风险ꎮ 我国目前关于 ＲＯＰ 治疗指征主要依
据我国 ２０１４ 年 ＲＯＰ 筛查指南ꎬ确诊阈值病变或者是 １ 型
阈值前病变之后ꎬ应尽可能在 ７２ｈ 内接受治疗ꎬ无治疗条

件要及时转诊[６]ꎮ 以上所介绍的治疗指征并没有明确指

出玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物治疗 ＲＯＰ 的治疗指征ꎬ综
合目前国内外关于玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物治疗 ＲＯＰ
的相关研究报道ꎬ我们可以发现确诊阈值病变或 １ 型阈值
前病变的早产儿ꎬ均可考虑该项治疗方案ꎮ 此外玻璃体腔
注射抗 ＶＥＧＦ 药物还可以联合视网膜激光光凝或玻璃体
切除术治疗 ４、５ 期的 ＲＯＰ [７－１０]ꎮ
２药物筛选

临床上应用的 ＶＥＧＦ 抑制剂包括哌加他尼钠、贝伐单
抗、雷珠单抗、康柏西普、阿柏西普ꎮ 经美国 ＦＤＡ 认证可
用于成人新生血管性眼病 [如年龄相关性黄斑变性
(ＡＲＭＤ)]的有雷珠单抗和阿柏西普ꎮ 除雷珠单抗外ꎬ其
他抗 ＶＥＧＦ 药物都没有明确地说明具有治疗早产儿视网
膜病变的适应证(属于超适应证用药)ꎬ目前国内外报道
的临床工作中治疗 ＲＯＰ 的抗 ＶＥＧＦ 药物主要有哌加他尼
钠、贝伐单抗、雷珠单抗和康柏西普ꎮ

哌加他尼钠(ｐｅｇａｐｔａｎｉｂꎬ商品名 ｍａｃｕｇｅｎ)ꎬ于 ２００４－
１２ 成为第一个获得美国 ＦＤＡ 批准用于治疗眼部新生血
管性疾病的抗 ＶＥＧＦ 药物ꎬ是一种 ＶＥＧＦ ＲＮＡ 适配体ꎬ能
特异性与 ＶＥＧＦ１６５ 结合ꎬ阻断其生物活性ꎬ且不影响其他
ＶＥＧＦ 异构体的活性ꎮ 用于治疗所有类型的新生血管性
ＡＲＭＤꎮ ｐｅｇａｐｔａｎｉｂ 的批准代表了药物开发的一个里程
碑ꎬ它是第一个成功开发出人类治疗剂的适配体ꎬ０ ３ｍｇ
是 ＦＤＡ 批准用于临床的剂量[７ꎬ１１－１２]ꎮ

贝伐 单 抗 ( ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂꎬ 商 品 名 ａｖａｓｔｉｎ )ꎬ 分 子 量

１４８ｋＤꎮ ２００４－０２ 获得美国 ＦＤＡ 批准ꎬ联合 ５－ＦＵ 治疗转
移性结肠癌ꎬ它是一种重组的人源化单克隆 ＩｇＧ１ 抗体ꎬ可
与所有已知的 ＶＥＧＦ 异构体结合ꎬ通过抑制其生物学活
性ꎬ从而阻止血管渗漏以及新生血管的形成[３ꎬ１３－１４]ꎮ

雷珠单抗 ( ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂꎬ 商品名 ｌｕｃｅｎｔｉｓ )ꎬ 分 子 量
４８ｋＤꎬ是第二代人源化抗 ＶＥＧＦ 重组鼠单克隆抗体片段
Ｆａｂ 部 位 ( ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｈｕｍａｎｉｚｅｄ ａｎｔｉ － ｇｅｎ － ｂｉｎｄｉｎｇ
ｆｒａｇｍｅｎｔꎬｒｈｕＦａｂ)ꎬ对 ＶＥＧＦ 的所有亚型均有较强的亲和
力ꎬ能够迅速且长期封闭 ＶＥＧＦ－Ａꎬ从而减少血管内皮细
胞增殖和降低血管通透性ꎬ抑制新生血管生成ꎬ修复血－
视网膜屏障ꎮ 该药已在国内外多个国家(美国、欧洲、日
本、中国)批准上市ꎬ２０１０ 年在我国已获批准应用于在湿

性(新生血管性)ＡＲＭＤ 的临床应用[１５]ꎮ
康柏 西 普 ( ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔꎬ 商 品 名 郎 沐 )ꎬ 分 子 量 为

１４１ ７ｋＤꎬ为我国自主研发的含有 ＶＥＧＦ 受体 １ 和 ２ 胞外

段的融合蛋白ꎬ能够与 ＶＥＧＦ 高亲和力结合进而发挥效
应ꎮ 于 ２０１３－１２ 被中国食品药品监督管理局批准用于治
疗新生血管性 ＡＲＭＤꎮ 目前已在美国开展 ＡＲＭＤ 治疗的
３ 期临床试验ꎮ ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ 可阻断 ＶＥＧＦ －ＡꎬＶＥＧＦ － Ｂꎬ
ＶＥＧＦ－Ｃ 和 ＰｌＧＦ 的所有同种型ꎬ其对 ＶＥＧＦ－Ａ 和它的亚
型具有高结合亲和力并且在玻璃体腔中具有较长的半

衰期[１６－１８]ꎮ
３注射部位

临床上常规成人玻璃体腔注药的注射部位是睫状体
平坦部ꎬ即角膜缘后 ３ ５~４ｍｍꎬ虽然早产儿玻璃体腔注药
的注射部位也是选择睫状体平坦部ꎬ但是由于早产儿眼球

仍处于发育的阶段[１９]ꎬ且早产儿的晶状体为球形ꎬ因此对

早产儿进行玻璃体腔注药选择的进针位置及方向与成人

有所不同ꎮ Ｓｈａｈ 等[２０] 主张于角巩膜缘后 １ ０ｍｍ 处使用

３０Ｇ 注射针头经睫状体冠状部垂直于球面进针注入抗
ＶＥＧＦ 药物ꎬ而 Ｔｒａｖａｓｓｏｓ 等[２１] 认为在角巩膜缘后 １ ５ｍｍ
处进针ꎮ 因此ꎬ角巩膜缘后 １ ０ ~ １ ５ｍｍ 均可以作为 ＲＯＰ
玻璃体腔注药的进针部位ꎮ
４给药剂量

通常给药剂量需要考虑玻璃体腔容积及眼球的代偿
程度等多个因素ꎬ结合目前所有的使用抗 ＶＥＧＦ 药物治疗
ＲＯＰ 的研究报道来看ꎬ绝大多数是按照不同药物的成人

剂量的一半剂量给药ꎮ Ａｕｔｒａｔａ 等[１２]研究中使用玻璃体腔

注射 ｐｅｇａｐｔａｎｉｂ(０ ３ｍｇ / ０ ０２ｍＬ)联合激光治疗 ＲＯＰꎬ可降
低 １ 型 ＲＯＰ 婴儿视网膜脱离的风险ꎮ

贝伐单抗的给药剂量ꎬ多为单眼单次注射 ０ ６２５ｍｇ /
０ ０２５ｍＬꎮ Ｍｉｎｔｚ－Ｈｉｔｔｎｅｒ 等[３] 的一项多中心试验中ꎬ婴儿

被随机分配接受双侧玻璃体腔注射贝伐单抗(０ ６２５ｍｇ /
０ ０２５ｍＬ)或常规激光治疗ꎬ结果表明玻璃体腔注射贝伐
单抗单药治疗对 ＲＯＰ Ⅰ区 ３ 期病变更有效ꎮ Ｔｒａｖａｓｓｏｓ
等[２１]报道了 ３ 例玻璃体腔注射贝伐单抗在 ＡＰ－ＲＯＰ 患者

中的解剖变化ꎬ剂量为 ０ ７５ｍｇ 作为单药治疗或较差眼的
补充治疗ꎬ在 ２４ｈ 内所有注射眼均显示出异常血管的退化
及虹膜血管扩张的减轻ꎮ Ｗａｌｌａｃｅ 等[２２]于 ２０１５－０５ / ２０１６－
０９ 对 ６１ 例单眼或双眼 １ 型 ＲＯＰ 早产儿进行了一项 １ 期
剂量降级研究ꎬ１０~ １４ 例婴儿的一眼接受 ０ ２５ｍｇ 玻璃体
腔注射贝伐单抗治疗ꎬ如果成功ꎬ则将下一组婴儿的剂量
降低至 ０ １２５ｍｇꎬ然后为 ０ ０６３ｍｇꎬ最后为 ０ ０３１ｍｇꎬ治疗
４ｗｋ 后ꎬ发现 ０ ２５ｍｇ 的 １１ 眼中有 １１ 眼ꎬ０ １２５ｍｇ 的 １４ 眼
中有 １４ 眼ꎬ０ ０６３ｍｇ 的 ２４ 眼中有 ２１ 眼ꎬ０ ０３１ｍｇ 的 ９ 眼
中有 ９ 眼获得了成功ꎬ在此 １ 期研究中ꎬ当贝伐单抗的剂
量低至 ０ ０３１ｍｇ 时在 ９ 眼中仍然有效ꎮ

雷珠单抗的给药剂量ꎬ多为单眼单次注射 ０ ２５ｍｇ /
０ ０２５ｍＬꎮ Ｈｕａｎｇ 等[２３] 回顾性分析了诊断为 １ 型 ＲＯＰ 并

接受玻璃体腔注射雷珠单抗(０ ２５ｍｇ / ０ ０２５ｍＬ)作为主要
治疗方法的婴儿ꎬ在最后一次访视时ꎬ有 ２７８ 眼(９８ ２％)
未发生视网膜脱离ꎬ有 ５ 眼 ( １ ８％) 发生视网膜脱离ꎮ
Ｍｏｔａ 等[９]的一项病例报告中ꎬ２ 例 ＡＰ －ＲＯＰ 早产儿接受

联合激光光凝和玻璃体腔注射雷珠单抗(０ ３ｍｇ / ０ ０３ｍＬ)
治疗ꎮ Ｓｔａｈｌ 等[２４] 的一项试验筛选了出生体质量小于

１５００ｇ 且符合视网膜病变治疗标准的婴儿ꎬ并平均随机分
配患者接受单侧玻璃体腔注射雷珠单抗 ０ ２ｍｇ 或雷珠单

５９８１
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抗 ０ １ｍｇ 或激光治疗ꎬ研究结果显示在 ＲＯＰ 的治疗中ꎬ雷
珠单抗 ０ ２ｍｇ 可能优于激光治疗ꎬ与激光治疗相比ꎬ其眼
部不良预后更少ꎬ并且 ２４ｗｋ 安全性可接受ꎮ Ｃｈｅｎ 等[２５]报

道了 ７２ 眼 ( ３７ 例 患 者 )ꎬ 玻 璃 体 腔 注 射 贝 伐 单 抗
(０ ６２５ｍｇ)或雷珠单抗(０ ２５ｍｇ)治疗 １ 型 ＲＯＰꎬ随访至
１ 岁ꎬ贝伐单抗组中除 １ 眼对治疗没有反应而接受了光凝
治疗ꎬ其余均没有出现复发ꎮ

康柏西普成人推荐的玻璃体腔注药治疗剂量是
０ ５ｍｇ / ０ ０５ｍＬꎬＪｉｎ 等[２６]进行了一项玻璃体腔注射康柏西

普( ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔꎬ ＩＶＣ) 或雷珠单抗
( ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂꎬＩＶＲ)治疗 ＲＯＰ 的一系
列病例回顾性研究ꎬ ＩＶＣ 组给药量为 ０ ２５ｍｇ / ０ ０２５ｍＬꎬ
ＩＶＲ 组剂量为 ０ ２５ｍｇ / ０ ０２５ｍＬꎬ结果表明康柏西普和雷
珠单抗对 ＲＯＰ 的治疗均有效ꎮ Ｃｈｅｎｇ 等[２７]开展的一项临

床试验研究表明 ０ １５ｍｇ ＩＶＣ 对Ⅱ区 ２ 期或 ３ 期伴有附加
病变的 ＲＯＰ 有效ꎬ并在随访期间没有出现不良的眼部
反应ꎮ
５疗效观察

近年来ꎬ随着玻璃体内注射抗 ＶＥＧＦ 药物广泛应用于
治疗眼内新生血管性疾病ꎬ并且取得了良好的临床效果ꎬ
使得抗 ＶＥＧＦ 药物的应用范围逐步扩大ꎬ临床上已有很多
关于玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物成功治疗 ＲＯＰ 的相关报

道ꎮ Ｍｉｎｔｚ－Ｈｉｔｔｎｅｒ 等[３] 认为玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物

能够减少对视网膜结构的破坏ꎬ尤其是对位于后极部的病
变ꎬ能够预防视野缺损ꎬ促进周边部位视网膜血管化ꎬ且操
作便捷、时间短ꎬ安全性好ꎬ术后眼部副作用小ꎮ Ｑｕｉｒｏｚ－
Ｍｅｒｃａｄｏ 等[１３]进行了一项试验ꎬ将接受贝伐单抗治疗的

ＲＯＰ 患者分为 ３ 组进行玻璃体注射:第一组ꎬ对常规治疗
无反应的 ４ａ 或 ４ｂ ＲＯＰ 期患者ꎻ第二组ꎬＲＯＰ 阈值患者由
于视网膜的可视性差难以用常规疗法治疗ꎻ第三组是高危
阈值前或阈值 ＲＯＰ 的患者ꎬ纳入的 １３ 例 ＲＯＰ 患者的疾
病程度较治疗指征更为严重ꎮ 结果 １８ 眼中有 １７ 眼发现
了新生血管退化ꎬ１ 眼 ４ａ ＲＯＰ 期患者玻璃体内注射后自
发发生视网膜复位ꎬ没有严重的眼部或全身不良反应ꎮ
Ｓａｎｋｅｒ 等[２８]通过回顾三项试验ꎬ结果表明玻璃体内注射

贝伐单抗降低了儿童时期高度近视的风险ꎮ Ｌｉ 等[２９] 进行

的一项 Ｍｅｔａ 分析纳入了 １０ 项研究ꎬ比较抗 ＶＥＧＦ 治疗和
激光治疗 １ 型和阈值 ＲＯＰ 的疗效ꎬ结果显示抗 ＶＥＧＦ 治
疗的再治疗发生率与激光治疗相比显著增加ꎬ而眼部并发
症的发生率和近视度数却显著下降ꎮ 综合以上的相关研
究报道来看ꎬ单独或联合使用玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 治疗
ＲＯＰꎬ短期来看绝大部分是有效的ꎬ而长期的疗效观察需
要更多的时间ꎮ
６并发症

玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 治疗 ＲＯＰ 的并发症主要分为
两部分:一部分是抗 ＶＥＧＦ 药物的相关并发症ꎬ另一部分
则是玻璃体腔注射操作的相关并发症ꎮ ＶＥＧＦ 在早产儿
的生长发育过程中有着重要的作用ꎬ而在使用玻璃体腔注
射 ＶＥＧＦ 抑制剂治疗 ＲＯＰ 的过程中ꎬ药物注射至玻璃体
腔内后弥散至血液循环当中ꎬ全身性副作用难以避免ꎬ由
于不同药物的半衰期不同、剂量使用的差异以及早产儿本
身的异质性ꎬ导致系统性延迟效应难以评价ꎬ且临床上关

于严重的全身副作用报道较少ꎮ 目前关于此类药物相关
的全身副作用主要有:血压急性升高、心肌梗塞、脑血管意
外等ꎬ但其发生率都较低ꎮ Ｗｕ 等[３０]研究报告了在玻璃体
腔注射贝伐单抗治疗 ＲＯＰ 后 １ｄ 内出现低血压的双胞胎
早产儿ꎬ在接受药物治疗之前ꎬ他们的临床状态稳定且相
似ꎬ注射药物剂量、注射程序和术前用药均相同ꎬ然而双胞
胎其中之一出现了低血压 ３ｄꎬ虽然与贝伐单抗相关的低
血压已在产品信息中描述(发生率 ７％ ~ １５％)ꎬ但这是玻
璃体腔注射贝伐单抗治疗 ＲＯＰ 诱发低血压的首例病例报
告ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 药物玻璃体腔注射操作的并发症主要包括
细菌性眼内炎、球结膜出血、玻璃体积血、孔源性视网膜脱
离、牵拉性视网膜脱离、葡萄膜炎、一过性眼内压升高等ꎮ
Ｈｏｎｄａ 等[３１]研究发现 １ 例妊娠 ２３ｗｋ 出生ꎬ出生体质量为
５９８ｇ 的Ⅰ区 ３ 期 ＲＯＰ 女婴ꎬ在 １０ 周龄时进行视网膜激光
光凝ꎬ尽管有足够的激光光凝治疗ꎬ但血管增殖仍然进一
步发展ꎬ右眼发生部分牵拉性视网膜脱离(４ａ 期 ＲＯＰ)ꎻ在
１４ 周龄时进行玻璃体腔注射 ０ ４ｍｇ 贝伐单抗ꎬ术后 ２ｄ 发
现纤维血管膜的血管成分退化ꎬ并发生急性纤维化ꎬ环形
纤维血管膜向心收缩ꎬ导致部分牵拉性视网膜脱离恶化ꎬ
纤维血管膜的收缩在玻璃体腔注射贝伐单抗 ７ｄ 后进展ꎬ
并导致视网膜后部的漏斗状视网膜脱离ꎮ 虽然国内外的
研究报道中关于玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 治疗 ＲＯＰ 的并发
症相对较少ꎬ但是在进行这项治疗时仍然需要谨慎操作以
及长期的术后随访ꎮ
７小结

随着对 ＲＯＰ 疾病认识的不断加深ꎬ不难发现在严格
把握好治疗指征的情况下ꎬ针对 ＲＯＰ 的不同阶段采取个
体化抗 ＶＥＧＦ 药物玻璃体腔注射治疗是比较安全有效的ꎮ
然而由于药物本身抑制 ＶＥＧＦ 水平ꎬ抑制新生血管生成的
同时也延迟了周边视网膜继续正常发育ꎬ术后需要更长时
间的随访ꎮ 而玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物治疗对全身情
况的影响ꎬ需要更多大规模的、观察时间更长的临床研究
去探索ꎮ
参考文献

１ Ｔｅｒｒｙ ＴＬ. Ｅｘｔｒｅｍｅ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ａｎｄ Ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｉｃ Ｏｖｅｒｇｒｏｗｔｈ ｏｆ
Ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ Ｖａｓｃｕｌａｒ Ｓｈｅａｔｈ Ｂｅｈｉｎｄ Ｅａｃｈ Ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ Ｌｅｎｓ:Ｉ. Ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ
ｒｅｐｏｒｔ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ １９４２ꎻ２５:２０３－２０４
２ Ｌａｓｈｋａｒｉ Ｋꎬ Ｈｉｒｏｓｅ Ｔꎬ Ｙａｚｄａｎｙ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ ａｎｄ ｈｅｐａｔｏｃｙｔｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｌｅｖｅｌｓ ａｒｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｌｙ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ａｍ Ｊ Ｐａｔｈｏｌ ２０００ꎻ１５６
(４):１３３７－１３４４
３ Ｍｉｎｔｚ－Ｈｉｔｔｎｅｒ ＨＡꎬ Ｋｅｎｎｅｄｙ ＫＡꎬ Ｃｈｕａｎｇ ＡＺ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ ｓｔａｇｅ ３＋ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ ２０１１ꎻ
３６４(７):６０３－６１５
４ Ｅａｒｌｙ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ Ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｇｒｏｕｐ.
Ｒｅｖｉｓｅｄ ｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ: ｒｅｓｕｌｔｓ
ｏｆ ｔｈｅ ｅａｒｌｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ. Ａｒｃｈ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００３ꎻ１２１(１２):１６８４－１６９４
５ Ｆｉｅｒｓｏｎ ＷＭ. Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ Ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｅ Ｉｎｆａｎｔｓ ｆｏｒ
Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ ２０１８ꎻ１４２(６):１－９
６ 中华医学会眼科学分会眼底病学组. 中国早产儿视网膜病变筛查

指南(２０１４ 年). 中华眼科杂志 ２０１４ꎻ５０(１２):９３３－９３５
７ Ｍｉｎｔｚ－Ｈｉｔｔｎｅｒ ＨＡ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｐｅｇａｐｔａｎｉｂ ａｓ ａｄｊｕｎｃｔｉｖｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｓｔａｇｅ
３＋ ＲＯＰ ｓｈｏｗｎ ｔｏ ｂｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎ ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅꎬ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄꎬ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１２ꎻ２２(５):６８５－６８６
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８ Ｎａｚａｒｉ Ｈꎬ Ｍｏｄａｒｒｅｓ Ｍꎬ Ｐａｒｖａｒｅｓｈ ＭＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ
ｉｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｌａｓｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｓｅｖｅｒｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ( ＲＯＰ ) ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｖｉｔｒｅｏｕｓ ｏｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ.
Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１０ꎻ２４８(１２):１７１３－１７１８
９ Ｍｏｔａ Ａꎬ Ｃａｒｎｅｉｒｏ Ａꎬ Ｂｒｅｄａ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ａｎｄ ｌａｓｅｒ ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｃａｓｅ Ｒｅｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１２ꎻ３(１):１３６－１４１
１０ Ｆｕｔａｍｕｒａ Ｙꎬ Ａｓａｍｉ Ｔꎬ Ｎｏｎｏｂｅ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｕｃｋｌｉｎｇ ｓｕｒｇｅｒｙ ａｎｄ
ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｌ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｏｒ ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｎ ｓｔａｇｅ ４
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ｅｙｅｓ. Ｊｐｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１５ꎻ５９(６):３７８－３８８
１１ Ｎｇ ＥＷꎬ Ｓｈｉｍａ ＤＴꎬ Ｃａｌｉａｓ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｇａｐｔａｎｉｂꎬ ａ ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｎｔｉ －
ＶＥＧＦ ａｐｔａｍｅｒ ｆｏｒ ｏｃｕｌａｒ ｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｄｒｕｇ Ｄｉｓｃｏｖ ２００６ꎻ５
(２):１２３－１３２
１２ Ａｕｔｒａｔａ Ｒꎬ Ｋｒｅｊｃｉｒｏｖａ Ｉꎬ Ｓｅｎｋｏｖａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｐｅｇａｐｔａｎｉｂ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｏｄｅ ｌａｓｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｓｔａｇｅ ３＋ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ
ｉｎ ｚｏｎｅ Ｉ ａｎｄ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｚｏｎｅ ＩＩ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１２ꎻ２２(５):６８７－６９４
１３ Ｑｕｉｒｏｚ －Ｍｅｒｃａｄｏ Ｈꎬ Ｍａｒｔｉｎｅｚ － Ｃａｓｔｅｌｌａｎｏｓ ＭＡꎬ Ｈｅｒｎａｎｄｅｚ － Ｒｏｊａｓ
ＭＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉａｎｇｉｏｇｅｎｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｒｅｔｉｎａ ２００８ꎻ２８(３ Ｓｕｐｐｌ):Ｓ１９－Ｓ２５
１４ 苏满想ꎬ张国明ꎬ刘春民. Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ 在早产儿视网膜病变治疗

中的应用研究进展. 眼科新进展 ２００９ꎻ２９(３):２２７－２３０
１５ Ｍｏｒｅｎｏ ＴＡꎬ Ｋｉｍ ＳＪ. Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ( Ｌｕｃｅｎｔｉｓ) ｖｅｒｓｕｓ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ
(Ａｖａｓｔｉｎ) ｆｏｒ ｔｈｅ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ａｇｅ－Ｒｅｌａｔｅｄ Ｍａｃｕｌａｒ Ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ:Ａｎ
Ｅｃｏｎｏｍｉｃ Ｄｉｓｐａｒｉｔｙ ｏｆ Ｅｙｅ Ｈｅａｌｔｈ. Ｓｅｍｉｎ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１６ꎻ ３１ ( ４):
３７８－３８４
１６ Ｌｕ Ｘꎬ Ｓｕｎ Ｘ. Ｐｒｏｆｉｌｅ ｏｆ ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ
ａｇｅ－ ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｄｒｕｇ Ｄｅｓ Ｄｅｖｅｌ Ｔｈｅｒ ２０１５ꎻ ９:
２３１１－２３２０
１７ Ｗａｎｇ Ｆꎬ Ｂａｉ Ｙꎬ Ｙｕ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉ－ａｎｇｉｏｇｅｎｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＫＨ９０２ ｏｎ
ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ２５１
(９):２１３１－２１３９
１８ Ｂａｉ Ｙꎬ Ｎｉｅ Ｈꎬ Ｗｅｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１９ꎻ１０３(４):４９４－４９８
１９ Ｚｈａ Ｙꎬ Ｚｈｕ Ｇꎬ Ｚｈｕａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｘｉａｌ Ｌｅｎｇｔｈ ａｎｄ Ｏｃｕｌａｒ
Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｅ Ｉｎｆａｎｔｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ＲＯＰ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ
２０１７:１－４
２０ Ｓｈａｈ ＰＫꎬ Ｎａｒｅｎｄｒａｎ Ｖꎬ Ｔａｗａｎｓｙ ＫＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ
(Ａｖａｓｔｉｎ) ｆｏｒ ｐｏｓｔ ｌａｓｅｒ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｓｅｇｍｅｎｔ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｉｎ ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ

ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００７ꎻ５５(１):７５－７６
２１ Ｔｒａｖａｓｓｏｓ Ａꎬ Ｔｅｉｘｅｉｒａ Ｓꎬ Ｆｅｒｒｅｉｒａ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ
ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ Ｌａｓｅｒｓ
Ｉｍａｇｉｎｇ ２００７ꎻ３８(３):２３３－２３７
２２ Ｗａｌｌａｃｅ ＤＫꎬ Ｋｒａｋｅｒ ＲＴꎬ Ｆｒｅｅｄｍａｎ ＳＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ Ｌｏｗｅｒ
Ｄｏｓｅｓ ｏｆ Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅｏｕｓ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ: Ａ
Ｐｈａｓｅ １ Ｄｏｓｉｎｇ Ｓｔｕｄｙ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ１３５(６):６５４－６５６
２３ Ｈｕａｎｇ Ｑꎬ Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ Ｆｅｉ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ Ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ａｓ Ｐｒｉｍａｒｙ
Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ: Ａｎａｔｏｍｉｃ
Ｏｕｔｃｏｍｅｓ ａｎｄ Ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ Ｆａｃｔｏｒｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１７ꎻ １２４ ( ８ ):
１１５６－１１６４
２４ Ｓｔａｈｌ Ａꎬ Ｌｅｐｏｒｅ Ｄꎬ Ｆｉｅｌｄｅｒ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｖｅｒｓｕｓ ｌａｓｅｒ
ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｖｅｒｙ ｌｏｗ ｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔ ｉｎｆａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ (ＲＡＩＮＢＯＷ): ａｎ ｏｐｅｎ－ｌａｂｅｌ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ.
Ｌａｎｃｅｔ ２０１９ꎻ３９４(１０２０８):１５５１－１５５９
２５ Ｃｈｅｎ ＳＮꎬ Ｌｉａｎ Ｉꎬ Ｈｗａｎｇ ＹＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｎｔｉ － ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ:
ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ａｎｄ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１５ꎻ ３５
(４):６６７－６７４
２６ Ｊｉｎ Ｅꎬ Ｙｉｎ Ｈꎬ Ｌｉ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｈｏｒｔ － ｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ ｖｅｒｓｕｓ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１８ꎻ３８(８):１５９５－１６０４
２７ Ｃｈｅｎｇ Ｙꎬ Ｍｅｎｇ Ｑꎬ Ｌｉｎｇｈｕ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｌｏｗｅｒ ｄｏｓｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｔｒｅａｔｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１８ꎻ８
(１):１－６
２８ Ｓａｎｋａｒ ＭＪꎬ Ｓａｎｋａｒ Ｊꎬ Ｃｈａｎｄｒａ Ｐ. Ａｎｔｉ－ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ ( ＶＥＧＦ ) ｄｒｕｇｓ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ.
Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖ ２０１８ꎻ１:１－５９
２９ Ｌｉ Ｚꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉａｏ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ａｎｔｉ－
ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ (ＶＥＧＦ) ａｎｄ ｌａｓｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ Ｔｙｐｅ－
１ ａｎｄ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ( ＲＯＰ ). ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１８ꎻ１８(１):１－１０
３０ Ｗｕ ＬＨꎬ Ｙａｎｇ ＹＨꎬ Ｌｉｎ ＣＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｏｔｅｎｓｉｏｎ Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｗｉｔｈ
Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ Ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ.
Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ ２０１６ꎻ１３７(２):１－４
３１ Ｈｏｎｄａ Ｓꎬ Ｈｉｒａｂａｙａｓｈｉ Ｈꎬ Ｔｓｕｋａｈａｒａ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｕｔｅ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｍｅｍｂｒａｎｅ ａｆｔｅｒ ａｎ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ
ｆｏｒ ａｄｖａｎｃｅｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００８ꎻ２４６(７):１０６１－１０６３
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.１１ Ｎｏｖ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


