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摘要

目的:分析红花黄色素注射液联合抗血管内皮生长因子

(ＶＥＧＦ)药物治疗非缺血性视网膜中央静脉阻塞(ＣＲＶＯ)
的疗效和安全性ꎮ
方法:选取 ２０１７－０４ / ２０２１－１２ 于南昌大学附属眼科医院

接受治疗的非缺血性 ＣＲＶＯ 合并黄斑水肿患者 ９１ 例 ９１
眼ꎬ随机分为观察组(４７ 例 ４７ 眼ꎬ采用红花黄色素注射液

联合玻璃体腔注射雷珠单抗治疗)和对照组(４４ 例 ４４ 眼ꎬ
采用玻璃体腔注射雷珠单抗治疗)ꎮ 随访 １１ｍｏꎬ观察两组

患者最佳矫正视力(ＢＣＶＡ)和中心凹视网膜厚度(ＣＲＴ)
改善情况ꎬ并记录视网膜出血完全吸收、抗 ＶＥＧＦ 药物注

射次数、缺血性 ＣＲＶＯ 发生情况及全身和眼部并发症发生

情况ꎮ
结果:治疗后 １、２、３、５、７、９、１１ｍｏꎬ两组患者 ＢＣＶＡ 和 ＣＲＴ
均较治疗前显著改善ꎬ且治疗后 ３、５、７、９、１１ｍｏꎬ观察组患

者 ＢＣＶＡ 和 ＣＲＴ 均优于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 治疗后 ５、
７、９、１１ｍｏ 时ꎬ观察组患者视网膜出血完全吸收率均高于

对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 随访期间ꎬ观察组患者抗 ＶＥＧＦ 药物

注射次数明显少于对照组(４.８３±１.０５ 次 ｖｓ ５.７５±１.０１ 次ꎬ
Ｐ<０.０５)ꎬ缺血性 ＣＲＶＯ 发生率明显低于对照组(２１％ ｖｓ
８６％ꎬＰ<０.０５)ꎬ且两组患者均未出现与治疗相关的全身和

眼部并发症ꎮ
结论:红花黄色素注射液联合抗 ＶＥＧＦ 药物是治疗非缺血

性 ＣＲＶＯ 安全有效的方法ꎬ可显著改善视力ꎬ降低 ＣＲＴꎬ该
治疗方案与抗 ＶＥＧＦ 药物单药治疗相比可增加视网膜出

血完全吸收率、减少抗 ＶＥＧＦ 药物注射次数、减少缺血性

ＣＲＶＯ 发生率ꎮ
关键词:视网膜静脉阻塞ꎻ红花黄色素ꎻ抗血管内皮生长因

子(ＶＥＧＦ)治疗ꎻ黄斑水肿ꎻ中西医结合治疗
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ａｎｔｉ－ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ
ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｏｎ － ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ

Ｗｅｎ－Ｊｉａ Ｄｏｎｇꎬ Ｚｈｉ－Ｐｅｎｇ Ｙｏｕꎬ Ｘｉａｏ Ｙｕꎬ Ｊｕｎ－Ｔｉｎｇ
Ｚｈａｎｇꎬ Ｔｅｎｇ Ｌｉｕ

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍ: Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ Ｊｉａｎｇｘｉ
Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｈｅａｌｔｈ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ (Ｎｏ.２０２２１０７２０)
Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎｃｈａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｎａｎｃｈａｎｇ ３３０００６ꎬ
Ｊｉａｎｇｘｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｗｅｎ － Ｊｉａ Ｄｏｎｇ. Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ
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•ＡＩＭ: Ｔｏ ａｎａｌｙｚｅ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ｓａｆｆｌｏｒ ｙｅｌｌｏｗ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ－ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ ( ＶＥＧＦ) ｄｒｕｇ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｏｎ － ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ (ＣＲＶＯ) .
•ＭＥＴＨＯＤＳ: Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ９１ ｐａｔｉｅｎｔｓ (９１ ｅｙｅｓ) ｗｉｔｈ ｎｏｎ－
ｉｓｃｈｅｍｉｃ ＣＲＶＯ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｗｈｏ
ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎｃｈａｎｇ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｆｒｏｍ Ａｐｒｉｌ ２０１７ ｔｏ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２１ ｗｅｒｅ
ｓｅｌｅｃｔｅｄ. Ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐꎬ ｗｉｔｈ ４７ ｃａｓｅｓ (４７ ｅｙｅｓ) ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓａｆｆｌｏｒ ｙｅｌｌｏｗ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ ｏｆ
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ｉｍｐｒｏｖｅ ｖｉｓｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｅ ＣＲＴ. Ｉｔ ｃａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｔｈｅ
ｃｏｍｐｌｅｔｅ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｒａｔｅ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅꎬ ｒｅｄｕｃｅ
ｔｈｅ ｔｉｍｅｓ ｏｆ ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ ｄｒｕｇ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ
ｏｆ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ＣＲＶＯ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ａｎｔｉ －
ＶＥＧＦ ｄｒｕｇ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎻ ｓａｆｆｌｏｒ
ｙｅｌｌｏｗꎻ ａｎｔｉ － ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ (ＶＥＧＦ)
ｔｈｅｒａｐｙꎻ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａꎻ ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ
ａｎｄ ｗｅｓｔｅｒｎ ｍｅｄｉｃｉｎｅ
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ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ－ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｏｎ－ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ
Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２３ꎻ２３(１２):１９５４－１９６０

０引言
视网膜静脉阻塞( ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＲＶＯ)以视网

膜静脉迂曲扩张伴视网膜出血、黄斑水肿甚至缺血为临床
特征ꎬ 分为视网膜中央静脉阻塞 ( ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＣＲＶＯ)和视网膜分支静脉阻塞( ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＢＲＶＯ)、缺血性视网膜静脉阻塞和非缺血
性视网膜静脉阻塞ꎬ是继糖尿病视网膜病变位居第二的视
网膜血管性疾病[１－２]ꎮ 研究显示ꎬＲＶＯ 患病率为 ０.５２％ꎬ
全球有 １ ６００ 万 ＲＶＯ 患者ꎬ其中有 ２５０ 万 ＣＲＶＯ 患者ꎬ
ＣＲＶＯ 患 病 率 为 ０. ０８％ [３]ꎮ ＣＲＶＯ 继 发 的 黄 斑 水 肿
(ＣＲＶＯ－ＭＥ)是导致视力下降的重要原因ꎬ随着黄斑水肿
的增加ꎬ缺血也会加重ꎬ视网膜功能损害会变得更加严
重[４]ꎬ因此控制黄斑水肿和防止缺血很重要ꎮ 目前世界范
围内黄斑水肿一线的治疗方法为抗血管内皮生长因子
(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)治疗[５]ꎬ但研究
表明 ５６％ ~ ７５％的 ＣＲＶＯ 患者为了控制黄斑水肿需要长
达 ５ａ 的持续抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎬ且随着抗 ＶＥＧＦ 次数的减少ꎬ
患者的视力面临进一步丧失的风险[６]ꎬ为了避免单一药物

的局限性ꎬ目前更倾向于联合治疗ꎮ
ＲＶＯ 在中医学中属于“络瘀暴盲”范畴ꎬ情志内伤、肝

肾阴亏、过食肥甘厚味、痰湿内生等原因导致脉络瘀阻ꎬ血
溢络外ꎬ神光不得发越ꎬ故视物模糊ꎮ 近年研究表明ꎬ中医
药在治疗 ＲＶＯ 方面具有明显的优势和特点[７－１０]ꎬ其中红
花黄色素是我国传统中药红花的主要有效成分ꎬ被证实具
有降低血黏度、抑制血小板聚集、防止微血栓形成并对其
有溶解作用ꎬ能扩张血管、增加血流量和组织灌注量ꎬ改善
微循环等优势[１１－１２]ꎬ临床应用十分广泛ꎬ在眼科领域中也
被证实具有抗炎、抗凝血及抗新生血管等功效ꎬ具有重要
的应用价值[１３－１５]ꎮ 但关于红花黄色素联合抗 ＶＥＧＦ 药物
在 ＲＶＯ 中应用的长期效果的研究尚少ꎬ因此本研究旨在
探讨红花黄色素注射液联合玻璃体腔注射雷珠单抗治疗
非缺血性 ＣＲＶＯ 继发黄斑水肿的长期疗效及安全性ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 随机对照临床研究ꎮ 选取 ２０１７－０４ / ２０２１－１２
于南昌大学附属眼科医院接受治疗的非缺血性 ＣＲＶＯ 合
并黄斑水肿患者 ９１ 例 ９１ 眼ꎬ随机分为观察组和对照组ꎬ
其中观察组患者 ４７ 例 ４７ 眼采用红花黄色素注射液联合
玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎬ对照组患者 ４４ 例 ４４ 眼采用
玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎮ 纳入标准:(１)眼底照相检
查显示全视网膜面存在视网膜内出血和(或)火焰状出血
(图 １Ａ)ꎻ(２)光学相干断层扫描(ＯＣＴ)检查显示黄斑区
神经上皮层间局灶性或(和)囊样水肿信号(图 １Ｂ)ꎻ(３)
眼底荧光血管造影(ＦＦＡ)检查显示视网膜中央静脉迂曲、
扩张(图 １Ｃ)ꎬ非缺血性 ＣＲＶＯ ＦＦＡ 检查显示视网膜面
<１０视盘面积视网膜毛细血管无灌注区ꎬ缺血性 ＣＲＶＯ
ＦＦＡ 检查显示视网膜面≥１０ 视盘面积视网膜毛细血管无
灌注区ꎻ(４)年龄 ４０ ~ ７９ 岁ꎬ单眼患病ꎻ(５)病程≤６ｍｏꎻ
(６ ) 血 压 控 制 平 稳 ( 收 缩 压 ≤ １６０ｍｍＨｇꎬ 舒 张 压
≤１００ｍｍＨｇ)ꎻ(７)按时完成随访ꎮ 排除标准:(１)其他眼
底疾病患者ꎻ(２)眼部活动性炎症者ꎻ(３)对造影剂、红花
黄色素过敏者ꎻ(４)合并全身疾病、肝肾功能不全和脑梗
病史ꎬ不能进行抗 ＶＥＧＦ 治疗的患者ꎻ(５)既往 １ａ 内接受
过抗 ＶＥＧＦ 及眼底激光治疗者ꎮ 本研究经本院伦理审查
委员会批准ꎬ纳入患者均知情同意并签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１治疗方法　 观察组患者采用红花黄色素注射液联合
玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎬ即首次治疗时每日静脉滴注
红花黄色素注射液(１００ｍＬ ∶ ８０ｍｇ)ꎬ连续使用 ２ｗｋꎬ并接受
每月注射雷珠单抗 １ 次ꎬ连续 ３ｍｏꎬ以后每 ２ｍｏ 复诊ꎬ达到
再治疗标准则按需注射雷珠单抗 １ 次ꎮ 玻璃体腔注射
　 　

图 １　 非缺血性 ＣＲＶＯ 眼底检查结果　 Ａ:眼底照相检查显示视网膜面弥漫性线状及点片状出血ꎻＢ:ＯＣＴ 检查显示黄斑区神经上皮
层囊样改变ꎻＣ:ＦＦＡ 检查显示视网膜中央静脉迂曲、扩张ꎬ管壁着染ꎬ视网膜毛细血管荧光渗漏ꎮ
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雷珠单抗操作方法:患者仰卧位ꎬ应用盐酸丙美卡因滴眼
液表面麻醉ꎬ常规消毒、铺单ꎬ开睑器开睑ꎬ聚维酮碘灭菌
６０ｓ 后生理盐水彻底冲洗结膜囊ꎻ用 ３０Ｇ 玻璃体腔内注射
专用针头在颞上方角膜缘后 ３.５ｍｍ 处巩膜面进针ꎬ将雷
珠单抗注射液(０.０５ｍＬ ∶ ０.５ｍｇ)注入玻璃体腔内ꎬ无菌棉
签压迫穿刺口 ３０ｓꎬ检查无明显出血及其它异常后ꎬ结膜
囊内涂用妥布霉素地塞米松眼膏ꎬ纱布包扎术眼ꎻ隔日打
开敷料ꎬ并应用左氧氟沙星滴眼液(每日 ４ 次)和溴芬酸
酸钠滴眼液(每日 ２ 次)点术眼减轻术后炎症反应ꎮ 对照
组患者采用玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎬ治疗方法同观
察组ꎮ

抗 ＶＥＧＦ 药物注射再治疗标准:ＯＣＴ 检查提示黄斑区
存在神经上皮层间局灶性或(和)囊样水肿信号ꎬ和(或)
眼底照相检查显示视网膜面存在视网膜内出血和(或)火
焰状出血ꎮ
１.２.２随访观察 　 分别于治疗前ꎬ治疗后 １、２、３、５、７、９、
１１ｍｏ 采用 Ｓｎｅｌｌｅｎ 视力表检测最佳矫正视力(ＢＣＶＡ)ꎬ并
转化为最小分辨角对数(ＬｏｇＭＡＲ)视力进行统计分析ꎬ采
用频域 ＯＣＴ 扫描仪选用“Ｍａｃｕｌａｒ Ｃｕｂｅ ５１２∗１２８”扫描模
式对黄斑区进行区域扫描ꎬ测量黄斑中心凹直径 １ｍｍ 范
围内从内界膜表面至视网膜色素上皮(ＲＰＥ)层的平均视
网膜厚度即中心凹视网膜厚度(ＣＲＴ)ꎮ 随访 １１ｍｏꎬ记录
抗 ＶＥＧＦ 药物注射次数及视网膜出血完全吸收、缺血性
ＣＲＶＯ、全身和眼部并发症发生情况ꎬ其中视网膜出血完
全吸收判定标准为眼底照相检查显示视网膜面无肉眼可
见的视网膜内出血和(或)火焰状出血ꎻ缺血性 ＣＲＶＯ 判
定标准为 ＦＦＡ 检查显示视网膜面≥１０ 视盘面积视网膜毛
细血管无灌注区ꎮ

统计学分析:应用 ＳＰＳＳ ２５.０ 统计软件对数据进行分

析ꎮ 计量资料以均数土标准差(ｘ±ｓ)表示ꎬ多个时间点重
复测量数据分析采用重复测量方差分析ꎬ其中各时间点的

组间差异比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ各组的时间差异比较
采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎻ其余两组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎮ
计数资料采用频数表示ꎬ两组间比较采用 χ２检验ꎻ多个时
间点重复测量数据分析采用广义估计方程ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为
差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１两组患者基线资料情况 　 治疗前ꎬ两组患者性别构
成、患眼眼别、年龄、病程、ＢＣＶＡ 及 ＣＲＴ 等基线资料比较ꎬ
差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
２.２两组患者治疗前后 ＢＣＶＡ 情况 　 治疗前后不同时间
两组患者 ＢＣＶＡ 比较ꎬ具有组间差异性、时间差异性和交
互效应(Ｆ组间 ＝ ２０.７０７ꎬＰ组间 < ０.００１ꎻＦ时间 ＝ ５６. ２４０ꎬＰ时间 <
０.００１ꎻＦ组间×时间 ＝ １２.５６７ꎬＰ组间×时间<０.００１)ꎬ见表 ２ꎬ图 ２ꎮ 治
疗后 １、２、３、５、７、９、１１ｍｏꎬ两组患者 ＢＣＶＡ 均较治疗前显
著改善ꎬ且观察组患者 ＢＣＶＡ 均优于对照组ꎬ差异有统计
学意义(均 Ｐ<０.０１)ꎮ
２.３两组患者治疗前后 ＣＲＴ 情况　 治疗前后不同时间两
组患者 ＣＲＴ 比较ꎬ具有组间差异性和时间差异性(Ｆ组间 ＝
１３.２６３ꎬＰ组间 <０.００１ꎻＦ时间 ＝ １４６.７７５ꎬＰ时间 <０.００１)ꎬ但无交
互效应(Ｆ组间×时间 ＝ １.１６６ꎬＰ组间×时间 ＝ ０.３２２)ꎬ见表 ３ꎬ图 ３ꎮ
治疗后 １、２、３、５、７、９、１１ｍｏꎬ两组患者 ＣＲＴ 均较治疗前显
著降低ꎬ且治疗后 ３、５、７、９、１１ｍｏꎬ观察组患者 ＣＲＴ 均低于
对照组ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０.０１)ꎮ
２.４两组患者随访情况　 治疗后 ５ｍｏ 时ꎬ两组患者视网膜
出血开始完全吸收ꎬ且观察组患者视网膜出血吸收较对照
组更快ꎬ治疗后 ５、７、９、１１ｍｏꎬ观察组患者视网膜出血完全
吸收率均高于对照组ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０.００１)ꎻ
随访 １１ｍｏꎬ观察组患者抗 ＶＥＧＦ 药物注射次数及缺血性
ＣＲＶＯ 发生率均少于对照组ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<
０.００１)ꎬ见表 ４ꎮ 随访期间ꎬ两组患者均未出现全身及青
光眼、并发性白内障、眼内炎等眼部并发症ꎮ

表 １　 两组患者基线资料比较

组别
例数 /
眼数

性别
(男 /女ꎬ例)

患眼眼别
(右 /左ꎬ眼)

年龄

(ｘ±ｓꎬ岁)

病程

(ｘ±ｓꎬｍｏ)

ＢＣＶＡ

(ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)

ＣＲＴ

(ｘ±ｓꎬμｍ)
观察组 ４７ / ４７ ２４ / ２３ ２１ / ２６ ４３.９３±７.６８ ２.０７±０.８８ ０.９２±０.５０ ５４１.５７±１８６.２４
对照组 ４４ / ４４ ２２ / ２２ ２５ / １９ ４２.９８±６.８０ ２.０４±１.００ １.０６±０.４３ ５９２.４１±１６４.１５

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.０１０ １.３３９ －５.９５９ －０.１３３ ２.１４６ １.８９８
Ｐ ０.９１９ ０.２４７ ０.５５４ ０.８９５ ０.１４６ ０.１７２

注:观察组:采用红花黄色素注射液联合玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎻ对照组:采用玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎮ

表 ２　 两组患者治疗前后 ＢＣＶＡ比较 (ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ｍｏ 治疗后 ２ｍｏ 治疗后 ３ｍｏ
观察组 ４７ ０.９２±０.５０ ０.６５±０.４０ｂ ０.５７±０.３８ｂ ０.５３±０.３７ｂ

对照组 ４４ １.０６±０.４３ ０.９３±０.４５ａ ０.８８±０.４２ａ ０.８７±０.４１ａ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ２.１４６ ９.８６８ １２.９７９ １６.９２７
Ｐ ０.１４６ ０.００２ ０.００１ <０.００１
组别 眼数 治疗后 ５ｍｏ 治疗后 ７ｍｏ 治疗后 ９ｍｏ 治疗后 １１ｍｏ
观察组 ４７ ０.４８±０.３４ｂ ０.４６±０.３３ｂ ０.４２±０.３２ｂ ０.３８±０.３０ｂ

对照组 ４４ ０.８９±０.４４ａ ０.８９±０.４１ａ ０.８６±０.４０ａ ０.８６±０.４１ａ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ２５.５３９ ３０.８０４ ３４.９９０ ４１.１４９
Ｐ <０.００１ <０.００１ <０.００１ <０.００１

注:观察组:采用红花黄色素注射液联合玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎻ对照组:采用玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎮａＰ<０.０５ꎬｂＰ<０.０１ ｖｓ
同组治疗前ꎮ
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表 ３　 两组患者治疗前后 ＣＲＴ比较 (ｘ±ｓꎬμｍ)

组别 眼数 治疗前 治疗后 １ｍｏ 治疗后 ２ｍｏ 治疗后 ３ｍｏ
观察组 ４７ ５４１.５７±１８６.２４ ３１６.８１±８４.７２ｂ ２８２.２３±６８.９０ｂ ２６２.１５±５５.０７ｂ

对照组 ４４ ５９２.４１±１６４.１５ ３４２.５５±１１１.５１ｂ ３０５.５０±８６.７９ｂ ３２０.２０±１３４.９２ｂ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ １.８９８ １.５４９ ２.０１９ ７.３９２
Ｐ ０.１７２ ０.２１７ ０.１５９ ０.００８
组别 眼数 治疗后 ５ｍｏ 治疗后 ７ｍｏ 治疗后 ９ｍｏ 治疗后 １１ｍｏ
观察组 ４７ ２４８.００±３４.７２ｂ ２４０.５１±３１.３７ｂ ２３０.３２±１８.３３ｂ ２２３.８９±１５.３７ｂ

对照组 ４４ ３２９.９５±１５０.７６ｂ ２９３.５２±９２.８６ｂ ２７４.４５±７６.００ｂ ２７３.９３±７３.８９ｂ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ １３.１５４ １３.６６３ １４.９３６ ２０.６１５
Ｐ <０.００１ <０.００１ <０.００１ <０.００１

注:观察组:采用红花黄色素注射液联合玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎻ对照组:采用玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎮｂＰ <０.０１ ｖｓ 同组治

疗前ꎮ

表 ４　 两组患者随访情况比较

组别 眼数
出血完全吸收(眼)

治疗后 ５ｍｏ 治疗后 ７ｍｏ 治疗后 ９ｍｏ 治疗后 １１ｍｏ
抗 ＶＥＧＦ 药物注射次数

(ｘ±ｓꎬ次)
缺血性 ＣＲＶＯ

(眼)
观察组 ４７ ３１ ４０ ４３ ４７ ４.８３±１.０５ １０
对照组 ４４ １ １ ８ １６ ５.７５±１.０１ ３８
χ２ / ｔ ４０.４２６ ６２.９８７ ４９.５７５ ４３.２０２ ３８.６２５ ３.８４１
Ｐ <０.００１ <０.００１ <０.００１ <０.００１ <０.００１ <０.００１

注:观察组:采用红花黄色素注射液联合玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎻ对照组:采用玻璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎮ

图 ２　 两组患者治疗前后 ＢＣＶＡ情况ꎮ

图 ３　 两组患者治疗前后 ＣＲＴ情况ꎮ

２.５典型病例分析　 观察组患者ꎬ女性ꎬ５５ 岁ꎬ因左眼视力

下降 ２ｗｋ 就诊ꎬ治疗前 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)０.９２ꎬＯＣＴ 检查示

左眼黄斑区神经上皮层间囊样水肿信号ꎬＣＲＴ ８４０μｍꎻ眼
底照相检查示左眼视网膜静脉迂曲、扩张ꎬ视网膜面见火

焰状出血及弥漫性点片状视网膜内出血ꎻＦＦＡ 检查示左眼

视网膜中央静脉迂曲、扩张ꎬ首次治疗每日 １ 次静脉点滴

红花黄色素注射液(１００ｍＬ ∶ ８０ｍｇ)ꎬ连续 ２ｗｋꎬ前 ３ｍｏ 内每

月玻璃体腔注射雷珠单抗(０.５ｍｇ)１ 次ꎬ以后每 ２ｍｏ 复诊

１ 次ꎬ根据病情需要再次注射抗 ＶＥＧＦ 药物ꎮ 随访 ９ｍｏ 视

网膜出血完全吸收ꎬ随访 １１ｍｏ 期间经过抗 ＶＥＧＦ 治疗

６ 次ꎮ 治疗后 １、２、３、５、７、９、１１ｍｏ ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)分别为

０.８２、０.６０、０.６０、０.６０、０.５２、０.５２、０.４０ꎬＣＲＴ 分别为 ２３８、
２３６、２２１、２１８、２０２、２０１、１９８μｍꎮ 随访至 １１ｍｏꎬ眼底照相和

ＯＣＴ 检查结果见图 ４ꎮ
对照组患者ꎬ男性ꎬ６７ 岁ꎬ因左眼视力下降 ２ｗｋ 就诊ꎬ

治疗前 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)０.９２ꎬＯＣＴ 检查示左眼黄斑区神

经上皮层间囊样水肿信号ꎬＣＲＴ ５６７μｍꎻ眼底照相检查示

左眼视网膜静脉迂曲、扩张ꎬ视网膜面见火焰状出血及散

在点片状视网膜内出血ꎻＦＦＡ 检查示左眼视网膜中央静脉

迂曲、 扩张ꎬ 前 ３ｍｏ 内每月 玻 璃 体 腔 注 射 雷 珠 单 抗

(０.５ｍｇ)１ 次ꎬ以后每 ２ｍｏ 复诊 １ 次ꎬ根据病情需要再次

注射抗 ＶＥＧＦ 药物ꎮ 随访 １１ｍｏ 期间经过抗 ＶＥＧＦ 治疗

７ 次ꎬ视网膜内出血加重并出现缺血改变ꎮ 治疗后 １、２、
３、５、７、９、１１ｍｏ ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)分别为 ０.７０、０.８２、０.６０、
０.８２、０.７０、０.７０、１.０ꎬＣＲＴ 分别为 ２４８、２８６、２２８、４１８、２３２、
２２６、６９８μｍꎮ 随访至 １１ｍｏꎬ眼底照相和 ＯＣＴ 检查结果见

图 ５ꎮ
３讨论

ＲＶＯ 是视网膜静脉系统的血栓阻塞ꎬ导致视网膜静

脉循坏回流受损ꎬ静脉血栓形成后继发引起视网膜毛细血

管内皮细胞损害ꎬ最终血管内物质进入视网膜组织ꎬ对视

网膜神经细胞产生损害的一类视网膜血管性疾病ꎬ其中缺

血性 ＲＶＯ 患者的视力丢失及视功能损害更明显ꎬ预后也

更差ꎬ因为缺血会导致视网膜新生血管形成ꎬ继而引发玻

璃体出血ꎬ甚至牵拉性视网膜脱离等严重并发症ꎬ导致
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图 ４　 观察组患者眼底照相和 ＯＣＴ检查结果　 Ａ:眼底照相检查结果ꎬＡ１:治疗前ꎬ视网膜静脉迂曲、扩张ꎬ视网膜面见火焰状及弥漫

性点片状视网膜内出血ꎻＡ２、Ａ３:治疗后 １、２ｍｏꎬ视网膜静脉迂曲、扩张ꎬ视网膜面散在点片状出血ꎻＡ４:治疗后 ３ｍｏꎬ视网膜静脉迂曲、
扩张ꎬ视网膜面少许点片状出血ꎻＡ５:治疗后 ５ｍｏꎬ视网膜静脉稍迂曲、扩张ꎬ仅周边视网膜面少许片状出血ꎻＡ６:治疗后 ７ｍｏꎬ视网膜静

脉稍迂曲、扩张ꎬ视网膜面未见明显出血ꎻＡ７、Ａ８:治疗后 ９、１１ｍｏꎬ视网膜静脉稍迂曲、扩张ꎬ视网膜面未见出血ꎮ Ｂ:ＯＣＴ 检查结果ꎬ
Ｂ１:治疗前ꎬ黄斑区神经上皮层层间囊样改变、层下高反射信号影ꎻＢ２~ Ｂ８:治疗后 １、２、３、５、７、９、１１ｍｏꎬ黄斑区神经上皮层形态大致

正常ꎮ

视力急剧损害[２]ꎮ 因此ꎬ找到一种能预防视力丢失及

ＲＶＯ 向缺血性改变的治疗方法很重要ꎮ
　 　 本研究在较长随访期内观察了红花黄色素注射液联

合玻璃体腔注射雷珠单抗治疗非缺血性 ＣＲＶＯ 继发黄斑

水肿的临床疗效和安全性ꎮ 结果显示ꎬ红花黄色素注射液

联合雷珠单抗在改善视力、减轻黄斑水肿、促进视网膜出

血吸收和预防缺血方面表现出良好的疗效ꎬ且具有较好的

安全性ꎮ 与单纯玻璃体腔注射雷珠单抗治疗相比ꎬ联合治

疗能更好地改善患者视力、促进视网膜出血吸收及减少抗

ＶＥＧＦ 治疗次数ꎬ这与以往研究[１６－１８]显示红花注射液单纯

或联合抗 ＶＥＧＦ 药物治疗 ＲＶＯ 安全有效的结论一致ꎬ但
上述研究仅观察了治疗 ３ｍｏ 内的短期疗效ꎬ不能评估其

治疗 ＲＶＯ 的长期效果ꎬ本研究随访 １１ｍｏꎬ表明其长期效

果较好ꎬ同时也观察到联合治疗能减少非缺血性 ＣＲＶＯ 向

缺血性改变ꎮ
本研究中ꎬ观察组患者采用红花黄色素注射液联合玻

璃体腔注射雷珠单抗治疗ꎬ起始治疗时ꎬ每日 １ 次静脉点

滴红花黄色素注射液(１００ｍＬ ∶ ８０ｍｇ)ꎬ连用 ２ｗｋꎬ抗 ＶＥＧＦ
药物治疗方案为前 ３ｍｏ 内每月注射 １ 次ꎬ后续每 ２ｍｏ 随访

１ 次ꎬ并按需注射ꎬ结果显示ꎬ首次治疗后患者视力和 ＣＲＴ
改善最显著ꎬＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)从 ０.９２±０.５０ 改善至 ０.６５±
０.４０ꎬＣＲＴ 从 ５４１.５７±１８６.２４μｍ 下降至 ３１６.８１±８４.７２μｍꎬ
３ 次眼内注药后 ＢＣＶＡ 和 ＣＲＴ 均较基线时差异有统计学

意义ꎬ这与以往研究[１９－２１] 结果相似ꎮ 后续随访中视力及

ＣＲＴ 变化较平稳ꎬ表明初始 ３ 针负荷治疗是治疗的关键ꎬ
后续治疗主要是维持治疗效果ꎬ这与以往研究[２２－２３] 结果

一致ꎮ 此外ꎬ本研究发现ꎬ治疗后 ５ｍｏꎬ观察组患者 ３１ 眼

视网膜出血完全吸收ꎬ治疗后 １１ｍｏꎬ观察组患者 ４７ 眼视

网膜出血完全吸收ꎮ 研究表明ꎬＲＶＯ 导致的后果是血管

内皮细胞损害ꎬ在眼底的表现为视网膜面出血[２４]ꎬ因此本

研究中按需治疗标准加入了是视网膜面存在视网膜内出

血和(或)火焰状出血ꎮ
综上ꎬ本研究表明ꎬ红花黄色素注射液联合雷珠单抗

治疗非缺血性 ＣＲＶＯ 继发黄斑水肿具有良好的疗效和安

全性ꎬ但本研究纳入病例均为非缺血性 ＣＲＶＯ 继发黄斑水

肿的患者ꎬ而对于治疗缺血性 ＣＲＶＯ 和 ＢＲＶＯ 继发黄斑水

肿的效果及其在 ＲＶＯ 中具体的作用机制还有待进一步

研究ꎮ
８５９１
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图 ５　 对照组患者眼底照相和 ＯＣＴ检查结果　 Ａ:眼底照相检查结果ꎬＡ１:治疗前ꎬ视网膜静脉迂曲、扩张ꎬ视网膜面见火焰状及弥漫

性点片状视网膜内出血ꎻＡ２、Ａ３:治疗后 １、２ｍｏꎬ视网膜静脉迂曲、扩张ꎬ视网膜面散在点片状出血ꎻＡ４:治疗后 ３ｍｏꎬ视网膜静脉迂曲、
扩张ꎬ周边视网膜面散在点片状出血ꎻＡ５:治疗后 ５ｍｏꎬ视网膜静脉稍迂曲、扩张ꎬ视盘周围大片状及视网膜面弥漫性点片状出血ꎻＡ６、
Ａ７:治疗后 ７、９ｍｏꎬ视网膜静脉稍迂曲、扩张ꎬ视网膜面散在点片状出血ꎻＡ８:治疗后 １１ｍｏꎬ视网膜静脉稍迂曲、扩张ꎬ后极部及血管周

围视网膜面大片状出血ꎬ周边视网膜面弥漫性点片状出血ꎮ Ｂ:ＯＣＴ 检查结果ꎬＢ１:治疗前ꎬ黄斑区神经上皮层层间囊样改变、层下高

反射信号影ꎻＢ２:治疗后 １ｍｏꎬ黄斑区神经上皮层形态大致正常ꎻＢ３:治疗后 ２ｍｏꎬ黄斑区神经上皮层层间囊样改变信号影ꎻＢ４:治疗后

３ｍｏꎬ黄斑区神经上皮层形态大致正常ꎻＢ５:治疗后 ５ｍｏꎬ黄斑区神经上皮层层间囊样改变、层下高反射信号影ꎻＢ６、Ｂ７:治疗后 ７、９ｍｏꎬ
黄斑区神经上皮层形态大致正常ꎻＢ８:治疗后 １１ｍｏꎬ黄斑区神经上皮层层间囊样改变、层下高反射信号影ꎮ
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