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Abstract
誗 AIM: To evaluate the clinical efficacy of intravitreal
injection of ranibizumab combined with macular grid
photocoagulation for diabetic macular edema (DME) .
誗METHODS: Totally 60 eyes ( 60 patients) with DME
were randomly divided into 2 groups: 30 eyes of simple
injection group underwent intravitreal injection of

ranibizumab, and 30 eyes of combined treatment group
underwent intravitreal injection of ranibizumab and
macular grid photocoagulation 1wk later. The best
corrected visual acuity ( BCVA ), central macular
thickness ( CMT ) measured by optical coherence
tomography ( OCT ) and postoperative complications
were observed.
誗RESULTS: In simple injection group, the BCVA after
operation were separately 0. 390 依 0. 075 (4wk), 0. 367 依
0郾 088 (8wk) and 0. 319 依 0. 064 (12wk), the CMT after
operation were separately 221. 63 依 112. 34滋m ( 4wk ),
337郾 73依99. 56滋m (8wk) and 432. 92 依 100. 46滋m (12wk),
which were much better than pre-operation. But during
follow-up, the BCVA presented down trend and the CMT
was on the rise slowly. In combined treatment group,
the BCVA after operation were separately 0. 385 依 0. 036
(4wk), 0. 382依0. 079 (8wk) and 0. 377依0. 097 (12wk),the
CMT after operation were separately 249. 77 依 106. 55滋m
(4wk), 270. 40 依 92. 88滋m (8wk) and 275. 84 依 97. 34滋m
(12wk ), which were satisfactory and steady during
follow-up, better than simple injection group (P<0. 05) .
誗CONCLUSION:Intravitreal injection of ranibizumab can
effectively improve visual acuity and decrease central
foveal thickness for patients with DME, combining with
macular grid photocoagulation can ensure therapeutic
effects steady and permanent.
誗 KEYWORDS: ranibizumab; grid photocoagulation;
diabetic macular edema
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摘要

目的:评价玻璃体腔内注射雷珠单抗( ranibizumab)联合

黄斑格栅样光凝治疗糖尿病黄斑水肿的临床价值。
方法:确诊为糖尿病黄斑水肿的患者 60 例 60 眼按照随
机原则分为两组:单纯注药组 30 例 30 眼,行玻璃体腔内
雷珠单抗注射;联合治疗组 30 例 30 眼,先行玻璃体腔内
雷珠单抗注射,再于注药 1wk 后行黄斑格栅样光凝。 观

察两组治疗后最佳矫正视力(BCVA),光学相干断层扫
描( OCT) 显示的黄斑中心凹厚度 ( CMT) 及术后并发
症等。
结果:单纯注药组治疗后 4,8,12wk 的 BCVA 分别为
0郾 390依0. 075,0. 367依0. 088,0. 319 依0. 064,CMT 分别为
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221. 63依112. 34,337. 73依99. 56,432. 92依100. 46滋m,与治

疗前相比效果明显,但治疗后随访期间 BCVA 呈现下降

趋势,CMT 呈现上升趋势。 而联合治疗组治疗后 4,8,
12wk 的 BCVA 分别为 0. 385依0. 036,0. 382依0. 079,0. 377依
0. 097,CMT 分别为 249. 77依106. 55,270. 40依92. 88,275. 84依
97. 34滋m,可见治疗后效果满意,且随访期间疗效保持平

稳。 治疗后 8,12wk 联合治疗组 BCVA 及 CMT 均优于单

纯治疗组(P<0. 05)。
结论:玻璃体腔内注射雷珠单抗能够有效提高糖尿病黄

斑水肿患者的视力,降低黄斑中心凹厚度,联合黄斑格栅

样光凝治疗更能保证疗效稳定而持久。
关键词:雷珠单抗;格栅样光凝;糖尿病黄斑水肿
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0 引言

摇 摇 糖尿病视网膜病变患者常伴有黄斑水肿,是导致糖

尿病患者视力损伤的重要原因[1]。 而糖尿病视网膜病变

患者常需要接受视网膜激光光凝,光凝后的黄斑水肿也

是导致糖尿病患者视力损伤的主要因素,对视网膜光凝

后糖尿病黄斑水肿的治疗是维护糖尿病患者视功能的重

要环节[2]。 既往临床中常采用黄斑格栅样光凝来治疗这

类型的黄斑水肿,效果欠满意,近年来由于血管内皮生长

因子抑制剂的临床应用,让糖尿病患者的预后大大改善。
本研究采用血管内皮生长因子抑制剂雷珠单抗与黄斑格

栅样光凝相结合,观察其对糖尿病黄斑水肿的治疗效果

及并发症,报告如下。
1 对象和方法

1. 1 对象摇 选取 2012-11 / 2013-06 在我院就诊的糖尿病

视网膜病变患者中病程为糖尿病视网膜病变芋期、郁期

并有条件行广泛视网膜激光光凝治疗者,光凝后行眼底

荧光造影和黄斑 OCT 检查确诊伴有黄斑水肿的病例纳

入研究范围,共 60 例 60 眼。 其中男 25 例 25 眼,女 35 例

35 眼,年龄 33 ~ 67(平均 53. 1)岁,均有明确的 2 型糖尿

病病史,血糖、血压控制在正常范围,肾功能正常,糖化血

红蛋白控制在 6% ~ 8% 以下。 所有患者眼底可看清,符
合有临床意义的糖尿病黄斑水肿诊断标准[3]:视网膜水

肿增厚以及硬性渗出波及距黄斑中心凹 500滋m 以内和

在中心凹周围 1PD 出现超过 1PD 范围的视网膜水肿区,
光学相干断层扫描测量黄斑中心凹厚度>300滋m。 排除

可能影响治疗结果的眼部疾病,包括白内障混浊程度明

显影响视力、青光眼、玻璃体积血、高度近视等。 将上述

60 例患者按照简单随机化分组原则分为单纯注药组(30
例 30 眼)和联合治疗组(30 例 30 眼),两组患者一般资

料无统计学差异(P>0. 05),具有可比性。 所有患者治疗

前行 BCVA,FFA,OCT 及裂隙灯、眼底检查。 视力表采用

国际标准视力表,荧光造影采用德国海德堡 SPECTRALIS-
HRA 系统,造影剂为荧光素钠,OCT 采用美国 Optovue 公

司 RTVUE PREMIER 光学相干断层扫描系统。
1. 2 方法

1. 2. 1 治疗方法摇 单纯注药组行玻璃体腔内雷珠单抗注

射:术前 1h 复方托吡卡胺眼药水散瞳,盐酸奥布卡因眼

药水表面麻醉 3 次。 常规消毒铺巾,开睑器开睑后以 5%
聚维酮碘溶液行结膜囊消毒后生理盐水冲洗结膜囊。 用

连接 30G 针头的 1mL 一次性注射器抽取雷珠单抗注射

液 0. 05mL(0. 5mg),于颞上角膜缘后 3. 5 ~ 3. 8mm 经睫

状体平坦部进针,针尖垂直于眼球壁进深约 1cm,经瞳孔

区确定针头位于玻璃体腔内后,向玻璃体腔内缓慢推注

雷珠单抗,推注结束后拔出针头,用棉签轻压针眼 1 ~
2min。 注射结束后,指测眼压如高于正常,行前房穿刺放

出少量房水至眼压正常,结膜囊涂妥布霉素地塞米松眼

膏包扎术眼,术后滴左氧氟沙星滴眼液 4 次 / d,共 7d。
摇 摇 联合治疗组如上方法行玻璃体腔内雷珠单抗注射,
注药 1wk 后行黄斑区格栅样光凝治疗。 激光治疗选用美

国科医人公司生产的多波长氪离子激光机,以 577nm 的

氪黄激光行黄斑格栅样光凝,距中心凹 500滋m 以外,光
斑直径 100 ~ 200滋m,曝光时间 0. 1s,光斑间隔 1 个光斑

直径,采用“C冶形光凝。
1. 2. 2 观察指标 摇 玻璃体腔内注药术后第 1d 及黄斑区

光凝治疗后第 1d 常规行裂隙灯检查、眼压和眼底镜检

查。 治疗后 4,8,12wk 分别行 BCVA 和黄斑 OCT 检查,其
中单纯注药组在玻璃体腔内注药术后各时间点分别进行

检查,联合治疗组在黄斑区格栅样光凝治疗后各时间点

分别检查。 观察两组并发症的发生。
摇 摇 统计学分析:研究采用 SPSS 17. 0 统计软件对数据

进行统计学处理,计量数据用 軃x依s 表示,运用 t 检验及方

差检验,P<0. 05 为差异有统计学意义。
2 结果

2. 1 最佳矫正视力摇 采用标准验光步骤获得 BCVA,分别

记录治疗前、治疗后 4,8,12wk 的结果。 由表 1 可见:在
组内比较,两组患者治疗后 4,8,12wk 的 BCVA 均明显优

于治疗前,差异有统计学意义(均 P<0. 01);单纯注药组

治疗后各个时段间 BCVA 变化差异有显著性 (均 P <
0郾 01),呈现递减趋势;联合治疗组治疗后各个时段间

BCVA 持平,差异无显著性(均 P>0. 05)。 组间比较,两
组治疗前、治疗后 4wk,BCVA 组间差异无显著性(P =
0郾 879),但治疗后 8,12wk 联合治疗组 BCVA 优于单纯治

疗组,差异有统计学意义(P 均<0. 05)。
2. 2 黄斑中心视网膜厚度 摇 OCT 扫描黄斑,记录中心处

视网膜内表面到视网膜色素上皮之间的距离(图 1,2)。
两组患者 CMT 见表 2。 由表 2 可见:组内比较,两组患者

治疗后 4,8,12wk 的 CMT 相比治疗前均有明显降低,差
异有统计学意义(均 P<0. 01);单纯注药组治疗后各个时

段间 CMT 变化差异有显著性(均 P<0. 05),呈现递增趋

势;联合治疗组治疗后各个时段间 CMT 持平,差异无显

著性(P = 0. 945)。 在组间比较,两组治疗前、治疗后

4wk,CMT 组间差异无显著性(均 P>0. 05),但治疗后 8,
12wk 联合治疗组 CMT 均明显低于单纯治疗组,差异有

统计学意义(均 P<0. 01)。
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摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 1摇 两组不同时间最佳矫正视力情况 軃x依s
组别 治疗前 治疗后 4wk 治疗后 8wk 治疗后 12wk
单纯注药组 0. 187依0. 044 0. 390依0. 075 0. 367依0. 088 0. 319依0. 064
联合治疗组 0. 193依0. 057 0. 385依0. 036 0. 382依0. 079 0. 377依0. 097

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 2摇 两组不同时间黄斑中心视网膜厚度 (軃x依s,滋m)

组别 治疗前 治疗后 4wk 治疗后 8wk 治疗后 12wk
单纯注药组 513. 56依109. 88 221. 63依112. 34 337. 73依99. 56 432. 92依100. 46
联合治疗组 528. 45依103. 45 249. 77依106. 55 270. 40依92. 88 275. 84依97. 34

图 1摇 单纯注药组黄斑OCT摇 A:治疗前;B:治疗后 4wk;C:治疗

后 8wk;D:治疗后 12wk。

2. 3 术后并发症摇 两组患者在随访期间均未见青光眼、白
内障、玻璃体积血、视网膜脱离、眼内炎等手术并发症。
3 讨论

摇 摇 糖尿病性黄斑水肿是糖尿病患者视力丧失的主要原

因,其发病机制与高血糖密切相关[4],主要病理改变是高

血糖使位于毛细血管内皮细胞水平的血-视网膜内屏障

损坏,导致视网膜血管渗漏增加,液体和血浆等有形成分

进入黄斑区视网膜组织内使其增厚形成黄斑水肿。 研究

表明血管内皮生长因子被认为是引起视网膜渗漏的主要

原因[5]。 血管内皮生长因子通过增加紧密连接蛋白的磷

图 2摇 联合治疗组黄斑OCT摇 A:治疗前;B:治疗后 4wk;C:治疗

后 8wk;D:治疗后 12wk。

酰化,破坏内皮细胞间的细胞连接,从而增加血管通透性,
导致液体及血浆等成分外渗,导致水肿形成[6-8]。 研究显

示:玻璃体腔注射雷珠单抗可显著抑制病变血管的渗漏和

促进水肿吸收,从而改善患眼视力及后极部视网膜厚

度[9]。 早期治疗糖尿病视网膜病变研究(ETDRS)认为格

栅样激光光凝是糖尿病黄斑水肿的标准治疗方法[10], 激

光光凝可直接封闭黄斑区扩张渗漏的毛细血管及其微血

管瘤,降低血管通透性,减轻视网膜水肿。 但这种疗法的

局限性也是公认的,研究显示,激光光凝治疗黄斑水肿,距
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中心凹 1mm 直径内治疗效果较好,1mm 以外治疗效果不

明显[11]。
摇 摇 我们将两种治疗方法联合,与单纯玻璃体内注射雷珠

单抗比较,结果发现:单纯注药组治疗后各时间点与治疗

前比较,视力均有提高,差异有统计学意义,但治疗后各时

间点比较,BCVA 总趋势表现为递减;从黄斑中心凹厚度

来看,治疗后各时间点与治疗前比较均明显下降,但治疗

后各时间点比较可以看出,CMT 复出现递增趋势。 对于

联合治疗组,治疗后各时间点与治疗前比较,视力均有提

高,差异有统计学意义,但与单纯注药组不同的是,治疗后

各时间点 BCVA 保持较好水平,无明显下降趋势;而黄斑

中心凹厚度也呈现同样的变化,治疗后各时间点与注药前

比较均明显下降,治疗后各时间点比较可看出 CMT 持续

保持较低水平,无明显增加趋势。 从而得出单纯玻璃体腔

内注射雷珠单抗与玻璃体腔内注射雷珠单抗联合黄斑格

栅样光凝治疗糖尿病黄斑水肿相比,在治疗后均能提高患

者视力,减轻黄斑水肿,联合治疗组疗效更加稳定而持久。
摇 摇 本研究中,两组患者在治疗后 12wk 疗效仍较明显,考
虑与所选患者均行广泛视网膜光凝治疗后,视网膜缺血、
缺氧状态得以改善,故黄斑水肿疗效较持久有关。 研究中

最长随访仅 12wk,后续疗效及病程发展尚不确定,我们将

继续对两组患者进行长期观察随访,以评价两种治疗方法

的远期疗效。
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