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摘要
目的:比较康柏西普不同给药方案治疗病理性近视脉络膜
新生血管(ＰＭ－ＣＮＶ)的疗效ꎮ
方法:前瞻性临床研究ꎮ 选取 ２０１９－０１ / ２０２２－０１ 在我院
确诊为 ＰＭ－ＣＮＶ 的患者 ４２ 例 ４２ 眼ꎬ根据初始治疗方案
分为 １＋ＰＲＮ 组和 ３＋ＰＲＮ 组ꎬ其中 １＋ＰＲＮ 组患者 ２０ 例 ２０
眼初始 １ ｍｏ 玻璃体腔注射给药 １ 次后按需给药(ＰＲＮ)ꎻ
３＋ＰＲＮ组患者 ２２ 例 ２２ 眼初始 ３ ｍｏ 每月玻璃体腔注射给
药 １ 次后 ＰＲＮꎮ 初始治疗后随访 １２ ｍｏꎬ比较两组患者最
佳矫正视力(ＢＣＶＡ)、中心凹视网膜厚度(ＣＭＴ)、ＣＮＶ 面
积及注药次数ꎮ
结果:与治疗前相比ꎬ治疗后 １、３、６、１２ ｍｏꎬ两组患者视力
均改善ꎬＣＭＴ 均降低ꎬＣＮＶ 面积均减小(Ｐ<０.０１)ꎬ但两组
患者 ＢＣＶＡ、ＣＭＴ、ＣＮＶ 面积均无组间差异 ( Ｐ > ０. ０５)ꎮ
１＋ＰＲＮ组患者平均注药次数明显少于 ３＋ＰＲＮ 组[２(１ꎬ３)
次 ｖｓ ３(３ꎬ４)次ꎬＰ<０.０５]ꎬ但初始治疗后再注药次数多于
３＋ＰＲＮ 组[１(０ꎬ２)次 ｖｓ ０(０ꎬ１)次ꎬＰ<０.０５]ꎮ
结论:康柏西普两种方案均可安全有效治疗 ＰＭ－ＣＮＶꎬ改
善 ＢＣＶＡꎬ降低 ＣＭＴꎬ减小 ＣＮＶ 面积ꎬ１＋ＰＲＮ 治疗方案总
注药次数更少ꎬ而 ３＋ＰＲＮ 治疗方案再注药次数更少ꎮ
关键词:康柏西普ꎻ给药方案ꎻ病理性近视ꎻ脉络膜新生血
管ꎻ光学相干断层扫描血管成像
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０引言
病理性近视(ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｍｙｏｐｉａꎬＰＭ)是一种特殊的近

视ꎬ表现为出现后巩膜葡萄肿或近视性眼底病变ꎬ如视网

０９９

国际眼科杂志　 ２０２４ 年 ６ 月　 第 ２４ 卷　 第 ６ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２０５９０６　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ



膜萎缩、近视性黄斑劈裂、脉络膜新生血管 ( ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎꎬＣＮＶ)等[１]ꎮ 研究表明ꎬＰＭ 是工作人群
重要的不可逆性致盲性眼病[２]ꎮ ＣＮＶ 是 ＰＭ 患者视力障
碍的常见原因ꎬ若不及时治疗ꎬＰＭ－ＣＮＶ 患者的最终视力
多小于 ０. １ꎬ预后较差[３]ꎮ 目前ꎬ抗血管内皮生长因子
(ＶＥＧＦ)治疗已成为 ＰＭ－ＣＮＶ 的一线治疗方案[４]ꎮ 康柏
西普作为国产的融合蛋白抗 ＶＥＧＦ 药物ꎬ已被批准用于该
疾病的治疗ꎬ且取得了较好的疗效[５]ꎬ但不同给药方案对
该疾病的预后尚无定论ꎮ 本研究对比康柏西普不同给药
方案治疗 ＰＭ－ＣＮＶ 的效果ꎬ现将结果报告如下ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 前瞻性临床研究ꎮ 选取 ２０１９－０１ / ２０２２－０１ 在
我院确诊的 ＰＭ－ＣＮＶ 患者 ４２ 例 ４２ 眼ꎬ其中男 ２２ 例ꎬ女
２０ 例ꎻ右眼 １９ 例ꎬ左眼 ２３ 例ꎻ年龄 ２８－６７(平均 ５１.３６±
８.０２)岁ꎮ 根据初始治疗方案将纳入患者分为 １＋ＰＲＮ 组
和 ３＋ＰＲＮ 组ꎬ其中 １＋ＰＲＮ 组患者初始 １ ｍｏ 玻璃体腔注
射给药 １ 次后按需给药(ｐｒｏ ｒｅｎａｔａꎬＰＲＮ)ꎻ３＋ＰＲＮ 组患者
初始 ３ ｍｏ 每月玻璃体腔注射给药 １ 次后 ＰＲＮꎮ 纳入标
准:(１)年龄≥１８ 岁ꎻ(２)经荧光素眼底血管造影( ｆｕｎｄｕｓ
ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＦＦＡ)和光学相干断层扫描血管成
像(ＯＣＴＡ)检查确诊黄斑区有活动性 ＣＮＶꎻ(３)屈光度
>－６.０ Ｄꎬ眼轴≥２６.５ ｍｍꎻ(４)随访时间 １２ ｍｏꎮ 排除标
准:(１)非 ＰＭ 导致的继发性 ＣＮＶꎻ(２)既往行玻璃体腔抗
ＶＥＧＦ 药 物 注 射、 视 网 膜 激 光 光 凝 或 光 动 力 疗 法
(ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙꎬＰＤＴ)等治疗ꎻ(３)合并其他影响视
力的脉络膜视网膜病变ꎬ如糖尿病视网膜病变、视网膜动 /
静脉阻塞、中心性浆液性脉络膜视网膜病变、葡萄膜炎
等ꎻ(４)合并严重的影响视力或图像质量的白内障、角膜
病等ꎮ 本研究遵守«赫尔辛基宣言»ꎬ经医院伦理委员会
批准ꎬ纳入患者均了解研究内容并签署书面知情同
意书ꎮ
１.２方法
１.２.１治疗方法　 纳入患者被告知玻璃体腔注射康柏西普
(ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ)的治疗目的及风险ꎬ患者自愿决定是否注药ꎬ
并签署知情同意书ꎮ 患眼术前 ３ ｄ 滴左氧氟沙星滴眼液
(每天 ４ 次)ꎮ 玻璃体腔注射均由同一手术医师于无菌层

流手术室完成ꎬ患者取平卧位ꎬ盐酸丙美卡因滴眼液行表
面麻醉ꎬ铺无菌洞巾ꎬ碘伏消毒ꎬ经颞下角巩膜缘后 ３.５－
４ ｍｍ睫状体平坦部穿刺注射康柏西普(成都康弘生物科
技有限公司ꎬ０.５ ｍｇ)ꎬ妥布霉素地塞米松眼膏涂眼ꎬ术毕
包眼ꎮ 术后继续使用左氧氟沙星滴眼液点患眼ꎬ每天
４ 次ꎬ连用 １ ｗｋꎮ 初始治疗后嘱患者每月复查ꎬ复查时发
现 ＣＮＶ 面积变大、新出现 ＣＮＶ 或存在黄斑水肿时重复
注射ꎮ
１.２.２随访观察　 初始治疗后随访 １２ ｍｏꎬ比较两组患者最
佳矫正视力(ＢＣＶＡ)、中心凹视网膜厚度(ＣＭＴ)、ＣＮＶ 面
积、注药次数及注药后不良事件发生情况ꎮ 采用国际标准
对数视力表行 ＢＣＶＡ 检查ꎬ结果换算为最小分辨角对数
(ＬｏｇＭＡＲ)视力进行统计学分析ꎮ 采用频域光学相干断
层扫 描 ( ｓｐｅｃｔｒａｌ － ｄｏｍａｉｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬ
ＳＤ－ＯＣＴ)测量中心凹处内界膜至视网膜色素上皮下缘
的视网膜厚度即 ＣＭＴꎮ 采用 ＯＣＴＡ 测量 ＣＮＶ 面积ꎬ应
用 ３ ｍｍ×３ ｍｍ 模式扫描黄斑区ꎬ自动测量 ＣＮＶ 面积ꎬ
见图 １ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ １９.０ 统计软件进行统计学分

析ꎮ 计量资料符合正态分布则以均数±标准差( ｘ±ｓ)表
示ꎬ多个时间点比较采用重复测量数据的方差分析ꎬ若差
异有统计学意义ꎬ进一步组内两两比较采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎬ
两组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎻ若不符合正态分布则以
中位数(四分位间距) [Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]表示ꎬ两组间比较采
用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检验ꎮ 计数资料以频数(ｎ)表示ꎬ两组间
比较采用 χ２检验ꎮ Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１两组患者术前基线资料比较　 两组患者性别构成比、
年龄、屈光度、眼轴长度及治疗前 ＢＣＶＡ、ＣＭＴ、ＣＮＶ 面积
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 比较 　 治疗前后两组患者
不同时间点 ＢＣＶＡ 比较ꎬ具有时间差异性(Ｆ时间 ＝ ２４.４１９ꎬ
Ｐ时间<０.００１)ꎬ但无组间差异性(Ｆ组间 ＝ ０.３８７ꎬＰ组间 ＝ ０.５３４)
和组间与时间交互效应(Ｆ交互 ＝ ０.０６３ꎬＰ交互 ＝ ０.９７９)ꎬ见
表 ２ꎮ 治疗后 １、３、６、１２ ｍｏꎬ两组患者 ＢＣＶＡ 逐渐好转并
稳定ꎬ与治疗前相比差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ

图 １　 ＣＮＶ面积测量　 Ａ:ＯＣＴＡ 图像ꎻＢ:ＯＣＴ 图像ꎻＣ:视网膜无血管层显示 ＣＮＶꎻＤ:ＣＮＶ 面积ꎮ

表 １　 两组患者术前基线资料比较

组别
例数 /
眼数

男 /女
(例)

年龄

(ｘ±ｓꎬ岁)

屈光度

(ｘ±ｓꎬＤ)

眼轴长度

(ｘ±ｓꎬｍｍ)

ＢＣＶＡ

(ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)

ＣＭＴ

(ｘ±ｓꎬμｍ)

ＣＮＶ 面积

(ｘ±ｓꎬｍｍ２)
１＋ＰＲＮ 组 ２０ / ２０ １１ / ９ ５１.４５±８.３２ －１１.５５±１.４９ ２８.１５±０.９３ １.０１±０.３３ ３１６.２５±３８.２１ ０.８１±０.１６
３＋ＰＲＮ 组 ２２ / ２２ １１ / １１ ５１.２７±７.８８ －１１.３９±１.３６ ２８.０７±１.０６ １.０２±０.３１ ３２３.１８±４０.６８ ０.７９±０.１８

　 　
ｔ / χ２ ０.１０５ ０.０５９ ０.３４７ ０.２６１ －０.０３２ －０.５０３ ０.２３２
Ｐ ０.７４６ ０.９５３ ０.７３１ ０.７９５ ０.９７５ ０.６１８ ０.８１８

１９９

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２４ꎬ Ｎｏ.６ Ｊｕｎ. ２０２４　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



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 １ ｍｏ 治疗后 ３ ｍｏ 治疗后 ６ ｍｏ 治疗后 １２ ｍｏ
１＋ＰＲＮ 组 ２０ １.０１±０.３３ ０.６２±０.２１ ０.５２±０.２２ ０.５０±０.２１ ０.５１±０.１８
３＋ＰＲＮ 组 ２２ １.０２±０.３１ ０.６４±０.１８ ０.５３±０.２５ ０.４９±０.２０ ０.５０±０.１７

表 ３　 两组患者治疗前后 ＣＭＴ比较 (ｘ±ｓꎬμｍ)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ 治疗后 ３ ｍｏ 治疗后 ６ ｍｏ 治疗后 １２ ｍｏ
１＋ＰＲＮ 组 ２０ ３１６.２５±３８.２１ ２５８.８０±３９.２３ ２４４.９０±２８.１７ ２５４.１５±２９.４９ ２４３.１０±２１.２９
３＋ＰＲＮ 组 ２２ ３２３.１８±４０.６８ ２６２.６８±４６.６６ ２５０.５５±３９.９１ ２５７.７３±３３.４２ ２５５.１８±２４.０９

表 ４　 两组患者治疗前后 ＣＮＶ面积比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ２)
组别 眼数 治疗前 治疗后 １ ｍｏ 治疗后 ３ ｍｏ 治疗后 ６ ｍｏ 治疗后 １２ ｍｏ
１＋ＰＲＮ 组 ２０ ０.８１±０.１６ ０.３８±０.１０ ０.４０±０.０８ ０.３８±０.０８ ０.３９±０.０７
３＋ＰＲＮ 组 ２２ ０.７９±０.１８ ０.４０±０.１１ ０.３８±０.１０ ０.４０±０.０９ ０.３９±０.０８

２.３两组患者治疗前后 ＣＭＴ 比较　 治疗前后两组患者不

同时间点 ＣＭＴ 比较ꎬ具有时间差异性 ( Ｆ时间 ＝ ４４. ２７０ꎬ
Ｐ时间<０.００１)ꎬ但无组间差异性(Ｆ组间 ＝ １.２７３ꎬＰ组间 ＝ ０.２６０)
和组间与时间交互效应(Ｆ交互 ＝ ０.００８ꎬＰ交互 ＝ ０.９９９)ꎬ见
表 ３ꎮ 治疗后 １、３、６、１２ ｍｏꎬ两组患者 ＣＭＴ 逐渐降低并稳

定ꎬ与治疗前相比差异均有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎮ
２.４两组患者治疗前后 ＣＮＶ 面积比较　 治疗前后两组患

者不同时间点 ＣＮＶ 面积比较ꎬ具有时间差异性(Ｆ时间 ＝
３８.１５７ꎬＰ时间 < ０. ００１)ꎬ但无组间差异性 ( Ｆ组间 ＝ ０. ８５２ꎬ
Ｐ组间 ＝ ０.４４８)和组间与时间交互效应(Ｆ交互 ＝ ０.０５２ꎬＰ交互 ＝
０.９８７)ꎬ见表 ４ꎮ 治疗后 １、３、６、１２ ｍｏꎬ两组患者 ＣＮＶ 面积

逐渐减小并稳定ꎬ与治疗前相比差异均有统计学意义(Ｐ<
０.００１)ꎮ
２.５两组患者注药次数比较 　 随访期间ꎬ１ ＋ ＰＲＮ 组和

３＋ＰＲＮ组患者注药次数分别为 ２(１ꎬ３)、３(３ꎬ４)次ꎬ差异有

统计学意义(Ｚ＝ －２.１０５ꎬＰ＝ ０.０１８)ꎬ初始治疗后再注药次

数分别为１(０ꎬ２)、０ (０ꎬ１) 次ꎬ差异有统计学意义 (Ｚ ＝
－２.００３ꎬＰ＝ ０.０２４)ꎮ
２.６两组患者治疗后不良事件发生情况 　 随访期间ꎬ
１＋ＰＲＮ组出现结膜下出血 ７ 眼ꎬ３＋ＰＲＮ 组出现结膜下出

血 ９ 眼ꎬ两组患者均无视网膜脱离、眼内炎、继发性白内

障、继发性高眼压等并发症发生ꎮ
３讨论

目前研究认为ꎬＰＭ－ＣＮＶ 的形成过程中ꎬＶＥＧＦ 表达

上调ꎬ增加血管通透性ꎬ加重炎症反应ꎬ诱导脉络膜血管内

皮细胞增生ꎬ最终形成 ＣＮＶꎬ影响患者视力[６]ꎮ 抗 ＶＥＧＦ
治疗作为 ＰＭ－ＣＮＶ 的一线治疗方案ꎬ具有治疗效果好、维
持时间长、不良反应少等优点[７－９]ꎮ 康柏西普作为国产融

合蛋白类抗 ＶＥＧＦ 药物ꎬ已用于 ＰＭ－ＣＮＶ 的治疗[１０]ꎬ但关

于 １＋ＰＲＮ 和 ３＋ＰＲＮ 治疗方案的选择ꎬ目前并无定论ꎮ 本

研究发现ꎬ两种给药方案均可改善视力ꎬ降低 ＣＭＴꎬ减小

ＣＮＶ 面积ꎬ初始治疗后 １、３、６、１２ ｍｏ 两组患者视力均较治

疗前明显改善ꎬＣＭＴ 明显降低ꎬＣＮＶ 面积明显减小ꎬ差异

均有统计学意义 ( Ｐ < ０. ０１)ꎬ但两组患者在同时间点

ＢＣＶＡ、ＣＭＴ、ＣＮＶ 面积比较差异均无统计学意义 ( Ｐ >

０.０５)ꎬ说明两种治疗方案均可有效治疗 ＰＭ－ＣＮＶꎬ改善患

者病情ꎮ 既往研究发现在治疗后 １２ ｍｏ 内ꎬ采用 １＋ＰＲＮ
和 ３＋ＰＲＮ 两种抗 ＶＥＧＦ 治疗方案的患者视力获益无明显

统计学差异[１１－１２]ꎬ与本研究结果相似ꎮ 而陈丛等[１３] 研究

则发现完成初始治疗后 １２ ｍｏ 内两组患眼 ＢＣＶＡ 差异无

统计学意义ꎬ但第 ２４ ｍｏ 随访时ꎬ３＋ＰＲＮ 组患眼 ＢＣＶＡ 改

善优于 １＋ＰＲＮ 组ꎬ提示应该重视更长期的临床观察ꎮ
再注药次数指两组患者完成初始 １ 次或 ３ 次玻璃体

腔注射后ꎬ后续 １２ ｍｏ 内的再注射次数ꎮ 本研究结果显

示ꎬ随访 １２ ｍｏ 内ꎬ与 ３＋ＰＲＮ 组相比ꎬ１＋ＰＲＮ 组总注药次

数更少ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ但 ３＋ＰＲＮ 组再注

药次数比 １＋ＰＲＮ 组少ꎬ且差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ
陈丛等[１３]研究发现ꎬ治疗 １２、２４ ｍｏꎬ１＋ＰＲＮ 组比 ３＋ＰＲＮ
组有更少的总注药次数ꎬ但 １＋ＰＲＮ 组再治疗率却更高ꎬ差
异具有统计学意义ꎬ与本研究结论一致ꎮ 而 Ｌｉ 等[１２] 研究

观察雷珠单抗不同给药方案治疗 ＰＭ－ＣＮＶ 的结果表明ꎬ
两组患者再治疗率分别为 ５７.６％、４１.７％ꎬ再注药次数分别

为 １.０４±０.２４、０.５８±０.１５ 次ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
因此ꎬ３ 针的起始治疗是否更有利于抑制 ＰＭ－ＣＮＶ 仍将是

需进一步探讨的问题ꎮ
目前研究表明ꎬ康柏西普玻璃体腔注射安全性高ꎬ不

良反应少[１４]ꎮ Ｎｉｅ 等[１５] 研究康柏西普治疗 ＣＮＶ 发现ꎬ康
柏西普多次玻璃体腔注射的不良反应主要为结膜下出血

和一过性眼压升高ꎮ 本研究纳入患者均未出现与玻璃体

腔注射或药物相关的严重的眼部及全身不良反应ꎬ亦说明

该治疗的安全性较高ꎮ
本研究表明ꎬ康柏西普 １＋ＰＲＮ 和 ３＋ＰＲＮ 两种治疗方

案均可有效治疗 ＰＭ－ＣＮＶꎬ在改善视力方面两者无明显

差异ꎬ１２ ｍｏ 内 １＋ＰＲＮ 治疗方案的总注射次数更少ꎬ而
３＋ＰＲＮ治疗方案可降低再注药次数ꎮ 但本研究纳入病例

较少ꎬ观察时间较短ꎬ下一步需要进一步扩大样本量ꎬ延长

观察时间ꎬ进行前瞻性多中心随机对照试验加以验证ꎮ
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