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摘要

目的:探讨抗血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)药物治疗特发性

脉络膜新生血管预后影响因素并构建相关预测模型ꎮ
方法:回顾性纳入 ２０２０－０１ / ２０２３－０６ 于我院接受抗 ＶＥＧＦ
药物治疗特发性脉络膜新生血管患者 ５７ 例 ５７ 眼ꎬ根据治

疗后病灶消退及复发情况分组ꎻ对抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发

性脉络膜新生血管病灶消退及新生血管复发的影响因素

进行单因素分析ꎮ 对抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新

生血管病灶消退及新生血管复发的影响因素进行多因素

分析ꎮ 构建抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病

灶消退的临床预测模型ꎮ
结果:患者抗 ＶＥＧＦ 药物治疗后病灶消退 １７ 眼(３０％)ꎬ复
发 １３ 眼(２３％)ꎮ 单因素分析结果显示ꎬ病程、基线最佳矫

正视力水平及基线黄斑中心凹视网膜厚度均可能与抗

ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退及新生

血管复发有关(均 Ｐ<０.０５)ꎮ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 多因素分析结果证

实ꎬ病程、基线最佳矫正视力水平及基线黄斑中心凹视网

膜厚度是抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶

消退的影响因素(均 Ｐ<０.０５)ꎬ而与抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特

发性脉络膜新生血管复发无关(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 利用回归模

型的影响因素以及 Ｐ 值预测概率对抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特

发性脉络膜新生血管病灶消退进行预测ꎬ约登指数分别为

８３.００％、７５.７４％、４５.４７％、８５.００％ꎮ
结论:抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退

与病程、基线最佳矫正视力水平及基线黄斑中心凹视网膜

厚度密切相关ꎬ而复发风险尚未得到相应的影响因素ꎻ利
用以上 ３ 个因素构建的数据模型对于患者的抗 ＶＥＧＦ 药

物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退预测显示出良好

的效能ꎮ
关键词:血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)ꎻ特发性脉络膜新生

血管ꎻ预后ꎻ影响因素ꎻ预测模型
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Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２４ꎬ２４(９):１４６６－１４７０.

０引言
脉络膜新生血管属于脉络膜血管增生性病变ꎬ亦是导

致视力损害甚至失明的常见原因[１]ꎮ 目前研究认为脉络
膜新生血管出现与多种眼部疾病关系密切ꎬ尤以年龄相关
性黄斑变性人群最为常见ꎻ但相当部分年龄<５０ 岁患者脉
络膜新生血管发生原因尚不明确ꎬ此类无明确眼部疾病或
全身疾病均归为特发性脉络膜新生血管[２－３]ꎮ 目前临床
对于特发性脉络膜新生血管治疗主要采用抗 ＶＥＧＦ 药物
玻璃体腔注射方案ꎬ具有疗效确切及安全性高等优势[４]ꎻ
但在临床实际工作中仍有相当部分患者病灶消退欠佳且
远期复发ꎮ 而抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管
临床预后指标与哪些因素有关尚存争议ꎬ更缺乏相关预测
模型ꎮ 基于以上证据ꎬ本研究回顾性纳入 ２０２０－０１ / ２０２３－
０６ 于我院接受抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管
患者 ５７ 例 ５７ 眼ꎬ根据治疗后病灶消退及复发情况分组ꎬ
探讨抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管预后影响
因素并构建相关预测模型ꎬ旨在为指导后续临床治疗方案
制定提供参考ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 纳入 ２０２０－０１ / ２０２３－０６ 于我院接受抗 ＶＥＧＦ 药
物治疗的特发性脉络膜新生血管患者 ５７ 例 ５７ 眼ꎮ 根据
治疗后黄斑区病灶消退情况分为病灶消退组 １７ 例 １７ 眼
和病灶未消退组 ４０ 例 ４０ 眼ꎻ根据脉络膜新生血管复发情
况分为复发组 １３ 例 １３ 眼和未复发组 ４４ 例 ４４ 眼ꎮ 纳入
标准:(１)经荧光素眼底血管造影及光学相干断层扫描
(ＯＣＴ)确诊为特发性脉络膜新生血管ꎻ(２)年龄 ５０ 岁以
内ꎻ(３)临床资料完整ꎮ 排除标准:(１)合并其他眼部疾
病ꎻ(２)严重心脑血管疾病ꎻ(３)其他原因导致的脉络膜新
生血管ꎻ(４)既往眼部手术史ꎮ 本研究方案经医院伦理委
员会批准ꎮ
１.２方法
１.２.１资料收集　 由专人从医院电子病历系统收集患者

性别、年龄、患眼眼别、病程、抗 ＶＥＧＦ 药物类型、注射次
数、基线最佳矫正视力及基线黄斑中心凹视网膜厚度等
资料ꎮ
１.２.２治疗方案　 全部患者接受抗 ＶＥＧＦ 药物玻璃体腔注
射ꎬ操作于无菌层流手术室完成ꎬ于颞上方距角巩膜缘
３.５ ｍｍ处睫状体平坦部将雷珠单抗或康柏西普穿刺注射ꎻ
注射完毕后测量患眼眼压并给予左氧氟沙星滴眼ꎬ每天
４ 次ꎬ连续滴眼 ３ ｄꎮ 每 ４ ｗｋ 随访 １ 次ꎬ如黄斑病灶仍然存
在则再次进行治疗ꎬ直至病灶完全吸收、瘢痕形成或未见
活动性出血ꎻ之后每 ３ ｍｏ 随访 １ 次评估复发情况ꎬ复发者
则再次接受抗 ＶＥＧＦ 药物治疗ꎮ
１.２.３评估指标　 最佳矫正视力检测采用糖尿病视网膜病
变早期研究视力表ꎻ采用 ＯＣＴ 检测黄斑中心凹视网膜厚
度ꎻ疗效评估根据黄斑区病灶消退情况ꎬ病灶消退判定标
准为末次治疗后 １ ｍｏ 黄斑区水肿及脉络膜新生血管消退
或仅存瘢痕ꎬ黄斑中心凹视网膜厚度下降ꎬ视网膜层间积
液消失且结构基本恢复[５]ꎬ其他则判定为未消退ꎬ若黄斑
区病灶持续存在ꎬ则再次进行治疗ꎬ药物及注射剂量同初
始治疗ꎬ直至病灶完全吸收或瘢痕化ꎬＯＣＴ 检查未见活动
性出血灶ꎻ之后每 ３ ｍｏ 随访 １ 次ꎬ评估复发情况ꎬ脉络膜
新生血管复发判定标准为最佳矫正视力较治疗后下降ꎬ
ＯＣＴ 检查可见新鲜出血、视网膜下积液或黄斑水肿[６]ꎮ
采用门诊或住院病历查阅方式进行随访ꎬ随访截止时间为
２０２３－０９ꎬ记录复发情况ꎮ

统计学分析:选择统计学软件 ＳＰＳＳ２５.０ 处理数据ꎻ计
量资料以 ｘ±ｓ 表示ꎬ组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎻ计数
资料以频数表示ꎬ组间比较采用 χ２检验或连续校正 χ２检
验ꎻ利用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 多因素回归分析筛选影响因素ꎬ利用受试
者工作特征(ＲＯＣ)曲线对预测价值进行分析ꎮ Ｐ<０.０５ 为
差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管预后情况
分析　 患者 ５７ 例 ５７ 眼接受抗 ＶＥＧＦ 药物治疗后病灶消
退 １７ 眼ꎬ复发 １３ 眼ꎬ发生率分别为 ３０％、２３％ꎮ
２.２抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退
影响因素的单因素分析　 单因素分析结果显示ꎬ病程、基
线最佳矫正视力水平及基线黄斑中心凹视网膜厚度可能
与抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退有
关(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
２.３抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管复发影响
因素的单因素分析　 单因素分析结果显示ꎬ病程、基线最
佳矫正视力水平及基线黄斑中心凹视网膜厚度可能与抗
ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管复发有关(均 Ｐ<
０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.４抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退
及复发影响因素的多因素分析　 以患者是否出现病灶消
退及复发为因变量[(０＝病灶消退ꎬ１ ＝病灶未消退)、(０ ＝
未复发ꎬ１＝复发)]ꎬ以单因素分析中的阳性结果变量为自
变量ꎬ进行多因素分析ꎬ其中自变量均采取实际测量值ꎬ变
量的纳入方法为“进入”ꎮ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 多因素分析结果证实ꎬ
病程、基线最佳矫正视力水平及基线黄斑中心凹视网膜厚
度是抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退
的影响因素(均 Ｐ<０.０５ꎬ表 ３)ꎬ与抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发
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性脉络膜新生血管复发无关(均 Ｐ>０.０５ꎬ表 ４)ꎮ
２.５抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退
临床预测模型构建　 利用回归模型的影响因素以及 Ｐ 值

预测概率对抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病
灶消退进行预测ꎬ约登指数分别为 ８３. ００％、 ７５. ７４％、
４５.４７％、８５.００％ꎬ见表 ５ꎬ图 １ꎮ

表 １　 抗 ＶＥＧＦ药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退影响因素的单因素分析

指标 病灶消退组(ｎ＝ １７) 病灶未消退组(ｎ＝ ４０) ｔ / χ２ Ｐ
男性(例ꎬ％) ６(３５) １０(２５) ０.２２０ ０.６３９
年龄(ｘ±ｓꎬ岁) ３３.８９±５.４７ ３６.５１±５.３３ －１.６８５ ０.０９８
患眼眼别(眼ꎬ％) ０.２５７ ０.６１２
　 右眼 ６(３５) １７(４２)
　 左眼 １１(６５) ２３(５８)
病程(ｘ±ｓꎬｗｋ) １１１.２７±３０.５３ １６５.２２±３２.４７ －５.８３８ <０.００１
抗 ＶＥＧＦ 药物类型(眼ꎬ％) ３.７７５ ０.０５２
　 雷珠单抗 ２(１２) １５(３８)
　 康柏西普 １５(８８) ２５(６２)
注射次数(ｘ±ｓꎬ次) ２.４９±０.７３ ２.６７±０.８０ －０.７９７ ０.４２９
基线最佳矫正视力(ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ) ０.８４±０.２３ ０.５４±０.０９ ７.６０９ <０.００１
基线黄斑中心凹视网膜厚度(ｘ±ｓꎬμｍ) ３１７.６１±２３.９７ ３４６.２８±３０.１５ －３.４７６ ０.００１

表 ２　 抗 ＶＥＧＦ药物治疗特发性脉络膜新生血管复发影响因素的单因素分析

指标 复发组(ｎ＝ １３) 未复发组(ｎ＝ ４４) ｔ / χ２ Ｐ
男性(例ꎬ％) ４(３１) １２(２７) ０.０１１ ０.９１７
年龄(ｘ±ｓꎬ岁) ３６.０５±５.２１ ３４.１１±５.２７ １.１６９ ０.２４７
患眼眼别(眼ꎬ％) ０.０２５ ０.８７４
　 右眼 ５(３８) １８(４１)
　 左眼 ８(６２) ２６(５９)
病程(ｘ±ｓꎬｗｋ) １６６.１１±３４.２３ １２９.２７±３１.０９ ２.４７４ ０.０１６
抗 ＶＥＧＦ 药物类型(眼ꎬ％) ０.０６８ ０.７９５
　 雷珠单抗 ４(３１) １３(３０)
　 康柏西普 ９(６９) ３１(７０)
注射次数(ｘ±ｓꎬ次) ２.８９±０.８１ ２.６７±０.７４ ０.９２２ ０.３６１
基线最佳矫正视力(ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ) ０.６１±０.１１ ０.８０±０.２０ －３.２６８ ０.００２
基线黄斑中心凹视网膜厚度(ｘ±ｓꎬμｍ) ３５３.２２±３２.４７ ３１５.２７±２２.５３ －４.３８１ <０.００１

表 ３　 抗 ＶＥＧＦ药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退影响因素的多因素分析

影响因素 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
病程 ０.０４３ ０.０１８ ５.５２０ １.０４４ １.００７－１.０８２ ０.０１９
基线最佳矫正视力 －０.２７３ ０.１１５ ５.６８４ ０.７６１ ０.６０８－０.９５３ ０.０１７
基线黄斑中心凹视网膜厚度 ０.０７８ ０.０３６ ４.５８８ １.０８１ １.００７－１.１６１ ０.０３２
常量 １.９９６ ６.６００ ０.０９１ ７.３５８ ０.７６２

表 ４　 抗 ＶＥＧＦ药物治疗特发性脉络膜新生血管复发影响因素的多因素分析

影响因素 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
病程 －０.００１ ０.０１６ ０.００７ ０.９９９ ０.９６７－１.０３１ ０.９３１
基线最佳矫正视力 ０.００１ ０.０４２ ０.００１ １.０００ ０.９２２－１.０８６ ０.９９２
基线黄斑中心凹视网膜厚度 ０.００７ ０.０１７ ０.１７４ １.００７ ０.９７５－１.０４１ ０.６７７
常量 －１.７８４ ３.８３４ ０.２１７ ０.１６８ ０.６４２

表 ５　 抗 ＶＥＧＦ药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退临床预测效能分析

项目 最佳截断值 ＲＯＣ 曲线下面积 预测灵敏度(％) 预测特异度(％) 约登指数(％)
病程 １５５.９６ ０.９４６ ８３.００ １００.００ ８３.００
基线最佳矫正视力 ０.７８ ０.９３５ ８７.５０ ８８.２４ ７５.７４
基线黄斑中心凹视网膜厚度 ３３４.９９ ０.７７２ ５７.５０ ８８.２４ ４５.７４
回归模型 Ｐ 值预测概率 ９１.０２ ０.９８２ ８５.００ １００.００ ８５.００
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图 １　 抗 ＶＥＧＦ药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退临床

预测模型 ＲＯＣ曲线ꎮ

３讨论

以往对于特发性脉络膜新生血管治疗多采用激光光

凝、放疗热疗及外科手术等手段ꎬ但上述疗法存在远期预

后差及并发症众多等问题ꎬ难以满足临床需要[７]ꎮ 近年来

抗 ＶＥＧＦ 药物开始应用于脉络膜新生血管的治疗ꎬ通过与

血管内皮特异性受体结合有效拮抗血管生成ꎬ降低血管壁

通透性ꎬ从而达到减轻黄斑水肿及出血的目的[８]ꎮ 已有研

究显示ꎬ以雷珠单抗为代表的抗 ＶＥＧＦ 药物能够有效促进

脉络膜新生血管视力恢复及黄斑中心凹视网膜厚度降

低[４ꎬ９]ꎻ其中患眼经玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物 １２ ｍｏ 后

最佳矫正视力提高达 １０ 个字母以上ꎬ且随访未见明显并

发症[１０]ꎮ
本研究纳入接受抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新

生血管患者 ５７ 例 ５７ 眼治疗后病灶消退 １７ 眼ꎬ复发 １３
眼ꎬ发生率分别为 ３０％、２３％ꎬ与以往报道结果基本一

致[１１]ꎮ 对于特发性脉络膜新生血管患者预后评估至今仍

缺乏权威指标ꎬ荧光素眼底血管造影尽管能够评估病灶渗

漏及活动度ꎬ但属于有创检查ꎬ无法作为临床常规检查及

随访手段[１２－１３]ꎮ 目前 ＯＣＴ 形态学改变及最佳矫正视力仍

是特发性脉络膜新生血管预后评估常用手段[１４]ꎻ但对于

特发性脉络膜新生血管预后影响因素有哪些仍存在诸多

争议ꎬ缺乏充足临床证据ꎮ
本研究单因素和多因素分析结果显示ꎬ病程、基线最

佳矫正视力水平及基线黄斑中心凹视网膜厚度均是抗

ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退的影响

因素ꎻ提示特发性脉络膜新生血管病灶患者病程越短ꎬ病
变损伤程度越轻微ꎬ则接受抗 ＶＥＧＦ 药物治疗效果更佳ꎬ
从而更为有效促进病灶消退及结构恢复ꎬ这一结果与以往

报道相符[４]ꎻ分析原因可能为特发性脉络膜新生血管患者

因血管壁具有较高通透性ꎬ房水中炎症细胞因子表达亢

进ꎬ导致视网膜外层细胞功能损伤ꎻ而对于病程较短及病

变更轻微患者往往未出现不可逆视网膜功能损伤ꎬ故及时

介入进行抗血管生成治疗能够有效减轻炎症反应从而促

使病灶消退[１５]ꎮ
对于抗 ＶＥＧＦ 药物治疗后特发性脉络膜新生血管患

者复发的影响因素ꎬ本研究亦进行初步探索ꎬ结果显示病

程、基线最佳矫正视力水平及基线黄斑中心凹视网膜厚度

等均与抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管复发无

关ꎬ有报道认为特发性脉络膜新生血管患者长期治疗后影

响病情进展因素较为复杂ꎬ单纯通过基线情况可能无法准

确预测复发风险ꎬ与本研究结果相符[１６]ꎮ
在本次研究中ꎬ利用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型分析所得到的

３ 个影响因素以及该模型的 Ｐ 值进行了患者抗 ＶＥＧＦ 药

物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退的 ＲＯＣ 曲线预

测ꎮ 从所得到的结果可见ꎬ各个指标对于患者的结果预测

均具有一定的效能ꎬ特别是模型的 Ｐ 值ꎬ其综合了 ３ 个指

标的内容ꎬ预测的效能更加提升ꎮ 这种预测模型的建立能

够有效地指导医务人员在工作中对该类患者的脉络膜新

生血管病灶消退达成准确的预测ꎬ同时回归方程的使用也

使这种预测的操作便利性改善ꎮ 但研究所纳入的分析样

本量较少ꎬ所得到的预测方程尚需要更多的数据进行修

正ꎬ这也有待在今后的工作中进一步的完善ꎮ 本研究不

足:属于单中心回顾性报道ꎬ纳入样本量相对较少ꎬ且随访

跨度较大ꎬ后续仍有待更大样本前瞻性多中心研究确证ꎮ
综上所述ꎬ抗 ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管

病灶消退与病程、基线最佳矫正视力水平及基线黄斑中心

凹视网膜厚度密切相关ꎬ而复发风险尚未得到相应的影响

因素ꎻ利用以上 ３ 个因素构建的数据模型对于患者的抗

ＶＥＧＦ 药物治疗特发性脉络膜新生血管病灶消退预测显

示出良好的效能ꎬ值得在工作中深入分析ꎮ
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