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摘要
年龄相关性黄斑变性(ＡＲＭＤ)是好发于年龄超过 ５５ 岁人
群的进行性视力损伤眼底疾病ꎮ 其主要风险因素为机体
衰老、长期吸烟、遗传以及人种差异等ꎬ发病机制包括视网
膜色素上皮功能异常、血视网膜屏障受损及免疫功能异常
等ꎮ 目前ꎬ玻璃体腔注射( ＩＶＩ)抗 ＶＥＧＦ 药物是临床治疗
ＡＲＭＤ 的首选方案ꎬ然而其同样面对着治疗反复、医疗费
用昂贵以及患者依从性较差等问题ꎮ ＡＲＭＤ 治疗的困境
催生出许多新的治疗方案ꎬ文章旨在对干性 ＡＲＭＤ 与湿
性 ＡＲＭＤ 的治疗方式及其进展进行综述ꎬ为解决当前临
床抗 ＶＥＧＦ 治疗的局限性提供新思路ꎮ
关键词:年龄相关性黄斑变性(ＡＲＭＤ)ꎻ多靶向治疗ꎻ抗
ＶＥＧＦ 联合治疗
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０引言
进展期渗出性年龄相关性黄斑变性(ｗｅｔ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ

ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬｗＡＲＭＤ)影响着全球约 １.９６ 亿人ꎬ是
老年人严重视力损伤的主要原因ꎬ预计到 ２０４０ 年ꎬ全球将
有近 ３ 亿人受到此病影响[１]ꎮ ＡＲＭＤ 患者的数量相当于
所有 侵 袭 性 癌 症 患 者 的 总 和ꎬ 是 阿 尔 茨 海 默 病
(Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅꎬＡＤ)患者的两倍以上[２]ꎮ 根据 ＧＢＤ
数据库统计ꎬ１９９０ － ２０２１ 年中国 ＡＲＭＤ 患病率不断上
升[３]ꎬ且女性患病负担高于男性ꎬ且预计其后 １５ ａ 内患病
率会持续增加ꎮ 随着人口老龄化问题日趋严重ꎬｗＡＲＭＤ
严重影响着患者生活质量ꎬ且增加医疗负担ꎮ 尽管通过抗
血管内皮生长因子 ( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ
ＶＥＧＦ)靶向治疗 ｗＡＲＭＤ 是临床的一线选择ꎬ但仍无一种
方法可以一次性、彻底的治愈该疾病ꎮ 本综述旨在参考国
内外研究总结 ＡＲＭＤ 治疗策略ꎬ为未来临床治疗 ＡＲＭＤ
提供新的思路和方法ꎮ
１ ＡＲＭＤ的风险因素

老龄化、遗传因素和环境因素 (如吸烟) 等均与
ＡＲＭＤ 的发生有关ꎮ 一项全球荟萃分析发现ꎬ欧洲裔地图
样萎缩( ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙꎬ ＧＡ)的患病率高于非洲裔和
亚洲裔ꎬ而新生血管性 ＡＲＭＤ 在所有地区人群中患病率
接近[１]ꎮ
２ ＡＲＭＤ的发病机制

ＡＲＭＤ 的发病机制见图 １ꎮ
６５
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图 １　 ＡＲＭＤ的发病机制ꎮ

２.１炎症与氧化应激　 在外周炎症的短暂刺激下ꎬ大量免
疫细胞包括视网膜小胶质细胞和吞噬细胞被吸引聚
集[４－５]ꎬ并触发转录激活因子 ３ ( ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ
ｆａｃｔｏｒ３ꎬＡＴＦ３)表达ꎬ引起更强大的促血管生成反应和炎症
细胞因子产生抑制[６]ꎮ 视网膜光感受器高代谢需求引起
线粒体 ＤＮＡ 损伤和能量供应不足[７]ꎬ同时 ＮＫ 细胞诱发
中性 粒 细 胞 外 诱 捕 网 ( ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｔｒａｐｓꎬ
ＮＥＴｓ)清除衰老的脉管系统能力减弱[８]ꎬ导致大量氧化代
谢产物不能被内源性抗氧化机制充分平衡[９]ꎮ 氧化应激
诱导视网膜色素上皮( ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍꎬＲＰＥ)细
胞发生上皮间质化 ( ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ － ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎꎬ
ＥＭＴ) [１０]及铁离子在 ＲＰＥ 中的异常积累[１１]ꎬ均加剧了细
胞死亡和视网膜光感受器变性ꎮ Ｚｈａｏ 等[１２] 在碘酸钠
(ＮａＩＯ３)诱导的干性 ＡＲＭＤ 小鼠模型中发现敲除胰岛素
样生长因子 ２ ｍＲＮＡ 结合蛋白 ２(ｉｎｓｕｌｉｎ－ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ
２ ｍＲＮＡ－ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ２ꎬＩＧＦ２ＢＰ２)可显著减轻视网膜结
构和功能损伤ꎮ
２.２ ＲＰＥ功能异常　 肠道菌群失调使其代谢产物(如短链
脂肪酸、氧化三甲胺)通过“肠－视网膜轴”促进玻璃膜疣
大量聚集[１３]ꎮ 蛋白激酶 ＡＫＴ２ 的上调抑制 ＥＢ 信号通路
和非经典自噬途径的激活[２]ꎬＲＰＥ 细胞自噬清除异常蛋
白质(如 β－淀粉样蛋白、脂褐素)的能力下降[１４]ꎬ导致毒
性蛋白堆积形成恶性循环ꎬ触发溶酶体分泌型自噬ꎮ 昼夜
节律破坏加剧 ＲＰＥ 老化[１５]ꎬ衰老的 ＲＰＥ 细胞分泌促炎因
子(如 ＩＬ－８、ＭＭＰ２、ＭＭＰ９ 等)ꎬ破坏血视网膜屏障ꎬ促进
脉络膜新生血管生成[１４ꎬ１６－１７]ꎮ 同时ꎬＲＰＥ 细胞衰老还引起
脉络膜毛细血管阻力增加和绒毛膜的密度降低[１８]ꎬＢｒｕｃｈ
膜脂质运输和脂蛋白异常沉积ꎬ以及光感受器的密度
降低[１５ꎬ１９]ꎮ
２.３补体系统　 补体系统过度激活可导致视网膜炎症、血
管损伤及退行性改变ꎬＧＡ 的进展与之密切相关[２０]ꎮ 补体
旁路途径(ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｐａｔｈｗａｙꎬＡＰ)的失调被认为是 ＡＲＭＤ
的重要致病因素[２１]ꎮ
３ ＡＲＭＤ的光学相干断层扫描标志物

通 过 光 学 相 干 断 层 扫 描 ( ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴ) 检测ꎬ中心凹亚区存在视网膜下液
(ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｆｌｕｉｄꎬ ＳＲＦ) 或视网膜内液 ( ｉｎｔｒａｒｅｔｉｎａｌ ｆｌｕｉｄꎬ
ＩＲＦ)是活动性病灶诊断的关键指标[２２－２３] ꎬ也是调整治疗
方案的重要依据ꎮ ２０２５ 年一项 Ｍｅｔａ 分析[２４] 发现 ＯＣＴ

检查中完整视网膜外界膜 ( ｅｘｔｅｒｎａｌ ｌｉｍｉｔｉｎｇ ｍｅｍｂｒａｎｅꎬ
ＥＬＭ)和椭圆体带(ｅｌｌｉｐｓｏｉｄ ｚｏｎｅꎬＥＺ)可作为预测最佳矫
正视力(ｂｅｓｔ ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙꎬＢＣＶＡ)转归良好的标
志物ꎮ
４ ＡＲＭＤ的治疗
４.１干性 ＡＲＭＤ 的治疗　 干性 ＡＲＭＤ 治疗途径及机制见
图 ２ꎮ
４.１.１靶向治疗 　 补体系统异常激活是干性 ＡＲＭＤ 的核
心病理机制之一ꎬ尤其是 Ｃ３ 和 Ｃ５ 补体成分的过度活化ꎮ
在 ２０２３ 年ꎬ美国 ＦＡＤ 先后批准 Ｐｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎ( Ｓｙｆｏｖｒｅ)和
Ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ ｐｅｇｏｌ( ＡＣＰ) 玻璃体内注射治疗 ＧＡ 方案ꎮ
Ｓｙｆｏｖｒｅ 在 ３０ ｍｏ 内降低 ＧＡ 生长率高达 ４５％ [２５]ꎮ 当 ＧＡ
距中心凹中心距离≥２５０ μｍ 时ꎬ患者视力丧失和生活质
量下降趋势均减慢[２５]ꎮ ＧＡＴＨＥＲ１ 和 ＧＡＴＨＥＲ２ 试验事后
分析发现 ２ ｍｇ ＡＣＰ 可减少 ＧＡ 扩张[２６]ꎮ 而对于已存在
ＣＮＶ 的 ＧＡ 患者ꎬ接受 ＡＣＰ 玻璃体腔注射( ＩＶＩ)治疗者视
觉和解剖结果更差[２７]ꎮ 一项网络 Ｍｅｔａ 分析发现ꎬＳｙｆｏｖｒｅ
和 ＡＣＰ 对减缓 ＧＡ 进展具有临床显著作用ꎬ但贝叶斯
ＮＭＡ 表明ꎬ２ ｍｇ ＡＣＰ 是最有效的补体抑制剂[２８]ꎮ ２０２５ 年
的一项回顾性药物警戒分析发现:Ｓｙｆｏｖｒｅ 的不良事件
(ＡＥ)谱比 ＡＣＰ 更广ꎬ如虹膜出血、虹膜新生血管、脉络膜
新生血管、眼内注射并发症、出血性闭塞性视网膜血管炎、
视网膜闭塞性血管炎和细菌性眼内炎[２９]ꎮ 这提示临床使
用补体抑制剂治疗干性 ＡＲＭＤ 应更加谨慎ꎮ Ｅｌａｍｉｐｒｅｔｉｄｅ
作为线粒体靶向剂可减轻进行性 ＥＺ 衰减ꎬ甚至可能逆转
干性 ＡＲＭＤ 的进行性视力下降[３０]ꎮ 但当超过 ＥＺ 衰减的
阈值ꎬ就无法改变潜在的 ＲＰＥ 丢失和 ＧＡ 形成ꎮ 多波长光
生物调节(ｐｈｏｔｏｂｉｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎꎬＰＢＭ)疗法同样靶向线粒体
系统ꎬ可改善早中期 ＡＲＭＤ 临床和解剖学结果[３１]ꎮ 一项
荟萃分析中提出ꎬ样本量不足限制了 ＰＢＭ 对干性 ＡＲＭＤ
疗效的评估ꎬ同时视力和玻璃膜疣体积的变化不能作为干
性 ＡＲＭＤ 治疗有效结果的测量指标ꎬ容易造成高风险偏
倚[３２]ꎮ 另一项荟萃分析同样指出ꎬＰＢＭ 可能会在短期内
改善患者的生活质量ꎬ不良反应的结果好坏参半[３３]ꎮ 在
ＲＰＥ 衰老的小鼠模型中:抗衰老化合物 Ｎｕｔｌｉｎ－３ａ 通过靶
向清除衰老的 ＲＰＥ 细胞能够高效延缓神经视网膜退
化[３４]ꎮ 而 Ｒｉｓｕｔｅｇａｎｉｂ 通过整合同时抑制 αＶβ３、αＶβ５、
α５β１ 和 αＭβ２ 结合位点影响血管生成、炎症和血管通透
性ꎬ在Ⅱ期试验两次玻璃体腔内给药中４８％患者获得显著
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图 ２　 干性 ＡＲＭＤ治疗途径及机制ꎮ

的视力提高ꎬ并可维持长达 １２ ｗｋ 的效果[３５]ꎮ
４.１.２抗氧化治疗　 抗氧化剂食物如叶黄素、玉米黄质和
维生素 Ｃ / Ｅꎬ可能减缓早期 ＡＲＭＤ 进展ꎬ但效果有限[３６]ꎮ
一项研究发现长期口服 Ｎ－乙酰半胱氨酸(ＮＡＣ)可显著
降低干性 ＡＲＭＤ 风险[３７]ꎮ 而另一项大鼠模型中指出ꎬ
Ｎ－乙酰基－Ｌ－半胱氨酸乙酯作为 ＮＡＣ 四种酯衍生物之
一ꎬ与 ＮＡＣ 发挥相同的抗氧化作用ꎬ反应更快且效率更
高[３８]ꎮ 且在此模型中还指出 ＮＡＣ 并不能阻止氧化损伤ꎮ
抗焦虑药丁螺环酮利用 ５－ＨＴ１Ａ 受体激动作用和强效抗
氧化特性的协同力量可以保护视网膜结构ꎬ增强抗氧化防
御机制[３９]ꎮ 在 １％ ＮａＩＯ３诱导的小鼠干性 ＡＲＭＤ 中[４０]ꎬ健
脾补肾益视方同样通过 ＰＧＣ－１α / ＳＩＲＴ１ 信号通路发挥抗
氧化应激作用ꎮ 口服抗氧化剂治疗在未来或许会成为视
网膜疗法辅助方案ꎮ

核受体 ＲＥＶ－ＥＲＢα 作为一种氧化还原敏感的转录因
子[４１]ꎬ可被 ＳＲ９００９ 和 ＳＲ９０１１ 通过激活 ＲＥＶ－ＥＲＢα 直接
激活核因子相关因子 ２ 转录ꎬ阻止或延缓干性 ＡＲＭＤ 中
ＲＰＥ 退变[４１]ꎮ 在诱导 ＡＲＰＥ－１９ 细胞衰老模型中ꎬＳＲ９００９
可增强正常 ＡＲＰＥ－１９ 细胞的吞噬活性ꎬ并增加了昼夜节
律控制吞噬相关基因的表达[４２]ꎮ 间充质干细胞外泌体负
载 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 可增强干性 ＡＲＭＤ 哺乳动物穆勒神经胶
质细胞(Ｍüｌｌｅｒ ｇｌｉａｌ ｃｅｌｌｓꎬＭＧＣｓ)从神经胶质增生转向去
分化和调节氧化应激ꎬ来缓解 ＭＧＣｓ 向上皮细胞的
转化[４３]ꎮ
４.１.３生活方式与营养干预　 地中海饮食包括鱼类、坚果
和抗氧化剂(如叶黄素)的高摄入与 ＡＲＭＤ 进展减缓相
关ꎬ可能与抗炎和抗氧化作用有关[３６]ꎮ 吸烟和高血糖均

为 ＡＲＭＤ 风 险 因 素ꎬ 对 其 进 行 干 预 可 能 延 缓 疾 病
发展[１９ꎬ３６]ꎮ
４.１.４ 视网膜下光伏植入物 　 将视网膜下光伏植入物
(ＰＲＩＭＡ)植入视网膜地理萎缩区曾在首次人体临床试验

中验证了此法的可行性和稳定性[４４]ꎮ 之后 ４ ａ 的随访研

究进一步验证了视网膜下植入 ＰＲＩＭＡ 耐受性良好ꎬ且通
过变焦可提高多达 ８ 条 ＥＴＤＲＳ 线的视力[４５]ꎮ 随后在大鼠

试验中ꎬ以 ２２ μｍ 像素的新设备将 ＰＲＩＭＡ 植入物的光栅
精度从 １００ μｍ 提升至 ２８ μｍꎬ并展示了新型植入物的可
移除和再植入[４６]ꎮ 然而ꎬ前植入物位置的视网膜下纤维

化和升级后的植入物后面是否仍会形成纤维化膜还需要
进一步的研究ꎮ
４.２湿性 ＡＲＭＤ的治疗　 湿性 ＡＲＭＤ 的治疗方案见图 ３ꎮ
４.２.１抗 ＶＥＧＦ 疗法的优化与扩展
４.２.１.１广谱抗 ＶＥＧＦ 策略 　 尽管抑制 ＣＮＶ 的药物日益
更迭ꎬ现有的抗 ＶＥＧＦ 药物治疗中仍出现对湿性 ＡＲＭＤ 者
疗效不足甚至无反应ꎬ部分学者将研究焦点指向抗ＶＥＧＦ－
Ｃ / Ｄ 的治疗ꎮ ＯＰＴ－３０２ 在临床试验中联合雷珠单抗治疗

湿性 ＡＲＭＤ 显示出了增强抗新生血管的效果[４７]ꎮ 但其两

项关键的 ３ 期临床试验(ＣＯＡＳＴ 和 ＳｈＯＲｅ)在今年先后终
止ꎬ美国临床试验数据库资料表明这两项试验记录分析终
止的原因均是未达到研究的预期结果ꎮ 对于补体系统的
异常激活促发了 ＣＮＶ 的形成ꎬ中国科学家研发 ＩＢＩ３０２ 系
靶向 Ｃ３ｂ / Ｃ４ｂ 和 ＶＥＧＦ 的双特异性融合蛋白[４８]ꎬ一项随

机对照Ⅱ期临床试验中评估 ＩＢＩ３０２ 治疗湿性 ＡＲＭＤ 在
ＢＣＶＡ 改善方面不劣于阿柏西普ꎬ并伴有相似的安全
性[４９]ꎮ 但对于 ＩＢＩ３０２ 不同剂量之间疗效的差异并未阐

述ꎮ 而在剂量浓度探究中ꎬ有试验发现 ８ ｍｇ 阿柏西普在
解剖恢复和视觉改善均优于 ２ ｍｇ 阿柏西普ꎬ并且安全性

相似[５０]ꎮ ＰＵＬＳＡＲ 试验[５１] 中指出 ８ ｍｇ 阿柏西普在第

９６ ｗｋ随机分配到 ８ｑ１２(每 １２ ｗｋ １ 次ꎬ每次 ８ ｍｇ )组和
８ｑ１６(每 １６ ｗｋ 一次ꎬ每次 ８ｍｇ ) 组的患者中给药间隔
≥１２ ｗｋ和≥１６ ｗｋ 的比例分别为 ８７％ 和 ７８％ꎬ甚至最长
给药间隔为 ２４ ｗｋꎮ 而对于治疗浓度的调整研究中ꎬ
Ｊａｃｋｓｏｎ 等[５２]发现黄斑上近距离放射治疗(２４－ＧｙꎬＥＭＢ)
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图 ３　 湿性 ＡＲＭＤ的治疗ꎮ

不会减少按需注射雷珠单抗的次数ꎬ并且比单药治疗视力
结果更差ꎮ Ｃｒｅｅｒ 等[５３]发现当降低放射剂量至 １６－Ｇｙ 立
体定向放射治疗(ＳＲＴ)时ꎬＳＲＴ 作为辅助抗 ＶＥＧＦ 治疗可
以减少注药次数ꎬ但这可能与此临床研究中大部分患者采
用的治疗和延长方案(Ｔ＆Ｅ)有关ꎮ 一项研究中采用按需
给药(ＰＲＮ)ＳＲＴ 联合雷珠单抗与单药组比较ꎬ进一步验证
了 ＳＲＴ 辅助疗效不劣于单药组[５４]ꎮ 蒙药明目十一味丸联
合康柏西普[５５]促进黄斑出血的吸收和减轻水肿ꎬ但本次
研究只针对联合蒙药治疗湿性 ＡＲＭＤ 的疗效ꎬ缺少对其
作用机制的解释ꎮ
４.２.１.２长效递送系统　 针对频繁 ＩＶＩꎬ雷珠单抗缓释植入
系统(ＰＤＳ)通过持续释放药物可达到非劣效性效果ꎬ显著
减少注射频率[５６]ꎮ Ａｒｃｈｗａｙ ３ 期试验显示 ＰＤＳ 在每 ２４ ｗｋ
一次(Ｑ２４Ｗ)给药的 ２ ａ 内显示出不劣于每月 １ 次雷珠单
抗的疗效[５７]ꎬ并且黄斑萎缩(ｍａｃｕｌａｒ ａｔｒｏｐｈｙꎬＭＡ)区域进
展明显少于 ＩＶＩ[５８]ꎮ 而 Ｐｏｒｔａｌ 试验中期结果显示 ＰＤＳ 存
在部分眼部不良事件(ＡＥＳＩ)ꎬ如白内障(１１.４％)、玻璃体
出血(６. １％)、结膜滤泡相关事件 (６. ３％)ꎬ且多发生于
１ ａ内[５９]ꎮ
４.２.２联合药物传递系统与多靶点干预　 纳米颗粒的递送
平台(如 ＳＡＣ４Ａ 与舒尼替尼复合物)可增强药物穿透眼后
段的能力ꎬ使视网膜－脉络膜药物浓度提高 ２.４７ 倍[６０]ꎮ
细胞穿透肽(ＣＰＰ)结合康柏西普的滴眼液[６１] 和带正电荷
的细胞穿透肽衍生物(ｂｘｙＷＰ)结合阿柏西普的滴眼液[６２]

均能有效减少 ＣＮＶ 病灶大小和渗漏ꎮ 另有研究开发水凝
胶缓释系统(如雷珠单抗和雷帕霉素)ꎬ通过持续地共同
递送到视网膜并序贯给药破坏了"自噬功能障碍－氧化应
激－血管生成"环路ꎬ增强抗湿性 ＡＲＭＤ 的疗效ꎬ解决了单
靶点抗 ＶＥＧＦ 抗体的局限性[６３]ꎮ
４.２.３ ＣＮＶ其他通路抑制剂　 为防治晚期视网膜纤维化ꎬ
ＲＯ 作为 γ－分泌酶抑制剂ꎬ即可抑制 Ｎｏｔｃｈ 和 ＴＧＦβ 信号

通路中的 Ｍüｌｌｅｒ 细胞胶质化和 ＲＰＥ 细胞上皮间质转
化[６４]ꎬ又可间接抑制 ＥＲＫ１ / ２ 信号传导ꎬ以发挥其抗纤维
化作用[６５]ꎮ ＥＢ３ 变构抑制剂激活 ＣＮＶ 中内皮细胞再
生[６６]ꎬ截至目前尚未检索到已完成临床试验的公开数据ꎬ
但其机制创新和给药方式优势使其成为湿性 ＡＲＭＤ 领域
值得关注的研究方向ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[６７] 设计了一种以核酸适
配体 ＡＳ１４１１ 为靶向基团ꎬ外泌体－脂质体杂化纳米颗粒
为载体的 ＣＲＩＳＰＲ / Ｃａｓ９ 运输系统ꎬ可靶向谷氨酰胺合成
酶ꎬ减少眼部新生血管ꎮ
４.２.４抗 ＶＥＧＦ 治疗给药部位　 在抗 ＶＥＧＦ 药物给药方式
中ꎬ与 ＩＶＩ 相比较ꎬ脉络膜上腔给药能更直接作用于脉络
膜新生血管的起源部位ꎬ在临床前和临床研究中显示出对
ＶＥＧＦ 靶 向 治 疗 的 良 好 效 果[６８]ꎮ 而 视 网 膜 下 给 药
(ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎꎬＳＲＩ)最初应用在黄斑出血的治疗中ꎬ
目前也被广泛用于递送基因治疗载体以靶向治疗 ＡＲＭＤ
相关病变ꎮ 腺相关病毒载体 ＡＢＢＶ－ＲＧＸ－３１４ 是利用雷
珠单抗类抗 ＶＥＧＦ Ｆａｂ 表达的腺相关病毒血清型 ８ 载体ꎬ
在一项早期临床试验基因拷贝系数剂量递增研究中[２２]ꎬ
发现 ６×１０１０剂量组中ꎬ在 １０６ ｗｋ 时房水蛋白仍持续表达ꎮ
ＡＢＢＶ－ＲＧＸ－３１４ 通过脉络膜上给药递送ꎬ不同剂量水平
均具有良好的耐受性ꎬ且没有药物相关的严重不良事
件[６９]ꎮ ＡＤＶＭ － ０２２ ( ＡＡＶ. ７ｍ８ － ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔꎬ ｉｘｏｂｅｒｏｇｅｎｅ
ｓｏｒｏｐａｒｖｏｖｅｃꎬＩｘｏ－ｖｅｃ)ＩＶＩ 给药的 ＯＰＴＩＣ Ｉ 期试验中[７０]ꎬ第
９６ ｗｋ 时阿柏西普在房水中维持稳定浓度ꎬ低剂量组的年
化抗 ＶＥＧＦ 注射率可降低 ８１％ꎬ高剂量组降低 ９８％ꎮ
４.２.５人工智能辅助诊疗　 基于三维 ＯＣＴ 的 ＡＩ 系统可预
测单眼 ｗＡＲＭＤ 患者对侧眼的进展风险ꎬ实现早期干
预[７１]ꎮ “Ｓｃａｎｌｙ Ｈｏｍｅ ＯＣＴ”是一款首款经 ＦＤＡ 批准为患
者带来便捷的远程监测解决方案的一款家用成像设备ꎬ通
过自我成像和 ＡＩ 驱动的自动分析ꎬ为 ＡＲＭＤ 患者带来便
捷的远程监测ꎬ同时利用 ＡＩ 系统建立 ＡＲＭＤ 患者的数据
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库ꎬ为治疗提供个性化方案ꎮ 一项关于家用 ＯＣＴ 指导治
疗与 Ｔ＆Ｅ 治疗湿性 ＡＲＭＤ 比较 １０４ ｗｋ 内的法瑞西单抗
注射 的 次 数 及 ＢＣＶＡ 的 随 机 临 床 试 验 正 在 进 行 中
(ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ.ｇｏｖꎬＮＣＴ０５９０４０２８)ꎮ
４.３ Ｔ＆Ｅ方案治疗　 既往认知中 Ｔ＆Ｅ 方案可以延长治疗
间隔ꎬ减少注药次数ꎮ 但在 ＣＯＣＯＡ 试验中发现尽管 Ｔ＆Ｅ
方案可以延长注药间隔ꎬ但 ＰＲＮ 方案在相似的 ＢＣＶＡ 改
善条件下具有更少的注药次数[７２]ꎮ 目前抗 ＶＥＧＦ 需终身
治疗ꎬＡｉｒｏｄｙ 等[７３]的研究中在 Ｔ＆Ｅ 方案基础上采用了治
疗－延长－固定( ｔｒｅａｔꎬ ｅｘｔｅｎｄ ａｎｄ ｆｉｘｅｄꎬＴＥＦ)方案ꎬ即当注
药间隔延长至 ３ ｍｏ 时ꎬ保持 ３ ｍｏ 一次固定频率给药ꎬ可
维持 ２ ａ 最佳矫正视力以及患者对治疗满意度和生活质
量的提高ꎮ 真实世界中对于影响再治疗的判断条件之一
为 ＳＲＦ 的存在与否ꎬＳｉｅｄｌｅｃｋｉ 等[７４] 指出仅表达 ＳＲＦ 的湿
性 ＡＲＭＤꎬ可以表现出相当低的长期地理萎缩率和稳定的
视觉结果ꎮ Ｇｕｙｍｅｒ 等[７５] 同样认为 Ｔ＆Ｅ 方案治疗对于存
在部分 ＳＲＦ(中心凹中心 ＳＲＦ > ２００ μｍ) 的患者与旨在完
全清除所有 ＳＲＦ 的患者拥有相当的视力ꎬ但注射次数
更少ꎮ
５结语

面对日趋严峻的人口老龄化趋势ꎬ寻找针对 ＡＲＭＤ
的有效治疗方法格外重要ꎮ 面对庞大患病人群ꎬ能明显改
善或缓解疾病的治疗方法在临床中屈指可数ꎮ 长期口服
抗氧化剂或多种靶向治疗能减缓早中期 ＡＲＭＤ 的发展速
度ꎬ然而仍无法忽视不良事件的严重性ꎮ 基因疗法在
ＡＲＭＤ 治疗中的应用还需要进一步大样本的临床试验以
探究和发掘新问题ꎮ 对于晚期发生大面积 ＧＡꎬ可通过视
网膜下埋入 ＰＲＩＭＡ 模拟人体光电信号转换ꎬ刺激附近的
视网膜内神经元恢复中央视力ꎬ其具备了可移除和再植入
的优势ꎬ并可升级视觉敏锐度ꎮ 然而在其临床试验中除发
生视网膜下植入处纤维化严重影响视力外ꎬ还有手术难度
及植入物的移位等问题有待解决ꎮ 此外ꎬ作为载体的
ＡＡＶ 同样可通过运输编码广谱的抗 ＶＥＧＦ 蛋白来大大降
低给药频率并减轻治疗负担ꎮ 值得庆幸的是ꎬ在漫长的
ＡＲＭＤ 临床治疗过程中ꎬ人们越来越能接受其作为一种慢
性病的长期治疗过程ꎮ 随着对 ＡＲＭＤ 机制的深度剖析ꎬ
不断研发新药物和治疗方式、在未来人工智能家用 ＯＣＴ
与新颖治疗方式的配合下进一步优化治疗策略ꎬ将有效改
善目前窘境ꎮ
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ｍｏｄｅｌｉｎｇ ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ａ ｃｏｍｍｏｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃ ｄｅｆｅｃｔ ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｆｏｒ ＡＭＤ ａｎｄ ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｙｓｔｒｏｐｈｉｅｓ. Ｄｅｖ Ｃｅｌｌꎬ ２０２４ꎬ５９
(２４):３２９０－３３０５.ｅ９.
[１８ ] Ｌｕｎ Ｋꎬ Ｓｉｍ ＹＣꎬ Ｃｈｏｎｇ Ｒꎬ ｅｔａｌ. Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｍａｃｕｌａｒ
ｃｈｏｒｉｏｃａｐｉｌｌａｒｉｓ ｉｎ ｅａｒｌｙ ｐｒｉｍａｒｙ ｏｐｅｎ － ａｎｇｌｅ ｇｌａｕｃｏｍａ ｕｓｉｎｇ ｓｗｅｐｔ －
ｓｏｕｒｃｅ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ. Ｆｒｏｎｔ Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ９:
９９９１６７.
[１９] Ｆｌｅｃｋｅｎｓｔｅｉｎ Ｍꎬ Ｓｃｈｍｉｔｚ－Ｖａｌｃｋｅｎｂｅｒｇ Ｓꎬ Ｃｈａｋｒａｖａｒｔｈｙ Ｕ. Ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ａ ｒｅｖｉｅｗ. ＪＡＭＡꎬ ２０２４ꎬ３３１(２):１４７－１５７.
[ ２０] Ｋｉｍ ＢＪꎬ Ｍａｓｔｅｌｌｏｓ ＤＣꎬ Ｌｉ ＹＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ Ｃ３ ａｎｄ Ｃ５ ｆｏｒ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ: Ｋｅｙ ｃｏｎｃｅｐｔｓ ａｎｄ ｌｉｎｇｅｒｉｎｇ
ｑｕｅｓｔｉｏｎｓ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ８３:１００９３６.
[ ２１ ] Ｚｏｕａｃｈｅ ＭＡꎬ Ｒｉｃｈａｒｄｓ ＢＴꎬ Ｐａｐｐａｓ ＣＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ｆａｃｔｏｒ Ｈ－ｒｅｌａｔｅｄ ４ ｐｒｏｔｅｉｎ ｄｏ ｎｏｔ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｔｏ
ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｏｒ ｉｔｓ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｎａｔ
Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２４ꎬ１５(１):４４３.
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[２２] Ｃａｍｐｏｃｈｉａｒｏ ＰＡꎬ Ａｖｅｒｙ Ｒꎬ Ｂｒｏｗｎ ＤＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｂｙ ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｏｆ
ＲＧＸ－ ３１４: ａ ｐｈａｓｅ １ / ２ａ ｄｏｓｅ － ｅｓｃａｌａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ. Ｌａｎｃｅｔꎬ ２０２４ꎬ ４０３
(１０４３６):１５６３－１５７３.
[２３] Ｍｅｔｔｕ ＰＳꎬ Ａｌｌｉｎｇｈａｍ ＭＪꎬ Ｃｏｕｓｉｎｓ ＳＷ. Ｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ
Ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ＡＭＤ: Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ
ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｏｐｐｏｒｔｕｎｉｔｉｅｓ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ８２:１００９０６.
[２４] Ｎａｎｊｉ Ｋꎬ Ｇｒａｄ Ｊꎬ Ｈａｔａｍｎｅｊａｄ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂａｓｅｌｉｎｅ ＯＣＴ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｖｉｓｕａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０２５ꎬ１３２(１１):１２４１－１２５２.
[２５] Ｇｏｌｄｂｅｒｇ ＲＡꎬ Ｂｏｙｅｒ ＤＳꎬ Ｈｏｌｚ ＦＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎ ｆｏｒ
ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙ ｏｖｅｒ ３０ ｍｏｎｔｈｓ: ｄａｔａ ｆｒｏｍ ＯＡＫＳꎬ ＤＥＲＢＹꎬ ａｎｄ ｔｈｅ
ＧＡＬＥ ｌｏｎｇ － ｔｅｒｍ ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ ｓｔｕｄｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ Ｌａｓｅｒｓ Ｉｍａｇｉｎｇ
Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２５ꎬ５６(７):３９８－４０６.
[２６] Ｄａｎｚｉｇ ＣＪꎬ Ｋｈａｎａｎｉ ＡＭꎬ Ｋａｉｓｅｒ ＰＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖｉｓｉｏｎ ｌｏｓｓ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ
ｗｉｔｈ ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ ｐｅｇｏｌ ｆｏｒ ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙ: ａ １２ －ｍｏｎｔｈ ｐｏｓｔ ｈｏｃ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ＧＡＴＨＥＲ１ ａｎｄ ＧＡＴＨＥＲ２ ｔｒｉａｌｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａꎬ
２０２４ꎬ８(１１):１０５２－１０６０.
[２７] Ｒｕｓｈ ＲＢꎬ Ｋｌｅｉｎ Ｗꎬ Ｒｕｓｈ ＳＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅａｌ － ｗｏｒｌｄ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ
ｐｒｅ－ ｅｘｉｓｔｉｎｇ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｓｕｂｊｅｃｔｓ
ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙ. Ｃｌｉｎ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２４ꎬ１８:４０１１－４０１８.
[２８] Ｗａｎｇ Ｈꎬ Ｚｈｅｎｇ ＪＱꎬ Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ
ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ａ ｎｅｔｗｏｒｋ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌｓ. Ｆｒｏｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２４ꎬ１５:１４１０１７２.
[２９] Ｋａｉｌａｎｉ Ｚꎬ Ｍｉｈａｌａｃｈｅ Ａꎬ Ｐｏｐｏｖｉｃ ＭＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｃｕｌａｒ ａｄｖｅｒｓｅ
ｅｖｅｎｔｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎ ａｎｄ ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ ｐｅｇｏｌ ｆｏｒ
ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙ: ａ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ－ｂａｓｅｄ ｐｈａｒｍａｃｏｖｉｇｉｌａｎｃｅ ｓｔｕｄｙ. Ａｍ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２５ꎬ２７６:２５２－２６０.
[３０] Ｅｈｌｅｒｓ ＪＰꎬ Ｈｕ Ａꎬ Ｂｏｙｅｒ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. ＲｅＣＬＡＩＭ－ ２: ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｐｈａｓｅ ＩＩ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｅｌａｍｉｐｒｅｔｉｄｅ ｉｎ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬ ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙ ｇｒｏｗｔｈꎬ ｖｉｓｕａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｅｌｌｉｐｓｏｉｄ
ｚｏｎｅ ｐｒｅｓｅｒｖａｔｉｏｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２５ꎬ５(１):１００６２８.
[３１] Ｂｏｙｅｒ Ｄꎬ Ｈｕ Ａꎬ Ｗａｒｒｏｗ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. ＬＩＧＨＴＳＩＴＥ ＩＩＩ: １３ －ｍｏｎｔｈ
ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｕｌｔｉｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ ｐｈｏｔｏｂｉｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ
ｎｏｎｅｘｕｄａｔｉｖｅ ( ｄｒｙ ) ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ
ｌｕｍｉｔｈｅｒａ ｖａｌｅｄａ ｌｉｇｈｔ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ. Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２４ꎬ４４(３):４８７－４９７.
[３２] Ｒａｓｓｉ ＴＮＯꎬ Ｂａｒｂｏｓａ ＬＭꎬ Ｐｅｒｅｉｒａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｏｔｏｂｉｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ
ｅｆｆｉｃａｃｙ ｉｎ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ
ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｒｅｔｉｎａ Ｖｉｔｒｅｏｕｓꎬ ２０２４ꎬ
１０(１):５４.
[ ３３ ] Ｃｈｅｎ ＫＹꎬ Ｌｅｅ ＨＫꎬ ＣｈａｎＨＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｓ ｍｕｌｔｉｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ
ｐｈｏｔｏｂｉｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ａｎｄ ｓａｆｅ ｆｏｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ? ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｔｈｅｒꎬ
２０２５ꎬ１４(５):９６９－９８７.
[３４] Ｃｈａｅ ＪＢꎬ Ｊａｎｇ Ｈꎬ Ｓｏｎ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｓｅｎｅｓｃｅｎｔ ｒｅｔｉｎａｌ
ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ
ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｇｅｒｏｓｃｉｅｎｃｅꎬ ２０２１ꎬ ４３ ( ６ ):
２８０９－２８３３.
[３５] Ｓｈａｗ ＬＴꎬ Ｍａｃｋｉｎ Ａꎬ Ｓｈａｈ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｓｕｔｅｇａｎｉｂ－ａ ｎｏｖｅｌ ｉｎｔｅｇｒｉｎ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｏｎ－ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ( ｄｒｙ) ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｅｘｐｅｒｔ Ｏｐｉｎ Ｉｎｖｅｓｔｉｇ Ｄｒｕｇｓꎬ
２０２０ꎬ２９(６):５４７－５５４.
[ ３６ ] Ｋｅｅｎａｎ ＴＤꎬ Ａｇｒóｎ Ｅꎬ Ｍａｒｅｓ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏ ｔｈｅ
Ｍｅｄｉｔｅｒｒａｎｅａｎ ｄｉｅｔ ａｎｄ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｔｏ ｌａｔｅ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｔｕｄｉｅｓ １ ａｎｄ ２.
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０２０ꎬ１２７(１１):１５１５－１５２８.
[３７] Ｔｓａｉ ＨＲꎬ Ｃｈａｎｇ ＷＣꎬ Ｌｅｅ ＹＣ. Ｏｒａｌ ａｃｅｔｙｌｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ
ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ.

Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０２５[Ｏｎｌｉｎｅ ａｈｅａｄ ｏｆ ｐｒｉｎｔ]
[３８] Ｔｏｓｉ ＧＭꎬ Ｇｉｕｓｔａｒｉｎｉ Ｄꎬ Ｆｒａｎｃｉ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ Ｎ－
ａｃｅｔｙｌｃｙｓｔｅｉｎｅ ｅｔｈｙｌ ｅｓｔｅｒ ｏｖｅｒ Ｎ － ａｃｅｔｙｌ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔ ｒｅｔｉｎａｌ
ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄａｍａｇｅ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２１ꎬ２２(２):
６００.
[３９] Ｂｉｓｗａｌ ＭＲꎬ Ｐａｕｌｓｏｎ ＲＪꎬ Ｖｉｃｈａｒｅ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ.Ｂｕｓｐｉｒｏｎｅ ｅｎｈａｎｃｅｓ ｃｅｌｌ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎｄ ｐｒｅｓｅｒｖｅｓ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ ｄｕｒｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｉｎｊｕｒｙ ｔｏ ｔｈｅ
ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ. Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ (Ｂａｓｅｌ)ꎬ ２０２３ꎬ１２(１２):２１２９.
[４０] 李妍ꎬ 牟琳ꎬ 陈廷. 健脾补肾益视方对小鼠干性年龄相关性黄

斑变性 的 保 护 作 用 及 其 机 制. 国 际 眼 科 杂 志ꎬ ２０２４ꎬ ２４ ( ７):
１０３２－１０３７.
[４１] Ｈｕａｎｇ Ｓꎬ Ｌｉｕ ＣＨꎬ Ｗａｎｇ ＺＸꎬ ｅｔ ａｌ. ＲＥＶ－ＥＲＢα ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ
ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｖｉａ ＮＲＦ２. Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌꎬ ２０２２ꎬ５１:１０２２６１.
[４２] Ｈａｓｈｉｋａｗａ ＫＩꎬ Ｔｓｕｒｕｔａ Ａꎬ Ｙａｍａｋａｗａ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ －
ｉｎｄｕｃｅｄ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｉｒｃａｄｉａｎ ｐｈａｇｏｃｙｔｉｃ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ
ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅ ＡＲＰＥ－１９. Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２３ꎬ
６５８:８８－９６.
[４３] Ｔａｎｇ Ｙꎬ Ｃｈｅｎｇ ＣＹꎬ Ｄｉｎｇ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. ＭＳＣ ｅｘｏｓｏｍｅｓ ａｎｄ ＭＳＣ
ｅｘｏｓｏｍｅｓ ｌｏａｄｅｄ ｗｉｔｈ ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ａｓ ｎａｎｏｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ ｒｅｇｕｌａｔｅ ｔｈｅ
ｎｅｕｒｏｇｅｎｅｔｉｃ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｏｆ Ｍüｌｌｅｒ Ｇｌｉａｌ Ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｄｒｙ ａｇｅ－ ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｆｒｅｅ Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０２５ꎬ２３１:１７８－１９２.
[４４] Ｐａｌａｎｋｅｒ Ｄꎬ Ｌｅ Ｍｅｒ Ｙꎬ Ｍｏｈａｎｄ － Ｓａｉｄ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｏｔｏｖｏｌｔａｉｃ
ｒｅｓｔｏｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｅｎｔｒａｌ ｖｉｓｉｏｎ ｉｎ ａｔｒｏｐｈｉｃ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ.
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０２０ꎬ１２７(８):１０９７－１１０４.
[４５] Ｍｕｑｉｔ ＭＭＫꎬ Ｌｅ Ｍｅｒ Ｙꎬ Ｏｌｍｏｓ ｄｅ Ｋｏｏ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃ ｖｉｓｕａｌ
ａｃｕｉｔｙ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＰＲＩＭＡ ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｃｈｉｐ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｔｒｏｐｈｉｃ
ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｔ ４ ｙｅａｒｓ ｆｏｌｌｏｗ－ｕｐ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｓｃｉꎬ
２０２４ꎬ４(５):１００５１０.
[４６] Ｂｈｕｃｋｏｒｙ ＭＢꎬ Ｍｏｎｋｏｎｇｐｉｔｕｋｋｕｌ Ｎꎬ Ｓｈｉｎ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｎｈａｎｃｉｎｇ
ｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃ ｖｉｓｉｏｎ ｂｙ ｕｐｇｒａｄｅ ｏｆ ａ ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｐｈｏｔｏｖｏｌｔａｉｃ ｉｍｐｌａｎｔ ｉｎ ｓｉｔｕ.
Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２５ꎬ１６:２８２０.
[４７] Ｊａｃｋｓｏｎ ＴＬꎬ Ｓｌａｋｔｅｒ Ｊꎬ Ｂｕｙｓｅ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
ｔｒｉａｌ ｏｆ ＯＰＴ－３０２ꎬ ａ ＶＥＧＦ－Ｃ / Ｄ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｆｏｒ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ
ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０２３ꎬ１３０(６):５８８－５９７.
[４８] Ｙａｎｇ ＳＱꎬ Ｌｉ Ｔꎬ Ｊｉａ ＨＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ Ｃ３ｂ / Ｃ４ｂ ａｎｄ ＶＥＧＦ ｗｉｔｈ
ａ ｂｉｓｐｅｃｉｆｉｃ ｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ ｆｏｒ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ. Ｓｃｉ Ｔｒａｎｓｌ Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ１４(６４７):ｅａｂｊ２１７７.
[４９] Ｓｕｎ ＪＲꎬ Ｓｏｎｇ ＹＰꎬ Ｇｏｎｇ ＹＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ
ｅｆｄａｍｒｏｆｕｓｐ Ａｌｆａ ｖｅｒｓｕｓ ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ ｉｎ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄꎬ ｄｏｕｂｌｅ －ｍａｓｋｅｄꎬ ａｃｔｉｖｅ －
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄꎬ ｎｏｎｉｎｆｅｒｉｏｒｉｔｙꎬ ｐｈａｓｅ ＩＩ ｔｒｉａｌ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２５ꎬ
９(２):１５６－１６５.
[５０] Ｗｙｋｏｆｆ ＣＣꎬ Ｂｒｏｗｎ ＤＭꎬ Ｒｅｅｄ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｈｉｇｈ － ｄｏｓｅ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔꎬ ８ Ｍｇꎬ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ ｒｅｌａｔｅｄ
ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ｔｈｅ ｐｈａｓｅ ２ ＣＡＮＤＥＬＡ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ.
ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２３ꎬ１４１(９):８３４－８４２.
[５１] Ｌａｎｚｅｔｔａ Ｐꎬ Ｋｏｒｏｂｅｌｎｉｋ ＪＦꎬ Ｈｅｉｅｒ ＪＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ
８ Ｍｇ ｉｎ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ (ＰＵＬＳＡＲ): ４８－
ｗｅｅｋ ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ａ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄꎬ ｄｏｕｂｌｅ－ｍａｓｋｅｄꎬ ｎｏｎ－ｉｎｆｅｒｉｏｒｉｔｙꎬ ｐｈａｓｅ
３ ｔｒｉａｌ. Ｌａｎｃｅｔꎬ ２０２４ꎬ４０３(１０４３２):１１４１－１１５２.
[５２] Ｊａｃｋｓｏｎ ＴＬꎬ Ｓｏａｒｅ Ｃꎬ Ｐｅｔｒａｒｃａ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｏｎｔｈ－２４
ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ｅｐｉｍａｃｕｌａｒ ｂｒａｃｈｙｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｐｒｅｖｉｏｕｓｌｙ ｔｒｅａｔｅｄ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ｔｈｅ ＭＥＲＬＯＴ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２０ꎬ１３８(８):８３５－８４２.
[５３] Ｃｒｅｅｒ Ｒꎬ Ｂｏｏｎａｒｐｈａ Ｎꎬ Ｇｏｕｌｄ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅａｌ－ｗｏｒｌｄ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｏｆ
ｕｓｉｎｇ ｓｔｅｒｅｏｔａｃｔｉｃ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ － ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｔｏ ｔｒｅａｔ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ＡＭＤ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２４ꎬ２６２(８):２４１１－２４１９.
[５４ ] Ｙｉｎｇ ＧＳꎬ ＶａｎｄｅｒＢｅｅｋ ＢＬ. Ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ａｎｔｉ － ｖａｓｃｕｌａｒ
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.１ Ｊａｎ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｌａｎｃｅｔꎬ ２０２４ꎬ４０４(１０４４７):４－５.
[５５] 苏日古嘎ꎬ 冉琳琳ꎬ 晓琴. 蒙药明目十一味丸联合康柏西普治

疗湿性年龄相关性黄斑变性. 国际眼科杂志ꎬ ２０２４ꎬ２４(５):６９１－６９６.
[５６] Ｈｏｌｅｋａｍｐ ＮＭꎬ Ｃａｍｐｏｃｈｉａｒｏ ＰＡꎬ Ｃｈａｎｇ ＭＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｒｃｈｗａｙ
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｐｈａｓｅ ３ ｔｒｉａｌ ｏｆ ｔｈｅ ｐｏｒｔ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ ｗｉｔｈ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０２２ꎬ
１２９(３):２９５－３０７.
[５７] Ｒｅｇｉｌｌｏ Ｃꎬ Ｂｅｒｇｅｒ Ｂꎬ Ｂｒｏｏｋｓ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｒｃｈｗａｙ ｐｈａｓｅ ３ ｔｒｉａｌ ｏｆ ｔｈｅ
ｐｏｒｔ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ ｗｉｔｈ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ
ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ２ － ｙｅａｒ ｒｅｓｕｌｔｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０２３ꎬ１３０ ( ７):
７３５－７４７.
[５８] Ｊａｆｆｅ ＧＪꎬ Ｃａｍｅｒｏｎ Ｂꎬ Ｂａｒｔｅｓｅｌｌｉ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｃｕｌａｒ ａｔｒｏｐｈｙ－ｒｅｌａｔｅｄ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｅｙｅｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐｏｒｔ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ ｗｉｔｈ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｔｈｅ ａｒｃｈｗａｙ ｔｒｉａｌ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２５ꎬ ９ ( ８ ):
７６７－７７３.
[５９] Ｃａｍｐｏｃｈｉａｒｏ ＰＡꎬ Ｅｉｃｈｅｎｂａｕｍ Ｄꎬ Ｃｈａｎｇ ＭＡꎬ ｅｔａｌ. Ｉｎｔｅｒｉｍ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｏｆ ｔｈｅ ｐｈａｓｅ ＩＩＩ ｐｏｒｔａｌ ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ ｔｒｉａｌ ｏｆ ｔｈｅ ｐｏｒｔ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ ｗｉｔｈ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ.
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２５ꎬ９(２):１４４－１５５.
[６０] Ｚｈａｎｇ ＸＬꎬ Ｙｕｅ ＹＸꎬ Ｙａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｓｉｎｇｌｅ ｍｏｌｅｃｕｌｅ ｃａｒｒｉｅｒ ｆｏｒ
ｏｃｕｌａｒ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｓｅｇｍｅｎｔ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｊ Ｃｏｎｔｒｏｌ Ｒｅｌｅａｓｅꎬ ２０２４ꎬ ３７６:
１３１６－１３２８.
[６１] Ｓｕｎ Ｃꎬ Ｚｈａｎｇ ＳＹꎬ Ｘｕ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｏｐｉｃａｌ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｌｉｐｏｓｏｍｅｓ
ｄｕａｌ－ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｗｉｔｈ ｐｅｎｅｔｒａｔｉｎ ａｎｄ ｈｙａｌｕｒｏｎｉｃ ａｃｉｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｉｎｔ Ｊ
Ｎａｎｏｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２４ꎬ１９:１８８７－１９０８.
[６２] Ｆａｎ ＸＹꎬ Ｊｉａｎｇ Ｋꎬ Ｚｈａｏ ＹＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｐｔｉｄｅ－ｂｏｕｎｄ ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ ｅｙｅ
ｄｒｏｐｓ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ
ｎｏｎｈｕｍａｎ Ｐｒｉｍａｔｅｓ. Ａｄｖ Ｓｃｉ (Ｗｅｉｎｈ)ꎬ ２０２５ꎬ１２(１１):ｅ２４１０７４４.
[６３] Ｊｉａｎｇ Ｘꎬ Ｌｉｕ ＣＹꎬ Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｔｒａｔｅｇｉｃ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎ
ａｎｄ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｈｙｄｒｏｇｅｌ ｄｅｐｏｔ ｄｉｓｒｕｐｔｓ ｍｕｌｔｉｐａｔｈｗａｙ－
ｄｒｉｖｅｎ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｌｏｏｐ ｆｏｒ ｂｏｏｓｔｅｄ ｗＡＭＤ ｔｈｅｒａｐｙ. Ｊ Ｃｏｎｔｒｏｌ Ｒｅｌｅａｓｅꎬ
２０２５ꎬ３７７:２３９－２５５.
[６４] Ｆａｎ ＪＷꎬ Ｓｈｅｎ ＷＹꎬ Ｌｅｅ ＳＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｔｈｅ Ｎｏｔｃｈ ａｎｄ ＴＧＦ－
β ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔ ｒｅｔｉｎａｌ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｖｏ.
Ｔｈｅｒａｎｏｓｔｉｃｓꎬ ２０２０ꎬ１０(１８):７９５６－７９７３.
[６５] Ｚｈａｎｇ ＣＹꎬ Ｑｉｎ ＳＹꎬ Ｘｉｅ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. ＲＯ４９２９０９７ꎬ ａ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ γ－
ｓｅｃｒｅｔａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒꎬ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｖｉａ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ Ｎｏｔｃｈ ａｎｄ
ＥＲＫ１ / ２ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ｌａｓｅｒ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ

Ｓｃｉꎬ ２０２２ꎬ６３(１０):１４.
[６６] Ｌｅｅ Ｑꎬ Ｃｈａｎ ＷＣꎬ Ｑｕ ＸＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｎｄ ｂｉｎｄｉｎｇ－３ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ａｃｔｉｖａｔｅｓ
ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｐｒｏｇｒａｍ ｉｎ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｃｅｌｌ ＲｅｐＭｅｄꎬ
２０２３ꎬ４(１０):１０１２２３.
[６７] Ｚｈａｎｇ ＭＭꎬ Ｌｕ ＸＹꎬ Ｌｕｏ ＬＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｇｌｕｔａｍｉｎｅ ｓｙｎｔｈｅｔａｓｅ
ｗｉｔｈ ＡＳ１４１１ － ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｅｘｏｓｏｍｅ － ｌｉｐｏｓｏｍｅ ｈｙｂｒｉｄ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｆｏｒ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ. Ｊ Ｎａｎｏｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌꎬ ２０２４ꎬ
２２(１):７０３.
[６８] Ｃｈｉａｎｇ Ｂꎬ ＣｈｕｎｇＹＧꎬ Ｐｒａｕｓｎｉｔｚ ＭＲ. Ｓｕｐｒａｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ
ｆｏｒ ＶＥＧＦ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｗｅｔ ＡＭＤ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｗｉｔｈ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２５ꎬ２７７:５５６－５６９.
[６９] ＲＥＧＥＮＸＢＩＯ 公布 ＡＢＢＶ－ＲＧＸ－３１４ 使用脉络膜上递送治疗湿

性 ＡＭＤ 的 ＩＩ 期 ＡＡＶＩＡＴＥ 􀅺试验的中期数据呈阳性.[２０２５－１０－１６].
ｈｔｔｐｓ: / / ｒｅｇｅｎｘｂｉｏ.ｇｃｓ－ｗｅｂ. ｃｏｍ / ｎｅｗｓ－ ｒｅｌｅａｓｅｓ / ｎｅｗｓ－ ｒｅｌｅａｓｅ －ｄｅｔａｉｌｓ /
ｒｅｇｅｎｘｂｉｏ－ａｎｎｏｕｎｃｅｓ－ｐｏｓｉｔｉｖｅ－ｉｎｔｅｒｉｍ－ｄａｔａ－ｐｈａｓｅ－ｉｉ－ａａｖｉａｔｅｒ / .
[７０] Ｋｈａｎａｎｉ ＡＭꎬ Ｂｏｙｅｒ ＤＳꎬ Ｗｙｋｏｆｆ ＣＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ
ｉｘｏｂｅｒｏｇｅｎｅ ｓｏｒｏｐａｒｖｏｖｅｃ ｉｎ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ Ｕｎｉｔｅｄ Ｓｔａｔｅｓ (ＯＰＴＩＣ): ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅꎬ ｔｗｏ－ｙｅａｒꎬ
ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ ｐｈａｓｅ １ ｓｔｕｄｙ. ＥＣｌｉｎｉｃａｌＭｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２４ꎬ６７:１０２３９４.
[７１] Ｙｉｍ Ｊꎬ Ｃｈｏｐｒａ Ｒꎬ Ｓｐｉｔｚ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎ ｔｏ ｗｅｔ ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｄｅｅｐ ｌｅａｒｎｉｎｇ. Ｎａｔ Ｍｅｄꎬ ２０２０ꎬ
２６(６):８９２－８９９.
[７２] Ｓｕｎ ＹＹꎬ Ｚｈａｎｇ ＷＦꎬ Ｈｕ ＢＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒｅａｔ－ａｎｄ－ｅｘｔｅｎｄ ｖｅｒｓｕｓ ｐｒｏ
ＲｅＮａｔａ ｒｅｇｉｍｅｎ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｆｏｒ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ＣＯＣＯＡꎬ ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅꎬ
ｏｐｅｎ－ ｌａｂｅｌꎬ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒꎬ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｐｈａｓｅ ＩＶ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ. Ｓｅｍｉｎ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２５ꎬ４０(５):３９３－３９９.
[７３] Ａｉｒｏｄｙ Ａꎬ Ｂａｓｅｌｅｒ ＨＡꎬ Ｓｅｙｍｏｕｒ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ
ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ ｕｓｉｎｇ ａ ｔｒｅａｔꎬ ｅｘｔｅｎｄ ａｎｄ ｆｉｘｅｄ
ｐｒｏｔｏｃｏｌꎻ Ａ ４－ｙｅａｒ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｕｔｃｏｍｅｓꎬ ｄｕｒａｂｉｌｉｔｙꎬ ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ
ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ (Ａｎ ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ ｔｏ ｔｈｅ ＭＡＴＥ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ) .
Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２４ꎬ１０２(３):ｅ３２８－ｅ３３８.
[７４] Ｓｉｅｄｌｅｃｋｉ Ｊꎬ Ｆｉｓｃｈｅｒ Ｃꎬ Ｓｃｈｗｏｒｍ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｓｕｂ－ｒｅｔｉｎａｌ
ｆｌｕｉｄ ｏｎ ｔｈｅ ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｍａｃｕｌａｒ ａｔｒｏｐｈｙ ｉｎ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｕｎｄｅｒ ｔｒｅａｔ ＆ ｅｘｔｅｎｄ ａｎｔｉ － ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０２０ꎬ１０(１):８０３６.
[ ７５ ] Ｇｕｙｍｅｒ ＲＨꎬ Ｍａｒｋｅｙ ＣＭꎬ ＭｃＡｌｌｉｓｔｅｒ ＩＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｏｌｅｒａｔｉｎｇ
ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ ｆｌｕｉｄ ｉｎ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｔｒｅａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｕｓｉｎｇ ａ ｔｒｅａｔ － ａｎｄ － ｅｘｔｅｎｄ ｒｅｇｉｍｅｎ: ｆｌｕｉｄ ｓｔｕｄｙ ２４ －
ｍｏｎｔｈ ｒｅｓｕｌｔｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０１９ꎬ１２６(５):７２３－７３４.
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