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摘要
目的:评价复方樟柳碱注射液联合抗 ＶＥＧＦ 药物治疗视网
膜分支静脉阻塞黄斑水肿的有效性及安全性ꎬ并探索联合
用药的优势ꎮ
方法:选取 ６０ 例视网膜静脉阻塞患者ꎬ随机分为联合组和
对照组各 ３０ 例ꎮ 对照组实行一次常规抗 ＶＥＧＦ 注射治
疗ꎬ联合组在抗 ＶＥＧＦ 注射治疗同时采用复方樟柳碱注射
液进行治疗ꎬ每天注射 １ 支ꎬ１４ｄ 休息 ２ｄꎬ再注射 １４ｄꎬ共
２８ 支ꎮ 对比两组的治疗效果、有效性及安全性ꎮ
结果:对照组、联合组患者在注射前后不同时间点矫正视
力比较ꎬ差异有统计学意义(Ｆ时间 ＝ １８５ ０５ꎬＰ时间 < ０ ０１ꎻ
Ｆ分组 ＝ ３ ３４ꎬＰ分组 ＝ ０ ０２５)ꎬ联合治疗后在第 ３０、９０ｄ 的矫
正视力提高程度较对照组均有显著差异(Ｐ<０.０５)ꎮ 对照
组和联合组患眼注射前后不同时间点 ＣＲＴ 比较ꎬ差异有
统计学意义(Ｆ时间 ＝ ２８６ ２ꎬＰ时间 <０ ０１ꎻＦ分组 ＝ １２ ４６ꎬＰ分组 <
０ ０１)ꎬ两组患者的视力及 ＣＲＴ 在治疗第 １５ｄ 均无显著
差异ꎮ
结论:复方樟柳碱联合抗 ＶＥＧＦ 药物治疗可提高对视网膜
静脉阻塞黄斑水肿患者的治疗效果ꎮ
关键词:复方樟柳碱ꎻ视网膜分支静脉阻塞ꎻ黄斑水肿
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０引言
视网膜静脉阻塞是仅次于糖尿病视网膜病变的常见

眼部血管疾病ꎬ对患者的视力和生活质量有较大的影
响[１－４]ꎮ 目前其发生机制尚不明确ꎬ常见病因包括血管因
素、全血黏度增高及血小板聚集性增高等[５－６]ꎮ 视网膜静
脉阻塞分为视网膜中央静脉阻塞(ＣＲＶＯ)和视网膜分支
静脉阻塞(ＢＲＶＯ)ꎬ其中 ＢＲＶＯ 较为常见ꎮ 黄斑水肿是导
致 ＢＲＶＯ 患者视力下降的最主要的并发症ꎮ 视网膜静脉
阻塞会导致阻塞区域视网膜缺血ꎬ引起血管内皮生长因子

３２３

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.１９ꎬ Ｎｏ.２ Ｆｅｂ. ２０１９　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



表 １　 两组患者各时间点视力和 ＣＲＴ的情况 ｘ±ｓ

组别
视力(ＬｏｇＭＡＲ)

治疗前 治疗后 １５ｄ 治疗后 ３０ｄ 治疗后 ９０ｄ
ＣＲＴ(μｍ)

治疗前 治疗后 １５ｄ 治疗后 ３０ｄ 治疗后 ９０ｄ
对照组 ０ ４７±０ １４ ０ ２９±０ １１ ０ ２７±０ １０ ０ ３４±０ １０ ３６８ ８±６１ ６６ ２７２ ５３±６６ ３３ ２５０ ９７±６３ １７ ２９２ １３±８０ ６７
联合组 ０ ４８±０ １１ ０ ２８±０ ０９ ０ ２４±０ ０８ ０ ２９±０ ０９ ３７６ ６７±５０ １７ ２７４ ５７±６０ ７５ ２１８ ５７±３４ ３８ ２４９ ５±６８ １９

注:对照组:进行常规的抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎻ治疗组:在对照组基础上联合复方樟柳碱注射液进行治疗ꎮ

(ＶＥＧＦ)增加ꎬ从而导致黄斑水肿的发生[７－８]ꎮ 抗 ＶＥＧＦ
治疗可以有效减轻黄斑水肿并提高视功能ꎬ然而并非所有
患者均有视力的提高ꎬ因此 ＶＥＧＦ 并不是唯一引起 ＢＲＶＯ
患者视力下降的因素[９]ꎮ 复方樟柳碱是临床上常用的改
善眼缺血的药物ꎮ 研究表明ꎬ复方樟柳碱可以通过改善眼
缺血ꎬ减少 ＶＥＧＦ 的过度释放ꎬ从而减缓 ＶＥＧＦ 的累积速
度ꎮ 因此可能会提高视功能ꎬ增加抗 ＶＥＧＦ 的治疗效
果[１０－１３]ꎮ 我们通过对 ＢＲＶＯ 患者的视力和中央视网膜厚
度(ＣＲＴ)的观察以及定量分析ꎬ比较了复方樟柳碱注射液
联合抗 ＶＥＧＦ 治疗与单纯抗 ＶＥＧＦ 治疗视网膜分支静脉
阻塞黄斑水肿的临床疗效ꎬ旨在探索联合用药对于患者视
力预后的有效性ꎮ
１对象和方法
１ １对象　 选取 ２０１６－０１ / ２０１７－０６ 在河北省人民医院确
诊的视网膜静脉阻塞合并黄斑水肿的患者 ６０ 例 ６０ 眼ꎬ部
分患者曾在外院或门诊药物治疗ꎬ排除并发有白内障、青
光眼、高度近视、屈光间质明显混浊及固视功能太差影响
视力及 ＯＣＴ 检查的其他眼部疾病的病例ꎻ进入组别的患
者均予视力、黄斑光学相干断层扫描(ＯＣＴ)、荧光素眼底
血管造影(ＦＦＡ)等检查ꎮ 视力采用标准对数视力表进行ꎮ
纳入标准包括:(１)确诊为视网膜分支静脉阻塞同时合并
黄斑水肿ꎬ且引发视力障碍ꎻ(２)病程不超过 ３ｍｏꎻ(３)入
选时基线视力大于 ０ １５ꎻ(４)年龄 １８ ~ ７０ 岁ꎻ(５)患者可
以接受 ２ 个疗程以上复方樟柳碱注射液治疗ꎮ 本研究经
过伦理委员会批准ꎬ所有患者治疗前均告知治疗目的及潜
在的并发症ꎬ并签署知情同意书ꎮ 本研究将患者随机分为
对照组和联合组各 ３０ 例 ３０ 眼ꎮ 对照组进行常规的抗
ＶＥＧＦ 治疗ꎬ其中男 １５ 例 １５ 眼ꎬ女 １５ 例 １５ 眼ꎻ年龄 ４５ ~
６０(平均 ５２ ２±４ ７５)岁ꎻ平均矫正视力为 ０ ４７±０ １４ꎮ 治
疗组在对照组基础上联合复方樟柳碱注射液进行治疗ꎬ每
天注射 １ 支(０ ２ｍｇ / ２ｍＬ)ꎬ１４ｄ 休息 ２ｄꎬ再注射 １４ｄꎬ共 ２８
支ꎬ其中男 １５ 例 １５ 眼ꎬ女 １５ 例 １５ 眼ꎻ年龄 ４７ ~ ６０(平均
５２ ２７±４ １)岁ꎻ平均矫正视力为 ０ ４８±０ １１ꎮ 两组患者年
龄、性别及矫正视力等比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ >
０ ０５)ꎮ
１ ２方法　 所有患者均进行一次玻璃体腔注射雷珠单抗ꎬ
均在手术室由同一医生完成ꎬ睫状体平坦部进针ꎬ玻璃体腔
注射 １０ｍｇ / ｍＬ 雷珠单抗 ０ ０５ｍＬꎮ 联合组在行玻璃体腔注
射同时给予复方樟柳碱注射液进行治疗:２ｍＬ / 次ꎬ于患侧颞
浅动脉行皮下注射ꎬ１ 次 / ｄꎬ连续治疗 １４ｄꎬ停止 ２ｄ 后ꎬ继续
治疗 １４ｄꎮ 观察指标:治疗后第 １５、３０、９０ｄ 进行随访ꎮ 随访
期间采用治疗前相同的设备和方法行相关检查ꎮ 对比分析
两组患者治疗前后视力、ＣＲＴ 的变化情况ꎮ 视力改善评定
标准:国际标准视力表视力提高 １ ~ ２ 行ꎻ视力稳定评定标
准:视力增加或减少不超过国际标准视力表 １ 行ꎮ

图 １　 两组患者治疗前后视力比较ꎮ

图 ２　 两组患者治疗前后视网膜黄斑中心凹厚度比较ꎮ

　 　 统计学分析:采用统计学软件 ＳＰＳＳ２５ ０ 处理ꎬ所有数

据均以均数 ±标准差 ( ｘ ± ｓ) 表示ꎬ矫正视力 (换算为
ＬｏｇＭＡＲ 视力)及视网膜中央厚度在治疗前后采用重复测
量数据的方差分析ꎬ两组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ以
Ｐ<０ ０５ 表示差异有统计学意义ꎮ
２结果
２ １两组视力情况　 对照组中共有患者 ２３ 眼(７７％)视力
有所改善ꎬ患者 ７ 眼(２３％)视力保持稳定ꎮ 联合组中共有
患者 ２７ 眼(９０％)视力有所改善ꎬ患者 ３ 眼(１０％)视力保
持稳定ꎮ 对照组、联合组患者注射前后不同时间点矫正视
力比较ꎬ差异均有统计学意义(Ｆ时间 ＝ １８５ ０５ꎬＰ时间 <０ ０１ꎻ
Ｆ分组 ＝ ３ ３４ꎬＰ分组 ＝ ０ ０２５)ꎬ见表 １ꎬ图 １ꎮ 联合治疗后在第
３０、９０ｄ 的矫正视力提高程度较对照组差异均有统计学意
义(Ｐ＝ ０ ０２８、０ ００７)ꎮ
２ ２两组 ＣＲＴ 情况　 对照组、联合组患者治疗前 ＣＲＴ 分
别为 ３６８ ８±６１ ６６、３７６ ６７±５０ １７μｍꎬ对照组和联合组患
眼注射前后不同时间点 ＣＲＴ 比较ꎬ差异有统计学意义
(Ｆ时间 ＝ ２８６ ２ꎬＰ时间 < ０ ０１ꎻＦ分组 ＝ １２ ４６ꎬＰ分组 < ０ ０１)ꎬ见
表 １ꎬ图 ２ꎮ 治疗后 ３０ｄꎬ对照组、联合组患者 ＣＲＴ 较治疗
后第 １５ｄ 均有所减少ꎻ治疗后 ９０ｄꎬ对照组、联合组患者
ＣＲＴ 较治疗后第 ３０ｄ 均有所增加ꎮ 联合治疗后第 ３０、
９０ｄꎬ患者 ＣＲＴ 较治疗前分别降低了 １３７ ９７ ± ４１ ０４、
１０１ ９２±５６ ２８μｍꎬ较对照组差异均有统计学意义 ( Ｐ <
０ ０１)ꎬ而在第 １５ｄ 差异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎮ

４２３
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３讨论
近几年来ꎬ视网膜静脉阻塞的治疗已经从眼底激光治

疗逐渐发展为玻璃体腔注射治疗ꎬ包括抗 ＶＥＧＦ 治疗和糖
皮质激素治疗[１４－１５]ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 治疗可以抑制新生血管的
形成ꎬ降低血管通透性ꎬ减轻黄斑水肿ꎬ并促进视功能的恢
复ꎬ糖皮质激素则可较好地促进炎症的减轻[１６]ꎮ Ｒｏｕｖａｓ
等[１７]对 ２８ 例 ＢＲＶＯ 合并黄斑水肿的患者进行玻璃体内
重复注射雷珠单抗ꎬ检测的结果显示入组患者的视敏度均
不同程度提升ꎬ黄斑中心凹视网膜厚度也相应降低ꎮ 尽管
研究证明雷珠单抗对 ＢＲＶＯ 患者的视力提升和黄斑水肿
消退有较好的疗效ꎬ然而对于雷珠单抗和复方樟柳碱的联
合疗效鲜有报道ꎮ 本研究结果提示ꎬ两组患者在治疗后黄
斑水肿均明显减轻ꎬ在治疗后第 ９０ｄ 有所反复ꎮ 联合复方
樟柳碱注射治疗组患者的黄斑水肿改善情况较单纯行抗
ＶＥＧＦ 治疗患者更加显著(Ｐ<０ ０１)ꎮ 对照组中共有 ２３ 例
患者(７７％)视力有所改善ꎬ７ 例患者(２３％)视力保持稳
定ꎮ 联合组中共有 ２７ 例患者(９０％)视力有所改善ꎬ３ 例
患者(１０％)视力保持稳定ꎮ 联合复方樟柳碱注射治疗对
于患者视力的提高相比单纯行抗 ＶＥＧＦ 治疗更加显著
(Ｐ<０ ０１)ꎮ

复方樟柳碱注射液由氢溴酸樟柳碱和盐酸普鲁卡因
组成ꎬ其中樟柳碱为胆碱能神经阻滞剂ꎬ有缓解平滑肌痉
挛、散瞳等抗胆碱作用ꎬ而普鲁卡因能有效地改善局部的
微循环ꎬ改善眼底供血[１０]ꎬ同时复方樟柳碱还具有一定的
调节脉络膜血管的作用ꎬ使脉络膜血管活性物质稳定在正
常范围内ꎬ从而改善脉络膜血管活动功能ꎬ提高视功能ꎬ同
时其还可有效地清除自由基ꎬ使氧化减轻ꎬ组织缺血缺氧
症状得以改善ꎬ从而使患者预后得以提高[１１－１２]ꎮ 内皮素
相对稳定有助于调整和维持血管的基础张力ꎬ改善循环ꎬ
减轻缺血造成的损害ꎮ 早期应用复方樟柳碱有稳定和保
护视网膜脉络膜血管内具有免疫活性的内皮素水平的作
用ꎬ从而抑制内皮素异常表达和释放ꎮ Ｋａｎｇ 等的研究结
果表明ꎬ复方樟柳碱可以改变 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ 和缺氧相关蛋白
ＨＩＦ－１αꎬＶＥＧＦ 和 ｐ－ＥＲＫ 的表达水平[１３ꎬ１５－１６]ꎮ 因此ꎬ复方
樟柳碱在一定程度上可以减轻缺血ꎬ从而间接减少 ＶＥＧＦ
的释放ꎬ起到加强抗 ＶＥＧＦ 药物疗效的作用ꎮ 此外ꎬ本研
究结果证实联合治疗 ９０ｄ 时ꎬ治疗组最佳矫正视力和中央
视网膜厚度均优于对照组ꎬ提示复方樟柳碱联合治疗可能
会减少抗 ＶＥＧＦ 治疗的次数ꎮ

尽管本研究随访时间较短ꎬ且病例数偏少ꎬ无法进行
重复治疗的时间点和重复治疗的 ＢＲＶＯ 患者比例的统计
和分析ꎬ但我们的研究结果仍然可以表明ꎬ治疗后 ９０ｄ 相
比治疗前ꎬ抗 ＶＥＧＦ 联合复方樟柳碱治疗组视力的提升和
黄斑水肿减轻的程度明显优于单独抗 ＶＥＧＦ 组ꎮ 联合治
疗可以有助于提高视网膜分支静脉阻塞患者的视功能ꎬ是
一种安全、有效的治疗策略ꎮ
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