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摘要
目的:探讨康柏西普联合全视网膜激光光凝治疗缺血型视
网膜中央静脉阻塞的临床疗效ꎮ
方法:选取 ２０１７－０１ / ２０１９－０１ 在我院诊治的缺血型视网
膜中央静脉阻塞患者 ８０ 例 ８０ 眼进行回顾性研究ꎮ 根据
治疗方式分为两组ꎬＡ 组 ４０ 例 ４０ 眼采用玻璃体腔注射康
柏西普 ３＋ＰＲＮ 治疗联合全视网膜激光光凝治疗ꎻＢ 组 ４０
例 ４０ 眼采用玻璃体腔注射康柏西普 ３＋ＰＲＮ 治疗ꎮ 分别
记录治疗前及治疗后 ３、６、１２ｍｏ 患者的最佳矫正视力
(ＢＣＶＡ)和黄斑中心凹视网膜厚度(ＣＭＴ)ꎬ观察药物注射
次数及不良反应ꎮ
结果:治疗后 １２ｍｏ 与治疗前比较ꎬＡ 组 ＢＣＶＡ 由 １ ０５ ±
０ ５８ 改善至 ０ ４１±０ ３７(Ｐ<０ ０１)ꎬＢ 组由 ０ ９８±０ ５１ 改
善至 ０ ６３±０ ５３(Ｐ<０ ０１)ꎬ两组间比较无差异(Ｐ>０ ０５)ꎻ
Ａ 组 ＣＭＴ 由 ５９２ ３０±７９ ７５μｍ 下降至 ２６０ ０８±８６ ２３μｍ
(Ｐ<０ ０１)ꎬＢ 组 ＣＭＴ 由 ６０４ ９８±８１ ７３μｍ 下降至４０６ ８３±
１６２ ９７μｍ(Ｐ< ０ ０１)ꎬ且两组间比较有差异(Ｐ < ０ ０１)ꎮ
Ａ 组康柏西普注射 ３ １５±０ ４３ 次ꎬＢ 组 ３ ８３±１ ０６ 次ꎬ两
组间比较有差异(Ｐ<０ ０１)ꎮ 随访期间ꎬＡ 组患者均未出
现不良反应ꎬＢ 组继发新生血管性青光眼 ２ 例 ２ 眼ꎮ
结论:康柏西普治疗缺血型视网膜中央静脉阻塞安全有
效ꎬ联合全视网膜激光光凝可以显著改善视力ꎬ黄斑水肿
消退效果更佳更稳定ꎬ降低复发率ꎬ减少并发症ꎮ
关键词:视网膜中央静脉阻塞ꎻ康柏西普ꎻ全视网膜激光光
凝ꎻ玻璃体腔注射ꎻ黄斑水肿
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０引言
视网膜中央静脉阻塞( ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ

ＣＲＶＯ)是视网膜血管疾病中常见的致盲眼病ꎬ眼底表现
为视盘水肿ꎬ阻塞的静脉远端扩张迂曲ꎬ视网膜出血、水肿
和渗出ꎬ黄斑区水肿ꎬ晚期出现大量新生血管后可继发新
生血管性青光眼ꎬ严重损害视力及致盲[１]ꎮ 视网膜中央静
脉阻塞可分为缺血型和非缺血型ꎬ缺血型患者视网膜毛细
血管血流灌注差ꎬ黄斑水肿程度较重ꎬ并发症较多ꎬ视力预
后差[２]ꎮ 目前临床上部分患者已采用抗血管内皮生长因
子(ＶＥＧＦ)药物联合激光治疗[３－５]ꎮ 为了进一步探讨缺血
型视网膜中央静脉阻塞的治疗方案ꎬ观察长期临床疗效ꎬ
本研究通过对 ８０ 例 ８０ 眼缺血型视网膜中央静脉阻塞患
者分别采用玻璃体腔注射康柏西普 ３＋ＰＲＮ 治疗联合全视
网膜激光光凝治疗和玻璃体腔注射康柏西普 ３＋ＰＲＮ 治
疗ꎬ比较两种方法的疗效ꎬ为临床治疗提供参考ꎮ
１对象和方法
１ １对象　 选取 ２０１７－０１ / ２０１９－０１ 在我院诊治的缺血型
视网膜中央静脉阻塞患者 ８０ 例 ８０ 眼进行回顾性研究ꎬ其
中男 ４４ 例ꎬ女 ３６ 例ꎬ年龄 ３８ ~ ７２(平均 ５７ ２±７ ７９)岁ꎮ
纳入标准:(１)裂隙灯、眼底、眼压、荧光素眼底血管造影
(ＦＦＡ)及光学相干断层扫描(ＯＣＴ)检查符合缺血型视网
膜中央静脉阻塞合并黄斑水肿的诊断ꎬ缺血型为无灌注区
大于 １０ 个视盘面积ꎬＯＣＴ 显示黄斑囊样水肿ꎻ(２)病程
３ｍｏ 内ꎻ(３)既往无内眼手术史ꎬ无其它眼部疾病史ꎻ(４)
患者术前均知情同意并签署知情同意书ꎮ 排除标准:(１)
合并青光眼或其他眼底病变等ꎻ(２)合并角膜病、白内障
及玻璃体积血等ꎻ(３)不能进行激光治疗者ꎻ(４)患有全身
疾病合并手术禁忌证ꎮ 根据治疗方式进行分组ꎬ采用玻璃
体腔注射康柏西普 ３＋ＰＲＮ 治疗联合全视网膜激光光凝治
疗者纳入 Ａ 组(４０ 例 ４０ 眼)ꎻ采用玻璃体腔注射康柏西普
３＋ＰＲＮ 治疗者纳入 Ｂ 组(４０ 例 ４０ 眼)ꎮ Ａ 组患者中男 ２３
例ꎬ女 １７ 例ꎬ平均年龄 ５６ ８±７ ７９ 岁ꎬ病程 ２ ３３±０ ９１ｍｏꎻ
Ｂ 组患者中男 ２１ 例ꎬ女 １９ 例ꎬ平均年龄 ５７ ７±７ ８６ 岁ꎬ病
程 ２ ２６±０ ９３ｍｏꎮ 两组间性别、年龄及病程差异均无统计
学意义(χ２ ＝ ０ ２０ꎬＰ>０ ０５ꎻｔ ＝ －０ ５１４ꎬＰ>０ ０５ꎻｔ ＝ ０ ３４０ꎬ
Ｐ>０ ０５)ꎮ 本研究获得医院伦理委员会批准ꎮ
１ ２方法
１ ２ １ 康柏西普玻璃体腔注射　 两组患者均局部麻醉下
行玻璃体腔注射康柏西普ꎮ 术前连续 ３ｄ 用左氧氟沙星眼
液点双眼(４ 次 / 天)ꎬ常规消毒术眼ꎬ盐酸奥布卡因滴眼液
表面麻醉ꎬ聚维酮碘液冲洗结膜囊ꎬ１ｍＬ 注射器抽取康柏
西普 ０ ０５ｍＬ / ０ ５ｍｇꎬ于术眼颞下方距角膜缘 ３ ５ ~ ４ｍｍ
垂直进针ꎬ确保针头进入玻璃体腔后缓慢推入ꎬ退针后立
即用棉棒压迫针眼 ３０ｓꎬ涂妥布霉素地塞米松眼膏包扎术
眼ꎮ 术后左氧氟沙星眼液点术眼 １ｗｋ(４ 次 / 天)ꎮ 所有患
者均采用 ３＋ＰＲＮ 治疗方案ꎬ即玻璃体腔注射康柏西普连
续 ３ 次ꎬ每次间隔 １ｍｏꎮ 治疗后定期随访行视力、眼压、裂
隙灯、眼底及 ＯＣＴ 检查ꎬ根据病情变化ꎬ给予重复注射治

表 １　 两组患者治疗前后 ＢＣＶＡ的比较 (ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)
分组 眼数 治疗前 治疗后 ３ｍｏ 治疗后 ６ｍｏ 治疗后 １２ｍｏ
Ａ 组 ４０ １ ０５±０ ５８ ０ ５１±０ ４４ ０ ４６±０ ４４ ０ ４１±０ ３７
Ｂ 组 ４０ ０ ９８±０ ５１ ０ ５７±０ ３９ ０ ５７±０ ４６ ０ ６３±０ ５３

注:Ａ 组:康柏西普联合全视网膜激光光凝治疗ꎻＢ 组:康柏西普

治疗ꎮ

疗ꎮ 重复注射标准: ( １) 最佳矫正视力 ( ｂｅｓｔ ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ
ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙꎬＢＣＶＡ)下降 ２ 行以上ꎻ(２)黄斑中心凹视网
膜厚度(ｃｅｎｔｒａｌ ｍａｃｕｌａｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬＣＭＴ)增加大于 １００μｍꎮ
１ ２ ２激光治疗　 Ａ 组患者第 ３ 次玻璃体腔注射康柏西
普后 ３ｄ 行视网膜激光光凝治疗ꎮ 先行黄斑格栅光凝ꎬ然
后行全视网膜光凝ꎬ激光治疗分 ３ ~ ４ 次完成ꎬ每次间隔
１ｗｋꎮ 格栅光凝激光参数:波长 ５３２ｎｍꎬ距中心凹 ５００μｍ
外行马蹄形光凝斑ꎬ开口向鼻侧乳斑束ꎬ功率 １００ ~
２００ｍＷꎬ光斑直径 ５０ ~ １００μｍꎬ曝光时间 ０ １ｓꎬⅠ级光斑ꎮ
全视网膜光凝激光参数:波长 ５３２ｎｍꎬ功率 ２００ ~ ４００ｍＷꎬ
光斑直径 １５０ ~ ３００μｍꎬ曝光时间 ０ ２ｓꎬ灌注区为Ⅱ级光
斑ꎬ无灌注区为Ⅲ级光斑ꎮ 光凝斑之间间隔 １ 个光凝斑ꎮ
１ ２ ３观察指标 　 随访 １２ｍｏꎬ记录治疗前、治疗后 ３、６、
１２ｍｏ ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)及 ＣＭＴ 的检查结果ꎬ观察两组患者
玻璃体腔注射康柏西普次数及不良反应发生情况ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２２ ０ 进行统计学分析ꎮ 计量

资料采用 ｘ±ｓ 表示ꎬ采用重复测量方差分析进行组间多
个时间点的比较ꎬ组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ组内不
同时间点两两比较采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎮ 计数资料的组间比
较采用卡方检验ꎮ Ｐ<０ ０５ 说明差异有统计学意义ꎮ
２结果
２ １两组患者治疗前后 ＢＣＶＡ 的比较 　 治疗前后两组患
者 ＢＣＶＡ 比 较ꎬ 无 组 间 差 异 性 ( Ｆ组间 ＝ ０ ４７３ꎬ Ｐ组间 ＝
０ ４９４)ꎬ但具有时间差异性和时间与组间交互效应
(Ｆ时间 ＝ ６２ ７１７ꎬ Ｐ时间 < ０ ０１ꎻ Ｆ时间×组间 ＝ ６ ９０３ꎬ Ｐ时间×组间 <
０ ０１)ꎮ 两组患者治疗后不同时间点 ＢＣＶＡ 均较治疗前显
著改善ꎬ差异均具有统计学意义(Ｐ<０ ０１)ꎬ治疗后 １２ｍｏ
Ａ 组患者 ＢＣＶＡ 由治疗前 １ ０５±０ ５８ 改善至 ０ ４１±０ ３７ꎬ
Ｂ 组由 ０ ９８±０ ５１ 改善至 ０ ６３±０ ５３ꎬ但两组内治疗后不
同时间点 ＢＣＶＡ 两两比较差异均无统计学意义 ( Ｐ >
０ ０５)ꎬ表明两组患者治疗后 ３ｍｏ 视力明显改善ꎬ而治疗
后 ６、１２ｍｏ 视力趋于稳定ꎬ见表 １ꎮ
２ ２ 两组患者治疗前后 ＣＭＴ 的比较　 治疗前后两组患者
ＣＭＴ 比较ꎬ差异有统计学意义(Ｆ组间 ＝ ２３ ０１８ꎬＰ组间 <０ ０１ꎻ
Ｆ时间 ＝ １４ ４４０ꎬ Ｐ时间 < ０ ０１ꎻ Ｆ时间×组间 ＝ ９ ２０８ꎬ Ｐ时间×组间 <
０ ０１)ꎮ 治疗前、治疗后 ３ｍｏ 两组间 ＣＭＴ 差异均无统计学
意义(Ｐ>０ ０５)ꎬ治疗后 ６、１２ｍｏ 两组间 ＣＭＴ 差异均有统
计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎬ表明治疗后 ６、１２ｍｏꎬＡ 组比 Ｂ 组患
者 ＣＭＴ 下降更显著ꎬ黄斑水肿消退效果更好ꎮ 两组患者
治疗后不同时间点 ＣＭＴ 均较治疗前显著降低ꎬ差异均有
统计学意义(Ｐ<０ ０１)ꎬ表明两组患者治疗后 ＣＭＴ 显著降
低ꎬ黄斑水肿明显消退ꎮ Ａ 组患者治疗后不同时间点 ＣＭＴ
两两比较差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎬ治疗后 １２ｍｏ Ａ
组患者 ＣＭＴ 由治疗前 ５９２ ３０ ± ７９ ７５μｍ 显著下降至
２６０ ０８±８６ ２３μｍꎬ黄斑水肿消退明显且趋于稳定ꎮ Ｂ 组
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图 １　 患者ꎬ男ꎬ６５ 岁ꎬ左眼视力下降 １ｍｏꎬ治疗前左眼视力 ０ ０２ꎬ诊断左眼视网膜中央静脉阻塞ꎬ玻璃体腔注射康柏西普连续 ３ 次ꎬ
每次间隔 １ｍｏꎬ第 ３ 次注射后 ３ｄ行视网膜激光光凝治疗　 Ａ:治疗前ꎻＢ:治疗后 ３ｍｏꎻＣ:治疗后 ６ｍｏꎻＤ:治疗后 １２ｍｏꎮ

患者治疗后 ３、６ｍｏ ＣＭＴ 差异无统计学意义(Ｐ ＝ ０ ３８１)ꎬ
治疗后 １２ｍｏ ＣＭＴ 显著高于治疗后 ３、６ｍｏꎬ差异均有统计

学意义(Ｐ<０ ０１)ꎬ治疗后 ６ｍｏ Ｂ 组患者 ＣＭＴ 由治疗前

６０４ ９８±８１ ７３μｍ 显著下降至 ２９９ ７０±９９ ６８μｍꎬ治疗后

１２ｍｏ 再次升高至 ４０６ ８３±１６２ ９７μｍꎬ黄斑水肿消退但不

稳定ꎬ见表 ２ꎮ Ａ 组患者治疗前后眼底及 ＯＣＴ 检查结果见

图 １ꎮ

２ ３两组患者注射次数及不良反应发生情况 　 Ａ 组患者

玻璃体腔注射康柏西普平均次数为 ３ １５±０ ４３ 次ꎬＢ 组患

者平均注射次数为 ３ ８３±１ ０６ 次ꎬ两组患者注射次数差异

有统计学意义( ｔ ＝ －３ ７３８ꎬＰ<０ ０１)ꎮ 随访期间ꎬ所有患

者未发现视网膜脱离、脉络膜脱离、玻璃体出血、眼内炎等

眼部并发症及全身不良反应ꎬＢ 组患者 ２ 例 ２ 眼继发新生

血管性青光眼ꎮ
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表 ２　 两组患者治疗前后 ＣＭＴ的比较 (ｘ±ｓꎬμｍ)

分组 眼数 治疗前 治疗后 ３ｍｏ 治疗后 ６ｍｏ 治疗后 １２ｍｏ
Ａ 组 ４０ ５９２ ３０±７９ ７５ ２６５ ５５±６６ ５７ ２５１ ８５±３４ ９６ ２６０ ０８±８６ ２３
Ｂ 组 ４０ ６０４ ９８±８１ ７３ ２７８ １８±６９ ９６ ２９９ ７０±９９ ６８ ４０６ ８３±１６２ ９７
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ －０ ７０２ －０ ８２７ －２ ４１９ －５ ０３４
Ｐ ０ ４８５ ０ ４１１ ０ ０１８ <０ ００１

注:Ａ 组:康柏西普联合全视网膜激光光凝治疗ꎻＢ 组:康柏西普治疗ꎮ

３讨论

视网膜静脉阻塞( ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＲＶＯ)是一种

常见的视网膜血管疾病ꎬ病因复杂ꎬ发病机制有多种说法ꎬ
全身因素如高血压、糖尿病、高脂血症、动脉粥样硬化等ꎬ
局部因素如高眼压、青光眼、动静脉交叉压迫、筛板特殊生

理结构等ꎮ 发病机制关于血栓形成学说ꎬ包括血管壁改

变、血液流变学改变和血液动力学改变ꎻ细胞因子学说以

及其他治病因素等[６]ꎮ 黄斑水肿(ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａꎬＭＥ)是

ＲＶＯ 导致视力损害常见并发症ꎬ其病因为视网膜循环障

碍ꎬ视网膜血管屏障破坏及视网膜色素上皮细胞功能损

害ꎬ导致液体渗漏聚集在黄斑区引起黄斑水肿ꎬ同时视网

膜缺血缺氧可促进 ＶＥＧＦ 的释放ꎬ诱导生成新生血管ꎬ增
加血管通透性ꎬ进一步加重黄斑水肿ꎬ严重损害视力[７－８]ꎮ
缺血型视网膜中央静脉阻塞的病情较为严重ꎬ视网膜可见

无灌注区ꎬ继发黄斑水肿较重ꎬ发生率约为 ７５％ꎬ视力损害

严重ꎬ治疗难度大ꎬ患者治疗后视力提高受限ꎬ并发症发生

率高[９]ꎮ 目前临床治疗主要改善视网膜缺血缺氧状态及

减轻黄斑水肿ꎮ
康柏西普是新一代抗 ＶＥＧＦ 融合蛋白ꎬ通过结合

ＶＥＧＦꎬ竞争性抑制 ＶＥＧＦ 与受体结合并阻止 ＶＥＧＦ 家族

受体的激活ꎬ穿透视网膜抑制内皮细胞增殖和新生血管生

成ꎬ减轻黄斑水肿达到治疗目的ꎮ 本研究发现 Ｂ 组患者

玻璃体腔注射康柏西普治疗后视力均有改善ꎬ黄斑水肿明

显消退ꎮ 康柏西普治疗 ＲＶＯ－ＭＥ 具有较好的疗效和安全

性[１０－１１]ꎮ 但本研究长期随访 １２ｍｏ 发现ꎬ部分患者黄斑水

肿复发ꎬ有 ２ 例患者继发新生血管性青光眼ꎮ 因为药物作

用的时效性ꎬ玻璃体腔注射康柏西普建议采用 ３＋ＰＲＮ 治

疗方案ꎬ治疗费用相对较高ꎬ要求患者定期复查ꎬ病情变化

及时复诊及治疗ꎬ防止并发症的发生ꎮ
视网膜激光光凝治疗已在临床广泛使用ꎮ 黄斑格栅

光凝可以减轻黄斑水肿ꎬ视网膜无灌注区的激光治疗主要

破坏视网膜色素上皮层ꎬ改善毛细血管无灌注区缺血缺氧

状态ꎬ稳定血－视网膜屏障ꎬ降低 ＶＥＧＦ 水平ꎬ从而阻止视

网膜新生血管的形成ꎬ达到治疗目的[１２]ꎮ 但激光治疗具

有局限性ꎬ可引起患者视野缺损ꎬ视觉敏感度下降ꎬ眼内出

血等ꎮ 本研究发现ꎬ康柏西普联合全视网膜激光光凝治疗

缺血型视网膜中央静脉阻塞长期效果显著ꎮ Ａ 组患者治

疗后 ３ｍｏ 视力明显改善ꎬ而治疗后 ６、１２ｍｏ 视力趋于稳

定ꎬＣＭＴ 显著下降ꎬ黄斑水肿消退明显ꎬＣＭＴ 接近正常且

趋于稳定ꎮ 本研究中ꎬ长期随访所有患者未发现视网膜脱

离、脉络膜脱离、玻璃体出血、眼内炎等眼部并发症及全身

不良反应ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 治疗后黄斑及视网膜水肿消退ꎬ出血

吸收减少ꎬ激光更容易施行并且降低激光能量ꎬ减少激光

造成的损伤[１３]ꎮ 康柏西普联合激光治疗不仅可以抑制新

生血管生成ꎬ而且可以减轻因光凝产生的组织水肿和炎症

反应ꎬ因此治疗效果显著ꎮ 吴素兰等[１４] 和常鲁等[１５] 研究

发现玻璃体腔注射康柏西普联合激光治疗能够安全有效

地治疗视网膜静脉阻塞继发的黄斑水肿ꎮ
此外ꎬ本研究两组患者治疗结果对比显示ꎬ治疗前后

两组 ＢＣＶＡ 无明显差别ꎬ两中治疗方式都有助于患者视力

的改善ꎮ 两组患者治疗后 ３ｍｏ ＣＭＴ 无明显差别ꎬ而治疗

后 ６、１２ｍｏꎬＡ 组比 Ｂ 组患者 ＣＭＴ 下降更显著ꎬ黄斑水肿

消退效果更好ꎮ 康柏西普联合全视网膜激光光凝治疗可

以显著消退黄斑水肿并持续稳定ꎬ在治疗后 ６、１２ｍｏ 仅用

康柏西普治疗的部分患者黄斑水肿复发ꎬ且 Ａ 组患者平

均康柏西普玻璃体腔注射次数明显低于 Ｂ 组患者ꎮ 以上

结果充分说明玻璃体腔注射康柏西普联合全视网膜激光

光凝治疗效果更好ꎬ尤其在治疗后 ６、１２ｍｏꎬ同时也减少了

玻璃体腔重复注射次数ꎬ稳定疗效ꎬ减少并发症ꎬ降低复发

率ꎮ 宋艳等[１６]研究认为视网膜激光光凝联合玻璃体腔注

射雷珠单抗治疗缺血型视网膜中央静脉阻塞可明显改善

患者视力ꎬ促进视网膜出血及渗液吸收ꎬ黄斑水肿消退ꎮ
综上所述ꎬ康柏西普治疗缺血型视网膜中央静脉阻塞

安全有效ꎬ联合全视网膜激光光凝可以使黄斑水肿消退效

果更佳更稳定ꎬ降低复发率ꎬ减少并发症ꎮ 康柏西普联合

全视网膜激光光凝治疗可以使激光更容易施行并且降低

激光能量ꎬ减少激光对视网膜的损伤ꎬ消退黄斑水肿ꎬ促进

视网膜出血吸收ꎬ抑制新生血管生成ꎬ因此治疗效果显著ꎮ
本研究也存在一定不足ꎬ建议增加病例数ꎬ进一步观察患

者的并发症及复发率ꎮ 此外ꎬ临床治疗中应重视患者治疗

后定期复诊ꎬ建议患者治疗 ６、１２ｍｏ 后定期行 ＦＦＡ 检查ꎬ
对于有新生的毛细血管无灌注区者必要时补充激光治疗ꎬ
对于黄斑水肿复发者建议继续治疗ꎮ
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