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摘要
糖尿病性黄斑水肿(ＤＭＥ)是糖尿病患者视力丧失的主要

原因ꎮ 高血糖通过引发促炎和促血管生成级联反应致

血－视网膜屏障破坏ꎬ导致黄斑区视网膜内或视网膜下液

体积聚ꎮ 玻璃体内注射类固醇是 ＤＭＥ 的替代治疗方法ꎬ
而注射相关的并发症包括眼内炎、玻璃体出血和视网膜脱

离ꎮ 为了减少风险和并发症ꎬ地塞米松玻璃体内植入剂

(ＤＥＸ 植入剂ꎻＯｚｕｒｄｅｘ )应运而生ꎮ ＤＥＸ 植入剂是一种
新型、可人工降解的缓释植入剂ꎬ具有合理释放曲线、强力

抗炎、快速改善黄斑水肿、良好的生物利用度及安全性等

优势ꎮ ＤＥＸ 植入剂为 ＤＭＥ 患者的治疗提供了新的选择ꎬ
已被多个指南推荐使用ꎮ 本文就其在 ＤＭＥ 临床治疗中的

研究进展进行简要综述ꎮ
关键词:地塞米松玻璃体内植入剂ꎻ糖尿病性黄斑水肿ꎻ炎
症ꎻ有效性ꎻ安全性
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０引言

糖尿病已成为全球致残致盲的主要疾病ꎬ也是全球重

大公共卫生问题之一ꎮ 预计到 ２０４５ 年全球和我国糖尿病

患者将分别增至 ７.８３ 亿和 １.４７ 亿人[１]ꎮ 糖尿病会导致多

种全身并发症ꎬ其中眼部并发症包括糖尿病性白内障、糖
尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＤＲ)、糖尿病性黄斑

水肿(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａꎬＤＭＥ)和糖尿病性视神经病

变等[２]ꎮ 据统计ꎬ高达 ３４.６％及 ６.８１％的糖尿病患者会罹

患 ＤＲ 和 ＤＭＥ[３]ꎮ ＤＭＥ 为 ＤＲ 患眼的一种高度特异性的
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微血管并发症ꎬ也是 ＤＲ 患者视力下降及生活质量降低的

主要原因[４]ꎮ
１ ＤＭＥ的发病机制和治疗简述

１.１ ＤＭＥ发病机制 　 ＤＭＥ 发病机制复杂且尚未完全明

确ꎮ 生理条件下ꎬ视网膜内液体的进出应达到平衡状态ꎬ
来自玻璃体、视网膜血管、脉络膜的液体和各类分子可进

入视网膜的神经层ꎬ这个过程依赖内部及外部血－视网膜

屏障的严格调控得以实现[５]ꎮ 目前认为ꎬＤＭＥ 发病的主

要机制是高血糖通过引发炎症和促血管生成因子释放ꎬ导
致微血管异常和血－视网膜屏障破坏ꎬ并最终造成视网膜

内或视网膜下液体积聚ꎮ 参与 ＤＭＥ 发病的炎症介质包括

细胞间黏附分子 － １ ( ｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅ － １ꎬ
ＩＣＡＭ－ １)、肿瘤坏死因子 － α ( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ － αꎬ
ＴＮＦ－α)、白细胞介素－６(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６ꎬＩＬ－６)和血管内皮

生长因子(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)等ꎮ 白

细胞在炎症因子的作用下在视网膜血管内皮细胞的募集

和黏附ꎬ并进一步导致内皮细胞的损害和细胞间紧密连接

蛋白的丢失等[６－８]ꎮ 此外ꎬ视网膜神经胶质细胞钾离子和

水通道蛋白的紊乱ꎬ造成水排出障碍ꎬ也是液体转运失衡

的原因ꎮ
１.２ ＤＭＥ的治疗　 ＤＭＥ 患者如果没有得到及时和有效地

治疗ꎬ将会导致神经变性萎缩继而永久性的视力丧失ꎮ 在

过去的十年中ꎬ随着对 ＤＭＥ 病理生理学方面的深入研究

使得 ＤＭＥ 的治疗水平大大提高ꎮ 严格控制系统性可变危

险因素(高血糖、高血压和高血脂)是治疗的基本目标ꎮ
针对 ＤＭＥ 的常用临床治疗手段包括:对缺血区的广泛视

网膜激光光凝术、玻璃体内注射抗 ＶＥＧＦ 药物、糖皮质激

素及手术治疗等ꎬ其中玻璃体内注射抗 ＶＥＧＦ 药物已成为

ＤＭＥ 患者一线治疗方案[９]ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 药物通过特异性的

中和或抑制局部组织中的 ＶＥＧＦꎬ改善视网膜及脉络膜微

血管的通透性并抑制新生血管的形成和进展ꎮ 虽然抗

ＶＥＧＦ 药物玻璃体腔注射可明显减轻 ＤＭＥ 和改善患者视

功能ꎬ但其有效浓度维持时间短ꎬ因此需通过频繁眼内注

射来维持治疗结果ꎮ 真实世界中患者依从性差ꎬ频繁眼内

注射引起不良事件及眼内感染的可能性增加ꎬ也使得抗

ＶＥＧＦ 治疗难以达到最佳疗效[１０－１１]ꎮ 临床上ꎬ对抗 ＶＥＧＦ
药物无应答、复发或长期疗效不佳的患者在不同的病例组

中可能达到 １ / ３ 左右ꎮ
已证实炎症在 ＤＲ 发展中发挥重要作用[１２]ꎮ 糖皮质

激素可通过全面下调多种炎症因子及以 ＶＥＧＦ 为代表的

生长因子的表达ꎬ抑制毛细血管渗漏、炎性细胞迁移和黏

附等ꎬ发挥抗炎和抗新生血管生成的作用来治疗 ＤＭＥꎮ
地塞米松(ＤｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅꎬＤＥＸ)是合成的糖皮质激素ꎬ其
抗炎效果显著ꎬ但在玻璃体内半衰期很短ꎮ 单纯将 ＤＥＸ
注射入玻璃体腔后ꎬ药物很快代谢完毕[１３]ꎮ ＤＥＸ 玻璃体

内植入剂 ( ＤＥＸ 植入剂ꎬＯｚｕｒｄｅｘ ꎻ中文商品名ꎬ傲迪

适)是一种新型、可人工降解的缓释植入剂ꎬ其注射后

可明显延长 ＤＥＸ 在玻璃体内的存留时间ꎮ ＤＥＸ 植入剂于

２００９ 年 被 美 国 食 品 与 药 品 管 理 局 ( Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ
ＡｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎꎬＦＤＡ) 批准用于治疗与视网膜静脉阻塞

(ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＲＶＯ)、ＤＲ、非感染性眼部炎症或葡

萄膜炎相关的黄斑水肿[１２]ꎮ 我国在 ２０１８－０３ 批准傲迪

适用于治疗视网膜静脉阻塞继发的黄斑水肿ꎮ 自 ２０１４
年ꎬＦＤＡ 和大多数欧洲国家批准 ＤＥＸ 植入剂用于治疗

ＤＭＥ 以来ꎬ大量临床试验及真实世界研究已证实其治疗

ＤＭＥ 的有效性及安全性ꎮ
２ ＤＥＸ植入剂的结构及作用机制

２.１ ＤＥＸ植入剂的结构特点和药代动力学　 ＤＥＸ 植入剂

中的药物被包裹在特有的缓释系统ꎬ即聚乳酸－羟基乙酸

共聚物(ｐｏｌｙｌａｃｔｉｃ－ｃｏ－ｇｌｙｃｏｌｉｃ ａｃｉｄꎬＰＬＧＡ)内ꎮ ＰＬＧＡ 为存

储型可生物降解缓释基质ꎬ与载体结合率高ꎮ 被 ＰＬＧＡ 包

裹的 ＤＥＸ 可缓慢释放ꎬ作用时间持久ꎬ生物利用度高ꎮ 同

时ꎬ植入剂具有良好的安全性ꎬ可在玻璃体内通过酯键水

解ꎬ产生乳酸和乙醇酸ꎬ最终以 ＣＯ２和水的形式排出体外ꎬ
无需取出更换[４]ꎮ 研究表明ꎬＤＥＸ 植入剂在玻璃体腔内

呈双相持续释放ꎬ前 ２ｍｏ 以初始高浓度释放ꎬ药物剂量迅

速达到高峰ꎬ此时大部分聚合物基质已经碎片化ꎬ随后剩

余的聚合物基质继续降解ꎬＤＥＸ 呈缓慢持续低浓度释放ꎬ
直至注射后 ６ｍｏ[１４－１５]ꎮ

ＤＥＸ 植入剂眼内持续给药可使药物高浓度到达视网

膜ꎬ同时少量进入体循环ꎬ从而最大限度地减少糖皮质激

素相关的全身不良影响ꎮ 另外ꎬ与其他糖皮质激素相比ꎬ
ＤＥＸ 植入剂具有与受体亲和力高(ＤＥＸ>曲安奈德>氟轻

松)、亲脂性低(ＤＥＸ<氟轻松 <曲安奈德)、抗炎作用强

(ＤＥＸ＝氟轻松ꎬ其活性为曲安奈德的 ５ 倍)和作用时间持

久的优势ꎮ 以上特性减少了玻璃体腔注射的频次ꎬ减轻了

医院和患者的负担ꎬ也减少了与眼内注射相关的并

发症[６]ꎮ
在猴模型中的研究显示ꎬＤＥＸ 植入剂玻璃体注射后ꎬ

ＤＥＸ 在玻璃体液及视网膜中的浓度无显著差别ꎬ视网膜

中 ＣＹＰ３Ａ８(ＤＥＸ 敏感基因细胞色素 Ｐ４５０Ａ３８)的表达与

视网膜中 ＤＥＸ 的浓度相平行ꎬ为对照组(未注射 ＤＥＸ 植

入剂)的 ３ 倍[１６]ꎮ 此外ꎬ兔模型研究发现ꎬＤＥＸ 植入剂在

玻璃体切除眼与非玻璃体切除眼中 ３１ｄ 的任何时间点药

代动力学均无差异ꎮ 临床研究也表明玻璃体切除对 ＤＥＸ
植入剂的药代动力学和药效无明显影响[１７]ꎮ
２.２ ＤＥＸ 植入剂的作用机制 　 ＤＥＸ 植入剂中所包含的

ＤＥＸ 主要通过抑制磷脂酶 Ａ２ 阻断花生四烯酸途径ꎬ进而

抑制血栓烷、白三烯和前列腺素等炎症介质的合成ꎬ并防

止血管舒张和减轻毛细血管通透性ꎮ 另外ꎬＤＥＸ 植入剂

还能稳定溶菌酶ꎬ减少炎症介质和 ＶＥＧＦ 的生成ꎬ抑制炎

症反应和纤维血管增生ꎬ增强视网膜毛细血管内皮细胞紧

密连接的密度和活性ꎬ改善视网膜氧合ꎬ恢复血－视网膜

屏障的完整性ꎬ从而发挥其抗炎和抗水肿的作用[８ꎬ１６]ꎮ
３ ＤＥＸ植入剂的有效性

ＭＥＡＤ 研究是两项为期 ３ａ 的随机、双盲、多中心、对
照 的 大 样 本 Ⅲ 期 临 床 试 验 研 究

(ＮＣＴ００１６８３３７＆ＮＣＴ００１６８３８９)ꎬ涉及 ２２ 个国家的 １３１ 个

地点ꎬ共招募了 １０４８ 例患者ꎬ其中约 ６０％的患者完成了研

究ꎮ 患者以 １∶ １∶ １ 的比例随机分配在 ＤＥＸ 植入剂 ０.７ｍｇ
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组、０.３５ｍｇ 组及模拟给药组ꎮ 末次随访时视力提高≥１５
个字母患者所占的比例ꎬＤＥＸ 植入剂 ０.７ｍｇ 组(２２.２％)和
０.３５ｍｇ 组 ( １８. ４％) 均高于模拟给药组 ( １２. ０％ꎻ Ｐ ≤
０.０１８)ꎮ 黄 斑 中 心 区 厚 度 ( ｃｅｎｔｒａｌ ｓｕｂｆｉｅｌｄ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬ
ＣＳＦＴ)降低程度上ꎬＤＥＸ 植入剂 ０.７ｍｇ 组( －１１１.６μｍ)和

０.３５ｍｇ 组( －１０７.９μｍ)显著优于模拟给药组( －４１.９μｍꎻ
Ｐ<０.００１) [１８]ꎮ

ＵＤＢＡＳＡ 研究是一项前瞻性、多中心、随机对照研究ꎬ
纳入意大利三个大学中心(乌迪内、巴里、萨萨里)的患者

３８ 例 ４２ 眼ꎬ根据随访时 ＢＣＶＡ 及 ＣＳＦＴ 情况ꎬ分为单针治

疗组(２２ 眼ꎬ仅注射 １ 次 ＤＥＸ 植入剂)及 ＰＲＮ 组(２０ 眼ꎬ
根据病情ꎬ当视力较最好状态增加 ０. １ ＬｏｇＭＡＲ 和 / 或
ＣＳＦＴ 较最薄状态增加 ５０μｍ 时再次注射ꎬ平均注射 １.６
次)ꎮ 单针治疗组及 ＰＲＮ 组既往分别接受 ５±１.７、４.４±１.２
次抗 ＶＥＧＦ 药物治疗ꎮ 两组患者治疗后视力明显提升ꎬ
１~３ｍｏ基本维持ꎬ随后单针治疗组视力开始下降ꎬ而 ＰＲＮ
组患者表现出稳定的视力改善ꎮ 第 ６ｍｏꎬＰＲＮ 组较单针治

疗组 ＬｏｇＭＡＲ 降低 ０.１１ꎮ 前 ２ｍｏ 两组 ＣＳＦＴ 均明显下降ꎬ
在第 ４ｍｏ(Ｐ＝ ０.００１)及第 ５ｍｏ(Ｐ ＝ ０.０１２)ＰＲＮ 组 ＣＳＦＴ 降

低程度优于单针治疗组[１９]ꎮ 由此可见ꎬ每月监测病情变

化ꎬ予以个性化的治疗方案ꎬ可以更有效地维持 ＤＥＸ 植入

剂的疗效ꎮ
多项研究表明ꎬＤＥＸ 植入剂与抗 ＶＥＧＦ 治疗相比ꎬ可

明显提高视力ꎬ改善黄斑中心凹解剖学结构ꎬ且治疗间隔

更长ꎬ注射次数更少ꎬ为 ＤＭＥ 的治疗提供了替代方案ꎮ
Ｃａｌｌａｎａｎ 等[２０]通过一项为期 １２ｍｏ 的多中心、随机、平行对

照临床试验(ＮＣＴ０１４９２４００)研究 ＤＥＸ 植入剂和雷珠单抗

对初治 ＤＭＥ 的疗效ꎮ 患者按 １∶ １ 的比例随机分配至 ＤＥＸ
植入剂组(ｎ ＝ １８１)及雷珠单抗组(ｎ ＝ １８２)ꎮ 第 １２ｍｏꎬ两
组 ＣＳＦＴ 均明显降低( －１７３.９ ｖｓ －１６３.５μｍ)ꎬ最佳矫正视

力(ｂｅｓｔ － ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙꎬＢＣＶＡ) 均明显改善 (Ｐ <
０.００１)ꎮ ＤＥＸ 植入剂组在改善视力方面非劣效于雷珠单

抗组(４.３４ ｖｓ ７.６０ 个字母ꎬ９５％ ＣＩ: －４.７４ ~ －１.８８)ꎬ荧光

素渗漏面积减少程度优于雷珠单抗组(Ｐ<０.００１)ꎬ且平均

注射次数更少(２.８５ ｖｓ ８.７０)ꎮ 一项关于 ＤＭＥ 患者的Ｍｅｔａ
分析显示ꎬＤＥＸ 植入剂较抗 ＶＥＧＦ 治疗可更有效改善黄斑

中心凹解剖学结构(Ｐ＝ ０.０２)ꎬ在提升视力方面ꎬ二者无明

显差异(Ｐ＝ ０.３５) [２１]ꎮ
视网膜血管管径与 ＤＲ 的严重程度以及全身炎症反

应标志物表达有关[２２]ꎬ虽然潜在机制尚不清楚ꎬ但有研究

指出可能与 ＶＥＧＦ 的过度表达有关[２３]ꎮ ＤＥＸ 植入剂除抗

炎外ꎬ还可抑制 ＶＥＧＦ 诱导的血管壁通透性改变ꎬ从而导

致血管管径缩小ꎬ降低视网膜血管壁的压力梯度[２４]ꎮ
Ｗｉｃｋｒｅｍａｓｉｎｇｈｅ 等[２３]通过一项前瞻性、多中心、随机临床

试验对比了贝伐单抗与 ＤＥＸ 植入剂治疗对视网膜血管壁

管径的影响ꎮ 该研究纳入患者 ６１ 例 ８８ 眼ꎬ其中 ３４ 例 ４４
眼(贝伐单抗组 ２２ 眼ꎬＤＥＸ 植入剂组 ２２ 眼)完成了研究ꎮ
研究结果表明ꎬ两组患者术后视力均较注射前显著提升

(贝伐单抗组:＋８.１ 个字母ꎬＰ<０.００１ꎻＤＥＸ 植入剂组:＋３.７
个字 母ꎬ Ｐ ＝ ０. ００１ )、 ＣＳＦＴ 明 显 降 低 ( 贝 伐 单 抗 组:

－１５７.８μｍꎬＰ < ０. ００１ꎻ ＤＥＸ 植 入 剂 组: － １９２. ５μｍꎬ Ｐ <
０.００１)ꎮ 与贝伐单抗组相比ꎬＤＥＸ 植入剂组有更强的收缩

血管作用(视网膜中央动脉管径:－ ６. １ ｖｓ ＋ １. ７μｍꎬＰ ＝
０.０８ꎻ视网膜中央静脉管径:－３１.８ ｖｓ ＋４.３μｍꎬＰ<０.００１)ꎮ
４ ＤＥＸ植入剂的安全性

研究显示ꎬＤＥＸ 植入剂的安全性优于其他糖皮质激

素[２５]ꎬ其最需要关注的不良事件为眼内压(ＩＯＰ)升高与白

内障发生或进展ꎮ 这些不良事件的发生率较低ꎬ且多为

轻、中度ꎬ一般不需要中断治疗ꎮ
ＤＥＸ 植入剂植入后 ＩＯＰ 短时升高的确切机制尚不清

楚ꎬ有研究分析可能为:(１)手术操作刺激眼内组织结构ꎬ
使其位置变化影响房水回流或刺激房水分泌ꎻ(２)聚合物

基质在 Ｓｃｈｌｅｍｍ 管内壁内皮下异常聚集ꎬ阻碍房水流出ꎬ
从而导致 ＩＯＰ 升高等ꎮ 研究指出ꎬＤＥＸ 植入剂药栓体积

远小于玻璃体腔常见药物注射剂量 ０.０５ｍＬ 容积ꎬ因此进

入玻璃体内不会引起眼内容积增大导致的眼压变化[２６]ꎮ
同时ꎬＤＥＸ 的脂溶性低ꎬ在小梁网中蓄积少ꎬ引起 ＩＯＰ 升

高的风险较低ꎮ ＭＥＡＤ 临床试验研究中ꎬＤＥＸ 植入剂治

疗组 ( ７ｍｇ) 约 ３６. ０％ (１２５ / ３４７) 的患者出现 ＩＯＰ 升高

(>２５ｍｍＨｇ)ꎬ平均 ＩＯＰ 峰值时间出现在 ＤＥＸ 植入剂注射

后第 １.５~３ｍｏꎬ且在第 ６ｍｏ 时降回基线水平ꎬ重复注射后

ＩＯＰ 升高无累积效应ꎮ 大多数患者应用降眼压药物即可

恢复至正常ꎬ仅有 ５ 例患者药物无法控制后行抗青光眼手

术或激光治疗[１８]ꎮ
白内障发生或进展是 ＤＥＸ 植入剂治疗最主要的长期

不良反应ꎮ ＭＥＡＤ 研究显示ꎬ玻璃体腔注射 ＤＥＸ 植入剂

后白内障发生率为 ６７.９％ꎬ为模拟注药组的 ４ 倍(９５％ＣＩ:
２.７５ ~ ５.５０) [１８]ꎮ 同时ꎬ白内障也是第 １５ｍｏ 后 ＤＥＸ 植入

剂组 ＢＣＶＡ 下降的原因ꎮ 第 ３６ｍｏꎬ５９.２％的患者进行了手

术干 预ꎬ 约 ２ / ３ 在 术 后 第 １８ ~ ３０ｍｏ 进 行ꎮ 同 样ꎬ
ＢＥＶＯＲＤＥＸ 研究及 Ｃａｌｌａｎａｎ 研究指出ꎬ玻璃体腔注射

ＤＥＸ 植入剂白内障发生率为抗 ＶＥＧＦ 药物治疗的 ４ 倍

(９５％ＣＩ:２.３６~７.５９) [２７]ꎮ
因此ꎬＤＥＸ 植入剂注射后应密切随访ꎬ及时发现 ＩＯＰ

异常和白内障等并发症ꎬ并给予局部降眼压药物和白内障

摘除手术等干预ꎬ将有利于患者的最终预后[２８]ꎮ
５ ＤＥＸ植入剂治疗 ＤＭＥ的适用或首选对象

玻璃体腔内植入 ＤＥＸ 植入剂ꎬ可通过多种途径下调

ＤＭＥ 的相关炎性因子ꎬ减轻 ＤＭＥꎮ ＤＥＸ 植入剂尤其适用

于有心血管风险、人工晶状体眼、拟行白内障摘除手术、玻
璃体 切 除 术 后 及 抗 ＶＥＧＦ 治 疗 效 果 不 佳 的 ＤＭＥ
患者[２８－２９]ꎮ
５.１抗 ＶＥＧＦ 治疗效果不佳 　 ＤＥＸ 植入剂可作为慢性

ＤＭＥ(病程≥６ｍｏꎬＣＳＦＴ>２７５μｍ)、对抗 ＶＥＧＦ 治疗无应答

患者的一线治疗方案[３０]ꎮ Ｇüｌｅｒ 等[３０] 通过一项回顾性研

究分析了 ３５ 例 ３５ 眼慢性 ＤＭＥ 患者接受 ＤＥＸ 植入剂治

疗的案例ꎮ 研究中 ３５ 眼均接受 ３ 次贝伐单抗ꎬ给药间隔

为 ６ｗｋꎮ 在第 １８ｗｋꎬ１５ 眼(４２.８％)治疗无应答转为 ＤＥＸ
植入剂治疗ꎮ 术后第 ４ｗｋ 和 １２ｗｋ ＢＣＶＡ 显著提升ꎬ第 ４、
１２ 和 ２４ｗｋ ＣＳＦＴ 显著下降ꎮ 此外ꎬ与 １２ｗｋ 相比ꎬＢＣＶＡ 和

４９９１

国际眼科杂志　 ２０２２ 年 １２ 月　 第 ２２ 卷　 第 １２ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２０５９０６　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ



ＣＳＦＴ 在 ２４ｗｋ 时显著恶化(Ｐ< ０.００１ 和 Ｐ ＝ ０. ０１)ꎬ提示

ＤＥＸ 植入剂可持续释放至第 ６ｍｏꎮ
５.２玻璃体切除术后　 近年来的研究发现ꎬＤＭＥ 患者玻璃

体切除术后抗 ＶＥＧＦ 治疗效果不佳ꎬ可能是由于玻璃体屏

障作用消失及玻璃体内细胞因子表达水平改变等[３１]ꎮ 然

而ꎬ即使是在玻璃体切除患眼中ꎬＤＥＸ 植入剂仍可有效改

善 ＤＭＥ[３２－３３]ꎮ Ｈｗａｎｇ 等[３４]回顾性分析了 ３９ 例 ４３ 眼 ＤＭＥ
患者玻璃体切除联合 ＤＥＸ 植入剂治疗的效果ꎮ 结果显

示ꎬＤＥＸ 植入剂可显著提升 ＬｏｇＭＡＲ ＢＣＶＡ(术前 ０.２９４±
０.３７４ ｖｓ 术后 ０.５２６±０.４１７ꎬＰ<０.００１)ꎬ降低 ＣＳＦＴ(术前

３１４±９０μｍ ｖｓ 术后 ４７８±１２２μｍꎬＰ<０.００１)ꎬ且疗效可维持

至术后 ３ａꎮ 虽有 １７ 眼(４０％)术后出现一过性高眼压ꎬ但
经降眼压药物治疗即恢复正常ꎮ 由此可见ꎬ玻璃体切除联

合 ＤＥＸ 植入剂为 ＤＭＥ 提供了满意的长期临床效果ꎮ
５.３ 人工晶状体眼或计划接受白内障手术的患眼 　 对于

人工晶状体眼患者ꎬ接受 ＤＥＸ 植入剂治疗无需担心糖皮

质激素应用导致的白内障ꎮ Ｆｕｒｉｎｏ 等[３５] 在一项双中心、
非随机、回顾性研究中分析了超声乳化联合 ＤＥＸ 植入剂

治疗在白内障合并 ＤＭＥ 患者中的有效性ꎮ 研究纳入 １６
例患者ꎬ基线时平均 ＬｏｇＭＡＲ ＢＣＶＡ 为 ０.７２± ０.３４ꎬ平均

ＣＳＦＴ 为 ４８６±１５２.４μｍꎮ 结果表明ꎬ在术后所有时间点ꎬ
ＣＳＦＴ 均显著下降(３０ｄ:３６５. ５ ± ９１ ｖｓ ４８６ ± １５２. ４μｍꎬＰ ＝
０.００５ꎻ６０ｄ:３２６±８０ ｖｓ ４８６±１５２.４μｍꎬＰ ＝ ０.０００４ꎻ９０ｄ:３６２±
１３４ ｖｓ ４８６±１５２.４μｍꎬＰ＝ ０.００１)ꎬＬｏｇＭＡＲ ＢＣＶＡ 显著提升

(３０ｄ:０.４８±０.２８ ｖｓ ０.７２±０.３４ꎬＰ＝ ０.００７ꎻ６０ｄ: ０.４２±０.３０ ｖｓ
０.７２±０.３４ꎬＰ ＝ ０.０００８ꎻ９０ｄ:０.４６±０.３９ ｖｓ ０.７２±０.３４ꎬＰ ＝
０.００４)ꎮ 同样ꎬＰａｎｏｚｚｏ 等[３６]发表的一项前瞻性研究表明ꎬ
在超声乳化和人工晶状体植入结束时进行玻璃体内 ＤＥＸ
植入剂植入ꎬ对于单纯性和难治性 ＤＭＥ 均安全、有效ꎮ

此外ꎬ通过临床特征、眼内液检测或 ＯＣＴ 形态学指标

评估ꎬ炎性证据明显的 ＤＭＥꎬ例如存在视网膜感觉层下积

液、视网膜内强反射点ꎬ选择 ＤＥＸ 植入剂治疗具有优势ꎬ
可能在炎性标志物消退方面优于抗 ＶＥＧＦ 药物ꎮ 一项纳

入 １５６ 例的回顾性研究显示ꎬ与雷珠单抗相比ꎬＤＥＸ 植入

剂在减少强反射点和视网膜下积液上效果更显著[３７]ꎮ
６总结与展望

炎症在 ＤＭＥ 的发病过程中扮演着重要角色ꎬＤＥＸ 主

要通过其强大的抗炎作用发挥对 ＤＭＥ 的治疗作用ꎮ 重要

的是ꎬＤＥＸ 植入剂独特的给药系统延长了药物在眼内的

作用时间ꎬ减少了注射频次ꎬ从而大大提高患者 ＢＣＶＡꎬ降
低 ＣＳＦＴꎮ 尽管优势明显ꎬ未来仍需大量研究探索如何减

少 ＤＥＸ 植入剂不良反应的发生率以及针对并发症的最佳

治疗方案ꎬ以期提高患者耐受性及药物使用的安全性ꎮ 另

外ꎬＤＥＸ 植入剂与抗 ＶＥＧＦ 和视网膜激光光凝等联合治疗

的效果也有待进一步研究ꎬ为广大的 ＤＭＥ 患者提供更合

理有效的治疗ꎮ
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２１ Ｈｅ Ｙꎬ Ｒｅｎ ＸＪꎬ Ｈｕ ＢＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａ
ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｍｐｌａｎｔ ｖｅｒｓｕｓ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｎｔｉ － ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. ＢＭＣ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１８(１):１２１
２２ Ｗｏｎｇ ＴＹꎬ Ｉｓｌａｍ ＦＭꎬ Ｋｌｅｉｎ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｃａｌｉｂｅｒꎬ
ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ: ｔｈｅ ｍｕｌｔｉ－ｅｔｈｎｉｃ ｓｔｕｄｙ ｏｆ
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２２ꎬ Ｎｏ.１２ Ｄｅｃ. ２０２２　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ( ＭＥＳＡ ). Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２００６ꎻ ４７ ( ６ ):
２３４１－２３５０
２３ Ｗｉｃｋｒｅｍａｓｉｎｇｈｅ ＳＳꎬ Ｆｒａｓｅｒ－Ｂｅｌｌ Ｓꎬ Ａｌｅｓｓａｎｄｒｅｌｌｏ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｃａｌｉｂｒｅ ｃｈａｎｇｅｓ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｏｒ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ
ｉｍｐｌａｎｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｏｅｄｅｍａ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ
１０１(１０):１３２９－１３３３
２４ Ｅｄｅｌｍａｎ ＪＬꎬ Ｌｕｔｚ Ｄꎬ Ｃａｓｔｒｏ ＭＲ. Ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓ ｉｎｈｉｂｉｔ ＶＥＧＦ －
ｉｎｄｕｃｅｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｌｅａｋａｇｅ ｉｎ ａ ｒａｂｂｉｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｂｌｏｏｄ－ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ－
ａｑｕｅｏｕｓ ｂａｒｒｉｅｒ ｂｒｅａｋｄｏｗｎ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２００５ꎻ８０(２):２４９－２５８
２５ Ｄｉａｂｅｔｉｃ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｎｅｔｗｏｒｋ. Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ
ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｔｒｉａｍｃｉｎｏｌｏｎｅ ａｃｅｔｏｎｉｄｅ ａｎｄ ｆｏｃａｌ / ｇｒｉｄ
ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２００８ꎻ１１５
(９):１４４７－１４５９.ｅ１０
２６ 叶娅ꎬ 宋艳萍. 地塞米松玻璃体腔植入剂治疗活动性非感染性葡

萄膜炎黄斑水肿的疗效观察. 中华眼底病杂志 ２０２０ꎻ３６(９):６９１－６９６
２７ Ｒｉｔｔｉｐｈａｉｒｏｊ Ｔꎬ Ｍｉｒ ＴＡꎬ Ｌｉ ＴＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｓｔｅｒｏｉｄｓ ｆｏｒ ｍａｃｕｌａｒ
ｅｄｅｍａ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ. Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖ ２０２０ꎻ１１(１１):ＣＤ００５６５６
２８ 杨柳ꎬ 张婧. 糖尿病性黄斑水肿治疗方法的选择. 中华眼科杂志

２０１７ꎻ ５３(１０):７２４－７２８
２９ Ｌａｙａｎａ Ａꎬ Ａｄáｎ Ａꎬ Ａｓｃａｓｏ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｓｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ:
ｅｘｐｅｒｔ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ ｕｓｉｎｇ ａ Ｄｅｌｐｈｉ ａｐｐｒｏａｃｈ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１９ꎻ３０(１):１１２０６７２１１９８６１６２
３０ Ｇüｌｅｒ Ｅꎬ Ｔｏｔａｎ Ｙꎬ Ｂｅｔüｌ Ｇüｒａｇａç Ｆ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ａｎｄ
ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ.

Ｃｕｔａｎ Ｏｃｕｌａｒ Ｔｏｘｉｃｏｌ ２０１７ꎻ３６(２):１８０－１８４
３１ Ｋａｋｉｎｏｋｉ Ｍꎬ Ｓａｗａｄａ Ｏꎬ Ｓａｗａｄａ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｖｉｔｒｅｃｔｏｍｙ ｏｎ
ａｑｕｅｏｕｓ ＶＥＧＦ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｓ ｏｆ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ
ｍａｃａｑｕｅ ｍｏｎｋｅｙｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１２ꎻ５３(９):５８７７－５８８０
３２ Ｗａｎｇ ＪＫꎬ Ｈｕａｎｇ ＴＬꎬ Ｃｈａｎｇ ＰＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔ ａｎｄ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｖｉｔｒｅｃｔｏｍｉｚｅｄ ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２１ꎻ２０２１:８８８２５３９
３３ Ｍａｌｃｌèｓ Ａꎬ Ｄｏｔ Ｃꎬ Ｖｏｉｒｉｎ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅａｌ － ｌｉｆｅ ｓｔｕｄｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔ: ｔｈｅ ｒｅｌｄｅｘ ｓｔｕｄｙ.
Ｒｅｔｉｎａ ２０１７ꎻ３７(４):７５３－７６０
３４ Ｈｗａｎｇ Ｓꎬ Ｋａｎｇ ＳＷꎬ Ｋｉｍ ＫＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｒｅｅ － ｙｅａｒ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ
ｖｉｔｒｅｃｔｏｍｙ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ
ｎｏｎ － ｔｒａｃｔｉｏｎａｌ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０２１ꎻ １１
(１):１２９２
３５ Ｆｕｒｉｎｏ Ｃꎬ Ｂｏｓｃｉａ Ｆꎬ Ｎｉｒｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｐｈａｃｏｅｍｕｌｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔ (ｏｚｕｒｄｅｘ ) ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｃｏｅｘｉｓｔｉｎｇ ｃａｔａｒａｃｔ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ
２０１７:４８９６０３６
３６ Ｐａｎｏｚｚｏ ＧＡꎬ Ｇｕｓｓｏｎ Ｅꎬ Ｐａｎｏｚｚｏ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｉｍｐｌａｎｔ ａｔ ｔｈｅ ｔｉｍｅ ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ ｓｕｒｇｅｒｙ ｉｎ ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ
ｅｄｅｍａ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ２７(４):４３３－４３７
３７ Ｃｅｒａｖｏｌｏ Ｉꎬ Ｏｌｉｖｅｒｉｏ ＧＷꎬ Ａｌｉｂｒａｎｄｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ａｎｄ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｍｐｌａｎｔ ｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ (Ｂａｓｅｌ) ２０２０ꎻ１０(６):４１３
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