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【关键词】　视网膜分支静脉阻塞；黄斑水肿；Ｌｕｃｅｎｔｉｓ；多焦视网膜电图
【摘要】　目的　观察玻璃体内注射Ｌｕｃｅｎｔｉｓ联合局部视网膜光凝治疗视网膜分支静脉阻
塞（ｂｒａｎｃｈｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＢＲＶＯ）合并黄斑水肿的疗效。方法　回顾性分析我院ＢＲ
ＶＯ合并黄斑水肿的患者２４例２４眼，予以玻璃体内注射１０ｇ·Ｌ－１Ｌｕｃｅｎｔｉｓ０．０５ｍＬ１次，
７ｄ后行局部视网膜光凝。观察联合治疗前与治疗后１个月最佳矫正视力、黄斑中心凹区

视网膜厚度（ｃｅｎｔｒａｌｍａｃｕｌａｒｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＣＭＴ）、Ｐ１波的振幅密度及潜伏期的变化。结果　联合治疗前最佳矫正视力为０．１３±
０１０，治疗后１个月为０．２９±０．２１，较治疗前明显提高（Ｐ＜０．０１），其中１３眼（５４．２％）最佳矫正视力提高３行。联合治疗前黄
斑中心凹厚度为（５８５±１５４）μｍ，治疗后黄斑中心凹厚度降为（３８３±１７３）μｍ（Ｐ＜０．０１）。联合治疗后１环、２环、３环Ｐ１波振幅
密度均较治疗前明显提高，潜伏期均明显缩短，差异均有统计学意义（均为Ｐ＜０．０５）。玻璃体内注射后３眼出现结膜下出血，１
眼白内障加重。结论　玻璃体内注射Ｌｕｃｅｎｔｉｓ联合视网膜局部光凝治疗ＢＲＶＯ合并黄斑水肿，可快速降低 ＣＭＴ，提高视力，并
发症少。

　　视网膜静脉阻塞（ｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＲＶＯ）是
临床上常见的致盲性眼底病变，也是第二大视网膜

血管疾病，其中尤以视网膜分支静脉阻塞（ｂｒａｎｃｈ
ｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＢＲＶＯ）更常见。有研究发
现［１］，ＢＲＶＯ引起视网膜大面积缺血、缺氧致使眼内
血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，
ＶＥＧＦ）水平升高，视网膜血管通透性增强，血管渗

漏，甚至眼内新生血管形成。引起并发症包括黄斑

水肿（ｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ，ＭＥ）、视网膜下出血、玻璃体积
血、牵拉性或孔源性视网膜脱离、眼底新生血管、新

生血管性青光眼等。经典的治疗方案包括眼底激光

光凝、口服药物、甚至玻璃体手术等。近年来国内外

文献均报道 Ｌｕｃｅｎｔｉｓ能够有效减轻 ＢＲＶＯ引起的
ＭＥ［２３］，提高患者的中心视力。光学相干断层扫描
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（ｏｐｔｉｃａｌｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）是临床上判定
ＭＥ的常用手段，其对黄斑区形态结构及黄斑区视网
膜厚度的测量媲美组织病理学检查，缺点在于无法

准确反映黄斑区视功能情况。而多焦视网膜电图

（ｍｕｌｔｉｆｏｃａｌｅｌｅｃｔｒｏｒｅｔｉｎｏｇｒａｍ，ｍｆＥＲＧ）可反映出视网
膜后极部尤其是黄斑区的视功能，并作出区域量化

性分析，弥补ＯＣＴ评价黄斑区视功能的不足。本研
究拟将ＯＣＴ同ｍｆＥＧＲ相结合来评价玻璃体内注射
Ｌｕｃｅｎｔｉｓ治疗ＢＲＶＯ继发ＭＥ的疗效，并对其价值作
一探讨。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本研究为回顾性病例研究，收集
２０１１年１月至２０１３年６月在南京军区福州总医院
眼科就诊的ＢＲＶＯ合并ＭＥ的患者共２４例２４眼，其
中男１３例，女１１例；年龄３０～８１（６０±１３）岁。视
力≥０．１者１６眼，＜０．１者８眼。其中视网膜颞上
分支静脉阻塞者２１眼，颞下分支静脉阻塞者３眼。
所有患者病程均在２个月内，均经症状、体征、最佳
矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ）、眼底、
眼压、ＯＣＴ、ｍｆＥＲＧ、眼底荧光血管造影等检查确诊。
所有ＢＲＶＯ患者眼底表现为受累区视网膜静脉血管
迂曲、扩张、部分阻塞，受累区域呈现火焰状出血、视

网膜水肿，部分见黄白色渗出；眼底荧光血管造影表

现为受累区视网膜静脉充盈时间延迟、管壁渗漏、部

分毛细血管无灌注，黄斑区表现为荧光素积染；ＯＣＴ
表现为黄斑区视网膜局限性增厚、水肿，中心凹形态

缺失。排除标准：（１）合并有肝肾功能异常等手术禁
忌证者；（２）曾接受过玻璃体内药物注射或眼内手术
者；（３）合并其他类型的黄斑疾病者；（４）有青光眼
史者；（５）屈光介质不清遮挡眼底观察者。
１．２　方法
１．２．１　Ｌｕｃｅｎｔｉｓ注射　同患者及其家属充分沟通
前提下，签署知情同意书。术前１ｄ１０ｇ·Ｌ－１左氧
氟沙星眼液滴术眼，每天６次。充分表面麻醉后，在
手术室内按照眼科手术要求消毒、铺巾，稀释的妥布

霉素冲洗结膜囊３次后嘱患者向上看，于颞下方角
巩膜缘后３．５～４．０ｍｍ处进针，针尖朝向玻璃体中
心，缓慢注射 Ｌｕｃｅｎｔｉｓ注射液（瑞士 Ｎｏｖａｒｔｉｓ公司生
产；１０ｇ·Ｌ－１，每瓶０．２０ｍＬ）０．０５ｍＬ，注射完毕后
缓慢退针，棉签轻轻按压注射点，涂妥布霉素地塞米

松眼膏，单眼纱布包扎。

１．２．２　视网膜光凝　应用美国科医人公司生产的
５３２ｎｍ眼底激光治疗仪，于玻璃体内注射 Ｌｕｃｅｎｔｉｓ
后７ｄ进行局部视网膜光凝（不作黄斑区格栅样光
凝），充分散瞳、表面麻醉后，在三面镜下，能量为

１６０～４００ｍＷ，曝光时间０．２０～０．２５ｓ，Ⅲ级光斑，间
隔１个光斑直径。根据视网膜病变范围及患者的耐
受程度，视网膜光凝分 １次或 ２次（间隔 ５～７ｄ）
完成。

１．３　ｍｆＥＲＧ检查　应用重庆国特医疗设备有限公
司生产的ＧＴ２００８ＶⅥ型视觉电生理仪行ｍｆＥＲＧ检
查。刺激器为２２寸ＬＥＤ液晶显示器，受检者取舒适
位坐姿，注视眼距离屏幕２５０ｍｍ，使角膜与刺激器
中央在同一水平面并与注视点中心对应。刺激图形

由６１个六边形组成，帧频６０Ｈｚ，刺激图形白色亮度
１０５ｃｄ·ｍ－２，黑色亮度１ｃｄ·ｍ－２，对比度９７％，分
辨率１０２４×７６８，放大器低频滤波５Ｈｚ，高频滤波７５
Ｈｚ，放大倍数６４０００倍。双眼散瞳（瞳孔直径要求
≥７．０ｍｍ）、表面麻醉后，采用金属角膜接触镜电
极，滴甲基纤维素后双眼放置，参考电极和地电极分

别置于外眦后颞部皮肤表面和前额正中（放置 Ａｇ
ＡｇＣＩ皮肤电极前用体积分数７５％酒精擦洗皮肤，以
导电膏作媒介后再固定）。采用一阶反应的波形和

数值，记录８个节段，每个节段４２ｓ，由同一技师操
作，得到６１个局部反应波，从中央到周边共５个环，ｌ
环代表黄斑中心凹区域，视野半径２．２０°，２～５环对
应的视野半径分别为 ７．５４°、１２．４８°、１９．８５°和
３００１°。
１．４　观察指标　于联合治疗前及治疗后１个月行
ＢＣＶＡ、眼底照相、ＯＣＴ、ｍｆＥＲＧ检查（分析１环、２环、
３环Ｐ１波的振幅密度和潜伏期），并记录可能的不
良反应。ＢＣＶＡ采用国际标准对数视力表进行检查；
采用ＯＣＴ（Ｔｏｐｃａｎ３Ｄ１０００）视网膜厚度分析模式及
视网膜地形图模式记录黄斑中心凹区视网膜厚度

（ｃｅｎｔｒａｌｍａｃｕｌａｒｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＣＭＴ）。
１．５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分
析，数据资料以均数 ±标准差表示。玻璃体内注射
前后患眼的ＢＣＶＡ、ＣＭＴ、Ｐ１波的振幅密度和潜伏期
比较均采用配对 ｔ检验，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计
学意义。

２　结果

２．１　ＢＣＶＡ及ＣＭＴ情况　联合治疗前患者的ＢＣ
ＶＡ为０．１３±０．１０，治疗后１个月 ＢＣＶＡ为０．２９±
０．２１，与治疗前相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
其中，１３眼（５４．２％）ＢＣＶＡ提高３行，４眼（１６．７％）
提高２行，５眼（２０．８％）提高１行，２眼（８．３％）维持
于就诊时水平，无视力下降者。联合治疗前患者的

ＣＭＴ为（５８５±１５４）μｍ，治疗后 １个月 ＣＭＴ降为
（３８３±１７３）μｍ，与治疗前相比差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０１）。
２．２　ｍｆＥＲＧ改变　联合治疗后患者１环、２环、３
环的Ｐ１波振幅密度均有提高，与治疗前相比差异均
有统计学意义（均为 Ｐ＜０．０１）；联合治疗后１环、２
环、３环的Ｐ１波潜伏期均明显缩短，与治疗前相比差
异均有统计学意义（均为Ｐ＜０．０５；见表１、图１）。
２．３　并发症　１眼玻璃体内注射后４０ｄ出现白内
障加重，但治疗后视力仍好于治疗前。３眼玻璃体内
注射后１ｄ即出现结膜下出血，未予治疗，３～７ｄ后

·１７２·眼 科新进展　２０１５年３月　第３５卷　第３期
ＲｅｃＡｄｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ　Ｖｏｌ．３５Ｎｏ．３Ｍａｒｃｈ２０１５ ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ



出血吸收。所有患者在治疗过程中和随访期间均未 发生眼内炎或视网膜脱离等严重并发症。

表１　联合治疗前后Ｐ１波振幅密度和潜伏期变化情况
Ｔａｂｌｅ１　ＣｈａｎｇｅｓｏｆａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｅｎｓｉｔｉｅｓａｎｄｌａｔｅｎｃｉｅｓｏｆＰ１ｗａｖｅｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珋ｘ±ｓ）

Ｔｉｍｅ Ａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｅｎｓｉｔｙ／ｎＶ·ｄｅｇ－２
　　Ｒｉｎｇ１　　　　　　Ｒｉｎｇ２　　　　　　Ｒｉｎｇ３　　

Ｌａｔｅｎｃｙ（ｔ／ｍｓ）
　　Ｒｉｎｇ１　　　　　　Ｒｉｎｇ２　　　　　　Ｒｉｎｇ３　　

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ２１．９４±９．９１ １８．９２±５．４８ １０．１７±２．５８ ５２．２８±２．８５ ５１．０８±２．９１ ４８．１０±２．３５
Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ ３６．４８±１４．３６ ２６．４５±１１．２１ １４．２７±５．２０ ５０．８６±３．８５ ４９．５９±３．６０ ４６．３５±３．６０
ｔ －６．０８５ －５．０９２ －６．１４７ ３．３２１ ２．１６０ ２．７３５
Ｐ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ０．００３ ０．０４１ ０．０１２

Ｆｉｇｕｒｅ１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍａｃｕｌａｒｍｆＥＲＧｒｅｓｐｏｎｓｅｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｏｎｅｐａｔｉｅｎｔ，Ａ：Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｅｎｓｉｔｉｅｓｏｆＰ１ｗａｖｅｉｎ
ｒｉｎｇ１，ｒｉｎｇ２ａｎｄｒｉｎｇ３ｗｅｒｅｌｏｗ，ａｎｄｔｈｅｌａｔｅｎｃｉｅｓｗｅｒｅｌｏｎｇ；Ｂ：Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅａｍｐｌｉｔｕｄｅｄｅｎｓｉｔｉｅｓｏｆＰ１ｗａｖｅｉｎｒｉｎｇ１，ｒｉｎｇ２ａｎｄｒｉｎｇ３ｗｅｒｅ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄ，ａｎｄｔｈｅｌａｔｅｎｃｉｅｓｗｅｒｅｄｅｃｒｅａｓｅｄ　某患者治疗前后黄斑区ｍｆＥＲＧ检测结果对比。Ａ：治疗前１环、２环、３环Ｐ１波振幅密度低，潜伏
期长；Ｂ：治疗后１环、２环、３环Ｐ１波振幅密度明显提高，潜伏期明显缩短

３　讨论

ＢＲＶＯ好发于中老年人，调查研究显示，ＢＲＶＯ
的发病率为１．３％［４］，全身危险因素包括高血压、心

血管疾病、糖尿病和肥胖等，眼部危险因素包括眼

压、屈光状态和视网膜微血管病变等［５］。ＢＲＶＯ是
由视网膜动静脉交叉处增厚的动脉壁对静脉压迫或

局部和全身炎症引起，阻塞点多见于静脉第１分支
至第３分支的动静脉交叉处，颞上支阻塞最常见，鼻
侧支阻塞少见［６］，受累区视网膜静脉血回流障碍，

血视网膜屏障受损，视网膜缺血、缺氧、毛细血管无
灌注，血管通透性增加、渗出液增多，ＶＥＧＦ及 ＩＬ６
表达上调［７］，表现为阻塞支静脉迂曲扩张，视网膜水

肿、视网膜浅层出血和 ＭＥ［８］。其中 ＭＥ是导致 ＢＲ
ＶＯ中心视力急剧下降的主要原因［９］，发生率为

４６７％，其导致的低视力和失明率为５７．４％［１０］。国

内外研究均表明［７，１１１３］，前房及玻璃体内高水平的

ＶＥＧＦ和ＩＬ６与ＢＲＶＯ引起的ＭＥ的程度呈正相关。
Ｌｕｃｅｎｔｉｓ为第２代重组人单克隆抗体片段，可以

与人类所有的 ＶＥＧＦ亚型特异性结合，尤其可以封
闭ＶＥＧＦＡ，从而可以改善血视网膜屏障功能，增加
视网膜血管通透性，减少血管内渗出，抑制新生血管

形成［１４］。自２００６年上市后，欧盟委员会（ＥＣ）已先
后批准Ｌｕｃｅｎｔｉｓ４项适应证，包括湿性年龄相关性黄

斑变性、ＲＶＯ继发的 ＭＥ、糖尿病性 ＭＥ及病理性近
视继发脉络膜新生血管。局部视网膜光凝作为 ＢＲ
ＶＯ经典的治疗方案，能够降低病变区视网膜耗氧
量，修复血视网膜屏障，改善视网膜血供，封闭渗漏
的血管，从而减少视网膜血管渗漏，促进 ＭＥ吸
收［１５］。但是，对于 ＲＶＯ继发引起的 ＭＥ，黄斑区格
栅样光凝存在潜在危险性及疗效的不确定性，而单

纯的局部视网膜激光光凝往往难以奏效，反而因大

面积的视网膜光凝减少了周边视网膜血供，改变了

血管与组织间的静脉压力差，ＭＥ甚至可能加重。针
对ＲＶＯ继发的 ＭＥ，研究表明［１４，１６１８］，Ｌｕｃｅｎｔｉｓ治疗
安全、有效，能够使 ＭＥ患者视网膜内渗出液释放减
少，并促进其吸收，达到消除水肿、提高视力、改善其

视敏度及相关生活质量的目的［９，１９］。Ａｚａｄ等［２０］认

为，视网膜光凝辅助单次玻璃体内注射 Ｌｕｃｅｎｔｉｓ治
疗ＢＲＶＯ合并的ＭＥ较单纯多次注射组及单纯视网
膜光凝组效果显著。

ｍｆＥＲＧ作为新型的视觉电生理技术，能够准确
定位、定量地评价黄斑区视网膜功能。本研究使用

ＯＣＴ结合ｍｆＥＲＧ评价Ｌｕｃｅｎｔｉｓ联合局部视网膜光凝
治疗ＢＲＶＯ继发 ＭＥ的疗效，结果显示联合治疗 １
个月后患者即有明显的视力提高，ＣＭＴ也明显减少，
Ｐ１波１环、２环、３环的振幅密度均提高，潜伏期均缩
短，较治疗前均有明显改善。本研究结果表明，局部

·２７２· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
眼 科新进展　２０１５年３月　第３５卷　第３期
ＲｅｃＡｄｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ　Ｖｏｌ．３５Ｎｏ．３Ｍａｒｃｈ２０１５



视网膜光凝联合 Ｌｕｃｅｎｔｉｓ对于治疗 ＢＲＶＯ继发的
ＭＥ起到了积极有效的作用。ｍｆＥＲＧ也以其特有的
技术展示了联合治疗不仅能降低 ＭＥ的水肿程度，
还能改善视网膜功能。由于在随访早期就显现了明

显的变化，Ｐ１波振幅密度和潜伏期可作为评价疗效
的敏感指标。综上所述，Ｌｕｃｅｎｔｉｓ联合局部视网膜光
凝治疗 ＢＲＶＯ能够显著提高患者视力，减少并发症
的发生。但由于本研究纳入的病例数较少，随访时

间较短，缺少对照组，其远期的疗效和安全性还需要

进一步研究。
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