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Ｏｚｕｒｄｅｘ治疗不同 ＯＣＴ分型的糖尿病性黄斑水肿患者的
疗效和安全性△
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【摘要】　目的　探讨Ｏｚｕｒｄｅｘ治疗不同ＯＣＴ分型的糖尿病性黄斑水肿患者的疗效和安全
性。方法　前瞻性研究。选取２０１９年１０月至２０２０年１１月就诊于我院眼科，经眼底检
查、ＯＣＴ、荧光素眼底血管造影确诊的糖尿病性黄斑水肿患者３５例３５眼。根据患者 ＯＣＴ
采集图像，将存在黄斑区视网膜海绵样水肿且出现视网膜内弥漫性低反射的患者归入弥

漫性黄斑水肿（ＤＲＴ）组（１２眼）；将黄斑区视网膜内存在高反射间隔和大小不一低反射囊
腔的患者归入黄斑囊样水肿（ＣＭＥ）组（１４眼），将黄斑中心凹厚度（ＣＭＴ）增加、液体积聚
并伴有浆液性视网膜脱离（ＳＲＤ）的患者归入ＳＲＤ组（９眼）。采用玻璃体内 Ｏｚｕｒｄｅｘ植入
术治疗三组患者。对比观察三组患者术前及术后１个月、２个月、３个月、６个月的最佳矫
正视力（ＢＣＶＡ）、ＣＭＴ、眼压及术后不良反应事件发生情况。结果　三组患者随访期间ＢＣ
ＶＡ差异均有统计学意义（Ｆ时间 ＝１０８．０４７，Ｐ时间 ＜０．００１；Ｆ组间 ＝３．８４０，Ｐ组间 ＝０．０３２；Ｆ交互 ＝
２．７９７，Ｐ交互 ＝０．０１１），表明在随访期内药物对患者视力有持续性改善作用。三组患者ＢＣ
ＶＡ在治疗后２个月达到最佳水平，表明药物作用效果在２个月时达到最大。ＤＲＴ组患者
ＢＣＶＡ在随访的各个时间点均优于 ＣＭＥ组和 ＳＲＤ组，差异均有统计学意义（均为 Ｐ＜
０．０５）；而ＣＭＥ组和 ＳＲＤ组患者 ＢＣＶＡ在随访的各个时间点差异均不明显（均为 Ｐ＞
０．０５）。三组患者ＣＭＴ在治疗后１个月均明显下降，并在治疗后２个月时达到随访最低，
之后开始出现反弹，ＳＲＤ组患者在随访期内ＣＭＴ的变化幅度最大。三组患者在随访期间
各时间点眼压差异有统计学意义（Ｆ时间 ＝９０．８５９，Ｐ时间 ＜０．００１），说明药物具有明显的升眼
压效应。三组患者从治疗后１个月开始眼压均有上升，并在治疗后３个月开始下降。随
访期内，所有患者均经过医学处理，未出现明显白内障加重、视网膜脱离或其他严重不良

反应事件。结论　Ｏｚｕｒｄｅｘ可有效改善不同 ＯＣＴ分型的糖尿病性黄斑水肿患者视功能和
黄斑区视网膜形态。

【关键词】　Ｏｚｕｒｄｅｘ；糖尿病性黄斑水肿；光学相干断层扫描；糖尿病
【中图分类号】　Ｒ７７４．５

　　糖尿病性黄斑水肿是糖尿病患者视功能损害的
主要原因［１］。我国现有糖尿病患者约１．１６４亿人，
其中发生糖尿病性黄斑水肿者约１２００万人［２３］。当

前，抗ＶＥＧＦ药物是治疗糖尿病性黄斑水肿的首选
药物［４］，但部分患者存在抗 ＶＥＧＦ治疗无应答或病
情反复现象［５６］。Ａｌｌｅｒｇａｎ公司研发的 Ｏｚｕｒｄｅｘ是一
种新型的地塞米松玻璃体内植入剂，已于２０１４年获
美国食品药品监督管理局批准，用于治疗糖尿病性

黄斑水肿。我国最新的《糖尿病视网膜病变诊疗指

南》也指出，地塞米松可作为特定条件下糖尿病性黄

斑水肿患者的首选治疗方案［７９］。临床上糖尿病性

黄斑水肿常可分为弥漫性黄斑水肿（ＤＲＴ）、黄斑囊
样水肿（ＣＭＥ）和浆液性视网膜脱离（ＳＲＤ）三种类
型。以往研究发现，不同分型的糖尿病性黄斑水肿

形态特征及病理机制均不相同，根据 ＯＣＴ检查结果
对糖尿病性黄斑水肿进行分型具有重要的临床价

值［１０］。本研究探讨 Ｏｚｕｒｄｅｘ治疗不同 ＯＣＴ分型的
糖尿病性黄斑水肿患者的疗效和安全性，以期为糖

尿病性黄斑水肿患者的治疗提供参考。

１　资料与方法　

１．１　一般资料　本研究为前瞻性研究。选取２０１９
年１０月至２０２０年１１月就诊于我院眼科，经眼底检
查、ＯＣＴ、荧光素眼底血管造影确诊的糖尿病性黄斑
水肿患者３５例３５眼，其中男１８例（１８眼），女１７例
（１７眼），年龄（６０．５２±５．０２）岁。患者纳入标准：
（１）既往确诊的２型糖尿病患者，近３个月血糖控制
稳定，术前糖化血红蛋白 ＜８．５％；（２）黄斑水肿，黄
斑中心凹厚度（ＣＭＴ）≥３００μｍ；（３）最佳矫正视力
（ＢＣＶＡ）≤１．０ｌｏｇＭＡＲ；（４）眼压≤２１ｍｍＨｇ（１ｋＰａ＝
７．５ｍｍＨｇ）；（５）无玻璃体积血、视网膜牵拉等玻璃
体切割术适应证。患者排除标准：（１）既往有眼部外
伤史或手术史；（２）合并有葡萄膜炎、严重白内障及
其他对视觉有重大影响的疾病；（３）合并有黄斑变
性、视网膜静脉阻塞及其他可能引起黄斑水肿的疾

病；（４）合并有其他可能导致晶状体混浊或眼压升高
的疾病；（５）不能耐受手术或是不能配合完成定期随
访并接受相关检查者。本研究遵循《赫尔辛基宣言》
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的要求，经本院伦理委员会批准，患者治疗前均知晓

研究内容及目的并签署知情同意书。

１．２　方法　
１．２．１　分组方法　根据患者ＯＣＴ采集图像，参考文
献［１０］对糖尿病性黄斑水肿患者进行分型，将存在
黄斑区视网膜海绵样水肿且出现视网膜内弥漫性低

反射的患者归入ＤＲＴ组（１２眼）；将黄斑区视网膜内
存在高反射间隔和大小不一低反射囊腔的患者归入

ＣＭＥ组（１４眼）；将黄斑中心凹增厚、液体积聚并伴
有ＳＲＤ的患者归入ＳＲＤ组（９眼）。三组患者年龄、
性别、糖尿病性黄斑水肿病程、糖化血红蛋白、ＢＣＶＡ
及眼压差异均无统计学意义（均为Ｐ＞０．０５）。
１．２．２　治疗方案　手术由同一位技术熟练的眼科
医师完成，术前及术后３ｄ患者滴５ｇ·Ｌ－１盐酸莫西
沙星滴眼液，每天４次。将Ｏｚｕｒｄｅｘ给药器针头于患
者角膜缘后３．５～４．０ｍｍ处穿刺进入玻璃体内，确
认安全后植入 Ｏｚｕｒｄｅｘ（０．７ｍｇ）。术毕给予妥布霉
素地塞米松凝胶滴眼，眼科敷贴包扎。术后第２天
进行回访，检查术眼感染、炎症等手术并发症。定期

随访检查，对症处理不良反应事件并进行记录。

１．２．３　观察指标　对比观察三组患者术前及术后
１个月、２个月、３个月、６个月的ＢＣＶＡ、ＣＭＴ、眼压及
术后不良反应事件发生情况。ＢＣＶＡ采用ＥＴＤＲＳ视
力表采集，结果转换为 ｌｏｇＭＡＲ视力后进行统计分

析。通过德国海德堡ＯＣＴ扫描仪采集患者黄斑区视
网膜断层图像并测量 ＣＭＴ；通过非接触式眼压计测
量眼压。ＣＭＴ和眼压取３次测量平均值。不良反应
事件记录项目包括眼压升高、结膜出血、白内障加

重、视网膜脱离等。

１．３　统计学分析　采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件进行
统计分析，计数资料采用χ２检验进行组间比较；计量
资料以均数 ±标准差表示，采用单因素方差分析进
行组间比较，采用重复测量方差分析对治疗前后不

同时间点各项指标进行分析，采用 ＬＳＤｔ检验进行
进一步两两比较。检验水准：α＝０．０５。

２　结果　

２．１　三组患者治疗前后 ＢＣＶＡ比较　三组患者随
访期间 ＢＣＶＡ差异均有统计学意义 （Ｆ时间 ＝
１０８．０４７，Ｐ时间 ＜０．００１；Ｆ组间 ＝３．８４０，Ｐ组间 ＝０．０３２；
Ｆ交互 ＝２．７９７，Ｐ交互 ＝０．０１１），表明在随访期内药物
对患者视力有持续性改善作用。三组患者 ＢＣＶＡ在
治疗后２个月达到最佳水平，表明药物作用效果在２
个月时达到最大。ＤＲＴ组患者ＢＣＶＡ在随访的各个
时间点均优于ＣＭＥ组和ＳＲＤ组，差异均有统计学意
义（均为Ｐ＜０．０５）；而ＣＭＥ组和ＳＲＤ组患者ＢＣＶＡ
在随访的各个时间点差异均不明显（均为Ｐ＞０．０５）
（表１）。

表１　三组患者治疗前后ＢＣＶＡ比较

组别 眼数
ＢＣＶＡ／ｌｏｇＭＡＲ

治疗前 治疗后１个月 治疗后２个月 治疗后３个月 治疗后６个月
ＤＲＴ组 １２ ０．５９±０．１７ ０．３３±０．１７ ０．２９±０．１５ ０．３２±０．１６ ０．４３±０．１５
ＣＭＥ组 １４ ０．６９±０．１９ ０．５５±０．２２ ０．４６±０．２３ ０．４９±０．１９ ０．５６±０．１５
ＳＲＤ组 ９ ０．７７±０．２０ ０．５９±０．２２ ０．４８±０．１９ ０．５１±０．２０ ０．６２±０．２２

２．２　三组患者治疗前后ＣＭＴ比较　三组患者随访
期间各时间点 ＣＭＴ差异有统计学意义（Ｆ时间 ＝
４８２．９５５，Ｐ时间 ＜０．００１），说明随访期内药物对 ＣＭＴ
有持续疗效。在治疗前及治疗后３个月、６个月三组
患者 ＣＭＴ差异均有统计学意义（Ｐ治疗前 ＝０．０３３、
Ｐ３个月 ＝０．０４７、Ｐ６个月 ＝０．００９），而治疗后１个月和２

个月三组患者ＣＭＴ差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞
０．０５），说明随访期内三组患者的 ＣＭＴ变化幅度不
同。三组患者 ＣＭＴ在治疗后１个月均明显下降，并
在治疗后２个月时达到随访最低，之后开始出现反
弹；ＳＲＤ组患者在随访期内 ＣＭＴ的变化幅度最大
（表２）。

表２　三组患者治疗前后ＣＭＴ比较

组别 眼数
ＣＭＴ／μｍ

治疗前 治疗后１个月 治疗后２个月 治疗后３个月 治疗后６个月
ＤＲＴ组 １２ ４２１．４±６９．６ ３３５．８±６８．０ ２９４．７±５４．２ ３０１．６±６０．６ ３３４．５±６６．３
ＣＭＥ组 １４ ４７５．８±６５．７ ３６５．６±６９．８ ３０８．１±５９．２ ３４７．２±６１．６ ３９１．９±６５．７
ＳＲＤ组 ９ ４９８．６±６６．８ ３８６．２±６４．５ ３１８．３±５４．４ ３６６．９±５８．３ ４２３．４±５４．６

２．３　三组患者治疗前后眼压变化比较　三组患者
在随访期间各时间点眼压差异有统计学意义

（Ｆ时间 ＝９０．８５９，Ｐ时间 ＜０．００１），说明药物具有明显
的升眼压效应。三组患者从治疗后１个月开始眼压
均有上升，并在治疗后３个月开始下降。随访期间
各时间点三组患者间眼压比较，差异均无统计学意

义（均为 Ｐ＞０．０５）（表３），表明药物植入后三组患
者眼压升高程度无明显差异。

２．４　患者治疗期间不良反应事件发生情况　在６
个月的随访期内，所有眼压升高的患者经局部给予

降眼压药物治疗后，眼压均有不同程度下降。末次

随访时，仅 ＣＭＥ组有１例患者眼压高于２１ｍｍＨｇ，
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但无须接受激光或抗青光眼手术治疗。随访期内，

所有患者均经过医学处理，未出现明显白内障加重、

视网膜脱离或其他严重不良反应事件。

表３　三组患者治疗前后眼压比较

组别 眼数
眼压／ｍｍＨｇ

治疗前 治疗后１个月 治疗后２个月 治疗后３个月 治疗后６个月
ＤＲＴ组 １２ １２．９８±２．５１ １８．３１±４．２９ ２２．０８±４．９７ １８．６２±４．５２ １６．５４±３．１６
ＣＭＥ组 １４ １３．５４±２．４２ １９．１４±４．１２ ２２．８１±５．７２ １９．２７±４．７８ １７．４１±２．９１
ＳＲＤ组 ９ １２．６２±２．６６ １７．５２±３．９１ ２０．８２±４．４３ １７．８４±４．２１ １６．０９±２．６９

３　讨论

随着社会的发展和生活方式的转变，我国已经

成为糖尿病患者最多的国家［１］。研究发现，约 １／３
的糖尿病患者会进展为 ＤＲ，而进展为 ＤＲ的患者中
又有约１／３会发生糖尿病性黄斑水肿［１１］。因糖尿

病性黄斑水肿造成的工作年龄段人群视功能损害已

经成为亟待解决的问题。研究表明，Ｏｚｕｒｄｅｘ可有效
提高糖尿病性黄斑水肿患者视功能，改善黄斑区视

网膜形态［１２１３］。在本研究中，三组患者经玻璃体内

Ｏｚｕｒｄｅｘ植入术治疗后在 ６个月的随访期内 ＢＣＶＡ
较治疗前均明显改善，ＣＭＴ较治疗前均明显降低。

ＯＣＴ是诊断和评估糖尿病性黄斑水肿的重要手
段，本研究依据糖尿病性黄斑水肿的不同 ＯＣＴ形态
对患者进行分型分组，观察各组患者行玻璃体内

Ｏｚｕｒｄｅｘ植入术治疗后疗效差异。结果显示，玻璃体
内Ｏｚｕｒｄｅｘ植入治疗对不同分型的糖尿病性黄斑水
肿患者均有明显疗效，且在不同分型的糖尿病性黄

斑水肿患者中存在疗效差异。本研究中，三组患者

治疗后各时间点 ＢＣＶＡ和 ＣＭＴ均较术前有明显改
善，并在治疗后２个月达到最佳水平，之后开始出现
下降，这与既往研究结论一致［１２１４］。本研究中，ＤＲＴ
组患者在随访期间的ＢＣＶＡ改善最为显著。以前的
研究表明，视网膜病变的视功能预后主要取决于外

界膜与椭圆体带的完整性［１５］。ＤＲＴ是由 Ｍüｌｌｅｒ细
胞肿胀所引起的黄斑病变，ＣＭＥ是在弥漫性水肿的
基础上 Ｍüｌｌｅｒ细胞坏死并形成囊样空洞的黄斑病
变［１６］，而ＳＲＤ是由于视网膜色素上皮功能障碍和外
界膜受损致使视网膜下间隙积液所形成的黄斑病

变［１７］。出现这样的结果主要是由于 ＤＲＴ患者外界
膜与椭圆体带的完整性尚未受到破坏，视网膜损害

主要局限于 Ｍüｌｌｅｒ细胞，水肿消退后视功能能较好
恢复。Ｓｈｅｕ等［１８］研究认为，ＤＲＴ属于糖尿病性黄斑
水肿的前期病变，本研究中我们也发现相同结论。

糖皮质激素可以增加血管内皮细胞紧密连接的

完整性，减少渗出，因而具有广泛的抗水肿作用［１９］。

Ｄｅｍｉｒｃａｎ等［２０］研究也证实，糖皮质激素在改善 ＳＲＤ
患者黄斑区解剖形态方面有着更好的效果。本研究

中ＳＲＤ患者在治疗后２个月时水肿消退显著，但患
者的视功能恢复有限。因为在患者发生ＳＲＤ的过程
中外界膜与椭圆体带的完整性被破坏，导致蛋白质

扩散到视网膜下间隙，引起视网膜色素上皮功能障

碍，糖皮质激素虽然改善了黄斑水肿，但无法恢复外

界膜与椭圆体带的完整性。

既往研究表明，玻璃体内Ｏｚｕｒｄｅｘ植入后的不良
反应主要是眼压升高和白内障加重［１４］。在本研究

中Ｏｚｕｒｄｅｘ治疗的安全性符合预期。Ｂｏｙｅｒ等［１４］进

行为期３年的对照研究发现，Ｏｚｕｒｄｅｘ（０．７０ｍｇ）组、
Ｏｚｕｒｄｅｘ（０．３５ｍｇ）组和假注射组患者３年白内障加
重的发生率高达６７．９％、６４．１％和２０．４％。本研究
在随访的６个月内未发现明显白内障加重的患者，
这与既往研究结果不符，这可能与本研究随访时间

相对较短有关。

综上所述，Ｏｚｕｒｄｅｘ可有效改善不同 ＯＣＴ分型
的糖尿病性黄斑水肿患者视功能和黄斑区视网膜形

态，其中ＤＲＴ患者整体获益更为显著，而 ＳＲＤ患者
虽然ＣＭＴ形态改善明显，但ＢＣＶＡ获益有限。Ｏｚｕｒ
ｄｅｘ作为糖尿病性黄斑水肿患者的一种补充或替代
治疗方案是安全有效的，且 Ｏｚｕｒｄｅｘ对不同 ＯＣＴ分
型糖尿病性黄斑水肿患者的疗效存在差异。
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