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【中图分类号】　Ｒ７７４．１
【关键词】　Ｃｏａｔｓ病；诊断；治疗
【摘要】　Ｃｏａｔｓ病又称为外层渗出性视网膜病变，它是一种以视网膜毛细血管和微血管异
常扩张为特征，并常伴有视网膜内或视网膜下脂质渗出及渗出性视网膜脱离的疾病，晚期

可并发新生血管性青光眼甚至眼球萎缩。Ｃｏａｔｓ病在临床表现与形态学上具有显著的多样
性，近一个世纪以来，随着对该病认识地不断深入，国内外玻璃体视网膜专家对Ｃｏａｔｓ病的
诊断与治疗也产生了新的看法，本文将着重对Ｃｏａｔｓ病的诊断与治疗进展作一综述。

Ｃｏａｔｓ病最早在１９０８年由ＧｅｏｒｇｅＣｏａｔｓ提出，将其定义为在男性儿童出现
的单眼发病的视网膜毛细血管扩张和视网膜渗出。一个世纪以来，人们对

Ｃｏａｔｓ病的发病率、形态学表现、临床表现及自然病程的研究取得了较大进展［１］。

　　Ｃｏａｔｓ病以视网膜血管异常扩张和视网膜内层
及外层渗出为特征，血管异常多见于视网膜的周边

部，渗出多出现在黄斑区，所以又称为外层渗出性视

网膜病变或视网膜毛细血管扩张症。Ｃｏａｔｓ病在儿
童与成人均可发生，目前报道的最小患儿仅出生３
周，它是一种偶发的，也许是先天性的但是是非家族

性的疾病，并且通常不与全身疾病相关联。发病率

无种族差异，但是有明显的性别差异，男性女性 ＞

３１，７５％的患者为单眼发病，双眼发病者常表现为
第二眼无症状但眼底存在明显的毛细血管扩张。

Ｃｏａｔｓ病的自然病程常持续发展至失明，甚至眼球萎
缩，并且发病年龄越小病程进展越快，因此应进行积

极的治疗［２］。

１　临床表现与分期

１．１　临床表现　儿童 Ｃｏａｔｓ病早期无自觉症状，直

·６９１· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
眼 科新进展　２０１７年２月　第３７卷　第２期
ＲｅｃＡｄｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ　Ｖｏｌ．３７Ｎｏ．２Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１７



至出现视力下降、眼痛、新生血管性青光眼、白瞳症

和斜视才被发现，６０％ ～７０％在出生后 １０ａ内发
病［３］。成人 Ｃｏａｔｓ病有两种表现形式，一种与儿童
Ｃｏａｔｓ病一致，另一种仅表现为视网膜毛细血管异
常［４］。

眼科查体：眼前节检查一般正常，随着疾病发展

可见角膜水肿、前房闪辉、虹膜新生血管等表现。玻

璃体一般是清晰的，病情严重可出现玻璃体积血、玻

璃体视网膜牵引、玻璃体纤维化、增生性玻璃体视网

膜病变。眼底检查可见大部分毛细血管扩张，多位

于颞下象限，分布于赤道部和锯齿缘之间，约有１／３
的患者向赤道后血管弓扩展，扩张的血管直径大小

不一或呈典型的“灯泡样”的动脉瘤改变，黄斑中心

凹旁毛细血管扩张较少见。视网膜渗出呈弥漫性，

通常累及远离血管异常区域，尤其常见于黄斑区，黄

斑水肿及渗出性黄斑部脱离随之而来，黄斑前膜比

较常见。Ｃｏａｔｓ病较少累及脉络膜与巩膜［５］。

１．２　分期　本病按ＳＨＩＥＬＤＳ标准分期：１期：仅有视
网膜毛细血管扩张；２期：毛细血管扩张和渗出，２Ａ为
黄斑中心凹外渗出，２Ｂ为渗出累及黄斑中心凹；３期：
渗出性视网膜脱离，其中３Ａ１累及中心凹外，３Ａ２累
及中心凹，３Ｂ为全视网膜脱离；４期：全视网膜脱离并
发青光眼；５期：严重的终末期疾病［６］。

２　组织病理学与发病机制

Ｃｏａｔｓ病典型组织病理学表现为视网膜下渗出、
单核细胞浸润以及胆固醇结晶。常在视网膜神经上

皮层出现泡沫或“鬼影细胞”以及神经胶质纤维的增

生。视网膜下纤维蛋白渗出物的主要成分是脂质和

吞噬大量色素的巨噬细胞。视网膜色素上皮层表现

出纤维上皮化生，尤其是在视网膜激光光凝术后。

电子显微镜显示弥漫性视网膜毛细血管外膜增厚及

区域的周细胞和血管内皮细胞缺失。晚期疾病可能

导致弥漫性视网膜结构紊乱和由骨化生导致的钙

化。Ｃｏａｔｓ病的核心病理改变是视网膜血管的异常，
一方面，血管内皮屏障破坏引起血管内皮增厚，血管

腊肠样改变，血管内液体渗出，并沉积于组织中形成

水肿。血管屏障进一步破坏，血管内大分子物质如

脂类、蛋白质渗出血管外形成硬性渗出；另一方面，

异常的周细胞及内皮细胞引起异常的视网膜血管和

动脉瘤形成，血管闭合导致无灌注区的产生［７］。

家庭中一些表型相似增加了 Ｃｏａｔｓ病遗传因素
的可能性。ＢＬＡＣＫ等［８］通过 ＳＳＣＰ／异源双链分析
法、ＰＣＲ等方法分析一个单侧发病的Ｃｏａｔｓ病母亲与
她患Ｎｏｒｒｉｅ病的儿子的基因时发现二人均存在 ＮＤＰ
基因的错义突变，ＮＤＰ第３外显子７０４位上碱基 Ｃ
突变为Ｇ，导致Ｃ９６Ｗ的错义突变，并且在摘除Ｃｏａｔｓ
病眼球中发现 ＮＤＰ基因的错义突变表现在受累视
网膜组织中，提示 ＮＤＰ基因突变可能与 Ｃｏａｔｓ病相
关。近年来，研究者对其他一些可能相关的基因进

行研究，但仍未得出确切的证据证明与本病有关。

其他学者也对一些候选基因进行研究，如 ＦＺＤ４基
因、ＣＲＢ１基因，然而至今仍然没有足够样本的研究
证实 Ｃｏａｔｓ病与某一特定基因有明确的因果关
系［９１０］。

３　诊断与鉴别诊断

３．１　诊断　根据患者病史、临床表现、眼科检查、辅
助检查可明确诊断。随着辅助检查设备的不断更

新，Ｃｏａｔｓ病的相关辅助检查也逐渐完善。
（１）Ｂ超：典型的表现为相对稳定的浆液性视网

膜脱离与视神经盘相连续，高反射信号的渗出液或

回声清洁的视网膜下液，不伴有脉络膜增厚或玻璃

体视网膜牵引。彩色多普勒超声：继发视网膜脱离

时，可在脱离的视网膜带状回声处检测到与视网膜

中央动、静脉延续的血流信号，其下可探及弱点状回

声，无血流信号。当视网膜脱离位置较高时，可以见

到其下弱点状回声的自运动，可有异常血流信号产

生（伪像），但无血流频谱特征。这种“流沙样”改变

为Ｃｏａｔｓ病特有。（２）光学相干断层扫描（ｏｐｔｉｃａｌｃｏ
ｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）：ＯＣＴ有助于识别 Ｃｏａｔｓ病
黄斑水肿、黄斑前膜、黄斑裂孔、黄斑区硬性渗出、黄

斑下纤维化及黄斑萎缩，并可以用来监测病情的变

化及疗效。（３）ＣＴ与ＭＲＩ：有助于鉴别与Ｃｏａｔｓ病具
有相似临床症状的眼部恶性肿瘤。Ｃｏａｔｓ病的 ＣＴ特
征为患侧眼球壁增厚、玻璃体后方可见新月形、“Ｖ”
形高密度区，通常不伴钙化斑，增强 ＣＴ扫描渗出物
无强化。ＭＲＩ可见视网膜下渗出呈Ｔ１高信号，在渗
出性视网膜脱离与视神经盘相连处出现 Ｔ２加权高
信号［３］。（４）荧光血管造影检查：有助于早期发现１
期Ｃｏａｔｓ病患者。特征表现为：无灌注区、黄斑颞侧
毛细血管扩张，“灯泡样”动脉瘤改变。另外，血管渗

漏、迂曲及渗出也常见。随着广角荧光造影及广角

数码视网膜成像系统的应用，可以提高Ｃｏａｔｓ病周边
病灶的检出率，有助于疾病的早期诊断。ＢＬＡＩＲ
等［１１］对３２例 Ｃｏａｔｓ病患者进行广角荧光血管造影
及成像检查发现，其中２２例存在双眼不平衡的临床
表现。Ｃｏａｔｓ病吲哚青绿造影较少报道，但有助于鉴
别肿瘤或脉络膜新生血管性疾病［１２］。近年，ＳＩＧＬＥＲ
等［１３］对２１例Ｃｏａｔｓ病患者进行前瞻性研究，应用多
模成像系统，包括彩色眼底照相、广角荧光血管造影

和ＯＣＴ检查，发现２４％的患者有视网膜血管瘤增殖
和脉络膜视网膜血管吻合现象，并认为以往描述的

黄斑下纤维化及黄斑下结节现象中的一部分实质为

视网膜血管瘤增殖和脉络膜视网膜血管吻合。他认

为在儿童Ｃｏａｔｓ病中脉络膜新生血管及脉络膜视网
膜血管吻合现象是普遍存在的。

３．２　鉴别诊断　近年来国内外常有将Ｃｏａｔｓ病误诊
为脉络膜黑色素瘤、视网膜母细胞瘤、视网膜色素变

性、家族性渗出性视网膜病变、早产儿视网膜病变、
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葡萄膜炎、视网膜静脉周围炎、糖尿病性视网膜病

变、黄斑旁中心凹血管扩张症等疾病的报道［１４１５］。

究其原因，主要是对 Ｃｏａｔｓ病认识不足以及 Ｃｏａｔｓ病
临床表现缺乏特异性所致。误诊常会造成延误治疗

甚至眼球摘除等严重后果。

４　治疗

以往治疗原则为１期 Ｃｏａｔｓ病可进行定期随访
或激光光凝；２期主要是冷冻或激光光凝；３Ａ期主要
是激光光凝或冷冻；３Ｂ期如果脱离较浅可以用冷冻
的方法解决，如果视网膜脱离达到晶状体后，需要手

术使视网膜复位；４期出现剧烈疼痛时可考虑摘除眼
球；对于那些无症状，已失明且恢复无望的 ５期患
者，则可观察不予处理［１６］。近年疾病研究的进展及

新型药物的应用为Ｃｏａｔｓ病的治疗提供了新途径。
４．１　冷冻疗法　冷冻主要用于周边毛细血管扩张
同时伴有广泛的渗出以及视网膜局部脱离的患者，

冷冻后血视网膜屏障的严重破坏，还可使手术后短
期内视网膜下液明显增加，已经有一些证据证实，冷

冻疗法会增加视网膜前膜以及玻璃体视网膜牵拉的

发生率［１７］。然而冷冻治疗依然是现在已知的消除

视网膜下渗出、微血管扩张的一种有效治疗方法。

４．２　视网膜激光光凝　激光光凝是通过激光的热
效应破坏和封闭视网膜的异常毛细血管，阻止其渗

出，还可使病变区及其周围的视网膜变性坏死形成

瘢痕，从而使病灶萎缩，减少视网膜组织的耗氧量，

抑制新生血管的产生。

传统治疗方法认为激光光凝治疗对单纯渗出的

患者有效，对已经存在视网膜脱离者则需借助冷冻、

手术等治疗手段。然而 ＳＨＡＰＩＲＯ等［１８］认为采用激

光光凝治疗渗出性视网膜脱离的患者仍然能够获得

较好的疗效。他应用双目间接检眼镜激光光凝输出

系统，配合巩膜顶压，对异常血管、伴明显渗漏的视

网膜及无灌注区视网膜进行激光光凝。激光参数：

５３２ｎｍ绿光激光，从低功率开始，逐步加大能量到异
常血管和视网膜出现灰白色反应为度；对渗出性视

网膜脱离患者视网膜脱离位置较高时，激光能量达

到１０００ｍＶ。阮露等［１９］对青少年型 Ｃｏａｔｓ病患儿１９
例１９眼进行间接检眼镜下激光光凝治疗，患儿中６
眼为２Ｂ期，１３眼为３Ａ期，研究结果也证实即使是
渗出性视网膜脱离范围累及黄斑者，仍有望通过激

光光凝治疗控制病变发展。该治疗方案联合巩膜顶

压，激光光凝范围更广，提高了一次性治疗成功率。

她认为Ｃｏａｔｓ病治疗后消退速度缓慢，治疗后至少等
待３个月，应防止过度治疗。ＣＡＩ等［２０］对２４例２５
眼３期Ｃｏａｔｓ病患者行经睫状体平坦部２通道玻璃
体内激光治疗，对于严重的３Ｂ期患者术中行视网膜
下放液治疗及后续玻璃体内注射曲安奈德或贝伐单

抗治疗，９６．００％患者视网膜平伏，２９．４１％患者视力
提高。他认为这项技术优点在于：（１）激光直接破坏

扩张的毛细血管，而不是以视网膜色素上皮层热损

伤为靶向；（２）它较 ３通道玻璃体切割术侵入性更
小；（３）治疗更彻底、准确、有效，减少了治疗次数。
４．３　玻璃体视网膜手术　玻璃体切割手术被认为
是解决Ｃｏａｔｓ病顽固性视网膜脱离的最终手段，随着
抗血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃ
ｔｏｒ，ＶＥＧＦ）药物的应用，顽固性视网膜脱离的发生率
有所降低。有研究证实行玻璃体切割联合视网膜下

液引流、硅油或气体填充术能够在眼部解剖和视力

上取得良好疗效［２１］。ＳＵＥＳＳＫＩＮＤ等［２２］对１３例１３
眼行玻璃体切割术的 Ｃｏａｔｓ病患者行回顾性分析，
７７％的患者异常血管及渗出性视网膜脱离消退；
２７％的患者视力提高，３６％的患者视力得以持续，
３６％的患者视力减退，２例患者视力丧失。作为长期
炎症反应的结果，Ｃｏａｔｓ病患者常伴有黄斑前膜，持
续的玻璃体黄斑牵拉也会加重视网膜渗出的发生，

有研究表明在手术过程中剥除黄斑前膜有助于患者

视功能的恢复［２３］。此外玻璃体切割术能够清除玻

璃体内大量细胞因子，阻止病情进一步加重［２４］。

４．４　抗ＶＥＧＦ及联合治疗
４．４．１　抗 ＶＥＧＦ联合视网膜激光光凝／冷冻术　
Ｃｏａｔｓ病的病理机制不清，ＶＥＧＦ可能起着主要的作
用。Ｃｏａｔｓ病患者眼内 ＶＥＧＦ水平明显较正常人
高［２５２６］，多项研究证实玻璃体内注射贝伐单抗能明

显减轻视网膜的水肿和渗出，仅仅单次给药就能够

降低渗出性视网膜脱离的发生率，抗 ＶＥＧＦ药物作
为辅助治疗，联合视网膜激光光凝、冷冻、玻璃体视

网膜手术治疗晚期Ｃｏａｔｓ病也取得良好疗效，极大程
度上避免了以往Ｃｏａｔｓ病新生血管性青光眼、眼球萎
缩等严重后果的发生［２７２９］。对于 ＶＥＧＦ药物的应用
也存在着不同的观点，ＲＡＭＡＳＵＢＲＡＭＡＮＩＡＮ等［３０］

对８例８眼２～３Ｂ期 Ｃｏａｔｓ病患者行标准治疗联合
贝伐单抗玻璃体内注射，４眼玻璃体视网膜增殖，其
中３眼形成牵拉性视网膜脱离，他因此认为应该慎
用贝伐单抗。然而，ＶＩＬＬＥＧＡＳ等［３１］对２４例 ２４眼
Ｃｏａｔｓ病患者进行回顾性分析，２４眼均存在渗出性视
网膜脱离，行视网膜激光光凝联合贝伐单抗玻璃体

内注射，在随访过程中，无一例患者出现牵拉性视网

膜脱离、新生血管性青光眼、眼球萎缩的情况，所有

患眼视网膜复位良好。ＬＩＮ等［３２］对９例１０眼 Ｃｏａｔｓ
病患者行抗 ＶＥＧＦ联合激光及冷冻治疗，其中仅 １
眼贝伐单抗联合冷冻治疗出现玻璃体视网膜增殖及

牵拉性视网膜脱离。他认为 Ｃｏａｔｓ病的自然病程发
展快，极少数的药物治疗后出现的玻璃体视网膜增

殖及牵拉性视网膜脱离很可能并非药物所致而是病

情发展的结果。ＦＩＯＲＥＮＴＺＩＳ等［３３］对１例１眼１４岁
患者行玻璃体内注射贝伐单抗后冷冻治疗后再次冷

冻治疗，渗出性视网膜未缓解。随后进行又一阶段

的冷冻、激光治疗后又进行了３次玻璃体内贝伐单
抗注射术。在之后随访的２２个月里渗出性视网膜
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脱离逐渐消失，患者症状消失，视力达到０．８。ＫＯ
ＤＡＭＡ等［３４］对１例１５岁单眼３Ａ期患者行激光光
凝治疗后，５个月复发，再次行多次视网膜激光光凝
术病情无好转，行玻璃体内贝伐单抗注射后２周再
行激光光凝治疗，随访２ａ患者黄斑水肿及视网膜渗
出消失，最佳矫正视力达１．２。对另１例１１岁单眼
３Ａ期患儿行多次单纯激光光凝术未见好转，行玻璃
体内贝伐单抗注射术后７ｄ行视网膜激光光凝，随访
１ａ，患者最佳矫正视力达０．７，术前外界膜层及 ＩＳ／
ＯＳ层不连续，１ａ后复查外界膜及 ＩＳ／ＯＳ层恢复连
续性。与贝伐单抗相比，雷珠单抗拥有更短的半衰

期，注射后血清浓度也更低。王涛等［３５］治疗１例１
岁双眼３期Ｃｏａｔｓ病患儿，１眼经３次玻璃体内注射
雷珠单抗、１次巩膜外脉络膜上腔放液，另一眼玻璃
体内注射雷珠单抗联合经巩膜外冷冻治疗，３个月后
双眼视网膜下液均完全吸收，视网膜平伏。患儿治

疗和随访过程中无眼部及全身不良反应等并发症，

病情稳定。杨琼等［３６］回顾性分析单纯玻璃体内注

射雷珠单抗，玻璃体内注射雷珠单抗联合视网膜冷

冻、玻璃体内注射雷珠单抗联合视网膜冷冻及视网

膜下液引流、玻璃体内注射雷珠单抗联合玻璃体手

术治疗３期以上 Ｃｏａｔｓ病的过程中发现，１９例１９眼
患者中１８例１８眼视网膜下液有不同程度减少，病
变基本得到控制；仅１例１眼患儿在４次玻璃体内
注药后仍然发生了新生血管性青光眼，进一步给予

睫状体激光光凝治疗后，眼压得以控制。ＧＡＩＬＬＡＲＤ
等［３７］对３Ｂ期及４期 Ｃｏａｔｓ病患者行雷珠单抗联合
脉络膜上腔放液或视网膜激光光凝、冷冻治疗。经

过４ａ随访，发现９例９眼中８眼视网膜平伏，５眼发
生玻璃体视网膜纤维化，１眼形成视网膜脱离最终眼
球萎缩。以往报道４期 Ｃｏａｔｓ病患者仅２２％能够保
留眼球，但在该治疗中４例４期患者均保留眼球，３
眼视网膜平伏，４眼视功能较术前有所提高。
４．４．２　玻璃体内注射曲安奈德／地塞米松联合视网
膜激光光凝／冷冻术　ＢＥＲＧＳＴＲＯＭ等［３８］对 ５例 ５
眼３Ｂ期患者在玻璃体内注射曲安奈德的同时或１～
４个月后施行视网膜冷冻手术，有７５％的患者出现
了严重的玻璃体增生和牵拉性视网膜脱离。赵琦

等［３９］的研究中并未出现此种情况，３Ｂ期患者视网膜
下液也吸收良好。ＯＴＨＭＡＮ等［４０］应用曲安奈德联

合激光或冷冻治疗后，患者视力有所提高，但治疗中

曲安奈德容易并发白内障与高眼压，这些并发症限

制了曲安奈德的应用。ＳＡＡＴＣＩＡＯ等［４１］对２例２眼
２期 Ｃｏａｔｓ病患者行地塞米松玻璃体内注射联合视
网膜激光光凝治疗取得良好疗效，并认为地塞米松

副作用较曲安奈德少，是治疗Ｃｏａｔｓ病的可行药物。
目前国内外专家针对 Ｃｏａｔｓ病治疗方案并不完

全一致，比较公认的是儿童应在全身麻醉下进行仔

细检查，广角荧光造影及 ＯＣＴ应该常规应用。对１
期患者可以行激光治疗，对于症状轻的成人Ｃｏａｔｓ病

患者，当出现累及黄斑部的风险时及早行激光光凝

治疗有助于患者视力的保留，对于黄斑中心凹动脉

瘤样扩张及伴有黄斑水肿的患者，可单独行抗ＶＥＧＦ
治疗；对于２期及３期患者，有黄斑中心凹旁毛细血
管扩张和较少渗出的成年患者可行单纯激光光凝术

治疗，对于有显著视网膜渗出的患者，建议于门诊行

抗ＶＥＧＦ治疗后行激光治疗，并１个月随访１次，对
于显著的黄斑水肿、视网膜渗出及渗出性视网膜脱

离的患者激光治疗应在抗 ＶＥＧＦ治疗后 ２周内完
成；４期患者建议行微创玻璃体切割联合视网膜下液
引流术，术中对周边异常扩张毛细血管行适当视网

膜激光光凝或冷冻处理。５期患者行眼球摘除术。
广角成像技术的应用使很多无症状 Ｃｏａｔｓ病的

早期诊断成为可能。早期诊断并根据临床分期及时

治疗对保留患者的视功能至关重要。目前，国内外

玻璃体视网膜专家对Ｃｏａｔｓ病的治疗仍然存在争议，
但多项研究证实对于早期 Ｃｏａｔｓ病采取抗 ＶＥＧＦ联
合激光光凝治疗，晚期Ｃｏａｔｓ病采取抗ＶＥＧＦ联合微
创玻璃体切割手术能够达到较好疗效；并且认为

Ｃｏａｔｓ病是一种慢性疾病，因此应使患者认识到长期
密切的随访是十分必要的。此外，随着科技的发展

对Ｃｏａｔｓ病发病机制研究的新进展将可能会为 Ｃｏａｔｓ
病的治疗提供新的靶点。
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