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【应用研究】

２３Ｇ玻璃体切割术前、术中辅助玻璃体内注射康柏西普治疗
增生型糖尿病视网膜病变（ＰＤＲ）的疗效分析
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【中图分类号】　Ｒ７７４．１
【关键词】　２３Ｇ玻璃体切割；康柏西普；增生型糖尿病视网膜病变；血管内皮生长因子
【摘要】　目的　对比分析２３Ｇ玻璃体切割术前、术中辅助玻璃体内注射康柏西普对增生型糖尿病视网膜病变（ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｄｉａ
ｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＰＤＲ）疗效及手术相关并发症的影响。方法　回顾性分析南昌大学第二附属医院２０１５年１月至２０１６年２月收
治的ＰＤＲ患者４２例（４２眼）的资料，其中２２例在行２３Ｇ玻璃体切割术前１周于玻璃体内注射康柏西普０．０５ｍＬ（Ａ组）；另外２０
例在行２３Ｇ玻璃体切割术完毕时于玻璃体内注射康柏西普０．０５ｍＬ（Ｂ组）。观察两组患眼手术时间，术后玻璃体内出血情况，术
中、术后其他指标及最佳矫正视力等的差异。结果　Ａ组手术完成时间、电凝止血率、医源性裂孔发生率及术中出血率均低于Ｂ
组。两组术后６个月视力比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但两组术前、术后视力相比差异均有统计学意义（均为Ｐ＜０．０５）。
术后早期玻璃体出血（≤１个月）；Ａ组有４眼（１８．２％），Ｂ组有３眼（１５．０％），两组相比差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。术后晚期
玻璃体出血（＞１个月）；Ａ组６眼（２７．３％），Ｂ组未发现玻璃体内出血，两组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。随访期间Ａ组有
３眼因术后玻璃体再出血，需再次手术，再次手术率１３．６％；Ｂ组有２眼术后发生牵拉性视网膜脱离，需再次手术治疗，再次手术率
１０．０％。视网膜激光光凝补充治疗：Ａ组需（２．３±１．０）次，Ｂ组需（１．４±０．６）次，两组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　
２３Ｇ玻璃体切割术中联合康柏西普治疗ＰＤＲ可有效预防术后早晚期出血，为术后激光补充治疗提供有利条件，减少激光补充治疗
次数；而术前联合康柏西普治疗ＰＤＲ可缩短手术时间，减少术中并发症发生，降低术后早期出血率。
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　　增生型糖尿病视网膜病变（ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＰＤＲ）是糖尿病患者最常见的致盲原
因，而新生血管生成是 ＰＤＲ最主要的表现形式。
研究已证实血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）是促进 ＰＤＲ新生血管生成的
重要危险因素之一［１］，抗 ＶＥＧＦ药物可通过消退视
网膜新生血管，减少血液成分渗漏，玻璃体出血快

速吸收［２］，降低增生膜剥离难度，提高手术效果，为

手术治疗 ＰＤＲ提供便利，甚至减少玻璃体切割术
后玻璃体出血率，使 ＰＤＲ患者避免多次玻璃体手
术［３］。康柏西普作为我国自主研发的抗 ＶＥＧＦ药
物，已被证实是具有多靶点、亲和力强、作用时间长

等特点［４］的新一代抗 ＶＥＧＦ药物。但是目前关于
玻璃体切割术前或术中辅助抗 ＶＥＧＦ治疗 ＰＤＲ的
疗效差异的报道尚少，因此本研究主要对比分析

２３Ｇ玻璃体切割术前、术中辅助玻璃体内注射康柏
西普对 ＰＤＲ疗效及手术并发症预防的影响，为临
床治疗提供参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料与分组　回顾性分析２０１５年１月至
２０１６年２月在我院确诊为 ＰＤＲ（ＤＲⅣ ～Ⅵ期）患
者４２例（４２眼）的临床资料，均行术前检查（视力、
眼压、血糖、血压、眼科Ｂ超、眼底照相等）。ＤＲ分期
符合２０１４年我国ＤＲ临床诊疗指南：（１）Ⅳ期（增生
早期）：出现视网膜新生血管或视盘新生血管，当视

盘新生血管 ＞１／４～１／３视盘直径或视网膜新生血
管＞１／２视盘直径，或伴视网膜前出血或玻璃体出血
时称“高危增生型”；（２）Ⅴ期（纤维增生期）：出现纤
维膜，可伴视网膜前出血或玻璃体出血；（３）Ⅵ期（增
生晚期）：牵拉性视网膜脱离，合并纤维膜，可合并或

不合并玻璃体积血，也包括虹膜和房角的新生血管。

４２例患者中Ⅳ期 １７眼（均为高危 ＰＤＲ）；Ⅴ期 １５
眼；Ⅵ期１０眼均发生牵拉性视网膜脱离且均累及黄
斑区但均未发现虹膜新生血管。本研究按患者术前

还是术中使用康柏西普分为 Ａ、Ｂ两组，Ａ组２２眼
（ＤＲ分期：Ⅳ期８眼，Ⅴ期９眼，Ⅵ期５眼）在玻璃体
切割术前 ４～５ｄ于玻璃体内注射康柏西普 ０．０５
ｍＬ；Ｂ组２０眼（ＤＲ分期：Ⅳ期９眼，Ⅴ期６眼，Ⅵ期
５眼）在玻璃体切割术完毕时于玻璃体内注射康柏
西普０．０５ｍＬ。两组患者入选标准：明确糖尿病病史
＞４ａ；视力明显下降，视力为眼前手动～０．１；通过眼
部查体、眼底荧光素血管造影及眼 Ｂ超等确诊为
ＰＤＲ；符合玻璃体切割手术指征。排除标准：存在脑
梗死、心肌梗死、严重高血压、恶性肿瘤疾病或肝肾

功能不全的 ＰＤＲ患者。术前将手术过程及可能存
在的情况告知所有患者并签署手术同意书。

１．２　手术方法　Ａ组：在２３Ｇ玻璃体切割术前４～５
ｄ由同一名经验丰富的医师完成玻璃体内康柏西普
０．０５ｍＬ注射。操作如下：盐酸奥布卡因眼液表面

麻醉，常规消毒后铺无菌布，开睑器开睑后，进行结

膜囊消毒，用生理盐水冲洗结膜囊，随后再用１ｍＬ
注射器抽取康柏西普０．０５ｍＬ，自颞上象限角巩膜缘
３．５ｍｍ睫状体平坦部穿刺注入玻璃体内。拔针后
压迫进针处１～３ｍｉｎ，用氧氟沙星眼膏涂眼后进行
包扎。术后４～５ｄ均由同一名经验丰富的医师使用
同一台美国爱尔康一体式玻璃体切割机，行２３Ｇ巩
膜三通道玻璃体切割术，术中使用相同的玻璃体切

割液，过程如下：首先进行球后麻醉，作２３Ｇ巩膜通
道后进行玻璃体切割；术中清除玻璃体积血，剥除新

生血管膜，解除牵拉，复位视网膜，并行视网膜激光

光凝术；术中出血量大形成凝血块，或大量出血影响

视野，行电凝止血，对合并白内障的患者另行白内障

超声乳化术治疗。其中顺利剥除纤维增殖膜不伴视

网膜脱离或伴轻度视网膜脱离者，玻璃体内填充

Ｃ３Ｆ８气体顶压视网膜，发生牵拉性视网膜脱离者玻
璃体内均注入硅油顶压视网膜，视网膜复位良好者

于术后３～６个月行硅油取出。Ｂ组：直接行２３Ｇ玻
璃体切割术，处理过程及原则同Ａ组，但术毕关闭切
口时行康柏西普０．０５ｍＬ玻璃体内注射。术后出现
复发性玻璃体积血不易吸收者、牵拉性视网膜脱离

者再重复手术治疗，术后根据眼底造影由同一名经

验丰富的医师行必要的视网膜激光光凝补充治疗。

１．３　观察指标　随访观察６～１２个月。观察对比
两组患者手术完成时间（均指２３Ｇ玻璃体切割术所
需时间，其中Ｂ组术中玻璃体内注射康柏西普时间
不记录在手术完成时间内）、术中情况（出血、使用电

凝止血及医源性视网膜裂孔情况）、术后情况［术后

早期（≤１个月）和晚期（＞１个月）玻璃体内出血情
况、再次手术及视网膜激光补充治疗情况］及术前术

后最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ）
（均转化为５分记录视力）。其中术中出血情况分
级：剥离增生膜的过程中，小的出血点，能迅速自凝，

无需处理为小量出血；如出血形成血凝块，需再剥除

为明显出血。术中新生血管明显出血或者剥膜过程

中明显出血，必要时均行电凝止血。其中５分记录
视力即按５．０为标准，若标准对数记录值为 Ｖ１，那
么５分记录值Ｖ２＝５＋ｌｇＶ１。视力改善标准：（１）改
善：术后视力较术前提高２行以上；（２）无明显变化：
术后视力较术前提高或降低１行之内；（３）下降：术
后视力较术前降低２行以上；（４）对于术前视力为手
动的患者，术后１个月视力达到眼前数指以上为视
力改善，降低至光感／无光感为视力下降，其余为无
明显变化。

１．４　统计学分析　采用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件分析
数据，ＢＣＶＡ及术后补充激光治疗次数以 珋ｘ±ｓ表示，
术中并发症及术后出血情况等用率（％）表示，计数
资料经χ２检验和 Ｆｉｓｈｅｒ检验分析，计量资料采用 ｔ
检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
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２　结果

２．１　一般结果　两组基本资料（性别、年龄、病程、
ＤＲ分期、眼压及高血压比例）相比差异均无统计学
意义（均为Ｐ＞０．０５，见表１），具有可比性。４２眼均
顺利完成手术，Ａ组２１眼术中可见新生血管膜已萎
缩及封闭，Ｂ组术中未发现新生血管萎缩或封闭。
术后Ａ组３眼眼压升高，Ｂ组５眼眼压升高，给予药
物干预及恢复，均在１周内降至正常。
表１　两组患者基本资料数据
指标 Ａ组 Ｂ组 χ２／ｔ Ｐ
性别（男／女） １０／１２ １０／１０ ０．０８７ ０．７６８
年龄／岁 ４８．６８±９．７ ４６．８５±１１．２ ０．５６７ ０．５７４
ＤＲ分级（Ⅳ／Ⅴ／Ⅵ，眼） ８／９／５ ９／６／５ ０．５６５ ０．７５４
ＤＲ病史（ｔ／ａ） １３．１±２．２ １３．４±２．５ －０．２９３ ０．７７１
眼压（Ｐ／ｍｍＨｇ） １５．８２±３．３０ １５．９０±３．２３ －０．０８１ ０．９３６
高血压患病率／％ ４５．５ ４５．０ ０．００１ ０．９７６

注：１ｋＰａ＝７．５ｍｍＨｇ

２．２　手术完成时间　Ａ组患者手术时间为（４７．０６±
５．４７）ｍｉｎ，Ｂ组为（７４．２６±８．１６）ｍｉｎ，两组比较差异
有统计学意义（ｔ＝－１０．９４４，Ｐ＝０．０００）。
２．３　ＢＣＶＡ　２组术前 ＢＣＶＡ差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。术后６个月ＢＣＶＡ均有不同程度提高，
两组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，见表２）。但
两组术后ＢＣＶＡ与术前比较，差异均有统计学意义
（均为Ｐ＜０．０５）。且两组均未发现有视力下降者，

其中 Ａ组视力改善 １８眼（８１８％），不变 ４眼
（１８２％）；Ｂ组视力改善１７眼（８５．０％），不变３眼
（１５．０％），两组视力改善比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。
表２　两组术前术后ＢＣＶＡ比较
组别 术前ＢＣＶＡ 术后６个月ＢＣＶＡ ｔ Ｐ
Ａ组 ２．５７±０．５２ ３．８７±０．６２ －９．８５０ ０．０００
Ｂ组 ２．７７±０．７２ ４．１６±０．４７ －１０．５８２ ０．０００
ｔ －０．７２６ －１．７０８ － －
Ｐ ０．４７２ ０．０９５

２．４　术中情况　术中出血率、医源性裂孔发生率及
电凝止血率，两组比较差异均有统计学意义（均为

Ｐ＜０．０５，见表３）。
２．５　术后情况　术后早期玻璃体出血（≤１个月），
Ａ组４眼，Ｂ组３眼，Ａ、Ｂ两组比较差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５，表３），且 Ｂ组患者玻璃体内积血较 Ａ
组量少、吸收更快。术后晚期玻璃体内出血（＞１个
月），Ａ组６眼，Ｂ组未发现玻璃体内出血，两组比较
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。另外随访期间 Ａ组
最终有３眼因术后玻璃体内再出血严重，需再次手
术，术后视网膜平伏，未发现牵拉性视网膜脱离；Ｂ
组有２眼术后发生牵拉性视网膜脱离，需再次手术
治疗，两组再次手术率比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。视网膜激光光凝补充治疗：Ａ组、Ｂ组需要
次数比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，见表４）。

表３　两组术中及术后情况 （眼，％）

组别
术中发生率

明显出血 医源性视网膜裂孔 电凝止血频率

术后发生率

早期出血（≤１个月） 晚期出血（＞１个月） ＴＲＤ
Ａ组 １（４．５％） ２（９．１％） １（４．５％） ４（１８．２％） ６（２７．３％） ０
Ｂ组 ７（３５．０％） ９（４５．０％） ８（４０．０％） ３（１５．０％） ０ ２（１０．０％）

χ２ ４．４８１ ５．２５４ ５．８５７ ０．０００ － －
Ｐ ０．０３４ ０．０２２ ０．０１６ １．０００ ０．０２２ ０．２２１

表４　两组术后再次手术及激光补充治疗情况
组别 再次手术（眼／％） 术后激光补充治疗／次
Ａ组 ３（１３．６％） ２．３±１．０
Ｂ组 ２（１０．０％） １．４±０．６

χ２／ｔ ０．０００ ３．３８９
Ｐ １．０００ ０．００２

３　讨论

ＰＤＲ治疗棘手，目前仍以玻璃体切割术与视网
膜光凝联合治疗效果较好，但玻璃体切割术治疗

ＰＤＲ术中经常会遇到视网膜前增殖膜、新生血管膜
等与视网膜粘连紧密，很难将其剥除干净，视网膜广

泛水肿，剥膜时难免发生术中出血增加及出现医源

性裂孔等并发症［５６］，给手术带来极大困难，严重影

响预后。另外术后发生的玻璃体再出血不仅影响患

者视力，严重者还可造成继发性青光眼及牵拉性视

网膜脱离等一系列严重并发症，因此术后并发症也

不容小觑。目前大量临床研究表明玻璃体切割术前

辅助应用抗ＶＥＧＦ药物可简化手术，缩短手术时间，

甚至降低早期玻璃体出血率［７９］。本研究中，Ａ、Ｂ两
组患眼分离切除增殖膜的过程中尽管仍然有出血发

生，但Ａ组患眼出血量明显减少，正是由于新生血管
的有效减退，阻止血管进一步出血及渗出，Ａ组在玻
璃体切割术中出现的出血大多无需电凝止血即能自

行停止，较Ｂ组术中使用电凝止血的概率大大降低，
术中出血减少直接影响因处理出血所用的时间。康

柏西普可抑制血管渗漏、减轻组织水肿，从而使纤维

血管膜与视网膜之间的粘连度降低，最终使术者在

术中剥除新生血管膜的难度大大降低，减少对视网

膜的牵拉损伤，使剥膜过程中医源性视网膜裂孔的

发生率随之降低。出血的减少、剥膜难度的降低、医

源性裂孔发生率的降低这些综合因素共同减少术中

器械进出眼球的频率，促使玻璃体切割手术过程由

繁变简，进而使玻璃体切割手术用时大大降低。

玻璃体切割术联合全视网膜光凝术治疗 ＰＤＲ，
虽可挽救一部分视力，但其玻璃体出血可严重影响

患者的预后，造成患者视力再次下降，处理不当可引
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起长期高眼压甚至牵拉性视网膜脱离导致失明。有

学者认为玻璃体切割术后，ＰＤＲ患者玻璃体内
ＶＥＧＦ水平升高［１０］，虽然玻璃体切割术和视网膜激

光光凝可以改善视网膜缺氧状态，但是长期以来，由

手术引起高水平的ＶＥＧＦ可刺激引起虹膜新生血管
及纤维血管增殖膜，进而导致玻璃体再出血［１１］。陈

晶华等［１２］对９１例（１００眼）ＰＤＲ患者玻璃体出血进
行回顾性分析，发现６４％的ＰＤＲ患者玻璃体出血发
生于玻璃体切割术后１个月内，４２％发生于玻璃体
切割术后１个月～１ａ内。本研究中 Ａ、Ｂ两组术后
早晚期出血率均低于陈晶华等［２］报道的早晚期出血

率（６４％、４２％），我们认为这与两组患者玻璃体内康
柏西普抗ＶＥＧＦ作用有关。

康柏西普特殊的分子构造使它与 ＶＥＧＦ的亲和
力是贝伐单抗的５０倍［１３］，雷珠单抗的３０倍［４］，结构

更为稳定，代谢速率较缓慢，生物周期更长，从而有

效地抑制新生血管形成及纤维增生进一步发展，使

术中残留的血管膜、新生血管进一步萎缩，减少血液

成分渗漏，降低玻璃体出血率，同时使玻璃体出血快

速吸收。随访过程中我们发现Ａ、Ｂ两组术后早期出
血率相当，但Ｂ组患者早期出血量较Ａ组少，且积血
吸收也较快；Ａ组部分患者术后晚期玻璃体出血量
较多，且不易吸收，需再次手术治疗，而 Ｂ组术后晚
期未发现出血者。这可能与Ｂ组术后早期玻璃体内
较高的药物浓度有关，Ａ组虽然术前玻璃体内注射
康柏西普药物，但是由于术中玻璃体切割作用及灌

注液反复的冲洗导致术后药物浓度较 Ｂ组降低，从
而减弱了Ａ组抗ＶＥＧＦ作用。而且Ｂ组术中联合康
柏西普还可使玻璃体切割术中损伤的易脆的血管收

缩，带来与新生血管退化同样的效果，这也是降低术

后出血的原因。另外随着手术后玻璃体内药物清除

率的升高［１４］，使得原本术后玻璃体内药物浓度较低

的Ａ组，晚期玻璃体内药物浓度更低甚至为０，而 Ｂ
组晚期玻璃体内药物浓度也会降低，但是我们认为

康柏西普生物周期较长，代谢率缓慢，最终Ｂ组晚期
玻璃体内药物浓度要高于 Ａ组，因此 Ｂ组可更好地
降低术后晚期出血率。ＣＨＥＥＭＡ等［１５］认为比起术

前、术后联合抗ＶＥＧＦ药物，玻璃体切割术中联合抗
ＶＥＧＦ药物更能阻挡因手术引起的高浓度 ＶＥＧＦ，进
而较有效地减少术后出血等并发症。ＤＯＮＧ等［１６］也

发现术中联合抗ＶＦＧＥ药物可有效降低ＰＤＲ患者术
后出血率。

康柏西普作为辅助性治疗药物，其药物作用时

间毕竟短暂，因此对于 ＰＤＲ患者后续视网膜激光补
充治疗是必备的。术后玻璃体内较高的药物浓度使

得抗 ＶＥＧＦ作用更明显，一方面可以更好地延缓
ＰＤＲ进展，减少了需要补充激光治疗的患眼；另一方
面更好地改善术后视网膜水肿情况［１７］，更有利于术

后视网膜激光补充治疗，同时提高激光治疗质量，从

而减少治疗次数。因此本研究中Ｂ组视网膜激光补

充治疗情况优于Ａ组。另外Ｂ组术后２眼发生牵拉
性视网膜脱离，我们认为这可能与术中纤维增殖膜

不易剥除，导致术后残留的增殖膜在较高浓度的康

柏西普作用下收缩、牵拉致视网膜脱离，但再次手术

处理时，我们发现术中剥除增殖膜较第一次手术更

容易，视网膜全部复位，也再次说明术前联合康柏西

普可易化手术。本研究中两组术后 ＢＣＶＡ比较差异
无统计学意义，但较术前均明显提高，术后视力改善

均达８０％以上。其中 Ａ组通过术前应用康柏西普，
提高手术效率和术后视力；而 Ｂ组通过术中应用康
柏西普，虽然对术中作用不明显，但是其术后更高的

药物浓度可以很好地抑制新生血管形成，减少术后

再出血发生，提高视网膜激光补充治疗质量，同样有

利于患者术后视力恢复。同时玻璃体内注射抗

ＶＥＧＦ有益于改善 ＰＤＲ患者黄斑水肿［１７１８］，从而很

好地改善两组患者术后视力。

总之，我们认为无论是术前还是术中应用康柏

西普辅助玻璃体切割术都可为 ＰＤＲ患者带来福音，
术前联合康柏西普可降低手术难度及时间，减少术后

早期出血；而术中联合康柏西普不但可以减少术后早

晚期出血，促进积血吸收，还可为术后视网膜激光补

充治疗提供有利条件，从而改善患者视力。但是本研

究中的手术时间与术后出血等情况可能还与术者技

能水平、患者全身情况及眼内灌注压等相关，且本研

究样本量小，随访时间短，因此将来仍需要大样本、多

中心及更长期的随机对照试验来进一步探索。
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