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【摘要】　目的　通过比较地塞米松玻璃体内植入剂Ｏｚｕｒｄｅｘ与雷珠单抗治疗视网膜静脉阻塞继发黄斑水肿（ｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａｓｅｃ
ｏｎｄａｒｙｔｏｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＲＶＯＭＥ）的情况，评估Ｏｚｕｒｄｅｘ的短期临床疗效。方法　回顾性分析２０１８年１月至１２月就诊于
佛山市第二人民医院眼科中心的ＲＶＯＭＥ患者（４２例４２眼）的临床资料。将其分为ＤＥＸ组（１１例）和抗ＶＥＧＦ组（３１例）。观
察两组患者治疗前后的最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ）、中央视网膜厚度（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＣＲＴ）、药效
持续时间（复发率）、不良反应等。结果　ＤＥＸ组治疗后１个月、２个月、３个月和４个月的 ＢＣＶＡ与治疗前比较差异均有统计
学意义（均为Ｐ＜０．０５），治疗后６个月与治疗前比较差异无统计学意义（Ｐ＝０．０５４）；ＤＥＸ组治疗后１个月、２个月、３个月、４个
月和６个月ＣＲＴ与治疗前比较差异均有统计学意义（均为Ｐ＜０．０５）。抗ＶＥＧＦ组治疗后１个月ＢＣＶＡ、ＣＲＴ与治疗前比较差
异均有统计学意义（均为Ｐ＜０．０５）。治疗后１个月，ＤＥＸ组与抗 ＶＥＧＦ组间 ＢＣＶＡ、ＣＲＴ比较差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞
００５）。ＤＥＸ组内、抗ＶＥＧＦ组内及两者间视网膜分支静脉阻塞与视网膜中央静脉阻塞的 ＢＣＶＡ、ＣＲＴ比较除 ＤＸＥ组治疗后
１个月ＣＲＴ外，差异均无统计学意义（均为Ｐ＞０．０５）。ＤＥＸ组的药效持续时间为３～４个月，抗ＶＥＧＦ组的药效持续时间＜２个
月。ＤＥＸ组的高眼压发生率较抗ＶＥＧＦ组高，差异有统计学意义（Ｐ＝０．００４）。结论　Ｏｚｕｒｄｅｘ在治疗 ＲＶＯＭＥ上有明显的短
期疗效，维持时间为３～４个月（少于６个月）。眼压仍是其需密切监控的主要不良反应。
【关键词】　地塞米松玻璃体内植入剂；视网膜静脉阻塞；黄斑水肿；雷珠单抗
【中图分类号】　Ｒ７７４
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　　视网膜静脉阻塞（ｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＲＶＯ）是
常见的视网膜血管疾病［１２］。ＲＶＯ导致视网膜缺血
缺氧，血视网膜屏障或（及）视网膜色素上皮（ｒｅｔｉｎａｌ
ｐｉｇｍｅｎｔｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ，ＲＰＥ）层功能受损，血管通透性增
加和血管内皮生长因子浓度的上调，使视网膜厚度

增加，累及黄斑时，可致黄斑水肿（ｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ，
ＭＥ）［３］。视网膜静脉阻塞继发黄斑水肿（ｍａｃｕｌａｒ
ｅｄｅｍａｓｅｃｏｎｄａｒｙｔｏｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＲＶＯＭＥ）是
导致视力下降的最主要原因［４］。目前，玻璃体内注

射激素［５］或抗血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉ
ａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）药［６７］是治疗 ＲＶＯＭＥ的有
效手段。地塞米松（ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ，ＤＥＸ）玻璃体内
植入剂Ｏｚｕｒｄｅｘ，是一种治疗ＲＶＯＭＥ的缓慢释放的
水溶性眼内制剂［８］。本研究通过玻璃体内注射新药

物Ｏｚｕｒｄｅｘ与雷珠单抗治疗 ＲＶＯＭＥ的疗效比较，
评估Ｏｚｕｒｄｅｘ的临床有效性。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１８年１月至１２月就诊于佛
山市第二人民医院的ＲＶＯＭＥ患者（４２例４２眼）的
资料进行回顾性分析，其中男１９例，女２３例。将其
分为两组：ＤＥＸ组（注射 Ｏｚｕｒｄｅｘ）１１例和抗 ＶＥＧＦ
组（注射雷珠单抗）３１例。ＤＥＸ组中３例单纯行玻
璃体内注药术，其余８例均为玻璃体内注药联合视
网膜激光光凝。抗ＶＥＧＦ组中６例为单纯玻璃体内
注药术，其余２５例为玻璃体内注药联合视网膜激光
光凝。入选标准：（１）年龄 ＞１８岁；（２）结合眼底照
相、眼底荧光素血管造影（ｆｕｎｄｕｓｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎａｎｇｉｏｇｒａ
ｐｈｙ，ＦＦＡ）与光学相干断层扫描（ｏｐｔｉｃａｌｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）仪检查，明确诊断为 ＲＶＯＭＥ，包
括视网膜中央静脉阻塞（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕ
ｓｉｏｎ，ＣＲＶＯ）和视网膜分支静脉阻塞（ｂｒａｎｃｈｒｅｔｉｎａｌ
ｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＢＲＶＯ）；（３）中央视网膜厚度（ｃｅｎｔｒａｌ
ｒｅｔｉｎａｌｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＣＲＴ）＞２５０μｍ。排除标准：（１）近
期有心脑血管意外或者症状的患者；（２）有青光眼病
史或者高危房角的患者。

１．２　方法
１．２．１　手术方法　（１）所有患者均知情同意。（２）
术前３ｄ开始局部滴５ｇ·Ｌ－１左氧氟沙星滴眼液，每
天４次，每次１滴。（３）患者术前给予复方托吡卡胺
滴眼液充分散瞳（即对光反射消失），分别给予 ５０
ｇ·Ｌ－１聚维酮碘溶液１ｍＬ浸泡消毒结膜囊约２ｍｉｎ
和生理盐水２０ｍＬ冲洗结膜囊，盐酸丙美卡因滴眼
液行表面麻醉。（４）ＺｅｉｓｓＳ８８显微镜下操作：采用
３０Ｇ注射针头在距离角膜缘３．５～４．０ｍｍ的巩膜处
穿刺至眼球中心，注入雷珠单抗 ０．０５ｍＬ（１０ｇ·
Ｌ－１）；或采用ＤＥＸ自带的２２Ｇ无菌专用给药器，在
距离角膜缘３．５～４．０ｍｍ的巩膜处穿刺，注入 ＤＥＸ
０．７ｍｇ。（５）按压穿刺口，再次给予５０ｇ·Ｌ－１聚维
酮碘溶液１ｍＬ消毒穿刺口和生理盐水２０ｍＬ冲洗

结膜囊。（６）予３ｇ·Ｌ－１氧氟沙星眼膏包眼。
１．２．２　观察指标　所有患者治疗前后均需接受视
力、眼压、角膜曲率、裂隙灯与 ＯＣＴ等检查。术后观
察指标：两组患者注射一针药物（Ｏｚｕｒｄｅｘ或雷珠单
抗）后的最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，
ＢＣＶＡ）、眼压、ＣＲＴ、药效持续时间和不良反应等。
其中通过黄斑区水平位及垂直位的ＣＲＴ的平均值为
ＣＲＴ，治疗前后的 ＢＣＶＡ以最小分辨角对数（ｌｏｇ
ＭＡＲ）表示。ＤＥＸ组随诊时间为４．１～１２．７（８．４５±
３．１８）个月；抗 ＶＥＧＦ组随诊时间为 ２．０～１０．０
（４．４２±２．０５）个月。
１．３　统计学方法　采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件对数
据进行分析。计量资料用均数±标准差表示，采用 ｔ
检验；计数资料采用卡方检验。检验水准：α＝０．０５。

２　结果

２．１　两组间基本资料比较　治疗前两组基本资料
比较见表１，差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞０．０５），
具有可比性。

表１　两组患者的一般资料比较
指标 ＤＥＸ组 抗ＶＥＧＦ组 χ２值／ｔ值 Ｐ值
人数／例 １１ ３１ － －
性别（男／女） ６／５ １３／１８ ０．５２１ ０．４７０
年龄／岁 ６１．４０±６．８６ ６４．６１±９．９０ ０．４３４ ０．６６７
ＢＲＶＯ／ＣＲＶＯ ５／６ ２２／９ ２．３０２ ０．１２９
术前ＢＣＶＡ（ｌｏｇＭＡＲ） ０．９０１±０．４５９ １．００１±０．４６５ －０．６１８ ０．５４０
术前ＣＲＴ／μｍ ６７７．５０±１７４．９３ ６３２．６９±２６９．３１ ０．６２６ ０．５３６
治疗方式（ＩＶＪ／＋Ｌａｓｅｒ） ３／８ ６／２５ ０．３０２ ０．５８２

注：表示采用χ２检验；表示采用独立样本 ｔ检验；ＩＶＪ表示玻璃
体内注射；＋Ｌａｓｅｒ表示玻璃体内注射联合激光治疗

２．２　ＢＣＶＡ与ＣＲＴ　玻璃体内注射第一针药物后
１个月，ＤＥＸ组与抗 ＶＥＧＦ组两组间 ＢＣＶＡ、ＣＲＴ比
较差异均无统计学意义（ｔ＝－０．４７１，Ｐ＝０．６４０；ｔ＝
－０．６２５，Ｐ＝０．５３６）。两组间 ＣＲＶＯ的 ＢＣＶＡ及
ＣＲＴ比较差异均无统计学意义（ｔ＝－０．９１１，Ｐ＝
０３７９；ｔ＝－１．７６９，Ｐ＝０．１１１），ＢＲＶＯ的 ＢＣＶＡ及
ＣＲＴ比较差异均无统计学意义（ｔ＝０．２８６，Ｐ＝
０７７８；ｔ＝１．０９５，Ｐ＝０．２８４）。ＤＥＸ组在治疗后１个
月、２个月、３个月和４个月 ＢＣＶＡ与治疗前比较差
异均有统计学意义（ｔ１＝４．２１３，Ｐ１ ＝０．００２；ｔ２ ＝
４３０８，Ｐ２＝０．００２；ｔ３＝３．０１１，Ｐ３＝０．０１３；ｔ４＝２．４５４，
Ｐ４＝００３４），治疗后６个月与治疗前比较差异无统
计学意义（ｔ＝２．３０７，Ｐ＝０．０５４）；ＤＥＸ组治疗后１个
月、２个月、３个月、４个月和６个月 ＣＲＴ与治疗前比
较差异均有统计学意义（ｔ１＝６．５５４，Ｐ１＜０．００１；ｔ２＝
７．４３４，Ｐ２＜０．００１；ｔ３＝４．４４９，Ｐ３＝０．００１；ｔ４＝２．６７３，
Ｐ４＝００２３；ｔ６＝３．１９８，Ｐ６＝０．０１５），见表２。ＤＥＸ组
中ＢＲＶＯ与 ＣＲＶＯ在对应时间点比较（除 １个月
ＣＲＴ外），差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞０．０５），见
表 ３。抗 ＶＥＧＦ组在治疗后 １个月 ＢＣＶＡ为
（０．６４２±０．４４４）ｌｏｇＭＡＲ与治疗前（１．００１±０．４６５）
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ｌｏｇＭＡＲ比较差异有统计学意义（ｔ＝３．８０５，Ｐ＝
００１）；ＣＲＴ为（３２４．８２±１９７．６５）μｍ，与治疗前
（６３２．６９±２６９３１）μｍ比较差异有统计学意义（ｔ＝
５９１２，Ｐ＜０．００１）。抗 ＶＥＧＦ组中 ＢＲＶＯ与 ＣＲＶＯ

在各时间点比较，差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞
００５），见表４。玻璃体内注射 Ｏｚｕｒｄｅｘ的典型患者
治疗前后眼底的变化见图１。

表２　ＤＥＸ组患者治疗前后ＢＣＶＡ、ＣＲＴ的比较

指标 治疗前
治疗后

１个月（ｎ＝１１） ２个月（ｎ＝１１） ３个月（ｎ＝１１） ４个月（ｎ＝１１） ６个月（ｎ＝８）
ＢＣＶＡ／ｌｏｇＭＡＲ ０．９０１±０．４５９ ０．５７１±０．３６４ 　０．４５８±０．３１５ ０．５５８±０．３７３ ０．６５２±０．４６８ ０．６２１±０．３３０　
ＣＲＴ／μｍ ６７７．５０±１７４．９３ ２８６．０９±８６．９１ ２３８．９５±４３．４６ ３５０．２３±１６３．９５ ４８１．１９±２１２．６５ ４８４．５０±２２４．１８

注：表示与治疗前比较，Ｐ＜０．０５

表３　ＤＥＸ组患者ＢＲＶＯ与ＣＲＶＯ治疗前后ＢＣＶＡ、ＣＲＴ的比较 （珋ｘ±ｓ）

指标

治疗前

ＢＲＶＯ（ｎ＝５） ＣＲＶＯ（ｎ＝６）

治疗后

１个月
ＢＲＶＯ（ｎ＝５） ＣＲＶＯ（ｎ＝６）

２个月
ＢＲＶＯ（ｎ＝５） ＣＲＶＯ（ｎ＝６）

３个月
ＢＲＶＯ（ｎ＝５） ＣＲＶＯ（ｎ＝６）

４个月
ＢＲＶＯ（ｎ＝５） ＣＲＶＯ（ｎ＝６）

６个月
ＢＲＶＯ（ｎ＝３） ＣＲＶＯ（ｎ＝５）

ＢＣＶＡ／ｌｏｇＭＡＲ ０．９１８±０．５０２ ０．８８６±０．４６７ ０．６４８±０．４５４ ０．５０８±０．２９９ ０．５２４±０．３３３ ０．４０４±０．３１９ ０．７０８±０．４００ ０．４３３±０．３３０ ０．７４０±０．６１０ ０．５７９±０．３５５ ０．５４０±０．４０８ ０．６６９±０．３１５
ＣＲＴ／μｍ ５９２．６０±２０９．７０ ７４８．２５±１１３．１９ ３４１．９０±８７．０８ ２３９．５８±５７．７１ ２５８．１０±２８．６９ ２２３．００±４９．４６ ３８５．２０±１７７．６６ ３２１．０８±１６２．０７ ３９６．８０±２２４．６０ ５５１．５０±１９２．４４ ３３２．１７±２１８．２０ ５７５．９０±１９０．５２
ｔＢＣＶＡ值 ０．１０９　　 ０．６１６　　 ０．６１０　　 １．２５１　　 ０．５４８　　 －０．５０８　　
ＰＢＣＶＡ值 ０．９１６ ０．５５３ ０．５５７ ０．２４２ ０．５９７ ０．６３０
ｔＣＲＴ值 －１．５７４ ２．３３９ １．３９６ ０．６２６ －１．２３２ －１．６６７
ＰＣＲＴ值 ０．１５０ ０．０４４ ０．１９６ ０．５４７ ０．２４９ ０．１４７

表４　抗 ＶＥＧＦ组患者 ＢＲＶＯ与 ＣＲＶＯ治疗前后
ＢＣＶＡ、ＣＲＴ的比较 （珋ｘ±ｓ）

指标
治疗前

ＢＲＶＯ（ｎ＝２２） ＣＲＶＯ（ｎ＝９）
治疗后１个月

ＢＲＶＯ（ｎ＝２２） ＣＲＶＯ（ｎ＝９）
ＢＣＶＡ／ｌｏｇＭＡＲ ０．９７３±０．４４４ １．０７１±０．５３６ ０．５９５±０．３５９ ０．７５６±０．６１７
ＣＲＴ／μｍ ５９７．１４±２３５．８０ ７１９．６１±３３７．７２ ２８２．８２±１１２．５６４２７．５０±３１０．６７
ｔＢＣＶＡ值 －０．５２５ －０．７３７
ＰＢＣＶＡ值 ０．６０４ ０．４７８
ｔＣＲＴ值 －０．９９３ －１．３６１
ＰＣＲＴ值 ０．３４１ ０．２０７

图１　一例典型的 ＣＲＶＯ患者注射 Ｏｚｕｒｄｅｘ前后的眼底照片及
ＯＣＴ对比情况。Ａ：治疗前眼底照相；Ｂ：治疗前黄斑区 ＯＣＴ情况；
Ｃ：治疗后６个月眼底照相；Ｄ：治疗后３个月黄斑区 ＯＣＴ情况，水
肿消除，黄斑中心凹形态恢复

２．３　疗效观察　在随诊时间内，ＤＥＸ组中６３．６４％
（７／１１）患者在注射后３～４个月出现复发情况，其中
５眼为 ＣＲＶＯ（５／６，８３．３３％），２眼为 ＢＲＶＯ（２／５，
４０００％）。抗ＶＥＧＦ组中７４．１９％（２３／３１）患者在注
射后２个月内出现复发或者水肿未完全消退，其中７
眼为ＣＲＶＯ（７／９，７７．７８％），１６眼为 ＢＲＶＯ（１６／２２，

７７．７３％）。
２．４　不良反应　ＤＥＸ组中有４眼（３６．３６％）出现高
眼压，其中２５～３５ｍｍＨｇ（１ｋＰａ＝７．５ｍｍＨｇ）者 ３
眼，＞３５ｍｍＨｇ者１眼，使用２～３种降眼压滴眼液
局部滴用后眼压恢复正常；抗 ＶＥＧＦ组中１眼出现
高眼压（２５．５ｍｍＨｇ，３．２３％）。两组间高眼压的发
生率差异有统计学意义（χ２＝８．５０１，Ｐ＝０．００４）。两
组患者均无白内障加重、玻璃体积血、眼内炎、视网

膜脱离、晶状体损伤等不良反应发生。

３　讨论

ＲＶＯ的病因非常复杂，发病机制目前仍未完全
明确。过去视网膜激光光凝封闭无灌注区作为治疗

ＲＶＯ的一种手段［９１０］。后来大量研究表明，玻璃体

内注射抗 ＶＥＧＦ药或激素可使 ＲＶＯＭＥ得到缓
解［１１］。本研究采用Ｏｚｕｒｄｅｘ与雷珠单抗分组对照治
疗，发现 Ｏｚｕｒｄｅｘ对 ＲＶＯＭＥ可产生类似于雷珠单
抗的短期疗效（ＢＣＶＡ提高，ＣＲＴ改善），这与以往研
究一致［１２１３］。Ｏｚｕｒｄｅｘ注射后１个月开始，ＲＶＯＭＥ
患者就在解剖及功能上产生效果。疗效在注射后

１～２个月达到最高峰。解剖上疗效可持续至治疗后
６个月，但６个月时ＢＣＶＡ与术前比较差异无统计学
意义。本研究还统计了 Ｏｚｕｒｄｅｘ对 ＢＲＶＯ和 ＣＲＶＯ
的治疗效果，差异无统计学意义。本研究探讨的是

治疗ＲＶＯＭＥ的短期疗效，由于雷珠单抗的药效持
续时间一般为１个月。故本研究对两组间的疗效比
较时间选取注射后１个月，差异均无统计学意义（均
为Ｐ＞０．０５）。两组间ＢＲＶＯ、ＣＲＶＯ比较，差异均无
统计学意义（均为Ｐ＞０．０５）。

ＤＥＸ组与抗 ＶＥＧＦ组在随诊时间内的复发率
（或ＭＥ未完全消除率）均偏高。注射一针后，ＤＥＸ
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组的复发率为６３．６４％。国外 Ｌｉｎ等［１４］研究发现，

ＲＶＯＭＥ的患者注射Ｏｚｕｒｄｅｘ后随访６个月以上，只
有４４．１２％的患者注射一针可以缓解 ＭＥ。抗 ＶＥＧＦ
组的复发率为７４．１９％，这与国外研究（７７５％）［１５］

基本一致。目前，ＲＶＯ复发的机制尚未完全明确，本
研究未作进一步探讨。但本研究发现，ＤＥＸ组的药
效持续时间为 ３～４个月，抗 ＶＥＧＦ组则＜２个月。
在治疗时效性上Ｏｚｕｒｄｅｘ较雷珠单抗有优势。Ｈａｌｌｅｒ
等［１６］的 ＧＥＮＥＶＡⅢ期临床研究表明，注射单针
Ｏｚｕｒｄｅｘ后其药效可维持６个月以上。Ｃｏｓｃａｓ等［１７］

研究也发现，Ｏｚｕｒｄｅｘ治疗 ＲＶＯＭＥ，第一针后平均
间隔５．９个月后需重复注射，第二针后平均间隔８．７
个月后需重复注射。但本研究的结果却不一致。本

研究发现Ｏｚｕｒｄｅｘ的药效持续时间少于６个月。这
与 ＣｈａｎｇＬｉｎ等［１８］、Ｑｕｅｒｑｕｅｓ等［１９］、Ｐａｒｒａｖａｎｏ等［２０］

的研究相一致。

另外，ＤＥＸ组的高眼压比例（３６．３６％）较抗
ＶＥＧＦ组（３．２３％）高，眼压升高的程度也较明显。
国外的报道却只有１６％～２０％患者出现高眼压情况
并需要治疗［１６，２１］。Ｏｚｋａｙａ等［２２］发现，在２ａ的随访
中，注射 Ｏｚｕｒｄｅｘ的患者白内障加重的比例高达
４６１％，雷珠单抗组却只有５．７％。本研究中两组患
者中均未见白内障加重情况，考虑与随诊时间短有

关。本研究中两组患者均未发现玻璃体积血、视网

膜脱离、眼内炎、晶状体损伤等严重并发症发生，均

未发现新的不良反应。

本研究通过 Ｏｚｕｒｄｅｘ与雷珠单抗的对比研究发
现，Ｏｚｕｒｄｅｘ在治疗 ＲＶＯＭＥ（包括 ＢＲＶＯ和 ＣＲＶＯ）
上有明显的疗效，维持时效为３～４个月（少于６个
月），较雷珠单抗长；但是眼压仍是其需密切监控的

主要不良反应。本研究存在不足之处：ＤＥＸ组观察
的病例数少，随诊时间较短。在以后的研究中，我们

将加大样本量，继续跟踪随访，对Ｏｚｕｒｄｅｘ治疗ＲＶＯ
ＭＥ患者的远期疗效进行研究。
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