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【摘要】　目的　应用光学相干断层扫描血管造影（ＯＣＴＡ）与多焦视网膜电图（ｍｆＥＲＧ）评估康柏
西普联合黄斑格栅光凝对糖尿病性黄斑水肿（ｄｉａｂｅｔｉｃｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ，ＤＭＥ）患者黄斑水肿及视力的
改善作用，并分析作用机制。方法　选择我院２０１７年４月至２０１８年７月ＤＭＥ患者８０例，随机分
为对照组（４０例）和试验组（４０例），对照组只进行格栅光凝治疗，试验组同时给予康柏西普眼内给
药治疗，分别于治疗前及治疗后１个月、３个月、６个月应用 ＯＣＴＡ与 ｍｆＥＲＧ检测黄斑及视网膜功
能和视力状况，并应用ＯＣＴ和ＦＦＡ检测黄斑中心凹厚度及荧光素渗漏状况。结果　两组治疗前与
治疗１个月、３个月、６个月后黄斑中心凹无血管区（ＦＡＺ）和黄斑区视网膜血管密度比较以及对照
组治疗前视力与治疗后比较，差异均无统计学意义（均为Ｐ＞０．０５）；试验组治疗后３个月和６个月
时的视力均高于治疗前与同期的对照组，差异均有统计学意义（均为Ｐ＜０．０５）；试验组治疗后３个
月、６个月时，ｍｆＥＲＧ的Ｐ１、Ｎ１波环１、环４反应密度均高于同期对照组，差异均有统计学意义（均
为Ｐ＜０．０５）。两组治疗后１个月、３个月、６个月的ＯＣＴ和ＦＦＡ结果均优于治疗前，治疗后６个月
时的各项指标结果均优于治疗后１个月、３个月，差异均有统计学意义（均为 Ｐ＜０．０５）。两组患者
间治疗后１个月、３个月、６个月ＯＣＴ和ＦＦＡ结果比较，差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞０．０５）。结
论　在黄斑格栅光凝基础上，联合康柏西普眼内注药治疗ＤＭＥ患者，能够显著改善患者黄斑、视网
膜结构和功能，提高患者视力水平。

【关键词】　糖尿病性黄斑水肿；康柏西普；格栅光凝；光学相干断层扫描血管成像；多焦视网膜电图
【中图分类号】　Ｒ７７４．５

　　糖尿病性黄斑水肿（ｄｉａｂｅｔｉｃｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ，
ＤＭＥ）是临床上常见的眼部并发症，临床特征以眼底
出血和水肿为主，是导致糖尿病患者视力损害、丧失

的主要原因之一［１］。临床上常以黄斑光凝术控制黄

斑水肿，但仍有些患者的黄斑水肿无法消退，治疗结

果往往难以满意。康柏西普是我国最新自主研发生

产的抗血管内皮生长因子 （ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）药物，作为ＶＥＧＦ受体与ＩｇＧＦｃ
融合蛋白，能够抑制眼底新生血管的生长。康柏西

普眼内注药联合黄斑格栅光凝治疗 ＤＭＥ患者已逐
渐应用于临床治疗［２］。多焦视网膜电图（ｍｆＥＲＧ）
能够较敏感地检测视网膜细小部位的电反应，可客

观、准确地反映视网膜功能局部变化。光学相干断

层扫描血管造影（ＯＣＴＡ）是目前唯一无创、无需造影
剂的眼底血管成像技术，具有快速、无创、可重复性、

高分辨率等优点［３］。本研究应用 ｍｆＥＲＧ和 ＯＣＴＡ
进行效果评估，观察 ＤＭＥ患者应用康柏西普眼内注
药联合黄斑格栅光凝进行治疗的临床疗效及对视力

的改善作用，分析黄斑视细胞的功能与微循环之间的

关系及激光和药物对黄斑微结构的影响，帮助临床更

深刻认识ＤＭＥ治疗方式的作用机制，为临床提供治
疗依据。

１　资料与方法　

１．１　一般资料　选择我院２０１７年４月至２０１８年７
月ＤＭＥ患者８０例，病例入选标准：（１）１型或２型糖

尿病、经眼底镜及 ＦＦＡ确诊为糖尿病性视网膜病变
（ＤＲ）合并ＤＭＥ、经国际标准视力表检查视力≥０．１、
无明显晶状体及玻璃体屈光间质混浊、３个月内无内
眼手术史［４］；（２）ＤＲ分期处于增生前期；（３）黄斑水
肿分级为中度水肿；（４）未曾行眼底激光治疗。排除
标准：患者近期眼睛有外伤史、青光眼病史、视网膜

脱离或劈裂、屈光间质在治疗过程中明显混浊加重

影响眼底观察、影响疗效评估的其他眼科疾病。随

机将患者分为两组，各４０例，对照组仅进行格栅光
凝治疗；试验组行康柏西普眼内给药联合格栅光凝

治疗。两组患者一般资料比较，差异均无统计学意

义（均为Ｐ＞０．０５）（见表１）。

表１　两组患者一般资料结果比较 （珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄／岁

糖尿病

（１型／２型）
糖尿病

病程／ａ
患眼视力

对照组 ４０ ２２／１８ ６０．３１±８．３７ ９／３１ １６．６２±４．１３ ０．１４±０．０６
试验组 ４０ ２３／１７ ６０．９５±９．２４ ８／３２ １７．０５±４．２８ ０．１２±０．０８

１．２　治疗方法和观察项目　
１．２．１　治疗方法　对照组患者行黄斑格栅光凝治
疗，能量为 ６０～１００ｍＷ，曝光时间０．１ｓ；光斑直径
７５～１００μｍ。试验组患者先用康柏西普眼用注射液
（成都康弘生物科技有限公司，批准文号：国药准字

Ｓ２０１３００１２）进行眼内注射，注射１周后行黄斑格栅
光凝治疗［５］。本研究经本院伦理委员会批准，且患

者及家属均已签署知情同意书。
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１．２．２　观察项目　在治疗前及治疗１个月、３个月、
６个月后，患者取坐位，调整眼球至合理位置，对黄斑
中心凹进行 ＯＣＴＡ栅栏状扫描，检测黄斑中心凹无
血管区（ＦＡＺ）参数、黄斑区中心凹１ｍｍ直径范围全
层微血管密度；应用ｍｆＥＲＧ（ＲＥＴＩＳＣＡＮ３·１５系统，
德国罗兰公司）检测黄斑区Ｐ１、Ｎ１波环１、环４反应密
度，评估黄斑区视网膜功能。应用《国际标准视力表》

检测视力，标准检查距离５ｍ。并应用ＯＣＴ和ＦＦＡ检
测黄斑中心凹的垂直厚度和荧光素渗漏状况。

１．３　统计学方法　所有数据均采用ＳＰＳＳ１９．０统计
学软件进行统计分析。计量资料采用 珋ｘ±ｓ表示，组
间、组内比较采用配对 ｔ检验；计数资料描述为 Ｎ
（％），采用χ２检验。检验水准：α＝０．０５。

２　结果　

２．１　两组患者治疗前后 ＯＣＴＡ和视力结果比较　
两组治疗前与治疗１个月、３个月、６个月后 ＦＡＺ和
黄斑区视网膜血管密度比较以及对照组治疗前视力

与治疗后比较，差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞
０．０５）；试验组治疗后３个月和６个月视力均高于治
疗前与同期对照组，差异均有统计学意义（均为 Ｐ＜
０．０５）（见表２）。

表２　两组患者治疗前后ＯＣＴＡ和视力结果比较

组别 眼数 时间 ＦＡＺ／ｍｍ２
黄斑区视网膜

血管密度／％
视力

对照组 ４０ 治疗前 ３８３．７２±２１．８９ ３１．８４±１．３５ ０．１４±０．０６　
治疗后１个月 ３７９．０６±２０．１５ ３１．２１±１．３７ ０．２０±０．０８

治疗后３个月 ３７６．２９±１９．０８ ２９．４６±１．２６ ０．２１±０．０７
治疗后６个月 ３７５．４３±１８．２９ ２８．６５±１．１８ ０．２３±０．０８

试验组 ４０ 治疗前 ３８４．２６±２２．０７ ３２．０７±１．４２ ０．１２±０．０８
治疗后１个月 ３７８．１９±２０．６４ ３１．０３±１．５０ ０．２３±０．１６

治疗后３个月 ３７５．５０±１９．３７ ２９．４７±１．３２ ０．３５±０．１７△★

治疗后６个月 ３７２．３９±１７．０２ ２８．２８±１．１３ ０．４２±０．２０△★

注：与治疗前比较，△Ｐ＜０．０５；与对照组比较，★Ｐ＜０．０５

２．２　两组患者治疗前后 ｍｆＥＲＧ的 Ｐ１、Ｎ１波反应
密度结果比较　两组治疗后１个月、３个月、６个月
Ｐ１、Ｎ１波反应密度结果均优于治疗前，差异均有统计
学意义（均为Ｐ＜０．０５）。两组内除治疗后３个月与
治疗后１个月 Ｎ１波环４同组指标结果比较差异无
统计学意义（均为 Ｐ＞０．０５）外，两组内治疗后１个
月、３个月、６个月其他同组各项指标结果比较，差异
均有统计学意义（均为 Ｐ＜０．０５）。试验组治疗后３
个月、６个月各项指标均高于同期对照组，差异均有
统计学意义（均为Ｐ＜０．０５）（见表３）。

表３　两组患者治疗前后ｍｆＥＲＧ检查Ｐ１、Ｎ１反应密度结果比较

组别 眼数 时间
Ｐ１波／ｎＶ·ｄｅｇ－２

环１ 环４
Ｎ１波／ｎＶ·ｄｅｇ－２

环１ 环４
对照组 ４０ 治疗前 ４４．１１±３．０８ ２１．６５±１．３２ １５．０６±０．９７ ５．１２±０．１３

治疗后１个月 ５６．２４±２．７１△ ２３．３０±１．４３△ １７．１５±０．８６△ ５．５８±０．１５△

治疗后３个月 ６２．３９±２．８５△▲ ２４．４８±１．５９△▲ １８．２３±０．９１△▲ ５．７４±０．１２△

治疗后６个月 ６９．２６±３．０４△▲☆ ２６．１５±１．４２△▲☆ １９．３０±０．７６△▲☆ ５．８８±０．１４△▲☆

试验组 ４０ 治疗前 ４３．９６±３．１９ ２１．３０±１．３１ １４．９３±１．０６ ５．１０±０．１１
治疗后１个月 ６０．３１±３．２６△ ２３．４２±１．１５△ １７．４２±１．０１△ ５．７０±０．１３△

治疗后３个月 ６５．４７±３．４１△▲★ ２５．０６±１．２９△▲★ １９．１８±１．１３△▲★ ５．８７±０．１３△★

治疗后６个月 ７３．５０±３．６０△▲☆★ ２７．４３±１．１８△▲☆★ ２０．７６±１．０５△▲☆★ ５．９３±０．１２△▲☆★

注：与治疗前比较，△Ｐ＜０．０５；与治疗１个月比较，▲Ｐ＜０．０５；与治疗３个月比较，☆Ｐ＜０．０５；与对照组比较，★Ｐ＜０．０５

２．３　两组患者治疗前后 ＯＣＴ和 ＦＦＡ结果比较　
两组治疗后１个月、３个月、６个月各项指标结果均
优于治疗前，两组治疗后６个月时各项指标结果均
优于同组治疗后１个月、３个月，差异均有统计学意

义（均为Ｐ＜０．０５）。两组间治疗后１个月、３个月、６
个月时比较，差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞０．０５）
（见表４）。

表４　两组患者治疗前后ＯＣＴ和ＦＦＡ检测结果比较

组别 眼数 时间
ＯＣＴ检测结果

中心视网膜厚度／μｍ
ＦＦＡ检测结果／例

局部渗漏 弥漫渗漏 囊样渗漏 合计　
对照组 ４０ 治疗前 ３８２．１５±２４．２８ ２１ １２ ７ ４０

治疗后１个月 ３３１．０６±２０．１５△ １３ ６ ２ ２１△

治疗后３个月 ３２６．１７±２１．３４△ １２ ５ １ １８△

治疗后６个月 ２８０．４６±１８．２７△▲☆ ７ ４ ０ １１△▲☆

试验组 ４０ 治疗前 ３８３．０４±２２．８６ ２０ １２ ８ ４０
治疗后１个月 ３２７．４６±２１．４８△ １１ ８ ２ ２１△

治疗后３个月 ２８５．１９±２０．６１△ ９ ４ １ １４△

治疗后６个月 ２７７．４１±１８．３４△▲☆ ４ ３ ０ ７△▲☆

注：与治疗前比较，△Ｐ＜０．０５；与治疗后１个月比较，▲Ｐ＜０．０５；与治疗后３个月比较，☆Ｐ＜０．０５

·６４８· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
眼 科新进展　２０２０年９月　第４０卷　第９期
ＲｅｃＡｄｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ　Ｖｏｌ．４０Ｎｏ．９Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０２０



３　讨论

ＤＭＥ是糖尿病引起的常见眼底疾病，可发生于
糖尿病视网膜病变的任何阶段，是糖尿病患者视力

损害、甚至致盲的主要原因之一。其病理改变主要

是局部视网膜微血管瘤、视网膜内微血管异常及毛

细血管扩张、渗漏。激光光凝术目前仍是治疗黄斑

水肿的首选方法，其优点在于疗效肯定、费用低，但

会对视网膜造成不可逆的损伤，并且只能稳定而无

法提高视力；玻璃体内注药术是近些年来，尤其在抗

ＶＥＧＦ药物推出以后，全球范围内逐渐成为了治疗
ＤＭＥ的一线方法［６］。

本次研究结果显示，两组患者治疗后随着时间

延长，ｍｆＥＲＧ指标呈现好转趋势，试验组患者视力
显著提高。视网膜黄斑部因缺血缺氧常出现水肿，

严重损害患者视功能，格栅光凝治疗能够直接封闭

扩张的毛细血管，减少渗漏，降低毛细血管通透性和

血管内压，增加视网膜与脉络膜的通透性，阻止或延

缓微循环障碍，改善局部代谢和缺血组织缺氧状态，

并能够促进渗出物吸收［７］。ＶＥＧＦ又称为血管渗漏
因子，ＤＭＥ患者ＶＥＧＦ病理性释放增加，较正常眼内
含量显著升高，是ＤＭＥ发展的重要原因之一［８］。低

氧条件下，可促进多种眼部细胞 ＶＥＧＦ的释放，通过
一系列分子信号转导通路和级联反应，启动炎症反

应，增加视网膜血管内皮细胞通透性，并诱导血管内

皮细胞增殖，促进病理性新生血管形成。康柏西普

眼用注射液是一种 ＶＥＧＦ受体与人免疫球蛋白 Ｆｃ
段基因重组的融合蛋白，能够特异性结合血管内皮

生长因子 ＶＥＧＦ，竞争性抑制 ＶＥＧＦ与受体，降低
ＶＥＧＦ水平，并避免其被激活，抑制或降低内皮细胞
增殖和血管新生，消除且减轻黄斑水肿，并不会损伤

视网膜［９］，但缺点是药物价格昂贵，持续时间短（一

般为１个月），常需重复注射。两种方法联合治疗，
可达到安全、高效、经济的目的［１０］。

本研究结果显示，两组患者治疗后 ＦＡＺ、黄斑区
视网膜血管密度、ＯＣＴ和ＦＦＡ结果比较，差异均无统
计学意义。采用ＯＣＴＡ评估ＦＡＺ以及黄斑部中心凹
周围１ｍｍ直径范围微血管密度在治疗前后变化，结
果发现各项指标并未发生明显变化。在黄斑水肿严

重的患眼中，视网膜毛细血管可能会被水肿组织推

向外侧。其结果是水肿减退会带来血管密度的提

高，但这可能仅仅反映了分层错误的修正，而不是血

流的改善［１１］。以往研究表明，ＦＡＺ面积在 ＤＲ患者
中是视网膜缺血的预后指标［１２］。Ｇｏｎｇ等［１３］研究表

明，继发于 ＤＲ或视网膜静脉阻塞的黄斑囊样水肿
经抗 ＶＥＧＦ治疗后，ＦＡＺ进展性增大，而 Ｔａｋａｓｅ
等［１４］其他研究则未发现此类变化。本研究我们测

量了ＦＡＺ面积，结果显示，ＦＡＺ面积在注射后保持稳
定。尽管水肿的囊腔可以通过影响毛细血管的位置

来影响ＦＡＺ的边界，但我们并未发现 ＦＡＺ和黄斑中

心凹周围血流密度发生显著变化，尚需进一步

研究［１５］。

ｍｆＥＲＧ是一种新生的视觉电生理检查技术，能
够较敏感地检测视网膜许多细小部位的电反应，通

过立体图直观地显示相应部位的振幅密度，并能在

二维图上分析不同象限、不同环的振幅密度及潜伏

期，定量地发现视功能局部变化的程度和范围，客

观、准确地反映相应部位的功能状态。克服了全视

野视网膜电图难以对局部病变进行检测的弊端，可

对整个视野中细小部位的视网膜电图进行测量，对

评估眼底局部细微的病变具有高敏感性［１６１７］。

综上所述，在黄斑格栅光凝基础上，联合康柏西

普眼内注药治疗 ＤＭＥ患者，能够显著改善患者黄
斑、视网膜结构和功能，提高患者视力水平。
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