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【摘要】　目的　分析不同时机的视网膜激光光凝辅助康柏西普治疗对视网膜中央静脉阻
塞（ＣＲＶＯ）继发黄斑水肿（ＭＥ）患者疗效的影响。方法　收集２０１７年６月至２０１９年６月
于安徽医科大学附属巢湖医院眼科收治的１０１例（１０１眼）ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者，按治疗情
况分药物组（康柏西普治疗）、联合组 Ａ（康柏西普联合激光光凝治疗，病程 ＜３个月）、联
合组Ｂ（康柏西普联合激光光凝治疗，病程≥３个月），３组患者均按每月１次的频率接受３
次玻璃体内注射康柏西普治疗，３次后接受按需治疗；联合组Ａ、联合组Ｂ则在每次药物注
射３ｄ后接受激光光凝治疗；比较３组患者康柏西普注射次数、视力、黄斑中心凹视网膜厚
度（ＣＭＴ）、视网膜出血吸收情况、无灌注区消退及新生血管情况。结果　联合组 Ａ、联合
组Ｂ患者康柏西普平均注射次数均显著低于药物组，但联合组Ａ与联合组 Ｂ患者间比较
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；联合组Ａ、联合组Ｂ患者视力变化均优于药物组（均为Ｐ＜
０．００１），且联合组Ａ患者视力提高比例优于联合组 Ｂ（Ｐ＝０．０２７）；联合组 Ａ、联合组 Ｂ患
者治疗后１个月、３个月、６个月、１２个月时的ＣＭＴ均显著高于药物组（均为Ｐ＜０．０５），但
联合组Ａ与联合组Ｂ患者间各时间点ＣＭＴ相比差异均无统计学意义（均为Ｐ＞０．０５）；联
合组Ａ、联合组Ｂ患者出血吸收情况及基于无灌区和新生血管情况的疗效等级均优于药
物组（均为Ｐ＜０．００１），且联合组Ａ患者的出血吸收情况及疗效等级均优于联合组 Ｂ（均
为Ｐ＜０．０５）。结论　ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者早期开展激光光凝治疗可获得更好的视力改
善，出血吸收、无灌注区消退效果更佳，在抑制新生血管形成上优势更显著。

【关键词】　视网膜中央静脉阻塞；黄斑水肿；激光光凝；康柏西普
【中图分类号】　Ｒ７７４

　　视网膜静脉阻塞（ＲＶＯ）是发病率仅次于糖尿病
视网膜病变的视网膜血管疾病，发病率为 ０．７％ ～
１．６％［１］。视网膜中央静脉阻塞（ＣＲＶＯ）是 ＲＶＯ的
一种类型，黄斑水肿则是 ＣＲＶＯ常见并发症之一。
视网膜血管阻塞后引起血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）
水平升高，增加血管通透性，破坏血视网膜屏障，导
致血管中的液体成分渗出血管并在黄斑区视网膜内

核层、外丛状层间积聚，最终形成黄斑水肿（ＭＥ），加
剧视力损害，是 ＣＲＶＯ患者视力下降的主要原
因［２３］。早诊断、早干预是获得视力改善及良好预后

的关键。激光光凝是当前临床治疗 ＣＲＶＯ继发 ＭＥ
的重要方式之一，其治疗 ＣＲＶＯ的临床意义在于改
善眼底缺血及视力，并促进出血部位吸收，有效防止

或减少新生血管形成［４］。有研究表明，对 ＣＲＶＯ继
发ＭＥ患者开展激光光凝治疗可促进ＭＥ吸收，于视
力预后有益；也有研究指出，激光光凝治疗虽可改善

ＭＥ，但部分患者可能因ＭＥ存在时间较长，已经有不
可逆性视力损伤，因此经激光光凝治疗的患者视力

预后并不显著［５］。ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者的激光光凝
治疗时机选择存在争议。现拟回顾性分析在本院接

受激光光凝治疗的 ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者的临床资
料，分析不同激光光凝治疗时机对患者视力的影响，

以期为 ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者的激光光凝治疗提供
参考。

１　资料与方法　

１．１　一般资料　选取２０１７年６月至２０１９年６月于
安徽医科大学附属巢湖医院眼科收治的１０１例（１０１
眼）ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者，按治疗情况分药物组（玻
璃体内注射康柏西普治疗）、联合组 Ａ（玻璃体内注
射康柏西普联合激光光凝治疗，病程 ＜３个月）、联
合组Ｂ（玻璃体内注射康柏西普联合激光光凝治疗，
病程≥３个月）。纳入标准：（１）年龄 ＞１８周岁；（２）
符合ＣＲＶＯ诊断标准［６］，并接受经荧光素眼底血管

造影（ＦＦＡ）、光学相干断层扫描（ＯＣＴ）检查；（３）黄
斑中心凹视网膜厚度（ＣＭＴ）＞２５０μｍ；（４）与ＭＥ有
关的视力下降；（５）双眼眼压、眼轴长度正常；（６）为
缺血型ＣＲＶＯ。排除标准：（１）既往有眼底激光光凝
史、玻璃体内药物注射史等眼部手术史；（２）合并
ＣＲＶＯ以外的其他视网膜相关疾病者；（３）合并青光
眼等眼压升高性疾病，或可能影响眼底检查的眼前

节疾病者；（４）合并全身系统性疾病，或合并手术相
关禁忌证者；（５）早期视网膜有浅层或深层出血或晚
期继发新生血管性青光眼高眼压角膜水肿者。３组
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患者间性别、年龄、眼别、最佳矫正视力（ＢＣＶＡ）等一
般资料相比差异均无统计学意义（均为 Ｐ＞０．０５；表
１），具有可比性。本研究符合《赫尔辛基宣言》原则，
通过安徽医科大学附属巢湖医院伦理委员会审查，

患者均知情同意并签署知情同意书。

表１　３组患者一般资料比较

组别 眼数
性别

（男／女）／例
年龄／岁

眼别／眼
左眼 右眼

ＢＣＶＡ

药物组 ３０ １１／１９ ５７．１２±９．６３ １４ １６ ０．１７±０．０９
联合组Ａ ３７ １５／２２ ５５．２１±８．４３ １２ ２５ ０．１６±０．０９

联合组Ｂ ３４ １３／２１ ５５．８２±９．１１ １５ １９ ０．１７±０．０８

χ２／Ｆ ０．１０８ ０．３７９ １．６５５ ０．５１６

Ｐ ０．９４７ ０．６８５ ０．４３６ ０．８５６

１．２　方法　
１．２．１　治疗方法　３组患眼均接受玻璃体内注射康
柏西普治疗，手术操作均由同一手术团队完成；术前

每天４次使用盐酸左氧氟沙星滴眼液滴眼３ｄ。常
规眼部冲洗、消毒、铺巾，丙美卡因滴眼液表面麻醉，

开睑器撑开眼睑后，在距离角膜缘４ｍｍ处经睫状体
平坦部垂直缓慢进针穿刺至玻璃体，显微镜下确定

针头位置正确后注射０．５ｍｇ康柏西普（成都康弘生
物科技有限公司）。注射完毕后拔出针头，压迫穿刺

点，常规测量眼压，若眼压升高则行前房穿刺术降低

眼压；包扎，盐酸左氧氟沙星滴眼液预防感染。玻璃

体内注射每月１次，连续３次；３个月后接受按需治
疗（ＰＲＮ）。ＰＲＮ标准：ＣＭＴ≥３００μｍ，黄斑区可见囊
样改变、视网膜下积液或ＲＰＥ脱离。联合组Ａ、联合
组Ｂ患者在玻璃体内注射治疗３ｄ后接受５７７Ｙ型
黄色微脉冲激光光凝（法国光太）治疗，治疗参数：光

斑直径２００μｍ，工作时间０．２ｓ，工作负载率５％；激
光光凝治疗时先于后极部视盘鼻侧 １个视盘直径
（ＤＤ）距离测定阈能量，以视网膜变色时的激光能量
为治疗阈能量，而后转为微脉冲模式，曝光能量为阈

能量的５～６倍，光凝范围为整个ＭＥ区，多点扫描模
式７×７网格，无间距。
１．２．２　随访时间和项目　所有患者在治疗结束后
均接受为期１２个月的随访，记录两组患者康柏西普
注射次数及康柏西普注射相关并发症发生情况。治

疗后１２个月时采用国际标准视力表检查，对比治疗
前后的视力水平，将视力水平分提高（ＢＣＶＡ上升≥
２行）、稳定（ＢＣＶＡ变化１行或无变化）和下降（ＢＣ
ＶＡ降低＞２行）３个等级，其中 ＢＣＶＡ＜０．１时，以
ＢＣＶＡ每变化０．０２为１行。分别于治疗前及治疗后
１个月、３个月、６个月、１２个月时采用 ＯＣＴ（蔡司
ＣＩＲＲＵＳＨＤ＿ＯＣＴ５００）检测 ３组患者 ＣＭＴ水平。
分别于治疗前、治疗后１２个月对３组患者进行眼底
彩色照相，参照文献［７］分别依据眼底彩色照片、
ＦＦＡ（日本拓普康 ＴＲＣ＿ＮＷ８Ｆ）评价眼底出血吸收
情况及无灌注区、新生血管情况；其中，眼底出血吸

收情况分基本吸收（出血面积较原有出血面积减

少＞７５％）、大部分吸收（出血面积较原有出血面积
减少＞５０％～７５％）、部分吸收（出血面积较原有出
血面积减少 ＞２５％～５０％）、未吸收（出血面积较原
有出血面积减少≤２５％或出血增加）４个等级；无灌
注区、新生血管情况分显效（视网膜血管未见明显扩

张或渗漏，未见新生血管或无灌注区）、有效（视网膜

血管渗漏减少，血管迂曲扩张程度减轻，缺血无灌注

区域＜５ＤＤ或未见缺血无灌注区，无新生血管形
成）、无效（视网膜血管渗漏无改善或加重，出现新生

血管和大片缺血无灌注区，缺血无灌注区域≥５ＤＤ）
３个等级。
１．３　统计学分析　采用ＳＰＳＳ２３．０软件进行统计学
分析。计数资料采用率（％）描述，视力分布、视力变
化情况、出血吸收及 ＦＦＡ检查结果均采用 Ｋｒｕｓｋａｌ
ＷａｌｌｉｓＨ检验，治疗前后比较采用两个相关样本的
Ｗｉｌｃｏｘｏｎ符号秩检验，组间两两比较采用 Ｎｅｍｅｎｙｉ
检验；计量资料采用 珋ｘ±ｓ描述，不同时间点的 ＣＭＴ
比较采用重复测量方差分析，ＣＭＴ差值比较采用单
因素方差分析，两两比较均采用 ＬＳＤｔ检验。检验
水准：α＝０．０５。

２　结果　

２．１　一般情况　３组患者随访期间均未诉有明显视
野缺损、畏光等不适症状，未见玻璃体积血等严重并

发症发生。药物组、联合组Ａ、联合组Ｂ患者康柏西
普注射次数分别为（８．４７±１．３５）次、（５．７６±１．６６）
次和（６．０１±１．０３）次，差异有统计学意义（Ｆ＝
２８．６８７，Ｐ＜０．００１）；联合组Ａ、联合组Ｂ患者康柏西
普注射次数均显著低于药物组（ｔ＝９．９４５、８．７３３，均
为Ｐ＜０．０５），但联合组Ａ与联合组Ｂ患者间康柏西
普注射次数比较差异无统计学意义（ｔ＝１．０７７，Ｐ＞
０．０５）。
２．２　治疗后视力改善情况　３组患者治疗后１２个
月视力改善情况差异有统计学意义（Ｈ＝１８．７２０，
Ｐ＜０．００１）；联合组 Ａ、联合组 Ｂ患者视力变化情况
与药物组比较差异有统计学意义（χ２ ＝１０．２２１、
１１．６６３，均为Ｐ＜０．００１），而联合组Ａ患者视力提高
比例显著优于联合组 Ｂ（χ２＝４．９０２，Ｐ＝０．０２７）
（表２）。

表２　３组患者治疗后的视力变化情况 （眼，％）
组别 眼数 提高 稳定 下降

药物组 ３０ ６（２０．００） ２１（７０．００） ３（１０．００）
联合组Ａ ３７ ２６（７０．２７） １１（２９．７３） ０
联合组Ｂ ３４ １５（４４．１２） １９（５５．８８） ０

２．３　治疗前后ＣＭＴ　３组患者治疗前后的ＣＭＴ时
间、组间及交互效应差异均有统计学意义（Ｆ时间 ＝
５７．６６５，Ｆ组间 ＝４９．８１２，Ｆ交互 ＝５６．１８１，均为 Ｐ＜
０．００１）。与治疗前比较，３组患者治疗后 １个月、３
个月、６个月、１２个月时的 ＣＭＴ均显著下降（均为
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Ｐ＜０．０５）。治疗后各时间点，联合组 Ａ和联合组 Ｂ
患者的ＣＭＴ均显著高于药物组，差异均有统计学意
义（均为 Ｐ＞０．０５）；治疗后１个月、３个月、６个月、

１２个月，联合组 Ａ与联合组 Ｂ患者间的 ＣＭＴ比较
差异均无统计学意义（均为Ｐ＞０．０５）（表３）。

表３　３组患者治疗前后的ＣＭＴ比较 （珋ｘ±ｓ）

组别
ＣＭＴ／μｍ

治疗前 治疗后１个月 治疗后３个月 治疗后６个月 治疗后１２个月
药物组 ４４１．０７±１３５．６５ ３２３．８７±９２．７１＃ ３２５．４５±９０．１７＃ ３２７．５４±１０８．１７＃ ３１２．１６±１０６．３３＃

联合组Ａ ４２７．９１±１２９．３３ ３５２．１７±１０５．４７＃ ３５２．１７±１０５．５５＃ ３３６．１４±１２０．７６＃ ３１５．８７±９７．１１＃

联合组Ｂ ４３０．４８±１３５．６６ ３５９．４５±１０２．５９＃ ３５４．８５±９９．８７＃ ３３８．２５±１１９．４５＃ ３１８．２７±１００．３６＃

　　注：与同组治疗前比较，＃Ｐ＜０．０５；与药物组比较，Ｐ＜０．０５。

２．４　眼底出血吸收情况　３组患者眼底出血吸收等
级差异有统计学意义（Ｈ＝１１．１０５，Ｐ＜０．００１），联合
组Ａ、联合组Ｂ患者眼底出血吸收情况与药物组比
较差异均有统计学意义（χ２＝１１．０３８、９．７７６，均为
Ｐ＜０．００１），联合组 Ａ与联合组 Ｂ患者间眼底出血
吸收情况比较差异有统计学意义（χ２＝９．７８４，Ｐ＝
０．００２）（表４）。

表４　３组患者治疗后眼底出血吸收情况 （眼，％）
组别 眼数 完全吸收 大部分吸收 部分吸收 未吸收

药物组 ３０ ５（１６．６７） １３（４３．３３） ８（２６．６７） ４（１３．３３）
联合组Ａ ３７ ２７（７２．９７） ６（１６．２２） ４（１０．８１） ０
联合组Ｂ ３４ １７（５０．００） １２（３５．２９） ５（１４．７１） ０

２．５　无灌注区、新生血管情况　治疗后１２个月，３
组患者疗效等级差异有统计学意义（Ｈ＝１５．５７３，
Ｐ＜０．００１）；联合组 Ａ、联合组 Ｂ患者疗效等级与药
物组比较差异均有统计学意义（χ２ ＝１０．２２３、
１１．６３５，均为Ｐ＜０．００１），联合组Ａ与联合组Ｂ患者
间疗效等级比较差异有统计学意义（χ２＝３．９４３，Ｐ＝
０．０４７），但 ３组患者总有效率差异无统计学意义
（Ｆｉｓｈｅｒ精确概率法检验，Ｐ＝０．１０５）（表５）。

表５　３组患者治疗后的基于无灌注区和新生血管
的疗效情况 （眼，％）
组别 眼数 显效 有效 无效 总有效

药物组 ３０ ６（２０．００） ２１（７０．００） ３（１０．００） ２７（９０．００）　
联合组Ａ ３７ ２４（６４．８６） １３（３５．１４） ０ ３７（１００．００）
联合组Ｂ ３４ １４（４１．１８） ２０（５８．８２） ０ ３４（１００．００）

３　讨论

ＣＲＶＯ是常见、多发的眼底疾病，属视网膜血管
疾病的一种。研究证实，ＣＲＶＯ患者的视力可随发
病时间延长而逐渐下降，当累及外丛状层时便可造

成不可逆性视力损害［８］。及时诊治是获得良好预后

的关键。当前ＣＲＶＯ继发 ＭＥ的临床治疗多以激光
光凝联合药物治疗为主，可促进 ＭＥ吸收并获得良
好的视力预后，且治疗效果优于单一药物治疗。激

光光凝在 ＣＲＶＯ患者的临床治疗上占据重要地位，
但其临床应用也存在诸多争议。往期研究认为，ＣＲ
ＶＯ患者早期（新生血管未形成前）开展激光光凝治
疗并不能取得良好疗效，认为可在视网膜出血自行

吸收一段时间，发病 ３～６个月后采用激光光凝治
疗［９］；也有研究认为，对大片状无灌注区，即无灌注

区＞２０ＤＤ者无论有无新生血管形成均可开展激光
光凝治疗以预防新生血管产生，并指出越早开展激

光光凝治疗，远期获益越显著［１０］。ＣＲＶＯ继发 ＭＥ
患者的激光光凝治疗时机尚存争议，有研究指出，继

发ＭＥ的 ＣＲＶＯ患者开展激光光凝治疗虽可减轻
ＭＥ，但患者并未能获得满意的视觉改善效果［１１］。基

于此，本研究以视力为主要观察指标分析不同激光

光凝时机治疗ＣＲＶＯ继发ＭＥ的临床价值。
本研究结果显示，联合组Ａ、联合组Ｂ患者康柏

西普注射次数间差异虽无统计学意义，但联合组 Ａ、
联合组Ｂ患者康柏西普的注射次数均显著低于药物
组；同时，联合组 Ａ、联合组 Ｂ患者视力变化情况均
显著优于药物组，且联合组 Ａ患者视力提高比例显
著高于联合组 Ｂ。这与往期报道结论相符［１２］，提示

较单纯注射康柏西普，联合激光光凝治疗可减少康

柏西普注射次数，并获得更佳的视力改善效果；ＣＲ
ＶＯ继发ＭＥ患者，早期（病程 ＜３个月）接受激光光
凝治疗更利于预后改善，晚期（病程≥３个月）开展
激光光凝治疗在视力改善上获益欠佳。早前 Ｗａｉ
等［１３］也报道基线视力差的ＣＲＶＯ继发ＭＥ患者经治
疗后虽能获得视力改善，但终末视力仍然低于基线

视力较高的患者。另一项回顾性研究结果也显示，

基线视力（ｌｏｇＭＡＲ）＜１．０的患者经治疗６个月后，
仅５％的患者视力（ｌｏｇＭＡＲ）达０．３～０．５［１４］。由此
可知，ＣＲＶＯ患者的视力预后与初诊视力密切相关，
其视力可随病程延长而逐渐下降，若无有效干预便

可发展为黄斑囊样病变而导致视力丧失，出现不可

逆性视力损害。因此，在常规药物治疗基础上早期

开展激光光凝治疗的患者视力预后更佳。本研究结

果还显示，与治疗前比较，３组患者治疗后１个月、３
个月、６个月、１２个月时的 ＣＭＴ均显著下降，联合组
Ａ、联合组 Ｂ患者治疗后１个月、３个月、６个月、１２
个月时的ＣＭＴ均显著高于药物组；但联合组 Ａ与联
合组 Ｂ任意时间节点的 ＣＭＴ比较差异均无统计学
意义。张伟等［７］研究显示，对 ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者，
任意时机开展激光光凝治疗均可获益，这与本研究

结论相符；文献指出，晚期开展激光光凝虽能在一定
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程度上恢复黄斑厚度，但直至术后６个月时，晚期组
黄斑厚度才恢复至与早期光凝组、中期光凝组相当。

由此可见，晚期开展激光光凝治疗虽同样能恢复黄

斑厚度，保护并提升患者视力，但考虑 ＭＥ存在时间
长可能造成不可逆性视力损伤，早期激光光凝联合

药物治疗 ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者的视力改善更显著，
对此类患者仍应当积极开展早期激光光凝治疗。

视网膜缺血无灌注区的长期存在可导致视网膜

缺氧、变性坏死，从而引起视盘、虹膜新生血管形成

和黄斑囊样水肿等一系列继发症状，尤其是新生血

管形成，可引起新生血管性青光眼，导致无法控制的

高眼压、眼痛，且药物难以缓解［１５１６］。本研究结果显

示，联合组Ａ、联合组Ｂ患者出血吸收情况优于药物
组，且联合组Ａ患者出血吸收情况优于联合组 Ｂ；基
于ＦＦＡ检查的眼底无灌注区、新生血管形成情况评
价疗效，结果也显示联合组Ａ、联合组Ｂ患者的疗效
等级优于药物组，且联合组 Ａ患者的疗效等级优于
联合组 Ｂ。分析其原因可能为，激光光凝可以发挥
激光热效应，广泛破坏需高氧消耗的外层视网膜，使

更多的氧到达视网膜内层，降低或消除缺氧组织释

放、刺激产生ＶＥＧＦ，供氧充足后视网膜血管不扩张，
从而减少毛细血管内皮细胞的牵引力及移动性，最

终达到抑制新生血管形成的目的［１７］。但基于本研

究结论，病程＜３个月的ＣＲＶＯ继发ＭＥ患者开展激
光光凝治疗在改善视网膜缺血无灌注区、减少新生

血管形成上的获益相对更佳。

综上所述，早期对 ＣＲＶＯ继发 ＭＥ患者开展激
光光凝治疗可获得更佳的视力预后，并能有效促进

眼底出血吸收及无灌注区消退，抑制或预防新生血

管形成。但本研究也存在一定局限性，主要是随访

时间相对较短，拟延长随访后着重探究 ＣＲＶＯ患者
接受激光光凝治疗后视力预后不佳的相关影响因

素，持续补充及完善激光光凝治疗时机对 ＣＲＶＯ继
发ＭＥ患者视力的影响。
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２０１７，２５５（５）：１０４５１０４６．
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