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康柏西普或雷珠单抗治疗视网膜分支静脉阻塞继发黄斑水肿的疗效分析

林　红，曾继红，骆洪梅　（四川大学华西医院眼科，四川 成都 ６１００４１）

［摘　要］　目的　比较经玻璃体手术注射康柏西普或雷珠单抗治疗视网膜分支静脉阻塞（ＢＲＶＯ）继发黄斑水肿的临床疗效。
方法　回顾性分析２０１６年４月至２０１８年４月我院收治的经玻璃体手术注射康柏西普或雷珠单抗治疗的ＢＲＶＯ继发黄斑水肿１１０例
（１１０患眼）患者的临床资料，均为单眼，根据注射的药物分为康柏西普组和雷珠单抗组，每组５５例。比较２组患者治疗前及治疗后
１、３、６个月最佳矫正视力（ＢＣＶＡ）与黄斑中心凹视网膜厚度（ＣＭＴ），同时比较２组患者术中注射药物次数、治疗有效率、并发症发
生情况。结果　采用经玻璃体手术注射治疗 ＢＲＶＯ继发黄斑水肿过程中，２组患者的 ＢＣＶＡ均得到提高，但差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。术后３、６个月康柏西普组的 ＣＭＴ改善效果优于雷珠单抗组，差异有统计学意义（ｔ＝２．３５，Ｐ＝０．０２１；ｔ＝２．６０，
Ｐ＝０．０１１）。２组有效率均较高，且并发症较少，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。康柏西普组术中注射药物次数为（４．１３±０．８１）次，
雷珠单抗组为（４．６２±０．６２）次，２组比较差异有统计学意义（Ｐ＝０．０００６）。结论　经玻璃体手术注射康柏西普或雷珠单抗治疗
ＢＲＶＯ继发黄斑水肿效果均较好，但康柏西普对于ＣＭＴ改善效果更优、注射次数更少，而且价格相对便宜。

［关键词］康柏西普；雷珠单抗；视网膜分支静脉阻塞；黄斑水肿；玻璃体腔注射
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ｃｅｎｔｉｓｂｏｔｈｇｏｔｇｏｏｄｒｅｓｕｌｔｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａｄｕｅｔｏＢＲＶＯ．ＩｎｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｏｆｂｅｔｔｅｒｒｅｓｕｌｔｓｉｎｉｍｐｒｏｖｉｎｇＣＭＴ，ｌｅｓｓｉｎｊｅｃｔｉｏｎ
ｔｉｍｅｓａｎｄｔｈｅｌｏｗｅｒｐｒｉｃｅ，ｗｅｒｅｃｏｍｍｅｎｄＣｏｎｂｅｒｃｅｐｔａｓｔｈｅｏｐｔｉｃａｌｃｈｏｉｃｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａｄｕｅｔｏＢＲＶＯ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ；Ｌｕｃｅｎｔｉｓ；ｂｒａｎｃｈｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ；ｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ；ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

　　视网膜静脉阻塞（ｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＲＶＯ）是
由于视网膜血管病变引起的一种常见眼病，按阻塞发

生的部位分为视网膜中央静脉阻塞（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌ
ｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＣＲＶＯ）和视网膜分支静脉阻塞（ｂｒａｎｃｈ
ｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＢＲＶＯ），回流障碍的静脉可导致
视网膜广泛出血及黄斑水肿［１］。ＲＶＯ所致的黄斑水
肿是导致患者视力下降的重要因素，因此也是治疗的

重点所在［２］。近年来的研究表明，血管内皮生长因子

（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）与ＲＶＯ后黄
斑水肿的产生密切相关，因此经玻璃体手术注射抗

ＶＥＧＦ药物在ＲＶＯ继发黄斑水肿的手术治疗中越来
越受到重视［３］。康柏西普和雷珠单抗是目前常用的

两种治疗ＲＶＯ继发黄斑水肿的抗ＶＥＧＦ药物，既往有
文献报道二者在治疗各种原因所致的黄斑水肿中表现

出较好的临床疗效［３４］。但目前就二者治疗ＲＶＯ继发
黄斑水肿的临床疗效尚存在争议［４６］。为此，本研究收

集了我院眼科用康柏西普或雷珠单抗治疗的 ＢＲＶＯ
继发黄斑水肿病例，旨在比较评估两种抗 ＶＥＧＦ药物
的临床疗效。

１　资料与方法

１．１　临床资料
收集２０１６年４月至２０１８年４月四川大学华西医院

眼科收治的经玻璃体手术注射康柏西普或雷珠单抗治

疗ＢＲＶＯ继发黄斑水肿的患者１１０例（１１０眼），均为单
眼发病。其中男６７例，女４３例，年龄３９～７４岁，平均
（５９．４９±７．６７）岁。纳入标准：①确诊为ＢＲＶＯ继发黄斑
水肿［７］；②眼压正常（１０～２１ｍｍＨｇ）。排除标准：①患
有高眼压症、青光眼、视网膜病变、眼外伤等其他眼病；

②既往有内眼手术史；③严重屈光间质混浊影响眼底
观察的疾病；④患有严重的全身性疾病或心、肝、肾等
脏器功能障碍、恶性肿瘤；⑤妊娠期及哺乳期妇女。根
据注射的药物分为康柏西普组和雷珠单抗组，每组５５
例。２组患者的临床资料比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），具有可比性（表１）。本研究经医院伦理
委员会批准，患者知情同意。

表１　２组患者临床资料比较（ｎ＝５５）

组别
男／女

（例）

年龄

（岁）

糖尿病

［例（％）］

高血压

［例（％）］
康柏西普组 ３１／２４ ６０．２４±８．４９ １０（１８．２） ３０（５４．５）
雷珠单抗组 ３６／１９ ５８．７５±６．６６ １１（２０．０） ２８（５０．９）
χ２／ｔ ０．９５ １．０２ ０．０６ ０．１５
Ｐ ０．３３ ０．３１ ０．８１ ０．７０

１．２　方法
　　康柏西普组术前３ｄ以左氧氟沙星滴眼液滴手术
眼，每天４次。所有患者均于手术室行玻璃体注射手
术，患者取仰卧位，术前常规消毒铺巾，以爱尔卡因滴

眼液滴眼３次行眼球表面麻醉。开睑器开睑，注射器
抽取０．０５ｍＬ（１０ｍｇ／ｍＬ）康柏西普，于距离巩膜缘
３．５～４．０ｍｍ的颞下部位，垂直于巩膜向睫状体平坦
部进针，穿刺进入玻璃体腔，缓慢注射药物。注射完毕

后缓慢拔出针头，以无菌棉棒压迫止血，涂抹适量抗生

素眼膏后包扎眼部，术后给予患者抗感染治疗以预防

感染。雷珠单抗组操作同上，术中开睑后注射

０．０５ｍＬ（１０ｍｇ／ｍＬ）雷珠单抗。所有患者每个月经玻
璃体腔手术注射药物１次，连续注射３个月，之后每个
月按期复诊，若视力不提高或下降或 ＣＭＴ＞３００μｍ，
则重复予以相应的抗ＶＥＧＦ药物手术注射治疗［８］。

１．３　观察指标
　　随访至少６个月，分别于治疗前及治疗后１、３、６
个月采用国际标准视力表测量，检测患者最佳矫正视

力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，ＢＣＶＡ），采用相干光断
层扫描测量黄斑中心凹视网膜厚度（ｃｅｎｔｒａｌｍａｃｕｌａｒ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＣＭＴ）［５６，９］。记录每位患者治疗过程中的药
物注射次数；记录患者随访过程中高眼压、结膜出血、

感染性眼内炎及视网膜脱落等并发症发生情况；比较

两种治疗方法的有效率，治疗有效的判断标准为视力

提高，或黄斑水肿减轻或消退［１０］。

１．４　统计学方法
　　应用ＳＰＳＳ２０．０软件进行数据统计学分析，计量
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资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ检验分析；计
数资料以［例（％）］表示，采用 χ２检验进行分析。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患者ＢＣＶＡ比较
２组患者治疗后１、３、６个月ＢＣＶＡ呈现稳步上升趋

势，且均较治疗前显著提高（Ｐ＜０．０００１）。而２组患者
的 ＢＣＶＡ各时间点比较，差异均无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），见表２。
２．２　２组患者的ＣＭＴ比较

２组患者手术注射治疗后１、３、６个月 ＣＭＴ呈现
不断改善趋势，且均较治疗前显著提高，差异有统计学

意义（Ｐ＜０．０００１）。治疗前及治疗后 １个月比较，
２组ＣＭＴ差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后３个
月，康柏西普组ＣＭＴ改善效果开始显著优于雷珠单抗

组，差异有统计学意义（ｔ＝２．３５，Ｐ＝０．０２１）；治疗后
６个月，康柏西普组ＣＭＴ改善效果进一步显示出显著
优势，２组 比较差异有统计学意义 （ｔ＝２．６０，
Ｐ＝０．０１１），见表３。由此可推测，从中远期看，应用康
柏西普手术注射对于ＣＭＴ的改善效果更好。
２．３　２组患者术中注射次数、有效率及并发症情况

手术注射治疗开始至治疗后６个月，康柏西普组
手术注射药物次数少于雷珠单抗组，差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５）。康柏西普组的治疗有效率与雷珠单抗
组比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。康柏西普组
共有２例发生并发症，包括１例高眼压和１例结膜出
血；雷珠单抗组共有６例发生并发症，包括２例高眼压
和４例结膜出血；２组均无视网膜脱落、感染性眼内炎
等并发症发生。２组患者并发症发生率比较差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５），见表４。

表２　２组患者各时间点ＢＣＶＡ比较（ｎ＝５５）

组别 治疗前 治疗１个月 治疗３个月 治疗６个月 ｔ Ｐ
康柏西普组 ０．０９±０．０３ ０．３２±０．０７ ０．３８±０．０７ ０．４５±０．０８ ２０．４７；２６．３３；２８．０９ ＜０．０００１
雷珠单抗组 ０．１０±０．０４ ０．３１±０．０６ ０．３７±０．０５ ０．４３±０．０８ ２１．０４；２９．２０；２６．５６ ＜０．０００１
ｔ ０．４６ ０．６３ １．０２ １．１８
Ｐ ０．６５ ０．５３ ０．３１ ０．２４

表３　２组患者各时间点ＣＭＴ比较（ｎ＝５５，μＭ）

组别 治疗前 治疗１个月 治疗３个月 治疗６个月 ｔ Ｐ
康柏西普组 ５８２．３０±６５．１４ ３５７．７１±３０．０１ ３３２．６９±２６．６７ ２９９．６９±２８．９４ ２３．０１；２６．０６；２９．１３ ＜０．０００１
雷珠单抗组 ５８４．８２±５２．０７ ３６６．０９±２９．７１ ３４５．７１±３０．８３ ３１５．６９±３４．７６ ２６．８１；２９．０４；３１．５９ ＜０．０００１
ｔ 　　 ０．２２ 　 １．４６ 　　２．３５ 　　２．６０
Ｐ 　　 ０．８３ 　 ０．１５ 　０．０２１ 　０．０１１

表４　２组患者注射次数、有效率与并发症比较（ｎ＝５５）

组别 注射次数（次） 有效［例（％）］ 并发症［例（％）］
康柏西普组 ４．１３±０．８１ ５３（９６．３６） ２（３．６４）
雷珠单抗组 ４．６２±０．６２ ５０（９０．９１） ６（１０．９１）
χ２／ｔ ３．５４ ０．６１ １．２１
Ｐ ０．０００６ ０．４３ ０．２７

３　讨论

ＲＶＯ是导致患者视力下降的重要眼病，其中 ＢＲ
ＶＯ较ＣＲＶＯ更为常见，而 ＢＲＶＯ继发的黄斑水肿是
导致患者视力下降的重要原因［１２］。近年来，抗 ＶＥＧＦ
药物在治疗各种原因所致的黄斑水肿中越来越受到重

视［３４］。康柏西普和雷珠单抗是目前临床常用的抗

ＶＥＧＦ药物。雷珠单抗是人源化的重组单克隆抗体片
段（Ｆａｂ），可以靶向性抑制 ＶＥＧＦＡ，与 ＶＥＧＦＡ亚型
（即ＶＥＧＦ１１０、ＶＥＧＦ１２１、ＶＥＧＦ１６５）有较高亲和力，可
抑制 ＶＥＧＦＡ与其受体 ＶＥＧＦＲ１和 ＶＥＧＦＲ２的结
合，从而发挥抑制新生血管形成等作用［５］。康柏西普

是我国自主研制的抗ＶＥＧＦ药物，是一种ＶＥＧＦ受体与

人免疫球蛋白 Ｆｃ片段基因重组的融合蛋白，具有与
ＶＥＧＦ亲和力高、作用半衰期长的优点。同时，康柏西
普不仅可以与ＶＥＧＦＡ结合，还可以有效结合ＶＥＧＦＢ、
ＶＥＧＦＣ、胎盘生长因子等多种ＶＥＧＦ亚型，可更好地抑
制ＶＥＧＦ与其受体的相互作用［６７］。但二者在治疗ＲＶＯ
继发黄斑水肿方面的疗效尚存在争议［４，８１０］。

既往研究认为，经玻璃体手术注射康柏西普和雷

珠单抗均能显著改善 ＲＶＯ继发黄斑水肿患者的 ＢＣ
ＶＡ，而两种方法在此方面的疗效并无显著差异［１０１４］。

但吕鹏等［８］的研究则提示，治疗后６个月，康柏西普较
雷珠单抗可更显著地改善 ＲＶＯ继发黄斑水肿患者的
ＢＣＶＡ；而刘家燕［１５］则认为雷珠单抗短期内（１个月）
改善ＢＲＶＯ继发黄斑水肿患者视力显著优于康柏西
普。本研究结果显示，两种药物均可较好地改善 ＢＲ
ＶＯ继发黄斑水肿患者的ＢＣＶＡ，但二者疗效无显著差
异。上述研究认为二者对于改善 ＢＣＶＡ有差异，可能
与纳入患者的ＲＶＯ严重程度或 ＢＲＶＯ／ＣＲＶＯ患者比
例不同有关［８，１５］。
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对于经玻璃体手术注射康柏西普和雷珠单抗在改

善ＲＶＯ继发黄斑水肿患者ＣＭＴ方面是否有差异争议
较多。针对未区分中央型与分支型的 ＲＶＯ继发黄斑
水肿患者，徐凤等［９］认为两种药物对于ＣＭＴ的改善没
有差异；章欣怡等［１１］则认为虽然在治疗后 １个月和
３个月两种药物对于 ＣＭＴ的改善无差异，但在治疗后
６个月康柏西普对于 ＣＭＴ的改善效果显著强于雷珠
单抗；吕鹏等［８］也认为，治疗后６个月康柏西普对于
ＣＭＴ的改善有显著优势。针对 ＢＲＶＯ继发黄斑水肿
患者，严欢等［１４］和刘家燕［１５］都认为，在注射后１、２、３
个月，两种药物对 ＣＭＴ的改善均无显著差异，但这两
个研究并未对治疗后６个月患者的 ＣＭＴ进行比较评
估。本研究结果显示，ＢＲＶＯ继发黄斑水肿患者在分
别接受两种药物治疗后１个月，ＣＭＴ并无显著差异；
而在治疗后３个月，康柏西普对于ＣＭＴ的改善效果开
始展现出优势，这种优势在治疗后６个月更显著。提
示康柏西普与雷珠单抗对于此类患者 ＣＭＴ短期内的
改善效果相当；中远期改善效果康柏西普优于雷珠单

抗。这种较好的 ＣＭＴ改善效果对于患者后期视力的
康复与维持可能有积极作用，但具体的效应有待延长

随访时间进行评估。

在手术注射次数方面，白石［１２］和王文亭［１６］都认

为康柏西普治疗 ＢＲＶＯ继发黄斑水肿注射次数显著
少于雷珠单抗。章欣怡等［１１］在ＲＶＯ继发黄斑水肿的
研究中也得到了类似的结果。本研究结果也提示治疗

中康柏西普手术注射次数较少，加之康柏西普的价格

要低于雷珠单抗，因此应用康柏西普在减少针对患者

的医疗相关操作的同时也减轻了患者经济负担。在治

疗有效率方面，吕鹏等［８］曾报道应用康柏西普治疗

ＲＶＯ继发黄斑水肿时，其有效率显著高于雷珠单抗。
本研究结果提示，在治疗 ＢＲＶＯ继发黄斑水肿中，二
者有效率均较高，都是理想的备选药物。两种治疗方

法都没有较严重的并发症发生，并发症发生率没有显

著差异，这与章欣怡等［１１］的研究结果类似。

综上所述，在治疗 ＢＲＶＯ继发黄斑水肿时，经玻
璃体手术注射康柏西普和雷珠单抗对视力的改善效果

均较好，具有较好的安全性和有效性。而康柏西普对

于ＣＭＴ的改善效果更好，且治疗中手术注射次数较
少，加之考虑到康柏西普价格相对便宜，因此，更推荐

在治疗ＢＲＶＯ继发黄斑水肿时选择经玻璃体手术注
射康柏西普。
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