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雷珠单抗联合光凝治疗糖尿病视网膜病变黄斑水肿

刘　凌，刘　勇，阴正勤　（第三军医大学西南医院眼科，重庆 ４０００３８）

　　［摘　要］　目的　观察玻璃体腔注射雷珠单抗联合氪激光光凝治疗糖尿病视网膜病变黄斑水肿（ＤＭＥ）的临床疗效。方法
筛选出２０１３年１月至２０１４年１１月我院收治的符合纳入标准的ＤＭＥ患者２５例（单纯激光组１５例，２４只眼；玻璃体腔注药术联合
激光组１０例，１３只眼），对照组给予单纯氪激光（５１０ｎｍ红激光、４８３ｎｍ黄激光）格栅样或大“Ｃ”字形光凝术，观察组在氪激光光凝
后给予玻璃体腔注射雷珠单抗。随访期末采用国际标准视力表检查患者治疗前后视力，使用光学相干断层扫描仪（ＯＣＴ）检查患者
治疗前后黄斑区视网膜厚度变化情况。结果　治疗前２组患者视力比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；与治疗前视力相比，治疗
后２组患者视力均显著提高（Ｐ＜０．０５）；治疗后视力组间比较，观察组视力好于对照组（Ｐ＜０．０５）。观察组和对照组治疗前黄斑区
视网膜厚度分别为（５１０．７５±６１．０６）μｍ、（４８７．４７±４３．４１）μｍ，２组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后黄斑区视网膜厚度分别
为（２５３．４１±３９．１２）μｍ、（３５８．８１±４３．２４）μｍ，较治疗前均降低（Ｐ＜０．０５）。治疗后黄斑区视网膜厚度组间比较，观察组视力均好
于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论　单纯氪激光光凝与玻璃体腔注射雷珠单抗联合氪激光光凝对 ＤＭＥ均有疗效。但玻璃体腔注射雷珠
单抗联合氪激光光凝相对于单纯氪激光光凝，其治疗ＤＭＥ的术后视力恢复更显著，黄斑水肿吸收效果更明显。
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　　糖尿病视网膜病变（ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＤＲ）是一
组基于多年糖尿病病史、血糖控制欠佳引起的视网膜

微血管病变疾病，患者多为中老年人［１］。其病理机制

是全身血糖长期处于异常范围，导致视网膜微血管受

损，从而引起促血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）的释放，刺激新生血管的形成，而

新生的病变血管较正常血管易渗漏、出血［２３］。ＤＲ的
眼底表现多种多样，包括微血管瘤、棉絮斑、硬性渗出、

视网膜血管病变、出血斑、黄斑病变（包括黄斑水肿、渗

出、缺血）、玻璃体及视神经病变等［４］。其中，黄斑水肿

（ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ，ＤＭＥ）是由于局部
视网膜内微循环异常、微血管瘤及扩张的毛细血管渗

漏所致［５６］。以往针对ＤＭＥ的主要治疗方法为激光光
凝术，其本身为一种破坏性改变，且治疗效果有限［７８］。

随着科技的发展、新型药物的研发，自２００９年雷珠单
抗（ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ）应用于医疗市场以来［９］，ＤＭＥ的治疗

·０６２·
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又多了一种较好的选择方法，推动了 ＤＭＥ的治疗进
展。本研究拟通过比较玻璃体腔注射雷珠单抗联合氪

激光光凝和传统的单纯氪激光光凝对 ＤＭＥ疗效的差
异，探索临床上雷珠单抗联合氪激光光凝对ＤＭＥ的有
效性和安全性。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　初步筛查２０１３年１月至２０１４年１１月期间来我院就诊的
患者，其中经过测血糖、眼底检查、眼底血管造影（ｆｕｎｄｕｓｆｌｕｏ
ｒｅｓｃｅｉｎａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＦＦＡ）、黄斑 ＯＣＴ（ｏｐｔｉｃａｌｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏ
ｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）等确诊为糖尿病视网膜病变黄斑水肿的患者有
１６７例。以上初筛的１６７例患者，排除有明显白内障、青光眼、
视网膜脱离及病理性高度近视、黄斑裂孔等不适宜雷珠单抗注

射治疗的患者９６例，剩余７１例。再排除合并其他治疗（如曲
安奈德、黄斑区手术史等）的患者４６例，最终筛选出２５例，其
中观察组１０例（１３只眼），对照组１５例（２４只眼）。观察组在
氪激光光凝术治疗后给予雷珠单抗玻璃体腔注射；对照组为单

纯氪激光治疗。纳入研究的２５例患者的一般情况见表１。
表１　纳入研究对象的人口统计学基线情况

组别 例数（眼） 年龄（岁） 性别（男／女） 随访时间（月）

观察组 １０（１３） ６５．４±６．９ ７∶３ ≥６

对照组 １５（２４） ６３．２±７．５ ３∶２ ≥１２

１．２　具体治疗方案
　　激光治疗：氪激光（５１０ｎｍ红激光、４８３ｎｍ黄激光）格栅样
或大“Ｃ”字型光凝，光斑大小１００～２００μｍ，能量１１０～２５０ｍｗ，
时间０．１～０．１５ｓ，光斑反应Ⅰ ～Ⅱ级。雷珠单抗治疗：手术室
内，用３０Ｇ注射针头于角巩膜缘后３．５ｍｍ处进针，玻璃体腔内
注入雷珠单抗０．０５ｍＬ。

１．３　观测指标
　　眼底检查、ＦＦＡ裂隙灯、前置镜下及 ＦＦＡ观察所有患者治
疗前、治疗３个月后的眼底情况。最佳矫正视力（ｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ
ｗｉｔｈｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ，ＶＡｃｃ）测量所有患者治疗前及治疗３个月后最
佳矫正视力的情况。定义视力提高即治疗后与治疗前比较在

视力表中提升１排及以上，视力不变即治疗后与治疗前比较仍
在视力表中同一排，视力下降即治疗后与治疗前比较在视力表

中下降１排或更多。黄斑区 ＯＣＴ分别测得所有患者黄斑视网
膜各区的平均厚度，包括治疗前、治疗３个月后的情况。

１．４　数据分析
　　根据研究对象情况，ＶＡｃｃ改变比例比较采用χ２检验，ＶＡｃｃ
数值变化及黄斑区视网膜平均厚度变化比较选择配对ｔ检验进
行统计学分析，采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件包进行统计学处理。

２　结果

２．１　治疗后的观察
　　眼底检查、ＦＦＡ均可见黄斑水肿不同程度的改善情况，且
未见明显的出血、渗出、眼内炎、玻璃体积血及视网膜脱离等治

疗并发症。同一只眼在治疗前、治疗３个月后黄斑ＯＣＴ的变化
情况，黄斑区水肿可见到明显消退（图１、图２）。

ａ：黄斑视网膜形态；ｂ：黄斑视网膜各区厚度
图１　治疗前黄斑ＯＣＴ的初始情况

ａ：黄斑视网膜形态；ｂ：黄斑视网膜各区厚度
图２　治疗３个月后黄斑ＯＣＴ的变化

２．２　ＶＡｃｃ变化情况
　　对２组患者治疗前和治疗３个月后 ＶＡｃｃ的检测情况分别
进行了统计，并计算２组患者治疗后较治疗前视力改善的比
例，结果显示，治疗前视力比较，２组差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；与治疗前视力相比，２组治疗后视力均显著提高，
差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；治疗后视力组间比较，观察组
好于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表２。治疗后
视力改善比例（包括提高及不变两个等级资料）组间比较，观察

组情况优于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表３。
表２　所有患者治疗前与治疗后ＶＡｃｃ的情况

组别 总眼数（只） 治疗前 治疗３个月后

观察组 １３ ０．１１±０．２５ ０．５５±０．１７＃

对照组 ２４ ０．１６±０．１８ ０．３４±０．２３

：与治疗前相比，Ｐ＜０．０５；＃：与对照组相比，Ｐ＜０．０５
表３　治疗前较治疗后ＶＡｃｃ的变化比例

组别
总眼数

（只）

治疗３个月后变化眼只数［例（％）］

提高 不变 下降

观察组 １３ ９（６９．２３） １（７．６９） ３（２３．０８）

对照组 ２４ ９（３７．５０） ８（３３．３３） ７（２９．１７）

：与对照组相比，Ｐ＜０．０５

２．３　黄斑区视网膜厚度
　　所有纳入患者，通过黄斑区 ＯＣＴ，检测治疗前及治疗３个
月后的视网膜黄斑各区厚度，然后进行计算取平均值，获得每

只眼治疗前后黄斑视网膜各区的平均厚度值；并分别将观察组

和对照组治疗前后总的黄斑视网膜各区平均厚度情况进行统

计、分析。统计学分析显示，治疗前黄斑区视网膜厚度比较，组

间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；２组治疗后黄斑区视网膜厚
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度较治疗前均降低（Ｐ＜０．０５），治疗后黄斑区视网膜厚度组间
比较，观察组视力好于对照组（Ｐ＜０．０５），见表４。

表４　治疗前后黄斑区视网膜平均厚度情况

组别 总眼数（只） 治疗前厚度（μｍ） 治疗３个月后厚度（μｍ）

观察组 １３ ５１０．７５±６１．０６ ２５３．４１±３９．１２＃

对照组 ２４ ４８７．４７±４３．４１ ３５８．８１±４３．２４

：与治疗前相比，Ｐ＜０．０５；＃：与对照组相比，Ｐ＜０．０５

３　讨论

　　本研究通过设计实验组和对照组来比较观察单纯
氪激光光凝与玻璃体腔注射雷珠单抗联合氪激光光凝

对ＤＭＥ的疗效。经过收集、整理随访数据，并对其进
行分析的结果显示，单纯氪激光光凝与玻璃体腔注射

雷珠单抗联合氪激光光凝对 ＤＭＥ均有疗效。对比检
测指标结果显示，玻璃体腔注射雷珠单抗联合氪激光

光凝相对于单纯氪激光光凝，其治疗ＤＭＥ的术后视力
恢复效果更显著、黄斑水肿吸收效果更明显，且未见明

显的并发症。

　　回顾糖尿病视网膜病变的临床病理过程，其表现
为微血管瘤的形成，视网膜毛细血管、小动脉闭锁，新

生血管和纤维组织增殖，玻璃体内纤维血管组织收缩

和并发性视网膜后脱离。显微改变是毛细血管周细胞

坏死，随后内皮细胞变薄，内屏障受损，血管内液体成

分渗出到组织中［１］。当病变发生在黄斑区微血管时的

表现即为黄斑水肿、渗出等。糖尿病视网膜病变黄斑

水肿的原因包括：黄斑区的渗出、视网膜水肿、视网膜

缺血等［６，１０］。黄斑水肿的定义包含：①视网膜水肿在
黄斑中心凹５００μｍ之内（约视盘直径的１／３）；②硬性
渗出在黄斑中心凹 ５００μｍ之内，附近视网膜增厚；
③视网膜水肿大于１５００μｍ，累积黄斑中心凹［１１］。按

美国ＤＲ早期治疗研究组（ＥＴＤＲＳ）的标准将黄斑水肿
分为３型：①局限水肿型。ＦＦＡ显示荧光素渗漏主要
来自黄斑区单个或成簇的微血管瘤，或来自小段扩张

毛细血管的渗漏，晚期渗漏仅占黄斑的局部区域。眼

底可见黄斑区局灶性视网膜水肿、增厚、微血管瘤，硬

性渗出环绕于水肿区呈放射状或条状、簇状排列。②
弥漫水肿型。ＦＦＡ显示荧光素渗漏来自视网膜或脉络
膜毛细血管，形成黄斑广泛荧光素渗漏，占据整个黄斑

区。眼底可见视网膜后极部毛细血管大片弥漫渗漏

区，可弥散至上下血管弓，无硬性渗出，可伴囊腔形成。

③囊样水肿型。ＦＦＡ显示黄斑形成花瓣状或蜂房样荧
光素渗漏，常合并黄斑弥漫水肿，也可单独发生［１２］。

有研究［１３］报道，ＤＲ患者黄斑形态的改变、黄斑的渗漏
程度及黄斑视网膜厚度是相互影响的，故早期发现并

诊断糖尿病视网膜病变黄斑水肿对后续的治疗及视网

膜功能的恢复意义重大。

　　以往临床上对糖尿病黄斑水肿的治疗主要为激光
光凝。对于局部的黄斑水肿，一般选择逐一光凝。而

针对弥漫性黄斑水肿，即弥漫性扩张的毛细血管渗漏，

可在水肿或无灌注区距离黄斑中心２０Ｄ内，选择格栅
或大“Ｃ”字形光凝。激光光凝的作用机制是破坏缺血
区视网膜，在黄斑中心凹与受累视网膜之间形成一道

屏障，阻止毛细血管渗出及出血进入，降低需氧量，防

止新生血管的形成，并使已经形成的新生血管退化［８］。

进一步研究发现，ＤＲ的发生、进展与多元醇代谢通路
异常、蛋白质非酶糖基化产物堆积、蛋白激酶Ｃ活化及
血管紧张素酶系统等的作用有关。针对这些机制，目

前治疗ＤＲ的药物有羟苯磺酸钙、胰激肽原酶、醛糖还
原酶、蛋白激酶 Ｃ抑制剂、抗 ＶＥＧＦ、高级糖化终产物
（ａｄｖａｎｃｅｄｇｌｙｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＡＧＥｓ）抑制剂、肿瘤
坏死因子相关药物等［２，５］。临床上较广泛用于减轻糖

尿病视网膜病变黄斑水肿的局部用药方法为玻璃体腔

注射曲安奈德，每次注射计量为２０ｍｇ［１１］。虽然其术
后短期内消退黄斑水肿的治疗效果较好，但维持的时

间较短，且病变容易反复。

　　雷珠单抗作为一种继阿伐单抗（ａｖａｓｔｉｎ）后的新型
抗ＶＥＧＦ的单克隆抗体，玻璃体腔局部注射的治疗机
制是拮抗新生血管形成［９，１４］，从而减轻视网膜渗出、水

肿、出血等，因而对黄斑水肿有效［１５］。雷珠单抗于

２００９年正式进入临床应用，在我国上市时主要用于眼
底病老年性黄斑变性及视网膜动静脉阻塞的治疗［１６］，

近几年才开始在临床上用于糖尿病视网膜病变黄斑水

肿的治疗，故有关亚洲人群，尤其是我国人群，其对

ＤＭＥ的治疗效果观察报道文献极少。故而本研究分
组设计、对比分析了单纯氪激光光凝与玻璃体腔注射

雷珠单抗联合氪激光光凝对ＤＭＥ的有效性及安全性。
结果证实，抗ＶＥＧＦ药物在治疗ＤＭＥ中对消退黄斑水
肿、提高视力具有显著的优越性和稳定性，且局部玻璃

体腔注射可避免血 －视网膜屏障对药物疗效的影响。
雷珠单抗结合氪激光光凝，通过２种不同机制联合治
疗ＤＭＥ，值得在临床上推广。但需注意玻璃体腔注射
术前、术后的预防感染及术中的无菌操作，防止眼内炎

的发生。本研究首次在国内探索了玻璃体腔注射雷珠

单抗联合氪激光光凝治疗ＤＭＥ的效果，并初步证明了
玻璃体腔注射雷珠单抗联合氪激光光凝治疗 ＤＭＥ的
临床效果明显、维持时间可观，而且未见明显的并发

症。但其远期疗效及治疗疗程尚不清楚，还有待于进

一步的随访及大样本研究观察、探索来明确。
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聚丙烯酰胺水凝胶注射隆乳术后并发症的分析与处理

石海山，曹　川，陈　亮，李晓格，李世荣　（第三军医大学西南医院整形美容外科，重庆 ４０００３８）

　　［摘　要］　目的　探讨聚丙烯酰胺水凝胶（ＰＡＡＧ）注射隆乳术后并发症及治疗方法。方法　２１２例 ＰＡＡＧ注射隆乳术后患
者，对其术后并发症的临床表现及治疗结果进行回顾性分析总结，寻找理想的治疗和处理方法。结果　２１２例ＰＡＡＧ注射隆乳术后
患者主要的并发症包括乳房硬块或硬结１３１例、乳房或胸部疼痛６５例、注射材料移位２８例、发热９例、感染１４例、乳房畸形或双侧
乳房不对称２５例。出现１种临床症状者１５２例，同时有２种及以上临床症状者６０例。所有病例均采用经乳晕切口直视下手术或
直接用针抽吸取出ＰＡＡＧ。２种手术方法在切口Ｉ期愈合率、术后乳房形态满意率及疼痛缓解率无明显差异，但经乳晕切口直视下
手术的ＰＡＡＧ清除率及二次手术率要明显优于直接用针抽吸。结论　ＰＡＡＧ注射隆乳术后并发症较多，经乳晕切口直视下手术是
取出ＰＡＡＧ及处理相关并发症的有效方法。
　　［关键词］聚丙烯酰胺水凝胶；隆乳；并发症
　　［中图分类号］Ｒ６２２．９　［文献标识码］Ａ　［文章编号］１６７２５０４２（２０１５）０３０２６３０４
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２０１４１２２２
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