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Abstract
誗AIM:To retrospectively analyze clinical effect of laser
therapy combined with or without Ranibizumab for
patients with proliferative diabetic retinopathy (PDR) .
誗METHODS: From August 2009 to February 2015, the
data of 33 PDR patients (66 eyes) with only neovascular
vessels ( including the nipple or retina ) without
proliferative fiber membrane from retinal or vitreous
hemorrhage was recorded and followed- up. Treatment
1: the pan - retinal laser photocoagulation by several
times in 1mo were completed; treatment 2: patients
were given intravitreal injection of ranibizumab at first,
5d later laser photocoagulation by several times, and the
pan - retinal laser photocoagulation was completed in
1mo. All patients before and after laser treatment 1, 2,
3wk, 1, 2 and 3mo were followed - up on visual acuity
(VA), intraocular pressure( IOP), fundus examination,
type B ultrasound etc.

誗RESULTS: In the 33 patients with PDR, there were 16
males (32 eyes), 17 females (34 eyes), and aged 23 ~ 65
years old. The 18 patients ( 36 eyes ) treated with
treatment 1,had 10 eyes (28%) with VA < 0. 3, 20 eyes
(56%) with VA 0. 3 ~ 0. 6, 6 eyes(17%) with VA 0. 8 ~ 1郾 0;
vitreous hemorrhage happened in 22 eyes(61%) during
the treatments; macular edema happened or became
worse in 10 eyes ( 28%) . The 15 patients ( 30 eyes)
treated with treatment 2,had 9 eyes(30%) with VA<0. 3,
15 eyes(50%) with VA 0. 3 ~ 0. 6, 6 eyes(20%) with VA
0郾 8 ~ 1郾 0; vitreous hemorrhage happened in 6 eyes(20%)
during the treatments; macular edema happened or
became worse in 4 eyes ( 13%) . The VA and other
aspects between the two groups before treatments had
no significant differences (P< 0. 05) . After the two kinds
of treatments, the difference on VA between the two
groups was statistically significant (P>0. 05) .
誗 CONCLUSION: Intravitreal injection of ranibizumab
before laser photocoagulation can reduce the risk of
complications, such as vitreous hemorrhage and macular
edema. This treatment is an effective way for PDR
patients with only neovascular vessels and without
proliferative fiber membrane from retinal or vitreous
hemorrhage, which can reduce the risk of complications,
such as vitreous hemorrhage and macular edema,
reduce the injury for patients蒺 VA and improve the
compliance in patients.
誗 KEYWORDS: proliferative diabetic retinopathy;
ranibizumab; panretinal photocoagulation ; diabetic
macular edema
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摘要
目的: 回 顾 分 析 对 于 增 殖 型 糖 尿 病 视 网 膜 病 变
(proliferative diabetic retinopathy,PDR)患者进行激光联
合或者不联合雷珠单抗治疗的临床效果。
方法:收集整理并分析 2009-08 / 2015-02 间我院 33 例 66
眼仅有新生血管(包括视乳头或者视网膜上)不伴有视
网膜纤维增殖膜以及玻璃体积血的 PDR 病历及随访资
料。 治疗方法一:全视网膜激光光凝在 1mo 内分次进行
完成;治疗方法二:先玻璃体内注射雷珠单抗,5d 后进行
激光,1mo 内完成全视网膜光凝。 随访患者治疗前、激光
治疗后 1、2、3wk,1、2、3mo 的视力、眼压、眼底、眼 B 超等
检查。
结果:在 33 例 66 眼患者中,男 16 例 32 眼,女 17 例 34
眼,年龄 23 ~ 65 岁。 观察在激光期间以及之后 3mo 随访
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中,视力以及发生玻璃体积血和黄斑水肿的情况。 治疗
一组的患者 18 例 36 眼,治疗前视力低于 0. 3 者 10 眼
(28% ),0. 3 ~ 0. 6 者 20 眼 (56% ),0. 8 ~ 1. 0 者 6 眼
(17% )。 治疗期间发生玻璃体积血 22 眼(61% );发生
黄斑水肿或者加重 10 眼(28% )。 治疗二组的患者 15 例
30 眼,治疗前视力低于 0. 3 者 9 眼(30% ),0. 3 ~ 0. 6 者
15 眼(50% ),0. 8 ~ 1. 0 者 6 眼(20% )。 发生玻璃体积血
6 眼(20% );发生黄斑水肿或者加重 4 眼(13% )。 两组
间治疗前视力等基本情况差别无明显统计学意义(P>
0郾 05),在两种不同治疗方式后,两组间最后视力的差异
有统计学意义(P<0. 05)。
结论:通过在激光前玻璃体内注射雷珠单抗的治疗,可以
明显降低 PDR 患者的玻璃体积血以及黄斑水肿等并发
症的发生。 眼内雷珠单抗联合激光是治疗仅有新生血管
不伴有纤维增殖膜以及玻璃体积血的 PDR 有效手段,可
减少玻璃体积血和黄斑水肿等严重并发症的发生,降低
对患者视功能的损伤的同时,增强患者治疗的依从性。
关键词:增殖型糖尿病视网膜病变;雷珠单抗;全视网膜
激光光凝;糖尿病性黄斑水肿
DOI:10. 3980 / j. issn. 1672-5123. 2016. 1. 29

引用:邹红,黎蕾,任建萍,等. 激光联合雷珠单抗治疗增殖型
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0 引言
摇 摇 糖尿病患者由于糖代谢异常引起视网膜微血管的异
常、出血、渗出导致视网膜缺血,进而发生视网膜或者视
乳头新生血管,即增殖型糖尿病视网膜病变(proliferative
diabetic retinopathy,PDR)。 这是糖尿病患者常见并且严
重的眼部并发症之一,严重影响患者的生活质量。 目前
全视网膜激光光凝或联合玻璃体手术还是 PDR 的主要
治疗方法[1]。 对于还没有发生玻璃体积血的 PDR,本研
究者通常会尽快进行全视网膜光凝术。 然而,由于病情
本身的进展以及激光治疗时视网膜收缩的刺激,常常在
未能完成全视网膜激光光凝(PRP)时就发生了玻璃体积
血、黄斑水肿等严重并发症,使得激光不能继续完成,患
者也对激光治疗的效果产生怀疑。 为此,在临床中本研
究者让部分患者玻璃体腔内注射雷珠单抗药物后再进行
激光光凝。 本研究者发现,玻璃体腔内注射雷珠单抗药
物后再进行激光的患者以上两种并发症的发生风险明显
下降。 现在本研究者回顾了这样两种不同治疗方案的结
果,并报告如下。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 回顾分析 2009-08 / 2015-02 间我院 33 例 66
眼不伴有视网膜纤维增殖膜以及玻璃体积血的 PDR 病
历及随访资料。 其中男 16 例,女 17 例,年龄 23 ~ 65 岁,1
型糖尿病 10 例,2 型糖尿病 23 例。 治疗一组中男 9 例,
女 9 例;平均年龄 43. 5依9. 2 岁。 治疗二组中男 7 例,女 8
例;平均年龄 44. 3依8. 5 岁。 两组基线资料差异无统计学
意义(P>0. 05),具有可比性。 纳入标准:糖尿病视网膜
病变分期依据我国 1985 年制定的糖尿病视网膜病变临
床分期标准中的遇期病变,且未发生玻璃体积血和视网
膜出血者。 也即,我国糖尿病视网膜病变临床诊疗指南
(2014)中的 PDR 中遇期(增生早期) [2]。 所有纳入患者
扩瞳孔眼底照相检查,确诊为增殖型糖尿病性视网膜病

变即遇期病变,本研究者选择的患者均符合以下特点:
(1)遇期糖尿病视网膜病变患者;(2)视网膜或者视乳头
可见新生血管,但是不伴有视网膜纤维增殖膜者;(3)无
视网膜前出血以及玻璃体积血者;(4)能配合进行激光
治疗的患者;(5)年龄在 20 ~ 65 岁的患者。
1. 2 方法
1. 2. 1 治疗方法 摇 全部患者治疗前调整患者的血糖、血
压等全身情况。 治疗前和激光治疗后 1、2、3wk,1、2、3mo
随访,观察患者的视力、眼压、眼 B 超、扩瞳孔眼底检查、
眼底照相或者眼底造影等眼底情况,治疗期间监测患者
的血糖、血压等全身情况。 激光和玻璃体注药术由同一
术者完成,眼内注射术前 3d 使用左氧氟沙星抗生素眼药
水。 治疗一组:1mo 内完成全视网膜光凝;治疗二组:先
玻璃体注射雷珠单抗(无痛碘消毒结膜囊后,选取颞下方
角膜缘后 3. 5mm 注射雷珠单抗药物 0. 075mL),5d 后进
行激光,1mo 内完成全视网膜光凝。
1. 2. 2 激光方法摇 在眼底检查及眼底荧光造影结果指导
下,由固定人员进行标准激光治疗(倍频 532nm 眼底激光
治疗仪)。 激光参数:功率 200 ~ 400mW,光斑直径 200 ~
300滋m,曝光时间为 200 ~ 300ms,域 ~ 芋级激光反应斑。
对有临床意义的黄斑水肿,参数为光斑大小 50 ~ 100滋m,
功率 100mW,时间 0. 1s 格栅光凝治疗,激光程度为玉 ~
域级光斑反应,淡灰白斑为宜,间隔为 1. 5 个激光斑。 格
栅激光范围:黄斑中心凹半径 1 000滋m 以外至上下血管
弓,即距离黄斑中心凹 1. 5 个视乳 头 直 径 ( Papilla
diameter,PD)外,一般在入组时第一次完成。 定期查眼
底,必要时行眼底荧光造影检查,遗漏处及时补充激光
治疗。
1. 2. 3 观察项目
1. 2. 3. 1 视力摇 视力判定参照如下标准来评定疗效[3]:
(1)视力提高 2 行以及 2 行以上者为显效;(2)视力提高
或下降不到 2 行者称为有效;(3)视力下降 2 行或以上者
称为无效。
1. 2. 3. 2 视网膜厚度摇 采用视网膜光学相干层析(optical
coherence tomography,OCT)技术,分别于治疗前、治疗 2、
4wk,2、3mo 时,观察视网膜黄斑中心的厚度。
1. 2. 3. 3 视网膜血管情况摇 治疗前后采用眼底荧光血管
造影术(fundus fluorescein angiography,FFA)检查,观察视
网膜以及黄斑血供以及血管渗漏情况,必要时及时补充
激光治疗。
摇 摇 统计学分析:观察数据采用 SPSS18. 0 软件进行统计

学分析。 计量资料以 軃x依s 表示,采用重复测量数据的方
差分析,组间差异比较采用独立样本 t 检验;等级资料采
用秩和检验。 以 P<0. 05 为差异有统计学意义。
2 结果
2. 1 视力摇 治疗一组的患者:治疗前视力低于 0. 3 者 10
眼(28% ),0. 3 ~ 0. 6 者 20 眼 (56% ),0. 8 ~ 1. 0 者 6 眼
(17% )。 治疗期间发生玻璃体积血 22 眼(61% );发生
黄斑水肿或者加重(视力下降 2 行或者 2 行以上不包括
玻璃体积血眼)10 眼(28% )。 视力提高者 2 眼,不变者 2
眼。 其中玻璃体出血者 1 ~ 3wk 左右行玻璃体切除术后
再完成全视网膜光凝。 黄斑水肿者眼内注射曲安奈德后
完成激光。 治疗二组的患者:治疗前视力低于 0. 3 者 9
眼(30% ),0. 3 ~ 0. 6 者 15 眼(50% ),0. 8 ~ 1. 0 者 6 眼
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(20% )。 发生玻璃体积血 6 眼(20% );发生黄斑水肿或
者加重(视力下降 2 行或者 2 行以上不包括玻璃体积血
眼)4 眼(13% )。 视力提高者 12 眼,不变者 8 眼。 其中
玻璃体出血者 1 ~ 3wk 左右行玻璃体切除术后再完成全
视网膜光凝。 黄斑水肿者再次眼内注雷珠单抗后完成激
光。 未发生与眼内注射有关的眼表以及眼内感染等不良
事件。 在观察期间一旦发生玻璃体积血,需要玻璃体切
除手术者,即为无效,观察结束。 治疗一组、治疗二组总
有效率分别为 11% 、67% ,组间视力疗效比较,差异有统
计学意义(Z=4. 584,P<0. 001),见表 1。 两组在激光治
疗后玻璃体积血的发生率有统计学意义(P = 0. 001),黄
斑水肿发生率并无统计学意义(P=0. 153),见表 2。
2. 2 黄斑平均厚度比较摇 两组患者中发生玻璃体积血进
行玻璃体切除手术或者因黄斑水肿眼内注射曲安奈德后
者,黄斑厚度不再进行比较统计。 黄斑部平均厚度两组
间比较,差异有统计学意义(F = 500. 991,P<0. 01)。 两
组患者治疗前黄斑厚度比较,采用独立样本 t 检验,差异
无统计学意义( t = 0. 383,P = 0. 703)。 治疗一组在治疗
2、4wk,3mo 时与治疗前比较差异均有统计学意义(P<
0郾 05),而在治疗 2mo 时与治疗前比较无统计学意义。
治疗二组在治疗后 2、4wk,2、3mo 时与治疗前黄斑厚度的
差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 3 和图 1。 两组间
比较有统计学意义(F = 500. 991,P<0. 01)。 两组患者治
疗前黄斑厚度比较,采用独立样本 t 检验,差异无统计学
意义( t= 0. 383,P = 0. 703)。 两组患者黄斑厚度治疗后
3mo 差异比较,采用独立样本 t 检验,差异有统计学意义
( t=9. 696,P<0. 01)。
2. 3 视网膜血管情况摇 两组患者的 FFA 结果显示,可见
大片无灌注区以及不同部位的新生血管荧光渗漏,部分
患者可见黄斑部花瓣状高荧光渗漏。 在其后的随访 FFA
中,监测无灌注区以及荧光渗漏,以便及时补充激光治
疗。 FFA 检查主要用于确诊以及随访治疗效果。
3 讨论
摇 摇 血糖、血压、血脂是糖尿病视网膜病变(DR)发生的
3 个重要危险因素,而糖尿病病程是 DR 最重要的发病因
素,其次与糖尿病类型、吸烟和胰岛素使用等情况有关,
而与患者年龄、性别等关系不大。 糖尿病性视网膜病变
中一旦视网膜出现新生血管即为 PDR,是糖尿病视网膜
病十分严重的阶段,其中玻璃体积血和黄斑水肿是破坏
其视功能的最主要原因。 目前,在增殖早期给予眼底全
视网膜激光光凝治疗是延缓该病变发展的有效手段。 激
光治疗 DR 的机制:由于 DR 中毛细血管基底膜增厚,周
细胞选择性死亡或凋亡,毛细血管瘤形成,继而视网膜组
织缺血、缺氧,刺激新生血管生长因子(如 VEGF 等)释
放,导致视网膜出血、渗出等,长期的视网膜缺血进而产
生视网膜或者视乳头新生血管。 PRP 破坏氧代谢活跃的
色素上皮-光感受器复合体,视网膜外层萎缩变薄,使本
来供给外层视网膜的来自脉络膜的氧有利于向视网膜内
层弥散,增加视网膜的血氧供养,改善视网膜内层的氧供
给,从而防止新生血管的形成或促进已形成的新生血管
消退。 PRP 还是本研究者临床上治疗 DR 的标准方法,
激光可直接光凝血管瘤,对于视网膜上的新生血管,可以
在其周围密集光凝,对于视乳头新生血管者,行超全视网
膜光凝。

表 1摇 两组视力疗效比较 眼

组别 眼 显效 有效 无效 总有效率(% )
治疗一组 36 2 2 32 11
治疗二组 30 12 8 10 67

注:治疗一组:1mo 内完成全视网膜光凝;治疗二组:先玻璃体
注射雷珠单抗(无痛碘消毒结膜囊后,选取颞下方角膜缘后
3郾 5mm 注射雷珠单抗药物 0. 075mL),5d 后进行激光,1mo 内完
成全视网膜光凝。

表 2摇 两组在激光治疗中发生玻璃体积血和黄斑水肿的比较
眼(% )

组别 眼 玻璃体积血 黄斑水肿

治疗一组 36 22(61) 10(28)
治疗二组 30 6(20) 4(13)

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇
字2 11. 323 2. 043
P 0. 001 0. 153

注:治疗一组:1mo 内完成全视网膜光凝;治疗二组:先玻璃体
注射雷珠单抗(无痛碘消毒结膜囊后,选取颞下方角膜缘后
3郾 5mm 注射雷珠单抗药物 0. 075mL),5d 后进行激光,1mo 内完
成全视网膜光凝。

图 1摇 两组视网膜厚度在不同时间的变化情况 摇 治疗一组:
1mo 内完成全视网膜光凝;治疗二组:先玻璃体注射雷珠单抗
(无痛碘消毒结膜囊后,选取颞下方角膜缘后 3. 5mm 注射雷珠
单抗药物 0. 075mL),5d 后进行激光,1mo 内完成全视网膜
光凝。

摇 摇 在 PDR 患者中均有视网膜新生血管,激光在治疗的
同时常常因为疾病本身的进程(新生血管随时都可能发
生出血导致玻璃体积血),或激光时视网膜收缩牵扯了新
生血管附近的组织会引起玻璃体积血[4]。 糖尿病性黄斑
水肿(diabetic macular edema,DME)也是由于 PDR 中血-
视网膜屏障的破坏所致[5]。 血-视网膜屏障分为内屏障
和外屏障,内屏障(由视网膜毛细血管内皮细胞的紧密连
接构成)的破坏使得视网膜内微血管异常致血管通透性
增加。 外屏障(由视网膜色素上皮细胞的紧密连接构
成)的损害使得脉络膜毛细血管内的液体进入视网膜神
经感觉层,同时由于视网膜色素上皮泵功能下降,减少了
液体从视网膜神经感觉层流向脉络膜毛细血管,从而导
致黄斑水肿。 而且视网膜血流灌注不足即缺血也会导致
黄斑水肿[6]。 激光在治疗 DME 的同时也会加重水肿,甚
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表 3摇 两组视网膜厚度变化情况比较 (軃x依s,滋m)
组别 眼 治疗前 治疗 2wk 治疗 4wk 治疗 2mo 治疗 3mo
治疗一组 36 388. 33依30. 56 465. 33依41. 91a,c 495. 28依42. 78a,c 383. 53依33. 25c 357. 31依27. 09a,c

治疗二组 30 391. 20依29. 91 255. 10依13. 49a 285. 20依15. 67a 271. 20依6. 19a 285. 73依6. 35a

aP<0. 05 vs 治疗前;cP<0. 05 vs 治疗二组。 治疗一组:1mo 内完成全视网膜光凝;治疗二组:先玻璃体注射雷珠单抗(无痛碘消毒结膜
囊后,选取颞下方角膜缘后 3. 5mm 注射雷珠单抗药物 0. 075mL),5d 后进行激光,1mo 内完成全视网膜光凝。

至由于水肿太重激光效果不理想或者无法进行激光治疗。
玻璃体积血和加重的 DME 会导致视力明显下降,影响了
进一步的治疗,并且影响患者对治疗的信心和依从性。
摇 摇 针对这一问题,本研究回顾常规激光治疗和联用雷珠
单抗后激光的二组病例并进行分析比较,通过观察治疗前
后视力、视网膜黄斑厚度、玻璃体积血发生等指标发现:治
疗一组在激光治疗后玻璃体积血发生率明显高于治疗二
组,但两组的黄斑水肿发生率差别无明显统计学意义,表
明激光前先行眼内雷珠单抗注射,通过稳定血管,明显减
少玻璃体积血等严重损害患者视力并发症的发生和发展。
由于雷珠单抗治疗通常只有 1mo 的时效,未联合其他治
疗时 1mo 后水肿还是会复发。 本研究中两组黄斑水肿发
生率差异无统计学意义,推测:(1)雷珠单抗治疗的时效
问题;(2)DME 中部分患者是黄斑缺血所致。
摇 摇 治疗一组黄斑部厚度在治疗 2、4wk,3mo 时和治疗前
差别有统计学意义(P<0. 05),在治疗 2wk 时黄斑厚度增
加,随之厚度逐渐降低。 治疗二组黄斑部厚度在治疗 2、
4wk,2、3mo 时和治疗前差别均有统计学意义(P<0. 05),
在治疗 2wk 时黄斑厚度最低,随之厚度轻微增加。 表明激
光治疗会导致黄斑水肿增加,但是在治疗后 2mo 时与治
疗前无明显差异,本研究者推测是由于完成 PRP 和激光
格栅后一段时间才能减轻水肿。 而治疗二组因为玻璃体
内注射雷珠单抗,黄斑水肿消退显著且迅速,表明雷珠单
抗注射联合激光能更有效的保护黄斑结构。 在治疗前两
组间黄斑部平均厚度差异无统计学意义(P>0. 05)。 黄斑
部平均厚度两组间相同时间点比较,在治疗 2、4wk,2、3mo
时差异均有统计学意义(P<0. 05),表明激光前先行眼内
注射雷珠单抗对保护患者的黄斑结构意义明显。 本研究
提示在 PDR 中采用雷珠单抗玻璃体内注射:(1)可以在激
光前显著减轻了黄斑水肿[7],并且稳定视网膜的新生血管
降低玻璃体积血的发生率。 因为注射后玻璃体腔内
VEGF 的浓度下降,视网膜血管以及新生血管的渗透性下

降,激光引起视网膜组织的收缩对于血管的影响降低,视
网膜新生血管发生出血或者黄斑水肿加重的情况就明显
下降。 Ferraz 等[8]也认为眼内注射雷珠单抗联合 PRP 治
疗 PDR 以及 DME 更加有效。 (2)更加长时间的保护了患
者的视功能,尤其对于年轻的患者,用尽量小的损伤(激
光)保持尽量长时间的视功能。
摇 摇 本研究结果提示,先行眼内雷珠单抗再激光,通过减
轻视网膜黄斑水肿、稳定视网膜血管并增加激光治疗的有
效性,对保护患者视力更加有临床意义。 由于眼内注射雷
珠单抗的费用的确比较高,提醒我们对糖尿病患者应该加
强早期筛查和随访。
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