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Abstract
誗 AIM: To evaluate efficacy of Ranibizumab and
Conbercept for wet age - related macular degeneration
(wAMD) .
誗METHODS: This was a retrospective case series study.
Thirty patients (30 eyes) with wAMD were enrolled to
receive intravitreal injections of ranibizumab (0. 5mg) on
3 consecutive monthly schedule and 28 patients (30 eyes)
with wAMD were enrolled to receive intravitreal injections
of conbercept ( 0. 5mg ) on 3 consecutive monthly
schedule. Best corrected visual acuity ( BCVA ), optic
coherence tomography ( OCT ) measurement were
compared at 1mo after injections.
誗RESULTS: One month after every injection, the BCVA
increased while the central macular thickness ( CMT )
decreased compared with those before treatment in group
A and B (P<0. 05) . BCVA and CMT changes between two
groups were no statistically different (P>0. 05) .
誗CONCLUSION:Ranibizumab and conbercept therapy can
control the prognosis of wAMD and improve the vision
effectively. There is no statistical difference on the
curative effect between two drugs for 3mo.
誗 KEYWORDS: age - related macular degeneration;
ranibizumab; conbercept
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摘要
目的:观察雷珠单抗和康柏西普治疗湿性年龄相关性黄斑
变性的临床疗效。
方法:回顾性病例系列研究。 分析 30 例 30 眼雷珠单抗玻
璃体腔注射 0. 5mg 每月 1 次,连续 3 次治疗湿性老年黄斑
变性的病例和 28 例 30 眼康柏西普玻璃体腔注射 0. 5mg
每月 1 次,连续 3 次治疗湿性老年黄斑变性的病例,比较
两组分别在玻璃体腔注药 1mo 后的最佳矫正视力及 OCT
变化情况。
结果:连续 3 次玻璃体腔注药,每次治疗后 1mo 与治疗前
相比,A 组 BCVA 平均值提高,CMT 平均值降低,差异具
有统计学意义 (P<0. 05); B 组 BCVA 平均值提高, CMT
平均值亦降低,差异具有统计学意义 (P<0. 05),两组间
比较 BCVA 变化、CMT 变化差异不具有统计学意义(P>
0. 05)。
结论:雷珠单抗和康柏西普治疗均能有效控制湿性 AMD
患者病情发展并改善视力,治疗 3mo 内两种药物疗效的
比较无统计学意义。
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0 引言
摇 摇 老年黄斑变性又称年龄相关性黄斑变性(age-related
macular degeneration,AMD),大多发生于 45 岁以上的患
者,主要表现为进行性的视力损害。 在欧美等发达国家
65 岁以上老年人中最常见的致盲眼病就是 AMD,随着人
口的老龄化,其他致盲因素的控制,在亚洲其发病率呈现
逐渐增多的趋势[1-2]。 AMD 在临床上分为干性(萎缩型)
和湿性(渗出型)两种类型,其中,湿性年龄相关性黄斑变
性(wet age-related macular degeneration,wAMD)是导致视
力丧失的主要临床类型[3],它是以黄斑区出现脉络膜新生
血管(choroidal neovascularization,CNV)为特点,并由此导
致黄斑区出血、渗出。 促新生血管生长因子(VEGF)能够
特异地作用于血管内皮细胞,促使血管内皮细胞增殖,诱
导新生血管生成,以及血管渗漏增加[4]。 而通过阻断
VEGF 的表达可使血管重塑,促使不成熟的新生血管回
退。 因此 VEGF 被认为是治疗脉络膜及视网膜新生血管
最具潜力的靶点[5]。 最新的研究认为,抗 VEGF 药物极大
的改善了 AMD 患者的预后,有研究认为在一些国家地区
应用 VEGF 拮抗剂后 AMD 所引起的法定盲较前下降了
50% [6-7]。 抗 VEGF 药物雷珠单抗和康柏西普通过抑制血
管内皮生长因子,阻断新生血管生长及渗漏而发挥作用,
为 wAMD 患者带来了复明的希望。
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摇 摇 表 1摇 两组患者治疗前后视力情况 軃x依s
组别 眼数 术前 第 1 次注药后 1mo 第 2 次注药后 1mo 第 3 次注药后 1mo F P
A 组 30 0. 72依0. 12 0. 60依0. 19 0. 50依0. 20 0. 49依0. 22 4. 391 0. 009
B 组 30 0. 76依0. 21 0. 58依0. 22 0. 53依0. 26 0. 49依0. 22 3. 214 0. 032

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇
F 0. 716 0. 619 0. 303 0. 075
P 0. 514 0. 823 0. 738 0. 987

摇 摇 注:A 组:雷珠单抗注射组;B 组:康柏西普组。

摇 摇 表 2摇 两组患者治疗前后黄斑中心视网膜厚度比较 (軃x依s,滋m)
组别 眼数 术前 第 1 次注药后 1mo 第 2 次注药后 1mo 第 3 次注药后 1mo F P
A 组 30 381. 00依108. 32 287. 83依76. 84 256. 67依66. 68 228. 33依65. 35 8. 008 0. 000
B 组 30 394. 67依121. 10 292. 33依114. 79 258. 50依89. 91 246. 33依81. 90 5. 106 0. 004

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇
F 0. 232 0. 827 0. 78 0. 58
P 0. 843 0. 911 0. 955 0. 59

摇 摇 注:A 组:雷珠单抗注射组;B 组:康柏西普组。

1 对象和方法
1. 1 对象摇 选取重庆医科大学附属第一医院眼科 2013 -
06 / 2015-11 期间确诊的湿性老年黄斑变性患者 58 例 60
眼,其中女 30 例 30 眼,男 28 例 30 眼,年龄 54 ~ 86 岁。 纳
入标准如下:(1)患者有视力下降;(2)眼底荧光血管造影
(fundus fluorescein angiography,FFA)及吲哚菁绿血管造影
(indocyanine green angiography,ICGA)检查确诊为湿性老
年黄斑变性患者;(3)光学相干断层扫描(optical coherence
tomopraphy,OCT) 显示黄斑中心凹视网膜厚度 ( central
macular thickness,CMT)增加,黄斑中心凹变浅或消失;排
除标准:(1)研究对象曾行眼内手术;(2)研究对象曾行视
网膜激光光凝治疗或其他抗新生血管的治疗;(3)有高眼
压或青光眼病史;(4)有眼内炎、视网膜色素上皮层脱离
等。 将患者分为两组,A 组(30 眼,雷珠单抗注射组)单纯
行玻璃体腔注射雷珠单抗 3 次,每月 1 次;B 组(30 眼,康
柏西普组)单纯行玻璃体腔注射康柏西普 3 次,每月 1 次。
两组患者年龄、性别和最初矫正视力差异无统计学意义
(P>0. 05)。
1. 2 方法摇 向患者和家属充分讲解治疗的风险性,签署手
术同意书,常规分别进行雷珠单抗(0. 5mg)及康柏西普
(0. 5mg)玻璃体腔注射。 术后 3、7、14d 复诊,此后每月随
访 1 次。
摇 摇 观察项目:治疗前所有患者均采用 Snellen 视力表行
BCVA 检查,眼压、眼前节、眼底照相、OCT、FFA 及 ICGA
检查,以明确诊断。 利用 OCT 检查测量 CMT。 以黄斑中
央内界膜至 RPE 层的垂直距离为 CMT。 为最大程度反应
视力的变化,将 BCVA 转化成标准化 LogMAR 视力。 治疗
后随访 3mo。 随访过程中,采用相同设备行 BCVA、眼压、
眼底及 OCT 比较两组治疗前 BCVA 及 CMT,观察每次玻
璃体腔注射后 1mo 两组 BCVA 增加值及 CMT 减少值的变
化。 多数患者经治疗后黄斑水肿减轻、视网膜出血、渗出
可见不同程度吸收。 其中 1 例 1 眼在治疗后,即出现了结
膜下大量出血,1mo 随访时出血吸收。 其余患者均未出现
与玻璃体腔注射有关的晶状体损伤、眼内炎、高眼压、视网
膜脱离等并发症。 全身未见明显不良反应。
摇 摇 统计学分析:采用 SPSS 19. 0 统计学软件进行分析,
计量资料以( 軃x依 s)表示,组间对比应用单因素方差分析

法,两组间数据比较应用独立样本 t 检验,以 P<0. 05 为差
异有统计学意义。
2 结果
2. 1 两组患者治疗前后术眼视力情况摇 两组间相同时间
点治疗前后视力情况对比无明显差异(P>0. 05),见表 1。
经过相应治疗后,A 组第 1 针治疗后视力改善与治疗前相
比无明显统计学差异(P=0. 111),第 2,3 针术后视力改善
明显优于治疗前,差异具有统计学意义( t = -3. 4、-3. 352,
P=0. 004、0. 003)。 B 组第 1 针治疗后视力改善与治疗前
相比无明显统计学差异(P=0. 152),第 2,3 针治疗后视力
改善明显优于治疗前,差异有统计学意义( t = -2. 394、
-3. 002,P=0. 018、0. 007)。
2. 2 两组患者治疗前后术眼 OCT 检查情况摇 两组间相同
时间点治疗前后 CMT 对比差异无统计学意义(P>0. 05),
见表 2;经过相应治疗后,A 组第 1,2,3 针治疗后 CMT 改
善明显优于治疗前,差异有统计学意义( t = -2. 43、3郾 386、
4. 18,P=0. 007、0. 001、0. 000)。 B 组第 1,2,3 针治疗后
CMT 改善明显优于治疗前,差异有统计学意义( t = 2郾 125、
3. 127、3. 515,P=0. 019、0. 002、0. 0015)。
3 讨论
摇 摇 VEGF 是血管内皮细胞特异性的肝素结合生长因子,
通过增加血管通透性,引发炎症,诱导新生毛细血管生成,
其中 VEGF-A 是导致新生血管形成的主要刺激因子[8]。
VEGF 广泛分布于人和动物体内的多种组织结构中,如大
脑、肝脏、肾脏及眼部等,VEGF 对维持眼部血管完整性起
着举足轻重的作用,在眼部视网膜毛细血管的周细胞、视
网膜色素上皮细胞和视网膜内皮细胞均存在 VEGF。 正
常情况下,眼部组织中 VEGF 蛋白或 VEGF mRNA 的表达
水平很低,出现缺血、缺氧、炎症等应激反应时,VEGF 的
蛋白与 mRNA 的表达水平均会明显增高,从而诱导病态
的新生血管的形成。 因此,预防和治疗的关键就是抑制血
管生成;VEGF 是血管生成的关键成分,玻璃体腔内注入
抗 VEGF 药物通过拮抗作用抑制新生血管生成、降低血管
通透性、调控血-视网膜屏障通透性,从而达到促进视网
膜内渗液吸收和改善黄斑水肿的目的[9]。
摇 摇 雷珠单抗是一种人源化的重组单克隆抗体片段
(Fab),靶向抑制人血管内皮生长因子 A(VEGF-A)。 它

2051

国际眼科杂志摇 2016 年 8 月摇 第 16 卷摇 第 8 期摇 摇 http: / / ies. ijo. cn
电话:029鄄82245172摇 摇 82210956摇 摇 电子信箱:IJO. 2000@ 163. com



与 VEGF-A 亚型(即 VEGF110、VEGF121、VEGF165)有较
高亲和力,从而抑制了 VEGF-A 与其受体 VEGFR-1 和
VEGFR-2 的结合。 康柏西普是一种基因工程抗体类药
物,能广泛结合 VEGF-A、VEGF-B 及 P1GF 等多个靶点,
与 VEGFTrap - Eye 结构类似,不同之处是前者包含了
VEGFR-2(KDR)中的 Ig 样区域 4(KDRd4),它能够有效
地改善三维结构和增加二聚作用,从而使康柏西普与
VEGF 紧密结合。 KDRd4 对受体的二聚作用和提高 VEGF
与其受体的结合速率至关重要[10]。
摇 摇 雷珠单抗治疗经典型或隐匿型 wAMD 的研究小组,
进行了随机、双盲、对照的芋期临床研究显示,可以有效提
高大多数患者的视力,有效地控制 wAMD 的进程[11-14]。
2014 年,Li 等[15]评价了玻璃体腔内注射不同剂量康柏西
普治疗 wAMD 的随机、双盲、多中心的域期临床试验,初
始 3mo 每月玻璃体腔内注射康柏西普,之后按需给药,可
有效改善视力,显示出良好的治疗效果,并且具有良好的
安全性和耐受性。
摇 摇 在本组研究中,应用上述方法,给予患者每月 1 次玻
璃体腔内注射雷珠单抗 0. 5mg 或康柏西普 0. 5mg,连续 3
次,观察每次注射 1mo 后 BCVA 及 CMT 值,两组患者除了
最佳矫正视力有统计学意义上的提高外,OCT 显示中央
视网膜厚度的减少也具有统计学意义,两组患者的治疗结
果表明两种药物均能有效控制湿性 AMD 患者病情发展,
减轻黄斑水肿,改善视功能,提高患者的生活质量和信心。
摇 摇 有文献报道多靶点抗 VEFG 药物阿柏西普对雷珠单
抗抵抗或者无反应的 AMD 患者有效,表现为 OCT 解剖形
态的改善和视力的明显提高,显示多靶点抗 VEGF 药物较
单靶点抗 VEGF 药物具体更好的疗效[16-18]。 本研究中虽
然康柏西普相对于雷珠单抗具有更多的靶点,但两种药物
治疗的早期疗效并无统计学差异。 此种差异可能与本研
究的观察时间过短、准入条件、试验方法不同有关。 对于
多靶点抗 VEGF 药物较单靶点抗 VEGF 药物在治疗
wAMD 上是否具体更好的疗效,是否靶点越多,治疗的疗
效就显著、甚至疗效维持时间越长,需要进一步大样本、多
中心、长期观察随访。
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