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摘要
目的:探讨玻璃体腔注射阿柏西普治疗视网膜静脉阻塞
(ＲＶＯ)继发黄斑水肿的短期临床疗效ꎮ
方法:收集 ２０１９－０５ / １０ 在我院门诊确诊为 ＲＶＯ 继发黄斑
水肿的患者 ２４ 例 ２４ 眼ꎬ均接受玻璃体腔注射阿柏西普治
疗ꎬ分别于治疗前、治疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ 行视力和光学相干断
层扫描血管成像(ＯＣＴＡ)黄斑区 ３ｍｍ×３ｍｍ 范围检查ꎬ获
得 ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ)、黄斑中心凹厚度(ＣＭＴ)、黄斑区浅层
毛细血管丛(ＳＣＰ)血管密度、深层毛细血管丛(ＤＣＰ)血管
密度及中心凹无血管区 ( ＦＡＺ) 面积、周长及非圆指数
(ＡＩ)、拱环周围 ３００μｍ(ＦＤ－３００)范围血管密度ꎮ
结果:本组患者患眼治疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ ＢＣＶＡ(０􀆰 ４４±０􀆰 ２９、
０􀆰 ３４± ０􀆰 ２７)均较治疗前(０􀆰 ７０ ± ０􀆰 ３５)明显改善(均 Ｐ<
０􀆰 ０１)ꎬ但治疗后 １ｗｋ 与 １ｍｏ ＢＣＶＡ 无差异(Ｐ＝ ０􀆰 ２６０)ꎻ治
疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ ＣＭＴ(３０５􀆰 ７１±７８􀆰 ６５、２５５􀆰 ３３±６０􀆰 ２３μｍ)均
较治疗前(５４２􀆰 ４２±１８９􀆰 ０２μｍ)明显下降(均 Ｐ<０􀆰 ００１)ꎬ
但治疗后 １ｗｋ 与 １ｍｏ ＣＭＴ 无差异(Ｐ ＝ ０􀆰 １６１)ꎻ治疗前后
ＳＣＰ、ＤＣＰ 及 ＦＤ－３００ 血管密度无明显差异(均 Ｐ>０􀆰 ０５)ꎬ
提示治疗前后浅层、深层视网膜毛细血管丛及 ＦＡＺ 周围
血管密度均无明显改变ꎻ治疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ ＦＡＺ 面积、周长
均较治疗前增加ꎬ非圆指数较治疗前降低(均 Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ
结论:玻璃体腔内注射阿柏西普治疗 ＲＶＯ 继发黄斑水肿
能够减轻黄斑水肿ꎬ改善视力ꎬ同时使 ＦＡＺ 形态更趋于规
整ꎬ且未加重黄斑缺血ꎮ
关键词:视网膜静脉阻塞ꎻ黄斑水肿ꎻ阿柏西普ꎻ光学相干
断层血管成像ꎻ血管密度ꎻ中心凹无血管区
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０引言
视网膜静脉阻塞( ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＲＶＯ)是由于

视网膜静脉回流受阻ꎬ导致静脉迂曲ꎬ视网膜内渗出、出
血、水肿的一类常见的眼底血管性疾病ꎬ常继发黄斑水肿ꎬ
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　 　表 １　 各观察指标治疗前后的比较 􀭰ｘ±ｓ
指标 治疗前 治疗后 １ｗｋ 治疗后 １ｍｏ ＦꎬＰ ｔ１ꎬＰ１ ｔ２ꎬＰ２ ｔ３ꎬＰ３

ＢＣＶＡ(ＬｏｇＭＡＲ) ０􀆰 ７０±０􀆰 ３５ ０􀆰 ４４±０􀆰 ２９ ０􀆰 ３４±０􀆰 ２７ ４９􀆰 ４６３ꎬ<０􀆰 ００１ ２􀆰 ９５１ꎬ０􀆰 ００４ ４􀆰 ０８６ꎬ<０􀆰 ００１ １􀆰 １３５ꎬ０􀆰 ２６０
ＣＭＴ(μｍ) ５４２􀆰 ４２±１８９􀆰 ０２ ３０５􀆰 ７１±７８􀆰 ６５ ２５５􀆰 ３３±６０􀆰 ２３ ５８􀆰 ０３４ꎬ<０􀆰 ００１ ６􀆰 ６５５ꎬ<０􀆰 ００１ ８􀆰 ０７２ꎬ<０􀆰 ００１ １􀆰 ４１７ꎬ０􀆰 １６１
ＳＣＰ 血管密度(％) ４１􀆰 ３７±４􀆰 ０５ ４０􀆰 ７０±３􀆰 ７１ ４０􀆰 ８２±３􀆰 ８２ １􀆰 １９４ꎬ０􀆰 ３１２ ０􀆰 ６０１ꎬ０􀆰 ５５０ ０􀆰 ４９３ꎬ０􀆰 ６２３ ０􀆰 １０８ꎬ０􀆰 ９１５
ＤＣＰ 血管密度(％) ４３􀆰 ２５±６􀆰 ２４ ４１􀆰 １１±５􀆰 ７９ ４１􀆰 ５８±４􀆰 ８０ ２􀆰 １９８ꎬ０􀆰 １２３ １􀆰 ３１４ꎬ０􀆰 １９３ １􀆰 ０２５ꎬ０􀆰 ３０９ ０􀆰 ２８９ꎬ０􀆰 ７７４
ＦＡＺ 面积(ｍｍ２) ０􀆰 ３２±０􀆰 １９ ０􀆰 ４０±０􀆰 ２２ ０􀆰 ４３±０􀆰 ２４ ２２􀆰 ９８６ꎬ<０􀆰 ００１ ４􀆰 ０３７ꎬ０􀆰 ００１ ５􀆰 ３７８ꎬ<０􀆰 ００１ ５􀆰 ４７５ꎬ<０􀆰 ００１
ＦＡＺ 周长(ｍｍ) ２􀆰 ３１±０􀆰 ７４ ２􀆰 ５３±０􀆰 ８６ ２􀆰 ６６±０􀆰 ８４ １０􀆰 ９９５ꎬ０􀆰 ００２ ２􀆰 ４６６ꎬ０􀆰 ０２２ ３􀆰 ８９９ꎬ０􀆰 ００１ ４􀆰 １０１ꎬ<０􀆰 ００１
ＡＩ １􀆰 ２２±０􀆰 １１ １􀆰 １５±０􀆰 ０７ １􀆰 １３±０􀆰 ０５ １４􀆰 ２７６ꎬ０􀆰 ００１ ３􀆰 ００８ꎬ０􀆰 ００４ ３􀆰 ８６７ꎬ<０􀆰 ００１ ０􀆰 ８５９ꎬ０􀆰 ３９３
ＦＤ－３００ 血管密度(％) ４６􀆰 ３２±４􀆰 ２５ ４５􀆰 ０３±４􀆰 ４４ ４５􀆰 ０４±４􀆰 ６６ ２􀆰 ５７８ꎬ０􀆰 １０８ １􀆰 ００４ꎬ０􀆰 ３１９ ０􀆰 ９９６ꎬ０􀆰 ３２３ ０􀆰 ００８ꎬ０􀆰 ９９４

注:ｔ１ꎬ Ｐ１:治疗后 １ｗｋ 与治疗前比较ꎻｔ２ꎬ Ｐ２:治疗后 １ｍｏ 与治疗前比较ꎻｔ３ꎬ Ｐ３:治疗后 １ｍｏ 与治疗后 １ｗｋ 比较ꎮ

大多严重影响视力ꎬ甚至致盲[１]ꎮ 目前公认的 ＲＶＯ 继发
黄斑水肿治疗的治疗方法主要为玻璃体腔内注射抗血管
内皮生长因子(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)药
物ꎬ但对其疗效评价不一[２－３]ꎮ 本研究主要探讨新型抗
ＶＥＧＦ 药物阿柏西普[４](ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ)治疗 ＲＶＯ 继发黄斑水
肿的短期疗效ꎮ
１对象和方法
１􀆰 １对象 　 收集 ２０１９－０５ / １０ 在我院门诊确诊为 ＲＶＯ 继
发黄斑水肿的患者 ２４ 例 ２４ 眼ꎬ其中男 １１ 例 １１ 眼ꎬ女
１３ 例１３ 眼ꎬ年龄 ４５ ~ ７０(平均 ５８􀆰 ２７±９􀆰 ２４)岁ꎮ 纳入标
准:(１)门诊行裂隙灯显微镜、前置镜眼底检查、光学相干
断层扫描(ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴ)及荧光素眼
底荧光血管造影(ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＦＦＡ)检查
确诊为 ＲＶＯ 继发黄斑水肿ꎬ包括视网膜中央静脉阻塞
(ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＣＲＶＯ)和视网膜分支静脉阻
塞(ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＢＲＶＯ)ꎬ且伴有黄斑水肿ꎻ
(２)患眼视力下降明显ꎬ眼压 １０ ~ ２１ｍｍＨｇꎻ(３)纳入患者
均同意参加本次研究ꎬ签署知情同意书ꎬ并能够坚持配合
治疗ꎮ 排除糖尿病视网膜病变、年龄相关性黄斑变性、先
天性黄斑营养不良、特发性黄斑前膜、黄斑裂孔、眼前节炎
症、青光眼、眼外伤、严重屈光介质混浊、光学相干断层扫
描血管成像(ＯＣＴＡ)扫描结果信号质量 Ｑ 值低于 ６ 的患
者及既往有眼内手术史者ꎮ 本研究经医院伦理委员会审
批通过ꎮ
１􀆰 ２方法
１􀆰 ２􀆰 １ 治疗方法　 所有患者均行单次玻璃体腔内注射阿
柏西普治疗ꎮ 按常规内眼手术要求操作ꎬ２０ｇ / Ｌ 盐酸丙美
卡因滴眼液行 ３ 次表面麻醉后ꎬ分别用 ５０ｇ / Ｌ 聚维酮碘和
生理盐水冲洗结膜囊ꎬ３０Ｇ 注射针头于患眼角膜缘后 ４ｍｍ
处睫状体平坦部进针ꎬ玻璃体腔内注射阿柏西普注射液
０􀆰 ０５ｍＬ / ２ｍｇꎬ抗生素眼膏点眼ꎬ术后左氧氟沙星滴眼液点
眼ꎬ３ 次 / ｄꎬ连续点眼 １ｗｋꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２观察指标　 患眼玻璃体腔内阿柏西普治疗前、治疗
后 １ｗｋꎬ１ｍｏꎬ均行视力和 ＯＣＴＡ 检查ꎮ 采用国际标准对数
视力表检查最佳矫正视力 ( ｂｅｓｔ ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｖｉｓｉｏｎ ａｃｕｉｔｙꎬ
ＢＣＶＡ)ꎬ结果转换为最小分辨角对数(ＬｏｇＭＡＲ)视力进行
统计学分析ꎮ 采用 ＯＣＴＡ 仪(Ａｖａｎｔｉ ＲＴＶｕｅ ＸＲ 系统)选择
ａｎｇｉｏ ｒｅｔｉｎａ ３ｍｍ×３ｍｍ 范围模式进行扫描ꎬ开启“ Ｆｏｌｌｏｗ
ｕｐ”及“Ｔｒａｃｋｉｎｇ”功能ꎬ以黄斑中心凹为中心ꎬ测量黄斑中
心凹厚度(ｃｅｎｔｒａｌ ｍａｃｕｌａｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬＣＭＴ)ꎬ并根据系统自
动分层结果ꎬ获得视网膜浅层毛细血管丛 ( ｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌ
ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｐｌｅｘｕｓｅｓꎬＳＣＰ)血管密度、深层毛细血管丛( ｄｅｅｐ
ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｐｌｅｘｕｓｅｓꎬ ＤＣＰ)血管密度(ＳＣＰ 即内界膜至内丛

状层外界ꎬＤＣＰ 为内丛状层外界至外丛状层后外界)ꎬ同
时获得中心凹无血管区( ｆｏｖｅａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒ ｚｏｎｅꎬＦＡＺ)面积、
周长、非圆指数 ＡＩ(测得周长 / 等面积标准圆周长)及 ＦＤ－
３００(环拱环 ３００μｍ 范围)血管密度ꎮ 随访至治疗后 １ｍｏꎬ
记录患者高眼压、眼内炎、玻璃体积血等并发症发生情况ꎮ

统计学分析:所有数据均采用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 进行统计分

析ꎮ 计量资料均采用均数±标准差(􀭰ｘ±ｓ)表示ꎬ采用重复
测量方差分析对不同时间点指标变化进行分析ꎬ各时间点
差异的两两比较采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎮ Ｐ<０􀆰 ０５ 表示差异有统
计学意义ꎮ
２结果

本组患者患眼治疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ ＢＣＶＡ 均较治疗前明
显改善ꎬ差异有统计学意义(均 Ｐ<０􀆰 ０１)ꎬ但治疗后 １ｗｋ
与 １ｍｏ ＢＣＶＡ 比较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ ＝ ０􀆰 ２６０)ꎬ见
表 １ꎻ治疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ ＣＭＴ 均较治疗前明显下降ꎬ差异有
统计学意义(均 Ｐ<０􀆰 ００１)ꎬ表明治疗后黄斑水肿明显减
轻ꎬ但治疗后 １ｗｋ 与 １ｍｏ ＣＭＴ 比较ꎬ差异无统计学意义
(Ｐ＝ ０􀆰 １６１)ꎬ见表 １、图 １ꎻ治疗前、治疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ ＳＣＰ、
ＤＣＰ 及 ＦＤ － ３００ 血管密度差异均无统计学意义 ( Ｐ >
０􀆰 ０５)ꎬ见表 １、图 ２ꎬ提示治疗前后视网膜浅层、深层毛细
血管丛血管密度及 ＦＡＺ 周围血管密度均无明显改变ꎻ治
疗后 １ｗｋꎬ１ｍｏ ＦＡＺ 面积、周长均较治疗前增加ꎬ非圆指数
较治疗前降低ꎬ差异有统计学差异(均 Ｐ<０􀆰 ０５)ꎬ见表 １、
图 ３ꎬ提示治疗后黄斑中心凹形态趋于规整ꎮ 随访期间ꎬ本
组患者均未发生高眼压、眼内炎及玻璃体积血等并发症ꎮ
３讨论

当视网膜发生静脉阻塞后ꎬ视网膜静脉回流受阻导致
血管内压力升高ꎬ同时ꎬ毛细血管灌注不足和组织缺血引
起 ＶＥＧＦ 的释放增加ꎬ其与不同的受体结合ꎬ产生相应的
生物学效应ꎬ导致血管通透性增加ꎬ且加速了内皮细胞增
殖等ꎬ造成了黄斑水肿的发生ꎬ从而引起视力下降[５]ꎮ 目
前抗 ＶＥＧＦ 药物主要包括单克隆抗体、抗体片段和融合蛋
白[６]ꎮ 阿柏西普是人 ＶＥＧＦ 受体 １ 和受体 ２ 胞外区结合
域与人免疫球蛋白 Ｆｃ 段基因重组形成的融合蛋白ꎬ通过
与 ＶＥＧＦ 紧密结合ꎬ降低血管通透性ꎬ进一步抑制新生血
管的生成[７]ꎮ Ｂｏｙｅｒ 等[８]研究发现 ＣＲＶＯ 患者给予阿柏西
普治疗后 ＢＣＶＡ 提高明显ꎮ Ｏｇｕｒａ 等[９]研究发现 ＣＲＶＯ 患
者经阿柏西普治疗后 ＢＣＶＡ 提高ꎬ且 ＣＭＴ 明显降低ꎮ
Ｃａｍｐｏｃｈｉａｒｏ 等[１０]研究发现 ＢＲＶＯ 患者经阿柏西普治疗
ＢＣＶＡ 提高比例及 ＣＭＴ 降低量均明显优于黄斑格栅样光
凝治疗ꎮ 本研究发现ꎬＲＶＯ 继发黄斑水肿患者经阿柏西
普注射治疗后 １ｍｏ 内ꎬ患眼 ＣＭＴ 较治疗前明显降低ꎬ
ＢＣＶＡ 明显改善ꎬ且与治疗后 １ｗｋ 相比ꎬ治疗后 １ｍｏ ＢＣＶＡ
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图 １　 ＲＶＯ 患眼玻璃体腔阿柏西普注射治疗前后黄斑区结构　 Ａ:治疗前黄斑水肿明显ꎻＢ:治疗后 １ｗｋ 黄斑水肿消退ꎻＣ:治疗后 １ｍｏ
黄斑各层结构基本正常ꎮ

图 ２　 ＲＶＯ 患眼玻璃体腔阿柏西普注射治疗前后 ＯＣＴＡ血管密度图　 Ａ:治疗前 ＳＣＰ 层血管密度图ꎻＢ:治疗后 １ｗｋ ＳＣＰ 层血管密度
图ꎻＣ:治疗后 １ｍｏ ＳＣＰ 层血管密度图ꎻＤ:治疗前 ＤＣＰ 层血管密度图ꎻＥ:治疗后 １ｗｋ ＤＣＰ 层血管密度图ꎻＦ:治疗后 １ｍｏ ＤＣＰ 层血管密
度图ꎮ

图 ３　 ＲＶＯ 患眼玻璃体腔阿柏西普注射治疗前后 ＦＡＺ形态分析图　 Ａ:治疗前 ＦＡＺ 形态不规则ꎻＢ:治疗后 １ｗｋ ＦＡＺ 变大、变圆ꎻＣ:治
疗后 １ｍｏ ＦＡＺ 趋于规整ꎮ
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和 ＣＭＴ 均改善ꎬ尽管差异无明显统计学意义ꎬ但仍提示阿
柏西普治疗 ＲＶＯ 继发黄斑水肿的疗效可能持续 １ｍｏ 或更
长ꎬ且 １ｍｏ 内疗效可能逐渐增强ꎮ

ＲＶＯ 发生发展过程中ꎬ由于视网膜缺血缺氧ꎬ累及黄
斑区导致 ＦＡＺ 形态发生改变ꎮ 以往对于 ＦＡＺ 的观察主要
依靠 ＦＦＡ 检查ꎬ但由于在 ＦＦＡ 检查时会出现血管荧光着
染、渗漏ꎬ从而影响观察ꎬ而 ＯＣＴＡ 定位准确、成像清晰ꎬ且
能数据量化ꎬ因此近年来成为观察评估黄斑结构、血管形
态的首选工具ꎮ 以往有研究发现ꎬ玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ
药物治 疗 ＲＶＯ 引 起 的 黄 斑 水 肿ꎬ ＦＡＺ 无 明 显 改 变ꎬ
Ｇｈａｓｅｍｉ 等[１１]研究随访 １ｍｏ 后发现 ＲＶＯ 继发黄斑水肿患
眼 ＦＡＺ 面积较治疗前未见明显差异ꎬ但其病例数仅 ５ 例ꎬ
研究结果有待进一步证实ꎮ 另有研究结果与此不同ꎬ
Ｓｕｚｕｋｉ 等[１２]应用 ＯＣＴＡ 观察 ８ 例 ＢＲＶＯ 和 ４ 例 ＣＲＶＯ 患
者发现ꎬ抗 ＶＥＧＦ 治疗后 ６ｍｏ 与术前比较ꎬ视网膜毛细血
管网 ＦＡＺ 面积均增加ꎬ这与本研究中 ＦＡＺ 面积的观察结
果一致ꎮ 本研究结果显示ꎬＲＶＯ 继发黄斑水肿患者经阿
柏西普治疗后不仅 ＦＡＺ 面积变大ꎬ且 ＦＡＺ 周长变长ꎬＦＡＺ
非圆指数降低ꎬ提示治疗后黄斑中心凹形态趋于规整ꎮ 分
析可能是由于 ＲＶＯ 继发黄斑水肿后视网膜层间囊样改变
的存在“挤压”了中心凹旁的视网膜血管走形ꎬ而治疗后
ＶＥＧＦ 水平降低ꎬＣＭＴ 下降ꎬ水肿减退ꎬ从而使血管走形趋
于正常形态ꎮ

ＲＶＯ 常导致视网膜毛细血管出现闭塞ꎬ目前研究均
认为 ＲＶＯ 伴有黄斑区血管密度降低ꎬ而对于经抗 ＶＥＧＦ
治疗后血管密度的变化情况ꎬ本研究与既往研究结果一
致ꎮ Ｓｅｌｌａｍ 等[１３]观察 ２８ 例 ＲＶＯ 患者抗 ＶＥＧＦ 治疗后发
现ꎬ视网膜浅层及深层毛细血管丛囊肿数量明显减少ꎬ而
浅层毛细血管丛血管密度从治疗前的 ４６􀆰 ４％稍降低到治
疗后的 ４５％ꎬ浅层和深层毛细血管丛血管密度较术前均
无显著差异ꎮ Ｓｕｚｕｋｉ 等[１２] 研究发现ꎬＲＶＯ 继发黄斑水肿
抗 ＶＥＧＦ 治疗 ６ｍｏ 后ꎬ视网膜毛细血管血流改善ꎬ尤其在
深层视网膜毛细血管层ꎬ其血管密度远大于浅层视网膜毛
细血管层ꎮ 分析是由于 ＶＥＧＦ 是血管内皮细胞的存活因
子ꎬ抗 ＶＥＧＦ 治疗后短期内ꎬ在减轻黄斑水肿的同时ꎬ由于
抑制了血管内皮 ＶＥＧＦ 水平ꎬ可能在一定程度上降低了视
网膜毛细血管灌注水平ꎬ因此出现血管密度轻度下降ꎬ但
并未观察到由此导致的明显缺血等改变ꎮ

综上所述ꎬ本研究结果表明ꎬ经玻璃体腔注射阿柏西
普治疗 ＲＶＯ 继发黄斑水肿能够明显降低黄斑水肿程度ꎬ
改善患者视功能ꎬ同时使黄斑中心凹 ＦＡＺ 形态更趋于规
整ꎬ且未加重黄斑缺血ꎮ 但本研究仍具有一定的局限性ꎬ
随访时间较短ꎬ且样本量小ꎬ对 ＲＶＯ 患眼未进行分型或分

期等ꎬ在后续研究中将会加大样本量ꎬ延长随访时间ꎬ设置
对照组ꎬ进一步验证本研究结果ꎮ
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