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摘要
血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)是胚胎时期眼球发育过程中
血管形成的关键介质ꎬ也是在多种眼科疾病中引起视网膜
新生血管形成和血管通透性改变的重要因子ꎮ 随着抗
ＶＥＧＦ 治疗在成人的应用逐渐成熟ꎬ越来越多的研究关注
于抗 ＶＥＧＦ 治疗在儿童眼底病的应用ꎬ包括早产儿视网膜
病变(ＲＯＰ)、Ｃｏａｔｓ 病、家族性渗出性玻璃体视网膜病变
(ＦＥＶＲ)、色素失禁症相关视网膜病变、镰状细胞视网膜
病、视网膜母细胞瘤及各种病因引起的脉络膜新生血管
等ꎮ 本文将对抗 ＶＥＧＦ 在这些眼底病中的应用现状作一
综述ꎮ
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病ꎻ家族性渗出性玻璃体视网膜病变ꎻ色素失禁症ꎻ镰状细
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ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２１.１.１７

Ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｄ
ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｄｉｓｅａｓｅ

Ｙｕｅ Ｙｉｎꎬ Ｙｉ Ｃｈｅｎꎬ Ｚｈｉ－Ｊｕｎ Ｗａｎｇ

Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｃｈｉｎａ － Ｊａｐａｎ Ｆｒｉｅｎｄｓｈｉｐ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ
Ｂｅｉｊｉｎｇ １０００２９ꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ:Ｚｈｉ－Ｊｕｎ Ｗａｎｇ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ
Ｃｈｉｎａ － Ｊａｐａｎ Ｆｒｉｅｎｄｓｈｉｐ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｂｅｉｊｉｎｇ １０００２９ꎬ Ｃｈｉｎａ.
ｗａｎｇｚｈｉｊｕｎｃｊ＠ ｓｉｎａ.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２０－０２－２０　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２０－１１－２６

Ａｂｓｔｒａｃｔ
• Ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ( ＶＥＧＦ) ｉｓ ａ ｋｅｙ
ｆａｃｔｏｒ ｏｆ ｔｈｅ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｄｕｒｉｎｇ ｅｍｂｒｙｏｎｉｃ ｐｅｒｉｏｄꎬ ａｎｄ
ｉｔ ｉｓ ａｌｓｏ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｍｅｄｉａｔｏｒ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ
ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ ｕｓｅ ｏｆ ａｎｔｉ －
ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ａｄｕｌｔｓꎬ ｍｏｒｅ ａｎｄ ｍｏｒｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔｕｄｉｅｓ
ａｒｅ ｆｏｃｕｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｔｉ ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ
ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｄ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓꎬ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬ Ｃｏａｔｓ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ｆａｍｉｌｉａｌ
ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅ ｐｉｇｍｅｎｔｅｄ
ｒｅｌａｔｅｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ｓｉｃｋｌｅ ｃｅｌｌ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ

ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ａｎｄ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｃａｕｓｅｄ
ｂｙ ｖａｒｉｏｕｓ ｃａｕｓｅｓ. Ｉｎ ｔｈｉｓ ａｒｔｉｃｌｅꎬ ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｔｉ
ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｔｈｅｓｅ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｄ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｄｉｓｅａｓｅｓ ｗａｓ ｒｅｖｉｅｗｅｄ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ａｎｔｉ － ＶＥＧＦꎻ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎻ
Ｃｏａｔｓ ｄｉｓｅａｓｅꎻ ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎻ
ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅ ｐｉｇｍｅｎｔꎻ ｓｉｃｋｌｅ ｃｅｌｌ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎻ
ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｙｉｎ Ｙꎬ Ｃｈｅｎ Ｙꎬ Ｗａｎｇ ＺＪ. Ａｎｔｉ － ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ
ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｄ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ
Ｓｃｉ) ２０２１ꎻ２１(１):８５－８８

０引言
血管内皮生长因子(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ

ＶＥＧＦ)是胚胎时期眼球发育过程中血管形成的关键介质ꎬ
也是在多种儿童视网膜和脉络膜疾病中引起视网膜新生
血管形成和血管通透性改变的重要因子[１－３]ꎮ

目前ꎬ抗血管内皮生长因子药物包括贝伐珠单抗、雷
珠单抗、哌加他尼、阿柏西普、康柏西普ꎮ 尽管迄今为止ꎬ
除雷珠单抗被欧盟批准应用于治疗早产儿视网膜病变
(ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬ ＲＯＰ)之外ꎬ其他药物均未被批
准用于儿童眼内ꎬ但许多研究者已经对这些药物在 ＲＯＰ
等儿童眼底病变中的超适应证使用进行了评估ꎬ其中贝伐
珠单抗和雷珠单抗是较常用的药物ꎮ
１抗 ＶＥＧＦ 治疗在儿童眼底疾病的应用
１.１ ＲＯＰ　 ＲＯＰ 是一种视网膜血管增殖性异常ꎬ它是世界
上造成儿童眼盲的主要原因之一[４]ꎮ 临床上用病变部位
(Ⅰ~Ⅲ区)和程度(１ ~ ５ 期)来描述 ＲＯＰ 眼底病变的情
况ꎬ并作为选择治疗时机和方式的依据ꎮ 在 ＲＯＰ 病情进
展过程中ꎬ有一段短暂时间窗可予以有效的治疗以得到较
好的预后ꎮ 早先认为ꎬ出现阈值病变才需要进行治疗(阈
值病变:Ⅰ区和Ⅱ区ꎬ３ 期伴有附加病变的 ＲＯＰ 连续出现
５ 个钟点或间断出现 ８ 个钟点) [５]ꎮ ２００３ 年 ＥＴＲＯＰ(Ｅａｒｌｙ
Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ)研究组提出早期
治疗高风险阈值前病变可以得到更好的预后ꎬ高风险阈值
前病变即 １ 型 ＲＯＰ:Ⅰ区任何伴有附加病变的 ＲＯＰꎻⅠ
区ꎬ ３ 期伴或不伴附加病变ꎻⅡ区ꎬ ２ 或 ３ 期伴有附加病
变[６]ꎮ 此后ꎬ越来越多研究者认为出现 １ 型 ＲＯＰ 是治疗
的时机ꎮ 此外ꎬ除了典型的病变ꎬＲＯＰ 还有一种特殊类
型:急进性后部 ＲＯＰ ( ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬＡＰ－ＲＯＰ)ꎬ以病变位于后极部、附加病变明显
且病情进展迅速为典型特征ꎮ 由于 ＡＰ－ＲＯＰ 的发展不按
顺序分阶段进行ꎬ无法用典型的分区分期来描述ꎬ因此一
旦出现 ＡＰ－ＲＯＰ 即需要及时进行治疗ꎮ

ＲＯＰ 的传统治疗方法是激光或冷冻消融视网膜无血
管区ꎮ 后续研究发现 ＲＯＰ 的病理发生血管闭塞和血管增
殖两个阶段[７]ꎮ 第一阶段由于出生后子宫外的高氧环境
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以及吸氧ꎬ眼内处于相对高氧的环境ꎬＶＥＧＦ 水平是降低
的ꎮ 第二阶段是 ＲＯＰ 的高发时期ꎬ由于神经视网膜的发
育ꎬ代谢需求日益增长ꎬ造成视网膜的缺氧ꎬＶＥＧＦ 水平快
速增长ꎬ引起血管化与未血管化视网膜分界处出现病变ꎬ
包括视网膜新生血管形成、牵拉性视网膜脱离ꎬ及后极部
血管的扩张和扭曲ꎮ 由此可见ꎬ在血管增殖阶段进行抗
ＶＥＧＦ 治疗也是一种治疗选择ꎮ

抗 ＶＥＧＦ 在 ＲＯＰ 治疗中的应用方法可总结为以下几
种:(１)单纯玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物可作为 １ 型 ＲＯＰ
及 ＡＰ － ＲＯＰ 的 首 选 治 疗ꎮ ＢＥＡＴ － ＲＯＰ ( Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ
Ｅｌｉｍｉｎａｔｅｓ ｔｈｅ Ａｎｇｉｏｇｅｎｉｃ Ｔｈｒｅａｔ ｏｆ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ)研究将单纯注射贝伐珠单抗与传统激光治疗
方法相比较ꎬ纳入了Ⅰ区 ３ 期或Ⅱ区后极部附加病变ꎬ比
较了两种治疗方法在矫正胎龄 ５４ 周前出现需要治疗的复
发病变的概率ꎬ结果显示注射贝伐珠单抗有更低的复发
率[８]ꎮ Ｋａｒｋｈａｎｅｈ 等[９] (２０１６)和 Ｏ􀆳Ｋｅｅｆｆｅ 等[１０] (２０１６)的
随机对照试验也比较了单纯玻璃体腔注射贝伐珠单抗与
激光治疗 １ 型 ＲＯＰ 的效果ꎬ进一步证实了单纯注射贝伐
珠单 抗 的 有 效 性ꎮ ２０１９ 年 ＲＡＩＮＢＯＷ ( Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ
Ｃｏｍｐａｒｅｄ Ｗｉｔｈ Ｌａｓｅｒ Ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｔｈｅ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｉｎｆａｎｔｓ
Ｂｏｒｎ Ｐｒｅｍａｔｕｒｅｌｙ Ｗｉｔｈ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ)课题组发
表了他们的临床试验结果ꎬ对比了单纯注射 ０.２、０.１ｍｇ 雷
珠单抗和激光治疗 １ 型 ＲＯＰ 阈前病变及 ＡＰＲＯＰ 的效果ꎬ
结果肯定了玻璃体腔内单次注射 ０. ２ｍｇ 雷珠单抗治疗
ＲＯＰ 的疗效[１１]ꎮ (２)玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物可作为
激光或冷冻的联合治疗或激光失败后的补救治疗[１２－１３]ꎮ
(３)玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物可用于 ４、５ 期 ＲＯＰ 玻璃
体切除术前的辅助治疗ꎮ 血管活动是 ４、５ 期视网膜脱离
手术失败的主要危险因素之一ꎮ 术前 １ｗｋ 玻璃体腔注射
抗 ＶＥＧＦ 可降低 ＲＯＰ 的新生血管活性ꎬ允许术者对血管
不活跃或“安静的眼睛”进行手术ꎮ 这可能有助于在其中
一些病例中获得更好的结果ꎬ包括更短的手术时间、更高
的晶状体保存率、更高的解剖复位率ꎬ以及可能更好的视
力结果[１４]ꎮ
１.２ Ｃｏａｔｓ 病　 Ｃｏａｔｓ 病是一种以视网膜毛细血管扩张和
渗出为特征的特发性渗出性视网膜病变ꎮ 由于渗出性视
网膜脱离ꎬ可导致严重的视力下降ꎮ 严重时ꎬ视网膜出现
无灌注区ꎬ视网膜缺血导致新生血管性青光眼ꎬ可导致眼
球疼痛及视力丧失ꎬ甚至需要眼球摘除[１５]ꎮ Ｃｏａｔｓ 病的主
要治疗方法包括用激光或冷冻疗法消融渗漏血管ꎬ目的是
阻止渗出ꎬ使视网膜下液体、水肿和渗出物吸收ꎮ 手术方
法包括玻璃体切除术、巩膜引流术和巩膜扣带术被用来治
疗视网膜脱离ꎮ 尽管予以积极的治疗ꎬＣｏａｔｓ 病的预后仍
不乐观[１６]ꎮ 为了寻求更好的治疗方法ꎬ一些研究提出了
Ｃｏａｔｓ 病的发病机制和病理过程ꎮ 他们发现ꎬＣｏａｔｓ 病患者
的眼内 ＶＥＧＦ 水平升高ꎬ巨噬细胞和异常血管内皮细胞上
存在 ＶＥＧＦ－２ 受体[１７]ꎮ 玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物后
ＶＥＧＦ 水平明显下降ꎮ 因此ꎬ抗 ＶＥＧＦ 被认为是治疗 Ｃｏａｔｓ
病的一种辅助疗法ꎮ Ｖｅｎｋａｔｅｓｈ 等[１８] 首先描述了激光消
融前使用玻璃体腔注射贝伐珠单抗的情况ꎮ 该研究的作
者发现ꎬ通过注射贝伐珠单抗可减少随后激光消融病灶过
程中所需要的能量ꎬ最终减轻黄斑水肿和渗出ꎮ 国内外其
他一些已发表的研究也证实了注射贝伐珠单抗作为辅助
治疗的疗效[１９－２１]ꎮ
１.３ 家族性渗出性玻璃体视网膜病变 　 家族性渗出性玻

璃体视网膜病变( ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＦＥＶＲ)
是一种遗传性视网膜疾病ꎬ表现为周围血管缺血、黄斑拖
拽、颞侧放射状视网膜皱褶、视网膜新生血管、视网膜前玻
璃体组织、玻璃体积血、牵拉性视网膜脱离和视网膜下渗
出[２２]ꎮ 早期 ＦＥＶＲ 的治疗包括周围无血管视网膜的激光
消融ꎬ尽管如此ꎬ高达 ４７％患者仍需要进行视网膜脱离手
术[２３]ꎮ 虽然 ＦＥＶＲ 的确切病因尚不清楚ꎬ但它与 Ｗｎｔ 受
体 Ｂ 连环蛋白途径的异常有关ꎬ当它失调时ꎬ它会导致
ＶＥＧＦ 的上调[２４]ꎮ 这使得研究者们越来越关注抗 ＶＥＧＦ
药物作为 ＦＥＶＲ 的治疗可行性ꎮ 一项多中心回顾性病例
研究ꎬ观察 １８ 岁以下 ＦＥＶＲ 患者接受贝伐珠单抗注射治
疗ꎬ随访 １２ｍｏꎬ平均视力从基线时的 ２０ / ２００ 提高到随访
１２ｍｏ 时的 ２０ / １３８(Ｐ>０.０５)ꎮ 平均中央黄斑厚度从基线
时的 ３５６μｍ 下降到 ６ｍｏ 时的 ２３９μｍꎮ 虽然视力提高没有
统计学差异ꎬ但是解剖上的好转证明了抗 ＶＥＧＦ 治疗的有
效性[３]ꎮ
１.４ 色 素 失 禁 症 相 关 视 网 膜 病 变 　 色 素 失 禁 症
(ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉꎬＩＰ)是一种少见的 Ｘ 性连锁显性遗
传性疾病ꎬ３５％~７７％患者存在眼部病变ꎮ ＩＰ 相关视网膜
病变与 ＲＯＰ 类似ꎬ多表现为视网膜血管异常ꎬ如无血管
区、血管纡曲扩张、血管闭塞、新生血管形成等ꎬ晚期可表
现为视网膜增生牵拉视网膜脱离、渗出性玻璃体视网膜脱
离、视神经萎缩等ꎮ 临床上根据眼部病情目前常采用激光
光凝、冷冻、玻璃体切除术治疗[２５－２６]ꎮ 王雪等[２５] 报道了
５ 例ＩＰ 患儿ꎬ眼部出现视网膜前出血(６ 眼)、视网膜新生
血管(５ 眼)、视网膜脱离(２ 眼)、无血管区(８ 眼)等表现ꎬ
予以雷珠单抗或康柏西普注射ꎬ根据眼底情况选择单独抗
ＶＥＧＦ 治疗ꎬ或者联合激光、冷冻或玻璃体切割手术ꎬ良好
地控制了病情的发展ꎮ 其他一些病例报告也为抗 ＶＥＧＦ
药物的有效性提供了临床证据ꎬ证明在 ＩＰ 继发的视网膜
病变患者ꎬ玻璃体腔内注射抗 ＶＥＧＦ 药物可以作为一种治
疗选择[２６－２７]ꎮ
１.５镰状细胞视网膜病 　 镰状细胞病( ｓｉｃｋｌｅ ｃｅｌｌ ｄｉｓｅａｓｅꎬ
ＳＣＤ)是常见的遗传性血液病ꎮ 镰状细胞视网膜病(ｓｉｃｋｌｅ
ｃｅｌｌ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＳＣＲ)的特征是周围视网膜血管阻塞ꎬ导致
视网膜缺血和增殖性视网膜病变的发展ꎮ 增殖性视网膜
病变的并发症ꎬ如玻璃体出血和视网膜脱离ꎬ是 ＳＣＲ 患者
视力丧失的最常见原因[２８]ꎮ ＳＣＲ 的治疗目标是防止视网
膜缺血、梗死和随后的新生血管形成的并发症ꎮ 在应用抗
ＶＥＧＦ 药物之前ꎬ外周激光消融被用于预防增殖性视网膜
病变[２９]ꎮ 合理及时地应用抗 ＶＥＧＦ 药物ꎬ有助于新生血
管的消退ꎬ预防玻璃体出血ꎬ并且有利于充分的激光治疗ꎮ
有报道应用玻璃体腔注射贝伐珠单抗治疗 ＳＣＲ 患者ꎬ术
后 １ｍｏ 视力恢复ꎬ玻璃体积血吸收ꎬ视网膜新生血管消
退ꎬ治疗效果显著[３０]ꎮ
１.６ 视网膜母细胞瘤 　 视网膜母细胞瘤( ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａꎬ
ＲＢ)是儿童眼部最常见的原发性恶性肿瘤ꎮ 幸运的是ꎬ
ＲＢ 是一种可治疗的恶性肿瘤ꎬ如果诊断得足够早ꎬ它是可
以治愈的[３１]ꎮ 肿瘤生长和扩张需要血管生成ꎬ已有研究
报道发现 ＲＢ 患者 ＶＥＧＦ 水平显著升高[３２－３３]ꎮ 因此ꎬ抗
ＶＥＧＦ 在理论上对 ＲＢ 患者的治疗有一定作用ꎮ 然而ꎬ目
前抗 ＶＥＧＦ 并不是标准治疗方案的一部分ꎮ 临床前研究
表明ꎬ贝伐珠单抗中和 ＶＥＧＦ 可通过阻断细胞外信号调节
激酶途径抑制 ＲＢ 细胞的分化[３４]ꎮ 此外ꎬ在体外试验中贝
伐珠单抗已被证实能影响 ＲＢ 细胞的生长和分化ꎮ 由于
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单用贝伐珠单抗不能完全抑制 ＲＢ 的血管生成和肿瘤生
长ꎬ最近的进一步研究发现ꎬ卡铂和贝伐珠单抗联合应用
对晚期 ＲＢ 有更强的抗肿瘤作用[３３]ꎮ 尽管这种治疗策略
可能在 ＲＢ 的临床治疗中发挥作用ꎬ但需要更多的研究和
证据来规范 ＲＢ 患者的抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎮ
１.７ 脉络膜新生血管 　 脉 络 膜 新 生 血 管 ( ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎꎬＣＮＶ)是儿童视力下降的一个罕见但重
要的原因ꎬ最常见的是继发于感染或炎症和 Ｂｅｓｔ􀆳ｓ 病ꎮ 治
疗方法根据 ＣＮＶ 的位置ꎬ包括激光光凝、光动力学治疗、
手术切除或经瞳孔热疗[３５]ꎮ 随着抗 ＶＥＧＦ 在成人 ＣＮＶ 治
疗中的成熟应用ꎬ临床上开始对尝试使用这些药物治疗儿
童 ＣＮＶꎮ ２００７ 年首先报道了贝伐珠单抗治疗儿童 ＣＮＶ
的病例ꎬ１ 例 １２ 岁男性 ＣＮＶ 病理性近视ꎬ两眼分别行玻璃
体腔贝伐珠单抗注射ꎬ间隔 １ｗｋꎮ 荧光素血管造影渗漏和
光学相干断层扫描(ＯＣＴ)黄斑厚度均在 ２ｗｋ 内减少ꎬ右眼
视力提高ꎬ左眼视力稳定[３６]ꎮ 之后ꎬ许多病例报告发表了
成功使用贝伐珠单抗治疗 ＣＮＶ 的经验ꎬ包括外伤[３７]、成
骨不全[３８]、特发性颅内高压[３９]、弓形虫感染[４０]、脉络膜骨
瘤[４１]、Ｂｅｓｔｓ 病[４２]、猫抓病[４３]、视神经和视网膜脉络膜缺
损[４４]、视网膜错构瘤[４５]等ꎮ
２注射方法和剂量

儿童玻璃体腔注射技术与成人眼睛的有很大不同ꎬ在
注射之前ꎬ要考虑合适的注射部位、针的规格、注射角度
等[４６]ꎮ 手术医生需要熟悉操作技术和儿童眼部的解剖特
点ꎬ以避免损坏晶状体或视网膜ꎬ因为早产儿的眼球小、晶
状体较大ꎬ而且新生儿睫状体平坦部尚未发育良好ꎮ

目前ꎬ除了少量关于 ＲＯＰ 患儿使用抗 ＶＥＧＦ 药物的
剂量的研究外ꎬ没有任何关于儿童注射抗 ＶＥＧＦ 最佳剂量
的结论ꎮ 大多数研究使用成人一半的剂量ꎬ贝伐珠单抗
０.６２５ｍｇ / ０.０２５ｍＬ、雷珠单抗 ０.２５ｍｇ / ０.０２５ｍＬꎮ 一些研究
发现更低剂量也可以达到治疗效果ꎮ 进一步研究药物的
最佳剂量ꎬ有助于今后为患者的剂量选择提供适当的
指导[４７－４８]ꎮ
３抗 ＶＥＧＦ 治疗的优点

对于前文提到的疾病ꎬ激光光凝是应用最广泛的治疗
方法ꎮ 与激光光凝相比ꎬ抗 ＶＥＧＦ 治疗有几个优势:(１)激
光光凝消融周边视网膜病变或无血管区ꎬ只抑制视网膜中
ＶＥＧＦ 的产生ꎬ而抗 ＶＥＧＦ 药物能够直接中和玻璃体液中
的 ＶＥＧＦꎬ因此ꎬ可能比激光光凝有更快的反应[６]ꎮ (２)大
多数激光光凝需要在全身麻醉下插管进行ꎬ操作需要更长
的时间ꎮ 相反ꎬ抗 ＶＥＧＦ 注射需要的时间短ꎬ操作简单ꎬ无
需插管ꎬ更容易、更安全ꎮ (３)对于屈光介质混浊或瞳孔
扩张不良的病例ꎬ仍可注射抗 ＶＥＧＦ 药物ꎬ而激光光凝难
以进行ꎮ 此外ꎬ在 ＲＯＰ 治疗中ꎬ与激光治疗组相比ꎬ抗
ＶＥＧＦ 治疗更不易发生近视或高度近视[４９]ꎮ (４)抗 ＶＥＧＦ
注射后ꎬ可避免激光光凝可能的造成的永久性视野缺损ꎮ
４抗 ＶＥＧＦ 治疗的并发症及局限性

与抗 ＶＥＧＦ 药物相关的可能眼部并发症包括白内障、
眼内炎、玻璃体出血、视网膜前出血、短暂性血管鞘和视网
膜脱离等[５０－５１]ꎮ 虽然文献中的眼部并发症发生率较低ꎬ
但这些并发症可能对视力造成相当大的损害ꎬ因此应密切
监测这些患儿在玻璃体内注射抗 ＶＥＧＦ 药物后眼部情况ꎮ
此外ꎬ在有明显增殖牵拉的情况下注射抗 ＶＥＧＦ 药物可能
由于增殖组织的收缩而迅速发展为牵拉性视网膜脱离ꎬ因
此因谨慎选择治疗的时机[５２]ꎮ 此外ꎬ许多研究提出经玻

璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物后ꎬ由于 ＶＥＧＦ 抑制ꎬ可能会出
现系统性并发症[５３]ꎮ 虽然抗 ＶＥＧＦ 治疗在眼睛中有很好
的耐受性ꎬ但还需要更多的研究来证实这些儿童使用后神
经发育的长期安全性ꎮ

需要强调的是ꎬ在我国ꎬ所有抗 ＶＥＧＦ 药物均未被批
准用于儿童眼内ꎮ 因此ꎬ抗 ＶＥＧＦ 治疗在儿童这一特殊群
体中的超适应证应用面临合法性及伦理方面的困境ꎬ治疗
前应向患儿家长详细交代治疗的风险及预后ꎬ充分沟通后
谨慎选择抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎮ
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Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００３ꎻ１２１(１２):１６８４－１６９４
７ Ｈａｒｔｎｅｔｔ ＭＥꎬ Ｐｅｎｎ ＪＳ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ ２０１２ꎻ３６７(２６):２５１５－２５２６
８ Ｍｉｎｔｚ － Ｈｉｔｔｎｅｒ ＨＡꎬ Ｋｅｎｎｅｄｙ ＫＡꎬ Ｃｈｕａｎｇ ＡＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ ｓｔａｇｅ ３＋ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ
Ｍｅｄ ２０１１ꎻ３６４(７):６０３－６１５
９ Ｋａｒｋｈａｎｅｈ Ｒꎬ Ｋｈｏｄａｂａｎｄｅ Ａꎬ Ｒｉａｚｉ －Ｅａｆａｈａｎｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ ｚｏｎｅ － ＩＩ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ａｃｔａ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１６ꎻ９４(６):ｅ４１７－４２０
１０ Ｏ􀆳Ｋｅｅｆｆｅ Ｎꎬ Ｍｕｒｐｈｙ Ｊꎬ Ｏ􀆳Ｋｅｅｆｅ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ
ｄｉｏｄｅ ｌａｓｅｒ ｉｎ ｓｔａｇｅ ３ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ: Ａ ５ ｙｅａｒ ｆｏｌｌｏｗ
ｕｐ. Ｉｒ Ｍｅｄ Ｊ ２０１６ꎻ１０９(２):３５５
１１ Ｓｔａｈｌ Ａꎬ Ｌｅｐｏｒｅ Ｄꎬ Ｆｉｅｌｄｅｒ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｖｅｒｓｕｓ ｌａｓｅｒ
ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｖｅｒｙ ｌｏｗ ｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔ ｉｎｆａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ (ＲＡＩＮＢＯＷ): ａｎ ｏｐｅｎ－ｌａｂｅｌ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ.
Ｌａｎｃｅｔ ２０１９ꎻ３９４(１０２０８):１５５１－１５５９
１２ Ｋａｒａ Ｃꎬ Ｈｅｋｉｍｏｇｌｕ Ｅꎬ Ｐｅｔｒｉｃｌｉ ＩＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ａｓ
ｒｅｓｃｕｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆａｉｌｕｒｅ ｗｉｔｈ ｌａｓｅｒ ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｊ Ｃｕｒｒ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ３０(１):８０－８４
１３ Ａｕｔｒａｔａ Ｒꎬ Ｋｒｅｊｃｉｒｏｖａ Ｉꎬ Ｓｅｎｋｏｖａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｐｅｇａｐｔａｎｉｂ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｏｄｅ ｌａｓｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｓｔａｇｅ ３＋ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ
ｉｎ ｚｏｎｅ Ｉ ａｎｄ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｚｏｎｅ ＩＩ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１２ꎻ２２(５):６８７－６９４
１４ Ｘｕ Ｙꎬ Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ Ｋａｎｇ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎａｌ ｓｕｒｇｅｒｙ ｏｎ
ｖａｓｃｕｌａｒｌｙ ａｃｔｉｖｅ ｓｔａｇｅ ４ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ
ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ９１
(４):ｅ３０４－３１０
１５ Ｍｕｌｖｉｈｉｌｌ Ａꎬ Ｍｏｒｒｉｓ Ｂ. Ａ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ－ｂａｓｅｄ ｓｔｕｄｙ ｏｆ Ｃｏａｔｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ
ｔｈｅ Ｕｎｉｔｅｄ Ｋｉｎｇｄｏｍ ＩＩ: ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎꎬ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅｓ. Ｅｙｅ
(Ｌｏｎｄ) ２０１０ꎻ２４(１２):１８０２－１８０７
１６ Ｍｒｅｊｅｎ Ｓꎬ Ｍｅｔｇｅ Ｆꎬ Ｄｅｎｉｏｎ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ
ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ ｉｎ Ｃｏａｔｓ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｓｔｕｄｙ ｏｆ １５ ｃａｓｅｓ. Ｒｅｔｉｎａ ２００８ꎻ ２８ ( ３

７８

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２１ꎬ Ｎｏ.１ Ｊａｎ. ２０２１　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



Ｓｕｐｐｌ): Ｓ２６－３２
１７ Ｈｅ ＹＧꎬ Ｗａｎｇ Ｈꎬ Ｚｈａｏ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｌｅｖａｔｅｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ ｌｅｖｅｌ ｉｎ Ｃｏａｔｓ􀆳 ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｒｏｌｅ ｏｆ
ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１０ꎻ ２４８ ( １０ ):
１５１９－１５２１
１８ Ｖｅｎｋａｔｅｓｈ Ｐꎬ Ｍａｎｄａｌ Ｓꎬ Ｇａｒｇ Ｓ. Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｏａｔｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ
ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ ２ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｃａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００８ꎻ４３(２):２４５－２４６
１９ Ｈｕａｎｇ ＹＣꎬ Ｌａｉ ＣＣꎬ Ｗｕ ＷＣ. Ｉｎｔｅｇｒａｔｉｎｇ Ｓｃｌｅｒａｌ Ｂｕｃｋｌｉｎｇꎬ
Ｔｒａｎｓｓｃｌｅｒａｌ Ｄｒａｉｎａｇｅ ｏｆ Ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ Ｆｌｕｉｄꎬ Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ Ａｎｔｉ － Ｖａｓｃｕｌａｒ
Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ Ｇｒｏｗｔｈ Ｆａｃｔｏｒꎬ ａｎｄ Ｌａｓｅｒ Ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ Ｓｔａｇｅ ３Ｂ
Ｃｏａｔｓ􀆳 Ｔｏｔａｌ Ｒｅｔｉｎａｌ Ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ Ｌａｓｅｒｓ Ｉｍａｇｉｎｇ Ｒｅｔｉｎａ
２０１６ꎻ４７(９):８６５－８６８
２０ Ｓｅｉｎ Ｊꎬ Ｔｚｕ ＪＨꎬ Ｍｕｒｒａｙ ＴＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｏａｔｓ􀆳 Ｄｉｓｅａｓｅ Ｗｉｔｈ
Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ Ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂꎬ Ｌａｓｅｒ
Ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎꎬ ａｎｄ Ｓｕｂ － Ｔｅｎｏｎ Ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ
Ｌａｓｅｒｓ Ｉｍａｇｉｎｇ Ｒｅｔｉｎａ ２０１６ꎻ４７(５):４４３－４４９
２１ Ｓｔａｎｇａ ＰＥꎬ Ｊａｂｅｒａｎｓａｒｉ Ｈꎬ Ｂｉｎｄｒａ ＭＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒａｎｓｃｌｅｒａｌ Ｄｒａｉｎａｇｅ ｏｆ
Ｓｕｂｒｅｔｉｎａｌ Ｆｌｕｉｄꎬ Ａｎｔｉ－Ｖａｓｃｕｌａｒ Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ Ｇｒｏｗｔｈ Ｆａｃｔｏｒꎬ ａｎｄ Ｗｉｄｅ－
Ｆｉｅｌｄ Ｉｍａｇｉｎｇ － Ｇｕｉｄｅｄ Ｌａｓｅｒ ｉｎ Ｃｏａｔｓ Ｅｘｕｄａｔｉｖｅ Ｒｅｔｉｎａｌ Ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ.
Ｒｅｔｉｎａ ２０１６ꎻ３６(１):１５６－１６２
２２ Ｒａｎｃｈｏｄ ＴＭꎬ Ｈｏ ＬＹꎬ Ｄｒｅｎｓｅｒ ＫＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｆ
ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１１ꎻ １１８ ( １０ ):
２０７０－２０７５
２３ Ｆｅｉ Ｐꎬ Ｙａｎｇ Ｗꎬ Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｕｒｇｉｃａｌ Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ Ａｄｖａｎｃｅｄ
Ｆａｍｉｌｉａｌ Ｅｘｕｄａｔｉｖｅ Ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｗｉｔｈ Ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１６ꎻ３６
(８):１４８０－１４８５
２４ Ｖａｎ Ｒａａｙ ＴＪꎬ Ｖｅｔｔｅｒ ＭＬ. Ｗｎｔ / ｆｒｉｚｚｌｅｄ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｄｕｒｉｎｇ ｖｅｒｔｅｂｒａｔｅ
ｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ. Ｄｅｖ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ ２００４ꎻ２６(５－６):３５２－３５８
２５ 王雪ꎬ梁建宏. 色素失禁相关性视网膜病变 ５ 例的临床分析. 中华

眼科杂志 ２０１７ꎻ５５(４):２９４－３０１
２６ Ｈｏ Ｍꎬ Ｙｉｐ ＷＷＫꎬ Ｃｈａｎ ＶＣＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
Ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ Ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ Ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｂｙ
Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ａｓ Ａｄｊｕｎｃｔ Ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ａ ４ －Ｙｅａｒ －Ｏｌｄ Ｃｈｉｌｄ.
Ｒｅｔｉｎ Ｃａｓｅｓ Ｂｒｉｅｆ Ｒｅｐ ２０１７ꎻ１１(４):３５２－３５５
２７ Ｎｉ Ｙꎬ Ｈｕａｎｇ Ｘꎬ Ｒｕａｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ
ｉｎ ｓｅｖｅｒｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ. Ｊ ＡＡＰＯＳ ２０１８ꎻ２２(４):
３２５－３２７
２８ Ｐａｈｌ ＤＡꎬ Ｇｒｅｅｎ ＮＳꎬ Ｂｈａｔｉａ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｗ Ｗａｙｓ ｔｏ Ｄｅｔｅｃｔ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ
Ｓｉｃｋｌｅ Ｃｅｌｌ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: Ａ Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ Ｒｅｖｉｅｗ. Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｈｅｍａｔｏｌ
Ｏｎｃｏｌ ２０１７ꎻ３９(８):６１８－６２５
２９ Ｍｙｉｎｔ ＫＴꎬ Ｓａｈｏｏ Ｓꎬ Ｔｈｅｉｎ ＡＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌａｓｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ
ｓｉｃｋｌｅ ｃｅｌｌ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖ ２０１５ꎻ１０:ＣＤ０１０７９０
３０ Ｓｈａｉｋｈ Ｓ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ( Ａｖａｓｔｉｎ) ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｓｉｃｋｌｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２００８ꎻ５６(３):２５９
３１ Ｌｕｏ Ｃꎬ Ｄｅｎｇ ＹＰ. Ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ: ｃｏｎｃｅｒｎｉｎｇ ｉｔｓ ｉｎｉｔｉａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ６(３):３９７－４０１
３２ Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ Ｃｈｅｎｇ Ｙꎬ Ｈｕａｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎ
ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｏｎ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｉｎ ａｎ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｄ
ｉｎ ｖｉｖｏ ｍｏｄｅｌ. Ｏｎｃｏｌ Ｌｅｔｔ ２０１７ꎻ１４(５):５３２６－５３３２
３３ Ｃｈｅｎｇ Ｙꎬ Ｚｈｅｎｇ Ｓꎬ Ｐａｎ ＣＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ａｑｕｅｏｕｓ ｈｕｍｏｒ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅ ２０１７ꎻ １２
(５):ｅ０１７７３３７
３４ Ｈｅｏ ＪＷꎬ Ｋｉｍ ＪＨꎬ Ｃｈｏ ＣＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｔｏ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｃｅｌｌｓ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅ２０１２ꎻ７(３):ｅ３３４５６
３５ Ｒｉｓｈｉ Ｐꎬ Ｇｕｐｔａ Ａꎬ Ｒｉｓｈｉ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ３６
ｅｙｅｓ ｏｆ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ. Ｅｙｅ (Ｌｏｎｄ) ２０１３ꎻ２７(１０):１１５８－１１６８
３６ Ｓｕｎｄａｒａｍ Ｎꎬ Ｕｐａｒｋａｒ Ｍꎬ Ａｔｈａｌｅ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ
(ａｖａｓｔｉｎ) ｉｎ ａ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｃａｓｅ ｏｆ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｍｙｏｐｉａ. Ｒｅｔｉｎ Ｃａｓｅｓ Ｂｒｉｅｆ Ｒｅｐ
２００７ꎻ１(４):１９２－１９４

３７ Ｐｉｅｒｍａｒｏｃｃｈｉ Ｓꎬ Ｂｅｎｅｔｔｉ Ｅꎬ Ｆｒａｃａｓｓｏ Ｇ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ
ｐｏｓｔｔｒａｕｍａｔｉｃ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｃｈｉｌｄ. Ｊ ＡＡＰＯＳ ２０１１ꎻ１５
(３):３１４－３１６
３８ Ｒｉｓｈｉ Ｐꎬ Ｒｉｓｈｉ Ｅꎬ Ｖｅｎｋａｔｒａｍａｎ Ａ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｏｓｔｅｏｇｅｎｅｓｉｓ
ｉｍｐｅｒｆｅｃｔａ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１２ꎻ６０(３):２２９－２３１
３９ Ｂｅｌｌｉｖｅａｕ ＭＪꎬ Ｘｉｎｇ Ｌꎬ Ａｌｍｅｉｄａ ＤＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｒｉｐａｐｉｌｌａｒｙ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｉｎ ａ ｔｅｅｎａｇｅ ｂｏｙ: ｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ ｆｅａｔｕｒｅ ｏｆ ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ
ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ. Ｊ
Ｎｅｕｒｏｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ３３(１):４８－５０
４０ Ｍａｔｈｕｒ Ｇꎬ Ｇｅｏｒｇｅ ＡＥꎬ Ｓｅｎ Ｐ. Ｐａｅｄｉａｔｒｉｃ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｍｅｍｂｒａｎｅ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｔｏ ｔｏｘｏｐｌａｓｍｏｓｉｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ －
ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ. Ｏｍａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ ７ ( ３):
１４１－１４３
４１ Ｋｈａｎ ＭＡꎬ ＤｅＣｒｏｏｓ ＦＣꎬ Ｓｔｏｒｅｙ ＰＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ａｎｔｉ－ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｏｓｔｅｏｍａ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１４ꎻ ３４
(９):１７５０－１７５６
４２ Ｈｕｓｓａｉｎ ＲＮꎬ Ｓｈａｈｉｄ ＦＬꎬ Ｅｍｐｅｓｌｉｄｉｓ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｓｅ ｏｆ Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ ａ ９－Ｙｅａｒ－Ｏｌｄ Ｃｈｉｌｄ ｗｉｔｈ Ｃｈｏｒｏｉｄａｌ Ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ
Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ Ａｕｔｏｓｏｍａｌ Ｒｅｃｅｓｓｉｖｅ Ｂｅｓｔｒｏｐｈｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｇｅｎｅｔ
２０１５ꎻ３６(３):２６５－２６９
４３ Ｌａｔａｎｚａ Ｌꎬ Ｖｉｓｃｏｇｌｉｏｓｉ Ｆꎬ Ｓｏｌｉｍｅｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｓａｔｉｏｎ ａｓ ａｎ ｕｎｕｓｕａｌ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｔ－ｓｃｒａｔｃｈ
ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ａｎ ８－ｙｅａｒ－ｏｌｄ ｇｉｒｌ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１５ꎻ３５(５):７０９－７１６
４４ Ｇｒｅｗａｌ ＤＳꎬ Ｔｒａｎ－Ｖｉｅｔ Ｄꎬ Ｖａｊｚｏｖｉｃ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ
Ｃｈｏｒｏｉｄａｌ Ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ａｔ ｔｈｅ Ｔｅｍｐｏｒａｌ Ｅｄｇｅ ｏｆ Ｏｐｔｉｃ Ｎｅｒｖｅ
ａｎｄ Ｒｅｔｉｎｏｃｈｏｒｏｉｄａｌ Ｃｏｌｏｂｏｍａ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ１７４:１０４－１１２
４５ Ｋｏｈｌｙ ＲＰꎬ Ｍｕｎｉ ＲＨꎬ Ｋｅｒｔｅｓ ＰＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ
ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ ａｇｅｎｔｓ: ａ
ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅ ｃａｓｅ ｓｅｒｉｅｓ. Ｃａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１１ꎻ４６(１):
４６－５０
４６ Ｗｕ ＷＣꎬ Ｋｕｏ ＨＫꎬ Ｙｅｈ ＰＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎ ｕｐｄａｔｅｄ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｈｅ ｕｓｅ ｏｆ
ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｅｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ｉｎ ｔａｉｗａｎ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ１５５(１):１５０－１５８
４７ Ｗａｌｌａｃｅ ＤＫꎬ Ｋｒａｋｅｒ ＲＴꎬ Ｆｒｅｅｄｍａｎ ＳＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ Ｌｏｗｅｒ
Ｄｏｓｅｓ ｏｆ Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅｏｕｓ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ: Ａ
Ｐｈａｓｅ １ Ｄｏｓｉｎｇ Ｓｔｕｄｙ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ１３５(６):６５４－６５６
４８ Ｗａｌｌａｃｅ ＤＫꎬ Ｋｒａｋｅｒ ＲＴꎬ Ｆｒｅｅｄｍａｎ ＳＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｈｏｒｔ－ｔｅｒｍ Ｏｕｔｃｏｍｅｓ
Ａｆｔｅｒ Ｖｅｒｙ Ｌｏｗ － Ｄｏｓｅ Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅｏｕｓ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ１３８(６):６９８－７０１
４９ Ｒｏｏｈｉｐｏｏｒ Ｒꎬ Ｋａｒｋｈａｎｅｈ Ｒꎬ Ｒｉａｚｉ－Ｅｓｆａｈａｎｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ
Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ａｎｄ Ｌａｓｅｒ Ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａ ２０１８ꎻ２(９):９４２－９４８
５０ Ｗｕ ＷＣꎬ Ｙｅｈ ＰＴꎬ Ｃｈｅｎ ＳＮꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ａｎｄ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ
ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｕｓｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ: ａ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ
ｓｔｕｄｙ ｉｎ ｔａｉｗａｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１１ꎻ１１８(１):１７６－１８３
５１ Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｘｉａｎｇ Ｄ. Ｅａｒｌｙ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｂａｃｔｅｒｉａｌ
ｅｎｄｏｐｈｔｈａｌｍｉｔｉｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ
ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ: Ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ. Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄ ２０１７ꎻ １３ ( ６):
３５６３－３５６６
５２ Ｙｏｎｅｋａｗａ Ｙꎬ Ｗｕ ＷＣꎬ Ｎｉｔｕｌｅｓｃｕ ＣＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ Ｒｅｔｉｎａｌ
Ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ ｉｎ Ｉｎｆａｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ Ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｏｒ Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１８ꎻ ３８ ( ６ ):
１０７９－１０８３
５３ Ｗｕ ＷＣꎬ Ｓｈｉｈ ＣＰꎬ Ｌｉｅｎ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｒｕｍ Ｖａｓｃｕｌａｒ Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ Ｇｒｏｗｔｈ
Ｆａｃｔｏｒ ａｆｔｅｒ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｏｒ Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｒｅｔｉｎａ ２０１７ꎻ３７(４):６９４－７０１
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