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摘要

目的:评价复方樟柳碱联合激光光凝治疗糖尿病视网膜病

变(ＤＲ)的疗效、安全性及血液流变学情况ꎮ
方法:采用前瞻性队列研究方法ꎬ选取 ２０２３－０５ / ０７ 就诊于

首都医科大学附属北京同仁医院和北京市大兴区人民医

院ꎬ并诊断为重度非增殖期 ＤＲ ( ＮＰＤＲ) 和增殖期 ＤＲ
(ＰＤＲ)的患者 ８０ 例 １６０ 眼ꎬ采用随机数字表法分为对照

组 ４０ 例 ８０ 眼和观察组 ４０ 例 ８０ 眼ꎬ对照组仅接受 ５３２ ｎｍ
激光全视网膜激光光凝(ＰＲＰ)治疗ꎬ观察组 ＰＲＰ 治疗同

时联合复方樟柳碱颞浅皮下注射ꎮ 观察治疗前ꎬ治疗后

２ ｍｏ两组临床疗效、血液流变学变化、眼底血管的变化及

不良反应发生率情况ꎮ
结果:治疗前后对两组患者的视力、眼底变化情况、血液流

变学指标进行分析ꎬ发现治疗前两组患者均无显著性差异

(均 Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后 ２ ｍｏ 观察组的最佳矫正视力水平优

于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬ眼底临床疗效较对照组恢复更好(均
Ｐ<０.０５)ꎬ观察组的视网膜中央动脉血流的流变学指标:
收缩期峰值流速和舒张末期流速高于对照组 (均 Ｐ <
０.０５)ꎬ血流阻力指数低于对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ
结论:复方樟柳碱注射液联合 ５３２ ｎｍ 激光光凝治疗 ＤＲ
可以使视网膜中央动脉血液流变学指标好转ꎬ且安全

有效ꎮ
关键词:复方樟柳碱ꎻ激光光凝ꎻ糖尿病视网膜病变ꎻ血液

流变学
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２５(１):１４８－１５１.

０引言

糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)是糖尿

病最常见的微血管并发症之一ꎬ该疾病已成为青壮年视力

残疾 甚 至 失 明 的 主 要 原 因[１]ꎮ 全 视 网 膜 激 光 光 凝

(ｐａｎｒｅｔｅｉｎａｌ ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎꎬ ＰＲＰ)技术在临床上通常被

用作控制和治疗 ＤＲꎬ但 ＰＲＰ 的弊端在于引起局部组织温

度升高ꎬ破坏外层视网膜ꎬ进而引发视力下降、视野缺损等

并发症[２－６]ꎮ 复方樟柳碱可缓解眼血管痉挛ꎬ从而保证脉

络膜和视网膜血管的正常收缩与舒张功能ꎬ从而调节眼的

血液灌注量及供血情况[７]ꎮ 因此ꎬ本次研究采用随机对照

试验评价复方樟柳碱注射液联合５３２ ｎｍ激光光凝治疗 ＤＲ
的有效性和安全性ꎮ
１对象和方法

１.１对象　 本研究选取 ２０２３－０５ / ０７ 首都医科大学附属北

京同仁医院和北京市大兴区人民医院收治的 ８０ 例 １６０ 眼

经由荧光素眼底血管造影( ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ
ＦＦＡ) 确 诊 为 重 度 非 增 殖 期 ＤＲ ( ｎｏｎｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ＤＲꎬ
ＮＰＤＲ)或增殖期 ＤＲ(ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ＤＲꎬ ＰＤＲ)患者作为研

究对象ꎬ所有患者通过随机信封的方式ꎬ１∶ １ 被分为两个

不同的组别ꎮ 对照组为 ５３２ ｎｍ 激光 ＰＲＰ 治疗ꎬ观察组为

５３２ ｎｍ 激光 ＰＲＰ 联合复方樟柳碱注射液治疗ꎮ 对照组患

者平均年龄为 ４５.４５±２.６２岁ꎬ糖尿病病程平均为 ６.８２ ±
１.７１ ａꎬ女性占比为 ４８％(１９/ ４０)ꎬ男性占比为 ５２％(２１/ ４０)ꎮ
观察组患者平均年龄为 ４７.２３±２.２１ 岁ꎬ糖尿病病程平均

为 ６.６４ ± １.４７ ａꎬ女性占比为 ４２％ (１７ / ４０)ꎬ男性占比为

５８％(２３ / ４０)ꎮ 两组患者基本资料比较ꎬ差异无统计学意

义(均 Ｐ>０.０５)ꎮ

纳入标准:(１)年龄 １８－７０ 岁ꎬ男女不限ꎻ(２)确诊为

重度非增殖期和增殖期的 ＤＲꎻ(３)可接受 ５３２ ｎｍ 激光

ＰＲＰ 治疗ꎬ且能接受至少 ２ 个疗程的复方樟柳碱颞浅皮下

注射ꎮ 排除标准:(１)患有任何影响本研究的其他严重眼

病(如严重结膜炎、角膜炎、白内障等眼前节疾病ꎬ青光

眼ꎬ葡萄膜炎ꎬ视神经病变ꎬ除 ＤＲ 外的其他视网膜病变

等)者ꎻ(２)３ ａ 内接受过眼底激光光凝治疗者ꎻ(３)肝、肾
功能衰竭ꎬ遗传性疾病ꎬ严重心脑血管疾病ꎬ恶性肿瘤ꎬ或
因其他全身性疾病不宜参加者ꎻ(４)６ ｍｏ 内有怀孕计划、
孕期或哺乳期女性ꎻ(５)研究者认为不宜参加本试验者ꎮ
本研究已通过伦理委员会批准(批准号:２０２３０６３０ＫＹ－１－
２２)ꎮ 所有参与者签署知情同意书ꎮ
１.２方法　 对照组由统一治疗小组进行 ＰＲＰ 治疗ꎮ 复方

托吡酰胺充分扩大瞳孔后ꎬ盐酸丙美卡因滴眼液进行麻

醉ꎮ 先行 ＰＲＰ (光斑直径为 ５００ ｍｍꎬ曝光时间 ０. １５ －
０.２０ ｓ)ꎬ每周 １ 次ꎬ分 ４ 次完成ꎮ

观察组在对照组的基础上ꎬ给予复方樟柳碱注射液

(规格 ２ ｍＬ / 支)颞浅皮下注射ꎬ每日 １ 次ꎬ１４ 次为１ 疗程ꎬ
治疗两个疗程ꎬ两疗程间隔 ３ ｄꎬ分别于治疗前ꎬ治疗后

２ ｍｏ观察最佳矫正视力、眼底变化和视网膜中央动脉的血

液流变学指标的变化情况ꎬ通过疗效性评价指标进行

判断ꎮ
１.２.１ 观察指标 　 ( １) 最佳矫正视力变化情况:使用

ＥＴＤＲＳ 视力表对所有受试者在治疗前及治疗后 ２ ｍｏ 进行

检测ꎬ并换算为 ＬｏｇＭＡＲ 视力进行统计学分析ꎻ(２)眼底

变化情况:使用 ＦＦＡ 对受试者进行临床疗效的判定ꎻ(３)
视网膜中央动脉血液流变学指标的变化情况:利用彩色多

普勒超声仪检测受试者的收缩期峰值流速、舒张末期流速

和血流阻力指数ꎮ 所有患者均完成 ２ ｍｏ 的临床访视ꎮ
１.２.２不良反应　 两组 ＤＲ 受试者在治疗的过程中ꎬ均详

细记录不良反应的发生情况ꎬ比如:缺血性视盘病变、黄斑

水肿、玻璃体腔出血、恶心呕吐等ꎮ
疗效标准:根据眼底检查和视力水平制定标准如下ꎬ

显效:眼底病变(微血管瘤、出血、渗出、黄斑部和视网膜

水肿)４ 项中有 ２ 项以上减轻ꎬ视力较治疗前提高 ２ 行以

上ꎻ有效:眼底病变有 １ 项以上减轻ꎬ视力稳定或较治疗前

提高 １ 行ꎻ无效:眼底病变无变化或加重ꎬ视力无提高或下

降ꎬ甚至新发新生血管形成、玻璃体积血等ꎮ 总有效率＝
(显效＋有效)眼数 / 总眼数×１００％ꎮ

统计学方法:采用 ＳＰＳＳ ２５.０ 进行统计分析ꎮ 计量资

料以 􀭰ｘ±ｓ 来表示ꎬ组间比较采用 ｔ 检验ꎮ 计数资料以频数

和率表示ꎬ组间比较采用 χ２ 检验ꎮ 所有统计推断均采用

双侧检验ꎬ采用双侧 ９５％置信区间ꎬ以 Ｐ<０.０５为有统计学

差异ꎮ
２结果

２.１ 视力变化情况 　 两组患者的最佳矫正视力在治疗后

２ ｍｏ较治疗前发现均有改善(Ｐ<０.０５)ꎬ且治疗后 ２ ｍｏ 观

察组的视力优于对照组ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ见
表 １ꎮ

９４１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２５ꎬ Ｎｏ.１ Ｊａｎ. ２０２５ 　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



表 １　 两组最佳矫正视力比较 (􀭰ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)

组别 眼数 治疗前 治疗后 ２ ｍｏ ｔ Ｐ
对照组 ８０ ０.３１±０.０１ ０.１８±０.０９ ５.５４２ ０.０１９
观察组 ８０ ０.３０±０.１２ ０.１５±０.１４ ４.１１２ ０.０２１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.６８５９ ３.０２８０
Ｐ ０.４７１４ ０.００２６

注:对照组使用 ５３２ ｎｍ 激光 ＰＲＰ 治疗ꎻ观察组使用复方樟柳碱联合 ５３２ ｎｍ 激光 ＰＲＰ 治疗ꎮ

表 ２　 血液流变学指标变化情况比较 􀭰ｘ±ｓ

组别 眼数
收缩期峰值流速(ｃｍ / ｓ)
治疗前 治疗后 ２ ｍｏ

舒张末期流速(ｃｍ / ｓ)
治疗前 治疗后 ２ ｍｏ

血流阻力指数(％)
治疗前 治疗后 ２ ｍｏ

对照组 ８０ ７.３６±０.６６ ９.８１±０.１２ ２.６０±０.２４ ３.２０±０.４２ ０.７４±０.０１ ０.６２±０.０３
观察组 ８０ ７.２５±０.５６ １１.４２±０.６４ ２.５８±０.４５ ４.４０±０.５６ ０.７０±０.０１ ０.５９±０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.２４６７ ３.２５０３ ０.３４２７ ６.７３４２ １.２３０２ ４.４２６０
Ｐ ０.６１３８ ０.００１２ ０.５３０８ ０.００４５ ０.６３５４ ０.００３３

注:对照组使用 ５３２ ｎｍ 激光 ＰＲＰ 治疗ꎬ观察组使用复方樟柳碱联合 ５３２ ｎｍ 激光 ＰＲＰ 治疗ꎮ

２.２眼底变化情况　 对照组总有效率为 ８５％ꎬ其中显效有

２６ 眼(３２％)ꎬ有效有 ４２ 眼(５２％)ꎬ无效有 １２ 眼(１５％)ꎮ
观察组的总有效率为 ８８％ꎬ其中显效有 ３０ 眼(３８％)ꎬ有效

有 ４０ 眼(５０％)ꎬ无效有 １０ 眼(１２％)ꎮ 观察组经治疗后总

有效率更高ꎬ差异有统计学意义(χ２ ＝ ４.１１ꎬＰ<０.０５)ꎮ
２.３ 视网膜中央动脉血液流变学指标的变化情况 　 两组

患者的视网膜中央动脉血流收缩期峰值流速、舒张末期流

速、血流阻力指数在治疗前差异均无统计学意义(均 Ｐ>
０.０５)ꎮ 治疗后观察组的收缩期峰值流速和舒张末期流速

均高于对照组ꎬ观察组的血流阻力指数低于对照组ꎬ差异

有统计学意义(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.４ 安全性结论 　 试验期间对照组与观察组患者均发生

１ 例１ 眼浅层视网膜出血ꎬ可能与光凝治疗相关ꎬ不良事件

发生率均为 １％(１ / ８０)ꎬ组间比较差异无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎬ在后续随访 ２ ｍｏ 时吸收痊愈ꎮ 所有患者均未发生

严重不良事件ꎮ
３讨论

本次研究显示ꎬ经过 ２ ｍｏ 的治疗ꎬ对照组与观察组视

力及眼底情况均有明显好转ꎮ 证明 ＰＲＰ 技术是治疗重度

ＮＰＤＲ 及 ＰＤＲ 的有效手段ꎮ ＰＲＰ 技术通过激光的热效应

破坏 ＲＰＥ 光感受器复合体ꎬ在减少视网膜氧需求的同时ꎬ
还有助于脉络膜氧更好地通过视网膜外屏障向视网膜内

层弥散ꎬ改善内层视网膜的供氧情况ꎮ 从而减少视网膜血

管内皮生长因子的产生ꎬ促进新生血管抑制因子形成ꎬ进
而抑制新的新生血管形成ꎬ消退视网膜已有的新生血

管[８]ꎮ 但因为 ＰＲＰ 术破坏了 ＲＰＥ 光感受器复合体ꎬ所以

常引发视网膜水肿、视野损害、视力下降等并发症[３]ꎮ
两组间各指标对比显示ꎬ观察组视力及有效率均优于

对照组ꎬ且差异有统计学意义(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 提示与单纯

５３２ ｎｍ激光光凝治疗相比ꎬ与复方樟柳碱注射液联合治疗

效果更好ꎮ 进一步分析两组视网膜中央动脉血液流变学

指标显示ꎬ观察组的收缩期峰值流速、舒张末期流速均较

对照组高ꎬ而且其血流阻力指数较对照组低ꎬ差异均有统

计学差异(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 提示颞浅皮下注射复方樟柳碱可

能通过改善 ＤＲ 患者视网膜血液微循环情况ꎬ对视网膜原

有病变起到治疗作用ꎬ同时减轻 ５３２ ｎｍ 激光光凝引起的

视网膜损伤ꎮ 复方樟柳碱注射液是盐酸普鲁卡因和氢溴

酸樟柳碱的复方制剂ꎮ 对大鼠视网膜祖细胞和脑神经干

细胞的离体实验显示ꎬ复方樟柳碱在缺氧前或缺氧后的及

时应用ꎬ可抑制钙离子向细胞内转移ꎬ减轻细胞内钙超载ꎬ
减少细胞外调节蛋白激酶、缺氧诱导因子－１和血管内皮

生长因子(ＶＥＧＦ)的过表达[９]ꎮ 复方樟柳碱注射液可恢

复缺血区域血管活性物质到正常水平ꎬ从而激活微血管自

律运动[１０]ꎬ进而增加眼血流量ꎬ改善眼部组织供血ꎬ从而

达到改善视功能的作用[１１]ꎬ因而ꎬ复方樟柳碱注射液广泛

应用于各类视神经、视网膜损伤及缺血性眼疾病的治疗

中[１２－１５]ꎮ 不良事件发生率组间配对比较差异无统计学意

义(Ｐ>０.０５)ꎬ都未导致严重不良事件的产生ꎬ提示联合治

疗也是安全可靠的ꎮ
本次研究使用复方樟柳碱联合 ５３２ ｎｍ 激光光凝治疗

重度非增殖期或增殖期的 ＤＲ 后ꎬ观察组视力、有效率及

视网膜中央动脉血液流变学指标均优于对照组ꎬ提示与单

纯激光光凝治疗相比ꎬ复方樟柳碱注射液联合治疗效果更

好ꎬ同时未导致严重不良事件的产生ꎮ 综上ꎬ复方樟柳碱

联合 ５３２ ｎｍ 激光光凝治疗 ＤＲ 可改善血液流变学指标ꎬ
视力水平恢复更佳ꎬ安全有效ꎬ提高临床疗效ꎮ
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