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!!$摘要% !早产儿视网膜病变 &<D6'是全世界儿童致盲的首位原因( 近年来抗血管内皮生长因子
&b'e_'玻璃体内注射成为 <D6应用越来越广泛的一线治疗方案"但抗 b'e_药物治疗 <D6在中国仍属于
超适应证用药"其注射方法)剂量等也与成人有所不同( "$"$ 年 #" 月日本眼科学会发布了-早产儿视网膜病
变的抗 b'e_疗法临床指南."是目前唯一一个关于 <D6抗 b'e_治疗的指南*且日本与中国的人种相似度
高"该指南对于中国 <D6治疗实践具有重要的参考意义( 本文将对该指南进行解读"以期为中国眼科医生对
<D6抗 b'e_疗法的认识)诊断)治疗及相关临床研究提供参考(
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!!"$"$ 年 #" 月 #$ 日"日本眼科学会等 L 个委员会
联合发布了-早产儿视网膜病变的抗 b'e_疗法临床
指南 ." 就 早 产 儿 视 网 膜 病 变 & TUC*/4S)CV. 4X
STU()C-T*C."<D6' 抗 血 管 内 皮 生 长 因 子 & W),3-+)T
U/@4CVU+*)+[T4̂CV X)3C4T"b'e_'治疗的相关问题进行
了详细归纳

+ #, ( 该指南是目前已知唯一一个关于
<D6抗 b'e_治疗的指南"且日本与中国的人种相似

度高"该指南对于中国的 <D6实践具有重要的参考意
义( 本文对该指南进行解读"以期为中国眼科医生对
<D6的认识和诊疗提供参考(

?7;8N

<D6是发生在早产低体质量儿的一种视网膜血
管增生性病变"是全球儿童致盲的首位原因(
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表 ?7;8N临床分类的关键指标

关键临床指标 分类及描述

分区

!
!
!

!区!!!以视盘为中心"视盘至黄斑的 " 倍长度为半径的圆形区域
"区 以视盘为中心"视盘至鼻侧锯齿缘为半径的环形区域"不包含!区
后"区$! !区外缘外 " 倍视盘直径宽度的环形区域
$区!! "区外颞侧剩余的新月形视网膜区域

分期

!
!
!
!
!
!
!

!
!

$ 期$! !不完全血管化
# 期!! 分界线

" 期!! 嵴

% 期!! 嵴上视网膜新生血管)纤维增生
L 期!! 部分视网膜脱离

!L\! 视网膜脱离不累及黄斑

!L9! 视网膜脱离累及黄斑

& 期!! 全视网膜脱离

!&\$! 开放漏斗

!&9$! 闭合漏斗

!&8$! 闭合漏斗r前节改变&虹膜粘连)前房变浅)角膜混浊等'

附加病变 后极部&!区'视网膜血管的扩张&静脉'和迂曲&动脉'

!注#$#E8<D6% 中新增条目!<D6#早产儿视网膜病变

!!国际 <D6分类体系有着重大的意义"它为全球
<D6的诊断提供了一个统一)可比较的标准"也为
<D6的治疗决策)预后观察及多中心合作奠定了基
础( 根据最新的国际 <D6分类第 % 版 &*/CUT/)C*4/)+
3+),,*X*3)C*4/ 4XTUC*/4S)CV.4XSTU()C-T*C.CV*T@ U@*C*4/"
E8<D6%'的描述"<D6的关键临床指标包括分区)分
期)附加病变和附加前病变&表 #' + ", (
?2?!分区

分区是对视网膜血管化程度和 <D6病变进行定
位描述的指标( 以视盘为圆心)视盘和黄斑距离的
" 倍为半径划出的圆形区域是!区*!区外缘至鼻侧
锯齿缘为半径的同心环状区域为"区*"区之外"双眼
颞侧剩余的新月形区域为$区&图 #'( 当病变跨多个
区域时"以最后部病变所在的区域定义 <D6的分区(

在 E8<D6% 中强调了后"区的概念"是指!区外
缘 " 个视盘直径所组成的同心环区域 &图 # 橙色区
域'"此区域的 <D6病变较其他 " 个区病变需要更多
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图 ?7;8N分区示意图!改编自 E8<D6%+",

关注(

?2@!分期
分期是描述 <D6病变严重程度的指标( 存在无

血管区"但在有P无血管的视网膜交界处无特殊病灶的
状态被称为不完全血管化"也有研究者称之为 $ 期
<D6( # 期 <D6的标志性改变是已血管化和无血管
化视网膜交界处出现平坦)灰白色的分界线( " 期
<D6则以嵴的形成为特征*嵴由分界线进化而来"是
具有宽度和高度的三维结构"有时嵴后可见新生血管
芽组成的爆米花样病变( % 期 <D6嵴上出现视网膜
新生血管"嵴色泽发红"轮廓变得粗糙和参差不齐"可
伴附近视网膜出血( L 期 <D6为部分视网膜脱离"不
累及黄斑中心凹者为 L\期"累及黄斑中心凹者为 L9
期( & 期 <D6为全视网膜脱离期"根据视网膜脱离的
构型"可分为 % 个亚型#&\期为全视网膜脱离"视盘
可见&开放漏斗 ' *&9期为全视网膜脱离"视盘不可
见&闭合漏斗'*&8期为全视网膜脱离)视盘不可见"
同时合并前节的结构改变"如虹膜粘连)前房变浅)角
膜混浊等(

?2B!附加病变和附加前病变
附加病变是指在严重 <D6中出现

的后极部视网膜血管显著的迂曲和扩

张"可以出现在 <D6的任何阶段"其是
<D6病变更具侵袭性和疾病快速进展
的一项标志"通常也是决定开始 <D6治
疗的一个临床指标(

需要注意的是"从正常视网膜血管
到严重的附加病变是一个连续的发展

过程"目前"即使很有经验的儿童视网
膜疾病专家之间对于附加病变的判读

也可能存在差异( 附加前病变被用来
描述那些表现出上述特征"但并未达到
附加病变诊断标准)程度较轻的病变(

@7;8N的治疗

@2?!<D6治疗的适应证
<D6治疗的目标是抑制玻璃体内异常新生血管

生成"促进无血管视网膜的正常血管化"支持视网膜的
神经和血管发育"改善视觉及系统发育预后( 基于这
个原则"目前大部分研究和临床实践的初次治疗适应
证遵从 'B<D6试验的标准 + %, "即有以下任何一种
<D6表现时"在 H" V 内治疗# & #'带有附加病变的
!区所有 <D6*&"'不带有附加病变的!区 % 期 <D6*
&%'带有附加病变的"区 % 期 <D6* & L' 急进性后
部型 <D6& )[[TU,,*WUS4,CUT*4T<D6"\6R<D6' (其中

!L$$#! 中华实验眼科杂志 "$"# 年 ## 月第 %> 卷第 ## 期!8V*/ O'YS DSVCV)+(4+"a4WU(ZUT"$"#"b4+2%>"a42##



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

表 @7;8N治疗模式的比较

治疗模式 优点 缺点

冷凝 #2疗效确切"复发率较低
"2在屈光间质混浊病例或资源受限
地区有应用价值

#2组织反应重"增生明显
"2远期并发症多"视力预后差
%2视网膜后极部病变治疗困难

激光光凝
#2疗效确切"复发率较低
"2较冷凝组织反应更轻"视觉预后更
好

%2临床应用经验较多"仍是目前 <D6
治疗金标准

#2对操作者技术和设备要求较高
"2需患者屈光间质清晰)瞳孔可充分
扩大

%2操作侵入性较抗 b'e_玻璃体内
注射高"治疗后患者一般情况可能
恶化

L2光凝的瘢痕影响周边视野
&2治疗后高度近视率升高

抗 b'e_玻
璃体内注射

#2组织损伤轻"操作简便快捷
"2可较安全地治疗全身情况危重或
屈光间质混浊患者

%2特定病例具有不低于激光光凝治
疗的疗效

L2在急进性 <D6)!区病变的治疗复发
率和不良解剖预后较激光光凝低

&2可使部分病例的视网膜血管继续
发育至原无血管区

02高度近视)弱视发生率较低

#2复发率高且更无规律"需更严格)
长期的随访

"2全球大部分地区为超适应证使用
%2可能使视网膜增生和牵拉性视网
膜脱离发展加速

L2周边视网膜可长期遗留无血管
区域

&2注射后短期内可能抑制循环血中
b'e_水平"眼局部和全身并发症
尚待长期观察

玻璃体手术

治疗

充分解除视网膜牵引"对 L)& 期 <D6
是必要的治疗手段

#2侵入性损伤大"需全身麻醉
"2对术者)医疗资源要求最高
%2此阶段总体解剖复位率及视功能
预后较差

!注#<D6#早产儿视网膜病变*b'e_#血管内皮生长因子

在 E8<D6% 中 \6R<D6更名为急进性 <D6&)[[TU,,*WU
<D6"\R<D6'"应尽可能迅速地治疗(
@2@!治疗模式选择

目前应用于急性期 <D6&#h% 期'的治疗方式包
括冷凝&已少用')激光光凝和抗 b'e_药物玻璃体内
注射*对于 L 期) & 期及出现瘢痕收缩等并发症的
<D6"玻璃体视网膜手术是必要的治疗手段( 各治疗
方法的优缺点比较见表 "(

目前尚无选择 <D6治疗方法的绝对标准( 因此"

要综合考虑各治疗方法的优缺点)本医疗机构的条件
及随访计划"向家属充分说明后"才能选择个体化的最
优疗法(

激光光凝治疗一直是 <D6治疗的金标准( 近年
来研究证明 b'e_在 <D6的病理过程中起到关键作
用"已有多项临床试验证实抗 b'e_玻璃体内注射治
疗 <D6的有效性和安全性 + L, ( 抗 b'e_玻璃体内注

射逐渐成为 <D6的一线治疗方案(
@2B!抗 b'e_治疗 <D6的重要国际多中心临床试验

已应用于 <D6的抗 b'e_药物有贝伐单抗)雷珠
单抗)阿柏西普)康柏西普"但其适应证)理想剂量)随

访方案及长期的眼部及系统安全性等问题尚需在遵循

一定共同规范的实践中进行更深入的临床研究和

总结(
@2B2?!9'\BR<D6+ &,!贝伐单抗治疗 <D6中的新生
血管威胁 &BVU9UW)3*]-()Z '+*(*/)CU,BVU\/[*4[U/*3
BVTU)C4X<D6"9'\BR<D6' + &,

研究是为了确定玻璃体

内注射贝伐单抗在 % 期 <D6中的疗效( 该试验表明"
!区 <D6中"贝伐单抗玻璃体内注射术后复发率低于

激光光凝术"且对早产儿的侵袭性较
小"治疗时间短(
@2B2@ ! 'B<D6+ %, ! 在 "$$L 年"
'B<D6+ %,

试验的最终结果确定了激光

光凝治疗对 <D6早期干预的有效性"激
光光凝治疗已被用作全世界治疗 <D6
的一线治疗( 'B<D6研究组还定义了
需要治疗的!型 <D6&!区伴有附加疾
病的任何分期 <D6*!区 % 期 <D6"有
或无附加病变*"区 " 期或 % 期 <D6"
伴附加病变'(
@2B2B!<\Ea9DN+ 0, !比较雷珠单抗
与激光光凝治疗 <D6的国际多中心临
床 试 验 <)/*Z*]-()Z 84(S)TU@ N*CV
g),UTBVUT)S.X4TCVUBTU)C(U/C4XE/X)/C,
94T/ 6TU()C-TU+.N*CV <UC*/4S)CV.4X
6TU()C-T*C.& <\Ea9DN ' 研 究

+ 0,
是

"$#&3"$#H 年进行的一项研究"比较
了激光光凝和雷珠单抗玻璃体内注射

治疗 <D6的成功率( 该研究纳入 "0
个国家的 =H 个中心"共入组 ""& 例病
例"将患者随机分为雷珠单抗 $F" ([
组)雷珠单抗 $F# ([组和激光光凝
组( 初次治疗双眼同时进行"初次治

疗后如病变复发恶化"距首次治疗 "= @ 以上者双眼
可各追加 " 次同样的治疗*距首次治疗 "= @ 以内者
则选用其他补救治疗措施( 治疗效果评价的主要标
准#治疗开始后 "L 周"双眼均无活动性 <D6"也无视
网膜的牵引和脱离等不良的解剖预后( 各组约有
>$?的病例完成试验"各组患者的性别)人种)年龄
&出生周数)治疗周数'以及 <D6的分期无差别( 该
研究 结 果 显 示"雷 珠 单 抗 $F" ([组)雷 珠 单 抗
$F# ([组和激光光凝组治疗成功率分别为 =$F$?)
H&F$?和 00F"?"总体比较差异无统计学意义( 但
是"如果加上雷珠单抗 $F" ([组治疗后 "$ 周因视
网膜脱落出组 的 # 例 疗 效 良 好 患 者"雷 珠 单 抗

!&$$#!中华实验眼科杂志 "$"# 年 ## 月第 %> 卷第 ## 期!8V*/ O'YS DSVCV)+(4+"a4WU(ZUT"$"#"b4+2%>"a42##



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

$F" ([组的治疗成功率高于激光光凝组"差异有统
计学意义"所以推荐使用 $F" ([雷珠单抗( 未发现
因患者性别)人种)出生周数)治疗周数)<D6分期而
产生的差异(

<\Ea9DN研究在之后的 & 年继续追踪了眼底的
变化)视力及对全身的影响( 目前"这些 <D6临床试
验眼部并发症与成人玻璃体内注射类似"有轻微结膜
出血)视网膜出血等*全身并发症主要为早产儿固有的
全身问题"如支气管)肺发育不良导致的呼吸窘迫等"
未发现治疗本身导致的并发症( 虽然有研究者推测玻
璃体内注射的雷珠单抗会进入循环血液对全身产生影

响"但是在玻璃体内注射雷珠单抗后第 #L 天)第 "= 天
测定的血液中 b'e_浓度并未见下降 + #, (

B7抗 STU>药物选择)用法和用量

截至 "$"$ 年 #$ 月"在欧洲和日本被批准用于治
疗 <D6的抗 b'e_药物仅有雷珠单抗"剂量为单眼
$F" ([P次&$F$" (+'( 另外"雷珠单抗有瓶装和预填
充 " 种剂型"被批准用于 <D6治疗的仅为瓶装制剂(
目前"已有阿柏西普和康柏西普用于 <D6治疗的病例
系列报道"数据显示其安全性及有效性良好 + HJ=, (

C7玻璃体内注射方法和注意点

早产儿玻璃体内注射的方法与成人有所不同( 在
急性 期" 患 儿 如 在 新 生 儿 重 症 监 护 室 & /U4/)C)+
*/CU/,*WU3)TU-/*C"aE8A'和新生儿恢复病房 &[T4̂*/[
3)TU-/*C"e8A'住院"需要在保育箱中或手术室进行玻
璃体内注射( 麻醉方法包括助手对患儿进行身体制动
结合滴眼液局部麻醉)新生儿科医生使用经静脉麻醉
药)麻醉科在手术室进行的全身麻醉及管理等多种方
法( 注射时"可在 aE8A和 e8A中搬入手术显微镜"
根据保育箱内患儿头的位置调整显微镜的镜筒位置"
或者使用双目放大镜等*如在手术室中"按照手术进行
插管的固定和麻醉器的配置之后"进行头位调整( 根
据本单位设施的状况选择最合适的麻醉和注射方法(
C2?!玻璃体内注射方法

早产低体质量儿手术视野 &面部)眼球'较小"睫
状体平坦部未发育成熟"因此应在角膜缘向后 #F$ h
#F& ((处刺入注射针头( 需要特别注意"如果像成人
一样在角膜缘后 %F$hLF$ ((穿刺注射"很有可能会
穿透视网膜( 另外"由于新生儿晶状体相对较大"因此
应向下&平行视轴)朝向后方'入针( 如果像治疗成人
患者一样针尖垂直于眼球壁朝向眼球中央"就有穿透
晶状体的危险&图 "'(

BA

图 @7早产儿抗 STU>治疗玻璃体内注射方法与成人的比较 +?, !
\#早产儿玻璃体内注射!自角巩缘后 #F$ h#F& ((进针"平行视
轴"朝向后方!9#成人玻璃体内注射!角巩缘后 %F& hLF$ ((进
针"朝向球心

C2@!玻璃体内注射前注意事项
关于术中应用药剂 &消毒液)局部麻醉药和扩瞳

药等'可能存在变态反应的问题"应事先与儿科和麻
醉科等其他科室医生进行讨论(
C2B!玻璃体内注射程序

&#'治疗前扩瞳药)局部麻醉药点眼( &"'手术者
及助手佩戴口罩"在滴眼液局部麻醉或经静脉全身麻
醉下"助手用双手固定患儿的头部( &%'手术者术前
行手部消毒并戴灭菌手套( & L'作为术前的最终检
查"进行给药眼别和药剂的确认( &&'对患眼周围皮
肤)眼睑缘)睫毛涂抹碘类消毒液"多余的液体用灭菌
纱布擦拭"使患眼周围皮肤干燥( &0'于患眼结膜囊
内点上稀释的碘类消毒用洗液"放置一段时间(
&H'灭菌开睑器开患眼眼睑( &='准备注射用注射器"
进行给药量 &$F$" (+'的确认以免过量给药( & >'玻
璃体内注射时使用 %$ e的注射针( 用灭菌镊子夹持
固定结膜组织后"在角膜缘后 #F$h#F& ((处刺入"平
行视轴)朝向后方入针以避免损伤晶状体( &#$'小心
拔出注射针头"为了防止药液逆流"最好用镊子夹持注
射部位的结膜数秒"或者用灭菌棉棒进行压迫"如果眼
球的夹持固定困难"则无需勉强进行( 玻璃体内注射
后"由于眼压上升"会产生角膜水肿( 眼压的上升是一
过性的"角膜水肿一般也会在短时间内恢复(

D7玻璃体内注射后随访观察的方法

玻璃体内注射后第 # 天)第 %hL 天"检查术眼有
无眼内炎等不良现象"观察视网膜病变的活动性是否
降低( 即使术眼视网膜病变静止"也必须定期进行眼
底检查( <\Ea9DN 研究 + 0,

中"%#?患眼需要再次治
疗"再治疗时间为给药后 L h#0 周 &中位数为 = 周'(
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因此"指南推荐抗 b'e_注射治疗后每周进行 # 次
眼底检查"直到给药后 #0 周( \R<D6单独使用抗
b'e_治疗"H&F$?h=HF&?的患儿需要追加治疗( 个
别患儿在给药后 #h% 周&早期'复发"需要进行更频繁
的眼底检查( 由于给药推荐中雷珠单抗的再次给药时
间间隔为 # 个月"早期复发的患眼通常需要追加视网
膜激光光凝治疗*即使联用视网膜激光光凝"在给药后
%hL 个月&后期'也可能会引起视网膜缺血"也有患眼
会因视网膜急剧纤维收缩而发生牵拉性视网膜脱离

&图 %'( 多中心回顾性研究显示抗 b'e_治疗后的牵
拉性视网膜脱离发生在给药后 L h%%& @"因此如果视
网膜血管没有正常发展到眼底周边部"最好在给药后
# 年内定期进行详细的眼底检查(

DC

BA

图 B7一例贝伐单抗玻璃体内注射后 ?D 周复发的 ;8N患儿眼底情

况
+?, !患儿出生胎龄 "" 周"出生体质量 %>$ ["矫正胎龄 %$ 周时行

玻璃体内注射贝伐单抗"之后追加视网膜光凝治疗( 玻璃体内注射
贝伐单抗后 #& 周"双眼视网膜血管再增生"行玻璃体切割手术!
\#患儿右眼彩色眼底照相!颞侧视网膜激光瘢痕上视网膜血管增
生复发"血管显著扩张)迂曲!9#患儿右眼眼底荧光造影图!视网
膜血管再增生不仅发生在激光瘢痕上"还发生在后部的视网膜血管
上&箭头所示'!8#患儿左眼彩色眼底照相!发生显著的视网膜血
管再增生"包括视盘在内的后极部整体被增生组织覆盖!;#患儿左
眼眼底荧光造影图!在增生组织中可以看到明显的新生血管和荧光
素钠渗漏"而在后极部的其他有血管区域中血管不显影"提示血流被
增生组织阻断而形成缺血&图片引自 7*̂):V4CU/ 出版的-早产儿视
网膜病变.图 HJH'

E7;8N复发再治疗标准

对于 <D6的复发"应特别关注附加病变 & " 个象
限以上的视网膜血管扩张和迂曲'的再次出现"按照
'B<D6研究的治疗标准进行追加治疗&图 L'"眼底荧
光造影对明确有无视网膜新生血管及其范围很有

帮助(
考虑到对全身的可能影响"<\Ea9DN 研究 + 0,

建

议雷珠单抗再次治疗的时间间隔为 # 个月以上( 因
此"在 \R<D6和!区 <D6中"出现初次抗 b'e_治疗
后纤维血管组织增生充血)视网膜血管扩张迂曲)残存
异常血管吻合及视网膜血管的活动性不降低的情况"
应早期联合激光光凝治疗( 对于纤维增生膜广泛且牵
拉性视网膜脱离范围较广的患儿"应选择玻璃体切割
手术(

A

G H

FE

C D

B

图 C7一例玻璃体内注射雷珠单抗后复发进行再次用药的 ;8N患

儿眼底情况
+?, !患儿出生胎龄 "% 周"体质量 %>$ ["右眼矫正胎龄

%% 周时变为!区附加病变"行视网膜激光光凝治疗( " 周后"视网膜
的活动性病变未见降低"因此首次注射了雷珠单抗 $F"& ([!\#雷
珠单抗给药前彩色眼底照相!视网膜血管扩张)弯曲!9#雷珠单抗
给药前荧光素眼底血管造影图!新生血管处大量荧光素钠渗漏
&箭头' "黄斑部颞侧视网膜血管弯曲&箭头'!8#雷珠单抗玻璃体内
注射后 # 周彩色眼底照相!视网膜血管的扩张)迂曲改善!;#雷珠
单抗玻璃体内注射后 # 周荧光素眼底血管造影图!新生血管的荧光
素钠渗漏减轻!'#雷珠单抗玻璃体内注射后 L 周彩色眼底照相!
视网膜血管的扩张)迂曲加重"确认为 <D6的复发!_#雷珠单抗玻
璃体内注射后 L 周荧光素眼底血管造影图!新生血管的荧光素钠渗
漏增加&箭头'!e#再次雷珠单抗玻璃体内注射后 L 周彩色眼底照
相!视网膜血管的扩张)迂曲改善"无需再治疗!5#再次雷珠单抗
玻璃体内注射后 L 周荧光素眼底血管造影图!新生血管消失"颞侧
的视网膜血管也消失&图片引自 7*̂):V4CU/ 出版的-早产儿视网膜
病变.图 HJ&'

V7相关问题探讨

V2?!不适合玻璃体内注射的 <D6病例
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血管活动性高且与广泛纤维增生同时存在的情况

下"抗 b'e_治疗后易发生增生膜收缩"导致牵拉性视
网膜脱离发生或加重"此时不宜单独进行抗 b'e_药
物玻璃体内注射&图 &'(

C D

A B

图 D7一例贝伐单抗玻璃体内注射后牵拉性视网膜脱离恶化患儿眼

底情况
+?, !\)9#贝伐单抗玻璃体内注射前彩色眼底照相和荧光素

眼底血管造影图!患眼上方)颞侧)下方有广泛充血的增生膜和牵拉
性视网膜脱离&L\期' "颞侧增生膜可见荧光素钠渗漏!8);#贝伐
单抗玻璃体内注射后第 = 天&玻璃体手术前'彩色眼底照相和和荧
光素眼底血管造影图!颞侧增生膜充血减轻"但是纤维化加重 &蓝
箭头' "牵拉性视网膜脱离继续进展"黄斑部视网膜脱离 &白箭头'
&L9期' "颞侧增生膜可见荧光素钠渗漏 &图片引自 7*̂):V4CU/ 出
版的-早产儿视网膜病变.图 HJ%'

V2@!视网膜激光光凝和抗 b'e_的联合治疗
&#'在抗 b'e_治疗后不满 # 个月病变复发的情

况下"应联合视网膜激光光凝治疗( 在 \R<D6中"由
于明显的晶状体血管膜和瞳孔强直"视网膜激光光凝
难以实施*且患儿全身状态不良"难以耐受长时间的视
网膜激光光凝治疗*\R<D6患儿需要光凝到!区的后
极部"因此有可能引起视野狭窄等"因而初次治疗选择
抗 b'e_疗法的病例很多( 然而"单独使用抗 b'e_

药物不能使病变完全消退而短期复发的病例也很多(
因此"抗 b'e_治疗后需谨慎辨别视网膜病变的活动
性"及时发现复发的征兆"并及时联合视网膜激光光凝
治疗( &"'抗 b'e_治疗后 # 个月以上病变复发时"
可以联合视网膜激光光凝或再次使用抗 b'e_治疗(

如再次使用抗 b'e_治疗"视网膜血管正常发展到眼
底周边部之前"有必要继续进行频繁的眼底检查(
&%'在初次治疗选择视网膜激光光凝的情况下"对于
没有好转或复发的病例"虽然可追加视网膜激光光凝"
但是对于活动性高的重症病例有时会辅助性地使用抗

b'e_疗法( 如前所述"对于视网膜纤维增生膜的范

围较广)产生视网膜脱离的病例"抗 b'e_疗法并不
适合(
V2B!贝伐单抗和雷珠单抗的功效差异

雷珠单抗的半衰期较贝伐单抗短"在给药第 #L 天
时"外周血中 b'e_浓度即恢复正常"因此被认为对全
身的影响较小*贝伐单抗治疗视网膜病变的复发率为
$F$?h#$F$?"低于雷珠单抗的 "$F=?h=%F$?*复发
时间也较早"贝伐珠单抗玻璃体内注射后复发时间为
=F=h#0F" 周"长于雷珠单抗的 &F>h=F% 周( 因此"雷
珠单抗注射后需行更为早期而慎重的病程观察( 另
外"雷珠单抗和贝伐单抗单药治疗均难以有效治愈
\R<D6"所以抗 b'e_治疗后要尽早甄别"判断是否需
联合行激光光凝或玻璃体切割手术(
V2C!雷珠单抗玻璃体内注射后的病程观察标准

根据 <D6的类型和严重程度)患儿的全身状态)
本医疗中心的管理方案来综合决定( 患儿出院后难以
进行频繁随访的情况很多"很难明确应该以怎样的频
率进行随诊观察( 在给药后的 # 年内"最好每 " 周左
右进行 # 次眼底检查"但在追加视网膜激光光凝治疗
后"或视网膜血管发展到$区的情况下"可以每 " h%
个月检查 # 次眼底(

对于 \R<D6"给药后 "h% 周内需要每周进行 " 次
眼底检查( 即使联用视网膜激光光凝治疗"也会有后
期复发的病例"所以给药后 L 个月内建议每周进行
# 次眼底检查"之后也以 #h" 周进行 # 次眼底检查的
频率进行随访(

O7总结

<D6的抗 b'e_治疗由于操作简单有效"近年来
其临床应用的适应证症不断扩大( "$#% 年 <D6治疗
共识认为对于!区 % 期伴附加病变的 <D6可以考虑
行抗 b'e_药物治疗 + >, ( 目前普遍观点为对于!区病
变建议首次治疗时首选抗 b'e_药物治疗*而$区病
变无需治疗( 对于"区 # 期 <D6宜采用何种治疗模
式"目前尚无统一意见( 姜燕荣 + #$,

的前期单中心大样

本雷珠单抗玻璃体内注射治疗 <D6的疗效观察结果
显示"雷珠单抗玻璃体内注射治疗对于阈值病变和阈
值前病变的"区病变治疗效果优于!区病变"且单次
治疗有效率高(

7*/C]R5*CC/UT+ ##,研究认为"对于新生血管膜较多
的 % 期病变)视网膜脱离的 L 期和 & 期病变"应用抗
b'e_药物治疗应更加谨慎"L 期和 & 期病变在玻璃体
内注射抗 b'e_药物降低血管活动性后"往往需立即
行玻璃体切割术"在这些情况下"单独采用抗 b'e_药

!=$$#! 中华实验眼科杂志 "$"# 年 ## 月第 %> 卷第 ## 期!8V*/ O'YS DSVCV)+(4+"a4WU(ZUT"$"#"b4+2%>"a42##
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物玻璃体内注射治疗并不适合( 初次给药后不满 # 个
月复发患儿的追加给药)眼部及附近组织存在明确感
染的患儿抗 b'e_药物治疗时也需慎重( 此外"目前
抗 b'e_药物治疗 <D6的前瞻性临床研究证据)患儿
全身安全性的长期随访评估结果仍较缺乏"尚需谨慎
选择适应证"并建议治疗后严密随访"组织开展科学设
计的多中心随机对照临床研究"以获得抗 b'e_治疗
<D6在中国人群中的高等级证据 + #", (
利益冲突!所有作者均声明不存在利益冲突

参考文献

+#, 早产儿视网膜病变眼科管理对策委员会&日本眼科学会"日本视网
膜玻璃体学会"日本小儿眼科学会"日本眼科医会'2对于早产儿视
网膜症的抗 b'e_疗法的指南 +OPDg,2日本眼科学会杂志"
#"L&#"' k"$"$2#"+ "$"# J$% J"$ ,2VCCS,#PP̂^̂ 2/*3V*[)/24T2QSP
(U(ZUTPQ4-T/)+P[-*@U+*/UP@UC)*+2VC(+2 ECU(E@ I%"&u)(S*@*,S(*@ I
>$>2

+", 8V*)/[7_"o-*// e'"_*U+@UT\<"UC)+2E/CUT/)C*4/)+3+),,*X*3)C*4/ 4X
TUC*/4S)CV.4XSTU()C-T*C."CV*T@ U@*C*4/+OPDg,2DSVCV)+(4+4[.""$"#"
#"=&#$' kU&#JU0=+ "$"#J#$J$=,2VCCS,#PPS-Z(U@2/3Z*2/+(2/*V2
[4WP%L"LH=&$P2;DE##$2#$#0PQ24SVCV)2"$"#2$&2$%#2

+%, e44@ Nb"')T+.BTU)C(U/CX4T<UC*/4S)CV.4X6TU()C-T*C.844SUT)C*WU
eT4-S2_*/)+TU,-+C, 4XCVU ')T+. BTU)C(U/CX4T<UC*/4S)CV. 4X
6TU()C-T*C.& 'B<D6' T)/@4(*]U@ CT*)++ O,2BT)/,\( DSVCV)+(4+
:43""$$L"#$" k"%%J"L=*@*,3-,,*4/ "L=J"&$2

+L, 5)TC/UCC7'2<UC*/4S)CV.4XSTU()C-T*C.#UW4+W*/[CTU)C(U/Ĉ *CV )/C*R
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