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!临床研究!

不同剂量阿柏西普对雷珠单抗治疗应答不良

G@̀ 伴浆液性 G#K眼疗效及安全性评价
周朋义9杨琳9许友美9潘萌9郭菊9杜利平9金学民
郑州大学第一附属医院眼科'郑州 ^N""N!
通信作者&金学民'#$%&'&/&,*+2$&,-VV+12(+13,

99)摘要*9目的9观察不同剂量阿柏西普玻璃体腔注射对雷珠单抗治疗应答不良的息肉样脉络膜血管病
变"G@̀ #伴浆液性色素上皮脱离"G#K#的疗效及安全性+9方法9采用非随机对照临床研究方法'于 !"=O 年
= 月至 !"!" 年 =! 月纳入郑州大学第一附属医院眼科确诊为顽固性 G@̀ 伴浆液性 G#K患者 AJ 例 AJ 眼+ 根
据患者对治疗方案的选择意愿将患眼分为 ! $4阿柏西普组 J< 眼和 ^ $4阿柏西普组 JN 眼'分别采用 ! $4
或 ^ $4阿柏西普进行玻璃体注射'每月注射 = 次'连续注射 J 个月后改为按需给药+ 分别于注射前及首次注
射后 =,!,J 和 M 个月采用光相干断层扫描"L@a#仪检测各组 G#K高度和黄斑中心凹视网膜厚度"@Wa#'采
用对数视力表检测最佳矫正视力"d@̀ U#'并转换为 ;84WU:视力'记录并比较 ! 个组患眼眼压及术后不良
反应+9结果9! $4阿柏西普组最终 JJ 例完成随访'占 <M[<^\'^ $4阿柏西普组最终 J" 例完成随访'占
<N[A=\+ ! $4阿柏西普组注射前及末次随访时 G#K高度分别为 " JAO[!^bON[N"#和 " !<"["Ob=!"[N"##$'
d@̀ U分别为 "[M<b"[!A 和 "[N=b"[=O'@Wa分别为"JOJ[OMb=""[<=#和"!O=[A"b̂ ^["O##$'差异均有统计
学意义"均 Pp"["N#+ ^ $4阿柏西普组注射前及末次随访时 G#K高度分别为 " JOJ["AbOJ[AM#和 " !A<[MJb
=^N["A##$'d@̀ U分别为 "[MMb"[J= 和 "[̂<b"[!!'@Wa分别为"JAA[̂JbAO[M=#和" !<^[MAb<^[<<##$'各
自组内注射前后 d@̀ U,G#K高度和 @Wa差异均有统计学意义"均 Pp"["N#+ ^ $4阿柏西普组在注射后 = 个
月时 @Wa显著低于 ! $4阿柏西普组'差异有统计学意义"Pp"["N#+ ! 个组患眼随访期间均未发生视网膜脱
离,眼内炎,白内障及持续性眼压升高等与药物,注射相关的严重眼部和全身不良事件+9结论9不同剂量阿
柏西普均可安全有效地治疗对雷珠单抗治疗应答不良的 G@̀ 伴浆液性 G#K'改善视网膜的解剖学结构'提高
视力'^ $4阿柏西普可加快 @Wa和 G#K恢复+9

)关键词*9息肉( 脉络膜新生血管( 色素上皮脱离' 浆液性( 玻璃体注射( 重组融合蛋白C治疗( 疗
效( 视力
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%R'&Q2)32B04)8+B R&,&.62( 0620)2%0$2,0%,( R8''8DE+B')2.B230&P2'71a62G#K'd@̀ U%,( @WaQ2R8)20)2%0$2,0%,(
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&,/230&8,( :238$Q&,%,0R+.&8, B)802&,.C062)%B2+0&3+.2( a)2%0$2,08+038$2( &̀.+%'%3+&07

>-+/%'*5'.7& I%0&8,%'I%0+)%'f3&2,32?8+,(%0&8, 8R@6&,%"<=<""<J!' <=OA"AO!' <!=A"^"#' W2(&3%'
f3&2,32%,( a236,8'847:2.2%)36 G)84)%$8RS2,%, G)8P&,32"!"=M"!"<=#

KLF&="1JAM"C3$%1/13,==NO<OE!"!==!"ME""MA=

99息肉样脉 络 膜 血 管 病 变 " B8'7B8&(%'368)8&(%'
P%.3+'8B%067'G@̀ #是一种以脉络膜血管息肉样病变为
主要特征'伴或不伴异常分支血管网'且常伴有反复浆
液性或出血性视网膜色素上皮脱离" B&4$2,02B&062'&%'
(20%36$2,0'G#K#的血管性疾病'是老年人视力下降或
盲的主要原因之一

- =. + 在 G@̀ 患眼房水中'血管内皮
生长因子 "P%.3+'%)2,(8062'&%'4)8D06 R%308)' #̀H?#呈
高表达'引起血管通透性增加'出现血管渗漏 - =. +
G;UI#a研究和 #̀ #:#fa!研究均显示'抗 #̀H?药
物玻璃体腔注射可显著改善 G@̀ 患者的视功能和解

剖 预 后
- !]J. + G#K 的 发 生 与 脉 络 膜 新 生 血 管

"368)8&(%',28P%.3+'%)&V%0&8,'@Ì #相关'这些病变会
进展成盘状瘢痕'导致视力下降 - ^. + G@̀ 的治疗药物

包括单抗类和融合蛋白类'其中融合蛋白类药物具有
可结合多个治疗靶点,眼内作用时间长,高效的特点'
进而抑制血管内皮细胞的分裂和增生'降低血管通透
性'从而达到治疗新生血管性眼病的效果 - =. + 阿柏西
普作为一种融合蛋白类抗 #̀H?药物'可有效治疗
G@̀ '并且对伴有 G#K的 G@̀ 患者同样具有一定效

果
- ^. + 我国阿柏西普玻璃体腔注射治疗新生血管性

年 龄 相 关 性 黄 斑 变 性 " %42E)2'%02( $%3+'%)
(242,2)%0&8,'UWK#专家共识中将 G#K列为过度活动
性病变'需接受抗 #̀H?药物玻璃体腔注射 - N. + 研究
发现'阿柏西普可改善对雷珠单抗应答不佳 UWK或
G@̀ 患者的最佳矫正视力"Q2.038))2302( P&.+%'%3+&07'
d@̀ U#和黄斑区视网膜厚度 - ^. '但目前对于雷珠单抗
疗效欠佳的 G@̀ 伴浆液性 G#K患者换用阿柏西普的
适用剂量及其疗效报道较少+ 本研究拟评估不同剂量
阿柏西普对雷珠单抗应答不良 G@̀ 伴浆液性 G#K患

眼的治疗效果及安全性+

B<资料与方法

B1B9一般资料
采用非随机对照临床研究方法'纳入 !"=O 年 = 月

至 !"!" 年 =! 月在郑州大学第一附属医院确诊为 G@̀
伴浆液性 G#K的患者 AJ 例 AJ 眼'其中右眼 JO 眼'
左眼 J^ 眼+ 根据患者意愿分为 ! $4阿柏西普组和
^ $4阿柏西普组'分别给予相应剂量的阿柏西普玻璃
体腔注射+ ! $4阿柏西普组 J< 例 J< 眼'其中右眼 !"
眼'左眼 =< 眼(^ $4阿柏西普组 JN 例 JN 眼'其中右
眼 =O 眼'左眼 =M 眼+ 所有患者病程 ^ Z< 个月'均接
受过 J 次及以上的雷珠单抗治疗'其中 ! $4阿柏西普
组已注射雷珠单抗 JZM 次'平均"J[Ob=[=#次+ ^ $4
阿柏西普组已注射雷珠单抗 JZA 次'平均"J[<b=[=#
次+ 患者纳入标准&"=#年龄vN" 岁("!#符合 G@̀ 诊

断标准
- M. ( " J#伴有活动性 @Ì 及浆液性 G#K'且

G#K高度v="" #$("^#之前至少接受过每月 = 次,连
续 J 次雷珠单抗治疗后光相干断层扫描 " 8B0&3%'
3862)2,3208$84)%B67'L@a#图像显示视网膜水肿或视
网膜下积液较初次治疗前无减轻或黄斑中心凹视网膜

厚度"32,0)%'$%3+'%)06&3T,2..'@Wa#较治疗前降低幅
度p="\'G#K高度较治疗前降低幅度p="\("M#近 =
个月内未接受过玻璃体腔药物注射

- A]<. + 排除标准&
"=#患有其他导致黄斑水肿或视力改变的疾病'如视
网膜静脉阻塞,糖尿病视网膜病变等("!#屈光间质混
浊影响观察("J#治疗前 J 个月内有内眼手术史("^#治
疗前 M 个月内曾接受视网膜激光光凝治疗( " N#既
往接受过光动力疗法(" M#既往有玻璃体腔注射阿柏
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表 B<! 个组患者基线资料比较
N.;0&B<M*7%.'4,*+*8/&7*5'.%64))6.'.)(&'4,(4),*8,-;S&)(,&+'*00&/;&(1&&+

(1* 5'*-%,

组别 眼数
年龄

%

-W"D= 'DJ # '岁.
性别

Q

"男C女'.#
d@̀ U3

""b/';84WU:#

@Wa3

""b/'#$#

G#K3

""b/'#$#
! $4阿柏西普组 J< MA"M!'A=# !=C=A "[MOb"[!A JO"[!MbOM[JN JAM[̂!b<O[<"
^ $4阿柏西普组 JN M!"NO'A!# !"C=N "[M<b"[J" JAA["!bA^[AM J<A[A=bO"[N<

Ŝ '! C&值 ]=[JAA "["!M "[!MA "[MN! ]"[NJN
P值 "[=MO "[<A! "[AO" "[N=A "[NON

9注&"%&W%,,Ec6&0,27M检验(Q&!! 检验(3&独立样本 &检验#9d@̀ U&最佳矫正视力(@Wa&黄斑中
心凹视网膜厚度(G#K&视网膜色素上皮脱离
9I802&"%&W%,,Ec6&0,27M02.0(Q&!! 02.0(3&F,(2B2,(2,0.%$B'2.&02.0#9d@̀ U&Q2.038))2302( P&.+%'
%3+&07(@Wa&32,0)%'$%3+'%)06&3T,2..(G#K&B&4$2,02B&062'&%'(20%36$2,0

西普,康柏西普,曲安奈德或其他糖皮质激素类药物
史(" A#首次就诊时眼压高于 != $$S4" = $$S4o

"[=JJ TG%#("<#无法配合治疗或首次阿柏西普注射
后随访时间pM 个月者+ ! 个组 d@̀ U,@Wa及 G#K高
度等基线水平比较差异均无统计学意义"均 Pv"["N#
"表 =#+ 本研究遵循$赫尔辛基宣言%'研究方案经郑
州大学第一附属医院医学伦理委员会批准 "批文号&
!"!=EX>E=!N!#+ 所有患者均自愿参与本研究'并签署
知情同意书+
B1!9方法
B1!1B9阿柏西普玻璃体腔注射9玻璃体腔注射前 = (
用左氧氟沙星滴眼液点术眼'每日 ^ 次+ 按照内眼手
术要求'严格遵循无菌治疗原则'以 = $'注射器抽取
阿柏西普 ! $4""["N $'#或 ^ $4""[= $'#'于角膜缘
后 J[N Ẑ [" $$颞上方睫状体平坦部穿刺并注射+ 注
射完毕后无菌棉签压迫注射点'遮盖治疗眼+ 注射后
= 6 及 = ( 行裂隙灯显微镜检查和眼压测量'次日以左
氧氟沙星滴眼液点眼'每日 ^ 次'连续 A (- O. + 所有患
眼均采取 Ju按需治疗"B)8)2,%0%'G:I#方案'即每月
注射 = 次'连续注射 J 个月后依随访情况决定是否重
复治疗+ 参照文献-^.中的方法制定按需治疗标准&
"=#对数视力表视力下降!= 行("!#黄斑区视网膜水
肿("J#视网膜下积液("^#G#K加重+
B1!1!9视网膜 L@a检查9分别于注射前及注射后每
月行扫频源光相干断层扫描 ".3%,,&,4.8+)328B0&3%'
3862)2,3208$84)%B67' ffEL@a# - H̀E!""K版'视微影
像"河南#科技有限公司.测量受检眼 @Wa+ 以黄斑为
中心和以 G#K最大高度处为中心行 M $$rM $$扫
描'@Wa是指黄斑中心凹处内界膜至视网膜色素上皮
")20&,%'B&4$2,02B&062'&+$':G##外缘之间的垂直距
离'G#K高度指扫描区域内 G#K的最大高度'通过软
件自带测量工具手动测量获得+

B1!1E9随访及评估指标9分别于第 = 次,第 ! 次和第
J 次玻璃体注射后 = 个月对治疗眼规律随访和眼科检
查'随访时间为 M 个月'各时间点的结果定义为首次注
射后 =,!,J,M 个月的数据资料'记录为注射前和注射
后 =,!,J,M 个月+ 比较 ! 个组治疗眼注射前及首次注
射后 =,!,J,M 个月 d@̀ U,G#K和 @Wa测量值'其中
d@̀ U转换为 ;84WU:视力'测量结果由同一位有经
验的医师进行评估+
B1!1F9不良反应观察9记录随访期内眼内炎,结膜下
出血,:G#撕裂,高眼压等并发症发生情况'玻璃体腔
注射后 = 6 监测患者眼压'若眼压升高则给予降眼压
滴眼液点眼或静脉应用甘露醇降眼压+
B1E9统计学方法

采用 fGff !!1" 统计学软件进行统计分析+ 计量
资料经 f6%B&)8Ec&'T 检验证实 d@̀ U,G#K高度及 @Wa
数据资料符合正态分布'以 "b/表示'! 个组注射前与首
次注射后 =,!,J 和 M 个月各指标总体差异比较采用重
复测量两因素方差分析'多重比较采用 ;fKE&检验+
! 个组年龄和阿柏西普注药次数数据资料呈偏态分布'
以 A"D='DJ #表示'组间比较采用 W%,,Ec6&0,27M检

验+ 计数资料以频数表示'组间差异比较采用 !!
检验

或校正 !!
检验+ Pp"["N 为差异有统计学意义+

!<结果

!1B9! 个组受试者完成随访情况
! $4阿柏西普组随访过程中失访 N 例'均为无法

按时随访'最终 JJ 例完成随访'占 <M[<^\+ ^ $4阿
柏西普组随访过程中失访 N 例'均为异地随访困难无
法按时随访'最终 J" 例完成随访'占 <N[A=\+ ! 个组
完成随访者年龄,性别,d@̀ U,@Wa,G#K比较'差异
均无统计学意义"均 Pv"["N#"表 !#+ ! $4阿柏西普
组已注射雷珠单抗 JZM 次'平均"J[<b=[!#次+ ^ $4

阿柏西普组已注射雷珠单抗 JZA
次'平均"^["b=[!#次'差异无统
计学意义"&o"[!M!'Po"[AO^#+
!1!9! 个组阿柏西普注射次数
比较

! $4阿柏西普组共注射 J Z
M 次' 平 均 ^[" " J["' ^[N # 次+
^ $4阿柏西普组共注射 JZM 次'
平均 J["" J["'^[N#次'! 个组阿
柏西普注射次数比较差异无统计

学意义"So]=["OA'Po"[!AJ#+

!^JM! 中华实验眼科杂志 !"!! 年 A 月第 ^" 卷第 A 期9@6&, _#*B LB606%'$8''_+'7!"!!' 8̀'1̂"'I81A
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表 E<! 个组注射前后不同时间点 @#P高度比较"!W"'"7#
N.;0&E<M*7%.'4,*+*8@#P;&(1&&+(1* 5'*-%,.(/488&'&+((47&%*4+(,"!W"'"7#

组别 眼数

不同时间点 G#K高度

注射前 注射后 = 个月 注射后 ! 个月 注射后 J 个月 注射后 M 个月

! $4阿柏西普组 JJ JAO[!^bON[N" J^<[=<b <=[A!% J"N[̂!b=""[<M%Q !<A[A"b="^[M!%Q !<"["Ob=!"[N"%Q

^ $4阿柏西普组 J" JOJ["AbOJ[AM !OO[̂"b="J[!O% !AN[̂Ab=^"[<A% !A^[="b=!A["O% !A<[MJb=^N["A%

9注&O组别 o"[̂NN'Po"[N"!(O时间 o=^[=^N'Pp"[""=(O交互作用 o=[MAM'Po"[=M<1与各自组内注射前比较'%Pp"["N(与各自组内注射后 = 个月比

较'QPp"["N"重复测量两因素方差分析';fKE&检验#9G#K&视网膜色素上皮脱离
9I802&O4)8+B o"[̂NN'Po"[N"!(O0&$2o=^[=^N'Pp"[""=(O&,02)%30&8, o=[MAM'Po"[=M<1@8$B%)2( D&06 )2.B230&P2B)2E&,/230&8,'%Pp"["N(38$B%)2( D&06

)2.B230&P2=E$8,06 0)2%0$2,0'QPp"["N "aD8ED%7)2B2%02( $2%.+)2.UIL̀ U';fKE&02.0#9G#K&B&4$2,02B&062'&%'(20%36$2,0

表 F<! 个组注射前后不同时间点 ]MU:比较"!W"'D*5O:C#
N.;0&F<M*7%.'4,*+*8]MU:;&(1&&+(1* 5'*-%,.(/488&'&+((47&%*4+(,"!W"'D*5O:C#

组别 眼数

不同时间点 d@̀ U

注射前 注射后 = 个月 注射后 ! 个月 注射后 J 个月 注射后 M 个月

! $4阿柏西普组 JJ "[M<b"[!A "[N<b"[!A% "[̂<b"[!N% "[N=b"[!^% "[N=b"[=O%

^ $4阿柏西普组 J" "[MMb"[J= "[NJb"[!<% "[̂Ab"[!A% "[̂^b"[!N% "[̂<b"[!!%

9注&O组别 o"[JON'Po"[NJ!(O时间 o=^[=J='Pp"[""=(O交互作用 o=["<J'Po"[JAJ1与各自组内注射前比较'%Pp"["N"重复测量两因素方差分析'
;fKE&检验#9d@̀ U&最佳矫正视力
9I802&O4)8+B o"[JON'Po"[NJ!(O0&$2o=^[=J='Pp"[""=(O&,02)%30&8, o=["<J'Po"[JAJ1@8$B%)2( D&06 )2.B230&P2B)2E&,/230&8,'%Pp"["N "aD8ED%7)2B2%02(
$2%.+)2.UIL̀ U';fKE&02.0#9d@̀ U&Q2.038))2302( P&.+%'%3+&07

表 !<! 个组完成随访者基线资料比较
N.;0&!<M*7%.'4,*+*8/&7*5'.%64))6.'.)(&'4,(4),*8,-;S&)(,14(6)*7%0&(&

8*00*12-%;&(1&&+(1* 5'*-%,

组别 眼数
年龄

%

-W"D= 'DJ # '岁.
性别

Q

"男C女#
d@̀ U3

""b/';84WU:#

@Wa3

""b/'#$#

G#K3

""b/'#$#

! $4阿柏西普组 JJ MA"NO'A=# =<C=N "[M<b"[!A ^"J[OMb=""[<= JAO[!^bON[N"
^ $4阿柏西普组 J" M="N<'A!# =AC=J "[MMb"[J= JAA[̂Jb AO[M= JOJ["AbOJ[AM

Ŝ '! C&值 ]"[OA! "["!O "[!N" =[=N! ]"[N<O
P值 "[JJ= "[<MM "[<"^ "[!N^ "[NN<

9注&"%&W%,,Ec6&0,27M检验(Q&!! 检验(3&独立样本 &检验#9d@̀ U&最佳矫正视力(@Wa&黄斑中
心凹视网膜厚度(G#K&视网膜色素上皮脱离
9I802&"%&W%,,Ec6&0,27M02.0(Q&!! 02.0(3&F,(2B2,(2,0.%$B'2.&02.0#9d@̀ U&Q2.038))2302( P&.+%'
%3+&07(@Wa&32,0)%'$%3+'%)06&3T,2..(G#K&B&4$2,02B&062'&%'(20%36$2,0

!1E9! 个组注射前后 G#K高度比较
! 个组间 G#K高度总体比较差异无统计学意义

"O组别 o"[̂NN'Po"[N"!#'! 个组注射前后不同时间
点间 G#K高度总体比较差异有统计学意义 "O时间 o
=^[=^N'Pp"[""=#'其中各组注射后不同时间点 G#K
高度均明显低于注射前'差异均有统计学意义"均 Pp
"["N#(! $4阿柏西普组注射后 !,J,M 个月 G#K高度
明显低于注射后 = 个月'差异均有统计学意义"均 Pp
"["N#"表 J#+
!1F9! 个组末次随访 G#K高度降至 N" #$以下眼数
比例比较

至末次随访时'! $4阿柏西普组和 ^ $4阿柏西

普组 G#K高度降至 N" #$以下
者分别为 J 眼和 M 眼'分别占
O["O\和 !"[""\'差异无统计学
意义 " !!lo"[AMM' Po"[J<= #(
! $4阿柏西普组浆液性 G#K完
全消除者 ! 眼'^ $4阿柏西普组
浆液性 G#K完全消除者 ^ 眼'差
异无统计学意义"!!lo"[J"N'Po
"[N<=#+
!1G9! 个组患眼注射前后 d@̀ U
比较

! 个组注射前后不同时间点间 d@̀ U总体比较差
异有统计学意义"O时间 o=^[=J='Pp"[""=#'其中注射
后 =,!,J 和 M 个月 d@̀ U均较注射前有不同程度提
高'差异均有统计学意义 "均 Pp"["N#+ ! 个组间
d@̀ U总体比较差异无统计学意义"O组别 o"[JON'Po
"[NJ!#"表 ^#+
!1H9! 个组注射前后 @Wa比较

! 个组注射前后不同时间点 @Wa总体比较'差异
均有统计学意义 " O组别 o^[!A!' Po"["^J( O时间 o
=<[A^A'Pp"[""=#'其中注射后 = 个月 ^ $4阿柏西普
组 @Wa低于 ! $4阿柏西普组'差异有统计学意义
"Pp"["N#(各组注射后不同时间点@Wa均小于注射前'

!NJM!中华实验眼科杂志 !"!! 年 A 月第 ^" 卷第 A 期9@6&, _#*B LB606%'$8''_+'7!"!!' 8̀'1̂"'I81A
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表 G<! 个组注射前后不同时间点 MON比较"!W"'"7#
N.;0&G<M*7%.'4,*+*8MON;&(1&&+(1* 5'*-%,.(/488&'&+((47&%*4+(,"!W"'"7#

组别 眼数

不同时间点 @Wa

注射前 注射后 = 个月 注射后 ! 个月 注射后 J 个月 注射后 M 个月

! $4阿柏西普组 JJ JOJ[OMb=""[<= J=![<<bJ<[J!% !O<[<Nb̂ M[MN%3 !AJ["ObJM[̂<%3( !O=[A"b̂ ^["O%

^ $4阿柏西普组 J" JAA[̂Jb AO[M= !<N[="bJ!["A%Q !AA[JAb̂ A[̂!% !MA[<"bJ<[O"%3 !<^[MAb<^[<<%

9注&O组别 ô [!A!'Po"["^J(O时间 o=<[A^A'Pp"[""=(O交互作用 o=[J=N'Po"[!AN1与各自组内注射前比较'%Pp"["N(与各时间点 ! $4阿柏西普组比

较'QPp"["N(与各自组内注射后 = 个月比较'3Pp"["N(与各自组内注射后 ! 个月比较'(Pp"["N"重复测量两因素方差分析';fKE&检验#9@Wa&黄斑
中心凹视网膜厚度

9I802&O4)8+B ô [!A!'Po"["^J(O0&$2o=<[A^A'Pp"[""=(O&,02)%30&8, o=[J=N'Po"[!AN1@8$B%)2( D&06 )2.B230&P2B)2E&,/230&8,'%Pp"["N(38$B%)2( D&06

! $4%R'&Q2)32B04)8+B %038))2.B8,(&,40&$2B8&,0.'QPp"["N(38$B%)2( D&06 )2.B230&P2=E$8,06 0)2%0$2,0'3Pp"["N(38$B%)2( D&06 )2.B230&P2!E$8,06
0)2%0$2,0'(Pp"["N"aD8ED%7)2B2%02( $2%.+)2.UIL̀ U';fKE&02.0#9@Wa&32,0)%'$%3+'%)06&3T,2..

差异均有统计学意义"均 Pp"["N#'! $4阿柏西普组
注射后 !,J 个月 @Wa均小于注射后 = 个月'注射后
J 个月 @Wa小于注射后 ! 个月'差异均有统计学意义
"均 Pp"["N#'^ $4阿柏西普组注射后 J 个月 @Wa小
于注射后 = 个月'差异有统计学意义 " Po"["J #
"表 N#+
!1I9! 个组治疗后不良反应发生情况比较

! $4阿柏西普组中有 ! 眼注射后 = 6 眼压分别升
至 !N $$S4和 !A $$S4'分别给予溴莫尼定滴眼液和
溴莫尼定滴眼液u噻吗洛尔滴眼液单次点眼'! 6 后眼
压降至正常水平(N 眼出现结膜下出血'注射后 ! Ẑ 周

逐渐消失+ ^ $4阿柏西普组中有 ^ 眼注射后 = 6 眼
压分别升至 J!,!<,!A 和 !A $$S4'给予溴莫尼定滴眼
液u噻吗洛尔滴眼液单次点眼 ! 6 后眼压降至正常(M
眼出现结膜下出血'注射后 ! Ẑ 周逐渐消失+

随访期内各组均未见眼内炎,玻璃体积血,视网膜
脱离等严重眼部及全身不良反应发生+

E<讨论

G#K在新生血管性 UWK,G@̀ ,中心性浆液性脉
络膜视网膜病变等多种脉络膜视网膜疾病中较常

见
- ="]==. + U+ 等 - =!.

应用雷珠单抗,阿柏西普和贝伐单
抗治疗 UWK伴 G#K患者 << 例'发现在治疗 = 个月和
=! 个月'阿柏西普组 G#K降幅最大+ 对于雷珠单抗
治疗效果欠佳的 UWK伴 G#K患者'经阿柏西普治疗
后'部分患者视功能,视网膜解剖结构得到改善+
d)8%(62%( 等 - =J.

研究发现'给予顽固性新生血管性
UWK患者阿柏西普 J 次初始负荷剂量治疗'然后每
< 周治疗 = 次'在治疗第 ^< 周时'^ 眼 G#K消失'占
O[J\'=< 眼 G#K改善'占 ^!\'!^ 眼 G#K稳定'占
NM\'= 眼 G#K恶化'占 !\'d@̀ U与治疗前相比提高

^[M 个字母+ 邓凯予等 - ^.
采用阿柏西普 JuG:I治疗

=" 例 G@̀ 伴 G#K患者'其中 M 例 G#K下降 !N\以
上+ 本研究选用阿柏西普治疗顽固性 G@̀ 伴 G#K患
者'发现经不同剂量阿柏西普治疗后患者 d@̀ U,@Wa

及 G#K高度均得到不同程度改善+
G#K分为浆液性,纤维血管性,出血性和混合性'

而抗 #̀H?药物对于浆液性 G#K的治疗效果好于其
他类型 G#K- =^]=N. + F,8+2等 - =N.

采用 JuG:I方案对不
同类型 G#K伴 @Ì 患者行玻璃体腔注射雷珠单抗'

随访 = 年发现 =""\浆液性 G#K患者 G#K高度均下
降 ="" #$以上'优于纤维血管性 G#K的 M"[A\和出
血性 G#K的 O"["\+ :8$x,2T 等 - =M.

对 JM 例 J< 眼
G#K伴 @Ì 患者玻璃体腔注射阿柏西普'治疗 =! 个
月时'G#K高度平均降低 =^" #$+ 基于上述研究'本
研究选择 G@̀ 伴浆液性 G#K患者作为研究对象'发
现在末次随访时'! $4阿柏西普组与 ^ $4阿柏西普
组 G#K高度分别较治疗前平均降低 OO[=N #$和
==^[̂^ #$'但组间差异无统计学意义'且末次随访时
^ $4阿柏西普组 G#K高度降至 N" #$以下眼数多于
! $4阿柏西普组'但差异均无统计学意义'! 个组间
d@̀ U相比较'差异亦无统计学意义+

然而'有研究显示不同给药剂量对于 G@̀ 伴 G#K

患者的治疗效果存在差异+ >8+ 等 - =^.
对 !< 例 JJ 眼

! $4阿柏西普耐受的 UWK伴 G#K患者采用 ^ $4阿
柏西普玻璃体腔注射治疗'发现患眼黄斑区厚度,视网
膜下积液,d@̀ U及 G#K均得到不同程度改善+ @6%,

等
- =A.
对比了 "[N $4和 ! $4雷珠单抗玻璃体腔注射

治疗 G#K患者的效果'治疗后第 = 个月'! $4雷珠单
抗组 G#K高度和黄斑区视网膜厚度降低幅度较
"[N $4雷珠单抗组更大'd@̀ U改善程度也更高'但在
随访至 =! 个月时'! 个组各参数比较差异无统计学意

!MJM! 中华实验眼科杂志 !"!! 年 A 月第 ^" 卷第 A 期9@6&, _#*B LB606%'$8''_+'7!"!!' 8̀'1̂"'I81A
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义+ 本研究结果也显示'^ $4阿柏西普组注射后 = 个
月'@Wa降幅大于 ! $4阿柏西普组'而在随后各时间
点 ! 个组间 @Wa比较差异无统计学意义'推测增加药
物剂量后'药物起效时间更快'有益于解剖结构的恢
复'但总体疗效并无明显差别+ 虽然 >8+ 等 - =^.

对于常

规剂量阿柏西普耐受的患眼采用大剂量阿柏西普后获

得了有益的结果'但在常规剂量阿柏西普耐受后是否
可以增加剂量'仍有待进一步研究+

对于 G#K与视力是否存在相关性尚有争议+ 在
@Uaa研究中'= =^! 例新生血管性 UWK患者在治疗
N! 周时':G#下积液与不伴有 :G#下积液患者 d@̀ U
比较差异无统计学意义

- =<. (并且在对 N!J 例新生血管
性 UWK患者随访至 N 年时'伴有黄斑区 :G#下积液
的患者 d@̀ U" AJ 个字母#高于无 :G#下积液患者
"M" 个字母#以及 :G#下积液不在黄斑区的患者"M"
个字母#'差异均有统计学意义"Po"[""M,"["="# - =O. +
同样'd)8%(62%( 等 - =J.

研究发现'UWK伴 G#K患者治
疗前后 G#K高度,宽度,长度改变与 d@̀ U无明显相
关性+ @628,4等 - ==.

对伴有 G#K的 UWK或 G@̀ 患眼

进行研究'发现患眼视力预后与治疗前视力相关'而与
是否伴有 G#K无明显相关+ 但也有研究结果显示'长
期 G#K会重新激活 :G#E@Ì 复合体'导致 :G#下渗
出物增多'进而造成视力进一步下降'当 G#K与视网
膜内囊肿和视网膜下液同时存在时会对基线和随访期

间的 d@̀ U水平产生显著影响 - !". + 因此本研究未纳
入单纯 G#K不伴视网膜下积液,视网膜水肿者'且排
除玻璃体腔注射术后不伴视网膜下积液,视网膜水肿
及无活动性 @Ì 者+

本研究表明对于雷珠单抗疗效欠佳的 G@̀ 合并

浆液性 G#K患者'更换为 ! $4或 ^ $4阿柏西普后仍
可有效改善患者视力和视网膜解剖结构+ 与 ! $4的
常规剂量阿柏西普相比'^ $4的大剂量阿柏西普可使
注射后第 = 个月 @Wa下降更快'但并不能获得更多的
视力收益'因此对于尚未经融合蛋白类药物治疗的顽
固性 G@̀ 合并浆液性 G#K患者'可选择常规剂量阿
柏西普进行治疗+

本研究中'随访期内未见眼内炎,:G#撕裂,持续
高眼压等并发症发生'但 ! $4阿柏西普组和 ^ $4阿
柏西普组分别出现 ! 例,^ 例眼压短期升高+ 玻璃体
腔注药后眼压升高多为注药后即出现的急性高眼压'
但这种高眼压通常是短暂的并且耐受性良好+ 有研究
表明'玻璃体腔注射抗 #̀H?药物后高眼压与注射总
次数增加" ! 年内注射 =^ 次以上'J 年内 !" 次以上
者#有关 - !=. +

值得注意的是'换药治疗并不局限于单抗类药物
更换为融合蛋白类抗 #̀H?药物'对于阿柏西普反应
欠佳的 UWK及 G#K患者'更换为雷珠单抗可能同样
有效

- !!]!J. +
本研究局限性在于纳入样本量较小'随访时间也

较短'未来需要纳入更大的患者队列'延长随访时间'
设计更合理的随机对照研究来验证研究结果+ 对于常
规剂量阿柏西普耐受的 G@̀ 伴 G#K患者是否可以增
加用药剂量也有待进一步开展大样本,前瞻性,长期的
随访研究'以探讨 G@̀ 伴 G#K更好的治疗方案+
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="=MC/18B606%1!"!"1"<1""M1

-A. X&$X'X&$ #f'X&$ >'20%'1L+038$28R&,0)%P&0)2%'%R'&Q2)32B0R8)
)2R)%308)7B&4$2,02B&062'&%'(20%36$2,0D&06 8)D&068+0.+Q)20&,%'R'+&(
%,( .238,(%)708%42E)2'%02( $%3+'%)(242,2)%0&8,-_.1:20&,%'!"=O'

!AJM!中华实验眼科杂志 !"!! 年 A 月第 ^" 卷第 A 期9@6&, _#*B LB606%'$8''_+'7!"!!' 8̀'1̂"'I81A



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

JO"!# gJ"J]J=J1KLF&="1="OACFU#1""""""""""""=O^A1
-<. X83%T F1F,0)%P&0)2%'%R'&Q2)32B0&, 0)2%0$2,0E)2.&.0%,0B&4$2,02B&062'&%'

(20%36$2,0-_.1F,0LB606%'$8'' !"=A' JA " J # gNJ= ]NJA1KLF& ="1
=""AC.="AO!E"=ME"!O^Ê1
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