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Abstract
誗AIM: To evaluate the efficacy and safety of intravitreal
injection of Conbercept as the treatment of choroidal
neovascularization due to high myopia.
誗METHODS: The study was a retrospective analytical
case series. We reviewed medical records of 15 patients
(16 eyes) with choroidal neovascularization second to
high myopia that had enrolled in our hospital from
January 2013 to December 2016. All patients have received
one or more conbercept injections based on medical
condition and observed the best corrected visual acuity
(BCVA) and macular retinal thickness before and after the
last injection. The duration of the last follow-up was from
1郾 5mo to 28mo.
誗RESULTS: Totally 15 patients (16 eyes) were enrolled in
this study. All patients received conbercept injections.
Among all the patients, 6 eyes were given one treatment,
7 eyes were given two treatments and 3 eyes three
treatments. Before retreatment, the mean intraocular
pressure was 16. 44依1. 39mmHg before treatment, and the
average intraocular pressure was 16. 75 依 1. 41mmHg after
the last treatment. The difference was not statistically
significant ( P > 0. 05 ) . BCVA was 1. 14 依 0. 35 before
treatment, BCVA was 0. 71依0. 21 at the last follow-up. The
difference was statistically significant ( P < 0. 05 ) . The
thickness of the macular retina was 361. 63 依 33. 59滋m
before treatment, and it was 287. 25依 30. 31滋m at the last

follow-up, and the difference was statistically significant
(P < 0. 05) . And there was no case of endophthalmitis,
stroke, and retinal detachment during follow-up.
誗CONCLUSION: Intravitreal injection of conbercept can
effectively improve the patient蒺s BCVA in the short term
and reduce the macular fovea retinal thickness. No
significant adverse events are observed.
誗KEYWORDS:conbercept; choroidal neovascularization;
myopia; anti-vascular endothelial growth factor
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摘要
目的:观察玻璃体腔内注射康柏西普治疗近视性脉络膜新
生血管(myopic choroid neovascularization,mCNV)的疗效。
方法:回顾性分析 2013-01 / 2016-12 于湖南省人民医院
眼科诊断为 mCNV 的患者 15 例 16 眼的临床资料,根据病
情行玻璃体腔注射康柏西普 1 次或 1 次以上,治疗后随访
1郾 5 ~ 28mo,观察患者治疗前后最佳矫正视力(BCVA)和
黄斑区视网膜厚度的变化。
结果:本研究纳入患者 15 例 16 眼,均行玻璃体腔注射康
柏西普治疗,其中 6 眼治疗 1 次,7 眼治疗 2 次,3 眼治疗 3
次,重复注射者每次治疗时间间隔均为 1mo。 治疗前平均
眼压(16郾 44依1郾 39mmHg)和治疗后末次随访时(16郾 75 依
1郾 41mmHg)比较,差异无统计学意义(P>0郾 05)。 治疗后
末次随访时 BCVA(0郾 71依0郾 21)较治疗前(1郾 14依0郾 35)显
著改善,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 治疗后末次随访
时黄斑区视网膜厚度 ( 287郾 25 依 30郾 31滋m) 较治 疗 前
(361郾 63依33郾 59滋m)降低,差异有统计学意义(P<0郾 05)。
治疗及随访期间,未出现眼内炎、脑卒中、视网膜脱离等严
重并发症或不良反应。
结论:玻璃体腔内注射康柏西普能在短期内改善 mCNV 患
者的视力,有利于减少黄斑中心凹视网膜厚度,且并发症
较少,临床应用相对安全。
关键词:康柏西普;脉络膜新生血管;近视;血管内皮细胞
生长因子抑制剂
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0 引言
近视是一种常见的眼部疾病,发病率正逐年递增,在

东亚和东南亚的一些国家,城市高中毕业人群中近视发生
率高达 80% ~ 90% [1],高度近视人群中约 8%为病理性近
视[2]。 在年龄小于 50 岁的青中年人群中,病理性近视是
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导致脉络膜新生血管(choroidal neovascularization,CNV)最
常见的原因之一,而 CNV 也是病理性近视最严重的并发
症,未经治疗的近视性脉络膜新生血管(myopic choroid
neovascularization,mCNV)预后较差,严重影响患者的视觉
功能,从而对其生活质量造成影响[3]。 研究发现,血管内
皮细胞生长因子 ( vascular endothelial cell growth factor,
VEGF)是目前功能最强的促血管形成因子[4-5],其在
mCNV 的发生发展中起着重要作用[6]。 现有不少治疗
mCNV 的方法,包括传统的光动力学治疗(PDT)、视网膜
激光光凝术(retina laser photocoagulation)、手术干预等,但
长期随访研究发现,上述传统治疗方案远期预后视力较
差,疗效不理想[7-9]。 近年来,各类抗 VEGF 药物应运而
生,如贝伐单抗、兰尼单抗[10-11]、康柏西普[12] 等。 研究发
现,玻璃体腔内注射贝伐单抗治疗 mCNV,患者的最佳矫
正视力(best corrected visual acuity,BCVA)明显优于 PDT
及视网膜激光光凝术治疗[13-14]。 Sarao 等[15] 发现,玻璃体
腔内注射贝伐单抗治疗 mCNV,治疗后第 30 ~ 60mo 由于
脉络膜视网膜萎缩区域扩大,已改善的 BCVA 可发生减
退。 本文采用玻璃体腔内注射康柏西普治疗 mCNV,随访
患者注药后 BCVA 及黄斑区视网膜厚度的变化,观察该药
对 mCNV 的疗效,并评估其临床应用的安全性。
1 对象和方法
1郾 1 对象 摇 本研究为回顾性自身对照研究。 收集我院
2013-01 / 2016-12 确诊的 mCNV 患者 15 例 16 眼的临床
资料,其中男 4 例 5 眼,女 11 例 11 眼;初诊年龄 27 ~ 87
(平均 57依16郾 99)岁;眼轴长度 28郾 46依1郾 85mm;脉络膜新
生血管位于旁中心凹型 1 眼,近中心凹型 8 眼,中心凹下
型 7 眼。 纳入标准:(1)眼轴>26mm;(2)屈光度>-6郾 0D;
(3)眼底荧光血管造影(FFA)检查证实眼底脉络膜新生
血管;(4)光学相干断层扫描(OCT)检查可见黄斑区脉络
膜新生血管活动;(5)身体一般情况可,能耐受玻璃体腔
注药术。 排除标准:(1)年龄相关性黄斑变性、糖尿病、点
状内层脉络膜病变(PIC)及其它可引起 CNV 的疾病;(2)
近期使用抗凝药者;(3)青光眼;(4) FFA 检查示玻璃膜
(Bruch 膜)破裂致眼底出血者;(5)既往接受过视网膜激
光光凝术、PDT 疗法等;(6)全身情况差,无法耐受玻璃体
腔内注药术者。 本研究经本院伦理委员会审批通过。
1郾 2 方法
1郾 2郾 1 玻璃体腔注药摇 所有患者均被充分告知治疗目的
及风险,并签署知情同意书。 所有手术均由同一名具备手
术资质的眼科专科医师完成。 注射前 3d 术眼使用盐酸左
氧氟沙星滴眼液,每次 1 ~ 2 滴,4 次 / d。 术前完善相关准
备,在无菌层流手术室进行玻璃体腔内注药术。 取仰卧
位,常规消毒、铺无菌巾,开睑器开睑,于角巩膜缘后 4mm
处睫状体平坦部进针,向璃体腔内注入康柏西普 0郾 05mL。
术毕用无菌棉签按压穿刺处约 10s,检查术眼视力有无光
感,若有光感,结膜囊内涂妥布霉素地塞米松眼膏,包扎术
眼。 注药后第 2d 打开敷料,妥布霉素地塞米松滴眼液点
眼,一日 4 次,持续用药 1wk。 注药后 1mo 行视力、眼底、
FFA、OCT 等检查,符合下列条件之一,则再次行玻璃体腔
注药术:(1)视力无提高或下降;(2)眼底检查可见新的出
血灶;(3) FFA 检查示仍有荧光渗漏或出现新的渗漏病
灶;(4)OCT 检查示视网膜下或视网膜内有积液存在。
1郾 2郾 2 观察指标 摇 随访 1郾 5 ~ 28mo,比较治疗前后患者
BCVA、眼压、黄斑区视网膜厚度及脉络膜血管渗漏情况。

采用国际标准视力表检查 BCVA,结果换算为 LogMAR 视
力[16]进行统计学分析。 视力评定标准:治疗前 BCVA逸
0郾 1 者,提高逸1 行为视力提高;提高或降低小于 1 行为视
力稳定;降低逸1 行为视力下降;治疗前 BCVA<0郾 1 者,提
高逸0郾 02 为视力提高;提高或降低小于 0郾 02 为视力稳
定;降低逸0郾 02 为视力下降。 采用 Goldmann 眼压计测量
眼压。 FFA 检查动态观察脉络膜血管有无渗漏。 使用三
维 OCT 扫描仪对黄斑区域的视网膜进行扫描,并记录黄
斑区域视网膜厚度。

统计学分析:采用 SPSS21郾 0 软件对数据进行处理。
计量资料采用均数依标准差表示,治疗前后 BCVA、眼压、
黄斑区视网膜厚度的比较使用配对样本 t 检验。 P<0郾 05
表示差异具有统计学意义。
2 结果

本研究纳入患者 15 例 16 眼,均行玻璃体腔注射康柏
西普治疗,其中 6 眼治疗 1 次,7 眼治疗 2 次,3 眼治疗 3
次,重复注射者每次治疗时间间隔均为 1mo。 治疗前平均
眼压(16郾 44依1郾 39mmHg)和治疗后末次随访时(16郾 75 依
1郾 41mmHg)比较,差异无统计学意义 ( t = - 1郾 159,P =
0郾 264)。 治疗后末次随访时 BCVA(0郾 71依0郾 21)较治疗前
(1郾 14依0郾 35)显著改善,差异有统计学意义( t = 4郾 124,P =
0郾 001),其中视力提高 14 眼,稳定 2 眼。 治疗后末次随访
时黄斑区视网膜厚度 ( 287郾 25 依 30郾 31滋m) 较治 疗 前
(361郾 63依33郾 59滋m)降低,差异有统计学意义( t = 6郾 321,
P<0郾 001)。 治疗及随访期间,未出现眼内炎、脑卒中、视
网膜脱离等严重并发症或不良反应。 患者 A 治疗前,FFA
检查可见黄斑中心凹处有一直径约 1PD 高荧光团块;末
次治疗后 2mo 可见高荧光团块范围缩小(图 1)。 患者 B
治疗前,OCT 检查可见视网膜色素上皮强反光团,黄斑中
心凹增厚、水肿;末次治疗后 6mo 可见视网膜色素上皮强
反光团减小,黄斑中心凹厚度正常(图 2)。
3 讨论

近视性脉络膜新生血管(mCNV)形成是导致青中年
人群中心视力不可逆性损害的主要原因之一,严重影响患
者的生活质量。 mCNV 的发生机制尚未完全阐释,目前学
术界公认的最主要机制有 3 种:(1)遗传因素。 Leveziel
等[17]发现由肝细胞、巨噬细胞、淋巴细胞、内皮细胞和成
纤维细胞表达的补体因子玉(CFI)基因与高度近视 CNV
的形成显著相关。 (2)脉络膜循环中血流动力学改变。
研究发现[18],高度近视眼的脉络膜厚度比正常眼薄,而在
mCNV 眼中,脉络膜变薄程度更为明显。 Wakabayashi
等[19]发现,脉络膜血管灌注延迟和脉络膜的厚度变薄是
mCNV 发生的两个最重要的血流动力学因素。 脉络膜血
管灌注不足,引起 VEGF 表达上调,从而形成 mCNV[4]。
(3)机械牵拉作用。 后极部视网膜色素上皮细胞(RPE)
的进行性拉伸使 VEGF 的表达及分泌增加,最终导致
mCNV[20]。 因此,VEGF 不仅是 CNV 形成的重要促进因
子[6],也是多种机制导致 mCNV 的直接环路。

目前,已证实多种抗 VEGF 药物对 CNV 治疗有效,且
该类药物有望成为治疗 mCNV 的一线治疗药物[21]。 抗
VEGF 药物的种类很多,康柏西普是一种抗 VEGF 的融合
蛋白,是利用中国仓鼠卵巢(CHO)细胞表达系统产生的
包含 VEGFR-1 的第 2 个 Ig 样结构域,VEGFR-2 的第 3、4
个 Ig 样结构域及人 IgG 的 Fc 片段的重组融合蛋白[22]。
由于 VEGFR-2 的第 4 个结构域是受体二聚化所必需的,
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图 1摇 患者 A左眼治疗前后 FFA检查结果摇 A:治疗前可见黄斑中心凹处有一直径约 1PD 高荧光团块;B:末次治疗后 2mo 可见高荧
光团块范围缩小。

图 2摇 患者 B右眼治疗前后 OCT检查结果摇 A、B:治疗前可见视网膜色素上皮强反光团,黄斑中心凹增厚、水肿;C、D:末次治疗后
6mo 可见视网膜色素上皮强反光团减小,黄斑中心凹厚度正常。

因此能够增强 VEGF 与受体的结合速率[23],故康柏西普
对 VEGF 具有更高的亲和力。 康柏西普已于 2013-12 被
中国国家食品药品监督管理局批准用于治疗年龄相关性
黄斑变性所致的新生血管疾病[24]。 研究证实康柏西普有
显著抗 CNV 形成的作用,且能有效治疗湿性年龄相关性
黄斑变性[25-26],但国内外有关康柏西普治疗 mCNV 的报
道较少。

本组病例纳入患者均为首次发病,就诊前未进行任何
相关治疗,并排除其它眼部疾病,更能准确评估康柏西普
对于 mCNV 的治疗效果。 本研究发现,康柏西普能在一定
时间内有效改善 BCVA,减少黄斑中心凹视网膜厚度,且
临床应用相对安全。 末次随访时,FFA 检查发现所有患者
患眼 CNV 的渗漏范围均较治疗前明显缩小,94% 患者患
眼 CNV 渗漏完全消失。 曾苗等[27] 随访 12mo,观察到
89郾 2%患者患眼 CNV 渗漏完全消失,与本研究结果相似。
既往曾有康柏西普治疗 mCNV 后发生 BCVA 下降的报
道[28],本组病例末次随访时,患眼 BCVA 未发生变化占
12% (2 / 16),不同程度改善占 88% (14 / 16),暂未出现
BCVA 下降的情况,推测可能与本研究样本过少,患眼对
药物敏感性强或随访时间有关。 史志洁等[29] 研究发现,
玻璃体腔注射康柏西普治疗病理性 mCNV 可能是一种安
全、有效的治疗方法。 但影响抗 VEGF 药物治疗 mCNV 的

因素很多。 Yodoi 等[30]研究发现,玻璃体腔内注射贝伐单
抗,黄斑近中心凹型的 CNV 患者较黄斑中心凹下型患者
预后更好。 Arias 等[31] 随访 6mo 发现,患者的年龄越小,
玻璃体腔内注射贝伐单抗后视力恢复越好。 Ikuno 等[32]

研究发现,脉络膜视网膜萎缩发展程度越高,预后视力越
差。 本组病例中某男性患者,76 岁,随访末期发现 BCVA
较术前无明显改变,考虑与其年龄较大,脉络膜视网膜萎
缩程度高,且新生血管位于黄斑中心凹下有关。

本研究通过向已确诊的 mCNV 患者玻璃体腔内注
射康柏西普,观察注药前及末次随访时患者的 BCVA 及
黄斑区视网膜厚度,结果发现康柏西普能在短期内改善
患者的视力,并减小黄斑区视网膜厚度,且未出现高眼
压、眼内炎、脑卒中、视网膜脱离等局部及全身不良反应,
表明玻璃体腔注射康柏西普治疗病理性 mCNV 的安全性
和有效性较好。 由于本研究随访时间短,研究样本少,且
未进行对照研究,很难完整评估玻璃体腔内注射康柏西普
对 mCNV 的疗效。 因此,对康柏西普治疗 mCNV 的远期疗
效及安全性仍需进一步大样本、多中心的长期临床对照研
究予以验证。
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