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Abstract
誗AIM:To observe the changes of vision and intraocular
press in patients with neovascular glaucoma after the
treatment of anti - vascular endothelial growth factor
(VEGF) drugs with trabeculectomy and to explore the
effectiveness and safety of this combination therapy.
誗METHODS:Sixty patients(60 eyes) with glaucoma went
to our hospital from August 2012 to August 2014 and
whose follow - up periods were > 6mo were divided into
two groups, group A (observation group) and group B
( control group ), by random number method.
Observation group was treated with intravitreal injection
of Ranibizumab and trabeculectomy. Control group was
treated with cyclocryotherapy. The changes on visual
acuity, intraocular pressure ( IOP), neovascularization at
iris and anterior chamber angle were observed.
誗 RESULTS: Postoperative visual acuity improved in 9
eyes in group A which was significantly more than that of
group B(P < 0. 05) and decreased in 5 eyes in group A
which was significantly less than that of group B ( P <
0郾 05) . In group A, IOP after injection of ranibizumab did
not decrease much, but IOP decreased significantly after
trabeculectomy and kept stable. IOP of group A after
treatment was 14. 6依3. 7mmHg which was lower than that
of group B(P<0. 05) . IOP of group B decreased gradually
after treatment, and kept stable after 1mo. IOP of group A
at 1, 3 and 6mo was lower than those of group B at the
same time point(P<0. 05) . At the final follow up of 12mo,
26 eyes ( 87%) were treated successfully with IOP >

30mmHg in 4 eyes. But there were more patients with
relieved symptoms in group A than in group B. Fourteen
eyes (47%) were treated successfully in group B with IOP
> 30mmHg in 13 eyes, symptoms were relieved and IOP<
7mmHg in 3 cases(P = 0. 026) . No ocular atrophied. The
rate of complication in group A was 13%, which was
significantly lower than that of group B(67%, P<0. 05) .
誗 CONCLUSION: The anti - VEGF drugs with
trabeculectomy for neovascular glaucoma can improve
visual acuity, reduce IOP, and relieve symptoms with
high safety.
誗 KEYWORDS: neovascular glaucoma; anti - vascular
endothelial growth factor drugs; ranibizumab; intraocular
pressure;visual acuity
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摘要
目的:观察抗血管内皮生长因子 ( vascular endothelial
growth factor,VEGF)药物联合小梁切除术治疗新生血管性
青光眼患者后其视力及眼压变化,以探究此联合治疗方法
的有效性和安全性。
方法:将 2012-08 / 2014-08 在我院眼科定期复查且随访
时间>6mo 的 60 例 60 眼青光眼患者采用随机数字法均分
为 A 组(观察组)和 B 组(对照组),观察组给予玻璃体腔
注射雷珠单抗联合小梁切除术治疗;对照组予以睫状体冷
凝术治疗。 术后观察患者视力变化、眼压、虹膜及房角新
生血管等。
结果:视力:术后 A 组视力提高 9 眼显著高于 B 组,视力
下降 5 眼显著低于 B 组,差异有统计学意义(P<0. 05)。
眼压:A 组术眼玻璃体腔注射雷珠单抗后眼压无明显下
降,行小梁切除术后眼压明显下降并能基本保持平稳,术
后 1wk A 组 14. 6依3. 7mmHg 显著低于 B 组;B 组患者治疗
后眼压逐渐下降,手术 1mo 以后基本稳定。 A 组术后 1、
3、6mo 眼压水平分别显著低于 B 组,差异有统计学意义
(P < 0. 05 ),末次随访 12mo 末, A 组治疗成功 26 眼
(87% ),有 4 眼眼压>30mmHg,但患者症状减轻,显著高
于 B 组治疗成功 14 眼(47% ),13 眼眼压>30mmHg,症状
减轻,3 眼眼压<7mmHg,眼球未萎缩,两组治疗成功率比
较差异有统计学意义(P = 0. 026)。 A 组并发症发生率
(13%)显著低于 B 组(67%),差异有统计学意义(P<0. 05)。
结论:抗 VEGF 药物联合小梁切除术治疗新生血管性青光
眼可提高患者视力、降低眼压、缓解症状,安全性较好。
关键词:血管性青光眼;抗 VEGF 药物;雷珠单抗;眼压;
视力
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0 引言
摇 摇 新生血管性青光眼(neovascular glaucoma,NVG)是一
种以虹膜和房角出现新生血管为特征表现的,继发于糖尿
病视网膜病变、视网膜静脉阻塞等缺血性视网膜疾病的难
治性青光眼,是一种进行性视功能损害的严重眼病[1-3]。
原发疾病已对视功能造成严重损伤,若患者未能及时发现
或不积极治疗,则就诊时已处于病程晚期,常伴随明显角
膜水肿及晶状体、玻璃体等屈光介质混浊,因无法对导致
新生血管的原发病变进行处理,常规药物、手术治疗效果
差,成功率低,故新生血管性青光眼的有效治疗一直是临
床难题[4-5]。 采用多种治疗手段眼压仍控制不良,难以达
到满意效果,易引起视力丧失。 有研究发现血管内皮生长
因子(vascular endothelial growth factor,VEGF)在新生血管
性青光眼的发生发展中起关键作用,阻断 VEGF 可明显消
退虹膜和房角的新生血管[6]。 在治疗新生血管性青光眼
中时我院应用抗 VEGF 药物(雷珠单抗,ranibizumab)联合
小梁切除术,取得较好疗效。 雷珠单抗是一种重组人单克
隆抗 VEGF 抗体,它可以对抗 VEGF 的作用,减少血管通
透性及新生血管的形成。 现以抗 VEGF 药物雷珠单抗玻
璃体腔注射联合小梁切除术治疗新生血管性青光眼为例,
将其有效性及安全性报告如下。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 选取 2012-08 / 2014-08 在我院眼科定期复查
且随访时间>6mo 的 60 例 60 眼新生血管性青光眼患者为
研究资料。 原发病因包括视网膜中央或分支静脉阻塞 25
例、糖尿病性视网膜病变 31 例、其他原因 4 例。 其中男 33
例,女 27 例。 年龄 44. 5依6. 3 岁。 所有患者知情且同意本
次研究,按照随机数字法均分为 A 组(观察组)30 例 30 眼
和 B 组(对照组)30 例 30 眼,A 组:男 16 例,女 14 例;年
龄 43. 6依5. 7 岁;视网膜中央或分支静脉阻塞 13 例,糖尿
病性视网膜病变 14 例,其他原因 3 例;病程 4. 9依2. 7a。 B
组:男 17 例,女 13 例;年龄 45. 5依4. 6 岁;视网膜中央或分
支静脉阻塞 12 例,糖尿病性视网膜病变 14 例,其他原因 4
例;病程 5. 2依1. 6a。 经统计学分析,两组患者在年龄、性
别、病因、病程等基本资料方面差别无统计学意义(P >
0郾 05),有可比性。 纳入标准:既往无青光眼手术史;局部
应用 2 种或 2 种以上抗青光眼药物后眼压仍>30mmHg;术
前视力在 0. 1 以下;行裂隙灯显微镜、前房角镜检查,均可
见虹膜 2 ~ 4 象限和房角新生血管,瞳孔 4 ~ 7mm,后粘连,
瞳孔缘色素外翻,对光反射迟钝或消失。 患者知情同意,
签定手术同意书,家庭经济情况可能承受治疗费用。 排除
标准:既往青光眼手术史或玻璃体腔注药术者;术前血压、
血糖控制不良,不能耐受手术者;患者视力>0. 1,或尚可
行眼底激光治疗者;随访时间<6mo 者;以及其他原因不能
接受睫状体冷凝术治疗的患者。
1. 2 方法
1. 2. 1 治疗方法摇 A 组给予玻璃体腔注射雷珠单抗联合
小梁切除术治疗,B 组给予睫状体冷凝术治疗。 玻璃体腔
注射雷珠单抗联合小梁切除术治疗:(1)30 例 30 眼患者
在充分知情同意下,按内眼手术准备,术前 3d 给予术眼左

氧氟沙星滴眼液(4 次 / d)。 手术室内行常规消毒,盐酸奥
布卡因表面麻醉,铺无菌巾后以左氧氟沙星溶液(针剂原
液)冲洗术眼结膜囊,待开睑器顺利置入后,于术眼前房
穿刺顺利后,抽出适量房水,在距角膜缘 4mm 处将雷珠单
抗 0. 05mL(10mg / mL)注入玻璃体腔。 拔出针头后,用湿
棉签压迫针口 2min 止血,于结膜囊内涂氧氟沙星眼膏后
以纱布单眼遮盖。 (2)7d 后观察虹膜及房角新生血管情
况,待血管消退后行小梁切除术,手术室内行常规消毒铺
无菌巾,局部浸润麻醉后,作以上穹隆为基底的结膜瓣,巩
膜面烧灼止血,作以角膜缘为基底的 1 / 2 巩膜厚度的梯形
巩膜瓣,大小约 3mm 伊 4mm,巩膜瓣下放置丝裂霉素
(0郾 4mg / mL)棉片约 3min,后冲洗巩膜瓣及结膜瓣下组
织,颞侧角膜缘行前房穿刺,放出适量房水降低眼压,切除
小梁组织 1. 5mm伊2mm,并行虹膜根切术,将巩膜瓣两顶
角缝合固定,后缝合球结膜,角膜穿刺处注入生理盐水使
前房恢复正常。 术毕注射地塞米松 2. 5mg+阿托品 0. 1mL
于结膜下,并涂妥布霉素地塞米松眼膏于结膜囊。 睫状体
冷凝术治疗:30 例 30 眼患者在充分知情同意下,按内眼
手术准备,术前 3d 术眼使用左氧氟沙星滴眼液(4 次 / d)。
手术室内行常规消毒,铺无菌巾后以左氧氟沙星溶液(针
剂原液)冲洗术眼结膜囊,待开睑器顺利置入后,以 20g / L
利多卡因注射进行球后麻痹,使用 CO2冷冻治疗仪,在角
膜缘后方约 1. 0mm 处作 270毅冷凝,每象限冷凝 3 个点。
各点冷凝时间为 90s,冷凝温度-70益。
1. 2. 2 不良反应摇 玻璃体腔注射雷珠单抗后可能出现再
发虹膜及房角新生血管,眼压升高,此时可再次行玻璃体
腔注射雷珠单抗联合小梁切除+虹膜周切手术。 小梁切
除术后可并发前房出血、脉络膜脱离、滤过泡渗漏、包裹性
滤过泡等,经针拨及滤过泡周围结膜下给予 5-氟尿嘧啶
注射液注射后可好转。
1. 2. 3 术后随访摇 术后对两组患者每月随访并行常规眼
科检查,共 1 ~ 12(平均 12依0. 3)mo。
1. 2. 4 重复注射标准摇 以下情况出现 2 项时选择重复注
射治疗:(1)视力下降>5 个字母或自觉视力下降;(2) 光
学相干断层成像检查显示视网膜下或视网膜内积液存在;
(3)黄斑区有新的出血病灶;(4) 荧光素眼底血管造影检
查显示脉络膜新生血管病灶渗漏增加或新病灶出现。
1. 2. 5 观察指标摇 观察两组患者眼压、视力、虹膜新生血
管、术后并发症等。
摇 摇 评价标准[6]:眼压以通用疗效标准进行评定,术后眼
压稳定在 7 ~ 22mmHg 视为治疗成功(眼压均使用同一台
Goldmann 眼压计由同一经验丰富医生进行测定)。 以术
眼最后一次随访眼压为准,计算成功率。 视力以国际标准
视力表测定,分为 4 等级:0. 1臆视力<0. 3,0. 05臆视力<
0郾 1,0. 02臆视力<0. 05,视力<0. 02。 术后术眼视力提高
一等级视为视力提高,下降一等级视为视力降低,视力处
于同一等级视为视力不变。 以裂隙灯显微镜、前房角镜检
查术眼虹膜及角膜新生血管情况:术后术眼虹膜 2 ~ 4 象
限和房角新生血管消退为有效。
摇 摇 统计学分析:采用 SPSS 13. 0 统计学软件做数据处
理。 计量资料采用均数依标准差表示,注射前后、手术前
后的平均眼压比较采用配对 t 检验;计数资料的比较采用
了 字2 检 验; 术 后 1mo 两 组 患 者 术 后 视 力 比 较 运 用
Wilcoxon 秩和检验;两组患者术后眼压比较运用重复测量
数据的方差分析,若存在组间差异,应采用独立样本 t 检
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摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 1摇 两组术后手术成功率比较 眼(% )
组别 眼数 眼压<7mmHg 眼压(7 ~ 22)mmHg 眼压>30mmHg 术后成功率(% )
A 组 30 0 26 4 87
B 组 30 3 14 13 47

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 注:A 组:观察组,行玻璃体腔注射雷珠单抗联合小梁切除术;B 组:对照组,给予睫状体冷凝术治疗。

摇 摇 摇 摇 摇 表 2摇 两组患者术后眼压比较 (軃x依s,mmHg)
组别 眼数 术前 术后 1wk 术后 1mo 术后 3mo 术后 6mo 术后 12mo
A 组 30 40. 1依6. 2 14. 6依3. 7 16. 7依3. 9 15. 5依4. 2 17. 1依4. 9 17. 5依5. 9
B 组 30 41. 6依7. 1 25. 5依6. 8 20. 9依7. 1 21. 3依7. 6 22. 7依6. 5 22. 1依8. 3

摇 摇 摇 摇 摇 摇
t -0. 482 7. 866 -2. 313 -2. 572 -2. 221 -2. 094
P 0. 684 0. 001 0. 024 0. 013 0. 031 0. 045

摇 摇 摇 摇 摇 注:A 组:观察组,行玻璃体腔注射雷珠单抗联合小梁切除术;B 组:对照组,给予睫状体冷凝术治疗。

验;各组的时间差异比较,应采用两两比较的方法,如
LSD- t 检验、SNK-q 检验等。 以 P<0. 05 为差异具有统计
学意义。
2 结果
2. 1 术后成功率摇 患者 60 例 60 眼随访 12mo,A 组术后 26
眼眼压降至正常,B 组术后 14 眼眼压降至正常,A 组术后
成功率(87% )显著高于 B 组(47% ),两者之间的差异有
统计学意义(字2 =6. 648,P=0. 010) ,见表 1。
2. 2 视力摇 术后 1mo A 组视力提高者 9 眼(30% ),不变者
16 眼(53% ),下降 5 眼 (17% );B 组视力提高者 2 眼
(7% ),不变者 13 眼(43% ),下降 15 眼(50% ),在运用
Wilcoxon 秩和检验,差异具有统计学意义(Z = -3. 098,P =
0. 002),术后 A 组患者视力提高较 B 组好。
2. 3 眼压摇 A 组术眼玻璃体腔注射雷珠单抗后眼压无明
显下降,行小梁切除术后眼压明显下降,并能基本保持平
稳。 B 组患者治疗后眼压逐渐下降,手术 1mo 以后基本稳
定。 末次随访时,A 组治疗成功 26 眼(87% ),有 4 眼眼压
>30mmHg,但患者症状减轻;B 组治疗成功 14 眼(47% ),
13 眼眼压>30mmHg,症状减轻,3 眼眼压<7mmHg,眼球未
萎缩。 两组治疗成功率比较差异有统计学意义 ( 字2 =
4郾 287,P=0. 026)。 两组术后眼压水平经方差分析,其组
间差异具有统计学意义(F=43. 025,P=0. 000),可进一步
进行各时间点的组间差异比较,但两组时间差异无统计学
意义(F=1. 951,P=0. 154),见表 2。
2. 4 虹膜新生血管情况摇 A 组术后 30 例患者虹膜新生血
管均不同程度消退,其中 23 例完全消退,3 例可见细小新
生血管萎缩,另有 4 例残留有少量较粗大的新生血管。 行
小梁切除术后眼压下降,可见有 3 例新生血管更为明显,
2wk 后新生血管逐渐消退。 治疗 3mo 后,3 例再次出现虹
膜新生血管,但眼压<20mmHg,患者要求继续观察,到末
次随访时未出现眼球疼痛等,其中 2 例重复玻璃体腔注射
雷珠单抗一次,此后新生血管消退后未再出现。 B 组术后
虹膜新生血管较前无明显改变。
2. 5 并发症摇 A 组 2 例术中前房出血,1 例出现脉络膜脱
离,1 例出现滤过泡渗漏,术后无明显眼球疼痛、前房渗
出,无浅前房、眼球萎缩,术前角膜水肿逐渐减轻。 A 组并
发症发生共 4 例(13% )。 B 组术后 20 例出现明显的眼睑
水肿伴有眼痛、头痛,6 例前房出血,7 例前房大量渗出,16
例结膜、角膜水肿加重,无眼球萎缩出现。 B 组并发症发
生共 20 例(67% ),经统计学分析,A 组并发症发生率显著

低于 B 组,差异有统计学意义(字2 =7. 42,P<0. 05)。
3 讨论
摇 摇 新生血管性青光眼是临床上较常见且难治的青光眼
之一,致盲率高达 92. 4% [7-8]。 基本病理过程在于视网膜
毛细血管闭塞形成无灌注区,导致视网膜缺血缺氧,刺激
VEGF 激增释放,血管内皮细胞增生迁移,形成血管膜覆
于虹膜及小梁表面,阻塞房角,导致眼压升高。 故 VEGF
在疾病的发生、发展过程中起着关键作用[9]。 常规治疗方
法中常治疗诱发 NVG 的原发病、全视网膜光凝消除视网
膜缺血症状,药物、小梁切除、睫状体冷凝等控制眼压。 但
临床患者就诊多因眼球疼痛难忍,此时已处于病程晚期,
对原发疾病治疗已难以逆转病程,又因角膜水肿、前房渗
出、瞳孔不能散大、视网膜严重出血、玻璃体积血、水肿等,
常规全视网膜光凝治疗已不可能。 因此常出现常规药物
治疗效果不佳,小梁切除术因术中、术后出血,操作困难,
术后的滤过道会很快因新生血管增生、渗出,很快瘢痕化
阻塞等而导致手术失败。 最后不得不为减轻患者严重眼
球疼痛而采用睫状体冷凝,甚至眼球摘除等破坏性手术。
睫状体冷凝是通过低温效果,间接对睫状上皮细胞进行破
坏减少房水生成,从而降低眼压。 对晚期新生血管性青光
眼有较好的临床疗效,其降眼压效果稳定,一般术后 1 ~
3mo 眼压好的患者新生血管会有减退或留红色血管条纹,
是一种比较常用的治疗手段,但手术反应大,视力差,手术
中冷冻量不易控制,术后疼痛、水肿等并发症明显,甚至出
现眼球萎缩等严重并发症[10],因此如何手术治疗新生血
管性青光眼有较好疗效的同时又能控制其并发症成为了
临床焦点。
摇 摇 雷珠单抗是一种重组人单克隆抗 VEGF 抗体,可对抗
VEGF 作用,使虹膜新生血管迅速消退、萎缩,降低眼压,
减少术中出血,为进一步青光眼手术创造良好条件,减少
术后出血及滤过区瘢痕化风险。 近年来,VEGF 抑制剂作
为抗新生血管生成治疗药物在临床应用中取得了较满意
疗效,有文献报道在糖尿病视网膜病变等引起的 NVG 治
疗中有良好疗效[11-12]。 由于 VEGF 在虹膜新生血管的发
生和生长过程中起关键作用,相关研究[13] 证实新生血管
性青光眼患者的前房中血管内皮因子水平升高,故通过降
低血管内皮生长因子水平,可阻断血管内皮生长因子的作
用,将有可能使虹膜和房角的新生血管消退。 本研究随机
选取 60 例 60 眼患者作为研究对象,观察组采用先玻璃体
腔注射雷珠单抗使虹膜和房角的新生血管消退,注药后
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1wk 行小梁切除术。 统计治疗 A 组成功 26 眼(87% ),有
4 眼眼压>30mmHg 但患者症状减轻。 对照组采用睫状体
冷凝术治疗,低温间接破坏睫状上皮细胞,使房水生成减
少,从而降低眼压,但相比观察组,其成功率较低,眼压相
对偏高。 治疗成功 14 眼(47% ),13 眼眼压>30mmHg,症
状减轻,3 眼眼压<7mmHg,眼球未萎缩。 A 组手术成功率
显著高于 B 组,差异有统计学意义(P = 0. 028),这是在于
单纯注射雷珠单抗使新生血管消退后,眼压仍比较高,所
以待患者新生血管消退后,由于新生血管已消退,术中出
血少,行小梁切除术治疗,其手术难度降低,术后未出现前
房积血。 术中应用丝裂霉素 C,同时因注入玻璃体腔内的
雷珠单抗尚未代谢,既能抑制新生血管形成,又能抑制
VEGF 介导的炎症相关血管渗漏,抑制了结膜滤过泡瘢痕
形成,术后滤过泡形成良好,故 A 组成功率显著高于对照
组,视力提高者 9 眼,不变者 16 眼分别显著高于 B 组,而
视力下降 5 眼显著低于 B 组。
摇 摇 此外,A 组术后虹膜新生血管明显消退,B 组术后虹
膜新生血管情况无改善,主要在于患者术后眼压较术前明
显下降,考虑眼压的下降可能能够改善眼部的缺血缺氧状
态,而眼内压下降增加,局部动脉有效灌注压,改善脉络膜
的血液供应,一定程度地改善了眼部的缺血、缺氧状态,所
以部分病例未再出现虹膜新生血管,可见雷珠单抗联合小
梁切除术能显著改善 NVG 患者术后虹膜新生血管情况。
这与李娟等[13]对尚有视功能的 16 例 NVG 患者玻璃体腔
注射 bevacizumab(1. 25mg / 0. 05mL),2 ~ 3d 后 15 例新生
血管消退、萎缩,未出现药物相关并发症的研究结果相近。
但 bevacizumab 的作用是暂时的[13],随着药物在玻璃体腔
的代谢减少,对于晚期患者,由于不能进行全视网膜光凝
改变视网膜缺血、缺氧状态,血管内皮生长因子可重新升
高,病情出现反复,因此远期疗效仍需进一步观察。
摇 摇 虹膜新生血管作为抗 VEGF 联合小梁切除术治疗新
生血管性青光眼效果评价原因在于,患者原发疾病造成视
网膜缺血缺氧,VEGF 激增,虹膜及小梁表面有新生血管
生成,阻塞房角,使眼压升高,患者出现视力下降、眼痛等
不适症状。 本次研究,术中前房出血、脉络膜脱离、滤过泡
渗漏,术后眼球疼痛、前房渗出、浅前房、眼球萎缩、术前角
膜水肿等并发症发生率 A 组 13% 显著低于 B 组 67% ,可
见雷珠单抗为抗 VEGF 药物,可明显抑制虹膜新生血管生
成,降低眼压,缓解症状,同时减少了术中出血,降低了后

期手术治疗的难度,提高了手术成功率,较睫状体冷凝术
安全性好。
摇 摇 综上所述,抗 VEGF 药物联合复合式小梁切除术治疗
NVG 有效,能降低患者眼内压,促进眼内新生血管迅速消
退,提高视力,安全性好,但远期仍然有滤过泡瘢痕化,并
且长期效果并没有进行随访,因为玻璃体腔一次性注射抗
VEGF 药物并不是永久性的,要想获得较长久的效果必须
铲除产生 VEGF 的原因或定期玻璃体腔注射抗 VEGF 药
物,故本次研究选取病例数较少,观察时间较短,其长期疗
效有待进一步观察及研究。
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