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Abstract
誗Retinal angiomatous proliferation (RAP), also known as
“ type 3 neovascularization 冶, is a well - recognized
variation of neovascular age - related macular
degeneration( nARMD) . Neovascularization is the basic
pathological characteristic. Current view on the origin of
the neovascularization is the deep retinal capillaries. The
main clinical features include retinal pigment epithelium
detachment(PED) and reticular pseudodrusen. These two
features have close relation to the retinal pigment
epithelium ( RPE ) tear and geographic atrophy ( GA ),
respectively, which may ultimately result in severe
irreversible visual impairment. The disease has a rapid
natural course and the majority of patients in early stage
can develop into vision loss within 6mo. However,
classical therapeutic managements, such as laser
therapy, have limited efficacy and poor prognosis.
Recently, RAP has been further understood with the
application of OCT angiography and other new
technologies in diagnosing, staging and monitoring RAP.
Varieties of research on intravitreal injection of anti -
vascular endothelial growth factor ( VEGF) treatment to

RAP have also revealed its promising results and proved
its safety as well as effectiveness. All these have provided
new knowledge on choosing the optimal treatment
regimen in clinical.
誗KEYWORDS: retinal angiomatous proliferation; type 3
neovascularization; age - related macular degeneration;
treatment; review
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摘要
视网膜血管瘤样增生 ( retinal angiomatous proliferation,
RAP)是新生血管性年龄相关性黄斑变性( neovascular
age-related macular degeneration,nARMD)的一种特殊病变
类型,又称“3 型新生血管冶。 其基本病变为新生血管形
成,目前认为其新生血管起源于视网膜深层毛细血管。 主
要临床特征包括视网膜色素上皮层脱离(PED)和网状假
性玻璃膜疣,分别与视网膜色素上皮层撕裂和地图样萎缩
相关,最终可致严重的不可逆性视力损伤。 其病程进展迅
猛,多数早期患者可在 6mo 内发展至视力丧失。 而传统
治疗措施如激光疗法,疗效有限,预后较差。 近年来,OCT
血管造影(OCTA)等新技术从新的角度对 RAP 展开了探
索,尤其在 RAP 的分期、基于分期的疗效观察等方面有了
一定进展。 大量有关玻璃体腔注射抗血管内皮生长因子
(vascular endothelial growth factor,VEGF)药物治疗 RAP 的
研究也证实了这种新兴疗法的安全性、有效性和优越性。
这些均为临床选择治疗方案提供了依据。
关键词:视网膜血管瘤样增生;3 型新生血管;年龄相关性
黄斑变性;治疗方法;综述
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0 引言
视 网 膜 血 管 瘤 样 增 生 ( retinal angiomatous

proliferation,RAP) 是新生血管性年龄相关性黄斑变性
(neovascular age-related macular degeneration,nARMD)的
一种特殊病变类型[1],与典型 nARMD 有着完全不同的组
织学特征和疾病进程。 RAP 的具体发病机制和起源至今
尚无定论,年龄因素、玻璃膜疣形成、Bruch 膜增厚、炎症、
缺血缺氧及血管内皮生长因子(vascular endothelial growth
factor,VEGF)水平增加等都可能诱发 RAP[2],因此临床上
对 RAP 仍没有明确的治疗指南,往往采取对症治疗。
RAP 的自然病程进展迅猛,晚期常形成黄斑区盘状瘢痕,
预后较差。 既往临床常用的激光疗法、单一光动力学疗
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摇 摇

图1摇 玉期 RAP(视网膜内新生血管期)摇 A:彩色眼底照相可见硬性渗出;B:FFA 检查箭头所示为早期局灶强荧光;C:OCT 检查可见
黄斑区囊样液性暗区,在眼底照相硬性渗出相应区可见内外丛状层高反射信号,未累及外层视网膜。

法(PDT)等治疗措施疗效有限。 而抗 VEGF 药物作为新
兴疗法经过近几年大量的临床应用已有了较详细、可靠的
结论。 同时,OCT 血管造影(OCTA)等新技术的引入为临

床治疗后的疗效评价和预后评估提供了新的参考依据。
本文将综述近几年的相关文献,对 RAP 在治疗方面的研
究进展做简要总结,以更新对 RAP 治疗的认识。
1 疾病概况

1992 年,Hartnett 等[3] 首先描述了在 nARMD 的盘状

瘢痕形成之前存在外层视网膜血管瘤病变。 2001 年,美
国学者 Yannuzzi 等[1] 将此病变命名为 RAP,提出 RAP 的

新生血管起源于黄斑旁视网膜神经感觉层毛细血管。
Gass 等[4]则认为 RAP 的新生血管起源于视网膜神经感觉

层,同时伴有代偿性毛细血管(滋养和引流血管)扩张及
视网膜脉络膜血管吻合 ( retinal - choroidal anastomosis,
RCA) 形 成, 与 隐 匿 型 脉 络 膜 新 生 血 管 ( choroidal
neovascularization,CNV)类似。 2008 年,Freund 等[5] 又称

其为“3 型新生血管冶,包含了以上两种猜想,以此与“1 型
新生血管冶、“2 型新生血管冶相区别。 基于“视网膜起源冶
假说和其血管造影情况,Yannuzzi 等[1] 对 RAP 的发生发

展进行了分期,沿用至今:(1)玉期为视网膜内新生血管

(IRN)形成,特点为深层视网膜内毛细血管增生,有视网
膜内及视网膜浅表出血。 最早表现为起源于黄斑区中心
凹旁的深层毛细血管网的毛细血管增生。 眼底可见 IRN
周围视网膜水肿、渗出,偶可见视网膜内出血。 眼底荧光
血管造影(FFA)检查表现为与血管瘤样病灶相连的早期

局灶强荧光,后期可伴有黄斑囊样水肿。 光学相干断层扫

描(OCT) 检查可见视网膜内外丛状层高反射信号[17]。
(2)域期为视网膜下新生血管(SRN)形成,SRN 合并视网
膜-视网膜血管吻合( retinal-retinal anastomosis,RRA);根
据有无视网膜色素上皮层脱离(PED)进一步分为域A 期
(无 PED)和域B 期(有 PED)。 此期新生血管可达视网膜
色素上皮(RPE)层。 眼底可见明显的视网膜内水肿、硬性

渗出(多为环形)、玻璃膜疣。 病灶周围可见小片出血。
由于存在 IRN、SRN 和 PED,FFA 检查在此期作用不大,表
现为边界清晰或不清的强荧光区。 吲哚菁绿血管造影

(ICGA)检查可显示边缘清晰的新生血管,RRA。 OCT 检
查可清晰展示视网膜神经上皮层和 RPE 层的高反射团
块,有无与 RPE 层融合,伴或不伴 PED,但并未累及脉络

膜[17]。 (3)芋期为临床或血管造影可观察到的脉络膜新

生血管形成,可伴有 RCA。 RCA 和血管性 PED 为此期的
重要特点。 眼底可见边界清晰的黄白色纤维膜轮廓,病灶

质感厚,黄斑区可见水肿或少量出血,伴或不伴少量硬性
渗出。 FFA 检查可见中央边界模糊的大范围强荧光改变,
有时可见血管性 PED。 ICGA 检查可见盘状 RAP 病灶与
多支视网膜动静脉相吻合。 OCT 检查可见病灶突破
Bruch 膜,RPE 与病灶相融合,表现为大范围的高反射信

号[17](图 1 ~ 3)。 由于域 ~ 芋期 RAP 已形成 RCA、RRA
和 PED,与经典或隐匿型 CNV、息肉样脉络膜血管病变
(idiopathic polypoidal choroidal vasculopathy,PCV)很相似,
是临床诊断和鉴别诊断的难点,故诊断需结合 ICGA 和
OCT 检查。
摇 摇 RAP 是一种侵袭性双眼性疾病,好发于老年女性,平
均发病年龄约 80 岁,其发病率占新确诊的 nARMD 的比例

因种族和地域而不同,在白种人中约占 10% ~ 40% [6],日
本人中约占 4. 5% ~ 7. 5% [7],中国人中约占 4. 5% [8]。
RAP 不同于典型 nARMD,其病程进展迅猛,大多数患者可

在早期(6mo 内)迅速发展至视力丧失,预后较差[9]。 初

诊为单眼的患者,发展为双眼的概率为:1a 内 40% ,2a 内

56% ,3a 内 100% 。 因此,RAP 的早期诊断对治疗成功和
防治不可逆的视力丧失至关重要。 OCT 结合眼底荧光血
管造影(FFA、ICGA)的多模态影像技术是目前确诊 RAP
及确定其分期的主要检查手段。 近年来 OCT 的更新换代
和新兴的 OCTA 等技术为研究 RAP 的自然病程、发病机

制、病理特点等提供了工具。 运用 OCT 的定量分析功能,
Yamazaki 等[10]发现 RAP 患眼的黄斑中心凹下脉络膜厚

度较同年龄段正常眼薄;Kim 等[11] 发现 RAP 患眼较其它

nARMD 患眼的黄斑中心凹下脉络膜厚度更薄,玻璃膜疣
范围和密度更大,说明 RAP 的发生发展可能与脉络膜灌

注受损及 RPE 失调有关。 Querques 等[12]通过频域相干光

断层扫描(SD-OCT)发现了发生 RAP 时视网膜的先兆特

点。 Su 等[13]基于 SD-OCT 检查结果重新对 RAP 进行分

期:(1)前驱期表现为外层视网膜高反射亮斑,出现外丛
状层紊乱或倾斜预示病灶的活跃;(2)玉期表现为较大的
视网膜内高反射病灶和黄斑囊样水肿;(3)域期多见外层
视网膜中断或 RPE 层中断;(4)芋期可见视网膜内高反射

病灶与 RPE 融合,形成血管性 PED。 Kuehlewein 等[14] 利

用 OCTA 确定了 RAP 病变血管的定位、精确形态及平均面
积。 OCTA 可直观构建血管床和血流图,实现对新生血管病

灶的定性和定量分析,其无创性和自动展示视网膜血管分
层结果的技术有助于观察和验证 RAP 新生血管的起源和
疾病进展,便于从解剖结构和血流信号改变等不同角度监

测不同分期的 RAP 对不同治疗措施的反应[15-16]。 此外,通
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摇 摇

图 2摇 域期 RAP(视网膜下新生血管期) 摇 A:彩色眼底照相见环形硬性渗出;B:En face 视图见环形硬性渗出;C:OCT 检查见累及

RPE 层的高反射团块,尚未突破 Bruch 膜,不伴 PED;D:FFA 检查红色箭头示与周围视网膜血管沟通的强荧光灶;E ~ F:OCTA 检查深

层视网膜血管层和外层视网膜血管层影像,红色箭头所示的新生血管起源于视网膜深层毛细血管层,已向下达视网膜外层毛细血

管层。

图 3摇 芋期 RAP(脉络膜新生血管期)摇 A:彩色眼底照相见边界清晰的黄白色纤维膜轮廓,表面见清晰的与视网膜血管吻合的血管

团(红色箭头),周围散在硬性渗出;B:OCT 检查红色箭头示高反射病灶已与 RPE 层融合,并突破 Bruch 膜,累及脉络膜;C:FFA 检查

可见与周围视网膜动静脉吻合的血管团;D:ICGA 检查可见与周围多支视网膜动静脉相沟通的病变血管团块;E ~ F:OCTA 检查深层

视网膜毛细血管层和外层视网膜毛细血管层图像,图 E 可见病灶血管团,图 F 红色箭头所示为向脉络膜层侵袭的新生血管。

过 OCTA 识别异常的视网膜内、视网膜下或脉络膜异常血
流,有望进一步明确 RAP 的病理生理学特点。 目前,RAP
的病因尚未明确,治疗措施仍以对症治疗为主,主要有玻
璃体腔注射抗-VEGF 药物、PDT 和联合疗法等。
2 治疗措施
2. 1 玻璃体腔内注射抗 VEGF 药物 摇 在抗 VEGF 疗法出
现之前,RAP 被认为是一种预后不良的 nARMD 类型。 抗

VEGF 药物作为 nARMD 的首选用药,已有多项研究证实
其治疗 RAP 的有效性[18-20]。 抗 VEGF 药物治疗 RAP 的
机制是抑制其因视网膜外层组织缺氧引起的 RAP 病灶内
VEGF 表达的上调。 单一采用玻璃体腔内注射抗 VEGF
药物可在一定程度缩小 RAP 病灶,控制渗出、减轻视网膜
水肿,促进 PED 吸收,稳定或提高视力,但多数需短期内
重复治疗,且中远期视力下降和疾病复发可能性较

5622

Int Eye Sci, Vol. 17, No. 12 Dec. 2017摇 摇 http: / / ies. ijo. cn
Tel:029鄄82245172摇 85263940摇 Email:IJO. 2000@163. com



大[21-22]。 目前抗 VEGF 药物已作为 RAP 治疗的一线用药

广泛 应 用 于 临 床。 临 床 上 常 用 的 药 物 有 贝 伐 单 抗
(bevacizumab)、 雷 珠 单 抗 ( ranibizumab ) 和 阿 柏 西 普
(aflibercept)。 2013 年上市的康柏西普(conbercept)目前
临床相关研究较少。 常用的治疗方案有每月治疗,1 +按
需治疗(PRN),3 +PRN 及延长治疗(TERs)等。 然而,抗
VEGF 药物治疗 RAP 和典型 nARMD 在解剖和功能上的
改善情况是否有差异,不同种类抗 VEGF 药物对 RAP 的
疗效是否一致,如何选择抗 VEGF 药物的最佳治疗方案,
这些目前仍是临床上颇有争议、尚待明确的问题。
2. 1. 1 抗 VEGF 药物治疗 RAP 和其它 nARMD 的差异摇
年龄相关性黄斑变性治疗试验的比较( the Comparison of
Age-related Macular Degeneration Treatments Trials,CATT)
是一项比较雷珠单抗或贝伐单抗每月治疗或按需治疗
nARMD 的视力预后情况的大型多中心随机单盲临床试
验。 2016 年,CATT 的一项亚组分析比较了抗 VEGF 药物

治疗 RAP 与其它几种 nARMD 的差异[23]:(1)疗效:RAP
患者注射抗 VEGF 药物的前 3mo 视力提升较快,1a 内达
到稳定,第 2a 视力出现下降。 相比于其它 nARMD,RAP
患者接受抗 VEGF 药物治疗后在水肿和积液减少、病灶消
退、黄斑中心凹厚度下降方面效果更佳,不易形成瘢痕和
视网膜下高反射物质,但更易发展为地图样萎缩(GA),这
可能与 RAP 导致的网状玻璃膜疣和较薄的脉络膜引起进
行性视网膜外层和脉络膜缺氧有关。 RAP 患者注射抗
VEGF 药物第 1a 视力提升较其它 nARMD 更显著,但第 2a
视力下降相对更多,最终视力改善情况与其它 nARMD 没

有显著统计学差异。 研究发现,排除了 GA 的 RAP 患者,
在接受抗 VEGF 药物治疗的第 2a 视力下降仍较其它
nARMD 多,说明 RAP 治疗远期视力下降不单与其较高的
GA 发生率有关[24],这可能与 RAP 始发病灶相对其它

nARMD 少也有一定关联,其它影响远期视力维持的因素
仍有待进一步探究。 (2) 注射次数:RAP 患者较其它
nARMD 需求更少。 CATT 的亚组分析显示 RAP 患者接受
抗 VEGF 药物治疗第 1a 平均需 6. 1 次(其它 nARMD:7. 4
次),第 2a 平均需 5郾 4 次(其它 nARMD:6. 6 次)。 由于此研
究仅是一项亚组分析,比较 RAP 与其它 nARMD 的疗效差
异并非患者入组时的主要目的,因此得出的结论只是统计
性的描述,而非严谨的假设检验。 在进行重新分组后,两组
间样本量相差近 9 倍(RAP:126 例;其它 nARMD:1 057例),
且两组样本在多中心的分布、人种分布、地域差异是否均
匀,接受按需治疗或每月治疗的人数是否均匀都会对结论

产生影响,因而以上结论不可避免存在一定偏倚,仍有待
于针对性的大型多中心随机临床试验进一步研究和验证。
2. 1. 2 抗 VEGF 不同给药方式的比较摇 RAP 按需治疗第
1a 平均需 6. 1 次,第 2a 5. 4 次(CATT);3 +PRN(雷珠单
抗)给药方式第 1a 平均需 5. 5 次,第 2a 7. 7 次[25];TERs
第 1a 平均需 7 次,第 2a 6 次,第 3a 7 次[26]。 几种给药方

案前 2a 所需注射次数相差不大,按需治疗需求最少。 虽
然每月治疗相比 PRN 和 TERs 在 RAP 治疗解剖结构恢复

方面疗效更佳[27],但经济负担更重。 Mrejen 等[28] 认为使

用 TERs 可能会有利于疗效的长期保持,但尚待大规模观
察性队列研究证实。

2. 1. 3 不同病程 RAP抗 VEGF 治疗的比较摇 不同病程的
RAP 经抗 VEGF 药物治疗后,早期 RAP 较晚期预后佳[29],
不伴 PED 较伴 PED 的效果好[30],玉期 RAP 所需治疗次数

最少,复发率较低[31]。 Parodi 等[31-32]发现抗 VEGF 治疗玉
期和域期 RAP 疗效无显著差异。 Shin 等[26] 发现雷珠单

抗在治疗晚期 RAP 时视力无改善。 因此,抗 VEGF 疗法
对早中期的 RAP 敏感性较好,对晚期 RAP 疗效有限。
RAP 一经发现应尽早治疗,可尽量改善预后,减少治疗次
数。 上述研究多为小样本回顾性研究,不同阶段的 RAP
经抗 VEGF 治疗后病情改善情况、稳定的维持周期和视力
结局仍有待进一步观察和深入研究。
2. 1. 4 抗 VEGF 药物的疗效比较摇 比较不同抗 VEGF 药
物疗效的研究不多,有研究发现雷珠单抗对促进 PED 吸

收较贝伐单抗好[33];阿柏西普针对对于雷珠单抗和贝伐

单抗抵抗的或治疗后反复复发的难治性 RAP 仍有较好疗

效[34];阿柏西普 3+每 2mo 一针(P2M)治疗 RAP 与雷珠单

抗每月治疗疗效相当[35],这些可能与药物不同的作用机

制有关。 贝伐单抗和雷珠单抗属于单抗类药物,阿柏西普
和康柏西普属于融合蛋白,此两类药物安全性和有效性均
无明显差异。 但后者作用靶点更多,亲和力更强,疗效更
持久。 康柏西普作为新上市的药物,其疗效和用药方案仍
有待大型临床研究探究。
2. 1. 5 抗 VEGF 疗法的优缺点摇 一般而言,抗 VEGF 药物
治疗安全性较高,但并非完全没有风险,如可引起 RPE 层

撕裂[36],与 GA 的发生也有一定关联。 研究发现,反复抗

VEGF 治疗有发生 RPE 萎缩的风险,雷珠单抗较贝伐单抗
风险高,每月治疗较 PRN 风险高,阿柏西普核心方案较雷
珠单抗 PRN 风险高[24, 37-38]。 GA 的发生与抗 VEGF 药物

注射频次、是否有 RAP、治疗前视网膜下积液量、黄斑中
心凹下脉络膜厚度、有无网状玻璃膜疣及对侧眼是否有

GA 相关[10-11,39] 。 而 RAP 自身又与网状玻璃膜疣和较薄

的脉络膜这些容易引起进行性视网膜和脉络膜缺血的
危险因素有关,因此反复抗 VEGF 治疗后更易发生 GA。
但 GA 的发生本就是 RAP 和 nARMD 的自然病程,注射
次数的增多同样意味着发病时间的增加。 抗 VEGF 疗法
是否会加速和加重 GA 形成仍值得大量研究加以验证,
以便为临床选择最佳治疗方案提供依据。 总体来说,抗
VEGF 药物治疗 RAP 安全可耐受,对各期 RAP 均有一定
疗效,能兼顾解剖和功能的改善,有如下优势:(1)此疗
法作用于整个视网膜而非某特定区域;(2)操作简单,对
视网膜无损伤;(3)针对性地抑制了引起新生血管的因
子。 但此法需多次治疗,患者经济负担重,且仍有一定复
发率。
2. 2 光动力学疗法摇 PDT 的治疗原理是利用激光照射并
激活选择性地积蓄在新生血管部位的特殊光敏剂维替泊
芬,产生光化学反应,释放大量自由基和活性氧成分,造成
血管内皮细胞损伤和新生血管闭塞。 其选择性高,不易损
伤临近组织,因此可用于治疗黄斑中心凹下的病变。 单一
PDT 治疗 RAP 具有局限性,对病灶范围较小的早期病变
或伴有较小 PED 的 RAP,可使病灶减小,PED 部分吸收,
但视力改善不明显;对于较大 PED(超过病灶面积 50% )
或病灶面积超过 6 个视盘的 RAP 治疗效果差,甚至会扩
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大病灶、延长自然病程,部分可产生盘状瘢痕或急性 RPE
层撕裂[40]。 也有研究指出单一 PDT 治疗并不能缩短自然

病程,仅能短期稳定病情,2a 内复发率较高[41]。 PDT 作为

一种需要辅以外源性药物的侵入性疗法,具有光敏剂过
敏、治疗后 RPE 萎缩、脉络膜毛细血管低灌注及继发 CNV
等风险。 有研究提出调整 PDT 激光能量、光敏药物剂量

或 PDT 作用时间可降低并发症的发生[42-43],减少 RPE 损

伤。 单一 PDT 可用于早期病灶较小或伴有较小 PED(小
于病灶 50% )的 RAP,具有短期疗效,但仍需谨慎。
2. 3 激光疗法摇 激光治疗 RAP 的原理是热封闭新生的异
常血管。 光凝部位主要通过 FFA 和 ICGA 检查确定。 早
期治疗可经直接激光光凝得到解剖和功能上的改善,但视
力预后不理想。 对无 PED 形成的玉期或域A 期病灶施以
较强的光凝可在一定程度控制渗出。 晚期 RCA 的形成可

增加新生血管内血流量,通常是光凝预后差的征象[44]。
近年来研究者尝试用微脉冲激光治疗更加靠近黄斑中心
凹的眼底疾病,微脉冲将持续的激光束分成大量短的阵发
性激光,因而产生的热量较小,可防止热能的累积,减小对
病灶外组织的损害。 但此法治疗 RAP 的临床经验有限,
现仅有一项联合玻璃体腔注射曲安奈德(TA)治疗各期

RAP 的研究证实了此疗法的安全性和有效性[45]。 单一微

脉冲激光和微脉冲激光与直接激光光凝联合治疗 RAP 的
安全性及疗效的比较仍待研究。 此外,也有吲哚菁绿
(ICG)增强激光光凝等治疗各期 RAP 的报道,疗效均不
理想。 激光治疗价格便宜、操作简便,在临床诊疗中有一
定优势,但作为侵入性治疗也存在一些并发症,如暗点、色
觉下降、对比敏感度下降、RPE 萎缩及继发 CNV 等。 因
此,临床上仅对黄斑中心凹外的玉期、域A 期 RAP 可选择
在造影引导下行激光光凝术。
2. 4 联合疗法摇 为解决单一疗法存在的问题,研究者曾做
过许多联合治疗的尝试,包括不同剂量的 TA 玻璃体腔注
射、不同能量的 PDT 和激光间的组合。 自抗 VEGF 疗法被
证实能成功治疗 AMD 以来,PDT 和抗 VEGF 的联合治疗
成为了研究焦点。
2. 4. 1 抗 VEGF 联合 PDT摇 单一的抗 VEGF 治疗需要反
复多次注射,极大加重了患者的经济负担,增加了侵入性
操作发生风险的概率,反复治疗也可造成脉络膜血管收缩

变薄进而加速 RPE 萎缩[34]。 PDT 治疗可引起 RPE 层撕

裂等严重并发症,而联合抗 VEGF 疗法能抑制 PDT 源性
VEGF 的产生,并通过缩小 PED、减轻黄斑水肿降低维替
泊芬光化学反应对视网膜造成的光氧化损伤,降低瘤体破
裂出血的可能性;同时 PDT 封闭了原有的新生血管及
RCA,抗 VEGF 药物抑制了新的异常血管的产生,理论上
可在避免单一治疗引起的不良反应的同时减少抗 VEGF
的注射次数。 多项研究证明,PDT 联合抗 VEGF 治疗 RAP
具有良好的视功能和解剖疗效,并可提高 RRA 和 RCA 封
闭的成功率。 但一项前瞻性研究发现,即便对早期 RAP
(玉 / 域期)进行联合治疗,仍需重复治疗[46-47]。 两项共囊

括 100 多例患者的回顾性研究也发现,随访 3a,雷珠单抗
(3+PRN)联合 PDT 与单一雷珠单抗治疗 RAP 在解剖结
构恢复、视力改善、GA 形成、总注射次数方面无显著差

异[48-49],表明联合疗法疗效与单一抗 VEGF 治疗相当,未

必能减少注射次数。 但最新的一篇病例报告报道了一例
玻璃体腔注射康柏西普一次,1mo 后联合一次 PDT 治疗
的玉期 RAP 病例,随访的 15mo 内未见复发,视力稳定,疗
效确切[50]。 这与之前的研究结论不符,但由于仅为单个

病例,且此为康柏西普首次被报道用于治疗 RAP,因此无
法论证联合治疗是否优于单一治疗,尚需进一步验证。 康
柏西普联合 PDT 的疗效是否不同于雷珠单抗联合 PDT,
联合治疗是否有助于减少抗 VEGF 药物的注射次数,抗
VEGF 与 PDT 联合时的具体方案,两种治疗方法之间的最
佳间隔都还有待进一步研究。
2. 4. 2 玻璃体腔注射曲安奈德与其它疗法联合治疗摇 TA
为长效肾上腺皮质激素类药物,具有抗炎、免疫抑制、抗纤
维化、抑制新生血管等作用。 据报道,单一使用糖皮质激
素类药物治疗 RAP 效果差[51],故临床上主要将 TA 与其

它疗法联合使用。 玻璃体腔注射曲安奈德( IVTA)联合其
它疗法治疗 RAP 能促进解剖结构恢复,而在视力预后方
面优于单一治疗,且降低了单一治疗可能导致的严重并发
症的发生率。 即便如此,这类联合疗法仍存在远期复发率
高,需要反复治疗的问题。 值得一提的是,IVTA 可能带来
的副作用不容忽视,如眼压升高、白内障发生率高、出血和
视网膜毒性反应等。 因此,这类联合疗法在临床上仍需谨
慎选择。 关于 TA 安全剂量、安全剂型、给药次数及副作
用预防仍有待进一步探索。
2. 5 其它治疗方法 摇 临床上还曾尝试过一些治疗方法:
(1)手术治疗,包括手术切除滋养和引流血管、新生血管
复合体,主要用于治疗域期 RAP,术后解剖和功能恢复较

好[52],但术后 1a 内易复发或出现新病灶。 (2)经瞳孔温

热疗法(TTT):总体疗效不佳,治疗后病灶区多迅速形成
盘状瘢痕,复发率高,伴 PED 的患者治疗中可发生急性

RPE 撕裂[53]。 (3) 黄斑短程放射疗法:可用于治疗抗

VEGF 依赖的难治性 RAP,解剖和视功能均有较好改

善[54]。 (4)RPE 细胞移植:早在 20 世纪末已有研究用胎

儿 RPE 细胞移植治疗晚期 AMD[55],随着人诱导多功能干

细胞(iPSC)来源的 RPE、胎儿干细胞来源的 RPE(hfRPE)
等干细胞技术的成熟,移植手术的改良及临床研究的开

展[56],在不久的将来,干细胞移植替代疗法有望成为晚期

RAP 及治疗后形成盘状瘢痕或 RPE 萎缩的 RAP 患者挽
救视力的方法。
3 小结

综上所述,RAP 在自然病程和治疗反应上与其它
nARMD 不同。 在不同疾病阶段,临床上可根据患者经济
情况针对性采取不同治疗方案。 对于玉期或域A 期 RAP
可谨慎选用激光光凝,病灶较小或伴小 PED 的早期 RAP
患者可用 PDT 或抗 VEGF 单独治疗控制病情。 联合 IVTA
可减轻激光治疗前黄斑水肿及术后的炎症反应。 单一抗
VEGF 疗法及其联合 PDT 疗法是目前临床治疗 RAP 的主
要措施,可用于不同病程阶段,但对晚期形成 RCA 及合并
血管性 PED 的患者,视力预后仍不理想。 随着干细胞移
植替代疗法等新治疗技术的成熟,未来该疗法可能用于晚
期 RAP 黄斑 GA 的治疗,或帮助经其它治疗手段有效稳定
病灶而视力未得到改善的患者提高视力。 RAP 的治疗方
案目前仍在不断探索中。 未来的基础和临床研究应继续
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着眼于明确 RAP 的起源和分期,这将有助于我们认识
RAP 的发病机制,对发现潜在的针对性治疗措施极具意
义。 同时,应做好基于不同 RAP 分期的各种治疗方案的
疗效监测及复发预防工作,这将有利于我们了解现有治疗
方案的长期疗效,并据此总结 RAP 的临床治疗指南。 如
何更高效地利用日新月异的高科技检查手段,力争在 RAP
引起不可逆的视力损害前及时有效地诊治,是我们应该一
直努力的研究方向。
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