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Abstract
誗AIM:To compare clinical effects of intravitreal injection
of anti - vascular endothelial growth factor ( VEGF )
medicine for proliferative diabetic retinopathy(PDR) .
誗METHODS: Eighty- four patients with PDR (84 eyes) in
our hospital in January 2010 to January 2015 were
selected, and were randomly divided into three groups
(A, B, C, 28 eyes of 28 cases ) . The patients in group A
underwent vitrectomy, those in group B received
intravitreal injection of ranibizumab before vitrectomy;
and those in group C got intravitreal injection of
conbercept before vitrectomy. Operative time,
complications, and postoperative best - corrected visual
acuity at 6mo of the three groups were compared.
誗 RESULTS: After treatment, the incidence of
intraoperative and postoperative complications and the
operation time of group B and group C were lower than
those of group A. Compared best corrected visual acuity
at preoperative and postoperative 6mo, and among three
groups, there were no statistically significance difference
(P<0. 05) . There were no statistical differences compared
visual acuity improvement among three groups(P>0. 05) .
誗CONCLUSION: Intravitreal injection of ranibizumab and
conbercept before vitrectomy can decrease the operation
time and intraoperative bleeding, reduce the incidence of
intraoperative and postoperative complications and
improve BCVA of patients in the treatment of PDR.
誗 KEYWORDS: proliferative diabetic retinopathy;
perioperative period; vascular endothelial growth factor;
ranibizumab; conbercept
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摘要
目的:对比研究玻璃体腔注射抗 VEGF(血管内皮生长因
子) 药物治疗增殖性糖尿病视网膜病变 ( proliferative
diabetic retinopathy,PDR)的临床疗效。
方法:选取我院 2010-01 / 2015-01 收治的 PDR 患者 84 例
84 眼,将患者随机分为 A 组、B 组、C 组,各为 28 例 28 眼。
A 组直接行玻璃体切除术;B 组在玻璃体切除术前于玻璃
体腔注射雷珠单抗;C 组在玻璃体切除术前于玻璃体腔注
射康柏西普。 观察三组手术时间、并发症和术后 6mo 最
佳矫正视力。
结果:治疗后,B 组、C 组术中及术后并发症的发生率以及
手术时间显著低于 A 组。 三组患者术后 6mo 最佳矫正视
力比较,A 组术前、术后视力组内比较差异均有统计学意
义(P<0. 05),三组在治疗后视力改善有效率方面比较,无
统计学差异(P>0. 05)。
结论:玻璃体切除术前注射雷珠单抗和康柏西普能有效缩
短手术时间,减少术中及术后并发症,并能显著提高患者
最佳矫正视力。
关键词:增殖性糖尿病视网膜病变;围手术期;血管内皮生
长因子;雷珠单抗;康柏西普
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0 引言
摇 摇 糖尿病视网膜病变(diabetic retinopathy,DR)是一种
增殖性眼底病变,它以血管新生为主要表现,其中增殖性
DR(proliferative diabetic retinopathy,PDR) 为造成糖尿病
患者失明的首位原因。 目前玻璃体切除术与全视网膜光
凝联合治疗效果较好[1-2],但对于严重的 PDR 来说,术中
易出血,反复止血不仅使手术时间延长,同时也增加了手
术器械使用频数,使得并发症发生几率明显增加[3]。 血管
内皮细胞因子(vascular endothelial growth factor,VEGF)是
具有选择性的血管生成因子,能促进内皮细胞有丝分裂,
并能影响新生血管的病理及生理形成过程,在 PDR 形成
中起到关键作用[4]。 VEGF 过度释放,会致使形成异常新
生血管,使得抗 VEGF 药物在 PDR 的治疗中发挥着关键
作用。 玻璃体腔注射抗 VEGF 药物雷珠单抗、康柏西普等
能有效减轻视网膜病变,因此在临床上得到了广泛的应
用。 本研究旨在探讨玻璃体腔注射抗 VEGF 药物雷珠单
抗、康柏西普治疗 PDR 的临床疗效,并比较两种药物在疗
效上的差异。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 选取我院 2010-01 / 2015-01 收治的 PDR 患者
84 例 84 眼为研究对象,按照糖尿病视网膜病变的国际临
床分级标准(2002 年) [5],其中增殖期 PDR 患者 51 例 51
眼和高危 PDR 患者 33 例 33 眼,增殖期 PDR 满足视网膜
前出血或玻璃体积血、新生血管形成一或多项;高危 PDR
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摇 摇 摇 摇 表 1摇 三组患者的临床资料比较

分组 例数 性别(男 /女) 年龄(軃x依s,岁) 病程(軃x依s,a) 术前空腹血糖(軃x依s,mmol / L)
A 组 28 18 / 10 41 ~ 72(57. 36依3. 3) 5 ~ 16(10依1. 3) 5 ~ 8. 5(6. 9依0. 3)
B 组 28 19 / 9 35 ~ 70(52. 58依2. 7) 4 ~ 16(10依1. 7) 4. 8 ~ 8. 4(7. 2依0. 2)
C 组 28 18 / 10 41 ~ 70(51. 22依3. 2) 5 ~ 16(10依1. 4) 5 ~ 8. 5(6. 8依0. 2)

摇 摇 摇 摇 注:A 组:直接行玻璃体切除术;B 组:在玻璃体切除术前于玻璃体腔注射雷珠单抗;C 组:在玻璃体切除术前于玻
摇 摇 摇 摇 璃体腔注射康柏西普。

满足视网膜前出血或玻璃体积血,合并不广泛视网膜或视
盘部位新生血管形成,面积超过 1 / 2 视盘面积;距视盘 1
个视盘直径范围内有新生血管,面积超过 1 / 3 视盘面积。
按照随机数字表抽取法分为 A 组、B 组、C 组,各为 28 例
28 眼,A 组直接行玻璃体切除术,设为对照组;B 组在玻璃
体切除术前于玻璃体腔注射雷珠单抗,为第一观察组;C
组在玻璃体切除术前于玻璃体腔注射康柏西普,为第二观
察组。 三组临床资料详见表 1,对比分析三组患者的基础
资料,无统计学差异(P>0. 05),具有可比性。
摇 摇 入选标准:PDR 患者,符合 B 型超声检查提示玻璃体
积血、增殖膜形成和(或)合并局限性牵拉性视网膜脱离;
无玻璃体积血的糖尿病视网膜病变的患者,进行间接眼底
检查发现有增生形成和(或)合并牵拉性视网膜脱离。 排
除标准:存在脑梗死、心肌梗死、严重高血压、恶性肿瘤疾
病或肝肾功能不全的 PDR 患者。
1. 2 方法
1. 2. 1 手术方法摇 A 组:常规行标准三通道玻璃体切除+
增殖膜剥除+视网膜激光光凝+硅油注入术,其中 5 例联
合白内障超声乳化术。 过程如下:先使用 20g / L 利多卡因+
7郾 5g / L 布比卡因注射液混合液进行球后麻醉,作出 23G
巩膜通道后进行玻璃体切除,术中并对视网膜前纤维增生
进行剥除和全视网膜光凝,对玻璃体腔内注入硅油,再以
0. 3mL 地塞米松行结膜下注射。 对合并白内障的患者另
行白内障超声乳化术治疗。 术毕,患者面向下体位。 B
组:在玻璃体切除术前 3 ~ 5d 行雷珠单抗 0. 5mg 玻璃体腔
注射。 操作如下:常规消毒后铺设无菌布,先在表面麻醉
下冲洗结膜囊,再用 1mL 注射器抽取雷珠单抗 0. 05mL
(0. 5mg) ,自颞上象限角巩膜缘 3. 5mm 睫状体平坦部穿
刺注入玻璃体腔。 术后 3 ~5d 行玻璃体切除+增殖膜剥除+
视网膜激光光凝+硅油注入术,其中 3 例联合白内障超声
乳化术。 C 组:在玻璃体切除术前 3 ~ 5d 行康柏西普
0郾 5mg 玻璃体腔注射,操作步骤同 B 组。 其注射操作及玻
璃体切除术均由同一医师完成。
1. 2. 2 观察评价指标 摇 观察三组患者手术时间、术中出
血、医源性裂孔发生情况、术后 3mo 玻璃体腔出血、增殖
情况,并使用采用国际标准视力表对患者术前和术后 6mo
最佳矫正视力进行测试、记录,恢复最佳矫正视力有效率=
术后可辨手指数以上率-术前可辨手指数以上率。
摇 摇 统计学分析:采用统计软件 SPSS 17. 0 进行数据分析

处理,采用均值依标准差(軃x依s)与百分率(% )表示所得数
据,计数资料经 字2检验和 Fisher 检验分析,计量资料以单
因素方差分析进行检验,以 P<0. 05 为差异有统计学意义。
2 结果
2. 1 三组患者术中及术后情况比较摇 B 组和 C 组患者分
别行雷珠单抗、康柏西普注射后无 1 例出现术中大量出
血,医源性视裂孔发生率显著减少,且术后 3mo 患者未出
现再次出血。 卡方检验结果显示,三组患者在术中大量出
血方面比较,差异有统计学意义(P<0. 05);在医源性视裂
孔、术后 3mo 再出血方面,差异无统计学意义(P>0. 05)。
A 组增殖期 PDR 患者与高危 PDR 患者在术中出血和术后

表 2摇 三组患者术中及术后情况比较 眼

分组 类型 例数
术中大
量出血

医源性
视裂孔

术后 3mo
再出血

A 组 增殖期 PDR 17 12 6 3
高危 PDR 11 11 6 5
合计 28 12 12 8

B 组 增殖期 PDR 16 0 2 0
高危 PDR 12 0 3 0
合计 28 0 5 0

C 组 增殖期 PDR 16 0 1 0
高危 PDR 12 0 3 0
合计 28 0 4 0

注:A 组:直接行玻璃体切除术;B 组:在玻璃体切除术前于玻璃
体腔注射雷珠单抗;C 组:在玻璃体切除术前于玻璃体腔注射康
柏西普。

出血方面有统计学差异(P<0. 05);而 B 组和 C 组增殖期
PDR 患者与高危 PDR 患者术中及术后情况比较,差异无
统计学意义(P>0. 05),同时 B 组和 C 组增殖期 PDR 患者
与高危 PDR 患者术中及术后情况均显著优于 A 组(P<
0郾 05,表 2)。
2. 2 三组患者平均手术时间比较 摇 A 组患者的平均手术
时间为 140. 6 依13. 69min,B 组患者为 93. 7 依11. 35min,C
组患者为 95. 5依10. 22min,三组比较,差异具有统计学意
义(P<0. 05)。 与 A 组比较,B 组和 C 组具有统计学差异
( t=13. 9555,13. 9690,P<0. 05),但 B 组和 C 组间无统计
学差异( t=0. 5575,P>0. 05)。
2. 3 三组患者术后 6mo 最佳矫正视力比较 摇 A 组术前、
术后视力组内比较差异均有统计学意义(P<0. 05),三组
在治疗后视力改善有效率方面比较,无统计学差异(P>
0郾 05);在增殖期 PDR 中,C 组对视力改善优势更明显,与
A 组和 B 组比较均有统计学差异(P<0. 05);而对高危
PDR,虽然 C 组对视力改善也优势相对突出,但与 A 组和
B 组比较无统计学意义(P>0. 05,表 3)。
2. 4 术后随访 摇 患者术后 3mo 玻璃体腔出血、增殖的情
况:A 组 5 例玻璃体腔再出血,其中 3 例增殖合并局限性
牵拉性视网膜脱离需要再手术。 B 组和 C 组未见再出血
及再增殖的患者,视网膜均平伏。
3 讨论
摇 摇 玻璃体手术为 PDR 的有效治疗手段,但 PDR 患者在
进行玻璃体切除术时,由于牵拉新生纤维化血管,对增殖
性纤维血管膜实施剥离时容易造成出血,不仅严重影响手
术视野,同时也有术中医源性裂孔的风险。 此外,还有可
能增加其它术后并发症影响术后视力恢复。 因此,临床认
为有效的药物辅助治疗十分重要。
摇 摇 本研究中通过分别设立雷珠单抗术前治疗组和康柏
西普术前治疗组,与常规不设立术前药物治疗组进行比
较,结果发现在术中出血的预防方面,两组药物治疗组的
优势十分突出,而两组药物组在医源性视裂孔、术后 3mo
再出血方面,A 组发生医源性视裂孔比例达 42. 9% ,B 组
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表 3摇 三组患者术前术后最佳矫正视力比较

分组 类型 眼数 时间点
最佳矫正视力(眼)

手动 指数 0. 02 ~ 0. 1 >0. 1
达可辨手指

数以上率(% )
A 组 增殖期 PDR 17 术前 11 4 2 0 35. 3%

术后 5 9 3 0 70. 6% a

高危 PDR 11 术前 9 2 0 0 18. 2%
术后 6 5 0 0 45. 5%

总和 28 术前 20 6 2 0 28. 6%
术后 11 14 3 0 60. 7%

B 组 增殖期 PDR 16 术前 12 3 1 0 25. 0%
术后 5 7 2 2 68. 8% a

高危 PDR 12 术前 10 1 1 0 16. 7%
术后 5 5 2 0 58. 3% c

总和 28 术前 22 4 2 0 21. 4%
术后 10 12 4 2 64. 3%

C 组 增殖期 PDR 16 术前 12 3 1 0 25. 0%
术后 3 8 3 2 81. 3% a,c,e

高危 PDR 12 术前 10 2 0 0 16. 7%
术后 5 4 2 1 58. 3% c

总和 28 术前 22 5 1 0 21. 4%
术后 8 12 5 3 71. 4% c

注:A 组:直接行玻璃体切除术;B 组:在玻璃体切除术前于玻璃体腔注射雷珠单抗;C 组:在玻璃体切除术前于玻璃体腔注射康柏西
普。aP<0. 05 vs 高危 PDR 术后;cP<0. 05 vs A 组;eP<0. 05 vs B 组。

仅为 17. 9% ,C 组仅为 14. 3% ,A 组术后 3mo 再出血率达
28. 6% ,而两组药物组均无 1 例出现,自身对照来看,术
中、术后并发症发生率是有一定差异的,但本研究中组间
比较无统计学意义。 另外,还可以看到 A 组增殖期 PDR
患者与高危 PDR 患者在术中出血和术后出血方面有一定
统计学差异,可见高危 PDR 患者出现术中或术后不良事
件比例更高;而 B 组和 C 组增殖期 PDR 患者与高危 PDR
患者术中及术后情况均显著优于 A 组,可见对 PDR 患者,
尤其是高危 PDR 患者使用药物防治具有十分重要的临床
意义,能最大限度地改善术中和术后情况,另 B 组和 C 组
增殖期 PDR 患者与高危 PDR 患者术中及术后情况比较
有一定差异,但也未见统计学意义,主要考虑可能是本研
究药物组案例的取样量较少所致,仍需进一步采集大量样
本进行长期随访跟踪研究证实。
摇 摇 目前,抗 VEGF 药物在眼科临床中已广泛被应用。 其
中,雷珠单抗作为第二代人源化抗 VEGF 重组鼠单克隆抗
体片段,通过结合 VEGF-A 受体,从而起到阻碍 VEGFR1
及 VEGFR2,降低血管通透性、抑制血管内皮增生以及抑
制新生血管生成的作用[6]。 该药物在 2006 年在美国上
市,其与 VEGF 具有较强亲和力,同时有全身清除速度快
和容易穿透视网膜的特点,但由于价格相对昂贵,故在我
国的临床推广受限。 康柏西普则是我国全自主研发的 1
类新药,属于一种重组融合蛋白,来自于中国 CHO 表达系
统,与 VEGF 具有高度的亲和力,且具有药力持久、药效强
的特点,其价格也有明显优势[7-8],因此,该药于 2013 年经
我国 CFDA 批准用于临床治疗,主要用于靶位为 VEGF-A
所有亚型、VEGF-B 和 PIGF(胎盘生长因子)上。 雷珠单
抗与康柏西普这两种药物的药理机制均通过对 VEGF 及
其受体的信号传递过程进行抑制,从而阻止血管内皮增生
和抑制新生血管生成,起到有效减少脉络膜新生血管
(choroidal neovascularization,CNV)渗漏和视黄斑区的血管
生成,进一步减少 PDR 患者术中出血和减轻视网膜水肿
的风险,降低手术的难度。 也正是雷珠单抗与康柏西普的
上述机制,其使用在眼科玻璃体切除术中,可以减少术中
出血,从而减少了术中的止血步骤操作,明显缩短手术时
间,本研究中结果也得出此结论,两组药物组的手术时间

明显对比常规组缩短。
摇 摇 本研究还针对两组药物组治疗前后最佳矫正视力进
行比较,明显能看到组内治疗前后视力恢复差异显著,说
明两组药物可良好地保护并提高术后患者的视力,可以降
低手术难度,从而减少对视网膜的机械损伤,减少术中、术
后并发症发生,有利于术后视力恢复有关,尤其是康柏西
普治疗前后最佳矫正视力比较,差异最为显著。 虽然三组
组间视力改善有效率,即治疗前后达可辨手指数以上率之
差没有统计学意义,考虑主要与本研究截取病例样本量少
有关,仍需后期进一步采集大量样本继续研究证实,但可
以看到康柏西普组视力改善有效率明显高于雷珠单抗,显
示出雷珠单抗在保护和提供术后视力优势上没有康柏西
普突出,同时进一步在增殖期 PDR 与高危 PDR 患者术后
改善视力作用中,见 C 组对视力改善优势更明显,考虑可
能与康柏西普的作用靶点更为广泛,亲和力更高有一定的
关系,由于增殖期 PDR 患者相比高危 PDR 患者在术前视
网膜出血或玻璃体积血、新生血管形成方面程度要轻,加
上康柏西普高效的药物作用,更有利此类患者术后视力恢
复。 总体来说,两组药物组均是具有重要临床意义的治疗
方案,但在增殖期 PDR 患者病理特点及经济适用的角度
上考虑,国产康柏西普显然更适合普及临床推广。
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