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Abstract
誗AIM: To observe the efficacy and safety of intravitreal
injection of Conbercept for the treatment of wet age -
related macular degeneration(AMD) .
誗METHODS: Retrospective analysis. A total of 20 patients
involving 22 eyes were diagnosed of wet AMD and
confirmed by routine ophthalmic examination, fundus
fluorescein angiography ( FFA ) and optical coherence
tomography. All these affected eyes received intravitreal
injection of 10 mg/ ml of 0. 5mg Conbercept, once
monthly, for 3 successive times during the initial
treatment. The need for repeated treatment was
determined according to patients蒺 disease conditions. The
patients were followed up once monthly for 逸6mo. The
changes in best corrected visual acuity (BCVA), central
retinal thickness (CRT) and choroidal neovascularization
(CNV) lesion leakage of the affected eyes before and after
treatment were compared and analyzed.
誗RESULTS: Within 1, 3 and 6mo after treatment, the
mean BCVA ( logMAR ) of the affected eyes increased
when compared with before treatment; the difference was
statistically significant (P < 0. 01) . In 1, 3 and 6mo after
treatment, the mean CRT of the affected eyes decreased
when compared with before treatment; the difference was
statistically significant(P< 0. 01) . During the last follow-
up, FFA showed that macular CNV lesion leakage

disappeared in 20 eyes(90%) while leakage mitigated in 2
eyes ( 9%) . During the follow - up, there were no
treatment - related serious ocular complications and
systemic serious adverse reactions.
誗 CONCLUSION: Clinically, intravitreal injection of
Conbercept for the treatment of wet AMD can increase
visual acuity of the affected eyes. It also can decrease CRT
of the affected eyes, and inhibit neovascular leakage.
There are no treatment-related adverse reactions.
誗 KEYWORDS: wetmacular degeneration; Conbercept;
intravitreal injection; anti-VEGF
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摘要
目的:观察玻璃体腔注射康柏西普治疗湿性老年性黄斑变
性(age-related macular degeneration,AMD)的有效性及安
全性。
方法:回顾性分析。 经眼科常规检查、荧光素眼底血管造
影(FFA)、相干光断层扫描(OCT)检查确诊为湿性 AMD
的患者 20 例 22 眼,给予所有患眼玻璃体腔注射 10mg / mL
康柏西普 0. 5mg,每月注射 1 次,连续 3 次为初始治疗,后
根据病情需要决定是否重复治疗。 每月随访 1 次,随访观
察逸 6mo。 对 比 分 析 治 疗 前 后 患 眼 最 佳 矫 正 视 力
(BCVA)、中心视网膜厚度(CRT)及黄斑区脉络膜新生血
管(CNV)病灶渗漏变化情况。
结果:治疗后 1、3、6mo 患眼平均 BCVA(LogMRA)均较治
疗前提高,差异具有统计学意义(P<0. 01)。 治疗后 1、3、
6mo 患眼平均 CRT 均较治疗前降低,差异具有统计学意
义(P<0. 01)。 末次随访时,FFA 检查,黄斑区 CNV 病灶
渗漏消失 20 眼(90% );渗漏减轻 2 眼(9% )。 随访期间
未见与治疗相关的严重眼部并发症及全身严重不良反应
发生。
结论:临床实际应用玻璃体腔注射康柏西普治疗湿性
AMD 可提高患眼视力,降低患眼 CRT,抑制新生血管渗
漏,无与治疗相关的不良反应发生。
关键词: 湿 性 黄 斑 变 性; 康 柏 西 普; 玻 璃 体 腔 注 药;
抗 VEGF
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0 引言
摇 摇 年 龄 相 关 性 黄 斑 变 性 ( age - related macular
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degeneration,AMD)是老年致盲的重要眼病之一,随着我
国人口老龄化,近年发病率呈上升趋势。 根据眼底表现不
同,AMD 可分为早期和进展期,早期表现为玻璃膜疣,进
展期分为干性 AMD 和湿性 AMD,干性 AMD 以地图样萎
缩为特征,湿性 AMD 以脉络膜新生血管 ( CNV) 为特
征[1-2]。 导致患者视力严重丧失主要发生在湿性 AMD,在
湿性 AMD 中,CNV 引起的渗出、出血及纤维瘢痕是导致
视力丧失的罪魁祸首[3-4]。 而血管内皮生长因子(VEGF)
在 CNV 形成过程中起关键作用,因此抗 VEGF 成为治疗
CNV 的有效手段[5]。 康柏西普是我国自主研发的一种新
型抗 VEGF 类药物,于 2013 年被我国食品药品监督管理
总局批准用于治疗湿性 AMD,现将我院湿性 AMD 患者 20
例 22 眼应用康柏西普治疗疗效的观察结果汇总如下。
1 对象和方法
1. 1 对象 摇 2015 -05 / 12 在我院经临床确诊为湿性 AMD
的患者 20 例 22 眼纳入本研究。 其中,男 15 例 17 眼,女 5
例 5 眼。 年龄 52 ~ 78(平均 66依3)岁。 所有患眼均行最佳
矫正视力(BCVA)、眼压、眼底彩色照相、FFA 和相干光断
层扫描(OCT)检查。 BCVA 检查采用国际标准小数视力
表进 行 检 查, 统 计 时 换 算 为 最 小 分 辨 角 对 数 视 力
(LogMAR);眼压测量采用日本 Topcon 公司非接触眼压计
进行;眼底彩色照相及 FFA 检查采用日本 Topcon 公司眼
底造影仪进行;OCT 检查采用德国海德堡公司产品进行
检查。 眼底检查:患眼黄斑区有视网膜下出血、黄白色渗
出或青灰色隆起病灶。 FFA 检查:所以患眼黄斑区 CNV
病灶均有不同程度的荧光渗漏,按 CNV 分类标准[4-5]:经
典型 CNV 有 13 眼(59% ),轻微典型 CNV 有 4 眼(18% ),
隐匿型 CNV 有 5 眼(23% )。 OCT 检查发现,所有患眼黄
斑区均有不同程度视网膜下或视网膜内积液存在。 患者
初始 BCVA 眼前手动 ~ 0. 3,平均 LogMAR BCVA 为 1. 2依
0. 59。 黄斑中心视网膜厚度为 324 ~ 691(平均 490. 08 依
95. 79)滋m。 纳入标准:(1)年龄逸50 岁;(2)经本院裂隙
灯前置镜,眼底照相、OCT、和 FFA 检查并结合临床表现诊
断为湿性年龄相关性黄斑变性的患者(包括经典型和隐
匿型);(3)能按照治疗方案坚持随诊。 排除标准:(1)曾
接受光动力疗法治疗及玻璃体腔注射其他抗 VEGF 药物
或曲安奈德;(2)排除既往接受过激光光凝术、经瞳孔温
热疗法、手术及放射疗法的患者;(3)其他原因引起的黄
斑区 CNV;(4)无法控制的高眼压或青光眼。 所有患者均
接受玻璃体腔内注射康柏西普眼用注射液,并详细告知用
药的目的、方法、潜在的并发症及所需医疗费用,并签署知
情同意书。
1. 2 方法摇 治疗方法:术前冲洗泪道,抗生素眼药 4 ~ 6
次 / d,点眼 3d。 无菌层流手术室内,常规消毒铺巾,丙美
卡因表面麻醉 3 次,稀释碘伏溶液结膜囊内停留 1min,生
理盐水冲洗结膜囊,距角膜缘 3. 5 ~ 4mm 处睫状体平坦部
垂直进针,玻璃体腔内注入康柏西普 0. 5mg(0. 05 mL),棉
棒轻压针口。 术后妥布霉素地塞米松眼膏点眼后包眼,治
疗后次日 5g / L 左氧氟沙星眼液点眼,4 次 / d,连续 3d。 每
月注射 1 次,连续 3 次为初始治疗,后根据病情需要决定
是否重复治疗。 参照 PrONTO 研究中所制定的标准[6-7],
自觉视力下降或视力下降逸5 个字母视力;OCT 检查显示
视网膜下或视网膜内积液存在;黄斑区有新的出血病灶;
FFA 检查显示 CNV 病灶渗漏增加或出现新病灶,以上情
况出现为重复治疗的指征。

图 1摇 治疗前后患眼平均 BCVA变化趋势。

摇 摇 治疗后 1wk 内每天观察患眼眼前节、眼压及眼底情
况。 以后每月随访 1 次,随访期间采用与治疗前相同的设
备与方法行眼压、眼底及 OCT 检查,治疗后 6mo 随访时行
FFA 检查。 对比观察治疗前后患眼 BCVA、黄斑中心视网
膜厚度及 CNV 病灶渗漏变化情况。 BCVA逸0. 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。 并观察有无眼内炎、青光眼、视网
膜脱离和玻璃体积血等术后并发症。
摇 摇 统计学分析:采用 SPSS 16. 0 统计软件对数据进行处
理。 采用重复测量数据方差分析对治疗前后 BCVA、视网
膜厚度数据进行统计学分析。 以 P<0. 05 为差异有统计
学意义。
2 结果
2. 1 注射情况摇 患者 20 例 22 眼实际注射治疗次数 2 ~ 4
(平均 3. 09)次,本次研究中,2 次治疗者 2 眼(9% ),1 眼
连续 2 次注射后因视力保持稳定未下降,复查 OCT:CNV
病灶纤维瘢痕化,网膜层间未见积液,未行第 3 次注射,末
次复查 FFA:CNV 病灶未见渗漏;另外 1 眼,连续二次注
射,视力保持稳定,末次复查 FFA 有渗漏,较初始时减轻,
因经济原因,未继续治疗。 3 次注射者 16 眼(73% ),4 次
治疗者 4 眼(18% )。 第一次注射后所有患眼视网膜水肿
均有所减轻。
2. 2 视力摇 治疗前基线视力(LogMAR)为 1. 2依0. 59,治疗
1、3、6mo,患眼平均视力( LogMAR)分别为 0. 93 依0. 51、
0郾 68依0. 50、0. 68依0. 50 较治疗前提高了 0. 27依0. 08、0. 52依
0郾 09、 0. 52 依0. 09 (图 1)。 治疗后 1mo 视力提高 15 眼
(68% ),稳定 7 眼(32% )。 末次随访时,视力提高 19 眼
(86% ),稳定 3 眼(14% )。 重复测量数据方差分析的统
计结果表明,主体内效应、主体内对比、主体间效应有明显
统计学意义(F = 24. 40,P<0. 01;F = 41. 39,P<0. 01;F =
34. 92,P<0. 01)。 采用 LSD-t 检验进行治疗前与治疗后
1、3、6mo 分别两两比较表明,治疗前与治疗后 1mo 比较没
有统计学差异(P=0. 13),治疗前与治疗后 3、6mo 相比均
有统计学意义(P=0. 039、0. 039)。
2. 3 中心视网膜厚度摇 黄斑中心视网膜厚度治疗前平均
为 490. 08依95. 79滋m,治疗后 1、3、6mo,患眼平均 CRT 分
别为 361. 92依84. 22、317. 92依73. 98、308. 08依54. 43滋m,较
治疗前分别降低了 128. 16依11. 57、172. 16依21. 81、182. 00依
41郾 36滋m(图 2)。 重复测量数据方差分析的统计结果表
明,主体内效应、主体内对比、主体间效应有明显统计学意
义(F=40. 35,P<0. 01;F = 52. 99,P<0. 01;F = 355. 19,P<
0. 01)。 采用 LSD- t 检验进行治疗前与治疗后 1、3、6mo
分别两两比较表明,治疗前与治疗后 1、3、6mo 相比均有统
计学意义(P=0. 004、0. 005、0. 001)。
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图 2摇 治疗前后患眼平均 CRT变化趋势。

2. 4 CNV渗漏摇 治疗后 6mo 复查 FFA,黄斑区 CNV 病灶
渗漏消失 20 眼(91% ),渗漏减轻 2 眼(9% )。 OCT 检查
发现,FFA 检查结果 CNV 病灶渗漏消失所有患眼 CNV 灶
纤维瘢痕化,视网膜水肿消退,神经上皮脱离消失。
2. 5 治疗后的不良反应 摇 患者 22 眼中,注射后出现短暂
视物模糊 3 眼 (14% );眼前节可见轻度细胞反应 1 眼
(5% );眼压>21mmHg(1mmHg = 0. 133kPa)3 眼(14% ),
均于手术后 3d 恢复正常;发生球结膜下出血 6 眼(27% ),
均于治疗后 7d 恢复;眼前黑影漂浮 8 眼(36% ),未做特殊
处理,3d 后自行消失。 随访期间均未见玻璃体积血、视网
膜色素上皮撕裂、眼压持续升高、眼内炎等与治疗相关的
严重并发症,亦未见全身严重不良反应发生。 我们对注射
后出现并发症的,1wk 内均采取每天复查。
3 讨论
摇 摇 玻璃体腔内注射抗 VEGF 药物是目前治疗湿性 AMD
最有效的方法[5]。 抗 VEGF 药物主要分为三类,包括人工
合成的寡核苷酸适体、单克隆抗体以及受体融合蛋白,其
中的寡核苷酸适体未在我国上市,单克隆抗体主要包括雷
珠单抗( ranibizumab)和贝伐单抗(bevacizumab),通过单
靶点竞争抑制 VEGF-A 受体结合来发挥作用,雷珠单抗
2012 年在我国获批上市,已成为治疗湿性 AMD 最主要的
抗血管生成药物,但其费用高昂,限制了临床广泛使用,而
贝伐单抗尚未获准眼部使用,且该药分装带来的感染风险
不容忽视。 VEGF 受体融合蛋白主要包括阿柏西普
(elyea)和康柏西普(conbercept),该类药物比单抗类药物
有更强的 VEGF 亲和力和更好的药代动力学特征,其中阿
柏西普目前尚未在中国上市,而康柏西普是我国自主研发
的一种新型重组可溶性 VEGF 受体蛋白,能够结合 VEGF-A
所有亚型、VEGF-B 及胎盘生长因子( PIGF),与其他抗
VEGF 药物相比,受体融合蛋白类药物的作用更加全面,
不仅抑制了 VEGF,同时还抑制 PlGF,具有亲和力更强、作
用时间长、靶点更多等优点[8-9]。 其治疗湿性 AMD 的 1、2
期临床试验研究结果也显示了较好的临床效果和安
全性[10-11]。
摇 摇 我们对 20 例 22 眼湿性 AMD 患者进行康柏西普注射
前后的随访观察,除 2 眼因某些原因未能完成 3 次以上注
射以外,其他 20 眼(91% )均按连续 3 次注射后按需给药
方案,结果显示,治疗 1mo 后,患眼平均 BCVA 较治疗前基
线视力提高了 0. 27依0. 08,因提升幅度偏小,治疗前与治
疗后 1mo 比较没有统计学差异(P = 0. 13)。 而治疗 3mo
后,患眼平均 BCVA 较治疗前提高了 0. 52依0. 09,与治疗
前比较有统计学意义(P= 0. 039);治疗 6mo 后,与治疗前
基线视力比较,患眼平均 BCVA 提高幅度与治疗 3mo 后基
本相同,说明康柏西普治疗 3 次改善视力明显较一次好,
而 3mo 后视力基本保持稳定。 黄斑中心视网膜平均厚度

治疗后 1、3、6mo 与治疗前比较,分别降低了 128. 16 依
11郾 57、172. 16依21. 81、182. 00依41. 36滋m,以治疗后前 1mo
黄斑中心视网膜厚度降低最明显,3mo 后降低幅度明显减
小。 我 们 的 观 察 结 果 与 国 内 类 似 研 究 结 果 报 道 相
似[12-13]。 治疗 3mo 后变化幅度不明显,考虑可能是随着
病程延长,病灶内纤维组织成分渐增多,治疗敏感性下降,
故后期不明显[14]。
摇 摇 末次随访 FFA,90% 黄斑区渗漏完全消失,而这部分
患眼 OCT 检查发现 CNV 灶基本纤维瘢痕化,视网膜水肿
消退,神经上皮脱离消失。 由此,我们认为康柏西普在恢
复视网膜结构、封闭 CNV、减轻黄斑水肿效果显著。 是否
较单抗类药物更有效抑制 CNV,尚需对比观察,进一步临
床证实。
摇 摇 本次观察结果初步证实了,玻璃体腔注射康柏西普治
疗湿性 AMD 可以提高患眼视力,改善黄斑区渗漏现象,未
见明显全身及局部副作用,安全性好。 但由于本研究存在
样本量小、随访时间短,且缺少对照等不足,尚需大样本,
长期随访研究评估远期疗效,进而提出经济有效的个体化
治疗方案。
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