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Abstract
誗AIM:To investigate the effect of calcium dobesilate in
the treatment of non - proliferative diabetic retinopathy
(NPDR) after panretinal laser photocoagulation.
誗METHODS: A total of 40 patients ( 62 eyes ) with
clinically diagnosed severe NPDR were randomly divided
into control group (22 cases,31 eyes) and study group
(18 cases, 31eyes) . Two groups were all given pan -
retinal photocoagulation treatment, while the study group
continued to receive calcium dobesilate for 12mo after
treatment. After 12mo, before treatment and 12mo after
treatment, the changes of best corrected visual acuity
(BCVA),average threshold sensitivity, and retinal nerve
fiber layer (RNFL) thickness were compared between two
groups.
誗 RESULTS: The response rate was 55% and 84%,
respectively in the control group and study group, the
difference was statistically significant(P<0. 05) . Compared
to the pre-treatment measurement, the average threshold
sensitivity and RNFL were reduced at 12mo after treatment
in control group, the difference were statistically
significant( P < 0. 05 ) . Compared to the pre - treatment
measurement, the average threshold sensitivity and RNFL
were reduced at 12mo after treatment in study group, the

difference were not statistically significant (P > 0. 05) . At
12mo after treatment, the difference of the average
threshold sensitivity and RNFL between two groups were
statistically significant(P<0. 05) .
誗CONCLUSION: calcium dobesilate could be effective in
preventing the retina from damage of retinal
photocoagulation in DR. Compared with simple laser
photocoagulation, panretinal laser photocoagulation
combined with calcium dobesilate can improve curative
effect and visual acuity in NPDR patient.
誗 KEYWORDS: diabetic retinopathy; laser
photocoagulation; calcium dobesilate; curative effect

Citation:Yang L, Shi R. Effects of calcium dobesilate in the
treatment of non - proliferative diabetic retinopathy after panretinal
laser photocoagulation. Guoji Yanke Zazhi ( Int Eye Sci) 2018;18
(3):502-505

摘要
目的:探讨重度非增殖型糖尿病视网膜病变 ( non -
proliferative diabetic retinopathy,NPDR)全视网膜光凝术后
行羟苯磺酸钙治疗的疗效。
方法:选取 40 例 62 眼重度 NPDR 患者,随机分为对照组
(22 例 31 眼)和观察组(18 例 31 眼)。 两组患者均给予
全视网膜激光光凝治疗,其中观察组术后给予羟苯磺酸钙
12mo 治疗。 12mo 后,观察两组患者治疗前后 BVCA、视野
平均阈值敏感度和视网膜神经纤维层厚度。
结果:对照组和观察组治疗后视力有效率分别为 55% 、
84% ,治疗有效率比较,差异有统计学意义(P<0. 05)。 对
照组术后 12mo 视野平均阈值敏感度较治疗前降低,差异
有统计学意义(P<0. 05);观察组术后 12mo 视野平均阈值
敏感度较治疗前无明显改变,差异无统计学意义 ( P >
0郾 05);术后 12mo,两组患眼间视野平均阈值敏感度比较,
差异有统计学意义(P<0. 05)。 对照组术后 12mo 的 RNFL
平均厚度与治疗前相比,明显变薄,差异有统计学意义
(P<0. 05);观察组术后 12mo 的 RNFL 平均厚度与治疗前
相比,差异无统计学意义(P>0. 05);术后 12mo,两组患眼
间 RNFL 平均厚度比较,差异有统计学意义(P<0. 05)。
结论:羟苯磺酸钙可有效减轻全视网膜光凝治疗糖尿病视
网膜病变术后的远期视功能损伤,羟苯磺酸钙联合激光治
疗较单纯激光治疗能更有效地改善重度 NPDR 患者的预
后,提高患者的视力。
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0 引言
糖尿病视网膜病变( diabetic retinopathy,DR)是一种

常见的严重危害视力的眼科疾病。 全视网膜激光光凝术
(panretinal photocoagulation,PRP)一直是有效控制 DR 进
展的重要方法,作为一种损伤性的治疗手段,其在发挥有
效治疗作用的同时,对视网膜的正常结构和功能造成一定
的损伤,部分患者治疗后可出现视力下降、视野缺损
等[1-2]。 减轻和改善激光对视网膜功能的不良影响,对
DR 的整体治疗有着重要的意义。 羟苯磺酸钙作为一种
血管保护剂,在糖尿病早期视网膜病变治疗中有一定的疗
效[3],可通过抑制血管活性物质合成,改善视网膜微循环
障碍,稳定和提高视功能。 为此,我们对一组重度非增殖
型糖尿病视网膜病变(non-proliferative diaetic retinopathy,
NPDR)全视网膜光凝术后患者给予口服羟苯磺酸钙治
疗,并联合视野和光学相干断层扫描 ( optical coherence
tomography,OCT)检查,对其疗效做一中长期的临床观察
评价,旨在探讨羟苯磺酸钙对 PRP 治疗后视功能和视神
经纤维层厚度的影响,现将结果报告如下。
1 对象和方法
1郾 1 对象 摇 前 瞻 性 临 床 对 照 研 究。 选 取 2015 - 01 /
2016-09在陕西省人民医院眼科确诊为重度 NPDR 并接受
全视网膜光凝治疗的患者共 40 例 62 眼纳入本研究。 其
中男 26 例 38 眼,女 14 例 24 眼;年龄 38 ~ 67(平均 53郾 8依
6郾 3)岁;均为 2 型糖尿病,平均糖尿病病程 9郾 3依3郾 4a。 符
合入选标准的患者入院后随机分为观察组(行羟苯磺酸
钙治疗,18 例 31 眼)和对照组(22 例 31 眼)。 两组患者在
年龄、性别、糖尿病病程、血糖和糖化血红蛋白等资料比
较,差异无统计学意义(P>0郾 05)。 纳入标准:(1)符合
NPDR 和 (或) 轻度糖尿病黄斑水肿 ( diabetic macular
edema,DME)诊断标准[4];(2)所有治疗均在本科室完成,
所有激光均由同一医师操作完成;(3)患者血糖水平控制
平稳,空腹血糖臆8mmol / L,餐后 2h臆10mmol / L,糖化血红
蛋白(HbA1c)<6郾 9% ;(4)所有患者治疗过程中未应用其
它改善循环影响视功能的药物。 排除标准:(1)有较严重
的全身系统疾病,不能配合治疗并完成全部随访者;(2)
不遵守本方案服用药物者;(3)合并其它眼内疾病者。 患
者及其家属知情同意并签署知情同意书,且本临床研究方
案获陕西省人民医院伦理委员会审核通过。
1郾 2 方法
1郾 2郾 1 激光治疗摇 所有符合入选标准的患者采用 532 眼
底激光仪行全视网膜光凝治疗。 每 1wk 行光凝 1 次,依次
按鼻侧、下方、上方和颞侧治疗,分 4 次完成,共 1200 ~
1500 点。 光凝范围为视盘上下、鼻侧各 1PD(视盘直径),
黄斑中心凹上下与颞侧各 2PD,保留视盘黄斑束及颞侧上
下血管弓之间的后极部;全视网膜光凝激光参数:功率
100 ~ 300mW,曝光时间 0郾 2 ~ 0郾 3s,激光斑直径 200 ~
500滋m,2 ~ 3 级光斑,光斑间距 1 个光斑直径。 伴有黄斑
水肿者先进行黄斑区域光凝,对于弥漫性黄斑水肿的患
者,距离黄斑中心凹 500滋m 外行格栅样激光光凝。 格栅
样光凝激光参数:功率 90 ~ 120mW,光斑 50 ~ 100滋m,曝
光时间 0郾 1 ~ 0郾 2s,玉级光斑,光斑间距 1 个光斑直径。 在
治疗 2wk 后进行全视网膜光凝。 全视网膜光凝术后 1mo
复查 FFA,根据病情,必要时补行激光。
1郾 2郾 2 药物治疗 摇 观察组:在常规降血糖治疗的基础
上,从第 1 次光凝治疗当天即给予羟苯磺酸钙口服治疗,

表 1摇 两组患者末次随访视力变化 眼(% )
组别 眼数 视力提高 视力稳定 视力下降 有效率(% )
对照组 31 5(16) 12(39) 14(45) 55
观察组 31 16(52) 10(32) 5(16) 84

注:观察组:常规降血糖治疗+视网膜光凝术+羟苯磺酸钙口服;
对照组:视网膜光凝术+常规降血糖治疗。

表 2摇 两组患者手术前后视野平均阈值敏感度变化 (軃x依s,dB)
组别 眼数 术前 术后 12mo t P
对照组 31 15郾 23依5郾 3 11郾 90依4郾 33 2郾 641 <0郾 05
观察组 31 15郾 66依4郾 9 15郾 17依3郾 80 0郾 667 >0郾 05

摇 摇 摇 摇 摇 摇
t 0郾 862 2郾 551
P >0郾 05 <0郾 05

注:观察组:常规降血糖治疗+视网膜光凝术+羟苯磺酸钙口服;
对照组:视网膜光凝术+常规降血糖治疗。

0郾 5g / 次,3 次 / d,连续治疗 12mo 后观察疗效结果。 对照
组:视网膜光凝术后仅行常规降血糖治疗。
1郾 2郾 3 观察指标摇 所有患眼治疗前 1d 均行最佳矫正视力
(best corrected visual acuity,BCVA)、散瞳后眼底检查、荧
光素眼底血管造影( fluorescein fundus angiography,FFA)、
OCT、视野检查。 BCVA 检查采用标准对数视力表;FFA 检
查采用血管造影仪;OCT 检查仪为 Cirrus HD-OCT;以视
盘为中心,以 1郾 73mm 为半径测量视乳头周边视网膜神
经纤维层( retinal nerve fiber layer,RNFL)厚度。 视野检
查采用全自动视野计 Humphrey740i,检测 30毅 ~ 60毅环形
范围内视野平均阈值敏感度;所有患眼治疗后随访
12mo。 治疗 12mo 采用治疗前相同的设备和方法行相关
检查,观察治疗后患眼 BVCA、视野平均阈值敏感度和
RNFL 厚度。

疗效评价标准:以末次随访检查结果为疗效判定标
准。 BCVA 提高 2 行及以上为视力提高;下降 2 行及以上
为视力下降;否则为视力无变化。 BCVA 较治疗前 BCVA
提高或不变视为治疗有效。 FFA 检查结果:静脉串珠样改
变减轻,视网膜血管渗漏减轻、视网膜新生血管消退、毛细
血管无灌注区消失,黄斑水肿减轻或消失视为治疗有效,
否则为无效[4]。

统计学分析:采用 SPSS19郾 0 统计软件进行统计分析,
视野平均阈值敏感度和 RNFL 厚度以均数依标准差(軃x依s)
表示,两组间比较采用独立样本 t 检验,手术前后数值比
较采用配对样本 t 检验;视力和眼底疗效结果为计数资
料,以百分比(% )表示,组间比较采用 字2检验,以 P<0郾 05
为差异有统计学意义。
2 结果
2郾 1 两组患者治疗后视力情况摇 对照组、观察组患眼治疗
有效眼数分别为 17、26 眼,有效率为 55% 、84% 。 两组患
眼治疗有效率比较,差异有统计学意义 ( 字2 = 6郾 14,P <
0郾 05,表 1)。
2郾 2 两组患者治疗前后视野平均阈值敏感度比较 摇 治疗
后 12mo,对照组视野平均阈值敏感度较治疗前降低,差异
有统计学意义( t= 2郾 641,P<0郾 05);观察组视野平均阈值
敏感度较治疗前无明显改变,差异无统计学意义 ( t =
0郾 667,P>0郾 05);治疗后 12mo,两组患眼间视野平均阈值
敏感度比较,差异有统计学意义 ( t = 2郾 551,P < 0郾 05,
表 2)。
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表 3摇 两组患者手术前后视网膜神经纤维层厚度比较

(軃x依s,滋m)
组别 眼数 术前 术后 12mo t P
对照组 31 101郾 02依9郾 37 98郾 01依7郾 64 3郾 935 <0郾 05
观察组 31 100郾 98依8郾 63 101郾 45依10郾 12 0郾 622 >0郾 05

摇 摇 摇 摇 摇 摇
t 0郾 569 4郾 023
P P>0郾 05 P<0郾 05

注:观察组:常规降血糖治疗+视网膜光凝术+羟苯磺酸钙口服;
对照组:视网膜光凝术+常规降血糖治疗。

2郾 3 两组患者治疗前后 RNFL 平均厚度比较 摇 对照组术

后 12mo,RNFL 平均厚度与治疗前相比,明显变薄,差异有

统计学意义( t= 3郾 935,P<0郾 05);观察组术后 12mo,RNFL
平均厚度与治疗前相比,差异无统计学意义( t = 0郾 622,P>
0郾 05);术后 12mo,两组患眼间 RNFL 平均厚度比较,差异

有统计学意义( t=4郾 023,P<0郾 05,表 3)。
2郾 4 两组患者治疗后眼底变化摇 术后 12mo 复查 FFA:观
察组有效 28 眼(90% ),无效 3 眼(10% );对照组有效 22
眼(71% ),无效 9 眼(29% )。 两组间有效率比较,差异有

统计学意义(字2 =68郾 9,P<0郾 05)。
3 讨论

随着社会的发展,人们对糖尿病的认识得到了逐步提

高,DR 仍是糖尿病致盲的主要并发症,在控制血糖的基

础上,定期检查眼底,适时地进行视网膜光凝术治疗,是迄

今最有效的控制 DR 进展方法。 DR 早期治疗研究组

(early treatment diabetic retinopathy study,ETDRS)的一项

早期研究[5]认为,对重度 NPDR 患者进行适时的 PRP 治

疗,可将其严重视力丧失的风险下降 50% 。 视网膜光凝

术治疗重度 NPDR 的原理是[6]:破坏视网膜外层,降低其

耗氧量,使视网膜内层得到更多的营养和氧供给;光凝使

视网膜变薄,使脉络膜血管的氧供给视网膜内层;光凝封

闭无灌注区使视网膜缺血得以改善,减少了因缺血而诱导

的新生血管生长因子的分泌,从而减少新生血管形成并使

之消退,阻止 DR 病情进展。 本组临床观察中,单纯视网

膜光凝组视力提高 5 眼(16% ),视力稳定 12 眼(39% ),
FFA 检查眼底变化有效 22 眼(71% ),说明激光可有效遏

制 NPDR 病情发展,控制视力损失。
视网膜光凝术在有效遏制疾病的同时,作为一种有创

性的治疗方法破坏了视网膜光感受器视网膜色素上皮

(RPE)复合体,诱发黄斑水肿、视野缺损、视敏度下降等一

系列的视功能损伤。 视网膜激光光凝术所致的视网膜功

能损害的机制可分为三方面[7]:(1)光凝直接损伤所造成

的视网膜功能破坏;(2)光凝部位之间的视网膜水肿、浆
液性脱离;(3)光凝所致血-视网膜屏障的破坏、炎症反

应、自由基的毒性作用等因素引起的视网膜整体功能的下

降。 Lee 等[8]在一份关于 DR 患者行 PRP 后的长期随访

观察中发现,相对治疗前,PRP 术后 3 ~ 6mo 时 RNFL 显著

增厚,而术后 24mo 则显著变薄。 本试验观察单纯视网膜

光凝 组, 在 治 疗 后 12mo 测 量 RNFL 厚 度 为 98郾 01 依
7郾 64滋m,较治疗前变薄( t = 3郾 935,P<0郾 05),这与 Muqit
等[9]和 Kim 等[10]研究结果一致,说明 PRP 在远期可造成

RNFL 变薄。 张茉莉等[11] 在 577、 532nm 的 PRP 治疗

NPDR 疗效的临床观察中发现,单纯 532nm 激光 PRP 可造

成视野平均阈值敏感度的下降,并恢复缓慢。 本试验观察

单纯视网膜光凝组在治疗后 12mo 视野平均阈值敏感度

值为 11郾 90 依4郾 33dB,较治疗前下降,差异有统计学意义

( t=2郾 641,P<0郾 05),这与钱彤等[12] 对糖尿病激光术后视

野改变的观察结果一致。 说明 PRP 在有效阻止 DR 进一

步恶化的同时,对视功能也造成了一定的损害。
如何在激光有效阻止病情进展的同时,稳定并进一步

改善视功能,提高患者视力,是 DR 临床治疗中的关注点。
羟苯磺酸钙具有降低毛细血管通透性和脆性、增加血红蛋

白的柔韧性、改善淋巴回流、减少毛细血管活性物质的释

放、抑制血小板聚集、阻止毛细血管基底膜增厚、抑制血栓

形成、减低血小板活性等功能,还可通过调节微血管壁的

生理功能、降低血浆黏稠度和减少血小板聚集等机制来调

节微循环功能。 Feghhi 等[13]临床观察中通过 OCT 检测发

现,羟 苯 磺 酸 钙 联 合 激 光 可 减 轻 DR 黄 斑 水 肿。
Sol觓-Adell等[14]在糖尿病大鼠试验中发现,羟苯磺酸钙可

预防阻止早期 DR 神经退化和血管渗漏,还发现羟苯磺酸

钙可能抑制参与早期微血管修复的糖尿病诱导因子 ET-
1 / ETA 受体上调,通过其抗氧化性以及下调谷氨酸活性,
并参与上调糖尿病引起的 VEGF 和 PKC 介导的 p38
MAPK 通路,从而起到预防阻止神经退化、血管渗漏的作

用。 本试验通过观察羟苯磺酸钙联合激光治疗组 31 眼患

眼,结果视力提高 16 眼,视力稳定 10 眼,有效率 84% ,与
单纯激光治疗组比较,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 激

光后 12mo,羟苯磺酸钙联合治疗组视野平均阈值敏感度

较治疗前无明显改变,差异无统计学意义( t = 0郾 667,P>
0郾 05);研究中通过 OCT 观察 RNFL 厚度的变化,羟苯磺

酸钙联合治疗组术后 12mo 的 RNFL 平均厚度与治疗前相

比,差异无统计学意义( t=0郾 622,P>0郾 05)。 术后 12mo 复

查 FFA:羟苯磺酸钙联合治疗组有效 28 眼(90% ),单纯激

光组有效 22 眼(71% ),两组间差异有统计学意义(P <
0郾 05)。 结合上述观察指标提示,羟苯磺酸钙可有效减轻

PRP 治疗 DR 术后的远期视功能损伤,且羟苯磺酸钙联合

激光治疗较单纯激光治疗能更有效地改善重度 NPDR 患

者的预后,提高患者的视力。
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关于视力的记录及统计分析

摇 摇 论文中凡小数、分数视力或五分记录(缪氏法)请参照《各种视力记录方式的对照关系》换算成 LogMAR
视力进行计量资料的统计学分析,也可 ETDRS 记分记录后进行统计分析,而对于小数、分数或五分记录视力

只能按计数资料进行统计分析。
各种视力记录方式的对照关系

Snellen 分数记录 小数记录 缪氏法(5 分表达) 最小分辨角的对数表达(LogMAR) ETDRS 记分

20 / 10 2. 0 5. 3 -0. 3 96 ~ 100
20 / 12. 5 1. 6 5. 2 -0. 2 91 ~ 95
20 / 16 1. 25 5. 1 -0. 1 86 ~ 90
20 / 20 1. 0 5. 0 0. 0 81 ~ 85
20 / 25 0. 8 4. 9 0. 1 76 ~ 80
20 / 32 0. 63 4. 8 0. 2 71 ~ 75
20 / 40 0. 5 4. 7 0. 3 66 ~ 70
20 / 50 0. 4 4. 6 0. 4 61 ~ 65
20 / 63 0. 32 4. 5 0. 5 56 ~ 60
20 / 80 0. 25 4. 4 0. 6 51 ~ 55
20 / 100 0. 2 4. 3 0. 7 46 ~ 50
20 / 125 0. 16 4. 2 0. 8 41 ~ 45
20 / 160 0. 125 4. 1 0. 9 36 ~ 40
20 / 200 0. 1 4. 0 1. 0 31 ~ 35
20 / 250 0. 08 3. 9 1. 1 26 ~ 30
20 / 333 0. 06 3. 8 1. 2 21 ~ 25
20 / 400 0. 05 3. 7 1. 3 16 ~ 20
20 / 500 0. 04 3. 6 1. 4 11 ~ 15
20 / 667 0. 03 3. 5 1. 5 6 ~ 10
20 / 800 0. 025 3. 4 1. 6 1 ~ 5
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