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摘要
目的:探讨视网膜光凝术联合康柏西普对 ＤＲ 患者房水
ＶＥＧＦ、基质细胞衍生因子 １(ＳＤＦ－１)的影响ꎮ
方法:选取 ２０１６－０９ / ２０１８－０９ 本院 ＤＲ 患者 １２０ 例ꎬ依据随
机数字表分为联合组和光凝组ꎬ每组 ６０ 例ꎬ光凝组给予视
网膜光凝术治疗ꎬ联合组给予视网膜光凝术联合康柏西普
玻璃体腔注射治疗ꎮ 比较两组治疗后房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１
及 ＢＣＶＡ、ＣＭＴ、并发症ꎮ
结果:联合组和光凝组术后 １ｄ 房水 ＶＥＧＦ ( １５１ ４６ ±
１８ ５２、１８６ ７４ ± ２０ １７ｐｇ / ｍＬ)、 ＳＤＦ － １ ( ４６６ ７２ ± ５０ ２１、
５３４ ４６±５６ ２４ｍｇ / Ｌ)明显低于术前ꎬ且联合组低于光凝组
(Ｐ<０ ０５)ꎮ 两组术后 １、３ｍｏ ＣＭＴ、ＢＣＶＡ 值明显低于术
前ꎬ且联合组低于光凝组(Ｐ<０ ０５)ꎮ 联合组和光凝组术
后并发症发生率无差异(６ ７％ ｖｓ ５ ０％ꎬＰ>０ ０５)ꎮ
结论:视网膜光凝术联合康柏西普可有效降低 ＤＲ 患者房
水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ꎬ有利于提高患者治疗疗效ꎬ且安全性好ꎮ
关键词:视网膜光凝术ꎻ康柏西普ꎻ糖尿病视网膜病变ꎻ血
管内皮生长因子ꎻ基质细胞衍生因子 １
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０引言
糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＤＲ)是糖尿

病患者视力受损的主要原因ꎬ主要表现为高血糖状态引起
视网膜增厚病变ꎬ若未及时治疗ꎬ常可导致视力下降ꎬ甚至
致盲ꎬ其发病率在糖尿病患者中可达 ５０％ꎬ严重影响患者
的身体健康[１]ꎮ 目前ꎬ视网膜光凝术是 ＤＲ 常用的疗法ꎬ
可有效改善患者的病情ꎬ但仍有部分患者术后出现视网膜
新生血管ꎬ从而导致疗效欠佳[２]ꎮ 而 ＤＲ 的视网膜新生血
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　 　表 １　 两组一般资料比较

组别 眼数
性别

(男 /女ꎬ例)
患侧

(左 /右ꎬ眼)
年龄

(ｘ±ｓꎬａ)
病程

(ｘ±ｓꎬａ)
空腹血糖

(ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ)

糖化血红蛋白

(ｘ±ｓꎬ％)
光凝组 ６０ ３４ / ２６ ３２ / ２８ ５６ ２７±６ ８２ ６ ０４±０ ８３ ９ ０１±１ １７ ７ ８１±０ ８５
联合组 ６０ ３６ / ２４ ２８ / ３２ ５６ ７２±６ ８８ ６ ０９±０ ８２ ９ ０７±１ １６ ７ ８８±０ ８９

　 　 　 　 　 　 　 　
χ２ / ｔ ０ １３７ ０ ５３３ ０ ３６０ ０ ３３２ ０ ２８２ ０ ４４１
Ｐ ０ ７１１ ０ ４６５ ０ ７１９ ０ ７４０ ０ ７７８ ０ ６６０

注:光凝组:给予视网膜光凝术治疗ꎻ联合组:给予视网膜光凝术联合康柏西普玻璃体腔注射治疗ꎮ

表 ２　 两组术前术后房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 比较 ｘ±ｓ

组别 眼数
ＶＥＧＦ(ｐｇ / ｍＬ)

术前 术后

ＳＤＦ－１(ｍｇ / Ｌ)
术前 术后

光凝组 ６０ ２９６ ４２±３２ ５８ １８６ ７４±２０ １７ａ ７５２ ４２±７９ ４２ ５３４ ４６±５６ ２４ａ

联合组 ６０ ２９８ ０４±３２ ９５ １５１ ４６±１８ ５２ａ ７５４ ７４±７９ ９４ ４６６ ７２±５０ ２１ａ

　
ｔ ０ ２７１ ９ ９８０ ０ １５９ ６ ９６０
Ｐ ０ ７８７ <０ ００１ ０ ８７４ <０ ００１

注:光凝组:给予视网膜光凝术治疗ꎻ联合组:给予视网膜光凝术联合康柏西普玻璃体腔注射治疗ꎮａＰ<０ ０５ ｖｓ 同组术前ꎮ

管与多种因子异常表达有关ꎬ其中血管内皮生长因子
(ＶＥＧＦ)、基质细胞衍生因子 １(ＳＤＦ－１)是重要的血管新
生因子ꎬ在 ＤＲ 的视网膜新生血管中具有重要的作用ꎬ提
示改善上述因子可成为新的治疗靶点[３－４]ꎮ 而康柏西普
是一种新型抗 ＶＥＧＦ 药物ꎬ近年来被应用于多种新生血管
性疾病治疗中ꎬ且具有良好的疗效ꎬ但关于其联合视网膜
光凝术对 ＤＲ 患者 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 的影响报道较少[５]ꎮ 对
此ꎬ本研究通过给予 ＤＲ 患者视网膜光凝术联合康柏西普
治疗ꎬ探讨其对患者 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 的影响ꎬ现报道如下ꎮ
１对象和方法
１ １对象　 选取 ２０１６－０９ / ２０１８－０９ 本院收治的 ＤＲ 患者
１２０ 例 １２０ 眼ꎬ依据随机数字表分为联合组和光凝组ꎬ每
组 ６０ 例 ６０ 眼ꎮ 纳入标准:(１)经临床症状、病史、荧光素
眼底血管造影(ＦＦＡ)、光相干断层扫描(ＯＣＴ)检查为 ＤＲ
且为单侧ꎻ ( ２) 糖尿病病程 > ３ａ、患眼最佳矫正视力
(ＢＣＶＡ) >０ １、ＤＲ 分期为Ⅳ~ Ⅵ期、眼压为 １０ ~ ２１ｍｍＨｇ
(１ｍｍＨｇ ＝ ０ １３３ｋＰａ)、黄斑中心视网膜厚度 ( ＣＭＴ) >
２２５μｍ 且中心凹曲线消失ꎻ(３)年龄>１８ 岁ꎬ无精神病病
史ꎻ(４)患者知情同意并签署知情同意书ꎻ本研究经伦理
委员会审批通过ꎮ 排除标准:(１)术前 １ｍｏ 血糖控制不佳
(空腹血糖>１１ ０ｍｍｏｌ / Ｌ)、有抗 ＶＥＧＦ 治疗史ꎻ(２)有高度
近视及其他非 ＤＲ 眼底病ꎻ(３)有心、肝、肾等严重性疾病ꎻ
(４)妊娠期、哺乳期女性ꎮ 联合组和光凝组一般资料比
较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎬ见表 １ꎮ
１ ２方法
１ ２ １ 治疗方法　 联合组给予视网膜光凝术联合康柏西
普治疗ꎬ即消毒铺巾ꎬ盐酸奥布卡因滴眼液表面麻醉ꎬ开
睑ꎬ经前房穿刺放液ꎬ固定眼球等准备ꎬ采用含康柏西普
(１０ｍｇ / ｍＬꎬ０ ２ｍＬꎬ国药准字 Ｓ２０１３００１２ꎬ成都康弘生物
科技有限公司)的 ４ ５ 号针注射器于角膜缘后 ４ｍｍ 垂
直眼球壁刺入玻璃体腔ꎬ轻柔缓慢注射 ０ ０５ｍＬ(０ ５ｍｇ)
后ꎬ轻柔缓慢退出针头ꎬ按压注射部位 １ｍｉｎꎬ无菌纱布覆
盖ꎬ氧氟沙星滴眼液滴眼(４ 次 / ｄꎬ连用 １ｗｋ)ꎬ康柏西普治疗
１ 次 / ｗｋꎬ共 ３ 次ꎻ７ｄ 后行视网膜光凝术ꎬ即采用 ５３２ 眼底激
光机对视网膜病变区行 Ｃ 形格栅状光凝ꎬ参数设置为弧形

光斑ꎬ波长 ５３２ｎｍꎬ光斑直径 ２００μｍꎬ功率 ２００ｍＷꎬ曝光时
间 ０ １ｓꎬ光斑间距 ５０ ~ １００μｍꎬ≤５００ 点 / 次ꎬ光凝范围为
黄斑区 Ｃ 字形光凝(颞侧自上下血管弓至赤道部ꎬ视盘
上下、鼻侧外 １ ５ＰＤ 至赤道部)ꎬ以产生Ⅲ级激光光凝斑
为准ꎬ１ 次 / ｗｋꎬ共 ３ ~ ５ 次ꎮ 光凝组给予与联合组相同的
视网膜光凝术治疗ꎬ但不给予联合康柏西普玻璃体腔注射
治疗ꎮ
１ ２ ２指标观察 　 比较两组治疗后房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－ １
及 ＢＣＶＡ、ＣＭＴ、并发症ꎮ (１) 房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－ １:于术
前、术后 １ｄ 经前房穿刺取房水 ０ １ ~ ０ ２ｍＬ 置入无菌试
管中ꎬ试剂盒均购自上海康朗生物科技有限公司ꎬ采用
酶联免疫吸附法检测 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ꎻ(２) ＢＣＶＡ、ＣＭＴ:于
术前、术后 １ｄꎬ１ｍｏ 行视力、ＦＦＡ、ＯＣＴ、眼底照相、Ｂ 超等
检测 ＢＣＶＡ、 ＣＭＴꎻ (３) 并发症:观察白内障、眼压升高
(>２５ｍｍＨｇ)等[４－５]ꎮ

统计学分析:采用统计学软件 ＳＰＳＳ２２ ０ 进行分析ꎮ
计数资料以(％)表示ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎬ等级资料的
组间比较采用秩和检验ꎬ理论频数<５ 的采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切

概率法ꎻ计量资料以 ｘ±ｓ 表示ꎬ重复测量资料采用重复测
量方差分析ꎬ存在差异的进一步采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎬ符合正
态分布的组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎮ Ｐ<０ ０５ 为差异
有统计学意义ꎮ
２结果
２ １ 两组房水 ＶＥＧＦ 和 ＳＤＦ－１比较　 联合组和光凝组术
前房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ － １ 比较ꎬ差异均无统计学意义 (Ｐ >
０ ０５)ꎬ联合组和光凝组术后房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 均明显低
于术前(Ｐ<０ ０５)ꎬ联合组术后房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 明显低
于光凝组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０ ００１)ꎬ见表 ２ꎮ
２ ２两组 ＣＭＴ 比较　 两组不同时间 ＣＭＴ 比较ꎬ差异有统
计学意义 ( Ｆ时间 ＝ ２３ ４２１ꎬ Ｐ时间 < ０ ００１ꎻ Ｆ组间 ＝ ２８ ６１２ꎬ
Ｐ组间<０ ００１ꎻＦ组间×时间 ＝ ３６ ７２１ꎬＰ组间×时间 <０ ００１)ꎮ 术前联
合组和光凝组 ＣＭＴ 比较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎻ
术后 １、３ｍｏ 联合组和光凝组 ＣＭＴ 明显低于术前ꎬ且联合
组 ＣＭＴ 明显低于光凝组ꎬ差异均有统计学意义 ( Ｐ <
０ ００１)ꎬ见表 ３ꎮ
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表 ３　 两组不同时间 ＣＭＴ比较 (ｘ±ｓꎬμｍ)
组别 眼数 术前 术后 １ｍｏ 术后 ３ｍｏ
光凝组 ６０ ５２４ ６７±５８ ２４ ３８２ ４２±４０ ９８ａ ３２５ ２４±３４ ５４ａ

联合组 ６０ ５２１ ８９±５８ ５２ ３３６ ３５±３５ ０４ａ ２７３ ３５±３０ ７２ａ

ｔ ０ ２６１ ６ ６１８ ８ ６９５
Ｐ ０ ７９５ <０ ００１ <０ ００１

注:光凝组:给予视网膜光凝术治疗ꎻ联合组:给予视网膜光凝术

联合康柏西普玻璃体腔注射治疗ꎮａＰ<０ ０５ ｖｓ 同组术前ꎮ

表 ４　 两组不同时间 ＢＣＶＡ比较 (ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)
组别 眼数 术前 术后 １ｍｏ 术后 ３ｍｏ
光凝组 ６０ １ ０２±０ １５ ０ ８２±０ １１ａ ０ ６９±０ ０８ａ

联合组 ６０ １ ０４±０ １６ ０ ７２±０ １０ａ ０ ６１±０ ０７ａ

ｔ ０ ７０６ ５ ２１１ ５ ８２９
Ｐ ０ ４８２ <０ ００１ <０ ００１

注:光凝组:给予视网膜光凝术治疗ꎻ联合组:给予视网膜光凝术

联合康柏西普玻璃体腔注射治疗ꎮａＰ<０ ０５ ｖｓ 同组术前ꎮ

２ ３两组 ＢＣＶＡ比较　 两组不同时间 ＢＣＶＡ 比较ꎬ差异有
统计学意义(Ｆ时间 ＝ ２８ ９１４ꎬＰ时间 < ０ ００１ꎻＦ组间 ＝ ３８ １０８ꎬ
Ｐ组间<０ ００１ꎻＦ组间×时间 ＝ ４９ ５１７ꎬＰ组间×时间 <０ ００１)ꎮ 术前联
合组和光凝组 ＢＣＶＡ 比较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎻ
术后 １、３ｍｏ 联合组和光凝组 ＢＣＶＡ 值明显低于术前ꎬ且联
合组 ＢＣＶＡ 值明显低于光凝组ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<
０ ００１)ꎬ见表 ４ꎮ
２ ４两组并发症比较 　 两组术后均未出现白内障ꎮ 联合
组术后眼压升高 ４ 眼(６ ７％)ꎬ光凝组 ３ 眼(５ ０％)ꎮ 两组
并发症发生率比较ꎬ差异无统计学意义( χ２ ＝ ０ １５２ꎬＰ ＝
１ ０００)ꎮ
３讨论

ＤＲ 是糖尿病患者常见的并发症ꎬ由糖尿病高血糖导
致视网膜循环障碍而引起血－视网膜屏障受损所致ꎬ近年
来随着人们生活饮食改变ꎬ其发病逐年增加ꎬ可引起视网
膜牵拉性脱离、玻璃体积血、纤维血管膜增生等而致视力
下降ꎬ严重者可致盲ꎬ严重影响患者的正常生活[６－７]ꎮ

目前ꎬＤＲ 的治疗方法有多种ꎬ其中视网膜光凝术是
常用且有效的方法之一ꎬ通过激光的凝固效应可有效减少
扩张的毛细血管的渗漏或封闭渗漏的微血管ꎬ并可有效破
坏视网膜外层组织而减少其需氧量ꎬ促使新生血管消退ꎬ
有助于改善血管内皮细胞屏障功能[８－９]ꎻ但受术后视网膜
毛细血管内皮损害ꎬ眼内新生血管异常及新生血管膜、视
网膜增殖膜与视网膜紧密连接等影响ꎬ部分患者常难以有
效清除病灶组织ꎬ从而导致疗效欠佳[１０－１１]ꎮ 而近年来ꎬ相
关研究显示ꎬＤＲ 的主要病理改变为视网膜缺血及视网膜
广泛无灌注使血管生长因子激活ꎬ导致新生血管、增殖性
纤维膜过快过多而侵袭玻璃体并牵拉视网膜ꎬ提示抗血管
新生治疗对 ＤＲ 疗效具有积极的作用[１２－１３]ꎮ 而康柏西普
是一种新型抗 ＶＥＧＦ 的融合蛋白ꎬ可抑制机体 ＶＥＧＦ 与受
体结合而抑制新生血管形成ꎬ在新生血管相关疾病治疗中
的疗效已逐渐被认可[１４－１５]ꎮ

本研究结果显示ꎬ联合组和光凝组术后房水 ＶＥＧＦ、
ＳＤＦ－１ 明显低于术前ꎬ联合组术后房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 明
显低于光凝组ꎬ表明视网膜光凝术联合康柏西普能够有效

降低 ＤＲ 患者房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ꎮ 这可能是由于 ＶＥＧＦ
是一种特异性血管生成因子ꎬ具有促进血管通透性增加、
细胞外基质变性、血管内皮细胞迁移、增殖和血管形成等
作用ꎻ而 ＳＤＦ－１ 是趋化因子蛋白家族中的一员ꎬ可具有趋
化细胞生长、增殖的作用ꎻＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 在 ＤＲ 的发生发
展中ꎬ可共同参与眼内血管的异常新生ꎬ故可有效反映 ＤＲ
血管新生状况[６－７]ꎮ 而在本研究单独视网膜光凝术中ꎬ能
够通过激光的凝固效应而抑制或封闭 ＤＲ 患者眼内渗漏
的微血管ꎬ并破坏视网膜增殖膜而促使新生血管消退ꎬ有
助于减少 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 等血管生成因子的产生ꎮ 而本研
究联合康柏西普治疗后ꎬ可能由于通过先于玻璃体腔内注
射康柏西普通过靶向的抑制ꎬ阻断 ＤＲ 患者眼内血管生成
因子的活性ꎬ尤其是可能能够有效抑制 ＶＥＧＦ 等因子的产
生而减少了眼内血管的异常新生ꎬ并可能抑制了 ＳＤＦ－１
等刺激血管新生的因子产生ꎻ再配合视网膜光凝术治疗ꎬ
能够产生疗效叠加的作用ꎬ从而更有效地降低了患者房水
ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ꎮ 同时ꎬ本研究中ꎬ术后 １、３ｍｏ 联合组和光
凝组 ＣＭＴ、ＢＣＶＡ 值明显低于术前ꎬ且联合组 ＣＭＴ、ＢＣＶＡ
值明显低于光凝组ꎬ此结果与 Ｋａｅｗｐｕｔ 等[９]、付浴东等[１０]

研究相似ꎬ表明视网膜光凝术联合康柏西普能够有效改善
ＤＲ 患者 ＣＭＴ、ＢＣＶＡꎮ 这可能是由于在本研究单纯视网
膜光凝术治疗 ＤＲ 中ꎬ虽能够通过激光的凝固效应减少了
患者 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 等血管生成因子的产生ꎬ有效地促使
了新生血管消退ꎬ从而减少了眼内血管新生对视网膜的损
害而改善了 ＣＭＴ、ＢＣＶＡꎻ但仍有部分患者难以有效清除
眼内血管新生而影响了疗效ꎮ 而本研究联合康柏西普治
疗中ꎬ可能由于通过康柏西普的抗 ＶＥＧＦ 作用ꎬ能够有效
地抑制 ＤＲ 患者 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 等血管生成因子分泌ꎬ使
ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ 促进血管新生的作用下降ꎬ再配合视网膜光
凝术治疗ꎬ能够进一步有效地抑制眼内血管生成ꎬ使视网
膜新生血管发生不同程度的萎缩和消退ꎬ有助于更有效地
促使新生血管消退而更有效地解除新生血管、增殖性纤维
膜等对视网膜的损害ꎬ从而更有效地改善患者 ＣＭＴ、ＢＣＶＡꎮ
此外ꎬ本研究联合组和光凝组并发发生率比较无统计学差
异ꎬ此结果与李高春等[８]研究相似ꎬ提示视网膜光凝术联合
康柏西普治疗 ＤＲ 患者的安全性好ꎮ 这可能是由于本研究
在联合康柏西普治疗中ꎬ注意准确采用 ４ ５ 号针注射器于
角膜缘后 ４ｍｍ 垂直眼球壁刺入玻璃体腔ꎬ且注射操作注意
轻柔缓慢ꎬ故未对 ＤＲ 患者眼内组织造成严重损伤ꎬ未明显
增加患者白内障、眼压升高等并发症的发生ꎮ

综上所述ꎬ视网膜光凝术联合康柏西普可有效降低
ＤＲ 患者房水 ＶＥＧＦ、ＳＤＦ－１ꎬ有利于提高患者治疗疗效ꎬ且
安全性好ꎮ
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