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Abstract
Objective: To	investigate	the	timing	and	efficacy	of	rizzumab	in	the	treatment	of	retinal	vein	occlusion	(RVO)	with	macular	edema	
(ME).	Methods: Retrospective	clinical	study.60	patients	(60	eyes)	with	ME	secondary	to	RVO	admitted	to	2022-03-20203-06	were	
divided	into	three	groups	according	to	the	time	of	RVO	onset	to	the	first	vitreous	cavity	injection,	1	month	in	group	A,	1-2	months	
in	group	B,	and	2	months	in	group	C.	Follow	up	for	at	least	6	months,	observe	BCVA,	CMT,	number	of	injections	within	6	months.	
Results: There	was	no	difference	in	BCVA	between	groups	A	and	B,	and	group	B	was	better	than	group	C.	In	CMT	groups,	the	three	
groups	decreased	after	treatment;	there	was	no	difference	between	groups	A	and	B	at	3mo	and	6mo;	group	C	was	thinner	at	6mo	than	
3mo.	For	comparison	between	groups,	at	1	mo	and	3	mo,	the	difference	between	group	A	and	group	B	was	meaningless,	and	group	
B	was	thinner	than	group	C.	Comparing	the	number	of	injections,	there	was	no	difference	between	group	A	and	group	B,	and	group	
B	was	less	than	group	C.	Conclusion:	For	patients	with	ME	secondary	to	RVO,	early	anti-VE	GF	drug	injection	ME	showed	faster	
regression,	better	recovery	and	less	frequency.
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雷珠单抗治疗视网膜静脉阻塞合并黄斑水肿的时机及疗效
观察
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摘　要

目的：探讨雷珠单抗治疗视网膜静脉阻塞（RVO）合并黄斑水肿（ME）的时机及疗效。方法：回顾性临床研究。选取我院
2022-03至2023-06收治的RVO继发ME患者60例（60眼），按RVO发病至第一次玻璃体腔注药时间平均分为三组，A组≤1个
月，B组1~2个月，C组≥2个月。随访至少6个月，观察BCVA、CMT、6个月内注射次数。结果：最终A组与B组BCVA比较
无差异，B组优于C组。CMT组内比较，治疗后三组较前均下降；A组、B组在3mo和6mo时比较无差异；C组6mo时较3mo
时薄。组间比较，1mo和3mo时，A组与B组比较差异无意义，B组较C组薄。注射次数比较，A组与B组比较无差异，B组少
于C组。结论：对于RVO继发ME患者，早期进行抗VEGF药物注射ME消退更快、恢复更好、次数更少。
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1 引言

视网膜静脉阻塞（retinal	vein	occlusion，RVO）是一

种临床上常见的视网膜血管疾病，造成 RVO 视力损害的主

要原因是黄斑水肿（macular	edema，ME）[1-3]。现认为血管

内皮生长因子（vascular	endothelial	growth	factor，VEGF）

在 ME 中起关键作用，VEGF 增加了血管通透性，进一步引

起视网膜水肿、渗出 [4]。抗 VEGF 药物治疗现已成为 RVO

继发 ME 的一线疗法 [5-6]，及早降低眼内 VEGF 浓度可有效

缓解 ME[7]，但用药时机对疗效的影响在国内外文献中鲜见

报道。本研究对比了雷珠单抗不同治疗时机治疗 RVO 继发

ME 的短期临床疗效，报告如下。
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2 资料与方法

2.1 临床资料与分组
本研究为回顾性研究。本研究获得承德医学院伦理委

员会通过，所有患者均知情同意并签署知情同意书。选取我

院 2022 年 3 月—2023 年 6 月收治的 RVO 继发 ME 患者 60

例（60 眼），男 24 例（24 眼），女 36 例（36 眼），年龄

32~68 岁，其中视网膜分支静脉阻塞（BRVO）48 例，视网

膜中央静脉阻塞（CRVO）12 例。按 RVO 发病（患者出现

症状为起始时间）至第一次玻璃体腔药物注射时间分为三

组，每组 20 例（20 眼），A 组≤ 1 个月，B 组 1~2 个月，

C 组≥ 2 个月。三组患者一般资料无统计学差异（P ＞ 0.05）

（表 1）。

表 1 三组患者基本情况比较

组别 例数 年龄
性别 RVO BCVA

（logMAR）

CMT
（μm）

男 女 中央 分支

A 组 20 45.2±5.16 8 12 5 15 0.65±0.13 572.18±95.7

B 组 20 48.1±6.31 10 10 3 17 0.58±0.11 555.31±114.3

C 组 20 50.2±4.87 6 14 4 16 0.68±0.15 581.74±108.5

F/X2 1.72 1.68 0.63 0.57 0.45

P 0.41 0.43 0.73 0.65 0.71

2.2 纳入与排除标准
纳入标准：①眼底检查和 FFA 检查确诊为 RVO[8]；

② OCT 检查显示黄斑中心视网膜厚度（CMT）＞ 250μm

或视网膜弥漫增厚；③随访 6mo 及以上。

排除标准：①血管炎或其他炎症因素导致的 RVO；②

严重屈光介质混浊影响检查的患者；③合并糖尿病性视网膜

病变、黄斑变性、青光眼、眼外伤等其他影响黄斑区和影响

视力的疾病；④既往有眼部手术史、眼底激光光凝史的患者；

⑤合并全身严重疾病的患者。

2.3 方法

2.3.1 治疗方法
术前三天抗生素滴眼液点眼。无菌层流手术室内患者

平卧位，盐酸奥布卡因滴眼液表面麻醉，50gL 聚维酮碘点

术眼留置 1 分钟，生理盐水冲洗结膜囊。于角膜缘后（3.5~ 

4.0）mm 睫状体平坦部进针，玻璃体内注射雷珠单抗注射

液 0.5mg（诺华公司，0.05mL）。采取 1+PRN 的治疗方案，

即初始进行 1 次抗 VEGF 治疗，根据首次注射后 1mo 的复

诊情况决定是否重复注射，随访发现 CMT 比 1 个月前观察

结果增加超过 100μm，或前一次注射雷珠单抗后持续黄斑

积液至少 1 个月则再次注射治疗 [9]，方法和剂量与首次注射

相同。

2.3.2 观察指标
治疗前、治疗后 1 周、1 个月、3 个月、6 个月随访患

者的最佳矫正视力（best	corrected	vision	acuity，BCVA）、

CMT、眼前节及眼底情况。记录 6 个月内的注射次数。

2.4 统计学方法
采用 SPSS19.0 统计学软件进行统计分析。计量资料

经 Shapiro-Wilk 检验符合正态分布，以均数 ± 标准差（ χ

±s）表示。多个时间点整体比较采用方差分析；组内不同

时间点比较采用 SNK-q 检验；组间某个时间点比较采用独

立样本 t 检验。两组患者性别、CRVO 与 BRVO 构成比较、

三组患者继续治疗情况比较采用卡方检验。P ＜ 0.05 为差

异有统计学意义。

3 结果

3.1 三组患者视力变化
三 组 患 者 治 疗 前 BCVA 比 较 无 统 计 学 差 异（P ＞

0.05，表 1），以末次随访结果为判定标准，A 组 BCVA

为（0.31±0.12）logMAR，B 组 BCVA 为（0.37±0.13）

logMAR，C 组 BCVA 为（0.53±0.17）logMAR。三组患者

末次随访视力比较有统计学差异（F=4.21，P=0.02），A 组

与 B 组比较 BCVA 无统计学差异（t=0.72，P=0.45），B 组

BCVA 优于 C 组（t=2.34，P=0.03）。

3.2 CMT 比较
经重复测量数据的方差分析，三组患者治疗前后不同

时间点比较，差异有统计学意义（F 时间 =34.1，P 时间＜ 0.001；

F组间=53.1，P组间＜ 0.001；F组间×时间=12.5，P组间×时间＜ 0.001）。

三组组内比较，治疗后 1 个月三组 CMT 较同组治疗前均

下 降（q=4.13，P ＜ 0.01；q=3.75，P ＜ 0.05；q=3.31， 

P ＜ 0.05）；A 组、B 组 CMT 在 3mo 和 6mo 两个时间点比

较无统计学差异（q=2.15，P ＞ 0.05；q=1.81，P ＞ 0.05）；

C 组 6mo 时 CMT 较 3mo 时薄，两个时间点比较差异有统

计学差异（q=5.03，P ＜ 0.01）。组间比较，1mo 和 3mo

时，A 组与 B 组 CMT 比较差异无统计学意义（t=1.57， 

P＞0.05），B组CMT较C组薄，差异具有统计学意义（t=4.24，

P=0.00；t=2.29，P=0.03）（表 2）。
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3.3 注射次数比较
A 组患者平均注射次数为（2.16±0.26）次，B 组患者

平均注射次数为（2.58±0.41）次，C 组患者平均注射次数

为（3.35±0.74）次。三组患者注射次数比较有统计学差异

（F=3.41，P=0.04），A 组与 B 组比较注射次数无统计学差

异（t=0.57，P=0.51），B 组注射次数少于 C 组（t=2.33，

P=0.03）。

3.4 继续治疗情况
治疗 6 个月后，A 组和 B 组各有 1 例患者、C 组患者

有 5 例患者仍需要继续玻璃体腔药物注射治疗，三组患者比

较差异有统计学意义（χ2=7.21，P=0.027）。

4 讨论

黄斑水肿是 RVO 常见的并发症，可严重影响患者的中

心视力。有研究证实，RVO 会增加血管压力、减少视网膜

动脉血流，造成视网膜组织缺血缺氧，增加 VEGF 释放，

而 VEGF 会使血管通透性增加，进而增加体液渗透性，出

现黄斑水肿及出血情况 [10]。并且，RVO 患者视网膜毛细血

管后小静脉回流受阻，导致血管内压力增加，内皮细胞受损

而出现渗漏，进而造成黄斑区液体堆积、视网膜屏障损害 [11]。

抗 VEGF 药物能够降低病变血管的通透性，使血 - 视网膜屏

障得到一定修复，在改善缺血情况、防止新生血管形成的同

时，促进视网膜内渗液吸收和改善黄斑水肿 [12,13]。玻璃体腔

注射抗 VEGF 药物可缩短 RVO 病程、减轻黄斑水肿，现已

成为目前国内外最常用的治疗 RVO 的方法 [14,15]。但我们在

临床中发现，部分 RVO 患者未应用抗 VEGF 药物，在随访

过程中视力仍恢复良好。那么抗 VEGF 药物是在 RVO 初始

应用，还是根据 RVO 恢复情况应用，用药时机选择现有国

内外文献报道。本研究主要探讨抗 VEGF 药物不同用药时

机对 RVO 预后的影响。

本研究发现，三组患者应用雷珠单抗注射液后，BCVA

均有不同程度的提高，这与以往研究相符 [9,6]。但 A 组、B

组患者 BCVA 提高较 C 组患者显著（P ＜ 0.05），A 组与 B

组 BCVA 无统计学意义（P ＞ 0.05）。三组患者治疗后 1mo 

CMT 均较治疗前明显下降（P ＜ 0.05），但 A 组 B 组较 C

组 CMT 下降更明显（P ＜ 0.05）。虽然在 6mo 时，三组患

者 CMT 相当，但我们在随访中发现，A 组和 B 组 CMT 在

3mo、6mo 时比较差异无统计学意义（P ＞ 0.05），说明 A

组、B 组患者黄斑水肿在 3mo 时就已经消退并稳定；而 C

组 6mo 时 CMT 较 3mo 时薄（P ＜ 0.05），C 组在 3mo 时

黄斑水肿未完全稳定。A 组 B 组比 C 组黄斑水肿消退得更

快，并且更快维持稳定状态。三组患者注射次数比较，A 组

B 组注射次数比较无统计学差异（P ＞ 0.05），但少于 C 组

（P ＜ 0.05）。治疗 6 个月后，A 组和 B 组各有 1 例患者、

C 组患者有 5 例患者仍需要继续玻璃体腔药物注射治疗，三

组患者比较差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。说明在病情严

重程度相同下，早期治疗视网膜光感受器的损伤修复更快、

损害程度轻、视功能恢复更好。但 A 组和B组患者预后视力、

黄斑水肿消退情况、雷珠单抗平均注射次数比较无统计学差

异，说明虽然 RVO 患者由于视网膜血管阻塞，导致视网膜

水肿、渗出、缺血缺氧，视细胞代谢障碍或坏死，但早期治

疗 RVO 对视功能的损害是可控在一定范围内的。而长期的

视网膜缺血、缺氧、黄斑水肿，可导致视功能严重的不可逆

损害。RVO 发病后 6 个月是 ME 的高发阶段，如果此期间

抗 VEGF 药物治疗失败或应答不足时，应适当考虑其他治

疗方案，如格栅样光凝或糖皮质激素治疗。

RVO 恢复程度与阻塞类型、基线视力、基线 CMT、年

龄等因素具有一定的相关性 [15-16]。一般来说，BRVO 预后比

CRVO 好，非缺血型 RVO 患者视力预后好于缺血型 RVO 患

者 [17]。原因可能是非缺血型 RVO 视功能损害的主要原因是

ME，而缺血型RVO视力下降主要由于神经节细胞损害造成，

若细胞损害不可逆，即使 ME 消退，视功能也难以恢复 [18]。 

患者基线视力好，视力预后一般也较好；基线视力差，即使

治疗后视力有所改善，但大多数患者最终视力仍不理想 [19]。

年龄与预后也存在一定的相关性，年龄越大视力下降越明

显、恢复越差。OCT 检查发现，RVO 合并 ME 不仅是黄斑

区视网膜增厚，黄斑区各层结构也相应发生了不同程度的损

害，不仅与视功能损害程度相关，也与病变的自然恢复和治

疗预后密切相关 [19]。但 BRVO 患者的视功能和 ME 具有部

分自然恢复趋势。本研究发现，部分 BRVO 患者未进行玻

璃体腔抗 VEGF 药物注射，视力及 ME 仍恢复良好，考虑

表 2 三组患者治疗前后 CMT 变化

分组

CMT（μm）

治疗前
治疗后

1 个月 3 个月 6 个月

A 组 575.2±96.4 288.4±135.4 215.4±110.4 213.5±97.5

B 组 565.3±112.3 296.4±125.2 224.2±108.9 207.3±104.3

C 组 583.6±108.3 316.4±168.3 248.4±136.5 224.1±113.1

F 23.4

P 0.00
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与患者年轻，基线视力较好，黄斑区结构完整，并且为非缺

血型 RVO 有关。

综上所述，对于 RVO 继发 ME 患者，早期进行抗

VEGF 药物注射视功能恢复较好。如果考虑经济原因，患者

基线视力好、黄斑区结构完整，可适当放宽观察时间，但

建议不要超过 2 个月。对于病程大于 2 个月首次行抗 VEGF

药物注射的 RVO 继发 ME 患者，预后较早期治疗的患者差。

但本研究样本数量有限，随访时间短，有待扩大样本量进一

步观察。
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