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ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年１１月２０日 第３０卷第２２期
Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．２２牞Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０牞２０２１

基金项目：广东省河源市科技计划项目犤２００７１８２２１５０２９３０犦。
第一作者：沈华墨，男，大学本科，副主任医师，研究方向为眼科学，（电子信箱）ｈｙｓｈｅｎｈｕａｍｏ８８８８８＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ。

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６－４９３１．２０２１．２２．０３０

ＩｎｆｕｓｉｏｎｏｆＡｌｐｒｏｓｔａｄｉｌａｎｄＮｉｔｒｏｇｌｙｃｅｒｉｎｗｉｔｈＴａｒｇｅｔｅｄＰｅｒｆｕｓｉｏｎ
ＭｉｃｒｏｃａｔｈｅｔｅｒｉｎＳＴ－ｓｅｇｍｅｎｔＥｌｅｖａｔｉｏｎＭｙｏｃａｒｄｉａｌＩｎｆａｒｃｔｉｏｎ
ＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＣｏｒｏｎａｒｙＳｌｏｗＦｌｏｗＰｈｅｎｏｍｅｎｏｎ犤Ｊ犦．Ｊｏｕｒｎａｌｏｆｔｈｅ
ＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆＣａｒｄｉｏｌｏｇｙ，２０１８，７１（１６）：Ｓ７．

犤１２犦哈斯高娃，乌吉斯古楞，刘东华 ．前列地尔联合阿司匹林治
疗老年心绞痛冠状动脉慢血流的疗效及对血管内皮功能的

影响犤Ｊ犦．河北医学，２０１９，２５（１２）：２０１４－２０１８．
犤１３犦陆 娇，李承彬．髓系细胞触发受体 －１与动脉粥样硬化关

系的研究进展犤Ｊ犦．微循环学杂志，２０１７，２７（２）：８１－８４．
犤１４犦戴道鹏，沈 迎，张瑞岩，等 ．血清可溶性髓样细胞触发受

体－１水平对冠状动脉粥样斑块进展的预测价值犤Ｊ犦．国际
心血管病杂志，２０１６，４３（５）：３０３－３０６．

犤１５犦鲍恩昊，朱爱国，王志宏 ．前列地尔、阿司匹林与瑞格列奈
联合治疗老年糖尿病肾病病人的临床效果犤Ｊ犦．实用老年医学，

２０１７，３１（９）：８５１－８５４．
牗收稿日期：２０２０－０８－２１；修回日期：２０２１－０５－２２牘

雷珠单抗与康柏西普玻璃体注射治疗糖尿病性黄斑水肿疗效比较

沈华墨，高志勇

（广东省河源市人民医院，广东 河源 ５１７０００）
摘要：目的 比较玻璃体注射雷珠单抗与康柏西普治疗糖尿病性黄斑水肿（ＤＭＥ）的临床疗效，探讨影响患者黄斑中心凹视网膜厚度
（ＣＭＴ）变化的因素。方法 选取医院２０１９年３月至２０２０年３月收治的 ＤＭＥ患者８６例牗８６只眼牘，随机分为 Ａ组和 Ｂ组，各４３只眼。
Ａ组患者玻璃体注射雷珠单抗，Ｂ组患者玻璃体注射康柏西普，均随访６个月。以 ＣＭＴ变化值改善率为评价指价，考察 ＣＭＴ变化达标
情况，以改善率≥３０％为达标，反之则不达标。采用单因素法和 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素法分析患者 ＣＭＴ变化达标的独立影响因素。结果 Ａ组
和 Ｂ组的临床总有效率相当（９７．６７％比９５．３５％，Ｐ＞０．０５），并发症发生率相当（１３．９５％比１６．２８％，Ｐ＞０．０５）。治疗６个月后，两组
患者的最佳矫正视力（ＢＣＶＡ）均显著升高，且Ｂ组显著高于Ａ组牗Ｐ＜０．０５牘；两组患者的ＣＭＴ均显著降低，且Ｂ组显著低于Ａ组（Ｐ＜０．０５）。
未达标组复合型水肿、合并高血压、未使用胰岛素、基线 ＣＭＴ＜５００μｍ、基线 ＢＣＶＡ＞０．３的未达标率分别为 ８７．５０％，７０．８３％，
５８．３３％，７０．８３％，６６．６７％，均显著高于达标组的 ６１．２９％牞４６．７７％牞２９．０３％牞２９．０３％牞２９．０３％（Ｐ＜０．０５）；Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显
示，复合型水肿、基线ＣＭＴ＜５００μｍ、基线ＢＣＶＡ＞０．３、ＤＭＥ病程长是ＣＭＴ变化达标的独立影响因素（Ｐ＜０．０５）。结论 康柏西普与雷珠单抗

治疗 ＤＭＥ的短期疗效相当，但康柏西普具有更好的长期疗效，且无明显并发症，治疗成本较低。复合型 ＤＭＥ、基线 ＣＭＴ＞５００μｍ、基线
ＢＣＶＡ＜０．３的 ＤＭＥ患者推荐使用抗血管内皮生长因子药物治疗。
关键词：玻璃体注射；雷珠单抗；康柏西普；糖尿病性黄斑水肿；黄斑中心凹视网膜厚度；影响因素
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ｉｎｇｒｏｕｐＡｗａｓｓｉｍｉｌａｒｔｏｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＢ（９７．６７％ ｖｓ．９５．３５％，Ｐ＞０．０５）．ＴｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｉｎｇｒｏｕｐＡｗａｓｓｉｍｉｌａｒｔｏ
ｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＢ（１３．９５％ ｖｓ．１６．２８％，Ｐ＞０．０５）．Ａｆｔｅｒｓｉｘｍｏｎｔｈｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ（ＢＣＶＡ）ｉｎｔｈｅｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｎｄｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＢｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＡ （Ｐ＜
０．０５）．ＴｈｅＣＭＴｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｎｄｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＢｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎ
ｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＡ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｓｕｂｓｔａｎｄａｒｄｒａｔｅｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｅｄｅｍａ，ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｎｏｉｎｓｕｌｉｎｕｓｅ，ａｎｄｂａｓｅｌｉｎｅＣＭＴ＜５００μｍ，ｂａｓｅ
ｌｉｎｅＢＣＶＡ＞０．３ｉｎｔｈｅｓｕｂｓｔａｎｄａｒｄｇｒｏｕｐｗｅｒｅ８７．５０％，７０．８３％，５８．３３％，７０．８３％ ａｎｄ６６．６７％ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｗｈｉｃｈｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉ
ｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎ６１．２９％，４６．７７％，２９．０３％，２９．０３％ ａｎｄ２９．０３％ ｉｎｔｈｅｓｔａｎｄａｒｄｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ
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项目

性别犤例（％）犦 男
女

年龄（Ｘ±ｓ，岁）

糖尿病病程（Ｘ±ｓ，年）

ＤＲ分型 ＮＰＤＲ
犤例（％）犦 ＰＤＲ

水肿类型 复合型

犤例（％）犦 单纯型
高脂血症犤例（％）犦
高血压犤例（％）犦

Ａ组

２６（６０．４７）

１７（３９．５３）

６３．６２±１０．４５
１３．０６±４．６３
２０（４６．５１）

２３（５３．４９）

３１（７２．０９）

１２（２７．９１）

１８（４１．８６）

２５（５８．１４）

Ｂ组

２８（６５．１２）

１５（３４．８８）

６２．７８±１０．３５
１３．３４±４．７２
２２（５１．１６）

２１（４８．８４）

２８（６５．１２）

１５（３４．８８）

１７（３９．５３）

２１（４８．８４）

χ２／ｔ值

０．１９９

０．３７５
０．２７８

０．１８６

０．４８６

０．０４８
０．７４８

Ｐ值

０．６５５

０．７０９
０．７８２

０．６６６

０．４８６

０．８２６
０．３８７

ｔｈｅｓｔａｎｄａｒｄｒｅａｃｈｉｎｇｏｆＣＭＴｃｈａｎｇｅ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈｅｓｈｏｒｔ－ｔｅｒｍｅｆｆｉｃａｃｙｏｆＬｕｃｅｎｔｉｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＤＭＥｉｓｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｔｏｔｈａｔ
ｏｆＣｏｎｂｅｒｃｅｐｔ，ｂｕｔｉｔｈａｓｂｅｔｔｅｒｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ ｅｆｆｉｃａｃｙｗｉｔｈｎｏｏｂｖｉｏｕｓｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓａｎｄｌｏｗｔｒｅａｔｍｅｎｔｃｏｓｔ．Ａｎｔｉ－ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ牗ＶＥＧＦ牘ｄｒｕｇｓａｒｅｒｅｃｏｍｍｅｎｄｅｄｆｏｒＤＭＥｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｍｐｏｕｎｄＤＭＥ，ＣＭＴｂａｓｅｌｉｎｅ＞５００μｍａｎｄＢＣＶＡｂａｓｅｌｉｎｅ＜０．３．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｖｉｔｒｅｏｕｓｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；Ｌｕｃｅｎｔｉｓ；Ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ；ｄｉａｂｅｔｉｃｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ；ｃｅｎｔｒａｌｍａｃｕｌａｒｔｈｉｃｋｎｅｓｓ；ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒｓ

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝４３）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝４３）

注：ＮＰＤＲ为非增殖性 ＤＲ，ＰＤＲ为增殖性ＤＲ。表４同。
Ｎｏｔｅ：ＮＰＤＲ ｉｓｎｏｎ－ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙａｎｄＰＤＲ ｉｓ

ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ牞ａｓｗｅｌｌａｓＴａｂ．４．

糖尿病性视网膜病变（ＤＲ）为糖尿病患者常见的血
管性并发症，血液渗漏造成黄斑区液体积存，继发水肿，

引发糖尿病性黄斑水肿（ＤＭＥ），使黄斑中心凹厚度增
加，影响视力，严重者将失明，及时控制黄斑水肿，对于

提高视力具有重要意义犤１犦。ＤＭＥ与血管内皮生长因子
（ＶＥＧＦ）过量表达密切相关，抗 ＶＥＧＦ已广泛用于治疗
ＤＭＥ，临床疗效良好犤２犦。雷珠单抗为常用抗ＶＥＧＦ药，能
与ＶＥＧＦ特异性结合，抑制黄斑区血管生成，缓解水肿，
疗效显著，安全可靠，但半衰期较短，需要持续注射，成

本高犤３犦。康柏西普为我国自主研发的抗ＶＥＧＦ新型融合
蛋白，结合靶点更多，注射次数少，成本低，疗效好，且并

发症少犤４犦。本研究中比较了雷珠单抗与康柏西普治疗

ＤＭＥ的临床疗效，并探讨了影响患者黄斑中心凹视网
膜厚度（ＣＭＴ）变化的因素。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：符合美国糖尿病视网膜病变早期治疗研

究（ＥＴＤＲＳ）制订的 ＤＭＥ诊断标准犤５犦；经光学相干断层

成像（ＯＣＴ）检查，并结合眼底血管造影检查确诊；符合
糖尿病诊断标准犤６犦；意识清醒，配合治疗。本研究经我院

医学伦理委员会批准，患者及其家属签署知情同意书。

排除标准：其他眼部疾病或眼部手术、激光病史；中

高度的近视或远视；非糖尿病导致的黄斑水肿；合并其

他脏器严重功能障碍；精神疾病；屈光介质混浊；对本研

究拟用药物过敏。

病例选择与分组：选取我院２０１９年３月至２０２０年
３月收治的ＤＭＥ患者８６例牗８６只眼牘，按随机双盲法分
为Ａ组和Ｂ组，各４３只眼。两组患者一般资料比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。
１．２ 方法

术前３ｄ连续使用复方托吡卡胺滴眼液（广州白云
山医药集团股份有限公司白云山何济公制药厂，国药准

字 Ｈ２００６３３６０，规格为每瓶 ５ｍＬ∶托吡卡胺 ２５ｍｇ：盐
酸去氧肾上腺素 ２５ｍｇ）滴眼，散大患眼瞳孔，取仰卧
位，术前常规铺巾、消毒，以盐酸丙美卡因滴眼液

（ｓ．ａ．ＡＬＣＯＮ－ＣＯＵＶＲＥＵＲｎ．ｖ．，国药准字ＨＪ２０１６０１３３，
规格为每支１５ｍＬ∶７５ｍｇ）行眼表面麻醉，开睑器开睑，
用生理盐水冲洗结膜囊。Ａ组用注射器抽取雷珠单抗注
射液犤ＮｏｖａｒｔｉｓＰｈａｒｍａＳｃｈｗｅｉｚＡＧ，进口药品注册证号
Ｓ２０１７０００３，规格为每支０．２０ｍＬ牗１０ｍｇ／ｍＬ牘犦０．０５ｍＬ，Ｂ组
用注射器抽取康柏西普眼用注射液犤成都康弘生物科
技有限公司，国药准字 Ｓ２０１３００１２，规格为每支０．２０ｍＬ

牗１０ｍｇ／ｍＬ牘犦０．０５ｍＬ，于“８点位”距角膜缘约３～４ｍｍ
的平坦处沿球心方向垂直进针，将药物注射到眼球玻璃

体腔内，注射后静置１ｍｉｎ退针，以无菌棉棒压迫针孔。
所 有 患 者 术 前 、术 后 均 予 妥 布 霉 素 滴 眼 液

牗ｓ．ａ．ＡＬＣＯＮ－ＣＯＵＶＲＥＵＲｎ．ｖ．，进口药品注册证号
Ｈ２０１４０８１１，规格为每支 ５ｍＬ∶１５ｍｇ）滴眼，以预防感
染，用无菌眼贴包扎。分别于第１，２，３，６个月进行第１，
２，３，４次注射，根据患者ＯＣＴ检查结果及视力情况按需
治疗。所有操作均由同一位熟练医师完成，治疗后第１，
２，３，６个月随访。
１．３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：治疗后第６个月统计所有患者球结膜下
出血、一过性高眼压、白内障、眼内炎等并发症发生情

况。分别于治疗前及治疗后第１，２，３，６个月随访时采用
标准对数视力表测量最佳矫正视力牗ＢＣＶＡ牘，采用
ＣｉｒｒｕｓＨＤ－ＯＣＴ型光学相干断层扫描仪（德国 Ｚｅｉｓｓ公
司）测量直径 １ｍｍ的 ＣＭＴ，计算治疗后第 １个月的
ＣＭＴ变化值。改善率牗％牘＝（ＣＭＴ治疗后 －ＣＭＴ治疗前）／
ＣＭＴ治疗前×１００％。改善率≥３０％为达标，统计达标情况。

疗效判定：治疗后第６个月评估临床疗效犤７犦。显效，

视力明显提升，黄斑水肿明显消退；有效，视力有所提

升，黄斑水肿有所消退；无效，视力无提升，甚至下降，黄

斑水肿未消退，甚至加重。总有效＝显效＋有效。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２２．０统计学软件分析。计数资料以率（％）
表示，行 χ２检验，临床疗效采用秩和检验；计量资料以

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ



１１５

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年１１月２０日 第３０卷第２２期
Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．２２牞Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０牞２０２１

因素

性别犤例（％）犦

年龄犤例（％）犦

糖尿病病程（Ｘ±ｓ，年）

ＤＭＥ病程（Ｘ±ｓ，年）

ＤＲ分期犤例（％）犦

水肿分型犤例（％）犦

合并高血压犤例（％）犦

合并高脂血症犤例（％）犦

是否使用胰岛素

犤例（％）犦
基线 ＣＭＴ犤例（％）犦

基线 ＢＣＶＡ犤例（％）犦

分类

男

女

≥６０岁
＜６０岁

ＮＰＤＲ
ＰＤＲ
复合型

单纯型

是

否

是

否

是

否

＞５００μｍ
＜５００μｍ
＞０．３
＜０．３

达标组（ｎ＝６２）

３８（６１．２９）

２４（３８．７１）

５１（８２．２６）

１１（１７．７４）

１３．５９±３．６５
４．２７±２．１１
３２（５１．６１）

３０（４８．３９）

３８（６１．２９）

２４（３８．７１）

２９（４６．７７）

３３（５３．２３）

２４（３８．７１）

３８（６１．２９）

４４（７０．９７）

１８（２９．０３）

４４（７０．９７）

１８（２９．０３）

１８（２９．０３）

４４（７０．９７）

未达标组（ｎ＝２４）

１６（６６．６７）

８（３３．３３）

１９（７９．１７）

５（２０．８３）

１２．２６±３．２７
６．５９±２．８９
１０（４１．６７）

１４（５８．３３）

２１（８７．５０）

３（１２．５０）

１７（７０．８３）

７（２９．１７）

１１（４５．８３）

１３（５４．１７）

１０（４１．６７）

１４（５８．３３）

７（２９．１７）

１７（７０．８３）

１６（６６．６７）

８（３３．３３）

χ２／ｔ值

０．２１４

０．１０９

１．６３８
４．１０７

０．６８５

５．５１８

４．０２６

０．３６４

６．３５８

１２．５２７

１０．２５２

Ｐ值

０．６４４

０．７４１

０．１０５
＜０．００１

０．４０８

０．０１９

０．０４５

０．５４６

０．０１２

＜０．００１

０．００１
Ｆ时点 ＝２８７．５８８，Ｆ交互 ＝７．６７４，Ｆ组间 ＝０．４６２
Ｐ时点 ＝０．０００＜０．００１，Ｐ交互 ＝０．０００＜０．００１，Ｐ组间 ＝０．４９８＞０．０５

Ｆ时点 ＝１２０１．２７９，Ｆ交互 ＝６．４０３，Ｆ组间 ＝３．１８６
Ｐ时点 ＝０．０００＜０．００１，Ｐ交互 ＝０．０００＜０．００１，Ｐ组间 ＝０．０７８＞０．０５

临床疗效 并发症

表２ 两组患者临床疗效及并发症发生情况比较犤例（％），ｎ＝４３犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝４３犦

表４ 两组患者 ＣＭＴ变化达标的单因素比较牗ｎ＝６２牘
Ｔａｂ．４ ＵｎｉｖａｒｉａｔｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｔａｎｄａｒｄｒｅａｃｈｉｎｇｏｆＣＭＴｃｈａｎｇｅｓ

ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ牗ｎ＝６２牘

Ａ组

Ｂ组

χ２值

Ｐ值

显效

２３（５３．４９）

２１（４８．８４）

有效

１９（４４．１９）

２０（４６．５１）

０．５１１
０．６０９

无效

１（２．３３）

２（４．６５）

总有效

４２（９７．６７）

４１（９５．３５）

０．３４５
０．５５７

球结膜下出血

１（２．３３）

２（４．６５）

一过性高眼压

２（４．６５）

１（２．３３）

白内障

１（２．３３）

１（２．３３）

眼内炎

２（４．６５）

３（６．９８）

合计

６（１３．９５）

７（１６．２８）

０．０９１
０．７６３

组别

项目

ＢＣＶＡ

ＣＭＴ
（μｍ）

组别

Ａ组
Ｂ组
Ｆ值
Ｐ值
Ａ组
Ｂ组
Ｆ值
Ｐ值

治疗前

０．２８±０．０９
０．２６±０．０８

治疗后 １个月
０．４０±０．０７
０．３８±０．０８

治疗后 ２个月
０．５３±０．１０
０．５１±０．０９

治疗后 ３个月
０．６４±０．１４
０．６５±０．１３

治疗后 ６个月
０．６４±０．１１
０．７４±０．１２

注：与 Ａ组同时点比较，Ｐ＜０．０５。
Ｎｏｔｅ：ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｉｎｇｒｏｕｐＡａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅｐｏｉｎｔｓ，Ｐ＜０．０５．

表３ 两组患者治疗前后ＢＣＶＡ及 ＣＭＴ比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４３）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆＢＣＶＡ ａｎｄ ＣＭＴ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

ｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｘ±ｓ，ｎ＝４３）

Ｘ±ｓ表示，行独立样本 ｔ检验。多因素分析采用二元
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析；采用重复测量数据的方差分析两组
的组间差异性及各时间点测量值的时间差异性，行

ＬＳＤ－ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

２．１ 临床疗效及并发症

Ａ组与 Ｂ组患者的临床总有效率相当（９７．６７％比
９５．３５％，Ｐ＞０．０５），并发症发生率相当（１３．９５％比
１６．２８％，Ｐ＞０．０５）。详见表２。
２．２ ＢＣＶＡ及ＣＭＴ

两组患者治疗后 １，２，３个月的 ＢＣＶＡ和 ＣＭＴ比
较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；与Ａ组比较，Ｂ组治
疗后 ６个月的 ＢＣＶＡ显著升高，ＣＭＴ显著降低（Ｐ＜
０．０５）。详见表３。

２．３ ＣＭＴ变化达标影响因素
单因素分析：治疗１个月后，ＣＭＴ变化达标的患者

共 ６２例，纳入达标组；未达标的２４例患者纳入未达标
组。两组患者的性别、年龄、糖尿病病程、水肿分期、合并

高脂血症比例比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
与未达标组比较，达标组的 ＤＭＥ病程显著缩短（Ｐ＜
０．０５）；复合型水肿、合并高血压、未使用胰岛素、基线
ＣＭＴ＜５００μｍ、基线 ＢＣＶＡ＞０．３的未达标率分别为
８７．５０％，７０．８３％，５８．３３％，７０．８３％，６６．６７％，显著
高于达标组的 ６１．２９％，４６．７７％，２９．０３％，２９．０３％，
２９．０３％（Ｐ＜０．０５）。详见表４。

多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析：将单因素分析中有统计
学意义的变量作为自变量，ＣＭＴ变化是否达标作为因
变量，建立二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
结果显示，复合型水肿、基线ＣＭＴ＜５００μｍ、基线ＢＣＶＡ＞
０．３、ＤＭＥ病程长是 ＣＭＴ变化未达标的独立影响因素
（Ｐ＜０．０５）。详见表５。
３ 讨论

ＤＭＥ常继发于 ＤＲ，是导致视力障碍的主要原因，
发病率逐年上升，若不及时、有效治疗，会对视力造成严

重影响，甚至失明犤８犦。传统的激光光凝术及糖皮质激素

对于ＤＲ有一定疗效，但其明显的副作用限制了其临床
应用。ＶＥＧＦ与 ＤＭＥ的发生、发展密切相关犤９犦，ＶＥＧＦ为
血管生成因子，高血糖导致的毛细血管病变、视网膜屏

障功能破坏、低氧诱导 ＶＥＧＦ过表达，可导致视网膜血
管内皮细胞增殖和新生血管形成，增加视网膜血管通透

性，破坏血－视网膜屏障，导致黄斑下液体积聚，使视网

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

４８２．６３±４８．６１
４７３．９３±４７．７８

３５０．７２±３５．７６
３４６．６４±３４．７４

２９４．４２±２９．２９
２８８．９６±２８．５９

２４１．４７±２５．０６
２３４．９３±２３．１５

２４０．７５±２２．８７
２１６．７１±２１．９４
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２．８２７
０．１６４
０．８０２
１．９８２
２．３３０
０．５３０

０．９９８
０．７５１
０．７３９
０．７６２
０．８１８
０．１７６

８．０２７
０．０４８
１．１７８
６．７７０
８．１１２
９．１１９

１
１
１
１
１
１

０．００５
０．８２７
０．２７８
０．００９
０．００４
０．００３

１６．８９３
１．１７９
２．２３１
７．２５７
１０．２８３
１．７００

下限

２．３９０
０．２７１
０．５２４
１．６３１
２．０６８
１．２０５

上限

１１９．３９９
５．１３２
９．４９９
３２．２９３
５１．１２４
２．３９８

ＥＸＰ（Ｂ）的９５％ ＣＩ
Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ 自由度 Ｐ值 Ｅｘｐ（Ｂ）因素

复合型水肿

合并高血压

未使用胰岛素

基线 ＣＭＴ＜５００μｍ
基线 ＢＣＶＡ＞０．３
ＤＭＥ病程长

表５ 患者 ＣＭＴ变化达标多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
Ｔａｂ．５ ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｆｓｔａｎｄａｒｄｒｅａｃｈｉｎｇｏｆ

ＣＭＴｃｈａｎｇｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

膜增厚，形成 ＤＭＥ，故抗 ＶＥＧＦ药物成为治疗 ＤＭＥ的
新选择犤１０犦。

雷珠单抗是人源化重组单克隆抗体，对人ＶＥＧＦ－Ａ亚
型有较高亲和力，抑制ＶＥＧＦ－Ａ活化所诱导的血管内皮
细胞的增殖，抑制ＶＥＧＦ－Ａ与其受体结合，抑制血管渗漏
及新生血管形成，迅速而有效地消除水肿，改善视力，与其

他抗 ＶＥＧＦ药物相比能更有效减小 ＣＭＴ犤１１－１２犦。康柏西
普是由我国自主研发、由ＶＥＧＦ受体的决定簇与人免疫
球蛋白 Ｇ结合形成的人源化重组融合蛋白，能与
ＶＥＧＦ－Ａ，ＶＥＧＦ－Ｂ，ＰＩＧＦ等多种亚型结合，较其他抗
ＶＥＧＦ药物具有更多的结合靶点犤１３犦。据报道，康柏西普

能达到与雷珠单抗相当的疗效及安全性犤１４犦。本研究中，

在 ＤＭＥ的短期疗效中，康柏西普的临床总有效率及并
发症发生率与雷珠单抗相近，两组患者治疗后 １～３个
月的 ＢＣＶＡ和 ＣＭＴ均明显改善，Ａ组治疗第 ６个月的
ＢＣＶＡ和 ＣＭＴ均显著优于 Ｂ组。提示康柏西普与雷柏
单抗短期疗效相当，而其长期疗效更优，可能与其半衰

期更长有关，可减少注射次数，降低感染风险及并发症

发生率。

抗 ＶＥＧＦ药物患者的视力改善及水肿消退程度有
所不同，可能受多种因素影响。ＣＭＴ可直接反映黄斑区
水肿是否消退，其变化作为判断黄斑水肿改善情况的指

标。研究结果发现，未遵医嘱使用胰岛素的 ＤＭＥ患者
ＣＭＴ未达标率显著高于使用胰岛素的患者，可能是未
使用胰岛素导致血糖升高，而高血糖水平能激活葡萄糖

代谢多元醇途径，导致体内活性氧积累，引发机体氧化

应激反应，破坏周细胞及内皮细胞的连接，增加血－视
网膜屏障的通透性，从而降低疗效犤１５犦。ＤＭＥ病程较长患
者的 ＣＭＴ变化达标情况显著低于病程短的患者，可能
是 ＶＥＧＦ长期过表达使视觉相关的神经和血管细胞处
于缺血缺氧和炎性反应状态，导致不可逆损伤，从而影

响疗效。因此，还需辅以其他促进细胞修复的药物治疗。

本研究结果显示，基线ＢＣＶＡ＞０．３与ＣＭＴ＜５００μｍ的
患者达标率较低，是黄斑水肿消退的独立危险因素，提示

患者基线ＢＣＶＡ＞０．３与ＣＭＴ＜５００μｍ时虽采用抗ＶＥＧＦ

药物治疗疗效显著，但抗 ＶＥＧＦ药物的效果 －成本过
高，可酌情考虑其他治疗方案，或降低抗ＶＥＧＦ药物的注
射次数，并辅以激光光凝术及糖皮质激素治疗，降低治

疗成本。

综上所述，康柏西普与雷珠单抗治疗 ＤＭＥ具有
相当的短期疗效，康柏西普的长期疗效更优，具有良

好的临床价值，且成本较低。复合型 ＤＭＥ、基线 ＣＭＴ＞
５００μｍ、基线 ＤＣＶＡ＜０．３的 ＤＭＥ患者推荐使用抗
ＶＥＧＦ药物治疗。
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