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围手术期玻璃体腔注射康柏西普治疗白内障术后糖尿病黄斑水肿的疗效观察
王  强   （常德市第一人民医院眼科）

摘要：目的　评估康柏西普眼用注射液治疗治疗白内障术后糖尿病黄斑水肿的临床疗效。方法　选取 2014 年 12 月—2015 年 12 月在常德

市第一人民医院眼科就诊并住院治疗的 58 例糖尿病黄斑水肿合并白内障并接受白内障超声乳化手术的患者，共 58 只眼。将所有患者以就分为

术前注射组，术中注射组，术后注射组，其中术前组 18 人，术中组 19 人，术后组 11 人，每组均向玻璃体腔注射康柏西普眼内注射液 0.05mL/

次。三组均连续观察 3 个月，观察三组视力改善和黄斑中心凹视网膜厚度、最佳矫正视力、眼压值。结果　术后 3 组患者视网膜黄斑区厚度均

较术前有不同程度增加，术前注射组：术后 1 月和 3 月黄斑厚度均较术前明显增加，差异有统计学意义（P<0.05)，术后 3 月较术后 1 月黄斑厚

度有所下降，差异有统计学意义（P<0.05)；术中注射组：术后 1 月患者视网膜黄斑区厚度均较术前增加，但差异均无统计学意义 (P ＞ 0.05)，

但黄斑增厚一直持续到术后 3 月，术后 3 月患者视网膜黄斑区厚度和术前比较，差异有统计学意义 (P<0.05)；术后注射组：术后 1 月和 3 月黄

斑厚度均较术前明显增加，差异有统计学意义（P<0.05)，术后 3 月较术后 1 月黄斑厚度有所下降，差异有统计学意义（P<0.05)；术中注射组：

术后 1 月患者视网膜黄斑区厚度均较术前增加，但差异均无统计学意义 (P ＞ 0.05)，但黄斑增厚一直持续到术后 3 月，术后 3 月患者视网膜黄

斑区厚度和术前比较，差异有统计学意义 (P<0.05)，术前注射组较术中和术后组黄斑增厚持续时间短，但从各组间结果比较术中和术后组黄斑

增厚的程度交术前注射组轻，但差异无统计学意义。结论　围手术期 3 组间对提高视力及改善黄斑水肿并没有明显优势，单一注射抗新生血管

药物对改善此类患者超乳术后黄斑水肿加重仍不够，需联合治疗，如视网膜激光光凝加皮质类固醇加抗新生血管药物联合应用，并且抗新生血

管药物需要多点长期反复注射。
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糖尿病性白内障和糖尿病性黄斑水肿是是糖尿病患者视力下降的

常见原因，而因为合并白内障减轻黄斑水肿的视网膜激光光凝有时候

变得非常困难，白内障超声乳化术后糖尿病黄斑水肿的发生率达到了

22%[1]。Patel 等报道糖尿病白内障患者术后第一天房水内的血管内皮

生长因子明显增加，1 个月后指标恢复正常。近年来研究表明血管生

成因子（VEGF) 参与了炎症性黄斑水肿的形成过程，玻璃体腔注射抗

VEGF 药物可能是一种有效减轻糖尿病合并白内障术后黄斑水肿的方

法 [2，3]。雷珠单抗在治疗由糖尿病和视网膜静脉栓塞 (RVO) 引起的黄

斑水肿方面已取得很好的疗效。程明智等研究证明糖尿病性白内障患

者行白内障超声乳化摘出联合玻璃体内注射雷珠单抗安全有效，能有

效预防术后黄斑水肿，提高患者术后视力 [4]。近来研究表明康柏西普

是一种抗血管内皮生长因子的融合蛋白，可以抑制病理性血管生成，

且价格较雷珠单抗便宜。毕燃等研究表明玻璃体腔内注射康柏西普可

以有效治疗视网膜静脉阻塞引起的黄斑水肿。陈年均等实验研究证明

康柏西普是一种高效的 VEGF 拮抗剂，可以通过降低 Müller 细胞 AQP4

的表达缓解视网膜水肿，但对 Müller 细胞本身的生长并无影响 [5]。

本文将评估围手术期玻璃体腔注射康博西普注射液治疗白内障超

声乳化术后糖尿病性黄斑水肿的疗效。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2014 年 12 月至 2015 年 12 月我院收治的 58 例 (58 眼 ) 糖

尿病性白内障合并黄斑水肿患者作为研究对象，所有患者均行超声

乳化白内障手术，其中男 34 例 (34 眼 )，24 例 (24 眼 )，年龄 50 ～

80(60.1±5.35) 岁。根据治疗方法的不同，将患者分为三组术前注

射组，术中注射组，术后注射组，所有患者术前检查眼底均属于非增

殖期糖尿病视网膜病变合并黄斑囊样水肿。术前组 19 例 (19 眼 )，

其中男 10 例 (10 眼 )，女 9 例 (9 眼 )，年龄 50 ～ 78(58.9±1.25)

岁；术中组 20 例 (20 眼 )，其中男 10 例 (10 眼 )，女 10 例 (10 眼

)，年龄 54 ～ 80(63.0±4.15) 岁；术后组 19 例 (19 眼 )，其中男 11

例 (11 眼 )，女 8 例 (8 眼 )，年龄 52 ～ 76(60.8±3.32) 岁。3 组病

例性别比例、年龄等一般资料相比，差异均无统计学意义 ( 均为 P ＞

0.05)，具有可比性。

1.2 病例纳入与排除标准

纳入标准：(1)所有病例均经过国际标准视力表检查、眼底镜检查、

眼底荧光血管造影以及光学相干断层扫描检查确诊；(2) 均与白内障

手术要求相符；(3) 糖尿病性视网膜病变均处于非增殖期合并黄斑囊

样水肿；(4) 所有患者及其家属均知情治疗且自愿参与本研究。排除

标准：(1) 术前血压、血糖不平稳、难以控制；(2) 并发视神经病变；

(3) 合并先天性眼部病变；(4) 不能坚持治疗及随访。

1.3 治疗方法

1.3.1 白内障超声乳化摘出术：3 组患者均行白内障超声乳化摘

出术，盐酸奥布卡因滴眼液行表面麻醉共 3 次。角膜颞侧作约 3mm 的

透明切口，后于 2点钟方向作辅助切口，注入黏弹剂并连续环形撕囊，

水分离后原位超声乳化碎核。将剩余皮质抽吸干净，于前房再次注入

黏弹剂，植入软性人工晶状体。最后抽吸剩余黏弹剂，形成前房，水

密切口。

1.3.2 玻璃体内注射康柏西普注射液：三组接受玻璃体腔注射康

柏西普注射液的时机为：术前组接受手术前 2周，术中组手术完成时，

术后组术后 2 周。注射方法：于患者颞下角膜缘后 4mm 处进针，玻璃

体内注射康柏西普（朗沐，成都康弘生物科技有限公司，生产批号：

KH902）0.05ml注射入玻璃体内，用无菌棉签压住注射点避免药物流出，

术毕患者结膜囊涂抹复方妥布霉素地塞米松眼膏。

1.4 观察指标

术后平均随访 6 个月。术后 1 周、1 个月、3 个月采用国际标准

对数视力表检查患者手术前后视力 (LogMAR)，，采用光学相干断层扫

描检测视网膜黄斑区厚度，同时观察记录 3组术后眼压值。

1.5 统计学处理

使用 SPSS18.0 软件进行统计学分析，计量资料以准差 (χ±s)

表示，计数资料则用率表示，分别采用 t 检验或 χ2 检验进行统计学分

析 p<0.05 为差异有统计学意义。是的，

2 结果

2.13 组患者手术前后视力比较情况见 1。从表 1 可知，3 组术前

视力差异无统计学意义 (P ＞ 0.05)；3 组术后各时间点视力均较术前

提高，差异均有统计学意义 ( 均为 P ＜ 0.05)；3 组组间术后各时间

点视力差异无统计学意义 (均为 P>0.05)。

表 1：3组手术前后视力比较 ((LogMAR)

组别 眼数 术前 术后 1月 术后 3月

A 19 0.70±0.79 0.45±0.43 0.45±0.43

B 20 0.88±0.88 0.63±0.72 0.67±0.69

C 19 0.60±0.65 0.45±0.53 0.60±0.74

A：术前注射组  B：术中注射组  C：术后注射组

2.2 3 组患者手术前后视网膜黄斑区厚度比较见表 2。从表 2 可

知，3 组患者术前视网膜黄斑区厚度差异无统计学意义 (P ＞ 0.05)；

术后 3 组患者视网膜黄斑区厚度均较术前有不同程度增加，差异有统
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计学意义（P<0.05），但术前注射组术后 3 月黄斑厚度较术后 1 月明

显下降差异有统计学意义 ( 均为 P<0.05)，而术中注射组和术后注射

组术后不同时间点视网膜黄斑区厚度比较，差异无统计学意义 ( 均为

P>0.05)。

表 2：3组手术前后黄斑视网膜厚度比较 (μm)

组别 眼数 术前 术后 1月 术后 3月

A 19 350.7±85.6 432.3±102.6 413.6±112.0

B 20 362.3±81.7 396.3±74.9 432.2±123.2

C 19 365.3±110.3 410.2±112.3 434.6±97.4

A：术前注射组  B：术中注射组  C：术后注射组

2.3 3 组患者手术前后眼压比较见表 3。从表 3 可知，3 组患者

术前眼压差异无统计学意义 (P>0.05)；术后 3 组患术后眼压与术前比

较，差异无统计学意义（P>0.05），3 组术后各时间点眼压比较，差

异无统计学意义 (均为 P>0.05)。

表 3：3组手术前后眼压比较（mmhg)

组别 眼数 术前 术后 1月 术后 3月

A 19 16.5±4.3 16.3±4.3 15.2±3.5

B 20 17.0±2.6 17.3±1.5 16.3±3.2

C 19 17.6±2.5 17.4±4.1 16.9±2.3

A：术前注射组  B：术中注射组  C：术后注射组

3 讨论

随着生活质量的提高，糖尿病的发病率明显提高，糖尿病视网膜

病变合并白内障是糖尿病患者视力下降的主要原因之一。糖尿病白内

障发生率与糖尿病病程有正相关关系，即病程越长，白内障发生率越

高 [5-6]。糖尿病性白内障作为一种不可逆性病变，在病程不断延长的

情况下患者视力也呈进行性降低，晚期致盲率极高 [7]。白内障超声乳

化技术作为糖尿病性白内障治疗的首选方式，通过术中植入人工晶状

体，可改善患者术后视觉质量。但糖尿病患者白内障超声乳化吸出术

后视网膜厚度明显增加，黄斑水肿的发生率较高，黄斑水肿的程度较重，

所以糖尿病患者超乳术后较非糖尿病患者超乳术后视力提高不明显。

黄斑水肿 (macularedema，ME) 是白内障术后视力恢复不理想的重要原

因。糖尿病视网膜病变 (diabeticretinopathy，DR) 是引起 ME 的危险

因素，而合并有 D Ｒ的白内障手术患者，术后 ME 的发生率明显高于

正常人群 [1-2]。术前曾经出现糖尿病性黄斑水肿 ( diabetic macular 

edema，DME) 的糖尿病患者在接受白内障手术后，更容易发生 ME[8]。

糖尿病视网膜病变是一类微血管病变，可引起视网膜血管屏障的

破坏，血管通透性及白细胞介素 -6，VEGF 增加，使得患眼术后的炎

症反应加重，眼内炎性因子增多，从而使血管通透性进一步增加，导

致了 ME 的出现或加重 [9]。多项研究表明，在恰当的时机对 DＲ或 DME

进行临床干预，有利于减轻糖尿病患者白内障术后ME的发生或恶化，

改善患眼术后视力 [10-11]，研究表明视网膜激光光凝改善视网膜黄斑水

肿均有明显疗效，在研究激光治疗黄斑水肿的同时，研究人员也发现

玻璃体腔皮质类固醇对减轻黄斑水肿也有作用，皮质类固醇能够减轻

眼内炎症，细胞增殖及减少视网膜新生血管形成，通过减轻炎症和抑

制血管生成因子的表达，增强血管壁的完整性，减轻血管渗透，但类

固醇有导致难治性青光眼和并发性白内障的副作用。目前研究热点表

明抗新生血管因子对减轻黄斑水肿有明显的临床意义，patel 等人观

察7名糖尿病患者行白内障手术后血管内皮生成因子（VEGF)的表达，

发现白内障术后第一天 VEGF 明显增加，术后一月明显下降 [12]。程明

智等研究在超声乳化治疗基础上给予玻璃体内注射抗 VEGF 药物，与

单纯超声乳化治疗进行对比研究，结果显示药物注射组术后各时间点

视力均较术前提高，差异均有统计学意义 ( 均为 P ＜ 0.05)，注射组

组间术后各时间点视力差异均有统计学意义 ( 均为 P ＜ 0.05)。说明

在超声乳化基础上应用抗 VEGF 药物能较好地改善患者术后视力 [13]。

康柏西普是用生物工程计数生产的重组 VEGF 受体，能特异性地

结合 VEGF，通过抑制 VEGF 及其受体的信号传递过程达到抑制新生血

管的目的，从而有效发挥减轻黄斑水肿的作用。研究证实，经玻璃体

内注射康柏西普对糖尿病视网膜病变引起的黄斑水肿具有良好疗效
[9]。本研究在超声乳化治疗基础上给予术前，术中，术后玻璃体内注

射康柏西普眼内注射液，三组进行对比研究，三组的视力均得到明显

提高，术后 1 月视力均较术前提高，差异均有统计学意义 ( 均为 P ＜

0.05)，术前组与术中组术后 3 月视力仍然维持平稳，3 月与 1 月视力

比较差异无显著意义（P<0.05)，术后组术后 3 月视力较 1 月视力有

所下降，但差异无统计学意义（P>0.05)，这说明术前及术中注射康

博西普对稳定术后视力有一定意义。本研究中发现，术后 3 组患者视

网膜黄斑区厚度均较术前有不同程度增加，术前注射组：术后 1 月和

3 月黄斑厚度均较术前明显增加，差异有统计学意义（P<0.05)，术后

3 月较术后 1 月黄斑厚度有所下降，差异有统计学意义（P<0.05)；术

中注射组：术后 1 月患者视网膜黄斑区厚度均较术前增加，但差异均

无统计学意义 (P ＞ 0.05)，但黄斑增厚一直持续到术后 3 月，术后 3

月患者视网膜黄斑区厚度和术前比较，差异有统计学意义 (P<0.05)；

术后注射组：术后 1 月和 3 月黄斑厚度均较术前明显增加，差异有统

计学意义（P<0.05)，术后 3 月较术后 1 月黄斑厚度有所下降，差异

有统计学意义（P<0.05)；术中注射组：术后 1 月患者视网膜黄斑区

厚度均较术前增加，但差异均无统计学意义 (P ＞ 0.05)，但黄斑增厚

一直持续到术后 3 月，术后 3 月患者视网膜黄斑区厚度和术前比较，

差异有统计学意义 (P<0.05)，术前注射组较术中和术后组黄斑增厚持

续时间短，但从各组间结果比较术中和术后组黄斑增厚的程度交术前

注射组轻，但差异无统计学意义。

综上结果表示：3 组间对提高视力及改善黄斑水肿并没有明显优

势，这也表明了糖尿病黄斑水肿合并白内障行白内障超声乳化后黄斑

水肿增强可能是由多因素决定的，例如术后炎症反应，由此单一注射

抗新生血管药物对改善此类患者超乳术后黄斑水肿加重仍不够，需联

合治疗，如视网膜激光光凝加皮质类固醇加抗新生血管药物联合应用，

并且抗新生血管药物需要多点长期反复注射。
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13758 例患者中，危险性等级 0 级 4709 例，1 级 1555 例，2 级

1112 例，3 级 103 例，4 级 42 例，5 级 8 例。将危险等级 02 定为有

无或轻度暴力行为，危险性等级 35 级定为有严重暴力行为，作为二

分类变量，将各研究因素作为自变量，作单因素 Logistic 回归分析，

结果结出男性，农村，青壮年（1844 岁）、未婚或离异、精神分裂症、

双相障碍、不服药、目前病情不稳定、既往暴力行为次数等 9 个因素

有意义。见表2。将 9个因素进行多因素分析，结果得出精神分裂症、

不服药、目前病情不稳定，既往暴力行为次数4个因素有意义。见表3。

表 2：单因素 Logistic 回归分析结果

因素 回归系数 Wald 值 P 值 0R 值

性别（男） 2.48 99.04 0.00 11.97

城乡情况（农村） 6.44 79.22 0.00 752.00

婚姻（未婚或离异） 1.02 15.99 0.00 2.76

青壮年（1844 岁） -0.98 6.35 0.00 0.37

诊断精神分裂症 0.86 10.11 0.00 2.38

诊断双相障碍 0.34 6.42 0.01 1.79

目前病情（不稳定） 0.74 8.57 0.00 2.05

服药情况（不服药） 0.82 11.85 0.00 2.43

既往暴力行为次数 1.24 6.07 0.01 4.22

表 3：多因素 Logistic 回归分析结果

因素 回归系数 Wald 值 P 值 0R 值

诊断精神分裂症 1.93 7.68 0.00 6.88

目前病情（不稳定） 5.23 46.49 0.00 219.54

服药情况（不服药） 1.22 11.29 0.00 3.46

既往暴力行为次数 -3.68 35.44 0.00 128.76

3 讨论

3.1 重性精神病的管理情况分析

精神和行为问题已成为我国重要的公共卫生问题，据有关调查显

示，精神分裂症的年均发病率为 0.16‰ [1]，以福州市辖区常住人口

707万算，辖区内每年将有约1131例新的精神分裂症患者出现。目前，

重性精神病发现报告率为 2.57‰，低于全国 2015 年底的平均发现报

告率 3.36%。对于重性精神病来说，要面临生活环境和社会文化环境

中多种不确定因素 [2]，增加了对患者管理和治疗的难度，建立多部门

参与的“防、控、治”一体化的综合防控机制。充分发挥民政、卫生、

公安等部门的职能作用，遵照“预防为主、防治结合、重点干预、广

泛覆盖、依法管理”的原则，把重性精神病人管理纳入综合管理。

3.2 重性精神病患者的管理治疗情况分析

本研究表明从患者的随访情况来看，患者在治疗期间间断服药和

不服药的情况还是很常见，不良的精神健康状况如经济收入低、社会

底层、失业和职业不稳定、婚姻稳定差、缺少社会支持等影响患者的

持续治疗，有些患者害怕药物的不良反应、缺乏对疾病的认训，不认

自已没病而无需停药，有些患者虽然知道患者精神疾病，但是症状一

旦得到控制，就认为自已的疾病痊愈而无需服药。还有些患者由于疾

病反复发作，丧失治疗的信心，而不愿坚持服药。造成病情不稳定，

容易引起复发。建议通过多种形式的健康教育，加强知识宣传，指导

患者及家属正确认识精神病，减病耻感，认识精神疾病是可防可治的

疾病，提供合理用药，及时处理药物不良反应，选择药物尽量用安全

有效，副作用小的药，同时定期复查生物学指标。提高患者服务依从性。

国内有关研究显示对无业，贫困尤其存在危险行为患者的免费治

疗或免费服药是很有效的措施 [3]。重性精神病患者需要长期甚至终生

维持服药，由于治疗费用高以病程长使病人因病致贫，难以承受，不

能坚持治疗。因此医生应根据患者经济承受能力来选择用药，减轻患

者经济负担，同时对贫困重性精神病患者实施相应的医疗救治救助以

各种优惠政策，让患者同意接受治疗和管理。建议：健全社会保障体系，

减轻患者经济负担，整合社会资源，多种渠道筹资，统一管理，简化

程序，特别是落实对无劳动能力，无法定扶养人或者法定扶养人不具

扶“三无人员”、城市生活无着落的流浪乞讨人员中精神疾病患者的

救助管理工作，进一步完善贫困及有肇事肇祸行为倾向精神病人的救

助政策，完善城市、农村贫困精神病人医疗救助政策，严重危害公共

安全或者他人人身安全的精神病人监控管理政策，依法做好城乡贫困

精神病人的医疗救助和严重危害公共安全或者他人人身安全的精神病

人的强制收治工作。制定贫困精神病人救助标准、在医保上给予免费

参保，增加医保报销目录范围与报销比例。在生活上给予一定资助等。

并对其进行综合管理，使这些精神病人在治疗上可持续，生活上有基

本保障，康复上有行之有效的方法，病情变化得到及时关注。

3.3 基层医疗机构精神卫生服务队伍的高低直接影响重性精神病

患者的随访管理，由于社区卫生服务中心及乡镇卫生院人才缺乏，精

神人员流动性大，没有进行系统培训，在掌握专业知识方面还有较大

缺陷，对最新、最先的专业知识技能，更新也不足，患者对其信任度

不足，接受社区基础管理的依从性不高。应制定稳定人才队伍的政策，

加强社区精神疾病防治队伍建设，从事精神卫生工作的医护人员进行

专业技能系统培训，使社区医护人员在社区精神病管理中发挥作用，

逐步受到社区群众认可。

3.4本研究表明，精神分裂症、不服药是发生严重暴力的危险因素，

精神分裂症患者比非该病患者更容易发生严重暴力行为 [4]，其 OR 值

为 6.88.多数学者认暴力行为与精神症状密切相关，包括命令性幻听、

被害妄想、被控制感、易激惹等 [5]。精神分裂症患者常伴有人格障碍

或人格改变，在重性精神病管理工作中对精神分裂症患者应加强重视，

对患者早期、全程、规范化治疗。健全精神病社区防治网。利用网络

开展精神疾病基本情况调查，将所调查出的有危险行为倾向的重性精

神病人全部纳入社区医疗管理，特别是农村防治网的建立，依托精神

专科医院技术力量，指导和帮助社区开展网络建设、培训精神医生、

摸底调查等工作。通过防治网，对患者实施动态管理，进行有针对性

的重点监护、通过定期上门随访和跟踪治疗，使居家精神疾病患者能

够得到专业的治疗与康复。同时可及时了解患者相关信息，评估发生

肇事肇祸行为的可能性，确保肇事肇祸病人不脱管，不失控。及时发

现精神症状复发，并采取有效干预措施。
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