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雷珠单抗联合曲安奈德治疗湿性年龄相关性黄斑变性疗效观察

盛小红１，辛向阳１，王利明１，孙　妍１，李晓华２

（１．内蒙古包钢医院眼科，内蒙古　包头　０１４０１０；２．河南省立眼科医院眼科，河南　郑州　４５００００）

摘要：　目的　观察雷珠单抗联合曲安奈德治疗湿性年龄相关性黄斑变性（ＡＭＤ）的临床效果。方法　选择２０１７

年１１月至２０１８年１０月内蒙古包钢医院眼科收治的８６例（１０２眼）湿性 ＡＭＤ患者，采用随机数字表法分为对照组

（４３例，５０眼）和观察组（４３例，５２眼）。对照组患者给予雷珠单抗注射液０．０５ｍＬ玻璃体腔注射，观察组患者给予雷

珠单抗注射液０．０５ｍＬ和曲安奈德０．０５ｍＬ玻璃体腔注射，均每４周１次，连续３次。比较２组患者治疗前、治疗后

２周及１、３个月的眼压值；比较２组患者治疗前、治疗后１、３、６个月黄斑中心凹厚度（ＣＭＴ）、最佳矫正视力（ＢＣＶＡ）；

比较２组患者治疗前、治疗后１个月血清白细胞介素（ＩＬ）１β、ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ８水平；比较２组患者治疗及随访期间并

发症发生情况。结果　２组患者治疗前、治疗后２周及治疗后１、３个月眼压值组间、组内比较差异均无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。治疗前２组患者 ＣＭＴ、ＢＣＶＡ及血清 ＩＬ１β、ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ８水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

２组患者ＣＭＴ随时间延长均呈降低趋势，ＢＣＶＡ随时间延长均呈升高趋势，组内两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜

０．０５）。治疗后１、３、６个月，观察组患者ＣＭＴ均低于对照组（Ｐ＜０．０５），ＢＣＶＡ均显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗后

１个月，２组患者血清ＩＬ１β、ＩＬ６、ＩＬ８水平显著低于治疗前（Ｐ＜０．０５），血清 ＩＬ２水平显著高于治疗前（Ｐ＜０．０５），且

观察组患者血清ＩＬ１β、ＩＬ６、ＩＬ８水平显著低于对照组（Ｐ＜０．０５），血清 ＩＬ２水平显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。随访

６个月，对照组５０眼中，发生出血１眼（２．００％），眼内异物感１眼（２．００％），一过性眼压升高２眼（４．００％），并发症发

生率为８．００％（４／５０）；观察组５２眼中，发生出血 ２眼（３．８５％），眼内异物感 ３眼（５．７７％），一过性眼压升高 ０眼

（０．００％），并发症发生率为９．６２％（５／５２）。２组患者出血、眼内异物感、一过性眼压升高发生率及并发症发生率比较

差异均无统计学意义（χ２＝０．３０４、０．９６１、２．１００、０．０８３，Ｐ＞０．０５）。结论　玻璃体腔注射雷珠单抗联合曲安奈德可有

效降低湿性ＡＭＤ患者的ＣＭＴ，缓解炎症反应程度，改善视觉功能，且未造成眼压波动，安全可靠。

关键词：　湿性年龄相关性黄斑变性；雷珠单抗；曲安奈德；白细胞介素
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１ｅｙｅ（２．００％），ｔｒａｎｓｉｅｎｔｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒｐｒｅｓｓｕｒｅｒｉｓｅｉｎ２ｅｙｅｓ（４．００％），ａｎｄｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｗａｓ８．００％ （４／５０）；ｉｎ

５２ｅｙｅｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ，ｂｌｅｅｄｉｎｇｏｃｃｕｒｒｅｄｉｎ２ｅｙｅｓ（３．８５％），ｆｏｒｅｉｇｎｂｏｄｙｓｅｎｓａｔｉｏｎｏｃｃｕｒｒｅｄｉｎ３ｅｙｅｓ

（５．７７％），ｔｒａｎｓｉｅｎｔｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒｐｒｅｓｓｕｒｅｒｉｓｅｏｃｃｕｒｒｅｄｉｎ０ｅｙｅｓ（０．００％），ａｎｄｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｗａｓ９．６２％

（５／５２）．Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｂｌｅｅｄｉｎｇ，ｆｏｒｅｉｇｎｂｏｄｙｓｅｎｓａｔｉｏｎ，ｔｒａｎｓｉｅｎｔｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒｐｒｅｓｓｕｒｅ

ｒｉｓｅａｎｄｔｈｅｔｏｔａｌｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（χ２ ＝０．３０４，０．９６１，２．１００，０．０８３；Ｐ＞０．０５）．

Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＩｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂａｎｄｔｒｉａｍｃｉｎｏｌｏｎｅａｃｅｔｏｎｉｄｅｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｒｅｄｕｃｅｔｈｅＣＭＴｏｆｗｅｔＡＭＤ

ｐａｔｉｅｎｔｓ；ｉｔｃａｎｒｅｌｉｅｖｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｒｅｓｐｏｎｓｅ，ｉｍｐｒｏｖｅｖｉｓｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ，ａｎｄｎｏｔｃａｕｓｅｔｈｅｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎｏｆｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒｐｒｅｓｓｕｒｅ；ｓｏ，

ｉｔｉｓｓａｆｅａｎｄｒｅｌｉａｂｌｅ

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　ｗｅｔａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍａｃｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ；ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ；ｔｒｉａｍｃｉｎｏｌｏｎｅａｃｅｔｏｎｉｄｅ；ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ

　　年龄相关性黄斑变性（ａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，ＡＭＤ）是由视网膜色素上皮细胞对视
细胞外节盘膜吞噬消化功能下降所致的一系列黄斑

部病理改变，是临床常见的年龄相关退行性眼部疾

病［１］。ＡＭＤ已成为我国中老年人最主要致盲眼病
之一，根据其病变特点可分为干性和湿性两种，前者

进展缓慢，预后较好；后者进展迅速，致盲率高，造成

患者生活质量严重下降［２］。目前，抗血管内皮生长

因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）是治
疗湿性 ＡＭＤ的主要手段。雷珠单抗属于 ＶＥＧＦ抑
制剂类药物，可有效抑制新生血管生成，从而改善视

力，但仍有部分患者疗效不理想，且对患者眼部慢性

炎症的影响不甚明确［３］。曲安奈德是一种皮质类

固醇激素，可有效降低血管渗透性从而减轻黄斑水

肿，同时具有确切抗炎作用［４］。本研究将雷珠单抗

与曲安奈德联合应用于湿性 ＡＭＤ的治疗，观察其
临床治疗效果及对血清白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，
ＩＬ）１β、ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ８水平的影响，并与单独应用
雷珠单抗治疗湿性 ＡＭＤ进行对比，以期探讨更佳
治疗方案。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１７年１１月至２０１８年１０
月内蒙古包钢医院眼科收治的８６例（１０２眼）湿性
ＡＭＤ患者为观察对象，纳入标准：（１）符合湿性
ＡＭＤ诊断标准［５］，且经影像学检查确诊；（２）伴有
视力下降；（３）签署知情同意书。排除标准：（１）合
并其他类型眼部疾病者；（２）有眼部外伤或手术治
疗史者；（３）合并严重肝肾功能不全、恶性肿瘤、过
敏体质者；（４）近１个月内应用激素类或抗 ＶＥＧＦ
药物治疗者；（５）合并其他部位活动性感染性疾病
者。采用随机数字表法将患者分为单用雷珠单抗的

对照组和联合使用雷珠单抗与曲安奈德的观察组，每

组４３例。对照组：男２３例（２６眼），女２０例（２４眼）；
年龄５０～８０（６３．２０±７．０４）岁；病程６～２１（１３．５０±
２．３８）个月。观察组：男２４例（２８眼），女１９例（２４
眼）；年龄 ５０～８０（６３．９０±７．２３）岁；病程 ６～２０
（１２．９４±２．６０）个月。２组患者的性别、年龄、病程
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
本研究获得医院伦理委员会批准。
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１．２　治疗方法　对照组患者给予玻璃体腔雷珠单
抗注射治疗：术前３ｄ术眼给予妥布霉素滴眼液（宁
夏康亚药业股份有限公司，国药准字 Ｈ２００６４３１３），
每次１～２滴，每日３次；术前常规眼部消毒，盐酸丙
美卡因（南京瑞年百思特制药有限公司，国药准字

Ｈ２０１０３３５２）局部麻醉，然后从颞下角膜缘后４ｍｍ
睫状体垂直进针至玻璃体腔，缓慢注射雷珠单抗注

射液（瑞士诺华制药有限公司，进口药品注册证号

Ｓ２０１７０００３，规格１０ｍｇ·ｍＬ－１）０．０５ｍＬ，拔出针头后

用无菌棉签按压３ｓ，术后检查有无出血或药物渗漏
情况，每４周１次，连续３次。观察组患者给予玻璃
体腔雷珠单抗联合曲安奈德注射治疗：抽取０．０５ｍＬ
雷珠单抗注射液，再抽取０．０５ｍＬ曲安奈德（昆明积
大制药股份有限公司，国药准字 Ｈ５３０２１６０４），混合
后，更换针头，按照对照组方法进行玻璃体腔注射，每

４周１次，连续３次。２组患者术后均配合左氧氟沙星
滴眼液（江苏汉晨药业有限公司，国药准字Ｈ２０１０３１４８）
治疗。

１．３　观察指标　（１）眼压值：治疗前、治疗后２周
及１、３个月应用 ＣＴ８０非接触型自动眼压计（日本
Ｔｏｐｃｏｎ公司）测定２组患者的眼压值，连续检测 ３
次，取均值。（２）黄斑中心凹厚度（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＣＭＴ）：治疗前及治疗后１、３、６个月应用
ＯＣＴ１００光学相干断层扫描仪（日本株式会社拓普
康）检测２组患者 ＣＭＴ，检查前充分扩瞳并暗室适
应３０ｍｉｎ，取适宜眼部位置至获取视网膜清晰图像，
设定扫描模式进行快速黄斑容积扫描，获得高强度

信号图像，使用自带软件进行视网膜分层分析，定义

视网膜内界膜至色素上皮下Ｂｒｕｃｈ膜内界面距离为
ＣＭＴ；（３）最佳矫正视力（ｂｅｓｔｃｏｒｒｅｃｔｅｄｖｉｓｕａｌａｃｕｉｔｙ，
ＢＣＶＡ）：治疗前及治疗后１、３、６个月应用视力表［６］

测定 ２组患者 ＢＣＶＡ。（４）血清 ＩＬ１β、ＩＬ２、ＩＬ６、
ＩＬ８水平：治疗前、治疗后１个月分别收集２组患者
空腹静脉血５ｍＬ，３０００ｒ·ｍｉｎ－１离心８ｍｉｎ，收集
上层血清，采用酶联免疫吸附法（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄ
ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）测定血清 ＩＬ１β、ＩＬ２、
ＩＬ６、ＩＬ８水平，试剂盒均购自上海慧颖生物科技有
限公司，严格按照试剂盒说明书步骤进行操作，于酶

标仪上测定待测样品吸光度值，根据标准曲线计算

待测血清指标浓度。（５）并发症：统计治疗及随访
期间２组患者出血、眼内异物感、一过性眼压升高等
并发症发生情况。

１．４　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ２４．０软件进行统计
分析。计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，两两

比较采用ｔ检验；计数资料以百分率表示，组间比较
采用χ２检验；Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患者治疗前后眼压值比较　结果见表１。
２组患者治疗前、治疗后２周及治疗后１、３个月眼压
值组间、组内比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
表１　２组患者治疗前、治疗后２周及１、３个月眼压值比较
Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒｐｒｅｓｓｕｒｅｖａｌｕｅｓｏｆｐａ
ｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｔ２ｗｅｅｋｓ
ａｎｄ１，３ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珋ｘ±ｓ）

组别 眼数
眼压／ｍｍＨｇ

治疗前 治疗后２周 治疗后１个月 治疗后３个月

观察组 ５２ １５．７０±２．８５ １６．１９±３．１１ １５．７２±２．３５ １５．７５±２．０６

对照组 ５０ １５．７１±３．０２ １６．６０±３．２４ １５．７０±２．１６ １５．８０±１．９８

　　注：１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。

２．２　２组患者治疗前后 ＣＭＴ比较　结果见表２。
治疗前 ２组患者 ＣＭＴ比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。２组患者ＣＭＴ随时间延长均呈降低趋
势，组内两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
观察组患者治疗后１、３、６个月ＣＭＴ均低于对照组，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表２　２组患者治疗前及治疗后１、３、６个月ＣＭＴ比较
Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅＣＭＴｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄａｔ１，３，６ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珋ｘ±ｓ）

组别 眼数
ＣＭＴ／μｍ

治疗前 治疗后１个月 治疗后３个月 治疗后６个月

对照组 ５０ ４２２．３３±６５．４２ ３７２．６８±５２．４６ａ ２３４．０８±３４．２１ａｂ ２０２．４６±３１．５４ａｂｃ

观察组 ５２ ４２１．８０±６３．１０ ３５１．４５±５０．３１ａｄ ２１１．７４±３２．１９ａｂｄ １８４．５０±２９．１８ａｂｃｄ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与治疗后１个月比较ｂＰ＜０．０５；与

治疗后３个月比较ｃＰ＜０．０５；与对照组比较ｄＰ＜０．０５。

２．３　２组患者治疗前后ＢＣＶＡ比较　结果见表３。
治疗前 ２组患者 ＢＣＶＡ比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。２组患者的ＢＣＶＡ随时间延长均呈升高
趋势，组内两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
观察组患者治疗后１、３、６个月ＢＣＶＡ均显著高于对
照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表３　２组患者治疗前及治疗后１、３、６个月ＢＣＶＡ比较
Ｔａｂ．３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅＢＣＶＡｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄａｔ１，３，６ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珋ｘ±ｓ）

组别 眼数
ＢＣＶＡ

治疗前 治疗后１个月 治疗后３个月 治疗后６个月

对照组 ５０ ０．７１±０．０８ ０．８０±０．０８ａ １．２１±０．１５ａｂ １．８０±０．２０ａｂｃ

观察组 ５２ ０．６９±０．０７ ０．８７±０．０９ａｄ １．３２±０．１６ａｂｄ １．９８±０．２１ａｂｃｄ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与治疗后１个月比较ｂＰ＜０．０５；与

治疗后３个月比较ｃＰ＜０．０５；与对照组比较ｄＰ＜０．０５。
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２．４　２组患者治疗前后血清ＩＬ１β、ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ８
水平比较　结果见表４。治疗前２组患者血清 ＩＬ
１β、ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ８水平比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。治疗后 １个月，２组患者血清 ＩＬ１β、
ＩＬ６、ＩＬ８水平显著低于治疗前，血清ＩＬ２水平显著
高于治疗前，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治
疗后１个月，观察组患者血清 ＩＬ１β、ＩＬ６、ＩＬ８水平
显著低于对照组，血清 ＩＬ２水平显著高于对照组，
差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表４　２组患者治疗前、治疗后 １个月血清 ＩＬ１β、ＩＬ２、
ＩＬ６、ＩＬ８水平比较
Ｔａｂ．４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＩＬ１β，ＩＬ２，ＩＬ６
ａｎｄＩＬ８ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄａｔ
ｏｎｅｍｏｎｔｈａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＩＬ１β／（ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ２／（ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ６／（ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ８／（ｎｇ·Ｌ－１）
对照组 ４３
　　治疗前 １４．７９±３．９４ ２０．３６±２．１６ ４５．１９±５．２２ ４１．５９±４．３８
　　治疗后１个月 ９．５５±１．２０ａ ２６．８７±４．５８ａ ２３．４８±２．９１ａ ２０．３５±２．１６ａ

观察组 ４３
　　治疗前 １４．８５±３．９０ ２０．１５±２．３７ ４５．３４±５．１０ ４１．７４±４．５７
　　治疗后１个月 ８．８２±１．３４ａｂ ３３．５７±４．２０ａｂ ２０．５１±２．０３ａｂ １８．７１±２．０５ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与对照组比较ｂＰ＜０．０５。

２．５　２组患者并发症情况比较　随访６个月，对照
组５０眼中，发生出血１眼（２．００％），眼内异物感１
眼（２．００％），一过性眼压升高２眼（４．００％），并发
症发生率为８．００％（４／５０）；观察组５２眼中，发生出
血２眼（３．８５％），眼内异物感３眼（５．７７％），一过
性眼压升高０眼（０．００％），并发症发生率为９．６２％
（５／５２）。２组患者出血、眼内异物感、一过性眼压升
高发生率及并发症发生率比较差异均无统计学意义

（χ２＝０．３０４、０．９６１、２．１００、０．０８３，Ｐ＞０．０５）。

３　讨论

湿性ＡＭＤ发病机制十分复杂，涉及炎症反应、
氧化应激及血管 ＶＥＧＦ生成等多个方面，以黄斑区
玻璃膜疣、脉络膜新生血管、光感受器地图状萎缩等

为主要病理特征，严重影响患者视力［７８］。近年来，

经球旁或玻璃体腔注射激素、ＶＥＧＦ抑制剂类药物
等被用于湿性 ＡＭＤ的治疗，对湿性 ＡＭＤ患者黄斑
水肿起到明显改善作用［９１０］。既往研究显示，玻璃

体腔注射雷珠单抗后，湿性 ＡＭＤ患者视觉功能有
效改善，但治疗效果仍有待提高［１１］。

湿性ＡＭＤ病情进展过程伴随色素上皮层新生
血管过度增生，形成脉络膜，引起黄斑水肿，厚度增

加，进一步发展可引起色素上皮细胞与神经上皮细

胞分离，导致视力下降，因此 ＣＭＴ、ＢＣＶＡ是评估临
床疗效的重要指标［１５］。雷珠单抗是由 ＶＥＧＦＡ异
构体抗体片段与单克隆抗体结合形成的血管生成抑

制剂，可通过抑制内皮细胞有丝分裂使ＶＥＧＦ失活，
具有缩小新生血管渗漏、减轻黄斑水肿、改善患者视

力等作用，在治疗渗出型 ＡＭＤ方面已取得了显著
疗效［１６］。曲安奈德属于临床常用的降低血管通透

性、抗血管生成、抗炎药物，经玻璃体腔给药后药效

可维持２～３周［１７］。袁诗曼等［１８］应用雷珠单抗联

合曲安奈德治疗视网膜中央静脉阻塞激发黄斑水肿

患者发现，与单独应用雷珠单抗相比，治疗６个月后
患者ＢＣＶＡ升高、ＣＭＴ降低均更为明显，证明二者
联合用药可有效改善黄斑变性患者的视力及水肿。

本研究对观察组患者联合应用雷珠单抗与曲安奈德

进行治疗，并与单独使用雷珠单抗治疗的对照组进

行比较，结果显示，２组患者治疗前的 ＣＭＴ、ＢＣＶＡ
比较差异均无统计学意义；而治疗后不同时间，２组
患者的ＣＭＴ随时间延长均呈降低趋势，ＢＣＶＡ随时
间延长均呈升高趋势，组内两两比较差异均有统计

学意义，提示单独使用雷珠单抗及雷珠单抗与曲安

奈德联合应用对降低湿性 ＡＭＤ患者的 ＣＭＴ、改善
视觉功能均有积极作用；但治疗后１、３、６个月观察
组患者ＣＭＴ均显著低于对照组，ＢＣＶＡ均显著高于
对照组，提示雷珠单抗与曲安奈德联合应用对湿性

ＡＭＤ患者ＣＭＴ和ＢＣＶＡ的改善效果优于单独使用
雷珠单抗，与袁诗曼等［１８］的研究结果相似。分析其

原因，可能为雷珠单抗可降低血管通透性、促进内渗

液吸收，曲安奈德可增强视网膜屏障功能、缓解局部

炎症反应，二者联用后可通过不同作用途径协同改

善黄斑变性程度。

ＩＬ１β属于 ＩＬ１家族重要抗炎因子，主要分布
于上皮细胞、内皮细胞或骨髓细胞中，参与机体局部

炎症反应［１９］。ＩＬ６、ＩＬ８均为趋化因子家族重要成
员，具有促进炎症反应的作用；ＩＬ２主要由Ｔ细胞产
生，是淋巴细胞与白细胞相互作用的重要细胞因子，

其水平升高提示白细胞活性增强，抑制炎症反

应［２０］。既往研究表明，湿性 ＡＭＤ患者房水及外周
血炎性介质及趋化因子水平呈升高状态，参与湿性

ＡＭＤ黄斑变性、水肿及修复等过程［２１］。有研究检

测１３例湿性ＡＭＤ患者房水中炎性因子水平发现，
ＩＬ６、ＩＬ８水平明显高于白内障患者，提示湿性ＡＭＤ
与炎症反应关系密切［２２］。本研究采用雷珠单抗联

合曲安奈德玻璃体腔注射治疗湿性 ＡＭＤ后，观察
组患者血清 ＩＬ１β、ＩＬ６、ＩＬ８水平均低于对照组，
ＩＬ２水平高于对照组，提示二者联合用药可有效缓
解炎症反应程度。姬明利等［２３］研究表明，与单用雷

珠单抗相比，联合应用曲安奈德可有效降低糖尿病

性黄斑水肿患者血清ＩＬ６、ＩＬ８水平，本研究结果与
之相符，说明联合用药对机体炎症缓解作用可能与
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曲安奈德抗炎作用有关。此外，本研究联合用药后

出血、眼内异物感、一过性眼压升高发生率及并发症

总发生率与对照组比较差异无统计学意义，提示雷

珠单抗与曲安奈德联合用药不增加并发症发生风

险，安全可靠。本研究联合用药过程中未造成眼压

波动，可能与曲安奈德可抑制炎症反应进而避免房

水流出受阻有关，但仍需进一步扩大样本量证实。

用药后出血、眼内异物感可能与患者基础疾病、注射

体积有关，本研究在雷珠单抗基础上增用曲安奈德

后出血、眼内异物感发生率虽有升高，但与单用雷珠

单抗比较差异无统计学意义，证实联合用药安全

可靠。

综上所述，玻璃体腔注射雷珠单抗联合曲安奈

德可有效降低湿性 ＡＭＤ患者的 ＣＭＴ，缓解炎症反
应程度，改善视觉功能，且未造成眼压波动，安全可

靠，为临床湿性ＡＭＤ的治疗提供参考，但关于其远
期疗效仍需要进一步研究。
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