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摘要
目前许多抗血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)药物被用于治疗
各种眼科疾病ꎬ尤其在血管增生性眼病的治疗中扮演着重
要角色ꎬ这些药物能够明显抑制新生血管且减轻水肿提高
患者视力ꎬ但其长期治疗效果需要更长远的随访和研究ꎮ
本文就抗 ＶＥＧＦ 在眼科的应用及研究进展进行综述ꎬ为临
床应用和深入研究提供参考ꎮ
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０引言
许多 眼 科 疾 病 和 血 管 内 皮 生 长 因 子 ( ｖａｓｃｕｌａｒ

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)的调节与表达有着密切关
系ꎬ如 年 龄 相 关 性 黄 斑 变 性 ( ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬＡＲＭＤ)、息肉状脉络膜血管病变( ｐｏｌｙｐｏｉｄａｌ
ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｖａｓｃｕｌｏｐａｔｈｙꎬＰＣＶ)等ꎬ抗 ＶＥＧＦ 异常表达引起新
生血管异常增生ꎬ从而导致疾病发生ꎮ 许多抗 ＶＥＧＦ 药物
已经被用于治疗各种眼科疾病ꎬ这些药物具有相似的生物
学特性ꎬ能够明显抑制新生血管和减轻水肿ꎬ成为眼科目前
的主流治疗方法之一ꎬ因其良好的安全性和疗效ꎬ在眼科临
床应用中被越来越多的眼科医生所选择ꎮ 我们经过检索文
献ꎬ对抗 ＶＥＧＦ 治疗在眼科的临床应用及进展做一综述ꎮ
１目前临床常用的抗 ＶＥＧＦ 药物

目前眼科临床常用的抗 ＶＥＧＦ 药物有以下 ４ 种ꎬ分别
为雷珠单抗(Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ)、贝伐单抗(Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ)ꎬ康柏
西普(Ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ)和阿柏西普(Ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ)ꎮ 其中前两者
为重组的人源化单克隆抗 ＶＥＧＦ－Ａ 药物ꎮ 雷珠单抗是第
一个被批准用于治疗新生血管 ＡＲＭＤ 的抗 ＶＥＧＦ 药物ꎮ
康柏西普(Ｃｏｎｂｅｒｃｅｐｔ)是我国自主研发生产的新融合蛋
白类 抗 ＶＥＧＦ 药 物ꎬ 在 国 内 应 用 广 泛ꎮ 阿 柏 西 普
(Ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ)是一种新药ꎬ也是一种融合蛋白类药物ꎬ机制
为与 ＶＥＧＦ 紧密结合ꎬ从而能够降低血管通透性ꎬ进而抑
制新生血管的生成[１]ꎮ ２０１４ 年美国 ＦＤＡ 和欧洲 ＥＭＡ 相
继批准了阿柏西普的 ３ 个适应证ꎬ即为通过玻璃体注射治
疗视网膜静脉阻塞继发黄斑水肿、湿性 ＡＲＭＤ 和糖尿病
性黄斑水肿[２]ꎮ
２抗 ＶＥＧＦ 在眼科疾病的应用
２.１ ＡＲＭＤ　 ＡＲＭＤ 是 ５５ 岁及以上人群视力严重丧失以
至致盲的最常见原因[３]ꎮ 继发于 ＡＲＭＤ 的脉络膜新生血
管是视力严重受损的主要原因ꎬ玻璃体腔内注射抗 ＶＥＧＦ
药物的目的是阻止眼内异常血管生长ꎬ防止视力下降ꎬ从
而达到改善视力的目的ꎮ 众多文献表明ꎬ抗 ＶＥＧＦ 治疗
ＡＲＭＤ 是有效且安全的ꎮ Ｋｈａｎａｎｉ 等[４]研究结果显示玻璃
体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物ꎬ７５％以上的新生血管性年龄相关
性黄斑变性(ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬ
ｎＡＲＭＤ)的基线视力提高ꎬ５ａ 内可维持视力≥２０ / ６０ꎮ 有
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学者对 ３１ 例 ＡＲＭＤ 合并黄斑下出血患者玻璃体腔内注
射抗 ＶＥＧＦ 药物后随访对比研究 ６ｍｏ 发现服用抗凝血剂
的患者发生黄斑出血的风险明显较高ꎬ选择不同的抗
ＶＥＧＦ 药物类型的治疗结果没有明显差别[５]ꎮ
２.２ ＰＣＶ　 ＰＣＶ 是异常脉络膜血管在黄斑区出现息肉状
病灶ꎬ可伴异常分支血管网及玻璃膜疣ꎮ 反复的视网膜下
出血、血液性视网膜色素上皮层脱离、视网膜下渗出和浆
液性视网膜脱离是其临床特征ꎮ 吲哚菁绿血管造影在诊
断 ＰＣＶ 上有着重要作用ꎮ 其治疗方法主要有视网膜激光
光凝、光动力疗法( ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙꎬＰＤＴ)、抗 ＶＥＧＦ
和多方法联合治疗ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 治疗安全性高且效果良好ꎬ
常被作为首选治疗ꎮ 国外学者在 ６２ 个临床治疗中心进行
了一项前瞻性多中心双盲实验ꎬ对比了阿柏西普和阿柏西
普联合 ＰＤＴ 的疗效ꎬ经过 ９６ｗｋ 随访ꎬ两组患者在视力提
高和息肉消退方面无差别ꎬ两组患者的平均注射次数为
４􀆰 ６ 次ꎬ没有不良事件发生[６]ꎮ 在 ＰＣＶ 治疗中ꎬ抗 ＶＥＧＦ
治疗与 ＰＤＴ 联合抗 ＶＥＧＦ 治疗的长期随访视觉效果相
同ꎬ 抗 ＶＥＧＦ 治疗使患者视力平均升高 １.５ 个字母[７]ꎮ 有
文献报道了阿柏西普治疗 ＰＣＶ 的疗效及预后ꎬ研究人员
对 ＰＣＶ 患者前 ３ｍｏ 每月进行一次玻璃体腔内注射阿柏西
普ꎬ维持阶段每 ２ｍｏ 注射一次ꎬ结果显示经过治疗 ＰＣＶ 患
者的视力得到了提高ꎬ其在解剖形态学上也有改善[８]ꎮ 在
长期随访过程中ꎬ有学者对 ６１ 例 ＰＣＶ 患者行抗 ＶＥＧＦ 治
疗后随访 ５ａꎬ结果显示治疗 １ａ 后ꎬ患者的视力比基线视力
稳定提高ꎬ随访 ３、４、５ａ 视力和基线视力接近ꎮ 提示抗
ＶＥＧＦ 治疗 ＰＣＶ 的长期效果有待进一步研究[９]ꎮ
２.３ 糖尿病性黄斑水肿 　 糖尿病性黄斑水肿 ( ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａꎬＤＭＥ)是造成糖尿病患者视力下降的主要
原因之一ꎬ持续不消退的黄斑水肿会导致不可逆的视力严
重丧失ꎬ传统的治疗方法包括视网膜激光光凝、玻璃体手
术等ꎮ ２０１２ 年美国 ＦＤＡ 批准雷珠单抗为第一个用于治疗
ＤＭＥ 的抗 ＶＥＧＦ 药物ꎮ 玻璃体内注射抗 ＶＥＧＦ 药物现在
已经替代黄斑光凝治疗ꎬ成为治疗 ＤＭＥ 新的标准疗
法[１０]ꎮ 贝伐单抗联合血糖控制可早期改善 ２ 型糖尿病患
者的 ＤＭＥ[１１]ꎮ 国外学者进行了一项多样本的长达 ２４ｍｏ
的Ⅲ期随机对照试验ꎬ研究了玻璃体腔注射雷珠单抗治疗
ＤＭＥ 的疗效和安全性ꎮ 结果显示雷珠单抗能减轻黄斑水
肿ꎬ能快速、持续地改善患者视力ꎬ降低进一步失明的风
险ꎬ治疗过程是安全的ꎬ且无严重并发症发生[１２]ꎮ 其他学
者对 ９７ 例 ＤＭＥ 患者使用 ３＋ＰＲＮ 治疗方案行玻璃体腔内
注射 ０.５ｍｇ 雷珠单抗进行随访研究ꎬ结果显示对 ＤＭＥ 有
很好的治疗效果[１３]ꎮ
２.４ 新生血管性青光眼 　 新生血管性青光眼(ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｇｌａｕｃｏｍａꎬＮＶＧ)是临床上较常见的难治性青光眼之一ꎬ视
网膜缺血缺氧导致 ＶＥＧＦ 分泌异常ꎬ异常血管生长ꎬ损伤
的血管壁向邻近的视网膜以及玻璃腔释放 ＶＥＧＦꎬ虹膜面
长入新生血管ꎬ小梁网被阻塞导致房角关闭ꎬ房水循环不
通畅ꎬ眼压升高ꎬ发生恶性青光眼ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 治疗联合抗
青光眼手术是 ＮＶＧ 的主流治疗方案ꎬ术前使用抗 ＶＥＧＦ
使新生血管快速退化ꎬ缓解房角阻塞ꎬ阻止术中出血ꎬ协助
视网膜激光光凝ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 和抗青光眼手术综合治疗ꎬ可
有效控制 ＮＶＧ 眼压ꎬ维持患者的视觉功能[１４]ꎮ 雷珠单抗
在 ＮＶＧ 的治疗中是一个有价值的辅助手段ꎬ用于青光眼

治疗时我们需要考虑到抗 ＶＥＧＦ 药物的成本问题ꎬ长期效
果、最佳给药方案及其毒性分析[１５]ꎮ 也有学者提出虽然
抗 ＶＥＧＦ 药物能有效地促使新生血管消退ꎬ促进 ＮＶＧ 的
早期手术治疗ꎬ但治疗的长期效果仍然取决于整个治疗过
程ꎬ反复使用抗 ＶＥＧＦ 药物后眼压持续升高ꎬ可能与注射
频率有关ꎮ 这些药物在外科青光眼领域有着广泛地应用ꎬ
但其确切作用需要更长期的随访及大样本量研究[１６]ꎮ
２.５ 视网膜静脉阻塞 　 视网膜静脉阻塞 ( ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＲＶＯ)是一种常见的导致视力下降的视网膜静
脉疾病ꎬ目前还没有特效治疗方法ꎮ 黄斑区水肿缺血、产
生 ＶＥＧＦꎬ出现血－视网膜屏障受损ꎬ视网膜无灌注区形成
引起视网膜新生血管产生ꎬ继而出现视网膜、玻璃体出血
和 ＮＶＧ 等ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 治疗能够明显抑制新生血管ꎬ血管
通透性降低ꎬ从而减轻水肿ꎬ在临床应用上已得到公认ꎮ
贝伐单抗对视网膜分支静脉阻塞 ( ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＢＲＶＯ)患者的治疗有良好的疗效ꎬ联合视网膜
激光光凝治疗没有减少抗 ＶＥＧＦ 注射次数[１７]ꎮ 大约有四
分之一的 ＲＶＯ 患者在接受抗 ＶＥＧＦ 治疗后随访 １ａ 或更
长时间后没有复发[１８]ꎮ 一项 ９６９ 眼的随机对照试验比较
了地塞米松植入剂型和抗 ＶＥＧＦ 治疗 ＲＶＯ 的有效性和安
全性ꎬ结果显示抗 ＶＥＧＦ 治疗后最佳矫正视力提高更明
显ꎬ地塞米松植入剂型注射的次数少ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 能更好得
在功能和解剖学上得到改善ꎬ能降低了眼压升高和白内障
形成的风险ꎬ抗 ＶＥＧＦ 治疗是 ＲＶＯ 患者的首选治疗方
法[１９]ꎮ 在选择不同种类的药物上泰国学者进行了一项前
瞻性、多中心研究ꎬ对比了贝伐单抗与雷珠单抗治疗 ＲＶＯ
效果ꎬ结果显示两组间无统计学差异[２０]ꎮ 而其他学者研
究表明抗 ＶＥＧＦ 药物在视网膜中央静脉阻塞 ( ｃｅｎｔｒａｌ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬＣＲＶＯ)继发黄斑水肿的治疗中具有
优势ꎮ 阿柏西普和雷珠单抗均能明显改善患者的最佳矫
正视力ꎬ且阿柏西普可能比雷珠单抗效果更好[２１]ꎮ
２. ６ 角 膜 新 生 血 管 　 角 膜 新 生 血 管 ( ｃｏｒｎｅａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎꎬＣＮＶ)是由多种角膜疾病引起的一种新
生血管长入角膜ꎬ改变角膜性能从而威胁视力的疾病ꎮ 国
外已有许多报道应用抗 ＶＥＧＦ 药物治疗 ＣＮＶ 有效[２２]ꎮ 有
学者研究了结膜下注射雷珠单抗和贝伐单抗对人角膜内
皮细胞的潜在细胞毒性作用ꎬ结果显示两种药物治疗效果
之间没有显著差异ꎬ且两种药物对内皮细胞密度也没改
变ꎬ对角膜内皮细胞无细胞毒性作用[２３]ꎮ 也有学者对 １３
例使用贝伐单抗治疗 ＣＮＶ 患者随访６ｍｏ~１１ａꎬ评价了其
远期疗效ꎮ 结果显示 １２ 例(９２％)ＣＮＶ 消退ꎬ１０ 例(７７％)
经治疗后最佳矫正视力得到提高ꎬ且停用贝伐单抗后ꎬ单
眼 ＣＮＶ 进展ꎮ 提示我们经过长期随访ꎬ局部应用贝伐单
抗治疗 ＣＮＶ 和改善视力效果显著且无严重并发症[２４]ꎮ
２.７翼状胬肉　 翼状胬肉是眼科常见的眼表疾病之一ꎬ表
现为结膜纤维血管组织长入角膜ꎬ影响外观和视力ꎮ 翼状
胬肉的发病机制多样ꎬ活性血管生成因子和淋巴微血管的
扩张可能是其发病机制之一ꎬ有学者研究检测血管生成 /
淋巴管生成因子 ＶＥＧＦ 的活性以及血管和淋巴管内皮蛋
白在胬肉和正常结膜中的表达来验证了这一观点[２５]ꎮ 一
项最新的随机对照试验 Ｍｅｔａ 分析显示球结膜下注射贝伐
单抗能够降低原发性翼状胬肉手术的复发率ꎬ随诊 １２ｍｏꎬ
无其他不良并发症产生[２６]ꎮ 贝伐单抗能有效降低翼状胬
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肉切除术后复发率[２７]ꎮ 一项前瞻性研究表明结膜下注射
贝伐单抗的翼状胬肉手术患者 １ｍｏ 后翼状胬肉血管通透
性降低ꎬＶＥＧＦ 表达降低[２８]ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 药物已广泛应用于
眼病ꎬ但其治疗前段病变的安全性仍存在争议ꎮ Ｈｕａｎｇ
等[２９]对翼状胬肉患者结膜下行抗 ＶＥＧＦ 注射ꎬ结果显示
角膜可以耐受ꎬ但是产生的结膜影响不容忽视ꎬ且原发性
角膜上皮缺损患者使用抗 ＶＥＧＦ 后ꎬ可能会延迟角膜上皮
的愈合ꎮ
２.８ 葡萄膜炎 　 葡萄膜炎是一种以葡萄膜炎症为特征的
眼病ꎬ早期和准确的诊断对其治疗至关重要ꎮ 抗 ＶＥＧＦ 治
疗成为葡萄膜炎治疗上的一个新选择ꎮ 在难治性葡萄膜
炎继发黄斑水肿的长期治疗中ꎬ患者反复玻璃体腔内注射
１.２５ｍｇ 贝伐单抗能有效地改善患者的最佳矫正视力[３０]ꎮ
２.９ Ｉｒｖｉｎｅ－Ｇａｓｓ 综合征　 Ｉｒｖｉｎｅ－Ｇａｓｓ 综合征( Ｉｒｖｉｎｅ－Ｇａｓｓ
ＳｙｎｄｒｏｍｅꎬＩＧＳ)的特征是白内障手术后出现黄斑水肿ꎬ是
白内障患者术后视力下降的常见且无法完全避免的原因
之一ꎬ长期持续的黄斑水肿会造成永久性中心视力受损ꎮ
炎症刺激是其发病主要原因ꎬ其机制为 ＶＥＧＦ 释放扩散到
玻璃体和视网膜ꎬ导致局部血管扩张和血－视网膜屏障破
坏ꎬ内核层到外丛状层的液体积聚ꎬ从而发生黄斑水肿ꎮ
多篇文献已报道玻璃体腔内注射抗 ＶＥＧＦ 药物安全性高ꎮ
Ｄｅｍｉｒｅｌ 等[３１]分析了玻璃体腔注射雷珠单抗治疗 ＩＧＳ 综合
征ꎬ随访 ２１ｍｏꎬ黄斑水肿稳定ꎮ Ｍｉｔｒｏｐｏｕｌｏｓ 等[３２]评估 ７ 例
ＩＧＳ 患者接受玻璃体腔内注射雷珠单抗治疗ꎬ长期随访
后ꎬ雷珠单抗对治疗 ＤＭＥ 有效ꎬ且未发现明显的眼部或全
身副作用ꎮ Ｉｚｄｅｂｓｋｉ 等[３３] 探讨了玻璃体腔内注射贝伐单
抗治疗 ＩＧＳ 的临床疗效ꎬ４ 例患者中有 ３ 例视力改善ꎮ 也
有学者报道了 １ 例 ＩＧＳ 患者使用阿柏西普后有效[３４]ꎮ
３抗 ＶＥＧＦ 治疗方案的选择及优化

全球范围内抗 ＶＥＧＦ 治疗的黄金准则方案尚未达成
一致ꎬ专业领域的学者目前推荐的方案为 ３＋ＰＲＮꎮ ３ 代表
开始抗 ＶＥＧＦ 治疗后前 ３ｍｏꎬ每月进行一次注射ꎬＰＲＮ 代
表长期必要时ꎬ是指完成前 ３ 次治疗后根据患者的病情变
化情况而定是否重复注射治疗ꎬ再次进行抗 ＶＥＧＦ 治疗的
指征是发现病变发展导致视力下降ꎮ 治疗过程中也可以
选择不同种类的抗 ＶＥＧＦ 药物ꎮ

３＋ＰＲＮ 是常规的治疗方案ꎬ但在治疗具体疾病的过
程中ꎬ抗 ＶＥＧＦ 个体化治疗非常重要ꎬ具体到不同患者ꎬ给
药方式不同ꎮ Ｍｉｍｏｕｎｉ 等[３５] 将每月对玻璃体内抗 ＶＥＧＦ
治疗无反应的患者改为每 ２ｗｋ 注射 １ 次ꎮ ２ｗｋ 频次的注
射贝伐单抗对近四分之一的湿性 ＡＲＭＤ 无反应者有效ꎬ
没有不良事件报告发生ꎮ 提示我们在个性化治疗中ꎬ我们
需要不同的尝试方案来追求最好的效果ꎮ

在治疗过程中也要考虑到因为各种原因导致的治疗
终止情况ꎬ一项回顾性、多中心研究显示:应用抗 ＶＥＧＦ 治
疗增 殖 性 糖 尿 病 视 网 膜 病 变 ( ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＰＤＲ)或非增殖性糖尿病视网膜病变( ｎｏｎ －
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＮＰＤＲ) 且暂时失访的患
者ꎬ结果显示糖尿病患者由于疾病、经济困难和 / 或不遵医
嘱而容易出现严重的失访ꎮ 在糖尿病视网膜病变患者中ꎬ
尤其是 ＰＤＲ 患者ꎬ无意的治疗中断可能导致不可逆转的
失明[３６]ꎮ 所以在行抗 ＶＥＧＦ 治疗前需详细告知患者长期
持续治疗方案的重要性ꎮ

４最近的研究进展
阿比西帕(Ａｂｉｃｉｐａｒ)是目前治疗黄斑病变的一种靶

向 ＶＥＧＦ－Ａ 新药ꎬ目前还未正式用于临床治疗ꎮ 阿比西
帕有可能作为治疗视网膜新生血管疾病的一种新的
选择[３７]ꎮ
５总结

抗 ＶＥＧＦ 治疗已经成为眼科血管增生性疾病的一线
治疗选择ꎬ彻底改变了几种威胁视力的视网膜疾病的治疗
方法ꎮ 除玻璃体内注药操作本身可能导致的并发症(眼
内炎和玻璃体出血)外ꎬ大量文献报道了其安全性和有效
性ꎬ但在治疗的过程中ꎬ我们仍需考虑到药物昂贵的费用
(每支药物高达数千元)以及更长远的的疗效评价ꎬ临床
上仍需要更长时间的随访和更大样本的研究ꎮ
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ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｓ. Ｃｌｉｎ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１２(１０):２１７７－２１８１
８ Ｌｅｅ ＳＥꎬ Ｊａｎｇ ＪＷꎬ Ｋａｎｇ ＳＷꎬｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｆｌｉｂｅｒｃｅｐｔ ｆｏｒ ａｃｔｉｖｅ
ｐｏｌｙｐｏｉｄａｌ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｖａｓｃｕｌｏｐａｔｈｙ ｗｉｔｈｏｕｔ ａｃｔｉｖｅ ｐｏｌｙｐｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１９ꎻ９
(１):１４８７
９ Ｍｉｙａｔａ Ｍꎬ Ｏｏｔｏ Ｓꎬ Ｙａｍａｓｈｉｒｏ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｉｖｅ － ｙｅａｒ ｖｉｓｕａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ
ａｆｔｅｒ ａｎｔｉ － ＶＥＧＦ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ｏｒ ｗｉｔｈｏｕｔ ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ
ｐｏｌｙｐｏｉｄａｌ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｖａｓｃｕｌｏｐａｔｈｙ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ [Ｅｐｕｂ ａｈｅａｄ ｏｆ
ｐｒｉｎｔ]
１０ 朱婷婷ꎬ王权ꎬ姜彩辉. 糖尿病黄斑水肿治疗新进展. 眼科新进展

２０１９ꎻ３９(３):２９６－３００
１１ Ｍｏｔｔａ ＡＡＬꎬ Ｂｏｎａｎｏｍｉ Ｍꎬ Ｆｅｒｒａｚ ＤＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｈｏｒｔ － ｔｅｒｍ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｃｏｎｔｒａｓｔ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ａｎｄ ｏｐｔｉｍｉｚｉｎｇ ｇｌｙｃｅｍｉｃ ｃｏｎｔｒｏｌ. Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｒｅｓ ＣｌｉｎＰｒａｃｔ
２０１９ꎻ１４９(３):１７０－１７８
１２ Ｎｇｕｙｅｎ ＱＤꎬ Ｂｒｏｗｎ ＤＭꎬ Ｍａｒｃｕｓ ＤＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ: ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ２ ｐｈａｓｅ ＩＩＩ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌｓ: ＲＩＳＥ ａｎｄ
ＲＩＤＥ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１２ꎻ１１９(４):７８９－８０１
１３ Ｅｓｋｉ Ｙｕｃｅｌ Ｏꎬ Ｂｉｒｉｎｃｉ Ｈꎬ Ｓｕｌｌｕ Ｙ. Ｏｕｔｃｏｍｅ ａｎｄ Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ２ －
Ｙｅａｒ Ｖｉｓｕａｌ Ａｃｕｉｔｙ ｉｎ Ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ Ｄｉａｂｅｔｉｃ Ｍａｃｕｌａｒ Ｅｄｅｍａ Ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ. Ｊ Ｏｃｕｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ ２０１９ꎻ３５(４):２２９－２３４
１４ Ｓｕｎ Ｙꎬ Ｌｉａｎｇ Ｙꎬ Ｚｈｏｕ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉ －ＶＥＧＦ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｓ ｔｈｅ ｋｅｙ
ｓｔｒａｔｅｇｙ ｆｏｒ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ｇｌａｕｃｏｍａ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｓｈｏｒｔ ｔｅｒｍ. ＢＭＣ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１６ꎻ１６(１):１５０
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１５ Ｋａｔｓａｎｏｓ Ａꎬ Ｇｏｒｇｏｌｉ Ｋꎬ Ｍｉｋｒｏｐｏｕｌｏｓ ＤＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｔｈｅ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｇｌａｕｃｏｍａ ｆｉｌｔｅｒｉｎｇ ｓｕｒｇｅｒｙ ａｎｄ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ｇｌａｕｃｏｍａ. Ｅｘｐｅｒｔ Ｏｐｉｎ Ｂｉｏｌ Ｔｈｅｒ ２０１８ꎻ１８(６):７１９－７２４
１６ Ｓｌａｂａｕｇｈ Ｍꎬ Ｓａｌｉｍ Ｓ. Ｕｓｅ ｏｆ Ａｎｔｉ － ＶＥＧＦ Ａｇｅｎｔｓ ｉｎ Ｇｌａｕｃｏｍａ
Ｓｕｒｇｅｒｙ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ２０１７:１６４５２６９
１７ Ｃａｌｌｉｚｏ Ｊꎬ Ａｔｉｌｉ Ａꎬ Ｓｔｒｉｅｂｅ ＮＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｖｅｒｓｕｓ
ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ａｎｄ ｍａｃｕｌａｒ ｇｒｉｄ ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｉｎ
ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ ｎｏｎ － ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ａ
ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｓｔｕｄｙ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ
２５７(５):９１３－９２０
１８ Ｇａｏ Ｘꎬ Ｏｂｅｉｄ Ａꎬ Ａｄａｍ ＭＫꎬｅｔ ａｌ. Ｌｏｓｓ ｔｏ Ｆｏｌｌｏｗ－Ｕｐ ｉｎ Ｐａｔｉｅｎｔｓ Ｗｉｔｈ
Ｒｅｔｉｎａｌ Ｖｅｉｎ Ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ Ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ Ａｎｔｉ － ＶＥＧＦ Ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ.
Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ Ｌａｓｅｒｓ Ｉｍａｇｉｎｇ Ｒｅｔｉｎａ ２０１９ꎻ５０(３):１５９－１６６
１９ Ｇａｏ Ｌꎬ Ｚｈｏｕ Ｌꎬ Ｔｉａｎ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｍｐｌａｎｔｓ
ｖｅｒｓｕｓ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ａ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ１９(１):８
２０ Ｋｕｍｌｕａｎｇ Ｓꎬ Ｉｎｇｓｒｉｓａｗａｎｇ Ｌꎬ Ｓａｎｇｒｏｏｎｇｒｕａｎｇｓｒｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅａｌ －
ｗｏｒｌｄ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ａｎｄ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｉｎ Ｔｈａｉｌａｎｄ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ
１９(１):８２
２１ Ｑｉａｎ Ｔꎬ Ｚｈａｏ Ｍꎬ Ｗａｎ Ｙꎬｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ
ｏｆ ｄｒｕｇ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｆｏｒ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｔｏ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. ＢＭＪ Ｏｐｅｎ ２０１８ꎻ８(１２):ｅ０２２７００
２２ Ｂｉｌｇｉｎ Ｓ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｓｕｂｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ Ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ ｏｆ
Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ａｎｄ Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ Ａｌｐｈａ－２ａ ｏｎ Ｃｏｒｎｅａｌ Ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ａ Ｒａｔ
Ｍｏｄｅｌ. Ｍｅｄｉｃｉｎａ (Ｋａｕｎａｓ) ２０１８ꎻ５４(２):１６
２３ Ｍｅｒｚ ＰＲꎬ Ｒｏｃｋｅｌ Ｎꎬ Ｂａｌｌｉｋａｙａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ
(Ｌｕｃｅｎｔｉｓ ( Ｒ)) ａｎｄ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ( Ａｖａｓｔｉｎ ( Ｒ)) ｏｎ ｈｕｍａｎ ｃｏｒｎｅａｌ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１８(１):３１６
２４ Ｙｉｎ Ｊꎬ Ｊａｃｏｂｓ ＤＳ. Ｌｏｎｇ － ｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｕｓｉｎｇ Ｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃ
Ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｃｕｌａｒ Ｓｕｒｆａｃｅ Ｅｃｏｓｙｓｔｅｍ (ＰＲＯＳＥ) ａｓ ａ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ
ｓｙｓｔｅｍ ｆｏｒ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｏｒｎｅａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ.
Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ ２０１９ꎻ１７(１):１３４－１４１
２５ Ｍａｒｔｉｎ－Ｌｏｐｅｚ ＪꎬＰｅｒｅｚ－Ｒｉｃｏ ＣꎬＧａｒｃｉａ－Ｈｏｎｄｕｖｉｌｌａ Ｎꎬｅｔ ａｌ. Ｅｌｅｖａｔｅｄ
ｂｌｏｏｄ / ｌｙｍｐｈａｔｉｃ ｖｅｓｓｅｌ ｒａｔｉｏ ｉｎ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ (ＶＥＧＦ) ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ. Ｈｉｓｔｏｌ Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌ
２０１９:３４(８):９１７－９２９
２６ Ｓｕｎ Ｙꎬ Ｚｈａｎｇ Ｂꎬ Ｊｉａ Ｘꎬｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ Ｓａｆｅｔｙ ｏｆ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ
ｔｈｅ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ: Ａｎ Ｕｐｄａｔｅｄ Ｍｅｔａ－Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

Ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ Ｔｒｉａｌｓ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ２０１８:４５９８１７３
２７ Ｚｅｎｇ Ｗꎬ Ｌｉｕ Ｚꎬ Ｄａｉ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉ － ｆｉｂｒｏｔｉｃꎬ ａｎｔｉ － ＶＥＧＦ ｏｒ
ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ ａｓ ａｄｊｕｖａｎｔｓ ｆｏｒ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ｅｘｃｉｓｉｏｎ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ
ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｎｅｔｗｏｒｋ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ１７(１):２１１
２８ Ｍｏｈａｍｅｄ ＴＡꎬ Ｓｏｌｉｍａｎ Ｗꎬ Ｆａｔｈａｌｌａ ＡＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ
ｓｕｂｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｏｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ: ｃｌｉｎｉｃａｌꎬ
ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔｕｄｙ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ
１１(５):７９７－８０１
２９ Ｈｕａｎｇ ＳＴꎬ Ｔｉａｎ ＢＳꎬ Ｘｉａｏ Ｏꎬｅｔ ａｌ. Ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ａｎｔｉｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｏｃｕｌａｒ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｓｅｇｍｅｎｔ ｉｎ ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ
ａｎｄ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ｇｌａｕｃｏｍａ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ: Ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ －
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Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ２０４(８):１３－１８
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