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【摘要】目的:探讨非增殖期糖尿病视网膜病变(NPDR)患者在康柏西普眼用注射液基础上联用益气养阴活血方治疗的

效果及对血流动力学的影响。方法:纳入106例NPDR患者为研究对象,按治疗方案不同分为对照组(n=53)和观察组(n=
53)。对照组予以康柏西普眼用注射液治疗;观察组在对照组基础上加以益气养阴活血方治疗,两组均治疗3个月。比较两组

视力、糖尿病视网膜病变严重程度(DRSS)、中医证候积分、眼底指标[黄斑中心凹厚度(CMT)、视网膜微血管瘤数及出血面

积]及眼动脉、视网膜中央动脉血流动力学指标[收缩期峰值血流速度(PSV)、舒张末期血流速度(EDV)、阻力指数]的差异,评
估两组疗效,并记录两组治疗期间不良反应发生情况。结果:与对照组相比,观察组有较高的治疗总有效率(P<0.05)。治

疗后,相比对照组,观察组BCVA更高(P<0.05),DRSS评分、中医证候积分及CMT、微血管瘤数、出血面积均更低(P<
0.05)。治疗后,观察组眼动脉、视网膜中央动脉PSV、EDV均高于对照组(P<0.05),阻力指数低于对照组(P<0.05)。两组

不良反应发生率无统计学差异(P>0.05)。结论:在康柏西普眼用注射液治疗的基础上联合益气养阴活血方治疗可提高对

NPDR的疗效,能够改善患者视力及眼底病理改变,调节眼部血流动力学,且安全性良好。
【关键词】糖尿病视网膜病变;非增殖期;康柏西普;益气养阴活血方;视力;血流动力学
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【Abstract】Objective:To
 

evaluate
 

the
 

therapeutic
 

outcomes
 

and
 

hemodynamic
 

effects
 

of
 

Yiqi
 

Yangyin
 

Huoxue
 

Formula
 

combined
 

with
 

Conbercept
 

ophthalmic
 

injection
 

in
 

patients
 

with
 

non-proliferative
 

diabetic
 

retinopathy
 

(NPDR).Methods:A
 

total
 

of
 

106
 

NPDR
 

patients
 

were
 

enrolled
 

and
 

assigned
 

to
 

a
 

control
 

group
 

(n=53)
 

and
 

an
 

observation
 

group
 

(n=53)
 

according
 

to
 

different
 

treatment
 

methods.The
 

control
 

group
 

received
 

Conbercept
 

ophthalmic
 

injection,while
 

the
 

observation
 

group
 

received
 

additional
 

treatment
 

with
 

Yiqi
 

Yangyin
 

Huoxue
 

Formula
 

based
 

on
 

the
 

control
 

regimen.Both
 

groups
 

were
 

treated
 

for
 

3
 

months.Comparisons
 

were
 

made
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

regarding
 

visual
 

acuity,Diabetic
 

Retinopathy
 

Severity
 

Scale
 

(DRSS)
 

scores,Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

(TCM)
 

syndrome
 

scores,fundus
 

indicators
 

[central
 

macular
 

thickness
 

(CMT),number
 

of
 

retinal
 

microaneurysms,and
 

hemorrhage
 

area],and
 

hemodynamic
 

parameters
 

of
 

the
 

ophthalmic
 

artery
 

and
 

central
 

retinal
 

artery
[including

 

peak
 

systolic
 

velocity
 

(PSV),end-diastolic
 

velocity
 

(EDV),and
 

the
 

resistance
 

index].Therapeutic
 

efficacy
 

was
 

assessed,and
 

adverse
 

reactions
 

during
 

treatment
 

were
 

recorded.Results:Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,the
 

observation
 

group
 

showed
 

a
 

higher
 

overall
 

response
 

rate
 

(P<0.05).After
 

treatment,the
 

observation
 

group
 

demonstrated
 

better
 

best-corrected
 

visual
 

acuity
 

(BCVA)
 

(P<0.05),lower
 

DRSS
 

scores,lower
 

TCM
 

syndrome
 

scores,and
 

reduced
 

CMT,microaneurysm
 

count,

and
 

hemorrhage
 

area
 

(P<0.05).Hemodynamically,the
 

observation
 

group
 

exhibited
 

higher
 

PSV
 

and
 

EDV
 

in
 

the
 

ophthalmic
 

artery
 

and
 

central
 

retinal
 

artery,along
 

with
 

a
 

lower
 

resistance
 

index
 

(P<0.05).No
 

significant
 

difference
 

was
 

observed
 

in
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).Conclusion:The
 

addition
 

of
 

Yiqi
 

Yangyin
 

Huoxue
 

Formula
 

to
 

Conbercept
 

ophthalmic
 

injection
 

enhances
 

therapeutic
 

efficacy
 

in
 

NPDR,improves
 

visual
 

acuity
 

and
 

fundus
 

pathological
 

changes,modulates
 

ocular
 

hemodynamics,and
 

demonstrates
 

a
 

favorable
 

safety
 

profile.
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  糖尿病视网膜病变(diabetic
 

retinopathy,DR)
是视网膜微血管损伤而引起的糖尿病慢性病变之

一,该疾病会严重影响患者视力健康甚至致盲[1]。
非增殖期糖尿病视网膜病变(non-proliferative

 

dia-
betic

 

retinopathy,NPDR)是DR的早期阶段,此时

视网膜微血管损伤已开始,但尚无新生血管生成,若
治疗不及时,则会进一步发展为增殖期糖尿病视网

膜病变,致使患者视力严重下降[2]。研究[3-4]表明,
血管内皮细胞生长因子(VEGF)在促进新生血管形

成方面发挥重要作用,玻璃体内注射抗VEGF药物

(如康柏西普)治疗NPDR可抑制新生血管形成,阻
止病情发展,但存在一定的眼内感染、视网膜脱离等

风险,且整体疗效常欠佳。中医理论[5]认为,NPDR
归属“视瞻昏渺”、“瞳神病”等范畴,多因消渴日久、
阴虚燥热内生,加之气血亏虚、瘀血内阻,致使目络

失养,虚火、瘀毒交结而发病,治疗应以滋阴清热、活
络化瘀为主。益气养阴活血中药在血瘀兼气阴两虚

证眼病治疗中有重要作用,能够改善眼部微环境[6]。
目前已有部分研究探讨了益气养阴活血法治疗NP-
DR的疗效,但在联合抗VEGF药物(如康柏西普)
的协同作用及对眼部血流动力学的影响方面,尚缺

乏系统的临床数据支持。因此,本研究对NPDR患

者实施益气养阴活血方联合康柏西普眼用注射液治

疗,观察其临床应用效果,并探讨可能的机制。

1 资料与方法

1.1 一般资料

纳入2023年11月至2025年3月在黑龙江中

医药大学附属医院就诊的NPDR患者为研究对象。
纳入标准:(1)符合西医 NPDR诊断标准[7];(2)中
医符合气阴两虚兼血瘀证[8]。主症:视物模糊;双目

干涩;咽干口燥;气短懒言;五心烦热。次症:神疲乏

力;面色晦暗;肢体麻木;大便燥结。舌脉表现:舌质

紫暗、苔薄、脉细涩。具有2项主症兼有次症2项,
参考表现即可诊断;(3)18~75岁。排除标准:(1)
近期接受过眼部治疗者,包括激光、眼部手术等;(2)
合并其他影响视力的眼部疾病,如青光眼、白内障

等;(3)对所使用药物过敏者;(4)合并心、肝、肾、脑
等严重疾病者;(5)患者有认知障碍或精神疾患;(6)
妊娠与哺乳期女性。共纳入106例,按治疗方案不

同分为对照组与观察组,每组各53例。两组患者一

般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见表1。
本研究符合《赫尔辛基宣言》要求。

表1 两组患者一般资料比较[x-±s,n(%)]

组别
性别

男 女
年龄(岁) 糖尿病病程(年) 体质量(kg) 身高(cm)

DR分期

I II
对照组(n=53) 29(54.72)24(45.28) 56.41±9.43 8.24±2.19 64.51±12.36 162.51±8.94 17(32.08) 36(67.92)
观察组(n=53) 27(50.94)26(49.06) 55.62±10.11 8.53±2.47 63.78±11.64 163.37±9.45 19(35.85) 34(64.15)

t/χ2 值 0.151 0.416 0.640 0.313 0.481 0.168
P 值 0.697 0.678 0.524 0.755 0.631 0.682

1.2 治疗方法

对照组予以康柏西普眼用注射液(成都康弘生

物科 技 有 限 公 司,国 药 准 字 S20130012,规 格:

10
 

mg/mL,0.2mL/支)治疗。患者仰卧位,头部固

定,将康柏西普注射液从冰箱拿出放置室温复温。
常规眼部消毒,铺无菌手术巾,暴露注射眼。将盐酸

奥布卡因滴眼液(参天制药株式会社)滴入结膜囊进

行局部麻醉,使用开睑器撑开患者眼睑,在裂隙灯观

察下,将装有康柏西普眼用注射液的注射器针头从

角膜缘后3.5~4.0
 

mm处进针,刺入玻璃体腔,缓
慢推注康柏西普眼用注射液,使用剂量一般为0.5

 

mg/mL,根据患者病情适当调整。术毕,拔除针头

并按压。涂抗生素眼膏(妥布霉素地塞米松眼膏),
用无菌纱布包扎术眼。术后常规使用左氧氟沙星滴

眼液滴术眼,4~6次/d,持续1周。康柏西普眼用

注射液每月注射1次,共3次。

观察组在对照组基础上加用益气养阴活血方。
方剂组成:黄芪30

 

g、党参20
 

g、麦冬15
 

g、生地黄

15
 

g、玄参15
 

g、丹参20
 

g、川芎10
 

g、赤芍15
 

g、地
龙10

 

g、水蛭6
 

g。将上述中药材加水煎制,取汁

400
 

mL,每日早晚各温服200
 

mL,连服3个月。

1.3 观察指标

(1)视力。治疗前后,对最佳矫正视力(BCVA)
进行评估,使用国际标准视力表完成检查,并将结果

进行LogMAR转换。由具有国家认证资质的验光

师检查,检查距离5
 

m,佩戴矫正眼镜或试镜架,单
眼依次由上至下依次辨认视标,记录能正确辨认的

最小视标的视力值。(2)临床症状评分。治疗前后,
使用糖尿病视网膜病变严重程度(DRSS)[9]评估患

者眼底病变严重程度,该量表得分范围10~85分,
分数越高,眼底病变越严重;并对患者进行中医症状

评分,主症计0~6分,次症计0~3分,合计各症状
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评分之和即得中医证候积分。(3)眼底指标。治疗

前后,采用光学相干断层扫描检测黄斑中心凹厚度

(CMT)、视网膜微血管瘤数及出血面积。(4)血流

动力学。治疗前后,对患者眼动脉和视网膜中央动

脉的血流动力学进行测定,使用彩色多普勒超声诊

断仪完 成,采 集 参 数 包 括 收 缩 期 峰 值 血 流 速 度

(PSV)、舒张末期血流速度(EDV)及阻力指数。
(5)不良反应。记录两组治疗期间眼部疼痛、眼内

炎、结膜充血、眼压升高、过敏反应等不良反应。

1.4 疗效评价

疗效标准参照文献[7]拟定。显效:视力改善≥4
行,眼底病理改变(视网膜微血管瘤、出血、渗出等)
得到明显缓解;有效:视力改善≥2行,眼底病理改

变由缓解;无效:未达到有效标准。总有效率=显效

率+有效率。

1.5 统计学分析

数据分析采用SPSS
 

24.0软件处理。计量资

料用(x-±s)表示,组间比较采用独立样本t检验,组
内比较采用配对样本t检验;计数资料用[n(%)]表
示,组间比较行独立样本χ2 检验。P<0.05为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者临床疗效比较

与对照 组 比 较,观 察 组 总 有 效 率 提 升(P<
0.05)。见表2。

2.2 两组患者视力指标比较

治疗后,两组患者BCVA均升高(P<0.05),
且观察组高于对照组(P<0.05)。见表3。

2.3 两组患者临床症状评分比较

治疗后,两组患者DRSS评分、中医证候积分均

下降(P<0.05),且观察组均低于对照组(P<0.05)。
见表4。

表2 两组患者临床疗效比较[n(%)]

组别 显效 有效 无效 总有效

对照组(n=53) 15(28.30) 24(45.28) 14(26.42) 39(73.58)
观察组(n=53) 20(37.74) 27(50.94) 6(11.32) 47(88.68)

χ2值 3.944
P 值 0.047

表3 两组患者BCVA比较(x-±s)

组别 治疗前 治疗后

对照组(n=53) 0.44±0.12 0.53±0.14①

观察组(n=53) 0.43±0.13 0.58±0.11①

t值 0.411 2.044
P 值 0.682 0.043

  ①P<0.05,与同组治疗前相比。

表4 两组患者临床症状评分比较(x-±s)

组别
DRSS评分(分)

治疗前 治疗后

中医证候积分(分)
治疗前 治疗后

对照组(n=53) 40.65±8.76 36.24±7.62① 22.27±3.85 11.27±2.04①

观察组(n=53) 41.12±7.98 32.43±7.55① 22.84±3.41 9.34±1.96①

t值 0.289 2.586 0.807 4.967
P 值 0.773 0.011 0.422 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前相比。

2.4 两组患者眼底指标比较

治疗后,两组患者CMT、微血管瘤数及出血面

积均降低(P<0.05),且观察组均低于对照组(P<
0.05)。见表5。

2.5 两组患者血流动力学指标比较

治疗后,两组患者眼动脉及视网膜中央动脉

PSV、EDV均升高(P<0.05);阻力指数均下降(P<
0.05),且观察组改善更明显(P<0.05)。见表6。

2.6 两组患者不良反应发生情况比较

两组均未发生严重不良反应。对照组出现3例

结膜充血、1例眼压升高;观察组出现2例轻度胃肠

不适、1例眼部疼痛、2例结膜充血。两组不良反应

发生率分别为7.55%、9.43%,组间差异无统计学

意义(χ2=0.000,P=1.000)。

表5 两组患者眼底指标比较(x-±s)

组别
CMT(μm)

治疗前 治疗后

微血管瘤数(个)

治疗前 治疗后

出血面积(mm2)

治疗前 治疗后

对照组(n=53) 312.85±47.68 274.95±38.19① 18.23±4.15 13.27±2.87① 2.53±0.73 1.74±0.46①

观察组(n=53) 315.07±51.05 251.19±33.51① 17.83±4.01 10.24±2.16① 2.60±0.70 1.33±0.36①

t值 0.231 3.405 0.505 6.141 0.504 5.110
P 值 0.818 0.001 0.615 <0.001 0.615 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前相比。

3 讨论

NPDR是糖尿病微血管并发症的眼部表现,高
血糖是其主要致病因素。长期高血糖状态会诱导氧

化应激、炎症反应及 VEGF过表达等,促使 NPDR

发生[10]。康柏西普作为一种新型抗VEGF药物是

NPDR治疗的重要手段,其通过下调 VEGF水平,
有效抑制新生血管生成,减轻视网膜水肿,延缓NP-
DR的发生发展,然而单一使用康柏西普治疗 NP-
DR存在疗效不足或复发率高等问题[11]。
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表6 两组患者血流动力学指标比较(x-±s)

组别 时间
眼动脉

PSV(cm/s) EDV(cm/s) 阻力指数

视网膜中央动脉

PSV(cm/s) EDV(cm/s) 阻力指数

对照组(n=53) 治疗前 30.15±5.13 9.85±2.16 0.69±0.11 15.53±2.51 5.52±0.84 0.64±0.08
治疗后 33.49±6.24① 11.57±2.87① 0.63±0.09① 17.37±3.01① 7.56±1.24① 0.61±0.05①

观察组(n=53) 治疗前 30.81±5.24 9.71±2.22 0.67±0.14 15.74±2.55 5.33±0.77 0.65±0.09
治疗后 36.94±6.89① 12.84±3.04① 0.55±0.09① 19.85±3.37① 6.25±1.08① 0.56±0.07①

t治疗后 值 2.702 2.212 4.576 3.996 5.800 4.231
P治疗后 值 0.008 0.029 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前相比。

  中医将NPDR归属于“消渴目病”“视瞻昏渺”
等范畴,认为气阴两虚、瘀血阻络是核心病因病

机[12]。糖尿病迁延不愈,燥热伤津,阴液亏损,无以

化气,导致肺、脾气阴两虚。脾气虚则无力推动血液

运行,气血生化不足,目络失养。肺阴虚致使脉络干

涩、血行不畅,瘀血内生,阻滞目络,目窍失润。气虚

无以推动血行,阴虚则血稠,二者导致视网膜微循环

障碍,出现微血管瘤、毛细血管无灌注。此外,长期

高血糖状态会进一步加重血液黏稠度,使血流缓慢,
加重瘀血阻滞目络,加重视网膜微血管瘤、出血、渗
出等病症。针对NPDR病因病机,中医治疗以益气

养阴治其本,活血通络治其标为总纲。
益气养阴活血方中,黄芪为君药,其为补气之要

药,能益气固表、补脾肺之气,升举阳气;党参、麦冬、
生地黄及玄参为臣药,党参具有补中益气、健脾生津

之效,协同君药可增强黄芪补气之力,麦冬养肺胃之

阴,生地黄滋肾阴、凉血热,玄参滋阴降火,三者联合

达养阴清热、润燥生津之功效,共治阴虚内热,平衡

黄芪、党参温性,防止燥热伤阴;丹参、川芎、赤芍、地
龙、水蛭为佐药,丹参具有活血祛瘀、凉血安神之效,
可改善血瘀与阴虚内热并存的病机,川芎具有行气

活血,上行头目之功效,可推动气血运行,引药上行

至目,改善视网膜血流;赤芍具有清热凉血、散瘀止

痛之功效,协同生地黄、玄参增强凉血效果;地龙与

水蛭可破血逐瘀、通络散结,二者合用增强活血通络

之效,此五味佐药均具有活血化瘀之效,针对瘀血阻

络的关键病理环节,可改善视网膜阴虚燥热症状。
全方配伍协同奏效,以活血通络、益气养阴立法,切
中瘀阻、出血、渗出之关键病理因素,共收化瘀止血、
通络明目之效。

本研究发现,经治疗后,观察组BCVA和总有

效率 高 于 对 照 组,DRSS评 分、中 医 证 候 积 分 及

CMT、微血管瘤数、出血面积均低于对照组,由此表

明在康柏西普基础上联合益气养阴活血方可提高对

NPDR的治疗效果,促进患者视力改善,减轻眼底

病理改变。从现代药理机制上分析,益气养阴活血

方中多味中药具有DR防治作用,如黄芪可调节血

糖、改善微循环、抗氧化应激,对DR有保护作用;丹
参、川芎等活血药物此改善微循环外,还可调节机体

免疫功能,抑制炎症反应,下调VEGF表达,进而能

够延缓DR进展[13-14]。因此,益气养阴活血方可能

通过改善微循环、调节氧化应激和炎症反应等多重

机制而对NPDR发挥治疗作用,从而提升疗效。
眼动脉和视网膜中央动脉是视网膜供血的关键

血管,其血流动力学状况直接关系到视网膜血供及

微循环状态[15]。血流动力学异常会导致视网膜供

血不足,致使视网膜细胞缺血缺氧,进而导致细胞损

伤及功能障碍[16]。本研究发现,经治疗后,观察组

眼动脉、视网膜中央动脉的PSV、EDV均高于对照

组,阻力指数低于对照组。由此表明,在康柏西普基

础上联合益气养阴活血方可改善 NPDR患者眼部

及视网膜血流动力学指标,进而改善视网膜微循环

及血流灌注。从现代药理机制上分析,方剂中丹参、
川芎、赤芍等中药可扩张血管、降低血管阻力,进而

增加眼动脉及视网膜中央动脉血流速度。研究[17]

表明,丹参中丹参酮可舒张血管平滑肌,改善血管顺

应性,使血流更加顺畅,进而提高眼动脉和视网膜中

央动脉收缩期峰值血流速度、舒张末期血流速度,降
低血管阻力;川芎中的生物碱具有抗血小板聚集、扩
张小动脉的作用,可有效改善微循环,改善视网膜组

织血流灌注[18];此外,赤芍中芍药苷等成分可抑制

血小板活化、降低血液黏稠度,改善血流动力学指

标[19]。安全性方面,联用益气养阴活血方并未明显

增加不良反应,说明此中西医结合治疗方案安全性

良好。
综上,康柏西普眼用注射液联合益气养阴活血

方治疗NPDR,能够更有效地提高患者视力,减轻眼

底病理改变,调节眼部血流动力学,提升疗效,且安

全性良好。
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