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眼内液检测指导精准治疗急性视网膜坏死 １ 例并文献复习
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摘要:目的　 探究急性视网膜坏死(ａｃｕｔｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｃｒｏｓｉｓꎬ ＡＲＮ)继发难治性黄斑水肿在眼内液检测指导下使用地塞米松玻璃

体内植入剂(傲迪适)的治疗效果ꎮ 方法　 跟踪随访 １ 例 ＡＲＮ 继发难治性黄斑水肿的患者ꎬ根据眼内液检测结果精准调整治

疗方案ꎬ进行前瞻性研究ꎮ 结果　 本研究报道 １ 例 ＡＲＮ 继发难治性黄斑水肿患者在眼内液检测指导下实现精准治疗ꎮ 该患

者因右眼急进性视力下降 ４ ｄ 入院ꎬ眼内液检测到水痘－带状疱疹病毒(ｖａｒｉｃｅｌｌａ￣ｈｅｒｐｅｓ ｚｏｓｔｅｒ ｖｉｒｕｓꎬ ＶＺＶ)ꎮ 给予抗病毒治疗

后视网膜炎症消失ꎬ但继发黄斑水肿ꎬ玻璃体注射雷珠单抗后黄斑水肿减轻ꎬ但易复发ꎮ 在连续 ８ 周眼内液未检测到 ＶＺＶ 后ꎬ
创新性地应用傲迪适来治疗黄斑水肿ꎬ在连续 ３ 次玻璃体内注射傲迪适后黄斑水肿完全消退ꎬ且 ２ 年内未复发ꎮ 结论　 本病例

提示眼内液检测可指导 ＡＲＮ 的精准诊疗ꎬ病毒完全消失后继发难治性黄斑水肿可应用傲迪适治疗ꎬ且远期疗效优于雷珠单抗ꎮ
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　 　 急 性 视 网 膜 坏 死 ( ａｃｕｔｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｃｒｏｓｉｓꎬ
ＡＲＮ)是一种由病毒感染引起的ꎬ以急性葡萄膜

炎、玻璃体炎、严重的闭塞性脉管炎和弥漫性坏死

性视网膜炎为特征的感染性葡萄膜炎ꎬ常继发黄

斑水肿、视网膜脱离等ꎬ预后较差[１] ꎮ 目前治疗的

关键是抗病毒治疗ꎬ若伴有视网膜脱离则须进行

玻璃体切除术[２] ꎮ ２０１５ 年日本急性视网膜坏死研

究组提出新的诊断标准ꎬ将眼内液检测列为一项

重要病原学检查方法[３] ꎬ近年逐渐被国内广泛接

受[４] ꎮ 地塞米松玻璃体内植入剂(傲迪适)通常用
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于非感染性葡萄膜炎继发的黄斑水肿[５] ꎬ但用于

感染性葡萄膜炎(如 ＡＲＮ)的继发黄斑水肿报道

很少ꎮ 在此我们报道１ 例在眼内液检测指导下通

过玻璃体内注射傲迪适精准治疗 ＡＲＮ 继发难治

性黄斑水肿的长期随访病例ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 病历资料

患者女ꎬ５５ 岁ꎮ 因右眼突然视力下降伴眼红眼

痛 ４ ｄꎬ于 ２０２１ 年 １ 月 １１ 日到山东第二医科大学附

属医院眼科中心就诊ꎮ 自诉既往“糖尿病”病史 ２
年ꎮ 入院后检查:右眼最佳矫正视力(ｂｅｓｔ ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ
ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙꎬ ＢＣＶＡ)０.２５ꎬ眼压 ３９ ｍｍＨｇ(１ ｍｍＨｇ＝
０.１３３ ｋＰａ)ꎮ 超广角扫描激光眼底镜( ｓｃａｎｎｉｎｇ ｌａｓｅｒ
ｏｐｈｔｈａｌｍｏｓｃｏｐｙꎬ ＳＬＯ) 和眼底荧光素血管造影

( ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＦＦＡ)可见视网膜

大量黄白色病灶并融合ꎬ中周部血管闭塞ꎬ晚期为片

状无灌注区(图 １Ａ、１Ｂ)ꎮ 光学相干断层扫描(ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬ ＯＣＴ)显示黄斑区上方病灶

的无序结构ꎬ黄斑区无水肿(图 １Ｃ)ꎮ 左眼无异常ꎮ
梅毒、乙肝、丙肝、艾滋血清试验、结核斑点试验、抗
核抗体谱、血沉、风湿三项等检查皆为阴性ꎮ 初步诊

断为右眼 ＡＲＮꎬ进一步行眼内液检测ꎬ并给予静脉

注射更昔洛韦ꎮ ２ ｄ 后眼内液检测结果显示水痘－
带状疱疹病毒(ｖａｒｉｃｅｌｌａ￣ｈｅｒｐｅｓ ｚｏｓｔｅｒ ｖｉｒｕｓꎬ ＶＺＶ)
载量为 ２.３９×１０４ ｃｏｐｙ / ｍＬꎬ明确病因学诊断为右眼

ＶＺＶ 相关性 ＡＲＮꎮ
１.２　 方法

第 １ 周行预防性视网膜激光光凝治疗ꎬ前 ８ 周

给予 ６ 次玻璃体内注射更昔洛韦后右眼 ＢＣＶＡ 提

高到 ０.５ꎬ眼压恢复正常(１６ ｍｍＨｇ)ꎬ维持口服抗病

毒药物和其他辅助药物治疗ꎮ
ＡＲＮ 发病后第 ８ 周黄斑区开始形成一些小的

囊腔ꎬ逐渐发展为黄斑水肿(图 ２Ａ)ꎬ到第 １２ 周时

中心区视网膜厚度(ｃｅｎｔｒａｌ ｓｕｂｆｉｅｌｄ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬ ＣＳＴ)
为 ２９７ μｍꎬＢＣＶＡ 为 ０.２ꎮ 房水穿刺检查显示 ＶＺＶ
载量为 １.４６×１０３ ｃｏｐｙ / ｍＬꎬ白细胞介素￣８( ｉｎｔｅｒｌｅｕ￣
ｋｉｎ￣８ꎬ ＩＬ￣８)为 １ ０６０.４ ｐｇ / ｍＬꎬ血管内皮生长因子

( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ＶＥＧＦ ) 为

１６０.５ ｐｇ / ｍＬꎬ根据以上结果ꎬ我们认为此时黄斑水

肿系 ＶＥＧＦ 主导ꎬ开始使用玻璃体内注射雷珠单抗

来治疗黄斑水肿ꎮ 在第 １ 次注射雷珠单抗后 １ 周

(第 １２~１３ 周)ＣＳＴ 从 ２９７ μｍ 降为 ２６６ μｍꎬＢＣＶＡ
为 ０.５ꎬ但 ４ 周后(第 １６~１８ 周)ＣＳＴ 从 ２７４ μｍ 升至

３６０ μｍꎬ黄斑水肿复发(图 ２Ｂ)ꎮ 第 １６ 周复测 ＶＺＶ

载量为 ０ ｃｏｐｙ / ｍＬꎬＶＥＧＦ 为 ６３.８ ｐｇ / ｍＬꎬ ＩＬ￣８ 为

３８.１ ｐｇ / ｍＬꎬ此时停用抗病毒治疗ꎮ 第二次注射雷

珠单抗后 １ 周(第 １８ ~ １９ 周)ＣＳＴ 从 ３６０ μｍ 降为

２８０ μｍꎬ但 ４ 周后(第 ２２~２４ 周)ＣＳＴ 从 ３６０ μｍ 升

至 ５０８ μｍꎬ黄斑水肿再次复发ꎮ 直到第 ２４ 周ꎬＶＺＶ
载量仍是 ０ ｃｏｐｙ / ｍＬꎬＶＥＧＦ 降为 ５.３ ｐｇ / ｍＬꎬ但ＩＬ￣８
升至 ６２.８ ｐｇ / ｍＬꎬ我们认为此时黄斑水肿复发系眼

内炎症主导ꎬ遂尝试使用地塞米松玻璃体内植入剂

(傲迪适)来控制炎症从而治疗黄斑水肿ꎮ 在第一

次注射傲迪适后 １ 周(第 ２４ ~ ２５ 周)ＣＳＴ 从 ５０８ μｍ
降为 ２９０ μｍꎬ注射 ４ 周后(第 ２８ 周)ＣＳＴ 为 ２５８ μｍꎬ
且能保持到第 ３２ 周ꎬ黄斑水肿基本消退(图 ２Ｃ)ꎮ
第二次注射傲迪适后 １ 周(第 ３６ ~ ３７ 周) ＣＳＴ 从

４３９ μｍ 降为 ２７８ μｍꎬ注射 ４ 周后(第 ４０ 周)ＣＳＴ 为

２５４ μｍꎻ第三次注射傲迪适后 １ 周(第 ４８ ~ ４９ 周)
ＣＳＴ 从 ３８４ μｍ 降为 ２７０ μｍꎬ注射 ４ 周后(第 ５２ 周)
ＣＳＴ 为 ２３６ μｍꎬ且长期稳定于 ２２０~２４０ μｍꎬＢＣＶＡ
长期稳定在 ０.８ꎮ 整个治疗过程中 ＣＳＴ 和 ＢＣＶＡ 的

变化见图 ３ꎮ

图 １　 第 １ 天的右眼眼底检查
Ａ:扫描激光眼底镜ꎻ Ｂ:眼底荧光素血管造影ꎻ Ｃ:光
学相干断层扫描

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｆｕｎｄｕｓ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｉｇｈｔ ｅｙｅ ｏｎ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｄａｙ
Ａ: Ｓｃａｎｎｉｎｇ ｌａｓｅｒ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｓｃｏｐｙꎻ Ｂ: Ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏ￣
ｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎻ Ｃ: Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏ￣
ｇｒａｐｈｙ
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图 ２　 患者右眼不同时期的 ＯＣＴ 图像
Ａ: 第 ８周至第 １２周ꎻ Ｂ: 第 １次玻璃体内注射雷珠单抗前至注射后 ４周ꎻ Ｃ: 第 １次玻璃体内注射傲迪适前至注射后 ４周

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 ＯＣＴ ｏｆ ｔｈｅ ｒｉｇｈｔ ｅｙｅ
Ａ: Ｗｅｅｋｓ ８ ｔｏ １２ꎻ Ｂ: Ｂｅｆｏｒｅ ｔｏ ４ ｗｅｅｋｓ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ １ｓｔ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂꎻ Ｃ: Ｂｅｆｏｒｅ ｔｏ ４ ｗｅｅｋｓ ａｆｔｅｒ
ｔｈｅ １ｓｔ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｏｚｕｒｄｅｘ

图 ３　 整个治疗过程中 ＢＣＶＡ 和 ＣＳＴ 的变化
Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ＢＣＶＡ ａｎｄ ＣＳＴ ｉｎ ｔｈｅ ｗｈｏｌｅ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

图 ４　 第 ２４ 个月的右眼眼底检查
Ａ:扫描激光眼底镜ꎻＢ:光学相干断层扫描

Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｆｕｎｄｕｓ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｉｇｈｔ ｅｙｅ ｉｎ ｔｈｅ ２４ｔｈ ｍｏｎｔｈ
Ａ: Ｓｃａｎｎｉｎｇ ｌａｓｅｒ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｓｃｏｐｙꎻ Ｂ: Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒ￣
ｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ

２　 结　 果

截至 ２０２３ 年 ２ 月ꎬ患者右眼 ＢＣＶＡ 已经稳定

提高到 ０.８ꎬ没有出现 ＡＲＮ 复发和视网膜脱离的迹

象(图 ４Ａ)ꎬＣＳＴ 为 ２３１ μｍꎬ黄斑区形态保持正常ꎬ
黄斑水肿成功控制(图 ４Ｂ)ꎬ且对侧眼未受累ꎮ

３　 讨　 论

ＡＲＮ 在发病早期往往病变不典型ꎬ易与其他类

型的葡萄膜炎混淆ꎬ又因其病程进展迅速ꎬ一旦延误

治疗极易发生视网膜脱离最终失明ꎬ因此早期行眼

内液检测至关重要[３]ꎮ Ｃａｌｖｏ 等[６] 发现当病毒载量

≥５.０×１０６ ｃｏｐｙ / ｍＬ 时ꎬ视网膜病变范围更广ꎬ发生

视网膜脱离的风险更高ꎬ视力预后更差ꎮ 一旦确诊

ＡＲＮꎬ患者应遵循早期、全剂量和长疗程的原则进

行抗病毒治疗[２]ꎮ 当发生闭塞性动脉炎或渗出性

视网膜脱离时ꎬ表明全身抗病毒治疗不足以控制病

情进展ꎬ需要进行玻璃体内注射抗病毒药物[７]ꎮ
Ｓｈｉｅｚａｄｅｈ 等 [２]研究发现初始视力和视网膜脱离是

影响 ＡＲＮ 预后的两个最重要因素ꎮ 但目前对于预

防性玻璃体切除手术预仍有争议ꎮ 我们在患者发病

初期立即进行眼内液检测ꎬ结果显示初始病毒载量

为 ２.３９×１０４ ｃｏｐｙ / ｍＬꎬ结合患者初始视力尚可且未

出现视网膜脱离的迹象ꎬ并没有盲目实施玻璃体切

除手术ꎬ而是通过全身及眼内足量抗病毒治疗来控

制病情进展ꎬ同时联合视网膜激光光凝治疗来预防

视网膜脱离ꎮ 经过足量的抗病毒疗程后ꎬ我们在眼

内液检测的指导下及时停用抗病毒药物ꎬ实现了精

准治疗ꎮ 这规避了盲目手术进一步激惹炎症的风

险ꎬ又精准把握了抗病毒药物的使用时机ꎬ在成功抗

病毒的前提下使其肝肾毒性降到最低ꎮ
傲迪适一般用于治疗非感染性葡萄膜炎继发的

黄斑水肿ꎬ若盲目用于治疗感染性葡萄膜炎继发的

黄斑水肿则很可能会激惹炎症ꎮ ＡＲＮ 患者的视网

膜血管闭塞可能是由眼内 ＶＥＧＦ 水平升高引起的ꎬ
抗 ＶＥＧＦ 治疗可以保护视网膜灌注ꎬ对 ＡＲＮ 继发

黄斑水肿有明确的疗效[８]ꎮ 本患者在 ＡＲＮ 发病后
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第 １２ 周时眼内 ＶＥＧＦ 水平较高ꎬ因此我们使用雷珠

单抗来抑制黄斑水肿ꎬ这在短期内是有效的ꎬ但会很

快复发ꎮ ＡＲＮ 发病后第 １６ 周眼内液检测结果显示

ＶＺＶ 载量是 ０ ｃｏｐｙ / ｍＬꎬ但考虑到病毒再次感染的

可能ꎬ我们在第 １８ 周黄斑水肿复发时谨慎选择了雷

珠单抗而不是傲迪适来治疗黄斑水肿ꎮ 直到 ＡＲＮ
发病后第 ２４ 周 ＶＺＶ 载量仍是 ０ ｃｏｐｙ / ｍＬꎬ此时我

们确定病毒完全消失且不会再次感染ꎮ 伴随着

ＶＥＧＦ 水平下降和以 ＩＬ￣８ 为主的炎症因子持续升

高ꎬ我们考虑此时黄斑水肿复发系眼内炎症主导ꎮ
Ｍａｊｕｍｄｅｒ 等[９]在没有进行眼内液检测的情况下大

胆使用傲迪适治疗了两例 ＡＲＮ 继发黄斑水肿的患

者ꎬ尽管取得了不错的效果ꎬ但这没有证据能确保病

毒完全消失和不会再次感染ꎬ如此冒进尚有激惹炎

症的风险ꎮ 因此我们在连续多次眼内液检测到病毒

载量始终为 ０ ｃｏｐｙ / ｍＬ 后谨慎尝试使用傲迪适ꎬ大
大提高了此疗法的安全性ꎬ并在远期取得了不错的

效果ꎮ 黄斑水肿在连续 ３ 次注射之后完全消退ꎬ且
没有复发和激惹炎症的迹象ꎮ 与雷珠单抗相比ꎬ傲
迪适不仅可以抑制黄斑水肿ꎬ还可以进一步巩固

ＡＲＮ 的治疗ꎬ防止复发ꎮ 此外ꎬ傲迪适的注射次数

是雷珠单抗的 １ / ３ꎬ可大大降低因多次注射而导致

感染的风险ꎮ 截至 ２０２３ 年 ２ 月ꎬ该患者没有出现傲

迪适引起的如白内障和眼压升高等并发症ꎮ Ｗｕ
等[１０]和 Ｃｏｐｅｔｅ 等[１１] 也成功使用玻璃体内注射地

塞米松植入物治疗了若干[１]ＡＲＮ 继发黄斑水肿ꎬ且
未出现明显不良反应ꎬ可见此法是有效且安全的ꎮ

ＡＲＮ 发病凶险ꎬ且继发了难治性黄斑水肿ꎬ但
在眼内液检测的指导下及时调整治疗方案ꎬ最终在

未行玻璃体切除术的前提下治愈ꎮ 这提示当可疑

ＡＲＮ 病例出现时ꎬ眼内液检测可以尽快明确病因诊

断ꎬ并且在后续的治疗中作为指导依据ꎬ结合具体病

情暂时放弃玻璃体切除手术方案ꎬ精准把握抗病毒

治疗的时机ꎬ尽量规避抗病毒药物的副作用ꎮ 若后

期继发难治性黄斑水肿ꎬ应在眼内液检测的指导下

选择适当的治疗方案ꎬ当病毒完全消失后方可谨慎

使用傲迪适ꎬ这或许是治疗 ＡＲＮ 等感染性葡萄膜

炎继发难治性黄斑水肿的新方法ꎮ 本病例在病毒消

失后 ８ 周才开始谨慎使用傲迪适代替雷珠单抗ꎬ若
更早使用傲迪适是否会在兼顾安全性的前提下取得

更好的预后仍需要进一步扩大研究ꎮ
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