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黄斑格栅激光光凝联合芪明颗粒治疗糖尿病性黄斑水肿的疗效

刘辉，郦晓霞，樊佳奇

(杭州医学院附属人民医院，浙江省人民医院眼科，杭州 310014)

[摘　要]	 目的：观察黄斑格栅激光光凝联合口服芪明颗粒治疗糖尿病性黄斑水肿的临床疗效和安全性。 

方法：本研究为前瞻性非盲随机对照研究。筛选糖尿病性黄斑水肿患者共56例56眼，随机分为联

合治疗组(28例28眼)和激光治疗组(28例28眼)。两组均行黄斑格栅激光光凝治疗，联合治疗组在

激光治疗的同时口服芪明颗粒6个月。观察两组治疗前后的最佳矫正视力、黄斑中央视网膜厚度

(macular center thickness，CMT)、眼底微血管瘤数量、渗出程度等情况，同时记录治疗过程中患

者出现的不良反应。结果：治疗后6个月，联合治疗组患者全血黏度、血浆黏度、红细胞聚集指数

和纤维蛋白原较治疗前和激光治疗组显著降低，差异具有统计学意义(均P<0.05)；联合治疗组在

治疗后第1，3个月时的视力较基线均有所提高，差异具有统计学意义(均P<0.05)；联合治疗组在

治疗后第1，3和6个月时的视力均优于激光治疗组，差异均有统计学意义(均P<0.05)。联合治疗组

在治疗后第1，3，6个月时的CMT较基线均显著下降，差异具有统计学意义(均P<0.05)；激光治疗

组在治疗后第1和3个月时CMT较基线显著降低，差异具有统计学意义(均P<0.05)；在治疗后第3和

6个月，联合治疗组的CMT低于激光治疗组，两组差异有统计学意义(均P<0.05)。联合治疗组显效

及有效的患者共23例(82.1%)，显著高于激光治疗组的14例(50%)，差异具有统计学意义(P<0.05)。

治 疗 期 间 联 合 治 疗 组 有 1 例 ( 3 . 5 7 % ) 出 现 了 胃 肠 道 反 应 ， 症 状 轻 微 可 耐 受 ， 1 周 后 自 行 缓 解 。 

结论：应用黄斑格栅样激光光凝联合口服芪明颗粒治疗糖尿病性黄斑水肿，可以更有效地减轻黄

斑水肿，改善患者视力，值得在临床中推广应用。
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糖尿病是发达国家常见的内分泌疾病，全世

界人群患病率约为8 . 3 %，在全球的患病率很高，

且处于快速增长阶段。随着经济水平的发展，我

国的糖尿病发病率也逐年上升 [ 1 ]。国际糖尿病联

盟统计显示2013年全球的糖尿病患者已有3.82亿，

其中，中国是全球 2 0 ~ 7 9 岁糖尿病患者最多的国 
家 [2-3]。糖尿病视网膜病变(diabetic  ret inopathy，

DR)是糖尿病最常见的微血管并发症之一，目前已

成为我国仅次于白内障的第二位致盲眼病[4]。

糖尿病性黄斑水肿(diabetic macular  edema，

DME)是DR的常见表现，DME是糖尿病患者视力

下降的主要原因，视网膜微血管病变是导致DME
的 主 要 病 理 变 化 ， 可 造 成 眼 内 血 - 视 网 膜 屏 障 损

害，血管通透性增加，最终导致黄斑水肿，视力

受 到 损 害 。 D M E 最 重 要 的 病 理 变 化 为 微 血 管 病

变，发病机制主要与长期存在的糖代谢异常、氧

化 应 激 以 及 炎 性 反 应 有 关 。 目 前 关 于 D M E 的 临

床治疗多采用黄斑格栅激光光凝或玻璃体腔注射

抗血管内皮生长因子(vascular  endothel ia l  grow th 
factor，VEGF)药物。眼底激光治疗经济实惠，但

治疗后患者可能出现视网膜渗漏、视力无明显改

善，临床未能获得满意疗效。玻璃体腔内注射抗

VEGF可提高多数患者的视力，但也存在黄斑水肿

短期反复发作、治疗费用高等问题。本研究将黄

斑格栅激光光凝和口服芪明颗粒治疗联合起来，

观察该联合疗法对患者血液流变学的影响及改善

眼底病变的临床疗效，探索一条更为经济、更为

适合我国国情的DME的治疗方法。

1  对象与方法 

1.1  对象

选取2016年5月至2018年1月在浙江省人民医

院眼科就诊的年龄≥18岁、患1型或2型糖尿病、

Abstract Objective: To observe the clinical efficacy and safety of macular grid photocoagulation combined with Qiming 

granule in the treatment of diabetic macular edema. Methods: In this prospective, non-blind, randomized 

controlled study, 56 cases of diabetic macular edema were screened and randomly divided into two groups: 28 

cases in the combined treatment group and 28 cases in the laser treatment group. All patients were treated with 

macular grid photocoagulation, and patients in the combined treatment group orally took Qiming granule for 6 

months while the laser treatment was carried out. The best corrected visual acuity, macular center thickness (CMT), 

the number of fundus microaneurysm and the degree of exudation before and after treatment were observed, 

adverse reactions during the treatment were recorded. Results: Six months after the treatment, the blood viscosity, 

plasma viscosity, erythrocyte index and fibrinogen in the combined treatment group were significantly lower than 

those in the pre-treatment group and the laser treatment group (all P<0.05), the visual acuity in the combined 

treatment group at the first and third months after treatment was significantly higher than that at the baseline level 

(all P<0.05). The visual acuity in the combined treatment group at the first, third and sixth months after treatment 

was better than those in the laser treatment group (all P<0.05). The CMT in the combined treatment group at the 

first, third and sixth months after treatment decreased significantly than the baseline level (all P<0.05), the CMT of 

the laser treatment group decreased significantly from the baseline at the first and third months after treatment (all 

P<0.05). The CMT in the combined treatment group was lower than that in the laser treatment group at the third 

and sixth months after treatment (P<0.05). A total of 23 patients with obtained significant clinical efficacy in the 

combined treatment group (82.1%), significantly higher than 14 cases (50%) in the laser treatment group (P<0.05). 

During the treatment period, one case (3.57%) in the combined treatment group had gastrointestinal reaction, 

and the symptoms were relieved spontaneously after 1 week. Conclusion: The application of macular grid laser 

photocoagulation combined with Qiming granule in the treatment of diabetic macular edema can mitigate macular 

edema more effectively and improve the visual acuity, which is worthy of application in clinical practice.
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因DME导致的视力损害的中国患者共56例。按随

机数字表法分为联合治疗组和激光治疗组，每组

2 8例。本研究获浙江省人民医院医学伦理委员会

批准同意(批号：2016KY129)，所有参加本研究的

患者签署知情同意书。

患者须满足以下所有纳入标准才有资格入选

本研究：1)知晓研究内容并签署知情同意书者；2)
年龄≥18岁的中国男性或女性患者；3)根据1999
年的世界卫生组织(World  Health  Organi zat ion，

W H O)制定的糖尿病诊断标准和糖代谢状态分类

标准 [5]，确诊为1型或2型糖尿病者；4)近3个月内

治疗糖尿病的方案疗法已稳定，研究随访定期监

测血糖，血糖控制稳定者；5 )根据2 01 4年最新的

《我国糖尿病视网膜病变临床诊疗指南》里糖尿

病视网膜病变的诊断标准[6]，患者至少有一眼因弥

漫性DME视力受损。排除标准：1)不能遵循研究

方案或随访程序者；2 )活动性的增殖型糖尿病视

网膜病变；3 )筛选时，合并有可能给研究结果的

解释造成混淆、损害视力或需要药物或手术干预

的眼病，如屈光间质明显混浊、任何其他的黄斑

病变、眼底血管阻塞性疾病、视网膜脱离及视盘

病变等；4 )筛选前3个月内进行过全身的抗V EG F
药物治疗等已知对DME有治疗作用的其他药物治

疗；5 )筛选前3个月内研究眼曾行眼部抗V EG F治

疗或皮质类固醇激素治疗或黄斑格栅激光光凝治

疗；6)肝功能异常者、妊娠和哺乳期妇女。

1.2  方法

对 照 组 采 用 波 长 5 7 7  n m 黄 色 激 光 ( V I S I O N 
ONE量子芯片多波长激光机，科以人)，依照改良

的ET D R S指导原则 [ 7 ]进行黄斑格栅激光光凝：对

距中心小凹500~3 000 μm内的黄斑水肿区域内的

无灌注区及其周围弥漫渗漏采用格栅光凝，光斑

直径<200 μm，强度为淡灰色，彼此间隔1个光斑

直径。对距中心小凹500~3 000 μm范围内的黄斑

水肿区域内的微动脉瘤样扩张采用光斑直径 5 0 ~ 
100 μm，波长577 nm黄光，曝光时间0.1 s，直接

对微血管瘤样扩张部或渗漏区光凝，对于毛细血

管瘤样扩张采用直径>50 μm的光斑直接光凝，直

至微血管瘤样扩张部变暗，激光斑之间的间隔为

激光斑宽度的2 ~ 3倍。治疗区距离黄斑中心5 0 0 ~ 
3 000 μm范围内，直接针对视网膜增厚区的微动脉

瘤进行光凝。联合治疗组在激光治疗组治疗方案

的基础上，在黄斑格栅激光治疗的同时，开始口

服芪明颗粒(由浙江万马药业有限公司生产)，每次

冲服4.5 g，每日3次，连续口服6个月。治疗前后患

者使用的基础降糖药不变。

1.3  观察指标

两组分别在治疗前、治疗第1个月、3个月及6
个月后进行最佳矫正视力(国际标准对数视力表检

测)、裂隙灯、眼底镜、眼底照相、光学相干断层

扫描(optical coherence tomography，OCT)检查，

在 治 疗 前 和 治 疗 第 6 个 月 进 行 眼 底 荧 光 血 管 造 影

(fundus f luorescein angiography，FFA)检查，并记

录黄斑中心视网膜厚度(macular center thickness，

CMT)。对比两组治疗前后的视力恢复情况、眼底

出血点及渗出吸收情况、FFA下黄斑荧光渗漏改善

情况和O CT下黄斑厚度减轻程度等情况。在治疗

前和治疗后第6个月分别应用血液黏度测试仪检测

两组患者治疗前后的血液流变学指标，包括全血

黏度、血浆黏度、红细胞聚集指数和纤维蛋白原

等。同时记录患者在治疗期间出现的眼部及全身

的不适和可能的并发症。

1.4  综合疗效评价标准

在治疗后第6个月对DME治疗的综合疗效进行

评定，评定标准如下：1)显效。①视力提高≥2行

字母；②眼底检查或照相示眼底出血、渗出、微

血管瘤3项中有2项严重等级降低1个级别或消失；

③FFA显示视网膜平均循环时间明显缩短，或视网

膜毛细血管无灌注区明显缩小，或血管渗漏和黄

斑水肿程度明显减轻或消失；④O CT显示黄斑区

视网膜厚度较基线减少≥150 μm。2)有效。①视力

提高在1行字母以内；②眼底检查示眼底出血、渗

出、微血管瘤3项中有1项严重等级降低1个级别或

消失；③FFA显示视网膜平均循环时间缩短，或黄

斑水肿减轻，或视网膜毛细血管无灌注区缩小，

或血管渗漏减少或消失；④O CT显示黄斑区视网

膜厚度较基线减少在150 μm以内。3)无效。上述

指标均未达到显效、有效或恶化标准。4 )恶化。 
①视力降低≥2行字母；②眼底检查示视网膜出现

新生血管增殖性改变；③FFA显示黄斑水肿加重，

或 血 管 渗 漏 增 加 ， 或 毛 细 血 管 无 灌 注 区 扩 大 ；

④OCT显示黄斑区视网膜厚度较基线增厚。

1)视力检查采用国际标准视力表检查；2)眼底

病变变化指标以眼底彩色眼底照片判定；3 )眼底

微血管瘤、出血及渗出级别定义为：+表示较少、
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易数；++表示较多、不易数；+++表示微血管瘤很

多、不可数，出血及渗出量多、融合成片；4 )综

合疗效评定时，视力、眼底改变、O CT及荧光造

影4项中须至少符合3项。

1.5  统计学处理

采用SPSS 19.0统计软件进行数据分析。计量

资料以均数±标准差(x±s)表示，组间比较采用成组
t检验；计数资料采用百分比表示，组间比较采用
χ2检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  一般资料

治疗前联合治疗组和激光治疗组的患者一般

资料见表1。

治 疗 前 联 合 治 疗 组 和 激 光 治 疗 组 的 患 者 年

龄 、 性 别 、 糖 尿 病 病 程 及 D R 分 期 等 一 般 资 料 比

较，两组间差异均无统计学意义(P>0.05)，说明两

组间具有可比性。

2.2  治疗前后血液流变学相关指标的比较

两组治疗前和治疗后6个月的血液流变学相关

指标详见表2。

治疗后6个月，联合治疗组患者全血黏度、血

浆黏度、红细胞聚集指数和纤维蛋白原较治疗前

显著降低，差异具有统计学意义(均P<0.05)，而激

光治疗组患者全血黏度、血浆黏度、红细胞聚集

指数和纤维蛋白原和治疗前差异均无统计学意义

(均P>0.05)；而在治疗后6个月，联合治疗组全血

黏度、血浆黏度、红细胞聚集指数和纤维蛋白原

较激光治疗组显著降低(均P<0.05)。 

2.3  治疗前后最佳矫正视力 LogMAR 得分和 CMT
比较

两组不同时间点的最佳矫正视力和CMT的结

果见表3。

联合治疗组在治疗后第1，3个月时的视力较

基线均有提高，差异具有统计学意义(均P<0.05)；

联合治疗组治疗后6个月的视力较基线差异无统计

学意义( P > 0 . 0 5 )；而激光治疗组治疗前后视力差

异均无统计学意义(均P > 0 . 0 5 )；联合治疗组在治

疗后第1，3和6个月时的视力均优于激光治疗组，

差异均有统计学意义(均P<0.05，表3)。联合治疗

组在治疗后第1，3，6个月时的C M T较基线均显

著下降，差异具有统计学意义(均P < 0 . 0 5 )；激光

治疗组在治疗后第1和3个月时CMT较基线显著降

低，差异具有统计学意义(均P<0.05)；激光治疗组

在治疗后第6个月时CMT较基线差异无统计学意义

( P > 0 . 0 5 )；在治疗后第3和6个月，联合治疗组的

CMT低于激光治疗组，两组间差异有统计学意义

(均P<0.05，表4)。

2.4  治疗后 6 个月两组综合治疗效果比较

治疗后6个月联合治疗组和激光治疗患者综合

治疗效果结果见表5。

联 合 治 疗 组 显 效 及 有 效 的 患 者 共 2 3 例

( 8 2 . 1 % ) ， 显 著 高 于 激 光 治 疗 组 的 1 4 例 ( 5 0 % ) ，

Kr usk al-Wal l i s秩和检验显示差异具有统计学意义

(P<0.05)。

表1 治疗前患者一般资料

Table 1  Comparison of baseline characteristics

组别 眼数 年龄/岁 性别(男/女)/例 病程/月
糖尿病视网膜病变分级/眼

I II III

联合治疗组 28 55.82±14.71 16/12 3.25±2.35 1 17 10

激光治疗组 28 54.11±12.11 14/14 3.11±2.56 2 14 12

t/χ2 0.476* –0.528* 0.218* 0.387#

P 0.558 0.457 0.609 0.681

*：采用独立样本t检验；#：采用χ2检验。

*: using independent sample t-test; #: using χ2 test.
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表2 治疗前后患者血液流变学相关指标比较(x±s)

Table 2 Comparison of hemorheological parameters before and after treatment (x±s) 

组别 时间点
全血黏度

血浆黏度/(mPa·s) 红细胞聚集指数 纤维蛋白原/(g·L−1)
高切 低切

联合治疗组 基线 6.16±0.56 14.27±1.59 2.55±0.56 3.13±0.41 4.35±0.61

6个月 5.12±0.60*# 12.37±1.72*# 1.40±0.48*# 1.79±0.67*# 2.53±0.75*#

激光治疗组 基线 6.08±0.69 14.41±1.14 2.70±0.53 3.16±0.58 4.27±0.63

6个月 6.06±0.61 14.31±1.27 2.63±0.48 3.10±0.59 4.20±0.55

同一时间点与基线比较，*P<0.05；同一时间点与激光治疗组比较，#P<0.05。

Compared with baseline at same time, *P<0.05; compared with laser treatment group at same time, #P<0.05.

表3 治疗前后两组间最佳矫正视力LogMAR的比较(x±s)

Table 3 Comparison of LogMAR scores in patients before and after treatment (x±s)

组别 眼数
LogMAR

基线 1个月 3 个月 6 个月

联合治疗组 28 0.64±0.22 0.55±0.20 0.49±0.16 0.60±0.22

激光治疗组 28 0.63±0.25 0.60±0.19 0.65±0.20 0.71±0.21

t 0.189 –1.884 –3.218 –1.979

P 0.851 0.047 0.002 0.043

表4 治疗前后两组间CMT的比较(x±s)

Table 4 Comparison of CMT in patients before and after treatment (x±s)

组别 眼数
CMT/μm

基线 1个月 3个月 6个月

联合治疗组 28 518.27±50.13 385.11±70.74 323.43±52.69 378.96±55.04

激光治疗组 28 507.82±64.31 393.97±76.41 451.29±52.87 493.32±49.79

t 0.419 −0.450 −9.064 −8.153

P 0.677 0.654 <0.001 <0.001

表5 治疗后6个月两组的综合治疗效果的比较

Table 5 Comparison of comprehensive treatment effect between two groups 6 months after treatment

组别 眼数 显效/眼 有效/眼 无效/眼 恶化/眼

联合治疗组 28 17 6 3 2

激光治疗组 28 9 5 8 6

χ2 6.181

P 0.013
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2.5  治疗期间两组并发症的情况

在治疗过程中，两组均未出现眼压增高、玻

璃体积血和视网膜脱离等眼部并发症。在联合治

疗组中，1位患者在治疗第1个月内出现胃肠道反

应，症状轻微可耐受，在未进行任何对症治疗的

情况下自行缓解，随访期间未发生药物严重不良

反应和并发症。

3  讨论

DME是影响糖尿病患者视力最重要的原因之

一。异常血液流变学如血液黏度增高在引起视网

膜微血管病变以及眼内血-视网膜屏障损害的机制

中发挥了重要作用。研究认为，DR患者由于机体

糖代谢异常、氧自由基及炎性介质的释放，引起

血小板激活，血液黏度增高且血流缓慢，微循环

障碍等促进视网膜缺血缺氧从而损害血-视网膜屏

障，对患者病情及预后产生不利影响。抗VEGF治

疗是最近几年眼底方面重要的治疗新进展之一，

已广泛用于DME的治疗。R ESROR E研究1年结果

显示， D M E 患者在接受雷珠单抗连续 3个月每月 
给药1次，之后行PRN模式给药，可提高患者视力

6.1个字母，效果优于单独激光治疗 [7-8]。但该疗法

存在费用较高、需反复多次注射及治疗后病情易

反复等不足，在我国广大的经济欠发达地区不能按

治疗规范推广运用。在我国目前黄斑格栅激光光

凝仍被认为是治疗DME的标准治疗之一。激光治

疗主要通过封闭破裂和极度扩张的毛细血管及微血

管瘤，减少渗漏和视网膜水肿；通过光凝形成视网

膜脉络膜瘢痕，破坏视网膜外层耗氧量高的光感受

器细胞及色素上皮细胞，降低代谢耗氧量；同时，

光凝后视网膜变薄，视网膜缺氧状态改善；封闭毛

细血管无灌注区，减少VEGF产生 [9-10]。ETDR S研

究[11]显示早期接受激光治疗的患者在第3年时视力

下降≥1 5个字母的比例要显著低于未早期接受激

光治疗患者。然而，激光治疗本身是破坏性的，

可继发一系列并发症，如视网膜出血、玻璃体视

网膜牵引、黄斑水肿恶化、视野缩小及永久性盲

点 ， 且 激 光 治 疗 后 多 数 患 者 的 视 力 往 往 很 难 提

高，新生血管很难完全消退。

糖尿病属中医理论中的“消渴病”，中医理

论认为糖尿病基本病因是阴虚燥热 [ 1 2 - 1 3 ]，由于气

虚血瘀痰饮内停所导致，气虚则引起运血无力，

导致血行迟缓进而形成血瘀；气不行津则导致体

内痰饮，一旦溢于脉外则致水肿形成，患者目失

所养，导致视力降低。故而糖尿病视网膜病变的

发生发展的重要因素是因虚致瘀而目络阻滞。本

研究采用的芪明颗粒主要成分为黄芪、地黄、葛

根、枸杞子、决明子、水蛭、茺蔚子、蒲黄，芪明

颗粒已在多项研究中被证明可用于预防和治疗糖尿

病微血管病变[7-8,14-15]。主药黄芪补气益中，通条血

脉；地黄滋阴凉血，葛根生津止渴[16]；枸杞子滋阴

补血，养肝明目；水蛭、茺蔚子疏通眼络，明目

增视。方剂有利于改善患者视网膜渗漏及黄斑水

肿，提高或稳定患者视力。药理学研究证明芪明

颗粒通过抑制血管活性物质引起的高通透作用，

改善基底膜胶原的生物合成，同时降低血小板高

活性，降低血液高黏滞性，改善微循环，减少微

血管瘤，从而改善黄斑水肿。

本研究显示：联合治疗组在治疗6个月后全血

黏度(高切、低切)、血浆黏度、红细胞聚集指数、

纤维蛋白原较治疗前和激光治疗组均明显降低，

提示芪明颗粒具有改善患者血液黏稠度的作用；

单纯的黄斑格栅激光治疗后患者早期黄斑水肿虽

可显著降低，但在激光治疗后6个月时，CMT与治

疗前已相差无几，黄斑水肿明显复发，且单纯激

光治疗的患者的视力较治疗前无提高。芪明颗粒

联合黄斑格栅治疗组的患者黄斑水肿复发较慢，

在治疗后的 6 个月时， C M T 仍明显低于治疗前，

且视力较单纯激光治疗组有显著提高。这些结果

提示黄斑格栅激光治疗基础上联合芪明颗粒治疗

具有协同作用，显著改善患者视力，减少黄斑水

肿，降低血液黏稠度，获得满意临床疗效。

芪明颗粒价格经济，不会给患者造成明显的经

济负担，目前临床应用未见明显不良反应，尤其对

体弱多病的老年人用该药更为安全可靠。黄斑格栅

激光联合口服芪明颗粒治疗临床上简易可行，显著

降低DME患者的血液黏度，减轻患者视网膜渗漏

及黄斑水肿，延缓黄斑水肿复发时间，提高视力。

但本研究样本量偏少，观察时间较短，还需要在今

后的临床工作中做进一步深入研究。
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