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【摘要】 糖尿病视网膜病变（DR）是工作年龄人群首位的致盲眼病。作为糖尿病的主要微血管并发症，

DR所导致的盲和低视力已成为重大公共卫生问题。DR是糖尿病导致的视网膜微血管损害所引起的一系列病

变；糖尿病黄斑水肿（DME）则是由于黄斑区毛细血管渗漏所致的视网膜增厚，主要影响中心视力。随着超

广角眼底成像和光相干断层扫描血管成像等眼底检查诊疗技术的长足发展，DR和DME的诊断评估手段得以不

断完善和便捷，同时也发现了一些基于影像学的生物学标志物可以帮助指导治疗决策和判断预后。近年来，

DR和DME的治疗手段变得更为丰富，除经典的激光光凝治疗以外，抗血管内皮生长因子药物现已成为累及黄

斑中心DME治疗的一线方案；此外，眼内缓释糖皮质激素类药物、微脉冲激光等，也被证明对DME有效。不

同的药物、不同的治疗方案、药物与手术的联合治疗、药物和激光光凝的联合治疗等为患者提供了多样化的

选择，也为临床医生制定合适的诊疗方案提出了新的挑战。基于此，为了更好地指导我国眼科医师的临床实

践，中华医学会眼科学分会眼底病学组、中国医师协会眼科医师分会眼底病学组与国家眼部疾病临床医学研

究中心基于最新的循证医学证据，制订了《我国糖尿病视网膜病变临床诊疗指南（2022年）——基于循证医

学修订》。本指南将有助于规范我国DR的预防、筛查、转诊、干预、全身管理和患者教育等。
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DOI: 10.3760/cma.j.cn511434-20230110-00018

 
Evidence-based guidelines for diagnosis and treatment of diabetic retinopathy in China (2022)
Fundus Disease Group of Ophthalmological Society of Chinese Medical Association, Fundus Disease Group of
Ophthalmologist Branch of Chinese Medical Doctor Association
Corresponding author: Xu Xun, Department of Ophthalmology, Shanghai General Hospital, School of Medicine,
Shanghai Jiao Tong University, National Clinical Research Center for Eye Diseases, Shanghai 200080, China,
Email: drxuxun@sjtu.edu.cn; Li Xiaoxin, Xiamen Eye Center of Xiamen University, Xiamen 361003, China,
Email: dr_lixiaoxin@163.com

【Abstract】 Diabetic retinopathy (DR), a microvascular complication from diabetes, is the leading cause
of blindness among working-age population. The blindness and low vision caused by DR has become a major
public health issue. DR is a condition that occurs when diabetes affects the microvasculature and nerve tissue in
the retina. Diabetic macular edema (DME), featured by thickened retina from capillary leakage in the macular
area, mainly impacts central vision. The diagnostic assessment and treatment options of DR have improved
dramatically in recent years. Recent advances in diagnostic assessment include the introduction of wide-field
imaging and optical coherence tomography angiography, which have helped clinicians in the detection of certain
biomarkers that can identify disease at an early stage and predict response to treatment in DME. Recently,
treatment of DR and DME has been diversified: apart from the classic laser photocoagulation therapy, anti-
vascular endothelial growth factor has become the first-line therapy for central-involved DME. In addition,
steroids and micropulse laser have maintained a role in the management of DME in specific situations. Different
combinations of medicine, surgery and laser treatments offered various options for patients, while making it
more challenging for clinical doctors to propose the most appropriate solution. In such circumstances, Fundus
Disease Group of Ophthalmological Society of Chinese Medical Association, Fundus Disease Group of
Ophthalmologist Branch of Chinese Medical Doctor Association, and National Clinical Research Center for Eye
Diseases incorporated the best updated knowledge and evidence and developed Evidence-based guidelines for
diagnosis and treatment of diabetic retinopathy in China (2022). The guideline aims to standardize and offer a
comprehensive guide for DR prevention, screening, referral and follow-up schedule, and appropriate
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management of DR in different stage, including DME, as well as systemic management and patient education.
【Key words】 Diabetic retinopathy;    Diagnosis and treatment criteria;    Evidence-based medicine
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糖尿病视网膜病变（DR）是工作年龄人群首位的
致盲眼病。根据2021年国际糖尿病联盟（IDF）统计，
我国糖尿病人群数量居世界第一，患者数量超过1.4亿，
是全球糖尿病患者人数最多的国家[1]。研究表明，大约
每3名糖尿病患者中就有1名DR患者[2]。作为糖尿病的
主要微血管并发症，DR所导致的盲和低视力已成为重
大公共卫生问题。

DR是糖尿病导致的视网膜微血管损害所引起的一
系列病变，主要分为非增生型DR（NPDR）和增生型
DR（PDR），两期都可发生糖尿病黄斑水肿（DME）。
DME则是由于黄斑区毛细血管渗漏所致的视网膜增
厚，是血视网膜屏障（BRB）破坏的结果，主要影响
中心视力。随着光相干断层扫描（OCT）检查设备的
应用和对DME研究的深入，2017年国际分类更新了
DME的分类方法，其根据是否累及黄斑中心凹简易地
分为未累及黄斑中心凹的DME（NCI-DME）和累及黄
斑中心凹的DME（CI-DME）[3]。随着超广角眼底成像
和OCT血管成像（OCTA）等眼底检查诊疗技术的长足
发展，DR和DME的诊断评估手段得以不断完善和便
捷，同时也发现一些基于影像学的生物学标志物可以
帮助指导治疗决策和判断预后。近年来，DR和DME的
治疗手段变得更为丰富，除了经典的激光光凝治疗以
外，抗血管内皮生长因子（VEGF）药物现已成为CI-
DME治疗的一线方案；此外，眼内缓释糖皮质激素
（以下简称为激素）类药物、微脉冲激光等，也被证
明对DME有效。不同的药物、不同的治疗方案、药物
与手术的联合治疗、药物和激光光凝的联合治疗等为
患者提供了多样化的选择，也为临床医生制定合适的
诊疗方案提出了新的挑战。

基于上述原因，有必要在我国第一版DR临床诊疗
指南基础上根据近期的循证医学数据进行指南更新，
以更好地指导全科医师、眼科专科医师和眼底病专业
医师。因此，中华医学会眼科学分会眼底病学组、中
国医师协会眼科医师分会眼底病学组与国家眼部疾病
临床医学研究中心基于最新的循证医学证据，根据我
国社会经济发展现状，参考《我国糖尿病视网膜病变
临床诊疗指南（2014年）》[4]、美国眼科学会（AAO）[3]、
欧洲视网膜专家学会[5]等国内外DR指南，制订《我国
糖尿病视网膜病变临床诊疗指南（2022年）−基于
循证医学修订》。本指南将有助于规范我国DR的预
防、筛查、转诊、干预、全身管理和患者教育，是一

部基于我国国情和医疗卫生环境制定的DR筛查、诊断
和干预指南。 

1    指南编写方法
 

1.1    指南制定的理论依据和方法学
本指南由中华医学会眼科学分会眼底病学组和中

国医师协会眼科医师分会眼底病学组发起和负责制
定，证据质量和推荐意见强度的评价方法采用证据评
价与推荐意见分级、制定和评价（G r a d i n g   o f
Recommendations,  Assessment,  Development and
Evaluation，GRADE）系统进行分级（表1），由宁波
诺丁汉GRADE中心提供方法学支持。指南设计与制订
步骤依据世界卫生组织（WHO）发布的2015年《WHO
指南制订手册》，参考美国医学科学院提出的临床实
践指南定义[6]以及2016年中华医学会发布的《制订/修订
＜临床诊疗指南＞的基本方法及程序》[7]。本指南已在
国际实践指南注册平台（ht tp : / /www.guide l ines -
registry.cn）注册（注册号：IPGRP-2021CN114）。

GRADE系统是目前使用最广泛的证据评价和推荐
意见分级系统。GRADE系统包括两部分：（1）证据评
价：根据证据中的偏倚风险、不一致性、间接性、不
精确性和发表偏倚，GRADE系统将证据质量分为高、
中、低和极低四个水平。（ 2）推荐意见分级：
GRADE系统考虑医学干预的利弊平衡、证据质量、价
值观念与偏好以及成本与资源耗费等因素来制定推荐
意见，并且将推荐意见分为强推荐和弱推荐（有条件
推荐）两种。医学干预的利弊差别越大、证据质量越
高、价值观念与偏好越清晰越趋同、成本与资源耗费
越小，则越应该考虑强推荐。反之，则应考虑弱推荐
（有条件推荐）[8]。强推荐意见代表了绝大多数甚至全
部目标群体的医学决策均应该遵循指南；弱推荐意见
代表了推荐意见应该有条件地适用于目标群体，应该
考虑医患共同决策（表1）。 

1.2    指南使用者和目标人群
本指南供中国从事眼科专业的临床医生及与DR健

康管理相关的专业人员使用。指南推荐意见的主要应
用目标人群是我国DR患者。 

1.3    指南工作组
指南制作组（包括指南学术秘书组和证据评价

组）及指南专家组，均由指南的临床主席推荐；专家
组成员由全国各地的眼科专家组成。 
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1.4    临床问题遴选和确定
临床专家团队与方法学团队对DR诊疗相关的临床

问题进行了探讨。以最初提出来可能相关的临床问题
为蓝本，使用在线调查形式对所有临床推荐专家组成
员进行调查。随后指南工作组召开专家共识会议，经
过对最初临床问题的多轮修改和讨论，最终确定了在
本指南中要解决的14个临床问题。其中1个临床问题聚
焦于DR预防，2个临床问题聚焦于DR诊断评估手段，
其余11个临床问题均聚焦于DR和DME的治疗。

指南专家组的临床专家通过讨论，针对每个临床
问题，选取了对做出推荐意见至关重要（*号表示）及
重要的临床结局（观测时间点均为1年及以上），包
括：（1）针对预防问题：DR发生率*、DME发生率*、
DR或DME疾病进展患者占比*（如视功能变化、疾病状
态或分级）、不良事件发生率*（如低血糖事件）；不
良事件发生率（心血管、脑或肾相关疾病）、生活质
量及经济学指标。（2）针对诊断问题：DR检出率*、
诊断方法的灵敏度及特异性*、不良事件发生率*（如过
敏反应）及经济学指标。（3）针对治疗问题：最佳矫
正视力（BCVA）字母数较基线平均变化值*、至少改
善10个BCVA字母数患者占比*、至少改善15个BCVA字
母数患者占比*、至少丢失10个BCVA字母数患者占比*、
至少丢失15个BCVA字母数患者占比*、中央视网膜厚
度（CRT）较基线变化值、疾病进展患者占比*、不良
事件发生率*（如眼内感染、眼内出血、视力下降）、
至少改善5个BCVA字母数患者占比 *、至少丢失5个
BCVA字母数患者占比*、治疗次数、生活质量、不良
事件发生率（如白内障、视野缺损、眼压升高、抗血
小板研究协作组相关事件、其他全身不良事件）及经
济学指标。 

1.5    证据的检索
1、文献检索
指南的系统评价团队针对最终纳入的临床问题

与结局指标，按照“人群（ popu l a t i o n）、干预
（ i n t e r v e n t i o n）、对照（ c ompa r a t o r）、结局
（outcome）”（PICO）进行解构，对相关的研究证据
进行了系统且全面的检索，包括我国的相关研究证
据。检索数据库包括：中国知网、万方、维普和中国
生物医学文献等中文数据库，以及PubMed、Embase、
Web of Science、Cochrane Library等英文数据库。检索
时间跨度是自建库至2022年6月1日。除数据库检索
外，同时检索国内外相关指南、系统评价中的纳入研
究、指南专家组成员讨论、补充相关关键研究，以最
终确认符合纳入标准的研究。

2、文献筛查提取与质量评估
事先制定每一个临床问题的纳入和排除标准，并

设计数据提取表格。在每个临床问题上，优先纳入随
机对照试验（RCT）；当RCT证据缺乏时，根据证据强
度补充纳入非RCT或非对照研究证据。由两名系统评
价员独立进行文献的筛查（根据题目摘要及全文）以
及数据提取，若遇分歧，则由第三名系统评价员协助
解决。采用Cochrane偏倚风险评估工具 [ 9 ]对纳入的
RCT实施风险偏倚评估；采用Newcastle-Ottawa量表对
纳入的非随机对照研究（如队列研究、病例对照研
究、自身前后对照研究）进行风险偏倚评估[10]。 

1.6    证据的评价与推荐意见的形成
在针对每个临床问题进行证据汇总时，使用

GRADEpro指南开发工具（www.gradepro.org）构建
GRADE证据概要和“证据到决策”（Evidenc   to
Decision，EtD）的框架，总结系统评价的结果[8, 11-12]。
每个临床问题对应的EtD表格均包括：与干预和对照措
施相关的有效性和安全性、资源使用（医疗费用
等）、成本效益、患者价值和偏好、对卫生公平性的
影响、可接受度和可行性。

指南专家组通过多轮视频线上讨论会和线下专家

表 1      GRADE系统证据质量和推荐强度分级[8]

分级 具体描述

证据质量分级

　高 对观察值非常有把握：观察值接近真实值

　中 对观察值有中等把握：观察值有可能接近真实值，但也有可能差别很大

　低 对观察值的把握有限：观察值可能与真实值有很大差别

　极低 对观察值几乎无把握：观察值与真实值可能有极大差别

推荐强度分级

　强 明确显示干预措施利大于弊或弊大于利

　弱 干预措施利弊不确定或无论证据质量高低，均显示利弊相当

　注：GRADE：证据评价与推荐意见分级、制定和评价
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共识会，审阅和讨论了方法学团队提供的关于DR诊
断、治疗等方面的国内外循证医学证据概况、证据的
质量/可信度以及EtD表格。最终使用GRADE系统进行
临床推荐意见强度的评级。临床推荐专家组成员以讨
论和投票相结合的方式，就推荐意见的方向和强度以
及相关使用注意事项达成了共识。 

1.7    外部评审
指南工作组根据专家共识确定的推荐意见形成指

南初稿后，交由指南外审专家组进行评审。外审专家
组由临床眼底病学专家和指南制定方法学专家组成。 

1.8    指南的传播和实施
本指南发布后，指南工作组将主要通过以下方式

进行传播、实施和评价：（1）在中华医学会《中华眼
底病杂志》学术期刊发表本指南全文，包括指南制定
的具体方法、步骤以及指南制定项目组的成员和分
工。（2）在全国性学术会议中宣讲，为从事DR诊疗工
作的眼科医师进行指南解读和培训。（3）在国内部分
省（市）有计划地组织推广会议，推动临床眼科、眼
底病医师全面准确掌握和应用指南。（4）通过线上多
媒体形式推广指南内容。（5）在未来2年定期开展研
究，对国内DR诊断和治疗现状进行评价，进一步了解
本指南实施后的传播应用价值和临床决策影响。 

2    DR背景介绍
 

2.1    流行病学
1、糖尿病流行病学
糖尿病是由于胰岛素分泌和（或）胰岛素作用绝

对或相对不足引起的以高血糖为主要特征的综合征，
主要包括1型糖尿病、2型糖尿病、特殊类型糖尿病和
妊娠期糖尿病。我国目前采用WHO 1999年的糖尿病诊
断标准和糖代谢状态分类标准[13]，诊断依据为：糖尿病
症状和静脉血浆葡萄糖浓度≥11.1 mmol/L或空腹血浆
葡萄糖浓度≥7.0 mmol/L或口服葡萄糖耐量试验2 h的血
糖浓度≥11.1 mmol/L。

在过去几十年中，随着社会经济的发展和人们生
活方式的改变，全球糖尿病患病率逐年上升[14-16]。根据
2021年IDF统计，目前全球20～79岁人群中有糖尿病患
者5.37亿，预计2045年这一数字将增长至7.83亿[1]，这
将带来沉重的社会和经济负担[17]。在我国，糖尿病患病
率从20世纪80年代的不到1%上升到2013年的近11%[18-22]。
2018年，中国内地糖尿病患病率已达12.4%，糖尿病前
期患者占总人群的38.1%[23]。目前，我国糖尿病患者数
量超过1.4亿，是全球糖尿病患者人数最多的国家[1]。糖
尿病及相关并发症的防治刻不容缓。

2、DR流行病学
糖尿病的高发促使DR患者数量激增，目前DR已

成为工作年龄人群视力损伤和失明的主要原因[2]。一项
综合了1980年至2008年全球35项DR患病相关研究的荟
萃分析表明，大约每3名糖尿病患者中就有1名患有
DR [ 2 4 ]。全球范围内，糖尿病患者中DR患病率为
34.6%，严重威胁视力的PDR患病率为6.96%，影响中
心视力的DME患病率为6.81%[24]。另一项纳入全球59项
研究的荟萃分析结果表明，2020年全世界成年DR患者
人数估计为1.031亿；2045年，这一数字预计将增加至
1.605亿[25]。在我国，DR也已成为一个严重的公共卫生
问题。在糖尿病患者中DR的患病率为22.4%，华北
（27.7%）和东北（23.7%）地区患病率较高，农村
（34.0%）患病率高于城市（18.7%），DR患病率在
50～59岁年龄段的糖尿病患者中最高（22.1%）[26]。

（1）DR定义、分期及DME分型
DR定义：DR是糖尿病的视网膜并发症，是因长期

高血糖导致的视网膜微血管损害，其同时合并视网膜
神经胶质网络病变；是一种慢性进行性的致盲性眼病[27-28]。

DR分期：DR的分期方法延用了2014年中华医学会
眼科学分会眼底病学组提出的DR分期方法[4]。该分期
方法在1985年我国DR分期的基础上，与2003年国际分
类衔接，将DR分成NPDR和PDR。NPDR细分为三期：
1）Ⅰ期（轻度非增生期）：仅有毛细血管瘤样膨出改
变；2）Ⅱ期（中度非增生期）：介于轻度到重度之间
的视网膜病变，可合并视网膜出血、硬性渗出和
（或）棉绒斑；3）Ⅲ期（重度非增生期）：每一象限
视网膜内出血≥20个出血点，或者至少2个象限已有明
确的静脉“串珠样”改变，或者至少1个象限存在视网
膜内微血管异常（ IRMA）。当患眼同时具备重度
NPDR“4.2.1”原则中2条及以上特征时，被定义为
“极重度NPDR”。PDR分为：1）Ⅳ期（增生早期）：
出现视网膜新生血管（NVE）或视盘新生血管（NVD），
当NVD＞1/4～1/3视盘面积（DA）或NVE＞1/2 DA，
或伴视网膜前积血或玻璃体积血时称为“高危
PDR”；2）Ⅴ期（纤维增生期）：出现纤维血管膜，
可伴视网膜前出血或玻璃体积血；3）Ⅵ期（增生晚
期）：出现牵拉性视网膜脱离，可合并纤维血管膜、
视网膜前积血或玻璃体积血[29]（表2）。

早期治疗DR研究组（ETDRS）DR严重程度评分
（DRSS）可用于临床研究判断DR的严重程度 [ 3 0 - 31 ]。
DRSS通过对30° 7视野的立体眼底照片进行半定量读
片，将DR病程整体划分为无DR（10、12级）、NPDR
（20～53E级）、PDR（60～85级）[30]（表3）。
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（2）DME定义及分类
DME定义为黄斑区毛细血管渗漏致黄斑中心视网

膜增厚，是BRB破坏的结果。1985年，EDTRS将有临
床意义的黄斑水肿（CSME）[32]定义为：距离黄斑中心
500 μm范围内视网膜增厚，或黄斑中心500 μm内有硬
性渗出伴邻近视网膜增厚，或视网膜增厚至少1个视盘
范围其任意部分在黄斑中心1个视盘范围内。为了更好
地和全科医生及内科医生交流，2003年国际分类将
DME分为三类：1）轻度DME：后极部存在部分视网膜
增厚或硬性渗出，但远离黄斑中心；2）中度DME：视
网膜增厚或硬性渗出接近黄斑中心但未累及中心；3）重
度DME：视网膜增厚和硬性渗出累及黄斑中心 [ 2 9 ]。
2014年中华医学会眼科学分会眼底病学组根据治疗效
果将DME分为局灶性黄斑水肿和弥漫性黄斑水肿，而
黄斑缺血可存在于这两种类型之中[4]。2017年，国际分
类更新DME的分类方法，根据是否累及黄斑中心将
DME分为两类：1）NCI-DME：黄斑视网膜增厚未累
及中心凹直径1 mm范围内；2）CI-DME：黄斑视网膜
增厚累及中心凹直径1 mm范围内[3]（表2）。这种分类
简单易于普及，更有利于指导抗VEGF药物治疗。CSME
至今都是黄斑水肿激光光凝治疗的适应证。

3、DR的危险因素及预防
糖尿病病程是DR最重要的危险因素[33-38]。威斯康

星DR流行病学研究随访了病程超过25年的955例1型糖
尿病患者，约有83%的患者并发DR，42%的患者发展
为PDR，29%的患者并发DME，且17%的患者发生严重
影响中心视力的CSME[38]。一项纳入了4 513例2型糖尿
病患者并随访了28年的观察性研究发现，病程0～5年
的2型糖尿病患者DR患病率为6.6%；病程10～15年者
DR患病率上升到24.0%；病程20～25年者DR患病率进
一步攀升至52.7%；病程超过30年者DR患病率达到

63.0%[39]。
血糖是影响DR发生和进展的关键因素，也是可干

预、可改变的危险因素。糖尿病患者的血糖水平、糖
化血红蛋白（HbA1C）浓度与包括DR在内的糖尿病并
发症的发生有直接关系。研究表明，血糖控制不良可
使DR发生的风险增加4倍 [40-43]。HbA1C升高也可导致
DME患病风险的增加[44]。此外，胰岛素抵抗也是DR进
展的独立危险因素[45]。

高血压、血脂异常也是DR发生的重要危险因素[46-47]。
血压导致的血管变化与糖尿病导致的血管异常相互影
响，强化血压控制可以显著降低DR发生和进展的风险[48]。
研究表明，三酰甘油、总胆固醇水平增高会促进DR发
生和发展 [49]；合理控制血脂水平，特别是降低三酰甘
油、总胆固醇水平，可以减缓DR的发生发展 [47 ,  50-53]，
降脂药物的应用对减缓DR进展具有积极作用[54-55]。

DR的发生和发展与吸烟、饮酒等不良生活习惯有
关[56-60]；还与肾病、妊娠、肥胖、遗传因素等多种其他
风险因素有关[61-71]。

推荐意见1：对于患有1型或2型糖尿病的成年人，
推荐科学血糖控制从而控制DR的进展（强推荐，中等
质量证据）。

推荐意见1说明：合理的血糖控制，可以帮助阻止
视网膜病变发生，减缓增生期病变发生进程，特别是
早期血糖控制，对于DR预后至关重要。研究表明，强
化血糖控制对视网膜病变有益，可以减缓DR病变进展
（中等质量证据）[72-80]。在多项大样本的关于强化血糖
控制与糖尿病相关并发症的研究中，不同研究所采用
的强化血糖控制标准不同[81]。糖尿病心血管风险控制行
动（ACCORD）研究、退伍军人事务部糖尿病试验、
英国前瞻性糖尿病研究的强化血糖控制标准分别为
HbA1C 6.4%、6.9%、7.0%[82]。应注意的是，ACCORD

表 2      中国DR和DME分期

疾病 分期 眼底病变

DR[4] Ⅰ期（轻度非增生期） 仅有毛细血管瘤样膨出改变

Ⅱ期（中度非增生期） 介于轻度到重度之间的视网膜病变，可合并视网膜出血、硬性渗出和（或）棉绒斑

Ⅲ期（重度非增生期） 每一象限视网膜内出血≥20个出血点，或者至少2个象限已有明确的静脉“串珠样”改变，
或者至少1个象限IRMA

Ⅳ期（增生早期） 出现NVE或NVD

Ⅴ期（纤维增生期） 出现纤维膜，可伴视网膜前出血或玻璃体积血

Ⅵ期（增生晚期） 出现牵拉性视网膜脱离，合并纤维血管膜

DME[3] NCI-DME 黄斑视网膜增厚未累及中心凹直径1 mm范围内

CI-DME 黄斑视网膜增厚累及中心凹直径1 mm范围内

　注：DR：糖尿病视网膜病变；DME：糖尿病黄斑水肿；PDR：增生型DR；IRMA：视网膜内微血管异常；NVE：视网膜新生血管；NVD：视
盘新生血管；NCI-DME：未累及黄斑中心凹的DME；CI-DME：累及黄斑中心凹的DME
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表 3      DRSS评分

级别 病期 眼底病变

10 无视网膜病变 无眼底病变

12 非DR 无DR相关的眼底病变

14 可疑DR 14A：硬性渗出，无微动脉瘤

14B：软性渗出，无微动脉瘤

14C：IRMA，无微动脉瘤

14Z：静脉襻形成＞D/1，无微动脉瘤

15 可疑DR 出血，无微动脉瘤

20 毛细血管瘤 毛细血管瘤，无其他的病变

35 轻度NPDR 35A：静脉襻形成≥D/1

35B：软性渗出/IRMA/静脉“珠状”扩张=Q

35C：视网膜出血

35D：硬性渗出≥D/1

35E：硬性渗出≥M/1

35F：软性渗出≥D/1

43 中度NPDR 43A：出血/毛细血管瘤=M/4～5

43B：IRMA=D/1～3

47 中重度NPDR 47A：43A和B同时存在

47B：IRMA=D/4～5

47C：出血/毛细血管瘤=S/2～3

47D：静脉“数珠状”扩张=D/1

53 重度NPDR 53A：47级的病变出现≥2个

53B：出血/毛细血管瘤≥S4～5

53C：IRMA≥M/1

53D：静脉“数珠状”扩张≥D/2～3或S1

53E 极重度NPDR 53B～D的病变出现≥2个

60 非活动性PDR 全视网膜激光光凝或局灶性视网膜激光光凝

61 轻度PDR 61A：仅有FPD和（或）FPE

61B：在≥1个部位出现NVE＜1/2 DA

65 中度PDR 65A：NVE≥M/1

65B：NVD=D，玻璃体积血或视网膜前出血=A或Q

65C：玻璃体积血或视网膜前出血=D，NVE＜M/1，无NVD

71/75 高危PDR 71A：玻璃体积血或视网膜前出血≥M/1

71B：NVE≥M/1，玻璃体积血或视网膜前出血≥D/1

71C：NVD=D，玻璃体积血或视网膜前出血≥D/1

71D：NVD≥M

75：NVD≥M，玻璃体积血或视网膜前出血≥D/1

81 增生晚期DR，无黄斑脱离 NVD无法分级或NVD＜D；在≥1个部位中NVE无法分级且在其他部位中无NVE；
黄斑中心凹视网膜脱离＜D

85 增生晚期DR，后极部窥视不能或有黄斑脱离 85A：玻璃体积血=1或2

85B：黄斑中心凹视网膜脱离=D

90 无法分级

　注：DR：糖尿病视网膜病变；NPDR：非增生型DR；PDR：增生型DR；DRSS：早期治疗DR研究组DR严重程度评分；IRMA：视网膜内微血
管异常；NVE：视网膜新生血管；NVD：视盘新生血管；FPD：视盘纤维增生膜；FPE：纤维增生膜；DA：视盘面积；A：无眼底病变；Q：疑
有眼底病变；D：明确有病变存在；M：中度存在；S：重度；1～5：各眼底病变分布的部位
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研究指出了强化血糖控制有引起低血糖、导致心血管
事件发生的风险，因此其对防治大血管并发症的效应
需要综合考虑[74]。因此，相较于强化血糖控制，我们更
推荐科学血糖控制，强调在控制血糖时应密切观察以
预防低血糖以及心血管事件风险，重视低血糖事件的
发生和致死的风险[74, 83-84]；对于有心血管疾病的老年患
者，血糖控制的标准可以放宽。

建议在内分泌科医生指导下科学、平稳地控制血
糖，重视低血糖事件的发生和致死的风险，是否采取
强化血糖控制需要结合内分泌科医生的专业判断。此
外，高血压、高血脂的控制也可以减缓DR的进展。建
议在内科医师管理下合理控制血压、血脂。

4、筛查（图1）
（1）糖尿病患者视网膜病变筛查起始时间
除了优化控制上述DR危险因素，定期对糖尿病患

者进行眼底筛查，早期发现无明显视觉症状的视网膜
病变，并及时治疗威胁视力的DR，从而降低致盲和视

力损伤尤为重要[85]。对于不同类型的糖尿病，开始筛查
DR的时间节点有所不同。1型糖尿病：12岁之前发病
者，自12岁起每年筛查；12岁之后发病者，起病5年内
筛查，之后应每年随诊1次[86]。2型糖尿病：应在确诊时
开始筛查眼底病变，每年随诊1次。由于妊娠期间的代
谢改变会加重糖尿病患者DR发展[87]，对于在怀孕前诊
断的糖尿病患者（糖尿病合并妊娠），应在妊娠或第
1次产检时筛查，妊娠后每3个月筛查，产后1年时筛查[86]。
对于妊娠期糖尿病患者高质量的研究较少，目前尚无
统一认识[85]。AAO指南提到妊娠期糖尿病患者在怀孕
期间不需要进行眼底检查。

（2）糖尿病患者视网膜病变筛查频率
根据DR的严重程度不同，应选择合适的筛查频

率，进行规范化的慢性病管理。一般而言，无DR者至
少每1～2年复查1次。有DR者则应增加检查频率：轻度
NPDR患者每6～12个月复查1次；中度NPDR患者每
3～6个月复查1次；重度NPDR患者随访频率应＜3个

 

1

糖尿病

1型糖尿病

（1）12岁之前发病，自12岁起每年筛查
（2）12岁之后发病，起病5年内筛查

无DR 轻度NPDR

不伴有DME

每1～2年复查 每6～12个月复查

糖尿病合并
妊娠

（1）妊娠或第1次产检时筛查
（2）妊娠后每3个月时筛查
（3）产后1年时筛查

重度NPDR PDR

眼底筛查

初筛

2型糖尿病

确诊时

筛查结果

中度NPDR

伴有DME

3个月内至眼科检查

每3～6个月复查 随访频率小于3个月 每月随访
 

图 1     DR的筛查流程图。DR：糖尿病视网膜病变；NPDR：非增生型DR；PDR：增生型DR；
DME：糖尿病黄斑水肿
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月；PDR患者随访频率可考虑1个月。合并有黄斑水肿
的患者随访频率应增加：CI-DME患者每月随访1次；
NCI-DME患者每3个月随访1次[3, 86]。筛查可在一般的医
院或者社区医院进行，为减少大医院就诊的困难，根
据《我国糖尿病视网膜病变临床诊疗指南（2014年）》[4]

的建议，一旦视力≤0.7（20/30或4.8）或者患者出现突
发的视力下降以及视物模糊应及时到有眼底病医疗资
源的医院就诊。 

3    诊断和评估
 

3.1    糖尿病患者首诊及随访评估
糖尿病患者眼科首诊时应通过病史问诊、体检和

辅助检查进行全面详细的眼科评估，确认双眼视功能
情况，是否存在DR及其严重程度，是否伴随DME及其
分型。此外，针对全身情况，需要了解患者糖尿病病
史及治疗情况，以及是否伴随高血压、高血脂等危险
因素。病史要点：（1）视觉症状；（2）糖尿病病
程、血糖控制水平（HbA1C）及控制方法（胰岛素、
口服降糖药）；（3）全身病史及治疗情况（如系统性
高血压、高血脂、肾脏疾病、妊娠）；（4）眼病史、
眼和全身手术史。体检要点：（1）视力；（2）眼
压；（3）眼表及眼前节检查，包含裂隙灯生物显微镜
和前房角镜检查（如发现虹膜新生血管或眼压升
高）；（4）眼底检查，包括散瞳后眼底检查、眼底照
相、荧光素眼底血管造影（FFA）、OCT、OCTA、
B型超声等。

DR患者眼科随访时应重点关注视觉症状及视力改
变，并详细记录眼部治疗和眼底检查结果以追踪疾病
进展。此外，患者教育在DR致盲的预防方面起着关键
作用。患者教育：（1）对于无DR的糖尿病患者，建议
其每年接受一次DR筛查。充分告知及时干预对于有效
治疗DR的重要性。（2）对于DR患者，告知患者维持
接近正常的血糖和血压水平以及控制血脂的重要性，
可与其内分泌科医师或其他内科医师沟通检查结果以
确保有效的患者教育。（3）对于低视力患者，提供低
视力功能康复治疗和社会服务。 

3.2    DR眼底辅助检查
在经典的ETDRS标准7视野眼底照相、OCT、

FFA等辅助检查的基础上，近年推出的超广角眼底成像
和OCTA等多种新型眼底影像检查技术在DR的早期诊
断、指导治疗和随访监测中显示出了独特优势[88]。

1、眼底照相
眼底照相方法包括单视野、双视野、3视野、7视

野照相等。单视野照相虽不适合用于全面的眼科检

查，但可作为DR筛查的一种手段[85]。与单视野照相相
比，双视野图像覆盖的视网膜区域大，能较好地显示
黄斑和视盘的病变情况，还能帮助区分伪影等[89]。散瞳
后ETDRS标准7视野眼底照相是DR诊断和分期的经典
方法和“金标准”，其技术要求相对较高。其通过记
录标准的7个视野内视网膜微动脉瘤、视网膜出血、
IRMA及静脉“串珠样”改变等眼底病变特征并进行量
化，衡量DR的严重程度。而近年来发展的超广角眼底
照相可对高达200°范围内的视网膜进行成像，具有免散
瞳、快速、无创、成像范围广等特点。在7视野范围
内，超广角眼底照相对DR病变程度的判断与ETDRS标
准7视野眼底照相比较，具有中等至较高的一致性[90-91]。

推荐意见2：针对DR患者，ETDRS标准7视野眼底
照相可用于DR筛查与严重程度评价；在配备有超广角
眼底照相的医疗机构，可采用超广角眼底照相进行
DR筛查与严重程度评价（专家讨论意见）。

推荐意见2说明：6项研究（n=1 725）分析了超广
角眼底照相和ETDRS标准7视野眼底照相对DR患者严
重程度评价的一致性[90-95]。3项研究比较了在非散瞳情
况下超广角眼底照相与ETDRS标准7视野眼底照相的一
致性，Kappa值为0.61～0.79，加权Kappa值为0.71[92-94]。
超广角眼底照相可在非散瞳情况下拍照且仅需获取一
张图片，使得检查时间缩短一半以上[92]；但也可能因睫
毛遮挡和图像扭曲而遗漏一些病变，针对存在此类情
况的个别患者进行散瞳检查可以一定程度上解决问题[93]。
4项研究比较了散瞳情况下超广角眼底照相与ETDRS标
准7视野眼底照相的一致性，Kappa值为0.42～0.84，加
权Kappa值为0.71～0.80[90, 91, 93, 95]。与ETDRS标准7视野眼
底照相相比，超广角眼底照相可多显示约20%～30%的
病灶 [91,  95]。因此，对于在远周边部视网膜存在病变的
DR患者，超广角眼底照相具有一定的必要性，但此部
分外周病变对DR分期的确切临床意义仍需要在大型前
瞻性队列研究中进一步评估和验证。

因此，超广角眼底照相与ETDRS标准7视野眼底照
相在7视野范围内对DR病变程度的判断可以达到中等至
较高的一致性。但因两种检查手段拍摄角度不同，其
灵敏度、特异性尚待进一步研究和比较。超广角眼底
照相作为一种新的检查手段，其检查范围更广，可更
好地评估视网膜周边部可能存在的病灶，检查更便
捷，图像质量更高，具有一定的优势。

2、OCT
OCT是检测和评估DME的常用方法。通过实现冠

状面各层次的高质量成像，OCT有助于定位视网膜的
异常增厚区域，并进一步详细了解特定的DME形态学
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改变，在DME的诊断和长期随访中发挥着关键的作用。
OCT可指示多种与DME严重程度、对治疗的反应

和预后相关的特征性改变，进而作为DME的影像学生
物学标志物[96-97]。囊状视网膜内积液（IRC）是Müller细
胞等神经胶质细胞肿胀、功能障碍及液化坏死后所形
成的液体积聚的囊腔，是DME的重要征象[98]。研究显
示，IRC高度与DME患者视力转归相关[99]；其位置也与
DME治疗效果相关，同外核层相比，位于内核层的IRC
对抗VEGF药物或激素类药物治疗反应更为敏感[100-101]。
视网膜下积液（SRF）是BRB、血视网膜外屏障破坏后
出现的视网膜层间积液所形成的视网膜色素上皮
（RPE）上方的液性弱反射液腔。SRF的存在会导致患
者视力下降[102]；而伴有SRF的DME患者经抗VEGF药物
治疗后可能会有更好的视力以及解剖学获益[99, 103-104]。因
此，SRF可以作为DME患者视力评估和抗VEGF药物治
疗疗效的生物学标志物之一。强反射点（HRF）是
DME非常重要的预测性生物标志物。 2 0 1 7年，
Vujosevic等[105]通过对比正常人群、无眼底病变的糖尿
病患者以及DME患者视网膜HRF的特征（如位置、大
小、反射强度、是否有伪影等），并结合前人研究结
果，对视网膜HRF总结为以下3种形态特征并推断其对
应的本质。类型1：HRF分布于视网膜内层和外层，大
小≤30 μm，中等反射（与视网膜神经纤维层相似），
无伪影，对应部位彩色眼底像上无可见病灶。这类视
网膜HRF本质推断是活化迁移的小胶质细胞聚集[105-106]。
类型2：HRF分布于视网膜外层，大小＞30 μm，强反
射（与RPE-Bruch膜复合体相似），存在伪影，在
OCTA横断面扫描像和彩色眼底像上可见。这类视网膜
HRF可能代表的是硬性渗出。类型3：HRF分布于视网
膜内层，大小＞30 μm，中等反射（与神经纤维层相
似），存在伪影。这类视网膜HRF可能代表微动脉
瘤。因此，HRF可作为DR/DME临床前期和炎症的生物
学标志物。HRF的出现及数量的增加预示着DME对抗
VEGF药物治疗的应答较差[107-110]。视网膜内层结构紊乱
（DRIL）是指视网膜内丛状层、内核层和外丛状层不
规则的结构紊乱，其形成与黄斑缺血密切相关 [111-112]；
而黄斑缺血是DR患者视力下降的重要原因。DRIL检测
黄斑缺血的灵敏度和特异性分别可达 8 4 . 4 %和
100.0%[113]。研究显示，DRIL的出现与DME患者视力预
后差相关，持续性DRIL提示抗VEGF药物治疗后视力获
益有限，而DRIL消退则是DME患者视力改善的良好指
标[114-117]。因此，DRIL是DME黄斑缺血状态评估及判断
视力预后的关键标志物。

上述DME影像学生物学标志物的深入研究将有助

于更好地认识疾病病理过程，帮助评判治疗反应。
3、FFA
尽管NPDR、PDR及DME能通过眼底照相和

OCT等眼底检查进行确诊，但FFA可进一步指导DR和
DME的治疗或在必要时辅助诊断不明原因的视力下
降。FFA可显示视网膜微血管异常（包括微动脉瘤、视
网膜无灌注区及NVE等）及上述病变随时间的动态变
化（比如渗漏等）。但需要注意的是，FFA为有创检
查，存在恶心呕吐等不良反应，也有喉头痉挛等严重
不良反应发生，肝肾功能严重损害患者和妊娠患者可
能不适合FFA检查。

4、OCTA
OCTA是一项新的无创眼底血管成像技术，其技术

原理是通过对同一横断面进行相干光层析成像并获取
血流信号，再以冠状面的形式逐层呈现三维重建后的
眼底血管影像。OCTA可详细显示出视网膜血管的空间
分布特征，甚至发现临床前期的视网膜血管异常[118-119]。
广角OCTA对DR评估（如微动脉瘤、无灌注区、
IRMA、NVE）的灵敏度和特异性并不劣于FFA，且其
视野更广并可以更好地显示视网膜层间异常，而其无
创性也带来了更好的患者体验，使其更适合用于随访
观察[120-123]。然而，OCTA也存在着一定的投射伪影和分
层误差，且在检测小的微动脉瘤方面灵敏度和特异性
不及FFA[124]。另外，OCTA不能探测到血管渗漏的动态
改变，但因此也可以清晰显示NVE的形态和范围，从
而获得更高的图像质量。

推荐意见3：针对DR患者，FFA可用于DR和
DME的评估；在配备有广角OCTA的情况下，可采用广
角OCTA和OCT进行DR和DME评估和随访（弱推荐，
低证据质量）。

推荐意见3说明：有5项研究比较了广角OCTA和
FFA对DR评估的灵敏度和特异性[120-124]。在对于DR患者
NVE的诊断方面，广角OCTA相较于金标准FFA，灵敏
度可达73%～100%，特异性可达96%～97%[120, 122-123]；
在识别与PDR密切相关的无灌注区方面，广角OCTA的
灵敏度约为96%～98%，特异性约为82%～100%[122-123]；
OCTA还可进一步辅助鉴别重度NPDR的IRMA和PDR的
新生血管，灵敏度达92%，特异性达99%[121]。在检测微
动脉瘤方面，OCTA存在一定的投射伪影和分层误差，
灵敏度约为85%，特异性约为75%[124]。

因此，广角OCTA对DR评级的灵敏度和特异性并
非劣于FFA，且OCTA为无创检查，相较于FFA更适合
用于随访观察；从局限性上来说，OCTA在检测小的微
动脉瘤方面灵敏度和特异性不及FFA，而FFA可能存在
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造影剂过敏反应。 

4    治疗
 

4.1    DR
DR的治疗方法包括全身系统的慢性病管理和眼部

的局部治疗。全身系统的慢性病管理对于DR患者来说
至关重要，具体的管理措施包括科学控制血糖、血压
和血脂[125]。眼部的局部治疗包括激光光凝、抗VEGF药
物和手术，应根据DR疾病阶段以及是否合并DME进行
治疗决策选择。

轻至中度NPDR患者以观察为主，随访时间
6～12个月；但对于合并DME的轻至中度NPDR患者，
当视力有明显下降时，可进行抗VEGF药物治疗，此时
需密切随访。

1、激光光凝治疗
全视网膜激光光凝（PRP）被认为是有效降低重

度NPDR和PDR患者严重视力损伤的主要治疗方法。
ETDRS研究表明，患有重度NPDR和PDR的2型糖尿病
患者早期PRP和延迟PRP（直至发展至高危PDR）比
较，5年内严重视力下降或玻璃体切割手术（PPV）率
降低了50%以上 [126]；尤其对于极重度NPDR和非高危
PDR患者，由于这类患者在一年内进展到高危PDR的风
险接近50%，更需要及时进行PRP治疗[127]。

合并DME的重度NPDR和早期PDR患者，可以在
PRP治疗前先进行抗VEGF药物治疗；但对于高危
PDR患者，PRP不宜延迟，应在能看清眼底时尽快进行
PRP，可以和抗VEGF药物治疗同时进行。当患者因合
并严重的玻璃体积血或视网膜前出血而无法进行激光
光凝治疗时，可以考虑PPV。

PRP具体方法：（1）光斑大小（视网膜上）

200～500 μm。光斑的直径取决于所使用的接触镜的放
大率，165°的全视网膜镜200～300 μm；使用三面镜时
则为500 μm。（2）曝光时间0.1～0.3 s。（3）曝光强
度轻度灰白色（即2+～3+反应）。（4）激光分布为间
隔1～2个光斑直径。（5）激光次数2～4次，点阵激光
可一次完成。（6）鼻侧距离视盘≥500 μm。（7）颞
侧距离黄斑中心≥3 000 μm。（8）上/下界不超过颞侧
血管弓外1～3个光斑直径。（9）延伸程度为血管弓开
始（黄斑中心3 000 μm以外），至少到赤道。（10）激
光斑总数一般为1 200～1 600。有可能少于1 200，如玻
璃体积血或无法完成预先计划的PRP。同样，也可能超
过1 600，如屈光间质混浊导致激光吸收所致的初始治
疗困难。（11）波长为绿色或黄色或红色（表4）。

2、抗VEGF药物治疗
美国DR临床研究网络（DRCR.net） Protocol T研

究比较了不同抗VEGF药物（1.25 mg贝伐单抗、0.3 mg
雷珠单抗和2 mg阿柏西普）治疗DME的有效性，423例
NPDR患者在接受1年抗VEGF药物治疗后，DR病变严
重程度减轻的比例在阿柏西普治疗组、贝伐单抗治疗
组和雷珠单抗治疗组分别为31.2%、22.1%和37.7%，且
阿柏西普和雷珠单抗的治疗效果明显优于贝伐单抗
P=0.004、0.010）；即使在第二年治疗次数有所减少的
情况下，三组中仍然分别有25%、22%和21%的患者
DR病变严重程度有所减轻[128]。DRCR.net Protocol S研
究比较了单纯抗VEGF药物与PRP治疗对PDR患者视力
获益的区别，结果显示，单纯抗VEGF药物治疗2年后
患者视力并不劣于PRP治疗[129]。

采用雷珠单抗治疗DME的两项Ⅲ期临床研究
（RISE和RIDE）发现，在2年的研究期内，雷珠单抗
治疗组有11.2%～11.5%的患者DR病变进展，而这一比

表 4      全视网膜激光光凝各参数的指标[4]

参数 指标

光斑大小（视网膜上） 光斑直径取决于所使用的接触镜的放大率，165°的全视网膜镜200～300 μm，使用三面镜时则为500 μm

曝光时间 0.1～0.3 s

曝光强度 轻度灰白色（即2+～3+反应）

分布 间隔1～2个光斑直径

激光次数 2～4次

鼻侧距离视盘 ≥500 μm

颞侧距离黄斑中心 ≥3 000 μm

上/下界 不超过颞侧血管弓外1～3个光斑直径

延伸程度 血管弓开始（黄斑中心3 000 μm以外），至少到赤道

激光斑总数 一般1 200≥1 600。有可能少于1 200，如玻璃体积血或无法完成预先计划的全视网膜激光光凝；
同样，也可能超过1 600，如屈光间质混浊导致激光吸收所致的初始治疗困难

波长 绿色或黄色或红色
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例在对照组中为33.8%[130]；经雷珠单抗治疗后，DR严
重程度改善≥2级的患者比例显著增加[131]。采用阿柏西
普治疗DME的两项Ⅲ期临床研究（VIVID和VISTA）发
现，经阿柏西普治疗（2 mg每4周注射1次和2 mg每8周
注射1次）的DME患者与激光治疗组比较，DR严重程
度改善≥2级的患者比例显著增加（VISTA研究：
37.0%和37.1% vs. 15.6%，P＜0.000 1；VIVID研究：
29.3%和32.6% vs. 8.2%，P≤0.000 4）[132]。事实上，激
光治疗组因光斑遮蔽，DR病变程度的评估较困难。
Recovery Study使用阿柏西普24个月的观察发现，DR患
者病变严重程度获得改善，但是无灌注区的范围仍然
在进展，提示对DR患者的观察除视网膜出血、渗出等
指标外，还应关注无灌注区的发展[133]。

推荐意见4：针对重度NPDR及不合并玻璃体积血
和牵拉性视网膜脱离的PDR患者，且有视力下降者，
相较于PRP治疗，有条件推荐单纯抗VEGF药物治疗
（弱推荐，低证据质量）[129, 134-140]；针对重度NPDR及不
合并玻璃体积血和牵拉性视网膜脱离的PDR患者，且
有视力下降者，相较于单纯PRP治疗[135, 140-143]或单纯抗VEGF
药物治疗[135, 140, 144]，有条件推荐抗VEGF药物治疗联合
PRP治疗（弱推荐，低证据质量）。

需要注意的是，玻璃体腔注射抗VEGF药物治疗需
要长期随访，对患者的依从性有较高的要求，且治疗
费用相对较高。此外，虽然抗VEGF药物治疗可在一定
程度上改善DRSS评分（减轻出血点、微动脉瘤、渗出
等病变），但在2年的随访中发现，抗VEGF药物治疗
能一定程度上延缓无灌注区的进展，但无法逆转无灌
注区扩大的自然病程 [ 1 33 ]。因此，在我国目前的国情
下，PRP在控制DR、减少致盲上具有非常重要的作
用，仍应作为重度NPDR和PDR患者，尤其是疾病进行
性进展的患者临床治疗中的首要方法和“金标准”。

推荐意见4说明：相较于PRP治疗，抗VEGF药物
治疗后出现周边视野缺损、因PDR继发并发症而接受
PPV以及出现DME的比例明显更低，可能是治疗重度
NPDR和PDR的一个可行的替代或辅助手段。然而，在
将这些发现应用于临床实践时，除了安全性和有效性
结果外，还必须考虑随访频率、患者的依从性和医保
支付能力等因素。PRP可以在3～4次就诊中完成，且
PRP的费用比抗VEGF药物治疗的费用低。而玻璃体腔
注射抗VEGF药物治疗可能需要长期随访，因此需要患
者有良好的依从性，一旦患者无法定期随访接受治疗
时，可能会面临眼底病变加速发展的危险[145]，且治疗
存在一定的眼内炎风险。此外，虽然PRP治疗与抗
VEGF药物治疗在周边视野损失的比较中，2年时PRP治

疗周边视野缺损更明显，但在2～5年内，两组周边视
野的损失都在进展，到5年末没有差别[138]。这意味着抗
VEGF药物治疗无法逆转视野丢失和无灌注区扩大的自
然病程。因此，对于存在心脑血管意外风险、依从性
不佳、主观/客观因素导致无法定期随访的患者以及出
于药物经济学考量，并且基于我国现状，PRP在控制
DR上仍具有非常重要的作用。

多项研究表明，与单独抗VEGF药物治疗或单独
PRP治疗比较，抗VEGF药物联合PRP治疗在视力改善
上有一定的获益[135, 140-143]。多项研究结果表明，与单纯
PRP治疗比较，经抗VEGF药物联合PRP治疗的患者，
其1年后BCVA较基线BCVA平均多增加2.42个字母
[95%可信区间（CI）－2.09～6.93，证据质量低][135, 140-143]。
抗VEGF药物联合PRP治疗可在一定程度上提高PRP治
疗效果，降低PRP激光能量和数量[146-147]，减少PRP引起
的周边视野损害，也可一定程度减少玻璃体积血，降
低注射次数带来的医疗费用。对于Ⅳ期PDR，早期使
用抗VEGF药物可在一定程度上减缓病变向着Ⅴ期或
Ⅵ期进展；对于因屈光间质混浊或其他原因暂时不能
行PRP治疗时，可以先进行抗VEGF药物治疗。

糖尿病患者常常合并全身病变和视网膜静脉阻塞
等眼部病变，需对每位患者进行仔细的眼部和全身评
估，在此基础上个性化地确定治疗方案。

3、手术治疗
增生期进展性DR的PPV适应证包括不吸收的玻璃

体积血、PDR的纤维增生膜、视网膜前出血、视网膜
被牵拉以及牵拉性视网膜脱离、牵拉性孔源性视网膜
脱离、玻璃体积血合并白内障、玻璃体积血合并虹膜
新生血管等。PPV可以去除混浊的玻璃体、积血和纤维
增生膜，使脱离的视网膜重新复位。

两项荟萃分析提示，手术前抗VEGF药物治疗将有
效减少手术时间及手术中出血量，降低医源性视网膜
裂孔和手术后玻璃体再积血的发生率 [ 1 4 8 - 1 4 9 ]。一项
Coch rane系统评价研究表明，手术前或手术中抗
VEGF药物治疗可降低手术后玻璃体积血风险[150]。两项
研究表明，PPV联合抗VEGF药物治疗相对于单纯
PPV治疗，其1年后BCVA较基线BCVA平均增加5.15个
字母（95%CI －0.19～10.48，证据质量中等）[151-152]。
8项研究分析发现，PPV联合抗VEGF药物治疗相对于单
纯PPV治疗，手术时长平均缩短了21.11 min（95%CI
－25.99～－16.23，证据质量高）[152-159]。

推荐意见5：针对达到手术指征的PDR患者，相较
于单纯PPV治疗，有条件推荐PPV联合抗VEGF药物治
疗（弱推荐，低证据质量）。
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推荐意见5说明：对于达到手术指征的PDR患者，
PPV联合抗VEGF药物可带来手术后视力改善的中等收
益[148-159]。但在实施中需注意联合抗VEGF药物的用药人
群与时机，抗VEGF药物的适应证人群为手术中、手术
后存在出血风险的高危PDR患者，并注意手术前抗
VEGF药物治疗有增加组织纤维化加重牵拉性视网膜脱
离发展的可能。从经济学角度考虑，联合治疗会带来
一定程度的花费增加，有条件推荐PPV联合抗VEGF药
物治疗。 

4.2    DME
DME作为DR的严重并发症，对视力威胁极大。

DME常用治疗方法包括玻璃体腔注射抗VEGF药物、激
光光凝以及激素治疗等。系列经典研究证明，抗VEGF
药物在改善CI-DME患者视力方面优于单纯激光光凝治
疗，成为一线治疗方案[132, 160-164]。

1、抗VEGF药物治疗
VEGF在DME的病理发展过程中参与了BRB破

坏，引起血管渗漏、血管增生，是DME发病机制中的
重要因素。而抗VEGF药物能有效抑制NVE形成，减轻
血管渗漏，改善患者视力，因而已成为DME的一线治
疗方法。目前我国眼内应用抗VEGF药物主要为单克隆
抗体类雷珠单抗以及融合蛋白类的康柏西普和阿柏西普。

（1）雷珠单抗
雷珠单抗是一种重组人源化的单克隆抗体Fab片

段，可靶向VEGF-A的所有亚型。雷珠单抗是国家药品
监督管理局（NMPA）批准的第一种眼内注射液，并于
2018年11月在我国被批准用于DME治疗。

一项为期12个月的随机、双盲、多中心Ⅲ期临床
研究（RESTORE）结果显示，单纯雷珠单抗连续3次
（每一个月1次）+按需给药（PRN）（雷珠单抗
组）、雷珠单抗联合激光治疗（联合组）与单纯激光
治疗（激光组）DME，患者视力提高超过15个字母者
各占22.6%、22.9%和8.2%；各组平均视力分别提高
6.1、5.9、0.8个字母[165]。这表明，雷珠单抗的单药治疗
或联合激光治疗优于单独使用激光治疗，并且联合组
注射次数更少。在后续的RESTORE扩展研究中，所有
患者均接受0.5 mg雷珠单抗PRN治疗到36个月，结果显
示各组视力分别提高8.0、6.7、6.0个字母；激光组在后
续2～3年改用雷珠单抗PRN治疗后，视力提高与雷珠单
抗组相似但提高速度较为缓慢稳定，提示早期应用雷
珠单抗可避免视力严重丧失的风险，即便治疗较晚，
视力长期预后仍将受益[160]。雷珠单抗治疗CSME的为期
2年的随机、双盲、多中心Ⅲ期临床研究（RISE和
RIDE）对比了雷珠单抗的两种注射给药剂量（0.3 mg

和0.5 mg）与假注射组治疗DME的效果，雷珠单抗治
疗比假注射组能更好地促进视力恢复，在两组单用雷
珠单抗组中平均视力提高10.9～12.5个字母，两种给药
剂量无明显差异；而对应的假注射组则提高2.6、2.3个
字母；单用雷珠单抗组有33.6%～45.7%的患者视力提
高超过15个字母，而假注射组的比例则为12.3%和
18.1% [5 ,  166]。另一项有我国国人参与的雷珠单抗治疗
DME的多中心、随机、双盲对照研究（REVEAL），
根据3年治疗结果报告显示，12个月坚持治疗可获得
5.9个字母的视力改善，其中18.8%的患者视力改善可达
15个字母以上，优于激光治疗组[161]。

（2）康柏西普
康柏西普是我国自主研发的融合蛋白类抗VEGF药

物，由VEGF受体（VEGFR）1中的第2个免疫球蛋白
（Ig）样结构域和VEGFR2中的第3、4个Ig样结构域，
与人IgG Fc片段经过融合而成，于2019年5月被批准用
于治疗DME，其解离率更低，半衰期长，延长其在眼
内的作用时间，能通过拮抗VEGFR信号传导，抑制新
生血管生长，有作用时间长、亲和力高及多靶点等优
点[167-168]。

在已开展的各项临床研究中，为期12个月的多中
心、随机、双盲、平行对照Ⅲ期临床试验（SAILING）
以及12个月的延展研究，为康柏西普治疗DME的长期
有效性和安全性提供了证据[164]。SAILING研究结果显
示，康柏西普组第 1 2个月 B C V A较基线提高
（8.2±9.5）个字母，有显著改善（P＜0.001）；而在
激光组中没有观察到改善（P=0.810）。康柏西普组第
12个月BCVA较基线提高≥15个字母者占比25%，激光
组为14.9%[164]。该结果确切肯定了康柏西普治疗DME优
于激光治疗的疗效。此后为期12个月的延展研究中，
激光组患者改为康柏西普PRN治疗方案后，第二年的
所有时间点视力均有显著改善，并且在24个月时
BCVA水平与康柏西普组患者相似[164]。而关于康柏西普
最新真实世界研究数据显示，对于弥漫性DME患者，
康柏西普3+PRN治疗2年研究结果显示，患者BCVA平
均提升（11.0±2.9）个字母，44.1%的患者视力提高至
少15个字母，CRT下降（245.0±225.7）μm，24个月注
射次数仅为10.6次[169]。多项临床研究和真实世界数据结
果显示，康柏西普治疗DME可显著改善患者CRT和
BCVA[170-172]。

（3）阿柏西普
阿柏西普是一种重组型VEGF和胎盘生长因子的抑

制剂，包含人VEGFR的第2个Ig结构域、人VEGFR2的
第 3个 I g结构域和人 I gG1的Fc区，是我国首个获
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NMPA批准用于治疗DME的抗VEGF药物（2018年
2月）。

两项设计相似的随机、双盲、对照Ⅲ期临床研究
（VIVID和VISTA）证实了阿柏西普治疗CI-DME的有
效性和安全性[132]。研究在5个月初始负荷剂量后，接受
每4周或每8周给予阿柏西普2 mg（2q4和2q8）治疗。
在VIVID研究中，阿柏西普组随访52周平均视力获益
10.5～10.7个字母，而单纯激光组仅提高1.2个字母；在
VISTA研究中，阿柏西普组平均视力获益10.7～12.5个
字母，单纯激光组仅提高0.2个字母。在VIVID研究
中，阿柏西普组（2q4和2q8）和单纯激光组视力提高
15个字母及以上的患者比例分别为32.4%、33.3%和
9.1%；在VISTA研究中，阿柏西普组（2q4和2q8）和
单纯激光组视力提高15个字母及以上的患者比例分别
为41.6%、31.1%和7.8%。随访100周后的结果也显示，
阿柏西普比单纯激光治疗可更有效提高视力。联合研
究显示，每4周注射方案在52周后平均视力获益11.6个
字母，100周后保持稳定在10.7个字母；每8周注射方案
在52周后视力同样增加了10.7个字母，在100周后保持
稳定在10.3个字母[5, 132, 162]。这表明，使用间隔8周给药方
案可以在实现相似的视力改善效果的同时，减少注射
次数。一项来自英国Moorfield中心的回顾性真实世界
研究验证了阿柏西普治疗CI-DME的有效性。受试眼在
接受5个月初始负荷剂量治疗后，改用PRN方案，治疗
12个月后视力平均提升9.9个字母，33%的患者视力提
升至少15个字母，CRT下降128 μm，黄斑体积减小1.08 mm3；
12个月内，平均注射次数为6.92次，30%的受试眼在负
荷剂量治疗后无需再接受注射治疗[173]。这表明，阿柏
西普治疗DME在真实世界中可以获得良好的疗效。

推荐意见6：抗VEGF药物是中心视力下降CI-DME
患者的一线治疗方法，单抗类或融合蛋白类抗VEGF药
物均可有效治疗CI-DME。对于非中心凹的血管瘤（血
管囊）引起的DME可以考虑局部激光光凝，严重者可
行激光光凝和抗VEGF药物的组合治疗。

推荐意见6说明：DRCR.Net Protocol T研究对比不
同抗VEGF药物治疗（1.25 mg贝伐单抗、0.3 mg雷珠单
抗和2 mg阿柏西普）基线BCVA较差（20/50～20/320）
和基线BCVA较好（20/32～20/40）的CI-DME患者的疗
效。研究结果显示，对于基线视力较好的DME患者，
无论是1年还是2年的结果，三种抗VEGF药物的疗效无
明显差异；对于基线视力较差的DME患者，第1年阿柏
西普组、雷珠单抗组和贝伐单抗组患者视力分别提升
了18.9、14.2和11.8个字母；第2年三组患者分别提升了
18.1、16.1和13.3个字母，阿柏西普组的视力获益在第

1年内优于雷珠单抗组（P=0 .003）及贝伐单抗组
（P＜0.001），第2年阿柏西普组及雷珠单抗组疗效无
差别（P=0.18），但均优于贝伐单抗组（P=0.02）[128, 174]。
DRCR.net Protocol V研究首次针对视力较好的CI-DME
患者（基线BCVA为20/25及以上）进行最佳治疗方案
的探索，共有702例CI-DME患者随机进入每月注射阿
柏西普2.0 mg组（阿柏西普组，n=226），局灶/格栅激
光光凝组（激光组，n=240）和观察组（n=236）。如
果在随访中，激光组或观察组的患眼视力较基线下降
10个字母以上，或连续2次随访中视力均较基线下降
5～9个字母，则补充注射阿柏西普。第2年，阿柏西普
组、激光组和观察组中视力下降5个字母以上的患者比
例分别为16%、17%和19%，差异无统计学意义；三组
中视力在20/20以上的患者比例分别为77%、71%和
66%，仅观察组和阿柏西普组差异存在统计学意义
（P=0.03）[175]。因此，对于视力较好（视力为20/25及
以上）的CI-DME患者，较为合理的策略是随访观察，
仅当视力出现下降时才进行治疗。

（4）药物选择
目前证据中并未发现融合蛋白类与单抗类抗

VEGF药物在收益、风险上存在明显差异[128, 174-177]。因
此，药物的选择需要考虑患者个体情况进行临床治疗
选择。对于视力较好的CI-DME患者，治疗的合理策略
是选择随访观察，但是在实际临床工作中，还需要结
合患者的全身情况，如糖尿病病程、血糖控制情况、
年龄、对视功能的需求、经济情况等等，选择个性化
的治疗方案。

推荐意见7：针对抗VEGF药物治疗应答不良或无
应答的DME患者，继续维持原抗VEGF药物治疗还是转
换其他抗VEGF药物，暂不形成推荐意见。

推荐意见7说明：尽管大多数DME患者在接受抗
VEGF药物治疗后情况有所改善，但仍有一部分患者治
疗后仍可能存在持续性黄斑水肿。DRCR.net定义持续
性黄斑水肿为：在24周内至少接受4次治疗，且随访中
OCT测得中央区厚度持续超过250 μm [ 1 7 8 ]。一项对
DRCR.net ProtocolⅠ研究的事后分析报告显示，在每月
进行雷珠单抗治疗3年后，难治性DME的患病率约为
40%[178]。来自RIDE/RISE试验的综合数据发现，23%接
受雷珠单抗治疗者在研究期结束时有持续性黄斑水肿[179]。
一项纳入了24项研究的荟萃分析发现，对于抗VEGF药
物治疗应答不良或无应答的DME患者，在更换抗
VEGF药物后可能会对解剖结构有所改善，但是对视力
改善不明显[180]。并且，目前大部分是回顾性研究，或
者缺乏维持原抗VEGF药物治疗的对照组，在没有随机
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对照的情况下，无法确定因果关系[180-182]。因此，针对
抗VEGF药物治疗应答不良或无应答的DME患者（难治
性DME），是继续维持原抗VEGF药物治疗还是推荐转
换其他抗VEGF药物，暂不形成推荐意见，未来仍需要
更高质量的RCT阐明转换抗VEGF药物对于难治性
DME的潜在作用。

（5）治疗方案的选择
规范的抗VEGF药物治疗对患者的预后十分重要。

目前临床上所采用的抗VEGF药物治疗方案并不一致，
针对DME的抗VEGF药物治疗方案主要包括：起始负荷
治疗后定期给药，包括每4周给药1次（Q4W）和每8周
给药1次（Q8W）；PRN和治疗并延长给药（T&E）。
PRN方案：在疾病再次出现活动性时给予抗VEGF药物
治疗；而疾病无活动性时，则采取每月随访观察方
案。T&E方案：每次随访时均给予抗VEGF药物治疗，
根据疾病活动性决定抗VEGF药物治疗的间隔；如果疾
病无活动性，则延长注射间隔（2周或4周）；如果疾
病出现活动性，则缩短注射间隔。

RESTORE和REVEAL研究提出雷珠单抗3+PRN方
案 [ 161 ,   183 ]；VIVID研究和VISTA研究则采用阿柏西普
5+Q8W方案；DRCR.net Protocol Ⅰ[163]和Protocol T[184]研
究采用的方案为4～5+PRN，推荐对DME患者采取
4～5个月加载剂量的强化治疗，一旦患者视力恢复到
85个字母及以上和CRT降低至250 μm以下，则进入
PRN的随诊期；如果病情没有进一步改善，则继续维
持治疗。病情改善、恶化和稳定根据以下标准来判
断：改善：视力提高≥5个字母和（或）CRT降低≥

10%；恶化：视力下降≥5个字母和（或）CRT上升≥

10%；在连续2次接受注射之后，视力和CRT都没有改
善或者恶化属于病情稳定，一旦达到稳定状态，时间
间隔就会延长。Bressler等 [179]研究发现，每月注射抗
VEGF药物1次，连续注射6次后58.5%～68.4%的DME患
者水肿消除，并且在残存水肿的患者中，水肿处于相
对稳定的状态，或随着时间的延长，水肿减轻，视力
仍有改善。因此认为，对DME患者采取起始4～5针的
强化负荷治疗对控制、稳定病情非常重要。

RETAIN研究是第1个比较3+T&E与3+PRN方案的
研究，2年结果显示，雷珠单抗T&E方案的视力结果不
劣于PRN方案，接受T&E方案治疗的患者视力提升
6.5个字母，而接受PRN方案治疗的患者视力提升8.1个
字母；并且，T&E方案可减少46%的随访次数，但注射
次数（12.8次）略多于PRN方案（10.7次）[185]。

康柏西普治疗DME的方案考虑先行每月1次、连续
3～5个月的初始治疗，5+PRN与3+PRN方案治疗

DME均具有较好的疗效，两种方案全年注射次数相
当；5+PRN、3+PRN方案在PRN阶段，患者视力稳定的
比例分别为88.2%、73.8%[186]。

VIVID和VISTA研究表明，与阿柏西普2q4方案比
较，阿柏西普2q8方案可以在获得相似视力获益的同
时，减少注射次数[132]。在Protocol T研究中，使用2 mg
阿柏西普 PRN方案可在1年时获得13.3个字母的增益[128]；
而在VIVID和VISTA研究中，采取5个月负荷治疗后每
2个月使用2 mg阿柏西普，获得了10.7个字母的增益[132]。
这为阿柏西普治疗DME方案留下了一个开放的选择。

推荐意见8：针对中心视力下降的CI-DME患者，
抗VEGF药物的早期、强化负荷治疗非常重要；而维持
期采用定期给药、PRN还是T&E方案，尚未统一，暂不
形成推荐意见。

推荐意见8说明：一项荟萃分析系统地将T&E、定
期给药和PRN方案进行了比较，发现在12个月和24个月
时，T&E与定期给药或PRN方案无论在视力改善程度和
解剖学结构维持上都表现相似；关于注射次数，在
12个月时，T&E与定期给药方案之间没有显著差异，
但PRN方案在12个月时的注射次数更少（平均减少
2.33次）[187]。

多项DME重要的Ⅲ期RCT发现，定期给药方案在
视力和解剖结构改善方面都显示了明显的效果 [132, 166]。
然而定期给药方案（尤其是每月给药）对患者、医生
和医疗保健系统来说都存在一定负担[188]。为了优化临
床结果，T&E、PRN方案在一定程度上减轻了DME管
理的负担和成本。PRN方案可减少注射次数，但需要
基于疾病活动性决定是否治疗，需要频繁的监测随
访。而T&E方案是一种个体化的治疗方法，患者在每
次计划就诊时接受治疗，并根据每次疾病活动性调整
治疗之间的间隔。

在临床实际工作中，针对中心视力下降的CI-DME
患者，抗VEGF药物建议做到早期、强化负荷治疗，采
取5～6次的初始治疗方案；而维持期的治疗方案，需
注重对患者病情的评估并考虑患者个体情况来进行临
床治疗方案的选择，从而保证患者获得更大治疗获
益。在治疗过程中也应注意关注患者心理关怀，使患
者有合理的心理预期。

2、激素治疗
多种炎性因子参与DME的发生发展，病理过程包

括白细胞在视网膜毛细血管表面产生活性氧以及炎性
因子，增加血管通透性以及BRB的分解[189-190]。皮质类
固醇可通过多种机制产生抗炎作用，帮助修复视网膜
屏障并减少渗出[191-192]。目前用于玻璃体腔内注射的激
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素类药物包括：地塞米松玻璃体内植入剂（Ozurdex）
以及曲安奈德（TA），后者为超适应证使用。

Ozurdex是一种生物可降解的眼科新药，通过长期
缓慢释放地塞米松来抑制炎症，于2021年8月在我国被
批准用于治疗成年DME患者。植入剂在≤6个月的时间
内将皮质类固醇释放到玻璃体中[193]，与传统玻璃体腔
注射TA比较，拥有更长效、更稳定的抗炎效果，同时
减少了眼内频繁注药的不良反应。一项评估Ozurdex治
疗DME疗效的Ⅲ期多中心随机对照研究共纳入来自
22个国家的1 048例DME患者，参与者随机接受Ozurdex
0.70、0.35 mg治疗或假注射治疗。结果显示，3年末，
Ozurdex 0.70、0.35 mg组及假注射组视力提高15个字母
以上的患者比例分别为22.2%、18.4%、12.0%，眼压增
加≥10 mm Hg（1 mm Hg=0.133 kPa）的患者比例分别
为27.7%、24.8%、3.7%，且3年平均注药4.1、4.4、
3.3次[194]。另一项在亚太地区开展的Ⅲ期多中心随机对
照研究共纳入 284例DME患者，参与者随机接受
Ozurdex 0.70 mg每5个月注射1次治疗（Ozurdex组）和
激光每3个月按需治疗（激光组）；结果显示，12个月
时，Ozurdex组BCVA较基线提高值（4.3个字母）显著
高于激光组（1.4个字母）（P=0.001 1），两组CRT较
基线分别降低209.5、120.3 μm（P＜0.001）[195]。一项为
期12个月的随机、多中心、双盲的Ⅲ期临床试验显
示，在9个月的随访期内，Ozurdex联合激光组治疗后视
力改善≥10个字母的患者占比始终高于单纯激光组；
Ozurdex联合激光组眼压升高的患者比例较单纯激光组
更高，分别有15.9%和1.6%的患者需要使用降眼压药物
治疗，但均无需手术介入。并且Ozurdex联合激光组
（22.2%）与单纯激光组（9.5%）相比，白内障相关不
良事件在有晶状体患者中更为常见[196]。

2008年DRCR.net发表了一项多中心随机临床试
验，该研究将693例DME患者840只眼随机分为3个治疗
组：局部/格栅光凝治疗组、玻璃体腔注射TA 1 mg组、
玻璃体腔注射TA 4 mg组，每4个月重复治疗1次[197-198]。
激光组、TA 1 mg组、TA 4 mg组视力≥15个字母的患
者占比，4个月时分别为7%、5%、12%，1年时分别为
14%、10%、12%，2年时分别为20%、15%、16%。4个
月时，TA 4 mg组的平均BCVA优于激光组或TA 1 mg
组；1年时，3组视力改善无差异；2年时，激光组的平
均BCVA优于2个TA组。此时，TA组中的大多数患者已
经发展为白内障，但差异不能仅仅归因于白内障；第
2年年底，TA 1 mg组23%的患眼进行了白内障手术，而
激光组只有13%的患眼进行了白内障手术。与TA 1 mg
组（20%）或激光组（10%）相比，TA 4 mg组（40%）

有更多患眼出现与高眼压相关的不良事件，最终确定
局部 /格栅光凝治疗比TA对控制DME更有效 [ 1 9 7 - 1 9 8 ]。
2010年DRCR.net发布了一项为期5年的独立、多中心、
随机、对照临床试验，在 1年时，TA联合激光组
BCVA较基线提升4个字母，而单纯激光组BCVA较基
线增加3个字母，雷珠单抗联合激光组BCVA较基线增
加9个字母[163]。对于接受玻璃体腔注射TA联合激光治疗
的人工晶状体（IOL）眼DME患者，BCVA增益与接受
雷珠单抗治疗的IOL眼相当，并且优于仅接受激光治疗
的IOL眼。激光光凝对视力的改善程度与玻璃体腔注射
雷珠单抗相当。雷珠单抗联合激光组有3只眼（0.8%）
出现注射相关眼内炎，而TA联合激光组眼内压升高和
白内障手术更为常见[163]。

推荐意见9：针对抗VEGF药物治疗应答不良或无
应答的DME患者，相较于继续抗VEGF药物治疗，有条
件推荐更换眼内注射激素治疗（弱推荐，低证据质
量）。对于IOL眼或具有全身心血管病高危因素的DME
患者，可考虑一线使用眼内注射激素治疗。

推荐意见9说明：激素治疗在DME患者的治疗中占
据重要地位，但主要作为第二选择。IOL眼或计划接受
白内障手术眼、PPV眼，以及近期有重大心脑血管事件
的患者，激素可以考虑作为一线治疗方法。目前证据
显示更换眼内激素在视力获益、水肿改善和注射次数
上有一定获益[199-201]。对于抗VEGF药物治疗应答不良或
无应答的DME患者，或定期给药治疗期间患者依从性
不高，相较于继续抗VEGF药物治疗，有条件推荐更换
眼内注射激素治疗（弱推荐，低证据质量）[202-204]。但
激素药物本身也存在一定的风险，主要副作用包括眼
压升高和白内障。玻璃体腔应用激素治疗应注意监测
眼压，发现眼压升高给予降眼压药物，一次注药后一
般8个月时大部分患者眼压可恢复，对于眼压升高药物
不能控制者可进行选择性小梁激光成型手术或其他青
光眼手术。

3、激光治疗
在抗VEGF药物治疗出现之前，激光光凝一直是治

疗DME的标准方法。激光治疗能封闭无灌注区，减少
VEGF表达，从而改善黄斑区微循环，抑制毛细血管的
渗漏，减少水肿和渗出，最终达到治疗DME的目的[5]。
激光光凝可以稳定患者视力，并将中度视力损失的几
率由24%降低到12%，但是改善视力的效果不理想。

DME的激光治疗可分为：（1）局灶光凝：主要用
于治疗合并硬性渗出的毛细血管囊（毛细血管瘤）。
（2）传统格栅样光凝：主要用于治疗视网膜无灌注
区、IRMA和弥漫渗漏的毛细血管床，但晚期可能出现
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激光斑融合、增生导致视野缩小、视力下降等并发
症。（3）改良格栅样光凝：在传统格栅样光凝的基础
上降低了激光强度，使光斑更弱、直径更小（50 μm），
且治疗范围仅为水肿区内的无灌注区域以及渗漏的微
血管囊，减少了传统格栅样光凝的并发症。早在
1985年，ETDRS即明确了局灶激光治疗可以降低
CSME所造成的中度视力下降。2007年，DRCR.net对局
部光凝进行改良，采用 50   μm直径的光斑替代原
ETDRS研究的50～200 μm光斑，同时降低能量，对视
网膜增厚区内的微血管囊样扩张进行直接光凝（改良
EDTRS组）；另一组行全黄斑区弥漫格栅样光凝（轻
微黄斑格栅组）。12个月结果显示，改良EDTRS组
23%的患者黄斑厚度恢复正常，轻微黄斑格栅组17%的
患者黄斑厚度恢复正常；改良EDTRS组有7%的患者视
力改善在15个字母以上，轻微黄斑格栅组为5%。改良
ETDRS组显示了更好的消除黄斑水肿和改善视力的趋
势[205]。（4）阈值下微脉冲激光：直接作用于RPE，通
过激活RPE细胞或者仅对视网膜造成亚临床损害而发挥
光化学效应达到治疗效果。阈值下微脉冲激光的单脉
冲脉宽仅有普通连续波激光的1‰，因而负载时间短、
热效率低，采用5%占空比，曝光时间200 ms后眼底无
可见激光斑反应，安全性好，可对黄斑中心凹进行治
疗。与可形成激光斑、会对视网膜造成损伤的传统局
灶激光和格栅样激光不同，阈值下微脉冲激光在使微
血管栓塞、收缩、硬化的同时可以改变视网膜内外屏
障的通透性，从而在不造成激光瘢痕损伤的前提下，
达到治疗黄斑水肿的目的[206-207]。然而，阈值下微脉冲
激光的局限性在于仅适用于CRT＜400 μm的DME。2项
研究报道了阈值下微脉冲激光相较于抗VEGF药物治疗
DME的疗效[208-209]。结果显示，两组患者1年内BCVA较
基线变化值无差异（平均0.51个字母，95%CI －2.53～
3.55，证据质量极低）；两组患者2年内CRT较基线变
化值也无差异（平均降低32μm，95%CI －67.99～3.99，
证据质量极低）。3项研究报道了阈值下微脉冲激光联
合抗VEGF药物治疗相较于单纯抗VEGF药物治疗
DME的疗效[210-212]。结果显示，阈值下微脉冲激光联合
抗VEGF药物治疗的患者1年内BCVA较基线提高字母数
比单纯抗VEGF药物治疗能多提升3.19个字母（95%CI
0.54～5.84，证据质量中等）；而1年半内治疗次数能
多减少3.2次（95%CI －3.79～－2.61，证据质量中等）。

推荐意见10：针对DME患者，相较于抗VEGF药
物治疗，有条件推荐阈值下微脉冲激光联合抗VEGF药
物治疗（弱推荐，低证据质量）。

推荐意见10说明：以上研究结果显示，阈值下微

脉冲激光对DME的治疗效果并不优于抗VEGF药物治
疗，因此抗VEGF药物治疗仍然是DME的一线治疗方
案。且阈值下微脉冲激光对不同严重程度DME患者治
疗效果不同，在CRT＜400 μm的DME患者中效果更为
显著；在CRT＞400 μm的患者中，微脉冲需要更长的
起效时间，因此建议阈值下微脉冲激光可用于CRT＜
400 μm的轻度DME患者。而对于DME较为严重的患
者，出于药物经济学考量，在技术条件允许的情况
下，抗VEGF药物治疗联合阈值下微脉冲激光可以减少
注射次数，降低花费，可能带来一定的获益（弱推
荐，极低证据质量）。

在抗VEGF药物治疗的关键临床研究中不包含NCI-
DME，因此目前缺乏抗VEGF药物治疗对NCI-DME的
研究证据支持，而局灶/格栅样光凝治疗对NCI-DME能
持续在预防中度视力损伤上发挥重要作用，因此
2019年美国DR指南仍然建议使用改良ETDRS格栅样光
凝治疗NCI-DME。经济困难偏远地区的CI-DME患者仍
可以选择激光为一线治疗，但是效果劣于抗VEGF药物
治疗。

在抗VEGF药物时代，抗VEGF药物已然成为治疗
DME的一线治疗选择，大量临床研究证实抗VEGF药物
治疗对CI-DME的疗效均优于单纯激光治疗，激素可作
为二线治疗和联合治疗。激光（改良激光或者阈值下
微脉冲激光）可用于CSME治疗。

4、PPV治疗
对于因玻璃体视网膜交界面异常引起的DME，通

过PPV解除玻璃体界面的牵拉，是有效缓解黄斑水肿的
一种手术方法。对于非手术治疗效果不佳的持续DME
患者，PPV联合内界膜剥除能有效改善黄斑水肿 [178]。
DRCR.net Portocol D研究对87例伴有玻璃体视网膜牵引
的DME患者进行PPV，手术中61%的患者剥除前膜，
54%的患者剥除内界膜，40%的患者进行了PRP，
64%的患者手术完毕给予玻璃体腔注射激素治疗。手术
后6个月，43%的患者黄斑厚度下降到250 μm以下，
38%的患者经PPV治疗后视力提升≥10个字母，但是也
有22%的患者手术后视力下降≥10个字母[213]。目前针对
PPV治疗DME的研究，因纳入DME患者的异质性及不
同DR分期、手术前是否抗VEGF药物治疗、是否联合
内界膜剥除均可能对结果产生影响，因此DME是否行
早期PPV治疗仍存在一定的争议[179-180]。对于初次PPV治
疗的DR患者，是否常规行内界膜剥除也尚不明确。

由于手术具有一定的风险，PPV一般不作为
DME的首选治疗方法，只有经标准抗VEGF药物治疗或
激素治疗后仍有水肿者方可考虑行PPV，无牵拉的持续
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不吸收的黄斑水肿也可以考虑PPV，只是要考虑存在视
力下降的风险。

5、合并白内障的DME患者的处置
糖尿病患者的主要眼部合并症之一为白内障。年

龄相关性白内障在糖尿病患者中发病年龄会提前，患
有DR是白内障发生的危险因素[214-215]。因此在白内障手
术前应该做好手术前评估，建议首先以控制眼底病变
为前提，如果手术前眼底稳定的情况下可以考虑白内
障手术。手术前已存在的黄斑水肿、DR严重程度和血
糖水平都可影响手术后黄斑水肿的进展，且白内障手
术可能造成房水内促炎因子和促血管生成因子过度表
达，增加DR患者DME发病风险，促进DME发展。因
此，白内障手术前存在DME应尽可能先控制DME，也
可以考虑在白内障手术同时治疗黄斑水肿。一项纳入
了42例伴有DME的白内障患者的研究，其中一组纳入
21例白内障手术完毕时行玻璃体腔注射抗VEGF药物治
疗的患者，另一组纳入21例单纯行白内障手术的患
者，观察3个月内BCVA较基线的变化，结果显示两组
患者手术后视力均有明显提升，但是白内障手术联合
抗VEGF药物治疗相对于单纯接受白内障手术治疗组，
3个月内视力提升更显著（P=0.034），联合治疗组有
71.4%的患者手术后视力提高＞3行，而单纯白内障手
术组为38.1%[216]。另一项研究纳入白内障合并DME患者
44例52只眼，随机分为白内障超声乳化联合IOL植入手
术（对照组）和白内障联合玻璃体腔注射 TA组
（TA组），结果显示手术后1、3个月TA组CRT明显低
于对照组（P=0.001、0.042），手术后6个月时无明显
差别[217]。

推荐意见11：针对白内障合并DME的患者，相较
于常规白内障手术，有条件推荐联合进行抗VEGF药物
治疗或注射激素治疗（弱推荐，低证据质量）。

推荐意见11说明：目前证据显示了白内障联合抗
VEGF药物治疗或注射激素治疗可带来中等收益[216-219]。
对于能窥见眼底的中度晶状体混浊，且眼底出现重度
NPDR及以上的患者，应先对眼底病变进行评估，若同
时伴有DME，可先行抗VEGF药物治疗，待眼底情况稳
定后再考虑白内障手术，也可以考虑在白内障手术同
时治疗DME；对于晶状体严重混浊无法观察眼底且眼
底成像检查质量较差的患者，可先行白内障手术，手
术后再对眼底进行评估治疗，若存在DME，可在手术
前或手术中行抗VEGF药物治疗[220]。激素对有晶状体眼
有导致白内障的副作用，可考虑在白内障手术同时行
玻璃体腔注射激素治疗黄斑水肿，如长效激素植入装
置，但要注意眼压，手术后进行积极的随诊，对并发

症及时处理。在糖尿病患者眼底病变和白内障的治疗
过程中，科学控制血糖贯穿其全过程，全身综合治疗
是眼部疾病治疗的基础，需提醒患者在内科密切随
访，合理控制血糖等全身情况。
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