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【摘要】 早产儿视网膜病变（ROP）是新生儿致盲性眼病，早期筛查和定期随访可以预防该病导致严重

视功能损害，被世界卫生组织归类为新生儿可避免盲的防治目标。自2004年中华人民共和国国家卫生健康委

员会颁发《早产儿治疗用氧和视网膜病变防治指南》以来，中华医学会眼科学分会眼底病学组积极推动

ROP的筛查和治疗，于2014年更新了《中国早产儿视网膜病变筛查指南》。经过近二十年的努力，我国5期

ROP病变基本消失。为了合理掌握ROP分类标准及药物治疗的适应证，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专委会组织相关领域专家通过认真、全面、充分讨论达成共识性意见，参

考国际标准术语更新了我国ROP的分类和新名词术语的中文译名，并补充制定抗血管内皮生长因子药物治疗

适应证的标准，以供临床医师在临床实践中参考应用。
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【Abstract】 Retinopathy of prematurity (ROP) is a blinding eye disease of neonates. Early screening and
regular follow-up can prevent the disease from leading to serious functional impairment. Rop is classified by the

World Health Organization as the prevention target of avoidable blindness in neonates. Since the National Health

Commission of the People's Republic of China issued "Guidelines for the treatment of oxygen and the prevention

and treatment of retinopathy in prematurity" in 2004, the Ophthalmology Group of the Chinese Academy of

Ophthalmology has actively promoted the screening and treatment of ROP, and updated "Guidelines for

screening retinopathy of prematurity" in China in 2014. After nearly 20 years of hard work, the disease of stage 5

ROP in China has basically disappeared. In order to reasonably grasp the classification criteria of ROP and the
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international standard terms. The standard of anti-vascular endothelial growth factor drug treatment indication is

also added to provide reference for clinicians in clinical practice.
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早产儿视网膜病变（ROP）是新生儿致盲性眼
病，早期筛查和定期随访可以预防该病导致严重视功
能损害，被世界卫生组织归类为新生儿可避免盲的防
治目标。中华医学会眼科学分会眼底病学组于2004年
参与制定了中华人民共和国国家卫生健康委员会颁发
的《早产儿治疗用氧和视网膜病变防治指南》[1]，积极
推动了我国早产儿的救治和ROP的筛查，有效降低了
我国严重ROP的发生率。随后，针对我国不同地区新
生儿重症监护水平发展不平衡以及ROP发生率总体下
降缓慢的问题，中华医学会眼科学分会眼底病学组与
新生儿重症监测科专家组共同商讨，决定更新指南，
强化防范意识，于2014年更新了《中国早产儿视网膜
病变筛查指南》[2]。近年来，随着麻醉下新生儿眼底照
相机和荧光素眼底血管造影（FFA）的不断发展与更
新，眼科医师对视网膜新生血管病变的认识也更加精
准；同时，抗血管内皮生长因子（VEGF）药物因其能
有效控制视网膜新生血管，已成功用于ROP活动期的
治疗，基本替代了激光光凝和冷冻治疗[3]。经过近二十
年的努力，我国ROP 5期病变基本消失。为了合理掌握
ROP分类标准及药物治疗的适应证，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
病专委会组织相关领域专家通过认真、全面、充分讨
论达成共识性意见，在保留《中国早产儿视网膜病变
筛查指南（2014年）》筛查标准的基础上，采纳ROP相
关名词的国际标准术语，并参考《早产儿视网膜病变
国际分类（第3版）》[4]更新了我国ROP的分类和新名
词术语的中文译名，并补充制定抗VEGF药物治疗适应
证的标准，以供临床医师在临床实践中参考应用。 

1    ROP分类和更新
 

1.1    ROP分区和新的补充
病灶分区：和前2版指南相同，病变按发生部位分

为3个区（图1）。Ⅰ区：以视盘中央为中心，视盘中
央到黄斑中心凹距离的2倍为半径画圆；Ⅱ区：以视盘
中央为中心，视盘中央到鼻侧锯齿缘为半径画圆，去
除Ⅰ区之后的环状区域；Ⅲ区：除Ⅰ区、Ⅱ区以外剩
余的部位为Ⅲ区。疾病范围按时钟位的位置标注。早
期病变越靠近后极部（Ⅰ区），病变进展的风险越大。

分区的补充：（1）增加一个无血管区的舌形凹入
切迹（notch）（图2），在黄斑区颞侧水平部约1～2个
时钟位的无血管区向黄斑中心方向舌形状进入Ⅰ区，
如果大部分病变在Ⅱ区，同时有“notch” 病变进入
Ⅰ区，记录为“notch致ROPⅠ区病变”。（2）在Ⅱ区
病变部位强调了“后Ⅱ区”（图3），即从黄斑颞侧

Ⅰ区的边缘向周边2个视盘直径（DD），表明这个区
域的病变相较于更周边的Ⅱ区更令人担忧。 

1.2    ROP分期和新的补充
1期：在眼底视网膜周边有血管区与无血管区之间

出现分界线，色泽白，在视网膜平面内，白线后的周
边血管可以轻微扩张和纡曲（图4A）。2期：眼底有血
管区与无血管区的分界线隆起呈嵴样改变，色泽白到
粉，嵴后可以有局限的视网膜表面新生血管芽，称为
“爆米花”，但尚未发展到3期（图4B）。3期：眼底
分界线的嵴样病变上出现视网膜外新生血管增生，长
入玻璃体内，可发生在Ⅰ区或Ⅱ区（图4C，4D），甚
至看不到分界和嵴样改变也可诊断。4期：部分ROP病
变从视网膜血管增生期进入纤维增生期，由此可发生
部分视网膜脱离、黄斑异位和黄斑血管弓被拉直，这
些改变源于周边视网膜纤维膜的牵引。纤维血管增生
发生牵引性视网膜脱离先起源于周边，逐渐向后极部
发展；此期根据黄斑区有无脱离分为4A期（无黄斑脱
离）（图4E）和4B期（黄斑脱离）。急进型ROP（A-ROP）
导致的视网膜脱离常呈“火山状”，表现为后极部视
网膜脱离，而周边部视网膜在位。5期：全部视网膜脱
离，病变晚期前房变浅或消失，可继发青光眼、角膜
变性、眼球萎缩等。和前2版指南不同在于国际新分类
细分为3种亚型。5A期：检眼镜检查可见视盘，开漏斗
型视网膜脱离（open-open）（图5A）；5B期：视盘不
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图 1     早产儿视网膜病变分区示意图

 

2

 
图 2     切迹致早产儿视网膜病变Ⅰ区3期
病变（北京大学人民医院眼科中心提供）
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可见，晶状体后纤维血管增生或前开-后闭漏斗型视网
膜脱离（open-closed）（图5B）；5C期：为5B期伴有
眼前节异常，如明显的前房变浅、虹膜-角膜-晶状体粘
连、角膜混浊，提示闭漏斗型视网膜脱离（closed-
closed）（图5C）。

分期的补充：（1）强调了前附加病变（preplus病
变）的概念。附加病变（plus病变）在1982年定义为后
极部（Ⅰ区内开始）的视网膜静脉扩张、动脉变形纡

曲，甚至包括虹膜新生血管引起的瞳孔对光反射迟钝
和玻璃体混浊，并使用了标准图像用于临床试验中的
诊断[5]指导冷冻治疗。2005年《早产儿视网膜病变国际
分类（第2版）》[6]中提出了preplus病变的概念，并将
其定义为不正常的血管扩张和纡曲，但尚未达到plus病
变的程度。2021年《早产儿视网膜病变国际分类（第
3版）》[4]中确定plus病变从Ⅰ区开始，preplus病变的血
管纡曲以动脉为主，静脉轻微扩张；plus病变的视网膜
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图 3     早产儿视网膜病变左眼和右眼分区的边界示意图　病变范围按病变部位顺时钟标记；虚线
示后Ⅱ区
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图 4     早产儿视网膜病变分期示意图（图4A、4B、4F由空军军医大学西京医院提供；图
4C由中山大学中山眼科中心提供；图4D、4E由北京大学人民医院提供）　4A示1期；4B示
2期；4C、4D示3期；4E示4A期；4F示4B期

 

5A 5B 5C

 
图 5     早产儿视网膜病变5期示意图（图5A、5B由暨南大学深圳眼科医院提供；图5C由空军
军医大学西京医院提供）　5A示5A期；5B示5B期；5C示5C期
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动脉纡曲和静脉扩张明显，病变可进入周边部，提示
周边部已有扁平的新生血管形成，严重plus病变的视网
膜动静脉均纡曲、扩张（图6）。Plus病变在病历书写
中表达为“+”，如2期病变合并plus病变，书写为
“ROP 2期+”；2期病变合并preplus病变，书写为
“ROP  2期前附加病（p r ep l u s）”。P lu s病变和
preplus病变都表示血管扩张和纡曲，只是程度不同。
（2）将“急进型后极部ROP”（AP-ROP）修改为
“急进型ROP”。其描述发生在Ⅰ区和后极部Ⅱ区进
展迅速、常累及4个象限的ROP类型，病变平坦，嵴可
不明显，血管短路不仅发生于视网膜有血管区和无血
管区交界处，也可发生于视网膜内（图7）。以往认
为，AP-ROP发生在低体重早产儿，但实际也发生在稍
大体重的早产儿，由于病灶常常超过后极部，所以做
了新的更名。（3）增加了“视网膜周边尚未血管化”

的概念。视网膜血管从视盘向周边发育，早产儿出生
后视网膜血管尚未发育到周边，出生越早，血管距周
边越远，早产儿如果没有出现视网膜病变可记录为
“视网膜周边尚未血管化”或“未完全发育的视网膜
血管进入Ⅱ区”。 

1.3    ROP病变范围标注
ROP病变范围标注：按病变部位所在的区和顺时

钟标注病变范围（图3）。 

1.4    ROP病变分型
1型：Ⅰ区的任何病变伴plus病变；Ⅰ区3期或3期

伴plus病变；Ⅱ区2期伴plus病变、Ⅱ区3期伴plus病
变。1型在ROP早期治疗（ETROP）研究中属于治疗适
应证[7]，且要求在24～48 h内接受治疗。2型：Ⅰ区的
1期、2期病变；Ⅱ区3期病变。2型在ETROP研究中属
于观察性病变[7]。 

1.5    ROP退行、再活动和远期并发症
退行指病变退化和病灶消退（图8），可以是自行

消退如血管扩张、纡曲的消退或者血管进一步向周边
发育，也可以是经过治疗（如玻璃体腔注射抗VEGF药
物治疗）后病变消退。消退可以是完全的或是不完全
的，也可包括异常病变的持续存在，如周边部病变和
血管被牵引，也可以是后极部的病变；玻璃体腔注射
抗VEGF药物治疗ROP的病变退化过程不同于激光光凝
治疗，视网膜血管扩张、纡曲的改善和新生血管的消
退可发生在治疗后1～3 d，而激光光凝需要7～14 d。

再活动指急性期特征的再出现。
远期并发症包括视网膜牵引，孔源性视网膜脱离

（可同时合并或不合并ROP体征），可进展或不进展
为视网膜脱离的黄斑劈裂（由3期退化形成的慢性牵引
导致），远期视网膜变薄、裂孔、格子样变性等（由

持续存在的未血管化视网膜导致），黄斑异常（中心
凹无血管区异常、中心凹变平），视网膜血管改变
（持续的血管变形、黄斑血管弓牵引变直合并“镰刀
状”视网膜褶皱、异常分化的血管分支、血管弓末端
的环形连接以及血管扩张和玻璃体积血），以及继发
性闭角型青光眼。 

1.6    ROP眼底病变评估
间接检眼镜仍然是最常用于ROP眼底评估的检查

手段，除A-ROP外，ROP病变主要发生在Ⅱ区，建议在
散瞳状态下进行眼底评估。儿童视网膜成像系统拍摄
角度广，目前已越来越多地用于ROP筛查，需要注意
我国人种的视网膜色泽常常会干扰眼底彩色图片上对
视网膜新生血管的识别，使得细小的新生血管较难发
现。对于眼底病变识别困难者推荐使用FFA和间接检
眼镜。 

 

6A 6B

 
图 6     早产儿视网膜病变（ROP）附加病变和前附加病变示
意图 　6A示ROP国际分类附加病变标准图；6B示Ⅱ区3期前
附加病变（中山大学中山眼科中心提供）

 

7A 7B

 
图 7     急进型早产儿视网膜病变（A-ROP）示意图（北京大
学人民医院提供）　7A示A-ROP；7B示A-ROP合并虹膜新
生血管
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图 8     早产儿视网膜病变
病灶消退示意图（北京大
学人民医院提供）
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2    抗VEGF药物治疗ROP适应证和随诊建议
 

2.1    ROP治疗史
ROP治疗历程包括冷冻治疗（上世纪80年代

末）、激光光凝（2003年推荐早期周边融合性激光光
凝治疗[7-8]）及抗VEGF药物治疗。冷冻治疗和激光光凝
这两种凝固治疗均是通过破坏周边部视网膜无血管
区，以达到视网膜新生血管退行的目的。50%的Ⅰ区病
变在冷冻和激光光凝治疗后出现视野丧失和明显的早
发近视[9-10]。ROP核心病变是新生血管形成，以及新生
血管出血带来的不良解剖和视功能后果，抗VEGF药物
的出现和临床实践证实了ROP急性期新生血管控制的
有效性。 

2.2    抗VEGF药物治疗的适应证
抗VEGF药物目前主要为贝伐单抗、雷珠单抗、阿

柏西普、康柏西普，临床均证明以上药物均能够控制
早期新生血管的生长。

贝伐单抗开启了抗VEGF药物对ROP的革命性
治疗。 2 0 0 8年一项回顾性研究发现，贝伐单抗
（0.625 mg/0.025 ml）可有效治疗ROPⅠ区和后极部
Ⅱ区3期伴plus病变，创伤小于冷冻和激光光凝治疗[11]。
2011年The New England Journal of Medicine报道了贝伐
单抗对比激光光凝治疗ROP 3期伴plus病变的前瞻性研
究结果，肯定了贝伐单抗治疗Ⅰ区病变的有效性，但
其针对Ⅱ区病变，治疗效果和激光光凝无差异[3]。尽管
贝伐单抗开辟了在ROP 3期伴plus病变治疗中的应用，
但其属于超适应证使用。

在中国，目前眼科常用的抗VEGF药物中主要是单
抗类和融合蛋白类两类。雷珠单抗是一个重组的、人
源化的与VEGF-A具有高度亲和性的单克隆抗体Fab片
段。2019年一项随机、开放标签、平行对照优效研究
应用雷珠单抗0.1 mg、0.2 mg和激光光凝对体重1 500 g
以下的ROP患儿（包括Ⅰ区1期伴plus病变、Ⅰ区2期伴
plus病变、Ⅰ区3期、Ⅰ区3期伴plus病变、Ⅱ区3期伴
plus病变、AP-ROP）进行治疗，观察期2年。结果显
示，雷珠单抗0.2 mg优效于激光光凝[12]，雷珠单抗0.1 mg、
0 .2  mg和激光光凝3种方式2年观察期内的近视率
（－5.00 D）分别为5%、8%、20%[13]。

康柏西普和阿柏西普均属于融合蛋白类，是一种
VEGF受体与人免疫球蛋白Fc段基因重组的融合蛋白，
竞争性抑制VEGF与受体结合并阻止VEGF家族受体的
激活，从而抑制血管内皮细胞增生和血管新生。
2017年，我国学者报告康柏西普0.25 mg治疗AP-ROP效
果良好，且可以避免周边视网膜的结构破坏[14]。2018年

Cheng等[15]证实，康柏西普（0.15 mg/0.015 ml）可有效
治疗ROPⅡ区 2期伴 p l u s病变和 3期伴 p l u s病变。
2022年，一项6个月的多中心随机对照研究证实，对比
激光光凝治疗，阿柏西普0.4 mg可成功控制ROP的进展[16]。

综上所述，ROP的抗VEGF药物治疗适应证主要针
对ROPⅠ区和Ⅱ区病变的plus病变和preplus病变，特别
是A-ROP、Ⅰ区任何病变以及ROP 3期病变即视网膜新
生血管和虹膜新生血管[3, 12, 16-17]（表1）。抗VEGF药物治
疗适应证中的这些病变目前多以检眼镜下的观察为
准，对于有条件行FFA检查者，建议可行FFA检查以早
期准确地判断这些异常病变是否为视网膜新生血管。 

2.3    抗VEGF药物治疗后的再治疗
首次注射后4周进行视网膜再评估，如果扩张、纡

曲的血管已消退，可继续观察；如果在FFA下出现血管
扩张伴血管渗漏，即“再活动”，应考虑抗VEGF药物
的再治疗。FFA的强荧光易和纤维化组织的染色混淆，
建议结合眼底检查，以区分纤维组织产生的假荧光。
一般抗VEGF药物治疗次数不超过2次。在阿柏西普对
比激光光凝的研究中，需要第二次注射的患儿仅占
4.8%，且2次注射之间原则上不宜超过4周。抗VEGF药
物治疗后视网膜血管发育到周边常常变得滞后，血管
轻微扩张也会持续较长时间。一项关于ROP再治疗的
荟萃分析纳入了30篇文献（4 686只眼），分析结果证
明，对于1型ROP，激光光凝较雷珠单抗的再治疗率更
低；对于Ⅰ区ROP，贝伐单抗较雷珠单抗再治疗率
低。此外，康柏西普、阿柏西普和贝伐单抗的药物作
用时间长于雷珠单抗[18-19]。 

2.4    抗VEGF药物治疗的随诊建议
治疗后第1次随诊建议在治疗后1～3 d，目的是避

免眼内炎的发生。第2次随诊建议在治疗后2周，可以
和基线彩色眼底像进行对比，判断病变是否持续存在
还是消退；第3次随诊建议在治疗后4周，再进行一次
眼底评估。半年内建议每月随诊1次，对持续存在的无
血管区可以继续随诊，随诊间隔可逐渐放宽3～12个月。 

2.5    抗VEGF药物使用的注意事项
对于ROP 4期和5期病变，抗VEGF药物不是首选

的治疗手段，原因是药物会加剧纤维组织的增生[20]，导
致视网膜脱离的形成和范围扩大。若对ROP 4期和5期
病变行玻璃体切割手术，手术者在围手术期使用抗VEGF
药物，可减少手术中及手术后出血的发生，但总体上不
建议对ROP 4期和5期病变单独使用抗VEGF药物治疗。

如果使用贝伐单抗治疗ROP，应按照中华医学会
眼科学分会眼底病学组2015年《我国视网膜病玻璃体
腔注药术质量控制标准》 [ 2 1 ]的要求，需避光并冷藏
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（2～8 ℃，不得冷冻）保存，存放和开启中都应当注意
密闭和无菌，使用前观察冰箱温度记录，是否有停电
或故障；药物一旦打开药瓶，剩余药液禁止回收再使用。 

3    激光光凝治疗ROP适应证和随诊建议

Mintz-Hittner等 [3]研究发现，对于ROPⅡ区病变，
激光光凝与贝伐单抗治疗的有效性并无差异。Stahl等[12]

研究发现，对于ROPⅠ区、Ⅱ区病变，雷珠单抗的疗
效均优于激光光凝；同时，与雷珠单抗治疗后不利结
构（视网膜脱离、黄斑牵引、黄斑皱褶和晶状体后混
浊）发生率1.43%比较，激光光凝治疗后不利结构发生
率达10.00%。Stahl等[16]研究发现，对于ROPⅠ区、Ⅱ区
病变，激光光凝与阿柏西普的治疗成功率分别为
82.1%、85.5%，两者并无明显差异。上述研究结果表
明，激光光凝能够有效控制ROP 1～3期的活动性病
变，特别是Ⅱ区病变。但由于激光光凝治疗后视网膜
结构的不良事件发生率稍高、远期存在中高度近视的
威胁，以及治疗时间长等问题，目前使用得越来越
少。有些经抗VEGF药物治疗后局部不消退的新生血管
或者玻璃体视网膜纤维增生加重时[20]，仍可以选择局部
的激光光凝治疗。选择新生血管存在的部位，对其远
端无血管区增加局部激光光凝，可以通过间接检眼镜
激光或者经巩膜激光进行。联合抗VEGF药物时不建议
进行周边融合性激光光凝。

激光光凝治疗的随诊建议在病变控制后第1年可间
隔3个月1次，以后可逐渐拉长随诊间隔时间。 

4    ROP的长期随诊

ROP抗VEGF药物治疗的远期并发症少，只要早期
及时治疗，病变逆转的概率大，单眼病变要提防弱视

形成。建议每年1～2次视力和屈光筛查，及时发现弱
视并及时治疗。条栅视力可尝试用于婴儿视力检测，
能够自身对比视功能的发育。ROP 4期患儿还应随诊眼
压，避免继发性闭角型青光眼导致的失明。ROP的后
期随访包括条栅视力、验光以及弱视筛查，出现弱视
时应及时进行弱视训练。
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表 1      ROP的不同治疗方式及及其适应证
 

研究 发表年份 研究类型 治疗方式
适应证

Ⅰ区 Ⅱ区 A-ROP

Zhang等[7] 2003年 前瞻性、随机、多中心、
对照研究

冷冻和激光光凝 Ⅰ区任何病变合并plus病
变、Ⅰ区3期病变

Ⅱ区2期伴plus病变 －

Mintz-
Hittner等[3]

2011年 前瞻性、随机、多中心、
分层研究

激光光凝和玻璃体腔注射
贝伐单抗

Ⅰ区3期伴plus病变 Ⅱ区或后Ⅱ区3期伴plus病变－

Stahl等[12] 2019年 前瞻性、随机、多中心、
优效、三臂研究

激光光凝（作为补充治疗）
和玻璃体腔注射雷珠单抗

Ⅰ区1期伴plus病变、Ⅰ区
2期伴plus病变、Ⅰ区3期病
变、Ⅰ区3期伴plus病变

Ⅱ区3期伴plus病变 A-ROP

Stahl等[16] 2022年 前瞻性、随机、多中心、
非劣效研究

激光光凝（作为补充治疗）
和玻璃体腔注射阿柏西普

Ⅰ区任何病变合并plus病
变、Ⅰ区3期病变

Ⅱ区2期伴plus病变、Ⅱ区
3期伴plus病变

A-ROP

Bai等[17] 2019年 回顾性、单中心研究 玻璃体腔注射康柏西普，
激光光凝作为补充治疗

Ⅰ区任何病变合并plus病
变、Ⅰ区3期病变

Ⅱ区2期伴plus病变、Ⅱ区
3期伴plus病变

A-ROP

　注：ROP：早产儿视网膜病变；plus病变：附加病变；A-ROP：急进型ROP
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