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黄斑中心凹下出血管理

背景 

视网膜下出血是新生血管性老年性

黄斑变性（nAMD）的一种表现，是

视网膜或脉络膜循环中的血液在视网

膜色素上皮细胞（RPE）和视网膜神

经感觉层之间积聚，当黄斑中心凹受

累时会造成严重视力损伤。1

目前，对于nAMD继发黄斑中心凹下

出血患者的管理缺乏循证研究和严

格的指南。过去十年中，许多报道表

明一系列不同的治疗方法都取得了

积极成果，其中包括玻璃体腔内抗血

管内皮生长因子治疗、气体置换、

玻璃体切除术、玻璃体腔内或视网

膜下组织纤溶酶原激活剂以及这些

治疗方法的各种组合。尽管如此， 

在管理黄斑中心凹下出血患者的最佳

方法方面，玻璃体视网膜专家仍未达

成共识。

本期观点针对新生血管性老年性黄斑

变性（nAMD）中黄斑中心凹下出血

的定义、成像和治疗提供了一些实用

的临床注意事项和专家建议。

观点

1.定义

目前缺少根据出血多少和厚度来确定黄斑中心凹下出血治疗方法
的指导。 视网膜下病变通常按大小分类如下：

• 小 – 大小至少为1个视盘直径但小于4个视盘直径1

• 中 – 大小至少为4个视盘直径，但未超出颞侧血管弓1

• 大 – 延伸到颞侧血管弓以外，但未超出赤道部2

• 超大 – 至少在两个象限内延伸到赤道部前2,3

“厚”黄斑中心凹下出血（通常测量厚度大于500微米）被定义为中心凹下
的血液造成视网膜明显抬高，眼底检查时视网膜色素上皮细胞（RPE）被
遮蔽。1,4很多临床医生主张用抗血管内皮生长因子单一疗法治疗中心凹外 
或“薄”中心凹下出血,5但有一些研究表明，较大或较厚中心凹下出血的视
力预后不良。3,6不过，这些在临床实践中越来越少见，因为现在出血早期阶
段患者就能获得治疗。

2.成像

眼 底 彩 照 、 眼 底 自 发 荧 光 以 及 光 谱 域 光 学 相 干 层 析 成
像 （ O C T ） （ 包 括 使 用 增 强 深 度 成 像 模 式 ） 是 确 定 视 网
膜 层 内 出 血 位 置 以 鉴 别 视 网 膜 下 和 视 网 膜 色 素 上 皮 细
胞 （ R P E ） 下 血 液 以 及 客 观 量 化 出 血 多 少 的 重 要 工 具 。 1 

荧光素血管造影术可能受到视网膜下血液掩蔽效应的限制，而吲哚青绿血管
造影（ICGA）可能是更实用的出血可视化方法。1这在息肉状脉络膜血管病
变（PCV）非常普遍的人群中更是如此，因为ICGA中使用的红外光具有很强
的穿透能力，能够穿透视网膜色素上皮细胞和血液。1

Vision Academy建议利用光学相干层析成像（OCT）进行多模式成像， 
以确定中心凹下出血的几个预后因素，其中包括出血多少、厚度和病因， 
以便于选择治疗方式。2，6–8

3.治疗

Vision Academy在查阅大量文献的基础上，针对新生血管性老年性黄斑变性
（nAMD）中黄斑中心凹下出血的治疗提出了下列建议。
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为尽可能降低不可逆视网膜损伤的风险，Vision Academy建议，对
于新生血管性老年性黄斑变性（nAMD）以及息肉状脉络膜血管
病变（PCV）中能够定期进行随访的患者，应立即开始抗血管内皮
生长因子治疗作为中心凹下出血的第一线治疗。严密监测并持续
进行抗血管内皮生长因子治疗对于尽可能降低突破性出血和其他并发症的风
险非常重要。有必要进行进一步研究和大规模随机对照试验，以确定出血持
续时间对抗血管内皮生长因子治疗临床结果的全部影响。

迄今为止，大多数关于对新生血管性老年性黄斑变性（nAMD）中黄斑中心
凹下出血进行抗血管内皮生长因子治疗的报告均来自非随机对比研究或者
报告视力预后令人满意的小型回溯性非对照案例系列，这些案例采用抗血
管内皮生长因子治疗作为单一治疗9–11 以及结合组织纤溶酶原激活剂、充气
置换和/或手术进行治疗。12–15双眼基线视力良好，出血持续时间短，视力
明显改善，这证明及早开始抗血管内皮生长因子治疗非常重要;9然而，样
本量较少以及基线特征、入选标准和治疗方案的差异使得难以将现有抗血
管内皮生长因子治疗研究进行比较。

视力学会建议，对于基线视力较差（<20/200）的患者，由医生
决定是否采用玻璃体腔内组织纤溶酶原激活剂和充气置换治疗
中型、大型或厚型黄斑中心凹下出血。

有证据表明，与仅采用充气置换治疗视网膜下出血相比，结合使用玻璃体
腔内组织纤溶酶原激活剂和充气置换（采用和不采用玻璃体切除术）进行
治疗的视力预后更好。16虽然与涉及中心凹的视网膜下出血相关的视网膜
色素上皮细胞（RPE）下出血不会妨碍充气置换或玻璃体切除术的进行，但
视网膜色素上皮细胞（RPE）以下部分的位置和大小可能对决定是否实施这
些手术产生影响。

Vision Academy建议仅对严重视网膜下病变（根据厚度和位置来 
确定）进行手术治疗。 在其他所有情况下，建议立即进行抗血
管内皮生长因子治疗并严密监测。

有证据表明，对于基线视力较差且出血厚或多的患者，联合使
用睫状体扁平部玻璃体切除术和视网膜下组织纤溶酶原激活剂以及充气置
换进行治疗可能比仅采用抗血管内皮生长因子治疗更有效。4,11 但是，如果
没有足够的前瞻性研究，就不可能在手术和其他治疗方式之间进行比较，
因为报告之间的手术技巧可能存在差异。

其他考虑因素

一项体外研究对血管内皮生长因子抑制剂与组织纤溶酶原激
活剂（tPA）或血纤维蛋白溶酶（一种通过tPA从血液中释放的
酶）联合应用时血管内皮生长因子抑制剂的抗血管新生活性进
行了评估；当与血纤维蛋白溶酶（浓度小于临床剂量）联合使 
用时，阿柏西普被裂解，其血管内皮生长因子结合能力减弱。17在体外实
验中，当以临床浓度使用阿波西普、 兰尼单抗或贝伐单抗，并联合使用血
纤维蛋白溶酶时，未观察到阿波西普、 兰尼单抗或贝伐单抗的抗血管新生
活性受到抑制;17,18 在由因新生血管性老年性黄斑变性（nAMD）而出现黄斑
下出血的患者组成的小型回溯性患者案例系列中，也未发现上述三种抗血
管内皮生长因子分子的抗血管新生活性受到抑制。19对于阿波西普联合使
用组织纤溶酶原激活剂（tPA）治疗黄斑中心凹下出血方面的疗效，还需进
行进一步研究。

治疗费用报销政策的区域差异可能会影响治疗决策。虽然经济因素在决定
治疗方案方面起到重要作用，但还应主要根据临床经验以及对现有证据的
考虑来决定是否进行手术。
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