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糖尿病视网膜病变（diabetic retinopathy，DR）
诊断与治疗的理念，在 2002 年美国糖尿病学会

（ADA）发布指南以后的15年间有了突破性进展[1]，

表现在如下几个方面：（1）常规、广泛应用眼光学相

干断层扫描 (optical coherence tomography, OCT) 作
为评估视网膜病理改变及评估视网膜厚度的有效

手段；（2）眼底照相机揭示眼底更大范围的微血管

病变；（3）抗血管内皮生长因子(vascular endothelial
growth factor，VEGF)不仅作为治疗水肿累及黄斑中

心凹的一线选择，目前也推荐治疗增殖期 DR
（proliferative DR, PDR）；（4）慢性高血糖不仅导致

视网膜血管病变，同时也导致视网膜神经元的损

伤，两者为视力下降的共同原因。另外，随着内科

药物以及诊疗设备的进步，患者在糖尿病的综合治

疗方面获益更多。本次声明由密西根大学Kellogg
眼科中心的Thomas Gardner教授组织，邀请 8位著

名眼科教授如 John Hopkins医学中心、Wilmer眼科

研究所的 Sharon D. Solomon教授以及美国国立眼

科研究所Emily Chew教授等，于2017年3月发表了

最新的DR诊断及治疗的立场声明 [2]，其内容同时

适用于医师及患者。

一、流行病学

DR 为 1型和 2型糖尿病所致的高度特异性微

血管并发症，其患病率与糖尿病病程及血糖控制情

况强相关。基于全球 35 个研究中心于 1980 至

2008年开展的流行病学研究的Meta分析表明，DR
与PDR的患病率分别为 35.4%和 7.5%[3]。此外，糖

尿病也是白内障、青光眼等其他眼部疾病患病的易

感因素。除糖尿病病程以外，DR发生发展的危险

因素还包括慢性高血糖 [4-5]、周围神经病变 [6]高血

压[7]、血脂异常[8]。大型人群队列研究发现，严格控

制血糖可以预防和减缓DR的发生与发展；控制血

压也证实可以减缓 2型糖尿病所致DR的发生，但

在研究中发现严格控制收缩压在 120 mmHg
（1 mmHg=0.133 kPa）以下与目标收缩压控制在

140 mmHg以下，对DR的进程影响没有明显差异，

在减缓DR进程方面没有明显获益 [9-10]。使用非诺

贝特严格控制血脂可以减缓DR进程，特别是基线

诊断为轻度非增殖性DR的患者（non-proliferative
DR，NPDR）[8]。

妊娠及青春期可加速DR发展[11-12]。近期研究

未完全证实白内障摘除术可加速DR的发生与发

展，特别是近年来抗VEGF药物对于糖尿病性黄斑

水肿（diabetic macular edema，DME）以及 PDR已成

为常规治疗，因此白内障摘除术是否对DR的进程

有影响还未得到循证医学证据支持[13]。

DR的分期仍沿用 2002年美国ADA的分期标

准（表1）。
二、善用循证资源，特别是来自于人群队列研

究、长期随访的循证研究

长期随访队列研究如著名的威斯康森DR流行

病学研究（Wisconsin Epidemiology Study of Diabetic
Retinopathy，WESDR）[14]，自1997年开始入组1型糖

尿病患者，随访时间长达25年，第一个证实糖尿病

病程是DR发生发展的危险因素。

糖尿病并发症控制研究（the Diabetes Control
and Complications，DCCT）以及英国前瞻性糖尿病

研究（United Kingdom Prospective Diabetes Study，
UKPDS）均证实严格的血糖控制可使糖尿病患者在

DR并发症的防控方面长期获益(代谢记忆现象)。
最近糖尿病心血管并发症防控研究（Action to
Control Cardiovascular Risk in Diabetes ，ACCORD）
也证实强化血糖控制，可减少10年病程的2型糖尿
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病患者DR进展的风险[9]。

UKPDS证实严格控制血压可减少 37%的微血

管并发症发生，包括DR以及临床有意义的糖尿病

黄 斑 水 肿（significant diabetic macular edema,
SDME）（血压从 154 mmHg降到 144 mmHg）[15]。但

ACCORD研究并未发现控制收缩压在 120 mmHg
以下与目标收缩压控制在140 mmHg以下在DR防

控方面的差异[9]。

非诺贝特干预及降低糖尿病并发症研究（The
Fenofibrate Intervention and Event Lowering in
Diabetes，FIELD）、ACCORD研究证实严格控制血

脂对糖尿病心血管发病风险无明显影响，但可以阻

止DR病程，明显降低糖尿病视网膜早期干预研究

（Early Treatment Diabetic Retinopathy Study，
EDTRS）分级的严重程度，也可降低DME的发生与

发展。但需真实世界研究提供更多证据。指南建

议眼科医生与内分泌医生共同决定是否将其作为

治疗DR的药物（在获批适应证的前提下）。

DCCT、UKPDS以及 ACCORD研究都证实，严

格控制血糖、血压及血脂并不能完全阻止DR的发

生，但可降低DR的发生与发展风险。呼吁眼科与

内科医师协同治疗DR。

三、指南强调：注重眼底筛查

1. 筛查时机与策略：取决于是否存在DR的风

险因素，以及发病及进展的速度（表2）。
诊断 1 型糖尿病的最初 3~5 年内很少发生

DR，即使青春期前即诊断为 1型糖尿病的患者，其

发生威胁视力的DR几率也很低，所以 1型糖尿病

患者确诊的5年内需要散瞳进行眼底检查。

1/5的患者在诊断2型糖尿病时可发现DR。2型
糖尿病发病隐匿，患者在诊断时可能已经有很长病

史，所以一旦诊断为2型糖尿病即应到眼科散瞳查眼

底。在初筛以后的随诊中，无论1型或2型糖尿病并

发生轻度DR或无DR 患者，每年都应进行筛查以排

除DR的发生。一旦DR出现进展，筛查频率应增加。

妊娠可加速 1型或 2型糖尿病DR的进程。如

在孕期诊断为妊娠期糖尿病, 孕期通常不需进行眼

底筛查，因为妊娠期糖尿病导致DR的几率很低。

但是，如果妊娠前已经诊断为糖尿病，无论1型还是

2型糖尿病患者，妊期的前3个月要进行第一次眼底

检查，根据病情确定随访的时间间隔。过快、严格的

血糖控制可能会加速已存在的DR病程进展。

定期随访、早期及时治疗，可以控制 98%的视

力丧失。发现DR时应推荐患者至眼科进行详细的

检查，包括裂隙灯检查、90D/78D、间接检眼镜检

查，必要时进行OCT以及眼底荧光血管造影检查。

2. 眼底照相在诊断DR中的作用：具体作用在

指南中有明确建议（表3）。
四、抗VEGF玻璃体注药时代以及激光光凝术

1.局灶性激光光凝已成为治疗有临床意义的

糖尿病性黄斑水肿的有效手段。当水肿位于黄斑

500 μm之内就应进行激光光凝。ETDRS研究表

表1 糖尿病视网膜病变（DR）分期标准

分期

轻度NPDR
中度NPDR
重度NPDR
PDR

描 述

微小动脉瘤，通常发生在疾病早期，可导致液体渗漏

随病程进展，供氧视网膜血管可发生水肿及变形，并且失去供血能力，导致特征性视网膜微血管病变，并加重或促进黄斑水肿生成

血管阻塞范围扩大，导致视网膜无灌注区扩大。这些区域可释放促视网膜新生血管生成生长因子，导致视网膜新生血管的生成

由视网膜释放的生长因子可促使新生血管在视网膜内表面及玻璃体内增殖，沿视网膜内表面生长并进入玻璃体。眼内渗出增
多。新生血管相对脆弱，更易发生渗出及出血。随着瘢痕组织收缩可引起视网膜与下层组织的分离，视网膜脱离可引起永久
视力损伤

注：PDR：增殖期DR；NPDR：非增殖期DR

表2 针对1、2型及妊娠糖尿病患者进行眼底筛查时间节点的建议

•1型糖尿病成年患者在糖尿病发病 5 年内，应通过眼科医师或验光师进行散瞳和全面的眼科检查（B）
•2 型糖尿病患者在糖尿病确诊时，应通过眼科医师或验光师进行散瞳、全面的眼科检查（B）
•糖尿病患者可以考虑每 2 年进行一次眼科检查。如果已出现DR，1 型或2 型糖尿病患者至少每年一次由眼科医师或验光师散瞳眼底检

查。对于DR正在进展或已威胁视力的患者，应该考虑增加检查频次（B）
•对于备孕或已经怀孕的1型或2型糖尿病患者，应该告知妊娠期间DR有发生/进展的风险（B）
•1 型或2型糖尿病患者在备孕时或妊娠早期应该进行眼科检查，且在妊娠各期和产后根据DR病变的程度决定 1 年内监测DR的频次（B）
•虽然眼底照相可以作为筛查工具，但不能代替全面的眼科检查。因此，糖尿病患者应至少在发病初始及之后定期进行全面的眼科检查，时

间间隔由眼科医师推荐（E）
注：B、E 循证医学证据分别为B级及E级；DR：糖尿病视网膜病变
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表3 糖尿病视网膜病变（DR）的诊断及筛查中恰当应用眼底照相的建议

•眼底照相推荐用于当地医院缺乏有资质的眼科医师时，为眼部筛查的有效措施

•眼底照相可以筛出具有临床意义的DR，应由有经验的眼科医师读片

•眼底照相可提高DR的诊疗效率，可使专家们进行复杂性疾病的诊断及治疗

•眼底照相可以减少进一步的检查费用以及治疗费用，可用于患者的随诊，不论眼底检查是否发现病变，眼底随诊都非常必要

•眼底照相不能代替门诊检查，门诊复查非常必要。当照片质量差或已经发现DR，门诊随访十分必要

•眼底照相是一项简便常用的眼科检查，应在初诊时进行，或由眼科医师推荐照相频率

•眼底检查的结果应记录在病历中，并在必要时交给有经验的眼科医师查阅。优化的血糖、血压以及血脂控制，定期的眼底检查，对于减少
糖尿病患者DR的发生非常必要。另外，对于已经出现糖尿病黄斑水肿和PDR的患者，应增加随访频率

注：PDR：增殖期糖尿病视网膜病变

表4 糖尿病视网膜病变（DR）的干预策略建议

•如眼底诊为：黄斑水肿，重度NPDR，PDR，应及时转诊给具有DR管理和治疗经验的眼科医师（A）
•激光光凝术治疗可降低高危PDR患者和部分重度NPDR患者的视力丧失风险（A）
•累及中心凹的糖尿病性黄斑水肿（发生在黄斑中心凹下且可能威胁视力），是玻璃体内注射抗血管内皮生长因子的治疗指征（A）
•阿司匹林不会增加视网膜出血风险，因此，出现视网膜病变不是使用阿司匹林用于心血管保护的禁忌证（A）

注：A: 循证医学证据A 级；NPDR：非增殖期DR；PDR：增殖期DR

明：对于有意义的黄斑水肿，激光治疗是防止其导

致视力丧失的必要治疗手段。目前，干预的窗口期

并非是出现有意义的黄斑水肿，而是黄斑水肿影响

黄斑中心凹及其 1 mm之内，这时应进行必要的干

预。累及黄斑中心凹的黄斑水肿，抗VEGF治疗是

目前标准的一线治疗，比单独激光治疗或联合激光

治疗都有效[16-17]。目前，市场已通过美国食品药品

监督管理局认证的治疗黄斑水肿的抗VEGF药物

有：雷珠单抗、贝伐单抗及阿柏西普。糖尿病视网

膜病变临床网络（The Diabetic Retinopathy Clinical
Research Network，DRCR.net）研究证实，对于视力

较好的患者（>0.5），三者对于提高患者视力的作用

差异无统计学意义；但是对于视力稍差的患者（<
0.4），阿柏西普对于提高患者视力有明显优势。联

合不同药物或缓释玻璃体内药物、改变用药方式如

口服或点药，均在临床观察之中。目前有3项RCT
研究对玻璃体腔注射激素治疗累及黄斑的黄斑水

肿进行观察，缓释地塞米松以及醋酸氟轻松都已经

被美国食品药品监督管理局批准。患者治疗的最

终目的是为了保护现有或提高视力，应用激素会导

致白内障、青光眼并发症的增加，因此，此类药物不

推荐作为黄斑水肿的一线用药（表4）。
2.如何处理 PDR：PDR是影响视力的主要原

因。初次检查的结果非常有意义。检查的特征性

病变为是否有视盘新生血管、视盘新生血管是否≥
1/4象限、视盘新生血管是否伴玻璃体出血、玻璃体

出血是否伴视网膜新生血管>1.5视盘直径。

早期筛查十分必要。2型糖尿病患者，诊断为

高风险 PDR 时，早期全视网膜光凝（panretinal
photocoagulation，PRP）非常重要。激光治疗已公认

为达到或尚未达到高风险DR时的有效治疗手段。

虽然 PRP已经成为治疗 PDR的金标准，但是大量

临床观察发现，抗VEGF治疗不仅可以迅速消退视

网膜新生血管，在治疗黄斑水肿的观察中发现，抗

VEGF治疗还可以显著消退视盘新生血管。DRCR.
net研究比较了玻璃体内注射雷珠单抗与PRP治疗

PDR发现，在随访 2年时，虽无统计学意义，但抗

VEGF治疗组平均视力要好于 PRP组。另外 PRP
组视野丧失，玻璃体切除手术率等均比抗VEGF治

疗发生率高。另外，相较于类珠单抗组，接受PRP
治疗组28%（类珠单抗：9%）的眼在2年内发生糖尿

病黄斑水肿几率要高。至少2年内，玻璃体内注射

抗 VEGF治疗可以作为 PRP治疗外的有效手段。

但是，应用时需要考虑随访周期需要缩短、治疗费

用以及患者的选择等因素，因其都是除安全性、有

效性之外需要慎重考虑的。一个成功的PRP术通

常随访时间少，但是玻璃体注药却需要多次随访、

多次治疗以达到缓解PDR进展的目的。PRP的花

费小于雷珠单抗治疗，眼内炎出现的几率也很低。

但是，当黄斑水肿存在时，抗VEGF对黄斑水肿及

PDR均具有治疗作用（表3-5）。
五、关于DR的随访及治疗的费用问题

对于传统的激光治疗和筛查来说，费用问题无

需考虑过多。目前主要面临的是远程会诊问题，远

程医疗是否需要增加频率、能否为眼科医师提供帮

助尚在讨论中。虽然目前尚未达成共识，但是至少
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对于医师与患者比例差距悬殊地区，远程医疗是一

个有效手段。

抗VEGF治疗费用问题是一个焦点，已经证实

眼部多次抗VEGF治疗远比激光治疗黄斑水肿有

效，但能否将其作为首选，仍需进行更多药物经济

学相关研究。
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表5 关于不同分期的糖尿病视网膜病变（DR）的转诊及治疗的建议

指征

无DR
轻度NPDR
中度NPDR
重度NPDR
PDR
无DME
非CIDME
CIDME

转诊至眼科医师

1年内

1年内

3~6个月内

立即

立即

1年内

3~6个月内

立即

随访

每1~2年
每年

每6~9个月

每3~6个月

每3个月

每1~2年
每6个月

每1~4个月

眼内治疗推荐 a

无

无

无

2型糖尿病患者可以考虑早期PRP
PRP或者玻璃体内注射抗VEGF治疗，尤其是存在高危特征时

无

无，但要密切观察是否进展至CIDME
对于大多数患者，玻璃体内抗VEGF为一线治疗。使用抗VEGF治疗后仍持续有CIDME，考虑黄
斑激光治疗作为辅助治疗。对于某些患者，玻璃体内皮质类固醇治疗可作为另一种选择

注：NPDR：非增殖期糖尿病视网膜病变；PDR：增殖期糖尿病视网膜病变；DME：糖尿病性黄斑水肿；CIDME：累及黄斑中心凹的糖尿病性

黄斑水肿；PRP：全视网膜光凝术；VEGF：血管内皮生长因子；a除了优化血糖、血脂和血压控制外，还应教育患者定期随访的重要性，不管是否

存在视觉症状

万方数据


