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摘  要 

视网膜静脉阻塞(retinal vein occlusion, RVO)是仅次于糖尿病性视网膜病变的第二大致盲性的眼底疾

病。发病与血管危险因素相关，基于老龄化的发展和慢性病的发病率逐年增长，RVO群体近年呈扩大趋

势，使得患者视力受损、生活质量下降、经济负担加重。作为一种异质性疾病，其发病机制复杂，但目

前国内外学者普遍认为与机体炎症反应和免疫调节失去平衡相关。本文从结构基础、炎症反应对RVO的

病理生理改变进行综述，并着重分析新兴的复合炎症指标——系统免疫炎症指数(systemic immune- 
inflammation index, SII)在RVO疾病中的临床价值。 
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Abstract 
Retinal vein occlusion (RVO) is the second most blinding fundus disease after diabetic retinopathy. 
The onset of the disease is associated with vascular risk factors, and based on the development of 
aging and the increasing incidence of chronic diseases year by year, the RVO population has been 
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expanding in recent years, making the patients’ visual acuity impaired, quality of life reduced, and 
economic burden increased. As a heterogeneous disease, its pathogenesis is complex, but current-
ly scholars at home and abroad generally agree that it is related to the imbalance of inflammatory 
response and immune regulation of the organism. In this paper, we review the pathophysiological 
changes of RVO from structural basis and inflammatory response, and focus on the clinical value of 
the emerging composite inflammatory index, systemic immune-inflammation index (SII) in RVO 
disease. 
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1. 引言 

视网膜静脉阻塞(retinal vein occlusion, RVO)是由于视网膜静脉回流受阻导致相应静脉引流区域视网

膜缺血缺氧的眼底疾病，表现为视网膜静脉迂曲扩张、血流淤滞、血管内皮损伤，进一步出现和液体外

渗、视网膜水肿、黄斑水肿、视网膜出血等一系列不良结局[1] [2]。流行病学调查显示，2008 年，全球

RVO 患者约 1600 万人，2015 年受累人群约有 2800 万人，千人发病人数从 5.2 人增至 7.7 人，发病率逐

年增长[3] [4]。视网膜缺血缺氧性损伤可使得局部眼底血管受损并释放血管内皮生长因子(vascular endo-
thelial growth factor, VEGF)诱导眼部新生血管形成，VEGF 的过度表达是导致虹膜新生血管、房角新生血

管甚至新生血管性青光眼的主要原因[5] [6] [7]。未完全血管化的不良微血管，可由于外部应力的改变和

自身结构的脆弱性，突发破裂造成玻璃体和(或)视网膜下出血，若积血未能及时吸收和清除，则有进一步

纤维化、机化的可能，导致牵引性视网膜脱离，甚至失明的结局[8]。RVO 对患者眼睛健康和日常工作生

活的视力需求威胁极大，因此探寻其发病机制，对疾病的干预和诊断治疗非常重要。 

2. RVO 

根据阻塞部位，RVO 可分为视网膜中央静脉阻塞(central retinal vein occlusion, CRVO)和视网膜分支

静脉阻塞(branch retinal vein occlusion, BRVO)。2010年Rogers S [3]和 2019年 Song P [4]的荟萃分析表明，

CRVO 的发病率约为 0.8‰~1.3‰，BRVO 的发病率约为 4.42‰~6.40‰。 
1856 年 Virchow 提出静脉血栓形成与血管内皮受损、血液淤滞，血液流变学改变有关[9]。Virchow

三联征理论同样也可用来解释 RVO 的发病基础[10]。众所周知，视网膜中央动脉和中央静脉在通过筛板

开口离开视盘时共用一个外膜鞘，视网膜动脉和与之伴行的静脉在动静脉血管交叉处共用一个外膜鞘。

这种结构特点使的视网膜动脉和视网膜静脉的血流动力学变化互相影响[11]。视网膜中央动脉的刚性增加

压迫邻近静脉是 CRVO 发生的主要原因[12]。对于 BRVO，动静脉血管交叉处静脉受压呈狭窄结构[13]，
具有 Virchow 三联征发生的结构基础。交叉类型也影响着视力的预后。Iida-Miwa [14]利用相干光断层扫

描技术(optical coherence tomography, OCT)发现，基线视力水平和无灌注区面积无差异的 BRVO 患者中，

静脉交叉为特征组在治疗后第 12 个月时视网膜无灌注区较给予相同治疗方式的动脉交叉组大，表明静脉

交叉组 BRVO 的预后较动脉交叉组不良。以往研究认为动脉交叉结构是 BRVO 发生的高危解剖学因素
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[15]，OCT 技术的发展则发现：静脉交叉的眼内，交叉处闭塞的静脉在静脉内层膜和动脉壁之间被压缩

和阻塞，而在动脉交叉的眼内，静脉腔一般被保留[14] [16]，可说明随着技术的发展，更能精确的观察到

疾病形态学的变化，静脉交叉型 BRVO 也比先前报道更为普遍[17]。 
动脉粥样硬化、高血糖、高血脂等因素可以使血管内皮功能发生紊乱，机体相对促炎状态，导致视

网膜静脉血液粘度增加、血细胞聚集增加、抗氧化防御能力降低[18] [19] [20]。RVO 与经典的血管危险

因素相关，或许可以被认为是系统性动脉粥样硬化的一种表现。随着全球老龄化趋势和人们生活水平的

提高，血管退行性变化和慢性疾病心血管受累，RVO 的流行和疾病负担也可能会扩大。仔细评估和治疗

相关危险因素将有助于早期干预病情[21]。 

3. RVO 与炎症 

一些炎症生物标志物在 RVO 眼中升高，包括白介素-6、白介素-8、内皮素-1 [22] [23] [24]。VEGF
是促进血管内皮生长的因子，眼底缺氧，缺氧诱导因子-1(hypoxia-inducible factor-1, HIF-1)可上调 VEGF
的表达，使得视网膜血管通透性增加，液体渗漏改变细胞外基质，促进血管修复和新生血管形成，加剧

缺氧并产生正反馈效应[7] [25]，并表现为加重局部炎症和黄斑水肿[26]。Chou M Y 通过 RVO 患者血清

中氧化应激产物的抗体的测定，表示氧化应激和炎症在 RVO 的发展和后续并发症中起着一定作用[27]。 
炎症与机体调节失去平衡，使得眼底局部血管阻塞和(或)封闭的结局[28]。有研究表明，BRVO 相关

炎症反应，可激活眼部常驻小胶质细胞，触发中性粒细胞浸润，加剧血液-视网膜屏障损伤，调节缺血后

炎症和神经视网膜不可逆的丧失[24]。因此抑制小胶质细胞介导的炎症或许能减轻 RVO 的功能障碍。局

部血液回流受阻，静脉压升高，毛细血管液体渗漏和损伤，使得促血管生成和炎症介质释放，一系列复

杂病理过程造成黄斑水肿和新生血管形成。迄今为止，临床常用 RVO 治疗方式有视网膜激光光凝、抗

VEGF 药物、类固醇药物[29]。激光通过在视网膜上产生小的物理烧伤，使微血管收缩和封闭，减少受影

响区域液体渗漏的作用[30]。类固醇药物可通过阻断级联炎症反应和抑制相关细胞因子的积累减轻眼底炎

症[31]，其与 VEGF 在 RVO 发病机制中的协同性，也与临床抗 VEGF 治疗和类固醇治疗对大多数视网膜

静脉相关性黄斑水肿患者有效的事实一致[32] [33]。 
尽管最佳矫正视力在治疗后可以提高，患者眼底结构也有统计学意义的改善，但并不意味着被破坏

的结构能完全恢复疾病状态之前[34]。RVO 发生后，视网膜缺血缺氧区对光线敏感性降低，使得后续功

能下降，视力预后结果往往因为患者依从性和长期随访的治疗负担具有很大的差异[35]。需要注意的是，

目前的治疗方法，主要针对疾病的并发症，消除视网膜水肿，新生血管形成后更重要的是控制眼压和保

护视神经，而不是针对原发性功能障碍，现阶段完全逆转血管阻塞引起的结构或功能损害尚不可能[36]。 

4. SII 

2014 年，我国学者胡波在肝细胞癌切除术预后研究中，基于血小板数量、中性粒细胞数量和淋巴细

胞数量提出了复合免疫炎症指数，即 SII [37]，相比中性粒细胞–淋巴细胞比值(neutrophil-lymphocyte ratio, 
NLR)、血小板–淋巴细胞比值(platelet-lymphocyte ratio, PLR)，NLR、PLR，SII 比两者多结合了一个因

素，在反映宿主免疫和炎症状态平衡方面更具稳定性和代表性。该指数由血小板计数和中性粒细胞计数

的乘积与淋巴细胞计数的比值计算得到，简便快捷，很快成为了新兴的复合炎症生物指标。 
血小板是参与止血的重要介质，近年研究发现其在识别和消灭病原体中起一定作用，可参与炎症和

免疫反应[38]。不仅对病原体相关炎症应答，同样也可基于无菌炎症造成的损伤给予活性反馈[39] [40]。
中性粒细胞作为炎症发生后率先到达炎症部位的吞噬细胞，可释放中性粒细胞胞外捕获网(Neutrophil 
extracellular traps, NETs)中和病原体[41]。有趣的是，NETs 作为中性粒细胞先天免疫调节的研究热点，在
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无菌性和感染性疾病中可导致病理性血栓形成，血小板促凝过程中也可促进中性粒细胞的凋亡[42]。免疫

系统可对外界刺激产生应答，使机体产生防御。淋巴细胞可以作为疾病应答机体后对健康的普遍预测指

标[43]。通过检验室的血细胞数据水平反应机体状况，包括严重和不严重、死亡和活着，对疾病初步给予

预后猜测。对指标的量化将提供具有预测能力和免疫系统控制潜力的可扩展模型[44]。 
因此，NLR、PLR、SII 等指标，在一定层面可以反应过度活跃的炎症与保护性调节的不平衡。已有

研究证据表明，SII 高表达于实体肿瘤[37] [45]、新型冠状病毒感染[46]、深静脉血栓[47]。Shen Li [48]
发现，SII 是急性和亚急性脑静脉窦血栓患者预后不良的潜在预测指标。较高的 SII 可反应更强的炎症反

应和较弱的免疫反应，且预后不良。究其原因，与机体状态影响血细胞数量和(或)功能相关[49]。SII 有

望在各种癌症和炎症相关疾病中，成为评估严重程度和预后结局的有用生物标志物，为临床医生诊断和

管理提供宝贵的信息。 

5. SII 与 RVO 

局部和全身炎症通过诱导动脉粥样硬化和全身高凝状态在 RVO 的发展中发挥作用[28]。RVO 与动脉

粥样硬化性心血管危险因素有关[20]。既往研究发现血小板源性微囊泡、NETs 相关标记物在 RVO 患者

中高表达，表明 RVO 疾病使得血小板和中性粒细胞功能活化[50] [51]。RVO 可以视为是血小板和凝血反

应、内皮细胞和炎症反应与血流异常相互作用的结果[52]。 
一些研究已经调查了 NLR、PLR、SII 和 RVO 之间的关系。在一项对 56 名 RVO 患者的回顾性研究

中，Wen Zuo 等人发现 SII 预测 RVO 的最佳截断值为 > 326.46，NLR 的最佳截断值为 > 1.66，PLR 无

统计学差异[53]。相反的是，一项对 127 名 RVO 患者的回顾性研究表示炎症指标与 RVO 之间缺乏关联

[54]。除了预测 RVO 患病风险外，SII 也被证明与 RVO 患者并发症相关。Timur 团队发现，SII 较高的患

者发生黄斑水肿的风险明显较高[55]。 
综上所述，SII 作为一种新型炎症指标，在RVO 诊断和并发症的预测中比 NLR 和 PLR 更有希望[53]。

需要进一步研究以充分了解炎症指标和 RVO 之间的关系，这些生物标志物可能为临床医生诊断和管理疾

病提供宝贵的信息。如果患者出现任何视力变化或其他提示 RVO 的症状，必须及时寻求医疗救助。 

6. 总结和展望 

RVO 是突发的、明显症状在眼部的疾病，其发病因素与全身状态息息相关，因此需要对系统性高危

因素进行排查和控制。高血压、高血糖、高血脂对身体的危害不言而喻，如何延缓慢性疾病进展和预防

相关并发症出现，一直都是临床处理和需要攻克的难题。在 RVO 的疾病管理中，排查和干预高危因素、

诊断和治疗相关人群、随访和注意病情变化十分重要。脑和视网膜微血管在解剖和生理特性上具有相似

性，研究发现视网膜血管的异常或许能反映脑血管病理状态，如阿尔兹海默症、血管性痴呆等。所以对

眼底病的管理，不仅是治疗眼部疾病，也是在评估患者全身基础状态，必要时需要与相关科室联合，对

全身危险因素进行优化。SII 具有简单、易获性，但全血细胞计数受药物、运动状态、疾病状态影响较大，

临床应用时，也需综合考量。需要更多相关研究，证明衍生于全血细胞计数的指标，如 NLR、PLR、SII
等具有临床实用性，并结合敏感性和特异性划定相关参考范围等。基于疾病状态下某个指标较健康对照

组升高，进一步减少与其高水平表达的相关因素，将有利于疾病管理，减轻患者经济负担。 
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