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摘  要 

黄斑水肿(Macular Edema, ME)是眼科常见的疾病之一，常与其他疾病相伴发生，对视力的危害极其严

重，其发病机制复杂多样，涉及炎症反应、氧化应激、细胞凋亡等机制。药物治疗和激光治疗是目前常

用的治疗方式之一，但仍有部分患者无法实现临床视力改善，其治疗充满挑战性。本研究旨在对黄斑水

肿的发病机制及治疗方法的最新进展进行综述，以期为黄斑水肿的临床诊疗提供理论依据。 
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Abstract 
Macular edema (ME) is one of the common diseases in ophthalmology, often occurring in conjunc-
tion with other diseases and posing extremely serious harm to vision. Its pathogenesis is complex 
and diverse, involving mechanisms such as inflammation, oxidative stress, and cell apoptosis. Drug 
therapy and laser therapy are currently one of the commonly used treatment methods, but there 
are still some patients who cannot achieve clinical vision improvement, and their treatment is full 
of challenges. This study aims to review the latest progress in the pathogenesis and treatment 
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methods of macular edema, in order to provide a theoretical basis for the clinical diagnosis and 
treatment of macular edema. 
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1. 引言 

黄斑水肿，作为眼科疾病中的一种常见病症，其严重程度和对视力的影响不容忽视。黄斑是人眼的

视觉中心，负责人眼的中央视觉和细节识别[1]，一旦发生水肿，将直接影响到人眼的视力。黄斑水肿的

发病机制复杂多样，近年来，随着科学技术的不断发展，国内外学者在黄斑水肿的研究方面取得了一系

列重要进展，但仍存在许多未解之谜。新药的相继问世，分泌粒蛋白 III、周蛋白等新的治疗靶点不断被

发现，也为黄斑水肿的治疗提供了更多的选择性[2]。然而，由于黄斑水肿的病因和病理机制尚未完全明

确，因此，对其治疗仍存在一定的挑战。本文将对黄斑水肿的发病机制及治疗方式进行综述，希望能为

眼科医生更好地指导未来的研究方向和提供更有效的治疗策略。 

2. 黄斑水肿的发病机制研究进展 

2.1. 血流动力学说的进展 

2.1.1. 新生血管的形成与渗漏 
黄斑水肿的发病机制中，新生血管的形成与渗漏是两个重要的环节，而新生血管的形成起着关键作

用。研究表明，黄斑区的新生血管的形成受到炎症反应、氧化应激和细胞因子等因素的影响[3]。这些因

素刺激视网膜色素上皮细胞(Retinal Pigment Epithelial Cells, RPECs)和脉络膜毛细血管内皮细胞(Choroidal 
Endothelial Cells, CECs)的增殖和迁移，从而促进新生血管的形成[4]，临床研究[5]发现，新生的血管往往

结构的不完整，极易破裂出血，从而加重黄斑区水肿的形成。此外，渗漏作为黄斑水肿的另一个重要环节。

研究发现，黄斑水肿患者的视网膜下液(Subretinal Fluid, SRF)中含有较高浓度的蛋白质和红细胞，在病理

状态下，RPECs 屏障功能减弱，这些物质渗漏到视网膜下腔，导致黄斑区的结构的损伤和功能障碍[6]。 

2.1.2. 血流调节与抗炎反应 
有研究[7]发现，当视网膜血管的血流减少或中断时，视网膜细胞得不到充足的氧供和营养物质而受

到损伤，从而导致黄斑水肿的发生。此外，血管内皮生长因子(Vascular Endothelial Growth Factor, VEGF)
和炎症因子的表达和释放以及也受到血流的调节，当炎症因子如肿瘤坏死因子-α (Tumor Necrosis Fac-
tor-α, TNF-α)和白细胞介素-6 (Interleukin-6, IL-6)的过度表达，可导致视网膜细胞的损伤和死亡，从而引

发黄斑水肿[8]。 

2.1.3. 血流动力学改变与黄斑水肿的关系 
黄斑区血流动力学状态受到糖尿病、高血压、血管炎等慢性疾病的长期作用，以及眼部手术、外伤

等的急性损伤，可能导致视网膜毛细血管壁的通透性增加，从而使血浆中的蛋白质和水分渗出到视网膜
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下腔，液体积聚在黄斑区[9]，引起水肿。血流动力学改变也可能影响到黄斑区的微循环。正常生理下，

视网膜毛细血管内的血流快速流通，有助于维持视网膜的正常代谢和功能。然而，当血流动力学发生改

变时，视网膜毛细血管内的血流速度减慢，视网膜上的细胞不能及时的与血液进行物质交换，导致黄斑

区的视锥细胞、视杆细胞等细胞因等缺氧和代谢紊乱而损伤，进一步加重黄斑区的水肿[10]。 

2.2. 氧化应激学说的进展 

2.2.1. 氧化应激与细胞损伤 
氧化应激是指细胞内外环境发生变化时，生物体内氧化与抗氧化作用失衡[11]，氧化物质和自由基产

生过多，进而损伤细胞结构和功能的病理过程。这些氧化物质和自由基具有高度的化学活性，能够破坏

细胞内的脂质、蛋白质和核酸，从而引发细胞损伤。研究表明，活性氧(Reactive Oxygen Species, ROS)和
自由基能够直接作用于视网膜色素上皮细胞(RPECs)和视网膜神经节细胞(Retinal Ganglion Cells, RGCs)，
导致细胞膜的过氧化、蛋白质的交联和核酸的断裂，进而影响视网膜的光感受器细胞—视锥细胞和视杆

细胞，最终导致视力下降[12] [13]。氧化应激还可能通过诱导炎症反应来加重细胞损伤。研究[14]发现，

ROS 和自由基能够激活核因子 κB (Nuclear Factor-Kappa B, NF-κB)信号通路，促使炎性细胞因子如

TNF-α、IL-1β和 IL-6 等的释放，这些因子能够进一步损伤视网膜细胞，加重黄斑水肿的病程。还有研究

发现，ROS 和自由基能够提高 VEGF 的表达，促进新生血管的形成和渗漏，促使黄斑水肿的形成[15]。 

2.2.2. 抗氧化防御系统在黄斑水肿中的作用 
抗氧化防御系统能够调节机体的氧化应激，减缓了黄斑水肿的发展进程。抗氧化防御系统是通过清

除氧化物质和自由基，调节炎症因子的产生和释放，以及抑制 VEGF 的表达和信号通路，从而发挥作用。

然而，抗氧化防御系统的调节作用并非完全正向。研究发现，过度的抗氧化防御可能导致氧化还原平衡

失调，反而加重氧化应激和炎症反应[16]。因此，需要充分考虑其复杂性和双重性。 

2.2.3. 氧化应激调控因子的作用 
氧化应激调控因子如超氧化物歧化酶(Superoxide Dismutase, SOD)、谷胱甘肽过氧化物酶(Glutathione 

Peroxidase, GSH-Px)等在机体的氧化还原平衡中发挥着重要作用。研究[17]发现，过量的氧化应激调控因

子，可以导致 ROS 和自由基过多产生，从而促进黄斑水肿的形成，而适度的氧化应激调控因子可能通过

激活信号通路，促使细胞分泌抗炎因子和趋化因子，从而减轻炎症反应和水肿的程度。 

2.3. 细胞学说的进展 

2.3.1. 细胞损伤与修复机制 
在黄斑水肿的发生过程中，细胞损伤是其中最重要的一个诱因。RPECs 和感光细胞的损伤常导致

VEGF 的过度表达。炎症反应中，炎性因子的释放会进一步加重细胞损伤，进而引发血管渗漏和黄斑水

肿的形成。细胞的损伤常伴随细胞的修复，在黄斑水肿的早期阶段，受损细胞会通过自噬、凋亡等方式

进行自我修复。然而，当损伤程度超过细胞自身的修复能力时，黄斑水肿将进入不可逆阶段。目前，细

胞损伤与修复机制尚未完全阐明，研究主要集中在以下几个方面：一是研究细胞损伤的信号通路，如丝

裂原活化蛋白激酶(mitogen-activated protein kinase, MAPK)、丝氨酸/苏氨酸激酶(phosphoinositide ki-
nase-3/serine-threonine-protein kinase, PI3K/AKT 等信号通路在细胞损伤中的作用及其调控机制[18] [19]。
二是研究细胞自噬、凋亡等自我修复机制的调控因素及其在黄斑水肿发生发展中的作用[20]。 

2.3.2. 细胞代谢与能量平衡 
细胞的正常生理功能的维持均靠氧化代谢供能。研究[21]发现，黄斑水肿患者的视网膜细胞因氧供不
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足，细胞的有氧氧化受到抑制，三羧酸循环产生的能量减少，而视网膜细胞糖酵解过程加速，乳酸生成

增加，细胞内 ATP 生成减少，细胞能量的供应不足，进而引发细胞凋亡和炎症反应，最终导致黄斑水肿

的形成。 

2.3.3. 细胞凋亡与增殖调控 
细胞凋亡是指细胞在一定条件下主动死亡的过程，而细胞增殖则是指细胞数量的增加。黄斑水肿患

者的 RPECs 和 CECs 的凋亡率明显增加，而增殖能力降低，其结果导致黄斑区的结构损伤和功能障碍，

从而引发黄斑水肿，因此，抑制细胞的凋亡，促进其增值有利于缓解黄斑水肿[22] [23]。 

3. 黄斑水肿的治疗方式研究进展 

3.1. 药物治疗的进展 

3.1.1. 抗血管内皮生长因子类药物 
VEGF 能够促进血管内皮生长，促进新生血管的形成并增加血管的渗漏，参与炎性黄斑水肿的形成

过程，而抗血管内皮生长因子(Anti-VEGF)类药物是目前治疗黄斑水肿的一线药物，能够抑制 VEGF 的活

性，从而减少异常新生血管的形成，降低黄斑水肿的严重程度[24]。抗 VEGF 药物主要分为单抗类和融

合蛋白类。单抗类药物如雷珠单抗和贝伐单抗，通过与 VEGF-A 结合，阻止其与受体结合，从而抑制血

管生成[25]。融合蛋白类药物如康伯西普、阿伯西普，能够同时抑制 VEGF-A、VEGF-B 和 PIGF 三种亚

型，具有较强的抗血管生成作用[26]。抗 VEGF 药物通过玻璃体腔药物注射给药来治疗黄斑水肿，这种

给药方式能够维持眼内较高药物浓度，有效的抑制异常新生血管的生长，减轻黄斑水肿。然而，也可能

导致眼部感染、眼压升高等并发症，因此在使用过程中需要密切监测患者的病情变化。 

3.1.2. 糖皮质激素类药物 
糖皮质激素具有抗炎、抗过敏和免疫抑制作用。在黄斑水肿的治疗中，糖皮质激素类药物能够降低

视网膜组织中的炎性细胞因子水平，抑制炎症细胞的迁移和浸润，从而减轻视网膜组织的炎症损伤。此

外，糖皮质激素还可以通过增加视网膜色素上皮细胞间的紧密连接和抑制新生血管的生成等途径，改善

视网膜屏障功能[27]。这类药物主要包括曲安奈德(Triamcinolone acetonide, TA)和地塞米松缓释植入剂

(Ozurdex)等。糖皮质激素类药物常导致眼压升高和白内障的形成等，当使用这类药物治疗黄斑水肿时，

必须仔细监测这些可能发生的副作用。 

3.1.3. 非甾体类抗炎药 
非甾体类抗炎药(Non-steroidal Anti-inflammatory Drugs, NSAIDs)通过抑制前列腺素合成酶的活性，减

少前列腺素 E2 的生成，从而减轻炎症反应，NSAIDs 还可以通过抑制血小板聚集和纤维蛋白溶解，降低

血液黏稠度，从而改善眼部微循环，减轻黄斑水肿[28]。尽管 NSAIDs 在黄斑水肿治疗中具有一定的优势，

但长期使用可能导致胃肠道不良反应、肾功能损害和心血管事件等副作用[29]。因此，在使用 NSAIDs
治疗黄斑水肿时，需要根据患者的具体情况选择合适的药物和剂量。 

3.1.4. 免疫抑制剂 
研究[30]发现，环孢素 A (Cyclosporine A)可以通过抑制 T 细胞的活化和增殖，降低炎性因子的产生，

从而减轻黄斑区水肿。然而，免疫抑制剂的使用可能导致免疫系统抑制过度，增加感染风险，因此在使

用过程中需要密切监测患者的病情。 

3.1.5. 烟酸 
烟酸是一种 B 族维生素，具有多种生物活性，包括抗氧化、抗炎和抗凋亡等作用。研究发现，烟酸
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可以通过调节视网膜血管内皮细胞的增殖和迁移，改善视网膜血流，从而减轻黄斑水肿。一项针对糖尿

病性黄斑水肿患者的研究显示，烟酸治疗组的视力改善程度明显高于对照组[31]。然而烟酸的治疗可能引

起皮肤潮红、瘙痒、胃肠不适等，导致患者依从性低。且烟酸在体内的代谢过程复杂，可能与其他药物

发生相互作用，其用于治疗黄斑水肿的安全性有待于进一步研究。 

3.1.6. 血管转化酶抑制剂 
血管转化酶(Angiotensin-Converting Enzyme, ACE)是一种关键的蛋白水解酶，参与调节血压、血流和

炎症反应等生理过程。研究表明，ACE 抑制剂通过抑制血管紧张素 II 的生成，降低视网膜血管通透性，

从而减轻黄斑水肿[32]。尽管目前，已有多项临床试验证实了 ACE 抑制剂在黄斑水肿治疗中的有效性和

安全性，但其应用仍面临一系列困难[33]。首先，针对不同类型的黄斑水肿患者，如何选择合适的 ACE
抑制剂剂量和疗程仍需进一步研究。其次，ACE 抑制剂与其他治疗方法(如抗 VEGF 药物、激素类药物等)
的联合应用效果及其安全性尚需进一步探讨。 

3.1.7. 碳酸酐酶抑制剂 
碳酸酐酶抑制剂的作用机制主要是通过抑制碳酸酐酶的活性，减少水分子的生成和重吸收，进而降

低视网膜内液体的产生，从而减轻黄斑水肿。研究发现，乙酰唑胺(Acetazolamide)，乙酰唑胺能够显著降

低黄斑水肿患者的眼压，减轻视网膜水肿，提高视力[34]。且乙酰唑胺具有较好的安全性和耐受性，为黄

斑水肿的治疗提供了一种新的选择。 

3.1.8. 细胞因子的研究与应用 
细胞因子 TNF-α、IL-6 等是一类具有广泛生物学功能的蛋白质分子，它们在炎症反应过程中发挥着

重要作用，因此降低它们的产生水平，能够减轻黄斑水肿的程度。托珠单抗(Tocilizumab)已被证明能够

降低 IL-6 产生[35]。英夫利昔单抗(Infliximab)通过抑制 RNA 聚合酶 II 的表达，降低 TNF-α 的产生，从

而减轻黄斑水肿，能够抑制的产生，提高患者的视力[36]。TNF-α受体拮抗剂如依通立普(Etanercept)也被

证实对黄斑水肿具有一定的治疗效果。细胞因子的干预策略有望为黄斑水肿的治疗提供新的途径。 

3.2. 激光光凝治疗的进展 

视网膜激光光凝术一直是黄斑水肿的标准治疗方法，激光光凝治疗常选择具有较高穿透力和较低损

伤性的激光光源，通过调整激光的能量输出，对病变区域进行精确照射，破坏周围缺血的视网膜，使异

常血管收缩并减少渗漏，提高附近视网膜的氧合，从而减轻黄斑水肿的症状[37]。然而激光治疗也存在一

定的后遗症，会造成中心视力下降、旁中心暗点等[38]。因此，在进行激光治疗时，需要严格控制治疗参

数，确保治疗的安全性。随着科技的进步，新型激光治疗设备的研发为黄斑水肿的治疗带来了新的突破。

例如，二极管激光(Diode laser)和半导体激光(Semiconductor laser)等新型激光设备在黄斑水肿治疗中显示

出良好的疗效。这些设备具有能量稳定、波长可调、操作简便等优点，能够实现精确的光凝治疗，减少

对周围正常组织的损伤。 

3.3. 手术治疗的进展 

玻璃体切割术是治疗黄斑水肿的传统手术方式，能够解除黄斑牵拉，清除玻璃体内 VEGF 等因子，

增加玻璃体腔氧浓度，从而减轻黄斑水肿[39]。随着医学技术的发展，微创玻璃体手术不断在进步，与传

统的玻璃体切割术相比，微创玻璃体手术能够减少对眼内结构的损伤，具有创伤小、恢复快、并发症少

等优点。研究表明[40]，联合内界膜剥离术的玻璃体切割术，能够有效切除视网膜色素上皮层与神经纤维

层之间的内界膜来治疗黄斑水肿。然而，内界膜剥离术可能会导致视网膜脱离等并发症，因此需要严密
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监测患者的病情。 

3.4. 中医药治疗 

中医药治疗黄斑水肿的方法主要包括中药内服、中药外敷、针灸等。根据中医理论，黄斑水肿的发

生与肝肾阴虚、气血不足等因素密切相关。中药内服治疗主要是通过补益肝肾、益气养血等方法来改善

患者的病情。常用的中药有杞菊地黄丸、明目地黄丸、六味地黄丸等[41]。而中药外敷治疗主要是将具有

清热解毒、活血化瘀、利水消肿等作用的中药如丹参、红花、川芎、桃仁等，制成药膏或药膜，直接敷

于眼部，以达到治疗黄斑水肿的目的[42]。中医认为睛明、球后、风池等穴位具有清热明目、活血化瘀、

利水消肿等作用，针灸刺激这些特定的穴位能够调整机体的气血运行，改善黄斑水肿患者的视力和眼底

病变[43]。 

3.5. 基因治疗和干细胞治疗 

基因治疗是一种利用基因工程技术将特定基因导入体细胞，以修复或替换异常基因，从而治疗疾病

的方法。在黄斑水肿的治疗中，通过将抗炎因子基因或抗 VEGF 基因导入到视网膜细胞内，从而抑制炎

症反应、改善视网膜屏障功能，减轻视网膜水肿[44]。然而，基因治疗传递效率低、安全性和长期效果尚

需进一步研究。 
干细胞治疗是一种利用干细胞的多向分化潜能和自我更新能力，通过移植或诱导分化为特定类型的

细胞，以修复和再生受损组织和器官的治疗方法。在黄斑水肿的治疗中，干细胞治疗主要通过诱导分化

为视网膜神经细胞、血管内皮细胞和星形胶质细胞等功能性细胞，以恢复视网膜的正常结构和功能。干

细胞治疗虽已被多项临床试验证实在黄斑水肿治疗中的有效性和安全性，但是由于干细胞来源的限制、

移植后的免疫排斥反应以及治疗效果的个体差异等原因，其应用于临床尚仍处于初级阶段[45]。 

3.6. 联合治疗 

在黄斑水肿的治疗过程中，单独治疗有时很难取得满意的效果，联合其他治疗方法可以明显提高治

疗效果和减少副作用[46]。例如药物治疗联合激光光凝治疗，药物可以增强激光光凝治疗的效果，减少复

发率，提高患者的视力预后。大量研究表明[47]，通过使用抗 VEGF 药物联合激光光凝治疗，比单独治

疗具有更好的疗效，可以在减轻黄斑水肿的同时，降低药物剂量和减少并发症的发生。也有研究表明[48]，
对于某些难治性黄斑水肿患者，药物治疗可能无法取得满意的效果，此时，将药物治疗与玻璃体切割术

治疗相结合，手术解除玻璃体牵拉、清除玻璃体腔中的细胞因子、增加玻璃体腔氧合，能更有效的治疗

黄斑水肿。此外，将药物治疗与生活方式干预相结合，通过戒烟、控制血压、控制血糖等干预，可以进

一步提高治疗效果。 

4. 结论与展望 

尽管目前已有多种关于黄斑水肿发病机制的理论，大部分的研究主要集中在炎症反应、新生血管的

形成和氧化应激等方面，但其发病机制以及相互之间的作用仍不完全清楚。现有的治疗方式中，抗 VEGF
药物治疗、视网膜激光光凝治疗、手术治疗等虽在一定程度上可以缓解黄斑水肿的症状，但其疗效并不

完全令人满意[49]。而且由于黄斑水肿的早期症状不明显，往往容易被忽视或误诊。因此，我们需要进一

步研究开发更加敏感和特异的生物标志物，以便更早地发现和干预黄斑水肿的发生。总之，黄斑水肿的

研究仍充满机遇与挑战，未来应当加强跨学科合作，继续深入探讨黄斑水肿的发病机制，寻找并开发新

型、高效、安全的治疗方法，关注新技术在黄斑水肿治疗中的应用前景，以期为黄斑水肿患者带来更好

的疗效和生活质量。 
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