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摘要　视网膜中央动脉阻塞（ＣＲＡＯ）是眼科急症，通常表现
为突然、无痛的单眼视力下降，仅 ２０％患者恢复功能性视
力。与未干预的自然病程相比，传统治疗方式可能有害。

ＣＲＡＯ被认为是一种轻型缺血性卒中，具有多种心血管疾病
危险因素，且具有较高的心血管疾病风险及死亡风险。静脉

溶栓治疗已经成为急性缺血性卒中超早期治疗的标准方案

而被指南推荐，早期溶栓治疗可改善ＣＲＡＯ视觉预后已在回
顾性研究及荟萃分析中得到验证。但在真实世界，ＣＲＡＯ急
性期诊疗中仍旧存在患者症状不能被及时识别、不能有效转

运、未能与现今国内卒中中心硬件发展有效衔接、未能实现

心血管疾病危险因素早期紧急识别与管控等问题依然存在。

承借国内卒中中心建设的基础，眼科、急诊、神经科等多学科

合作诊疗模式，预期能够为急性 ＣＲＡＯ患者提供更及时、有
效的溶栓治疗，系统心血管危险因素筛查、评估及制定卒中

二级预防措施，改善ＣＲＡＯ患者视觉预后及降低远期心血管
疾病及死亡风险。

关键词　视网膜中央动脉阻塞；视网膜中央动脉；眼动脉；缺
血性卒中；静脉溶栓；动脉溶栓
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　　视网膜中央动脉阻塞（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌａｒｔｅｒｙｏｃ-
ｃｌｕｓｉｏｎ，ＣＲＡＯ）是一种眼科急症，临床预后差。以往
传统的治疗方案被认为可能对患者有害。视网膜中

央动脉（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌａｒｔｅｒｙ，ＣＲＡ）是眼动脉发出的
第一分支，ＣＲＡＯ更被认为是一种轻型缺血性卒中，
具有多种心血管疾病危险因素，且具有较高的心血

管疾病及死亡风险。随着国内卒中中心建设的逐渐

完善，早期溶栓治疗能够极大降低缺血性卒中患者

致残率、致死率，已作为临床诊疗指南被广泛推广。

突发ＣＲＡＯ能否尽早治疗尚存在患者症状不能被
及时识别、不能有效转运至急诊、未能与现今卒中中

心硬件发展有效衔接、未能实现心血管疾病危险因

素早期紧急识别与管控等问题需要逐步攻克，望搭

载于国内日趋完善的卒中救治绿色通道，进行眼科、

神经眼科、卒中中心、神经内科等多学科协同合作，

使得从根本上改善ＣＲＡＯ患者预后。

１　ＣＲＡＯ定义和流行病学

　　ＣＲＡＯ是指经视网膜中央动脉至视网膜内层的
血流受阻导致的急性视网膜梗死，是一种眼科急症，

往往给患者带来灾难性视觉预后。它在视觉上相当

于缺血性脑卒中［１－２］。只有 １７.７％ ～２０.０％的
ＣＲＡＯ患者在未干预的自然病程中恢复了功能性视
力［２－３］。韩国国家健康保险系统２００２—２０１５年数
据显示，标准化发病率 ２.００／１０００００／年（９５％ＣＩ，
１.９７～２.０４／１０００００／年）［４］，日本为２.５３／１０００００／
年［５］。男性高于女性，且发病率随着年龄增长而增

长，８０～８４岁人群，发病率上升至 ９.８５／１０００００／
年［４］，在人口老龄化更为严重的日本上升至１６.０５／
１０００００／年［５］。

２　ＣＲＡ解剖和ＣＲＡＯ机制

ＣＲＡ是眼动脉发出的第一分支，自眼动脉发出
后，沿视神经下方前行，后穿入视神经的硬脑膜和蛛

网膜，此处ＣＲＡ管腔最狭窄，于下腔中前行后穿过
软脑膜，达到视神经中轴，穿过筛板后于视盘中部分

为细小分支，供应内核层以内的五层视网膜、视盘最

表面的神经纤维层及筛板后视神经；视网膜外五层

由睫状动脉分支的毛细血管提供，睫状视网膜动脉

也是眼动脉的一个分支［５］。４９.５％患者存在睫状视
网膜动脉，其大小、数量和分布各异，如参与黄斑供

血，ＣＲＡＯ时视力可能保留［６］。ＣＲＡＯ的发病与缺
血性脑卒中类似，由不同的潜在条件导致血流的急

性中断引起的。ＣＲＡＯ最常见的原因是血栓栓塞，
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主要来源于同侧颈动脉动脉粥样硬化斑块，而不是

同侧颈动脉的严重狭窄或房颤等心脏疾病［７］。最

常见的位置在 ＣＲＡ穿出视神经硬膜鞘的部位。急
性ＣＲＡＯ与急性缺血性卒中（ａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ，
ＡＩＳ）相似，其预后均具有时间依赖性。视网膜缺血
的耐受时间尚未可知，对于老年、动脉粥样硬化性、

高血压的恒河猴ＣＲＡＯ动物模型发现，在ＣＲＡ闭塞
９７ｍｉｎ后未检测到视网膜缺血损伤，持续约２４０ｍｉｎ
后导致全部或几乎全部视神经萎缩和神经纤维损

伤［８］。

３　ＣＲＡＯ诊断及分类

３．１　ＣＲＡＯ诊断　ＣＲＡＯ通常表现为突然、无痛的
单眼视力下降，７４.９％的患者视力下降至数指或更
差［３］。查体可有相对性瞳孔传入障碍。发病早期

最常见的眼底改变为黄斑区樱桃红斑，其次为视网

膜后极部混浊水肿、视盘苍白、视网膜动脉变细和视

盘水肿，随着时间的推移，可能会出现视盘萎缩、黄

斑视网膜色素上皮变化等表现［３］。ＣＲＡＯ诊断依赖
于症状、典型的眼底表现外，常依赖于荧光素血管造

影术（ｆｕｎｄｕｓｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＦＦＡ）、光学相
干断层扫描（ｏｐｔｉｃａｌｃｏｈｅｒｅｎｃｅｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＯＣＴ）等
辅助检查进行鉴别诊断［９］。

ＦＦＡ可发现ＣＲＡ的充盈延迟、动脉管径减小以
及动脉内节段状的“货车车厢”样血柱等特征、评估

中央和周边视网膜灌注，识别睫状视网膜动脉存在

与否，有助于ＣＲＡＯ细化分类［３］。同样可早期发现

ＣＲＡＯ后的视网膜新生血管［１０］。另外 ＦＦＡ存在检
查耗时长、并发症等缺点，很难在急诊情况下进行。

ＯＣＴ可显示由于视网膜水肿和视神经肿胀，急性期
视网膜内层厚度增加。ＣＲＡＯ早期，眼底可能出现
相对正常，ＯＣＴ可在快速地检测视网膜水肿及显著
的中界膜征（ＯＣＴ上外丛状层内层出现高反射线），
有利于醒后发病或发病时间不明的 ＣＲＡＯ早期识
别与诊断［９］。对于超过５０岁以上人群，行 Ｃ反应
蛋白及血沉以排除动脉炎性ＣＲＡＯ是必要的。
３．２　ＣＲＡＯ分类　Ｈａｙｒｅｈｅｔａｌ［３］研究表明 ＣＲＡＯ
并不是单一的疾病，而是由４种不同临床实体构成，
初始视力及预后均有明显差异［１１］。① 一过性 －非
动脉炎性 ＣＲＡＯ（ｎｏｎ-ａｒｔｅｒｉｔｉｃＣＲＡＯ，ＮＡ-ＣＲＡＯ）：
明显的突然视力丧失（而非黑蒙）持续时间可能从

几分钟到数小时不等，具有 ＣＲＡＯ的经典眼底表现
及ＦＦＡ上正常的视网膜循环；② 持续性ＮＡ-ＣＲＡＯ：
是最常见的 ＣＲＡＯ类型，占比 ６６.９％，诊断基于

ＣＲＡＯ的经典眼底表现，ＦＦＡ显示视网膜动脉灌注
的延迟或缺失，且同时排除动脉炎性 ＣＲＡＯ；③ 保
留睫状视网膜动脉的持续性 ＮＡ-ＣＲＡＯ：大约占比
２０％，睫状视网膜动脉存在与否和分布情况会对
ＣＲＡＯ视觉结果和视网膜循环产生显著影响；④ 动
脉炎性 ＣＲＡＯ：占比 ＜５％，最常见的原因是巨细胞
动脉炎，急性的视力丧失源于视网膜缺血及前部视

神经缺血，这类患者除了经典眼底表现以外，还同时

存在ＦＦＡ上睫状视网膜动脉的闭塞，治疗方案与
ＮＡ-ＣＲＡＯ不同。

Ｓｃｈｍｉｄｔｅｔａｌ［１２］依据ＣＲＡＯ患者视力受损严重
程度及辅助检查等将其分为３个阶段：① １期 －不
完全ＣＲＡＯ：存在视力下降和残余视野，但没有完全
的视力丧失，眼底检查发现轻度视网膜水肿，黄斑区

略呈樱桃红斑，数小时内视网膜体征无增加或自发

恢复，ＦＦＡ显示动脉血流延迟但未完全中断；② ２
期－次全ＣＲＡＯ：视力高度降低，视野中遗留一最大
测试标志的小岛，眼底检查显示中央视网膜明显水

肿伴黄斑区樱桃红斑，视网膜动脉狭窄，可见动脉内

节段状的“货车车厢”样血柱。ＦＦＡ显示动脉血流
明显延迟，尤其是在黄斑周围小动脉；③ ３期 －完
全ＣＲＡＯ：视力可完全丧失至无光感，眼底检查视网
膜偶有从中心（黄斑区）向视网膜鼻侧延伸的大面

积水肿、黄斑周围小动脉内无血流、无樱桃红斑。不

完全及次全ＣＲＡＯ预后相对较好。

４　ＣＲＡＯ早期溶栓治疗

传统的ＣＲＡＯ治疗的原则是通过血管扩张、清
除栓塞和降低眼压等方式来改善视网膜血流，包括

球后注射阿托品或山莨菪碱、硝酸甘油类或己酮可

可碱药物应用、高压氧或 Ｃａｒｂｏｇｅｎ气体吸入、前房
穿刺、Ｎｄ：ＹＡＧ激光治疗或全视网膜光凝治疗等，然
而荟萃分析显示，与自然史相比，传统治疗方式恶化

了ＣＲＡＯ后的视力结果（１７.７％ ｖｓ７.４％）［２］；发病
４.５ｈ内的阿替普酶（ａｌｔｅｐｌａｓｅ，ｒｔ-ＰＡ）或发病６ｈ以
内的尿激酶静脉溶栓治疗已经成为ＡＩＳ超早期的标
准治疗方案而被指南推荐［１３］。ＣＲＡＯ作为视网膜
卒中，是轻型卒中（美国国立卫生院卒中量表≤５
分），回顾性研究表明溶栓治疗可改善 ＣＲＡＯ患者
的视力［２，１４－１９］，ＣＲＡＯ溶栓治疗包括静脉溶栓（ｉｎ-
ｔｒａｖｅｎｏｕｓｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，ＩＶＴ）和动脉溶栓（ｉｎｔｒａ-ａｒｔｅｒｉａｌ
ｔｈｒｏｍｂｏｌｙｓｉｓ，ＩＡＴ），当在视力丧失后不久给予溶栓，
可能会在视网膜细胞死亡前诱导闭塞动脉的快速再

通和缺血视网膜的再灌注。理想的治疗窗口尚不清
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楚，但有研究者认为越早越好［２，１７－１８］。

４．１　静脉溶栓　首个针对ＣＲＡＯ发病２４ｈ内使用
ｒｔ-ＰＡ的随机对照试验［２０］结果于２０１１年公布，结果
显示ｒｔ-ＰＡ组与安慰剂组患者６个月后视力改善无
显著差异，尽管如此，２例发病６ｈ内应用 ｒｔ-ＰＡ患
者视力明显改善，可能提示在发病早期 ＩＶＴ可能获
益。２０１５年 Ｓｃｈｒａｇｅｔａｌ［２］荟萃分析将干预后视力
恢复统一定义为初始视力至少为 １.０ｌｏｇＭＡＲ
（Ｓｎｅｌｌｅｎ等效值为 ２０／２００）或更差，并提高到 ０.７
ｌｏｇＭＡＲ或更低（Ｓｎｅｌｌｅｎ等效值为２０／１００或更好），
与自然史（１７.７％）相比，在症状出现后 ４.５ｈ内
ＩＶＴ，可使５０％患者视力改善，这一结果在该团队随
后病例对照研究［１６］中得到验证；Ｈｕａｎｇｅｔａｌ［１７］荟萃
分析得出相似结果。ＩＶＴ后出血转化往往是研究者
主要担心的问题。Ｓｃｈｒａｇｅｔａｌ［２］综述 ＩＶＴ后出血事
件发生率为３.５％，均为应用链激酶患者，可能源于
ｒｔ-ＰＡ能够更好地与纤维蛋白特异性结合发挥作用。
荟萃分析［１７］显示，发病 ４.５ｈ内 ＣＲＡＯ进行 ｒｔ-ＰＡ
静脉溶栓后症状性颅内出血（ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃｉｎｔｒａｃｒａｎｉ-
ａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ｓＩＣＨ）发生率与轻型卒中相似，为
１.３％，低于所有ＡＩＳ患者的２.５％～５.０％［２１］。

替萘普酶（ｔｅｎｅｃｔｅｐｌａｓｅ，ＴＮＫ）是 ｒｔ-ＰＡ的一种
基因修饰变体，具有更高的纤维蛋白特异性和更长

的半衰期，能够单次静推给药，给药后２４ｈ，ＴＮＫ消
耗更少的纤溶酶原和纤维蛋白原，ＴＮＫ与更低的出
血事件发生率相关［２２］。基于中国人群的多中心、随

机对照、非劣效性研究［２３］显示，应用低剂量 ＴＮＫ
（０.２５ｍｇ／ｋｇ）良好预后不劣于 ｒｔ-ＰＡ（６２.７％ ｖｓ
５９.２％），且ｓＩＣＨ发生率２.０％与 ｒｔ-ＰＡ相同，肯定
了ＴＮＫ在中国人群ＡＩＳ患者中的临床适用性。
４．２　动脉溶栓　为避免 ＩＶＴ相关全身出血事件及
可能延长治疗的时间窗，２０世纪９０年代开始使用
超选择局部眼动脉或颈动脉 ＩＡＴ。霍普金斯医院
ＩＡＴ治疗发病时间１５ｈ内的 ＣＲＡＯ经验显示，与传
统治疗相比，ＩＡＴ组患者视力改善（Ｓｎｅｌｌｅｎ视力表
≥３行）可能性是对照组的 １３倍（Ｐ＝０.０３）［２４］。
２０１０年欧洲眼局部溶栓评估小组（ＴｈｅＥｕｒｏｐｅａｎＡｓ-
ｓｅｓｓｍｅｎｔＧｒｏｕｐｆｏｒＬｙｓｉｓｉｎｔｈｅＥｙｅｓｔｕｄｙ，ＥＡＧＬＥ）
开展ｒｔ-ＰＡ-ＩＡＴ治疗发病２０ｈ内ＣＲＡＯ的随机对照
试验［１９］结果，与传统治疗相比，ＩＡＴ组干预后１个
月视力有所改善，但两组差异无统计学意义（Ｐ＝
０.６９），该试验因出血性事件的发生与过高不良反
应（３４.３％ ｖｓ２.１％）被终止；值得推敲的是，入组患
者症状出现－治疗时间平均间隔１２ｈ，ＩＡＴ组患者

症状－治疗时间平均晚于对照组２ｈ，而且在主要研
究者中心ＩＡＴ组呈现更好的视力预后趋势，可能提
示在具有更多经验的介入团队中，尽早进行 ＩＡＴ可
能有更好的视觉预后。Ｈｕａｎｇｅｔａｌ［１８］荟萃分析显
示，与对照组相比，ＩＡＴ患者视力改善率高于非 ＩＡＴ
患者［５６％ ｖｓ３２％，ＯＲ３.５５，９５％ＣＩ（１.７４，７.２４）
］，６ｈ内患者尤著。同时有学者发现发病１周内不
完全及２４ｈ内次全 ＣＲＡＯ能从 ＩＡＴ中获益［１２］。这

也说明不完全 ＣＲＡＯ患者及次全 ＣＲＡＯ可能具有
更好的侧支循环，可能具有更长的治疗时间窗。

部分学者认为对于溶栓所带来的临床获益存在

部分夸大。首先，恒河猴动物试验研究［６，８］表明，当

ＣＲＡ持续缺血时间超过２４０ｍｉｎ后将出现不可逆的
损伤，超过该时间进行的溶栓都没有实验依据。而

该动脉模型选择机械性夹闭 ＣＲＡ穿入视神经硬脑
膜之前的部分，并不符合临床实际，且 ＣＲＡＯ预后
不单单取决于闭塞持续时间，同时也与闭塞位置、闭

塞程度、侧支循环代偿等相关［１２］。其次，一过性

ＮＡ-ＣＲＡＯ及持续性 ＮＡ-ＣＲＡＯ合并睫状视网膜动
脉患者病程中的自发缓解，被误认为溶栓所带来的

临床获益［３，６］。这两类患者中分别有１８％及３３％患
者遗留数指或更差的视力。存在自发缓解的患者是

否需要溶栓治疗？借鉴欧洲卒中协会对于快速缓解

型ＡＩＳ静脉溶栓的推荐［２５］：治疗决策基于当时的临

床情况，为了观察症状是否改善而延迟静脉 ｒｔ-ＰＡ
治疗是不合理的。第三，仅仅用视力改善作为评价

视网膜功能改善指标往往是不足的，约１０％患者可
能学会了偏心固定［３］，从而夸大溶栓患者良好预后

率，然而视野检测并未在以往研究中作为衡量预后

的主要终点事件，期待后续更多研究结果公布。

对于急性期 ＣＲＡＯ来说，尽管缺少大样本、随
机对照研究的循证医学证据，但在真实世界，５１.５％
的医师，以神经科或神经眼科医师为主，会为适合的

患者进行溶栓治疗［２６］。目前针对发病４.５ｈ内的
急性ＣＲＡＯ患者的多中心、随机、对照临床试验正
在进行，１项为低剂量 ＴＮＫ（ＮＣＴ０４５２６９５１），２项为
ｒｔ-ＰＡ（ＮＣＴ０３１９７１９４，ＮＣＴ０４９６５０３８），期待后续结果
发表。

５　ＣＲＡＯ与卒中

　　ＮＡ-ＣＲＡＯ患者与卒中患者具有相似的心血管
疾病危险因素，如高血压、颈动脉疾病、心脏疾病、肾

脏疾病、糖尿病、高脂血症、高尿酸血症和慢性吸烟

等［７，２７－２８］，６２.８％患者合并至少一项心血管疾病危
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险因素［２７］。Ｌａｖｉｎｅｔａｌ［２９］研究表明住院治疗、神经
科与眼科医师的联合诊治能够更彻底、更标准化筛

查、评估心血管疾病危险因素，９２％的ＣＲＡＯ患者因
住院评估而发生了药物治疗的变化，针对 ＣＲＡＯ心
血管疾病危险因素紧急、全面筛查与评估是非常有

必要的。

ＮＡ-ＣＲＡＯ患者伴发心血管疾病率较高［７］，

ＣＲＡＯ患者的病死率是正常人的９.９５倍，死亡原因
首位是急性心肌梗死与急性脑梗死［２８］；３７.３％
ＣＲＡＯ急性期合并头部核磁共振弥散成像阳性的急
性脑梗死［２９］，以病后２周常见［３０］。患者往往无明

显临床症状而被忽视［７，２９］。Ｙｏｏｅｔａｌ［３１］对急性视网
膜动脉闭塞性疾病患者平均随访６.４年显示，７.４％
患者发生远期卒中或心肌梗死等心血管事件，其中

２／３为缺血性卒中。ＣＲＡＯ患者与高危短暂性脑缺
血发作（ｔｒａｎｓｉｅｎｔｉｓｃｈｅｍｉｃａｔｔａｃｋ，ＴＩＡ）（ＡＢＣＤ２评
分６～７分）具有相似的１年卒中发生率［２９］。同侧

颈动脉≥７０％狭窄的早期干预、及时规范地抗血小
板聚集药物及他汀类药物、心源性因素系统筛查与

规范抗凝被认为有效减低卒中再发风险。

回顾性研究［３１］显示他汀应用能够显著减低

ＣＲＡＯ患者远期缺血性卒中；服用时间越长，心血管
疾病风险越低。然而颈动脉斑块破裂导致的栓塞虽

被认为ＣＲＡＯ栓塞最常见的病因［７］，真实世界中，

仅有４０％患者在 ＣＲＡＯ后服用他汀［３１］。非瓣膜病

房颤卒中危险因素 ＣＨＡ２ＤＳ２-ＶＡＳｃ评分≥１分，却
只有５５％患者采用抗凝治疗［３２］。综上所述，ＣＲＡＯ
后及早进行心血管疾病危险因素筛查、评估及启动

卒中二级预防治疗措施是十分必要的［２９，３１］。

６　多学科合作

　　ＣＲＡＯ早期治疗尚缺少循证医学证据。真实世
界中，患者症状不能被及时识别、不能有效转运至急

诊、未能与现今卒中中心硬件发展有效衔接、未能实

现心血管疾病危险因素早期紧急识别与管控等问题

依然存在。预期得到更多的循证医学证据还需要几

年时间。首先，患者对疾病缺乏认识，发病后不能及

时发现及就诊。Ｕｈｒｅｔａｌ［３３］对内科门诊就诊人群的
调查显示，仅有４.６％患者知道 ＣＲＡＯ，仅有０.５％
患者了解 ＣＲＡＯ病理生理特征。加强宣教在以往
的急性心肌梗死及急性脑梗死的溶栓治疗上发挥了

很大作用，同样，提高公众对 ＣＲＡＯ疾病认识，提高
时间窗内的急诊就诊率是十分有必要的。其次，院

内未建立有效识别、筛选、评估及多学科合作治疗模

式。２０１２—２０１８年美国急诊就诊数据［３４］显示，仅

４５％视网膜动脉闭塞性疾病患者急诊就诊，即便是
在三甲级别教学医院，发病后４.５ｈ内 ＣＲＡＯ患者
只有１.６５％接受溶栓治疗［３５］。建立院前与院内的

有效衔接，简化院内跨学科合作流程，可有效缩短入

院到治疗时间，在此前中国卒中中心建设模式中已

经得到验证，中国卒中中心报告［３６］显示自２０１５年
国内卒中中心建设逐步完善，设置７×２４ｈ卒中救
治绿色通道，实现 ＡＩＳ患者入院至给药的时间控制
在黄金１ｈ，中位数４６ｍｉｎ，ＡＩＳ患者静脉溶栓及机
械取栓数量逐年增长。在这样硬件完善的基础上，

眼科专家在诊断ＣＲＡＯ后第一时间转运至急诊，进
入卒中救治绿色通道，由神经科医师进行 ＩＶＴ及
ＩＡＴ适应证的评估，尽早开展全面的心血管疾病危
险因素筛查，识别高风险患者，尽早采取他汀、抗血

小板聚集、抗凝药物治疗等有效二级预防措施，从

而减少远期卒中等心血管事件的发生及死亡，这一

简化学科合作模式可能更适合中国人群。
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