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摘要

為持續吸收最新的視網膜玻璃體疾病的研究結果，提升本院眼科臨床服務品質，職參加今年11月10日至13日於美國芝加哥舉辦的｢美國眼科醫學會年會｣，此會為目前全球眼科臨床學術水準最高的會議。會中舉辦的各種演講與課程琳琅滿目，壁報論文也有將近600篇，如同學術盛宴一般，在有限的時間內只能挑選與自己專攻領域相關的課程盡量趕場聆聽。經過這四天如疲勞轟炸般的密集學習，以讓我對於常見的視網膜疾病溫故知新，如糖尿病黃斑部水腫的治療原則，用微創玻璃體切除探頭進行複雜的視網膜玻璃體手術，中央性漿液性視網膜脈絡膜疾病與多足性脈絡膜血管病變的診斷與治療，黃斑部手術的最新進展…。這趟學習之旅，讓我有醍醐灌頂的愉悅，也希望能將所見所聞運用在自己的臨床工作上，造福患者。
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1、 目的

美國眼科醫學會(American Academy of Ophthalmology，簡稱AAO)年會向來是全球眼科臨床學界水準最高的醫學會議。2012 AAO年會於11月10日到14日在芝加哥市，伊利諾州舉行。為了持續吸收新知，提升專業學能與醫療服務品質，在徵得院方同意後，決定參與本次大會。
2、 過程
    因為本人的次專科專長與興趣為玻璃體及視網膜疾病，所以都在會場尋找這個領域中有興趣的主題，聆聽各國學者的演講或是欣賞海報。
1. Cole Eye Institute 的Peter K.Kaiser教授所發表的壁報論文： IRay Plus Anti-VEGF Treatment for Patients with Wet Age-Related Macular degeneration: the INTREPID Trial of Stereotactic Radiosurgery for Choroidal Neovascularization in AMD。
（1）  Ranibizumab與Bevacizumab用於眼內注射抑制新生血管，一直是近年來治療老年性黃斑部退化的主要武器。然而需要多次眼內藥物注射的治療方式也衍生其他的問題，譬如藥物昂貴導致病人或健康保險管理當局的財務負擔沈重，注射後眼內壓上升與眼內炎的機率也會因為頻繁注射而增加。所以找尋替代或輔助治療來減少藥物注射次數，也是當前的研究課題之一。
（2） 有證據顯示External beam radiation可以減低急性發生與延遲發生的發炎反應，抑制纖維母細胞在治療後形成與促進內皮細胞的死亡。
（3） 這篇研究就是將IRay放射線治療當做Ranibizumab眼內注射治療的輔助治療，看看能否有效降低Ranibizumab的注射次數。INTREPID是一個跨國多中心，隨即分派，雙盲，不同照射劑量（Randomized,Double-Masked,Dose-Ranging）的臨床試驗。
（4） 全部230個病患依照2:1:2:1的分配比例隨機分成下列四組：16 Gy IRay & prn Ranibizumab; Sham 16Gy IRay & prn Ranibizumab; 24 Gy IRay & prn Ranibizumab; Sham 24 Gy IRay & prn Ranbizumab。
（5） 開始治療的第一年內對照組（sham IRay）的平均注射Ranibizumab次數為3。74次，而16 Gy IRay組則為2。64次 （p=0.013），24 Gy IRay組則為2.43次(p=0.004); 需要四次以上注射治療的機會IRay組合計為對照組的0.56倍。
（6） 各組間病患視力與病灶大小沒有顯著差異，也沒有出現任何與放射線治療相關的副作用。
2. University of California at San Francisco 的研究團隊發表壁報論文：Abnormal sleep pattern may be associated with advanced AMD。
（1） 老年性黃斑部病變（age-related macular degeneration; 簡稱AMD）的病因迄今仍未完全明瞭。睡眠型態的異常可能與總死亡率，心血管疾病，糖尿病，高血壓的發生有關。且常發生於老人族群。
（2） 在1,003名視網膜門診的病患中調查其睡眠時數與人口學特徵，發現在控制性別，年紀與抽煙與否後，睡眠異常(太多或太少)與嚴重的老年性黃斑部退化 (neovascular AMD or geographic atrophy)有顯著的相關性
（3） 其相關性的解釋可能在於視力異常，憂鬱(depression)，認知異常(cognitive impairment)之間的關連。需要後續研究進一步探討其中的機轉。 
3. 法國的研究團隊發表壁報論文，題目為Light Exposure and the Risk for Cataract Extraction and AMD: The ALIENOR Study。
（1） 關於日照（light exposure）到底會不會是造成老年性黃斑部退化（簡稱AMD）的危險因子，歷來的研究正反雙方都有，目前還沒有定論。
（2） 這是一個從2006至2008年在法國西南方Bordeaux地區所進行的population-based流行病學研究。
（3） 共有963個73歲以上的老年人接受一次眼睛檢查與填寫問卷（自填），問卷內容包括有居住的地點於時間，所以研究人員可以根據這個資料去推算平均的年度環境日照量（average annual ambient solar radiation）。並將日照量高低程度分為三組。
（4） 在控制其他變數後（年齡，性別，教育程度，糖尿病，口服類固醇，氣喘，BMI，total dietary energy intake），高日照組的患者接受白內障摘除手術的機率明顯高於中等日照組，低日照組則與中等日照組差不多。
（5） 至於與老年性黃斑部退化的相關性，在控制其他變數後（年齡，性別，教育程度，抽煙，CFH Y402H基因多型性，ARMS2 A69S基因多型性，白內障手術，BMI，total dietary energy intake），與中等日照組相比，高日照組及低日照組的勝算比(odds ratio)的95%信賴區間皆高於1.00。
（6） 在此研究中，高日照量與低日照量皆為AMD的危險因子，甚為奇怪，可能還有未知的干擾因子存在（如維他命D的濃度）。
4. Johns Hopkins University 的研究團隊發表壁報論文：Baseline Characteristics in Patients With Branch Retinal Vein Occlusion or Central Retinal Vein Occlusion Treated With Ranibizumab That Predict Visual Outcome。
（1） 經過一些臨床試驗（BRVAO ,CRUISE）的證明，Ranibizumab已被認可可以改善視網膜靜脈阻塞（BRVO 及CRVO）病患的視力預後，而改變以往以視網膜雷射光凝固為主的治療方式。然而，並非所有的病患都可以恢復不錯的視力，臨床醫師都希望能夠知道影響視力預後的預測因子。
（2） 本研究分析386個完成BRAVO或CRUISE及HORIZON trial 第12個月追蹤的病患，視力預後佳的定義為: 在HORIZON trial 的Month 12 那次追蹤其視力大於等於0.5；視力預後不良的定義為: 在HORIZON trial 的Month 12 那次追蹤其視力小於等於0.1。
（3） 視力預後佳的預測因子包括：年紀輕，baseline的視力佳，及早給予注射治療，在發病的第一年不需要太多次的注射。 
（4） CRVO的病患如果有抽煙，其視力預後佳的機會較小。
5. 雪梨大學的Paul Mitchell教授代表RESTORE extension study group發表壁報論文：Three-Year Safety and Efficacy of Ranibizumab in Patients With Visual Impairment Due to Diabetic Macular Edema: The RESTORE Extension Study。
（1） 自從RESTORE，DRCR。net，RISE，RIDE等臨床試驗陸續完成後，就讓糖尿病黃斑部水腫的治療從傳統的視網膜雷射而移轉為眼內注射拮抗血管內皮生長因子的抗體（Ranibizumab and Bevacizumab）。然而經過注射治療兩三年後的後續變化，尚待後續的研究。
（2） RESTORE Extension study則是接續RESTORE study 的三組病患經過12個月的core study後，觀察後續24個月的視力變化。這段期間不論原先的組別，如果有需要，病患就會接受Ranibizumab的注射治療或是雷射治療。
（3） 結果發現各組的平均注射次數都會隨著時間而減少，在第三年各組的平均注射次數皆小於3次; 有19%至25%的病人在第二年與第三年的追蹤裡不需再次注射。平均視力的改善與黃斑部厚度的減少則可維持第一年結束時的水準，原先在core study只接受雷射治療的對照組，在extension study接受注射治療後其視力的改善也能漸漸追上其他兩組的表現。
（4） 在追蹤期間並沒有任何新的眼內眼外的副作用被發現。
6. 目前微創玻璃體切除術最為盛行的是23gauge，改良後的25gauge也已經在推廣中，會中來自印度的Nagpal醫師與日本的Oshima教授發表25與27gauage的手術，搭配Chandelier光源系統與bimanual technique，依舊可以使用極纖細的器械在複雜的PVR 或PDR cases中，完成高難度的membrane peeling。令人印象深刻!
3、 心得
1. 宜蘭地區視網膜專科醫師不多，又忙於臨床工作，平日較少有機會與其他同行醫師切磋交流。藉由多參加國內外的學術會議，可以讓我們增廣見聞，溫故知新， 有助於提升醫療照顧品質。
2. 這次參加數個instruction course，覺得收穫很多，每個主題會安排數個講師，從基礎的流行病學，病理機轉，診斷到最新的影像學檢查，與治療一系列講下來，最後也都會安排一些困難的病例在panel discussion時，請各位大師們發表診斷或是治療上的意見，或是站在正反方來討論。這樣的學習讓人印象深刻，只恨時間有限，而課程太多。
3. 微創玻璃體切除術已是視網膜黃斑部手術領域中沛然莫之能禦的趨勢，許多醫學會議都在報告25gauge甚至27gauge的相關應用。本院在已於2010年引進了23gauge微創手術技術，效果不錯，有效提升病患術後舒適感並能減少手術時間及手術併發症，應持續發展更小傷口之微創手術。
4. Anti-VEGF injection or implant的使用適應症越來越廣，相關的臨床試驗結果看起來也多不錯，許多疾病的治療原則也因此在漸漸改變，只不過太多需要注射的患者與昂貴的藥物，會形成視網膜醫師工作量與病患財務上的負擔，也可能對健保有所衝擊。 
4、 建議事項

1. 持續鼓勵同仁參加國內外學術會議吸收新知。
2. 目前宜蘭地區沒有indocyanine green angiography(循血綠眼底血管攝影)，對於一些視網膜脈絡膜疾病無法進行診斷，都需要轉診病患到臺北，至為困擾，如能引進相關設備有助於提升醫療照護的水準。
3. 應持續發展更小傷口之微創手術。
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