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Abstract
誗 AIM: To evaluate the clinical efficacy of lamellar
keratoplasty combined with anterior chamber injections
in the treatment of fungal corneal ulcer.
誗METHODS: Patients who are diagnosed with fungal
corneal ulcer and treated with layer corneal
transplantation were in control group. Those with fungal
corneal ulcer that treated with lamellar keratoplasty in
experimental group, as well as they were injected with
0郾 1mL fluconazole (0. 05mL 2g / L fluconazole + 0. 05mL
normal saline) into the anterior chamber for three times
during operation, at the 3 rd day and 10 th day after
operations.
誗 RESULTS: The recurrence rate was 11% in control
group, while no recurrence for experimental group in a 3-
to 6-month follow-up observation.
誗CONCLUSION: The combination of anterior chamber
injection into lamellar keratoplasty is an efficient
approach to cure fungal corneal ulcer, and shows low
recurrence rate.
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injection; fungal corneal ulcer
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摘要

目的:总结板层角膜移植术联合前房注药治疗真菌性角

膜溃疡的效果。
方法:对照组:临床上确诊为真菌性角膜溃疡并行板层角

膜移植术的患者;试验组:行板层角膜移植术,并于术中,
术后第 3,10d 前房注入氟康唑 0. 1mL(0. 05mL 2g / L 氟康

唑+0. 05mL 生理盐水)的真菌性角膜溃疡患者。
结果:随访观察 3 ~ 6mo,对照组复发率 11% ,试验组均未

见复发。
结论:板层角膜移植术联合前房注药是治疗真菌性角膜

溃疡的有效方法,并可有效降低术后复发率。
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0 引言

摇 摇 真菌性角膜溃疡是一种致盲率很高的感染性角膜溃

疡。 随着抗真菌药物的发现和临床应用,部分真菌性角

膜溃疡已可通过使用抗真菌药物治愈[1,2],但仍有部分病

例因诊断延误或致病真菌对抗真菌药物敏感性差而导致

疗效不佳。 随着现代眼科显微手术设备和技术的发展,
板层角膜移植术治疗真菌性角膜溃疡已取得了较好的效

果[3],但术后复发率较高,约为 12. 2% [4]。
1 对象和方法

1. 1 对象摇 对照组:收集 2010-05 / 2011-01 于兰州大学

第二医院就诊的真菌性角膜溃疡患者 18 例:男 11 例,女
7 例;右眼 8 例,左眼 10 例;年龄 29 ~ 73 岁,明确植物外

伤史 11 例。 角膜溃疡直径 1. 5 ~ 7mm, 1 例患者伴前房

积脓,12 例溃疡累及瞳孔区,裂隙灯显微镜下观察溃疡

深度在 1 / 3 ~ 1 / 2 CT 之间,病程 7 ~ 40d。 试验组:我院从

2011-05 开始对中浅层真菌性角膜溃疡抗真菌药物治疗

无效的患者采用板层角膜移植联合前房注药的新疗法。
收集 2011-05 / 2012-03 确诊的真菌性角膜溃疡患者 21
例,男 13 例,女 8 例;右眼 10 例,左眼 11 例;年龄 31 ~ 69
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摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 1摇 术前术后 17 例真菌性角膜溃疡视力变化 例

时间 光感 ~手动 指数 ~ 0. 04 0. 05 ~ 0. 1 0. 2 ~ 0. 3 逸0. 4
术前 7 6 2 2 0
术后 3mo 0 4 7 5 1
术后 6mo 0 0 5 7 5

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 2摇 术前术后 21 例真菌性角膜溃疡视力变化 例

时间 光感 ~手动 指数 ~ 0. 04 0. 05 ~ 0. 1 0. 2 ~ 0. 3 逸0. 4
术前 8 8 3 2 0
术后 3mo 0 4 7 8 2
术后 6mo 0 0 2 12 7

岁,明确植物外伤史者 14 例。 角膜溃疡直径 2 ~ 8mm,2
例前房积脓无角膜内皮斑,16 例溃疡累及瞳孔区,裂隙灯

显微镜下观察溃疡深度在 1 / 3 ~ 1 / 2 CT 之间。 术前视力:
累及瞳孔区者 8 例指数 / 眼前,6 例手动 / 眼前,2 例光感,
未累及者视力在 0. 1 ~ 0. 3 之间,病程 10 ~ 50d。
1. 2 方法

1. 2. 1 术前准备摇 术前 1wk 均使用抗真菌药物 2g / L 氟康

唑注射液 100mg 静脉输注 1 次 / d,滴 50g / L 氟康唑滴眼液

2h / 次。 为预防合并细菌感染,给予 5g / L 左氧氟沙星滴眼

液 2h / 次,每晚阿托品常规散瞳。 患者眼部畏光、流泪等

刺激症状缓解,但患眼的角膜炎性反应未能控制,病灶继

续扩大。
1. 2. 2 角膜刮片及真菌培养结果摇 角膜刮片:取角膜溃疡

边缘部分的病变组织涂片,采用 100g / L KOH 湿片法在显

微镜下观察菌丝及孢子。 真菌培养:将采取的标本接种在

血琼脂培养基上,调节至合适 PH,培养温度为 25益 ~
30益,培养期数日至 2wk 左右。 真菌涂片结果显示对照组

阳性 15 例,阳性率 83% ,试验组阳性 17 例,阳性率 81% 。
真菌培养结果为:对照组:8 例镰刀菌,3 例烟曲霉菌,2 例

青霉菌,2 例白色念珠菌;试验组:12 例镰刀菌,2 例烟曲

霉菌,2 例弯孢真菌,1 例白色念珠菌。
1. 2. 3 治疗方法摇 对照组:球后阻滞麻醉,根据溃疡面积

大小环钻固定角膜溃疡,原则溃疡边缘外 0. 5mm。 15 °穿

刺刀剖切分离病变角膜至角膜清亮,碘伏球烧灼角膜表

面,冲洗后放置氟康唑棉片 4min。 之后冲洗角膜表面,取
甘油保存的角膜,复水制成与植床等大等厚的植片。 将植

片放置于植床上并使其紧密贴附,10 / 0 线间断缝合角膜

植片于植床,线节转入线道,涂妥布霉素 / 地塞米松眼膏于

结膜囊并加压包扎。 试验组:手术方法与上述相同,完成

板层角膜移植后,于术中、术后第 3,10d 前房注入预先配

制的氟康唑 0. 1mL (0. 05mL 2g / L 氟康唑+0. 05mL 生理盐

水)。
1. 2. 4 术后处理摇 试验组与对照组均于术后第 2d 术眼滴

5g / L 氟康唑滴眼液、妥布霉素 / 地塞米松滴眼液、重组人

表皮生长因子衍生物滴眼剂、5g / L 左氧氟沙星滴眼液各 4 ~
6 次 / d,共滴 1mo。
1. 2. 5 术后随访摇 要求患者于术后每周就诊,1mo 后改为

每月复诊 1 次,并记录视力及矫正视力、眼压、植片透明

性、层间愈合情况等。 3mo 后可根据角膜曲率及验光结果

选择性拆线以调整散光。
2 结果

2. 1 术后近期情况摇 对照组:1 例前房积脓患者于术后第

7d 植床上出现小片状浸润灶,全身及局部药物治疗 6d 后

感染未能控制,出现 2. 5 mm 的溃疡灶,植片混浊,立即行

穿透性角膜移植,术后感染得到控制,植片恢复透明。 1
例于术后 14d 植床边缘出现片状浸润灶,药物治疗 7d,病
灶扩大至 2mm,且出现前房积脓及角膜内皮斑,患者眼痛

剧烈,不愿再次接受角膜移植术而摘除眼球。 其余患者术

后 3 ~ 5d 角膜植片基本恢复透明,10 ~ 15d 植片上皮修

复。 试验组:术后 4 ~ 5d 角膜植片基本恢复透明,2wk 左

右植片上皮修复;2 例前房积脓患者,术后 3 ~ 5d 前房积

脓液吸收。
2. 2 术后远期效果摇 对照组:除 1 例板层移植术后复发行

眼球摘除,余 17 例术眼角膜植片均保持透明。 术前术后

视力变化见表 1。 试验组:2 例植片直径分别为 6. 5,8mm
的患者术后 3mo 可见新生血管长入角膜上皮层,长入角

膜的长度约 1. 5mm,植片轻度水肿,给予部分拆线及氟美

龙滴眼液 4 次 / d,角膜植片在 1wk 后恢复透明,角膜新生

血管在 2wk 后基本消退。 其余患者随访期间角膜植片均

保持透明。 术前术后视力变化见表 2。
3 讨论

摇 摇 真菌性角膜溃疡是一种由致病真菌引起的致盲率极

高的感染性角膜病变。 致病菌主要为镰孢菌属、弯孢菌、
曲霉菌和念珠菌四大类。 前三种属丝状真菌,据相关文献

报道,丝状真菌引发的角膜感染,外伤是其主要诱因[5]。
本次研究中在对照组及实验组中,有明确外伤史者分别占

61% (11 / 18)和 67% (14 / 21),亦证实了这一点。 我国的

首位角膜致病真菌已从曲霉菌属替换为镰孢菌属,其原因

是农药和化肥的广泛使用,使得土壤中对镰孢菌属起拮抗

作用的假单胞菌属减少,从而导致镰刀菌大量滋生[5]。 钟

文贤等[6]在真菌角膜炎感染谱分析中指出,在角膜炎的致

病真菌中,镰刀菌属占 73. 3% 。 本次研究发现镰刀菌属

于对照组及实验组分别占 53% (8 / 15)和 71% (12 / 17),
也证实了镰刀菌属的高感染率。
摇 摇 研究发现不同菌种在角膜中的生长方式不同,如镰刀

菌平行于角膜板层生长,烟曲霉菌垂直或倾斜于角膜板层
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生长,酵母菌多垂直于角膜板层生长[7]。 角膜中无角膜内

皮斑即表明无垂直生长的真菌,所以对于溃疡深度未及后

弹力层,且药物不能控制者,行板层角膜移植是最好的选

择。 剖切坏死角膜病灶及浸润组织,不仅能有效清除真菌

菌丝及孢子等感染物质,而且还能清除大量炎症细胞和抗

原-抗体复合物。 去除坏死病灶后,移植板层角膜,这既

保留了患者自身角膜内皮细胞,降低了排斥反应,且在植

片透明后呈现明显增视效果。 此外,与全层角膜移植术相

比,板层角膜移植风险小,费用低。 然而,虽然在剖切至角

膜透明后,肉眼下没有发现任何菌丝,但植床下或者周围

还可能还存在单个菌丝,这可能是导致术后复发的主要原

因。 郭 浩 轶 等[4] 指 出 板 层 角 膜 移 植 术 后 复 发 率 为

12郾 2% ,史伟云等[8]报道板层角膜移植联合抗真菌药物的

复发率为 9% 。 从采用玻璃体腔注药治疗感染性眼内炎

得到启示,我们于术中,术后第 3,10d 在术眼前房注入氟

康唑 0. 1mL(0. 05mL 2g / L 氟康唑+0. 05mL 生理盐水),以
期能够有效抑菌,并相对维持更长时间,再配合术后滴

5g / L 氟康唑滴眼液能有效抑制直至杀灭角膜基质层可能

残存的菌体。 本次研究中,对照组采用板层角膜移植术后

给予抗真菌药物的术后复发率为 11% (2 / 18),试验组采

用板层角膜移植联合前房注药及抗真菌药物治疗,术后无

复发,证明这种方法克服了板层角膜移植不能彻底清除病

灶的弊端,有效降低了板层角膜移植的术后复发率。
摇 摇 氟康唑是广谱抗真菌药,为双三咗结构。 化学性质稳

定,有较好的水溶性,较低的分子量和高的生物利用度,且
低毒。 它可将对麦角固醇合成起关键作用的羊毛固醇转

变为 14-去甲基羊毛固醇,从而阻断麦角固醇的合成。 同

时,它可以特异地抑制对真菌细胞存活起决定作用的细胞

色素 P-450,破坏真菌细胞的完整结构[9]。 氟康唑在眼科

应用中已非常广泛,其在真菌性角膜炎的治疗中一般采用

口服或静脉注射,或配置成 2 ~ 10g / L 滴眼液点眼,对真菌

性角膜炎具有一定临床疗效。 但全身用药会产生一些不

良反应,肝肾功能不全者应慎用。 相关文献报道可采取

2g / L 氟康唑角膜基质层注射, 2g / L 氟康唑前房内冲洗及

注射治疗真菌性角膜溃疡[10,11]。 我们在临床应用中,使
用 1g / L 氟康唑行前房注药对眼内组织及角膜内皮是安全

的,在术后随访中,未发现瞳孔异常改变、并发性白内障和

角膜失代偿等改变。
摇 摇 本研究中我们采用的板层角膜移植联合前房注药这

种新的综合治疗方法是安全有效的,并能克服板层角膜移

植中不能彻底清除病灶的弊端,有效降低了板层角膜移植

术后复发率。
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