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Abstract
誗AIM: To study the intravitreal injection of voriconazole
and liposomal amphotericin B combined with vitrectomy
on treatment of fungal endophthalmitis.
誗METHODS: Selection of 27 cases(54 eyes) with fungal
endophthalmitis caused by Aspergillus fumigatus infection
from September 2014 to September 2016 in our hospital to
accept the treatment were as the research objects. The 27
patients were randomly divided into control group and
study group 1, study groups 2, each group of 9 patients.
After vitrectomy, drug sensitivity test of three groups,
drug testing for liposomal amphotericin B and
voriconazole, were taken. After the application of oral
voriconazole for three groups of patients with atropine
ointment, and daily dressing, patients in study group 1
and 2 received intravitreal injected of voriconazole and
liposomal amphotericin B respectively. The degree of
corneal opacity, vitreous opacity and visual acuity were
observed after operation.
誗 RESULTS: Aspergillus fumigatus were sensitive to
amphotericin B and voriconazole. Comparison of corneal
opacity: at 1d after operation, the differences between
control group with study group 1 and 2 were not significant
(P> 0. 05); the differences on the other time points were
significant (P<0. 05); the differences between group 1 and
2 at different time were not significant ( P > 0. 05 ).
Comparison of aqueous flare: at 1d after operation, the
differences between control group with study group 1 and 2
were not significant(P>0. 05); the differences on the other

time points were significant ( P < 0. 05); the differences
between group 1 and 2 at 1 and 15d after operation were
significant (P<0. 05), the differences at other time points
were not significant (P > 0. 05). Comparison of vitreous
body opacity: except for at 1d after operation, the
difference between control group and study group 1 were
significant ( P < 0. 05 ); except for at 1, 4 and 6d after
operation, the difference between control group and study
group 2 were significant (P<0. 05); the differences between
study group 1 and 2 were not significant(P>0. 05), except
for at 6d after operation.
誗CONCLUSION: Intravitreal injection of voriconazole and
liposomal amphotericin B combined with vitrectomy can
be an effective treatment for fungal endophthalmitis.
Compared with liposomal amphotericin B, voriconazole is
better for early and middle stage of fungal
endophthalmitis.
誗 KEYWORDS: fungal endophthalmitis; voriconazole;
amphotericin B; vitrectomy
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摘要
目的:研究经玻璃体腔内注射伏立康唑及两性霉素 B 脂
质体联合玻璃体切割术治疗真菌性眼内炎的效果。
方法:选取 2014-09 / 2016-09 本院眼科接受治疗的感染
烟曲霉菌的真菌性眼内炎患者 27 例 54 眼为研究对象,随
机分为对照组、研究 1 组、研究 2 组三组,每组 9 例。 在行
玻璃体切割术后,对三组患者进行药物敏感度实验,检测
药物为两性霉素 B 脂质体和伏立康唑。 之后对三组患者
都应用伏立康唑口服,用阿托品膏散瞳,并且每天换药,另
外对研究 1 组和研究 2 组患者的玻璃体腔内分别注入伏
立康唑溶液和两性霉素 B 脂质体溶液。 术后观察前房炎
症情况、角膜混浊程度、玻璃体混浊情况和视力恢复情况。
结果:烟曲霉菌对两性霉素 B 脂质体和伏立康唑均敏感。
三组患者术后不同时间角膜混浊情况的比较:除术后 1d 对
照组分别与研究 1 组和研究 2 组差异无统计学意义外(P>
0郾 05),其余术后时间比较差异均有统计学意义(P<0. 05)。
术后不同时间研究 1 组和研究 2 组角膜混浊情况比较差异
无统计学意义(P>0. 05)。 三组患者术后不同时间房水闪
辉情况的比较:除术后 1d 对照组分别与研究 1 组和研究 2
组差异无统计学意义(P>0. 05),其余术后时间比较差异均
有统计学意义(P<0. 05)。 研究 1 组和研究 2 组房水闪辉情
况除术后 9d 和 15d 差异有统计学意义(P<0. 05),其余术后
时间比较差异均无统计学意义(P>0郾 05)。 三组患者术后
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不同时间玻璃体混浊情况的比较:对照组与研究 1 组除术
后 1d 比较无统计学意义外,其余术后时间均有统计学意义
(P<0郾 05)。 对照组与研究 2 组比较除术后 1、4、6d 比较无
统计学意义外,其余术后时间均有统计学意义(P<0. 05)。
研究 1 组和研究 2 组比较除术后 6d 有统计学意义(P<
0郾 05),其余术后时间比较差异均无统计学意义(P>0. 05)。
结论:经玻璃体内注射伏立康唑和两性霉素 B 脂质体联
合玻璃体切割术可以有效地治疗真菌性眼内炎,与两性霉
素 B 脂质体相比,伏立康唑对治疗早期和中期的真菌性
眼内炎效果较好。
关键词:真菌性眼内炎;伏立康唑;两性霉素 B 脂质体;玻
璃体切割术
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0 引言
摇 摇 眼内炎为一种累及眼球内层、玻璃体、巩膜的炎症,多
数眼内炎为细菌或真菌感染所致。 真菌性眼内炎是一种
由致病真菌引起的、致盲率极高的感染性眼病,可分为外
源性和内源性,外源性眼内炎以曲霉菌为主要致病菌,内
源性眼内炎以白色念球菌为主要致病菌[1-2]。 真菌性眼
内炎多见于药物成瘾、免疫功能障碍或长期体内带导管的
患者。 起病慢,自觉症状较轻,一般可有患眼疼痛,视力下
降,眼前漂浮物,轻度睫状充血和少量前房积脓,玻璃体渗
出等,常为双侧。 脉络膜及视网膜可出现分散的、多灶性、
黄白色病灶,逐渐发展为数个视盘大小的绒状病变。 随着
病情的发展病变面积增大,进一步播散至玻璃体腔形成
“棉球状冶病灶。 由于真菌的毒力能在短时间内损害眼组
织,感染性眼内炎如不及时治疗,常会使患者丧失视力乃
至眼球萎缩,若能及时控制感染则有可能部分恢复患者视
力[3-4]。 因此一旦怀疑眼内炎,应该及时有效治疗,目前
的治疗手段主要有药物治疗和手术治疗。 药物治疗包括
有:全身用药、滴用眼药、结膜下及球旁注射和玻璃体内注
射。 玻璃体注射药物的体积一般为 0. 1mL,且需要联合用
药。 真菌性眼内炎常用两性霉素 B 和伏立康唑。 玻璃体
切割术是目前治疗感染性眼内炎最重要最有效的手段。
通过玻璃体切割,可以用有抗生素的灌注液直接灌注玻璃
体,直接玻璃体采集标本,进行涂片,清除混浊的的玻璃
体,除去大部分毒素,避免或减轻玻璃体机化导致的牵拉
性视网膜脱落。 真菌性眼内炎是临床上比较棘手的眼科
疾病,目前对其在药物选择、配伍问题上仍缺乏相关研究,
故本文将对经玻璃体内注射伏立康唑及两性霉素 B 脂质
体联合玻璃体切割术对真菌性眼内炎的临床效果做出研
究,现将结果报告如下。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 选取 2014-09 / 2016-09 本院眼科收治的烟曲
霉菌感染的真菌性眼内炎患者 27 例 54 眼为研究对象,年
龄 8 ~ 69(平均 38. 5)岁。 纳入标准[5]:符合烟曲霉菌感染
的真菌性眼内炎的诊断标准;年龄 8 ~ 70 岁;心肺功能正
常;言语表达清晰,且自愿参加本次调研。 排除标准:术前
合并视、听、语言及精神障碍不能完成调研的患者;不愿意
参加本次研究调查者。 将 27 例患者随机分为对照组、研
究 1 组、研究 2 组三组,每组 9 例。 在行玻璃体切割术后,

对三组患者均应用口服伏立康唑,用阿托品膏散瞳,并且
每天换药,另外对研究 1 组患者玻璃体腔内注入伏立康唑
溶液,研究 2 组患者注入两性霉素 B 脂质体溶液。 三组患
者的临床资料比较差异无统计学意义(P>0郾 05),见表 1。
1. 2 方法摇 对三组患者均行玻璃体切割术,术后用克柔假
丝酵母作为质控菌株对感染烟曲霉菌的真菌性眼内炎的
三组患者进行药物敏感度实验,检测药物为两性霉素 B
脂质体和伏立康唑。 三组患者均口服伏立康唑,用量为每
12h 450mg,用阿托品膏散瞳,并且每天换药,另外对研究 1
组和研究 2 组患者的玻璃体腔内分别注入浓度为 4mg / mL
的伏立康唑溶液 30滋g 和浓度为 0. 6mg / mL 两性霉素 B 脂
质体溶液 8滋g。 术后观察前房炎症情况、角膜混浊程度、
玻璃体混浊情况和视力恢复情况。
摇 摇 前房炎症(闪辉)情况分级:0:房水清晰,没有闪辉;1+:
房水模糊不清;2+:中度虹膜和晶状体清晰;3+:明显的虹
膜和晶状体细节模糊;4 +:严重的虹膜和晶状体细节模
糊。 角膜混浊情况分级:0:角膜没有混浊,透过角膜可以
清楚的看见虹膜的纹理;1+:混浊程度轻微,透过角膜看
虹膜的纹理比较模糊;2+:混浊程度显著,透过角膜能够
看到虹膜;3+:混浊程度严重,透过角膜几乎看不见虹膜;
4+:混浊程度非常严重,透过角膜看不见虹膜。 玻璃体混
浊情况分级:0:玻璃体非常清晰没有混浊;1 +:混浊程度
轻微,可以清楚的看见视神经和视网膜的血管;2+:混
浊程度显著,视神经和视网膜看起来模糊;3 +:混浊程度
严重,几乎看不见视神经和视网膜;4+:不能看见眼底,眼
底无红光反射。
摇 摇 统计学分析:采用 SPSS20. 0 统计软件处理,计量资料
以均数依标准差表示,服从正态分布及方差齐性采用 t 检
验;计数资料采用 字2检验,等级资料比较采用两样本的秩
和检验,P<0. 05 则表示具有统计学意义。
2 结果
2. 1 烟曲霉菌的药物敏感度摇 试验结果用质控菌株克柔
假丝酵母对两性霉素 B 脂质体和伏立康唑重复进行实
验,MIC 的波动范围为 16 和 0. 25,在质控菌株 MIC 的标
准范围之内;烟曲霉菌对两性霉素 B 脂质体和伏立康唑
的 MIC 波动范围为 0. 23 和 0. 119,均比较敏感。
2. 2 三组患者术后不同时间角膜混浊情况的比较摇 三组
患者术后不同时间角膜混浊情况的比较见表 2、 3。 除术
后 1d 对照组分别与研究 1 组和研究 2 组差异无统计学意
义(P>0. 05),其余术后时间比较差异均有统计学意义
(P<0 . 05) 。 术后不同时间研究 1 组和研究 2 组角膜混
浊情况比较差异无统计学意义(P>0. 05)。
2. 3 三组患者术后不同时间房水闪辉情况的比较摇 三组
患者术后不同时间房水闪辉情况的比较见表 4、5。 除术
后 1d 对照组分别与研究 1 组和研究 2 组差异无统计学意
义(P>0. 05),其余术后时间比较差异均有统计学意义
(P<0 . 05) 。 研究 1 组和研究 2 组房水闪辉情况除术后
9d 和 15d 差异有统计学意义(P<0. 05),其余术后时间比
较差异均无统计学意义(P>0. 05)。
2.4三组患者术后不同时间玻璃体混浊情况的比较摇 三组患
者术后不同时间玻璃体混浊情况的比较见表 6、7。 对照
组与研究 1 组除术后 1d 比较无统计学意义,其余术后时
间均有统计学意义(P<0. 05)。 对照组与研究 2 组比较除
术后 1、4、6d 比较无统计学意义,其余术后时间均有统计
学意义(P<0. 05)。 研究 1 组和研究 2 组比较除术后 6d
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表 1 三组患者一般资料比较

分组 例数
性别(例)
男 女

平均年龄

(軃x依s,岁)
平均体质量

(軃x依s,kg)
病因(例)

外伤所致 无明显诱因 其他原因

对照组 9 6 3 38. 13依9. 71 59. 54依17. 29 7 2 0
研究 1 组 9 5 4 39. 24依9. 13 57. 15依16. 98 5 2 2
研究 2 组 9 2 7 38. 26依9. 37 58. 49依16. 57 6 1 2

摇 摇 摇 摇
P 0. 754 0. 429 0. 298 0. 674 0. 591 0. 487

注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:在
对照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

表 2摇 三组患者术后不同时间角膜混浊情况比较 眼

分组 眼数 分级 术后 1d 术后 4d 术后 6d 术后 9d 术后 15d 术后 25d
对照组 18 0 10 0 0 0 0 0

1+ 8 4 2 0 0 0
2+ 0 14 16 0 0 0
3+ 0 0 0 10 8 8
4+ 0 0 0 8 10 10

研究 1 组 18 0 14 12 10 12 14 10
1+ 4 6 8 6 4 8
2+ 0 0 0 0 0 0
3+ 0 0 0 0 0 0
4+ 0 0 0 0 0 0

研究 2 组 18 0 14 12 8 6 12 10
1+ 4 4 4 8 6 4
2+ 0 0 6 2 0 4
3+ 0 0 0 2 0 0
4+ 0 0 0 0 0 0

注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:在
对照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

表 3摇 三组患者术后不同时间角膜混浊情况比较 P值

分组 术后 1d 术后 4d 术后 6d 术后 9d 术后 15d 术后 25d
对照组 /研究 1 组 0. 2103 0. 0012 0. 0002 0. 0005 0. 0003 0. 0011
对照组 /研究 2 组 0. 2103 0. 0012 0. 0019 0. 0006 0. 0004 0. 0011
研究 1 组 /研究 2 组 1. 0000 0. 9738 0. 0997 0. 0361 0. 1274 0. 1653

注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:在对
照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

有统计学意义(P<0. 05),其余术后时间比较差异均无统
计学意义(P>0. 05)。
2. 5 三组患者手术前后视力情况比较摇 三组患者术前及
术后 1mo 视力情况,见表 8。
3 讨论
摇 摇 眼球穿通伤、植物戳伤、眼内异物存留、内眼手术等使
病菌进入眼内都可引起眼内真菌感染而形成真菌性眼内
炎[6-9]。 常见的致病真菌有镰刀菌和曲霉菌,真菌穿透性
强,当它进入前房或角膜穿破时,就会使人眼部产生疾病。
目前,对真菌性眼内炎的治疗有局部使用抗真菌药物治
疗,如多烯类 (两性霉素 B)、唑类 (伏立康唑)、嘧啶
类[10-11]。 一般根据临床特征确诊为真菌感染就可以开始
药物治疗,如果感染得到明显控制就可以减少用药次数,
如果病情加重,可增加其他给药方式。 也有患者病情不能
控制,此时就需要考虑手术治疗,目前最常用的为玻璃体
切割术[12-14]。 据有关报道,用两性霉素 B 注入前房来治

疗黄曲霉菌性角膜炎合并前房积脓,注射 3 次后感染被治
愈,并且角膜和晶状体没有毒性反应。 Lin 等经前房注射
和玻璃体腔内注射伏立康唑,联合前房冲洗、前段玻璃体
切割术,成功治愈白内障真菌性眼内炎 3 例,通过随访,炎
症都得到控制,并且视力都有所提高[15-16]。
摇 摇 本研究对烟曲霉菌的药物敏感度实验结果表明烟曲
霉菌对两性霉素 B 脂质体和伏立康唑均敏感,通过观察
三组患者前房炎症情况、角膜混浊程度、玻璃体混浊情况
和视力恢复情况发现:烟曲霉菌对两性霉素 B 脂质体和
伏立康唑均敏感。 三组患者术后不同时间角膜混浊情况
的比较:除术后1d 对照组分别与研究1 组和研究2 组差异无
统计学意义(P>0. 05),其余术后时间比较差异均有统计学意
义(P<0郾 05)。 术后不同时间研究1 组和研究2 组角膜混浊情
况比较差异无统计学意义(P>0. 05)。 三组患者术后不同时
间房水闪辉情况的比较:除术后 1d 对照组分别与研究 1
组和研究 2 组差异无统计学意义(P>0郾 05) ,其余术后时
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表 4摇 三组患者术后不同时间房水闪辉情况的比较 眼

分组 眼数 分级 术后 1d 术后 4d 术后 6d 术后 9d 术后 15d 术后 25d
对照组 18 0 12 0 0 0 0 0

1+ 6 8 4 0 0 0
2+ 0 10 14 6 4 0
3+ 0 0 0 8 4 8
4+ 0 0 0 4 10 10

研究 1 组 18 0 16 10 6 14 14 12
1+ 2 8 10 2 4 6
2+ 0 0 2 2 0 0
3+ 0 0 0 0 0 0
4+ 0 0 0 0 0 0

研究 2 组 18 0 14 10 6 8 4 8
1+ 4 8 12 6 4 4
2+ 0 0 0 4 6 4
3+ 0 0 0 0 0 2
4+ 0 0 0 0 4 0

注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:在
对照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

表 5摇 三组患者术后不同时间房水闪辉情况的比较 P值

组别 术后 1d 术后 4d 术后 6d 术后 9d 术后 15d 术后 25d
对照组 /研究 1 组 0. 4136 0. 0018 0. 0027 0. 0006 0. 0006 0. 0009
对照组 /研究 2 组 0. 5369 0. 0018 0. 0009 0. 0021 0. 0028 0. 0019
研究 1 组 /研究 2 组 0. 5138 1. 0000 0. 3672 0. 0193 0. 0210 0. 2989

注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:在对
照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

表 6 三组患者术后不同时间玻璃体混浊情况的比较 眼

组别 眼数 分级 术后 1d 术后 4d 术后 6d 术后 9d 术后 15d 术后 25d
对照组 18 0 14 2 0 0 0 0

1+ 4 10 4 0 0 0
2+ 0 4 10 0 2 4
3+ 0 2 4 4 2 4
4+ 0 0 0 14 14 10

研究 1 组 18 0 14 2 10 10 8 8
1+ 4 6 8 4 6 4
2+ 0 8 0 4 4 6
3+ 0 2 0 0 0 0
4+ 0 0 0 0 0 0

研究 2 组 18 0 16 0 0 4 8 10
1+ 2 8 6 8 6 4
2+ 0 10 8 2 4 4
3+ 0 0 4 4 0 0
4+ 0 0 0 0 0 0

注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:在
对照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

间比较差异均有统计学意义(P<0郾 05)。 研究 1 组和研究
2 组房水闪辉情况除术后 9d 和 15d 差异有统计学意义(P
<0. 05),其余术后时间比较差异均无统计学意义(P >
0郾 05)。 三组患者术后不同时间玻璃体混浊情况的比较:
对照组与研究 1 组除术后 1d 和 4d,其余术后时间均有统
计学意义(P<0. 05)。 对照组与研究 2 组比较除术后 1、4、

6d,其余术后时间均有统计学意义(P<0. 05)。 研究 1 组
和研究 2 组比较除术后 6d 有统计学意义(P<0. 05),其余
术后时间比较差异均无统计学意义(P>0. 05)。 结果表
明,由于对照组患者的治疗的是口服伏立康唑,用阿托品
膏散瞳,并且每天换药,眼内炎发展速度比较快,且没有明
显的治愈现象,观察期间患者的前房炎症情况、角膜混浊
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表 7摇 三组患者术后不同时间玻璃体混浊情况的比较 P值

组别 术后 1d 术后 4d 术后 6d 术后 9d 术后 15d 术后 25d
对照组 /研究 1 组 0. 3649 0. 0376 0. 0102 0. 0083 0. 0167 0. 0032
对照组 /研究 2 组 0. 4731 0. 2753 0. 3859 0. 0413 0. 0047 0. 0176
研究 1 组 /研究 2 组 0. 3843 0. 7143 0. 0058 0. 0974 0. 2748 0. 4713

注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:在对
照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

表 8摇 三组患者手术前后视力情况 眼

分组 眼数 时间 无光感 光感 手动 指数 指数 ~ 0. 1 >0. 1
对照组 18 术前 2 4 2 6 2 2

术后 1mo 0 2 2 10 2 2
研究 1 组 18 术前 0 4 4 6 4 0

术后 1mo 0 10 8 0 0 0
研究 2 组 18 术前 2 2 4 6 2 2

术后 1mo 0 0 10 8 0 0
注:对照组:行玻璃体切割术后,口服伏立康唑;研究 1 组:在对照组基础上玻璃体腔内注射伏立康唑溶液;研究 2 组:
在对照组基础上玻璃体腔内注射两性霉素 B 脂质体溶液。

程度、玻璃体混浊情况等表现没有减轻反而加重,症状比较明
显,视力情况也没有得到明显提高。 研究 1 组、研究 2 组患者
术后早期、中期前房有轻微的炎症,角膜有轻度的混浊,玻璃
体轻度混浊,研究 1 组患者相对表现较轻。 说明伏立康唑对
早期、中期的真菌性眼内炎患者效果较好。 术后 25d,研究 1
组、研究 2 组患者角膜透明,玻璃体透明,前房炎症反应消失,
视网膜结构基本正常,说明研究 1 组、研究 2 组患者眼内炎治
愈,并且没有复发。 表明术后玻璃体内注射伏立康唑和两性
霉素 B 脂质体对治疗真菌性眼内炎效果明显。 有报道称在
前房内注射两性霉素 B 脂质体治疗严重的黄曲霉菌性角膜
炎得到很好的效果并没有毒性反应,经前房内注射两性霉素
B 脂质体治愈了黑曲霉菌性眼内炎,此报道和本研究结果基
本一致。 以上现象产生的原因有:伏立康唑和两性霉素 B 脂
质体的药理作用不同,两种药物在药代动力学方面也有各自
的特点。 因此,与两性霉素 B 脂质体相比,伏立康唑不仅吸收
快而且吸收也很稳定,并且它的代谢具有可饱和性的特点。
本文样本量少,后续将会扩充样本量再进行研究。
摇 摇 综上所述,真菌性眼内炎是一种致盲率极高的感染性
眼病;经玻璃体内注射伏立康唑和两性霉素 B 脂质体联
合玻璃体切割术可以有效地治疗真菌性眼内炎。 伏立康
唑与两性霉素 B 脂质体相比,对治疗早期和中期的真菌
性眼内炎效果较好。
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