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激光共焦显微镜观察真菌性角膜炎治疗效果的研究

吴!艳!石!尧!薛春燕

!!!摘要"!目的!研究激光共焦显微镜对观察真菌性角膜炎治疗过程中病情转归的意义$ 方法!

对 -0 例"-0 眼#经门诊诊断为真菌性角膜炎的患眼%临床使用那他霉素眼用混悬液抗真菌治疗%治疗前

及治疗后 ' 周)' 月分别行患眼的激光共焦显微镜检查%观察真菌菌丝生长情况$ 并根据临床反应判断

治疗结果$ 结果!治疗后病灶处菌丝密度明显减少%甚至消失%周边炎性细胞浸润减少%基质透亮度增

加%胶原纤维增生%组织呈瘢痕化增生$ 治疗前%激光共焦显微镜下 -0 例中 *5 例见菌丝分布"((.'3#%

抗真菌治疗 ' 周后 -0 例菌丝阳性为 02 例"2'.%3#%' 月后患眼菌丝阳性为 % 例"0'.-3#%结果差异具

有统计学意义"J\&.&1#$ 最终治愈 0( 例"22.53#%好转 % 例"0'.-3#%无效 1 例"''.%3#$ 最终有

效率达 ((.'3$ 其中无效 1 例中均为菌丝阳性%好转中菌丝阳性为 - 例%但密度较治疗前明显减少$ 结

论!激光共焦显微镜对观察真菌性角膜炎病情的转归具有临床意义$
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!!真菌性角膜炎是发展中国家角膜病中致盲性眼

病之一%由于缺乏高效)低毒)广谱的抗真菌药物%真

菌性角膜炎的致盲率居高不下$ 本研究利用那他霉

素滴眼液治疗真菌性角膜炎%并利用激光共焦显微

镜观察组织中菌丝分布情况%取得较好的疗效$

=>对象与方法

=.=>对象>0&'& 年 ' 月至 0&'' 年 ' 月在我院眼科

就诊 -0 例"-0 眼%左眼 02 眼%右眼 '2 眼#%门诊诊

断真菌性角膜炎的患者%性别不限%年龄 0( )25 岁%

作者简介% 吴!艳"'%('6#%女%江苏常州人%硕士%医师%从

事眼科专业

作者单位% 0'&&&0 江苏南京%南京军区南京总医院眼科

通讯作者% 石!尧%Q6J@9I*=A9D@8'%21R'02.B8J

并排除其他眼疾$ *0 例检查前未予抗真菌治疗%'&

例在外院已行抗真菌治疗%疗程 ' )* K$

=.?>数据采集>入选后所有患眼行激光共焦显微

镜及角膜真菌培养检查%明确菌丝情况及真菌菌属$

记录菌丝阳性患眼数及真菌培养阳性患眼数$ 所有

患眼均采用那他霉素眼用混悬液"那特真%含 13那

他霉素%美国爱尔康公司生产#滴眼治疗%同时根据

激光共焦显微镜观察情况决定加用抗菌治疗%对所

有前房反应的患眼均加用阿托品眼凝胶散瞳治疗%

分别在 ' 周)' 个月后复查激光共焦显微镜%分析角

膜组织结构变化情况及菌丝分布状态%判断角膜愈

合情况$

=.@>临床观察>所有患眼在治疗前后均接受裂隙

灯检查%根据裂隙灯下角膜形态改变完成临床疗效
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判定$ 疗效判定标准为*治愈*角膜炎完全消失%角

膜荧光素染色" X#%角膜水肿减退)前房反应及积

脓消失%角膜遗留不同程度的斑翳%视力完全或部分

恢复&好转*角膜炎大部分消失%角膜荧光素染色

" l#%角膜水肿显著缓解%前房积脓消失%视力升

高&无效*溃疡无明显变化%甚至扩大%症状加重%甚

至角膜穿孔$

=.C>统计学处理>采用 [T[[ '*.& 软件包进行统

计学分析%计数资料行
-

0 检验%J\&.&1 为差异有

统计学意义$

?>结>果

?.=>激光共焦显微镜检查>

?.=.=!组织结构改变!治疗前真菌性角膜炎在激

光共焦显微镜下通常表现为溃疡灶内细长)扭曲)无

规则走形的菌丝%在深层的基质组织内%菌丝也可表

现为短棒状的改变$ 在菌丝周围存在大量炎症细胞

的浸润%溃疡基底部组织透明度明显降低%深层基质

及内皮层往往不能窥入%见图 '$ 治疗后可见%病灶

处菌丝密度明显减少%甚至消失%周边炎性细胞浸润

减少%基质透亮度增加%胶原纤维增生%组织呈瘢痕

化增生%见图 0$

?.=.?!菌丝分布!治疗前%激光共焦显微镜下 -0

例中 *5 例见菌丝分布"((.'3#%使用那他霉素眼

液治疗后 ' 周)' 月%行激光共焦显微镜检查%结果

发现%' 周后 -0 例菌丝阳性为 02 例"2'.%3#%' 月

后患眼菌丝阳性为 % 例"0'.-3#%对结果进行
-

0 检

验%治疗后菌丝阳性率与治疗前相比差异均具有统

计学意义"J\&.&1#$

图 '!治疗前共焦显微镜图片%溃疡灶内大量细长)扭曲)无

规则走形的菌丝&提示丝状菌感染

图 0!治疗 ' 个月后共焦显微镜图片%溃疡灶消失&病灶局

部胶原纤维增生&呈瘢痕化改变&其间可见基质出现皱褶样

暗纹

?.?>临床疗效>' 周后%患眼治愈 & 例%好转 00

例%无效 0& 例$ 有效率 10.-3%其中无效 0& 例中%

菌丝阳性为 '5 例%好转 00 例中%菌丝阳性为 % 例$

' 月后%患眼治愈 0( 例 " 22.53#%好转 % 例

"0'.-3#%无效 1 例"''.%3#$ 有效率"含治愈和

好转# 达 ((.'3$ 无效 1 例中均为菌丝阳性

"'&&3#%好转中菌丝阳性为 - 例"--.-3#%但密度

较治疗前明显减少$

@>讨>论

@.=>真菌性角膜炎的治疗现状>真菌性角膜炎多

与植物外伤有关%在发达国家发生率较低%而在我国

有较高的发病率%在某些乡村地区甚至占据感染性

角膜疾病的首位''(

$ 该病具有发病慢)病程长)易

反复)误诊率高及治疗困难的特征%对视力危害较

大$ 随着社会进入老龄化%临床免疫制剂)糖皮质激

素使用增加%特别是广谱抗生素滥用%真菌感染的发

病率逐年提高'0(

$

临床将真菌性角膜炎分为丝状菌核酵母菌型角

膜炎%发展中国家主要以丝状菌感染为主'*6-(

$ 目前

的研究'1(认为%镰刀菌和曲霉菌是我国真菌性角膜

炎的主要感染菌属%目前抗真菌药物主要有*多烯

类)唑类)嘧啶类及烯丙胺类等%其中那他霉素被作

为治疗丝状真菌导致的真菌性角膜炎的一线药

物'2(

$ 本研究使用的 13那他霉素眼用混悬液%是

一种从 L4"4eQL[P[ 链霉菌中提取的四烯类抗生

素$ 其作用机制是通过药物分子与真菌细胞膜的麦

角固醇部分结合%形成多烯固醇复合物%改变细胞膜

的渗透性%使真菌细胞内的基本细胞成分流出%而致
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细菌死亡'5(

$ 这种抗真菌药物几乎对所有的霉菌

和酵母菌具有抗菌活性%但对细菌和病毒无效$ 王

志昕等'((观察了眼部真菌感染病原菌体外药敏实

验的结果%表明 %*.-&3的镰刀菌和 50.-'3的曲霉

菌对那他霉素敏感$ e@I9>A@等'%(测定了抗真菌药

物对真菌性角膜炎患者眼部镰刀菌)曲霉菌等病原

菌的抗菌活性%结果显示虽然那他霉素的最小抑菌

浓度"OP#=#比两性霉素_明显偏高%但使用处方剂

量时%效果明显好于两性霉素 _$ e<KG<>><F等''&(观

察了从马真菌性角膜炎眼中分离的 5- 种病原菌的

药物敏感性%结果显示%那他霉素对曲霉菌)念珠菌

和镰刀菌均敏感%对镰刀菌的敏感率为 '&&3%总敏

感率为 (5.13$ g@FB9@6K<6e8J@=等'''(对兔实验性

烟曲霉菌性角膜炎的研究表明%那他霉素 1& J?YJI

局部点眼有效%结膜下注射与局部点眼效果相同$

目前%在发达国家%13那他霉素滴眼液作为治疗真

菌性角膜炎的一线药物$

@.?>激光共焦显微镜检查>以往对真菌性角膜炎

的诊断依赖于角膜刮片及真菌培养%具有滞后和阳

性率低下的缺陷%激光共焦显微镜的使用大大提高

了真菌的检出率$ 在前期实验中%我们发现%真菌性

角膜炎的菌丝表现为较暗背景下折光高反光的丝状

物或短棒状物%而孢子的检出率极低'0(

$ 因其特征

性的组织结构改变%真菌性角膜炎的确诊率得到大

幅度提高$ 但是%从临床上%我们发现%即使得到正

确的诊断和及时对症的治疗%患者的复发率仍占相

当高的比例$ 那么%是否能利用激光共焦显微镜的

实时)重复)无创的特点%对角膜的真菌情况进行动

态观察%并指导临床用药%是本研究所要解决的问

题$ 从结果上%我们发现%抗真菌治疗后%菌丝的密

度及检出率大大降低%与临床症状的改善相符合$

在临床表现为好转的患者中%仍有部分可检出菌丝%

提示这部分患眼持续抗真菌治疗的必要性$ 而对最

终无效的 1 例%患眼均检出菌丝%提示有抗菌谱的偏

移或耐药可能$ 所有结果提示%激光共焦显微镜在

显示抗真菌治疗效果及指导用药方面%有确切的)积

极的临床意义$ 当然%我们必须认识到%真菌性角膜

炎菌丝的检出率跟操作者的经验与熟练程度有很大

关系%同时由于不同的菌属在激光共焦显微镜下常

表现出不同的形态特征%往往造成临床判断的偏差$

因此%增进操作者的临床经验至关重要$
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