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!!$摘要%!真菌性眼内炎是一种损伤严重&预后差的眼部感染性疾病"它对眼部组织的损害程度与真菌的
侵袭性&诊断是否及时和治疗是否规范有关' 早期有效的干预对挽救视功能具有至关重要的作用' 外源性感
染和内源性感染在危险因素&致病菌和临床表现上均有不同的特征"须加以区分并在治疗上有所侧重"以合理
选择抗真菌药物种类&给药方式&给药剂量或者手术方式"做到早期诊断及规范治疗' 在真菌性眼内炎的治疗
中"糖皮质激素的应用仍存在争议"治疗中应尽量避免局部或全身使用糖皮质激素'

$关键词%!真菌性眼内炎( 临床特征( 诊断方法( 抗真菌药物
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!!真菌性眼内炎是真菌感染引起的眼内容物及其邻
近组织的炎症反应"具有起病隐匿&潜伏期长的特点"

早期常因症状轻且不典型而被漏诊或误诊
+#W8, "贻误

治疗(又因抗真菌药的全身不良反应和局部刺激性致
使用药不规范&疗程不足而易复发' 因此"真菌性眼内
炎对眼内组织及视功能损伤严重"视力预后差 +7, "早
期正确诊断和规范有效治疗尤为重要' 真菌性眼内炎
分外源性和内源性"前者主要与植物性眼球外伤和植
物性异物存留

+9, &真菌性角膜溃疡及内眼手术有关(

后者为身体其他部位的真菌灶通过血液循环到达眼部

所致"主要危险因素包括中心静脉导管&全肠外营养&

长期广谱抗生素或糖皮质激素应用&近期腹腔手术&泌
尿系结石或感染&吸毒及其他原因引起的全身免疫功

能低下
+7, ' 8 种类型的真菌性眼内炎在致病菌和临床

表现上有各自的特点"在治疗方案上侧重点也不同"在
临床实践中必须加以区分"才能真正做到诊断及时和
治疗规范化'

:6真菌性眼内炎常见病原体

可引起眼内真菌感染的病原体包括丝状真菌)曲
霉菌&镰刀菌&青霉菌等*&酵母菌 )白念珠菌&隐球菌
等*和二相性真菌)芽生菌&球孢子菌&组织胞浆菌等*
7 类' 在世界范围内"以念珠菌属&曲霉属&镰刀菌属
感染常见

+7, ' 感染途径不同"真菌性眼内炎的主要致
病菌也不同' 外源性感染以曲霉菌属和镰刀菌属为
主"其中曲霉菌在植物外伤或内眼手术所致的真菌性
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眼内炎中多见
+"W%, "而镰刀菌眼内感染则多继发于真

菌性角膜溃疡
+?, ' 内源性感染则多为白念珠菌"其次

是曲霉菌(白念珠菌感染的危险因素以肠道手术&肠外
营养较常见"曲霉菌的易感因素则以器官移植和免疫
抑制剂的使用较常见

+\, '

;6真菌性眼内炎的临床表现

外源性真菌性眼内炎常见于植物性外伤或继发于

真菌性角膜溃疡"少数病例发生于内眼手术后' 外源
性感染多遵循疾病从前往后发展的规律"有角膜损伤
者病灶先见于角膜"再到前房"经过晶状体虹膜膈累及
后房&玻璃体&视网膜等后段组织(感染发生于白内障
术后者则在人工晶状体W虹膜W睫状体周围炎症最重"
继而往前房&后房及玻璃体蔓延"其他内眼手术后的感
染灶亦与手术部位密切相关' 外源性炎症可伴有轻度
眼红&眼疼等刺激症状"远不如细菌性感染明显 +7, "也
与其相对较重的体征不符' 角膜病灶常较干燥"有胎
被和@或卫星灶(前房积脓呈中间高&两边低&流动性差
的特点"往后发展可引起较致密的玻璃体混浊"因曲霉
菌和镰刀菌都属于丝状真菌"混浊的玻璃体中可见菌
丝样结构'

内源性真菌性眼内炎属于血源播散性感染"可双
眼发病"多伴有全身易感因素 +:, ' 脉络膜作为血管分
布最丰富的眼球组织"是内源性病原体最容易到达的
部位' 致病菌随血流在血窦丰富&血流相对缓慢的脉
络膜最先沉积下来&形成初发病灶"进而侵犯其上的视
网膜"产生脉络膜视网膜炎"若治疗不及时则突破内界
膜进入玻璃体发展成玻璃体炎"再往前累及睫状体&虹
膜&前房等' 因此"内源性感染疾病有从后往前发展的
特点"起病较外源性更隐匿"若非累及后极部或视轴
区"早期可无明显视觉障碍及眼部刺激症状' 直至病
变累及后极部脉络膜和视网膜"或出现明显玻璃体混
浊时"患者才会因视力下降&视物变形&明显眼前黑影
就诊'

白念珠菌感染引起的内源性眼内炎典型眼底改变

为单个或多个较局限的黄白色脉络膜视网膜病灶"边
界较蓬松呈-茸毛状."此时称为-念珠菌性脉络膜视
网膜炎.(若诊治不及时"病灶范围扩大并出现灰白色
-串珠样.或-茸球状.玻璃体混浊"此时合并-玻璃体
炎.可诊断-念珠菌性眼内炎. +7, (若不及时治疗"炎性
渗出机化形成视网膜前膜"最终将导致牵拉性视网膜
脱离' 在病灶尚局限在脉络膜视网膜内时进行有效的
抗真菌治疗"病灶便会逐渐静止"形成瘢痕' 曲霉菌较
白念珠菌侵袭性强&潜伏期更短&发展速度快' 与白念

珠菌的局限性病灶不同"内源性曲霉菌感染会引起更
广泛的视网膜炎和弥漫性脉络膜增厚"病灶更多见于
视网膜下与色素上皮下"甚至可见视网膜下积脓 +#$, (
另一方面"曲霉菌更多地累及脉络膜和视网膜的血管"
管壁上大量的真菌导致血管炎症及血管阻塞"视网膜
坏死更常见"预后较白念珠菌更差 +:"##, '

<6真菌性眼内炎的诊断

真菌性眼内炎的临床诊断基于有外源性或内源性

感染危险因素相关的病史&典型的症状和体征' 对于
部分疑似病例"在未能获得确切病原体检测结果时"可
试行抗真菌药物的诊断性治疗' 真菌性眼内炎的确诊
则依赖于病原体的检测"最快捷的方法是病灶取材"送
检病理涂片"通过特殊染色见到真菌菌丝或孢子结构'
最确切的方法是在取出的组织或眼内液中分离&培养
出致病菌'

取材最好在局部或全身应用广谱抗真菌药物之

前' 有角膜病灶者"可采取角膜病灶刮片"角膜刮片的
真菌菌丝或孢子结构的检出率高达 :$] +#8W#7, ' 累及
前房&前房有明显炎性渗出者可进行前房穿刺&取材
)约$ #̂ '**"同时可进行前房冲洗及注药' 玻璃体受
累&有明显玻璃体混浊时行玻璃体取材 ) $ 8̂ _
$ 7̂ '**' 玻璃体取材的方法有 8 种"一种是用 8"V针
头接注射器负压抽吸"这种方法有时会因为玻璃体液
化不足而抽取不到足够的样本"且-盲吸.的方法可能
不一定能抽取病灶周围的玻璃体(另一种则是通过玻
璃体切割刀切除病灶前的混浊玻璃体原液送检"该方
法可在直视下取材"具有更高的准确性"但需要注意的
是"该方法的施行会受到手术室场地或仪器的限制"取
材时要注意后段灌注处于关闭状态以防玻璃体被灌注

液稀释
+7, ' 不同取材方法的培养阳性率也有差异"据

文献报道"前房水的培养阳性率仅为 9$]"玻璃体穿
刺抽液的阳性率为 "$] _?$]"玻璃体切割刀取玻璃
体原液的阳性率可达 :$] +7, '

采用 UPQ技术对眼内液中真菌的 #\R@8\R 核糖
体 <[;序列进行检测亦有助于诊断"甚至可在部分培
养阴性的病例中得到阳性的检测结果"增加病原体检
测的敏感性

+7"#9, "但同样这项技术的应用和推广也受
到实验设备的限制'

除了对眼部组织进行直接取材和检测病原体外"
内源性眼内炎还可通过阳性血培养结果结合典型眼部

表现进行诊断
+7, "但血培养阴性不能作为内源性真菌

性眼内炎的排除依据"因为大部分症状较轻的患者其
真菌血症可能是一过性的"仅发生在眼部病灶出现前
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表 :6常用抗真菌药物及主要特点

药物种类 代表药物 主要特点

三唑类

!

氟康唑

!

抗菌谱窄"仅对部分念珠菌属敏感"对曲霉菌和镰刀菌不敏
感(能很好地通过血W眼屏障"全身用药能达到较好的眼内
治疗浓度

伏立康唑

!
抗菌谱广"对大部分真菌敏感(生物利用度高"眼内通透性
好(各种给药途径均可在眼内达到有效治疗浓度

咪唑类 克霉唑等 不溶于水"全身用药不良反应多"以局部用药为主

多烯类

!

两性霉素 `

!

抗菌谱广"对大部分真菌敏感(相对分子质量大"难以通过
血W眼屏障(全身用药难以在眼内达到有效治疗浓度"局部
刺激性大(脂质体可提高生物利用度"延长眼内半衰期"降
低局部刺激性

那他霉素

!
难溶于水"吸收难"仅局部用药"眼内注射难以达到有效治
疗浓度

棘白菌素

!
卡波芬净等

!
安全性高"儿童一线用药"眼科应用少(相对分子质量大"眼
内通透性差

表 ;6侵袭性真菌病的病原治疗 +:=,

病原体 宜选药物 可选药物

曲霉属 伏立康唑&两性霉素 `及其含脂制剂 伊曲康唑&棘白菌素类&泊沙康唑
念珠属 氟康唑&棘白菌素类

!
两性霉素 `及其含脂制剂&伏立
康唑&伊曲康唑&泊沙康唑

隐球属 氟康唑&两性霉素 `及其含脂制剂a
氟胞嘧啶

伊曲康唑

毛霉 两性霉素 `及其含脂制剂 泊沙康唑

组织胞浆菌 伊曲康唑 两性霉素 `及其含脂制剂
球孢子菌 氟康唑&伊曲康唑 两性霉素 `及其含脂制剂

的数天到数周
+7, (重症患者可能因全身病情太重而未能

至眼科门诊行相关检查"发生漏诊' 据文献报道"内源
性眼内炎患者血培养阳性率约为 ?"]+#", (在住院的真
菌血症患者中"仅 $ 9̂]患者出现眼部改变+#%, '

>6真菌性眼内炎的治疗

真菌性眼内炎的治疗包括药物治疗和手术治疗'
>0:6抗真菌药物治疗

真菌性眼内炎治疗常用的抗真菌药物及主要特点

详见表 #"其中三唑类&咪唑类&多烯类的作用靶点在
真菌的细胞膜"抑制磷脂双分子层中类固醇的合成(棘
白菌素类药物的作用靶点在真菌细胞壁"抑制葡聚糖
合成酶的活性"而哺乳动物细胞无细胞壁"故这类药物
的安全性较高'

如前所述"引起真菌性眼内炎的常见病原体为镰
刀菌&曲霉菌和白念珠菌"根据不同临床分类和病因有
不同的侧重"在获得病原体检测及药物敏感性试验结
果前"可选择对上述 7 种真菌均敏感的广谱抗真菌药
进行治疗"或根据典型临床表现及用药指南)表 8*有
倾向性地选择

+#, "在获得病原体检测及药物敏感性试
验结果后"再进行相应的用药调整'

进行抗真菌药物治疗时"还要根据病变部位选择

给药方式' 选择口服或静脉注射的全身给药方式时"
药物主要通过血液循环到达眼部组织"各组织间药物
浓度主要受血管密度的影响"主要适用于治疗血管丰
富组织的真菌感染"如结膜&虹膜&睫状体&脉络膜&视
网膜&眼眶组织等' 药物方面"要选用蛋白结合率低&
眼内通透性好&能达到有效治疗浓度的药物' 临床上"
主要用氟康唑静脉注射"第 # 天 8$$ 'D"第 8 天开始每
天 #$$ 'D"眼内浓度约为血清浓度的 ?$] _\$](也
可口服伏立康唑 8$$ 'D"每天 8 次"眼内浓度为血清浓
度的 9\] _"9] +#\, ' 其他抗真菌药因眼内通透性差"
全身给药难以在玻璃体腔达到有效治疗浓度' 此外"
全身应用抗真菌药物时"须定期监测患者肝功能和肾
功能"同时考虑患者年龄&营养状态&病理状态的影响(
伏立康唑还需注意视觉毒性

+#:W8$, '
局部用药的方式可使抗真菌药直接到达眼部组织

发挥作用"全身不良反应较少"但眼局部的安全性不容
忽视' 主要方式包括结膜囊给药&球周给药和眼内给
药 7 种"给药途径的选择取决于病变部位' 结膜囊给
药有滴眼液和眼膏 8 种剂型"是最简易&方便的给药方
法"但受结膜囊容积和泪液循环的限制"仅 #$]的药
物能被眼部组织吸收"且受角膜通透性的影响 +#\, "主
要适用于眼前段)结膜&角膜&前房*真菌感染者' 滴

眼液因作用时间短&药物易流失"频繁给药
)如每小时 # 次*可达到有效浓度"但要考
虑药物对角膜组织的损害(常用药物包括
质量分数 $ #̂] _$ 7̂]两性霉素 &̀质量
分数 "]那他霉素&质量分数 $ 8̂] _#]
氟康唑等' 眼膏可一定程度上克服滴眼液
的缺点"多夜间给药' 球周给药包括结膜
下&球周和球后注射 7 种方式"分别对应眼
前段W前段玻璃体&眼后段&眼后段W视神经
7 个病变部位(药物经巩膜吸收入眼"部分
对角膜通透性差的药物可通过此法获得较

高的眼内浓度"但这种途径的局部刺激性
强&毒性较大"容易导致巩膜坏死' 前房或
玻璃体腔注射可使抗真菌药物直接进入前

房或玻璃体腔"达到有效治疗浓度"是治疗
真菌性眼内炎重要&有效的给药途径(但它
可能误伤眼内组织"且药物对眼内组织的
毒性不容忽视' 常用眼内注射的抗真菌药
及推荐剂量见表 7'

治疗时还需要注意不同临床亚型的差

异' 外源性感染与植物外伤&内眼手术有
关"致病菌多为镰刀菌和曲霉菌(治疗上"应
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表 <6常用眼内注射的抗真菌药及推荐剂量 +:?,

局部给

药方式
两性霉素 ` 两性霉素 `

脂质体
那他霉素 氟康唑 伏立康唑 卡泊芬净

前房注射 ! 8$ !D@次 #$W8$ !D@次 8"$ !D W #8 "̂ !D@$ $̂" '* W

玻璃体腔注射 "W#$ !D@次 8$W9$ !D@次 W W #$$ $̂ !D@$ #̂$ '* #$$ !D@$ #̂ '*

玻璃体腔灌注 W W W 8$$ !D@'* W W

!注#W#无

选择同时对曲霉属和镰刀菌敏感的药物"如两性霉素
`和伏立康唑(如有植物异物存留或人工晶状体植入"
须及时手术取出"术中联合药物灌洗或眼内注射(手术
去除感染灶后"病情稳定可停止全身用药"局部用药持
续 #8 周' 内源性感染病变主要位于眼后段"主要致病
菌为念珠菌"其次是曲霉菌(治疗上"应选择同时对念
珠菌和曲霉属敏感的药物"如氟康唑&两性霉素 "̀必
须给予全身用药"累及玻璃体时给予玻璃体腔注药"疗
效不佳者应及时行玻璃体手术(因合并其他器官真菌
感染及真菌血症"全身抗真菌药物须足疗程用药 \ _
#8 周 +7, "且需注意患者营养和全身病理状态'

抗真菌药物的全身应用不良反应较大"一般不推
荐全身联合用药"仅在标准治疗不能控制或多部位严
重感染时考虑应用

+#?, ' 根据病变部位可考虑不同给
药途径的联合应用"如局部和全身给药' 联合用药时
一般选择不同类药物"如多烯类与三唑类(值得一提的
是"因作用部位不同"棘白菌素类与多烯类或三唑类联
合使用有协同作用' 联合用药时必须注意药物不良反
应的叠加' 此外"还应考虑患者年龄 )幼儿和老人*&
性别)妊娠和哺乳期*&营养状态&遗传因素和病理状
态)肝功能和肾功能不全等*对药物选择和用药剂量
的影响

+#\, '
>0;6抗炎治疗

在真菌性眼内炎的治疗中"糖皮质激素的应用是
存在争议的' P-(G1等 +8#,

认为"在抗真菌治疗有效的
情况下"局部糖皮质激素的应用可有效减轻过度炎症
引起的眼部组织破坏作用"减少增生性病变的发生"使
患者有更好的视力获益' 但也有研究表明"在临床中
糖皮质激素用于治疗外源性真菌性眼内炎并不能改善

患者的视功能
+88, ' 甚至曾有研究认为"糖皮质激素会

影响单核细胞的抗真菌活性"从而加重炎症反应 +87, '
因此"大部分临床医师仍选择避免使用局部或全身糖
皮质激素治疗真菌性眼内炎

+89, '
>0<6手术治疗

手术治疗的目的包括#)#*取材行病原体检测和
药物敏感性试验"为确诊及指导用药提供依据()8*直
接&有效去除感染灶及炎症产物"减少其对眼部组织的

损伤()7*取出眼内异物或容易被真菌攀附
生长的人工晶状体()9*恢复屈光间质的透
明性等' 具体手术方式主要有板层或穿透
角膜移植术&玻璃体切割术"必要时联合眼
内异物取出术&晶状体咬切术&人工晶状体
摘出术&硅油填充术等(处于感染晚期或严
重感染的病例"视功能永久丧失&眼部疼痛

难以缓解&感染未能有效控制且有局部蔓延趋势者"可
酌情选择眼内容物摘出术&眼球摘出术"甚至眶内容物
摘出术"以求彻底去除真菌病灶' 玻璃体切割术作为
治疗感染性眼内炎的主要手术方式"除上述作用外"也
利于抗真菌药物的渗透

+:, '
综上所述"真菌性眼内炎对眼部组织的损害程度

与真菌的侵袭性&诊断是否及时和治疗是否规范有关"
早期有效干预对挽救视功能有至关重要的作用' 外源
性感染和内源性感染在危险因素&致病菌和临床表现
上均有不同的特征"须加以区分并在治疗上有所侧重"
才能做到早期诊断及规范治疗'
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消!息

天津医科大学眼科医院第十一届国际会议暨天津医科大学眼科医院

建院三十周年&眼视光学院成立十五周年学术活动通知

8$#: 年 : 月"天津医科大学眼科医院建院 7$ 周年"恰逢创始人袁佳琴教授百年诞辰' 正是-三十而立再奋进"百年医者薪火

传.' 在这样具有特殊意义的日子"我们诚邀各位专家同道莅临-天津医科大学眼科医院第十一届国际会议暨天津医科大学眼科医

院建院三十周年&眼视光学院成立十五周年学术活动."与我们共同纪念这难忘的时刻1

时间#8$#: 年 : 月 8?28: 日)周五2周日*

地点#天津医科大学眼科医院

联系方式#天津医科大学眼科医院科教科 $88W\%98\\#?&\%98\\7%' &'()*#)))G6#:\:/#%706-'
)天津医科大学眼科医院*

/眼眶及眼附属器疾病0出版发行

由首都医科大学附属北京同仁医院马建民教授领衔主译的 /眼眶及眼附属器疾病0一书由人民卫生出版社出版发行' 原著
/<)14(141(+5 <)1-J54J1-.GF4=JO)G(+5 =63*(J;5+4,(0由 &TR&Z>&Q出版发行' 书中对眼眶及眼附属器疾病进行了系统性地阐述"

详细介绍了眼眶&眼睑&泪器及颜面上部疾病的病理生理学基础&临床表现以及治疗等方面的内容(为了便于读者对内容的理解和

掌握"书中采用了大量生动的病例图片资料予以辅助说明' 另外"就原著的作者团队而言"主编精选并组织了国际上在眼眶及眼附

属器疾病领域内享有盛誉的专家"他们将自己丰富的临床见解和经验进行了回顾和总结"因此本书具有很大的临床应用价值(除此

以外"书中部分内容涵盖了许多其他读物所未能涉及的最新研究成果'

为了能够尽快将本书介绍到国内"马建民教授邀请了全国在此方面具有丰富经验的专家和同道对此书进行了翻译' 翻译团队

秉持忠于原著的理念"字斟句酌&反复推敲"力争在语言及表达方式上使其更加适合于国内读者的阅读习惯' 希望此书的出版"能
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