
·临床报告·

使用猪角膜脱细胞基质的人板层角膜移植治疗真菌性角
膜炎的临床观察

廖福红,余自忠,胡摇 斌

作者单位:(464000)中国河南省信阳市中心医院眼科
作者简介:廖福红,毕业于佳木斯大学,硕士,主治医师,研究方
向:角膜病。
通讯作者:廖福红. liaofh2006@ 163. com
收稿日期: 2017-01-20摇 摇 修回日期: 2017-08-02

Clinical study on human lamellar
keratoplasty for fungal corneal ulcers with
porcine acellular corneal stroma

Fu-Hong Liao, Zi-Zhong Yu, Bin Hu

Department of Ophthalmology, Xinyang Central Hospital, Xinyang
464000, Henan Province, China
Correspondence to:Fu-Hong Liao. Department of Ophthalmology,
Xinyang Central Hospital, Xinyang 464000, Henan Province,
China. liaofh2006@ 163. com
Received:2017-01-20摇 摇 Accepted:2017-08-02

Abstract
誗AIM: To observe the transplantation of acellular porcine
corneal stroma on the treatment of superficial keratitis by
drug-resistant fungal.
誗METHODS: We performed a retrospective analysis of 16
cases of fungal keratitis received the transplantation of
acellular porcine corneal matrix from June 2015 to March
2016 with a follow-up of 6mo. We analyzed on items as
postoperative visual acuity, corneal graft status,
postoperative recurrence and postoperative
complications.
誗 RESULTS: We observed a healing time of corneal
epithelium in 7 to 10d postoperatively generally and the
absence of corneal edema in 1mo, while the cornea
gradually returned transparent in the 16 cases. Two cases
required medication for an epithelial recovery and 3 cases
received intervention for decreasing intraocular pressure
to a certain level. During the follow-up we observed no
cases of cornea degeneration, recurrence of infection or
rejection. The vision acuity showed 1. 27依0郾 22, 1. 11依0. 13,
0. 79 依 0. 22 in 1, 3 and 6mo after operation respectively.
There was no statistical difference between vision in 1mo
and the vision before surgery (P = 0. 06); while we found
a statistical difference when comparing the vision of 3 and
6mo with vision before surgery ( P = 0. 01,0. 001) . The
vision in 6mo increased with a statistic difference to the
vision at 1 and 3mo (P<0郾 001) while no statistic difference
was observed between 1 and 3mo(P= 0. 11) .

誗 CONCLUSION: Transplantation of acellular porcine
corneal matrix is a safe and efficient treatment for fungal
keratitis.
誗KEYWORDS:porcine acellular corneal stroma; corneal
transplantation; fungal corneal
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摘要
目的:观察猪角膜脱细胞基质构建的生物角膜支架用于人
角膜板层移植术治疗药物难以控制的浅层真菌性角膜炎
的效果。
方法:对 2015-06 / 2016-03 我院收治的 16 例 16 眼真菌性
角膜炎患者的临床资料进行回顾性分析。 16 例真菌性角
膜炎进行猪角膜脱细胞基质移植,术后随访 6mo。 对患者
术后视力、角膜植片情况、并发症及复发情况进行分析。
结果:术后 7 ~ 10d 植片角膜上皮化。 16 例病例术后 1mo
角膜水肿,1mo 后角膜水肿消失,角膜逐渐透明。 术后
1mo 有 2 例出现术眼角膜上皮缺损,药物治疗均恢复。 术
后出现眼压高 3 例,给予降眼压治疗后眼压控制。 随访期
间未出现角膜溶解、感染复发、排斥现象。 术后 1、3、6mo
视力分别为 1. 27依0. 22,1. 11依0. 13,0. 79依0. 22,术后视力
均较术前明显提高,术后 1mo 视力与术前相比无统计学
差异(P=0. 06),术后 3、6mo 视力与术前相比具有明显统
计学差异(P=0. 01、0. 001);其中术后 3mo 与术后 1mo 视
力相比无明显提高,结果无统计学差异(P = 0. 11),而术
后 6mo 视力较术后 1、3mo 均有明显提高,结果具有显著
统计学差异(P<0. 001)。
结论:猪角膜脱细胞基质移植治疗真菌性角膜炎是安全、
有效的方法。
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0 引言
真菌性角膜炎是致盲率很高的感染性角膜溃疡,是目

前发展中国家失明或眼球摘除第一位的角膜病变[1-3]。
真菌性角膜炎缺乏有效的抗菌药。 对常规抗真菌治疗后
炎性反应不能有效控制的真菌性角膜炎患者及时行板层
角膜移植术,可缩短病程并控制感染。 我院眼科采用脱细
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摇 摇

图 1摇 患者术前及术后裂隙灯显微镜照相 摇 A:术前角膜中央可见灰白色溃疡灶;B:术后第 1d;C:术后第 7d;D:术后 1mo;E:术
后 6mo。

胞猪 角 膜 基 质 进 行 深 板 层 角 膜 移 植 ( deep lamellar
keratoplasty,DLKP) 治疗 16 例,取得满意效果,现汇报
如下。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 收集 2015-06 / 2016-03 在我院经抗真菌药物
治疗无效,行 DLKP 的 16 例 16 眼真菌性角膜炎患者,其
中男 7 例,女 9 例;年龄 38 ~ 73(平均 54. 75依10. 54)岁。
有外伤史者 10 例,无明显诱因者 6 例。 病程 10 ~ 25d,均
经角膜刮片或共焦显微镜检查发现菌丝确诊。 术前角膜
溃疡均累及视轴,溃疡直径 4 ~ 7mm,裂隙灯显微镜下显
示角膜病灶为非全层溃疡,全部角膜病灶深度为角膜厚度
的 1 / 3 ~ 1 / 2。 术前患者视力 0 ~ 3. 0(平均 1. 94依0. 90)。
排除标准:经裂隙灯显微镜、眼前节 OCT、共聚焦显微镜检
查病灶累及后弹力层者。 本研究严格遵循世界医学会
《赫尔辛基宣言》的医学研究伦理原则[4],经医院医学伦
理委员会同意。 明确诊断后,经患者及其家属同意治疗并
签署知情同意书。
1. 2 方法
1. 2. 1 术前准备摇 患者术前均局部给予 10g / L 氟康唑滴
眼液滴眼,6 次 / h;50g / L 那他霉素滴眼液滴眼,6 次 / h;睡
前患眼涂氟康唑眼膏。
1. 2. 2 手术方法摇 手术指征:(1)上述联合抗真菌药物治
疗逸5d,角膜炎性反应未控制,病灶继续扩大者;(2)上述
联合抗真菌药物治疗效果不佳,病灶无扩大或缩小,病程
3wk 者;(3) 病灶位于视轴的中、浅基质层,且视力臆1
(LogMAR)者;(4)角膜溃疡直径<7mm 或溃疡为偏中心
的中、浅层溃疡者。 患者全身麻醉,采用 katena products
真空环钻,环钻直径大于角膜溃疡直径 1mm。 根据术前
裂隙灯检查结果判断病灶深度,预先钻取角膜厚度的2 / 3。
若 1 次剖切不彻底,可从角膜病变周边开始多次行板层角
膜切除直至植床透明,所有患者剖切接近角膜后弹力层。
氟康唑注射液冲洗植床 3 次。 环钻钻取大于植床直径
0郾 25mm 脱细胞角膜植片,厚度 450滋m。 将植片置于植床
上,10-0 尼龙缝线间断缝合,线结埋藏。 术后绷带加压包
扎。 将术中取下的病变角膜行真菌培养,阳性行菌属
鉴定。
1. 2. 3 术后处理摇 局部氟康唑滴眼液滴眼,2h / 次;那他霉
素滴眼液滴眼,2h / 次;氟康唑眼膏涂眼,每晚 1 次;玻璃酸
钠滴眼液滴眼,4 次 / d;他克莫司滴眼液滴眼,3 次 / d。 术
后 1mo,如无复发,停用抗真菌药物,改用妥布霉素地塞米
松滴眼液滴眼,4 次 / d;妥布霉素地塞米松眼膏涂眼,每晚
1 次;玻璃酸钠滴眼液滴眼,2h / 次;他克莫司滴眼液滴眼,
3 次 / d。
1. 2. 4 术后随访 摇 术后 1mo,每周复查一次;术后 2mo,
2wk 复查 1 次;术后 3 ~ 6mo,每月复查 1 次。 复诊时检查

摇 摇

图 2摇 术后 6mo角膜新生血管。

视力、角膜植片透明情况及免疫排斥反应情况。
统计学分析:采用 SPSS17. 0 统计软件进行分析。 采

用病例观察实验设计,将小数视力转换为 LogMAR 视力进

行统计分析,以 軃x依s 表示,手术前后不同时间点视力采用
重复测量数据的方差分析;两两比较采用 Dunnett T3 检
验。 P<0. 05 定义为差异有统计学意义。
2 结果
2. 1 术后视力摇 术后 1、3、6mo 视力分别为 1. 0 ~ 2. 0(平
均 1. 27依0. 22)、1. 0 ~ 1. 3(平均 1. 11 依0. 13)、0. 5 ~ 1. 1
(平均 0. 79依0. 22),术后视力均较术前明显提高,各时间
点视力差异具有显著统计学意义 ( F时间 = 17. 121,P <
0郾 001)。 术后 1mo 与术前视力比较差异无统计学意义
(P=0. 06),术后 3、6mo 视力与术前相比差异具有显著统
计学意义(P = 0. 01、0. 001); 其中术后 3mo 视力与术后
1mo 相比无明显提高,结果无统计学差异(P=0. 11),而术
后 6mo 视力较术后 1、3mo 均有明显提高,结果具有显著
统计学差异(P<0. 001)。
2. 2 术后并发症摇 术后无真菌复发,无植片排异现象。 术
后出现高眼压 3 例,给予布林佐胺噻吗洛尔滴眼液、酒石
酸溴莫尼定滴眼液,1wk 后眼压降至正常。 术后第 1d 术
眼出现双前房(植片与植床的间隙)1 例,术后 7d 消失,植
片、植床贴附好。 术后 7 ~ 10d 植片角膜上皮化。 术后
1mo 角膜水肿,1mo 后角膜水肿消失,角膜逐渐透明。 术
后 1mo 出现术眼角膜上皮缺损 2 例,给予绷带镜、聚乙二
醇滴眼液、玻璃酸钠滴眼液、卡波姆眼用凝胶、小牛血去蛋
白提取物眼用凝胶,2wk 植片角膜上皮化。 术后 2mo 内出
现角膜新生血管 3 例,及时拆线,给予妥布霉素地塞米松
滴眼液及他克莫司滴眼液均缓解(图 1)。
2. 3 真菌培养结果摇 术中取下的病变角膜行真菌培养,阴
性 3 例;阳性 13 例,其中镰刀菌属 10 例,曲霉菌属 1 例,
念珠菌属 1 例,青霉菌属 1 例。
2. 4 随访情况 摇 患者 16 例随访期间植床与植片愈合良
好,角膜透明,无植片溶解现象,有 1 例角膜仍有新生血管
(图 2)。
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3 讨论
国内角膜供体缺乏成为制约角膜移植手术开展的主

要因素[5]。 研发有效的角膜代替品是解决角膜供体不足
的重要方法[6]。 研究证实,猪角膜与人角膜在解剖学、生
理学以及生物力学特性上有很多相似之处,理论上猪角膜
可以作为人角膜移植的理想材料,且符合伦理学要
求[7-10]。 王智崇等[14] 研究认为角膜内皮的免疫原性最
强,角膜上皮次之,角膜基质最弱。 猪角膜脱细胞基质是
一种基于细胞组织工程学的角膜替代材料,来源丰富,且
通过脱细胞方法去除猪角膜的免疫原性,降低了移植后炎
症反应和免疫排斥反应的发生率[11-13]。

猪角膜脱细胞基质用于治疗真菌性角膜炎是安全有
效的。 体内研究表明,脱细胞的猪角膜植片进行异种移植
时比完整新鲜猪角膜植片存活时间长[15]。 此外,脱细胞
的角膜组织保留其天然的三维立体结构,并具有良好的生
物相容性,优于合成的角膜植片替代物[16-17]。 有学者对
47 例真菌性角膜炎患者进行猪角膜脱细胞基质移植,41
例患者术后视力均有不同程度提高,随访期间未发现排斥
及感染复发病例[18]。 有研究将猪角膜脱细胞基质移植到
人感染性角膜病患眼,术后立即使用妥布霉素地塞米松滴
眼液和他克莫司滴眼液点眼,术后初期发现术眼炎症反应
较重,随着时间的延长,炎症反应逐渐消退,到术后 1mo
时角膜透明,患者视力明显提高,术后 9mo 术眼视力相对
稳定,随访期间未发生植片溶解或感染复发现象, 表明猪
角膜脱细胞基质在人眼中组织相容性较好[19]。 本研究发
现,术后 7 ~ 10d 植片角膜上皮化,而有文献报道板层角膜
移植术后 7d,植片角膜上皮化,我们认为可能与术后频繁
点抗真菌药物有关[18]。 本研究发现术后 1mo 内角膜水
肿,1mo 后角膜水肿消失,角膜逐渐透明。 随访期间未出
现角膜溶解、感染复发及排斥现象。 术后 1mo 出现术眼
角膜上皮缺损 2 例,考虑药物损伤,经药物治疗均恢复。
术后出现眼压高 3 例,给予降眼压治疗后眼压控制,发现
眼压高的原因尚不清楚。

猪角膜脱细胞基质移植用于治疗真菌性角膜炎已取
得很好的疗效[20-21]。 本研究结果显示术后 1、3、6mo 视力
分别为 1. 27依0. 22,1. 11依0. 13,0. 79依0. 22,术后视力均较
术前明显提高,而术后 6mo 视力较术后 1、3mo 均有明显
提高,结果具有显著统计学差异。 患者术后恢复情况取决
于两方面:(1)真菌菌种。 不同菌种的菌丝在角膜内有不
同的生长方式。 镰刀菌属和青霉菌的菌丝在角膜内呈水
平生长,曲霉菌属和念珠菌属的菌丝在角膜内主要呈垂直
生长,菌丝可以穿透后弹力层进入眼内,并发真菌性眼内
炎。 本研究中有镰刀菌属 10 例,曲霉菌属 1 例,念珠菌属 1
例,青霉菌属 1 例。 (2)术中彻底清除病灶[22]。 术中根据
角膜溃疡灶的深度用一次性负压环钻或普通环钻先钻取角
膜厚度的 2 / 3,争取一次清除病灶。 剖切后氟康唑注射液冲
洗植床,根据植床透明度决定是否再次剖切。 每次剖切时
植床均应干燥,避免植床反光导致剖切时穿孔。 必要时可
多次剖切,直到灰白色病灶显微镜下彻底不可见为止。

综上所述,猪角膜脱细胞基质治疗真菌性角膜炎是安
全、有效的,但本研究观察的样本量较少,观察时间较短,
其确切疗效、远期效果及安全性评价还需要更大样本量的
长期观察和研究。
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