
·456　　 ·
 

Evaluation
 

and
 

analysis
 

of
 

drug-use
 

in
 

hospitals
 

of
 

China
 

2023
 

Vol. 23
 

No. 4 中国医院用药评价与分析　 2023 年第 23 卷第 4 期

·用药评价·

0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人和儿童眼部
细菌感染性疾病的有效性和安全性的系统评价Δ

赵紫楠1∗,张亚同1,赵　 飞1,田　 超2,李　 婷1,张　 田1,金鹏飞1#(1. 北京医院药学部,国家老年医学中心,中
国医学科学院老年医学研究所,药物临床风险与个体化应用评价北京市重点实验室,北京　 100730;

 

2. 国家儿

童医学中心 / 首都医科大学附属北京儿童医院药学部,北京　 100045)

中图分类号　 R978. 1 文献标志码　 A 文章编号　 1672-2124(2023)04-0456-07
DOI　 10. 14009 / j. issn. 1672-2124. 2023. 04. 016

摘　 要　 目的:系统评价 0. 5%左氧氟沙星滴眼液在成人和儿童眼部细菌感染性疾病治疗中的有效性和安全性。 方法:计算机检
索 PubMed、Embase、the

 

Cochrane
 

Library、ClinicalTrail. gov、中国知网、万方数据库及中国生物医学文献数据库,检索时间为建库至
2020 年 4 月,纳入 0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人和儿童眼部细菌感染性疾病的随机对照试验(研究组患者使用 0. 5%左氧氟
沙星滴眼液,对照组患者使用其他阳性治疗药物),进行 Meta 分析。 结果:0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人睑腺炎的有效性和安
全性优于 0. 3%左氧氟沙星滴眼液,但差异无统计学意义(P>0. 05)。 0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗细菌性角膜炎的总有效率显著
高于 0. 3%氧氟沙星滴眼液,差异有统计学意义(P<0. 05);0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗儿童细菌性结膜炎的总有效率以及治疗
成人重症细菌性角膜炎和结膜炎的总有效率均高于 0. 3%氧氟沙星滴眼液,但差异无统计学意义(P>0. 05)。 0. 5%左氧氟沙星滴
眼液治疗成人细菌性结膜炎的效果优于 0. 3%诺氟沙星滴眼液,但差异无统计学意义(P>0. 05)。 0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成
人细菌性结膜炎的总有效率不及 0. 3%加替沙星滴眼液,安全性结果的差异无统计学差异(P>0. 05)。 结论:与包括 0. 3%左氧氟
沙星滴眼液、0. 3%氧氟沙星滴眼液和 0. 3%诺氟沙星滴眼液在内的第 3 代氟喹诺酮类药物相比,0. 5%左氧氟沙星滴眼液在治疗

各类成人和儿童眼部细菌感染性疾病中的有效性相当甚至更优,但不及第 4 代氟喹诺酮类药物 0. 3%加替沙星滴眼液;药物整体
安全性良好。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

systematically
 

review
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

ocular
 

bacterial
 

infectious
 

diseases
 

in
 

adults
 

and
 

children.
 

METHOEDS:
 

Randomized
 

controlled
 

trials
 

on
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

ocular
 

bacterial
 

infectious
 

diseases
 

in
 

adults
 

and
 

children
 

(the
 

research
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops,
 

while
 

the
 

control
 

group
 

was
 

given
 

other
 

positive
 

therapeutic
 

agents)
 

from
 

base-building
 

to
 

Apr.
 

2020
 

were
 

retrieved
 

from
 

PubMed,
 

Embase,
 

the
 

Cochrane
 

Library,
 

ClinicalTrail.
gov,

 

CNKI,
 

Wanfang
 

Data
 

and
 

CBM
 

were
 

retrieved
 

for
 

Meta-analysis.
 

RESULTS:
 

The
 

effectiveness
 

and
 

safety
 

of
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

hordeolum
 

in
 

adults
 

were
 

better
 

than
 

those
 

of
 

0. 3%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops,
 

while
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0. 05).
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

keratitis
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

0. 3%
 

ofloxacin
 

eye
 

drops,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0. 05);
 

the
 

total
 

effective
 

rates
 

of
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

conjunctivitis
 

in
 

children
 

and
 

severe
 

bacterial
 

keratitis
 

and
 

conjunctivitis
 

in
 

adults
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

0. 3%
 

ofloxacin
 

eye
 

drops,
 

while
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0. 05).
 

The
 

effectiveness
 

of
 

0. 5%
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levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

conjunctivitis
 

in
 

adults
 

was
 

better
 

than
 

that
 

of
 

0. 3%
 

norfloxacin
 

eye
 

drops,
 

while
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0. 05).
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

conjunctivitis
 

in
 

adults
 

was
 

inferior
 

to
 

that
 

of
 

0. 3%
 

gatifloxacin
 

eye
 

drops,
 

and
 

the
 

difference
 

in
 

safety
 

outcomes
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P > 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Compared
 

with
 

the
 

3rd
 

generation
 

fluoroquinolones
 

including
 

0. 3%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops,
 

0. 3%
 

ofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

of
 

norfloxacin
 

eye
 

drops,
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

has
 

comparable
 

or
 

better
 

effectiveness
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

various
 

types
 

of
 

ocular
 

bacterial
 

infectious
 

diseases
 

in
 

adults
 

and
 

children,
 

while
 

it’ s
 

inferior
 

to
 

the
 

4th
 

generation
 

fluoroquinolones
 

0. 3%
 

of
 

gatifloxacin
 

eye
 

drops;
 

with
 

good
 

overall
 

safety.
KEYWORDS　 Levofloxacin

 

eye
 

drops;
 

Ocular
 

bacterial
 

infectious
 

diseases;
 

Systematic
 

review;
 

Meta-analysis

　 　 氟喹诺酮类药物是一种具有重要临床意义的合成抗菌药

物[1] 。 左氧氟沙星为第 3 代氟喹诺酮类抗菌药物,对包括厌

氧菌在内的革兰阳性菌和革兰阴性菌均有较强的抗菌作用;
细菌培养结果显示,眼部多数细菌对氟喹诺酮类抗菌药物的

敏感性较高;临床最常用的左氧氟沙星滴眼液有 0. 5% 和

0. 3%
 

2 种浓度[2-4] 。 相比低浓度药物滴入治疗,高浓度药物

滴入治疗能够获取更可靠的临床疗效,缓解眼部症状更为迅

速[5] 。 0. 5%左氧氟沙星滴眼液于 2000 年在日本获批上市,用
于治疗敏感微生物引起的眼部感染;2004 年 11 月获得我国批

准上市,用于治疗眼睑炎、睑腺炎、泪囊炎、结膜炎、睑板腺炎、
角膜炎以及用于眼科围手术期的无菌化疗法。 0. 5%左氧氟沙

星滴眼液与 0. 3%左氧氟沙星滴眼液及其他品种滴眼液相比,
其疗效与安全性如何,是临床关注的重要问题。 本研究采用

循证医学的方法,对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液在儿童和成人眼

部细菌感染性疾病中的有效性和安全性进行 Meta 分析,以期

为临床决策和药品上市后风险管理提供循证医学证据。
1　 资料与方法
1. 1　 纳入与排除标准

纳入标准: ( 1) 研究类型为随机对照试验 ( randomized
 

controlled
 

trial,RCT);(2)研究对象年龄不限;(3)研究组患者

使用 0. 5%左氧氟沙星滴眼液,对照组患者使用其他阳性治疗

药物;(4)结局指标不限;(5)语种为英文或中文;(6)研究对

象≥20 例;(7)用药周期≥3
 

d。
排除标准:(1)综述、病例报告、通讯、药动学等非 RCT 的

临床研究;(2)重复发表的文献;(3)同一个队列研究,仅纳入

最新研究结果的文献;(4)非 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与另一

阳性对照药物单药头对头的研究,如联合用药研究;(5)未标

注药液浓度的研究;(6)无法提取、转换或获取数据的文献。
1. 2　 文献检索策略

检索 the
 

Cochrane
 

Library、PubMed、Embase、ClinicalTrail.
gov、中国知网(CNKI)、万方数据库和中国生物医学文献数据

库(CBM),检索时限均为建库至 2020 年 4 月。 已完成临床试

验但未发表的文章结果通过 Clinical
 

Trials. gov 进行检索。 英

文检 索 词 包 括 “ levofloxacin ” “ randomized
 

controlled
 

trial ”
“ trials,

 

randomized
 

clinical ” “ clinical
 

trial,
 

randomized ” 和

“controlled
 

clinical
 

trials,
 

randomized”;中文检索词包括“左氧

氟沙星滴眼液”“随机对照试验”“随机”和“试验”。
1. 3　 文献筛选与资料提取

由 2 名研究者独立进行文献检索、筛选和数据提取,并交

叉核对;如遇分歧,与第 3 名研究者商议并达成共识。 提取的

数据:(1)RCT 的基本信息、研究组和对照组患者的基线情况;
(2)干预措施、结局指标、失访情况和研究结果;(3)反映 RCT
研究质量的指标,如随机方法等。
1. 4　 方法学质量评价

采用 Cochrane 系统评价手册 5. 1. 0 版[6] 推荐的 RCT 质量

评价标准进行方法学质量评价。 由 2 名评价者独立进行方法

学质量评价,若有分歧,听取第 3 方意见并达成一致。 当纳入

分析的研究超过 8 项,绘制漏斗图分析是否存在发表偏倚。
1. 5　 统计学方法

使用 Cochrane 协作网提供的 RevMan
 

5. 3 软件进行 Meta
分析。 计量资料采用均数差(MD)及其 95%CI 表示,计数资料

采用相对危险度(RR)及其 95%CI 表示。 对各研究进行异质

性检验,若不存在异质性或异质性较小( I2 ≤50%,P≥0. 05),
采用固定效应模型计算合并效应量;若异质性较大( I2 >50%,

 

P<0. 05),分析异质性产生的来源和原因,若仅有统计学异质

性时,采用随机效应模型合并效应量,否则进行描述性分析。
Meta 分析中,两组比较 P<0. 01 表示差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 文献检索结果、纳入研究的基本特征和质量评价

检索获得相关文献 1
 

406 篇, 剔除重复文献后得到

515 篇,阅读题目和摘要后剩余 157 篇,仔细阅读全文后最终

纳入定性分析的文献有 45 篇[5,7-50] ,纳入定量合成( Meta 分

析) 的文献共 31 篇[5,7,11-15,17-18,20,22-25,27-28,30-31,34-37,40-44,46-47,49-50] 。
文献筛选流程见图 1。 纳入的 45 篇文献的基本特征见表 1。
对纳入定性分析的 45 篇文献进行质量评价,结果显示,7 项

RCT 对随机分组方法未进行详细描述;27 项 RCT 的分配隐藏

偏倚情况不确定;38 项 RCT 对研究对象和研究者实施盲法的

情况不确定,见图 2。
2. 2　 分析结果

2. 2. 1　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液
 

vs.
 

0. 3%左氧氟沙星滴眼

液:共 9 项 RCT[5,11-12,17,22-23,27-28,36] 对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液

与 0. 3%左氧氟沙星滴眼液在睑腺炎治疗中的有效性和安全

性进行了比较。 (1)总有效率。 由于其中 1 项 RCT[36] 的结果

以单眼计数,故不纳入 Meta 分析中。 对剩余 8 项 RCT 进行异

质性检验,结果显示,各研究间异质性的差异存在统计学意义

( I2 = 80%,P<0. 000
 

1),采用随机效应模型计算合并效应量。
Meta 分析结果显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%左氧氟

沙星滴眼液治疗成人睑腺炎的总有效率比较,差异无统计学

意义[ 85. 56% ( 409 / 478)
 

vs.
 

77. 33% ( 365 / 472),RR = 1. 08,
95%CI= 0. 95~ 1. 23,P= 0. 24],见图 3。 (2)安全性。 9 项 RCT
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图 1　 文献筛选流程图
Fig

 

1　 Flowchart
 

of
 

literature
 

screening

均报告了滴眼液的眼部药品不良反应( adverse
 

drug
 

reaction,
ADR),异质性检验结果显示,各研究间异质性的差异存在统

　 　 　 　

计学意义( I2 = 60%,P= 0. 01),采用随机效应模型计算合并效

应量。 Meta 分析结果显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%
左氧氟沙星滴眼液治疗成人睑腺炎的眼部 ADR 发生率比较,
差异无统计学意义[ 5. 64% ( 37 / 656)

 

vs.
 

8. 31% ( 54 / 650),
RR= 0. 69,95%CI= 0. 31~ 1. 53,

 

P= 0. 36],见图 4。
2. 2. 2　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液

 

vs.
 

0. 3%氧氟沙星滴眼液:
共 13 项 RCT[7,13-14,18,24,30-31,37,40,42,47,49-50] 对 0. 5%左氧氟沙星滴

眼液与 0. 3%氧氟沙星滴眼液的有效性和安全性进行了比较。
(1)细菌性角膜炎。 ①6 项 RCT[14,24,30-31,40,42] 比较了上述

2 种滴眼液治疗细菌性角膜炎的总有效率,各研究间异质性的

差异不存在统计学意义( I2 = 0%,P = 0. 84),采用固定效应模

型进行 Meta 分析。 结果显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗细

菌性角膜炎的总有效率显著高于 0. 3%氧氟沙星滴眼液,差异

有统计学意义 [ 94. 08% ( 286 / 304)
 

vs.
 

80. 59% ( 245 / 304),
RR= 1. 17,95%CI= 1. 10~ 1. 24,P<0. 000

 

01],见图 5。 亚组分

　 　 　 　表 1　 纳入的 45 篇文献的基本特征
Tab

 

1　 Basic
 

characteristics
 

of
 

the
 

enrolled
 

45
 

articles

文献 适应证 人群
干预措施 病例数 性别 / 例 平均年龄 / 岁( x±s、范围)

研究组 对照组 研究组 对照组 男性 女性 研究组 对照组
疗程 / d 结局指标

徐中华(2019 年) [5] 睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟沙
星滴眼液

50 50 53 47 38. 5±10. 2 39. 0±11. 3 8 总有效率、临床症状
评分、肿块缩小程度、
疼痛程度和药品不良

反应
耿晓华(2020 年) [7] 重症细菌性角膜

炎和结膜炎
成人 0. 5%左氧氟沙星

滴眼液
0. 3%氧氟沙星

滴眼液
47 47 57 37 42. 63±4. 8 40. 4±4. 6 14 临床疗效、药品不良

反应

亓祥顺等(2020 年) [8] 急性结膜炎 成人+儿童 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 25%氯霉素
滴眼液

38 38 50 26 11. 1±4. 7 12. 2±4. 6 7 临床症状评分

宋妍等(2020 年) [9] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%妥布霉素
滴眼液

41 41 49 33 43. 7±3. 2 43. 2±3. 0 7 细菌清除率、眼表状况
评估和药品不良反应

朱建萍等(2020
年) [10]

眼科手术围术期 儿童 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 1%氟米龙
滴眼液

40 40 54 26 5. 4±1. 7 5. 5±1. 8 30 不良事件、术后感染
发生情况

马蓉蓉(2019 年) [11] 睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟
沙星滴眼液

50 50 51 49 35. 9 34. 1 8 治疗效果、生活质量
评分和药品不良反应

黄向娜等

(2019 年) [12]
睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星

滴眼液
0. 3%左氧氟沙

星滴眼液
64 64 55 73 34. 5±9. 5 34. 8±9. 2 7 总有效率、药品不良

反应

张平等(2019 年) [13] 重症细菌性角膜
炎和结膜炎

成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙星
滴眼液

32 32 31 33 38. 52±0. 23 38. 56±0. 25 21 总有效率、视力改善
程度

李英群(2019 年) [14] 细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙星
滴眼液

36 36 43 29 43. 36±10. 98 40. 64±9. 85 14~ 21 总有效率、细菌培养转
阴时间和视力改善程度

刘阳(2019 年) [15] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%加替沙星
滴眼液

30 30 31 29 53. 39±3. 40 53. 29±3. 33 7~ 14 总有效率、临床症状
改善时间

李少平(2019 年) [16] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%环丙沙星
滴眼液

60 60 — — — — 14 总有效率、药品不良
反应

伍芳玲等(2018
年) [17]

睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟沙
星滴眼液

48 48 — — 30. 26±5. 56 12 临床疗效、眼部不良
反应

马俊义(2018 年) [18] 重症细菌性角膜
炎和结膜炎

成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙星
滴眼液

58 58 71 45 38. 7±10. 9 39. 1±11. 3 ≥21 临床症状评分、总有
效率

胡双弟(2018 年) [19] 急性细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3 诺氟沙星
滴眼液

40 40 37 43 32. 45±7. 23 32. 63±7. 45 15 临床症状改善时间、
细菌培养转阴率

常丽(2018 年) [20] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%加替沙星
滴眼液

60 60 63 57 31. 5±2. 5 30. 5±2. 5 7 总有效率、临床症状
和体征评分

朱丹等(2018 年) [21] 重症细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%妥布霉
素滴眼液

33 33 39 27 37~ 49 35~ 46 14 总有效率、细菌清除
率和视力改善情况

郑洁琼(2017 年) [22] 睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟
沙星滴眼液

36 36 43 29 36. 7±5. 5 36. 2±5. 1 14 治疗有效率、药品
不良反应

梁玲燕(2017 年) [23] 睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟
沙星滴眼液

56 56 54 58 34. 5±8. 1 35. 5±8. 5 8 治疗有效率、药品
不良反应

陈丽霞等(2017
年) [24]

急性细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

60 60 57 63 36. 75±4. 52 38. 46±4. 85 21 临床疗效、细菌培养
转阴时间

邢宁等(2017 年) [25] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3 诺氟沙星
滴眼液

44 44 59 29 29. 1±4. 4 29. 0±4. 4 7 总有效率
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续表 1

文献 适应证 人群
干预措施 病例数 性别 / 例 平均年龄 / 岁( x±s、范围)

研究组 对照组 研究组 对照组 男性 女性 研究组 对照组
疗程 / d 结局指标

李彬(2017 年) [26] 细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 25%氯霉素
滴眼液

35 35 37 33 48. 3±5. 5 48. 2±5. 4 14 总有效率、细菌转阴
率和药品不良反应

丁丁等(2016 年) [27] 睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟
沙星滴眼液

20 20 23 17 45. 34±5. 48 45. 81±5. 86 8 总有效率、药品
不良反应

拜丽慧(2016 年) [28] 睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟
沙星滴眼液

138 122 164 96 32. 11±4. 27 31. 67±4. 36 14 临床有效率、药品
不良反应

李趣文(2016 年) [29] 细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

40 40 47 33 42. 36±10. 21 42. 58±10. 69 14 总有效率、药品
不良反应

杜杨(2016 年) [30] 细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

74 74 75 73 7~ 13 6~ 12 14 总有效率

安朝碧(2016 年) [31] 细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

34 34 42 26 41. 4±10. 5 42. 7±11. 4 7 临床疗效、药品不良
反应

邹美英等(2016
年) [32]

急性细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3 诺氟沙星
滴眼液

30 30 37 23 40. 55±10. 67 40. 67±10. 88 21 总有效率、视力改善
程度

张小勇等(2016
年) [33]

细菌性角膜炎和
结膜炎

成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3 诺氟沙星
滴眼液

43 43 47 39 28. 7±3. 4 28. 5±3. 5 7 总有效率、药品不良
反应

王立涛(2016 年) [34] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3 诺氟沙星
滴眼液

25 25 29 21 38. 80±5. 60 36. 75±5. 42 7 总有效率、药品不良
反应

黎结纯(2016 年) [35] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%加替沙
星滴眼液

80 80 78 82 36±14 38±13 7 总有效率、细菌清除率
和药品不良反应

杜慧斌等(2015
年) [36]

睑腺炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%左氧氟
沙星滴眼液

178 178 166 190 — — 8 总有效率、药品不良
反应

朱发(2015 年) [37] 重症细菌性角膜
炎和结膜炎

成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

54 54 68 40 38. 6±10. 8 21 治疗效果、临床症状评
分、细菌培养转阴率和

药品不良反应

路璐等(2015 年) [38] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3 诺氟沙星
滴眼液

47 47 53 41 44. 18±5. 57 45. 49±5. 92 7 细菌清除率、总有效率

赵雅珺(2015 年) [39] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 25%氯霉素
滴眼液

25 25 — — 35. 25±3. 68 35. 10±3. 89 7 总有效率、症状缓解
时间

殷朝东(2014 年) [40] 急性细菌性角膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

40 40 47 33 38. 7(21~ 65) — 总有效率、药品不良
反应

李晓蓓等(2014
年) [41]

细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%加替沙
星滴眼液

100 100 101 99 41. 38±10. 88 40. 92±11. 36 7 总有效率、药品不良
反应

肖志刚等(2013
年) [42]

细菌性角膜炎 儿童 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

60 60 49 71 11. 2±2. 4 10. 5±2. 7 14 总有效率

张秋良(2013 年) [43] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%加替沙
星滴眼液

44 44 52 36 35. 5±8. 3 4 总治愈率

葛鹤立(2013 年) [44] 细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%加替沙
星滴眼液

57 58 69 46 39. 4±8. 7 39. 5±8. 7 14 总有效率、药品不良
反应

赵恳(2013 年) [45] 白内障手术围术期 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%妥布霉
素滴眼液

66 60 57 69 52. 2±4. 6 53. 0±5. 3 3 手术前后细菌培养
结果

金玉子(2012 年) [46] 细菌性结膜炎 儿童 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3 诺氟沙星
滴眼液

60 60 59 61 3~ 12 7 总有效率

孙芳等(2009 年) [47] 细菌性结膜炎 儿童 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

35 35 36 34 5~ 12 7 有效率、药品不良反应

Shimomura 等(2007
　 年) [48]

细菌性结膜炎 成人 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 5%莫西沙
星滴眼液

125 139 117 147 50. 8±20. 6 49. 7±21. 1 14 临床疗效、药品不良
反应

Schwab 等(2003
　 年) [49]

细菌性结膜炎 成人+儿童 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

207 206 154 259 32. 2±20. 9 32. 8±21. 9 7 临床症状评分

Lichtenstein 等(2003
　 年) [50]

细菌性结膜炎 儿童 0. 5%左氧氟沙星
滴眼液

0. 3%氧氟沙
星滴眼液

83 53 — — 7. 29 6. 40 7 细菌清除率、眼表状况
评估和药品不良反应

　 　 注:“—”表示无法获得相关信息
Note:“—”

 

indicates
 

that
 

the
 

relevant
 

information
 

is
 

not
 

available

析结果显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人细菌性角膜炎

[ 95. 14% ( 137 / 144 )
 

vs.
 

80. 56% ( 116 / 144 ), RR = 1. 18,
95%CI= 1. 08~ 1. 29,P = 0. 000

 

2] 和成人急性细菌性角膜炎

[94. 00%(94 / 100)
 

vs.
 

79. 00%(79 / 100),RR = 1. 19,95%CI =
1. 06~ 1. 33,P= 0. 002]的总有效率均显著高于 0. 3%氧氟沙星

滴眼液,差异均有统计学意义,见图 5。 ②仅 2 项 RCT[31,40] 报

告了上述 2 种滴眼液在细菌性角膜炎和急性细菌性角膜炎治

疗过程中的安全性数据,未达到数据合并的条件。 故未对

0. 5%左氧氟沙星滴眼液对比 0. 3%氧氟沙星滴眼液治疗细菌

性角膜炎的安全性进行 Meta 分析。
　 　 (2)儿童细菌性结膜炎。 ①共 3 项 RCT[47,49-50] 比较了上

述 2 种滴眼液治疗儿童细菌性结膜炎的总有效率。 其中 1 项

RCT[49] 的研究人群包括成人和儿童,研究提取儿童人群的相

关数据进行合并。 各研究间异质性的差异不存在统计学意义

(I2 = 45%,P= 0. 16),采用固定效应模型进行 Meta 分析。 结果

显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%氧氟沙星滴眼液治疗儿
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图 2　 纳入的 45 项 RCT 的质量评价
Fig

 

2　 Quality
 

assessment
 

on
 

45
 

RCTs
 

included

图 3　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%左氧氟沙星滴眼液
治疗成人睑腺炎总有效率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

3　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

total
 

effective
 

rates
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

hordeolum
 

in
 

adults

图 4　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%左氧氟沙星滴眼液
治疗成人睑腺炎眼部 ADR 发生率比较的 Meta 分析森林图
Fig

 

4　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

on
 

the
 

incidence
 

of
 

ADR
 

in
 

the
 

eyes
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

hordeolum
 

in
 

adults

图 5　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%氧氟沙星滴眼液
治疗细菌性角膜炎总有效率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

5　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

total
 

effective
 

rates
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

ofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

keratitis

童细菌性结膜炎的总有效率比较,差异无统计学意义[85. 00%
(136 / 160)

 

vs.
 

83. 20% ( 104 / 125),RR = 1. 03,95%CI = 0. 93 ~
1. 14,P= 0. 58],见图 6。 ②由于 1 项 RCT[49] 未对纳入人群中

成人和儿童的安全性数据进行分别报道,无法获得该研究中儿

童的安全性数据。 剩余 2 项 RCT 对上述 2 种滴眼液治疗儿童

细菌性结膜炎的安全性进行了研究,不具备合并条件。 故未对

0. 5%左氧氟沙星滴眼液对比 0. 3%氧氟沙星滴眼液治疗儿童

细菌性结膜炎的安全性进行 Meta 分析。
(3) 成 人 重 症 细 菌 性 角 膜 炎 和 结 膜 炎。 ① 共 4 项

图 6　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%氧氟沙星滴眼液治疗
儿童细菌性结膜炎总有效率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

6　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

total
 

effective
 

rates
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

ofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

conjunctivitis
 

in
 

children

RCT[7,13,18,37] 比较了上述 2 种滴眼液治疗成人重症细菌性角膜

炎和结膜炎的总有效率。 各研究间异质性的差异存在统计学

意义( I2 = 87%,P<0. 000
 

1),采用随机效应模型进行 Meta 分

析。 结果显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人重症细菌性

角膜炎和结膜炎的总有效率高于 0. 3%氧氟沙星滴眼液,但差

异无统计学意义[95. 81% (183 / 191)
 

vs.
 

83. 25% ( 159 / 191),
RR= 1. 16,95%CI = 0. 96 ~ 1. 41,P = 0. 12],见图 7。 ②仅 2 项

RCT[7,37] 报告了上述 2 种滴眼液在成人重症细菌性角膜炎和

结膜炎治疗过程中的安全性数据,未达到数据合并的条件。 故

未对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液对比 0. 3%氧氟沙星滴眼液治疗

成人重症细菌性角膜炎和结膜炎的安全性进行 Meta 分析。

图 7　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%氧氟沙星滴眼液治疗
成人重症细菌性角膜炎和结膜炎总有效率比较的 Meta

分析森林图
Fig

 

7　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

total
 

effective
 

rates
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

severe
 

bacterial
 

keratitis
 

and
 

conjunctivitis
 

in
 

adults

2. 2. 3　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液
 

vs.
 

0. 3%诺氟沙星滴眼液:共
7 项 RCT[19,25,32-34,38,46] 对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%诺氟

沙星滴眼液治疗细菌性角膜炎或结膜炎的疗效和有效性进行

了比较。 (1)仅 3 项针对上述 2 种滴眼液治疗成人细菌性结

膜炎有效性结局的 RCT[25,34,46] 具备合并条件,计数方式为患

眼(只)。 各研究间异质性的差异存在统计学意义( I2 = 87%,
P= 0. 000

 

4),采用随机效应模型进行 Meta 分析。 结果显示,
0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人细菌性结膜炎的总有效率高

于 0. 3%诺氟沙星滴眼液,但差异无统计学意义[93. 85%(183 /

195)
 

vs.
 

91. 84% (180 / 196),RR = 1. 04,95%CI = 0. 85 ~ 1. 27,
P= 0. 74],见图 8。 (2)仅 2 项 RCT[33-34] 报告了安全性数据,由
于适应证不同,不具备合并条件。 故未对 0. 5%左氧氟沙星滴

眼液对比 0. 3%诺氟沙星滴眼液治疗成人细菌性结膜炎的安

全性进行 Meta 分析。
2. 2. 4　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液

 

vs.
 

0. 3%加替沙星滴眼液:共
6 项 RCT[15,20,35,41,43-44] 对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%加替

沙星滴眼液治疗成人细菌性结膜炎的有效性和安全性进行了

比较。 (1)总有效率。 各研究间异质性的差异无统计学意义

( I2 = 0%,P= 1. 00),采用固定效应模型进行 Meta 分析。 结果

显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人细菌性结膜炎的总有
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图 8　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%诺氟沙星滴眼液治疗
成人细菌性结膜炎总有效率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

8　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

total
 

effective
 

rates
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

norfloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

conjunctivitis
 

in
 

adults

效率显著低于 0. 3% 加替沙星滴眼液,差异有统计学意义

[77. 09%(286 / 371)
 

vs.
 

93. 28%(347 / 372),RR = 0. 83,95%CI =
0. 78~ 0. 88,P<0. 000

 

1],见图 9。 (2)仅 3 项 RCT[35,41,44] 报告

了上述 2 种滴眼液治疗细菌性结膜炎的眼部 ADR 发生率,各研

究间异质性的差异无统计学意义( I2 = 0%,P = 0. 67),采用固定

效应模型进行 Meta 分析。 结果显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液

与 0. 3%加替沙星滴眼液治疗成人细菌性结膜炎的眼部 ADR
发生率比较,差异无统计学意义[ 2. 53% ( 6 / 237)

 

vs.
 

2. 10%
(5 / 238),RR= 1. 21,

 

95%CI= 0. 37~3. 90,
 

P= 0. 75],见图 10。

图 9　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%加替沙星滴眼液治疗
成人细菌性结膜炎总有效率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

9　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

total
 

effective
 

rates
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

gatifloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

conjunctivitis
 

in
 

adults

图 10　 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%加替沙星滴眼液治疗
成人细菌性结膜炎眼部 ADR 发生率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

10　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

on
 

the
 

incidence
 

of
 

ADR
 

in
 

the
 

eyes
 

between
 

0. 5%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

and
 

0. 3%
 

levofloxacin
 

eye
 

drops
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

bacterial
 

conjunctivitis
 

in
 

adults

2. 3　 发表偏倚检验

以 RR 为横坐标,标准误差为纵坐标,绘制 30 项 RCT 的漏

斗图。 结果显示,几个漏斗图的对称性中等偏上,提示各项研

究的发表偏倚中等偏小。
2. 4　 敏感性分析

采取逐一剔除各项研究的方法进行敏感性分析,结果显

示,剔除后与剔除前结果的差异无统计学意义(均 P≥0. 1),提
示本次 Meta 分析结果较为稳定可靠。
3　 讨论
3. 1　 本研究结果

本研究针对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与低浓度的 0. 3%左

氧氟沙星滴眼液、0. 3%氧氟沙星滴眼液、0. 3%诺氟沙星滴眼

液、0. 3%加替沙星滴眼液在不同适应证中的临床效果和安全

性进行了系统评价。
本研究纳入的 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与低浓度的 0. 3%

左氧氟沙星滴眼液比较的 RCT 中,适应证均为睑腺炎。 结果

显示,0. 5%左氧氟沙星滴眼液的总有效率略高于 0. 3%左氧氟

沙星滴眼液,眼部 ADR 发生率略低于 0. 3%左氧氟沙星滴眼

液,但上述差异均无统计学意义(P>0. 05)。
针对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%氧氟沙星滴眼液比

较的 RCT 中,适应证包括成人和儿童细菌性角膜炎、成人急性

细菌性角膜炎、成人重症细菌性角膜炎和结膜炎以及儿童细菌

性结膜炎。 根据不同人群和适应证进行亚组分析,结果显示,
0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人细菌性角膜炎和成人急性细

菌性角膜炎的有效性显著优于 0. 3%氧氟沙星滴眼液;治疗儿

童细菌性角膜炎、儿童细菌性结膜炎以及成人重症细菌性角膜

炎和结膜炎中,其有效性与 0. 3%氧氟沙星滴眼液的差异无统

计学意义(P>0. 05)。 由于样本量合并的异质性问题,本研究

未对上述 2 种滴眼液的安全性进行分析。
针对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%诺氟沙星滴眼液比

较的 RCT 中,适应证集中在成人细菌性结膜炎。 结果显示,
0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人细菌性结膜炎的总有效率略

高于 0. 3%诺氟沙星滴眼液,但差异无统计学意义(P>0. 05)。
由于样本量合并的异质性问题,本研究未对上述 2 种滴眼液的

安全性进行分析。
针对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与 0. 3%加替沙星滴眼液比

较的 RCT 中,适应证集中在成人细菌性结膜炎。 结果显示,
0. 5%左氧氟沙星滴眼液治疗成人细菌性结膜炎的总有效率显

著低于 0. 3%加替沙星滴眼液;安全性方面,两药安全性相近,
均较好。

针对 0. 5%左氧氟沙星滴眼液的 RCT 中,对照药物还包括

0. 3%环丙沙星滴眼液、0. 5%莫西沙星滴眼液、0. 3%妥布霉素

滴眼液和 0. 1%氟米龙滴眼液,但由于研究数量不足或适应证

不统一等问题,无法进行合并分析。
3. 2　 本研究的局限性

本研究存在一定的局限性,包括纳入 RCT 的患者例数偏

少,最少为 20 例 / 组,最多为 207 例 / 组;纳入的 RCT 研究质量

中等偏低,如未明确指出随机方法等,可能影响本研究的质量;
研究组和对照组的给药方案接近,但仍存在小幅度差异,可能

造成一定的异质性;研究疗程不完全相同;同一适应证的亚组

分析纳入的 RCT 数量较少。
综上所述,本次 Meta 分析结果显示,与包括 0. 3%左氧氟

沙星滴眼液、0. 3%氧氟沙星滴眼液及 0. 3%诺氟沙星滴眼液在

内的第 3 代氟喹诺酮类药物相比,0. 5%左氧氟沙星滴眼液在

治疗各类成人和儿童眼部细菌感染性疾病中的有效性相当甚

至更优,但不及第 4 代氟喹诺酮类药物 0. 3%加替沙星滴眼液;
药物整体安全性良好。 同时,建议开展大规模人群、高质量、多
亚组(药物品种、给药剂量、对照组)的真实世界研究,以进一

步验证 0. 5%左氧氟沙星滴眼液与其他氟喹诺酮类眼部用药

的临床效果和安全性。
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