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·短篇论著· 

迁延性病毒性脑炎四例临床特点分析 

蔄红好  唐毅  董静  黄小钦 

【摘要】  目的  分析迁延性病毒性脑炎的临床特点，提高早期诊断率，分析预后的影响因素。方法  回
顾性分析 4 例患者的临床、脑脊液、影像学、脑电图特点及治疗。结果  4 例患者均缺乏前驱感染症状，亚

急性起病，临床表现多样，病程长，3 个月至 2 年；脑脊液细胞数正常，蛋白波动在 54～60 mg/ml，病变

多累及颞额叶，脑电图多为慢波改变。抗病毒治疗疗程 1～3 个月，预后较好。结论  迁延性病毒性脑炎可

无前驱感染症状，早诊断、长疗程抗病毒直接影响预后，脑电图改变作为抗病毒疗程的依据。 
【关键词】  脑炎，病毒性； 磁共振成像； 脑电图   

 
病毒性脑炎多急性起病，单相病程。有部分病毒性脑炎尽

管经过常规的抗病毒治疗，病程仍有明显延长或者复发，一般

将接受抗病毒治疗 1 个月后病情仍继续加重或者反复的病毒性

脑炎称为迁延性病毒性脑炎[1]。对于这部分病毒性脑炎国内外

尚无明确治疗方案。下面将 4 例迁延性病毒性脑炎做回顾性分

析，探讨此病的影响因素及相关治疗。   
一、临床资料 
4 例患者均为 2012 年 5 月至 2013 年 1 月在首都医科大学

宣武医院神经内科住院的病毒性脑炎患者。 
例 1，男，37 岁，急性起病，因车祸后头痛、精神行为异

常 23 d，右侧肢体无力 6 d 入院。既往体健。病程第 5 天，外

院头颅 MRI 显示左侧颞枕叶长 T1 长 T2 异常信号，予阿昔洛韦

（用量约 7.6 mg/kg，q8 h）抗病毒治疗，头痛、精神异常症状减

轻。但病程第 16 天出现右侧肢体无力、失语。复查头颅 MRI
病灶范围较前扩大，左岛叶、海马、丘脑、额角旁见新发病灶，

并有岛叶皮层渗血。脑脊液检查示颅压 200 mm H2O，白细胞 13
×106/L，蛋白 60（15～45）mg/dl，GLU 49（45～80）mg/ml，
CL 120（118～128）mmol/L，血及脑脊液单纯疱疹病毒Ⅰ型 IgG
抗体阳性、IgM 抗体阴性，OB（－），MBP 正常，NMDA、

VGKC 抗体阴性，Hu-Ri-Yo 抗体阴性。脑电图检查示中度异常，

清醒时左顶、枕、颞导联 α 波形成不良，在睡眠中左侧峰波、

锤波较右侧形成差。诊断单纯疱疹病毒性脑炎。予阿昔洛韦

（10 mg/kg，q8 h）足量治疗，症状好转，复查脑电图轻度异常，

仅遗有不完全运动性失语，患者继续抗病毒治疗共 3 个月至脑

电图正常。 
例 2，女，36 岁，亚急性起病，因进行性记忆力下降、失

读、失认 9 个月，加重 2 个月入院。既往宫颈原位癌病史 2 年。

外院行 MRS、PET 检查排除颅内肿瘤及宫颈癌复发。头颅 MRI
示左颞叶、海马长 T1 长 T2 改变，诊断亚急性期脑梗死给予相

应治疗。1 个月后复查 MRI 病灶扩大至同侧额叶，海马伴有少

许出血。近 2 个月症状加重，记忆力下降明显，不认识熟悉的
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字，叫不出朋友的名字。入院再次复查 MRI 示左颞叶萎缩，灰

白质交界区有胶质增生。腰穿脑脊液检查示颅压 110 mm H2O，

白细胞 2×106/L，蛋白 55（15～45）mg/dl，GLU 58（45～80）
mg/ml，CL 114 （118～128）mmol/L，血及脑脊液单纯疱疹病

毒Ⅰ型 IgG 抗体阳性、IgM 抗体阴性，OB（－），MBP 正常，

NMDA、VGKC 抗体阴性，Hu-Ri-Yo 抗体阴性。脑电图轻度异

常。MoCA 评分 22 分，韦氏智能量表 VIQ102，PIQ105，FIQ104，
智力中等。考虑单纯疱疹病毒性脑炎，给予阿昔洛韦（10 mg/kg，
q8 h）足量抗病毒 1 个月，症状明显好转，MoCA 评分 26 分，

脑电图恢复正常。 
例 3，女，57 岁，亚急性起病，因幻嗅、精神异常伴肢体

抽搐 2 年，再发 2 个月入院。既往胸腺瘤手术切除 3 年。病初

（2010 年）曾先后误诊为焦虑症、躁狂症，行头颅CT 及MRI 检查

（图 1，2），诊断病毒性脑炎。经阿昔洛韦抗病毒、激素及控制

癫痫等治疗 1 个月（具体不详），症状缓解。复查头颅 MRI 病
灶消失（图 3）。2012 年 7 月患者口周出现疱疹，之后逐渐出

现幻听、幻嗅，听理解力下降明显，伴有头颈及上肢抽搐，无

发热、头痛。入院头颅 MRI 检查（图 4），腰穿脑脊液检查示

颅压 110 mm H2O，白细胞 4×106/L，蛋白 64（15～45）mg/dl，
GLU 50（45～80）mg/ml，CL 119（118～128）mmol/L，血及

脑脊液单纯疱疹病毒Ⅰ型 IgG 抗体阴性、IgM 抗体阴性，OB
（－），MBP 正常，NMDA、VGKC 抗体阴性，Hu-Ri-Yo 抗体

阴性。基因检测排除 MELAS，全身 PET 检查排除肿瘤，脑电

图中度异常，诊断病毒性脑炎复发。给予阿昔洛韦抗病毒治疗

3 个月至脑电图正常，患者幻嗅、精神症状缓解，癫痫控制，

复查磁共振病灶消失（图 5）。 
例 4，女，66 岁，亚急性起病，因智能减退、四肢抽搐 1

年，再发 1 周入院。既往胃溃疡手术史。患者病初无发热、头

痛。查体：高级皮层功能全面下降，颅神经征（―），脑膜刺

激征（―），双侧病理征（＋）。头颅 MRI 示左额叶异常信号、

海马肿胀，给予抗病毒及控制癫痫治疗，症状好转，具体诊治

不详。本次入院复查头颅 MRI 示双侧半卵圆中心、额顶叶皮层

下、双侧侧脑室三角区旁、右侧海马新发长 T1 长 T2 病灶，DWI
高信号，左侧海马萎缩。肿瘤标记物、甲状腺功能全项正常，

脑电图中度异常，脑脊液检查示颅压 155 mm H2O，白细胞
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10×106/L，蛋白 54（15～45） mg/dl，GLU 58（45～80）
mg/ml，CL 107（118～128）mmol/L，血及脑脊液单纯疱疹病

毒Ⅰ型 IgG 抗体阴性、IgM 抗体阴性，OB（＋），MBP 7.73 μg/L
（＜3.5 μg/L），NMDA、VGKC 抗体阴性，Hu-Ri-Yo 抗体阴性，

14-3-3 蛋白阴性。诊断病毒性脑炎复发脱髓鞘脑病，给予阿昔

洛韦抗病毒及抗癫痫治疗1个月，同时应用1周地塞米松10 mg，
ivgtt，qd，之后改为口服泼尼松 50 mg，每周减 1 片至停用。复

查头颅 MRI 病灶有缩小，临床癫痫症状控制，又坚持抗病毒治

疗 1 个月，复查脑电图正常后停用。 
二、讨论  
单纯疱疹病毒性脑炎是常见的中枢神经系统感染。多为急

性起病，单相病程，病程数日或 1～2 个月，及时、恰当治疗，

往往预后较好。但有部分病例可呈亚急性或慢性（迁延数月）

起病，而且治疗不及时或不充分以及病情严重者则预后不良，

病情复发，病程迁延。单纯疱疹病毒复发机制可能为抗病毒不

彻底导致病毒包涵体形成及病毒感染后继发免疫反应[2-3]。本文

介绍 4 例患者诊断单纯疱疹病毒性脑炎可能性大，初期诊断困

难、病程长、迁延，甚至复发，符合文献报道迁延性病毒性脑

炎的特点[4]。经过足量抗病毒治疗，必要时加以激素治疗，预

后相对较好。 
单纯疱疹病毒多急性起病，常有前驱感染症状，如发热、

头痛、呕吐，毒血症明显，提示感染性疾病的诊断。但有一部

分单纯疱疹病毒为外来刺激因素包括免疫抑制剂、物理、情感

压力、外伤或免疫力低下等激活潜伏体内的 HSV，引起颅内感

染，这部分单纯疱疹病毒的前驱感染症状可以缺失[5]。没有前

驱感染症状的单纯疱疹病毒极易误诊，从而造成治疗的滞后影

响预后。常见的非感染症状为渐进性行为异常（71%）、癫痫

发作（67%）、局灶性神经系统体征（33%），少见的非感染症

状有认知只占 24%，如失读失认、记忆障碍或精神异常[5]。病

例 2、3、4 发病均无前驱感染症状，亚急性起病，临床表现为

幻嗅、幻听、失读、失认、记忆障碍等少见的非感染症状，造

成诊断困难。病例 1 为外伤后出现症状，病例 2、3 有肿瘤病史，

推测可能原因是机体抵抗力下降导致潜伏 HSV 活化，从而激发

单纯疱疹病毒。 
必要的辅助检查有助于单纯疱疹病毒的早期诊断和判断预

后。脑脊液检查是判断颅内感染的常规检查，但对于病毒性脑

炎诊断缺乏特异性。本文 4 例患者脑脊液蛋白轻度升高，但缺

乏特异性。头颅 CT 往往发病 1 周后才会出现病灶，而 MRI 对
于发现早期病灶优于 CT[6]。HSV-1 抗体滴度测定也要 1 周后才

有阳性结果，对于早期诊断意义不大。脑电图和头颅 MRI 检查

有助于早期诊断，脑电图敏感性强，磁共振特异性强。此 4 例

患者的 MRI 及脑电图变化与病情发展一致。MRI 病灶均累及颞

叶，额叶其次，以皮层灰质损害为主，单侧、双侧均可累及，

脑干、小脑未见异常，急性期可伴有渗血改变，进入慢性期可

见局部脑组织萎缩及胶质增生。年龄、脑脊液变化、GLC 评分、

CT、MRI 可作为评估单纯疱疹病毒患者预后的指标，其中 CT
或 MRI 显示异常病灶较其他临床变量与预后更加明显相关[6]。4
例患者 MRI 显示病灶范围均较大，复发或病情加重时头 MRI
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均可见新病灶或原病灶扩大，预示病情迁延不愈或复发的可能。 
单纯疱疹病毒在治疗方面早期、足量、足疗程给予抗病毒

治疗是关键。有文献提出发病 4 d 内给予抗病毒治疗预示生存

和痊愈，否则预后差。这就对早诊断提出要求，前 3 例患者均

未能做到及时给予抗病毒治疗可能也是造成病程迁延不愈的原

因之一。2008 年美国传染病学会临床指南强调单纯疱疹病毒抗

病毒治疗首选阿昔洛韦，A 级推荐 1 级证据，剂量 10 mg/kg，
q8 h，疗程 14～21 d[7]。而对于病程迁延或重症患者疗程及剂量

没有说明，据报道在新生儿单纯疱疹病毒性脑炎应用大剂量阿

昔洛韦 20 mg/kg，q8 h，疗程 21 d，可使死亡率下降 50%[8-9]，

对于成人单纯疱疹病毒重症患者是否能够应用同等剂量，目前

没有循证医学证据。病例 1 初始阿昔洛韦剂量不足，可能是导

致病情再次加重的原因。尽管国际指南已将抗病毒疗程从 2 周

改到 3 周，对于重症患者仍旧不够，如何判断用药疗程成为临

床难题，Pract Neurol 临床指南提出只要聚合酶链反应能够发现

HSV-DNA，阿昔洛韦抗病毒治疗就要坚持 [10]。无条件行

HSV-DNA 检测则根据脑电图慢波消失决定是否停用抗病毒不

失为一种简单有效的手段。本组病例脑电图均显示以慢波为主

改变，病情不同，脑电图改变亦有所不同。病例 3、4 第一次用

药时间为 1 个月，未根据脑电图或病原学检查停药，复发原因

可能是疗程不足。 
单纯疱疹病毒的激素治疗一直存在争议。病程早期病毒在

细胞内繁殖期不主张应用激素治疗，后期因为可能出现病毒诱

导的免疫炎性反应，少突胶质细胞受累，脑白质脱髓鞘，脑活

检未见病毒包涵体，抗病毒治疗无效 [3,11-12]，所以选择激素治

疗。病例 1～3 MRI 始终未发现脑白质损害，仅用抗病毒药物，

未使用糖皮质激素，足疗程抗病毒治疗预后好。病例 4 海马有新

发病灶，白质脱髓鞘明显。脑脊液检查 OB 阳性和 MBP 升高，提

示脱髓鞘存在。应用抗病毒同时给予激素治疗，临床也获得了

较好的效果。 
本文 4 例患者均缺乏前驱感染症状，亚急性起病，临床表

现多样，病程长；脑脊液缺乏特异性，早期误诊率高，结合头

颅磁共振和脑电图特点，排除其他疾病，诊断病毒性脑炎，抗

病毒治疗，预后尚好，当继发脑白质脱髓鞘时应用激素效果好。

脑电图的改变与预后相关，可以判断抗病毒疗程。 
病毒性脑炎发病诱因多样，是否早期、足量用药能直接影

响此病预后，故临床医生应随时警惕此病，及早诊治，防止病情

延误。但治疗手段相对单一，对于迁延性病毒性脑炎，是否要加大

抗病毒治疗的剂量及联用激素的问题，还需要进一步探索研究。 
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