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·临床研究·

水痘‐带状疱疹病毒感染相关视神经病变
五例临床分析
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【摘要】 目的 探讨水痘‐带状疱疹病毒（VZV）感染相关视神经病变的临床特征、治疗和预后。

方法 回顾性病例分析方法。收集北京同仁医院神经内科病房自2014年1月1日至2019年3月31日
VZV感染相关视神经病变 5例，对其临床表现、治疗及预后等进行临床分析。结果 5例患者共受

累 7只眼；有 3例（3/5）累及单眼，2例（2/5）双视神经均累及。随访期间均未见复发。重度视力损害

4只眼（4/7），非重度视力损害3只眼（3/7）。视力明显改善1只眼（1/7）；好转2只眼（2/7）；无变化4只
眼（4/7）。急性期的MRI均见视神经和（或）鞘膜的异常信号。例3在发病后第2天给予抗病毒和激素

治疗，视力恢复较好；余4例视力预后均差。结论 头面部VZV感染可引起严重的视神经病变，导致

重度视功能障碍，且预后欠佳，但复发少见。此部位的VZV感染建议早期静脉应用抗病毒药物（阿昔

洛韦最佳）及激素，最好72 h内用药，以尽量避免和减轻继发的视神经病变。
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical characteristics, treatment and prognosis of
optic neuropathy associated with varicella zoster virus (VZV). Methods Five cases of optic neuropathy
associated with VZV infection from Department of Neurology between January 1, 2014 and March 31, 2019
were retrospectively collected. The clinical manifestations, treatment and prognosis were analyzed.
Results There were 7 eyes involved in 5 cases, 3 cases (3/5) involved only one eye, and 2 cases (2/5)
involved both optic nerves. During the follow‐up time, no recurrence was found. Severe visual impairment
occurred in 4 eyes (4 / 7) and non‐severe visual impairment in 3 eyes (3 / 7). Visual acuity improved
significantly in 1 eye (1/7), turned better in 2 eyes (2/7), and remained unchanged in 4 eyes (4/7). In acute
phase, abnormal signals of optic nerve and/or sheath were observed on MR images. Case 3 received antiviral
and hormone therapy on the second day after the onset of the disease, and the visual acuity recovered well;
the other 4 cases had poor prognosis. Conclusions Head and face VZV infection can cause serious optic
neuropathy, leading to severe visual dysfunction, and poor prognosis, but recurrence is rare. Early
intravenous administration of antiviral drugs (acyclovir is the best) and hormones are recommended for VZV
infection in this area. It is best to use drugs within 72 hours in order to avoid and reduce secondary optic
neuropathy as far as possible.
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据报道，有 20%~70%的水痘‐带状疱疹病毒

（VZV）感染可出现眼部症状，可累及眼睛的任何部

位［1］。临床表现为视神经病变、眼动神经病变、面

神经麻痹、结膜炎、视网膜炎等或者合并存在［2］。
VZV感染后相关的视神经病变报道较少，我们对北

京同仁医院神经内科病房收治的头面部VZV感染

后视神经病变5例进行回顾性分析。

一、对象与方法

1. 对象：收集北京同仁医院神经内科病房自

2014年 1月 1日至 2019年 3月 31日头面部VZV感
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染后视神经病变 5例。（1）视神经炎（optic neuritis，
ON）诊断标准［3］：①急性视力下降，伴或不伴眼痛

及视乳头水肿；②视神经损害相关性视野异常；

③存在相对性传入性瞳孔功能障碍、视觉诱发电位

（VEP）异常 2项中至少 1项；④除外其他视神经疾

病：如缺血性、压迫性及浸润性、外伤性、中毒性及

营养代谢性、遗传性视神经病等；⑤除外视交叉及

交叉后的视路和视中枢病变；⑥除外其他眼科疾

病：如眼前节病变、视网膜病变、黄斑病变、屈光不

正、青光眼等；⑦除外非器质性视力下降。（2）视神

经周围炎（optic perineuritis，OPN）：主要根据临床

表现和视神经影像学诊断。OPN多亚急性起病，常

伴疼痛和视盘水肿，视野损害以周边视野缺损和弓

形暗点多见，如不治疗视功能会进行性下降；视神

经核磁可见视神经鞘膜呈双轨样强化［4］。研究完

全遵循《赫尔辛基宣言》的伦理标准。

2.回顾性病例分析：收集整理所有入组患者的

临床、影像和各项血液检查指标。临床资料包括病

程、发作次数、累及视神经、最佳矫正视力（best
corrected visual acuity，BCVA）、视野等。影像学检

查包括头和视神经的增强磁共振影像（MRI）。血

液检查包括血常规、生化常规、红细胞沉降率、ENA
多肽谱、抗核抗体（ANA）、风湿三项、抗中性粒细胞

胞质抗体（ANCA）、水通道蛋白‐4抗体（AQP‐4‐IgG）、
髓鞘少突胶质细胞糖蛋白抗体（MOG‐IgG）检查、血

病毒九项、人类白细胞抗原B‐27（HLA‐B27）、免疫

四项及甲状腺功能等；有 1例患者拒绝腰椎穿刺，

其余 4例患者均行脑脊液检查，包括测压、脑脊液

常规、生化、检菌、涂片染色、病毒系列、AQP‐4‐IgG、
MOG‐IgG、细胞学检查等。所有患者随访≥6个月。

分析VZV感染患者视神经病变的临床特点、治疗、

预后等。

3. 视 力 评 估 ：对 治 疗 前 后 的 视 力 采 用

Wingerchuk视力分级方法［5］进行评估：1.0=0级；暗

点至0.67=1级；0.333~0.67=2级；0.333~0.101=3级；

0.025~0.1=4级；数指＝5级；光感（LP）＝6级；无光

感（NLP）＝7级。分级4~7级为重度视力损害。

4. 血清AQP4‐IgG和MOG‐IgG：均采用间接免

疫荧光法进行检测。

二、结果

（一）一般资料

共5例病例，年龄40~78岁，年龄中位数61岁。

皮肤疱疹与视神经病变时间间隔：3~16 d，时间中

位数 8 d。疱疹部位：均在三叉神经第一支支配区

域。受累眼别：5例患者共受累 7只眼。其中 3例
（3/5）仅累及单眼，2例（2/5）双视神经均累及。其

中4只眼诊断ON，1只眼为OPN，其余两只眼为ON
合并OPN。随访时间和发作次数：随访时间最短

7个月，最长3年6个月，均未见复发（表1）。
（二）临床表现

1.视功能：（1）视力下降：病程中视力损害最严

重时BCVA有5只眼均为NLP（5/7），且均为疱疹发

病侧；0.1<BCVA≤0.5有2只眼（2/7），均为非疱疹发

病侧。最终随访视力采用Wingerchuk视力分级方

法，其中，疱疹侧 5只眼有 4只仍为NLP（4/5），1只
眼回复至0.8（1/5）；非疱疹侧视力恢复至0.4和0.5。
重度视力损害有 4只眼（4/7），非重度视力损害有

3只眼（3/7）。对每例患者的最重损害视力和最终

随访视力进行比较：明显改善（视力分级提高 3级
以上）1只眼（1/7）；好转（视力分级提高1~2级）2只
眼（2/7）；无变化者 4只眼（4/7）。（2）眼底和视野：

7只眼中视乳头水肿者有 3只眼，余 4只眼视乳头

色正界清。视野改变：有 5只眼均无光感，不能固

视；余2只眼均为周边视野缺损。

表1 5例VZV合并视神经病变患者临床资料

例序

1
2
3
4

5

性别

女

男

女

女

男

年龄

（岁）

61
65
40
78

50

全身疾病

强直性脊柱炎

高血压、冠心病

无

高血压

无

疱疹

部位

左

右

右

左

左

疱疹与

视神经

病变间

隔（d）
14
3
16
7

8

视神经

病变

类型

ON
ON
ON
右OPN
左OPN+ON
右ON
左OPN+ON

有无合并

其他眼部

及颅内病变

无

结膜炎

结膜炎

无

结膜炎、青光眼、

眼睑炎、脑膜炎

受累

眼别

左

右

右

双

双

眼底

大致正常

大致正常

右视盘界欠清，色红

右视盘界欠清，色红略淡

双视盘界清色可

最重时

BCVA
（右/左）

1.0/NLP
NLP/1.0
NLP/1.0
0.3/NLP

0.1/NLP

半年后

随访

BCVA
（右/左）

1.0/NLP
NLP/1.0
0.8/1.0
0.5/NLP

0.4/NLP

注：BCVA为最佳校正视力；NLP为无光感；ON为视神经炎；OPN为视神经周围炎；VZV为水痘-带状疱疹病毒
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2.辅助检查：（1）MRI表现：①5例患者 7只眼

（7/7）急性期的MRI均见视神经和（或）鞘膜的异常

信号，其中6只眼（6/7）有明显强化（图1），1只眼（1/
7）未见明显强化（例3）。②视神经信号异常部位：

仅累及视神经4只眼，仅累及视神经鞘膜1只眼，另

2只眼视神经和鞘膜均有累及；眶内段病变6只眼，

视神经全程病变 1只眼。（2）血及脑脊液AQP4‐IgG
及MOG‐IgG：均阴性。（3）腰穿脑脊液检查：4例腰

穿患者压力均正常，1例细胞数升高，40/μl，其中单

核 38/μl、多核 2/μl；2例蛋白轻度升高；病原学检

查：脑脊液病毒九项、染色、检菌及培养等均阴性；

病例2和5行脑脊液中枢神经系统病原体抗体21项
示：IgM抗体均阴性；病例 2脑脊液VZV‐IgG、病例

5脑脊液 VZV‐IgG 、EB病毒 IgG和单纯疱疹病毒

（HSV）Ⅰ型抗体 IgG阳性。

（三）治疗

例3在发病后第2天即给予更昔洛韦和甲泼尼

龙静注，视力下降后改阿昔洛韦和甲泼尼龙继续静

注。例 1在发病后第 5天予阿昔洛韦口服，2周时

加甲泼尼龙静注。例 2发病第 14天时才予阿昔洛

韦口服，发病 2月余来我院后加用甲泼尼龙静注。

例4发病后第2天予阿昔洛韦口服，第14天加用甲

泼尼龙静注。例5在病程第7天视力下降后用膦甲

酸钠 3.01次/d静点 5 d视力无改善，仍发热、视力

差，来我院后予阿昔洛韦及甲泼尼龙静注治疗。我

院甲泼尼龙用法：1 g/d、3~5 d静脉注射治疗，然后

改甲泼尼龙 1 g·kg-1·d-1口服并缓慢减量，维持 2~
3个月。有结膜炎者予更昔洛韦眼用凝胶点眼，例

5还加用酒石酸溴莫尼定滴眼液降眼压。

三、讨论

VZV在儿童期的原发感染称为水痘，极少引起

眼部病变，病毒可在三叉神经或其他神经内潜伏，

当免疫功能低下或其他因素影响下病毒复活，再次

引起感染称为带状疱疹。VZV对三叉神经节有特

殊亲和力，当机体免疫力降低时，VZV在三叉神经

节的再活化使病毒沿三叉神经的眼支经海绵窦、眶

上裂区向眼眶传播［6］。头面部VZV感染后眼部并

发症有眶内炎症、视神经病变、视网膜炎、结膜炎、

角膜炎等［1］。VZV感染引起的眼部并发症常在皮

疹后两周内出现［7］。本研究5例患者从皮疹到视神

经病变的中位时间是 8 d，与既往的报道相符。此

5例患者VZV原发侧的视神经病变重，而对侧病变

相对较轻，给予抗病毒及激素等治疗后，原发侧视

力仅有1只眼（1/5）好转，而对侧2眼视力均有好转

（2/2）。提示疱疹侧的视神经病变较重，视功能预

后不佳，而疱疹对侧的视神经病变相对较轻，预后

也相对较好。

研究表明，VZV可直接损伤组织或通过免疫反

应造成视神经脱髓鞘、OPN、眶内炎症和血管炎

等［8］。本研究5例患者中有2例脑脊液VZV‐IgG阳

性，提示 VZV病毒可能侵入视神经及鞘膜、脑膜

等，导致病变。Ordoñez等［9］对ON患者脑脊液进行

VZV、HSV等核酸的检测，发现部分患者脑脊液中

VZV‐DNA、HSV‐DNA阳性，而且VZV‐DNA阳性的

患者更易进展为多发性硬化，提示VZV致视神经

病变免疫机制发挥了重要作用。因此，VZV感染后

出现眼部并发症的患者应该尽早给予全身抗病毒

对因治疗及激素抗免疫治疗［7，10‐11］。因为眼部并发

症的发生率较高，有作者建议应在疱疹出现后尽早

用药，争取72 h内给药［12］。本研究中有个别患者首

诊不在我院，所以首选药物不同，但通常首选药物

有阿昔洛韦、伐昔洛韦、泛昔洛韦等，而阿昔洛韦是

最佳选择。阿昔洛韦常用剂量：口服 800 mg每天

5 次或静脉注射 10 mg/kg，每 8小时 1次，持续

2周［13］；如果合并视网膜炎、脑膜脑炎和脊髓炎等，

建议首选静脉注射用药［12］。激素可静脉注射甲泼

尼龙MP或口服［12］。Sanjay等［11］报道多数患者的视

功能在4个月左右恢复，尽早诊断和干预治疗可以

获得好的预后。本研究 5例患者仅例 3在发病后

72 h内予全身抗病毒和激素治疗，后仅单眼发病，

视力恢复至0.8；例4在发病后第2天
仅给予阿昔洛韦口服，2周后才加激

素，余 3例均未在 72 h内用药，视力

预后均差。

5例患者中，病例 3虽也是疱疹

侧视神经病变，但视功能预后较好，

视力明显改善，分析可能原因如下：

患者年龄相对较年轻；发病后当地

医院即给予抗病毒药物及激素静脉

图1 病例5视神经磁共振影像图 A.冠状位短时间反转恢复序列（STIR）像：左侧视神

经眶内段变细（箭头），右侧视神经眶内段信号略增高（箭头）；B.冠状位T1增强像（箭头）；

C.轴位T1增强像：左侧视神经眶内段及鞘膜（箭头）可见强化
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滴注治疗。故早期给予全身抗病毒药物和激素等

可能对继发的视神经病变功能的恢复有帮助。例

3视神经MRI未见明显视神经强化，提示急性炎性

反应相对较轻，而其余 4例患者均视神经明显强

化，也支持。既往报道，高龄和糖尿病可能是VZV
重新激活的诱因［10］，而本研究 5例患者有 1例强直

性脊柱炎，其余 4例均无自身免疫病及糖尿病等

疾病；5例患者中有 3例老年人，2例中年人，提示

VZV继发视神经病变更易在中老年人发病，不一定

合并自身免疫病、糖尿病等疾病。

三叉神经第一支支配区域皮肤的VZV感染，

可引起严重的眼部病变，导致重度视功能障碍，且

预后欠佳，所以此部位皮肤的VZV感染建议早期

静脉应用抗病毒药物（阿昔洛韦最佳）及激素，最好

72 h内用药，以尽量避免和减轻继发的视神经病

变。目前，脑脊液的病原菌二代测序（NGS）技术已

在临床得到越来越广泛的应用［14］，而我们的资料为

回顾性病例分析，未进行脑脊液NGS测定，病例数

也相对较少，存在一定的缺憾，希望在以后的临床

工作中能收集更多的病例，对两者的关系进行进一

步的研究。
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本刊对论文中实验动物描述的要求

根据国家科学技术部1988年颁布的《实验动物管理条

例》和卫生部 1998年颁布的《医学实验动物管理实施细

则》，本刊对论文中有关实验动物的描述，要求写清楚以下

事项：（1）品种、品系及亚系的确切名称；（2）遗传背景或其

来源；（3）微生物检测状况；（4）性别、年龄、体重；（5）质量等

级及合格证书编号；（6）饲养环境和实验环境；（7）健康状

况；（8）对动物实验的处理方式。

医学实验动物分为四级：一级为普通级；二级为清洁

级；三级为无特定病原体（SPF）级；四级为无菌级（包括悉生

动物）。卫生部级课题及研究生毕业论文等科研实验必须

应用二级以上的实验动物。
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