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【摘要】　单纯疱疹病毒性角膜炎（HSK）是较为常见的感染性角膜病变之一，其临床表现多样，易

于复发、致盲。近年随着新的病毒检测技术以及药物和手术治疗方法不断涌现，HSK的诊疗在具有更

多选择的同时，也面临诸多问题。为了进一步规范HSK的临床诊疗工作，中国医师协会眼科医师分

会眼感染学组汇集国内相关专家，在既往诊疗意见的基础上，结合国内外相关最新研究结果，参考国

内相关专家的临床经验及国外相关指导性意见，经过充分讨论，针对HSK的诊断、治疗及预防形成共

识性意见，以期为临床开展工作提供指导和参考。
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【Abstract】 As one of the common infectious corneal diseases, herpes simplex keratitis 
(HSK) has diverse clinical manifestations, is prone to recurrence, and can lead to blindness. In recent 
years, as new virus detection technologies, treatment drugs and surgical methods have emerged, 
there are more options for the diagnosis and treatment of HSK, but many problems still exist. In 
order to further standardize the clinical diagnosis and treatment of HSK and provide guidance and 
reference for clinical work, the Ocular Infection Group of Chinese Ophthalmologist Association has 
gathered relevant domestic experts, and reached this consensus on the diagnosis, treatment, and 
prevention of HSK through full discussion, on the basis of previous opinions, and in consideration of 
the latest research progress, relevant guidelines abroad and expert recommendations regarding the 
clinical care of patients with HSK.
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单 纯 疱 疹 病 毒 性 角 膜 炎（herpes simplex 
keratitis，HSK）是由单纯疱疹病毒（herpes simplex 
virus，HSV）感染引起的病毒性角膜炎，为临床较常

见的致盲性角膜疾病之一。针对中国人群的流行

病调查研究结果显示，其发病率约为 65/10 万至

110/10 万［1‑2］。由于 HSK 临床表现多样，临床分型

目前尚不统一，因此易与睑缘炎相关性角膜结膜病

变、棘阿米巴性角膜炎、药源性角膜炎等疾病混淆，
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出现漏诊、误诊及不规范治疗等情况。为了进一步

规范我国 HSK 的诊疗工作，中国医师协会眼科医

师分会眼感染学组根据我国 HSK 的临床特点，结

合国内外的研究进展和指导性意见，经过充分讨

论，围绕HSK的诊断和治疗达成共识性意见，以供

我国临床医师在工作中参考使用。

一、病毒生物学特征和病理机制

（一）病毒生物学特征

HSV 属疱疹病毒科，为双链 DNA 病毒，包括

HSV‑1 和 HSV‑2 两种血清型；眼部感染主要与

HSV‑1相关，但新生儿的眼部HSV感染多为母亲生

殖系统HSV‑2感染所致。

（二）病理机制

1.原发感染：HSV原发感染通常发生在婴幼儿

时期，眼部常无明显症状，少数患者可表现为眼睑

炎、结膜炎和角膜炎［3‑4］。病毒原发感染后，沿神经

轴突反向转运至三叉神经节潜伏［5］。HSV 亦可在

角膜内潜伏［6］。

2.潜伏与复发感染：当机体免疫力下降及诱发

因素作用下，潜伏的 HSV‑1激活，在神经元细胞内

复制，并沿神经纤维轴浆流到达神经支配区及其附

近组织大量复制，释放病毒颗粒引发慢性炎性反

应［7］。复发的 HSV‑1 眼部感染多表现为上皮型和

基质型HSK，也可为内皮型HSK。

3.免疫机制：HSV‑1可激活宿主细胞的天然免

疫和适应性免疫机制［8‑10］。

二、临床表现

（一）诱发因素

HSV易于复发，感染后 1及 20年的复发率分别

为 10%及 60%［11］。以下是目前已知的与 HSK复发

相关的危险因素［4， 12‑14］。

1.眼部因素：眼局部使用药物，如糖皮质激素

滴眼液等；眼部手术、激光治疗；外伤。

2. 全身因素：各种原因导致的全身免疫功能

低下。

3.其他因素：紧张情绪、劳累、感冒、紫外线照

射以及月经周期等。

（二）症状

主要包括眼红、眼痛、异物感及不同程度畏光、

流泪、视力下降，其症状不具有特异性。

（三）体征及临床分型

根 据 角 膜 体 征 的 特 点 和 累 及 部 位 进 行

分型［8， 15‑17］。

1.上皮型HSK：上皮型HSK可发展为角膜基质

浸润，并伴有新生血管长入。上皮型 HSK 痊愈后

角膜可恢复透明，亦可留有云翳。

（1）角膜上皮囊泡：角膜上皮层可见近乎透

明、稍隆起的针尖样囊泡，点状、簇状分布或排列

成行。

（2）树枝状角膜溃疡：囊泡可扩大、合并，形成

树枝状角膜溃疡。溃疡分叉呈树枝状，末端膨大，

边界清晰。

（3）地图状角膜溃疡：树枝状角膜溃疡扩大融

合，呈不规则地图状，边缘圆钝。

（4）边缘性角膜溃疡：病灶位于角膜边缘。

2.基质型 HSK：基质型 HSK 病程反复迁延，可

形成新生血管和角膜瘢痕。

（1）无溃疡的角膜基质炎：也称免疫性角膜基

质炎。角膜基质内形成单个或多个盘状免疫浸润

灶和环形浸润灶，常位于角膜中央或旁中央区。

（2）合并溃疡的角膜基质炎：也称坏死性角

膜基质炎，表现为致密的角膜基质浸润，伴有溃

疡和坏死，严重者短时间内导致角膜变薄甚至

穿孔。

3.内皮型HSK：根据角膜水肿形态和角膜后沉

着物（keratic precipitates，KP）分布特征分为盘状角

膜内皮炎、弥漫性角膜内皮炎、线状角膜内皮炎、扇

形角膜内皮炎。临床体征为不同程度和范围的角

膜水肿，伴角膜后弹力层皱褶，但无基质浸润和新

生血管形成，水肿对应的内皮面可见灰白色KP，尤
其在水肿消退后 KP更为明显。炎性反应控制、水

肿消退后，基质可完全透明，不留瘢痕。其中，线状

角膜内皮炎和弥漫性内皮炎对角膜内皮细胞的损

伤更为严重，易于继发角膜内皮细胞功能失代偿。

此外，部分内皮型HSK可伴有小梁网炎性反应，导

致眼压升高，合并前房闪光和浮游细胞等前葡萄膜

炎表现，少数严重者可出现纤维素性渗出或前房

积脓。

4. 神 经 营 养 性 角 膜 病 变（neurotrophic 
keratopathy，NK）：也称神经营养性角膜炎。HSV对

角膜神经的损伤可引起角膜上皮细胞修复功能障

碍。此外，抗病毒药物的毒性也可导致角膜神经损

伤。HSK 的各个类型均可发生 NK，其中上皮型和

基质型HSK更为多见。

由于 HSK 反复发作，部分 HSK 的角膜病变可

同时累及多层角膜组织，出现基质型 HSK 累及角

膜内皮，或上皮型 HSK 累及角膜基质等混合型

HSK。
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三、辅助检查

（一）实验室检查

1.分子生物学方法：PCR是实验室诊断HSK最

常用的方法。其中，实时定量PCR是目前辅助诊断

HSK的主要实验室技术，可定量检测样本（泪液、角

膜病灶组织、房水）中的病毒拷贝数。该方法灵敏

度和特异度均较高，但其结果受多种因素影响，如

获取样本前使用抗病毒药物易产生假阴性结果［18］。

2.病毒培养：分离及培养 HSV 的特异度强，是

HSK实验室诊断的金标准［19］。但该方法复杂，时间

长（多需 7~10 d）［20］，灵敏度低，一般用于临床和基

础研究。

3. 其他：（1）免疫学检查方法：直接荧光抗体

法、免疫层析法及酶联免疫吸附试验可分别用于检

测泪液或角膜病变组织中的 HSV 抗原、DNA 及抗

体［18］。（2）细胞学检查方法：刮取角膜病变组织，采

用吉姆萨染色寻找病毒包涵体、多核巨细胞等，但

该方法的检出率低，特异度有限［21］。

（二）角膜知觉检查

1.棉丝法：简单、快速的定性检查方法。使用

清洁柔软的细棉丝轻触角膜，观察瞬目反射，定性

评估角膜知觉是否减退。

2.Cochet‑Bonnet知觉计法：定量检查方法。知

觉计的尼龙丝长度小于 2 cm（正常应不小于6 cm），

明确提示角膜知觉减退［22］。

（三）影像学检查

1. 角膜活体共聚焦显微镜（in vivo confocal 
microscopy，IVCM）检查：（1）辅助判断病毒感染后

角膜各层组织和细胞的改变及损伤修复［23‑24］；

（2）了解病变角膜炎性反应程度和免疫学改变；

（3）排除其他微生物如真菌或阿米巴感染。

2.眼前节相干光层析成像术检查：主要用于判

断病变深度及水肿浸润程度。此外，角膜水肿明显

时判断有无KP，可辅助诊断内皮型HSK［25‑26］。

四、诊断和鉴别诊断

（一）诊断

HSK主要依据病史、诱因及典型的眼部体征进

行临床诊断，以下是诊断依据。

1.病史和诱发因素：应详细询问既往角膜炎的

反复发作病史，以及可能的诱发因素，是HSK诊断

的重要依据之一。

2.眼部体征：不同类型HSK的典型体征。

3. 病原学检查：病变角膜组织或房水等样本

检测 HSV 阳性（实验室诊断标准为 HSV 拷贝数> 

1×103拷贝/ml），可确诊 HSK；但须注意阴性结果不

能排除 HSK。角膜 IVCM 及眼前节相干光层析成

像术检查结果可为HSK提供鉴别诊断依据。

符合诊断依据 1和 2，可进行临床诊断；疑难病

例须结合病原学检查结果，即联合诊断依据 1、2和

3进行诊断。

（二）鉴别诊断

HSK须重点与以下疾病相鉴别。

1.带状疱疹病毒性角膜炎：具有眼部带状疱疹

感染病史，面部可见典型条带状分布的疱疹。角膜

上皮缺损区隆起且边缘粗糙，不伴有末端球形膨

大。此外，该病常合并前部葡萄膜炎。

2. 棘阿米巴性角膜炎：早期上皮或上皮下浸

润，表现为假树枝状改变，对抗细菌及抗病毒治疗

无效，角膜病变组织刮片经革兰染色、吉姆萨染色，

可见棘阿米巴原虫，角膜 IVCM检查可见棘阿米巴

包囊。

3.睑缘炎相关性角膜结膜病变：多见于儿童，

多为双眼发病；合并明显的睑缘炎性反应；多先出

现角膜浸润，迁延者可出现角膜溃疡，浸润灶多位

于周边角膜（接近上、下睑缘处）且与角膜缘间隔约

1 mm 透明区，糖皮质激素治疗有效；新生血管表

浅，浸润或溃疡多位于新生血管的头端。

4.药源性角膜病变：多有眼局部用药史；单个

或多个假树枝状角膜上皮病变，病变部位以中央及

下方角膜为主，树枝样病变末端锐利且边界不

清［27］，可与上皮型HSK的树枝状角膜溃疡相鉴别。

5. 泡性角膜结膜炎：位于角膜缘的白色小结

节，相邻结膜充血，泡样病变形成溃疡，溃疡愈合后

形成浅基质瘢痕，表层可见束状血管翳。

五、治疗

为达到抑制病毒复制、控制炎性反应、减少组

织损伤及瘢痕形成、预防病毒复发的目的，治疗

HSK应遵循先分型、后治疗的原则，即明确HSK的

具体临床分型后，采用相应的规范治疗方法。

（一）分型药物治疗方案

1. 上皮型 HSK：以眼部抗病毒治疗为主，一般

禁用糖皮质激素。

（1）眼部抗病毒治疗：常用更昔洛韦和阿昔洛

韦。0.15% 更昔洛韦眼用凝胶或 0.1% 更昔洛韦滴

眼液，4~6 次/d［17， 28‑29］；0.1%阿昔洛韦滴眼液，每2小

时 1次［15］；初始剂量治疗 5~7 d后须减量，0.1%阿昔

洛韦滴眼液减至 4 次/d，0.15% 更昔洛韦眼用凝胶

减至 3次/d。对阿昔洛韦或更昔洛韦耐药者，可用
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3% 膦甲酸钠滴眼液，6 次/d［30］，治疗 3 d 后减至

4次/d。免疫功能正常者一般局部抗病毒药物维持

治疗 10~14 d即可痊愈，应注意抗病毒药物的眼表

毒性。

（2）全身抗病毒治疗：一般不需要全身使用抗

病毒药物。反复发作和免疫功能异常者可口服抗

病毒药物治疗。

（3）糖皮质激素治疗：糖皮质激素滴眼液仅

适用于边缘性角膜溃疡。眼部使用抗病毒药物

的同时，联合使用低浓度糖皮质激素滴眼液，

2 或 3 次 /d，逐 渐 减 至 1 次 /d，维 持 1 周 后

停药［17］。

（4）其他眼部药物治疗：包括抗生素和促进角

膜上皮修复药物。

①抗生素：适用于地图状角膜上皮溃疡，以预

防合并细菌感染。

②促进角膜上皮修复药物：应尽量采用不含防

腐剂的人工泪液，或含有生长因子及多种营养成分

的滴眼液或眼用凝胶。

2.基质型HSK：以眼部和全身使用抗病毒药物

治疗为主。无溃疡的角膜基质炎可联合使用糖皮

质激素滴眼液抗炎治疗，维持 10周以上（具体疗程

需要根据病情调整），合并溃疡的角膜基质炎眼部

须慎用糖皮质激素。

（1）眼部抗病毒治疗：0.15% 更昔洛韦眼用

凝胶或 0.1% 更昔洛韦滴眼液，4~6 次 /d，应用

3~4 周 后 根 据 病 情 逐 渐 减 量 至 2 次/d，维 持

3~4 周［17］。

（2）全身抗病毒治疗［15， 31‑33］：确诊后须应用全身

抗病毒药物。

①阿昔洛韦：口服 200 mg/次，5次/d，共 7 d，病
情缓解后可口服400 mg/d，维持4~6个月。

②更昔洛韦：口服 1 g/次，3 次/d，共 14 d；或慢

速静脉滴注250 mg/次，2次/d，共14 d。病情缓解后

可口服0.5 g/次，3次/d，维持2个月。

③伐昔洛韦：口服500 mg/次，2次/d，共7 d。
④泛昔洛韦：口服0.25 g/次，3次/d，共7 d。
⑤膦甲酸钠：仅适用于治疗耐药性HSV。每千

克体重静脉滴注40 mg/次，2~3次/d。
目前我国尚无有关伐昔洛韦、泛昔洛韦及膦甲

酸钠维持治疗有效性和安全性的研究结果，建议病

情缓解后慎重选择这 3 种抗病毒药物进行维持治

疗，以避免肾脏不良反应。

（3）糖皮质激素治疗：分为以下两种情况。

①无溃疡的角膜基质炎：选用高浓度糖皮质激

素滴眼液，如 1%醋酸泼尼松滴眼液或妥布霉素地

塞米松滴眼液，4次/d，根据眼部炎性反应程度个性

化调整剂量，逐渐缓慢减量，并决定是否使用低浓

度糖皮质激素滴眼液（如氯替泼诺滴眼液、0.1%氟

米龙滴眼液）。眼部糖皮质激素治疗需要维持数周

至数月（一般多维持 10 周以上）［15， 17］，应避免突然

停药。

②合并溃疡的角膜基质炎：角膜溃疡未修复前

眼部慎用糖皮质激素。须在充分抗病毒治疗基础

上，眼部谨慎使用糖皮质激素。

（4）促进角膜溃疡修复的药物治疗：合并溃疡

的角膜基质炎可使用不含防腐剂的人工泪液，或

含有生长因子及多种营养成分的滴眼液或眼用

凝胶。

3.内皮型HSK：以眼部和全身使用抗病毒药物

联合眼部使用糖皮质激素抗炎治疗为主，并根据眼

部出现的合并情况予以对症治疗［32］。

（1）眼部抗病毒治疗：0.15% 更昔洛韦眼用凝

胶或 0.1% 更昔洛韦滴眼液，治疗时 4~6 次/d，病变

痊愈巩固时2次/d，维持2~4周。

（2）全身抗病毒治疗：确诊后须应用全身抗病毒

药物。药物的选择和剂量与治疗基质型HSK相同。

（3）糖皮质激素治疗：1%醋酸泼尼松龙滴眼液

或妥布霉素地塞米松滴眼液，4次/d，必要时晚间使

用妥布霉素地塞米松眼膏，待羊脂状或尘状 KP消

退后逐渐减量，每周递减 1 次/d，减少至 1 次/d 后，

根据眼部炎性反应情况，决定是否使用低浓度糖皮

质激素滴眼液。

需要注意对于基质型和内皮型HSK，眼部使用

糖皮质激素应监测眼压变化。合并眼压升高者，需

要联合使用降眼压药物控制眼压，待眼压恢复正常

后减量和停药；须慎用前列腺素类药物，以免加剧

炎性反应和增加HSK复发风险。

4.NK：参考《中国神经营养性角膜炎诊断及治

疗专家共识（2021 年）》［22］。须停用非必要眼部药

物，若仍需要进行抗病毒治疗，可临时改用口服抗

病毒药物。点用不含防腐剂的人工泪液促进角膜

上皮再生修复。溃疡明显者可加用广谱抗生素滴

眼液；若角膜溃疡基底伴有炎性反应，可使用低浓

度糖皮质激素滴眼液。对于迁延不愈的 NK，可尝

试刮除角膜溃疡边缘卷曲的异常上皮，并戴治疗性

软性角膜接触镜。

抗病毒药物选择、推荐用法及用药注意事项
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见表1。
（二）手术治疗

1.临时性睑裂缝合术：HSK合并NK时，若经规

范药物治疗角膜溃疡持续数周或数月不愈合，可行

临时性睑裂缝合术。

2. 结膜瓣遮盖术：适用于迁延不愈的角膜

溃疡。

3.羊膜移植手术：适用于持续性角膜上皮缺损

及浅层角膜溃疡，病变较深者可采用多层羊膜移植

术［34］。合并细菌和真菌感染者，禁行羊膜移植

手术。

4.角膜移植手术：包括以下3种术式。

（1）板层角膜移植术：基质型 HSK反复发作致

角膜瘢痕明显影响视功能但角膜内皮功能正常者，

推荐行板层角膜移植术［35］。周边部 HSK角膜溃疡

穿孔者，可行部分板层角膜移植术，以挽救眼球或

保存视力［36］。

（2）穿透性角膜移植术：适用于视轴区全层角

膜混浊或角膜穿孔的HSK。

（3）角膜内皮移植术：适用于炎性反应病变稳

定、角膜基质无明显混浊但角膜内皮功能失代偿的

HSK。

所有手术后均建议口服抗病毒药物 3~6个月，

以预防复发［37‑38］，须注意定期复查血常规检查项目

和肝、肾功能。

六、儿童HSK的治疗

儿童 HSK 检查困难；局部药物治疗的配合度

差，难以达到有效药物浓度，炎性反应多较成人严

重，并由于视物遮挡易于形成弱视，因此及早发现

并妥善治疗十分关键。由于儿童 HSK多为原发性

感染，需要在眼部使用抗病毒药物的同时，联合进

行全身抗病毒治疗，因此建议与儿科会诊，以确定

儿童全身使用抗病毒药物的剂量。

七、预防复发

建议避免劳累和压力过大等诱发因素，以减少

复发。目前有关我国 HSK患者口服抗病毒药物预

防复发的有效性和安全性，尚缺乏研究结果支持。

形成共识意见的专家组成员：

洪 晶 北京大学第三医院眼科（中国医师协会眼科医师

分会眼感染学组组长）

孙旭光 首都医科大学附属北京同仁医院北京同仁眼科中

心 北京市眼科研究所（现在爱尔医疗集团角膜病

研究所，中国医师协会眼科医师分会眼感染学组

名誉组长）

陈 蔚 温州医科大学附属眼视光医院（中国医师协会眼

科医师分会眼感染学组副组长）

潘英姿 北京大学第一医院眼科（中国医师协会眼科医师

分会眼感染学组副组长）

张美芬 中国医学科学院 北京协和医学院 北京协和医院

眼科（中国医师协会眼科医师分会眼感染学组副

组长）

（以下中国医师协会眼科医师分会眼感染学组委

员按姓氏拼音排序）

程 燕 西安市第一医院（西北大学附属第一医院）眼科

邓世靖 首都医科大学附属北京同仁医院北京同仁眼科

中心

黎 黎 西安交通大学附属第一医院眼科

表1 抗病毒药物治疗单纯疱疹病毒性角膜炎的推荐用法及用药注意事项

抗病毒药物

眼部用药

阿昔洛韦

更昔洛韦

膦甲酸钠

全身用药

阿昔洛韦

伐昔洛韦

更昔洛韦

泛昔洛韦

膦甲酸钠

成人推荐剂量和用法

4~6次/d
4~6次/d；维持量为2次/d，2~4周

6次/d

口服200 mg/次，5次/d，共7 d；维持量为400 mg/d，4~6个月

口服500 mg/次，2次/d，共7 d

口服1 g/次，3次/d，共14 d；或慢速静脉滴注250 mg/次，
2次/d，共14 d；维持量为0.5 g/次，3次/d，2个月

口服0.25 g/次，3次/d，共7 d

静脉滴注每千克体重 40 mg/次，2~3次/d

用药注意事项

须注意眼表药物毒性、过敏性结膜炎和泪小点狭窄等

治疗HSK的一线药物

仅用于耐药性HSK的二线治疗

最常用的抗 HSV 药物，生物利用度低（仅为 10%~20%）；须注意肾
毒性

抗HSV的一线药物，生物利用度高（为50%~55%）；须注意肾毒性

广谱抗病毒药物，对 HSV、腺病毒及巨细胞病毒均有效；须关注血
常规检查项目情况和肝肾功能

主要治疗带状疱疹病毒感染，也可用于复发性HSV；须注意肾毒性

抗病毒二线药物，用于耐药性及反复发作的HSK；须充分水化降低
其肾毒性

注：HSK示单纯疱疹病毒性角膜炎，HSV示单纯疱疹病毒
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许海涛 吉林大学第二医院眼科（整理资料）
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晏晓明 北京大学第一医院眼科

声明 本文为专家意见，为临床医疗服务提供指导，不是在各种情

况下都必须遵循的医疗标准，也不是为个别特殊个人提供的保健
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