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摘要

目的:观察奥密克戎感染致急性黄斑神经视网膜病变

(ＡＭＮ)的临床特征ꎮ
方法:回顾性研究ꎮ 纳入 ２０２２－１２ / ２０２３－０１ 在成都中医

药大学附属医院确诊为 ＡＭＮ 的患者 ９ 例 １８ 眼ꎬ均行频域

光相干断层扫描( ＳＤ－ＯＣＴ)检查、荧光素眼底血管造影

(ＦＦＡ)检查、眼底彩照、自发荧光(ＡＦ)、红外成像( ＩＲ)、光
学相干断层扫描血管成像(ＯＣＴＡ)、炫彩检查等ꎮ 随访

１~３ｍｏꎬ观察预后情况ꎮ
结果:奥密克戎感染致 ＡＭＮ 的首发症状为眼部突发黄斑

中心、旁中心暗点ꎬ伴或不伴视力下降、视物变形ꎬ且暗点

症状可持续存在至少 ３ｍｏꎮ 其影像特征性表现为ＳＤ－ＯＣＴ
检查可见视网膜外层结构中断、散在高反射病灶、视网膜

外层萎缩ꎬ严重者内核层( ＩＮＬ)可见高反射病灶ꎬ或伴视

网膜色素上皮层(ＲＰＥ)下微囊腔ꎻＯＣＴＡ 检查可见黄斑区

深层毛细血管丛(ＤＣＰ)血流密度降低ꎻＩＲ 检查可见病灶

区域表现为弱反射ꎻ眼底彩照显示局限性棕褐色楔形

病灶ꎮ
结论:奥密克戎感染致 ＡＭＮ 多见于青年女性ꎬ眼底病变主

要为视网膜外层结构损伤ꎬ眼底病变程度可能与感染后全

身炎症反应、眼部微循环障碍有关ꎬ多模式眼底影像学检

查及奥密克戎感染病史有助于该病的诊断ꎮ
关键词:新型冠状病毒(严重急性呼吸道综合征冠状病毒

２ 型)ꎻ视网膜疾病ꎻ急性黄斑神经视网膜病变ꎻ影像学特

征ꎻ黄斑病变
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０引言
急 性 黄 斑 神 经 视 网 膜 病 变 ( ａｃｕｔｅ ｍａｃｕｌａｒ

ｎｅｕｒｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＡＭＮ)是一类以黄斑区楔形或花瓣型ꎬ呈
红色或棕褐色的向心性病灶ꎬ临床表现以急性黄斑中心或
旁中心暗点为特征性症状的少见疾病[１]ꎮ 自从 ２０２０ 年新
型冠状病毒肺炎(ＣＯＶＩＤ－１９)流行以来ꎬＡＭＮ 的发病率显
著提升[２]ꎮ 目前新型冠状病毒(严重急性呼吸道综合征
冠状病毒 ２ 型ꎬＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２)变异株奥密克戎(Ｏｍｉｃｒｏｎ)
毒株已成为全球主要流行毒株[３]ꎮ ２０２２ 年冬季奥密克戎
毒株在中国广泛流行ꎬ临床观察发现感染奥密克戎后的
ＡＭＮ 患者大幅增加ꎬ但目前国际上关于奥密克戎所致
ＡＭＮ 的报道尚少ꎮ 为详细了解奥密克戎所致 ＡＭＮ 的临
床特征ꎬ尤其是眼底影像特征ꎬ本研究观察分析了一组在
我院就诊的奥密克戎所致 ＡＭＮ 患者的临床及影像资料ꎬ
以期为 ＡＭＮ 的临床诊疗提供更多依据ꎬ现将结果报道
如下ꎮ
１对象和方法
１.１ 对象 　 回顾性系列病例研究ꎮ 连续纳入 ２０２２ － １２ /
２０２３－０１ 在成都中医药大学附属医院门诊确诊为 ＡＭＮ 的
患者 ９ 例 １８ 眼ꎬ均为女性ꎬ年龄 ３０ ~ ３５(中位数 ３３)岁ꎮ
纳入标准:(１)新型冠状病毒抗原检测阳性ꎬ发热≥２ｄꎻ
(２)符合 ＡＭＮ 诊断标准[４]:１)突发急性黄斑中心、旁中心
暗点ꎬ伴或不伴视力下降ꎻ ２) 频域光相干断层扫描
(ＳＤ－ＯＣＴ)检查可见外核层(ＯＮＬ)、外丛状层(ＯＰＬ)高反
射病灶ꎬ外层结构与视网膜色素上皮层(ＲＰＥ)交界处缺
失ꎻ３)红外成像( ＩＲ)检查可见局灶性弱反射病灶ꎮ 排除
既往有其他系统性疾病及家族遗传病病史者ꎮ 本研究已
获得成都中医药大学附属医院医学伦理委员会审核ꎬ纳入
患者均知情同意ꎮ
１.２方法
１.２.１检查方法 　 所有患者均行最佳矫正视力(ＢＣＶＡ)、
裂隙灯显微镜及 ＳＤ－ＯＣＴ 检查等ꎬ２ 例 ４ 眼患者同时行荧

光素眼底血管造影(ＦＦＡ)、自发荧光(ＡＦ)、光学相干断层
扫描血管成像(ＯＣＴＡ)及 ＩＲ 检查ꎬ其中 ＦＦＡ、ＡＦ、ＩＲ、炫彩
检查使用 Ｓｐｅｃｔｒａｌｉｓ ＨＲＡ 仪完成ꎬＳＤ－ＯＣＴ 及 ＯＣＴＡ 检查
使用 Ｓｐｅｃｔｒａｌｉｓ－ＨＲＡ＋ＯＣＴ 仪完成ꎮ
１.２.２治疗及随访　 纳入患者中 １ 例患者妊娠期未予激素
等治疗ꎬ２ 例患者未遵医嘱用药ꎬ余 ６ 例患者均予口服糖
皮质激素、神经营养及中药治疗ꎮ ５ 例患者随访观察
１~３ｍｏꎬ随访期间均行 ＳＤ－ＯＣＴ 检查ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２６.０ 软件进行统计学分析ꎮ
治疗前后 ＢＣＶＡ 比较采用配对样本 ｔ 检验ꎮ Ｐ<０.０５ 为差
异有统计学意义ꎮ
２结果

纳入患者眼部主要症状表现为突发单眼或双眼黄斑
中心、旁中心暗点固定遮挡ꎬ伴或不伴视力下降、视物变
形ꎬ其中 ５ 例患者出现黄斑中心暗点伴视力下降ꎬ１ 例患
者出现黄斑中心暗点伴视物变形ꎬ３ 例患者出现黄斑旁中
心暗点伴视物变形ꎮ 纳入患者 ９ 例 １８ 眼初诊时双眼
ＢＣＶＡ 为 ０.３ ~ ０.８ꎬ随访患者 ５ 例 １０ 眼治疗前后 ＢＣＶＡ
(ＬｏｇＭＡＲ)分别为 ０.２８±０.１３、０.１３±０.１４ꎬ治疗后 ＢＣＶＡ 显
著改善ꎬ差异有统计学意义( ｔ ＝ ７.７８１ꎬＰ<０.００１)ꎮ 纳入患
者均明确感染新型冠状病毒后 ３ ~ ２０ｄ 内出现上述症状ꎬ
其中双眼病变程度对称者 ７ 例ꎬ不对称者 ２ 例ꎮ

ＦＦＡ 及 ＡＦ 检查可见 ２ 例 ４ 眼未见明显异常表现
(图 １Ａ、Ｂ)ꎬ眼底彩照及炫彩检查可见黄斑局限性楔形病
灶(图 １Ｃ、Ｄ)ꎬＩＲ 检查可见黄斑区弱反射病灶(图 １Ｅ)ꎮ
１ 例合并毛细血管前小动脉阻塞的患者 ＦＦＡ 检查可见双
眼病灶区轻度低荧光、伴斑点状遮蔽荧光(图 ２Ａ)ꎬＩＲ 检
查可见病灶区域为局灶性弱反射病灶(图 ２Ｂ)ꎻ眼底彩照
可见白色絮状斑(图 ２Ｃ 红色箭头处)在 ＦＦＡ 检查表现为
遮蔽荧光区域(图 ２Ａ 红色箭头处)ꎬ在 ＡＦ 检查表现为低
荧光区域(图 ２Ｄ 红色箭头处)ꎮ ２ 例 ４ 眼 ＯＣＴＡ 检查可见
黄斑区深层毛细血管丛(ＤＣＰ)血流密度降低(图 ２Ｅ、Ｆ)ꎮ

ＳＤ－ＯＣＴ 检查可见 １８ 眼外界膜(ＥＬＭ)、光感受器层、
ＲＰＥ 中均出现范围不等的高反射病灶、连续性中断
(图 ３Ａ)ꎻ９ 眼 ＯＮＬ、ＯＰＬ 内出现高反射病灶(图 ３Ｂ)ꎻ８ 眼
ＯＮＬ 与 ＯＰＬ 之间出现不均匀强反射、边界模糊不清
(图 ３Ｃ)ꎻ６ 眼 ＯＮＬ 萎缩(图 ３Ｄ)ꎻ７ 眼内核层(ＩＮＬ)可见不
均匀强反射信号(图 ３Ｅ)ꎻ４ 眼 ＩＮＬ 与 ＯＰＬ 之间可见不均
匀强反射、边界模糊不清(图 ３Ｆ)ꎻ２ 眼可见 ＲＰＥ 下微囊腔
(图 ３Ｇ)ꎮ 高反射病灶于发病 １０ ~ １４ｄ 内开始吸收消退ꎬ
但发病 ６０~８０ｄ 后仍存在 ＲＰＥ 层结构连续性中断ꎬ随着视
网膜外层结构高反射病灶的吸收消退ꎬＥＬＭ 及光感受器
层逐渐修复ꎬ末次随访时基本修复完整ꎬ但 ＯＮＬ 变薄基本
不可逆转(图 ４)ꎮ 随访患者 ５ 例 １０ 眼视力均有不同程度
好转ꎬ暗点颜色变淡ꎬ但暗点始终存在ꎮ
３讨论

本研究纳入 ９ 例患者发病年龄为 ３０ ~ ３５ 岁ꎬ均为女
性ꎬ其中 ７ 例患者双眼病变程度对称ꎮ 随访期间ꎬ５ 例患
者 ＳＤ－ＯＣＴ 检查提示视网膜结构基本修复ꎬ但暗点持续存
在ꎮ 本研究纳入患者流行病学特点基本与既往文献[５－６]

报道一致ꎬ均以年轻女性发病为主ꎬ可见双眼对称性或不
对称性发病ꎮ

目前研究发现诱发 ＡＭＮ 的因素较多ꎬ认为其通常与
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图 １　 患者ꎬ女ꎬ３４ 岁ꎬ双眼 ＡＭＮꎬ图示左眼影像学检查结果　 Ａ、Ｂ:ＦＦＡ 和 ＡＦ 检查未见明显异常ꎻＣ、Ｄ:眼底彩照和炫彩检查可见局
限性棕褐色病灶(黄色箭头)ꎻＥ:ＩＲ 检查可见弱反射病灶(黄色箭头)ꎮ

图 ２　 患者ꎬ女ꎬ３０ 岁ꎬ双眼 ＡＭＮ合并毛细血管前小动脉阻塞ꎬ图示右眼影像学检查结果　 Ａ:ＦＦＡ 检查可见黄斑区稍弱荧光(黄色箭
头)ꎬ视盘周围血管旁可见遮蔽荧光(红色箭头)ꎻＢ:ＩＲ 检查可见局限性弱反射病灶(黄色箭头)ꎬ视盘血管旁可见散在放射状弱反射
病变(红色箭头)ꎻＣ:眼底彩照可见局限性棕褐色病灶(黄色箭头)ꎬ血管旁白色絮状斑(红色箭头)ꎻＤ:ＡＦ 检查可见低荧光病变(红色
箭头)ꎻＥ、Ｆ:ＯＣＴＡ 检查可见黄斑区拱环结构欠完整ꎬＤＣＰ 血流信号减弱ꎮ

图 ３　 不同 ＡＭＮ患者 ＳＤ－ＯＣＴ检查结果　 Ａ:视网膜外层结构损伤、结构连续性中断(黄色箭头)ꎻＢ、Ｃ:ＯＮＬ、ＯＰＬ 内可见高反射灶ꎬ
边界不清(黄色箭头)ꎻＤ:ＯＮＬ 萎缩(黄色箭头)ꎻＥ:ＩＮＬ 内可见高反射病灶(黄色箭头)ꎻＦ:ＩＮＬ、ＯＰＬ 交界处边界不清(黄色箭头)ꎻ
Ｇ:ＲＰＥ下可见微囊腔(黄色箭头)ꎮ
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图 ４　 患者ꎬ女ꎬ３１ 岁ꎬ双眼 ＡＭＮꎬ图示左眼不同随访时期 ＳＤ－ＯＣＴ检查可见黄斑区病灶逐渐吸收消退ꎬ但 ＯＮＬ 变薄区域未见好转
修复　 Ａ:治疗前ꎻＢ:治疗后 １ｗｋꎻＣ:治疗后 １ｍｏꎻＤ:治疗后 ２ｍｏꎻＥ:治疗后 ２.５ｍｏꎮ

口服避孕药、病毒感染等诱因相关[７]ꎮ 国外已有研究报道

ＣＯＶＩＤ－１９ 与 ＡＭＮ 相关的病例[８－９]ꎬ但国内相关报道极

少ꎮ 中国疾病预防控制中心报道 ２０２２－１２ / ２０２３－０１ 我国

随机抽样报送基因有效序列均为奥密克戎毒株ꎮ 本组患

者均有 ＣＯＶＩＤ－１９ 及发热病史ꎬ新型冠状病毒抗原检测均
为阳性ꎬ其他全身病史均为阴性ꎬ因此新型冠状病毒奥密

克戎变异株感染史可能为其诱因ꎮ
本研究纳入患者 ＦＦＡ 特征与既往文献[４ꎬ１０－１１] 报道表

现一致ꎬ多表现为正常或病灶区域呈现轻度低荧光但 ＦＦＡ
检查难以明显区分视网膜浅、深层毛细血管丛ꎬ而 ＯＣＴＡ
检查可以分层显示视网膜浅、深层毛细血管丛血流密度等

相关情况[１２]ꎮ 本组患者 ＯＣＴＡ 检查较 ＦＦＡ 检查可更清晰

地显示黄斑拱环血管丛ꎬ尤其是 ＤＣＰ 血流密度异常ꎬ与既

往文献[１３]报道相一致ꎬ分析可能与 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 诱发视

网膜病变的发病机制有关ꎮ 虽然奥密克戎诱发 ＡＭＮ 的病

理机制尚不明确ꎬ但部分学者主张 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 诱发视

网膜病变的主要原因可能为 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 的刺突蛋白与
血管紧张素转化酶(ＡＣＥ－２)受体有更高的结合亲和力ꎬ
这增强了血管紧张素Ⅱ信号通路传导ꎬ进而诱发邻近细胞

促炎因子的释放、刺激血栓前通路ꎬ最终引起细胞因子介

导的全身免疫风暴[１４－１７]ꎮ 视网膜是高度血管化的组织ꎬ
而血液高凝状态、血小板活化、内皮细胞功能障碍又是血

栓形成的高危因素ꎬ所以 ＡＭＮ 患者 ＯＣＴＡ 检查可见 ＤＣＰ
血流密度降低ꎮ 故推测既往新型冠状病毒感染可能增加
视网膜发生血管栓塞、视网膜缺血的风险以及加重视网膜

血管 性 疾 病 的 严 重 程 度[１８]ꎮ 同 时ꎬ Ａｚａｒ 等[２] 发 现

ＣＯＶＩＤ－１９可诱发脉络膜血供异常ꎬ进而导致视网膜外层

结构氧化损伤ꎮ 但关于 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 引起视网膜和脉络
膜血供异常的相关病理生理机制ꎬ以及是否与奥密克戎诱

发 ＡＭＮ 的病理机制一致ꎬ目前有待进一步研究证实ꎮ
本研究纳入患者 ＳＤ－ＯＣＴ 检查发现ꎬ患眼存在视网膜

外层结构缺失、高反射病灶ꎬＯＮＬ 萎缩等表现ꎬ与既往文

献[４ꎬ１２－２０]报道情况相一致ꎮ 外层视网膜结构的高反射带、

ＯＮＬ 内团块状高反射病灶及光感受器层与 ＲＰＥ 缺失是其

较典型的特征[２０－２２]ꎬ部分患者 ２ｗｋ 内上述病灶开始消退ꎬ
但 ＯＮＬ 变薄不可修复逆转ꎮ 外层视网膜结构缺失、高反

射病灶可能与小胶质细胞过度活化[２３]、光感受器及 ＲＰＥ
损伤密切相关ꎮ ＡＣＥ－２ 受体可在视网膜神经节细胞层、
ＯＰＬ、ＯＮＬ 和光感受器外段中表达[２４]ꎬ故 ＣＯＶＩＤ－１９ 或为

引起 ＡＭＮ 患者出现 ＯＰＬ 和 ＯＮＬ 病变的原因之一ꎮ
参考 Ａｚａｒ 等[２]的分型ꎬ本研究纳入患者可分为:(１)

经典型 ＡＭＮ ２ 例ꎬＩＲ 检查提示呈花瓣状、楔形病灶ꎬ可见

ＯＰＬ、ＯＮＬ 内高反射病灶ꎬ伴有中心凹外 ＥＺ 断裂缺失ꎻ
(２)ＡＭＮ 伴光感受器炎、神经色素上皮炎 ７ 例ꎬＩＲ 检查提

示呈花瓣状、楔形病灶ꎬＯＰＬ、ＯＮＬ 内可见高反射病灶ꎬ伴
有包含中心凹内的椭圆体带(ＥＺ)、光感受器层及 ＲＰＥ 层

连续性中断ꎬ其中 ４ 例病情严重者 ＩＮＬ 内可见高反射病

灶、ＩＮＬ 与 ＯＰＬ 边界模糊不清、ＯＮＬ 变薄ꎮ 除以上两种

ＡＭＮ 分型外ꎬ本研究纳入患者中 ２ 例病情严重的患者出

现 ＲＰＥ 下微囊腔、１ 例合并双眼视网膜毛细血管前小动脉

阻塞ꎬ该 ３ 例 ４ 眼均在 ＩＮＬ 内可见团块状高反射病灶ꎬ
ＩＮＬ、ＯＰＬ 边界模糊不清ꎮ 上述 ３ 例患者共同特点为感染

后持续高热≥３ｄ、初诊时患眼 ＢＣＶＡ 较差、全身疼痛等炎

症反应明显ꎮ 推测奥密克戎致 ＡＭＮ 的疾病严重程度可能

与眼部微循环改变、视网膜及脉络膜血供减少、全身炎症

反应程度密切相关ꎮ
目前ꎬ奥密克戎致 ＡＭＮ 的治疗方案尚未明确ꎬ但有报

道指出全身使用糖皮质激素有助于 ＡＭＮ 暗点消退[２５－２６]ꎮ
本研究纳入患者中有 ４ 例患者在予以口服糖皮质激素和

中药后ꎬ自觉暗点变淡ꎬＳＤ－ＯＣＴ 检查可见眼底视网膜结

构较前有所好转ꎻ１ 例患者未口服糖皮质激素治疗ꎬ自觉

暗点较前加重ꎬＳＤ－ＯＣＴ 检查可见视网膜结构较前未明显
好转ꎬ并伴 ＲＰＥ 下微囊腔形成ꎬ提示早期口服糖皮质激素

及中药干预可能有助于暗点消退ꎬ促进视网膜结构修复ꎬ
但尚缺乏前瞻性临床随机对照试验数据支持ꎮ

本研究初步分析了在我院就诊的 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２ 奥密
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克戎变异株感染致 ＡＭＮ 的眼底影像特征ꎬ但本研究存在
一定的局限性ꎬ由于临床医生对本病特征性表现不熟悉ꎬ
仅 ２ 例患者初诊时行 ＯＣＴＡ 检查ꎬ且本研究局限于 ＡＭＮ
的影像学分析ꎬ未完善电生理等检查ꎬ缺乏对此类患者功
能性改变的相关分析ꎮ 此外ꎬ由于部分患者随访困难ꎬ未
搜集全部纵向随访观察资料ꎬ且本研究纳入样本量有限ꎬ
有关其自然病程及预后尚有待进一步临床研究ꎮ
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