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感染與疫苗 Infection&Vaccine

水痘－帶狀 疹病毒及疫苗
黃玉成

一、前言

水痘－帶狀 疹病毒（varicella-zoster virus, VZV）是人型

疹病毒的一員，可以引起水痘（varicella）及帶狀 疹（herpes 

zoster）兩個疾病。水痘是VZV初次感染所造成，是一個兒童期常

見的疾病，患兒會出現發燒以及具有癢感的水泡樣皮疹。之後，

VZV會留在患兒的背神經節細胞進入不活動期（latency）。帶狀

疹則是因VZV的再活化（reactivate）所造成，患者會在受侵犯

的神經皮節（dermatome）皮膚上出現具疼痛感的水泡樣皮疹。

von Bokay觀察到孩童接觸帶狀 疹的成人患者後有出現水

痘症狀的現象，於1892年首度提出水痘及帶狀 疹在病因上的

相關性。之後，此致病原的傳染性及兩者在組織病理上的相似性

陸續獲得證實。1944年，Goodpasture及Anderson從帶狀 疹皮疹

水泡液的組織培養中，偵測到多核巨細胞（multinucleated giant 

cell），而1953年，Weller及Stoddard則自其中分離出具傳染性的

VZV來。1956年Garland及Hope-Simpson首次提出帶狀 疹是因引

起水痘的不活動病毒再活化所引起[1,2]。
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近20年來，VZV的分子病毒學及其致病機轉的相關研究大

量增加，VZV全部的鹼基已經定序（sequenced）[3]，完整VZV 

DNA的傳染性也已証實。而可以減輕水痘及帶狀 疹症狀的抗病

毒藥物已經開發出來，活性減毒的水痘疫苗也已上市供臨床使用

了。

二、病毒學

水痘－帶狀 疹病毒（varicella-zoster virus, VZV）是人

類 疹病毒的一員，是一種線性雙股DNA病毒，具有外套膜

（envelope），大約由125,000個鹼基（base）所組成[3]，是

人類疱疹病毒中最小的病毒，已知至少有69個開放譯讀片段

（open reading frame, ORF），可以合成六種以上的醣蛋白

（glycoprotein）[1,3]。在人類 疹病毒中，VZV與單純性 疹病

毒（Herpes simplex virus）的結構相近，同屬α型 疹病毒，大部

份的VZV病毒株都會合成thymidine kinase，可以被acyclovir所抑

制。

V Z V對溫度相當敏感，在 5 6∼ 6 0℃時即不具活動力

（inactivate），而當病毒的外套膜遭破壞時即不具感染力。VZV

病毒株的基因變異相當少見，迄今並沒有VZV的亞型（subtype）

被鑑定出來。VZV的感染具有專一性，人類以外的宿主雖可以被

VZV感染，但不會出現臨床症狀[1]。

三、致病機轉

雖然多數的學者一直認為水痘可以經由呼吸道來傳染，但

是自患者呼吸道黏膜分離出VZV的比率都相當低，只有5％左右

[4]。直到90年代以來，聚合 鏈反應（polymerase chain reaction）

技術的進步，不少的文獻才陸續指出在患兒接觸水痘後的1、2天
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迄發疹後的10天，均可自患兒的咽部擦拭偵測到VZV的DNA存

在[5-7]。此外在水痘患者的病房內，自空氣的濾紙上也可偵測到

VZV的DNA存在[8]。這些都證實水痘的傳染，除了可自皮疹因接

觸或搔抓使病毒飛揚起來傳染之外，也的確可以自飛沫傳染，而

且在潛伏期就可以傳染出去。

水痘的致病機轉目前的研究顯示[9-11]，VZV自患者的口腔、

鼻咽或結膜處進入人體，經4∼6天在局部繁衍、增生後，發生第

一次病毒血症（病毒量低）。之後，VZV續在內臟器官大量繁

衍、增生，然後在發疹的前五天再度進入血循環，發生第二次的

病毒血症（病毒量高），最後則是發疹及/或侵犯標的細胞。

至 於 帶 狀 疹 的 發 生 ， 則 是 V Z V 病 毒 的 再 活 化

（reactivation）[1,12,13]。初次感染VZV後，VZV會沿著感覺神經

細胞到達背神經節（dorsal root ganglion） 或是VZV在第二次病毒

血症時來到背神經節，而停留在該處，並進入不活動（latency）

的狀態。當VZV再活化時，會造成水泡樣的皮疹，通常是沿著單

一神經皮節（dermatome）的分布。此時組織病理的研究會呈現，

神經節細胞及衛星細胞的發炎、壞死及變性等。VZV不活動的期

間通常不會持續很久，只是再活化時，人體的免疫系統會將VZV

的活化抑制下來而不會出現症狀，但當人體免疫系統無法抑制

VZV的活化時，就會出現帶狀 疹。VZV在免疫缺損的患者發生

再活化時，通常較為嚴重，甚至可能引起VZV病毒血症、臟器的

侵犯等。此外，反覆發生帶狀 疹的情形，在這些病人並不少見

[14]。

四、流行病學

水痘的年齡層，在每個國家都不太一樣，其中當地的氣候扮

演著一個相當重要的角色。在溫帶國家，水痘仍是一個孩童期的
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疾病，而在熱帶國家，則發生在較大的年齡層。

在歐美等溫帶國家，20歲以上的成年人，水痘抗體的陽性率

往往超過90%，好發季節在冬天及初春[15]。就美國在1994年發表

的血清流行病學資料顯示，4∼5歲孩童的抗體陽性率為65.8%，

6∼10歲為82.4%，11∼19歲為94.4%，而20∼29歲為95.5%[16]。

同時期的其他溫帶國家，其情形也相仿。

在東南亞等熱帶國家，成人的水痘抗體陽性率，雖在各國間

互有差異，但都低於歐美國家[17,18]。在1994年菲律賓發表的一

篇血清流行病學顯示[18]，5歲以下的孩童抗體陽性率為30%，6∼

15歲不到60%，16∼20歲為65%，21∼25歲為70%，而31∼65歲則

超過90%。不過，近年來不管在歐美或東南亞國家，水痘發生的

年齡層都有延後的趨勢[19,20]。由於年齡越大，水痘的嚴重度及

合併症都隨著增加，值得醫界的注意。

在臺灣，並沒有一個全國性的流行病學資料，根據臺大醫院

小兒科[21]，1992∼1994年間，在臺北地區所作的血清流行病學

的資料顯示，小於3個月的嬰幼兒水痘抗體陽性率約24%，在5∼7

個月時降至1%，顯示母親過來的抗體此時幾乎全部消失。之後抗

體陽性率緩慢上升，至3歲時，僅13%的孩童為血清陽性；3歲以

後則明顯增加，迄10歲時，達84%，之後都維持在85%上下。

五、臨床表現

（一）水痘（varicella）
在接觸水痘患者後（感染此病毒），通常要經過10∼21天

（大約14∼16天）的潛伏期，患者才會開始在皮膚上出現紅色

的疹子，接著逐漸形成水珠樣的水泡，再變成膿 ，之後結痂

乾掉。由於這些皮疹是陸續長出，而不是一起冒出來，所以在同
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一時間的皮膚上，往往可以看到這四種不同變化的皮疹如〈圖

一〉。這些皮疹通常從臉、頭皮開始，接著往頸部、軀幹蔓延，

最後才在四肢出現，這些皮疹往往伴有癢感，但不會疼痛，皮疹

通常在發疹後的3∼5天達到最高峰，在7∼10天全部結痂乾掉，水

泡數平均在200∼300之間，嚴重者可達500個或以上。有些患者會

合併有發燒、倦怠、肌肉酸痛等全身性症狀[12,13]。

基本上，水痘是一種自限性的疾病，但是仍然可能發生各

種的併發症，包括皮膚、軟組織的細菌性感染如〈圖二〉、中樞

神經功能異常（如痙攣、腦炎等）、肺炎如〈圖三〉等。而容

易發生這些併發症以及嚴重性水痘等情形的個案，包括免疫缺損

患者（如愛滋病者）、接受免疫抑制劑的人（如白血病患者、使

用類固醇者等）、新生兒、以及青春期以上的青少年及成人等

[1,12,13]。

造成先前健康的孩童罹患水痘後，需要住院的最常見因素分

別是皮膚繼發性的細菌性感染以及中樞神經功能異常[22-25]。在

成人，則最可能是由於病毒性或細菌性肺炎[26]。成人發生合併

症的情形是孩童的25倍之多，據估計每一萬名成人水痘的個案，

圖一 圖二 圖三
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會有26.7位因肺炎住院，3.3位因腦炎住院[26]。統計長庚醫院小

兒科1991∼1993年[24,25]，因水痘及其併發症而住院的患者人數

計187名，其中162名為先前健康的孩童。分析這162名患童住院原

因，分別是高燒不退48例（佔30%）、皮膚感染59例（36%）、

軟組織感染24例（15%）、中樞神經功能異常31例（19%）、肺

炎15例（10%）、其餘13例。相較於本院的統計，Jackson等人的

報告亦相差不多[23]，住院的適應症分別是皮膚感染（21%）、軟

組織感染（31%）、肺炎（10%）、中樞神經功能異常（15%）

等；其中雷氏症候群（Reye's syndrome）有6%，都是發生在1985

年以前。其中皮膚或軟組織的細菌性感染，通常是由金黃色葡萄

球菌（S. aureus）或A群鏈球菌（S. pyogenes）所引起；值得注意
的是，美、加地區A群鏈球菌引發毒性休克症候群（toxic shock 

syndrome）的危險因素中，水痘即是其中之一，而國內也已經

有孩童罹患水痘後，併發A群鏈球菌壞死性筋膜炎（necrotizing 

fasciitis）或毒性休克症候群的病例報告[27,28]。

此外，類固醇的使用往往會造成重症水痘，甚至死亡的病例

[29,30]。1990年，Kasper等人[29]即報告一例氣喘兒因急性發作接

受methylprednisolone靜注治療，結果3天後長出水痘，併發全身性

水痘（disseminated varicella）致死病例。Dowell等人[30]乃分析

兩者的相關性，結果顯示免疫正常的兒童，若是在水痘的潛伏期

使用類固醇（0.6∼2mg/kg/day），則發生重症水痘的危險性是沒

有使用類固醇的178倍，若是有免疫缺損的兒童更高達1,098倍。

至於只是使用類固醇氣管吸劑或噴鼻劑，是否會增加水痘的嚴重

度，則尚沒有定論。不過，已有數例因此發生重症水痘的報告

[31]，不可不慎。總之，全身性類固醇的使用會增加重症水痘甚

至致死性水痘的危險性，不過，與使用的時機、劑量、劑型及期

間都有相關性；通常在潛伏期使用高劑量（超過0.5mg/kg/day）口
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服或靜注型的孩童，其危險性較高。

從水痘－帶狀 疹病毒（varicella-zoster virus, VZV）的致病

機轉來看，VZV再活化時，主要以帶狀 疹（herpes zoster）來

表現，水痘應該不會再發。不過，1970年代以來，已經證實免疫

缺損的患兒的確可以發生兩次或兩次以上的水痘。1980年代，則

先證實了患兒接受水痘疫苗之後，在有抗體的存在下仍然發生水

痘病例；之後，Arvin等人及Gershon等人[32,33]陸續證實已有抗

體的成人及免疫正常的兒童再度發生有臨床症狀的水痘感染，在

在說明水痘可以再發。Junker等人在1991年[34]更報告14位免疫

正常的孩童在幾年之內分別罹患2∼5次的水痘，其中有多對是兄

弟姊妹。初步的免疫學檢查均顯示正常，但是在深入測試之後，

發現這些患兒可能是未能對VZV維持或誘發出記憶性免疫反應 

（memory immune response）所導致[35]。水痘的再發並不如想像

中的少見，所幸再發時的症狀通常比較輕微，且免疫功能大致正

常。

根據Paryani等人的研究顯示[36]，懷孕期罹患水痘的孕婦，

24%的胎兒會因而受到感染，其中有一半的胎兒沒有臨床症狀，

另外一半則一小部份會有死胎或早產的情形，其他的表現有三

種，分別是1.發生先天性畸形（先天性水痘症候群）、2.嬰幼兒期

即發生帶狀 疹、3.新生兒水痘[37,38]。

1. 先天性水痘症候群（congenital varicella syndrome）

懷孕前半期（20週以前）感染水痘母親所生下的嬰兒，出

現有先天畸形時，稱之。此症並不常見，文獻上迄1995年的報

告也不過在50例左右[39]，而其確切的發生率並不清楚，一般認

為在5%以下。最近，Pastuszak等人的統計分析顯示[40]，其絕對

危險性在2.2%左右。此症發生的先天性畸形範圍相當廣泛，主
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要包括皮膚、神經系統、眼睛

及肌肉骨骼系統等。瘢痕樣的

皮膚病變是最典型的病變如

〈圖四〉。神經系統的病變相

當常見，包括皮質萎縮、心智

遲緩、吞嚥困難、痙攣、小腦

發育不良等，往往是造成早夭

的原因。眼睛的病變，包括有

視網膜炎、Horner’s症候群、

小眼症、先天性白內障、視神

經萎縮等。肢體的發育不良

（hypoplasia of a limb）也不

少見[39]。我們在1996年曾報

告臺灣地區第一例證實的病例

[41]。

2. 嬰幼兒期即發生帶狀 疹

確切的轉機及發生率都不

清楚，一般認為是胎兒對於穿

過胎盤的VZV，由於免疫功能

尚不完全或不成熟，以致無法

使VZV維持在不活動的型式，

因而較早發生帶狀 疹；而且

只要在懷孕期間得到水痘（並

不局限在懷孕早期），就有可

能在嬰幼兒期即發生帶狀 疹

[39,42]。除了典型的帶狀 疹

之外，我們曾經歷兩例嬰幼兒

圖四

圖五
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甚至發生了水痘樣帶狀 疹（varicelliform zoster），亦即除了分

布在神經皮節的帶狀 疹之外，身體其他部位並出現水痘樣的皮

疹如〈圖五〉[43]。

3. 新生兒水痘

母親在產前21天內出現水痘皮疹，則所生嬰兒約有1/4會因而

得到感染[39]，其中母親在產前4天迄產後2天間出現皮疹，其所

生嬰兒在Erlich等人及Meyer等人的報告中[44]，分別有30%及31%

的死亡率，是為重症水痘的高危險群；目前認為是與母親的抗體

來不及進入胎兒有關。

（二）帶狀 疹 （Herpes zoster）
感染VZV後，約有10∼20%的患者會因VZV的再活化而發生

帶狀 疹[1,12]。帶狀 疹是指局部性的具疼痛感的水泡樣皮疹，

這些皮疹通常是沿著一或多個感覺神經的分布。帶狀 疹的第一

個徵候往往是某個神經皮節分布的區域出現疼痛感或是增加對疼

痛的感受性，幾天後，該區域開始出現水泡樣的皮疹。這些皮疹

可以擴展到整個該神經皮節分布的區域，但通常在7天內停止出現

新的皮疹。正常健康的患者，可以在2個星期內完全恢復，不過

也有可能持續4∼6週。約有一半的患者，胸神經皮節受到侵犯，

三叉神經皮節（trigeminal dermatome）是第二常被侵犯的神經皮

節，約佔14∼20%，再其次是腰薦神經（lumbosacral dermatome）

皮節，約佔15%[45,46]。

帶狀 疹最常發生在50歲以上的老人，且隨著年齡的增加，

發生的機會也跟著增加。相對地，兒童較少罹患帶狀 疹，且多

數發生在先天性感染VZV或是在一歲以內感染水痘者[42]。

發疹後神經痛（postherpetic neuralgia, PHN）是帶狀 疹最常

見的合併症，是指皮疹消失後，仍然持續存在的疼痛。這種神經
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性疼痛有時相當嚴重，且一般的止痛藥並無法緩解。在一個以人

口數為基礎的研究顯示，9%帶狀 疹的患者會出現發疹後神經痛

（持續4星期以上到大於10年），且其中22%的個案，此疼痛超過

1年以上。50歲以上的老人較易出現PHN，且隨著年齡的增加出

現的機會跟著增加，60歲以上的患者高達40∼50%的個案會發生

PHN[47]。

帶狀 疹偶而會侵犯到中樞神經系統，引起腦炎，但相當罕

見，僅佔0.2∼0.5%[47]。截斷性脊髓炎（transverse myelitis）也

是很罕見的合併症，但一旦發生，死亡率相當高。帶狀 疹雖然

會侵犯三叉神經的眼分枝而引起結膜炎、角膜炎、虹膜炎等，但

很少因此造成視力的喪失[48]。視力喪失的原因，往往是因後眼

球神經炎（retrobulbar neuritis）及視神經萎縮（optic atrophy）所

引起。至於免疫缺損的患者，則不僅局部神經皮節的症狀較為嚴

重，且發生VZV病毒血症的危險性也提高，並進而增加侵犯內部

臟器的危險性。

六、診斷

水痘的診斷一般而言並不困難，只要患者出現有典型的

皮疹，加上發疹前2∼3週內有接觸到水痘（或帶狀 疹）患者

的病史，即可診斷為水痘患者[1,12,48]。不過，水痘仍應與一

些發疹性的急性發熱性疾病作鑑別診斷，如瀰漫性帶狀 疹

（disseminated herpes zoster）、全身性單純 疹（generalized 

herpes simplex）、廣泛性膿痂疹（widespread impetigo）、腸病毒

的水泡樣皮疹（vesicular enteroviral exanthems）等。

實驗室診斷水痘感染的方法，不外是偵測VZV病毒、抗原、

DNA或血清抗體的存在[1,12]。（1）組織細胞學方法，Tzanck 

smear是最快速、簡易的方法，先刮取患者水泡的底部，塗抹在抹
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片上染色，在鏡下偵測是否存在有多核性巨細胞（multinucleated 

giant cells）及細胞核內包含體（intranuclear inclusion bodies）；

不過Tzanck Smear並無法區分出VZV或是單純性 疹病毒。（2）

組織培養（tissue culture）雖為病毒感染的診斷標準，但由於VZV

的增生速度較慢，組織培養相當耗時，所以並不是很好的診斷工

具，又VZV對溫度敏感，傳送過程要迅速且應維持在低溫下，

才能分離出VZV。一般而言，自水泡處分離出VZV的機會相當

高，但自咽部擦拭則相當低。（3）藉著單株抗體（monoclonal 

antibody）以螢光免疫法（immunofluorescence）或過氧化酶免

疫法（immunoperoxidase）來偵測病變處VZV抗原，是一個相當

快速的方法。（4）以雜交法（hybridization）或聚合 鏈反應

（polymerase chain reaction）來偵測臨床檢體的VZV DNA，是相

當敏感且特異性高的方法。不過，當偵測到VZV的DNA存在時，

其臨床意義仍需小心判讀。（5）血清學方法來偵測患者的抗體

狀態是常用的診斷方法。通常可以偵測VZV的IgM、IgA及IgG，

而常用的方法有補體免疫法（complement fixation）、酵素免疫

法（enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA）、螢光免疫法

（fluorescent antibody to membrane antigen, FAMA）等。臨床上，

較少使用血清學方法來診斷VZV的感染，倒是最常以VZV IgG來

偵測水痘病史不明的個案，對VZV的免疫狀態。

至於先天性水痘感染的診斷，根據1987年Alkalay等人[49]提

出的標準是：（1）母親在懷孕當中受到VZV感染的證據，（2）

存在有典型的瘢痕樣（cicatricial）的皮膚病變，此病變的範圍往

往符合神經節的分佈，（3）子宮內感染VZV的免疫學證據（嬰兒

體內VZV IgG持續7個月以上，或存在有VZV IgM）或是出生後數

個月即出現典型的帶狀 疹，並伴隨有VZV抗體的上升。
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七、治療

（一） 水痘的治療
水痘的治療，在免疫正常的患者，原則上還是以症狀治

療為主 [1 ,12]。不過，近年來的研究顯示，抗病毒藥物包括

vidarabine，acyclovir，valaciclovir， famciclovir等有相當不錯的效

果。

1.  症狀治療

症狀治療的主要目的是減少發燒及減輕癢感。退燒藥的

使用，原則上以paracetamol為主。由於與雷氏症候群（Reye’s 

syndome）的相關性，水楊酸類的退燒藥（salicylates）避免使用

在兒童患者，又最近的文獻指出，ibuprofen的使用，可能與水痘

患兒發生壞死性筋膜炎（necrotizing fasciitis）有相關性，也應小

心使用。

為了減輕水痘的癢感，可以在局部塗抹諸如calamine類的乳

液（lotion），或是給予口服抗組織類的藥物。而為了避免搔抓引

起皮膚的繼發性細菌感染，最好保持患者手部的清潔並修剪患者

的指甲，並經常沐浴及更換衣服等。

2. 抗病毒藥物的治療

此類的藥物包括vidarabine、acyclovir/valaciclovir及famciclovir

等。vidarabine是最早使用的藥物，但是已為後二者所取代。

Acyclovir（ACV）已證實是有效的抗VZV抗病毒藥物，可

以略微加速水痘患者的恢復。從ACV的藥理機轉[50]，我們知道

ACV作用之前要先經VZV的胸腺嘧碇激酶（thymidine kinase）磷

酸化成ACV單磷酸衍生物，再經細胞酵素的作用，進一步磷酸化

成ACV三磷酸衍生物，此衍生物再去和病毒的DNA聚合 （DNA 

polymerase）受質競爭，以抑制病毒的繁衍。換句話說，ACV的
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作用要先經VZV酵素的活化才能發揮出來，在病毒量少或活力減

低時，藥效即會減低。而從VZV的致病機轉中，我們得知在免疫

正常的孩童，VZV的活力及病毒量，在發疹的24小時以後即大為

降低，所以ACV的給予，在健康的孩童，最好能在發疹的24小時

內給予。整體而言，ACV在水痘的治療，一般的建議是：

（1） 就高危險群的患兒，包括白血病、淋巴瘤、惡性腫瘤、器

官或骨髓移植者、長期使用類固醇者、先天性免疫缺損者

以及高危險群新生兒，一旦發出皮疹，應給予靜注型ACV 

500mg/m2/dose，一歲以下的患兒及成人的劑量為10mg/kg/

dose，每8小時一次，連續給予7天，或48小時不再出現新的

皮疹[1,12,51]。

（2） 就免疫正常的孩童，一旦出現水痘性腦炎、肺炎或進行性肝

炎時，也應給予靜注型ACV，劑量同上。

（3） 就免疫正常的孩童，若只是出現皮疹，通常可以不用給予

ACV。不過，若不考慮藥品的價錢，且可以在發疹的24小

時內給予口服ACV 20mg/kg/dose，每天4次，連續給予五天

的話，則可以減輕水痘的症狀，包括減少發燒及發疹的天數

與嚴重度，以及皮疹的癢感[52,53]。通常使用在預期會比較

嚴重的個案，如12歲以上的患者，家裡第二個個案等。

Famciclovir的作用機轉較與ACV相似，但是口服的生物有效

性（bioavailability）較ACV佳，且半衰期較ACV長，所以在水痘

的治療上前景看好，不過，目前尚未通過在兒科患者的使用。

（二）帶狀疱疹的治療

1. 症狀治療

急性期的疼痛，通常以一般的止痛藥來治療即可，但是帶

狀 疹後的神經性疼痛（PHN）則相當難以控制，唯有強效的
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止痛劑，如amitriptyline或opiates等方才有效。在極端疼痛的個案

[54]，甚至需要以外科手術將受侵犯的神經皮節神經切除，才能

解除疼痛。

2. 抗病毒藥物的治療

臨床研究顯示無論在免疫正常或缺損的患者，只要在帶狀

疹發疹的72小時內給予靜注或口服acyclovir均有臨床效果，可以

縮短發疹的天數，降低神經皮節侵犯的範圍以及減少結痂及癒合

所需的時間[55]。在50歲以上的健康患者，其急性神經性疼痛也

可降低。至於帶狀 疹後的神經性疼痛（PHN），在大部分的臨

床研究均顯示，抗病毒藥物的作用相當有限[55,56]。

一般而言，ACV在帶狀 疹治療的建議是[1,12,48]：

（1） 在高危險群的患者，一旦出現皮疹，應儘速給予靜注型ACV 

500mg/m2或10mg/kg，每8小時一次，連續7天或不再出現新

皮疹後二天。

（2） 60歲以上的患者，侵犯到三叉神經的眼分枝或其他的顱神經

（cranial nerves）者，由於可能會有比較嚴重的合併症，應

給予ACV的治療。

（3） 在免疫正常的患者，通常不必給予抗病毒藥物。要給予，儘

可能在症狀出現的48小時之內給予，口服ACV 800mg一天5

次。

至於valaciclovir及famciclovir，臨床研究亦顯示與ACV

有相當的療效[57,58]，前者的劑量為1gm，一天3次，後者

的劑量則250∼500mg，一天3次。

八、預防

水痘的預防，不外是傳染性患者的隔離，被動免疫（免疫球

蛋白）、主動免疫（疫苗）以及口服抗病毒藥物的給予等。
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（一）傳染性患者的隔離

由於水痘的傳染期，自發疹前1、2天迄水泡結痂乾掉為止，

所以患者一旦發疹即應隔離，且至少需5、6天或結痂乾掉為止。

不過，由於患者在發疹前1、2天即具傳染力[59]，所以單純的隔

離並不能完全避免水痘的散播。

水痘患者住院期間應予嚴密隔離（strict isolation）至少5天，

而沒有水痘抗體的接觸者（含醫護人員），在患者發疹後的8∼

21天期間亦應隔離。罹患水痘的產婦所生下的嬰兒應隔離21∼28

天，而先天性水痘症候群（congenital varicella syndrome）的患兒

則不需隔離。至於免疫缺損的患者罹患帶狀 疹以及健康患者罹

患瀰漫性帶狀 疹（disseminated zoster）時，發病期間均應予以

隔離[1,12]。

（二） 被動免疫（passive immunization）
以被動免疫來預防水痘主要是指易發生重症水痘的高危險群

患者，在接觸水痘患者後的4天內，給予肌肉注射水痘－帶狀 疹

免疫球蛋白（varicella-zoster imunoglobulin, VZIG），以避免或減

輕水痘的症狀[60,61]。一般的研究報告顯示，其有效性（沒有發

生臨床症狀）在50%左右，不過出現症狀者，重症水痘的發生不

到15%。這種預防方式目前只建議在一些高危險群的患者使用，

包括沒有水痘病史的免疫缺損患者及孕婦、產婦在產前5天迄產

後2天間出現水痘皮疹所生的嬰兒、懷孕週數28週以下或出生體

重1,000公克以下的早產兒，以及母親沒有水痘病史的住院早產兒

[1,12,61]。這些患者在親（緊）密接觸到水痘患者後，最好在4天

內（最好在48小時內）給予一劑VZIG（125U/10kg）。

不過臺灣地區目前並沒有VZIG，可以考慮使用靜注型免疫球

蛋白（intravenous immunoglobulin, IVIG）來取代[62]，不過其效
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果及適當的劑量都有待進一步的評估及確定。馬偕醫院等在白血

病患兒的研究顯示，給予200mg/kg的效果相當不錯[63]，而我們

在重症水痘危險群嬰兒的研究中，則採用500mg/kg的劑量[64]，

效果似乎與VZIG相當。

（三）口服抗病毒藥物的預防

從水痘的致病機轉中[9-11]，我們知道，在發疹的前5天開

始，患兒會出現病毒量較大的病毒血症（viremia）；而從ACV

的藥理機轉中，我們得知ACV的作用需先經VZV胸腺嘧碇激酶

的活化[50]。據此，我們可以作以下的推論：感染VZV後，在潛

伏期的最後幾天給予ACV應可以預防或減輕水痘的發生。日本人

Asano等人[65,66]及我們的研究[67,68]都分別證實這樣的效果。他

們的做法是，未得過水痘的孩童在家人出現水痘後的第7∼9天之

間給予口服ACV（10∼20 mg/kg/dose qid）5∼7天，則不到20％的

孩童出現輕微的水痘症狀，然而卻有80%以上的孩童出現抗體，

且抗體持續4年以上。我們的研究也有類似的成效，而我們的作

法則是在密切接觸水痘患者後的第9天，給予口服ACV 10mg/kg/

dose qid，連續5天。從追蹤情形來看，這些抗體轉陽性的患兒都

能持續存在有抗體且不長水痘，此種方式的預防似乎是可行的。

不過，這些研究都是在免疫正常的孩童進行，所以在免疫缺損的

患兒是否可行，則有待進一步研究。

（四）主動免疫（active immunization）
雖然水痘基本上是一種自限性的疾病，但是仍然可能發生各

種不同的併發症，加上各種經濟效益的考量，疫苗的發展似乎有

其價值存在。1970年代初期日本人Takahashi等人[69]即開始從事

水痘疫苗的開發，於1987年，日本首先通過上市，接著韓國以及

一些歐洲國家陸續採用；美國於1995年3月通過上市，而國內則於
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1997年8月核准上市。一般而言，效果相當不錯且不良反應並不多

見且不嚴重，似已成為預防此症的主力。

（五）重症水痘高危險群新生兒的預防

前面述及母親在產前4天至產後2天內發疹所生嬰兒較易出現

重症水痘，目前認為是與母親抗體來不及進入胎兒有關；Miller等

人的報告指出[70]，產前2天內發疹母親所生嬰兒，存在有VZV抗

體的是0%。（0/26），產前3∼5天的是48%（11/23），而產前6

天以上的則是100%，似乎可以證實此項觀點。

既然如此，那麼給予VZIG是否就可減輕或避免水痘的發生？ 

Hanngren等人的報告[71]，95名週產期感染水痘母親所生嬰兒，

雖然都給予VZIG，仍然有48位（50%左右）發生水痘，而在41

名高危險群新生兒中，有21名發生水痘，且其中有2名為重症水

痘。Miller等人也有類似的報告[70]，在251名週產期感染水痘母

親所生嬰兒，給予VZIG之後，雖然沒有死亡的病例發生，但是有

60%的嬰兒證實有VZV的感染（48%有臨床症狀，12%沒有臨床症

狀）；其中在生產前、後一週內發疹母親所生嬰兒出現臨床症狀

的感染率較高，達60%；而在19名出現較嚴重水痘（水泡數超過

50顆）的患兒中，16名是屬於高危險群新生兒。可見給予VZIG或

ZIG似乎只可以降低水痘的症狀，但不能完全避免VZV的感染；

雖然如此，文獻上仍然有給過VZIG，仍然發生不幸死亡的病例報

告[72]。

因此，又有人提出，除了給予VZIG或ZIG之外，應同時給予

抗病毒藥物ACV一起來預防，只是目前尚無定論就是[73,74]。不

過，據筆者個人的看法，以ACV來預防水痘應是可行的，只是投

予的時間相當重要，由新生兒水痘的潛伏期較短（平均11天）來

看，ACV在母親發疹後的第七天給予，應可達到預防的效果。我
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們初步的研究已證實此論點[64]，值得進一步的研究。不過，由

於水痘疫苗的上市，及其有效性，只要在懷孕前給予注射疫苗，

即可避免這種情況的發生。

九、疫苗

1970年代初期，日本人Takahashi等人[69]即從事水痘疫苗的

研究，他們首先自一個姓Oka的水痘患兒身上分離出水痘－帶狀

疹病毒，此病毒再經三種細胞株（cell lines）的子代傳遞，分

別是人類胎兒肺泡細胞（human embryonic lung cell），天竺鼠胎

兒細胞（guinea pig embryo）及人類胎兒肺纖維原細胞（human 

embryonic-diploid lung fibroblast），形成了適合疫苗使用的減毒病

毒株，稱為Oka病毒株，是為今日水痘疫苗的原始病毒株。

目前國內使用的疫苗，分別來自荷商葛蘭素史克廠（Glaxo 

Smith Kline）或美商默沙東廠（Merck）供應。兩種疫苗都是活性

減毒的疫苗，都是來自Oka病毒株，每一劑都含有103以上plaque 

forming unit（PFU）的活性病毒，製成的疫苗。

水痘疫苗自1987年在日本、韓國上市以來，已經使用過數百

萬劑。一些研究的結果[75-81]，可以歸納如下：

（一） 抗體轉陽率（seroconversion rate）：在正常免疫的孩童接

種一劑的水痘疫苗，抗體轉陽率在90%以上，而在白血病

患兒及青春期以上免疫正常的人則在80∼90%之間，且後

二者的抗體效價（GMT）較低，所以後二者一般建議應給

予兩劑疫苗。

（二） 預防有效性（efficacy）：指接種後再接觸到水痘患者，保

護接種者不發病的有效性。在免疫正常的孩童，約6∼12%

仍會出現水痘症狀，白血病患兒的有效性約在80∼90%，

而成人則只有70%的有效性。不過，這些出現水痘的患
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者，其症狀遠較沒有接種者輕微許多[82]。

（三） 不良反應（adverse reaction）方面，一般相當輕微，局部

反應、發疹、發燒等比率都不高，在5%以下。在白血病

患兒，出現皮疹的機會則較高（可以達40%），不過都不

嚴重就是，因而需要使用Acyclovir藥物治療的病例相當少

見。值得注意的是，出皮疹時，可由此傳染給其他尚未得

過水痘的人。[83-85]

（ 四） 接種疫苗者仍有可能因而發生帶狀 疹，不過遠比自然感

染水痘者少了許多[86]。

國內，臺大醫院曾針對15∼18個月大健康的孩童同時給予水

痘疫苗及MMR，結果發現抗體轉陽率達100%，而不良反應相當

輕微，2%出現皮疹，証實此疫苗是一個安全有效的疫苗[87]。

關於水痘疫苗，美國1 9 9 6年「預防接種諮詢委員會」

（Advisory Committee on Imunization Practices, ACIP）的建議

[88]，歸納如下：

（一） 水痘疫苗：乾燥劑型，每劑（0.5ml）至少含Oka病毒株

1350PFU。12月∼12歲大的孩童只需一劑，13歲以上的人

則需間隔4∼8週給予兩劑。

（二） 免疫狀態：只要有明確的水痘病史，即可認為有水痘抗體

的存在，不需接種疫苗。至於沒有明確病史者，接種前並

不需要作血清學的檢查，因為不管有無抗體的存在，給予

水痘疫苗並沒有安全上的顧慮。

（三）  12∼18月的孩童，建議常規給予（除非有明確的水痘病

史），可與MMR同時給予，但需使用不同的注射器，接

種在不同的部位。若不與MMR同時給予，則至少需間隔1

個月以上。

（ 四） 19月∼12歲的孩童，只要沒有明確的水痘病史，建議給予
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一劑水痘疫苗。

（ 五） 13歲以上的人如果容易接觸到水痘患者或是傳染水痘給別

人的人，建議給予水痘疫苗，諸如：醫療工作人員、家有

免疫缺損患者、托兒所工作人員、幼教老師等。

（ 六）禁忌及注意事項

1.  對gelatin、neomycin有過敏性休克反應（anaphylactic 

reaction）病史者，不可接種水痘疫苗。

2.  有嚴重疾病者應延後接種，若只是腹瀉或上呼吸道感染則

可以接種。

3.  使用類固醇者：如果只是接受吸入性劑型者，一般認為可

以接種，而接受高劑量類固醇（prednisolone≧2mg/kg）

持續2週以上者，則應停藥至少3個月（不少專家認為1個

月就夠了）才能接種。而免疫正常的孩童接受低劑量類固

醇（prednisolone＜2mg/kg或每天少於20mg）治療者如氣

喘，可以接種水痘疫苗，不過有些專家認為 接種後，儘可

能停藥2∼3週。

4.  血液製品：接受一般肌肉注射免疫球蛋白治療或HBIG

者，宜間隔3個月後再接種水痘疫苗。輸過血或接受靜

脈注射血液製品者，宜間隔6個月後再接種水痘疫苗

（Washed RBCs無須間隔）。接受水痘－帶狀 疹免疫球

蛋白（VZIG）者，5個月內不得接種水痘疫苗。曾靜脈注

射高劑量（≧1g/kg）免疫球蛋白治療時，宜間隔11個月後

再接受MMR或水痘疫苗。而接種水痘疫苗後，3週內不應

給予VZIG。

5.  水楊酸（salicylates）的使用：雖然接種水痘疫苗者尚未

有與水楊酸的使用發生不良反應的報告，但是由於水痘－

aspirin－雷氏症候群（Reye's syndrome）的相關性，接種
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水痘疫苗後，6星期內應避免水楊酸的使用。

6.  雖然對胎兒的影響並不清楚，但是懷孕婦女不應接種水痘

疫苗。若在接種後的1個月內，不小心懷孕，則應告知孕

婦潛在的危險性（如前所述）。

美國自1995年全面施打水痘疫苗以來，因水痘引起的相關病

症（morbidity）、死亡（mortality）以及醫療花費已大大降低。

不過接種疫苗的孩童仍有6∼12%會發生水痘，有的報告甚至可

達20%，甚至水痘群突發（outbreaks）仍時有所聞[89,90]，且大

都發生在疫苗接種率相當高的學校裏。顯然地，一劑水痘疫苗所

產生的抗體似乎不足以提供足夠的群體免疫效果以達到避免發生

群突發的程度。Chaves等人[91]在一個“水痘主動監測計劃”的

研究中，追蹤美國加州某一特定地區的35萬人，在10年的主動

監測當中，共有11,350個研究對象通報發生水痘，其中1,080（佔

9.5%）個病例發生在水痘疫苗接種42天以後，歸類為疫苗失敗的

疾病（breakthrough disease）。分析這些病例，發現接種疫苗超過

五年以上，年齡介於8∼12歲的孩童，發生中重度水痘的情形，明

顯高於那些接種疫苗少於5年的兒童，兩者相差達2.6倍。若以接

種疫苗後的年發生率來看，疫苗接種一年內的發生率為每千人年

1.6個病例(cases per 1,000 person-years)，逐漸上升到疫苗接種五年

的每千人年9個病例，在疫苗接種九年則達每千人年58.2個病例。

因此，美國的預防接種諮詢委員會（ACIP）於2006年6月決定水

痘疫苗應在4∼6歲追加一劑，自2007年開始實施。

臺灣地區，在1997年8月引進水痘疫苗，一開始屬於自費疫

苗；1998年臺北巿政府率先推出幼兒免費水痘疫苗接種服務，提

供巿民接種，之後，陸續有少數縣巿跟進辦理，最後衛生署終於

在2004年起，將此疫苗列入常規疫苗，提供2003年1月以後出生

且年滿12個月以上的幼兒免費接種。自疫苗引進以來，疫苗的
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有效性尚未有大規模的研究，只有少數以醫院為基礎（hospital-

based）的研究。以長庚兒童為基礎的研究[92]顯示，與疫苗引

進的前一年相比較（1996.9∼1997.8），疫苗引進後的後一年

（1998.9∼1999.8），因水痘相關疾病住進該院的兒童個案數從

121例減為59例，但併發症的分佈則是相仿，仍以皮膚軟組織感

染（54∼58%）及呼吸道併發症（16∼19%）為主，而以當時疫

苗的接種數推估，當時疫苗的接種率在10%左右。由於全面施打

才三年，抗體的持續性或疫苗接種後感染病例的研究，都尚未進

行，是否應如美國一樣施打第二劑，仍有待進一步地觀察及追

蹤。臺灣於2002、2003、2004、2005、2006、2007、2008及2009

年分別通報13,066、12,270、11,893、12,355、10,564、11,192、

11,845及10,988例病例。水痘原係採簡單通報及批次通報併行，自

2006年1月1日起回歸一般通報方式，亦即依傳染病個案通報系統

詳細通報表格式逕行通報，惟仍無需進行實驗室診斷確認。水痘

每月均有通報病例，但多發生於冬季及春季。

十、帶狀 疹疫苗

帶狀 疹的發生及嚴重度，隨著年齡的增加而增加；據統

計，超過一半的病例發生在60歲以上的老人，併發症中則以 疹

後神經性疼痛（postherpetic neuralgia, PHN）最為常見。細胞性免

疫（cell-mediated immunity）是發生帶狀 疹危險性及嚴重性的決

定因素，隨著年齡的增加，細胞性免疫力的下降，發生帶狀 疹

的機會也就增加。給予60歲以上的老人一劑水痘帶狀 疹病毒疫

苗，提高其細胞性免疫力以避免帶狀 疹的發生似乎是可行的。

Oxman等人[93]收案38,546位60歲以上的老人，進行一個隨機

雙盲對照的研究，以評估“帶狀 疹”疫苗的有效性。此疫苗為

Oka／Merck病毒株，每劑含有18,700~60,000 plaque-forming units
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（PFU），平均（中位數）24,600PFU。超過95%的研究對象完成

平均3.12年（中位數）的追蹤，結果有957個確診的帶狀 疹病例

發生，其中315位屬疫苗組，642位屬對照組，疫苗減少了51.3%的

帶狀 疹的病例。另有107個 疹後神經性疼痛（PHN）的病例，

其中27位屬疫苗組，80位屬對照組，疫苗減少了66.5%的 疹後神

經性疼痛病例。而不良反應方面，兩組差別沒有統計上的意義，

不過疫苗組的研究對象發生注射部位的反應較為常見，但通常只

是輕微而已。此疫苗已經取得美國食品暨藥品檢驗局執照核准上

市，並於2008年12月在臺灣取得疫苗許可證。
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