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摘要
目的:探究糖皮质激素、环磷酰胺、奥曲肽三种药物治疗
Ｇｒａｖｅｓ 眼病(ＧＯ)的临床疗效ꎮ
方法:回顾性研究ꎮ 选取 ２０１８－０６ / ２０１９－１０ 我院收治的
ＧＯ 患者 １０２ 例 １５２ 眼ꎬ按治疗方式分为糖皮质激素组(３３
例 ５１ 眼)、环磷酰胺组(３８ 例 ５９ 眼)与奥曲肽组(３１ 例 ４２
眼)ꎬ总疗程 １２ｗｋꎮ 比较三组患者治疗效果ꎬ治疗前后眼
球突出度、复视、眼内压、视力变化情况ꎬ并进行甲状腺相
关眼部活动度评分(ＣＡＳ)ꎻ经眼部超声检查眼轴、球横径、
球尖距、球后软组织周长、面积及体积的变化ꎻ测定治疗前
后促甲状腺激素受体抗体(ＴＲＡｂ)、甲状腺过氧化物酶抗
体(ＴＰＯＡｂ)及甲状腺体积的变化ꎻ统计不良反应发生
情况ꎮ
结果:糖皮质激素组、环磷酰胺组患者疗效均优于奥曲肽
组(Ｐ<０ ０５)ꎬ但糖皮质激素组与环磷酰胺组疗效无差异
(Ｐ>０ ０５)ꎮ 治疗 １２ｗｋꎬ三组患者眼球突出度、ＣＡＳ 评分
均降低(Ｐ<０ ０５)ꎬ视力及自觉复视情况均改善ꎬ球尖距、
球后软组织周长、面积及体积、ＴＲＡｂ、ＴＰＯＡｂ、甲状腺体积
均降低(Ｐ<０ ０５)ꎬ且糖皮质激素组、环磷酰胺组患者眼球
突出度、ＣＡＳ 评分、球尖距、球后软组织周长、面积及体积、
ＴＲＡｂ、ＴＰＯＡｂ、甲状腺体积均低于奥曲肽组(Ｐ<０ ０５)ꎬ但
糖皮质激素组、环磷酰胺组组间以上参数比较均无差异
(Ｐ>０ ０５)ꎮ 治疗期间ꎬ糖皮质激素组体质量增加及总不
良反应发生率均高于环磷酰胺组与奥曲 肽 组 ( Ｐ <
０ ０１６７)ꎬ但环磷酰胺组、奥曲肽组组间不良反应发生率
无差异(Ｐ>０ ０１６７)ꎮ
结论:糖皮质激素、环磷酰胺治疗 ＧＯ 整体疗效优于奥曲
肽ꎬ对眼征及甲状腺相关病变改善优于奥曲肽ꎬ但环磷酰
胺治疗不良反应较糖皮质激素低ꎬ安全性更高ꎬ可作为 ＧＯ
治疗的首选ꎮ
关键词:Ｇｒａｖｅｓ 眼病ꎻ糖皮质激素ꎻ环磷酰胺ꎻ奥曲肽ꎻ甲状
腺相关眼病ꎻ安全性
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２１.２.０８

Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ Ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓꎬ
Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ａｎｄ Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｇｒａｖｅｓ’ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙ

Ｌｕ Ｙａｎｇꎬ Ｙａ－Ｑｉｎ Ｓｏｎｇꎬ Ｘｉａｏ－Ｍｅｉ Ｍａ

Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｑｉｎｇｈａｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｐｅｏｐｌｅｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ

Ｘｉｎｉｎｇ ８１０００７ꎬ Ｑｉｎｇｈａｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｌｕ Ｙａｎｇ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ
Ｑｉｎｇｈａｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｐｅｏｐｌｅｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｘｉｎｉｎｇ ８１０００７ꎬ Ｑｉｎｇｈａｉ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ｒａｉｎｌｕ.ｓｕｎ＠ １６３.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２０－０５－０１　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２１－０１－０７

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＡＩＭ: Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓꎬ
Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ａｎｄ Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
Ｇｒａｖｅｓ’ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙ (ＧＯ) .
• ＭＥＴＨＯＤＳ: Ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ.
Ｔｏｔａｌｌｙ １０２ ｐａｔｉｅｎｔｓ (１５２ ｅｙｅｓ) ｗｉｔｈ ＧＯ ａｄｍｉｔｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ
ｈｏｓｐｉｔａｌ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｊｕｎｅ ２０１８ ａｎｄ Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１９ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ
ｉｎｔｏ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｇｒｏｕｐ ( ３３ ｃａｓｅｓꎬ ５１ ｅｙｅｓ )ꎬ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ( ３８ ｃａｓｅｓꎬ ５９ ｅｙｅｓ )ꎬ ａｎｄ
ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ( ３１ ｃａｓｅｓꎬ ４２ ｅｙｅｓ) ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｍｅｔｈｏｄ. Ａｌｌ ｇｒｏｕｐｓ ｒｅｃｅｉｖｅｄ １２ｗｋ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ.
Ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｌｙ ａｎａｌｙｚｅｄ.
Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｐｒｏｐｔｏｓｉｓ ｄｅｇｒｅｅꎬ ｄｉｐｌｏｐｉａꎬ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ
ｐｒｅｓｓｕｒｅ ａｎｄ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｅｒｅ
ｍｅａｓｕｒｅｄ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｓｃｏｒｉｎｇ ( ＣＡＳ ) ｏｆ ｔｈｙｒｏｉｄ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｅｙｅ ｍｏｖｅｍｅｎｔｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｏｃｕｌａｒ ａｘｅｓꎬ ｅｙｅｂａｌｌ ｔｒａｎｓｖｅｒｓｅ ｄｉａｍｅｔｅｒꎬ ｏｃｕｌａｒ ａｐｅｘ
ｄｉｓｔａｎｃｅꎬ ｒｅｔｒｏｂｕｌｂａｒ ｐｅｒｉｍｅｔｅｒꎬ ａｒｅａ ａｎｄ ｖｏｌｕｍｅ ｗｅｒｅ
ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ｅｙｅ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｙｒｏｔｒｏｐｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｔｉｂｏｄｙ (ＴＲＡｂ)ꎬ ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｙ
(ＴＰＯＡｂ) ａｎｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｖｏｌｕｍｅ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ. Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｗａｓ
ｃｏｕｎｔｅｄ.
•ＲＥＳＵＬＴＳ: Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｇｒｏｕｐꎬ ｇｒａｄｅｓ ｏｆ
ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｂｅｔｔｅｒ (Ｐ<０.０５)ꎬ ｂｕｔ ｔｈｅｒｅ
ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ( Ｐ >
０ ０５) . Ａｆｔｅｒ １２ｗｋ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｐｒｏｐｔｏｓｉｓ ｄｅｇｒｅｅ ａｎｄ
ＣＡＳ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ (Ｐ<０.０５)ꎬ
ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙ ａｎｄ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓ ｄｉｐｌｏｐｉａ ｗｅｒｅ ｉｍｐｒｏｖｅｄꎬ
ｏｃｕｌａｒ ａｐｅｘ ｄｉｓｔａｎｃｅꎬ ｒｅｔｒｏｂｕｌｂａｒ ｐｅｒｉｍｅｔｅｒꎬ ａｒｅａ ａｎｄ
ｖｏｌｕｍｅꎬ ＴＲＡｂꎬ ＴＰＯＡｂ ａｎｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｖｏｌｕｍｅ ｗｅｒｅ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄ (Ｐ< ０.０５) . Ｔｈｅ ｐｒｏｐｔｏｓｉｓ ｄｅｇｒｅｅꎬ ＣＡＳ ｓｃｏｒｅｓꎬ
ｏｃｕｌａｒ ａｐｅｘ ｄｉｓｔａｎｃｅꎬ ｒｅｔｒｏｂｕｌｂａｒ ｐｅｒｉｍｅｔｅｒꎬ ａｒｅａ ａｎｄ
ｖｏｌｕｍｅꎬ ＴＲＡｂꎬ ＴＰＯＡｂ ａｎｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ
ｓｍａｌｌｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｏｆ ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｇｒｏｕｐ (Ｐ< ０.０５)ꎬ ｗｉｔｈｏｕｔ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ
ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ( Ｐ > ０. ０５) . Ｄｕｒｉｎｇ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓ ｏｆ ｗｅｉｇｈｔ ｇａｉｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｔｏｔａｌ
ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｇｒｏｕｐ ｔｈａｎ ｉｎ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ
ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ( Ｐ < ０. ０１６７ )ꎬ ｂｕｔ ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｎｏ
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ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｇｒｏｕｐ ( Ｐ >
０.０１６７) .
• ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓ ａｎｄ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ
ａｒｅ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＧＯꎬ ｗｈｉｃｈ
ｃａｎ ｂｅｔｔｅｒ ｉｍｐｒｏｖｅ ｏｃｕｌａｒ ｓｉｇｎｓ ａｎｄ ｔｈｙｒｏｉｄ － ｒｅｌａｔｅｄ
ｌｅｓｉｏｎｓ. Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌｌｙꎬ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ
ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｉｓ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓꎬ ａｎｄ ｉｔｓ ｓａｆｅｔｙ ｉｓ ｈｉｇｈｅｒ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｉｓ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｃｈｏｉｃｅ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｉｎｇ ＧＯ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:Ｇｒａｖｅｓ’ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙꎻ Ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄꎻ
Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅꎻ Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅꎻ ｔｈｙｒｏｉｄ － ｒｅｌａｔｅｄ
ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙꎻ ｓａｆｅｔｙ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ: Ｙａｎｇ Ｌꎬ Ｓｏｎｇ ＹＱꎬ Ｍａ ＸＭ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ
Ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓꎬ Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ａｎｄ Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ Ｇｒａｖｅｓ’ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２１ꎻ
２１(２):２３４－２３９

０引言
Ｇｒａｖｅｓ 眼病(Ｇｒａｖｅｓ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙꎬＧＯ)系 Ｇｒａｖｅｓ 病

特殊表现之一ꎬ属成人发病率较高的眼眶疾病ꎬ发病机制
尚未完全明确ꎬ治疗相对棘手[１]ꎮ 目前多认为 ＧＯ 发病与
机体免疫系统在甲状腺球蛋白、促甲状腺素受体等自身抗
原长期刺激后产生大量甲状腺刺激性抗体引起眼眶及其
他组织广泛性损害有关ꎬ导致眼球突出、眼睑挛缩、眼球活
动受限、结膜充血ꎬ造成视神经功能障碍及复视等一系列
问题[２]ꎮ 根据以上病因对 ＧＯ 多主张采用免疫抑制剂治
疗ꎬ常用药物以糖皮质激素、环磷酰胺等为主ꎬ前者可快速
缓解 ＧＯ 充血、水肿、疼痛等症状ꎬ改善突眼、眼肌麻痹ꎬ但
不良反应居多[３]ꎮ 后者可调节机体体液、细胞免疫ꎬ改善
畏光、充血等眼部刺激征ꎬ适宜于糖皮质激素疗效欠佳患
者ꎬ被证实可减轻 ＧＯ 眼部症状[４]ꎮ 奥曲肽则为人工合成
生长抑素类药物ꎬ早期多用于内分泌肿瘤及消化系统疾病
治疗中[５]ꎬ近年来发现其可通过抑制 Ｔ 淋巴细胞活性ꎬ调
节机体免疫ꎬ抑制葡糖胺聚糖生成ꎬ改善 ＧＯ 球后组织浸
润[６]ꎮ 但对以上三种药物用于 ＧＯ 中的疗效对比鲜少见
报道ꎮ 本研究现对糖皮质激素、环磷酰胺及奥曲肽治疗
ＧＯ 的疗效及安全性进行比较ꎬ旨在确立 ＧＯ 治疗综合价
值最优药物选择ꎬ以期为指导 ＧＯ 临床治疗提供新依据ꎮ
１对象和方法
１ １对象　 回顾性选取 ２０１８－０６ / ２０１９－１０ 我院收治的 ＧＯ
患者 １０２ 例 １５２ 眼ꎮ 纳入标准:(１)符合 ＧＯ 诊断及分级
标准[７]ꎻ(２)有甲状腺功能亢进病史ꎻ(３)伴不同程度眼
胀、突眼、畏光、流泪、眼球疼痛、眼眶水肿等眼征ꎻ(４)经
眼部 ＣＴ 检查无球后占位病变ꎻ(５)接受糖皮质激素或环
磷酰胺或奥曲肽治疗ꎻ(６)临床资料完整ꎮ 排除标准:(１)
合并严重心肝肾肺功能不全ꎻ(２)合并糖皮质激素应用禁
忌证(骨质疏松、消化性溃疡、精神疾病、糖尿病、高血压
等)ꎻ(３)眼眶炎性甲瘤、硬脑膜动脉海绵窦瘘或颈动脉海
绵窦瘘患者ꎻ(４)眼部肿瘤或颅内肿瘤患者ꎻ(５)近视、青
光眼等其他眼部疾病患者ꎻ(６)全身感染性疾病及其他自
身免疫性疾病患者ꎻ(７)已接受球后放疗或糖皮质激素治
疗或其他药物干预者ꎮ 根据治疗方式分为糖皮质激素组
(３３ 例 ５１ 眼)、环磷酰胺组(３８ 例 ５９ 眼)、奥曲肽组(３１ 例
４２ 眼)ꎮ 三组患者性别、年龄、病程、体质量指数 ( ｂｏｄｙ

ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬＢＭＩ)、ＧＯ 分级、眼内压( ＩＯＰ)、甲状腺刺激性
抗体(ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ａｎｔｉｂｏｄｙꎬＴｓ－Ａｂ)阳性例数比较ꎬ
差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５ꎬ表 １)ꎮ 本研究已获得医
院伦理委员会审查通过ꎬ所有患者均对治疗方案知情
同意ꎮ
１ ２方法
１ ２ １治疗方法　 三组均给予常规对症处理[８]ꎬ控制甲状
腺功能亢进(呋塞米ꎬ口服ꎬ每次 ２０ｍｇꎬ每日 ２ 次ꎬ用药
４ｗｋꎻ螺内酯ꎬ口服ꎬ每次 ２０ｍｇꎬ每日 ２ 次)ꎬ戒烟ꎬ禁含碘食
物ꎬ低盐饮食ꎬ眼部护理(日常戴深色眼镜或眼罩ꎬ避免强
光、异物或灰尘等刺激ꎬ每日睡前患眼均涂红霉素眼膏)ꎬ
保持充足睡眠ꎮ 糖皮质激素组给予糖皮质激素治疗ꎬ甲基
强的松龙(国药准字 Ｈ２００６００５４)０ ５ｇ 溶于 ５００ｍＬ ５％葡
萄糖溶液ꎬ静脉滴注ꎬ每日 １ 次ꎬ持续 ２ｗｋ 后调整为强的松
片(国药准字 Ｈ３３０２１２０７)治疗ꎬ口服ꎬ３０ｍｇ / ｄꎬ每 ２ｗｋ 逐
渐减量(每次 ５ｍｇ)ꎬ持续治疗 １０ｗｋꎬ总疗程 １２ｗｋꎮ 环磷酰
胺组采用环磷酰胺(国药准字 Ｈ３２０２０８５７)治疗ꎬ环磷酰胺
０ ２ｇ 溶于 ５００ｍＬ ５％葡萄糖溶液内ꎬ静脉滴注ꎬ间隔 １ 日 １
次ꎬ２ｗｋ 后改为每次 ０ ４ｇꎬ２ｗｋ １ 次ꎬ总疗程 １２ｗｋꎮ 奥曲肽
组采用奥曲肽(国药准字 Ｈ２００２０２２９)治疗ꎬ肌内注射ꎬ每
次 ０ １ｍｇꎬ每日 １ 次ꎬ２ｗｋ 后调整为每次 ０ １ｍｇꎬ每周 ３ 次ꎬ
总疗程 １２ｗｋꎮ
１ ２ ２观察指标 　 (１)眼征评估ꎮ 治疗前、治疗 １２ｗｋ 均
对患者突眼、复视、眼内压及视力进行检查ꎬ采用亨氏突眼
计测定眼球突出度ꎬ国际标准对数视力表测定裸眼视力ꎬ
非接触式眼压计测定眼内压ꎬ并要求患者对自觉复视情况
进行自我评估ꎬ分为无复视、间断复视、持续复视ꎮ (２)眼
部活动度评分ꎮ 治疗前、治疗 １２ｗｋ 均采用甲状腺相关眼
部活动度评分(ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｓｃｏｒｅꎬＣＡＳ)量表进行眼部
活动度评价ꎬ包括自发性球后疼痛、眼球运动疼痛、眼睑红
斑、结膜充血、结膜水肿、眼睑水肿、泪阜肿胀等 ７ 项内容ꎬ
每项 １ 分ꎬ总分 ０ ~ ７ 分ꎬＣＡＳ≥４ 分表示活动ꎬ积分越高ꎬ
提示活动度越高ꎮ (３)眼部超声检查ꎮ 治疗前、治疗 １２ｗｋ
均行眼部超声检查ꎬ高频电子线阵扫描ꎬ探头频率 ７ ５ ~
１０ＭＨｚꎬ平卧ꎬ双眼仰视ꎬ眼睑皮肤涂耦合剂ꎬ眼部纵横切
面扫描ꎬ晶状体位于中央且可清晰显示球后方眶尖、双侧
眶骨回声及视神经断面图时ꎬ采集图像ꎬ测量眼轴、球横
径、球尖距、球后软组织周长、面积及体积ꎮ (４)甲状腺激
素相关受体及抗体检测ꎮ 治疗前、治疗 １２ｗｋ 均采集外周
静脉血ꎬ采用放射免疫法测定促甲状腺激素受体抗体
(ｔｈｙｒｏｔｒｏｐｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｔｉｂｏｄｙꎬＴＲＡｂ)、甲状腺过氧化物酶
抗体(ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｙꎬＴＰＯＡｂ)的变化ꎮ (５)甲
状腺体积ꎮ 治疗前、治疗 １２ｗｋ 均行甲状腺超声检查ꎬ探头
频率 ５~１４ＭＨｚꎬ测定甲状腺体积变化ꎮ (６)记录治疗期间
不良反应发生情况ꎮ

疗效评估:三组患者均于总疗程结束后参照文献[９]
相关标准评估治疗效果:(１)显效:软组织受累明显改善ꎬ
眼球突出减少超过 ３ｍｍꎬ眼外肌受累明显改善ꎻ(２)有效:
软组织受累减轻ꎬ眼球突出减少 ２ ~ ３ｍｍꎬ眼外肌受累减
轻ꎻ(３)无效:眼征无明显改变或有加重ꎬ眼球突出未见任何
改善ꎮ 总有效率＝(显效眼数＋有效眼数) / 总眼数×１００％ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２４ ０ 软件包处理研究数据ꎮ
计量数据经正态性检验均满足正态分布ꎬ采用均数±标准

差(ｘ±ｓ)描述ꎬ多组计量数据的比较采用单因素方差分
析ꎬ组内比较采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎻ同组治疗前后对比采用配

５３２
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　 　表 １　 三组患者一般资料比较

组别 眼数 男 /女(例)
年龄

(ｘ±ｓꎬ岁)

病程

(ｘ±ｓꎬｍｏ)

ＢＭＩ

(ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２)
ＧＯ 分级

(轻 /中 /重度ꎬ眼)
ＩＯＰ

(ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ)
Ｔｓ－Ａｂ 阳性

(例)
糖皮质激素组 ５１ １８ / １５ ３９ ５２±７ ９９ ４０ ０５±１３ ５３ ２３ ９８±３ ６５ １６ / ２０ / １５ １８ ３２±３ ６５ ２３
环磷酰胺组 ５９ ２０ / １８ ４０ ０１±８ ２３ ３９ ９８±１２ ８５ ２４ ７９±４ ０１ １８ / ２２ / １９ １８ １４±４ ２３ ２５
奥曲肽组 ４２ １６ / １５ ３８ ７８±９ ９６ ４１ ０１±１１ ７６ ２４ ４３±４ ３５ １３ / １６ / １３ １８ ２５±３ ９７ ２０

　 　 　
χ２ / Ｆ / Ｈ ０ ０５８ ０ １７０ ０ ０７０ ０ ３６１ ０ ０６２ ０ ０２９ ０ ０３７
Ｐ ０ ９７２ ０ ８４４ ０ ９３３ ０ ６９８ ０ ９７１ ０ ９７２ ０ ９８２

表 ２　 三组患者治疗效果比较 眼(％)
组别 眼数 显效 有效 无效 总有效

糖皮质激素组 ５１ ３０(５８ ８) １４(２７ ５) ７(１３ ７) ４４(８６ ３)
环磷酰胺组 ５９ ３５(５９ ３) １５(２５ ４) ９(１５ ３) ５０(８４ ７)
奥曲肽组 ４２ １５(３５ ７) １２(２８ ６) １５(３５ ７) ２７(６４ ３)

表 ３　 三组患者治疗前后突眼、眼内压、视力及 ＣＡＳ评分比较 ｘ±ｓ

组别 眼数
眼球突出度(ｍｍ)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
ＩＯＰ(ｍｍＨｇ)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
糖皮质激素组 ５１ １９ ０２±３ ２６ １７ ０３±１ ７８ａ ３ ８２６ ０ ００１ １８ ３２±３ ６５ １７ ９８±４ ５３ ０ ５９４ ０ ５５４
环磷酰胺组 ５９ １９ １２±３ ３２ １７ ０１±０ ９６ａ ４ ６８９ <０ ００１ １８ １４±４ ２３ １８ ０１±４ ３５ ０ ２３３ ０ ８１６
奥曲肽组 ４２ １９ １７±２ ２１ １７ ９６±１ ７９ ２ ７５７ ０ ００７ １８ ２５±３ ９７ １８ ３３±３ ５７ ０ １３８ ０ ８９１

　 　 　 　
Ｆ ０ ０３０ ５ ８４１ ０ ０２９ ０ ０９６
Ｐ ０ ９７０ ０ ００４ ０ ９７２ ０ ９０８

组别 眼数
视力(ＬｏｇＭＡＲ)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
ＣＡＳ(分)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
糖皮质激素组 ５１ ０ ６１±０ １２ ０ ３６±０ ０８ １２ ３７９ <０ ００１ ４ ５７±１ ０２ ２ ０６±０ ５２ａ ５ ２７９ <０ ００１
环磷酰胺组 ５９ ０ ５９±０ １４ ０ ３５±０ ０７ １１ ７７８ <０ ００１ ４ ３５±０ ９６ ２ ０９±０ ４５ａ ７ ２５１ <０ ００１
奥曲肽组 ４２ ０ ５８±０ １７ ０ ３７±０ ０７ ７ ４０３ <０ ００１ ４ ４５±１ ３３ ２ ３５±０ ３３ ３ ２３４ ０ ００２

　 　 　 　
Ｆ ０ ５４５ ０ ９１７ ０ ５５４ ５ ７７６
Ｐ ０ ５８１ ０ ４０２ ０ ５７６ ０ ００４

注:ａＰ<０ ０５ ｖｓ 奥曲肽组ꎮ

对样本 ｔ 检验ꎬ两组组间数据对比采用独立样本 ｔ 检验ꎮ
计数数据采用构成比(％)表示ꎬ多组间比较采用 χ２检验
或 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎬ进一步组间两两比较采用连续校正
χ２检验( α ＝ ０ ０１６７)ꎻ三组等级资料比较采用 Ｋｒｕｓｋａｌ －
Ｗａｌｌｉｓ Ｈ 检验ꎬ存在差异进一步采用 Ｎｅｍｅｎｙｉ 检验ꎻ两相关
样本等级资料比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验ꎮ 检验水准
双侧 α＝ ０ ０５ꎮ
２结果
２ １三组患者治疗效果比较　 三组患者疗效比较ꎬ差异有
统计学意义(Ｈ＝ ８ ９９２ꎬＰ ＝ ０ ０１１)ꎮ 糖皮质激素组、环磷
酰胺组疗效优于奥曲肽组 (Ｈ ＝ １１ ６６２ꎬＰ ＝ ０ ００１ꎻＨ ＝
１０ ２２３ꎬＰ＝ ０ ００１)ꎬ糖皮质激素组与环磷酰胺组疗效比较
差异无统计学意义(Ｈ＝ ０ ０２１ꎬＰ＝ ０ ９８６ꎬ表 ２)ꎮ
２ ２三组患者治疗前后眼征评估及 ＣＡＳ 评分比较 　 三
组患者治疗前后眼内压无明显改变(均 Ｐ>０ ０５)ꎮ 治疗
１２ｗｋꎬ三组患者眼球突出度、ＣＡＳ 评分均降低ꎬ视力改善ꎬ
与同组治疗前比较差异有统计学意义(均 Ｐ<０ ０５)ꎮ 治
疗 １２ｗｋꎬ糖皮质激素组、环磷酰胺组患者眼球突出度、ＣＡＳ
评分均低于奥曲肽组(均 Ｐ<０ ０５)ꎬ但糖皮质激素组、环
磷酰胺组各观察指标对比差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５ꎬ
表 ３)ꎮ

２ ３三组患者治疗前后自觉复视情况比较　 治疗前和治
疗 １２ｗｋꎬ三组患者自觉复视症状情况比较差异均无统计
学意义(Ｈ＝ ０ ００１ꎬＰ＝ ０ ９９９ꎻＨ＝ ３ ０６２ꎬＰ ＝ ０ ２１６)ꎮ 治疗
１２ｗｋꎬ三组患者自觉复视情况均改善ꎬ糖皮质激素组、环
磷酰胺组均优于同组治疗前(Ｚ ＝ ３ １０２ꎬＰ ＝ ０ ００２ꎻＺ ＝
２ ６３２ꎬＰ＝ ０ ００８)ꎬ奥曲肽组与治疗前比较差异无统计学
意义(Ｚ＝ １ １３２ꎬＰ＝ ０ ２５７ꎬ表 ４)ꎮ
２ ４三组患者治疗前后眼部超声检查结果比较 　 三组患
者治疗前后眼轴长度、球横径比较差异无统计学意义(均
Ｐ>０ ０５)ꎮ 治疗 １２ｗｋꎬ三组患者球尖距、球后软组织周
长、面积及体积均较同组治疗前降低(均 Ｐ<０ ０５)ꎮ 治疗
１２ｗｋꎬ糖皮质激素组、环磷酰胺组患者球尖距和球后软组
织周长、面积、体积均低于奥曲肽组(均 Ｐ<０ ０５)ꎬ但糖皮
质激素组、环磷酰胺组组间比较差异均无统计学意义(Ｐ>
０ ０５ꎬ表 ５)ꎮ
２ ５三组患者治疗前后 ＴＲＡｂ、ＴＰＯＡｂ及甲状腺体积比较
　 治疗前ꎬ三组患者 ＴＲＡｂ、ＴＰＯＡｂ、甲状腺体积比较差异
均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎮ 治疗 １２ｗｋꎬ三组患者 ＴＲＡｂ、
ＴＰＯＡｂ、甲状腺体积较同组治疗前降低(均 Ｐ<０ ００１)ꎮ 治
疗 １２ｗｋ ꎬ糖皮质激素组、环磷酰胺组患者 ＴＲＡｂ、ＴＰＯＡｂ、
甲状腺体积低于奥曲肽组(均 Ｐ<０ ０５)ꎬ但糖皮质激素
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　 　表 ４　 三组患者治疗前后自觉复视情况比较 眼(％)

组别 眼数
治疗前

无复视 间断复视 持续复视

治疗 １２ｗｋ
无复视 间断复视 持续复视

糖皮质激素组 ５１ ２０(３９ ２) １６(３１ ４) １５(２９ ４) ３１(６０ ８) １７(３３ ３) ３(５ ９)
环磷酰胺组 ５９ ２３(３９ ０) １９(３２ ２) １７(２８ ８) ３５(５９ ３) １８(３０ ５) ６(１０ ２)
奥曲肽组 ４２ １６(３８ １) １４(３３ ３) １２(２８ ６) １９(４５ ２) １７(４０ ５) ６(１４ ３)

表 ５　 三组患者治疗前后眼部超声检查结果比较 ｘ±ｓ

组别 眼数
眼轴(ｍｍ)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
球横径(ｍｍ)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
糖皮质激素组 ５１ ２３ ５１±３ ７８ ２３ ７４±４ ６７ ０ ３８９ ０ ６９８ ２３ ４５±３ ５２ ２３ ６５±３ ７８ ０ ３９１ ０ ６９７
环磷酰胺组 ５９ ２３ ５３±４ １１ ２３ ８５±５ ０１ ０ ５３９ ０ ５９１ ２３ ５６±４ １１ ２４ １７±４ ２６ １ １２０ ０ ２６５
奥曲肽组 ４２ ２３ ４７±３ ８９ ２４ １１±４ ９７ ０ ９３６ ０ ３５２ ２４ １７±４ ５３ ２３ ９８±５ １６ ０ ２５４ ０ ８００

　 　 　 　
Ｆ ０ ００３ ０ ０６８ ０ ４１５ ０ １９５
Ｐ ０ ９９７ ０ ９３４ ０ ６６１ ０ ８２３

组别 眼数
球尖距(ｍｍ)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
球后软组织周长(ｃｍ)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
糖皮质激素组 ５１ ２４ ０６±２ ７９ ２２ ９６±１ ５３ａ ２ ４６８ ０ ０１５ ９ ５６±０ ５７ ８ ３５±０ ４７ａ １１ ６９６ <０ ００１
环磷酰胺组 ５９ ２４ １１±２ ８９ ２３ ０１±１ ２２ａ ２ ６９３ ０ ００８ ９ ５５±０ ６３ ８ ３３±０ ５３ａ １１ ３８２ <０ ００１
奥曲肽组 ４２ ２４ １６±１ ７８ ２３ ５３±０ ７９ ２ ０９７ ０ ０３９ ９ ５７±０ ７１ ８ ９８±０ ４３ ４ ６０６ <０ ００１

　 　 　 　
Ｆ ０ ０１４ ４ １１４ ０ ０１２ ２６ ６４６
Ｐ ０ ９８６ ０ ０１８ ０ ９８８ <０ ００１

组别 眼数
球后软组织面积(ｃｍ２)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
球后软组织体积(ｃｍ３)

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
糖皮质激素组 ５１ ３ ８６±０ ５２ ３ ２２±０ ２６ａ ７ ８６２ <０ ００１ ９ ６９±１ ２２ ７ ６７±１ １２ａ ８ ７１０ <０ ００１
环磷酰胺组 ５９ ３ ８９±０ ４７ ３ １７±０ ３１ａ ９ ８２３ <０ ００１ ９ ７６±１ ３５ ７ ６５±１ ２３ａ ８ ８７４ <０ ００１
奥曲肽组 ４２ ３ ８２±０ ５３ ３ ４９±０ ２１ ３ ７５１ ０ ００１ ９ ７９±１ ２６ ８ ２３±０ ９５ ６ ４０７ <０ ００１

　 　 　 　
Ｆ ０ ２３７ １９ ０１１ ０ ０７７ ３ ９３９
Ｐ ０ ７９０ <０ ００１ ０ ９２６ ０ ０２２

注:ａＰ<０ ０５ ｖｓ 奥曲肽组ꎮ

表 ６　 三组患者治疗前后 ＴＲＡｂ和 ＴＰＯＡｂ比较 (ｘ±ｓꎬ％)

组别 例数
ＴＲＡｂ

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
ＴＰＯＡｂ

治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
糖皮质激素组 ３３ ４４ ３７±１０ ６３ ２４ ２３±５ ３６ａ １２ ０８１ <０ ００１ ５１ ２３±９ ７８ ２６ ４５±５ ３６ａ １５ ８６８ <０ ００１
环磷酰胺组 ３８ ４５ １６±９ ８９ ２５ １１±６ ３７ａ １３ ０９２ <０ ００１ ５２ ０１±１０ ０６ ２５ ７８±６ １１ａ １７ １１８ <０ ００１
奥曲肽组 ３１ ４５ ４１±１０ ５９ ２９ ５２±３ ６９ ９ １８３ <０ ００１ ５２ ３４±９ ８９ ３０ ０２±５ ６３ １２ ７１１ <０ ００１

　 　 　 　
Ｆ ０ １３４ １２ ４５２ ０ １５８ ７ ３２０
Ｐ ０ ８７５ <０ ００１ ０ ８５４ ０ ００１

注:ａＰ<０ ０５ ｖｓ 奥曲肽组ꎮ

组、环磷酰胺组组间比较差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５ꎬ
表 ６、７)ꎮ
２ ６三组患者治疗不良反应发生率比较　 治疗期间ꎬ糖皮
质激素组体质量增加及总不良反应发生率均高于环磷酰
胺组与奥曲肽组(均 Ｐ<０ ０１６７)ꎬ环磷酰胺组、奥曲肽组
组间不良反应发生率比较差异无统计学意义(Ｐ>０ ０１６７ꎬ
表 ８)ꎮ 三组不良反应均可耐受ꎬ经护胃、补钾等对症处理
后症状均有不同程度缓解ꎮ
３讨论

ＧＯ 为 Ｇｒａｖｅｓ 病常见甲状腺腺外症状ꎬ约 １ / ４ ~ １ / ２
Ｇｒａｖｅｓ 病患者可能伴发 ＧＯꎬ约 ６５％轻中度 ＧＯ 患者可自
行缓解ꎬ约 ２０％患者眼征无明显改变ꎬ约 １５％患者眼征可

能继续恶化ꎬ影响视功能[１０]ꎮ ＧＯ 病理机制尚未完全明
确ꎬ目前尚缺乏特异性治疗药物和理想治疗手段ꎬ系困扰
内分泌科医师及眼科医生的难题[１１]ꎮ 主流观点认为 ＧＯ
为细胞免疫与体液免疫自身作用的结果[１２－１３]ꎬ对其治疗
多建议选择免疫抑制剂干预[１４]ꎮ 早期报道证实ꎬ免疫抑
制剂抑制 ＧＯ 患者球后组织自身抗原生成ꎬ缓解突眼症
状[１５]ꎮ 糖皮质激素为 ＧＯ 治疗常用免疫抑制类药物ꎬ被证
实可降低 ＧＯ 局部免疫活性细胞水平ꎬ降低眼眶成纤维细
胞表达ꎬ减少眼部炎症浸润及细胞免疫反应ꎬ促进 ＧＯ 症
状改善[１６]ꎮ 环磷酰胺同样为免疫抑制类药物ꎬ可通过杀
伤免疫细胞ꎬ抑制机体自身免疫活性ꎬ改善结膜充血、肿
胀、畏光等眼部刺激征[１７]ꎮ 早期报道环磷酰胺作为免疫
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　 　表 ７　 三组患者治疗前后甲状腺体积比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ３)
组别 例数 治疗前 治疗 １２ｗｋ ｔ Ｐ
糖皮质激素组 ３３ ３２ ４６±５ ６３ ２６ ３５±２ ７６ａ ６ ９５９ <０ ００１
环磷酰胺组 ３８ ３３ １４±４ ９７ ２６ ５２±３ ０１ａ ８ ７５１ <０ ００１
奥曲肽组 ３１ ３２ ９６±５ ３４ ２８ １４±１ ７９ ５ ５４６ <０ ００１

　 　 　 　
Ｆ ０ ２３５ ６ ３５４
Ｐ ０ ７９１ ０ ００２

注:ａＰ<０ ０５ ｖｓ 奥曲肽组ꎮ

表 ８　 三组患者治疗不良反应发生率比较 例(％)
组别 例数 胃肠道反应 高血压 体质量增加 低血钾 合计

糖皮质激素组 ３３ ４(１２ １) ５(１５ ２) １０(３０ ３) ３(９ １) ２２(６６ ７)
环磷酰胺组 ３８ １(２ ６) ０ ０ ０ １(２ ６)
奥曲肽组 ３１ １(３ ２) ０ ０ ０ １(３ ２)

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
χ２ ３ ４４１ － － － ５０ ４５４
Ｐ ０ １７９ ０ ００５ <０ ００１ ０ ０５８ <０ ００１

注:－表示采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ

抑制剂对诸多自身免疫疾病机体免疫调节均有明显作
用[１８－１９]ꎮ 奥曲肽具有类似生长抑素的药理作用ꎬ对内分
泌肿瘤控制有效[２０]ꎮ 药理学研究发现ꎬ奥曲肽可抑制成
纤维细胞增殖ꎬ抑制球后成纤维细胞 ＤＮＡ 合成[２１]ꎮ 相关
报道显示ꎬ奥曲肽可直接抑制 Ｔ 淋巴细胞活化及增殖ꎬ抑
制自身免疫反应[２２]ꎮ 冯希敏等[２３] 发现ꎬ奥曲肽与肾上腺
皮质激素联合应用可减轻突眼症状ꎮ 但对上述三种药物
治疗 ＧＯ 疗效的比较尚缺乏临床报道ꎮ 樊琳琳等[２４] 采用
小剂量环磷酰胺治疗 ＧＯ 发现其与糖皮质激素药效类似ꎬ
且可减少不良反应发生风险ꎮ 但对环磷酰胺与奥曲肽治
疗 ＧＯ 疗效差异尚未明确ꎮ 本研究三组患者分别采用糖
皮质激素、环磷酰胺、奥曲肽治疗ꎬ结果发现ꎬ治疗 １２ｗｋꎬ
糖皮质激素组与环磷酰胺组疗效相似ꎬ这与 Ｈａｌｓｔｅｎｂｅｒｇ
等[２５]研究结果相似ꎬ且糖皮质激素组、环磷酰胺组疗效皆
优于奥曲肽组ꎬ表明糖皮质激素、环磷酰胺较奥曲肽治疗
ＧＯ 疗效更典型ꎮ

目前关于糖皮质激素、环磷酰胺治疗 ＧＯ 对患者眼征
及安全性的影响尚存在争论ꎮ 郝海荣等[２６] 认为ꎬ环磷酰
胺多用于无法耐受糖皮质激素治疗的患者ꎮ 也有报道认
为ꎬ环磷酰胺单药治疗效果不及糖皮质激素ꎮ 本研究发
现ꎬ治疗 １２ｗｋꎬ糖皮质激素组、环磷酰胺组及奥曲肽组患
者眼征均有所改善ꎬ尤其以糖皮质激素组与环磷酰胺组眼
球突出度、ＣＡＳ 评分、复视自觉症状改善更明显ꎬ同时患者
球尖距和球后软组织周长、面积及体积均缩小ꎬ较奥曲肽
组更明显ꎬ进一步证实糖皮质激素与环磷酰胺治疗 ＧＯ 有
相似的疗效ꎬ均可缓解 ＧＯ 眼部症状ꎬ考虑两者均可抑制
局部免疫活化ꎬ减轻机体免疫反应ꎬ减少眼眶成纤维细胞
增生ꎬ改善眼外肌运动功能ꎬ减轻眼部充血、肿胀ꎬ避免炎
症细胞浸润ꎬ进而减轻突眼症状ꎬ避免视神经损伤ꎻ同时可
快速抑制 Ｔ 细胞、Ｂ 细胞功能ꎬ抑制免疫母细胞分裂及增
殖ꎬ避免浆细胞合成抗体ꎬ抑制致敏淋巴细胞生成ꎬ可降低
局部炎症细胞浸润ꎬ抑制糖胺聚糖释放ꎬ故对 ＧＯ 疗效更
确切[２７]ꎮ 相对而言ꎬ奥曲肽主要抑制 Ｔ 淋巴细胞分泌相
关淋巴因子及增生反应ꎬ减少成纤维细胞分泌葡糖胺聚
糖ꎬ缓解突眼症状ꎬ一般对眼眶内淋巴生长抑素受体阳性
病例有更优的疗效[２８]ꎮ 本研究还发现ꎬ糖皮质激素组、环

磷酰胺组患者治疗 １２ｗｋ 后甲状腺体积和 ＴＲＡｂ、ＴＰＯＡｂ
水平均较奥曲肽组更低ꎬ考虑经静脉注射糖皮质激素及环
磷酰胺不仅可经由血液循环进入眼眶组织ꎬ避免眼肌淋巴
细胞浸润ꎬ减轻眼眶组织水肿ꎬ避免免疫复合物形成[２９]ꎻ
同时可直接作用于甲状腺组织内淋巴细胞及免疫复合物ꎬ
减轻 ＧＯ 患者自身免疫反应ꎬ降低 ＴＲＡｂ、ＴＰＯＡｂ 水平ꎬ逆
转自身免疫病变所致甲状腺病理改变ꎬ缩小甲状腺体
积[３０]ꎮ 在安全性方面ꎬ本研究发现ꎬ环磷酰胺组、奥曲肽
组整体不良反应发生率低于糖皮质激素组ꎬ这与胡咏新
等[３１]相关报道结论类似ꎬ表明相比糖皮质激素ꎬ环磷酰
胺、奥曲肽用药安全性更高ꎮ

本研究结果显示ꎬ三种药物中糖皮质激素、环磷酰胺
治疗 ＧＯ 较奥曲肽疗效更确切ꎬ可改善 ＧＯ 眼征ꎬ缓解 ＧＯ
相关甲状腺病变ꎬ且环磷酰胺相比糖皮质激素治疗 ＧＯ 安
全性更高ꎬ不良反应少ꎬ故认为环磷酰胺治疗 ＧＯ 可行性
及安全性最高ꎬ可作为 ＧＯ 药物治疗的优先选择ꎮ
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