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【摘要】甲状腺相关眼病(TAO)是一种与甲状腺疾病密切相关的眼眶疾病,病程迁延,可致盲、
致残，诊疗过程复杂并涉及多个学科。为提高我国TAO的规范化诊疗水平，中华医学会眼科学分会

眼整形眼眶病学组联合中华医学会内分泌学分会甲状腺学组，按照临床诊疗指南制订的指导原则、方

法和步骤，针对TAO诊疗中的主要临床问题提出24条推荐意见，主要涉及TAO临床诊断标准，疾病分

期、分级方法，基于TAO发病机制的新型治疗方法，TAO的多学科联合管理，危险因素控制，药物、放

射、手术等治疗方案的个体化选择以及疗效评估和危重症处理，形成我国首部与TAO诊疗相关的临

床指南，以指导临床开展工作。
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[ Abstract ]  Thyroid-associated ophthalmopathy (TAO) is an orbital disease closely related
to thyroid diseases. TAo has a prolonged course and possibility of blindness and disability. Its
diagnosis and treatment can be complex with multiple disciplines involved. To improve the
standardized diagnosis and treatment of TAO in China, the Oculoplastic and Orbital Disease Group of
Chinese Ophthalmological Society of Chinese Medical Association and the Thyroid Group of Chinese
Society of Endocrinology of Chinese Medical Association have jointly drawn up this first clinical
guideline in China for TAOo by complying with the principles, methods and steps of guideline
formation. In this guideline, there are 24 recommendations for the major clinical problems in the
diagnosis and treatment of TAo, including the clinical diagnostic criteria, disease staging and grading
methods, novel treatment based on the pathogenesis, multi-disciplinary treatment, risk factor
control, individualized selection of treatment such as drugs, radiation and surgery, therapeutic
efficacy evaluation and critical illness management. This guideline provides instructions for
clinicians to carry out relevant clinical and research work.
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甲状腺相关眼病（thyroid-associated

ophthalmopathy,TAO;thyroid eye disease,TED),又

称格雷夫斯眼病(Graves'ophthalmopathy,GO),是
与甲状腺疾病密切相关的一种器官特异自身免疫

性疾病，位居成人眼眶疾病发病率首位，也是弥漫

性毒性甲状腺肿(Craves'disease,GD)最常见的甲

状腺外表现，其发生率占GD的25%~40%，亦可见

于2%慢性淋巴细胞性甲状腺炎患者、少数甲状腺

功能减退（甲减）患者和甲状腺功能正常人群。

TAO的临床表现复杂，可引起单眼或双眼眼脸退

缩、眼球突出、复视、限制性斜视、暴露性角膜病变

和TAO视神经病变(dysthyroid optic neuropathy,
DON)等，严重影响患者的生活质量。结合典型的

临床表现、实验室检查和影像学检查结果可诊断

TAO,并进行临床活动性和程度评估，确定疾病的

分期和分级，制定治疗方案。TAO除了眼部治疗还

应进行控制甲状腺功能等全身治疗，需要眼科、内

分泌科、普外科、放射治疗科、核医学科及影像科等

多学科联合。本指南依据国内外循证医学临床研

究证据，针对TAO诊疗中的主要临床问题提出推

荐意见，旨在建立TAO的规范化诊疗流程，指导我

国临床医师为TAO患者制定合理的诊疗方案，提

高TAO的诊疗水平。

本指南的制定方法和步骤主要参照世界卫生

组织发布的《世界卫生组织指南制定手册》2和中

华医学会发布的《中国制订/修订临床诊疗指南的

指导原则（2022版）》3)。推荐证据等级采用推荐分

级的评估、制订与评价（CRADE）标准（表1）。

第一部分TAO的诊断和分期、分级

一、TAO的诊断标准

诊断TA0主要依据以下3个方面：（1)典型的

眼部症状，如眼脸退缩、眼球突出、斜视、复视等；

(2)甲状腺功能或甲状腺相关抗体异常；(3)影像学

分级
证据质量分级

高（A）
中（B）

低（）
极低（D）

推荐强度分级

强（1）
弱（2）

注：CRADE示推荐分级的评估、制订与评价
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表现，如眼外肌增粗等。

参考Bartley标准(4并基于指南共识专家组意

见，提出诊断标准的推荐意见。

1.以眼脸退缩为首发症状：须合并以下3项体

征或检查结果之一，并排除其他原因，即可诊断。

（1)甲状腺功能或甲状腺相关抗体[游离三碘甲状

腺原氨酸(freetriodothyronine,FT,）、游离甲状腺

素（freethyroxine,FT,）、总三碘甲状腺原氨酸、总

甲状腺素、血清促甲状腺激素(thyroid stimulating
hormone，TSH）、促甲状腺激素受体抗体

(thyrotrophin receptor antibody,TRAb)]之一异常;

（2)眼球突出：眼球突出度大于正常值（附录1），或

双眼突出度差值>2mm，或进行性眼球突出；（3）眼

外肌受累：眼眶CT或眼眶MRI显示不累及肌腱的

单条或多条眼外肌中后段规则性增粗。

2.以甲状腺功能或甲状腺相关抗体异常为首

发症状：须合并以下3项体征之一，并排除其他原

因，后即可诊断。（1)眼脸退缩；（2)眼球突出；（3）眼

外肌受累。

二、TAO的分期

TAO是一种器官特异自身免疫性炎性反应，病

程长，分为活动期和非活动期，患者可能经过18~

24个月的疾病活动期后逐渐进人非活动期。对

TAO进行疾病活动性分期，可为制定治疗方案、选

择手术时机和评估预后提供依据。

1.采用临床活动性评分（clinicalactivityscore，

CAS)[5]对初诊TAO患者进行疾病活动性分期。包

括自发性眼球后疼痛、眼球运动时疼痛、眼脸充血、

眼脸水肿、结膜充血、结膜水肿、泪阜肿胀7项内

容，每项1分。CAS≥3分为活动期，CAS<3分为非

活动期。
使用CAS对TAO进行随访和治疗效果评估

时，须在常规7项内容基础上增加3项内容，即眼球

表1GRADE标准的证据质量和推荐强度分级

述

对观察值非常有把握：观察值接近真实值

对观察值有中等把握：观察值有可能接近真实值，但也有可能差别很大

对观察值的把握有限：观察值可能与真实值有很大差别

对观察值几乎无把握：观察值与真实值可能有极大差别

明确显示干预措施利大于弊或弊大于利

干预措施利不确定或无论证据质量高低，均显示利弊相当
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突出度增加2mm或以上、眼球运动减少8°或以上

（Goldmann视野计或同视机检查结果）、视力下降
1行或以上。随访CAS(总分10分）≥4分为活动期。

CAS内容简单明了，可操作性强，检查者短时

间内即可完成评分，易于推广应用。然而，CAS易

受到检查者和被检者主观因素影响，结果可能产生

偏差6。
2.应在CAS基础上，结合眼眶MRI检查结果辅

助进行分期。眼眶MRI检查显示眼外肌T2加权像

（T2WI）相较于同侧题肌或脑白质呈高信号，提示

为活动期；显示信号强度不增高或降低，提示为非

活动期7.9)。还可将双眼眼外肌进行比较，一侧眼

较另一侧眼信号强度增高，则高信号眼提示为活动

期。若泪腺增大伴信号强度增高，也提示存在活动

期可能[18.10-1]。此外，多模态MRI的多种定量参数
在TAO分期中也具有临床价值[7.12-14]。除了眼眶

MRI,9mTc-二乙烯三胺五乙酸眼眶单光子发射

CT/CT也可提示TAO的眼眶炎性反应状态[15]。

三、TAO的分级

TAO临床表现复杂多样，轻者可无主观症状，

重者可严重损伤视功能，影响日常生活，甚至造成

角膜溃疡、穿孔和失明。因此，临床需要根据TAO

的疾病程度，选择合理、有效的治疗方案。目前临

床使用的TAO疾病程度分级方法主要包括欧洲

Graves 眼病专家组(European Group on Graves'
Orbitopathy，EUCOCO)分级和美国甲状腺学会的

NOSPECS分级，均可作为临床制定治疗方案的

参考。

(一)EUCOCO分级

2016年EUGOGO提出了TAO疾病程度分级标

准，主要依据临床症状，包括眼脸退缩、眼球突出、

复视、视神经受压迫表现及角膜暴露性病变等，分

为轻度、中重度和极重度3级（表2）。2021年修订

分级
轻度

中重度

极重度
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后的分级标准纳人了生活质量评分（附录2），有助

于全面评估和制定诊疗方案[16-18]。

DON是指因眼外肌肥大、眶压增高、免疫性炎

性反应而导致的视神经病变，临床表现和体征包括

视力下降、色觉或光敏度受损、相对性瞳孔传人障

碍、视盘水肿或萎缩。眼科辅助检查表现为视野异

常和视觉诱发电位异常等。影像学检查显示眶尖

拥挤征象。严重暴露性角膜病变是指由于眼脸退

缩、眼球突出、眼脸闭合不全或瞬目运动障碍造成

角膜暴露，从而导致的角膜溃疡和穿孔等。

EUCOGO分级简明要，采用的主要分级标准

检测简便，易于临床应用和推广。EUGOGO分级对

视神经受累和角膜溃疡等严重体征给予足够重视，

便于临床及时诊断和采取紧急措施抢救视功能。

(二)NOSPECS分级

Werner于1969年在美国甲状腺学会会议上提

出NOSPECS分级，1977年又进行改进。针对临床

特征及其程度，将TAO分为7级，其中0级为正常

眼，1级眼部体征为交感神经兴奋所致，不属于

TAO;2~6级眼部受累表现较为严重，属于TAO；根

据临床表现程度由轻到重，TAO每个分级又分为

0、a、b、c共4个分度(表3)。

NOSPECS分级主要根据TAO病程发展的不同

阶段可能累及眼部的不同组织来确定【19]，并详细区

分病变的程度，有助于针对性制定治疗方案，对于

预后评估也具有重要意义。

使用时须注意，部分TAO患者的病程并非按

照NOSPECS分级中的顺序逐级发展，而是呈跳跃

式。应针对TAO患者的个体情况，分析病情的程

度和活动性，采用综合治疗措施。

四、推荐意见

推荐意见1：TAO的诊断主要依据典型的眼部

表现、甲状腺功能或甲状腺相关抗体异常、眼眶影

表2甲状腺相关眼病程度欧洲Graves眼病专家组分级

临床特征
通常有以下1种或多种表现：
1.眼脸退缩宽度2mm
2.轻度软组织受累

3.眼球突出度在企常值上限+3mm内
4.二过性复视

5.润滑型滴眼液治疗有效的角膜暴露性症状

通常有以下2种或多种表现：
1.眼险退缩宽度之mm
2.中度或重度软组织受累
3.眼球突出度等于或超过正常值上限+3mm
4.间款性或持续性复视
通常有以下1或2种表现：
1.甲状腺相关眼病视神经病变
2.严重暴露性角膜病变

生活质量
轻微影响生活质量，通常无需干预

影响生活质量，需要干预，但不威胁视功能

威胁视功能，需要立即干预
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表3甲状腺相关眼病程度NOSPECS分级

分级 临床特征及其分度
0 无症状，无体征（no signs orsymptoms，N)
1 仅有体征(only signs,0)
2 眼部软组织受累（softissue involvement,S)

0：无

：轻
b：中

：重

3 眼球突出度(proptosis,P)
0：小于正常值上限+3mm
a:正常值上限+3~4mm
b:正常值上限+5~7mm
c：大于或等于正常值上限+8mm

4 眼外肌受累(extraocularmuscle involvement,E)
0：无

：极限眼位运动受限
b：眼球运动明显受限

：固视
5 角膜受累(cormneal involvement,C)

0：无

a：点状角膜上皮损伤
b：角膜溃疡
c：角膜穿孔

6 视力下降(sight loss,S)
0:视力≥1.0
a:0.3≤视力<1.0

b:0.1≤视力<0.3

C：视力<0.1

注：0、a、b、c示4个分度；示国际标准视力表检查结果

像学表现进行综合分析，并排除其他原因导致的眼

病（1A）。
推荐意见2:TAO应进行疾病活动性分期和疾

病程度分级（1A）。

推荐意见3：TAO疾病活动性分期建议采用

CAS与影像学检查结果相结合的方式(2B)。

第二部分TAO的病理表现和发病机制

一、TAO的病理表现

TAO主要受累组织为眼脸、泪腺、眼外肌及眼

眶脂肪结缔组织，表现为受累组织炎性反应水肿、

脂肪增生和纤维化。活动期的病理表现特征为炎

性细胞浸润眼脸皮下组织和上脸提肌、泪腺腺体、

眼外肌纤维和眼眶脂肪间隔，伴细胞外基质沉积和

新生血管；非活动期的病理表现特征为组织纤维
化。在有限的眼眶骨腔内，眶内脂肪不断增生，眼

外肌肥大，眶压进行性升高，导致眼球突出。升高

的眶压阻碍静脉系统正常回流，影响炎性反应介质
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引流，不断加剧眶内炎性反应。此外，眼外肌水肿
和增粗以及纤维化是造成复视的重要原因。

二、TAO的发病机制

TAO的发病机制尚未完全明确，可能与免疫、

遗传和环境等因素有关[20]。
（一）免疫因素

现有研究结果表明，在TAO状态下，细胞免疫

反应可产生不同细胞因子，并辅助体液免疫反应活
化，体液免疫反应产生自身抗体攻击眼眶成纤维细

胞(orbitalfibroblast,OF)。细胞免疫反应由T细胞
介导，活动期TAO以辅助性T细胞1介导的免疫应
答为主，非活动期则趋向于辅助性T细胞2介导的

免疫应答，分别通过分泌干扰素和白细胞介素
(interleukin，IL)4,增强OF分泌炎症细胞因子和透

明质酸等[20-21]。辅助性T细胞17是近年发现的参
与TAO进程的重要细胞亚群，其通过分泌IL-17A，
促进OF分泌炎症细胞因子和趋化因子，并介导OF
分化为肌成纤维细胞,造成组织纤维化[2-24]。

TAO体液免疫反应始于自身抗原促甲状腺激

素受体(thyroid stimulating hormone receptor,TSHR)
异常识别，随之活化的B细胞产生TRAb。TRAb按

照不同的生物学效应可分为刺激性、阻断性和中性

抗体，其中刺激性TRAb含量升高最具诊断意

义[20-21.25-26]。新生儿Fc受体对TRAb具有重要调节
作用，能够保护TRAb免于被溶酶体分解，从而延

长其再循环半衰期，增加致病作用[27]。胰岛素样生
长因子1受体(insulin-likegrowthfactor1receptor,
ICF-1R)是另一个可能的TAO自身抗原，但是否存

在直接激动ICF-1R的自身抗体尚不明确[25.28]。

ICF-1R和TSHR介导的信号转导通路相互结合，导

致透明质酸大量分泌[28]。
（二）遗传因素

具有细胞毒性T淋巴细胞相关蛋白4、酪

氨酸蛋白磷酸酶非受体22、分化群（clusterof
differentiation,CD)25、CD40、TSHR等易感基因位

点的人群更易罹患TAO。这些易感基因具有免疫

调节功能[21.25]。但遗传和免疫间的具体调控机制
尚需深人研究。

（三）环境因素

环境中的危险因素可通过氧化应激等途径，增

强细胞免疫效应或激活OF。目前已认识到的危险

因素包括吸烟、高胆固醇血症（尤其高低密度脂蛋

白血症）、甲状腺功能异常（包括血清TRAb异常）、

微量元素（尤其硒元素）缺乏、放射性碘治疗、生活
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应激和压力等。

第三部分TAO的治疗
一、治疗原则
TAO的治疗方法包括药物治疗、眼眶放射治疗

和手术治疗，其中药物治疗主要包括糖皮质激素、
生物制剂和传统免疫抑制剂等治疗，同时需要全程
控制危险因素，维持甲状腺功能稳定，并进行眼部
对症支持治疗。选择治疗方法应综合考虑TAO的

病程和病情（分期和分级）、治疗效果、治疗的安全

性和费用、药物可及性和患者意愿等因素（图1)。

轻度

未影响 影响
QOL QOL

免疫抑
制治疗

图1甲状腺相关眼病（TAO)的治疗流程（CAS示临床活动性评分，QOL示生活质量评分）
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若甲状腺疾病患者出现眼部特征性炎性反应

表现，如眼脸及结膜充血水肿、眼脸退缩、上脸迟

滞、眼球突出及视功能异常等，应尽快到眼科就诊。

TAO常合并甲状腺功能障碍，需要眼科与内分泌

科、普外科、核医学科共同诊治；此外，TAO诊疗常

需要参考影像科检查结果。因此，推荐设立TAO
多学科联合诊疗(multi-disciplinarytreatment,MDT)

门诊，由眼科、内分泌科、普外科、放射治疗科、核医

学科及影像科等多学科合作，制定系统全面的综合

治疗方案。

TAO

一般治疗

分期
(CAS)

活动期

中重度

一线治疗
（糖皮质激素静脉

冲击治疗）
★

治疗6周时评估疗效

无效或 有效
不耐受

完成一线治疗

治疗后评估是否为活动期

是
→

二线治疗：
眼眶放射治疗
生物制剂
免疫抑制剂
再次糖皮质激素静脉冲击治疗

有效
★

长期定期随访
评估病情变化

三线治疗 是

治疗甲状腺疾病

眼部支持治疗

控制危险因素

非活动期

极重度 轻度

（糖皮质激素静脉
一线治疗

冲击治疗）

治疗1~2周时评估疗效

有效

不耐受
无效或

有手术
禁总证

评估是否
为活动期

中重度

未影响 影响
QOL QOL

无效或
不耐受

长期定期随访
评估病情变化

评估手术指征

无手术
禁总证

眼眶减压手术 斜视矫正手术一眼脸矫正手术

极重度

必要时可行联合手术
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推荐采用统一且主观与客观相结合的方法作

为临床疗效的评估方法。主观性的患者自我报告

首选生活质量评分（附录2）。客观性的临床医师
报告需依据TAO的分级和分期确定标准。例如

EUCOGO对于中重度活动期TAO,选用以下标准：
(1）脸裂宽度减少≥2mm；(2)CAS中眼脸充血、眼

脸水肿、结膜充血、结膜水肿、泪阜肿胀5项评分下

降≥1分；（3）眼球突出度回退≥2mm；（4）眼球运动

度增加≥8；以上4项标准中单眼满足2项及以上，

且对侧眼病情无恶化，则认为治疗有效。

推荐意见4：建议设立MDT门诊，统一管理

TAO患者(1B)。

推荐意见5：对于活动期TAO，建议采用统一

的患者自我报告与临床医师报告相结合的疗效评
估标准（2B）。

二、控制危险因素

1.戒烟：吸烟可增加TAO的发病率和病情程

度。吸烟使GD患者更易发生TAO，且每日吸烟量

与TAO复视和眼球突出症状的发生率显著相

关[29]。吸烟还可显著降低TAO对糖皮质激素和眼

眶放射治疗的反应性[3031]。因此,所有TAO患者均
应戒烟，包括主动吸烟和被动吸烟，未发生TAO的

GD患者也应戒烟。

2.治疗高胆固醇血症：近期研究结果显示，高

胆固醇血症可能是TAO的危险因素。高胆固醇血

症可能引起全身炎性反应因子如IL-6、IL-1β、肿瘤

坏死因子α释放，促进免疫细胞聚集和活化，参与

TAO发病[32]。应用他汀类药物与降低TAO的发生

风险有关[3]。此外,高低密度脂蛋白血症也与TAO
发病及其程度显著相关[3]。因此,TAO患者可以考

虑应用他汀类药物控制高胆固醇血症。

3.保持甲状腺功能正常：甲状腺功能异常与

TAO发病密切相关。约40%TAO患者眼病发生于

甲状腺功能亢进（甲亢）之后，约40%患者眼病与甲

亢同时出现，还有约20%患者眼病先于甲亢出

方法 机制
抗甲状腺药物 抑制甲状腺激素合成，大剂量非破坏性治疗；妊娠或哺乳期可度疗程较长：缓解率有限；复发率高；出现药物不良反

因硫氧嘧啶阻滞甲状腺素尚“巢甲状腺功能减退风险低；对单”应：需要保证惠者依从性
三碘甲腺原氨酸转化

同位素碘治疗 同位素碘破坏甲状腺细胞

甲状腺切除手术移除甲状腺腺体
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现[3]。在治疗甲状腺疾病过程中，部分患者服用抗
甲状腺药物（antithyroiddrugs，ATD）、行同位素碘
(13"I)治疗或甲状腺切除手术后可能出现甲减，TSH
水平增高,可能是TAO加重的危险因素之一[36-7]。
因此，TAO治疗全程均应监测甲状腺功能，尽量保

持甲状腺功能正常。

4.补充相关微量元素和维生素：缺硒是TAO发
病的独立危险因素[38],TAO患者血清中硒水平低于

未发生眼病的CD患者，且硒水平越低，眼病程度越

重。对轻度活动期TAO患者进行6个月补硒治疗，
如亚硒酸钠200μg/d(硒含量91.2μg）分2次口服，
或相似剂量的无机或有机硒制剂，可改善患者眼部

症状和生活质量，降低眼病进展风险[39]；应注意控
制补硒剂量，长期过量应用有导致脱发、皮肤炎、糖
尿病等风险。维生素D缺乏也被认为是TAO发病

的独立危险因素，TAO患者血清中25羟维生素D
水平显著低于CD患者，GD患者早期补充维生素D

可能预防TAO发生[40]。
5.推荐意见

推荐意见6：TAO患者应戒烟，同时控制其他

危险因素（1A）。
三、TAO患者甲状腺疾病的治疗

甲亢或甲减均是TAO发生和发展的危险因

素[4]。TRAb和TSH水平升高均可刺激眶后靶细胞
产生透明质酸和炎性反应因子[17-18.42]。甲状腺功能
恢复正常与TAO改善相关(4]。尽快恢复正常的甲

状腺功能并维持其稳定，是TAO治疗的基本策略。

(一)TAO患者甲亢的治疗
1.甲亢治疗方式的选择：TAO患者甲亢的治疗

方法包括ATD、13"I治疗和甲状腺全切除术或次全

切除术（表4）。国内使用的ATD有甲琉咪唑和丙

硫氧嘧啶，均为甲亢的一线治疗药物，一般首选前

者。虽然治疗原理和利弊不同，但3种治疗方法均

可使甲亢得到控制，方法的选择通常基于甲亢和

TAO的病情、医疗条件和患者意愿等，尤其对于活

表4甲状腺功能亢进3种治疗方法的机制和特点

优点

状腺相关眼病无不利影响

根治方案；无手术或麻醉风险

根治方案：甲状腺功能亢进迅速得到具有麻醉和手术相关风险；永久性甲状腺功能减退
控制；通常不会加重审获腺箱关眼一凤险高；手术搬痕
病

缺点

具有新发或加重甲状腺相关眼病风险；永久性甲状
腺功能减退风险膏核素暴露：妊娠或哺乳期绝
对禁总，治疗6个月后方可备孕



·652·

动期TAO，治疗甲亢期间应当密切观察眼部病情

改变。

(1)非活动期TAO患者：ATD、"I治疗或甲状

腺切除手术均可选择。若选择3"I治疗，对具有高

危因素的TAO患者应给予糖皮质激素口服，预防

TAO再次活动和程度加重，其中高危因素包括吸

烟、严重甲亢、高水平TRAb及新发TAO。糖皮质

激素推荐口服方案：起始剂量为泼尼松或泼尼松龙

每千克体重0.3~0.5mg/d，逐渐减量，3个月停
药[37.43-44]；对不具有高危因素的TAO患者可采用小

剂量口服方案，即每千克体重0.1~0.2mg/d,逐渐减

量，6周停药（表5）。

（2）活动期TAO患者：首选ATD治疗甲亢，若

甲状腺功能控制困难或有禁忌证者，则选择手术治

疗。其中，对于轻度活动期TAO患者，若行13I治

疗，应同时给予糖皮质激素，预防TAO进展。糖皮

质激素推荐口服方案：起始剂量为泼尼松或泼尼松

龙每千克体重0.3~0.5mg/d，逐渐减量，3个月停

药[37.43-4]。对于中重度活动期TAO和威胁视力的

TAO患者，不推荐13"I治疗（表5）。对于威胁视力的

极重度TAO患者，应当优先考虑治疗眼病，若大剂

量糖皮质激素冲击治疗无效，应尽早行眼科手术治

疗[37.45-46],但应密切关注发生甲状腺危象的可能性，
出现甲状腺危象应及时处理。

2.治疗甲亢对TAO的影响：ATD和甲状腺切除

手术对TAO的自然进程无直接影响，但可使甲状

腺功能恢复正常及降低TRAb水平，有助于改善

TAO[47-48]。ATD治疗甲亢的缓解率低于13'I治疗和

甲状腺切除手术，停药后复发风险高。伴TAO的

甲亢患者ATD疗程更长，通常18~24个月以上，直

到TAO进人非活动期，眼部症状稳定[49]。

表5不同类型弥漫性毒性甲状腺肿（GD)对"I治疗的选择及预防甲状腺相关眼病(TAO)的措施

CD类型及其具有危险因素
等级或伴TA0的分级

不伴TAO
低危
高危

伴非活动期TAO

低危

高危
伴活动期TAO

轻度
中重度和极重度

注：高危因素包括吸烟、严重甲亢、起病时高水平游离三碘甲状腺原氨酸或甲状腺功能不稳定、高水平促甲状腺激素受体抗体（高于参考

值上限5倍）、新发TAO；低危因素包括不吸烟、TAO长期稳定（2年以上）、无高水平促甲状腺激素受体抗体
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13I治疗甲亢可能导致TAO加重或新发，文献
报道15%TAO患者经13I治疗甲亢后TAO病情加

重(3.50),其机制可能与甲状腺细胞大量破坏后自身
抗原释放，导致循环TRAb水平增高；13I治疗早期

发生甲减，TSH水平增高未得到有效控制有

关[33.51]。对于非活动期TAO或具有高危因素TAO
患者，进行13I治疗时应给予糖皮质激素，可预防

TAO加重【434],并可早期纠正3I治疗后的甲减。
该方法亦可预防甲亢患者发生TAO。

(二)TAO患者甲减的治疗

流行病学研究结果提示，TAO患者中原发性甲

减者占10.36%（0.2%~33.3%），包括桥本甲状腺炎

所致甲减，但除外1引I治疗、甲状腺切除手术和消融

治疗等导致的甲减[52]。左甲状腺素是甲减的首选

替代治疗药物，安全有效，一般需要终身使用。部

分文献报道桥本甲状腺炎所致甲减可自行缓解或

转为甲亢[53]。甲状腺完全替代剂量为每千克体重

1.6~1.8μg/d,儿童略高，老年患者及亚临床甲减患

者略低，口服给药，起始治疗后逐渐调整剂量，使

TSH、总甲状腺素或FT,水平维持在正常范围。

（三）推荐意见

推荐意见7：应使TAO患者尽快恢复甲状腺功

能正常并维持稳定，尽量避免甲减。无论原发性甲
减、还是13I治疗后或甲状腺切除手术后甲减，均应

给予左甲状腺素及时纠正（1A）。

推荐意见8：治疗甲亢的方法包括ATD、3I治

疗和甲状腺切除手术。对于非活动期TAO患者，

3种方法均可选择治疗甲亢。对于具有高危因素

（吸烟、严重甲亢、高水平TRAb、新发TAO的TAO

或轻度活动期TAO患者，行13I治疗甲亢的同时应

给予糖皮质激素以预防TAO加重(1A)。

1川治疗 预防新发或加重TAO的措施

可选用 无需应用糖皮质激素

可选用 应用小剂量糖皮质激素，每千克体重0.1~0.2mg/d，逐渐减量，6周停用

可选用 应用小剂量糖皮质激素，每千克体重0.1~0.2mg/d，逐渐减量，6周停用；或不应用糖皮质激素

可选用 应用糖皮质激素，每千克体重0.3~0.5mg/d，逐渐减量，3个月内停用

可选用 应用糖皮质激素，每千克体重0.3~0.5mg/d，逐渐减量，3个月内停用

不推荐选用
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推荐意见9：对于中重度活动期TAO患者，首

选ATD或甲状腺切除手术治疗甲亢。威胁视力的

TAO患者应优先进行眼病处理，首选ATD控制甲

亢（1B）。

四、TAO的眼部支持治疗

TAO的眼部支持治疗主要包括眼表支持治疗

和眼压管理。

1.眼表支持治疗：对于轻度干眼，使用黏稠度

较低的人工泪液，对于中、重度干眼，使用黏稠度较

高的人工泪液，可加用凝胶或眼膏[545]。对眼脸闭

合不全患者，睡眠时建议使用眼膏保护角膜。户外

可佩戴墨镜以缓解畏光、流泪等症状[54-56]。对于采
用常规治疗方法效果不佳的干眼，建议患者佩戴湿

房镜。
2.眼压管理：TAO患者须定期测量眼压，推荐

使用Goldmann眼压计或回弹式眼压计进行测量，

应注意测量和比较不同眼位的眼压[57-58]。
TAO患者因眼外肌增粗而表现为限制性斜视，

可导致第一眼位眼压升高[57.59]。因此，对于眼压升

高的TAO患者，拟诊断青光眼时应慎重，须结合眼

底、视野等检查结果进行鉴别。通过治疗原发疾

病，如使用糖皮质激素等免疫抑制剂，行眼眶放射

治疗、眼眶减压手术或斜视矫正手术，大部分TAO
出现的高眼压可下降到正常范围；对于治疗后眼压

仍高的患者，需要使用降眼压药物控制眼压，大部

分患者无需行抗青光眼手术[]。

3.推荐意见

推荐意见10：TAO患者须全程进行眼部支持

治疗，对于眼压升高的患者，在排除青光眼后，建议

优先治疗原发疾病，大部分患者眼压可下降至正

常（1B）。

五、TAO的药物治疗
TAO的药物治疗包括糖皮质激素、ICF-1R抗

体等生物制剂和吗替麦考酚酯等传统免疫抑制剂

等，主要用于治疗活动期TAO。此外，中医药也可

用于治疗TAO（附录3）。

（一）糖皮质激素
机制：糖皮质激素具有强大的抗炎和免疫抑制

作用，能够减轻眼脸、泪腺等眼眶周围组织炎性反

应，改善眼外肌水肿等症状。

注意事项：治疗开始前，应进行血液和尿液常

规检查，行心电图、胸部X线或CT检查，掌握凝血

功能、肝肾功能、血糖水平、血电解质水平、病毒性

肝炎标志物及其载量、自身免疫性肝病等相关抗体
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滴度、眼压、骨密度等情况。严重肝功能不全、严重

心血管疾病、精神疾病、活动性消化道溃疡、活动性

肺结核以及未控制的感染，是静脉滴注糖皮质激素

治疗的绝对禁忌证；糖尿病、高血压等相对禁忌证

应在治疗开始前得到较好控制[61]。部分TAO患者

可能合并角膜病变，应结合临床表现进行病原学检

查，若发现真菌感染则禁用糖皮质激素。

1.糖皮质激素静脉冲击治疗

适应证：对于中重度和极重度活动期TAO，糖

皮质激素静脉冲击治疗是一线治疗方法。

方案：（1）对于中重度活动期TAO，推荐进行

甲泼尼龙静脉冲击治疗。①累积剂量4.5g（12周）

方案：甲基泼尼松龙0.5g静脉滴注，每周1次，共

6周，继而甲泼尼龙0.25g静脉滴注，每周1次，共

6周(62-63]。②累积剂量7.5g(12周)方案：用于治疗

伴有严重眼部软组织病变、严重眼球突出或复视的

病情复杂的中重度活动期TA0，甲泼尼龙0.75g静

脉滴注，每周1次，共6周，继而甲泼尼龙0.5g静脉

滴注，每周1次，共6周[16)。若甲泼尼龙静脉冲击治

疗第6周评估无疗效甚至病情加重，或12周疗程结

束后4周仍处于中重度活动期，应启用二线治疗。

（2）对于DON的极重度活动期TAO，推荐甲泼尼龙

0.5~1.0g静脉滴注，每天或隔天1次，每周3次，共

2周，1~2周后评估是否继续糖皮质激素静脉冲击

治疗或需要紧急行手术治疗[45-46]，评估标准见第

656页“（一）手术治疗时机和原则”。（3)在以上方

案基础上，根据患者个体化需求，也可选择其他治

疗方案，剂量越高短期效果越好，但不良反应也越

大，推荐同一疗程的累积剂量不超过8.0g(64)。若病

情需要第2个疗程，建议至少间隔4周。

有效性：70%~80%患者接受糖皮质激素静脉冲

击治疗后眼部症状改善。与口服糖皮质激素相比，

糖皮质激素静脉冲击治疗的有效性显著提高[16]。
不良反应：1%~10%患者可出现急性肝损伤、

血压升高、血糖水平升高、电解质紊乱（如低钾血

症）、消化道溃疡和出血、骨质疏松、股骨头坏死、精

神异常或感染等。静脉滴注甲泼尼龙引起的肝损

伤表现为无症状血清肝酶水平升高，罕见肝功能衰

竭。罕见的致死病例见于总用药剂量在8.5g以上

者。因此，糖皮质激素静脉冲击治疗应严格把握单

次和累积剂量(6-6]。
2.糖皮质激素口服治疗

适应证：用于眼眶放射治疗或其他传统免疫抑

制剂的联合治疗，是中重度活动期TAO二线治疗
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方法。

方案：泼尼松或泼尼松龙起始剂量为每千克体

重1 mg/d或60 mg/d,1周后逐渐减量,每周减5~

10 mg, 4~ 6个月后停药[(2.7-8] 。
有效性：单纯口服糖皮质激素的疗效低于静脉

滴注，联合眼眶放射治疗或其他免疫抑制治疗，可

提高临床效果，减少不良反应[16)。

不良反应及预防：全身应用糖皮质激素可引起

不良反应，程度与用药剂量和用药时间相关。长期

糖皮质激素口服治疗的不良反应发生率大于静脉

冲击治疗（68），包括药源性库欣综合征（如向心性肥

胖、满月脸、痤疮和多毛等）、类固醇性糖尿病（或糖

尿病病情加重）、骨质疏松、自发性骨折或骨坏死

（如股骨头无菌性坏死）、女性月经紊乱、男性阳萎

等，诱发或加重感染、胃十二指肠溃疡、高血压、充

血性心力衰竭、动脉粥样硬化、血栓形成，发生血脂

异常症、肌无力、肌肉萎缩、激素性青光眼、激素性
白内障。

使用糖皮质激素时可酌情采取以下措施：低钠

高钾高蛋白饮食；补充钙剂和维生素D；加服胃肠

黏膜保护药物，预防消化道溃疡及出血；若合并感

染，应同时应用抗生素，以防止感染扩散和加重；监

测血压和血糖水平，应用或调整降压和降糖药

物(6-6-60]。 糖皮质激素可提高中枢神经系统兴奋
性，表现为欣快、激动、焦躁、失眠，极少数患者会出

现抑郁，大剂量糖皮质激素治疗期间一旦出现精神

症状，应及时停药，同时使用镇静药物，并加强心理

疏导和监护。

3.局部糖皮质激素注射治疗

适应证：适用于不能耐受全身糖皮质激素治

疗，并以眼脸症状或单条眼外肌增粗为主要表现的

早期活动期TAO。对于眶压增高或多条眼外肌增

粗的中重度或极重度TAO,应谨慎使用。

方案：对于眼脸症状明显的TAO，在眼脸局部

注射糖皮质激素。对于单条眼外肌增粗的TAO，在

增粗眼外肌相应的眼眶象限局部注射糖皮质激素。

可选择的药物有曲安奈德，20~40mg局部注射，每

间隔3~4周1次，注射3次或治疗效果稳定后
停药[70-2]。

有效性：眶内注射可改善眼外肌增粗、复视等

症状[70]。眼脸注射可改善眼脸肿胀、上脸退缩等
症状(71-72]。

不良反应：局部注射可能出现局部皮下组织菱

缩、局部药物沉积等不良反应[73-74]。其中，眶内注
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射还可能出现眼球破裂、动脉阻塞、视网膜毒性作

用、眼压增高等不良反应,应慎重使用(73.78)。
4.推荐意见

推荐意见11：糖皮质激素静脉冲击治疗是中

重度和极重度活动期TAO的一线治疗方法（1A）。

推荐意见12：糖皮质激素静脉冲击治疗的每

个疗程用量不应超过8g，应进行治疗前筛查和治

疗中监测，以避免或及时发现并处理不良反

应（1A）。

（二）生物制剂

生物制剂是新兴的TAO治疗方法，国际多项

多中心随机对照试验结果证实，替妥木单克隆抗

体、利妥昔单克隆抗体（rituximab，RTX）和托珠单

克隆抗体等靶向药物治疗TAO有效，可作为中重

度活动期TAO的二线治疗方法。

1.IGF-1R抗体（替妥木单克隆抗体）

机制：替妥木单克隆抗体是ICF-1R的单克隆

抗体。IGF-1R协同TSHR调节OF功能，使OF向脂

肪细胞分化并分泌透明质酸，在TAO发生和发展

中发挥重要作用。

方案：推荐静脉滴注，初始剂量每千克体重

10mg，维持剂量每千克体重20mg，每3周滴注

1次，共8次。

有效性：可显著降低中重度活动期TAO的眼

球突出度和CAS，改善复视症状，提高生活质量

评分790。
不良反应：少见肌肉痉挛、胃肠道反应（如恶

心、腹泻和腹痛）、脱发、疲劳、听力障碍、血糖水平

升高等不良反应。潜在不良反应包括输液相关反

应、头痛、皮肤干燥、可逆性嗅觉障碍、生长迟缓和

发育异常。因此，青春期前的儿童和妊娠期妇女慎

用，甲状腺危象患者禁用[81]。

2.CD20抗体（RTX)
机制：RTX是抗B细胞表面CD20的单克隆抗

体，通过耗竭B细胞、阻断抗原呈递、抑制T细胞活

化治疗TAO。

方案：推荐静脉滴注1000mg/次，2周后再滴注

1次，共2次；或者静脉滴注500mg/次，共1次[82]。近

期研究结果显示，采用静脉滴注100mg/次、共1次

的小剂量方案，也可达到同样的治疗效果，该结论

尚需大样本研究证实[83]。
有效性：上述不同剂量RTX均可降低中重度

活动期TAO的CAS，改善眼球运动，提高生活质量

评分，降低复发率，尤其对于病程较短的TAO效果
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更好16.82.83]。

不良反应：严重者可能出现过敏反应和细胞因

子释放综合征等，可导致一过性眼眶水肿和视力下

降，因此应联合使用非留体抗炎药物和抗组织胺类
药物，并避免用于DON或有潜在DON可能的

TAO(82.84)。其他不良反应包括易发感染、胃肠道反

应及与输液相关的皮疹等。

3.IL-6受体抗体（托珠单克隆抗体）

机制：托珠单克隆抗体是IL-6受体的单克隆抗

体。IL-6可激活T细胞和B细胞并产生TSHR刺激

性免疫球蛋白，也可直接作用于眼眶前脂肪细胞

以促进脂肪增生。托珠单克隆抗体可降低记忆性

B细胞和免疫球蛋白水平，治疗TAO。

方案：推荐静脉滴注每千克体重8mg，每月

1次，共使用4~6个月[85]。也可采用皮下注射方式

给药，每次162mg，每周1次，共使用4~6个月[86]。

有效性：可降低中重度活动期TAO，尤其出现

糖皮质激素疗效不佳或不耐受TAO的眼球突出

度,改善眼球运动和CAS,提高生活质量评分(85-86]。

不良反应：少见高胆固醇血症、中性粒细胞减

少、白细胞减少、头痛、感染、过敏反应、困倦及肝酶

水平升高等。

（三）传统免疫抑制剂

TAO常用的传统免疫抑制剂包括吗替麦考酚

酯、环孢素、甲氨蝶呤和硫唑嘌呤等。

1.吗替麦考酚酯或吗替麦考酚酸钠

机制：可抑制次黄嘌呤核苷酸脱氢酶的活性，

从而抑制T细胞、B细胞增殖。也可抑制成纤维细

胞增殖和功能。

方案：可与糖皮质激素静脉冲击治疗联合使

用。采用甲泼尼龙静脉冲击治疗累积剂量4.5g
（12周）方案联合吗替麦考酚酯1g/d口服（24周）方

案，或吗替麦考酚酸钠0.72g/d口服(24周）方案。
有效性：口服吗替麦考酚酯（或吗替麦考酚酸

钠）联合糖皮质激素静脉冲击治疗与单纯糖皮质激

素静脉冲击治疗比较，前者有效性更高，用于合并

严重眼部软组织病变、严重眼球突出或复视的病情

复杂TAO，可降低中重度活动期TAO的CAS,改善

眼脸肿胀、眼痛等症状,提高生活质量评分[87-8]。
不良反应：少见胃肠道反应、条件致病菌感染、

骨髓抑制、生殖毒性等。与糖皮质激素联合应用的

肝损伤和感染风险不高于单纯应用糖皮质激素[89]。

2.环孢素

机制：通过抑制钙调磷酸酶降低IL-2分泌，抑
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制T淋巴细胞增殖。

方案：口服糖皮质激素联合环孢素，初始剂量
为每千克体重5.0~7.5mg/d，后逐渐减量，可根据治
疗效果决定用药持续时间，并可在口服糖皮质激素
停药后继续使用环孢素。

有效性：环孢素联合口服糖皮质激素可改善中

重度活动期TAO的眼球突出和复视症状，降低

CAS,并降低糖皮质激素停用后的疾病复发率[0-91]。

眼局部使用环孢素可改善干眼症状[92]。

不良反应：少见肾毒性、肝毒性、牙龈增生和出

血、胃肠道反应、多毛、高血压、心律失常、感染、过

敏反应、意识障碍等。

3.甲氨蝶岭

机制：属于抗叶酸类抗代谢药，通过干扰增殖

细胞合成DNA，发挥免疫抑制作用。

方案：糖皮质激素静脉滴注联合口服甲氨噪

呤，每周5~15mg，同时注意补充叶酸，疗程为3~

6个月。

有效性：糖皮质激素静脉滴注用于治疗中重度

活动期TAO时，联合使用甲氨蝶岭可减少糖皮质

激素用量[93]。对于糖皮质激素不敏感的中重度

TAO,单纯甲氨蝶呤治疗可降低CAS,改善眼球

运动[94）。

不良反应：少见胃肠道反应、肝毒性、口腔炎、

红斑性皮疹、脱发、瘙痒、骨髓抑制及头晕等。

4.硫唑嘌岭

机制：属于抗增殖药物，通过多种途径抑制核

酸生物合成，抑制参与免疫反应的细胞增殖。

方案：口服糖皮质激素联合硫唑嘌岭100~

200 mg/d (体重<50 kg: 100mg/d; 体重 50~79kg:
150 mg/d; 体重≥80 kg:200 mg/d),疗程为 48 周。

有效性：硫唑嘌岭联合口服糖皮质激素可改善

中重度活动期TAO的复视症状、眼球运动，缓解眼

球突出、眼脸退缩[”]。
不良反应：少见胃肠道反应、感染、骨髓抑制、

过敏反应、可逆性间质性肺炎、关节痛、脱发等。

（四）推荐意见

推荐意见13：对于病情复杂的中重度活动期

TAO，采用糖皮质激素静脉冲击治疗联合吗替麦考

酚酯口服，可提高疗效（1A）。

推荐意见14：甲泼尼龙静脉冲击治疗第6周评

估无疗效甚至病情加重，或12周疗程结束后4周仍

处于中重度活动期，应启用二线治疗方法。可依据

个体差异、疗效、安全性、费用、药物可及性和患者
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的意愿等因素，选择适当的二线治疗方法（1A）。

推荐意见15：中重度活动期TA0的二线治疗

方法包括重复糖皮质激素静脉冲击治疗（按照一线

治疗方案）；采用RTX、替妥木单克隆抗体和托珠

单克隆抗体等生物制剂；糖皮质激素口服或静脉滴

注联合环孢素、甲氨蝶呤或硫唑嘌呤（1A）。

六、TAO的放射治疗

眼眶放射治疗是中重度活动期TAO的二线治

疗方法之一。
1.机制：眼眶放射治疗可促使眼外肌组织中的

淋巴细胞调亡，同时促使细胞内产生自由基，使活

化的T淋巴细胞失活，从而降低OF的活性，中止炎

性反应，减少糖胺聚糖。低剂量眼眶放射治疗可使

成纤维细胞发生终末分化。此外，眼眶放射治疗还

可中止一氧化氮通路，减轻炎性反应疼痛[]。
2.适应证：（1)糖皮质激素不敏感的中重度活

动期TAO；（2)糖皮质激素不耐受的中重度活动期

TAO;(3)糖皮质激素依赖的中重度活动期TAO。
3.禁忌证：妊娠、糖尿病视网膜病变为绝对禁

忌证。年龄低于20岁的患者谨慎使用。

4.方案：推荐采用三维调强放射治疗技术。一

般采用6MV的X线，以面罩固定头部位置，仰卧

位，MRI或CT定位，总照射剂量为20Gy，1次/d,每
次2Gy，每周5次，总疗程为2周。也可采用低剂量

放射治疗方案，每周1次，每次1Gy，总照射剂量为

20Gy，完成时间为20周。照射靶区为眶内球后内

容物，不影响垂体、泪腺和眼前房。照射时应尽量

保护角膜和晶状体，其区域的平均照射剂量均应
小于2Gy。眼眶放射治疗联合糖皮质激素静脉滴

注或口服,可获得更好的疗效[97-9]。
5.有效性：多数研究结果显示，眼眶放射治疗

2周疗程对活动期TAO有显著疗效，有效率达

52%~67%[96.100103。尤其对于眼外肌增粗型活动期
TAO效果明显，可改善眼球活动度以及限制性斜

视、复视症状等[98],还可预防DON(104]。对于已发生
DON的TAO，眼眶放射治疗可显著改善眼部症状，

推迟甚至避免行眼眶减压手术105]。文献推荐低剂
量放射治疗方案（20周），有效率达到67%103),且不

良反应发生率更低，但疗程长，患者配合度差。此
外，部分研究比较2.4Gy(0.3Gy/次，1次/d，共8次）

与16Gy(2Gy/次，1次/d，共8次）的疗效，两者无明

显差异[10],提示低剂量放射治疗方案有效，但有待

更多研究结果论证。

6.不良反应：眼眶放射治疗的不良反应分为早
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期急性放射损伤（3个月以内）和晚期放射损伤

（3个月以上）。早期急性放射损伤包括照射野内

毛发脱落（27%）、视物模糊、眶周水肿、结膜充血

（14.5%）及DON，停止眼眶放射治疗后即可恢

复[10-10]。晚期放射损伤包括放射性视网膜病变
（1%）、白内障（2.25%）、继发性恶性肿瘤（偶

见)[107-10]。现代三维调强放射治疗技术可对关键
器官进行充分保护，因此眼眶放射治疗是有效的二

线治疗方法。

7.推荐意见

推荐意见16：眼眶放射治疗是中重度活动期
TAO的二线治疗方法，联合使用糖皮质激素可获得

更好的疗效（1A）。

推荐意见17：建议采用三维调强放射治疗技

术，妊娠、糖尿病视网膜病变患者禁用，年龄低于

20岁患者谨慎使用（1B）。

七、TAO的手术治疗

（一）手术治疗时机和原则

对于非活动期TAO，若眼球突出、斜视或眼脸

畸形影响患者外观、视功能或生活质量，可进行

眼部相关矫正手术。手术治疗的适应证须同时

满足以下3项：（1)FT，、FT.水平控制在正常范

围；（2)TAO处于非活动期，即CAS(7分）小于3分

或CAS（10分）小于4分，或影像学检查眶内无炎性

反应表现；（3）眼部症状（眼球突出、斜视、眼脸畸形

等）稳定6个月以上。
对于极重度TAO，在接受糖皮质激素等非手术

治疗期间出现以下6项之一，须行眼眶减压手术缓

解视神经压迫或角膜暴露：（1）视力无提高或下降；

（2）结膜脱垂无改善；（3）视盘水肿和（或）视网膜皱

褶无改善；（4）影像学检查显示视神经压迫无改善；
(5)无法耐受糖皮质激素[11]; (6)因眼球突出、眼
脸闭合不全而致严重暴露性角膜病变。

TAO的眼部手术包括眼眶减压手术、斜视矫正

手术、眼脸矫正手术等。眼眶减压手术可矫正眼球

突出，缓解眶尖部压力；斜视矫正手术可矫正眼肌

病变导致的限制性斜视；眼脸矫正手术可矫正上脸

和下脸退缩、倒睫、脸缘位置异常、上脸下垂等。

同一患者需要行一种以上手术时，手术方案应

遵循以下原则，即首先行眼眶减压手术，其次行斜

视矫正手术，最后行各种眼脸矫正手术（包括眼脸

退缩矫正术、倒睫矫正术、眼脸成形术等）。但是，
当眼球突出伴眼脸重度退缩或眼脸内翻倒睫造成

严重角膜病变时，可选择眼眶减压手术与眼脸退缩
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矫正术或倒睫矫正术同期进行(1311]。
（二）眼眶减压手术
TAO的眼眶减压手术包括脂肪减压术和眶壁

减压术，其中眶壁减压术又分为外侧壁减压术、内
下壁联合减压术、内外壁平衡减压术和三壁减压术
（图2）。一般应综合评估眼球突出度、眶内病变及
病程等情况，按照梯度减压顺序选择手术方式。梯
度减压顺序为脂肪减压术、外侧壁减压术、两壁减
压术（内下壁联合减压术和内外壁平衡减压术）和
三壁减压术。

1.手术方式
(1)脂肪减压术：适用于以脂肪增多为主的

TAO，常与眶壁减压术联合进行。推荐采用经结膜

人路进人眶内，去除眼眶外下象限、内下象限、内上
象限、外上象限和肌锥内的脂肪，眼球回退量与脂
肪取出量成正比，每取出1ml脂肪可使眼球回退
0.5~1.0mml15-16]。术中可将取出的脂肪放人无菌
注射针筒中计量。并发症主要包括术中出血、睫状
神经节损伤、视神经损伤以及术后新发复视或复视

加重等[18。
（2）外侧壁减压术：常用入路包括重脸切口、外

毗延长切口、结膜切口等。推荐采用深外侧壁减压
术,可使眼球回退 4.0~4.5 mml19]。术中依据患者
具体情况选择是否保留眶外侧缘[120]。术中并发症
主要为出血、脑脊液漏[121],术后并发症包括感觉神
经麻痹、新发复视或复视加重等[12]。

（3)内外壁平衡减压术：内侧壁减压可采用经
泪阜结膜人路或鼻人路，外侧壁减压人路和并发症
见本页“（2)外侧壁减压术”。内外壁平衡减压术可
使眼球回退4~7mml123]，降低术后复视的发生
率[124]。术中并发症包括出血、视神经损伤，脑脊液
漏等。

脂减压

外侧壁减压术

脂肪减压术
联合减压术 平衡减压术

眼球突出回退量
0.5~1.0mm

(每取出1ml脂肪）

图2眼眶减压手术的术式及特点
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（4)内下壁联合减压术：下壁减压可采用经结
膜入路或鼻人路，主要术后并发症包括复视、感觉
神经麻痹等。内侧壁减压人路及并发症见本页
“（3)内外壁平衡减压术”。内下壁联合减压术可使
眼球回退约4~5mml12]。此术式通常需要保留前
部筛颌支柱（strut结构），对于重度DON，可去除
strut结构以提高视力(126),但会增加术后复视加重
的发生率[12]。

（5)三壁减压术：三壁减压术包括内、下、外侧
3个眼眶骨壁，人路方式见本页“(2)外侧壁减压
术、3)内外壁平衡减压术、（4)内下壁联合减压
术”。可使眼球回退5~9mml128],达到最大程度减
压，适用于治疗DON或眼球高度突出的TAO。

2.手术方式的选择

对于轻度TAO,推荐采用脂肪减压术。
对于中重度TAO,若以脂肪增生为主，推荐采

用脂肪减压术；若脂肪增生合并眼外肌增粗，推荐
采用眶壁减压术联合脂肪减压术，眶壁减压术可采
用外侧壁减压术、内外壁平衡减压术或内下壁联合
减压术。对于内下直肌增粗的TAO，优先推荐采用
内外壁平衡减压术，可降低术后复视的发生率。

对于极重度TAO,均须行眶壁减压术联合脂肪
减压术，优先推荐采用内外壁平衡减压术、三壁减
压术，也可采用内下壁联合减压术。须注意眶尖部
充分减压，必要时去除后部strut结构，以充分缓解
眶尖部的压力[129]。

3.手术辅助技术

应用导航、内镜等辅助技术，可提高眼眶减压
手术的精准度和安全性。应用手术导航技术，可根
据术前规划，精确定位手术区域，引导减压操作，实
现骨壁的精准磨削和安全范围监控[13013]。内镜技
术可延伸手术视野，清晰显示眼眶内部结构，尤其

有助于眶尖部的减压操作[1.13-41]。
眼减压手术 评估眼球突出度、

病程、購容积、
内病变程度等

.·可联合· 眶壁减压

两壁减压术

内下壁 内外壁

4.0~4.5mm 4.0~ 5.0mm

梯度减压顺序

（三）斜视矫正手术
TAO引起的限制性斜视是一种

较难矫正的特殊类型斜视，手术效
果难以估计且量效关系不易确定，

三壁减压术 常需行多次斜视矫正手术[142-43]。眼
外肌纤维化造成非对称性限制性眼
球运动障碍，患者出现斜视、复视等

症状，若药物和眼眶放射等治疗后
4.0~7.0mm 5.0~9.0mm

症状仍存在，需行斜视矫正手术治
疗。术前准确判断双眼眼肌受限程

度非常重要，需要结合影像学检查、
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眼球知觉运动检查、双眼视功能检查和牵拉试验结

果综合判断。

1.手术目的

恢复双眼视轴平行以及第一眼位和功能眼位

的双眼单视功能[14-147]。不同TAO患者眼外肌不平
衡程度及相应临床表现差异较大，对于明显眼球运

动受限者，斜视矫正手术很难恢复全视野双眼单视

功能，应以尽量重建第一眼位或阅读眼位的双眼单

视功能为主。

2.手术适应证

对于斜视度数稳定3~6个月以上、有明显斜视

和复视症状、眼球运动受限或出现代偿头位的非活

动期TAO，可行斜视矫正手术[14-145]。若同时需要

行眼眶减压手术，则原则上须先行眼眶减压手术，

术后随访情况稳定后再行斜视矫正手术，以免眼眶

减压手术后出现新的眼位不正或复视。

3.手术方式

（1)受累肌减弱术：优先推荐受累肌减弱术，若

巩膜缝线困难则可改为悬吊术。眼肌截除术（将受

累肌截断后再缝合）并非绝对禁用。

（2)拮抗肌加强术：在对受累眼肌进行后退或

悬吊后，若仍残留较大斜视度数且复视症状明显，

则可适当采用拮抗肌加强术(148149]。术中须充分松
解眼肌周围的纤维化组织和粘连[130.1]。

4.注意事项

TAO限制性斜视者的眼外肌张力高，手术中的

量效关系一般不同于常规斜视矫正手术，国内多采

用静脉麻醉或全身麻醉进行手术，术中可使用调整

缝线根据眼位实现术中一期调整眼肌的后退量。

对于下直肌病变导致的限制性下斜视，应避免下直

肌后退过矫，可轻度欠矫或后退对侧眼上直肌达到

眼位平衡，以保证第一眼位和向下注视眼位的双眼

单视功能。对于限制性上斜视，考虑到下方为功能

眼位，应矫正达到正位，长期效果更佳。对于大矫

正量内直肌后退术后仍残余的限制性内斜视，可考

虑行外直肌加强术[149]；TAO少见出现外斜视，诊断

前必须排除重症肌无力等原因。

（四）眼脸矫正手术

TAO最常见的眼脸症状是眼脸退缩，包括上脸

退缩和下脸退缩。上脸退缩分为轻度（退缩1~

2mm）、中度（退缩3~5mm）和重度（退缩5mm以

上）；下脸退缩分为轻度（退缩1~2mm）和重度（退

缩2mm以上）。不同程度的眼脸退缩须进行不同

的眼险矫正手术[15.13]。此外,TAO还可出现倒睫、
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脸缘位置异常、上脸下垂等眼脸问题，均可采用手

术方法解决。眼脸矫正手术应在TAO进人非活动

期后进行，若合并眼球突出或斜视，则应在眼脸矫

正手术前完成眼眶减压手术和斜视矫正手术。

1.上脸退缩矫正手术的方式和适应证

(1)Muller肌切除术：适用于轻度上脸退缩，可

矫正1~2mm的上脸退缩。

（2）上脸提肌离断术：适用于中度及重度上脸

退缩，可矫正3mm以上的上脸退缩。

（3）上脸提肌延长术：适用于重度上脸退缩，可

矫正5mm以上的上脸退缩。术中可选择的植人材

料包括自体、异体和异种组织材料。自体组织材料

包括耳软骨、脸板结膜瓣、口腔黏膜硬聘等；异体组

织材料主要是同种异体巩膜组织；异种组织材料主

要是异种脱细胞真皮[15-16]。
2.下脸退缩矫正手术的方式和适应证

（1）下脸缩肌离断术：适用于轻度下脸退缩，

可矫正1~2mm的下脸退缩。
（2）下脸缩肌延长术：适用于重度下脸退缩，可

矫正2mm以上的下脸退缩。推荐在离断下脸缩肌

的基础上植人组织材料，组织材料的种类与上脸提

肌延长术的植人材料相同(157]。
（五）推荐意见

推荐意见18：非活动期或病情稳定半年以上

TAO可选择手术治疗。若需行多种手术，应先行眼

眶减压手术，再行斜视矫正手术，最后行眼脸矫正

手术（1A）。

推荐意见19:对活动期极重度TAO(DON或严

重暴露性角膜病变），若非手术方法治疗无效，则应

积极行眼眶减压手术等治疗，以挽救视功能（1A）。

推荐意见20：根据TA0的症状及其程度，个性

化选择眼眶减压手术的方式，进行梯度减压（1A）。

八、TAO的危重症处理

TAO的临床表现多样，其中以视神经病变和角

膜溃疡甚至穿孔最为危重，严重影响视功能，甚至

致盲，须紧急抢救。TAO的视神经病变是指由于眼

外肌肥大、眶压增高、局部免疫炎性反应浸润而导

致的视神经病变，出现视力下降、视野异常、色觉或

光敏度受损、视觉诱发电位异常、相对性瞳孔传人

障碍、视盘水肿或萎缩等特征性视功能损伤表现。

TAO的角膜溃疡和穿孔是由于严重眼脸退缩、结膜

水肿脱垂、眼球高度突出、眼脸闭合不全造成的角

膜暴露性病变因保守治疗无效加重所致。这两种

TAO眼部危重症需要紧急处理，否则可致盲。若大
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剂量糖皮质激素静脉冲击治疗无效，不必考虑甲亢

是否控制，尽早行眼科手术治疗，但应密切关注发

生甲状腺危象的可能性。

（一）视神经病变

采用大剂量糖皮质激素静脉冲击治疗，推荐方
案为甲泼尼龙0.5~1.0g/次静脉滴注，连续或隔天
给药,每周3次,共1~2周[158]。在糖皮质激素治疗
期间，须密切随访视功能和眼部体征，若病情加重

须紧急行眼眶减压手术抢救视力，手术指证见第

656页“(一）手术治疗时机和原则。

若糖皮质激素静脉冲击治疗后视力提高，可降

低糖皮质激素剂量及频次，按照中重度活动期TAO

的治疗方案进行治疗，同时密切监测视功能。但

是，由于DON的病情较重，通常需要联合眼眶放射

治疗或传统免疫抑制剂治疗。若以上治疗可有效

控制病情进人TAO非活动期，则可根据实际情况

选择相应的眼部矫正手术。

若在眼眶减压手术后，TAO仍处于活动期，则

需继续采用糖皮质激素、眼眶放射或传统免疫抑制

剂治疗，病情稳定进人TAO非活动期后，再行眼部

矫正手术。

（二）角膜溃疡和穿孔

对于角膜溃疡，首先应采用滴眼液、凝胶、眼膏

及湿房镜等局部保护性措施；合并角膜感染时，须

根据病原学检测结果使用抗生素等药物治疗。若

上述治疗无效，须紧急行临时性脸缘缝合术，有效

保护和修复角膜损伤，预防角膜穿孔[159]。

条件允许时采用以下治疗方法：（1)眼眶减压手

术：角膜暴露是眼球突出所致，行眼眶减压手术；（2）眼

脸矫正手术：角膜暴露是眼脸退缩导致，行眼脸矫正

手术。出现角膜穿孔，须与眼眶减压手术同期行角膜

移植手术，眼眶减压手术中应尽量避免压迫眼球。

（三）推荐意见

推荐意见21：对于出现DON的TAO，应立即给

予大剂量糖皮质激素静脉冲击治疗，若1~2周内视

力无提高甚至下降，则须尽快行眼眶减压手术；若

视力提高，则在密切监测视功能的同时，继续糖皮

质激素静脉冲击治疗或联合其他治疗方法（1A）。

推荐意见22：对于出现角膜溃疡和穿孔的

TAO，应在治疗原发疾病的基础上减轻角膜暴露，

并针对特定病原体进行抗感染治疗，有条件时应尽

快行手术治疗(1B）。
九、TAO合并全身疾病的处理

TAO常合并糖尿病、高血压病、骨质疏松症、重
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症肌无力及其他自身免疫性疾病等，需同步治疗。
1.糖尿病：TAO合并糖尿病患者需在内分泌科

指导下接受糖尿病治疗，当血糖水平控制在目标范

围内后，再开始采用糖皮质激素治疗TAO。由于糖

皮质激素静脉冲击治疗可能引起血糖水平暂时升

高[160],亦可使糖尿病前期转变为糖尿病,因此治疗

期间及治疗结束后须持续监测血糖水平，及时调整

口服降糖药物或胰岛素注射剂量。噻唑烷二酮类

降糖药可通过眼眶脂肪和结缔组织中高表达的过

氧化物酶体增殖物激活受体受体刺激功能性

TSHR表达而加重TAO,因此活动期TAO患者应避

免使用该类药物，对伴有糖尿病的CD患者亦应谨

慎使用噻唑烷二酮类降糖药[161]。
2.高血压病：对于合并高血压病的TAO患者，

应在血压得到有效控制后进行糖皮质激素静脉冲

击治疗。在治疗期间及治疗结束后应持续监测血

压，当血压出现明显变化时应及时就诊。

3.骨质疏松症：甲亢患者骨密度减低，骨质疏

松性骨折风险明显增加，糖皮质激素治疗亦可导致

糖皮质激素相关性骨质疏松。因此，TAO患者（尤

其年龄≥40岁者)在接受糖皮质激素治疗前应测定
骨密度，并且在治疗期间须补充元素钙（1000~

1200mg/d)、维生素D(600~800IU/d)或活性维生

素D。对于确诊骨质疏松或骨量减低且采用骨折

风险预测简易工具评估为骨折中、高风险者，除了

基础治疗外，须接受抗骨质疏松药物治疗，可选择

抑制骨吸收或促进骨形成药物，如双膦酸盐、地舒

单克隆抗体、雷洛昔芬（限绝经后妇女）和降钙素

（使用时间限3个月）等以及甲状旁腺激素类

似物[16216]。

4.其他自身免疫性疾病：TAO是一种自身免疫

性疾病，因此患者可能合并其他自身免疫性疾病，

如自身免疫性肝炎、系统性红斑狼疮、强直性脊柱

炎和银屑病等。CD可合并重症肌无力，眼部表现

为上脸下垂和眼球运动受限，应与TAO鉴别诊断；

TAO可合并眼肌型重症肌无力，需进行鉴别诊

断[16-165]。对合并其他自身免疫性疾病的TAO患
者，推荐进行MDT。

5.推荐意见

推荐意见23：合并糖尿病、高血压病的TAO，

应治疗相应疾病至病情平稳后再开始进行糖皮质

激素等免疫抑制治疗(1A)。

推荐意见24：TAO合并骨质疏松或其他自身

免疫性疾病时，应同时给予相应的诊疗（1A）。
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附录1：

第一作者及文献 研究对象

Wu等16] 中国东北地区人群 2015 2010 33.4±25.4(8~87)

中国台湾人群 2005

Chcung.isa 中国香港人群

李凤鸣1] 中国人群
宋国祥170 中国人群

注：表内空项示无相关数据

附录2：

以下问题专门针对您的TAO.请根据过壳！周的情况回答。在过去的1周内，TAO是否影响您做以下事情？根据您的实际情况在相应方框
内打钩，每个尚题仅选择最符谷您情况的1项。谢谢！

骑自行车或电动车（没学过口）
开车（没有驾照口）
室内走动
室外行走
看书看报
看电视
兴趣爱好及平时娱乐
做您想做的事

请根据您的TAO情况回答以下问题。谢谢！

您是否感觉到TAO改变您的外表？

您是否感觉到TAO使您受到别人的注视？

您是否感觉到别人因为TAO对您不友善？

您是否感觉到TAO影响您的自信心？
您是否感觉到TAO影响您结交新朋友？

您是否感觉到TAO使您受到了社会孤立？
您是否觉得TAO使您拍照的次数减少？

您是否会试图掩饰TAO给您带来的外貌变化？

附录3：TAO的中医药治疗

多种中药及针刺在TAO治疗中取得了一定

疗效。中医药治疗TAO的适应证：(1)中重度和
极重度活动期TAO，作为西医治疗的辅助方法；

（2）糖皮质激素及其他传统免疫抑制剂治疗无
效或复发的活动期TAO；（3）部分非活动期

TAO；（4)TAO手术治疗后眼脸、结膜水肿和眼

部干涩不适等症状的调理。
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中国人群眼球突出度研究结果

年份 样本量
（例） 年龄（年龄范围）（岁）

419 53.7(18~90)

2019 1485 （18~92）

2005
2010

甲状腺相关眼病(TAO)的生活质量评分

视功能分量表

严重影响

口

口

口
口

口
口

外观分量表

是的，严重
口
口
口
口
口
口
口
口

多种中药如淫羊藿[171]1、虎杖(172]、莲子心173]等
已被证实具有良好的免疫抑制、消肿、抗炎、抑制眼

眶脂肪细胞增殖、促进脂肪细胞凋亡、减少脂肪积
聚、抗纤维化等作用，可用于治疗TAO。临床采用

病证结合、分期辨治的治疗原则(174]。一项随机对
照研究结果证明，中药复方通过益气温阳、化痰祛

瘀治疗，可有效改善阳气亏虚、痰瘀阻滞证型TAO

眼球突出度（mm）

右眼15.0±2.0

左眼15.0±1.9
男14.0±2.3
女13.9±2.4
男右眼15.3±2.8
男左眼15.2±2.9
女右眼14.4±2.7
女左眼14.3±2.7
12.6~13.6
11.68~13.93

稍影响
口
口
口

口
口
口
口
口

是的，有些是
口
口
口

口

口
口
口
口

（一）中药治疗

正常眼球突出度上限（mm）

右眼19.0
左眼18.8
18.6

男9.5~20.9
女9.0~19.7

21
21

不，没有
口
口
口

口

口

口
口
口

不影响
口
口
口
口

口
口
口

口
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的眼球突出度，不良反应较低1735]。雷公藤多武具

有祛风解毒和除湿消肿功效，可发挥抗炎和抑制细

胞免疫反应和体液免疫反应等作用，联合口服糖皮

质激素可改善眼球突出度和复发率，并降低药物不

良反应176]。不良反应包括恶心、食欲减退、月经紊

乱、精子活力及数目减少、白细胞和血小板数量减

少等。老年及严重心血管疾病、肝肾功能不全及过

敏体质者慎用。
（二）针刺治疗

针刺可改善眼部微循环及视觉传导通路，

促进炎性反应及水肿消退，改善眼部症状，调

节免疫，提高视力。在中药治疗的基础上联合

远近配穴针刺治疗，可提高TAO的疗效，降低

眼球突出度177]。针刺治疗联合中药治疗还可

明显降低TAO患者的甲状腺刺激性免疫球蛋

白水平【178]。穴位可取揽竹、鱼腰、丝竹空穴、
印堂穴、耳垂眼穴、合谷、三阴交、足三

里等[【17.179]。

形成指南意见的专家组成员：（示中华医学会眼科学分会

眼整形眼眶病学组委员；示中华医学会内分泌学分会甲状
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