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【摘要】　福格特‑小柳‑原田（VKH）综合征是一种以双眼肉芽肿性葡萄膜炎为特征的自身免疫性

疾病，是我国常见的致盲性葡萄膜炎类型之一。VKH综合征临床表现多样，发病后不同时期呈现不

同症状和体征，规范的治疗可使大部分患者完全治愈，恢复较好的视力。鉴于此，中华医学会眼科学

分会眼免疫学组和中国医师协会眼科医师分会葡萄膜炎与免疫学组，组织本专业领域专家，深入细致

调研和总结文献，并结合临床经验，针对VKH综合征的诊疗规范形成共识性意见，以期为临床开展工

作提供指导和参考。
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【Abstract】 Vogt‑Koyanagi‑Harada (VKH) syndrome is an autoimmune disorder 
characterized by bilateral granulomatous uveitis, and it is one of the common uveitis entities causing 
blindness in China. The clinical manifestations of VKH disease vary significantly at different stages. 
Most patients can achieve a complete control of the uveitis and good visual prognosis if appropriate 
treatment is initiated. Therefore, an extensive investigation and literature review on this disease 
have been performed by the experts in the Uveitis and Ocular Immunology Group of Chinese 
Ophthalmologist Association and the Ocular Immunology Group of Ophthalmology Society of 
Chinese Medical Association. Consensus opinions on VKH syndrome have been developed in an 
attempt to provide general guidance and reference in the diagnosis and treatment of this disease.
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VKH）综合征曾被称为葡萄膜‑脑膜炎综合征、葡萄

膜大脑炎、特发性葡萄膜大脑炎，现也称为福格

特‑小柳‑原田病，是一种以双眼肉芽肿性葡萄膜炎
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为特征的自身免疫性疾病，常伴有脑膜刺激征、听

觉功能障碍、皮肤和毛发异常。VKH 综合征是我

国常见的葡萄膜炎类型之一。研究结果显示，其在

1 752例葡萄膜炎患者中占 15.9%［1］，在 15 373例葡

萄膜炎患者中占 13.5%［2］，在中国全葡萄膜炎患者

中占 37.7%［3］。该病多发于 20~50 岁成年人，无明

显性别差异［4］。VKH综合征临床表现多样，发病后

不同时期呈现不同症状和体征，诊断主要根据典型

的临床表现和辅助检查结果。规范的治疗可使大

部分患者完全治愈，恢复较好的视力［4‑6］。鉴于此，

中华医学会眼科学分会眼免疫学组和中国医师协

会眼科医师分会葡萄膜炎与免疫学组组织本专业

领域专家，在深入细致的调研和文献资料总结的基

础上，结合临床实践经验，参考国际相关最新研究

进展，经过充分讨论，针对VKH综合征的诊疗规范

形成共识性意见，以期为临床开展工作提供指导和

参考。

一、临床分期和表现

VKH综合征的眼部炎性反应最初表现在眼后

节，以后逐渐进展至眼前节，炎性反应性质由非肉

芽肿性逐渐进展为肉芽肿性［4， 7］。1995年，Moorthy
等［8］将 VKH 综合征的临床病程分为 4 期，即前驱

期、急性葡萄膜炎期、慢性期或恢复期及慢性复发

期。中国相关专家团队对 410例中国 VKH 综合征

患者进行了长期随访观察，总结了该病的进展规

律，提出了适用于中国人的分期：（1）前驱期；（2）后

葡萄膜炎期；（3）前葡萄膜受累期；（4）肉芽肿性前

葡萄膜炎反复发作期［4‑5］。2个分期虽然有所不同，

但均强调了疾病不同阶段具有不同的临床表现。

中国的分期可准确反映中国患者疾病不同时期的

临床特征，利于临床医师在疾病不同阶段作出正确

诊断。值得注意的是，并非所有患者均会经历 4个

分期阶段，及时正确的诊断和治疗可避免疾病发展

至前葡萄膜受累期和肉芽肿性前葡萄膜炎反复发

作期。

（一）前驱期（葡萄膜炎发生前1~2周）［4‑5］

患者可出现发热、乏力、头痛等症状，部分患者

伴有恶心、呕吐、颈项强直等脑膜刺激征表现；还可

出现头皮敏感、耳鸣、听力下降等症状。部分患者

可无任何全身表现。

（二）后 葡 萄 膜 炎 期（葡 萄 膜 炎 发 生 后

2周内）［4‑5］

双眼同时或先后发病（间隔时间多在 2周内），

表现为视力突然下降或显著下降、视物变形，检查

可见双眼弥漫性脉络膜炎、渗出性视网膜脱离、视

盘水肿。患者可伴有前驱期的全身表现。

（三）前葡萄膜受累期（葡萄膜炎发生后 2周至

2个月内）［4‑5］

在后葡萄膜炎期改变的基础上，出现非肉芽肿

性前房炎性反应，如尘状角膜后沉着物（keratic 
precipitates，KP）、轻度前房闪光、前房炎症细胞（+~
++），一般无睫状充血和肉芽肿性前葡萄膜炎体

征。部分患者出现 Dalen‑Fuchs 结节、轻微视网膜

色素上皮细胞迁移或聚集、晚霞状眼底改变。患者

除可伴有前驱期全身表现外，还可出现脱发、白发

和白癜风等全身改变。

（四）肉芽肿性前葡萄膜炎反复发作期（葡萄膜

炎发生2个月后）［4‑5］

眼底活动性病变通常消失，取而代之的是晚霞

状眼底改变。Dalen‑Fuchs结节通常开始于前葡萄

膜受累期，在该期更为常见。新鲜的结节表现为视

网膜下边界欠清楚、微隆起的黄白色圆形病灶，可

融合，经治疗结节逐渐变为边界清楚的萎缩病灶，

常伴有色素沉着。肉芽肿性前葡萄膜炎是该期的

典型改变，表现为羊脂状KP（在反复发作早期可为

尘状KP）、前房闪光、前房炎症细胞（+~+++）、西米

状Koeppe结节或Bussaca结节，偶尔可见虹膜肉芽

肿。易发生虹膜前、后粘连，严重者可致虹膜完全

后粘连。该期易发生多种眼部并发症。全身表现

主要有白癜风、脱发和白发，也可出现耳鸣和听力

下降。

二、眼部并发症

1.并发性白内障：多发生于肉芽肿性前葡萄膜

炎反复发作期，是最常见的眼部并发症，主要表现

为晶状体后囊下混浊，后期则为晶状体全混浊［7， 9］。

炎性反应持续时间越长，并发性白内障发生率越

高。长期全身和局部使用糖皮质激素，会加速白内

障发生。

2. 继发性高眼压或青光眼：是 VKH 综合征常

见并发症，多发生于肉芽肿性前葡萄膜炎反复发作

期，常由于广泛的虹膜后粘连、虹膜前粘连、房角粘

连所引起，部分患者是由于炎性反应累及房角和小

梁网所致［10］。少数患者以急性闭角型青光眼为首

发表现，多伴有睫状体脱离［11‑12］。长期全身和局部

使用糖皮质激素，可引起激素性高眼压或青

光眼［10， 13］。

3.眼底并发症：多发生于肉芽肿性前葡萄膜炎

反复发作期。葡萄膜炎频繁复发和病程慢性化，易
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引发脉络膜新生血管和多灶性、片状脉络膜视网膜

萎缩。Dalen‑Fuchs结节在炎性反应消退后遗留点

状或小片状脉络膜视网膜萎缩病灶。可出现多种

黄斑病变，如黄斑囊样水肿、黄斑前膜、黄斑裂孔，

这些并发症通常会导致视力严重下降［14］。

4.带状角膜变性：是一种相对少见的并发症，

可见于炎性反应反复发作迁延不愈患者，儿童患

者更易发生该并发症。早期变性多发生于 3：00、
9：00方位角膜缘附近，一般不影响视力；晚期变性

可横跨角膜，甚至累及全角膜，导致不同程度视力

下降；后期变性区可自发脱钙，形成透亮区［15］。

5.其他少见并发症：包括大泡性角膜病变、牵

拉性或孔源性视网膜脱离、视网膜下纤维化［15‑16］、

视神经萎缩、眼球萎缩等［4］。

三、诊断

VKH综合征的诊断主要依据临床表现和眼科

辅助检查，一般不需要进行实验室检查，如脑脊液

检查、人类白细胞抗原分型等。目前国际广泛应用

2001年发表在American Journal of Ophthalmology的
VKH 综 合 征 改 良 诊 断 标 准（revised diagnostic 
criteria，RDC）［17］。该标准将 VKH 综合征分为完全

型、不完全型和拟 VKH 综合征 3 类。RDC 强调了

全身表现对诊断的重要性，但部分患者并无全身表

现；其次其强调了眼底改变对诊断的必要性，但忽

略了部分患者可能因早期正确治疗，不出现特定的

眼底改变，还有部分患者因严重的屈光介质混浊，

导致无法窥见眼底改变；此外，相干光层析成像术

（optical coherence tomography，OCT）已被广泛应用

于包括VKH综合征在内的多种疾病的眼底病变判

断，但 RDC 尚未纳入 OCT 检查及结果［18‑19］。鉴于

此，中国相关专家利用数据挖掘方法（潜类别分析

方法），制定出新的诊断标准（Chinese diagnostic 
criteria for VKH disease，CDCV），并采用 537例确诊

为 VKH 综合征患者和 525例其他葡萄膜炎患者的

数据对CDCV和RDC进行验证，发现两者特异度相

似，但 CDCV 的灵敏度高于 RDC。CDCV 发表在

JAMA Ophthalmology，被 称 为 中 国 标 准［18， 20］ 。

2021 年 葡 萄 膜 炎 命 名 标 准 化 工 作 组

（Standardization of Uveitis Nomenclature，SUN）提出

了与 CDCV 相似的 VKH 综合征分类标准。严格而

言，分类标准不是诊断标准，但有助于疾病的诊

断［21］。近期研究对 3个标准进行了验证比较，结果

显示 3 个标准的特异度相似，但 CDCV 灵敏度最

高［22］，即 VKH 综合征的中国诊断标准诊断效率

更高。

（一）CDCV的临床情况

A.初次发生葡萄膜炎前无眼球穿透伤及内眼

手术史。

B.双眼受累（双眼发病间隔时间≤2周）。

C.无感染性葡萄膜炎或伴发全身性风湿性疾

病的证据，也无其他眼病证据。包括无眼部结核、

梅毒或眼弓形体病的病史或临床表现；无潜在的全

身性风湿性疾病可解释的葡萄膜炎类型；无病史或

临床证据表明特定类型疾病的可能性，如眼内肿瘤

及其毒性产物引起的葡萄膜炎、Fuchs综合征或青

光眼睫状体炎综合征等。

D.早期VKH综合征。

（1）弥漫性脉络膜炎和渗出性视网膜脱离；

（2）OCT或B超检查发现渗出性视网膜脱离；

（3）加强深度扫描模式 OCT 发现脉络膜增厚

（B超检查可检测脉络膜增厚，尽管精度较低，但可

作为加强深度扫描模式OCT的替代方法）；

（4）荧 光 素 眼 底 血 管 造 影 术（fundus 
fluorescence angiography，FFA）呈早期点状强荧光、

晚期视网膜下荧光积存；

（5）FFA可见视盘强荧光。

E.晚期VKH综合征。

（1）明确的晚霞状眼底或视网膜色素上皮细胞

聚集或迁移；

（2）双眼复发性肉芽肿性前葡萄膜炎；

（3）Dalen‑Fuchs 结节或多灶性脉络膜视网膜

萎缩；

（4）FFA可见窗样缺损或虫蚀样荧光；

（5）既往病史中有早期 VKH 综合征特征性

表现。

（二）CDCV的确诊条件

1.早期VKH综合征

情况1：A+B+C+D（1）可以确诊。

情况 2：在无明显临床可见的渗出性视网膜脱

离患者中，A+B+C+D（2）+D（3）或 A+B+C+D（4）可

以确诊。

情况 3：在既往有情况 1和情况 2病史，且已接

受全身糖皮质激素或联合其他免疫抑制剂治疗患

者中，A+B+C+D（5）可以确诊。

2.晚期VKH综合征

情况1：A+B+C+E（1）+E（2）可以确诊。

情况 2：在早期接受合理治疗且无晚霞状眼底

或可见的视网膜色素改变患者中，A+B+C+E（2）+ 
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E（3）和A+B+C+E（2）+E（4）可以确诊。

情况 3：在屈光介质明显混浊的患者中，A+B+
C+E（2）+E（5）可以确诊。

四、鉴别诊断

（一）交感性眼炎［23‑24］

1. 葡萄膜炎发生前有眼球穿透伤病史或内眼

手术病史。

2. 眼部表现与 VKH 综合征相似，但疾病进展

无明确规律性，且双眼不同时发病，晚霞状眼底的

发生率较低。

3. 诱发眼常可见陈旧性角膜或巩膜瘢痕。

4. 脑膜刺激征、毛发脱落、白发、耳鸣、听力下

降的发生率较低。

（二）后巩膜炎［25］

1. 多见于女性，单眼受累多见。

2. 通常有显著眼痛，夜间更为明显，可伴有眼

睑肿胀、眼红、畏光。

3. B 超检查常见脉络膜增厚，后巩膜变厚，可

见典型的T字影像征，提示筋膜囊水肿。

4. 眼底可见视网膜脉络膜皱褶、视盘水肿、视

网膜脱离，偶尔可见团块状隆起，但视网膜脱离的

程度通常不及VKH综合征。

5. 不出现肉芽肿性前葡萄膜炎、晚霞状眼底和

Dalen‑Fuchs结节等VKH综合征后期的眼部改变。

（三）大泡性中心性浆液性脉络膜视网膜

病变［15］

1. 多发于中青年男性，可有糖皮质激素长期使

用史。

2. 单眼或双眼发病，患者主要表现为视物变

形、变色、变暗等。

3. 眼底可见类圆形视网膜脱离和（或）浆液性

色素上皮脱离，无眼内炎性反应，无脉络膜皱褶。

4. FFA 早期表现为墨渍样或炊烟样强荧光并

逐渐扩散，晚期视网膜脱离区荧光积存，视盘荧光

基本正常。

（四）结节病［26‑27］

1. 该病多发于黑色人种，在我国相对少见，常

表现为肉芽肿性葡萄膜炎，但疾病进展无规律性。

2. 视网膜血管炎常见，典型表现为视网膜血管

鞘（蜡烛斑）。

3. 胸部 X 线或 CT 检查常发现肺门淋巴结、纵

膈淋巴结肿大。

4. 可伴有皮肤红斑和淋巴结肿大。

5. 血清血管紧张素转化酶和血清溶菌酶水平

常升高。

6. 活体组织检查可见典型的非干酪样坏死肉

芽肿。

（五）其他需要鉴别的疾病［4， 15］

VKH 综合征还应与眼内‑中枢神经系统淋巴

瘤、急性视神经炎、急性后极部多灶性鳞状色素上

皮病变、急性原发性闭角型青光眼、梅毒、Lyme病、

葡萄膜转移癌、点状内层脉络膜病变、葡萄膜渗漏

综合征、急性结膜炎等相鉴别。

五、治疗

VKH 综合征的治疗时间相对较长，早期正确

的治疗可使大多数患者的葡萄膜炎获得完全治愈，

恢复良好视力［5］。治疗中应注意选择合适的药物

及其剂量，以期以最少的药物、最小的剂量及最轻

的药物不良反应，实现治疗效果的最大化和最

优化［15］。

（一）糖皮质激素

糖皮质激素是治疗 VKH 综合征最重要的药

物［28］。目前尚无对照研究结果可证明大剂量糖

皮质激素冲击疗法具有更好的治疗效果。一般

选用泼尼松，初始剂量通常为每千克体重 1.0~
1.2 mg/d［4‑5］，或使用较小剂量糖皮质激素（每千克

体重 0.6~0.8 mg/d）联合小剂量免疫抑制剂，主要包

括环孢素 A、霉酚酸酯、他克莫司、甲氨蝶呤、硫唑

嘌呤和环磷酰胺［6， 15］，在炎性反应得到控制后逐渐

减小药物剂量，一般治疗时长在 10 个月或 1 年以

上。应注意长期使用糖皮质激素可导致肥胖，血

糖、血脂水平增高等代谢异常以及骨质疏松、白内

障、青光眼等并发症。过快减量可能导致葡萄膜炎

复发。对于儿童、孕妇、老年人等特殊群体，需要综

合考虑，权衡利弊，给予个性化治疗方案。

对于眼前节具有炎性反应的患者，应使用糖皮

质激素滴眼剂。炎性反应较重者，可给予地塞米

松、醋酸泼尼松龙滴眼剂点眼，5~10次/d；炎性反应

减轻后应减小点眼频率，或改用作用比较温和的药

物（如氟米龙、氯替泼诺）制剂。对于合并角膜病变

不宜糖皮质激素滴眼剂点眼的患者，可结膜下注射

糖皮质激素。

合并严重全身疾病不宜全身使用较大剂量糖

皮质激素的患者，可考虑后 Tenon囊下注射糖皮质

激素，可重复注射，但不宜多次重复注射。对于眼

后节顽固性炎性反应、黄斑囊样水肿患者，尤其单

眼较重者，可考虑玻璃体腔内注射缓释长效糖皮质

激素［15， 29］。
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（二）睫状肌麻痹剂

对于具有前房炎性反应的患者，应眼部给予睫

状肌麻痹剂治疗。睫状肌麻痹剂可解除睫状肌痉

挛，改善眼局部血液循环，减轻炎性反应，还可防止

虹膜后粘连。对于炎性反应较重者，可给予 1%阿

托品眼膏涂眼，1 次/d；对于炎性反应较轻者，宜使

用托吡卡胺等短效药物滴眼剂点眼。

（三）免疫抑制剂

对于复发性或慢性炎性反应或不宜全身长期

应用大剂量糖皮质激素的患者，应考虑联合使用糖

皮质激素和免疫抑制剂，以减少糖皮质激素的使用

剂量，预防或减轻药物的不良反应［15， 30］。免疫抑制

剂主要包括钙调磷酸酶抑制剂、抗代谢类药物以及

烷化剂。应根据患者的基本情况、基础疾病以及药

物不良反应等，选择免疫抑制剂的类型。须注意的

是，常规免疫抑制剂的作用范围广，不良反应通常

较重，因此宜采用联合用药方式（所用药物剂量通

常应小于单独用药剂量），在一定程度上减轻药物

的不良反应。治疗中还应定期进行血液常规检查、

肝肾功能检查等，以便及时发现药物的不良反应，

调整药物剂量或停药。

1.环孢素A：是常用且有效的免疫抑制剂［6， 31］。

初始剂量为每千克体重 2~5 mg/d，根据患者对治疗

的反应和不良反应逐渐减量；维持剂量为每千克体

重 2 mg/d。肾、肝功能异常者和有顽固性高血压病

史、精神病史或家族史者应慎用或禁用。用药期间

应定期进行检查，注意药物的肝肾毒性、心血管毒

性和神经毒性等，出现不良反应应减少用药剂量或

停药［15， 32］。

2. 环磷酰胺：初始剂量为每千克体重 2 mg/d，
维持剂量为 50 mg/d。应注意骨髓抑制、膀胱毒性、

肝肾功能损伤等不良反应［15， 32］，尤其应注意其可引

起不育，对有生育要求者应禁用或慎用。

3.苯丁酸氮芥：主要适用于对糖皮质激素和环

孢素 A 治疗反应不佳的患者［33］。初始剂量一般为

每千克体重 0.1 mg/d，维持剂量为 2 mg/d。骨髓抑

制、不育和月经紊乱是主要不良反应，在治疗期间

应定期检查［15， 32］，对有生育要求者应禁用或慎用。

4.甲氨蝶呤：单独应用通常不足以抑制眼部炎

性反应，常与全身糖皮质激素或其他免疫抑制剂联

合使用。口服起始剂量通常为 7.5~15.0 mg，每周

1次。应同时使用叶酸，以预防发生贫血。骨髓抑

制、肝肾毒性和肺毒性是主要不良反应，且由于具

有致畸性，治疗期间应避免怀孕［15， 32］。

5.硫唑嘌呤：适用于肉芽肿性前葡萄膜炎反复

发作期的患者。口服剂量通常为每千克体重 1~
2 mg/d，每日 1 次或分 2 次口服。若同时使用别嘌

呤醇，则须至少减少25%以上用药剂量。应注意骨

髓抑制、肝功能损伤、胃肠道反应、继发性恶性肿瘤

和感染等不良反应［15， 32］。

6.霉酚酸酯：也称麦考酚酸酯，适用于肉芽肿

性前葡萄膜炎反复发作期的患者。口服剂量通常

为 1~2 g/d。不良反应一般较少且较轻，胃肠道不

适是常见的不良反应［15， 32］。最新研究结果显示，全

身联合应用霉酚酸酯和糖皮质激素，可预防慢性复

发性肉芽肿性炎性反应和晚霞状眼底［34］。

（四）生物制剂

一般而言，多数患者对糖皮质激素和其他免疫

抑制剂具有较好的治疗反应，因此无需使用生物制

剂。但是，对于常规治疗无效的难治性 VKH 综合

征，或不宜长期全身应用糖皮质激素或免疫抑制剂

的患者，阿达木单克隆抗体等生物制剂可能是一种

有效的替代治疗方法，但其长期应用的有效性和安

全性尚需进一步评估［35‑37］。在使用该药物时应排

除结核、梅毒、肝炎、肿瘤等疾病，在治疗中应定期

进行相关监测，以避免这些疾病出现或复发［38］。

（五）并发症的治疗

1.并发性白内障：对于并发性白内障影响生活

的患者，可考虑在炎性反应完全消退 1~3个月后行

超声乳化白内障吸除人工晶状体植入术［39‑41］。术

前和术后须使用糖皮质激素和（或）其他免疫抑制

剂。术后视力预后主要取决于有无眼底并发症及

继发性青光眼［41‑43］。

2.继发性高眼压或青光眼：大部分患者眼部使

用降眼压药物可较好控制眼压。对于炎性反应引

起的高眼压，应使用糖皮质激素滴眼剂、睫状肌麻

痹剂等点眼。对于虹膜完全后粘连所致的眼压升

高，应在降眼压和积极治疗炎性反应的基础上，尽

快行虹膜周边切除手术或虹膜激光切开术［10， 44］。

对于房角关闭等引起的眼压升高，应在有效降低眼

压和积极治疗炎性反应的基础上，行相应的抗青光

眼手术。发生激素性青光眼者，应尽早停用糖皮质

激素，必要时行手术治疗。

3.脉络膜新生血管和黄斑水肿：葡萄膜炎频繁

复发和慢性病程易引起黄斑部色素上皮细胞、

Bruch膜损伤，脉络膜新生血管长入视网膜下和顽

固性黄斑水肿。对于脉络膜新生血管和黄斑水肿，

玻璃体腔注射抗血管内皮生长因子生物制剂或缓
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释长效糖皮质激素，可能具有一定的抑制作用［15］。

六、预后

1. 早期正确规范治疗可使大多数患者的葡萄

膜炎获得治愈，恢复良好视力。

2.视网膜下纤维化、脉络膜新生血管、青光眼

相关视神经萎缩是引起永久视力下降的重要原因。

3.正确及时处理继发性高眼压或青光眼，对患

者视力预后具有重要意义。

4.发病后应立即治疗，就诊时和治疗后 1个月

的视力是影响视力预后的重要因素。
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钟 晖 深圳市儿童医院眼科
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