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Abstract
誗 Most of uveitis is a kind of autoimmune diseases.
Uveitis often occurs in the young adults and frequently
relapses. Studies show that biological preparations can
interfere with the specific molecules or pathways which
cause inflammatory reaction process in the body, which
play a critical role in the treatment of onset progress of
uveitis to achieve the purpose of treatment of uveitis. This
paper discusses the progress of biological preparations
such as anti tumor necrosis factor agents, interleukin
receptor antagonists, interferon and anti lymphocyte
specific inhibitors applied in the treatment of uveitis.
誗KEYWORDS:uveitis; biological preparation; anti tumor
necrosis factor; interferon
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摘要

葡萄膜炎多发于青壮年,多为自身免疫性疾病,常反复发

作。 研究表明,生物制剂可以干扰机体内引起炎症反应过

程的具有特定分子或途径,在葡萄膜炎的发病过程中发挥

了关键的治疗作用,以达到治疗葡萄膜炎的目的。 本文意

在探讨抗肿瘤坏死因子制剂、白细胞介素受体拮抗剂、干

扰素、抗淋巴细胞特异性抑制剂等生物制剂在葡萄膜炎治

疗过程中的治疗进展。
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0 引言

摇 摇 葡萄膜炎是一组累及虹膜,睫状体,脉络膜,玻璃体,
视网膜,视网膜血管的炎性病变。 虹膜和睫状体的血液同

为虹膜大环供给,故二者经常同时发炎,称为虹膜睫状体

炎,或前葡萄膜炎。 视网膜外层由脉络膜供给,后者发炎

常影响视网膜而发生脉络膜视网膜炎或称后葡萄膜炎。
前后节同时发病,称为全葡萄膜炎,或简称葡萄膜炎。 葡

萄膜炎是常见致盲眼病,其种类繁多,病因和发病机制复

杂,并发症多,治疗效果差,给患者带来身体和精神上沉重

的打击。 随着免疫学的发展,由于深入而广泛的实验和临

床研究,人们对葡萄膜炎特别是内因性葡萄膜炎与免疫的

关系有了较为确切的认识。 目前研究表明,多种葡萄膜炎

被认为是针对特定眼部蛋白的抗原特异性 T 细胞介导的

自身免疫反应,其中 Th1 与 Th17 细胞在葡萄膜炎发病中

起重要作用[1],多种细胞因子如 IFN-酌,TNF-琢,IL-10,IL-1,
TGF-茁、趋化因子及其受体等也参与了葡萄膜炎的发病,
它们与葡萄膜炎的反复发生密切相关[2]。
摇 摇 生物制剂是一种能特异性的针对某一炎症介质,产生

特异性免疫干预措施的分子制剂。 目前提供的生物制品,
适用于肠外,其中一些正引入多种眼病慢性炎症的治疗方

案。 现将近年来葡萄膜炎的生物治疗情况作一简述。
1 细胞因子相关的生物制剂

摇 摇 细胞因子(cytokine,CK)是由活化的免疫细胞(单核、
T、B、NK 细胞)和间质细胞(血管内皮细胞、表皮细胞、纤
维母细胞)分泌的具有生物活性的小分子蛋白物质的统

称。 根据结构和功能分为:白细胞介素( interleukin,IL)、
干 扰 素 ( interferon, IFN )、 集 落 刺 激 因 子 ( colony -
stimulating factor, CSF)、 肿 瘤 坏 死 因 子 ( tumor necrosis
factor,TNF)、趋化性细胞因子 ( chemokine )、生长因子

(growth factor,GF)。
1. 1 抗肿瘤坏死因子生物制剂 摇 肿瘤坏死因子(TNF)是

能使肿瘤组织发生出血性坏死的细胞因子。 根据来源不

同分为 TNF-琢 和 TNF-茁。 (1) TNF-琢 是一种单核因子

(又称恶质素),是由辅助性 T 细胞和激活的巨噬细胞,单
核细胞,中性粒细胞和内皮细胞的合成;(2)TNF-茁 是一
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种淋巴因子,由活化的 T 淋巴细胞分泌产生的淋巴毒素。
TNF 激活其他细胞因子,上调黏附分子,诱导一氧化氮合

酶(NOS),并增加细胞免疫和肉芽肿形成。 TNF 在所有类

型的葡萄膜炎中起重要的作用,比如在巨噬细胞介导的肉

芽肿性葡萄膜炎(结节病,VKH,感染性葡萄膜炎如结核

或梅毒等),以及在中性粒细胞和嗜碱性粒细胞介导的葡

萄膜炎(B27 相关性虹膜炎,白塞氏病,系统性红斑狼疮,
幼年特发性葡萄膜炎,眼内炎)。 此外,它会激活中性粒

细胞并使它们附着在血管内皮细胞,使它们对 IL-1 和 IL-6
更敏感。 TNF 对许多非免疫细胞也有一定的影响。 抑制

或阻断 TNF 可以缓解实验性葡萄膜视网膜炎损伤。 在实

验性 自 身 免 疫 性 葡 萄 膜 炎 ( experimental autoimmune
uveoretinitis,EAU)动物模型中,注射 TNF-琢 抗体可以缓

解炎症,证实了 TNF-琢 的抗体具有治疗作用[3]。 目前常

用的抗 TNF 制剂有英夫利昔单克隆抗体( infliximab)、依
那西普(etanercept)和阿达木单克隆抗体(adalimumab)。
1. 1. 1 英夫利昔单克隆抗体摇 英夫利昔单克隆抗体是人-
鼠嵌合单克隆抗体,结合具有生物活性的可溶性和膜结合

型 TNF-琢,抑制 TNF-琢 引起的炎症反应,可有效治疗类风

湿性关节炎、强直性脊柱炎和炎症性肠病和葡萄膜炎的相

关炎症,尤其适用于治疗常规糖皮质激素或免疫抑制剂治

疗无效的顽固性葡萄膜炎、幼年性关节炎伴发的葡萄膜

炎、Behcet 病性葡萄膜炎和顽固性巩膜炎,常见副作用有

输液反应、充血性心衰、结核病复发或加剧、如发作或急性

神经病变、多发性硬化症、脱髓鞘疾病等。 用法:(1)初始

剂量:一次 3 ~ 5mg / kg 第 2wk 和第 6wk 再分别给药 1 次。
(2)维持剂量:一次 3 ~ 5mg / kg,每隔 6 ~ 8wk 注射 1 次。
儿童应在 2h 内滴完。 疗效不佳者,可将每次剂量增加到

10mg / kg,或给药间隔调整为每 4wk 1 次,特别是增加葡萄

膜炎患者输液频率[4]。 Al-Rayes 等[5]在 10 例男性活动性

白塞病患者中应用英夫利昔单克隆抗体,开始和第 2wk 分

别给予 5mg / kg,其他时间继续常规治疗,复发的患者继续

每 6wk 或者 8wk 规律给药,随访 3a。 结果证实,英夫利昔

单克隆抗体对治疗 Behcet 病是一种安全有效的药物。
Lopez-Gonzalez 等[6] 研究发现,应用英夫利昔单克隆抗体

(5mg / kg)能够有效治疗葡萄膜炎及巩膜炎的玻璃体混浊、
活动性视网膜血管炎和黄斑囊样水肿,但对脉络膜的损伤

改善效果不明显。 Simonini 等[7] 研究了 15 例儿童慢性葡

萄膜炎,(年龄 5 ~ 21 岁,中位数 12 岁,)在给予英夫利昔

单抗治疗前,孩子们尽管服用 MTX 和 / 或 CSA 治疗,但仍

有活动性炎症。 同时口服强的松[1 ~ 2mg / (kg·d)]至少

有 1mo。 患儿分别在 0,2,6wk 注射英夫利昔单抗(5mg / kg),
然后每 6 ~ 8wk 1 次,随访 30(16 ~ 38)mo,注入 22wk 的中

位数(11 ~ 30wk)。 第 1a,13 / 15 的儿童取得了一个中位数

为 10wk 内完全缓解,但此后所有儿童均复发。 研究结果

显示:即使仅限于一小人群,英夫利昔单抗治疗儿童葡萄

膜炎是一种有效的治疗方法,但其疗效似乎随着时间的推

移逐渐减弱。 Hosseini 等[8] 报道了在 EEU 的动物实验模

型的玻璃体腔内注射英夫利昔单克隆抗体(5mg / kg)可以

治疗鼠伤寒沙门内毒素导致的葡萄膜炎。

1. 1. 2 依那西普摇 依那西普结合 TNF-琢 和 TNF-茁,防止

与细胞表面的自然受体的相互作用。 依那西普主要作用

于风湿性关节炎、幼年特发性关节炎和银屑病。 由于其长

效的半衰期为 98 ~300h,依那西普 25mg 皮下注射,2 次 / wk。
副作用包括注射部位的局部反应、头痛、腹痛、贫血、上呼

吸道感染等。 但目前缺乏在眼部疾病应用的有利证据。
1. 1. 3 阿达木单克隆抗体摇 阿达木单克隆抗体是完全人

源化的针对 TNF-琢 的单克隆抗体,在治疗风湿性关节炎

和牛皮癣性关节炎有显著的疗效。 成年人的剂量在

40mg,每 2wk 注入皮下。 在儿童常用剂量为 24mg / m2。 阿

达木单抗的效果是耐受性良好。 主要不良反应有轻度注

射部位反应、输液反应、胃肠道反应或头晕等,偶见机会性

感染[9]。 Rudwaleit 等[10]的一项前瞻性、开发性的研究发

现,在 1250 例活动性强直性脊柱炎伴发的葡萄膜炎中,应
用阿达木单克隆抗体 40mg 每隔 1wk 皮下注射,长达 20wk
的观察治疗。 结果表明,阿达木单克隆抗体可以明显减轻

前房闪辉,即阿达木单克隆抗体减轻了活动性强直性脊柱

炎伴发的葡萄膜炎的炎症反应。 Erckens 等[11] 报道了 26
例结节病性葡萄膜炎患者,女 17 例,共 41 眼,给予患

者 1 次 / wk 的阿达木单克隆抗体 40mg 皮下肌注,系统治

疗了 12mo。 结果:15 眼的脉络膜炎中,10 眼治愈,5 眼局

部好转;1 眼血管炎治愈;8 眼的视乳头炎中,7 眼治愈,1
眼部分缓解;8 眼黄斑水肿中,5 眼治愈,3 眼部分好转;5
眼的玻璃体混浊全部消失。 关于眼内的炎症迹象的总体

结果显示,4 例(15% )患者病情稳定,22 例(85% )病情得

到改善。 12mo 后,成功治疗的患者无 1 例复发。 研究结

果显示阿达木单克隆抗体在结节病性葡萄膜炎的治疗过

程中取得了成功。 Biester 等研究表明阿达单克隆抗体以

最小的副作用减少幼年特发性关节炎伴发的葡萄膜炎的

复发[12]。 Diaz-Llopis 等[13] 在一项非对照 / 非随机的前瞻

性临床试验中,应用阿达木单克隆抗体 40mg 皮下肌注,
每隔 1wk 一次治疗 19 例难治性葡萄膜炎,随访 1a。 63%
的患者炎症得到控制,55% 的患者黄斑水肿减退,然而 8
例患者在随访中复发。 因此,阿达木单克隆抗体的长期疗

效还需进一步研究。
摇 摇 最近,其他两个全身使用的 TNF-琢 抑制剂:赛妥珠单

抗(certolizumab pegol)和戈里木单抗(golimumab)向市场

推出。 赛妥珠单抗为聚乙二醇化人抗 TNF-琢 抗体 Fab 片

段,Schreiber 等[14] 研究表明,400mg 皮下肌注可提高中至

重度克罗恩病患者的治疗反应率。 目前只有 Cordero -
Coma 等[15]报告了戈里木单抗在葡萄膜炎中的治疗,有关

它们的长期疗效还需进一步研究。
摇 摇 ESBA105 是一个局部应用的 TNF-琢 抑制剂,它的特

点是高效的渗透性以达到较高的药物浓度。 最近完成的 I
期临床试验中证实,在健康个体的局部应用 ESBA105 的

安全性和耐受性非常好,全身暴露过低。 在这项试点试验

中,安全性、当地的耐受性和 ESBA105 在治疗急性前葡萄

膜炎患者的临床疗效应进一步探讨[16]。
摇 摇 有人研究了使用英夫利昔单抗治疗失败后,选用阿达

木单抗加甲氨蝶呤成功治疗下肢溃疡、Behcet 病[17]。 研
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究表明生物制剂之间的转换(英夫利昔单克隆抗体或者

阿达木单克隆抗体)可以控制眼部炎症,并且这种转化也

可控制机体的系统症状,也减少了药物的用量[18]。
1. 2 白细胞介素相关生物制剂摇 白细胞介素( interleukin,
IL)原指由白细胞产生又在白细胞间起调节作用的细胞因

子,现指一类分子结构和生物学功能已基本明确,具有重

要调节作用而统一命名的细胞因子。 (1)先前已证明,IL-6
在活动性的中间和后葡萄膜炎患者的玻璃体中升高。
IL-6 水平在急性发作的葡萄膜炎患者的房水中也升

高[19]。 IL-6 对引起眼部的炎症反应起了决定作用。 抗

IL-6R 抗体已有关节炎和自身免疫性脑脊髓炎的实验模

型[20,21]。 托珠单抗(tocilizumab)是一个重组人源化抗 IL-6
受体抗体,特别是膜和可溶性 IL-6R。 托珠单抗竞争性地

抑制这些受体结合 IL-6,可用于治疗自身免疫性疾病。
托珠单抗无论是作为单一系统性药物或者结合其他免疫

抑制药物治疗难治性类风湿关节炎是有效的[22,23]。 这种

药物在治疗患有严重的全身性幼年特发性关节炎、血管炎

综合征的患者也很有效果[24,25]。 托珠单抗可能作为葡萄

膜炎的新的治疗方案。 (2)多发性硬化患者脑脊液中 IL-17
表达增加[26,27]。 2002 年,Hamzaoui 等[28] 发现在活动性全

身 Behcet 病患者的血液中 IL - 17 显著增加;最近,Chi
等[29]报告 IL-17 在伴有活动性葡萄膜炎的白塞氏病的患

者的外周血单核细胞中的水平显著增加。 但并非所有的

葡萄膜炎的患者是 IL-17 主导的疾病(取决于迄今尚未启

动的因素),但 IL-17 水平的提高,可能受益于抗 IL-17 治

疗。 (3)AIN457 抗体是一个高亲和力人类单克隆抗人 IL-17
抗体 IgG1 的亚型。 AIN457 结合人 IL-17,抵消这种细胞因

子的生物活性。 Hueber 等[30] 研究表明,AIN457 抗体 3 ~
10mg / kg,静脉给予,在治疗牛皮癣、类风湿关节炎、葡萄

膜炎方面取得了很大的效果。 (4) IL-1 受体拮抗剂 IL-1
是由活化的单核-巨噬细胞产生的具有活性的细胞因子,
参与免疫调节,介导炎症反应和影响组织代谢。 Anakinra
是一种重组的 IL-1 受体拮抗剂,通过拮抗 IL-1,抑制炎

症反 应。 Trittibach 等[31] 在 内 毒 素 诱 导 的 葡 萄 膜 炎

(endotoxin-induced Uveitis,EIU)的小鼠中应用 IL-1 受体

拮抗剂,房水中 IL-1 明显减少,炎症有所减轻。 (5) IL-2
受体拮抗剂:IL-2 与 IL-2 受体(即 CD25)结合,参与炎症

反应。 达利珠单抗(Daclizumab)商品名赛尼哌。 是一种

人性化的单克隆抗体,与 IL-2R 有高亲和力,可以阻止炎

症反应。 Sen 等[32]的临床试验报告显示,大剂量的达利珠

单抗在青少年特发性关节炎伴发的活动性前葡萄膜炎取

得很大疗效。 Wroblewski 等[33]报告,收治 39 例 78 眼非感

染性中间或者后葡萄膜炎患者,疗程平均为 40. 3mo,随访

11a。 结果显示:7 例(18. 4%)视力提高逸2 行,6 例(15. 8%)
视力下降 2 行。 4 例患者在本研究的过程中患恶性癌症。
赛尼哌证明对治疗葡萄膜炎有一定疗效,减少伴随免疫抑

制药物,利于视力的稳定,并在大多数情况下,预防葡萄膜

炎耀斑。 因此达利珠单抗的长期疗效有待于临床进一步

验证。
1. 3 干扰素摇 病毒等干扰素(IFN)诱生剂作用于细胞后产

生的一种具有干扰病毒复制、抗肿瘤和参与免疫调节等功

能的糖蛋白。 具有抗病毒作用,增强 NK 细胞的细胞毒作

用,增强抗体依赖性细胞的细胞毒作用,抗细胞增生作用

和抗血管生成作用等。
1. 3. 1 IFN-琢摇 IFN-琢 为玉型干扰素,主要由浆细胞样树

突状细胞、淋巴细胞、单核-巨噬细胞产生,功能为抗病

毒,免疫调节,促进 MHC玉类和域类分子的表达;IFN-茁
为玉型干扰素,主要由成纤维细胞产生,抗病毒,抗肿瘤,
免疫调节,促进 MHC玉和域类分子的表达;IFN-酌 为域型

干扰素,由活化的 T 细胞、NK 细胞产生,激活巨噬细胞,抗
病毒,促进 MHC 分子表达和抗原提呈,抑制 Th2 细胞分

化,促进 Th1 细胞分化。 IFN-琢 的常用量为 300 ~ 600 万

U 皮下注射,3 次 / wk,主要副作用是流感样症状。 Sobaci
等[34]应用 IFN-琢 300 万 U 皮下注射,3 次 / wk,治疗 53 例

对常规治疗无效的 Behcet 病患者,1a 后病情控制率为

84郾 9% ,复发次数减少,视力提高;有 9 例患者对治疗无反

应,占 9. 4% ;另外 3 例患者出现银屑病、癫痫发作和极度

疲劳,占 5. 6% 。 IFN-琢 作为 Behcet 病性葡萄膜炎的一线

药物有待于进一步研究。
1. 3. 2 IFN-酌摇 IFN-酌 诱导视网膜中 Fas 和 FasL 表达,同
时又诱导共刺激分子( B7)分子的表达,可能具有重要意

义。 一方面,IFN-酌 可能通过诱导 B7 的表达导致 T 细胞

的活化增殖,激活免疫反应;另一方面,又可能通过诱导

Fas / FasL 的表达来清除体内活化的淋巴细胞,从而消除此

种免疫反应。 由此我们推测,正常情况时,在某些炎症因

子(如 IFN-酌)作用下,共刺激分子和凋亡分子之间可能

存在着某种平衡,最终促使炎症消退[35]。
2 抗 T 淋巴细胞特异性生物制剂

摇 摇 Th1 和 Th17 细胞在葡萄膜炎中具有重要作用。 目

前,针对 T 淋巴细胞的靶治疗转向针对 T 淋巴细胞表面的

抗原以达到抑制 T 淋巴细胞活化的目的。 应用以单克隆

抗体鉴定为主的聚类分析法,将不同实验室所鉴定的同一

白细胞分化抗原归为同一个分化群,简称 CD( cluster of
differentiation)。 人 CD 的编号已从 CD1 命名至 CD350,可
大致划分为 T 细胞、B 细胞、髓系细胞、NK 细胞、血小板、
黏附分子、内皮细胞、细胞因子受体等 14 个组 。
2. 1 CD52 摇 CD52 表达于所有的 B 细胞,T 细胞,NK 细

胞,多数单核巨噬细胞,部分粒细胞表面。 阿伦单克隆抗

体 Alemtuzumab 是利用基因重组及单克隆抗体技术生产

的人源性抗 CD52 单克隆抗体,能与表面携带 CD52 抗原

的细胞相结合,从而启动细胞破坏过程。 主要副作用是继

发性感染。 阿伦单克隆抗体被用来治疗对烷化剂和氟达

拉滨耐药的进展期慢性淋巴细胞性白血病(CLL),此外已

进行的研究还包括对非霍基金淋巴瘤(NHL)多发性硬化

症及其他自身免疫性疾病等。 阿伦单克隆抗体在一些非

感染性难治性后葡萄膜炎患者的疗效中已显示出有希望

的结果[36]。
2. 2 淋巴细胞功能相关抗原 1摇 淋巴细胞功能相关抗原 1
(LFA-1)在杀伤细胞与靶细胞相互作用的过程中起着一

种辅佐识别因子的作用。 抗 LFA-1 抗体可以抑制植物血

9411

Int Eye Sci, Vol. 13, No. 6, Jun. 2013摇 摇 www. ies. net. cn
Tel:029鄄82245172摇 82210956摇 Email:IJO. 2000@163. com



凝素、抗原、同种异体抗原或单克隆抗 CD3 抗体所诱导的

T 细胞的增殖。 研究者通过葡萄膜炎动物模型实验发现,
给实验动物注射 LFA-1琢 单克隆抗体能大大减少动物的

疾病发生率和降低疾病的严重程度,并且能阻断病情的

发展[37]。
2. 3 单克隆抗体 CD137摇 单克隆抗体 CD137(4-1BB)属
于 TNF 受体超家族,主要表达在激活的 T 淋巴细胞和 NK
细胞表面,为 CD4+和 CD8+T 淋巴细胞介导的免疫提供共

激活信号,抗 CD137 单克隆抗体能治疗 T 淋巴细胞介导

的自身免疫疾病。 Shao 等[38]发现抗 CD137 单克隆抗体能

够抑制葡萄膜炎病原性 T 淋巴细胞的活性,从而抑制实验

性自身免疫性葡萄膜炎(EAU)小鼠模型的病情的发展。
抗 CD137 抗体目前正在 I 期临床试验测试中[39]。
3 抗 B淋巴细胞特异性生物制剂

3. 1 利妥昔单克隆抗体摇 利妥昔单克隆抗体(Rituximab),
商品名美罗华,是一种嵌合鼠 / 人的单克隆抗体,该抗体与

纵贯细胞膜的 CD20 抗原特异性结合。 此抗原位于前 B
和成熟 B 淋巴细胞,利妥昔单抗与 B 淋巴细胞上的 CD20
结合,并引发 B 细胞溶解的免疫反应。 同时,由于 B 淋巴

细胞还是一个重要的抗原递呈细胞,对 T 淋巴细胞的激活

也有着关键性的作用。 用法用量:成人作为成年患者的单

一治疗药,推荐剂量为 375mg / m2静脉给入,1 次 / wk,共 4
次,并适合门诊用药。 滴注本药 60min 前可给予止痛药

(如醋胺酚)和抗过敏药(如盐酸苯海拉明)。 本药在儿童

中应用的安全性和疗效尚未确定。 Tappeiner 等[40]报道了

1 例复发性慢性前葡萄膜炎患者使用利妥昔单克隆抗体

治疗后,视力和黄斑水肿都有明显改善,随访 1a 病情稳

定。 从安全性上来说,利妥昔单克隆抗体具有良好的耐受

性,超敏反应偶有发生,而且 B 淋巴细胞耗竭时期的重大

感染也并不常见。
3. 2 抗 B 淋巴细胞刺激因子单克隆抗体摇 B 淋巴细胞刺

激因子(Blymphocytestimulator,BLyS)是 1999 年发现的肿

瘤坏死因子家族的第 13 位成员,又称 THANK ( TNF
homologue that activates apoptosis,nuclearfactor 资B and C jun
NH2 terminal kinase)。 BLyS 的主要作用是刺激 B 淋巴细

胞增殖、分化和分泌抗体,其正常表达对维持依赖和不依

赖 T 细胞抗原刺激的 B 细胞活化和增殖至关重要。 但

BLyS 的过度表达可促使 B 淋巴细胞不断增殖并分泌自身

抗体增多,从而导致一系列自身免疫性疾病。 阻断 BLyS
信号的抗体或相关受体有望成为治疗自身免疫病的新生

物制剂[41]。 Belimumab 是完全人源化的 BLyS IgG 单克隆

抗体[42]。 2011-03-09 美国食品药品管理局(FDA)批准

Belimumab 用于治疗活动性、自身抗体阳性(系统性红斑

狼疮)且正在接受标准治疗(包括类固醇皮质激素、抗疟

药、免疫抑制剂和非甾体抗炎药)的狼疮患者。 目前尚缺

乏 Belimumab 在葡萄膜炎治疗中的相关报道。
4 小结

摇 摇 生物制剂为葡萄膜炎的治疗开辟了一条新的路径,尤
其为那些对传统的免疫抑制剂治疗无效的患者带来了希

望,但尚缺乏大样本的随机化临床试验。 其昂贵的价格和

潜在的毒副作用也限制了它的临床应用。 因此在选择治

疗方法时,应权衡利弊,不可盲目使用。 随着细胞学和分

子生物学的发展,对葡萄膜炎的发病机制和介导炎症反应

的生物分子的进一步研究,将有助于我们创造新的且更有

效的治疗方案。 通过不断的研究和探索,生物制剂必将成

为顽固性葡萄膜炎治疗的最佳方法。
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