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貝賽特氏病治療的新進展
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摘　　要

貝賽特氏病 (Behcet’s disease)在台灣為少見之全身性的自體免疫疾病，致病機轉仍有未 
明。診斷主要根據口腔潰瘍、生殖器潰瘍，皮膚病變與葡萄膜炎等等表現，但是臨床上也有 
罕見但嚴重的消化道或神經病變。因為影響非特定大小的血管，根據2012國際教堂山 (Chapel 
Hill)血管炎命名原則，也將貝賽特氏症分類為多變性血管炎 (variable vessel vasculitis, VVV)。
這樣侵犯多系統的自體免疫疾病在診斷與治療上是很大的挑戰。傳統藥物對於葡萄膜炎、中

樞神經、腸道與血管病變的治療在部分的病人效果不佳，然而抗腫瘤壞死因子製劑的出現提

供了更佳的療效。本綜論目的在於彙整台灣過去相關文獻，且針對近年來貝賽特氏病的治療

指引、藥物的臨床試驗，尤其是免疫抑制劑與生物製劑，作一敘述性的綜論，並且納入對於

致病機轉具有啟發性之治療個案系列，以期增進醫界對貝賽特氏病治療新進展的了解。

關鍵詞：貝賽特氏病 (Behcet’s disease) 
生物製劑 (Biologics) 
免疫抑制劑 (Immunosuppressant)

簡　介

貝賽特氏病 (健保重大傷病 ICD10-CM/
PCS碼M35.2之中文名稱，英文為 Behcet’s 
disease，台灣另譯為貝西氏病，中國多譯為白
塞病 )是一種全身性的自體免疫疾病，診斷主
要根據口腔潰瘍、生殖器潰瘍，皮膚病變與眼

睛葡萄膜炎病變，臨床上也可能有罕見但嚴重

的消化道與神經病變。因為影響非特定大小血

管，根據 2012國際教堂山 (Chapel Hill)血管炎
命名原則，也將貝賽特氏症分類為多變性血管

炎 (variable vessel vasculitis, VVV)1。這樣侵犯多

系統的疾病會出現在不同的醫療專科，因為沒

有特定生物標記，臨床診斷有賴診斷要件的綜

合判斷，因此對診斷的醫師是很大的挑戰。在

治療方面，即使根據現有治療指引，臨床上仍

可見治療反應不佳，反覆發作而留下不可逆的

器官病變例如失明，持續進行的中樞神經腦幹

萎縮退化，甚或造成致命的表現如腸道穿孔，

因此對於難治性的人在治療上仍有未被滿足的

需求。

貝賽特氏病被稱為絲路病，盛行地區多分

布在東亞、中東至地中海 2，盛行率最高的國家

主要是土耳其 (約 1/250)，東亞地區則以日本
較多 (約萬分之一 )。多半在二十歲到四十歲之
間發病，男性預後較差。隨著全球化及人口流

動，現在世界各地均有病例報告。此病特色包

括反覆的口腔潰瘍及生殖器潰瘍、葡萄膜炎、
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皮膚病變；腸胃道潰瘍、中樞神經病變及血管

病變在亞洲各地發生率差異很大 3，雖然在台灣

相對少見，但可能造成嚴重的併發症。

根據一篇 2001~2011年健保資料庫研究，
台灣的貝賽特氏病的發生率為 2.4每十萬人年，
而診斷年齡介於 40~65歲，較國外資料晚 4。其

他臨床表現資料散見於單醫院研究 5,6。1987年
台灣一篇納入 53位個案的基因研究顯示貝賽特
氏患者的 HLA-B51陽性率較高，HLA-B16陽
性率較低 7。而另一篇 2008年納入 227位貝賽
特氏病合併葡萄膜炎的分析，發現有 35.7%患
者為 HLA-B27陽性，明顯高於台灣閩南族群的
6.03%8。

貝賽特氏病之致病機轉仍有未明，一般認

為與感染誘發具有潛在致病基因的患者而造成

發病 (圖一 )。基因中最知名者為 HLA-B51，
然而近年來大規模的全基因定序的分析顯示更

為複雜的樣貌，差異表現基因中包括細胞激

素、細胞激素受器、先天與後天免疫相關路徑

等等，分析結果顯示基因因素至少可解釋 16%
貝賽特氏病發病因素 9。此疾病兼具自體發炎

(autoinflammation)與自體免疫 (autoimmunity)疾
病特性，免疫的病理牽涉到先天免疫的細胞包

括自然殺手 NK細胞、γδT細胞、嗜中性白血
球，以及後天免疫的幫助者 T細胞亞群，發炎
性的細胞激素則包括介白素 1 (IL-1)，介白素 6 
(IL-6)，介白素 17 (IL-17)，腫瘤壞死因子 (tumor 
necrosis factor alpha, TNFα)10。因為本疾病在

治療上仍有不盡理想之處，因此各種現有免疫

生物製劑如抗腫瘤壞死因子製劑、介白素 6受
器抗體等等也曾被應用在貝賽特氏病的臨床治

療，但是治療的結果常常與理論不一定相符，

而有賴臨床試驗的驗證。

診斷要件

貝賽特氏病有許多不同的診斷標準，國

際常用者為國際貝賽特氏病研究團體診斷標

準 (International Study Group (ISG) criteria for 
Behcet’s disease)與改版之貝賽特氏病國際診斷
標準 (International Criteria for Behcet’s Disease, 
ICBD11,12)，兩者敏感度與特異度各有所長 (表
一 )。
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圖一：貝賽特氏病之致病機轉一般認為感染誘發具有潛在致病基因的患者造成發病，具有自體發炎與自體免

疫疾病之特性。差異表現基因中包括 HLA-B51、細胞激素、細胞激素受器、先天與後天免疫相關路
徑。免疫的病理牽涉到先天免疫的細胞包括自然殺手 NK細胞、γδT細胞、嗜中性白血球，以及後天
免疫的幫助者 T細胞亞群。
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日本貝賽特氏病研究委員會 (Behcet’s Disease 
Research Committee of Japan)在 1988年也制定
診斷標準，除四項主要條件：口腔潰瘍、生殖

器潰瘍、眼病變、皮膚病變外；還訂了五項次

要條件：關節炎、副睪炎、腸道病變 (主要是
迴盲腸潰瘍 )、神經系統病變、血管病變等。依
此標準可定義完整型或不完整型病患。但因為

診斷貝賽特氏病人數激增，分析後認為有過度

診斷之虞，因此日本貝賽特氏病研究委員會在

2003年修訂診斷標準 13，納入檢驗檢查作為診

斷的輔佐，如 Pathergy測試、鏈球菌死菌針刺
測試 (prick test for dead Streptococci)、ESR/CRP
升高、HLA-B51陽性、皮膚病理切片；並列舉
其他類似表現之疾病提供鑑別診斷之參考。日

本 2003年之標準也加入貝賽特氏病疾病活性及
嚴重度之分級定義。

各器官的臨床表現與治療

歐洲風濕病醫學會於 2018年更新治療建
議 14，治療原則中指出貝賽特氏病為病程反覆

之疾病，治療目標為快速壓制發炎性惡化與復

發，以防止不可逆的器官病變。多團隊評估對

於最適照顧是必要的。個人化的治療必須依照

年齡、性別、器官侵犯的型態與嚴重度以及病

人偏好。眼睛，血管，神經與腸胃道的侵犯可

能伴隨不良預後。在許多病人，疾病表現可能

隨時間而減緩。此外治療建議中對各器官系統

之病變有較完整的論述，但部分器官系統病變

因為無足夠證據，無法給予等級 A或 B的建

議。以下就各器官系統分別論述臨床表現及治

療。

一、黏膜皮膚病變

黏膜皮膚病變的治療前須有正確的鑑別診

斷 15。口腔與外生殖器潰瘍，可先以外用皮質

類固醇 (如 triamcinolone)治療。反覆發作之
皮膚黏膜病變，尤其是會陰部潰瘍和結節性紅

斑，優先以秋水仙素 (colchicine)預防，較嚴
重可併用低劑量口服糖皮質類固醇 (glucocor-
ticoid)。Apremilast是一種口服磷酸二酯酶 4 
(phosphodiesterase type 4, PDE4)選擇性抑制劑，
2019年發表於 NEJM 的第三期臨床試驗顯示
apremilast比安慰劑更能減少口腔潰瘍 16，但治

療組有較多嘔吐、腹痛、腹瀉的副作用；美國

FDA在 2019年通過治療貝賽特氏病之口腔潰瘍
的適應症。反覆黏膜潰瘍者也可考慮使用 aza-
thioprine17、thalidomide18、interferon-alpha19、

腫瘤壞死因子抑制劑 (tumor necrosis factor alpha 
inhibitor)20等。Anakinra (IL-1拮抗劑 ) 21和

ustekinumab (IL12/23拮抗劑 )22也有病例報告

顯示療效。相對的，tocilizumab (IL-6受體拮抗
劑 )在貝賽特氏病黏膜潰瘍的治療上則無療效或
造成惡化 23-25。

青春痘樣 (acne-like)與丘疹膿皰 (papulopus-
tular)的皮膚病變對秋水仙或免疫抑制劑的反應
不佳，治療同一般青春痘，局部外用藥優先，

較嚴重之病變可考慮使用口服 A醇 (retinoid)。
結節性紅斑則可使用非類固醇消炎止痛藥、秋

表一：貝賽特氏病 ISG/ICBD診斷標準比較

國際貝賽特病研究團體標準 (ISG criteria, 1990)11 貝賽特氏國際診斷標準 (ICBD) 2013改版 12

診斷要件 口部潰瘍
生殖器潰瘍
眼部病變
皮膚病變
Pathergy 試驗

眼部病變 2
生殖器潰瘍 2
口部潰瘍 2
皮膚病變 1
神經學病變 1
血管病變 1
Pathergy試驗 * 1

必備條件與計分標準
敏感度 **
特異度 **

口瘡為必要條件，加上兩個以上其他條件
85.0%
96.0%

無必要條件，總分大於四分
94.8%
90.5%

ICBD: International Study Group for Behcet’s disease; ICBD: International Criteria for Behcet’s disease.
*：選擇性。　**：驗證組數據 12。
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水仙素、或口服糖皮質類固醇治療。

腿部潰瘍之處理較為棘手，其成因有可能

是源於深層靜脈栓塞造成的靜脈淤滯，或閉

塞性血管炎造成的動脈缺血，也可能是壞疽性

膿皮症 (pyoderma gangrenosum)。壞疽性膿皮
症常須類固醇及免疫抑制劑治療，dapsone26、

cyclosporine27、infliximab28、adalimumab29等

都曾有病例報告顯示療效。整體治療也需要皮

膚科和血管外科醫師之專業，如感染控制、清

創、或使用壓迫性繃帶等。

二、關節炎

急性關節炎可使用 colchicine、非類固醇
消炎止痛藥或關節內注射類固醇治療；慢性化

或反覆發作的關節炎可以使用 azathioprine17、

interferon-alpha30-32或抗腫瘤壞死因子單株抗

體 33-36治療。

三、副睪炎及睪丸炎

陰囊急性疼痛需先鑑別睪丸或其附件扭

轉、Fournierʼs壞疽、副睪丸炎及睪丸炎等。副
睪丸炎應排除細菌感染，青壯年之感染以淋病

雙球菌及砂眼披衣菌最常見，大腸桿菌或綠膿

桿菌較則常見於年紀大的族群；可做尿檢、尿

液培養、分泌物染色檢查、尿液或尿道拭子的

淋病及披衣菌的核酸增幅試驗 (nucleic acid am-
plification test, NAAT)。若排除感染，貝賽特氏
病造成的副睪炎及睪丸炎通常以秋水仙素、非

類固醇消炎止痛藥、或加上口服糖皮質類固醇

治療；通常在幾天後緩解，一到兩周內痊癒，

但有可能再度復發 37。頑固型的患者曾經有以

cyclosporine38治療的病例報告，在一篇 2017年
伊朗的綜論曾建議使用使用 azathioprine、cyclo-
phosphamide或抗腫瘤壞死因子單株抗體 37。

四、眼部侵犯

眼部侵犯以葡萄膜炎 (uveitis)最常見，可
以是前葡萄膜炎 (又稱虹彩炎 )、後葡萄膜炎或
全葡萄膜炎。前葡萄膜炎一般症狀為畏光、紅

眼、眼睛疼痛、視力模糊。眼科檢查可見前房

發炎細胞，有時合併前房蓄膿 (hypopyon)。後

葡萄膜或全葡萄膜炎主要表現視力下降或眼前

漂浮物等。在眼底表現上，常見視網膜血管炎

以及局部視網膜浸潤，有時也可能併發視神經

炎，嚴重可導致視力嚴重受損甚至失明。

根據一篇台灣健保資料庫研究，約有 18.2%
貝賽特氏病患者初發病時有虹彩炎的表現 4；北

部一醫學中心統計 1984年至 2003年間 227名
貝賽特氏病患者併發葡萄膜炎，發現 35.7%病
患為 HLA-B51陽性；83.9%病患為雙側發作；
其 Kaplan-Meier存活分析估計五年、十年、十
五年後喪失視力的比率分別是  22.6%、43.0%、
58.5%8。另一篇臺灣早期的文獻收錄 1977年
至 1988年間六家醫學中心共 103病患共 198病
眼，其中約六成病眼的視力在 0.1以下 39。

若病患僅以較輕微之前葡萄膜炎表現，可

以局部點用類固醇藥水為主，但若病患有較差

預後因子如年輕、男性、疾病發作早，或許可

以考慮加上系統性免疫抑制劑如 azathioprine，
但目前無證據顯示是否有助預後 14。臨床醫師

仍須意識到，前葡萄膜炎患者在後續之追蹤過

程中，也可能隨時出現後葡萄膜炎或全葡萄

炎。

後葡萄膜炎優先建議使用 azathioprine17、

cyclosporine40-42、interferon-alpha43-45或抗腫

瘤壞死因子單株抗體 (如 infliximab或 adalim-
umab)46-49；系統性類固醇建議須和其他免疫抑

制劑合併使用。因此病之特色多會雙眼反覆發

作，並常引起後續之視網膜血管炎以及血管阻

塞，甚至不可回復之黃斑部及視神經萎縮，因

此即使為初次發作，臨床醫師仍應積極給予系

統性類固醇以及一至兩種免疫抑制劑治療。若

病患發生急性威脅視力之葡萄膜炎，建議以高

劑量類固醇、infliximab、或 interferon-alpha治
療；如有單眼發作，雙眼不對稱之疾病活性，

或無法耐受系統性藥物之風險或副作用時，眼

旁或眼內注射類固醇可為治療之選項。治療藥

物可根據病患風險及臨床醫師經驗加以選擇，

需考量使用腫瘤壞死因子抑制劑後結核菌復發

與感染之風險，或者病患對 interferon-alpha副
作用之耐受度等。至於腫瘤壞死因子抑制劑是

否併用 azathioprine, cyclosporine則無定論。
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雖曾有個案系列顯示 IL-1拮抗劑 (anakinra與
canakinumab)的療效 50，但是在隨機對照試

驗中 gevokizumab (IL-1拮抗劑 )與皮下劑型
secukinumab (IL-17拮抗劑，SHIELD Study)都
未達到其主要療效指標 51,52。

五、血管病變

貝賽特氏病的血管病變的盛行率各地不

同，一般來說在男性高於女性，靜脈栓塞多於

動脈侵犯，但動脈瘤破裂往往伴隨較高的併發

症和死亡率；而發生動脈瘤的患者也常常伴有

深層靜脈栓塞 53。貝賽特氏病血管病變被認為

源於發炎反應，因此治療上以高劑量糖皮質類

固醇及免疫抑制劑為主；除了藥物治療，動脈

瘤一般考慮手術或支架置入術處理，但術式選

擇或治療時機需視個別部位、大小、出血風險

等決定 54。

（一）靜脈栓塞

貝賽特氏病患者發生急性深層靜脈栓塞

時，歐洲風濕病醫學會建議以糖皮質類固醇及

免疫抑制劑 (azathioprine, cyclophosphamide or 
cyclosporine)治療 14；但免疫抑制劑是否需合併

使用抗凝血劑呢？分析三篇關於貝賽特氏病患

者深層靜脈栓塞之回顧性研究 55-57，發現合併

使用免疫抑制劑及抗凝血劑在預防再發上比單

用抗凝血劑有效，但兩者合併使用和單用免疫

抑制劑者相比無顯著優異。

在頑固型的靜脈栓塞病患，可考慮以抗腫

瘤壞死因子單株抗體治療；若出血風險低且

排除肺動脈瘤後，也可考慮加上抗凝血劑。在

2018年一篇回顧性研究 70名貝賽特氏病患者
靜脈栓塞，比較 adalimumab與其他免疫抑制
劑治療之功效及類固醇節用效果，同時研究併

用抗凝血劑之效益。發現 adalimumab治療組
在臨床及影像的改善上，療效比其他免疫抑制

劑佳且快，類固醇用量也較低；而抗凝血劑的

使用無顯著效益 58。但另有回顧性研究報告貝

賽特氏病患者靜脈栓塞後，沒使用抗凝血劑者

有較高風險發生栓塞後症候群 (post-thrombotic 
syndrome)59。貝賽特氏病患者發生動脈瘤的風

險和深層靜脈栓塞之病史密切相關，因此加上

抗凝血劑前須排除可能出血的動脈瘤之存在。

（二）動脈侵犯

貝賽特氏病相關的動脈病變盛行率從土耳

其的 12.3%到韓國的 3.7%各地不等 60,61，動

脈瘤比動脈阻塞常見，大多單一病灶，但有時

呈現多個動脈瘤；較常影響腹部主動脈，其他

侵犯部位如股動脈、髂動脈、肺動脈、頸動脈

等。肺動脈瘤臨床多以咳血表現，長期死亡率

高 53，一篇回溯研究指出二十年存活在有血管

病變者較無血管病變者為低 (73% vs. 89%)60。

藥物治療建議以糖皮質類固醇脈衝及 cyclophos-
phamide脈衝治療 62，接續以每月 cyclophos-
phamide脈衝與口服高劑量類固醇 (prednisolone 
1mg/kg/day)。頑固型病例應考慮抗腫瘤壞死因
子單株抗體。一篇病例研究分析 13名對免疫
抑制劑及類固醇治療反應不佳的貝賽特氏病肺

動脈瘤患者，12名以 infliximab治療，1名以
adalimumab治療；其中 6名反應良好並持續腫
瘤壞死因子抑制劑治療，4名在改善後停藥，1
名改善後轉院，2名因感染需早期停藥 63。2020
年也有一篇病案系列指出 Janus kinase 抑制劑中
的 tofacitinib在頑固性動脈病變有療效 64。

介入性治療主要用於發生出血或有出血風

險較高時，動脈栓塞術優先於開腔手術；因開

腔手術有較高之死亡率，因此保留於性命威脅

之情況。周邊動脈瘤一般需要進行手術或支架

置入術；除非其較小、無症狀且破裂風險低。

但一篇韓國文獻認為貝賽特氏病之動脈瘤破裂

風險無關大小，發現即應介入治療 61。雖然支

架置入術一般認為風險較低，但仍有可能發生

穿刺處假性動脈瘤、或因支架於血管壁的機械

性刺激造成假性動脈瘤生成。主動脈瘤或周邊

動脈瘤在修補手術或支架置入術前應先施予高

劑量類固醇和 cyclophosphamide治療，觀察性
研究顯示術後的藥物治療，可降低術後併發症

及再發之風險 60,65。不論肺動脈瘤或周邊動脈

瘤，手術時可選擇人工血管置入或動脈綁紮併

繞道術；貝賽特氏病患者有較高的栓塞風險，

因此較不建議自體靜脈移植。
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六、腸道病變

貝賽特氏病腸道病變表現症狀為發燒、腹

痛、腹瀉、體重減輕、出血甚至穿孔等。應

先以內視鏡及 /或其他影像確認，排除非類固
醇消炎止痛藥造成的腸道潰瘍、發炎性腸道疾

病、結核感染或巨細胞病毒感染等問題。貝賽

特氏病腸道病變和克隆氏症有時難以區別：

貝賽特氏病之病灶可能不規則或較圓、分布較

局部 (< 5個 )、病理切片特徵主要為血管炎；
克隆氏症病灶較縱長型、嚴重時腸壁呈鵝卵石

狀、分布可能多處跳躍式分布、可能合併肛門

廔管、病理切片特徵為整層腸壁發炎 66。血清

學檢驗亦可幫助分辨：貝賽特氏病腸道病變可

伴隨血清檢驗 IgM anti-α-enolase antibody陽性
(67.5%)；而克隆氏症血清檢驗可能伴隨 Anti-
saccharomyces cerevisiae antibody陽性 (41%-
76%)67。糞便鈣衛蛋白 (fecal calprotectin)在發
炎性腸道疾病患者會升高，在貝賽特氏症患者

腸道病變也有升高之表現；而此數值變化和腸

道病活動度指標有顯著相關，也許可作為腸道

病變診斷和追蹤的非侵入性方式 68。

腸道病變常見於迴腸末段、迴盲腸及結

腸，但從口腔至肛門整個消化道皆可能侵犯。

台灣一醫院在 28名貝賽特氏病患者的例行胃
鏡檢查發現，高達 43%病患具有胃或十二指腸
潰瘍，且多半和消炎止痛藥或幽門螺旋桿菌無

關；這些潰瘍病人在類固醇及免疫抑制劑治療

後均有所改善，暗示其血管炎之特性 69。

雖然罕見但有急性或慢性胰臟炎之病例報

告認為與貝賽特氏病相關，其病理機制被歸因

於血管炎。而肝臟之影響以肝靜脈、肝門靜脈

或下腔靜脈淤塞造成的 Budd-Chiari syndrome最
常見；症狀表現為右上腹痛、肝脾腫大、腹水

等，急性發作者預後極差 67。

貝賽特氏病腸道病變的治療可以參考 2020
日本的診療指引 70。急性發作時，應考慮糖皮

質類固醇加上免疫調節藥如 5-aminosalicylic acid 
(5-ASA)或 azathioprine71-73。嚴重型或頑固型應

考慮以 infliximab、adalimumab、thalidomide治
療 36,74-78。即使為頑固型病人，有臨床研究指

出使用 infliximab後在第十週可達到 80%治療

反應，53%達到緩解 78。此外也有使用 tocili-
zumab (IL-6受體結合劑 )治療的個案報告 79。

若發生腸道穿孔、阻塞或嚴重出血的併發症，

應儘早緊急手術；一篇貝賽特氏病患者腸道病

變的世代研究，發現有三分之一的患者因前述

併發症須緊急手術治療 71。而免疫抑制劑似乎

可降低術後併發症及復發風險。

七、中樞神經系統

大部分的文獻報告貝賽特氏病患者併發中

樞神經病變不到一成，但預後不佳。男性及較

年輕族群為危險因子。根據一篇回溯性研究，

非血栓中樞神經病人有四成在追蹤起點就有嚴

重失能，五年與七年無事件存活百分比 (event-
free survival)為 65%與 53%80。主要分為腦實質

病變和非腦實質病變兩大類，兩者很少同時發

生。

腦實質病變較常見，可再分成急性發作

或慢性進行性腦病變；影響的部位可發生在

腦幹、大腦、脊髓以及腦膜腦炎；最常見於

中腦間腦交界、小腦腳及基底核部位。症狀依

部位不同，如大腦病變可表現頭痛、感覺動作

異常、麻痺、癲癇、動作異常、或慢性進行性

病變終至癡呆等。腦幹病變最常見於中腦及橋

腦，可出現感覺動作異常、感音性聽力損失、

顏面麻痺、小腦性共濟失調 (cerebellar ataxia)
等。脊髓的侵犯比大腦和腦幹罕見，最常發生

在頸椎和胸椎，有時呈現縱向廣泛橫貫性脊髓

炎 (longitudinal extensive transverse myelitis)，即
影響超過三節椎體；橫斷性脊髓炎症狀表現為

截癱、運動功能及感覺喪失、失禁等。脊髓病

變常常是進行性的，且預後在貝賽特氏病神經

病變中較差。無菌性腦膜炎很少單獨發生，多

半伴隨腦實質病變 81。

非腦實質病變主要是血管病變。靜脈影響

主要包括腦靜脈竇栓塞或顱內高壓卻無明顯栓

塞；症狀有頭痛、視乳突水腫、噁心嘔吐、癲

癇、眼肌麻痺、局部神經症狀等。動脈影響

可以是阻塞、動脈瘤或剝離，可造成缺血性中

風、顱內或蜘蛛膜下腔出血等 81。

貝賽特氏病神經病變治療可參考 2014的
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國際建議與 2020的日本建議 82,83。國際共識

建議急性腦實質病變應立即以高劑量糖皮質

類固醇治療，免疫抑制劑之中 azathioprine優
先於 methotrexate、cyclophosphamide、myco-
phenolate，主要目的在控制發炎，減少復發，
減少類固醇用量 82，日本指引則強調急性期類

固醇與秋水仙鹼的使用，慢性進行性病變則可

合用糖皮質類固醇與 methotrexate83；嚴重型

或頑固型病患可考慮使用抗腫瘤壞死因子單

株抗體如 infliximab82,83。腦實質病變有些藥物

治療見於較大規模回顧性研究，如 cyclophos-
phamide80，部分藥物療效見於病例報告，如

mycophenolate mofetil84,85、interferon-alpha86、

tocilizumab87-89、rituximab85,90。類固醇劑量通

常是 methylprednisolone脈衝，每天靜注一克，
療程可延長到七天，接續以每天 1 mg/kg的
prednisolone持續一個月後再慢慢調降。根據整
合分析觀察性研究，發現 cyclosporine增加貝

表二：貝賽特氏病使用的藥物與臨床表現之適用性

藥物 機轉 黏膜皮膚 葡萄膜炎 動 /靜脈 消化道 中樞神經

小分子藥物

Apremilast PDE4 抑制劑 O14,16

5-ASA, sulfasalazine 免疫調節劑 O14,70,73

Azathioprine 免疫抑制劑 O14,17 O14,17 /O14 O14,70-72 O14,82

Cyclophosphamide 免疫抑制劑 X41 O14,62/O14 O80,82

Cyclosporine 免疫抑制劑 O27 O14,40-42 /O14 X91-94

Dapsone 免疫調節劑 O26

Methotrexate 免疫抑制劑 O36* O82,83

Mycophenolate mofetil 免疫抑制劑 O82,84

O85#

Thalidomide 免疫調節劑 O14,18 O14

O74$

Tofacitinib Janus kinase 抑制劑 O64/

生物製劑

Adalimumab or
Infliximab

TNF抑制劑 ,單株 
抗體

O14,28,29 O14,46-49 O14,63/O14 O14,70,75-78 
O36,74$

O14,82,83  

O85#

Etanercept TNF受器複合體 O14,20 O82

Anakinra, canakinumab, or
Gevokizumab

IL-1 抗體 O21 O50, X51

IFN-alpha IFN-alpha O14,19 O14,43-45 O82,86

Rituximab CD20抗體 O90

O85#

Secukinumab IL-17抗體 X52

Tocilizumab IL-6 受器抗體 X23-25 O79 O87-89

Ustekinumab IL-12/23 抗體 O22

5-ASA: -aminosalicylate, IFN: interferon; IL: interleukin; PDE4: phosphodiesterase type 4; TNF: tumor necrosis factor.
O：證據支持臨床使用；X：證據不支持臨床使用。
*：methotrexate與 infliximab 合用；#：mycophenolate mofetil與 rituximab合用；$：thalidomide與 TNF抑制劑合用。
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賽特氏病神經系病變之風險 (RR 12.66, 95% CI 
4.75-33.76)，因此在中樞神經病變建議避免使用
cyclosporine 91-94。

初發腦靜脈竇栓塞應考慮高劑量類固醇治

療，可考慮加上短期間的抗凝血劑 14。因為此

併發症在貝賽特氏症可能為全身血管疾病之一

部分，建議篩檢顱外其他血管是否有病變。

結　語

貝賽特氏病表現多樣，且在不同地區或民

族發病率與臨床表現差異很大。致病機轉仍有

未明，兼具自體發炎與自體免疫的特性。疾病

診斷尚無特定指標而有賴診斷要件。治療上必

須根據不同的器官侵犯選擇適當的藥物，然而

傳統治療在神經學表現，腸道病變，血管病變

仍有未被滿足的需求。在本篇綜論的回顧中，

抗腫瘤壞死因子製劑針對中樞神經病變、葡萄

膜炎、腸道病變、血管病變的效果有較多的證

據。而其他生物製劑使用於難治性的病人，除

了考慮現今已知的致病機轉，更需要參考重要

的臨床試驗與病案系列報告 (根據器官系統與藥
物統整於表二 )，證據等級較低者仍有待設計良
好的新藥臨床試驗，才能讓難治性的貝賽特氏

病在治療上能持續進展。
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Behcet’s disease is a rare systemic autoimmune disease in Taiwan, and its pathogenic mechanism is still 

unknown. The diagnosis is mainly based on clinical manifestations including oral ulcers, genital ulcers, skin lesions, 

and uveitis. There are rare but severe gastrointestinal or neurologic presentations of Behcet’s disease. According to 

the 2012 International Chapel Hill Consensus Conference Nomenclature of Vasculitides, Behcet’s disease is clas-

sified as variable vessel vasculitis (VVV) affecting no predominant type of vessel. The diagnosis and treatment of 

Behcet’s disease is a great challenge. Conventional treatment for uveitis, central nervous system, intestinal, and vas-

cular diseases are unsatisfactory in some refractory patients, but the emergence of tumor necrosis factor α inhibitors 

provide some rescues.  The purpose of this narrative review is to summarize the relevant literature in Taiwan, recent 

treatment guidelines of Behcet’s disease, clinical trials of medications (especially immunosuppressants and biological 

agents), and inspiring case reports revealing the pathogenesis, therefore enhancing the medical community’s under-

standing of the new progress in the treatment of Behcet’s disease.  (J Intern Med Taiwan 2022; 33: 46-56)
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