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【摘要】   目的    分析131I治疗 Graves甲亢患者的甲状腺功能的变化特点及其治疗前抗体水

平与临床疗效的关系。 方法    前瞻性分析 2016年 3月至 5月于中国医科大学附属第一医院

首次行 131I治疗的 80例 Graves甲亢患者的临床资料，其中男性 20例、女性 60例，年龄

19~70（40.5±12.8）岁，均在治疗后1、3、6个月进行复查。根据甲状腺功能变化分别将治疗后

1个月和 3个月的患者分为 4组：甲功升高组、甲功好转组、甲功正常组和甲减（甲状腺功能减

退症）组；将治疗后 6个月的患者分为 4组：完全缓解组、部分缓解组、无效组（3组合称非甲

减组）和甲减组。治愈组包括完全缓解组和甲减组，非治愈组包括部分缓解组、无效组和再次

治疗的患者。分析 131I治疗后 1、3、6个月甲功变化的特点及治疗前抗甲状腺球蛋白抗体

（TgAb）、甲状腺过氧化物酶抗体（TPOAb）、促甲状腺素受体抗体（TRAb）水平与临床疗效的关

系。采用卡方检验比较治疗后 1个月的 4组患者在治疗后 3个月甲减发生率的差异，采用

Kappa检验分析治疗后 3个月甲功变化和治疗后 6个月疗效评价的一致性，采用 Wilcoxon秩和

检验分析治疗前抗体水平与疗效的关系。 结果    治疗后 1个月的 4组患者在治疗 3个月后，甲

功升高组 [15.00%（3/20）]与正常及甲减组（甲功正常组和甲减组合为 1组）[88.90%（8/9）]甲减发

生率的差异有统计学意义（χ2=14.39，P<0.01），甲功好转组 [25.49%（13/51）]与正常及甲减组甲

减发生率的差异有统计学意义（χ2=13.52，P<0.01），甲功升高组与甲功好转组甲减发生率的差异

无统计学意义（χ2=0.91，P>0.05）。治疗后 3个月甲减组与 6个月甲减组的一致性非常好

（Kappa 值=0.812，P<0.01），治疗后 3个月的甲功正常组与治疗后 6个月完全缓解组的一致性较

好（Kappa 值=0.615，P<0.01），治疗后 3个月甲功好转组与治疗后 6个月部分缓解组的一致性中

等（Kappa 值=0.519，P<0.01）。治疗后 6个月甲减组和非甲减组治疗前 TgAb[51.53（9.05，
781.19） U/mL对 14.30（ 3.33， 45.14） U/mL]和 TPOAb水 平 [577.50（ 197.89， 1000） U/mL对

397.71（98.41，955.68）U/mL]的差异均无统计学意义（u=249.00、306.50，均 P>0.05），治疗后

6个月治愈组和非治愈组治疗前 TRAb水平 [11.43（4.34，32.42） IU/L对 19.82（7.95，39.14）IU/L]
的差异有统计学意义（u=557.50，P<0.05）。 结论    密切观察131I治疗后 1、3个月甲功变化的趋

势可评估和预测 6个月时的临床转归。治疗前 TgAb和 TPOAb水平的高低与甲减的发生无相关

性，治疗前 TRAb水平的高低与甲亢的治愈有相关性。
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腺功能；甲状腺自身抗体
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【Abstract】   Objective      To  analyze  the  characteristics  of  thyroid  function  change  at  1st,  3rd

18 国际放射医学核医学杂志    2021年 1月第 45卷第 1期    Int  J  Radiat  Med  Nucl  Med,  January  2021,  Vol.45,  No.1 

mailto:ymli2001@163.com
http://dx.doi.org/10.3760/cma.j.cn121381-202003035-000015
mailto:ymli2001@163.com


and 6th months after  131I treatment of Graves'  hyperthyroidism and determine the correlation between
level of antibodies before treatment and prognosis. Methods     A prospective study was conducted in
80 patients with Graves' hyperthyroidism patients treated with 131I for the first time from March 2016 to
May 2016 in the First Hospital of China Medical University. The patients consisted of 20 males and 60
females,with median age of 19−70 (40.5±12.8) years. The patients were followed up and reexamined at
1st,  3rd, and 6th months after treatment. According to the thyroid function change, the patients at 1st
and 3rd months were separately divided into four groups (thyroid function increased, thyroid function
improved, thyroid function normal and thyroid function decreased). Patients at 6th month were divided
into four groups, including improved completely, improved partially, invalid (these 3 groups are called
non-hypothyroidism group) and hypothyroidism. The cured group including improved completely and
the hypothyroidism, and the non-cured group including the improved partially, invalid and the patients
who  have  secondary  treatment.The  characteristics  of  thyroid  function  change  at  1st,  3rd,  and  6th
months were reviewed,  and the correlation between level  of  antibodies  (anti  thyroglobulin  antibodies
(TgAb),  thyroid  peroxidase  antibody  (TPOAb)  and  thyrotrophin  receptor  antibody  (TRAb))  and
prognosis  was  found.  Chi-square  test  was  used  to  compare  the  differences  in  the  incidence  of
hypothyroidism  at  3rd  month  between  each  group  at  1st  month.  Kappa  test  was  used  to  analyze  the
consistency between changes in thyroid function at 3rd month and the curative effect at 6th month. The
relationship between antibody level before treatment and the curative effect was analyzed by Wilcoxon
test. Results      The  incidence  of  hypothyroidism  at  3rd  month  significant  differed  between  thyroid
function  increased  (15.00(3/20))  and  “normal  and  thyroid  function  decreased”  (including  thyroid
function normal and thyroid function decreased) (88.90% (8/9)) at 1st month (χ2=14.39, P<0.01). The
incidence  of  hypothyroidism  at  3rd  month  significantly  differed  between  thyroid  function  improved
(25.49%  (3/51))  and  “normal  and  thyroid  function  decreased”  at  1st  month  (χ2=13.52, P<0.01).  The
incidence  of  hypothyroidism  at  3rd  month  between  thyroid  function  increased  and  thyroid  function
improved at 1st month had no statistical difference (χ2=0.91, P>0.05). The consistency analysis showed
that  the  Kappa value  was  0.812 in  comparison between thyroid  function decreased at  3rd  month and
hypothyroidism  at  6th  month  (P<0.01).The  Kappa  value  was  0.615  in  comparison  between  thyroid
function normal at 3rd month and improved completely at 6th month (P<0.01). The Kappa value was
0.519  in  comparison  between  thyroid  function  improved  at  3rd  month  and  improved  partially  at  6th
month  (P<0.01).  The  levels  of  TgAb[51.53  (9.05,  781.19)  U/mL  vs.14.30  (3.33,  45.14)  U/mL]  and
TPOAb[577.50  (197.89,  1000)  U/mL  vs.397.71  (98.41,  955.68)  U/mL]  before  treatment  between
hypothyroidism  and  non-hypothyroidism  at  6th  month  had  no  significant  differences  (u=249.00,
306.50, both P>0.05). The level of TRAb[11.43 (4.34, 32.42) IU/L vs.19.82 (7.95, 39.14) IU/L] before
treatment  in  cure  group  and  non-cure  group at  6th  month  had  significant  differences  (u=557.50,
P<0.05). Conclusions     The  clinical  outcome at  6th  month  after  131I  treatment  can  be  evaluated  and
predicted  by  closely  observing  the  change  trend  of  thyroid  function  at  1st  and  3rd  month  after  131I
treatment.  There  was  no  correlation  between  the  level  of  TgAb  and  TPOAb  before  treatment  and
occurrence of hypothyroidism, and there was correlation between the level of TRAb before treatment
and the cure of hyperthyrodism, and it had significant difference.

【Key words】   Iodine  radioisotopes;  Graves  disease;  Hyperthyroidism;  Hypothyroidism;
Thyroid function; Thyroid auto-antibody
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131I治疗在欧美发达国家已成为成人 Graves甲

状腺功能亢进症（简称甲亢）的首选治疗方法[1]，我

国131I治疗 Graves甲亢的临床应用频度明显低于国

外[2]，这与其治疗后可引起甲状腺功能减退症（简

称甲减）密切相关。有研究结果表明，131I治疗剂量

与甲减的初期发生密切相关 [3]。国内外报道的131I
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治疗 Graves甲亢患者甲减发生率的差异较大 [4-6]，
131I治疗后甲减的高发是临床及科研中不可忽视的

问题。影响甲减发生的因素较多，国内外报道多不

一致[7]，这给临床医师的诊治及预后判断带来了困

难。为了及早发现甲减并及时采取有效的治疗措

施，早期的密切随访尤为重要。本研究分析131I治
疗 Graves 甲亢后 1、3、6个月甲状腺功能（简称甲

功）的变化特点及治疗前抗体水平与临床疗效的关

系，旨在帮助临床医师密切监测病情变化，及早发

现甲减，为预后的判断提供依据。

1    资料与方法

1.1    一般资料

前瞻性分析 2016年 3月至 5月于中国医科大

学附属第一医院核医学科首次行131I 治疗的 80例

Graves 甲亢患者的临床资料，其中男性 20例、女

性 60例，年龄 19~70（40.5±12.8）岁。纳入标准：①年

龄≥18岁且根据《131I治疗格雷夫斯甲亢指南（2013
版）》[5] 诊断为 Graves甲亢；②确诊 Graves甲亢后

首次行131I治疗；③131I治疗剂量均按相同的方法确

定；④患者治疗前有完善的血清学检查结果 [游离

三碘甲状腺原氨酸（free triiodothyronine，FT3）、游

离甲状腺素（free thyroxine，FT4）、TSH、抗甲状

腺球蛋白抗体（anti thyroglobulin antibodies，TgAb）、
甲状腺过氧化物酶抗体（thyroid peroxidase antibody，
TPOAb）、促甲状腺素受体抗体（thyrotrophin receptor
antibody，TRAb）]及完整的相关临床检查；⑤允

许随访，患者治疗后 1、3、6个月复查。排除标

准：有甲状腺手术史或超声诊断甲状腺结节的患

者。所有患者均在检查前签署了知情同意书。本研

究获得中国医科大学附属第一医院医学科学研究伦

理委员会的批准（批准号：科伦审 [2020]387号）。

1.2    研究方法

1.2.1    随访

电话嘱患者治疗后 1、3、6个月复查。随访时

间 6个月，随访的内容包括患者的症状、体征和甲

功复查情况。终止随访的标准：131I治疗后 1个月

内因不能耐受而口服抗甲状腺药物者。

1.2.2    分组标准

根据甲功变化情况，将治疗后 1个月和 3个月

的患者分为 4组。①甲功升高组：血清 FT3 和 FT4
无明显降低甚至高于治疗前；②甲功好转组：血

清 FT3、FT4 水平明显降低，但仍高于正常水平；

③甲功正常组：血清 FT3、FT4 水平恢复正常；④甲

减组：血清 FT3、FT4 水平低于正常。

根据《131I治疗格雷夫斯甲亢指南（2013版）》[5]

将治疗后 6个月的患者分为 4组：①完全缓解组：

患者甲亢症状和体征完全消失，血清 FT3、FT4 水
平恢复正常；②部分缓解组：甲亢症状减轻，体征

部分消失，血清 FT3、FT4 水平明显降低，但未降

至正常水平；③无效组：患者的甲亢症状和体征均

无改善或反而加重，血清 FT3、FT4 水平无明显降

低；④甲减组：出现甲减症状和体征，血清 FT3、
FT4 水平低于正常，TSH水平高于正常。非甲减组

包括完全缓解组、部分缓解组和无效组。治愈组包

括完全缓解组和甲减组，非治愈组包括无效组、部

分缓解组和再次治疗的患者。本研究将 FT3 和
FT4 水平降低幅度大于治疗前的 10%定义为明显

降低。

1.3    检测方法

血清甲功检验使用美国雅培公司 i2000SR化

学免疫发光检测仪及相关专用试剂。甲状腺静态

扫描仪使用德国  Siemens公司生产的 Symbia  T2
SPECT/CT仪，配低能高分辨平行孔准直器，矩

阵 256×256，采集计数 400 K。显像剂为高锝 99m
酸钠（Na99TcmO4，放射化学纯度≥95%），由北京原

子高科股份有限公司提供。碘化钠口服溶液由中核

高通同位素股份有限公司（国药准字 H10983121）和
原子高科股份有限公司（国药准字 H10960249）提
供。甲功测定使用 MN-6110甲功仪（安徽中科中佳

科学仪器有限公司）。

1.4    131I治疗方法
131I治疗前低碘饮食、停用抗甲状腺药物 1~2

周。完善常规体格检查及实验室检查，测定甲状

腺 2、4、24 h的131I摄取率，具体方法：患者空腹

口服131I溶液 74~370 kBq后继续禁食 1~2 h，在服

药后 2、4、24 h分别测量甲状腺部位的放射性计

数，每次 60 s。测量前先测定室内本底的计数及标

准源计数，测量时间均为 60 s。行甲状腺 SPECT/CT
显像评估甲状腺重量 [甲状腺重量（g）=正面投影面

积（cm2）×左右叶平均高度（cm）×k，k为常数，介

于 0.23~0.32]。嘱患者相关注意事项；确定131I治
疗剂量，服药前至少空腹 2 h，采用一次性口服给

药，服药至少 2 h后方可进食。
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1.5    统计学方法

采用 SPSS19.0软件对数据进行统计学分析。

治疗前甲状腺抗体水平采用 M（ P25， P75）表示。

采用卡方检验分析治疗后 1个月的 4组在 3个月后

甲减发生率的差异，采用 Kappa检验分析治疗后

3个月甲功变化和治疗后 6个月疗效评价的一致性

（Kappa 值≥0.75为两者一致性非常好，0.6≤Kappa
值<0.75为两者一致性较好，0.5≤Kappa 值<0.6为

两者一致性中等，Kappa 值<0.5为两者一致性较

差）。采用 Wilcoxon秩和检验分析治疗前抗体水平

与疗效的关系。P<0.05为差异有统计学意义。

2    结果

2.1    临床疗效

80例甲亢患者的 131I治疗剂量为 74.0~388.5
（180.6±78.0） MBq。131I治疗 6个月后，80例患者中，

15例（18.75%）为完全缓解，13例（16.25%）为部分

缓解，24例（30.00%）为发生甲减，2例（2.50%）
为无效，其余 26例（32.50%）在首次131I 治疗后 3~
5个月行再次治疗。

2.2    131I治疗后 1个月和 3个月的甲功变化

所有患者均无失访。治疗后 1个月的 4组患者

例数分别为甲功升高组 20例（25.00%）、甲功好转

组 51例（63.75%）、甲功正常组 7例（8.75%）、甲

减组 2例（2.50%）。由于甲功正常组和甲减组例数

较少，故合并为正常及甲减组。为突出说明 1个月

后甲功的变化情况与 3个月后发生甲减的关系，又

将治疗后 3个月的患者分为非甲减组 56例（70.00%）、
甲减组 24例（30.00%）。

131I治疗后 1个月与 3个月甲功变化的关系见

表 1。治疗后 1个月的各组在 3个月后的结果显

示，甲功升高组 [15.00%（3/20）]与正常及甲减组

[88.90%（8/9） ]甲减发生率的差异有统计学意义

（χ2=14.39，P<0.01）；甲功好转组 [25.49%（13/51）]
与正常及甲减组的甲减发生率的差异有统计学意

义（χ2=13.52，P=0.001）；甲功升高组与甲功好转

组的甲减发生率的差异无统计学意义（χ2=0.91，
P=0.529）。
2.3    131I治疗后 3个月和 6个月甲功变化的一致性

分析

因治疗后 3~5个月有 26例患者行二次治疗，

故在此处剔除，不予讨论。治疗后 3个月的 3组患

者在治疗 6个月后，甲减组发生甲减 21例（91.30%，

21/23）、非甲减 2例（8.70%，2/23）（治疗后 3个月

甲减组 24例患者中，其中 1例行二次治疗，此处

不予讨论）；非甲减组发生甲减 3例（9.70%，3/31）、
非甲减 28例（90.32%，28/31）。甲功正常组完全缓

解 10例（76.92%，10/13）、非完全缓解 3例（23.08%，

3/13）；非甲功正常组完全缓解 5例（12.20%，5/41）、
非完全缓解 36例（87.80%，36/41）。甲功好转组

部分缓解 9例（60.00%，9/15）、非部分缓解 6例

（ 40.00%， 6/15）；非甲功好转组部分缓解 4例

（10.26%，4/39）、非部分缓解 35例（89.70%，35/39）。
治疗后 3个月甲减和 6个月甲减的一致性非常

好（Κappa 值=0.812，P<0.01）；治疗后 3个月甲功

正常和 6个月完全缓解的一致性较好（Κappa 值=
0.615，P<0.01）；治疗后 3个月甲功好转和 6个月

部分缓解的一致性中等（Κappa 值=0.519，P<0.01）。
2.4    131I治疗前甲状腺抗体水平与疗效的关系

2.4.1    TgAb、TPOAb水平与甲减的关系

治疗后 6个月甲减组和非甲减组间治疗前

的 TgAb[51.53（9.05，781.19）U/mL对 14.30（3.33，
45.14） U/mL]和TPOAb[577.50（197.89，1000） U/mL
对 397.71（98.41，955.68）U/mL]的差异均无统计学

意义（u=249.00、306.50，P=0.053、0.346）。
2.4.2    TRAb水平与治愈的关系

治疗后 6个月治愈组和非治愈组间治疗前

TRAb水平 [11.43（4.34，32.42） IU/L对 19.82（7.95，
39.14）  IU/L]的差异有统计学意义（u=557.50，P=
0.02），且非治愈组的秩均值大于治愈组的秩均值

（46.40对 34.29）。

表 1    80例 Graves甲亢患者131I治疗后 1个月各组在 3个月

  后甲状腺功能的变化关系

Table 1    Relationship  of  the  thyroid  function  change  between
1st  and  3rd  month  after  131I  treatment  of  80  Graves
  hyperthyroidism patients

治疗后1个月

患者分组

治疗后3个月

甲减患者（例）

治疗后3个月

非甲减患者（例）*
合计（例）

甲功升高组（n=20）   3a 17（12/3/2） 20

甲功好转组（n=51） 13a 38（4/24/10） 51

正常及甲减组（n=9）  8 1（0/0/1） 9

合计 24  56（16/27/13） 80

注： a 表示与正常及甲减组比较，差异有统计学意义（χ2=

14.39、13.52，均 P<0.01）；*表示甲功升高/甲功好转/甲功正

常的例数

国际放射医学核医学杂志    2021年 1月第 45卷第 1期    Int  J  Radiat  Med  Nucl  Med,  January  2021,  Vol.45,  No.1 21



3    讨论

131I是欧美发达国家治疗成人甲亢首选的方

法[1, 8]，但治疗后甲减的高发是不可忽视的问题[9-10]。

有研究指出，131I治疗的最终目标是使患者发生甲

减，进而改善甲亢的状态[11]。我国甲减的发生率相

对较低，这可能与我国治疗剂量较保守且根据患者

病情积极调整剂量有关。本研究结果显示，80例

甲亢患者131I治疗后 1、3、6个月甲减的发生率分

别为 2.50%、30.00%和 30.00%。研究结果表明，

部分早发甲减如不及时给予甲状腺激素替代治疗，

可能会导致甲减症状加重，甚至发展成永久性甲

减[12]。本研究结果显示，治疗后 1个月甲功正常及

甲减患者在 3个月后甲减的发生率高达 88.89%，

明显高于甲功升高 （ 15.00%）和甲功好转患者

（25.49%）在 3个月后甲减的发生率，因此要缩短

随访时间，以便及早发现甲减，及时给予替代治

疗。131I治疗后早期密切的随访尤为重要，临床医

师可根据症状及时给予替代治疗。

本研究结果显示， 131I治疗后 3个月甲减和

6个月甲减的一致性非常好。早期鉴别一过性甲减

和永久性甲减比较困难，且在本研究中，治疗后

3个月发生甲减的患者中 15例（62.50%）有临床症

状，故在甲减初期，医师应根据患者的症状和体征

积极给予替代治疗，如不及时给予替代治疗可能会

导致甲减症状加重。由于本研究中在治疗后 3个月

甲功升高组的患者中有 13例（81.25%）接受二次治

疗，故无法对 3个月甲功升高和 6个月无效的患者

进行统计学分析。本研究结果显示，通过131I治疗

后 3个月甲功变化的趋势可评估和预测 6个月后的

临床转归。对于治疗后 3个月发生甲减的患者，可

根据临床症状和体征适当给予替代治疗，并密切随

访病情变化；治疗后 3个月甲功正常的患者在 6个

月后临床痊愈的可能性较大；治疗后 3个月甲功好

转的患者在 6个月后的转归变化相对较大，还需要

进一步的监测和密切随访。

无论甲减发生的初期还是晚期，多数报道均认

为与 TgAb和 TPOAb水平相关 [13]，而 TRAb水平

则与疗效和复发相关[14]。本研究结果显示，治疗

前 TgAb和 TPOAb水平的高低与治疗后甲减的发

生无相关性，造成该差异的原因可能是甲减的发生

与多方面因素相关，如甲状腺重量、131I治疗剂量

等。本研究结果显示，治疗前 TRAb水平的高低与

甲亢的治愈有相关性，且未治愈组 TRAb水平的秩

均值大于治愈组。有研究者认为，对于 TPOAb、
TgAb水平超过标准值的患者可适当减少131I治疗

剂量，从而降低甲减的发生率[15]。在临床工作中，

刻意降低甲减的发生率可能导致治愈率的下降，即

无效、复发或需要二次治疗的比例会增加，因此，

我们认为，131I治疗 Graves甲亢的重点不应是降低

甲减的发生率，而应是尽量提高治愈率，在治疗后

密切监测甲功变化，及时给予二次治疗或替代治疗

才能真正达到治愈的目的。但该方案在国内实施的

难度相对较大，这就有赖于临床医师与患者进行充

分细致的沟通，告知患者甲减发生后的注意事项，

并签署知情同意书。对于 TRAb水平升高的患者，

甲亢无法治愈的可能性较大，在临床工作中是否应

该对 TRAb水平升高的患者适当增加131I治疗的剂

量仍需进一步研究。

本研究存在的局限性：131I 治疗剂量的计算受

不同临床医师的经验和主观性影响较大，导致结果

存在偏倚，有待进一步标准化治疗剂量；样本量相

对较少，随访时间较短，无法行多因素分析甲减发

生的相关因素，有待之后扩大样本量并长期密切随

访观察。
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医学论文中有关实验动物描述的要求

在医学论文的描述中，凡涉及到实验动物者，在描述中应符合以下要求：(1)品种、品系描述清楚；

(2)强调来源交待；(3)遗传背景；(4)微生物学质量；(5)明确体质量；(6)明确等级；(7)明确饲养环境和

实验环境；(8)明确性别；(9)有无质量合格证；(10)有对饲养的描述（如饲料类型、营养水平、照明方

式、温度要求、湿度要求）；(11)所有动物数量准确；(12)详细描述动物的健康状况；(13)对动物实验的

处理方式有单独清楚的交代；(14)全部有对照，部分可采用双因素方差分析。

　　医学实验动物分为四级：一级为普通动物 (CV)；二级为清洁动物 (CL)；三级为无特殊病原体动物

(SPF)；四级为无菌动物 (GF)或悉生动物 (GN)。省部级及以上课题、研究生毕业论文等科研实验必须应

用二级以上的实验动物。 
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