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核医学激素测定在甲状腺疾病中的应用

天津医科大学附属总医院核医 学科 ( 天津
,

30 00 52 ) 卢调章 综述

摘 要
:

叙述了应用核技术测定血清 S TS H
、

F T
:

、

F T .

等项参数来评价甲状腺疾病的甲状腺

功能 ;介绍了血清内抗甲状腺抗体
、

抗 甲状腺 自身抗体
、

T g 与降钙素的测定在甲状腺疾病中的应

用 ; 并对一些特殊类型甲状腺疾病如 T :

甲亢
、

T 。

甲亢
、

高 TS H 甲亢及甲状腺激素不应症 (或称甲

状腺激素抵抗综合征 )等方面的应用进行阐述
。

关键词
:

甲状腺功能 甲状腺疾病 放射免疫测定

对近年来采用核 医学激素测 定技术
,

在

甲状腺疾病的诊断
、

鉴别诊断
、

随访及预后等

方面的应用情况
,

分别从甲状腺功能 (以下简

称甲功 )测定
、

免疫及其他异常功能测定
、

在

某些特殊类型甲状腺疾病中的应用三个方面

加以叙述
。

甲功测定

1
.

1 新策略的提 出及临床应用

近年来
,

不少学者探讨 了放射性核素测

定甲状腺功能的策略问题
。

( 1 ) C a ld w e l l等 [ ,
·

2〕提出用免疫放射分析

法的 S T S H (高灵敏度促甲状腺激素 )来代替

旧有 的放射 免 疫 法的 RT SH (常规 测 定

T SH )
,

同时采用放射免疫测定的 F T
:

和 F T
;

药盒
,

来判断被测者的甲状腺功能
。

如图 1 所

示
。

( z ) 1 9 8 9 年
,

H a m b u r g e r
等 [ , 〕认为

,

目前

对 甲功的测定可分为三类
:

一类是过时的试

验
,

包括 T
3
R U (T

:

树脂摄取 )
、

F T ;
I ( 游离 T

,

指数 )
、

F T
;

放免测定一步法
、

常规的 T S H 放

免测定
、

T T
:

放免测定
;
第二类是用处有限的

实验
,

包括 T T
。

(放免测 定 )
、

T B G (放 免 测

定 )
、

T R H 兴奋试验
、

R A IU ( 甲状腺 吸
’ 3 ,

I

率 ) ;第三类是可靠的试验
,

包括 F T
.

两步法

放免测定
、

F T
3

磁颗粒放免测定及高灵敏度

的 S T S H 免疫放射性测定
.

作者在诊断甲亢

或 甲低时
,

除了诊断血清 S T S H
、

F T
3 、

F T
;

外
,

还 增 加 了 R A IU 和 抗 甲状腺 抗体 ( 指

T g A b 及 T m A b 等 )的测定
。

详见图 2 及图 3

所示
。

1
.

2 引起甲功测定异常的原因

血清异常蛋白 (尤其是 T BG )的增高与

减少
,

可影响血清 T T
3 、

T T
;

的测定结果
,

而

F T
:

及 F T
;

测定均不受此影响
,

但可受到下

列因素的影响而发生异常
。

1
.

2
.

1 机体 内缺乏 5
` 一

脱碘酶

常由某些药物引起抑制或造成酶缺乏
,

如地塞米松
、

心得安可抑制周 围组织的 5
, 一

脱

碘酶
,

胆囊含碘造影剂及乙胺碘吠酮可降低

垂体与周围组织的 5’
一

脱碘酶
,

结果使 T
`

转

变为 T
3

及 F T
:

减少
,

而 T
;

及 F T
。

则增高
。

另一少见的原因系家族性或先天性 5
, 一

脱碘

酶缺乏
。

1
.

2
.

2 甲状腺激素与异常蛋 白结合 的同时

伴有 5
` 一

脱碘酶缺乏

常发生于甲状腺正常病态综合征
。

1
.

2
.

3 其他非甲状腺本身的疾病

①甲状腺激素不应症
,

包括全身性或限

于垂体及限于外周等的不应症
; ②急性精神

病
;

③ 妊 娠 性 剧 吐 ( H y p e r e m e s is g r a v i
-

d o r u m )
。

后两者常可导致 F T
,

暂时性升高
,

一般可自行恢复正常
。

1
.

2
.

4 药物
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例如
:

服用 T
;

可使 F T
。

升高
,

5 1
’

SH 水

平下 降
;
服用 T

:

可使 F T
3

升高
、

S T SH 及

F T
;

下降
;
安非他 明的用 量过大可导致 F .T

及 F T
:

升高
;
服用肝素的患者

,

常可见到 F T
。

升高
、

F T 3
正常

、

S T S H 降低
; F T

.

升高的原

因可能是由于在测 F T
;

时
,

患者服肝素后产

生了游离脂肪酸所致
。

针对上述出现 的种种复杂情况
,

为了进

一步排除甲亢
,

归纳如表 1 所示
。

1
·

3 临床应用的优缺点 .z[ 们

1
.

3
.

1 S T S H 的测定

优点甚多
,

例如在多数情况
,

根据这一项

测定即可判断被测者在甲状腺功能是正常
、

甲亢或 甲低
。

另外还明确提出了当 F T
3 、

F .T

正常
,

而 S T S H 低于正常时应视为
“

亚临床甲

亢
”

的新观点
,

对极轻度甲亢的早期诊断具有

重要意义
。

其缺点.l[
3〕 :

S T SH 在正常与甲亢

之间仍允许有 5 %以 内的交叉 ;用抗 甲状腺

药物治疗时
,

由于 S T S H 恢复正常的时间慢

于 F T
3

及 F T
; ,

故意 义 不大
;
对垂体分 泌

T S H 瘤引起的高 T S H 甲亢
,

T S H 反而明显

升高
;
下丘脑性甲低

,

血清 T S H 亦可增高 ( 由

于垂体分泌生理活性低但免疫 活性较高的

T S H 所致 ) ;
在甲状腺激素不应症中

,

S T S H

亦无重要意义
。

1
.

3
.

2 F T :
及 F T

.

的测定

其临床意义主要有三点
:

①用于诊断
:

对轻度或疑似甲亢诊断
,

有

人认为以血清 F T
:

测定最优
;
对轻度 甲低诊

断
,

测定血清 F T
。

也有很大价值
; F T

.
I 虽然

基本上能反映 F T
.

水平
,

但不能获得 F T
.

具

体值
。

②用于 治疗
:

无论是甲亢 (用 F T
:

观察 )

或甲低 ( 用 F T
。

观察 )
,

在治疗过程中
,

测定

血清 F T
:

或 F T
;

对用药剂量 (过多或过少 )
、

预 后判断及有无复发等均有参考价值
,

F .T

测定对新生儿甲低治疗的预后 随访也有 意

义
。

③了解疾病的甲状腺激素代谢情况
:

因

为 F T
。
及 F T

,

具有生理活性
,

比 T T
:

及 T T
4

更为重要
,

如再配以血清
r T

3 、

T S H
、

T R H 甚

至 T
, 、

T
Z

的测定
,

对全 面了解甲状腺激素的

代谢情况甚为裨益
。

其缺点为
:

血清 F T
.

及 F T
3

在一般情况

下是高
、

低一致的
,

但在 丁
3

毒症及 T ,
毒症中

则出现明显的不一致
;
对甲状腺激素不应症

,

诊断意义不大
;
当原发性甲低患者应用 甲状

腺激素制剂治疗时
,

因制剂内所含 T
:

及 .T

的剂量不同
,

常不是生理性比例
,

因而测定患

者 F T
。

或 F T :
来判断其甲功状态也无重要

意义
。

尽管如此
,

由于这一新策略的转变
,

采

用了免疫放射测定 S T SH 的新技术
,

解决了

不少过去难以解决的问题
。

2 免疫及其他异常功能的测定图

2
.

1 抗甲状腺抗体的测定

2
.

1
.

1 分类

2
.

1
.

1
.

1 抗膜受体抗体及与受体相关结构

的抗体

统称为 T SH 受体抗体 ( T R A b )
.

它 又可

分为兴奋性抗体及抑制性抗体两类
。

有 兴 奋功 能 的
,

如 甲状 腺 刺激抗体

( T SA b )
,

又 称 甲状 腺 刺激 免 疫球 蛋 白

T( SI ) ;
此外还有以往测定 的长效 甲状腺刺

激素 ( L A T S )及其保护体 ( L A T S
一

P )等
。

这类

免疫球蛋 白可以 与 甲状腺滤泡 细胞膜的

T S H 受体结合
,

可引起腺昔环化酶的活化
,

c A M P 增加
,

甲状腺激素的合成与分泌增加
,

其作用与 T S H 相似
,

但不象 T S H 那样受到

T 3 、

T .
的负反馈调节

,

而是使 T 3 、

T .
持续性

增加
,

引起 甲亢
。

除兴奋功能的抗体外
,

尚有

刺激甲状腺 生长的激素
,

称为甲状腺生长刺

激免疫球蛋白 ( T G PI )
.

这类抗体与 T SI 不

同
,

它不引起腺昔环化酶的活化
,

故而不会产

生甲亢
,

但可促进 D N A 与 A N D P H 的合成
,

进而促使甲状腺细胞生长
。

在 G ar ve s
病患者

中
,

T G P I 的检出滴度与甲状腺肿大程度明

显相关
,

但与病情轻重无相关关系
。

最近国内
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甲亢
升高

一 一
稿
!

FT,

一
低干正常
或未检出

{
需测甲功者

一
g巴H

}

{
升高

个

一
正常

一
曰飞

{
正常

一
亚临床甲亢

一
正常

一
里塑进

.

正常

一
亚临床甲低

t

一
F . T

{
下降

一
甲 低

图 1 用 S ISH
、

曰屯
、

几 判断甲状腺功能

注
:

本方案不适于非甲状腺疾病 的诊断
,

亦不宜用于判断用甲状腺激萦替代治疗思者的甲状腺功 能状态

(摘 自C a d w e ll等
,

198 5 )

表 1 出现以下复杂情况如何排除甲亢 (根据 H a m b o r g er 修改 )

结果类型

S T SH F T ; F T 3
对诊断的考虑 可排除

N 或 洛

F T -

个

N 或 个

①S T s H 正常时可排除甲亢

② T R H 试验 S T S H 个应否定甲亢
,

虽然
合并有 S T S H 正常低值

③出现 F T
3

今
,

可排除甲亢

ST SH 正常及 个即可排除甲亢

N 或 个

十 5
` 一

脱碘酶缺乏

甲状腺正常病态综合征

地塞米松
心得安

今 碘油造影剂 (胆囊 )

乙胺腆映酮

甲状腺正常病态综合征

个 甲状腺激素外周不应症

安非他明

垂体 1名H 不恰当地分泌过多

N T
,

毒症

病人服用 T
;

急性精神病或服用肝素者
妊娠剧吐

①当 S T S H 正常或 个时即可排除甲亢

②但有例外
,

当垂体分泌 T s H 有异常
增高时为例外

,

此时需检查垂体情况

N 或 令 T :

毒症

病人服用 T ,

①甲状腺吸
’

aIl 率低
,

考虑服用 T
,

②对急性精神病及服用肝素者
,

检查 T
3

抑制试验能有所帮助

③妊娠剧吐者可继续观察
,

患者可 自行
恢复

①F T ;

正常而且甲状腺吸
’ 3 , I 率正常或

增高时
,

考虑为 T :

毒症
②若 F T .

低于正常而且甲状腺吸
’ 3 , I 率

亦低时
,

考虑病人服用 T :

所致

注
:
N 为正常

,

个为高于正常
,

今为低 于正 常
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S IS H
,

F l飞
,

F l几

g 巴H 告
,

门飞个
,

F l、 个

{

g 巧H
,

门飞个
,

F l、正常

{
吸

, 3,
I率

l

s l b H

确诊甲亢

{

,

F 几牛
,

曰飞正常

{
叨

3 ,
I率

率
习
l

,山甲

叨

呀
3 ,

I率

今

杏 毒
叨

3, I率 个 吸
, 3, I率 杏

告 杏

毛甲亢 病人服 T’
(伴有甲肿 ) (多无甲肿 )

叨
3, I率个

斗

.T 甲亢
(伴有甲肿 )

吸
, “ , I率 令

令
病人服毛
(多无甲肿

,

F T’ 有时 告)

无甲肿时多为
:

医源性甲亢

为亢移多尹清时伴亢内肿炎甲腺亢甲甲致状甲有亚碘伴甲
①②③

图 2 临床上确诊为甲亢的步驻 (根据 H a m b ur g er 修改 )

S IS H 个
,

F l飞令

{
原发性甲低

{

无甲状腺肿
}
丫

抗甲状腺抗体

阳 性

杏
桥本氏甲状腺炎

抗甲状腺抗体 抗甲状腺抗体 抗甲状腺抗体

阴 性 阳 性 阴 性

令 杏 杏

①激素合成障碍 桥本氏甲状腺炎 ① ’ 31 1治疗后

②药物引起 (碘
、

锉 ) ②甲状腺手术后或
③碘缺乏病 (地甲肿 ) 甲状腺外照射

③无甲状腺克汀病

图 3 临床上确诊为甲低的步骤 (根据 H o m bu
rg er 修改 )

于山西省内陆地方性高碘地甲肿居民中查出 T G PI 阳性者 可高达 60 % 以上
,

且与甲状腺
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肿程度呈正相关
。

除上述兴奋性抗体外
,

尚有抑制性抗体

以及非受体的细胞表面抗体
.

较常用者为甲

状腺功能抑 制抗体 ( T FI A b )
,

又称促 甲状腺

激素结合抑制免疫球蛋白 ( T Bl l )
.

这类抗体

的重要特点是它与甲状腺细胞膜上的 T S H

受体结合后
,

不引起受体活化
,

却抑制了受体

的功能
,

使得 T S H 受体得不到外源性刺激
,

从而使细胞分泌 T
: 、

T
;

的功能下降
。

有人研

究认为
,

T FI A b 有两种类型
,

一类作用在受

体水平
,

另一类作用可能包括受体及受体后

某些相关结构的环节
。

目前在原发性甲低
、

桥

本氏甲状腺炎 以及放射性碘治疗甲亢后引起

的甲低患者中均有测到此种抗体的报道
。

随着近年来独特型
一

抗独特型免疫 网络

学说在自身免疫性疾病应用研究方面的进

展
,

人们尝试 用 独特型
一

抗独特型理论 ( Id
-

a n t i
一

Id )来解释 T R A b 与 G D 发病关系 [5
·

6」
.

所谓独特型 (I di ot y pe
,

Id )
,

为抗体分子 V 区

的抗原结合部位
,

它具有免疫原性
,

可刺激机

体产生抗独特型抗体 ( a nt i
一

dI )
.

我国 富宁

等川及 陈格等阁亦有报道
,

但至今尚未能广

泛应用于临床测定
。

2
.

1
.

1
.

2 抗甲状腺细胞内各种组织成份的

抗体

如抗微粒体抗体 ( T m A b )
、

抗人类甲状

腺球 蛋 白抗体 ( T g A b )
、

抗胶质 抗体 ( C : -

A b )
。

2
.

1
.

2 应用概况

现 对 常 用 的 T R A b
、

T S I
、

T g A b 及

T m A b 分别简介如下
。

2
.

1
.

2
.

1 T S H 受体抗体 ( T R A b) 及 甲状腺

刺激免疫球蛋白 ( T SI )的应用

① 用 于 诊断 G ar v e
氏病

.

约 80 写~

1 0 0 %患者可检出 T R A b 及 T S I
,

如 T R A b

及 T SI 增高
,

即使其它化验正常
,

仍应考虑

此病
。

对 G r a ve 氏病
,

如血 T SI 升高
,

常表明

有复发
; 下降则表明痊愈

。

对
” ,

I治疗 甲亢疗

效的判断
,

T SI 升高多表明疗效较好
,

但有人

认为与此无关
。

②用于孕妇及新生儿甲亢的诊断
。

孕妇

中若 T SI 升高
,

预示婴儿可能稚患 甲亢
。

新

生儿若 T SI 升高
,

则患 甲亢机会更多
。

2
.

1
.

2
.

2 抗甲状腺球蛋白抗体 ( T g A b) 及抗

微粒体抗体 ( T m A b) 的应用

正常人 血清 内 T g A b 升高者占 2肠
,

T m A b 升高者占 10 %左右
,

但临床发展为甲

亢者仅 1 % 一 2 %
.

若血清 T S H 同时处于边

缘性高值者
,

则有 3写~ 5 % 的正常人在 日后

可发展成为临床甲低
。

①低滴度增高
。

T g A b
、

T m A b 低度增高
,

可发生在亚急性甲状腺炎
,

表 明患者可能有

抗体的遗传倾向
。

以上情况亦可发生在 甲状

腺癌患者
,

但对鉴别 良性或恶性结节并无价

值
。

若孕妇在产后发生上述情况
,

应该警惕发

生产后甲状腺炎
。

若在非毒性结节甲状腺患

者中出现低滴度 T g A b 及 T m A b 的增高
,

并

不表明患者有甲亢或甲低出现
。

另一种值得

注意的疾病是
,

我们称为多腺体衰竭综合征

( P F S) 或称为多内分泌腺低下症 ( M E D )
.

这

是 1 92 6 年 Sc hm 记 t 氏首先报告阿狄森氏病

合并甲状腺功能低下的病例
,

称 Sc h m idt 氏

综合征
。

以后发现
,

甲状腺功能低下常与以下

疾病如桥本氏甲状腺炎
、

G ar ve 氏病
、

亚急性

甲状腺炎
、

产后甲状腺炎
、

阿狄森氏病
、

胰岛

素依赖性糖尿病
、

恶性贫血
、

红斑性狼疮
、

少

年类风湿性关节炎
、

T u nr er 氏综合征
、

山 w n

氏综合征等同时存在
。

经研究还发现有抗肾

上腺组织抗体
、

抗性腺抗体
、

抗甲状腺组织抗

体
、

抗胰岛素细胞抗体等
,

临床上有甲低
、

性

功能低下及肾上腺皮质醇功能低下等症状
。

此种疾病的 T g A b 及 T m A b 均有轻度增高
。

②杭体滴度有中等或高度增高
.

在 95 肠

桥本氏甲状腺炎患者可见到
,

表明患者有甲

状腺功能衰竭
。

在 50 % ~ 70 % G r
va

e 氏患者

亦可见到
,

但患者表现为 甲亢
,

这是由于患者

同时有 T SI 明显升高所致
.

值得指出的是
,

这类 T g A b 及 T m A b 同时增高的患者
,

在治
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疗后容易出现甲低
。

另外
,

混合型的自家免疫

性 甲状腺疾病
,

又称桥本氏毒症 ( H a油mi ot 。

x ie o s is ) 亦 经 常 见 到
。

19 7 2 年 G r a v e s 及

T h o m p os n
报告 14 例典型 自免 甲状腺炎 中

有 13 例转变为甲亢
,

1 9 7 4 年 L a m be gr 亦有

报告
,

以上抗体均可阳性
。

2
.

2 抗甲状腺 自身抗体的测定

正常情况下
,

甲状腺激素在血液中仅与

甲状腺激素结合球蛋白 ( T B G )
、

甲状腺激素

结合前白蛋白 ( T B P A )和白蛋白 ( A L B )相结

合
.

但在某些特殊情况下
,

甲状腺激素还可以

和体内免疫球蛋白进行异常结合
,

这些免疫

球蛋 白来 自机体自身产生的 甲状腺激素抗

体
.

自 1 9 5 6 年 R ob b ins 等首先观察到 1 例甲

状腺癌患者血清甲状腺素与 7 球蛋白有异常

结合现象
,

近 30 多年来有关抗甲状腺激素自

身抗体 ( T H A A )的报道 日益增多
,

这种抗体

多见于甲状腺 自身免疫性疾病
,

如桥本氏甲

状腺炎以及 甲亢
、

甲低等
。

我院 自 1 9 8 5 年 1

月至 1 9 8 6 年 2 月曾连续发现 3 例 T H A A 阳

性患者
,

例 1 为典型甲亢 (即 G ar v
es 病 )

,

检

测到 T : 和 r T
:

自身抗体
;
例 2 亦系典型 甲

亢
,

例 3 则为桥本氏甲状腺炎
,

后两例血清中

有 T
3 、

T
;

及
r T :

自身抗体共存
。

上述抗体经

免疫方法鉴定证实为 Ig G
,

并同时检出病人

血清中有不同程度的抗 T g 及抗 m 抗体
.

目前普遍认为
,

与自身抗体结合的甲状

腺激素无生理活性
;
由于 甲状腺激素的分子

量较低
,

并不具备免疫原性
,

亦不能刺激机体

产生抗体
,

为何在某些临床情况下能够产生

这类抗体
,

至 今 尚未阐明
,

因而研究 T H A A

对揭示 甲状腺疾病的自身免疫过程
,

有重要

价值
。

此外
,

由于这类自身抗体还能够对常规

放免测定结果 产生严重的干扰作用
,

故具有

特殊意义
。

一般说来
,

①使用双抗体
、

固相分

离技术
,

可使被测的甲状腺激素值产生偏高

的假象 ; ②使用 P E G
、

活性碳
、

树脂分 离技

术
,

则产生偏低的假象
。

由此可见
,

T H A A 对

测定结果的影响足以能够混淆临床诊断
。

因

此
,

对于 T H A A 阳性病人
,

需根据临床表现
、

体征及实验室检查结果进行综合性分析
。

尚

可采用某些能排除自身抗体干扰的测 定方

法
,

如乙醇提取法
、

C P B A 法
、

平衡透析法等
,

以获得病人血清甲状腺激素水平的
“

真值
” 。

因此
,

当血清的 T
: 、

T
.

或
r T

:

检查结果与临

床表现明显不符者
,

要考虑有 T H A A 的可能

性
,

应选择性地进行 T H A A 的检测
。

2
.

3 血清 T g 的测定

血清 T g 测定国内外已相继开展
,

多采

用双抗法
。

过去人们一直认为 T g 是一种
“

隔

绝
”
抗原

,

不存在于周围血中
,

目前已知 约

70 % ~ 80 %正 常人 血 清 中亦 可测 到 微量

T g [ , 〕 .

2
.

3
.

1 G r a v e s
甲亢

患者血清 T g 可升高
,

用抗甲状腺药物

后
,

血清 T T 。
及 T T :

先后下降
,

但 T g 下降缓

慢
,

甲亢缓解 1 ~ 3 年后 T g 可降至正常
,

甲

亢症状加重或复发时
,

血清 T g 又显著升高
,

故 T g 水平对甲亢治疗及随访观察有一定临

床价值
.

不少文献报道
,

由于 G ar v
es 病常有

T g A b 阳性
,

会影 响血清 T g 真 实水平的观

察
,

但有人指出
,

若应用灵敏的双抗体法或当

T g A b 阳性滴度不高时
,

其影响不大
,

可不予

考虑图
。

2
.

3
.

2 亚急性 甲状腺炎 (简称亚甲炎 )及慢

性甲状腺炎 (简称慢甲炎 )

亚甲炎时甲状腺实质炎性损害严重
,

故

血清 T g 水平升高明显
,

经治疗后 甲状腺组

织恢复
,

血清 T g 应很快降至正常 ; 如 T g 水

平仍高
,

表明未愈
,

应继续 治疗
,

否则容 易复

发
.

慢甲炎初诊者血清 T g 常高于正常
,

一是

由于 甲状腺被慢性炎症破坏
,

T g 从被破坏的

滤 泡内释入血循环
,

另一是由于慢 甲炎血清

T S H 升高
,

刺激慢 甲炎病人分泌较多的 T .g

由于 慢 甲炎 病 人 血 清 中 常有 高 滴 度 的

T g A b
,

严重干扰 T g 的放 免测定
,

故 慢 甲炎

病人血清 T g 水平变化有何实际意义
,

尚待

研究
。
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2
.

3
.

3单纯性甲肿
、

甲状腺腺瘤
、

囊肿
、

甲状

腺恶性肿瘤

2
.

3
.

3
.

1单纯性甲肿

血清 T g稍高于正常
,

且升 高程度 与 甲

肿大小程度呈正相关
,

但与血清 T T
: 、

T T ;

及

T S H 均无相关 [ ,
·
, 〕 .

2
.

3
.

3
.

2 甲状腺腺瘤或囊肿

血清 T g 有轻度升高
,

但与甲状腺大小

以及血清 T T
3 、

T T
;

及 T SH 无相关关系
。

2
.

3
.

3
.

3 甲状腺癌

血清 T g 可明显升高
,

尤其是滤泡性癌

更高
,

可达 1 o o o n g / m l 以上
。

但甲状腺髓样

癌及未分化癌患者一般均在正常范围
。

Bl
a
bd

提出
:

血清 T g < 20n g /ml
,

提示无 甲状腺癌
;

20 一 60
n g / m l

,

提示术后残 留癌组织和见于

少数病情活动者
; > 6 0n g / m l

,

系病情活动指

标
.

因此
,

血清 T g 测定可帮助鉴别良
、

恶性

肿瘤
,

可随访治疗效果及预后图
。

2
.

3
.

3
.

4 缺碘地区的甲状腺病人

缺碘地区有或无地甲肿 (地方性甲状腺

肿 )居民血清 T g 均 明显高于非缺碘地 区正

常人
,

而缺碘地区有 甲肿患者 其血清 T g 水

平更高
,

而且与甲状腺肿大小
、

F
产

T
3

/ F T
;

比值

及血清 T S H 呈正相关
。

补碘后居民无论有或

无 甲肿者
,

T g 及 T HS 水平均下降至正常范

围
,

因此碘缺乏是 T g 升高的一个重要原因
.

而且
,

血清 T g 水平的放免测定对缺碘性地

甲肿的防治与监测是一 种非常有用 的指

标 .s[
’ “〕 。

.2 4 血清降钙素的测定 ll[ 〕

开始应用时
,

认为该项测定对 甲状腺髓

样癌有很高的诊断和随访应用价值
,

但 日后

发现仍有其不足之处
:

首先
,

该测定不是很灵

敏
,

而且正常人与极轻度髓样癌者之间有重

叠交叉现象
.

其次
,

某些非髓样癌患者如某些

肺癌
、

乳癌亦可分泌降钙素
,

使血清降钙素增

高
.

另外
,

血清降钙素水平在患者中波动较

大
,

甚至患者已完全恢复正常时
,

仍可出现波

动
.

所以当患者临床上表现为髓样癌
,

而血清

降钙素结果 为正常时
,

需进一步做其他检查
,

如 钙 ( Zm g / k g ) 注 入 试 验 或 p e n t a g a s t r in

(0
.

s m g k/ g )注入试验
,

分不同时间取血测降

钙素进行动态观 察
,

若有明显上 升
,

则可确

诊
。

3 某些特殊类型甲状腺疾病中的应用川

3
.

I T
:

毒症或 T
3

甲亢

1 9 5 7 年 M a d a g e r
首先报告 l 例

,

1 9 7 0 年

S te r lin g 复习 2 6 例
,

1 9 7 2 年 H o ll a n d e r
复习

4 0 例
,

提出诊断标准如 下
:

①有甲亢症状及

体征
,

但常无突眼征
,

且心血管症状较 明显
;

② P B I 或 T T
;

正常 ( F T
.

正常 ) ; ③ T T
3

升高

( F T :
升高 ) ; ④甲状腺吸

`

aIl 率正常或增高
,

不被外源性 T
3

抑制 (即 T
:

抑制试验呈现无

抑制 )
。

T :
毒症出现的情况

:

①缺碘病区
,

患功

能自主性腺瘤中的部分患者 (多系孤立的毒

性 甲状腺肿
,

有时为多结节毒性甲状腺肿 )
,

或用碘制剂或 T :
防治后出现的碘致甲亢

; ②

甲亢早期
; ③甲亢治疗后 T :

升高常系缓解后

复发的先兆
; ④甲亢用抗甲状腺药物治疗后

,

T
;

可先下降
,

而 T
:

仍高
,

误认为是 T
3

甲亢
;

⑤ T B G 减少症合并甲亢时
,

亦可 出现 T
;

正

常
,

T
:

升高
.

因而
,

T :
毒症是否系一种独立的疾病值

得怀疑
,

考虑是否称为高 T
3

综合征 ( Hi g h T 3

S y n d r o m e )较好
,

因为有人发现 T
3

毒症中
,

虽然 T T
3

升高
,

但约有 10 % ~ 30 %病人 F T
3

是正常的
,

有的甚至低于正常
,

临床亦无明显

甲亢症状
; 而有的虽 T T

,

正常
,

但 F T
;

却升

高
,

为数不少 (约 5 ~ 10 % )
,

故称为 T :

毒症

似乎不妥
。

3
.

Z T
,

毒症

近年来尚注意到有极少数甲亢患者的血

清 T T
3

及 F T
3

均正常但 T T
;

及 F T
,

增高
,

且临床有甲亢症状
,

故称之为 T
.

毒症
,

可发

生于毒性弥漫性甲肿或毒性结节性 甲肿
,

多

数年龄在中年以上
,

一般情况较差
,

营养不
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良
,

常伴有严重的间发感染
,

或曾经过某种手

术治疗
,

或曾有服碘过多或用过糖皮质类固

醇
、

p受体阻断剂 (心得安 )
、

乙胺碘吠酮等类

药物
。

有人认为
,

服碘过多 (碘负荷 )可使甲状

腺分泌 T
;

增 多
,

或 由于上述原因使组织 内

T
。

脱碘成 T
:

出现障碍所致
。

总之
,

其病因及

发病机理至今尚未阐明
。

3
.

3 高 T S H 甲亢 (或称 T SH 毒症 )

3
.

3
.

1 定义

临床上 有 甲亢
,

患者血清 T S H
、

T T
3 、

F T
3 、

T T
;

及 F T
;

均增高
.

3
.

3
.

2 病因分类

3
.

3
.

2
.

1 由于垂体肿瘤分泌 T S H 过多引起

此种情况少见
。

La nd olt 等 1 9 7 3 年收集

文献 ( 1 9 70 ~ 1 9 7 2 )
,

仅 8 例 甲亢是因垂体瘤

所引起
,

当垂体瘤切除后甲亢症状均消失
。

其

组织学检查由酸性细胞组成者 3 例
、

嗜碱性

者 1 例
、

嫌色者 ] 例
,

其他原 因如①异位

T SH 分泌征候群
,

系甲状腺垂体以外的能分

泌 T S H 的肿瘤 (多系恶性 )如肺癌等
; ②由于

胚胎内
,

特别是滋养层细胞可产生类似 T SH

的物质所致
;③由于葡萄胎产生类似 T S H 的

物质所致
。

3
.

3
.

2
.

2 由于选择性垂体无反应所引起

属于 甲状腺激素不应症 的一种类 型
,

是

遗传性疾病
。

当患者血清 T
3 、

T
。

增高时
,

垂体

对此不发生负反馈反应
,

故 T S H 仍持续增

高
,

但其他组织对 T 3 、

T
.

有正常反应
,

因而表

现为 甲亢
,

且血 内 T S H 很高
,

T
3 、

T
;

亦高
。

3
.

3
.

2
.

3 家族性甲亢

亦系遗传性疾病
。

有 人认为系垂体前叶有缺 陷所致
,

因此

垂体 T S H 分泌细胞 内缺乏 5
, 一

脱碘酶
,

导致

来自周围血液的 T
;

转复 为 T
:

的不足 ( 目前

认为 T
:

及 T
。

对垂体的负反馈作用是在垂体

分泌 T S H 的硫细胞内进行的 )
,

因而 T
3

核受

体 不能充分被 T
:

占领
,

故使 T S H 分 泌减少

的负反馈作用减弱而 T S H 大量产生
,

随之 甲

状腺分泌 T
: 、

T
;

增加
,

引起甲亢
.

.3 4 甲状腺激素不应症 (或称甲状腺激素抵

抗综合征 ) ,
,

,

” 1

1 9 6 7 年 R e f e t o f f 首先报告 甲状腺激素

不应症 3 例
,

临床表现有聋哑
、

甲状腺肿并有

甲低
,

可有智力差
,

X 线检查骨髓呈特殊点彩

样
,

且骨龄延迟
,

患者均 有高 P BI 血症
,

系同

胞
。

1 9 7 2 年同一作者又报告 18 例类似患者
,

发现轻型患者可无神经性耳聋
,

无点彩样骨

能
,

但有甲状腺肿及程度不同的骨龄落后 ; 14

例系散发性
,

多为儿童及青年
,

最小者系新生

儿
,

男女之 比为 1
.

2
:

1 ;
病例来自芬兰

、

比利

时
、

丹麦
、

葡萄牙
、

希腊
、

意大利
、

德国
、

英国
、

墨西哥
、

日本的报道
。

国内有 1 例报道 zl[ 〕。

.3 .4 1 类型

①选择性垂体无反应
。

如上所述
,

系高

T SH 甲亢的一种
,

血中 T SH
、

T 3 、

T ;
均升高

。

②选择性外周组织对 甲状腺激素无反

应
。

故患者血中 T : 、

T
.

虽然增高
,

但患者仍处

于甲低状态
。

由于垂体对 T
3 、

T
;

尚有反馈性

抑制反应
,

故 T S H 可以正常
。

③全身广泛组织 (包括垂体及外周组织 )

对 甲状腺激素呈低 反应或 无反应
。

患者血

T S H
、

T
, 、

T .
均增高

,

但临床表现 为甲低或正

常
。

.3 .4 2 病因

系遗传性疾病
,

为受体缺陷病
。

由于靶器

官内细胞对 T :
结合的核受体容量减少 (约为

正常人 的 1 / 2 0) 以及亲合力大大降低所致
。

有的学者认为
,

受体的亲合力和受体的数量

并无明显变化
,

而是 T :
受体 (有

Q 和 p两种

基 因 ) 的 俘基因有突变
,

此种变异的 尽受体使

正常受体活性受到阻断和抑制
,

导致组织中

T
:

受体对 T
:

产生抗性
。

严重患者的临床症状非常典型
,

为常染

色体隐性遗传
,

轻的患者多系常染色体显性

遗传
,

临床症状不明显
。

目前认为
,

绝大多数

患者为常染色体显性遗传
.
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放 射 免 疫 显 像 与 治 疗 的 应 用 进 展

广 州 一 五 七 医 院 ( 广州
,

5 1 0 5 1 0 ) 任均 田 编述

广州中山 医科大学 ( 广州
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摘 要
:

对放射免疫显像和放射免疫治疗的方法学研究现状作了简要的回顾
。

重点介绍了单

克隆抗体
、

放射性核素
、

实验动物模型的选用与技术要点
,

及实际应用中应注意的几种影响因素
。

关键词
:

放射免疫显像 放射免疫治疗 单克隆抗体 放射性核素 实验动物模型

试剂

R H (放射免疫显像 )与 R IT (放射免疫治

疗 )所用试剂为放射性核素标记的 M c A b
,

各

自的应用情况如下
。

1
.

1 M e A b

用于 R n 和 R n
’

的 M
c A b 迄今多为鼠

源性 M c A b
,

其特点是制备 简单
、

性质稳定
、

纯化方便
、

产量高
,

不足之处是人体内多次应

用会产生人抗鼠抗体 ( H A M A )
,

影响应用效

果甚至发生过敏反应 l[]
。

解决该问题的办法

是制备人源性 M c A b
,

但人源性 M c A b 的制

备存在两大问题
:

难以建立人骨髓瘤细胞 系

和难以获得人免疫 B 淋巴细胞
。

这阻碍了人

源性 M c A b 的发展
,

却激发了利用基 因工程

构建 M
c A b 的发展

。

近年来已成功制备了嵌

合抗体
、

C D R (互补限定基因 )移植抗体及完

全类似人抗体的 M c A .b

嵌合抗 f木于 1 9 5 5 年 由 M o r r is o 。
等 [ , 〕首

先报道
,

其基本方法是 用 D N A 重组技术把

克隆小鼠重
、

轻链 V 区基因与人的 C 区基 因

重组
,

再把此重组基因以各种方式引入小 鼠

骨髓瘤细胞或其它细胞
,

使其表达分泌所需

的 M c A b
.

类人或 C D R 移植体于 1 9 8 8 年由

Re ci h m a n n
等阁制备成功

,

其 基本原理是嵌

合抗体的扩展
,

不同之处在于其并非把整个

鼠重链和轻链 V 区基因植入人基因中
,

而是

把三个互补限定基因分别植入人免疫球蛋 白

重链与轻链区
。

完全类似人抗体的 M
c A b 于

1 9 9。 年才制备成功 [’j
,

其原理是在免疫或非

免疫个体 中随机混合重链和轻链产生全新的

F a b 或 F v
抗体

。

这在 M c A b 制备方面是一个

新的突破
.

M c A b 的 另 一进 展 是
“

双 功能抗 体
”

( Bs A b) 的制备成功
.

即用化学方法联结二个

不同的 M
c A b 或融合二个杂交 细胞株 以产

生杂交— 杂交瘤
。

B s A b 可结合体液和细

胞免疫二种功能
,

能更有效地破坏肿瘤细胞
。


