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甲状腺功能亢进症治疗方法的比较和选择

汤建林李玉莹 高柳艳唐秀萍 胡红永

【摘要】甲状腺功能亢进症(甲亢)是内分泌疾病中的常见多发病，抗甲状腺药物．外科手术和

放射性碘治疗均为目前公认的治疗甲亢的有效方法。通过多年的临床实践和大量的分析研究，对

卜述三种治疗方法各自特点的认识进一步加深，在选择甲亢治疗方法的倾向方面也有了新的变化。

众多学者在对i种治疗方法进行比较和评价后认为，在没有更好的生理学治疗方法产生之前，放

射性碘治疗将保持其独特的地位，有成为甲亢首选疗法的趋势。

【关键词】甲状腺功能亢进症；抗甲状腺药；外科手术；碘放射性同位素；近距离放射疗法

The methods and options of the treatment for hyperthyroidism
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【Abstract】Hyperthyroidism is a frequently—occurring endocrine disease．Aantithyroid drugs，surgery

and radioactive iodine therapy alecurrently accepted and effective methods of treatment for hyperthyroidism．

Years of clinical practices and a lot of researches on each of the three treatment methods to further deepen

the understanding of the characteristics，the choice of treatment for hyperthyroidism tend to have a new

change．After comparing and evaluating the three treatments for hyperthyroidism，most scholars believe that

radioactive iodine therapy to treat hyperthyroidism will maintain its unique position before the physiological

treatment for hyperthyroidism is uncertainly discovefied in the future．

【Key words】Hyperthyroidism；Graves disease；Antithyroid agents；Surgical procedures，operative；

Iodine radioisotopes；Brachytherapy

甲状腺功能亢进症(甲亢)是内分泌疾病中的

常见多发病，国外统计其患病率女性为1．0％一

2．7％，男性为0．1％～0．2％Ill。国内高妍[21报告，甲

亢在女性人群中的患病率约为2％，年发生率高达

O．2％～0．3％，其中Graves病约占所有甲亢患者的

85％131。抗甲状腺药物(antithyriod drug，ATD)、外

科手术和放射性碘治疗仍为目前公认的治疗甲亢

的=三种有效方法。随着新的循证医学证据的不断出

现，对=三种治疗方法各自特点的认识进一步加深，

在选择上述甲亢治疗方法的倾向方面有了新的变化。

1 ATD治疗

ATD治疗始于20世纪40年代初。现常用药物

为甲巯咪唑(methylmercaptoimidazole，MMI)和硫脲

DOI：10．3760／cma．j．issn．1673．4l 14．2009．03．012

作者单位：671000云南大理．大理白族自治州人民医院核医

学科

通信作者：汤建林(E—mail：tjll28@163．tom)

类衍生物丙基硫氧嘧啶(propyhhiouracil，PTu)等。

1．1作用机制

(1)通过抑制甲状腺内过氧化物酶的活性而抑

制甲状腺细胞内酪氨酸碘化及碘化酪胺酸的耦联，

抑制三碘甲腺原氨酸、甲状腺素的合成。

(2)抑制淋巴细胞产生自身抗体，使血液中的

甲状腺自身抗体水平下降，提高长期缓解率。

(3)大剂量的PTU还具有抑制外周血中甲状腺

素向i碘甲腺原氨酸转化的作用。

1．2适应证

主要应用于甲状腺肿大程度小(<30 g)、病情

较轻、甲状腺刺激性抗体滴度较低、孕妇及儿童患

者，还用于B-I治疗及手术前准备。ATD治疗在欧

亚地区常作为甲亢的首选疗法。

1．3剂量和疗程

国内多采用减量法，MMl初始用量为30～45

ms／d(相当于Prru 300～450 mg／d)，临床症状缓解后

开始减量，直至维持量用药。总疗程应在12，18
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月，短于12个月复发率增加，长于18月亦不能显

著增加缓解率。

1．4 ATD治疗甲亢的主要缺点

(1)疗程长，缓解率低，复发率高(60％一80％)。

随着饮食中平均碘摄人量增加，甲亢发病率增加，

ATD疗效降低，缓解率下降”I。

(2)ATD的不良反应：发生率为20％～30％。

MMI的不良反应是剂量依赖性的，PTu的不良反应

则是非剂量依赖性的，两药的交叉反应发生率为

50％131。常见的不良反应是：①粒细胞减少或缺乏

是ATD的严重并发症，MMI和门U的并发症发生

概率相等(0．3％左右)，且有交叉反应，其中一种

药物引起奉症，不能换用另一种药物，其多在初次

治疗的最初2—3月或再次治疗的l一2月内发生，

也呵发生在服药的任何时候131；②肝损伤，ATD治

疗期间可发生转氨酶升高，少数m现药物性肝炎甚

至肝坏死，表现为变态反应性肝炎，病死率为25％一

30％131；③多血管炎。应用胛u后其发生概率高于

MMI，表现为多脏器损伤；@ATD关节炎综合征，

即严重的一过性游走性多关节炎。卅现上述反应须

立即停药，并用糖皮质激素等积极治疗，否则町危

及生命限5I。

2外科手术治疗

甲状腺次全切除术是最古老的甲亢治疗形式，

1909年Kocher ET因此项成就获得诺贝尔医学奖。

2．1疗效及术式

通常，此疗法的治愈率达95％，复发率为

0．6％～9．8％，病死率为0 161。现主张一侧行甲状腺

全切，另一侧次伞切，保留4～6 g甲状腺组织，或

双侧甲状腺次全切，每侧保留2—3 g甲状腺组织131。

也有主张用甲状腺全切术，可使复发率降到3％以

下，但甲状腺功能减退(甲减)的发生率近100％n。

2．2适应证和禁忌汪

适应证：中、重度甲亢长期药物治疗无效者，

甲状腺显著肿大和结节性甲状腺肿者，妊娠中期

药物治疗失败者，对ATD不能耐受和拒绝‘31I治

疗者。

禁忌证：严重突眼者，妊娠早期和晚期及全身

状态差而不能耐受手术者。

2．3主要缺点

甲状腺次全切除术的常见合并症有：疼痛、局

部出血、低钙血症、甲减和声带麻痹等。

永久性甲减：发生率为4％～30％，发生甲减的

原冈除手术损伤外，甲亢病本身的自身免疫损伤也

是致甲减的因素131。

甲状旁腺功能减退症：分一过性和永久性，前

者一般于术后l一7 d恢复，后者(发生率为0～3．6％)

需终生治疗。

喉返神经损伤：发生率为0～3．4％。双侧损伤

者后果严重。

除手术禁忌证外，手术治疗的合并症及手术瘢

痕对美容的影响是人们选择此项治疗的顾虑。因

此，随着n-I治疗应用的日益增多，手术治疗明显

减少，在国内外仅占甲亢病例治疗数的3％～5％M 3I。

3 131I治疗

131I治疗甲亢的方法简便，适用范罔广，安全

有效，治愈率高达90％以上，复发率低，仅为l％

～2％，除甲减外无其他远期不良后果。

3．1 病理生理学基础及治疗原理

旧1I进人人体内后，主要蓄积在甲状腺(甲亢时

甲状腺摄B-I率更高)，有效半衰期3．5 d，其余多

在48 h内由。肾脏排出。被甲状腺摄取的B1I衰变时

释放出的B射线射程较短，为2—3 mm，平均l mm

(基本上被甲状腺组织吸收，对甲状腺周嗣组织和

器官影响较小)，通过“交义火力”效应，使甲状

腺中心部位接受的辐射剂量大于腺体边缘部分，给

予适当剂量的B1I，则可利用辐射“切除”部分甲

状腺组织，达到治疗目的，而其他组织器官受到的

辐射剂量极小181。

3．2适应证和禁忌证

适应证：成年人Graves甲亢伴甲状腺肿大Ⅱ

度以上；ATD治疗失败或过敏；甲亢手术后复发；

甲亢性心脏病或甲亢伴其他病冈的心脏病；甲亢合

并fLl细胞和(或)血小板减少或伞血细胞减少；老

年甲亢；甲亢合并糖尿病；毒性多结节性甲状腺

肿；自主功能性甲状腺结节合并甲亢。

相对适应证：青少年和儿童甲亢，用ATD治

疗失败、拒绝手术或有手术禁忌证；甲亢合并肝、

肾等脏器功能损害；浸润性突眼。

禁忌证：妊娠期及N-％期妇女。

3．3¨·l治疗甲亢的安全性问题

基于以下新的循证医学证据，现认为旧1I治疗



垦际放射医学核医学杂志 2009年5Y]第33卷第3期Int J Radiat Mexl Nuel Med，May 2009，V01．33，No．3

甲亢方法简便、适用范同广、安全有效、治愈率

高、复发率低、性价比最高，除甲减外无其他远期

不良后果，除绝对禁忌证(妊娠期及哺乳期妇女)

外，‘3’I治疗对几乎所有类型的甲亢都是安全和合

适的。

3．3．1 131I治疗甲亢没有使甲状腺癌和白血病等癌

症发生率增高

在美国辐射卫生研究中心的支持下，由美国

25个医院和英国1个医院组成的甲亢治疗随访研

究协作组(Cooperrative Thyrotoxicosis Therapy Follow．

up Study Group，Crlq'FSG)于1968年、1974年和

1998年报告了3次随访结果，通过对1946～1964

年用131I治疗的2．3万多例成年人甲亢患者的长期

随访调查，证明在这些患者中包括甲状腺癌和白血

病等癌症发病率和病死率均未增高，提供了BtI治

疗的长期安全性的根据191。国内用”-I治疗甲亢已

超过20万例，至2002年，仅报告2例甲状腺癌和

5例白血病，分别低于普通人群的发病率3．9／10万

及2．98／10万。3．90／10万ll oJ。

3．3．2遗传损害及基因异常的发生率与普通人群无异

研究表明，人体自发突变率约为0．5×106／(基

因·世代)，对人类因辐射致两倍突变率的剂量为

0．2—2．0 Sv(20～200 rein)，而B。I治疗甲亢时，患者

生殖器官所受到的剂量仅为上述剂量的1％．10％．

因此不会增加基因及染色体变异的危险性[111。现

已证明，13。I治疗育龄妇女或青少年和儿童甲亢，

没有降低患者的生育能力，也未增加遗传损害发

生率1121。

3．3．3 131I治疗甲亢不会引起其他脏器的辐射损伤

从¨1I的生物学特性和辐射剂量学分析，B，I治

疗甲亢是安全的。美围医疗性内照射剂量评估第五

号报告、国际辐射防护委员会和美国能源部橡树岭

科学和教育研究所的报告对正常成年人(甲状腺B-I

摄取率为25％)给予131I 370 MBq后，全身受到的

辐射剂量仅为7．10 cGy、骨髓为2．60～3．10 cGy、肝

脏为1．30～4．80 cGy，男、女性腺受到的辐射剂量

为0．88～1．8 cGy，均<3 cGy；而对甲亢患者上述相

应组织器官的吸收剂量更低，故远不足以引起其他

脏器辐射损伤[t3-tSl。

3．3．4关于131I治疗甲亢后的甲减

131I治疗甲亢后的甲减分为早发甲减和晚发甲

减。早发甲减的发生率各家报道差异较大(5％～

40％)，其发生率与玎-I的使用剂量密切相关。晚发

甲减的发生率国外报道较高，10年后可达40％～

70％131，国内则相对较低(国内外131I的使用剂量差

别较大)。晚发甲减的发生原因，目前多学者认为

与自身免疫及疾病自然转归及环境因素造成摄碘过

多等有关11610

核医学和内分泌学专家一致认为，甲减是B-I

治疗甲亢难以避免的结果，同时认为乃1I治疗甲亢

后的甲减不是一种严重的消极后果。这是数十年来

131I治疗经验及对甲减的深入认识相结合的结果。

因为甲减并非B1I治疗甲亢所特有，不管用何种方

法治疗，最终将以每年3％的比例发生It7】，而且自

发性甲减可能是甲亢自然病史的一部分，并提出自

毁性(burded．out)是Graves病的最终结果。况且，

测定促甲状腺激素可灵敏、准确、特异地诊断甲

减，应用左旋甲状腺素替代治疗易于纠正，可避免

长期使用ATD所致的不良反应。因此，甲减不应

影响川I作为甲亢治疗的首选方法，相反国外一些

学者主张用一次大剂量去除甲状腺，随后再替代治

疗，以达到高治愈率并减少甲状腺癌的危险llSl。

3．3．5关于Graves眼病

轻度Graves眼病病程呈自限性，治疗以局部

治疗和控制甲亢为主。中、重度Graves眼病需在

上述治疗的基础上强化治疗，包括糖皮质激素治

疗、眼眶放射治疗、眼眶减压手术等。其中，对甲

亢做根治性治疗(b1I或者手术治疗)还是应用ATD

控制，目前尚无定论。无论使用何种治疗方法控制

甲亢，使甲状腺功能维持正常对Graves眼病都是

有益的[3．191。

3．3．6关于131I治疗青少年甲亢

国内外的专家对此已经做了数十年的临床研

究，证明其安全有效。美国妁临床内分泌学与代谢

杂志》于2004年发表了Read等的研究，再次证

明131I治疗儿童和青少年甲亢是安全有效的，并为

此配发了编者述评，认为无确切根据地顾虑131I治

疗儿童甲亢是不必要的例。目前，美国对20岁以

下的甲亢患者用B-l治疗已较普遍，英国对10岁

以下的甲亢患者也用b1I治疗。考虑到遗传效应的

长期性、文化背景及我国的人口政策等因素，对

B1I治疗甲亢时的年龄进行适当限制是合适的，但

这并不排除对符合治疗条件的青少年甚至儿童选用

131I治疗116lo
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3．4医疗成本分析

据陈文贤等【211分析，如用。3‘I治疗全国现有

的1400万例甲亢患者，与ATD治疗相比，可以节

约经费274．2亿元。故。31I治疗比用ATD和手术治

疗具有明显的优势。

鉴于以上优势，自1995年以来，美国甲状腺

学会和美国临床内分泌医师协会分别发表的甲亢

和甲减治疗指南中均将13‘I作为治疗甲亢的首选方

法[22-231。在北美，‘31I已成为近70％甲亢患者的首

选疗法，另有10％。15％的病例在ATD或手术治疗

失败后应用㈣。

4结语

综上所述，ATD、131I和手术均为目前公认的

治疗甲亢的有效方法，三者的适应证也有许多交

叉，各有优缺点，但均不能确保患者甲状腺功能永

久恢复正常。国内外众多学者在对i种治疗方法进

行比较和评价后认为，在没有更好的生理学治疗方

法产生之前，放射性碘治疗将保持其独特的地位，

有成为甲亢首选疗法的趋势。当面对一位甲亢患者

时，不论是核医学、内分泌或外科医师，应客观地

介绍各种治疗方法的优缺点，根据患者的诊断和病

情特点及时推荐最佳治疗方案，实事求是地说明可

能m现的并发症，让患者有充分的思想准备，尊重

患者的选择。
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