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  [摘要] 目的 分析放射性131I治疗自主功能性甲状腺结节(AFTN)的临床效果。方法 回顾性分析

2013年4月至2019年1月 在 该 科 室 接 受131I治 疗 的22例 AFTN 患 者 资 料,其 中 女18例、男4例,年 龄

(63.77±12.53)岁,所有患者均随访1年以上,对其疗效进行分析,并对其中2例特殊病例进行报道。结果 
22例AFTN患者经131I治疗6个月后治愈(包括甲状腺功能正常及甲状腺功能减退)21例(21/22,95.5%),其

中4例(4/22,18.2%)发生甲状腺功能减退;2例特殊病例:1例为 AFTN合并Graves甲状腺功能亢进(Ma-
rine-Lenhart综合征),1例131I治疗后诱发Graves甲状腺功能亢进。结论 131I治疗AFTN患者安全、有效、无
创;需要鉴别 Marine-Lenhart综合征及预防治疗后诱发的Graves甲状腺功能亢进。
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  [Abstract] Objective To

 

analysis
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

131I
 

treatment
 

for
 

autonomously
 

functioning
 

thy-
roid

 

nodule
 

(AFTN).Methods A
 

total
 

of
 

22
 

AFTN
 

patients
 

from
 

April
 

2013
 

to
 

January
 

2019
 

were
 

retrospec-
tively

 

analyzed,18
 

females
 

and
 

4
 

males
 

with
 

the
 

mean
 

age
 

(63.77±12.53)
 

years
 

old.All
 

patients
 

were
 

fol-
lowed

 

up
 

for
 

more
 

than
 

1
 

year.The
 

efficacy
 

was
 

analyzed,and
 

2
 

special
 

cases
 

were
 

reported.Results After
 

131I
 

therapy
 

for
 

6
 

months,21
 

patients
 

(21/22,95.5%)
 

were
 

cured
 

(including
 

euthyroid
 

and
 

hypothyroidism),hy-
pothyroidism

 

were
 

occured
 

in
 

4
 

patients
 

(4/22,18.2%).There
 

were
 

2
 

special
 

cases:1
 

is
 

coexistence
 

of
 

Grave
 

disease
 

and
 

AFTN
 

(Marine-Lenhart
 

syndrome),the
 

other
 

is
 

Graves
 

hyperthyroidism
 

induced
 

by
 

the
 

treat-
ment.Conclusion It

 

is
 

a
 

safety
 

and
 

effective
 

method
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

AFTN
 

with
 

131I.Marine-Lenhart
 

syn-
drome

 

should
 

be
 

identified
 

and
 

possible
 

Graves
 

hyperthyroidism
 

induced
 

by
 

the
 

treatment
 

should
 

be
 

realized.
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  自主功能性甲状腺结节(autonomously
 

functio-
ning

 

thyroid
 

nodules,AFTN)是一种能引起甲状腺毒

症的少见疾病,女性发病率高于男性,结节可单发也

可多发,其中99%的结节为良性,多发生在两个侧叶,
峡部少见。手术切除、131I治疗及射频消融均可作为

该病的临床治疗方法[1]。本文对于本院进行131I治疗

的22例伴有甲状腺毒症的AFTN患者进行回顾性分

析,并对1例 Marine-Lenhart综合征及1例131I治疗

后诱发Graves甲状腺功能亢进患者进行报道。
1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性分析2013年4月至2019年1月于本科室

接受131I治疗的AFTN患者,其中女18例、男4例,年
龄(63.77±12.53)岁,所有患者治疗前均行甲状腺功

能及甲状腺相关抗体、肝功能、肾功能、血常规、甲状

腺彩超、甲状腺摄131I率及甲状腺核素扫描等检查,均
随访1年以上。排除标准:未按要求随访及病历资料

不完整者。
1.2 临床表现

治疗前有19例患者具有典型症状:畏热、多汗、
多食、易饥、烦躁、易怒等高代谢症候群,3例患者表现

为食欲减退、消瘦、乏力等“淡漠型”甲状腺功能亢进,
病程1个月至2.5年。2例患者外院诊断为 Graves
甲状腺功能亢进接受抗甲状腺药物治疗,停药后复
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发,其余患者均为初发,未接受抗甲状腺药物治疗。
1.3 甲状腺彩超

患者治疗前均行甲状腺彩超检查,甲状腺结节表

现为实性8例、囊实性14例,结节横径(2.95±0.96)
cm,纵径(2.26±0.73)cm,前后径(1.71±0.44)cm,
所有结节纵横比均小于1,边界清晰,无恶性征象;1
例患者结节外甲状腺组织血流信号丰富,其余患者结

节外甲状腺组织血流信号正常。
1.4 甲状腺摄131I率及有效半衰期测定

采用中佳公司NM-6300XT多功能测定仪,测定

甲状腺摄131I率及有效半衰期。所有患者均严格禁

碘,停服含碘药品、食物2周;清晨空腹口服碘化钠溶

液74
 

KBq(2
 

μCi),服药后
 

2、24、48、72
 

h分别测定患

者颈部放射性计数,计算摄131I率及有效半衰期。
1.5 甲状腺核素扫描

采用德国西门子Symbia
 

T2型SPECT/CT仪。
静脉注射高锝[99mTcO4-]酸钠(北京森科股份有限公

司提供)185
 

MBq(5
 

mCi)后20~30
 

min行甲状腺核

素扫描,采用低能高分辨准直器,能窗140
 

keV,窗宽

15%。甲状腺核素扫描显示自主功能结节均为单发

结节,1例 Marine-lenhart综合征患者甲状腺组织未

完全受抑制,其余患者结节外甲状腺组织均完全受抑

制。其中14例患者甲状腺结节位于右叶,7例位于左

叶,1例位于峡部。
1.6 治疗方法

按照《核医学与分子影像临床操作规范》131I治疗

自主功能性甲状腺结节标准剂量法规定,给予131I(北
京森科股份有限公司提供)555~740

 

MBq(15~20
 

mCi)空腹一次口服,其中 Marine-Lenhart综合征患

者给药剂量为555
 

MBq(15
 

mCi)。
1.7 统计学处理

采用SPSS
 

17.0
 

统计软件进行统计学分析,符合

正态分布的计量资料以x±s表示,采用配对t检验,
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 131I治疗后6个月进行疗效评价

治疗前后游离三碘甲状腺原氨酸(FT3)、游离甲

状腺素(FT4)水 平 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义(P<
0.05),甲状腺球蛋白抗体(TGAb)及甲状腺过氧化物

酶抗体(TPOAb)比较差异无统计学意义(P>0.05),
见表1。1例峡部AFTN患者治疗前、后甲状腺核素

扫描见图1。
  治愈(包括甲状腺功能正常及甲状腺功能减退)
21例,治愈率为95.5%,4例发生甲状腺功能减退经

左甲状腺素钠替代治疗后甲状腺功能恢复正常(1例

为 Marine-Lenhart综合征患者,其他3例为80岁以

上高龄患者),甲状腺功能减退发生率为18.2%;1例

治愈后诱发Graves甲状腺功能亢进;治疗后8例“热
结节”转变为“温结节”,14例转变为“冷结节”。
2.2 Marine-Lenhart综合征患者临床资料

患者女,65岁,因“心悸、消瘦、乏力、怕热、多汗2
个月”就诊。专科检查:双眼无外突,甲状腺未扪及肿

大及结节,心率90次/分、律齐,手颤(+)。游离甲状

腺功能检查见表2,甲状腺右叶中下部可见1.4
 

cm×
0.8

 

cm嚢实性结、边界清,TI-RADS
 

2类;双叶甲状

腺血运丰富。甲状腺彩超检查见图2,甲状腺核素扫

描见图3。24
 

h摄碘率39.7%,有效半衰期7.6
 

d。
表1  131I治疗前及治疗后6个月

   相关指标变化(x±s)

组别 n
FT3

(pmol/L)
FT4

(pmol/L)
TGAb
(IU/mL)

TPOAb
(IU/mL)

治疗前 22 11.21±2.48 29.42±4.66 24.35±9.47 18.20±12.72
治疗后 22 4.55±1.50 16.86±4.76 27.07±15.69 16.43±12.39
t 12.28 9.15 0.85 0.62
P 0.00 0.00 0.40 0.54

  A:131I治疗前甲状腺峡部“热结节”,周围甲状腺组织受抑制显影

浅淡;B:131I治疗后6个月原峡部“热结节”缩小并演变为“温结节”,周
围受抑制甲状腺组织恢复摄取功能。

图1  1例峡部AFTN患者131I治疗前、
后甲状腺核素扫描

图2  Marine-Lenhart综合征患者131I治疗前

甲状腺彩超图像

  临床考虑甲状腺右叶中下部自主功能结节合并

Graves甲状腺功能亢进,符合“Marine-Lenhart综合

征”诊断标准。给予放射性131I
 

555
 

MBq(15
 

mCi)治
疗,治疗后6个月复查游离甲状腺功能(见表2)提示

甲状腺功能减退,给予75
 

μg左甲状腺素钠替代治疗

后复查甲状腺功能恢复正常。
2.3 131I治疗AFTN后诱发Graves甲状腺功能亢进

患者临床资料

患者女,58岁,因“体检发现甲状腺右叶结节7月

余,消瘦4月余,心悸、憋气1周”就诊。专科检查:双
眼无外突,甲状腺右叶下极可扪及大小约2.5

 

cm×2
 

cm结节,心率106次/分、律齐,手颤(+)。游离甲状

腺功能检查见表3,甲状腺彩超检查见图4,治疗前

(图4A)甲状腺右叶中下部结节、大小约2.5
 

cm×2.2
 

cm×1.5
 

cm、TI-RADS
 

3类、结节周围可见丰富血
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供,其余腺体血流正常;治疗后6个月(图4B)甲状腺

右叶中下部结节、大小约1.3
 

cm×0.9
 

cm×0.6
 

cm、
TI-RADS

 

3类、结节周围可见点状血供,其余腺体血

流丰富。甲状腺核素扫描见图5,24
 

h摄131I率64%、
有效半衰期为6.5

 

d。
表2  放射性131I治疗前及治疗后游离甲状腺功能及

   抗体变化(x±s)

时间
 FT3

(pmol/L)
FT4

(pmol/L)
TSH
(mIU/L)

 

TGAb
(IU/mL)

TPOAb
(IU/mL)

 

TRAb
(U/L)

 

治疗前
 

7.60
 

27.96
 

0.01 1.95 <0.16 2.46

治疗后3个月
 

4.76
 

15.46
 

5.11
 

49.56 0.46
 

5.48

治疗后6个月
 

1.85 3.36
 

>100 - - -

治疗后12个月
 

4.78
 

21.06
 

3.52 20.16 0.38
 

3.25

  -:未检查该项目。

  A:131I治疗前甲状腺右叶中下部“热结节”,周围甲状腺组织未完

全受抑制;B:131I治疗后6个月原右叶中下部“热结节”演变为“冷结

节”,甲状腺形态缩小。

图3  Marine-Lenhart综合征患者131I治疗前、
后甲状腺核素扫描

表3  放射性131I治疗前及治疗后游离甲状腺功能及抗体水平

时间 FT3(pmol/L) FT4(pmol/L) TSH(mIU/L) TGAb(IU/mL) TPOAb(IU/mL) TRAb(U/L)

治疗前 13.3 36.8 0.01 28.8 8.2 0.26

治疗后3个月 17.4 60.4 <0.005 - - -

治疗后4.5个月 6.4 16.9 <0.005 - - -

治疗后6个月 10.6 29.4 <0.005 34.8 9.3 >40

  “-”为未查。

  A:治疗前;B:治疗后。

图4  131I治疗前、后甲状腺彩超图像

  A:治疗前甲状腺右叶中下部“热结节”,周围甲状腺组织受抑制显影浅淡;B:治疗后3个月原右叶中下部“热结节”演变为“冷结节”,周围受抑

制甲状腺组织恢复摄取功能;C:治疗后6个月较3个月时无显著变化。

图5  131I治疗前、后甲状腺核素扫描

  临床诊断为甲状腺右叶中下部自主功能结节,给
予131I

 

555
 

MBq(15
 

mCi)治疗。131I治疗后4.5个月患

者心悸、乏力等症状缓解,检验提示游离甲状腺功能

已恢复正常但TSH仍受抑制(见表3);131I治疗后6
个月患者再发心悸、乏力、怕热、多汗等症状,检验提

示游离甲状腺功能再次增高,且TRAb水平增高(见

表3),复查甲状腺彩超见图4B,复查甲状腺核素扫描

见图5C。考虑131I治疗AFTN
 

后诱发Graves甲状腺

功能亢进,给予131I
 

111
 

MBq(3
 

mCi)治疗,131I治疗后

3个月复查游离甲状腺功能:FT3
 

1.8
 

pmol/L,FT4
 

4.2
 

pmol/L,TSH
 

103.10
 

mIU/L,提示甲状腺功能

减退,给予左甲状腺素钠(75
 

μg)替代治疗后甲状腺
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功能恢复正常。
3 讨  论

Plummer于1913年首次提出“单独的毒性甲状

腺腺瘤引起的甲状腺功能亢进”概念,后此类疾病被

定义为AFTN,99%的AFTN为良性腺瘤,单发腺瘤

又称“Plummer”病,恶性罕见[2-3]。研究认为促甲状

腺素受体
 

(TSHR)细胞及刺激性G-蛋白(Gsα)的基

因变异是造成甲状腺结节功能自主的主要发病机

制[4]。AFTN 分 泌 过 量 的 甲 状 腺 激 素,抑 制 垂 体

TSH的分泌,TSH水平降低使结节外正常甲状腺组

织摄碘功能下降。131I治疗和手术均可作为此类疾病

的首选方法,对于结节较大、需快速解决压迫和梗阻

症状的患者应首选手术治疗,而131I治疗具有无创、疗
效确切、费用低等优点[5-6]。YANO等[7]认为131I治疗

是无压迫伴随症状的AFTN患者最可靠的首选治疗

方案。本组患者治愈率高达95.5%,疗效理想;甲状

腺功能减退发生率为18.2%,高于文献报道,可能与

病例特殊及患者高龄有关(1例为 Marine-Lenhart综

合征,3例为80岁以上高龄患者)。而131I治疗后所有

患者“热结节”均演变为“冷结节”或“温结节”。
Graves病与功能自主性结节同时存在于同一患

者被称 Marine-Lenhart综合征[8]。2010年牛娜等[9]

在国内首次报道了1例典型的 Marine-Lenhart综合

征,曾芳芳等[10]报道了2例非典型 Marine-Lenhart
综合征。本文中患者在治疗前甲状腺功能、TRAb、甲
状腺彩超、甲状腺核素扫描等相关检查提示 Graves
甲状腺功能亢进与单发自主功能性甲状腺结节共存,
故属 于 “非 典 型 Marine-Lenhart综 合 征”。AVCI

 

等[11]应用16
 

mCi
 

131I成功治疗1例Graves
 

病合并单

发功能自主性结节患者,认为131I可作为该病的首选

治疗方案。笔者应用15
 

mCi
 

131I对患者进行治疗,尽
管治疗后6个月患者发生甲状腺功能减退,但经左甲

状腺素钠替代治疗后患者甲状腺功能恢复正常,达到

了治愈的标准。
    

文献[12-13]报道在131I治疗自主功能性甲状腺结节

2~14个月,少部分患者体内会检测到TRAb,增高的

TRAb可诱发自身免疫性甲状腺功能亢进,其发病率

大约为0.05%~5%。
 

本文中患者131I治疗前甲状腺

彩超显示甲状腺右叶中下部囊实性结节、腺体血供正

常,甲状腺核素扫描示甲状腺右叶中下部“热结节”、
TRAb阴性,可确诊为甲状腺自主功能性结节。131I治

疗后3个月游离甲状腺功能已恢复正常,随后游离甲

状腺功能再次升高,复查TRAb转为阳性,甲状腺彩

超提示甲状腺右叶中下部结节缩小、而腺供血运丰

富,甲状腺核素扫描提示原甲状腺右叶中下部“热结

节”经131I治疗转变为“冷结节”、而甲状腺其余部位摄

取能力增强,上述改变表明131I治疗高功能腺瘤后诱

发了自身免疫反应产生大量TRAb并引发Graves甲

状腺功能亢进,再次给予小剂量131I治疗后,甲状腺功

能亢进病情很快得到控制。尽管小剂量131I治疗后发

生了甲状腺功能减退,但经过左甲状腺素钠替代治疗后

患者甲状腺功能恢复正常,达到了临床治愈的标准。
  

总之,放射性131I治疗 AFTN安全、有效、无创,
且花费较低,对于无明显压迫症状的患者可作为首选

的治疗方案。对Graves
 

病与功能自主性甲状腺结节

共存的 Marine-Lenhart综合征要有充分的临床认识,
避免误诊误治;131I治疗AFTN后诱发Graves甲状腺

功能亢进尽管罕见,但治疗前要跟患者及家属进行充

分的沟通,避免不必要的纠纷,再次行小剂量131I治疗

由其诱发的Graves甲状腺功能亢进仍是可行的治疗

方案,131I治疗发生甲状腺功能减退应及时进行替代

治疗。
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