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血流动力学在碘 131 治疗 Graves 病中的研究进展
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【摘 要】：弥漫性毒性甲状腺肿,即 Graves病（GD）是甲状腺功能亢进症（甲亢）的主要类型。放射性碘 131（131I）治疗凭借

其疗效确切、操作简便的优势成为临床一线治疗方案，但疗效存在显著个体差异。现有指标预测 131I治疗效果有限，需挖掘可靠

的疗效预测指标指导临床决策。甲状腺血管杂音是 GD患者甲状腺高代谢状态特征性体征之一，而彩色多普勒血流显像检测的甲

状腺上动脉收缩期峰值流速是反映甲状腺血流动力学异常的关键量化指标。本文回顾多项研究，就血流动力学指标在 131I治疗 GD

中的研究进展作一综述。
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引言

弥漫性毒性甲状腺肿（Graves’disease，GD），即 Graves

病，是由促甲状腺激素受体抗体（thyroid-stimulating hormone

receptor antibody，TRAb）介导的自身免疫性疾病。流行病学

数据显示，全球女性患病率为 2%，男性患者患病率达到 0.5%[1]。

根据碘营养状况调查，中国成年人的临床甲状腺功能亢进症

（hyperthyroidism，简称甲亢）患病率为 0.78%，GD患病率为

0.53%[2]。GD治疗方案包括抗甲状腺药物（anti thyroid drug，

ATD）、131I治疗及手术。临床实践中，131I治疗剂量的选择通

常参考甲状腺重量、质地、摄碘率等指标，这些指标仅反映甲

状腺的形态学特征和碘代谢能力，无法全面评估甲状腺功能活

跃状态和血流灌注水平，对疗效预测效能有限。研究发现，甲

状腺血流动力学状态与 GD的病情活动度密切相关，且可能影

响 131I在甲状腺组织内的分布和作用效率[3,4]。甲状腺血管杂音

（thyroid vascular murmur）作为 GD的特征性体征，其出现与

甲状腺血流动力学异常相关，而彩色多普勒血流显像（color

Doppler flow imaging，CDFI）可精准量化甲状腺上动脉收缩期

峰值流速（peak systolic velocity，PSV），直接反映甲状腺血

流灌注状态[5,6]。通过对血流动力学参数的分析，有望为 131I疗

效的预测评估提供新的视角和方法，进而优化治疗方案。基于

此，本文整合现有研究证据，探讨甲状腺血管杂音与 CDFI-PSV

的检测价值，及其在 131I治疗 GD疗效预测中的应用。

1 131I治疗 GD的原理与应用价值

1.1 131I治疗 GD的原理

131I治疗GD的原理基于甲状腺组织对碘的高度摄取特性。

甲状腺细胞借助钠-碘同向转运体（NIS），将碘逆浓度梯度转

运进细胞内[7]。GD 患者的甲状腺滤泡细胞对碘的摄取能力是

正常甲状腺组织的数倍，口服适量的 131I后，它被迅速吸收入

血，随血液循环到达甲状腺组织，并被甲状腺滤泡细胞高度摄

取。131I 是一种放射性核素，在衰变过程中发射出β-射线。β-

射线在组织内的平均射程小于 1毫米，使得它产生的辐射效应

主要集中在甲状腺内部，对周围组织和器官影响极小[8]。β-射

线的电离辐射作用使甲状腺滤泡细胞的 DNA发生损伤，导致

细胞凋亡、坏死，破坏相当部分的甲状腺组织。随着甲状腺组

织的破坏，甲状腺体积缩小，甲状腺激素的合成与分泌减少，

最终达到类似甲状腺次全切除的治疗效果。

1.2 131I在 GD中的应用价值

131I 凭借其优势在 GD治疗中占据重要地位。多项随访研

究证实，经 131I 治疗后的甲亢患者，其癌症发病率、生育率、

胎儿畸形率与普通人群无显著差异，遗传异常的风险未见增加

[9-12]。采用 131I 治疗方案的 GD 患者，其心血管疾病死亡率未

升高，反而因快速控制甲亢而降低远期心血管并发症发生风险

[13,14]。131I治疗 GD的“高疗效-低风险-便捷性”优势明确，仍

是药物不耐受、合并糖尿病、心脏病等基础疾病或手术禁忌患

者安全有效的选择[15]。德国核医学学会发布的临床实践指南也

明确推荐，131I 治疗是良性甲状腺疾病安全有效的根治性手段

[16]。在临床疗效方面，有研究表示，131I治疗 GD 的临床治愈

率超过 80%，总体有效率可达 95%[17]。131I治疗是经过大量临

床研究证实安全有效的治疗方案，较 ATD及手术有周期短、

并发症少等优势，显著改善了 GD患者的预后[18-20]。

2 甲状腺血管杂音的产生机制与临床意义

2.1甲状腺血管杂音的产生机制

甲状腺血管杂音作为 GD患者的特征性体征之一，其产生

机制与 GD的病理生理特征改变密切相关：T淋巴细胞在机体

免疫系统紊乱时异常活化，产生针对甲状腺 TSH 受体的 IgG

类抗体（即 TRAb），该抗体与 TSH受体结合后，持续刺激甲

状腺滤泡上皮细胞增生和甲状腺激素合成分泌，TRAb 还可通

过激活细胞内信号通路，上调血管内皮生长因子（vascular

endothelial growth factor，VEGF）及其 Flt受体的表达[21,22]。1995

年日本学者[22]在大鼠模型研究中就发现 TSH 或 TRAb 可通过
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cAMP/PKA和 PIP2/PKC信号通路，促进甲状腺组织中 VEGF

mRNA的表达，进而诱导血管内皮细胞增殖和新生血管形成。

Ramsden[23]于 2000年的研究也证实，VEGF 是调控甲状腺血管

生成的中心调控因子。VEGF 以旁分泌方式作用于周围血管内

皮细胞上的 Flt受体，导致甲状腺内血管增生、管腔扩张，血

流速度显著加快。根据流体力学原理，血流速度增高，血液流

经血管壁产生的剪切力增加，若流速超过临界值，还会形成湍

流引发血管壁振动，当振动频率足够高时，即可在甲状腺区听

诊到血管杂音。因此，甲状腺血管杂音本质上是 GD患者甲状

腺内血管增生、血流速度异常增高的直接体现，可间接反映甲

状腺的功能活跃程度和血流动力学状态。

2.2甲状腺血管杂音的临床意义

早期的临床研究发现，听诊到甲状腺血管杂音可作为 GD

初步诊断的重要依据，其出现与甲状腺肿大、突眼等体征相比，

更能提示甲状腺的高代谢与高血流状态[24,25]。临床数据显示，

甲状腺血管杂音在 GD 患者中的阳性率达 60%~80%，与 GD

的病情活动度密切相关，可作为评估 GD病情的直观指标，亦

是评判治疗效果的指标[26-28]。近有研究表明，甲状腺血管杂音

可能是预测GD患者 131I疗效的重要临床体征之一。刘慧珍等[29]

学者的研究发现甲状腺血管杂音是影响 131I治疗后甲亢转归的

独立因素之一，其存在可降低患者发展为甲状腺功能减退症

（hypothyroidism，简称甲减）的风险。尽管已有研究提示甲状

腺血管杂音与 131I疗效存在关联，但缺乏对甲状腺血管杂音与

131I 疗效关系的深入分析，缺少大数据的验证，如何避免外部

因素及主观性对研究的影响值得探讨。

3 CDFI-PSV在 GD中的检测价值

GD患者的核心病理改变之一是甲状腺内血管增生、血流

灌注显著增加，这一变化可通过 CDFI-PSV直接量化[5,6]。GD

患者的甲状腺上动脉 PSV显著高于健康人群及其他甲状腺疾

病患者[30-32]。有研究报道，采用“筛选法”测量甲状腺上动脉

PSV对 GD的诊断符合率达 80.31%[33]，一项Meta分析[31]进一

步证实，GD患者甲状腺上动脉 PSV诊断临界值为 74.13cm/s，

联合甲状腺下动脉 PSV后的综合临界值为 68.63cm/s，诊断灵

敏度达 84.2%。一些学者发现，GD患者的 PSV与其甲状腺血

流分级、FT3、FT4等甲状腺功能指标呈正相关，能客观反映

甲亢的严重程度，是评估 GD 病情活动度的量化指标[33-36]。

CDFI-PSV在 GD的鉴别诊断及特殊人群检查方面也具有重要

价值，甲状腺上动脉PSV可帮助鉴别GD与妊娠期一过性甲亢、

亚急性甲状腺炎等疾病，早期发现胎儿甲状腺异常[5,32,37-40]。更

重要的是，CDFI-PSV可作为 GD 患者 131I 疗效的潜在预测指

标。Santos等[3]学者的研究证实，GD患者经 131I治疗后，甲状

腺体积缩小与 PSV下降呈同步趋势，且治疗后病情缓解者的

PSV下降幅度显著大于未缓解者。这些研究提示，CDFI-PSV

不仅能反映 GD的病情活动度，还可作为监测病情的量化指标

用于预测复发风险，为 131I 治疗方案的调整提供参考。CDFI-

PSV的测量价值在诊断与疗效评估方面显著，而治疗前 GD患

者 PSV数值的大小与 131I治疗GD后甲减发生的相关性有待进

一步探索，且随着生活环境与疾病发展变化，PSV数值与当下

甲状腺疾病间的趋势是否发生了变化，也是未来我们需要不断

更新的一个数据。

4 CDFI-PSV与甲状腺血管杂音的关联及联合应用价值

甲状腺血管杂音与 CDFI-PSV本质上是同一病理生理过程

的不同表现形式。甲状腺血管杂音的产生源于甲状腺血流量显

著增多、流速加快，高速血流通过扩张的血管时，引发振动形

成涡流，可伴随震颤，而 CDFI-PSV则是对这一高速血流状态

的直接量化测量。两者均以甲状腺血流动力学异常为病理基

础，从主观体征和客观指标两个维度，反映 GD患者甲状腺高

灌注状态。已有临床观察发现，GD患者的甲状腺血流分级与

FT3、FT4、TRAb正相关，且 TRAb 等是评估 GD患者疗效的

有效指标[33,34,41,42]。这种关联性为两者联合应用于 GD 的病情

评估和疗效预测提供了理论基础。例如，对于甲状腺血管杂音

阳性的 GD 患者，若 CDFI 检测显示 PSV 显著升高（如＞

100cm/s），提示甲状腺血供极度丰富，病情活动度高，需要

适当增加 131I治疗剂量以确保疗效，反之，则适当减少剂量以

避免发生甲减。现有研究多单独观察 CDFI-PSV与诊断或治疗

效果上的关联，对于甲状腺血管杂音与 CDFI-PSV两者存在的

协同效应，两者联合应用是否较单独监测可获得更高的临床价

值，没有进行观察统计，因此，统计 131I治疗 GD伴甲状腺血

管杂音的 CDFI-PSV数据，进行多中心、大样本、较长时间观

察统计分析，在下一步诊疗工作中值得探索。

5 总结与展望

甲状腺血管杂音与 CDFI-PSV两者从不同角度反应了甲状

腺的血流灌注情况，提示甲状腺血流代谢状态。现有关于两者

与 131I疗效相关性的研究多为小样本、回顾性研究，缺乏大样

本、多中心、前瞻性验证，且随访时间较短，无法评估其对长

期疗效的预测价值。随着循证医学的发展，预测未来研究可从

以下方向展开：

（1）制定标准化的检测流程：建立甲状腺血管杂音客观

评估标准，如结合声学检测设备量化杂音强度和频率，提高检

测结果的客观性和可比性。

（2）开展大样本、多中心前瞻性研究：扩大研究样本量，

纳入不同地区、不同年龄阶段及碘营养状态的 GD患者，随访

评估甲状腺血管杂音与 CDFI-PSV对 131I治疗 GD后缓解率、

复发率及甲减发生率的预测价值，明确两者联合的预测效能。

（3）构建多指标联合预测模型：整合甲状腺血管杂音、

CDFI-PSV与 TRAb水平、甲状腺重量、摄碘率等因素，利用

机器学习等人工智能技术，建立 GD患者 131I治疗疗效综合预
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测模型，提高预测精准度。

（4）探索特殊人群的应用价值：针对儿童青少年 GD患

者、妊娠合并 GD患者、合并基础疾病的 GD患者等特殊人群，

开展针对性研究，明确血流动力学指标在这些人群中的预测价

值，为特殊人群的治疗提供参考。甲状腺血管杂音与 CDFI-PSV

作为评价 GD患者甲状腺功能与血供状态的重要工具，希望能

够通过科学合理地应用这些无创性指标，优化治疗方案，提高

患者治疗效果。
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