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!

要#目的
!

探讨甲状腺功能亢进患者碘治疗前白细胞减低患者!同时服用'升白(药物短期内白细胞的变化及其早期疗效

评价&方法
!

通过多中心临床随访了解白细胞减低患者应用放射性碘同时联合应用'升白(药治疗早期"

"

)

5

个月$随访时白细胞

的变化与白细胞正常患者进行比较#并随访白细胞减低患者治疗后早期"

7

"

"*

个月$疗效"治疗效果以好转)治愈及甲减为有效

组$与白细胞正常患者进行比较!采用
X$XX"6+,

软件进行统计处理!检验方法为两样本
6

检验)配对资料
6

检验及
)

* 检验&结果

!

两组甲状腺功能亢进患者碘治疗
"

个月后对治疗前)后白细胞水平进行配对
6

检验!低白细胞组
"

$

,+,!

!白细胞正常组!

"

$

,+,!

!两组治疗后白细胞水平与治疗前相比均有差异!低白细胞组在联合应用'升白(药后白细胞较治疗前有所升高!白细胞正常

组较治疗前有所下降!但仍在正常范围&两组甲状腺功能亢进患者碘治疗
5

个月后对治疗前)后白细胞水平进行配对
6

检验!

"

$

,+,!

!

"

&

,+,!

!低白细胞组联合'升白药(

5

个月以后白细胞水平有显著差异!较治疗前升高!白细胞正常组白细胞水平与治疗前

比较无明显变化&随访
7

"

"*

个月两组患者治疗效果以好转)治愈及甲减为有效组与无效组进行
)

* 检验!

"

&

,+,!

&两组治疗效

果比较差异无统计学意义&结论
!

放射性碘治疗白细胞减低的甲状腺功能亢进患者联合'升白(药物能在治疗早期过程中升高白

细胞!因而减少早期放射性碘治疗过程中甲状腺激素入血时!因白细胞减少而致感染诱发潜在甲状腺功能亢进危象的危险!并且

与白细胞正常组早期疗效不会产生差异!对于白细胞减低的甲状腺功能亢进患者是一种安全有效的治疗方法&

关键词#甲状腺功能亢进症#碘放射性同位素#白细胞
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弥漫性毒性甲状腺肿$

aKHNFE

病#

a\

&是甲状腺功能亢进

症$

J

OS

FKGJ

O

KBCACE(

&的最常见的病因#约占全部甲状腺功能亢

进的
<,;

"

<!;

)目前#公认本病的发生与自身免疫有关)

a\

的临床表现主要是由其引起的甲状腺功能亢进症#主要是

甲状腺腺体本身产生的甲状腺激素过多引起的甲状腺毒症'

"

(

)

针对
a\

的治疗方法有外科手术治疗*抗甲状腺药物$

H9GCGJ

O

/

KBCAAKM

:
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#@\

&治疗*放射性碘
/

"5"

$

KHACBCBAC9F/"5"

#

"5"

Z

&治疗

等方法)中国目前的甲状腺功能亢进治疗仍以内科治疗为

<*

重庆医学
*,"*

年
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月第
-"

卷第
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)但甲状腺功能亢进伴白细胞减低临床并不少见#文献报

道其发生率为
,+*;

"

*+,;

'

5

(

#这种情况可发生在甲状腺功

能亢进治疗前或
#@\

治疗后#少数患者在甲状腺功能亢进前

就出现白细胞降低症状#给临床带来了困难#临床较为棘手#由

于抗甲状腺药物有引起白细胞减低的不良反应#内科治疗受到

限制)而当白细胞降低时#外科手术治疗也有较大的风险#因

而"5"

%

治疗通常成为最佳选择)本研究旨在通过多中心临床

随访研究探讨甲状腺功能亢进伴碘治疗前白细胞减低患者#同

时服用+升白,药物短期内白细胞的变化及其早期疗效)

B

!

资料与方法

B+B

!

一般资料
!

利用中山大学附属第二医院*新华医院*四川

大学华西医院及中国医科大学附属第一医院
*,,6

"

*,,=

年陆

续随访的首次接受放射性"5"

Z

治疗中的
a\

患者中筛选的有明

确的随访记录的血细胞变化和治疗效果的患者$年龄
!

"

6<

岁&#均停用影响甲状腺摄取"5"

Z

的食物$如海带*海鱼等海产

品&及药物$如他巴唑*丙硫*复方碘溶液*普鲁本辛等&#并排除

既往有血液系统疾病及放疗*化疗等可影响白细胞数量的患

者)并且对于白细胞低于正常值的患者治疗同时及随访期间

给予辅助的+升白药,辅助治疗)

B+C

!

分组标准
!

甲状腺功能亢进治疗前
120

$

-+,8",

= 为

低
120

组#甲状腺功能亢进治疗前
120

%

-+,8",

= 为
120

正常组

B+D

!

治疗方法
!

治疗前测定患者
*

*

7

*

*-J

摄"5"

Z

率#筛选
*-

J

摄"5"

Z

率大于
5,;

的患者进行"5"

Z

治疗)甲状腺质量根据核

素扫描及触诊进行综合判断)均为一次性给药#剂量计算公

式!

"5"

Z

剂量$

(0C

&

3

'计划量$

(0C

"

:

&

8

甲状腺质量$

:

&("甲状

腺最高$或者
*-J

&摄"5"

Z

率#同时给予白细胞小于
-+,8",

= 的

患者联合应用鲨肝醇*利可君等+升白,药物治疗)

B+E

!

7

个月后患者疗效评价标准
!

7

个月至
"

年内随访疗效

评价)根据患者血清中甲状腺激素的变化及临床表现的改善

情况#将"5"

Z

治疗
a\

的疗效评价标准分为
-

种类型!$

"

&痊愈!

患者的甲状腺功能亢进症状消失#血清
@

5

*

@

-

及促甲状腺激

素$

@X>

&恢复到正常水平)$

*

&好转!患者的甲状腺功能亢进

症状减轻#体征未完全消失#血清
@

5

*

@

-

未降到正常范围或者

降到正常范围又上升超过正常值)$

5

&无效!患者的甲状腺功

能亢进症状和体征无变化或加重#血清
@

5

*

@

-

一直高于正常

值水平)$

-

&甲状腺功能减低$甲减&!患者出现甲减症状#血清

@

5

*

@

-

低于正常
@X>

高于正常)

B+F

!

数据选择
!

$

"

&选择放射性"5"

Z

治疗
a\

首次治疗时*

"

个月和$或&

5

个月随访时明确记录甲状腺功能检查*白细胞水

平*甲状腺最高吸碘率测定*甲状腺
W0@

检查估重值*

"5"

Z

治疗

剂量的患者$随访者实际随访时间与理想的随访相差小于
",

A

&对两组患者治疗前和治疗后
"

个月及
5

个月的
120

变化)

$

*

&选择治疗时有明确的血象记录及
7

个月至年内有疗效评价

的患者#进行疗效评价)

B+G

!

统计学处理
!

对随访结果进行资料整理和应用
X$XX

"6+,

统计软件进行统计分析#行两独立样本
6

检验*配资料的
6

检验及
)

* 检验#以
"

$

,+,!

为差异有统计学意义)

C

!

结
!!

果

两组患者在年龄*甲状腺估重*

*-J

吸碘率*服碘剂量比

较差异均无统计学意义$

"

&

,+,!

&#见表
"

)对两组甲状腺功

能亢进患者碘治疗
"

个月后对治疗前*后
120

水平进行配对

6

检验#

"

$

,+,!

#

"

$

,+,!

#低白细胞组联合+升白,药后白细胞

水平有显著差异#较治疗前有所升高#

120

正常组白细胞水平

较治疗前略有下降#但仍然在正常水平)

两组患者在年龄*甲状腺估重*

*-J

吸碘率*服碘剂量比

较差异均无统计学意义$

"

&

,+,!

&#见表
*

)两组甲状腺功能

亢进患者碘治疗
5

个月后对治疗前*后
120

水平进行配对
6

检验
"

$

,+,!

#

"

&

,+,!

#低白细胞组联合+升白,药
5

个月以后

白细胞水平有显著差异#较治疗前升高#

120

正常组白细胞水

平与治疗前比较无明显变化)

表
"

!!

低白细胞组与白细胞正常组
"

个月后复查情况比较

项目 低白细胞组$

H

&

120

正常组$

?

&

"

值

性别$男"女&

*!

$

-

"

*"

&

"*6

$

5,

"

=6

&

4

年龄$岁&

-!+67j""+<- -"+"=j"5+6* ,+"**

甲状腺质量$

:

&

-"+6,j7+5" -"+5-j",+*" ,+<75

*-J

吸碘率$

;

&

7<+!-j"*+7" 7<+*7j"5+-- ,+!!<

服碘剂量$

(0C

&

!+7,j"+,! !+6<j"+-* ,+=*-

治疗前
120

水平$

8",

=

&

5+--j,+57 !+=<j"+-" 4

"

月后
120

水平$

8",

=

&

-+,,j,+7< !+!<j,+=6 4

!!

4

!表示此项无数据)

表
*

!!

低白细胞组与白细胞正常组
5

个月后复查情况比较

项目 低白细胞组$

H

&

120

正常组$

?

&

"

性别$男"女&

56

$

-

"

55

&

*75

$

-<

"

*"!

&

4

年龄$岁&

-5+67j",+!, 56+"5j"5+-! ,+",-

甲状腺质量$

:

&

--+"-j7+=< -"+<=j<+-, ,+"-=

*-J

吸碘率$

;

&

77+<7j"<+6= 7=+<<j"!+,6 ,+*6"

服碘剂量$

(0C

&

7+-5j"+-- 7+7"j"+<7 ,+!75

治疗前
120

水平$

8",

=

&

5+--j,+-! 7+"-j"+!* 4

5

个月后
120

水平$

8",

=

&

-+",j,+6" 7+,!j"+!, 4

!!

4

!表示此项无数据)

表
5

!!

低白细胞组与白细胞正常组
7

个月后

!!!

复查治疗效果比较%

;

&

治疗效果 低白细胞组 白细胞正常组

好转
"6+7! *7+!-

治愈
*5+!* *"+55

甲减
-"+"< -*+7!

无效
"6+7! =+-<

对随访
7

个月至
"

年两组患者$低白细胞组
5-

例#白细胞

正常组
*""

例&#治疗效果以好转*治愈及甲减为有效组与无效

组进行
)

* 检验)两组治疗效果比较差异无统计学意义$

"

&

,+,!

&#见表
5

)

D

!

讨
!!

论

D+B

!

甲状腺功能亢进伴白细胞减少的机制
!

甲状腺功能亢进

本身或者药物引起白细胞降低的机制尚不清楚#可能与以下因

素有关!$

"

&甲状腺功能亢进患者的末梢血管处于扩张状态#致

=*

重庆医学
*,"*

年
"

月第
-"

卷第
"

期



白细胞相对减少#多在正常值的下限%$

*

&过量的甲状腺激素对

骨髓造血功能的抑制作用%$

5

&甲状腺功能亢进为自身免疫性

疾病#可引起白细胞甚至血小板减少%$

-

&

#@\

的致敏作用与

剂量和疗程无关#而与机体的易感性有关#表现为突然发生#常

有其他药物过敏史%$

!

&

#@\

的骨髓细胞毒作用与剂量有关%

$

7

&

#@\

的致免疫反应#部分粒细胞缺乏患者血清中可检测到

粒细胞抗体#而甲状腺功能亢进合并白细胞减少者的血清和甲

状腺刺激免疫球蛋白$

@XZ

&单克隆抗体可抑制骨髓细胞粒单

核细胞系集落形成*生长%$

6

&遗传因素'

-/<

(

)

D+C

!

甲状腺功能亢进伴白细胞减少的"5"

%

治疗
!

#@\

*手术

和"5"

Z

是治疗甲状腺功能亢进的主要方法#但伴有白细胞降低

时#

#@\

及手术方法均不宜#潘中允'

=

(认为甲状腺功能亢进合

并白细胞*血小板减少#甚至三系细胞减少#

"5"

Z

治疗甲状腺功

能亢进非但不属于禁忌证#而且由于抗甲状腺药物不易使

用#

"5"

Z

治疗已成为此类患者可取之手段)对此类患者#可常

规使用+升白,药#必要时用+粒生素,快速提升白细胞)当白细

胞计数大于
*+<8",

= 时#即可行"5"

Z

治疗#治疗中及治疗后继

续用+升白,药
"

个月以免潜在感染发生而诱发危象)四川大

学华西医院用"5"

Z

治疗甲状腺功能亢进
*

万多例#未发现白细

胞有规律下降'

",

(

)劳丹华等'

""

(用"5"

Z

治疗
a\

伴白细胞减少

取得较好的效果)谭晓丹'

"*

(治疗
7

例甲状腺功能亢进伴粒细

胞减少的患者#经"5"

Z

治疗后
7

例甲状腺功能亢进均得到控

制#而且粒细胞均有明显的提高)

"5"

Z

治疗甲状腺功能亢进按

甲状腺大小*吸碘率等计算合理剂量#对骨髓产生的辐射量极

小#全身血液所受的照射量约
"+7KHA

"

(0C

$

,+,"7a

O

"

56

&2

L

&#骨髓剂量约为其
<,;

#即
"+5KHA

"

(0C

$

,+,"5a

O

"

56

&2

L

&#按
",(0C

的治疗剂量计算#则骨髓剂量为
"5KHA

#这样

的辐射剂量不致引起白细胞的减低'

"5

(

)本研究中白细胞正常

组在
"

个月后白细胞略有下降可能与此期受破坏的甲状腺滤

泡细胞释放过量的甲状腺激素对骨髓造血功能的抑制作用有

关%而低白细胞组白细胞略有升高#可能与联合使用+升白药,

有关)

D+D

!

对于"5"

Z

治疗后引起的甲状腺功能减低的问题
!

甲减是

甲状腺功能亢进"5"

Z

治疗后最重要*最常见的并发症)

"5"

Z

治疗

后
"

年内的甲减称为早发甲减#早发甲减是"5"

Z

对甲状腺组织

的直接破坏的结果#与"5"

Z

的剂量直线相关#亦取决于个体对

射线的敏感性'

=

(

)

a\

患者的自然转归中有
"7;

"

*,;

发生

甲减)刘浩等'

"-

(报道对
"=!=

"

"=<"

年和
"=<*

"

"=<=

年
*

个

时间段分别一次用"5"

Z",,

"

"*,

微居里"克$甲状腺组织&和

6,

"

<,

微居里"克$甲状腺组织&治疗的患者进行随访#

"

年后

的治愈率*甲减的发生率和甲减的平均年递增率进行对比#发

现用量较少组
"

年甲减发生率和年递增率都比用量较多的一

组成倍减低#但同时治愈率也成倍减少)本研究中两组
"

年内

甲减发病率较高#与国外报道的甲减发生率在"5"

Z

治疗后第
"

年为
*,;

左右相似'

"!

(

#可能与本研究中"5"

Z

用量较大有关$约

"5,

"

"!,

微居里&)本研究的不足是未能对患者进行
"

年后及

更长时间的随访观察及后期有效性进行系统评价)
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