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Abstract
This paper reviews the research progress in radioactive iodine (RAI) therapy for hyperthyroidism in recent years. As one of the main 
treatment methods for hyperthyroidism, RAI is significantly superior to antithyroid drugs (ATDs) in terms of cure rate and recurrence 
rate, but it is prone to cause permanent hypothyroidism and may increase the risk of Graves’ ophthalmopathy. Regarding dosage 
strategies, there are controversies between fixed dosage and individualized calculated dosage. The guidelines of the American and 
European Thyroid Associations hold different positions. The success rates of the two regimens are similar, but the calculated dosage 
can reduce radiation exposure. Long-term safety studies have shown that RAI may increase the risk of cerebrovascular events and 
secondary malignant tumors. Although the absolute risk is low, long-term management needs to be emphasized. At present, RAI 
treatment is shifting from simply pursuing cure to individualized risk-benefit assessment, and more research is needed in the future to 
clarify its long-term effects and optimize the treatment.

Keywords
Hyperthyroidism; Radioactive iodine therapy; Antithyroid drugs

甲状腺功能亢进症的放射性碘治疗
杨佳琪 1,2   李贺松 2   姚沛璇 1   唐曼 2   席永昌 2*

1. 承德医学院研究生学院，中国·河北 承德 067000
2. 保定市第一中心医院，中国·河北 保定 071000

摘　要

本文综述了近年来甲状腺功能亢进症放射性碘（RAI）治疗的研究进展。RAI 作为甲亢主要治疗方式之一，在治愈率和
复发率上显著优于抗甲状腺药物（ATDs），但易导致永久性甲状腺功能减退，且可能增加 Graves 眼病风险。剂量策略方
面，固定剂量与个体化计算剂量存在争议，美国和欧洲甲状腺协会指南立场不同，两种方案成功率相近，但计算剂量可
减少辐射暴露。长期安全性研究显示，RAI 可能增加脑血管事件及继发性恶性肿瘤风险，虽绝对风险低，但需重视长期管
理。目前 RAI 治疗正从单纯追求治愈转向个体化风险 - 获益评估，未来需更多研究明确长期影响及优化方案。
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1 引言

甲状腺功能亢进症（Hyperthyroidism）是一种因甲状

腺合成和分泌过多甲状腺激素而引起的常见内分泌紊乱。其

中，格雷夫斯病（Graves'	disease,	GD）是最主要的病因 [1]。

在过去的几十年里，针对甲亢的治疗主要有三种方式：抗甲

状腺药物（Antithyroid	drugs,	ATDs）、放射性碘（Radioactive 

iodine therapy，RAI）治疗以及甲状腺手术。RAI 治疗自 20

世纪 40 年代起便被广泛应用，凭借其非侵入性、高治愈率

的特点，在许多国家（尤其是北美）被视为一线或二线治疗

选择 [2]。然而，随着循证医学的深入发展和对患者长期生活

质量的日益关注，RAI 治疗的临床应用范式在过去几年间经

历了深刻的审视与演变。本报告旨在系统性地梳理并分析高

影响力文献，聚焦于 RAI 治疗在三个核心维度上的研究进

展与未决问题。

2 RAI 与抗甲状腺药物的疗效权衡

在选择甲亢治疗方案时，临床医生和患者需在疗效的

确定性与潜在风险之间做出权衡。近十年的比较研究进一步

明确了 RAI 与 ATDs 各自的优劣。

2.1 治愈率与复发率：RAI 的明确优势
Chen[3] 等人的 9 年随机对照研究表明：低剂量 131I 治
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疗甲亢的长期疗效优于抗甲状腺药物（ATD）。131I 组甲状

腺功能正常率显著更高（69.9%	vs.	41.2%），复发率更低

（6.2%	vs.	30.5%），且治愈时间更短（44.8	vs.	74.8 个月，

P<0.01）。Wang[4] 等人的一项纳入 17 项 RCT（n=4024）

的 Meta 分析表明，放射性碘治疗相比抗甲状腺药物在格雷

夫斯病中具有更高的甲亢治愈率（RR=1.66）和更低的复发

率（RR=0.16），ATD 停药后复发率高（35.0%），RAI 因

其高效性和安全性，被推荐为控制甲亢的首选方案。ATDs

治疗（如甲巯咪唑）虽然能有效控制甲亢症状，但停药后

复发率较高，复发率在 20% 至 70% 之间 [5,6]。 相比之下，

RAI 通过破坏甲状腺滤泡细胞，达到永久性降低甲状腺功能

的目的，因此治疗失败或复发的比例要低得多。RAI 在实现

甲亢永久性治愈方面优于 ATDs ，并且复发率显著低于接受

ATDs 治疗的患者，表明 RAI 相比 ATDs 在治疗方面的优势。

2.2 治疗终点：不可避免的甲状腺功能减退
RAI 治疗的高治愈率伴随着一个几乎必然的结果——

永久性甲状腺功能减退（甲减）。Kendall-Taylor[7] 等人的

研究评估了 225 例接受 555	MBq放射性碘治疗的甲亢患者，

治疗后 1-6 年通过病例记录和问卷进行随访，最终 73% 的

患者在随访期内发展为需终身甲状腺素替代治疗的临床甲

减，其中 64% 的患者在 1 年内出现甲减症状，中位发病时

间为 3 个月。Blair [8] 等人的长期随访研究表明，采用低剂

量放射性碘治疗 40 岁以上甲亢患者时，剂量依赖性的甲

减发生率存在显著差异：单次给予 2.5	mCi	组 7 年累积甲

减率为 38.4%（10 年升至 51.3%），而单次 1.25	mCi	组仅

11.7%，且 8 年内未新增病例（p<0.05），这一结果提示，

降低 ¹³¹I 剂量可显著延缓永久性甲减的发生。Smith[9] 等人

的前瞻性临床试验结果显示，131I 治疗剂量与甲减发生率存

在明确关联：常规剂量（约 7000 rads）治疗后 5 年甲减发

生率达 29%，而半剂量（约 3500 rads）组同期发生率仅为 

7%，提示降低剂量可显著减少甲减风险。Li[10] 等人对 182 

例接受单剂量计算剂量 RAI 治疗的甲亢患者的 13 年随访的

回顾性研究显示：甲亢患者 RAI 治疗后甲减的发生具有时

间累积特征，该研究数据表明，患者 RAI 术后 1 年、5 年、

10 年的甲减累积发生率分别为 45.6%、48.9%、52.3%，放

射性碘治疗甲亢后甲状腺功能减退的累积发生率呈现缓慢

上升趋势。在临床治疗上和相应指南，已将诱导甲减视为

RAI 治疗的成功目标，而非并发症，其逻辑在于，通过一次

性治疗将甲亢转变为稳定的甲减，然后通过左甲状腺素进行

简单、安全且成本低廉的替代治疗，可以避免长期监测甲亢

复发的复杂性以及 ATDs 潜在的肝毒性、粒细胞缺乏等严重

副作用 [11,12]。因此，选择 RAI 从一开始就意味着患者需要

接受终身替代治疗的现实。

2.3 Graves 眼 病（Graves’ ophthalmopathy，

GO）：一个关键的风险考量
RAI 与 ATDs 在疗效比较中的一个关键差异点在于对

Graves 眼病的影响。多项研究证实，RAI 治疗有可能会导

致已有的 GO 恶化，或诱发新的 GO。

Fanning[13] 等人对 92 例甲亢患者进行 RAI 治疗后，4.3%

（4/92）患者出现眼病相关并发症：3 例新发轻度眼病，1

例原有眼病恶化。Ma[5] 等人对 425 例成年甲亢患者（放射

性碘组 204 例，甲巯咪唑组 221 例）的随机对照研究发现：

放射性碘治疗组眼病发生率（38%，76/202）显著高于甲巯

咪唑组（19%，40/215），风险比（RR）为	1.94（95% CI：

1.40-2.70）。Wang[4] 等人的荟萃分析显示，与抗甲状腺药

物相比，RAI 使新发眼病风险升高 36%（RR=1.36,	95%	CI:	

1.04–1.77），并使已存在眼病的进展 / 恶化风险增加 76%

（RR=1.76,	95%	CI:	1.30–2.38），差异具有统计学显著性

（p<0.05）。与 ATDs 相比，RAI 治疗显著增加了 GO 恶化

或新发的风险。这种风险被认为与 RAI 破坏甲状腺细胞后

释放大量甲状腺抗原，加剧自身免疫反应有关。因此，对于

活动性或较严重的 GO 患者，RAI 通常被视为禁忌或需要与

糖皮质激素联合使用以预防眼病恶化。这一风险是临床决策

中限制 RAI 应用的重要因素。

3 RAI 剂量策略之争：固定剂量与计算剂量
的路径分野

如何确定最佳的 RAI 剂量是该领域长达数十年的核心

争议，至今未有定论。这一争议主要围绕两种方法展开：简

便的固定剂量法和复杂的个体化计算剂量法。

3.1 两种策略的理论与实践
固定剂量（Fixed Dosing） ：该方法不考虑患者的甲状

腺大小或 ¹³¹I 摄取率，给予一个标准化的剂量（如 5,	10,	或

15 mCi）。其主要优点是操作简单、成本低、无需额外的甲

状腺摄碘率测定，方便临床管理 [11,14,15]。计算剂量（Calculated 

Dosing） ：该方法也称剂量学方法，通过测量患者的甲状

腺体积（通常用超声）和 24 小时 ¹³¹I 摄取率，根据预设公

式（如每克甲状腺组织给予特定活度的 ¹³¹I）来计算个体化

剂量 [14,16]”page”:”978-983”,”source”:”DOI.org	(Crossref。

理论上，这种方法更为精准，可能减少治疗不足或过度治疗

的风险，并遵循辐射防护的“合理可行尽量低”（ALARA）

原则 [17]”page”:”1883-1884”,”source”:”DOI.org	(Crossref。

3.2 指南中的分歧与模糊地带
国际主要甲状腺学术组织的指南在剂量策略推荐上存

在差异，反映了该领域证据的不确定性。

美国甲状腺协会（ATA）2016 年指南 [18]：ATA 指南在

此问题上采取了较为灵活和务实的立场。指南承认，尚无

高质量证据明确表明计算剂量优于固定剂量。因此，指南

建议可以采用固定剂量，也可以采用计算剂量（如 150-200 

μCi/ 克甲状腺组织）来实现甲减的治疗目标 。这种灵活性

实际上将决策权交给了临床医生，让他们根据临床经验、患

者特点和机构资源进行选择。欧洲甲状腺协会（ETA）2018
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年指南：关于 ETA 2018 年 Graves 病管理指南，该指南推荐

在特定情况下（如轻度甲亢但进展风险高）考虑 RAI 治疗 [19]， 

其中 Miller[20] 等人的回顾性队列研究：纳入 157 例甲状腺功

能亢进患者，固定剂量组给予 200	MBq；剂量测定组： 基

于甲状腺体积和 RAI 摄取率（RAIU）计算 RAI 活度，目

标为向甲状腺输送 150 Gy（GD）吸收剂量，剂量测定组总

体成功率为 80.5%	(33/41)，固定剂量组总体成功率为 69% 

(80/116)，两组间成功率差异无统计学意义（p	=	0.64），但

是约36%的GD患者（剂量测定组中）接受了 比固定剂量（200 

MBq）更低的 RAI 活度，显著减少 RAI 暴露。这表明对于

治疗 GD 导致的甲状腺功能亢进症，基于剂量测定法的个体

化 RAI 治疗方案的成功率与固定剂量方案相当，但剂量测

定法可在不降低疗效的前提下，显著减少 RAI 暴露，支持

其作为符合辐射安全的最优策略。ETA指南支持RAI的应用，

但其具体的剂量推荐可能不如 ATA 指南那样明确，或者更

强调个体化判断，而未提供标准化的方案。

3.3 未决的争议与临床现状
尽管争议持续，一项系统评价发现，固定剂量与计算

剂量在治疗成功率上可能没有显著差异 [16,20]。这使得争议的

焦点从“哪个更有效”转向了“哪个更实用和安全”。追求

快速达到甲减状态以简化长期管理的观点 [12,15] 与试图通过

精准剂量保留部分甲状腺功能以避免或延迟甲减的观点 [21]

形成了鲜明对比。目前，全球范围内的临床实践差异巨大，

尚无证据支持某一种方法具有绝对优势。这一领域的未来研

究需要更大规模、设计更优良的头对头比较试验，以明确不

同剂量策略对长期疗效、生活质量和成本效益的影响。

4 长期安全性：新兴研究对心血管与肿瘤风
险的再评估

RAI 治疗的长期安全性是近十年来研究的重中之重。

随着大数据和长期随访队列研究的涌现，一些潜在的远期风

险逐渐清晰，对 RAI 的风险 - 获益评估提出了新的挑战。

4.1 心血管系统风险：一个日益关注的领域
甲亢本身就是心血管疾病的危险因素，而 RAI 治疗后

的状态（尤其是控制不良的医源性甲减）也可能对心血管系

统产生深远影响。

 一项基于丹麦全国登记数据的回顾性队列研究纳入

5,020 例接受 RAI 治疗的患者（4,000 例甲亢；1,022 例甲状

腺功能正常的甲状腺肿患者）与 20,540例匹配对照，中位随

访 11.5 年。结果显示：RAI 治疗组脑血管事件（卒中、短暂

性脑缺血发作、一过性黑矇）风险显著高于对照组（HR=1.18,	

95%	CI:	1.09–1.29），甲亢患者风险增加 17%（HR=1.17,	

95%	CI:	1.07–1.28），甲状腺功能正常患者风险增加 21%

（HR=1.21,	95%	CI:	1.02–1.44）， 增 幅 与 甲 亢 患 者 相 当

（HR=1.17），提示辐射诱导的动脉粥样硬化或是独立机

制，这为 RAI 治疗长期风险的评估提供了关键循证依据 [22]。 

心房颤动（AF）与其他心血管事件：甲亢是AF的强危险因素。

虽然 RAI 治疗旨在纠正甲亢状态，但治疗本身及后续的甲状

腺功能波动可能对心脏节律产生长期影响 [23]。Franklyn[24] 等

人在基于英国伯明翰地区 7209 例接受放射性碘治疗的甲亢

患者队列研究中发现心血管疾病死亡风险显著增加。Peng[25]

等人的队列研究比较了三种治疗方式（抗甲状腺药物、放射

性碘、手术），也探讨了与主要不良心血管事件的关联，其

背后的机制可能复杂，既包括放射线对心肌的直接或间接影

响，也包括治疗后甲减控制不佳所带来的代谢紊乱。同样，

关于 RAI 与 AF 风险的长期前瞻性数据仍然匮乏 [23]。

4.2 继发性恶性肿瘤风险：低概率但需正视
电离辐射的致癌性是 RAI 治疗理论上最令人担忧的长

期风险。

实体瘤与血液系统肿瘤：接受 RAI 治疗的患者，其全

因癌症死亡率和特定实体瘤（如乳腺癌）的死亡风险有小幅

增高但统计学上呈现显著的增加 [26–28]。另一项研究也发现

了 RAI 治疗后癌症死亡率增加的趋势 [29]。这些研究强调，

风险的增加与 RAI 的累积剂量相关。尽管绝对风险的增加

值很低，但对于年轻患者或需要较高剂量 RAI 的患者，这

一风险必须在治疗决策时被充分告知和考虑。

4.3 研究的局限性与风险解读
解读这些长期风险数据时必须保持审慎。现有证据绝

大多数来自回顾性观察研究，这些研究难以完全排除混杂偏

倚（如疾病严重程度、生活方式等）。尽管如此，这些研究

信号的持续出现，已经促使临床界更加重视 RAI 治疗后的

长期、系统性管理，特别是对甲状腺功能和心血管危险因素

的严密监控。

5 结论与展望

对甲状腺功能亢进症放射性碘（RAI）治疗的评估已进

入一个更加成熟和审慎的阶段。本综述基于近十年的高影响

力文献，得出以下核心结论：①疗效确凿但有代价：RAI 作

为一种根治性疗法，在治愈率和防止复发方面显著优于抗甲

状腺药物。然而，这一优势是以几乎 100% 发生永久性甲减

和可能加剧 Graves 眼病为代价的。②剂量策略悬而未决：

固定剂量与计算剂量之争仍是临床实践中的核心难题。ATA

和 ETA 等权威指南在此问题上未能提供明确的统一建议，

反映了高质量比较证据的缺乏。这一争议使得 RAI 的实施

仍高度依赖于地域传统和医生的个人偏好。③长期安全性成

为焦点：近十年的研究，特别是大型回顾性队列分析，将

RAI 的长期心血管和肿瘤风险推向了前台。尽管绝对风险较

低且证据多为观察性，但这些潜在风险已成为医患共同决策

中不可忽视的一环。

未来的研究方向应聚焦于填补当前证据的空白：开展

高质量的前瞻性研究：亟需设计良好的大型、长期、前瞻性

队列研究或注册研究，直接比较 RAI、ATDs 和手术对心血
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管事件、癌症风险、生活质量和成本效益的长期影响。

解决剂量争议：需要开展头对头的 RCT，比较固定剂

量与计算剂量策略，不仅关注甲状腺功能的短期变化，更要

评估其对长期并发症和患者报告结局的影响。

优化风险管理：研究应探索如何通过优化 RAI 治疗后

的甲状腺激素替代方案，来最大程度地降低心血管等长期风

险，实现从“治疗甲亢”到“全生命周期健康管理”的转变。

总之，放射性碘治疗的临床叙事正在演变。它不再仅

仅是一个简单的“一劳永逸”的解决方案，而是一个需要进

行精细风险分层、个体化剂量决策，并辅以终身、严密随访

管理的复杂医疗过程。未来的挑战在于，如何在利用其高效

治愈能力的同时，最大限度地规避其潜在的长期风险。
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