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探讨分化型甲状腺癌术后患者１３１Ｉ治疗中
胃肠道反应原因及预防措施
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　　 【摘要】　目的　探讨１３１Ｉ治疗中患者胃肠道反应发生的原因，寻找预防胃肠道反应的方法。方
法　分化型甲状腺癌术后接受１３１Ｉ治疗的４７９例患者为研究对象，治疗前测量其甲状腺功能水平，治
疗前及治疗过程中均予２种或以上胃肠道相关药物治疗，包括甲氧氯普胺 （胃复安）、ＰＰＩ、促胃肠
动力药及胃黏膜保护类药。根据患者服用胃肠道相关辅助药物种类及数目不同进行分组。观察其在接

受１３１Ｉ治疗后是否出现胃肠道反应，比较不同治疗方案患者出现胃肠道反应的差异。结果　１３１Ｉ治疗
期间，４７９例胃肠道反应的发生率为１１９％，与 ＦＴ３、ＦＴ４呈负相关，与

１３１Ｉ剂量呈正相关 （Ｐ均 ＜

００５），１３１Ｉ是独立危险因素 （ＯＲ＝３１７４，９５％ＣＩ＝１４５０～６９４６，Ｐ＝０００４）。服用胃肠动力药者胃
肠道反应发生率低于未服者 （Ｐ＝００３２），而服用胃黏膜保护类药物者胃肠道反应发生率高于未服者
（Ｐ＝００１５），是否服用胃复安或 ＰＰＩ者间的胃肠道反应发生率比较差异无统计学意义 （Ｐ均 ＞
００５）。促胃肠动力药联合其它１种或２种药物方案的胃肠道反应发生率低于联合３种药物者 （Ｐ＝
０００２，Ｐ＝０００３）。结论　１３１Ｉ治疗期间，患者胃肠道反应与其甲状腺功能水平及１３１Ｉ剂量有关，促
胃肠道动力药可有效降低患者胃肠道反应的发生率。

　　 【关键词】　分化型甲状腺癌；１３１Ｉ治疗；胃肠道反应；危险因素；预防措施
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　　分化型甲状腺癌（ＤＴＣ）起源于甲状腺滤泡上皮
细胞，主要包括甲状腺乳头状癌及甲状腺滤泡状

癌，其发病率呈逐年增加趋势，尤其是在我国沿海

地区［１３］。“手术切除＋１３１Ｉ内照射＋左甲状腺素钠
（优甲乐）抑制”治疗模式已成为治疗 ＤＴＣ的首选
方式，该治疗方法可有效降低术后复发，提高患者

生存质量，延长生存时间［４］。但１３１Ｉ治疗期间部分
患者会出现不同程度的胃肠道反应，包括恶心及呕

吐［５］。学者们对患者出现胃肠道反应的原因尚未

统一，有人认为患者治疗期间处于甲状腺功能减退

（甲减）状态，故易出现恶心、呕吐等不适，亦有

人认为这与患者口服１３１Ｉ有关［６７］。我国 ２０１４版
《１３１Ｉ治疗分化型甲状腺癌指南》及２０１５年美国甲
状腺学会 《成人甲状腺结节与分化型甲状腺癌诊

治指南》中关于如何治疗分化型甲状腺癌均作了

详尽论述［４，８］。但笔者见涉及如何预防患者１３１Ｉ治
疗期间出现胃肠道反应的研究甚少，在从 “生物

医疗模式”转入 “生理心理社会医疗模式”的当
今社会，减少患者胃肠道不良反应，改善患者治疗

体验，已成为不可回避和亟待解决的问题。在本研

究中，笔者通过分析行１３１Ｉ治疗的 ＤＴＣ术后住院患
者的资料，探讨其出现胃肠道反应的影响因素，寻

找有效预防该类患者胃肠道反应的治疗方案。

对象与方法

一、研究对象

本研究采用前瞻性研究方法，收集２０１３年５
月至２０１６年８月我院 ＤＴＣ术后行１３１Ｉ清甲 （５０～
１００ｍＣｉ）或清灶 （１００～２５０ｍＣｉ）治疗的患者资
料，所有患者均在１３１Ｉ治疗前停服优甲乐１个月或
在术后未行优甲乐治疗而直接行１３１Ｉ治疗，且所有
患者均无胃肠道疾病史。本研究共纳入４７９例患
者，其中男 １４０例、女 ３３９例，年龄 （４０７±
１４７）岁，行甲状腺癌术后３个月～４年 （中位数

１年），其中清甲者１６１例、清灶者３１８例。患者
对本研究知情同意，行１３１Ｉ治疗前均签署知情同意
书，本研究经我院伦理委员会批准。

二、研究方法

在１３１Ｉ治疗前５ｄ内检测患者甲状腺功能水平，

包括 ＦＴ３ （正常参考值 ３５～６５ｐｍｏｌ／Ｌ）、ＦＴ４
（１１５～２２７ｐｍｏｌ／Ｌ）及 ＴＳＨ（０５５～４７８μＩＵ／ｍｌ），
同时检测其甲状腺球蛋白水平，并行颈部甲状腺超

声、甲状腺静态显像及甲状腺吸碘试验检查，用于

指导１３１Ｉ治疗剂量 （单位ｍＣｉ）。
三、预防措施

在口服１３１Ｉ前３ｄ至口服后３ｄ内，随机给予
患者２种或以上胃肠道相关辅助药物，包括甲氧氯
普胺 （胃复安）、ＰＰＩ、促胃肠动力药及胃黏膜保
护类药，用法分别为胃复安１０ｍｇ／次、每日３次，
或再加口服１３１Ｉ前肌内注射１０ｍｇ／次；ＰＰＩ包括奥
美拉唑２０ｍｇ／次、每日１次，或艾司奥美拉唑镁
２０ｍｇ／次、每日１次；促胃肠动力药包括多潘立酮
１０ｍｇ／次、每日３次，或莫沙必利５ｍｇ／次、每日
３次；因替普瑞酮及铝碳酸镁均具胃黏膜保护作
用，故本次实验将其归类为胃黏膜保护类药，其中

替普瑞酮５０ｍｇ／次、每日３次，或铝碳酸镁１ｇ／次、
每日３次。

四、观察内容

根据患者服用胃肠道相关辅助药物种类及数目

不同进行分组，按是否含有某一种药物分组及按联

合药物种类多少分组。在患者口服１３１Ｉ治疗后，观察
其是否出现胃肠道反应，观察内容包括恶心及呕吐，

并比较不同治疗方案患者出现胃肠道反应的差异。

五、统计学处理

利用ＳＰＳＳ２００处理数据，计数资料用率表
示，非正态分布计量资料用中位数 （四分位数间

距）表示，用秩和检验比较出现胃肠道反应患者

间甲状腺功能水平及接受的１３１Ｉ治疗剂量差异，利
用Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关分析及多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
这些因素与胃肠道反应发生率的关系，用 χ２检验
比较不同给药组间胃肠道反应发生率差异，Ｐ＜
００５表示差异有统计学意义。

结　　果

一、胃肠道反应发生率及影响因素分析

４７９例口服１３１Ｉ后出现胃肠道反应者共 ５７例
（１１９％），清灶者明显高于清甲者［１５７％（５０／３１８）
ｖｓ４３％ （７／１６１），χ２＝１３１９３，Ｐ＜０００１］。出
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现胃肠道反应者血清 ＦＴ３、ＦＴ４水平低于未出现者
［１７（０７）ｐｍｏｌ／Ｌｖｓ２０（０９）ｐｍｏｌ／Ｌ，Ｐ＜
０００１；４５（２０）ｐｍｏｌ／Ｌｖｓ５７（２８）ｐｍｏｌ／Ｌ，Ｐ＜
０００１］，１３１Ｉ治疗剂量高于未出现者 ［１５０（５０）
ｍＣｉｖｓ１００（５０）ｍＣｉ，Ｐ＜０００１］，而两者间ＴＳＨ
水平比较差异无统计学意义 ［９１７８３（７５０４８）
μＩＵ／ｍｌｖｓ７５２３９（６９２３０）μＩＵ／ｍｌ，Ｐ＝００６６］。
经Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关检验，患者是否发生胃肠道反
应与 ＦＴ３ （ｒｓ＝－０１５９，Ｐ＜０００１）、ＦＴ４ （ｒｓ＝
－０１９３，Ｐ＜０００１）及１３１Ｉ剂量 （剂量划分为 ＜
１５０ｍＣｉ及≥１５０ｍＣｉ２个等级，ｒｓ＝０１９２，Ｐ＜
０００１）相关，但 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，１３１Ｉ治疗
剂量是胃肠道反应的独立危险因子 （ＯＲ＝３１７４，

９５％ ＣＩ＝１４５０～６９４６，Ｐ＝０００４）。
二、胃肠道反应预防措施

１不同药物对降低胃肠道反应的影响
各组间性别、年龄、甲状腺功能水平及１３１Ｉ治

疗剂量比较差异均无统计学意义 （Ｐ均 ＞００５）。
在服用的胃肠道相关预防药物中，含有促胃肠动力

药组胃肠道反应发生率低于不含该药组 （Ｐ＝
００３２）；而含有胃黏膜保护类药组胃肠道反应发
生率高于不含该药组 （Ｐ＝００１５）；胃肠道相关药
物中是否含有胃复安或ＰＰＩ对降低胃肠道反应发生
率无明显影响 （Ｐ＝００５９和 Ｐ＝０８９３），见表１。
１例患者服用胃复安后出现了典型的锥体外系反
应，在停药并给予山莨菪碱 （６５４２）治疗后好转。

　　表１ 添加不同胃肠道相关药物对胃肠道反应发生率的影响 例 （％）

　分组方案
胃肠道反应

无 有
合计 χ２值 Ｐ值

是否含有胃复安 ３５６４ ００５９

　含胃复安 ３０６（８６４） ４８（１３６） ３５４

　仅其他药 １１６（９２８） ９（７２） １２５

是否含有ＰＰＩ ００１８ ０８９３

　含ＰＰＩ ２８５（８８０） ３９（１２０） ３２４

　仅其他药 １３７（８８４） １８（１１６） １５５

是否含有胃肠动力药 ４５８７ ００３２

　含胃肠动力药 １８９（９１７） １７（８３） ２０６

　仅其他药 ２３３（８５３） ４０（１４７） ２７３

是否含有胃黏膜保护药 ５８９９ ００１５

　含胃黏膜保护药 １８７（８４２） ３５（１５８） ２２２

　仅其他药 ２３５（９１４） ２２（８６） ２５７

　　合　计 ４２２ ５７ ４７９

　　２不同联合用药方式对降低胃肠道反应的影
响

促胃肠动力药联合１种或２种其他药物治疗方

案降低胃肠道反应发生率的效果优于联合３种其他
药物治疗方案（Ｐ＝０００２，Ｐ＝０００３），而前２种
治疗方案间差异无统计学意义（Ｐ＝０９６０），见表２。

　　表２ 促胃肠动力药联合不同数目其他药对胃肠道反应发生率的影响 例 （％）

分　组
胃肠道反应

无 有
合计 χ２值 Ｐ值

联合１种药物 １０７（９３０） ８（７０） １１５ １３３９０ ０００２ａ

联合２种药物 ７８（９２９） ６（７１） ８４ ０９６０ｂ

联合３种药物 ４（５７１） ３（４２９） ７ ０００３ｃ

合　计 １９２ １７ ２０９

　　注：ａ为联合１种和联合３种药物组比较，ｂ为联合１种和联合２种药物组比较，ｃ为联合２种和联合３种药物组比较
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讨　　论

在本研究中，患者口服１３１Ｉ治疗后出现胃肠道
反应者占１１９％，远低于以往研究报道结果，这
可能是本研究使用了胃肠道相关药物预防获得了效

果［５，９］。患者出现胃肠道反应与其甲状腺功能水平

及接受１３１Ｉ治疗剂量密切相关，甲状腺功能水平较
低者及治疗剂量大者易出现胃肠道反应。有研究显

示，当患者出现甲减时，其人体基础代谢率降低，

胃肠道蠕动功能低下，肠壁组织黏液水肿，易出现

胃肠道反应，如恶心、呕吐、食欲减退等，在补充

优甲乐治疗后症状缓解［７］。本研究结果显示，清

灶治疗者胃肠道反应发生率高于清甲者，且接受

的１３１Ｉ治疗剂量是其胃肠道反应的独立危险因素，
即剂量越大，胃肠道反应发生率越高。大剂量１３１Ｉ
治疗常引起胃肠道局部放射性炎症水肿，这可能是

导致患者出现恶心、呕吐的主要原因［１０１１］。

以往关于如何有效地预防患者出现胃肠道反应

的报道较少，在ＤＴＣ１３１Ｉ治疗临床指南中亦罕有涉
及［４］。本研究结果显示，在给予促胃肠动力药预

防治疗后，患者胃肠道反应发生率比未给予促胃肠

动力药患者低。患者因胃肠道疾病所致的胃肠道反

应如恶心及呕吐等，主要是由于胃壁受到各种因素

刺激胃壁神经末梢，引起恶心、呕吐的神经传导所

致［１２］。利用１３１Ｉ对 ＤＴＣ患者术后清甲或清灶治疗
时，１３１Ｉ进入胃内后，大量滞留于胃内，对局部胃
壁造成辐射并可能形成放射性胃炎，这很可能是引

起患者胃肠道反应的重要原因之一［１０］。促胃肠动

力药一方面可加快胃肠蠕动，促进胃排空，缩短
１３１Ｉ滞留于胃内的时间，从而可减少胃壁受照时间
和剂量，降低放射性胃炎的发生率；另一方面其可

增加贲门括约肌张力，抑制呕吐发生，故有利于预

防胃肠道反应的发生［１３１４］。１３１Ｉ与非放射性碘一样，
其人体主要吸收部位在小肠，故使用促胃肠动力药

后，促使１３１Ｉ进入小肠，并不影响其吸收，因而不
会减少其有效吸收剂量［１２］。

本研究结果还显示，在给予胃黏膜保护类药

（替普瑞酮及铝碳酸镁）后，患者胃肠道反应的发

生率反而高于未服该类药物患者。替普瑞酮具有增

加胃黏液、保护胃黏膜作用，适应证为急性胃炎、

慢性胃炎急性加重期及胃黏膜病变等［１５］。铝碳酸

镁可在胃黏膜表面形成保护层，具有抗酸和保护胃

黏膜双重作用，主要用于与胃酸有关的胃部不

适［１６］。这类胃黏膜保护药可将胃黏膜表面与胃酸

及胃蛋白酶隔绝，预防和治疗胃黏膜糜烂和溃疡具

有一定作用，而对胃壁黏膜下层的保护作用相对较

弱且起效较慢。１３１Ｉ为中射程放射性药物，其发出
的β射线可达１～２５ｍｍ，而其发出的γ射线则可
透射人体［１１］。因此，胃黏膜保护类药物在胃壁表

面形成的保护层无法阻挡１３１Ｉ对胃壁黏膜下层神经
末梢的刺激。当１３１Ｉ在胃内长时间滞留时，即使服
用了该类药物，１３１Ｉ发出的射线仍可对胃壁产生刺
激，引起恶心或呕吐。此外，由于铝碳酸镁在中和

胃酸时，可产生二氧化碳气体，当气体达到一定量

时，可能引起腹胀，加剧患者恶心感，这是本研究

中使用胃黏膜保护类药物后患者胃肠道反应发生率

不降反升的潜在原因。

此外，胃复安及ＰＰＩ对本组患者胃肠道反应的
发生率无明显影响。胃复安属于中枢类镇吐药，可

用于治疗多种病因所致的恶心、呕吐等，但其本身

会引起恶心、呃逆等胃肠道反应［１７］。且一旦用药

过量，易引起锥体外系反应，表现为肌张力增高、

面容呆板、动作迟缓、肌肉震颤、流涎等症

状［１８１９］。本研究中即有 １例出现了典型的锥体外
系反应。ＰＰＩ为抑酸药，对基础胃酸分泌和刺激的
胃酸分泌均产生抑制［２０］。尽管如此，其与本研究

中胃黏膜保护类药物相似，无法防止１３１Ｉ引起黏膜
下层神经末梢的刺激，因而亦无法预防胃肠道反应

的发生。尽管如此，ＰＰＩ对于预防和治疗胃炎、胃
溃疡仍具有显著作用，可用于防治放射性胃炎，

在１３１Ｉ治疗过程中对胃壁具有重要的保护作用。
综上所述，在１３１Ｉ治疗过程中，患者甲状腺功

能水平及接受１３１Ｉ治疗剂量与其胃肠道反应发生相
关，１３１Ｉ治疗剂量是独立危险因子。促胃肠动力药
在预防１３１Ｉ治疗过程中发生胃肠道反应具有显著作
用，应常规用于１３１Ｉ治疗中。虽然 ＰＰＩ制剂无法降
低患者胃肠道反应的发生率，但因其可防治放射性

胃炎，因此亦应作为１３１Ｉ治疗中的胃肠道保护药。
促胃肠动力药联合１种或２种药物对降低胃肠道反
应发生率作用相当，为减少药物不良反应和减轻患

者经济负担，建议使用促胃肠动力药联合１种药物
的方案，其中由于胃复安可引起椎体外系反应，而

胃黏膜保护药可能增加胃肠道反应发生率，因此，

促胃肠动力药联合ＰＰＩ制剂为本研究得出的最优方
案。由于无既往研究或指南提供如何有效降低胃肠

道反应发生率的依据，本研究对所有患者均给予了

２种或以上胃肠道相关药物治疗，是否单独使用促
胃肠动力药即可降低胃肠道反应发生率，仍需进行
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后续研究加以证实。
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Ｋ，ＭｉｃｈｉｇｉｓｈｉＴ，ＴｏｎａｍｉＮＭｕｌｔｉｆａｃｔｏｒｉａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｓｈｏｒｔ

ｔｅｒｍｓｉｄｅｅｆｆｅｃｔｓｏｃｃｕｒｒｉｎｇｗｉｔｈｉｎ９６ｈｏｕｒｓａｆｔｅｒｒａｄｉｏｉｏｄｉｎｅ１３１

ｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄｔｈｙｒｏｉｄｃａｒｃｉｎｏｍａＡｎｎＮｕｃｌＭｅｄ，

２００４，１８（４）：３４５３４９

［１０］ ＰａｓｈｎｅｈｓａｚＭ，ＴａｋａｖａｒＡ，ＩｚａｄｙａｒＳ，ＺａｋａｒｉａｅｅＳＳ，Ｍａｈｍｏｕｄｉ

Ｍ，ＰａｙｄａｒＲ，ＧｅｒａｍｉｆａｒＰＧａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｉｄｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｔｈｅ

ｒａｄｉｏｉｏｄｉｎｅｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄｔｈｙｒｏｉｄｃａｒ

ｃｉｎｏｍａｔｗｏｄａｙｓａｆｔｅｒｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎＷｏｒｌｄＪＮｕｃｌＭｅｄ，２０１６，１５

（３）：１７３１７８

［１１］ 潘中允 放射性核素治疗学 北京：人民卫生出版社，

２００６：１４６７

［１２］ 姚泰生理学２版北京：人民卫生出版社，２０１２：２８８

３０１

［１３］ 唐岚，樊宏伟，倪猛，牛思不同促胃肠动力药在糖尿病胃

轻瘫患者中的治疗效果观察中国现代药物应用，２０１６，１０

（１）：１４６１４７

［１４］ ＡｍａｎｏＴ，ＡｒｉｇａＨ，ＫｕｒｅｍａｔｓｕＡ，ＹａｍａｔｏＳ，ＭｏｒｉｏｋａＳ，Ｍａｓａ

ｋａＡ，ＫａｎａｚａｗａＭ，ＦｕｋｕｄｏＳＥｆｆｅｃｔｏｆ５ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅｒｅ

ｃｅｐｔｏｒ４ａｇｏｎｉｓｔｍｏｓａｐｒｉｄｅｏｎｈｕｍａｎｇａｓｔｒｉｃａｃｃｏｍｍｏｄａｔｉｏｎ

ＮｅｕｒｏｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌＭｏｔｉｌ，２０１５，２７（９）：１３０３１３０９

［１５］ 周湘华，郑兴，赵其辉替普瑞酮对阿司匹林致胃黏膜损伤

的保护作用分析 中国医药指南，２０１４，１２（２９）：１４６

１４６

［１６］ 沈飞，冀子中，陈淑洁，王岚，方燕飞，姒健敏铝碳酸镁对

实验性胃溃疡的疗效及其机制探讨胃肠病学，２０１６，２１

（３）：１５１１５５

［１７］ 逄铭源，王乐强临床应用胃复安的不良反应山东医药工

业，２００２，２１（１）：２７２９

［１８］ 闫鸿涛，盛新华胃复安引起锥体外系反应１例实用医药

杂志，２０１５，（７）：６２２６２２

［１９］ ＴｉａｎｙｉＦＬ，ＡｇｂｏｒＶＮ，ＮｊｉｍＴＭｅｔｏｃｌｏｐｒａｍｉｄｅｉｎｄｕｃｅｄａｃｕｔｅ

ｄｙｓｔｏｎｉｃｒｅａｃｔｉｏｎ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔＢＭＣＲｅｓＮｏｔｅｓ，２０１７，１０

（１）：３２

［２０］ ＹｕＬＹ，ＳｕｎＬＮ，ＺｈａｎｇＸＨ，ＬｉＹＱ，ＹｕＬ，ＹｕａｎＺＱ，ＭｅｎｇＬ，

ＺｈａｎｇＨＷ，ＷａｎｇＹＱＡｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｎｏｖｅｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎａｎｄｐｏ

ｔｅｎｔｉａｌａｄｖｅｒｓｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｐｒｏｔｏｎｐｕｍｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓＡｄｖＴｈｅｒ，

２０１７，３４（５）：１０７０１０８６

（收稿日期：２０１７０４０６）

（本文编辑：洪悦民）
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