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【摘  要】：Graves病（Graves’ disease，GD）是一种常见的自身免疫性甲状腺疾病。尽管目前治疗方法明确，但复发率仍较高。

本文通过对近年来国内外研究文献的分析，对 Graves 病复发的影响因素进行了综述，并对该领域的最新研究进展进行讨论。
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Research Progress on The Influencing Factors of Graves’ Disease Recurrence
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Abstract: Graves’ disease is a common autoimmune thyroid disease. Despite the established and reliable treatment methods, the 
recurrence rate remains high. This article reviews the factors influencing the recurrence of Graves’ disease by analyzing domestic and 
foreign research literature in recent years, and discusses the latest research progress in this field.
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Graves 病是自身免疫性甲状腺疾病的一种，是甲状腺

功能亢进症最常见的病因，尽管有明确的治疗方法，但疾

病的复发仍然是一个问题。因此，研究 GD 复发的影响因

素具有重要意义。本文旨在总结 GD 复发的定义、现状以

及影响复发的相关因素，包括基因和遗传、外部环境、个

体行为等因素，其中就外部环境及个体行为方面重点阐述。

1 Graves1 Graves 病复发的定义病复发的定义

Graves 病复发通常指患者在经受规范治疗并实现病情

缓解一段时间后，再次出现甲状腺功能亢进的临床症状和

体征，同时伴有血清促甲状腺激素水平降低，甲状腺激素

水平升高。但是，目前对缓解后多久定义为复发没有统一

明确的标准。近年来，一些学者将持续缓解 3 个月后再次

发生甲亢定义为复发 [1]。在 2016 年美国甲状腺协会指南中

指出，停药后 12 个月甲状腺功能仍正常的患者处于缓解状

态，因此，也有学者将持续缓解至少 12 月后再次发生甲亢

定义为复发 [2]。尽管对缓解时长没有统一标准，但这并不

影响开展 GD 复发的相关研究，但完善 GD 复发定义是有

必要的。

2 Graves2 Graves 病复发的现状病复发的现状

Graves 病的复发率因治疗方法、地区和患者特征等因

素而异，就治疗方法而言，抗甲状腺药物 (ATD) 治疗的复

发率较高，约在 30%-60% 之间；放射性碘治疗的复发率小

于 1%；手术治疗的复发率通常在 0.6%-9.8% 之间 [3]。除北

美以外的大部分国家和地区，ATD 治疗仍是首要的治疗方

式。且基于 ATD 治疗的优点，目前全球对于 GD 的诊疗策

略开始偏向 ATD 治疗。因此，GD 总体复发率高，这使得

GD 成为临床上具有挑战性的疾病。

3 Graves3 Graves 病复发影响因素病复发影响因素

3.1 基因及遗传因素

Graves 病的复发与多种基因有关，CTLA4 多态性、

HLA 多态性、CD40 多态性、PTPN22 多态性等基因多态

性可能影响 GD 的复发。基因在不同人种之间影响不同，

CTLA-4 外显子多态性与白种人 GD 复发风险相关，但与

亚洲人群无明显关联 [4]。除基因外，长链非编码 RNA 也

与 GD 的复发密切相关 [5]。甲状腺滤泡上皮细胞 Ki67 表达

阳性也与 GD 复发存在关联 [6]。尽管有了这些发现，但 GD
复发的基因结构并未完全了解，未来的研究应该继续探索

GD 的基因基础。

3.2 外部环境因素

近年来，外部环境因素对 GD 复发的影响逐渐受到关

注。本文主要从社区及家庭因素方面进行阐述。

社区环境：暴露于环境污染物，如内分泌干扰物

（EDCs），与 GD 复发风险增加有关。EDCs 可干扰正常

的甲状腺功能，并引发或加剧自身免疫反应。与 Graves 病
相关 EDCs 有：橙剂、多氯联苯、重金属等 [7]，长期与此

类物品接触或生活在此类环境下，可能增加 GD 复发风险。

了解暴露于这些化学物质与疾病复发之间的关系可能为未

来的预防提供策略，有助于降低 GD 复发的风险。

获得医疗资源：获得医疗资源受限，特别是在服务水

平低下的社区，可能会影响 GD 预后。这可能是因为治疗

后不充分的监测和护理，导致了复发的延迟发现和不理想

的治疗效果 [8]。努力改善医疗资源的可及性，基层医生就

定期监测和坚持治疗对患者提供有针对性的教育，可能有

助于减少 GD 的复发。

家庭方面：家庭因素在 GD 复发中也起着重要作用。

家庭矛盾可能加重患者的心理负担，增加疾病复发的可能

性；而家庭成员给予支持和理解的家庭环境下，可以减轻

患者的心理压力，从而减少 GD 复发的可能性 [9]。因此，

建立和谐家庭关系和寻求家庭支持对减少 GD 复发至关重

要。

3.3 个体行为因素

个体行为因素在 GD 复发中的作用一直是一个重要的

研究领域，个人习惯和行为可显著影响疾病管理和预后。
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压力管理：压力与多种自身免疫性疾病（包括Graves病）

的复发有关。GD 患者较健康人群更易产生焦虑、抑郁等不

良情绪，压力水平高或压力应对能力差的个体则更容易出

现 GD 复发 [10]。有效的压力管理技术，如心理沟通训练、

认知行为疗法等干预可能有助于降低复发的风险 [11]。目前

关于压力管理干预对GD患者的影响的研究仍在不断涌现，

实施此类干预可能有益于疾病管理。

治疗依从性：坚持治疗对于 GD 患者实现和维持正常

甲状腺功能至关重要。GD 患者的用药依从性处于中等水

平 [12]，不遵守药物治疗或用药调整不及时可能导致治疗效

果欠佳，增加疾病复发的风险。因此，对临床患者开展治

疗的同时，还需要对患者进行健康教育、积极的护理干预，

以提高治疗依从性和降低复发风险。

营养及饮食：健康离不开均衡的饮食和营养。研究显示，

补硒可以增强 ATDs 对复发性 GD 患者的作用 [13]。维生素

D 缺乏也被认为是 GD 复发的因素之一，补充足量水平的

维生素 D 复发时间可得到延迟 [14]。松甾酮 A 在 GD 患者中

明显升高，被认为可能是 GD 的特异性危险因素 [15]。避免

食用富含松甾酮 A 的甲壳类动物，可能有助于降低 GD 复

发的风险。饮食在 GD 管理和预防复发中的作用仍需要进

一步研究。

3.4 其他因素

GD 复发还受到其他多种因素的影响，如疫苗接种、

肠道菌群失调等。已有多例案例报道接种 COVID-19 疫苗

导致的 Graves 病复发 [16]。此外，肠道菌群也与 GD 有关，

GD患者肠道菌群生物多样性降低，并且二者之间相互影响，

肠道菌群失调可能引起 GD 复发 [17]。针对这些因素，采取

相应的预防措施，如密切监测疫苗接种后的甲状腺功能，

关注肠道菌群的平衡，以此降低 GD 复发的风险。

44 总结与展望总结与展望

GD 的复发受多种因素影响，了解这些影响因素，有

助于采取针对性的预防措施，降低复发风险。未来研究应

继续深入探讨 GD 复发的影响因素，为临床实践提供更有

力的支持。同时，研究应关注不同人群的特异性，以便更

精准地评估复发风险，为患者提供个性化的预防和治疗方

案，提高治疗效果。此外，患者教育和心理、行为干预也

应成为未来研究的重点，有助于提高患者自我管理能力，

从而降低复发风险。
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