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安罗替尼治疗甲状腺碰撞肿瘤术后复发 1 例

第一作者简介:刘纹延,女,在读硕士研究生。
通信作者简介:马志军,男,博士,主任医师。

刘纹延1,王宇飞2,马志军2

(1.
 

青海大学研究生院,青海 西宁　 810016;
 

2.
 

青海大学附属医院
 

肿瘤外科,青海 西宁　 810012)

中图分类号:R739. 91

　 　 甲状腺乳头状癌( papillary
 

thyroid
 

carcinoma,
PTC)是起源于滤泡上皮细胞的分化型甲状腺肿瘤,
40% ~ 60%

 

PTC 患者存在 BRAF
 

V600E 突变,其突

变状态与肿瘤恶性程度和预后相关;而甲状腺髓样

癌(medullary
 

thyroid
 

carcinoma,
 

MTC) 是起源于甲

状腺滤泡旁 C 细胞的神经内分泌肿瘤,携带 RET 突

变的 MTC 更易发生远处转移,预后较差[1] 。 甲状腺

组织中同时存在 PTC 及 MTC 被称为甲状腺碰撞肿

瘤,根治性手术是其首选的治疗方法,而对其术后出

现复发及转移的处理目前尚无治疗共识,临床中尤

为棘手。 本文介绍 1 例罕见的 PTC 合并 MTC 患者

术后复发的病例,经安罗替尼(12
 

mg,每 3 周 1 次)
治疗 6 个周期后有效抑制了肿瘤进展,提示安罗替

尼在此类碰撞肿瘤术后的治疗中具有潜在价值。

1　 临床资料

患者,男,27 岁,因颈部不适于 2024 年 3 月就

诊于青海大学附属医院。 否认头颈部放射史、甲状

腺癌家族史及其他病史。 专科查体示颈部皮肤无红

肿、破溃,右侧甲状腺可触及约 2. 5
 

cm×2
 

cm 大小肿

物,质硬,边界不清,肿物随吞咽上下移动,右颈部可

触及多枚肿大淋巴结,最大约 1
 

cm × 1
 

cm,活动度

可。 甲状腺超声示左侧探及 4
 

mm×3
 

mm 低回声结

节,TI-RADS
 

3 类;右侧可探及 31
 

mm×19
 

mm 低回

声结节,边界欠清,内见点状强回声,TI-RADS
 

5 类,
右侧颈部可探及多枚肿大淋巴结,最大约 15

 

mm ×
10

 

mm,皮髓质不清,淋巴门消失。 颈部增强 CT 示

双侧甲状腺多发低密度影,右颈动脉鞘内肿大淋巴

结,考虑淋巴结转移。 右侧甲状腺肿物及右颈部肿

大淋巴结超声引导下穿刺活检示大量成片及散在浆

细胞样改变的滤泡上皮细胞,高度怀疑 MTC 及癌转

移。 实验室检查: 血清降钙素 ( calcitonin, Ctn )
2

 

000
 

pg / mL;癌胚抗原 ( carcinoembryonic
 

antigen,
CEA) 496. 91

 

ng / mL。 遂行全甲状腺切除+双侧颈

部功能性淋巴结清扫术。 术后病理示左侧甲状腺肿

物为 PTC(癌灶大小 5
 

mm×5
 

mm×4
 

mm),未侵及被

膜;右侧甲状腺肿物为 PTC 合并 MTC (癌灶大小

26
 

mm×19
 

mm×15
 

mm,乳头状成分 5
 

mm×5
 

mm),
侵及被膜,可见脉管内癌栓,双侧未见明确神经侵

犯。 淋巴结转移情况见表 1。 高通量基因检测示

RET 突变阳性、左侧 PTC
 

BRAF
 

V600E 突变阳性,而
右侧 BRAF

 

V600E 突变阴性。
该患者 PTC 属中危[2] , 术后 1 个月予以131I

(150
 

mCi)治疗,后给予左旋甲状腺素片替代抑制

治疗;MTC 则符合高级别诊断[3] ,术后持续检测甲

状腺 球 蛋 白 ( thyroglobulin, Tg ) 等 肿 瘤 标 志 物

(表 2),以动态评估肿瘤复发情况。 术后 3 ~ 9 个月

短期随访提示疗效满意,达到局部解剖学治愈[4] 。
而术后 9 ~ 12 个月出现生化指标快速升高。 为明确

原因行全身影像学评估,颈部超声检查提示甲状腺

及颈部淋巴结区域未见复发征象,但全身骨扫描显

示左侧第 6 肋骨、左侧肱骨存在放射性核素浓聚,进
一步 MRI 检查提示左侧第 6 肋骨、左侧肱骨骨皮质

破坏等溶骨性改变,其余相关影像学检查未发现其

他部位明显异常,综合分析考虑碰撞肿瘤骨转移。
给予安罗替尼( 12

 

mg,每 3 周 1 次) 及地舒单抗

(120
 

mg,每 4 周 1 次)治疗 6 个周期后,骨转移病灶

明显缩小,肿瘤标志物显著下降,病情得到有效控

制。 期间患者耐受性良好,未见明显不良反应。 所

有治疗措施的潜在获益、风险及替代方案均已向患

者详细告知,并获得了患者本人签署的书面知情同

意书。 经医院医学伦理委员会批准 ( P-SL-2025 -
084)。
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表 1　 淋巴结转移情况　 (个)
区域 PTC MTC 转移 / 清扫

左颈(Ⅱ-Ⅵ区) 8 2 10 / 35
右颈(Ⅱ-Ⅵ区) 0 16 16 / 38

　 　 注:PTC(甲状腺乳头状癌);MTC(甲状腺髓样癌)。

2　 讨论

由于甲状腺碰撞肿瘤较罕见,其术后复发的诊

断评估及系统治疗尚无成熟方案,临床处置极具挑

战性。 本例患者术后 12 个月复查时 Tg、Ctn 等标志

物进行性升高,倍增曲线明确,MRI 示多发骨皮质破

坏等溶骨性骨病变,而相关影像学检查未发现其他

部位明显异常;131I-WBS 未见摄碘灶,不能除外 PTC
复发可能,因其可能已失分化[5] ;MTC 本身亦不摄

碘。 进一步检查未发现胃肠道肿瘤、多发性骨髓瘤、
骨代谢性疾病或骨结核等证据。 结合既往病史、肿
瘤标记物水平及影像学结果,综合分析碰撞肿瘤

PTC 与 MTC 发生远处转移;诊断性131I-全身摄碘率

<0. 5
 

%,符合放射性碘难治标准[6] ,患者后续的治

疗充满挑战。
2025 版美国国立综合癌症网络指南[7] 推荐,对

于 BRAF
 

V600E 阳性放射性碘难治性 PTC 患者,首
选达拉非尼联合曲美替尼;RET 突变阳性转移性

MTC 患者首选凡德他尼或卡博替尼。 鉴于国内药

物可及性及患者经济因素,本病例采用安罗替尼作

为治疗药物。
安罗替尼是我国自主研发的小分子多靶点酪氨

酸激酶抑制剂,已在多种恶性肿瘤中显示出良好的

抗肿瘤效果[8-9] 。 一项针对局部晚期或转移性放射

性碘难治性分化型甲状腺癌的临床试验中,安罗替

尼显著改善了患者的无进展生存期[10] 。 此外,其在

晚期 MTC 的治疗中也观察到了明确的肿瘤控制和

生化反应[11] 。 其潜在的作用机制可能与抑制 VEG-
FR、FGFR、PDGFR 等多个信号通路有关,从而理论

上可对 PTC 和 MTC 的血管生成及肿瘤增殖产生抑

制作用。 尽管目前尚无安罗替尼用于甲状腺碰撞癌

术后患者的直接报道,但现有临床数据提示了其潜

在的治疗价值。 在充分知情同意后, 该患者于

2025 年 3 月 7 日开始接受安罗替尼治疗(12
 

mg,每
3 周 1 次);同期给予地舒单抗 120

 

mg 皮下注射(每

4 周 1 次),以预防骨相关事件。 治疗期间,患者耐

受性良好,未出现明显不良反应。 6 个疗程后评估

显示疗效显著,首先,骨扫描提示转移灶放射性核素

浓聚区域明显缩小;其次,生化指标大幅下降, Tg
(8. 37

 

ng / mL)、Ctn(57
 

pg / ml);此外,血钙水平亦由

治疗前的 2. 56
 

mmol / L 降至正常的 2. 28
 

mmol / L,此
变化与溶骨性转移得到控制相关,进一步佐证了疗

效。 根据实体肿瘤临床疗效评价标准和甲状腺癌疗

效评估指南,综合判断为部分缓解。 患者将继续接

受目前治疗方案,并定期随访,以监测病情变化和治

疗的长期效果。
本病例报告的局限性在于,基于治疗紧迫性及

操作风险,与患者充分沟通后,未对骨转移灶进行病

理活检。 首先,位于肋骨与肱骨的穿刺存在较高风

险(如气胸、病理性骨折),患者在知情后拒绝了此

项有创操作。 其次,根据美国国立综合癌症网络指

南[7] ,在未能获取远处转移灶病理活检的情况下,
若存在强有力的间接证据,确立临床诊断同样是可

行的。 本病例中,患者有明确的甲状腺碰撞肿瘤病

史,血清 Tg 与 Ctn 的特异性同步倍增,以及 MRI 显

示的典型溶骨性骨破坏,均强力支持 PTC 与 MTC
两种成分同时发生远处转移的综合判断。 后续安罗

替尼的广谱治疗促使肿瘤标志物同步显著下降,从
治疗反应角度进一步印证了上述诊断的合理性。

对于此类碰撞肿瘤患者,准确评估复发风险分

层,制定个体化辅助治疗方案具有重要意义。 术后

密切随访监测,及时发现肿瘤复发迹象,并给予针对

性的靶向治疗,可进一步改善患者的长期预后。

表 2　 患者术前及术后随访肿瘤标志物与影像学结果

随访指标 术前 术后 3 个月 术后 9 个月 术后 12 个月

Tg(ng / mL) 50. 48 0. 32 0. 48 108. 47
TgAb(IU / mL) 0. 94 0. 69 0. 71 0. 89
Ctn(pg / mL) 2

 

000 28 33 257
CEA(ng / mL) 496. 91 4. 17 4. 97 7. 03
血钙(mmol / L) 1. 97 1. 94 2. 45 2. 56

影像学结果
颈部超声、CT 提示
恶性病灶

颈部超声、胸部 CT、腹
部 MRI 阴性

影像学及骨扫描检查未
发现可疑病灶

骨扫描示左侧第 6 肋骨及左侧
肱骨浓聚,MRI 示骨皮质破坏

临床判断 初诊 解剖治愈 生化进展,继续随访 结构性复发(骨转移)
　 　 注:Tg(甲状腺球蛋白);TgAb(甲状腺球蛋白抗体);Ctn(血清降钙素);CEA(癌胚抗原)。
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