
·病案分析·

甲状腺癌合并甲状腺功能亢进的治疗选择

王雪竹　 李佳忆　 罗亚平

中国医学科学院、北京协和医学院北京协和医院核医学科、核医学分子靶向诊疗北京

市重点实验室，北京　 １００７３０
通信作者：罗亚平， Ｅｍａｉｌ： ｌｕｏｙａｐｉｎｇ＠ ｌｉｖｅ．ｃｏｍ
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２２０６０９⁃００１８３
Ｏｐｔｉｍｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔ ｈｙｐｅｒｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ
Ｗａｎｇ Ｘｕｅｚｈｕ， Ｌｉ Ｊｉａｙｉ， Ｌｕｏ Ｙａｐｉｎｇ
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｕｃｌｅａｒ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｐｅｋｉｎｇ Ｕｎｉｏｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｐｅｋｉｎｇ Ｕｎｉｏｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ，
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ａｃａｄｅｍｙ ｏｆ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ； Ｂｅｉｊｉｎｇ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｔａｒｇｅｔｅｄ Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ Ｔｈｅｒａｐｙ
ｉｎ Ｎｕｃｌｅａｒ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｂｅｉｊｉｎｇ １００７３０， Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｌｕｏ Ｙａｐｉｎｇ， Ｅｍａｉｌ： ｌｕｏｙａｐｉｎｇ＠ ｌｉｖｅ．ｃｏｍ
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２２０６０９⁃００１８３

　 　 患者女，５０ 岁，因发现甲状腺结节 １ 年余、甲状腺功能异

常 ２ 周就诊。 患者 ２０２０ 年自觉颈部增粗，外院甲状腺超声

提示双侧甲状腺结节，建议定期复查。 ２０２１ 年 １０ 月于本院

复查甲状腺超声：甲状腺右叶中部见 １．７ ｃｍ×１．３ ｃｍ×１．１ ｃｍ
的低回声结节，峡部偏左侧见 ０．４ ｃｍ×０．３ ｃｍ×０．４ ｃｍ 的低回

声结节，均形态不规则，边界不清，右叶中部结节可见数个点

状强回声，彩色多普勒血流显像（ｃｏｌｏｒ Ｄｏｐｐｌｅｒ ｆｌｏｗ ｉｍａｇｉｎｇ，
ＣＤＦＩ）血流信号丰富，考虑均为有风险结节；双叶内另见数个

形态规则、边界清楚的中低回声结节，较大者位于左叶下部，
大小为 ３．３ ｃｍ×１．６ ｃｍ×１．６ ｃｍ，考虑良性倾向。 因甲状腺超

声提示甲状腺右叶中部结节有风险，遂行甲状腺右叶中部结

节细针穿刺活组织检查（简称活检），病理提示甲状腺乳头状

癌。 临床考虑甲状腺癌诊断明确，准备行手术。
２０２１ 年 １１ 月完善术前检查，甲状腺功能：促甲状腺激素

（ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＴＳＨ） ＜０．００８（０．３８ ～ ４．３４；括号

内为正常值范围，下同） ｍＵ ／ Ｌ，游离三碘甲状腺原氨酸（ ｆｒｅｅ
ｔｒｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅ， ＦＴ３） ５．６５（１．８０～ ４．１０） ｎｇ ／ Ｌ，游离甲状腺素

（ｆｒｅｅ ｔｈｙｒｏｘｉｎｅ， ＦＴ４）１７．４（８．１～ １８．９） ｎｇ ／ Ｌ，三碘甲状腺原氨

酸（ｔｒｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅ， Ｔ３） ２．３７（０．６６ ～ １．９２） μｇ ／ Ｌ，甲状腺素

（ｔｈｙｒｏｘｉｎｅ， Ｔ４）１６５．０（４３．０～１２５．０） μｇ ／ Ｌ，甲状腺过氧化物酶

抗体（ ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ＴＰＯＡｂ）、甲状腺球蛋白抗

体正常，ＴＳＨ 受体抗体（ＴＳＨ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ＴＲＡｂ）＜１ Ｕ ／ Ｌ；
血常规基本正常；肝功能：丙氨酸氨基转移酶（ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎ⁃
ｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ， ＡＬＴ）６２９（７ ～ ４０） Ｕ ／ Ｌ，天冬氨酸氨基转移酶

（ａｓｐａｒｔａｔｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ， ＡＳＴ） ３８５（１３ ～ ３５） Ｕ ／ Ｌ，总胆红

素 ５５．０（５．１～２２．２） μｍｏｌ ／ Ｌ，直接胆红素 ３０．０（≤６．８） μｍｏｌ ／ Ｌ，
碱性磷酸酶（ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ， ＡＬＰ）１９３（５０ ～ １３５） Ｕ ／ Ｌ，
γ⁃谷氨酰转肽酶（ｇａｍｍａ⁃ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ， ＧＧＴ） １１９（７ ～
４５） Ｕ ／ Ｌ。 患者在病程中否认怕热、手抖、心悸、吞咽困难、声
音嘶哑等不适，既往无特殊病史。

本例患者明确诊断甲状腺乳头状癌，术前检查发现甲状

腺功能亢进（简称甲亢），因甲亢会明显增加甲状腺手术风

险，若术前准备不充分、未控制好甲亢， 术中操作可能导致

大量甲状腺激素释放入血， 严重者围手术期可能发生甲亢

危象，因此临床拟先行甲亢治疗，待控制甲状腺功能后再行

手术。
甲亢有不同的病因和发病机制，可由甲状腺激素合成过

多导致，也可由甲状腺组织炎性反应和破坏导致已合成的甲

状腺激素释放到循环中，２ 类发病机制可通过甲状腺摄碘试

验进行鉴别。 该患者 ２４ ｈ 摄碘率为 ４９．９４％，表明患者甲亢

由激素合成过多引起。 激素合成过多引起的甲亢常见病因

有格雷夫斯病（Ｇｒａｖｅｓ ｄｉｓｅａｓｅ， ＧＤ）、毒性腺瘤和毒性多结节

性甲状腺肿等，均可用１３１ Ｉ、药物或手术进行治疗。
除甲状腺功能异常外，患者术前检查还发现肝功能异

常，ＡＬＴ、ＡＳＴ 呈 １０ 余倍升高，胆红素亦明显升高。 甲亢有时

可引起肝功能损伤，其中的可能机制包括体内过量的甲状腺

激素对肝脏的直接毒性作用， 如抑制肝脏中葡萄糖醛酸基

转移酶活性、影响胆红素与葡萄糖醛酸结合，进而影响胆红

素从胆汁中排泄， 导致血中胆红素升高；另外，甲亢导致机

体基础代谢率增高， 各组织器官耗氧量明显增加， 但肝脏血

流量并不相应增加， 使肝脏相对缺氧，同时亢进的分解代谢

会引起肝脏相对营养不足；甲亢还会促进动脉血液流速加

快， 对肝动脉末稍支与门脉支的压力调节可能造成干扰， 使

肝内不易维持正常压力， 周围血窦充血扩张， 继而压迫肝细

胞引起肝功能损伤［１］ 。 上述因素导致的肝功能损伤程度通

常较轻，很难解释本例患者 ＡＬＴ、ＡＳＴ 的明显升高，因此还需

进一步筛查导致肝功能损伤的其他原因，如病毒性肝炎、自
身免疫性肝病等。 进一步检查发现，患者 ＨＡＶ 抗体免疫球

蛋白 Ｍ（ＨＡＶ⁃ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｍ， ＨＡＶ⁃ＩｇＭ）阳性，考虑合并

甲型病毒性肝炎，予多烯磷脂酰胆碱胶囊、熊去氧胆酸胶囊

等保肝药物治疗。
在甲亢治疗的方面，采用硫脲嘧啶类药物治疗时，可能

发生皮疹、关节痛、肌痛、胃肠道反应、肝功能损伤、粒细胞减

少等不良反应，其中肝功能损伤是相对常见的不良反应。 丙

硫氧嘧啶 （ ｐｒｏｐｙｌｔｈｉｏｕｒａｃｉｌ， ＰＴＵ） 相关肝损伤的发生率为

２ ７％，多发生在初次用药后 ３ 个月内，最常表现为 ＡＬＴ、 ＡＳＴ
和胆红素的中度升高；而甲巯咪唑相关肝损伤发生率为

０ １％～０．２％，多为肝功能轻度受损［２］ 。 患者需在甲状腺癌
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术前控制甲亢，但该例患者同时合并甲型病毒性肝炎，使甲

亢的药物治疗受到一定限制，因此患者寻求１３１ Ｉ 治疗，以期先

用１３１ Ｉ 控制甲亢，再行手术。
接下来需要考虑的问题是：（１） １３１ Ｉ 治疗能否快速控制

甲亢，及时为手术创造条件？ 如果１３１ Ｉ 治疗甲亢的周期较长，
是否会影响患者甲状腺癌的病情？ （２） １３１ Ｉ 治疗带来的放射

性损伤是否会增加手术难度？ 是否会对甲状腺癌产生潜在

影响？ （３）除了１３１ Ｉ 治疗，是否还有其他选择？ 如何衡量？
１３１Ｉ 治疗甲亢是利用射线破坏、清除甲状腺组织，从而达

到治疗目的。 射线对组织的破坏是 １ 种缓慢持续的过程，一
般在治疗后 ３～６ 个月患者甲状腺功能逐渐恢复正常。 如果

患者先行１３１ Ｉ 治疗控制甲亢，甲状腺癌手术可能要推迟至少

３ 个月。 甲状腺乳头状癌是 １ 种相对惰性的肿瘤，除限期手

术外，积极的观察等待也是治疗策略之一。 既往有研究随访

观察了 ２９１ 例低风险的甲状腺乳头状癌患者，其中 ５９ 例的

肿瘤最大径为 １．１～ １．５ ｃｍ，经过中位 ２５ 个月的积极随访观

察后，患者均未出现区域淋巴结转移，仅有 ３．８％的患者肿瘤

增大 ３ ｍｍ 以上，但肿瘤体积的增长并未转化为更高的死亡

风险，也没有患者因采取观察等待的治疗策略而死亡、发生

远处转移或接受更广泛范围的手术［３］ 。 因此，即使１３１ Ｉ 治疗

甲亢的恢复周期较长，也并不会延误手术时机，导致肿瘤进

展或影响治疗。
那么，１３１ Ｉ 治疗带来的放射性损伤是否会影响甲状腺癌

或影响手术？ 电离辐射可能会诱导发生组织纤维化，若要在

放疗后的照射野进行手术，可能会因为存在组织纤维化、粘
连等导致手术难度增加。 电离辐射诱导的组织纤维化通常

发生在放疗后 ４～１２ 个月，发生机制主要是由于电离辐射会

损害暴露场中的细胞，导致产生促炎细胞因子［４］ ，随后中性

粒细胞、淋巴细胞和单核细胞到达损伤部位，并且募集基质

成纤维细胞，之后肌成纤维细胞增殖、细胞外基质降解减少，
导致纤维化、血管减少和细胞缺乏。 经过１３１ Ｉ 治疗后，甲状腺

组织可能也会发生辐射诱导的组织纤维化，但并不像放疗那

样同时影响照射野的所有组织，１３１ Ｉ 治疗对甲状腺周围组织

并不产生明显影响，其带来的放射性损伤可能不会增加手术

难度或创伤。
综合来看，本例患者若先行１３１ Ｉ 治疗控制甲亢，应不会给

甲状腺癌和手术带来不利影响，是可行方案。 但其是否为最

优方案，患者是否还有其他治疗选择？ 回顾患者病史，甲状

腺激素为轻中度升高，其中 ＦＴ４ 处于正常范围，患者没有甲

亢相关症状或高代谢体征，体格检查心率约 ９０ 次 ／ ｍｉｎ，２４ ｈ
摄碘率在正常范围，表明患者甲亢程度不太严重。 那么在药

物治疗中，除了硫脲嘧啶类药物，是否可用其他辅助用药暂

时控制甲状腺功能，为手术创造条件？ 硫脲嘧啶类药物主要

通过抑制甲状腺过氧化物酶（ ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ， ＴＰＯ）活性

起到阻止甲状腺激素合成的作用，抑制甲状腺内碘与酪氨酸

的结合⁃阻止碘化酪氨酸耦联成 Ｔ３ 或 Ｔ４，另外 ＰＴＵ 还能阻止

外周组织中的 Ｔ４ 向 Ｔ３ 转化。 除硫脲嘧啶类药物外，甲亢术

前还可使用碘剂、短期应用肾上腺皮质激素等方法暂时控制

甲状腺激素水平，为手术创造条件，降低围手术期风险。 碘

剂是通过抑制蛋白质水解酶，减少甲状腺球蛋白的分解，从
而抑制 Ｔ４ 的释放；碘剂还可减少甲状腺血流量，减少腺体充

血，使腺体缩小变硬，减少术中甲状腺组织损伤。 肾上腺皮

质激素则是通过降低 ＴＳＨ 水平来抑制 Ｔ４ 向 Ｔ３ 转化，并降低

周围组织对 ＴＳＨ 的反应，保持内环境稳定及抗水肿，预防围

手术期甲亢危象的发生。
另外，本例患者 ＴＲＡｂ 阴性，并不支持 ＧＤ 的诊断，那么

是否是其他病因造成的甲亢？ 为进一步明确诊断，患者行甲

状腺显像（图 １），结果显示甲状腺左叶“热”结节，正常甲状

腺组织受抑制，提示甲状腺左叶自主高功能腺瘤可能性大，
左叶“热”结节大小与超声所见的左叶下部良性倾向的结节

一致。 甲状腺毒性腺瘤是手术的良好适应证，围手术期风险

明显低于 ＧＤ，患者为甲状腺左叶毒性腺瘤合并右叶乳头状

癌，直接手术是首选的方案。

图 １　 甲状腺癌合并甲状腺功能亢进患者（女，５０ 岁）甲状腺

显像。 可见甲状腺左叶“热”结节，正常甲状腺组织受抑制

患者行保肝药物治疗 １周后肝功能明显好转，ＡＬＴ ６５ Ｕ／ Ｌ，
ＡＳＴ ７４ Ｕ／ Ｌ，ＡＬＰ １３２ Ｕ／ Ｌ，ＧＧＴ ６２ Ｕ／ Ｌ，总胆红素 ２９．３ μｍｏｌ ／ Ｌ，
直接胆红素 １５．４ μｍｏｌ ／ Ｌ ，ＨＡＶ⁃ＩｇＭ 转阴。 之后继续保肝药

物治疗，并加用甲巯咪唑 ５ ｍｇ，１ 次 ／ ｄ， 共 １ 周，再次复查甲

状腺功能 ＦＴ３、ＦＴ４ 正常，ＴＳＨ＜０．００８ ｍＵ ／ Ｌ，之后单用碘剂至

术前。 患者行甲状腺癌根治术，术后病理提示右侧甲状腺乳

头状癌（经典型，最大径 １．３ ｃｍ，侵及甲状腺被膜），左侧甲状

腺结节性甲状腺肿伴腺瘤样增生，淋巴结未见转移。
综上，甲亢１３１ Ｉ 治疗已有多年历史，在临床实践中有时会

遇到两难的境地，如何仔细考虑、分析患者面临的问题，权衡

利弊，为患者提供最优的选择，是核医学医师要不断修炼的

功力。
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