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【摘要】 　 目的　 评估阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗进展性、转移性分化型甲状腺癌（ｐｍＤＴＣ）的疗效。
方法　 前瞻性纳入 ２０１７ 年 １１ 月至 ２０２２ 年 ２ 月间南京市第一医院收治的 ７ 例 ｐｍＤＴＣ 患者［男 １ 例，
女 ６ 例，年龄 ５８（５１，６６）岁］，予阿帕替尼治疗（５００ ｍｇ，口服，每天 １ 次），治疗 ３（２，４）个月后，行１８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＣＴ 监测靶病灶（ＴＬ）。 随后在不间断阿帕替尼治疗的情况下联合１３１ Ｉ 治疗， ３ 个月后

再行１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＣＴ 监测 ＴＬ。 治疗期间每 ４～８ 周检测甲状腺球蛋白（Ｔｇ）及甲状腺球蛋白抗

体（ＴｇＡｂ），观察 Ｔｇ 水平变化。 治疗前后数据比较行 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验。 结果　 ７ 例 ｐｍＤＴＣ 患者

中 ５ 例经阿帕替尼治疗 ３（２，４）个月后达部分缓解，２ 例疾病进展，疾病控制率及客观缓解率均为 ５ ／
７。 阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗 ２（１，２）次后 ５ 例患者达部分缓解，２ 例患者病情稳定，疾病控制率及客观缓

解率分别为 ７／ ７和 ５／ ７。 ７例患者在阿帕替尼联合１３１Ｉ 治疗后，Ｔｇ 水平从基线的 ８ ６４４（２ ５０４，１６ ３００） μｇ ／ Ｌ
下降至 １４３（７，３ ５７４） μｇ ／ Ｌ（ ｚ＝ －２．３７，Ｐ ＝ ０ ０１８）。 此外，１ 例患者在阿帕替尼长期治疗后肿瘤病灶

摄１３１ Ｉ 功能明显增加。 结论 阿帕替尼单药治疗 ｐｍＤＴＣ 有明显的抗肿瘤作用，患者客观缓解率高，联
合１３１ Ｉ 治疗后抗肿瘤作用更加突显。 阿帕替尼长期治疗可能改变肿瘤微环境诱导分化，提高摄碘功

能，这有待进一步研究。
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表 １　 ７ 例进展性、转移性分化型甲状腺癌患者的临床特征

病例

序号
性别 年龄（岁） 病理分型 ＴＮＭ 分期

Ｔｇ 水平（μｇ ／ Ｌ）

基线 单药ａ 联合ｂ

ＴＬ 最大径（ｃｍ）

基线 单药ａ 联合ｂ

１ 女 ６４ ＦＴＣ Ｔ１ｂＮ０Ｍ１ ８ ６４４ 　 ８８７ 　 　 ６ １．５ １．２ ０．６
４．４ ２．９ ０．５

２ 女 ６９ ＦＴＣ Ｔ３ｂＮ０Ｍ１ １２ ４７０ ３ ３４６ 　 　 ８ ５．４ ３．８ ２．１
３ 女 ６８ ＦＴＣ ＴｘＮ０Ｍ１ ４ ５８１ ４ ３４１ ２ ４４８ ６．０ ４．１ ４．０

４．９ ３．４ ３．３
１．３ ０．７ ０．６
１．４ ０．７ ０．６

４ 女 ５１ ＦＴＣ Ｔ４ａＮｘＭ１ ７４ ４６５ ４ ４３９ ４ ７００ １３．５　 ９．０ ９．０
４．２ ４．０ ４．０
７．０ ３．５ ３．１
２．９ｃ １．９ｃ １．６ｃ

２．８ ２．２ ２．１
５ 女 ５８ ＰＴＣ、ＦＴＣ Ｔ１ｂＮ０ＭＩ ２０ １３０ ２４ ４８０ ９ １２３ ２．１ ２．１ ２．０

２．２ ３．０ ２．０
６ 女 ３８ ＰＴＣ Ｔ１ｂＮ１ａＭ１ 　 ４２７ 　 ５９９ 　 １４３ １．７ ２．４ １．８
７ 男 ５０ ＰＴＣ Ｔ３Ｎ１ａＭ１ 　 ４８ 　 　 ５ 　 　 １ １．１ ０．７ ０．６

　 　 注：ＦＴＣ 为甲状腺滤泡状癌，ＰＴＣ 为甲状腺乳头状癌，Ｔｇ 为甲状腺球蛋白，ＴＬ 为靶病灶；ＴＬ 位置依次为：右侧第 １０ 肋骨、左侧髋关节（病例

１），左侧坐骨（病例 ２），左侧肩胛骨、Ｔ１２椎体及附件、右肺、左肺（病例 ３），左侧第 ５ ～ ９ 肋骨、骶骨、肝脏、左侧内乳区淋巴结、左侧胸壁（病例

４），右侧第 ４ 肋骨、右侧髋臼（病例 ５），右侧第 ２ 肋骨（病例 ６）、右肺（病例 ７）；ａ 为阿帕替尼治疗后，ｂ 为阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗后，ｃＴＬ 为淋巴

结，测量的短径

　 　 近年来，甲状腺癌发病率持续上升，约占头颈部

恶性肿瘤的 ５．１％和所有恶性肿瘤的 ３．１％［１］。 甲状

腺癌有显著异质性，少部分分化型甲状腺癌（ｄｉｆｆｅｒ⁃
ｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ， ＤＴＣ）确诊时已发生广泛转

移或局部侵犯，预后极差［２⁃３］。 这些患者可能从病

程初始就无法摄取１３１ Ｉ， 很难从１３１ Ｉ 治疗中获益，随
着瘤负荷不断增大，也为后续酪氨酸激酶抑制剂

（ｔｙｒｏｓｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ， ＴＫＩ）治疗带来难度。 另

外，１３１Ｉ 治疗前需撤除甲状腺激素，而促甲状腺激素

升高可能加速肿瘤进展。 再者，伴有广泛转移的

ＤＴＣ 即使摄１３１ Ｉ 明确，也可能因为肿瘤细胞对１３１ Ｉ 射
线杀伤不敏感而仍进展。 这些都是进展性、转移性

ＤＴＣ（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ＤＴＣ， ｐｍＤＴＣ）治疗的重

大挑战。
我国自主知识产权的药物阿帕替尼，主要靶向

调控血管内皮生长因子受体 （ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＶＥＧＦＲ）、血小板源性生长因子

受体（ｐｌａｔｅｌｅｔ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＰＤＧＦＲ）。
研究显示，阿帕替尼可延长进展性局部晚期或转移

性碘难治性 ＤＴＣ（ ｒａｄｉｏａｃｔｉｖｅ ｉｏｄｉｎｅ⁃ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ＤＴＣ，
ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ）的无进展生存期和总生存期［４⁃６］。 我国

指南推荐将阿帕替尼常规用于持续 ／复发及转移性

ＤＴＣ 患者［７］。 但目前鲜见阿帕替尼对 ｐｍＤＴＣ 疗效

和预后的相关研究报道。 本研究旨在初步评估阿帕

替尼联合１３１Ｉ 对 ｐｍＤＴＣ 的疗效和安全性。

资料与方法

１．研究对象。 本研究通过南京市第一医院伦理

委员会的审批（批件号： ＫＹ２０２１０６２８⁃０５）。 所有患

者在入组前均被告知研究的相关利弊及风险，并签

署知情同意书。 入组标准：（１）年龄≥１８ 岁，性别不限；
（２）已行全甲状腺切除术及颈部淋巴结清扫术的 ＤＴＣ
患者；（３）既往未接受 ＴＫＩ 及１３１Ｉ 治疗；（４）至少有 １ 个

可测量病灶，符合实体瘤疗效评价标准（ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕ⁃
ａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒｓ， ＲＥＣＩＳＴ） １．１ 要求，指标

包括完全缓解（ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ＣＲ）、部分缓解

（ｐａｒｔｉａｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ＰＲ）、疾病稳定 （ ｓｔａｂｌｅ ｄｉｓｅａｓｅ，
ＳＤ）、疾病进展（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ＰＤ）、疾病控制

率（ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔｅ， ＤＣＲ）和客观缓解率（ｏｂｊｅｃ⁃
ｔｉｖｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｒａｔｅ， ＯＲＲ）等；（５）筛选期前 １２ 个月内

出现转移和（或）ＰＤ。
共纳入 ２０１７ 年 １１ 月至 ２０２２ 年 ２ 月南京市第

一医院收治的 ７ 例患者［男 １ 例，女 ６ 例，年龄 ５８
（５１，６６）岁］，其中甲状腺乳头状癌（ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ， ＰＴＣ） ２ 例、甲状腺滤泡状癌 （ ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ
ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ， ＦＴＣ） ４ 例，混合型 ＰＴＣ、ＦＴＣ １ 例。
具体临床特征见表 １。

２．治疗方案及疗效监测。 （１）在基线期对患者

行１８Ｆ⁃ＦＤＧ（南京江原安迪科正电子研究发展有限公

司） ＰＥＴ ／ ＣＴ（上海联影医疗科技有限公司ｕＭＩ７８０
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表 ２　 阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗进展性、转移性分化型甲状腺癌患者的结果

病例

序号

１３１ Ｉ 治疗

次数

１３１ Ｉ 累计剂量

（ＧＢｑ）

阿帕替尼治疗后

Ｔｇ 下降率 ＴＬ 缩小率 疗效评估

阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗后

Ｔｇ 下降率 ＴＬ 缩小率 疗效评估

１ ４ ３３．３０ ９０％ ３１％ ＰＲ １００％ ８１％ ＰＲ

２ ２ １６．６５ ７３％ ３０％ ＰＲ １００％ ６１％ ＰＲ

３ １ ７．４０ ５２％ ３５％ ＰＲ ４７％ ３７％ ＰＲ

４ ２ １６．６５ ９４％ ３２％ ＰＲ ９４％ ３５％ ＰＲ

５ ２ １６．６５ ＋２２％ ａ 　 ＋３６％ ａ 　 ＰＤ ５５％ ７％ ＳＤ

６ １ ５．５５ ＋４０％ ａ 　 ＋４１％ ａ 　 ＰＤ ６７％ ＋６％ ａ ＳＤ

７ １ １３．３２ ９０％ ３６％ ＰＲ ９８％ ４５％ ＰＲ

　 　 注：阿帕替尼治疗剂量为 ５００ ｍｇ ／ ｄ，１ 次 ／ ｄ；ＰＤ 为疾病进展，ＰＲ 为部分缓解，ＳＤ 为疾病稳定，Ｔｇ 为甲状腺球蛋白，ＴＬ 为靶病灶；ａ 表示升高

或增大

型）或 ＣＴ（德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ Ｓｏｍａｔｏｍ Ｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎ Ｆｌａｓｈ 双

源 ＣＴ）检查评估转移灶，行６８Ｇａ⁃环［Ｌ⁃精氨酰甘氨

酸⁃Ｌ⁃α⁃天冬氨酰⁃Ｄ⁃酪氨酸⁃Ｎ６⁃（［［４，７⁃双（羧甲基）⁃
１，４，７⁃三唑⁃１⁃基］乙酰基］）⁃Ｌ⁃赖氨酸］（Ｃｙｃｌｏ［Ｌ⁃ａｒｇｉ⁃
ｎｙｌｇｌｙｃｙｌ⁃Ｌ⁃α⁃ａｓｐａｒｔｙｌ⁃Ｄ⁃ｔｙｒｏｓｙｌ⁃Ｎ６⁃（［［ ４， ７⁃ｂｉｓ （ ｃａｒ⁃
ｂｏｘｙｍｅｔｈｙｌ）⁃１，４，７⁃ｔｒｉａｚｏｎａｎ⁃１⁃ｙｌ］ ａｃｅｔｙｌ］）⁃Ｌ⁃ｌｙｓｙｌ］，
ＮＯＤＡＧＡ⁃ＲＧＤ２；德国 ＡＢＸ 公司）ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像评估

肿瘤新生血管情况；分别用瑞士 Ｒｏｃｈｅ Ｃｏｂａｓ ｅ６０２
全自动免疫分析仪和美国雅培 ＡＲＣＨＩＴＥＣＴ ｉ２０００ 全

自动免疫分析）检测患者甲状腺球蛋白（ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕ⁃
ｌｉｎ， Ｔｇ；正常参考值范围：３．５～７７．００ μｇ ／ Ｌ）及 Ｔｇ 抗体

（Ｔｇ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ＴｇＡｂ；正常参考值范围：＜４ １１０ Ｕ ／ Ｌ）。
（２）给予患者甲磺酸阿帕替尼片（江苏恒瑞医

药股份有限公司）５００ ｍｇ，口服，每天 １ 次，直至不能

耐受药物引起的不良事件（ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔ， ＡＥ）。 阿

帕替尼治疗 ３（２，４）个月后行１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或

ＣＴ 检查，进行 ＲＥＣＩＳＴ１．１ 评估，计算与基线水平相

比的靶病灶（ ｔａｒｇｅｔ ｌｅｓｉｏｎｓ， ＴＬ）缩小率。 随后在阿

帕替尼不间断治疗下，每 ６ ～ １２ 个月进行１３１ Ｉ 治

疗，１３１Ｉ 治疗剂量根据美国甲状腺学会 （ Ａｍｅｒｉｃａｎ
Ｔｈｙｒｏｉｄ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ， ＡＴＡ） ＤＴＣ 患者管理指南进行

定量［２］，给予１３１ Ｉ 口服溶液（南京森科医药技术有限

公司）５．５５～９．２５ ＧＢｑ ／次。 每次１３１ Ｉ 治疗后第 ３ 天行

全身显像评估病灶摄碘情况。 阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗

后 ３ 个月行影像学检查（１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＣＴ），进
行 ＲＥＣＩＳＴ１．１ 评估，计算与基线水平比较的 ＴＬ 同比

缩小率。１３１ Ｉ 治疗至出现 ＰＤ 或肿瘤病灶不摄碘。
ＡＥ 根据美国国家癌症研究所常见 ＡＥ 评价标准 ４．０
进行分级［８］。 另外，治疗期间每 ４ ～ ８ 周检测 Ｔｇ、
ＴｇＡｂ，分别在阿帕替尼治疗 ３（２，４）个月后及阿帕替尼

联合１３１Ｉ 治疗 ２（１，２）次后，计算与基线水平相比的 Ｔｇ

下降率。
３．统计学处理。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２６．０ 软件分析

数据。 非正态分布的计量数据以 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表示，
对治疗前、治疗后的 ＴＬ、Ｔｇ 行 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验

比较差异，Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１．血清学评估。 ７ 例 ｐｍＤＴＣ 患者 ＴｇＡｂ 均为阴

性。 基线 Ｔｇ 为 ８ ６４４（２ ５０４，１６ ３００） μｇ ／ Ｌ，阿帕替尼

治疗 ３（２，４）个月后，Ｔｇ 下降至 ３ ３４６（７４３，４ ３９０） μｇ ／ Ｌ
（ ｚ＝ －１．３５，Ｐ ＝ ０．１７６）；其中 ２ 例患者 Ｔｇ 上升，５ 例

Ｔｇ 下降（表 ２）。 阿帕替尼联合１３１Ｉ 治疗 ２（１，２）次后，Ｔｇ
下降至 １４３（７，３ ５７４） μｇ ／ Ｌ（ｚ ＝－２．３７，Ｐ＝０ ０１８），７ 例患

者联合治疗后 Ｔｇ 下降率均值达 ８６％（表 ２）。
２．基于 ＲＥＣＩＳＴ１．１ 的疗效评估。 阿帕替尼治疗

前 ７ 例患者６８ Ｇａ⁃ＮＯＤＡＧＡ⁃ＲＧＤ２ 显像均阳性 （图

１）。 ７ 例患者共纳入 １６ 个 ＴＬ（表 １）。 阿帕替尼治

疗 ３（２，４）个月后，ＴＬ 最大径为 ２．７（１．７，３．６） ｃｍ，小
于基线水平的 ２． ９ （１． ７，５． ０） ｃｍ （ ｚ ＝ － ２． ５９，Ｐ ＝
０ ０１０）；７ 例中 ５ 例达 ＰＲ，２ 例为 ＰＤ，ＤＣＲ 及 ＯＲＲ
均为 ５ ／ ７。 阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗 ２（１，２）次后，ＴＬ
最大径为 ２．１（０．６，３．２） ｃｍ，明显小于治疗前（ｚ＝－３．４４，
Ｐ＝ ０．００１）；５ 例患者达 ＰＲ，２ 例患者为 ＳＤ，ＤＣＲ 及

ＯＲＲ 分别为 ７ ／ ７ 和 ５ ／ ７（表 ２）。 ７ 例中 ６ 例 ＴＬ 的

ＦＤＧ 代谢增高，经阿帕替尼联合１３１Ｉ 治疗后代谢均明

显下降。 治疗后典型影像学变化见图 ２。 第 １ 次 １３１Ｉ
治疗后全身显像示，６ 例患者转移灶均摄碘；１ 例

ＦＴＣ 患者转移灶均未摄碘，但在阿帕替尼不间断治疗

下，再次１３１Ｉ 治疗后转移灶摄碘功能明显增加（图 ３）。
３．安全性。 ７ 例患者的中位随访时间为 １９（１８，

３１）个月，范围：１０ ～ ５２个月。７例患者在阿帕替尼
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图 １　 甲状腺滤泡状癌（ＦＴＣ）患者（女，６８ 岁；病例 ３） ６８Ｇａ⁃环［Ｌ⁃精氨酰甘氨酸⁃Ｌ⁃α⁃天冬氨酰⁃Ｄ⁃酪氨酸⁃Ｎ６⁃（［［４，７⁃双（羧甲基）⁃１，４，７⁃三唑⁃
１⁃基］乙酰基］）⁃Ｌ⁃赖氨酸］（ＮＯＤＡＧＡ⁃ＲＧＤ２）ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像（箭头示病灶）。 １Ａ．左侧肩胛骨转移灶；１Ｂ． Ｔ１２椎体转移灶；１Ｃ．左肺转移灶，转移

灶显像剂摄取均阳性，提示肿瘤新生血管丰富，为酪氨酸激酶抑制剂（ＴＫＩ）治疗提供了依据　 　 图 ２　 ＦＴＣ 患者（女，６４ 岁；病例 １）治疗前后

显像图。 ２Ａ．基线期１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 图（箭头示从左至右依次为左侧髋关节、右侧第 １０ 肋骨转移灶）；２Ｂ．阿帕替尼治疗后１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 示上

述靶病灶（ＴＬ；箭头示））变化；２Ｃ．阿帕替尼联合１３１Ｉ 治疗后１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 示 ＴＬ（箭头示）变化；２Ｄ．阿帕替尼治疗后第 １ 次１３１ Ｉ 治疗后全身显像，
可见残留甲状腺显影（红箭头示），左侧髋关节转移灶（蓝箭头示）、右侧第 １０肋骨转移灶（黑箭头示）、右侧肱骨转移灶（黄箭头示）均摄碘

治疗后均出现 ＡＥ，所有 ＡＥ 均为 １ ～ ３ 级，未出现与

药物有关的 ４ 级 ＡＥ 及严重不良事件（ ｓｅｒｉｏｕｓ ａｄ⁃
ｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔ， ＳＡＥ）。 最常见 ＡＥ 为手足皮肤反应

（ｈａｎｄ⁃ｆｏｏｄ⁃ｓｋｉｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ， ＨＦＳＲ）、高血压、疲乏和蛋

白尿。 通过尿素霜、降压药等积极对症治疗后可预

防或缓解 ＡＥ。 阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗后未引起更

多的 ３ 级或 ３ 级以上 ＡＥ。

讨　 　 论

部分 ｐｍＤＴＣ 肿瘤细胞会逐渐失分化，丧失摄碘

功能，最终发展为 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ，常预后不良，平均生

存期仅为 ３～５ 年［２，９］，故此类 ＤＴＣ 患者的临床诊治

需引起重视。 ＦＴＣ 属中度恶性肿瘤，具有极高侵袭

性，易发生淋巴结及远处转移［１０］。 本研究 ７ 例 ｐｍＤＴＣ
患者中，有 ５ 例存在 ＦＴＣ。

肿瘤组织新生血管生成是肿瘤生长和转移的关

键环节。 有研究报道，甲状腺癌组织中血管内皮生

长因子（ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＶＥＧＦ）表
达较正常甲状腺组织高［１１］。 本研究 ７ 例患者６８Ｇａ⁃
ＮＯＤＡＧＡ⁃ＲＧＤ２显像均阳性，提示存在肿瘤新生血
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图 ３　 甲状腺滤泡状癌（ＦＴＣ）患者（女，５１ 岁；病例 ４）阿帕替尼

联合１３１ Ｉ 治疗后全身显像图。 Ａ．阿帕替尼治疗及第 １ 次１３１ Ｉ 治

疗后全身显像示，仅残留甲状腺显影（箭头示）；Ｂ．第 ２ 次１３１ Ｉ 治
疗后全身显像图，可见左侧顶骨、左侧部分肋骨、左侧内乳区淋

巴结、肝脏、骶骨、右侧髂骨转移灶摄碘功能均增加（箭头示）

管，为 ＴＫＩ 治疗提供了依据。 目前美国食品与药物

管理局（Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ， ＦＤＡ）已批准

索拉非尼、乐伐替尼用于治疗 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ，且乐伐替

尼获得的 ＰＲ 率较高，达 ６４．８％［１２⁃１３］。 阿帕替尼是

一种新型 ＴＫＩ，能有效抑制 ＶＥＧＦＲ、ＰＤＧＦＲ，特别对

ＶＥＧＦＲ２ 有高度选择性抑制作用［１４］。 本研究结果

证实，阿帕替尼单药及其联合１３１ Ｉ 治疗可抗肿瘤增

殖，５ ／ ７ 的患者达到 ＰＲ，ＤＣＲ 达 ７ ／ ７。
１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 已被广泛应用于 ＤＴＣ 术后复

发和或转移灶的诊断、预后及靶向药物疗效评估。
ＦＤＧ 高代谢病灶常更具侵袭性及失分化特性，提示

预后不佳［１５⁃１６］。 本研究中有 ６ 例 ＴＬ 的 ＦＤＧ 代谢增

高，在阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗后 ＦＤＧ 代谢均明显下

降。 Ｔｇ 是 ＤＴＣ 术后、１３１Ｉ 治疗后监测肿瘤复发及转

移的重要血清学指标［１７］。 本研究中，虽然阿帕替尼

治疗后 ２ ／ ７ 的患者因肿瘤增殖速度过快导致 Ｔｇ 有

上升趋势，但经阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗后，Ｔｇ 均有所

下降（表 ２），提示阿帕替尼联合１３１Ｉ 治疗可协同发挥

抗肿瘤作用。 另外，有 １ 例 ＦＴＣ 患者在阿帕替尼联

合首次１３１Ｉ 治疗后全身显像示转移灶均未摄碘，继
续联合治疗，再次１３１ Ｉ 治疗后全身显像示转移灶均

摄碘。 有文献报道 ＴＫＩ 能够增强甲状腺癌肿瘤细胞

钠 ／碘同向转运体（Ｎａ ／ Ｉ ｓｙｍｐｏｒｔｅｒ， ＮＩＳ）的表达，提
高甲状腺癌的１３１ Ｉ 治疗敏感性［１８］。 因此，笔者推测

阿帕替尼长期治疗可能改变肿瘤微环境诱导分化，

提高摄碘功能，这有待进一步研究。
在治疗期间，７ 例患者均出现了 １ ～ ３ 级 ＡＥ，其

中 ＨＦＳＲ、高血压、疲乏和蛋白尿最常见。 积极对症

治疗后可预防或缓解 ＡＥ。 所有患者均未出现与药

物相关的 ４ 级 ＡＥ 及 ＳＡＥ，表明阿帕替尼在 ｐｍＤＴＣ
治疗中具有一定的耐受性及安全性。

本研究阿帕替尼联合１３１ Ｉ 治疗是对优化 ｐｍＤＴＣ
治疗的初步尝试，结果展示了良好的疗效。 相较于

索拉非尼、乐伐替尼等进口药物昂贵的价格，国产阿

帕替尼价格低廉、疗效明确，在我国 ｐｍＤＴＣ 临床治

疗中有更大潜力，并为 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 诱导分化提高１３１ Ｉ
治疗敏感性提供了新的可能性。 鉴于研究病例数较

少，尚需扩大样本量，进一步观察其疗效和安全性。
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·读者·作者·编者·

关于论文作者单位名称的书写要求

目前，仍有一些作者在投稿时，对所在单位的中、英文名称的书写不够规范，不少单位在开具推荐信（即介绍信）时，使用

的公章与文稿中所书写的不一致。 单位名称书写不规范，将影响读者与作者之间的联系，及文稿发表后文献计量学的统计等

工作。 为此，本刊就作者单位名称的书写要求如下：（１）作者在投稿时，首先应列出单位名称的全称，如已归属于综合大学的

单位，应先列出大学名称，之后列出医学院名称或医院名称、科室名称。 （２）单位的英文名称应根据所在单位统一的英文名称

书写。 （３）作者在向本刊投稿时，单位科研部门开具文稿推荐信上的公章内容，须与文稿中所书写的单位名称一致。 这一点，
特别请目前已完成院校合并、调整的单位注意。 （４）由不同单位共同撰写的一篇文稿，各个单位的名称均须分别列出，由论文

的资料提供单位（一般即为第一作者所在单位）开具文稿推荐信。 （５）如文稿作者为集体作者，英文摘要的作者项中，应列出

本文稿第一整理者（即第一执笔者）的姓名及工作单位。 （６）如文稿第一作者在投稿后工作单位有变动，英文摘要的作者项

中，应同时列出第一作者的原单位及现在单位。
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