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【摘要】 　 目的　 探讨安罗替尼治疗远处转移性放射性碘难治性分化型甲状腺癌（ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ）
的有效性及安全性。 方法　 回顾性分析 ２０１８ 年 １０ 月至 ２０２３ 年 ２ 月间就诊于青岛大学附属医院的

远处转移性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者 １７ 例（男 ６ 例、女 １１ 例，年龄 ５７．０（４５．５，６３．０）岁，其中安罗替尼一线治

疗组 １３ 例，安罗替尼二线治疗组 ４ 例。 分析安罗替尼治疗期间血清甲状腺球蛋白（Ｔｇ）及末次随访

靶病灶最大径变化情况、影像学疗效、治疗相关不良反应；比较安罗替尼一线和二线治疗组血清学及

影像学疗效。 采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法分析组间差异。 结果　 １７ 例患者接受安罗替尼治疗后随访时

间为 １７．３（９．５，２１．４）个月，客观缓解率（ＯＲＲ）、疾病控制率（ＤＣＲ）分别为 ７ ／ １７、１６ ／ １７。 安罗替尼一

线与二线治疗组间 ＯＲＲ（６ ／ １３ 和 １ ／ ４； Ｐ＝ ０．６０３）、ＤＣＲ（１３ ／ １３ 和 ３ ／ ４；Ｐ＝ ０．２３５）差异无统计学意义。
１７ 例患者治疗后 ３、６周及末次随访血清 Ｔｇ 变化率分别为－３０．２％（－６１．２％，－１５．５％）、－６４．８％（－９０．６％，
－３２．３％）、－８５．８％（－９６．１％，－５０．７％）；末次随访靶病灶最大径变化率为－２０．０％（－４５．０％，－５．２％）。
治疗相关不良反应发生率为 １４ ／ １７，２ 例（２ ／ １７）患者发生 ３ 级及以上不良反应。 结论　 安罗替尼在

远处转移性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 一线治疗中具有明显的有效性及良好的安全性，有望在索拉非尼治疗失败后

发挥重要的补救作用。
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　 　 约 １ ／ ３ 局部晚期及远处转移分化型甲状腺癌

（ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ， ＤＴＣ）无法从１３１ Ｉ 治疗

中持续获益，进展为放射性碘难治性 ＤＴＣ（ｒａｄｉｏａｃ⁃
ｔｉｖｅ ｉｏｄｉｎｅ⁃ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ＤＴＣ， ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ），１０ 年生存率

不足 １０％［１⁃２］。 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 对传统放化疗不敏感，以
索拉非尼、仑伐替尼等酪氨酸激酶抑制剂（ ｔｙｒｏｓｉｎｅ
ｋｉｎａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ， ＴＫＩ）为代表的分子靶向药物已成

为 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 系统治疗的重要组成部分。 安罗替尼

是我国自主研发的小分子多靶点 ＴＫＩ，其Ⅲ期临床

试验结果显示了较索拉非尼等一线 ＴＫＩ 更显著的临

床获益［３⁃５］，已正式获批用于进展性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 的治

疗。 目前有关安罗替尼治疗 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 有效性及安

全性的临床数据鲜有报道。 本研究纳入经安罗替尼

一线治疗及索拉非尼治疗后进展经安罗替尼二线治

疗的远处转移性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者，回顾性分析其治

疗有效性及安全性，同时对安罗替尼二线治疗疗效

做初步探索，现报道如下。

资料与方法

１．研究对象。 回顾性分析 ２０１８ 年 １０ 月至 ２０２３ 年

２ 月间于青岛大学附属医院接受安罗替尼治疗的远

处转移性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者 １７ 例，其中男 ６ 例、女 １１ 例，
年龄 ５７．０（４５．５，６３．０）岁。

纳入标准：（１） 年龄 ＞ １８ 岁；（２） 远处转移性

ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ，至少有 １ 个可测量靶病灶；（３）安罗替尼

治疗前接受足够剂量的左旋甲状腺激素抑制治疗，维
持血清促甲状腺激素（ ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ，
ＴＳＨ）≤０．１ ｍＵ ／ Ｌ，根据实体肿瘤疗效评价标准（ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒｓ， ＲＥＣＩＳＴ）１．１，
１２ 个月内疾病进展（ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ＰＤ）；（４）
安罗替尼一线治疗或索拉非尼治疗失败后安罗替尼

二线治疗；（５）美国东部肿瘤协作组（Ｅａｓｔｅｒｎ Ｃｏｏｐ⁃
ｅｒａｔｉｖｅ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ Ｇｒｏｕｐ， ＥＣＯＧ）评分 ０ ～ ２ 分。 排除

标准：（１）血清甲状腺球蛋白抗体（ ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ ａｎ⁃
ｔｉｂｏｄｙ， ＴｇＡｂ）＞１１５ ｋＵ ／ Ｌ；（２）安罗替尼治疗前接受

过索拉非尼之外的其他分子靶向药物治疗或免疫治

疗；（３）安罗替尼治疗期间接受其他全身或局部治

疗，如放疗、化疗、粒子植入、射频消融等；（４）合并

肺、骨、脑等原发恶性肿瘤，影响 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 诊断及

疗效评估；（５）失访或随访数据缺失。

ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 诊断标准（满足下列条件之一） ［６］：
（１）转移病灶均不摄碘；（２）同一患者体内部分病灶

摄碘，部分病灶不摄碘，且生化无缓解；（３）原本摄碘病

灶经１３１Ｉ 治疗逐渐失去摄碘能力；（４）病灶摄碘，１３１ Ｉ 治
疗后 １ 年内 ＰＤ；（５） １３１Ｉ 累积剂量＞２２．２ ＧＢｑ，但疾病

无缓解。 本研究获得青岛大学附属医院伦理委员会

的批准（伦理批件号：ＱＹＦＹ ＷＺＬＬ ２７８４８），患者均

签署知情同意书。
２．研究方法。 患者均接受安罗替尼 １２ ｍｇ，每日

１ 次，口服，用药 ２ 周，停药 １ 周，３ 周为 １ 个周期，直
至 ＰＤ 或出现无法耐受的严重不良反应。 用药过程

中出现 ３ 级以下不良反应，可继续用药并予对症处

理；当出现 ３ 级及以上不良反应时，进行药物减量或

暂时中断治疗，并对症处理，待不良反应缓解后继续

治疗，如不良反应无法缓解并持续加重，则停用安罗

替尼。
安罗替尼治疗前 １ 周内完善患者病史、症状、体

征、血清学检查［ＴＳＨ、甲状腺球蛋白（ ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，
Ｔｇ）、ＴｇＡｂ 等］、影像学检查（颈部超声、ＣＴ、ＭＲＩ、全
身骨显像、ＰＥＴ ／ ＣＴ 等）等基线资料。 安罗替尼治疗

期间，每 ３ 周复查血清学指标并记录治疗相关不良

反应，每 ２～３ 个月进行 １ 次影像学检查，以评估安

罗替尼治疗有效性及安全性。 分别观察并记录安罗

替尼一线治疗组和二线治疗组的疗效及不良反应。
末次随访定义为：本研究末次观察时间前最后

１ 次随访或者患者 ＰＤ 停药前最后 １ 次随访。
３．疗效评估标准及指标。 影像学疗效评估标准

参照 ＲＥＣＩＳＴ １．１：由 ２ 位具有 ５ 年以上工作经验的

放射科医师每 ２～３ 个月对靶病灶最大径进行测量，
取所有靶病灶最大径之和计作靶病灶最大径。 （１）
完全缓解（ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ＣＲ）：转移病灶全部消

失；（２）部分缓解（ｐａｒｔｉａｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ＰＲ）：靶病灶最

大径减少＞３０％；（３） ＰＤ：靶病灶最大径增加＞２０％
或出现新病灶；（４）疾病稳定（ ｓｔａｂｌｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ＳＤ）：
靶病灶最大径变化介于 ＰＲ 和 ＰＤ 之间。

疗效指标：（１）客观缓解率（ ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ
ｒａｔｅ， ＯＲＲ）：ＣＲ ＋ ＰＲ 患者占比； （ ２） 疾病控制率

（ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔｅ， ＤＣＲ）：ＣＲ＋ＰＲ＋ＳＤ 患者占比；
（３）血清 Ｔｇ 变化率：计算安罗替尼治疗后第 ３、６ 周

及末次随访时血清 Ｔｇ 水平较治疗前基线 Ｔｇ 水平变
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化率，评估短期及随访末期血清 Ｔｇ 治疗反应；（４）
末次随访靶病灶最大径变化率：（末次随访靶病灶

最大径－治疗前靶病灶最大径基线值） ／治疗前靶病

灶最大径基线值×１００％。
４．血清学检测。 使用电化学发光免疫分析仪

（瑞士 Ｒｏｃｈｅ 公司，Ｅ１７０ 型）测定患者血清 Ｔｇ、ＴｇＡｂ
水平，两者的检测范围分别为 ０．０４ ～ ５００．００ μｇ ／ Ｌ、
１０．００～４ ０００．００ ｋＵ ／ Ｌ（正常参考值范围分别为 １．４０～
７８．００ μｇ ／ Ｌ、０． ００ ～ １１５． ００ ｋＵ ／ Ｌ）。 血清 Ｔｇ 水平＜
０ ０４ μｇ ／ Ｌ 为阴性，血清 ＴｇＡｂ 水平＜１１５．００ ｋＵ ／ Ｌ 为

阴性。 使用化学发光免疫分析仪（德国 Ｂａｙｅｒ 公司，
ＡＤＶＩＡ ＣＥＮＴＡＶＲＸＰ 型）测定患者血清 ＴＳＨ 水平，
其检测范围为 ０．００５～１００．０００ ｍＵ ／ Ｌ（正常参考值为

０．５１０～４ ３００ ｍＵ ／ Ｌ）。
５．统计学处理。 应用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２６．０ 软件处理

数据。 非正态分布的定量资料以 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表示，
定性资料以频数（百分比）表示，采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概

率法、Ｋｒｕｓｋａｌ⁃Ｗａｌｌｉｓ 秩和检验分析组间差异。 Ｐ ＜
０ ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１．患者基线资料（表 １）。 １７ 例 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者

中，甲状腺乳头状癌（ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ， ＰＴＣ）
５ 例， 甲状腺滤泡状癌 （ ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ，
ＦＴＣ）１０ 例，ＰＴＣ 合并 ＦＴＣ １ 例，ＦＴＣ 合并甲状腺未

分化癌（ａｎａｐｌａｓｔｉｃ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ， ＡＴＣ）１ 例。 １７ 例

患者均有远处转移，转移部位以肺（１４ ／ １７）、骨（９ ／
１７）最常见，纵隔淋巴结（３ ／ １７）次之；１ 例患者在安

罗替尼治疗过程中出新发脑转移灶，９ 例患者同时存

在至少 ２ 个部位远处转移。 安罗替尼治疗前，１４ 例患

者接受了前线治疗（包括１３１ Ｉ 治疗，１２５ Ｉ 粒子植入治疗，
局部放疗，索拉非尼靶向治疗），末次前线治疗停止时

间与安罗替尼起始治疗间隔中位时间为 ９．７０ 个月。
２．安罗替尼治疗有效性评价。 １７ 例患者随访

时间为 １７．３（９．５，２１．４）个月，基线 Ｔｇ 水平为 ２ ６７１．０
（２５８．０，６ ０７０．０） μｇ ／ Ｌ。 接受安罗替尼治疗后，１ 例

患者 Ｔｇ 持续升高，升高幅度＜２５％；１ 例患者治疗 ３、
６ 周 Ｔｇ 降低，末次随访 Ｔｇ 升高；１５ 例患者治疗 ３、６ 周

及末次随访血清 Ｔｇ 均持续下降，具体见表 ２。 １７ 例

患者基线靶病灶最大径为 ３６．４６（１３．００，５４．１３） ｍｍ，
末次随访靶病灶最大径变化率为－２０．０％（－４５．０％，
－５．２％）。 安罗替尼一线治疗组与二线治疗组 Ｔｇ 变

化率及靶病灶最大径变化率差异均无统计学意义

（表 ２；Ｈ 值：０．０００～１．５８７，均 Ｐ＞０．０５）。

影像学评估结果显示，安罗替尼治疗后 ６ 个月，
６ 例（６ ／ １７）患者达到 ＰＲ，１１ 例（１１ ／ １７）达到 ＳＤ，
ＯＲＲ、ＤＣＲ 分别为 ６／ １７、１７／ １７。 截至末次随访，除 １ 例

（１ ／ １７）患者因脑转移新发病灶判定为 ＰＤ 外，７ 例

（７ ／ １７）达到 ＰＲ，９ 例（９ ／ １７）为 ＳＤ，ＯＲＲ、ＤＣＲ 分别

为 ７ ／ １７、１６ ／ １７，安罗替尼一线治疗与二线治疗组间

ＯＲＲ（６ ／ １３ 和 １ ／ ４；Ｐ＝０．６０３）、ＤＣＲ（１３ ／ １３ 和 ３ ／ ４；Ｐ＝
０．２３５）差异无统计学意义。 患者安罗替尼治疗前后

靶病灶 ＣＴ 对比图像见图 １。
３．安罗替尼治疗安全性分析。 安罗替尼治疗的

１７ 例患者中，１４ 例出现了治疗相关不良反应，主要

包括手足皮肤反应（８ ／ １７）、高血压（６ ／ １７）、乏力（４ ／
１７）、腹泻（３ ／ １７）、氨基转移酶升高（２ ／ １７）、高三酰

甘油（２ ／ １７）、口腔黏膜炎（２ ／ １７）、体质量减轻（１ ／
１７）、出血（１ ／ １７）。 ２ 例患者发生 ３ 级及以上不良反

应，其中 １ 例因腹泻停药 １ 周，症状缓解后减量为

１０ ｍｇ 每日 １次，用药 ２个月后调整为 １２ ｍｇ 每日 １次；
１ 例患者安罗替尼治疗后 １ 个月迅速出现大量血性

心包积液、胸腔积液后死亡。

讨　 　 论

靶向治疗已成为有症状或快速进展的复发转移

性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者的标准治疗［７］。 随着临床试验结

果相继发布，索拉非尼、仑伐替尼等药物先后获批应用

于进展性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 的一线靶向治疗。 ＡＬＴＥＲ０１０３２
研究结果显示［５］，安罗替尼治疗组无进展生存（ｐｒｏ⁃
ｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ） 较安慰剂组明显延长

（４０． ５ 和 ８． ３ 个月； Ｐ ＜ ０． ００１）， ＯＲＲ 显著改善

（５９ ２％和 ０．０％；Ｐ＜０．００１），总生存（ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ，
ＯＳ）获益趋势明显。 与 ＤＥＣＩＳＩＯＮ、ＳＥＬＥＣＴ 研究结

果横向比较，安罗替尼 ＰＦＳ 获益更显著，ＯＲＲ、ＤＣＲ
获益与仑伐替尼相当，不良反应发生率相对较低，可
作为 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 一线靶向治疗的更优选择［３⁃４］。 临

床试验结果示，安罗替尼在进展性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 治疗

中显现了显著的有效性和良好的安全性［５］，但相关

临床数据鲜有报道［８］。
本研究结果显示，经安罗替尼治疗后患者血清

Ｔｇ 总体下降，与临床试验结果一致。 截至末次随

访，仅 １ 例患者因出现脑转移新发病灶进展，ＤＣＲ
与临床试验研究结果一致（１６ ／ １７ 和 ９７．４％），ＯＲＲ
相对较低（７ ／ １７ 和 ５９．２％） ［５］。 ＰＦＳ、ＯＳ 均未达到，
未能纳入疗效评估。 本研究纳入患者经安罗替尼治

疗后缩瘤效果相对较差，笔者考虑与以下因素有关：
（ １）ＡＬＴＥＲ０１０３２研究中部分患者仅为局部进展，本研
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表 １　 行安罗替尼治疗的进展性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者的临床病理特征基线资料

组别
随访时间

［个月；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
性别（例）

女 男

年龄（例）

＜５５ 岁 ≥５５ 岁

病理类型（例）

ＰＴＣ ＦＴＣ

所有患者（ｎ＝ １７） １７．３０（９．４５，２１．３６） １１ ６ ８ ９ ５ １０
安罗替尼一线治疗组（ｎ＝ １３） １７．２０（９．４５，２１．８５） ８ ５ ５ ８ ５ ７
安罗替尼二线治疗组（ｎ＝ ４） １９．５６（１０．０５，２０．９７） ３ １ ３ １ ０ ３

组别
病理类型（例）

ＰＴＣ＋ＦＴＣ ＦＴＣ＋ＡＴＣ

基因突变（例）

均未突变 ＢＲＡＦＶ６００Ｅ ＴＥＲＴ ＢＲＡＦＶ６００Ｅ＋ＴＥＲＴ

转移部位（例）

局部复发 颈部淋巴结

所有患者（ｎ＝ １７） １ １ ６ ０ １０ １ ２ ３
安罗替尼一线治疗组（ｎ＝ １３） ０ １ ４ ０ ８ １ ２ ２
安罗替尼二线治疗组（ｎ＝ ４） １ ０ ２ ０ ２ ０ ０ １

组别
转移部位（例）

纵隔淋巴结 肺 骨 脑

转移灶是否摄碘（例）

不摄碘 部分摄碘 均摄碘 不详

所有患者（ｎ＝ １７） ３ １４ ９ １ ８ ６ １ ２
安罗替尼一线治疗组（ｎ＝ １３） ２ １２ ５ ０ ６ ４ １ ２
安罗替尼二线治疗组（ｎ＝ ４） １ ２ ４ １ ２ ２ ０ ０

组别

前线治疗（例）

无 １３１ Ｉ 治疗 １２５ Ｉ 粒子植入 局部放疗 索拉非尼

末次前线治疗与安罗替尼

初始治疗时间间隔

［个月； Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

安罗替尼治疗前血清

Ｔｇ 基线水平

［μｇ ／ Ｌ； Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

所有患者（ｎ＝ １７） ３ １４ ４ ３ ４ ９．７０（１．９０，１２．０５） ２ ６７１．００（２５８．００，６ ０７０．００） 　 　
安罗替尼一线治疗组（ｎ＝ １３） ３ １０ １ １ ０ １１．８０（６．００，１２．２５） ２ ４９４．００（９８．３０，５ ５１１．００） 　 　
安罗替尼二线治疗组（ｎ＝ ４） ０ ４ ３ ２ ４ １．９５（１．２７，３．０７） ６ ０７８．５０（１ ０１９．５０，６２ １４６．５０） 　

　 　 注：ＡＴＣ 为甲状腺未分化癌，ＢＲＡＦ 为 Ｂ⁃Ｒａｆ 原癌基因丝 ／ 苏氨酸蛋白激酶，ＦＴＣ 为甲状腺滤泡状癌，ＰＴＣ 为甲状腺乳头状癌，ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 为

放射性碘难治性分化型甲状腺癌，ＴＥＲＴ 为端粒酶反转录酶，Ｔｇ 为甲状腺球蛋白

表 ２　 不同组进展性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者安罗替尼治疗后不同时间点血清 Ｔｇ 及靶病灶最大径变化率［Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

组别
血清 Ｔｇ 变化率

治疗后 ３ 周 治疗后 ６ 周 末次随访

靶病灶最大径变化率

末次随访

所有患者（ｎ＝ １７） －３０．２％
（－６１．２％，－１５．５％）

－６４．８％
（－９０．６％，－３２．３％）

－８５．８％
（－９６．１％，－５０．７％）

－２０．０％
（－４５．０％，－５．２％）

安罗替尼一线治疗组（ｎ＝ １３） －３０．２％
（－６８．４％，－１２．１％）

－６４．８％
（－９２．１％，－３２．４％）

－８６．８％
（－９８．２％，－５０．７％）

－２０．０％
（－４５．０％，－５．２％）

安罗替尼二线治疗组（ｎ＝ ４）
－３９．８％

（－５５．３％，－１８．２％）
－６５．１％

（－８５．７％，－２４．８％）
－６９．９％

（－９１．８％，９１．３％）
－１．２％

（－２１．８％，３８．５％）

究均为远处转移患者，且 ９ 例患者的转移灶≥２ 个，
肿瘤负荷更重，预后更差；（２）本研究中 ４ 例患者在

索拉非尼一线治疗失败后启用安罗替尼二线治疗，
因作用靶点交叉重复，更易出现耐药；（３）本研究样

本量小，随访时间短，存在偏倚。 尽管本研究涵盖了

较临床试验入组人群病情更重的人群，在维持病情

稳定方面仍取得了较一致的结果，在一定程度上证

实了安罗替尼能够有效地控制转移灶进展，帮助晚

期 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者长期带瘤生存，提高生存质量，延
长生存时间。

虽然一线 ＴＫＩ 治疗的有效性得到临床验证，仍
有较多患者一线治疗后出现耐药后进展。 多项临床

试验结果显示，针对索拉非尼等一线 ＴＫＩ 治疗失败的

ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ 患者，仑伐替尼、卡博替尼、多纳非尼、阿
帕替尼等均显著延长 ＰＦＳ，并显示了良好的缩瘤效

果［４，９⁃１２］。 本研究初步探索了安罗替尼在索拉非尼治

疗失败后的二线治疗中的有效性，结果显示安罗替尼

二线治疗组血清 Ｔｇ 较治疗前同样显著下降，血清 Ｔｇ
下降率及缩瘤率均不差于一线治疗组，展示了较好的

疾病控制力。 由于样本例数较少，随访时间相对较

短，本研究探索结果仅供临床实践参考，仍需大样本

安慰剂随机对照试验进一步验证。
本研究统计了 １７ 例患者安罗替尼治疗期间发

生的药物相关不良反应。 截至末次随访，３ 例患者

未发生任何不良事件，治疗相关不良反应发生率为

１４ ／ １７，与临床试验结果基本一致［５］。１例患者安罗替

·３７４·中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ４３ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｕｇ． ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． ８



图 １　 放射性碘难治性分化型甲状腺癌（ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ）患者（女，５２ 岁；行双侧甲状腺癌根治术，手术病理示甲状腺滤泡状癌，双肺多发转

移，经 ４ 次 １３１ Ｉ 治疗后肺转移灶进展）安罗替尼治疗前后靶病灶 ＣＴ 对比图。 Ａ．安罗替尼治疗前左肺下叶靶病灶 １（红箭头示）最大径为

２８．６５ ｍｍ；Ｂ．安罗替尼治疗后 ２ 个月靶病灶 １（红箭头示）最大径为 １５．０２ ｍｍ，缩小约 ４７．５７％；Ｃ．安罗替尼末次随访（治疗后 ２２ 个月）靶病

灶 １（红箭头示）最大径为 ９．９１ ｍｍ，缩小约 ６５．４１％；Ｄ．安罗替尼治疗前左肺下叶靶病灶 ２、３（分别为绿、蓝箭头所示）最大径分别为 １９．５３、
１３．２３ ｍｍ；Ｅ．安罗替尼治疗后 ２ 个月靶病灶 ２、３（分别为绿、蓝箭头所示）最大径分别为 １１．９２、９．４６ ｍｍ，分别缩小约 ３８．９７％、２８．５０％；Ｆ．安
罗替尼末次随访（治疗后 ２２ 个月）靶病灶 ２、３（分别为绿、蓝箭头所示）消失

尼治疗后 １ 个月迅速出现大量心包积液、胸腔积液，
于当地医院急诊就诊后死亡，无法通过尸检等方式

确定死亡原因。 急诊穿刺提示心包积液、胸腔积液

为血性，结合患者安罗替尼治疗前无胸膜、心包转移

证据，综合考虑死亡原因倾向于安罗替尼所致胸腔、
心包大量出血，提示抗血管生成 ＴＫＩ 应用过程中要

警惕出血相关不良事件。
综上所述，安罗替尼在远处转移性 ＲＡＩＲ⁃ＤＴＣ

一线治疗中具有明显的有效性及良好的安全性，有
望在索拉非尼治疗失败后发挥重要的补救作用。
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ｐｈａｓｅ Ⅲ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ （ＤＩＲＥＣＴＩＯＮ） ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｏｎｃｏｌ， ２０２２， ３３
（ｓｕｐｐｌ ７）： Ｓ１２９４． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ａｎｎｏｎｃ．２０２２．０７．１７２４．

［１１］ Ｑｉｕ Ｘ， Ｃｈｅｎｇ Ｌ， Ｓａ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｉｔｉａｌ ｏｒ ｓａｌｖａｇｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ａｐａ⁃
ｔｉｎｉｂ ｓｈｏｗｓ ｐｒｏｍｉｓｅ ａｇａｉｎｓｔ ｒａｄｉｏｉｏｄｉｎｅ⁃ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙ⁃
ｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｔｈｙｒｏｉｄ Ｊ， ２０２２， １１（２）： ｅ２１００６５． ＤＯＩ：
１０．１５３０ ／ ＥＴＪ⁃２１⁃００６５．

［１２］ 孙郁青，慕转转，魏星，等．阿帕替尼治疗局部晚期 ／ 进展性碘难

治性分化型甲状腺癌的血清学反应评估［ Ｊ］ ．中华核医学与分

子影像杂志， ２０２２， ４２ （ １１）： ６４４⁃６４９． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ３２１８２８⁃２０２２０７１１⁃００２２１．
Ｓｕｎ ＹＱ， Ｍｕ ＺＺ， Ｗｅｉ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｅｖａｌｕａ⁃
ｔｉｏｎ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｃａｌｌｙ ａｄｖａｎｃｅｄ ／ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｒａｄｉｏａｃｔｉｖｅ ｉｏｄｉｎｅ⁃
ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ ｔｒｅａｔｅｄ ｂｙ ａｐａｔｉｎｉｂ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ
Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２２， ４２ （ １１）： ６４４⁃６４９． ＤＯＩ： １０．
３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２２０７１１⁃００２２１．

（收稿日期：２０２３⁃０３⁃２７） 　 　

·４７４· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ４３ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｕｇ． ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． ８


