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【摘要】 　 甲状腺癌（ＴＣ）是内分泌系统最常见的恶性肿瘤。 大部分患者早期经治疗后预后良

好，但晚期 ＴＣ 仍缺乏有效治疗手段。 甲状腺是人体免疫原性最强的组织之一，随着对 ＴＣ 免疫逃逸

机制的深入研究以及免疫治疗在多种实体恶性肿瘤中的应用，ＴＣ 的免疫检查点疗法表现出相当大

的治疗潜力，为晚期 ＴＣ 患者带来了新的希望。 该文重点综述了免疫检查点疗法在 ＴＣ 中的最新进

展，以期为今后的研究提供新方向。
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　 　 甲状腺癌（ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ， ＴＣ）居中国恶性肿瘤发病第三位，
晚期 ＴＣ 的死亡率呈上升趋势［１］ 。 过去 ４０ 年里 ＴＣ 的发病率

增长了 ３１３％ ［２］ ，已成为内分泌系统最常见的恶性肿瘤。 目

前尚无被广泛接受的晚期 ＴＣ 定义，相关指南［３］ 和共识［４］ 指

出晚期 ＴＣ 包括持续 ／复发转移性分化型 ＴＣ（ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ
ＴＣ， ＤＴＣ）、侵袭性甲状腺髓样癌（ｍｅｄｕｌｌａｒｙ ＴＣ， ＭＴＣ）及甲

状腺未分化癌（ａｎａｐｌａｓｔｉｃ ＴＣ， ＡＴＣ），其特征为局部侵袭、远
处转移、常规治疗无效、肿瘤快速生长或生物标志物异常升

高。 手术、放射性碘（ ｒａｄｉｏａｃｔｉｖｅ ｉｏｄｉｎｅ， ＲＡＩ）治疗及促甲状

腺激素抑制治疗对大多数 ＴＣ 患者有效且预后良好，但晚期

ＴＣ 患者通常由于缺乏有效治疗手段而导致预后不良。 对于

难治性晚期 ＴＣ，分子靶向治疗是主要的治疗手段，然而部分

患者对治疗反应不佳且容易产生耐药性，同时伴随明显的不

良反应［５］ 。 免疫检查点疗法通过激活患者自身抗肿瘤免疫，

发挥杀灭肿瘤细胞的作用，是肿瘤治疗手段的重大突破。 本

文旨在综述晚期 ＴＣ 免疫检查点疗法的最新研究进展。
一、免疫检查点

甲状腺是人体内免疫原性最强的组织之一，ＴＣ 微环境

富含 ２２ 种免疫细胞［６］ ，这是 ＴＣ 免疫疗法能够实现的良好条

件。 免疫检查点可调节免疫系统，防止过度免疫损伤正常组

织，肿瘤细胞通过上调免疫检查点的表达来抑制免疫功能，
从而实现免疫逃逸。

程序性死亡受体 １（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ⁃１， ＰＤ⁃１）与程序性

死亡受体配体 １（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ⁃ｌｉｇａｎｄ １， ＰＤ⁃Ｌ１）结合后

抑制 Ｔ 细胞活化、增殖和细胞因子产生，使肿瘤得以逃脱免

疫监视［７］ 。 Ｄ′Ａｎｄｒéａ 等［８］统计 １８ 项临床研究共 ３ １０７ 例患

者，发现 ＰＤ⁃Ｌ１ 促进分化良好的 ＤＴＣ 进展和复发，且 ＰＤ⁃Ｌ１
的过表达预示预后不良，有助于识别有进展风险的患者并进
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图 １　 免疫检查点抑制剂（ＩＣＩｓ）治疗甲状腺癌（ＴＣ）示意图。 ＩＣＩｓ 治疗通过靶向多个关键通路来恢复 Ｔ 细胞的抗肿瘤活性，ＩＣＩｓ 可以作用

于程序性死亡受体 １ （ＰＤ⁃１）、程序性死亡受体配体 １ （ＰＤ⁃Ｌ１）、细胞毒性 Ｔ 淋巴细胞相关抗原 ４（ＣＴＬＡ⁃４）或 Ｔ 细胞免疫球蛋白黏蛋白分

子 ３ （ＴＩＭ⁃３）从而阻断相应通路，解除肿瘤微环境对 Ｔ 细胞的抑制，使 Ｔ 细胞恢复对肿瘤细胞的识别和杀伤能力，其他如淋巴细胞活化基

因 ３ （ＬＡＧ⁃３）和 Ｔ 细胞活化免疫球蛋白抑制 Ｖ 型结构域（ＶＩＳＴＡ）等通路也参与抑制 Ｔ 细胞活性。 Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ 为帕博利珠单克隆抗体（简
称单抗），Ｓｐａｒｔａｌｉｚｕｍａｂ 为斯巴达珠单抗，Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ 为纳武利尤单抗，Ｄｕｒｖａｌｕｍａｂ 为度伐利尤单抗，Ａｔｅｚｏｌｉｚｕｍａｂ 为阿替利珠单抗，Ｉｐｉｌｉｍｕｍａｂ 为伊

匹木单抗，Ｓａｂａｔｏｌｉｍａｂ 为沙巴托利单抗

行早期治疗。 Ｗａｎｇ 等［９］研究发现儿童甲状腺乳头状癌（ｐａ⁃
ｐｉｌｌａｒｙ ＴＣ， ＰＴＣ）患者血浆细胞外囊泡 ＰＤ⁃Ｌ１ 浓度与肿瘤 Ｔ
分期显著相关，且术后显著下降进一步验证了其主要来源于

肿瘤组织，提示血浆细胞外囊泡 ＰＤ⁃Ｌ１ 可作为评估儿童 ＰＴＣ
Ｔ 分期和免疫状态的潜在生物标志物。 细胞毒性 Ｔ 淋巴细胞

相关抗原 ４（ｃｙｔｏｔｏｘｉｃ Ｔ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ａｎｔｉｇｅｎ⁃４， ＣＴＬＡ⁃４）
是另一个重要的免疫检查点分子，通过与 ＣＤ２８ 竞争结合

ＣＤ８０，抑制 Ｔ 细胞活化［１０］ 。 Ｓｈｉ 等［１１］ 研究发现，ＣＴＬＡ⁃４ 的

高表达与 ＭＴＣ 分期为晚期和较短的无结构性复发生存期显

著相关，提示 ＣＴＬＡ⁃４ 不仅可作为 ＭＴＣ 的潜在预后指标，还
可能成为免疫治疗的有效靶点。

ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１ 和 ＣＴＬＡ⁃４ 作为免疫检查点疗法的经典靶

点，在多种肿瘤的免疫逃逸中发挥了重要作用，相关疗法已

取得显著的临床效果。 此外，一些新兴免疫检查点正引起广

泛关注，如淋巴细胞活化基因 ３（ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ⁃ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｇｅｎｅ⁃３，
ＬＡＧ⁃３）、Ｔ 细胞免疫球蛋白黏蛋白分子 ３（Ｔ ｃｅｌｌ ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂ⁃
ｕｌｉｎ ｄｏｍａｉｎ ａｎｄ ｍｕｃｉｎ ｄｏｍａｉｎ⁃ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｍｏｌｅｃｕｌｅ ３， ＴＩＭ⁃３）
和 Ｔ 细胞活化免疫球蛋白抑制 Ｖ 型结构域（Ｖ⁃ｄｏｍａｉｎ ｉｍｍｕ⁃
ｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ ｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒ ｏｆ Ｔ ｃｅｌｌ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ， ＶＩＳＴＡ），这些均为负

向免疫检查点，通过抑制 Ｔ 细胞功能进而抑制免疫反应。 陈

肖玥等［１２］ 研究发现， ＬＡＧ⁃３ 在 ＤＴＣ 中表达明显增高，且

ＬＡＧ⁃３ 的阳性表达与更差的预后相关，提示 ＬＡＧ⁃３ 可能成为

ＤＴＣ 免疫治疗的潜在靶点。 Ｓｈｉ 等［１１］ 发现 ＭＴＣ 患者的预后

随着 ＴＩＭ⁃３ 表达水平上升而变差，表明 ＴＩＭ⁃３ 的上调可能作

为肿瘤复发的有效生物标志物。 此外，ＴＩＭ⁃３ 抑制剂与 ＣＴＬＡ⁃４
抑制剂或 ＰＤ⁃１ 抑制剂的组合具有更强的抗肿瘤效果［１３］ ，未
来有希望应用于晚期 ＴＣ 的治疗。 Ｌｕｏ 等［１４］对 ２２ 例 ＡＴＣ、４４ 例

低分化 ＴＣ（ｐｏｏｒｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ＴＣ， ＰＤＴＣ）和 １６８ 例 ＰＴＣ 患

者进行了免疫组织化学分析，发现 ＶＩＳＴＡ 在 ＡＴＣ 与 ＰＤＴＣ 中

均有较强表达，且在 ＡＴＣ 患者中仅有 １ 例（４．５％）阴性表达，
ＰＤＴＣ 患者中仅有 １６ 例（３６．４％）为阴性，而在 ＰＴＣ 中阴性例

数高达 １２９ 例（７６．８％），并且 ＶＩＳＴＡ 的较高表达与不良的预

后和较短的生存期有关。
二、免疫检查点抑制剂 （ ｉｍｍｕｎｅ ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ，

ＩＣＩｓ）
免疫检查点在 ＴＣ 中的分子机制以及在不同亚型 ＴＣ 中

的表达情况提示其在肿瘤免疫逃逸机制中扮演着至关重要

的角色，免疫检查点的异常表达往往使得肿瘤细胞能够逃避

免疫系统的监视与攻击，从而促进肿瘤的生长与扩散。 ＩＣＩｓ
是针对癌症患者开发的一种机制与传统化疗药物完全不同

的新型药物，通过利用患者免疫系统的特异性和效力来杀死

肿瘤［１５］（图 １）。 近年来，ＩＣＩｓ 已被批准用于多种恶性肿瘤

（表 １），特别是抗 ＣＴＬＡ⁃４ 和抗 ＰＤ⁃Ｌ１ ／ ＰＤ⁃１ 抗体的应用，彻
底改变了许多癌症的治疗。 《中国临床肿瘤学会（ＣＳＣＯ）免
疫检查点抑制剂临床应用指南 ２０２４》 ［１６］ 将 ＩＣＩｓⅠ级推荐为

多种癌症的一线治疗选择，但对于 ＴＣ 有待进一步验证其疗

效及安全性。 《中国抗癌协会甲状腺癌整合诊治指南（２０２２
精简版）》 ［１７］ 指出，具有ＰＤ⁃Ｌ１高表达的Ⅳｃ期ＡＴＣ，在无其
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表 １　 美国食品与药品监督管理局批准的可用 ＩＣＩｓ 治疗的肿瘤

药物 靶点 ＥＣ ＮＳＣＬＣ ＳＣＬＣ ＲＣＣ ＴＮＢＣ Ｍｅｌａｎｏｍａ ＧＣ ＢＴＣ ＭＣＣ ＥＳＣ

Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ ＰＤ⁃１ √ √ － √ √ √ √ √ √ √
Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ ＰＤ⁃１ － √ √ √ － √ √ － － √
Ｄｕｒｖａｌｕｍａｂ ＰＤ⁃Ｌ１ √ √ √ － － － － √ － －
Ａｔｅｚｏｌｉｚｕｍａｂ ＰＤ⁃Ｌ１ － √ √ － √ √ － － － －
Ｉｐｉｌｉｍｕｍａｂ ＣＴＬＡ⁃４ － √ － √ － √ － － － √
Ｔｒｅｍｅｌｉｍｕｍａｂ ＣＴＬＡ⁃４ － √ － － － － － － － －

药物 靶点 ＧＥＪＣ ＨＣＣ ＵＣ ＨＬ ｃＳＣＣ ＨＮＳＣＣ ＣＲＣ ＡＳＰＳ ＭＰＭ ＣＣ

Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ ＰＤ⁃１ √ √ √ √ √ √ √ － √ √
Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ ＰＤ⁃１ √ √ √ √ － √ √ － √ －
Ｄｕｒｖａｌｕｍａｂ ＰＤ⁃Ｌ１ － √ － － － － － － － －
Ａｔｅｚｏｌｉｚｕｍａｂ ＰＤ⁃Ｌ１ － √ √ － － － － √ － －
Ｉｐｉｌｉｍｕｍａｂ ＣＴＬＡ⁃４ － √ － － － － √ － √ －
Ｔｒｅｍｅｌｉｍｕｍａｂ ＣＴＬＡ⁃４ － √ － － － － － － － －

　 　 注：ＩＣＩｓ 为免疫检查点抑制剂，Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ 为帕博利珠单克隆抗体（简称单抗），Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ 为纳武利尤单抗，Ｄｕｒｖａｌｕｍａｂ 为度伐利尤单

抗，Ａｔｅｚｏｌｉｚｕｍａｂ 为阿替利珠单抗，Ｉｐｉｌｉｍｕｍａｂ 为伊匹木单抗，Ｔｒｅｍｅｌｉｍｕｍａｂ 为曲美木单抗，ＰＤ⁃１ 为程序性死亡受体 １，ＰＤ⁃Ｌ１ 为程序性死亡受体

配体 １，ＣＴＬＡ⁃４ 为细胞毒性 Ｔ 淋巴细胞相关抗原 ４，ＥＣ 为子宫内膜癌，ＮＳＣＬＣ 为非小细胞肺癌，ＳＣＬＣ 为小细胞肺癌，ＲＣＣ 为肾细胞癌，ＴＮＢＣ
为三阴性乳腺癌，Ｍｅｌａｎｏｍａ 为黑色素瘤，ＧＣ 为胃癌，ＢＴＣ 为胆道癌，ＭＣＣ 为默克尔细胞癌，ＥＳＣ 为食管癌，ＧＥＪＣ 为胃食管结合部癌，ＨＣＣ 为肝

细胞癌，ＵＣ 为尿路上皮癌，ＨＬ 为霍奇金淋巴瘤，ｃＳＣＣ 为皮肤鳞状细胞癌，ＨＮＳＣＣ 为头颈部鳞状细胞癌，ＣＲＣ 为结直肠癌，ＡＳＰＳ 为肺泡软组织

肉瘤，ＭＰＭ 为恶性胸膜间皮瘤，ＣＣ 为宫颈癌。 √为已被批准，－为未被批准

他适用靶向药物时可选择 ＩＣＩｓ。
１． ＰＤ⁃１／ ＰＤ⁃Ｌ１ 抑制剂。 Ｍｅｈｎｅｒｔ 等［１８］ 开展了一项评估

ＰＤ⁃１抑制剂帕博利珠单克隆抗体（简称单抗）（Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ）
在治疗晚期局限性或转移性 ＰＴＣ 和甲状腺滤泡状癌（ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ
ＴＣ， ＦＴＣ） 患者的安全性和抗肿瘤活性的试验，结果显示

Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ 治疗晚期 ＰＴＣ 和 ＦＴＣ 患者的客观缓解率（ｏｂ⁃
ｊｅｃｔｉｖｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｒａｔｅ， ＯＲＲ）为 ９％，中位无进展生存（ｐｒｏｇｒｅｓ⁃
ｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ）期为 ７ 个月， ６ 个月和 １２ 个月总生存

（ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＯＳ）率分别高达 １００％和 ９０％。 Ｏｈ 等［１９］ 研

究使用 Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ 治疗 １０３ 例晚期 ＰＴＣ 或 ＦＴＣ 患者，结
果显示 ＯＲＲ 为 ６．８％，中位 ＰＦＳ 期为 ４．２ 个月，中位 ＯＳ 期为

３４．５ 个月，且 １２ 个月 ＯＳ 率为 ８１．６％。 Ｃａｐｄｅｖｉｌａ 等［２０］ 使用

ＰＤ⁃１ 抑制剂斯巴达珠单抗（Ｓｐａｒｔａｌｉｚｕｍａｂ）治疗 ４２ 例局部晚

期和（或）转移性 ＡＴＣ 患者，结果显示 ＯＲＲ 为 １９％，中位 ＰＦＳ
期为 １．７ 个月，中位 ＯＳ 期为 ５．９ 个月；此外，部分患者对治疗

表现出持久的反应， ３ 例完全缓解，５ 例部分缓解。 另一项

研究使用 ＰＤ⁃Ｌ１ 抑制剂度伐利尤单抗（Ｄｕｒｖａｌｕｍａｂ）与 ＲＡＩ 联
合治疗 １１例复发或转移性 ＴＣ 患者，结果显示ＯＲＲ 为 １８．２％，中
位 ＰＦＳ 期为 ９．８ 个月，表明 Ｄｕｒｖａｌｕｍａｂ 联合 ＲＡＩ 治疗具有良

好的安全性［２１］ 。 Ｗäｃｈｔｅｒ 等［２２］ 发现 ＰＤ⁃Ｌ１ 抑制剂阿替利珠

单抗（Ａｔｅｚｏｌｉｚｕｍａｂ）与放疗联用可显著抑制 ＡＴＣ 细胞的增

殖，该研究为 ＡＴＣ 患者提供了新的治疗思路，放疗与免疫治

疗的联合应用可能成为一种有前景的治疗策略。 虽然上述

临床试验的 ＯＲＲ 均较低，但免疫检查点疗法凭借其良好的

安全性和长期疗效，在 ＴＣ 的治疗中展现出较大的应用潜力。
２．联合治疗。 尽管 ＩＣＩｓ 单药治疗在部分患者中显示出

疗效，但具有一定的局限性。 相比之下，ＩＣＩｓ 联合或 ＩＣＩｓ 联

合激酶抑制剂治疗不仅可以更大程度地激活患者自身的免

疫反应，增强对肿瘤细胞的攻击力，还可能适用于更广泛的

患者群体［２３］ 。
Ｓｅｈｇａｌ 等［２４］使用 ＰＤ⁃１ 抑制剂纳武利尤单抗（Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ）

联合 ＣＴＬＡ⁃４ 抑制剂伊匹木单抗（Ｉｐｉｌｉｍｕｍａｂ）治疗 ４９ 例晚期

ＴＣ 患者，发现 Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ 联合 Ｉｐｉｌｉｍｕｍａｂ 的疗效因 ＴＣ 亚型

而异：在 ＤＴＣ 患者中，ＯＲＲ 为 ９．４％，中位 ＰＦＳ 期为 ７．１ 个月，
１２ 个月 ＯＳ 率为 ８７．２％；在 ＡＴＣ 患者中，ＯＲＲ 为 ３０％， 中位

ＰＦＳ 期为 ４．３ 个月，１２ 个月 ＯＳ 率为 ５５．６％；ＭＴＣ 患者中未观

察到 ＯＲＲ。 上述结果提示 Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ 与 Ｉｐｉｌｉｍｕｍａｂ 的联用方

案在 ＤＴＣ 和 ＡＴＣ 患者中展现出一定疗效，特别是在 ＡＴＣ 中

疗效较好［２４］ 。 体外研究和小鼠实验表明仑伐替尼（Ｌｅｎｖａ⁃
ｔｉｎｉｂ）与 Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ 之间有协同作用，能够促进 ＩＣＩｓ 诱导

的免疫反应［２５］。 Ｄｉｅｒｋｓ 等［２６］使用 Ｌｅｎｖａｔｉｎｉｂ 与 Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ
联合治疗晚期 ＴＣ 患者，共纳入 ６ 例 ＡＴＣ 和 ２ 例 ＰＤＴＣ 患者；
结果显示，Ｌｅｎｖａｔｉｎｉｂ 与 Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ 联合治疗对晚期 ＡＴＣ
和 ＰＤＴＣ 患者有显著疗效：中位 ＰＦＳ 期为 １７．７５ 个月，中位

ＯＳ 期为 １８．５ 个月，ＡＴＣ 患者 ＯＲＲ 为 ６６％，２ 例 ＰＤＴＣ 患者均

达到部分缓解。 该研究还发现，高 ＰＤ⁃Ｌ１ 表达或较高突变负

荷的患者更可能获益。 这表明 Ｌｅｎｖａｔｉｎｉｂ 与 Ｐｅｍｂｒｏｌｉｚｕｍａｂ
的联合治疗对晚期 ＴＣ 是一种有效的治疗选择。 除上述联合

治疗策略外，还有几种联合方案在临床试验中也取得了初步

成效。 １ 例 ＲＡＩ 难治性 ＤＴＣ （ ＲＡＩ⁃ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ＤＴＣ， ＲＡＩＲ⁃
ＤＴＣ）患者接受阿帕替尼（Ａｐａｔｉｎｉｂ）联合 ＰＤ⁃１ 抑制剂卡瑞利

珠单抗（ Ｃａｍｒｅｌｉｚｕｍａｂ） 治疗，１２ 个月时达到部分缓解［２７］ 。
另外，目前一些免疫双抗或免疫联合治疗的临床试验正在开

展中，如具有 ＰＤ⁃１ 和 ＣＴＬＡ⁃４ 双重抑制作用的沃达利单抗

（ Ｖｕｄａｌｉｍａｂ ） 治 疗 ＴＣ （ ＮＣＴ０５４５３７９９ ）， ＰＤ⁃Ｌ１ 抑 制 剂

Ｄｕｒｖａｌｕｍａｂ 与 ＣＴＬＡ⁃４ 抑制剂曲美木单抗（Ｔｒｅｍｅｌｉｍｕｍａｂ）联
合治疗 ＴＣ（ＮＣＴ０３７５３９１９）等。

免疫检查点疗法在晚期 ＴＣ 的治疗中展现出了一定的效

果，但整体有效率偏低且存在显著的个体差异。 ＩＣＩｓ 可能导

致一系列免疫相关不良事件，大多轻微且可逆，但少数情况

下可能出现危及生命的严重毒性与不良反应，需密切监测管

理，以减少对患者治疗效果和生存质量的影响。 此外，大部
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分与 ＴＣ 相关的 ＩＣＩｓ 临床试验仍处于早期阶段，缺乏充分的

循证医学证据证实其在 ＴＣ 免疫治疗中的可行性，并且目前

尚缺乏可靠的生物标志物来准确预测能够从免疫治疗中获

益的患者，这导致治疗效果在不同患者间存在显著差异。 如

何提高免疫治疗疗效及有效筛选出能够从治疗中获益的患

者一直是该领域的研究热点。
核医学显像技术在评估 ＩＣＩｓ 疗效方面具有巨大潜力，主

要体现在早期评估治疗反应、监测肿瘤代谢活动、动态观察

免疫细胞活性变化，以及预测治疗效果等方面，且优于传统

成像方法［２８］ 。 直接针对 ＰＤ⁃Ｌ１ ／ ＰＤ⁃１、ＣＴＬＡ⁃４、ＬＡＧ⁃３ 等免

疫检查点，免疫细胞和免疫效应分子的放射性药物，为评价

ＩＣＩｓ 治疗过程中肿瘤微环境的动态变化提供了可能［２９］ 。 研

究表明 ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１、ＣＴＬＡ⁃４ 和 ＴＩＭ⁃３ 等免疫检查点的单抗

探针在黑色素瘤、非小细胞肺癌和三阴性乳腺癌等多种癌症

的临床应用中展现出良好的安全性和诊断有效性［３０］ 。 此

外，人工智能技术在医学领域的应用愈发广泛，ＰＥＴ ／ ＣＴ 影像

组学通过对影像学数据进行高维量化，提取比传统视觉观察

更详细的特征，在指导 ＩＣＩｓ 治疗决策、疗效评价及 ＰＤ⁃Ｌ１ 等

免疫检查点表达状态等方面均取得良好结果，具有较好的应

用前景［３１⁃３２］ 。 尽管如此，目前尚无免疫 ＰＥＴ 显像在 ＴＣ 免疫

检查点治疗中的应用，未来需进一步开发这种新兴的核医学

技术，以将其应用于 ＴＣ 患者。 随着医学新技术的不断涌现，
相信未来将有更多的患者受益于免疫 ＰＥＴ 显像。

三、小结与展望

ＩＣＩｓ 的发展和肿瘤免疫逃逸机制的研究推动晚期 ＴＣ 的

治疗进入精准医疗的新时代。 ＩＣＩｓ 为高度侵袭性和晚期 ＴＣ
患者提供新的治疗选择，虽然取得了显著疗效，但仍面临着

不良反应、耐药性、缺乏精准筛选手段及高昂治疗成本等挑

战。 未来的研究还需要继续探索更安全、有效的治疗方案，
特别是如何更精准地筛选出能够从免疫疗法中获益的 ＴＣ 患

者，这不仅能提高疗效，还能减少治疗的不良反应。 相信大

规模的基础研究和临床试验将进一步推动免疫检查点疗法

的发展，为晚期 ＴＣ 患者的治疗提供安全有效的新策略。
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