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【摘要】 　 目的　 比较 ２ 版分化型甲状腺癌（ＤＴＣ）术后复发风险分层软件（ＲＳＳ），以更加方便、
准确地评估 ＤＴＣ 患者的复发风险。 方法　 依据 ２００９ 版美国甲状腺协会（ＡＴＡ）指南及 ２０１４ 版中国

ＤＴＣ 诊疗指南分别设计 ＲＳＳ１ 及 ＲＳＳ２，并纳入 ２０１３ 年 １ 月至 ２０１６ 年 １ 月间 １ ０４３ 例就诊于北京协和

医院的无转移 ＤＴＣ 患者［男 ３８６ 例，女 ６５７ 例；平均年龄（４６．４±１０．５）岁］，通过 ＡＴＡ 疗效评估系统验

证其危险分层的合理性。 采用 χ２ 检验分析数据。 结果　 中位随访 ２ 年，ＲＳＳ１ 的低、中、高危患者复

发率分别为 ２．８％（１ ／ ３６）、４．７％（３４ ／ ７２５）和 ４２．９％（１２１ ／ ２８２）， ＲＳＳ２ 的低、中、高危患者复发率分别

为 ０（０ ／ ２９）、３．７％（２６ ／ ６９８）和 ４１．１％（１３０ ／ ３１６）。 与 ＲＳＳ１ 相比，ＲＳＳ２ 低危组复发率更低，但差异无

统计学意义（χ２ ＝ ３．０４６， Ｐ＞０􀆰 ０５），更多的复发患者被分至高危组，但高危组的复发率两者差异无统

计学意义（χ２ ＝ ０．０８２， Ｐ＞０􀆰 ０５）。 结论　 ＲＳＳ１ 与 ＲＳＳ２ 复发危险分层软件均能有效预测患者复发风

险，ＲＳＳ２ 还可将更多复发患者分至高危组。
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　 　 分化型甲状腺癌（ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ， ＤＴＣ）
外科术后的１３１ Ｉ 辅助治疗可有效减少患者复发及死亡率［１］ 。
目前，ＤＴＣ 患者行１３１ Ｉ 治疗的主要依据为详细的术后评估，最
常用的评估系统为美国肿瘤协会（Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｊｏｉｎｔ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ

ｏｎ Ｃａｎｃｅｒ， ＡＪＣＣ） 提出的基于肿瘤、淋巴结及远处转移

（ｔｕｍｏｒ⁃ｎｏｄｅ⁃ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ， ＴＮＭ）的分期系统及美国甲状腺协

会（Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｔｈｙｒｏｉｄ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ， ＡＴＡ）提出复发风险分层系

统［２⁃３］ 。ＤＴＣ患者经过规范化治疗，预后相对良好，相对于死

·１７２·中华核医学与分子影像杂志 ２０１８ 年 ４ 月第 ３８ 卷第 ４ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｐｒ． ２０１８， Ｖｏｌ． ３８， Ｎｏ． ４



表 １　 ２００９ 版美国甲状腺协会（ＡＴＡ）指南与中国指南复发风险分层标准

危险分层 ＡＴＡ 指南ａ 分层标准 中国指南ｂ 分层标准

低危（满足全部） １．无局部或远处转移；
２．所有肉眼可见的肿瘤均被完全切除；
３．肿瘤未侵及周围组织或结构；
４．非侵袭性病理亚型；
５．若行治疗后１３１ Ｉ 全身显像，未见甲状腺床外转移摄取灶

１．无局部或远处转移；
２．所有肉眼可见的肿瘤均被完全切除；
３．肿瘤未侵及周围组织或结构；
４．非侵袭性病理亚型；
５．若行治疗后１３１ Ｉ 全身显像，未见甲状腺床外转移摄取灶

中危（满足任一） １．甲状腺外软组织微小侵犯；
２．清除残留甲状腺组织治疗后全身显像颈部淋巴结或甲

状腺床外的摄碘灶；
３．侵袭性亚型；
４．甲状腺乳头状癌伴血管侵犯

１．甲状腺外软组织微小侵犯；
２．有颈部淋巴结转移或清除残留甲状腺组织后１３１ Ｉ 全身显

像发现异常放射性摄取；
３．侵袭性亚型或伴血管侵犯；
４．伴有 ＢＲＡＦＶ６００Ｅ基因突变

高危（满足任一） １．甲状腺外组织大量侵犯；
２．肿瘤未完全切除；
３．远处转移或高水平术后刺激性甲状腺球蛋白提示的可

疑远处转移

１．甲状腺外组织大量侵犯；
２．肿瘤未完全切除；
３．远处转移；
４．术后刺激性甲状腺球蛋白＞５２．７５ μｇ ／ Ｌ

　 　 注：ＢＲＡＦ 为 Ｖ⁃ｒａｆ 鼠肉瘤滤过性病毒致癌基因同源体 Ｂ１；ａ ２００９ 版美国甲状腺协会（ＡＴＡ）指南，ｂ １３１ Ｉ 治疗分化型甲状腺癌指南（２０１４ 版）

亡风险，其复发风险是临床关注的重点［４］ 。 因此，复发风险

分层更多地被用来指导 ＤＴＣ 患者外科术后的１３１ Ｉ 治疗和促

甲状腺激素（ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＴＳＨ）抑制治疗。 本

研究拟探讨 ２ 版 ＤＴＣ 术后复发风险分层软件（ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ⁃ｒｉｓｋ
ｓｔｒａｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｓｏｆｔｗａｒｅ， ＲＳＳ），两者分别依据 ２００９ 版 ＡＴＡ 指

南［５］复发风险分层（ＲＳＳ１）及中国《 １３１ Ｉ 治疗分化型甲状腺癌

指南（２０１４ 版）》 ［６］ 复发风险分层（ＲＳＳ２）设计，用于自动提

供 ＤＴＣ 患者的复发风险，指导后续１３１ Ｉ 治疗及 ＴＳＨ 抑制治

疗。 采用 ２０１５ 版 ＡＴＡ 指南［３］中的疗效评估系统对 ２ 个 ＲＳＳ
进行评价，拟为其在临床中的应用提供更多临床依据。

资料与方法

１．软件情况（ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ．ｍｍｅｄｎｅｔ．ｃｏｍ ／ ｄｏｗｎｌｏａｄ）。 ＲＳＳ１
主要依据为 ２００９ 版 ＡＴＡ 指南［５］ ，ＲＳＳ２ 主要依据为《 １３１ Ｉ 治

疗分化型甲状腺癌指南（２０１４ 版）》 ［６］ 。 ２ 个指南分层标准

见表 １。
２．患者资料。 回顾性纳入 ２０１３ 年 １ 月至 ２０１６ 年 １ 月就

诊于北京协和医院核医学科的 ＤＴＣ 患者 １ ０４３ 例，其中男

３８６ 例，女 ６５７ 例，平均年龄（４６．４±１０．５）岁。 纳入标准：（１）
行甲状腺全切术或次全切术；（２）接受至少 １ 次１３１ Ｉ 清除残留

甲状腺组织（简称清甲）治疗；（３）随访 ６ 个月以上，有可以

评价的清甲疗效。
３．治疗方法。 所有患者均于北京协和医院行甲状腺全

切术或次全切术及１３１ Ｉ 治疗［７］ 。 无甲状腺外明显侵犯（喉、气
管、食管、喉返神经、横纹肌等）及远处转移者１３１ Ｉ 治疗剂量为

１ １１０ ＭＢｑ，伴甲状腺外明显侵犯及远处转移的高危患者依

据病情给予适当１３１ Ｉ 治疗剂量（３ ７００～ ７ ４００ ＭＢｑ） ［８］ 。１３１ Ｉ 治
疗后 ６ 个月行首次治疗后评估，随后每 ６ 个月进行连续动态

评估，并根据评估结果对甲状腺激素剂量进行调整［９］ 。
疗效反应评价标准主要依据 ２０１５ 版 ＡＴＡ 疗效评估体

系［３］（表 ２），主要评估内容为影像学、血清学检查及治疗后

动态甲状腺球蛋白（ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ， Ｔｇ）监测。
４．统计学处理。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２２．０ 软件，采用 χ２ 检验

分析数据，Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

将患者基本临床特点与术后病理信息输入 ＲＳＳ，自动获

得患者的复发危险分层。 本研究共验证了 １ ０４３ 例 ＤＴＣ 患

者。 ＲＳＳ１：低、中、高危患者分别有 ３６、７２５、２８２ 例，各组患者

达满意疗效的例数分别为 ３０ 例（８３．３％）、５０８ 例（７０．１％）和
１１９ 例（４２．２％）；中位随访 ２ 年疾病复发和（或）持续存在的

例数分别为 １ 例（２􀆰 ８％）、３４ 例（４．７％）和 １２１ 例（４２．９％）。
ＲＳＳ２： 低、中、高危患者分别有 ２９、６９８ 和 ３１６ 例，各组患者达

满意疗效的例数分别为 ２５ 例（８６． ２％）、５０５ 例（７２． ３％）和

１２６ 例（３９．９％）；中位随访 ２ 年疾病复发和（或）持续存在的

例数分别为 ０ 例（０）、 ２６ 例（３．７％）和 １３０ 例（４１．１％）。
与 ＲＳＳ１ 相比， ＲＳＳ２ 低、中危分层例数减少（３６ 与 ２９ 例、

７２５ 与 ６９８ 例），高危分层例数增多（２８２ 与 ３１６ 例）。 ＲＳＳ２
低危分层疗效满意率增高（ χ２ ＝ ０． ３４４）、复发率降低（ χ２ ＝
３􀆰 ０４６），高危患者疗效满意率降低（ χ２ ＝ ０．０８３），复发率基本

不变（χ２ ＝ ０．０８２），但差异均无统计学意义（均 Ｐ＞０．０５）。

讨　 　 论

ＤＴＣ 患者经规范化治疗（包括外科手术、１３１ Ｉ 治疗和 ＴＳＨ
抑制治疗），复发率仍可达 ２０％ ～ ３０％，因此，监测复发是临

床工作的重点［１０］ 。 本研究中的 ２ 版 ＤＴＣ 术后 ＲＳＳ 目的是为

甲状腺癌相关领域青年医师提供准确、有效的风险分层手

段，同时也为 ＤＴＣ 患者了解自己病情提供便捷方法。
虽然 ２０１５ 版 ＡＴＡ 指南对复发风险分层进行了更新，但

其有效性尚需大样本临床研究加以证实，此外其标准中的淋

巴结直径、微血管侵犯数量等尚不适用于中国国情，因此未

在软件中采纳。 本研究观察了 ＲＳＳ１ 及 ＲＳＳ２ 的分层效果，并
用 ２０１５ 版 ＡＴＡ 指南的疗效评估系统对两者进行了对比。 结

果显示，２ 版 ＲＳＳ 分层中患者的疗效满意率均随危险分层的

升高（低、中、高危）而逐渐降低，疾病复发率逐渐增高，说明

２ 版 ＲＳＳ 均可有效预测患者的无病生存率及复发风险；ＲＳＳ２
中低危患者疗效满意率更高，高危患者疾病复发和（或）持续

存在率基本不变，但差异均未见统计学意义。

·２７２· 中华核医学与分子影像杂志 ２０１８ 年 ４ 月第 ３８ 卷第 ４ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｐｒ． ２０１８， Ｖｏｌ． ３８， Ｎｏ． ４



表 ２　 分化型甲状腺癌（ＤＴＣ）患者
１３１ Ｉ 治疗后的疗效反应评价标准ａ

疗效反应 评价标准

疗效满意　 　 抑制性甲状腺球蛋白（Ｔｇ）≤０．２ μｇ ／ Ｌ 或刺激性 Ｔｇ≤
１ μｇ ／ Ｌ，影像学阴性

疗效不确定　 抑制性 Ｔｇ≤０．２ μｇ ／ Ｌ 或刺激性 Ｔｇ≤１ μｇ ／ Ｌ，影像

学阴性或１３１ Ｉ 全身显像少量摄取或 Ｔｇ 抗体

（ＴｇＡｂ）稳定或下降，无结构或功能改变

血液生化改变 抑制性 Ｔｇ＞１ μｇ ／ Ｌ 或刺激性 Ｔｇ＞１０ μｇ ／ Ｌ 或 ＴｇＡｂ
水平增高，影响学表现为阴性

结构性改变　 疾病存在的影像学和（或）功能性改变

　 　 注：ａ 依据 ２０１５ 版美国甲状腺协会疗效评估体系

与 ＲＳＳ１ 相比，ＲＳＳ２ 将伴有 Ｖ⁃ｒａｆ 鼠肉瘤滤过性病毒致

癌基因同源体 Ｂ１（Ｖ⁃ｒａｆ ｍｕｒｉｎｅ ｓａｒｃｏｍａ ｖｉｒａｌ ｏｎｃｏｇｅｎｅ ｈｏｍｏｌｏｇ
Ｂ１， ＢＲＡＦ）突变的患者由低危升至中危，使低危组患者复发

率进一步下降。 研究［１１］显示，ＢＲＡＦ 突变与 ＤＴＣ 发生、发展

密切相关。 本课题组此前研究［１２⁃１４］ 显示，伴 ＢＲＡＦ 突变的患

者钠 ／碘转运体表达下调，导致其摄碘能力降低，疾病有更强

的侵袭性及远处转移率。 这提示，ＢＲＡＦ 突变影响患者预后，
伴 ＢＲＡＦ 突变的患者需关注其复发风险。

此外，ＲＳＳ２ 将部分术后刺激性甲状腺球蛋白（ｐｏｓｔ⁃ｏｐｅｒ⁃
ａｔｉｖｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ， ｐｓ⁃Ｔｇ）异常升高（＞５２．７５ μｇ ／ Ｌ）
的中、低危患者分至高危组，高危组患者人数有所增加（３１６
与 ２８２ 例），但复发率基本无差异（４１．１％与 ４２．９％）。 理论上，
经过甲状腺全切和（或）次全切的患者血清不会存在 ｐｓ⁃Ｔｇ，术
后 ｐｓ⁃Ｔｇ 的异常增高常提示残余甲状腺或潜在病灶。 本课题

组前期研究［１５］显示，以 ５２．７５ μｇ ／ Ｌ 作为界值可有效预测患者

的复发风险，具有较高的灵敏度和特异性。 ＲＳＳ２ 中将 ｐｓ⁃Ｔｇ
大于 ５２．７５ μｇ ／ Ｌ 的患者由中危归为高危，高危组患者例数增

加，但整体复发率并无下降，提示了此部分患者仍具有较高

的复发风险，ＲＳＳ２ 将其分至高危更加合理，有利于这部分患

者更加积极的治疗与随访。
综上，２ 版 ＲＳＳ 均能有效预测患者复发风险，相比于

ＲＳＳ１，ＲＳＳ２ 复发危险分层更趋合理，避免了对低危组患者过

于积极的治疗与随访；对部分高复发风险患者早期治疗决策

的制定也具指导意义。
利益冲突　 无
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２０１５， ３７（５）： ５９６⁃６０１． ＤＯＩ：１０．３８８１／ ｊ．ｉｓｓｎ．１０００⁃５０３Ｘ．２０１５．０５．０１８．

［９］ Ｄｉｅｓｓｌ Ｓ， Ｈｏｌｚｂｅｒｇｅｒ Ｂ， Ｍäｄｅｒ Ｕ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｍｏｄｅｒａｔｅ ｖｓ
ｓｔｒｉｎｇｅｎｔ ＴＳＨ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｎ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ
ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ （ Ｏｘｆ）， ２０１２， ７６ （ ４）：
５８６⁃５９２． ＤＯＩ：１０．１１１１ ／ ｊ．１３６５⁃２２６５．２０１１．０４２７２．ｘ．

［１０］ Ｍａｚｚａｆｅｒｒｉ ＥＬ， Ｋｌｏｏｓ ＲＴ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｅｖｉｅｗ １２８： ｃｕｒｒｅｎｔ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ
ｔｏ ｐｒｉｍａｒｙ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｐａｐｉｌｌａｒｙ ａｎｄ ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｊ
Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂ， ２００１， ８６（４）： １４４７⁃１４６３． ＤＯＩ：１０．１２１０ ／
ｊｃｅｍ．８６．４．７４０７．

［１１］ Ｌｉ ＤＤ， Ｚｈａｎｇ ＹＦ， Ｘｕ ＨＸ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ＢＲＡＦ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏ⁃
ｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｂｉｏｓｃｉ （ Ｌａｎｄｍａｒｋ Ｅｄ），
２０１５， ２０： １０６８⁃１０７８． ＤＯＩ：１０．２７４１ ／ ４３３２．

［１２］ 杨雪，梁智勇，孟超，等． ＢＲＡＦ 突变型甲状腺微小乳头状癌的

侵袭性［ Ｊ］ ．中国医学科学院学报， ２０１３， ３５ （ ４）： ３９８⁃４０３．
ＤＯＩ：１０．３８８１ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１０００⁃５０３Ｘ．２０１３．０４．００８．
Ｙａｎｇ Ｘ， Ｌｉａｎｇ ＺＹ， Ｍｅｎｇ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｖａｓｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ
ｍｉｃｒｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｗｉｔｈ ＢＲＡＦ ｍｕｔａｔｉｏｎ ［ Ｊ］． Ａｃｔａ Ａｃａｄ Ｍｅｄ Ｓｉｎｉｃａｅ，
２０１３， ３５（４）： ３９８⁃４０３． ＤＯＩ：１０．３８８１／ ｊ．ｉｓｓｎ．１０００⁃５０３Ｘ．２０１３．０４．００８．

［１３］ 杨珂，梁智勇，孟超，等．甲状腺乳头状癌 ＢＲＡＦＶ６００Ｅ基因突变与

远处转移灶摄碘能力的相关性研究［ Ｊ］ ．中华核医学与分子影

像杂志， ２０１４， ３４（４）： ２８７⁃２９１． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ．２０９５⁃
２８４８．２０１４．０４．００５．
Ｙａｎｇ Ｋ， Ｌｉａｎｇ ＺＹ， Ｍｅｎｇ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＢＲＡＦＶ６００Ｅ

ｍｕｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｒａｄｉｏａｃｔｉｖｅ ｉｏｄｉｎｅ ｕｐｔａｋｅ ｉｎ ｄｉｓｔａｎｔ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｆｒｏｍ ｐａ⁃
ｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０１４， ３４
（４）： ２８７⁃２９１． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５⁃２８４８．２０１４．０４．００５．

［１４］ Ｙａｎｇ Ｋ， Ｗａｎｇ Ｈ， Ｌｉａｎｇ Ｚ， ｅｔ ａｌ． ＢＲＡＦＶ６００Ｅ ｍｕｔａｔｉｏｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｎｏｎ⁃ｒａｄｉｏｉｏｄｉｎｅ⁃ａｖｉｄ ｓｔａｔｕｓ ｉｎ ｄｉｓｔａｎｔ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙ⁃
ｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０１４， ３９（８）： ６７５⁃６７９． ＤＯＩ：
１０．１０９７ ／ ＲＬＵ．０００００００００００００４９８．

［１５］ Ｙａｎｇ Ｘ， Ｌｉａｎｇ Ｊ， Ｌｉ ＴＪ， ｅｔ ａｌ． Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕ⁃
ｌｉｎ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｒｉｓｋ ｓｔｒａｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｉｄ
ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｊ （ Ｅｎｇｌ）， ２０１５， １２８ （ ８）： １０５８⁃１０６４．
ＤＯＩ：１０．４１０３ ／ ０３６６⁃６９９９．１５５０８６．

（收稿日期：２０１８⁃０１⁃０３） 　 　
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