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　 　 【摘要】 　 甲状腺癌的微创治疗现状仍颇具争议。 欧洲甲状腺学会 / 欧洲心血管介入放射学会于

2021 年发布了《甲状腺癌微创治疗的临床实践指南》,其纳入了甲状腺癌微创治疗的新近研究结果,
界定了甲状腺癌微创治疗及综合治疗的适应证,并对原发性甲状腺癌、复发性甲状腺癌及甲状腺癌

远处转移的微创治疗进行了详细阐述。 本指南共有 18 条推荐条款,涵盖了微创治疗的指征评估、治
疗模式的选择、微创治疗的利弊与随访监测等方面,为甲状腺癌的微创治疗提供了更为合理及规范

的建议。
【关键词】 　 甲状腺癌;甲状腺微小乳头状癌;复发性甲状腺癌;甲状腺癌远处转移;微创治疗

基金项目:江苏省重点研发计划(社会发展)(BE2020726)
DOI:10. 3760 / cma. j. cn121383-20211126-11069

Interpretation
 

and
 

discussion
 

of
 

European
 

Thyroid
 

Association
 

and
 

Cardiovascular
 

and
 

Intervention-
al

 

Radiological
 

Society
 

of
 

Europe
 

2021
 

Clinical
 

Practice
 

Guideline
 

for
 

the
 

Use
 

of
 

Minimally
 

Invasive
 

Treatments
 

in
 

Malignant
 

Thyroid
 

Lesions:
 

timing
 

and
 

indications　 Hu
 

Xin,
 

Chu
 

Xiaoqiu,
 

Chen
 

Guo-
fang,

 

Xu
 

Shuhang,
 

Liu
 

Chao.
 

Department
 

of
 

Endocrinology,
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Integrated
 

Traditional
 

Chinese
 

and
 

Western
 

Medicine,
 

Nanjing
 

University
 

of
 

Chinese
 

Medicine,
 

Nanjing
 

210028,
 

China
Corresponding

 

author:
 

Liu
 

Chao,
 

Email:
 

liuchao@ nfmcn. com
【Abstract】 　 The

 

status
 

of
 

minimally
 

invasive
 

treatment
 

for
 

thyroid
 

cancer
 

remains
 

controversial.
 

Euro-
pean

 

Thyroid
 

Association
 

and
 

Cardiovascular
 

and
 

Interventional
 

Radiological
 

Society
 

of
 

Europe
 

issued
 

clinical
 

practice
 

guideline
 

for
 

the
 

use
 

of
 

minimally
 

invasive
 

treatments
 

in
 

malignant
 

thyroid
 

lesions
 

in
 

2021,
 

which
 

in-
corporated

 

recent
 

findings
 

on
 

minimally
 

invasive
 

treatment
 

of
 

thyroid
 

carcinoma,
 

and
 

the
 

indications
 

for
 

mini-
mally

 

invasive
 

treatment
 

or
 

a
 

multimodality
 

approach
 

of
 

thyroid
 

malignancies
 

were
 

defined.
 

The
 

minimally
 

in-
vasive

 

treatment
 

in
 

primary
 

thyroid
 

neoplasms,
 

neck
 

recurrences
 

of
 

thyroid
 

carcinoma,
 

and
 

metastastic
 

thy-
roid

 

cancer
 

were
 

clarified.
 

This
 

guideline
 

consists
 

of
 

18
 

recommendations,
 

covering
 

the
 

scopes
 

of
 

assessment
 

of
 

the
 

indications,
 

preference
 

of
 

treatment
 

modalities,
 

advantages
 

and
 

limitations
 

of
 

minimally
 

invasive
 

treat-
ment,

 

and
 

follow-up,
 

which
 

provide
 

more
 

reasonable
 

and
 

standardized
 

guidance
 

for
 

minimally
 

invasive
 

treat-
ment

 

of
 

thyroid
 

cancer.
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　 　 近年来,全球范围内甲状腺癌的患病率呈现迅

猛上升的趋势[1] 。 最新流行病学报告显示,新诊断

的甲状腺乳头状癌例数增多,尤其是微小乳头状

癌,是导致甲状腺癌患病率攀升的最主要因素[2] 。
随着甲状腺微小乳头状癌(PTMC)的检出率逐年升

高,外科手术数量大幅增加。 然而,传统手术不仅

并发症严重且费用高昂,且极大影响患者的生活质

量。 鉴于 PTMC 的惰性特征、手术风险及手术费用

等,甲状腺微创治疗( MIT)已逐步成为甲状腺癌管

理的另一选择。
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迄今为止,大多数国内外指南对甲状腺癌的

MIT 缺乏足够关注。 自 2011 年起,MIT 的治疗范围

从良性甲状腺结节逐渐扩展至甲状腺癌,但至今尚

未对甲状腺癌的 MIT 治疗形成统一的规范。 MIT 治

疗在原发性甲状腺癌、复发性甲状腺癌及甲状腺癌

远处转移等方面的临床应用仍存在较大争议。 随

着循证医学证据的积累及微创技术的飞速发展,欧
洲甲 状 腺 学 会 / 欧 洲 心 血 管 及 介 入 放 射 学 会

(ETA / CIRSE)于 2021 年首次发布了《甲状腺癌微

创治疗的临床实践指南》,提出了 MIT 甲状腺癌的

18 条推荐,涉及微创治疗的指征评估、治疗模式的

选择、微创治疗的利弊与随访监测等内容,旨在为

甲状腺癌的微创治疗提供了更为合理及规范的建

议[3] 。 本文将围绕微创治疗或综合治疗的适应证

以及原发性甲状腺癌、复发性甲状腺癌及甲状腺癌

远处转移的 MIT 等方面对 2021 版《甲状腺癌微创

治疗的临床实践指南》(以下简称《指南》)进行深入

解读。
1　 MIT 的适应证

近些年,MIT 已逐渐成为甲状腺癌治疗领域的

热点话题。 2021 版 ETA / CIRSE《指南》 强调,在甲

状腺癌患者的综合治疗中,应考虑超声引导下的

MIT。 甲状腺癌的 MIT 指征应由内分泌科、外科、介
入科、超声科、核医学科、病理科等专家在内的多学

科团队进行综合评估。 目前,MIT 方式包括无水乙

醇消融(EA)、激光消融(LA)、射频消融( RFA)、微
波消融(MWA)、冷冻消融及高能聚焦超声(HIFU),
而治疗方式的选择应根据肿瘤的类型及位置、医疗

团队的经验、医疗技术资源与患者的临床特征等因

素确定(表 1)。 此外,应详细告知患者 MIT 与其他

治疗方案相比的优势与局限性。
《指南》明确指出,MIT 仅适合于分化型甲状腺

癌(DTC),且在下列情况下,方可考虑这一治疗举

措:( 1) PTMC; ( 2 ) 不能耐受手术的甲状腺癌;
(3)颈部淋巴结转移;(4)远处转移。

针对不适宜或拒绝手术的低危 PTMC 患者,
MIT 可作为积极监控的替代方案。 MIT 的禁忌证应

包括以下任一条:病理学高危亚型的甲状腺癌(如

高细胞亚型、柱状细胞亚型、实体 / 岛状型);影像学

提示腺外侵犯或多发癌灶;淋巴结转移或远处转

移;高风险基因型(如 TERT 启动子及 TP53 突变)。
鉴于年轻患者手术风险较低、淋巴结转移风险高,
且 MIT 后需要终身密切随访,故这类人群的最佳治

疗方案应选择手术切除而非 MIT。
对于不能耐受手术的甲状腺癌患者,在综合治

疗的基础上,MIT 应被视为一种快速减轻肿瘤负担

及改善局部症状的姑息性疗法。 当碘难治性甲状

腺癌复发患者存在手术风险或拒绝手术时,MIT 可

作为颈部淋巴结清扫术的替代方案。 总之,MIT 更

适用于预期寿命较短、既往行颈部淋巴结清扫术、
伴有手术并发症、转移灶较小( <20

 

mm) 以及侧颈

区累及淋巴结<4 个的患者。 对于广泛淋巴结转移、
中央区淋巴结复发、放射性碘( RAI)摄取或临床及

病理学提示疾病进展,除非是姑息性意图,否则,不
推荐进行 MIT。

针对 RAI 难治性 DTC 远处转移患者,MIT 可作

为疾病晚期缓解症状或控制局部肿瘤的姑息性治

疗。 尤其适用于对体外放射治疗(EBRT)不敏感或

连续 EBRT 治疗的骨转移患者,以期达到预防不良

骨骼事件或推迟全身系统治疗的目的。

表 1　 甲状腺癌主要消融治疗的比较
消融方式 无水乙醇 激光 射频 微波 高能聚焦超声

作用机制
细胞脱水及蛋白质
变性;凝固性坏死;
纤维化

高温凝固性坏死 高温凝固性坏死 高温凝固性坏死 高温凝固性坏死

针具外径(G) 21 15 ~ 18 14 ~ 16
消融范围(mm) 5 5 ~ 20 20 ~ 40
平均功率(W) 单个纤维 3 ~ 7 35 ~ 60 30 ~ 50 30~ 40
操作时间(min) 2 ~ 5 15~ 30 15 ~ 40 10 ~ 20 45~ 60
平均费用(万) 20 ~ 30 10~ 20 15 ~ 20 >200
设备器具 单纤维 0. 2~ 0. 4 电极 0. 5 ~ 0. 8 针具 0. 6 ~ 1. 0 套件 0. 4

主要禁忌证
凝血功能障碍
声带麻痹

起搏器
妊娠
凝血功能障碍
声带麻痹

凝血功能障碍
声带麻痹

凝血功能障碍
声带麻痹

囊性成分
凝血功能障碍
声带麻痹

综合评价
操作便捷
费用低廉

2 名术者
无需移动消融

具备移动消融经验
或多灶重叠覆盖技
术的经验

具备移动消融经验
或多灶重叠覆盖技
术的经验

非侵入性技术
操作时间长
疼痛明显
费用高昂
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2　 MIT 的临床应用

2. 1　 原发性甲状腺癌

近些年,MIT 已逐渐用于原发性甲状腺癌的临

床治疗,尤其是在 PTMC,而滤泡状癌、髓样癌等其

他类型的甲状腺癌患者则较为少见。
2. 1. 1　 PTMC　 基于 PTMC 的惰性特征、手术风险

及手术费用等,积极监测及 MIT 已逐步取代传统手

术,成为管理 PTMC 的重要策略。 故本指南建议,低
危 PTMC 患者除了手术切除及积极监测外,应考虑

采用热消融治疗,特别是存在手术风险、预期寿命

较短、伴有严重并发症、拒绝手术或积极监测者。
自从 LA 首次应用于 PTMC 的临床治疗以来,

国内外学者陆续报道了 LA、RFA 及 MWA 在 PTMC
治疗方面的经验。 近期,一系列荟萃分析及临床研

究为 LA、RFA 及 MWA 治疗 PTMC 的有效性与安全

性提供了高质量证据。 一项纳入 503 例 PTMC 患者

的荟萃分析显示,热消融治疗后未观察到局部复发

及远处转移。 当随访至 30 个月时,仅 2 例患者出现

颈部淋巴结转移。 更重要的是,患者术后无重大并

发症,轻微并发症(一过性构音障碍、甲状腺内出血

及肿胀)发生率仅为 3. 4% ~ 19. 0%[4] 。 另一项研究

对 715 例 PTMC 患者进行了系统评价,热消融术后

57. 6%的患者癌灶完全消失。 严重并发症和轻微并

发症的比例分别为 0. 7%和 3. 2%,而局部复发率为

0. 4%[5] 。 就 PTMC 患者的热消融治疗方式而言,
LA、RFA 及 MWA 治疗组的癌灶完全消失率及复发

率无显著差异,但 LA 治疗组并发症发生率(0. 9%)
显著低于 RFA 组(1. 7%)及 MWA 组(6. 0%),而且

在中位数为 7. 8 个月的随访过程中未发生远处转

移[6] 。 需要注意的是,上述研究纳入的 PTMC 患者

随访时间较短,且随访期间未监测甲状腺球蛋白

(Tg)变化。 近期,一项来自韩国 Cho 等[7] 的荟萃分

析结果显示,平均随访期长达 67. 8 个月的 PTMC 患

者在消融后均未出现局部复发、淋巴结转移、远处

转移或转为手术,主要并发症发生率为 1. 2%,且无

危及生命或迟发并发症。 最近,意大利学者 Mauri
等[8]在对 13 例接受热消融治疗( RFA 或 LA)患者

进行全面评估时发现, 患者肿瘤体积从 ( 0. 87 ±
0. 67)

 

ml 下降至(0. 17±0. 36)
 

ml。 此外,术后甲状

腺功能无明显变化,亦无严重或轻微并发症。 患者

对治疗满意度评分高达 10 分,术中疼痛评分为(1. 4±
1. 7)分,术后疼痛评分为(1. 2±1. 1)分,随访期间未

发现局部复发或远处转移。

综上所见, 由于 LA、 RFA 及 MWA 对 低 危

PTMC 治疗的有效性与安全性基本相似,故《指南》
认为,应依据技术水平和医疗资源选择合适的治疗

方式。 同样地,2021 年《射频消融及相关超声引导

消融技术治疗良恶性甲状腺疾病的国际多学科共

识》 亦 支 持 采 用 LA、 RFA 及 MWA 治 疗 低 危

PTMC[9] 。 然而,鉴于证据不足与技术受限,目前不

推荐选择 EA 及 HIFU 治疗 PTMC。
另一方面,积极监测被认为是 PTMC 立即手术

的替代治疗方案之一。 尽管当前尚无热消融治疗

及积极监测 PTMC 的随访对照研究,但消融治疗仍

具有潜在优势。 近期,一项积极监测 PTMC 患者的

研究报告表明,12% ~ 23%的肿瘤体积呈线性增长,
而少数患者,尤其是年轻人,在后续随访中出现甲

状腺外侵犯与颈部淋巴结转移。 最终,8. 7% ~ 32%
的患者因与肿瘤生长无关的理由最终选择手术治

疗,而热消融治疗则避免因担心肿瘤增大而行手术

切除所引起的焦虑[6] 。 因此,热消融治疗的主要优

势是在门诊条件下提供一种与手术切除同样有效

的治疗策略,而且,MIT 创伤小、无须全身麻醉,并发

症和甲状腺功能减退风险极低(表 2)。

表 2　 PTMC 微创治疗的适应证
倾向于热消融因素 倾向于手术因素

人口学特征

　 高龄

　 相关合并症

　 无侵袭性甲状腺癌家族史

　 对侧声带麻痹

　 拒绝手术

细胞学类型

　 经典乳头状癌亚型

超声特征

　 中央部位

　 边界清晰

　 孤立病灶

　 无包膜侵犯

　 无甲状腺外侵犯

技术资源

　 精通热消融治疗操作

人口学特征

　 年轻

　 无合并症

　 甲状腺癌家族史

细胞学类型

　 侵袭性细胞学特征

　 高风险基因型

超声特征

　 邻近被膜

　 贴近后方

　 毗邻气管

　 结节性甲状腺肿

　 甲状腺外侵犯

技术资源

　 甲状腺手术经验丰富

　 　 注:PTMC:甲状腺微小乳头状癌

2. 1. 2　 无法手术切除的甲状腺癌　 在不能通过手

术切除的 DTC、甲状腺髓样癌或未分化癌中,可优

先考虑将 MIT 作为一种缩小肿瘤体积及缓解局部

症状的姑息性方案。 然而,关于这方面的研究却少

有报道,但在一项无法进行手术切除 DTC 的研究中

观察到,术后肿瘤平均体积缩小了 51%。 值得注意
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的是,当肿瘤有明显的血管包裹或大量钙化时,由
于路径复杂且消融不够彻底,RFA 的治疗效果难以

令人满意[10] 。 除此之外,Chung 等[11]对侵犯气管的

DTC 进行深入探究后发现,尽管消融后肿瘤体积缩

小率为 81. 2%,完全消失率为 72. 1%,但是,当肿瘤

侵犯气管程度较为严重时,RFA 的疗效大打折扣。
对于无法手术的甲状腺髓样癌或未分化癌患

者,《指南》推荐仅在无其他治疗选择的情况下才采

取姑息性热消融治疗。 此时,MIT 可能是晚期甲状

腺癌综合治疗的一部分,但绝不应该因其推迟全身

系统治疗及 EBRT 治疗的时机。
2. 1. 3　 滤泡性肿瘤　 目前为止,热消融治疗滤泡性

甲状腺肿瘤的研究鲜有报道。 早前,韩国学者尝试

对直径小于 2
 

cm 的滤泡性肿瘤进行 RFA 治疗后发

现,8 例癌灶完全消失,2 例体积缩小 97%,而且,长
达 5 年的随访期间未发生局部复发或远处转移[12] 。
然而,Dobrinja 等[13]对 6 例BRAF、NRAS 阴性甲状腺

滤泡性肿瘤患者行 RFA 治疗观察到,2 例患者因术

后复发而采取手术方案,术后病理学提示 1 例为甲

状腺滤泡状癌,1 例为意义不明确的滤泡性病变。
因此,鉴于甲状腺滤泡状癌存在延迟诊断及远处转

移的风险,手术仍是细胞学 Bethesda
 

Ⅳ类甲状腺结

节的主要管理方案。 作为积极监测的替代方案,
MIT 应仅限于伴有手术风险、超声特征呈良性且分

子检测阴性的滤泡性肿瘤患者。
2. 2　 复发性甲状腺癌　 在 ETA / CIRSE《指南》中特

别强调,对伴手术风险或拒绝进一步手术的甲状腺

癌复发患者,尤其是 RAI 难治性者,可考虑将 MIT
作为颈部淋巴结清扫术及积极监测的替代选择。
术前需通过甲状腺细针穿刺或粗针活检以明确甲

状腺癌复发的诊断。
近年来,EA 逐步应用于复发性甲状腺癌的治

疗。 晚近,一项大规模回顾性研究显示,在 38 个月

的随访期内,病灶完全缓解率为 84%。 尽管无重大

并发症发生,但局部不适、疼痛、声音嘶哑等不良反

应频发[14] 。 另一项研究则对 42 例 DTC 复发患者

进行了比较,RFA 治疗组未再复发,而接受 EA 治疗

的 21 例患者中,5 例出现局部进展[15] 。 2018 年韩

国甲状腺放射学会《甲状腺结节乙醇消融治疗的共

识声明》指出,EA 可作为复发性甲状腺癌治疗的备

选方案[16] 。 然而,EA 治疗在肿瘤体积缩小及完全

消失率方面明显劣于热消融治疗。
除了 EA 之外,LA、RFA 及 MWA 治疗 DTC 局

部复发的有效性业已受到证实。 2016 年, Zhao
等[17]系统分析表明,255 例复发性甲状腺癌在 RFA
治疗后肿瘤体积显著缩小,提示 RFA 在 DTC 局部

复发治疗方面具有发展前景。 再者,LA 亦可用于治

疗颈部淋巴结清扫术后放射碘难治性 DTC 复发者。
8 例放射碘难治性甲状腺癌复发患者的前瞻性研究

显示,经过 LA 治疗后,癌灶平均体积从 0. 64
 

ml 降
至 0. 07

 

ml,60%的患者未检测到血清 Tg[18] 。 Mauri
等[19]在对 46 例 FDG-PET / CT 提示淋巴结转移行

LA 治疗患者的随访过程中观察到,46 枚淋巴结中

有 40 枚实现局部控制,局部控制率高达 86. 9%,而
79%的患者未检测到残余病灶。 与 LA、RFA 相比,
MWA 在复发性甲状腺癌的治疗上同样有效。 Han
等[20]对 37 例接受 MWA 治疗的甲状腺癌局部复发

患者进行评估,98 枚转移性淋巴结完全消失率为

100%, 肿 瘤 最 长 径 及 最 短 径 分 别 由 ( 13. 21 ±
5. 86)

 

mm 及 ( 9. 29 ± 4. 09)
 

mm 下 降 至 ( 6. 74 ±
5. 66)

 

mm 及(4. 31±3. 56)
 

mm。
需要指出的是,《指南》 认为,对于有广泛淋巴

结受累、中央区淋巴结转移以及 RAI 摄取、临床及

组织学提示侵袭性亚型的 DTC 复发患者,MIT 仅可

作为姑息性治疗。
值得注意的是,淋巴结转移患者在热消融治疗

后的 48
 

h 内,血清 Tg 水平迅速升高,当转移灶被完

全破坏后,血清 Tg 逐渐降至不可检测的水平,提示

Tg 可能是监测潜在疾病复发的敏感性指标。
2. 3　 远处转移　 甲状腺乳头状癌及滤泡状癌远处

转移最常累及的器官为肺与骨。 目前,甲状腺癌远

处转移的处理方案包括 RAI 治疗、使用酪氨酸激酶

抑制剂、 外科手术、 EBRT 以及 MIT。 ETA / CIRSE
《指南》建议,对于寡转移性或寡进展性分化型甲状

腺癌患者,可考虑热消融治疗以实现局部肿瘤控制

或疼痛缓解。 《指南》强调,对于癌灶直径小于 2
 

cm
的 RAI 难治性肺寡转移、痛性骨转移瘤以及直径小

于 3
 

cm 的肝寡转移者,应在综合治疗的基础上,优
先考虑热消融治疗。
3　 总结

由于操作便捷及安全有效,相较于传统手术切

除,MIT 则成为更易被患者接受的治疗手段。 鉴于

甲状腺癌的 MIT 仍存在不少争议,临床医生需审慎

思考这一治疗策略的优势与不足。 在临床实际工

作中,应严格评估患者临床特征,切实把握 MIT 的

适应证。 同时,应详细告知 MIT 治疗的利弊。 对于
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原发性甲状腺癌患者,尤其是低危 PTMC,可优先考

虑热消融治疗。 就复发性甲状腺癌及甲状腺癌远

处转移而言,除了综合治疗之外,MIT 则是一种快速

减轻肿瘤负担和改善局部症状的姑息性举措。 尽

管甲状腺癌的 MIT 颇具前景,但仍需要大规模科学

严谨的研究观察其长期的有效性及安全性,并深入

探讨术前危险分层及预后评估的客观指标。
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