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甲状腺微小乳头状癌治疗研究进展
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［摘 要］　甲状腺癌发病率在全球范围内呈逐年上升趋势，严重威胁患者健康。甲状腺微小乳头状癌（PTMC）是最为常见的

甲状腺癌。尽管绝大多数PTMC患者预后良好，但其潜在的恶化风险也不容忽视，如何平衡治疗风险与获益并制定适当的治疗策略

成为了临床一线关注的重点，更是PTMC治疗的疑难点。目前PTMC的治疗策略主要分为主动监测、外科手术以及热消融。随着医

学界对PTMC的再认识、循证医学证据的补充和治疗技术的更新，国内外针对PTMC的治疗理念和策略越来越丰富，但关于PTMC治

疗的争议也与日俱增。本文就近年来PTMC主要的治疗策略和研究进展进行综述，以期为PTMC的治疗提供一定的理论依据。

［关键词］ 甲状腺微小乳头状癌；甲状腺全切术；放射性碘治疗；机器人手术；主动监测；热消融

［中图分类号］ R736.1 ［文献标志码］ A ［收稿日期］ 2024-12-18

Research progress in the treatment of papillary thyroid microcarcinoma
ZHANG Qi-chao1，ZHANG Yi-lun2，3，GAO Qing-jun4，YANG Shu-ning5　（1. Clinical Medicine School， Guizhou Medical University，
Guiyang Guizhou 550000，China；2. Thyroid Surgery Teaching and Research Office，Guizhou Medical University，Guiyang Guizhou 550000，
China；3. Department of Thyroid Surgery，the Second People's Hospital of Guizhou Province，Guiyang Guizhou 550001，China；4. Department 
of Thyroid Surgery，Affiliated Hospital of Guizhou Medical University，Guiyang Guizhou 550004，China；5. Geriatrics Department，Hanzhong 
Central Hospital，Hanzhong Shaanxi 723000，China）

Abstract: The global incidence of thyroid cancer continues to rise， posing a significant threat to public health. Papillary thyroid 
microcarcinoma （PTMC） is the most common type of thyroid cancer. Although the most PTMC patients have a good prognosis， the potential 
risk of deterioration should not be ignored. Balancing treatment risks against benefits to formulate optimal strategies remains a central challenge 
and a point of debate in PTMC managemen. At present，the treatment strategies for PTMC mainly include active surveillance，surgical operation，
and thermal ablation. The treatment concepts and strategies for PTMC have become increasingly diverse at home and abroad，with the medical 
community's evolving understanding of PTMC，the supplement of evidence-based medical evidence and the update of treatment techniques.
However，this expansion of options has been accompanied by growing controversy regarding PTMC treatment. This article reviews the main 
treatment strategies and research progress of PTMC in recent years，aiming to provide a evidence-based perspective for the treatment of PTMC.
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近年来，全球甲状腺癌的发病率呈明显的上升趋

势。据世界卫生组织国际癌症研究机构报道，全球

185个国家在 2022年新发 82. 1万例甲状腺癌[1]。据中

国国家癌症中心统计，我国甲状腺癌的发病率亦呈现

出快速增长的态势，现已跃居恶性肿瘤的第 3位，严重

威胁患者生命健康[2]。甲状腺乳头状癌（papillary 
thyroid  carcinoma，PTC）是甲状腺癌中最为常见的类

型，而甲状腺微小乳头状癌（papillary thyroid micro-

carcinoma，PTMC）则是 PTC 的一种特殊类型，并且隐

匿性强。世界卫生组织在 1988年就将最大直径≤1 cm

的 PTC（无论是否发生淋巴结转移）定义为 PTMC。

PTMC 在甲状腺癌中的占比逐年升高，引起医学界高

度重视。目前，临床对于 PTMC 的治疗策略与方式主

要包括主动监测、手术切除及热消融。尽管大多数

PTMC 呈现出高度惰性的特征，但潜在恶化风险给患

者带来了极大恐惧，也给临床一线的治疗策略选择带

来了诸多争议与困惑[3]。本文将对近年来 PTMC 治疗

理念和策略方面的研究进展进行综述，以期为 PTMC
的治疗提供理论参考。

1　PTMC的主动监测

Miyauchi 等[4]首次提出了低风险 PTMC 的保守治

疗方法，并在临床管理中引入了主动监测的概念，其
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研究结果显示，主动监测期间PTMC的进展率低，延迟

手术不影响治疗效果。同时，PTMC 的惰性性质和良

好预后推动了众多有关主动监测的前瞻性研究的开

展，并使其成为了低风险PTMC治疗的替代方案，而不

是立即手术[5]。
1. 1　PTMC主动监测的安全性

日本Kuma医院的研究小组比较了 1993—2004年

收治的主动监测患者与立即手术患者的癌症复发率，

结果显示主动监测患者在转手术前的癌症复发率与

立即手术患者相比并未增加[6]。该研究小组的另 1项

长达 30年的队列研究比较了 5 646例 PTMC患者的预

后，其中主动监测组 3 222例，立即手术组 2 424例，主

动监测组患者淋巴结转移率与立即手术组差异小，长

期肿瘤学结局在接受主动监测和立即手术之间总体

上无显著临床差异[4]。上述研究证实了主动监测治疗

的安全性。基于大量关于主动监测和立即手术的队

列研究结果显示，主动监测在低风险 PTMC 中是一种

相对安全的管理策略[7]。目前越来越多的指南建议对

低风险 PTMC 患者采取主动监测的方式，美国甲状腺

协会指南[8]、意大利专家共识[9]和日本内分泌外科协会

共识[10]均建议将主动监测作为立即手术的替代方案，

以避免单发甲状腺内 PTMC 的过度治疗。研究表明，

将更大直径的PTC甚至合并淋巴结转移的PTC纳入主

动监测队列亦成为临床治疗的一种可能[11]。
1. 2　PTMC主动监测的优势

避免或减少手术相关并发症是主动监测的主要

优势。甲状腺切除术所致的医源性甲状腺功能减退

以及可能的甲状旁腺、喉返神经等器官或组织损伤会

严重影响患者术后的生活质量[12]。一项研究表明，选

择主动监测的患者在监测期间转为手术治疗时，手术

并发症发生率与接受立即手术治疗的患者并无显著

差异[13]。同时，主动监测可以避免长期的促甲状腺激

素抑制治疗，减少长期治疗带来的其他意外脏器功能

损伤以及服药本身所致的精神压力，还可以降低骨质

疏松和心血管疾病的发生风险[14]。一项对 222例患者

进行 4年随访的队列研究发现，与主动监测患者相比，

立即手术患者的焦虑明显加重[15]。对于复发低危风险

老年人群，考虑到其基础合并症较多，主动监测可能

是更合适的选择。

1. 3　PTMC主动监测的选择与争议

不同指南对主动监测的意见也不同（表 1）。国外

指南建议仅对单发或单个病灶的PTMC患者进行主动

监测，对多灶或双侧的 PTMC 患者建议立即手术[16-17]。
日本内分泌外科协会共识（2021）指出，肿瘤直径<
0. 7 cm或仅触及气管、肿瘤远离喉返神经的患者可能

更符合主动监测的条件[10]。中国《甲状腺癌诊疗指南

(2022年版)》指出，对于一些无高危因素的PTMC患者，

若满足单个病灶、位于腺体中央且不紧邻甲状腺被膜

或气管、无区域淋巴结转移表现等低风险特征，可以

考虑主动监测[18]。有研究总结了主动监测患者随访超

声资料发现，出现以下情况可考虑转手术治疗：①甲

状腺结节较初值增大>3 mm；②病程细胞学证实颈部

有转移性淋巴结；③肿瘤体积较前增加30%~50%[10,19]。
PTMC患者接受主动监测治疗后还是会存在较大

的疾病进展恐惧或焦虑。研究指出，大多数主动监测

患者是由于持续焦虑而非肿瘤进展转向手术治疗，其

中最主要的担忧是主动监测过程中可能会错过高危

病理类型根治性手术的时机[5]。因此，确定理想的或

者合适的主动监测候选者，不仅要考虑肿瘤的特征、

大小、位置及数量，还要考虑患者的年龄、家族史及自

身因素。

2　PTMC的手术治疗

2. 1　PTMC的手术切除范围

目前治疗PTMC的手术方式包括甲状腺单纯腺叶

及峡部切除、甲状腺全切术。国内外相关指南在术式

的选择以及淋巴结清扫范围方面存在不同观点（表2）。

对于低风险 PTMC 患者，根据 2020 年版《美国甲状腺

协会管理指南》推荐[20]和中国《成人甲状腺疾病外科手

术治疗指南（2022 年版）》[18]的建议，患侧腺叶及峡部

表1　国内外指南对PTMC接受主动监测治疗的意见

指南版本

2015 版《美国甲状腺协会管
理指南》[8]

《成人低危型甲状腺微小乳
头状癌临床主动监测管理
共识》[10]

《欧洲甲状腺协会甲状腺结
节管理的临床实践指南》[16]

《甲状腺癌诊疗指南（2022
年版）》[18]

发布机构

美国甲状腺协会

日 本 内 分 泌 外 科
协会

欧洲临床肿瘤学会

中华人民共和国国
家卫生健康委员会
医政医管局

关于PTMC接受主动监测治疗的建议

主动监测策略适用于以下情况：①无明确的转移及局部侵犯证据；②合并基础疾病且手术风险
较高；③预期寿命相对较短或合并其他恶性肿瘤；④合并其他疾病且需优先于甲状腺手术治疗。

主动监测前 2年，每 6个月超声复查甲状腺和颈部淋巴结 1次，2年后可适当调整复查频率至每
年1次。主动监测治疗期间若发生以下情况需转为手术治疗：①肿瘤直径达到13 mm；②新出现
淋巴结转移；③患者意愿发生变化；④新出现需要手术治疗的其他甲状腺或甲状旁腺疾病。

主动监测策略适用于未发生腺外侵犯或淋巴结转移的单发性 PTMC，每 6个月需进行至少 1次
甲状腺和颈部淋巴结超声检查。

患者是否接受主动监测治疗，需综合考量临床分期、风险评估及与患者或其家属沟通后的意见
等因素。主动监测初始观察期限设为 6个月以内，期间若发生下列情况即可终止：①肿瘤增大
超过3 mm；②淋巴结转移；③患者改变主动监测意愿。
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切除被认为是治疗甲状腺癌的标准操作。中华医学

会内分泌学分会等制定的《甲状腺结节及分化型甲状

腺癌诊治指南（第二版）》[21]中也明确指出，对于 PTMC
患者，至少应该进行患侧腺叶联合峡部切除手术。而

《2016版中国甲状腺微小乳头状癌诊断与治疗专家共

识解读》提出[22]，甲状腺单侧腺叶+峡部切除适用于具

有特定条件的患者，如单侧腺叶内的单发PTMC、复发

风险低、无放射暴露史、无家族史及转移病史等。该

共识还指出，全/近全甲状腺切除的手术适应证包括：

①儿童及青少年期有颈部辐射史；②有甲状腺癌家族

史；③多灶肿瘤，特别是双侧肿瘤；④双侧颈部及远处

有转移的淋巴结；⑤肿瘤出现腺外侵犯，无法完全切

除，需要在术后进行 131I治疗。

2. 2　PTMC的术中淋巴结清扫

颈部淋巴结转移被认为是预测预后、决定手术方

式的重要指标，也是患者高复发率的重要危险因素[23]，
其中颈部中央区是淋巴结转移最常见的发生区域。

据文献报道，PTMC 的颈部中央区淋巴结转移率为

24. 1%~64. 1%[21]，但是否需要进行预防性淋巴清扫，

国内外专家意见尚未统一。2015年，美国甲状腺协会

发布的指南建议，对于 T1~T2期非侵袭性淋巴结转移

患者，仅需切除病灶，无需对中央区淋巴结进行预防

性清扫[8]。我国专家共识则建议，在保证甲状旁腺、喉

返神经等组织安全的情况下，应采取预防性中央区淋

巴结清扫[22]。总之，外科医生需掌握喉返神经的准确

定位以及甲状旁腺的精细解剖，才能有效保护周围神

经和组织不受损伤，从而减少术后并发症。

2. 3　PTMC的腔镜手术与机器人手术

随着患者对生活品质要求的提高，甲状腺癌的手

术方式也迈向微创化或无创化时代。传统开放手术

虽可获得较好疗效，但会留下较为明显的手术瘢痕。

而腔镜手术不仅能减少传统开放手术导致的颈部瘢

痕，还能避免因切口导致的术后颈部感觉减退以及前

颈纤维挛缩等问题。研究表明，尽管经胸乳入路腔镜

PTMC切除术手术时间、费用等长/多于传统开放手术，

但在淋巴结清扫数量、安全性等方面两种术式相当，

且腔镜手术后美观效果好，因此，在患者经济条件允

许且对美观效果有需求的情况下，经胸乳入路腔镜

PTMC 切除术可作为 PTMC 的首选治疗[24]。然而腔镜

手术仍存在视野受限，术者在清扫中央区淋巴结时可

能难以完全清除，进而导致肿瘤复发和转移的风险增

加。此外，使用直杆式器械操作时，可能会导致操作

精度降低，进而影响手术的质量和效果。因此，尽管

腔镜手术在许多方面表现出色，但对医疗团队技能要

求更高。

达芬奇机器人是一种辅助手术系统，该系统通过

精确捕捉三维立体影像，扩大了手术视野，使外科医

生能更容易识别到周围的神经、血管以及甲状旁腺等

重要解剖结构。与此同时，该系统中的机械臂具备

7 个自由度的灵活性，这使得其在进行精细操作时更

为自如、精准。达芬奇机器人手术克服了传统腔镜手

术视野狭窄及操作局限的问题，显著提高了手术的精

确性和安全性，并逐渐在国内大型医疗机构推广

应用[25]。
2. 4　PTMC的术后辅助治疗

PTMC术后是否要进行放射性碘治疗或促甲状腺

激素抑制治疗，取决于患者肿瘤远期复发率和死亡风

险。而在甲状腺手术后，为了降低术后复发的风险，

通常会采取促甲状腺激素抑制治疗，并根据患者的具

体情况和复发风险来设定不同的治疗目标。根据

2015版《美国甲状腺协会管理指南》，对于复发风险相

对较低的 PTMC 患者通常不推荐接受放射性碘治疗；

对于复发风险处于中、高危水平的PTMC患者，则应推

荐其接受放射性碘治疗[8]。《2016版中国甲状腺微小乳

头状癌诊断与治疗专家共识解读》并不推荐采用 131I来
清除术后残留的甲状腺肿瘤（即清甲术）；然而，当发

生下列情况时仍应进行清甲术：①有远处转移；②术

中有残余肿瘤；③血液中仍然有无法解释的异常[22]。
2015 版《美国甲状腺协会管理指南》[8]推荐，对于高风

险患者，其促甲状腺激素抑制目标应低于 0. 1 mU/L；
对于中风险患者，这一目标则为 0. 1~0. 5 mU/L；对于

低风险患者，抑制目标则可以设定在 0. 5~2. 0 mU/L。
总之，PTMC的基本治疗原则以完全治愈为主，尽可能

表2　国内外指南对PTMC手术切除范围的意见

指南版本

2015 版《美国甲状腺协会管
理指南》[8]

2020 版《成人甲状腺疾病外
科手术治疗指南》[20]

《甲状腺结节及分化型甲状
腺癌诊治指南（第二版）》[21]

发布机构

美国甲状腺协会

美国内分泌外科医师协会

中华医学会内分泌学分会等

关于PTMC手术切除范围的建议

对非侵袭性淋巴结转移的低危 PTMC患者，仅需切除病灶，无需进行中央区淋巴结的
预防性清扫。

对于局限于单侧腺叶内风险较低的PTMC患者行患侧腺叶及峡部切除；对于具有腺外
侵犯、中央区淋巴结转移等因素的患者需行甲状腺全切术。

对于病灶直径<1 cm且无高危因素的 PTMC患者，单侧腺叶（加峡部）切除与甲状腺全
切术在生存率和复发风险上无明显差异。对于颈部淋巴结的处理应在保证喉返神经
和甲状旁腺安全的情况下，至少行同侧中央区淋巴结清扫术。
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地减少术后并发症，并根据患者的长期生存质量来制

定个性化的手术方案。

3　PTMC的热消融治疗

目前以激光消融、射频消融和微波消融为代表的

热消融已成为治疗低危PTMC的一种有效且安全的技

术[26]。PTMC热消融技术是利用高热作用促使细胞结

构的破坏和蛋白质的凝固，在这个过程中，病灶区域

的细胞活性受到显著抑制，从而实现对病变部位的原

位灭活效果[27]。多项研究数据显示，接受热消融治疗

的 PTMC 患者在随访期内没有出现局部肿瘤复发、淋

巴结转移或远处转移[28-31]。研究报道，热消融与手术

治疗的复发率和生存率相近，但热消融的并发症发生

率、术后住院时间和费用明显更低/短[32]。一项涉及

1 289例PTMC患者的荟萃分析结果显示，与手术组患

者相比，热消融组患者声音嘶哑症状较少，晚期甲状

腺功能减退和术后疼痛程度明显较轻，住院时间较

短，住院费用较少，美观效果更好[33]。欧洲甲状腺协会

与欧洲心血管和介入放射学会共同提出了关于甲状

腺癌微创治疗的权威指南[34]，明确指出 PTMC 是热消

融的适应证之一，并且高龄、合并相关疾病、无家族

史、对侧声带麻痹、拒绝手术、乳头状癌经典变异型以

及肿瘤位于中心、边界清、单发结节、无外侵征象都是

PTMC 患者进行热消融的有利因素；但对于具有细胞

侵袭性亚型、腺外转移、多灶癌、淋巴结转移或远处转

移、TERT启动子和TP53高危突变因素的患者，严禁采

用热消融治疗。而国内《甲状腺结节及分化型甲状腺

癌诊治指南（第二版）》[22]则推荐，对于高手术风险、不

能耐受手术以及 131I治疗无效的淋巴结转移者，可采用

热消融治疗，但其不应作为手术治疗的标准替代方

案；对于伴有对侧声带功能损伤的Ⅵ区淋巴结转移

者，以及存在严重凝血功能障碍或重要脏器功能不全

者，不建议行热消融治疗。有研究指出，热消融与手

术治疗PTMC患者在局部复发、淋巴结转移、远处转移

和再治疗的发生率方面没有显著差异[35]。因此，对于

不适合手术或不愿接受手术治疗的患者来说，热消融

是一种可行的治疗方法。

热消融的安全性优于手术切除，术后常见并发症

发生率低，无需终身口服激素替代治疗，手术时间短，

术后恢复快，术后生活质量更高。许多指南强烈推荐

热消融治疗局部肿瘤复发和淋巴结转移，认为其疗效

可靠，副作用相对较少，可能是手术的有效替代方

法[8，10]。如果观察到有局部肿瘤复发或淋巴结转移，患

者也可以再次接受额外的热消融治疗，其安全性和有

效性与初次治疗相同[36-37]。但热消融对中央区淋巴结

转移的治疗却存在一定不足，热消融对术后复发的小

体积（直径多小于 1 cm）中央区淋巴结可以实现精准

灭活，若中央区淋巴结较大（直径大于 1. 5 cm），则难

以通过热消融彻底消除病灶，无法代替传统的淋巴结

清扫[38-39]。尽管热消融技术治疗 PTMC 复发取得了一

定成效，但仍缺乏较大样本量的随机对照研究以进一

步评估其治疗效果和安全性。同时，对低风险 PTMC
患者而言，因缺乏热消融、手术和主动监测比较的临

床支持，所有的临床治疗决策都应该遵循有利、减少

伤害、自愿及利益最大化等原则。

4　总结与展望

尽管手术切除是治疗 PTMC 的主流方法，但其带

来的暂时性或永久性的并发症却不容忽视。因此，对

于单发肿瘤、直径≤1. 0 cm、无明显复发高危因素、依

从性良好的患者，尤其对于具有多发合并症的老年患

者，适当的主动监测是一个较好的临床治疗策略。

PTMC 的肿瘤进展和患者焦虑是主动监测的难点，需

要重点关注。热消融是一种新型技术，在 PTMC 治疗

中显示出较为显著的效果，其肿瘤预后与手术相当，

且并发症发生率更低。因此，对于一部分手术候选者

或拒绝手术的 PTMC 患者，热消融可能是一个可行的

选择方案。未来 PTMC 治疗的研究方向应该是精准

化、个性化治疗策略，秉承“少即是多”的治疗理念，合

理选择治疗手段。
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