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甲状腺癌术后q治疗
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摘要：甲状腺癌确诊后，经典的治疗方法是近全蚓臻术后加”2I治疗。研究表明，NIS(钠／碘同向转运体)具

有聚碘能力，而TPO(甲状腺过氧化物酶)能抑制碘从细胞中流出，NIS和TPC基因联合转染肿瘤细胞介导”21

治疗有可能成为一种新的治疗方法；维加酸可诱导失分化肿瘤细胞的摄碘能力恢复或提高，也有利于“‘I治疗。
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131I therapy of thyroid cancer after surgery
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Absfa-act：The classic therapy of metasta吐c well-dlfferented thyroid ca／lt2er is administration of 1“I after subtotal thy—

meetomy The sodium／iodine symporter(NIS)mediates the active tfarl8pon ofiodine into thyroid cell，while the thy—

roperoxidase(Te0)suppressesthe OUt-tlowofiodinefromthyroid cells．As a resulk anewpotential approach hasbeen

develeptedwith co—transfeetion ofMS andTP0 genestothyroid cgllcer eells．which earl enhancetlle resul船oftadioio-

dine Rednoide is also useful to“I
therapy for it can induce non-differented thyroid cancer ceils to well—differnted ceUs to

increase radloiodine uptake
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分化型甲状腺癌确诊后，常规的治疗方案是甲

状腺的近全切除(保留甲状旁腺与喉返神经)结台

对甲状腺残留组织的“1I治疗。这是因为术后残留甲

状腺组织的肿瘤复发率高达20％，而且甲状腺若行

次全切除，癌转移的发生率高于近全切除者【1]。近

全切除术后”1I治疗消除残留甲状腺组织可减少肿

瘤复发和癌转移。但是，“1I治疗的疗效受诸多因素

的影响，这些因素归结起来，最主要的一点就是直

接或间接地刺激或抑制病灶对“I摄取能力的影响。

1治疗前碘摄入的影响和控制

评价术后”1I治疗有效的最直接而客观的指标

是病灶的摄”1I能力。在体内，无机碘能与”1I竞争而

抑制病灶摄取”1I。因此，在用”1I治疗前，应配合低

碘饮食和避免含碘药物的应用来降低碘的摄入，而
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通过刺激肾脏来促使体内碘的排出。u+能延长”’I在

病灶中的滞留时间，能阻断甲状腺的碘的释放9，因

此，碳酸锂可以作为辅助治疗药物。

2 NTIS和TPO的调控

“I被吸收入血后和稳定性碘一样，参与体内代

谢过程而浓聚于甲状腺内，研究证明，甲状腺的聚

碘能力与NIS(钠／碘同向转运体)和TPO(甲状腺过

氧化物酶)密切相关。

NIS是一种跨膜糖蛋白，具有主动运输碘的能

力，这种主动运输使甲状腺的碘浓聚水平高于血浆

数十倍。研究表明，甲状腺对。I的摄取量与NIs的

表达量呈正相关。在正常甲状腺组织中，滤泡细胞

有大量NIS的表达，而一些分化型甲状腺癌细胞中

NIS的表达明显减少，低分化或未分化甲状腺癌则

更少或无NIS表达而失去摄碘功能．而且肿瘤分期

越高，NIS表达量越低，Arturi F等[31报道，”1I显像阳

性的甲状腺癌转移灶经证实无NIS表达。可见，“I

治疗甲状腺癌残留组织及转移灶的疗效在很大程
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度上依赖于NIS的表达。促进NIS的表达及活性，使

甲状腺癌细胞摄碘能力增强，将有助于”1I的疗效，

并可使一些不具有摄碘功能的甲状腺癌原发灶及

转移灶得到有效治疗。值得注意的是，NIS基因的

表达水平与”1I治疗效应有时并不一致嗍，造成这种

现象的主要原因与131I在肿瘤细胞中有效半衰期有

关，用NIS基因转染后，碘从肿瘤细胞中的流失加

快，致使“1I在肿瘤细胞中的有效半衰期短，不能获

得理想的治疗效果。研究发现，TPO具有抑制碘流
出的能力。

TPO是催化甲状腺激素合成的关键酶，它参与

甲状腺球蛋白中酪氨酸残基(人甲状腺球蛋白约含

110个酪氨酸残基)的碘化(无机碘很快与酪氨酸残

基结合，形成一碘酪氨酸和二碘酪氨酸)和耦联，形

成有机碘而滞留于细胞内。这种能将碘有机化而延

迟碘排出的能力使”1I在肿瘤细胞中的有效半衰期

延长，从而可获得显著疗效。而那些分化不良及未

分化的甲状腺癌由于缺少TPO基因的表达，使NIS

介导摄人的碘快速流失，故“1I治疗效果不佳日。

鉴于NIS和TPO的特性，细胞内的碘水平取决

于NIS介导的碘流人和TIN)抑制的碘流出的平衡。

因此，用NIS和TPO基因联合转染肿瘤细胞介导”1I

治疗有可能成为一种新的治疗方法。尤其是对分化

不良和未分化的甲状腺癌，通过联合转染将有望改

善”1I治疗效果。当然，NIS和TPO基因联合转染肿瘤

细胞介导”1I治疗目前尚处于实验研究阶段，其研究

重点是为临床应用建立安全、高效的联合转染系统。

(ks·d)，治疗至少5周，结果8例患者的病灶摄”1I率

增加(滤泡性癌3例，乳头状癌3例，混合型癌2例)，

并有效地进行了01I治疗。Gmnwald F等8也用维加酸

治疗，使12例不摄碘的甲状腺癌患者中的5例重新

获得了摄碘功能而进一步给予了”1I治疗。这些结果

表明，维加酸诱导NIS恢复表达，提高肿瘤摄碘能

力，为甲状腺癌术后”1I治疗提供了新的机会。目前

需要解决的问题是在进行维加酸治疗前，如何判定

患者对维加酸治疗是否有反应，从而选择性地进行

治疗，以取得更好的疗效。

4小结

综上所述，甲状腺癌术后“1I治疗的关键之一是

131I在肿瘤细胞内的有效半衰期，NIS具有摄碘能力，

而TPO能抑制碘的流出，利用NIS和TPO基因联合转

染肿瘤细胞促进术后残留组织及转移灶摄碘能力

的恢复或提高，有利于介导”1I治疗，有可能成为一

种新的治疗方法。这种基因转染技术与核素治疗相

结合的方法增强了核素对肿瘤细胞的靶向性，拓展

了基因靶的治疗的内涵，也为核素治疗提供了一条

新的思路。维加酸介人治疗使原先不摄碘的肿瘤细

胞(包括未分化型和失分化型甲状腺癌原发灶、复

发灶及转移灶)摄碘能力恢复或提高，无疑拓宽了

”1I治疗甲状腺癌的选择性。尽管这些研究尚处于实

验研究阶段，其治疗机制也不完全明了，但已有的

资料充分显示了其临床应用的可行性，值得进一步
研究。
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