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【摘要】 甲状腺自主功能结节（AFTN）是一种不受促甲状腺激素（TSH）调控的功能性结节，具有持

续增殖和功能表达的病理学特征，是原发性甲状腺功能亢进（以下简称“原发甲亢” ）的主要病因之一。热

消融治疗技术已日趋广泛应用于多种甲状腺疾病。目前针对甲状腺结节的治疗前评估常仅局限于良恶性

鉴别，对结节的功能评估重视不足。而AFTN的治疗策略不同于恶性或无功能结节。中国医师协会肿瘤消

融治疗技术专家组联合国内多个甲状腺相关专业学术组织的多学科专家，基于AFTN的病理生理、临床特

征和诊疗原则，结合国内外关于AFTN热消融治疗的循证证据与临床经验共同讨论制定该共识。从AFTN

的临床筛查、诊断与治疗选择，尤其是热消融治疗的技术方案、疗效评估和随访等多个方面给出专家建

议，强调AFTN的早期诊断、完全消融、联合治疗和综合疗效，为AFTN热消融治疗提供指导性诊疗策略，以

期推动甲状腺结节、原发甲亢热消融治疗的精准化、个体化和规范化。随着高质量临床循证证据的累积，

热消融技术有望成为 AFTN 的根治性治疗手段之一。
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【Abstract】 Autonomous functioning thyroid nodule (AFTN) is a functional nodule that is independent of 

thyroid-stimulating hormone (TSH) regulation, characterized by persistent proliferation and functional expression, 
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甲状腺结节和原发性甲状腺功能亢进（primary 

hyperthyroidism），原发性甲状腺功能亢进（以下简称

“原发甲亢”）是常见的甲状腺疾病。甲状腺自主功能

结节（autonomous functioning thyroid nodule, AFTN）

是一种功能性甲状腺结节，也是原发甲亢的第二

常见病因。AFTN具有不受促甲状腺激素（thyroid 

stimulating hormone, TSH）调控的增殖能力和激素合

成分泌功能，临床表现出持续性结节增生和功能亢进

的自然病程。临床治疗与无功能结节存在显著差异。

切除或毁损AFTN，既可改善局部外观和压迫症状，也

可从病因上治愈或预防其导致的原发甲亢［1-5］。甲状

腺热消融技术，作为微创或无创治疗手段，其疗效和安

全性在症状性良性结节和低危甲状腺乳头状癌的治疗

中已得到国内外指南或共识的认可［6-15］。目前国内外

甲状腺热消融治疗指南或共识仅将AFTN列为热消融

适应证之一［6-14］，除欧洲甲状腺学会（European Thyroid 

Association，ETA）指南给出相对具体建议外［15］，缺乏针

对AFTN的规范化评估和消融治疗策略。然而，要取得

AFTN热消融治疗长期功能正常和消除局部症状的综

合疗效，则需要临床医师充分认识AFTN的病理生理、

临床特征、诊疗手段及其预后，制定针对性治疗方案。

为此，由中国医师协会肿瘤消融治疗技术专家组联合国

内多个甲状腺相关专业学术组织的多学科专家，共同

制订《甲状腺自主功能结节热消融治疗专家共识（2025

版）》，以期为相关医疗人员提供一个规范化指导。

1	 共识背景与形成

1 .1  共识发起机构与专家组成

本共识由国内多个专业组织联合发起，包括：中

国医师协会肿瘤消融治疗技术专家组，广东省健康管

理学会甲状腺病学专业委员会，中国医师协会介入医

师分会肿瘤消融治疗专业委员会，中国医师协会介入

医师分会超声介入专业委员会，中国抗癌协会肿瘤

消融治疗专业委员会，中国临床肿瘤学会（Chinese 

Society of Clinical Oncology，CSCO）肿瘤消融专家委

员会，广东省医师协会内分泌医师分会，中国妇幼保

健协会甲状腺疾病防治专业委员会。共识由内分泌

科、甲状腺相关外科、超声科、核医学科及病理科等

多个学科领域专家组成专家组，基于现有循证证据与

临床经验共同讨论制定。

1 .2  证据评价和专家建议

检索数据库主要包括PubMed、中国知网、万

方、Web of Science、Embase及Cochrane Library数

据库。目前国内外关于AFTN热消融的高质量临床研

究数量有限，主要以毒性AFTN的单中心、回顾性、

治疗前后自身对照研究为主，证据级别相对不高。本

共识形成基于现有国内外指南及共识、临床证据与专

家经验，经多轮跨学科专家论证和修订而成。强调综

合诊断评估，针对病因的精准治疗和全程管理，提高

AFTN热消融治疗的安全性和远期疗效。

1 .3  共识使用者与应用目标人群

本共识旨在为从事甲状腺疾病微创诊疗的内

分泌科、影像介入科、外科、肿瘤科等专科医师提供

AFTN热消融治疗的规范化指导。适用人群为甲状腺

结节、AFTN所致的原发甲亢患者。

1 .4  共识推广、实施与修订

通过学术会议、期刊发表及专业培训等途径，推

动临床医师重视甲状腺结节的功能评估和病因导向

治疗。本共识将根据相关学科技术进展、国内外高质

量临床循证证据持续更新，目标是为甲状腺结节和原

发甲亢提供精准、规范的热消融治疗方案。

which is one of the leading causes of primary hyperthyroidism. Thermal ablation technology has increasingly been 

used in various thyroid diseases. Currently, thyroid nodule assessment typically focuses on distinguishing benign 

from malignant nodules, with insufficient emphasis on function evaluation. However, the treatment strategies for 

AFTN differ from those for malignant or non-functional nodules. The Technical Expert Group of Tumor Ablation 

of the Chinese Medical Doctor Association, in collaboration with multidisciplinary experts from multiple thyroid 

academic organizations, has developed this consensus based on pathophysiological clinical features, diagnostic and 

therapeutic principles of AFTN, and evidence-based evidence and clinical experience in thermal ablation. It provides 

expert recommendations on clinical screening and diagnosis treatment choices, especially technical protocols, 

efficacy evaluation and follow-up regarding AFTN thermal ablation, emphasizing early diagnosis, complete ablation, 

combination therapy, and comprehensive efficacy, which offers guiding diagnostic and therapeutic strategies for the 

thermal ablation treatment of AFTN. The aim is to promote the precision, individualization, and standardization of 

thermal ablation for thyroid nodules and primary hyperthyroidism. With accumulation of high-quality clinical evidence-

based evidence, thermal ablation technology is expected to become a means of radical treatment for AFTN.

【Keywords】 Autonomous functioning thyroid nodule; Toxic thyroid adenoma; Toxic multinodular goiter; 

Thermal ablation; Consensus
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2	 AFTN病理生理与流行病学特征

AFTN是甲状腺内 1 个或多个不受TSH调控、

自主合成分泌甲状腺激素的结节性病变。在 131 碘

或 99mTc-高锝酸盐（99mTcO4-）核素发射型计算机断

层成像（emission computed tomography, ECT）显像

中，周围甲状腺组织摄取受抑制的背景下，结节呈高

摄取的“热”或“温”结节。AFTN可以表现为单个腺

瘤样结节，也可以多个结节存在于肿大的甲状腺中。

AFTN可导致不同的甲状腺功能状态。如功能

维持正常，根据结节数量、特征和甲状腺肿大情况，

分为自主功能腺瘤（autonomous adenoma, AA）或自

主功能多结节性甲状腺肿（autonomous multinodular 

goiter, AMNG）。如导致不同程度的功能亢进，则分

别称为毒性甲状腺腺瘤（toxic thyroid adenoma, TA）

或毒性多结节性甲状腺肿（toxic multinodular goiter, 

TMNG）。TA和TMNG是原发甲亢的第二常见病因，

TA约占5%，携带多个自主结节的TMNG约占10%，

在不同地区存在显著差异，两者总体约占 16%［1-2］。

2 .1  病因与病理学

碘缺乏、电离辐射、女性、妊娠、吸烟、微量元素

缺乏等是甲状腺结节的主要危险因素，尤其是碘缺乏

在AFTN的发生发展中起重要作用［16］。目前认为，

遗传易感性基础上，长期碘缺乏等危险因素在甲状腺

组织内形成细胞过度增殖、自由基增加、DNA损伤

等导致基因突变的诱变环境，当滤泡细胞出现不能

修复的基因缺陷和（或）增殖倾向的突变类型，则细

胞克隆增殖形成结节或肿瘤［17］。AFTN由基因突变

的滤泡细胞克隆增殖所致。突变主要涉及TSH受体

（TSH receptor, TSHR）、G蛋白α亚单位（G-proteinα-
subunit, Gsα）和EZH1 (enhancer of zeste homolog 1）等

基因，绝大多数为体系突变，极少数为胚系突变而表

现出典型的家族显性遗传特征［18］。TSHR或Gsα基

因的激活性突变，使滤泡细胞无需TSH刺激信号，自

主激活细胞内蛋白激酶A或腺苷酸环化酶活性，环磷

酸腺苷水平（cAMP）升高，通过一系列分子信号机制

导致细胞持续增殖和功能活化［19-20］。EZH1 基因突

变主要见于TA，可能作为“二次打击”突变，导致TA

表型完全激活［21］。

在组织病理学方面，AA或TA通常有完整的纤

维包膜，边界清晰呈腺瘤样。常伴有乳头状结构，

滤泡构成包括微滤泡、正常滤泡和巨滤泡，滤泡细胞

通常为高柱状而非扁平状，核/质比可因细胞质丰富

而降低［22］。有时需要与分化型恶性滤泡肿瘤鉴别。

AMNG或TMNG可能是弥漫性或结节性甲状腺肿自

然演变的结果。在长期碘缺乏所致甲状腺肿形成过程

中，碘化能力和生长速率差异化的单个细胞或小细胞

群从母滤泡中生长出来，随着时间推移，形成不同大

小和功能的滤泡簇。结节由多个微滤泡和（或）大滤泡

聚集而成，结节之间由不规则的正常滤泡实质分隔，

表现出结节性生长模式，没有明确包膜。自主性功能

滤泡可能以相邻的簇状形式出现，也可能与正常功能

滤泡混合，结节区域可包含多个功能滤泡和无功能滤

泡，形成ECT中典型的斑片状模式。在组织水平可见

的继发性变化包括出血、纤维化、钙化和囊性变等，这

些变化共同导致甲状腺肿的异质性外观［17 ,19 ,22］。

2 .2  流行病学特征

已有的流行病学数据基本来自于TA和TMNG。

由于AFTN对甲状腺功能的影响是渐进的，在引起功

能亢进前，几乎都只被视为结节、腺瘤或结节性甲状

腺肿，难以早期识别，因此，AFTN的患病率可能被显

著低估。

TA和TMNG的患病率在世界各地有所不同，主

要发生在碘缺乏地区，存在明显的性别差异（女性多

见），并随年龄增长逐渐增加。TA发病年龄范围广泛，

在 30~60 岁之间最为常见，而TMNG则更多见于老年

人群［1-2］。罕见于儿童，需要警惕家族遗传性［23-26］。

TMNG较TA更常见。在碘充足的美国，TA占所

有原发甲亢病例的2%，在轻度至中度碘缺乏的欧洲地

区，TA所占比例约为 9%，瑞士和德国的某些地区，TA

所占比例可达 30%以上。TMNG是碘缺乏地区原发甲

亢更常见的原因，早期丹麦的DanThyr研究，TMNG占

所有甲亢病例的 44%、TA约占 5 .7%［27-30］。我国仍

缺乏针对AFTN甚至TA、TMNG的流行病学数据［31］。

推荐建议 1 ：评估甲状腺结节时，除鉴别良恶性

外，还需要评估结节功能，明确是否为自主功能结节。

推荐建议 2 ：首次诊断甲状腺功能亢进症或甲状

腺毒症，建议行甲状腺超声检查，尤其中老年人群，了

解是否存在甲状腺结节。

3	 诊断与评估

3 .1  临床特征与自然病程

AFTN早期常无症状，仅影像学表现为单个或多

个结节。病情进展可见随吞咽活动、无触压痛的颈部

肿物，少数伴压迫症状（吞咽异物感、刺激性干咳等）。

作为激活性基因突变病变，AFTN存在持续的自主

增殖和功能活化，相对无功能结节，其结节增大更快更

持续，当结节增大至一定程度（通常最大径线>2 cm），

可导致功能亢进。每年约 4%的AFTN从功能正常

进展为亢进［32-33］。AFTN导致功能亢进通常缓慢而

隐匿，相当部分患者在功能正常和亚临床亢进之间反

复。年轻患者可出现高代谢症状，如情绪不稳、畏热、

多汗、四肢震颤、心悸等；中老年人群这些症状通常
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较少或不典型，女性常与绝经期症状重叠而被忽略或

误诊。心房颤动、充血性心力衰竭和厌食等症状可见

于中老年人群。

AMNG容易发生碘诱发性甲状腺功能亢进症

（iodine-induced hyperthyroidism, IIH）［34］。摄入

富含碘的药物（如胺碘酮、复合维生素或碘造影剂）和

食物（如海带、紫菜等）后，需要关注可能出现或加重

的功能亢进。

3 .2  实验室和影像学检查

3 .2 .1  甲状腺功能指标  主要包括TSH、游离甲状腺

素（free thyroxin, FT4）和游离三碘甲腺原氨酸（free 

triiodothyronine, FT3）。可以确认甲状腺功能状态及

程度。对甲状腺结节患者进行初始评估时，应检测这

些功能指标，至少检测TSH［35］。AFTN患者的甲状腺

功能可以表现为正常、亚临床（仅TSH降低）或典型功

能亢进。

约 50%（32%~68%）的AFTN患者TSH在正常

值范围［36］，平均为 1 .00（0 .40 ~2 .38） mU/L，采用TSH 

2 .38 作为ECT检查截点，阴性预测值为 100%［37］。

一项回顾性研究的非毒性甲状腺肿患者，46%单结

节患者和 68%多结节甲状腺肿患者的血清TSH低

于 1 mU/L，提示存在部分自主性［38］。

尽管多部指南建议当甲状腺结节患者TSH低于

正常下限时，才推荐ECT检查［3 ,35］。但如果要早期

识别和干预AFTN，可适当提高ECT检查的TSH截点

值，如TSH<1mU/L［39］。

3 .2 .2  甲状腺相关实验室指标

3 .2 .2 .1  自身免疫指标  包括抗甲状腺过氧化物酶

抗体（thyroid peroxidase antibody,TPOAb）、抗甲状腺

球蛋白抗体（thyroglobulin antibody,TgAb）和促甲状腺

激素受体抗体（TSH receptor antibody,TRAb）。3 个指

标都反映针对甲状腺的自身免疫反应，滴度水平与自

身免疫程度相关。TPOAb和TgAb是桥本甲状腺炎的

诊断指标，TRAb是针对TSH受体的特异性抗体，是诊

断弥漫性毒性甲状腺肿（graves disease,GD）的主要指

标［3］。3 个抗体可单独升高，也可同时升高。AFTN患

者这些抗体通常正常，或低滴度升高。

3 .2 .2 .2  甲状腺球蛋白（thyroglobulin,Tg）  血清Tg

水平升高常见于滤泡增生和功能活化或炎症和损伤

破坏，以及具有Tg合成功能的分化型甲状腺癌。有研

究提示腺瘤样结节或增生伴有显著升高的Tg或TgAb

时，需要警惕甲状腺滤泡样癌［40］。

3 .2 .2 .3  降钙素（calcitonin, Ctn）  在甲状腺髓样癌

（medullary thyroid carcinoma, MTC）中特异性升高。

其高滴度水平和（或）短期内倍增，高度提示MTC的存

在或复发，针对甲状腺结节尤其怀疑恶性肿瘤采取治

疗措施前应常规检测Ctn［41-42］。

上述指标并不是诊断AFTN的常规指标，却是鉴

别诊断的关键。

3 .3  影像学检查

3 .3 .1  超声检查  超声检查是甲状腺结节筛查与评

估的基础。除甲状腺形态、大小外，可以了解结节的

大小、位置、数量、形态学特征，以及颈部淋巴结情况

等。已有多个甲状腺影像学报告和数据系统（thyroid 

imaging reporting and data system, TI-RADS）可有效

评估结节的恶性风险［43-44］，但无法评估结节的功能。

AFTN超声影像学特征多种多样，尤其AMNG，

具有显著的异质性。结节内或周边血流信号丰富是

共同特征［45-47］。（1）AA或TA的超声影像学特征包

括：单发结节、实性等回声或稍高回声为主，囊性成

分少；边界清楚，有明显的声晕和（或）包膜；腺瘤

内和（或）周边血流信号丰富。（2）AMNG或TMNG

的超声影像学特征为：甲状腺肿大，多个大小不一

的结节，结节回声不均匀，可呈海绵状或囊性为主

的混合结节，边界多较为模糊，无明显声晕和（或）

包膜；内部血流信号不一，自主功能结节血流信号

通常较丰富，以中央血流为主［48］。（3）非毒性和毒

性AFTN的超声影像学特征相似，毒性结节体积更

大、微小钙化率更高。超声实时弹性成像（realtime 

elastography,RTE）中，45%的AFTN表 现 为 Ⅲ 类

（结节的 75%以上呈蓝色），并与TSH降低相关，提

示毒性结节超声弹性硬度较高［49］。另外，基于欧洲

TIRADS，有研究结果提示超过 70%的AFTN具有中

等恶性肿瘤超声影像学特征［43 ,50］。

3 .3 .2  放射性核素显像  ECT是目前评价甲状腺

结节功能状态的唯一影像学技术手段［39］。AFTN

的甲状腺过氧化物酶（thyroid peroxidase, TPO）

和钠碘同向转运子（Na+/I-symporter, NIS）mRNA

表达增加［51］，碘转运增强，对同位素标记的碘或碘

类似物（如高锝酸钠等）摄取增加而局部浓聚，周围

正常甲状腺组织因功能受抑制而表现为放射性稀

疏区。临床上常用 99mTc-高锝酸钠（99mTc-sodium 

pertechnetate）进行甲状腺ECT检查。99mTc半衰期

约 6 h，大部分经肾排出，24 h后基本清除。

TA在ECT中表现为单个“热”结节，TMNG表现

为多个不均匀的“热”或“温”结节，核素摄取的浓聚

区与稀疏区相间。

甲状腺ECT显像可分辨径线≥ 1 cm的结节，

多种因素（结节过小，近期大量碘摄入等）可导致假

阴性，对于甲状腺功能正常的AFTN，口服左甲状腺

素（levothyroxine, LT4）诱导外源性毒症，抑制正常

甲状腺组织摄取功能，可减少假阴性。另外，甲状腺

ECT显像可能存在 3%~8%的假阳性。

对于囊性为主的混合性甲状腺结节，穿刺抽液和
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（或）硬化治疗后，如剩余实性部分≥ 1 cm，超声血流

信号丰富和（或）TSH<1 mU/L，需要重新行ECT进行

功能评估。

少数分化型恶性甲状腺滤泡细胞肿瘤、伴有多结

节的Graves病患者，以及罕见的AFTN合并Grave's

病患者（Marine-Lenhart综合征）［52-54］的核素显像

特征与TA、TMNG类似，难以区分，需要结合病史、

TRAb检测和穿刺病理学检查等加以鉴别。

3 .3 .3  其他影像学检查  AFTN尤其是TMNG，可显

著肿大，甚至向纵隔生长，对邻近组织结构如气管、食

管等造成明显的压迫和（或）移位。颈部CT或MRI扫

描可了解甲状腺、颈淋巴结以及周围器官结构，评估纵

隔受累情况。喉镜检查可用于手术或热消融治疗前声

带运动情况评估。

推荐建议 3 ：首次评估甲状腺结节，应检测甲状

腺功能，必要时同时检测甲状腺相关指标（Tg、Ctn、
TPOAb、TgAb和TRAb）。

推荐建议 4 ：任何程度的甲状腺功能亢进合并

甲状腺结节，尤其甲状腺自身免疫抗体正常或低滴度

时，建议行甲状腺ECT检查。

推荐建议 5 ：甲状腺结节最大径线≥ 1 cm、超声

下血流丰富和（或）TSH介于正常低限至 1 mU/L，建
议行甲状腺ECT检查。

推荐建议 6 : AFTN需要区分自主功能腺瘤还是

自主功能多结节性甲状腺肿。

推荐建议 7 : AFTN呈腺瘤样增生时，如同时存在

显著升高的Tg或TgAb，需要警惕甲状腺滤泡癌风险

3 .4  穿刺病理学与分子检测

甲状腺结节的良恶性鉴别是制订治疗策略的关

键。甲状腺细针抽吸活检（fine-needle aspirations 

biopsy, FNAB）和粗针活检（core needle biopsy, CNB）

的细胞或组织病理学检查是治疗前病理学诊断手段，

其标本还可做分子标记物和免疫组化分析［4］。

AFTN是基于功能的诊断，具有生理功能的细

胞通常分化良好，早期临床证据显示其恶性率仅

0 .34%［56］。有指南或共识认为ECT显像中的“热”

结节很少为恶性，可无需行穿刺病理学检查［35］。但

是，在一个包括 14 个病例系列的综述报告中，1 124

例患者的毒性结节总体恶性率为 3 .1%，系列间存在

明显差异，最高可达12 .5%。其中乳头状癌最常见，

滤泡癌占比也高于预期，约为 36 .4%［57］。另一项荟

萃分析纳入 7 项研究，观察到“热”结节恶性肿瘤的

发生率介于 10%~34%之间［58］。甚至有研究提示细

胞病理学不确定且携带TSHR突变的甲状腺结节恶

性风险为 15 .3%［59］。也有报告提示在儿童患者中

导致功能亢进的TSHR激活突变结节为分化型甲状

腺癌［59-62］。

尽管目前关于AFTN恶性风险的文献存在选择

偏倚、缺乏高质量研究等不足。但越来越多的临床资

料提示AFTN恶性风险并非如以往认为的那样少见。

一方面少数分化型甲状腺癌（乳头状癌和滤泡状癌）

可具有AFTN的临床特征（“热”结节影像、功能亢进

等）［52］，另一方面AFTN作为基因缺陷性病变，诱变

环境也可导致其他恶性突变，AFTN个体可同时合并

其他恶性甲状腺肿瘤。

因此，对于AFTN患者，在制定治疗方案，尤其是

非外科手术治疗（包括热消融和同位素治疗）前，如果

存在结节生长较快、Tg或TgAb显著高滴度，恶性

超声声像学特征等，或合并高恶性风险的无功能结

节（常见于AMNG），应完善穿刺病理学检查和（或）

基因分子检测，尤其在儿童或青少年，以明确病理

学诊断［63］。

分子检测是细胞学不确定的甲状腺结节辅助诊

断工具。部分AFTN在细胞学上表现为滤泡性肿瘤或

Hürthle细胞（嗜酸细胞）型［64］。采用FNA或CNB标

本检测甲状腺恶性相关基因（如BRAF、RAS和TERT
等）的同时，检测特征性的TSHR、GNAS和EZH1 突

变，可能有助鉴别［65］。

3 .5  诊断与鉴别诊断

根据病史和家族史、症状、体征，结合甲状腺功

能等实验室指标、甲状腺超声，尤其ECT检查结果，

即可诊断AFTN［3-5 ,34］。

AFTN诊断要点包括：（1）不同程度的甲状腺功

能亢进，或多次TSH接近正常下限，甲状腺相关抗体

正常或低滴度升高；（2）超声影像显示单个孤立甲状

腺结节，或多结节伴甲状腺肿，结节血流信号丰富；

（3）甲状腺ECT显示单个“热”结节，或多个同时存在

的“热”和“凉”结节。

鉴别诊断包括结节的功能评估和良恶性鉴别。

长期GD患者的甲状腺可能从最初弥漫性病变发展为

结节状病变。而GD也可能在多结节性甲状腺肿的

基础上发生。因此，AFTN需要与无功能结节合并其

他导致功能亢进或毒症的疾病鉴别，如无功能结节

合并常见的GD、桥本甲状腺炎、无痛性产后甲状腺

炎、无痛性散发性甲状腺炎等；另外，也需要鉴别亚

急性甲状腺炎、Riedel's甲状腺炎、人绒毛膜促性腺

激素（human chorionic gonadotropin, HCG）相关性

肿瘤等。详细的病史、症状体征、相关实验室检查，

以及超声、ECT影像等可鉴别结节功能；良恶性通

过FNA或CNB的细胞或组织病理学和分子检测可资

鉴别［4-5 ,65］。

推荐建议 8 :AFTN同样需要鉴别良恶性，热消融

治疗前至少进行 1 次FNA或CNB细胞或组织病理学

检查以排除恶性可能。
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推荐建议 9 : AFTN行FNA或CNB样本基因检测

时，若条件允许，建议同时检测TSHR、GNAS、EZH1
等基因位点。

推荐建议 10 : AFTN合并无功能结节时，治疗决

策前，需要同时对相关结节做良恶性鉴别。

4	 治疗策略

由于潜在的分子缺陷，AFTN不会自发缓解，而

是持续缓慢进展，包括结节体积和功能亢进。有别

于恶性结节和无功能良性结节，AFTN的治疗目的包

括纠正、预防功能亢进和完全毁损自主功能组织。

经典的AFTN的治疗手段包括：（1）药物保守治疗：

采用抗甲状腺药物（antithyroid drugs, ATD）纠正

功能亢进状态；（2）根治性治疗：如放射性 131 碘治

疗（radioactive lodine thexapy，RAI）、外科手术治

疗。其中，RAI是目前的一线治疗手段［3-5］。微创或

无创热消融技术也已应用在AFTN，现有临床证据显

示出理想的安全性和有效性。

需要与患者讨论各种治疗手段的优势和潜在风

险，最终治疗决策应基于患者的特征（如年龄、妊娠生

育需求、功能亢进严重程度、AFTN的大小、形态特

征与位置、甲状腺肿大程度、合并疾病等）、患者的偏

好、治疗技术的费用和可及性等。

4 .1  现有治疗方案

4 .1 .1  抗甲状腺药物治疗  ATD包括甲巯咪唑及

前体药物卡比马唑，和丙硫氧嘧啶（propylthiouracil, 

PTU）。通过阻断TPO介导的酪氨酸碘化过程，抑制滤

泡细胞激素合成，以及外周T4 向T3 转化而发挥治疗

作用。ATD可有效纠正TA和TMNG的功能亢进。但

并不能抑制AFTN的增殖和功能活化，结节仍将持续

缓慢增大，停用药物后，功能亢进几乎都会复发。

ATD主要用于短期或辅助治疗，纠正功能亢

进，为其他治疗手段创造条件。对于没有明显压迫症

状或外观改善需求、不适合或拒绝其他治疗方案，

尤其多合并症的老年患者等，ATD可作为长期保守

治疗［67］，目的是维持功能正常（TSH应控制在正常

范围）。多个指南提供了ATD药物选择、剂量起始和

调整、副反应预防和随访等全面的建议［3,67］。虽然

主要基于GD治疗的临床证据和经验，但同样适用于

AFTN。但AFTN患者相对较易出现IIH，常难以控

制，应适当限制碘摄入［19］。

4 .1 .2  外科手术治疗  外科手术通过切除AFTN及

临床相关的结节性组织，可彻底纠正功能亢进，快速

且持续缓解压迫症状，是一种根治性治疗［68］。适合

有明确压迫或局部症状、甲状腺Ⅲ度或以上肿大，尤

其胸骨后甲状腺肿，以及恶性或合并恶性甲状腺癌的

AFTN患者。

手术范围取决于术前明确的病理学和影像学诊

断，并结合术中发现。对于单纯TA，侧叶切除甚至峡

部切除已足够，而对于TMNG，需要行次全切除、近全

切除或全甲状腺切除。

外科手术风险包括麻醉风险，急性并发症如出

血等，以及术后瘢痕形成、甲状腺和（或）甲状旁腺功

能减退、神经损伤（如声带麻痹、饮水呛咳、霍纳综合

征）等。近全或全切除术后需要LT4 替代治疗，侧叶

切除术后则取决于剩余甲状腺组织功能［68-69］。

4 .1 .3  放射性碘治疗  RAI通过β射线毁损相应的

局部组织细胞，达到治疗功能亢进和缩小肿大的效

果。AFTN不受TSH调控的碘摄取和激素合成功能，

反馈抑制TSH，使周围正常甲状腺组织碘摄取功能受

抑制。因此，RAI可针对性地有效毁损TA和TMNG自

主功能组织，而对周围正常甲状腺组织影响较小［71］。
131 碘剂量通常基于自主组织体积（TA）或甲状

腺肿大小（TMNG）计算，目前倾向使用固定剂量，

如 370 ~740 MBq的 131 碘，这个剂量约是GD治疗剂

量的 2~3 倍。如果治疗后功能亢进持续超过 3~6 个

月，可以进行第二次 131 碘治疗，或转为外科手术等其

他治疗方案［72］。RAI治疗前，可使用ATD相对控制功

能亢进程度，但需要在 131 碘给药前 3~7 d停用，以确

保足够的TSH抑制，使 131 碘选择性靶摄取于自主功能

组织［73］。目前，RAI是TA和TMNG的一线治疗方案。

适应证包括：（1）无合并疑似或确诊甲状腺癌的TA和

TMNG;（2）高龄；（3）合并较高手术风险的疾病；（4）无

法获得或拒绝外科手术等其他治疗手段的患者。绝对

禁忌证为：（1）妊娠或哺乳期；（2）疑似或确诊的甲状腺

癌。相对禁忌证包括：（1）巨大TMNG，如胸骨后甲状

腺肿；（2）显著颈部压迫症状和（或）体征［72］。

RAI的优势包括无创、费用较低、易于应用、部分地

区可门诊治疗。可使 94%的TA、1%的TMNG患者功能

亢进得以有效治疗，结节体积缩小约 30%~50%［74］。

主要缺点是存在放射性风险，放射性碘给药后建议避孕

4~6 个月，主要考虑甲状腺功能变化可能对妊娠产生负

面影响，以及可能影响性腺尤其精子生成。另外，自主

组织毁损破坏相对较缓慢，功能恢复通常需要 3~6 个

月，RAI治疗后仍需要维持一段时间的ATD治疗，结节

和甲状腺肿缩小也较慢和较少［71］。

RAI主要副反应包括短暂局部疼痛，破坏性甲

状腺炎导致毒症加重、自身免疫抗体升高，以及甲状

腺功能减退［70 ,74］。功能减退发展隐匿和缓慢，治疗

后 10 年发生率介于 31%~49%［75-76］,20 余年后约

60%~64%［74］。

4 .2  热消融治疗

热消融技术基于热效应对局部组织细胞的毁损破
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坏而发挥治疗作用。早期就是应用于AFTN［77-79］。

目前采用的热消融技术包括射频消融（radiofrequency 

ablation, RFA）、微波消融（microwave ablation, MWA）、 

激光热消融（laser thermal ablation, LTA）和高强度聚

焦超声（highintensity focused ultrasound, HIFU）

消融［8-9］。国际上以RFA和LTA应用更多。国内以

MWA和RFA为主，HIFU只在我国粤港澳大湾区指定

医疗机构和团队开展。

4 .2 .1  AFTN热消融临床证据  尽管热消融技术已

日益应用于多种甲状腺疾病。但针对AFTN的临床证

据尚有待积累。已有研究多采用RFA和LTA技术，

病例几乎均为毒性AFTN，也少有区分TA和TMNG。

4 .2 .1 .1  RFA和LTA治疗AFTN  多篇系统评价或

荟萃分析探讨了热消融治疗毒性AFTN的有效性和安

全性［80-84］，符合纳入标准的临床研究仅 14 项（10 篇

RFA, 4 篇LTA）。分析表明，RFA和LTA可安全有效

地治疗毒性AFTN，但存在显著差异。

其中，RFA治疗后 1、3、6 和 12 个月的结节体积

缩小率（volume reduction ratio,VRR）分别为 46 .6%

（40 .3%~52 .9%）、62 .0%（57 .6%~66 .4%）、67 .4%

（62 .3%~72 .6%）和 77 .2%（79 .2%~81 .5%）；功能

恢复正常介于 40 .0%~88 .4%；ECT显示“热或温”结

节消失率约60% （35%~82%）。并发症发生率为6 .0%

（4 .2%~7 .8%）。

意大利一项早期回顾性多中心临床研究，纳

入接受单次RFA或LTA治疗的 361 例毒性AFTN

患者，LTA和RFA分别为 67 . 3%和 32 . 7%。治疗

半年和 1 年后的总体平均VRR分别为 57 . 6%和

59 . 6%；停用ATD比例分别为 38 . 9%和 41 . 3%。

其中，基线结节体积≤ 10 ml的停药率为 74 . 1%，体

积 11 ~18 ml的停药率为 48 . 7%，>30 ml的停药率

仅 19 . 0%。另外，RFA治疗 12 个月后的平均VRR

为 77%，明显优于LTA的 56%, ATD停药率分别为

60%和 53 . 6%，无明显差异。3 年随访中，9 .4%患

者需要后续其他治疗（18 例RAI、12 例再次热消融

和 4 例外科手术），只有 1 例（0 .28%）发生主要并发

症（持续性喉返神经损伤）［86］。显示两种热消融术

均可安全有效地治疗毒性AFTN。基线体积≤ 10 ml

毒性AFTN疗效最佳。

一项单次LTA治疗随访 3 年的研究中，治疗后

半年、1 年和 3 年的VRR分别为 57%、57%和 58%；

基线结节体积<15 ml患者ATD停药率为 91 .2%，平

均VRR约为 65%；基线结节体积 15~25 ml的患者分

别为 61 .1%和 53%；基线结节体积>25 ml则分别为

28 .5%和48%。除一过性疼痛外，没有严重并发症［87］。

LTA治疗AFTN的疗效，主要在小而轻度功能

亢进的毒性结节得到证实。在较大的毒性AFTN

中，成功率不令人满意，通常需要多次治疗或联合

治疗［86 -88］。

4 .2 .1 .2  MWA和HIFU治 疗AFTN  国 内 有 研 究

团队采用MWA治疗 53 例毒性AFTN患者，共 62 个

ECT“热”或“温”结节，平均体积（15.0±3 .5）ml。治

疗 1 年后，VRR≥ 75%、甲状腺功能正常、同时ECT转

“冷”结节的比例为 81.1%;VRR≥ 50%、甲状腺功能正

常、同时ECT转“冷”结节的比例为 13.2%。总体复发

率为 4.48%，影响疗效的主要因素是基线结节≥ 14 ml

和靠近危险部位的结节，不良反应和副反应包括出血、

血肿、术中局部疼痛，放射性痛等［90］。

在HIFU无创消融方面，早期一项研究比较

HIFU和RAI治疗体积<7 ml的毒性AFTN的效果，治

疗 1 年后，HIFU治疗组 53 .3%（8 /15）的ECT高摄取

影像完全消失，VRR为 58 .8%，功能正常率为 27%；

作为对照，17 例RAI治疗组的 3 个疗效指标分别为

94 .1%、56 .1%和 82 .4%。HIFU治疗组取得一定的

疗效，但在VRR相近情况下，RAI的功能和ECT影像

恢复效果更理想［91］。

4 .2 .1 .3  TA和TMNG的热消融治疗  只有一项研

究比较了RFA治疗TA（36 例）和TMNG（12 例）的疗

效，单次RFA治疗 1 年后，TA的甲状腺功能亢进治愈

率为 72%,TMNG仅 25%；TA的中位治愈时间为 3 .1

个月，TMNG为 6 .5 个月；VRR没有差异，分别 67%

和 74%。两组各有 8 .3%患者在 2~3 年后功能亢进

复发（合计复发率 13 .8%）。队列中 11 例接受第二

次RFA，再 次RFA治 愈 率TA为 83%（5 /6）,TMNG

为 40%（2 /5）。 总 体 上，1~2 次 的RFA治 疗，毒 性

AFTN的甲状腺功能亢进治愈率为 69%（34 /48）,TA

和TMNG分别为 81%和 33%。RFA治疗TA的疗效是

TMNG的 3 倍，显著优于TMNG［48］。

最近一项回顾性多中心队列研究结果显示，TA

患者进行RFA治疗后 1、3、6 和 12 个月的VRR中位

数分别为 50%、74 .9%、78 .4%和 90 .2%。甲状腺功

能正常率在 1、3、12 个月后分别为 58 .0%,91 .4%和

93 .8%。基线体积不影响临床疗效，甲状腺功能正常

率与 6 个月后VRR≥ 50%相关。总体并发症发生率

为 6 .2%（5 /81），包括短暂性Horner综合征、功能减

退和喉返神经损伤。结果表明RFA是TA的一种理想

治疗选择［92］。

4 .2 .1 .4  毒性和非毒性AFTN的热消融治疗  只有

一篇相关临床研究，由笔者团队完成。51 例接受单次

热消融的AFTN患者，毒性组 20 例，非毒性组（基线

TSH正常）31 例；行RFA和MWA治疗者各占 86 .3%

和 13 .7%；除 1 例为TA外，均为AMNG。两组结节平

均体积分别为 8 .10（4 .35 ~13 .85）ml和 4 .72（1 .47 ~ 

8 .28）ml，非毒性组显著较小。治疗 1 年后，两组VRR
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分别为 88 .3%和 96 .3%；功能恢复或维持正常分别

为 75 .0%（5 例仍需ATD治疗）和 93 .5%（2 例进展

为毒性）。达到综合疗效（VRR≥ 80%，同时甲状腺功

能正常）分别为 55 .0%和 77 .4%。毒性组 1 例出现应

激性心肌病，两组均未见持续性功能减退［93］。结果显

示非毒性AFTN热消融效果更佳，而消融后部分病例

（6 .45%）进展为毒性AFTN；毒性组 20%仍功能亢

进，提示无论毒性还是非毒性AFTN，在确保安全的前

提下，应尽可能消融全部自主功能组织。

4 .2 .2  热消融与RAI疗效比较  一项研究回顾性比

较RFA和RAI治疗毒性AFTN的疗效［94］。随访 12 个

月，RFA治疗的VRR为 76%,RAI为 68%。功能正常

率分别为 90 .9%和 72%。RFA的功能正常率高于其

他研究报告［95］，部分归因于结节的基线体积较小（约

14 ml）。

另一项研究比较MWA和RAI治疗毒性AFTN

的 疗 效。 治 疗 9 个 月 后，VRR分 别 为 54 .3%和

45 .8%，功能正常率分别为 60%和 68 .6%，两组无明

显差异，RAI组 20%出现功能减退［96］。

土耳其学者观察了 LTA 治疗后联合 RAI 的治

疗效果，15 例毒性 AFTN 接受 LTA 治疗，随访 2

年，VRR （71 . 3 ± 13 . 4）%，显著高于对照的单纯

RAI 治疗组（47 . 4 ± 5 . 5）%，其中，3 例（基线体

积 < 5 m l）无需后续接受RAI, 12 例接受后续RAI

治疗，放射性碘剂量减少了（21 . 1±8 . 1） %，症状

改善更理想［89］。

推荐建议 11 ：对于恶性AFTN或良性AFTN合

并不适合消融治疗的恶性甲状腺结节，应行外科手术

治疗。

推荐建议 12 ：热消融技术是良性AFTN的有效治

疗手段，主要适合基线体积≤ 10 ml的AFTN。
推荐建议 13 ：对于良性AFTN，即使甲状腺功能

正常、最大径线<2 cm、没有外观症状，也应考虑热消

融治疗。

5	 AFTN热消融治疗规范

5 .1  治疗策略

5 .1 .1  早期识别和诊断AFTN  AFTN的治疗目的是

治愈或预防功能亢进，改善局部症状。完全清除或毁

损自主功能组织是治疗的关键。

AFTN的增殖和对功能的影响是连续、渐进且

密切相关的，出现功能亢进者，自主功能组织或结

节通常较大［97］。对于基线体积<10 ~12 ml的毒性

AFTN、非毒性AMNG以及孤立性TA，热消融治疗达

到综合疗效的成功率最大，效果最为理想［91-92 ,97］。

因此，应根据超声影像学特征和（或）TSH水平，

及时进行ECT检查，早期识别并区分AA和AMNG。

明确诊断后，即使功能正常、无明显外观或压迫症

状、最大径线<2 cm的AFTN，也应及时进行热消融

治疗。

5 .1 .2  选择合适的热消融技术  4 种热消融技术

（RFA、MWA、LTA和HIFU）均可用于AFTN的治

疗，每种技术有其优势和不足。技术的可及性、专业

医师的能力和经验要求也不尽相同［8-9 ,12］。（1）RFA

电极针锐利、轻巧，适合移动消融，在危险区域附近

操作更安全，有利于精细和完全消融。但受“热沉

降”效应影响大，热功率较MWA低；单极针需要回路

电极贴。对于实性为主、中等大小、位置靠近危险区

域、或需要精细操作等的AFTN, RFA更为合适。（2）

MWA技术热效率较高，几乎不受“热沉降”影响，无

需回路电极贴。但微波针尖端相对较钝较粗，穿刺时

常需要皮肤切开或扩皮，甚至穿透甲状腺包膜也需要

较大力度，进行移动消融，尤其在危险部位的精细操

作稍为困难。适合体积较大、液体成分相对较多，结

节内部血流丰富的AFTN。（3）LTA技术单位热功率

最大。较大结节需要多针同时穿刺置入，只能单向移

动，结节完全消融难度较大。治疗医师团队需要光学

保护。国外应用经验较多，国内较少应用。（4）HIFU

消融无需局部穿刺，无创非侵入，出血风险低，理想

镇静镇痛下患者感受良好。通常需要静脉镇静镇痛，

或联合浅颈丛神经阻滞。对结节位置、大小、深浅有

要求，锁骨下结节部分无法消融，不适合液体成分较

多的结节。单次完全消融适合较小结节，较大结节需

要分次消融。目前国内仅指定的医院和团队可开展。

5 .1 .3  完全消融自主功能组织  AFTN的病理生理机

制常促使消融后的功能亢进复发和结节再生长［99］。对

于TMNG，即使行外科手术，也需要考虑甲状腺次全切

除，RAI需要的放射活性剂量也显著高于GD患者，以

期完全切除或损毁自主功能组织。

要取得热消融治疗的理想疗效，除早期识别和

诊断外，在结节体积较小、功能活性较低时及时消融

外，还需要争取完全消融，必要时分次消融。

AMNG或TMNG常多个自主功能同时存在，结节

大小及功能表达也不一致，ECT难以完全区分。对于

AMNG或TMNG同时存在≥ 1 cm的非功能结节，安

全前提下应同时消融。

完全消融与否，消融后即时可用超声微血流或造

影进行初步评估，术后 1~3 个月后ECT显像呈均匀

摄取、或结节从“热”或“温”转为“凉”或“冷”结节，

TSH正常或升高，提示消融完全。

5 .2  适应证和禁忌证

5 .2 .1  适应证  同时满足以下情况：（1）ECT显

像呈“热”或“温”结节；（2）甲状腺功能正常或亚临
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床功能亢进状态；（3）超声检查显示AFTN单个体

积≤ 10 ml，或最大径线<4 cm；计划分次热消融或

作为RAI前辅助治疗可放宽；（4）至少 1 次FNA或

CNB细胞或组织病理学结果显示为良性，或细胞学

不确定但恶性分子标志物阴性；（5）充分知情同意，

拒绝或不适合RAI和（或）外科手术。

5 . 2 . 2  禁忌证  符合下列任意 1 项：（1）FNA或

CNB细胞或组织病理学结果证实恶性，或细胞学不

确定而恶性分子标志物阳性的AFTN;（2）同时存在

病理学结果证实且不适合热消融治疗的甲状腺恶

性结节；（3）胸骨后或大部分组织位于胸骨后方的

TMNG;（4）未控制的中度或以上的功能亢进［FT3

和（或）FT4 超过正常上限 2 倍以上］；（5）对侧声

带功能障碍；（6）未良好控制的心律失常、高血压、

严重凝血功能障碍、重要脏器功能不全等；（7）存在

头颈部、肺部或全身性病原学感染；（8）存在医师认

为不适合热消融治疗的疾病；（9）拒绝签署知情同

意者。

5 .3  治疗前准备

AFTN多见于中老年人群，除甲状腺功能亢进

外，多合并高血压、糖尿病、心脏病、心律失常以及颈

椎疾病等。治疗前应：（1）充分了解既往病史、用药

史、过敏史等，准确评估耐受性和安全性；（2）应用药

物控制甲状腺功能至正常或亚临床亢进状态，良好控

制血压、心率等；（3）停用抗血小板或抗凝药物 5~7 d; 

（4）选择适合的热消融技术，已安装心脏起搏器者应

避免单极RFA。

5 .4  治疗中操作

（1）选择适当的镇痛方案，必要时联合镇静药物。

良好的镇痛、镇静是安全顺利完成热消融治疗的重

要基础，不同的消融技术需要不同镇痛镇静模式［100］; 

（2）严密监测血压、心率、呼吸、血氧饱和度等生命体

征；（3）AFTN血供丰富，慎重选择进针部位和消融

先后顺序，避免出血；（4）采用液体隔离和移动消融技

术，保护周围组织器官。

5 .5  主要不良反应和并发症

总体上，AFTN热消融治疗是安全的，不良反应

和并发症发生率约为 6 .0%［80-84］，与热消融技术、材

料设备，尤其与治疗医师的经验相关［8,12］。

不良反应和并发症包括：（1）术中、术后的局部疼

痛、放射性疼痛、血肿、腺体充血性肿胀、迷走神经反

应和皮肤灼伤等；（2）镇痛或镇静药物的不良反应；

（3）短期的甲状腺毒性症状，Tg或甲状腺相关自身免

疫抗体升高；（4）神经损伤，包括喉返神经损伤（一过

性甚至持续性声音沙哑）、交感神经损伤（Horner综合

征）等；（5）应激性心肌病、甲状腺包膜破裂；（6）远期

甲状腺功能减退风险等。

6	 疗效评估与随访

6 .1  疗效评估

AFTN除局部或外观症状外，功能亢进的危害更

大，尤其在中老年好发人群。功能持续正常是疗效的

核心。ECT显像是反映结节功能的直接指标，TSH是

间接指标。热消融后ECT显像更能反映自主功能组

织毁损的程度，并可预测复发风险。AFTN消融越彻

底，功能恢复越快越持续，VRR效果改善越显著。

因此，AFTN疗效评估指标包括甲状腺功能

（FT3、FT4 和TSH）和ECT显像，以及反映结节大

小变化的VRR。

考虑到ECT检查的可及性和费用，ETA指南建议

的综合疗效标准为：TSH正常，同时VRR≥ 80%［15］。

只要条件允许，疗效评估应包括并首选ECT检查。

6 .2  随访

随访是疗效评估的核心［12］。主要随访项目为甲

状腺功能指标、ECT和超声检查。现有临床证据显

示，AFTN热消融 3 个月后的功能正常率与 1 年后相

似［92］,1 年后的VRR和甲状腺功能正常率与 2~3 年

后接近［86］。因此，3~6 个月随访可作为中短期疗效

评估，12 个月随访作为长期疗效评估，之后每 1~2 年

复查。中短期随访重点是ECT和甲状腺功能检查结

果；长期随访重点是甲状腺功能和结节VRR。3~6

个月随访时，如果ECT显像仍见“热”或“温”结节，即

可考虑再次消融或联合治疗。

6 .3  再次消融与联合治疗

目前几乎所有临床证据均显示基线体积>15 ml

的AFTN，尤其TMNG，单次热消融治疗的甲状腺功能

正常率介于 20%~60%。基线体积越大，功能正常率

越低。需要再次甚至多次消融。再次消融可提高功

能正常的疗效，LTA平均需 1 .0 ~2 .5 次，RFA治疗介

于 1 .0 ~2 .2 次不等［84］。但需要衡量费效比。

ETA指南建议对于引起局部压迫症状的大体积

AFTN患者，可以考虑先热消融，后接受RAI的联合

治疗，以实现更快速的体积减少和较低的RAI放射暴

露剂量［15］。

因此，热消融治疗 3~6 个月后，ECT显像仍见明

确“热”或“温”结节，尤其TSH仍低于正常值的患者，

充分评估后，可选择再次消融。对于预计再次热消融

仍难以实现完全消融者，如 3 度肿大的TMNG，应改

用RAI治疗或外科手术治疗。

推荐建议 14 : AFTN消融治疗的疗效评价指标，

主要是甲状腺功能和ECT检查正常，其次为结节

VRR。
推荐建议 15 : AFTN消融治疗 3 ~6 个月后，应复

查甲状腺ECT和TSH，未恢复正常，可考虑再次消融。
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推荐建议 16 : AFTN热消融治疗后需要长期随

访，根据情况定期复查甲状腺功能、超声和ECT。

7	 结语与展望

除良恶性鉴别外，甲状腺结节的诊疗关键应包括

结节的功能评估。重视甲状腺功能和ECT检查，明确

结节功能，可指导原发甲亢和结节的治疗策略。现有

的临床证据显示热消融治疗AFTN具有良好的安全性

和有效性。随着更多高质量临床循证证据积累，热消

融技术将可成为AFTN的主要治疗手段。
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