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利拉鲁肽减肥诱发甲状腺乳头状癌一例
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摘Ȟ要：目的：对1例利拉鲁肽减肥诱发甲状腺乳头状癌患者临床诊断展开探究。方法：选取甲状腺结节患者1
例，经利拉鲁肽注射治疗后甲状腺超声检查结果建议甲状腺右叶结节细针穿刺病理，以明确病情。结果：甲状腺右叶

结节细针穿刺病理结果提示为甲状腺乳头状癌。结论：利拉鲁肽用于临床减肥中容易引起不良事件，一旦有不适感需

及时接受诊断检查。
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前言：糖尿病是我国发病率较高的慢性病之一，其

中大多数为2型糖尿病，肥胖及超重是该病的高发人群。
利拉鲁肽是一种安全性较强的降糖药，以葡萄糖依赖的

方式作用于胰岛细胞，增强胰岛素的分泌，并抑制胰高

血糖素的分泌，起到降低血糖的作用，同时可以减轻体

重，极少发生低血糖。2011年正式在中国上市，糖尿病
指南中推荐用于肥胖型糖尿病患者。随着生活水平的提

高，肥胖率在全球范围内呈显著上升趋势，而中国超重

和肥胖问题也愈发突出，肥胖引起多种疾病发病风险增

高，越来越多的人开始重视肥胖问题，利拉鲁肽也被一

些人用于减肥，但其存在的不良反应也不容忽视，尤其

在胰腺、甲状腺及心血管系统安全方面的不良反应还存

在一些争议。本文报道应用利拉鲁肽减肥后甲状腺结节

增大并确诊甲状腺癌一例。*
临床资料：患者女，58岁，发现甲状腺结节4年

余，超声检查考虑良性，未进行相关治疗，定期观

察，结节变化不明显。2022年6月7日复查甲状腺超声
显示甲状腺左侧叶16.5mm×14.2mm×43mm，右侧叶
17.2mm×12.4mm×44mm，峡部1.8mm。甲状腺双侧叶回
声不均匀，右叶近前包膜可探及3.9mm×3.5mm低回声结
节，内可见强回声钙化斑，左侧叶可探及2.6mm×2.2mm
低回声结节，均边界清晰，形态规则；超声提示：甲状

腺双侧叶低回声结节，考虑结节性甲状腺肿（如图1）。
甲功FT3、FT4、T3、T4、TSH、甲状腺球蛋白及甲状
腺球蛋白抗体均正常。继续观察。2023年3月20日超声
显示，甲状腺大小变化不大，回声不均匀，右叶近前包

膜可探及3.8mm×3.2mm低回声结节，内可见强回声钙化
斑，左侧叶下极可探及3.2mm×2.7mm低回声结节，边界
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欠清，纵横比 > 1；超声提示甲状腺双叶低回声结节（如
图2）。甲功显示TSH5.43μIU/mL（参考值：0.27-4.2μIU/
mL），而FT3、FT4、T3、T4、甲状腺球蛋白及甲状腺
球蛋白抗体正常。开始服用左甲状腺素钠25μg/日。

图1 2022.6.7甲状腺右叶结节超声图像

图2 2023.3.20甲状腺右叶结节超声图像



临床医学前沿·2025� 第7卷� 第6期

165

2023年4月患者因体重超重，使用利拉鲁肽注射治
疗，0.6mg/次，1次/日，脐周皮下注射，1周后加量至
1.2mg/次，1周后再次加量至1.8mg/次，共注射4个月，至
穿刺发现甲状腺结节恶变停止。2023年8月15日复查甲状
腺超声显示甲状腺双叶大小变化不大，右叶近前包膜可

探及4.3mm×3.6mm低回声结节，内可见强回声钙化斑，
左侧叶下极可探及3.5mm×2.7mm低回声结节，边界欠
清，纵横比 > 1；超声提示甲状腺双侧叶低回声结节，右
侧叶结节较前次增大，建议超声造影排除甲状腺Ca（如
图3）。甲功显示TSH4.24μIU/mL，而FT3、FT4、T3、
T4、甲状腺球蛋白及甲状腺球蛋白抗体仍然正常。2023
年8月25日甲状腺右叶结节细针穿刺病理结果显示：涂片
血液背景散在增生滤泡上皮，轻度核异性，并见核内包

涵体，提示符合甲状腺乳头状癌（如图4）。

图3 2023.8.15甲状腺右叶结节超声图像

图4 甲状腺右叶结节穿刺病理图片（HE×400）
讨论：利拉鲁肽是胰高血糖素样肽 - 1受体激动

剂（Glucagon-Like Peptide-1 Receptor Agonist，GLP-

1RA），与细胞膜上的胰高血糖素样肽-1受体结合后，可
增加胰岛素原合成，增加葡萄糖诱导的胰岛素分

泌，并增加β细胞功能，提高胰岛素敏感性，抑制胰高糖
素，减少肝糖原的输出，减少胃排空，降低食欲，减少

食物摄人，从而降低血糖并降低体重。胰高血糖素样肽-1
受体激动剂促进胰岛素分泌和抑制胰高糖素升高具有血

糖浓度依赖性，因此低血糖的发生率低，临床研究也显

示出了其良好的降糖和减肥效果[1,2,3]。近年来被越来越多

用于减肥，备受青睐。胰高血糖素样肽-1受体还广泛分布
于胰腺外组织、器官，引起一些不良反应，如恶心、呕

吐、腹泻等胃肠道功能紊乱，胰腺炎和胆囊疾病等，随

着使用人群增加及使用时间的延长，报告的不良事件也

不断增加，如其引起甲状腺癌的作用也不容忽视。

在动物实验中利拉鲁肽可诱发啮齿类动物甲状腺髓样

癌[4]，且胰高血糖素样肽-1受体在人甲状腺有低量表达[5]。

虽然有研究显示人甲状腺髓样癌细胞系TT中有胰高血糖
素样肽-1受体的表达，胰高血糖素样肽-1受体激动剂对TT
细胞的增值、降钙素分泌及细胞信号通路相关蛋白的表

达无明显影响[6]，但基于FAERS数据库对利拉鲁肽不良反
应信号的挖掘分析，显示有甲状腺恶性肿瘤风险[7]。

甲状腺乳头状癌在甲状腺癌中占比最高，利拉鲁肽

将甲状腺C细胞肿瘤的不良反应记录入说明书，但对甲状
腺乳头状癌的影响研究不多。曾曦等的研究显示甲状腺

乳头状癌组织中GLP-1受体和CKl7均高表达，CKl7表达
与甲状腺乳头状癌的肿瘤直径、临床分期及颈部淋巴结

转移明显相关[8]。刘睿等通过测定甲状腺乳头状癌细胞系

胰高血糖素样肽-1受体表达情况发现人乳头状癌细胞中有
胰高血糖素样肽-1受体表达，用利1nmol/L及10nmol/L拉
鲁肽处理癌细胞72小时后，发现对癌细胞增值无明显促
进作用，对Akt、Erk通路无明显作用[9]。而钟玲等人在对

美国FAERS数据库2010年1月1日至2024年3月31日的司美
格鲁肽和利拉鲁肽不良事件原始数据分析后显示，利拉鲁

肽不良事件信号强度排名第1位为甲状腺C细胞增生，信号
主要集中于良性、恶性及性质不明的肿瘤，其中涉及甲状

腺肿瘤4项（甲状腺髓样癌、甲状腺乳头状癌、甲状腺滤
泡癌、甲状腺腺瘤），其中甲状腺乳头状癌74例次[10]。

甲状腺结节生长缓慢，恶性率较低[11,12]。本例病例在

使用了利拉鲁肽后，甲状腺结节生长加速，并形成病理

明确诊断的甲状腺乳头状癌，本例患者使用利拉鲁肽4个
月，而刘睿等的研究只测定作用于细胞72小时的结果，
延长时间后是否会引起细胞增值异常尚需进一步研究。

虽然尚未发现胰高血糖素样肽-1受体激动剂对甲状腺乳头
状癌发生的确切机制，以及利拉鲁肽对甲状腺乳头状癌
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发病率影响的明确研究结果，一些实验研究及真实发生

的不良事件仍显示具有一定的风险，鉴于此，建议使用

利拉鲁肽时应谨慎，尤其患有甲状腺疾病的患者，应在

医师指导下使用并监测甲状腺。
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