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大于 １０ ｍｍ 甲状腺乳头状癌侧颈区淋巴结转移预测

林雨洋ꎬ王蓓ꎬ李菲
(山东第一医科大学第一附属医院(山东省千佛山医院)超声医学科ꎬ 山东 济南 ２５００１４)

摘要:目的　 预测直径>１０ ｍｍ(非 Ｔ１ａ 期)甲状腺乳头状癌(ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ ＰＴＣ)患者侧颈区淋巴结

转移( ｌａｔｅｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓꎬ ＬＬＮＭ)ꎬ并分析其转移模式ꎮ 方法　 回顾性分析 １６６ 例行甲状腺切除术合并

侧颈区清扫术且病灶直径>１０ ｍｍ 的 ＰＴＣ 患者资料ꎻ分析其临床病理特征及侧颈部各分区淋巴结转移模式ꎮ 收集

临床病理、超声特征及实验室检查结果等资料ꎬ利用单因素、多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析来评估与 ＬＬＮＭ 相关因素ꎻ
在此结果上建立列线图模型ꎬ采用受试者工作特征( ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬ ＲＯＣ)曲线评估其模型的准确

性ꎮ 结果　 ＬＬＮＭ最常见于Ⅲ区(３８.１％)ꎬ且两个区域转移模式(４２.２％)最常见ꎮ 当病灶位于腺体不同位置时ꎬ淋
巴结转移模式差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归结果显示ꎬ病灶位置、游离三碘甲腺原氨酸( ｆｒｅｅ
ｔｒｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅꎬ ＦＴ３)、促甲状腺激素( ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅꎬ ＴＳＨ)、甲状腺过氧化物酶抗体( ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉ￣
ｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓꎬ ＴＰＯＡＢ)水平及中央区淋巴结转移(ｃｅｎｔｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓꎬ ＣＬＮＭ)数目均是 ＬＬＮＭ 的独

立危险因素ꎮ 列线图预测模型的曲线下面积为 ０.８５１ꎬ提示模型诊断准确度较高ꎮ 结论　 基于临床病理、超声特征

及实验室结果(ＣＬＮＭ 数目、病灶位置、ＦＴ３、ＴＳＨ 及 ＴＰＯＡＢ 水平)的列线图模型对预测直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ患者

ＬＬＮＭ 表现良好ꎬ可用于临床应用指导ꎮ
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ｆａｃｔｏｒｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＬＬＮＭ. Ａ ｎｏｍｏｇｒａｍ ｍｏｄｅｌ ｗａｓ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ (ＲＯＣ) ｃｕｒｖｅ ｗａｓ ｕｔｉｌｉｚｅｄ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ̓ｓ ａｃｃｕｒａｃｙ. Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 ＬＬＮＭ ｗａｓ ｍｏｓｔ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｏｂ￣
ｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ａｒｅａ￣Ⅲ (３８.１％)ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｔｗｏ￣ｓｅｇｍｅｎｔ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｐａｔｔｅｒｎ ｗａｓ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｐｒｅｖａｌｅｎｔ (４２.２％) . Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｔｅｒｎ ｏｆ ＬＬＮＭ ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｌｅｓｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｌｏｃａｔｅｄ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｒｅａｓ ｏｆ ｔｈｅ ｇｌａｎｄ (Ｐ>０.０５) .
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ｔｈｙｒｏｉｄ￣ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ (ＴＳＨ)ꎬ ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ (ＴＰＯＡＢ)ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｃｅｎｔｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ
ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ (ＣＬＮＭ) ｗｅｒｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ＬＬＮＭ. Ｔｈｅ ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｔｈｅ ｎｏｍｏｇｒａｍ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ
ｍｏｄｅｌ ｉｓ ０.８５１ꎬ ｉｎｄｉｃａｔｉｎｇ ａ ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ａｃｃｕｒａｃｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｍｏｄｅｌ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｎｏｍｏｇｒａｍ
ｍｏｄｅｌꎬ ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｉｎｇ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ａｎｄ ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓꎬ ａｎｄ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｒｅｓｕｌｔｓ ( ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ＣＬＮＭｓꎬ
ｌｏｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｌｅｓｉｏｎꎬ ＦＴ３ꎬ ＴＳＨꎬ ＴＰＯＡＢ ｌｅｖｅｌｓ)ꎬ ｐｒｏｖｅｓ ｔｏ ｂｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＬＬＮＭ ｉｎ ＰＴＣｓ ｌａｒｇｅｒ ｔｈａｎ



林雨洋ꎬ等.大于 １０ ｍｍ 甲状腺乳头状癌侧颈区淋巴结转移预测 ５５　　　 　

１０ ｍｍ ａｎｄ ｈｏｌｄｓ ｐｒｏｍｉｓｅ ｆｏｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: Ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎻ Ｌａｔｅｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓꎻ Ｃｅｎｔｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓꎻ Ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍ￣
ｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅꎻ Ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｙꎻ Ｆｒｅｅ ｔｒｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅ

　 　 研究表明ꎬ过去几十年间甲状腺乳头状癌

(ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ ＰＴＣ) 发病率不断上

升ꎬ通常要靠超声检查、细针穿刺细胞学[１] 进行诊

断ꎮ 其病程进展缓慢ꎬ对常规治疗(手术、放射性碘

治疗、药物抑制治疗)表现为良好预后ꎬ２０１５ 年版美

国甲状腺协会管理指南中已经明确淋巴结转移是造

成患者复发的重要因素[２]ꎬ２０％ ~ ９０％甲状腺乳头

状癌患者在确诊时已经出现了颈部淋巴结转

移[３￣４]ꎮ ＰＴＣ 常以有序的方式逐步从腺体扩散转移

至中央区淋巴结(ｃｅｎｔｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅꎬ ＣＬＮ)ꎬ随后

至侧颈及纵隔淋巴结ꎮ 当出现侧颈区淋巴结转移

( ｌａｔｅｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓꎬ ＬＬＮＭ)时更容易导

致疾病的复发及远处转移[５]ꎮ 有研究表明ꎬ当病灶

直径超过 １０ ｍｍ 时会增加 ＬＬＮＭ 风险ꎬ大于１０ ｍｍ
(非 Ｔ１ａ 期)ＰＴＣ 在国内仍首选采用手术切除及预

防性 ＣＬＮ 清扫ꎬ选择性地清扫侧颈区淋巴结以减少

术后复发可能性[６]ꎮ 没有明显淋巴结转移临床证

据时ꎬ预防性侧颈区淋巴结清扫无疑会增加手术并

发症概率[２ꎬ７]ꎮ
淋巴结转移常表现为隐匿型转移ꎬ术前影像学

检查和细胞学病理是目前评估颈部淋巴结转移的主

要手段ꎬ而常规超声诊断准确率欠佳[８]ꎬ尽管诊断

工具如造影[９]、磁共振等诊断方法已经发展起来ꎬ
但准确检测 ＬＬＮＭ 仍较为困难ꎬ单一术前检查可能

无法为手术决策提供足够的证据ꎮ 本研究总结了病

灶直径>１０ ｍｍ 的 ＰＴＣ 患者 ＬＬＮＭ 模式ꎬ并结合临

床病理特征和超声表现建立 ＬＬＮＭ 预测模型ꎬ为侧

颈区淋巴结清扫方案提供必要的辅助信息ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 临床资料

收集山东第一医科大学第一附属医院 ２０２１ 年

１ 月至 ２０２２ 年 １２ 月接受甲状腺切除术及颈部淋巴

结清扫术共 ２６３ 例 ＰＴＣ 患者资料ꎬ进行回顾性分

析ꎮ 纳入标准:①年龄>１８ 岁患者ꎻ②组织病理学证

实为最大直径>１０ ｍｍ ＰＴＣꎻ③行甲状腺切除术及中

央区与侧颈区淋巴结清扫术者ꎮ 排除标准:①既往

有甲状腺手术史ꎻ②合并其他恶性肿瘤疾病ꎻ③合并

其他病理类型甲状腺癌ꎬ如滤泡癌、髓样癌等ꎻ
④术前化验、超声等临床资料不全ꎻ⑤术前接受

ＴＳＨ 或其他药物抑制治疗ꎮ
共 ２６３ 例行甲状腺切除及中央区、侧颈区淋巴

结清扫术的 ＰＴＣ 患者ꎬ其中 ６８ 例患者为微小乳头

状癌ꎬ１ 例小于 １８ 岁ꎬ２６ 例术前资料不完整ꎬ２ 例有

甲状腺手术史ꎮ 最终排除不符合标准患者后共 １６６
例>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者纳入研究ꎬ并且具有完整的临

床病理、化验与影像学数据ꎮ 其中男 ５７ 例ꎬ女 １０９
例ꎬ２０ ~ ７７ 岁ꎬ有 ＬＬＮＭ １２３ 例ꎬ无 ＬＬＮＭ ４３ 例ꎮ
本研究已通过山东第一医科大学第一附属医院医学

伦理委员会审核[ＸＭＳＢＬＬ２０２４(１７１)]ꎮ
１.２　 方法

１.２.１　 手术治疗

根据术前超声及其他影像学检查结果ꎬ对甲状

腺影像报告和数据系统( ｔｈｙｒｏｉｄ ｉｍａｇｉｎｇ ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ
ａｎｄ ｄａｔａ ｓｙｓｔｅｍꎬ ＴＩ￣ＲＡＤＳ)Ⅳ~Ⅵ类患者进行手术

治疗ꎬ通过颈部触诊和颈部超声、ＣＴ、核磁共振等影

像学检查评估甲状腺癌患者颈侧区淋巴结状况ꎮ 采

用 ２０１５ 年美国甲状腺协会管理指南[２] 及国内专家

共识[１０]ꎬ治疗决定淋巴结清扫术区范围ꎬ常规进行

双侧颈部中央区淋巴结清扫( ｃｅｎｔｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅｓ
ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎꎬ ＣＬＮＤ)ꎬＣＬＮＤ 是在甲状腺切除后进行ꎬ
并选择性进行侧颈区(包括Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ和Ⅴ区)淋巴

结清扫以达到治疗目的ꎮ 淋巴结清扫后由术者现场

将标本分为每个分区ꎮ 病理科医师根据手术室中先

前划分水平检查淋巴结转移性质ꎮ
１.２.２　 变量及定义

两名以上高年资超声科医师对图像进行评价ꎬ
利用术前超声图像评估肿瘤大小、病灶回声(高、中
等回声与低、极低回声)、钙化(无钙化、粗大钙化和

微钙化)以及肿瘤是否临近气管或腺体被膜(当病

灶距离气管或腺体被膜小于 ２ ｍｍ 时定义为临近气

管或腺体被膜)ꎬ是否存在可疑淋巴结转移ꎮ 肿瘤

位置分为上部、中部、下部、峡部、充满 ５ 个类型ꎬ由
于没有明确解剖划分ꎬ甲状腺在超声纵切面上一分

为三ꎬ当结节被占据两个或两个以上部分时ꎬ根据结

节的大部分或中心来确定位置ꎮ 难以评估超声位置

的大体积肿瘤则评定为充满型ꎮ 纳入患者术前甲状

腺功能检查包括促甲状腺激素( ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ
ｈｏｒｍｏｎｅꎬ ＴＳＨ)、甲状腺过氧化物酶抗体 ( ｔｈｙｒｏｉｄ
ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓꎬ ＴＰＯＡＢ)、游离三碘甲状腺原

氨酸 ( ｆｒｅｅ ｔｒｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅꎬ ＦＴ３)、游离甲状腺素
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( ｆｒｅｅ ｔｈｙｒｏｘｉｎｅꎬ ＦＴ４)水平ꎬ并收集术后病理学特征

资料ꎬ多灶或单灶ꎬ单侧叶或双侧叶ꎬ显微镜下腺体

包膜浸润ꎬＢＲＡＦＶ６００Ｅ基因突变ꎬ病理类型ꎬ中央区、
侧颈区淋巴结清扫数量及阳性数量ꎬ桥本甲状腺炎

背景特征ꎮ 其中病理类型根据病理亚型分为低危组

(经典型、滤泡亚型、包裹型、透明细胞型、嗜酸细胞

型、Ｗａｒｔｈｉｎ瘤样变型)及高危组(高细胞变型、弥漫

硬化型、实体型、靴钉细胞型)ꎮ
本研究流程如图 １ 所示ꎮ

图 １　 研究设计流程图
Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｆｌｏｗ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｄｅｓｉｇｎ

１.３　 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ ２６.０ 及 Ｒ Ｓｔｕｄｉｏ(Ｒ.４.２.２)软件ꎮ 服

从正态分布的连续变量以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ不符合正态分

布的连续变量采用中位数或四分位间距 Ｍ(Ｐ２５ꎬ
Ｐ７５)表示ꎬ分类变量以 ｎ(％)表示ꎬ比较采用 χ２ 检

验ꎬ连续变量采用独立 ｔ 检验或 Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检

验ꎮ 利用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析确定研究患者 ＬＬＮＭ 的

独立危险因素ꎬ为便于临床应用ꎬ将多变量分析中

Ｐ<０.０５的变量用于建立预测列线图模型并分析校

准曲线ꎬ采用受试者工作特征 ( ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬ ＲＯＣ)曲线验证列线图预测能力ꎬ构
建决策曲线分析法(ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ＤＣＡ)
曲线计算不同阈值概率下净收益评估列线图临床有

效性ꎮ Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 果

２.１　 患者临床资料分析

入选的 １６６ 例直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者中有 １２３
例患者(７４.１％)经病理结果证实出现侧颈区淋巴结

转移ꎬ４３ 例患者(２５.９％)没有出现转移ꎮ 如表 １ 所

示ꎬ全部患者年龄中位数 ４４ 岁(２０ ~ ７７ 岁)ꎬ其中女

性 １０９ 例ꎮ 肿瘤大小的中位数为 １６.５ ｍｍꎻ多灶病

灶(５６.６％)比孤立病灶更多见ꎬ病灶在超声中更常

表现为微小钙化、低回声及极低回声等特征ꎬ原发性

肿瘤最常出现在腺体上极(ｎ ＝ ５５)ꎮ 病理结果显示

９１.０％肿瘤病理类型属于低危亚型ꎬ侧颈区淋巴结

转移数量的中位数为 ４ 个ꎮ
表 １　 直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者的临床病理基线特征
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ

ｏｆ ＰＴＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｆｏｃｉ ｄｉａｍｅｔｅｒｓ ｌａｒｇｅｒ ｔｈａｎ １０ ｍｍ
指标 数值(ｎ＝ １６６)
年龄 /岁 ４４(３４ꎬ５４)
性别

　 女 １０９(６５.７)
　 男 ５７(３４.３)
肿瘤大小 / ｍｍ １６.５(１２ꎬ２５)
肿瘤数量

　 单灶 ７２(４３.４)
　 多灶 ９４(５６.６)
单 /双侧叶

　 单侧叶 ８７(５２.４)
　 双侧叶 ７９(４７.６)
钙化

　 无 １７(１０.２)
　 大钙化 ３６(２１.７)
　 微钙化 １１３(６８.１)
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续表

指标 数值(ｎ＝ １６６)
回声
　 高 /中等回声 １７(１０.２)
低 /极低回声 １４９(８９.８)
病灶位置
　 下 ３４(２０.５)
　 中 ４７(２８.３)
　 上 ５５(３３.１)
　 峡部 ２０(１２.１)
　 充满 １０(６.０)
临近气管或腺体被膜
　 否 ７(４.２)
　 是 １５９(９５.８)
腺体外侵犯范围
　 无 ３(１.８)
　 被膜浸润 １１２(６７.５)
　 腺体外侵犯 ５１(３０.７)
ＢＲＡＦＶ６００Ｅ基因突变
　 否 １４(８.４)
　 是 １５２(９１.６)
病理桥本甲状腺炎
　 否 １２０(７２.３)
　 是 ４６(２７.７)
病理类型
　 低危 １５１(９１.０)
　 高危 １５(９.０)
ＦＴ３ / (ｐｍｏｌ / Ｌ) ５.２(４.７ꎬ５.９)
ＦＴ４ / (ｐｍｏｌ / Ｌ) １８.６(１６.３ꎬ２０.０)
ＴＳＨ / (μＩＵ / ｍＬ) ２.２(１.３ꎬ３.０)
ＴＰＯＡＢ / ( ＩＵ / ｍＬ) １５.０(１１.４ꎬ２３.３)
ＣＬＮ 清扫数量 /个 １１(６ꎬ１５)
ＣＬＮＭ 数量 /个 ６(２ꎬ８)
侧颈区淋巴结清扫数量 /个 ２０(８ꎬ２９)
侧颈区淋巴结转移数量 /个 ４(０ꎬ９)

　 　 ∗ＦＴ３、ＦＴ４、ＴＳＨ、ＴＰＯＡＢ 水平及 ＣＬＮ 清扫数量、ＣＬＮＭ
数量、侧颈区淋巴结清扫数量、侧颈区淋巴结清扫数量均利
用中位数表示ꎮ

２.２　 直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者 ＬＬＮＭ 的转移模式

肿瘤直径>１０ ｍｍ 患者的侧颈部淋巴结转移模

式ꎬ肿瘤部位分为下部(ｎ ＝ ２４)、中部(ｎ ＝ ３１)、上部

(ｎ＝ ４６)、峡部(ｎ ＝ １３)、充满(ｎ ＝ ９)５ 个部位ꎻ当病

灶位于腺体不同位置时ꎬ均为Ⅲ区淋巴结最常受累

(表 ２)ꎬ表 ２ 显示了根据原发肿瘤位置和颈部外侧

区域淋巴结转移模式ꎮ 最终根据原发肿瘤位置ꎬ淋
巴结受累模式差异无统计学意义(Ｐ 均>０.０５)ꎮ
　 　 Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ区淋巴结转移总发生率如图 ２ 所

示ꎬ在 １２３ 例发生 ＬＬＮＭ 患者中ꎬⅢ区转移最为常

见(３８.１％)ꎬ其次是Ⅳ区、Ⅱ区和Ⅴ区ꎮ 根据图 ３ 中

不同转移模式ꎬ共有 ２６ 例患者(２１.２％)发生单个区

域转移ꎬ９７ 例患者(７８.８％)发生多个区域转移ꎬ最
常见模式是两个区域转移(４２.２％)ꎮ 而两个区域转

移中Ⅲ＋Ⅳ区(２４.４％)最常联合受累(图 ３)ꎬ单个区

域转移时Ⅲ区最常受累ꎬ３ 个区域转移时Ⅱ＋Ⅲ＋Ⅳ
区(２３.６％)联合转移最常受累ꎬ由图 ２ ~ ３ 可见ꎬ直
径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 最易转移至Ⅲ及Ⅳ区淋巴结ꎮ
２.３　 影响直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ患者 ＬＬＮＭ的特征筛选

在有无 ＬＬＮＭ 患者中ꎬＦＴ３ 水平(Ｐ ＝ ０.００６)及
ＣＬＮＭ 数量(Ｐ<０.００１)差异有统计学意义(表 ３)ꎮ
有 ＬＬＮＭ 患者原发病灶大小为 １７ ｍｍ(中位数)ꎬ与
无 ＬＬＮＭ 病灶相比差异无统计学意义(Ｐ ＝ ０.１１５)ꎮ
此外年龄、性别、邻近气管或腺体被膜、腺外侵犯程

度、病理桥本甲状腺炎及 ＦＴ４ 水平在有、无 ＬＬＮＭ
间差异无统计学意义(Ｐ>０.２)ꎮ

表 ２　 ＬＬＮＭ 分区与原发肿瘤位置的关系 / ｎ(％)
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ａｒｅａ ｏｆ ＬＬＮＭ ａｎｄ ｐｒｉｍａｒｙ ｔｕｍｏｒ ｌｏｃａｔｉｏｎ / ｎ(％)

受累侧颈区域 下 中 上 峡部 充满 Ｐ
Ⅱ区 １３(５４.２) １８(５８.１) ２６(５６.５) ７(５３.８) ８(８８.９) ０.１６８
Ⅲ区 ２２(９１.７) ２６(８３.９) ４０(８７.０) ９(６９.２) ９(１００.０) ０.７３５
Ⅳ区 １７(７０.８) ２２(７１.０) ３１(６７.４) ７(５３.８) ６(６６.７) ０.５４５
Ⅴ区 ３(１２.５) ３(９.７) ８(１７.４) １(７.７) ２(２２.２) ０.６１９

图 ２　 不同分区转移淋巴结的分布
Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ＬＬＮＭ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｒｅａｓ 图 ３　 ＬＬＮＭ 模式条形图

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｂａｒ ｃｈａｒｔ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｔｅｒｎ ｏｆ ＬＬＮＭ
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表 ３　 有无 ＬＬＮＭ 患者的临床特征比较
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈ ｏｒ ｗｉｔｈｏｕｔ ＬＬＮＭ

变量
无 ＬＬＮＭ
(ｎ＝ ４３)

有 ＬＬＮＭ
(ｎ＝ １２３) Ｐ

年龄 /例 ０.２４５

　 ≥４５ 岁 ２４ ５６

　 <４５ 岁 １９ ６７

性别 /例 ０.５１０

　 女 ３０ ７９

　 男 １３ ４４

肿瘤大小 / ｍｍ １５ １７ ０.１１５

病灶数量 /例 ０.０５６

　 ０ ２４ ４８

　 ２~５ １７ ５４

　 >５ ２ ２１

单 /双侧叶 /例 ０.１１３

　 单侧叶 ２７ ６０

　 双侧叶 １６ ６３

钙化 /例 ０.１９１

　 无 ７ １０

　 大钙化 １１ ２５

　 微钙化 ２５ ８８

回声 /例 ０.１６０

　 高 /中等回声 ２ １５

　 低 /极低回声 ４１ １０８

病灶位置 /例 ０.１５７

　 下 １０ ２４

　 中 １６ ３１

　 上 ９ ４６

　 峡部 ７ １３

　 充满 １ ９
临近气管或腺体被膜 /
例

０.８６９

　 否 ２ ５

　 是 ４１ １１８

超声提示 ＬＬＮＭ/例 ０.１０４

　 否 １１ １８

　 是 ３２ １０５

腺体外侵犯范围 /例 ０.４６０

　 无 １ ２

　 被膜浸润 ３２ ８０

　 腺体外侵犯 １０ ４１

ＢＲＡＦＶ６００Ｅ基因突变 /例 ０.０９４

　 否 １ １３

　 是 ４２ １１０

续表

变量
无 ＬＬＮＭ
(ｎ＝ ４３)

有 ＬＬＮＭ
(ｎ＝ １２３) Ｐ

病理桥本甲状腺炎 /例 ０.７１７

　 否 ３２ ８８

　 是 １１ ３５

ＴＳＨ / (μＩＵ / ｍＬ) １.７３ ２.２８ ０.１０７

ＦＴ４ / (ｐｍｏｌ / Ｌ) １７.４２ １８.１３ ０.３１３

ＦＴ３ / (ｐｍｏｌ / Ｌ) ０.００６

　 <４.９０ ２４ ３１

　 ４.９０~５.６９ １０ ４５

　 ≥５.７０ ６ ５０

ＴＰＯＡＢ / ( ＩＵ / ｍＬ) ０.１２０

　 <３４ ３５ １０８

　 ３４~１７０ ３ １１

　 １７０~３４０ ２ ３

　 ≥３４０ ３ １

ＣＬＮＭ 数量 /例 <０.００１

　 ０ 个 １１ ９

　 １~５ /个 ２６ ５２

　 ６~１０ 个 ４ ３５

　 >１０ ２ ２７

２. ４ 　 预测直径 > １０ ｍｍ ＰＴＣ 患者 ＬＬＮＭ 相关

因素

共选取 １２ 个特征进行单因素分析ꎬ与 ＬＬＮＭ
均有一定相关性(Ｐ<０.２)ꎮ 多变量分析进一步分

析以上因素与 ＬＬＮＭ 间相关性(表 ４)ꎬ结果显示

高水平 ＴＰＯＡＢ(ＯＲ ＝ ０.０３)存在一定保护作用ꎬ而
病灶位于腺体上极ꎬＦＴ３、ＴＳＨ、ＣＬＮＭ 数目 ( > ５
个)是 ＬＬＮＭ 独立危险因素(Ｐ 均<０.０５)ꎬＣＬＮＭ
数目超过 １０ 个时发生 ＬＬＮＭ 风险是无 ＣＬＮＭ 的

１５ 倍ꎮ
２.５　 建立预测直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者 ＬＬＮＭ 的列

线图模型

将 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归结果中有统计学意义的因素

(ＣＬＮＭ 数目、病灶位置、ＦＴ３、ＴＳＨ 及 ＴＰＯＡＢ 水

平)纳入并进行评分构建列线图(图 ４)ꎮ 基于回

归系数ꎬ在 ０ ~ １００ 量表上按比例为每个变量分配ꎮ
根据患者不同特点选择相应变量及程度ꎬ最终相

加计算出总分数ꎬ对应到量表中淋巴结转移风险

概率ꎮ
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表 ４　 影响直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者 ＬＬＮＭ 的单因素及多因素分析
Ｔａｂｌｅ ４　 Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｏｒ ＬＬＮＭ ｉｎ ＰＴＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｆｏｃｉ ｄｉａｍｅｔｅｒｓ ｌａｒｇｅｒ ｔｈａｎ １０ ｍｍ

变量
单因素分析

ＯＲ(９５％ＣＩ) Ｐ
多因素分析

ＯＲ (９５％ＣＩ) Ｐ
肿瘤大小 １.０４(１.００~１.０９) ０.０７９ １.７０(０.９９~１.１５) ０.０７１

病灶数量

　 ０

　 ２~５ １.５９(０.７６~３.３１) ０.２１６ — —

　 >５ ５.２５(１.１４~２４.２７) ０.０３４ — —

单 /双侧叶

　 单侧叶

　 双侧叶 １.７７(０.８７~３.６１) ０.１１５ — —

钙化

　 无

　 大钙化 １.５９(０.４８~５.２７) ０.４４８ — —

　 微钙化 ２.４６(０.８５~７.１３) ０.０９６ — —

回声

　 高 /中等回声

　 低 /极低回声 １.３５(０.７８~１.６０) ０.１７７ — —

病灶位置

　 下

　 中 ０.８１(０.３１~２.１０) ０.６６０ １.７６(０.５４~５.７９) ０.３５０

　 上 ２.１３(０.７６~５.９５) ０.１４９ ４.４５(１.１７~１６.８６) ０.０２８

　 峡部 ０.７７(０.２４~２.５１) ０.６７０ ０.５９(０.１３~２.５６) ０.４７７

　 充满 ３.７５(０.４２~３３.６３) ０.２３８ １.６４(０.０９~３０.００) ０.７４０

超声提示 ＬＬＮＭ

　 否

　 是 ２.００(０.８６~４.６８) ０.１０８ ２.８３(０.９５~８.４７) ０.０６２

ＢＲＡＦＶ６００Ｅ基因突变

　 否

　 是 １.５５(０.０３~２.５９) ０.１３０ — —

ＴＳＨ / (μＩＵ / Ｌ) １.３２(０.９９~１.７９) ０.０７０ １.６５(１.０９~２.４８) ０.０１７

ＦＴ３ / (ｐｍｏｌ / Ｌ)

　 <４.９０

　 ４.９０~５.６９ ２.９１(１.３０~６.５４) ０.０１０ ５.００(１.７５~１４.２８) ０.００３

　 ≥５.７０ ３.６４(１.２６~１０.５６) ０.０１７ ３.５０(０.９７~１２.６３) ０.０５５

ＴＰＯＡＢ / ( ＩＵ / ｍＬ)

　 <３４

　 ３４~１７０ １.１９(０.３１~４.５０) ０.８００ ０.９７(０.１７~５.４７) ０.９７６

　 １７０~３４０ ０.４９(０.０８~３.０３) ０.４４０ ０.３３(０.０３~４.１３) ０.３８９

　 ≥３４０ ０.１１(０.０１~１.０７) ０.０５７ ０.０３(０.００~０.５８) ０.０２０

ＣＬＮＭ 数量

　 ０

　 １~５ ２.４４(０.９０~６.６４) ０.０７９ ２.９２(０.９６~８.８７) ０.０５９

　 ５~１０ １０.６９(２.７５~４１.６２) ０.００１ ８.０９(１.８８~３４.８０) ０.００５

　 >１０ １６.５０(３.０６~８８.９７) ０.００１ １５.１０(２.５４~８９.８６) ０.００３
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图 ４　 预测直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者 ＬＬＮＭ 的列线图
Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｎｏｍｏｇｒａｍ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＬＬＮＭ ｉｎ ＰＴＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｆｏｃｉ ｄｉａｍｅｔｅｒｓ ｌａｒｇｅｒ ｔｈａｎ １０ ｍｍ

２.６　 临床预测模型评估与验证

对较大体积 ＰＴＣ(直径>１０ ｍｍ)患者 ＬＬＮＭ
预测模型进行了 ＲＯＣ 分析(图 ５)ꎮ 多因素联合列

线图模型曲线下面积( ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅꎬ ＡＵＣ)为

０.８５１ꎬ可见联合因素预测模型曲线均高于其他独

立因素曲线ꎬ证明模型诊断准确度较高ꎮ 选取两

个直径> １０ ｍｍ ＰＴＣ 患者ꎬ根据本研究的预测模

型ꎬ对他们进行个体化因素分析并分别计算ＬＬＮＭ
的风险程度ꎬ如图 ６、７ꎮ 图 ６ 为 １ 例 ５７ 岁的 ＰＴＣ
女性患者ꎬ超声图像提示病灶约 １４ ｍｍ×１１ ｍｍꎬ位
于甲状腺右侧叶上极ꎬ其术前化验结果ꎬ ＦＴ３:

５.８７ ｐｍｏｌ / Ｌꎬ ＴＳＨ:２.０１ μＩＵ / ｍＬ ꎬ ＴＰＯＡＢ: １９.７８
ＩＵ / ｍＬꎻ根据列线图计算得到其发生 ＬＬＮＭ 风险

评分为 ２３０ 分ꎬ为高风险(９５％ ~ ９９％)ꎬ而最终术

后病理证实患者出现 ＬＬＮＭꎬⅡ、Ⅲ、Ⅳ区均有转

移ꎮ 图 ７ 为 ３８ 岁中年男性 ＰＴＣ 患者ꎬ病灶约

１２ ｍｍ×１２ ｍｍꎬ位于甲状腺左侧叶中部ꎬ术前化验

结果ꎬ ＦＴ３: ５. ３２ ｐｍｏｌ / Ｌꎬ ＴＳＨ: ２. ２３ μＩＵ / ｍＬꎬ
ＴＰＯＡＢ: ２２５ ＩＵ / ｍＬꎬ且术中未清扫出 ＣＬＮＭꎮ 根

据列线图计算(图 ７Ｂ)其 ＬＬＮＭ 风险评分为 １０５
分ꎬ为较低风险(接近 ３０％)ꎬ最终术后病理证实该

患者无ＬＬＮＭꎮ

图 ５　 直径>１０ ｍｍＰＴＣ 患者 ＬＬＮＭ 的 ＲＯＣ 曲线
Ｆｉｇｕｒｅ ５　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｔｈｅ ＬＬＮＭ ｉｎ ＰＴＣｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｆｏｃｉ ｄｉａｍｅｔｅｒｓ ｌａｒｇｅｒ ｔｈａｎ １０ ｍｍ
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图 ６　 ５７ 岁女性 ＰＴＣ 患者的 ＬＬＮＭ 风险概率
Ａ:病灶的横切及纵切面超声图像(白色箭头所指即病灶位置)ꎻＢ:该患者为 ＬＬＮＭ 高风险(９５％ ~９９％)ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ６　 ＬＬＮＭ ｒｉｓｋ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ａ ５７￣ｙｅａｒ￣ｏｌｄ ｆｅｍａｌｅ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ＰＴＣ
Ａ: Ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ａｎｄ ｔｒａｎｓｖｅｒｓｅ ｓｅｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｍａｇｅ ｏｆ ｔｈｅ ｌｅｓｉｏｎ (ｗｈｉｔｅ ａｒｒｏｗ ｉｎｄｉｃａｔｅｓ ｌｅｓｉｏｎ ｌｏｃａｔｉｏｎ)ꎻ
Ｂ: ＬＬＮＭ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ ｗａｓ ｈｉｇｈ ｒｉｓｋ (９５％￣９９％) .
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图 ７　 ３８ 岁男性 ＰＴＣ 患者的 ＬＬＮＭ 风险概率
Ａ:ＰＴＣ 病灶的纵切面及横切面超声图像(白色箭头所指即病灶位置)ꎻＢ:该患者 ＬＬＮＭ 为较低风险(接近 ３０％)ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ７　 ＬＬＮＭ ｒｉｓｋ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ａ ３８￣ｙｅａｒ￣ｏｌｄ ｍａｌｅ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ＰＴＣ
Ａ: Ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ａｎｄ ｔｒａｎｓｖｅｒｓｅ ｓｅｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｍａｇｅ ｏｆ ｔｈｅ ＰＴＣ ｌｅｓｉｏｎ (ｗｈｉｔｅ ａｒｒｏｗ ｉｎｄｉｃａｔｅｓ ｌｅｓｉｏｎ ｌｏｃａ￣
ｔｉｏｎ)ꎻ Ｂ: ＬＬＮＭ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ ｗａｓ ａ ｌｏｗ ｒｉｓｋ (ａｐｐｒｏｘｉｍａｔｅｌｙ ３０％) .

３　 讨　 论

研究表明ꎬ虽然外侧颈部是 ＰＴＣ 淋巴结转移第

二常见区域[１１]ꎬ但大多数临床指南不推荐预防性侧

颈区淋巴结清扫[１２]ꎬ包括美国甲状腺协会指南、日
本内分泌外科医师协会和日本甲状腺外科医师协

会[１３]等ꎮ 此外ꎬ由于侧颈区转移率低以及术后并发

症发生率高ꎬ不必要的清扫会增加各类手术并发症

风险ꎬ诸如乳糜漏、交感神经损伤、副神经损伤、颈丛

神经性疼痛[１４￣１５]ꎬ而且预防性侧颈区淋巴结清扫治

疗与否在术后复发率方面没有显著差异[７]ꎮ 大多

数医疗机构仅对临床侧颈区淋巴阳性患者进行侧颈

区清扫ꎬ手术区域也越来越倾向于更加个体化ꎮ 根

据 ２０１５ 年版美国甲状腺协会 (Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｔｈｙｒｏｉｄ
Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎꎬ ＡＴＡ)指南[２]ꎬ在甲状腺微小乳头状癌

中ꎬ如果没有淋巴结转移证据或腺体外侵犯也可行

腺叶切除ꎮ 此外相当多的外科医生建议即使肿瘤直

径为１~４ ｃｍ时ꎬ没有 ＬＬＮＭ 和腺体外侵犯也可以只

进行腺叶切除术ꎮ 对于术前没有明显淋巴结转移的

ＰＴＣ 患者ꎬ淋巴结清扫范围仍存在争议ꎮ
手术范围在很大程度上取决于术前淋巴结评

估ꎬ这会关系到患者预后和复发状态ꎬ因此需要对淋

巴结进行更精准预判ꎮ 基于此ꎬ本研究旨在对直径

>１０ ｍｍ ＰＴＣ 患者预测 ＬＬＮＭ 风险ꎬ从而帮助决策

手术范围ꎮ
本研究中统计侧颈不同分区淋巴结转移ꎬ结果

表明Ⅲ区淋巴结转移频率最高ꎬ其次为Ⅳ区及Ⅱ区ꎬ
Ｖ 区转移率最低ꎮ 表 ３ 可见在全部转移模式中ꎬ两
个区域转移模式最常见ꎬ与 Ｋｉｍ 等[１６] 的研究相同ꎬ
而且直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ 最易发生的转移途径是Ⅲ
区、Ⅳ区合并转移与Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ区合并转移ꎮ 本研究

结果表明ꎬ原发灶位置与淋巴结转移区域没有显著

联系(Ｐ>０.０５)ꎮ 本研究中 ＬＬＮＭ 发生率为７４.１％ꎬ
与既往研究结果[１７￣１８]不同ꎬ当患者不再是甲状腺微

小癌ꎬ肿瘤直径扩大后ꎬ侧颈区淋巴结转移率有升高

趋势ꎮ
最终多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示ꎬ病灶位

置、ＦＴ３、ＴＳＨ 及 ＴＰＯＡＢ 水平、ＣＬＮＭ 数目是 ＬＬＮＭ
相关因素ꎮ 在以上因素中ꎬＣＬＮＭ 数目( >５ 个)是

ＬＬＮＭ 危险因素ꎬ当阳性数目超过 １０ 个时作用最为

显著ꎮ 随着 ＣＬＮＭ 数目增加ꎬＬＬＮＭ 风险也会升

高ꎬ这一结果与以往研究结果基本一致[１９￣２１]ꎬ也有

研究证实 ＣＬＮＭ 导致患者局部复发及预后[２２￣２３]ꎮ
超声检测 ＬＬＮＭ 灵敏度较低[８]ꎬ在多因素结果中表

现并不显著ꎬ但结果显示与 Ｓｏ 等[１９]研究结果一致ꎬ
病灶位于腺体上极时与 ＬＬＮＭ 相关ꎬ在一定程度上

可以弥补超声检测作用(Ｐ ＝ ０.０２８)ꎮ Ｄｏｕ 等[２４] 也
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得到位于上极的甲状腺微小乳头状癌会增加 ＬＬＮＭ
的风险ꎮ

本研究结果表明ꎬＦＴ３ 是 ＬＬＮＭ 独立危险因

素ꎮ 甲状腺激素可以灵敏地反映甲状腺功能状况ꎬ
而 Ｔ３ 对甲状腺功能疾病诊断和治疗后复发的监测

较灵敏ꎬ活性较显著ꎮ 有研究表明甲状腺激素过多

释放会导致丝裂原活化蛋激酶和下游信号转导系统

激活ꎬ增强肿瘤细胞增殖ꎬ加重疾病恶化[２５]ꎮ 因此

ＦＴ３ 水平升高可能导致甲状腺癌淋巴结转移ꎮ ＴＳＨ
会刺激甲状腺激素分泌ꎬ是甲状腺细胞主要生长因

子ꎬ在临床上可以刺激甲状腺癌生长、侵袭和血管生

成[２６￣２８]ꎮ 本研究结果表明ꎬＴＳＨ 是 ＰＴＣ 患者淋巴结

转移预测因素ꎬ促进甲状腺癌发展ꎮ 有关荟萃分析

也显示较高血清 ＴＳＨ 水平与甲状腺癌病灶尺寸、恶
性程度和淋巴结转移显著相关[２６]ꎮ

ＴＰＯＡＢ 是甲状腺自身免疫抗体ꎬ有研究表明高

水平 ＴＰＯＡＢ 会阻碍 ＰＴＣ 疾病进展[２９￣３０]ꎮ 本研究

结果显示ꎬ当 ＴＰＯＡＢ≥３４０ ＩＵ / ｍＬ 时ꎬＬＬＮＭ 风险

降低ꎮ 目前ꎬＢＲＡＦＶ６００Ｅ基因突变与淋巴结转移的关

系仍存在争议ꎬ更多研究支持 ＢＲＡＦＶ６００Ｅ突变与淋巴

结转移呈正相关性[３１]ꎬ但本研究中两者之间关系并

不显著ꎬ这与其他几项研究获得的结果一致[３２￣３３]ꎮ
本研究病理结果显示ꎬ９１. ０％患者都属于低危型

ＰＴＣꎬ因此没有将低高危病理分型纳入研究ꎮ 这项

研究虽作两个中心回顾性研究但仍然存在样本量较

少的局限性ꎬ结局存在偏倚ꎬ未来需要更大样本量且

多中心前瞻性研究ꎬ整合更多影响因素以进一步提

高预测能力ꎮ
综上所述ꎬ本研究表明 ＣＬＮＭ 数目、病灶位置、

ＦＴ３、ＴＳＨ 及 ＴＰＯＡＢ 水平是预测直径>１０ ｍｍ ＰＴＣ
患者 ＬＬＮＭ 重要因素ꎮ 本研究列线图预测模型可

以用于评估 ＬＬＮＭ 的风险程度ꎬ以辅助临床医师制

定治疗方案ꎮ
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ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ: ａ ｒｅｔｒｏ￣
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１８８. ｄｏｉ:１０.１１８６ / ｓ１２９５７￣０２０￣０１９６５￣ｘ.

[２５] 何小景ꎬ刘洋ꎬ刘华朋ꎬ等.血清甲状腺激素及抗体水平

与分化型甲状腺癌风险等级的关系[ Ｊ] .临床医学ꎬ
２０２４ꎬ ４４(１): ３６￣３８.

[２６] Ｘｕ Ｂꎬ Ｇｕ ＳＹꎬ Ｚｈｏｕ ＮＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｙｒｏｉｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ
ｃａｎｃｅｒ ｒｉｓｋ: ａ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ[ Ｊ] . Ｏｐｅｎ Ｌｉｆｅ Ｓｃｉꎬ ２０２３ꎬ
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[２７] Ｍａｏ Ａꎬ Ａｎ Ｎꎬ Ｗａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐｒｅ￣
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ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｍｉｃｒｏｃａｒｃｉｎｏｍａ[ Ｊ] . Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅꎬ ２０２１ꎬ
７３(３): ６１７￣６２４.

[２７] Ｘｉａｎｇ Ｙꎬ Ｘｕ Ｙꎬ Ｂｈａｎｄａｒｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｒｕｍ ＴＳＨ ｌｅｖｅｌｓ
ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｌｙｍｐｈ
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２０２２ꎬ １２: ８８３５９１. ｄｏｉ: １０.３３８９ / ｆｏｎｃ.２０２２.８８３５９１.
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[３１] Ｈｕａｎｇ Ｋꎬ Ｇａｏ Ｎꎬ Ｂｉａｎ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＢＲＡＦＶ６００Ｅꎬ
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ｒａｔｅ ｏｆ ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｍｉｃｒｏｃａｒｃｉｎｏｍａ[ Ｊ] . Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ
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[３２] Ｃｈａｎｇ Ｑꎬ Ｚｈａｎｇ Ｊꎬ Ｗａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｍｏｇｒａｍ ｍｏｄｅｌ
ｂａｓｅｄ ｏｎ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｓｅｒｕｍ ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｐａｐｉｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｏ ｐｒｅｄｉｃｔ
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ｒｉｓｋ ｏｆ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｌａｔｅｒａｌ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｐａｐｉｌｌａｒｙ
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