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[摘　要]	 目的：探讨超声引导下颈部淋巴结细针抽吸洗脱液甲状腺球蛋白(fine needle aspiration of thyroid 

globulin eluent，FNA-Tg)检测在诊断甲状腺癌转移性淋巴结中的价值及其影响因素。方法：选取

可疑甲状腺癌颈部淋巴结转移患者78例(转移组56例，非转移组22例)，术前行常规超声检查、超

声引导下细针抽吸细胞学(ultrasound-guided fine needle aspiration cytology，US-FNAC)检测、FNA-

Tg检测，以术后病理为金标准计算US-FNAC及FNA-Tg各效能指标，得出FNA-Tg诊断界值；对比两

组的超声特征；多因素二元logistic回归分析超声特征与FNA-Tg预测甲状腺癌转移性淋巴结的拟合

度及影响，分析血清甲状腺球蛋白(thyroid globulin，Tg)及甲状腺存在状态对FNA-Tg诊断效能的影

响。结果：US-FNAC及FNA-Tg(7.515 ng/mL为界值)诊断敏感度、特异度、阳性预测值、ROC曲线

下面积分别为82.4%、90.9%、95.8%、0.865，100%、95.5%、100%、0.979。5项超声特征(淋巴结

形态、内部高回声、液化、钙化、血流)差异有统计学意义(P<0.05)，与FNA-Tg预测转移性淋巴结

拟合度良好(符合率约92.3%)，其中内部高回声及液化是FNA-Tg测值升高的独立危险因素。血清Tg

测值及甲状腺存在状态均对FNA-Tg诊断效能无明显影响(P>0.05)。结论：FNA-Tg诊断甲状腺癌转

移性淋巴结效能高于US-FNAC，与相关超声特征拟合度良好，且影响因素较少，但不能取代US-

FNAC，两者联合诊断效能更佳。

[关键词]	 甲状腺癌；颈部淋巴结；转移；甲状腺球蛋白；细针
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Abstract Objective: To investigate the value and influencing factors of ultrasound-guided fine needle aspiration of 

thyroid globulin eluent (FNA-Tg) in the diagnosis of metastatic thyroid cancer lymph nodes. Methods: A 
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近 年 来 甲 状 腺 癌 的 发 病 率 快 速 增 长 ， 新 增

的甲状腺癌大多数 ( > 9 0 % ) 是乳头状癌 ( p a p i l l a r y 
thyroid cancer，PTC)[1]。PTC患者预后良好，但仍

有5%~30%的患者易出现颈部淋巴结转移和短期内

复发[2]。甲状腺癌颈部淋巴结转移术前术后早期准

确诊断既有利于及时处理转移病灶，改善患者预

后，又可避免不必要的颈部淋巴结清扫术。

常规超声是检查颈部淋巴结的有力工具，但

敏感度偏低 [ 3 ]，容易漏诊一部分转移性淋巴结。

超声引导下细针抽吸细胞学(ultrasound-guided fine 
need le  asp irat ion c y tolog y，US -FNAC)检测是目

前最常用的鉴别甲状腺癌颈部淋巴结的方法，但

其对部分液化坏死或体积较小的病灶很难明确诊

断 [ 4 ]。细针抽吸洗脱液甲状腺球蛋白(f i n e  n eed l e 
aspiration of thyroid globulin eluent，FNA-Tg)检测

在 国 外 悄 然 兴 起 ， 但 各 研 究 [ 5 - 6 ]中 诊 断 甲 状 腺 癌

转移性淋巴结的界值差异较大，在0.9~77 ng/mL
之间，对其影响因素的研究 [6-7]结论也存在较多争

议。本研究旨在分析南京医科大学附属南京医院

(以下简称我院)US -FNAC检测的资料、临床应用

过程中的诊断效能、影响因素及其与超声特征间

的相关性，以期提高临床及超声医生对该检测的

认识，促进US -FNAC在甲状腺癌颈部转移性淋巴

结临床诊断中的广泛应用。

1  对象与方法

1.1  对象

选取2018年1月至2020年3月在我院术前行颈
部淋巴结常规超声检查、US-FNAC检测、FNA-Tg
检 测 的 7 8 例 患 者 ， 分 为 观 察 组 ( 经 手 术 证 实 的 甲
状 腺 癌 颈 部 淋 巴 结 转 移 组 5 6 例 ) 和 对 照 组 ( 非 转
移组22例)。男24例，女54例，年龄24~78(47.3± 
1 2 . 8 ) 岁 。 所 有 患 者 临 床 病 理 资 料 、 超 声 图 像 资
料、US-FNAC资料、FNA-Tg检测资料完整。所有
病例对US-FNAC及FNA-Tg检测知情同意并积极配
合，无穿刺禁忌证。

1.2  仪器与方法

1.2.1  常规超声检查方法

采用Siemens Acuson Ox ana2型彩色超声诊断
仪，L5-12 MHz探头，患者取仰卧位，充分暴露颈
部，行颈部淋巴结常规超声检查，记录可疑转移
性淋巴结长径、短径(计算长径/短径比值)、回声
特点(有无高回声、钙化、液化)、边界、形态、有
无血流、淋巴门(存在或消失)等超声特征，保存图
像及特征描述。
1.2.2  对可疑甲状腺癌转移性淋巴结的筛选条件

具有下列情况之一即可判断为可疑颈部淋巴
结转移 [8-12]：1)淋巴结长径/短径<2；2)淋巴门偏

total of 78 patients (56 cases of metastatic group, 22 cases of non-metastatic group) with suspected cervical 

lymph node were selected. The routine ultrasound examination, ultrasound-guided fine needle aspiration 

cytology (US-FNAC) detection and FNA-Tg detection were performed before operation. The performance 

indexes of US-FNAC and FNA-Tg were calculated using postoperative pathology as the gold standard, and the 

threshold value of FNA-Tg was obtained, and the statistical differences of ultrasonic characteristics between the 

groups were compared. The fitting degree and influence between ultrasonic characteristics and FNA-Tg predicting 

metastatic thyroid cancer lymph nodes were analyzed by multivariate binary logistic regression, and the effects 

of serum thyroid globulin (Tg) and thyroid status on the diagnostic efficacy of FNA-Tg were analyzed. Results: 

The sensitivity, specificity, positive predictive value and the area under ROC curve of US-FNAC and FNA-Tg 

(with 7.515 ng/mL as the diagnostic threshold) were 82.4%, 90.9%, 95.8%, 0.865; 100%, 95.5%,100%, 0.979 

respectively. There were statistically significant differences (P<0.05) in the five ultrasonographic features (lymph 

node morphology, internal hyperecho, liquefaction, calcification, and blood flow), which had a good fitting degree 

with FNA-Tg predicting metastatic lymph nodes (coincidence rate was about 92.3%). Among these features, 

internal hyperecho and liquefaction are independent risk factors for the increase of FNA-Tg values. Serum 

Tg measurements and thyroid status had no significant effect on the diagnostic efficacy of FNA-Tg (P>0.05). 

Conclusion: FNA-Tg is more effective than US-FNAC in the diagnosis of metastatic lymph nodes of thyroid 

cancer. It has a good fitting degree with related ultrasonic features and few influencing factors. However, US-FNAC 

cannot be replaced by FNA-Tg, and the combination of them is more effective for diagnosis.

Keywords thyroid carcinoma; cervical lymph node; metastasis; thyroid globulin; fine needle
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心或消失；3)多发细点状钙化或簇状钙化；4)内部
局部出现团状高回声或整个淋巴结为高回声(与周
围正常淋巴结组织回声比较回声增高为高回声)；
5)淋巴结内局部或整个淋巴结出现囊性坏死区；6)
淋巴结边界模糊；7)淋巴结形态不规整；8)淋巴结
内出现周围型或混合型血流。
1.2.3  超声引导下 FNAC 及 FNA-Tg 检测方法

所有患者经术前告知并签署知情同意书，穿
刺 前 7 天 需 停 用 抗 凝 药 ， 完 善 术 前 血 常 规 、 凝 血
指 标 等 相 关 检 查 。 由 1 名 经 验 丰 富 的 超 声 专 业 主
治 以 上 医 师 行 超 声 引 导 下 细 针 抽 吸 (u l t r a s o u n d -
guided f ine needle aspirat ion，US -FNA)检查。穿
刺方法为平面内进针。患者卧于检查床，调整患
者体位，使病灶处于最便于行超声引导穿刺的位
置，根据目标淋巴结超声检查，选择安全、较近
的穿刺路径，选择细针穿刺(21~25 G穿刺针，连
接5 mL注射器)，抽吸针管内0.5 mL负压，穿刺针
尖进入目标病灶内部后反复多点抽吸>5次，将抽
取物(0.5~1 mL)注于载玻片上(如抽取物较多，则
注于多张载玻片上)，推片后放入95%乙醇中湿固
定，所有穿刺病灶位置与对应标本均明确标记，
一 一 对 应 后 送 病 理 科 做 H E 染 色 ， 镜 下 细 胞 学 检
查。每个淋巴结穿刺2针进行U S -F N A C检测。另
取1针抽取物用1.0 mL 0.9%氯化钠注射液冲洗，制
成水洗液，采用电化学发光法检测甲状腺球蛋白
(thyroglobulin，Tg)。

1.3  统计学处理

使用SPSS 25.0统计软件分析数据，计数资料
以例表示，Tg测值以ng/mL为单位。用ROC曲线比
较两种方法整体效能，得出FNA-Tg诊断甲状腺癌
转移性淋巴结的界值。采用χ2检验比较观察组与对
照组、FNA-Tg阳性组与FNA-Tg阴性组各超声特征
的组间差异，单因素分析各超声特征与FNA-Tg检
测效能的相关性；并以FNA-Tg检测的阴性及阳性
分组为因变量，以相关超声特征为自变量建立二
元 logist ic回归模型，判断超声特征与FNA-Tg检测
的拟合度及影响；以FNA-Tg检测的阴性及阳性分
组为因变量，以患者血清Tg值，甲状腺存在状态
为自变量，建立二元 log i st ic回归模型，分析患者
血清Tg值及甲状腺存在状态对FNA-Tg检测效能的
影响。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  术后病理资料

在7 8例观察对象中，术后病理证实为甲状腺

癌 转 移 性 淋 巴 结 5 6 例 ( 原 发 灶 均 为 甲 状 腺 乳 头 状
癌)，非甲状腺癌转移性淋巴结22例(表1)。

2.2  US-FNAC 及 FNA-Tg 敏感度、特异度、阳性

预测值及 ROC 曲线下区域面积

US-FNAC及FNA-Tg(7.515 ng/mL为界值)诊断
敏感度、特异度、阳性预测值、ROC曲线下面积分
别为82.4%、90.9%、95.8%、0.865、100%、95.5%、
100%、0.979。FNA-Tg诊断效能高于US-FNAC。

2.3  观察组与对照组、FNA-Tg 阳性及 FNA-Tg 阴性

组各超声特征组间比较

组间比较显示：颈部淋巴结形态、内部高回
声、液化、钙化、血流差异有统计学意义(P<0.05；
表2)。提示上述5项超声指标在判断甲状腺癌颈部
转移性淋巴结中具有重要参考价值，FNA-Tg测值升
高与上述5项指标有明显相关性。甲状腺癌转移性
淋巴结更易出现颈部淋巴结形态不规则、内部存在
高回声、内部存在液化及钙化、存在血流等超声声
像图特征。进一步多因素分析显示：内部高回声及
内部出现液化是FNA-Tg测值升高的独立危险因素，
两者对预测FNA-Tg测值升高有重要价值(表3)。

2.4  各超声特征与 FNA-Tg 测值在预测甲状腺癌 
转移性淋巴结中的拟合度

以FNA-Tg 7.515 ng/mL为诊断界值，以FNA-Tg
阴性及阳性组为因变量，上述5项超声特征为自变量
建立二元logistic回归模型，两者预测甲状腺癌转移
性淋巴结的符合率约92.3%，具有良好的拟合度。

2.5  血清 Tg 测值与甲状腺存在状态对 FNA-Tg 
诊断效能的影响

二元 log i st ic回归分析结果显示：患者血清Tg
水平及甲状腺存在状态均对FNA-Tg诊断甲状腺癌
转移性淋巴结效能无明显影响(P>0.05，表4)。

表1 观察对象病理特征

Table 1 Pathological features of the observed subjects

病理特征 观察组/例 对照组/例

甲状腺癌(乳头状癌)转移性淋巴结 56 0

非甲状腺癌转移性淋巴结

反应性增生性淋巴结 0 18

淋巴瘤 0 2

结核性淋巴结 0 1

鼻咽癌转移性淋巴结 0 1
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表2 组间各超声特征比较

Table 2 Comparison of each ultrasound characteristic among the groups

超声特征 观察组(n=56) 对照组(n=22) 合计 P
FNA-Tg阳性组

(n=57)

FNA-Tg阴性组

(n=21)
合计 P

长径/短径/[例(%)] 0.434 0.345

≥2 13 (65.0) 7 (35.0) 20 13 (65.0) 7 (35.0) 20

<2 43 (74.1) 15 (25.9) 58 44 (75.9) 14 (24.1) 58

边界/[例(%)] 0.147 0.161

清晰 51 (69.9) 22 (30.1) 73 52 (71.2) 21 (28.8) 73

不清晰 5 (100.0) 0 (0.0) 5 5 (100.0) 0 (0.0) 5

形态/[例(%)] <0.001 0.003

规则 23 (52.3) 21 (47.7) 44 34 (63.0) 20 (37.0) 54

不规则 33 (97.1) 1 (2.9) 34 23 (95.8) 1 (4.2) 24

内部高回声/[例(%)] <0.001 <0.001

有 48 (100.0) 0 (0.0) 48 48 (100.0) 0 (0.0) 48

无 8 (26.7) 22 (73.3) 30 9 (30.0) 21 (70.0) 30

内部液化/[例(%)] 0.018 0.022

有 12 (100.0) 0 (0.0) 12 12 (100.0) 0 (0.0) 12

无 44 (66.7) 22 (33.3) 66 45 (68.2) 21 (31.8) 66

内部钙化/[例(%)] <0.001 <0.001

有 29 (96.7) 1 (3.3) 30 29 (96.7) 1 (3.3) 30

无 27 (56.2) 21 (43.8) 48 28 (58.3) 20 (41.7) 48

血流/[例(%)] <0.001 <0.001

有 48 (90.6) 5 (9.4) 53 48 (87.3) 7 (12.7) 55

无 8 (32.0) 17 (68.0) 25 9 (39.1) 14 (60.9) 23

淋巴门/[例(%)] 0.368 0.284

存在 3 (100.0) 0 (0.0) 3 3 (100.0) 0 (0.0) 3

不存在 53 (70.7) 22 (29.3) 75 54 (72.0) 21 (28.0) 75

表3 超声特征与FNA-Tg测值间二元logistic回归分析结果

Table 3 Binary logistic regression analysis results between ultrasonic characteristics and FNA-Tg measurement

观察因素 回归系数 标准误差 Wald值 P OR
95%CI

上限 下限

内部高回声 −22.161 5497.621 0.000 0.997 0.000 0.000 —

内部液化 −20.312 9508.297 0.000 0.998 0.000 0.000 —
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3  讨论

Tg属于甲状腺滤泡上皮细胞分泌的糖蛋白，

由于非甲状腺组织不会分泌Tg，因此可把它作为

甲状腺组织特有的生化标志物。分化型甲状腺癌

由于分化较好，其癌细胞与甲状腺细胞功能部分

相近，也具有分泌Tg的功能，故当颈部淋巴结内

存在转移灶时，其内Tg会明显增高。因此，Tg属

于特异性的甲状腺恶性肿瘤标志物，对于判断甲

状腺癌转移性病灶具有重要作用。

既往研究 [5-6]中FNA-Tg诊断甲状腺癌颈部转移

性淋巴结的界值差异较大，在0.9~77 ng/mL之间。

本组资料显示：以FNA-Tg 7.515 ng/mL为诊断界值

时，综合诊断效能最高，其诊断甲状腺癌转移性

淋巴结的敏感度100%，特异度95.5%，阳性预测值

100%，整体效能(ROC曲线下面积)为0.979，与既

往部分研究[13-14]结果相近，进一步证实了FNA-Tg在

诊断甲状腺癌(主要是分化良好的乳头状癌)颈部转

移性淋巴结中的重要价值。尤其对于较小淋巴结

(短径≤5 mm)或囊性变淋巴结，US -FNAC检测由

于目标淋巴结短径较小，抽吸幅度减小，抽吸到

有效细胞的概率降低，容易造成US -FNAC检测结

果的假阴性；对于存在液化的淋巴结，由于其细

胞成分较少，US- FNAC检测结果同样容易出现假

阴性。而FNA-Tg检测极为敏感，极少的癌细胞浸

润成分即可检测到其测量值显著升高，且检测价

格较US -FNAC低，检测流程也较US -FNAC更程序

化、标准化，减少了医生判断差异造成的误差，

检测时间较短，检测报告能够更加快捷获取。但

是，FNA-Tg检测并不能完全替代US-FNAC检查，

理由如下：1 )分化较差或未分化型甲状腺癌的转

移性淋巴结中，FNA-Tg测值不会明显升高；2)非

甲 状 腺 来 源 的 转 移 性 淋 巴 结 F N A -Tg 测 值 也 不 升

高，所以结合US -FNAC检测同样重要；3)少数病

例可因血液污染致Tg升高造成假阳性，尤其甲状

腺存在时行中央区淋巴结FNA-Tg检测时，会因穿

刺针沾染或提插时抽吸到甲状腺组织出现假阳性

结果。

本研究得出FNA-Tg诊断甲状腺癌转移性淋巴

结的界值为7.515 ng/mL，低于部分国外研究[5,15]结

果。可能与所统计的研究对象数量，淋巴结筛选

标准及样本取材量多少相关。由于Tg是淋巴结转

移灶内细胞的分泌产物，US-FNA取材样本量越多

其Tg测值越高，而淋巴结内转移灶成分越多所取

的样本量将会越多，故使用不同标准筛选的淋巴

结所取样本量可能会不同，导致得出的Tg诊断界

值差异。

典 型 甲 状 腺 癌 颈 部 转 移 性 淋 巴 结 的 常 规 超

声特点有淋巴门消失，淋巴结内出现液化、微钙

化、皮质局部高回声，纵横比>1/2，彩色血流呈

混合型或边缘型为主等[16-17]。但是日常超声检查工

作中常常出现不典型征象(如仅仅出现颈部淋巴结

的体积增大，或长径/短径<2，或淋巴门消失，或

仅仅血流增加，或者少量液化不能与低回声区别

而显示不出来等)，常规超声很难明确诊断。本组

资料显示：甲状腺癌转移性淋巴结更易出现颈部

淋巴结形态不规则、内部存在高回声、液化及钙

化、存在血流等特征，这些特征与FNA-Tg阳性预

测性能也存在明显的相关性，与FNA-Tg预测甲状

腺癌转移性淋巴结的符合率约92.3%，具有很好的

拟合度。多因素分析显示淋巴结内部出现高回声

及液化是FNA-Tg测值升高的独立危险因素。故当

颈部淋巴结声像图表现不典型，仅出现1个或较少

数目的上述特征不能确定诊断时，FNA-Tg检测可

发挥其重要诊断作用，尤其对于那些常规超声特

点不典型，淋巴结体积较小US -FNAC容易出现假

阴性结果时，FNA-Tg检测是目前确诊甲状腺转移

性淋巴结的最佳补充手段。

既往研究[6,18]显示：血清Tg对 FNA-Tg的诊断效

能的影响报道不一。Moon等 [18]研究显示：当血清

Tg<0.2 ng/mL时，FNA-Tg诊断界值为0.53 ng/mL；

当血清Tg>0.2 ng/mL，FNA-Tg诊断界值为0.99 ng/mL，

表明血清Tg水平不同，FNA-Tg诊断界值应相应调

整。而其他学者得到了不一致的结论。王天笑等[6]

表4 血清Tg测值与甲状腺存在状态对FNA-Tg诊断效能影响的二元logistic回归分析结果

Table 4 Binary logistic regression analysis of the influence of serum Tg measurements and thyroid presence status on FNA-Tg 

diagnostic performance

观察因素 回归系数 标准误差 Wald值 P OR 95%CI

血清Tg测值 0.119 0.067 3.131 0.077 1.127 0.987~1.286

甲状腺存在状态 1.744 0.920 3.590 0.058 5.718 0.942~34.722
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研究显示：甲状腺组织的存在和血清Tg的表达不

影响淋巴结FNA-Tg的表达。本组研究资料显示：

患 者 血 清 Tg 测 值 及 甲 状 腺 存 在 状 态 均 对 F N A -Tg
诊断甲状腺癌转移性淋巴结效能无明显影响，与

后者结论一致。由于甲状腺组织被破坏后会分泌

Tg，甲状腺癌属于缓慢、持续性的滤泡破坏，良

性病变则属于一过性的破坏，故甲状腺癌细胞分

泌的Tg较正常甲状腺组织或良性病变分泌的会更

多，尤其当甲状腺部分或全部切除后，体内分泌

Tg的来源大大减少，少量的转移性病灶分泌的Tg
即会明显大于血液Tg水平，故是否存在甲状腺组

织及血清Tg水平不会明显影响淋巴结FNA-Tg对转

移性病灶的诊断效能。

本研究的局限性在于所选研究对象病例较少

(仅78例)。原因如下：近年来，随着甲状腺癌诊疗

水平的提高，早期得到诊断治疗的甲状腺癌患者

数量明显增加，术前伴发颈部淋巴结转移的较晚

期患者数量明显减少，术后出现颈部淋巴结复发

转移的患者数量亦明显减少，造成本组研究对象

相对较少。今后将进一步积累病例，以便得出更

精准的结论。

综 上 所 述 ， F N A -Tg 诊 断 甲 状 腺 乳 头 状 癌 转

移 性 淋 巴 结 效 能 高 于 U S - F N A C ， 与 相 关 超 声 特

征 拟 合 度 良 好 ， 影 响 因 素 较 少 ， 但 并 不 能 取 代 
US-FNAC，两者联合检测效能更佳。
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