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　　[摘要]　目的:构建和验证cN0期甲状腺微小乳头状癌Ⅵ区淋巴结转移模型,探讨甲状腺腺叶切除联合预

防性Ⅵ区淋巴结清扫在cN0期甲状腺微小乳头状癌手术中的意义。方法:收集cN0期甲状腺微小乳头状癌并行

Ⅵ区淋巴结清扫的患者670例。所有患者均行患侧甲状腺腺叶±峡部切除+同侧Ⅵ区淋巴结清扫。将性别、年
龄、甲状腺乳头状癌的大小、是否多灶、是否被膜侵犯与中央区淋巴结是否转移构建 Logistic回归模型,并用列线

图展示最终的回归模型。鉴别力和预测准确性用 C指数,校正曲线和 ROC曲线评价。采用内部验证组对拟合

模型进行测试。根据肿瘤最大直径分层分析淋巴结转移趋势。随访分析再次手术情况,评估初次手术治疗效果。
结果:Ⅵ区淋巴结转移率为36.7%。多元回归分析纳入3个变量,肿瘤最大直径(P<0.001)、男性(P<0.001)
及年轻(P<0.001)是淋巴结转移的主要独立风险因素。结论:甲状腺腺叶切除联合预防性Ⅵ区淋巴结清扫再次

手术率低,该手术方案治疗cN0期甲状腺微小乳头状癌安全、可靠,值得推广。
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Abstract　Objective:ToconstructandverifyamodeloflymphnodemetastasisincN0stagethyroidmicro-
papillarycarcinoma.ToexplorethesignificanceofthyroidglandlobectomycombinedwithprophylacticzoneⅥ
lymphnodedissectionincN0stagethyroidmicropapillarycarcinomasurgery.Methods:Theclinicaldataof670
patientswithcN0stagethyroidmicropapillarycarcinomaandareaⅥlymphnodedissectionwerecollected.All
patientsunderwenttheaffectedthyroidglandlobe±isthmusresection+ areaⅥlymphadenectomyonthesame
side.Logisticregressionmodelwasconstructedbygender,age,sizeofthyroidpapillarycarcinoma,whetherit
wasmultifocal,whetheritwasencroachingonthemembrane,andwhetherthelymphnodesinthecentralarea
weremetastasized,anddisplayedbynomogram.DiscriminationandpredictionaccuracywereevaluatedbyC-in-
dex,calibrationcurveandROCcurve.Aninternalvalidationgroupwasusedtotestthefittedmodel.Analyzethe
lymphnodemetastasistrendaccordingtothelargesttumordiameter.Follow-upanalysisofthereoperationwas
conductedtoevaluatetheeffectofinitialsurgery.Results:Therateoflymphnodemetastasisinarea Ⅵ was
36.7%.Multipleregressionanalysisincludedthreevariables.Thelargesttumordiameter(P<0.001),male(P<
0.001)andyoung(P<0.001)werethemainindependentriskfactorsforlymphnodemetastasis.Conclusion:The
reoperationrateofthyroidglandlobectomycombinedwithprophylacticzoneⅥlymphnodedissectionwaslow,

andthissurgicalmethodmightbesafeandreliableforthetreatmentofcN0stagethyroidmicropapillarycarcino-
ma,anditisworthyofpromotion.
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　　甲状腺乳头状癌占甲状腺癌的85%~90%,
预后良好,其进展通常缓慢,但淋巴结转移率高,多
数为中央区淋巴结转移,影响患者的生活质量和预

后。对于微小乳头状癌仅行腺叶切除,临床诊断为

淋巴结无转移者是否需行Ⅵ区清扫尚存争议[1-3]。
我们收集整理了670例cN0期甲状腺微小乳头状

癌患者的资料,探讨甲状腺腺叶切除是否足够,以
及预防性Ⅵ区淋巴结清扫是否必要。
1　资料与方法

1.1　一般资料

查阅我院2016年至今的病例资料,将符合研
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究标准的案例纳入本次分析。①在我院行初次甲

状腺手术;②病理类型符合甲状腺乳头状癌,且肿

瘤最大直径≤10mm;③术前颈部淋巴结超声未见

异常;④术前体检未及颈部淋巴结肿大;⑤行患侧

甲状腺叶切除±峡部切除+同侧Ⅵ区淋巴结清扫。
对全部案例进行横断面随访调查,包括电话、短信、
微信。主要收集信息为患者术后是否出现局部复

发及颈部淋巴结转移。
1.2　统计学方法

数据采用 SPSS26 统计软件分析。多因素

Logistic回归分析建立Ⅵ区淋巴结转移风险模型。
以性别(男=1,女=0),是否多灶(是=1,否=0),
是否累及被膜(是=1,否=0)为分类变量,年龄

(岁)和肿瘤最大直径(mm)为连续型变量。P<
0.05为差异有统计学意义。随机以原始数据60%
设置为训练组,40%设置为验证组,预测淋巴结转

移风险模型用简单实用的列线图显示,模型的评价

指标 C 指数、校正曲线和 ROC 曲线由 R 语言

完成。
2　结果

共纳入670例,其中男146例,女524例;年龄

12~76 岁,中 位 年 龄 43 岁;肿 瘤 直 径 0.5~
10mm,中 位 直 径 5 mm;淋 巴 结 转 移 246 例

(36.7%),多中心病灶133例,累及被膜310例。
排除“是否多灶”、“是否累及被膜”这两个没有显著

性(P>0.05)的因素后,得到拟合方程(表 1):
Logit(P)=0.2357A +0.9196B-0.0527C+
0.0665(A:肿瘤最大直径 mm,B:性别,C:年龄,P:
淋巴结转移概率),阈值为0.55时的预测准确性为

68.5%。利用R语言的rms包和ROCR包将结果

进行可视化,制作列线图(图1)、校正曲线(图2)、
受试者工作曲线(图3)。训练组和验证组的 C指

数分别为0.716和0.706,95%置信区间分别为

[0.662,0.770]和[0.643,0.769]。
通过肿瘤最大直径这个最重要的因素分层分

析做图(图4),可以看出当肿瘤最大直径范围在

(1,10)时,淋 巴 结 阳 性 患 者 占 比 逐 步 上 升

(18.4%~65.4%),而男性明显比女性严重。肿瘤

最大直径≥8mm 时,淋巴结转移率迅速升高。
随访结果显示再次甲状腺手术7例,其中5例

为残余甲状腺乳头状癌复发或淋巴结转移,2例病

检未见肿瘤;失访35例。

表1　回归模型中的变量及对应参数

参数 系数 标准误差 WaldZ P
常数 0.0665 0.5598 0.12 0.9055
肿瘤最大直径 0.2357 0.0536 4.40 <0.0001
性别 0.9196 0.2776 3.31 0.0009
年龄 -0.0527 0.0118 -4.47 <0.0001

图1　列线图

2a:训练组;2b:验证组。
图2　校正曲线
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3a:训练组;3b:验证组。
图3　受试者工作曲线

图4　Ⅵ区淋巴结转移风险随肿瘤直径变化趋势图

3　讨论

目前对于甲状腺乳头状癌仅行腺叶切除是否

安全存在争议,而临床判断为无淋巴结转移征象

(cN0)的情况是否应预防性行Ⅵ区淋巴结清扫?
因气管和锁骨遮蔽,术前超声影像评估[4]和体检评

估中央区淋巴结状态的漏诊率高(中央区敏感度仅

为10.9%~31.4%)[5-6],无法准确判断,而 CT 和

MRI虽然能提高诊断准确率,却不适合作为临床

常规检查手段[7-8]。从我们的资料分析结果来看,
肿瘤最大直径为8mm 时,淋巴结转移率显著升

高,55%出现转移,这与先前的研究结果一致。Ito
等[9]发 现 甲 状 腺 微 小 乳 头 状 癌 肿 瘤 直 径 超 过

7mm,颈侧区淋巴结转移的风险明显升高。Wang
等[10]的单中心报告显示21.3%的甲状腺癌出现颈

侧区淋巴结转移。Sywak等[11]分析了447例临床

淋巴结阴性的甲状腺癌(>1cm),在甲状腺全切的

基础上加常规同侧Ⅵ区淋巴结清扫优于仅做甲状

腺全切,能降低术后 Tg水平。鉴于整体的淋巴结

转移率高,而临床层面不能找到令人十分满意的淋

巴结转移预测模型,我们认为只要外科医生操作精

细,做好喉返神经和甲状旁腺的保护,无论肿瘤大

小,都应该积极地将预防性同侧Ⅵ区淋巴结清扫作

为常规。Ito等[6]的研究表明单侧甲状腺微小乳头

状癌对侧Ⅵ区淋巴结不做清扫对无病生存没有影

响。而我们的随访结果表明,cN0期甲状腺微小乳

头状癌行腺叶切除是可行、安全的。其优势在于缩

小手术范围,减少并发症风险,同时保留一定的甲

状腺功能,减少激素替代性药物的依赖及潜在副作

用,患者满意度更佳;缺点是失去了甲状腺球蛋白

Tg作为监测肿瘤复发这一有力武器[12],极少数患

者可能因为淋巴结转移过多需要核医学的加强治

疗而遭受再次手术。最重要的3个临床影响因素

为患者的肿瘤最大直径、年龄和性别。多灶性和被

膜侵犯是非显著性的影响因素,这和之前的很多报

道不一致[13-14],可能与样本数量、研究纳入的对象

不同有关。而是否合并有桥本病(淋巴细胞性甲状

腺炎)亦不在本研究范围内,因其多被认为是混杂

因素,无统计学差异[15]。
本研究结果采用nomogram 进行图形化的输

出。近年来nomogram 被广泛应用于良恶性疾病

鉴别、淋巴结转移预测、肿瘤复发风险预测、3年/5
年生存率预测等[8,10,16-21]。其使用方法简单,根据

术前易获得的信息(肿瘤大小/年龄/性别),分别比

对第一行的评分值,得出总分后比对最后一行的概

率值,大于阈值0.55则预测为可能出现中央组淋

巴结转移,小于阈值0.55则预测为可能不出现中

央组淋巴结转移。
本研究从临床实用角度出发建立的cN0期甲

状腺微小乳头状癌的中央组淋巴结转移预测模型,
在内部验证中已证明具有良好的预测准确率,对临
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床工作具有一定的指导意义,外部验证尚需要更大

样本量的多中心的前瞻性研究来证实。
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