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　　[摘要]　目的:基于美国放射学会甲状腺影像报告和数据系统(ACRTI-RADS)构建甲状腺乳头状癌(PTC)
颈中央区淋巴结转移(CLNM)的风险预测模型,并评估其诊断效能。方法:纳入2019年1月—2020年5月确诊

为PTC的患者319例,共366枚结节作为建模队列,构建风险预测模型(ATR 模型);纳入2020年6—8月的

PTC患者105例,共121枚结节作为外部验证队列。计算模型 C统计量(C-index)并进行拟合优度检验,对比

ATR模型与颈部超声(C-US)、电子计算机断层扫描(CT)的诊断效能。结果:ATR模型为:Y=-3.719+0.765
×性别+1.094×病灶数量+0.08×最大径+0.266×ACR评分。在建模队列训练集、测试集及外部验证队列

中,模型C-index分别为:0.758(95%CI:0.699~0.817),0.717(95%CI:0.619~0.815)及0.756(95%CI:0.671
~0.840)。Hosmer-Lemeshow拟合优度检验表明模型预测率与实际发生率的一致性好(P=0.918,P=0.581,

P=0.366)。以≥0.434为诊断截值,模型的诊断效能最高(灵敏度:86.0%,特异度:56.3%,约登指数:0.423),
在外部验证队列中,C-US与CT的诊断效能比较,各指标均无明显差异(P>0.05);与 C-US、CT检查相比,ATR
模型诊断灵敏度(66.1%和16.1%,P<0.001;66.1%和9.7%,P<0.001),符合率(68.6% 和 55.4%,P=
0.041;68.6%和52.9%,P=0.012)均较高,阴性预测值高于 CT(66.7%和50.9%,P=0.042),而与 C-US无差

异(66.7%和52.3%,P=0.066);阳性预测值(70.7%和83.3%,P=0.211;70.7%和85.7%,P=0.319;83.3%
和85.7%,P=0.713)三者无明显差异,而模型特异度(71.2%和96.6%,P=0.001;71.2%和98.3%,P<
0.001)较低。结论:基于 ACRTI-RADS评分所构建的风险预测模型较传统影像学检查可以更准确、敏感地预测

CLNM。
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Abstract　Objective:Toestablishapredictivemodelforcentrallymphnodemetastasis(CLNM)ofpapillary
thyroidcarcinoma(PTC)basedonACRTI-RADSgrades(ATRmodel)andevaluateitsdiagnosticefficacy.Meth-
ods:Atotalof319patientswithPTCdiagnosedfromJanuary2019toMay2020wereincluded,including366
noduleswereusedasthemodelingcohorttoconstructtheriskpredictionmodel.Atotalof105PTCpatientswith
121nodulesfromJunetoAugust2020wereincludedastheexternalvalidationcohort.TheC-indexofthemodel
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wascalculatedandtheHosmer-Lemeshowgoodness-of-fittestwasperformedtocomparethediagnosticefficiency
ofACRmodelandthoseconventionalimagingmodels.Results:TheATRmodel,Y=-3.719+0.765×gender+
1.094×multifocality+0.08×maximumdiameter+0.266×ACRTI-RADSscore.Inthetrainingset,validation
setandexternalvalidationcohort,themodelC-indexwas0.758(95%CI:0.699-0.817),0.717(95%CI:0.619
-0.815)and0.756(95%CI:0.671-0.840),respectively.TheHosmer-Lemeshowgoodnessoffittestshowed
thatthepredictionrateofthemodelwasconsistentwiththeactualincidencerate(P=0.918;P=0.581;P=
0.366).With≥0.434asthediagnosticthreshold,themodelhadthehighestdiagnosticefficacy (sensitivity:

86.0%,specificity:56.3%,Youdenindex:0.423).Intheexternalvalidationcohort,therewasnosignificant
differencebetweenC-USandCT(P>0.05).ComparedwithC-USandCT,thesensitivity(66.1%vs16.1%,P
<0.001;66.1%vs9.7%,P<0.001)andaccuracy(68.6% vs55.4%,P=0.041;68.6% vs52.9%,P=
0.012)ofATR modelwerehigher,andthenegativepredictivevaluewashigherthanthatofCT(66.7% vs
50.9%,P=0.042),buttherewasnodifferencebetweenATRmodelandC-US(66.7%vs52.3%,P=0.066);

Therewasnosignificantdifferenceamongthethreepositivepredictivevalues(70.7% vs83.3%,P=0.211;

70.7%vs85.7%,P=0.319;83.3%vs85.7%,P=0.713),butthespecificityofthemodelwaslow (71.2%
vs96.6%,P=0.001;71.2% vs98.3%,P<0.001).Conclusion:ThepredictivemodelbasedonACR TI-
RADSgradescanpredictCLNMofPTCmoreaccuratelyandsensitivelythantraditionalimagingexamination.

Keywords　thyroidneoplasms;centrallymphnode;computedtomography

　　甲状腺乳头状癌(papillarythyroidcarcino-
ma,PTC)患者伴有颈中央区淋巴结转移(central
lymphnodemetastasis,CLNM)时,其复发及预后

不良的风险明显较高[1]。术前准确判断是否伴发

CLNM 并确定手术方案是改善预后以及减少手术

并发症的关键[2],但目前颈部超声(cervicalultra-
sound,C-US)和CT等诊断CLNM 的准确率低[3],
虽已有不少研究构建相关风险预测模型,但基于美

国放射学会甲状腺影像报告和数据系统(ACRTI-
RADS)评分系统构建模型尚未见报道[4]。本研究

旨在基于 ACRTI-RADS评分系统构建风险预测

模型(以下简称“ATR模型”)并与C-US、CT对比,
分析其诊断效能。
1　资料与方法

1.1　临床资料

回顾性选取2019年1月—2020年8月于我院

行甲状腺全切或次全切除术+颈部淋巴结清扫(包
括中央区和侧颈区淋巴结)的住院患者559例共

678枚病灶。依据纳入与排除标准,最终424例

PTC患者共487枚病灶(1.6~72.0mm)纳入研

究,其中包括367例单枚病灶,51例2枚病灶,6例

3枚病灶。将入组患者按时间顺序,依照3∶1比

例分为建模队列与外部验证队列。最终建模队列

共319例患者(366枚病灶),其中男79例,女240
例,年龄18~76岁;外部验证队列105例患者(121
枚病灶),其中男27例,女78例,年龄19~76岁。
建模队列依照7∶3比例随机生成训练集与测试

集,分别用于模型构建与内部验证;外部验证队列

用于模型外部验证与诊断效能对比分析。记录患

者年龄、性别、CT检查结果及病理结果(包括病灶

数量、位置、颈部淋巴结转移情况)。根据病理结果

将患者分为无转移组和转移组。建模队列及外部

验证队列由2名高年资医生(医师 A、B)采用双盲

法分析并记录病灶超声征象,意见不一致时协商后

确定。本研究获医院伦理委员会批准。
1.2　纳入与排除标准

纳入标准:①年龄≥18岁;②术前行甲状腺及

双侧颈部淋巴结超声检查;③术前行甲状腺或颈部

CT检查;④甲状腺病灶及颈部淋巴结术后病理提

示PTC。排除标准:①年龄<18岁;②超声资料及

图像不完整;③CT资料不完整;④甲状腺手术史;
⑤超声评估和记录的结节与病理明确的病灶不一

致;⑥病理诊断双侧腺叶 PTC仅单侧颈部淋巴结

转移。
1.3　仪器与方法

1.3.1　超声仪器与方法　采用SiemensS3000型

超声仪器,探头频率为7~9MHz;HitachiVision
Preirus型超声仪器,探头频率7~13MHz;Mind-
rayResona7s型超声仪器,探头频率7~14MHz,
依据甲状腺及颈部规范进行扫查并存图。甲状腺

超声图像分析:由上述医师 A、B记录病灶最大径、
位置及数量,同时依据 ACR TI-RADS评分标准

(表1)对病灶进行评分[4];依据前期的研究结果分

析颈部淋巴结是否出现短长比≥0.5、边缘不规则、
淋巴门消失、钙化、边缘型或混合型血供等恶性特

征,将患者分为超声淋巴结转移阳性组与转移阴

性组[5]。
1.3.2　CT仪器与方法　采用SiemensSomatom
ForceCT,平扫层厚5mm,重建层厚1.25mm,扫
查平面从舌骨上缘至主动脉弓。扫查前经外周静

脉注射浓度为350mg/L的碘佛醇,注射量依据患

者体重与碘佛醇浓度进行计算,扫描三期时间分别

为30s、28s、30s。术前颈部CT诊断由具备高级

职称的放射科医师审核完成,依据颈部CT诊断报

告,将患者标记为CT颈部淋巴结转移阳性或转移

阴性。
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表1　ACRTI-RADS评分标准

征象 分值 征象 分值

成分 钙化

　囊性 0 　彗星尾征或无钙化 0
　囊实性 1 　大钙化 1
　实性 2 　环状钙化 2
边缘 　微钙化 3
　光滑或不确定状 0 回声

　分叶或不规则 2 　无回声 0
　腺外侵犯 3 　高回声或等回声 1
形状 　低回声 2
　高宽比<1 0 　极低回声 3
　高宽比≥1 3

　　注:ACR为美国放射学会;TI-RADS为甲状腺影像报

告和数据系统。

1.3.3　模型构建和验证　建模队列的训练集构建

模型并计算模型受试者工作特征曲线(ROC)下的

面积(AUC),纳入建模的备选变量有年龄,性别,
病灶的位置、数量、最大径,ACR 评分。在测试集

及外部验证队列分别进行内部验证及外部验证。
1.3.4　三种方法的 CLNM 诊断效能比较　在外

部验证队列中计算所有病灶的 ATR模型分值,并
在诊断标准水平将分值转换为二分类变量。计算

C-US、CT及 ATR模型的诊断符合率、灵敏度、特
异度、阳性预测值、阴性预测值并对比分析三者诊

断效能。

1.4　统计学方法

统计 学 分 析 采 用 Rversion4.0.5(http://
www.r-project.org/)。经 Kolmogorov-Smirnov
正态性检验,本研究所有连续变量均为非正态分

布,以“中位数[四分位间距]”表示;分类变量以“枚
(率)”表示。用rms 包进行单变量分析和多变量

Logistic回归分析,依据赤池信息准则(akaikein-
formationcriterion,AIC)选择模型,并获取独立危

险因素的优势比(oddsratio,OR)及95%CI。在建

模队列及外部验证队列,应用val.prob()函数计算

C统计量(C-index)评估模型区分度;采用 Hos-
mer-Lemeshow拟合优度检验评估模型的一致性。
应用ROC曲线获取模型最佳诊断截值。诊断效能

对比分析:在外部验证队列中,应用 Fisher's精确

概率法对比3种方法的符合率、灵敏度、特异度、阳
性预测值、阴性预测值。以P<0.05为差异有统

计学意义。
2　结果

2.1　模型构建

单变量分析和多变量 Logistic回归分析的结

果表明,性别、病灶数量、最大径、ACR评分等指标

为独立 危 险 预 测 因 素 (表 2、3)。最 小 AIC 值

(315.017)对应的 ATR模型如下:
　　Y=-3.719+0.765×X1+1.094×X2+0.08×
X3+0.266×X4

表2　建模队列及外部验证队列PTC患者的一般资料和超声特征

建模队列

CLNM 阴性 CLNM 阳性

外部验证队列

CLNM 阴性 CLNM 阳性

患者/例 148 171 49 56

结节/枚 162 204 59 62

年龄/岁 47.50[38.00,53.00] 45.00[33.00,53.00] 50.00[37.00,54.00] 47.50[35.75,52.25]

性别/例(%)

　女 120(81.1) 120(70.2) 39(79.6) 39(69.6)

　男 28(18.9) 51(29.8) 10(20.4) 17(30.4)

多发/例(%)

　否 117(72.2) 112(54.9) 48(81.4) 28(45.2)

　是 45(27.8) 92(45.1) 11(18.6) 34(54.8)

位置/例(%)

　左叶 77(47.5) 88(43.1) 28(47.5) 25(40.3)

　右叶 83(51.2) 106(52.0) 30(50.8) 29(46.8)

　峡部 2(1.2) 10(4.9) 1(1.7) 8(12.9)

最大径 7.00[5.00,11.00] 10.50[7.00,16.00] 7.00[4.60,10.00] 9.50[6.25,15.00]

ACR评分 9.00[7.00,10.00] 10.00[8.00,12.00] 10.00[9.00,11.00] 11.00[10.00,13.00]

超声颈部淋巴结情况/例(%)

　阴性 153(94.4) 155(76.0) 57(96.6) 52(83.9)

　阳性 9(5.6) 49(24.0) 2(3.4) 10(16.1)
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表3　预测PTC伴CLNM的单变量分析、全变量模型及ATR模型OR(95%CI)

单变量分析 P 全变量模型 P ATR模型 P
年龄 0.99(0.97,1.01) 0.211 1.00(0.98,1.03) 0.889 - -

性别 1.9(1.08,3.33) 0.026 2.23(1.16,4.3) 0.016 2.15(1.12,4.12) 0.021

多发 2.23(1.32,3.76) 0.001 2.88(1.57,5.31) <0.001 2.99(1.63,5.47) <0.001

位置

　左叶 参考指标 - 参考指标 - - -

　右叶 1.23(0.75,2.01) 0.412 1.04(0.6,1.8) 0.903 - -

　峡部 6.23(0.74,52.22) 0.091 6.77(0.71,64.82) 0.097 - -

最大径 1.09(1.05,1.13) <0.001 1.09(1.04,1.13) <0.001 1.08(1.04,1.13) <0.001

ACR评分 1.25(1.13,1.38) <0.001 1.31(1.16,1.47) <0.001 1.31(1.16,1.46) <0.001

1a:左叶甲状腺超声检查探及一个结节(M1,白色箭头),结节最大径为11.4mm,高宽比=1,内部成分为实性,回声为

低回声,粗大钙化,边缘表现为包膜外侵犯,ACRTI-RADS总分为11分;1b:同一患者的右叶甲状腺超声检查探及另一

个结节(M2,白色箭头);1c:甲状腺结节病理检查(苏木精-伊红染色,×100)示双侧结节均为PTC,即多发病灶;1d:颈中

央区淋巴结大体标本;1e:淋巴结病理检查(苏木精-伊红染色,×40)证实为CLNM。
图1　1例47岁女性PTC伴CLNM患者的临床资料

　　其中,X1为性别(0=女,1=男),X2为病灶数

量(结节数量为1时赋值为0,2枚及以上时赋值为

1),X3为最大径(mm),X4为 ACR评分。本组有

1例47岁女性,ATR模型分值为1.21分,经病理

证实为多发 PTC伴中央区淋巴结转移(CLNM),
见图1。模 型 具 有 较 好 的 区 分 度,C 统 计 量 为

0.758(95%CI:0.699~0.817)且其一致性良好

(Hosmer-Lemeshow拟合优度检验,P=0.918),
见图2a。ROC 分 析 显 示 模 型 最 佳 诊 断 截 值 为

0.434,当≥0.434时,判定患者伴发 CLNM;灵敏

度、特 异 度 和 约 登 指 数 分 别 是 0.860、0.563、
0.423,见图2b。
2.2　模型验证

模型内部验证及外部验证 C-index 分 别 为

0.717(95%CI:0.619~0.815),0.756(95%CI:
0.671~0.840),CLNM 的预测发生率与实际发生

率具有较好的一致性(P=0.581,P=0.366),见图

2c、2d。
2.3　模型与C-US、CT的CLNM 诊断效能

C-US、CT 及 ATR 模型诊断的结果见表4。
其中 ATR模型的符合率、灵敏度及阴性预测值均

较传统影像检查提高,而特异度略低。
3　讨论

CLNM 是临床医生决定是否为 PTC患者施

行颈部淋巴结清扫的重要依据,但目前 C-US及

CT影像学检查在术前直接检出 CLNM 的准确性

仍差强人意[3,6]。有鉴于此,有学者应用超声及CT
影像组学建模,以提高预测CLNM 的准确率,但这
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些模型受设备及技术的限制,尚无法得到推广应

用[7-8]。2017版 ACRTI-RADS[4]对甲状腺结节的

超声征象及表述进行规范,有利于全面反映病灶的

声学特点,目前依据 AIC准则构建基于 ACRTI-
RADS评分预测CLNM 的超声模型并与传统影像

学对比尚未见报道。

2a:ATR模型在建模队列中训练集的校准曲线;2b:ATR模型的 ROC曲线图;2c:ATR模型在建模队列中测试集的校

准曲线;2d:ATR模型在外部验证队列的校准曲线。
图2　ATR模型预测PTC的CLNM校准曲线图及ROC曲线图

表4　C-US、CT及ATR模型的诊断效能对比 %

项目 符合率 灵敏度 特异度
阳性

预测值

阴性

预测值

C-US 55.4 16.1 96.6 83.3 52.3
CT 52.9 9.7 98.3 85.7 50.9
ATR模型 68.6 66.1 71.2 70.7 66.7

χ2a) 0.24 0.64 0.00 0.13 0.04

χ2b) 4.17 25.71 10.32 1.56 3.38

χ2c) 6.35 33.03 14.06 0.99 4.12
Pa) 0.624 0.423 1.000 0.713 0.832
Pb) 0.041 <0.001 0.001 0.211 0.066
Pc) 0.012 <0.001 <0.001 0.319 0.042

　　 注:a)C-US与 CT 比较;b)C-US与 ATR 模 型 比 较;
c)CT与 ATR模型比较。

本研究单变量及多变量 Logistic回归分析结

果显示性别、多发、病灶最大径及 ACR 评分是

CLNM 的独立危险因素。男性患者与女性患者比

较,更容易出现CLNM(OR=2.15,P=0.021),这
与文献报道相一致[1,9]。有学者认为这与男性及女

性激素差异相关[10]。文献报道,多中心性肿瘤恶

性程度及侵袭性较高,这可以解释本研究中病灶多

发是CLNM 的独立危险因素之一[11]。由于本研

究是回顾性分析,病灶多发这一变量经手术后病理

结果明确。因而在未来应用中,有必要在术前对甲

状腺可疑结节进行穿刺活检,以明确患者是否为多

中心性病灶。肿瘤的最大径与患者的病程及肿瘤

细胞的倍增时间有关,患者病程越长或肿瘤细胞的

倍增时间越短,肿瘤越大[12-13]。同时,随着病灶直

径的增大,累及被膜及周围组织的可能性增加,相
应的 ACR评分也较高,发生颈部淋巴结及远隔脏

器转移的风险性越大。本研究结果证实病灶的最

大径与 ACR评分是CLNM 的独立危险因素,这与

既往研究结果一致[9,14]。
文献报道,筛选转移危险因素并构建模型,有

助于预测CLNM 的发生。但这些模型所纳入的声

学征象并不一致,使临床医生难以抉择[15-16]。ACR
TI-RADS评分对甲状腺病灶进行系统性评价并量

化,囊括了PTC的所有影像特征,不仅有助于全面

评价肿瘤,更有利临床推广应用[4]。本研究以 AIC
准则筛选模型,结果显示模型具有良好的区分度与
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一致性,泛化能力较高。以0.434为诊断截值,模
型达到最大的诊断效能(灵敏度:86.0%,特异度:
56.3%,约登指数:0.423)。另外本研究表明,C-
US与CT对CLNM 的诊断能力均不理想,且二者

之间无差异,这与黄云霞等[7]的研究一致。而与

C-US及 CT 对比,ATR 模型具有更高的符合率、
灵敏度与阴性预测值,表明本模型可以更加敏感、
准确地预测PTC患者是否伴有CLNM。但本模型

与传统影像检查相比,特异度略低,若联合 C-US
检查可望提高其诊断效能,这有待进一步研究。

基于 ACRTI-RADS评分[4]和 AIC准则构建

的PTC中央区淋巴结转移预测模型其诊断效能优

于传统影像学检查,可以在术前较准确地预测

CLNM,减少不必要的颈部淋巴结清扫。
参考文献
[1] JiangLH,Yin KX,Wen QL,etal.PredictiveRisk-

scoring ModelForCentralLymph Node Metastasis
and Predictorsof Recurrencein Papillary Thyroid
Carcinoma[J].SciRep,2020,10(1):710.

[2] WelchHG,DohertyGM.SavingThyroids-Overtreat-
mentofSmallPapillaryCancers[J].N EnglJMed,

2018,379(4):310-312.
[3] XingZ,QiuY,YangQ,etal.Thyroidcancerneck

lymphnodesmetastasis:Meta-analysisofUSandCT
diagnosis[J].EurJRadiol,2020,129:109103.

[4] TesslerFN,Middleton WD,GrantEG,etal.ACR
ThyroidImaging,Reportingand DataSystem (TI-
RADS):WhitePaperoftheACRTI-RADSCommit-
tee[J].JAmCollRadiol,2017,14(5):587-595.

[5] 柯晓丽,沈浩霖,吕国荣,等.颈部淋巴结超声良恶性

风险预测模型的构建及价值[J].中国超声医学杂志,

2020,36(4):314-317.
[6] Kim SK,WooJW,ParkI,etal.ComputedTomo-

graphy-DetectedCentralLymph Node Metastasisin
Ultrasonography Node-Negative Papillary Thyroid
Carcinoma:IsItReallySignificant? [J].AnnSurg

Oncol,2017,24(2):442-449.
[7] 黄云霞,周瑾,刘桐桐,等.超声影像组学与传统影像

模式对甲状腺乳头状癌颈部中央区淋巴结转移的诊

断价值比较[J].中华超声影像学杂志,2019,28(10):

882-887.
[8] LuW,ZhongL,DongD,etal.Radiomicanalysisfor

preoperativepredictionofcervicallymphnodemetas-
tasisinpatientswithpapillarythyroidcarcinoma[J].
EurJRadiol,2019,118:231-238.

[9] 孙可敏,何秀丽,郭玲玲.甲状腺微小乳头状癌临床及

超声特征与中央区淋巴结转移的危险因素[J].临床

耳鼻咽喉头颈外科杂志,2021,35(3):260-263.
[10] 邓水平,李泉水,陈胜华,等.甲状腺微小乳头状癌的

超声特征与颈部淋巴结转移相关因素分析[J].临床

超声医学杂志,2017,19(6):424-426.
[11]FengJW,QuZ,QinAC,etal.Significanceofmultifo-

calityinpapillarythyroidcarcinoma[J].EurJSurg
Oncol,2020,46(10PtA):1820-1828.

[12]OhHS,KwonH,SongE,etal.TumorVolumeDou-
blingTimeinActiveSurveillanceofPapillaryThyroid
Carcinoma[J].Thyroid,2019,29(5):642-649.

[13]林婉玲,吕国荣,李伯义,等.甲状腺 TI-RADS超声指

标与肿瘤生物学行为的关系[J].中国超声医学杂志,

2016,32(10):871-873.
[14]何学森,钟晓,蔡华崧,等.基于 ACRTI-RADS分类

对甲状腺乳头状癌淋巴结转移风险模型的预测[J].
中山大学学报(医学版),2018,39(6):941-947.

[15]杨瑞,张守鹏,黄韬,等.cN0期甲状腺微小乳头状癌

淋巴结转移模型的构建和验证以及手术方式探讨

[J].临床耳鼻咽喉头颈外科杂志,2021,35(2):137-
140.

[16]YuJ,DengY,LiuT,etal.Lymphnodemetastasis
predictionofpapillarythyroidcarcinomabasedon
transferlearningradiomics[J].NatCommun,2020,11
(1):4807.

(收稿日期:2021-06-30)

·877· 临床耳鼻咽喉头颈外科杂志　 第35卷


