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  [摘 要] 目的 分析临床分期阴性(cN0)期多灶性分化型甲状腺癌(MDTC)的临床特征及中央区淋巴

结转移的独立影响因素。方法 选择2020年1月至2021年12月该院肿瘤外科甲乳病区收治的228例cN0期

分化型甲状腺癌(DTC)患者资料并进行回顾性分析,依据癌灶数量分为 MDTC组(n=78)和单灶性分化型甲

状腺癌(SDTC)组(n=150),对比分析两组患者在性别、年龄、癌灶直径、癌灶数量、是否侵犯包膜、中央区淋巴

结转移情况、是否伴有桥本甲状腺炎等方面的差异,分析 MDTC的临床特征。选择logistic回归分析中央区淋

巴结发生转移的影响因素。结果 SDTC组与 MDTC组在年龄、性别、肿瘤直径方面比较,差异均无统计学意

义(P>0.05),但 MDTC组更易侵犯甲状腺被膜,发生中央区淋巴结转移、合并桥本甲状腺炎,两者比较,差异

有统计学意义(P<0.05)。相对于癌灶数量为2灶的患者,癌灶数量为3灶及以上的患者更易侵犯甲状腺被

膜,发生中央区淋巴结转移,两者比较,差异均有统计学意义(P<0.05),而在合并桥本甲状腺炎方面,两者比

较,差异无统计学意义(P>0.05)。logistic回归分析显示,侵犯甲状腺被膜与癌灶数量,为颈中央区淋巴结转

移的独立影响因素(OR=7.714、0.140,P=0.033、0.007)。结论 cN0期 MDTC患者具有较强的侵袭性,建

议行甲状腺全切术。
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[Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

clinical
 

features
 

of
 

multifocal
 

differentiated
 

thyroid
 

carcinoma
(MDTC)with

 

negative
 

clinicalstage(cN0)and
 

the
 

independent
 

influencing
 

factors
 

of
 

centrallymph
 

node
 

metas-
tasis.Methods The

 

data
 

of
 

228
 

patients
 

withc
 

N0
 

differentiated
 

thyroid
 

cancer(DTC)
 

admitted
 

to
 

the
 

Depart-
ment

 

of
 

Oncology,the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Bengbu
 

Medical
 

College
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

December
 

2021
 

were
 

retrospectively
 

analyzed.According
 

to
 

the
 

number
 

of
 

cancerfoci,they
 

were
 

divided
 

into
 

MDTC
 

group(n=78)
 

and
 

single-focal
 

differentiated
 

thyroid
 

cancer(SDTC)
 

group(n=150).The
 

clinical
 

features
 

of
 

MDTC
 

were
 

analyzed
 

bycomparing
 

the
 

differences
 

in
 

gender,age,diameter
 

of
 

cancer
 

foci,number
 

of
 

cancer
 

fo-
ci,capsuleinvasion,centrallymph

 

nodemetastasis
 

and
 

Hashimoto'sthyroiditis
 

between
 

the
 

two
 

groups.Logistic
 

regression
 

was
 

selected
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

central
 

lymph
 

node
 

metastasis.Results There
 

was
 

significant
 

difference
 

in
 

age,gender
 

and
 

tumor
 

diameter
 

between
 

the
 

SDTC
 

group
 

and
 

the
 

MDTC
 

group
(P<0.05).However,the

 

MDTC
 

group
 

was
 

more
 

likely
 

to
 

invade
 

the
 

thyroid
 

capsule,develop
 

central
 

lymph
 

node
 

metastasis,and
 

have
 

Hashimoto's
 

thyroiditis.There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups
(P<0.05).Compared

 

with
 

patients
 

with
 

two
 

lesions,patients
 

with
 

three
 

or
 

more
 

lesions
 

were
 

more
 

likely
 

to
 

invade
 

the
 

thyroid
 

capsule
 

and
 

have
 

central
 

lymph
 

node
 

metastasis,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

signifi-
cant(P<0.05).However,there

 

was
 

no
 

significant
 

differencein
 

Hashimoto's
 

thyroiditis(P>0.05).Logistic
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regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

invasion
 

of
 

thyroid
 

capsule
 

and
 

the
 

number
 

of
 

cancer
 

foci
 

were
 

independent
 

influencing
 

factors
 

of
 

cervical
 

central
 

lymph
 

node
 

metastasis(OR=7.714,0.140,P=0.033,0.007).Conclusion Pa-
tients

 

with
 

cN0
 

MDTC
 

have
 

stronginvasiveness,and
 

total
 

thyroidectomy
 

is
 

recommended.
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  目前,甲状腺癌作为头颈部常见恶性实体肿瘤,
其发病人数呈现逐年上升趋势[1-2]。而作为最常见类

型的分化型甲状腺癌(DTC),起源于甲状腺滤泡上皮

细胞,约占85%以上[3]。多灶性分化型甲状腺 癌

(MDTC)是指腺叶内存在2个及以上DTC癌灶,相
对于单灶性分化型甲状腺癌(SDTC

 

)侵袭性更强,更
易发生颈部淋巴结转移,表现出独特的生物学特性[4-5]。
本文旨在通过回顾性分析78例临床分期阴性(cN0)

MDTC患者和150例cN0期SDTC患者的临床资料,
以期探寻颈中央区淋巴结发生转移的相关危险因素,从
而为外科手术方式的选择提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 资料

1.1.1 一般资料 选择2020年1月至2021年12月

本院肿瘤外科甲乳病区收治的228例cN0期分化型

甲状腺癌(DTC)患者资料并进行回顾性分析。术者

均有丰富的甲状腺手术经验。依据癌灶数量分为

MDTC组(n=78)和SDTC组(n=150)。MDTC组

78例患者中男15例,女63例;年龄24~61岁,平均

(38.78±9.62)岁;癌 灶 最 大 平 均 直 径(1.09±
0.25)cm,其中49例患者癌灶最大径>1

 

cm,29例患

者癌灶最大径≤1
 

cm;59例患者中央区淋巴结阳性,

19例患者中央区淋巴结阴性。MDTC组78例患者

中54例患者为双侧多灶,24例为单侧多灶;48例患

者癌灶数量为2灶,30例患者癌灶数量为3灶及以

上。SDTC组150例患者中男39例,女111例;年龄

21~64岁,平均(40.12±9.38)岁;癌灶最大平均直径

(1.04±0.19)cm,其中107例患者癌灶最大径>
1

 

cm,43例患者癌灶最大径≤1
 

cm;73例患者中央区

淋巴结阳性,77例患者中央区淋巴结阴性。

1.1.2 纳入与排除标准 纳入标准:(1)患者术前经

细胞学穿刺考虑为DTC或术中冰冻提示为DTC,且
均经术后病理证实。(2)患者术前辅助检查颈部彩色

多普勒超声和(或)颈部
 

CT(平扫+增强)未见异常肿

大淋巴结(cN0)。排除标准:(1)患者伴有严重心、肾
等功能不全,从而导致无法手术。(2)患者既往有甲

状腺手术史。(3)肿瘤位于甲状腺峡部。(4)患者临

床病史资料不齐全。

1.2 方法

1.2.1 手术方式 所有患者均行甲状腺手术,局限

于单侧SDTC且对侧腺叶无结节的患者行单侧腺叶

+峡部切除+患侧中央区淋巴结清扫术,MDTC或单

侧SDTC伴对侧腺叶结节的患者行甲状腺全切术+
患侧中央区淋巴结清扫术。颈中央区淋巴结主要包

括喉前淋巴结,气管前淋巴结,(左侧/右侧)气管旁淋

巴结以及右侧喉返神经后方淋巴结,术中清扫范围上

界为甲状软骨,下界为胸腺,外侧界为颈动脉鞘[6]。
术中均选择使用纳米炭混悬液进行淋巴结示踪。

1.2.2 指标观察 统计 MDTC组和SDTC组患者

的性别、年龄、癌灶直径,癌灶数量,是否侵犯包膜,中
央区淋巴结转移情况,以及是否合并桥本甲状腺炎并

进行对比分析。

1.3 统计学处理 应用SPSS12.0统计软件对数据

进行分析,计量资料以x±s表示,采用t检验,计数

资料以率表示,采用χ2 检验。采用logistic回归分析

颈中央区淋巴结发生转移的危险因素。P<0.05为

差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 一般资料与病理特征比较 SDTC组和 MDTC
组在年龄、性别、肿瘤直径方面比较,差异均无统计学

意义(P>0.05)。但 MDTC组患者较SDTC组患者

更易侵犯甲状腺被膜,发生中央区淋巴结转移,合并

桥本氏甲状腺炎,两者比较,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表1。

表1  SDTC与 MDTC组一般临床资料与病理

   特征比较(n)

因素 MDTC组 SDTC组 χ2 P

年龄(岁) 0.025 0.874

 ≥55 31 58

 <55 47 92

性别 1.301 0.254

 男 15 39

 女 63 111

肿瘤直径(cm) 1.721 0.190

 >1 49 107

 ≤1 29 43

侵犯甲状腺被膜 14.203 <0.001
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续表1  SDTC与 MDTC组一般临床资料与病理

   特征比较(n)

MDTC组 SDTC组 χ2 P

 是 27 20

 否 51 130

中央区淋巴结转移 15.317 <0.001

 是 59 73

 否 19 77

合并桥本甲状腺炎 3.955 0.047

 是 23 27

 否 55 123

2.2 MDTC组中癌灶数量与临床病理间的相关性 
MDTC组中癌灶数量为3灶及以上的患者较癌灶数

量为2灶的患者更易侵犯甲状腺被膜,发生中央区淋

巴结转移,两者比较,差异有统计学意义(P<0.05);
而在合并桥本甲状腺炎方面,两者比较,差异无统计

学意义(P>0.05)。见表2。
表2  癌灶数量与临床病理间的关系(n)

项目
癌灶数量

2个(n=48) ≥3个(n=30)
χ2 P

中央区淋巴结转移 5.455 0.020

 是 32 27

 否 16 3

侵犯甲状腺被膜 5.446 0.020

 是 13 16

 否 35 14

合并桥本氏甲状腺炎 1.209 0.272

 是 12 11

 否 36 19

2.3 中央区淋巴结转移因素的相关分析

2.3.1 中央区淋巴结转移因素的单因素分析 中央

淋巴结转移情况进行单因素分析结果显示,侵犯甲状

腺被膜、肿瘤直径、癌灶数量差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表3。
表3  MDTC组中央区淋巴结单因素分析(n)

危险因素
中央区淋巴结转移

阳性 阴性
χ2 P

年龄(岁) 0.059 0.809

 ≥55 23 8

 <55 36 11

侵犯甲状腺被膜 5.110 0.024

 是 25 2

 否 34 17

肿瘤直径(cm) 7.258 0.007

 >1 42 7

 ≤1 17 12

性别 0.812 0.368

 男 10 5

 女 49 14

癌灶数量(个) 5.455 0.020

 2 32 16

 ≥3 27 3

合并桥本氏甲状腺炎 0.654 0.419

 是 16 7

 否 43 12

2.3.2 中央区淋巴结转移影响因素的logistic回归

分析 中央淋巴结转移情况进行logistic回归分析结

果显示,侵犯甲状腺被膜、癌灶数量差异有统计学意

义(OR=7.396、0.158,P=0.037、0.012),为中央区

淋巴结转移的独立影响因素。见表4。

表4  MDTC组中央区淋巴结转移影响因素的logistic回归分析

变量 β SE Wald df OR 95%CI P

侵犯甲状腺被膜(是=1,不是=0) 2.001 0.957 4.373 1 7.396 1.134~48.250 0.037

癌灶数量(≥2个=1,1个=0) -1.846 0.736 6.292 1 0.158 0.037~0.668 0.012

肿瘤直径(>1
 

cm=1,≤1
 

cm=0) 0.387 0.700 0.306 1 1.473 0.374~5.808 0.580

3 讨  论

  甲状腺癌作为临床最常见的内分泌肿瘤,在全身

恶性肿瘤的比例仅占1%[7],而其中绝大多数为起源

于甲状腺滤泡上皮细胞DTC,约占总体的90%。多

灶性为DTC的重要特点之一,约占DTC的18%~
80%,其与颈淋巴结转移关系紧密,多视为判断预后

的重要指标[4,8-9]。对于多灶型的成因目前尚未明确,
“单克隆学说”认为多灶型系单灶通过腺体或淋巴结

直接播散造成,而“异时独立起源学说”认为多灶系独

立起源的,相互间无依附关系[4,10-11]。本研究结果显

示,MDTC组更易侵犯甲状腺被膜,发生中央区淋巴

结转移。同时随着癌灶数量的增加,侵犯甲状腺被膜
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的概率及发生中央区淋巴结转移的概率也随之增加。

这与多数研究报道一致,突显出 MDTC具有更强的

侵袭性[4,8,12-13]。
 

甲状腺过氧化物酶抗体(TPOAB)和甲状腺球蛋

白抗体(TGAB)是甲状腺常见的自身抗体,常常作为

诊断慢性淋巴细胞性甲状腺炎(即桥本甲状腺炎)的

重要实验室指标[14-15]。通过收集TPOAB和TGAB2
种抗体情况借以判断桥本甲状腺炎和DTC之间的关

系。目前,针对二者的研究争论较大。一项 meta分

析共纳入34
 

488例患者,结果显示TGAB会导致恶

性肿瘤的风险增加[16]。郑涛等[17]报道甲状腺自身抗

体均增高是中央区淋巴结转移的高危因素,会增加中

央区淋巴结转移率。然而,王兴等[18]报道TPOAB和

TGAB增高并不会引起中央区淋巴结转移增加。本

研究结果显示,相对于SDTC组,MDTC组患者更多

合并桥本甲状腺炎。然而随着癌灶数量的增加,患者

合并桥本甲状腺炎的数量却没有显著增加。同时在

进行中央区转移因素的相关分析时结果显示桥本甲

状腺炎不是中央区淋巴结转移的高危因素。这与相

关文献存在部分结果偏差,可能与研究样本量较小有

关,需要后续大样本、多中心的临床试验进一步明确。

目前,临床上针对cN0期的DTC患者进行预防

性中央区淋巴结清扫存在争议。一项研究共纳入

11
 

569例患者,结果显示局部复发率并不随着预防性

中央区淋巴结清扫的进行而降低;相反,预防性中央

区淋巴结清扫组发生声带麻痹、甲状旁腺功能减退的

概率较未预防性清扫组显著增加[19]。然而,国内对于

预防性中央区淋巴结清扫态度较为积极,特别是甲状

腺手术精细化被膜解剖技术的提出及术中纳米炭的

应用[20],极大降低了相关并发症的发生。宋洋等[21]

研究结果显示,中央区淋巴结中隐匿性淋巴结转移率

较高,预防性中央区淋巴结清扫有助于避免中央区隐

匿性淋巴结转移。郑向欣等[22]研究结果显示,对于

MDTC行甲状腺全切和预防性中央区淋巴结清扫并

不引起并发症的增加。而在一项针对 MDTC术后复

发风险研究显示除需行预防性中央区淋巴结清扫外,

还应行甲状腺全切术,从而有效降低术后复发风险,

减少二次手术的发生[23]。目前,国内的诊疗规范也指

出,对于多灶性甲状腺癌可以选择甲状腺全切[6]。本

研究对中央区淋巴结转移影响因素进行logistic回归

分析,发现侵犯甲状腺被膜、癌灶数量是中央区淋巴

结转移的危险因素。因而针对 MDTC患者,即使处

于cN0期术中对于中央区淋巴结也应积极行预防性

清扫,同时可以选择甲状腺全切,进而有效降低术后

复发风险。

综上所述,cN0期 MDTC患者同样具有较强的

侵袭性,且随着癌灶数量的增加,侵犯甲状腺被膜的

概率及发生中央区淋巴结转移的概率也随之增加。

因而对于cN0期 MDTC患者应积极行预防性中央区

淋巴结清扫,同时可以选择甲状腺全切术,术中应注

意被膜精细化解剖,合理使用纳米炭,预防并发症的

发生。
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