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&是甲状腺癌最常见的组织学分型"

预后极好"但常发生区域淋巴结转移"如何早期发现隐匿性淋巴结转移是临床工作的一大重
点及难点'

:;<

治疗以手术为主"但对
7=

*

期!临床无淋巴结转移的确切证据&患者预防性清
扫中央区及侧颈区淋巴结的争议较大'全文就

:;<

淋巴结转移的术前(术中评估和危险因素
构成的临床评估进展作一综述'
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随着早期筛查的普及和对微小肿瘤检测水平的

提高" 甲状腺癌的发病率不断上升' 我国甲状腺癌

的发病率约为
,*+($E,*

万" 居女性恶性肿瘤的第
(

位*

,

+

'甲状腺乳头状癌%

:;<

&占甲状腺癌的
$*`

"

,*

年

生存率超过
D,`

' 但是原发病灶早期可经腺内淋巴

管扩散至腺体的其他部位和颈部淋巴结"被称为嗜

淋巴细胞型癌症*

!

+

'尽管
:;<

是惰性肿瘤"但是仍有

!+!`a!*+'`

的患者术后复发"肿瘤直径
b,*99

的患

者
,,+%`

复发"

?+'`

死于甲状腺癌*

@

+

' 淋巴结转移是

复发和预后差的重要危险因素"本文就其术前(术中

评估和相关危险因素作一综述'

, :;<

转移淋巴结的术前评估

/0/ H

超%增强
<;

和
P>S

H

超和增强
<;

是目前最常用的影像学技术"

:;<

淋巴结转移的诊断首选超声检查" 具有方便快

捷(经济直观(无辐射和非侵入等优点'

cY.Z

等*

%

+采

用
;S!>Ade

分类超声下甲状腺结节可疑恶性特征

的数目"从癌结节形态学(彩色血流信号(组织血流

灌注及生物学特性等方面预测淋巴结转移的发生"

有助于发现有转移风险的人群' 诊断特征有)%

,

&淋

巴结内不均匀高回声#%

!

&囊性改变#%

@

&,细沙粒样-

钙化#!

%

&无淋巴门#!

(

&异常的血流供给#!

'

&形态呈

球形或类球形'

O/N

等*

(

+发现回声性脂肪门消失对诊

断淋巴结转移也有较高的准确性和特异度' 超声检

专
题
报
道

!D?
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查的敏感度为
%#:<=

!特异性为
>?:%=

"
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!易受医生

的技术水平$检查设备和周围组织的影响!术前超声

仅能分辨
!A=B<A=

的可疑淋巴结"

?

#

%

.C

诊断的影像学特征为&'

8

(细颗粒状$斑块状

钙化)'

!

( 囊性变! 壁内见明显强化的乳头状结节)

'

<

( 转移的淋巴结应具备甲状腺组织血供丰富和吸

碘特性!增强后明显强化)'

%

(最小径
!DEE

或气管

食管沟
!<EE

的淋巴结% 颈部解剖结构复杂!淋巴

结分布广%

.C

扫描范围广!能完整显示颈部淋巴结

和发现肺转移灶%缺点有&'

8

(造影剂中含大量碘!可

影响放射性碘全身扫描和 8<8

F

治疗的效果! 因此很

多时候不建议使用造影剂)'

!

(价格相对昂贵)'

<

(有

放射线辐射%

.C

敏感度为
<@:@=

!特异性为
$<:A=

!

可见淋巴结的评估超声优于
.C

"

$

#

%

GHF

诊断淋巴结转移的特征与
.C

相似! 优势

在于无辐射和能清晰显示解剖结构$ 淋巴结的位置

及大小!但不能准确判断良恶性!且幽闭恐惧症或体

内有金属的患者禁忌行
GHF

检查%

GHF

特异性高!

敏感度低!在诊断中有一定局限性"

>

#

!当转移性淋巴

结伴坏死时
GHF

优于
.C

和
I

超! 敏感度为
><=

!

特异性为
$>=

"

#A

#

%

!"#

#<#

F

显像和
JKCL.C

正常甲状腺组织摄 8<8

F

能力通常高于甲状腺癌

的原发灶和转移灶!

8<8

F

显像广泛运用于
JC.

的评

估和监测! 但是其在术前不能准确判断吸碘病灶为

淋巴结转移还是甲状腺组织!不用于术前评估%

糖类是大多数细胞的重要能量来源! 肿瘤组织

多代谢旺盛!需要更多的糖%

JKC

是把少量的放射性

物质标记到葡萄糖上! 将标记好的葡萄糖注入受检

者的血液中!利用仪器获取葡萄糖所在部位的图像%

JKCL.C

是
JKC

和
.C

扫描仪的一体化结合!使两种

图像的重合更加清晰% 优点有&'

8

(能发现
I

超$

.C

和
GHF

不能发现的肿瘤灶和转移灶)'

!

(全身扫描!

能更好地显示结构和代谢之间的关系)'

<

( 辐射量

低%

JKCL.C

特异性为
>@:!=

!有助于排除阴性病灶!

但敏感度仅为
<A:%=

"

@

#

! 目前较少用于术前淋巴结

的评估%

!"$ M;N.

和
M;N!C5

检测

淋巴结转移的术前诊断通常用细针吸取细胞学

O-0*1 *11P,1 +2Q0)+R0'* 46R','56

!

M;N.S

来证实 !敏感

性为
D?:%=

"

88

#

!当转移合并囊性变时常出现假阴性%

甲状腺球蛋白'

C5

(是甲状腺滤泡细胞内的一组功能

性糖蛋白复合物!作为
JC.

的肿瘤标志物之一% 细

针活检抽吸液的
C5

测定 '

M;N!C5

( 的敏感性为

?@:@=

"

88

#

! 高浓度的
M;N!C5

为
JC.

转移所特有!能

提高诊断的准确性"

8!

#

%

M;N.

反映病变是否有恶性

细胞!

M;N!C5

则反映是否含甲状腺组织! 两者相互

补充!联合检测能提高术前淋巴结诊断的精准度!敏

感性达
><:@=

"

88

#

%
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一步核酸扩增

一步核酸扩增'

'*1!2R1Q *(4,104 +40P +EQ,0-04+!

R0'*

!

3T;N

(是一种量化细胞角蛋白
8>

'

.U8>

(!指导

H;N

复制的聚合酶链技术% 对前哨或可疑淋巴结的

评估有很大作用!敏感性波动于
":$8B":>D

!特异度

约
":$?B":>$

"

8<

#

!其敏感性和特异度高!是目前评估

淋巴结转移较为可靠的方法%

! JC.

转移淋巴结的术中评估

临床体检和影像学检查无法准确识别隐匿性淋

巴结转移!前哨淋巴结'

21*R0*1, ,6EQ/ *'P1

!

TV;

(为

原发病灶转移的第一站! 是实体肿瘤区域淋巴结转

移的良好指标% 术中显影由
TV;

扩展至区域淋巴

结!指导中央区和侧颈区淋巴结的清扫范围%尽管前

哨淋巴结活检术'

21*R0*1, ,6EQ/ *'P1 W0'Q26

!

TV;I

(

增加了清扫范围!但是减少了复发和隐匿性转移%术

中识别率$

TV;

转移率和假阴性率分别是
>!:8=

$

<<:@=

和
!D:%=

"

?

#

% 由于假阴性率过高!单独行
TV;I

应被摈弃转而以科技为指引! 染料和放射性核素为

基础!相关研究如下%

#"!

蓝色染料

蓝色染料有价格低$无放射和操作方便等优势!

但染料易外渗!敏感性和特异度低!以亚甲蓝最为常

见% 敏感性为
@%:>=

!假阴性率
<D:8=

"

8%

#

% 使用蓝色

染料是一个安全有效的方法! 但是敏感性低和假阴

性率过高使其在
4;

A

期患者中使用受限%

#"#

纳米碳

相比亚甲蓝!纳米碳更具有淋巴系统倾向性%能

让
TV;

显影的更持久!准确预测微小甲状腺癌
TV;

的位置% 无放射及致癌性!淋巴结呈现黑色!术中易

辨别!有利于甲状旁腺的保护%经证实纳米碳使淋巴

结显影更好!是可行$有效且安全的 "

8D

#

!敏感性为

!>$
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!假阴性率为
!#'!(

"

#)

#

!在临床工作中因价格

昂贵不易被患者接受!目前尚不作常规使用$

!"#

核素示踪剂

常用的核素示踪剂有
**+,-

标记的白蛋白或

微胶体! 核素示踪剂指导
./01

时
*2(

发现
./0

!

%)(

确诊为转移"

#&

#

$ 联合放射性示踪剂和蓝色染料

行
./01

检测!

)2'2(

至少发现一个
./0

!

!3(

的患

者分期增加!联合检测时敏感度提高!

./0

检出率增

加"

4$

#

$

2

中央区淋巴结转移的相关因素

#"$

一般危险因素

研究证实年龄
5%6

岁
789:4'6&

!

;53'334<

%男性

789:4'&*

!

;5"'""4<

% 肿瘤直径
=4"-- 789:!')4

!

;5

"'""4<

%位于下极
789:"'6%

!

;5"'""4<

%包膜侵犯
789:

!'4"

!

;5"'""4<

%双侧病灶
789:4'6!

!

;5"'""4<

和多灶

789:4'%)

!

;5"'""4<

与中央区淋巴结转移密切相

关"

4*

!

!"

#

$目前争议主要集中于原发肿瘤大小!

>?@

等"

!4

#

认为肿瘤直径
=!6--7;:3'334<

时易发生中央区淋巴

结转移!

>A?@

等"

!

#则认为是原发瘤体
=!3--7;:3'33*<

$

当研究对象仅为微小癌时!

BC?@D

等 "

!!

#发现最大肿

瘤直径
=6--789:%'$%!

!

;53'33#<

或多灶肿瘤直径之

和
=#3--789:$'662

!

;:3'3#)<

时易发生转移$性别影

响淋巴结转移的机制为& 雌激素促进肿瘤干细胞的

自我更新!对女性和男性均有影响!但影响却不同甚

至相反! 促进上皮间质转化和血管生成使男性
;+E

具有高度侵袭性! 但是能激活女性细胞周期素促使

细胞凋亡"

!2

#

$

#%!

肥 胖

流行病学研究表明肥胖增加患甲状腺癌的风

险!尤其是
;+E

$ 当体质指数'

FGHI -?JJ C@HKL

!

1MN

(

的均值
!#$'6ODP-

! 时!中央区和侧颈淋巴结阳性数

量随
1MN

增加而增多"

!%

#

$

1MN

与淋巴结转移相关!

机制为&'

4

(胰岛素受体和胰岛素结合的直接作用或

胰岛素样生长因子间接作用导致胰岛素抵抗! 高胰

岛素血症在
;+E

发生%发展中发挥重要作用)'

!

(瘦

素与瘦素受体 '

8F!9

( 的表达相关!

8F!9

作用于

;N2QPRQ+

通路! 激活肿瘤细胞的增殖和抑制凋亡)

'

2

(雌激素
P

雌激素受体诱导自噬发生促进活性氧生

成%

S9Q4P!

激活以及细胞的存活和生长$

#"#

淋巴细胞性甲状腺炎

淋巴细胞性甲状腺炎作为淋巴结转移的危险

因素尚存在争议$

/C

等"

!6

#研究发现
+DRF

'

T

(的患者

更易出现淋巴结转移
7$"'"(!UJ )4'!(

!

;5"'""4<

$

0V!!1

是核转录因子! 促进基因活化使保护性和抗

凋亡蛋白表达增加!与
;+E

的凋亡%侵袭和转移相

关$

+D!RF

'

T

(时
19RV

和
0V!!1

表达更明显!淋巴

结转移与
0V!!17;:3'33%<

和
+D!RF7;:3'34%<

水平明

显相关$ 但是
M?

等"

4*

#认为淋巴细胞性甲状腺炎减

少中央区淋巴结转移
789:3')%

!

;:3'32%<

$

#"& 19RV

基因和
+S9+

启动子

分化型甲状腺癌转移相关的基因有
19RV

%

9R.

和
+S9+

!

9R.

突变多见于滤泡型甲状腺癌$

19RV

可下调高迁移率族蛋白
4

'

WCDW -GFCXCYI DZGA[

FGL 4

!

\M]14

(激活
MR;Q

信号通路调控细胞的生

长和增殖 "

!)

#

! 常作为预后的危险因素$

;+E

患者

19RV

突变率是
2$'!(^))'&(

"

!&

!

!$

#

!高表达与淋巴转

移相关$

19RV -90R

与淋巴结转移密切相关 '

;:

3'3%3

(!在预后危险分层中意义更加重要"

!*

#

$ 端粒酶

逆转录酶'

YKXG-KZ?JK ZKUKZJK YZ?@J,ZC[Y?JK

!

+S9+

(参

与了
;+E

的发生和转移 !

+S9+

'

T

( 或
19RV

和

+S9+

均'

T

(时更易发生淋巴结转移"

!&

#

$儿童
;+E

的

19RV

突变率为
6%(

!明显低于成年人"

23

#

!以更频繁

的淋巴结转移% 低
19RV

突变和无
+S9+

启动子突

变为特征$

#%'

病理组织学亚型

;+E

的变异亚型包括滤泡变异型%高细胞变异

型'

YWK Y?XX ,KXX U?ZC?@Y

!

+E_

(%柱状细胞变异型和弥

漫硬化变异型'

HC``AJK J,XKZGJC@D U?ZC?@Y

!

a._

(!

a._

和
+E_

侵袭性较强! 易发生淋巴结转移和远处转

移$ 研究发现
a._

组
*)(

有淋巴结转移'

$)(

侧颈

转移(!

%'2"!'2

年随访中
2%(

复发'

*6(

为侧颈(

"

2#

#

$

+E_

与淋巴结和远处转移密切相关!是一种高风险

;+E

"

2!

#

$ 多灶患者单独和混合的病理亚型间也存在

差异'

;53'36<

!混合的病理亚型与中央区淋巴结转

移紧密相关"

!3

#

$

%

侧颈淋巴结转移的相关因素

年龄%性别%原发肿瘤大小%多灶%双侧病灶%包

膜侵犯和
19RV

突变等因素对侧颈淋巴结转移的影

!**
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响尚未证实!颈部淋巴结跳跃式转移"病理证实侧颈

淋巴结转移而无中央区转移#率是
<:<=>!#:$=

$

??

%

?%

&

%

以
!

区最为常见%其次是
"

区'

#

区和
$

区! 常为侧

颈多区受累%以两区转移最为常见%其次是三区'单

区和四区转移! 多数研究发现与跳跃式转移最显著

相关的因素是原发肿瘤位于上极
@3AB8$:%CD

%

EF

G:GG8H

$

?%>?<

&

%甲状腺淋巴结引流规律可以解释这一现

象! 当
EI.

位于腺叶上极时%肿瘤细胞更容易通过

甲状腺上动脉转移至侧颈淋巴结% 而肿瘤位于中部

或下极时更容易转移到中央区淋巴结! 多数学者也

认为原发瘤体直径
!#GJJK3A!!:L!?

%

E!G:G%<H

是转

移的独立危险因素$

?%>?L

&

!还有研究显示包膜侵犯
K3AB

D:$!!

%

EFG:GG#H

$

?D

&

'年龄
M%D

岁
K3AB%:?#$

%

EBG:GG#H

$

?L

&

与跳跃式转移相关! 多灶作为危险因素有争议%

N10

等$

?D

&发现多灶与跳跃式转移相关%但是
E+)O

等$

?%

&报

道多灶患者中转移不常见% 单发病灶更易发生跳跃

转移!性别'淋巴细胞性甲状腺炎'结节性甲状腺肿'

IPQ

水平和腺外浸润经统计学分析与侧颈淋巴结转

移无显著相关性$

?D

&

!目前%还有一种观点认为侧颈区

淋巴结转移率随中央区淋巴结转移个数的增多而升

高%中央区淋巴结转移
!

个以上者%其侧颈区转移率

达
$?:?R

% 但是
$

区淋巴结的转移率变化不大 $

?$

&

!

;01

等$

?<

&报道中央区淋巴结转移合并肿瘤直径
M#DJJ

时更易发生侧颈转移! 侧颈淋巴结转移的相关危险

因素仍存在争议%需要更多的研究进一步证实!

D

总结和展望

EI.

二次手术的主要原因为颈部淋巴结转移%

手术风险较前增加! 淋巴结转移组中
!?:#=

发现远

处转移$

?C

&

%远处转移是
EI.

预后差和死亡的主要原

因%特异性死亡率为
<G:G=

$

%G

&

!是否对
I

#>!

期
EI.

预

防性清扫中央区和侧颈淋巴结% 国内外指南尚不统

一! 争议的焦点为("

#

#预防性清扫是否在降低复发

率和改善无复发生存率 "

)1,+S21"-)11 2()T0T+,

%

AUP

#

方面起关键作用)"

!

# 手术并发症的发生率是否增

加! 中央区淋巴结转移率
?$:#=>L?:!=

$

!

%

!!

&

%预防性

清扫使部分患者由
4;

G

变成
S;

#

%从
%

期变成
!

或
"V

期%影响随访'治疗和预后!研究认为淋巴结转移'腺

外浸润和肿瘤大小是复发的预测因子$

?

&

%

EI.

患者生

存期较长%短期的观察及研究不能发现显著的差异%

尚需要大型'多中心'长期的前瞻性研究论证预防性

清扫在减少复发和二次手术中有重要作用% 根据术

前评估'

PN;W

和相关危险因素进行分层%逐步形成

一个淋巴结转移风险的临床评分评估系统! 评分系

统评估可进行风险群体分层% 有益于术者制定合适

的手术范围'随访和治疗%实施个体化和精准化的预

防性淋巴结清扫%减少复发%延长
AUP

!
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孙荣华"潘先均"苏新良"等
:

甲状腺乳头状癌颈部淋巴结转移特点及清扫策略
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为弘扬科学精神!加强科学道德和学风建设!抵制学术不端行为!端正学风!维护风清气正的

良好学术生态环境!重申和明确科技人员在发表学术论文过程中的科学道德行为规范!中国科协"

教育部"科技部"卫生计生委"中科院"工程院和自然科学基金委共同研究制定并联合下发了#发表

学术论文$五不准%&的通知'

(

8

)不准由$第三方%代写论文' 科技工作者应自己完成论文撰写!坚决抵制$第三方%提供论文

代写服务'

(

!

)不准由$第三方%代投论文' 科技工作者应学习"掌握学术期刊投稿程序!亲自完成提交论

文"回应评审意见的全过程!坚决抵制$第三方%提供论文代投服务'

(

H

)不准由$第三方%对论文内容进行修改' 论文作者委托$第三方%进行论文语言润色!应基于

作者完成的论文原稿!且仅限于对语言表达方式的完善!坚决抵制以语言润色的名义修改论文的

实质内容'

(

%

)不准提供虚假同行评议人信息' 科技工作者在学术期刊发表论文如需推荐同行评议人!应确

保所提供的评议人姓名"联系方式等信息真实可靠!坚决抵制同行评议环节的任何弄虚作假行为'

(

W

)不准违反论文署名规范' 所有论文署名作者应事先审阅并同意署名发表论文!并对论文内

容负有知情同意的责任* 论文起草人必须事先征求署名作者对论文全文的意见并征得其署名同

意' 论文署名的每一位作者都必须对论文有实质性学术贡献!坚决抵制无实质性学术贡献者在论

文上署名'

希望广大科技工作者+读者和作者!以及本刊编委"审稿专家和有关工作人员都应加强学术道

德自律!共同努力!捍卫学术尊严!维护良好学风'

坚决贯彻执行!发表学术论文"五不准#$规定

HO!


