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［摘要］目的：探讨术后残留淋巴结转移甲状腺乳头状癌（papillary carcinoma of the thyroid，PTC）患者放射性碘治疗效

果的影响因素，旨在为后续个体化治疗提供更多参考。方法：回顾并纳入2011年1月—2016年1月于陕西汉中三二〇一医

院行131I治疗前证实术后残留淋巴结转移PTC患者共151例，根据131I治疗效果划分为最佳反应组（92例）和非最佳反应组 
（59例），比较两组临床特征资料，采用多因素logistic回归模型评价患者接受131I治疗后疗效独立影响因素，描绘受试者工

作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲线评价上述独立影响因素用于患者131I治疗后疗效预测临床效能。结果：

最佳反应组促甲状腺激素（thyroid-stimulating hormone，TSH）激发态下甲状腺球蛋白（thyroglobulin，Tg）水平和转移淋

巴结最小径长度均显著小于非最佳反应组（P＜0.05）；最佳反应组美国甲状腺协会（American Thyroid Association，ATA）

风险分层中危比例显著高于非最佳反应组（P＜0.05）。Logistic回归模型多因素分析结果显示，TSH激发态下Tg水平、转

移淋巴结最小径及ATA风险分层情况均是患者接受131I治疗后疗效独立影响因素（P＜0.05）。ROC曲线分析结果显示，TSH
激发态下Tg水平、转移淋巴结最小径及ATA风险分层均可用于131I治疗后疗效预测，其中三者联合预测效能最佳，且TSH
激发态下Tg水平预测效能优于其他两者。结论：术后残留淋巴结转移PTC患者放射性碘治疗效果除与转移淋巴结最小径及

ATA风险分层情况有关外，还受TSH激发态下Tg水平独立影响，其水平可用于放射性碘治疗效果预测，且与其他因素联合

具有更佳预测效能。
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［Abstract］ Objective: To investigate the influencing factors of radioiodine therapy in papillary carcinoma of the thyroid (PTC) 
patients with postoperative residual lymph node metastases for providing more reference for subsequent individualized treatment. 
Methods: A total of 151 PTC patients with postoperative residual lymph node metastases before 131I treatment were retrospectively 
chosen in the period from January 2011 to January 2016 in 3201 Hospital. All patients were grouped according to 131I treatment effect 
and included best response group (92 cases) and non-optimum response group (59 cases). The clinical characteristics of 2 groups 
were compared and multivariate logistic regression model was used to evaluate the independent influencing factors of 131I treatment 
effect. Receiver operating characteristic (ROC) curve was drawn to evaluate the clinical efficiency of above independent influencing 
factors in predicting for 131I treatment effect. Results: The levels of thyroglobulin (Tg) level in thyroid-stimulating hormone (TSH) 
excited state and the minimal length of metastatic lymph nodes of best response group were significantly less than non-optimum 
response group（P＜0.05）. Logistic regression model multivariate analysis showed that Tg level in the excited state of TSH, the 
smallest metastatic lymph node and American Thyroid Association (ATA) risk stratification were independent influencing factors for 
clinical efficacy of 131I treatment（P＜0.05）. ROC curve analysis showed that Tg level in TSH excited state, minimal metastatic 
lymph node and ATA risk stratification could be used to predict clinical efficacy of 131I treatment, and combination of above three had 
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　　近年来随着影像学检查技术进步及人们体检

健康意识不断提高，甲状腺癌检出率呈逐年升高

趋势；而甲状腺乳头状癌（papillary carcinoma of 
the thyroid，PTC）是甲状腺癌最为常见的亚型，

约占甲状腺癌总数的85%以上［1］。已有研究［2-3］

显示，PTC患者如合并淋巴结转移，远期复发率

可达8%~35%；同时淋巴结转移还是PTC患者发

生远处转移独立危险因素，此类患者远处复发风

险接近40%。对于术后残留淋巴结转移PTC患者

临床推荐采用放射性碘同位素治疗，但何种因

素会影响治疗效果尚不清楚［4］。甲状腺球蛋白

（thyroglobulin，Tg）是甲状腺癌诊断及预后评

估常用的肿瘤标志物，而放射性碘治疗前促甲状

腺激素（thyroid-stimulating hormone，TSH）激

发态下Tg水平已被证实与肿瘤治疗反应、缓解

时间及复发风险有关［5］，但与术后残留淋巴结

转移患者放射性碘治疗间是否存在相关性缺乏充

足证据。考虑到以上问题，本研究回顾并分析 
2011年1月—2016年1月于陕西汉中三二〇一医院

行131I治疗前证实术后残留淋巴结转移的PTC患者

共151例临床治疗相关资料，探讨术后残留淋巴

结转移PTC患者放射性碘治疗效果的影响因素及

与TSH激发态下Tg水平的关系，旨在为后续个体

化治疗提供参考。

1　资料和方法

1.1　研究对象

　　本研究最终纳入2011年1月—2016年1月于陕

西汉中三二〇一医院行131I治疗前证实术后残留淋

巴结转移PTC患者共151例，其中男性54例，女

性97例，年龄18~73岁。纳入标准：① 经病理组

织学检查确诊为PTC；② 顺利完成双侧甲状腺叶

全切术+淋巴结清扫术；③ 131I治疗前影像学检查

提示非甲状腺区域淋巴结均摄取131I且CT/超声评

估为阳性；④ TSH激发态下Tg水平＞1 μg/L［6］。

排除标准：① 远处转移；② 血清Tg抗体水平＞ 

4 kU/L；③ 既往甲状腺手术史；④ 其他系统恶

性肿瘤。研究设计符合世界医学大会《赫尔辛基

宣言》要求。

1.2　分组

　　根据131I治疗效果划分为最佳反应组（92例）

和非最佳反应组（59例）；疗效评估依据美国甲

状腺协会（American Thyroid Association，ATA）

诊疗指南标准［7］，随访24个月最佳反应判定标

准为抑制性Tg＜0.2 μg/L或刺激性Tg＜0.2 μg/L，

且颈部影像学检查均为阴性。

1.3　评估指标

1.3.1　颈部淋巴结转移评估

　　颈部超声检查符合以下表现：① 淋巴结脂肪

门消失，且皮髓质欠清晰；② 圆或类圆形，短

轴与长轴比＞0.5；③ 内部回声偏高且欠均匀； 
④  细点或砂粒样钙化；⑤  结节内可见囊性暗

区；⑥ 周边血流丰富［8］。

1.3.2　血清学指标检测

　　首次131I治疗前TSH激发态下测定血清Tg水

平，TSH激发态指术后低碘饮食，未摄入甲状腺

激素或停服2~4周后，TSH＞30 mU/L［9］。血清

Tg和Tg抗体检测均采用化学发光法，检测仪器采

用罗氏Cobas C3000型全自动生化分析仪，由陕

西汉中三二〇一医院检验科完成检测。

1.3.3　资料收集及随访

　　登录医院电子病历系统收集患者性别、年

龄、临床分期、ATA风险分层、淋巴结转移情

况，以及实验室检查、影像学检查及治疗相关

资料。采用电话或门诊复查方式完成随访，每

隔3~6个月随访1次，中位随访时间52（30~74） 
个月。

the best prediction efficiency, and the predictive efficiency of Tg level in TSH excited state was better than other two. Conclusion: 
The clinical efficacy of radioiodine therapy is not only related to the smallest of metastatic lymph nodes and the ATA risk 
stratification, but also independently affected by the Tg level in the excited state of TSH in PTC patients with postoperative residual 
lymph node metastasis. And the level of Tg can be used to predict the clinical efficiency of radioiodine therapy and the combination 
with other factors has better predictive efficiency.
［Key Words］ Papillary carcinoma of the thyroid; 131I; Surgery; Lymph node metastasis; Thyroglobulin; Radiation therapy
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1.4　统计学处理

　 　 采 用 S P S S  2 1 . 0 软 件 处 理 数 据 。 采 用

Kolmogorov-Smirnov检验完成正态性评估，

符 合 正 态 分 布 的 计 量 资 料 以 x±s 表 示 ， 组 间

比较采用 t检验。计数资料比较采用χ 2检验，

以 n （ % ） 表 示 。 多 因 素 分 析 采 用 l o g i s t i c
回 归 模 型 。 描 绘 受 试 者 工 作 特 征 （ r e c e i v e r 
operating characteristic，ROC）曲线（最佳

截 断 值 ， 曲 线 下 面 积 ， 灵 敏 度 ， 特 异 度 ， 约

登指数）评价 131I治疗后疗效预测临床效能。 

P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　最佳反应组和非最佳反应组临床特征资料

比较

　　最佳反应组TSH激发态下Tg水平和转移

淋 巴 结 最 小 径 长 度 均 显 著 小 于 非 最 佳 反 应 组 
（P＜0.05）；最佳反应组ATA风险分层中危比例

显著高于非最佳反应组（P＜0.05，表1）。

表1　最佳反应组和非最佳反应组临床特征资料比较

n（%）

指标 最佳反应组（n=92） 非最佳反应组（n=59） 统计值 P值

年龄/岁* 48.63±5.77 49.98±6.28  1.330     0.185

性别   0.146     0.702

　男性 34（36.96） 20（33.90）

　女性 58（63.04） 39（66.10）

临床分期   3.903     0.142

　Ⅰ期 72（78.26） 40（67.80）

　Ⅱ期 18（19.57） 14（23.73）

　Ⅲ期 2（2.17） 5（8.47）

ATA风险分层 64.975 ＜0.001

　中危 78（84.78） 11（18.64）

　高危 14（15.22） 48（81.36）

淋巴结转移数量   0.227     0.679

　1个 74（80.43） 45（76.27）

　2个 11（11.96） 10（16.95）

　≥3个 7（7.61） 4（6.78）

淋巴结转移位置   0.018     0.894

　中央区 89（96.74） 56（94.92）

　侧颈 3（3.26） 3（5.08）

131I治疗次数* 2.27±0.55 2.20±0.52   0.789     0.431

131I治疗剂量/Gy* 5.03±0.81 4.89±0.76  1.076     0.283

转移淋巴结最小径/cm* 0.21±0.05 1.25±0.34 23.307 ＜0.001

TSH激发态下Tg水平/（μg·L-1）* 6.05±1.49 104.28±21.54 34.933 ＜0.001

*：数据以x±s表示。
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2.2　接受131I治疗后疗效影响因素多因素logistic

回归模型分析

　　以患者是否为最佳反应为因变量（0=非最

佳反应，1=最佳反应），以表1中结果为阳性的

变量为自变量进行logistic回归分析，TSH激发态

下Tg水平、转移淋巴结最小径均以实测值带入

计算，ATA风险分层的赋值方法为0=中危，1=高

危。Logistic回归模型多因素分析结果显示，TSH
激发态下Tg水平、转移淋巴结最小径及ATA风险

分层情况均是患者接受131I治疗后疗效独立影响因

素（P＜0.05，表2）。

表2　接受131I治疗后疗效影响因素多因素logistic回归模型分析

指标 OR 95% CI P值

TSH激发态下Tg水平 0.09 0.03~0.37 ＜0.001

转移淋巴结最小径 0.15 0.06~0.60     0.023

ATA风险分层 0.68 0.40~0.89     0.045

2.3　131I治疗后疗效预测临床效能分析

　　ROC曲线分析结果显示，TSH激发态下Tg水

平、转移淋巴结最小径及ATA风险分层均可用于
131I治疗后疗效预测，其中三者联合预测效能最佳

（约登指数最高），且TSH激发态下Tg水平预测

效能优于其他两者（表3，图1）。

表3　131I治疗后疗效预测临床效能分析

指标 最佳截断值 曲线下面积 灵敏度/% 特异度/% 约登指数/%

TSH激发态下Tg水平 21.3 μg/L 0.77 74.15 86.03 60.18

转移淋巴结最小径 0.8 cm 0.70 62.60 83.51 46.11

ATA风险分层 — 0.68 70.74 69.98 40.72

联合评估 — 0.89 87.36 83.90 71.26

图1　131I治疗后疗效预测临床效能ROC曲线

3　讨　　论

　　病理组织学诊断和TNM分期是评估PTC
患 者 临 床 预 后 重 要 指 标 ， 但 相 关 长 期 随 访 研 
究［10-11］提示，病理组织学诊断及TNM分期无

法准确地反映PTC患者的临床预后。近年来研 

究［12-13］显示，Tg水平及对131I治疗后反应性亦是

重要预后影响因素，其中TSH激发态下Tg水平与

PTC患者预后密切相关，而131I治疗过程中血清可

溶性Tg水平被认为可用于缓解持续时间或复发风

险预测。

　　PTC患者术后残留转移淋巴结是血清Tg形

成重要来源；本研究纳入行131I治疗前证实术后

残留淋巴结转移PTC患者共151例，并根据131I治
疗后反应性分组，单因素和多因素分析结果显

示，TSH激发态下Tg水平、转移淋巴结最小径及

ATA风险分层情况均是患者接受131I治疗后疗效独

立影响因素。既往研究［14］提示，TSH激发态下 
Tg≥30 μg/L与PTC患者术后预后不良独立相关，

此类患者复发风险往往更高。但本研究选择对象

为术后存在残留淋巴结转移患者，旨在评估131I 
治疗后长期随访达最佳反应预测因子及TSH激发

态下Tg水平的预测价值。

　　本次研究ROC曲线分析结果提示，TSH激发

态下Tg水平、转移淋巴结最小径及ATA风险分层

均可用于131I治疗后疗效预测，其中三者联合预

测效能最佳，且TSH激发态下Tg水平预测效能优
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于其他两者；基于以上结果，笔者认为PTC术后

残留淋巴结转移患者TSH激发态下Tg高水平提示

转移淋巴结直径较大。有学者［15］认为，转移淋

巴结最大径＜1 cm时放射性碘治疗效果更佳；另

有研究［16-17］证实，转移淋巴结最大径在0.5 cm
和0.9 cm以内的患者，接受131I治疗后淋巴结清除

率分别可达99%和96%，进一步证实放射性碘治

疗对于直径较小及隐匿性转移淋巴结清除效果更

佳。而对于131I治疗后转移淋巴结增大即出现生

物学抵抗性则是预后不良重要预测指标［18］，本

研究结果亦支持上述观点，即转移淋巴结最小径

＞0.8 cm时往往治疗反应性较差；对于放射性碘

治疗后出现转移淋巴结增大的患者，首选手术作

为根治性治疗手段，但需要注意此类手术治疗

难度相对较高，同时远期结局亦较差［19］。有研 
究［20-21］证实，复发后再次行手术的PTC患者随

访完全缓解率不足65%，同时术后永久性并发症

发生风险亦值得关注，包括喉返神经损伤、甲状

旁腺功能减退症等。

　　本研究属于单中心回顾性研究，无法完全排

除选择偏倚，后续将进一步扩大样本量，通过多

中心前瞻性研究对以上研究结论进行确证。

　　综上所述，术后残留淋巴结转移PTC患者放

射性碘治疗效果除与转移淋巴结最小径及ATA风

险分层情况有关外，还受TSH激发态下Tg水平独

立影响，其水平可用于放射性碘治疗效果预测，

且与其他因素联合具有更佳的预测效能。
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