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［摘要］　目的：探讨超声引导下细针抽吸细胞学检查（fine-needle aspiration cytology，FNAC）假阴性的甲状腺结节相

关超声特征。方法：回顾并分析2017年1月—2019年5月行FNAC且结果为阴性的310例甲状腺结节超声表现，最终将88例

经术后病理学检查证实的患者纳入研究。超声特征包括结节的位置、最大径、纵横比、回声水平、边缘、周边声晕、后

方回声衰减、内部囊性变、钙化类型及血供程度，将上述指标与术后病理学检查结果比较。所有患者分为真阴性组及假

阴性组，采用单因素及多因素分析FNAC假阴性与甲状腺结节超声特征的相关性。结果：88例FNAC结果为良性的患者中

24例经术后病理学检查证实为甲状腺乳头状癌，1例为甲状腺滤泡状癌。结节的超声特征中，单因素分析显示，结节纵横

比＞1、非低回声、边缘不规则、内部囊性变、钙化及富血供，易造成FNAC假阴性，与真阴性组比较差异有统计学意义 
（P＜0.05），结节的最大径、位置、周边声晕、后方回声衰减差异无统计学意义（P＞0.05）。Logistic回归分析显示，结

节纵横比＞1、钙化及富血供两组差异有统计学意义。结论：当甲状腺结节具有纵横比＞1、钙化及富血供等超声特征表

现，结节FNAC易出现假阴性结果。
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［Abstract］ Objective: To investigate the ultrasonographic characteristics of thyroid nodules with false negative results of 
ultrasound-guided fine-needle aspiration cytology (FNAC). Methods: A total of 310 patients with negative results who underwent 
FNAC from January 2017 to May 2019 were enrolled. 88 patients confirmed by pathology were included in this study. Ultrasound 
features included position, the maximum diameter, A/T, echo level, margin, halo, posterior acoustic attenuation, internal cystic 
changes, calcification and blood supply. The above indicators were compared with pathology results. The patients were divided into 
two groups: false negative and true negative groups. Single factor analysis and logistic regression analysis were used to evaluate the 
correlation between false negative results of  FNAC and ultrasonographic characteristics of thyroid nodules. Results: A total of 88 cases 
with the false negative proportion was including 24 cases of papillary thyroid carcinoma, 1 case of follicular thyroid carcinoma. 
Single factor analysis showed that false-negative results were increased in the nodes with A/T＞1, non-hypoechoic, irregular margin, 
internal cystic changes, calcification and increased blood supply, the difference between the two groups was statistically significant 
compared with the true negative group (P＜0.05). However, the maximum diameter, position, halo and posterior acoustic attenuation 
were not associated with the false negative results (P＞0.05). Logistic regression analysis showed that A/T＞1, calcification, and 
high blood supply were associated with the false negative results of FNAC. Conclusion: When thyroid nodules with sonographic 
characteristics such as aspect ratio＞1, calcification and rich blood supply were prone to false-negative results during FNAC.
［Key words］ Thyroid nodule; Fine-needle aspiration cytology; False-negative
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　　随着甲状腺结节检出率不断上升，细针抽

吸细胞学检查（fine-needle aspiration cytology，

FNAC）目前被认为是检测甲状腺结节良恶性最

方便和最有效的方法［1］。然而FNAC结果为良

性的甲状腺结节仍有可能为恶性［2］，假阴性结

果会延误治疗，因此FNAC假阴性率备受关注。

研究［3］显示，FNAC假阴性率高达12.9%，如何

降低其假阴性率一直是临床上面临的重要问题。

超声是评估甲状腺结节最常用的影像学检查方 
式［4］，也是FNAC最常用的引导方式。关于结节

的超声特征与FNAC假阴性结果之间的相关性研

究报道较少，本研究拟回顾并分析FNAC假阴性结

节的超声表现，探讨相关超声特征，提高大家的

认识，为FNAC时减少假阴性结果提供参考。

1　资料和方法

1.1　研究对象

　　收集2017年1月—2019年5月于上海市浦东新

区公利医院行甲状腺结节FNAC且结果为阴性的

患者88例，其中男性21例，女性67例，平均年龄

（43±18）岁。纳入标准：FNAC结果为良性的

单发结节；FNAC结果良性但超声高度可疑或患

者有强烈手术意愿进行手术治疗，经石蜡包埋组

织病理学检查证实为恶性。排除标准：细胞学标

本不足及不能确定性质或甲状腺多发癌灶或合并

其他类型癌患者。

1.2　仪器与方法

　　采用日本Toshiba公司的Aplio 500超声诊断

仪，探头频率为4~13 MHz。

　　常规扫查甲状腺，甲状腺结节超声评估指标

包括结节位置、最大径、纵横比、边缘、回声

水平、内部囊性变、钙化类型、周边声晕、后方

回声是否衰减及血供程度。其中结节位置分为甲

状腺浅部及深部，以甲状腺纵切面中点为界，将

甲状腺实质分为前1/2及后1/2两部分，前1/2为浅

部，后1/2为深部；结节最大径分为≤10 mm及＞

10 mm；纵横比（横断面测量前后径与左右径）

分为≤1及＞1；边缘分为规则及不规则；回声水

平与周围甲状腺实质比较，分为低回声及非低回

声；内部囊性变分为是、否；钙化分为有、无；

周边声晕分为有、无；后方回声衰减分为有、

无；甲状腺实质血流分为0~Ⅲ级［5-6］（0级，甲

状腺实质内或周边未见明显血流信号；Ⅰ级可见

少许血流信号；Ⅱ级，可见中等量血流信号；Ⅲ

级，可见丰富血流信号，0~Ⅰ级归为乏血供，

Ⅱ~Ⅲ级归为富血供。）

　　超声引导下FNAC标本采集：患者取平卧

位，将枕头垫于肩和颈下，头部后仰，充分暴露

颈部。对甲状腺行常规超声检查，明确目标结节

位置，测量进针深度，常规消毒，采用7号针头

及5 mL注射器。超声实时引导下进针，直至针尖

到达目标结节，每个结节需穿刺2、3次，穿刺完

成局部按压10~15 min。穿刺过程由2名具FNAC
两年以上经验的医师完成。

　　细胞病理学诊断结果评定：细胞学诊断参照

Bethesda分类法［7］，本研究将Bethesda Ⅱ级为良

性病变纳入研究范围，其中，将细胞学阴性且组

织学也阴性的定义为真阴性，将细胞学阴性而组

织学阳性定义为FNAC假阴性，随后对这两组进

行比较。

1.3　统计学处理

　　采用SPSS 19.0软件进行统计学分析。计数

资料以n（%）表示，以χ2检验进行相关分析； 
P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　甲状腺结节最终诊断结果

　　88例FNAC结果为良性的甲状腺结节患者经

手术后病理学检查证实：25例甲状腺癌，其中 
24例甲状腺乳头状癌，1例滤泡状癌；63例良性

结节，其中50例结节性甲状腺肿，7例甲状腺结

节样增生，6例甲状腺炎（图1）。

2.2　甲状腺结节超声特征与FNAC假阴性的相关

性分析

　　FNAC假阴性与结节的位置、最大径、周边

声晕、后方回声衰减无关（P＞0.05）；与结节

边缘、回声水平、纵横比、内部囊性变、钙化类

型及血供程度有关（P＜0.05）。当结节边缘不
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图1　甲状腺结节超声、细胞病理学和组织病理学图像

A：超声提示甲状腺右叶结节伴钙化；B：FNAC结果为结节性甲状腺肿（HE，×200）；C：经组织病理学证实为甲状腺乳头状癌（HE，
×100）。

规则、非低回声、纵横比＞1、内部伴囊变、钙

化及富血供时，FNAC易发生假阴性（表1）。

2.3　超声特征与FNAC假阴性的多因素分析

　　对于上述组间差异有统计学意义的超声特

征，采用logistic回归分析观察结节超声特征与

假 阴 性 的 相 关 性 。 结 果 显 示 ， 结 节 纵 横 比＞

1、钙化及富血供结节两组差异有统计学意义 
（表2）。

表1　甲状腺结节超声特征与FNAC结果对比分析

结节特征 真阴性（n=63） 假阴性（n=25） P值

最大径/mm 0.530

　≤10 44 18

　＞10 19   7

结节位置 0.468
　深部 15   5
　浅部 48 20
纵横比 0.012

　≤1 50 13

　＞1 13 12

回声水平 0.024
　低回声 56 21
　非低回声 7   4
边缘 0.120
　规则 41   9
　不规则 22 16
内部囊性变 0.014
　否 57 17
　是   6   8
钙化 0.001
　无 47  18
　有 16   7
周边声晕 0.125
　无 57 25
　有   6   0
后方回声衰减 0.571
　无 52 22
　有 11   3
血供程度 0.007
　乏血供 49 12
　富血供 14 13

表2　甲状腺结节超声特征的多因素分析

结节特征 β SE Wald值 df P值 Exp（β）

纵横比＞1 2.102 0.721   8.493 1 0.004   8.182

内部囊变 0.890 1.256   0.503 1 0.478   0.410

边缘 0.711 0.653   1.183 1 0.277   0.491

血流程度 1.956 0.786   8.226 1 0.004   7.074

钙化分类 2.314 0.675 23.462 1 0.001 10.112

回声水平 0.475 1.289   0.136 1 0.712   1.609

3　讨　　论

　　甲状腺结节的患病率逐渐增高，FNAC是目

前术前评价甲状腺结节性质最准确且性价比最高

的诊断方法，准确度高达90%~98%［8］。甲状腺

乳头状癌是最常见的甲状腺癌，通常可以通过明

确的细胞学特征进行诊断。但FNAC存在一定的

假阴性及假阳性。假阴性结果的原因较多，有文

献［9］报道，FNAC假阴性取决于结节的超声风险

分层，在中度可疑结节中，结节的大小可能会影

响假阴性率，其中大于3 cm的结节假阴性率较高

（18.8%）。也有学者［1］认为，导致FNAC假阴

性的主要原因有取样标本不足、穿刺位置不当、

制片染色不良而影响判断，以及阅片者经验不

足。本研究中FNAC诊断的88例阴性结节最终经

手术切除，其中，25例经病理学检查证实为甲状

腺癌。对于FNAC所造成的假阴性结果，国内外

的指南［10-11］建议，FNAC最初诊断为良性的结

节而超声特征疑似恶性者应再次穿刺。但也有学 
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者［12］认为，首次诊断为良性结节随访无明显增

大者无须再次穿刺。

　　从结节的超声特征分析FNAC假阴性的相关

因素研究较少，多数仅从结节大小对其进行研 
究［13］。如果结节太小，定位困难，细针穿刺易

误穿到周围正常的组织而无法准确取到肿瘤组

织，而如果结节过大，其中只有局部的小癌灶，

亦有可能造成细胞取材不足，以及受细胞病理学

诊断医师经验等诸多因素影响，从而导致假阴性

结果［14-16］。

　　本研究对FNAC假阴性的结节声像图特征

进行分析。研究结果显示，结节最大径、结节

位 置 、 边 缘 、 回 声 水 平 、 周 边 声 晕 、 内 部 囊

变、后方回声衰减与假阴性结果不相关（P＞

0.05），纵横比、钙化及血供程度与假阴性相关 
（P＜0.05）。分析上述超声征象与假阴性相关

的原因：① 纵横比＞1的结节容易出现假阴性，

这可能与结节的生长方式及形态有关。纵横比＞

1的结节前后径长、左右径短，在横断面穿刺针

与目标结节接触面相对较窄，在这种情况下可能

导致抽吸的肿瘤细胞偏少，甚至会可能误吸到较

多的周边正常组织。② 钙化对甲状腺结节的良

恶性鉴别有一定的价值，其病理学基础是细胞生

长过快、血管以及纤维组织的数量增加而导致组

织过度增生，内部钙盐沉积。本研究结果显示，

粗钙化结节更容易出现FNAC假阴性，可能是由

于粗大钙化容易为癌灶形成屏障甚至使穿刺针方

向发生改变，导致穿刺只能抽吸到正常的组织。 
③ 由于甲状腺实质内血供丰富，富血供的结节穿

刺时所提取的标本物中血液成分偏多，可能会覆

盖或稀释肿瘤细胞，从而影响判定结果。因此，

本研究建议对于血供丰富的结节尽量避开血管，

动作轻柔，减少抽吸次数。另外，穿刺过程中患

者要避免吞咽、发声以及咳嗽等。

　　本研究也存在一定的局限性，本研究中穿刺

为良性的结节进行手术的样本量较小，因此还有

待进一步通过大样本研究验证。总之，FNAC是

判断甲状腺结节性质的一个重要手段，对于具有

纵横比＞1、钙化及富血供等超声特征的结节，

穿刺易出现假阴性结果，穿刺时应谨慎对待。
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