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［摘要］　目的：研究超声造影（contrast-enhanced ultrasound，CEUS）引导下细针穿刺活检（fine-needle aspiration 

biopsy，FNAB）对直径≥10 mm甲状腺乳头状癌（papillary carcinoma of the thyroid，PTC）的诊断价值。方法：回顾并分

析2020年5月—2023年8月复旦大学附属闵行医院经术后病理学检查证实的PTC（直径≥10 mm）患者资料。所有患者均先

行CEUS检查，CEUS结束后在结节最大径线的二维超声图像下行常规超声引导下FNAB（US-FNAB），抽吸细胞组织涂

片2张（标注A1、A2）作为常规穿刺组。观察同一结节CEUS时图像，选取结节灌注区域行目标穿刺，抽吸细胞组织涂片2

张（标注B1、B2）作为目标穿刺组。以术后病理学检查结果为金标准，采用一致性Kappa检验分析CEUS、US-FNAB以及

CEUS-FNAB这3种方法对PTC的诊断价值。结果：本研究共纳入149例患者（155个结节），在诊断155个PTC方面，CEUS

诊断PTC的灵敏度、特异度、准确度分别为87.1%、68.6%、83.2%；US-FNAB诊断PTC的灵敏度、特异度、准确度分别为

92.9%、78.0%、85.6%；CEUS-FNAB诊断PTC的灵敏度、特异度、准确度分别为98.1%、79.6%、94.9%。以术后病理学

检查结果为金标准，CEUS结果与术后病理学检查结果行Kappa一致性检验，Kappa=0.393（Kappa＜0.4），一致性较差，

差异有统计学意义（P＜0.01）；US-FNAB结果的Kappa值=0.574（0.75＞Kappa≥0.4），一致性一般，差异有统计学意义

（P＜0.01）；CEUS-FNAB结果的Kappa值=0.773（Kappa＞0.75），一致性较好，差异有统计学意义（P＜0.01）。结论：

CEUS技术有助于发现甲状腺的可疑病灶，CEUS-FNAB可提升穿刺准确度和病灶检出率，对PTC的诊断具有重要意义。
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Diagnostic value of contrast-enhanced ultrasound targeted puncture for papillary carcinoma of the thyroid 
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［Abstract］ Objective: To investigate the diagnostic value of contrast-enhanced ultrasound (CEUS) guided fine-needle aspiration 
biopsy (FNAB) for papillary thyroid carcinoma of the thyroid (PTC) with a diameter of ≥10 mm. Methods: The data of patients 
with PTC (≥10 mm in diameter) confirmed by postoperative pathology from May 2020 to August 2023 in Minhang Hospital of 
Fudan University were reviewed and analyzed. All nodules were first examined by CEUS. After the CEUS, conventional ultrasound-
guided FNAB (US-FNAB) was performed to the two-dimensional ultrasound image of the largest diameter of the nodule. Two tissue 
smears (labeled A1 and A2) were used as conventional puncture group. For the same nodule, CEUS images of the same nodule were 
observed, and the perfused area of the nodule was selected for target puncture, and 2 aspirated cell tissue smears (labeled B1 and B2) 
as the target puncture group. With the postoperative pathological findings as the gold standard, the diagnostic value of CEUS, US-
FNAB and CEUS-FNAB for PTC was analyzed using the consistency Kappa test. Results: A total of 149 patients (155 nodes) were 
included in this study. The sensitivity, specificity and accuracy of CEUS in diagnosing 155 PTCs were 87.1%, 68.6% and 83.2%, 
respectively; the sensitivity, specificity and accuracy of US-FNAB were 92.9%, 78.0% and 85.6%; and the sensitivity, specificity and 
accuracy of CEUS-FNAB were 98.1%, 79.6% and 94.9%, respectively. With the postoperative pathology results as the gold standard, 
Kappa consistency test was performed between the CEUS results and the postoperative pathology results, with Kappa=0.393 (Kappa
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　　甲状腺结节是内分泌系统常见的疾病，近年

来随着甲状腺超声检查的普及，以及超声影像技

术的不断发展，甲状腺癌的确诊率明显上升。其

中，甲状腺乳头状癌（papillary carcinoma of the 
thyroid，PTC）是甲状腺癌中最常见的病理学分

型，占甲状腺恶性肿瘤的80%~90%［1］。细针穿

刺活检（fine-needle aspiration biopsy，FNAB）

是目前评估甲状腺可疑结节准确且符合成本效益

的检查方法，有助于减少不必要的甲状腺切除手

术，并被指南推荐，在临床中广泛应用［2］。然而

在病理学检查读片时有些涂片缺乏具有诊断意义

的细胞，无法作出正确的病理学诊断，主要由甲

状腺结节因素（如出血或有大面积钙化）、取样

部位不精确、取样标本不足等造成的。有研究［3］

显示取材不充足发生率可达到10.0%~25.5%。

　　超声造影（contrast-enhanced ultrasound，

CEUS）是一种安全、方便和经济的成像手段，

在甲状腺结节检查中应用越来越广，可以同时对

甲状腺结节进行定性评估［4］。临床数据已经证

实，CEUS通过可视化微血管灌注情况来评估甲

状腺结节的活性部分［5］，对CEUS检测的活性

部分进行穿刺，可减少甲状腺结节FNAB取材不

足。本研究的目的是回顾并分析通过CEUS确定

甲状腺结节的灌注区域，避开不能灌注的无活性

区域，引导FNAB精准定位，增加甲状腺结节穿

刺的取材量，从而提高诊断率。

1　资料和方法

1.1　研究对象

　　选取2020年5月—2023年8月复旦大学附属

闵行医院经术后病理学检查证实的PTC（直径≥ 

10 mm）患者。所有患者在接受CEUS及FNAB前

均已签署知情同意书。患者纳入标准：① 经术后

病理学检查证实为PTC；② 超声显示甲状腺结节

最大径≥10 mm；③ 术前均行CEUS和FNAB。 
④ 既往患者无甲状腺癌或其他恶性肿瘤病史。排

除标准：① CEUS灌注不典型或不清楚；② 无法

配合FNAB；③ 患有PTC以外的恶性结节；④ 既
往有甲状腺手术史。

1.2　仪器与方法

1.2.1　仪器   
　　CEUS采用日本Toshiba公司的Aplio500
超 声 诊 断 仪 ， 使 用 频 率 5 ~ 1 4  M H z 的 高 频 探

头；造影剂使用意大利Brocco公司的声诺维

（SonoVue）。FNAB穿刺针采用日本八光公司

23 G细针。

1.2.2　CEUS和FNAB方法  
　　所有患者检查均由2名具有5年以上CEUS及

FNAB操作经验的医师独立完成（确保CEUS及

FNAB由不同医师完成）。① CEUS检查：患者

取仰卧位，头部后仰，充分暴露颈前区，先行二

维超声检查，观察结节大小、形态、边界、内部

回声、有无钙化及血流情况等，然后定位结节，

尽量选定结节最大径线，且图像能看到甲状腺正

常的切面，切换至造影模式。嘱患者平静呼吸、

避免吞咽。经肘正中静脉团注造影剂2 mL，并

随后用5 mL生理盐水冲管，启动计时器，观察

病灶灌注、达峰、消退的全过程，自动储存动态

图。观察结节开始增强的时间、增强的强度、快

慢及均匀性、灌注有无缺损等情况。低增强、不

完全或不均匀性增强为恶性结节的诊断标准，均

匀性环状增强、等增强、高增强及无增强为良

性结节的诊断标准。② 常规超声引导下行FNAB
（US-FNAB）：穿刺前先行血常规、凝血功能

等检查，明确无细针穿刺禁忌证。患者取仰卧

位，先行二维超声观察目标结节，选取恰当的穿

刺点，注意避开血管、神经。常规消毒、铺巾，

＜0.4), poor consistency, and statistically significant difference (P＜0.01); the Kappa value of the US-FNAB results=0.574 (0.75
＞Kappa≥0.4), the consistency was fair, and the difference was statistically significant (P＜0.01); Kappa value of CEUS-FNAB 
results=0.773 (Kappa＞0.75), consistency was good, and the difference was statistically significant (P＜0.01). Conclusion: CEUS 
technology is helpful to detect suspicious lesions of thyroid cancer, and CEUS-FNAB can improve the accuracy of puncture and 
lesion detection rate, which is of great significance for the diagnosis of PTC.
［Key words］ Papillary carcinoma of the thyroid; Ultrasound; Fine-needle aspiration biopsy; Contrast-enhanced ultrasound
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使用2%利多卡因局部麻醉，用一次性无菌的探

头套包裹好探头，在二维超声引导下选取结节最

大径线手持穿刺针进入结节内，来回提插数次，

退针。吸取细胞组织液后尽量将其全部涂在玻

片上，并用95%乙醇固定。注意在穿刺过程中尽

量避开囊性部分及粗大的钙化。③ CEUS引导下

FNAB（CEUS-FNAB）：US-FNAB涂片2张后，

同一穿刺医师观察其CEUS时图像。确认目标穿

刺区域：① 结节内成分有明显的（高、低或等）

增强；② 结节囊壁有明显增强等，然后进针吸取

细胞组织液涂片2张。

1.2.3　病理涂片制作分类  
　　每个结节先行US-FNAB，涂片2张（标注

A1、A2）作为常规穿刺组；同一结节行CEUS-
FNAB，涂片2张（标注B1、B2）作为目标穿刺

组。最终以术后病理学检查结果作为金标准，评

价两种方法的诊断效果。

1.2.4　细胞病理学分类  
　　所有细胞学涂片均由2名具有5年以上细胞学

诊断经验的病理科医师阅读，他们对病理涂片

A、B组对应的组别一无所知。根据2009版美国

甲状腺细胞病理学Bethesda报告系统分为6个等

级：Ⅰ类，无法诊断；Ⅱ类，良性病变；Ⅲ类，

意义不明确的细胞非典型病变；Ⅳ类，滤泡性肿

瘤；Ⅴ类，可疑恶性肿瘤；Ⅵ类，恶性肿瘤。

满意的FNAB标本至少包含6组适宜观察的甲状

腺滤泡上皮细胞，每组至少由10个细胞构成。

Bethesda Ⅰ类为取材不满意，大于等于Bethesda 
Ⅱ类为取材满意。

1.3　统计学处理

　　采用SPSS 26.0软件进行统计学分析，符合

正态分布的计量资料以x±s表示，两组间比较采

用成组资料t检验，计数资料统计方法为χ2检验，

P＜0.05为差异有统计学意义。以术后病理学检

查结果为金标准，计算灵敏度、特异度、准确

度等，绘制受试者工作特征（receiver operating 
characteristic，ROC）曲线。CEUS结果与术后病

理学检查结果行Kappa一致性检验，即Kappa值

≥0.75为一致性较好；0.40≤Kappa值＜0.75为一

致性一般，Kappa值＜0.4为一致性较差。

2　结　　果

　　本研究最终纳入患者149例，共155个结节，

年龄23~84岁，平均年龄（42±13）岁，其中男

性39例，女性110例（图1）。

图1　本文研究设计和流程图

2.1　CEUS对PTC诊断结果

　　对155个恶性结节注射造影剂后，135个

恶性结节呈现低或稍低强度灌注，灌注模式呈

整体或不均匀灌注；12个恶性结节呈等强度灌

注，周边见环状高增强，强度分布欠均匀；8个

恶性结节呈高或稍高强度灌注，灌注模式呈整

体灌注，强度分布较均匀。根据不同的表现形

式，进行了评分，并绘制了ROC曲线。CEUS
对PTC诊断的最佳阈值分数为3［曲线下面积

（area under curve，AUC）=0.814，图2］。

其 灵 敏 度 、 特 异 度 、 准 确 度 分 别 为 8 7 . 1 % 、

68.6%、83.2%。
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图2　CEUS、US-FNAB和CEUS-FNAB诊断甲状腺恶性结节的

ROC曲线

CEUS预测恶性甲状腺结节的AUC为0.814，US-FNAB为0.887，
CEUS-FNAB为0.906（均P＜0.001）。

2.2　US-FNAB对PTC诊断结果

　　在155个结节中，144个细胞病理学Bethesda 

Ⅴ级以上，病理学检查结果证实均为PTC；有

9个细胞病理学Bethesda Ⅲ级，1个细胞病理学

Bethesda Ⅱ级，1个细胞病理学Bethesda Ⅳ级，

但术后病理学检查均确诊为PTC，以病理学检查

结果为标准，US-FNAB诊断PTC的最佳阈值分

数为3.5（AUC=0.887，图2），其灵敏度、特异

度、准确度分别为92.9%、78%、85.6%。

2.3　CEUS-FNAB对PTC诊断结果

　　部分甲状腺结节二维超声呈实性结节改变，

CEUS显示结节仅部分区域灌注，CEUS-FNAB
目标穿刺避开无灌注区域，提高了穿刺的准确度

（图3）。CEUS-FNAB诊断甲状腺恶性结节的灵

敏度、特异度、准确度分别为98.1%、79.6%、

94.9%。ROC曲线分析显示，CEUS-FNAB诊断

PTC的最佳阈值分数为4（AUC=0.906，图2）。

CEUS-FNAB诊断甲状腺结节的灵敏度、特异

度和准确度都明显高于单一应用（P＜0.001， 
图2）。

2.4　Kappa一致性的结果分析

　　以术后病理学检查结果为金标准，CEUS
结 果 与 术 后 病 理 学 检 查 结 果 行 K a p p a 一 致 性

检验，Kappa=0.393（Kappa＜0.4），一致性

较差；US-FNAB结果的Kappa=0.574（0.75＞
Kappa≥0.4），一致性一般；CEUS目标穿刺结

果的Kappa值=0.773（Kappa＞0.75），一致性较

好，差异均有统计学意义（P＜0.01）。

3　讨　　论

　　近年来甲状腺结节的检出率越来越高，而准

确鉴别甲状腺结节的良恶性对患者尤为重要，既

可以避免良性结节的过度医疗，恶性结节的患者

也可以及时诊治。PTC是最常见的甲状腺癌，患

者的总体预后良好，其术前诊断主要依靠高频超

声和FNAB［6］。FNAB是PTC的重要术前诊断方

A            B         C

图3　典型病例1（患者，男性，40岁，PTC）超声图像及病理学表现

A：CEUS仅见少许造影剂微泡进入，大部分呈无增强区；B：CEUS-FNAB的细胞学显示核大，磨玻璃样，可见核沟（HE染色，×40）；
C：术后病理学检查证实PTC（HE染色，×20，大小，1 cm×0.8 cm）。肿瘤组织排列成乳头状，细胞拥挤，可见核内包涵体及沙砾体伴
间质浸润。
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法，在超声引导下清楚显示甲状腺结节及其周围

血管分布情况，准确实现FNAB病灶采集细胞的

目的，是目前鉴别甲状腺结节良恶性常用的方

法，在临床上可避免不必要的手术［7］。美国甲

状腺学会将FNAB列为甲状腺结节性质诊断的首

选方法，而《超声引导下甲状腺结节细针穿刺活

检专家共识及操作指南（2018版）》也推荐在鉴

别结节良恶性时应用FNAB［8］。

　　但由于中国FNAB技术起步较晚，每个医

师对FNAB技术的掌握能力也参差不齐。李长霖

等［9］回顾并分析了近10年来中国报道的FNAB
的患者，其取材成功率77.6%~99.6%，准确度

61.8%~98.9%。如果结节内出现陈旧性出血、囊

性变、血供不足等情况，在二维超声上很难与恶

性结节鉴别，即便采用彩色多普勒血流成像对

坏死液化的识别也并不灵敏，Khadra等［10］认为

有33%的甲状腺恶性结节血流信号不丰富，为乏

血供的，这使得PTC的术前诊断的准确度难以提

高。FNAB取材过程中避开坏死液化区，精准穿

刺结节灌注区是FNAB取材的关键。

　　CEUS是近年来发展起来的一种新型无创

成像技术，可以在低机械指数下实时显示结节

内微小血管的灌注情况，灵敏地反映病灶的血

供特征。Trimboli等［11］认为甲状腺恶性结节

CEUS主要表现为低增强，本研究中CEUS提示

恶性结节与病理学检查结果的符合率为87.1%
（135/155），呈现不均匀的低增强和慢进快退

的大幅度增强，这与其报道的结果一致。另有20
例呈现等或高增强，这可能与肿瘤中的新生血管

和小穿孔血管的轻度浸润以及肿瘤体积有关。

　　本研究结果表明，CEUS-FNAB诊断准确度

高于常规超声引导（98.1% vs 92.9%），究其原

因CEUS-FNAB取得细胞学分析的高诊断准确度

与灌注区域的定向穿刺有关，CEUS引导可以准

确地区分灌注区域和非灌注区域［12］，精确的靶

向穿刺灌注区域，避免非灌注区域的取材而导

致标本不佳。大量临床研究［13-14］显示，CEUS-
FNAB能准确地判断结节的性质，与手术活检准

确度相当，可减少甲状腺结节的误诊率，提高甲

状腺结节的诊断准确度。本研究中通过CEUS引

导下穿刺取材诊断PTC的总体灵敏度高达98.1%
（152/155），与上述研究结论基本相符。

　 　 目 前 ， 国 内 外 关 于 甲 状 腺 结 节 C E U S -
FNAB、US-FNAB的相关性报道比较多，有学 
者［15］研究证明，CEUS-FNAB比US-FNAB更准

确，Yin等［16］的研究也证明了CEUS-FNAB诊断

的价值，但其研究对象是对不同人不同结节开

展的，本研究为了设计的严谨性，在比较CEUS-
FNAB、US-FNAB两种检查方法时选择同一例

患者同一个结节，减少了由不同结节带来的数

据误差。经过比较，我们发现CEUS-FNAB较 
US-FNAB检测提高了诊断的灵敏度、特异度和

准确度，可以减少单纯CEUS或US-FNAB的假

阴性和假阳性病理学检查结果。有研究［17-20］表

明，US-FNAB的假阴性率为4.7%~39.72%，假

阳性率为1.9%~16.7%。本研究中US-FNAB假阴

性率和假阳性率分别是5.2%和11.6%，符合上述

研究结论。其次，ROC曲线分析显示，CEUS-
FNAB的AUC大于US-FNAB，其Kappa值=0.773
（Kappa＞0.75），一致性较好，差异有统计学

意义（P＜0.01），提示在CEUS引导下目标穿刺

结节明显提高其阳性诊断率。

　　本项研究有几个局限性：首先，回顾性设计

可能会导致患者选择性偏差。其次，样本的不均

匀分布可能会降低统计学分析效能。最后，由于

FNAB是一个经验依赖的过程，不同的操作人员

可能会获得不同的标本，其合格率不尽相同。

　　综上所述，超声引导下的FNAB应作为甲状

腺结节术前诊断的重要方法，CEUS可准确定位

和精确引导，从而提高甲状腺癌诊断准确度。

CEUS-FNAB是甲状腺癌诊断的一种推荐的影像

学检查方式。
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