
临床经验与技术交流

［收稿日期］　２０２００２１７　　［修回日期］　２０２００９１０

［基金项目］　云南省卫计委高层次卫生技术人才培养项

目（编号：Ｄ２０１６５９）

［通讯作者］　△费继敏，Ｅｍａｉｌ：ｊｉｍｉｎｆｅｉ２０１５＠１６３．ｃｏｍ

术前 ＮＬＲ联合 ＳＩＩ在鉴别甲状腺良、恶性结节中
的价值评估

刘芮吟，张睿，吴梦鸽，孟艳飞，吴华杰，费继敏△

６５０１１８昆明，昆明医科大学第三附属医院／云南省肿瘤医院 头颈外二科（刘芮吟、吴梦鸽、孟艳飞、
吴华杰、费继敏），头颈外一科（张睿）

［摘要］　目的：探讨中性粒细胞 －淋巴细胞比值（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）联合系统性免疫性炎症指数
（ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｍｍｕｎｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＳＩＩ）在鉴别甲状腺良、恶性结节中的价值及其与甲状腺结节患者的临床病理特
征的关联，为临床诊治提供参考。方法：回顾性收集２０１８年５月至２０１８年７月云南省肿瘤医院头颈外科收治的３２３
例甲状腺结节患者的临床病理资料及２５９例健康体检者的临床体检资料，按照纳入与排除标准，同时为避免样本量
差异对研究结果造成干扰，最后选取了１２２例甲状腺乳头状癌患者（恶性组）、１２２例结节性甲状腺肿患者（良性
组）、１２２例健康体查结果正常者（正常组）纳入此次研究。进行各组间比较，并以良、恶性组间比较绘制ＲＯＣ曲线计
算术前ＮＬＲ＋ＳＩＩ鉴别诊断最佳截断值，分析不同ＮＬＲ＋ＳＩＩ组别与甲状腺结节临床病理特征的关系。结果：良性组
与恶性组间的年龄、白细胞、淋巴细胞、单核细胞、中性粒细胞计数绝对值、ＮＬＲ、ＳＩＩ、血小板淋巴细胞比值（ｐｌａｔｅｌｅｔ
ｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＰＬＲ）、淋巴细胞单核细胞比值（ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｔｏｍｏｎｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＬＭＲ）、甲状腺球蛋白、甲状腺球蛋白
抗体、原发肿瘤大小、是否靠近甲状腺被膜的差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜０．０５），ＮＬＲ＋ＳＩＩＲＯＣ曲线下面积为
０．７９２［９５％ ＣＩ（０．７３６－０．８４８）］，ＮＬＲ＋ＳＩＩ鉴别诊断良恶性结节最佳截断值为０．３７５，其灵敏度为８９．３４％，特异度
为５８．２０％，阳性预测值６８．１０％，阴性预测值８４．５０％，阳性似然比２．１４，阴性似然比０．１８。术前高 ＮＬＲ＋ＳＩＩ组与
术前低ＮＬＲ＋ＳＩＩ组之间良恶性患者比例、年龄、肿瘤大小、是否靠近甲状腺被膜及甲状腺球蛋白抗体的差异有统计
学意义（均Ｐ＜０．０５）。结论：术前高ＮＬＲ＋ＳＩＩ对于甲状腺结节有一定的鉴别诊断价值，同时可辅助临床医生早期及
时对甲状腺结节患者及健康人群进行相对准确的风险评估及制定个体化的随访方案，实现疾病的早诊早治。

［关键词］中性粒细胞－淋巴细胞比值；系统性免疫性炎症指数；甲状腺乳头状癌；结节性甲状腺肿
［中图分类号］Ｒ７３６．１；Ｒ７３０．４３　 ［文献标志码］Ａ　 ｄｏｉ：１０３９６９／ｊｉｓｓｎ１６７４０９０４２０２０１００１０

引文格式：ＬｉｕＲＹ，ＺｈａｎｇＲ，ＷｕＭＧ，ｅｔａｌ．ＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅＮＬＲｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＳＩＩｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｎｇｂｅｎｉｇｎａｎｄｍａｌｉｇｎａｎｔｔｈｙ

ｒｏｉｄｎｏｄｕｌｅｓ［Ｊ］．ＪＣａｎｃｅｒＣｏｎｔｒｏｌＴｒｅａｔ，２０２０，３３（１０）８７７－８８４．［刘芮吟，张睿，吴梦鸽，等．术前ＮＬＲ联合ＳＩＩ在鉴别甲状腺良、恶

性结节中的价值评估［Ｊ］．肿瘤预防与治疗，２０２０，３３（１０）８７７－８８４．］

ＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆＰｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅＮＬＲＣｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＳＩＩｉｎＤｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｎｇＢｅ
ｎｉｇｎａｎｄＭａｌｉｇｎａｎｔＴｈｙｒｏｉｄＮｏｄｕｌｅｓ
ＬｉｕＲｕｉｙｉｎ，ＺｈａｎｇＲｕｉ，ＷｕＭｅｎｇｇｅ，ＭｅｎｇＹａｎｆｅｉ，ＷｕＨｕａｊｉｅ，ＦｅｉＪｉｍｉｎ
ＳｅｃｏｎｄＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＨｅａｄａｎｄＮｅｃｋＳｕｒｇｅｒｙ，ＹｕｎｎａｎＣａｎｃｅｒＨｏｓｐｉｔａｌ＆ＴｈｅＴｈｉｒｄＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆ
ＫｕｎｍｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ＆ＹｕｎｎａｎＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒ，Ｋｕｎｍｉｎｇ６５０１１８，Ｙｕｎｎａｎ，Ｃｈｉｎａ（ＬｉｕＲｕｉｙｉｎ，Ｗｕ
Ｍｅｎｇｇｅ，ＭｅｎｇＹａｎｆｅｉ，ＷｕＨｕａｊｉｅ，ＦｅｉＪｉｍｉｎ）；ＦｉｒｓｔＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＨｅａｄａｎｄＮｅｃｋＳｕｒｇｅｒｙ，Ｙｕｎｎａｎ
ＣａｎｃｅｒＨｏｓｐｉｔａｌ＆ＴｈｅＴｈｉｒｄＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＫｕｎｍｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ＆ＹｕｎｎａｎＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒ，
Ｋｕｎｍｉｎｇ６５０１１８，Ｙｕｎｎａｎ，Ｃｈｉｎａ（ＺｈａｎｇＲｕｉ）
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＦｅｉＪｉｍｉｎ，Ｅｍａｉｌ：ｊｉｍｉｎｆｅｉ２０１５＠１６３．ｃｏｍ
ＴｈｉｓｓｔｕｄｙｗａｓｓｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙｇｒａｎｔｓｆｒｏｍＨｅａｌｔｈａｎｄＦａｍｉｌｙＰｌａｎｎｉｎｇＣｏｍｍｉｓｓｉｏｎｏｆＹｕｎｎａｎＰｒｏｖｉｎｃｅ

（ＮＯ．Ｄ２０１６５９）．

［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：Ｔｈｅｐｒｅｓｅｎｔｓｔｕｄｙｗａｓｄｅｓｉｇｎｅｄｔｏ
ｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ
（ＮＬＲ）ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｓｙｓｔｅｍｉｃｉｍｍｕｎｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ

·７７８·肿瘤预防与治疗２０２０年１０月第３３卷第１０期 ＪＣａｎｃｅｒＣｏｎｔｒｏｌＴｒｅａｔ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０２０，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．１０
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（ＳＩＩ）ｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｎｇｂｅｎｉｇｎａｎｄｍａｌｉｇｎａｎｔｔｈｙｒｏｉｄｎｏｄｕｌｅｓａｎｄｉｔｓａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｗｉｔｈｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｆｅａｔｕｒｅｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｔｈｙｒｏｉｄｎｏｄｕｌｅｓ，ｓｏａｓｔｏｐｒｏｖｉｄｅｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｍｅｔｈｏｄｓ：Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｄａｔａｏｆ
３２３ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｈｙｒｏｉｄｎｏｄｕｌｅｓｔｒｅａｔｅｄｉｎｔｈｅＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＨｅａｄａｎｄＮｅｃｋＳｕｒｇｅｒｙｉｎＹｕｎｎａｎＣａｎｃｅｒＨｏｓｐｉｔａｌｆｒｏｍＭａｙ
２０１８ｔｏＪｕｌｙ２０１８ａｎｄｐｈｙｓｉｃａｌｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｄａｔａｏｆ２５９ｈｅａｌｔｈｙｓｕｂｊｅｃｔｓｗｅｒｅｃｏｌｌｅｃｔｅｄｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｉｎｃｌｕｓｉｏｎ
ａｎｄｅｘｃｌｕｓｉｏｎｃｒｉｔｅｒｉａ．Ｉｎｏｒｄｅｒｔｏａｖｏｉｄｉｎａｃｃｕｒａｔｅｒｅｓｕｌｔｓｃａｕｓｅｄｂｙｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｓａｍｐｌｅｓｉｚｅ，１２２ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｈｙｒｏｉｄ
ｐａｐｉｌｌａｒｙｃａｒｃｉｎｏｍａ（ｔｈｅｍａｌｉｇｎａｎｔｇｒｏｕｐ），１２２ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｄｕｌａｒｇｏｉｔｅｒ（ｔｈｅｂｅｎｉｇｎｇｒｏｕｐ）ａｎｄ１２２ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｒ
ｍａｌｐｈｙｓｉｃａｌｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓ（ｔｈｅｎｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ）ｗｅｒｅｉｎｃｌｕｄｅｄｉｎｔｈｉｓｓｔｕｄｙ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓａｍｏｎｇｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄ．
Ｉｎａｄｄｉｔｉｏｎ，ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ（ＲＯＣ）ｃｕｒｖｅｗａｓｐｌｏｔｔｅｄｔｏｃａｌｃｕｌａｔｅｔｈｅｏｐｔｉｍａｌｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｏｆｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ＮＬＲ＋ＳＩＩｆｏｒｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓ．Ｍｏｒｅｏｖｅｒ，ｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｆｅａｔｕｒｅｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｈｙｒｏｉｄ
ｎｏｄｕｌｅｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔＮＬＲ＋ＳＩＩｇｒｏｕｐｓｗａｓａｎａｌｙｚｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ：Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｂｅｎｉｇｎｇｒｏｕｐ
ａｎｄｍａｌｉｇｎａｎｔｇｒｏｕｐｉｎａｇｅ，ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌｓ，ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓ，ｍｏｎｏｃｙｔｅｓａｎｄｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓ，ＮＬＲ，ＳＩＩ，ｐｌａｔｅｌｅｔｔｏｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ
ｒａｔｉｏ（ＰＬＲ），ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｔｏｍｏｎｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ（ＬＭＲ），ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ（Ｔｇ），ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ（ＴＧＡｂ），ｐｒｉｍａｒｙｔｕｍｏｒ
ｓｉｚｅａｎｄｔｈｅｄｉｓｔａｎｃｅｆｒｏｍｎｏｄｕｌｅｔｏｔｈｙｒｏｉｄｃａｐｓｕｌｅ（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅｏｆＮＬＲ＋ＳＩＩｗａｓ０．７９２（９５％
ＣＩ：０．７３６－０．８４８）．ＴｈｅｏｐｔｉｍａｌｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｏｆＮＬＲ＋ＳＩＩｆｏｒｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｂｅｎｉｇｎａｎｄｍａｌｉｇｎａｎｔｎｏｄｕｌｅｓｗａｓ
０．３７５，ｗｉｔｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆ８９．３４％，ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｏｆ５８．２０％，ｐｏｓｉｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅｏｆ６８．１％，ｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃａｔｉｖｅｖａｌｕｅ
ｏｆ８４．５％，ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｉｋｅｌｉｈｏｏｄｒａｔｉｏｏｆ２．１４ａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅｌｉｋｅｌｉｈｏｏｄｒａｔｉｏｏｆ０．１８．Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌｌｙ，ｔｈｅｂｅｎｉｇｎ／ｍａｌｉｇｎａｎｔｒａｔｉｏ，
ａｇｅ，ｓｉｚｅｏｆｐｒｉｍａｒｙｃａｎｃｅｒ，ｔｈｅｄｉｓｔａｎｃｅｆｒｏｍｎｏｄｕｌｅｔｏｔｈｙｒｏｉｄｃａｐｓｕｌｅａｎｄＴｇＡｂｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｈｉｇｈｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅＮＬＲ＋ＳＩＩｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｌｏｗｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅＮＬＲ＋ＳＩＩｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｈｉｇｈｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ＮＬＲ＋ＳＩＩｅｘｅｒｔｓａｃｅｒｔａｉｎｖａｌｕｅｉｎｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｈｙｒｏｉｄｎｏｄｕｌｅｓ．Ｉｎａｄｄｉｔｉｏｎ，ｉｔｃａｎａｌｓｏａｓｓｉｓｔ
ｔｏｔｉｍｅｌｙａｎｄｅａｒｌｙｅｓｔａｂｌｉｓｈａｒｅｌａｔｉｖｅｌｙａｃｃｕｒａｔｅｒｉｓｋａｓｓｅｓｓｍｅｎｔａｎｄａｎｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄｆｏｌｌｏｗｕｐｐｌａｎｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｈｙｒｏｉｄ
ｎｏｄｕｌｅｓａｎｄｈｅａｌｔｈｙｐｅｏｐｌｅ，ｔｈｅｒｅｂｙａｃｈｉｅｖｉｎｇｅａｒｌｙｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｔｈｅｄｉｓｅａｓｅ．
［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ＮＬＲ；Ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｍｍｕｎｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ；Ｐａｐｉｌｌａｒｙｔｈｙｒｏｉｄｃａｒｃｉｎｏｍａ；Ｎｏｄｕｌａｒｇｏｉｔｅｒ

　　甲状腺癌作为人体最常见的内分泌系统实体恶
性肿瘤，近年来在全球范围内的发病率呈逐年攀升

态势［１２］。甲状腺乳头状癌（ｐａｐｉｌｌａｒｙｔｈｙｒｏｉｄｃａｎｃｅｒ，
ＰＴＣ）在甲状腺癌中最为常见，其恶性程度较低、病
程发展缓慢、预后相对较好，但早期易发生淋巴结转

移，尤以中央区淋巴结转移常见［３］。随着分子生物

标记物的不断发展完善，炎性微环境在肿瘤发生、发

展中的影响得到医学界普遍共识，许多研究表明中

性粒细胞淋巴细胞比值（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ
ｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）、系统性免疫性炎症指数（ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｍ
ｍｕｎｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＳＩＩ）和血小板淋巴细胞比
值（ｐｌａｔｅｌｅｔｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＰＬＲ）［４１１］等炎症反
应指标是影响多种恶性肿瘤的独立预后因素，并且

ＮＬＲ还可作为实体恶性肿瘤的辅助鉴别手段［１２１３］，

在甲状腺肿瘤鉴别中有一定优势。ＳＩＩ计算方式的
特殊性使其更为科学和稳定，有较好的研究前景，但

其对肿瘤良恶性的鉴别作用却鲜有提及。本研究通

过探讨ＮＬＲ联合ＳＩＩ在甲状腺结节中的诊断价值及
其与病理特征的关联性，旨在将简单易得的炎性指

标科学地应用于临床实践，为甲状腺结节良、恶性鉴

别诊断及风险评估提供一定的价值参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料
回顾性收集２０１８年５月至２０１８年７月就诊于

云南省肿瘤医院头颈外科的甲状腺结节患者的临床

病理资料及健康体检的临床体检资料。恶性组纳入

标准：１）术后病理诊断明确证实为 ＰＴＣ；２）就诊前
未行甲状腺手术、放化疗等相关治疗；３）病史记录
完整，检查结果完善；４）无合并其它恶性肿瘤的病
史。良性组纳入标准：１）术后病理诊断明确证实是
结节性甲状腺肿；２）就诊前未行甲状腺手术、放化
疗等相关治疗；３）病史记录完整，检查结果完善；４）
未合并其它恶性肿瘤病史。正常组纳入标准：１）体
检前无甲状腺疾病病史；２）未合并其它恶性肿瘤病
史；３）检查结果完善。排除标准：１）采血前有感染、
输血史、心肌梗死、高血压、糖尿病、血液系统疾病等

可造成血常规异常者；２）近期使用抗凝药物、激素
类、白介素等药物影响血常规结果者。所收集的临

床资料均已通过了云南省肿瘤医院伦理委员会的医

学伦理审查，已获得所有研究对象的知情同意。

１．２　方法
详细记录患者的年龄、性别、肿瘤位置及其与甲

状腺被膜是否靠近、肿瘤大小等临床病理参数，收集

所有甲状腺结节患者手术前１周内及我院健康体查
正常人的血常规报告单，包括白细胞计数、中性粒细
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胞计数、淋巴细胞计数和单核细胞计数绝对值等，并

计算得出 ＮＬＲ（ＮＬＲ＝中性粒细胞计数绝对值／淋
巴细胞计数绝对值）、ＳＩＩ（ＳＩＩ＝血小板计数绝对值×
中性粒细胞计数绝对值／淋巴细胞计数绝对值）、
ＰＬＲ（ＰＬＲ＝血小板计数绝对值／淋巴细胞计数绝对
值）和淋巴细胞单核细胞比值（ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｔｏｍｏｎｏ
ｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＬＭＲ）（ＬＭＲ＝淋巴细胞计数绝对值／单核
细胞计数绝对值）。利用 ＳＰＳＳ２２．０构建基于两个
临床指标ＮＬＲ和ＳＩＩ的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型，并计算两
指标联合预测概率，以预测概率画受试者工作特征

曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）曲
线，并计算曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）
并得出判别甲状腺结节良恶性的最佳 ｃｕｔｏｆｆ值（约
登指数最大时）。利用 ｃｕｔｏｆｆ值将良、恶性甲状腺
结节患者分为两组，将其与甲状腺结节临床病理指

标进行统计学分析。

１．３　统计学处理
数据采用ＳＰＳＳ２２．０软件进行分析。符合正态

定量指标通过ｘ±ｓ进行统计描述，组间差异通过 ｔ
检验进行统计推断，非正态定量指标通过 Ｋｒｕｓｋａｌ
Ｗａｌｌｉｓ秩和检验，定性资料通过频数统计描述，组间
差异通过卡方检验或 Ｆｉｓｈｅｒ推断。通过 ＲＯＣ曲线
计算预测ＮＬＲ＋ＳＩＩ鉴别甲状腺良、恶结节的最佳截
断值。设检验水准为α＝０．０５，双侧。

２　结　果

２．１　入组患者资料
本研究共收集到３２３例甲状腺结节患者及２５９

例健康体查者的临床资料。由于既往未检索到有关

ＮＬＲ联合ＳＩＩ诊断分析文献，为达严谨，初期收集了
各６９例良、恶性结节患者临床资料进行预实验，得
ＡＵＣ１＝０．６９，设ＡＵＣ０＝０．５０，α＝０．０５，β＝０．１０，Ｒ＝
１。利用ＰＡＳＳ１１软件计算得到至少需要纳入４５例
病例及对照。按照纳入与排除标准，同时为避免样本

量差异对研究结果造成干扰，最后有１２２例ＰＴＣ患者
（恶性组）、１２２例结节性甲状腺肿患者（良性组）、１２２
例健康体查结果正常者（正常组）纳入此次研究。

２．２　正常组与恶性组外周血相关指标比较
正常组与恶性组，在性别、白细胞、淋巴细胞、中

性粒细胞计数绝对值、血小板、ＮＬＲ、ＳＩＩ、ＰＬＲ、ＬＭＲ、
甲状腺球蛋白抗体（ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ，ＴｇＡｂ）、
甲状腺过氧化物酶抗体（ａｎｔｉｔｈｙｒｏｉｄｐｅｒｏｘｉｄａｓｅａｎｔｉ
ｂｏｄｙ，ＴＰＯＡｂ）、游离三碘甲状腺原氨酸（ｆｒｅｅｔｒｉｉｏｄｏ
ｔｈｙｒｏｎｉｎｅ，ＦＴ３）指标的差异均具有统计学意义（均 Ｐ
＜０．０５），而在年龄、单核细胞、红细胞计数绝对值、促
甲状腺激素（ｔｈｙｒｏｉｄｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ，ＴＳＨ）、甲状
腺球蛋白（ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，Ｔｇ）、游离甲状腺激素（ｆｒｅｅ
ｔｈｙｒｏｘｉｎｅ，ＦＴ４）指标的差异均不具有统计学意义（均
Ｐ＞０．０５）（表１）。

表１　正常组与恶性组患者外周血指标差异性分析

Ｔａｂｌｅ１．ＤｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎＰｅｒｉｐｈｅｒａｌＢｌｏｏｄＩｎｄｉｃａｔｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅＮｏｒｍａｌＧｒｏｕｐａｎｄｔｈｅＭａｌｉｇｎａｎｔＧｒｏｕｐ

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｎｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１２２） Ｍａｌｉｇｎａｎｔｇｒｏｕｐ（ｎ＝１２２） Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ Ｐ

Ｇｅｎｄｅｒ（ｍａｌｅ／ｆｅｍａｌｅ） ６１／６１ ２５／９７ ２３．２７２ ＜０．００１ａ

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ４２．９８±１５．００ ４４．３０±９．３４ ０．８２５ ０．４１０ｂ

Ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ（１０９／Ｌ） ５．７０（６．５６－５．０３） ６．６８（７．７５－５．４３） －４．５８５ ＜０．００１ｃ

Ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ（１０９／Ｌ） ２．６３±０．５８ １．８８±０．５５ －１０．３１８ ＜０．００１ｂ

Ｍｏｎｏｃｙｔｅ（１０９／Ｌ） ０．３３±０．１０ ０．３３±０．１４ ０．００５ ０．９９６ｂ

Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ（１０９／Ｌ） ２．６２（３．０７－２．２７） ４．２０（５．１５－３．３９） －１０．９５９ ＜０．００１ｃ

Ｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌ（１０１２／Ｌ） ４．９９±０．４９ ５．０３±０．５６ ０．５５１ ０．５８２ｂ

Ｂｌｏｏｄｐｌａｔｅｌｅｔ（１０９／Ｌ） ２３０．２３±５３．４７ ２６１．６８±７３．２６ １１．７５３ ＜０．００１ｂ

ＳＩＩ ２３０．４８（２８０．３８－１９１．３５） ５４８．７１（７５１．８１－４２６．３６） －１３．１０３ ＜０．００１ｃ

ＮＬＲ １．０５（１．１３－０．９１） ２．１８（２．７０－１．８９） －１３．３０６ ＜０．００１ｃ

ＰＬＲ ８４．６６（１１２．２３－７３．０３） １３３．５４（１７０．８１－１０８．４０） －９．３３１ ＜０．００１ｃ

ＬＭＲ ８．３３（９．８３－６．８５） ５．８８（７．４２－４．５０） －７．３２６ ＜０．００１ｃ

ＴＳＨ（ｍＩＵ／Ｌ） ２．８２（３．９４－１．７９） ２．９０（４．３０－１．７０） －０．６５３ ０．５１４ｃ

Ｔｇ（ｎｇ／ｍＬ） １０．４９（１６．７４－６．２８） １２．１８（３０．１４－２．５６） －０．１０４ ０．９１７ｃ

ＴｇＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） １０．００（１０．００－１０．００） １７．４９（５８．７８－１４．０７） －１０．１５０ ＜０．００１ｃ

ＴＰＯＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） ２．００（２．００－２．００） １４．７２（２７．６９－１０．８９） －１３．０１７ ＜０．００１ｃ

ＦＴ３（ｐｍｏｌ／Ｌ） ５．６６（６．０６－５．４１） ５．０４（５．３４－４．７３） －８．９５２ ＜０．００１ｃ

ＦＴ４（ｐｍｏｌ／Ｌ） １５．２７（１６．６７－１４．１７） １５．３２（１６．６０－１３．９５） －０．０６５ ０．９４８ｃ
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ａＣｈｉｓｑｕａｒｅｔｅｓｔ；ｂＳｔｕｄｅｎ’ｓｔｔｅｓｔ；ｃＲａｎｋｓｕｍｔｅｓｔ．

ＳＩＩ：Ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｍｍｕｎｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ；ＮＬＲ：Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ；ＰＬＲ：Ｐｌａｔｅｌｅｔｔｏｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｒａｔｉｏ；ＬＭＲ：Ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｔｏｍｏｎｏｃｙｔｅｒａｔｉ
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ｔｈｙｒｏｎｉｎｅ；ＦＴ４：Ｆｒｅｅｔｈｙｒｏｘｉｎｅ．

ＳＩＩ＝ａｂｓｏｌｕｔｅｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｕｎｔ×ａｂｓｏｌｕｔｅｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｏｕｎｔ／ａｂｓｏｌｕｔｅｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｃｏｕｎｔ；ＮＬＲ＝ａｂｓｏｌｕｔｅｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｏｕｎｔ／ａｂｓｏｌｕｔｅｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｃｏｕｎｔ；ＰＬＲ＝

ａｂｓｏｌｕｔｅｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｕｎｔ／ａｂｓｏｌｕｔｅｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｏｕｎｔ；ＬＭＲ＝ａｂｓｏｌｕｔｅｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｏｕｎｔ／ａｂｓｏｌｕｔｅｍｏｎｏｃｙｔｅｃｏｕｎｔ．

２．３　良恶性结节分组与临床病理指标比较：
良性组与恶性组在年龄、白细胞、淋巴细胞、单

核细胞、中性粒细胞计数绝对值、ＮＬＲ、ＳＩＩ、ＰＬＲ、
ＬＭＲ、Ｔｇ、ＴｇＡｂ、原发肿瘤大小及靠近甲状腺被膜差

异均具有统计学意义（均 Ｐ＜０．０５），在性别、红细
胞、血小板计数绝对值、ＴＳＨ、ＴＰＯＡｂ、ＦＴ３、ＦＴ４、肿
瘤位置方面的差异均不具有统计学意义（均 Ｐ＞
０．０５）（表２）。

表２　甲状腺良、恶性组患者临床病理特征差异性分析
Ｔａｂｌｅ２．ＣｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＦｅａｔｕｒｅｓｉｎＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＢｅｎｉｇｎａｎｄＭａｌｉｇｎａｎｔＴｈｙｒｏｉｄＤｉｓｅａｓｅ

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｂｅｎｉｇｎｇｒｏｕｐ（ｎ＝１２２） Ｍａｌｉｇｎａｎｔｇｒｏｕｐ（ｎ＝１２２） Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ Ｐ

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ４９．６６±１０．７６ ４４．３０±９．３４ ４．１５６ ＜０．００１ｂ

Ｇｅｎｄｅｒ（ｍａｌｅ／ｆｅｍａｌｅ） ２３／９９ ２５／９７ ０．１０４ ０．７４７ａ

Ｓｉｚｅｏｆｐｒｉｍａｒｙｃａｎｃｅｒ（ｃｍ） ５９．１５９ ＜０．００１ａ

　＜＝１ ３４ ９４

　＞１ ８８ ２８

Ｐｏｌｅ ０．６７５ ０．７１４ａ

　Ｕｐｓｉｄｅ ３９ ４３

　Ｍｉｄｄｌｅ ３８ ４０

　Ｌｏｗｅｒ ４５ ３９

Ｎｏｄｕｌｅｃｌｏｓｅｔｏｔｈｅｔｈｙｒｏｉｄｃａｐｓｕｌｅ（ｙｅｓ／ｎｏ） ５／１１７ ２１／１０１ １１．０２０ ０．００１ａ

Ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ（１０９／Ｌ） ６．００（７．０１－５．１６） ６．６８（７．７５－５．４３） －２．９７５ ０．００３ｃ

Ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ（１０９／Ｌ） ２．１３±０．５３ １．８８±０．５５ ３．６４４ ＜０．００１ｂ

Ｍｏｎｏｃｙｔｅ（１０９／Ｌ） ０．２８±０．１１ ０．３３±０．１４ －３．１７２ ０．００２ｂ

Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ（１０９／Ｌ） ３．３６（４．２６－２．８０） ４．２０（５．１５－３．３９） －５．０９７ ＜０．００１ｃ

Ｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌ（１０１２／Ｌ） ４．９３±０．４５ ５．０３±０．５６ －１．５４２ ０．１２４ｂ

Ｂｌｏｏｄｐｌａｔｅｌｅｔ（１０９／Ｌ） ２４７．２３±６６．３０ ２４８．５７±７２．９５ －０．１５０ ０．８８１ｂ

ＳＩＩ ３９１．３０（５１５．９９－２８８．３８） ５４８．７１（７５１．８１－４２６．３６） －６．６０３ ＜０．００１ｃ

ＮＬＲ １．６３（２．０３－１．３８） ２．１８（２．７０－１．８９） －７．７５７ ＜０．００１ｃ

ＰＬＲ １１９．０７（１４６．３７－９２．９９） １３３．５４（１７０．８１－１０８．４０） －３．５３７ ＜０．００１ｃ

ＬＭＲ ７．９０（９．７３－５．９０） ５．８８（７．４２－４．５０） －５．７４９ ＜０．００１ｃ

ＴＳＨ（ｍＩＵ／Ｌ） ２．５２（３．７１－１．４１） ２．９０（４．３０－１．７０） －１．７４５ ０．０８１ｃ

Ｔｇ（ｎｇ／ｍＬ） １９．９７（４３．９４－７．７６） １２．１８（３０．１４－２．５６） －２．５７１ ０．０１０ｃ

ＴｇＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） １３．６２（１８．２８－１０．３１） １７．４９（５８．７８－１４．０７） －５．２９４ ＜０．００１ｃ

ＴＰＯＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） １４．２３（２０．７２－１０．８９） １４．７２（２７．６９－１０．８９） －１．０９０ ０．２７６ｃ

ＦＴ３（ｐｍｏｌ／Ｌ） ５．０９（５．４０－４．６８） ５．０４（５．３４－４．７３） －０．３３５ ０．７３８ｃ

ＦＴ４（ｐｍｏｌ／Ｌ） １５．６２（１６．８５－１４．６３） １５．３２（１６．６０－１３．９５） －１．２８０ ０．２０１ｃ

ａＣｈｉｓｑｕａｒｅｔｅｓｔ；ｂＳｔｕｄｅｎ’ｓｔｔｅｓｔ；ｃＲａｎｋｓｕｍｔｅｓｔ．

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ１．

２．４　ＮＬＲ＋ＳＩＩ对鉴别甲状腺良恶性效果的临床价
值分析

　　利用 ＳＰＳＳ构建基于两个临床指标 ＮＬＲ和 ＳＩＩ

的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型，计算两指标联合预测概率，发
现ＮＬＲ联合ＳＩＩ预测曲线的 β值为 －３．９６５，ＳＥ值
为０．６３２，ＥＸＰ（β）值为０．０１９，Ｐ＜０．００１。分别绘制
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ＮＬＲ、ＳＩＩ、ＰＬＲ、ＬＭＲ、ＮＬＲ＋ＳＩＩ鉴别诊断甲状腺良
恶性结节的ＲＯＣ曲线（图１），从图中可以得到本研
究中ＮＬＲ＋ＳＩＩ曲线下面积＞ＮＬＲ曲线下面积 ＞ＳＩＩ
曲线下面积＞ＰＬＲ曲线下面积 ＞ＬＭＲ曲线下面积。
ＮＬＲ＋ＳＩＩＲＯＣ曲线下面积为０．７９２，〔９５％ ＣＩ（０．

７３６，０．８４８）〕（表３），计算得 ＮＬＲ＋ＳＩＩ鉴别诊断良
恶性结节最佳截断值为 ０．３７５，其灵敏度为
８９．３４％，特异度为５８．２０％，阳性预测值６８．１％，阴
性预测值 ８４．５％，阳性似然比 ２．１４，阴性似然比
０．１８（表４）。

图１　ＮＬＲ、ＳＩＩ、ＰＬＲ、ＬＭＲ、ＮＬＲ＋ＳＩＩ诊断甲状腺良、恶性结节的ＲＯＣ曲线
Ｆｉｇｕｒｅ１．ＲＯＣＣｕｒｖｅＳｈｏｗｉｎｇＮＬＲ，ＳＩＩ，ＰＬＲ，ＬＭＲａｎｄＮＬＲ＋ＳＩＩｆｏｒｔｈｅＤｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＢｅｎｉｇｎａｎｄＭａｌｉｇｎａｎｔＴｈｙｒｏｉｄ
Ｎｏｄｕｌｅｓ
ＲＯＣ：Ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ；ｏｔｈｅｒａｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ１．

表３　ＮＬＲ、ＳＩＩ、ＰＬＲ、ＬＭＲ、ＮＬＲ＋ＳＩＩ诊断曲线ＡＵＣ值
Ｔａｂｌｅ３．ＡＵＣＶａｌｕｅｓｏｆＮＬＲ，ＳＩＩ，ＰＬＲ，ＬＭＲａｎｄＮＬＲ＋ＳＩＩ

Ｖａｒｉａｂｌｅ ＡＵＣ ９５％ ＣＩ Ｐ Ｓｔａｎｄａｒｄｅｒｒｏｒ

ＮＬＲ ０．７８７ ０．７３０－０．８４３ ＜０．００１ ０．０２９

ＳＩＩ ０．７４８ ０．６８７－０．８０８ ＜０．００１ ０．０３１

ＰＬＲ ０．６３３ ０．５６４－０．７０３ ＜０．００１ ０．０３５

ＬＭＲ ０．２８６ ０．２２１－０．３５１ ＜０．００１ ０．０３３

ＮＬＲ＋ＳＩＩ ０．７９２ ０．７３６－０．８４８ ＜０．００１ ０．０２９

ＡＵＣ：Ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ；ｏｔｈｅｒａｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ１．

表４　不同 ＮＬＲ＋ＳＩＩｃｕｔｏｆｆ值鉴别诊断甲状腺结节的效度
Ｔａｂｌｅ４．ＶａｌｉｄｉｔｙｏｆＤｉｆｆｅｒｅｎｔＮＬＲ＋ＳＩＩＣｕｔｏｆｆＶａｌｕｅｓｉｎｔｈｅＤｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌＤｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＴｈｙｒｏｉｄＮｏｄｕｌｅｓ

Ｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅ Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ
（％）

Ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ
（％）

Ｙｏｕｄｅｎ
ｉｎｄｅｘ

＋ＰＶ
（％）

－ＰＶ
（％） ＋ＬＲ －ＬＲ

ＣｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｗｈｅｎｔｈｅＹｏｕｄｅｎｉｎｄｅｘｗａｓ
ｍａｘｉｍｕｍ（０．３７５） ８９．３４ ５８．２０ ０．４７５ ６８．１ ８４．５ ２．１４ ０．１８

Ｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｗｈｅｎｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｗａｓ９０％
（０．３６３） ９０ ５６．５６ ０．４６７ ６７．５ ８５．２ ２．０８ ０．１７

Ｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｗｈｅｎｔｈｅｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｗａｓ９０％
（０．７１３） ３４．４３ ９０ ０．２４６ ７７．８ ５７．９ ３．５０ ０．７３

＋ＰＶ：Ｐｏｓｉｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅ；－ＰＶ：Ｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅ；＋ＬＲ：Ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｉｋｅｌｉｈｏｏｄｒａｔｉｏ；－ＬＲ：Ｎｅｇａｔｉｖｅｌｉｋｅｌｉｈｏｏｄｒａｔｉｏ；ｏｔｈｅｒａｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓ

ａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ１．
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２．５　不同 ＮＬＲ＋ＳＩＩ分组与甲状腺结节患者的临
床病理特征关系

　　将２４４例甲状腺结节患者通过最佳 ＮＬＲ截断
值分为术前高 ＮＬＲ＋ＳＩＩ组（ＮＬＲ＋ＳＩＩ＞０．３７５）和
术前低ＮＬＲ＋ＳＩＩ组（ＮＬＲ≤ ０．３７５）。术前高 ＮＬＲ
＋ＳＩＩ组与术前低ＮＬＲ＋ＳＩＩ组之间良性率（或恶性
率）、年龄分组、肿瘤大小分组、是否与甲状腺被膜

靠近及ＴｇＡｂ的差异有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０５），
而与性别、肿瘤位置、是否合并桥本氏甲状腺炎、

ＴＰＯＡｂ之间差异无统计学意义（Ｐ均 ＞０．０５）（表
５）。术前高 ＮＬＲ＋ＳＩＩ组患者的恶性组患者、肿瘤
大小在小于２ｃｍ区间内占比较多，ＴＧＡｂ值明显更
高，年龄偏小。

表５　ＮＬＲ＋ＳＩＩ分组与甲状腺结节患者病理特征差异性分析
Ｔａｂｌｅ５．ＰａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＴｈｙｒｏｉｄＮｏｄｕｌｅｓｉｎＤｉｆｆｅｒｅｎｔＧｒｏｕｐｓ

Ｖａｒｉａｂｌｅ ＬｏｗＮＬＲ＋ＳＩＩｇｒｏｕｐ
（ｎ＝８４）

ＨｉｇｈＮＬＲ＋ＳＩＩｇｒｏｕｐ
（ｎ＝１６０）

Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ Ｐ

Ｓｅｖｅｒｉｔｙ（ｂｅｎｉｇｎ／ｍａｌｉｇｎａｎｔ） ７１／１３ ５１／１０９ ６１．０７３ ＜０．００１ａ

Ｇｅｎｄｅｒ（ｍａｌｅ／ｆｅｍａｌｅ） １４／７０ ３４／１２６ ０．７３２ ０．３９２ａ

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ５．７５３ ０．０１６ａ

　＜５５ ６０ １３５

　≥５５ ２４ ２５

Ｓｉｚｅｏｆｐｒｉｍａｒｙｃａｎｃｅｒ（ｃｍ） ２６．５３０ ＜０．００１ａ

　＜１ ２７ ９８

　１－＜２ １１ ２６

　≥２ ４６ ３６

Ｐｏｌｅ ０．４２６ ０．８０８ａ

　Ｕｐｓｉｄｅ ２８ ５４

　Ｍｉｄｄｌｅ ２５ ５３

　Ｌｏｗｅｒ ３１ ５３

Ｎｏｄｕｌｅｃｌｏｓｅｔｏｔｈｅｔｈｙｒｏｉｄｃａｐｓｕｌｅ（ｙｅｓ／ｎｏ） ４／８０ ２２／１３８ ４．６７４ ０．０３１ａ

ＷｉｔｈＨａｓｈｉｍｏｔｏｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ（ｙｅｓ／ｎｏ） １／８３ １０／１５０ － ０．１０３ｃ

ＴｇＡｂ（ＩＵ／ｍｌ） ３０．５７ １１２．７４ －３．６５１ ＜０．００１ｄ

ＴＰＯＡｂ（ＩＵ／ｍｌ） ３１．５０ ４７．０８ －１．１２９ ０．２５９ｄ

ａＣｈｉｓｑｕａｒｅｔｅｓｔ；ｂＳｔｕｄｅｎ’ｓｔｔｅｓｔ；ｃＦｉｓｈｅｒ’ｓｅｘａｃｔｔｅｓｔ；ｄＲａｎｋｓｕｍｔｅｓｔ．

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ１．

３　讨　论

甲状腺癌是全球最常见的实体内分泌恶性肿

瘤，以乳头状癌的病理亚型较为多见。有研究表明，

部分结节性甲状腺肿具有向甲状腺癌发展的恶性潜

能［１４］，但因其早期发展隐匿并且疾病的相关检查存

在局限，患者常常在早期未能及时得到针对治疗，从

而增加了后期淋巴结远处转移风险。为早期及时对

结节性甲状腺肿患者进行相对准确的风险评估及制

定个体化的随访方案，实现疾病的早诊早治，本文就

ＮＬＲ联合ＳＩＩ指标在甲状腺结节中的良恶性鉴别效
果及与其临床病理特征关系进行探讨。

３．１　外周血指标在各组间的差异
肿瘤炎性反应微环境的组成成分与肿瘤细胞之

间存在相互刺激作用，在基因层面上（内途径），不

同种类的致癌基因的激活干扰了细胞周期的正常调

节，进一步激活了 ＤＮＡ损伤反应，导致炎性相关程
序的表达，指导炎性环境的构建，反过来这样持续的

炎性环境又增加了ＤＮＡ双链断裂和基因组不稳定；
在细胞层面上（外途径），一方面肿瘤细胞通过自分

泌产生大量蛋白水解酶和生长因子影响细胞外基质

组成，或通过旁分泌产生细胞因子促进血管新生，促

进炎性反应进程，一方面肿瘤炎性反应微环境内的

炎性代谢环境可以协助肿瘤细胞增殖、迁移、黏
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附［１５１６］。如此这般，肿瘤细胞在慢性炎症反应过程

中长期受到激惹，陷入恶性死循环。肿瘤炎性微环

境伴随肿瘤发生发展的各个阶段，外周血指标常能

直观监测机体的免疫功能状态。

本研究中，恶性组与良性组及正常组的外周血

指标相比，恶性组ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＳＩＩ均值显著高于良性
组，差异具有统计学意义（均 Ｐ＜０．００１），与正常组
的对比差异更佐证了此结果。这与既往研究［１３］结

果一致。究其原因，主要归结于中性粒细胞、血小板

的升高和淋巴细胞的减低。中性粒细胞在白细胞中

占比最高，是应对内外部刺激，免疫系统打响的第一

枪。在肿瘤发展过程中，中性粒细胞表现出既促肿

瘤又抗肿瘤的特性，其在宿主炎症进程中扮演何种

角色，主要取决于炎性微环境中细胞因子的刺激作

用的强弱及持续时间。众所周知，在肿瘤发展转移

阶段，中性粒细胞分泌大量的可溶性促炎因子，增加

肿瘤细胞的黏附和转移可能［１７］。血小板与肿瘤细

胞之间的关系，同样存在这样的交互性［１８］，在肿瘤

炎性反应滋生的“温床”下，肿瘤细胞对血管内皮的

损伤作用，使得血小板得以迅速增殖，但同时血小板

与肿瘤细胞形成癌栓定植，加速了肿瘤细胞的对机

体的进一步侵袭。淋巴细胞是白细胞中体积最小的

细胞，由淋巴器官产生，是参与机体免疫应答功能的

重要细胞成分，恶性肿瘤的长期炎性刺激将造成亚

群减少失衡，进而引起机体免疫功能紊乱，淋巴细胞

减低，导致肿瘤细胞免疫逃逸可能性增加。

３．２　ＮＬＲ联合ＳＩＩ的在良恶性鉴别中的诊断价值
及截断值

　　单因素分析发现，本研究正常组与恶性组、良性
组与恶性组间的ＮＬＲ、ＳＩＩ、ＰＬＲ、ＬＭＲ差异均具有统
计学意义（均 Ｐ＜０．０５）。根据 ＲＯＣ曲线下面积比
较结果，ＮＬＲ诊断效能 ＞ＳＩＩ诊断效能 ＞ＰＬＲ诊断
效能＞ＬＭＲ诊断效能，笔者认为 ＮＬＲ在良恶性肿
瘤鉴别作用方面具备一定开发潜力，值得研究者进

一步对其内在机理进行深入探索。与其他指标相

比，ＳＩＩ的公式原理较为特殊，更具有稳定性，在减少
测量误差方面独具优势。本文创新性地将 ＮＬＲ联
合ＳＩＩ指标进行检测，以期达到更稳定的理想检测
状态，及“１＋１＞１”的检测效能。研究结果显示，
ＮＬＲ联合 ＳＩＩ指标检测 ＲＯＣ曲线下面积达 ０．７９２
（９５％ＣＩ０．７３６～０．８４８，Ｐ＜０．００１）。ＮＬＲ联合 ＳＩＩ
指标诊断效能明显优于单项指标。针对目前无特异

性诊断甲状腺癌指标的困局，炎性肿瘤标志物的异

军突起无疑为新的辅助鉴别手段的开发打开了新的

大门，当彩超、细针穿刺细胞学检查（ｆｉｎｅｎｅｅｄｌｅａｓ
ｐｉｒａｔｉｏｎ，ＦＮＡ）等检测手段无法对甲状腺结节性质做
出预判时，联合炎性指标辅助检测未尝不是一个具

有可行性的好办法。本研究中ＮＬＲ联合ＳＩＩ鉴别甲
状腺良恶性结节的最佳截断值０．３７５，可以达到较
高灵敏度（８９．３４％）和阴性预测值（８４．５％）的同时
特异度并无明显下降，在临床筛查中或避免漏诊患

者。

３．３　ＮＬＲ＋ＳＩＩ高低与甲状腺结节患者临床病理特
征的关联

　　随医疗卫生规范的全面推进，过度诊疗是目前
亟待解决的医患难题。甲状腺结节的诊疗体系主要

由甲状腺癌影像定位细胞病理分子靶标构成［１９］。

但就大多数患者而言，基因检测价格昂贵，并不普

及，所以针对那些彩超难以明确，地域局限无法实施

开展ＦＮＡ的患者，医疗工作者应在早期及时进行
良、恶性结节甄别，提高疾病诊断效率，有效减轻患

者痛苦及经济负担。故 ＮＬＲ＋ＳＩＩ更加表现出潜在
辅助诊断价值。本研究依据 ＡＪＣＣ第八版将５５岁
作为年龄的分界，分析结果表明ＮＬＲ＋ＳＩＩ的升高与
良恶性组别、年龄、肿瘤大小、是否靠近甲状腺被膜、

ＴＧＡｂ均有统计学意义，高ＮＬＲ＋ＳＩＩ组患者提示结
节恶性风险增大，年龄、肿瘤直径偏小，ＴＧＡｂ偏大，
结节位置靠近甲状腺被膜。已有研究发现年龄、肿

瘤大小及甲状腺特异性抗体均是甲状腺结节向恶性

进展过程中的危险因素［２０］。ＮＬＲ＋ＳＩＩ升高代表机
体的免疫平衡被打破，一定程度上预示更加侵袭性

的临床生物学行为，所以ＮＬＲ＋ＳＩＩ升高的甲状腺结
节患者应加强定期随访，不能轻易忽视直径较小的

结节，尤其是靠近甲状腺被膜且呈 ＴｇＡｂ阳性的小
结节。同时针对那些健康人群，若甲状腺特异性抗

体升高，辅助监测ＮＬＲ＋ＳＩＩ指标的发展趋势显得意
义明显，若ＮＬＲ＋ＳＩＩ有明显飙升，机体免疫内环境
的平衡可能被打破，可通过加强免疫力等预防措施

降低患病风险。

本研究存在一些局限性。首先，本研究是一项

对ＰＴＣ及结节性甲状腺肿患者的回顾性分析，难以
避免存在一些残留的混杂因素，研究结果可能会有

一定程度的偏差。其次，研究个体来自同一个医院

群体，结果可能不代表其他区域群体。最后，关于

ＮＬＲ＋ＳＩＩ诊断价值的研究较少，我们需要更大样本
量多中心和前瞻性研究来验证 ＮＬＲ＋ＳＩＩ与甲状腺
癌的关联。组织病理学评估是诊断甲状腺疾病的金

标准，单独的ＮＬＲ＋ＳＩＩ并不是决定性因素，应结合
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其他预测指标如彩超、ＣＴ等综合考量，本文旨在为
ＰＴＣ的早期发现和诊断提供了一定价值参考。

作者声明：本文全部作者对于研究和撰写的论

文出现的不端行为承担相应责任；并承诺论文中涉

及的原始图片、数据资料等已按照有关规定保存，可

接受核查。
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