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　　甲状腺结节和甲状腺癌是我国临床常见病和多
发病，甲状腺结节在人群中检出率为２０％～７６％，其
中恶性肿瘤仅占７％～１５％，如何将甲状腺恶性肿瘤
从高发的甲状腺结节中甄别出来是临床工作重点和

难点。细针抽吸活检术（ｆｉｎｅｎｅｅｄｌｅａｓｐｉｒａｔｉｏｎ，
ＦＮＡ）是评估甲状腺结节最准确且最符合成本效益
的检查，有助于减少不必要的甲状腺切除手术，并辅

助确定恰当的手术方案 ［１４］。然而文献报道，其取

材不足发生率可达到１０％～２５．５％［４５］，需行二次穿

刺活检或诊断性手术切除［１，４］，取材不足的主要原

因是缺乏具有诊断意义的细胞量。因此，能否通过

超声造影确认甲状腺结节的活性区域，引导ＦＮＡ避
开结节内无灌注的变性或坏死区域，精准进行细针

活检，提高甲状腺结节细针活检诊断率是本研究的

主要目的。

１　对象与方法

１．１　研究对象
回顾性分析２０１６年１０月至２０１７年３月在我

中心行甲状腺ＦＮＡ的患者２２８例，收集其临床病理
资料。所有患者在接受 ＦＮＡ前均已签署知情同意
书，并且此项研究已经获得医院伦理委员会同意。

纳入标准：１）常规超声或 ＣＴ／ＭＲＩ发现甲状腺占位
性病变且临床需要进行穿刺的患者；２）超声显示甲
状腺结节最大径大于０．５ｃｍ。排除标准：１）严重出
凝血异常患者；２）长期服用抗凝药者；３）频繁咳嗽、
吞咽无法配合穿刺操作者。第一次行超声检查与细

针活检之间的间隔不超过１４天。按细针活检方法
不同将患者分为两组，接受二维超声引导细针活检

的患者定义为超声组，接受超声造影引导细针活检

的患者定义为造影组。

１．２　仪器与方法
１．２．１　常规超声检查　采用 ＧＥＬｏｇｉｑＥ９及 Ｓｉｅ
ｍｅｎｓＡＣＵＳＯＮＳ３０００彩色超声诊断仪，选用频率５
～１２ＭＨｚ的高频线阵探头，每位患者穿刺前均由常
规超声评估甲状腺结节的部位、数目、大小、形态、回

声、纵横比、边缘、钙化、血供和与周围组织的关系等

情况，同时评估甲状腺引流区有无异常淋巴结和淋

巴结的大小、形态、结构特点，有无钙化，有无囊性

变。

１．２．２　超声造影检查　采用 ＬｏｇｉｃＥ９和 Ｓｉｅｍｅｎｓ
ＡＣＵＳＯＮＳ３０００两种仪器的５～９ＭＨｚ探头进行超
声造影检查及引导 ＦＮＡ。采用团注法，经肘静脉快
速推注２．０～２．４ｍＬＳｏｎｏＶｕｅ（Ｂｒａｃｃｏ公司）后，５
ｍＬ生理盐水冲管。造影模式选用仪器内置低机械
指数造影条件，双幅对照显示，实时观察病变区及

周围正常甲状腺组织的造影强化方式并动态存储从

开始至２分钟动态视频以便脱机分析。如果动脉期
发现灌注缺损区，那么穿刺的靶目标区域为结节内

造影增强区域（图１）。
１．２．３　细针活检　常规消毒铺巾，采用２５Ｇ活检
针对可疑结节行超声引导下细针活检，每个结节取

材３～４次，每次进针抽吸６～７次（５～１０ｓ内），首
先应用彩色多普勒评估穿刺路径上有无大血管，超

声引导下避开血管进针，并对结节行多角度取材。

造影组采用造影确认取材目标后，对目标区进行多

次多角度取材，手法同超声组。两组取材均采用非

负压法。所有取得细胞液进行薄层液基细胞学制

片。经过两次离心，使用自动细胞学制片染色机

（ＴｒｉｐａｔｈＩｍａｇｉｎｇ，ＢＤ，ＵＳＡ）自动制片两张，ＨＥ染色
后供细胞病理学专家判读结果。所有常规超声、超

声造影及ＦＮＡ均由同一组具备１０年以上相应经验
的超声医师完成。

１．２．４　细胞病理学结果判读　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 ＦＮＡ标本需
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。ＢｅｔｈｅｓｄａＩ类为取材不满
意，大于等于ＢｅｔｈｅｓｄａＩＩ类为取材满意。同时根据
细胞病理学专家经验，将取材满意的标本取得的细

胞量分为两组，中等和细胞量充分两组。

１．２．５　确诊方法　粗针及手术结果为恶性可确诊
为恶性，细胞病理学诊断为良性，粗针或手术结果为

良性确诊为良性，超声随访１年以上，结节未见明显
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增大或消失可确诊为良性。

１．３　统计方法
统计软件使用ＳＰＳＳ２２．０。对服从正态分布或

近似正态分布的计量资料采用平均值±标准差进行
统计描述。计数资料统计方法为 χ２检验，Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

图１　超声造影引导甲状腺结节细针穿刺活检病例
Ｆｉｇｕｒｅ１．ＡＣａｓｅｏｆＣＥＵＳｇｕｉｄｅｄＦＮＡｏｆａＴｈｙｒｏｉｄＮｏｄｕｌｅ
Ａ．Ａ２９ｙｅａｒｏｌｄｗｏｍａｎｗｉｔｈａｎｏｎｐａｌｐａｂｌｅｍａｓｓｉｎｔｈｅｒｉｇｈｔｌｏｂｅｏｆｔｈｅｔｈｙｒｏｉｄ．ＵＳｓｈｏｗｅｄａｈｙｐｏｅｃｈｏｉｃｍａｓｓ（１．４×０．８ｃｍ）ｗｉｔｈ
ａｎｉｌｌｄｅｆｉｎｅｄｍａｒｇｉｎｉｎｔｈｅｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌｓｅｃｔｉｏｎ．Ｐｕｎｃｔａｔｅｅｃｈｏｇｅｎｉｃｆｏｃｉｗｅｒｅｖｉｓｉｂｌｅｉｎｓｉｄｅ．Ｂ．ＣＥＵＳｓｈｏｗｅｄｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｏｕｓｅｎｈａｎｃｅ
ｍｅｎｔ，ｗｈｉｃｈｃｏｎｔａｉｎｅｄｉｎｔｒａｔｕｍｏｒａｌｐａｔｃｈｙｎｏｎｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔａｒｅａ；Ｃ．ＦＮＡｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄａｔｔｈｅａｒｅａｏｆｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ（ａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｂｙ
ｔｈｅａｒｒｏｗｓ）．Ｄ．Ｔｈｅｎｏｄｕｌｅｗａｓｄｉａｇｎｏｓｅｄａｓｍａｌｉｇｎａｎｔ，ａｎｄｗａｓｓｕｒｇｉｃａｌｌｙｃｏｎｆｉｒｍｅｄａｓｐａｐｉｌｌａｒｙｔｈｙｒｏｉｄｃａｒｃｉｎｏｍａ（ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇ，×
２０）．ＣＥＵＳ：Ｃｏｎｔｒａｓｔｅｎｈａｎｃｅｄｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ；ＦＮＡ：Ｆｉｎｅｎｅｅｄｌｅａｓｐｉｒａｔｉｏｎ；ＵＳ：Ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ．

２　结　果

２．１　患者特征
入组的２２８例患者中５０例为男性，１７８例为女

性，平均年龄（４４．６±１３．４）岁，共２３６个甲状腺结节。
根据２０１５年美国甲状腺协会指南风险分层标准，均

为存在恶性风险结节［１］。结节平均直径（１．１４±
０．５５）ｃｍ（范围０．５～２．２ｃｍ）。超声组入组１１１例
患者１１３个结节，造影组入组 １１７例 １２３个结节。
两组间患者的年龄，性别，结节大小和超声特征方面

的差异无统计学意义。两组间的一般情况对比见表

１，超声特征对比见表２。

表１　２２８例甲状腺结节患者的临床特征
Ｔａｂｌｅ１．ＣｌｉｎｉｃａｌＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆ２２８ＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＴｈｙｒｏｉｄＮｏｄｕｌｅｓ

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ＵＳｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１１） ＣＥＵＳｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１７） χ２／ｔ Ｐ

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ４５．５４±１３．８ ４３．７２±１２．９３ １．０２９ ０．３０５

Ｓｅｘ（ｆｅｍａｌｅ／ｍａｌｅ） ８８／２３ ９０／２７ ０．１８５ ０．６６７

Ｎｏｄｕｌｅｓｉｚｅ（ｃｍ） １．０８±０．５３ １．１８±０．５６ １．３７８ ０．１７０

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＦｉｇｕｒｅ１．

２．２　取材成功率、确诊率及取材细胞量
造影组的取材不足率为３．３％（４／１２３），显著低

于超声组（１２．４％，Ｐ＝０．００８）。两组的细胞病理学

结果如表３。在标本满意的涂片中，两组的细胞涂
片细胞量无统计学差异（Ｐ＝０．０９６），但造影组的细
胞满意涂片数量多于超声组（表４）。两组间结节以

·９８８·肿瘤预防与治疗２０２０年１１月第３３卷第１１期 ＪＣａｎｃｅｒＣｏｎｔｒｏｌＴｒｅａｔ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０２０，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．１１

肿
瘤
预
防
与
治
疗



不同大小进行再分组比较标本取材情况，组间差异 无统计学意义（表５）。

表２　造影组和超声组结节的超声特征对比
Ｔａｂｌｅ２．ＵｌｔｒａｓｏｕｎｄＦｅａｔｕｒｅｓｏｆＴｈｙｒｏｉｄＮｏｄｕｌｅｓｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

Ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄｆｅａｔｕｒｅ ＵＳｇｒｏｕｐ ＣＥＵＳｇｒｏｕｐ χ２／ｔ Ｐ

Ｅｃｏｇｅｎｅｃｉｔｙ ０．０００ １．０００

　Ｈｙｐｅｒｅｃｈｏｉｃｏｒｉｓｏｅｃｈｏｉｃ １ ２

　Ｈｙｐｏｅｃｈｏｉｃ １１２ １２１

Ｓｈａｐｅ ０．０８１ ０．７７５

　Ｗｉｄｅｒｔｈａｎｔａｌｌ ３５ ３６

　Ｔａｌｌｅｒｔｈａｎｗｉｄｅ ７８ ８７

Ｍａｒｇｉｎ ０．３４２ ０．５５９

　Ｓｍｏｏｔｈ ３８ ３７

　Ｉｌｌｄｅｆｉｎｅｄｏｒｌｏｂｕｌａｔｅｄｏｒｉｒｒｅｇｕｌａｒ ７５ ８６

　Ｅｘｔｒａｔｈｙｒｏｉｄａｌｅｘｔｅｎｓｉｏｎ ０ ０

Ｅｃｈｏｇｅｎｉｃｆｏｃｉ ２．７２０ ０．２５７

　Ｎｏｎｅｏｒｌａｒｇｅｃｏｍｅｔｔａｉｌａｒｔｉｆａｃｔ ４４ ６０

　Ｍａｃｒｏｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎｓｏｒｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ（ｒｉｍ）ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ ９ ６

　Ｐｕｎｃｔａｔｅｅｃｈｏｇｅｎｉｃ ６０ ５７

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＦｉｇｕｒｅ１．

表３　两组穿刺细胞学病理结果的Ｂｅｔｈｅｓｄａ报告系统分类
Ｔａｂｌｅ３．ＢｅｔｈｅｓｄａＣａｔｅｇｏｒｉｅｓｆｏｒｔｈｅＵＳＧｒｏｕｐａｎｄｔｈｅＣＥＵＳＧｒｏｕｐ

Ｂｅｔｈｅｓｄａｃａｔｅｇｏｒｙ ＵＳｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１３，％） ＣＥＵＳｇｒｏｕｐ（ｎ＝１２３，％） χ２／ｔ Ｐ

Ｎｏｎｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ １４（１２．４％） ４（３．３％） ０．０１２

Ｂｅｎｉｇｎ ７（６．２％） ２２（１７．９％） ７．４６９ ０．００６

ＡＵＳ／ＦＬＵＳ ７（６．２） １２（９．８％） １．００９ ０．３１５

ＦＮ／ＳＦＮ １３（１１．５％） １０（８．１％） ０．７６２ ０．３８３

Ｓｕｓｐｉｃｉｏｕｓｆｏｒｍａｌｉｇｎａｎｃｙ １３（１１．５％） １５（１２．２％） ０．０２７ ０．８７０

Ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ ５９（５２．２％） ６０（４８．８％） ０．２７７ ０．５９８

Ｆｉｓｈｅｒ’ｓｅｘａｃｔｔｅｓｔ．

ＵＳ：Ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ；ＣＥＵＳ：Ｃｏｎｔｒａｓｔｅｎｈａｎｃｅｄｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ；ＡＵＳ：Ａｔｙｐｉａｏｆｕｎｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ；ＦＬＵＳ：ＦｏｌｌｉｃｕｌａｒＬｅｓｉｏｎｏｆＵｎｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄＳｉｇｎｉｆｉ

ｃａｎｃｅ；ＦＮ：ＦｌｌｉｃｕｌａｒＮｅｏｐｌａｓｍ；ＳＦＮ：Ｓｕｓｐｉｃｉｏｕｓｆｏｒａｆｏｌｌｉｃｕｌａｒｎｅｏｐｌａｓｍ．

表４　两组穿刺细胞量结果比较
Ｔａｂｌｅ４．ＣｅｌｌｓＯｂｔａｉｎｅｄｆｏｒＤｉａｇｎｏｓａｂｌｅＴｈｙｒｏｉｄＮｏｄｕｌｅｓｉｎＦＮＡ

Ｇｒｏｕｐ Ｎｕｍｂｅｒｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍｅｄｉｕｍｎｕｍ
ｂｅｒｏｆｃｅｌｌｓｏｂｔａｉｎｅｄｉｎＦＮＡ（ｎ）

Ｎｕｍｂｅｒｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｌａｒｇｅｎｕｍｂｅｒ
ｏｆｃｅｌｌｓｏｂｔａｉｎｅｄｉｎＦＮＡ（ｎ）

χ２／ｔ Ｐ

ＵＳｇｒｏｕｐ ６９ ３０ ２．７６５ ０．０９６

ＣＥＵＳｇｒｏｕｐ ７０ ４９

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＦｉｇｕｒｅ１．

２．３　随访情况
标本取材不满意者中１例手术，确诊为良性，为

桥本甲状腺炎伴部分腺瘤样结构及瘢痕形成。１例

随访８个月后发现淋巴结转移征象，后手术确诊为
弥漫硬化型甲状腺乳头状癌伴淋巴结转移；３例随
访期间结节明显变小，余结节随访大小无变化。ＩＩ
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类病变中１例经粗针活检证实为局限性亚急性甲状
腺炎，１例结节缩小，１例结节后续随访中消失；余结
节随访期间大小无明显变化；ＩＩＩ类结节中 ３例手
术，病理分别为结节性甲状腺肿、甲状腺髓样癌、甲

状腺微小乳头状癌，余病例未见明显结节大小变化；

ＩＶ类中 ４例手术，分别为甲状腺乳头状癌滤泡亚
型、嗜酸细胞肿瘤伴可疑癌变、结节性甲状腺肿伴囊

性变、结节性甲状腺肿伴腺瘤样结构、弥漫硬化型甲

状腺癌；Ⅴ类及Ⅵ类均经本院及外院手术病理证实

为恶性。值得注意的是，甲状腺结节通常为多发的。

在确诊恶性的结节中，超声造影除了引导既定结节

细针活检外，还发现了５例被常规超声定性为良性
而具有恶性造影表现的其他结节。这些结节均在造

影后即刻超声基波图像中显示了恶性征象或在造影

超声动脉期表现为典型的低增强。这些结节在后续

手术治疗中得到确认，并且均改变了既定的手术方

式，即由单纯腺叶切除改为甲状腺次全切除。

表５　造影组和超声组穿刺细胞量与结节最大径关系
Ｔａｂｌｅ５．ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＮｕｍｂｅｒｏｆＮｏｄｕｌｅｓＯｂｔａｉｎｅｄｉｎＦＮＡ

Ｍａｘｉｍｕｍｄｉａｍｅｔｅｒｏｆａｎｏｄｕｌｅ Ｎ Ｃｙｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ（ｎ）

Ｎｏｎｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ

χ２／ｔ Ｐ

＜１ｃｍｉｎＵＳｇｒｏｕｐ ５７ ８ ４９ ２．１８４ ０．１３９

＜１ｃｍｉｎＣＥＵＳｇｒｏｕｐ ５１ ２ ４９

≥１ｃｍｉｎＵＳｇｒｏｕｐ ５６ ６ ５０ ２．１６７ ０．１４１

≥１ｃｍｉｎＣＥＵＳｇｒｏｕｐ ７２ ２ ７０

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＦｉｇｕｒｅ１．

３　讨　论

ＦＮＡ是目前诊断甲状腺结节安全、准确的诊断
方法，能够有效避免不必要的手术［３７］。文献表明，

在过去的几十年里，医务工作者通过细针活检已使

２５％不必要的甲状腺外科手术切除得到避免［８］，并

使甲状腺恶性肿瘤手术切除的比例有效提高至

５０％［９］。保证ＦＮＡ诊断准确性的基础是获取满意
的细胞标本。然而，由于我国 ＦＮＡ技术起步较晚，
不同医师对ＦＮＡ技术的掌握水平参差不齐，有文献
回顾性分析近１０年我国 ＦＮＡ报道结果发现，我国
ＦＮＡ取材成功率介于７７．６％～９９．６％之间，准确率
介于６１．８％～９８．８％之间［１０］。

细针活检无法得出明确诊断结果的患者通常需

要行再次细针活检［１１］。由于重复穿刺一般在３个
月后进行，有研究显示约１／３的患者失访［１２］。同时

重复穿刺会造成患者焦虑，还会造成医疗资源浪费。

因此第一次穿刺取得足够的细胞量对于改善患者体

验，方便后续诊疗意义重大。由于肿瘤过大或过小、

位置不佳、合并变性坏死、取材部位不当或操作者经

验不足是造成取材不足发生的原因［５，１０，１３１４］，结节本

身存在坏死囊变区被认为是导致取材不足最重要的

因素［１５１６］。

结节内坏死囊性成分通常与结节内存在陈旧性

出血，囊性退变或血供不足出现坏死有关。即便采

用高频探头，囊性成分在二维超声上也不容易识别，

尤其是液化不彻底的时候。彩色多普勒可以识别结

节内血流信号，但是依据我们的经验和文献报道，它

对坏死液化的识别并不灵敏，因为３３％的恶性甲状
腺结节为乏血供的［１７］。因此，识别结节内活性区，

避开坏死液化区域为细针穿刺活检取材成功的关

键。

超声造影实现了低机械指数下实时显示组织微

血管灌注，可显著增强来自血池的灰阶和多普勒信

号，灵敏反映病灶的血供特征及微循环信息。虽然

目前超声造影引导甲状腺结节ＦＮＡ尚未见报道，但
已有多量研究报道超声造影引导肝脏穿刺活检，指

出在超声造影确认的血供丰富区域取材可以获得准

确诊断并减少穿刺次数［１８１９］。同时，超声造影剂无

辐射和肝肾毒性，不会影响甲状腺功能［２０］。受到超

声造影在肝脏领域穿刺活检成功应用的启发，我们

认为理论上超声造影引导甲状腺结节细针活检是也

应该优于常规超声引导。通过本组研究，证实了我

们的理论分析，数据表明超声造影引导活检组的取

材成功率明显高于常规超声组（９５．３％ ｖｓ８７．４％）。
同时，造影组取得的细胞量数目多于超声组，虽然差

异无统计学意义。

２０１９年美国国立癌症研究所发布了 Ｂｅｔｈｅｓｄａ
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最新版本，我们的研究中采用的是旧版 Ｂｅｔｈｅｓｄａ系
统（２００７版）。对比两个版本内容，２０１９版更加强
调了甲状腺结节 ＦＮＡ结果与超声相结合。如富于
胶质的少细胞标本，若超声提示结节为良性，那么则

建议诊断为良性，而不是归为旧版的标本不满

意［２１２２］。但实际工作中，接受 ＦＮＡ检查的患者，绝
大部分为超声不能给出明确诊断的结节，尤其对于

结节性甲状腺肿伴瘢痕结节来说，常规超声上其与

甲状腺癌有较大重叠［２３２４］。而超声造影一方面弥

补了常规超声诊断的不足，另一方面也通过辅助增

加ＦＮＡ细胞量，提供 ＦＮＡ的诊断效能。在诊断方
面，一般认为超声造影表现为均匀低增强，不均匀低

增强及早期低增强均强烈提示结节为恶性；而结节

内无造影剂增强通常提示为出血坏死的良性结

节［２５２６］。

综上，超声造影引导甲状腺结节细针活检能够

提高细胞病理取材的满意率，减少取材不足情况的

发生。结合超声造影表现，可明显提高甲状腺良性

结节的诊断率，减少不必要的手术切除。本文不足

在于病例数较少，尚需大规模前瞻性临床研究验证

超声造影在甲状腺结节细针活检中的应用价值。

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。

学术不端：本文在初审、返修及出版前均通过中

国知网（ＣＮＫＩ）科技期刊学术不端文献检测系统的
学术不端检测。

同行评议：经同行专家双盲外审，达到刊发要

求。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。

文章版权：本文出版前已与全体作者签署了论

文授权书等协议。
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