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!!!摘要"!超声引导下细针穿刺细胞学检查#9:(;<=>$是目前公认的术前鉴别甲状腺结节良恶性的首选

方法% 由于受到细胞学诊断的局限性等因素的影响"有 ?#@ A3#@的结节无法得到明确的诊断结果% 近年

来"国内外文献报道将9:(;<=>与其他诊断方法联合"可进一步提高诊断效率% 该文就 9:(;<=>联合基因

检测&超声造影及弹性成像诊断甲状腺结节的研究进展进行综述%
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!!近年来"甲状腺结节的检出率呈明显升高趋势%

据报道有 ?#@A72@的人群可在超声检查中发现甲

状腺结节"然而恶性结节仅占 C@ A$C@

($)

"故寻找

一个便捷可靠的方法以鉴别结节的良恶性是研究的

重点% 超声引导下细针穿刺细胞学检查#.,IJ*H6./E(

0.+EKE L+/K(/KKE,K*H8+J*I+6/ 5-I6,60-"9:(;<=>$是甲

状腺结节术前鉴别良恶性准确&可靠的方法% 由于受

穿刺过程中细胞学诊断的局限性等因素影响"?#@ A

3#@的结节无法得到明确的诊断结果% 近年来"国内

外文献报道9:(;<=>联合其他检测手段可进一步

提高诊断效率"本文拟对9:(;<=>及其联合其他检

测手段的应用进展进行综述%

96:;<=>7?诊断的研究进展

目前"9:(;<=>是评估甲状腺结节非常有价值

的诊断方法"被美国甲状腺协会#=)KJ+5*/ TN-J6+E

=HH65+*I+6/"=T=$&美国临床内分泌医师学会#=)KJ+5*/

=HH65+*I+6/ 6L>,+/+5*,'/E65J+/6,60+HIH"==>'$等机构

所制定的指南推荐"已成为术前鉴别甲状腺结节良恶

性的*金标准+

(?(3)

%

9@969:(;<=>的适应证!9:(;<=>的适应证在各

国及不同协会的指南中均有提及"但各指南制定的

适应证不尽相同% ?#$C 年 =T=指南(?)推荐直径
!

$# ))的超声恶性风险分层为中度&高度的结节行细

针穿刺#L+/K(/KKE,K*H8+J*I+6/";<=$'对低度&极低度

恶性风险的结节行;<=>的最小直径分别为 $C ))&

?# ))'直径V$# ))的超声可疑结节"无甲状腺外侵

犯或超声可疑淋巴结建议行密切的超声随访'当患者

临床表现高度怀疑为甲状腺癌"可适当减小决定穿刺

,%?2,
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结节的直径大小% 由于超声仪器分辨率的提高及高

频超声对甲状腺的普遍应用"V$# ))甚至是VC ))

的甲状腺结节明显增多"且这类结节的形态&边界&

内部回声&是否有钙化都清晰可见"对于这一部分结

节"文献(")报道9:(;<=>仍然是可靠的诊断方法%

9@A69:(;<=>的应用价值和局限性!Q6/0等(C)

回顾性分析了 $ 7"C 例甲状腺结节 9:(;<=>细胞

学结果及组织病理报告"诊断灵敏度为 %CW3@"特

异度为 D3W2@"阳性预测值为 %DW2@"诊断准确率

为 %"W"@% 黄万泽等(2)总结了 $ 2#$ 例甲状腺结节

的;<=结果"发现9:(;<=>的灵敏度为 %DW#@"特

异度为 73W?@"阳性预测值为 %7W"@"阴性预测值

为 7DW?@"诊断准确率为 %CWD@% 9:(;<=>的局限

性主要包括得到不确定的细胞学结果和较高的假阴

性率% 得到不确定的细胞学结果的原因主要有!#$$

穿刺出血"标本中红细胞成分较多"覆盖滤泡细胞'

#?$结节过大或过小"囊性成分干扰"穿刺目标不好确

定"标本内细胞数量少'#3$结节内钙化较大较硬"影

响穿刺效果'#"$穿刺者经验不足等% 造成较高的假

阴性率除了以上原因"还受到细胞学诊断特点的限制%

9@B69:(;<=>的细胞病理学诊断的应用!对于

9:(;<=>的细胞病理结果"不同国家地区使用的诊

断标准不统一"其中甲状腺细胞病理学XKINKHE*报告

系统#INKXKINKHE*:-HIK)L6JBK86JI+/0TN-J6+E >-I6(

8*IN6,60-"TX:BT>$是最为广泛使用的甲状腺细胞病

理学诊断分类依据% 新版的TX:BT>仍然将甲状腺

细胞病理学结果分为 2 个类别"但对各诊断分类的

恶性风险重新做了评估"各诊断分类的临床处理规

范也有所调整"主要影响 XKINKHE*

!
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类%

一篇 YKI*分析(7)报道"新版 TX:BT>的诊断灵敏

度&特异度和诊断准确率分别为 %7W#@&C#W7@和

2DWD@"阳性预测值和阴性预测值分别为 CCW%@和

%2W3@"假阴性率和假阳性率分别为 3W#@和 #WC@%

A6:;<=>7?联合基因检测诊断的研究进展

A@96甲状腺结节相关基因检测的研究现状!随着甲

状腺肿瘤研究在基因&蛋白&B<=等微观水平上不断

深入"有研究报道有关致癌基因突变与染色体重排的

检测"可以帮助诊断 2$@A7C@具有不确定细胞学诊

断结果的甲状腺结节(D)

% 目前与甲状腺恶性肿瘤有

关的基因检测较多"其中研究较多的主要为 XB=;

突变&B=: 突变&B'TFZT>重排和 Z=[DFZZ=B

%

重

排"这些基因改变在超过 7#@的乳头状癌和滤泡状

癌中被发现(%)

"具有重要的诊断价值% XB=;突变

是乳头状癌中最常见的遗传改变"是乳头状癌及相

关肿瘤类型的一种有相当特异性的标志物"除此之

外"XB=;突变还是乳头状癌可靠的预后标志物"与

肿瘤的侵袭性密切相关"包括甲状腺外扩张"T<Y

分期以及淋巴结转移或远处转移($#)

% B=: 突变是第

二大常见的突变类型"在滤泡癌中最常见"与较低的

淋巴结转移率相关"但与肿瘤远处转移特别是骨转移

有明显相关性($$)

% 在约 ?#@的乳头状癌中可发现

B'TFZT>重排"但是在不同的研究中其发生率差异

很大(%)

% 在已知的 $$ 种类型中"B'TFZT>$ 是最常

见的"占 2#@ A7#@% 研究($?)发现 B'TFZT>$ 重排

阳性的肿瘤进展为低分化癌和间变性癌的可能性非

常低'B'TFZT>3 占 ?#@ A3#@"携带此基因的肿瘤

可能更倾向于去分化和更具侵袭性'B'TFZT>? 和其

他的重排类型少于 C@% 在 3#@A"#@的常规型滤泡

性癌中可发现Z=[DFZZ=B

%

重排"带有Z=[DFZZ=B

%

重排的肿瘤体积一般较小"但容易出现血管侵犯"在

提示是否有血管或包膜的侵犯方面有重要意义(%)

%

A@A69:(;<=>联合基因检测的应用进展!大多数研

究都探索了 9:(;<=>联合 XB=;突变的诊断作用%

谢轶峰等($3)分析了 %? 例甲状腺结节患者的;<=检

查与XB=;突变检测的结果"发现联合检测的诊断准

确率为 %3WD3@"灵敏度为 %?W3%@"较二者单独诊断

时显著提升#均AV#W#C$% 研究($" &$C)证明了联合检测

能显著提高诊断的灵敏度和准确率% <+\+L6J6O*等($$)

搜集了 ? 722 例;<=样本的 XB=;基因检测结果"

CD$ 个结节 XB=;突变为阳性"其中有 CD# 例最终

诊断为乳头状癌"$C@ A3%@的 XB=;阳性的甲状

腺结节其细胞病理学结果为无法诊断或不确定"表

明XB=;突变的检测有助于细胞学检查结果不确定

的结节明确诊断% 研究(%)发现 B=: 突变阳性提示

结节为恶性的可能性为 D7WC@"还对;<=样本测试

了一组由XB=;&B=:&B'TFZT>和Z=[DFZZ=B0组

成的突变"发现可将细胞学诊断的假阴性率从 ?W$@

降低到 #W%@"认为检测一组突变比测试单个突变更

有价值% 但加重了患者的经济负担"因此"需要进一

步的研究来确定标准"充分发挥分子检测的作用%

B6:;<=>7?联合超声造影诊断的研究进展

超声造影是在常规超声检查的基础上"通过静

脉注射超声造影剂来增强人体的血流背向散射信号"

实时动态地观察组织的微血管灌注信息"被称为超

声发展史上的第三次革命($2)

%

B@96超声造影的诊断价值及研究现状!=J0*,+*等($7)

首次用时间强度曲线对甲状腺结节进行了造影分析"

发现超声造影可明显提高肿块内部及周边血流信号

,#32,
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的检出能力"诊断灵敏度达到 DD@"特异度达到 %3@%

但多数研究以甲状腺结节血流灌注分布类型和血流

灌注时间作为诊断恶性甲状腺结节的标准% 研究($D)

发现恶性结节增强多晚于周围的腺体"廓清早于周

围的腺体"结节多呈不均匀低增强模式"良性结节多

表现为环状增强或均匀等高增强% 有学者发现甲状

腺恶性结节造影增强模式与结节大小相关"而非病

理类型相关% X*JI6,6II*等($%)认为 V$ 5)的结节造

影后主要是乏血供表现"$ A? 5)大小的结节造影后

有少量点状强化" _? 5)者表现为弥漫性强化% 研

究发现V? 5)的甲状腺癌多表现为低增强" _? 5)

的恶性结节多表现为高增强% 一项关于甲状腺微小

乳头状癌的研究(?#)发现病灶增强模式多呈环状不

规则增强% 随着超声造影在甲状腺结节鉴别诊断中

的应用越来越广泛"较多研究证实其在甲状腺良恶

性结节的鉴别诊断中具有较高的灵敏度和特异度"

可作为常规超声诊断的补充手段% 但是超声造影也

存在一定的局限性"比如当结节较小时"超声造影结

果受部分容积效应等影响较大% 还有研究发现良恶

性结节的超声造影图像存在一定的重叠性"主要表

现在慢性炎症病灶及结节性甲状腺肿等"与恶性病

灶进行鉴别较为困难% 此外"不同的研究在评估甲

状腺结节良恶性时使用的标准不一致"导致这些研

究的结果出入较大"有时甚至是互相矛盾%

B@A69:(;<=>联合超声造影的应用进展!较多研

究提出将超声造影与 9:(;<=>联合使用可以发挥

两种方法的各自优点"使诊断的灵敏度和准确率提

高% 侯莹(?$)联合应用超声造影和9:(;<=>"诊断特

异度&准确率&阳性预测值分别为 %DW2C@&%CW?"@&

D7WC#@"均高于单独检查"认为 9:(;<=>可弥补超

声造影灵敏度的不足"将两种方法特异度较高的优点

加以结合"提高灵敏度"降低假阴性率% 严佳梅等(??)

研究表明对于V$ 5)的甲状腺结节"超声造影能弥

补;<=的不足"明显提高 ;<=对甲状腺结节诊断

的灵敏度及准确率"对于_$ 5)组的甲状腺结节"联

合诊断未明显提高诊断准确率&灵敏度及特异度% 而

孙永清等(?3)认为对于最大径_$# ))的甲状腺结节"

超声造影与9:(;<=>的灵敏度无差异#A #̀W3#$$"但

二者联合的灵敏度更高#A #̀W##"$'对于 C ))V最大

径
"

$# ))的结节"9:(;<=>的灵敏度高于超声造

影"二者联合的灵敏度更高#AV#W#C$% 樊金芳等(?")

发现在造影模式下进行引导穿刺"以低增强作为恶

性结节的定性诊断标准"观察目标结节内低增强区

域"对照进行穿刺活检"能有效提高穿刺的成功率%

C6:;<=>7?联合弹性成像的研究进展

超声弹性成像是近 ?#多年来发展起来的一种新

型的非侵入式超声诊断技术"提供组织内部软硬度的

信息"而组织的硬度与病理结构密切相关(?C)

% 超声

弹性技术主要包括瞬时剪切波弹性成像技术&实时组

织弹性成像技术&声辐射力脉冲成像技术和实时剪切

波弹性成像技术"应用于甲状腺研究的多为后三者%

C@96弹性成像的诊断价值!超声弹性成像已被证明

应用于甲状腺结节良恶性诊断的可行性% 实时组织

弹性成像技术又称为静态弹性成像"评价标准多应用

弹性评分如X*JI6,6II*等($%)提出的 C 分法"认为结节

的弹性评分
!

" 分高度怀疑为恶性"

"

3 分考虑为良

性"此外还通过应变率比值评估组织相对硬度"超声

弹性面积比值反映结节周围组织受浸润的情况% 声

辐射力脉冲成像技术能定性和定量反映组织硬度特

征"但目前对甲状腺组织的研究较少"通过计算剪切

波速度评估组织弹性"且不受操作者施压方式&强度

的影响% 实时剪切波弹性成像技术通过计算杨氏模

量值反映组织硬度"可直接量化并客观显示结节内部

成分的硬度% :,*8*等(?2)研究表明"实时剪切波弹性

成像技术鉴别诊断甲状腺良恶性结节的准确性较实时

组织弹性成像技术更高% 但也有学者(?7)发现良恶性结

节之间的杨氏模量值有重叠现象"结节位置&深度&内

部囊性成分较多&钙化等也会对弹性指标产生影响%

C@A69:(;<=>联合弹性成像的应用进展!胡中倩

等(?D)发现对于直径为 C A$# ))的甲状腺结节"弹

性成像联合;<=的诊断灵敏度为 %?W$@"特异度为

$##W#@"准确率为 %3WC@"阳性预测值为 $##W#@"阴

性预测值为 73W2@"明显高于9:(;<=>单独诊断"差

异有统计学意义#a*88*̀ #W7#3"A #̀W##?$"对于直径

为 $$ A3# ))的甲状腺结节"联合应用对提高诊断准

确率不明显#a*88*̀ #WD$2"A #̀WC##$% >*88K,,+等(?%)

对于9:(;<=>不能确定其良恶性的结节进行弹性成

像评估"诊断灵敏度为 D#W#@"特异度为 %3W7@"阳性

预测值为 C7W$@"阴性预测值为 %7WD@"诊断准确率为

%?W"@% 余珊珊等(3#)在弹性成像技术指导下进行了

3%例结节;<=>"诊断准确率为 %7W""@"与9:(;<=>

组比较"差异有统计学意义#A #̀W#3C$% 超声造影

不仅可以有效区分甲状腺结节的良恶性"而且可以

辨别甲状腺恶性肿瘤中部分没有恶变的组织"将其

用于穿刺的实时引导"可以精确地穿刺到硬度最高

的区域"避开良性组织"以此提高穿刺准确率%

D6结语

综上所述"9:(;<=>是评估甲状腺结节良恶性

,$32,
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可靠&准确的方法"具有较高的灵敏度和特异度"避

免了不必要的甲状腺切除术"减轻了患者的心理压

力% 随着超声新技术和基因检测的不断发展"联合

新技术和基因检测将使甲状腺结节术前良恶性诊断

朝着更加精准化的方向发展%
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