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超声联合血清TSH、FGF-19检测在甲状腺癌术前
N分期中的应用价值

富威东 程起

[摘要] 目的 探讨超声联合血清促甲状腺激素（TSH）、成纤维细胞生长因子 19（FGF-19）检测在甲状腺癌术前N
分期中的应用价值。方法 回顾分析 2021年 10 月至 2022年 10 月在深圳市宝安区人民医院实施甲状腺切除手术

的 100 例患者临床资料，根据术后淋巴结节活检病理结果将其分为 pN0期、pN1a期和 pN1b期，采用Kappa检验分析

超声评估N分期和病理评估的一致性；采用单因素及多因素分析甲状腺癌术前N分期的影响因素，并绘制受试者

工作特征（ROC）曲线分析超声联合血清TSH、FGF-19检测对甲状腺癌术前N分期诊断的价值。结果 术前超声评

估N分期与病理N分期呈中等一致性（Kappa=0.52，P＜0.05）。单因素分析提示超声结节数量、纵横比、形态、边缘

情况及血清 TSH、FGF-19 水平与术前 N 分期相关（χ2 分别＝15.76、4.83、29.19、28.93，t分别＝8.17、12.21，P均＜

0.05），多因素分析显示超声征象（结节数量、纵横比、形态、边缘情况）及血清TSH、FGF-19水平均为甲状腺癌术前

N分期的独立影响因素（OR分别＝1.04、1.30、1.05、1.29、1.18、1.62，P均＜0.05）。ROC分析显示超声联合血清TSH、

FGF-19检测诊断术前N分期的曲线下面积（AUC）为 0.87，灵敏度为 81.08%，特异度为 93.65%，其中AUC、特异度均

明显高于单一诊断（Z分别＝5.64、8.24、4.52，χ2分别= 7.50、13.18、10.79，P均＜0.05）。结论 术前超声联合血清

TSH、FGF-19对甲状腺癌术前N分期的诊断具有一定价值，三者联合可提高诊断特异度，为淋巴结转移的早期诊断

提供可靠信息。
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Application value of ultrasound combined with serum TSH and FGF-19 in preoperative N staging of thyroid
cancer FU Weidong，CHENG Qi.Department of Ultrasound Medicine，Xiaoshan Hospital Affiliated to Hangzhou Normal
University，Hangzhou 311202，China.
[Abstract] Objective To investigate the application value of ultrasound combined with serum thyroid stimulating hor⁃
mone（TSH）and fibroblast growth factor-19（FGF-19）in preoperative N staging of thyroid cancer. Methods The clini⁃
cal data of 100 patients who underwent thyroidectomy in Shenzhen Bao'an People's Hospital from October 2021 to Octo⁃
ber 2022 were analyzed retrospectively.The lesions were divided into pN0 stage，pN1a stage and pN1b stage according
to postoperative pathological results.Kappa test was conducted to analyze the consistency of N staging using ultrasound
and pathological results.The risk factors of N staging of thyroid cancer were analyzed through univariate analysis and mul⁃
tivariate analysis.The value of ultrasound combined with serum TSH and FGF-19 in preoperative N staging of thyroid
cancer was analyzed using the receiver operating characteristic（ROC）curve. Results There was moderate consistency
between preoperative ultrasound evaluation of N staging and pathological N staging（Kappa=0.52，P＜0.05）.Univariate
analysis found that the number，aspect ratio，morphology and edge of nodules，serum TSH and FGF-19 were correlated
with preoperative N staging（χ2＝15.76，4.83，29.19，28.93，t＝8.17，12.21，P＜0.05）.Multivariate analysis found that ul⁃
trasonic signs（number，aspect ratio，morphology and edge of nodules）and serum TSH and FGF-19 levels were inde⁃

pendent influencing factors for preoperative N stag⁃
ing of thyroid cancer（OR＝1.04，1.30，1.05，1.29，

1.18，1.62，P＜0.05）.ROC analysis showed that the
area under the curve （AUC） of ultrasound com⁃
bined with serum TSH and FGF-19 for preoperative
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N staging was 0.87，with sensitivity of 81.08% and specificity of 93.65%.The AUC and specificity were significantly
higher than those of single diagnosis（Z＝5.64，8.24，4.52，χ2=7.50，13.18，10.79，P＜0.05）. Conclusion Ultrasound
combined with serum TSH and FGF-19 is helpful for preoperative N staging of thyroid cancer.The combination of the
three can improve diagnostic specificity and provide reliable information for early diagnosis of lymph node metastasis.
[Key words] ultrasound； thyroid stimulating hormone； fibroblast growth faetor-19； thyroid cancer； N stage；
lymph node metastasis

甲状腺癌是临床常见恶性肿瘤，早期行手术治

疗可有效提高患者生存率。对甲状腺癌患者行术

前N分期，有利于判断其严重程度以选择有效治疗

方案[1]。甲状腺结节穿刺可用于评估术前N分期，但

穿刺为有创操作，且小结节准确性较差，故暂未被

普及[2,3]。淋巴结转移情况是术前N分期的判定依

据，超声检查可观察到甲状腺区域结节情况[4]，而血

清 促 甲 状 腺 激 素（thyroid stimulating hormone，
TSH）、成纤维细胞生长因子19（fibroblast growth fac⁃
tor-19，FGF-19）水平可用于判断甲状腺结节良恶

性[5,6]。基于此，本次研究拟探究超声联合血清TSH、

FGF-19检测对甲状腺癌术前N分期的诊断价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2021年 10 月至 2022
年 10 月期间在深圳市宝安区人民医院实施初次手

术治疗的 100 例甲状腺患者临床资料，其中男性

33 例、女性 67 例；年龄 20～59 岁，平均（45.21±
12.80）岁；体重 53～75 kg，平均（62.08±9.19）kg；病
程 3～48 个月。纳入标准包括：①年龄 18～65 岁；

②首次进行甲状腺切除术，病理结果诊断为甲状腺

恶性肿瘤；③在本院进行甲状腺术前超声及实验室

检查；④临床资料完整。排除标准为：①有颈部手

术或外伤史；②术前进行过 I131或其他生物治疗；

③Grace病；④术前6 个月内服用过雌激素或甲状腺

药物；⑤超声图片无法阅片；⑥处于妊娠期。本次

研究通过医学伦理委员会审批。

1.2 方法

1.2.1 超声检查 使用Ge Logiq E9彩色多普勒超

声诊断仪（由美国GE公司生产），设置为高频线阵

探头（型号 ML6-15-D），频率为 8~15 MHz，配有

实时弹性成像技术。患者于术前进行彩色多普

勒超声检查。患者呈仰卧位，充分裸露颈部，在

探头上涂抹耦合剂，对患者双侧甲状腺进行常规

扫描，观察并记录病灶数量、位置、大小、形态、边

缘及内部结构等；然后对颈部淋巴结进行多切面

扫描，观察淋巴结是否出现微钙化、囊性变及血流

丰富的情况。

1.2.2 血清 TSH、FGF-19检测 在清晨空腹时，取

患者静脉血5 mL，在离心机以3 000 r/min的转速离

心 10 min 后，分离出上清液，使用 Siemens ADVIA
Centaur型全自动化学发光仪，应用化学发光法检测

血清 TSH水平，采用酶联免疫吸附试剂盒（由上海

联脉生物工程有限公司生产）测定FGF-19水平。

1.2.3 甲状腺癌术前N分期标准 依据美国癌症联

合委员会中甲状腺癌分期系统（第 8版）的定义，按

照淋巴结是否转移及转移范围将甲状腺癌TNM分

期如下：颈部无区域淋巴结转移为pN0期；有颈部区

域中淋巴结转移为pN1期，pN1期中分为pN1a期和

pN1b期，其中 pN1a期指癌细胞转移至Ⅵ区或Ⅶ区

淋巴结，pN1b期指癌细胞转移至颈侧区（包括Ⅰ～

Ⅴ区）淋巴结或咽后淋巴结。

1.2.4 甲状腺切除术 使用常规手术治疗，对中央

区进行预防性淋巴结清扫，根据超声及其他临床检

验结果确定颈部淋巴清扫区域，并对淋巴结节进行

活检明确诊断。

1.3 统计学方法 采用SPSS 24.0统计学软件进行

数据分析。计量资料以均数±标准差（x±s）表示。

组间计量资料比较采用 t检验；计数资料比较采用

χ2 检验。多因素分析采用 logistic回归分析；使用

Kappa检验确认超声与病理结果的一致性，Kappa值

为 0.21～0.40时，表示两者具有一般一致性，Kappa

值在 0.41～0.60时，表示两者有中等一致性，Kappa

值在 0.61～0.80时，表示两者具有高度一致性。绘

制受试者工作特征（receiver operating characteristic，
ROC）曲线评价超声联合血清 TSH、FGF-19检测对

甲状腺癌术前N分期诊断的预测价值。设P＜0.05
为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 甲状腺癌患者术前超声N分期与病理N分期

结果见表1
由表 1 可见，在病理结果中，超声评估 N 分

期 与 实 际 病 理 结 分 期 有 中 等 一 致 性（Kappa=
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0.52，P＜0.05）。
表1 甲状腺癌患者术前超声N分期与病理N分期结果/例

超声N分期

cN0
cN1a
cN1b
合计

病理N分期

pN0
48
7
8

63

pN1a
4

16
3

23

pN1b
4
1
9

14

合计

56
24
20

100
2.2 甲状腺癌术前N分期的单因素分析见表2

表2 甲状腺癌术前N分期的单因素分析/例（%）

变量

性别/例（%） 女

男

年龄/例（%） ＜50 岁

≥50 岁

结节数量/例（%） ＜2 个

≥2 个

纵横比/例（%） ＜1
≥1

形态/例（%） 椭圆

不规则

边缘/例（%） 清晰

模糊

TSH/ng/mL
FGF-19/pg/mL

pN1a、pN1b期
（n=37）
25（67.57）
12（32.43）
19（51.35）
18（48.65）
12（32.43）
25（67.57）
17（45.95）
20（54.05）
9（24.32）

28（75.68）
14（37.84）
23（62.16）
2.54± 0.13

147.06±12.10

pN0期
（n=63）
42（66.67）
21（33.33）
35（55.56）
28（44.44）
46（73.02）
17（26.98）
43（68.25）
20（31.75）
50（79.37）
13（20.63）
56（88.89）
7（11.11）
2.20± 0.27

118.01±12.05
由表2可见，单因素分析显示，甲状腺癌术前N

分期与超声结节数量、纵横比、形态、边缘情况及血

清 TSH、FGF - 19 水平相关（χ2分别 =15.76、4.83、
29.19、28.93，t分别=8.17、12.21，P均＜0.05），与性别

和年龄无关（χ2分别=0.01、0.17，P均＞0.05）。
2.3 甲状腺癌术前N分期的 logistic回归分析见表3

表3 甲状腺癌术前N分期的 logistic回归分析

因素

结节数量

纵横比

形态

边缘

TSH
FGF-19

β

0.04
0.26
0.05
0.25
0.16
0.48

SE

0.01
0.13
0.02
0.10
0.07
0.22

Waldχ2

7.25
4.33
5.37
6.06
4.91
4.84

OR

1.04
1.30
1.05
1.29
1.18
1.62

95%CI
1.01～1.06
1.02～1.66
1.01～1.10
1.05～1.57
1.02～1.36
1.05～2.49

P

＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05

由表 3 可见，logistic回归分析显示，超声征象

（结节数量、纵横比、形态、边缘情况）及血清 TSH、

FGF-19水平均为甲状腺癌术前N分期的独立影响

因素（OR分别＝1.04、1.30、1.05、1.29、1.18、1.62，P
均＜0.05）。
2.4 超声联合血清 TSH、FGF-19诊断甲状腺癌术

前N分期的ROC曲线分析结果见表4
表4 超声联合血清TSH、FGF-19诊断甲状腺癌术前N分期

的ROC曲线分析结果

指标

超声

TSH
FGF-19
联合

AUC
0.77
0.82
0.69
0.87

SE

0.05
0.04
0.06
0.04

95%CI
0.68～0.87
0.74～0.91
0.58～0.80
0.79～0.96

灵敏度/%
78.38
86.50
67.60
81.08

特异度/%
76.19
68.30
71.40
93.65

由表 4可见，ROC分析显示超声（结节数量≥2
个、纵横比≥1、形态不规则、边缘情况模糊，满足上

述条件）联合血清 TSH（截断值为 2.35 mg /mL）、

FGF-19（截断值为131.00 pg/mL）检测诊断术前N分

期的 AUC 为 0.87，灵敏度为 81.08%，特异度为

93.65%，其中AUC、特异度均明显高于单一诊断（Z

分别＝5.64、8.24、4.52，χ2分别= 7.50、13.18、10.79，P
均＜0.05）。
3 讨论

甲状腺癌术前N分期是对甲状腺癌病情程度及

范围的评估，是制定手术方案的重要依据，正确的

术前分期评估可有效提高手术成功率，降低再次手

术率[7]。甲状腺癌主要通过淋巴转移侵袭机体，淋

巴结是否转移及转移程度是甲状腺癌术前N分期的

重要依据[8]，现多用超声影像学对其进行检测，通过

分析淋巴结数量、大小、形态、边缘等判断淋巴结转

移情况，从而进行N分期[9]。超声检查是最简单、快

速、有效检查甲状腺淋巴结状态的手段，是利用超

声探头在患者甲状腺区域进行扫查，利用不同组织

内的超声波电信号有差异的特点，将超声脉冲回波

转化成电信号，体现在电脑影像中，此检查无创、无

痛，可以影像形式显示病灶，被患者广泛接受[10,11]。

本次研究超声评估N分期与实际病理结分期有中等

一致性（Kappa=0.52），表明超声可用于诊断术前N
分期，对于淋巴结转移评估有一定价值。同时，本

次研究多因素分析结果显示，结节数量、纵横比、形

态和边缘情况与术前N分期相关，而甲状腺癌术前

N分期与甲状腺癌细胞淋巴转移的关系密切，术前
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N分期越高的癌细胞淋巴转移的可能性越高[12~14]。

当结节数量越多，纵横比越大，形态趋于不规则及

边缘不清晰时，颈部淋巴更有转移风险。这是因为

转移的淋巴结大多呈现外形偏圆，皮质与髓质分界

不清晰，淋巴结内部回声强等特点，通过超声检查，

可针对性地寻找是否有相应特点的结节，并以影像

化方式传递大小、形态等信息[15,16]。但超声诊断仅能

显示大小较为明显的颈部异常淋巴结，且影像学评

估仍无法快速对甲状腺癌发展情况进行评估，为避

免因病情评估延误导致后期不必要的治疗与再次

手术，临床上多使用超声与临床特征共同对患者进

行风险评估，但其仍存在误诊风险，且对于pN1a期、

pN1b期的鉴别诊断相对困难[17,18]。Bhangu等[19]也提

出超声检查可用于甲状腺癌术前诊断，但与病理学

检查相比，仍存在一定误诊及漏诊可能。

在超声基础上，本次研究进一步探究血清TSH、

FGF-19联合检测对甲状腺癌进行术前N分期的诊

断价值发现，血清TSH、FGF-19水平的高低与甲状

腺癌的发生与发展有密切联系。TSH是一种糖蛋

白，可活化甲状腺细胞，提高甲状腺癌变风险，促进

癌细胞的生长，在甲状腺癌患者血清中，TSH水平明

显高于正常人，TSH升高超过正常值时，甲状腺癌变

可能性明显增加[20,21]。国外学者认为TSH水平与甲

状腺癌患者病情严重程度呈一定相关性[22]。FGF-
19是一种激素样蛋白，既往研究证实可预测甲状腺

癌侵袭转移情况[23]。本次研究 logistic多因素分析显

示除了超声征象以外，血清TSH、FGF-19水平均为

甲状腺癌术前 N 分期的独立影响因素，说明血清

TSH、FGF-19水平可协助超声进行淋巴结转移的诊

断。这是因为高水平的 TSH可刺激机体甲状腺有

关滤泡上皮不断增生，进而引起甲状腺结节，故TSH
水平与淋巴结转移极为相关，且在淋巴转移过程

中，FGF-19参与并起到了辅助作用，FGF-19过表达

时，淋巴结转移可能性越高[24]。进一步进行ROC曲

线分析发现，超声联合血清TSH、FGF-19检测诊断

术前N分期的AUC为 0.87，灵敏度为 81.08%，特异

度为 93.65%，其中AUC、特异度均明显高于单一诊

断，证实超声、血清TSH、FGF-19三者联合对甲状腺

癌术前N分期的诊断价值较高，建议临床在超声诊

断基础上对TSH、FGF-19予以密切监测。

综上所述，超声联合血清 TSH、FGF-19对甲状

腺癌术前N分期的诊断价值较高，因此术前医生可

参考三个指标综合判断淋巴结转移情况，以制定出

更为准确的术前方案，避免过度清扫或漏扫淋巴

结。本次研究不足之处在于只基于已有临床资料

的回顾性分析，样本量偏小，且来源相对集中，可能

对结果造成一定的偏倚，未来可行大样本多中心研

究以进一步证实。
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