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甲状腺乳头状癌右侧喉返神经深层（Ⅵb区）
淋巴结转移的风险分析

程鸣鸣1，柴芳2，张晓明3

（1.晋城市人民医院 甲乳外科，山西 晋城 048026； 2.锦州医科大学附属第一医院

甲状腺外科，辽宁 锦州 121001；3.抚顺市中医院 普通外科，辽宁 抚顺 113006）

摘要：目的 探讨甲状腺乳头状癌（PTC）患者发生右侧喉返神经深层（ⅥⅥb区）淋巴结转移的危险

性。方法 收集锦州医科大学附属第一医院2018年1月—2019年4月收治的175例PTC患者的临床资料，回顾性

分析PTC患者右侧喉返神经浅层（Ⅵa 区）及Ⅵb区发生淋巴结转移在不同临床病理特征间的差异性。结果 175

例PTC患者中，发生Ⅵa区淋巴结转移67例，Ⅵb区淋巴结转移29例，兼有Ⅵa、Ⅵb区淋巴结转移23例。单因素

分析和多因素Logistic回归分析结果显示，年龄、癌灶最大径、癌灶多发性、颈侧区淋巴结转移（LLNM）是Ⅵa区

淋巴结转移的独立危险因素；癌灶最大径、右侧癌灶、LLNM、Ⅵa区淋巴结转移是Ⅵb区淋巴结转移的独立危险

因素；列线图显示，癌灶最大径和癌灶位置对Ⅵb区淋巴结转移的影响最大，年龄、LLNM和Ⅵa区淋巴结转移的

影响次之，癌灶多发性的影响最小。受试者工作特征曲线显示，Ⅵb区淋巴结转移的独立危险因素中癌灶最大径

的诊断截断值为0.75 cm。结论 PTC患者癌灶最大径、右侧癌灶、LLNM或Ⅵa区淋巴结转移为Ⅵb区淋巴结转

移的独立危险因素。且可以根据列线图计算出PTC患者发生Ⅵb区淋巴结转移的概率。PTC患者存在这些危险因

素且列线图评分较高时，发生Ⅵb区淋巴结转移的风险增加。
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Abstract: Objective To analyze the risk of deep surface (Ⅵb) lymph node metastasis of right recurrent

laryngeal nerve in papillary thyroid carcinoma (PTC) patients. Methods A total of 175 PTC patients who

underwent total thyroidectomy or lobectomy plus pCLND in the First Affiliated Hospital of Jinzhou Medical

University from January 2018 to April 2019 were retrospectively analyzed. The clinicalpathology features were

assessed for the impact on Ⅵa and Ⅵb lymph node metastasis of PTC patients. Results Among 175 PTC patients,

67 had Ⅵ a lymph node metastasis, 29 had Ⅵ b lymph node metastasis, 23 had both Ⅵ a and Ⅵ b lymph node

metastasis. Univariate and multivariate logistic analyses found that age, maximal tumor size, multifocal lesions and

lateral lymph node metastasis (LLNM) were independent risk factors of Ⅵa lymph node metastasis in PTC patients.
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The independent risk factors of Ⅵ b lymph node metastasis included maximal tumor size, right tumor location,

LLNM, and Ⅵ a lymph node metastasis through analysis. The nomogram showed maximal tumor size and right

tumor location as the largest contributor to points, followed by age, LLNM, Ⅵ a lymph node metastasis. And

multifocal lesions had a poor influence on the points. The cut-off point of maximal tumor size in the independent risk

factors of Ⅵb lymph node metastasis was greater than 0.75 cm by drawing ROC curve. Conclusions PTC patients

with maximal tumor size, right tumor location, LLNM, and Ⅵa lymph node metastasis were independent risk factors

of Ⅵb lymph node metastasis. The probability of Ⅵb lymph node metastasis can be calculated using nomogram.

PTC patients presenting with these risk factors and high nomogram probability had a high risk of Ⅵb lymph node

metastasis.

Keywords: papillary thyroid carcinoma; Ⅵ b of right recurrent laryngeal nerve; lymph node metastasis;

nomograms; ROC curve

近年来甲状腺肿瘤的发病率明显升高，其中

甲状腺乳头状癌（papillary thyroid carcinoma, PTC）占

新发甲状腺癌的90%左右。PTC生长缓慢，较少发

生远处转移，以局部淋巴结转移为主，PTC患者首

次就诊时约20%～90%的患者已发生淋巴结转移[1]，

以中央区淋巴结转移为常见。有研究报道中央区

淋巴结转移可导致患者区域性复发及术后生存率

降低[2]。颈部淋巴结转移率与PTC的局部复发密切

相关[3]。而预防性中央区淋巴结清扫可降低PTC的

复发率，也可能延长患者生存期[4]。但因为颈部双

侧喉返神经走行的解剖差异，双侧中央区淋巴结

的位置也存在一定差异。其中左侧喉返神经紧贴

食管上行，右侧喉返神经走行较为表浅，其深层

由淋巴结和脂肪组织填充，这导致手术清扫右侧

中央区淋巴结的难度增加。手术同时清扫右侧喉

返神经深层（Ⅵb区）淋巴结可能会增加喉返神经及

甲状旁腺损伤的并发症[5]，但放弃Ⅵb区淋巴结的

清扫又可能会增加肿瘤的复发率[6-8]。外科手术时

是否对Ⅵb区淋巴结同时进行预防性清扫，目前存

在很大争议。本研究通过分析PTC患者的临床病理

特征对Ⅵb区淋巴结转移的预测能力，探讨Ⅵb区

淋巴结转移的风险，为 PTC 患者的手术治疗提供

依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性分析2018年1月—2019年4月锦州医科

大学附属第一医院甲状腺外科收治的175例PTC患

者的临床资料，所有患者均经术后病理证实，并

由同一医师团队完成手术治疗。纳入标准：①初

次行甲状腺癌手术；②术后病理证实为PTC，排除

甲状腺滤泡癌、髓样癌及未分化癌；③术式为患

侧腺叶切除/甲状腺全切除加颈中央区淋巴结清扫

（颈中央区淋巴结清扫范围上至舌骨下缘，下至胸

腺，外侧至颈动脉鞘内侧缘，包括Ⅵb区的淋巴结）；

④临床病理资料完整。本研究经医院医学伦理委

员会批准，患者签署知情同意书。

1.2 观察指标

性别、年龄、癌灶最大径、被膜侵犯、腺外

侵犯、癌灶多发性、癌灶位置、颈侧区淋巴结转

移（lateral lymph node metastasis, LLNM）、 AJCC 分

期、Ⅵa区和Ⅵb区淋巴结转移。

1.3 统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 和 R 语言 3.5.1 统计软

件。计量资料以均数±标准差（x±s）表示，比较用t

检验；计数资料以构成比表示，比较用 χ2 检验；多因

素分析采用Logistic回归模型，以多因素Logistic回归

分析模型为基础制作列线图，绘制受试者工作特征

（ROC）曲线。P <0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 PTC患者不同临床病理特征Ⅵa和Ⅵb区淋巴结

转移风险的比较

不同年龄、癌灶最大径、癌灶多发性、LLNM 的

PCT患者Ⅵa区淋巴结转移风险比较，差异有统计学

意义（P <0.05）；不同性别、被膜侵犯、癌灶位置、

AJCC 分期的风险比较，差异无统计学意义（P >

0.05）。不同年龄、癌灶最大径、癌灶多发性、癌灶位

置、LLNM、Ⅵa区淋巴结转移的PCT患者Ⅵb区淋巴

结转移风险比较，差异有统计学意义（P <0.05）；不

同性别、被膜侵犯、腺外侵犯、AJCC 分期的风险比

较，差异无统计学意义（P >0.05）。见表1、2。
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2.2 Ⅵa区淋巴结转移风险的多因素Logistic 回

归分析

将Ⅵa区淋巴结转移风险的单因素分析中差异

有统计学意义的因素（年龄、癌灶最大径、腺外侵

犯、癌灶多发性、LLNM）纳入多因素Logistic 回归分

析模型，结果显示年龄[O^R=0.953（95% CI：0.923，

0.984）]、 癌 灶 最 大 径 [ O^R=1.841（95% CI：1.101，

3.076）]、 癌 灶 多 发 性 [ O^R=3.593（95% CI：1.539，

8.247）]、LLNM [O^R=5.332（95% CI：1.582，17.977）]

为Ⅵa区淋巴结转移的危险因素。见表3。

2.3 Ⅵb区淋巴结转移风险的多因素Logistic回归

分析

将Ⅵb区淋巴结转移的单因素分析中差异有统

计学意义的因素 （年龄、癌灶最大径、癌灶多发

性、右侧癌灶、LLNM、Ⅵa 区淋巴结转移） 纳入

多因素Logistic回归分析，结果显示癌灶最大径[OR̂=

5.381（95% CI：2.090，13.854）]、右侧癌灶[O^R=0.001

（95% CI：0.000，0.041）]、LLNM [OR̂=6.230（95% CI：

1.360，28.537）]、Ⅵa区淋巴结转移[OR̂=4.382（95% CI：

1.421，13.514）]为Ⅵb 区淋巴结转移的危险因素。

见表4。

2.4 各因素对Ⅵb区淋巴结转移的影响

以Ⅵb区淋巴结转移的多因素Logistic回归分析

模型为基础制作列线图，结果显示，癌灶最大径

和癌灶位置对Ⅵb 区淋巴结转移的影响最大，年

龄、LLNM 和Ⅵa 区淋巴结转移的影响次之，癌灶

多发性的影响最小。见图1。

2.5 癌灶最大径诊断Ⅵb区淋巴结转移的效能

ROC曲线分析显示，癌灶最大径诊断Ⅵb区淋

巴结转移的截断值为0.75 cm，曲线下面积为0.678

（95% CI：0.596，0.733），P =0.002，敏感性为 0.862

（95% CI：0.581，0.775），特异性为 0.459（95% CI：

0.581，0.775）。见图2。

表1 不同临床病理特征患者Ⅵa区阳性和阴性的比较

因素

男/女/例

年龄/（岁，x±s）

癌灶最大径/（cm，x±s）

被膜侵犯（是/否）/例

腺外侵犯（是/否）/例

癌灶多发性（是/否）/例

癌灶位置（非右/右）/例

LLNM（是/否）/例

AJCC（Ⅰ/Ⅱ/Ⅲ）/例

Ⅵa阳性

13/54

42.1±12.8

1.4±1.0

28/39

19/48

23/44

19/48

17/50

58/6/3

Ⅵa阴性

11/97

48.2±10.2

0.9±0.6

35/73

13/95

14/94

19/89

4/104

103/3/2

χ2 /t 值

2.969

3.176

3.681

1.580

7.371

11.321

2.819

18.386

4.371

P 值

0.085

0.002

0.000

0.209

0.007

0.001

0.093

0.000

0.075

表2 不同临床病理特征患者Ⅵb区阳性和阴性的比较

组别

男/女/例

年龄/（岁，x±s）

癌灶最大径/（cm，x±s）

被膜侵犯（是/否）/例

腺外侵犯（是/否）/例

癌灶多发性（是/否）/例

癌灶位置（非右/右）/例

LLNM（是/否）/例

AJCC（Ⅰ/Ⅱ/Ⅲ）/例

Ⅵa区淋巴结转移

（阳性/阴性）/例

Ⅵb阳性

5/24

41.1±12.0

1.4±0.7

12/17

8/21

11/18

1/28

10/19

24/4/1

23/6

Ⅵb阴性

19/127

46.8±11.3

1.1±0.8

51/95

23/123

26/120

37/109

11/135

137/5/4

44/102

χ2 /t 值

0.095

2.350

2.172

0.437

2.324

5.876

6.822

15.185

5.067

20.773

P 值

0.757

0.024

0.035

0.509

0.127

0.015

0.009

0.000

0.059

0.000

表3 Ⅵa区淋巴结转移风险的多因素Logistic回归分析参数

变量

年龄

癌灶最大径

腺外侵犯

癌灶多发性

LLNM

b

0.048

0.610

0.271

1.270

1.674

Sb

0.016

0.262

0.508

0.428

0.620

Wald χ2

8.525

5.421

0.286

8.800

7.270

P 值

0.004

0.020

0.593

0.003

0.007

OR̂

0.953

1.841

1.312

3.593

5.332

95% CI

下限

0.923

1.101

0.485

1.539

1.582

上限

0.984

3.076

3.548

8.247

17.977
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3 讨论

Ⅵb区淋巴结也称为右食管旁淋巴结，位于右

侧喉返神经深层类似于一个倒三角形的区域，由淋

巴结脂肪组织填充，其上界为甲状腺下动脉，外侧

界为颈总动脉内侧缘，内侧界为食管旁，下界为颈

总动脉与气管食管沟交叉处。淋巴结转移是甲状腺

乳头状癌转移的主要方式。在颈中央区淋巴结清扫

中，因为Ⅵb淋巴结解剖位置的特殊性，外科手术

难度增加，术后喉返神经和甲状旁腺损伤的并发症

增多。而选择性放弃该区域淋巴结的清扫，又将成

为甲状腺乳头状癌复发的影响因素之一。

本研究单因素分析结果显示，年龄为Ⅵa区淋

巴结转移的危险因素，为Ⅵb区淋巴结转移的影响

因素，与HOJIN等[9]研究结果一致，较小年龄与Ⅵb

区淋巴结转移有关，但尚不是Ⅵb区淋巴结转移的

独立危险因素。列线图中显示年龄对淋巴结转移的

预测能力低于癌灶直径和癌灶位置，且年龄越小对

列线图分值贡献越大，即较小年龄与Ⅵb区淋巴结

转移有关。而ZHANG等[10]研究显示，年龄≤ 35岁为

Ⅵb区淋巴结转移的独立预测因子。因此，年龄这

一因素有待根据多中心、更大样本数量的研究来确

定其影响价值。

多个研究[11-15]报道，癌灶最大径增加Ⅵb区淋

巴结转移的风险，分别以1 cm和 2 cm作为诊断指

标。本研究中癌灶最大径同样被确定均为Ⅵa、Ⅵb

区淋巴结转移的独立危险因素，列线图中显示，癌

灶最大径对列线图分值影响最大。且确定为独立危

险因素后，通过绘制ROC曲线，确定癌灶最大径的

诊断截断值为0.75 cm，即本研究认为癌灶最大径>

0.75 cm时，Ⅵb区淋巴结转移的风险明显增加。同

徐骁诚等[16]研究结果相近，将癌灶直径确定为独立

危险因素，且其利用ROC曲线确定癌灶最大径的诊

断截断值为0.85 cm。

在本研究中癌灶位置与Ⅵa区淋巴结转移无关，

单因素和多因素Logistic回归分析结果显示，癌灶位

置为Ⅵb区淋巴结转移的独立危险因素，这与多个

研究[13，15，17-18]报道一致，其对列线图分值的影响仅

小于癌灶最大径。对于多发癌灶患者，本研究将最

大癌灶所在位置确定为最终位置，笔者认为右侧癌

表4 PTC患者Ⅵb区淋巴结转移多因素Logistic回归分析参数

变量

年龄

癌灶最大径

癌灶多发性

右侧癌灶

LLNM

Ⅵa区淋巴结转移

b

0.032

1.683

0.358

6.607

1.829

1.477

Sb

0.024

0.482

0.592

1.747

0.776

0.575

Wald χ2

1.802

12.168

0.366

14.301

5.552

6.611

P 值

0.180

0.000

0.545

0.000

0.018

0.010

OR̂

0.969

5.381

1.431

0.001

6.230

4.382

95% CI

下限

0.925

2.090

0.448

0.000

1.360

1.421

上限

1.015

13.854

4.567

0.041

28.537

13.514

刻度

年龄

癌灶最大径

多发癌灶

癌灶位置

LLNM

Ⅵa区

总刻度

Ⅵa区

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

80 65 50 35 20

0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5 3.0 3.5 4.0 4.5 5.0

0

1

2 1

0 1

0

1

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220

0.001 0.01 0.05 0.1 0.2 0.30.40.50.60.70.8 0.9 0.95 0.99

图1 以Ⅵb区淋巴结转移的多因素Logistic回归分析

模型为基础列线图

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

敏
感

性

1-特异性

图2 癌灶最大径诊断Ⅵb区淋巴结转移的ROC曲线
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灶显著增加Ⅵb区淋巴结转移的风险。本研究1例左

侧癌灶PTC患者发生Ⅵb区淋巴结转移，该患者存在

多发癌灶，癌灶最大径2.8 cm，术前发现Ⅵa区淋巴

结肿大，属于Ⅵb区转移的高风险患者。

本研究的单因素分析显示，癌灶多发性的Ⅵa、

Ⅵb区淋巴结转移方面差异具有统计学意义。但多

因素Logistic回归分析结果显示仅为Ⅵa区淋巴结转

移的独立危险因素，列线图显示其对列线图分值影

响最小。而有研究结果[12-13]显示，癌灶多发性为Ⅵb

区淋巴结转移的独立预测因子，这可能因为各研究

机构抽样误差所致，对癌灶多发性这一因素有待进

一步研究。

本研究分析结果显示LLNM为Ⅵa、Ⅵb区淋巴结

转移的独立危险因素。与部分关于Ⅵb区淋巴结转

移的研究结果一致[10，12，15，18]。ZHANG等[17]研究结果

显示，3处及3处以上LLNM为Ⅵb区淋巴结转移的独

立危险因素。中央区淋巴结作为甲状腺癌的前哨淋

巴结，与颈侧区淋巴结之间可能存在交通支。本研

究中Ⅵb区淋巴结转移与LLNM有关，LLNM阳性组

中Ⅵb区淋巴结转移率明显高于LLNM阴性组。因

此，本研究认为有右颈侧淋巴结转移的PTC患者，发

生Ⅵb区淋巴结转移的风险将会增加。

多数研究认为，Ⅵa区淋巴结转移与Ⅵb区淋巴

结转移密切相关[10-13，19]，陈宏存等[20]研究报道认为，

Ⅵa区淋巴结转移数目≥ 3个时需行Ⅵb区淋巴结清

扫。多因素分析结果显示Ⅵa区淋巴结转移为Ⅵb区

淋巴结转移的独立危险因素。且列线图中显示同

颈侧区淋巴结转移对列线图分值的影响相近，因此

本研究认为术前有Ⅵa区淋巴结转移的PTC患者，发

生Ⅵb区淋巴结转移的风险明显增加。

本研究中单因素分析显示，性别、被膜侵犯和

AJCC分期与Ⅵa、Ⅵb区淋巴结转移均无关，未纳入

Ⅵb区淋巴结转移的多因素Logistic 回归分析模型。

与多数研究分析结果一致，单因素分析显示性别与

Ⅵb区淋巴结转移无关[11-14，17-20]，因此本研究认为性

别对Ⅵb 区淋巴结转移的预测价值较小。多数研

究[11，17-18]认为被膜侵犯与Ⅵb区淋巴结转移无关，而

少数研究[13，16]结果显示被膜侵犯是Ⅵb区淋巴结转

移的独立危险因素，发生时建议行Ⅵb区淋巴结清

扫。同样腺外侵犯与Ⅵb区淋巴结转移的相关性一

直存在争议，ZHANG等[21]研究显示，腺外侵犯为Ⅵb

区淋巴结转移的独立危险因素，另有研究[9，12]认为

腺外侵犯与Ⅵb区淋巴结转移无相关性。笔者认为

被膜侵犯和腺外侵犯有待于多中心、大样本的数据

支撑。

此外，甲状腺乳头状癌作为最常见的内分泌肿

瘤之一，病理形态复杂，包括10余种病理形态学亚

型，且往往在同一病例中共存[22]。甲状腺乳头状癌

颈淋巴结转移率、淋巴结转移分布及受累区数均与

组织学亚型密切相关[23]。高细胞亚型、弥漫硬化亚

型和鞋钉样亚型是侵袭性相对较强的亚型，且常常

和其他亚型合并出现。甲状腺乳头状癌高侵袭性

病理亚型腺体外侵犯及颈淋巴结转移的发生率较

经典型甲状腺乳头状癌高生物侵袭性更高，预后

差，相关因素发生率更高；明确甲状腺乳头状癌的

病理亚型，能够为临床医师在制定治疗方案和随访

计划时提供更多参考依据。

本研究结果显示，癌灶最大径、右侧癌灶、LLNM

及Ⅵa区淋巴结转移为PTC患者Ⅵb区淋巴结转移的

独立危险因素，且可以根据列线图计算出PTC个体

患者发生Ⅵb区淋巴结转移的概率。PTC患者存在

这些危险因素且具有较高列线图评分时，发生Ⅵb区

淋巴结风险增加。
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