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摘要 ： 目的　研究血清甲状腺球蛋白（Tg）、甲状腺球蛋白抗体（TgAb）对甲状腺癌根治术联合131I治疗后

随访期间复发/转移的评估价值。方法　回顾性分析2018年6月—2020年6月中国贵航集团三〇二医院收治的106例

分化型甲状腺癌患者的临床资料，患者均接受甲状腺癌根治术治疗，术后均采用131I进行清除残留的甲状腺组织

（清甲）治疗。随访24个月，将患者分为复发转移组（21 例）和未复发转移组（85 例）。比较两组临床资料、131I

治疗情况及血清促甲状腺激素（TSH）、Tg、TgAb。绘制受试者工作特征（ROC）曲线分析血清Tg、TgAb检测

对甲状腺癌根治术联合131I治疗后复发/转移的预测价值。采取非条件一般 Logistic 回归模型进行多因素分析。

结果　与未复发转移组比较，复发转移组原位肿瘤T4分期、手术方式为腺叶切除或近全切、残余甲状腺质量≥1 g、

手术至131I治疗时间> 3个月、24 h摄131I率≤ 20%患者的占比均较高（P <0.05）；复发转移组血清 Tg 和 TgAb 水平

均较高（P <0.05）；ROC 曲线分析结果显示：血清Tg预测甲状腺癌根治术联合131I治疗后复发或转移的最佳截断值

为1.674 μg/L，AUC为0.803（95% CI：0.721，0.884），敏感性为 81.1%（95% CI：0.724，0.898），特异性为 63.8%

（95% CI：0.585，0.691）；血 清 TgAb 预 测 的 最 佳 截 断 值 为 44.19 3 IU/mL，AUC 为 0.911（95% CI：0.859，

0.963），敏感性为 89.2%（95% CI：0.813，0.971），特异性为 72.5%（95% CI：0.674，0.774）。非条件 Logistic 一般

回归分析结果显示：原位肿瘤T4分期［ÔR=2.916（95% CI：1.325，6.417）］、腺叶切除或近全切［ÔR=3.243（95% 

CI：2.174，4.838）］、残余甲状腺质量≥ 10 g［ÔR=1.835（95% CI：1.514，2.224）］、手术至 131I治疗时间> 3 个月

［Ô R=1.962（95% CI：1.371，2.808）］、24 h 摄 131I 率 ≤ 20%［Ô R=2.638（95% CI：1.219，5.709）］、血 清 Tg ≥ 

1.674 μg/L［Ô R=2.503（95% CI：1.430，4.360）］、血 清 TgAb≥ 44.193 IU/mL［Ô R=2.944（95% CI：2.016，

4.299）］可能是甲状腺癌根治术联合131I治疗后复发或转移的危险因素（P <0.05）；风险因素预测模型预测甲状腺

癌根治术联合 131I 治疗后复发/转移的 ROC 曲线下面积为 0.961（95% CI：0.935，0.987），标准误为 0.010，临

界值为 73.162，敏感性为 91.9%（95% CI：0.863，0.957），特异性为 88.2%（95% CI：0.845，0.922）。结论　甲状

腺癌根治术联合131I治疗后出现复发/转移的患者血清Tg、TgAb水平明显升高，Tg、TgAb对预测复发/转移具有

较好的价值，联合其他危险因素建立风险因素预测模型可进一步提高预测价值。
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Abstract:  Objective To study the value of serum thyroglobulin (Tg) and thyroglobulin antibody (TgAb) in 

the evaluation of recurrence/metastasis during the follow-up period after radical thyroidectomy combined with 131I.  

Methods Retrospective analysis was made on the clinical data of 106 patients with differentiated thyroid cancer 

admitted to our hospital. The time of inclusion was from June 2018 to June 2020. All patients received radical 

surgery for thyroid cancer, and 131I was used for nail removal after surgery. The patients were followed up for 24 

months, and were divided into recurrent metastatic group (21 cases) and non recurrent metastatic group (85 cases).

The clinical data, 131I treatment and serum thyroid stimulating hormone (TSH), Tg and TgAb were compared 

between the two groups.  Results The recurrence/metastasis group had a higher proportion of patients with T4 

staging, adenolobectomy or near-total thyroidectomy, residual thyroid mass ≥ 1 g, time from surgery to 131I therapy > 

3 months, and 24-hour 131I uptake rate ≤ 20% (P < 0.05). Serum Tg and TgAb levels were also significantly higher in 

the recurrence/metastasis group (P < 0.05). ROC curve analysis revealed that the optimal cutoff value for serum Tg 

to predict recurrence or metastasis was 1.674 μg/L, with an AUC of 0.803 (95% CI: 0.721, 0.884), sensitivity of 

81.1% (95% CI: 0.724, 0.898), and specificity of 63.8% (95% CI: 0.585, 0.691). The optimal cutoff value for serum 

TgAb to predict recurrence or metastasis was 44.193 IU/mL, with an AUC of 0.911 (95% CI: 0.859, 0.963), 

sensitivity of 89.2% (95% CI: 0.813, 0.971), and specificity of 72.5% (95% CI: 0.674, 0.774). Multivariate logistic 

regression analysis identified several risk factors, including T4 staging, adenolobectomy or near-total thyroidectomy, 

residual thyroid mass ≥ 10 g, time from surgery to 131I therapy > 3 months, 24-hour 131I uptake rate ≤ 20%, serum 

Tg ≥ 1.674 μg/L, and serum TgAb ≥ 44.193 IU/mL (P < 0.05). The risk factor prediction model had an AUC of 

0.961 (95% CI: 0.935, 0.987), sensitivity of 91.9% (95% CI: 0.863, 0.957), and specificity of 88.2% (95% CI: 0.845, 

0.922).  Conclusion The serum Tg and TgAb levels of patients with recurrence or metastasis of thyroid cancer after 

radical thyroidectomy combined with 131I treatment increased significantly. It is of good value to predict recurrence 

or metastasis. The prediction value can be further improved by establishing a risk factor prediction model combined 

with other risk factors.

Keywords:  differentiated thyroid carcinoma; radical thyroidectomy; 131I treatment; recurrence and metastasis; 

thyroglobulin; thyroglobulin antibody

甲状腺癌是临床最常见的恶性肿瘤之一，其

发病率在各种恶性肿瘤中位居前列，近些年呈上

升趋势，且发病年龄呈现年轻化趋势[1]。分化型甲

状腺癌在甲状腺癌中占约 90%，其主要类型为乳头

状和滤泡状甲状腺癌。目前分化型甲状腺癌主要

采用手术治疗，但仍有部分患者在甲状腺癌根治

术后发生复发[2]。131I 治疗是通过 I 释放的 β 射线对

肿瘤细胞直接产生杀伤作用，达到完全或部分清

除病灶的效果，是清除残余甲状腺组织的有效方

法[3]。多数分化型甲状腺癌患者经过手术及 131I 治

疗后均取得良好效果，但仍有部分患者出现复发

或 远 处 转 移[4]。 近 些 年 血 清 甲 状 腺 球 蛋 白

（Thyroglobulin, Tg） 和 甲 状 腺 球 蛋 白 抗 体

（thyroglobulin antibodies, TgAb）在甲状腺癌根治术后

的检测中越来越受到关注[5]。本研究通过检测患者

血清 Tg、TgAb 水平，研究其对甲状腺癌根治术联

合 131I 治疗后随访期间复发/转移的评估价值，期望

为临床分化型甲状腺癌患者的治疗和预后评估提

供理论依据，现报道如下。

1 资料与方法

1.1　一般资料

回顾性分析 2018 年 6 月—2020 年 6 月中国贵航

集团三〇二医院收治的 106 例分化型甲状腺癌患者

的临床资料。患者年龄 31～67 岁，平均 （46.59±

12.74） 岁 ； 男 性 28 例 ， 女 性 78 例 ； 体 质 量 指 数

（body mass index, BMI）19～27 kg/m2，平均 （23.61±

2.82） kg/m2；病理类型滤泡状癌 15 例、乳头状癌

91 例；病灶侧别左侧 55 例、右侧 37 例、双侧 14 例；

原位肿瘤 T 分期 T2 期 34 例、T3 期 32 例、T4 期 40 例；
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手术方式双侧甲状腺全切 86 例、患侧叶加峡部全切

对侧叶近全切 20 例。纳入标准：①年龄 18～70 岁；

②接受甲状腺癌根治术治疗，术后病理学确诊为分

化 型 甲 状 腺 癌 ；③ 能 配 合 本 研 究 完 成 后 续 随 访 ；

④手术方案为全切或近全切；⑤临床资料完整。排

除标准：①无淋巴结转移的 T1 分期患者；②入组前

已接受其他抗肿瘤治疗；③合并其他明确诊断的肿

瘤；④妊娠或哺乳期妇女；⑤合并甲状腺功能亢进

或减退；⑥合并其他影响血清 Tg、TgAb 水平的疾病，

如桥本甲状腺炎、毒性弥漫性甲状腺肿。患者经甲

状腺癌根治术治疗后采用 131I 清除残留甲状腺组织，

以电话随访或患者来院复诊的形式进行定期随访，

均随访 24 个月，根据随访期间是否复发或转移分为

复发转移组（21 例）和未复发转移组（85 例）。本研

究经医院医学伦理委员会批准（批准号：2018-13），

所有患者签署知情同意书。

1.2　观察指标

①临床资料：收集所有患者临床资料，包括年

龄、性别构成、BMI、病理类型、病灶侧别、原位肿瘤 T

分期、手术方式、残余甲状腺质量。②131I 治疗情况：

记录患者甲状腺癌根治术至 131I 治疗时间、首次 131I

治疗剂量、131I 治疗次数、24 h 摄 131I 率；③血清学指

标 ：131I 治 疗 后 ，采 用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验（enzyme 

linked immunosorbent assay, ELISA）检 测 血 清 促 甲 状

腺激素（thyroid hormone, TSH）、Tg、TgAb 水平。

1.3　统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 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

料以构成比或（%）表示，比较用 χ2 检验；多因素分

析采取非条件一般 Logistic 回归模型；绘制受试者工

作 特 征（receiver operating characteristic, ROC）曲 线 。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　甲状腺癌根治术联合 131I 治疗后复发/转移的

单因素分析

复发转移组与未复发转移组的原位肿瘤 T4 分

期、手术方式为腺叶切除或近全切、残余甲状腺质

量 ≥ 1 g、手 术 至 I 治 疗 时 间 > 3 个 月 、24 h 摄 I 率 ≤ 

20% 患者的占比，以及血清 Tg、TgAb 水平比较，差异

均有统计学意义（P <0.05）；与未复发转移组相比，

复发转移组原位肿瘤 T4 分期、手术方式为腺叶切除

或近全切、残余甲状腺质量≥1 g、手术至 131I 治疗时

间> 3 个月、24 h 摄 131I 率≤ 20% 患者的占比均较高，

复发转移组血清 Tg、TgAb 水平均较高。两组年龄、

性别构成、BMI、病理类型、病灶侧别、首次 131I 治疗

剂量、131I 治疗次数、血清 TSH 水平比较，差异均无统

计学意义（P >0.05）。见表 1。

2.2　血清Tg、TgAb检测对甲状腺癌根治术联合 131I

治疗后复发/转移的预测价值

ROC 曲线分析结果显示，血清 Tg 预测甲状腺癌

根治术联合 131I 治疗后复发或转移的最佳截断值为

1.674 μg/L、AUC 为 0.803（95% CI：0.721，0.884）、敏

感 性 为 81.1%（95% CI：0.724，0.898）、特 异 性 为

表1　甲状腺癌根治术联合 131I治疗后复发或转移的单因素分析

组别

复发转移组

未复发转移组

t / χ2值

P 值

n

21

85

年龄/

（岁， x±s）

45.27±11.96

47.36±13.05

0.668

0.506

男/女/

例

6/15

22/63

0.063

0.802

BMI/

（kg/m2， x±s）

23.71±2.62

23.49±2.85

0.322

0.748

病理类型  例（%）

滤泡状癌

4（19.05）

11（12.94）

0.517

0.472

乳头状癌

17（80.95）

74（87.06）

病灶侧别  例（%）

左侧

10（47.62）

45（52.94）

0.191

0.909

右侧

8（38.10）

29（34.12）

双侧

3（14.29）

11（12.94）

组别

复发转移组

未复发转移组

t / χ2值

P 值

原位肿瘤 T 分期  例（%）

T4

11（52.38）

29（34.12）

2.391

0.122

T3及以下

10（47.62）

56（65.88）

手术方式  例（%）

腺叶切除或近全切

8（38.10）

12（14.12）

6.325

0.012

全切

13（61.90）

73（85.88）

残余甲状腺质量  例（%）

> 1 g

6（28.57）

7（8.24）

6.472

0.010

< 1 g

15（71.43）

78（91.76）

手术至 131I 治疗时间  例（%）

> 3 个月

13（61.90）

20（23.53）

11.567

0.001

≤ 3 个月

8（38.10）

65（76.47）
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63.8%（95% CI：0.585，0.691）；血清 TgAb 预测甲状腺

癌根治术联合 131I 治疗后复发或转移的最佳截断值

为 44.193 IU/mL、AUC 为 0.911（95% CI：0.859，

0.963）、敏感性为 89.2%（95% CI：0.813，0.971）、特异

性 为 72.5%（95% CI：0.674，0.774）。 见 表 2。 血 清

Tg、TgAb 水平预测甲状腺癌根治术联合 131I 治疗后

复发或转移的 ROC 曲线见图 1。

2.3　甲状腺癌根治术联合 131I治疗后复发或转移的

多因素一般Logistic回归分析

以随访期间是否复发或转移为因变量，以单因

素分析中差异有统计学意义（P <0.05）的变量为自

变 量（变 量 赋 值 见 表 3）进 行 多 因 素 非 条 件 一 般

Logistic 回归分析，结果显示，原位肿瘤 T4 分期[OR̂ =

2.916（95% CI：1.325，6.417）]、腺 叶 切 除 或 近 全 切

[O^R =3.243（95% CI：2.174，4.838）]、残 余 甲 状 腺 质

量 ≥ 10 g[ O^R =1.835（95% CI：1.514，2.224）]、手 术

至 131I 治疗时间> 3 个月[O^R =1.962（95% CI：1.371，

2.808）]、24 h 摄 131I 率 ≤ 20%[ O^R =2.638（95% CI：

1.219，5.709）]、血 清 Tg ≥ 1.674 μ g/L[ O^ R =2.503

（95% CI：1.430，4.360）]、血 清 TgAb ≥ 44.193 IU/mL

[O^R =2.944（95% CI：2.016，4.299）]可能是甲状腺癌

根治术联合 131I 治疗后复发或转移的危险因素（P <

0.05）。见表 4。

2.4　风险因素预测模型预测甲状腺癌根治术联

合 131I治疗后复发/转移的ROC效能分析

根据多因素一般 Logistic 回归性分析结果，将原

位肿瘤分期、手术方式、残余甲状腺质量、手术至 I

续表1　

组别

复发转移组

未复发转移组

t / χ2值

P 值

首次 131I 治疗剂量  

例（%）

≥ 3.7 GBq

7（33.33）

33（38.82）

0.216

0.642

< 3.7 GBq

14（66.67）

52（61.18）

131I 治疗次数

例（%）

≥ 2 次

7（33.33）

30（35.29）

0.029

0.866

< 2 次

14（66.67）

55（64.71）

24 h 摄 131I 率

例（%）

> 20%

2（9.52）

31（36.47）

6.901

0.032

10%～20%

6（28.57）

11（12.94）

< 10%

13（61.90）

43（50.59）

TSH/（μIU/

mL， x±s）

97.26±35.14

94.83±32.75

0.300

0.765

Tg/（μg/L， 

x±s）

2.09±0.42

1.37±0.45

6.649

0.000

TgAb/（IU/

mL， x±s）

56.17±8.85

35.29±6.37

12.389

0.000

表2　血清Tg、TgAb水平对甲状腺癌根治术联合 131I治疗后复发或转移的效能分析

指标

血清 Tg

血清 TgAb

最佳截断值

1.674 μg/L

44.193 IU/mL

AUC

0.803

0.911

95% CI

下限

0.721

0.859

上限

0.884

0.963

敏感性/

%

81.1

89.2

95% CI

下限

0.724

0.813

上限

0.898

0.971

特异性/

%

63.8

72.5

95% CI

下限

0.585

0.674

上限

0.691

0.776

表 3　量化赋值表

因素

原位肿瘤 T 分期

手术方式

残余甲状腺质量

手术至 131I 治疗时间

24 h 摄 131I 率

血清 Tg

血清 TgAb

随访期间是否复发或转移

赋值

X1

X2

X3

X4

X5

X6

X7

Y

T3及以下= 0， T4 = 1

全切= 0， 腺叶切除或近全切= 1

< 10 g = 0， ≥ 10 g = 1

≤ 3 个月= 0， > 3 个月= 1

> 20% = 0， ≤ 20% = 1

< 1.674 μg/L = 0，≥ 1.674 μg/L = 1

< 44.193 IU/mL = 0， 

≥ 44.193 IU/mL = 1

否 = 0， 是 = 1

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

敏
感

性

0.0      0.2      0.4       0.6      0.8       1.0

1-特异性

Tg
TgAb
风险因素预测模型
参考线

图1　血清Tg、TgAb水平及风险因素预测模型预测甲状腺癌

根治术联合 131I治疗后复发或转移的ROC曲线

·· 77
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治疗时间、24 h 摄 131I 率、Tg、TgAb 纳入风险因素预

测模型，Logit（P）=-1.537+1.070X1+1.176X2+0.607X3+

0.674X4+0.970X5+0.917X6+1.080X7（X1：原位肿瘤 T 分

期 ；X2：手 术 方 式 ；X3：残 余 甲 状 腺 质 量 ；X4：手 术

至 131I 治疗时间；X5：24 h 摄 131I 率；X6：血清 Tg；X7：血

清 TgAb）。经 ROC 曲线分析，风险因素预测模型预

测甲状腺癌根治术+131I 治疗后复发或转移的 AUC 为

0.961（95% CI：0.935，0.987），Sb=0.010，临 界 值 为

73.162，敏感性为 91.9%（95% CI：0.863，0.957），特异

性 为 88.2%（95% CI：0.845，0.922）。 风 险 因 素 预 测

模型的 ROC 曲线下面积、敏感性及特异性均优于各

项指标单独预测，风险因素预测模型预测甲状腺癌

根治术+131I 治疗后复发或转移的 ROC 曲线见图 1。

3 讨论

甲状腺癌根治术联合 131I 治疗甲状腺癌是目前

最 有 效 的 治 疗 方 法 ，由 于 分 化 型 甲 状 腺 癌 具 有 侵

袭、转移的特点，131I 治疗后的随访备受关注[6]。血清

指标 Tg、TgAb 近些年广泛见于分化型甲状腺癌疗效

和预后评估的研究中，Tg 是一种糖蛋白，主要由甲

状腺上皮细胞产生，若 Tg 处于较高水平则提示机体

可能存在甲状腺肿瘤复发或转移，与全身 131I 扫描相

比，其准确性更高[7]。TgAb 在甲状腺的自身免疫中

是一种特异性指标，既往研究将其作为分化型甲状

腺癌的肿瘤标志物，检测 TgAb 水平有利于监测手术

治疗后患者的病情[8]。

本研究通过非条件一般 Logistic 回归模型分析

原位肿瘤 T 分期、手术方式、残余甲状腺质量、手术

至 131I 治疗时间、24 h 摄 131I 率可能是甲状腺癌根治

术联合 131I 治疗后复发/转移的危险因素。T 分期越

高提示复发或转移的风险越高，对于肿瘤短期内远

处转移具有较好的预测价值，这与既往研究相符[9]。

手术方法不同，其术后残余的甲状腺质量有一定差

异，与单侧腺叶切除相比，腺叶切除或近全切的术

后 残 余 甲 状 腺 质 量 较 小 ，甲 状 腺 残 留 量 越 少 ，进

行 131I 清甲时的成功率越高，因此手术方法对 131I 治

疗效果影响较大，这与赵乌云等研究结果一致[10]。

此外，摄 131I 率也主要受残余甲状腺质量影响，残余

甲状腺质量较大也会影响 24 h 摄 131I 率[11]。

本研究通过 ROC 曲线分析血清 Tg、TgAb 对甲

状腺癌根治术联合 131I 治疗后复发/转移的影响，结

果 显 示 ，血 清 Tg、TgAb 的 ROC 曲 线 下 面 积 分 别 为

0.803、0.911，均有较好的预测价值。由于分化型甲

状腺癌细胞仍然具有完全或部分甲状腺生理功能，

因此其依旧能合成分泌 Tg，在 131I 治疗后可通过检

测 血 清 Tg 评 估 甲 状 腺 残 余 组 织[12]。 国 外 研 究 显

示[13]，血 清 Tg 处 于 高 水 平 提 示 分 化 型 甲 状 腺 癌 发

生，并且在肿瘤复发/转移的评估中 Tg 也具有一定

评估价值。TgAb 也属于免疫球蛋白 G，其不仅是分

化型甲状腺癌的肿瘤标志物，也是评估肿瘤复发的

重要指标[14]。TgAb 产生于免疫过程中，是甲状自身

抗体，其具有细胞毒性作用，能直接损害甲状腺细

胞，从而诱发甲状腺癌[15]。一方面，TgAb 水平的异

常升高能够促进淋巴结转移，从而加速手术后微小

病灶的淋巴扩散，导致肿瘤复发的风险升高[16]。另

一方面，TgAb 水平升高导致机体对碘的敏感性减

弱，病灶摄取的 131I 剂量降低，从而对治疗效果造成

不利影响，导致术后复发[17]。另外，TgAb 水平的升

高能够引起钠碘转运体水平下调，能够间接地反映

颈部淋巴结和远处转移病灶的情况，从而帮助预测

表4　甲状腺癌根治术联合 131I治疗后复发或转移的多因素非条件Logistic一般回归分析参数

自变量

原位肿瘤 T4分期

手术方式腺叶切除或近全切

残余甲状腺质量≥ 10 g

手术至 131I 治疗时间> 3 个月

24 h 摄 131I 率≤ 20%

血清 Tg ≥ 1.674 μg/L

血清 TgAb ≥ 44.193 IU/mL

常数项

b

1.070

1.176

0.607

0.674

0.970

0.917

1.080

-1.537

Sb

0.402

0.204

0.098

0.183

0.394

0.283

0.193

0.610

Wald χ2

7.072

33.245

38.286

13.583

6.065

10.501

31.238

6.343

P 值

0.008

0.000

0.000

0.000

0.014

0.001

0.000

0.012

OR̂

2.916

3.243

1.835

1.962

2.638

2.503

2.944

-

95% CI

下限

1.325

2.174

1.514

1.371

1.219

1.430

2.016

-

上限

6.417

4.838

2.224

2.808

5.709

4.360

4.299

-

肿瘤的复发风险，也可为临床制定后续治疗方案和

随访计划提供参考依据[18]。

综上所述，原位肿瘤 T 分期、手术方式、残余甲

状腺质量、手术至 131I 治疗时间、24 h 摄 131I 率等可能

是甲状腺癌根治术联合 131I 治疗后复发/转移的危险

因素，血清 Tg、TgAb 水平对复发/转移病灶具有较好

的预测价值，通过建立风险因素预测模型可进一步

提高预测价值。
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