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甲状腺乳头状癌临床病理学特征与肥胖的相关性研究
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甲状腺癌是近年来发病率增长速度最快的恶

性肿瘤之一i/j，约占甲状腺结节的 #+，全身恶性肿

瘤的 /+

i'I)j。甲状腺乳头状癌是其最常见的病理类

型i&j。近几十年来，甲状腺乳头状癌发病率逐年升

高，尽管超声技术的进步以及颈部影像学检查应用

的增加使得甲状腺微小乳头状癌的早期诊断率升

高，但仍不能完全解释近几十年来甲状腺乳头状癌

发病率的升高，尤其是肿瘤体积,/ ?Q 和!、"期甲

状腺乳头状癌发病率升高的现象i#j。与此同时，近 )%

年来，在全球范围内人群的超体质量和肥胖率已升

高至接近原来的 ' 倍。体质量指数（`RUT QGYY FBU>bW

+,-）是临床最常用的肥胖评价指标，+,-!'# VH8Q

'

的人口已超过 )#k

i*j。'%/* 年，国际癌症研究协会

（KYYR?FGPFRB SRO -BP>OBGPFRBGZ XGB?>O 9>Y>GO?@，K-X9）

在癌症和肥胖的流行病学研究中发现，肥胖是许多

肿瘤发病风险增加的一个独立危险因素，包括肝

癌、胰腺癌和食管腺癌在内的患者的体质量指数与

癌症风险呈明显量效关系i1j。而近年来，已有多项研

究表明，肥胖是甲状腺乳头状癌发病风险增加的一

个明确的高危因素i"j，但对于肥胖与甲状腺乳头状

癌的临床病理学特征的相关性仍不十分明确i(j，并

且国外学者的研究在使用 +,- 这一指标时，往往使

用的是欧美人群的肥胖分类标准（+,-h/"50 VH8Q

'

为体质量过低，/"50"+,-)'05% VH8Q

' 为体质量正常，
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! 为超体质量，%&'!()#) *+.-

!

为肥胖），这种分类标准并不适用于亚洲人群。本研

究将采用世界卫生组织（/01）推荐中国人 %&' 分

类标准，探讨不同 %&' 指数的患者中，甲状腺乳头

状癌的临床病理学特征有无差异。

! !"#$%

232 !"#$ 回顾性分析 !)2" 年 " 月4!)25 年

6 月天津医科大学肿瘤医院收住院行手术治疗且术

后病理回报为甲状腺乳头状癌（包括甲状腺微小乳

头状癌）的患者 2 (!5 例，实际入组 2 2(2 例的病例

资料，所有患者本次入院前均无甲状腺手术史，无

抗甲状腺药物及甲状腺素服用史。

23! %& 回顾分析患者入院时的性别、年龄、是

否绝经以及血清促甲状腺激素（789:;<= >7<-?@A7<B+

8;:-;BC，DE0）水平、血脂水平等临床资料，结合患

者术后病理特征，包括肿瘤直径、淋巴结转移、多灶

性、侵出包膜以及基于第七版国际抗癌联盟（FB<;B

G;: 'B7C:BA7<;BA@ HABIC: H;B7:;@J F'HH）,美国癌症联

合会（K-C:<IAB L;<B7 H;--<77CC ;B HABIC:J KLHH）的

DM&分期等影响预后的危险因素进行分析。回顾患者

入院手术时的身高和体重公斤数，计算 %&' 并根据

/01推荐的中国人肥胖分类标准，%&'!2N#" *+.-

! 为

体质量过低，2N#""%&'!!O#) *+.-

! 为体质量正常，

!O#)!%&'!!N#) *+.-

! 为超体质量，%&'!!N#) *+.-

!

为肥胖P2)Q，比较各组间病理特征差异。

2#( '()*+ 采用 EREE2S#) 版本软件进行统

计 学 处 理 。 应 用 !

! 检 验 、T<>8C: 精 确 检 验 和

%;BGC::;B< 方法进行单因素分析，采用逻辑回归分析

进行多因素分析，以 !U)#)"为差异具有统计学意义。

" &'

!#2 ,-./01)23 入组患者中男性 !O5例，

女性 NN" 例，其中已停经者 (O6 例（(S#!"）。年龄为

2N#6! 岁，平均年龄为（O"#!!$2)#OO）岁，中位年龄

O5 岁，年龄!O" 岁的 "!S 例（O5#N"），年龄!O" 岁

5)! 例（"(#!"）。高脂血症 "S( 例（"!#O"），%&' 为

25#(6%ON#(( *+.-

!，平均 %&' 为 !"#5S&(#NS，肿瘤侵

出包膜 6(( 例（5O#N"），多灶肿瘤 !!2 例（2S#""），

合并淋巴转移 O5( 例（O)#S"）。在 D 分期中，D2 期

患者 (S" 例（(O#S"），D
!.(.O

期患者 6(5 例（5"#2"）；

M2 期 O5( 例（O)#SV）；M& 分期中，' 期和 '' 期 6)5例

（5!#O"），''' 期和 'W 期 O!" 例（(6#5"）（表 2）。

!#! 456*+78 %&' 与性别、年龄以及肿瘤

病理特征中的淋巴结转移、侵出包膜、D 分期、M 分

期以及 DM& 分期有相关性。超体质量组较正常体

质量组的性别、年龄、淋巴结转移、DM& 分期有显著

性差异（!!)#)26）。肥胖组较正常体质量组的性别、

年龄、侵出包膜、D 分期和 DM& 分期有显著性差异

（!!)#)26）（表 !）。

!#( 956:+78 将性别、年龄、高脂血症、血

清 DE0等因素纳入 X;+<>7<I回归模型显示，超体质量

组较体质量正常组的男性比例（"#Y!#5!!，!!)#))2）、

高龄比例（"#Y!#6)"，!!)#))2）和 '''.'W 期肿瘤比

例（"#Y2#S""，!!)#))2）升高。肥胖组较正常体质量

组的男性比例 （"#Y"#O""，!!)#))2）、高龄比例

（"#Y2#O!!，!Y)#)O"）、侵出包膜风险（"#Y2#S"2，

!Y)#))"）和 D

!.(.O

期比例（"#Y!#!N)，!!)#))2）升高。

在肥胖组中，肿瘤体积更大（"#Y2#2"6，!Y)#OO2），

多灶肿瘤（"#Y2#")5，!Y)#)"6）的发生风险升高，但

是统计学上并无意义（表 (）。

!#O ;<=>:+78 在女性患者中，超体质

量组患者较体质量正常组的高龄比例（"#YO#6!5，

!!)#))2）和'''.'W 期肿瘤比例（"#Y2#N5"，!!)#))2）

明显升高；肥胖组的肿瘤侵出包膜（"#Y2#N5S，

! Y)#)!N）和 D

!.(.O

期（"#Y!#!S!，! Y)#))"）的发生风

险明显升高（表 O）。在男性患者中，未见显著性差异。

( ! ! !#!)*+,-.+/0123456789

$%& ! '()*)+,-%./,(,0)+%( +/%1%+.21)3.)+3 ,4 ! !#! -%.)2*.3 5)./

-%-)((%16 ./61,)7 +%1+)*,8%

临床病理参数

性别

女性

男性

年龄，平均数（方差）

!O" 岁

!O" 岁

高脂血症

绝经

肿瘤直径

!2 I-

!2 I-

侵出包膜

淋巴结转移

多灶肿瘤

D 分期

D2

D!

D(

DO

M 分期

M

)

M

2A

M

2Z

DM& 分期

'.''

'''.'W

$Y2 2(2

NN"（6N#("）

!O5（!2#N"）

O"#!!&2)#OO

"!S（O5#N"）

5)!（"(#!"）

"S(（"!#O"）

(O6（()#6"）

5OO（"5#S"）

ON6（O(#2"）

6((（5O#N"）

O5(（O)#S"）

!!2（2S#""）

(S"（(O#S"）

(（)#("）

6!5（5O#!"）

6（)#5"）

55N（"S#2"）

(2N（!N#2"）

2O"（2!#N"）

6)5（5!#O"）

O!"（(6#5"）
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临床病理
参数

低体质量组，
!!""（"#$%）

体质量正常组，
!!&'(（&)*)+）

超体质量组，
!!),(（)-#.+）

肥胖组，
!!/0/（/)*$+）

性别

女性 "$（($*(+） &)'（'(*,+） &,(（0'*/+） ".'（."*'+）

男性 "（(*"+） )"（"$*,+） "$$（/"*'+） "$)（&'*/+）

" "

1

$*$$"

2

-#--"

3

年龄

!), 岁 0（.&#.+） /&)（.-#/+） ",)（&&#.+） "&)（)(#&+）

!), 岁 )（&.#)+） ",,（&(#'+） &-,（..#)+） "&'（,-#0+）

" "

1

-#--"

2

-#--.

3

肿瘤直径

!" 34 .（,)#,+） "./（)"#.+） "'0（)-#0+） "&/（)'#,+）

" -#,&'

1

-#0(-

2

-#-'-

3

淋巴结转移 .（,)#,+） "0.（),#/+） "./（&,#&+） ""(（)&#'+）

" -#,)"

1

-#--&

2

-#0-)

3

侵出包膜 0（.&#.+） /&0（.-#(+） /(-（.&#/+） "((（0&#/+）

" "

1

-#,,"

2

-#--&

3

多灶肿瘤 /（"'#/+） ./（",#(+） (,（/-#0+） ./（//#'+）

" -#.("

1

-#-0,

2

-#-/.

3

5 分期

5

/6&6)

0（.&7.%） /&'（."#/%） /(-（.&#/%） /-"（0&#(%）

" "

1

-#.&(

2

-#--"

3

8 分期

8

"

.（,)#,%） "0.（),#/%9 "./（&,7&%） ""(（)&7'%）

" $7,,&

1

$7$$/

2

$7.,.

3

58: 分期

!6" /（"'#/%） "-(（/'#-%） /-0（),#"%） "-0（&(#&%）

" -#0&,

1

-#--"

2

-#--/

3

! ! "#$%&'(#$%&)*+&,#$%-.&/0123

"#$ ! %&'(#)'#*+ #&#,-.'. /0 1&2+)3+'45*6 /(+)3+'45* #&2 /$+.+

4)/17. 8/97#)+2 3'*5 &/)9#, 3+'45* 4)/17

1# 低体质量组与体质量正常组比较；2# 超体质量组与体质量正常组

比较；3# 肥胖组与体质量正常组比较

组别 临床病理参数 " #$ (,%%&

低体质量组 肿瘤直径!" 34 -#).( "#.,- -#)/,;.7)$$

（!!""） 淋巴结转移 $7,/& "7."( $7&.(;07$(,

8

"

期 $7,), "7,0' $7&.$;.7("$

超体质量组 性别 $7$$" /7.// "70&(;&7(,)

（!!),(） 年龄 $7$$" /70$, /7$"";&7.&'

淋巴结转移 $7$,. $70/' $7,/.;"7$$'

8" 期 $7$). $70"( $7,/$;$7(()

<<<=<> 期 $7$$" "7(,, "7&'(;/70,/

肥胖组 性别 $7$$" ,7),, &7,0$;'7&&.

（!!/0/） 年龄 $7$), "7)// "7$$';/7$$0

侵出包膜 $7$$, "7(," "7//);&7"""

5

/=&=)

期 $7$$" /7/'$ "7)"";&7.'&

<<<=<> 期 $7(.( $7((/ $7..&;"7)')

! : 45 ;<=6789:;<=>?@01 >/4'.*'8AB23

"#$ : <1,*'(#)'#*+ ,/4'.*'8 )+4)+..'/& #&#,-.'. /0 8,'&'8/7#*5/,/4'8#,

85#)#8*+)'.*'8. '& 2'00+)+&* ;<= 4)/17.

: CD

甲状腺癌作为内分泌系统中最常见的恶性肿

瘤，近 /$ 年来，其发病率逐年上升，到 /$"/ 年，中

国新发例数和死亡例数已占到全球的 ",7."和

"&7'+

?""@。甲状腺乳头状癌是甲状腺癌中最常见的组

织学类型，约占其发病率的 0$+

?)@。近几十年来，包

括!、"期甲状腺乳头状癌在内的甲状腺乳头状癌

发病率日益增高，甲状腺超声检查技术的进步，细

针穿刺活检应用增多以及其他颈部影像学检查的

偶然发现并不能完全解释，有学者推测可能还受环

境和生活方式等其他因素的影响?,@。与此同时，已有

多项有关肥胖和肿瘤的流行病学研究发现，子宫内

膜癌、结直肠癌、乳腺癌、甲状腺癌和前列腺癌患者

的发病风险与其 A:< 密切相关。越来越多的研究表

明肥胖还参与了肿瘤的生长、侵袭和转移过程，与

肿瘤的恶性生物学特性联系紧密?0;'B "/@。令人担忧的

是，随着我国城市化进程的发展，超重和肥胖患者

大量出现，我国人群不再是低体质量指数的瘦小人

群。有数据显示，我国的超体质量和肥胖人群已接

近总人口的 "=)

?"&@。在本研究中，低体质量患者仅

""例，仅占入组患者的 ""，而超体质量和肥胖人群

则占到 .)7."。肥胖与甲状腺乳头状癌这两大疾病

的流行病学在时间趋势上有明显的相关性，提示肥

胖这一危险因素在甲状腺乳头状癌的发生和发展

中扮演着重要的角色?';(@。

目前，肥胖与甲状腺乳头状癌病理特征的关系

仍存在争议?(@。有研究发现，随着 A:< 的增加，甲状

腺乳头状癌患者的肿瘤腺外侵犯风险相应增加，与

肿瘤的大小和分期有密切联系?");",@。本研究结果显

示，超体质量组和肥胖组的男性和高龄患者比例均

组别
临床病理

参数

单因素 多因素 #$ (,"%&

" "

低体质量组
（!!"$）

C C C C

超体质量组
（!!&,(）

年龄 -7--" -7--" )70/. /7/-';"-7""'

8 分期 -7--" -7-.' -70"' -7,-&;"7-/)

58: 分期 -7--" -7--, "7'., "7/"/;/7'.'

肥胖组
（!!".'）

年龄 -7--" -7,", "7)/. -7)(-;)7")'

侵出包膜 -7--0 -7-/' "7'.( "7-0";&7/.)

5 分期 -7--/ -7--, /7/(/ "7/0';)7"-0

58: 分期 -7--" -7./" "7")" -7.0.;"7(/,

! ? EFGH45 ;<=&I9:;<J78/01)@0123

"#$ ? %&'(#)'#*+ #&2 91,*'(#)'#*+ ,/4'.*'8 )+4)+..'/& #&#,-.'. /0
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明显升高，超体质量组患者 !!!、!" 期肿瘤比例升

高，肥胖组的肿瘤侵出包膜和 #

$%&%'

期发生风险明显

升高，但是肿瘤大小、淋巴结转移和多灶肿瘤与

()* 并无明显相关性。但是 +,- 等./01研究却发现高

龄的甲状腺乳头状癌患者，()* 与淋巴管侵犯、淋

巴结转移和肿瘤多灶性等肿瘤侵袭性相关。此外，

还有研究发现，肿瘤直径!2 3- 时，合并肥胖的患者

术后肿瘤残留和局部复发风险明显升高.241。但也有

研究持相反观点，认为肥胖和甲状腺乳头状癌的临

床病理特征和复发无明显相关性.256271。值得注意的

是，临床上 (8* 作为评估肥胖的唯一标准时会有一

定的局限性，尤其在反映向心性肥胖时缺乏特异

性.$96$21。这可能是上述研究结论差异的一个重要原

因。我们期待在未来的进一步研究中，建立包含

(8*、腹围指数等更加全面的肥胖评价指标体系。

目前，肥胖与肿瘤的相关分子机制研究表明肥

胖可以通过多种肥胖相关因子和代谢途径促进肿

瘤的侵袭和转移.7: $$6$&1。脂联素（;<,=>?@3A,?）可减少

血管内皮生长因子 （B;C3DE;F @?<>AG@E,;E HF>IAG

J;3A>F，"KLM） 和 ( 细胞淋巴瘤因子 6$ （(63@EE

EN-=G>-;: (3E6$）表达，增加 OP& 等抑癌因子的活

性从而抑制肿瘤的生长和存活。肥胖引起脂联素下

降及其受体表达缺失可能是其促进甲状腺乳头状

癌进展的重要机制之一。瘦素（E@=A,?）也称肥胖抑

素，可引起 "KLM、白介素60（,?A@FE@DQ,? 0:*R60）以

及肿瘤坏死因子6!（AD->F ?@3F>C,C J;3A>F !: STM6!）

等表达增加，从而促进肿瘤的进展和转移.$'1。瘦素及

其受体过度表达与甲状腺癌的侵袭性有明显相关

性.$P1。这些机制的发现不仅揭示了肥胖这一危险因

素在甲状腺癌发生、发展中潜在的分子学基础，亦

提供了未来新的治疗方向。

综上所述，肥胖与甲状腺乳头状癌的发病风险、

肿瘤的侵袭性密切相关。通过定期锻炼以及合理饮食

等健康生活方式控制体重，减少肥胖发生，应是甲状

腺乳头状癌患者或者高危人群的重要防治手段之一。
!"#$%
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