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纳米碳在甲状腺乳头状癌中央区淋巴清扫中的应用
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摘   要 目的：探讨术中注射纳米碳混悬液在甲状腺乳头状癌中央区淋巴清扫手术中的临床价值。

方法：回顾性分析 270 例甲状腺乳头状癌连续病例的临床和病理资料，其中 70 例（78 侧）术中注射

纳米碳混悬液（观察组），200 例（215 侧）未注射（对照组），所有标本行病理检查。

结 果： 两 组 患 者 基 本 临 床 病 理 资 料 无 统 计 学 差 异（ 均 P>0.05）， 具 有 可 比 性； 观 察 组 和 对 照 组 检

出 淋 巴 结 总 数 分 别 为 475 枚 和 790 枚， 观 察 组 平 均 每 侧 检 出 淋 巴 结 数 多 于 对 照 组（5.50 vs. 3.00，

P<0.01）， 但 两 组 间 合 并 淋 巴 细 胞 甲 状 腺 炎 患 者 检 出 淋 巴 结 数 差 异 无 统 计 学 意 义（6.00 vs. 4.50，

P>0.05）；观察组染色淋巴结转移率低于未染色淋巴结（21.67% vs. 39.15%，χ2=17.250，P<0.01）。

结论：纳米碳可增加甲状腺乳头状癌手术中央区淋巴结检出数量，但对于合并淋巴细胞甲状腺炎患者

可能作用有限。
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Application of carbon nanoparticles in central neck dissection for 
papillary thyroid carcinoma
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Abstract Objective: To investigate the clinical value of intraoperative injection of carbon nanoparticles in central neck 

dissection for papillary thyroid carcinoma (PTC).

Methods: The clinical and pathological data of 270 consecutive PTC patients were retrospectively analyzed. Of 

the patients, 70 cases (78 sides) underwent intraoperative injection of carbon nanoparticles (observation group), 

and the other 200 cases (215 sides) underwent conventional surgery without injection of carbon nanoparticles 

(control group). Routine pathological examination was performed in all resected specimens.

Results: The basic clinicopathologic data showed no significant difference between the two groups of patients 

(all P>0.05), and were comparable. The total number of detected lymph nodes was 475 and 790 in observation 

group and control group, respectively. The average number of detected lymph nodes for each side in observation 

group was greater than that in control group (5.50 vs. 3.00, P<0.01), but that showed no significant difference 

between the two groups in patients with lymphocytic thyroiditis (6.00 vs. 4.50, P>0.05). The metastatic rate in the 
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甲 状 腺 癌 近 年 来 发 病 率 快 速 上 升 ， 其 中 9 0 %

以上为乳头状癌（PTC）[1]。甲状腺乳头状癌颈淋

巴 结 转 移 率 高 ， 其 中 中 央 区 淋 巴 结 最 易 受 累 ， 转

移率可达50%~70% [2]，甲状腺癌的手术治疗应包

括 中 央 区 淋 巴 清 扫 ， 在 国 内 已 成 为 广 泛 共 识 [ 3 ]。

中 央 区 转 移 淋 巴 结 与 正 常 淋 巴 结 在 术 前 影 像 学 上

不易区分 [4-5]，因此术中容易遗漏。纳米碳混悬液

作 为 淋 巴 结 造 影 剂 ， 已 在 甲 状 腺 癌 手 术 中 开 展 使

用 ， 对 提 高 淋 巴 结 检 出 数 量 、 显 示 并 保 护 甲 状 旁

腺等起到积极作用 [6-9]。也有研究 [10]将纳米碳用于

甲 状 腺 癌 的 前 哨 淋 巴 结 活 检 。 本 研 究 对 我 中 心 使

用 纳 米 碳 的 一 部 分 病 例 做 回 顾 性 研 究 ， 并 设 置 对

照 组 ， 探 索 其 在 甲 状 腺 乳 头 状 癌 中 央 区 淋 巴 清 扫

手术中的应用价值。

1　资料与方法

1.1  病例资料 

回顾分析2015年2月4日—2015年6月24日期

间 因 甲 状 腺 癌 于 我 科 进 行 手 术 治 疗 的 患 者 临 床 资

料 。 手 术 方 式 为 ： 单 侧 腺 叶 及 峡 部 切 除 或 甲 状 腺

全切除/近全切除，单侧或双侧中央区淋巴清扫，

部 分 患 者 行 侧 颈 淋 巴 清 扫 。 术 后 病 理 均 为 乳 头 状

癌，所有患者均无远处转移。排除标准为：⑴ 非

初次手术；⑵ 非根治性手术；⑶ 未行中央区淋巴

清 扫 或 清 扫 标 本 中 未 见 淋 巴 结 （ 为 脂 肪 组 织 或 胸

腺 等 ） 。 依 据 患 者 术 前 意 愿 决 定 术 中 是 否 注 射 纳

米 碳 ， 并 将 患 者 分 为 观 察 组 与 对 照 组 ， 其 中 观 察

组70例，78侧，（8例为双侧中央区淋巴清扫）；

对照组200例，215侧。两组间年龄、性别、原发

灶 T 分 期 、 术 前 N 分 期 、 中 央 区 清 扫 手 术 方 式 、

是 否 合 并 淋 巴 细 胞 甲 状 腺 炎 、 侧 颈 淋 巴 结 转 移 等

情 况 均 无 统 计 学 差 异 （ 表 1 ） 。 术 前 淋 巴 结 阳 性

（ c N + ） 以 超 声 检 查 可 疑 转 移 为 标 准 ， 主 要 特 征

包括以下至少1条：淋巴结低回声，体积增大或变

圆 ， 皮 髓 质 结 构 欠 清 ， 合 并 钙 化 或 囊 性 变 ， 血 流

丰 富 等 。 纳 米 碳 混 悬 液 为 重 庆 莱 美 药 业 股 份 有 限

公司产品。

表 1　观察组和对照组一般临床资料比较
Table 1　Comparison of the general clinical data between 

observation group and control group

　　因素
观察组

（n=70）

对照组

（n=200）
P 

年龄（岁，x±s） 41.31±11.76 42.69±11.75 0.779
性别 [n（%）]
　男 14（20.0） 34（17.0） 0.572
　女 56（80.0） 166（83.0）
原发灶 T 分期 [n（%）]
　T1/T2 22（31.4） 85（42.5） 0.103
　T3/T4 48（68.6） 115（57.5）
术前 N 分期 [n（%）]
　cN0 50（71.4） 147（73.5） 0.737
　cN+ 20（28.6） 53（26.5）
合并淋巴细胞甲状腺炎

　[n（%）]
17（24.3） 50（25.0） 0.905

中央区清扫方式 [n（%）]
　单侧 62（88.6） 185（92.5） 0.311
　双侧 8（11.4） 15（7.5）
侧颈淋巴结转移情况 [n（%）]
　有 6（8.6） 26（13.0） 0.395
　无 64（91.4） 174（87.0）

1.2  手术方法

手 术 均 为 全 麻 ， 取 颈 部 胸 骨 切 迹 上 一 横 指 沿

皮 纹 弧 形 切 口 ， 分 离 皮 瓣 ， 沿 颈 白 线 纵 行 切 开 ，

显 露 少 许 患 侧 甲 状 腺 下 段 被 膜 ， 注 意 尽 量 少 分 离

周围组织。观察组使用1 mL注射器，在暴露的甲

状腺腺体处缓慢推注纳米碳混悬液约0.1~0.2 mL，

出 针 时 以 电 刀 电 凝 进 针 点 ， 避 免 药 物 溢 出 。 等 待

约1 min，待腺体大部分黑染后，自甲状腺上极开

始 分 离 ， 切 除 患 侧 腺 叶 及 峡 部 ， 随 后 清 扫 患 侧 中

央 区 淋 巴 结 。 部 分 患 者 在 切 除 腺 叶 后 行 肿 物 冷 冻

切 片 检 查 ， 部 分 患 者 在 中 央 区 清 扫 后 行 侧 颈 淋 巴

清 扫 。 中 央 区 淋 巴 清 扫 范 围 ： 上 至 舌 骨 水 平 ， 包

black-stained lymph nodes was less than that in those without staining in observation group (21.67% vs. 39.15%, 

χ2=17.250, P<0.01). 

Conclusion: Carbon nanoparticle injection can increase the number of lymph node detection during central neck 

dissection for papillary thyroid cancer, but the value is limited in patients with lymphocytic thyroiditis.  

Key words Thyroid Neoplasms; Carcinoma, Papillary; Nanoparticles; Lymph Node Excision

CLC number: R736.1
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括 喉 前 淋 巴 结 ， 下 至 胸 骨 切 迹 ， 外 侧 至 颈 总 动 脉

内侧缘，内侧至气管中线。

仔 细 检 查 切 除 的 中 央 区 淋 巴 结 标 本 ， 并 将 观

察 组 淋 巴 结 分 为 黑 染 和 未 黑 染 两 组 ， 分 别 送 常 规

病理检查。

1.3  统计学处理

本 组 研 究 中 淋 巴 结 检 出 数 量 不 符 合 正 态 分

布，采用中位数（下四分位数，上四分位数）[ M

（P25，P75）]形式描述，组间比较采取Wilcoxon

秩合检验，分类数据组间比较采取χ 2检验，所有

统计分析采用SPSS 22.0软件实现，P<0.05为差异

有统计学意义。

2　结　果

2.1  检出淋巴结数量 

270例患者共行中央区淋巴清扫293侧。观察

组 7 8 侧 ， 共 检 出 淋 巴 结 4 7 5 枚 ， 其 中 转 移 淋 巴 结

140枚；对照组215侧，共检出淋巴结790枚，其中

转移淋巴结220枚。观察组单侧淋巴结检出数量多

于对照组（P<0.01）（表2）。

表 2　两组平均淋巴结检出数比较 [M（P25，P75）]
Table 2　Comparison of the average number of lymph node 

detection between the two groups [M (P25, P75)]
组别 淋巴结数（枚）

观察组（78 侧） 5.50（4.00，8.00）
对照组（215 侧） 3.00（2.00，5.00）

P <0.01

观察组中淋巴细胞甲状腺炎17例，均为单侧

V I 区 淋 巴 清 扫 ， 共 检 出 淋 巴 结 1 0 0 枚 ； 对 照 组 中

淋巴细胞甲状腺炎50例，其中44例为单侧VI区清

扫，6例为双侧VI区清扫，共检出淋巴结281枚，

平 均 侧 淋 巴 结 检 出 数 无 统 计 学 差 异 （ P > 0 . 0 5 ）

（表3）。

表 3　两组间淋巴细胞甲状腺炎患者淋巴结检出数比较 [M
（P25，P75）]

Table 3　Comparison of the average number of lymph node 
detection in patients with lymphocytic thyroiditis 
between the two groups [M (P25, P75)]

组别 检出淋巴结数（枚）
观察组（17 侧） 6.00（4.00，7.50）
对照组（56 侧） 4.50（3.00，7.00）

P 0.601

2.2  淋巴结转移率 

观 察 组 与 对 照 组 总 淋 巴 结 转 移 率 无 统 计 学 差

异（29.47%  vs.  27.85%，χ2=0.385，P=0.535）。

将 观 察 组 染 色 淋 巴 结 和 未 染 色 淋 巴 结 分 别 送 病

理，染色淋巴结转移率为21.67%（57/263）；未

染 色 淋 巴 结 转 移 率 为 3 9 . 1 5 % （ 8 3 / 2 1 2 ） ， 染 色

淋 巴 结 转 移 率 低 于 未 染 色 淋 巴 结 （ χ 2= 1 7 . 2 5 0 ，

P < 0 . 0 1 ） ， 同 时 也 低 于 对 照 组 （ χ 2 = 3 . 8 8 1 ，

P=0.049）。

3　讨　论

虽然PTC总体预后良好，仍有部分患者会出现

复发或转移[11-12]。颈部淋巴结转移是甲状腺乳头状

癌患者复发率升高和存活率下降的危险因素 [ 13]，

多发生于中央区。对于术前已有淋巴结转移的PTC

行 中 央 区 淋 巴 结 清 扫 已 无 争 议 ， 对 于 术 前 淋 巴 结

阴性（cN 0）的患者，虽然预防性清扫对预后改善

仍不明确 [ 14]，但多数认为预防性清扫并不增 加并

发 症 发 生 ， 且 降 低 局 部 复 发 风 险 [ 1 5 - 1 7 ]， 因 此 ， 国

内指南建议常规行中央区淋巴清扫[4]。不同于颈部

其 他 淋 巴 结 ， 颈 中 央 区 淋 巴 结 体 积 较 小 ， 位 置 隐

蔽，手术容易遗漏。

纳米碳混悬液由直径150 nm的碳颗粒制成，

具 有 高 度 的 淋 巴 系 统 趋 向 性 ， 且 不 进 入 血 管 。 纳

米 碳 作 为 淋 巴 结 示 踪 剂 ， 在 大 肠 癌 、 乳 腺 癌 、 胃

癌等手术中均有应用[18-20]，用于甲状腺癌术中淋巴

结 造 影 也 有 较 多 报 道 。 大 部 分 研 究 均 表 明 ， 使 用

纳 米 碳 有 利 于 显 影 颈 部 淋 巴 结 ， 并 利 于 保 护 甲 状

旁腺，减少术后并发症的发生[21]。

本 研 究 证 实 了 纳 米 碳 可 提 高 检 出 淋 巴 结 总 数

量。可能原因为部分VI区淋巴结体积较小，容易

遗 漏 ， 经 纳 米 碳 染 色 后 ， 便 于 发 现 位 于 肌 肉 、 神

经 、 血 管 间 隙 处 的 这 部 分 微 小 淋 巴 结 ， 从 而 提 高

了 总 体 检 出 数 量 。 已 有 研 究 [ 2 2 - 2 3 ]证 实 使 用 纳 米 碳

可检出更多的≤5 mm甚至≤2 mm的微小淋巴结，

本 研 究 比 较 了 伴 有 淋 巴 细 胞 甲 状 腺 炎 的 患 者 淋 巴

结 检 出 数 量 的 差 异 ， 也 间 接 证 实 了 这 一 观 点 。 淋

巴 细 胞 甲 状 腺 炎 ， 特 别 是 桥 本 氏 甲 状 腺 炎 通 常 伴

有 甲 状 腺 周 围 淋 巴 结 反 应 性 增 生 ， 淋 巴 结 体 积 增

大 ， 在 肉 眼 下 均 容 易 辨 识 。 在 淋 巴 细 胞 甲 状 腺 炎

亚 组 ， 观 察 组 和 对 照 组 淋 巴 结 检 出 数 量 无 统 计 学
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差 异 。 当 然 ， 在 样 本 量 足 够 大 的 情 况 下 ， 两 组 之

间 可 能 将 表 现 出 差 异 ， 但 这 至 少 说 明 ， 对 于 合 并

淋 巴 细 胞 性 甲 状 腺 炎 患 者 ， 使 用 纳 米 碳 可 能 对 切

除更多的淋巴结作用不是那么明显。

中 央 区 淋 巴 结 为 多 数 甲 状 腺 癌 转 移 的 首 站 ，

而 中 央 区 淋 巴 结 转 移 多 为 隐 匿 性 ， 判 断 相 对 困

难 ， 因 此 前 哨 淋 巴 结 活 检 成 为 临 床 研 究 的 热 点 。

前 哨 淋 巴 结 为 区 域 组 织 中 最 先 引 流 原 发 癌 淋 巴 的

淋 巴 结 ， 对 它 的 活 检 应 能 够 准 确 地 预 测 区 域 淋 巴

结的状态 [24]。有学者 [10]认为纳米碳可用于甲状腺

癌 前 哨 淋 巴 结 显 影 ， 且 敏 感 度 、 特 异 度 等 优 于 美

兰 等 传 统 造 影 剂 。 但 本 研 究 发 现 观 察 组 中 染 色 的

淋 巴 结 转 移 率 低 于 未 染 色 的 淋 巴 结 ， 甚 至 低 于 对

照 组 的 转 移 率 ， 依 靠 纳 米 碳 染 色 预 测 淋 巴 结 转 移

敏感度和特异度均较低。分析原因可能为：⑴ 转

移 淋 巴 结 中 的 肿 瘤 细 胞 堵 塞 或 影 响 了 淋 巴 引 流 通

路 ， 使 染 料 不 易 进 入 ， 从 而 更 倾 向 于 流 向 正 常 的

淋巴结；⑵ 在注射之前显露甲状腺的手术操作可

能 破 坏 了 正 常 淋 巴 引 流 通 路 ， 术 前 注 射 可 能 反 应

更 真 实 的 淋 巴 引 流 过 程 。 ⑶  转 移 淋 巴 结 体 积 较

大 ， 进 入 少 量 纳 米 碳 颜 色 变 化 不 如 体 积 小 的 淋 巴

结明显，被误认为未染色。⑷ 腺体内不同部位的

肿 瘤 淋 巴 引 流 路 径 不 同 ， 比 如 肿 瘤 位 于 上 极 而 注

射 点 位 于 下 极 ， 纳 米 碳 染 色 的 淋 巴 结 就 可 能 与 真

正转移的淋巴结发生偏差。有学者[25]发现肿瘤位于

腺体上极时，颈II~V区淋巴结转移率较高，而肿瘤

位于下极时更倾向于VI区转移。对于不同位置的肿

瘤，在VI区范围内也可能倾向于转移至不同亚区，

具体规律还有待探索。⑸ 纳米碳在淋巴系统中弥散

速度过快，在清扫时已经染黑了大量非转移的淋巴

结，影响了准确性。因此，纳米碳在甲状腺癌前哨

淋巴结活检中应该如何应用，是否可以通过注射于

肿瘤内部或通过缩短弥散时间等方法来提高对肿瘤

转移的预测价值，还有待进一步的研究。

总 之 ， 在 甲 状 腺 乳 头 状 癌 的 中 央 区 淋 巴 清

扫 手 术 中 ， 使 用 纳 米 碳 可 以 增 加 淋 巴 结 的 检 出 数

量 ， 但 合 并 淋 巴 细 胞 性 甲 状 腺 炎 的 患 者 可 能 获 益

有 限 。 染 色 的 淋 巴 结 转 移 率 低 于 未 染 色 淋 巴 结 ，

提示纳米碳染色可能不能预测肿瘤转移途径。
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