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摘要

目的：探讨肥胖与分化型甲状腺癌临床病理特征的关系，明确肥胖对其的影响和意义。

方法：回顾性分析新疆军区总医院 2007 年 1 月至 2017 年 10 月间行手术治疗，术后病理明确诊断

为 DTC 的 330例患者的病例资料。以 BMI中国标准对其肥胖程度进行评估，统计分析不同肥胖程

度的 DTC 患者临床病理特征情况和肥胖与 DTC 临床病理特征的关系。结合临床资料进行单因素及

多因素 Logistic回归分析，明确肥胖对 DTC临床病理特征的影响和意义。

结果：

（1） 本研究收集有 335例 TC，PTC 316 例（94.33%）、FTC 14 例（4.18%）、MTC 3例（0.90%）、

ATC 2例（0.60%）。DTC共 330 例（98.51%），其 BMI 为 24.39±3.46Kg/m2，年龄为 43.65±12.16

岁，最大瘤灶直径为 1.57±1.32cm，男性 121 例（36.67%），女性 209 例（63.33%）；小于 45 岁

180 例（54.55%），45 岁及以上 150 例（45.45%）； 单灶性肿瘤 234 例（70.91%），多灶性肿瘤

96 例（29.09%）；无淋巴结转移 196 例（59.39%），淋巴结转移 134 例（40.61%）；无远处转移

324例（98.18%），远处转移 6例（1.82%）；Ⅰ期 259例（78.48%），Ⅰ期以上 71例（21.52%）。

（2） 330例 DTC 患者偏瘦（BMI＜18.5）10 例（3.03%）、正常（18.5≤BMI＜24）141例（42.73%）、

偏胖（24≤BMI＜28）128 例（38.79%）、肥胖（28≤BMI＜30）31 例（9.39%）、重度肥胖（30

≤BMI＜40）20 例（6.06%）。男性相比女性、多灶性肿瘤组相比单灶性肿瘤组、淋巴结转移组相

比无淋巴结转移组、TNM分期Ⅰ期以上组相比Ⅰ期组，超重率增加，差异有统计学意义（P均＜0.05）。

而不同病理类型、有无远处转移组间超重率差异无统计学意义（P均＞0.05）。

（3） 330例 DTC 患者正常组（18.5≤BMI＜24）141 例、超重组（BMI≥24）179例。两组性别、

癌灶数量、最大癌灶直径、淋巴结转移、TNM 分期间有统计学差异，超重组较正常组男性比例大（P

＜0.001）、更易发生多灶性肿瘤（P=0.048）且最大癌灶直径更大（P=0.044）、更易发生淋巴结转

移（P=0.004）、Ⅰ期以上比例更高（P=0.014）；在年龄、远处转移间无统计学差异（P均＞0.05）。

（4） 330例 DTC 患者偏胖组（24≤BMI＜28）128例、肥胖组（BMI≥28）51例。两组癌灶数量、

淋巴结转移间有统计学差异，肥胖组较偏胖组更易发生多灶性肿瘤（P=0.006）和淋巴结转移

（P=0.044）。在性别、年龄、最大癌灶直径、远处转移、TNM分期间无统计学差异（P均＞0.05）。

（5） 超重 DTC患者中，随肥胖程度的增加，多灶性肿瘤发生率、淋巴结转移率均增加（P均＜0.05）。

多因素分析显示肥胖为 DTC多灶性肿瘤发生（P=0.001）、淋巴结转移（P=0.030）的危险因素。

结论：

（1） 本研究中，超重 DTC患者相比正常 DTC患者有更高的男性比例、多灶性肿瘤发生率、淋巴

结转移率且最大癌灶直径更大，Ⅰ期以上比率更高。肥胖与 DTC多灶性肿瘤、淋巴结转移等临床病

理特征有关。

（2） 超重 DTC患者中，随肥胖程度增加，多灶性肿瘤发生率和淋巴结转移率增加，肥胖是其多灶

性肿瘤发生和淋巴结转移的危险因素。肥胖或 BMI有助于评估 DTC 多灶性肿瘤发生和淋巴结转移

的风险。

关键词：分化型甲状腺癌；肥胖；体质指数；临床病理特征；关系
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ABSTRACT
Objective: To investigate and discuss the relationship between obesity and clinical pathological
characteristics of differentiated thyroid cancer (DTC), clarify the influence and significance of obesity on
the clinical pathological features of DTC.
Methods: Review the medical records of 330 patients definitely diagnosed as DTC by pathology with the
surgery treatment in Xinjiang Military Region General Hospital between January 2007 and October 2017.
With body mass index (BMI) Chinese standard to evaluate the degree of obesity, statistical analyse the
clinical pathological features of different obese levels DTC patients, and the relationship between obesity
and clinical pathological features of DTC. Combined with clinical data, single factor analysis and
multifactor Logistic regression analysis were performed to identify the influence and significance of
obesity on the clinical pathological features of DTC.
Results:
(1) In this study, collected 335 TC, PTC 316 cases (94.33%), FTC 14 cases (4.18%), MTC 3 cases
(0.90%), ATC 2 cases (0.60%). DTC 330 cases (98.51%), the BMI was 24.39 ± 3.46Kg/m2, age was 43.65
± 12.16 years old, maximal tumor diameter was 1.57 ± 1.32cm; 121 cases (36.67%) were men, 209 cases
(63.33%) were women; 180 cases (54.55%) less than 45, 45 years old and above 150 cases (45.45%);
Unifocal TC 234 cases (70.91%), multifocal TC 96 cases (29.09%); Without lymph node metastasis 196
cases (59.39%), 134 cases (40.61%) with; No distant metastasis 324 cases (98.18%), 6 cases (1.82%) with;
TNM stageⅠperiod 259 cases (78.48%), more thanⅠperiod 71 cases (21.52%).
(2) The 330 DTC patients, including underweight (BMI < 18.5) in 10 cases (3.03%), normal (18.5 ≤ BMI
< 24) in 141 cases (42.73%), chubby (24 ≤ BMI < 28) in 128 cases (38.79%), obese (28 ≤ BMI < 30) in 31
cases (9.39%), severely obese (30 ≤ BMI < 40) in 20 cases (6.06%). Men compared with women,
multifocal tumor compared with isolated tumor, lymph node metastasis compared with the not, more than
Ⅰ period compared with Ⅰ period, overweight rate increased obviously; The differences were all
statistically significant (all P < 0.05). And the differences of the overweight rate in different pathological
types and different distant metastasis were not statistically significant (all P > 0.05).
(3) In the 330 DTC patients, normal group (18.5 ≤ BMI < 24) 141 cases, overweight group (BMI ≥ 24)
179 cases. Significant differences were seen in gender, number of cancer, maximal tumor diameter, lymph
node metastasis and TNM stages between the two groups; Overweight group compared with normal group,
showed higher incidences of male (P < 0.001), multifocal tumor (P = 0.048), lymph node metastasis (P =
0.004),Ⅰperiod above (P = 0.014), and maximal tumor diameter was greater (P = 0.044); But no statistical
differences in age, distant metastases (all P > 0.05).
(4) In the 330 DTC patients, chubby group (24 ≤ BMI < 28) 128 cases, obese group (BMI ≥ 28) 51 cases.
Significant differences were seen in the number of cancer, lymph node metastasis between the two groups;
Obese group compared with chubby group, showed higher incidences of multifocal tumor (P = 0.006),
lymph node metastasis (P = 0.044); No significant differences were seen in gender, age, maximal tumor
diameter, distant metastasis, TNM staging between the two groups (all P > 0.05).
(5) In the overweight DTC patients, with the increase of obesity degree, the incidences of multifocal tumor,
lymph node metastasis increased (all P < 0.05). Multiple factors analysis showed that obesity was the risk
factor for multifocal tumor occurrence (P = 0.001) and lymph node metastasis (P = 0.030) of DTC.
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Conclusion:
(1) In this study, Overweight DTC patients compared with normal DTC patients showed higher incidences
of male, multifocal tumor, lymph node metastasis,Ⅰperiod above and maximal tumor diameter was bigger.
Obesity was significantly correlated with clinic-pathological features such as multifocal tumor, lymph
node metastasis of DTC.
(2) In the overweight DTC patients, with the increase of obesity degree, the incidences of multifocal
tumor and lymph node metastasis increased; Obesity was the risk factor of the multifocal tumor occurrence,
lymph node metastasis of DTC. obesity or BMI helps to risk assessment of multifocal tumor occurrence
and lymph node metastasis in DTC patients.
Key words: Differentiated thyroid cancer; Obesity; Body mass index; Clinical pathological features;
Relationship
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英文缩略语表

英文缩写 英文全名 中文译名

BMI body mass index 体质指数

TC thyroid carcinoma 甲状腺癌

DTC differentiated thyroid carcinoma 分化型甲状腺癌

PTC papillary thyroid carcinoma 甲状腺乳头状癌

FTC follicular thyroid carcinoma 甲状腺滤泡样癌

MTC medullary thyroid carcinoma 甲状腺髓样癌

ATC anaplastic thyroid carcinoma 甲状腺未分化癌

FMTC familial medullary thyroid carcinoma 家族性甲状腺髓样癌

WHO World Health Organization 世界卫生组织

AJCC American Joint Committee on Cancer 美国癌症联合委员会

TNM tumor-nodes-metastasis 肿瘤-淋巴结-转移

ASCO American Society of Clinical Oncology 美国临床肿瘤协会

ER estrogen receptor 雌激素受体

PR progesterone receptor 孕激素受体

TSH thyroid stimulating hormone 促甲状腺激素

IGF-1 insulin-like growth factor-1 胰岛素样生长因子-1

OR odds ratio 优势比

CI confidence interval 置信区间
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前 言

（Introduction）
甲状腺癌（thyroid carcinoma, TC）是头颈部和内分泌系统最常见的来源于甲状腺上

皮细胞的恶性肿瘤。据统计，近 30年来，甲状腺癌发病率持续快速增长，引起了人们

的广泛关注[1]。甲状腺癌好发于女性，约为男性的 3倍，为女性十种最常见的恶性肿瘤

之一，陈万青教授 2016年 1 月《Cancer Statistic in China，2015》指出：甲状腺癌发病

率呈上升趋势且涨幅显著，其中乳头状癌上升最为明显[2]。甲状腺癌发病机制复杂，病

理类型较多，包括乳头状癌（papillary thyroid carcinoma, PTC）、滤泡状癌（follicular thyroid
carcinoma, FTC）、髓样癌（medullary thyroid carcinoma, MTC）、未分化癌（anaplastic
thyroid carcinoma, ATC）、低分化癌（poorly differentiated thyroid carcinoma）等，其中

乳头状癌为主要类型，占总数 79%-94%[1]。乳头状癌和滤泡样癌又为分化性甲状腺癌

（differentiated thyroid carcinoma, DTC）。目前普遍认为甲状腺癌的起病与多种因素有

关，主要包括放射线、遗传易感性、癌基因改变、女性激素、饮食因素、甲状腺良性疾

病等[3]。起初，人们认为甲状腺癌发病率增涨原因可能与早期诊断率提高或是碘摄入量

增加等有关，但这都不能完全解释其发病率增长现状。随着社会经济的发展，人们生活

水平的提高，生活方式的改变，肥胖患者也不断增加，这对甲状腺癌危险因素的研究方

面提供了新的思路。

有调查报告显示 1975年至 2014年间，男性肥胖率增加了两倍，女性肥胖率增加了

一倍有余，而中国肥胖人口位居世界首位[4]。正常男性成人脂肪组织重量占体重的 15%～

18%，女性占 20%～25%，遂年龄增长，体脂所占体例相应增加。肥胖是指由于体内脂

肪细胞体积和数量增加，脂肪组织分布异常而形成的一种由多种因素相互作用的慢性代

谢性疾病[5]。世界卫生组织（World Health Organization, WHO）将肥胖定义为可能导致

健康损害的异常或过多的脂肪堆积。当体脂增加使体重超过标准体重 20%或 BMI 大于

24kg/m2便称为肥胖症，作为一种由多因素引起的慢性代谢性疾病，肥胖早在 1948年就

被WHO列入疾病分类名单（ICD 编码 E66），目前在一些发达国家和地区人群中的患

病情况已达到流行的程度[6]。

肥胖的评估包括体质指数（body mass index, BMI）、人体测量学、双能 X 线吸收

法、超声、CT、红外线感应法等多种方法。体质指数，即身体质量指数，为身体肥胖的

测量指数，是国际上常用的衡量人体胖瘦程度以及是否健康的一个标准，由体重（Kg）
除以身高的平方（m2）得出，是世界公认的一种评定肥胖程度的分级方法。BMI主要用

于统计用途，中立而可靠，是与体内脂肪总量密切相关的指标[7]。BMI值原为一种用于

公众健康研究的统计工具，经常作为肥胖的替代指标应用于临床流行病学研究，常出现

在国内外研究中，已是人们熟知的指标，例如有研究显示过高或过低的 BMI 水平可增
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加相关疾病的死亡风险。由于 BMI 简单、实用，可反映全身性超重和肥胖，目前，也

已变为一般大众的纤体指标，是人们对自身健康认知与健康管理熟知且重视的一项关于

肥胖的重要指标。

众所周知，肥胖给健康带来严重威胁，甚至肿瘤。大量研究已证明，肥胖是多种恶

性肿瘤发生的重要危险因素，并与肿瘤的发生、发展存在关系[8]。此外肥胖不仅增加恶

性肿瘤发生风险，而且可能加速恶性肿瘤患者的死亡[9]。且有大量研究证明脂肪因子、

炎症因子、胰岛素抵抗是肥胖与肿瘤发生、发展的关键因素[10]。BMI是最常用评价肥胖

的综合指标之一。不少研究提示 BMI与恶性肿瘤之间存在一定的联系，已发现 BMI与
结肠癌、子宫内膜癌、肾细胞癌、食管鳞癌和绝经后乳腺癌等恶性肿瘤的发生有关[11]。

目前国内有综述报道，国外相关研究大部分支持超重或肥胖可增加甲状腺癌的患病

风险[12]。比如有研究发现，女性如在成年早期阶段出现超重或肥胖，将有更高的甲状腺

癌患病风险[13]。且国外有病例对照研究结果显示随着 BMI 增加，甲状腺癌患病风险也

将增加。但也有一些流行病学研究结果并不一致，未发现肥胖可增加甲状腺癌患病风险

[14]。这是否与甲状腺癌患者的性别、年龄、病理类型等临床病理特征因素有关，目前尚

不是特别清楚。目前国内虽有大量关于高 BMI水平与多种肿瘤如消化道肿瘤、乳腺癌、

肺癌等相关研究，但其中 BMI 在甲状腺癌中研究相对较少。综上可见，有关肥胖对甲

状腺癌和其临床病理特征的影响及评估等作用，仍有待进一步研究。由于肥胖和甲状腺

癌的患病率逐年增加，如能进一步明确肥胖是否参与甲状腺癌的发生、发展及其机制，

了解肥胖与甲状腺癌临床病理特征关系，将为甲状腺癌的预防和治疗提供更多思路，也

为肥胖患者进一步敲响警钟。



肥胖与分化型甲状腺癌临床病理特征的关系探讨

3

资料与方法

(Materials &Methods)

1 病例资料

1.1 病例收集

收集新疆军区总医院 2007年 1月至 2017年 10月间行甲状腺癌根治术或改良根治

术，术后病理明确确诊为分化型甲状腺癌的 330名患者的病例资料。包括患者性别、年

龄、既往史、放射史、家族史、身高、术前体重、病理类型、癌灶数量、最大癌灶直径、

淋巴结转移及远处转移情况、TNM分期等。

肿瘤分期根据美国癌症联合委员会（American Joint Committee on Cancer, AJCC）甲

状腺癌 TNM分期标准（2010年第七版）（见附录）。是否肥胖及肥胖程度，根据世界

卫生组织（World Health Organization，WHO）BMI中国标准进行评估（见附录)。
1.2 病例纳入与病例排除标准

1.2.1病例纳入标准：

1）经过病理组织学或细胞学证实确诊为分化型甲状腺癌者；

2）经合理甲状腺癌切除术治疗及术后辅助治疗；

3）具有完整可靠的临床资料者；

4）术前甲状腺功能正常者。

1.2.2病例排除标准：

1）未经过病理组织学或细胞学证实确诊为分化型甲状腺癌者；

2）临床资料不全患者；

3）有放射史、甲状腺良性疾病史、家族史等患者；

4）术前甲功异常者；

5）BMI不适用人群者；

6）有改变自身 BMI值意识和行动患者；

7）有服用致肥胖或影响消化吸收等药物者；

8）伴有其他严重疾病及外伤者；

9）甲状腺癌病理类型合并多种类型者；

10）伴有其他部位原发肿瘤者。

2 研究方法

2.1 治疗方案

分化型甲状腺癌患者经合理甲状腺癌根治术或改良根治术治疗，术后合理辅助治疗

（如定期监测甲状腺功能，经医师指导合理补充左甲状腺素钠片；根据患者情况经医师

建议合理 131I治疗等）；
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2.2 临床指标的检测及分组

术前均有监测患者的甲状腺功能，并于入院时由护理人员正规测量患者的身高和体

重。以患者的身高和术前体重，计算患者体质指数（BMI）=体重（Kg）除以身高的平

方（m2），单位 kg/m2。根据 BMI中国标准对患者是否肥胖及肥胖程度进行评估和分组：

偏瘦（BMI＜18.5），正常（18.5≤BMI＜24），超重（BMI≥24），偏胖（24≤BMI
＜28），肥胖（28≤BMI＜30），重度肥胖（30≤BMI＜40），极重度肥胖（BMI≥40）。

将 BMI正常（18.5≤BMI＜24）者分为正常组，认为这组患者正常，无肥胖。

将 BMI超重（BMI≥24）者分为超重组，认为这组患者脂肪已超标，已出现肥胖，

BMI＞24便可称为“肥胖症”，且随着 BMI值的增加，肥胖程度增加。

将 BMI偏胖（24≤BMI＜28）者分为偏胖组，认为患者脂肪轻度超标，轻度肥胖。

将 BMI肥胖及以上（BMI≥28）者分为肥胖组，认为这组患者脂肪超标，肥胖，肥

胖程度高于偏胖组。

3 数据分析

统计学方法应用 SPSS19.0统计软件进行统计分析。计数资料采用χ2检验或是秩和

检验，定量资料采用 t检验或是秩和检验；多因素分析采用 Logistic 回归分析；以 P＜
0.05认为差异有统计学意义。

3.1 分析不同病理类型甲状腺癌的构成比

计数资料以数量，百分率（n，%）表示。

3.2 分析分化型甲状腺癌的不同临床病理因素分组间的超重率

计数资料以数量（n）表示；超重率以百分率（%）表示，两独立样本计量资料等

级变量间比较采用非参数秩和检验。

3.3 比较正常组和超重组分化型甲状腺癌的临床病理特征

计数资料以数量，百分率（n，%）表示，两独立样本计数资料比较采用χ2检验。

计量资料以均数±标准差（x±s）表示，两独立样本计量资料比较正态方差齐采

用两独立样本 t检验，正态方差不齐采用 t'检验，不符合正态采用非参数秩和检验。

3.4 比较正常组、偏胖组、肥胖组分化型甲状腺癌的临床病理特征

计数资料以数量，百分率（n，%）表示，两独立样本计数资料比较采用χ2检验。

计量资料以均数±标准差（x±s）表示，两独立样本计量资料比较正态方差齐采

用两独立样本 t检验，正态方差不齐采用 t'检验，不符合正态采用非参数秩和检验。

3.5 分化型甲状腺癌患者多灶性肿瘤发生的危险因素分析

单因素分析计数资料采用χ2检验（同上），计量资料采用 t检验（同上）。

多因素分析采用 Logistic回归分析。

3.6 分化型甲状腺癌患者淋巴结转移的危险因素分析

单因素分析计数资料采用χ2检验（同上），计量资料采用 t检验（同上）。

多因素分析采用 Logistic回归分析。
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结 果

（Results）

1 不同病理类型甲状腺癌的构成比

收集分化型甲状腺癌的同时也收集到其他病理类型的甲状腺癌，共有335例甲状腺

癌患者，其中乳头状癌316例（94.33%）、滤泡样癌14例（4.18%）、髓样癌3例（0.90%）、

未分化2例（0.60%），主要为分化型甲状腺癌，约占总数98.51%。详见图1。

图1 本研究不同病理类型甲状腺癌组成情况

FIG. 1 the composition of thyroid carcinoma in different pathological types

2 分化型甲状腺癌患者不同临床病理因素分组的超重率情况

2.1 总体情况

所收集的 330例分化型甲状腺癌患者，平均术前 BMI值为 24.39±3.46Kg/m2，平均

年龄为 43.65±12.16岁，平均最大瘤灶直径为 1.57±1.32cm，其中男性 121例（36.67%），

女性 209例（63.33%）；小于 45岁 180例（54.55%），45岁及以上 150例（45.45%）；

孤立性肿瘤 234例（70.91%），多灶性肿瘤 96例（29.09%）；无淋巴结转移 196例（59.39%），

有淋巴结转移 134例（40.61%）；无远处转移 324例（98.18%），有远处转移 6例（1.82%）；

TNM分期Ⅰ期 259例（78.48%），Ⅰ期以上 71例（21.52%）。

330例 DTC患者，根据 BMI中国标准评估：偏瘦（BMI＜18.5）10例（3.03%）、

正常（18.5≤BMI＜24）141例（42.73%）、超重（BMI≥24）179例（54.24%）、偏胖

（24≤BMI＜28）128例（38.79%）、肥胖（28≤BMI＜30）31例（9.39%）、重度肥

胖（30≤BMI＜40）20例（6.06%），无极重度肥胖者。
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2.2 不同临床病理因素分组间超重率比较

将 330例 DTC患者根据不同临床病理因素进行分组，计算各组患者的超重率，超

重率为该组人群的 BMI超重人群除以该组总人数。

比较不同临床病理因素分组间的超重率，经非参数秩和检验结果显示，男性相比女

性、多灶性肿瘤组相比单灶性肿瘤组、淋巴结转移组相比无淋巴结转移组、TNM分期

Ⅰ期以上组相比Ⅰ期组，超重率均明显增加，差异均有统计学意义（P均＜0.05）。而

不同年龄、病理类型、远处转移情况的 DTC患者的超重率差异均无统计学意义（P均

＞0.05）。详见表 1。

表 1 分化型甲状腺癌不同临床病理因素分组的超重率比较

Table 1 Overweight rate comparison of DTC patients with different clinical pathological factors group

分组 n
BMI水平

超重率 Z P偏瘦

（n=10）
正常

（n=141）
偏胖

（n=128）
肥胖

（n=31）
重度肥胖

（n=20）
性别

男 121 1 34 60 16 10 71.07% -4.627 ＜0.001**

女 209 9 107 68 15 10 44.50%
年龄（岁）

＜45 180 8 81 62 16 13 50.56% -1.170 0.242
≥45 150 2 60 66 15 7 58.67%
病理类型

PTC 316 8 136 122 31 19 54.43% -0.886 0.376
FTC 14 2 5 6 0 1 50.00%
癌灶数量

单灶 234 7 108 93 19 7 50.85% -2.805 0.005**

多灶 96 3 33 35 12 13 62.50%
淋巴结转移

无 196 4 97 74 15 6 48.50% -2.864 0.004**

有 134 6 44 54 16 14 62.69%
远处转移

无 324 8 139 126 31 20 54.63% -1.809 0.070
有 6 2 2 2 0 0 33.33%

TNM 分期

Ⅰ 259 7 120 98 20 14 50.97% -2.419 0.016*

＞Ⅰ 71 3 21 30 11 6 66.20%
注：超重率=超重人数/该组总人数。PTC：乳头状甲状腺癌、FTC：滤泡状甲状腺癌。多灶性甲状腺肿瘤定义为

单侧或双侧腺体内存在 2个或 2个以上癌灶者。采用 Z检验；* P＜0.05，** P＜0.01。
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3 正常组与超重组分化型甲状腺癌临床病理特征比较

对比正常组（18.5≤BMI＜24）与超重组（BMI≥24）分化型甲状腺癌的临床病理

特征。经χ2检验或是 t检验统计分析结果显示，两组间性别、癌灶数量、最大癌灶直径、

淋巴结转移、TNM分期的差异均有统计学意义，超重组较正常组分化型甲状腺癌患者

男性比例大（P＜0.001）、更易发生多灶性肿瘤（P=0.048）且最大癌灶直径更大（P=0.044）、
更易发生淋巴结转移（P=0.004）、Ⅰ期以上比率更高（P=0.014）；但在年龄、远处转

移情况间无统计学差异（P均＞0.05）。详见表 2。

表 2 正常组与超重组分化型甲状腺癌患者临床病理特征比较

Table 2 Comparison of the clinic-pathological features between normal group and overweight group

临床病理因素 n
正常组

（n=141）
超重组

（n=179）
χ2/t值 P值

性别[n（%）]
男 120 34（24.11） 86（48.04）

19.273 ＜0.001**
女 200 107（75.89） 93（51.96）

年龄[岁，n（%）]
＜45 172 81（57.45） 91（50.84）

1.386 0.239
≥45 148 60（42.55） 88（49.16）

病理类型

PTC 308 136（96.45） 172（96.09）
0.029 0.865

FTC 12 5（3.55） 7（3.91）
癌灶数量[n（%）]

单灶 227 108（76.60） 119（66.48）
3.914 0.048*

多灶 93 33（23.40） 60（33.52）
最大癌灶平均直径

（cm, ±s）
1.421±1.1760 1.715±1.3742 -2.021 0.044*

淋巴结转移[n（%）]
无 192 97（68.79） 95（53.07）

8.123 0.004**
有 128 44（31.21） 84（46.93）

远处转移[n（%）]
无 316 139（98.58） 177（98.88）

0.000△ 1.000△

有 4 2（1.42） 2（1.12）
TNM分期[n（%）]

Ⅰ 252 120（85.11） 132（73.74）
6.086 0.014*

＞Ⅰ 68 21（14.89） 47（26.26）
注：计数资料（n，%）表示，采用χ2检验；△理论频数 1.76＜5，选校正χ2值。计量资料（x±s)表示，采用 t检验。

* P＜0.05，** P＜0.01。
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4 正常组、偏胖组、肥胖组分化型甲状腺癌的临床病理特征比较

根据中国 BMI 标准将超重组进一步分为偏胖组（24≤BMI＜28）、肥胖组（BMI
≥28）。对正常组、偏胖组、肥胖组三组分化型甲状腺癌临床病理特征进行两两对比。

详见表 3。

表 3 正常组、偏胖组、肥胖组分化型甲状腺癌患者临床病理特征

Table 3 The clinicaopathologic features in normal group, chubby group, obese group DTC patients

临床病理因素 n
正常组

（n=141）
偏胖组

（n=128）
肥胖组

（n=51）

性别[n（%）]
男 120 34（24.11） 60（46.88） 26（50.98）
女 200 107（75.89） 68（53.12） 25（49.02）

年龄[y,n（%）]
＜45 172 81（57.45） 62（48.44） 29（56.86）
≥45 148 60（42.55） 66（51.56） 22（43.14）

病理类型[n（%）]
PTC 308 136（96.45） 122（95.31） 50（98.04）
FTC 12 5（3.55） 6（4.69） 1（1.96）

癌灶数量[n（%）]
单灶 227 108（76.60） 93（72.66） 26（50.98）
多灶 93 33（23.40） 35（27.34） 25（49.02）

最大癌灶平均直径

（cm, ±s）
1.421±1.1760 1.741±1.4935 1.651±1.0254

淋巴转移[n（%）]
无 192 97（68.79） 74（57.81） 21（41.18）
有 128 44（31.21） 54（42.19） 30（58.82）

远处转移[n（%）]
无 316 139（98.58） 126（98.44） 51（100.00）
有 4 2（1.42） 2（1.56） 0（0.00）

TNM[n（%）]
Ⅰ 252 120（85.11） 98（76.56） 34（66.67）
＞Ⅰ 68 21（14.89） 30（23.44） 17（33.33）
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经χ2检验或是 t检验统计分析结果显示：

正常组与偏胖组在性别间有统计学差异。偏胖组较正常组分化型甲状腺癌患者男性

比例更大（P＜0.001）。

正常组与肥胖组在性别、癌灶数量、淋巴结转移、TNM 分期间有统计学差异。肥

胖组较正常组分化型甲状腺癌患者男性比例大（P＜0.001）、更易发生多灶性肿瘤

（P=0.001）和淋巴结转移（P=0.001）、Ⅰ期以上比率更高（P=0.005）。

偏胖组与肥胖组在癌灶数量间有统计学差异，肥胖组较偏胖组分化型甲状腺癌患者

更易发生多灶性肿瘤（P=0.006）。

结合上述所有结果，进一步发现，肥胖与 DTC多灶性肿瘤发生、淋巴结转移很有

关联。且在超重的 DTC患者中，随着肥胖程度增加，分化型甲状腺癌多灶性肿瘤发生

率、淋巴结转移率均增加（P均＜0.05）。详见表 4。

表 4 正常组、偏胖组、肥胖组分化型甲状腺癌临床病理特征两两比较

Table 4 Comparison of the clinic-pathological features in normal group, chubby group, obese group

临床病理因素 正常组比偏胖组 正常组比肥胖组 偏胖组比肥胖组

χ2/t值 P值 χ2/t值 P值 χ2/t值 P值

性别 15.290 ＜0.001**☆ 12.583 ＜0.001**☆ 0.246 0.620

年龄 2.187 0.139 0.005 0.942 1.036 0.309

病理类型 0.223 0.637 0.311 0.577 0.178△ 0.673△

癌灶数量 0.551 0.458 11.656 0.001**☆ 7.689 0.006**☆

最大癌灶平均直径 3.962 0.048* 1.235 0.219 0.393 0.695

淋巴结转移 3.494 0.062 12.060 0.001**☆ 4.053 0.044*

远处转移 0.000△ 1.000△ 0.731□ 0.395□ 0.012□ 0.912□

TNM分期 3.188 0.074 8.022 0.005**☆ 1.844 0.174

注：计数资料（n，%），χ2检验；计量资料（x±s)，t检验。△ 理论频数＜5，选校正χ2值；□ T＜1，结果无

意义。☆BONFERRONI 校正 结果有意义。* P＜0.05，** P＜0.01。
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5 分化型甲状腺癌多灶性肿瘤发生的危险因素分析

5.1 影响分化型甲状腺癌癌灶数量的单因素分析

通过对几种可能影响分化型甲状腺癌癌灶数量的因素采用χ2检验或是 t检验进行单

因素分析。结果显示，最大癌灶直径（P＝0.010）、肥胖（P=0.001）对 DTC癌灶数量

有影响，差异具有统计学意义。而患者的性别（P=0.775）、 年龄（P＝0.461）、肿瘤

的病理类型（P=0.107）等因素对 DTC癌灶数量无明显影响。详见表 5。

表 5 DTC多灶性肿瘤发生的单因素分析

Table 5 Single factor analysis of DTC multifocal tumor occurrence

临床病理因素 n
单灶 DTC 组

（n=227）
多灶 DTC组

（n=93）
χ2/t值 P值

性别[n（%）]

男 120 84（37.00） 36（38.71）
0.082 0.775

女 200 143（63.00） 57（61.29）

年龄[岁，n（%）]

＜45 172 125（55.07） 47（50.54）
0.544 0.461

≥45 148 102（44.93） 46（49.46）

病理类型

PTC 308 216（95.15） 92（98.92）
1.659△ 0.198△

FTC 12 11（4.85） 1（1.08）

最大癌灶平均直径

（cm, ±s）
1.467±1.2163 1.875±1.4416 -2.580 0.010*

BMI水平

正常 141 108（47.58） 33（35.48） 3.914 0.048*

偏胖 128 93（40.97） 35（37.63） 0.306 0.580

肥胖及以上 51 26（11.45） 25（26.88） 11.712 0.001**

注：计数资料（n，%），χ2检验；△ 理论频数 3.49＜5，选校正χ2值。计量资料（x±s），t检验。

* P＜0.05，** P＜0.01。
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5.2 分化型甲状腺癌多灶性肿瘤发生的多因素分析

进一步行多因素 Logistic 回归分析结果显示，在本研究中，经变量筛选后危险因

素有：肥胖（P=0.001，OR：3.042，95% CI：1.544-5.944）、最大癌灶直径（P=0.015，
OR：1.254，95% CI：1.044-1.505），且 OR值均＞1，肥胖及最大癌灶直径是分化型甲

状腺癌多灶性肿瘤发生的危险因素，提示肥胖和癌灶直径大的分化型甲状腺癌患者肿

瘤易成多灶性。详见表 6、表 7。

表 6 DTC多灶性肿瘤发生的可能影响因素赋值表

Table 6 Factors may effect DTC multifocal tumor occurrence assignment table

因素 变量 赋值说明

最大癌灶直径 X1 连续变量

肥胖程度 X2 正常=0，偏胖=1，肥胖及以上=2

癌灶数量 Y 单灶=0，多灶=1

表 7 DTC多灶性肿瘤发生的多因素 Logistic 回归分析结果表

Table 7 Multiple factors Logistic regression analysis result table of DTC multifocal tumor occurrence

变量 B 标准误 Wals df P值 OR
EXP(B) 的 95% C.I

下限 上限

正常 11.216 2 0.004

偏胖 0.132 0.286 0.213 1 0.645 1.141 0.652 1.997

肥胖及以上 1.113 0.346 10.342 1 0.001** 3.042 1.544 5.994

最大癌灶直径 0.226 0.093 5.877 1 0.015* 1.254 1.044 1.505

常量 -1.525 0.248 37.743 1 0.000 0.218

注：*P＜0.05，**P＜0.01。
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6 分化型甲状腺癌淋巴结转移的危险因素分析

6.1 影响分化型甲状腺癌淋巴结转移的单因素分析

通过对几种可能影响分化型甲状腺癌淋巴结转移的因素采用χ2检验或是 t检验进行

单因素分析，可以看出，患者的性别（P＜0.001）、 年龄（P＝0.005）、肿瘤的病理

类型（P=0.047）、最大癌灶直径（P＜0.001）、癌灶数量（P＜0.001）、肥胖（P=0.003）
均对 DTC淋巴结转移有影响，差异具有统计学意义。详见表 8。

表 8 DTC淋巴结转移单因素分析

Table 8 Single factor analysis of DTC lymph node metastasis

临床病理

因素
n

无淋巴结转移组

（n=192）
淋巴结转移组

（n=128）
χ2/t值 P值

性别[n（%）]

男 120 57（29.69） 63（49.22）
12.500 ＜0.001**

女 200 135（70.31） 65（50.78）

年龄[岁，n（%）]

＜45 172 91（47.40） 81（63.28）
7.796 0.005**

≥45 148 101（52.60） 47（36.72）

病理类型

PTC 308 181（94.27） 127（99.22）
3.929△ 0.047△*

FTC 12 11（5.73） 1（0.78）

最大癌灶平均直径

（cm, ±s）
1.272±1.1952 2.056±1.3056 -5.542 ＜0.001**

癌灶数量

单灶 227 154（80.21） 73（57.03）
20.011 ＜0.001**

多灶 93 38（19.79） 55（42.97）

BMI水平

正常 141 97（50.52） 44（34.37） 8.123 0.004*

偏胖 128 74（38.54） 54（42.19） 0.425 0.514

肥胖及以上 51 21（10.94） 30（23.44） 8.957 0.003**

注：计数资料（n，%），χ2检验；△ 理论频数 4.8＜5，选用校正χ2值。计量资料（x±s)，t检验。

* P＜0.05，** P＜0.01。
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6.2 分化型甲状腺癌淋巴结转移的多因素分析

行多因素 Logistic 回归分析结果显示，在本研究中，经变量筛选后危险因素有：

肥胖（P=0.030，OR：2.284，95% CI：1.081-4.823）、最大癌灶直径（P＜0.001，OR：
1.977，95% CI：1.531-2.553）、癌灶数量（P=0.017，OR：1.626，95% CI：1.091-2.425），
男性（P=0.018，OR：1.910，95% CI：1.117-3.266），且 OR值均＞1，提示肥胖、最

大癌灶直径、多灶性肿瘤、男性是分化型甲状腺癌淋巴结转移的危险因素，而患者的

年龄、肿瘤的病理类型虽对分化型甲状腺癌淋巴结转移有影响，但并非其危险因素。

详见表 9、表 10。

表 9 DTC淋巴结转移可能影响因素赋值表

Table 9 Factors may effect DTC lymph node metastasis assignment table

因素 变量 赋值说明

性别 X1 女=0，男=1
年龄（岁） X2 连续变量

病理类型 X3 乳头状癌=0，滤泡状癌=1
最大癌灶直径 X4 连续变量

癌灶数量 X6 单灶=0，多灶=1
肥胖程度 X5 正常=0，偏胖=1，肥胖及以上=2
淋巴结转移 Y 无=0，淋巴结转移=1

表 10 DTC淋巴结转移多因素 Logistic 回归分析结果表

Table 10 Multiple factors Logistic regression analysis result table of DTC lymph node metastasis

变量 B 标准误 Wals df P值 OR

EXP(B) 的 95% C.I

下限 上限

性别（1） 0.647 0.274 5.589 1 0.018* 1.910 1.117 3.266
年龄（岁） -0.020 0.011 2.990 1 0.084 0.980 0.958 1.003
病理类型（1） -3.838 1.275 9.059 1 0.003* 0.022 0.002 0.262
最大癌灶直径 0.682 0.131 27.267 1 ＜0.001** 1.977 1.531 2.553
癌灶数量（1） 0.486 0.204 5.690 1 0.017* 1.626 1.091 2.425
正常 4.688 2 0.096
偏胖 0.260 0.294 0.783 1 0.376 1.297 0.729 2.310
肥胖及以上 0.826 0.381 4.688 1 0.030* 2.284 1.081 4.823
常量 -1.701 0.607 7.847 1 0.005 0.183
注：*P＜0.05，**P＜0.01。
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讨 论

（Discussions）
甲状腺癌发病机制复杂且病理类型较多，是头颈部和内分泌系统最常见的恶性肿

瘤。据统计，近年来其发病率持续增涨，其中乳头状癌比例从 70%增加至大约 90%[2]。

研究已证明，甲状腺癌的危险因素与放射性、遗传易感性、癌基因改变、女性激素、饮

食因素和甲状腺良性疾病等有关[3]。如有研究发现甲状腺组织中存在雌激素受体（estrog
en receptor, ER）及孕激素受体（progesterone receptor, PR），且分化型甲状腺癌中 ER、
PR的阳性表达率高于正常甲状腺组织和良性甲状腺病变[15]。很多研究也表明暴露于 X
射线和γ射线，乳头状癌和滤泡样甲状腺癌的发病率升高[16]。大约有 20%的髓样癌属于

家族性甲状腺髓样癌（familial medullary thyroid carcinoma, FMTC），一小部分的乳头状

和滤泡性甲状腺癌也有家族遗传性。甲状腺乳头状癌有特征性的 RET和 TRK重排，甲

状腺滤泡性癌中常伴有 RAS基因突变和 PAX8-PPAR γ基因重排。大部分遗传性甲状腺髓

样癌患者具有 RET原癌基因的突变[17]，未分化癌中最常见 TP53突变。甲状腺癌的两种

主要类型（乳头状和滤泡性）可能分别与高碘和缺碘饮食有关。而甲状腺的一些良性增

生性疾病，如结节性甲状腺肿和甲状腺腺瘤可恶变为癌。

甲状腺癌的患病率逐年增加且升高显著，给人们的健康带来严重危害和经济负担。

尽管得益于超声技术的进步，微小甲状腺癌在早期即可被检出，但仍无法完全解释甲状

腺癌逐渐增加的患病率[12]。滕卫平指出，国际主流观点是可能与碘摄入量增加有关。此

后，国家有关部门颁布了新的食盐加碘国家标准，但甲癌患病率仍持续增加。有学者指

出：甲状腺癌发病率上升，不是补碘惹的祸[18]。改革开放以来，社会经济飞速发展，人

们生活水平不断提高，生活方式逐渐改变，肥胖人口数量也不断增加。肥胖已成为不容

忽视的健康问题。随着对甲状腺癌的各项研究，肥胖逐渐走入人们的研究视野并得到医

生、研究人员乃至普通大众的重视。

大量研究已证明，肥胖是许多疾病的危险因素，如脂代谢异常、糖尿病、心血管疾

病、睡眠呼吸暂停综合症、肥胖性相关肿瘤等，严重威胁人们健康。肥胖不仅是多种恶

性肿瘤发生的重要危险因素，也与肿瘤的发生、发展存在关系[8]。此外肥胖不仅增加恶

性肿瘤发生风险，而且可能加速恶性肿瘤患者的死亡[9]。且有大量研究证明脂肪因子、

炎症因子、胰岛素抵抗是肥胖与肿瘤发生、发展的关键因素[10]。BMI 是最常用评价肥胖

的综合指标之一。不少研究提示 BMI与恶性肿瘤之间存在一定的联系，目前已发现 BMI
与结肠癌、子宫内膜癌、肾细胞癌、食管鳞癌和绝经后乳腺癌等恶性肿瘤的发生有关[11]。

但 BMI与恶性肿瘤发病风险的相关性因肿瘤不同而存在差异[19]。

目前国内有综述报道，国外相关研究大部分支持超重或肥胖可增加甲状腺癌的患病

风险[12]。如女性在成年早期阶段出现超重或肥胖，将有更高的甲状腺癌患病风险[13]。国
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外有病例对照研究结果显示 BMI每增加 5kg/m2，甲状腺癌患病风险将增加 1.07倍[20]。

并且有研究显示肥胖是甲状腺癌的独立危险因素[21]。但也有一些流行病学研究结果并不

一致，未发现肥胖可增加甲状腺癌患病风险[14]。这是否与甲状腺癌患者的性别、年龄、

病理类型等临床病理因素有关，目前尚不是特别明确。

本研究通过排除有放射史、良性甲状腺疾病史、家族史，最大可能地排除放射、良

性甲状腺疾病、遗传等因素干扰，共收集了 335例甲状腺癌患者的病例资料。其中 DTC
共 330例，占总数 98%以上，PTC 316例，达总数 94.33%，FTC 14例，约 4.18%。MTC、
ATC极少，共 5例。这和不同病理类型的甲状腺癌的发病率有关，与陈万青教授相关报

道也较一致[2]。本文通过对本研究入组的 330例 DTC患者进行回顾性病例分析，以 BMI
中国标准对 330例 DTC患者是否肥胖和肥胖程度进行评估，以临床病理因素如性别、

年龄、肿瘤病理类型，癌灶数量、淋巴结转移情况、远处转移情况、TNM 分期进行分

组，发现男性、多灶性、有淋巴结转移以及Ⅰ期以上的 DTC 患者相比与其各自对照组

的超重率明显增高，差异均有统计学意义（P均＜0.05）。考虑肥胖与男性、多灶性、

有淋巴结转移以及Ⅰ期以上的 DTC更有关。但肥胖与远处转移 DTC患者无关，PTC、
FTC患者间超重率差异无统计学意义（P均＞0.05）。

进一步比较超重和 BMI 正常的 DTC患者的临床病理特征，经统计分析，发现超重

组 DTC患者较正常组 DTC患者男性比例大、肿瘤癌灶数量更多且最大癌灶直径更大、

更易发生淋巴结转移、Ⅰ期以上比率更高，差异均有统计学意义（P均＜0.05）；但在

年龄、远处转移情况间无统计学差异（P均＞0.05）。将超重组根据中国 BMI标准又分

为偏胖组（24≤BMI＜28）、肥胖组（BMI≥28）。对比肥胖组、偏胖组 DTC临床病理

特征，发现肥胖组 DTC患者较偏胖组 DTC患者，更易发生多灶性肿瘤和淋巴结转移（P
均＜0.05）。两组间性别、年龄、最大癌灶直径、远处转移、TNM分期的差异均无统计

学差异（P均＞0.05）。提示随着肥胖程度增加，DTC多灶性肿瘤发生率、淋巴结转移

率均增加（P均＜0.05）。

对影响 DTC多灶性肿瘤发生及淋巴结转移可能的因素进一步行多因素 Logistic回
归分析，结果显示，在本研究中，肥胖和最大癌灶直径均是 DTC多灶性肿瘤发生的

危险因素（P均＜0.05），提示肥胖和癌灶直径大的 DTC患者肿瘤易成多灶性。最大

癌灶直径、癌灶数量、肥胖是 DTC淋巴结转移的危险因素（P均＜0.05），提示肥胖、

癌灶直径大以及癌灶数量多的 DTC患者易发生淋巴结转移；同时也发现在本研究中，

男性也是 DTC淋巴结转移的危险因素（P＜0.05）。而年龄、肿瘤病理类型虽对 DTC
淋巴结转移有影响，但并非其危险因素（P均大于 0.05）。

关于性别，2013年韩国学者对甲状腺功能正常的 15068名受试对象进行甲状腺彩超

发现，肥胖仅与女性甲状腺癌风险显著相关[22]。但一项对 484326名美国人随访 8年的

前瞻性研究发现，BMI与男性甲状腺癌的患病率呈正相关，女性却无此现象[23]。本研究

结果显示男性较女性 DTC超重率增高，且超重组男性比率明显高于正常组，多因素分
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析还提示男性可能是 DTC淋巴结转移的危险因素。考虑肥胖与男性分化型甲状腺癌更

相关，与后者较一致。这不排除和肥胖的流行病学特点有关，因有报道显示 1975年至

2014年间，女性肥胖率增加了一倍多，而男性肥胖率却增加了两倍[4]。此外，相比报道

的女性甲癌发病率为男性的 3倍，本样本中男性比率相对较多，当然这与本研究样本量

较小有关，但不能排除是否为男性甲状腺癌发病率增涨更快所致。而男性甲状腺癌发病

率增速大也不能排除与男性肥胖率增涨更大有关。

年龄分界在 AJCC甲状腺癌 TNM分期占重要地位，诊断年龄是甲状腺癌预后的独

立危险因素，与预后息息相关，45岁及以上往往有更高的 TNM分期。本研究中小于 45
岁患者偏多，以 AJCC甲状腺癌 TNM分期标准第七版中年龄分界 45岁分组，未发现肥

胖与分化型甲状腺癌年龄有关联。甲状腺癌的发病年龄相对年轻，发病率随年龄的增长

而上升[1]。但有研究显示甲状腺癌发病高危年龄组已逐渐集中于 45～64岁[24]。

甲状腺癌的病理类型较多，不同病理类型的甲状腺癌发病率差异很大，大部分为乳

头状癌，占 90%以上，其次为滤泡样癌，髓样癌、未分化癌等极少。研究中共收集有

335例甲状腺癌患者，主要为 DTC，由于不同类型的肿瘤在临床表现、治疗方法及预后

等方面差异较大，为排除干扰，未将髓样癌、未分化癌共 5例纳入分析。经统计分析后

发现肥胖在 PTC、FTC之间无统计学差异。不排除和病例样本量差异较大有关，考虑主

要与滤泡样癌发病率较乳头癌低，或是和本研究样本量较少有关。已有研究发现 BMI
与乳头状甲状腺癌、滤泡状甲状腺癌患病风险呈正相关，但甲状腺髓样癌患病风险却与

之呈负相关[25]。美国一项前瞻性研究结果也支持体重指数与 PTC、FTC间的相关性，而

由于未分化型甲状腺癌例数有限，故未能发现两者间的相关性[23]。本研究中，髓样癌、

未分化癌数量极少，未能进一步分析。目前仍需更多相关方面的研究进一步明确。

多灶性甲状腺肿瘤定义为单侧或双侧腺体内存在 2个或 2个以上癌灶者[26]。本研究

中多灶性 DTC患者超重率较单灶性 DTC患者明显增高，超重的 DTC患者较 BMI正常

的 DTC患者易于出现多灶性肿瘤，且随着肥胖程度增加，多灶性肿瘤发生率增加，多

因素分析显示肥胖和最大癌灶直径均是分化型甲状腺癌多灶性肿瘤发生的危险因素。而

有研究发现：多灶性 PTC较单灶性 PTC侵袭性强，更易发生转移、浸润，并建议多灶

性甲状腺癌行全甲状腺切除加中央区淋巴结清扫是安全、必要的[27]。

肿瘤最大直径是 TNM分期的重要指标，癌灶直径越大往往易于转移、浸润，TNM
分期也越高。本研究中超重的 DTC患者最大癌灶直径较 BMI 正常的 DTC患者大，在

本研究中也证实了最大癌灶直径是 DTC患者淋巴结转移的危险因素，同时也发现它也

是 DTC患者肿瘤多灶性发生的危险因素。同样有研究[26]也发现最大肿瘤直径是中央区

淋巴结转移的独立危险因素。

本研究中淋巴结转移的 DTC患者超重率较无淋巴结转移的 DTC患者明显增加。超

重的 DTC患者较 BMI正常的 DTC患者更易发生淋巴结转移，且随着肥胖程度的增加，

淋巴结转移率增加。多因素分析显示肥胖和肿瘤最大直径、癌灶数量均为 DTC淋巴结

转移的危险因素。同样也发现 TNMⅠ期以上的 DTC患者超重率较其对照组增加。超重
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的 DTC患者较 BMI正常的 DTC患者 TNMⅠ期以上比率更高，由于本研究中Ⅲ、Ⅳ期

患者较少，并未将 TNM各个分期的患者均做分析，考虑这与甲状腺癌相比其他肿瘤，

恶性程度相对较低，预后往往较好有关。但远处转移 DTC患者 BMI偏瘦人数却较其对

照组增多，且超重的 DTC患者较 BMI 正常的 DTC患者在远处转移情况间无统计学差

异。可能由于远处转移患者往往病程较长，疾病消耗所致。这也与本研究中远处转移以

及Ⅲ、Ⅳ期患者较少不无关系。

Harari[28]等对 443例 18岁以上且行甲状腺全切术后的 PTC患者进行分析发现，BMI
与肿瘤的进展和分期密切相关，病态肥胖组患者处于Ⅲ或Ⅳ期几率更高。另有研究通过

对 2057 例 PTC 患者回顾性分析发现，高 BMI 水平和肿瘤体积、甲状腺包膜外侵犯及

TNM分期进展亦高度相关[29]。也有部分研究结论与之并不一致，如 BMI与分化型甲状

腺癌分期、血管侵犯、肿瘤复发无显著相关性，并与淋巴结转移、肿瘤侵袭力呈负相关

[30]。本研究中淋巴结转移、TNM分期部分结论与前者较一致，但远处转移部分结论却

与后者较一致。

目前不少研究认为肥胖导致的高雌激素水平、胰岛素抵抗、体内高水平的促甲状腺

激素、炎症因子及脂肪因子的异常表达、高血糖、高血脂等是肥胖导致甲状腺癌的发生

密切相关[31]。例如过多的外周脂肪芳香化可增加血雌激素水平，若超过雌激素负荷的阈

值，可诱发免疫功能失调，促进有丝分裂和细胞增殖。有研究发现相较正常甲状腺和良

性甲状腺病变组织，甲状腺癌中 ER、PR阳性表达率更高[32]。肥胖很可能通过雌激素促

进了甲状腺癌发病的过程。此外，TSH水平与甲状腺癌的肿瘤进展呈正相关[33]，肥胖患

者的高 TSH水平也很可能促进甲状腺肿癌的发生。

同理，肥胖也可能通过上述途径促进甲状腺癌的进展。此外也有临床医生猜测，可

能也存在病人就诊因素原因。例如，大部分甲状腺癌患者初期无明显临床症状，部分病

人是因发现颈部包块或是结节就诊，部分患者是体检或是因其他疾病就诊时发现。而肥

胖患者体型较往往正常 BMI 患者庞大，不易发现颈部包块，当发现时，肿瘤已相对较

大，病程已相对较长，但在这方面原因目前还没有相关研究。

甲状腺癌和肥胖患病率持续增加，虽然甲状腺癌预后较好，但也给人们的健康带来

严重损害和沉重的经济负担。而合并肥胖症的甲状腺癌患者，有更高的健康损害程度、

手术治疗风险及其他疾病患病率，同时预后相对较差，复诊率高。如有研究发现肥胖的

DTC患者手术效果较差，相比正常 TC患者手术时间长、术中出血较多，术后并发症发

生率也高[34]。同时中国已成为肥胖大国，肥胖是多种疾病的病因，已成为人们不容忽视

的问题。疾病重在预防，希望本研究能对甲状腺癌患者的评估及诊治起到一定帮助，为

肥胖人群的健康进一步敲响警钟，全民应提高公众意识，有健康的生活方式，适当增加

体育锻炼，保持合适的体重，减少肥胖相关疾病的患病率和对健康的进一步损害。如能

进一步明确肥胖其对甲状腺癌的影响和机制，这将为甲状腺癌的预防和治疗提供更多新

的思路。
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结 论

（Conclusion）
（1）本研究中，超重的 DTC患者相比正常的 DTC患者有更高的男性比例、多灶性肿

瘤发生率、淋巴结转移率且最大癌灶直径更大，Ⅰ期以上比率更高。肥胖与 DTC多灶

性肿瘤发生、淋巴结转移等临床病理特征有关。

（2）在超重的 DTC患者中，随着肥胖程度的增加，多灶性肿瘤发生率和淋巴结转移率

增加，肥胖是其多灶性肿瘤发生和淋巴结转移的危险因素。肥胖程度或 BMI 有助于评

估 DTC多灶性肿瘤发生和淋巴结转移的风险。

本研究的局限性：

（1）体质指数：BMI实用简单，能反应全身肥胖程度，但有一定适用条件。可进一步

加入更先进、精确的测量和监测方法，如双能 X线吸收法、超声、CT、红外线感应法、

监测血脂等，更全面、精确评估患者的体脂情况和肥胖程度。

（2）研究数量：因调查时间有限，本研究共纳入 330 例 DTC，样本量存在不足；因

MTC、ATC发病率少、未能探讨肥胖与其病理特征的关系。可扩大样本量进一步研究。

（3）适用范围：本研究对象以本省甚至本市人口为主，对其他地区是否有参考价值需

进一步商榷。下一步可扩大研究范围，如联合多地区多单位进行调查研究。

（4）回顾性研究：鉴于本课题为回顾性研究，且入组例数较少，存在一定的异质性，

仍需大样本量的基础研究对其发生发展机制进行深入探索。
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综 述

体质指数在甲状腺癌中的研究进展

刘欣菊 综 述 卢宁 审 校

摘要：甲状腺癌（TC）是头颈部和内分泌系统最常见的恶性肿瘤，发病机制复杂，

且病理类型较多。据统计，近 30年来，甲状腺癌发病率持续快速增长，引起了人们的

广泛关注。同时，肥胖人口数量也不断增加，已成为不容忽视的健康问题。肥胖给人们

健康带来严重威胁。有研究发现，肥胖是多种恶性肿瘤的危险因素，与肿瘤的发生、发

展有关。这为甲状腺癌发病率持续增涨的原因提供了新的启示。体质指数（BMI）是身

体肥胖的测量指数，可靠中立、简便实用，在临床流行病学研究中应用广泛，在普通大

众生活中也被熟知。现将甲状腺癌和肥胖的现状，以及反应肥胖的 BMI 与甲状腺癌间

的研究现状作以综述。

关键词：甲状腺癌；肥胖；BMI；研究进展

1．甲状腺癌及其发病率增涨

甲状腺癌（thyroid carcinoma，TC）是来源于甲状腺上皮细胞的恶性肿瘤。其病理

类型较多，包括乳头状癌、滤泡状癌、髓样癌、未分化癌、低分化癌，乳头状癌与滤泡

样癌又称为分化性甲状腺癌。不同类型的肿瘤在临床表现、治疗方法及预后等方面不同。

甲状腺癌的患病率逐年增加，近年来升高显著[1]。陈万青教授 2016年 1月《Cancer Statistic
in China，2015》指出：作为女性十种最常见肿瘤的甲状腺癌，发病率从 2000年至 2011
年呈上升趋势，且发病率涨幅显著。其中乳头状癌上升最为明显，比例从 70%增加至现

在大约 90%。

甲状腺癌的患病率逐年增加且升高显著，给人们的健康带来严重危害和经济负担。

尽管得益于超声技术的进步，微小甲状腺癌在早期即可被检出，但仍无法完全解释甲状

腺癌逐渐增加的患病率[2]。滕卫平指出，国际主流观点是可能与碘摄入量增加有关。此

后，国家有关部门颁布了新的食盐加碘国家标准，但甲状腺癌患病率仍持续增加。有学

者指出：甲状腺癌发病率上升，不是补碘惹的祸[3]。甲状腺癌病因有很多，一般认为甲

状腺癌的起病与多种因素有关，包括放射性、遗传易感性、癌基因改变、女性激素、饮

食因素和甲状腺良性疾病等[4]。早期诊断率提高与碘摄入量增加等不能完全解释甲状腺

癌发病率增长现状。随着对甲状腺癌的各项研究，肥胖逐渐走入人们研究的视野，并得

到医生、研究人员乃至普通大众的重视。

2．肥胖率持续增长

肥胖是指由于体内脂肪细胞体积和数量增加，脂肪组织分布异常而形成的一种由多

种因素相互作用的慢性代谢性疾病[5]。正常男性成人脂肪组织重量占体重的 15%～18%，

女性占 20%～25%，遂年龄增长，体脂所占体例相应增加。肥胖给人们健康带来严重威
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胁，如心血管疾病、糖尿病等，甚至肿瘤。世界卫生组织( World Health Organization, WHO)
已将肥胖定义为可能导致健康损害的异常或过多的脂肪堆积。作为一种由多因素引起的

慢性代谢性疾病，肥胖早在 1948年就被WHO列入疾病分类名单(ICD编码 E66)[6]。
随着社会经济的增长，人民生活水平的提高，生活习惯的改变，肥胖人口数量不断

增加，有调查报告显示 1975年至 2014年间，男性肥胖率增加了两倍，女性肥胖率增加

了一倍有余，而中国肥胖人口位居世界首位[7]。目前在一些发达国家和地区人群中的患

病情况已达到流行的程度[6]，肥胖已成为不容忽视的健康问题。

3．体质指数是反应肥胖的重要指标

肥胖的评估包括体质指数、人体测量学、双能 X线吸收法、超声、CT、红外线感

应法等多种方法，其中以体质指数最常见和熟知。体质指数，即身体质量指数(body mass
index,BMI) 为身体肥胖的测量指数，是国际上常用的衡量人体胖瘦程度以及是否健康的

一个标准，由体重（Kg）除以身高的平方（m2）得出，是世界公认的一种评定肥胖程

度的分级方法。BMI主要用于统计用途，中立而可靠，是与体内脂肪总量密切相关的指

标[8]。BMI值原为一种用于公众健康研究的统计工具，经常作为肥胖的替代指标应用于

临床流行病学研究，常出现在国内外研究中。例如有研究显示过高或过低的 BMI 水平

可增加相关疾病的死亡风险[9]。由于人种、国家等的不同情况，也制定了不同 BMI标准。

但 BMI并不适用于所有人群，如：未满 18岁、运动员、正在做重量训练、怀孕或哺乳

中、身体虚弱或久坐不动的老人。由于 BMI 简单、实用，可反映全身性超重和肥胖，

目前已变为一般大众的纤体指标，是人们对自身健康认知与健康管理熟知且重视的一项

关于肥胖的重要指标。

4．肥胖与肿瘤相关研究进展

大量研究已证明，肥胖是多种恶性肿瘤发生的重要危险因素，并与肿瘤的发生、发

展存在关系[10]。如肥胖与食管癌、胃癌、胰腺癌、肝癌、结直肠癌[11,12]、绝经后妇女的

乳腺癌[13]、子宫内膜癌[14]、肾癌、前列腺癌、黑色素瘤[15,16,17]、白血病[18]等恶性肿瘤存

在关联性。此外，Bergstrom 等[19]还总结出，肥胖对肿瘤的相对危险度，子宫内膜癌为

2.5%、绝经后女性乳腺癌为 1.3%、肾细胞癌为 1.8%、胆囊癌为 1.8%，结肠癌为 1.3%。

根据欧洲的肥胖发病率（男性为 13%，女性为 19%），肥胖对所有相关肿瘤总的归因危

险度男性为 1.3%、女性为 3.5%，对前列腺癌的归因危险度为 1.6%。此外肥胖不仅增加

恶性肿瘤发生风险，而且可能加速恶性肿瘤患者的死亡[15]。

经研究，肥胖患者的葡萄糖耐量受损、高脂血症、胰岛素抵抗和高胰岛素血症，以

及循环中激素、胰岛素样生长因子-1及其结合蛋白的水平的改变、脂肪细胞分泌的一些

炎症介质、脂肪因子等可能与肿瘤发病或是肿瘤细胞增殖、分化、转移相关[20-24]。例如

有报道发现高浓度 IGF-1与脑胶质瘤和前列腺癌的发病风险呈正相关[25,26]。脂肪细胞因

子包括肿瘤坏死因子-α、白细胞介素-6、单核细胞趋化因子蛋白-1、纤溶酶原激活物抑

制-1、脂联素、瘦素等这些炎症分子能够引起一种长期的低度慢性炎症状态，肥胖有关

的低度慢性炎症状态与大肠癌发生发展有关[27]。此外许多癌症都与性激素水平的变化有
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关 [28]。雄激素和雌激素能够强有力地促进细胞发生有丝分裂，进而促进多种肿瘤的进

展。雄激素为雌激素的前体，由过量的脂肪组织产生。有文献报道称绝经后乳腺癌患者

循环血液中 SHBG低，而总的和游离激素水平升高[29]。另脂肪组织也可能作为肿瘤细胞

迁移和新生血管生成的细胞来源，直接影响肿瘤的进展[30]。

有研究证明避免超重或者肥胖、积极减肥有预防多种恶性肿瘤，如乳腺癌、子宫内

膜癌、食管癌、结肠癌和肾细胞癌等的作用[31]。肥胖性相关肿瘤也日益成为不容忽视的

问题，严重危害人们的健康，增加社会负担。美国临床肿瘤协会 （ASCO）已声明：肥

胖或增加肿瘤发病风险致力于减少肥胖对肿瘤发病的影响，并且做出了具体实施方案的

声明。波士顿 Dana-Farber 肿瘤中心的 Ligibel，该声明的作者指出肥胖正在快速代替

烟草成为了首个可预防的肿瘤发病因素。

5．肥胖与甲状腺癌相关研究

同样也有研究表明肥胖可能增加甲状腺癌患病风险，女性甲状腺癌的发病率约为男

性的 3 倍，研究已证明女性激素是甲状腺癌的危险因素。还有有研究发现甲状腺癌中

ER、PR阳性表达率高于正常甲状腺组织和良性甲状腺病变[32]。女性在成年早期阶段出

现超重或肥胖，可能导致甲状腺癌患病风险更高，也可能与该阶段雌激素水平较高有关

[33]。在女性超重和肥胖患者中，过多的外周脂肪芳香化增加了血雌激素水平，极易超过

雌激素负荷的阈值，进而诱发免疫功能失调，促有丝分裂和细胞增殖。虽目前无足够的

临床证据，但雌激素极有可能参与了肥胖促甲状腺癌发病的过程。也流行病学数据显示，

在甲状腺激素水平正常的情况下，TSH 水平与甲状腺癌的肿瘤进展呈正相关[34]。TSH
与胰岛素和 IGF-1等生长因子具有相互作用，单独或联合对甲状腺滤泡上皮细胞具有促

增殖作用。因此，肥胖患者高 TSH水平很有可能直接促进甲状腺肿瘤的发生。关于对

肥胖促进甲状腺癌发生的机制还有很多研究，目前认为，肥胖致炎性反应、胰岛素/胰岛

素样生长因子-1(IGF-1)、瘦素与脂联素等脂肪因子、促甲状腺激素和女性激素等是可能

参与肥胖致甲状腺癌过程的重要因素。

BMI是最常用评价肥胖的综合指标之一，研究已发现 BMI与结肠癌、子宫内膜癌、

肾细胞癌、食管鳞癌和绝经后乳腺癌等恶性肿瘤的发生有关[35]。Renehan等[15]通过对 5
项有关体重指数与甲状腺癌的前瞻性研究进行荟萃分析发现，体重指数每增加 5kg/m2，

甲状腺癌发病的相对危险男性增加 1.33(95%CI：I.04-1.70)，女性增加 1.14(95%CI：
1.06-1.23)。还有病例对照研究分析也显示，体重指数每增加 5kg/m2，甲状腺癌患病风险

增加 1.07倍 [36]。但也有一些流行病学研究表明，超重或肥胖并不增加甲状腺癌的患病

风险[37]。如 2013年韩国对甲状腺功能正常的 15068名受试对象进行甲状腺彩超发现，

肥胖仅与女性甲状腺癌风险显著相关[38]。虽有较多证据表明肥胖与女性甲状腺癌相关，

但仍有部分研究结论不支持。一项对 484326名美国人随访 8年的前瞻性研究发现，体

重指数与男性甲状腺癌的患病率呈正相关，女性却无此现象[39]。

有研究进一步分析肥胖对不同 PTC病理学特征的影响。对 443例 18岁以上且行甲

状腺全切术后的 PTC患者进行分析，结果发现，体重指数与肿瘤的进展和分期密切相
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关，病态肥胖组患者处于Ⅲ或Ⅳ期几率更高[40]。另有研究通过对 2057例 PTC患者回顾

性分析发现，高体重指数和肿瘤体积、甲状腺包膜外侵犯及 TNM分期进展亦高度相关，

但不同体重指数组之间肿瘤的复发率并无差异[41]。也有部分研究结论与之并不一致，如

体重指数与分化型甲状腺癌分期、血管侵犯、肿瘤复发无显著相关性，却与淋巴结转移、

肿瘤侵袭力呈负相关[42]。

目前大量国外研究支持肥胖是甲状腺癌发病的危险原因，尤其对于女性患者，尽管

对此仍有不一致的结论。由于肥胖和甲状腺癌的患病率逐年增加，给人们健康带来严重

威胁和沉重的经济负担，已成为不容忽视的健康问题。仍需要更多研究明确肥胖对甲状

腺癌的影响及其机制，而有关肥胖对甲状腺癌的临床病理学特征的影响及预后评估的作

用，也仍有待进一步研究。如能进一步明确肥胖是否参与甲状腺癌的发生、发展及其机

制，将为甲状腺癌的预防和治疗提供更多思路，也为肥胖患者进一步敲响警钟。
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附录

美国癌症联合委员会 AJCC甲状腺癌 TNM分期（2010年第七版）

T：原发肿瘤

所有的分级可再分为：（a）孤立性肿瘤（b）多灶性肿瘤（其中最大者决定分级）

注：未分化癌 T分期与分化性甲状腺癌相同

TX原发肿瘤不能估计

T0 没有原发肿瘤证据

T1 肿瘤最大径≤2cm，且在甲状腺内

T1a 肿瘤最大径≤1cm，且在甲状腺内

T1b 肿瘤最大径＞1cm，≤2cm，且在甲状腺内

T2 肿瘤最大径＞2cm，≤4cm，且在甲状腺内

T3 肿瘤最大径＞4cm，且在甲状腺内，或任何肿瘤伴最小甲状腺外浸润

（如累及胸骨甲状肌或甲状腺周围软组织）

T4a 适度进展性疾病

任何肿瘤浸润超过包膜浸润皮下软组织、喉、气管、食管、喉返神经

T4b 远处转移

肿瘤浸润椎前筋膜或包绕颈动脉或纵膈血管

所有未分化癌均为 T4期
T4a 甲状腺内未分化癌

T4b 未分化癌累计甲状腺外

N：区域淋巴结

区域淋巴结包括颈中央区、劲侧区、和纵隔上淋巴结

NX区域淋巴结不能评估

N0 无区域淋巴结转移

N1 区域淋巴结转移

N1a Ⅵ区转移（气管前、气管旁、喉前/Delphian淋巴结）

N1b 单侧、双侧或对侧颈部（Ⅰ-Ⅴ区）、咽后壁或纵隔上淋巴结（Ⅶ区）

M：远处转移

M0 无远处转移

M1 有远处转移
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乳头状或滤泡样癌 45岁以下

Ⅰ期 任何 T 任何 N M0

Ⅱ期 任何 T 任何 N M1

乳头状或滤泡样癌 45岁及以上

Ⅰ期 T1 N0 M0

Ⅱ期 T2 N0 M0

Ⅲ期 T1-3 N0-N1a M0

ⅣA期 T1-T4a 任何 N M0

ⅣB期 T4b 任何 N M0

ⅣC期 任何 T 任何 N M1

髓样癌（所有年龄）

Ⅰ期 T1 N0 M0

Ⅱ期 T2 N0 M0

Ⅲ期 T1-3 N0-N1a M0

ⅣA期 T1-T4a 任何 N M0

ⅣB期 T4b 任何 N M0

ⅣC期 任何 T 任何 N M1

未分化癌（所有年龄，所有未分化癌均为 T4期）

ⅣA期 T4a 任何 N M0

ⅣB期 T4b 任何 N M0

ⅣC期 任何 T 任何 N M1
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不同体质指数参考标准

WHO标准 亚洲标准 中国标准 相关疾病发病危险性

偏瘦 <18.5 低（但其它疾病危险性增加）

正常 18.5-24.9 18.5-22.9 18.5-23.9 平均水平

超重 ≥25 ≥23 ≥24

偏胖 25.0-29.9 23-24.9 24-27.9 增加

肥胖 30.0-34.9 25-29.9 28-29.9 中度增加

重度肥胖 35.0-39.9 ≥30 ≥30 严重增加

极重度肥胖 ≥40.0 非常严重增加

体质指数（body mass index, BMI）由体重（Kg）除以身高的平方（m2）得出。

最理想的体质指数是 22。并不是每个人都适用 BMI的，如：

1. 未满 18岁；

2. 是运动员；

3. 正在做重量训练；

4. 怀孕或哺乳中；

5.身体虚弱或久坐不动的老人。
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