
JOURNAL OF ZHEJIANG UNIVERSITY（MEDICAL SCIENCES）
浙 江 大 学 学 报（ 医 学 版 ） 2026 年 6 月

June 2026

细针吸取细胞学检查和细针吸取洗脱液降钙素
测定诊断甲状腺髓样癌荟萃分析
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［摘 要］　目的:系统性评价细针吸取细胞学检查（FNAC）、细针吸取洗脱液降钙

素测定（FNA-CT）对甲状腺髓样癌（MTC）的诊断价值。方法:检索中英文数据库中

公开发表的有关FNAC、FNA-CT诊断MTC的相关文献，检索时限为1995年1月1日

至 2024 年 12 月 31 日。采用 QUADAS-2 量表评价纳入文献质量，应用 Stata 16.0 软

件进行荟萃分析，采用 Spearman 秩相关检验评估阈值效应，采用 Cochran’s Q 检验

及 I ²统计量评价异质性，并根据异质性大小选择固定效应模型或随机效应模型。

基于所选模型，结合敏感度、特异度、阳性似然比、阴性似然比及诊断比值比绘制

汇总受试者操作特征曲线（SROC）和森林图，以评估诊断效能。进一步采用 meta
回归分析探讨异质性来源，绘制 Deeks 漏斗图评估发表偏倚，并采用 Fagan 图和似

然比点状图评价临床效用。结果: 最终纳入 13 篇文献进行分析，共 937 例患者，

444 个 MTC 病变。Spearman 秩相关检验显示，FNAC 诊断 MTC 未见明显阈值效应，

FNA-CT 诊断 MTC 可能存在阈值效应。异质性检验结果显示，FNAC 和 FNA-CT 各

诊断效能指标均存在不同程度异质性，故均采用随机效应模型进行合并分析。

FNAC 诊断 MTC 的敏感度为 0.56（95%CI：0.51~0.61），特异度为 0.98（95%CI：0.94~
1.00），阳性似然比为 34.25（95%CI：8.98~130.62），阴性似然比为 0.45（95%CI：0.39~
0.51），诊断比值比为 76.97（95%CI：18.72~316.52）；FNA-CT 诊断 MTC 的敏感度为

0.98（95%CI：0.94~0.99），特 异 度 为 0.97（95%CI：0.94~0.99），阳 性 似 然 比 为

37.42（95%CI：16.91~82.80），阴性似然比为 0.02（95%CI：0.01~0.06），诊断比值比

为 1891.55（95%CI：351.09~10 191.13）。FNAC 和 FNA-CT 诊断 MTC 的 SROC 曲线

下面积分别为 0.65和 1.00。meta回归分析提示 FNAC异质性可能与研究设计和检

测方法有关，FNA-CT 未发现显著异质性来源；两者可能均存在发表偏倚。Fagan
图和似然比点状图显示，FNA-CT 对 MTC 的确诊和排除均具有较高临床价值，而

FNAC 对 MTC 具有较好的确诊价值，但排除价值相对有限。结论:FNA-CT 对 MTC
具有较高的诊断价值，其总体诊断效能优于FNAC。
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本研究已在国际系统评价前瞻性注册数据库（PROSPERO）注册（CRD420251243
288），并遵循诊断试验准确性研究系统评价和荟萃分析报告规范（PRISMA-DTA）

2018。
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Fine-needle aspiration cytology and fine-needle aspirate calci-
tonin measurement for diagnosing medullary thyroid carci-
noma: a meta-analysis
ZHANG Jianhua, YU Junkang, HUANG Chenhao, ZHANG Minghuang, ZHANG Kanghui, 
MENG Ning （Department of Thyroid and Breast Surgery, Affiliated Hospital of Hangzhou 
Normal University, Hangzhou 310015, China）
Corresponding author: MENG Ning, E-mail: mnxjxtt@foxmail.com, ORCID: 0000-0002-
4373-7163

［Abstract］  Objective: To systematically evaluate the diagnostic value of fine-needle 
aspiration cytology (FNAC) and fine-needle aspirate calcitonin (FNA-CT) measurement 
in medullary thyroid carcinoma (MTC). Methods: Relevant studies evaluating FNAC and 
FNA-CT for the diagnosis of MTC were systematically searched in Chinese and English 
databases from January 1, 1995 to December 31, 2024. The methodological quality of the 
included studies was assessed using the QUADAS-2, and meta-analysis was performed 
using Stata 16.0. The threshold effect was evaluated using the Spearman correlation test, 
and heterogeneity was assessed using Cochran’s Q test and the I ² statistic. A fixed-

effects or random-effects model was selected according to the degree of heterogeneity. 
The pooled sensitivity, specificity, positive likelihood ratio, negative likelihood ratio, 
and diagnostic odds ratio were calculated, and summary receiver operating characteristic 
(SROC) curves and forest plots were generated to evaluate diagnostic performance. Meta-

regression analysis was further conducted to explore potential sources of heterogeneity. 
Deeks’ funnel plot was used to assess publication bias, while Fagan nomogram and 
the likelihood ratio scattergram were used to evaluate clinical utility. Results: A total of 
13 studies involving 937 patients with 444 MTC lesions were finally included. The 
Spearman correlation test showed no obvious threshold effect for FNAC in diagnosing 
MTC, whereas a potential threshold effect was observed for FNA-CT. Heterogeneity 
analysis revealed varying degrees of heterogeneity across the diagnostic performance 
indicators of both FNAC and FNA-CT; therefore, random-effects models were used for 
pooled analysis. For FNAC, the pooled sensitivity, specificity, positive likelihood ratio, 
negative likelihood ratio, and diagnostic odds ratio were 0.56 (95%CI: 0.51-0.61), 
0.98 (95%CI: 0.94-1.00), 34.25 (95%CI: 8.98-130.62), 0.45 (95%CI: 0.39-0.51), and 
76.97 (95%CI: 18.72-316.52), respectively. For FNA-CT, the corresponding values were 
0.98 (95%CI: 0.94-0.99), 0.97 (95%CI: 0.94-0.99), 37.42 (95%CI: 16.91-82.80), 0.02 
(95%CI: 0.01-0.06), and 1891.55 (95%CI: 351.09-10 191.13), respectively. The SROC 
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AUCs of FNAC and FNA-CT for diagnosing MTC were 0.65 and 1.00, respectively. 
Meta-regression analysis suggested that the heterogeneity of FNAC might be related to 
study design and detection method, whereas no significant source of heterogeneity was 
identified for FNA-CT. Possible publication bias was detected for both methods. Both 
Fagan nomogram analysis and likelihood ratio scattergram analysis showed that FNA-

CT had high clinical value for both confirming and excluding MTC, whereas FNAC had 
good value for confirming MTC but limited value for excluding it. Conclusion: FNA-CT 
demonstrates high diagnostic value for MTC, with overall diagnostic efficacy superior to 
that of FNAC.
This study has been registered in the International Prospective Register of Systematic 
Reviews (PROSPERO, CRD420251243288) and was conducted and reported in accordance 
with the Preferred Reporting Items for a Systematic Review and Meta-analysis of Diagnostic 
Test Accuracy Studies (PRISMA-DTA) 2018.

［Key words］ Medullary thyroid carcinoma; Diagnosis; Fine-needle aspiration cytology; 
Fine-needle aspirate calcitonin; Meta-analysis

[J Zhejiang Univ (Med Sci), 2026, 55(6): 561-570.]
［缩略语］ 甲状腺髓样癌（medullary thyroid carcinoma，MTC）；细针吸取细胞学检

查（fine-needle aspiration cytology，FNAC）；细针吸取洗脱液降钙素测定（fine-needle 
aspirate calcitonin，FNA-CT）；汇总受试者操作特征曲线（summary receiver operating 
characteristic curve，SROC曲线）；曲线下面积（area under the curve，AUC）；诊断准确性

研究质量评估工具2（quality assessment of diagnostic accuracy studies-2，QUADAS-2）
MTC 是一种少见的神经内分泌恶性肿瘤，仅

占甲状腺癌的 1%~2%［1］。MTC 具有高度恶性、浸

润性强、早期易发生转移、术后容易复发、预后差

等特点［2-3］，因此早期诊断和治疗具有重要意义。

当前 MTC 诊断主要依靠血清降钙素、超声及甲状

腺 FNAC。对超声检查表现可疑的甲状腺结节或

颈部淋巴结常进行 FNAC［4］，FNAC 对结节性质的

诊断及患者治疗方案的制订具有重要意义，是甲

状腺结节诊断的金标准。然而，由于 MTC 组织类

型繁多，细胞形态多样，缺乏典型形态特征，约一

半的 MTC 细胞学检查结果为良性、不确定或其他

类型肿瘤［5-6］，远低于甲状腺乳头状癌的诊断准确

率。2015年美国甲状腺协会指南指出，当 FNAC对

MTC 的诊断结果不明确或提示可能为 MTC 时，需

进一步行 FNA-CT，以提高 MTC早期诊断检出率［1］。
FNA-CT 是通过对 FNAC 提取的液体进行降钙素相

关检测来诊断 MTC 的一种方法。研究显示，FNA-

CT 可以显著提高 MTC 诊断的敏感度和特异度［7］。

然而，目前对 FNA-CT 诊断 MTC 的阈值尚未确定。

本研究旨在系统回顾文献并收集数据，通过对

FNAC和FNA-CT这两种诊断MTC的方法进行荟萃

分析，以期获得较为客观的循证医学证据，提高

FNAC和FNA-CT在早期诊断MTC中的应用价值。

1　资料与方法

1. 1　文献检索策略

在中国知网、中国生物医学文献数据库、万

方数据、维普网、PubMed、Web of Science、Embase、

Cochrane 中，采用主题词和自由词相结合的方式

进行检索。中文检索词为“甲状腺髓样癌”、“细

针吸取细胞学检查”、“细针穿刺细胞学检查”、

“细针吸取洗脱液降钙素测定”、“细针穿刺洗脱

液降钙素测定”、“细针穿刺”、“超声引导下细针

穿刺抽吸”、“细针毛细法细胞学”、“针吸活检”，

英 文 检 索 词 为“medullary thyroid carcinoma”、

“medullary thyroid cancer”、“thyroid carcinoma， 
medullary”、“FNA”、“FNAB”、“FNAC”、“FNA-CT”、

“US-FNA”、“FNCC”、“fine needle aspiration”、
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“cytology”、“biopsy”、“washout”、“fluid”。检索时

限为 1995 年 1 月 1 日至 2024 年 12 月 31 日。此

外，采用手工检索补充文献来源，包括追溯纳入

研究的参考文献，以及利用引文追踪检索引用了

本次纳入研究的相关文献。

1. 2　纳入和排除标准

纳入标准：①研究类型为所有公开发表的有

关采用 FNAC、FNA-CT 诊断 MTC（甲状腺结节及

其颈部淋巴结）的中英文文献，文献类型为前瞻

性或回顾性诊断准确性研究的原始研究文献；

②研究对象为经甲状腺首次手术或术后病理学检

查确诊的 MTC 患者，不分种族、性别、年龄、国籍和

病程，样本量 5 例及以上；③诊断方法为 FNAC 及

FNA-CT，金标准为术后病理诊断；④能直接提取

或根据敏感度、特异度和病例数计算出真阳性、假

阳性、假阴性、真阴性、敏感度、特异度、阳性似然

比、阴性似然比、诊断比值比及 SROC曲线 AUC。

排除标准：①非中、英文文献；②动物实验等

基础性研究；③综述、会议论文、摘要、讲座、述

评、系统评价及病例报告；④无法获取全文或原

始研究数据以及数据不全的文献；⑤重复发表的

文献；⑥研究对象有 MTC 手术史或患者合并其他

恶性肿瘤等的文献。

1. 3　文献筛选和资料提取

两名研究者根据预先设定的纳入和排除标

准独立进行文献筛选和资料提取，并交叉核对结

果。如遇分歧，双方先行讨论以达成共识；若讨

论后仍无法达成共识，则由第三名研究者协助裁

定。资料提取的内容主要包括：①纳入研究的基

本信息（作者、发表年份、研究地区、研究设计

等）；②质量评价相关要素；③研究对象/病灶的基

本特征（病灶类型、样本量等）；④诊断试验结局

指标：提取或计算构建 2×2 四格表所需的真阳性、

假阳性、假阴性、真阴性例数，并据此获得敏感

度、特异度等指标。

1. 4　偏倚风险评价

两名研究者采用 QUADAS-2 量表对纳入的

文献进行偏倚风险评价。评价内容包括偏倚风

险和临床适用性两个方面，其中偏倚风险包括病

例选择、待评价试验、金标准、流程和时间间隔四

个维度，临床适用性包括病例选择、待评价试验

和金标准三个维度。每个领域的评价结果分为

“低风险”、“高风险”和“不清楚”。两名研究者独

立完成文献质量评价，若评价结果存在分歧，则

通过讨论协商解决，必要时由第三名研究者协助

判断。采用 Review Manager 5.4 软件绘制偏倚风

险汇总图和偏倚风险比例图。

1. 5　统计学方法

采 用 Stata 16.0 软 件 进 行 数 据 分 析 。 用

Spearman 秩相关检验评估阈值效应，计算灵敏度

对数与（1－特异度）对数之间的相关系数，P<
0.05 为存在阈值效应。采用 Cochran’s Q 检验及

I ²统计量评价研究间异质性。若 Q 检验 P<0.10 或

I ²>50%，则认为存在明显异质性，采用随机效应

模型合并效应量；否则认为异质性较小，采用固

定效应模型。基于所选模型，对敏感度、特异度、

阳性似然比、阴性似然比及诊断比值比进行合并

分析，并分别绘制相应指标的森林图；同时绘制

SROC 曲线，以评估 FNAC 和 FNA-CT 对 MTC 的诊

断效能。为探讨异质性来源，进一步进行 meta 回

归分析，纳入的协变量包括研究设计（前瞻性或

回顾性）、样本量（n≥40 或 n<40）、盲法（是或否）、

FNAC 方法（涂片或涂片+免疫细胞化学法）、截

断值确定时间（检测前或检测后）及截断值大小

（≥36 或<36），若回归系数对应的 P<0.05，则认为

该变量可能为异质性来源。绘制 Deeks 漏斗图评

估纳入研究是否存在发表偏倚，P<0.05 为存在发

表偏倚。为评价结果的稳健性，采用逐一剔除法

进行敏感性分析。绘制 Fagan 图和似然比点状图

以评价各检测方法的临床效用。其中，Fagan 图

分析预设验前概率采用默认值 20%，结合合并阳

性似然比和阴性似然比计算验后概率。

2　结 果

2. 1　文献筛选结果

中文数据库中检索到 29 篇相关主题的文献，

英文数据库中检索到 669 篇相关主题的文献，最

终纳入 13 篇文献进行分析，共 937 例患者，444 个

MTC 病变［8-20］。文献检索及筛选流程见图 1。

2. 2　纳入研究的基本特征和质量评价

纳入研究的基本资料见附表 1。QUADAS-2
量表评价结果显示，在偏倚风险方面，病例选择有

6 项研究（46.2%）为低风险、7 项研究（53.8%）为不

清楚；待评价试验有 4 项研究（30.8%）为低风险、

1 项研究（7.7%）为不清楚、8 项研究（61.5%）为高

风险；金标准有 7 项研究（53.8%）为低风险、6 项研
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究（46.2%）为不清楚；流程和时间间隔有 12 项研

究（92.3%）为低风险、1 项研究（7.7%）为不清楚。

见附图 1。临床适用性评价显示，纳入研究在病

例选择、待评价试验和金标准等三个维度均为低

风险。总体来看，纳入研究的临床适用性较好，但

病例选择、待评价试验和金标准领域仍存在不确

定性，其中待评价试验维度偏倚风险较高。

2. 3　FNAC 和 FNA-CT 对 MTC 的诊断结果

Spearman 秩相关检验结果显示，FNAC 诊断

MTC 相关研究的相关系数为－

0.471（P=0.104），提示不存在明显

阈值效应；FNA-CT 诊 断 MTC 相

关研究的相关系数为－0.558（P=
0.048），提示研究间可能存在由

诊断阈值差异所致的异质性。

FNAC 诊 断 MTC 研 究 的 异

质性检验结果显示，敏感度（I²=
47.77%，P=0.03）、特 异 度（I² =
89.33%，P<0.01）、阳 性 似 然 比

（I²=80.93%，P<0.01）、阴性似然比

（I²=78.29%，P<0.01）和诊断比值

比（I² =100.00%，P<0.01）均 存 在

不同程度的异质性。FNA-CT 诊断 MTC 研究的

异 质 性 检 验 结 果 显 示 ，敏 感 度（I²=67.92%，P<
0.01）、特异度（I²=80.28%，P<0.01）、阳性似然比

（I²=63.67%，P<0.01）、阴性似然比（I ²=68.92%，P<
0.01）和诊断比值比（I ²=100.00%，P<0.01）均存在

不同程度的异质性。故均采用随机效应模型进

行合并分析。

SROC 曲线结果显示，FNAC 和 FNA-CT 诊断

MTC 的 AUC 分别为 0.65 和 1.00（图 2）。随机效应

模型分析结果显示，FNA-CT 的敏感度和诊断比

值比均高于 FNAC，阴性似然比低于 FNAC，见附

图 2~3 和表 1。结果提示，FNA-CT 整体诊断效能

更高，且阴性结果对排除 MTC 更具参考价值；

FNAC 则表现为特异度较高、阳性似然比较高，提

示其阳性结果对支持 MTC 诊断具有一定价值，但

阴性结果对排除诊断的作用相对有限。

2. 4　FNAC 和 FNA-CT 诊断 MTC 的异质性来源

meta 回归分析结果显示，研究设计可能是

FNAC 敏感度异质性的来源（P<0.05），检测方法

可能是特异度异质性的来源（P<0.01），而样本

量、是否盲法等均不是 FNAC 敏感度和特异度异

质性的来源（均 P>0.05），见表 2。提示不同研究

设计可能影响 FNAC 敏感度的估计结果，回顾性

研究的合并敏感度高于前瞻性研究；检测方法差

异可能影响 FNAC 特异度，涂片联合免疫细胞化

学法的特异度高于单纯涂片。

meta 回归分析结果显示，FNA-CT 研究中各

协变量均 P>0.05，未发现 FNA-CT 研究显著异质

性的来源。结果提示纳入的研究特征对 FNA-CT
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Figure 1　Flow diagram of literature selection
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图2　FNAC 和 FNA-CT 诊断甲状腺髓样癌的 SROC 曲线
Figure 2　SROC curves of FNAC and FNA-CT for diagnosing medullary thyroid 

carcinoma
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诊断效能影响不显著，其结果稳定性较好。

2. 5　FNAC 和 FNA-CT 诊断 MTC 的发表偏倚及敏

感性分析

FNAC 和 FNA-CT 诊断 MTC 的 Deeks 漏斗图

均呈现不对称形态，斜率系数均 P<0.05（图 3），

提示纳入研究 MTC 诊断可能存在发表偏倚。敏

感性分析结果显示，逐一剔除任一研究后，FNAC
组和 FNA-CT 组的合并敏感度及特异度整体变化

较小，但诊断比值比在个别研究剔除后存在一定

波动，见附表 2~3，提示两种检测方法的主要诊断

效能指标具有一定稳定性，但部分研究可能对合

并诊断比值比结果产生影响。

2. 6　FNAC 和 FNA-CT 诊断 MTC
的临床价值

在 验 前 概 率 为 20% 的 条 件

下，当检测结果为阳性时，FNAC
和 FNA-CT 均可将 MTC 的验后概

率提高至约 90%；当检测结果为

阴性时，FNAC 的验后概率降至

约 10%，而 FNA-CT的验后概率约

0.5%，见图 4。似然比点状图显

示，FNAC 的合并阳性似然比为

34.25，阴 性 似 然 比 为 0.45，提 示

FNAC 阳性结果对确诊 MTC 具有

较高临床价值，但阴性结果对排除 MTC 的作用有

限。FNA-CT 的合并阳性似然比为 37.42，阴性似

然比为 0.02，提示 FNA-CT 在确诊和排除 MTC 方

面均具有较高临床价值，见图 5。总体来看，FNA-

CT 在提高确诊把握度的同时更能有效降低漏诊

风险，其临床决策价值优于 FNAC。

3　讨 论

MTC 具有独特的临床病理特征，起病隐匿，

半数以上患者就诊时已属于疾病中晚期，预后

较分化型甲状腺癌差［21］。国外文献报道，MTC
患 者 10 年 存 活 率 分 别 为Ⅰ期

100%、Ⅱ期 93%、Ⅲ期 71%、Ⅳ期

21%［22］。国内文献中，赵文川［23］

报道 MTC 患者 5 年存活率分别为

Ⅰ期 100%、Ⅱ期 85%、Ⅲ期 41%、

Ⅳ期 0%；10 年存活率分别为Ⅰ期

67%、Ⅱ期 70%、Ⅲ期 29%。临床

有近一半的患者诊断时已处于

Ⅲ、Ⅳ期［1］。目前证据显示，常规

放射治疗和化学治疗对 MTC 的疗

效有限，由于滤泡旁细胞不具备

摄取碘的能力，碘-131 放射治疗

对 MTC 也无效［21］。因此，研究认

为 MTC 治疗的关键在于早期诊

表2　纳入研究特征对 FNAC 诊断甲状腺髓样癌敏感度和特异度影响的 meta
回归分析结果

Table 2　Meta-regression analysis of the effects of study characteristics on the 
sensitivity and specificity of FNAC for diagnosing medullary thyroid 
carcinoma

协变量

研究设计

检测方法

亚 组

前瞻性

回顾性

涂片+免疫细胞化学法

涂片

研究数

7
6
4
9

敏感度（95%CI）
0.52（0.44~0.60）*

0.63（0.54~0.73）
0.46（0.32~0.60）
0.58（0.51~0.64）

特异度（95%CI）
0.99（0.96~1.00）
0.98（0.94~1.00）
1.00（0.98~1.00）**

0.98（0.95~1.00）
与同一协变量内另一亚组比较，*P<0.05，**P<0.01. FNAC：细针吸取细胞学检查；

CI：置信区间 .
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A：FNAC；B：FNA-CT. FNAC：细针吸取细胞学检查；FNA-CT：细针吸取洗脱

液降钙素测定；ESS：有效样本量 .
图3　FNAC 和 FNA-CT 诊断甲状腺髓样癌的发表偏倚检验结果
Figure 3　Publication bias assessments for FNAC and FNA-CT in diagnosing 

medullary thyroid carcinoma

表1　FNAC 和 FNA-CT 诊断甲状腺髓样癌效能比较
Table 1　Comparison of the diagnostic performance of FNAC and FNA-CT for medullary thyroid carcinoma
检测方法

FNAC
FNA-CT

AUC
0.65
1.00

敏感度

0.56（0.51~0.61）
0.98（0.94~0.99）

特异度

0.98（0.94~1.00）
0.97（0.94~0.99）

阳性似然比

34.25（8.98~130.62）
37.42（16.91~82.80）

阴性似然比

0.45（0.39~0.51）
0.02（0.01~0.06）

诊断比值比

76.97（18.72~316.52）
1891.55（351.09~10 191.13）

括号中为 95% 置信区间 . FNAC：细针吸取细胞学检查；FNA-CT：细针吸取洗脱液降钙素测定；AUC：曲线下面积 .
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断、手术治疗，这样才能提高 MTC 患者的远期存活

率［24］。国外对 MTC 的确诊主要通过对甲状腺单

发结节（或多发结节中的主要结节）进行 FNAC，

但 FNAC 诊断 MTC 的敏感度仅

为 50%~80%［25］。 国 内 多 中 心

研 究 显 示 ，FNAC 诊 断 MTC 的

敏 感 度 仅 为 58.3%~64.2%，提

示其单独用于 MTC 术前诊断的

效 能 有 限［18］ 。 2007 年 Kudo
等［26］将 FNA-CT 应用于甲状腺

结节及其淋巴结的良恶性鉴别

诊断，结果显示，FNA-CT 的 诊

断 效 能 优 于 FNAC。 De Crea
等［10］研究发现，FNAC 诊断 MTC
的准确率为 85%、阴性预测值为

83%，而 FNA-CT 诊断 MTC 的准

确 率 达 97%、阴 性 预 测 值 为

96%，两者联合诊断的准确率

达 98%，阴性预测值达 98%，提

示 FNA-CT 联 合 FNAC 诊 断 准

确度高于 FNAC。多项研究显

示，FNA-CT 检测可以显著提高

MTC 诊断的敏感度，故美国甲

状腺协会和美国临床内分泌医

师学会均推荐 FNA-CT 用于协

助 MTC 诊断［1， 27］。目前这一技

术仍处于临床试验阶段，MTC
误诊、漏诊和不规范治疗现象仍

普遍存在。

本文资料采用循证医学方

法 ，系 统 检 索 并 分 析 了 关 于

FNAC 及 FNA-CT 诊断同一 MTC
病灶的相关文献，并对结果进行

了量化汇总。阈值效应分析显

示，FNAC 诊断 MTC 的纳入研究

未见明显阈值效应，而 FNA-CT
诊断 MTC 的纳入研究存在阈值

效应。异质性检验结果显示，两

者各效应量均存在不同程度异

质性，因此采用随机效应模型进

行合并分析。在诊断效能方面，

SROC 曲 线 分 析 显 示 FNAC 和

FNA-CT 的 AUC 分别为 0.65 和

1.00，提示 FNA-CT 的诊断效能优于 FNAC。此外，

FNAC 和 FNA-CT 的诊断比值比分别 为 76.97 和

1891.55，表 明 FNA-CT 在 MTC 鉴 别 诊 断 中 具 有
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图4　FNAC 和 FNA-CT 诊断甲状腺髓样癌的 Fagan 图
Figure 4　Fagan diagram of FNAC and FNA-CT for the diagnosis of medullary 

thyroid carcinoma
A B

0.1 1

�


�
�
�

�
���

1

2

3

4

6

8

9

10

12

13

1

10

100

5 7

11

1

2

3

5

7

8

9

10

11

12

13

1

10

100

1

�


�
�
�

�
���

6

4

A：FNAC；B：FNA-CT. 图中圆点表示单个研究结果；红色菱形表示合并阳性似然

比和阴性似然比；横向误差线表示合并阴性似然比的 95% 置信区间；纵向误差线表

示合并阳性似然比的 95% 置信区间；横向虚线表示阳性似然比为 10；纵向虚线表示

阴性似然比为 0.1. FNAC：细针吸取细胞学检查；FNA-CT：细针吸取洗脱液降钙素

测定 .
图5　FNAC 和 FNA-CT 诊断甲状腺髓样癌的似然比点状图
Figure 5　Likelihood ratio scattergram of FNAC and FNA-CT for the diagnosis 

of medullary thyroid carcinoma
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更高价值。meta 回归及亚组分析表明，研究设

计和检测方法可能是 FNAC 异质性的主要来源；

而 FNA-CT 未发现显著异质性来源。在临床效

用方面，Fagan 图显示，当验前概率设定为 20%

时，FNAC 和 FNA-CT 结果阳性均可将 MTC 的验

后概率提高至约 90%，提示两者阳性结果均具有

较好的确诊价值。然而，两种方法在阴性结果

后的验后概率存在明显差异：FNAC 阴性结果后

的验后概率约为 10%，而 FNA-CT 阴性结果后的

验 后 概 率 约 0.5%。 结 合 似 然 比 点 状 图 结 果 ，

FNAC 的合并阳性似然比为 34.25，阴性似然比为

0.45，提示其更适合用于支持 MTC 诊断，但阴性

结果不足以可靠排除 MTC；FNA-CT 的合并阳性

似 然 比 为 37.42，阴 性 似 然 比 为 0.02，提 示 其 在

MTC 的确诊和排除方面均具有较高临床价值，

有助于早期诊断和降低漏诊风险。本文资料结

果与 Trimboli 等［28］的系统评价结论基本一致，即

多数 MTC 病变可通过 FNA-CT 得到正确识别。

本文资料仍存在一定局限性。首先，纳入研

究中 FNA-CT 洗脱液的检测方法及诊断阈值尚未

统一，如稀释介质（生理盐水、无降钙素缓冲液）

及稀释体积（0.5、1.0 mL）存在差异，且各研究采

用的临界值不尽相同，这可能影响研究间结果的

可比性及临床诊断的一致性。其次，本文资料仅

纳入 13 篇研究，共 937 例患者，研究地区主要集

中于意大利、中国、俄罗斯、阿根廷和土耳其，地

域及人群代表性相对有限，因而结果在其他地区

和种族人群中的外推性需谨慎。再次，纳入研究

中甲状腺结节的大小、数目及位置等临床特征存

在差异，且部分研究样本量较小，可能带来一定

的临床异质性。此外，不同研究中超声设备型号

及操作者经验水平不尽一致，在穿刺取材和洗脱

液处理过程中可能引入操作相关偏倚。最后，纳

入研究中回顾性研究占比较高，整体证据强度仍

有待提升。尽管如此，本文资料严格遵循预设的

纳入和排除标准，并对文献质量进行了系统评

价，合并分析结果在一定程度上提高了统计效

能。未来仍需开展多中心、大样本、前瞻性研究，

并推动 FNA-CT 流程及诊断阈值的标准化，以进

一步验证和提高其临床应用价值。

综上所述，对于临床怀疑 MTC 的甲状腺结节

或颈部淋巴结患者，FNA-CT 具有较高的诊断价

值，其总体诊断效能优于 FNAC，提示其可作为

MTC 术前诊断的重要辅助方法。然而，本文资料

主要比较了 FNA-CT 与 FNAC 的诊断效能，并未

对两者联合应用的诊断价值进行直接评估，因此

尚不能据此得出联合诊断优于单一方法的明确

结论。此外，研究结论仍受纳入原始研究局限性

的影响，包括方法学质量参差不齐、样本量较小、

研究地区分布不均及操作实施细节差异等。本

文资料亦未对 MTC 的 TNM 分期进行分层分析，

未能全面评估不同分期对诊断效能的潜在影响。

未来仍需开展设计严谨、样本量充足、覆盖不同

人群及不同 TNM 分期的大样本前瞻性研究，并进

一步评价 FNA-CT 与 FNAC 联合应用的实际诊断

效能及临床适用性，以期为 MTC 的临床诊断策略

提供更高质量的循证依据。

本文附加文件见电子版。
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· 学术动态 ·
黄河教授、钱鹏旭研究员等团队揭示铁介导的铁死亡损害
嵌合抗原受体T细胞功能从而降低抗肿瘤疗效

2026 年 6 月 10 日，浙江大学医学院附属第一医院骨髓移植中心、良渚实验室、浙江大学血液学研究所黄河教授、钱

鹏旭研究员、胡永仙教授、王东睿研究员团队在《自然·癌症》（Nature Cancer）在线发表了题为“Iron-mediated ferroptosis 

impairs CAR-T cell function and antitumor efficacy”的研究论文（DOI：10.1038/s43018-026-01187-2）。该研究在临床样本

中系统证实嵌合抗原受体（CAR）T 细胞在患者体内发生铁死亡，并揭示铁代谢异常是限制 CAR-T 细胞功能持久及其抗

肿瘤作用的重要因素。

CAR-T 细胞治疗显著改善多种血液系统恶性肿瘤患者的预后，但部分患者仍会出现疗效不持久或疾病复发。CAR-

T 细胞在患者体内能否长期存活并持续发挥抗肿瘤作用是决定治疗效果的重要因素。围绕这一关键问题，研究人员基

于多发性骨髓瘤和急性淋巴细胞白血病患者 CAR-T 细胞治疗后的连续临床样本，结合单细胞测序、蛋白质检测、流式细

胞术以及动物模型研究发现，CAR-T 细胞在输注后可快速扩增并进入数量下降和功能减弱阶段，在这一过程中出现明

显铁死亡特征。患者体内升高的血清铁水平可促进 CAR-T 细胞铁负荷增加和脂质过氧化，从而诱导细胞损伤、功能衰

退和抗肿瘤能力下降。铁过载通过增强线粒体氧化应激并促进长链酰基辅酶 A 合成酶 4（ACSL4）相关脂质代谢重塑，

使 CAR-T 细胞更容易发生铁死亡。通过药物抑制铁死亡或敲除 CAR-T 细胞中的 ACSL4 均可减轻脂质过氧化，维持

CAR-T 细胞的记忆样状态和体内持久性，从而在白血病和实体瘤模型中增强抗肿瘤疗效。该研究首次在临床样本中系

统证实 CAR-T 细胞可在体内发生铁死亡，揭示了铁代谢异常限制 CAR-T 细胞长期疗效的重要机制，为优化 CAR-T 细胞

制备、促进细胞免疫治疗持久性以及开发靶向铁死亡的新型联合治疗策略提供了重要依据。

孔德麟博士、杨婷婷博士研究生、赵梦雨博士研究生、杨琳博士、荆瑞瑞博士为论文第一作者。研究得到国家重点研

发计划、国家自然科学基金、浙江省自然科学基金等支持。

􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏􀤏

·· 570


