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［摘要］  目的    探讨甲状腺功能正常女性血脂参数与甲状腺结节风险的相关性及剂量-反应关系，为疾病预防提供

参考。方法        采用病例对照研究设计，纳入甲状腺功能正常女性 1 412 例（病例组 701 例，对照组 711 例）。采

用 logistic 回归模型分析血脂参数与甲状腺结节风险的相关性，采用限制性立方样条模型分析血脂与甲状腺结节风险的剂

量-反应关系。结果    Logistic 回归模型显示，在校正年龄、体质量指数（body mass index，BMI）及受教育程度后，以血

清三酰甘油（triglyceride，TG）最低四分位组（Q1，TG≤0.92 mmol/L）为参照，Q2（TG 0.93～1.24 mmol/L）、Q3（TG
1.25～1.81 mmol/L）、Q4（TG>1.81 mmol/L）组甲状腺结节风险分别增加 45%（OR＝1.45，95%CI 1.06～1.98）、

101%（OR＝2.01，95%CI 1.47～2.77）和 67%（OR＝1.67，95%CI 1.19～2.33）。Log10TG 每增加 1 个单位，甲状腺结节

风险升高 98%（OR＝1.98，95%CI 1.14～3.45）；进一步校正甲状腺球蛋白抗体（thyroglobulin antibody, TGAb）、甲状腺

过氧化物酶抗体（thyroid peroxidase antibody，TPOAb）和尿碘后，二者相关性仍显著（OR＝1.75，95%CI 1.00～3.06，
P＜0.05）。多因素校正后，血清总胆固醇、高密度脂蛋白胆固醇及低密度脂蛋白胆固醇与甲状腺结节风险均无明显相关

性。限制性立方样条模型显示，TG 水平与甲状腺结节风险呈非线性剂量-反应关系：甲状腺结节风险在 TG＜1.23
mmol/L时单调上升，当 TG≥1.23 mmol/L时趋于平缓或轻微下降。结论    在甲状腺功能正常女性中，TG升高与甲状腺结

节风险显著相关，二者呈非线性剂量-反应关系。

［关键词］  甲状腺结节；血脂；三酰甘油；剂量-反应关系；病例对照研究

［中图分类号］  R 581　　　［文献标志码］  A
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［Abstract］  Objective    To explore the correlation and dose-response relationship between blood lipid parameters and the
risk of thyroid nodules (TNs) in euthyroid women, providing references for disease prevention. Methods    A case-control study was
conducted, including 1 412 euthyroid women (701 in the case group and 711 in the control group). Crude and multivariable logistic
regression models were used to assess the association between blood lipid parameters and the risk of TNs, and restricted cubic spline
regression was applied to explore the dose-response relationship. Results    Compared with women in the lowest quartile of serum
triglyceride (TG; Q1, TG≤0.92 mmol/L), the risk of TNs was 45% (OR＝1.45, 95%CI 1.06-1.98) higher for those in Q2 (TG 0.93-
1.24 mmol/L), 101% (OR＝2.01, 95%CI 1.47-2.77) higher for those in Q3 (TG 1.25-1.81 mmol/L), and 67% (OR＝1.67, 95%CI
1.19-2.33) higher for those in Q4 (TG>1.81 mmol/L) after adjusting for age, body mass index (BMI) and education. For each unit
increase in log10TG, the risk increased by 98% (OR＝1.98, 95%CI 1.14-3.45). Moreover, the correlation remained statistically
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significant even after further adjustment for thyroglobulin antibody (TGAb), thyroid peroxidase antibody (TPOAb) and urinary
iodine (OR＝1.75, 95%CI 1.00-3.06, P＜0.05). However, correlations of total cholesterol (TC), high-density lipoprotein cholesterol
(HDL-C) and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) with the risk of TNs were not statistically significant. Restricted cubic
spline regression analysis further demonstrated the non-linear dose-response relationship of TG levels with the risk of TNs.
Specifically, the risk of TNs increased in a monotonic manner at lower TG concentrations (＜1.23 mmol/L), but appeared to plateau
or even slightly decrease at higher levels of TG (≥1.23 mmol/L). Conclusions    Among euthyroid women, higher serum TG level is
associated with risk of TNs, and this correlation is non-linear.

［Key Words］  thyroid nodule; blood lipid; triglyceride; dose-response relationship; case-control study

甲状腺结节是一种临床常见的甲状腺疾病，

临床触诊检出率为 4%～7%，高分辨率甲状腺超

声检出率为 19%～67%[1]，尸检连续切片检出率

为 50%[2]。甲状腺结节通常起病隐匿，多数患者

无明显自觉症状。对于出现压迫症状或疑似恶性

病变者，手术切除是主要治疗手段。然而，患者

术后可能伴随甲状腺功能减退、感染及喉返神经

损伤等并发症 [ 3 ]。大多数甲状腺结节为良性病

变，基于普通人群的研究 [ 4 ]显示其恶性比例为

1.6%；在活检人群中 8%～16% 的甲状腺结节被

确认为恶性病变[1, 5]。尽管这些数据可能受到选择

偏倚的影响，但可以合理推测甲状腺结节的恶性

率为 1.6%～16%[2]。

甲状腺结节的高患病率一方面归因于超声诊

断技术的发展与广泛应用，另一方面与多种危险

因素密切相关。研究[3, 6]表明，甲状腺结节患病率

随年龄增长而逐渐上升。关于碘摄入量与甲状腺

结节风险的相关性，研究结论尚不一致。Meng等[7]

的研究显示，与碘适宜组相比，碘缺乏组的甲状

腺结节患病风险增加 83.2%，而碘过量与甲状腺

结节风险无显著相关性；Fan 等[8]发现甲状腺结节

患病率与碘营养状态之间呈 U 型曲线关系，低碘

和高碘水平均可增加甲状腺结节风险。此外，甲

状腺自身免疫状态也与结节发生相关。Xu 等 [ 9 ]

的研究显示，甲状腺过氧化物酶抗体（ thyroid

peroxidase antibody，TPOAb）水平≥90 IU/mL 可

使甲状腺结节风险增加 51%。受教育程度、吸烟

等其他因素也对甲状腺结节的发生发展具有重要

作用[10]。

近年来，多项流行病学研究[3, 6, 10-14]提示代谢综

合征与甲状腺结节存在潜在关联。但血脂参数与

甲状腺结节风险之间的关系仍存在较大争议。现

有研究多采用横断面设计，血脂参数多采用正常

和异常的二分类变量，而针对血脂与甲状腺结节

关系的病例对照研究有限，尤其缺乏对传统血脂

参数与甲状腺结节之间剂量-反应关系的探讨。研

究[2, 10]显示，女性甲状腺结节的发病率显著高于男

性。2021 年我国一项多中心横断面调查[6]显示，

在研究纳入的大多数地区人群中，女性甲状腺结

节的患病率显著高于男性，而性别差异的潜在机

制尚未明确。因此，在更易感的女性群体中寻找

危险因素并开展病因学研究，对于疾病早期预

防具有重要意义。本研究以甲状腺结节更为高发

的女性人群为研究对象，深入探讨血脂参数与甲

状腺结节风险之间的关联，并分析其剂量-反应

关系。 

1    资料与方法
 

1.1    研究对象　依托上海交通大学医学院附属第

九人民医院驻点徐州市中心医院建立的样本库，

选择 2017 年 4 月至 2018 年 2 月在江苏省徐州市

中心医院内分泌代谢门诊，经甲状腺超声检查明

确诊断为甲状腺结节的患者为病例组（n=701)；
同期至江苏省徐州市中心医院体检中心进行体

检，经甲状腺超声检查明确未患甲状腺结节的健

康人群为对照组（n=711)。研究对象均为 18 岁以

上女性。排除标准：（1）妊娠期女性；（2）甲

状腺功能异常；（3）接受过甲状腺手术、碘131 治

疗，或服用影响甲状腺功能的药物，如左甲状腺

素钠片、抗甲状腺药物或雌激素；（4）正在使用

降脂药物，如他汀类、贝特类或胆固醇吸收抑制

剂；（5）患有糖尿病、恶性肿瘤、严重肝脏或肾

脏疾病；（6）交流障碍；（7）有近期感染或创

伤史。 
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1.2    问卷调查及体格检查　（1）由培训合格人

员采用统一问卷调查表对研究对象进行面对面问

卷调查。内容包括一般情况（性别、年龄、受教

育程度等），个人生活习惯（吸烟等），甲状腺

疾病治疗史（手术、碘131、甲状腺相关药物治疗

史），既往史（糖尿病，恶性肿瘤，严重的肝

脏、肾脏疾病等），用药史（特别是影响甲状腺

功能的药物，如雌激素、胺碘酮、干扰素；降脂

药物，如他汀类、贝特类、胆固醇吸收抑制

剂）。（2）体格检查：测量身高、体质量，计算

体质量指数（body mass index，BMI）。 

1.3    实验室检查　（1）禁食 8 h 以上，采集空腹

肘静脉血。采用 UniCel DxI 800 化学发光免疫分

析系统（Beckman 公司，美国）检测血清游离三

碘甲状腺原氨酸（free triiodothyronine，FT3）、

游离甲状腺素（free thyroxine，FT4）、促甲状腺

激素（thyroid stimulating hormone，TSH）和

TPOAb。采用 Cobas 6 000 电化学发光免疫分析仪

（Roche 公司，德国）检测甲状腺球蛋白抗体

（thyroglobulin antibody, TGAb）。运用 ADVIA 2 400
全自动生化分析仪（Siemens 公司，美国），采用

酶法测定空腹血清高密度脂蛋白胆固醇（high-
density lipoprotein cholesterol，HDL-C）、低密度

脂蛋白胆固醇（ l o w - d e n s i t y   l i p o p r o t e i n
cholesterol，LDL-C）、总胆固醇（total cholesterol，
TC）及三酰甘油（triglyceride，TG）。（2）禁

食 8 h 以上，留取清晨空腹单次尿液标本，尿碘

浓度测定采用砷铈催化分光光度测定方法（中华

人民共和国卫生行业标准WS/T 107-2006）。 

1.4    甲状腺超声检查　所有研究对象均进行甲状

腺超声检查。专业超声科医师采用飞利浦多普勒

超声诊断仪（Philips iE33，荷兰）7～12 MHz 的

高频线阵式探头进行检查。二维超声观察甲状腺

大小、形态、内部回声、有无结节；若有结节，

进一步明确结节大小（横径×前后径×上下

经）、形态、边缘特征、数量、位置、有无钙化

和内部回声等。用椭圆公式计算甲状腺结节体

积，体积 (mL)＝横径 (cm)×前后径 (cm)×上下

径 (cm)×π/6[15]。若为多发性结节，记录最大结节

的体积、最大径和回声性质。根据超声图像特

征，结节的性质分为实性、囊性和混合性结节[16]。 

x̄± s

1.5    统计学处理　采用 SAS 9.4 软件进行统计分

析。使用 Shapino-Wilk 法进行正态性检验，符合

正态分布的计量资料以 表示，两组间比较采

用 t 检 验 ； 不 符 合 正 态 分 布 的 计 量 资 料 以

M（P25，P75）表示，两组间比较采用 Wilcoxon 秩

和检验。计数资料以 n（%）表示，两组间比较采

用 χ2 检验。采用 logistic 回归模型分析血脂各参数

与甲状腺结节患病风险的相关性。将研究对象按

血脂各参数水平（TC、HDL-C、LDL-C、TG）四

分位数分为 Q1（≤P 2 5）、Q2（P 2 5～P 5 0）、

Q3（P50～P75）、Q4（＞P75）4 组，以 Q1 组作为

参照，分析 Q2、Q3、Q4 组甲状腺结节患病风险

OR（95%CI）。由于血脂各参数为偏态分布，均

以 log10 转换后作为连续变量进入模型进行趋势检

验。采用趋势检验进行 TG 与甲状腺结节相关参

数（结节体积、最长径、钙化、性质）的关联分

析。采用 R 4.4.2 软件构建限制性立方样条模型并

绘图，分析血脂和甲状腺结节之间可能的非线性

关系[17]。检验水准（α）为 0.05。 

2    结　果
 

2.1    两组研究对象一般资料比较　结果（表 1）
显 示 ： 病 例 组 患 者 的 年 龄 、 B M I、 F T 4、

TPOAb 及尿碘水平均显著高于对照组（P＜
0.05）；病例组受教育程度和 FT3 明显低于对照

组（P＜0 .05）。两组研究对象的吸烟情况、

TSH 及 TGAb 水平差异无统计学意义。血脂参数

中，病例组患者的血清 TC（P＝0.011）、LDL-C
（P＝0.005）和 TG（P＜0.001）水平均显著高于

对照组，HDL-C低于对照组（P＝0.020）。 

2.2    血脂参数与甲状腺结节的相关性分析　Logistic
回归模型（表 2）显示：以血清 TG Q1 组为参

照，校正年龄、BMI、受教育程度后（模型 2），

Q2～Q4 组的甲状腺结节患病风险分别增加

45%（OR＝1.45，95%CI 1.06～1.98）、101%
（OR＝2.01，95%CI 1.47～2.77）及 67%（OR＝
1.67，95%CI 1.19～2.33）；log10TG 每增加 1 个单

位，甲状腺结节患病风险增加 98%（OR＝1.98，
95%CI 1.14～3.45，P趋势＝0.015）。在模型 2 基础
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上进一步校正 TGAb、TPOAb 和尿碘（模型 3），

发现血清 TG 水平与甲状腺结节的相关性仍具有

统计学意义；log10TG 每增加 1 个单位，甲状腺结

节患病风险增加 7 5%（OR＝ 1 . 7 5， 9 5%C I
1.00～3.06，P ＝0.048）。血清 TC、HDL-C、

LDL-C 水平在未校正模型（模型 1）中与甲状

腺结节患病风险相关（P＜0.05），但经多因素

校正后（模型 3），其相关性均无统计学意义

（P趋势＞0.05）。 

2.3    血清 TG 与甲状腺结节相关参数的趋势检

验　进一步采用趋势检验分析血清 TG 对甲状腺

结节相关参数的影响。结果（图 1）显示：随着

血清 TG 水平的升高，甲状腺最大结节的体积、

最大径、伴钙化比例、实性比例、囊性比例、混

合性结节比例变化均无统计学意义（P 趋 势＞

0.05）。
 
 

表 1    两组研究对象一般资料比较

Table 1    Comparison of baseline data between the two groups 

　Index Total
(N＝1 412)

Control group
(n＝711)

Case group
(n＝701)

P

Age/year 44.44±12.97 41.69±11.93 47.22±13.38 ＜0.001
BMI/(kg•m−2) 22.59±3.00   22.25±2.98   22.94±2.99   ＜0.001
Current smoking n(%) 0.427
　No 817(57.9) 401(56.4) 416(59.3)
　Live with smoker 573(40.6) 297(41.8) 276(39.4)
　Yes 22(1.6) 13(1.8) 9(1.3)
Education n(%) ＜0.001
　Below bachelor’s degree 919(65.1) 430(60.5) 489(69.8)
　Bachelor’s degree or higher 493(34.9) 281(39.5) 212(30.2)
FT3/(pg•mL−1) 3.39(3.13, 3.68) 3.44(3.21, 3.70) 3.34(3.04, 3.66) ＜0.001
FT4/(ng•dL−1) 0.82(0.75, 0.90) 0.81(0.73, 0.87) 0.84(0.77, 0.93) ＜0.001
TSH/(μIU•mL−1) 2.37(1.61, 3.41) 2.43(1.68, 3.50) 2.33(1.55, 3.33) 0.125
TGAb/(IU•mL−1) 13.20(10.00, 226.23) 12.28(10.00, 198.80) 14.14(10.00, 276.20) 0.060
TPOAb/(IU•mL−1) 1.90(0.73, 45.80) 1.80(0.70, 28.20) 2.10(0.80, 92.55) 0.036
Volume of the largest nodule/mL 0.12(0.06, 0.28) 0.12(0.06, 0.28)
Maximum diameter of the largest nodule/mm 5.90(4.00, 9.10) 5.90(4.00, 9.10)
Structure of the largest nodule n(%)
　Solid 440(31.2) 440(62.8)
　Cystic 180(12.7) 180(25.7)
　Mixed 81(5.7) 81(11.5)
Calcification n(%)
　Absent 661(46.8) 661(94.3)
　Present 40(2.8) 40(5.7)
Urinary iodine/(μg•L−1) 88.90(46.20, 161.70) 85.10(44.50, 155.10) 91.40(50.03, 169.78) 0.041
TC/(mmol•L−1) 5.41(4.68, 6.25) 5.34(4.68, 6.17) 5.49(4.70, 6.40) 0.011
HDL-C/(mmol•L−1) 1.60(1.35, 1.90) 1.62(1.36, 1.94) 1.57(1.33, 1.87) 0.020
LDL-C/(mmol•L−1) 3.41(2.88, 4.14) 3.34(2.84, 3.99) 3.49(2.91, 4.29) 0.005
TG/(mmol•L−1) 1.24(0.92, 1.81) 1.13(0.86, 1.69) 1.37(1.00, 1.96) ＜0.001
　　BMI: body mass index; FT3: free triiodothyronine; FT4: free thyroxine; TSH: thyroid stimulating hormone; TGAb:
thyroglobulin antibody; TPOAb: thyroid peroxidase antibody; TC: total cholesterol; HDL-C: high-density lipoprotein cholesterol;
LDL-C: low-density lipoprotein cholesterol; TG: triglyceride.

 
 

2.4    血清 TG 水平与甲状腺结节风险的剂量-反应

关系　限制性立方样条模型分析（图 2）显示：

在未校正模型（P非 线 性＜0 .001），校正年龄、

BMI、受教育程度模型（P非线性＝0.008），进一步

校正 TGAb、TPOAb 和尿碘（P非线性＝0.013）的模

型中，血清 TG 水平与甲状腺结节患病风险呈非
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线性关联。血清 TG 与甲状腺结节患病风险关系

的剂量-反应曲线在血清 TG 处于低浓度区间时呈

单调上升趋势，当 TG≥1.23 mmol/L 时，曲线趋

于平缓或轻微下降。
 
 

表 2    血脂参数与甲状结节关系的 logistic回归分析

Table 2    Logistic regression analysis of relationships between blood lipid parameters and thyroid nodules 

n(%) Model 1 Model 2 Model 3
TC/(mmol•L−1)
　Q1 (≤4.68) 174(49.15) 1.00 1.00 1.00
　Q2 (4.69-5.41) 159(45.04) 0.85(0.63-1.14) 0.78(0.57-1.06) 0.82(0.60-1.12)
　Q3 (5.42-6.24) 177(50.00) 1.03(0.77-1.39) 0.83(0.61-1.13) 0.87(0.64-1.19)
　Q4 (>6.24) 191(54.42) 1.24(0.92-1.66) 0.84(0.61-1.16) 0.84(0.61-1.17)
Each uint of log10TC increases 4.07(1.37-12.10)* 0.88(0.27-2.89) 0.90(0.27-3.02)
　P for trend test 0.012 0.828 0.863
HDL-C/(mmol•L−1)
　Q1 (≤1.35) 195(53.57) 1.00 1.00 1.00
　Q2 (1.36-1.60) 181(50.70) 0.89(0.67-1.19) 0.89(0.66-1.21) 0.93(0.69-1.26)
　Q3 (1.61-1.90) 173(50.15) 0.87(0.65-1.17) 0.85(0.62-1.15) 0.86(0.63-1.17)
　Q4 (>1.90) 152(43.93) 0.68(0.51-0.91) * 0.70(0.51-0.96) * 0.71(0.51-0.97) *

Each uint of log10HDL-C increases 0.32(0.13-0.83) * 0.35(0.13-0.95) * 0.37(0.13-1.01)
　P for trend test 0.018 0.039 0.052
LDL-C/(mmol•L−1)
　Q1 (≤2.88) 166(46.50) 1.00 1.00 1.00
　Q2 (2.89-3.41) 163(46.44) 1.00(0.74-1.34) 0.92(0.68-1.24) 0.97(0.72-1.32)
　Q3 (3.42-4.14) 169(47.88) 1.06(0.79-1.42) 0.89(0.65-1.21) 0.92(0.68-1.25)
　Q4 (>4.14) 203(57.83) 1.58(1.17-2.12) ** 1.11(0.81-1.53) 1.14(0.83-1.57)
Each uint of log10LDL-C increases 3.58(1.58-8.11) ** 1.28(0.53-3.07) 1.29(0.53-3.13)
　P for trend test 0.002 0.579 0.574
TG/(mmol•L−1)
　Q1 (≤0.92) 128(34.97) 1.00 1.00 1.00
　Q2 (0.93-1.24) 163(47.94) 1.71(1.27-2.32) ** 1.45(1.06-1.98) * 1.47(1.07-2.01) *

　Q3 (1.25-1.81) 208(58.76) 2.65(1.96-3.58) ** 2.01(1.47-2.77) ** 2.01(1.46-2.77) **

　Q4 (>1.81) 202(57.39) 2.50(1.85-3.38) ** 1.67(1.19-2.33) ** 1.56(1.11-2.19) *

Each uint of log10TG increases 4.20(2.58-6.83) ** 1.98(1.14-3.45) * 1.75(1.00-3.06) *

　P for trend test ＜0.001 0.015 0.048
　　Model 1: unadjusted; Model 2: adjusted for age, education, and BMI; Model 3: adjusted for age, education, BMI, TGAb,
TPOAb, and urinary iodine. TC: total cholesterol; HDL-C: high-density lipoprotein cholesterol; LDL-C: low-density lipoprotein
cholesterol; TG: triglyceride. *P＜0.05, **P＜0.01.

 
 

3    讨　论

本病例对照研究聚焦甲状腺功能正常的女性

人群，探讨了血脂参数与甲状腺结节风险的关

联。结果显示，在校正年龄、受教育程度、BMI、

TGAb、TPOAb 以及尿碘后，血清 TC、HDL-C

及 LDL-C 与甲状腺结节患病风险均无显著关联，

而血清 TG 水平升高与甲状腺结节风险显著相

关。限制性立方样条模型进一步显示，TG 水平与

甲状腺结节风险非线性相关。

近年来，多项流行病学研究探讨了代谢综合

征与甲状腺结节之间的关联。基于我国 31 个省级

行政区 56 729 例甲状腺功能正常人群的流行病学

调查（TIDE）[10]发现，HDL-C 水平降低仅与女性

群体多发性结节风险增加相关；而胆固醇及 LDL-C

水平升高与甲状腺结节总体、单发及多发结节风

险独立正相关，且与性别无关。Li 等[6]开展的一

项涵盖我国 30 个省级行政区 6 985 956 例体检人

群的横断面研究发现，在男性和女性中，HDL-C

低于及高于参考值均与甲状腺结节风险降低相
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关；而 LDL-C 水平与甲状腺结节之间表现出性别

特异性关联，甲状腺结节风险在 LDL-C 水平低于

参考值的男性和女性中分别降低 18% 和 11%，在

LDL-C 水平高于参考值的男性中降低 2%、女性

中升高 4%。2023 年一项纳入 45 023 例甲状腺功

能正常体检人群的研究[3]与 Li 等的结论相反，发

现 LDL-C 高于正常时，女性甲状腺结节风险降低

9.6%。与上述研究不同，本研究在甲状腺功能正

常女性人群中未发现 HDL-C、TC 以及 LDL-C 水

平与甲状腺结节患病风险之间存在显著关联。多

项研究与本研究结果一致。Shin 等[11]在韩国开展

的一项横断面研究纳入 1 990 例甲状腺功能正常

人群，结果显示 HDL-C、TC 以及 LDL-C 水平均

与甲状腺结节风险无显著关联；Feng 等[12]的一项

基于我国 5 432 例社区人群的横断面调查表明，

HDL-C 降低与甲状腺结节之间无明显相关性。

Guo 等[13]针对 40 岁以上甲状腺功能正常人群的横

断面研究发现，HDL-C 低于正常范围下限以及

TC、LDL-C 高于正常范围上限均与甲状腺结节风

险不相关。
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图 1     血清三酰甘油与甲状腺结节相关参数的趋势检验

Figure 1   Trend test between serum triglyceride levels and thyroid nodule characteristics
Participants were stratified into quartiles based on serum triglyceride (TG) levels. Q1: TG≤0.92 mmol/L; Q2: TG 0.93-1.24

mmol/L; Q3: TG 1.25-1.81 mmol/L; Q4: TG>1.81 mmol/L. In case of multiple nodules, volume, maximum diameter, and structure
are given only for the largest nodule.
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图 2     限制性立方样条模型分析血清三酰甘油水平与甲状腺结节患病风险的相关性

Figure 2   Restricted cubic spline model analysis of the association between serum triglyceride and thyroid nodule risk

The restricted cubic spline regression model with four knots located at the 5th, 35th, 65th, and 95th percentiles of serum

triglyceride (0.64, 1.05, 1.53, and 3.45 mmol/L) is used to estimate the dose-response relationship between serum triglyceride and the

risk of thyroid nodules. OR (solid line) and 95%CI (shaded areas) are estimated using the median serum triglyceride concentration as

the reference value (1.23 mmol/L). The horizontal dashed line represents the reference OR of 1.0. A: unadjusted; B: adjusted for age,

education, and BMI; C: adjusted for age, education, BMI, TGAb, TPOAb, and urinary iodine.
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目前，关于 TG 与甲状腺结节风险相关性的

结论存在争议。TIDE 研究[10]发现无论男女，高

TG血症均与甲状腺结节风险无关，这与 Shin等[11]、

Feng 等[12]、Guo 等[13]的研究结果一致。而 Li 等[6]

的研究则发现 TG 水平与甲状腺结节风险呈 U 型

关联，其低于或高于参考值均与甲状腺结节风险

升高相关。Mayers 等[14]开展的一项病例对照研究

纳入 182 例甲状腺功能正常人群，发现高 TG 血

症与甲状腺结节风险之间无明显关联，但该研究

样本量小，且未进行性别分层分析。本研究经多

因素校正后，发现 TG 水平升高与甲状腺结节患

病风险显著相关，log10TG 每增加 1 个单位，甲状

腺结节患病风险增加 75%。本研究与其他研究结

论不一致的原因可能为研究设计和研究人群临床

特征的差异。与既往研究不同，本研究首次评估

TG 与甲状腺结节形态学特征的关联，发现 TG 水

平升高未显著影响甲状腺最大结节的体积、最大

径、钙化，以及实性、囊性、混合性比例，提示

TG 的潜在作用机制更倾向于促进结节形成，而非

驱动现存结节的生物学进展。

此外，本研究首次应用限制性立方样条模

型，在甲状腺功能正常的女性人群中拟合 TG 和

甲状腺结节之间可能的非线性关系，发现两者之

间呈非线性剂量-反应关系：在血清 TG 处于低浓

度（＜1.23 mmol/L）时，甲状腺结节风险曲线呈

单调上升趋势；而 TG 浓度超过此阈值，风险曲

线趋于平缓或轻微回落。这种关联特征提示，传

统的二分类（正常及异常）血脂管理模式可能不

足以捕捉甲状腺结节的风险窗口，临床实践中需

建立更精细化的代谢监测体系。对于 TG 处于风

险曲线陡升区间（0.4～1.23 mmol/L）的女性，即

使未达到现行指南定义的高 TG 血症标准（TG≥

1.7 mmol/L），也应考虑实施代谢管理策略，以

降低甲状腺结节的发生风险。同时，该非线性关

系的存在提示甲状腺微环境可能存在动态脂代谢

调控机制。本研究认为，当 TG 水平突破一定阈

值时，机体可能通过激活某些代偿机制减轻脂毒

性损伤。这一假说已在肾脏病理模型中得到了验

证。研究[18]表明，在棕榈酸或高脂饮食诱导的脂

质过载状态下，小鼠近端肾小管上皮细胞能通过

激活溶酶体生物合成与功能的核心调控因子转录

因子 EB（transcription factor EB，TFEB）启动关

键代偿性机制；TFEB 通过抑制雷帕霉素靶蛋白

复合物 1（mechanistic target of rapamycin complex 1，

mTORC1）信号通路，促进溶酶体胞吐作用，加

速溶酶体内磷脂外排，从而缓解脂毒性引起的细

胞损伤。

本研究存在一定局限性：（1）尽管在多元

logistic 回归模型中纳入可能影响结果的多个混杂

因素（包括年龄、 BMI、受教育程度、TPOAb、

TGAb 以及尿碘），但不排除其他混杂因素的影

响；（2）本研究人群仅限于甲状腺功能正常女

性，其研究结论是否适用于其他人群尚需进一步

确认；（3）因果关系有待未来前瞻性研究予以论

证，以提供更为确凿的证据；（4）TG影响甲状

腺结节的潜在机制尚不明确，目前缺乏可靠的甲

状腺结节动物模型用于研究。

综上所述，甲状腺功能正常女性人群的血清

TC、HDL-C、LDL-C 水平与甲状腺结节患病风险

无关联，TG 升高与甲状腺结节风险相关，且呈非

线性剂量-反应关系。
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