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  【摘要】 目的 研究血清甲状腺球蛋白(PS-Tg)、E-cadherin结合超声影像特征对甲状腺乳头状癌(PTC)颈部淋巴

结转移的诊断价值。方法 选取2020年5—2022年5月本院收治的190例PTC患者,术后均进行病理检查,并分为转

移组(颈部淋巴结转移)102例和未转移组(颈部淋巴结未转移)88例,比较两组一般资料及超声影像特征。结果 转移

组Ⅲ期比例、ps-Tg、E-cadherin及T-钙黏蛋白高于未转移组(P<0.05);转移组肿瘤最大径0.7~1cm、淋巴结内囊性

变、多发病灶、甲状腺包膜累及程度高于50%、收缩期峰值血流速度(PSV)>13.95cm/s、RI>0.74比例高于未转移组

(P<0.05);Logistic回归分析结果显示,cTNM 分期、ps-Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白、淋巴结内囊性变、肿瘤最大径、甲
状腺包膜累及程度、病灶数目、PSV是PTC患者部淋巴结转移的独立危险因素(P<0.05);ROC分析结果显示,经ps-

Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白、肿瘤最大径、甲状腺包膜累及程度及PSV单独诊断PTC患者发生颈部淋巴结转移的

AUC值分别为0.846、0.572、0.846、0.853、0.870和0.826,联合诊断的 AUC值为0.941,显著高于各指标分别诊断。

结论 PS-Tg、E-cadherin结合超声影像特征对甲状腺乳头状癌颈部淋巴结转移诊断价值较高。
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Diagnosisofcervicallymphnodemetastasisofpapillarythyroidcarcinoma
byserumps-TgandE-cadherincombinedwithultrasonography
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(1.DepartmentofMedicalOncology,TheFirstAffiliatedHospitalofXi'anJiaotongUniversity,Xi'an710061,China;

2.DepartmentofUltrasoundImaging,TheFirstAffiliatedHospitalofXi'anJiaotongUniversity,Xi'an710061,China)

  【Abstract】 Objective Toresearchonthediagnosticvalueofpreoperativeserumthyroglobulin(PS-Tg)andE-cad-
herincombinedwithultrasoundimagingcharacteristicsforcervicallymphnodemetastasisinpapillarythyroidcarcinoma
(PTC).Methods Atotalof190patientswithpapillarythyroidcarcinoma(PTC)admittedtoourhospitalfrom May
2020toMay2022wereselected.Aftersurgery,pathologicalexaminationswerecarriedoutonallofthem,andtheywere
dividedintotwogroups:themetastaticgroup(withcervicallymphnodemetastasis,102cases)andthenon-metastatic
group(withoutcervicallymphnodemetastasis,88cases).Thegeneraldataandultrasonicimagingcharacteristicsofthe
twogroupswerecompared.Results TheproportionofstageⅢ,ps-Tg,E-cadherin,andT-cadherininthemeta-
staticgroupwerehigherthanthoseinthenon-metastaticgroup(P<0.05).Theproportionsoftumormaximumdiame-
terrangingfrom0.7cmto1cm,cysticchangeinlymphnodes,multiplelesions,thyroidcapsuleinvolvementexceeding
50%,peaksystolicvelocity(PSV)>13.95cm/s,andRI>0.74inthemetastaticgroupwerehigherthanthoseinthenon
-metastaticgroup(P<0.05).Logisticregressionanalysiswasperformedasfollows:cTNMstage,ps-Tg,E-cadherin,

T-cadherin,cysticchangeinlymphnodes,tumormaximumdiameter,degreeofthyroidcapsuleinvolvement,numberof
lesions,andPSVwereindependentriskfactorsforcervicallymphnodemetastasisinPTCpatients(P<0.05).There-
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sultsofROCanalysisshowedthattheAUCvaluesfortheindividualdiagnosisofcervicallymphnodemetastasisinPTC
patientsbyps-Tg,E-cadherin,T-cadherin,tumormaximumdiameter,degreeofthyroidcapsuleinvolvement,andPSV
were0.846,0.572,0.846,0.853,0.870,and0.826respectively.TheAUCvalueofthecombineddiagnosiswas
0.941,whichwassignificantlyhigherthanthatofeachindividualindicatorfordiagnosis.Conclusion PS-Tg,E-cadher-
in,whencombinedwithultrasonicimagingfeatures,possessrelativelyhighdiagnosticvalueforcervicallymphnodeme-
tastasisinpapillarythyroidcarcinoma.

【Keywords】 Thyroglobulin;Ultrasoundimagingcharacteristics;Papillarythyroidcarcinoma;Cervicallymphnode
metastasis;Cysticchangeswithinlymphnodes;Peaksystolicvelocity

  甲状腺癌是甲状腺最常见的恶性肿瘤,其发病率

达14.4/10万,在中国人群中较为普遍,且其发生率

随着年龄的增长出现升高趋势[1-3]。其中乳头状癌

(Papillarythyroidcarcinoma,PTC)是最常见的亚型,
占所有甲状腺癌的85%~90%[4-5]。颈部淋巴结转移

是甲状腺癌常见转移部位,准确识别并诊断PTC颈部

淋巴结转移情况,对于临床评估具有重要的指导意

义[6]。超声影像是诊断PTC颈部淋巴结转移的常用

临床检测手段,然而其对于小型或微小的淋巴结转移

病灶,无法清晰显示,此外炎性反应、结节性甲状腺肿

等病理类型的淋巴结增大或病灶与淋巴结转移相似,
超声检查难以鉴别[7]。甲状腺球蛋白(Pre-ablative
StimulatedThyroglobulin,PS-Tg)是一种特异性甲状

腺癌标志物,广泛应用于甲状腺癌的临床诊断和监

测[8]。钙黏蛋白E(E-cadherin,E-cad)是一种细胞黏

附蛋白,它在维持细胞间黏附和组织结构的完整性方

面发挥关键作用[9]。在肿瘤发生和发展过程中,细胞

间黏附的丧失常常与癌细胞的侵袭和转移密切相

关[10]。为探究PS-Tg、E-cad结合超声影像特征对甲

状腺乳头状癌患者颈部淋巴结转移的诊断价值,本研

究对比PTC伴颈部淋巴结转移与不伴颈部淋巴结转

移患者一般资料及超声影像特征,现报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年5—2022年5月本院收

治的190例PTC患者,根据术后病理诊断结果分为转

移组(颈部淋巴结转移)102例和未转移组(颈部淋巴

结未转移)88例,本项研究获得了医学伦理委员会的

批准。纳入标准:①患者年龄≥18岁。②患者均初次

行甲状腺癌手术,术后病理诊断为PTC。③患者不合

并其他类型甲状腺癌。④所涉及患者临床和影像学

相关资料均完备。⑤患者入组前未服用抗甲状腺药

物。排除标准:①处于怀孕阶段或哺乳期的女性。②
严重精神疾病、依从性较差者。③心脏、肝脏、肾脏功

能不全患者及存在凝血功能障碍的患者。④颈部患

有其他恶性肿瘤者。⑤术前存在潜在炎症状态。

1.2 方法 所有患者入院后取外周肘静脉血,于离

心机2500r/min离心20min,取上层血清待检。采用

电化学发光免疫分析法(Electrochemiluminescence
immunoassay,ECLIA)检测患者血清ps-Tg;采用酶

联免疫吸附法(Enzymelinkedimmunosorbentassay,

ELISA)检测血清E-cadherin、T-钙黏蛋白水平。所

有试剂盒均购自于上海罗氏。所有受试者于安静状

态下,采用超声诊断仪(IE33,Philip)进行颈部超声检

查,调节参数为探头频率5~12MHz。患者取平卧

位,充分暴露颈部区域,对病变淋巴结的部位进行超

声探查,评估淋巴结形态学特征。

1.3 观察指标与评判方法 ①比较两组年龄、吸烟

习惯、饮酒习惯和高血压病史等基本信息。②比较两

组超声影像特征[回声、颈部淋巴结内钙化、肿瘤最大

径、病灶数目、是否发生淋巴结内囊性变、甲状腺包膜

被累及程度、收缩期峰值血流速度(Peaksystolicve-
locity,PSV)、血管阻力指数(Resistanceindex,RI)]。

1.4 统计学分析 采用SPSS25.0软件进行统计学

分析,年龄、FT4等,符合正态分布的量化数据以(􀭺x±
s)表示,并应用独立样本t检验分析不同组之间的指

标差异;性别、回声等,计数资料以n(%)表示,χ2 检验

分析组间指标差异;进行多变量分析选用Logistic回

归模型;P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组一般资料比较 两组性别、年龄、吸烟史、
饮酒史、高血压史、糖尿病史、FT4、FT3及 TSH 对

比,差异无统计学意义(P>0.05),转移组Ⅲ期比例、

ps-Tg、E-cadherin及T-钙黏蛋白高于未转移组(P<
0.05),见表1。

2.2 两组超声影像特征比较 两组回声、颈部淋巴

结内钙化对比,差异无统计学意义(P>0.05),转移组

肿瘤最大径0.7~1cm、多发病灶、淋巴结内囊性变、
甲状腺包膜被累及≥50%、PSV>13.95cm/s、RI>
0.74比例高于未转移组(P<0.05),见表2。

2.3 多因素分析 将cTNM分期(Ⅲ-期赋值1,Ⅱ期

赋值0)、ps-Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白、肿瘤最大径

(0.7cm~1cm赋值1,<0.7cm赋值0)、病灶数目

(多发赋值1,单发赋值0)、是否发生淋巴结内囊性变

(发生淋巴结内囊性变赋值1,未发生淋巴结内囊性变
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表1 两组一般资料比较[n(×10-2),(􀭵x±s)]

Table1 Comparisonofgeneraldata

项目
转移组
(n=102)

未转移组
(n=88) χ2/t P

性别 0.347 0.556
 男 33(32.35) 25(28.41)

 女 69(67.66) 63(71.59)
年龄(岁) 43.53±3.14 43.12±2.86 0.935 0.351
cTNM分期 9.554 0.002
 Ⅱ期 67(65.69) 75(85.23)

 Ⅲ期 35(34.31) 13(14.77)
吸烟史 12(11.76) 8(9.09) 0.359 0.549
饮酒史 14(13.73) 9(10.23) 0.543 0.461
高血压史 17(16.67) 13(14.77) 0.127 0.721
糖尿病史 15(14.71) 11(12.50) 0.195 0.659
FT4(pmol/L) 10.81±0.54 10.67±0.58 1.722 0.087
FT3(pmol/L) 4.48±0.66 4.65±0.60 1.846 0.066
TSH(mIU/L) 1.74±0.51 1.78±0.50 0.544 0.587
ps-Tg(ng/mL) 15.22±3.45 10.56±3.18 9.625 <0.001
E-cadherin(ng/mL) 0.05±0.04 0.04±0.03 2.127 0.035
T-钙黏蛋白(ng/L) 36.15±4.12 30.44±3.86 9.807 <0.001

表2 两组超声影像特征比较[n(×10-2)]

Table2 Comparisonofultrasoundimagingcharacteristicsbetweenthe

twogroups

因素
转移组
(n=102)

未转移组
(n=88) χ2 P

肿瘤最大径(cm) 17.417 <0.001
 <0.5 22(21.57) 40(45.45)
 0.5~<0.7 60(58.82) 44(50.00)
 0.7~1 20(19.61) 4(4.55)
病灶数目 9.978 0.002
 单发 65(63.73) 74(84.09)
 多发 37(36.27) 14(15.91)
回声 1.943 0.379
 低回声 92(90.20) 84(95.45)
 等回声 7(6.86) 3(3.41)
 混合回声 3(2.94) 1(1.34)
淋巴结内囊性变 70.222 <0.001
 有 87(85.29) 22(25.00)
 无 15(14.71) 66(75.00)
颈部淋巴结内钙化 0.396 0.529
 有 44(43.14) 34(38.64)
 无 58(56.86) 54(61.36)
甲状腺包膜被累及程度 55.193 <0.001
 <50% 48(47.06) 85(96.59)
 ≥50% 54(52.94) 3(3.41)
PSV(cm/s) 25.629 <0.001
 ≤13.95 32(31.37) 60(68.18)
 >13.95 70(68.63) 28(31.82)
RI 5.520 0.019
 ≤0.74 64(62.75) 69(78.41)
 >0.74 38(37.25) 19(21.59)

赋值0)、甲状腺包膜被累及程度(≥50%赋值1,<
50%赋值0)、PSV(>13.95cm/s赋值1,≤13.95cm/s
赋值0)及RI(>0.74赋值1,≤0.74赋值0)作为自变

量,PTC患者颈部淋巴结是否发生转移作为因变量

(颈部淋巴结转移赋值1,颈部淋巴结未转移赋值0),
进行Logistic回归分析,结果显示,cTNM 分期、ps-

Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白、肿瘤最大径、病灶数目、
淋巴结内囊性变、甲状腺包膜被累及程度、PSV 是

PTC患者发生颈部淋巴结转移的独立危险因素(P<
0.05),见表3。

表3 多因素分析

Table3 Theresultsofthemultivariateanalysis

影响因素 β SE Walds P OR(95%CI)

cTNM分期 0.514 0.388 5.145 0.013 2.158~6.647
ps-Tg 1.358 0.51114.587 0.0021.596~14.255
E-cadherin 0.716 0.287 3.269 0.025 1.247~2.563
T-钙黏蛋白 0.417 0.364 5.127 0.012 2.547~5.674
肿瘤最大径 0.344 0.549 4.587 0.018 1.563~3.876
病灶数目 0.472 0.638 6.159 0.011 1.698~9.157
淋巴结内囊性变 1.025 0.725 7.559 0.0093.578~10.225
甲状腺包膜被累及程度0.896 0.33412.578 0.0042.784~12.472
PSV 0.727 0.43210.859 0.0072.471~11.524
RI 0.337 0.369 0.834 0.441 0.680~2.887

2.4 ps-Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白、肿瘤最大径、
甲状腺包膜被累及程度、PSV单独及联合诊断PTC
患者颈部淋巴结转移的价值 ROC分析结果显示,经

ps-Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白、肿瘤最大径、甲状腺

包膜被累及程度、PSV联合诊断的AUC值显著高于

各指标分别诊断。见表4、图1。

表4 各指标单独及联合诊断PTC患者颈部淋巴结转移的价值

Table4 Valueofeachindexaloneandincombinationforthediagnosis

ofcervicallymphnodemetastasisinPTCpatients

影响因素
最佳

截断值
敏感度
(%)

特异度
(%) AUC AUC(95%CI)

ps-Tg 12.17 85.30 72.70 0.846 0.791~0.901
E-cadherin 7.50 28.40 87.50 0.572 0.490~0.653
T-钙黏蛋白 33.41 79.40 81.80 0.846 0.790~0.902
肿瘤最大径 54.50 79.40 85.20 0.853 0.796~0.911
甲状腺包膜被累及程度67.98 91.20 71.60 0.870 0.816~0.924
PSV 13.39 72.50 79.50 0.826 0.769~0.883
联合 42.56 94.10 93.20 0.941 0.901~0.981
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图1 各指标单独及联合诊断PTC患者颈部淋巴结转移的价值

Figure1 Valueofeachindexaloneandincombinationforthediagnosis

ofcervicallymphnodemetastasisinPTCpatients
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3 讨论

PTC是最常见的甲状腺癌类型,通常生长相对缓

慢,有较好的预后[11-14]。然而,PTC容易出现周围淋

巴结转移,会增加不良预后的发生风险[15]。淋巴系统

是免疫系统的一部分,其中包含淋巴管和淋巴结,可
以起到过滤淋巴液中的废物、细菌和癌细胞等功能,
是重要的组织液循环系统[16]。甲状腺有丰富的淋巴

网络,淋巴液可以通过甲状腺的淋巴管进入颈部淋巴

结[17]。在PTC中,当原发肿瘤生长到一定大小时,癌
细胞越过甲状腺的包膜进入周围组织和淋巴管,通过

淋巴液传播到邻近的淋巴结。在这些淋巴结中,癌细

胞可以继续生长并导致新的转移灶形成[18-19]。本研

究探讨PS-Tg、E-cadherin结合超声影像特征对甲状

腺乳头状癌患者颈部淋巴结转移的应用价值,以期为

甲状腺癌的诊治提供有力的支持和指导。
两组患者一般资料显示肿瘤临床分期、ps-Tg、E-

cadherin及T-钙黏蛋白水平与PTC颈部淋巴结转移

具有相关性,这与张杰东等[20]的研究一致。且cTNM
分期、ps-Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白是PTC患者发

生颈部淋巴结转移的独立危险因素。PTC临床分期

越高,发生颈部淋巴结转移的风险越高。ps-Tg是甲

状腺合成甲状腺激素的重要前体。在正常情况下,ps-
Tg主要储存在甲状腺滤泡内。而肿瘤细胞的侵袭过

程可能导致甲状腺组织的破坏,导致大量的ps-Tg被

释放到血液中,使血液中的ps-Tg水平升高。E-cad-
herin和T-钙黏蛋白对细胞的黏附、迁移和浸润具有

重要作用。它们通过与细胞膜上的整合素结合,参与

细胞间的黏附和信号传导,促进肿瘤扩散。甲状腺乳

头状癌的转移过程涉及肿瘤细胞从原发病灶侵入血

管或淋巴管,并通过血液或淋巴系统传播到其他部

位。在这个过程中,肿瘤细胞需要与周围组织紧密黏

附并穿过基底膜,最终进入循环系统。肿瘤细胞为了

增强自身黏附能力,会上调E-cadherin和T-钙黏蛋白

的表达,从而促进肿瘤细胞与周围组织的黏附,便于

侵袭和转移[21-22]。两组患者影像学结果显示,肿瘤直

径、病灶数目、淋巴结内囊性变、甲状腺包膜被累及程

度、PSV是PTC患者发生颈部淋巴结转移的独立危

险因素。这与林琼琼等[23]的研究结果相一致。较大

的肿瘤通常意味着更高的细胞增殖率和更强的侵袭

能力,这使得肿瘤细胞更容易突破原发病灶,进入周

围组织和淋巴管道,从而导致颈部淋巴结的转移。

PTC多发病灶意味着更多的癌症细胞在甲状腺内扩

散,这会增加肿瘤细胞进入淋巴管道和淋巴结的概

率,从而增加颈部淋巴结转移的风险。在PTC中,转
移的肿瘤细胞可能侵入颈部淋巴结内部,形成囊性

变。这种囊性变可能增加淋巴结容纳和孕育肿瘤细

胞的能力,导致淋巴结内肿瘤细胞快速增殖并向其他

临近淋巴结转移。甲状腺包膜是甲状腺组织的外层

边缘,由薄膜覆盖。当PTC侵犯包膜并扩散到甲状腺

周围组织时,会使肿瘤细胞更容易进入血管和淋巴管

道,进而转移到颈部淋巴结。PSV是衡量颈动脉内血

流速度的指标。在甲状腺乳头状癌中,为了满足癌细

胞异常的增殖需求,肿瘤会刺激周围血管的扩张,增
加血流供应以获取更多氧气和营养物质[24]。血流速

度的增加会改变细胞间的压力梯度,从而使肿瘤细胞

与淋巴管内皮细胞的亲附性增加,导致肿瘤细胞进入

颈部淋巴结的概率升高,增加颈部淋巴结转移的风

险[25]。前述结果揭示了ps-Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋

白在PTC转移过程中发挥的关键作用,提示它们可能

作为早期诊断和评估转移风险的重要生物标志物。
此外,肿瘤直径、病灶数目、PSV等指标也对颈部淋巴

结转移也具有重要的影响作用。这些结果有助于临

床医生在早期识别高风险患者,通过超声影像参数如

肿瘤直径、病灶数目、淋巴结内囊性变、甲状腺包膜被

累及程度、PSV的细化描述,可以在早期阶段更精确

地评估患者的转移风险,从而做出更有针对性的治疗

决策。结合患者不同的超声影响学表现,从而制定更

为精准的个体化治疗方案,改善患者预后。
本研究ROC曲线分析显示,cTNM 分期、ps-Tg、

E-cadherin、T-钙黏蛋白、肿瘤最大径、甲状腺包膜被

累及程度、PSV对PTC颈部淋巴结转移有诊断价值。
然而,E-cadherin特异度较低(AUC为0.572),临床

实用性较弱。分析其可能原以为E-cadherin作为一

种细胞粘附分子,虽然其在细胞间起到重要的粘附作

用,但血清中E-cadherin的水平不仅受肿瘤细胞的影

响,还可能受到炎症反应、其他类型的肿瘤或非肿瘤

性疾病的影响,因此其特异度较低。值得关注的是,

ps-Tg(AUC为0.846)、T-钙黏蛋白(AUC为0.846)、
肿瘤最大径(AUC为0.853)、甲状腺包膜被累及程度

(AUC为0.870)及PSV(AUC为0.826)对颈部淋巴

结转移的诊断价值权重相当。但是,各指标联合的诊

断价值较高(敏感度为94.10%,特异度为93.20%,

AUC为0.941)。其敏感度为高表示该联合诊断方法

在识别真正患有淋巴结转移的患者方面非常有效,对
于PTC这类病情发展较慢、转移较为隐匿的癌症,各
指标联合有助于尽早发现转移病例,及时采取干预措

施,避免病情进一步恶化;同时各指标联合特异度高,
表明联合诊断方法在排除没有转移的患者方面非常

有效,减少了假阳性结果,即避免了不必要的进一步

检查、手术或治疗,能减少医疗成本,避免患者承受过
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度治疗。因此临床诊疗过程中,可以监测患者cTNM
分期、ps-Tg、E-cadherin、T-钙黏蛋白以及颈部淋巴结

超声影像,从而早期发现PTC淋巴结转移情况,以改

善PTC患者预后。

4 结论

PS-Tg、E-cadherin结合超声影像特征对甲状腺

乳头状癌颈部淋巴结转移有较高的诊断价值。
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