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甲状腺髓样癌（MTC）是一种起源于甲状腺滤泡

旁细胞（C细胞）的恶性肿瘤，发病率约占所有甲状

腺癌的 2%[1]。MTC恶性程度较高，较分化型甲状腺

癌更易发生淋巴结转移和远处转移[2]。MTC预后较

差，部分原因是未能在早期对淋巴转移风险做出评

估干预[3]；此外，由于内分泌抑制治疗和碘-131放射

治疗等辅助疗法对MTC无效，目前仅可通过手术治

愈MTC。因此，手术规范和彻底的淋巴结清扫对降

低术后复发、改善预后具有积极的作用。然而，目前

国际上尚无统一的手术方案，尤其是针对是否需要

预防性清扫侧颈区淋巴结仍未达成共识。本研究对

2016年 11月至 2022年 3月宁波市第二医院收治的

56例经术后病理确诊为MTC的患者的临床资料进

行回顾性研究，分析影响侧颈淋巴结（N1b）淋巴结转

移的危险因素，并探讨血清降钙素和癌胚抗原水平

预测 N1b淋巴结转移的价值，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集 2016年 11 月至 2022年 3月

宁波市第二医院收治的术后病理诊断为MTC的 56

例患者的临床病历资料。其中男 18例，女 38例；年

龄 18～ 73岁，中位年龄 55岁。中央区淋巴结转移

26例。纳入标准：（1）年龄≥18岁，经术后病理明确

诊断为MTC；（2）首次行甲状腺切除手术；（3）临床

病历资料完整。排除标准：（1）临床病历资料不完整；

（2）术前经放射性碘治疗；（3）合并其他恶性肿瘤；

（4）既往有甲状腺手术史；（5）患有免疫性疾病、全身

感染等。本研究获得宁波市第二医院人体研究伦理

委员会批准，豁免签署知情同意书。

1.2 方法 根据N1b淋巴结有无转移分为两组。收

集两组年龄、性别、美国癌症联合委员会（AJCC）T分
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期、肿瘤是否侵犯包膜、术前影像学是否发现中央区

淋巴结转移（CN1）、N1a淋巴结转移、Ki-67、Galec-

tin-3、病理淋巴结转移数、中性粒淋巴细胞百分比、

降钙素及癌胚抗原。

1.3 统计方法 采用 SPSS 22.0软件进行统计分析，

正态分布的计量资料以均数±标准差表示，采用 检

验；非正态分布的计量资料以中位数（四分位间距）表

示，采用非参数检验；计数资料采用 2检验。采用二

元Logistic回归分析研究N1b淋巴结转移的独立危险

因素。诊断效能分析运用受试者工作特征（ROC）曲

线。 ＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 N1b 淋巴结转移单因素分析 56例 MTC 患者

中N1b淋巴结转移 18例（32.14%），无N1b淋巴结转

移患者 38例（67.86%）。两组间 T3～ T4、Ki-69、Ga-

lectin-3、CN1、N1a淋巴结转移、病理淋巴结转移数、降

钙素、癌胚抗原等方面，差异均有统计学意义（均 ＜

0.05），见表 1。
2.2 N1b淋巴结转移的多因素分析 伴有 CN1、病

理淋巴结转移及Galectin-3阳性是N1b淋巴结转移

的独立危险因素（均 ＜ 0.05），见表 2。
2.3 伴有 CN1、病理淋巴结转移、Galectin-3阳性、

降钙素及癌胚抗原诊断 MTC N1b 淋巴结转移的

ROC 曲线 伴有 CN1诊断 MTC 颈部 N1b 淋巴结

转移的曲线下面积（ ）为 0.709（95% ：0.547～
0.871），病理淋巴结转移数的 为 0.866（95% ：

0.745 ～ 0.988），Galectin-3 阳性的 为 0.757

（95% ：0.619～ 0.896）。基于既往研究，本研究进

一步分析了血清降钙素水平、癌胚抗原水平对MTC

患者出现颈部 N1b淋巴结转移的诊断效能。血清降

钙素水平诊断 MTC 颈部 N1b 淋巴结转移的

为 0.827（95% ：0.704～ 0.951），血清癌胚抗原水

平的 为 0.947（95% ：0.892～ 1.000），见图 1。

表 1 两组临床特征分析

指标 N1b淋巴结转移（ =18） 无 N1b淋巴结转移（ =38） 2（ ）值 值

年龄[例（%）] 0.04 ＞ 0.05

＜ 55岁 8（44.4） 18（47.4）

≥55岁 10（55.6） 20（52.6）
性别[例（%）] 1.84 ＞ 0.05

女 10（55.6） 28（73.7）

男 8（44.4） 10（26.3）

T分期[例（%）] 8.35 ＜ 0.05

T1～ T2 10（55.6） 34（89.5）
T3～ T4 8（44.4） 4（10.5）

肿瘤是否侵犯包膜[例（%）] 0.30 ＞ 0.05

否 12（66.7） 28（73.7）

是 6（33.3） 10（26.3）

CN1[例（%）] 15.83 ＜ 0.05
否 10（55.6） 37（97.4）

是 8（44.4） 1（2.6）

N1a[例（%）] 13.21 ＜ 0.05

否 4（22.2） 28（73.7）

是 14（77.8） 10（26.3）
Ki-67[例（%）] 4.44 ＜ 0.05

阴性 5（27.8） 22（57.9）

阳性 13（72.2） 16（42.1）

Galectin-3[例（%）] 12.06 ＜ 0.05
阳性 13（72.2） 9（23.7）

阴性 5（27.8） 29（76.3）

病理淋巴结转移数（枚） 5.0（1.0，12.0） 0.5（0，1.0） （4.60） ＜ 0.05

中性粒淋巴细胞百分比（%） 1.99（1.60，2.47） 1.79（1.50，2.67） （0.36） ＞ 0.05

降钙素（pg/ml） 1 631.5（227.0，2000.0） 66.5（7.12，187.23） （3.94） ＜ 0.05
癌胚抗原（ng/ml） 40.31（15.31，98.88） 6.34（2.31，15） （5.37） ＜ 0.05
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表 2 MTC N1b淋巴结转移的多因素二元 logistic回归分析

变量 值 值 Wald 2值 值（95% ） 值

T分期 —0.627 2.311 0.09 0.534（0.115～ 1.514） ＞ 0.05

CN1 0.477 2.696 5.75 1.612（1.214～ 3.845） ＜ 0.05
病理淋巴结转移 0.106 0.257 4.25 1.112（1.059～ 3.401） ＜ 0.05

N1a转移 —0.483 1.234 0.07 0.617（0.204～ 1.854） ＞ 0.05

Ki-67 —0.063 1.247 1.09 0.547（0.128～ 1.617） ＞ 0.05

Galectin-3 0.112 1.682 4.03 1.119（1.036～ 3.427） ＜ 0.05

降钙素 0.001 0.001 0.02 1.001（0.999～ 1.002） ＞ 0.05
癌胚抗原 0.067 0.021 1.15 1.069（1.026～ 1.115） ＞ 0.05

3 讨论

MTC恶性程度较高，侵袭性强，预后较差，虽发

病率低，但因其死亡的患者数量占所有甲状腺癌死亡

患者数量的 13.4% [4]。MTC 患者易发生颈部淋巴结

转移，为术后复发和死亡的重要原因。Torresan等 [5]

认为颈部淋巴结转移是影响生存的独立危险因素；

赵炎斌等[6]研究证实有无侧颈淋巴结转移的MTC患

者无进展生存率存在统计学差异（ ＜ 0.05）。因此，

规范彻底的侧颈淋巴结清扫术意义重大。

据文献报道，目前对于MTC患者，仅能通过手术

治疗达成临床治愈[7]。虽国内外对治疗性侧颈淋巴结

清扫已达成一致，然而是否行预防性侧颈区淋巴结清

扫仍存在争议。2015年美国甲状腺协会（ATA）指南[8]

建议，MTC的推荐手术方式为甲状腺全部切除术加

行中央区淋巴结清扫术。CSCO2022年指南[9]指出针

对预防性清扫侧颈淋巴结时机和手术指征仍需进一

步研究；ESMO 2019年指南[10]建议，若术前超声检查

提示 cN0，根据降钙素水平决定进一步外科干预。

临床上由于侧颈区解剖结构复杂，二次手术风

险高、难度大，局部区域容易遭到损伤，极大影响患

者的生活质量。既往 meta分析结果显示男性患者、

T分期超过 T1a、肿瘤多灶性生长、被膜受累、N1a、

超声检查示肿瘤边界不清、术前血清降钙素高水平表

达是MTC患者发生 N1b淋巴结转移的危险因素 [11]。

本研究共纳入 56例 MTC 患者，其中 18例患者有

N1b淋巴结转移，转移率为 32.14%。单因素分析显

示两组 T3～ T4、CN1、N1a淋巴结转移、病理淋巴

结转移数、Ki-67、Galectin-3、降钙素及癌胚抗原差异

均有统计学意义（均 ＜ 0.05）。多因素 Logistic回

归分析显示伴有CN1、病理淋巴结转移及Galectin-3

阳性是 N1b 淋巴结转移的独立危险因素（均 ＜

0.05）。尽管 Logistic回归分析显示 N1a淋巴结转移

不是N1b淋巴结转移的独立危险因素，但结合CN1、

病理淋巴结转移数的结果，启示术前发现CN1，或术

中行中央区淋巴结快速冰冻病理提示存在转移的情

况下，应更倾向于行预防性侧颈区淋巴结清扫术。

既往研究证实，血清降钙素和癌胚抗原对MTC具

有诊断价值 [12-14]，MTC患者血清降钙素和癌胚抗原水

平与患者病情进展及预后密切相关，是诊断、评估和治

疗MTC的重要指标[15-16]。近年来，越来越多国内外文

献报道其对MTC患者 N1b淋巴结转移的诊断价值。

MTC可特征性分泌降钙素，其水平可反映肿瘤

负荷量，大小、淋巴结是否转移及转移数等[17]。针对

MTC患者，术前基础降钙素测量已用于预测疾病程

度和计划手术[18]。李树岭等[19]的一项研究发现，术前

血清降钙素水平＞ 319 ng/L是MTC N1b淋巴结转

移的危险因素。Machens的一项研究指出，随着降钙

素水平的上升，MTC患者同侧颈部、对侧颈部和上纵

隔淋巴结区相继受累。当降钙素高于 500 pg/ml时，

发现远处转移[20]。最近一项对 1 026例MTC患者的

术后随访研究[21]表明，当降钙素水平为 500 pg/ml时，

只有 50%的患者达到生化治愈，所有远处转移均见

于基础降钙素水平在该水平或更高的患者。术前降

钙素水平＞ 10 000 pg/ml时，无患者治愈；CEA是一

种常用于检测胃肠道肿瘤的临床较常用的肿瘤标志

图 1 各项临床指标诊断MTC N1b淋巴结转移的 ROC曲线分析
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物，MTC可分泌 CEA，既往研究证明MTC中 CEA

水平与肿瘤负荷存在相关性[22]。研究发现当 CEA＞

30 ng/ml时，同侧淋巴结可能存在转移；当 CEA＞

100 ng/ml提示对侧淋巴结或远处存在转移[23]。一项

荟萃研究发现，CEA 倍增时间比降钙素倍增时间对

MTC的预后具有更高的预测价值[24]。本研究结果显

示降钙素及 CEA 不是 N1b 淋巴结转移的独立危险

因素，考虑可能与本研究实验数据样本量偏小，为单

中心、回顾性研究有关。但 ROC曲线分析发现血清

降钙素和 CEA 对 MTC 患者颈部 N1b 淋巴结转移

具有良好的诊断效能，证实上述两种指标对诊断

MTC患者N1b淋巴结转移存在一定帮助，对临床上

指导MTC患者手术方式具有重要的积极作用。
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