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［摘　要］目的：检测甲状腺乳头状癌患者血清黏蛋白１（ＭＵＣ１）和乙酰肝素酶（Ｈｐａ）水平，探讨两者在甲状
腺乳头状癌及淋巴转移诊断中的价值。方法：选取甲状腺乳头状癌患者６０例、状腺良性结节患者８０例以及健
康体检者６０例为研究对象，检测３组被检者血清中ＭＵＣ１和Ｈｐａ水平，同时对比甲状腺乳头状癌淋巴结转移与
无淋巴结转移患者血清ＭＵＣ１和Ｈｐａ水平；根据所有被检者血清 ＭＵＣ１和 Ｈｐａ检测结果绘制 ＲＯＣ曲线，分析
ＭＵＣ１和Ｈｐａ两项指标对甲状腺乳头状癌的诊断价值。结果：甲状腺乳头状癌组患者血清中ＭＵＣ１和Ｈｐａ水平
明显高于甲状腺良性结节组和健康对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；有淋巴结转移的甲状腺乳头状癌
患者血清中ＭＵＣ１水平显著高于无淋巴结转移患者，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），而血清 Ｈｐａ水平与是否有
淋巴结转移无关（Ｐ＞００５）；绘制ＲＯＣ曲线比较显示，ＭＵＣ１对鉴别甲状腺乳头状癌的价值显著高于Ｈｐａ检测，
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：血清 ＭＵＣ１与 Ｈｐａ水平对甲状腺乳头状癌的诊断均具有一定的临床意
义。
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　　甲状腺癌乳头状癌是甲状腺癌的一种最常见
病理分型，约占甲状腺癌发生率的８０％，其淋巴结
转移率为 ４１％ ～４２６％［１－２］。目前临床上对于

甲状腺乳头状癌诊断的方法主要有超声检查和细

胞学活检，准确性都偏低［３－４］。因此，寻找针对甲

状腺乳头状癌诊断和浸润转移的特异性检测方法，

一直是近年来临床医师关注的问题。血清黏蛋白

１（ｍｕｃｉｎｓ１，ＭＵＣ１）和血清乙酰肝素酶（ｈｅｐａｒａ
ｎａｓｅ，Ｈｐａ）水平是机体两种重要的肿瘤生物学标志
物，在肿瘤疾病的发生发展以及浸润转移中都发挥

着重要作用［５－６］。本研究通过对患者血清中

ＭＵＣ１和Ｈｐａ水平进行检测，探讨ＭＵＣ１和Ｈｐａ水
平在甲状腺乳头状癌诊断中的价值及在淋巴结转

移中的作用，报告如下。

１　资料与方法

１１　一般资料
选取２０１３年１月～２０１５年１月甲状腺乳头状

癌患者６０例，其中男２４例，女３６例；１７～７２岁，平
均（４６５±２１９）岁；淋巴结转移患者２７例，无淋
巴结转移患者３３例。选取同期就诊的经病理学证
实为甲状腺良性结节患者８０例，其中男３３例，女
４７例；１９～７３岁，平均（４７４±１９３）岁；其中甲状
腺囊腺瘤３６例，结节性甲状腺肿４４例。另选取健
康志愿者６０例，其中男２３例，女３７例；１７～７２岁，
平均（４６９±１８７）岁。经病理学检查确诊为甲状
腺乳头状癌和甲状腺良性结节患者；经甲状腺功能

检查，排除甲亢、桥本甲状腺炎及毒性弥漫性甲状

腺肿等自身免疫性甲状腺病患者；排除心脑血管系

统疾病、肝肾功能疾病、胃肠道系统疾病以及其他

系统恶性肿瘤患者，排除甲状腺癌微小癌患者。本

研究方案获得医院伦理道德委员会批准，所有研究

对象均对本研究知情，签署知情同意书。

１２　标本采集及检测
所有患者于手术当天采集外周静脉空腹晨血

４ｍＬ，健康组于体检当天采集外周静脉晨血４ｍＬ，
所有标本于２ｈ内送检；３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ

分离血清，置于 －８０℃超低温冰箱保存备用。血
清ＭＵＣ１水平采用放射免疫法检测，试剂盒购自美
国ＢＩＯＣＨＥＣＫ公司；血清 Ｈｐａ水平采用酶联免疫
吸附（ＥＬＩＳＡ）法检测，Ｈｐａ检测试剂盒由博研生物
科技有限公司提供。所有检测均由专人严格按照

试剂盒使用说明书进行操作。

１３　观察指标
比较各组被检者血清 ＭＵＣ１和 Ｈｐａ水平；记

录甲状腺乳头状癌患者的淋巴结转移情况，比较肿

瘤淋巴结转移患者及无淋巴结转移患者血清

ＭＵＣ１和Ｈｐａ水平；根据３组被检者血清ＭＵＣ１和
Ｈｐａ检测结果绘制 ＲＯＣ曲线，分析血清 ＭＵＣ１和
Ｈｐａ对甲状腺乳头状癌的诊断效能。
１４　统计学方法

运用ＳＰＳＳ１９０软件对采集数据进行统计学
分析，所有计量资料以均值 ±标准差（ｘ±ｓ）表
示，采用方差分析及 ｔ检验对各组数据进行比较；
所有计数资料以率（％）表示，采用 χ２检验；绘制
ＲＯＣ曲线，采用ＭｅｄＣａｌｃｖ９０统计软件比较 ＲＯＣ
曲线下面积，分析两项指标对甲状腺乳头状癌的诊

断价值；以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。

２　结果

２１　ＭＵＣ１和Ｈｐａ水平
甲状腺乳头状癌组患者血清 Ｈｐａ和 ＭＵＣ１水

平均显著高于良性甲状腺结节组和健康对照组，差

异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；良性甲状腺结节组
患者血清 ＭＵＣ１和 Ｈｐａ水平与健康对照组相比差
异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表１。
２２　淋巴结转移与无淋巴结转移患者 ＭＵＣ１和
Ｈｐａ水平

淋巴结转移组患者血清中 ＭＵＣ１水平明显高
于无转移组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）；淋巴结转移组患者血清中 Ｈｐａ水平与无淋
巴结转移组差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表
２。
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表１　各组被检者血清中ＭＵＣ１和
Ｈｐａ水平比较（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．１　 ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＭＵＣ１ａｎｄ
Ｈｐａｌｅｖｅｌｂｅｔｗｅｅｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

组别　　　　　　 ｎＭＵＣ１（Ｕ／ｍＬ） Ｈｐａ（Ｕ／ｍＬ）
甲状腺乳头状癌组 ６０ ３８２８±１７６９ ７６８９±２９２２
甲状腺良性结节组 ８０ １６７９±７９６ ５２４５±１０５１
健康对照组　　　 ６０ １５４２±６７７ ５０７１±１１２４
Ｆ　　　　　　　 ２９３６８ ５８９５７
Ｐ　　　　　　　 ００００ ００００

表２　淋巴结转移与无淋巴结转移患者血清
ＭＵＣ１和Ｈｐａ水平比较（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＭＵＣ１ａｎｄＨｐａｌｅｖｅｌ
ｂｅｔｗｅｅｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓａｎｄ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｕｔｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ

组别 ｎ ＭＵＣ１（Ｕ／ｍＬ） Ｈｐａ（Ｕ／ｍＬ）
淋巴结转移组 ２７ ５０２７±１１５８ ７７７８±７９１
无淋巴结转移组 ３３ ２８５９±１０６５ ７５５２±８７６
Ｐ ００００ ０５１７

２３　ＭＵＣ１和 Ｈｐａ诊断甲状腺乳头状癌的 ＲＯＣ
曲线

ＭＵＣ１的 ＲＯＣ曲线下面积为 ０８８５（９５％ＣＩ
为０７８９～０９４８），血清 Ｈｐａ的 ＲＯＣ曲线下面积
为０７４１（９５％ＣＩ为０６２４～０８３７），两种检测方
法 ＲＯＣ曲线下面积差异有统计学意义（Ｚ＝
２０８１，Ｐ＜００５）。见图１。

３　讨论

甲状腺癌是近年来恶性肿瘤发病率上升最快

的肿瘤之一，其发病原因尚不明确，可能与饮食、放

射性接触、遗传以及其他慢性甲状腺类疾病有

关［７］。甲状腺癌患者１０年存活率超过８５％，但如
果发生转移，生存率则会明显下降［８］。甲状腺癌

的发病较隐匿，有研究认为，甲状腺癌确诊时已发

生了不同程度的转移，且有２１％ ～３５％的甲状腺
癌患者死于癌细胞的转移和扩散［９－１０］。因此，对

于甲状腺癌及早确诊是实现早期干预、提高疗效的

关键，而目前还没有可靠的生物学指标可用于评估

甲状腺癌发生和转移［１１］。ＭＵＣ１属黏蛋白家族成
员，是一种高糖基化、高分子量蛋白，主要存在于人

体上皮组织中，是保护上皮组织免受外部侵袭的屏

障，同时具有介导细胞间信号转导、参与机体免疫

调节以及调节细胞间相互作用等功能［１２－１３］。近年

图１　ＭＵＣ１和Ｈｐａ诊断甲状腺
乳头状癌的ＲＯＣ曲线

Ｆｉｇ．１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆＭＵＣ１ａｎｄＨｐａｉｎｔｈｅ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｐｉｌｌａｒｙｔｈｙｒｏｉｄｎｅｏｐｌａｓｍｓ

来研究发现，ＭＵＣ１与肿瘤细胞的黏附、免疫识别、
以及肿瘤的转移和预后密切相关［１４］。王晓磊

等［１５］研究发现，大肠癌患者血清中 ＭＵＣ１表达水
平明显升高，且血清 ＭＵＣ１水平与大肠癌的侵袭、
淋巴结转移、分化程度都有明显的相关性。本研究

采用放射免疫法对３组研究对象血清中 ＭＵＣ１水
平进行检测，本研究结果显示，甲状腺乳头状癌组

ＭＵＣ１水平显著高于其他两组，而甲状腺良性结节
组与健康对照组血清中 ＭＵＣ１水平差异无统计学
意义，提示检测患者血清中ＭＵＣ１含量对甲状腺乳
头状癌的诊断具有较好的临床意义。在探讨血清

ＭＵＣ１与甲状腺乳头状癌患者是否存在淋巴结转
移的研究中发现，伴有淋巴结转移的患者血清中

ＭＵＣ１水平显著高于无淋巴结转移者，提示 ＭＵＣ１
水平可为预测甲状腺乳头状癌患者是否存在淋巴

结转移提供一定的理论依据。

Ｈｐａ是哺乳动物体内存在的唯一能够特异性
识别并剪切乙酰肝素侧链的糖苷酶，广泛存在于细

胞膜和胞外基质中，通过调节乙酰肝素的生成和降

解平衡以维持正常细胞和组织的增生、分化、粘附

和迁移［１６－１７］。Ｈｐａ在肿瘤的生长分化、转移和侵
袭过程中都起重要作用，一方面 Ｈｐａ的过表达会
破坏细胞外基质和基底膜的稳定，降低细胞间质的

屏障功能，加速肿瘤细胞的侵袭和发展；另一方面，

肿瘤的发展也会进一步破坏乙酰肝素在体内的平

衡，从而形成了恶性循环［１８］。本研究显示，甲状腺
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乳头状癌组患者血清中 Ｈｐａ水平明显高于其他两
组，而甲状腺良性结节患者血清中 Ｈｐａ水平与健
康对照组差异无统计学意义；另外，本研究还发现

血清Ｈｐａ水平与甲状腺乳头状癌患者是否存在淋
巴结转移无关，提示血清 Ｈｐａ含量检测可辅助诊
断甲状腺乳头状癌，但不能预测是否存在淋巴结转

移。本研究应用 ＲＯＣ曲线评估了血清 ＭＵＣ１与
Ｈｐａ作为甲状腺乳头状癌诊断的可行性，结果显
示，ＭＵＣ１与Ｈｐａ均对甲状腺乳头状癌的诊断具有
较高的参考价值，而血清 ＭＵＣ１的诊断效能优于
Ｈｐａ检测，具有更高敏感度和特异度。

综上，血清 ＭＵＣ１与 Ｈｐａ水平检测是一种可
靠、准确的辅助检测手段，与甲状腺乳头状癌有一

定的相关性，可用于甲状腺乳头状癌的诊断有及初

步判断是否存在淋巴结转移，值得临床推广应用。
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