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【摘要】 　 目的　 分析分化型甲状腺癌（ＤＴＣ）术后刺激性甲状腺球蛋白（ｓＴｇ）＜１ μｇ ／ Ｌ 时，甲状腺

球蛋白抗体（ＴｇＡｂ）与摄碘转移灶的关系。 方法　 回顾性分析 ２０１３ 年 ３ 月至 ２０１７ 年 ５ 月于河南省肿

瘤医院治疗的 ３１４ 例［男 ６８ 例、女 ２４６ 例，年龄（４４．５±１２．５）岁］ＤＴＣ 术后 ｓＴｇ＜１ μｇ ／ Ｌ 的患者，患者于口

服１３１Ｉ 后 ５ ｄ 行１３１Ｉ 全身平面显像（ １３１Ｉ⁃ＷＢＳ）及 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像。 比较 ＴｇＡｂ 阴性组（ＴｇＡｂ＜４ ｋＵ ／ Ｌ）与
阳性组存在摄碘转移灶的情况。 以 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析明确 ＴｇＡｂ 阳性各亚组（Ｑ１ 亚组：４ ｋＵ ／ Ｌ≤ＴｇＡｂ≤
９．２７ ｋＵ ／ Ｌ；Ｑ２ 亚组：９．２７ ｋＵ ／ Ｌ＜ＴｇＡｂ≤２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ；Ｑ３ 亚组：２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ＜ＴｇＡｂ≤１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ；Ｑ４ 亚

组：ＴｇＡｂ＞１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ）出现摄碘转移灶的比值比（ＯＲ）。 采用 χ２ 检验分析数据。 结果 　 显像示

１６􀆰 ９％（５３ ／ ３１４）的 ＤＴＣ 患者存在摄碘转移灶，９２．５％（４９ ／ ５３）的患者转移部位为颈部与纵隔淋巴结。
当 ＴｇＡｂ＞２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ 时，摄碘转移灶出现的概率较 ＴｇＡｂ 阴性组高［２６．０％（１９ ／ ７３）与 １３．７％（２３ ／
１６８）； χ２ ＝ ５．３８２，Ｐ＝ ０．０２］。 以 ＴｇＡｂ 阴性组为参考，２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ＜ＴｇＡｂ≤１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ 时或存在中～高

度复发风险时，ＴｇＡｂ 阳性患者存在摄碘转移灶的 ＯＲ 值明显增高［ＯＲ（９５％ ＣＩ）：３．６８７（１．３９７～ ９．７３３），
Ｐ＝ ０．００８；ＯＲ（９５％ ＣＩ）：２．４８９（１．１６９～５．３０１），Ｐ＝ ０．０１８］。 结论　 ＴｇＡｂ 阳性的 ＤＴＣ 患者术后如果伴

有较高的 ＴｇＡｂ 浓度或存在中～高度复发风险时，即使 ｓＴｇ＜１ μｇ ／ Ｌ，也应警惕存在转移的可能。
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　 　 对转移性分化型甲状腺癌（ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｉｄ
ｃａｎｃｅｒ， ＤＴＣ）患者提高首次放射性碘（ｒａｄｉｏａｃｔｉｖｅ ｉｏ⁃
ｄｉｎｅ， ＲＡＩ）治疗的剂量，可能使散在的隐匿性摄碘

转移灶最大程度地吸收碘，清除残留甲状腺（简称

清甲）的同时进一步清除转移灶（简称清灶），从而

使患者获益［１］。 高达 ２５％的 ＤＴＣ 患者呈甲状腺球

蛋白抗体（ ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ＴｇＡｂ）阳性［２］，但
ＴｇＡｂ 阳性而甲状腺球蛋白（ ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ， Ｔｇ）阴性

的 ＤＴＣ 患者是否存在疾病的持续或转移，目前尚无

定论［３⁃４］。 因此，本研究试图探讨 ＤＴＣ 患者刺激性

Ｔｇ（ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ Ｔｇ， ｓＴｇ） ＜１ μｇ ／ Ｌ 时，ＴｇＡｂ 水平与摄

碘转移灶存在的关系，以及可能影响到二者之间关

系的其他因素。

资料与方法

１．研究对象。 回顾性分析 ２０１３ 年 ３ 月至 ２０１７ 年

５ 月于河南省肿瘤医院核医学科治疗的 ＤＴＣ 患者

的临床资料。 纳入标准：（１）甲状腺全切术后，病理

证实为 ＤＴＣ；（２） ＲＡＩ 治疗前低碘饮食并停服甲状

腺激素 １ 个月，促甲状腺激素 （ ｔｈｙｒｏｉｄ⁃ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ
ｈｏｒｍｏｎｅ， ＴＳＨ）＞３０ ｍＵ ／ Ｌ，ｓＴｇ＜１ μｇ ／ Ｌ；（３）患者无

远处转移相关证据。 排除标准：（１）合并其他恶性

肿瘤；（２）曾在其他医疗机构行 ＲＡＩ 治疗。 本研究

经本院伦理委员会审批（批号：２０２０００４），患者签署

知情同意书。
根据 ＴｇＡｂ 水平，将研究对象分为 ＴｇＡｂ（＋）组和

ＴｇＡｂ（－）组（ＴｇＡｂ＜４ ｋＵ ／ Ｌ）。 ＴｇＡｂ（＋）组分为 ４ 个

亚组：Ｑ１ 亚组为 ４ ｋＵ ／ Ｌ≤ＴｇＡｂ≤９．２７ ｋＵ ／ Ｌ；Ｑ２ 亚

组为 ９． ２７ ｋＵ ／ Ｌ ＜ ＴｇＡｂ≤２６． ７５ ｋＵ ／ Ｌ；Ｑ３ 亚组为

２６􀆰 ７５ ｋＵ ／ Ｌ＜ＴｇＡｂ≤１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ；Ｑ４ 亚组为 ＴｇＡｂ＞
１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ。 另外，根据 ２０１５ 年美国甲状腺学会

（Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｔｈｙｒｏｉｄ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ， ＡＴＡ）指南标准［５］，
将 ＴｇＡｂ（＋）组和 ＴｇＡｂ（－）组再分为低风险亚组和

中～高风险亚组。
２．指标测定。 ＲＡＩ 治疗前 １ ｄ 采用化学发光法

（美国 Ｂｅｃｋｍａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司 ＵｎｉＣｅｌ Ｄｘｉ ８００ Ａｃｃｅｓｓ
免疫分析系统）检测 ｓＴｇ、ＴｇＡｂ、ＴＳＨ、甲状腺过氧化

物酶抗体 （ ｔｈｙｒｏｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ＴＰＯＡｂ） 水

平。 ＴｇＡｂ 的正常范围为＜４ ｋＵ ／ Ｌ，ＴＰＯＡｂ 的正常范

围为 ０～９ ｋＵ ／ Ｌ。
３．摄碘转移灶的判定。 患者于口服１３１ Ｉ（购自成

都欣科医药有限公司）５ ｄ 后行１３１Ｉ 全身平面显像（１３１Ｉ

ｗｈｏｌｅ⁃ｂｏｄｙ ｐｌａｎａｒ ｉｍａｇｉｎｇ， １３１Ｉ⁃ＷＢＳ） 及 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ
（美国 ＧＥ Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ ＮＭ６７０ 型）显像（简称碘显像），
结果由 ２ ～ ３ 位核医学科医师联合评判，并辅以超

声、病理检查手段评估转移灶的存在。
４．统计学处理。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２２．０ 软件分析，

符合正态分布的定量资料以 􀭰ｘ±ｓ 表示，不符合正态

分布的定量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间比较采用

Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验；定性资料的组间比较用 χ２ 检

验或 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验进行；以多变量 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析计算 ＴｇＡｂ（＋）不同亚组存在摄碘转移灶的

比值比（ｏｄｄｓ ｒａｔｉｏ， ＯＲ）值。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计

学意义。

结　 　 果

１．临床病理特征。 本研究共纳入 ＤＴＣ 患者 ３１４ 例，
其中 ７８．３％（２４６ ／ ３１４）为女性，年龄（４４．５±１２．５）岁。
患者肿瘤最大径为 １．５（１．０，２．５） ｃｍ，９８．７％（３１０ ／
３１４）为乳头状癌；３１４ 例中合并甲状腺炎者 ５７ 例

（１８􀆰 ２％），伴多灶者 １４９ 例（４７．５％）、甲状腺被膜浸

润者 ２０３ 例（６４．６％）；Ｔ１＋Ｔ２ 期者 １１４ 例（３６．３％），
Ｎ０ 期 ５２ 例（１６．６％）；中～高风险者 ２５９ 例（８２．５％）
和低风险者 ５５ 例（１７．５％）；病理显示淋巴结转移

（ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ， ＬＮＭ）的个数：≤５ 个者 １８３ 例

（５８．３％），＞５ 个 ＬＮＭ 者 １３１ 例（４１．７％）。
２．甲状腺功能及碘显像结果。 ３１４ 例中 ＴｇＡｂ

（＋） 组共 １４６ 例 （ ４６． ５％）， ＴｇＡｂ （ －） 组 １６８ 例

（５３􀆰 ５％）；２ 组 ＴＳＨ 水平及１３１ Ｉ 剂量分布差异无统

计学意义（Ｕ 值：－０．３１８、－０．３２４，均 Ｐ＞０．０５；表 １）。
３１４ 例中 ＴＳＨ 水平为 ３０～５９ ｍＵ ／ Ｌ 者 ２０ 例（６􀆰 ４％），
６０～８９ ｍＵ／ Ｌ 者 ５０ 例（１５．９％），９０～１００ ｍＵ／ Ｌ 者 １３ 例

（４．１％），＞１００ ｍＵ／ Ｌ 者 ２３１ 例（７３．６％）；ｓＴｇ 水平为 ０．１７
（０．０５，０．４４） μｇ ／ Ｌ，ＴｇＡｂ 为 ３．２０（０．３０，２０．４３） ｋＵ／ Ｌ，
ＴＰＯＡｂ 为 ２．５５（０．９０，１９．３５） ｋＵ ／ Ｌ， ＴＰＯＡｂ 阳性共

９８ 例（３１．２％）；１３１ Ｉ 治疗剂量为 ５．５ ＧＢｑ 者 ２１ 例

（６􀆰 ７％），３．７ ＧＢｑ 者 ２９２ 例（９３．０％），１．８ ＧＢｑ 者 １ 例

（０．３％）； ＴｇＡｂ（＋）组和 ＴｇＡｂ（－）组各指标差异见

表 １。
３１４ 例患者中，５３ 例（１６．９％）碘显像发现摄碘

转移灶：部位主要为颈部和纵隔淋巴结 （ ４９ ／ ５３，
９２􀆰 ５％；图 １）。 ＴｇＡｂ（＋）组和 ＴｇＡｂ（－）组存在摄碘

转移的概率和转移部位差异无统计学意义（表 １）。
３ ．ＴｇＡｂ（ ＋）亚组分析。与ＴｇＡｂ（ －）组比较，当
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表 １　 ２ 组分化型甲状腺癌术后患者血液学指标及碘显像结果比较

组别 例数
不同 ＴＳＨ（ｍＵ ／ Ｌ）范围的例数（％）

３０～５９ ６０～８９ ９０～１００ ＞１００

ＴＰＯＡｂ
［ｋＵ ／ Ｌ； Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

ＴＰＯＡｂ
阳性例数（％）

ＴｇＡｂ（＋） １４６ １４（９．６） １８（１２．３） ７（４．８） １０７（７３．３） ８．２５（１．９５，４０．２８） ７１（４８．６）
ＴｇＡｂ（－） １６８ ６（３．６） ３２（１９．０） ６（３．６） １２４（７３．８） １．４５（０．６０，４．２８） ２７（１６．１）

检验值 －０．３１８ａ －７．０８６ａ ３８．５７ｂ

Ｐ 值 ０．７５１ ＜０．００１ ＜０．００１

组别 例数
ｓＴｇ

［μｇ ／ Ｌ；Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
不同１３１ Ｉ 剂量（ＧＢｑ）的例数（％）

５．５ ３．７ １．８

碘显像不同转移的例数（％）

颈部转移 纵隔转移 远处转移

ＴｇＡｂ（＋） １４６ ０．０７（０．０２， ０．１７） １１（７．５） １３４（９１．８） １（０．７） １９（１３．０） ９（６．２） ２（１．４）
ＴｇＡｂ（－） １６８ ０．３３（０．１４， ０．６８） １０（６．０） １５８（９４．０） ０ １２（７．１） ９（５．４） ２（１．２）

检验值 －８．９６１ａ －０．３２４ａ ２．６１８ｂ

Ｐ 值 ＜０．００１ ０．７４６ ０．１０６

　 　 注：ｓＴｇ 为刺激性甲状腺球蛋白，ＴｇＡｂ 为甲状腺球蛋白抗体，ＴＰＯＡｂ 为甲状腺过氧化物酶抗体，ＴＳＨ 为促甲状腺激素；ＴｇＡｂ＜４ ｋＵ ／ Ｌ 为

ＴｇＡｂ （－）组；ａＵ 值，ｂ χ２ 值

图 １　 分化型甲状腺癌患者术后１３１ Ｉ 全身显像及 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像图。 Ａ．患者女，５８ 岁，刺激性甲状腺球蛋白（ｓＴｇ）０．１７ μｇ ／ Ｌ，甲状腺球蛋白

抗体（ＴｇＡｂ）２０．２ ｋＵ ／ Ｌ，考虑为上纵隔淋巴结转移；Ｂ．患者男，４６ 岁，ｓＴｇ ０．３２ μｇ ／ Ｌ，ＴｇＡｂ ０．１ ｋＵ ／ Ｌ，考虑为右颈淋巴结转移

ＴｇＡｂ＞２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ 时，摄碘转移灶的发生率明显上升

［１３．７％（２３ ／ １６８）与 ２６． ０％（１９ ／ ７３）；χ２ ＝ ５． ３８２，Ｐ ＝
０􀆰 ０２］，其中 Ｑ３ 亚组存在摄碘转移灶的比例更高

［２９．７％（１１ ／ ３７）与 １３．７％（２３ ／ １６８）；χ２ ＝ ５．６３８，Ｐ ＝
０．０１８］。 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析示，Ｑ３ 亚组转移率的 ＯＲ
升高（表 ２）。 中～高复发风险增加了 ＴｇＡｂ（＋）组发

现转移灶的概率（ＯＲ＝ ２．４８９，９５％ ＣＩ：１．１６９～５．３０１；
Ｐ＝ ０．０１８）。 ＴｇＡｂ（－）组中，低复发风险亚组与中 ～
高复发风险亚组出现摄碘转移的概率差异无统计学

意义［２３．１％（６ ／ ２６）与 １２．０％（１７ ／ １４２）； χ２ ＝ ２．２９４，
Ｐ＝ ０．１３０］。

讨　 　 论

在低复发风险 ＤＴＣ ＴｇＡｂ（＋）患者的摄碘转移

灶发生概率方面，本研究与 Ｎａｂｈａｎ 等［４］ 的研究结

果一致，即 ＴｇＡｂ（＋）组与 ＴｇＡｂ（－）组存在摄碘转移

灶的概率差异无统计学意义。 Ｔｉａｎ 等［６］通过长期随

访发现，术后 ＴｇＡｂ（－）且 ｓＴｇ＜１ μｇ ／ Ｌ 的 ＤＴＣ 即使

伴有高复发风险仍预后良好。 然而，本研究表明

ＴｇＡｂ（＋）患者的中～高复发风险 ＤＴＣ 术后患者转移

率明显高于 ＴｇＡｂ（－）患者。
肿瘤相关抗体可显著加速癌细胞向下游淋巴结

的趋化［７］。 因此，ＴｇＡｂ 的存在可促进 ＬＮＭ 的发生。
本研究结果示，当 ＴｇＡｂ 水平高达 ２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ 以上

时，出现摄碘转移的概率明显增加。 也许升高的

ＴｇＡｂ 正是机体免疫系统对 ＤＴＣ 转移灶产生的肿瘤

抗原 Ｔｇ 的免疫反应。 但是，当 ＴｇＡｂ 浓度达到 Ｑ４
亚组水平（＞１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ）时，摄碘转移的发生率反
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表 ２　 不同亚组分化型甲状腺癌术后患者存在摄碘转移灶的 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果

组别 例数（％） 摄碘转移患者例数（％） ＯＲ（９５％ ＣＩ） Ｐ 值

ＴｇＡｂ （－） （参照） １６８（１００） ２３（１３．７） － －
ＴｇＡｂ （＋） １４６（１００） ３０（２０．５） １．９２７（０．９４０～３．９５０） ０．０７３
　 Ｑ１ 亚组 ３６（２４．７） ６（１６．７） １．３７６（０．４９６～３．８１８） ０．５４０
　 Ｑ２ 亚组 ３７（２５．３） ５（１３．５） １．２１２（０．３８０～３．８５９） ０．７４５
　 Ｑ３ 亚组 ３７（２５．３） １１（２９．７） ３．６８７（１．３９７～９．７３３） ０．００８
　 Ｑ４ 亚组 ３６（２４．７） ８（２２．２） ２．３１５（０．８１０～６．６１６） ０．１１７
　 ＴＰＯＡｂ （－） ７５（５１．４） １６（２１．３） １．９３０（０．８７０～４．２８４） ０．１０６
　 ＴＰＯＡｂ （＋） ７１（４８．６） １４（１９．７） １．９０６（０．７９６～４．５６０） ０．１４７
　 低复发风险 ２９（１９．９） ３（１０．３） ０．５８３（０．１３６～２．４９６） ０．４６７
　 中～高复发风险 １１７（８０．１） ２７（２３．１） ２．４８９（１．１６９～５．３０１） ０．０１８
　 ＬＮＭ≤５ 个 ６９（４７．３） １３（１８．８） １．８６８（０．８０７～４．３２４） ０．１４５
　 ＬＮＭ ＞５ 个 ７７（５２．７） １７（２２．１） １．８１６（０．７７１～４．２８０） ０．１７２

　 　 注：校正混杂因素后，确定甲状腺球蛋白抗体（ＴｇＡｂ；＋）组各亚组存在摄碘转移灶的比值比（ＯＲ）。 ＬＮＭ 为淋巴结转移；Ｑ１ 亚组为 ４ ｋＵ ／ Ｌ≤
ＴｇＡｂ≤９．２７ ｋＵ ／ Ｌ，Ｑ２ 亚组为 ９．２７ ｋＵ ／ Ｌ＜ＴｇＡｂ≤２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ，Ｑ３ 亚组为 ２６．７５ ｋＵ ／ Ｌ＜ＴｇＡｂ≤１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ，Ｑ４ 亚组为 ＴｇＡｂ＞１０１．４３ ｋＵ ／ Ｌ；甲状腺

过氧化物酶抗体（ＴＰＯＡｂ）＞９ ｋＵ ／ Ｌ 为 ＴＰＯＡｂ （＋）；－ 为无数据

而较 Ｑ３ 亚组有所下降。 这可能是由于 Ｑ４ 亚组较

高浓度的 ＴＰＯＡｂ 产生的肿瘤抑制作用抵消了 ＴｇＡｂ
的肿瘤促进作用［８］。 但相关机制尚需进一步的研

究阐明。
在研究术后 ＴｇＡｂ 浓度与 ＤＴＣ 转移发生的关系

时，很少有研究考虑到 Ｔｇ 水平，本研究只纳入了

ｓＴｇ＜１ μｇ ／ Ｌ 的患者，但这也可能会造成一定的选择

偏倚。 此外，本研究仅为横断面研究，未对患者进行

长期随访。 因此，还需开展前瞻性随访研究，对终点

指标及临床结局加以评判。
总之，本研究证实了 ＴｇＡｂ 阳性与初始 ＲＡＩ 治

疗前 ｓＴｇ＜１ μｇ ／ Ｌ 的 ＤＴＣ 患者存在摄碘 ＬＮＭ 的潜

在相关性。 对于伴有较高 ＴｇＡｂ 浓度或中 ～高复发

风险的 ＤＴＣ 患者，即使 ｓＴｇ ＜ １ μｇ ／ Ｌ，也应该警惕

ＬＮＭ 存在的可能。
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