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摘要 目的：探讨甲状腺髓样癌（MTC）超声弹性成像定量参数与病灶组织中降钙素原（PCT）的相关性。方法：回顾性选取 2017年

2月 -2021年 8月于我院行甲状腺癌手术且术后病理诊断为MTC的患者 32例作为研究组，随机选择同期于我院行甲状腺良性

肿瘤手术的患者 40例作为对照组，所有患者均进行超声弹性成像检查。收集所有患者术后MTC和甲状腺良性肿瘤组织，采用免

疫组化法检测MTC和甲状腺良性肿瘤组织中 PCT的阳性表达率。采用受试者工作特征（ROC）曲线分析应变率比值对MTC和

甲状腺良性肿瘤的鉴别诊断价值。采用 Pearson相关分析应变率比值与病灶组织中 PCT阳性表达率的相关性。结果：研究组应变

率比值明显高于对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。MTC组织中 PCT阳性表达率为 71.88%（23/32）高于甲状腺良性肿瘤组织

中的 35.00%（14/40），差异有统计学意义（P<0.05）。经 ROC曲线分析发现应变率比值鉴别诊断MTC和甲状腺良性肿瘤的最佳截

断值为 3.30，曲线下面积为 0.761。Pearson相关分析显示应变率比值与MTC组织中 PCT阳性表达率呈正相关（P<0.05）。结论：
MTC超声弹性成像应变率比值与病灶组织中 PCT阳性表达率呈正相关，且应变率比值对MTC具有一定的诊断价值。
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Correlation between Quantitative Parameters of Ultrasound Elastography in
Medullary Thyroid Carcinoma and Procalcitonin in Lesion Tissue*

To investigate the correlation between the quantitative parameters of ultrasound elastography and procalci-

tonin (PCT) in medullary thyroid carcinoma (MTC). 32 patients who underwent thyroid cancer surgery in our hospital from

February 2017 to August 2021 and were pathologically diagnosed as MTC were retrospectively selected as the study group, and 40

patients who underwent thyroid benign tumor surgery in our hospital during the same period were randomly selected as the control group.

All patients underwent ultrasound elastography. All postoperative MTC and thyroid benign tumor tissues were collected, and the positive

expression rate of PCT in MTC and thyroid benign tumor tissues was detected by immunohistochemical method. Receiver operating

characteristic (ROC) curve was used to analyze the value of strain rate ratio in the differential diagnosis of MTC and thyroid benign

tumor. Pearson correlation was used to analyze the correlation between strain rate ratio and PCT positive expression rate in focal tissues.

The strain rate ratio of the study group was significantly higher than that of the control group, and the difference was statistically

significant (P<0.05). The positive expression rate of PCT was 71.88% (23/32) in MTC tissues, which was higher than 35.00% (14/40) in

benign thyroid tumor tissues, and the difference was statistically significant (P<0.05). ROC curve analysis showed that the best cut-off

value of strain rate ratio for differential diagnosis of MTC and benign thyroid tumor was 3.30, and the area under the curve was 0.761.

Pearson correlation analysis showed that the strain rate ratio was positively correlated with the positive expression rate of PCT in MTC

tissues (P<0.05). The strain rate ratio of MTC ultrasound elastography was positively correlated with the positive expression

rate of PCT in the lesion tissue, and the strain rate ratio had certain diagnostic value for MTC.
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前言

甲状腺髓样癌（Medullary thyroid carcinoma，MTC）是甲状

腺来源的恶性肿瘤，起源于甲状腺滤泡旁 C细胞，可分泌降钙

素，临床发病率较低，但其进展较快、预后较差，70%以上的

MTC患者在就诊时已可触及颈部淋巴结转移，其中约 10%的

患者已发现远处转移[1-3]，因此对于此类患者早期发现、及时治

疗至关重要。目前，超声是诊断MTC的首选检查方法[4,5]。常规

超声可发现甲状腺结节并判断结节性质，但其术前预测敏感

度、特异度和准确度较低。临床上，在常规超声发现可疑MTC

时，超声引导下穿刺活检是术前定性诊断MTC的首选方法，但

实践证明，MTC穿刺活检的敏感度仅为 50%，且有较高的假阴

性率[6]；此外部分MTC患者表现为良性结节特点，缺乏恶性征

象。而超声弹性成像不仅可评估甲状腺结节硬度，同时增加对

甲状腺结节诊断的敏感度和特异度，通过特定计算方法将速率

转变为弹性模量数值，定量评价甲状腺结节硬度，以此准确鉴

别诊断恶性甲状腺结节，制定合理的诊疗方案 [7,8]。降钙素原

（Procalcitonin，PCT）是降钙素的前体物，临床中血清 PCT检测

主要用于细菌或真菌感染和脓毒症诊断，血清 PCT 检测是

MTC患者诊断和随访的可靠生物标志物[9-11]。但血清中 PCT可

受细菌感染、内外毒素和部分细胞因子等因素影响致使检查结

果出现假阳性或假阴性，准确度不高，而肿瘤组织中 PCT表达

情况与超声弹性成像定量参数相关性的研究尚未可见。因此，

本研究通过探讨 MTC超声弹性成像定量参数与病灶组织中

PCT的相关性，以期为MTC的临床诊治提供一定的参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性选取 2017年 2月 -2021年 8月于我院行甲状腺癌

手术且术后病理诊断为MTC的患者 32例作为研究组，纳入标

准：（1）术后病理检查符合MTC诊断标准[12]且均行超声弹性成

像检查的患者；（2）首诊患者，既往无甲状腺手术或其他颈部手

术史患者；（3）均在本院完成手术治疗、临床资料完整者；（4）患

者依从性佳。排除标准：（1）甲状腺病变较大或位置特殊无法获

得良好超声弹性成像图像者；（2）合并其他恶性肿瘤、甲状腺功

能亢进、桥本甲状腺炎、甲状腺弥漫性病变的患者；（3）伴有严

重心、肝、肾功能障碍患者。其中男性 18例，女性 14例，年龄

29-67岁，平均（47.23± 5.36）岁，其中有淋巴结转移 17例，无淋

巴结转移 15例。随机选择同期于我院进行甲状腺良性肿瘤手

术的患者 40例作为对照组，男性 23例，女性 17例，年龄 32-68

岁，平均（48.09± 5.36）岁，术前所有患者均进行超声弹性成像

检查。两组年龄、性别比较差异无统计学意义（P>0.05），具有可

比性。

1.2 超声弹性成像检查

采用 GE Voluson E8彩色多普勒超声诊断仪（美国 GE公

司），探头型号为 C5-1，探头频率为 5-12 MHz，配有实时弹性成

像技术，频率为 8-15 Hz。患者检查时取仰卧位，头颈部后仰后

充分暴露颈部，首先进行常规甲状腺超声检查，检查前探头涂

抹耦合剂，观察并记录甲状腺中结节的位置、大小、数量、体积、

边界、形态等情况，并观察结节内部和周边血流分布情况。随后

切换至弹性超声成像模式，嘱患者平稳呼吸避免吞咽动作，轻

压探头，观察弹性成像动态图并获取稳定的图像存储。利用双

幅实时显示功能回放图像并将存储的稳定弹性图分别勾画病

灶区及周围正常甲状腺组织感兴趣区域，计算应变率。每个研

究对象重复测量 5次后取平均值作为应变率比值最终结果进

行统计。

1.3 PCT检测方法及结果判读

采用试剂包括鼠抗人 PCT单克隆抗体（1:300）、CTn抗体、

磷酸盐缓冲液、柠檬酸修复液、SP免疫组化试剂盒、DAB显色

试剂盒，均购于广州市格瑞林生物科技有限公司。所有患者术

后MTC和甲状腺良性肿瘤组织经 4%中性甲醛固定，脱水后

石蜡包埋并切片，经常规苏木精 -伊红染色切片验证并确定诊

断后行免疫组化染色。操作严格按照试剂盒说明进行。PCT阳

性产物定位于细胞浆或细胞核，呈黄色、棕黄色和棕褐色。细胞

阳性着色程度计分：0分无着色，1分为黄色，2分为棕黄色，3

分为棕褐色；阳性细胞数量计分：阳性细胞数＜5%为 0分，5%

臆阳性细胞数＜25%为 1 分，25%臆阳性细胞数＜50%为 2

分，阳性细胞数逸50%为 3分[13]。采用 Axio Lab.A1光学显微镜

（北京普瑞赛司仪器有限公司），随机选取 5个视野观察，将着

色程度得分和细胞数量得分相乘，最后得 0分为阴性，逸1分

为阳性[13]。

1.4 统计学方法

采用 SPSS22.0软件分析数据。计量资料采用均数± 标准

差（x± s）表示，给予 t检验。计数资料以频数和百分率表示，给

予 x2检验。绘制受试者工作特征（Receiver operating character-
istic，ROC）曲线分析应变率比值对MTC和甲状腺良性肿瘤的

鉴别诊断价值。采用 Pearson相关分析超声弹性成像定量参数

与病灶组织中 PCT阳性表达率的相关性。P＜0.05为差异有统

计学意义。

2 结果

2.1 两组患者超声弹性成像应变率比值比较

研究组应变率比值明显高于对照组，差异有统计学意义

（P＜0.05），见表 1。

表 1 两组超声弹性成像应变率比值比较（x± s）
Table 1 Comparison of strain rate ratio of ultrasound elastography between the two groups（x± s）

Groups n Strain rate ratio

Study group 32 5.10± 0.67

Control group 40 2.24± 0.41

t 21.182

P 0.000
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2.2 PCT在MTC及甲状腺良性肿瘤组织中的表达

PCT阳性表达率在 MTC和甲状腺良性肿瘤组织分别为

71.88%（23/32）、35.00%（14/40），在 MTC和甲状腺良性肿瘤组

织中 PCT阳性表达率差异有统计学意义（P＜0.05），见表 2、图1。

表 2 PCT在MTC及甲状腺良性肿瘤组织中的表达情况 [例（%）]

Table 2 Expression of PCT in MTC and thyroid benign tumor tissue [n（%）]

Groups
PCT

Positive Negative

Benign thyroid tumor tissue（n=40） 14（35.00） 26（65.00）

MTC tissue（n=32） 23（71.88） 9（28.12）

x2 9.677

P 0.002

图 1 不同甲状腺组织 PCT免疫组化染色（× 200）

Fig.1 PCT immunohistochemical staining of different thyroid tissues (× 200)

Notes: A: Positive expression of PCT in MTC tissue; B: Positive expression of PCT in benign thyroid tumor tissue.

2.3 弹性应变率比值对MTC和甲状腺良性肿瘤的鉴别诊断价

值

以MTC组为阳性样本（n=32），以甲状腺良性肿瘤组为阴

性样本（n=40），建立 ROC诊断分析模型。弹性应变率比值参考

临床实践划分成若干个组段，再以软件拟合之 ROC曲线读取

约登指数最大值点，对应计算理论阈值和各项参数。并按实测

样本计算敏感度、特异度、准确度。结果显示其鉴别诊断价值的

ROC-曲线下面积为（0.95CI）为 0.761（0.584～0.938），最佳截

断值为 3.30。提示弹性应变率比值用于鉴别诊断甲状腺良恶性

结节，当其＞3.30时，恶性结节可能性增大。分析结果见表 3，

ROC曲线见图 2。

表 3 弹性应变率比值对MTC和甲状腺良性肿瘤的鉴别诊断价值

Table 3 Differential diagnosis value of elastic strain rate ratio for MTC and thyroid benign tumor

Indicator AUC（0.95CI）
Optimum

truncation value
Sensitivity（n/N） Specificity（n/N） Youden index Accuracy（n/N）

Elastic strain rate

ratio

0.761（0.584～

0.938）
3.30 0.781（25/32） 0.750（30/40） 0.531 0.764（55/72）

2.4 应变率比值与病灶组织中 PCT的相关性

Pearson相关分析结果显示，应变率比值与 MTC组织中

PCT阳性表达率呈正相关性（r=4.736，P=0.000），与甲状腺良性
肿瘤组织中 PCT 阳性表达率无明显相关性（r=0.168，P=0.
150）。

2.5 典型病例

患者 1，男，49岁，其典型图像见图 3。其中，A为压缩弹性

成像，B为彩色编码弹性图，甲状腺结节呈低回声，形态不规

则，轮廓不清晰。弹性图显示正常甲状腺组织编码为红色（软组

织）和结节染色为蓝色（硬组织），提示为恶性结节。病理证实为

MTC。患者 2，女，38岁，其典型图像见图 4。其中，A为压缩弹

性成像，B为彩色编码弹性图，甲状腺结节呈低回声，呈椭圆

形，轮廓尚清。弹性图显示正常甲状腺组织编码为红色（软组

织）和结节染色为蓝色（硬组织），提示为恶性结节。病理证实为

MTC。

3 讨论

甲状腺癌的发病率近年来有所增加，其中MTC占甲状腺

癌的 5%-10%[14]。尽管MTC在甲状腺癌中发病率相对较低，但

其恶性程度较高，一旦发生转移则预后不佳。对已知、怀疑或偶

然发现甲状腺结节的患者进行甲状腺超声检查出现微钙化、低

回声、内腔血管丰富、边缘浸润、纵横比＜1等特征时提示恶性

病变[15-17]，但早期特征性征象表现可能不足。因此早期诊断对提

高临床疗效尤为关键。
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图 3 MTC超声弹性成像图

Fig.3 MTC ultrasound elastography

Notes: A: Compression elastography of nodules in the right lobe of the thyroid; B: Color coded elastography.

图 4 MTC超声弹性成像图

Fig.4 MTC ultrasound elastography

Notes: A: Compression elastography of left lobe thyroid nodule; B: Color coded elastography.

1991年，Ophir等[18]人开发了超声弹性成像技术，基本原理

为施加于组织上的力会使其产生与探测力方向平行的大小和

形状的变化，以此来计算组织的硬度，作为一种确定组织硬度

的新技术，而组织的病理变化通常也会影响其硬度。通常病理

状态下，甲状腺组织弹性会发生不同的改变，MTC由滤泡旁细

胞分化，癌细胞圆形、多角形小细胞或梭形，细胞粘集性差，坏

死和出血不常见，排列呈簇状，间质内纤维成分少，多伴有淀粉

样物质沉积，从而导致MTC较软，弹性评分低[19]。甲状腺乳头

状癌则因间质易玻璃样变且包含较多纤维条索和血管使组织

硬度增加，弹性评分增加；甲状腺滤泡细胞癌组织硬度则与正

常腺体组织相似[20]。本研究证实，MTC患者超声弹性成像应变

率比值明显高于甲状腺良性肿瘤患者，绘制 ROC曲线发现弹

性应变率比值鉴别诊断甲状腺良恶性结节的最佳诊断界点为

3.30，说明弹性应变率比值＞3.30时，恶性结节可能性增大。与

常规超声恶性肿瘤征象相比，应变率诊断界点值具有更高的敏

感度，特别是具有更高的阴性预测值[21]。弹性应变率与弹性评

图 2 弹性应变率比值对MTC和甲状腺良性肿瘤的鉴别诊断的 ROC

曲线

Fig.2 ROC curve of elastic strain rate ratio in differential diagnosis of

MTC and thyroid benign tumor
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分之间具有良好的相关性，表明这些方法在评估组织硬度方面

具有良好的一致性，但弹性应变率的诊断效果高于弹性评分的

诊断效果[22]。在一项比较超声弹性成像和常规超声在甲状腺结

节鉴别诊断中的有效性文献系统回顾性分析中发现，超声弹性

成像标准优于弹性评分，弹性应变率比弹性评分有更好鉴别诊

断效能[23]。超声弹性成像在评估甲状腺结节中可作为一种有前

景诊断价值的工具，可预测恶性肿瘤的风险[24-26]。然而，超声弹

性成像也具有一定的局限性，主要包括以下几点：（1）部分甲状

腺癌可能同时含有乳头状癌、滤泡状癌和髓样癌的特性，故而

影响其弹性硬度。（2）由于超声检查操作者观察到的病变范围

较病理癌变范围大，即只有部分癌变的患者，超声弹性成像检

查观察了病变整体的弹性，忽略了未癌变部分组织，导致判读

结果不准确。（3）对于部分结节较小的患者，超声弹性成像时弹

性显示不清，不能真实反映弹性硬度。（4）甲状腺结节位于颈部

血管或气管等易受压移动部位时均会影响弹性成像结果。（5）

甲状腺结节的病理组织成分（如增生、纤维化、非典型增生等）

随着病变的发生、发展过程均会随之变化，从而影响其弹性程

度。（6）甲状腺结节合并钙化的患者，会影响结节自身弹性硬

度。因此，将超声弹性成像与常规超声、细针穿刺活检结果结合

起来综合分析能使MTC诊断更加准确。

PCT 是降钙素的激素原，是降钙素的前体激素，也是

CALC1基因的产物，由 116个氨基酸组成的多肽物质，在甲状

腺 C细胞内转录合成 pre-mRNA，翻译后经多肽酶作用形成

PCT，PCT和降钙素两者在生理状态下的分布、作用及临床应

用差异较大，PCT主要在炎症反应中具有独特作用，去区分感

染和非感染性疾病的特异度指标 [27,28]。研究 [29,30]表明 PCT 在

MTC的诊断和随访中具有重要价值的生物标志物，推荐血清

PCT检测作为MTC的常规检查项目。但血清中 PCT影响因素

较多，临床检查中会出现假阳性或假阴性。而有关肿瘤组织中

PCT的阳性表达率目前少有报道。本研究显示，PCT阳性表达

率在MTC组织中明显高于甲状腺良性肿瘤组织，在 MTC和

甲状腺良性肿瘤组织中 PCT阳性表达率差异有统计学意义，

且 Pearson相关分析显示弹性应变率与MTC组织中 PCT阳性

表达率呈正相关性，说明在 MTC患者中，PCT的表达相对较

稳定，PCT对MTC具有一定诊断价值，可能成为 MTC早期诊

断的可靠分子标志物。有研究显示[13]PCT的高表达与MTC的

病情进展有关，可作为MTC诊断指标并对评估预后有一定价

值。本研究已证实，MTC组织中 PCT呈高表达状态，但未做

MTC患者预后与 PCT表达的相关性研究，为后续研究工作的

进一步开展提供了思路。

综上所述，甲状腺超声弹性成像定量参数应变率比值越

大，甲状腺结节恶性可能性越大，且与病灶组织中 PCT呈正相

关，表明超声弹性成像定量参数和 PCT可作为MTC的诊断指

标，在一定程度上可能具有预测恶性肿瘤的风险。
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