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!!!摘要"!目的!探讨不同手术入路对早期甲状腺乳头状癌"<=>#患者术后循环肿瘤细胞">=>?#水平的

影响& 方法!回顾性分析 )*+@年 +)月至 )*))年 ,月南宁市第二人民医院收治的 +*5例早期<=>患者的临床

资料$其中接受传统开放手术者 @4例"A组#$经腋窝入路腔镜甲状腺手术者 +B例"C组#$经颏下前庭入路腔镜

甲状腺手术者 +@例">组#& 比较三组围术期指标%术后住院时间$以及术后>=>?分型和水平差异& 结果!A组

术中出血量%清扫淋巴结数大于C组%>组$术后拔管时间%术后住院时间长于 >组$差异有统计学意义"!D

*E*-#& C组术后拔管时间显著长于>组"!D*E*-#& 三组手术时间比较差异无统计学意义"!F*E*-#& 三组>=>?

阳性率比较差异无统计学意义"!F*E*-#& 三组总>=>?计数及混合型>=>?计数比较差异有统计学意义"!D

*E*-#$其中>组术后计数水平最高& 结论!三种入路术式均对早期 <=>取得良好的疗效$且安全性好& 不

同入路术式对患者术后的>=>?水平产生了一定影响$但这种差异对患者预后的影响尚需进一步验证&

!!!关键词"!甲状腺乳头状癌'!传统开放手术'!经腋窝入路腔镜手术'!经颏下前庭入路腔镜手术'!

循环肿瘤细胞
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!!早期甲状腺乳头状癌"O1O2331PXQRXP;2I :1P:2L;01$

<=>#发病率高$预后好(+)

$可选择的手术方式多样$

以传统开放手术和腔镜手术为主()/,)

& 腔镜手术可

选择经胸乳%乳晕%口腔前庭%腋窝或锁骨下入路$以

及目前发展迅速的经颏下前庭入路等(B/@)

$不同手术

入路各有利弊& 循环肿瘤细胞":2P:T31Q2LUQT0;P:M33?$

>=>?#是肿瘤患者血液中的恶性肿瘤细胞$可能促

进肿瘤远处转移(4/+*)

& >=>?可通过上皮间质转化

"MO2QRM3213/0M?ML:RX013QP1L?2Q2;L$.$=#在上皮型以

及间质型之间进行转化& 基于已知 .$=标志物可

将>=>?分为上皮型 >=>?%间质型 >=>?$以及中间

状态的上皮间质型>=>?"又称混合型>=>?#$另外还

有循环肿瘤细胞团& 间质型>=>?的存在常提示预后

不良和耐药%治疗抵抗& >1L<1QP;3

=$技术采用基于滤

膜的方法对>=>?分离株进行富集$再采用联合分支

\YA信号扩增技术和 GYA原位杂交的方法$基于

.$=标志物对>=>?进行分类和分型(++)

& 既往研究

对术前和术后患者外周血>=>?进行检测$结果提示

手术可导致>=>?入血(+))

& 小细胞肺癌患者行胸腔

镜手术治疗后$其>=>?计数较术前显著增加(+,)

& 这

些研究均证实术后>=>?与手术相关& 本文旨在探讨

三种不同手术入路在早期<=>患者的应用以及对早

期<=>患者术后血液中不同类型>=>?的影响$现报

道如下&

?7资料与方法

?@?7临床资料!回顾性分析 )*+@年 +)月至 )*))年

, 月南宁市第二人民医院收治的 +*5 例早期<=>患

者的临床资料$均接受甲状腺根治术& 通过医院电

子病历系统收集其临床资料$包括年龄%性别%肿瘤

大小%手术方式%手术时间%出血量%术后住院时间%

术后拔管时间%清扫的淋巴结个数以及 >=>?检测

结果等& 接受传统开放手术者 @4 例"A组#$经腋

窝入路腔镜甲状腺手术者 +B 例"C组#$经颏下前庭

入路腔镜甲状腺手术者 +@ 例">组#& 三组基线资

料比较差异无统计学意义"!F*E*-#$见表 +$具有

可比性& 本研究获南宁市第二人民医院医学伦理委

员会批准"批号!&)*),+6@#&

表 +!三组基线资料比较!"

!

F_?#$*"`#%

组!别 例数
性别

男 女

年龄
"岁#

肿瘤位置

单侧 双侧

肿瘤直径
"00#

A组 @4 +B"+@E5-# 6B"4)E*-# B,E@* _+,E4B 66"4BE6)# +)"+-E,4# +E)B _*E6+

C组 +B )"+BE)5# +)"4-E@+# ,6E,6 _++E4, +B"+**E**# *"*E**# *E54 _*E-@

>组 +@ ,"+@E6-# +B"4)E,-# ,@E+) _+*E4) +6"5BE+)# +"-E44# *E5- _*EB)

HI

!

)

*E+++ ,E*66 ,E,@- )E-B6

! *E5B6 *E*-+ *E+4- *E*4,

?@A7纳入与排除标准7纳入标准!"+#经病理检查

确诊为早期<=>$病理分期为
!

期$无侧颈区淋巴结

转移'")#术后, I内外周血>=>?检测结果完整& 排

除标准!"+#合并其他恶性肿瘤'")#既往有颈部手

术史%放疗史'",#有精神类疾病&

?@B7手术方法7三组手术均在全麻下进行$常规消

毒铺巾& "+#A组接受传统开放手术!经颈部正中切

口$长 B a6 :0& 予电刀在颈阔肌下方游离出颈部

皮瓣$打开颈白线$拉钩牵引颈前肌群& ")#C组接

受经腋窝入路腔镜甲状腺手术!患者仰卧位$患侧上

肢外展$暴露腋窝$自腋窝皱襞处沿皮纹取 , aB :0

切口$游离腔隙$置入 =P;:1P或使用无充气拉钩$在

腔镜直视下以超声刀或腔镜电勾沿胸大肌筋膜浅层

与颈阔肌%颈前肌群间隙分离疏松结缔组织$显露胸

锁乳突肌前缘$以悬吊拉钩建立手术操作空间& 纵

行切开胸锁乳突肌前缘的颈前肌肉$使甲状腺完全

显露& ",#>组接受经颏下前庭入路腔镜甲状腺手

术!消毒时需要进行口腔消毒$舌两侧和正中填塞小

纱布$颏下皮肤皱褶处行 + :0横切口$于双侧第一

前磨牙根部水平颊黏膜做 ) 个 - 00切口$口腔前

庭置入 ) 个 - 00=P;:1P$颏下置入 +* 00=P;:1P$注

入二氧化碳气体$压力为 6 00[U$置入腔镜镜头&

三种手术均予超声刀切除甲状腺$解剖暴露喉返神

经$术中常规使用神经监护仪监测和保护喉返神经$

使用纳米碳显露甲状旁腺& 完整切除甲状腺叶及峡

部或进行甲状腺全切$并清扫中央区淋巴结& 术前

若无细针穿刺病理结果$待病理结果回报确诊 <=>

后行中央区淋巴结清扫&

?@C7>=>?检测!术后 , I 内采集患者外周静脉血

液 - 0b$使用滤过膜"孔径 4

"

0$广州益善生物科

技有限公司#$根据细胞大小原理过滤白细胞后收

集在滤膜上的细胞$从而分离%获取 >=>?& 基于上

皮标志物上皮黏附细胞因子"MO2QRM3213:M331IRM?2;L

0;3M:T3M$.O>A$#%细胞角蛋白 4":XQ;cMP1Q2L 4$>d4#%

细胞角蛋白 +4":XQ;cMP1Q2L +4$>d+4#%细胞角蛋白 +5

":XQ;cMP1Q2L +5$>d+5#%白细胞标志物>\B-%间质表

*B,,*

>R2LM?Me;TPL13;SYMW>32L2:13$MI2:2LM$$1P:R )*)B$f;3T0M+@$YT0]MP,!!



型标志物f20MLQ2L%=W2?Q$采用分支 \YA信号扩增

技术及GYA原位杂交分析技术鉴定>=>?的三种表

型!上皮型 >=>?%混合型 >=>?%间质型 >=>?

(++$+B)

&

通过荧光显微镜"德国蔡司#扫描各通道$各标志物

阳性结果及三种>=>?亚群如图 + 所示& >=>?计数

为 - 0b血液中出现 >=>?的个数& >=>?阳性率 g

"出现>=>?的例数J总例数# h+**`&

!

#

上皮型标志物阳性'

$

\A<i阳性'

%

间质型标志物阳性'

&

上皮型>=>?'

'

间质型>=>?'

(

混合型>=>?

图 +!阳性标志物及>=>?亚群镜下所见图"C1P?g+*

"

0#

?@D7统计学方法7应用 '<'' ))E* 统计软件进行

数据分析& 符合正态分布的计量资料以均数_标准

差"

!

F_?#表示$多组间比较采用单因素方差分析$组

间两两比较采用 b'\/<检验'不符合正态分布的计

量资料以中位数"下四分位数$上四分位数#(3"!

)-

$

!

@-

#)表示$组间比较采用非参数秩和检验& 计数资

料以例数"百分率#(*"`#)表示$组间比较采用
!

)

检验& !D*E*- 为差异有统计学意义&

A7结果

A@?7三组围术期指标及术后住院时间比较7A组

术中出血量%清扫淋巴结数大于 C组%>组$术后拔

管时间%术后住院时间长于 >组$差异有统计学意

义"!D*E*-#& C组术后拔管时间长于 >组$差异

有统计学意义"!D*E*-#& 三组手术时间比较差异

无统计学意义"!F*E*-#$见表 )&

A@A7三组术后>=>?计数及阳性率比较!三组>=>?

阳性率比较差异无统计学意义"!F*E*-#$见表 ,&

三组总>=>?计数及混合型>=>?计数比较差异有统

计学意义"!D*E*-#$其中>组术后计数水平最高$

见表 B&

表 )!三组围术期指标及术后住院时间比较!"

!

F_?#$3"!

)-

$!

@-

#%

组!别 例数 手术时间"02L# 术中出血量"0b# 术后住院时间"I# 术后拔管时间"I# 清扫淋巴结数"个#

A组 @4 +B+E)B _B)E4) )*E**"+*E**$)*E**# ,E**")E**$-E**# ,E**")E**$,E**#! 4E**"-E**$+,E**#

C组 +B +-BE46 _,,E@5

@E-*")E@-$++E)-#

1

,E**",E**$,E**#

,E**",E**$,E**#

1

BE**",E**$6E-*#

1

>组 +@ +BBE@6 _),E-,

-E**"-E**$+*E**#

1

)E**")E**$)E-*#

1

)E**")E**$)E-*#

1]

BE-*",E**$6E@-#

1

HI& *E@+@ ),E55@ +6E)@* +)E,,5 ++E+64

! *EB5+ D*E**+ D*E**+ *E**) *E**B

!注!与A组比较$

1

!D*E*-'与C组比较$

]

!D*E*-

表 ,!三组术后>=>?阳性率比较!*"`#%

组!别 例数
总

>=>?

上皮型
>=>?

混合型
>=>?

间质型
>=>?

A组 @4 66"4BE6)# -)"66E6@# B@"6*E)6# ,,"B)E,+#

C组 +B +)"4-E@+# 5"6BE)5# 5"6BE)5# @"-*E**#

>组 +@ +6"5BE+)# 4"B@E*6# +-"44E)B# 6",-E)5#

!

)

+E*@* )E,)* BE4)* *E64*

! *E-5* *E,+* *E*5* *E@+*

表 B!三组术后>=>?计数比较!3"!

)-

$!

@-

#%

组!别 例数
总

>=>?

上皮型
>=>?

混合型
>=>?

间质型
>=>?

A组 @4

-E-*

")E**$+-E**#

+E**

"*E**$,E**#

+E-*

"*E**$4E)-#

*E**

"*E**$)E**#

C组 +B

-E**

"+E@-$+)E**#

+E**

"*E**$)E)-#

+E**

"*E**$4E-*#

*E-*

"*E**$,E**#

>组 +@

+6E**

"@E-*$)6E-*#

1]

*E**

"*E**$,E-*#

+6E**

"-E-*$)BE-*#

1]

*E**

"*E**$+E**#

& 4E65) +EB)@ +,E*6B +E4BB

! *E*+, *EB5* D*E**+ *E,54

!注!与A组比较$

1

!D*E*-'与C组比较$

]

!D*E*-

A@B7三组并发症发生及预后情况!三组患者均无严

重并发症发生& A组 + 例"+E)4`#患者术后出现声

音嘶哑$因肿瘤侵犯神经$根治切除肿瘤所致$术后无

明显呼吸困难$未作特殊处理$声音逐渐稳定$术后可

见瘢痕约 - :0& C组患者术后出现患侧锁骨区域皮

肤轻度麻木$未作特殊处理$症状可逐渐缓解$术后腋

窝可见瘢痕约 B :0& >组 + 例"-E44`#术后当晚发

生高热$复查胸片提示肺炎$予抗炎治疗 , I 后顺利

出院$术后可见瘢痕约+ :0& A组有)例")E-6`#和

>组 + 例"-E44`#术后出现四肢麻木%甲状旁腺功

能低下$予口服补钙后缓解&

B7讨论

B@?7甲状腺位于颈部$传统开放手术呈现+自刎式,

切口$严重影响患者颈部美观和心理健康& 随着患

者对疗效及美观要求的提高$甲状腺腔镜技术应运

而生& 早期<=>患者可选择的手术入路有多种$若

*-,,*
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患者无微创腔镜手术禁忌证$即可选择腔镜手术&

腔镜手术切口隐蔽$损伤小$恢复快$在治疗疾病同

时能保持美观$患者满意度高& 尽管腔镜技术发展

迅速$但仍有部分患者不适宜行腔镜手术$包括肿块

太大%肿瘤侵犯周围器官%伴基础疾病的高龄患者$

以及幼儿患者等$因此传统开放手术仍是临床治疗

<=>的主要方法之一&

B@A7开放手术的手术时间短$手术路径短$无需使用

二氧化碳充气$且并发症发生率低$因此$高龄患者更

加倾向于接受开放式手术& 开放手术出血量较多$可

能与手术切口更长%游离皮瓣时使用电刀%血管变异

等有关& 另外$由于开放手术和经腋窝手术切口相对

较长%疼痛感更显著$故患者术后住院时间%拔管时间

稍延长& 但值得注意的是$开放手术能够清扫到更多

的中央区淋巴结$经前庭颏下入路次之$经腋窝入路

清扫淋巴结最少$可见开放手术和经前庭颏下入路清

扫中央区淋巴结更彻底& 经前庭颏下入路手术患者

的术后住院时间最短$拔除引流管时间较快$可能与

该术式切口短%损伤小有关& 经腋窝入路术式主要适

合甲状腺单侧叶病灶$受益患者较为局限$但切口位

于腋窝$可取得较好的美观效果(+-)

& 接受该术式治

疗的患者可能会出现锁骨上下区域皮肤麻木$影响腋

窝活动$主要与分离皮瓣时部分锁骨上神经受损伤有

关$一般无需特殊处理$可逐渐缓解& 经前庭颏下入

路在国内发展较晚$但是发展速度快$切口位于颏下$

瘢痕不明显$口腔内小切口愈合快(+6)

& 相比于经腋

窝和经胸乳入路腔镜手术$经前庭颏下入路手术最大

的优势是清扫淋巴结更彻底$甚至可以清扫至主动脉

弓上方的
)

区中央区淋巴结$但该术式全程需要使用

二氧化碳充气$并且悬吊颈部$术中需要多一名助手

配合使用腔镜拉钩牵引颈部肌肉&

B@B7尽管早期<=>患者预后好$但仍有部分患者出

现复发甚至转移(+@)

& 目前$对于<=>诊断及预后的

评估仍高度依赖于病理学%影像学等$而这些常规的

检查方法主要是对已成形的肿瘤组织进行检测%检

查$而忽略了血液中存在的肿瘤细胞& >=>?对于肿

瘤的发生%发展%预后以及个体化治疗等具有重要意

义(+4)

& 当>=>?出现.$=%血液中出现间质型>=>?

时$肿瘤转移的能力更强(+5/)*)

$可能是因为 .$=发

生过程中使原始的肿瘤细胞拥有了其他特征$能够

逃避免疫监控$抵抗血流的剪切力$还能使肿瘤细胞

拥有肿瘤干细胞的功能$如自我更新的潜能和多向

分化的能力()+)

& 根据 .$=标志物$>=>?可分为上

皮型>=>?%间质型>=>?以及混合型>=>?& 本研究

结果显示$术后患者血液中总 >=>?阳性率较高$达

46E)B`$说明即使是早期<=>患者$术后血液>=>?

检出率仍较高$其中以上皮型%混合型>=>?为主$阳

性率分别为 6,E,*`%6-E+B`$间质型>=>?阳性率为

B)E)*`& 分析结果显示$三组上皮型%混合型和间质

型>=>?阳性率比较差异无统计学意义"!F*E*-#'

三组总>=>?计数及混合型>=>?计数比较差异有统

计学意义"!D*E*-#$其中以经颏下前庭入路患者术

后计数水平最高$这可能与该手术术中全程使用二氧

化碳充气等因素有关()))

& 二氧化碳气腹压可引起钙

黏素%缺氧诱导因子和血管生长因子等相关因子表达

异常$导致肿瘤细胞释放入血(),)

& 本研究中不能排

除>=>?计数升高与手术入路差异有关$经前庭颏下

入路手术方式使具有.$=表型的混合型>=>?计数

升高$且更容易突破基底膜$使肿瘤具有更强的侵袭

力$但其是否影响患者的预后尚有待进一步研究& 有

研究显示$术前存在循环肿瘤细胞团的患者有更高

的疾病进展和死亡风险()B)

$这或许可以帮助我们从

>=>?水平上来理解为何早期 <=>的侵袭性相对较

弱& 关于>=>?计数影响患者预后的最佳截断值目

前临床尚无统一意见$大多认为 >=>?

"

- 个的患者

预后更差$但这受限于检测方法的差异性$而针对不

同类型 >=>?计数与患者预后的关联性尚需大样本

量的前瞻性研究加以证实&

综上所述$对于早期<=>患者$接受传统开放手

术%经腋窝入路腔镜手术或经颏下前庭入路腔镜手术

者均可获得较好的疗效且安全性好& 不同入路术式

对早期<=>患者的术后>=>?计数水平有一定影响$

但这种差异对患者预后的影响尚需要进一步通过前

瞻性研究加以验证&
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