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　 　 【摘　 要】 　 目的　 研究原发性喉癌（ＰＬＣ）组织脑信号蛋白 ３Ａ（Ｓｅｍａ３Ａ）、长链非编码 ＲＮＡ 结肠癌相关转录本 ２
（ＣＣＡＴ２）的表达及其临床意义。 方法　 选取 ２０１９ 年 ２ 月—２０２１ 年 ２ 月川北医学院附属医院耳鼻咽喉头颈外科行手

术治疗（部分或全喉切除）的 ＰＬＣ 患者 １０４ 例的癌组织和癌旁组织。 采用实时荧光定量 ＰＣＲ 检测癌组织和癌旁组织

Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达；Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析 ＰＬＣ 癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 与 ＣＣＡＴ２ 表达的相关性；受试者工作特

征（ＲＯＣ）曲线分析 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达对 ＰＬＣ 患者预后的评估价值；Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 曲线分析癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ
ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达与 ＰＬＣ 患者预后的关系；Ｃｏｘ 回归分析 ＰＬＣ 不良预后的影响因素。 结果 　 ＰＬＣ 患者癌组织

Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 相对表达量高于癌旁组织（ ｔ ／ Ｐ ＝ ３８．４７０ ／ ＜０．００１、３５．０１５ ／ ＜０．００１）。 ＰＬＣ 患者癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ
ｍＲＮＡ 与 ＣＣＡＴ２ 表达呈正相关（ ｒ ／ Ｐ ＝ ０． ６７８ ／ ＜ ０． ００１）。 ＴＮＭ 分期Ⅲ～ Ⅳ期、有淋巴结转移的 ＰＬＣ 患者癌组织中

Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达高于 ＴＮＭⅠ～ Ⅱ期、无淋巴结转移患者（Ｓｅｍａ３Ａ： ｔ ／ Ｐ ＝ ８．９８６ ／ ＜ ０．００１、１０． ５２６ ／ ＜ ０． ００１；
ＣＣＡＴ２：ｔ ／ Ｐ＝ １１．１９５ ／ ＜０．００１、５．２２５ ／ ＜０．００１）。 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 及二者联合预测 ＰＬＣ 患者预后价值的曲线下面

积（ＡＵＣ）分别为 ０．８４４、０．８１５、０．９０５，二者联合优于各自单独预测价值（Ｚ ／ Ｐ ＝ ４．６４１ ／ ＜０．００１、４．９１０ ／ ＜０．００１）。 Ｓｅｍａ３Ａ
高表达组 ３ 年总生存率为 ６３． ４２％ （２６ ／ ４１），低于 Ｓｅｍａ３Ａ 低表达组的 ９５． ２４％ （６０ ／ ６３） （ Ｌｏｇ Ｒａｎｋ χ２ ＝ １０． ６８０，Ｐ ＝

０．００１）；ＣＣＡＴ２ 高表达组 ３ 年总生存率为 ６７．５０％（２７ ／ ４０），低于 ＣＣＡＴ２ 低表达组的 ９２．１９％（５９ ／ ６４） （Ｌｏｇ Ｒａｎｋ χ２ ＝

１１．８７０，Ｐ＜０．００１）。 ＴＮＭ 分期Ⅲ～Ⅳ期、淋巴结转移、Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 高、ＣＣＡＴ２ 高是 ＰＬＣ 患者不良预后的危险因素

［ＨＲ（９５％ＣＩ）＝ １．４３３（１．１２８～１．８２１）、１．４５８（１．１０６～ １．９２２）、１．３７７（１．１２５～ １．６８５）、１．３１５（１．１０５～ １．５６５）］。 结论　 ＰＬＣ
患者癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达升高，且与不良临床病理特征有关，是 ＰＬＣ 患者不良预后的危险因素。
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　 　 原发性喉癌（ｐｒｉｍａｒｙ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＰＬＣ）是
头颈部常见的恶性肿瘤，全球每年新发 １８．９ 万例，死
亡 １０ 万例［１］。 ＰＬＣ 的治疗方法包括手术、放化疗等，
但患者的远期预后不佳［２］。 脑信号蛋白 ３Ａ（ ｓｅｍａ⁃
ｐｈｏｒｉｎ３Ａ，Ｓｅｍａ３Ａ） 是信号蛋白家族的成员，与精神分

裂症、阿尔茨海默病及肿瘤关系密切［３］。 研究表明，
结直肠癌、胰腺癌中 Ｓｅｍａ３Ａ 表达上调，其能抑制

ＣＤ８＋Ｔ 淋巴细胞的免疫浸润，促进肿瘤细胞恶性增

殖［４⁃５］。 长链非编码 ＲＮＡ 结肠癌相关转录本 ２（ ｃｏｌｏｎ
ｃａｎｃｅｒ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ ２，ＣＣＡＴ２）是一种长链非编

码 ＲＮＡ，参与基因转录、染色体重构过程，与细胞增

殖、分化及细胞凋亡关系密切［６］。 研究表明，肝癌、宫
颈癌中 ＣＣＡＴ２ 表达上调，通过上调基质金属蛋白酶 ２
的表达，促进肿瘤的侵袭和转移［７⁃８］。 目前 ＰＬＣ 中 Ｓｅ⁃
ｍａ３Ａ、ＣＣＡＴ２ 表达及预后价值还不明确。 本研究通过

检测 ＰＬＣ 组织中 Ｓｅｍａ３Ａ、ＣＣＡＴ２ 水平，探讨两者的预

后意义，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 选取 ２０１９ 年 ２ 月—２０２１ 年 ２ 月川北

医学院附属医院耳鼻咽喉头颈外科收入院行手术治疗

（部分或全喉切除）的 ＰＬＣ 患者 １０４ 例的癌组织和癌

旁组织，其中男 ６９ 例，女 ３５ 例，年龄 ３８ ～ ８０（６４．２７±
１０．１６）岁；病程 ４～４９（１６．２３±７．１８）ｄ；吸烟史 ３６ 例，饮
酒史 ３２ 例，均无明显诱因及家族遗传史；合并高血压

３５ 例，糖尿病 １２ 例；声门型 ６０ 例，声门上型 ２３ 例，声
门下型 ２１ 例；高分化 ３１ 例，中分化 ４０ 例，低分化 ３３
例；ＴＮＭ 分期：Ⅰ～Ⅱ期 ４３ 例，Ⅲ～Ⅳ期 ６１ 例；淋巴结

转移 ６２ 例。 本研究通过医院伦理委员会的审查批准

（２０１９ＥＲ４５０⁃１），患者或家属知情同意并签署知情同

意书。
１．２　 病例选择标准　 （１）纳入标准： ①术后病理明确

为喉鳞状细胞癌；②均为首次治疗；③年龄＞ １８ 岁。
（２）排除标准：①临床资料获取不完整或中途失访；②
伴有其他恶性肿瘤患者；③合并炎性感染、血液及免疫

系统疾病。
１．３　 观测指标与方法

１．３． １ 　 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达检测：研钵研磨

ＰＬＣ 癌组织和癌旁组织，取上清，采用 Ｔｒｉｚｏｌ 法提取

ＲＮＡ，对提取的 ＲＮＡ 测定其浓度和纯度。 将 ＲＮＡ 逆

转录为 ｃＤＮＡ，进行实时荧光定量 ＰＣＲ 反应。 引物序

列由北京天一辉远生物科技公司设计合成。 引物序

列：Ｓｅｍａ３Ａ 上游引物：５＇⁃ＣＴＡＴＣＴＴＣＣＧＡＡＣＴＣＴＴＧＧＧＣＡ⁃
３＇，下游引物：５＇⁃ＣＴＴＴＧＧＡＴＣＡＴＴＧＡＧＣＣＡＣＣＴ⁃３＇；ＣＣＡＴ２
上游引物：５＇⁃ＧＴＣＧＣＣＣＧＴＴＧＴＡＡＴＡＡＧＧＣ⁃３＇，下游引物：
５＇⁃ＴＧＣＴＧＧＣＡＧＴＧＣＴＣＴＴＡＣＴＴＣ⁃３＇；ＧＡＰＤＨ 上游引物：５＇⁃
ＡＣＧＣＡＧＡＣＡＴＡＧＣＡＧＣＡＣＴＴＧ⁃３ ＇，下游引物：５ ＇⁃ＡＣＡＧ⁃
ＴＡＧＧＴＧＣＣＡＴＧＡＴＴＴＣＡＧ⁃３＇。 在实时荧光定量 ＰＣＲ 仪

（购自德国耶拿科技公司，型号 ｑＴＯＷＥＲ ２．２） 中放入

配置的反应液。 ＴＢ Ｇｒｅｅｎ Ｐｒｅｍｉｘ Ｅｘ Ｔａｇ 实时荧光定

量 ＰＣＲ 试 剂 盒 购 自 日 本 ＴＡＫＡＲＡ 公 司 （ 型 号

ＲＲ４２０Ｌ）。 总体系 ２０ μｌ，ＴＢ Ｇｒｅｅｎ Ｐｒｅｍｉｘ １０ μｌ ，上下

游引物各 ０． ８ μｌ，ｃＤＮＡ 样品溶液 ２ μｌ，Ｎｕｃｌｅａｓｅ⁃ｆｒｅｅ
Ｗａｔｅｒ ６．４ μｌ。 第一程序：９５℃ ６０ ｓ，第二程序：９５℃
１５ ｓ、６０℃ １５ ｓ、７２℃ ４５ ｓ，共计 ４０ 个循环。 内参为

ＧＡＰＤＨ，采用 ２⁃△△ＣＴ法计算相对表达量。
１．３．２　 随访：ＰＬＣ 患者出院后进行随访，主要通过门

诊和 ／或电话随访，术后 １ 年内每 ３ 个月随访 １ 次，随
访 ３ 年，截至 ２０２４ 年 ３ 月 １ 日或患者死亡。
１．４　 统计学方法　 使用 ＳＰＳＳ ２６．０ 软件对数据进行统

计分析。 符合正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ 表示，组间

比较采用 ｔ 检验；计数资料以频数 ／构成比（％）表示，
组间比较采用 χ２ 检 验； Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析 Ｓｅｍａ３Ａ
ｍＲＮＡ 与 ＣＣＡＴ２ 表达的相关性；受试者工作特征

（ＲＯＣ）曲线分析 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 对 ＰＬＣ 患者

预后的评估价值；Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 曲线分析癌组织中 Ｓｅ⁃
ｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达与 ＰＬＣ 患者预后的关系；多
因素 Ｃｏｘ 回归分析 ＰＬＣ 患者预后的影响因素。 Ｐ ＜
０．０５为差异有统计学意义。
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２　 结　 果

２．１ 　 ＰＬＣ 患者癌组织和癌旁组织 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、
ＣＣＡＴ２ 表达比较　 ＰＬＣ 癌组织 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２
的相对表达量分别为 ３．１４±０．５８、３．２３±０．４６，高于癌旁

组织 的 ０． ８６ ± ０． １７、 １． ０１ ± ０． ２５ （ ｔ ／ Ｐ ＝ ３８． ４７０ ／ ＜
０．００１、３５．０１５ ／ ＜０．００１）。
　 　 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析显示，ＰＬＣ 患者癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ
ｍＲＮＡ 与 ＣＣＡＴ２ 的表达呈正相关（ｒ ／ Ｐ＝０．６７８／ ＜０．００１）。
２．２　 不同临床 ／病理特征 ＰＬＣ 患者癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ
ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 差异比较　 ＴＮＭ 分期Ⅲ～Ⅳ期、有淋巴

结转移的 ＰＬＣ 患者癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２
表达高于 ＴＮＭ 分期Ⅰ～Ⅱ期、无淋巴结转移患者（Ｐ＜
０．０５），见表 １。
２．３　 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 评估 ＰＬＣ 患者预后的价

值　 绘制 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 评估 ＰＬＣ 患者预后

价值的 ＲＯＣ 曲线，并计算曲线下面积（ＡＵＣ），结果显

示：Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 及二者联合预测 ＰＬＣ 患者

预后价值的 ＡＵＣ 分别为 ０．８４４、０．８１５、０．９０５，二者联合

优于各自单独预测价值（Ｚ ／ Ｐ ＝ ４．６４１ ／ ＜０．００１、４．９１０ ／ ＜
０．００１），见表 ２、图 １。

表 ２　 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 评估 ＰＬＣ 患者预后的价值

Ｔａｂ．２　 Ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ ａｎｄ ＣＣＡＴ２ ｉｎ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｔｈｅ
ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ＰＬＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 指　 标 最佳截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
约登
指数

Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ ３．２６ ０．８４４ ０．８０９～０．８８７ ０．７５２ ０．８２３ ０．５７５
ＣＣＡＴ２ ３．３４ ０．８１５ ０．７８１～０．８５２ ０．６５６ ０．８１５ ０．４７１
二者联合 ０．９０５ ０．８８０～０．９４８ ０．８２２ ０．８０３ ０．６２５

图 １　 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 评估 ＰＬＣ 患者预后价值的 ＲＯＣ
曲线

Ｆｉｇ．１　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ ａｎｄ ＣＣＡＴ２ ｆｏｒ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ
ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＰＬＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ

２．４　 癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达与 ＰＬＣ 患

者预后的关系 　 ＰＬＣ 患者 １０４ 例至随访结束时死亡

１８ 例，３ 年总生存率为 ８０．７７％（８６ ／ １０４）。 以 ＲＯＣ 曲

线中的最佳截断值为临界值，分为 Ｓｅｍａ３Ａ 高表达组

４１ 例（≥３．２６）和低表达组 ６３ 例（＜３．２６），ＣＣＡＴ２ 高表

达组 ４０ 例 （≥３． ３４） 和低表达组 ６４ 例 （ ＜ ３． ３４）。
Ｓｅｍａ３Ａ 高表达组 ３ 年总生存率为 ６３．４２％（２６ ／ ４１），低
于 Ｓｅｍａ３Ａ 低表达组的 ９５．２４％（６０ ／ ６３）（Ｌｏｇ Ｒａｎｋ χ２ ＝
１０．６８０，Ｐ ＝ ０．００１）；ＣＣＡＴ２ 高表达组 ３ 年总生存率为

６７．５０％ （２７ ／ ４０），低于 ＣＣＡＴ２ 低表达组的 ９２． １９％
（５９ ／ ６４）（Ｌｏｇ Ｒａｎｋ χ２ ＝ １１．８７０，Ｐ＜０．００１），见图 ２。

表 １　 不同临床 ／病理特征 ＰＬＣ 患者癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 差异比较　 （�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ ａｎｄ ＣＣＡＴ２ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ＰＬＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ／ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ
项　 目 例数 Ｓｅｍａ３Ａ ｔ 值 Ｐ 值 ＣＣＡＴ２ ｔ 值 Ｐ 值

性别 男 ６９ ３．１８±０．６１ ０．９９４ ０．３３２ ３．２７±０．４８ １．２７１ ０．２０７
女 ３５ ３．０６±０．５２ ３．１５±０．４０

年龄 ＜６０ 岁 ３８ ３．０４±０．５３ １．３３４ ０．１８５ ３．１２±０．４２ １．７９２ ０．０７６
≥６０ 岁 ６６ ３．２０±０．６２ ３．２９±０．４９

临床分型 声门型 ６０ ３．２０±０．５６ １．００３ ０．３７１ ３．１８±０．４２ １．３６０ ０．２６３
声门上型 ２３ ３．１１±０．６０ ３．３６±０．４７
声门下型 ２１ ３．００±０．５６ ３．２３±０．４９

分化程度 高分化 ３１ ３．０４±０．５５ １．２９０ ０．２８０ ３．１１±０．４１ １．７１１ ０．１８５
中分化 ４０ ３．１１±０．５９ ３．２４±０．４７
低分化 ３３ ３．２７±０．６３ ３．３３±０．５４

ＴＮＭ 分期 Ⅰ～Ⅱ期 ４３ ２．５４±０．４９ ８．９８６ ＜０．００１ ２．６３±０．３７ １１．１９５ ＜０．００１
Ⅲ～Ⅳ期 ６１ ３．５６±０．６２ ３．６５±０．５１

淋巴结转移 无 ４２ ２．４５±０．４７ １０．５２６ ＜０．００１ ２．９３±０．４１ ５．２２５ ＜０．００１
有 ６２ ３．６１±０．６０ ３．４３±０．５２
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图 ２　 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 曲线分析 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、 ＣＣＡＴ２ 对 ＰＬＣ 预

后的影响

Ｆｉｇ． ２ 　 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ Ｓｅｍａ３Ａ
ｍＲＮＡ ａｎｄ ＣＣＡＴ２ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ＰＬＣ

２．５　 多因素 Ｃｏｘ 回归分析 ＰＬＣ 患者预后的影响因素

　 以 ＰＬＣ 患者的预后为因变量（１＝死亡，０＝生存），将
上述结果中 Ｐ＜０．０５ 的因素作为自变量进行多因素

Ｃｏｘ 回归分析，结果显示：ＴＮＭ 分期Ⅲ～Ⅳ期、淋巴结

转移、Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 高、ＣＣＡＴ２ 高是 ＰＬＣ 患者不良预

后的危险因素（Ｐ＜０．０５），见表 ３。

表 ３　 多因素 Ｃｏｘ 回归分析 ＰＬＣ 患者预后的影响因素

Ｔａｂ．３　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｃｏｘ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ
ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ＰＬＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 因　 素 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＨＲ 值 ９５％ＣＩ
ＴＮＭ 分期Ⅲ～Ⅳ期 ０．３６０ ０．１２２ ８．７０７ ＜０．００１ １．４３３ １．１２８～１．８２１
淋巴结转移 ０．３７７ ０．１４１ ７．１４９ ＜０．００１ １．４５８ １．１０６～１．９２２
Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 高 ０．３２０ ０．１０３ ９．６５２ ＜０．００１ １．３７７ １．１２５～１．６８５
ＣＣＡＴ２ 高 ０．２７４ ０．０８９ ９．４７８ ＜０．００１ １．３１５ １．１０５～１．５６５

３　 讨　 论

　 　 ＰＬＣ 的病因和发病机制尚不清楚，香烟烟雾、酒
精代谢产物中的毒素及遗传因素等均能导致 ＰＬＣ 的

发生。 传统的用于预测 ＰＬＣ 预后的因素包括肿瘤分

期及分级、肿瘤大小及原发部位等，但大量研究结果表

明上述参数对 ＰＬＣ 预后的预测作用相对有限，并且由

于肿瘤存在异质性，不同 ＰＬＣ 患者的预后存在较大

差异［９］。
　 　 Ｓｅｍａ３Ａ 属于细胞外信号分子家族成员，具有

Ｓｅｍａ 结构域，介导细胞间的通信和引导神经轴突的生

长，参与免疫调节、骨质代谢、细胞迁移及血管生成等

生物学过程［１０］。 研究表明，胰腺癌中 Ｓｅｍａ３Ａ 表达上

调，其能促进神经纤毛蛋白 ２ 及丝裂原活化蛋白激酶

的表达，促进癌细胞迁移、侵袭和转移［１１］。 本研究中，
ＰＬＣ 癌组织中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 表达升高，与既往学者

在喉癌组织中利用免疫组化检测的结果一致［１２］，但该

研究的样本量较小（ｎ＝ ３５），结果可能存在偏倚。 ＰＬＣ
中 Ｓｅｍａ３Ａ 的表达受肿瘤微环境中缺氧诱导因子表达

上调的影响。 研究表明，鼻咽癌肿瘤微环境中缺氧诱

导因子 １α 能够在转录水平上调 Ｓｅｍａ３Ａ 的表达，促进

肿瘤血管生成及肿瘤血管生成拟态，导致肿瘤血行转

移［１３］。 本研究中，ＴＮＭ 分期Ⅲ ～ Ⅳ期、淋巴结转移

ＰＬＣ 癌组织 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 明显升高，表明 Ｓｅｍａ３Ａ 有

助于反映 ＰＬＣ 的肿瘤进展。 分析其机制，Ｓｅｍａ３Ａ 通

过重塑 Ｔ 细胞丝状肌动蛋白细胞骨架，抑制 ＣＤ４＋Ｔ 和

ＣＤ８＋Ｔ 细胞迁移和细胞突触的组装，减少肿瘤微环境

中 ＣＤ４＋Ｔ 和 ＣＤ８＋Ｔ 细胞向肿瘤的免疫浸润，促进肿瘤

的免疫逃逸和肿瘤进展［１４］。 有学者发现，胶质母细胞

瘤中 Ｓｅｍａ３Ａ 能与其受体神经纤毛蛋白⁃１ 结合，促进

转化生长因子 β 受体的激活，导致肿瘤的自我更新和

侵袭转移［１５］。 本研究中，Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 是 ＰＬＣ 不良

预后的危险因素，与既往学者报道结果相似［１２］，但该

研究中高 Ｓｅｍａ３Ａ 表达组患者预后明显较差，其原因

可能是与该研究中远处转移及高分期的 ＮＰＣ 患者占

比较大有关。 分析其原因，Ｓｅｍａ３Ａ 能够通过激活癌

细胞中磷脂酰肌醇 ３ 激酶 ／ Ａｋｔ 信号通路，增强肿瘤微

环境中肿瘤相关巨噬细胞的浸润，增强癌细胞对放化

疗治疗的抵抗性，导致患者不良预后［１６］。 有学者利用

吴茱萸碱抑制前列腺癌细胞中 Ｓｅｍａ３Ａ 的转录，下调

缺氧诱导因子 １Ａ 和程序性死亡因子配体 １ 的表达，
可抑制肿瘤的血管生成、细胞黏附和免疫浸润，提高荷

瘤小鼠的生存率［１７］。
　 　 ＣＣＡＴ２ 编码基因位于人类染色体 ８ｑ２４．２，其能作

为分子诱饵或竞争性内源性 ＲＮＡ，与转录因子、ＲＮＡ
结合蛋白或非编码 ＲＮＡ 相互作用，调控细胞分化及增

殖过程。 研究表明，ＣＣＡＴ２ 能够促进宫颈癌细胞的上

皮—间质转化和癌细胞的侵袭、迁移，可作为肿瘤诊断

及预后判断的良好指标［１８］。 本研究中，ＰＬＣ 癌组织

ＣＣＡＴ２ 升高，与既往学者在喉癌细胞系 ＴＵ⁃２１２ 细胞

中观察结果一致，但该研究仅在组织细胞水平进行研

究［１９］，本研究在组织水平对 ＰＬＣ 癌组织 ＣＣＡＴ２ 表达

·１３７·疑难病杂志 ２０２５ 年 ６ 月第 ２４ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊｕｎｅ ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．６



进行大样本验证。 有学者报道，ＣＣＡＴ２ 基因单核苷酸

多态性可引起 ＣＣＡＴ２ 转录本结构和功能的改变，如
ＣＣＡＴ２ 基因 ｒｓ６９８３２６７ 位点的多态性能够促进 ＣＣＡＴ２
的转录，增加肿瘤发生的易感性，导致甲状腺癌等肿瘤

的发生［２０］。 本研究中，ＴＮＭ 分期Ⅲ～Ⅳ期，淋巴结转

移的 ＰＬＣ 癌组织 ＣＣＡＴ２ 升高。 有学者在细胞实验中

发现，喉癌细胞中 ＣＣＡＴ２ 的表达能够激活 Ｗｎｔ ／ β⁃连
环蛋白信号通路，同时上调细胞周期素依赖蛋白激酶

８ 的表达，促进癌细胞的增殖和侵袭［１９］。 另有学者报

道，喉鳞癌细胞中 ＣＣＡＴ２ 的表达能够直接结合 Ｙｅｓ 相

关蛋白，阻断大肿瘤抑制基因⁃１ 诱导的 Ｙ 相关蛋白的

磷酸化，促进 Ｙｅｓ 相关蛋白的核转位和结缔组织生长

因子、富含半胱氨酸 ６１ 等致癌靶点的激活，促进喉鳞

癌细胞的增殖、侵袭和 ＤＮＡ 合成，导致肿瘤进展［２１］。
本研究中，ＣＣＡＴ２ 升高是影响 ＰＬＣ 预后的危险因素。
其原因可能是 ＣＣＡＴ２ 的表达能够促进 ＰＬＣ 肿瘤细胞

的增殖、侵袭和转移，增强肿瘤对放化疗治疗的抵抗

性，导致患者不良预后。 有学者发现，结直肠癌中

ＣＣＡＴ２ 能够上调下游靶基因 ＭＹＣ 的表达，激活 Ｗｎｔ
信号通路，促进结直肠癌的肝转移，缩短患者的生存

期［２２］。 有学者发现，乳腺癌中 ＣＣＡＴ２ 表达上调，其能

够作为分子海绵结合微小 ＲＮＡ⁃１４５，抑制 ｐ５３ 的表达，
促进乳腺癌细胞增殖、迁移、侵袭，降低癌细胞对 ５⁃氟
尿嘧啶化疗治疗的敏感性［２３］。 本研究通过相关性分

析发现，ＰＬＣ 中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 与 ＣＣＡＴ２ 表达呈正相

关，提示 ＰＬＣ 中两者可能存在相互作用。 分析其机

制，ＣＣＡＴ２ 为长链非编码 ＲＮＡ，其能够作为内源竞争

性 ＲＮＡ，结合微小 ＲＮＡ⁃４４９６、ｍｉＲ⁃４９３ 及 ｍｉＲ⁃４２４ 等，
进而增加 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ 的稳定性，上调 Ｓｅｍａ３Ａ 的表

达，促进肿瘤转移及耐药性形成［２４⁃２７］。
　 　 综上所述，ＰＬＣ 中 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 表达升

高，均与 ＰＬＣ 不良临床病理特征相关。 癌组织中

Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 的表达升高能降低 ＰＬＣ 患者

的生存率，是影响 ＰＬＣ 患者预后的肿瘤标志物。 本研

究由于样本量有限，未来需要多中心研究来进一步证

实 Ｓｅｍａ３Ａ ｍＲＮＡ、ＣＣＡＴ２ 在评估 ＰＬＣ 患者预后中的

临床意义。
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［１３］ 　 Ｌｕｏ Ｙ， Ｙａｎｇ Ｚ， Ｙｕ Ｙ， ｅｔ ａｌ． ＨＩＦ１ａｌｐｈａ ｌａｃｔｙｌａｔｉｏｎ ｅｎｈａｎｃｅｓ ＫＩ⁃
ＡＡ１１９９ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｔｏ ｐｒｏｍｏｔｅ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌｏｇｅｎｉｃ ｍｉｍ⁃
ｉｃｒｙ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｂｉｏｌ Ｍａｃｒｏｍｏｌ， ２０２２，２２２（Ｐｔ Ｂ）：
２２２５⁃２２４３． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｉｊｂｉｏｍａｃ．２０２２．１０．０１４．

［１４］ 　 Ｂａｒｎｋｏｂ ＭＢ， Ｍｉｃａｅｌｓ ＹＳ， Ａｎｄｒｅ Ｖ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｍｍａｐｈｏｒｉｎ ３ Ａ ｃａｕｓｅｓ
ｉｍｍｕｎｅ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｂｙ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｃｙｔｏｓｋｅｌｅｔａｌ ｐａｒａｌｙｓｉｓ ｉｎ ｔｕｍｏｕｒ⁃
ｓｐｅｃｉｆｉｃ ＣＤ８（＋） Ｔ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎ， ２０２４，１５（１）：３１７３⁃
３１８４． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｓ４１４６７⁃０２４⁃４７４２４⁃ｚ．

［１５］ 　 Ｊｅｏｎ ＨＭ， Ｓｈｉｎ ＹＪ，Ｌｅｅ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｓｅｍａｐｈｏｒｉｎ ３Ａ ／ ｎｅｕｒｏｐｉｌｉｎ⁃１
ｐａｔｈｗａｙ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｃｌｏｎｏｇｅｎｉｃ ｇｒｏｗｔｈ ｏｆ ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａ ｖｉａ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ
ＴＧＦ⁃ｂｅｔａ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ［ Ｊ］ ． ＪＣＩ Ｉｎｓｉｇｈｔ， ２０２３，８（２１）：４２３⁃４３５． ＤＯＩ：
１０．１１７２ ／ ｊｃｉ．ｉｎｓｉｇｈｔ．１６７０４９．

［１６］ 　 Ｌｉｕ Ｆ， Ｗａｎｇ Ｃ， Ｈｕａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． ＳＥＭＡ３Ａ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｃｒｏｓｓｔａｌｋ ｂｅ⁃
ｔｗｅｅｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｔｕｍｏｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｐｒｏ⁃

·２３７· 疑难病杂志 ２０２５ 年 ６ 月第 ２４ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊｕｎｅ ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．６



ｍｏｔｅｓ ａｎｄｒｏｇｅｎ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ［ Ｊ ］ ． Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ
Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１， １８ （ ３ ）： ７５２⁃７５４． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／ ｓ４１４２３⁃０２１⁃
００６３７⁃４．

［１７］ 　 Ｙｕ Ｙ， Ｈｕａｎｇ Ｘ， Ｌｉａｎｇ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｅｖｏｄｉａｍｉｎｅ ｉｍｐａｉｒｓ ＨＩＦ１Ａ ｈｉｓｔｏｎｅ
ｌａｃｔｙｌａｔｉｏｎ ｔｏ ｉｎｈｉｂｉｔ Ｓｅｍａ３Ａ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ＰＤ⁃Ｌ１ ｂｙ
ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０２３，
９５７（８）：１７６００７． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｅｊｐｈａｒ．２０２３．１７６００７．

［１８］ 　 史跃燕， 曹晓莉， 岑春伟， 等． ＬｎｃＲＮＡ ＣＣＡＴ２ 和 ｍｉＲ⁃２００ａ⁃３ｐ
在宫颈癌患者血清中的表达水平及临床意义［ Ｊ］ ． 国际检验医

学杂志， ２０２３，４４（２）：２０５⁃２１０． ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７３⁃４１３０．
２０２３．０２．０１５．

［１９］ 　 Ｌｉ Ｍ， Ａｎ Ｊ， Ｒｒｍ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｋｎｏｃｋｄｏｗｎ ｏｆ ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ
ＣＣＡＴ２ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｌａｒｙｎｇｅａｌ
ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［ Ｊ］ ． Ｂｕｌｌ Ｅｘｐ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ， ２０２３，１７５（５）：
６７３⁃６８０． ＤＯＩ： １０．１００７ ／ ｓ１０５１７⁃０２３⁃０５９２４⁃ｗ．

［２０］ 　 Ｊａｂｒａｉｌｉ Ｍ，Ｍｏｎｉｒｉ⁃Ｏｎｉｒｉ⁃Ｊａｖａｄｈｅｓａｒｉ Ｓ，Ｐｏｕｕｌａｄｉ Ｎ，ｅｔ ａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ
ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｓ６９８３２６７ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ ｏｆ ｔｈｅ ＣＣＡＴ２ ｇｅｎｅ ｗｉｔｈ
ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ Ｉｒａｎｉａｎ Ａｚｅｒｉ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ
Ｂｉｏｌ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ， ２０２３，１２（３）：１２７⁃１３１． ＤＯＩ： １０．２２０９９ ／ ｍｂｒｃ．
２０２３．４７６２２．１８３９．

［２１］ 　 Ｚａｎｇ Ｙ， Ｌｉ Ｊ， Ｗａｎ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ ｎｏｎ⁃ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＣＣＡＴ２ ｄｒｉｖｅｓ
ｔｈｅ ｇｒｏｗｔｈ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｖｉａ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ＹＡＰ
ａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］ ． Ｈｕｍ Ｃｅｌｌ， ２０２１，３４（６）：１８７８⁃１８８７． ＤＯＩ： １０．１００７ ／
ｓ１３５７７⁃０２１⁃００６０６⁃ｚ．

［２２］ 　 Ｆｒａｎｚ Ｃ， Ｗｕｅｈｒｉ Ｍ， Ｈａｒｔｍａｎｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ ｎｏｎ⁃ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡｓ

ＣＣＡＴ１ ａｎｄ ＣＣＡＴ２ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ａｒｅ ｔｕｍｏｒ⁃ｓｕｐｐｒｅｓ⁃
ｓｉｖｅ ｖｉａ ＭＹＣ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｉｇｈｔ ｐｒｅｄｉｃｔ ｐａｔｉｅｎｔ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ［ Ｊ］ ．
ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０２３， １８ （ ６ ）： ２８６４⁃２８８６． ＤＯＩ： １０． １３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ．
ｐｏｎｅ．０２８６４８６．

［２３］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｚ， Ｗａｎｇ Ｘ， Ｗａｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ
ＣＣＡＴ２ ｏｎ ｄｒｕｇ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｔｏ ５⁃ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ
ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１４５ ｍｅｄｉｔａｔｅｄ ｂｙ ｐ５３ ［ Ｊ ］ ． Ｊ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｍｏｌ
Ｔｏｘｉｃｏｌ， ２０２２，３６（１１）：２３１７⁃２３２６， ＤＯＩ： １０．１００２ ／ ｊｂｔ．２３１７６．

［２４］ 　 凡丹丹，高芳芳，邹婧，等．喉癌肿瘤组织 ＮＯＣ２Ｌ、ｐ５３ 表达及其

临床价值研究［ Ｊ］ ．疑难病杂志，２０２４，２３（１０）：１１７７⁃１１８１．ＤＯＩ：
１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１⁃６４５０．２０２４．１０．００５．

［２５］ 　 陶维平，李琴，李湘胜．ＡＱＰ１、ｍｉＲ⁃３１９５、ＰＩＮＣＨ⁃１ 在喉癌中的表

达及作用机制研究 ［ Ｊ］ ．河北医药，２０２２，４４ （ ２２）：３３８９⁃３３９２．
ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００２⁃７３８６．２０２２．２２．００６．

［２６］ 　 要兆旭，冯志星，彭丽娜，等．ｍｉＲ⁃２１８ 和 Ｓｕｒｖｉｖｉｎ 基因 ／ 蛋白在喉

癌中的表达及其与喉癌化疗敏感性的关系［ Ｊ］ ．疑难病杂志，
２０１９，１８ （ １１）：１１２８⁃１１３３． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０１９．
１１．０１１．

［２７］ 　 Ｐｉｒｌｏｇ Ｒ， Ｄｒｕｌａ Ｒ， Ｎｕｔｕ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ａｓ⁃
ｓｏｃｉａｔｅｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ ２ （ ＣＣＡＴ２） ｌｏｎｇ ｎｏｎ⁃ｃｏｄｉｎｇ ｒｎａ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ： Ａ
ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｉｃ ａｎｄ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ， ２０２１， ２２（ ２２）：１２４９１⁃１２４９９． ＤＯＩ：
１０．３３９０ ／ ｉｊｍｓ２２２２１２４９１．

（收稿日期：２０２５－０１－２２）

（上接 ７２１ 页）
［１３］　 王纯娜， 林珍妃， 汪冬艳． 经乳晕入路腔镜甲状腺手术治疗分化

型甲状腺癌的疗效及术后复发因素分析［ Ｊ］ ． 临床和实验医学

杂志， ２０２２， ２１（８）： ８３４⁃８３８． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃４６９５．
２０２２．０８．０１４．

［１４］ 　 朱超， 金功圣， 金鑫， 等． 经全乳晕入路腔镜甲状腺手术治疗早

期分化型甲状腺癌的临床疗效研究 ［ Ｊ］ ． 蚌埠医学院学报，
２０２４， ４９（８）： １０１０⁃１０１４． ＤＯＩ： １０．１３８９８ ／ ｊ． ｃｎｋｉ． ｉｓｓｎ．１０００⁃２２００．
２０２４．０８．００６．

［１５］ 　 金钟奎， 刘长山， 徐旺， 等． 对分化型甲状腺癌患者采用不同手

术方式治疗的临床效果观察［ Ｊ］ ． 中华肿瘤防治杂志， ２０２０， １
（１）： ２６⁃２７． ＤＯＩ： １０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００９⁃４３９３．２０１７．２９．０１３．

［１６］ 　 许正强， 朱军华， 余永豪． 经颈部入路微创腔镜手术治疗对甲状

腺微小癌患者临床疗效及并发症发生的影响［ Ｊ］ ． 临床和实验

医学杂志， ２０２１， ２０（ ６）： ６３６⁃６３９． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃
４６９５．２０２１．０６．０２１

［１７］ 　 李振华， 江春容， 张卫卫， 等． 不同手术方式治疗甲状腺癌的临

床疗效分析［Ｊ］ ． 腹腔镜外科杂志， ２０２３， ２８（９）： ６５９⁃６６３． ＤＯＩ：
１０．１３４９９ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｆｑｊｗｋｚｚ．２０２３．０９．６５９．

［１８］ 　 李志宏， 檀谊洪， 朱明章， 等． 不同入路腔镜手术治疗甲状腺微

小乳头状癌临床疗效比较的回顾性研究［ Ｊ］ ． 现代生物医学进

展， ２０２３， ２３（９）： １６５６⁃１６６０． ＤＯＩ： １０．１３２４１ ／ ｊ． ｃｎｋｉ． ｐｍｂ．２０２３．
０９．０１１．

［１９］ 　 贺亮，李蕾蕾，武亚磊，等．经口腔前庭入路腔镜术对单侧甲状腺

癌患者美容效果及远期预后的影响［ Ｊ］ ．中国临床实用医学，
２０２１， １２ （ １ ）： ２５⁃２８． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１５５７０⁃
２０２００９１４．０１４２３．

［２０］ 　 唐杰，历芝，魏万，等．颈侧胸锁乳突肌前缘入路术式治疗单侧甲

状腺癌的临床效果观察［ Ｊ］ ．中国临床新医学，２０２３，１６（１０）：
１０４８⁃１０５２．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４⁃３８０６．２０２３．１０．１３．

［２１］ 　 吴世鹏，李杰华，覃积昊，等．日间手术模式下经胸前入路腔镜甲

状腺癌根治术应用研究［Ｊ］ ．临床军医杂志，２０２４，５２（１０）：１０６０⁃
１０６２．ＤＯＩ：１０．１６６８０ ／ ｊ．１６７１⁃３８２６．２０２４．１０．１９．

（收稿日期：２０２４－１２－２４）
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