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%

"

M̂̀ %

#表达水平的关系$方法
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例乳腺癌患者作为研究对象!收集患者的临床&病理及影像学资料!所有患者入院后均完成
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密度患者
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阳性率较高!差异有统计学意义"
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#%不同形态&不同形状&不同强化方式患者
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阳性率有差异!且比较

不同强化方式患者
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表达存在一定的相关性!其影像学改变可预测乳腺癌部分生物因子表达状况!与患者激素及化疗治疗敏感度及预后均

存在一定关联$
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<3>W Ù<C:9?<>G122173,6=99H

D

?92217327CM̀

#

*̀ <3> M̂̀ %13B<3B9?B9FF2E9?9>9:9B:9>@

J

1GGA37=12:74

B=9G1B<F2:<1313

;

,>(.%8/.

!

6=99H

D

?9221737CM̀

#

*̀ <3> M̂̀ %E<2

D

721:18913'$B<292

$

&',/.-

%#

&$B<292

$

/+,$$-

%

<3>!$B<4

292

$

$.,+"-

%#

?92

D

9B:189F

J

,6=9

D

721:189?<:97C M̂̀ %13

D

<:193:2E1:=B<FB1C1B<:173E<2=1

;

=9?:=<3:=<:13

D

<:193:2E1:=7A:B<FB1C14

B<:173

$

B

#

#,#/

%

,6=9

D

721:189?<:97C*̀ 13

D

<:193:2E1:=B<FB1C1B<:173<F73

;

:=9>AB:E<2F7E9?:=<3:=<:13

D

<:193:27CE=7G:=9

B<FB1C1B<:173E<237:<F73

;

:=9>AB:

#

<3>:=9

D

721:189?<:97C*̀ 13

D

<:193:2E1:=

;

F<3>AF<?7?G1H9>>9321:

J

E<2=1

;

=9?:=<3:=<:13

D

<:193:2E1:=2:?AB:A?<F>127?>9?

$

B

#

#,#/

%

,6=9

D

721:189?<:97CM̀ E<2=1

;

=9?13

D

<:193:2E1:=B<FB1C1B<:173

#

G<22

#

2

D

1BAF<:173

21

;

32

#

;

F<3>AF<?7?G1H9>>9321:

J

$

B

#

#,#/

%

,6=9?9E9?921

;

31C1B<3:>1CC9?93B9213:=9

D

721:189?<:97C M̂̀ %@9:E993

D

<:193:2E1:=

>1CC9?93:2=<

D

92<3>>1CC9?93:93=<3B9G93:G7>92

$

B

#

#,#/

%#

<3>:=9?9E<2<21

;

31C1B<3:>1CC9?93B913:=9

D

721:189?<:97C*̀ @94

:E993

D

<:193:2E1:=>1CC9?93:93=<3B9G93:G7>92

$

B

#

#,#/

%

,R<FB1C1B<:173>12

D

F<

J

9>@

J

\4?<

J

G<GG7

;

?<

D

=

J

E<2

D

721:189F

J

B7??94

F<:9>E1:= M̂̀ %

#

B<FB1C1B<:173<F73

;

:=9>AB:E<239

;

<:189F

J

B7??9F<:9>E1:=:=99H

D

?9221737C*̀

#

B<FB1C1B<:173E1:=G<22E<2

D

7214

:189F

J

B7??9F<:9>E1:=M̀ <3>39

;

<:189F

J

B7??9F<:9>E1:=*̀

#

2

D

1BAF<:17321

;

3E<2

D

721:189F

J

B7??9F<:9>E1:=M̀

#

<3>2:?AB:A?<F>127?4

>9?E<239

;

<:189F

J

B7??9F<:9>E1:=M̀ <3>*̀ ,W<22:

JD

9<3>13=7G7

;

9397A293=<3B9G93:7CW Ù21
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乳腺癌系女性常见恶性肿瘤#约占恶性肿瘤的
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#且发

病趋向年轻化(

"

)

*乳腺癌发病过程中常伴相关基因异常表达*

目前认为雌激素受体$

M̀

%'孕激素受体$

*̀

%'人类上皮因子

受体
%

$

M̂̀ %

%表达水平的改变均与乳腺癌发生及进展有

关(

%

)

*

M̀

可特异性与雌激素结合形成复合体#刺激细胞蛋白

K)5

合成(

$

)

*一般认为雌激素水平与乳腺上皮细胞增生及分

化有关#正常乳腺上皮组织
M̀

表达水平较低(

!

)

*

M̂̀ %

系乳

腺癌重要基因标志物#属表皮生长因子家族成员#参与细胞增

殖'分化过程*有报道显示#约
%#-

!

!#-

的乳腺癌患者可见

M̂̀ %

过度表达(

/

)

*

M̀

'

*̀
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三者表达水平的变化是目

前指导乳腺癌内分泌治疗及预后评估的重要依据#但相关检测

必须获取病理标本#为有创性操作*有研究发现#乳腺癌部分

基因异常改变可影响肿瘤生物学行为'组织病理学表现及肿瘤

影像学特点(

&

)

*乳腺
\

线'

W Ù

检查均为筛查乳腺癌的常用

手段#其中
\

线成像时间短#费用低#可较好显示乳腺钙化状

况&

W Ù

则有较好的软组织分辨率#无创#可实现多序列'多方

位成像#可清晰显示乳腺病变形态学特点'与周围组织关系及

内部血流动力学状况#为乳腺癌诊断提供有效的影像学信息*

因此#为探讨乳腺癌患者
\

线与
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影响特点与
M̀

'

*̀

'

M̂̀ %

表达的关系#为乳腺癌诊治提供新方向#现回顾性分析

"#+

例患者的病历资料#报道如下*

B
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资料与方法

B,B

!

一般资料
!

回顾性分析
%#"$

年
"

月至
%#"'

年
"

月中国

人民解放军第一七四医院收治的
"#+

例乳腺癌患者的病历资

料*患者年龄
%+

!

'!

岁#平均$

/&,&Q/,'

%岁&乳腺癌部位!左

乳
/&

例#右乳
/%

例&其中导管原位癌
"#

例#浸润性导管癌
+/

例#浸润性小叶癌
$

例#髓样癌
$

例#单纯癌
$

例#黏液腺癌

!

例*

B,C

!

纳入与排除标准
!

纳入标准!均经手术病理确诊为乳腺

癌#均为单侧单发乳腺癌&术前均未采取任何治疗#并完成乳腺

钼靶
\

线'

W Ù

检查&有明确
M̀

'

*̀

'

M̂̀ %

免疫组化测定结

果&病历资料完整*排除标准!合并严重心肝肾肺疾病者&合并

精神疾病者&腺体致密型乳腺癌患者&术前影像学检查无阳性

表征者&双侧多发乳腺癌者&男性乳腺癌&病历资料不完整者*

B,D
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方法

B,D,B

!

钼靶
\

线检查
!

采用
(MN937KN

全数字钼靶乳腺
\

线摄影机#进行双侧乳腺轴位'内外斜位摄片#必要时加拍局部

放大位'内外位片#自动曝光#电压
%#

!

!#bT

#电流
.#

!

"!#

G52

#观察肿块大小'位置'形状'数目'边界'密度'钙化'周围

组织结构等情况#图像传输至
(M5KX!,!

工作站*

B,D,C

!

W Ù

检查
!

采用
(M$,#6N1

;

3< K̂

型
W Ù

扫描仪#

俯卧位#乳腺线圈#双侧乳房自然垂直于线圈洞内#扫描期间患

者平静呼吸#先行平扫#进行
6"

加权成像$

6"XU

%扫描#横断

位单次激发快速自旋回波$

ZNM

%扫描#

6̀ Y&&#G2

#

6MY&,.

G2

#矩阵
$+!h%%!

#激励次数
%

次#并进行横断位短时翻转恢

复序列$

N6Ù

%扫描#设定
6̀ Y/#%#G2

#

6MY!%G2

#矩阵

$%#h".%

#激励次数
%

次#并行双侧乳腺矢状位
6%

加权成像

$

6%XU

%

e

脂肪抑制$

ZN

%序列扫描#设定
6̀ Y$+##G2

#

6MY

'/G2

#矩阵
%/&h".%

#激励次数
%

次*经肘静脉注射钆喷酸

葡胺对比剂进行增强扫描#

#,"GG7F

"

b

;

#注射对比剂后共扫

描
&

期#总扫描时间约
+G13

#图像均传输至
(M5KX!,%

工作

站进行图像分析*

B,D,D
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免疫组化检查
!

术中均留取患者乳腺癌病理组织标

本#

"#-

甲醛溶液固定#石蜡包埋#切片#厚度
/

#

G

#行
M̂

染

色#测定组织
M̀

'

*̀

'

M̂̀ %

表达情况#试剂盒均购自深圳晶

美公司#严格参照试剂使用说明进行操作#免疫组化染色完毕

后光学显微镜$

KN\"##

型%下阅片#

M̀

'

*̀

阳性表达定位细胞

核#呈棕黄色颗粒#癌细胞核染色细胞计数超过
%/-

为阳性&

M̂̀ %

阳性表达定位于细胞膜#呈棕黄色#细胞膜染色计数超

过
%/-

为阳性*

B,G

!

图像分析
!

选取
$

名高资历影像科医师对钼靶
\

线'

W Ù

图像进行回顾性阅片#三人意见不一时协商取相同意见*

影像学特点参照美国放射学会$

5R̀

%通过的乳腺影像报告和

数据系统$

aU4̀ 5KN

%标准(

'

)对乳腺癌影像学特点进行描述*

W Ù

均绘制时间
4

信号增强曲线$

6UR

%

(

+

)

#分为
)

型!流入型#

呈持续强化&

*

型!平台型#早期强化后增强在中后期强化信号

维持在某个平台水平&

+

型!流出型#早期强化#增强中后期信

号强度降低*

B,H

!

统计学处理
!

采用
N*NN".,#

统计学软件进行数据分

析#计数资料采用卡方检验或
R6?';1

确切概率分析#影像学表

现等不服从双变量正态分布的非连续变量与
M̀

'

*̀

'

M̂̀ N

表达相关性分析采用
9

@

;(1>()

相关分析#以
B

#

#,#/

为差异

有统计学意义*

C

!

结
!!

果

C,B

!

乳腺癌钼靶
\

线表现与
M̀

'

*̀

'

M̂̀ %

表达阳性情况的

关系
!

本组共纳入
"#+

例乳腺癌患者#其中
M̀

表达阳性
'$

例$

&',/.-

%#

*̀

表达阳性
&$

例$

/+,$$-

%#

M̂̀ %

表达阳性

!$

例$

$.,+"-

%#合并钙化患者
M̂̀ %

阳性率高于未合并钙化

者#差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%&钙化灶沿导管走行患者
*̀

阳性率低于不沿导管走行分布者#腺体或混合密度患者
*̀

阳

性率高于结构紊乱患者#差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%&钙化

灶合并肿块'毛刺征'腺体或混合密度患者
M̀

阳性率较高#差

异有统计学意义$

B

#

#,#/

%#见表
"

*

C,C

!

乳腺癌
W Ù

表现与
M̀

'

*̀

'

M̂̀ %

阳性率关系
!

不同

形态'不同形状'不同强化方式患者
M̂̀ %

阳性率比较#差异

有统计学意义$

B

#

#,#/

%#且不同强化方式患者
*̀

阳性率差

异#比较有统计学意义$

B

#

#,#/

%#见表
%

*

C,D

!

乳腺癌钼靶
\

线'

W Ù

表现与
M̀

'

*̀

'

M̂̀ %

表达相关

性分析
!

乳腺钼靶
\

线钙化征与
M̂̀ %

呈正相关#钙化沿导

管走行与
*̀

表达呈负相关#钙化合并肿块与
M̀

呈正相关#

*̀

呈负相关#毛刺征与
M̀

呈正相关#结构紊乱与
M̀

'

*̀

呈

负相关&

W Ù

征象肿块型'不均匀强化与
M̂̀ %

呈负相关#形

状不规则与
M̂̀ %

呈正相关#不均匀强化与
*̀

呈正相关#见

表
$

*

+

/#!$

+

国际检验医学杂志
%#"'

年
"%

月第
$+

卷第
%!

期
!

U3:IV<@W9>

!
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!
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表
"

!!

乳腺癌钼靶
\

线表现与
M̀

*

*̀

*

M̂̀ %

表达阳性情况的关系#

)

$

-

%&

分组
钙化

是 否

钙化灶分布

不沿导管走行 沿导管走行

钙化灶合并肿块

是 否

毛刺征

是 否

结构情况

腺体或混合密度 结构紊乱

) /$ // "& $' $# %$ &' !" &$ !/

M̀ $/

$

&&,#!

%

$+

$

&.,#.

%

"#

$

&%,/#

%

%/

$

&',/'

%

%!

$

+#,##

%

""

$

!',+$

%

"

/%

$

'',&"

%

%"

$

/",%%

%

"

/$

$

+!,"$

%

%#

$

!!,!!

%

"

*̀ $#

$

/&,&#

%

$$

$

&#,##

%

"$

$

+",%/

%

%%

$

/.,!&

%

"

%#

$

&&,&'

%

"/

$

&/,%%

%

!%

$

&%,&.

%

%"

$

/",%%

%

!&

$

'$,#%

%

"'

$

$','+

%

"

M̂̀ % $#

$

/&,&#

%

"$

$

%$,&!

%

"

+

$

/#,##

%

%%

$

/.,!&

%

"+

$

&#,##

%

"%

$

/%,"'

%

%/

$

$',$"

%

"+

$

!$,.#

%

%!

$

$+,"#

%

".

$

!%,%%

%

!!

注!与同一指标同类钼靶
\

线表现比较#

"

B

#

#,#/

*

表
%

!!

乳腺癌
W Ù

表现与
M̀

*

*̀

*

M̂̀ %

阳性率关系#

)

$

-

%&

ẀU

特点

形态

肿块型 非肿块型

形状

卵圆形 分叶状

边缘

不规则 光滑 毛刺 不清晰 均匀 不均匀

强化方式

环形强化

6UR

曲线

)

型
*

型
+

型

) .! "! $# $# !+ %! &# %! &$ %! %" "# &! $!

M̀ &$

$

&',#%

%

"#

$

'",!$

%

%"

$

'#,##

%

%"

$

'#,##

%

$"

$

&!,/+

%

"&

$

&&,&'

%

!"

$

&+,$$

%

"&

$

&&,&'

%

!!

$

&.,+!

%

"/

$

&%,/#

%

"!

$

&&,&'

%

'

$

'#,##

%

!!

$

&+,'/

%

%%

$

&!,'"

%

*̀ //

$

/+,/"

%

+

$

/',"!

%

"'

$

/&,&'

%

"'

$

/&,&'

%

%.

$

&#,!%

%

"!

$

/+,$$

%

$/

$

/+,$$

%

"!

$

/+,$$

%

$'

$

/+,'$

%

".

$

'.,"'

%

'

$

$$,$$

%

&

$

&#,##

%

$+

$

/.,$+

%

".

$

//,++

%

M̂̀% $!

$

$&,"'

%

.

$

&!,%.

%

"

+

$

%&,&'

%

.

$

$#,##

%

%&

$

/!,"'

%

"

&

$

%/,##

%

%/

$

!",&'

%

"%

$

/#,##

%

$/

$

//,/&

%

/

$

%#,+$

%

"

$

$

"!,%.

%

"

$

$

$#,##

%

%!

$

$',/#

%

"&

$

!',#'

%

!!

注!与同一指标同类
W Ù

表现比较#

"

B

#

#,#/

*

表
$

!!

乳腺癌钼靶
\

线*

W Ù

表现与
M̀

*

*̀

*

M̂̀ %

表达相关性分析

影像学征象
\

线

钙化 钙化沿导管走行 钙化合并肿块

W Ù

毛刺征 结构紊乱 肿块型 形状不规则 不均匀强化

M̀

!

1 d#,"'& #,#%! #,$&+ #,!%& d#,!+. #,#!! d#,"%% #,"'.

!

B

&

#,#/

&

#,#/

#

#,#/

#

#,#/

#

#,#/

&

#,#/

&

#,#/

&

#,#/

*̀

!

1 d#,"&! d#,$'/ d#,$%& #,"/% d#,$"$ d#,#"% d#,"". #,!%/

!

B

&

#,#/

#

#,#/

#

#,#/

&

#,#/

#

#,#/

&

#,#/

&

#,#/

#

#,#/

M̂̀ %

!

1 #,$&$ d#,""/ #,#%% d#,"$! #,""/ d#,!&+ #,$." d#,!#$

!

B

#

#,#/

&

#,#/

&

#,#/

&

#,#/

&

#,#/

#

#,#/

#

#,#/

#

#,#/

D

!

讨
!!

论

!!

乳腺癌属高度异质类肿瘤及激素依赖性肿瘤#发生于乳腺

上皮组织#受雌激素'孕激素调控#对评定乳腺癌内分泌治疗的

敏感度及预后有一定的参考价值#一般认为孕激素'雌激素受

体阳性表达#提示乳腺癌对激素治疗敏感度高#患者预后好*

统计研究显示#有超过
+#-

的
M̀

'

*̀

阳性表达乳腺癌患者对

激素治疗较为敏感#而仅有
!#-

的
*̀

'

M̀

阴性表达患者对激

素治疗敏感(

.

)

*

M̂̀ %

系人表皮生长因子受体家族成员#是与

乳腺癌发生及进展有关的原癌基因#是用于评定乳腺癌辅助化

疗效果的有效生物学指标*一般
M̂̀ %

过度表达提示乳腺癌

组织学分级高#临床分期晚或合并淋巴结转移#预后差#但同时

提示其对紫杉醇'蒽环类化疗药物敏感(

"#

)

*

早期乳腺癌临床表现缺乏特异性#其确诊主要依赖于病理

检查#为有创性操作#患者接受度低*而近年来研究发现#癌基

因表达的异常改变与乳腺癌恶性生物学行为密切相关#同时可

引起组织病理学发生改变#形成不同的影像学征象#考虑乳腺

癌影像学表现可能与肿瘤分子生物学'组织病理学存在一定的

联系(

""

)

*钼靶
\

线是乳腺癌常用诊断方式#通过低能
\

线软

组织摄影技术对乳腺组织进行成像#操作简单#检查费用低廉#

安全无创#且受主观因素影响小#可重复性好#是目前乳腺疾病

筛选的首选(

"%

)

*较其他诊断方式而言#钼靶
\

线对乳腺微小

钙化灶检出率高(

"$

)

*钙化是组织细胞内钙盐沉积物#良恶性

乳腺病变均可检出#但一般乳腺恶性肿瘤患者钙化灶检出率较

良性高*而钙化的形成主要与肿瘤细胞变性'坏死'溶解及癌

细胞增殖活跃等有关*本研究发现#乳腺癌钙化征象与
M̂̀ %

呈正相关#而
M̂̀ %

高表达通常提示肿瘤预后不良#对内分泌

治疗不敏感#因此可通过乳腺癌钼靶
\

线钙化灶预测
M̂̀ %

表达情况*而乳腺癌钙化灶与
*̀

'

M̀

无相关性#提示其不能

作为预测
*̀

'

M̀

的依据*在钙化灶分布方面#钙化灶沿导管

走行分布的患者
*̀

阳性率低于不沿导管走行患者#提示可根

据钙化灶分布情况粗略预测
*̀

表达状况*此外#钙化合并肿

块者'毛刺征'腺体或混合密度患者
M̀

阳性率较高#一般毛刺

征'腺体或混合密度征常见于低组织级别乳腺癌患者#提示侵

袭性低#内分泌治疗效果好*

乳腺癌同样为血管生成依赖性恶性肿瘤#在肿瘤进展过程

中#常伴肿瘤新生血管形成#血管通透性提升#而
W Ù

检查不

仅可提示肿瘤形态学改变#同时可明确肿瘤血管间隙'毛细血

管通透性改变及血流灌注情况(

"!4"/

)

*本研究发现#肿块型病

灶征象与
M̂̀ %

阳性表达呈负相关#提示肿块型病灶对部分

化疗药物相对敏感*而形态不规则病灶
M̂̀ %

阳性表达率较

+

&#!$

+

国际检验医学杂志
%#"'

年
"%

月第
$+

卷第
%!

期
!

U3:IV<@W9>

!

K9B9G@9?%#"'

!

T7F,$+

!
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高#且两者呈正相关#提示呈形态不规则病灶乳腺癌患者肿瘤

侵袭程度高#易侵犯附近组织及发生淋巴结转移#而
M̂̀ %

阴

性#则提示肿瘤浸润程度低#癌灶形态规则#常呈分叶状或卵圆

形*另外#

W Ù

不均匀强化与
*̀

表达呈正相关#与
M̂̀ %

呈

负相关#

*̀

阴性提示乳腺癌灶上皮受体激素调控效果差#内分

泌治疗效果受限#预后差#而其表达阳性#则提示肿瘤对激素治

疗敏感#预后通常较好*而
M̂̀ %

阴性表达则提示肿块恶性

程度低#预后好#说明
W Ù

均匀强化病灶均非均匀强化病灶预

后更差#对激素治疗敏感度更低*但同时需注意!影像学检查

及免疫组化检查结果判定受主观因素影响较大#因此本研究均

选择高资历影像科及病理科医师对所获取结果进行双盲'重复

阅片#且在免疫组化操作过程中严格遵循试剂使用说明操作#

并选择优质试剂'良好的仪器#对每个环节均进行严格核查#避

免操作过程对结果产生影响*
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杂志#

%#"&

#

"!

$

"

%!

&&4&+,

(

"#

)

*<3\̂

#

f=<7a7E93

#

Nf

#

9:<F,M2:?7

;

93?9B9

D

:7?4

$

$&12

1387F89>139

D

1

;

<FF7B<:9B=134$4

;

<FF<:913>AB9>

;

?7E:=134

=1@1:1737C M̀439

;

<:189@?9<2:B<3B9?2:9G

"

D

?7

;

931:7?

B9FF2

(

I

)

,I*=<?G<B7FNB1

#

%#"&

#

"$#

$

%

%!

+/4.$,

(

""

)郝亮#余日胜#崔凤#等
,

雌激素受体'孕激素受体和人类

上皮因子受体
%

表达的乳腺癌亚型的
W Ù
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影像学特征

与细胞分子表型之间的相关性研究(

I

)

,

临床放射学杂

志#

%#"/

#

$!

$

"

%!

$&4!#,

(

"$

)封任冬#汪华#丁莹莹#等
,

乳腺癌筛查模式的探讨(

I

)

,

临

床放射学杂志#

%#"&

#

$/

$

"

%!

$&4!#,

(

"!

)孙双燕#杨长良#黄志成#等
,

不同分子亚型乳腺癌
W Ù
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