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[摘要] 目的 探寻乳腺癌患者病理、临床资料及原发癌灶超声特征中与新辅助化疗效果相关的影响因素。方法

回顾性采集126 例确诊的女性初发乳腺癌患者，所有患者均在完成新辅助化疗方案后行根治性手术治疗，并根据术

后病理是否获得完全缓解进行分组，分析两组新辅助化疗前的临床一般资料、原发癌灶超声图像特征及术前空芯针

穿刺标本的病理信息，来分析乳腺癌新辅助化疗病理完全缓解的影响因素。结果 126 例入组病例，21 例获得病理

完全缓解，完全缓解率为16.67%。两组在分子分型、肿瘤浸润淋巴细胞（TILs）表达、肿瘤大小以及肿瘤边界比较，差

异均有统计学意义（χ2 分别=37.27、14.18、8.07、11.63，P均＜0.05）。多因素分析显示，分子分型、TILs、肿瘤边界是乳

腺癌新辅助化疗病理完全缓解的影响因素（OR分别=6.72、3.56、1.74，P均＜0.05）。结论 分子分型、TILs表达以及肿

瘤边界是乳腺癌新辅助化疗病理完全缓解的影响因素。
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[Abstract] Objective To explore the related factors that influence the effect of neoadjuvant chemotherapy（NAC） in
patients with breast cancer. Methods A total of 126 women diagnosed with primary breast cancer were retrospectively
collected.All the patients received radical surgery after completing NAC and were divided into two groups according to
whether pathological complete remission（pCR）was obtained.Clinical general data，ultrasonographic features of primary
cancer lesions and pathological information of preoperative core needle puncture specimens were analyzed to explore the
factors influencing the pCR of NAC. Results Of 126 cases，21 cases obtained pCR，the pCR rate was 16.67％ .There
were significant differences in molecular typing，expression of tumor infiltrating lymphocytes，tumor size and tumor
boundary（χ2=37.27，14.18，8.07，11.63，P＜0.05）. The logistic anaylsis showed that the molecular typing，expression of
tumor infiltrating lymphocytes，and tumor boundary were the factors influencing the pCR of breast cancer NAC（OR=6.72，
3.56，1.74，P＜0.05）. Conclusions Molecular typing，expression of tumor infiltrating lymphocytes，and tumor boundary
are the factors influencing the pCR of breast cancer NAC.
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乳腺癌新辅助化疗病理完全缓解的影响因素探究

汤靖岚 侯春杰 范小明

普遍共识认为，在新辅助化疗方案中获得病理 学完全缓解（pathological complete remission，pCR）
的乳腺癌患者可显著改善预后，实现更长的无病生

存期和总生存期[1] 。本次研究回顾性地收集女性乳

腺癌患者新辅助化疗前的原发癌灶超声图像、临床

资料、病理免疫组化等信息，来探索其中与 pCR相

关的影响因素，以期对规范新辅助化疗适应证提供

帮助，对提高化疗效率，避免化疗不敏感患者过度
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治疗具有重要的指导意义。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性收集 2013年 1月至 2017年

12月期间在浙江省人民医院甲乳外科确诊的女性

初发乳腺癌患者 126例，年龄 23～67岁，平均年龄

（43.89±9.57）岁。纳入标准为：无远隔部位转移；治

疗前后的临床、影像学和病理学数据完整。排除标

准为：治疗前接受其他全身或局部治疗；身患其他

严重疾病可能会影响治疗和疗效评估；哺乳期和妊

娠期乳腺癌。所有患者均在完成新辅助化疗方案

后行根治性手术。

1.2 方法 根据术后病理 pCR情况将研究对象分

为pCR组和未缓解组。pCR定义为乳腺原发灶和患

侧腋窝淋巴结在术后病理中表现为无浸润性肿瘤

残留，原位癌残留与否不计入考虑。通过查阅临床

病历系统收集两组对象新辅助化疗前的一般临床

资料，包括患者年龄、体重指数（body mass index，
BMI）、哺乳史、是否绝经、乳腺癌家族史。通过查阅

病理报告系统，分析两组对象的新辅助化疗前穿刺

标本的各项免疫组化参数，包括组织学分级、分子

分型、Ki67指数、肿瘤浸润淋巴细胞（tumor infiltrat⁃
ing lymphocytes，TILs）表达。其中乳腺癌可分为四

种分子亚型：Luminal A型、Luminal B型、人类表皮

生长因子受体-2（human epidermal growth factor re⁃
ceptor-2，HER-2）过表达型和基底细胞样型（三阴

型）[4，5]。通过查阅超声报告系统收集两组对象新辅

助化疗前的原发癌灶超声图像，包括肿瘤大小、边

界、内部回声、微钙化、血流信号、血流阻力指数、同

侧腋窝淋巴结转移。

1.3 统计学方法 采用SPSS 22.0软件进行统计学

分析。计数资料以频数表示，采用χ2检验。多因素

分析采用 logistic回归。设P＜0.05为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 126 例患者中 pCR 组有 21例，完全缓解率为

16.67％；未缓解组有 105例。pCR组和未缓解组的

各项监测指标比较见表1。
由表1可见，两组在分子分型、TILs、肿瘤大小以

及肿瘤边界比较，差异均有统计学意义（χ2分别=
37.27、14.18、8.07、11.63，P均＜0.05）。年龄、BMI值、

哺乳史、绝经、乳腺癌家族史、组织学分级、Ki67指

数、肿瘤内部回声、微钙化、血流信号、血流阻力指数

以及同侧腋窝淋巴结转移情况的组间比较差异无统

计学意义（χ2分别=0.60、1.04、0.44、2.06、0.43、0.16、
2.29、0.00、0.81、1.87、2.57、3.53，P均＞0.05）。

表1 pCR组和未缓解组的各项监测指标比较

指标

年龄 ≤40岁

＞40岁

BMI值 ≤25 kg/m2

＞25 kg/m2

哺乳史

绝经

乳腺癌家族史

组织学分级 1级

2级

3级

分子分型 Luminal A型

Luminal B型

HER-2过表达型

三阴型

Ki67指数 ≤14％

＞14％

TILs 阴性

阳性

肿瘤大小 ≤3 cm

＞3 cm

边界 清晰

不清晰

内部回声 高/等回声

低回声

微钙化

血流信号 乏血流

富血流

血流阻力指数 ≥0.7

＜0.7

同侧腋窝淋巴结转移

pCR组

8（38.10）

13（61.90）

14（66.67）

7（33.33）

15（71.43）

13（61.90）

3（14.29）

1（ 4.76）

15（71.43）

5（23.81）

0

5（23.81）

6（28.57）

10（47.62）

3（14.29）

18（85.71）

7（33.33）

14（66.67）

13（61.90）

8（38.10）

12（57.14）

9（42.86）

4（19.05）

17（80.95）

11（52.38）

5（23.81）

16（76.19）

15（71.43）

6（28.57）

9（42.86）

未缓解组

31（29.52）

74（70.48）

81（77.14）

24（22.86）

82（78.10）

47（44.76）

10（ 9.52）

4（ 3.81）

72（68.57）

29（27.62）

24（22.85）

66（62.86）

7（ 6.67）

8（ 7.62）

32（30.48）

73（69.52）

79（75.24）

26（24.76）

31（29.52）

74（70.48）

22（20.95）

83（79.05）

19（18.10）

86（81.90）

66（62.86）

13（12.38）

92（87.62）

90（85.71）

15（14.29）

68（64.76）

2.2 多因素 logistic 回归分析结果 分子分型、

TILs、肿瘤边界是乳腺癌新辅助化疗病理完全缓解

的影响因素（OR分别=6.72、3.56、1.74，P均＜0.05）。
3 讨论

乳腺癌作为女性常见的恶性肿瘤之一，由于逐
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年提高的发病率已成为威胁女性健康的头号杀手。

乳腺癌新辅助化疗作为综合治疗的重要组成部分，

旨在减少肿瘤体积，实现临床降期，使患者重获手

术机会[2]。新辅助化疗后获得pCR的患者则可显著

改善预后，实现更长的无病生存期和总生存期。然

而研究显示，乳腺癌患者获得 pCR 的比例约为

20％[3]，约有10％～35％的患者出现化疗耐药，甚至

在化疗期间疾病也会进展，从而失去通过早期手术

控制疾病的机会。因此，探寻与pCR相关的影响因

素对提高新辅助化疗效率至关重要。

本次研究结果表明，新辅助治疗后 pCR乳癌患

者与未缓解患者比较，分子分型、TILs表达肿瘤大小

及肿瘤边界比较，都有明显的差异（P均＜0.05）。根

据雌激素受体、孕激素受体以及HER-2的不同表

达，乳腺癌可分为四种分子亚型：Luminal A型、Lu⁃
minal B型、HER-2过表达型和基底细胞样型（三阴

型）[4,5]。TILs是指存在于肿瘤癌巢内及间质中的以

淋巴细胞为主的异质性淋巴细胞群体。TILs反映了

原发癌灶的免疫信息，表明机体已开始针对癌细胞

启动免疫应答。在很多研究中，TILs阳性表达被看

做是 pCR的独立预测指标，提示较好的预后[6,7]。对

于乳腺癌原发灶超声影像学特征在 pCR中的预测

价值，目前国内外研究者仅对肿瘤大小的预测价值

达成共识，即原发灶大小与 pCR获得率呈负相关，

但对诊断临界值尚未有统一标准。与边界不清的

乳腺癌相比，边界清晰的乳腺癌具有更高的 pCR
率。引起该差异的具体原因尚不明确，可能与乳腺

癌分子受体表达不同有关。有研究表明，乳腺癌原

发灶边界是否清晰与雌激素受体表达有关，雌激素

受体阴性乳腺癌（包括三阴型和HER-2过表达型乳

腺癌）通常具有更清晰的边界，高回声晕和毛刺征

少见，但更具侵袭性[8]。而雌激素受体阳性乳腺癌

（Luminal型）通常边界模糊，周围结缔组织反应性增

生形成的毛刺征与高回声晕或可减慢癌细胞的扩

散速度，可视为一种早期的保护机制。

本次研究进一步回归分析结果显示，分子分

型、TILs表达、肿瘤边界是乳腺癌新辅助化疗病理完

全缓解的影响因素（P均＜0.05），可见三阴型和

HER-2过表达型乳腺癌患者、肿瘤浸润淋巴细胞表

达阳性及患者肿瘤边界清晰患者新辅助化疗效果

更好，pCR率更高。临床决策时或可参考以上影响

因素，针对不同预期结果的患者选择最适宜治疗方

案，以保障患者获益最大化。

这项研究也存在一些局限性。首先，这项研究

并不是随机的病例对照试验。其次，由于本研究样

本量限制，可能存在一些不可避免的偏倚。为了克

服这些局限性，未来需要进行更大规模的前瞻性

研究。
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