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摘  要 

目的：探讨根治术前乳腺3.0T-动态增强MRI背景实质增强(BPE)与乳腺癌临床分期、分子病理类型及术

后胸壁复发之间的相关性。方法：回顾性分析194例行根治术的乳腺癌患者，收集患者术前MRI背景实

质增强(BPE)、肿瘤临床分期、分子病理类型、术后胸壁复发等相关资料，统计分析BPE与其余三者之间

的相关性。结果：乳腺癌MRI的背景实质增强(BPE)和肿瘤大小、淋巴结转移、核分级、组织病理分级、

淋巴结包膜浸润、ER和PR的表达等均无相关性；BPE与HER-2的高表达具有一定相关性(P = 0.07)，和

Ki-67大于14%具有一定相关性(P = 0.08)，与多个乳腺癌病灶数(P = 0.04)、术后胸壁复发率具有显著

统计学差异(P = 0.045)。结论：乳腺高MRI背景实质强度是乳腺癌术后胸壁复发的独立预后因素，BPE
能否成为潜在的乳腺癌的生物标记，值得进一步研究。 
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Abstract 
Objective: To investigate the correlation between 3.0T-dynamic contrast-enhanced MRI back-
ground parenchyma enhancement (BPE) before radical mastectomy and clinical stage, molecular 
pathological type and chest wall recurrence of breast cancer. Material and Methods: We retros-
pectively analyzed 194 breast cancer patients who underwent radical surgery, and collected data 
related to the patients’ preoperative MRI background parenchymal enhancement (BPE), clinical 
stage of the tumor, molecular pathology type, and postoperative chest wall recurrence, and statis-
tically analyzed the correlation between BPE and the remaining three. Results: BPE of the breast 
and chest wall recurrence (P = 0.045), high expression of HER-2 appears to be associated with BPE 
(P = 0.07). Multiple lesions of the mammary gland and Ki-67 greater than 14% also appeared to be 
associated with BPE (P = 0.08). And tumor the expression of and ER in the size of the lymph nodes, 
the metastasis of lymph nodes, the nuclear grade, the pathological grade, the infiltration of the 
lymph nodes, the expression of PR and no correlation with BPE, but no obvious relationship among 
the molecular typing. Conclusion: High background intensity is an independent prognostic factor 
for chest wall recurrence, and whether BPE can become a new potential biomarker for breast cancer 
is worthy of further study. 
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1. 引言 

随着磁共振扫描技术的快速发展，乳腺动态增强磁共振成像技术(dynamic contrast-enhanced MR im-
aging, DCE-MRI)已成为乳腺癌敏感度最高的检查手段之一，它不仅能够提供清晰的图像，反映乳腺癌的

形态学特征，而且能够通过图像后期处理得到多个定量或半定量参数，用于乳腺癌的诊断和鉴别诊断并

指导治疗[1]。 
异常乳腺组织相对正常组织在增强后的形态以及达峰时间等方面具有明显差异，这是 MR 影像准

确发现以及诊断乳腺病变的基础[2]。正常乳腺组织包括脂肪组织、纤维腺体组织(fibroglandular tissue, 
FGT)、乳管以及结缔组织，正常乳腺组织在 MR 增强后也可以表现为一定程度的强化，称为背景实质

强化(background parenchymal enhancement, BPE) [3]。因为脂肪组织灌注低、T1 弛豫时间短、MR 增强

后不强化(信号密度增高)等特点，BPE 多指乳腺纤维腺体组织在第一期增强后所显示的正常强化[4]。
多项研究表明，乳腺 BPE 强度与乳腺癌的发病率呈正相关，尤其是高危患者筛查时，BPE 明显升高者患

乳腺癌的风险性显著增加[5]。另有学者发现，早期乳腺癌保乳术后，BPE 和切口复发率呈正相关，究其

原因可能是乳腺背景强度增加使一些微小病灶不易被发现，并且不容易发现浸润性病灶的边缘[6]。 
乳腺癌临床分期、分子病理类型及术后胸壁复发与乳腺癌发展密切相关，然而背景实质强化(BPE)

与乳腺癌临床分期、分子病理类型及术后胸壁复发的相关性，目前尚无明确报道。本文将通过回顾性分

析研究其相关性，进而指导乳腺癌诊疗。 
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2. 材料和方法 

2.1. 研究对象纳入标准 

回顾性分析山东省肿瘤医院 2010 年 2 月~2014 年 2 月符合以下纳入标准的患者：1) 经病理证实为乳

腺癌，临床病理资料完整；2) 均为首诊患者，手术前均未进行放、化疗及其他治疗；3) 手术治疗前均行

乳腺 3.0T 核磁共振检查；4) 手术方式均为乳腺癌改良根治术；5) 肿瘤最大径在 2~7 cm 之间。排除标准：

1) MRI 检查前接受过其他治疗或处置；2) 合并其他乳房疾病；3) MRI 图像质量不佳，影响观察与数据

测量。最终纳入 194 例患者，病理分型 Lumina A 型 70 例(35%)，Lumina B 型 24 例(12%)，三阴型乳腺

癌 54 例(27%)，Her-2 阳性 46 例(26%)。年龄 18~40 岁，平均年龄 29.5 岁；所有病例均为首诊病例，月

经周期规律；肿瘤最大径约 2 cm~6.5 mm；所有确诊患者在手术治疗前均行乳腺 3.0T 磁共振检查，且在

行 MRI 检查前均未进行放、化疗及其他治疗(见表 1)。 

2.2. 乳腺癌改良根治术 

具体技术操作包括皮瓣剥离、乳腺切除、腋窝淋巴结清扫。病人取仰卧位，向健侧倾斜 15˚~20˚，患

侧上肢外展 90˚。皮瓣剥离范围：内至胸骨缘，外至背阔肌前缘，上至锁骨下缘，下至第 6 前肋水平。皮

瓣剥离厚度为 0.3~0.5 cm，尽量使皮瓣边缘薄、基底厚，沿切口方向皮瓣剥离的长度应大于宽度，以保

证皮瓣的血供，避免皮瓣坏死。切除乳腺及清扫腋窝淋巴结：横行切口自下而上，纵行切口自内而外，

用电刀沿胸肌筋膜与肌束间的间隙剥离，直至腋窝部位。首先切开喙锁胸筋膜，暴露腋静脉，一般不必

打开腋静脉鞘。因腋窝淋巴结除局部明显转移、外侵，一般很少与腋静脉粘连，而且剥离腋静脉鞘会使

血管壁上的毛细血管、淋巴管损伤而加重术后上肢淋巴水肿。自内向外将腋血管周围的淋巴结及脂肪组

织剥离开，腋血管向下的分支予以结扎切断。用拉钩将胸小肌向前内侧拉开可显露胸肌间淋巴结(Rotter
淋巴结)。乳房连同腋窝淋巴脂肪组织一并切除后，手术野将清晰显示腋静脉、胸长神经、胸背神经、肩

胛下血管、肩胛下肌、胸大肌、前锯肌及背阔肌。手术结束切口置引流管加压包扎。 

2.3. 术前行 MR 常规扫描及动态增强扫描 

2.3.1. 检查方法 
检查设备为西门子 Skyra3.0T 磁共振，应用 3.0T 专用乳腺线圈，患者采取俯卧位。术前进行 MRI 常

规扫描和动态增强扫描。常规扫描序列：横轴位 fl3d_T1WI (fov350 mm*350 mm，层厚 1.6 mm)、横轴位

fs_T2WI (fov350 mm*350 mm，层厚 5 mm)、横轴位 DWI (b 值为 50、400、800)，矢状位 fs_T2WI_right/left 
(fov260 mm*260 mm，层厚 4 mm)。动态增强扫描序列：横轴位 fs_fl3d_T1WI_GD_Dyn (fov350 mm*350 
mm，层厚 1.6 mm)，该序列共扫描 8 期，第一期为不打药蒙片，在第一期剩余 17 秒时以 2 ml/s 注射对比

剂钆喷酸葡胺注射液(Gd-DTPA)进行连续不间断 7 期动态扫描，从而获得乳腺组织在不同时相的动态增

强图像，观察乳腺 BPE。 

2.3.2. 图像后期处理 
利用西门子 3.0TSkyra 的 Mean Curve 后处理软件绘制时间–信号强度曲线，分别在病变部位及其周

边正常腺体选取适当的感兴趣区(ROI)，ROI 不宜过大，选择病灶最大层面，避开坏死、出血、囊变或钙

化区域。选择 normal time，得到时间–信号强度曲线。 

2.3.3. 背景强度的测量 
对比剂注入后 1 分钟，在前后径最大的层面测量信号强度没有减弱的部位，包括层面内的所有的纤
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维腺体组织测量背景强度，在癌肿块出现的上下或左右侧面划出感兴趣的区域。在出现背景强度变化最

明显的层面做出记录和术后的病理层面做比较。 

2.4. 乳腺癌病理亚型检测 

乳腺癌根治术后，行组织病理学检测(包括肿瘤和周围的乳腺组织)。观察标本的大体特点，测量病灶

大小后均由山东省肿瘤医院病理科专业技师取材，制作病理切片。将采集的组织平展于可固定的平片上，

经 10%甲醛溶液固定，组织脱水、二甲苯透明、石蜡包埋后，4 微米连续切片，检测乳腺癌的病理类型。 

2.5. 免疫组化方法 

剩下标本分别行 HE 染色和免疫组织化学染色，采用链霉素抗生素–过氧化物酶法(S-P 法)，由专业

病理科医师阅片，观察肿瘤细胞分子生物学表达情况。ER、PR 阳性反应物为棕黄色颗粒，定位于病变

细胞的细胞核，将染色后阳性细胞多 10%的定为受体阳性(10%~25%为“+”、25%~75%为“++”、>75%
为“+++”)，<10%的定为受体阴性；而 HER-2 定位于细胞膜，判定标准如下：没有染色或少于 30%肿

瘤细胞染色为阴性(−)，>30%的肿瘤细胞有不完整细胞膜着色为弱阳性(+)，>30%的肿瘤细胞有较弱但完

整的细胞膜着色为阳性(++)，>30%的肿瘤细胞较强完整细胞膜着色为强阳性(+++)。本研究把免疫组化法

结果为(−)和(+)者看作 HER-2 达阴性，即 HER-2 基因无扩增，(++)及(+++)者看作 HER-2 达阳性，即 HER-2
基因扩增。Ki-67 细胞核内出现棕黄色颗粒为阳性反应，高倍镜下共记数 1000 个细胞，其中阳性细胞数

所占比例≥ 10%为“+”、<10%为“−”(见图 1~4)。 

2.6. 统计方法 

选择 SPSS21.0 软件，对数据分别使用 t 检验及卡方检验，P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. BPE 和胸壁复发之间的关系 

194 例患者中有 13 例胸壁复发，发生率 6.7%，其中 BPE 大于 40 的 83 例患者中胸壁复发 9 例，发

生率 10.8%，BPE 低于 40 的患者数 111 例，胸壁复发 4 例，发生率 3.6%，卡方检验发现，高 BPE 与胸

壁复发组间有显著差异(P = 0.045)。 

3.2. 病灶大小不同的分期之间 BPE 两两比较 

如表 2 所示，T1，T2，T3，T4 的平均 BPE 分别为 25.1 ± 15.5，26.5 ± 17.3，24.5 ± 18.4，30.1 ± 16.5，
两两比较无统计学差异。N0，N1，N2，N3 的平均 BPE 分别为 23.5 ± 21.6，24.1 ± 15.2，27.9 ± 19.2，26.5 
± 15.8，两两比较无统计学差异，组织病理分级 I 级，II 级，III 级的平均 BPE 分别为，27.6 ± 15.4，26.7 ± 
19.8，24.5 ± 14.4，两两比较无统计学差异。多个病灶和单个病灶的平均 BPE 分别为 31.7 ± 18.3 和 22.7 ± 
15.7，P = 0.04 小于 0.05，显示有统计学差异。BPE 测量示例如图 5。 
 

Table 1. General clinical data of patients 
表 1. 患者的一般临床资料 

项目 例数(%) 

性别  

男 0 (0) 

女 194 (100) 
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Continued 

肿瘤位置  

左乳 105 (54) 

右乳 89 (46) 

TNM 分期  

T1 94 (48) 

T2 73 (38) 

T3 20 (10) 

T4 7 (4) 

N0 84 (43) 

N1 83 (43) 

N2 21 (11) 

N3 6 (3) 

组织病理分级  

I 级 44 (23) 

II 级 95 (49) 

III 级 55 (28) 

病灶个数多于 2 个病灶 40 (21) 

单个病灶 154 (79) 

 
Table 2. Pairwise comparison of BPE between lesion size and different stages 
表 2. 病灶大小、不同分期之间 BPE 两两比较 

  例数 BPE P 

T 分期 

T1 94 25.1 ± 15.5 

>0.05 
T2 73 26.5 ± 17.3 

T3 20 24.5 ± 18.4 

T4 7 30.1 ± 16.5 

N 分期 

N0 84 23.5 ± 21.6 

>0.05 
N1 83 24.1 ± 15.2 

N2 21 27.9 ± 19.2 

N3 6 26.5 ± 15.8 

组织病理分级 

Ⅰ级 44 27.6 ± 15.4 

>0.05 Ⅱ级 95 26.7 ± 19.8 

Ⅲ级 55 24.5 ± 14.4 

病灶个数 
多于 2 个病灶 40 31.7 ± 18.3 

0.04 
单个病灶 154 22.7 ± 15.7 

https://doi.org/10.12677/acm.2022.127915


孙祥寅 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.127915 6340 临床医学进展 
 

 
Figure 1. Expression of ER protein in breast invasive ductal carcinoma (SP × 100) 
图 1. ER 蛋白在乳腺浸润性导管癌中的表达(SP × 100) 

 

 
Figure 2. Expression of Ki-67 in breast invasive ductal carcinoma (SP × 100) 
图 2. Ki-67 在乳腺浸润性导管癌中的表达(SP × 100) 

 

 
Figure 3. Expression of PR protein in breast invasive ductal carcinoma (SP × 100) 
图 3. PR 蛋白在乳腺浸润性导管癌中的表达(SP × 100) 

 

 
Figure 4. Expression of Her-2 protein in breast invasive ductal carcinoma (SP × 100) 
图 4. Her-2 蛋白在乳腺浸润性导管癌中的表达(SP × 100) 
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Figure 5. The patient, a 40-year-old female, was staged by T2N0 figure (a) on the transverse axial position of the breast 
T1WI; figure (b) showed the transverse axial fat suppression T2WI fat compression image; figure (a) and (b) tumors were 
not clearly shown. Figure (e) shows dynamic enhancement time signal intensity curve, red curve is tumor enhancement 
curve, yellow dotted line is BPE enhancement curve, showing slowly ascending type, figure (c) shows T1WI image of fat 
suppression in transverse axis without injection of contrast agent, figure (d) shows the most obvious phase of tumor and BPE 
enhancement, the difference of BPE signal between two areas of interest in red spot is measured and recorded 
图 5. 患者，女，40 岁，分期为 T2N0 图(a)右侧乳腺横轴位 T1WI；图(b)为横轴位脂肪抑制 T2WI 压脂图像；图(a)、
(b)肿瘤显示不清。图(e)为动态增强时间信号强度曲线图，红色曲线为肿瘤强化曲线，黄色虚线为 BPE 强化曲线，呈

缓慢上升型；图(c)为未注射对比剂横轴位脂肪抑制 T1WI 图像，图(d)为肿瘤及 BPE 强化最明显期相，测量图中红点

感兴趣区两处 BPE 信号差异并记录 

3.3. 乳腺的分子表型和 BPE 之间的关系 

如表 3 所示，ER 阳性组平均 BPE 为 27.2 ± 15.0 与 ER 阴性组 26.15 ± 16.5 相比，无统计学意义(P = 
0.746)；PR 阳性组的平均 BPE 为 27.9 ± 19.1，PR 阴性组平均 BPE 为 26.1 ± 18.8，二者相比无统计学意

义(P = 0.997)，HER-2(−)及(+)和 HER-2 (++)及(+++)的平均 BPE 分别为 24.4 ± 20.1 和 28.9 ± 25.1，二者无

显著差异(P = 0.07)，Ki-67 < 14%组平均 BPE 为 24.4 ± 20.1 与 Ki-67 > 14%组 28.9 ± 25.1 相比无显著差异

(P= 0.08)。如表 4 所示，在不同乳腺癌各亚型之间，BPE 并无明显差别。 
 
Table 3. Pairwise comparison of BPE between different molecular markers 
表 3. 不同分子标记物之间 BPE 两两比较 

分子指标 表达情况 例数 平均 BPE p 

ER − 112 26.15 ± 16.5 0.746 

ER + 82 27.2 ± 15.0  

PR − 126 26.1 ± 18.8 0.997 

PR + 68 27.9 ± 19.1  

HER-2 −及+ 134 24.4 ± 20.1 0.07 

HER-2 ++及+++ 60 28.9 ± 25.1  

Ki-67 <14% 117 26.15 ± 16.4 0.08 

Ki-67 >14% 77 27.1 ± 19.1  
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Table 4. Pairwise comparison of BPE among different molecular subtypes of breast cancer 
表 4. 不同乳腺癌分子亚型之间的 BPE 两两比较结果 

 P 

Luminal A VS Luminal B 0.11 

Luminal A VS Triple-Negative 0.23 

Luminal A VS HER2-Enriched 0.15 

Luminal B VS Triple-Negative 0.33 

Luminal B VS HER2-Enriched 0.12 

Triple-Negative VS HER2-Enriched 0.31 

4. 讨论 

随着发病率的迅速上升，乳腺癌已成为我国女性发病率最高的恶性肿瘤。更值得关注的是，发病年

龄趋于年轻化，40 岁以下的乳腺癌患者占乳腺癌总数的 6.6% [7]。因此乳腺癌的早期发现、早期诊断和

早期治疗是降低死亡率、提高治愈率和改善预后的重要因素。 
乳腺实质的腺泡、导管、基底及间质等各部分的超微结构与乳腺癌的诊断和治疗密切相关。乳腺癌

是具有高度遗传异质性特征的恶性肿瘤，相同临床分期或病理类型的患者采用同一方案治疗的临床疗效

往往存在明显的差异。自本世纪以来，陆续发表的基于基因表达和蛋白组学的分析研究已经表明乳腺癌

可以通过其分子层面的特征分为四种主要亚型：Luminal A 型、Luminal B 型、三阴型和 HER-2 过表达型。

乳腺的分子分型方式和预后及治疗的反应有密切关系[8]。 
目前全球采用的乳腺影像诊断技术主要包括超声成像﹑乳腺钼靶 X 线摄影技术和乳腺磁共振成像。

超声成像﹑乳腺钼靶 X 线摄影对于早期乳腺癌诊断均有着其一定的局限性：乳腺超声检查对乳腺微小钙

化病灶不敏感，检出率与操作人员的熟练程度有一定的相关性；乳腺 X 线摄影对非致密腺体的女性有着

高敏感性，可以检测出临床未能触及到的微小病灶及细小钙化，但由于是投影型成像方式，乳腺钼靶 X
线摄影对多中心病灶以及致密乳腺的诊断价值不大，更适合年龄较大女性和乳腺致密度低的人群检查[9]。
MRI 虽然对钙化灶的显示有一定的局限性，但软组织信号分辨率高，对乳腺病变的定性，定位诊断均具

有较高价值，能把乳腺病变的形态学与血流动力学变现有机地结合起来，较全面的描叙肿瘤特征。随着

乳腺磁共振扫描技术的快速发展，乳腺动态增强成像(DCE-MRI)已成为敏感度最高的检查手段之一，它

不仅能够提供清晰的图像，反映乳腺癌的形态学特征，而且能够通过图像后处理获得多项参数[10]。本研

究是通过 DCE-MRI 下测量 BPE，并研究 BPE 和乳腺癌临床分期、病理类型和胸壁复发之间的关系，以

期指导临床。 
研究结果提示，高表达的 HER-2 可能和 BPE 有关(P = 0.07)，乳腺的多个病灶和 Ki-67 大于 14%也可

能和 BPE 有关(P = 0.08)，而肿瘤的大小、淋巴结的转移、核分级、组织病理分级、淋巴结包膜的浸润、

ER 和 PR 的表达等均和 BPE 无相关性，而在各分子分型之间无明显的关系，而 Kim [11]研究也发现，

Ki67 高表达的患者 BPE 增高，BPE 被认为是预后不好的因素，并发现 BPE 和肿瘤的大小有关，肿瘤大

于 2CM 者较小于 2CM 的 BPE 明显增高，而本文结果中也发现 T4 患者与 T1 患者比较，BPE 略增高，

但两者之间无统计学差异。有研究发现，边缘强化只会在高级别分化，ER 阴性和三阴性乳腺癌中看到，

而只有在三阴性乳腺癌中边缘强化和预后有直接的相关性，边缘强化者的生存时间比不强化者的生存时

间短，而形态呈块状的三阴性乳腺癌的边缘强化率有时会达到 84.6% [12]。BEAK 等[13]研究发现，保乳
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术后，乳腺切缘的复发和 BPE 增高有关，原因之一是，高的 BPE 影响肿瘤边界的准确测量，并且肿瘤周

围的小病灶会被高的背景覆盖，不能精确地判断。精确估计肿瘤的边界方面受到间质的强化、HER-2 阳

性和没有明显块状肿瘤的影响[6]。保乳术后肿瘤的切缘是否阳性和间质的强化及 HER-2 阳性有关，并和

肿瘤细胞是否沿导管生长有关[14]。术后复发和 ER 阴性、间质实质增强有关，而导管内原位癌的局部复

发和肿瘤周围间质实质增强及肿瘤大小有关[15]，而到目前为止，关于背景强度和乳腺癌全切后胸壁复发

之间相关性的研究未见报道。有研究[16]发现胸壁复发和肿瘤的大小、分级、病灶多少、原发肿瘤是否向

周围浸润及术后患者是否行放化疗和内分泌治疗有关。也有研究[17]发现 HER2 阳性的患者，局部复发率

达到 62.5%，胸壁的复发和年龄呈负有关，年轻者复发率高。Zhang 等[18]研究发现，三阴的患者胸壁复

发率比其他类型的乳腺癌高。LoGullo R 研究[19]发现对侧背景实质增强 BPE 的基线和变化与无复发或总

生存期无显著相关性，不能预测哪些患者更可能受益于辅助内分泌治疗。Zhang M 等人发现[20]，乳腺

BPE 增强指标与肿瘤 Dx 复发评分相关，提示乳腺微环境可能与复发可能性和化疗获益程度有关。Moliere 
S 等人发现[21]，浸润性乳腺癌的女性的回顾性队列中治疗后定量 BPE 显著预测复发(HR = 6.38 (0.71, 
12.06)，P < 0.05)。本研究，随访 194 例患者 5 年，局部复发 14 例，复发率 7.2%与 Park S 等[22]的报道

相似。但在 BPE 高于 40 的患者中局部复发率 12%，BPE 低于 40 的患者中复发率为 3.6%，两者之间有

显著差异 P < 0.05，这代表高的背景实质强度与胸壁复发呈正相关，未来我们可以利用 BPE 来对胸壁复

发进行预测，以利于指导后期的诊疗。 
综上所述，高的背景实质强度与胸壁复发呈正相关，未来我们可以利用 BPE 来对胸壁复发进行预测，

以利于指导后期的诊疗，但 BPE 是否能成为一个新的潜在的乳腺癌的生物标记物值的进一步研究。乳腺

癌患者行 MRI 检查时，BPE 高的患者需要多加注意。因为本研究是回顾性分析，能引起选择偏差，不同

的观察者也会引起偏差；此外，患者在行 MRI 检查时，月经周期没有被考虑。 
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