
Journal of Inner Mongolia Medical University Oct. 2020 Vol. 42 No.5

三阴性与非三阴性乳腺癌超声造影特征的对比研究

（内蒙古医科大学附属医院 超声科，内蒙古 呼和浩特 010050）

摘 要：目的：对三阴性与非三阴性乳腺癌超声造影特征及定量参数的差异性进行研究。方法：研究对象选

自2017-05~2019-06收治于本院的乳腺癌病例293例，将以上入选病例依据术后免疫组化结果分为三阴性乳腺癌

组（TnBC，n=41例）与非三阴性乳腺癌组（非TnBC，n=252例），所有病例均行CEUS检查，对两组乳腺癌病例的超

声造影特征及定量参数进行分析。结果：TnBC组病变最常见的超声造影表现为弥漫性高增强（36/41，87.81%），增

强后边缘清晰（32/41，38.05%）、增强 后形态规整（24/41，58.54%）、灌注缺损比例大（30/41，73.17%）、增强后范围等

大（35/41，85.37%）；两组定量参数指标中，TnBC组在肿块整体Peak值及灌注最强区Peak值、SharPness值方面与非

TnBC组比较差异有统计学意义（均P<0.05）。结论：三阴性与非三阴性乳腺癌超声造影增强特征及灌注参数之间

存在差异，超声造影在一定程度上反映了TnBC的生物学特征。
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三阴性乳腺癌（triple- negative breast cancer，

TnBC）作为乳腺癌的一种特殊类型，以雌激素受体

（ER）阴性、孕激素受体（PR）阴性和表皮生长因子

受体（Her-2）阴性为特征，具有高度异质性和侵袭

性，预后较其他乳腺癌亚型差[1，2]，治疗往往比较棘

手。针对TnBC与非TnBC的鉴别诊断对于制定有

效的治疗策略具有重要的临床意义。乳腺是超声

造影（contrast-enhanced ultrasound, CEUS）应用最早

的器官之一，近年来CEUS技术已成为乳腺癌重要

的影像学诊断方法。本研究将对比分析三阴性乳

腺癌与非三阴性乳腺癌的超声造影表现，旨在筛选

出起主要鉴别作用的TnBC超声征象和最具诊断价

值的超声造影定量参数，具体报道如下。

1 材料和方法

1.1 研究对象

收集2017-05~2019-06期间经我院术后病理学

检查及免疫组化测定证实的乳腺癌患者293例纳入

研究，全部为女性，年龄 31~81岁，平均51.7±2.09

岁；肿块直径0.9~6.5cm，平均2.9±1.3cm，全部无超

声造影禁忌症，排除术前接受放、化疗治疗及合并

其他肿瘤者。其中三阴性乳腺癌41例，记为TnBC

组，非三阴性乳腺癌（non-TnBC）252例，记为非Tn-

BC组。非TnBC组包括luminalA型109例、luminalB

型123例、HER-2型20例。本研究经我院医学伦理

委员会批准，所有患者均签署知情同意书。

1.2 仪器和方法

1.2.1 仪器 使用西门子S3000彩色多普勒超声诊

断仪，选用探头频率9.0MHz的L9-3线阵探头；应用

脉冲反相谐波造影条件，MI指数为0.09。造影剂为

Bracco公司SonoVue，以5.0mL生理盐水注入后充分

稀释振荡后备用。

1.2.2 CEUS检查方法 患者取平卧位，尽量使双乳

及腋下充分暴露，对双侧乳房及腋窝行常规超声扫

查，观察病灶二维和彩色多普勒图像。调节造影条

件，通过肘正中静脉弹丸式注射造影剂，继之快速

推注5.0mL生理盐水，启动超声造影模式，实时观察

乳腺肿瘤造影过程，同步存储约4min的动态造影图

像，回放观察病灶区域强化程度以及造影剂在肿块

周边和内部的增强特征。

1.3 图像分析

图像的定量分析由两位对病人情况不知情的

医生完成并达成一致，以肿块周边正常组织为等增
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强与病灶区域对比，分为高、等、低、无增强。进行

增强方式、增强后形态、增强方向、血管形态、灌注

缺损、血管样灌注等超声造影描述性定性。定量分

析软件采用Qontra Xt，绘制时间-强度（time intensi-

ty curve，TIC）曲线，将感兴趣区（肿块强化最明显区

域）沿肿瘤不同区域放置，通过拟合TIC多点记录相

关定量参数：灌注峰值强度（peak）、达峰时间（time

to peak，TP）[ms]、上升斜率SharPness[l/s]、曲线下面

积（area under the curve，AUC）[l/s]。对两组乳腺癌

病例的超声造影特征及定量参数进行分析。

1.4 统计学处理

采用SPSS 19.0统计软件进行数据分析，计数资

料以例（n，%）表示，计数资料比较用χ2检验，计量资

料以均数±标准差表示，组间比较采用t检验。P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三阴性与非三阴性乳腺癌的超声造影表现

41例TnBC患者病灶中，常规超声显示肿块呈

类圆形或结节状16例（39.02%）、肿块形态规整15

例（36.59%）、后方回声无改变31例（75.61%）；32例

病灶内见丰富的彩色血流信号，病灶无钙化灶者28

例（68.29%）。超声造影后的描述性定性分析显示，

41例TnBC患者病灶中呈高增强36例（87.81%），等

增强或低增强5例（12.19%）,未见无增强病例；增强

后边缘清晰32例（78.05%），形态更多见规则，共24

例（58.54），内部充盈缺损更为常见；增强顺序更多

呈弥漫性，共37例（90.24%），其余为向心性，无离心

性病例；增强后范围等大35例（85.37%）；肿瘤造影

模式速升缓降表现最多，共22例（53.65%），其次为

速升速降 17 例（41.46%），缓升缓降极少，仅 2 例

（4.87%）；另外，三阴性乳腺癌灌注缺损和血管样灌

注比例均较大，造影剂特点以不均匀增强型为主。

252例非三阴性病例中，呈弥漫性或向心性高增强

82例（32.54%），等增强或低增强170例（67.46%）；

增强后边缘欠清晰者212例（84.13%），形态不规则

者223例（88.49%），规则者极少；增强顺序呈弥漫性

最多，共 155 例（61.50%），其次为离心性 61 例

（24.21%），向心性病例较少；增强后范围扩大者181

例（71.83%）；非三阴性肿瘤造影模式也以速升缓降

表现最多，共171例（67.85%），其次为缓升缓降50

例（19.84%），速升速降31例（12.30%）。两组上述造

影表现的具体比较（见表1）。

2.2 三阴性与非三阴性乳腺癌超声造影定量参数

的比较

肿块TIC曲线所得参数分析显示，三阴性乳腺

癌肿块整体Peak值及灌注最强区Peak值、SharPness

值方面与非三阴性乳腺癌比较差异有统计学意义

（均P<0.05）（见表2）。

表1 三阴性与非三阴性乳腺癌超声造影的表现比较（n，%)

项目

增强
强度

增强
模式

增强后
形态

增强后
边缘

增强
顺序

增强后
范围

灌注
缺损

血管样
灌注

等

低

高

缓升缓降

速升缓降

速升速降

规则

不规则

清晰

不清晰

向心

弥漫

离心

等大

扩大

有

无

有

无

TnBC组
（n=41）

3(7.31)

2(4.88)

36(87.81)

2(4.88)

22(53.65)

17(41.46)

24(58.54)

17(41.46)

32(78.05)

9(21.95)

4(9.76)

37(90.24)

0

35(85.37)

6(14.63)

30(73.17)

11(26.83)

28(68.29)

13(31.71)

非TnBC组
（n=252）

119(47.22)

51(20.24)

82(32.54)

50(19.84)

171(67.85)

31(12.30)

29(11.51)

223(88.49)

40(15.87)

212(84.13)

36(14.29)

155(61.50)

61(24.21)

71(28.17)

181(71.83)

151(59.92)

101(40.08)

140(55.56)

112(44.44)

P值

0.011

0.140

0.000

0.000

0.153

0.000

0.029

0.794

表2 三阴性与非三阴性乳腺癌超声造影定量参数的比较（x±s）

组别

TnBC组（n=41）

非TnBC组（n=252）

P值

肿块整体

Peak

26.8±10.5

20.6±10.3

0.011

TP (ms)

73.230±35.12

63.971±27.81

0.210

AUC (l/s)

2.9±0.9

2.6±0.9

0.194

组别

TnBC组
（n=41）

非TnBC组
（n=252）

P值

灌注最强区

Peak

45. 7±
15.8

31.2±
14.3

0.000

TP (ms)

58.144±
30.261

52.075±
21.409

0.260

SharPness (l/s)

0.113±
0.062

0.144±
0.061

0.009

AUC (l/s)

4.5±1.9

4.3±1.9

0.531
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3 讨论

既往有关TnBC的影像学诊断研究显示[3~6]，Tn-

BC肿块的常规超声表现与良性肿块表现相似，容易

误诊，可见常规超声检查不是早期发现TnBC的灵

敏方法。肿瘤血流灌注变化早于肿瘤形态学改变，

是预测肿瘤存活的主要指标之一；CEUS是术前无

创评估血管灌注特征的有效方法，能较安全、灵敏、

方便反映乳腺肿块内部的微血管结构，使肿瘤的微

循环灌注可视化[7]，从而有助于乳腺良恶性肿瘤的鉴

别诊断。近年来CEUS已越来越多的应用于乳腺肿

瘤的诊断及鉴别诊断中；然而，目前对于三阴性乳腺

癌的超声造影研究报道较少，对于三阴性与非三阴

性乳腺癌超声造影特征及定量参数的差异性尚不明

确，这给TnBC早期筛查、判断带来一定困难。本研

究选取手术病理证实的三阴性型乳腺癌病例，与非

三阴性乳腺癌超声造影表现及血流灌注参数进行对

照研究，以期为提高三阴性型乳腺癌CEUS诊断的准

确性提供帮助。

本研究中三阴性型乳腺癌超声造影后更多表

现为不均匀性高增强，较少表现为等增强或低增

强，增强后肿块边缘清晰，形态较为规整，肿块内可

见灌注缺损区，增强顺序更多呈弥漫性，增强后范

围等大者占绝大多数以及增强时相以“速升缓降”

或“速升速降”为主的影像特征。而非三阴性乳腺

癌造影后则以高增强和等增强为主，增强后肿块边

缘不清晰、形态不规整、增强后范围明显扩大者的

发生率均明显高于三阴性型病例，灌注缺损比例低

于三阴性型。非三阴性肿瘤造影模式 也以“速升缓

降”表现最多，但“缓升缓降”也占到一定比例，此特

征在三阴性型少见。在三阴性乳腺癌超声造影中，

弥漫性高增强和血管样灌注的出现是一个特异性

征象，这与以往研究相符。推其原因，与乳腺癌肿

瘤血管生成的机制和微血管分子标志物表达水平

的改变有关。有研究证实[8，9]，促血管生成因子

VEGF在三阴性型中高表达，从而促进肿瘤新生血

管形成，瘤内微血管密度高，进而在乳腺癌增殖过

程中起到了促进作用。三阴性型乳腺癌造影后边

缘清晰、形态规整、增强后范围无明显扩大等表现，

凸显了此种乳腺癌的高度恶性[10]，当病灶呈快速膨

胀性生长，边缘生长方式呈推进压迫式，加上周围

新生的血管分布丰富，以致产生边缘强化与周围组

织界限清晰。有文献报道[11，12]，灌注缺损在某一方

面上提示乳腺癌的发生和转移，缺损更倾向发生于

组织学级别较高的病灶中。本研究中三阴性型乳

腺癌出现灌注缺损的比例大，分析原因，三阴性型

肿瘤细胞增生活跃，肿瘤较大，肿瘤新生血管生成

过快并伴有淋巴细胞浸润，肿瘤易出现营养供应不

足，易发生出血坏死，超声造影常显示灌注缺损，整

体呈快速不均匀高增强。

既往研究对超声造影灌注参数值在不同分子

分型乳腺癌中的预测价值结论不一，近年来更多研

究结果显示[13~15]，乳腺癌不同分子分型在定量参数

上可能存在某些有意义的特征，比如可以通过Peak

和AUC的相对参数差异去推测乳腺癌的分子类型

及生物学特性。本研究依据EFSUMB的超声造影

指南标准通过时间-强度曲线取得有关定量参数，

定量数据统计后发现，三阴性型乳腺肿块整体灌注

峰值Peak值显著高于非三阴性型（P<0.05），三阴性

型病例灌注最强区Peak值显著高于非三阴性型（P<

0.05），三阴性型组织灌注最强区上升斜率SharP-

ness值低于非三阴性型（P<0.05），以上结果充分显

示出随着肿瘤浸润、生长和微循环结构发生改变，

造成进入肿瘤微血管的造影剂数量和速度的改变

特征，从定量层面肯定了三阴性与非三阴性乳腺癌

血流灌注程度的差别，也进一步提示了二者在组织

病理学改变方面的特征。

综上所述，三阴性乳腺癌符合一般恶性肿瘤的

超声造影模式，尤其以弥漫性高增强、增强后边缘

清晰、形态规整、灌注缺损比例大等为其最显著的

特征，上述特征性表现在一定程度上反映了三阴性

乳腺癌的生物学特征。值得注意的是，尽管三阴性

与非三阴性乳腺癌超声造影特征及定量参数之间

存在差异，但仍存在部分征象的重叠现象，给鉴别

诊断带来难度，临床中仍需结合US、CEUS及弹性成

像特点来防止早期TnBC漏诊。
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