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摘
!

要"目的
!

探讨雄激素受体"

D7

$在三阴性乳腺癌"

9+3-

$的表达及其预后意义%方法
!

免疫组化检测
D7

在
%2A

例

9+3-

的表达情况!分析其与
9+3-

的临床病理特征的相关性及其预后意义%结果
!

9+3-

中
D7

阳性率为
&/'%[

!与
D7

阴性

者相比!受体阳性者具有更高的淋巴结阳性率%单因素分析显示!

D7

阳性与
9+3-

的
2

年无疾病进展时间"

0#,

$和总生存时间

"

?,

$相关#多因素分析显示!淋巴结阳性率是影响
9+3-2

年
0#,

和
?,

的独立预后因素!

D7

与
9+3-

的
2

年
0#,

具有相关

性%结论
!

9+3-

中
D7

阳性者预后差!

D7

可能成为
9+3-

的治疗新靶点%
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三阴性乳腺癌$

E4;

L

=I>I

P

NE;<IO4IN.EKN>KI4

#

9+3-

&是指雌

激素受体$

V7

&*孕激素受体$

87

&和人表皮生长因子受体
&

$

!I4$

&

&均阴性的乳腺癌亚型#具有侵袭程度高#发病年龄早#容易局

部复发和转移#不能从内分泌和靶向治疗中获益#预后较差#近

年来雄激素受体$

D7

&在乳腺癌发生*发展的作用受到广泛关

注#但其在乳腺癌的预后意义仍未明确#为探讨
D7

在
9+3-

的

表达情况及其预后意义#回顾性分析本院
&))1

年
%

月至
&))2

年
%&

月收治的
%2A

例
9+3-

患者临床资料#现报道如下)

B

!

资料与方法

B'B

!

一般资料
!

收集本院
&))1

年
%

月至
&))2

年
%&

月收治

的病理诊断为浸润性导管癌的
9+3-

女性患者
%2A

例#中位

年龄为
1B

$

&%

$

/&

&岁)所有患者均接受手术治疗并根据患者

情况予以放*化疗等综合治疗)患者入选标准!$

%

&有完整的临

床资料#包括一般情况*病理诊断*肿瘤大小*治疗方式和生存

状况等%$

&

&就诊时患者无远处脏器转移%$

A

&未行新辅助化疗%

$

1

&有较为完整的随访资料#包括首次复发转移时间*部位和

$或&死亡时间%$

2

&免疫组化检测
V7

*

87

和
!V7$&

表达均阴

性%$

B

&

D7

免疫组化染色阳性细胞在
%)[

以上)

B'C

!

方法

B'C'B

!

免疫组化
!

对
%2A

份石蜡包埋组织标本进行切片#每

张切片
1

#

Q

厚#石蜡包埋切片脱蜡#

L

!B')

的柠檬酸盐缓冲

液行抗原修复#浸入
)'A[

过氧化氢液
%)Q;>

#阻断内源化过

氧化氢酶的活性#

%)[

的正常血清封闭#室温孵育
%)Q;>

#滴加

%X2))

的
D7

抗体#

1i

#过夜#滴加生物素标记的二抗#

A(i

温箱孵育
&)Q;>

#滴加辣根酶标记链霉素的三抗#

A(i

温箱孵

育
&)Q;>

#

0D3

染色)镜下细胞核染色细胞大于
%)[

#被认为

D7

阳性#见封
A

图
%

)

B'C'C

!

预后评价
!

评价指标为患者的无疾病进展时间

$

5;.IN.I$J4II.F4<;<N=

#

0#,

&及总生存时间$

@<I4N==.F4<;<N=

#

?,

&)

0#,

指从手术后的第
%

天开始至第
%

次复发*转移或死

亡时间#

?,

指手术后第
%

天开始至死亡或末次随访时间)

B'C'D

!

随访
!

采用门诊定期复查*信访和电话结合的方式#随

访至患者死亡或截止日期为
&)%)

年
%&

月)复发指临床或组

织学显示同侧乳腺或区域淋巴结复发#远处转移指根据临床及

影像学检查显示有远处病灶)

B'D

!

统计学处理
!

用
,8,,%(')

统计软件进行统计分析)临

床资料的描述采用百分比或中位数)单因素分析采用
+

& 检验

及精确概率法检验%生存预后多因素分析采用
-@M

多元回归

进行分析%生存分析用
dN

L

=N>$:I;I4

法和
Y@

P

$4N>S

检验)以

!

#

)')2

为差异有统计学意义)

C

!

结
!!

果

C'B

!

临床病理特征
!

%2A

例
9+3-

依据
D7

的表达阳性和阴

性分为
&

组#

1A

例为
D7

阳性$

&/'%[

&)

9+3-

中
D7

阳性者

具有较高的淋巴结阳性率及
82A

阳性率$

!

#

)')2

&#而年龄*

绝经状态*肿瘤大小*组织学分级*肿瘤家族史*增殖细胞核抗

原$

8-+D

&的表达*辅助化疗*辅助放疗#两组间差异无统计学

&%/&

重庆医学
&)%&

年
*

月第
1%

卷第
&(

期



意义$

!

$

)')2

&$表
%

&)

9+3-

患者预后单因素分析#见表
&

)

C'C

!

9+3-

的复发和转移及生存状况
!

%2A

例患者随访截止

于
&)%)

年
%&

月#中位随访时间为
2A

个月$

B

$

(&

个月&#复发

及转移者
12

例$

&*'1[

&#其中死亡
&/

例#

dN

L

=N>$:I;I4

生存

分析显示#

9+3-

的
2

年无瘤生存率为
()'B[

#

2

年总生存率

为
/%'([

)

D7

阳性
2

年
0#,

为
2%'&[

#

2

年
?,

为
(&'%[

#

D7

阴性
2

年
0#,

为
/%'/[

#

2

年
?,

为
/('A[

#两组比较差

异有统计学意义$

!

#

)')2

&)

9+3-

患者
2

年
0#,

和
?,

的多

因素分析见表
A

#

9+3-

不同
D7

状态的
0#,

和
?,

的生存曲

线见封
A

图
&

*

A

)

表
%

!!

两组
9+3-

患者的临床病理特征的比较

临床病理特征
D7

阴性组$

$a%%)

&

D7

阳性组$

$a1A

&

!

年龄$岁&

!(

2) BB &1 )'(%B

!$

2) 11 %*

肿瘤家族史

!

无
*1 A1 )'1BB

!

有
%B *

肿瘤大小$

KQ

&

!(

& &1 B )'ABB

!$

& /B A(

淋巴结状态

!

阴性
B1 %2 )')%&

!

阳性
1B &/

续表
%

!!

两组
9+3-

患者的临床病理特征的比较

临床病理特征
D7

阴性组$

$a%%)

&

D7

阳性组$

$a1A

&

!

绝经状态

!

未
B& &2 )'/2/

!

已
1/ %/

组织学分级

!(

"

'

/2 &( )'%)A

!)

&2 %B

手术方式

!

根治术
%/ %2 )')1B

!

改良根治术
/1 &2

!

其他
/ A

辅助化疗

!

无
B 2 )'&*A

!

有
%)1 A/

辅助放疗

!

无
&2 %B )'%)A

!

有
/2 &(

8-+D

状态

!

阴性
A2 %& )'())

!

阳性
(2 A%

82A

状态

!

阴性
B) %A )'))(

!

阳性
2) A)

表
&

!!

9+3-

患者预后单因素分析

临床特征
$ 2

年无病生存率'

[

$

$

"

$

&(

+

&

! 2

年总生存率'

[

$

$

"

$

&(

+

&

!

年龄$岁&

!(

2) *) (A')A

$

BB

"

*)

&

)'%1) )'()/ /('/

$

(*

"

*)

&

2'A%) )')&%

!$

2) BA (1'B

$

1(

"

BA

&

(B'&

$

1/

"

BA

&

绝经状态

!

未
/( (A'B

$

B1

"

/(

&

)')(1 )'(/B /('1

$

(B

"

/(

&

1'&%2 )')1)

!

已
BB (1'&

$

1*

"

BB

&

(('A

$

2%

"

BB

&

家族史

!

有
&2 (&')

$

%/

"

&2

&

)'%%% )'(A* /)')

$

&)

"

&2

&

)')() )'(*%

!

无
%&/ (1'&

$

*2

"

%&/

&

/A'B

$

%)(

"

%&/

&

肿瘤大小

!(

&KQ A) *A'A

$

&/

"

A)

&

%B')B% )'))) *B'(

$

&*

"

A)

&

1/'&/2 )')))

!$

&KQ %&A 2%'&

$

BA

"

%&A

&

21'2

$

B(

"

%&A

&

淋巴结状态

!

阴性
(* *1'*

$

(2

"

(*

&

B'&** )')%& *B'&

$

(B

"

(*

&

&&')%B )')))

!

阳性
(1 /%'%

$

B)

"

(1

&

B('B

$

2)

"

(1

&

组织学分级

!(

"

'

%%& /A')

$

*A

"

%%&

&

&&'1A) )'))) /*'A

$

%))

"

%%&

&

%)'/AB )'))%

!)

1% 1B'A

$

%*

"

1%

&

B2'*

$

&(

"

1%

&

手术方式

!

根治术
AA (&'(

$

&1

"

AA

&

%'*1* )'A(( /%'/

$

&(

"

AA

&

)'/)A )'BB*

!

改良根治术
%)* 2*'B

$

B2

"

%)*

&

(*'/

$

/(

"

%)*

&

!

其他
%% /%'/

$

*

"

%%

&

*)'*

$

%)

"

%%

&

辅助化疗

!

有
%1& /%'(

$

%%B

"

%1&

&

)')B/ )'(*1 /2'&

$

%&%

"

%1&

&

B'1A2 )')%%

!

无
%% (&'(

$

/

"

%%

&

21'2

$

B

"

%%

&

A%/&

重庆医学
&)%&

年
*

月第
1%

卷第
&(

期



续表
&

!!

9+3-

患者预后单因素分析

临床特征
$ 2

年无病生存率'

[

$

$

"

$

&(

+

&

! 2

年总生存率'

[

$

$

"

$

&(

+

&

!

辅助放疗

!

无
1% 2/'2

$

&1

"

1%

&

A'12( )')BA B/'A

$

&/

"

1%

&

2'AB2 )')&%

!

有
%%& (B'/

$

/B

"

%%&

&

/2'(

$

*B

"

%%&

&

8-+D

状态

!

阴性
1( *A'B

$

11

"

1(

&

%%'2%A )'))% *('*

$

1B

"

1(

&

%%'&%* )'))%

!

阳性
%)B B2'%

$

B*

"

%)B

&

(B'1

$

/%

"

%)B

&

82A

状态

!

阴性
(A /*')

$

B2

"

(A

&

%('*%* )'))) *A'&

$

B/

"

(A

&

*'2(A )'))&

!

阳性
/) B)')

$

1/

"

/)

&

(A'/

$

2*

"

/)

&

D7

状态

!

阴性
%%) /%'/

$

*)

"

%%)

&

%/'BA1 )'))) /('A

$

*B

"

%%)

&

2'(BA )')%/

!

阳性
1A 2%'&

$

&&

"

A

&

(&'%

$

A%

"

1A

&

表
A

!!

9+3-

患者
2

年
0#,

和
?,

的多因素分析

病理特征
0#,

危险系数
*2[AQ !

?,

危险系数
*2[AQ !

年龄
)'1)( )')(&

$

&'&*& )'A)/ %'1&2 )')/B

$

&A'B/1 )'/)2

绝经状态
%'(12 )'A)B

$

*'*A* )'2A) %'1B) )')/(

$

&1'BA1 )'(*A

肿瘤家族史
%')&( )'1A/

$

&'1)/ )'*2% )'*B2 )'AA(

$

&'(B) )'*1B

肿瘤大小
%'B&* )'1B(

$

2'B(* )'111 A'BB* )'12B

$

&*'1*A )'&&&

淋巴结状态
A'&%2 %'&22

$

/'&A2 )')%2 1'*A2 %'A*(

$

%('1A& )')%A

组织学分级
%'/&& )'*%1

$

A'B&* )')// %')2A )'1(B

$

&'A&B )'/**

D7

状态
&'&2& %'%1A

$

1'1A/ )')%* %'2%( )'B/2

$

A'A2/ )'A)1

8-+D

状态
A'AA) %'%A%

$

*'/)% )')&* 2'*** )'((1

$

1B'1*( )')/B

82A

状态
&'%%/ )'*A1

$

1'/)1 )')(& %'*%* )'(&B

$

2')(& )'%/*

D

!

讨
!!

论

各种激素及其相应的核受体在人类乳腺的发育及功能的

维持具有重要作用#

D7

在正常的细胞及肿瘤细胞中均有表

达'

%

(

#

D7

及其配体雄激素在乳腺癌的发生*发展具有重要作

用'

&$1

(

#但
D7

在乳腺癌的作用机制未被详尽阐述#

D7

在
9+$

3-

和转移性乳腺癌$

V7

*

87

表达阴性&具有一定的表达率'

2

(

#

9+3-

发病年龄早#易复发转移#高侵袭性#生存率低且缺乏有

效的治疗手段'

B$(

(

)目前国内*外相关文献表明#在乳腺癌中

D7

表达率为
1)[

$

()[

'

/$*

(

#本研究显示
9+3-

的
D7

阳性

率为
&/'%[

#证实了先前的研究#在
V7

阴性的乳腺癌
D7

阳

性率远低于
V7

阳性的乳腺癌#其
D7

阳性率超过
()[

'

%)

(

#但

却高于
8N4S

等'

%%

(报道的
9+3-D7

阳性率
%A'2[

#这可能由

于本研究选择的
9+3-

样本例数较少#病理类型均为浸润性

导管癌#乳腺癌不同病理类型的
D7

表达情况不一致'

%&

(

#如浸

润性小叶癌为
/A'A[

#小管癌为
%))[

#浸润性微乳头状癌为

/%'/[

等)

9+3-

中
D7

阳性患者具有较高的阳性淋巴结状态#与国

外学者报道一致'

%A

(

#这可能是
9+3-

中
D7

阳性预后差的原

因#而年龄*绝经状态*组织学分级*辅助化疗*辅助放疗等临床

病理特征方面#

D7

阳性与
D7

阴性差异无统计学意义)本研

究显示
9+3-D7

阳性具有较短的
0#,

和
?,

)有学者报道

在
9+3-

中
D7

表达状态与其
2

年的
0#,

和
?,

不具有相关

性'

%%

(

#

7@>

P

等'

%1

(研究认为乳腺癌中
D7

的表达与生存状况

的关系依赖于
V7

表达状态#在
V7

阳性患者中
D7

阳性预后

较好#而
V7

阴性患者中
D7

的表达状况与乳腺癌生存率无相

关性#

9+3-

患者
D7

阳性具有较高的病死率)这可能由于雄

激素是雌激素合成的前体物质#

D7

与
V7

的信号传导通路存

在交互作用#

D7

可以抑制
V7$

!

介导的乳腺癌细胞系的增

长'

%2

(

#且在
V7

阴性者
D7

阳性常伴有
!I4$&

基因的过表

达'

%&

(

#但
7NSHN

等'

%B

(研究认为
9+3-

中#尤其腋淋巴结阳性

的
D7

阴性者具有较高的细胞核分级和复发转移率#多因素分

析显示影响
9+3-

的独立预后因素为原发肿瘤大小及转移淋

巴结数目#

D7

的表达状态与
9+3-

的预后不具有相关性#但

9+3-D7

阳性者具有较高的复发率和病死率#这些结果表明

D7

阳性的
9+3-

具有高侵袭性#预后较差)

然而#

9+3-

中
D7

与其生存率之间的相关性报道不一

致#这可能由于选择的
9+3-

样本例数少*随访时间不同#以

及各实验室检测
D7

的技术条件不一致所致)本研究的不足

之处也在于选择样本例数少#随访时间不够长#存在失访#选择

病理类型单一#未考虑不同化疗方案对
9+3-

患者生存率的

影响)

总之#本研究的结果表明
D7

在
9+3-

组织具有一定的表

1%/&
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年
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期



达率#且
D7

的表达状态与
9+3-

的预后相关#

D7

的表达状

态在
9+3-

的预后及治疗中可能具有重要的临床意义#

D7

可

以作为潜在的治疗新靶点#为
9+3-

提供新的治疗策略#从而

改善
9+3-

的预后)
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