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ABStRACt
Objective To investigate the diagnostic value of DCE-MRI characteristics, peritumoral and intratumoral 
ADC values, peritumor edema and preoperative angiogenesis to distinguish triple-negative breast 
cancer (TNBC) from non-triple-negative breast cancer (nTNBC) and their correlation with EGFR 
expression. Methods A retrospective analysis was performed for 146 cases of breast cancer diagnosed 
by surgical pathology in Gansu Maternal and Child Health Care Hospital, and divided into tNBC 
group and ntNBC group, and the differences in general clinical data, MRI characteristics, peritumor 
and intratumoral ADC values, peritumor edema, angiogenesis and EGFR expression between the 
two groups were compared. Results  Compared with the nTNBC group, TNBC was usually round, 
with smooth edges, ring strengthening, peritumor edema, increased angiogenesis, and high EGFR 
expression, and there was a significant significance between the two groups (P<0.05). Peritumoral 
ADCmean [(1.21±0.18)×10-3mm2/s)], intratumoral ADCmean [(0.79±0.15)×10-3mm2/s)], intratumoral 
ADCmax [(0.95±0.19)×10-3mm2/s)] and intratumoral ADCmin [(0.63±0.04)×10-3mm2/s)] in the TNBC 
group were smaller than the peritumoral ADCmean [(1.24±] in the nTNBC group0.34)×10-3mm2/
s)], intratumoral ADCmean[(0.91±0.28)×10-3mm2/s)], intratumoral ADCmax[(1.06±0.32)×10-3mm2/
s)]] and intratumoral ADCmin[(0.78±0.02)×10-3mm2/s)], There were significant differences between 
intratumoral ADCmean and intratumoral ADCmin (P<0.05), while the difference between peritumoral 
ADCmean and intratumoral ADCmax was not statistically significant. Conclusion Quantitative analysis of 
peritumor and intratumoral ADC, tumor morphology, internal enhancement mode, peritumor edema 
and angiogenesis can be used as the imaging basis for preoperative evaluation of TNBC, and high EGFR 
expression in TNBC is associated with poor prognosis.
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　　三阴性乳腺癌 (triple-negative breast cancer，TNBC) 是一种无法表达孕激素受体 
(PR)、雌激素受体 (ER) 或人表皮生长因子受体2(HER-2)的特殊亚型乳腺癌，占所有乳
腺癌的15%-20%，具有很强的侵袭性，早期易转移、易复发，并且预后较差[1]。目前，
乳腺癌的靶向辅助治疗主要由ER、PR和HER2表达状态指导。然而，TNBC缺乏可用的
特异性靶向治疗的传统预后标记物[2]，目前尚无靶向治疗，通常需要新辅助化疗[3]。因
此，通过术前MRI探讨TNBC与DCE-MRI特征及功能成像的关系，对区别TNBC与非三阴
性乳腺癌(non-triple negative breast cancer，nTNBC)的早期精准诊断及治疗尤为重
要，更为以后的疗效及随访提供重要价值。本研究通过术前DCE-MRI、ADC值、是否有
瘤周水肿，血管生成预估TNBC的生物学特性及三阴性乳腺癌中EGFR高表达，为临床干
预治疗及术后的预后评估提供参考价值。

1  资料与方法 
1.1 研究对象  回顾性分析甘肃省妇幼保健院 2021年2月至2022年8月经手术病理证实的
乳腺癌患者。
　　纳入标准：术前均行 MRI 动态增强及扩散加权成像(DWI)扫描；外科手术，术后
病理确诊为乳腺癌；术后有病理检查结果和完整的免疫组化指标。排除标准：MRI扫
描图像存在各种伪影；有穿刺活检结果，但未经手术治疗；MRI检查前经过激素替代
治疗、新辅助化疗、放疗；哺乳期或妊娠期女性；分子分型研究中免疫组化检测指标
不全者。最终纳入146例年龄在24至84岁之间的乳腺癌患者，其中TNBC (23)例，年龄
(55.52+11.64)岁，非TNBC (123)例，年龄(51.86+10.80)岁。
1.2 MRI检查  所有患者均于术前行 3.0T MRI (西门子Skyra)检查，使用 18通道相控阵
乳腺专用线圈。扫描前在患者肘静脉或手背静脉置放留置针，并在安静状态下进行呼
吸训练，患者俯卧位，双乳对称的自然悬垂于线圈内。扫描序列包括：(1)轴位T2WI-
TIRM扫描：TR 3860 ms，TE 69ms；层厚 4.0 mm；层间距 4.0mm；激励次数 2；FOV 
380×380 mm；矩阵 384 mm×384 mm。(2)轴位DWI ：TR 4800 ms，TE 65 ms；层
厚 4.0 mm；层间距 4 mm；FOV 380×380 mm；矩阵 384mm×384 mm；b 值分别
取 50、800 s/mm2。(3)轴位DCE-MRI 扫描：采用3D-VIBRANT序列， TR 3.6 ms，TE 
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【摘要】目的 探讨DCE-MRI特征、瘤周、瘤内ADC
值、瘤周是否水肿及血管生成术前区分三阴性乳
腺癌(TNBC)与非三阴性乳腺癌(nTNBC) 的诊断价
值及其与EGFR表达的相关性。方法 回顾性分析
甘肃省妇幼保健院经手术病理确诊的 146 例乳腺
癌，并分为 TNBC 组与 nTNBC 组，比较两组一
般临床资料、MRI特征、瘤周及瘤内ADC值、瘤
周水肿、血管生成、EGFR表达的差异。结果 与
nTNBC组比较，TNBC通常为圆形、边缘光整、环
形强化，瘤周水肿多见、血管生成增加、EGFR高
表达，且两组之间有统计学意义(P<0.05)。TNBC
组的瘤周ADCmean[(1.21±0.18)×10-3mm2/s)]、
瘤内ADCmean[(0.79±0.15)×10-3mm2/s)]、瘤
内ADCmax[(0.95±0.19)×10-3mm2/s)]及瘤内
ADCmin[(0.63±0.04)×10-3mm2/s)]均小于nTNBC
组的瘤周ADCmean[(1.24±0.34)×10 -3mm 2/
s)]、瘤内ADCmean[(0.91±0.28)×10-3mm2/
s)]、瘤内ADCmax[(1.06±0.32)×10-3mm2/s)]
及瘤内ADCmin[(0.78±0.02)×10-3mm2/s)]，其
瘤内ADCmean及瘤内ADCmin差异有统计学意义
(P<0.05)，瘤周ADCmean及瘤内ADCmax差异无统
计学意义。结论 瘤周及瘤内ADC定量分析、肿瘤形
态、内部强化方式、瘤周水肿及血管生成，可作为
术前评估TNBC的影像依据，而TNBC中EGFR高表达
与不良预后有关。
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1.4ms， FOV 380 ×380mm×320 mm，矩阵 384×384mm，
层厚 1 mm，间隔0.4mm，激励次数1。 扫描过程：先扫描第一
期T1原始值，在第1期末通过高压注射器，按0.1 mmol/kg团注
Gd-DTPA ，接着20mL生理盐水进行团注，以2.2ml/s速度注射。
并继续动态增强扫描，每一期采集时间为70 s，共扫描 6 期。 
1.3 图像后处理及数据测量  将原始图像导入西门子西门子 3.0T 
MRI skery 后处理工作站后，由2名经验丰富的乳腺影像学诊断
医师进行分析。如有分歧，则通过与第三位专家协商达成一致意
见。(1)获得ADC图像。根据T1WI、T2WI及增强T1WI扫描序列，
确定肿瘤实体成分边界，避开坏死及囊变区后测量肿瘤实体成
分的ADC值。用自由形状标记工具在每层图像的ADC图上手工
勾画感兴趣区(ROI)，得到瘤内ADCmean及瘤周ADCmean；在
包含肿瘤实体成分区域的连续水平ADC图上手动放置ROI，间隔
10~15mm2，每层8~12个感兴趣区，选择ADCmin值最低的ROI
和ADCmax最大的ROI；2名放射科医生的平均值作为最终的测
量值。(2)乳腺癌形态学征象：根据病灶形态(圆形、卵圆形或不
规则)、边缘(光整、不规则或星芒状)和内部强化情况(均匀、不
均匀或环形强化)三种不同的类型。(3)时间-信号强度曲线(TIC)
形态：TIC形态依据Kuhl标准分为Ⅰ型(流入型)、Ⅱ型(平台型)和
Ⅲ型(流出型)(3)早期强化率：感兴趣区(ROI)选在强化最明显的
区域，>3个体素。根据相对信号强度增加公式，以动态增强扫描
注射对比剂后第1幅图像计算早期强化率(∆SI)，即∆SI(%)=(SI0-
SI1)/SI0×100%。SI0为增强前病灶信号强度，SI1为增强后病
灶第1期信号强度。(3)峰值强化率：感兴趣区(ROI)选在强化最
明显的区域，>3个体素。根据增加的相对信号强度公式，注射
对比剂后以动态增强扫描第3期图像计算峰值强化率(∆SI3)，即
∆SI3(%)=(SI3-SI0)/SI0×100%。SI0为增强前病灶信号强度，
SI3为增强后病灶第3期信号强度。
1.4 统计学分析  应用SPSS 25.0软件进行统计学分析，对符合正态
分布且方差齐的数据用S的形式表示。计数资料统计方法采用χ

2检
验，计量资料采用独立样本t检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结　果
2.1 患者一般临床资料及乳腺癌类型  146例女性患者，年龄24
岁至84岁，术后病理结果：126例非特殊型浸润性癌，5例实性乳
头状癌，5例粘液癌，3例浸润性大汗腺癌，3例混合性癌，1例浸
润性小叶癌，2例导管原位癌，1例乳腺髓样癌，其中TNBC组23
例，nTNBC组123例。两组患者的一般临床资料之间都无统计学
意义(均P>0.05)，见表1。

2.3 TNBC组和nTNBC组MRI特征比较  TNBC组病灶形态圆形
9例(39.1)、卵圆形6例(26.1%)、不规则8例(34.8%)，nTNBC
组病灶中圆形16例(13.0%)，卵圆形38例(30.9%)、不规则69
例(56.1%)，其中TNBC更易为圆形病灶，两组差异有统计学
意义(P<0.05)。TNBC组病灶边缘光整6例(26.1%)、不规则8
例(34.8%)、星芒状9例(39.1%)，nTNBC组病灶边缘光整5例
(4.1%)、不规则54例(43.9%)、星芒状64例(52%)，其中TNBC组
边缘光整与nTNBC两组差异有统计学意义(P<0.05)。TNBC组有
瘤周水肿14例(60.9%)，无瘤周水肿9例(39.1%)，nTNBC组有瘤
周水肿41例(33.3%)，无瘤周水肿82例(66.7%)，两组间差异有统
计学意义(P<0.05)。
MRI增强扫描TNBC组病灶均匀强化4例(17.4%)、不均匀强化10
例(43.5%)，环形强化9例(39.1%)，nTNBC组病灶均匀强化38例
(30.9%)、不均匀强化70例(56.9%)、环形强化15例(12.2%)，其
中环形强化两组间差异有统计学意义(P<0.05)。TNBC组早期强
化率(1.42±0.34)、nTNBC组早期强化率(1.46±0.39)，两组间
差异无统计学意义(P>0.05)。TNBC组峰值强化率(1.63±0.51)、
nTNBC组峰值强化率(1.82±0.56)，两组间差异无统计学意义
(P>0.05)。增强扫描TNBC组MIP下病灶侧血管较对侧明显增多有
16例(69.6%)、nTNBC组MIP下病灶侧血管较对侧明显增多有44
例(35.8%)，两组间差异有统计学意义(P<0.05)。TIC曲线TNBC组
Ⅰ型0(0.0%)、Ⅱ型11例(47.8%)、Ⅲ型12例(52.2%)，nTNBC组
3例(2.4%)、65例(52.8%)、55例(44.7%)，两组间差异无统计学
意义(P>0.05)。          

2 . 2  T N B C 组 和 nT N B C 组 A D C 值 比 较   T N B C 与 nT N B C 的
ADC值见表2。TNBC组的瘤周ADCmean[(1.21±0.18)×10 -

3 m m 2 / s ) ] 、 瘤 内 A D C m e a n [ ( 0 . 7 9 ± 0 . 1 5 ) × 1 0 - 3 m m 2 /
s ) ] 、 瘤 内 A D C m a x [ ( 0 . 9 5 ± 0 . 1 9 ) × 1 0 - 3 m m 2 / s ) ] 及
瘤 内 A D C m i n [ ( 0 . 6 3 ± 0 . 0 4 ) × 1 0 - 3 m m 2 / s ) ] 均 小 于
n T N B C 组 的 瘤 周 A D C m e a n [ ( 1 . 2 4 ± 0 . 3 4 ) × 1 0 - 3 m m 2 /
s ) ] 、 瘤 内 A D C m e a n [ ( 0 . 9 1 ± 0 . 2 8 ) × 1 0 - 3 m m 2 / s ) ] 、
瘤 内 A D C m a x [ ( 1 . 0 6 ± 0 . 3 2 ) × 1 0 - 3 m m 2 / s ) ] 及 瘤 内
ADCmin[(0.78±0.02)×10-3mm2/s)]，其瘤内ADCmean及瘤
内ADCmin差异有统计学意义(P<0.05)，瘤周ADCmean及瘤内
ADCmax差异无统计学意义。(P>0.05)，见表2。

表1 TNBC组和nTNBC组患者一般临床资     

分组          例数             年龄         家族史 绝经史      病灶长径

        是 否            是           否 

TNBC 23        55.52±11.64       0 23           16           7          3.14±1.76

nTNBC 123      51.86±10.80       2 121         60           63     2.87±1.57

F值或χ2              0.254                  3.354     0.307

P              0.143                       1.000                 0.067     0.450

表2 TNBC组和nTNBC组ADC值(×10-3mm2/s)
分组 瘤周ADCmean     瘤内ADCmean      瘤内ADCmax     瘤内ADCmin

TNBC 1.21±0.18               0.79±0.15             0.95±0.19 0.63±0.04

nTNBC 1.24±0.34               0.91±0.28             1.06±0.32 0.78±0.02

F值 3.647                 5.102           3.713 1.654

P 0.697                 0.049           0.107 0.015

表3 TNBC组和nTNBC组MRI特征及EGFR表达
分组                        TNBC                nTNBC      F值/χ2         P
形状 
不规则                     8(34.8%)             69(56.1%)       9.540        0.008
卵圆形                     6(26.1%)             38(30.9%)  
圆形                     9(39.1%)             16(13.0%)  
边缘 
光整                     6(26.1%)             5(4.1%)       13.497        0.001
不规则                     8(34.8%)             54(43.9%)  
星芒状                     9(39.1%)             64(52%)  
内部强化 
均匀                     4(17.4%)             38(30.9%)       10.418        0.005
不均匀                     10(43.5%)             70(56.9%)  
环形                     9(39.1%)             15(12.2%)  
早期强化率 1.42±0.34           1.46±0.39             0.785           0.377
峰值强化率 1.63±0.51           1.82±0.56             1.196        0.276
瘤周水肿 
有                     14(60.9%)             41(33.3%)      6.257        0.012
无                     9(39.1%)             82(66.7%)  
MIP下血管 
多                     16(69.6%)             44(35.8%)      9.141        0.002
少                     7(30.4%)             79(64.2%)  
TIC曲线 
Ⅰ型                     0(0.0%)             3(2.4%)      0.890        0.641
Ⅱ型                     11(47.8%)             65(52.8%)  
Ⅲ型                     12(52.2%)             55(44.7%)  
EGFR    
-                     7(30.4%)             107(87%)      36.21        0.000
+                     16(69.6%)             16(13%) 
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3  讨　论
　　乳腺癌是一种异质性很高的恶性肿瘤，不同亚型的乳腺癌
其侵袭性、生长速度对内分泌治疗、分子靶向治疗及化疗的反应
均不同。三阴性乳腺癌由于缺乏有效的分子靶向治疗和内分泌治
疗，较非三阴性乳腺癌侵袭性高，转移率高、预后较差，而化
疗、放疗及手术[4]治疗手段是目前最主要的治疗方式。术前分析、
评估主要通过穿刺活检，创伤性大，而且局部穿刺无法反映整个
肿瘤的异质性，其诊断价值存在局限性。既往研究术前MRI特征及
瘤内ADC值可无创性地反应整个乳腺癌肿瘤异质性，并能预测肿
瘤的分子亚型，为临床术前更精准的治疗和诊断提供帮助[5]。本研
究不仅包括乳腺癌术前DCE-MRI特征、而且对肿瘤瘤周ADC、瘤内
ADC、瘤周水肿及血管生成、EGFR表达也进行了详细研究，为三
阴性乳腺癌的术前诊断及预后提供了可靠价值。
　　本研究发现TNBC患者较nTNBC年龄较大，且好发于绝经后
妇女，但两组间差异无统计学意义。与余艳琴等meta分析发现一
致，当乳腺癌患者年龄大于60岁、有绝经史，在三阴性乳腺癌中
危险性更高，说明绝经更易引起患者体内激素的变化，导致机体
调节失控，引起内源性激素-雌激素及血浆类固醇性激素的降低，
游离雌二醇升高，由此增加乳腺癌的相对危险度[6]。TNBC组患者
家族史及肿瘤长径与nTNBC组无统计学意义，但是TNBC组患者
肿瘤长径较nTNBC组大，与既往研究不一致，Ana等[7]提示TNBC
肿瘤大小越大，预后越差。Shi等[8]人通过构建诺姆图发现肿瘤大
小与TNBC预后相关。虽然肿瘤大小是一个重要的预后因素，但
在我们的研究中，它与TNBC并没有独立相关，分析可能原因是
本研究三阴性乳腺癌样本量不足导致的。
　　TNBC患者瘤周ADCmean、瘤内ADCmean、瘤内ADCmax
及瘤内ADCmin均显著低于nTNBC，但是两组间瘤内ADCmean
及瘤内ADCmin的差异有统计学意义(P均<0.05)，瘤周ADCman
与瘤内ADCmax的差异无统计学意义，提示通过定量分析ADC值
可鉴别TNBC与nTNBC，为临床术前精准诊断提供价值。TNBC肿
瘤异质性强，恶性程度高，瘤内肿瘤细胞排列紧密，使得TNBC
组ADCmin低于nTNBC组。钱等[9]研究发现TNBC的ADCmin及
ADCmean显著低于nTNBC，ADCmin值是肿瘤细胞最密集的区
域，并存在侵袭性成分。而王等[10]、Liu等[11]研究发现其他各型
ADC值均低于TNBC，说明三阴性乳腺癌中会生成更多的新生毛细
血管，微血管的血流灌注更高；除此之外他们还研究到ADC值更高
的另一个原因是肿瘤细胞排列紧密，瘤内缺血囊变坏死多所导致
的。而通过本研究发现造成以上结果差异，最有可能的原因是测量
ADC值时没有避开肿瘤出血、囊变、坏死区，而我们测量ADC时，
常对照T1WI增强图，在肿瘤实质强化最明显的区域测量ADC值。
　　本研究发现TNBC组肿瘤通常为圆形、边缘光整并且环形强
化，常表现为良性肿瘤的特征，但不能根据这些特征轻易诊断良
性肿瘤。Chen[12]等人研究中发现74.1%的TNBC表现为边缘环形强
化，而nTNBC中只占9.7%。而导致边缘强化的原因是血管内皮生
长因子的过表达和肿瘤内缺氧[13]。另有研究还发现TNBC患者边缘
强化更容易复发，并且与淋巴结转移和血管侵犯有关，这些都与
恶性肿瘤的指标有关。瘤周水肿能反映肿瘤对周围组织的局部反
应，通常与恶性病变、复发有关，提示预后不良[14-16]，我们研究
发现TNBC组瘤周水肿更多见，这也印证了三阴性乳腺癌的高度侵
袭性及较差的预后性。Giovanna等人发现瘤周水肿与肿瘤侵袭性
生长、肿瘤恶变相关的蛋白质水解、肿瘤周围新生血管的生成有
关，这些促使肿瘤周围炎症因子释放、血管通透性增加，从而导
致肿瘤周围组织的渗出，形成血管源性的瘤周水肿，这种现象在
恶性脑肿瘤中也被发现过[17-20]。除此之外，本研究发现TNBC组中
MIP图肿瘤内及瘤周的血管生成明显增多，与既往研究一致，三阴
性乳腺癌肿瘤周围血管密度增加，肿瘤新生血管生成增多并呈不
规则和弯曲状，这在乳腺癌的发生发展、侵袭、转移中起着重要
作用[21-23]。三阴性乳腺癌中常出现EGFR高表达，与本组研究结果
一致，EGFR高表达能诱导血管生成和中性粒细胞的聚集，从而促
进肿瘤的生长、复发和转移[24-26]，通常与不良预后相关[27]。
　　综上所述，肿瘤瘤周及瘤内较低ADC值、圆形、边缘光整、
环形强化、瘤周水肿及血管生成增多，这些不具有恶性病变的典

型形态特征可为术前评估TNBC的提供影像依据，而三阴性乳腺
癌EGFR的高表达可能与肿瘤的不良预后相关。但本研究的发现需
要在更大样本量中进行进一步的前瞻性研究，并在今后随访中，
观察各个特征对三阴性乳腺癌的具体的预后影响，从而为患者制
定更合理的个性化治疗方案。
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