
72·

中国CT和MRI杂志　2017年6月 第15卷 第6期 总第92期

论  著

D O I : 1 0 . 3 9 6 9 / j . i s s n . 1 6 7 2 -
5131.2017.06.023

ZHU Hui-yan, CHEN Li-qun, XU Pin.et al., Department of Radiology, Guangdong 

Nongken Central Hospital, Zhanjiang 524002, Guangdong Province, China

[Abstract] Objective  To analyze the dynamic contrast-enhanced magnetic resonance 

imaging (DCE-MRI) findings of patients with breast cancer before operation, and explore 

the relationship with expression levels of human vascular epidermal growth factor (VEGF) 

and human epidermal growth factor receptor -2 (Her-2). Methods DCE-MRI scan was 

performed in 52 patients with breast cancer before operation, and the imaging findings 

were analyzed. The expression of VEGF and Her-2 was detected, and the relationship 

with MRI was analyzed. Results  MRI findings of breast cancer included edges in burr 

or irregular shape, fuzzy boundaries, irregular or lobulated shape, some lesions with 

necrosis, inhomogeneous or circular enhancement; Most of the tumors showed slightly 

low signal on T1W1, and inhomogeneous high signal on fat suppression T2W1. After 

injection of contrast agent, the enhanced scan showed obviously homogeneous or mottled 

inhomogeneous or circular enhancement; The positive expression rate of VEGF was 80%, 

and the positive expression rate of Her-2 was 76.67%; VEGF was significantly positively 

correlated with MRI burr (r=0.451, P=0.013) and early edge enhancement (r=0.843, 

P=0.001) in breast cancer, and Her-2 was significantly positively correlated with MRI 

internal necrotic lesions (r=0.451, P=0.034). Conclusion  There is certain correlation 

between DCE-MRI findings of breast cancer and the expression of VEGF and Her-2, 

and MRI is of certain reference value in the treatment and prognosis of breast cancer.
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　　磁共振动态增强成像(DCE-MRI)为乳腺癌常见影像学检查方法，

敏感度极高，可反映病灶微血管增生情况，进而反映肿瘤病理学情况
[1]
。研究显示，MRI影像学特征与癌症相关因子表达具有相关性，但目

前国内相关研究样本不多，癌症相关因子与MRI征象相关各不相同
[2]
。

本研究探讨血管内皮生长因子(VEGF)、人表皮生长因子受体-2(Her-2)

表达与乳腺癌患者术前DCE-MRI影像学特征关系，旨在为乳腺癌治疗提

供基础研究资料，具体报道如下。

　　1  资料与方法

　　1.1 一般资料  收集2014年1月至2016年5月于我院接受手术治疗

的52例乳腺癌患者进行研究。纳入标准：穿刺活检或术后病理学检测

确诊为乳腺癌者；初诊患乳腺癌，均行乳腺癌根治术治疗者；入院前

未行其他抗肿瘤治疗者。排除标准：合并其他恶性肿瘤者；合并重

要器官病变者；乳腺癌复发者；重要资料不全者；妊娠及哺乳期妇

女。本研究52例患者均为女性，年龄25～65(48.94±6.26)岁，病程

1～3(2.31±0.68)年，其中浸润性导管癌42例，原位导管癌4例，浸润

性小叶癌3例，其他类型乳腺癌3例。本研究经我院伦理委员会批准，

所有患者均签署知情同意书。

　　1.2 DCE-MRI扫描

　　1.2.1 检查设备：采用西门子MAGNETOM ESSENZA 1.5T超导型磁共

振成像系统，自带后处理工作站及乳腺动态增强分析软件。
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有一定参考价值。
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　　1.2.2 检查前准备：嘱患者

平静呼吸，去除颈部及胸部金属

异物，暴露双侧乳腺。

　　1.2.3 检查方法：检查线圈

选择乳腺专用相控阵表面线圈，

患者取俯卧位，将双侧乳腺置于

线圈中心，固定牢固。定位中心

选择双侧乳头连线中点，依从按

照以下顺序扫描：①反转恢复预

备脉冲磁化准备的快速自选回波

T2W1序列，对脂肪抑制进行扫

描，参数设定包括T1 230ms，

TE 61ms，TR 6000ms；②激发三

维快速小角度成像T1W1序列扫

描，参数调整为 TE 2.63ms，

T R  6 . 7 m s ，层数 8 8 ，层厚

1.2～1.5mm，反转角度12°；③

进行弥散加权序列扫描，参数调

整为TE 78ms，TR 5200ms，层厚 

4mm，b值0、400和800；④采用三

维快速小角度成像（FLASH-3D）

脂肪抑制T1W1序列进行动态增强

扫描，扫描参数为TE 1.4ms，TR 

4.0ms，层数160，层厚0.9mm，矩

阵160，视野340×340mm
2
，FA 6；

扫描时间64s/次，扫描重复次数6

次，在第一次和第二次扫描间隔

20s注入对比剂，增强扫描对比剂

使用的是Gd-DTPA，使用剂量为

0.2mmol/kg。使用方法为经前臂

静脉注入。

　　1.3 图像处理和分析  MRI扫

描完成后，观察图像肿瘤边缘、

形态、内部强化等特征，制作时

间-型号强度曲线；依据Kuhl标

准
[3]

，将时间-型号强度曲线分

为Ⅰ型、Ⅱ型和Ⅲ型，其中Ⅰ型

属于流入型，强化扫描后不见高

峰，信号强度呈渐进型和持续型

强化；Ⅱ型属于平台型，注射对

比剂后150～210s信号强化，早期

高峰强化率≥90%高峰后持续信

号强化持续存在；Ⅲ型属于流出

型，信号高峰发生在注射对比剂

后150s，信号强化下降＞10%。

　　1.4 乳腺癌组织VEGF和Her-2

表达  将手术切除新鲜肿瘤组织

进行免疫组化染色，观察VEGF和

Her-2表达情况，选取每张染色较

好区域使用显微镜(SP×200)连续

观察10个视野，计算阳性细胞百

分比，结果判定
[4]
，确定表达结

果，阴性(-)：完全无着色或着色

癌细胞≤10%；弱阳性(+)：着色

癌细胞＞10%，呈微弱和(或)不完

整着色；中阳性(++)：着色癌细

胞＞10%，着色程度呈弱-中等，

完整性着色；强阳性(+++)：着色

癌细胞＞10%，着色程度强而完

整。

　　1.5 数据分析  数据分析采

用SPSS19.0软件，计数资料以率

(%)表示，采用χ
2
检验，计量资

料以(χ
-
±s)表示，采用t检验

或非参数检验，相关性分析采

用Spearman等级相关分析，以P

＜0.05为显著有统计学意义。

　　2  结   果

　　2.1 乳腺癌MRI影像学特点  

MRI扫描结果显示，乳腺癌影像

学特点多呈现为边缘毛刺、边界

模糊，形态不规则，呈圆形或椭

圆形结节、分叶状，部分病灶出

现坏死，呈不均匀强化或环形强

化；大多数乳腺癌病灶T1W1呈略

低信号，FS-T2W1呈不均匀性高信

号，注射对比剂增强扫描后信号

明显均匀或斑驳样不均匀强化或

环形强化(图1-5)。52例患者共发

现60个癌灶，癌灶形态：圆形或

椭圆形4例(6.67%)，分叶状24例

(40%)，不规则状32例(53.33%)；

癌灶边缘：光滑2例(3.33%)，不

规则19例(31.67%)，毛刺39例

(65%)；病灶内部强化信号：均

匀强化6例(10%)，不均匀强化12

例(20%)，环形强化42例(70%)；

时间-型号强度曲线类型Ⅰ型2例

(3.33%)，Ⅱ型20例(33.33%)，Ⅲ

型38例(63.34%)。

　　2.2 癌组织VEGF、Her-2表

达情况  60个癌灶组织中，VEGF

阳性表达率80%，Her-2阳性表

达率76.67%，其中VEGF弱阳性率

48.33%，中阳性率18.33%，强阳

性率13.34%，Her弱阳性率45%，

中阳性率16.67%，强阳性率15%。

见图6-7和表1。

　　2.3 乳腺癌MRI与VEGF、

Her-2表达相关性分析  结果如表

2中，VEGF与乳腺癌MRI边缘毛刺

(r=0.451,P=0.013)和早期边缘

强化(r=0.843,P=0.001)呈显著

正相关；Her-2与乳腺癌MRI病灶

内部信号环形强化呈显著正相关

(r=0.451,P=0.034)。

　　3  讨   论

　　乳腺癌属于血管依赖性癌

症，肿瘤组织的生成、发展和扩

表1 癌组织VEGF、Her-2表达情况

癌症相关因子	 n	 (-)	     (+)	        (++)	     (+++)

VEGF	        60     12(20%)	 29(48.33%)   11(18.33%)	   8(13.34%)

Her-2	        60   14(23.33%)	   27(45%)    10(16.67%)	    9(15%)

表2 乳腺癌MRI与VEGF、Her-2表达相关性分析

MRI特征	                   VEGF	            Her-2

	                 r	 P	   r	    P

形态不规则	       0.246   0.234	 0.365	  0.136

边缘毛刺	       0.451   0.013	 0.354	  0.159

病灶内部信号环形强化  0.357   0.234	 0.451	  0.034

早期边缘强化	       0.843   0.001	 0.156	  0.214
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散转移均靠复杂的微血管供应

系统支持，DCE-MRI可反映肿瘤

形态学变化，还可显示病灶微血

管增生情况，进而反映肿瘤病理

学情况，敏感度极高，优势显      

著
[1,5]

。肿瘤发展过程由多基因参

与调控，抑癌基因失活、癌基因

激发、癌症相关蛋白过表达、失

表达等均为肿瘤发展进程的重要

机制
[6]
。VEGF和Her-2是反映肿瘤

血管生成的指标类因子，均是反

应乳腺癌预后的因素，参与恶性

肿瘤发生发展过程
[7]
。

　　本研究中，通过对我院52例

乳腺癌患者行术前DCE-MRI 扫

描，发现MRI影像表现与VEGF、

Her-2表达具有一定相关性。VEGF

可促进血管内皮生长，为肿瘤血

管增生的主要促成因素，是乳腺

癌发生、发展、浸润、转移的基

础，可促进肿瘤血管内皮细胞迁

移和血管通透性，为目前最为敏

感、特异的血管诱导因子
[7]
。研

究中，VEGF表达与MRI边缘毛刺呈

显著正相关，病理认为，乳腺癌

MRI影像显示边缘毛刺，与肿瘤

间质纤维组织增生相关，间质纤

维化呈放射状扩增进入周围脂肪

组织，提示肿瘤浸润
[7,8]

。术中切

除肿瘤组织免疫组化结果显示，

VEGF高表达，说明乳腺癌MRI边

缘毛刺提示肿瘤血管增生活跃，

肿瘤恶化、侵袭性增高。早期边

缘强化反应乳腺癌病变强化快慢

和强化程度，由时间-信号强度

曲线显示，反应肿瘤血管密度和

灌注情况，研究中，乳腺癌患者

时间-信号强度曲线多为Ⅲ型，

与Vetman等
[9]
研究结果类似，属

于流出型增强方式，说明肿瘤血

管密度和灌注增加，病变加重，

而与此对应的VEGF呈高表达，提

示MRI时间-信号强度曲线可有效

反应乳腺癌微血管密度和灌注情

况，与王美芹
[10]

等研究结果一

致。然而不同专家研究结果不尽

相同，如许道洲等
[11]

研究显示，

VEGF与乳腺癌时间-型号强度曲线

无相关性，推测原因，可能与不

同乳腺癌患者病情、样本数量、

仪器、检测方法等不同有关。

Her-2为乳腺癌研究较为透彻的基

因，是乳腺癌独立预后因素。现

有研究表明，超过30%的肿瘤患者

均具有Her-2过表达，而在正常组

织不表达或微量表达
[12]

。当人体

受到某些因素刺激后，肿瘤基因

被激活，引起肿瘤发生，Her-2在

乳腺癌激活比较常见，主要通过

基因扩增和过表达，进而转录翻

译成相应蛋白质，参与肿瘤增生

过程
[13]

。研究中，Her-2表达与乳

腺癌MRI病灶内部环形强化呈显著

正相关，说明MRI病灶内部环形强

化影像学特征可反映病灶坏死和

肿瘤侵袭情况。Slamon等
[14]

首次

报道显示Her-2基因的过表达可引

起乳腺癌肿瘤复发和预后变差，

Her-2过表达可诱导VEGF表达，诱

导肿瘤血管生成。Her-2与乳腺癌

MRI信号环形强化有关，可能与

Her-2促进VEGF过表达，促使血管

边缘化迅速增生，微血管密度增

加，肿瘤周边组织增生活跃，故

MRI扫描出现早期环形强化，而肿

瘤中心血管相对较少，加之内部

初选局部病变、坏死等，使中心

型号强化延迟，或强化不显著，

所以MRI环形强化提示肿瘤边缘增

殖扩散加剧，边缘微血管增殖快

速，密度增高
[15]

，与孟欣等
[8]
研

究结果一致。

   综上所述，乳腺癌DCE-MRI影

像表现与VEGF、Her-2表达具有一

定相关性，MRI评估乳腺癌治疗和

预后具有一定参考价值。
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