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分子分型在肿块型及非肿块型乳腺癌中的差异及其与
X线征像关系研究

张文婷 姚远 周炜根

[摘要] 目的 探讨肿块型及非肿块型乳腺癌的临床及分子分型差异、X线征象与分子分型的关系。方法 纳入

372 例乳腺X 线表现为肿块型或非肿块型并经病理证实为乳腺癌的女性患者的临床、病理及影像资料，其中肿块

型共 210 例，非肿块型共 162 例，回顾分析两组临床及分子分型差异及不同分子分型乳腺癌X 线征象差异。结果

非肿块型病灶发生于相对低龄者，非浸润性癌占比高；肿块型患者相对高龄，以浸润性癌占比更高。Luminal B 型

多见于肿块型，Luminal HER-2型多见于非肿块型。不同分子分型的肿块型乳腺癌的影像特征如肿块是否伴随不

对称及非肿块型乳腺癌的影像特征如结构扭曲、钙化等征象发生率、钙化形态等差异有统计学意义（P均＜0.05）。

结论 肿块型及非肿块型乳腺癌临床、病理特征及分子分型不同，部分X线征象与肿瘤分子分型有关，对治疗方案

选择、预后判断等有一定价值。
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Difference of molecular subtype and its relationship with mammographic characteristics between mass-type and
non-mass-type breast cancer ZHANG Wenting，YAO Yuan，ZHOU Weigen.Department of Radiology，Jiaxing Materni⁃
ty and Child Health Care Hospital，Jiaxing 314000，China.
[Abstract] Objective To investigate the molecular subtype differences between mass-type and non-mass-type breast
cancer and explore the relationship between mammographic features and molecular subtype. Methods The clinical，
pathologic and imaging data of 210 mass-type and 162 non-mass-type breast cancer cases were analyzed retrospectively
to evaluate the potential associations between imaging features and molecular subtypes in these two groups. Results
Non-mass type lesions are inclined to occurs in younger patients and with a higher rate of non-invasive carcinoma.The
mass-type group has the opposite characteristics.Higher incidence rate of Luminal B can be observed in mass-type and
Luminal HER-2 incidence rate was higher in non-mass-type.In mass type group，some mammographic features such as
asymmetry accompaniment rate had statistical significance. In non-mass type group，incidence rates of architectural dis⁃
tortion and calcification，morphology of calcification also had statistical significances. Conclusion There are some dif⁃
ferences in clinical，pathologic characteristics and molecular subtypes between mass-type and non-mass-type group.
Some mammographic features were proved to have discrepancies among several breast cancer molecular subtypes. It may
be valuable in treatment selection and prognosis prediction.
[Key words] mass-type breast cancer； non-mass-type breast cancer； X-ray mammography； immunohistochemis⁃
try； molecular subtypes of breast cancer

乳腺癌分子分型是治疗方案选择、预后评估的

重要考量指标[1,2]。基于免疫组织化学的分子分型方

法最为常用[3,4]。乳腺X线摄影是乳腺癌诊断的重要

方法，影像特征可能与免疫组化指标表达、分子分

型相关[5～8]，具有预测乳腺癌分子分型的潜力。肿块

型和非肿块型乳腺癌在病灶形态学特征上存在显

著差异，可能也存在分子分型上的差异。本研究旨
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在研究这两种类型乳腺癌在临床和分子分型上的

差异，并分析X线征象与分子分型之间的关系，为治

疗和预后评估提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2019年 1 月至 2021
年 6 月于嘉兴市妇幼保健院术前行乳腺 X 线摄影

并经手术病理证实为乳腺癌的女性患者资料。纳

入标准为：①临床资料完整、影像质量合格；②乳腺

X线检查前未接受穿刺或放化疗等干预措施。排除

标准为：①合并其他恶性肿瘤或有恶性肿瘤（含乳

腺癌）既往史；②有病灶同侧乳房既往手术史；③双

侧乳腺均有癌灶；④多发肿块。根据纳入排除标

准，共纳入患者 411 例，剔除乳内未见明显病灶者

39 例，共372 例。

1.2 方法

1.2.1 乳腺X线摄影检查及诊断方法 使用Holog⁃
ic Selenia乳腺X线摄影机（由美国豪洛捷公司生产）

摄片。体位为双侧乳腺头尾位和内外侧斜位，按需

增加体位或行病灶点压放大摄影。两位资深的乳

腺影像诊断的医生在不知晓原始诊断报告及病理

结果的情况下分别阅片后协商，参照美国放射学会

乳腺影像报告及数据系统BI-RADS分类第5版，评

估腺体构成、病灶特点及伴随征象等[9]后给出病灶

BI-RADS分级。肿块型：病灶为肿块伴或不伴其他

征象，并细分为单纯肿块型和非单纯肿块型；非肿

块型：病灶无三维占位效应，仅表现为钙化、结构扭

曲、结构不对称中的一种或多种征象。

1.2.2 常规病理、免疫组化及分子分型判断标

准 组织切片采用苏木精-伊红染色，由2位从事妇

科病理学的资深医师依据第五版WHO乳腺肿瘤分

类标准[10]进行病理诊断。免疫组化指标包括雌激素

受体、孕激素受体、人表皮生长因子受体 2（human
epidermal growth factor receptor 2，HER-2）、细胞增

殖相关抗原 Ki67、表皮生长因子受体、角蛋白 5/6
等。HER-2 显示为++者，采用荧光原位杂交法

（fluorescence in situ hybridization，FISH）进一步检

测确定是否为 HER-2 阳性[3,11]。基于免疫组织化

学染色的乳腺癌分子分型可以分为 Luminal A型、

Luminal B型、Luminal HER-2型、HER-2过表达型、

TNBC型[3,4]。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 23.0软件分析。计量

资料两组比较采用独立样本 t检验，分类资料两组

比较采用 χ2检验或 Fisher精确概率法。多组间比

较采用事后检验，以调整后的标准化残差评价差

异。设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 根据乳腺影像诊断医师阅片结果，将患者分为

肿块型组210 例和非肿块型组162 例。两组患者临

床及病理资料比较见表1。
表1 两组临床及病理资料比较

指标

年龄/岁
组织学分型/例

非浸润性癌

浸润性非特殊癌

混合型浸润性癌

浸润性特殊癌

组织学分级/例
高级别

非高级别

未知

淋巴结转移/例
有

无

肿块型组

57.13±11.53

7
175

3
25

97
76
37

54
156

非肿块型组

51.43±9.99

46
104

2
10

70
73
19

29
133

由表1可见，两组患者年龄、组织学分型比较 ，

差异有统计学意义（t=5.01，χ2=50.13，P均＜0.05），

两组患者组织学分级和淋巴结转移比较，差异无统

计学意义（χ2 分别=4.09、3.22，P均＞0.05）。
2.2 两组患者分子分型比较见表2

表2 两组患者分子分型比较/例（%）

组别

肿块型组

非肿块型组

n

210
162

Luminal A型

46（21.90）
35（21.60）

Luminal B型

55（26.19）*
27（16.67）

Luminal HER-2型
51（24.29）*
61（37.66）

HER-2过表达型

41（19.52）
33（20.37）

TNBC型

17（8.10）
6（3.70）

注：*：与非肿块型组比较，P＜0.05。
由表2可见，两组患者分子分型比较，差异有统

计学意义（χ2=12.08，P＜0.05）。Luminal B型多见于

肿块型组，Luminal HER-2 型多见于非肿块型组

（P＜0.05）。

·· 118



全科医学临床与教育 2024年2月 第22卷第2期 Clinical Education of General Practice Feb.2024，Vol.22，No.2

2.3 依据是否伴随其他乳内征象，将肿块型组分为

单纯肿块型及非单纯肿块型组。肿块型组两亚组

的分子分型比较见表3。

表3 肿块型组亚组的分子分型比较

亚组分型

单纯肿块型组

非单纯肿块型组

Luminal A型

27（ 0.1）
19（-0.1）

Luminal B型

37（ 0.9）*
18（-1.1）

Luminal HER-2型
31（ 0.3）
20（-0.3）

HER-2过表达型

14（-2.0）*
27（ 2.4）

TNBC型

13（ 1.0）*
4（-1.2）

注：括号内数值代表调整后标化残差值，绝对值＞3代表该分类的观测频数与期望频数有显著差异。*：与非单纯肿块型组比

较，P＜0.05。
由表3可见，两亚组的分子分型比较，差异有统

计学意义（χ2=14.08，P＜0.05）。两两比较显示，Lu⁃
minal B型相对更多见于单纯肿块组，HER-2过表达

型相对更多见于非单纯肿块型组，TNBC相对多见

于单纯肿块型组（P＜0.05）。
2.4 不同分子分型的肿块型乳腺癌影像特征见表4

表4 不同分子分型的肿块型乳腺癌影像特征/例

腺体构成

非致密型

致密型

肿块形态

圆形

卵圆形

不规则

肿块边缘

非可疑（清晰、遮蔽）边缘

可疑边缘

肿块密度

高密度

混杂或等密度

肿块最大径

＜2 cm
2 ~5 cm
＞5 cm

伴随其他乳内病变

是

否

结构扭曲

是

否

不对称

是

否

46
26
20
46
4

11
31
46
15
31
46
35
11
46
28
18
0

46
19
27
46
7

39
46
3

43

55
23
32
55
2

14
39
55
16
39
55
44
11
55
27
28
0

55
18
37
55
3

52
55
0

55

51
18
33
51
0

10
41
51
7

44
51
40
11
51
32
16
3

51
20
31
51
4

47
51
4

47

41
15
26
41
1
7

33
41
4

37
41
38
3

41
15
22
4

41
27
14
41
2

39
41
7

34

17
9
8

17
0
4

13
17
3

14
17
15
2

17
5

12
0

17
4

13
17
0

17
17
2

15

-

6.68

10.42

5.44

19.16

13.75

4.67

11.09

＞0.05

＞0.05

＜0.05

＞0.05

＜0.05

＜0.05

＞0.05

＜0.05

影像特征
Luminal

A型

Luminal
B型

Luminal
HER-2型

HER-2过
表达型

TNBC型 χ2 P
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不对称类型

结构不对称

局灶不对称

整体不对称

进展性不对称

钙化

是

否

淋巴结转移征象

有

无

皮肤、乳头改变

有

无

BI-RADS分级

4 A级及以下

4 B、4C、5级

3
2
1
0
0

46
11
35
46
7

39
46
3

43
46
5

41

0
0
0
0
0

55
17
38
55
6

49
55
6

49
55
6

49

4
1
3
0
0

51
17
34
51
3

47
51
3

47
51
3

48

7
4
3
0
0

41
20
21
41
9

32
41
5

36
41
2

39

2
0
1
1
0

17
3

14
17
1

18
17
1

16
17
2

15

-

-

6.10

1.78

2.31

-

＞0.05

＞0.05

＞0.05

＞0.05

影像特征
Luminal

A型

Luminal
B型

Luminal
HER-2型

HER-2过
表达型

TNBC型 χ2 P

注：-：为Fisher概率法检验。

由表 4可见，不同分子分型的肿块型乳腺癌的

肿块边缘形态、肿块最大径、伴发不对称的比例有

差异（P＜0.05），其中Luminal B型与HER-2过表达

型组伴发不对称的比例有差异（P＜0.05）。
2.5 不同分子分型的非肿块型乳腺癌影像特征见

表5
表5 不同分子分型的非肿块型乳腺癌影像特征/例

腺体构成

非致密型

致密型

结构扭曲

有

无

不对称

有

无

不对称类型

结构不对称

局灶不对称

整体不对称

进展性不对称

35
9

26
35
17
18
35
10
25
10
2
6
1
1

27
5

22
27
6

21
27
9

18
9
3
6
0
0

61
14
47
61
25
36
61
13
48
13
3

10
0
0

33
6

27
33
5

28
33
7

26
7
2
4
0
1

6
1
5
6
1
5
6
2
4
2
0
2
0
0

0.87

12.27

2.42

-

＞0.05

＜0.05

＞0.05

-

影像特征
Luminal

A型

Luminal
B型

Luminal
HER-2型

HER-2过
表达型

TNBC型 χ2 P

表4 不同分子分型的肿块型乳腺癌影像特征/例续表
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钙化

有

无

钙化形态

非可疑形态

可疑形态（BI-RADS4B）
可疑形态（BI-RADS 4C）

钙化分布

弥漫、区域、散在性分布

集群样分布

线、段样分布

淋巴结转移征象

有

无

皮肤、乳头改变

有

无

BI-RADS分级

4 A级及以下

4 B、4C、5级

35
12
23
12
0

12
0

12
2
6
4

35
3

32
35
1

34
35
6

29

27
14
13
14
1

11
2

14
3
5
6

27
3

24
27
0

27
27
3

24

61
38
23
38
2

31
5

38
10
13
15
61
4

57
61
2

59
61
9

52

33
22
11
22
0

13
9

22
6
6

10
33
1

32
33
3

30
33
5

28

6
4
2
4
0
3
1
4
1
3
0
6
0
6
6
1
5
6
1
5

9.51

9.49

5.12

1.90

5.22

0.76

＜0.05

＜0.05

＞0.05

＞0.05

＞0.05

＞0.05

影像特征
Luminal

A型

Luminal
B型

Luminal
HER-2型

HER-2过
表达型

TNBC型 χ2 P

注：钙化形态中无定形钙化、粗糙不均质钙化及细小多形性钙化归为BI-RADS 4B类，细线样或细分支钙化归为BI-RADS 4C类。

由表 5可见，不同分子分型的非肿块型乳腺癌

结构扭曲、钙化发生率、钙化形态有差异（P＜0.05），

Luminal A型相对于HER-2过表达型更易出现结构

扭曲（P＜0.05）。
3 讨论

乳腺癌病灶依据X线征象可分为肿块型及非肿

块型。非肿块型乳腺癌患者相较于肿块型更年轻

化。肿块型多为浸润性癌，非肿块型非浸润性癌比

例高于肿块型。原因可能是非浸润性病灶随年龄

（时间）增加逐渐侵犯周围形成浸润性癌，也可能提

示不同年龄的病理类型差异[12]。病灶形态学特点符

合病理特点，肿块有三维占位效应，对周围结构压

迫或浸润，因此多为浸润性癌。非肿块病灶占位效

应不明确，尤其是线样、节段样分布的病灶可提示

导管分布的非浸润性特征。

肿块型和非种块型乳腺癌病灶分子分型有差

异 。 Luminal B 型 在 肿 块 型 中 较 多 ，Luminal
HER-2 型多见于非肿块型。Luminal B型为ER阳

性。ER在正常乳腺组织表达，癌组织表达ER时提

示分化更好、内分泌治疗有效，预后较好。Luminal
HER-2型中HER-2高表达。HER-2阳性提示肿瘤

侵袭生长，预后较差，内分泌治疗反应降低，但可用

HER-2 靶向治疗。因此，推测肿块型患者总体预后

可能较非肿块型患者更佳。亚组分析显示，高表达

HER-2的分子亚型更倾向于表现为非单纯肿块。

部分研究[5，13，14]分析ER阳性者多为非钙化性肿块，

HER-2阳性多为可疑恶性钙化伴肿块/非对称致密/
结构扭曲，本研究与之相符。

分析肿块型和非肿块型乳腺癌的影像特征与

分子分型的关系，结果发现：①肿块型乳腺癌中：

Luminal HER-2型、HER-2过表达型、TNBC相较于

Luminal B组伴发不对称比例较高。恶性不对称病

理基础可能为癌细胞沿导管浸润，无明显占位效

应；或由于周边丰富腺体的遮盖，无法分辨明确的

肿块结构[15]。Wessam等[16]证明当不对称（尤其局灶

性不对称）伴发可疑征象如肿块、钙化、结构扭曲

表5 不同分子分型的非肿块型乳腺癌影像特征/例续表
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等，更倾向于恶性判断。②非肿块型乳腺癌中：Lu⁃
minal A型相对于HER-2过表达型更易出现结构扭

曲。这一发现与张德生等[17]及欧阳晨雨等[18]研究结

论基本一致。然而王星等[19]报道了相反的结论，即

结构扭曲征象在HER-2过表达型中占比更高，推测

可能是由于各项研究中结构扭曲的例数较少，因此

需要更大样本的探索。上述研究的共识为恶性结

构扭曲征像的出现预示局部侵袭性增加[20，21]。另外

高HER-2过表达的分子类型的钙化病灶发生率相

对高，且可能更倾向于恶性形态，该结论与部分研

究[22，23]有相符之处。

综上所述，肿块型及非肿块性乳腺癌好发年龄

及组织学类型不同，分子分型有差异，部分X线特征

如肿块伴随不对称、结构扭曲及钙化发生、钙化形态

等与分子分型有关。本研究具有局限性，由于所纳

入的部分乳腺癌分子类型如TNBC样本数较少，使统

计的精度有所下降，需要大样本进一步探索及证实。
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