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三阴乳腺癌雄激素受体表达与瘤体大小、淋巴转移
的关系
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摘   要 目的：探讨三阴乳腺癌（TNBC）雄激素受体（AR）表达与患者年龄、血清雄激素水平、瘤体大小

和淋巴转移的关系。

方法：免疫组织化学检测 87 例 TNBC 组织中 AR 的表达，电化学发光法检测患者血清雄激素水平，

并对 AR 的表达与患者年龄、血清雄激素水平、瘤体大小、淋巴转移之间的关系进行统计学分析。

结果：全组 TNBC 患者癌组织中 AR 阳性率为 19.54%（17/87），AR 表达阳性患者与阴性患者间年龄、

雄激素水平差异无统计学意义（t=-0.104，P=0.918；t=-1.081，P=0.283），而在瘤体大小与有无

淋巴结转移分组间差异有统计学意义（χ2=4.077，P=0.043，χ2=4.827，P=0.028），瘤体大者与有

淋巴结转移者 AR 阳性率高。

结论：TNBC 患者 AR 阳性表达与瘤体大小、淋巴转移有关，提示 AR 表达阳性的 TNBC 较阴性者有

更加恶性的生物学行为。                                           [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(5):695-697]
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乳 腺 癌 是 一 种 激 素 依 赖 性 肿 瘤。 近 年 来 有 研

究 [1-3] 显示雄激素及其受体与乳腺癌发生、发展和

预 后 存 在 密 切 关 系， 但 具 体 作 用 机 制 并 不 明 确。

本 研 究 检 测 了 87 例 三 阴 乳 腺 癌（triple negative 

breast carcinoma，TNBC）患者血清雄激素水平和

癌 组 织 中 雄 激 素 受 体（androgen receptor，AR）

的表达，分析 AR 阳性表达与患者年龄、血清雄激

素水平、瘤体大小和淋巴转移的关系，为研究雄激

素及其受体与 TNBC 关系提供临床依据。

1　材料与方法

1.1  标本采集

选取 2010 年 3 月—2012 年 12 月在湘雅三医

院 乳 甲 科 就 诊、 手 术 和 综 合 治 疗 的 女 性 TNBC 患

者 87 例，这些患者均由高年资医生行乳腺癌改良

根 治 术， 术 前 检 测 血 清 雄 激 素 水 平， 术 后 切 除 肿

瘤送病理科检测雌激素受体（estrogen receptor，

ER）、 孕 激 素 受 体（progestin receptor，PR）

和 人 类 表 皮 生 长 因 子 受 体 2（human epidermal 

growth factor receptor 2，Her-2）、AR 表 达、 瘤

体大小和淋巴转移情况。患者病历资料完整。

1.2  血清睾酮水平检测

空腹采血，分离血清，保存至 -70 ℃冰箱中

集 中 检 测。 使 用 Roche 公 司 cobas e411 全 自 动 电

化学发光免疫分析系统 [4-5] 进行检测分析，检测试

剂使用 Roche 公司配套的电化学发光专用试剂盒，

用 Roche 公 司 提 供 的 配 套 校 准 品 和 质 控 品 校 准 仪

器仪并进行质量控制，以保证实验的准确性。

1.3  瘤体 AR 表达检测

用 SP 二 步 法 进 行 免 疫 组 织 化 学 染 色 [6-7]。 切

片厚度 4 μm，脱蜡，梯度酒精水化，微波热处理

5 min 修复，PBS 冲洗，3% 过氧化氢阻断氧化酶，

马血清封闭，加一抗，4 ℃冰箱孵育过夜，加生物

素标记的二抗，室温下 30 min 后 PBS 洗涤，加入

S2P 复合物孵育 30 min，PBS 洗涤 3 次，DAB 显色。

阳 性 细 胞 核 着 棕 黄 色 颗 粒， 随 机 选 择 5 个 高

倍 镜 视 野 计 数 200 个 细 胞， 根 据 阳 性 细 胞 占 肿 瘤

细 胞 比 例 分 为 阴 性（-） 和 阳 性（+）， 其 中 切 片
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内阳性细胞数 >25% 为阳性。以同组切片中阴性细

胞作为阴性对照。

1.4  统计学处理

应 用 SPSS 19.0 统 计 软 件 分 析。 等 级 资 料 比

较采用 χ2 检验，计量资料组间比较采用 t 检验，

P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结　果

采 用 SP 二 步 法 进 行 免 疫 组 织 化 学 染 色，AR

表达阳性细胞可见细胞核着黄色颗粒，组织弱阳性、

中度阳性和强阳性可见被染色细胞逐渐增多，而表

达阴性细胞则无细胞核着黄色颗粒（图 1）。

在 87 例 TNBC 组 织 切 片 中，AR 阳 性 率 为

19.54%（17/87）， 其 中 AR 表 达 阳 性 组 与 阴 性 组

间年龄差异无统计学意义（t=-0.104，P=0.918），

血清雄激素水平差异也无统计学意义（t=-1.081，

P=0.283）。TNBC 患 者 AR 表 达 与 瘤 体 大 小

（χ2=4.077，P=0.043）和淋巴结转移（χ2=4.827，

P=0.028）有关（表 1）。

表 1　三阴乳腺癌雄激素受体表达的临床病理意义

因素
AR 阴性
（n=70）

AR 阳性
（n=17）

t/χ2 P

年龄（岁） 49.70±10.54 50.00±11.29 -0.104 0.918
雄激素（ng/mL） 0.224±0.996 0.195±0.090 1.081 0.283
瘤体直径（n）
　≤ 2 cm 31 3

4.077 0.043
　＞ 2 cm 39 14
淋巴转移（n）
　无 28 2

4.827 0.028
　有 42 15

3　讨　论

乳 腺 癌 与 激 素 受 体 的 表 达 相 关 性 已 被 公 认，

大 多 数 学 者 们 更 加 关 注 雌 激 素 及 其 受 体 与 乳 腺 癌

的 关 系， 何 春 兰 等 [8] 应 用 原 位 核 酸 分 子 杂 交 和

免 疫 组 织 化 学 分 别 检 测 正 常 乳 腺 组 织、 癌 前 病 变

组 织 及 乳 腺 癌 组 织 中 MTA1，ER 的 表 达， 并 以

Spearman 等级相关分析它们的相关性，发现随着

乳腺癌的进展和肿瘤分化程度的降低，ER 表达逐

渐 减 弱， 甚 至 丧 失。 曲 明 阳 等 [9] 对 乳 腺 癌 脑 转 移

患者危险因素分析中指出 ER 可能是乳腺癌脑转移

的独立保护因子。侯红等 [10] 采用免疫组化法检测

52 例乳腺癌组织中接受 NACT 前后的 ER 及 PR 的

表达 , 分析 ER、PR 表达与 NACT 疗效的关系，发

现测定激素受体的表达状态 , 可预测乳腺癌患者对

NACT 是否有效 , 初步指导肿瘤个体化辅助化疗。

因此，雄激素受体与乳腺癌的关系已引起国外相关

专家的关注，而国内相关研究鲜见。

TNBC 是指 ER、PR 和 Her-2 在癌组织中表达

均 为 阴 性 的 乳 腺 癌， 其 发 生、 发 展 机 制 目 前 并 不

明了，也还没有针对性的靶向治疗 [11]。最近人们

发现 TNBC 与 AR 有着密切关系，本研究中 TNBC

中 AR 表达阳性率为 19.54%，有学者 [12] 报道单只

是 ER 阴性的乳腺癌中 AR 表达阳性率高达 45%。

因此，阐明 TNBC 中 AR 的作用对其开展靶向治疗

具有很大意义 [13]，对其预后判断也有意义。

有资料 [14] 表明 TNBC 患者年龄较非 TNBC 患

者 低， 本 研 究 发 现 TNBC 中 AR 表 达 阳 性 组 与 阴

性 组 年 龄 无 统 计 学 差 异（t=-0.104，P=0.918），

雄激素水平也无统计学差异（t=-1.081，P=0.283，

>0.05）。这可能与女性雄激素水平不同于雌激素水

平在绝经前后存在较大差异，一直比较稳定有关 [15]。

Ogawa 等 [16] 应用免疫组化法检测 227 例原发

性 乳 腺 癌 中 AR 的 表 达， 发 现 越 小 的 肿 瘤 AR 阳

性 率 越 高， 淋 巴 结 无 转 移 的 肿 瘤 阳 性 率 越 高。 而

我 们 却 发 现 TNBC 中 情 况 与 之 不 同， 即 肿 瘤 AR

阳 性 组 与 阴 性 组 比 较， 瘤 体 直 径 >2 cm 的 比 例

高（χ2=4.077，P=0.043）， 淋 巴 结 转 移 率 也 高

（χ2=4.827，P=0.028）。 说 明 AR 在 TNBC 和 非

TNBC 中有着不同的生物学行为和临床病理学意义。

造成这种差异可能与雌、雄激素受体不同作用通路

相关，但其具体作用机制还有待于进一步的研究。

A B C D

图 1　免疫组化法检测 TNBC 组织 AR 表达（×100）　　A：阴性；B：弱阳性；C：中度阳性；D：强阳性
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