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乳 腺 癌 是 目 前 女 性 最 常 见 的 恶 性 肿 瘤 之 一 ，

严 重 危 害 到 广 大 女 性 患 者 的 身 心 健 康 和 家 庭 的 和

谐 。 根 据 免 疫 组 化 的 结 果 将 乳 腺 癌 进 行 近 似 分

型，可以分为Luminal A型、Luminal B型、HER-2

阳性和三阴性的乳腺癌，其中Luminal  B型乳腺癌

包 括 一 大 类 预 后 不 良 指 标 的 激 素 受 体 阳 性 的 乳 腺

癌，在我国占全部乳腺癌的一半左右[1]。本研究针

对Luminal  B型乳腺癌所包含的不同预后不良的免

疫 组 化 指 标 进 行 分 类 ， 研 究 它 们 不 同 的 临 床 病 理

特点。

1　资料与方法

1.1  临床资料

研 究 对 象 ， 病 例 资 料 来 自 无 锡 市 妇 幼 保 健 院

乳腺科2013年1月—2015年11月乳腺科乳腺癌手术

患 者 ， 患 者 均 为 女 性 ， 术 前 均 未 行 放 化 疗 ， 均 为

浸润性导管癌，总共497例，其中Luminal  B型乳

腺癌200例，占40.24%，年龄29~80岁，平均年龄

（52.55±9.95）岁。

1.2  诊断标准

根 据 我 院 常 规 免 疫 组 化 结 果 ， 孕 激 素 受 体

（progestin receptor，PR）阳性是指免疫组化染色

阳性细胞在1%以上者；在雌激素受体（est rogen 

receptor，ER）方面，既往以免疫组化染色阳性细

胞在1%以上者为阳性，但2015年St. gallen会议提出

ER低表达的乳腺癌在内分泌治疗效果更接近于激素

受体阴性的患者[2]，因此本实验规定免疫组化染色阳
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性细胞>10%为阳性；p53、VEGF阳性是指免疫组化

染色阳性细胞>10%以上者。Ki-67指数评判标准，

2011年St.gallen会议的标准>14%为高表达[3]，通过不

断的实践，2013年St.gallen大多数专家推荐以≥20%

为高表达[4]，作为高表达的指标免疫组化染色阳性细

胞数≤14%为阴性，>15%为阳性；HER-2的评判标

准参照《乳腺癌HER-2检测指南（2014版）》[5]。

1.3  分组方法

根 据 免 疫 组 化 的 情 况 进 行 近 似 的 分 子 分 型 ，

其 中 L u m i n a l  B 型 为 E R 和 / 或 P R 阳 性 、 H E R - 2

阳 性 、 或 K i - 6 7 高 表 达 、 或 P R 低 表 达 [ 6 ] 。 根 据

免 疫 组 化 结 果 将 L u m i n a l  B 型 乳 腺 癌 分 为 4 组 ：

L u m i n a l  B 1 组 为 E R 和 （ 或 ） P R 阳 性 ， H E R -2 阳

性 ； L u m i n a l  B 2 组 为 E R 阳 性 ， H E R -2 阴 性 ， P R

高 表 达 （ ≥ 2 0 % ） ， K i - 6 7 高 表 达 （ ≥ 2 0 % ） ；

L u m i n a l  B 3 组 为 E R 阳 性 ， H E R - 2 阴 性 ， P R 低

表 达 （ < 2 0 % ） ， K i - 6 7 高 表 达 （ ≥ 2 0 % ） ；

Luminal B4组为ER阳性，HER-2阴性，PR低表达

（<20%），Ki-67低表达（<20%）。

1.4  统计学处理

数据采用SPSS 18.0统计软件分析，数据中计

数资料采用率表示，采用χ 2检验，P<0.05时，认

为在统计学上差异具有显著性意义。

2　结　果

2.1  各组年龄和癌组织 p53 表达比较

研 究 显 示 ，  L u m i n a l  B 2 组 中 患 者 年 龄 较 年

轻 ， 多 小 于 5 3 岁 （ 6 4 . 4 4 % ） ， 其 次 是 L u m i n a l 

B1组（57.89%），Lumina l  B3组（43.36%）和

Luminal B4组（30.30%）；p53的表达在Luminal 

B1组中阳性表达最多（65.79%），其次是Luminal 

B3组（56.41%），Lumina l  B2组（43.33%）和

Luminal B4组（27.27%）；在年龄和癌组织p53表

达方面，Luminal B型乳腺癌4组之间均有统计学差

异（P<0.01）（表1）（图1-2）。

表 1　Luminal B 型乳腺癌各组之间的临床病理特点 [n（%）]
项目 Luminal B1 Luminal B2 Luminal B3 Luminal B4 χ2 P

患者（n） 38 90 39 33 — —
年龄（岁）
　≤ 53 22（57.89） 58（64.44） 17（43.36） 10（30.30）

13.31 <0.01
　＞ 53 16（42.11） 32（35.56） 22（56.64） 23（69.70）
大小（cm）
　≤ 2 26（68.42） 68（75.56） 26（66.67） 25（75.76）

1.58 >0.05
　＞ 2 12（31.58） 22（24.44） 13（33.33） 8（24.24）
p53
　阳性 25（65.79） 39（43.33） 22（56.41） 9（27.27） 12.38 <0.01
　阴性 13（34.21） 51（56.67） 17（43.59） 24（72.73）
VEGF
　阳性 31（81.58） 73（81.11） 35（89.74） 24（72.73）

3.45 >0.05
　阴性 7（18.42） 17（18.89） 4（10.26） 9（27.27）
淋巴结转移
　有 14（36.84） 49（54.44） 27（69.23） 15（45.45）

8.91 <0.05
　无 24（63.16） 41（45.56） 12（30.77） 18（54.55）
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图 1　Luminal B 各组年龄大小比较
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2.2  各组淋巴转移、肿瘤大小和 VEGF 表达比较

在淋巴结转移方面， Luminal  B3组转移率最

高（69.23%），其次是Luminal B2组（54.44%）

和 L u m i n a l  B 4 组 （ 4 5 . 4 5 % ） ， L u m i n a l  B 1 组

（ 3 6 . 8 4 % ） 最 低 ，  4 组 间 差 异 均 有 统 计 学 意

义 （P< 0 . 0 5 ） ； L u m i n a l  B 型 乳 腺 癌 4 组 之 间 在

肿 瘤 大 小 和 V E G F 表 达 方 面 差 异 无 统 计 学 意 义

（P>0.05）（表1）（图3-5）。

3　讨　论

根 据 乳 腺 癌 基 因 表 达 谱 和 分 子 生 物 学 行 为 ，

可将乳腺癌分为管腔型、正常乳腺样型、HER -2

高表达型及基底细胞样型 [7-8]。这种分型同样适用

于 中 国 人 [ 9 ]， 临 床 上 多 根 据 病 理 免 疫 组 织 化 学 情

况 ， 使 用 近 似 的 病 理 分 型 ， 可 以 分 为 管 腔 型 乳 腺

癌（Luminal A/B），HER-2过表达型乳腺癌和三

阴 性 型 乳 腺 癌 。 这 种 病 理 近 似 分 型 在 临 床 的 治 疗

中有非常重要的意义 [ 10]。乳腺癌不同亚型具有不

同的预后和个体化治疗方案。Luminal  B型乳腺癌

的特点Luminal B 型乳腺癌倾向于低年龄段分布。

年轻患者（<40岁）在Luminal B 型乳腺癌中所占的

比例最高[11]。基因分型的研究表明，luminal B 型乳

腺癌的重要特征是增殖相关基因的高表达，这种高

表达与Luminal 型乳腺癌的原发肿瘤直径、腋窝淋巴

结转移及病理组织学分级呈正相关，预后较差[12]。

本 研 究 显 示 ， L u m i n a l  B 型 乳 腺 癌 占 浸 润 性

导 管 癌 的 4 0 . 2 4 % ， 这 与 文 献 [ 1 ] 的 报 道 相 似 。 在

Luminal  B型乳腺癌进一步分析中发现，Luminal 

B 1 （ H E R - 2 阳 性 ） 组 和 L u m i n a l  B 2 （ H E R - 2 阴

性，ki-67和PR高表达）组中年轻的患者较多，而

Lumina l  B3（HER -2阴性，PR低表达，Ki -67高

表达）组和Lumina l  B4（PR低表达，Ki -67低表

达）组中高龄患者的比例较多。Luminal B1组是由

HER -2阳性表达的激素受体阳性的乳腺癌组成，

原 癌 基 因 H E R -2 参 与 调 控 细 胞 生 长 、 增 殖 及 肿瘤

细胞 分 化 ， H E R - 2 高 表 达 提 示 肿 瘤 恶 性 程 度 高 ，

进 展 更 快 ， 这 些 肿 瘤 在 较 年 轻 的 患 者 中 比 例 较 

高 [ 1 3 ]； Luminal B2与Luminal B3和Luminal B4相

比，PR高表达，可能是由于，ER阳性表达的情况

下，PR高表达的患者较年轻[14]。

本 研 究 发 现 V E G F 在 这 4 组 中 的 表 达 无 统 计

学差异，但在p53的表达方面存在差异。p53为发

现 较 早 的 促 进 细 胞 凋 亡 的 因 子 ， 即 所 谓 的 野 生 型

p53，也就是细胞生长的负性调节因子，可以监视

细胞的癌变发生，当细胞基因DNA发生突变时，其

可以促进修复，从而达到防治癌变的目的。在乳腺

癌发生发展中起到重要的作用[15-16]。Luminal B4组乳

腺癌中低表达，这可能是因为该组Ki-67低表达，

有研究显示p53的表达与Ki-67的表达正相关[17]。

另 外 本 研 究 还 发 现 在 乳 腺 癌 腋 窝 淋 巴 结 转 移

方面，Luminal  B3和B2组的淋巴结阳性率明显增

高，这两组的共同特点是Ki-67高表达，这一现象

可能是由于肿瘤细胞Ki-67高表达，引起肿瘤细胞

发生淋巴转移。Ki-67是检测肿瘤细胞增殖活性最

可靠的指标之一，Ki-67的表达和乳腺癌的病理学

分 级 和 临 床 分 期 ， 包 括 淋 巴 结 转 移 以 及 乳 腺 癌 的

恶性程度密切相关 [18-19 ]；说明对于HER -2阴性的

Luminal B型的乳腺癌类型中，Ki-67的高表达直接

与腋窝淋巴结的转移相关。

L u m i n a l  B 型 乳 腺 癌 是 一 大 类 预 后 较 差 的 激

素 受 体 阳 性 的 乳 腺 癌 ， 它 所 包 含 的 不 同 类 型 的 乳

腺 癌 之 间 存 在 着 不 同 的 生 物 学 特 性 和 临 床 病 理 特
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图 5　Luminal B 各组 VEGF 表达比较
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点。随着精准医疗的不断发展，针对Luminal  B型

乳腺癌的深入研究，有利于更全面的认识Luminal 

B型乳腺癌，进一步精细分型，有利于针对不同特

性的肿瘤，提供适当的个体化的治疗方案。
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