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·临床研究·
不同年龄乳腺癌基因分型的对比研究 *
晏昱婧 董 鸿 罗智勇 夏 耘 汪 洁 吴亚群△

(华中科技大学附属同济医院甲状腺乳腺外科 武汉湖北 430030)

摘要 目的：对不同年龄乳腺癌患者基因分型的分布特点进行分析，为乳腺癌的治疗和预后判断提供参考依据。方法：回顾性分析

青年、中年、老年乳腺癌患者的临床资料，对其基因分型分布进行对比分析。结果：不同年龄 (臆40岁、40岁 -60岁、逸60岁)乳腺
癌的基因分型分布比较有显著性差异，存在统计学意义（P＜ 0.05），年轻乳腺癌患者中臆35岁与 35-40岁患者的基因分型的分布
也存在显著性差异（P＜ 0.05）。结论：不同年龄乳腺癌人群的基因分型不同，需结合其他临床和病理指标综合评估患者病情及预
后；老年乳腺癌患者基因分型的分布并不乐观，需强调早期诊断和治疗。
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Comparative Study Of Genetic Typing In Breast Cancer
With Different Ages*

To analyze the genetic typing in breast cancer with different ages and guide the treatment and prognosis of
breast cancer. The clinical data of young, middle-aged, old patients with breast cancer were analyzed retrospectively.
The genetic typing distribution of breast cancer with different ages had statistical difference (P<0.05), and the genetic typing distribution
in young breast cancer patients (臆35years) with the patients in 35-40years were also significantly different (P<0.05). The
genetic typing distribution of breast cancer with different ages were different, comprehensive evaluation of patients' condition and
prognosis should be combined with other clinical and pathological information. The genetic typing in elderly patients with breast cacner
was not optimistic, which was needed to be emphasized on the early diagnosis and treatment.
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前言

乳腺癌目前已成为威胁女性健康的第二大肿瘤,其在生物

学上具有高度异质性，无论分子免疫表型，病理组织形态，生物

学行为,还是治疗反应都存在明显的个体差异。随着生物医学

的发展，2000年，Perou等[1]最先提出乳腺癌的分子分型,根据肿

瘤组织基因谱表达的差异，将乳腺癌分为 luminal A型，luminal

B型，HER-2过表达型，Basal-like型，Normal-like型五类。不同

基因分型的乳腺癌其临床特点和预后不尽相同，为临床医师提

供了个体化治疗的参考和依据。本文统计分析了我科收治的

612例乳腺癌患者资料，旨在探讨不同年龄段乳腺癌基因分型

的分布特点，为乳腺癌的治疗和预后判断提供参考依据。

1资料与方法

1.1临床资料

选择 2005年 1月至 2010年 12月至我科就诊并获得明确

病理诊断的原发性乳腺癌患者 612例，其中青年乳腺癌(臆40

岁)198例，占 32.4%，老年乳腺癌(逸60岁)115例，占 18.8%，40

岁 -60岁乳腺癌 299例，占 48.9%。所有病例均具有完整的临床

资料及病理切片。

1.2 病理资料

复习病理切片，通过免疫组化方法判定 ER (estrogen

receptor)和 PR(progestrone receptor)的表达，以细胞核内出现棕
黄色颗粒沉着为肿瘤阳性细胞，当阳性肿瘤细胞数 >1%时判定

为 ER/PR阳性。Her-2(human epidermal receptor-2)状态一般情
况下通过免疫组化方法测定，(1+)为阴性，(+++)为阳性，(++)再

次通过荧光原位杂交(FISH或 CISH)方法测定，比值 >2.2为基

因有扩增(阳性)，比值 <1.8为基因无扩增(阴性)，1.8-2.2为可疑
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扩增。

在临床工作中常根据 ER、PR、HER-2 的免疫组化结果将
乳腺癌简化分为四种不同的亚型：(1)luminal A 型：ER阳性和
(或)PR阳性，Her-2阴性；(2)luminal B 型：ER和 (或)PR阳性，
Her-2阳性；(3)Her-2过表达型：ER阴性，PR阴性，Her-2阳性；
(4)三阴性乳腺癌(triple negative breast cancer TNBC)：ER阴性，
PR阴性，Her-2阴性。
1.3统计学分析

所有数据均采用 spss13.0统计软件进行统计学分析，采用

卡方检验及 Fisher确切概率检验比较各组差异，以 P＜ 0.05为

差异有统计学意义。

2结果

不同年龄组各基因分型的分布不同。臆40岁乳腺癌患者
199 例中，分布比率为 luminal A 型 >luminal B 型 > 三阴型
>Her-2过表达型。逸60岁乳腺癌患者 115例中，luminal A 型
>Her-2过表达型 >三阴型 >luminal B型。40-60岁乳腺癌患者
299例中，四种类型分别为 140例、40例、67例、52例, luminal
A型 >Her-2过表达型 >三阴型 >luminal B型(表 1)。不同年龄

组之间基因分型的分布差异有统计学意义(P＜ 0.05)。将年轻乳

腺癌再分为 35岁以下组和 35-40岁组，两组患者四种类型乳
腺癌的分布具有统计学差异(P＜ 0.05)。

表 1 不同年龄乳腺癌基因分型的分布比较

Table 1 Comparison of the genotyping distribution characteristics of breast cancer with different age

Age luminal A luminal B Her-2 TNBC P value

臆40y 106(53.5%) 40(20.2%) 19(9.6%) 33(16.7%)

40-60y 140(46.8%) 40(13.4%) 67(22.4%) 52(17.4%)

逸60y 63(54.8%) 9(7.8%) 12(10.4%) 29(25.2%) <0.001

表 2年轻乳腺癌患者不同年龄基因分型分布的比较

Table 2 Comparison of the genotyping distribution characteristics of young breast cancer with different age

Age luminal A luminal B Her-2 TNBC P value

臆35y 45(57.0%) 19(24.1%) 9(11.4%) 6(7.6%)

35-40y 61(51.3%) 21(17.6%) 10(8.4%) 27(22.7%) <0.05

3讨论

乳腺癌的异质性决定了各亚型特有的临床病理学特点[1-4]。

Luminal A型是临床上最常见的基因亚型。本研究中，不论在哪

个年龄阶段该类型所占比例均为最高，大约 50%左右。此类型
乳腺癌特点为内分泌治疗敏感，复发风险低，但一般对化疗不

敏感，预后较其他类型好。近年随着对基因分型的深入研究，将

评估细胞增殖指数的 Ki67 纳入检测和诊断标准，将 A 型中
Ki-67 LI>14%的这类乳腺癌归为 B型[5]。Luminal B型与 A型

相比，其表达 Her-2等基因，可应用赫赛汀靶向治疗，预后较 A

型差[6,7]。本组数据显示随着年龄的增大，Luminal B型的发病率

逐步降低，20.2%>13.4%>7.8%，其原因需待进一步研究探讨。

老年乳腺癌(逸60岁)中，占第二位比例为三阴性乳腺癌，
luminal B最少。而年轻乳腺癌(臆40岁)Luminal B型和三阴性

乳腺癌较多，Her-2过表达型最少，两组不同年龄之间的分布有

统计学差异(P＜ 0.05)。相关研究[8,9]认为，老年女性乳腺癌多生

长慢，病程长，侵袭性较低，发生淋巴结转移相对较晚，激素受

体阳性比例高，HER-2过表达阳性率低，常合并其他慢性病。国

内研究[10]显示老年乳腺癌中 ER阳性率低于 70%，而国外的相

关研究中[11,12]，老年女性 ER阳性率高达 81%-95%。本研究中，

逸60岁以上乳腺癌患者 ER阳性率为 62.6%，与国内的研究数

据一致。此外，本年龄组三阴性乳腺癌较其他各年龄组多，提示

老年女性乳腺癌基因分型的类型并不完全乐观。相关研究显

示，老年乳腺癌的预后并非好于非老年乳腺癌[9,13,14]。因此，针对

这类人群，应强调定时体检，提高就诊意识，及早发现病情，及

早诊断和治疗。

国内一项大型回顾性研究表明[15]，年轻乳腺癌患者孕激素

受体(PR)情况与老年乳腺癌比例无明显区别，ER 阳性率均较

年长组低。本研究中结果却不尽相同，可能与选取的年龄界定

值不同，本组缺乏远处转移乳腺癌的病例资料且样本量不足。

与＞ 40岁乳腺癌，年轻乳腺癌具有更为侵袭性的临床病理学

特点及更差的预后，对化疗及内分泌治疗更不敏感[16-19]。本组以

35岁为界，年轻乳腺癌两组基因分型分布的差异具有统计学

意义(P＜ 0.05)。预后较差的三阴性乳腺癌更多的集中在 35-40

岁年龄组，此结果尚需要更大样本的临床数据证实[20,21]。因此，

单纯的基因分型只能大体上判断预后，但还需结合肿瘤大小、

淋巴结转移、分化程度及年龄等病理指标和危险因素才能更全

面的个体化评估患者的病情和预后。

对于 40-60岁的高发人群，除了 Luminal A型之外，最多见

的为 Her-2过表达型，其余两种类型也有少量分布。不论与哪

一年龄组比较，其分布差异均有统计学意义(P＜ 0.05)，其中能

使用赫赛汀靶向治疗的占 35.8%(Luminal B 型及 HER-2过表

达型)。针对这类人群，化疗及内分泌治疗效果不佳时，分子靶

向治疗将成为重点，在这一领域的不断探索，将为更多的乳腺

癌患者提供希望。
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