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乳腺癌对新辅助肌注睾酮 -阿那曲唑治疗的快速反应的超声评估研究 *

李 莹 1 李亚洲 1△ 吴云爽 1 孟凡荣 1 吕康泰 2 袁 冰 2

（1南京中医药大学附属南京市中西医结合医院超声科 江苏南京210014；2南京医科大学第二附属医院超声科 江苏南京 210003）

摘要 目的：探究使用超声对接受肌注睾酮 -阿那曲唑新辅助治疗（NAC）乳腺癌患者临床疗效评估的可行性，以期找出能够用于

评估乳腺癌 NAC疗效的可靠指标。方法：选择 2018年 1月至 2021年 1月于我院接受治疗的 100例乳腺癌患者（100个病灶）为

研究对象，分别于其接受化疗前和化疗后实施超声检测，记录入组患者二维超声指标（包括肿瘤形态、边界、内部回声、后方回

声）、彩色多普勒超声指标（包括血流分级、血流阻力指数（RI）、收缩期最高血流速度（PSV））、超声弹性成像指标（包括弹性评分、

弹性应变率（SR）），将入组患者按照化疗后病理结果区分为有效组（MHR组）和无效组（NMHR组），对比两组患者化疗前后上述

参数的差异，分别对上述参数实施单因素和多因素 Logistic回归分析，并通过绘制受试者工作特征曲线（ROC）的方式计算上述参

数的诊断效能。结果：（1）定性参数方面，NAC治疗后MHR和 NMHR组患者在病灶内部回声变化、血流分级变化、弹性评分变化

方面具有差异（P<0.05）；定量参数方面，化疗结束后 MHR组患者的 RI、SR以及 PSV均明显低于 NMHR组（P<0.05）；（2）RI、SR
以及 PSV对乳腺癌患者接受肌注睾酮 -阿那曲唑 NAC治疗有效性的 ROC曲线，其 AUC分别为 0.811（95% CI=0.666-0.957，

P=0.002）、0.697（95% CI=0.524-0.869，P=0.038）、0.734（95% CI=0.570-0.897，P=0.011）；（3）单因素分析内部回声、血流分级、弹性评
分、RI、SR以及 PSV是乳腺癌患者 NAC疗效影响因素，多因素 Logistic回归分析 RI、SR以及 PSV会影响乳腺癌患者 NAC疗效

（P<0.05）。结论：超声在评估乳腺癌患者接受肌注睾酮 -阿那曲唑 NAC治疗有效性具有较好的应用价值，其中 RI、SR及 PSV可

对乳腺癌 NAC早期疗效做出可靠评估，可考虑将其应用于临床中。

关键词：乳腺癌；新辅助治疗；超声评估；可行性分析

中图分类号：R737.9 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2022）13-2540-05

Ultrasound Evaluation of Rapid Response of Breast Cancer to Neoadjuvant
Intramuscular Injection of Testosterone-anastrozole*

To explore the feasibility of using ultrasound to evaluate the clinical efficacy of neoadjuvant chemotherapy

(NAC) breast cancer patients receiving intramuscular injection of testosterone anastrozole, in order to identify reliable indicators that can

be used to evaluate the efficacy of NAC in breast cancer. 100 patients with breast cancer (100 lesions) who received treatment

in our hospital from January 2018 to January 2021 were selected as the research objects. They were subjected to ultrasonic examination

before and after chemotherapy, and the two-dimensional ultrasound index (including tumor shape, border, internal echo, posterior echo)

and color Doppler ultrasound index were recorded(including blood flow grade, blood flow resistance index (RI), maximum systolic blood

flow velocity (PSV)), ultrasonic elastic imaging indexes (including elastic score and elastic strain rate(SR)), the patients were divided into

effective group (MHR group) and ineffective group (nmhr group) according to the pathological results after chemotherapy Compare the

difference of the above parameters between the two groups before and after chemotherapy, and carry out univariate and multivariate

Logistic regression analysis to find out the indexes that can be applied to evaluate the efficacy of NAC in breast cancer patients, and

calculate the diagnostic efficiency of these parameters by drawing ROC curve. (1) In terms of qualitative parameters, there was

difference between MHR and nmhr groups in the changes of internal echo, blood flow grade and elasticity score after NAC treatment

(P<0.05); in terms of quantitative parameters, RI, Sr and PSV in MHR group were lower than those in nmhr group after chemotherapy

(P<0.05); (2) The ROC curves of RI, SR and PSV respectively for breast cancer patients receiving intramuscular injection of testosterone

anastrozole NAC were respectively drawn. The AUC curves were 0.811 (95% CI=0.666-0.956, P=0.002), 0.697 (95% CI=0.524-0.869,

P=0.038), 0.734 (95% CI=0.570-0.897, P=0.011); (3) Univariate analysis of internal echo, blood flow classification, elastic score, RI, SR

and PSV were the influencing factors of NAC efficacy in breast cancer patients. Multivariate Logistic regression analysis showed that RI,
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SR and PSV could affect the NAC efficacy of breast cancer patients (P<0.05). Ultrasound has a good application value in

evaluating the efficacy of intradermal injection of testosterone anastrozole NAC in breast cancer patients. RI, SR and PSV can reliably

evaluate the early efficacy of NAC in breast cancer, which can be considered for clinical application.

Breast cancer; Neoadjuvant therapy; Ultrasound evaluation; Feasibility analysis

前言

乳腺癌是发生于乳腺腺上皮组织的恶性肿瘤，随着近些年

居民生活方式和饮食结构的改变，乳腺的发病率呈逐年递增趋

势[1,2]。乳腺癌早期临床症状并不明显，不具备典型体征，因而难

以引起重视，晚期乳腺癌可出现肿块、皮肤改变、腋窝淋巴结侵

犯等症状，对个体正常生活造成严重影响，因而及时准确的对

病变类型分析对后续治疗具有重要意义[3-5]。当前乳腺癌的治疗

模式已由传统的局部治疗转为全身综合治疗，以新辅助化疗

（Neoadjuvant chemotherapy, NAC）为代表的化疗方式在临床应

用愈加广泛，成为综合性治疗重要组成部分[6,7]。目前美国国家

综合癌症网络已将 NAC纳入乳腺癌治疗标准方法并收入治疗

指南中，该干预方式目前已被越来越多的应用于原发性乳腺癌

患者中[8,9]。NAC在降低乳腺癌病理分期、缩小病灶、增加保乳

率方面效果显著，同时长期随访显示还可以显著改善患者生存

率，提高患者生活质量[10,11]。目前对 NAC临床疗效的评估主要

依赖病理学检查，一般是通过观察肿瘤细胞数量的变化以及肿

瘤细胞坏死程度开展疗效评估，但实践发现，多数乳腺癌患者

接受 NAC干预后病灶的组织学会出现较多变化，给手术取样、

病灶定位、病理评估带来较大影响[12,13]，因而目前急需寻求一种

可重复性好、无创且更为准确快捷的 NAC疗效评估技术。超声

检查技术因具有价格低廉、可重复性好、无创等优点在临床上

应用广泛，尤其是随着近些年高频超声、弹性超声、超声造影等

技术的发展，使超声在多种肿瘤的诊断、病情评估、预后分析中

应用愈加广泛[14]。但目前临床上尚缺乏将超声应用于 NAC疗

效评估的相关研究，本文分析了超声对乳腺癌 NAC早期临床

疗效评估的可行性，以期为改善乳腺癌患者预后提供临床参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2018年 1月至 2021年 1月于我院接受治疗的 100

例乳腺癌患者（100个病灶）为研究对象。入组患者年龄 22-70

岁，平均年龄（46.59± 3.29）岁。

纳入标准：入组对象术前均经病理学检测确诊为乳腺癌；

病理信息完整；一般临床资料完备；评估可开展手术治疗。

排除标准：术前已接收干预性治疗诸如化疗、放疗者；超声

检测或术后病理未在我单位内进行者；复发性乳腺癌、转移性

乳腺癌或乳腺癌伴发局部感染者；并发其他恶性肿瘤者。

1.2 干预方法

采集入组患者的乳腺癌组织并开展病理 HE染色和免疫

组织化学染色，分析每个病灶的病理分型及分级，并根据检查

结果确定 NAC方案（一般化疗周期为 4-8个疗程，每个疗程 21

天），所有入组患者均完成化疗干预，并于化疗结束后 2周内接

受手术。

分别于入组患者 NAC干预前和干预后（化疗结束后 2天

内）使用超声诊断仪对乳腺组织开展超声检测（日立 Vision

Preirus），超声检测共分为二维超声检测、彩色多普勒超声检测

和弹性成像检测。二维超声检测检测指标主要为病灶的边界、

形态、内部回声和后方回声等声像图特征；彩色多普勒超声检

测主要为病灶及其周围血流分布情况，计算血流阻力指数（Re-

sistive index, RI）和收缩期最高血流速度（Peak systohcvelocity,

PSV）；弹性成像技术主要记录病灶弹性评分。为减小记录结果

误差，上述每个指标均连续检测 3次，取平均值作为最终结果。

1.3 观察指标及评测标准

对入组患者开展标准化疗后，根据化疗后的病理组织检查

结果将入组的 100例患者区分为有效组（MHR组，59例）和无

效组（NMHR组，41例）（参照Miller&Payne的分级方法[15]进行

疗效判定），主要分析如下几个指标：（1）MHR和 NMHR组患

者干预前及干预后超声定性参数和定量参数的组间差异；（2）

使用受试者工作特征曲线（Receiver operating characteristic

curve, ROC）定量参数 RI、弹性应变率（Strainratio, SR）以及PSV

对乳腺癌患者接受肌注睾酮 -阿那曲唑 NAC治疗有效性的评

估价值；（3）乳腺癌患者 NAC疗效多因素 Logistic回归分析。

1.4 统计学方法

选择 SPSS22.0开展分析，其中计量资料采用（均数± 标准

差）表示，使用 t检验，计数资料采用百分率表示，使用卡方检

验，取 P<0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 入组患者病理结果分析

术前病理检测结果显示，100 个病灶中浸润性导管癌 83

例（83.00 %），浸润性小叶癌 10例（10.00 %），导管内癌伴浸润

性癌 3例（3.00 %），肉瘤样癌 4例（4.00 %）；接受治疗前临床分

期均为 II-III期，其中 II期 26例，III期 74例。

入组患者接受肌注睾酮 - 阿那曲唑 NAC 术后，按照

Miller&Payne的分级方法进行评估，合计 59例患者进入 MHR

组（5级 35例，4级 24例），合计 41例患者进入 NMHR组（3

级 11例，2级 26例，1级 4例）。

2.2 单因素分析结果

2.2.1 NAC前两组患者定量与定性参数组间差异性比较 入

组的 100例乳腺癌患者中，选择 9个指标（肿瘤形态、边界、内

部回声、后方回声、血流分级、RI、PSV、弹性评分、SR）作为评估

对象，结果显示在接受化疗前，MHR与 NMHR两组患者上述

指标组间比较无差异（P>0.05）。见表 1。

2.2.2 NAC后两组患者定性、定量参数组间差异性比较 在

病灶内部回声变化、血流分级变化、弹性评分变化方面MHR

和 NMHR 组间差异具有统计学意义（P<0.05），而二维超声中
的病灶形态、边界、后方回声变化等指标组间差异并不具有统

计学意义（P>0.05）。MHR组患者的 RI、SR以及 PSV均明显低

于 NMHR组（P<0.05）。见表 2。
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2.3 定量参数对 NAC患者临床疗效评估价值分析

将二维超声、多普勒超声、弹性超声三种超声参数作为评

估 NAC疗效参考，分别绘制 RI、SR以及 PSV对乳腺癌患者接

受肌注睾酮 -阿那曲唑 NAC治疗有效性的 ROC曲线，并计算

其 AUC，结果显示，RI、SR 以及 PSV 的截断值分别为 0.61、

10.21、4.36，其 AUC分别为 0.811（95% CI=0.666-0.957，P=0.

表 1 NAC前两组患者定量与定性参数组间差异性比较（n%，x± s）
Table 1 Comparison of quantitative and qualitative parameters between the two groups before NAC (n%, x± s)

General clinical data Group MHR (n=59) Group NMHR (n=41)

Form
Irregular 49 35

Regular 10 6

Border
Fuzzy 45 35

Clear 14 6

Internal echo
Reduce 50 38

Increase 9 3

Posterior echo

Enhance 10 5

No change 14 6

Attenuation 35 30

Blood flow classification
Type 0-I 10 3

Type II-III 49 38

Elastic score
1-3 9 7

4-5 50 34

Ultrasound parameters

RI 0.73± 0.13 0.72± 0.14

SR 12.15± 4.55 13.11± 3.54

PSV 14.58± 6.55 15.43± 6.29

Note: compared with the control group, *P<0.05.

表 2 NAC后两组患者定性、定量参数组间差异性比较（n%，x± s）
Table 2 Comparison of qualitative and quantitative parameters between the two groups after NAC (n%, x± s)

General clinical data Group MHR (n=59) Group NMHR (n=41)

Form
Irregular 53 37

Regular 6 4

Border
Fuzzy 49 39

Clear 10 2

Internal echo
Reduce 20* 23

Increase 39* 18

Posterior echo

Enhance 7 3

No change 42 32

Attenuation 10 6

Blood flow classification
Type 0-I 30* 11

Type II-III 29* 30

Elastic score
1-3 31* 13

4-5 28* 28

Ultrasound parameters

RI 0.51± 0.11* 0.67± 0.09

SR 4.59± 1.29* 8.11± 1.32

PSV 8.22± 3.20* 14.39± 5.59
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002）、0.697（95% CI=0.524-0.869，P=0.038）、0.734（95% CI=0.

570-0.897，P=0.011）。见表 3、图 1。

2.4 乳腺癌患者 NAC疗效多因素 Logistic回归分析

将内部回声、血流分级、弹性评分、RI、SR以及 PSV 等单

因素分析具有统计学意义的参数作为自变量，分别对相关指标

进行赋值后通过二分类 Logistic回归分析筛选自变量，计算得

知 RI、SR以及 PSV会对乳腺癌患者 NAC疗效产生明显影响

（P<0.05）。见表 4。

表 3 定量参数对 NAC患者临床疗效评估价值分析

Table 3 Value analysis of quantitative parameters for clinical efficacy evaluation of NAC patients

Ultrasound parameters AUC P Cutoff value Specificity Sensitivity

RI 0.811 0.001 0.61 86.21 % 73.44 %

SR 0.697 0.038 10.21 80.65 % 87.13 %

PSV 0.734 0.011 4.36 72.33 % 97.23 %

3 讨论

乳腺癌是女性较为常见的恶性肿瘤之一，其发病机理为乳

腺上皮细胞在内外界因素刺激下，发生基因突变进而出现异常

增殖，发生无序、无限制恶性增生，其主要表现形式为癌细胞异

常增殖，周围正常组织遭到破坏，进一步改变了乳腺正常结

构[16,17]。乳腺癌发病原因包括遗传、电离辐射、不健康饮食等，随

着近些年我国工业化的推进和居民生活习惯的变化，乳腺癌的

发病率呈现上升趋势[18]。由于该症发病初期症状并不明显，患

者对病情不甚重视，导致错过治疗最佳时机，造成高的病死率，

因此早期诊断和治疗对患者预后具有重要意义[19,20]。

NAC是指在对肿瘤组织开展局部干预前，首先对患者实

施系统性的化学治疗方式，目前 NAC已作为乳腺癌全身综合

治疗的第一步干预措施被广泛应用于临床 [21]。本研究结果显

图 1 定量参数对 NAC患者临床疗效评估价值分析

Fig.1 Value analysis of quantitative parameters for clinical efficacy

evaluation of NAC patients

表 4 乳腺癌患者 NAC疗效多因素 Logistic回归分析

Table 4 Multiple Logistic regression analysis of NAC efficacy in breast cancer patients

Ultrasound parameters 茁 S.E. Wald OR 95% CI

RI 1.892 0.074 4.332 6.556 0.666-0.957

SR 1.911 0.088 4.123 7.334 0.524-0.869

PSV 2.323 0.734 6.551 2.390 0.570-0.897

示：定性参数方面，NAC治疗后MHR和 NMHR组患者在病灶

内部回声变化、血流分级变化、弹性评分变化方面具有差异；定

量参数方面，化疗结束后 MHR组患者的 RI、SR以及 PSV均

明显低于 NMHR组。这一结果与Montemurro F等人[22]的报道

具有一致性。进一步分析可知：NAC可缩小病灶、降低乳腺癌

临床分期；尽可能消除微转移，避免原发灶被切除后诱发转移

灶迅速增殖；可通过先期化疗观察患者对化疗药物的敏感性，

为后续干预方案的确定提供参考；降低乳腺癌腋窝淋巴结转移

可能[23,24]。NAC会导致肿瘤细胞坏死变性，血管的萎缩会降低

病灶对周围组织的压迫，因而周围组织血管压力降低，RI、SR

值出现降低，但肿瘤血管虽出现闭塞，其内皮结构仍相对较为

完整，因而 PSV也会出现降低[25]。且目前我国的抗癌协会乳腺

癌诊治指南也指出，NAC可作为乳腺癌化疗敏感性评估参考，

如患者接受 2个疗程的 NAC干预后肿瘤仍无变化，甚至出现

增大，则应更换干预措施[26]。

目前临床上对 NAC疗效评估的金标准仍为病理学检测，

但受场地、时间、设备等限制，NAC疗效病例评估难以在临床

上被推广应用，此情况可能会影响医务工作人员对化疗效果的

评估进而诱发恶性医疗事故 [27]，近些年影像学的发展为 NAC

疗效评估打开了新思路，尤其是超声检测，以安全、便捷等优势

迅速被应用于 NAC的早期疗效评估中，并取得了一定的效果。

本研究结果显示：RI、SR 以及 PSV 的截断值分别为 0.61、

10.21、4.36，其 AUC分别为 0.811、0.697、0.734。二分类 Logistic

回归分析可知：RI、SR以及 PSV会对乳腺癌患者 NAC疗效产

生明显影响。这一结果与Wang XD等人 [28] 以及 Piotrzkows-

ka-Wr佼blewska H 等人 [29] 的报道具有一致性。Piotrzkows-

ka-Wr佼blewska H等人发现 NAC干预有效的乳腺癌患者出现

内部回声增多现象，分析其可能与化疗后乳腺癌病灶出现纤维

化有关。进一步分析可知：内部超声、血流分级、弹性评分对

NAC早期疗效的评估具有一定的应用价值。化疗干预可使肿

瘤细胞及其间质细胞变性坏死，出现纤维化病变，体现在二维

超声声像图上即内部回声逐渐增多，同周围腺体回声逐渐接
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近，同时由于病灶坏死，其周围血管也会出现明显的变化。且

NAC会导致病灶会出现坏死，降低肿瘤血管数量和血管通透

性。乳腺癌患者 NAC干预后病灶会出现坏死，血管会出现闭塞

减少，一方面这会对病灶自身的超声声像图产生影响，另一方

面还会对病灶周围组织的声像图产生影响，因此可采用超声声

像图的变化评估化疗效果[30]。本文结果为后续研究的开展奠定

了一定的基础，将在后续研究中深入研究。

综上，超声在评估乳腺癌患者接受肌注睾酮 -阿那曲唑

NAC治疗有效性具有较好的应用价值，其中 RI、SR以及 PSV

可以对乳腺癌 NAC早期疗效做出可靠评估，可考虑将其应用

于临床中。
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