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乳腺癌腋窝淋巴结微转移的预后与治疗探讨
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摘!要!目的!探讨乳腺癌腋窝淋巴结孤立肿瘤细胞"Q\?#和微小转移"'

%

5/#患者的预后及治疗方式选择&为该类患者的

临床治疗决策提供理论参考' 方法!回顾性分析 @RRJ数据库中 #$%$ V#$%+ 年间 <#&+ 例 Q\?及 %#%T) 例 '

%

5/乳腺癌患者的

临床病理资料及随访结果&选取同时期淋巴结阴性"'

$

#和宏转移"'

%

#的乳腺癌患者作为对照&对 + 组间总体生存率"A@#%乳腺

癌特异性生存率"c?@@#以及预后危险因素进行分析' 结果!Q\?组与 '

$

组预后无差异&而 '

%

5/患者的 A@ 和 c?@@ 较 '

$

组差

"Ja$7$T#&Q\?组与 '

%

5/组预后均好于 '

%

组"Ja$7$T#' 在 '

%

5/组中&接受保乳手术联合放疗的患者 A@ 和 c?@@ 优于接受

乳房全切术的患者"J均 a$7$T#' '

%

5/组中当肿瘤直径
"

#$55时&接受化疗与不化疗患者的 A@ 和 c?@@ 相似"Jk$7T=T&Jk

$7+==#$当肿瘤直径 #̂$55时&化疗组 A@%c?@@ 明显优于未化疗组"J均 a$7$T#' 结论!Q\?和 '

$

患者预后相似&治疗方式选

择相同' '

%

5/较 '

$

患者预后差&治疗上需更加积极' 对于 '

%

5/患者&手术方式选择保乳手术联合放疗优于乳房切除术&而术

后是否辅助化疗与肿瘤直径有关&对于肿瘤直径 #̂$55患者&可通过化疗治疗来提高生存率'

关键词!淋巴结微小转移!孤立肿瘤细胞!乳腺癌
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$
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$

.1C Q\?3B>EP67f>;:M:B& '

%

5/P.I/:1I69.C .;>B6:A@ .1C c?@@ ->5P.B:C ;/I9 '

$

P.I/:1I6"G>I9 Ja$7$T#7Q1 '

%

5/3B>EP& P.O
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Ja$7$T#7"9:1 IE5>B6/8:

"

#$55& ;9:I9:BP.I/:1I6B:-:/M/13-9:5>I9:B.PF>B1>I& I9:F9.C 6/5/H.BA@ .1C c?@@ "Jk$7T=T& Jk

$7+==& B:6P:-I/M:HF#7f>;:M:B& ;9:1 IE5>B6/8:̂ #$55& P.I/:1I6B:-:/M/13-9:5>I9:B.PF9.C 5>B:D.M>B.GH:A@ .1C c?@@ ->5P.B:C I>

I9>6:1>IB:-:/M/13-9:5>I9:B.PF"G>I9 Ja$7$T#7&>87E;=6>8!\9:PB>31>6/6>DP.I/:1I6/1 Q\?3B>EP .1C '

$

3B>EP ;.66/5/H.B& .1C

I9:IB:.I5:1I5:I9>C ;.6I9:6.5:7\9:PB>31>6/6>D'

%

5/P.I/:1I6;.6P>>B7K>B'

%

5/P.I/:1I6& I9:-9>/-:>DGB:.6IPB:6:BM.I/>1 6EB3:BF

->5G/1:C ;/I9 B.C/>I9:B.PF;.66EP:B/>BI>5.6I:-I>5F7"9:I9:B>B1>IP>6I>P:B.I/M:-9:5>I9:B.PF/1 P.I/:1I6;/I9 '
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!!乳腺癌患者的腋窝淋巴结状态是判断预后及指

导辅助治疗的关键因素之一
+%,

' 多年来&前哨淋巴

结活检"@X'c#和免疫组织化学"Qf?#的出现提高了

孤立肿瘤细胞"Q\?#和微小转移"'

%

5/#的检测阳性

率&使得发现腋窝淋巴结微转移的可能性增加
+#&=,

'

Q\?定义为单个细胞或最大径
"

$Y#55的小细胞簇

或单张组织切片不连续或接近连续的细胞簇
"

#$$

个细胞' '

%

5/定义为肿瘤病灶最大径 $̂7#55&

但
"

#7$55&或单张组织切片不连续&或接近连续的

细胞簇 #̂$$ 个细胞
++,

'

对于乳腺癌腋窝淋巴结微转移的临床意义及其

处理方式在国际上仍存在争议' 一项大型队列研究

报道 Q\?和 '

%

5/是乳腺癌的独立危险预后因素&这

类患者可从辅助治疗中获益
+T,

' 而另一些研究表

明&Q\?和 '

%

5/患者预后与淋巴结阴性"'

$

#患者相

似&可能无法从辅助治疗中获益
+<&&,

' 本研究探讨了

-%+-
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乳腺癌 Q\?和 '

%

5/患者的预后及治疗方式选择&为

乳腺癌腋窝淋巴结微转移患者的临床处理决策提供

理论参考依据'

资料与方法

%7一般资料!选取 @RRJ数据库中 #$%$ V#$%+

年间乳腺癌腋窝淋巴结微转移患者作为研究对象&排

除男性乳腺癌%组织病理学诊断为原位癌%腋窝淋巴

结宏转移" +̂ 枚#以及随访不明的患者&选取同时期

淋巴结阴性"'

$

#和宏转移"'

%

#的乳腺癌患者作为对

照&收集患者临床病理资料和随访信息'

#7临床信息!包括诊断年龄" a=T 岁%=T V+S 岁%

T$ V<+ 岁%

!

<T 岁#%组织学分类"浸润性导管癌%浸

润性小叶癌%浸润性导管混合小叶癌%其他浸润性

癌#%组织分级%肿瘤直径"

"

%$55%%% V#$55%#% V

=$55%=% V+$55%+% VT$55&T% V<$55& <̂$55#%

淋巴结状态"'

$

%Q\?%'

%

5/%'

%

#%远处转移状态' 亚

型分为 fJqfRJ*# *%fJqfRJ*# q%fJ*fRJ*

# q和三阴型' 治疗方式包括手术 "乳房全切术%保

乳#%放疗%化疗等' 总体生存率"A@#和乳腺癌特异

性生存率"c?@@#是两个主要的事件终点'

=7统计学方法!采用 @d@@ %SY$ 统计学软件对数

据进行统计分析&采用
!

#

检验进行统计描述&采用多

因素 ;TU比例风险回归评估患者预后&以 Ja$7$T

为差异有统计学意义'

结!!果

%7临床病理特征!选取 #$%$ V#$%+ 年间符合纳

入标准的乳腺癌腋窝淋巴结微转移患者共 %)+=# 例&

其中 Q\?组 <#&+ 例&'

%

5/组 %#%T) 例&对照组中 '

$

组纳入 %S++=+ 例患者&'

%

组纳入 T=)T$ 例患者&中

位随访时间为 #& 个月 "表 %#' Q\?及 '

%

5/组患者

肿瘤直径较对照组更大&且病理分化程度更差' + 组

中接受治疗的患者比例均与淋巴结转移有关' 乳房

切除术分别在 '

$

%Q\?%'

%

5/和 '

%

患者中占比为

=TY%Z%+SYTZ%T%Y%Z和 T$YSZ' 腋窝淋巴结清扫

" .i/HH.BF HF5P9 1>C: C/66:-I/>1& LX'[# 分 别 占

%#Y=Z% %<Y%Z% =SY#Z 和 TTYSZ& 化 疗 分 别 占

#TY&Z%=&Y%Z%T%Y$Z和 <&YTZ'

表 1$不同亚组患者的临床病理学特征+0"Z#,

临床病理特征 '

$

Q\?

'

%

5/ '

%

J

0 %S++=+ <#&+ %#%T) T=)T$

年龄"岁#

! a=T #T=)"%7=# %$<"%7&# #&<"#7=# %<&T"=7%# $7$$$

!=T V+S =$TST"%T7&# %=##"#%7%# #<<S"##7$# %=%&&"#+7T#

!T$ V<+ &%T&="=<7)# #+=S"=)7S# +S#%"+$7T# #%#=#"=S7+#

!

!

<T )S&#)"+<7%# #+$&"=)7+# +#S#"=T7=# %&&<<"==7$#

组织类型 $7$$$

!导管型 %++%TT"&+7%# +$&<"<T7$# S#=="&T7S# +%##S"&<7<#

!小叶型 %&$<&")7)# %%=&"%)7%# %%<<"S7<# +<%&")7<#

!混合型 %$$$T"T7%# +&="&7T# )<="&7%# =#T#"<7$#

!其他 #=#$&"%%7S# T))"S7+# )S<"&7+# +&T#")7)#

组织学分级 $7$$$

!高分化 T#T$&"#&7$# %#<#"#$7%# ##S$"%)7)# <=$+"%%7&#

!中分化 )%T=<"+%7S# =$=<"+)7+# T)#S"+&7S# ##$&$"+%7$#

!低分化 T$$<<"#T7&# %&=<"#&7&# =<TT"=$7%# #%&++"+$7+#

!未分化 <T%"$7=# %&"$7=# #+"$7## #=<"$7+#

!不详 S<&+"T7$# ##="=7<# =<$"=7$# =+S<"<7T#

肿瘤直径"55# $7$$$

!

"

%$ <S$%+"=T7T# %=S%"##7## %)S)"%T7<# +=&S")7%#

!%% V#$ &#)TS"=&7T# ##T<"=<7$# +&S+"=S7+# %+&=&"#&7+#

!#% V=$ =$T$$"%T7&# %=S<"##7=# =$%T"#+7)# %=S$S"#T7)#

!=% V+$ %$+&S"T7+# T==")7T# %%=S"S7+# &=&&"%=7&#

!+% VT$ +&#%"#7+# #<&"+7=# T=&"+7+# +=<&")7%#

!T% V<$ #T=%"%7=# %ST"=7%# ==T"#7)# #)T%"T7=#

! <̂$ =TS#"%7)# ##$"=7T# +%="=7+# T$ST"S7T#

!不详 &=)"$7+# %<"$7=# #&"$7## %%=T"#7%#

-#+-
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续表 %

临床病理特征 '

$

Q\?

'

%

5/ '

%

J

远处转移 $7$$$

!无 %S$S=)"S)7## <#+%"SS7T# %#$$S"S)7)# +)$$+")S7%#

!有 =+S<"%7)# =="$7T# %+S"%7## T)+<"%$7S#

手术方式 $7$$$

!全切 <)#)S"=T7%# =%$<"+S7T# <#%)"T%7%# #&+#S"T$7S#

!保乳 %%T<++"TS7T# =%=+"T$7$# T)<%"+)7## %)#=+"==7S#

!未行手术 %$%=&"T7## =%"$7T# &<"$7<# )$%T"%+7S#

!不详 =<+"$7## ="$7$# ="$7$# %&#"$7=#

淋巴结手术方式 $7$$$

!未行手术 #)#=&"%+7T# =)"$7<# =#"$7=# )%<%"%T7##

!前哨淋巴结活检 %+%##%"&#7<# T#$$")#7S# &#SS"<$7$# %T%#&"#)7%#

!腋窝淋巴结清扫 #=S&S"%#7=# %$%$"%<7%# +&&$"=S7## =$$&)"TT7S#

!不详 SS&"$7T# #<"$7+# T&"$7T# +)+"$7S#

放射治疗 $7$$$

!无 S$&+S"+<7&# =%$T"+S7T# T<<)"+<7<# %ST#$"=<7##

!有 )SS$<"+<7## #S=+"+<7)# TS=)"+)7)# #T=S$"+&7%#

!不详 %=&&S"&7%# #=T"=7&# TT#"+7T# )S+$"%<7<#

化学药物治疗 $7$$$

!无 %++T%%"&+7=# =S+&"<#7S# TS<#"+S7$# %&+S="=#7T#

!有 +SS#="#T7&# #=#&"=&7%# <%S<"T%7$# =<=T&"<&7T#

分子分型 $7$$$

!fJq,fRJ*# * %=&<T&"&$7)# +<=)"&=7S# S$=<"&+7=# ==)S+"<#7S#

!fJq,fRJ*# q %TS=&")7## <&&"%$7)# %%T%"S7T# <S$T"%#7)#

!fJ*,fRJ*# q <+$S"=7=# %S)"=7## =S$"=7## ==#+"<7##

!三阴型 %SS%<"%$7## +%S"<7&# )ST"&7+# <T<%"%#7##

!不详 %+T%T"&7T# =+#"T7T# <)<"T7<# =%<<"T7S#

生存状态

!存活 %)#<T<"S=7S# <$#)"S<7%# %%+)&"S+7T# +&##T")&7&#

!死亡 %%&&)"<7%# #+<"=7S# <&%"T7T# <<#T"%#7=#

!乳腺癌 +)%="#7T# %$%"%7<# =T$"#7S# +&##T")&7&#

!其他 <S<T"=7<# %+T"#7=# =#%"#7<# +&<+")7)#

!平均生存时间 "月# #&7$$ #S7$$ #S7$$ #&7$$

!!'

$

7无淋巴结转移$Q\?7孤立肿瘤细胞$'

%

5/7微小淋巴结转移$'

%

7淋巴结宏转移$fJ7激素受体$fRJ*#7人类表皮生长因子 #

!!#7生存分析!通过多因素风险回归模型发现&Q\?组

患者的预后与 '

$

组患者相似"A@&Jk$7)+)&.fJk

%Y$%=$c?@@&Jk$Y=)T&.fJk%Y$S&#' 然而与 '

$

组患者比较&'

%

5/组患者具有更差的 A@ 和 c?@@

"A@& Jk$Y$$$& .fJ k%Y+#&$ c?@@& Jk$Y$$$&

.fJk%Y&SS&图 %#' 在 '

%

5/组&肿瘤直径%组织分

级%远处转移和乳腺亚型均与预后相关"表 ##&肿瘤

越大%分级越高%伴远处转移其预后往往更差$而分子

分型中 fJq,fRJ*# *%fJq,fRJ*# q和 fJ*,

fRJ*# q预后相似&三阴型乳腺癌合并 '

%

5/患者的

预后最差' "A@!Jk$Y$$$&LfJk#Y&+%$c?@@!Jk

$Y$$$&LfJk=Y=S)#'

=Y治疗方式!对 '

%

5/患者进行多因素分析&手

术方面接受保乳手术联合放疗治疗的 '

%

5/患者与接

受乳房切除术的患者比较&A@ 和 c?@@ 较高&预后较

好"A@!Jk$Y$$$&.fJk$YT%+$c?@@!Jk$Y$$$&

.fJk$Y+<%#' 辅助治疗方面接受化疗的患者 A@ 比

未化疗的患者好 "Jk$Y$$$&LfJk$Y&$=#' 但就

c?@@ 而言&化学药物治疗和放射治疗还不是影响预

后的因素"Jk$Y+ST&Jk$YT$$#' 在 '

%

5/组中&当

肿瘤直径
"

#$55时&化疗组与未化疗组患者的 A@

和 c?@@ 相似"J分别为 $YT=T%$Y+==&图 ##$然而当

肿瘤直径 #̂$55时&接受化疗的患者较未接受化疗

的患者预后更好"A@!Jk$Y$$$&.fJk$YTS<$c?@@!

Jk$Y$+S&.fJk$Y&=$&图 =#'

-=+-
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图 1$不同亚组患者的预后分析

L7总生存率$c7特异性生存率

!表 /$Q

1

U6患者总体生存率和特异性生存率的危险因素分析

临床病理特征
总生存率 特异性生存率

.fJ"STZ ?Q# J .fJ"STZ ?Q# J

年龄"岁#

! a=T % %

!=T V+S $7S+T"$7+)S V%7)#<# $7)<< $7)T<"$7+=S V%7<&=# $7<T$

!T$ V<+ %7%<S"$7<%< V#7##$# $7<=# $7)SS"$7+<) V%7&#<# $7&+S

!

!

<T #7&#S"%7++$ VT7%&%# $7$$# %7T#%"$7&)T V#7S+&# $7#%+

组织类型

!导管型 % %

!小叶型 $7)=$"$7<#< V%7%$$# $7%ST $7&%)"$7+T= V%7%=&# $7%T)

!混合型 $7&%&"$7+S= V%7$++# $7$)= $7&#$"$7+$& V%7#&## $7#T)

组织学分级

!高分化 % %

!中分化 %7$%%"$7&)= V%7=$<# $7S== %7#TT"$7&<< V#7$T)# $7=<&

!低分化 %7<%T"%7##< V#7%#<# $7$$% =7#S+"#7$%$ VT7=SS# $7$$$

!未分化 $7SS&"$7=$% V=7#ST# $7SS< %7<=%"$7&T= V=7T=+# $7)T+

肿瘤直径"55#

!

"

%$ % %

!%% V#$ %7==)"$7S)T V%7)%)# $7$<# %7#)$"$7&&< V#7%%%# $7===

!#% V=$ %7<)+"%7##S V#7=$T# $7$$% %7&S$"%7$)S V#7S+=# $7$##

!=% V+$ #7<$="%7)T# V=7<T)# $7$$$ #7)ST"%7&%& V+7))%# $7$$$

!+% VT$ #7=#T"%7T=& V=7T%&# $7$$$ #7S#+"%7<#% VT7#&=# $7$$$

!T% V<$ #7=+<"%7+)% V=7&%&# $7$$$ =7T&%"%7S$$ V<7&%=# $7$$$

! <̂$ =7%#$"#7$<= V+7&%)# $7$$$ +7&=S"#7<S& V)7=#S# $7$$$

远处转移

!无 % %

!有 +7=T&"=7%$< V<7%%=# $7$$$ <7=$="+7#&# VS7=$$# $7$$$

亚型

!fJq,fRJ*# * % %

!fJq,fRJ*# q $7S$&"$7<<% V%7#+<# $7T+) $7<&#"$7+%& V%7$)=# $7%$=

!fJ*,fRJ*# q $7S)$"$7<=S V%7T$## $7S#T $7SS)"$7T)S V%7<S$# $7SS+

!三阴型 #7&+%"#7%&= V=7+T&# $7$$$ =7=S)"#7TT& V+7T%T# $7$$$

治疗方式

!全切 % %

!保乳 q放疗 $7T%+"$7=)& V$7<)=# $7$$$ $7+<%"$7=%& V$7<&$# $7$$$

!单纯保乳 %7##$"$7S<& V%7T=S# $7$S= %7$&+"$7&T< V%7T#<# $7<)S

淋巴结手术方式

!前哨淋巴结活检 % %

!腋窝淋巴结清扫 %7%$)"$7S+% V%7=$+# $7#%) %7=S)"%7%$) V%7&<+# $7$$T

放疗

!无 % %

!有 $7S)$"$7&&% V%7#+<# $7)&% %7%$)"$7)## V%7+S+# $7T$$

化疗

!无 % %

!有 $7&$="$7T)T V$7)+<# $7$$$ $7S%#"$7&$$ V%7%))# $7+ST

!!'

%

5/7微小淋巴结转移$fJ7激素受体$fRJ*#7人类表皮生长因子 #

-++-

!!论!!著!

_N:C J:6&_.1 #$#$& >̀H7+S '>7%!!



图 /$Q

1

U6组患者肿瘤
"

/ZUU时化疗组与未化疗组的预后分析

L7总生存率$c7特异性生存率

!

图 -$Q

1

U6组患者肿瘤 [/ZUU时化疗组与未化疗组的预后分析

L7总生存率$c7特异性生存率

!

讨!!论

腋窝淋巴结微转移患者的预后究竟与淋巴结无

转移者相似还是更差&在国内外仍存有争议' 一些研

究表明 Q\?是乳腺癌患者的不良预后因素
+)&S,

' 其

中一项研究显示 Q\?患者的 T 年乳腺癌特异性病死

率和 T 年远处转移率均增加
+),

' 本研究结果显示&

Q\?患者和淋巴结阴性患者的预后相似&Q\?不是乳

腺癌的预后指标&这与国内的文献报道相一致
+%$&%%,

'

不同的研究结果可能需要增加随访时间来进一步验

证' 同时有研究认为 Q\?不是真正的转移性疾病&而

只是外伤性上皮细胞移位的结果
+%#&%=,

'

腋窝淋巴结的 '

%

5/分期是乳腺癌预后的重要预

测因素' 本研究结果显示 '

%

5/患者的预后比 '

%

患

者好&但比 Q\?患者及 '

$

患者预后差&这与两项大型

队列研究 '@Lcd试验 c*=# 和 N/BB>B研究结果相

似&因此腋窝淋巴结的微小转移 '

%

5/与早期乳腺癌

无病生存率的降低有关
+S&%+,

' Q\?和 '

%

5/均属于淋

巴结微转移但患者预后却不相同&这可能因为淋巴结

的肿瘤负荷是一个连续变量&预后与淋巴结的肿瘤负

荷有关&肿瘤负荷越多预后越差'

本研究结果表明&Q\?和 '

$

患者的预后相似&但

'

%

5/患者预后更差&因此对待 '

%

5/患者的治疗应更

加积极&选择更恰当的治疗方式' 在 '

%

5/组中&保乳

手术联合放疗比乳腺全切患者的预后要好&原因可能

为保乳手术的患者术后往往联合了放疗&这可能改善

了预后
+%T,

' 因此 '

%

5/患者手术方式选择上&当有保

乳指征时更建议选择保乳手术'

N/BB>B研究显示&'

%

5/的乳腺癌患者在接受辅助

化疗时 T 年无病生存率"[K@#显著提高' 而另一项

大型队列研究报告指出&'

%

5/患者比 '

$

病患者在更

大程度上受益于激素治疗&而化疗几乎没有什么益

处
+%<,

' 本研究结果显示 '

%

5/患者是否需要化疗与

-T+-
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肿瘤的直径有关&肿瘤 #̂$55时 '

%

5/患者接受化

疗后能改善患者的预后&而肿瘤
"

#$55时化疗并不

能改善患者生存' 因此建议根据 '

%

5/患者的肿瘤直

径进行分层指导不同的辅助化疗策略!当肿瘤
"

#$55考虑到化疗的不良反应及化疗并不能改善患

者的生存&不推荐行化学辅助治疗$当肿瘤 #̂$55

时&患者接受化疗后的预后有改善&能从辅助化疗中

获益&因此更推荐术后行辅助化疗' 当然&术后辅助

治疗策略的制定往往是多因素决定的&比如肿瘤的分

子分型等&因此需更多的前瞻性研究来提供参考'

本研究通过大样本回顾性分析表明了 Q\?对乳

腺癌的预后价值不大&但 '

%

5/是乳腺癌预后的危险

因素' 对于 '

%

5/患者选择保乳手术联合放疗可能是

一种更优的手术方式&而肿瘤 #̂$55时术后更建议

行化疗' 本研究的局限性在于回顾性分析导致的选

择偏倚&同时缺少内分泌治疗及靶向治疗的相关信

息' 因此今后仍需开展更多的前瞻性研究&从而为乳

腺癌腋窝淋巴结微转移的患者制定更优化的诊疗

策略'
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