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摘  要：随着社会发展与医疗水平的不断升高，乳腺癌的外科治疗理念已由最大范围的根治性手术转变到如今最小范围内

的有效治疗，对于淋巴结的处理也从全部腋窝淋巴结清扫转变到仅做前哨淋巴结的处理，且无腋窝淋巴结干预如今已成为研

究热点。近年来国内外各项研究表明，乳腺超声、钼靶、核磁及病理分型有着很高的预测价值。论文总结近年来相关方面研究，

并对以上无创辅助检查方式的作用机制、异常诊断标准及优缺点等方面进行阐述。

Abstract: With the continuous improvement of social development and medical level, the surgical treatment concept of breast 
cancer has changed from the maximum range of radical surgery to the minimum range of effective treatment, and the treatment 

of lymph nodes has also changed from all axillary lymph node dissection to only the treatment of sentinel lymph nodes, and 

intervention without axillary lymph nodes has become a research hotspot. In recent years, various studies at home and abroad have 

shown that breast ultrasound, molybdenum target, nuclear magnetic and pathological typing have high predictive value. The paper 

summarizes relevant research in recent years and elaborates on the mechanism of action, abnormal diagnostic criteria, advantages and 

disadvantages of the above non-invasive auxiliary examination methods.
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1 引言
乳腺癌现如今已发展成为全球女性最常见的恶性肿瘤，

其早发现、早诊断、早治疗对于提高治愈率，减少死亡率均

至关重要，而前哨淋巴结是否发生转移是早期乳腺癌治疗及

预后的关键因素，无远处转移者 10 年生存率可超过 80%，

因此前哨淋巴结状态是乳腺癌发展情况的准确反映 [1]。研

究表明约 15%~20% 的早期乳腺癌患者术后发现有前哨淋

巴结转移，影响预后 [2]。早期，所有患者均进行腋窝淋巴

结清扫术（ALND），以建立腋窝内各水平淋巴结状态或

对转移性淋巴结治疗。然而，由于 ALND 会导致严重的并

发症，包括神经损伤、淋巴水肿和肩部发病率等 [3]，并且

ACOSOGZ0011 试验表明，在 T1 或 T2 原发性乳腺癌患者中，

对于小于三个前哨淋巴结转移者，只做前哨淋巴结活检者

10年内总生存率与做腋窝淋巴结全部清扫术者差别不大 [4]。 

因此前哨淋巴结活检（SLNB）在过去的二十年中得到了发

展，并已成为评估腋窝淋巴结状态的标准程序 [5]。现今临

床上判断是否发生转移主要是通过 SLNB，但此操作，对在

SLNB 中检测到的低腋窝负荷具有一点预后价值，但进一步

的 ALND 没有生存优势 [5]。且虽 SLNB 的侵袭性较小，但

仍有约 25% 的患者出现短期并发症，据报道，前 6 至 36 个
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月内上肢淋巴水肿的发生率接近 7%，而 3.5% 的患者存在

上肢运动障碍或僵硬，8.1% 的患者存在肩部和手臂疼痛，

高达 10% 的患者存在麻木 [5,6]。此外，进行 SLNB 需要手术

技能、技术知识等，因此在早期乳腺癌的低负荷腋窝中进行

SLNB 的基本原理受到质疑 [5]。综上，在乳腺癌早期是否能

通过无创方式预测评估前哨淋巴结是否发生转移显得尤为

重要。许多研究得出结论，患者的临床、病理和放射学因素

与 SLNB 阳性之间存在高度关联，基于此，本文在国内外

一些研究成果进行系统总结基础上，从术前超声、钼靶、核

磁及术后病理特征方面对于早期乳腺癌腋窝前哨淋巴结转

移预测因素研究现状进行综述。

2 评估淋巴结状态的技术手段
2.1 超声

超声是根据音波在各介质中的不同传导速度及回波，由

探头转变成电子信号及超声波信号而显影。而通过淋巴结

的形状、核心及血流等，可以术前预测淋巴结转移与否 [7]。

当乳腺癌的关键预后因素仍然是腋窝淋巴结（ALN）转移，

并且淋巴结的状态会影响辅助治疗和手术的效果时 [8]。腋窝

超声（US）就成为评估 ALN 的主要非手术方法，特别是当

使用形态学标准检测腋窝淋巴结转移时，它是中等敏感的 [8]。

乳腺癌转移最初发生在包膜下或皮质窦，当肿瘤在淋巴结周

围开始浸润时，皮质的形态发生变化，导致皮质增厚，在一

些患者中，皮质的转移性增厚可能非常严重，并导致淋巴结

门闭塞，肿瘤细胞的存在也会降低皮质回声并导致包膜轮廓

模糊 [9]。对于皮质增厚，无论是弥漫性还是局灶性，都是恶

性肿瘤的一个非特异性的特征，因为它可能是各种疾病过程

中的反应特征 [10]。肿瘤通过包膜下窦的传入淋巴管转移，

在窦内生长，当癌细胞转移至腋窝淋巴结，使得淋巴结受

浸润后短径增大，从而导致淋巴结的长 / 短轴比值降低，对

转移性病变具有高度特异性，同时这也是转移性淋巴结的标 

志 [11]。一项研究结果发现，腋窝淋巴结转移患者淋巴结长

短径之比≤ 2 的比例为 61.40%，明显高于腋窝淋巴结未转

移患者的 33.85%，差异有统计学意义，说明腋窝淋巴结长

短径之比对腋窝淋巴结转移具有一定的诊断价值 [11]。随着

肿瘤的生长，外周新生血管开始发生，虽正常的淋巴结内同

样可见血流，但血流分布相对规律，但恶性淋巴结常常因为

被肿瘤细胞所分泌的血管生成因子所诱导，从而使很多畸变

的营养血管被催生，且走行紊乱，血流多数在淋巴结周边分

布 [12]。淋巴结的低回声圆形和脂肪门的丢失已被证明对恶

性肿瘤具有高特异性 [10]。

综上，异常淋巴结特征为：①皮质增厚＞ 3mm；②脂

肪门缺失；③低回声实性淋巴结；④肿块样外观；⑤圆形和

淋巴结大小＞ 5mm；⑥淋巴结长短径之比＜ 2；⑦混合或

外周血管分布。另外，发现 BI-RADS 分级似乎与前哨淋巴

结的转移有所相关，分级在 4b 级及以上时，淋巴结转移率

明显高于其他患者，可能是因为分级越高，临床分期越高，

淋巴结转移的概率越高。但由于超声对于微小钙化的检出率

较低，准确率低，可能导致漏诊，因为长期以来有观念认为

细小钙化是诊断恶性乳腺肿块的主要指标之一而导致分级

的高估，因此尚需大量的研究进一步的验证 [1]。在几项研究

中表明，腋窝超声对转移性淋巴结的检测，其敏感性与特异

性分别为 49%~87% 和 56%~97%[5]，在≥ 3 个淋巴结阳性病

例中，准确率和阴性预测值分别提高到 88.7% 和 98.3%。超

声检查的特点是灵敏度高，阳性检测结果预测值高 [13]，约

91.5% 的患者腋窝超声阴性排除了腋窝转移性疾病，在资源

匮乏的情况下，这些特征可能会受益于腋窝淋巴结清扫，而

无需进一步的术前活检 [10]。但因受胸肌和肺尖气体的影响，

超声对位置较深、大小≤ 1cm 的淋巴结不敏感，对低速血

流的敏感性也不高，因此淋巴结内微小的血流容易被忽略而

出现一定的假阴性 [8]。但在目前无创术前检查中，超声是最

容易获得和负担得起的，并且它还具有可重复性和获得结果

高度客观化的可能性 [13]，但仅仅超声检查还不足以准确识

别或排除未选择的早期乳腺癌患者的腋窝转移性疾病。

2.2 核磁
核磁共振具有迅速、准确分辨率高等优点，因而在科研

及生产中获得广泛应用 [7]。2011 年 ACOSOGZ0011 研究，

带来一种新范式，即术前淋巴结分期的作用是检测多个异

常淋巴结，因此评估整个腋窝比在有限的视野内检测单个

可疑淋巴结更重要 [5]。MRI 可以覆盖整个腋窝，评估内乳

和整个腋窝的完整可视化，并与对侧腋窝进行比较，因此

对于乳腺癌评估，磁共振成像是评估淋巴结状态的最佳技

术 [10]。故从技术上讲，所有乳腺癌患者都应该用 MRI 进行

检查 [5]。当乳腺癌患者发生淋巴结转移时，癌细胞随淋巴

液进入淋巴结，侵犯淋巴结皮质与髓质，导致淋巴结的正

常结构消失，并形成大量新生血管，出现异常血流信号，

因此在 MRI 上被认为异常的淋巴结的标准包括：①大小超

过 10mm；②圆形；③偏心皮质肥大或 T1 加权图像上的异

常信号强度增强；④淋巴结皮髓质界限不清；⑤淋巴结短 

径＞ 5mm[5]。2016 年至 2018 年在 BLK 癌症中心进行的一

项研究中，评估了 40 例临床淋巴结阴性早期乳腺癌，腋窝

淋巴结在 MRI 中 20% 的病例可疑，最终得出 MRI 的敏感性、

特异性、PPV、NPV 和准确度分别约为 75%、93.75%、

75%、93.75% 和 90%[5]。Arslan G 等人的一篇文章中指出与

反应性淋巴结相比，转移性淋巴结具有更长的短轴，且转移

性淋巴结的长轴与短轴之比明显较低，其次虽然脂肪门见于

40% 的转移性淋巴结，但可见于所有反应性淋巴结，该差

异具有统计学意义 [14]。

2.3 钼靶
乳腺钼靶检查，全称为乳腺钼靶 X 线摄影检查，为目

前乳腺疾病诊断的较为简便，较为可靠的，且无创的检查

手段。可直接反应乳房腺体内存在的微小钙化等异常征象，
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目前已作为常规检查。国外一项 99 人参加的研究中，将年

龄、肿瘤直径、BI-RADS 类别、病理类型、组织学分级、

分子分型、BRAF、ATM、PALB2 突变等均纳入观察指标，

得出 BI-RADS 与前哨淋巴结转移相关，而组织学分级与分

子分型统计分析之后发现无统计学意义，经过多因素逻辑回

归分析得出年龄、肿瘤直径、BI-RADS 类别、病理类型、

CK5/6、EGFR、CK19、TP53 和 BRAC1/2 是乳腺癌前哨淋

巴结转移的独立危险因素 [3]。边界是肿瘤与周围组织的连接

部分，肿瘤边缘不规则也较易发生转移，可能因不光整的边

缘会使肿瘤细胞以不同的生长速度侵犯周围组织，从而导致

转移的发生，边界不清是由肿瘤细胞向周围组织浸润导致，

因此是影响腋窝淋巴结转移的因素之一 [2,11]。Zhu 等回顾性

分析 156 例乳腺癌原发灶特征，发现不规则边缘为腋窝淋巴

结转移的独立危险因素，而后孙芳等人也进一步证实了此观

点 [2]。肿瘤直径越大，前哨淋巴液越高，淋巴结转移率高，

这可能与肿瘤组织的细胞基数较大，对周围血管的侵袭性

较强有关 [3]。一项嘉兴大学附属妇幼医院的研究早期选取了

浸润性乳腺癌患者 542 例成功行 SLNB，其中 SLN 阴性 455

例（83.9%），SLN 阳性 87 例（16.1%），将病理肿瘤大小、

脉管癌栓、ER 状态、PR 状态纳入多因素 logistic 回归进行

多因素分析，结果显示肿瘤直径 >2cm 患者发生 SLN 转移

的风险是肿瘤直径≤ 2cm 患者的 2.12 倍，因此病理性肿瘤

的大小是淋巴结发生转移的独立危险因素 [11]。在 Üreyen O

等人的一项研究中表明，前哨淋巴结阳性患者乳房各象限

的分布比中，肿瘤最常位于外上象限，约占总数的 58.6%，

可能是因为肿瘤位置越接近于前哨淋巴结越容易发生转移，

因此位于外上象限的肿物较其他象限更易发生转移 [2]。研究

结果显示：腋窝淋巴结发生转移的乳腺癌患者恶性钙化的发

生率明显高于未转移患者，30%~50% 的乳腺癌肿块伴有微

钙化，钙化是乳腺组织内的钙盐沉积，与肿瘤细胞的坏死、

退行性病变及血管钙化等相关，因此微钙化是钼靶 X 线征

象中与肿瘤恶性程度最为密切的指标之一 [11,16]。左云海等人

在一篇超声与钼靶 X 线对乳腺癌患者腋窝淋巴结转移的诊

断价值一文中也证实了此观点 [11]。综合国内外研究，可将

以下征象纳入评判标准：肿块大小、形态、边缘、位置、

密度、不对称及钙化。综上，对于异常淋巴结诊断标准为： 

①淋巴结直径增大或较对侧明显增大；②淋巴结门结构消

失；③边缘毛刺状；④恶性微小钙化 [17]。另对于肿物直径

较大，位置位于外上象限，形态不规则，密度较高者也应

提起高度重视。钼靶的优点为简单易实施，且分辨率较其

他检查相对高，可重复检查，且留取的图像可行前后对比，

不受年龄、体型的限制，可检测出医生摸不出的肿块，尤其

是对于偏大乳房以及脂肪性乳房，钼靶的诊断率甚至可高至

95%，对于许多 T0 期的乳腺癌，少量微小钙化可能是唯一

表现，因此也只能凭此来早发现及早诊断 [17]。但钼靶 X 线

受位置限制，因此在腋窝淋巴结转移的诊断中存在一定的局

限性 [11]。

2.4 病理学特征
石蜡病理是患者术后常规的检查，是把手术切下的病变

组织、器官通过一系列的技术处理，制成切片，之后依据不

同疾病的情况行 HE 染色、特殊染色、免疫组织化学及荧光

原位杂交等多种技术对各疾病进行确诊，并且为疾病的后续

治疗提供详细辅助信息，病理是明确诊断各疾病的金标准。

总结中外各项研究筛选与乳腺癌淋巴结发生转移相关的各

个临床病理指标，发现脉管浸润、Ki-67、PR、ER、HER-2

与淋巴结转移息息相关。脉管浸润通常是肿瘤细胞对血管或

淋巴管的侵犯，促进乳腺原发灶的增长从而增加淋巴结转移

的概率，提示肿瘤发生转移可能性大，因此脉管浸润是淋巴

结转移的独立高危因素，且是判断乳腺癌复发或预后的重要

预测因素 [18]。蔡李芬等人的研究中也指出脉管癌栓是前哨

淋巴结转移的独立因素，其研究结果显示伴脉管癌栓患者发

生前哨淋巴结转移的风险是无脉管癌栓患者的 3.77 倍，与

杨红星等人的研究结果一致 [15]。其次 Ki-67 可反映细胞增

殖活性，有研究结果显示 Ki-67 参与了原发肿瘤的发展、侵

袭和转移过程，并认为 Ki-67 高表达可能提示肿瘤细胞增殖

活性强，恶性程度随之增高，并且，研究显示与 Ki-67 ＜ 14%

的患者相比，Ki-67 ≥ 14% 的患者增加了 3.70 倍的淋巴结

转移风险，因此在乳腺癌患者中可通过检测 Ki-67 的表达情

况预测淋巴结转移的情况，即 Ki-67 发生高表达者，淋巴结

发生转移风险较高，总生存期较短 [19]。福建医科大学的傅

成斌等人的研究也进一步验证了此观点 [19]。HER-2 是表皮

生长因子受体家族的一种与恶性肿瘤相关的抗原，参与肿瘤

发生和肿瘤侵袭，因此 HER-2 越高表达，发生 SLNM 的概

率越高 [1]。Tong 等人回顾性分析 316 例乳腺癌患者 HER-2

表达与 SLNM 的关系，也表明 HER-2 高表达可以预测乳腺

癌前哨淋巴结转移。ER、PR 和 HER2 状态是乳腺癌治疗的

重要因素，也是激素依赖性乳腺肿瘤内分泌和靶向治疗疗效

的重要指标。激素受体的预测价值在文献中一直是一个有

争议的领域，尽管有已发表的文章将 ER 和 PR 阳性状态与

淋巴结转移联系起来，但也有研究表明激素受体状态与淋

巴结转移之间没有显著关联。在 AlsumaiTS 等人的一项研

究中经过多变量分析表明，与其他亚型患者相比，ER、PR

阳性肿瘤患者前哨淋巴结阳性的可能性高 83.7%，同时发现

LuminalB 型乳腺癌淋巴结转移率高达 41.90%，显著高于其

他类型 [18]。病理类型与前哨淋巴结转移也有一定相关性，

因导管内癌是原位癌，故淋巴结发生转移的可能性很低，但

浸润性癌的生物学行为及生长模式较差，以致淋巴结转移的

可能性较原位癌高。综上，阳性指标判断标准为：① ER、

PR 表达≥ 1%；② Ki-67 阳性细胞数≥ 14%；③脉管癌 

栓 [19]。据此，可对乳腺癌患者手术前腋窝各淋巴结的状态

进行评估预测，以避免患者的不必要损伤，使患者术后更易

恢复，且提高愈后生存质量。钼靶由于检查位置较局限且相
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关研究较少，因此尚需大量研究证实其与前哨淋巴结转移的

相关性。

3 结论与展望
综合目前研究现状显示乳腺超声、钼靶及核磁三种检查

方式对于术前预测前哨淋巴结转移状态均具有很高的临床

诊断价值，对是否选择 SLNB 具有指导意义。但亦存在一

些不足之处，因为是回顾性分析，病例数有限，未来需要前

瞻性的、大样本数据进一步验证。现如今乳腺癌患者对于腋

窝淋巴结的处理已逐渐进行“减法处理”，虽然 SLNB 仍

然是腋窝处理的标准方式，但随着国内外的众多研究，豁免

行 SLNB 的指征将会在探究中进一步明确，这不仅是对传

统观念的革新，也可为患者术后的生活质量带来更大更多的

益处，并且有益于综合治疗措施的提高，会使乳腺癌个体化

治理更加完善。但这条探索之路任重而道远，仍需我们一起

努力。
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