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［摘要］　目的：利用数字乳腺断层摄影（digital breast tomosynthesis，DBT）评估病变边缘方面的优势，探讨DBT图

像的毛刺征象与Ki-67增殖指数的关系。方法：回顾并纳入2022年3月—2023年4月于郑州大学第一附属医院就诊的99

例浸润性乳腺癌患者的DBT影像学资料，所有患者在DBT图像中均表现为毛刺型肿块。对99例乳腺毛刺型肿块的肿块

大小、毛刺的长度和宽度、肿瘤边缘毛刺的覆盖情况及毛刺的数量进行分析，并收集患者的一般临床资料，比较各参

数在Ki-67增殖指数之间的差异。采用多因素logistic回归分析Ki-67增殖指数的独立预测因素，并采用受试者工作特征

曲线评价其诊断效能。结果：Ki-67增殖指数高低患者之间DBT图像毛刺特征，包括毛刺长度与毛刺宽度比较差异均

有统计学意义（P＜0.05），而毛刺数量、患者年龄、绝经状态及肿块大小差异无统计学意义（P＝0.060，P=0.175，

P=0.507，P=0.050）。多因素logistic回归模型分析显示，毛刺长度（OR=0.036，P＜0.001）、毛刺宽度（OR=8.829， 
P＜0.001）为Ki-67增殖指数的独立预测因素。将毛刺长度与毛刺宽度联合后，诊断效能最好，AUC为0.897。结论：乳腺

癌DBT图像中的毛刺征分析可作为一种无创预测恶性肿瘤增殖活性的方法，从而判断患者的预后。
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［Abstract］ Objective: To utilize the advantages of digital breast tomosynthesis (DBT) in assessing lesion margins and to explore 

the relationship between the burr sign of DBT images and Ki-67 proliferation index. Methods: DBT imaging data of 99 patients 

with invasive breast cancer who in the First Affiliated Hospital of Zhengzhou University from March 2022 to April 2023 were 

retrospectively included, and all of the patients showed a burr-type mass in DBT images. Lump size, length and width of the burr, 

coverage of the burr at the tumor margin, and number of burrs were analyzed in 99 cases of breast burr-type lumps, and general 

clinical data of the patients were collected to compare the differences of each parameter between the Ki-67 proliferation index 

expression states. Independent predictors of Ki-67 proliferation index were analyzed using multifactorial logistic regression, and the 

diagnostic efficacy was evaluated using subject working curves. Results: The differences in DBT image burr characteristics including 

burr length and burr width were statistically significant when comparing Ki-67 proliferation index high patients and low patients  

(P＜0.05), whereas the differences in the number of burrs, age of patients, menopausal status, and size of the mass were not 

statistically significant (P=0.060, P=0.175, P=0.507, and P=0.050, respectively). Multifactorial logistic regression model analysis 

showed that burr length (OR=0.036, P＜0.001) and burr width (OR=8.829, P＜0.001) were independent predictors of Ki-67 

proliferation index. The best diagnostic efficacy was achieved when combining burr length with burr width, with an AUC of 0.897. 
Conclusion: Burr sign analysis in DBT images of breast cancer can be used as a noninvasive predictor of the proliferative activity of 

malignant tumors to determine patient prognosis.
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　　肿瘤进展的重要过程之一是恶性肿瘤对周

围健康组织的侵袭［1］。在乳腺癌中，肿瘤-基

质 边 界 处 胶 原 纤 维 组 织 不 同 程 度 的 增 生 ， 是

乳腺X线摄影上浸润性乳腺癌呈毛刺表现的原 
因［2］。Ki-67增殖指数是乳腺癌患者的独立预

测 和 预 后 因 素 ， 也 是 乳 腺 癌 分 子 分 型 和 治 疗

的重要依据，在乳腺癌诊断、治疗、预后和监

测复发进展等方面具有重要作用 ［3］。大量研

究表明Ki-67增殖指数越高，肿瘤的增殖性越

大，恶性程度越高，预后越差。目前对Ki-67
增 殖 指 数 的 术 前 评 估 主 要 基 于 免 疫 组 织 化 学

（immunohistochemistry，IHC）检查，这需要通

过穿刺获得活组织标本进行病理学检查［4］。由

于组织样本量相对较小且肿瘤存在异质性，对穿

刺活检样本进行的Ki-67增殖指数评估可能无法

代表整个肿瘤［5］。

　　随着医疗设备的发展，数字乳腺断层摄影

（digital breast tomosynthesis，DBT）被广泛应

用于临床。该方法克服了乳腺X线摄影检查中乳

腺腺体组织重叠掩盖病变的局限性，能够更好地

显示病灶边缘特征［6］。因此，本研究目的在于

利用DBT评估病变边缘方面的优势，评估乳腺恶

性肿块中各毛刺征象与Ki-67增殖指数之间的关

系。这两个参数之间的关联表明这种非侵入性成

像方法可为预测癌症的生物学行为和患者的预后

提供重要参考依据。

1　资料和方法

1.1　研究对象

　　回顾并纳入2022年3月—2023年4月于郑州

大学第一附属医院就诊经DBT检查观察到乳腺

毛刺型肿块，并经组织病理学检查证实为浸润

性乳腺癌的患者99例。患者年龄31~84岁，平均

（56±10.4）岁。纳入标准：① 术前1个月内均

接受DBT检查；② 术后病理学检查确诊为浸润性

乳腺癌，IHC检测资料完整，均获得Ki-67增殖指

数结果。③ DBT切片中可见明显的毛刺病变边

界。排除标准：① DBT检查前接受放化学疗或手

术治疗等；② 图像质量不佳。

1.2　检查方法

　　采用美国GE公司的Senographe Essentia数字

化乳腺摄影机进行DBT检查。所有患者均进行

双侧乳房双体位摄影，即头尾（craniocaudal，
CC）位和内外斜（mediolateral oblique，MLO）

位。自动曝光，视野为24 cm×28.6 cm，管电

压为34 kV，扫描时间4~9 s，重建层厚为薄层 
1 mm，厚层10 mm。

1.3　图像分析

　　由2名具有5年及以上乳腺影像诊断经验的医

师对乳腺恶性毛刺肿块的肿瘤大小、长度、宽

度、肿块周围毛刺的数量及分布情况进行分析。

所有参数均在病变最清晰可见的DBT切片上测

量。肿瘤大小以中央肿瘤最大直径为单位测量，

不包括毛刺。

　 　 测 量 所 有 毛 刺 的 长 度 ， 并 确 定 平 均 毛 刺

长 度 与 肿 瘤 大 小 的 比 值 。 将 比 值＜ 1 的 病 变

归 类 为 短 毛 刺 ， 将 比 值≥ 1 的 病 变 归 类 为 长

毛刺 。 在 其 基 底 部 测 量 毛 刺 宽 度 ， 基 部 平

均 宽 度＜1 mm的为细毛刺，基部平均宽度≥ 

1 mm为粗毛刺。确定每个病变的总毛刺数量并

将其分组：少于10个，10~20个，以及超过20个 
（表1）。

1.4　组织病理学分析

　　通过对手术切除的肿瘤标本进行IHC分析，

由本院病理学家进行分析。随机选择5个视野

（×40个目标区）进行细胞计数。参照2013年专

家共识［7］，Ki-67增殖指数＞20%定义为高增殖

状态，≤20%为低增殖状态。

1.5　统计学处理

　　采用SPSS 25.0版本进行统计学分析。分类

变量以n（%）表示。采用χ2检验或Fisher精确概

率检验比较计数资料。针对差异有统计学意义

的相关指标，采用多因素logistic回归分析，筛

选出高Ki-67增殖指数的独立预测因子。绘制受

试者工作特征（receiver operating characteristic，

ROC）曲线，计算曲线下面积（a rea  unde r 
curve，AUC），分析评价各参数的诊断能力。 
P＜0.05为差异有统计学意义。
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2　结　　果

　　本研究共有99例患者经DBT检出乳腺毛刺病

变，经组织病理学检查证实为浸润性乳腺癌。

50~60岁患者居多（42.4%）；病变中Ki-67增殖

指数低的占36.4%，高的占63.6%（表1）。患者

年龄、月经状态、肿块大小与Ki-67增殖指数高

低无关（P＝0.175，P=0.507，P=0.050）。

表1　患者临床特征病灶特点

特征 n（%）

患者年龄/岁

　＜40 7（7.1）

　40~50 19（19.2）

　50~60 42（42.4）

　≥60 31（31.3）

绝经状态

　已绝经 66（66.7）

　未绝经 33（33.3）

肿块大小/cm

　＜2 58（58.6）

　≥2 41（41.4）

Ki-67增殖指数

　高 63（63.6）

　低 36（36.4）

毛刺长度

　长 28（28.3）

　短 71（71.7）

毛刺宽度

　粗 54（54.5）

　细 45（45.5）

毛刺数量/个

　＜10 41（41.4）

　10~20 11（11.1）

　＞20 47（47.5）

　　在99例毛刺状病变中，28例（28.3%）有

长毛刺，71例（71.7%）有短毛刺。毛刺长的

病变多伴有Ki-67增殖指数低表达（24/28，

85.7%），而毛刺短的病变多伴有高Ki-67增

殖指数（59/71，83.1%），差异有统计学意义

（P＜0.001）。54例（54.5%）为粗毛刺，45例

（45.5%）为细毛刺，细毛刺多伴有低Ki-67增殖

指数（28/45，62.2%），而粗毛刺多伴有高Ki-67
增殖指数（46/54，85.2%），差异有统计学意义

（表2）。患者毛刺数量与Ki-67增殖指数高低无

关（P＝0.060）。各毛刺分型下Ki-67增殖指数表

达状态如图1、2所示。

表2　不同Ki-67增殖指数的肿块毛刺形态特征的差异分析

n（%）

项目
Ki-67增殖指

数高
Ki-67增殖指

数低
χ2值 P值

毛刺长度 41.091 ＜0.001

　长 4（6.3） 24（66.7）

　短 59（93.7） 12（33.3）

毛刺宽度 23.839 ＜0.001

　粗 46（73.0）   8（22.2）

　细 17（27.0） 28（77.8）

毛刺数量

　＜10 31（50.0） 10（27.0）   5.642   0.060

　10-20  7（11.3）   4（10.8）

　＞20 24（38.7） 23（62.2）

　　表3多因素 l og i s t i c回归分析显示，毛刺

长 度 （ O R = 0 . 0 3 6 ， P＜0 . 0 0 1 ） 、 毛 刺 宽 度

（OR=8.829，P＜0.001）是Ki-67增殖指数的独

立预测因素。ROC曲线所示毛刺宽度及毛刺长度

具有较好的诊断效能，毛刺平均长度的AUC相对

较高，为0.802。将两者参数联合后，诊断效能最

好，AUC为0.897（图3）。

表3　多因素logistic回归分析

临床因素 OR值 95% CI P值

毛刺长度 0.036 0.009~0.143 ＜0.001

毛刺宽度 8.829 2.562~30.423 ＜0.001
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图1　DBT中不同类型的毛刺形态示意图

A：10~20个短粗毛刺，Ki-67增殖指数高；B：＞20个短细毛刺，Ki-67增殖指数高；C：＞20个短粗毛刺，Ki-67增殖指数高；D：10~20个长
细毛刺，Ki-67增殖指数低；E：＞20个长细毛刺，Ki-67增殖指数低；F：＜10个长细毛刺，Ki-67增殖指数低。

图3　各参数诊断Ki-67增殖指数的ROC曲线

3　讨　　论

　　毛刺征是乳腺癌最典型的乳腺X线摄影表

现，是鉴别乳腺良恶性的重要征象之一。其病

理学基础是胶原纤维组织不同程度的增生［8］，

与肿瘤牵拉正常的Cooper韧带或肿瘤细胞向周围

组织浸润性生长有关。毛刺状肿块的外观因肿块

周围毛刺的厚度、长度、数量和分布而有很大不

同［9］。通过提示边缘毛刺征及不同类型的毛刺

图2　毛刺长度、宽度及数量的Ki-67增殖指数分布
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征，可评价相关分子生物学指标的水平，以判断

乳腺癌患者的预后情况［10-11］。Sampat等［12］的

研究表明，毛刺型肿块的形态特征可以在乳腺X
线摄影图像中可靠地测量。然而，数字乳腺X线

摄影因组织重叠在致密型乳腺疾病诊断中显示欠

佳。因此，本研究利用DBT评估病变边缘方面的

优势，评估乳腺恶性肿块中毛刺征象与Ki-67增

殖指数的相关性，为临床决策提供潜在参考。

　　本研究中，毛刺的两个物理特征与Ki-67
增 殖 指 数 有 关 。 平 均 毛 刺 长 度 与 K i - 6 7 增 殖

指 数 呈 显 著 负 相 关 ， 即 毛 刺 相 对 于 中 心 性

肿块较长的病变的增殖指数较低。Samarži ja 
等［13］认为，生长缓慢的病变，将产生进行性间

质反应，进而形成长毛刺。另一方面，快速进

展的癌症具有较高的增殖活性，没有足够的时

间进行广泛的结缔组织增生，从而导致毛刺变

短［14］。由于毛刺与肿瘤一起生长，毛刺的长度

与肿瘤的大小是相互关联的。因此，本研究使用

平均毛刺长度相对于肿瘤肿块大小的比值进行分

析，我们认为它是一个比绝对毛刺长度更具说服

力的参数。与平均毛刺长度相比，平均毛刺宽

度与Ki-67增殖指数呈显著正相关，即底部毛刺

较粗的病变更可能具有较高的增殖指数。周亮 
等［15］根据毛刺基底部宽度分类后发现，乳腺癌

超声毛刺征与分子生物学指标有一定的相关性。

Berment等［16］发现，在乳腺X线摄影检查中观察

到的非常细小的毛刺通常与纤维反应有关，而

短而粗的毛刺可能伴随着肿瘤细胞向结缔组织的

渗透。因此，基底部粗大且富含肿瘤细胞的毛刺

可能与Ki-67增殖指数呈正相关。本研究结果显

示，毛刺平均宽度及毛刺平均长度均具有相对较

好的诊断效能，将两者参数联合后，诊断效能最

佳，可为临床评估患者病情及治疗提供更多依

据，有望改善乳腺癌患者的预后。

　　本研究的不足之处：首先，本回顾性研究可

能存在潜在的选择性偏倚；其次，研究纳入的患

者数量有限，且患者来自单一中心；最后，未对

恶性组织病理学类型进行区分，特殊病理学类型

肿瘤的发病率低，因此并未包括所有组织病理学

类型的乳腺肿瘤。 
　　综上所述，本研究结果表明，DBT图像毛

刺特征分析可术前无创预测乳腺癌Ki-67增殖指

数，为乳腺癌患者个体化治疗方案提供参考依

据，从而判断患者的预后。
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