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［摘 要］ 目的：探讨浸润性乳腺癌患者前哨淋巴结（sentinel lymph node，SLN）及非前哨淋巴结（non⁃sentinel lymph node，
NSLN）转移的危险因素。方法：收集南京医科大学第一附属医院2016年8月—2019年2月收治入院并接受前哨淋巴结活检术

（sentinel lymph node biopsy，SLNB）的 845例浸润性乳腺癌患者，对其临床及病理资料进行回顾性分析，采用单因素及多因素

Logistic回归分析方法研究各种临床病理参量与SLN及NSLN转移的关系。结果：肿瘤大小、雌激素受体（ER）状态、孕激素受

体（PR）状态、脉管侵犯、Ki⁃67、p53是SLN 转移的危险因素。多因素 Logistic 回归分析结果：肿瘤大小、PR状态、脉管侵犯是前

哨淋巴结转移的独立危险因素。SLN阳性患者中进一步行胶窝淋巴结清扫术160例，其中NSLN未转移130例（81.3%），NSLN
转移30例（18.7%）。 单因素Logistic回归分析结果：PR状态、SLN阳性数量是NSLN转移的危险因素。多因素 Logistic 回归分

析结果：SLN阳性数量是NSLN转移的独立危险因素。结论：肿瘤大小、PR状态、脉管侵犯是SLN 转移的独立危险因素；SLN阳

性数量是NSLN转移的独立危险因素。
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Analysis of risk factors for sentinel lymph node and non⁃sentinel lymph node metastasis in
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［Abstract］ Objective：To explore the risk factors of sentinel lymph node（SLN）and non⁃sentinel lymph node（NSLN）metastases in
patients with invasive breast cancer. Methods：We retrospectively analyzed the clinical⁃pathologic characteristics of 845 patients with
invasive breast cancer who underwent Sentinel Lymph Node Biopsy（SLNB）in the First Affiliated Hospital of Nanjing Medical
University from August 2016 to February 2019. Univariate logistics regression and multivariate logistics regression methods were used
to explore the relationship between clinical ⁃ pathological parameters and the metastasis of SLN and NSLN. Results：A total of 845
patients were recruited in this study，of which 160 were SLN positive（18.9%）and 685 were negative（81.1%）. Results：of univariate
logistic regression analysis：Tumor size，ER status，PR status，lymphovascular invasion，Ki ⁃ 67，and p53 were risk factors for SLN
metastasis. Multivariate Logistic regression analysis results：Tumor size，PR status，lymphovascular invasion were independent risk
factors for SLN metastasis. 160 patients with SLN positive patients were further received ALND，among which，NSLN turned out to be
negative in 130 cases（81.3%），and positive in 30 cases（18.7%）. Univariate logistic regression showed that PR status and the number
of positive SLNs were the risk factors for NSLN metastasis. Multivariate Logistic regression analysis indicated the number of positive
SLNs was an independent risk factor for NSLN metastasis. Conclusion：Tumor size，PR status，lymphovascular invasion were
independent risk factors for SLN metastases；the number of positive SLNs was an independent risk factor for NSLN metastases.
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乳腺癌是全球女性最常见、发病率居于首位的

恶性肿瘤，其发病率逐年升高，且趋于年轻化，严重

危害女性健康［1- 4］。腋窝淋巴结清扫术（axillary
lymph node dissection，ALND）曾经是治疗乳腺癌、预

防区域复发的重要手术方式，随着对乳腺癌认识的

逐渐加深，ALND更重要的意义在于对腋窝淋巴结的

分期。但其带来的并发症会严重影响患者生活质量，

如感觉麻木、淋巴水肿及肩关节运动受限等。对腋窝

淋巴结阴性的乳腺癌患者，行腋窝淋巴结清扫并不能

提高其生存率，从而可能导致过度治疗［5］。

很多国际化大规模的临床试验证实前哨淋巴

结活检术（sentinel lymph node biopsy，SLNB）不仅

能够准确提供腋窝淋巴结分期，同时也能显著降

低并发症，提高生活质量，成为早期临床腋窝淋

巴结阴性浸润性乳腺癌患者的标准腋窝手术方

式之一［6-7］。

1 对象和方法

1.1 对象

选取南京医科大学第一附属医院 2016年 8月

—2019 年 2月成功接受 SLNB的 845例浸润性乳腺

癌患者，对其临床病理资料进行回顾性分析。 纳入

标准：① 病理确诊为浸润性乳腺癌；②影像学及临

床显示腋窝阴性的患者；③患者均签署医患道德双

向承诺书、组织标本捐献知情同意书及手术知情同

意书。排除标准：①病理确诊为乳腺原位癌；②初

诊为Ⅳ期的患者；③术前接受新辅助化疗、放疗等

治疗的患者。符合以上条件的845例乳腺癌患者分

别进行SLNB。患者年龄为24~84岁，其中位年龄为

52岁。病理类型为浸润性导管癌的有 767例，其他

类型78例。经院伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 SLNB方法

使用亚甲蓝染色示踪法：麻醉后将 1%亚甲蓝

染料 2 mL皮下及皮内注射于患侧乳腺的乳晕边

缘，局部按摩 5~10 min后于腋窝区寻找蓝染的淋

巴管，沿着染色淋巴管追踪出所有蓝染淋巴结及

周围肿大的淋巴结，标记为前哨淋巴结（sentinel
lymph node，SLN），切除并送检快速冰冻病理。

1.2.2 临床病理资料的收集及整理

从本院影像及病理系统中录入并整理患者的

临床信息及病理资料，变量因素包括：患者年龄、肿

瘤大小、激素受体状态、HER⁃2 扩增状态、Ki⁃67、
p53、病理类型、组织学分级、分子分型、脉管癌栓情

况、活检的 SLN数量、SLN阳性数、腋窝清扫非前哨

淋巴结（non⁃sentinel lymph node，NSLN）数及 NSLN
阳性数。将入组的乳腺癌患者分成 SLN（+）组与

SLN（-）组，比较分析其临床及病理参数，探讨 SLN
转移的危险因素，再将 SLN 阳性后行ALND的患者

分成NSLN（+）组与 NSLN（-）组，进一步分析 NSLN
转移的危险因素。

1.3 统计学方法

采用 SPSS20.0进行 Logistic 单因素、多因素分

析，将单因素分析筛选出的差异有统计学意义的影

响因子纳入到多因素分析中。P ≤ 0.05为差异有统

计学意义。

2 结 果

2.1 入组患者的腋窝淋巴结情况

行 SLNB乳腺癌患者共 845例，其中 SLN阳性

160例（18.9%），阴性685例（81.1%）。SLN阳性患者

中进一步行ALND手术的160例，其中NSLN未转移

130例（81.3%），NSLN转移30例（18.7%）。

2.2 患者临床病理参数与SLN转移的相关性分析

统计患者年龄、肿瘤大小、雌激素受体（ER）状

态、孕激素受体（PR）状态、HER⁃2扩增状态、Ki⁃67、
p53、病理类型、组织学分级、分子分型、脉管侵犯情

况等临床病理数据，见表 1。对其进行Logistic单因

素分析，结果显示年龄、HER⁃2 扩增状态、病理类

型、分子分型、组织学分级与腋窝 SLN是否发生转

移差异无统计学意义（P＞0.05）。肿瘤大小、ER状

态、PR状态、脉管侵犯、Ki⁃67、p53与SLN 转移有关，

差异有统计学意义（P＜0.05），提示原发肿瘤体积

大、ER（+）、PR（+）、p53（+）、脉管侵犯、Ki⁃67>14%是

SLN转移的危险因素，将上述因素纳入Logistic多因

素分析显示肿瘤大小、PR阳性（OR=2.155，95%CI：
1.060~4.384，P=0.034）、脉管侵犯（OR=4.703，95%
CI：2.973~7.438，P < 0.001）是 SLN转移的独立危险

因素。 T2 期（OR=2.097，95% CI：1.412~3.114，P<
0.001）、T3期（OR=13.768，95%CI：1.302~145.583，P=
0.029）SLN转移风险分别是T1期的 2.1和13.8倍（表

2）。
2.3 患者临床病理参数与NSLN转移的相关性分析

统计患者年龄、肿瘤大小、ER状态、PR状态、

HER⁃2扩增状态、Ki⁃67、p53、病理类型、组织学分

级、分子分型、脉管侵犯情况、活检的SLN数量、SLN
阳性数、腋窝清扫NSLN数及NSLN阳性数目情况，

见表 3。进行 Logistic单因素分析，结果显示 PR 状
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态、SLN阳性个数与NSLN 转移有关，差异有统计学

意义（P＜0.1，由于单因素分析中P < 0.05的参数较

少，所以选择P < 0.1的参数），提示PR（+）、SLN阳性

个数多是NSLN转移的危险因素，将上述因素纳入

Logistic多因素分析显示 SLN阳性个数（OR=2.395，

95%CI：1.309~4.384，P=0.005）为NSLN转移的独立

危险因素（表4）。
3 讨 论

随着乳腺癌最小有效手术理念的不断深入，不

仅能保留乳房，腋窝也可以被有条件地保留。乳腺

癌SLNB可准确地评价腋窝淋巴结的病理学状态［8］，

成为早期 cN0浸润性乳腺癌的标准腋窝手术方式。

2019年中国临床肿瘤学会（CSCO）指南指出［9］，SL⁃
NB的适应证包括早期浸润性乳腺癌、临床腋窝淋巴

结阴性、患者初始手术、单灶或多中心性病变、临床

腋窝淋巴结阴性新辅助治疗后、导管内癌接受乳房

切除术、腋窝淋巴结阳性新辅助治疗后腋窝淋巴结

临床转阴患者。随着 SLNB知识及技术的不断发

展，其禁忌证逐渐减少，现在主要包括炎性乳腺癌、

临床查体腋窝淋巴结阳性并经空芯针穿刺证实、腋

窝淋巴结阳性新辅助治疗后仍为阳性。SLN阴性的

患者可以免于行 ALND，对于 SLN 阳性的患者，

ALND仍是标准治疗方式之一。

相关文献报道，在接受 SLNB 的患者中，40％~
60％ SLN 为阳性［10］。本研究主要探究 SLN转移的

危险因素。目前国内外研究的热点主要集中在患

者的临床病理特征上，包括年龄、绝经状态、BMI值、

原发肿瘤大小及位置、肿瘤个数、病理类型、组织学

分级、分子分型、HER⁃2 状态、Ki67、激素受体状态、

手术方式、脉管侵犯、检出SLNB数量、SLNB阳性数

等。并且有报道HER⁃2 状态、ER/PR（+）、Ki⁃67 均

是腋窝淋巴结转移的危险因素［11-12］。原发肿瘤大小

和脉管侵犯是 SLN阳性的独立危险因素［13］。本次

研究Logistic单因素分析结果显示肿瘤大小、ER状

态、PR状态、脉管侵犯、Ki⁃67、p53是 SLN 转移的危

险因素，差异有统计学意义（P＜0. 05），进一步多因

素分析得出肿瘤大小、PR状态、脉管侵犯是 SLN 转

移的独立危险因素。2014 年美国临床肿瘤学会

（ASCO）指出肿瘤大小T3/T4的浸润性乳腺癌患者不

应接受 SLNB，本研究中病理学诊断为 T3期的患者

因术前临床低估了原发肿瘤大小而实行 SLNB，本
次研究发现 T2、T3期 SLN转移风险分别是 T1期的

2.1、13.8倍，T3期患者前哨淋巴结转移风险明显升

高，因此验证 SLN活检更加适用于 T1及 T2期患者；

脉管侵犯患者 SLN的转移可能性是脉管未侵犯患

者的 4.7倍；PR（+）患者的 SLN 转移风险是 PR（-）
患者的2.1倍。同时乳腺癌分子分型作为辅助治疗的

重要参考指标，诸多文献中报道Luminal B型和HER⁃

表1 患者临床病理特征

Table 1 Clinical and pathological characteristics
临床病理特征

年龄（岁）

≤35
>35~65
>65

肿瘤大小（cm）
T1（≤2）
T2（>2~5）
T3（>5）
Tx

病理类型

浸润性导管癌

其他

ER
（-）
（+）

PR
（-）
（+）

Her⁃2
（-）
（+）

Ki⁃67（%）

≤14
>14

组织学分级

Ⅰ~Ⅱ
Ⅲ
未知

分子分型

Luminal A
Luminal B
TNBC
Her⁃2过表达型

p53
（-）
（+）

脉管侵犯

无

有

例数

034
675
136

509
254
004
078

767
078

211
634

297
548

654
191

161
684

393
363
089

106
532
114
093

589
256

743
102

SLN（-）

029
540
116

436
182
001
066

618
067

189
496

266
419

528
157

140
545

307
299
079

088
411
103
083

488
197

634
051

SLN（+）

005
135
020

073
072
003
012

149
011

022
138

031
129

126
034

021
139

086
064
010

018
121
011
010

101
059

109
051
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2过表达型与乳腺癌SLN转移高度相关［10，14-15］。本研

究未得出分子分型与SLN转移相关的阳性结果，但分

析得到PR（+）患者SLN 转移风险是PR（-）患者的2.1
倍。可能由于本研究样本量不够大，数据部分缺失，

在今后的工作中仍需要继续完善。

在NSABP B⁃32试验中，SLN阳性的乳腺癌患者

中 NSLN阳性转移率仅为 38.6%［16］。大量数据显

示，SLN 阳性患者中 40%~70% NSLN未发现转移，

表2 SLN转移危险因素的单因素及多因素Logistic回归分析

Table 2 Univariate logistics regression and multivariate logistics regression analysis of risk factors for SLN metastasis

临床病理特征

年龄（岁）

≤35
>35~65
>65

肿瘤大小（cm）
T1（≤2）
T2（>2~5）
T3（>5）
Tx

病理类型

浸润性导管癌

其他

ER
（-）
（+）

PR
（-）
（+）

Her⁃2
（-）
（+）

Ki⁃67（%）

≤14
>14

组织学分级

Ⅰ~Ⅱ
Ⅲ
未知

分子分型

Luminal A
Luminal B
三阴性

Her⁃2过表达型

p53
（-）
（+）

脉管侵犯

无

有

OR（95%CI）

1.000
01.450（0.550~3.816）
01.000（0.346~2.890）

1.000
02.363（1.634~3.416）
17.918（1.839~174.60）
01.086（0.560~2.108）

1.000
00.681（0.351~1.320）

1.000
02.390（1.479~3.863）

1.000
02.642（1.734~4.025）

1.000
00.907（0.597~1.379）

1.000
01.700（1.036~2.789）

1.000
00.764（0.533~1.096）
00.452（0.224~0.910）

1.000
01.439（0.834~2.485）
00.522（0.234~1.165）
00.589（0.257~1.350）

1.000
01.447（1.008~2.077）

1.000
05.817（3.753～9.014）

P值

0.452
1.000

<0.001
0.013
0.808

0.255

<0.001

<0.001

0.649

0.036

0.144
0.026

0.191
0.112
0.211

0.045

<0.001

OR（95%CI）

01.000
02.097（1.412~3.114）
13.768（1.302~145.583）
01.337（0.667~2.681）

01.000
01.308（0.582～2.939）

01.000
02.156（1.060～4.384）

01.000
01.414（0.829～2.412）

01.000
01.170（0.789～1.734）

01.000
04.703（2.974～7.438）

P值

<0.001
0.029
0.413

0.516

0.034

0.204

0.436

<0.001

单因素Logistic回归 多因素Logistic回归
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表4 NSLN转移危险因素的单因素回归分析

Table 4 Univariate logistics regression analysis of risk
factors for NSLN metastasis

临床病理特征

年龄（岁）

≤35
35~65
＞65

肿瘤大小（cm）
T1（≤2）
T2（>2但≤5）
T3（>5）
Tx

病理类型

浸润性导管癌

其他

ER
（-）
（+）

PR
（-）
（+）

Her⁃2
（-）
（+）

Ki⁃67（%）

≤14
＞14

组织学分级

Ⅰ~Ⅱ
Ⅲ
未知

分子分型

Luminal A
Luminal B
三阴性

Her⁃2过表达型

p53
（-）
（+）

脉管侵犯

无

有

SLN阳性个数

SLN活检个数

OR（95%CI）

1.000
0.954（0.102~8.897）
0.706（0.057~8.700）

1.000
0.832（0.346~2.003）

1.538（0.365~6.478）

1.000
1.694（0.422~6.809）

1.000
5.587（0.721~43.290）

1.000
4.020（0.903~17.886）

1.000
1.161（0.451~2.991）

1.000
2.396（0.527~10.900）

1.000
1.727（0.738~4.042）
4.111（1.009~16.747）

1.000
2.298（0.497~10.623）

0.889（0.070~11.221）

1.000
1.653（0.740~3.690）

1.000
1.556（0.684~3.536）
2.537（1.396~4.609）
0.818（0.658~1.016）

P值

0.967
0.786

0.682

0.557

0.457

0.100

0.068

0.757

0.258

0.208
0.049

0.287

0.927

0.220

0.292
0.002
0.069

单因素Logistic回归

若进一步行ALND不仅没有治疗效果，反而增加腋

窝淋巴结清扫带来的并发症，从而导致 7%~25%患

表3 SLN阳性患者临床病理特征

Table 3 Clinical and pathological characteristics of SLN
positive patients

临床病理特征

年龄（岁）

≤35
>35~65
>65

肿瘤大小（cm）
T1（≤2）
T2（>2~5）
T3（>5）
Tx

病理类型

浸润性导管癌

其他

ER
（-）
（+）

PR
（-）
（+）

Her⁃2
（-）
（+）

Ki⁃67（%）

≤14
>14

组织学分级

Ⅰ~Ⅱ
Ⅲ
未知

分子分型

Luminal A
Luminal B
三阴性

Her⁃2过表达型

p53
（-）
（+）

脉管侵犯

无

有

SLN阳性数

1
2
3
4

SLN活检数

1
2
3
≥4

例数

005
135
020

073
072
003
012

149
011

022
138

031
129

126
034

021
139

086
064
010

018
121
011
010

101
059

109
051

125
026
008
001

026
030
029
075

NSLN（-）

004
109
017

060
061
000
009

122
008

021
109

029
101

103
027

019
111

074
050
006

016
094
011
009

085
045

091
039

106
021
003
000

016
026
023
065

NSLN（+）

01
26
03

13
11
03
03

27
03

01
29

02
28

23
07

02
28

12
14
04

02
27
00
01

16
14

18
12

19
05
05
01

10
04
06
10
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者的过度治疗［17］，降低患者的生活质量。目前国际

上已有如 IBCSG23⁃01及ACOSOG Z0011等前瞻性

临床试验探讨对于 SLN阳性患者是否可以有条件

地避免行ALND。

本研究160例SLN活检阳性患者中81.3%（130/
160）腋窝 NSLN 未发现转移，Logistic单因素分析显

示PR（+）、SLN阳性个数与NSLN转移呈正相关，差

异有统计学意义（P＜0.1，由于单因素P < 0.05参数

较少，所以选择P < 0.1的参数），Logistic多因素分析

得出SLN阳性个数（OR=2.395，95%CI：1.309~4.384，
P=0.005）是NSLN转移的独立危险因素。国外有文

献报道［18］SLN 阳性个数、肿瘤多发、脉管侵犯及

HER⁃2扩增等是非前哨淋巴结转移的独立危险因

素。本研究由于 SLN阳性患者样本量较少、对于

NSLN转移的相关危险因素纳入可能还不够全面，

所以未得出更多的结果。今后工作中将不断扩大

样本量，进一步完善后续的研究。

综合以上结果，在探索 SLN转移的高危因素时

发现肿瘤大小、PR状态、脉管侵犯与SLN 阳性有关，

是SLN转移的独立危险因素。因此临床工作中，患

者原发肿瘤偏大、PR（+）、伴有脉管癌栓时，应慎重

选择腋窝的手术方式。研究中还分析出 SLN阳性

个数是NSLN 转移的独立危险因素，这个结果有助

于在未来的研究中筛选出一部分可豁免ALND的

SLN阳性患者，尤其可以重点研究不符合 IBCSG23⁃
01及 Z0011入组条件的患者。由于个体差异的存

在，判断乳腺癌 SLN及NSLN的转移情况需要更广

泛、更深入的研究，以期能为乳腺癌患者的腋窝治

疗提供更合理、优化的治疗方案。
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