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［摘　要］目的：分析基底细胞样型乳腺癌（ＢＬＢＣ）癌灶组织中拓扑异构酶α（ＴＯＰＯＩＩα）的表达及意义。方法：
８８例ＢＬＢＣ导管浸润癌患者作为观察组，同期非基底细胞样型导管浸润癌患者７６例作为对照组，采用免疫组织
化学方法检测两组患者癌灶组织中ＴＯＰＯＩＩα的表达，分析其与ＢＬＢＣ病理特征的关系。结果：观察组 ＴＯＰＯＩＩα
表达阳性率明显高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；ＢＬＢＣ癌灶组织中 ＴＯＰＯＩＩα表达与淋巴结转移、临
床分期有关，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；与年龄、民族、肿瘤大小、肿瘤组织学分级及临床分期无关，差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：癌灶组织中ＴＯＰＯＩＩα阳性表达与ＢＬＢＣ发生、发展有关。
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　　乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤之一，具有高
度异质性［１］。基底细胞样型乳腺癌（ｂａｓａｌｌｉｋｅ
ｂｒｅａｓｔｃａｒｃｉｎｏｍａｓ，ＢＬＢＣ）作为乳腺癌分子分型中的
一个亚型，因发病年龄小、侵袭性强、复发率高、５
年生存率低等特点倍受关注［２］。拓扑异构酶 α
（ｔｏｐｏｉｓｏｍｅｒａｓｅ，ＴＯＰＯＩＩα）是机体中重要的一种核

酶，直接参与细胞的遗传过程，有效反映细胞的增

殖情况，有研究表明，通过检测 ＢＬＢＣ组织中
ＴＯＰＯＩＩα表达情况，可作为评估患者预后的一个指
标［３－４］。本文通过对ＴＯＰＯＩＩα在ＢＬＢＣ及非ＢＬＢＣ
两组患者中表达情况的研究，了解 ＴＯＰＯＩＩα与
ＢＬＢＣ病理特征的关系。
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１　资料与方法

１１　一般资料
选取２０１２年１月 ～２０１４年１２月住院确诊的

ＢＬＢＣ患者８８例作为观察组，年龄３５～６４岁，平均
（４９３６±１１３５）岁；肿瘤最大直径５８３ｃｍ，平均
（３４６±１５４）ｃｍ；临床Ⅱ期３６例，Ⅲ期３８例，Ⅳ
期１４例。选取同期非基底细胞样型导管浸润癌患
者７６例作为对照组，年龄３７～６９岁，平均（４３２９
±１２２７）岁。两组患者均排除合并其他肿瘤。
１２　方法

两组患者在接受化疗、放疗、手术及内分泌等

治疗前，粗针穿刺（Ｍａｍｍｏｔｏｍｅ旋切技术）获得乳
腺病灶组织标本，用１０％甲醛溶液固定２４ｈ，常规
石蜡包埋，制成４μｍ厚切片，ＥｎＶｉｓｉｏｎ法免疫组化
染色，由２名经验丰富的病理科医师双盲阅片。
１３　结果判定

判定标准参照美国临床肿瘤学会（ＡＳＣＯ）／美
国病理学家学会 （ＣＡＰ）推荐的 ２０１３年版。
ＴＯＰＯＩＩα阳性染色定位于肿瘤细胞核，呈黄色或棕
黄色颗粒状，着色癌细胞 ＜１０％定义为阴性，着色
癌细胞≥１０％定义为阳性，１０％～２９％为低度表达
（＋），３０％～４９％为中度表达（＋＋），≥５０％为强
阳性表达（＋＋＋）。
１４　统计学方法

采用ＳＰＳＳ１３０统计软件处理数据，计数资料
比较采用χ２检验，Ｐ＜００５为差异有统计学意义。

２　结果

２１　ＴＯＰＯＩＩα表达
观察组患者癌灶组织中 ＴＯＰＯＩＩα表达高于对

照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　两组患者癌灶组织中ＴＯＰＯＩＩα表达（ｎ，％）
Ｔａｂ．１　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＴＯＰＯＩＩαｉｎｃａｎｃｅｒ

ｔｉｓｓｕｅｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

组别 ｎ
ＴＯＰＯＩＩα

阳性 阴性 χ２ Ｐ
观察组 ８８ ５４（６１４％） ３４（３８６％）

６０９ ＜００５
对照组 ７６ ３２（４２１％） ４４（５７９％）

２２　ＴＯＰＯＩＩα表达与ＢＬＢＣ病理特征的关系
ＢＬＢＣ癌灶组织中 ＴＯＰＯＩＩα表达与淋巴结转

移、组织学分级有关，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）；与年龄、民族、肿瘤大小、临床分期、是否绝
经等无关，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表２。

表２　ＢＬＢＣ癌组织中ＴＯＰＯＩＩα表达与
病理特征的关系（ｎ，％）

Ｔａｂ．２　Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ
ＴＯＰＯＩＩαａｎｄｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ

ｉｎＢＬＢＣｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓ

特征

ＴＯＰＯＩＩα

ｎ 阴性 阳性
阳性率

（％）
χ２ Ｐ

年龄

　≥５５ ３７ １５ ２２ ５９５９
００９ ＞００５　＜５５ ５１ １９ ３２ ６２７５

绝经与否

　未 ４２ １４ ２８ ６６６７
０９５ ＞００５　已 ４６ ２０ ２６ ５６５２

肿瘤大小

　≤５ｃｍ ５４ ２４ ３０ ５５５６
１９９ ＞００５　＞５ｃｍ ３４ １０ ２４ ７０５９

组织学分级

　Ⅱ级 ２０ １２ ８ ４０００
４９８ ＜００５　Ⅲ级 ６８ ２２ ４６ ６７６５

ＴＮＭ分期
　Ⅱ期 ５０ ２２ ２８ ５６００

１４０ ＞００５　Ⅲ期－Ⅳ期 ３８ １２ ２６ ６８４２
腋窝淋巴结转移

　有 ４８ １０ ３８ ７９１７
１４１２ ＜００１　无 ４０ ２４ １６ ４０００

少数民族

　是 ３１ １４ １７ ５４８９
０８５ ＞００５　否 ５７ ２０ ３７ ６４９１

３　讨论

Ｓｏｒｌｉｅ等［５］应用基因芯片技术将乳腺癌分为５
个不同的分子亚型（管腔 Ａ型、管腔 Ｂ型、ＨＥＲ２
过表达型、基底细胞样型和正常乳腺样型），各亚

型之间的病理特征及临床预后明显不同。临床以

分子分型为基础的乳腺癌个体化治疗方案受到重

视。

研究发现 ＴＯＰＯＩＩα直接参与 ＤＮＡ分子的修
复、重组、转录和复制的过程，且在遗传过程中无明

显的细胞周期特性，因此具有较高的稳定性［６］。

当乳腺组织出现基底细胞样型癌变时，细胞异常增

殖，ＴＯＰＯＩＩα呈现出高表达，同时 ＴＯＰＯＩＩα作为细
胞增殖中重要的因子，又可持续促进癌变，增加肿

瘤的恶性程度，ＴＯＰＯＩＩα的表达情况可以反映
９３８
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ＢＬＢＣ发生情况［７－１０］。本研究检测结果证实ＢＬＢＣ
癌灶组织中 ＴＯＰＯＩＩα表达明显高于非 ＢＬＢＣ，其
ＴＯＰＯＩＩα表达与淋巴结转移、组织分级有关，但与
年龄、肿瘤大小、临床分期无关。因此，临床医师通

过检测乳腺癌患者 ＴＯＰＯＩＩα，可了解 ＢＬＢＣ的转
移、组织分级，为指导ＢＬＢＣ的化疗方案提供依据，
避免无效或过度治疗对患者造成不良的影响。
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