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彩色多普勒超声结合血清 CA153、MUC1、GDF3对
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摘要 目的：分析彩色多普勒超声结合血清糖类抗原 153（CA153）、黏蛋白 1（MUC1）、人生长分化因子 3（GDF3）对早期乳腺癌的

诊断价值。方法：选取 2019年 1月至 2022年 10月我院收治的 105例乳腺癌患者（乳腺癌组）。另选取我院同期收治的乳腺良性

疾病患者 94例（良性组）及体检健康女性 91例（对照组）。三组均进行彩色多普勒超声和 CA153、MUC1、GDF3水平检查，并以临

床病理诊断为金标准，分析彩色多普勒超声、血清 CA153、MUC1、GDF3单独及联合对早期乳腺癌的诊断价值。结果：对照组超声

双侧乳腺的轮廓清晰，未见明显的增厚，腺体结构未见明显异常改变，回声均匀。乳腺癌组纵横比逸1、血流分级 II-III级、肿瘤形态

不规则、后方回声衰减、边界模糊、有微小钙化、有毛刺征所占比例高于良性组（P＜0.05）。乳腺癌组血清 CA153、MUC1、GDF3水

平均高于对照组和良性组（P<0.05），且良性组高于对照组（P<0.05）。乳腺癌组血清 CA153、MUC1、GDF3和彩色多普勒超声及 4

项联合检测阳性率明显高于良性组和对照组（P＜0.05），良性组和对照组 CA153、MUC1、GDF3及 4项联合检测阳性率比较差异

无统计学意义（P＞0.05），而良性组彩色多普勒超声检出阳性率高于对照组（P＜0.05）。3项血清标志物中 CA153的灵敏度、特异

度、准确度最高为 52.38%、89.73%、76.21%，彩色多普勒超声的灵敏度、特异度、准确度分别为 84.76%、83.24%、83.79%，4项联合

的灵敏度、准确度最高为 94.28%，88.27%，特异度为 84.86%。结论：CA153、MUC1、GDF3在乳腺癌患者中均呈现高水平状态，彩

色多普勒超声联合上述 3类指标检测可提高对早期乳腺癌的诊断效能。
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Diagnostic Value Study of Color Doppler Ultrasound Combined
with Serum CA153, MUC1 and GDF3 in Early Breast Cancer*

To analyze the diagnostic value of color Doppler ultrasound combined with serum carbohydrate antigen 153

(CA153), mucin 1 (MUC1) and human growth differentiation factor 3 (GDF3) in early breast cancer. 105 breast cancer patients

(breast cancer group) who were admitted to our hospital from January 2019 to October 2022 were selected. In addition, 94 patients with

benign breast diseases (benign group) who were admitted to our hospital during the same period and 91 healthy women in physical exam-

ination (control group) were selected. Color Doppler ultrasound and CA153, MUC1 and GDF3 levels were performed in all three groups.

The clinicopathological diagnosis was taken as the gold standard, and the diagnostic value of color Doppler ultrasound, serum CA153,

MUC1 and GDF3 alone and in combination in early breast cancer were analyzed. In the control group, the contour of bilateral

mammary glands was clear, no obvious thickening was found, the gland structure was not significantly abnormal, and the echo was uni-

form.The ratio of aspect ratio逸1, grade II-III blood flow grade, irregular tumor shape, attenuation of posterior echo, blurred boundary,

micro calcification and burr sign in the breast cancer group were higher than those in the benign group (P＜0.05). The CA153, MUC1

and GDF3 levels in the breast cancer group were higher than those in the control group and benign group(P＜0.05), and the benign group

was higher than the control group (P＜0.05). The positive rates of CA153, MUC1, GDF3 and color Doppler ultrasound and the 4 items

combined tests in the breast cancer group were significantly higher than those in the benign group and control group (P＜0.05), but there

were no significant differences between the positive rates of the benign group and control group in CA153, MUC1, GDF3 and the 4 items

combined tests(P＞0.05). The positive rate of color Doppler ultrasound in the benign group was higher than that in the control group(P＜
0.05). Among the 3 items serum markers the sensitivity, specificity and accuracy of CA153 were the highest of 52.38%, 89.73% and

76.21%, the sensitivity, specificity and accuracy of color Doppler ultrasound were 84.76%, 83.24% and 83.79%, respectively. the sensi-
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tivity and accuracy of the 4 items combined were the highest of 94.28%, 88.27%, the specificity was 84.86%. CA153,

MUC1 and GDF3 all present high levels in breast cancer patients. Color Doppler ultrasound combined with the above 3 indexes can im-

prove the diagnostic effect of early breast cancer.

Breast cancer; Color Doppler ultrasound; CA153; MUC1; GDF3; Diagnostic value

前言

乳腺癌为妇科常见恶性肿瘤，其流行病学调查显示，近年

来乳腺癌发病年龄年轻化、发病率呈逐年上升趋势，多数患者

确诊时已为晚期，预后较差，因此早期诊断、治疗是改善患者预

后的关键[1,2]。目前彩色多普勒超声广泛应用于临床多种疾病检

查中，在乳腺疾病筛查及诊断中也具有较高应用价值，但单独

应用存在一定局限性[3]。糖类抗原 153（CA153）是诊断乳腺癌

的特异性标志物，既往研究显示在乳腺癌患者中可见 CA153

水平明显升高[4]。黏蛋白 1（MUC1）是肿瘤组织中重要的生物学

标志物，研究显示，MUC1在乳腺癌中水平明显上升，常用于乳

腺癌的诊断[5]。人生长分化因子 3（GDF3）是转化生长因子 -茁
中的一员，与机体早期胚胎发育、脂肪生成有密切联系，在乳腺

癌患者血清中水平明显升高，对乳腺癌临床诊断具有一定参考

价值[6]。基于此，本研究通过分析血清 CA153、MUC1、GDF3在

乳腺癌中的水平以及不同病情程度乳腺疾病患者彩色多普勒

超声征象，探讨超声结合血清学指标在乳腺癌早期诊断中的应

用效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2019年 1月至 2022年 10月我院收治的 105例乳腺

癌患者（乳腺癌组）。纳入标准：（1）符合相关诊断标准[7]，经磁共

振成像（MRI）等影像学及病理检查确诊；（2）早期乳腺癌即美

国癌症联合会（AJCC）第 8版分期Ⅱ期及以下，包括 0期（原位

癌）、Ⅰ期及Ⅱ期[7]；（3）患者或其家属均知晓本次研究，签署知

情同意书；（4）入组前未接受相关治疗；（5）临床资料完整；（6）

均为女性。排除标准：（1）合并凝血功能障碍者；（2）合并其他恶

性肿瘤；（3）合并感染性疾病者；（4）有其他严重靶器官疾病者。

乳腺癌组年龄 35～71岁，平均年龄（49.35± 4.50）岁；临床分期

Ⅰ期 71例，Ⅱ期 21例；原位癌 13例。另选取我院同期收治的

乳腺良性疾病患者 94例（均为女性）以及体检健康女性 91例，

分别设为良性组与对照组。其中良性组年龄 34～71岁，平均年

龄（48.79± 5.15）岁，疾病类型：乳腺增生 48 例，乳腺囊肿 32

例，纤维腺瘤 14例；对照组年龄 33～71岁，平均年龄（48.66±

4.91）岁，对照组均无肿瘤家族史、妇科疾病或其他影响本研究

疾病。三组年龄比较无明显差异（P＞0.05），有可比性。

1.2 方法

1.2.1 彩色多普勒超声检查 三组均使用西门子彩色多普勒

超声诊断仪（Acuson Sequoia 512型）进行检查，选择腹部 4C-1

凸阵探头（频率：2.5-5MHz），对比脉冲序列。检查时，患者取仰

卧位，双手上举，先行二维超声检查，发现病灶后记录其纵横

比、位置、后方回声情况、大小、边界、形态、内部回声、是否伴有

钙化、液化情况，二维及病灶周围或内部是否有丰富的血流信

号等，随后模式更改为弹性超声进行检查，检查时叮嘱患者保

持平稳呼吸，配合检查，获取最佳病灶图像。超声结果由 2名高

年资超声医生采用 "双盲法 "进行评估，出现争议时一起商讨

最终确定结果。彩色多普勒超声诊断乳腺癌阳性标准[8]：即肿块

纵横比逸1，为无规则性团块状、分叶状，呈浸润性生长，边缘毛

刺改变，实质回声非均匀分布，后方弱回声，边界模糊，无包膜，

内部点状强回声，淋巴结血流紊乱，内部见血流信号。

1.2.2 血清 CA153、MUC1、GDF3水平检测 乳腺癌组和良性

组于入院次日、对照组于体检当日抽取空腹肘静脉血 5 mL，以

3000 r/min离心 10 min，提取上清液待检。采用酶联免疫吸附法

检测MUC1、GDF3水平，使用 BIOBASE-EL10A型全自动酶标

仪（山东博科生物产业有限公司）检测标本血清中MUC1（试剂

盒：南京卡米洛生物工程有限公司）、GDF3（试剂盒：上海信裕

生物科技有限公司）浓度的吸光度（OD值），最终通过绘制标准

曲线精确计算标品中 MUC1、GDF3浓度。采用化学发光法检

测 CA153水平，检测设备为 ADVIA Centaur XP化学发光全自

动免疫分析仪（德国西门子公司）及其配套试剂。阳性：CA153:

0 U/mL～25 U/mL，MUC1：0 U/mL～30 U/mL，GDF3：16 pg/mL

～100 pg/mL，大于临界值上限判断为阳性。

1.3 统计学方法

数据处理采用 SPSS 26.0软件进行，CA153、MUC1、GDF3

等计量资料用（x± s）表示，行 t检验，多组比较采用方差分析（F

检验），进一步两两比较采用 SNK-q 检验；临床分期、疾病类

型、彩色多普勒超声征象等计数资料通过[n（%）]表示，行 x2检
验。以病理结果为诊断金标准，评估彩色多普勒超声结合血清

CA153、MUC1、GDF3对早期乳腺癌的诊断价值，均以 P＜0.05

为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 对照组、良性组与乳腺癌组彩色多普勒超声征象比较

对照组超声双侧乳腺的轮廓清晰，未见明显的增厚，腺体

结构未见明显异常改变，回声均匀。乳腺癌组纵横比逸1、血流

分级 II-III级、肿瘤形态不规则、后方回声衰减、边界模糊、有微

小钙化、有毛刺征所占比例高于良性组（P＜0.05）。见表 1。

2.2 三组血清 CA153、MUC1、GDF3水平比较

乳腺癌组血清 CA153、MUC1、GDF3水平均高于对照组和

良性组（P<0.05），且良性组高于对照组（P<0.05）。见表 2。

2.3 彩色多普勒超声联合血清 CA153、MUC1、GDF3对早期乳

腺癌的诊断阳性率比较

乳腺癌组彩色多普勒超声和血清 CA153、MUC1、GDF3及

4项联合检测阳性率明显高于良性组和对照组（P＜0.05），良性

组和对照组 CA153、MUC1、GDF3及 4项联合检测阳性率比较
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Note:*compared with the control group, P<0.05. △ compared with benign group, P<0.05.

差异无统计学意义（P＞0.05），而良性组彩色多普勒超声检出 阳性率高于对照组（P＜0.05）。见表 3。

表 1 良性组与乳腺癌组彩色多普勒超声征象比较[ n（%）]

Table 1 Comparison of color Doppler ultrasound signs between benign group and breast cancer group[ n（%）]

Category Benign group（n=94） Breast cancer group（n=105） t/x2 P

Tumor shape
Regular 78（82.98） 26（24.76） 67.377 ＜0.001

Irregular 16（17.02） 79（75.24）

Boundary
Clear 57（60.64） 23（21.90） 30.953 ＜0.001

Blurred 37（39.36） 82（78.10）

Burr sign
Yes 31（32.98） 77（73.33） 32.545 ＜0.001

No 63（67.02） 28（26.67）

Posterior echo
Attenuation 34（36.17） 81（77.14） 34.133 ＜0.001

Enhanced/unchanged 60（63.83） 24（22.86）

Micro calcification
Yes 30（31.91） 71（67.62） 25.296 ＜0.001

No 64（68.09） 34（32.38）

Aspect ratio
逸1 22（23.40） 84（80.00） 63.819 ＜0.001

＜1 72（76.60） 21（20.00）

Blood flow grade

（grade）

0-I 76（80.85） 19（18.10） 78.292 ＜0.001

II-III 18（19.15） 86（81.90）

Groups n CA153（U/mL） MUC1（U/mL） GDF3（pg/mL）

Control group 91 14.33± 2.88 25.94± 3.15 82.39± 11.61

Benign group 94 16.64± 2.15* 28.41± 4.64* 89.58± 11.24*

Breast cancer group 105 55.69± 5.81*△ 42.69± 6.71*△ 149.64± 18.30*△

F - 319.42 309.89 724.55

P - ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 2 三组血清 CA153、MUC1、GDF3水平比较（x± s）
Table 2 Comparison of serum CA153, MUC1 and GDF3 levels in the three groups（x± s）

Note: *compared with the control group, P<0.05. △ compared with benign group, P<0.05.

表 3 彩色多普勒超声联合血清 CA153、MUC1、GDF3对早期乳腺癌的诊断阳性率比较[ n（%）]

Table 3 Comparison of diagnostic positive rates of CA153, MUC1 and GDF3 combined with color Doppler ultrasound in early breast cancer[ n（%）]

Groups CA153 MUC1 GDF3
Color Doppler

ultrasound
4 items combined

Control group（n=91） 1（1.10） 2（2.20） 2（2.20） 0（0.00） 10（10.99）

Benign group（n=94） 3（3.19） 5（5.32） 3（3.19） 12（12.77）* 15（15.96）

Breast cancer group

（n=105）
55（52.38）*△ 42（40.00）*△ 36（34.29）*△ 89（84.76）*△ 97（92.38）*△

2.4 彩色多普勒超声联合血清 CA153、MUC1、GDF3对早期乳

腺癌的诊断价值

3项血清标志物中 CA153的灵敏度、特异度、准确度最高

为 52.38%、89.73%、76.21%，彩色多普勒超声的灵敏度、特异

度、准确度分别为 84.76%、83.24%、83.79%，4项联合的灵敏

度、准确度最高为 94.28%，88.27%，特异度为 84.86%。见表 4。

3 讨论

以往有研究显示，乳腺癌患者早期接受治疗可提高 5年生

存率，而保障其治疗效果的基本前提是早期确诊乳腺癌[9,10]。针

对乳腺组织致密的女性进行筛查，推荐 40岁 ~ 69岁的一般风

险女性人群接受乳腺钼靶筛查[11]。乳腺钼靶对微小病灶检出率

低，存在一定电离辐射，临床使用存在局限性，有研究结果显示
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超声检查作为诊断手段比乳腺钼靶具有更好的灵敏度，以及相

似的特异度，可为乳腺癌早期诊断提供重要超声学信息参考[12]。

彩色多普勒超声为指南推荐的乳腺癌筛查措施，具有无创、操

作快捷、成像清晰等优点，可弥补乳腺钼靶的不足。目前文献报

道[13]均认为在检查乳腺肿块时出现的实质性低回声、形态不规

整、毛刺状、虫蚀样或蟹足样改变、"恶性晕 "、颗粒样或形强回

声钙化、后方回声衰减、肿瘤内部和 /或周边可探及丰富的血

流信号及周边（腋窝）淋巴结肿大等是乳腺癌的特征性超声图

像。本研究发现与良性组患者相比，乳腺癌组患者具有病灶边

界模糊、内部回声不均，有较丰富的血流信号，病灶部位的血流

阻力指数相对更高等征象。病灶模糊与恶性肿瘤具有侵袭的特

性有关，容易通过直接蔓延的方式发生原发肿瘤周边组织的侵

袭以及转移；内部回声不均或与乳腺实质的过度性增生有关；

血流信号丰富及血流阻力指数高与恶性肿瘤局部生长速度快，

新生血管多，代谢旺盛有关[14]。同时彩色多普勒超声检查将图

像资料通过设备处理转化为数据资料，为诊断者提供直观的病

灶信息，可根据各类超声学资料判断病灶情况[15]。可有效降低

诊断者主观判断误诊率、漏诊率[16]。

近年来，分子生物学研究逐渐揭示各类实验室指标在恶性

肿瘤疾病中的作用，超声学检查辅助实验室多类肿瘤标志物联

合诊断是当下研究的热点课题方向，随着有关肿瘤生物学的行

为及发病机制的研究不断深入，且临床实用性强，使得肿瘤标

志物在肿瘤早期筛查及诊断中逐渐广泛应用[17,18]。CA153是机

体中的黏液蛋白，属于乳腺癌特异性的肿瘤标志物，以往研究

显示 50%的乳腺癌患者可出现 CA153水平升高的表现[19]。由

于 CA153可促进细胞黏附，在细胞癌变后，CA153细胞表面糖

类性状异常，促使 CA153大量生成，最终被释放到血液中，导

致其水平升高[20]。此外，CA153还可作为乳腺癌患者预后评估

的参考指标，有研究显示，乳腺癌治疗后高水平 CA153患者预

后不良风险高[21,22]。MUC1是一类高度糖基化的大分子量蛋白

质，主要由糖链及肽核心组成，与多种肿瘤发生、发展相关[23]。

研究显示，MUC1水平与腺细胞顶端有关，当细胞癌变后可失

去极性导致细胞表面所在区域有大量MUC1表达[24]。GDF3由

脂肪细胞所生成，是胚胎干细胞的标志物之一，可促进早期胚

胎发育，既往研究表明 GDF3在乳腺癌患者中异常升高[25]。本

研究发现，不同人群中 CA153、MUC1、GDF3水平存在差异性，

乳腺癌组血清 CA153、MUC1、GDF3水平均显著高于良性组和

对照组，与以往研究结果相符 [26,27]，提示 CA153、MUC1、GDF3

水平上升可能与乳腺癌组织恶变存在重要关联。同时血清

CA153、MUC1、GDF3和乳腺癌组彩色多普勒超声及 4项联合

检测阳性率明显高于良性组和对照组，且 4项联合的灵敏度、

准确度、特异度分别为 94.28%，88.27%，84.86%，表明彩色多普

勒超声、CA153、MUC1、GDF3联合检测，可为临床提供更全面

的参考依据，提高对早期乳腺癌的诊断效能。

综上所述，CA153、MUC1、GDF3在乳腺癌患者中均异常

升高，彩色多普勒超声联合 CA153、MUC1、GDF3检测辅助诊

断早期乳腺癌的效能较高，对乳腺癌早期诊疗有积极意义。
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表 4 彩色多普勒超声联合血清 CA153、MUC1、GDF3对早期乳腺癌的诊断价值

Table 4 Diagnostic value of color Doppler ultrasound combined with serum CA153, MUC1 and GDF3 in early breast cancer

Diagnostic mode Sensitivity（%） Specificity（%） Accuracy（%）

CA153 52.38 89.73 76.21

MUC1 40.00 83.24 67.58

GDF3 34.28 85.40 66.89

Color Doppler ultrasound 84.76 83.24 83.79

4 items combined 94.28 84.86 88.27
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