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摘要 目的：探讨弥散加权成像（DWI）联合血清癌胚抗原（CEA）、三叶因子 1（TFF1）、可溶性上皮钙黏蛋白（sE-cadherin）对乳腺良

恶性肿块的鉴别价值。方法：选择 2020年 1月至 2022年 1月中国中医科学院广安门医院收治的 81例乳腺肿块患者，所有患者

均接受 DWI检查并记录标准化表观弥散系数（ADC），检测血清 CEA、TFF1、sE-cadherin水平。以手术病理或空芯针活检病理学

结果为准，分析 ADC联合血清 CEA、TFF1、sE-cadherin鉴别乳腺良恶性肿块的价值。结果：经病理学检查确诊恶性乳腺肿块 29

例（恶性组），良性乳腺肿块 52例（良性组）。恶性乳腺肿块 T1WI低信号影或等信号影，T2WI呈高信号影或混杂信号，DWI呈高

信号影。恶性组 ADC值低于良性组（P＜0.05），血清 CEA、TFF1、sE-cadherin水平高于良性组（P＜0.05）。联合 ADC值和血清

CEA、TFF1、sE-cadherin鉴别乳腺肿块良恶性的曲线下面积为 0.869，高于单独指标的 0.677、0.681、0.654、0.581。结论：乳腺恶性肿

块 DWI图像呈高信号影，ADC值降低。乳腺恶性肿块患者血清 CEA、TFF1、sE-cadherin水平增高，联合 ADC值和血清 CEA、

TFF1、sE-cadherin可有效鉴别乳腺肿块性质。
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Study on the Value of Diffusion-weighted Imaging Combined with Serum
CEA, TFF1, and sE-cadherin in Differentiating Benign and Malignant Breast

Masses*

To investigate the value of diffusion-weighted imaging (DWI) combined with serum carcinoembryonic

antigen (CEA), trefoil factor 1 (TFF1) and soluble epithelial cadherin (sE-cadherin) in differentiating benign and malignant breast masses.

81 patients with breast mass who were admitted to Guang 'anmen Hospital of Chinese Academy of Traditional Chinese

Medicine from January 2020 to January 2022 were selected. All patients underwent DWI examination and standardized apparent

diffusion coefficient (ADC) was recorded, the serum CEA, TFF1 and sE-cadherin levels were detected. The value of ADC combined

with serum CEA, TFF1 and sE-cadherin in differentiating benign and malignant breast masses was analyzed based on the results of

surgical pathology or hollow needle biopsy. Pathological examination confirmed malignant breast mass with 29 cases (malignant

group), and benign breast mass with 52 cases (benign group). Malignant breast mass showed low or equal signal shadow on T1WI, high

or mixed signal on T2WI, and high signal shadow on DWI. The ADC value in the malignant group was lower than that in the benign

group (P＜0.05), and the serum CEA, TFF1 and sE-cadherin levels were higher than those in the benign group (P＜0.05). The area under

the curve of combined ADC value and serum CEA, TFF1 and sE-cadherin was 0.869, which was higher than 0.677, 0.681, 0.654 and

0.581 of single index. The DWI images of malignant breast masses show high signal shadow, and decrease of ADC value.

Serum CEA, TFF1 and sE-cadherin levels increase in patients with malignant breast masses. The combination of ADC value and serum

CEA, TFF1 and sE-cadherin can effectively identify the nature of breast masses.
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Identifying value

前言

乳腺癌是一种常见的女性恶性肿瘤，尽管乳房 X线摄影

和超声检查广泛应用于乳腺癌的筛查，提高了早期诊断水平，

但乳腺肿块早期良恶性病变的鉴别仍然是目前临床面临的难

题[1]。磁共振成像（MRI）是乳腺癌筛查的辅助技术，鉴别乳腺肿

块良恶性的灵敏度优于 X线摄影和超声检查[2]。弥散加权成像

（DWI）是以无创方式绘制体内水扩散过程，勾画目标组织或器

官的微观解剖结构，与常规 MRI相比，在鉴别直径 1 cm的可

疑乳腺肿块时具有更高的敏感性[3]。但是受局部环境的结构特

性影响，DWI检查也存在伪影和图像变形，影响诊断的准确

性，因此单独 DWI检查难以准确鉴别肿瘤良恶性[4]。癌胚抗原

（CEA）是一种常用的肿瘤标志物，在结直肠癌[5]、乳腺癌[6]早期

诊断和疗效观察中具有较高的价值。三叶因子 1（TFF1）可调控

肿瘤细胞增殖和凋亡，被认为是一种很有前景的癌症诊断和预

后的生物标志物[7,8]。可溶性上皮钙黏蛋白（sE-cadherin）是上皮

钙粘蛋白（E-cadherin）的可溶性形式，可从膜上裂解，引发粘附

连接的破坏并降低细胞的聚集能力，sE-cadherin已被发现在前

列腺癌[9]、乳腺癌[10]等多种类型癌症表达上调，参与癌细胞侵袭

和转移过程。本研究拟探讨 DWI 联合血清 CEA、TFF1、

sE-cadherin对乳腺良恶性肿块的鉴别价值，以期为临床乳腺癌

筛查提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2020年 1月至 2022年 1月中国中医科学院广安门

医院收治的 81例女性乳腺肿块患者，纳入标准：① 数字乳腺 X

线或乳腺超声检查提示存在乳腺肿块；② 活检或手术前均接受

乳腺 DWI检查和血清 CEA、TFF1、sE-cadherin检测；③ 手术切

除或空芯针活检获得组织学标本，病理结果完整；④ 年龄 18周

岁以上。排除标准：① 合并其它部位恶性肿瘤；② 磁共振检查禁

忌症；③ 磁共振成像质量较差，无法做出准确判断；④ 妊娠期和

哺乳期妇女；⑤ 病理资料缺失。年龄 46～63岁，平均（55.12±

6.98）岁，侧别：左侧 31例，右侧 50例；绝经 60例。本研究已经

获得中国中医科学院广安门医院伦理委员会批准，患者或其家

属均知情同意签署同意书。

1.2 MRI扫描

1.5 T MRI扫描仪（美国 GE公司）和专用相控阵双侧乳房

线圈，患者俯卧，乳房置于支架中以减少运动。先在轴向面进行

快速恢复快速自旋回波，矢状面行稳态三维快速破坏梯度回忆

采集，Spec IR检测脂肪饱和度，3DFSPGR进行减影图像识别。

参数：T1WI矢状面，重复时间（TR）/回波时间（TE）=480/10.4ms，

激发次数 2，层厚 5mm，视野 220mm；T2WI，TR/TE=3500/85ms，

激发次数 3，层厚 5mm，视野 220mm；轴向面，TR/TE=4000/85ms，

激发次数 3，层厚 4 mm，视野 160 mm。然后行 DWI扫描，参

数：TR/TE=9355 ms/78.5ms，矩阵 =128× 128，激发次数 4，视野

280 mm，层厚 5 mm，分别在 b值为 400、600和 800 s/mm2时捕

获扩散加权轴向图像。图像评估由两位 5年以上工作经验的

MRI放射科医师进行。为避免脂肪组织的干扰，在乳房中心的

乳腺实质中绘制感兴趣区域，采用 GE ADW 4.1工作站 Func-

tool 2软件自动计算标准化表观弥散系数（ADC）值，每位患者

测量 3次，取平均值。

1.3 血清 CEA、TFF1、sE-cadherin水平检测

采集患者入院次日清晨外周肘静脉血 3 mL注入干燥试

管，待血液凝固后取上层液离心（美国赛默飞公司生产的 Mul-

tifugeTM X4 R Pro离心机，相对离心机 3 260× g，时间 5 min）取

上清液待检。采用 Access全自动化学发光免疫分析仪（美国贝

克曼库尔特公司）检测血清 CEA水平，CEA试剂盒购自上海

臻科生物科技有限公司。采用 SPECTROstar Omega全波长全

自动多功能酶标仪（德国 BMG公司）应用酶联免疫吸附试验

检测血清 TFF1、sE-cadherin 水平，TFF1 试剂盒购自美国 Bi-

oLegend公司，sE-cadherin试剂盒购自北京百奥莱博科技有限

公司。

1.4 统计学分析

SPSS 25.00进行数据分析，连续性变量符合正态分布以

（x± s）表示采用 Students-t检验。受试者工作特征曲线（ROC）

分析 ADC值联合血清 CEA、TFF1、sE-cadherin 鉴别乳腺肿块

良恶性的价值。检验水准琢=0.05。

2 结果

2.1 病理结果

81例女性乳腺肿块患者经病理学检查确诊恶性乳腺肿块

29例（作为恶性组），病理分型：原位导管癌 2例，浸润导管癌

26例，浸润小叶癌 1例；良性乳腺肿块 52例（作为良性组），病

理分型：乳腺纤维腺瘤 45例，乳腺导管内乳头状瘤 4例，乳房

脂肪瘤 3例。

2.2 乳腺良恶性肿块 DWI的特征

恶性乳腺肿块MRI检查可见乳腺肿块不规则，大小不一，

边界模糊，伴毛刺征，钙化或淋巴结肿大。T1WI低信号影或等

信号影，T2WI 呈高信号影或混杂信号，DWI 多呈高信号影，

ADC值降低。良性乳腺肿块特征为乳腺肿块呈圆形或椭圆形，

边界清晰光滑。T1WI表现多呈等、低信号影，T2WI信号呈低或

高信号影，DWI多呈等信号或稍高信号，ADC值较高。分别见

图 1、图 2。

2.3 良恶性组 ADC值、血清 CEA、TFF1、sE-cadherin比较

恶性组 ADC 值低于良性组（P＜0.05），血清 CEA、TFF1、

sE-cadherin水平高于良性组（P＜0.05），见表 1。

2.4 ADC值联合血清 CEA、TFF1、sE-cadherin鉴别乳腺肿块良

恶性的价值分析

ADC值、CEA、TFF1、sE-cadherin鉴别乳腺肿块良恶性的

曲线下面积为 0.677、0.681、0.654、0.581，联合 ADC值和血清

CEA、TFF1、sE-cadherin鉴别乳腺肿块良恶性的曲线下面积为

0.869，高于单独指标，见表 2和图 3。
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图 1 乳腺恶性肿块MRI图

Fig.1 MRI of malignant breast mass

注：右乳肿块 DWI呈稍高信号影，ADC呈稍低信号

Note: DWI of the right breast mass shows a slightly high signal shadow, while ADC shows a slightly low signal.

图 2 乳腺良性肿块MRI图

Fig.2 MRI image of benign breast mass

注：左乳肿块 DWI呈高信号，ADC呈等信号

Note: DWI of left breast mass has high signal,while ADC shows equal signal.

表 1 良恶性组 ADC值、血清 CEA、TFF1、sE-cadherin比较（x± s）
Table 1 Comparison of ADC value, serum CEA, TFF1 and sE-cadherin in the benign and malignant groups（x± s）

Groups n ADC value（10-3 mm2 /s） CEA（ng/mL） TFF1（ng/mL） sE-cadherin（ng/mL）

Malignant group 29 0.92± 0.21 6.24± 1.28 1.62± 0.33 2535.26± 306.49

Benign group 52 1.32± 0.30 3.25± 0.60 0.85± 0.21 2011.32± 169.47

t -6.356 14.307 12.829 9.930

P 0.000 0.000 0.000 0.000

表 2 ADC值联合血清 CEA、TFF1、sE-cadherin鉴别乳腺肿块良恶性的效能

Table 2 Efficacy of ADC value combined with serum CEA, TFF1 and sE-cadherin in differentiating benign and malignant breast masses

Factors Area under curve（95%CI） Critical value Sensitivity（%） Specificity（%） Youden index

ADC value 0.677（0.565～0.780） 1.15 10-3 mm2/s 75.86 65.38 0.4124

CEA 0.681（0.567～0.778） 4.09 ng/mL 68.97 61.54 0.3051

TFF1 0.654（0.541～0.759） 1.21 ng/mL 68.97 57.69 0.2666

sE-cadherin 0.581（0.465～0.688） 2242.35 ng/mL 72.41 61.54 0.3395

Unite 0.869（0.775～0.934） - 88.46 68.97 0.5743
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3 讨论

乳腺癌是一种复杂的、异质性疾病，多数乳腺癌患者确诊

时即处于中晚期，乳房 X线摄影筛查是发现早期疾病和降低

死亡率的有效方法，随着影像学的发展和影像技术的改进，越

来越多影像检查手段用于乳腺癌的筛查和早期鉴别诊断 [11]。

MRI是最敏感的乳腺癌检测方法，优于传统的乳房 X线摄影、

数字断层扫描和超声，具有多参数、多角度成像和高分辨率等

优势，可发现传统成像无法检测到的微小肿瘤，提供更准确的

分期信息指导治疗，且操作简便、安全无创，在乳腺癌筛查中具

有重要价值；但是传统 MRI无法定量评估正常组织和癌组织

之间的信号强度差异，难以准确鉴别肿瘤病变性质[12]。

DWI成像基于病变中的变化，检测获得的 ADC值可准确

量化组织内部水分子的扩散值，对组织和细胞结构敏感，并提

供可用于鉴别病变表征的定量信息，有效揭示肿瘤病变程度，

当肿瘤细胞密度越高，对水分子扩散的限制程度越高，ADC值

越低 [13]。DWI 正逐渐成为乳房动态对比增强磁共振成像

（DCE-MRI）的补充成像技术，可用于鉴别乳腺良恶性病变，浸

润性病变原位分层，并预测对新辅助治疗的反应性[14,15]。本研究

显示恶性组 ADC值显著低于良性组，提示 ADC值可鉴别乳

腺肿块的良恶性。分析原因为恶性乳腺肿块由于癌细胞不断增

殖，肿块内部密度大，水分子含量小，因此水分子弥散运动受

限，ADC值偏低，而低 ADC值可量化评估乳腺肿块性质[16]。由

于不同的MRI参数、设备和成像顺序 /协议导致图像质量不一

致，ADC在区分乳腺良恶性病变时的特异性、敏感性存在很大

的差异，限制其在临床实践中的应用[16,17]，结合血清学标志物有

望提高对乳腺肿块性质鉴别的准确性。

CEA是一种酸性糖蛋白，作为细胞膜结构蛋白存在于癌

细胞表面并分泌到外周体液和血液中，是临床常用的肿瘤标志

物，多用于肿瘤筛查、鉴别诊断和疗效评估等[18]。本研究发现恶

性乳腺肿块患者血清 CEA水平显著增高，CEA具有一定鉴别

乳腺肿块性质的价值。Wang W等人[19]研究显示乳腺癌患者血

清 CEA水平也显著增高，且与转移性癌灶有关。分析原因为乳

腺恶性肿块内细胞异常增殖，细胞表面分泌 CEA增多，导致血

清 CEA水平增高，CEA水平越高提示肿块内细胞癌变风险越

大，恶性程度更高[20]，因此 CEA可作为乳腺肿块鉴别诊断的标

志物。

TFF1是一种稳定的多肽，主要由气管、肺、唾液腺、胃肠上

皮黏膜分泌细胞分泌，促进正常细胞迁移并维持上皮稳态，近

年来研究显示 TFF1在乳腺癌[21]、胰腺癌[22]、肺癌[23]等多种实体

瘤中表达上调，促使肿瘤细胞增殖、侵袭和转移，并抑制其凋

亡，发挥致癌基因作用。本研究发现恶性乳腺肿块患者血清

TFF1水平显著高于良性组，说明 TFF1水平增高提示乳腺癌的

可能。分析原因为 TFF1在乳腺癌细胞中强制表达促进细胞增

殖和存活，增强非锚定生长，促进细胞迁移和侵袭[24]。TFF1在

核心结合因子茁和雌激素受体共同刺激表达上调，并促使乳腺
癌细胞迁移和乳腺癌进展[25]。

sE-cadherin是粘附连接的关键成分，粘附连接是细胞粘附

和维持细胞上皮表型的重要组成部分，当细胞达到合流时，

sE-cadherin在介导接触抑制增殖中起重要作用，sE-cadherin表

达缺失可导致接触抑制的丧失，并与细胞活力的增加和癌变有

关 [26]。研究显示肾细胞癌患者血清 sE-cadherin 呈过表达，

sE-cadherin过表达可增强癌细胞侵袭性[27]，sE-cadherin表达可

预测 HER2阳性乳腺癌新辅助治疗反应[28]。本研究发现乳腺恶

性肿块患者血清 sE-cadherin水平增高，ROC分析 sE-cadherin

可鉴别乳腺肿块的良恶性质。分析原因为 sE-cadherin可能通

过促使癌细胞快速增殖，并参与细胞外基质重塑、细胞迁移和

上皮 -间充质转化过程，在乳腺细胞癌变和肿瘤侵袭转移中发

挥重要作用[29]。

ROC 分析结果显示联合 ADC 值和血清 CEA、TFF1、

sE-cadherin水平时，鉴别乳腺肿块良恶性的效能明显提高，曲

线下面积达 0.869，表明在MRI影像学观察和定量分析基础上

增加血清标志物检测更有助于判断乳腺肿块性质，提高临床诊

断准确率。

综上所述，乳腺恶性肿块患者 DWI特征以高信号影为主，

ADC 值显著降低，血清 CEA、TFF1、sE-cadherin 水平显著增

高，联合 ADC值和血清 CEA、TFF1、sE-cadherin可提高对乳腺

肿块性质的鉴别效能。
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