
书书书

第二军医大学学报 　２０１３年４月第３４卷第４期 　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ａｊｓｍｍｕ．ｃｎ
ＡｃａｄｅｍｉｃＪｏｕｒｎａｌｏｆＳｅｃｏｎｄＭｉｌｉｔａｒｙＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ａｐｒ．２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．４

·４５３　　 ·

ＤＯＩ：１０．３７２４／ＳＰ．Ｊ．１００８．２０１３．００４５３ ·技术方法·
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　　［摘要］　目的　评价实时荧光定量ＲＴＰＣＲ（ｑＲＴＰＣＲ）在测定乳腺癌组织中雌激素受体α（ＥＲα）、孕激素受体（ＰＲ）和

人表皮生长因子受体２（Ｈｅｒ２）基因表达的临床价值。方法　选择２０１０年３月至１０月在我院接受手术治疗的乳腺癌患者４８
例和乳腺良性病变患者２８例，用免疫组化染色（ＩＨＣ）法检测乳腺癌组织中ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２蛋白的表达，用实时ｑＲＴＰＣＲ法检

测乳腺癌组织及良性乳腺肿瘤组织中ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ的表达，并评价这两种检测方法在乳腺癌诊断中的价值。结

果　用实时ｑＲＴＰＣＲ测得的ＥＲα、Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ在乳腺癌组织中的表达均高于对照组织（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），而ＰＲ ｍＲＮＡ
的表达在乳腺癌组织与对照组织之间差异无统计学意义。乳腺癌组织中ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２的蛋白表达与临床ＴＮＭ 分期有关，

ＥＲα和ＰＲ的阳性表达率随临床ＴＮＭ 分期的升高而下降（Ｐ＜０．０５），Ｈｅｒ２的阳性表达率随临床ＴＮＭ 分期的升高而升高

（Ｐ＜０．０５）。乳腺癌淋巴结转移组乳腺组织中ＥＲα、Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ表达均高于无淋巴结转移组（Ｐ＜０．０５），而ＰＲｍＲＮＡ表达与

无淋巴结转移组比较差异无统计学意义。实时ｑＲＴＰＣＲ检测ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ在评价乳腺癌对内分泌治疗的敏感性、

特异性以及病理学诊断的符合率均与ＩＨＣ相符。结论　ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２是预测乳腺癌内分泌治疗或靶向治疗的重要基
因，本研究建立的实时ｑＲＴＰＣＲ检测方法可用于ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ表达的临床检测和研究。
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　　乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤，发病率逐年

提高，并有年轻化趋势［１］。迄今为止，有关乳腺癌的

生物学特性仍未完全清楚，临床上对乳腺癌患者进

行内分泌治疗和靶向治疗时，其乳腺癌组织中雌激

素受体α（ＥＲα）、孕激素受体（ＰＲ）和人表皮生长因
子受体２（Ｈｅｒ２）基因的表达状态是其治疗的主要依
据。免疫组织化学（ＩＨＣ）是目前应用最广泛的检测

方法，但其方法间接且检测过程受诸多因素干扰。

本研究在前期建立的实时荧光定量ＲＴＰＣＴ（ｑＲＴ

ＰＣＲ）检测ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ的技术平台［２３］基

础上，应用实时ｑＲＴＰＣＲ检测乳腺癌组织中ＥＲα、

ＰＲ和Ｈｅｒ２的表达，并对基因扩增技术与免疫组化
技术的检测结果进行比较，评价实时ｑＲＴＰＣＲ方法

在乳腺癌诊断中的价值。

１　材料和方法

１．１　标本来源及临床资料　选择我院２０１０年３月

至１０月间接受手术治疗的乳腺癌及乳腺良性病变

患者共７６例，均经病理学确诊。其中乳腺癌患者４８
例，年龄２１～７０岁，平均（４８．１７±９．７８）岁；临床

ＴＮＭ分期Ⅰ期９例，Ⅱ期１９例，Ⅲ期１３例，Ⅳ期７
例；无淋巴结转移３４例，有淋巴结转移１４例；术前

均未接受任何放射和化学治疗。乳腺良性病变患者

２８例，年龄１７～７５岁，平均（４４．７３±１０．６３）岁，作为

对照组。手术后在原发灶取病理切片的同时，留取

病灶组织（避开坏死、炎症部位）置－７０℃备用。

１．２　主要试剂及仪器　细胞总 ＲＮＡ抽提试剂盒

（上海华舜生物工程有限公司），ＳｕｐｅｒＳｃｒｉｐｔＴＭＰｌａｔｉ
ｎｕｍＲ○两步法定量ＲＴＰＣＲ试剂盒（大连宝生物工程

有限公司），兔抗人ＥＲα多克隆抗体、兔抗人ＰＲ多

克隆抗体、兔抗人 Ｈｅｒ２多克隆抗体（丹麦ＤＡＫＯ公

司），生物素链霉素抗生物素蛋白过氧化物酶试剂

盒、３，３二氨基联苯胺（ＤＡＢ）试剂盒（北京达科为生

物技术有限公司）。ＤＵ６４０型紫外分光光度仪（美国

Ｂａｃｋｍａｎ公司），ＡＢＩ７５００荧光定量分析仪 （美国

ＡＢＩ公司）。

１．３　ＩＨＣ法测定乳腺癌组织中ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２蛋

白的表达　采用ＥｎＶｉｓｉｏｎ法，按照试剂盒说明书进

行操作。ＥＲα、ＰＲ 和 Ｈｅｒ２ 抗体稀释浓度均为

１２０００，以ＰＢＳ代替一抗作阴性对照。

１．４　ＩＨＣ评分标准　ＥＲα、ＰＲ阳性细胞为核着色。

０级：无细胞核棕黄色染色或＜５％的肿瘤细胞核呈

较弱棕黄色染色；１级：５％～３０％的肿瘤细胞核呈弱

棕黄色染色；２级：３１％～６０％的肿瘤细胞核呈弱至

中等棕黄色染色；３级：＞６０％的肿瘤细胞核呈中至

强棕黄色染色。Ｈｅｒ２阳性物质定位于细胞膜。０
级：无肿瘤细胞膜棕黄色染色或≤１０％的肿瘤细胞

膜呈较弱棕黄色染色；１级：＞１０％的肿瘤细胞膜呈

较弱棕黄色染色；２级：＞１０％的肿瘤细胞膜呈完整

的较弱至中等强度棕黄色染色；３级：＞１０％的肿瘤

细胞膜全层呈高强度棕黄色染色。

１．５　乳腺癌组织和对照乳腺组织中ＥＲα、ＰＲ 和

Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ的测定　将４８例乳腺癌组织及２８例
良性病变组织的ｃＤＮＡ与不同稀释度的ＥＲα、ＰＲ、

Ｈｅｒ２和βａｃｔｉｎ定值品按文献［２３］中的反应体系和
反应条件进行扩增。根据扩增曲线和标准曲线，计

算出各标本的ＥＲα、ＰＲ 和Ｈｅｒ２基因表达的拷贝
数，除以该标本总ＲＮＡ量，即为单位质量的基因拷

贝数（ｃｏｐｙ／μｇＲＮＡ）。

１．６　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计

学分析。乳腺癌组织中ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ的
表达与患者临床病理特征之间的关系分析采用χ

２检

验，组间比较分析采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ 非参数检
验，相关性分析采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析方法。检验

水平（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　ＩＨＣ测定乳腺癌组织中ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２蛋白
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的表达　ＥＲα、ＰＲ阳性表达为细胞核染色，Ｈｅｒ２阳

性表达为细胞膜染色，检测结果见表１。４８例乳腺

癌组织中 ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２蛋白的阳性率分别为

５８．３％（２８／４８）、６０．４％（２９／４８）、４１．７％（２０／４８）。

ＥＲα的阳性表达随临床 ＴＮＭ 分期的升高而下降

（Ｐ＜０．０５），且与淋巴结转移呈负相关（ｒ＝－０．５２４，

Ｐ＝０．０２７）。ＰＲ的阳性表达与ＥＲα的阳性表达呈

正相关（ｒ＝０．７７６，Ｐ＜０．０１）。Ｈｅｒ２的阳性表达随

临床ＴＮＭ分期的升高而升高（Ｐ＜０．０５），且与淋巴

结转移呈正相关（ｒ＝０．６２９，Ｐ＝０．０３１），与ＥＲα、ＰＲ
的阳 性 表 达 呈 负 相 关 （ｒ 值 分 别 为 －０．５４６
和－０．４３８，Ｐ值分别为０．０３１和０．０４４）。

表１　乳腺癌组织中ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２蛋白表达

Ｔａｂ１　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＥＲα，ＰＲａｎｄＨｅｒ２ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓ

ｎ（％）

Ｇｒｏｕｐ Ｎ ＥＲα（＋） ＰＲ（＋） Ｈｅｒ２（＋）

ＴＮＭｓｔａｇｅ

　　Ⅰ ９ ７（７７．８） ６（６６．７） ２（２２．２）

　　Ⅱ＋Ⅲ ３２ １９（５９．４）△ ２０（６２．５）△ １３（４０．６）△

　　Ⅳ ７ ２（２８．６） ３（４２．９） ５（７１．４）

Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ

　　Ｙｅｓ １４ ６（４２．９）▲ ７（５０．０） ９（６４．３）▲

　　Ｎｏ ３４ ２２（６４．７） ２２（６４．７） １１（３２．４）

　ＥＲα：Ｅｓｔｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒａｌｐｈａ；ＰＲ：Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ；Ｈｅｒ２：Ｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ２．Ｐ＜０．０５ｖｓ

ＴＮＭｓｔａｇｅⅠ；△Ｐ＜０．０５ｖｓＴＮＭｓｔａｇｅⅣ；▲Ｐ＜０．０５ｖｓｎｏｎｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｍｅｔａｓｔａｓｉｓ

２．２　乳腺癌组织和对照乳腺组织中ＥＲα、ＰＲ 和

Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ的表达　ＥＲαｍＲＮＡ和Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ
在乳腺癌组织中的表达均高于对照乳腺组织

（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１）；有淋巴结转移者的表达高于

无淋巴结转移者（Ｐ＜０．０５）。ＰＲｍＲＮＡ在乳腺癌

组织中的表达与对照乳腺组织比较差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５），且与是否有淋巴结转移无关（Ｐ＞
０．０５）。见表２。

表２　乳腺癌组织和对照乳腺组织中ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ定量测定结果

Ｔａｂ２　ＱｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＥＲα，ＰＲａｎｄＨｅｒ２ｍＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｔｉｓｓｕｅｓ

ｃｏｐｉｅｓ·μｇ－１ＲＮＡ，ｍｅｄｉａｎ（９５％ＣＩ）

Ｇｒｏｕｐ ｎ ＥＲαｍＲＮＡ ＰＲｍＲＮＡ Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ

Ｃａｒｃｉｎｏｍａｔｉｓｓｕｅ ４８ ６．７６×１０５
（４．１７×１０５，９．３４×１０５）

１．０２×１０６
（６．８１×１０５，１．３６×１０６）

２．９２×１０６
（９．１５×１０５，４．９１×１０６）

　Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ １４ １．１２×１０６△
（２．６３×１０５，１．９８×１０６）

１．６８×１０６
（４．３３×１０５，２．９３×１０６）

６．８３×１０６△
（－２．８１×１０５，１．６５×１０７）

　Ｎｏｎｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ３４ ７．１×１０５
（２．３１×１０５，１．１２×１０６）

７．９５×１０５
（１．３２×１０５，１．４６×１０６）

１．９３×１０６
（－４．４３×１０５，４．３１×１０６）

Ｃｏｎｔｒｏｌ ２８ １．５４×１０５
（１．０２×１０５，２．０６×１０５）

４．９３×１０５
（３．２１×１０５，６．６５×１０５）

３．７６×１０５
（２．１０×１０５，５．４２×１０５）

　ＥＲα：Ｅｓｔｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒａｌｐｈａ；ＰＲ：Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ；Ｈｅｒ２：Ｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ２；Ｐ＜０．０５，
Ｐ＜０．０１ｖｓｃｏｎｔｒｏｌ；△Ｐ＜０．０５ｖｓｎｏｎｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｍｅｔａｓｔａｓｉｓ

２．３　ＩＨＣ与实时ｑＲＴＰＣＲ检测ＥＲα、ＰＲ和 Ｈｅｒ２
表达对乳腺癌诊断的性能评价　应用实时ｑＲＴ
ＰＣＲ法于ＲＯＣ曲线上确定ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２ｍＲ
ＮＡ在乳腺癌组织的临界值分别为２．７４×１０５、

５．５４×１０５和３．１×１０５ｃｏｐｉｅｓ／μｇＲＮＡ，曲线下面积

（ＡＵＣ）分别为０．６８５、０．５６９和０．７６５（图１）。乳腺
癌组织中ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ水平的敏感性、
特异性及病理学诊断的符合率均与ＩＨＣ检测结果
相符，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表３）。
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图１　乳腺癌组织中ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ的ＲＯＣ曲线

Ｆｉｇ１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｓｆｏｒｔｈｅＥＲα，ＰＲａｎｄＨｅｒ２ｍＲＮＡｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅｓ

ＥＲα：Ｅｓｔｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒａｌｐｈａ；ＰＲ：Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ；Ｈｅｒ２：Ｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ２；ＲＯＣ：Ｒｅｃｅｉｖｅｒ

ｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ

表３　ＩＨＣ和实时ｑＲＴＰＣＲ测定ＥＲα、ＰＲ、Ｈｅｒ２对乳腺癌治疗的评价性能

Ｔａｂ３　ＥｆｆｉｃｉｅｎｃｉｅｓｏｆＩＨＣａｎｄｒｅａｌｔｉｍｅｑＲＴＰＣＲｉｎｄｅｔｅｃｔｉｎｇＥＲα，

ＰＲａｎｄＨｅｒ２ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｆｏｒｅｖａｌｕａｔｉｎｇｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｔｈｅｒａｐｙ
％

Ｉｔｅｍ
ＩＨＣ

ＥＲαｐｒｏｔｅｉｎ ＰＲｐｒｏｔｅｉｎ Ｈｅｒ２ｐｒｏｔｅｉｎ

ＲｅａｌｔｉｍｅｑＲＴＰＣＲ

ＥＲαｍＲＮＡ ＰＲｍＲＮＡ Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ

Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ８０．３ ６８．６ ６８．７ ８０．８ ７２．９ ７２．７

Ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ５５．６ ５２．１ ７９．２ ７０．０ ７０．０ ８３．５

Ｃｏｎｆｏｒｍｉｔｙ ８１．３ ７５．０ ８６．３ ８６．７ ８３．３ ９１．２

　ＩＨＣ：Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ；ｑＲＴＰＣＲ：Ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｒｅｖｅｒｓｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ；ＥＲα：Ｅｓ

ｔｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒａｌｐｈａ；ＰＲ：Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ；Ｈｅｒ２：Ｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ２

３　讨　论

　　乳腺癌是一种高发的恶性肿瘤，乳腺上皮癌变

后，细胞可以部分或全部保留表达性激素受体的能

力，肿瘤细胞的生长仍然依赖于原有的激素环境调

节，因此乳腺癌是一种激素依赖性肿瘤［４］。Ａｒｐｉｎｏ

等［５］报道约６０％～７０％的乳腺癌患者的癌细胞中

有雌激素受体的高表达，而约３０％～４０％乳腺癌患

者的肿瘤细胞则丧失了性激素受体的表达，后者的

生长、增殖与机体内性激素水平无明显关系，临床上

对内分泌治疗不敏感，这类肿瘤则称为非激素依赖

性肿瘤［４］。因此，对于仍然受激素调节的肿瘤来讲，

肿瘤细胞内激素受体的含量就被视为预测内分泌治

疗效果及判断预后的指征。随着对激素受体结构功

能的深入研究及检测方法的不断完善，目前激素受

体检测的临床价值越来越受到重视。

　　在本研究中，研究对象的ＥＲα阳性率为５８．３％
（２８／４８），其表达随乳腺癌的临床ＴＮＭ 分期的升高

而下 降 （Ｐ＜０．０５），与 淋 巴 结 转 移 呈 负 相 关

（ｒ＝－０．５２４，Ｐ＝０．０２７），与ＰＲ的阳性表达呈正相

关（ｒ＝０．７７６，Ｐ＜０．０１），与文献［５］报道一致。ＰＲ
和 Ｈｅｒ２的阳性率分别为６０．４％（２９／４８）和４１．７％
（２０／４８），与文献［６７］报道相符。Ｈｅｒ２的阳性表达随

临床ＴＮＭ分期的升高而升高（Ｐ＜０．０５），与淋巴结

转移呈正相关（ｒ＝０．６２９，Ｐ＝０．０３１）。ＥＲαｍＲＮＡ
（Ｐ＜０．０５）和Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ（Ｐ＜０．０１）在乳腺癌组

织中的表达高于对照组织；ＰＲ ｍＲＮＡ在癌组织中

的表达与对照组织比较差异无统计学意义 （Ｐ＞
０．０５）。使用实时ｑＲＴＰＣＲ法于 ＲＯＣ曲线上确定

ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ水平的检测临界值，得到

曲线下面积（ＡＵＣ）分别为０．６８５、０．５６９和０．７６５，

ＡＵＣ在０．５～０．７时有较低准确性，ＡＵＣ在０．７～

０．９时则有一定准确性。今后我们将优化检测方

法，扩大样本的检测量，以获得更为准确的检测临

界值。

　　ＩＨＣ是目前使用最广泛的检测肿瘤标记物的方

法，但方法间接且检测过程受许多因素干扰，缺乏统

一的检测程序和验证手段。我们意识到ＩＨＣ结果
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不可避免地存在室内和室间的差异，对有效的外部

质量保证体系的需求必然会对传统的ＩＨＣ方法产

生冲击，严格的质量控制不仅应该用于研究中，同样

也应运用于实验室检测中。因此，我们建立了定量

测定ＥＲα、ＰＲ 和 Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ 的实时ｑＲＴＰＣＲ
法，并分析了其与ＩＨＣ检测结果的相关性。实验结

果显示二者在检测敏感性、特异性及病理学诊断的

符合率方面均相符，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

实时ｑＲＴＰＣＲ作为基因表达的常规检测手段，操

作相对简单，克服了ＩＨＣ人为因素较多的缺陷，其

突出优势是测定的结果可量化，具有一定的应用

价值。　　　　

　　在目前条件下尚无法甄别将会发生转移的疾病

个体，只能通过转移风险（即辅助治疗的必要性评

估）的评估界定需要进行系统治疗的人群。因此，风

险评估在原发性乳腺癌的系统性辅助治疗决策中起

着决定性作用。在２００５年的第九届国际乳腺癌会

议上，专家指出肿瘤病灶的病理检查结果、组织病理

分级、脉管癌栓、Ｈｅｒ２表达是衡量复发风险的基本

要素［８］。与评估风险同样重要的是与选择治疗手段

密切相关的疾病分类。激素受体已经不再作为风险

评估指标，而作为辅助性内分泌治疗指标，激素受体

阴性或阳性的检查结果也已经不能满足选择治疗方

法的需要［９］。由于现有的复发风险评价标准导致近

５０％的过度治疗，风险评价标准已经成为乳腺癌个

体化治疗研究的重要内容之一。因此，Ｈｅｒ２基因扩

增情况不但用于评估风险，同时还作为选择曲妥珠

单抗（赫赛汀）进行靶向治疗的标准［１０１１］。虽然应用

ＩＨＣ方法检查ＥＲα、ＰＲ和 Ｈｅｒ２蛋白的过表达情况

也可用于治疗对象的选择，但目前荧光原位杂交

（ＦＩＳＨ）仍然是标准方法。为解决ＦＩＳＨ 方法检测

成本高的问题，我们建立了实时ｑＲＴＰＣＲ法定量

测定ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ，该方法灵敏度、稳定

性、重现性好［２３］，用 ＲＯＣ曲线确定 ＥＲα、ＰＲ 和

Ｈｅｒ２ｍＲＮＡ 在乳腺癌组织中的临界值分别为

２．７４×１０５、５．５４×１０５、３．１×１０５ｃｏｐｉｅｓ／μｇＲＮＡ，在

此临界值下，三者的敏感性、特异性及与激素或靶向

治疗疗效的临床符合率均较好，与ＩＨＣ方法相比差

异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。因此采用实时ｑＲＴ

ＰＣＲ方法联合检测ＥＲα、ＰＲ和Ｈｅｒ２等指标，可为

临床对乳腺癌患者术后选择合理治疗方案、制定治

疗措施提供依据。

４　利益冲突

　　所有作者声明本文不涉及任何利益冲突。
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