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摘 要:目的 探讨乳腺化生性癌(metaplasticbreastcarcinoma,MBC)的病理学特征及诊断、鉴别诊断方法。方法 通

过观察临床表现,以及彩超、组织病理学和免疫组化检查确诊1例乳腺化生性癌,收集该病临床资料并复习相关文献进

行讨论。结果 临床表现为双侧乳腺肿物进行性增大。彩超示左乳探及一大小5cm×3cm×2.5cm的肿物,边界不

清;右乳探及一大小2cm×1cm×0.5cm的肿物。HE染色光镜下见左乳腺正常结构被破坏,见肉瘤样成分,瘤细胞梭

形,呈束状、交错及波浪状排列,胞质丰富,核圆形,卵圆形,核仁明显,部分肿瘤细胞由化生性鳞状细胞构成。免疫组化

显示肿瘤细胞ER、PR、cerB-2均阴性表达,上皮细胞CK5/6阳性表达,间叶细胞 Vimentin阳性表达,Ki67增殖数>
90%。结合彩超、组织病理学及免疫组化结果证实为乳腺化生性癌。结论 乳腺化生性癌是一种罕见的乳腺恶性肿瘤,

诊断需依赖免疫组化及电镜,治疗上手术宜选择乳房切除术。
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  Abstract: Objective Toinvestigatethepathologicalfeaturesandmethodsfordiagnosisanddifferential
diagnosisofmetaplasticbreastcarcinoma(MBC). Methods Onecaseofmetaplasticbreastcarcinomawas
provedbyobservingclinicalmanifestation,colordopplerultrasonography,histopathologyandimmunohisto-
chemistrytest.Theclinicaldataofthiscasewascollectedandtherelatedliteratureswerereviewedfordiscus-
sing. Results Theclinicalmanifestationwastheprogressiveenlargementofbilateralbreasttumor.Color
Dopplerultrasonographyshowedamass(size5cm×3cm×2.5cm)intheleftbreastandtheborderwasun-
clear,andamass(size2cm×1cm×0.5cm)intherightbreastwasfound.HEstainingbymicroscopeshowed
thatthenormalstructureoftheleftbreastwasdestroyed,andsarcomatoidcomponentswereseen,tumorcells
werespindleshapedandarrangedinabeam,interlacingandwavymannerwithrichcytoplasm,thenucleuswas
roundandoval,andnucleoluswasprominent.Sometumorcellswerecomposedofmetaplasticsquamouscells.
TheimmunihistochemistryindicatedthattheexpressionsofER,PRandcerB-2werenegativeinthetumor
cells,theexpressionofepithelialcellCK5/6waspositive,theexpressionofVimentininthemesenchymalcells
waspositiveandtheproliferationofKi67wasmorethan90%.Integrationofcolorultrasonography,histopa-
thologyandimmunohistochemistrytestresultsconfirmedmetaplasticbreastcarcinoma. Conclusion Meta-
plasticbreastcarcinomaisararemalignantbreastneoplasm,thediagnosismustrelyonimmunohistochemistry
andelectronmicroscopy,andmastectomyisanappropriatechoiceforsurgerytreatment.
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  乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤,其中乳腺浸润

性导管癌约占85%[1],乳腺化生性癌(metaplastic-
breastcarcinoma,MBC)占0.2%~5%[2]。乳腺化生

性癌是一组异源性成分的癌,其特点是腺癌和优势的

梭形细胞癌、鳞状细胞癌和间叶性分化成分紧密地混

合在一起,也可完全是化生性梭形细胞癌、鳞状细胞

癌,而没有明确的腺癌。本文通过对1例 MBC患者

的临床资料、病理学特性及免疫组化特征的研究,并温

习相关文献,进一步探讨乳腺化生性癌的诊断、鉴别诊

断和治疗。
1 资料与方法

1.1 临床资料 患者女性,43岁。主诉因发现双侧

乳腺肿物进行性增大4月余,未予以任何治疗收住入

院。入院查体:双侧乳腺均可触及肿物,大小分别约5
cm×3cm×3cm(左乳)、2cm×1cm×0.5cm(右乳)
的肿物,边界不清,质中偏硬。双侧锁骨上未触及肿大

的淋巴结。彩超所见:双侧乳房不对称,结构层次清,
皮下脂肪层未见异常,右乳腺体层见一大小约20cm
×10cm×5mm的肿物,无回声结节,边界清;左乳腺

体层探及一大小50cm×30cm×30mm的肿物,低回

声团,边界尚清,形态欠均匀。心、肺、腹部检查阴性。
实验室检查:血、尿常规及肝肾功能均正常。综合病

史、临床症状、体征及相关辅助检查,临床诊断考虑为

左侧乳腺浸润性导管癌。为明确诊断,于2017年8月

10日在我院行双侧乳腺肿物切除术加左乳癌改良根

治术。
1.2 HE染色 手术切除标本先通过快速冰冻切片

判断肿物的良恶性后用10%中性福尓马林对标本进

行固定,常规脱水,石蜡包埋,4μm 厚持续切片,HE
染色,采用光镜观察切片组织。
1.3 免疫组化染色 所有标本经10%的福尔马林固

定,常规石蜡包埋切片。免疫组化染色采用EnVision
两步法,DAB显色。抗体和试剂盒均购自福州迈新,
所有操作步骤均按照相关说明书进行。实验组:所用

一抗分别为ER,PR,cerB-2,LRP,P-gp,S-100,P63,

CK20,CgA,Syn,NSE,Bcl-2,CD34,GCDFP15,SMA,
GATA3,CD117,VEGF,EGFR,Ki67,GSTπ,TopoII,
CK34,CD44,E-cadherin,p120,p53,CK7,CK8/18,
EMA,Vimentin,Calponin,CAIX,CK5/6。对照组:
使用PBS缓冲液替代一抗为阴性对照。CK5/6阳性

表达定位于细胞核,以明显的棕黄色作为阳性的判定

结果;Vimentin阳性表达定位于细胞浆,以出现棕黄

色作为阳性的判定结果。
2 结果

2.1 肉眼观察 ①左乳乳腺肿物:灰红近椭圆形组织

一块,大小为5cm×3cm×2.5cm,无包膜,切面灰

白,实性、质中,肿物完整切除。②右乳乳腺肿物:灰红

组织一块,大小2cm×1cm×0.5cm,无包膜。
2.2 HE染色结果 HE染色镜下见:①左乳腺正常

结构被破坏,见肉瘤样成分,瘤细胞梭形,呈束状、交错

及波浪状排列,胞质丰富,核圆形或卵圆形,核仁明显;
部分肿瘤细胞由化生性鳞状细胞构成(见图1A、图
1B)。②右乳腺的腺泡和小导管明显的局灶性增生,
并有结缔组织的增生。
2.3 免疫组化染色结果 肿瘤细胞表达CK5/6(图
1C),Vimentin(图1D),Ki67(增殖数>90%)、VEGF,
EGFR,Ki67,GSTπ,TopoII,CK34,CD44,E-cadher-
in,p120,p53,CK7,CK8/18,EMA,Calponin,CAIX;
不表达ER,PR,cerB-2,LRP,P-gp,S-100,P63,CK20,
CgA,Syn,NSE,Bcl-2,CD34,GCDFP15,SMA,GA-
TA3,CD117。
2.4 病理诊断结果 结合常规 HE形态学及免疫组

化表型诊断为:①左乳腺化生性癌(肉瘤样癌),伴有鳞

状细胞癌成分。②右乳腺纤维腺病。
3 讨论

MBC是一种罕见的乳腺癌[3],其淋巴结转移相对

少见,主要是由血行转移。目前,有关其组织起源尚未

十分明确,其病理学的形态特征、预后等与其他乳腺癌

有所不同。本文温习相关文献,探讨乳腺 MBC的临

床特征、诊断、鉴别诊断,见表1。

图1 乳腺化生性癌治疗前 HE染色和免疫组化EnVision染色结果(×200)
注:A:HE染色镜检显示肉瘤样癌细胞、多核巨细胞混合存在,可见核分裂;B:HE染色镜检显示鳞状细胞癌分化;C:免疫组化染色

结果显示CK5/6上皮成分阳性;D:免疫组化染色结果显示Vimentin阳性表达
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表1 文献复习144例乳腺化生性癌随访资料

病例数序 文献著者 年龄(岁)性别 主要症状 免疫表型 治疗 随访及预后

1-22 曾德叶[3] 26~78 女 无痛性进行性增大乳腺包块 ER、PR和cerB-2均(-) 手术放疗 17个月,3例死亡,3例复发,
 3例远处转移      

23-29 鄢磊[2] 36~73 女 单侧乳腺无痛性肿块 其中4例ER、PR和cerB-2均(-) 手术放疗 具体不详

30 王文君[4] 57 女 右乳肿物半年 ER、PR和 HER-2均(-),CK5/6(+) 手术放疗 具体不详

31 李凤陈[5] 40 女 左乳肿物5个月 ER(-),PR(-),Vimentin(+) 手术 随访3个月未见复发及转移

32-37 杜 军[6] 30~70 女 乳房肿块 cerbB-2(-) 手术 20~36个月均活

38-45 丁彩霞[7] 38~70 女 乳腺肿块 其中6例ER、PR、HER-2均(-) 乳房切除术 6~70个月2例死亡,3例复

 发,1例存活,2例失访   
46-53 张 宴[8] 33~58 女 乳腺肿块 ER、PR和 HER-2均(-) 手术 具体不详

54-71 黄克强[9] 37~75 女 乳房肿块 cerbB-2(-) 手术 具体不详

72 田艳花[10] 48 女 右侧乳房肿块1个月 cerbB-2(-),CK5/6(+) 手术 不详

73-103 FayazS[11] 32~70 女 乳腺肿物 ER、PR、Her2/neu(-) 化疗 随访47个月,6例失访,其余化疗

104-106 FernándezPérezMA[12] 67 女 乳腺肿物 不详 不详 不详

107-144 LeoF[13] 39~92 女 乳腺肿物 ER、PR、HER-2均(-) 化疗 具体不详

3.1 临床特征 文献报道的144例乳腺化生性癌,患
者年龄26~92岁,均发生于女性患者,原因未明。临

床表现与其他乳腺癌无显著差别,常以无痛性乳腺肿

块为首发临床症状,肿块大小不一。有文献表明乳腺

化生性癌是与肿瘤大小相关的乳腺癌的临床侵袭性亚

型[14]。本例患者与既往报道的病例临床表现相似,表
现为乳腺肿物,无其他不适,行病理活检时予以确诊。
本例免疫组化结果肿瘤细胞ER、PR、Her-2均阴性,
VEGF、EGFR、Vimentin阳性,与文献报道结果一致。
3.2 病理学特征 光镜下见:乳腺正常结构被破坏,
见肉瘤样成分,瘤细胞梭形,呈束状、交错及波浪状排

列,胞质丰富,细胞核圆形或卵圆形,核仁明显,部分肿

瘤细胞由化生性鳞状细胞构成。本例患者免疫组化标

记物肿瘤细胞表达 Vimentin、Ki67(增殖数>90%)、
CK34、CK5/6、VEGF、EGFR;不表达ER、PR、cerB-2。
3.3 诊断 目前,对于原发性乳腺 MBC的诊断,主要

是通过组织病理学和免疫组化进行诊断。
3.4 鉴别诊断 化生性癌的化生成分多样,发生率较

低,在诊断时有一定困难,故研究鉴别诊断具有重要的

临床意义。主要与以下疾病相鉴别:①乳房区及其附

属器鳞癌及转移的鳞状细胞癌:诊断原发性乳腺鳞状

细胞癌需排除表面皮肤发生的癌及转移性鳞状细胞

癌。如果肿瘤主体位于乳腺内,而且临床上提示乳腺

肿块先于皮肤溃疡,溃疡考虑为乳腺原发性鳞状细胞

癌。乳腺转移性鳞状细胞癌最常见于肺、食管,一般都

有原发病灶。②恶性叶状肿瘤:切面分叶状,肿瘤细胞

CD34、Bcl-2常有表达,与化生性癌相反。③癌肉瘤:来
源不同;免疫表型:肉瘤样癌肉瘤样成分表达 Vimen-
tin、EMA及CK,而癌肉瘤肉瘤样成分表达Vimentin。
3.5 治疗及预后 由于乳腺化生性癌比较少见,其生

物学行为还不是十分清楚。目前临床上还没有形成最

佳的乳腺化生性癌的治疗方案,尽管有学者提出其治

疗按照浸润性导管癌的治疗方式进行处理,但是由于

耐药性和疗效不佳的缘故,其治疗方面依然存在着广

泛的争议[15]。已有文献表明,放疗作为乳腺癌的一种

治疗方式,可降低乳腺癌的局部复发率[16],但是关于

MBC放射治疗依然没有明确的规范。Tseng等[17]认

为接受放疗的患者明显获益,乳腺癌保乳术后及乳腺

癌全乳切除术后肿瘤直径≥5cm或腋窝淋巴结转移数

>4枚术后均应实行放疗。Shah等[18]认为对乳腺

MBC患者无论进行何种手术方式,术后均应行放疗。
由于本病病例较少,随访时间长短不一,对于该病患者

的预后文献报道各不相同,但大多数认为其预后尚不

及非特殊型浸润性导管癌,其早期容易复发,且主要是

由血行转移,无瘤生存率和总生存率均低于浸润性导

管癌[19-21]。本例患者正在随访中。
综上所述,乳腺化生性癌在临床上属于乳腺癌中

较为罕见的类型,其生物学行为、生存预后均不佳,大
多数患者Her-2和PR、ER等为阴性表达,易发生血性

转移,目前主要治疗方法为在乳腺切除术后进行放射

治疗。
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