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[摘要] 目的 探讨乳腺实性乳头状癌(solidpapillarycarcinoma,SPC)患者的临床特点、病理特征及预后。

方法 回顾性分析2017年8月—2023年5月我院收治的144例乳腺SPC患者的临床资料,尤其是对肿瘤病理切

片ER、PR、HER-2、Ki-67、p53、Syn、CK5/6、p63等病理指标的免疫组化检测结果进行分析。结果 144例患者中,

女性患者142例,年龄(64.6±10.7)岁,肿瘤组织最大径中位数为8.0(4.3,19.0)cm。原位型SPC62例,伴浸润性癌

82例,出现同侧腋窝淋巴结转移3例。144例患者行免疫组化检测,其ER均为阳性表达,且 HER-2为阴性表达,

其中130例(92.2%)患者的Ki-67阳性率≤20%(呈LuminalA型免疫表型)。全部患者中29例进行保留乳房的

乳腺癌切除术,94例接受全乳房切除术,21例进行乳腺癌改良根治术,98例患者术后辅助内分泌治疗。患者随访

期中位数为31(16,58)个月,所有患者均未发生复发转移。结论 乳腺SPC是一类具有特殊组织学形态的低度恶

性肿瘤,常表现为LuminalA型的免疫表型,治疗方法通常依据原位癌或相应浸润性癌进行手术及内分泌治疗,患
者预后良好。
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Clinicopathologicalfeaturesofpatientswithsolidpapillarycarcinomaofthebreast:Ananalysisof
144cases WANGJingnan,LIU Yixuan,LIXueqing,KONG Weimao,WANGJigang (DepartmentofPathology,

SchoolofBasicMedicine,QingdaoUniversity,Qingdao266071,China)

[ABSTRACT] Objective Toinvestigatetheclinicopathologicalfeaturesandprognosisofpatientswithsolidpapillarycarci-

noma(SPC)ofthebreast. Methods Aretrospectiveanalysiswasperformedfortheclinicaldataof144patientswithSPCofthe

breastwhowereadmittedtoourhospitalfromAugust2017toMay2023,especiallytheimmunohistochemistryresultsofrelated

pathologicalindicatorsinpathologicalsections,includingestrogenreceptor(ER),progesteronereceptor(PR),humanepidermal

growthfactorreceptor2(HER-2),Ki-67,p53,Syn,cytokeratin5/6(CK5/6),andp63. Results Amongthe144patients,

therewere142femalepatients,withameanageof(64.6±10.7)yearsandamediantumorlargestdiameterof8.0(4.3,19.0)cm.

Therewere62patientswithinsituSPC,82withinvasivecarcinoma,and3withipsilateralaxillarylymphnodemetastasis.Immu-

nohistochemistrywasperformedforall144patients,withthepositiveexpressionofERandthenegativeexpressionofHER-2inall

patients,amongwhom130patients(92.2%)hadaKi-67positivityrateof≤20% (presentingwiththeLuminalAimmunopheno-

type).Ofallpatients,29underwentbreast-sparingmastectomyforbreastcancer,94underwenttotalmastectomy,21underwent

modifiedradicalmastectomyforbreastcancer,and98underwentpostoperativeadjuvantendocrinetherapy.Thefollow-uptimewas

31(16,58)monthsforthesepatients,andnorecurrenceormetastasiswasobserved. Conclusion SPCofthebreastisatypeof

low-grademalignanttumorwithspecialmorphologicalfeatures,anditoftenpresentswiththeLuminalAimmunophenotype.Sur-

geryandendocrinetherapyarethemaintreatmentmethodsbasedoncarcinomainsituorcorrespondinginvasivecarcinoma,and

patientstendtohaveagoodprognosis.
[KEYWORDS] Carcinoma,papillary;Breastneoplasms;Immunohistochemistry;Prognosis

  乳腺实性乳头状癌(solidpapillarycarcinoma,

SPC)是一种以乳腺导管中形成实性乳头状结节为

特点的肿瘤,属于特殊类型乳头状肿瘤,好发于老年

女性,发病率不足全部乳腺癌的1%[1-2]。乳腺SPC
通常起源于乳头内部组织,症状主要表现为乳头出

血、溢液或肿块。治疗方面通常包括手术切除肿瘤、
辅助放疗或化疗,患者的预后一般较好[3]。《WHO
乳腺肿瘤分类(2019版)》[4]将乳腺SPC分为原位型

乳腺SPC和乳腺SPC伴浸润两种类型,两种类型

都有特殊的组织学形态。原位型乳腺SPC的结节

呈圆形,具有边界清楚的轮廓,在完整肌上皮存在的

情况下,属于导管原位癌[3];乳腺SPC伴浸润是指

在结节以外存在局限性浸润性导管癌、浸润性小叶

癌等其他类型的癌[5]。虽然乳腺SPC预后一般较

好,但临床上相当一部分乳腺SPC病例未得到正确

诊断,目前该病存在漏诊的问题。本研究回顾性分

析了我院144例乳腺SPC患者的临床资料,旨在总

结乳腺SPC的临床特点、病理特征及预后以提高临

床上对该病的认识。现将结果报告如下。
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1 材料与方法

选择2017年8月—2023年5月我院收治的乳

腺SPC病例144例,所有病例均有手术切除标本病

理切片,且术前均未接受辅助治疗。收集患者的临

床资料,包括性别、年龄、肿瘤部位、肿瘤大小、肿瘤

病理切片结果、肿瘤组织学分类、肿瘤组织免疫组化

结果[包括雌激素受体(ER)、孕激素受体(PR)、人
表皮生长因子受体-2(HER-2)、肿瘤增殖细胞核抗

原(Ki-67)、肿瘤蛋白53(p53)、神经内分泌标志物

突触素(Syn)、细胞角蛋白5/6(CK5/6)、肿瘤蛋白

63(p63)、细胞程序性死亡-配体1(PD-L1)等指标]、
伴随病变、手术方式、术后随访结果(我院病历系统

查询或联系手术医师)等。将所有患者的病理切片

再次经过两名高年资病理科医师复阅,乳腺SPC的

诊断参照《2019年 WHO 乳腺肿瘤分类》中的标

准[4],染色结果由两名医师共同报告。

2 结  果

2.1 临床特点分析

本研究共纳入144例乳腺SPC患者,其中男性

2例,女性142例,年龄29~87岁,平均为(64.6±
10.7)岁,60岁以上的老年人占72.9%(105/144),
而40岁以下仅占2.8%(4/144)。肿瘤位于左侧乳

腺者82例(56.9%),右侧乳腺者56例(38.9%),双
侧同时发生者仅6例(4.2%)。肿瘤最大径0.5~
20.0cm,最大径中位数8.0(4.3,19.0)cm。144例

中,仅有3例伴有同侧腋窝淋巴结转移,其中1例为

乳腺SPC伴非特殊型浸润性癌。144例患者当中,
有104例进行了穿刺活检,其中27例(26.0%)为导

管原位癌,32例(30.8%)为浸润性癌,22例诊断为

导管内乳头状癌(21.2%),良性病变8例(8.0%),
小叶原位癌2例(2.0%),包裹性乳头状癌3例

(3.0%),104例患者中仅有10例(10.0%)诊断为乳

腺SPC,误诊率高达90%。对比我院同期诊断的乳

腺癌患者共16426例(包括原位癌1460例),乳腺

SPC占所有乳腺癌的0.88%。

2.2 病理学特征分析

所有患者中,原位型乳腺SPC62例,其中原位

癌(肌上皮存在)51例,膨胀浸润性11例;82例乳腺

SPC伴浸润,其中浸润性导管癌67例,黏液癌15
例。原位型乳腺SPC患者病理切片结果显示,肿瘤

组织呈膨胀性结节状生长,与周围组织界限清楚,多
个结节可相互融合,结节内肿瘤细胞围绕纤维血管

轴心生长。乳头相互融合,呈实性乳头状结构,肿瘤

细胞大小形态一致,细胞核呈圆形或卵圆形,轻-中
度异型,染色质细腻,细胞浆丰富淡染,核分裂象罕

见(图1A);结节周围的肌上皮标记物p63、CK5/6
可以存在(原位癌)或不存在(膨胀浸润性),但内部

纤维血管轴心的周围肌上皮完全缺失或仅有少量存

在(图1B)。与原位型乳腺SPC病灶膨胀性边界不

同,乳腺SPC伴浸润病变浸润灶形态多不规则(图

1C),肿瘤间质淋巴细胞浸润比例1%~30%。

2.3 免疫组化特征分析

共有144例患者进行了ER、PR、HER-2、Ki-67
的免疫组化染色,结果显示所有患者均为PR阳性、

ER弥漫阳性,阳性范围>50%(图2A),所有患者

HER-2均为阴性,Ki-67增殖指数为5%~50%,其
中130例(92.2%)患者 Ki-67增殖指数≤20%(图

2B)。共有106例患者进行了神经内分泌指标Syn
的检测,其中有83例(78.3%)为不同程度的阳性表

达,23例(21.7%)为阴性;共有81例患者进行了

p53检测,结果均为野生型表达方式(图2C);分别

有103例和124例患者检测了p63及CK5/6,结果

均为阴性(图2D、E);43例患者进行了PD-L1检

测,所有病例的完全阳性评分均<1分。

A:原位型乳腺SPC生长结构(40倍),B:原位型乳腺SPC肿瘤内部呈实性结构(40倍),C:乳腺SPC伴浸润病灶形态(100倍)

图1 乳腺SPC病理切片染色结果
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A:ER检测结果(40倍),B:Ki-67检测结果(40倍),C:p53检测结果(100倍),D:p63检测结果(40倍),E:CK5/6检测结果(40倍)

图2 乳腺SPC免疫组化染色结果

2.4 治疗及预后分析

144例患者中,29例进行保留乳房的乳腺癌切

除术,94例接受全乳房切除术,21例进行乳腺癌改

良根治术。原位型乳腺SPC均未见远处转移和腋

窝淋巴结转移。仅有3例乳腺SPC伴浸润的患者

出现同侧腋窝淋巴结的转移,乳腺SPC伴浸润的患

者均行全乳房切除术及腋窝淋巴结清扫。98例患

者术后采用内分泌治疗,其中原位型乳腺SPC患者

的治疗以雌激素受体拮抗剂及芳香化酶抑制剂类药

物为主,乳腺SPC伴浸润患者的治疗以蒽环类和紫

杉类药物为主。共有108例患者有随访记录,随访

时间为2~70个月,中位数为31(16,58)个月,随访

期内所有病例均未出现复发、远处转移或新发淋巴

结转移。

3 讨  论

乳腺SPC是一种罕见的呈实体状生长的乳腺

肿瘤[2],好发于60岁以上的老年人,极少发生淋巴

结转移。本研究中乳腺SPC占所有类型乳腺癌的

0.88%,其形态学可表现为原位癌或膨胀浸润的生

长方式,也可伴发其他类型的浸润性癌,具有低级别

的细胞核,大部分患者表现为LuminalA型的免疫

表型,p53表现为野生型表达模式,Syn多呈阳性表

达,所有随访患者未出现复发转移。以上结果表明,
乳腺SPC是具有特殊形态学特点的惰性乳腺癌。

组织学上,原位型乳腺SPC的诊断强调结节呈

圆形、具有边界清楚的轮廓,不以结节的周边是否存

在肌上皮为标准。在周围存在完整肌上皮的情况

下,乳腺SPC应属于导管原位癌,而在结节周边没

有肌上皮的情况下,有研究称之为“膨胀浸润性”

SPC[6]。乳腺SPC伴浸润是指在肿瘤细胞实性膨

胀性结节以外存在局限性浸润性导管癌、浸润性小

叶癌等其他类型的癌,同上述“膨胀浸润性”SPC实

际上也并不相同[7]。仅依靠形态学来区分SPC属

于“原位癌”还是“膨胀浸润性”较为困难,还需依靠

免疫组化染色判断结节周边是否有肌上皮的缺失;
实际上这两种类型均属于原位型乳腺SPC,且均具

有较好的预后[8-9],因此我们认为准确区分“原位癌”
还是“膨胀浸润性”SPC或许对治疗乳腺SPC的临

床价值有限,但准确区分原位型乳腺SPC和乳腺

SPC伴浸润却有重要意义。乳腺SPC常常与其他

类型的浸润性癌同时发生,例如神经内分泌癌、黏液

癌、导管癌、小叶癌等[8-11]。本研究中超过一半的病

例为乳腺SPC伴浸润,约1/3的病例同时伴发其他

类型的浸润性癌,其中浸润性导管癌和黏液癌是最

常见的两种组织学类型,这说明这部分患者的肿瘤

仍具有转移可能,特别是对于伴发其他类型浸润性

癌的患者,应充分取材肿瘤组织,寻找低分化的细胞

核区域以避免漏诊[12]。
乳腺SPC的病理特征同其他类型的原位癌及

非特殊类型的浸润癌相似,与周围乳腺组织界限清

楚[13]。其主要形态学特点有:低倍镜下肿瘤细胞呈

实性膨胀性结节状的生长方式,与周围细胞界限较

清楚;纤维血管轴心周围肿瘤细胞呈栅栏状排列;高
倍镜下肿瘤细胞呈圆形、卵圆形或梭形,细胞异型性

较小,细胞核居中或偏位,呈中高分化,核分裂象少

见,细胞胞浆丰富,呈嗜酸性细颗粒状[1,14];肿瘤细

胞内外可见黏液分泌,细胞外可形成黏液湖,肿瘤细

胞漂浮在黏液湖中,可观察到印戒样细胞。乳腺

SPC组织的免疫表型多为LuminalA型,其特征主

要表现为ER、PR均阳性,HER-2阴性,Ki-67增殖

指数较低[15]。Syn、嗜铬素A可在SPC组织的细胞

质中表达,但并非所有患者都表达神经内分泌标志

物[16-17]。本研究中所有患者ER和PR均为阳性,

HER-2均为阴性,大部分患者(92.2%)Ki-67增殖

指数≤20%,属于LuminalA型,这提示肿瘤低度

恶性,且对内分泌治疗可能有效[18]。
临床工作中,乳腺SPC需与乳腺的普通型导管

上皮增生及不典型增生、低级别导管原位癌、导管内

乳头状癌、包裹性乳头状癌及神经内分泌肿瘤相鉴

别[19-21]。神经内分泌肿瘤的 ER、PR亦呈阳性表

达,HER-2阴性表达,但其广泛地表达神经内分泌

标志物,因此肿瘤结节周围肌上皮细胞标记物p63
的阴性表达有助于鉴别神经内分泌肿瘤以及乳腺

·933·



精准医学杂志2024年8月第39卷第4期 JPrecisMed,August2024,Vol.39,No.4

SPC[9]。因此,对于乳腺SPC的诊断,形态学关注

点应该是中高分化细胞核及膨胀性生长方式,如果

发现低分化细胞核特点,即使组织结构特点具有乳

腺SPC的实性乳头状生长方式,也应该诊断为高级

别导管原位癌或其他高级别浸润癌。
乳腺SPC属于生物学行为惰性肿瘤,淋巴结转

移率很低,预后良好,淋巴结转移往往仅出现在伴浸

润性癌的患者中[22]。本研究中仅有3例患者出现

同侧腋窝淋巴结的转移,符合上述特点。乳腺原位

型SPC的手术治疗可选择保乳手术或是单纯性乳

腺切除术,伴浸润性癌患者多选择全乳房切除术及

腋窝淋巴结清扫术,术后进行辅助内分泌治疗。部

分伴发浸润癌的患者按浸润癌类型分类进行治疗

后,一般预后较好。
综上所述,乳腺SPC是一类具有特殊组织学形

态的低度恶性肿瘤,常表现为LuminalA型的免疫

表型,其治疗可按照原位型或者伴发的浸润性癌类

型对应治疗,一般预后良好。充分认识乳腺SPC的

临床及病理学特征,对该疾病的治疗有重要意义。
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