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暋暋乳腺神经内分泌癌是一种少见的乳腺癌。2003年世界卫生组织(WHO)
乳腺及女性生殖器官肿瘤组织分类将乳腺神经内分泌癌正式命名,并按其细

胞形态学特点分为实性神经内分泌癌、非典型类癌、小细胞或燕麦细胞癌和大
细胞神经内分泌癌四类,其中小细胞癌非常罕见。本文结合本院1例乳腺小

细胞神经内分泌癌进行文献复习,探讨其临床病理特点、诊断、鉴别诊断供临
床参考。

1暋病例资料与结果

患者,女,63岁,因左胸壁肿块于2008年12月5日入院。患者8个月前
曾因左乳腺癌在其他院行左乳腺改良根治术,术后常规化疗。患者无意中发

现距原手术切口约1cm 处皮下肿块来我院就诊,从发现肿块到入院时间是

10d。
体检:发育正常,营养中等,体温正常,全身浅表淋巴结未见肿大,左乳腺

缺失,左胸壁可见长16cm 的手术瘢痕,瘢痕附近可见3cm暳2cm暳1cm 和

1cm暳1cm暳1cm 皮下肿块两个,触之质硬、边界尚清,活动度差,予以切除

送病理检查。胸片及腹部CT检查均未见转移病灶。
病理检查:皮肤皮下组织切面见直径1.5cm 和3.5cm 皮下肿块,灰白和

灰黄色。镜下见肿瘤由大小较一致的小细胞组成,细胞体积小,核染色深,胞
浆极少,排列紧密,似肺原发小细胞癌(图1)。考虑原始神经外胚叶肿瘤
(PNET)或转移性小细胞癌,追问病史得知乳腺有原发癌,复查原乳腺肿物病
理切片见肿瘤大部由形态相似的肿瘤细胞组成,不同的是局部尚可见典型乳

腺粘液腺癌及细胞相对较小的导管原位癌形态(图2);有腋窝淋巴结转移
(4/15),转移成分均为小细胞癌。原发肿物及胸壁复发肿物免疫组化显示:小
细胞区CK(弱+),Syn(+),CgA 局灶(+),CD56(+),LCA(-),Vimentin
(-),ER(局灶 +),PR(-),C灢erbB灢2(-),P53(+ +),Ki67 增殖指数

约70%。
病理诊断:胸壁转移性小细胞神经内分泌癌,结合原乳腺病理切片,符合

乳腺小细胞神经内分泌癌复发。
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横纹肌组之间见小细胞癌

图1暋乳腺癌胸壁复发(HE染色暋暳400)

右上角为小细胞癌成分,左下可见导管内癌

图2暋乳腺原发癌(HE染色暋暳400)

用顺铂+依立替康联合化疗及局部放疗辅以他莫昔芬治疗4个月,目前
患者存活。

2暋讨论
肺外小细胞神经内分泌癌占所有小细胞癌的2.5%~5.0%,几乎所有器

官系统均可发生[1]。迄今为止,国内外仅30余例报道发生于乳腺。2003年
世界卫生组织(WHO)乳腺及女性生殖器官肿瘤组织分类中提到乳腺的神经
内分泌癌约占乳腺癌总数的2.0%~5.0%。原发性乳腺神经内分泌癌的形
态类似胃肠道及肺,50.0%以上的细胞表达神经内分泌颗粒。乳腺神经内分
泌癌与其它部位神经内分泌癌一样,分为类癌、不典型类癌和未分化型小细胞
癌等类型,从免疫标记和电镜上可确诊神经内分泌癌,再细分要靠 HE染色的
形态学特征。WHO 分类将小细胞神经内分泌癌划分到神经内分泌肿瘤
里[2]。当乳腺外未见小细胞癌且乳腺肿瘤见到原位成分时可称乳腺小细胞神
经内分泌癌。关键的一点是原位成分确实为小细胞神经内分泌癌之前趋病变,
支持其起源于乳腺的说法。文献报道此病中位发病年龄为(55.1暲1.7)岁,肿瘤
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大小为(4.56暲0.67)cm,约50.0%以上发生转移[3]。
病理特点:肿瘤50.0%以上区域由大小较一致的小细胞组成,细胞体积

小,核染色深,核分裂相多见,胞浆极少,排列紧密,似肺原发小细胞癌,局部可
伴发浸润性癌的各种形态如类癌、非典型类癌、粘液癌、导管内癌等。文献[4]
报道34例中20例可见到原位癌成分。免疫组化特点:2/3表达神经内分泌
标记,一半以上的病例ER(+)或PR(+),而C灢erbB灢2均(-)。本例由于原
发癌在外院切除,我们见到的转移瘤瘤细胞完全为小细胞形态,因此最初考虑
为原始神经外胚叶肿瘤(PNET)或转移性小细胞癌,拟做CD99、Vimentin及
神经内分泌等免疫组化标记,追问病史得知患者有乳腺癌手术史,且原发病灶
除了小细胞癌形态外,还可见到导管原位癌形态及粘液癌形态,故肯定了复发
瘤的诊断。

本病在形态上很难与转移性小细胞癌鉴别,区别主要是转移癌多为多灶
性,无原位癌成分,且一般可找到乳腺外原发病灶。

关于乳腺小细胞神经内分泌癌的起源尚不明确,最近研究认为它起源于
多能干细胞,具有高度侵袭性,预后很差,多于半年内复发或远处转移[3],由于
发病率低,目前尚无标准治疗方案[4]。有学者主张:由于本癌于肺的小细胞癌
形态相似,临床生物学行为、组织起源均相似,因此多依照肺的治疗方案,术后
辅以放、化疗[2,4]。

乳腺小细胞神经内分泌癌及时准确的病理诊断非常重要,应注意结合病
史,注意复查病变的原发瘤切片,以免造成误诊及漏诊。
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