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摇 摇 揖摘要铱 摇 目的摇 研究肉芽肿性乳腺炎的临床病理学特点,探讨其诊治方法。 方法摇 回顾性分析天

津医科大学附属肿瘤医院 2003 年 1 月至 2011 年 3 月期间收治的 89 例肉芽肿性乳腺炎的临床病理学特

征和随访资料。 所有病例标本经过抗酸染色及过碘酸雪夫氏(PAS)染色。 结果摇 患者均为女性,年龄

为 22 ~ 57 岁,平均年龄为(33郾 9依6郾 8)岁,其中 85 例有哺乳史,均以乳腺肿块就诊。 组织病理特点为以

乳腺小叶为中心的病变,呈结节状多灶性分布,小叶内可见以上皮样细胞、多核巨细胞、淋巴细胞及中性

粒细胞为主的炎性细胞浸润,病变组织的切缘未见炎症细胞;所有病例抗酸染色和 PAS 染色未见分枝杆

菌及霉菌。 89 例患者均选择手术治疗,手术以乳腺小叶区段切除为主,并根据患者具体情况调整术式。
术后随访 1 ~ 102 个月,中位随访时间为 74 个月,仅 1 例复发。 结论摇 肉芽肿性乳腺炎的临床表现不易

与乳腺癌鉴别,组织病理学检查是唯一确诊手段。
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揖Abstract铱摇 Objective 摇 To investigate the clinicopathological characteristics of granulomatous lobular

mastitis(GM)and explore the diagnosis and treatment. Methods摇 The clinicopathological characteristics and the
follow鄄up data in 89 cases of GM treated in Tianjin Medical University Cancer Institute & Hospital from January
2003 to March 2011 were retrospectively analyzed. All cases underwent the acid鄄fast staining and PAS staining.
Results摇 All patients were admitted for breast mass, female, aged from 22 to 57 years, mean (33郾 9依6郾 8) years,
including 85 patients with history of breast feeding. Histopathology showed the lesions centered at lobules with
nodular multifocal distribution, infiltration of inflammatory cells in breast lobules (most were epithelioid cells,
multinucleated giant cells, lymphocytes and neutrophils), but no inflammatory cells in the margin of resected
tissues. No mycobacterium and mycetes were observed in anti鄄acid staining and PAS staining. All 89 patients
were treated by surgery, and most of them received mammary lobule resection, with a mild adjustment based on
the patient爷s condition. The patients were followed up for 1-102 months, median 74 months. The recurrence was
reported in one patient. Conclusion摇 The differential diagnosis between GM and breast cancer is difficult and
only histopathological examination can confirm a definite diagnosis.

揖Key words铱摇 mastitis; granuloma; diagnosis; treatment

摇 摇 肉芽肿性乳腺炎(granulomatous mastitis,GM) 是一种少见的以乳腺小叶为中心的肉芽肿性炎

症,其临床表现和影像学检查缺乏特异性,容易被

误诊为乳腺癌。 GM 虽是一种非致死性疾病,但由

于其发病原因一直存在争议,尤其是疾病反复发作

和术后高复发率(5郾 5%~50% [1鄄2]),给患者造成了

极大的精神负担,成为临床治疗的棘手问题。 本

研究通过对 89 例 GM 的资料进行分析研究,试图
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在诊断、治疗方面有所突破。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 病例选择

收集天津医科大学附属肿瘤医院 2003 年 1 月

至 2011 年 3 月期间行手术治疗、经病理证实且临

床资料完整的 GM 患者共 89 例。
1郾 2摇 研究方法

对 89 例肉芽肿性乳腺炎的病例资料进行回

顾性分析,复习病理切片,研究其临床特征、病理

特征、检查结果,并随访所有患者的治疗效果。 所

有病理切片经过碘酸雪夫氏染色( periodic acid鄄
Schiff stain,PAS)、抗酸染色以排除霉菌和分枝

杆菌感染,并由 3 名高级病理医师复诊。
1郾 3摇 病理诊断

本组 89 例患者中,术前在超声引导下行空芯

针穿刺活检 33 例(37郾 1% ),术中行冰冻病理检查

84 例(94郾 4% ),手术标本石蜡包埋病理切片检查

89 例(100% )。

2摇 结果

2郾 1摇 发病年龄及病史

89 例均为女性,均已婚,平均年龄为(33郾 9 依
6郾 8)岁,其中 30 ~40 岁 50 例(56郾 2%)。 左乳 43 例,
右乳 42 例,两侧同时发病 4 例;有生育史 85 例

(95郾 5%),有流产史 49 例(55郾 1%),有哺乳史 81 例

(91郾 0% ),有外伤史 6 例(6郾 7% )。
2郾 2摇 临床表现

所有患者均因乳房肿块就诊。 根据临床表现

分为单纯肿块型、肿块伴疼痛型、肿块伴乳头溢液

型和肿块伴疼痛及乳头溢液型(表 1)。 本组以单

纯肿块型和肿块伴疼痛型较为多见;分布以外上

象限较多,边界不清楚,质地硬或软硬不一,有不

同程度乳头内陷、同侧腋窝淋巴结肿大、皮肤炎症

和破溃。 5 例患者伴有发热;29 例曾给予抗生素

治疗,其中 4 例使用抗生素后肿块和伴随症状有

所改善,25 例无效。
2郾 3摇 辅助检查

影像学检查:在 89 例患者中,行 X 线摄影检

查 71 例,彩色多普勒超声检查 72 例,上述两项均

检查者 59 例(66郾 3%),两项均未查者 5 例(5郾 6%)。
71 例 X 线 摄 影 检 查 者 中, 诊 断 为 GM 4 例

(5郾 6% ),慢性炎症 21 例(29郾 6% ),乳腺癌(含炎

性乳腺癌)及考虑恶性 31 例(43郾 7% ),腺体增生

7 例(9郾 9% ),腺体致密 6 例(8郾 5% ),考虑浆细胞

性乳腺炎 1 例(1郾 4% ),考虑导管炎性病变 1 例

(1郾 4% )。 72 例彩色多普勒超声检查者中,考虑

炎症或炎性包块 26 例(36郾 1% ),诊断为乳腺癌

(含炎性乳腺癌)或考虑恶性病变 30 例(41郾 6%),
考虑导管病变 4 例(5郾 6%),腺体增生 4 例(5郾 6%),
良性肿瘤及其他 8 例(11郾 1% )。 超声引导下空芯

针穿刺活检 33 例,其中诊断为 GM 6 例(18郾 2%)。
实验室检查:本组患者中,行血常规检查者

85 例,其中白细胞计数升高 9 例;血清泌乳素检

查 12 例,异常 6 例;乳瘤标志物 CA15鄄3 检查 45 例,
均在正常范围。

综合上述检查结果,89 例乳房肿块患者术前

拟诊为 GM 10 例(X 线摄影检查 4 例、空芯针穿刺

活检 6 例),乳腺炎症或炎性包块 27 例,乳腺癌及

怀疑恶变 31 例,腺体增生 13 例,导管病变及其他

良性肿瘤 8 例。
2郾 4摇 病理资料

2郾 4郾 1摇 病理检查情况:术前在超声引导下行空芯

针穿刺活检 33 例,其中诊断为GM 6 例(18郾 2%),慢
性炎症 23 例(69郾 7%),炎性改变 4 例(12郾 1%)。 术

中行冰冻检查 84 例, 58 例诊断为慢性炎症

(69郾 0% ),25 例诊断为 GM(29郾 8% ),1 例诊断

为小叶增生及炎症(1郾 2% ),无一例诊断为恶性。
所有患者手术标本均行石蜡包埋病理切片最终

确诊。

表 1摇 肉芽肿性乳腺炎的临床分型及特征 (例)

分型 例数
肿块部位

外上 外下 内下 内上 中央区 两个象限以上
乳头内陷 腋窝淋巴结

质地

质硬 软硬不一
皮肤炎症

单纯肿块 34 13 6 5 8 0 2 6 9 31 2 8

肿块伴疼痛 43 18 6 2 13 1 3 10 10 41 3 13

肿块伴乳头溢液 5 2 1 0 1 1 0 2 2 5 0 2

肿块伴疼痛及乳头溢液 7 3 1 0 1 1 1 3 3 7 0 2

合计 89 36 14 7 23 3 6 21 24 84 5 25
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2郾 4郾 2摇 巨检:肿块均无包膜,大部分质地硬韧,少
部分软硬不一,边界不清,切面灰黄、灰白、灰红

色,或黄白、红白相间,呈颗粒状或结节状。 少数

病例切面可见脓性分泌物,极少数病例呈边界清

楚的肿物(图 1)。

肿块无包膜,切面灰红色间褐色,界限不清,呈颗粒状,可见脓性

分泌物

图 1摇 肉芽肿性乳腺炎标本

2郾 4郾 3摇 镜下表现:病变均以乳腺小叶为中心,呈
结节状多灶性分布(图 2),大小不等,小叶的末梢

导管或腺泡大部分消失,病变主要由上皮样细胞、
多核巨细胞、淋巴细胞及中性粒细胞构成(图 3),
偶见浆细胞。 12 例病灶中心见微脓肿(图 4)。
切除标本切缘均未见炎性细胞浸润。 89 例患者

石蜡切片均未见干酪样坏死和胆固醇结晶,有
3 例合并腺纤维瘤,2 例有合并腺纤维瘤趋向,伴
间质亚急性炎症 2 例,伴间质慢性炎症 2 例,合并

囊性增生 1 例,伴导管扩张症 1 例。
2郾 4郾 4摇 特殊染色:所有石蜡切片均行抗酸染色

(图 5)和 PAS 染色(图 6),未发现分枝杆菌和真菌。
2郾 5摇 治疗

89 例患者均选择手术治疗,手术以乳腺小叶

病变以小叶为中心,呈结节状多灶性分布

图 2摇 肉芽肿性乳腺炎的病理表现鄄A(HE摇 伊40)

病变小叶内可见淋巴细胞、多核巨细胞、上皮样细胞和中性粒细

胞浸润

图 3摇 肉芽肿性乳腺炎的病理表现鄄B(HE摇 伊100)

病变内见微脓肿形成

图 4摇 肉芽肿性乳腺炎的病理表现鄄C(HE摇 伊100)

未见结核杆菌

图 5摇 肉芽肿性乳腺炎标本抗酸染色结果(伊40)

区段切除为主,并根据患者具体情况调整术式(扩
大或缩小切除范围)。 在 89 例患者中,69 例行肿

物所在区段切除术(77郾 5% ),15 例行肿物广泛切

除(16郾 9% ),单纯肿物切除 2 例(2郾 2% ),脓肿清

除引流术 2 例 ( 2郾 2% ), 乳腺次全切除 1 例

(1郾 1% )。 其中 1 例行区段切除术后 3 个月炎症

复发,并有溃疡及窦道形成,术后 8 个月行全乳切

除术。 术中及术后 2 ~ 3 天常规用抗生素预防感
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未见真菌

图 6摇 肉芽肿性乳腺炎碘酸雪夫氏染色结果(PAS摇 伊40)

染,未使用肾上腺皮质激素。
2郾 6摇 随访

本组患者中,86 例患者术后得到随访(其中

72 例门诊随访,14 例电话随访),3 例失访,随访

率 96郾 6% (86 / 89)。 随访时间为 1 ~ 102 个月,中
位随访时间为 74 个月,复发 1 例(1郾 2% ,1 / 86),
于术后 8 个月再次行全乳切除术后痊愈,未再复发。

3摇 讨论

GM 于 1972 年由 Kessler 等[3]首次报道,虽属

良性病变,但手术切除后复发率为 5郾 5% ~ 50% 。
加之其发病原因未明,临床表现与乳腺癌不易鉴

别,成为临床治疗的棘手疾病之一。 根据 GM 的

临床表现可将其分为单纯肿块型、肿块伴疼痛型、
肿块伴乳头溢液型及肿块伴疼痛及乳头溢液型四

种。 其中以单纯肿块型和肿块伴疼痛型较为多

见,分布以外上象限较多,肿块大小不等,边界不

清,质地硬或软硬不一,有不同程度乳头内陷、同
侧腋窝淋巴结肿大、皮肤炎症、破溃等表现。 GM
需与乳腺癌、导管扩张症、Wenger 肉芽肿、结节

病、乳腺结核等疾病相鉴别。
乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤,确切病因

尚不清楚,早期为乳腺的无痛性肿块,质硬,边界

清楚,表面不光滑,活动度欠佳,增长较快。 中晚

期可出现酒窝征、乳头内陷、橘皮样改变、乳腺固

定于胸壁及出现癌性溃疡,早期可发生淋巴转移

或远处转移。
导管扩张症:患者多有乳头内陷或发育不良。

病变主要累及乳头和乳晕区的大导管,不以小叶

为中心,肿块位于乳晕区,红肿、疼痛,破溃后脓中

夹杂脂质样物质,常反复发作,可形成瘘管。 病理

切片检查早期仅见导管扩张,后期典型变化为导

管周围脂肪组织内出现坏死灶,乳腺小叶结构被

破坏。 坏死组织周围有大量浆细胞、淋巴细胞和

少量组织细胞、中性粒细胞、多核巨细胞浸润,尤
以浆细胞浸润为主,称浆细胞性乳腺炎。 而 GM
病变主要由上皮样细胞、多核巨细胞、淋巴细胞和

中性粒细胞构成,无明显的泡沫细胞及扩张的导管。
Wenger 肉芽肿和局限性多动脉炎可累及乳

腺的中、小动脉, 但均有坏死性血管炎和血栓形

成, 且病变不以小叶为中心。 而 GM 病变以乳腺

小叶为中心,呈结节状多灶性分布,病变主要由上

皮样细胞、多核巨细胞、淋巴细胞和中性粒细胞构

成。
结节病: 累及乳腺者非常罕见, 可形成边界

清楚的上皮样细胞结节,镜下可见血管壁内有淋

巴细胞浸润,但无干酪样坏死和中性粒细胞浸润,
血管炎和脂肪坏死少见。 X 线检查肺及纵膈常见

受累的病损。 而 GM 切面弥漫分布粟粒至黄豆大

小的暗红色结节,部分结节中心可见小囊腔。
乳腺结核多见于已婚、体弱的中青年妇女,多

有结核病史;乳房有 1 个或数个肿块,破溃后可形

成窦道,愈合缓慢;伴有潮热、盗汗、五心烦热、消
瘦等全身表现。 脓液培养有结核菌生长;乳腺组

织中有典型结核结节及干酪样坏死,结节不以小

叶为中心,抗酸染色查见结核杆菌,而 GM 抗酸染

色无结核杆菌。
多数学者认为本病的组织学表现类似于肉芽

肿性甲状腺炎、肉芽肿性睾丸炎等,病变内找不到

病原菌,属自身免疫性病变。 Murthy[4] 认为与服

用避孕药有关,药物导致乳腺组织分泌旺盛,导管

或腺泡上皮出现化生、变性,并脱落入管腔内分解

破坏,作为化学物质进入周围间质,引起慢性肉芽

肿反应。 Brown 等[5] 报道,产后曾用雌激素抑制

泌乳的 2 例患者行体液及细胞免疫检测,局部未

见淋巴细胞、浆细胞、吞噬细胞浸润,也未见 IgG4+

细胞浸润,推测可能系乳汁引起的局部免疫现象

及超敏反应。 Fletcher 等[6]认为,多数患者有乳腺

皮肤感染史,病变中可见微脓肿、上皮样细胞及异

物反应,认为本病可能是由于外伤、感染及化学物

质引起炎症,从而导致导管上皮破坏,管腔内容物

进入小叶间质,引起肉芽肿性炎症。 Going 等[7]认

为此病与高泌乳素血症等体内激素失衡有关,
Imoto 等[8]亦在复习众多文献后认为可能与激素
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紊乱有关。 另外,还有文献报道 GM 与霉菌和放

线菌 感 染 有 关[9]。 但 国 内 杜 稼 苓 与 黄 斌 报

道[10鄄11]的共 33 例患者均无外伤、感染史,亦无服

用避孕药及雌激素史。 程涓等[12] 报道的 68 例

GM 中 12 例血清泌乳素增高,4 例曾服用精神类

药物,其中 1 例无生育史的患者曾服用精神类药

物 8 年,而精神类药物可引起泌乳素增高。 本组

89 例患者中,有生育史 85 例(95郾 5%),有哺乳史

81 例(91郾 0%),有流产史 49 例(55郾 1% ),12 例血

清泌乳素检查者中 6 例异常,抗酸染色排除了结

核及霉菌感染,提示 GM 的发生可能与高泌乳素

等体内激素紊乱有关,这与 Going[7] 和 Imoto 等[8]

的观点一致。
GM 的临床表现与乳腺癌极其相似,影像学

检查也没有特征性的改变[13鄄14],其确诊只能依靠

病理组织学,但病理组织学诊断需要对病变组织

进行常规大块活检,而穿刺活检组织受标本量和

取材部位等局限,有时不能确诊为 GM,只能诊断

为炎症性病变。 本研究中术前在超声引导下行空

芯针 穿 刺 活 检 33 例, 其 中 诊 断 为 GM 6 例

(18郾 2% ),慢性炎症 23 例(69郾 7% ),炎性改变

4 例(12郾 1% )。 术中冰冻检查诊断率为 29郾 8%
(25 / 84 例),所有病例经石蜡包埋病理切片最终

明确诊断,并判断切缘情况。 Hovanessian Larsen
等[15]报道在超声引导下行空芯针穿刺活检,诊断

准确率可达 96% 。 多数学者对针吸细胞学诊断

GM 持谨慎态度[ 8,16鄄17],特别是怀疑恶性者,需重

复活检或术中冷冻切片检诊。
许多文献对本病治疗手段进行了描述[18鄄20],

但仍未确定最佳的治疗方案。 目前治疗方法主要

有手术治疗和保守治疗两种。 手术方式为肿块切

除术或乳腺区段切除术。 保守治疗主要是使用肾

上腺皮质激素和(或)免疫抑制剂等,但免疫抑制

剂的使用尚有争议。 Donn 等[21] 认为,如病变典

型,组织化学染色及组织培养无致病菌,结核菌素

试验阴性,可用肾上腺皮质激素治疗,缩小肿块,
缩短疗程,缩小手术范围。 Akcan 等[22]认为,为防

止术后复发和并发症的发生,增强手术效果,应用

肾上腺皮质激素治疗对患者是有益的。 本组仅 1 例

(1郾 2% ,1 / 86)复发。 避免复发的关键在于将病

变组织完整切除,无病变组织残留。 本组 89 例患

者,均行手术治疗,无一例应用肾上腺皮质激素治

疗。 复发的 1 例患者病情比较特殊,肿物大小为

20 cm伊15 cm,波及多个象限和乳头乳晕区,区段

切除标本切缘仍可见浸润的炎症细胞,并有溃疡

及窦道形成,最终行全乳切除得以痊愈。
综上所述,GM 虽然是一种非致死性疾病,但

其临床表现不易与乳腺癌相鉴别,组织病理学检

查是唯一确诊手段。 目前治疗方法主要有手术治

疗和保守治疗两种。 但多数学者主张,一旦诊断

明确,手术是治疗的首选方法[23鄄24],保证炎症组织

被完全切除是预防复发的关键,并可避免长时间

的皮质激素和免疫抑制剂治疗引起的不良反应。
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