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摇 摇 原发性乳腺淋巴瘤(primary breast lymphoma,PBL)是非

霍奇金淋巴瘤(non鄄Hodgkin蒺s lymphoma,NHL)的一种少见类

型,占淋巴结外 NHL 的 2% ,并以女性多见[1] 。 男性 PBL 因

症状表现的非特异性,临床上极易误诊,贻误最佳治疗时机,
且为患者带来极大的痛苦。 笔者回顾性分析潍坊中医院肿

瘤三科收治的 1 例曾在外院误诊的男性 PBL 患者资料,并复

习 PBL 相关文献,以期为临床医师提供参考。
一、临床资料

患者,男,60 岁,2015 年 3 月 7 日因“双乳肿胀 1 个月冶
就诊于当地医院皮肤科。 查体:其双乳稍有肿大,乳头下可

扪及大小约 1 cm伊1 cm 质硬结节,有轻微触痛,腋窝及锁骨

上下未扪及肿大淋巴结。 乳腺超声检查:双乳腺体层增厚,
回声减低,左右乳腺厚度分别约 1郾 0 cm 和 0郾 9 cm,内未见明

显占位,彩色多普勒血流成像( color Doppler flow imaging,
CDFI)显示血流信号较丰富,考虑为男性乳腺发育,未予重

视,其后自行寻求中医给予清热解毒、理气散结治疗 1 个月,
治疗期间患者乳房持续增大,且逐渐出现疼痛。 患者曾于

2013 年 7 月在当地医院确诊为鼻咽癌(低分化鳞癌),经放

射治疗(总剂量: 60 cGy,分 20 次照射)及 4 个周期化疗(紫
杉醇 120 mg 第 1 天和第 8 天给药+氟尿嘧啶 750 mg 第 1 ~
5 天静脉持续泵入,每 21 d 为 1 个周期),临床症状基本缓解

后规律复诊,无复发证据。 患者于 2015 年 4 月 6 日至当地

医院肿瘤科复诊鼻咽癌时诉及乳房增大,该科查其双乳明显

增大,乳头下可触及 3 cm伊3 cm 质硬肿块,轻触即痛,未触及

浅表淋巴结肿大。 复查乳腺超声提示:左右乳腺体层增厚至

2郾 0 cm 和 1郾 2 cm,边界清晰,CDFI 血流信号较丰富。 检查

其内分泌激素水平提示促卵泡生成素为 25郾 46 U / L(参考范

围:1郾 27 ~ 19郾 26 U / L),其余指标未见异常。 全身影像学检

查提示,患者鼻咽部原发灶病情稳定且其他脏器未见明显异

常。 因此,该科考虑其为鼻咽癌乳腺转移或副癌综合征,拟
重新予以原鼻咽癌化疗方案以缓解乳房胀痛。 患者拒行化

疗,遂于 2015 年 4 月 7 日转诊本科要求行中医对症治疗。
本科根据患者的超声及其他辅助检查结果,考虑其鼻咽癌乳

腺转移可能性较小,建议行乳腺组织病理检查,经反复多次

详细沟通后,患者于 2015 年 4 月 10 日在局部麻醉下行双乳

肿物粗针穿刺活组织检查(活检)术,获得 6 条红白相间的组

织送本院病理科行病理学检查,结果:显微镜下可见肿瘤细

胞为弥漫分布的淋巴样细胞,浸润在乳腺间质中,细胞较大,

大小一致(图 1a),细胞质稀少、淡染,细胞核呈圆形、卵圆

形,部分呈空泡状(图 1b)。 借阅 2013 年外院鼻咽部组织病

理切片再次行病理检查:显微镜下可见肿瘤细胞呈合体样

(图 2a),细胞质呈淡嗜酸性染色,细胞核呈空泡状,核膜平

滑,有大的核仁,并有核仁呈周空晕(图 2b),与本院活检结

果有明显差异。 对本院活检的乳腺组织行免疫组织化学染

色: CD20(++),B 淋巴细胞瘤鄄2( +),CD79琢(+),白细胞共

同抗原(++),CK 广泛(-),CK7(-),类胚体( -),大囊肿病

液体蛋白 15(-),p63( -),CK5 / 6( -),vimentin( -),Ki67 约

60% (+),p53 约 60% (+);诊断:乳腺非霍奇金淋巴瘤,结合

免疫组织化学检测结果,符合弥漫性型大 B 细胞淋巴瘤

(diffuse large B鄄cell lymphoma,DLBCL)。 患者否认发热、盗
汗及体质量减轻,其余淋巴结未触及肿大,心、肺、腹部未见

异常。 骨髓活检未见异常,血常规、肝肾功能及血清乳酸脱

氢酶均正常(淋巴瘤国际预后指数评分:0 分)。 本院以“男
性原发性乳腺淋巴瘤(弥漫大 B 细胞淋巴瘤型,IA 期)冶进行

诊疗。 患者于 2015 年 4 月 15 日开始行 CHOP 方案(环磷酰

胺+多柔比星+长春新碱+泼尼松)化疗,治疗 1 个周期后乳

房肿块明显缩小(图 3a、b),胀痛明显减轻,第 3 周期化疗开

始前乳房视诊基本正常(图 3c),复查超声提示肿块缩小。
2015 年 6 月 26 日第 4 个周期化疗结束后患者乳房视诊正

常;查体:前述乳头下肿块消失,浅表淋巴结未触及;复查乳

腺超声提示:双乳腺体层厚度基本正常,回声减低,左右腺体

厚分别约 0郾 3 cm 和 0郾 2 cm,内未见明显占位,CDFI 显示少

量血流信号。 因患者出现明显双下肢麻木感,自行中断后续

化疗,其后规律复诊。 患者于 2016 年 8 月 29 日复诊,体格

检查未见异常,乳腺超声亦未见异常。
二、讨论

文献报道,PBL 的高发年龄为 40 ~ 60 岁,女性占 95%~
100% ,多为双侧乳腺受累,临床表现多为活动性的乳房无痛

性肿块,呈结节状或分叶状,大多不与皮肤粘连,发展快,常
伴有中枢神经系统侵犯症状,预后很差[1] 。 其最多见的病理

类型为 B 细胞来源的非霍奇金淋巴瘤,以 DLBCL 最为常

见[2] ,占 PBL 的 40%~70% ;其次为胃黏膜相关淋巴组织,约
占 8郾 5%~ 35% ,此外,还有 Burkitt、滤泡型及套细胞型等其

他少见类型[3] 。 因 PBL 早期临床表现很难与其他乳腺疾

病,特别是乳腺癌相鉴别,故超声作为首选的乳腺肿块筛查

手段意义重大。 有文献报道,乳腺超声在本病与乳腺癌的鉴

别诊断中具有提示意义[4] :乳腺淋巴瘤的超声表现多为单发

或多发的规则类圆形结节或弥漫肿块,多位于乳腺外上象

限,呈类囊肿样低回声,内部有时可见丝网状结构,多伴有后

方回声增强或无改变, 内部血流较丰富,多为高阻型动脉血

流;乳腺癌的超声表现多呈低回声,内部回声不均匀,可见微

钙化,边界毛刺及有强回声晕,呈“蟹足样冶改变。
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注:a 图所示,肿瘤细胞为弥漫分布的淋巴样细胞,浸润在乳腺间质中,细胞较大,大小一致(HE摇 伊10);b 图所示,肿瘤细

胞质稀少、淡染,细胞核呈圆形、卵圆形,部分呈空泡状(HE摇 伊40)

图 1摇 男性原发性乳腺淋巴瘤组织病理图

注:a 图所示,肿瘤组织与鼻咽组织分界清晰,肿瘤细胞呈合体样(HE摇 伊10);b 图所示,肿瘤细胞质呈淡嗜酸性,细胞核

呈空泡状,核膜平滑,有大的核仁,并有核仁呈周空晕(HE摇 伊40)

图 2摇 男性原发性乳腺淋巴瘤患者鼻咽癌组织病理图

注:a 图所示,患者化疗前,乳房肿大,触痛;b 图所示,第 1 个周期化疗第 6 天,患者乳房肿块迅速缩小,可触及皮下肿块;c 图所示,第 3 个周期化

疗前,乳房视诊基本正常,未触及皮下肿块

图 3摇 男性原发性乳腺淋巴瘤患者化疗过程中乳房的变化

摇 摇 本例患者为老年男性,其在鼻咽癌放射治疗后 20 个月

发病,初期表现为双乳无痛性肿胀,其后短时间内迅速增大

且出现疼痛。 疼痛原因考虑为肿瘤膨胀性生长压迫质地坚

韧的筋膜所致,与肿瘤本身关系不大。 患者数次乳腺超声检

查的表现均无明显特异性,考虑与男性乳腺组织不发达有

关。 故诊断主要依据病理诊断和分型。
该患者既往鼻咽癌诊断明确,出现乳房发育症状后因临

床表现及乳腺超声检查的非特异性出现误诊,首诊医院结合

其肿瘤病史及促卵泡生成素水平高而考虑为鼻咽癌病情进

展所致“促性腺激素综合征冶是有一定局限性的,患者求诊

本科后,考虑为鼻咽癌局部扩散及血行播散至男性乳腺可能

性较小,性激素异常并不显著,而副癌综合征诊断需排除原

发恶性肿瘤,故本科决定取病理标本以明确诊断。
PBL 病理诊断必须满足下列条件[5] :(1)病理标本取材

充足;(2)可见淋巴瘤侵犯乳腺组织;(3)诊断时无淋巴瘤扩

散的证据;(4)原发病变同时可以伴发同侧腋窝淋巴结肿

大。 取得病理标本的方法有细针穿刺、粗针穿刺及手术活

检,其中细针穿刺创伤最小,手术活检为完整切除腺体。 对

于该患者,考虑其初步诊断只需获取满足病理确诊的组织标

本即可,并且,乳腺切除对患者损伤较大,若为 PBL,手术切
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除并不能延缓该病病程,对患者预后也有害无益,而细针穿

刺获得病理组织较少,可能无法作出准确的病理诊断,故最

终在门诊对患者行双侧乳腺多点粗针穿刺活检。 因患者既

往有鼻咽癌病史,且部分大细胞恶性淋巴瘤易与 Schmincke
型鼻咽癌的显微镜下表现相似,均为肿瘤细胞弥漫性分布,
与炎症细胞相互混杂,故本科进一步行免疫组织化学检查以

鉴别两者,最终作出 PBL 诊断。
手术是乳腺肿瘤常用的治疗手段,但手术治疗在 PBL

中的作用仍有争议。 早期文献报道,该病多参照乳腺癌的治

疗而采用根治性手术,术后加或者不加术区及淋巴引流区的

放射治疗[6] ,手术和化疗失败的主要原因是原部位复发[7] 。
随着淋巴瘤生物学特性研究的深入,学者们逐渐认识到 PBL
是一种全身性疾病,且手术范围对疾病的局部控制和生存率

均无明显影响[8] ,故手术范围较大的根治性手术治疗在穿刺

活检诊断率显著提高后意义大为降低。 Babovic 等[9] 总结前

期文献后提出,PBL 患者行肿瘤局部切除加放射治疗可获得

满意的局部控制效果,故应当避免 PBL 的根治性手术。 目

前的文献一般推荐肿瘤切除术后联合化疗和放射治疗[10] ,
且在化疗后 3 个月内完成放射治疗。 CHOP 方案为化疗首

选方案,但对最常见的 DLBCL 是否使用利妥昔单克隆抗体

存在争议。 有学者研究发现,利妥昔单克隆抗体联合 CHOP
化疗治疗乳腺 DLBCL,与单纯化疗组比较有一定优势,但差

别并不明显,分析原因可能是乳腺 DLBCL 为非生发中心来

源,预后相对较差[11] 。 又有学者报道利妥昔单克隆抗体联

合化疗方案可以提高老年 DLBCL 型 PBL 患者的总生存

率[12] 。 放射治疗照射野包括乳腺、腋窝淋巴结区和锁骨上

淋巴结区,剂量多为 45 Gy。 小样本研究结果显示,若侵袭性

PBL 病灶局限于单侧乳腺内,其对侧乳腺复发率较高,故行

对侧乳腺照射可改善患者的预后[13] 。
中枢神经系统(central nervous system, CNS)复发是影响

PBL 预后的因素之一。 有研究报道,该病 CNS 复发率较高,
达到 14郾 0% ~ 21郾 0% [14] 。 Jeanneret鄄Sozzi 等[15] 对 84 例 PBL
患者进行随访后发现,其中 43 例出现复发,复发部位包括深

部淋巴结、浅表淋巴结、CNS、骨髓等,其中 CNS 复发 12 例,
因此,应注意该病的 CNS 表现,做到早发现、早治疗。 而关

于如何预防 CNS 复发,以及复发后选择何种药物进行治疗,
目前鲜见文献报道。

综上所述,PBL 发生率低,病理类型以中高度恶性淋巴

瘤为主,治疗模式尚未统一。 根治性手术在其治疗中作用有

限,肿瘤切除术加用术后化疗和放射治疗效果较好。 PBL 患

者易发生 CNS 复发, 在随访中应定期进行颅脑 CT 或 MRI
检查。

揖关键词铱 摇 男性;摇 乳房;摇 淋巴瘤;摇 免疫组织化学;
乳腺肿瘤
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