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【摘要】目的：分析男性乳腺癌（Male Breast Cancer，MBC）的临床病理特征，研究雄激素受体 AR 及 p53 的表达情况，探
索该肿瘤的预后及影响因素。方法：收集 2004 年 2 月～ 2019 年 12 月经病理科确诊为男性乳腺癌的患者作为研究对象。结果：33
例患者中 AR 呈阳性表达率为 90.90%。AR 阳性表达多见于肿物大小≤ 5cm、AJCC 分期 0、I-II 期、无转移或复发患者，但差异
无统计学意义 (p>0.05)。p53 在 PR 阳性组突变率明显低于阴性组，p<0.05，差异有统计学意义；在 ER 阴性、三阴性患者中突变率高，
但差异无统计学意义 (p>0.05)。单因素生存分析：AR 及复发 / 转移是 MBC 患者 OS 的影响因素 ( 均 P<0.001)。结论：临床诊断中，
要对上述因子的变化加强重视，做到疾病早识别、早诊断早治疗，以最大程度改善患者预后。
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【Abstract】 Objective: To analyze the clinicopathological characteristics of male breast cancer (MBC)，to study the expression of 
androgen receptor AR and p53, and to explore the prognosis and influencing factors of this tumor. Methods: The patients who were diagnosed 
with MBC from February 2004 to December 2019 were collected as the research objects. Results:The positive expression rate of AR in 33 patients 
was 90.90%. There was no significant difference in AR positive expression among patients (p>0.05). The mutation rate of p53 in the PR positive 
group was significantly lower than that in the negative group, p<0.05, the difference was statistically significant; the mutation rate in ER-negative 
and triple-negative patients was high, but the difference was not statistically significant (p>0.05). AR and recurrence/metastasis are the influencing 
factors of OS in MBC patients (p<0.001). Conclusion:In clinical diagnosis, it is necessary to pay more attention to the changes of the above 
factors,to achieve early identification of the disease,early diagnosis and early treatment, in order to maximize the prognosis of patients.
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近年来，随着我国“两癌”筛查的广泛普及，医疗水平显
著地提升及女性健康意识不断提高，女性乳腺癌（Female Breast 
Cancer，FBC） 的 诊 治 取 得 巨 大 进 步； 而 男 性 乳 腺 癌（Male 
Breast Cancer，MBC）因其低发病率，导致该人群的诊断、治疗
及预后评估仍然参照女性乳腺癌的诊疗规范。数据显示男性乳
腺癌作为一种罕见疾病，占所有乳腺恶性肿瘤的 0.5%-1%，在
男性恶性肿瘤中占比也＜ 1%[1]。
1  材料与方法

1.1  研究对象的来源  收集 2004 年 2 月～ 2019 年 12 月期间
经病理科确诊为男性乳腺癌的患者作为研究对象。

1.2  方法 所有病例均由两位高年资病理诊断医师阅片诊断。
用免疫组织化学法对 33 例 MBC 进行 ER、PR、HER2、Ki67、
AR、p53 检测，并设阳性和阴性对照同时进行实验。

1.3  标准  使用 10% 作为 AR 临界值，肿瘤细胞有明显核
着色，当≥ 10% 定为阳性，＜ 10% 定为阴性 [2]。p53 采用 3 级
评分标准，其中细胞核完全未着色或≥ 50% 的细胞核着色定为
EN、EP，突变型；处于 EN 与 EP 间的核着色状态定为 NE，野
生型 [3]。

1.4  随访  通过查阅门诊或者住院病历资料和电话等方式对
所有病例进行随访，随访截止时间 2020 年 5 月 1 日。随访时间
为 5 ～ 194 个月，中位随访时间 36 月。8 例死亡，其中 4 例因
乳腺癌死亡，死亡率 12.1%。

1.5   统计分析  使用 SPSS 22.0 统计软件进行统计学分析。
计数资料用率与构成比描述，组间比较采用 Fisher 精确概率法；
采用 Kaplan-Meier 方法进行生存分析，并用 Log-rank 法进行差
异的显著性检验，p<0.05 认为有统计学差异。
2   结果

2.1  AR 的表达情况  33 例患者中有 30 例 AR 呈阳性表达
(90.90%),3 例呈阴性表达。肿物≤ 5cm 共 27 例，AR 阳性表达
26 例 (96.3%)，>5cm 共 6 例，AR 阳性表达 4 例（66.7%）（p=0.078）；

AJCC 分 期 0、I-II 期 共 21 例，AR 阳 性 21 例（100%），III-IV
期 12 例，AR 阳性表达 9 例（75%）（p=0.070）；无转移或复
发共 17 例，AR 表达 17 例（100%），有复发或转移共 16 例，
AR 阳性表达 13 例 (81.3%)(p=0.053)。

2.2   p53 的表达情况  对 33 例 MBC 的 p53 表达情况进行分
析，年龄＜ 60 岁的共 17 例，出现 p53 突变 3 例（17.6%），年
龄≥ 60 岁的 16 例，出现 p53 突变 2 例（12.5%）（P=1.000）；
肿物大小分析，≤ 5cm 的共 27 例，出现 p53 突变 4 例（14.8%），
＞ 5cm 的 共 计 6 例， 出 现 p53 突 变 1 例（16.7%）(P=1.000)；
组织学分级 I 级 6 例，出现 p53 突变 0 例，组织学分级 II 级 17
例，出现 p53 突变 2 例（11.8%），组织学分级 III 级 10 例，出
现 p53 突变 3 例（30%）(P=0.358)；通过 N 分期，0 期 15 例，
出现 p53 突变 1 例（6.7%）,1 期 12 例，出现 p53 突变 2 例（16.7%）,2
期 6 例，出现 p53 突变 2 例（33.3%），3 期 0 例，出现 p53 突
变 0 例（0）(P=0.231)； 根 据 AJCC 分 期，0 期 2 例， 出 现 p53
突变 0 例，I-II 期 19 例，出现 p53 突变 2 例（10.5%），III-IV12
例，出现 p53 突变 3 例（25%）(P=0.535)；ER 阳性共计 30 例，
出现 p53 突变 3 例（10%），阴性共计 3 例，出现 p53 突变 2 例

（66.7%）(P=0.053)；PR 阳性共计 27 例，出现 p53 突变 2 例（7.4%），
阴性共计 6 例，出现 p53 突变 3 例（50%）(P=0.031)；HER2 阳
性共计 2 例，出现 p53 突变 0 例，阴性 31 例，出现 p53 突变 5
例（16.1%）(P=1.000)；Ki67 高 表 达 24 例， 出 现 p53 突 变 5 例
（20.8%），低表达 9 例，出现 p53 突变 0 例 (P=0.290)；AR 阳
性 30 例， 出 现 p53 突 变 5 例（16.7%）， 阴 性 3 例， 出 现 p53
突变 0 例 (P=1.000)；分子分型 Luminal 型 30 例，出现 p53 突变
3 例（10%），三阴性 3 例，出现 p53 突变 2 例（66.7%）(P=0.053)；
出现转移或者复发 5 例，出现 p53 突变 1 例（20%），未出现转
移或者复发的 28 例，出现 p53 突变 4 例（14.3%）(P=1.000)。

2.3  生存分析  33 例 MBC 的中位生存 时间为 3 年、5 年总
生存率分别为 90.6%、76.0%。单因素分析         （下转第 298 页）
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瘤为肺癌、肝癌、乳腺癌、宫颈癌、鼻咽癌、胃癌、直肠癌、
结肠癌、食管癌、多系统转移癌。肺癌位居首位，该恶性肿瘤
的发生多与吸烟、空气污染有关。从现阶段来看，我国吸烟人
数逐年上涨，且日趋年轻化，而吸烟的年龄越早，患肺癌的几
率就越高 [5]。同时，在我国工业化快速发展下，空气污染逐年
加剧，导致人们在生活中吸入的有害物质增多，进而增加肺癌
发生概率。

本次研究还发现，经统计，2015 年～ 2020 年首次诊治的恶
性肿瘤患者共 4278 例，其中男性患者 2405 例，占比 56.22%；
女性患者 1873 例，占比 43.78%。同时，在不同年龄段中，以
41-80 岁为高发群体。可见，男性患恶性肿瘤的概率较女性高，
这可能与男性多存在吸烟、喝酒等不良生活习惯、生活压力大
和工作环境差等密切相关。41-80 岁为恶性肿瘤高发群体，主要
是因为，随着年龄的增长，人体的各项机能逐渐减弱，机体抵
抗能力低，患恶性肿瘤概率增加，同时，当处于中老年群体时，
以往不良生活习惯、心理压力造成的影响也逐渐显现，故在该
年龄段发生的恶性肿瘤相对较高。在恶性肿瘤的防治工作中，
可将男性、中老年群体作为高危人群，加强定期检查的宣传工作，
同时倡导人们养成良好的生活、饮食习惯，积极治理环境污染。

综上所述，2015 年～ 2020 年恶性肿瘤人数逐年增多，应
将 41-80 岁作为高危人群，并加强高危人群定期检查宣教，加
强恶性肿瘤防治宣传，以提升人们的健康意识，促使其积极定
期检查，进而提高恶性肿瘤早期诊断率。
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结果提示，AR 阳性患者 3 年、5 年总生存率分别为 100%、
92.3%；阴性患者 3 年、5 年总生存率均为 0%（p ＜ 0.001）；
p53 野生型患者 3 年、5 年总生存率均为 88.6%；p53 突变型表
达患者 3 年、5 年总生存率分别为 100%、66.7%（p ＝ 0.767）；
有复发转移患者 3 年、5 年总生存率分别为 60%、40%；无复
发或转移患者 3 年、5 年总生存率均为 100%（p ＜ 0.001）。
3   讨论

男性乳腺癌是罕见疾病，在已知的研究报告中，男性与
女性患者在流行病学、遗传生物学上存在一定的差异。该研究
中，所有的病例都有乳房肿块病史，部分伴有破溃及乳头溢血；
MBC 的中位年龄为 59 岁，与其他报道相比较，中位诊断年龄
偏小 [4]；肿物大小以≤ 5cm 最为常见。我们的数据显示浸润性
导管癌是最常见的组织学类型；就诊时 AJCC 分期常为Ⅱ期及
Ⅲ期，这些与国外研究结论基本一致。该组病例中浸润性导管
癌为主要病理类型，但没有浸润性小叶癌。数据显示，MBC
的激素受体以阳性表型最常见，分子分型中 Luminal A 型和
Luminal B 型 占 绝 大 多 数，Ki67、ER、PR 也 高 表 达， 而 HER2
过表达型和三阴性少见。此外，随访数据显示，患者 3 年、5
年总生存率分别为 90.6%、76.0%；分析预后影响因素发现 AR
及复发转移与患者 OS 有相关性。虽然 AR 引起了研究者的广泛
关注，但它在 BC 中的作用并未被完全揭示。

p53 是众所周知的基因组守护者，国内外的各项前瞻或回
顾研究都认为 p53 的突变与患者预后不好有关。本次研究结果
显示，33 例 MBC 患者中 p53 的突变率为 15.2%。表明 p53 的突

变与否和 MBC 患者 OS 无相关性。该结果的出现可能与病例数
少，病人选择上存在偏倚有关。由于 MBC 的样本量及相关研
究过少，大多研究仍基于 FBC 的参考，而 MBC 和 FBC 可能存
在分子和临床情况的区别，使 p53 和 MBC 的 OS 之间不相关。
另外，用 IHC 方法检测 p53 的表达情况，可能低估了 p53 阳性
结果。

本研究的主体对象是 MBC 患者，所搜集的病例数偏少，
在统计分析上可能存在偏倚，需继续追加病例延续研究、证实
结论。加强公众对该疾病的科学认识，患者的早发现、早诊断、
早治疗是影响治疗的关键。
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整夜睡眠过程成人觉醒时间低于 5%，NREM 睡眠时间为 75%-
80%，NREM 第 1 期（S1）为 5%-10%，本研究观察到 OSAHS
患者无论是老年人还是中青年人都存在严重的睡眠结构紊乱，
即浅睡眠增多，深睡眠减少，觉醒时间以及觉醒次数增多、睡
眠效率降低。

患者的睡眠呼吸紊乱指数越大则对患者睡眠结构影响越大，
影响患者睡眠结构中的慢波睡眠（3+4）期，慢波睡眠对人的睡
眠很重要，充分的慢波睡眠对人恢复体力起到重要作用，若慢波
睡眠缺乏可能引起脑功能障碍导致白天嗜睡、记忆力下降以及
个性改变 [4]。本组患者 AHI 与慢波睡眠（3+4）期有显著性差
异（P<0.05），呼吸暂停引起浅睡眠到深睡眠，再到觉醒增加，
频繁觉醒致睡眠效率降低，睡眠片段化引发疾病，与文献报道
一致 [5]。

夜间最低血氧饱和度与阻塞性呼吸暂停最长时间、阻塞性
呼吸暂停平均时间、低通气平均时间呈负相关，夜间血氧饱和度
越低，阻塞的程度越重，呼吸暂停时间、低通气时间长，对中枢
神经刺激作用引起白天更易出现嗜睡，注意力不集中等症状，甚
至有精神神经症状。

综上，老年人较中青年人阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合

征 (OSAHS) 患者睡眠结构更加紊乱，可为临床诊治提供依据。
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