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Abstract: Objective  To investigate the clinicopathological features, treatment strategies and outcomes of 
male patients with resected distant metastasis-free breast cancer. Methods  We retrospectively analyzed 
clinicopathological characteristics, clinical diagnosis, treatments and outcomes of 152 adult male patients 
with resected distant metastasis-free breast cancer. Results  The median age was 58 years. Among 152 
patients, the initial symptom of 142 cases was palpable lump and 4 cases were ductal carcinoma in situ. 
Among 148 cases of invasive carcinoma, 128 cases were invasive ductal carcinoma, 139 cases were estrogen 
receptor-positive and 11 cases were human epidermal growth factor receptor 2-positive. A total of 149 cases 
received mastectomy and 3 cases received breast conservation. Sentinel lymph node biopsy was performed 
on 19 patients, 4 cases were positive and 15 cases were negative, while 8 patients underwent axillary lymph 
node dissection. The median follow-up time was 42.7 (2-179.5) months. The 5-year overall survival rate 
and disease-free survival rate were 82.4% and 69.9%, respectively. Conclusion  Lymph node status (N) 
is significantly associated with the disease-free survival and overall survival of male patients with resected 
distant metastasis-free breast cancer and it’s an important prognostic factor. 
Key words: Breast cancer; Therapy; Prognosis
摘  要：目的  探讨非转移性男性乳腺癌手术患者的临床病理特征、治疗策略及生存情况。方法  回

顾性分析152例非转移性成年男性乳腺癌患者的人口学特征、临床诊治和生存情况。结果  所有病例中

位发病年龄为58岁。93.4%的患者以乳房肿块为首发症状，4例为原位癌，148例浸润性癌中浸润性导管

癌占86.8%，雌激素受体阳性率为93.9%（139例），人表皮生长因子阳性率仅为7.4%（11例）。手术以

全乳切除为主（n=149, 98.0%），保乳少见（n=3, 2.0%），19例前哨淋巴结（SLN）活检中，4例提示转

移，行腋窝淋巴结清扫（ALND），15例SLN阴性中8例行常规ALND，7例免除ALND。中位随访时间

42.7（2~179.5）月。5年OS和DFS分别为82.4%和69.9%。结论  淋巴结状态（N）与非转移性男性乳腺

癌的无病生存时间和总生存时间明显相关，是男性乳腺癌患者预后的重要影响因素。
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0  引言
男性乳腺癌（male breast cancer, MBC）约占

乳腺癌的1%，临床少见。近年来发病率有上升趋

势，2010年Anderson等对SEER数据库统计发现男

性乳腺癌的发病率已上升至1.19%[1]。由于男性乳

腺癌的低发病率，在乳腺癌的大型临床研究中通

常不作为研究对象。其流行病学特征、治疗策略

及预后情况等目前尚缺乏随机临床研究，更无临
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床指南或共识，治疗均参照女性乳腺癌的研究结

果。但越来越多的临床回顾性研究证实男性乳腺

癌有其特有的临床病理特点及预后，如缺乏小叶

结构，病理类型通常以浸润性导管癌为主，浸润性

小叶癌罕见[2-3]，激素受体阳性率高，BRCA突变

率较女性乳腺癌高等[4]。

本研究拟通过回顾性分析本中心152例非转移

性成年男性乳腺癌的临床病理特征及诊治情况，探

讨其预后相关因素，为临床诊治提供一定参考。

1  资料与方法
1.1  临床资料

收集浙江省肿瘤医院1986年1月—2018年12月

收治的男性乳腺癌患者172例，占同期总乳腺癌病

例的1%。其中5例为Ⅳ期，13例因手术禁忌证或其

他原因未行手术治疗，2例为儿童分泌性乳腺癌，

最终本研究共入组成年非转移性男性乳腺癌手术

病例152例。所有病例均有明确的病理结果和完整

的病历资料。所有分期参照AJCC分期第7版。

1.2  免疫组织化学指标及标准

所有入组乳腺癌病理及免疫组织化学资料均

由病理科医生复片。免疫组织化学指标根据2010
版美国临床肿瘤学会（American Society of Clinical 
Oncology, ASCO）和美国病理学家学会（College of 
American Pathologists, CAP）指南[5]判定：雌激素

受体（estrogen receptor, ER）/孕激素受体（proges-
terone receptor, PR）阳性定义为≥1%肿瘤细胞核

着色，阴性定义为在有阳性内部对照的情况下<1%
的肿瘤细胞核着色。人表皮生长因子受体（human 
epidermal   growth factor receptor 2, HER2）阳性定

义为免疫组织化学检测+++或免疫荧光检测（fluo-
rescence in-situ hybridization, FISH）阳性者。

1.3  前哨淋巴结显像及活检

采用蓝染料法进行前哨淋巴结显像。用1%亚

甲蓝注射液2 ml在乳晕或原发肿瘤周围皮下或皮内

注射，10~15 min后于腋窝处沿蓝染淋巴管探查前

哨淋巴结，将蓝染和触诊可疑的肿大、质硬的淋巴

结一并切除，术中行冰冻快速病理诊断。前哨淋巴

结（sentinel lymph node, SLN）冰剩组织及腋窝非

前哨淋巴结（non-sentinel lymph node, NSLN）行常

规病理组织学检测，逐层切片HE染色。

1.4  随访方法

通过病历系统随访资料和电话回访的方式进行

随访，记录复发转移的时间和部位。总生存期（over-
all survival, OS）定义为从手术至任何原因的死亡。

无病生存时间（disease free survival, DFS）定义为手

术至疾病复发（包括局部或远处转移）或死亡。

1.5  统计学方法

应用SPSS22.0软件进行统计学分析，一般资料

用描述性统计，OS和DFS均采用Kaplan-Meier法计

算生存率、绘制生存曲线，并运用单因素方差分析

OS和DFS的影响因素，P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果
2.1  人口学特征

本研究共入组152例成年男性乳腺癌，均行手术

治疗，中位发病年龄为58岁（24~84岁），40岁以下5
例。多为单侧乳腺癌，仅1例为双侧乳腺癌。首发症

状以乳房肿块为主，占93.4%，个别患者表现为乳头

溢液、局部皮肤破溃及腋窝肿物等，71.7%肿块位于

乳晕区。5例患者同时合并其他恶性肿瘤，其中2例

合并肺癌，2例合并胃癌，1例合并前列腺癌。

2.2  临床病理学特征

入组152例中，4例为原位癌（1例派杰氏病、3
例导管原位癌）、浸润性导管癌132例（86.8%）、

黏 液 腺 癌 6 例、髓 样 癌 4 例、浸 润 性 乳 头 状 瘤 3
例、浸润性筛状癌1例、分泌性癌1例和包裹性乳

头状癌1例。肿瘤中位大小约20.0 mm（95%CI: 
18.0~21.0），根据AJCC分期，0期4例（2.6%）、

Ⅰ期53例（34.9%）、Ⅱ期57例（37.5%）、Ⅲ期38
（25.0%）、淋巴结累及率44.1%（67/152），其中淋

巴结累及4个以上达50.7%（34/67）。14例（9.2%）

患者伴脉管瘤栓。148例浸润癌中，ER阳性者139例

（93.9%），HER2阳性者11例（7.4%），见表1。

2.3  治疗情况

男性乳腺癌患者手术以全乳切除为主（n=149, 
98.0%），保乳少见（n=3, 2.0%），无重建病例。

2000年前大部分行传统根治术，切除胸大小肌，

2010年后早期患者以改良根治术为主。2014年前无

论是原位癌还是浸润性癌，常规行腋窝淋巴结清扫

（axillary lymph node dissection, ALND），2014后开

展前哨淋巴结（sentinel lymph node, SLN）活检。 19
例SLN活检中，4例提示转移行ALND，15例SLN阴

性中8例行常规ALND，7例免除ALND。23例局部

进展期男性乳腺癌患者行新辅助治疗，1例80岁Ⅲ

B患者行新辅助内分泌治疗达PR后，再行手术，余

均行新辅助化疗，有效率（SD+PR+CR）达87%。

术后60.5%（92/152）的患者接受了辅助化疗。99例

（65.1%）患者术后接受了胸壁及锁骨上下区放疗。

ER/PR阳性患者除1名患者拒绝服用外，有99.3%
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的患者行内分泌治疗，132例（86.8%）服用他莫昔

芬，5例（3.3%）服用芳香化酶抑制剂，8例（5.3%）

给予戈舍瑞林联合芳香化酶抑制剂。11例HER2阳

性患者，因经济原因，只有4例患者联合赫赛汀予靶

向治疗。入组患者具体治疗情况，见表2。

2.4  生存情况

本研究排除Ⅳ期患者，Ⅰ~Ⅱ期患者占72.4%。

中位随访时间42.7（2~179.5）月。5年总生存率

为82.4%，5年无病生存率为69.9%，生存曲线

见图1。2例同侧胸壁复发，4例同侧腋窝复发。

远处转移以肺转移多见（9例），其次为骨转移

（6例），1例出现后腹膜转移。对年龄、肿瘤大

小，淋巴结状态，HR/HER2状态进行单因素生

存分析，发现仅淋巴结转移数与无病生存时间

（P=0.012）和总生存时间（P=0.023）明显相关，

其余均无关。提示淋巴结转移越多，累积风险越

高，无病生存时间和总生存时间越短，见图2。

3  讨论
男性乳腺癌发病率较低，只占乳腺癌的1%左

右。发病年龄一般较女性乳腺癌晚5~10年，欧美

发病高峰年龄为68~71岁[6]，中东和东亚地区相对

较早，印度57~62岁[7]，日本63岁[8]。我国女性乳

腺癌（female breast cancer, FBC）的发病年龄在

45~54岁[9]，本研究男性乳腺癌中位年龄为58岁，

发病较女性乳腺癌迟5~8年。男性乳腺癌未引起足

够重视，没有及时进行乳腺常规检查，导致延迟就

诊。因男性乳腺腺体较少，多集中在乳晕区，就诊

时多表现为中央区肿块，若重视一般能早期触及就

表1  152例男性乳腺癌患者的临床及病理特征
Figure 1  Clinical and pathological characteristics of 152 
male breast cancer patients 
Clinicopathological characteristics n(%)
Age(years) 58.0±11.9
  ≥55 95(62.5)
  <55 57(37.5)
Symptom
  Breast mass 142(93.4)
  Nipple discharge   6(3.9)
  Skin ulcer   3(2.0)
  Axillary mass   1(0.7)
Tumor location
  Central quadrant 109(71.7)
  Upper lateral quadrant   26(17.1)
  Others   17(11.2)
T staging
  Tis 4(2.6)
  T1 79(52.0)
  T2 59(38.8)
  T3 3(2.0)
  T4 7(4.6)
N staging
  N0 85(55.9)
  N1 33(21.7)
  N2 22(14.5)
  N3              12(7.9)
TNM stage
   0 4(2.6)
  Ⅰ 53(34.9)
  Ⅱ 57(37.5)
  Ⅲ 38(25.0)
Pathological type
  DCIS 4(2.6)
  IDC            132(86.8)
  Others 16(10.5)
Lymph-vascular invasion
  Yes 14(9.2)
  No 138(90.8)
Tumor grade(n=148)
  G1 14(9.5)
  G2 120(81.1)
  G3 14(9.5)
ER status(n=148)
  Positive 139(93.9)
  Negative   9(6.1)
PR status(n=148)
  Positive 136(91.9)
  Negative 12(8.1)
HER2 status(n=148)
  Positive 11(7.4)
  Negative 137(92.6)
Notes: DCIS: ductal carcinoma in situ; IDC: invasive ductal carcinoma; 
ER: estrogen receptor; PR: progesterone receptor; HER2: human 
epidermal growth factor receptor 2.

表2  152例男性乳腺癌患者的治疗情况
Table 2  Treatments of 152 male breast cancer patients
Items n(%)
Surgery Type
  Modified mastectomy 71(46.7)
  Radical mastectomy 71(46.7)
  Mastectomy+SLN 7(4.6)
  Breast conserving surgery 3(2.0)
SLN
  Negative 15(78.9)
  Positive   4(21.1)
ALND
  Yes 141(92.8)
  No 11(7.2)
Chemotherapy
  No 60(39.5)
  Yes 92(60.5)
Target therapy(Herceptin)(n=11)
  No 7(63.3)
  Yes 4(36.4)
Endocrine therapy
  No 7(4.6)
  Yes   145(95.4)
Radiotherapy
  No 53(34.9)
  Yes 99(65.1)
Notes: SLN: sentinel lymph node; ALND: axillary lymph node 

dissection.
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诊，本研究0~Ⅱ期患者占75.0%，较女性乳腺癌易

早期发现。同时因缺乏足够的屏障，也易出现淋巴

结转移，本研究淋巴结累及率44.1%（67/152），其

中4个以上淋巴结累及率达50.7%（34/67）。

传统观念认为根治术是男性乳腺癌的主要手

术方式[6]，切除全乳、胸大小肌及腋窝淋巴结。

随着女性乳腺癌患者保乳率的增加及临床研究的

深入[10]，认为若不侵及胸肌，行保留胸大小肌的

改良根治术可获得与根治术类似的总生存和局部

控制率[11]。近年来，前哨淋巴结在女性乳腺癌中

广泛开展，使用SLN技术替代ALND可减少上肢

水肿等并发症，提高生活质量，2003年Albo等提

出男性乳腺癌行SLN替代ALND也是安全的[12]，

Fentiman等[13]总结了美国2006—2014年6项男性乳

腺癌行SLN的研究结果，单用美兰或联合核素行

SLN，符合率达90%~100%，认为临床是可行的。

本研究2014—2018年共19例患者行SLN，前期因

对男性SLN假阴性高的顾虑，若SLN阴性研究前

期仍行ALND，随诊经验的累积，后期逐步替代

ALND，也证明了SLN在男性乳腺癌中的安全性，

减少了因ALND引起的上肢水肿及功能障碍。男乳

体积小，外观美学要求没有女性高，故保乳比例

低[14]，本研究只有3例（2.0%）行保乳术，没有Ⅰ

期重建术病例。

对于局部晚期男性乳腺癌也可行新辅助治疗，

包括新辅助化疗和新辅助内分泌治疗，新辅助内

分泌因起效慢并没有广泛开展，但是对于高龄无

法耐受化疗者可考虑应用。本研究1例新辅助内

分泌患者即80岁局部晚期患者，新辅助治疗后得

到了有效的根治性手术。新辅助治疗总体有效率

（SD+PR+CR）达87%。新辅助及辅助化疗方案均

参照女性乳腺癌推荐方案。高危者常规给予辅助化

疗[15]，但男性乳腺癌发病年龄大，伴随疾病多，对化

疗耐受性差。术后放疗标准亦参照女性乳腺癌治疗。

本研究男性乳腺癌ER阳性率高达93.9%。内

分泌治疗在男性乳腺癌治疗中占重要地位，也是

唯一有别于女性乳腺癌治疗的手段。目前他莫昔

芬仍是男性乳腺癌标准的内分泌治疗手段[16]，它

作为一线药物的地位持续至今，治疗时间为5~10
年。一部分观点认为男性乳腺癌治疗类似于绝经

后乳腺癌，可常规应用芳香化酶抑制剂，但研

究有限[17]。男性体内雌激素80%来自睾丸、肾上

腺等产生的雌激素的芳香化，余20%直接来自睾

丸，由于反馈机制的存在，芳香化酶抑制剂的应

用可能导致黄体生成素、卵泡刺激素增加，继而

增加芳香化作用，故单一应用芳香化酶抑制剂可

能是不够的，联合戈舍瑞林等药物去势可能或获

得更好的效果[18]。本研究132例（86.8%）应用他

图1  总体人群的无病生存(A)和总生存(B)Kaplan-Meier生
存曲线
Figure 1  Disease free survival(A) and overall survival(B) 
Kaplan-Meier survival curves of included patients

图2  不同淋巴结状态(N)患者的无病生存(A)和总生存曲线(B) 
Figure 2  Disease free survival(A) and overall survival(B) 
Kaplan-Meier survival curves of included patients with 
different axillary lymph node status
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莫昔芬，5例（3.3%）应用芳香化酶抑制剂，8例

（5.3%）给予戈舍瑞林+芳香化酶抑制剂。5例

单纯给予芳香化酶抑制剂可能欠妥。男性乳腺癌

中HER2阳性比例低，若阳性则常规给予靶向，

即曲妥珠单抗治疗。本研究中HER2阳性者11例

（7.2%），因经济等原因，只有4例行曲妥珠单抗

治疗。至于是否可联合帕妥珠单抗行双靶治疗，

目前尚缺乏相关研究。

以往研究认为，男性乳腺癌预后较女性乳腺

癌差。但男性乳腺癌发病年龄普遍晚女性乳腺

癌8~10岁，若按年龄进行队列分析，也有研究

者认为 [19]男性乳腺癌与女性乳腺癌预后相当。

本研究结果5年总生存率为82.4%，5年无病生

存率为69.9%，略高于日本报道的5年总生存率

（71.1%）[8]，原因在于本研究研究对象对非转移

性男性乳腺癌。随访发现同侧胸壁复发2例，同侧

腋窝复发4例，远处转移以肺转移多见（9例），

其次为骨转移（6例）。对年龄、肿瘤大小、淋巴

结状态、HR/HER2状态进行单因素生存分析，提

示淋巴结转移越多，累积风险越高，无病生存时

间和总生存时间越短（P<0.05）。提示淋巴结状

态是男性乳腺癌独立的预后因素。

本研究样本量少，时间跨度大，治疗中也存

在一定的缺陷。男性乳腺癌总体发病率低，目前

仍没有前瞻性随机研究，期望通过对本中心的男

性乳腺癌诊治经验及生存情况的总结和分析，给

男性乳腺癌的治疗提供一定的参考。
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