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10例肺多形性癌的临床及病理分析

李苁，李霞，梁加贝，路旭东，杨树东

(南京医科大学附属无锡人民医院病理科，江苏 无锡 214023)

[摘　要]	 目的：探讨肺多形性癌的临床病理特点，鉴别诊断，影像学特点及预后。方法：回顾性分析无锡

市人民医院胸外科2012年3月至2018年4月收治的10例肺多形性癌患者的临床及病理资料。采用组

织病理学及免疫组化标记进行回顾性分析。结果：10例患者均为男性，发病年龄为59~71岁；8例

有既往大量吸烟史，2例无烟酒嗜好；7例首发症状为咳嗽咳痰，3例伴痰中带血。患者肿瘤长直径

2.8~9.5(平均6.2) cm；7例发生于右肺，3例发生于左肺。肺多形性癌中含恶性上皮成分和多形性

成分。恶性上皮成分包括9例腺癌，1例鳞癌；多形性成分包括恶性梭形细胞和/或巨细胞成分。肿

瘤细胞不同程度表达AE1/AE3，CK7，TTF-1，Napsina，CK5/6，Vimentin等，增殖指数Ki-67为

40%~80%。4例患者淋巴结见转移，9例患者获得随访，1例失访，目前最长生存时间为41个月，仍

存活，最短生存时间为术后7个月。结论：肺多形性癌是少见的高度恶性肿瘤，好发于中老年吸烟

男性；大部分肺多形性癌可通过组织病理与免疫组化鉴别诊断，目前外科手术为首选治疗方法，

预后差。
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Clinicopathological analysis of 10 cases of pulmonary 
pleomorphic carcinoma
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Abstract Objective: To discussed the clinical and histopathologic features, differential diagnosis, imaging features and 

prognosis of pulmonary pleomorphic carcinoma (PPC). Methods: Histopathology and immunohistochemistry 

were used for the retrospective analysis of 10 patients with PPC, who underwent surgical resections in Wuxi 

People’s Hospital from March 2012 to April 2018. Results: All patients were male, with varying ages from 59 

to 71 years. Eight patients had previous heavy smoking history, and the remaining two did not smoke or drink. 

Seven patients occurred with initial symptoms including cough or expectoration, and three of them were with 

haemoptysis. In this group, the average diameter of the tumor was 6.2 cm, and the maximum and minimum 

tumor diameter were 9.5 cm and 2.8 cm, respectively. Among these ten patients, seven had PPC in the right lung 

and three had PPC in the left lung. Malignant epithelial components and polymorphic components were found 
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肺多形性癌(pulmonary pleomorphic carcinoma，

PPC)是一种少见的低分化非小细胞癌，其本质是

肺肉瘤样癌的亚型之一，即含有梭形细胞和/或巨

细胞混合成分的癌，约60%为周围型孤立性肿瘤，

临床预后差。现对1 0例患者的临床及病理资料进

行回顾性分析，以提高对该疾病的进一步认识。

1  对象与方法

1.1  对象

纳入南京医科大学附属无锡人民医院胸外科

2012年3月至2018年4月收治的10例肺多形性癌患

者，均为男性，发病年龄59~71(平均63.7)岁，8例

患者既往有吸烟史，吸烟指数平均每天20支，2例

无烟酒嗜好。

1.2  首发症状

1 0名患者中，无诱因咳嗽咳痰7例，其中3例

伴痰中带血，2例有胸痛症状，1例常规体检CT时

发现肺占位，无明显症状。1例以腺性膀胱炎首发

入院，进一步检查发现肺占位。

1.3  发病部位及辅助检查

CT检查：1 0例患者均为周围型。7例发生于

右肺，其中右肺上叶 5 例，右肺下叶 2 例。 2 例发

生于左上肺，1例发生于左下肺。性状：2例为囊

实性，其余均为实性。术前有3例患者行纤维支气

管镜检查，2例见狭窄病变并取活检，病理示低分

化癌，1例病理未见异常。3例伴胸腔积液，其中

1胸水脱落细胞病理见癌细胞。血液检查：血肿瘤

四项检测，2例血C E A升高，肺癌标志物(N S E和

CK19)检测，4例NSE增高，但CK19未升高，6例

NSE和CK19均未升高。

1.4  手术方法

患者均采用胸腔镜下肺癌根治术，所有患者

行淋巴结清扫。

2  结果

2.1  病理资料

患者均经术后大病理取材。8例肿瘤呈实性块

状或结节状，无包膜，切面呈灰白、灰黄、灰褐

色，2例呈囊实性，肿瘤直径2.8~9.5(平均6.2) cm，  
4 例 可 见 坏 死 。 常 规 经 甲 醛 固 定 ， 脱 水 、 石

蜡 包 埋 ， 切 片 ， H E 染 色 ， 免 疫 组 织 化 学 采 用

EnVision法，标记抗体CK7，AE1/AE3，TTF-1，

Nap s i na，P 6 3，P 4 0，Vi m ent i n，K i- 6 7等。术后

病理显示：1 0例肺多形性癌中均含恶性上皮成分

及多形性成分，其中6例为低分化腺癌伴梭形细胞

癌，癌组织呈不规则实性巢状或筛状结构。3例为

中-低分化腺癌伴梭形细胞癌(图1A，B)，癌组织部

分 呈 微 乳 头 及 腺 样 结 构 ， 1 例 为 鳞 癌 伴 梭 形 细 胞

癌 ( 图 1 C) 。其中 1 例镜下见神经及横纹肌侵犯，

6例癌组织累及肺脏层胸膜，2例邻近脏层胸膜，

4 例出现淋巴结转移，转移数为 1 ~ 8 ( 平均 3 ) 枚。  
免 疫 组 织 化 学 结 果 ： 1 0 例 肺 多 形 性 癌 中 ， 上 皮

成 分 均 表 达 C K 7 ， A E 1 / A E 3 ， 8 例 表 达 T T F - 1 ，

6 例表达 Na p s i n a ( 图 1 D) ， 1 例表达 C K 5 / 6 ， 1 0 例

P 6 3 均 未 表 达 ， 梭 形 细 胞 区 域 均 表 达 V i m e n t i n 
( 图 1 E ) ， 其 中 4 例 梭 形 细 胞 区 域 不 同 程 度 表 达

C K 7 ( 图 1 F ) ， 2 例 散 在 弱 阳 性 表 达 T T F - 1 ， 1 例

表达 Na p s i n a ， C K 5 / 6 ， P 6 3 均未表达， K i - 6 7 表

达 4 0 % ~ 8 5 % ( 平 均 6 2 % ) 。 分 子 检 测 ： 5 例 患 者 做

EG F R及A L K基因检测，5例EG F R均未突变，1例

A L K 突 变 ， 5 例 患 者 均 术 后 采 用 常 规 化 学 药 物 治

疗(以下简称化疗)。

in these patients. Specifically, malignant epithelial components include 9 cases of adenocarcinoma and 1 case 

of squamous cell carcinoma, and polymorphic components include malignant spindle cells and/or giant cell 

components. Epithelial components differentially expressed CK, AE1/AE3, CK7, TTF-1, Napsina, TTF-1, CK5/6, 

Vimentin and so on, with varied value-added Ki-67 index (40%–80%). Additionally, four patients occurred 

with lymph node metastasis. After the surgery, nine patients obtained postoperative follow-up with the shortest 

survival period of 7 months after surgery. The longest survivor is still alive at the 41th month after the surgery.  

Conclusion: PPC is a rare and highly malignant tumor, which occurs mostly in middle-aged smoking male. 

Most PPC can be differentially diagnosed by histopathology and immunohistochemistry. Currently, surgery is a 

preferred treatment for PPC, but prognosis of PPC is poor. 

Keywords lung neoplasma; pleomorphic carcinoma; pathology
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2.2  预后

1 例 失 访 ， 对 9 例 患 者 进 行 随 访 ， 4 例 死 亡 ，

5例存活，10例患者均无围手术期死亡。其中4例

死亡病例均为2012—2015年的患者，最短生存时

间 为 术 后 7 个 月 ， 脑 转 移 死 亡 ， 其 余 分 别 为 术 后

8，10，17个月死亡。在存活病例中，手术时间为

2015—2018年，目前存活时间为11~41个月，均未

死亡，其中1例患者于2017年手术，术后6个月出

现脑转移，1例患者于2018年手术，术后8个月出

现骨转移，2例患者分别于2017年和2018年手术，

术后常规化疗无转移复发。目前存活时间最久的1
例患者于2015年手术，术后常规化疗4次后，未再

化疗，目前恢复良好。

3  讨论

Fishback等 [1]于1994年首先提出了伴梭形细胞

和/或巨细胞成分的肺多形性癌的概念。2011年，

对于肺腺癌的国际多学科分类，国际肺癌研究协

会/美国胸科协/欧洲呼吸学会将肺多形性癌划分

到低分化的非小细胞肺癌中 [ 2 ]。肺多形性癌非常

罕见，在所有肺癌中占0.1%~0.4%[3]。发病人群以

中老年男性患者为主，首发症状为无明显诱因的

咳嗽咳痰，或伴痰中带血，吸烟是多形性癌的诱

因之一 [4]。CT上的肿块大多体积较大，多位于周

边，常侵犯或临近脏层胸膜，与肺其他恶性肿瘤

在肉眼上难以鉴别，经增强扫描后实质强化，中

央可见低强化区，需考虑肺多形性癌的可能性[5]。

在无锡市人民医院 2 0 1 2 — 2 0 1 8 年约 1  5 0 0 例肺恶

性肿瘤手术患者中，多形性癌手术仅占1 0例，比 
例<0.1%，本研究中的10例患者均为男性，大多数

有长期吸烟史，首发症状大多以无诱因咳嗽咳痰

为主，部分伴痰中带血，发病症状均与文献[4]报

道一致。肿瘤多位于右肺，以上叶居多，肿块多

较大，直径平均6.2 cm，大多数呈圆形或椭圆形分

叶状肿块，经气管镜下活检、肺穿刺活检及胸水

细胞学检查对诊断有非常重要的作用。

根据WHO的分类标准，病理学肺多形性癌的

图1 肺多形性癌的HE形态及免疫组织化学表达

Figure 1 HE morphology and immunohistochemistry of PC

(A)PC中腺癌成分(HE，×200)；(B)PC中鳞癌成分(HE，×200)；(C)PC中梭形细胞癌成分(HE，×200)；(D)腺癌Napsina

阳性(EnVision，×200)；(E)梭形细胞癌Vimentin阳性(EnVision，×200)；(F)梭形细胞癌CK7阳性(EnVision，×200)。

(A) Adenocarcinoma component in PC (HE, ×200); (B) Squamous cell carcinoma in PC (HE, ×200); (C) Spindle cell carcinoma 

component in PC (HE, ×200); (D) Adenocarcinoma Napsina positive (EnVision, ×200); (E) Spindle cell carcinoma Vimentin positive 

(EnVision, ×200); (F) Spindle cell carcinoma CK7 positive (EnVision, ×200). 

A

D
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诊断需满足存在 1 0 % 以上多形性成分，包括梭形

细胞和/或巨细胞成分。本组10例中，9例为腺癌

伴 梭 形 细 胞 成 分 ， 1 例 为 鳞 癌 伴 梭 形 细 胞 成 分 。

免疫组织化学可以很好地标记各类型的成分。有

学者 [ 6 ]发现：在梭形细胞区域的瘤细胞中，除波

形蛋白Vi m e n t i n阳性表达外，部分病例细胞角蛋

白 C K 也 可 以 标 记 ， 另 外 部 分 病 例 可 见 上 皮 膜 抗

原 E M A 等 呈 不 同 程 度 表 达 。 本 研 究 显 示 ： 上 皮

成分均不同程度表达上皮细胞角蛋白CK7，A E1/
A E 3，Nap s i na，T T F- 1等，梭形细胞区域均表达

V i m e n t i n ， 其 中 4 例 梭 形 细 胞 区 域 表 达 C K 7 ， 大

部分为弱阳性，TTF-1和Napsina可少量散在弱阳

性表达， K i - 6 7 表达 4 0 % ~ 8 5 % ( 平均 6 2 % ) ， C K 和

Vi m e n t i n的联合标记可以帮助肺多形性癌的确切

诊断。鉴别诊断：1 )癌肉瘤。癌肉瘤中既有腺癌

和鳞癌等成分，又有肉瘤的成分，如骨肉瘤、软

骨肉瘤、横纹肌肉瘤等，除了组织学上的差异，

免疫组织化学有助于鉴别，上皮成分表达细胞角

蛋白，肉瘤成分表达相应的标志物。2 )纤维组织

细胞瘤。纤维组织细胞瘤中不表达上皮性成分，

而 肺 多 行 性 癌 中 ， 梭 形 细 胞 可 表 达 上 皮 成 分 。 
3 )伴促纤维增生的癌。在癌组织的周围，常形成

促纤维增生的梭形细胞，作为一种反应性增生，

不 见 移 形 过 渡 ， 细 胞 异 型 性 不 明 显 ， 无 病 理 性

核分裂和坏死。4 )转移性恶性黑色素瘤。瘤细胞

呈 多 形 性 及 梭 形 ， 免 疫 组 织 化 学 表 达 H M B 4 5 ，

S-100，Melan-A。

有 文 献 [ 7 ] 报 道 ： 肺 多 形 性 癌 的 发 生 可 能 与

EGFR，P53，K-ras等基因突变相关。Pelosi等[8]检

测到肺多形性癌的2种成分均发生K - r a s基因易位

突变，吸烟可诱导K-ras基因突变，从而致癌。本

组研究取最近3年的5个患者做EGFR和ALK基因检

测，结果显示EG F R均无突变，A L K有1例突变。

通过随访发现该ALK突变患者于2018年4月手术，

术前有前列腺增生的病史，CT检查胸椎见骨质密

度增高影，后查PET/CT显示良性病变，术后常规

化疗6次，未靶向治疗，目前仍存活。有文献[9]报

道：分子靶向治疗对于肺多形性癌起到有效治疗

作用。目前，一些反应较好的靶向药物用于肺癌

的治疗，明确肺多形性癌的发病基因有治疗有一

定的临床意义。本组研究由于样本量太少，故无

统计学数据。

近 年 来 ， 免 疫 治 疗 在 许 多 实 体 肿 瘤 治 疗 中

取 得 了 很 好 的 疗 效 ， 包 括 肺 癌 、 尿 路 上 皮 癌 ，

黑色素瘤等 [10]。文献[11]报道1例I I Ia期肺多形性

癌患者，术前新辅助化疗后肿瘤缩小 5 0 % ，术后

化 疗 2 个 疗 程 ， 未 出 现 复 发 及 转 移 ， 生 存 期 已 达 
1 6个月，而K i m等 [ 1 2 ]研究发现部分肺肉瘤样癌细

胞具有高水平的PD-L1表达，PD-L1通路靶向免疫

疗法可能成为新的治疗方法。有文献[ 1 3 ]报道：

PD-L1在于非小细胞肺癌患者，基因检测显示多基

因突变患者其疗效有优于单基因突变的优势，可

能从免疫治疗中取得优势。目前PD-L1单抗价格昂

贵，在非小细胞肺癌特别是非多形性癌的表达、

治疗及预后还需要大样本数据的进一步研究。上

所述，肺多形性癌是一种罕见的低分化非小细胞

肺癌，恶性程度高，预后差，外科手术为主要治

疗方法 [14]，联合使用化疗、免疫治疗、靶向治疗

的研究正成为肺癌治疗研究的新热点[15]。
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