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Abstract 
An ear tumor was diagnosed in a 20-year-old domestic cat through clinic observation, histology 
examination and immunohistochemistry technique. The tumor tissue in the left external auditory 
canal had multiple lumps with different sizes and colors of brown-red, light-brown and blue-black. 
Three different histological forms were found under a microscope. The first was the mass prolife-
ration of tumor cells, disordered arrangement, aggregation of lobules, and inflammatory infiltra-
tion. The second was similar to the first, but there is severe bleeding in the tissue. And the third 
was a cystic structure containing a large number of secretory crystals and infiltration of macro-
phages. The tumor cells were different in size and various in shape, the nuclei are vacuolated, and 
the mitoses are more frequent. The tumor cells with PCK and α-SMA protein expression showed 
that the proliferation happened in ceruminous gland, and Ki-67 expression quantity more than 
30% showed that the cells proliferated rapidly. The result indicated that the tumor in external 
auditory canal was ceruminous gland carcinoma. 
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摘  要 

通过临床观察、组织学诊断结合免疫组织化学技术对一例猫外耳道肿瘤进行病理学诊断。本病例为一只20
岁家猫，肿瘤发生于左侧外耳道，眼观可见多个肿块，大小不一，颜色呈棕红色、浅棕色和蓝黑色。组织

学观察可见三种组织特点，第一种以瘤细胞大量增生，排列杂乱，小叶聚集，炎性浸润为主；第二种与第

一种相似，但组织内出血严重；第三种为囊状结构，内含有大量分泌物结晶和巨噬细胞浸润。瘤细胞大小

不一，形态多样，核空泡化，核分裂相多见。免疫组织化学PCK与α-SMA染色可知增生的瘤细胞来源于耵聍

腺腺上皮，Ki-67表达量 ≥ 30%，可知瘤细胞增殖速度较快。通过以上方法确诊该猫所患为耵聍腺癌。 
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1. 引言 

肿瘤是动物机体在不同的始动和促进因素长期作用下，器官、组织的细胞在基因水平上失去对其生

长的正常调控，导致克隆性异常增生或凋亡不足而形成的病理性新生物，新生物一旦形成，不会因为病

因的消除而停止增生[1]。目前，肿瘤疾病是危害人类健康的最重要疾病之一，随着宠物猫数量的增多，

肿瘤疾病也是危害猫健康的重要疾病之一[2]。猫肿瘤常用的诊断方法有影像学检查、细胞学检查、组织

病理学检查、肿瘤标记物早期检查等，但组织病理学检查仍是肿瘤诊断最为有效和可靠的标准[3]。耵聍

腺位于猫外耳道软骨部皮下组织中，主要是分泌淡黄色黏稠液体，有保护外耳道和维持鼓膜区湿润柔软

的作用，其分泌物与外耳道皮肤内的另一种皮脂腺所分泌的皮脂一起组成耵聍[4]。耵聍腺由卷曲的分泌

部和导管部组成，分泌部内衬立方或低柱状上皮，外围为肌上皮，导管部由柱状上皮组成，绝大部分开

口于毛囊，少部分直接开口于皮肤表面，肿瘤主要起源于这两个部分的导管上皮和腺上皮[5]。猫外耳道

肿瘤在临床上极为少见，对于猫耵聍腺肿瘤的报道也较少。本试验将一例疑似猫耵聍腺肿瘤组织进行病

理组织学观察，并对 SMA、PCK、Ki-67 三个指标进行了免疫组织化学染色，结合临床症状对该肿瘤进

行病理学诊断，从而丰富猫外耳道耵聍腺肿瘤的临床资料。 

2. 材料与方法 

2.1. 病例病史 

样本于 2018 年 6 月 9 号收集于武汉卓越动物医院。患病的猫为白色家猫，20 岁，雄性，未绝育，

体重 3 公斤。曾在 2017 年 10 月 14 日前往医院就诊时于左耳外耳内可见小的肿块，未做手术治疗，经 8
个月后肿块数量增多体积增大，遂再次前往医院就诊。治疗采取手术切除的方法，手术采用左耳全外耳

摘除术。切下的肿瘤送往华中农业大学动物医学院病理实验室制作蜡块并保存。 

2.2. 材料方法 

主要试剂：鼠抗 PCK 单克隆抗体(PCK, PAN-cytokeratin)、鼠抗 α-SMA 单克隆抗体(α-Smooth muscle 
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actin)，购于武汉博士德生物技术有限公司；鼠抗人 Ki-67 单克隆抗体及配套免疫组化抗原修复缓冲液，

购于基因科技(上海)股份有限公司。HRP 标记的羊抗鼠/兔 IgG 购于北京中杉金桥生物技术有限公司；封

闭液(30%山羊血清)和显色液(DAB)购于武汉博士德生物技术有限公司。 
组织经 4%多聚甲醛固定，切取多个肿块，乙醇梯梯度脱水，常规石蜡包埋，4 μm 连续切片，分别

进行 H.E.染色及免疫组织化学染色。 
免疫组化染色步骤：将切好备用的 4 μm石蜡切片烤片备用，切片经二甲苯、乙醇梯度脱蜡至水，滴

加内源性过氧化物酶阻断剂，封闭内源性过氧化氢酶，0.01M PBS 洗涤两次；将 PCK、α-SMA 玻片放入

枸橼酸盐缓冲液中，Ki-67玻片放入稀释的抗原修复缓冲液中，蒸汽热修复，在 95℃~100℃之间保持 30 min，
取出自然冷却；滴加山羊血清白蛋白封闭非特异抗原抗体，封闭 30 min 后甩掉封闭液，滴加配好的一抗

(PCK, α-SMA, Ki-67)，以 PBS 代替一抗作为阴性对照，4℃过夜；PBS 洗涤后，滴加反应增强剂室温作

用 20 min；PBS 洗涤后滴加 HRP 标记的二抗室温作用 30 min；PBS 洗涤后 DAB 显色，苏木素衬染，中

性树胶封片。使用 Nikon 80i 生物光学显微镜与图像采集系统观察并采集图像。 

3. 结果 

3.1. 大体病变 

眼观可见肿物堵塞外耳道并伴有出血，增生的肿块约有 5~6 处，大小从 0.5~1.5 cm 不等，较大两处

肿块呈红棕色，小的肿块呈浅棕色或蓝黑色(见图 1)。 

3.2. 组织病理学观察 

对不同肿块进行切片，H.E.染色，并对组织进行观察，镜下可见三种组织特点：第一种表现在最大

的肿块，在组织内可见大量的瘤细胞增生，排列杂乱，不同数量的细胞聚集成多个小叶，组织内血管丰

富，并伴有大量炎性细胞浸润(图 2A)，高倍镜下可见瘤细胞核大小不一，并出现空泡核，核分裂相多见

(图 2B)；第二种为浅棕色肿块，同样可见增生的瘤细胞聚成的小叶，但组织内严重出血(图 2C)；第三种

蓝黑色的肿块为囊状结构，周围为分化良好的单层矮柱状上皮，内部充满分泌物结晶，并有大量的巨噬

细胞浸润，巨噬细胞内有色素(图 2D)。 

3.3. 免疫组织化学试验结果观察 

对瘤组织免疫组化染色，大量的瘤细胞 PCK 均呈阳性表达，着色部位为细胞质(图 3A)，说明该增生的 
 

 
Figure 1. The gross lesion of external auditory 
canal in the canine (several lumps in the outer 
ear and blocked with blood clot) 
图 1. 犬外耳道肿物大体病变(外耳内有数个

肿块，堵塞外耳道并伴有出血) 
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瘤细胞含有角蛋白抗原；α-SMA 阳性表达见于瘤组织小叶外覆有的单层或多层束状排列的细胞，着色部位

为细胞质(图 3B)，说明肿瘤组织内含有平滑肌肌动蛋白抗原。对瘤组织的 Ki-67 染色可见，瘤细胞所在区

域表现出明显的阳性信号(图 3C)，阳性率 ≥ 30%，说明大量瘤细胞处于细胞增殖的活跃期，增殖速度快。 

4. 讨论 

肿瘤的诊断方法主要有肿瘤的巨检、细胞学检查、生化检查、组织病理学检查、影像学诊断、免疫

组织化学检查、分子生物学诊断等[6] [7]。尽管肿瘤的诊断方法日益进步，但组织病理学检查仍是最常用

并最可靠的诊断方法，是肿瘤诊断的金标准。 
猫外耳道表面衬有皮肤，是体表皮肤的延生，其内含有毛、皮脂腺和管状的耵聍腺。其外侧部分由

软骨支撑，其他部分由骨支撑。耵聍腺为顶浆分泌性腺，是一种变异的大汗腺，所以具有顶浆分泌性腺

的特点[8]。对于耵聍腺癌的确诊，主要依靠组织学观察结合免疫组织化学技术的方法[9]。在临床上，良

性的耵聍腺肿瘤在 4~13 岁的猫中比较常见，最常发生在 7~10 岁之间，猫的耵聍腺癌比耵聍腺瘤更为多

见，其发病高峰在 7 到 13 岁之间，家养的短毛猫患病风险较高。耵聍腺癌通常浸润性生长，但很少侵犯 
 

 
A：大量瘤细胞增生伴有炎性细胞浸润，结缔组织包膜完整；B：瘤细胞大小不一，

核多呈空泡状，常见核分裂相；C：大量瘤细胞增生，出血严重；D：大的囊腔内

聚集分泌物结晶，可见大量巨噬细胞浸润。H.E 

Figure 2. The histological lesion of a mass in the outer ear canal of a cat 
图 2. 猫外耳道肿块组织学病变 

 

 
A：肿瘤细胞 PCK 阳性表达。B：部分肿瘤组织 α-SMA 阳性表达。C：肿瘤细胞 Ki-67 表达增强。SABC 

Figure 3. Specific antigen expression in tumor tissue 
图 3. 肿瘤组织特殊抗原表达 
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或破坏耳道软骨，可能会向腮腺淋巴结转移[10] [11] [12]。耵聍腺瘤在耳道内呈肿块状，包括垂直耳道。

常见溃疡和继发感染。有些肿瘤是深褐色的，可能是在肿瘤腺体的腔内保留了浓缩的耵聍。本病例为一

只年龄 20 岁的家养短毛猫，肿瘤呈多灶性生长，为典型的肿块状，颜色为蓝黑色或褐色，外观上与耵聍

腺瘤(癌)非常相似。在组织学上，耵聍腺瘤与顶浆分泌腺瘤相似，通常有着腺上皮被覆肌上皮的双层结构，

腺腔内经常可见棕色球状物质，耵聍腺瘤通常伴有慢性的外耳炎，在镜下往往可以看见炎性细胞浸润。

耵聍腺癌在组织学上与耵聍腺瘤相似，但耵聍腺癌通常是浸润性生长，并且瘤细胞的细胞核更大，更多

形，核分裂相常见，细胞排列更为杂乱[10]。本病例瘤组织周围结缔组织包膜完整，还未表现出明显的强

侵袭性，但组织内大量的炎性细胞浸润，大量出血，瘤细胞大量增生，排列紊乱，丧失了耵聍腺的正常

结构。细胞核形态多样，核大且多为空泡状，核分裂相多见。免疫组织化学 PCK 染色可知瘤细胞来源于

上皮组织，α-SMA 染色可观察到腺上皮外覆有肌上皮，但腺上皮与肌上皮均丧失了原有的单层结构，以

腺上皮增生为主。Ki-67 染色结果为阳性，阳性率超过 30%，说明瘤细胞增殖速度较快。通过临床观察及

组织学结合免疫组织化学技术结果，可确诊本猫所患为耵聍腺癌。 
本试验使用免疫组化辅助诊断，对广谱细胞角蛋白抗体 PAN-cytokeratin(P-CK)与平滑肌肌动蛋白抗

体 α-smooth muscle actin(α-SMA)进行免疫组织化学染色，以此证明瘤细胞来源于腺上皮，并具有肌上皮

覆盖腺上皮的结构。角蛋白(CK)是上皮细胞的主要细胞骨架成分，对上皮细胞有重要的保护作用，它为

上皮细胞和组织提供支架从而维持了细胞或组织结构完整性确保了机械耐受性建立了细胞极性，在各种

流体静力学压力变化下保护细胞和组织[13]。Moll 等将细胞角蛋白分成 20 种，即 CK1~CK20 细胞分化的

不同阶段及不同类型上皮细胞表达不同的细胞角蛋白，上皮组织恶变后，其表达的细胞角白与正常组织

基本相同，因此，细胞角蛋白的表达被广泛应用于肿瘤的诊断[2]。肌上皮细胞(Myoepithelium, Myoepi-
thelial Cell)位于腺泡和小导管的腺上皮与基膜之间。通常每个腺泡有一个肌上皮细胞，也可以有二三个。

免疫荧光、免疫组织化学研究证实肌上皮细胞内含肌动蛋白和肌球蛋白，刺激肌上皮细胞胞可使导管内

压力发生变化等，均提示肌上皮细胞有收缩功能，协助腺泡或导管排出分泌物[14]。肌动蛋白是细胞中一

种重要的蛋白质，是细胞骨架的成分。氨基酸序列分析资料表明，肌动蛋白异型包含两大类主要肌动蛋

白：细胞质来源的和肌肉来源的肌动蛋白[15]。 
本试验对 Ki-67 进行染色，用于观察细胞增殖速度，以此加强对肿瘤良恶性的判断的准确性。Ki-67

作为一个重要的细胞增殖标记物，对很多常见的肿瘤疾病的诊断及预测有重要的帮助，目前广泛的应

用于预测各种肿瘤疾病的病情进展[16]，Ki-67 表达于所有活跃的细胞周期阶段，在细胞核内的定位复

杂又有特异性，并随细胞周期改变[17]。在细胞周期的 G1 期及 S 期早期，Ki-67 的表达水平较低，在 S
期及 G2 期其表达急剧增加，在 M 期表达水平达到峰值，随后在细胞分裂后期和末期其表达量迅速下

降。Ki-67 单克隆抗体标记 G1 后期 S 期和 G2 期 M 期细胞核抗原，而 G0 期 G1 早期的细胞核不被标

记，且 Ki-67 抗原半衰期短，细胞脱离增殖周期后迅速降解这些特点使 Ki-67 成为优质的细胞增殖标记

物[18]。 
外耳道耵聍腺肿瘤是临床上比较少见的肿瘤，早期确诊尽早治疗至关重要，基本治疗方法为手术及

放疗，亦可辅以化疗，根据其严重程度可施行外耳道外侧壁切除术垂直外耳道切除术或全外耳道切除术

进行治疗[5] [19]。本患猫的肿瘤已阻塞整个外耳道，故医院采用外耳道全切除的方法。将整个外耳道全

部切除，不仅切除了肿瘤，也防止了外耳道后期的炎症感染，虽然切除了患侧的耳道可能影响一侧的听

力，但另一侧耳道仍能正常发挥作用，并能最大限度的避免肿瘤的复发及转移。 
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