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　　摘　要：　目的　探讨鼻腔鼻窦恶性黑色素瘤（ｍａｌｉｇｎａｎｔｍｅｌａｎｏｍａ，ＭＭ）的诊断与治疗，进一步提高治愈率。
方法　回顾性分析总结２２例鼻腔鼻窦恶性黑色素瘤的诊治情况；符合（２０１０年ＡＪＣＣ分期）Ⅲ期１５例；Ⅳ期７例。
本组全部患者行原发灶扩大切除术，５例患者行全颈淋巴清扫；９例患者行上颈部淋巴清扫。术后免疫治疗２２例，
放疗１８例，化疗１４例。结果　全组患者原发灶肉眼全切，病理报告均为恶性黑色素瘤。随访１～５年死亡２０例，
分别为１年生存者２０例（２０／２２，９０％）；３年生存者７例（７／２２，３２％）；５年生存者２例（２／２２，９％）。死亡原因为局
部复发和远处转移。结论　目前鼻腔鼻窦恶性黑色素瘤的治疗效果不佳，以手术为主的综合治疗为首选，颈淋巴
清扫应尽早施行，早期发现，早期诊断，广泛彻底的手术切除可望提高本病的生存率。
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　　恶性黑色素瘤（ｍａｌｉｇｎａｎｔｍｅｌａｎｏｍａ，ＭＭ）临床
少见，恶性黑色素瘤的发病率占全部恶性肿瘤的

１％～３％［１］，６０％是由黑痣恶变而来发生于皮肤、
黏膜、脉络膜的一种恶性程度高、发展快、预后极差

的恶性肿瘤。１９８８～２００８年我科共收治鼻腔鼻窦
恶性黑色素瘤２２例，对本病的病理特点、诊断、治疗

及预后总结分析，现报道如下。

１　材料与方法

１．１　一般资料
本组２２例，男１６例，女６例；年龄３０～７５岁。

病程１０ｄ至６个月。临床主要表现为鼻阻塞，部分
伴有血涕及头痛，累及鼻窦及眶内者表现为颌面部

隆起和／或突眼。鼻内镜检查可见肿瘤呈蓝色或紫

·４２·
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褐色，表面不光滑，如有破溃并感染可呈菜花状。无

色素性ＭＭ通常表现为淡红肿物酷似息肉。本组病
例肿瘤原发于鼻中隔 ５例；下鼻甲 ４例；中鼻甲
６例；中鼻道７例，其中累及筛窦４例、１例突入眶内
致眼球功能障碍，累及上颌窦 ３例、侵入鼻咽腔
２例。肿瘤直径１～５ｃｍ。ＣＴ显示鼻腔内占位病变
２２例中有７例均伴有不同程度的鼻窦骨质破坏（图
１）。术前发现同侧颌下淋巴结肿大 ５例。根据
２０１０年ＡＪＣＣＴＮＭ分期标准［２］：本组Ⅲ期１５例，Ⅳ
期７例。
１．２　诊断与治疗方法

首诊误诊为鼻咽癌６例，血管瘤 ２例，鼻息肉
６例，总误诊率（１４／２２，６３％），全组患者均采用局
部病灶扩大切除，对累及鼻腔侧壁、鼻中隔、筛窦、上

颌窦及部分健康组织一并切除，其中上颌骨全切除

２例，部分切除２例，原发灶并眶内容物剜除１例。
颈淋巴结清扫１４例，分别为Ⅲ期７例、Ⅳ期２例（功
能性上颈部清扫术）；Ⅳ期者５例（功能性全颈清扫

术）。术后１８例患者采用综合治疗包括行放疗４０
～６０Ｇｙ，其中１４例患者采用顺铂和环磷酰胺化疗，
２２例患者均采用干扰素和白细胞介素２免疫治疗。

２　结果

全部病例经病理证实为ＭＭ，ＨＥ染色显示肿瘤
组织主呈乳头状、巢片状结构，局部伴有坏死，瘤细

胞胞浆较丰富，核大、核仁明显，极少数伴有色素生

成，免疫组化染色显示 ＭｅｌａｎＡ、ＨＭＢ４５（＋），Ｓ
１００、ＥＭＡ、Ｓｙｎ、ＮＳＥ（部分 ＋），ＣＤ５６（少数 ＋），ＣＫ／
ｐａｎ、Ｐ６３、ＬＣＡ、ＣｇＡ（－），Ｋｉ６７增殖指数热点区域
约６５％（图２）。其中无色素性４例，７例Ⅳ期全部
有颈淋巴结转移而７例Ⅲ期患者术后病检发现有颈
淋巴结转移 ２例（２／７；２９％），随访 １～５年，其中
１年生存者 ２０例（２０／２２；９０％）；３年生存者 ７例
（７／２２；３２％）；５年生存者２例（２／２２；９％）。死亡原
因为局部复发（７／２０）和远处转移（１３／２０）。

图１　右侧鼻腔恶性黑色素瘤，累及筛窦及鼻中隔软骨　ａ：水平位；ｂ：冠状位；　　图２　术后病理检查　ａ：ＨＥ×１００；ｂ：免疫
组化×１００

３　讨论

３．１　ＭＭ的生物学特征
恶性黑色素瘤病理组织学和发生身体各个部位

的恶性黑色素瘤基本相似。恶性黑色素瘤病理形态

有明显多形性及多样性，缺乏固定的组织结构及生

长方式，本组病例就出现上皮样细胞、梭形细胞、小

圆形细胞等多种细胞形态。一般可分为３型：① 上
皮样细胞型；② 梭形细胞型；③ 混合型。光学显微
镜观察：上皮样瘤细胞、痣细胞样瘤细胞和气球样

瘤细胞多呈巢状、条索状、腺泡状或弥散捧列；梭形

瘤细胞往往呈束状分布。瘤细胞形态具有多形性，

多数病例部分瘤细胞胞浆内含有黑色素颗粒可直接

诊断本病。而少数所谓无色素性黑色素瘤，由于黑

色素含量稀少，肉眼检查无特殊黑褐色外观，ＨＥ切

片找不到胞浆内色素颗粒，易误诊漏诊，除了可进行

免疫组化检测外可 Ｆｏｎｔａｎａ染色可用石蜡切片进一
步证实。免疫组化的应用对恶性黑色素瘤的确诊及

与其他恶性肿瘤的鉴别具有十分重要的意义［３］。Ｓ
１００和ＨＭＢ４５是诊断恶性黑色素瘤的重要标记，Ｓ
１００敏感性高，但非特异性；ＨＭＢ４５是抗黑色素瘤
相关抗原单克隆抗体，对恶性黑色素瘤诊断有特异

性，疑为恶性黑色素瘤病例一般将二者同时检测，免

疫组织化学技术的广泛应用，有助于恶性黑色素瘤

的诊断并与其它具有黑色素性病变的疾病相鉴别，

有条件者，可做电镜检查，电镜发现肿瘤细胞黑色小

体可确诊。患者初诊后的分期只能作为一种临床判

断，往往还需最后的病理确认与分期，本组初诊有

１５例Ⅲ期者，７例施行了上颈部淋巴清扫，但术后却
发现２例颈淋巴结转移，这说明病理学检查才是
ＭＭ最后诊断与分期的金标准，在诊断、分期、治疗
·５２·
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及预后判断占有十分重要的地位。

３．２　ＭＭ的临床表现
原发在鼻腔－副鼻窦者常表现为鼻塞、涕血、头

痛，肿瘤易累及筛窦及上颌窦、眼眶可致突眼和颌面

部肿胀，鼻腔或副鼻窦相互累及时究属首发何处难

以辨别，无论原发何处都可早期颈淋巴结转移，ＣＴ、
ＭＲＩ、ＣＴＡ以及三维重建影像学可详细描述原发灶
和转移灶的位置、大小、范围，与周边重要结构的关

系和供血状态，甚至在术前即可栓塞其供血动脉，影

像学检查在对于肿瘤局部及淋巴结转移灶情况的术

前了解，制定手术计划提供了三维图形佐证，有重要

的临床指导意义。尽管如此，ＭＭ主要依靠病理检
查来确诊，对已高度怀疑为ＭＭ时不宜术前活检，即
使活检也要距肿瘤１ｃｍ以上切缘切除同时要有足
够的深度，勿在瘤中取材以免发生快速转移，尤其是

在鼻腔－副鼻窦这种血运丰富，黏膜薄的部位，一般
原则应是在术中冰冻病检，ＭＭ细胞异型性大，形态
多样，如果对典型的细胞浆内黑色素小体未加以注

意，误诊常常可以发生，本组有４例无色素型ＭＭ是
通过免疫组化确诊的。全组鼻腔－鼻窦ＭＭ首诊总
误诊率高（１４／２２，６３％），可能与鼻腔 －副鼻窦位置
深在，临床主要症状不具特异性，病灶隐蔽，易被忽

视；鼻腔肿瘤外貌常呈息肉状；肿瘤出血、感染，掩饰

肿瘤表面颜色，特别是对无色素者；发病率低，临床

医师对本病缺乏足够认识有关。有文献表明恶性黑

色素瘤细胞形态和结构变异较大也是导致误诊的原

因［４］。

３．３　ＭＭ的临床治疗
ＭＭ的治疗是以手术治疗为主体的综合治疗手

术治疗的早期，广泛彻底性对减少或避免复发、提高

生存率至关重要，这是要求外科医师处理 ＭＭ的一
个基本原则。有关ＭＭ广泛切除边缘距肿瘤多少宽
度仍有争议，早年认为ＭＭ周围易发生微卫星灶，故
主张切缘应距原发灶 ４～５ｃｍ，Ｔｈｏｍａｓ等［５］研究

１ｃｍ和３ｃｍ切除边界后发现局部复发前者显著高
于后者，但两组生存率差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。Ｒｏｕｒｋｅ等（１９９５）认为影响 ＭＭ预后的因素
不是周围皮肤切除的多少，而更重要的是肿瘤侵润

深度。本组病例在鼻腔－鼻窦区由于术野限制这个
界限就很模糊，笔者建议：如鼻中隔未受累则将肿瘤

并鼻中隔软骨切除，保留对侧黏膜，反之则应作鼻中

隔全部切除；病变未累及上颌窦，侧行鼻腔外侧壁广

泛切除，反之则应视病情作上颌骨部分或者大部分

切除；筛窦亦是如此，未累及眶内则连同眶内侧壁和

部分底壁的筛窦广泛切除，累及眶内者宜将眶内容

物剜除等。总之，原则上是需要切除的范围而又有

可能切除的组织就不要姑息。

随着时间与经验的积累，对 ＭＭ的认识逐步在
提高，颈部淋巴结清扫术的重要性也逐步达到共识。

当原发灶被广泛切除后，其区域淋巴结的状态是预

测复发性和存活期最重要因素。文献报道［６］：临床

证实淋巴结阳性的患者应做全颈淋巴清扫；对临床

证实无淋巴结转移者应行选择性颈淋巴清扫。本组

病例临床颈淋巴结清扫１４例，结果发现：７例Ⅲ期
患者上颈清扫术后病理 ２例有淋巴结转移，约占
２９％的隐匿转移灶，这说明淋巴结亦可发生早期转
移而临床未能触及。实践证明：大部分患者有理由

接受选择性颈淋巴清扫，可使近１／３的患者免于带
瘤出院，即使术后未发现淋巴结转移，选择性淋巴清

扫也有利于减少日后淋巴转移机会，像处理原发灶

的原则那样，对已发现临床阳性淋巴结转移者，清扫

时应至少向下扩大一站，向上到二腹肌上方，甚至根

治性颈淋巴清扫，这样才可更大限度的清扫颈淋巴

转移灶以改善预后成为可能。前哨淋巴结（ｓｅｎｔｉｎｅｌ
ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓ，ＳＬＮ）是 ＭＭ原发灶淋巴液引流的首
站淋巴结，由于接受原始淋巴液的直接引流，因此是

ＭＭ最重要的淋巴结，ＳＬＮ已越来越多地用于 ＭＭ
的分期和指导选择颈清扫的方式。文献报道［７］：术

前联合应用淋巴闪烁扫描、活检染料和 γ射线头可
检出ＳＬＮ。这三项技术不但可以反映有无转移，还
能显示淋巴的转移途径以及跳跃式淋巴结转移现

象，Ｌａｗｔｏｎ等［８］建议对所有原发灶厚度 ＞１．０ｍｍ、
确诊有ＳＬＮ转移者施行选择性颈淋巴结清扫。

针对ＭＭ的放射治疗、化学治疗，生物治疗以及
靶向等治疗探索了数十年，随着分子生物学的进展，

恶性黑素瘤的基础和临床研究也有了较大的进步，

通过不断改进与完善各种治疗方法并且取得了一些

经验，但大多数学者普遍认为缺乏肯定的效果。有

些文献报道部分治疗措施虽在小组病例取得近期效

果，但尚无在有统计意义的大组病例和普遍报告中

得以证实。现阶段仍强调以手术为主的综合治疗措

施。本组中１８例患者采用综合治疗包括术后行放
疗４０～６０Ｇｙ，１４例患者采用顺铂和环磷酰胺化疗，
２２例患者采用干扰素和白细胞介素２免疫治疗。
本组病例不多，显示综合治疗效果也不理想，总的生

存率很低，这与多数文献报告的结果相似，其原因可

能与头颈部重要器官多，手术范围局限；头颈部血液

（下转第３０页）
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