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　　鼻泪管肿瘤是一种罕见的头面部肿瘤，以泪道
引流系统阻塞和鼻出血为最常见的症状。上皮肌
上皮癌是唾液腺较为罕见的恶性上皮性肿瘤［１］，发

生于泪道系统的更为罕见。本文报道１例经鼻内镜
手术加放射治疗的鼻泪管上皮肌上皮癌高级别转
化的高龄女性患者，并结合相关文献资料，探讨此

类型肿瘤的临床诊断、病理特点及治疗方法。

１　临床资料

患者，女，７３岁，因左眼内侧闷胀、伴左鼻塞，溢
泪４年，加重伴左侧头面部胀痛６个月就诊，门诊泪
道冲洗症状无改善，２０２０年８月９日颞骨 ＣＴ平扫
检查结果显示左侧鼻泪管下鼻道软组织占位，于
２０２０年８月１３日以左侧鼻泪管肿瘤收入院。体格
检查：一般情况好，呼吸平稳，左眼内眦下方按压时

有黄色脓性分泌物溢出，无触痛。既往于２０１８年行
左侧输尿管肿瘤切除术，无本病相关家族史。鼻内

镜下见左侧下鼻道内淡红色新生物，左下鼻甲部分

瘤样变，鼻腔内部结构窥不见（图１）。鼻窦螺旋 ＣＴ
平扫显示：左侧鼻泪管下鼻道前部见团片状软组织
密度影，直径约２４ｍｍ，ＣＴ值约５５Ｈｕ，左侧鼻泪管
扩张，病灶与左下鼻甲前部分界不清，周围骨质变

薄，未见明显侵犯（图２）。鼻窦 ＭＲＩ平扫显示：左
侧鼻泪管下鼻道见一团片状等Ｔ１等／稍长Ｔ２信号
影，内见线状短 Ｔ２分隔，ＤＷＩ呈高信号，界限清晰，
大小约３０ｍｍ×２３ｍｍ×２７ｍｍ，邻近鼻泪管扩张，
病灶与左下鼻甲分界不清。双侧额窦、筛窦、上颌窦

及蝶窦黏膜未见增厚，窦壁骨质未见异常信号

（图３），结合 ＣＴ，考虑肿瘤可能。于 ２０２０年 ８月
１８日气管插管全麻下经鼻内镜手术，沿左下鼻甲表
面予电刀切开黏膜，分离显露鼻泪管骨质及肿瘤，去

除鼻泪管骨质，取部分鼻泪管肿瘤送术中冷冻，快速

冷冻结果示：泪腺上皮来源的肿瘤，恶性肿瘤不能排

除。患者术前鼻窦 ＣＴ示未见明显骨质破坏，术中
见鼻泪管肿瘤组织与鼻腔周围组织界限清，仅部分

瘤体与下鼻甲融合，考虑到患者年龄较大，术后需辅

助放疗，术中予扩大切除左侧鼻泪管肿瘤及部分下

鼻甲、下鼻道组织，全程使用电刀，镜下安全缘足够，

同时行左鼻腔泪囊造口，小凡士林纱条４条和膨胀
海棉１条填塞术腔。术后完整的肿瘤标本病理检查
示上皮－肌上皮癌，伴腺样囊性癌，其中腺样囊性癌
占１０％。术后３ｄ取出填塞物，术后１周复查鼻内
镜，术区愈合良好（图４），接受５６００ｒａｄ常规辅助放
疗。术后常规病理检查及免疫组化检查示上皮肌
上皮癌和腺样囊性癌共存（图５、６）。随访１年，患
者鼻腔内无干痂，无狭窄，上皮化和通气良好，无头

痛，无溢泪，头部ＭＲＩ（图７）及鼻内镜（图８）示无复
发。目前患者状况良好。

２　讨论

２．１　诊断
上皮肌上皮癌向腺样囊性癌高级别转化这一

病理类型的肿瘤过去被误称为杂交瘤，杂交瘤又称

为杂交癌，是一种罕见的恶性肿瘤，由 Ｓｅｉｆｅｒｔ和 Ｄｏ
ｎａｔｈ［２］于１９９６年首次报道，其特征是两种不同类型
的肿瘤位于同一个病灶区域，两个肿瘤实体没有分

开，每一种都符合一个精确定义的肿瘤类别，侵袭性

取决于其等级成分［３］。据我们所查阅到的文献分

析显示，与本例病理类型相关的“杂交瘤”大多发生

于头颈部，包括本例共３８例，最常见的起源部位是
腮腺和上腭，原发部位依次还有颌下腺、上颌窦、舌

下腺、上唇、喉，尚未见发生于鼻泪管的报道。从表１
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图１　术前鼻内镜检查　　图２　术前鼻窦螺旋ＣＴ平扫　　图３　术前鼻窦 ＭＲＩ平扫　　图４　术后１周鼻内镜复查　
　图５　术后常规病理检查　（ＨＥ×１００）　注：ａ为上皮肌上皮癌；ｂ、ｃ为腺样囊性癌，其中ｂ呈实性巢状，ｃ呈筛状结构。　
　图６　免疫组化示典型的腺样囊性癌区域内由于基底样细胞肌上皮分化减少，ＳＭＡ阳性肌上皮细胞（箭头）很少，表明该区
域失去了双相导管肌上皮分化　（ＳＭＡ×１００）　　图７　术后１年头部ＭＲＩ平扫　　图８　术后１年鼻内镜检查

中可看出，在杂交癌多样化组织学亚型中，最常见的

癌性成分是腺样囊性癌（５８％）、上皮肌上皮癌
（４２％）和涎腺导管癌（４２％），大多数病例表现为两
种亚型的组合，最常见的组合是上皮肌上皮癌和腺
样囊性癌［４］。本例肿瘤大部分表现为上皮肌上皮
癌，约１０％肿瘤成分表现为腺样囊性癌，其特征呈
典型筛状排列。

由于杂交癌中各种成分的来源问题存在争议，

目前唾液腺杂交癌诊断标准尚未达成共识。近年来

随着高级别转化这一概念被广泛接受，使得“杂交

癌”这一说法备受质疑。杂交癌和唾液腺肿瘤高级

别转化有重要的组织学相似性。后者包含一个低级

别恶性肿瘤成分和另一个高级别肿瘤成分，这两个

肿瘤成分并不完全分离，起源于同一区域［５］。

高级别转化过去被称为去分化，由 Ｄａｈｌｉｎ等［６］

于１９７１年提出，是指细胞原来的分化不再明显，而
是向一种较低的分化状态进展。近年来，去分化已

在多种涎腺癌中被公认，包括腺样囊性癌、黏液表皮

样癌、肌上皮癌、上皮肌上皮癌和腺泡细胞癌［７］。

由于在部分去分化唾液腺肿瘤中，分化成分仍可识

别为唾液腺具体的肿瘤类型，“去分化”一词可能不

准确。因此，Ｓｅｅｔｈａｌａ等［８］在腺样囊性癌中提出了

“高级别转化”一词，并被定义为：低级别的分化良

好的肿瘤突然转化为高级别的形态，且缺乏原来的

组织学和免疫组织化学特征［９］。本例快速石蜡切

片组织病理学及免疫组化示，上皮肌上皮癌向腺样
囊性癌转化，因此本例鼻泪管肿瘤病理类型归为唾

液腺上皮肌上皮癌高级别转化更为合适。
以上两种肿瘤类型需要与下列几种类型鉴别：

①碰撞癌，目前认为碰撞癌是指具有不同形态的两种
类型并存但各自独立的肿瘤［１０］，两种恶性肿瘤具有

不同起源，且两个肿瘤均未迁移到另一个恶性肿瘤

内［１１］。杂交癌则强调两种恶性肿瘤发生在同一位

置，具有相似起源。②伴有化生改变的肿瘤，比如上
皮肌上皮癌和唾液腺导管癌可能发生局灶鳞状化
生，需要与鳞癌的杂交癌进行鉴别。③同时性和多发
性肿瘤，比如多形性腺瘤和 Ｗａｒｔｈｉｎ瘤，可以出现多
个瘤结节。④某些特殊类型的肿瘤，如肉瘤样唾液腺
导管癌、多形性腺癌、腺鳞癌等。必要时，应结合分子

遗传学和分子病理学结果来给出正确的诊断。

２．２　治疗
据我们检阅到的文献资料，目前尚无鼻泪管上

皮肌上皮癌向腺样囊性癌高级别转化的病例报道，
所以治疗上没有固定模式和指南，只能根据肿瘤所

包含的成分来设计治疗方案。ＷＨＯ公认的唾液腺
恶性肿瘤的风险分级为：上皮肌上皮癌为低风险，
而腺样囊性癌为高风险。腺样囊性癌基于生长模式

可分为 ３级，１级为管状，２级为筛状，３级为实
体［１２］。通常实体成分大于３０％的肿瘤才属于３级，
具有淋巴结转移的高风险。本例上皮肌上皮癌高
级别转化的腺样囊性癌３种生长模式均有，以筛状
生长模式居多，恶性程度属于２级，不论等级如何，
因为其沿血管神经局部侵袭性强，所有腺样囊性癌

手术后均建议加放射治疗。目前认为包含不同病理

类型肿瘤的治疗应针对更具侵袭性或恶性程度的组

织学成分［４］，本例除局部广泛手术切除外还接受了

根治性辅助放疗，随访１年无复发，表明治疗方案是
合理的。

·００１·
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表１　头颈部杂交癌典型病例文献统计

参考文献 年份 年龄（岁）性别 位置 最长径（ｃｍ） 组织学 治疗 随访时间及结果 转移

Ｓｅｉｆｅｒｔ，ｅｔａｌ［２］ １９９６ ６６ 女 上颚 ＥＭＣ，ＡｄＣＣ
５３ 男 腮腺 ６ ＡＣＣ，ＳＤＣ
６０ 男 腮腺 ５ ＷＴ，ＳｅｂＬＡ
６２ 男 腮腺 ＢＣＡ，ＡｄＣＣ
７０ 男 腮腺 ７ ＢＣＡ，ＣＡ

Ｂａｌｌｅｓｔｉｎ，ｅｔａｌ［１３］ １９９６ ６７ 女 腮腺 ５．５ ＡＣＣ，ＭＥＣ 手术
ＮＥＤ１年
６个月

Ｋａｍｉｏ，ｅｔａｌ［１４］ １９９７ ５１ 男 上颚 ４．５ ＡｄＣＣ，ＳＤＣ 手术
ＤＯＣ１年
７个月

右颈淋巴结转移

Ｓｎｙｄｅｒ，ｅｔａｌ［１５］ １９９９ ３６ 女 下颌下腺 ３．５ ＳＤＣ，ＡｄＣＣ 手术＋放疗 多处转移

Ｃｒｏｉｔｏｒｕ，ｅｔａｌ［３］ １９９９ ５３ 男 腮腺 ６ ＡｄＣＣ，ＭＥＣ 手术＋放疗 ＮＥＤ
７１ 男 腮腺 ２．９ ＥＭＣ，ＡｄＣＣ 手术＋放疗 ＮＥＤ 无

２８ 男 腮腺 ２．５ ＥＭＣ，ＳＤＣ 手术＋放疗 ＡＷＤ
５１ 男 上颚 ３．５ ＡｄＣＣ，ＳＤＣ 手术＋放疗 ＮＥＤ 有

Ｃｈｅｔｔｙ，ｅｔａｌ［１６］ ２０００ ５８ 男 腮腺 ２．５ ＥＭＣ，ＭＥＣ 手术

Ｚａｒｄａｗｉ，ｅｔａｌ［１７］ ２０００ ７５ 女 腮腺 ４．５
ＰＬＧＡ，ＡＣＣ，
ＡｄＣＣ，ＳＤＣ

手术

Ｈａｙａｓｈｉ，ｅｔａｌ［１８］ ２００１ ６９ 女 腮腺 ＥＭＣ，ＡｄＣＣ

Ｎａｇａｏ，ｅｔａｌ［４］ ２００２ ７４ 女 腮腺 １０ ＥＭＣ，ＢＣＡＣ 手术＋放疗
ＮＥＤ
１０个月

３例淋巴结转移

５６ 男 腮腺 ２ ＥＭＣ，ＢＣＡＣ 手术＋放疗
ＮＥＤ２年
７个月

７３ 女 腮腺 ２ ＥＭＣ，ＳＤＣ 手术 ＮＥＤ４年
４０ 男 腮腺 ３ ＡｄＣＣ，ＳＤＣ 手术＋放疗 ＮＥＤ１５年
８１ 女 下颌下腺 ３ ＡｄＣＣ，ＳＤＣ 手术＋放疗 颈部淋巴结转移

６５ 男 腮腺 ５ ＭＣ，ＳＤＣ 手术＋放疗
ＡＷＤ
４个月

颈部淋巴结转移

４２ 男 腮腺 ４ ＡＣＣ，ＳＤＣ 手术

６６ 男 腮腺 ３．５ ＳＣＣ，ＳＤＣ 手术＋放疗
ＡＷＤ１年
８个月

６４ 女 腮腺 ５ ＳＣＣ，ＳＤＣ 手术

Ｌｕｚ，ｅｔａｌ［１９］ ２００３ ４９ 女 上颚 ３．５ ＡｄＣＣ，ＭＥＣ 手术＋放疗
ＮＥＤ１年
１个月

无

７１ 男 上颚 ４ ＥＭＣ，ＡｄＣＣ 手术＋放疗 ＮＥＤ３年
Ｗｏｏ，ｅｔａｌ［２０］ ２００４ ２６ 女 上颌窦 ＥＭＣ，ＡｄＣＣ 手术＋放疗 ＤＥＡＤ 颅内转移

Ｍｕｒｐｈｙ，ｅｔａｌ［２１］ ２００６ ６８ 女 腮腺 ４ ＢＣＡＣ，ＡｄＣＣ 手术 ＤＯＣ５个月

Ｋａｉｎｕｍａ，ｅｔａｌ［２２］ ２０１０ ７４ 男 腮腺 ４．５ ＥＭＣ，ＳＤＣ 手术
ＮＥＤ１年
４个月

无

ＭｏｓｑｕｅｄａＴａｙｌｏｒ，ｅｔａｌ［２３］ ２０１０ ６５ 男 上唇 ３ ＥＭＣ，ＡｄＣＣ 手术
ＮＥＤ３年
４个月

无

Ｆａｌｂｏ，ｅｔａｌ［２４］ ２０１１ ７８ 男 下颌下腺 ＥＭＣ，ＡｄＣＣ 手术

Ｅｉｃｈｈｏｒｎ，ｅｔａｌ［２５］ ２０１３ ５６ 女 舌下腺 １．７ ＡｄＣＣ，ＳＤＣ 手术＋放疗
ＮＥＤ４年
１０个月

Ｋａｒａｓｍａｎｉｓ，ｅｔａｌ［２６］ ２０１３ ５３ 男 喉 ＡｄＣＣ，ＡＮＯＳ 放疗 肿块扩展到气管

Ａｔａｙ，ｅｔａｌ［２７］ ２０１４ ７１ 男 腮腺 ＳＤＣ，ＭＣ
Ｔｒａｎ，ｅｔａｌ［２８］ ２０１５ ６８ 男 上颌窦 ６．５ ＥＭＣ，ＡｄＣＣ 手术＋放疗 有

Ａｌａｉｎ，ｅｔａｌ［２９］ ２０１５ ５１ 男 腮腺 １４ ＥＭＣ，ＡｄＣＣ，ＡＣＣ 手术＋放疗
Ｚｈｏｕ，ｅｔａｌ［３０］ ２０１９ ７１ 男 腮腺 １．３ ＭＥＣ，ＢＣＡ 手术＋放疗 ＮＥＤ４个月 颈淋巴结转移

Ｔｈｉｓｒｅｐｏｒｔ ２０２０ ７３ 女 鼻泪管 ３ ＥＭＣ，ＡｄＣＣ 手术＋放疗 ＮＥＤ３个月
　　注：ＥＭＣ（上皮－肌上皮癌）；ＡｄＣＣ（腺样囊性癌）；ＡＣＣ（腺泡细胞癌）；ＷＴ（Ｗａｒｔｈｉｎ肿瘤）；ＢＣＡ（基底细胞腺瘤）；ＳｅｂｌＡ（皮脂腺腺瘤）；
ＣＡ（管状腺瘤）；ＭＥＣ（黏液表皮样癌）；ＳＤＣ（涎腺导管癌）；ＰＬＧＡ（多形性低度恶性腺癌）；ＢＣＡＣ（基底细胞腺癌）；ＭＣ（肌上皮癌）；ＳＣＣ（鳞
状细胞癌）；ＡＮＯＳ（腺癌的一种）；ＮＥＤ（无疾病征象）；ＤＯＣ（死于其他原因）；ＡＷＤ（带病生存）；ＤＥＡＤ（死亡）。
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