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　 　 黏 液 表 皮 样 癌 ( mucoepidermoid
 

carcinoma,
MEC)是一种涎腺起源的恶性肿瘤,也可起源于鼻

腔鼻窦黏膜上皮和上呼吸道的浆黏液腺。 鼻腔鼻窦

黏液表皮样癌( sinonasal
 

tract
 

mucoepidermoid
 

carci-
noma,SN-MEC)是位居第二的鼻腔鼻窦涎腺型癌,
占鼻腔鼻窦恶性病变不足 0. 1%,可原发或继发于

鼻腔 鼻 窦 内 翻 性 乳 头 状 瘤 ( sinonasal
 

inverted
 

papilloma,
 

SNIP)恶变,继发性者十分罕见,且与涎

腺 MEC 相比,SN-MEC 具有分级高、分期晚、预后差

的特点[1-2] 。 因此,有必要提升非头颈部病理亚专科

病理医师及临床医师对该疾病的认知水平。 目前关

于 SNIP 恶变为 MEC 国内尚未见报道。 作者团队收

治了 1 例复发 SNIP 恶变为 MEC 患者,现报道如下。

1　 病例资料

患者,男,71 岁,因鼻腔肿物术后 5 年、鼻塞

1 年于 2025 年 8 月 11 日入院。 患者 8 年前无明显

诱因出现左侧鼻塞,偶有鼻出血,无嗅觉减退,后自

视左侧鼻腔出现肿物且逐渐增大,就诊于当地医院,
行鼻腔肿物切除术,术后病理结果:SNIP。 术后患

者恢复良好。 近 1 年患者左侧鼻塞逐渐加重,来我

院就诊。 专科查体:鼻外形膨隆,左侧鼻腔可见淡粉

色乳头瘤样新生物,突出至前鼻孔。 鼻咽部 CT 平

扫+增强扫描结果示左侧鼻腔鼻窦肿物,侵及鼻前

庭及皮下,骨质破坏累及左侧颞下窝(图 1)。 鼻窦

MRI 平扫+增强扫描结果示鼻腔见不均匀强化肿

块,呈“脑回征”,左侧眶内下角呈柱状强化。 病变

侵及左侧上颌窦、筛窦,左侧额窦、蝶窦积液。 左侧

鼻前庭皮下可见长 T1、长 T2 信号(图 2),结合病史

考虑 SNIP 复发。
术前对患者的 CT 和 MRI 阅片显示肿物范围

大,决定手术治疗,于 2025 年 8 月 15 日在鼻内镜下

行左侧鼻腔+鼻窦肿瘤切除术。 术中鼻内镜下左侧

鼻腔、中鼻道、总鼻道及下鼻道均可见淡粉色乳头状

新生物,突出至前鼻孔,部分肿物与左侧下鼻甲前端

分界不清,质硬,触之不易出血,左侧下鼻甲受侵,为
明确肿瘤是否恶变,使用开筛钳钳取左侧鼻腔肿物

送术中冷冻快速病检。 送检灰粉色软组织 1 块,体
积 5

 

cm×3
 

cm×2
 

cm,切面呈实性灰白,质硬,镜下肿

瘤组织表面可见正常黏膜上皮及伴不典型增生的内

翻性乳头状瘤,中心以高-中分化的 MEC 改变为

主,二者有移行关系,局灶呈假上皮瘤样增生改变

(图 3)。 结合病史考虑 SNIP 复发恶变为 MEC,
Krouse 分期Ⅳ期。 为彻底切除鼻腔鼻窦内肿瘤组

织,开放左侧前、后组筛窦,切除窦腔内肿物至骨壁,
肿物基底部位于左侧眶壁,局部骨质增厚,使用磨钻

磨平基底部,等离子刀烧灼基底部。 留取鼻窦肿物

送术后病理,结果示 SNIP 复发恶变为 MEC。 免疫

组织化学结果示瘤组织表达 EGFR 蛋白(图 4),p16
阴性。 FISH 结果显示瘤组织 MAML2 基因重排阴性

(图 5)。 术后给予抗感染治疗,并告知患者 1 个月

后需规律放 / 化疗,半年后随访无复发。

2　 讨论

SNIP 起源于鼻腔外侧、中鼻道、上颌窦和筛窦

等部位,具有良性组织学特征、高复发率及恶变潜

能,在鼻科学中备受关注。 中老年男性好发,无特异

性症状,会出现单侧鼻塞(最常见)、流涕、面部疼痛
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图 1　 术前鼻窦增强 CT　 　 图 2　 术前鼻窦增强 MRI　 　 图 3　 组织病理学检查　 3a:鼻窦黏膜病变全貌:正常(绿箭头)、不
典型增生的 SNIP(黄箭头)、假上皮瘤样增生(黑箭头)、MEC 区域(红箭头)　 (HE

 

×20);3b:SNIP 与 MEC 移行区　 (HE
 

×20);
3c、d:分别为低、中级别 MEC　 (HE

 

×50)　 　 图 4　 MEC 区域癌细胞 EGFR 蛋白过表达　 (免疫组织化学 EnVision 法
 

×100) 　
　 图 5　 MEC 区域癌细胞 MAML2 基因重排阴性(荧光原位杂交 FISH 法)　 注:SNIP(鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤);MEC(黏液

表皮样癌)。

或压迫感、嗅觉减退或丧失、反复鼻出血等。
 

鼻内镜

下肿瘤呈鼻腔内乳头状、息肉样或分叶状肿块,表面

不平,质地较韧,触之易出血。 常单侧发病,双侧鼻

腔病变时需高度警惕其他疾病或肿瘤是否侵犯鼻中

隔。 术后复发率高达 20% ~ 50%,这与肿瘤的多中

心发生或手术无法彻底切除密切相关。 5% ~ 15%
的病例可伴随发生或恶变为鳞状细胞癌及其他类型

恶性肿瘤,如 MEC、鼻腔鼻窦未分化癌及非特指

型癌[3-4] 。
SNIP 恶变的分子机制尚不完全清楚,可能是一

个多步骤、多基因参与的过程。 与 SNIP 恶变为鳞

状细胞癌的 TP53 突变、DNA 超甲基化以及 EGFR
突变、RAS 突变不同[5-6] ,SNIP 向 MEC 的转化可能

涉及了不同的致癌通路,部分 SN-MEC 病例中检测

到了 CRTC1-MAML2 或 CRTC3-MAML2 基因重排[4] ,
提示 SNIP 恶变可能起源于 SNIP 中储备细胞或前

体细胞的克隆性演变,这些细胞获得了特定的基因

易位,从而向 MEC 分化,同时 EGFR、KRAS 等信号

通路的异常激活也可能在其中起协同作用。 但

SNIP 恶变与低、高危人乳头状瘤病毒的关系尚不明

确。 本例瘤组织 EGFR 蛋白过表达,无 p16 过表达,
且 MAML2 基因重排阴性,提示此例 SNIP 复发恶变

可能与 EGFR 蛋白过表达有关,与 MAML2 基因重排

和人乳头状瘤病毒感染无关。 未来需要对更多相关

病例进行高通量测序以揭示驱动 SNIP 向 MEC 转化

的特异性分子事件。

影像学是筛查和诊断 SNIP 恶变不可或缺的辅

助检查。 SNIP 在 CT 扫描中可清晰显示病变范围、
骨质侵蚀情况(如钩突“骨质重塑”)以及起源部位

(最常见于中鼻道、上颌窦内侧壁),典型特征可表

现为“脑回样”征。 MRI 扫描能更好地区分肿瘤与

继发的炎症或潴留囊肿。 在 T2 加权像和增强 T1
加权像上,SNIP 通常表现为特征性的“椒盐征” 或

“柱状”强化模式。 当 CT / MRI 显示骨质破坏、软组

织侵犯、眼眶和颅内侵犯及“脑回征”中断且具有更

大的肿瘤最大径时,提示 SNIP 恶变[7-8] 。
肿瘤大体呈息肉样分叶状,切面灰白淡红,镜下

可见非角化的鳞状上皮、呼吸上皮及黏液细胞混合

性增生,5 ~ 30 层细胞厚,内翻性生长。 外衬一层清

晰、完整、连续的基底膜,表层细胞常为纤毛柱状细

胞、胞质常见空泡,增生的上皮内常见中性粒细胞浸

润。 当复发时可出现异型增生和恶变,恶变的肿瘤

组织占比 10% ~ 95%[3] ,因此活检时强调避开坏死

组织。 目前尚无统一的 SNIP 恶变的病理诊断标

准,当发现淋巴管浸润、非典型核分裂像、促结缔组

织增生反应、骨浸润、上皮内中性粒细胞减少、反向分

化、角化异常、Ki67 增殖指数升高和 p53 在超过 25%
肿瘤细胞中表达时为恶变的病理特征[3] 。 本例 SNIP
与 SN-MEC 存在共存关系,同时二者移行过渡,支持

SNIP 恶变而非碰撞瘤或原发 SN-MEC 伴良性化生的

诊断。 诊断挑战性在于,当 MEC 成分以低级别为主

时,其细胞异型性不显著,极易在活检中被误诊为
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SNIP 伴黏液细胞化生。 因此,对于复发或具有侵袭

性生长模式的 SNIP,进行广泛、多点的病理取材至关

重要。 免疫组织化学染色,如 p53 弥漫强阳性、p16
弥漫强阳性(需结合 HPV 原位杂交排除 HPV 相关

性),以及 Ki-67 增殖指数在恶性区域的显著升高,可
作为辅助 SNIP 恶变病理诊断的有力证据。

SN-MEC 采取以手术为主的综合治疗。 首次手

术是否彻底与复发密切相关。 为保证切缘阴性,术
中冷冻切片监测切缘具有重要意义[9-10] 。 再次手术

因组织粘连导致解剖结构不清、手术难度增加,并易

造成肿瘤的扩散。 化疗在 SN-MEC 中的作用尚不明

确,通常用于晚期、复发或转移性病例。 术后配合放

疗可减少局部复发,防止远处转移。 SN-MEC 患者

预后与肿瘤分级密切相关,低级别 SN-MEC 在获得

阴性切缘后,预后相对良好;然而,中高级别 SN-
MEC 具有较高的局部复发和远处转移(如肺、骨)风

险。 规律的术后内镜随访(建议至少持续 5 年甚至

终身)是早期发现复发或恶变的关键。 任何新出现

的症状(如面部麻木、顽固性疼痛、复视)或影像学

上提示的侵袭性生长,都应引起高度警惕,并及时进

行再次活检。 随访时还应常规进行肺、骨等部位检

查,及时发现处理转移灶仍能获得较好的预后。
综上,SNIP 恶变为 MEC 比较少见,临床医生与

非头颈部病理亚专科病理医师应对此病提高认识,
通过细致的病理学检查、必要的免疫组化和分子检

测以明确诊断。 治疗上应采取以外科手术为主的综

合治疗,并根据 MEC 的组织学分级和分期个体化地

应用辅助放疗。 对 SNIP 患者的终身定期随访是保

障其长期生存的重要环节。 未来需建立多中心协作

机制,收集更多病例,深入探索其恶变分子机制,为
探求更精准的诊断和治疗方法奠定基础。
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