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原发性鼻腔高级别非肠型腺癌 １ 例并文献复习

彭中华ꎬ陈竹ꎬ袁洛花ꎬ余绍兰ꎬ马玉玲

四川省妇幼保健院 耳鼻咽喉科ꎬ四川 成都 ６１００３１

摘要:目的　 探讨鼻腔鼻窦非肠型腺癌的临床病理特征、诊断和治疗方法ꎮ 方法　 回顾分析 １ 例鼻腔高级别非肠型腺癌患儿

的临床表现、影像学、病理学及随访资料ꎬ同时结合文献总结鼻腔鼻窦非肠型腺癌的诊疗思路及预后ꎮ 结果　 患者经鼻内镜

行左侧鼻腔肿物切除术＋鼻窦开放术ꎬ术后病理示鼻腔恶性肿瘤ꎬ免疫组化示 ＣＫ７ 阳性ꎬＣＫ２０、ＣＤＸ２、Ｓ０Ｘ１０ 阴性ꎬ随访患者

未见复发ꎮ 结论　 鼻腔鼻窦高级别非肠型腺癌罕见ꎬ病理活检是诊断的金标准ꎻ治疗手段主要为手术彻底切除ꎬ切缘阴性是

影响预后的关键因素ꎮ
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　 　 原发性鼻腔鼻窦腺癌是头颈部相对少见的恶

性肿瘤ꎬ约占鼻腔鼻窦恶性肿瘤的 １２.６％[１]ꎬ第四版

«ＷＨＯ 头颈部肿瘤分类»将鼻腔鼻窦腺癌分为肠型

腺癌( ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｙｐｅ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ ＩＴＡＣ)和非肠

型腺 癌 ( ｎｏｎ￣ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｙｐｅ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ ｎｏｎ￣
ＩＴＡＣ) [２]ꎬ其中 ＩＴＡＣ 约占 ８０％[３]ꎮ 鼻腔鼻窦 ｎｏｎ￣
ＩＴＡＣ 按病理表现分为低级别病变和高级别病变ꎬ
鼻腔鼻窦高级别 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 极为罕见ꎬ偶见个例报

道ꎬ通常作为一种排他性诊断ꎬ其组织形态多样ꎬ需

要通过免疫组化与多种疾病进行鉴别ꎬ预后较差ꎬ且
尚未有标准化的治疗指南ꎮ 本研究回顾性分析 １ 例

原发性鼻腔高级别 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 的临床表现、影像学、
诊疗过程、病理特征及免疫组织学ꎬ并作国内外文献

复习ꎬ旨在加强临床医生对该罕见肿瘤的认识ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 病例资料

患儿ꎬ男ꎬ９ 岁ꎬ２０２３ 年 １１ 月 ２７ 日因“左眼流泪
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１ 月ꎬ左侧鼻阻 ７ ｄ”入我院就诊ꎮ
专科查体示:鼻中隔右偏ꎬ左侧鼻腔见大量灰白

色荔枝样新生物ꎬ中下鼻甲充血肥大ꎬ中下鼻道见脓

性分泌物ꎻ右侧下鼻道见少许脓性分泌物ꎮ 鼻窦 ＣＴ
平扫＋三维重建示左侧鼻腔内稍低密度影填充ꎬ向
前填满鼻前庭ꎬ向后达左侧后鼻孔ꎬ鼻中隔受压变薄

并明显右移ꎻ双侧上颌窦、筛窦、左侧蝶窦炎ꎮ 见图 １ꎮ

图 １　 ＣＴ 检查示左侧鼻腔占位ꎬ上颌窦炎
Ｆｉｇｕｒｅ １　 ＣＴ ｓｃａｎ ｒｅｖｅａｌｓ ａ ｍａｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｆｔ ｎａｓａｌ ｃａｖｉｔｙ ｗｉｔｈ

ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔ ｍａｘｉｌｌａｒｙ ｓｉｎｕｓｉｔｉｓ

　 　 鼻窦核磁共振平扫＋增强扫描示左侧鼻甲区见

团块状稍长 Ｔ１、Ｔ２ 信号影ꎬ大小约 ６１ ｍｍ×２７ ｍｍ×
３６ ｍｍꎬ呈膨胀性ꎮ 见图 ２ꎮ

图 ２　 影像学检查增强 ＭＲＩ 示左侧鼻甲区见团块状新生物
Ａ:Ｔ２ 加权显示病灶呈不均匀稍高信号ꎻ Ｂ:Ｔ１ 加权
显示病灶呈稍低信号ꎻ Ｃ:Ｔ２ 加权示病灶最大矢状位
截面

Ｆｉｇｕｒｅ ２ 　 Ｉｍａｇｉｎｇ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｃｏｎｔｒａｓｔ￣ｅｎｈａｎｃｅｄ ＭＲＩ ｓｈｏｗｓ ａｎ
ｅｘｐａｎｓｉｖｅ ｎｅｏｐｌａｓｔｉｃ ｌｅｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｆｔ ｔｕｒｂｉｎａｔｅ ｒｅｇｉｏｎ
Ａ: Ｔ２ＷＩ ｓｈｏｗｓ ｔｈｅ ｌｅｓｉｏｎ ｗｉｔｈ ｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｏｕｓ
ｓｌｉｇｈｔｌｙ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｅ ｓｉｇｎａｌꎻ Ｂ: Ｔ１ＷＩ ｓｈｏｗｓ ｍｉｌｄｌｙ
ｈｙｐｏｉｎｔｅｎｓｅ ｓｉｇｎａｌ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｓｉｏｎꎻ Ｃ: Ｔ２ＷＩ: ｍａｘｉ￣
ｍａｌ ｓａｇｉｔｔａｌ ｓｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｌｅｓｉｏｎ

１.２　 手术方式

在全麻下对患儿经鼻内镜行左侧鼻腔肿物切除

术＋鼻窦开放术ꎬ术中见鼻腔肿瘤基底部位于左侧

嗅裂ꎬ左侧最上鼻甲及蝶筛隐窝骨质破坏ꎬ术中沿肿

瘤边缘外 ５ ｍｍ 的安全切缘切除ꎬ切除范围包括肿

瘤和部分正常的鼻腔黏膜ꎬ并使用电刀烧灼破坏基

底部周围黏膜ꎬ肿瘤组织及切缘送检ꎮ

２　 结　 果

术后定期随访患儿至 ２０２４ 年 １０ 月 １９ 日ꎬ共 １１
个月ꎬ未见复发ꎮ

病理学检查结果显示肿瘤呈腺样ꎬ团巢结构ꎬ部
分细胞胞浆透明ꎮ 低倍镜(×１００)下肿瘤呈腺样ꎬ团
巢结构ꎬ高倍镜( ×４００)下肿瘤细胞异型性明显ꎬ胞
核大ꎬ核浆比高ꎬ细胞凋亡及病理性核分裂象易见ꎮ
见图 ３ꎮ

图 ３　 ＨＥ 染色结果
Ａ:低倍镜(×１００)ꎻ Ｂ:高倍镜(×４００)

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ ａｎｄ Ｅｏｓｉｎ (ＨＥ) Ｓｔａｉｎｉｎｇ Ｒｅｓｕｌｔｓ
Ａ: Ｌｏｗ ｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ ( ×１００)ꎻ Ｂ: Ｈｉｇｈ ｍａｇｎｉｆｉ￣
ｃａｔｉｏｎ (×４００)

　 　 鼻腔肿瘤基底前、后、内、外侧切缘未见肿瘤ꎬ免
疫组化:ＣＫ７(＋)ꎮ 见图 ４ꎮ

图 ４　 免疫组化 ＣＫ７(＋)结果(×２００)
Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ Ｓｔａｉｎｉｎｇ ｆｏｒ ＣＫ７ (Ｐｏｓｉｔｉｖｅ)

(×２００)

　 　 ＣＫ２０( －)、ＣＤＸ２( －)、Ｓ０Ｘ１０( －)、ＰＡＸ８( －)、
Ｐ５３(散在 ＋)、ＤＯＧ１ (灶区弱 ＋)、ＣＫ５ / ６ (灶 ＋)、
ｍｕｃ２(－)、ｍｕｃ６( －)、Ｒｂ(未缺失)、ＧＡＴＡ３(灶＋)、
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Ｓ￣１００(小灶区＋)、ＳＭＡ( －)、Ｐ６３( －)、Ｎｕｔ(灶＋)、
ＳＡＬＬ４( －)、ＡＲＫ￣Ｐａｎ ( －)、ＣＡ９ ( －)、ＣＤ１０ (个别

＋)、Ｓｙｎ( －)、ＣｇＡ( －)ꎮ 原位杂交 ＥＢＥＲ１ / ２ ( －)、
Ｋｉ￣６７阳性率约 ４０％ꎮ 荧光原位杂交技术( ｆｌｕｏｒｅｓ￣
ｃｅｎｃｅ ｉｎ ｓｉｔｕ ｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎꎬ ＦＩＳＨ)检测:未检出 ＮＵＴ
基因异位ꎮ

３　 讨　 论

世 界 卫 生 组 织 ( ｗｏｒｌｄ ｈｅａｌｔｈ ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎꎬ
ＷＨＯ)将原发性鼻腔鼻窦腺癌被分为涎腺型腺癌和

非涎腺型腺癌ꎬ后者分为肠型腺癌和 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ[２]ꎻ
肠型腺癌具备肠道上皮的组织学形态ꎬ类似于结直

肠腺癌ꎬ即免疫组化中 ＣＤＸ２、ＣＫ２０、黏蛋白 ２ 等肠

型标记阳性ꎬＣＫ７ 阴性ꎻ而 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 不具备涎腺型

腺癌和肠型腺癌的特征ꎬ可表现为多种多样的组织

学形态ꎬ免疫组化中不表达肠型标记ꎬ缺乏特异性化

学标记ꎬ可不同程度表达 ＣＫ７[４￣５]ꎮ 鼻腔鼻窦 ｎｏｎ￣
ＩＴＡＣ 罕见ꎬ报道年龄分布广泛ꎬ中位年龄为 ６０
岁[６]ꎬ本病例发病年龄较小ꎬ仅 ９ 岁ꎮ 既往文献中

提到长期接触木材、皮革、粉尘的工作环境可能与

ＩＴＡＣ 患病有关[７]ꎬ但暂无文献指出 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 的危

险因素和易感人群ꎮ
ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 在组织起源方面仍未明确ꎬ一般认为

起源于被覆黏膜上皮[２]ꎬ本病例也发现肿瘤组织与

周围黏膜上皮之间有一定的移形性ꎮ 而在 Ｐｕｒｇｉｎａ
等[８]研究中发现部分 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 在组织形态及免疫

表型方面与鼻窦浆液黏液错构瘤具有一定的相似性

和重叠性ꎬ遂认为部分肿瘤应起源于浆液黏液性上

皮ꎮ ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 原发部位在鼻腔及鼻窦均有报道ꎬ更
多见于鼻腔ꎬ嗅裂是最常见的受累部位[９]ꎬ然而许

多患者在首次确诊时已是中晚期且肿瘤易向周围组

织侵犯ꎬ有时较难辨别肿瘤真正的起源部位ꎮ
ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 可根据组织形态差异进一步细分为

低级别和高级别病变ꎮ 低级别 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 其组织学

常表现为外生性乳头状、管状或腺样结构ꎬ乳头或腺

管被覆单层较均匀的小型柱状或立方状瘤细胞ꎬ也
可见形成小梁状、筛状、透明细胞样或黏液样等结

构[９]ꎬ通常预后良好ꎬ１ 年和 ３ 年总生存率分别为

１００％和 ８５.７％[６]ꎮ 高级别 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 具有侵袭性ꎬ
通常预后不良ꎬ其死亡率是低级别肿瘤患者的 ５.４
倍(Ｐ＝ ０.０３９)ꎬ１ 年和 ３ 年总生存率分别为 ８０.０％和

２０.０％[６]ꎮ 高级别 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 通常作为一种排他性

诊断ꎬ不同高级别 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 病例间在组织结构上

有显著的异质性ꎬ多呈广泛的侵袭性和破坏性生长ꎬ
可出现母细胞瘤样、嗜酸细胞样、顶浆分泌样、差分

化或未分化、微囊状结构等多种多样的形态模

式[１０￣１１]ꎬ肿瘤组织可能以某种形态模式为主ꎬ也可

多种模式混杂存在ꎻ高级别 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 与众多的鼻

腔鼻窦原发性肿瘤及转移性肿瘤形态相似ꎬ常需要

病理学专家通过免疫组化、基因检测等手段与肠型

腺癌、涎腺型腺癌、未分化癌、鼻咽癌、ＮＵＴ 癌、恶性

黑色素瘤等病变进行鉴别[４]ꎮ 有学者提出高级别

病变的 Ｋｉ￣６７ 增殖指数明显高于低级别病变ꎬ区分

高低级别时具有一定的指导意义[１２]ꎬ在本病例中其

也有 ４０％的较高阳性表达ꎮ
原发性鼻腔鼻窦 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 早期无特异性的临

床表现ꎬ大部分患者初诊时仅表现为鼻塞、流涕、鼻
出血等非特异性症状ꎬ与变应性鼻炎、鼻息肉的症状

类似ꎮ 本病例发病早期也并无任何表现ꎬ因肿瘤组

织压迫鼻泪管引起溢泪才得以就诊ꎮ
ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 的主要治疗策略是根治性手术伴或

不伴辅助放疗ꎬ鼻内镜手术因其精准性、微创性和较

低的并发症发生率及死亡率ꎬ为首选术式[１１ꎬ１３]ꎬ入
路方式还可视肿瘤侵犯周围组织范围选择鼻侧切

开、上颌骨切除、颅颌面联合径路等开放术式ꎮ 在选

择手术方式的时候需要尽可能保证彻底切除肿瘤组

织ꎬ不可一味追求降低并发症的发生率ꎬ切缘是否阴

性是术后复发率及生存率的重要参考指标ꎮ 目前学

者们对于术后是否予以辅助治疗意见不一ꎬ部分学

者认为ꎬ对于早期肿瘤患者ꎬ仅需完成根治性手术就

已足够[１４￣１５]ꎮ 也有学者主张ꎬ因大多数鼻腔和鼻窦

癌在诊断时均已处于疾病后期ꎬ无论分期或病理分

级如何ꎬ所有病例都应进行术后放疗[１６]ꎮ 目前公认

的放疗适应症为手术切缘阳性、高级别肿瘤、肿瘤完

全切除但累及额窦、蝶窦、前颅底(伴或不伴硬脑膜

浸润)、眼眶周围和鼻咽部等关键区域、淋巴结阳

性[６ꎬ１６]ꎮ 本例患儿虽诊断为高级别 Ｔ３ 期病变ꎬ但患

儿家属拒绝术后放疗ꎬ目前暂无复发迹象ꎬ一定程度

上强调了术中彻底清理病灶占治疗的主导地位ꎬ但
本病例的预后仍需长期随访ꎮ 当前报道中只有少数

患者接受了化疗ꎬ因此全身化疗是否有益尚不清楚ꎮ
鼻腔鼻窦 ｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 是一种罕见的肿瘤类型ꎬ

病理高分级、切缘阳性、高 Ｔ 分期(Ｔ３、Ｔ４)通常是

不良的预后因素[６]ꎮ 根据目前的文献ꎬｎｏｎ￣ＩＴＡＣ 还

没有标准化的治疗指南ꎬ手术后辅助放疗是这些肿

瘤的主要治疗方法ꎮ 内镜下经鼻入路是最佳选择ꎬ
但确保切缘阴性是至关重要的ꎮ 因此ꎬ手术入路的

选择必须根据病变的具体范围进行个性化调整ꎮ
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