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本病例报道了 1例病程长达 怕 年的催患左面部腺泡细胞腺癌的 29 岁男性患者 患者 自述 8年前于外院行左

颊部钻膜结节状病损切除术。此后 病损在 2年内出现 3次复发 原发病损和 2次复发的病损均已手术切除。病

损第 3次复发后 患者未尽早复诊 6年后被建议来我院治疗口本文对患者的临床检查、x线检查、免疫组织化

学检查和治疗方法进行了分析

腺 泡 细 胞 癌 ;细 胞 角 蛋 白 ;免 疫 组 织 化 学 ;Ki
一67 ;涎 腺 肿 瘤 ;波 形 蛋 白

腺 泡 细 胞 癌 是
‘
种 罕 见 的 涎 腺 卜皮 性 恶性 肿

瘤 ，肿 瘤 细 胞 旱现 出浆 液性 腺 泡 细 胞 分 化 ，其 特 征

性 表 现 为 细 胞 质 内含 有 分 泌性 酶 原颗 粒 。 肿 瘤 内 同

时 可 见移 行 细 胞 和 管 样 细 胞 。

腺 泡 细 胞 癌 好 发 J
几
腮 腺 ，.片涎 腺 肿 瘤 的 2.5%

一

6.0%，发生 J
几
小 涎 腺 的 非 常 少 见 (仅 占腺 泡 细 胞 癌

的 3%一15%)，儿乎 都 发生 在 愕 部 。女性 患 者 约 为 男

性 患 者 的 2倍 ，虽 然 肿 瘤 可发 生 于 任 何 年 龄 ，但 以

50 一60岁最 为常 见 。腺 泡 细 胞 癌 被认 为是
一
种 无痛

J
性缓 慢 生 长 的 低 度 恶性 肿 瘤 ，极 少复 发 ;肿瘤

l
谈结

几
竹

状 ，可 发生 远 位 转 移 。

本 文报 道 r l例 发
z
}一在 小 涎 腺 的 腺 泡 细 胞 癌 。

肿 物 位 于 左 侧 而 部 ，
产仁长 缓 慢 伴 轻 度 疼 痛 ， 曾有 术

后 复 发病 史 。 本 义对 临 床 检 杏 、放 射 检 查 、免疫 组

织 化 学 检 查 和 治疗 方 肉 进 行 犷分 析 。

译者 北京大学口胜医院口腔领面外科

北京海淀区中关村南大街22号 100081
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患 者 为 29岁男性 自人 ，因布 面部 肿物 10 年就

诊 J
几
我 院 。患 者 自述 8年前 行 左颊 劲膜肿物切 除 术。

此 后该 肿物 在 2年 内 出现 3次 复 发 。前 2次复 发患

者 均 接 受
一
J
’
手术 切除治疗 。 第 3次复 发后 ，医 院建

议 患 者 手 术切 除并进 行放 射 治疗 ，但患者 未 到该 院

继 续 治疗 。患 者 在 第 1次肿物 复 发时 ，可 能 由于病

变 已经 累及到 了腮 腺 ，手 术过程 中摘 除 了左侧腮腺 。

日外检 杳可 见左面 部
一10cm 、 15cnl结节状 肿

块 。表 Ifil 皮肤 微 红 ，肿物 有 弹性 ，不活动 ，边 界清

楚 ，造 成 而 部严 重 不对称 。病 变范 ltl从左 耳廓 至鼻

翼 ，由眼 「缘 至下领骨 体 (图 la) 。 11内检 查 可 见左

颊 $ll!月莫两 处结 节状 肿块 ， 不活动 ，有弹性 ，表 面赫

膜 充 In上(图 11〕)。

除肿瘤 外 ，患 者 既 往 史无特 殊记录 。其 母亲 的

外祖 母曾患恶性 肿瘤 ，但肿瘤 发生 部位 不 洋。患 者

」】.，、，，!阴、学继续教:。打、
了 7
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图 } 临床表现 (。)左面部 口外结节状肿块造成严重的面部不对称 「(b) 口内左侧颊孰膜具有 2个分叶的结节状病变

否认 吸 烟 和 饮 酒 等 下 良嗜 好 。

此 后 患 者进 行 J
’
领 l(lI部 C

‘
F检 查 ， 观 察 月中瘤 与

周 围软 硬 组 织 的 关 系 。 软 组 织 窗 !，!工不 钟 物 位 于 颊 间

隙 少{
几
累 及 []交]JJLI司隙 不!l月思腺 l、!J隙 。 JI与变 范 l}。l)

’‘
泛 ，呈

高 密 度 软 到l织 影 像 ， 质地 下均 匀 ， 中心 !K_为 全{l织 坏

死 形 成 的 低 密 度 影 像 。 月，1，物 侵 及 咬 ]J4 (图 2a 和 21))。

双 侧 领 卜及领 卜淋 巴结 肿 人。 /，
一
侧腮 腺 缺 失。

·
}
’
{组

织 窗 与改示 肿 物 破 坏 J
’
左 }_领 窦 侧 ’诀。

J
飞
左颊 部钻 膜 病 变 中心 区 辛犷切取 活 检 件送 病 理

科一进 了俘}l织 货检 杳 。临 床 初 步 印 象 为剩，液 表皮 样 癌 、

腺 样 女 性 痛 或 腺 泡 细 胞 癌 。

图 2 合页面部 C下显示 (。)颗肌和颊间隙被肿瘤侵犯 (匕)咬肌被肿瘤侵犯并且腮腺结构缺失

光镜检 查

标本用 10%们尔马林济液固定 2411后进行石蜡

包理 ，制 备成厚度 为 5未川1的切 片 片川苏术精 伊红

染 色。

镜下观察可 见;j.lx瘤 山 多层大 而圆或 多边形的细

胞构成 。胞浆轻度lJA碱性 ，内含分泌颗粒 。细胞核

深 染 ，质 地 均 匀 ， }员1形 ，远 离 细 胞 中心 ， 呈 现 出 明

显 的 浆 液 性 腺 泡 细 胞 的 特 点 。 病 灶 ‘护心 偶 见 、)_方状

管 样 细 胞 ， J七细 胞 核 位
一
J
立‘1，央 ， 少创泡浆 颗 粒 ， 体 积

小 寸
1
)】泉样 全}11胞 。 月中殆}生 长 方式 包 括 实 体

，
亏lJ (}冬13a)、

微 囊
J
亏
，J(图 31))、乳 头状 愧 绮日。 )1，}，瘤 爹】11胞 中 .，J

’
见大

量透 l则细 胞 。 微 囊 结 构 的 特 征 是 具有 许 多细 小 的 间

了 多 .，.1{，:。
一
}二 、 :教 了。L
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隙 ，表面覆盖管样细胞 ，肿瘤细胞
，
，飞多层或团状排

列。间隙 内有时可 见
一
种 不定形的llg酸性物质 。乳

头状 鲤腔结 构的特 征是具有明显的囊状 问隙 ， 比微

囊结 构的间隙 人，其 内可 见乳头状 突起 。基质 为细

小的竹状 纤维结缔 到l织 间隔。

免 疫 组 织 化 学 检 查

更从用 肌 肉特 异 性 肌 动 蛋 [
’
1，波 形蛋 [

’
{，S

一100蛋

自 ，Ki
一67，细 胞 f(] 蛋 白 (CK)7， CKS，CK13，

CK14不[1CK19的 特 异 性 抗 体 (表 l)对 石 蜡 切 少} (3

禅m )进 行 聚 合 物 标 记 的 免 疫 组 织 化 学 染 色 。 对
1

抗 孵 育 40mi:。，不 同抗 体 的 克隆 和 稀 释 方法 见表 1。

辣 根 过 氧 化 物 酶 标
一
记 的 聚 合 物 与 二抗 赘 合 ， 应 用

E，IVision系统 (Dako)的
一
步 法 技 术 孵 育 30min。

以二 氨 基联 苯 作 为 色原 体 ，进 行 Mayer 苏 木精 复 染 ，

一
片在 显 微 镜 !‘观 察 。包括 适 当的 阳性 与 阴性 对 照组 。

月，!，瘤 细 胞 对 CK7呈 现 轻 度 至 中度 着 色 ，主要 表

现 在 鬓 性 及 透 明细 胞 区(图 3c );对 CKS呈 现 中度 染

色 ，在 某 些 切 除 活 检 的 毛 囊 区 表现 为细 胞 浆 内的单

颗 粒 形 态 ， }毛要 存 在 厂乳 头状 囊
，(随区 (图 3d)。细

胞 对 CK13， 14， 19显示 为 }朴吐染 色。 对
一
乎滑肌 肌

蛋 白和 S一100蛋 白也 呈 现 日}性 染 色 ，对 波 形 蛋 自和

Ki一67呈 现 阳性 的 细 胞 稀疏 地 分布 在 整 个样 本 中。

病 理 诊 断 为腺 泡 细 胞 癌 。患 者被 转 往 头颈 外科

进 行 治疗 。

图 3 组织病理学和免疫组织化学检查 (x100 )(。)肿瘤为实体型 细胞较大 圆形至多边形 ，胞浆中可见轻度嗜碱性颗粒 以

及深染的规则圆形离心排列的细胞核 (苏木精
一
伊红染色 )二(b)微囊型区域可见 多边形细胞排列形成囊性空隙 (苏木精

一
伊红

染色 );(c)囊性区域 的肿瘤细胞对 CK7 呈现轻度至 中度免疫着色 (EnVjs旧n系统 );(d) 乳头状囊型区域的少量肿瘤细胞对 CKS

呈现 中度免疫着色 (EnVis旧n系统 )

，.川」、衅 继续教，:机 ; 了 夕
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表 1 抗体 、克隆和方法
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微 波 炉 IOm 旧
’

微 波 炉 .10m in
’

微 波 炉 IOm 旧
‘

微 波 炉 ，10m in
’

微 波 炉 ，IOm ‘门
’

微 波 炉 ，10m in
‘

微 波 炉 10m ‘n
’

不 处 理

EDTA PHS O

MSA 肌 肉特 异 性 肌 动 蛋 白 [D下A :乙 二 胺 四 乙 酸

，置 于 浓 度 为 !。mmol /Lrp日值 6 0的柠 檬 酸 溶 液 中

治疗

患者进行 了肿物扩大切 除手术 。切 除范 围包括

部分颊部毅膜 以及咬肌和翼肌 。 由于此前 的 手术造

成 了大量瘫痕 ，术者选择 了 Wel>e rFerguson切 日

伴大范 围皮瓣 以使手术区域 充分暴露 。术 中
一
叮见上

领窦侧壁和部分窦底 的骨质轻度破坏 ，此部 分骨质

被
。
并切 除。肿物未侵人上领窦腔。肿物如 1司被

“
吹

人
”
该病变 区域 ，局部骨质破坏形式 以压迫 吸收为

主 ，而不是被肿物侵蚀 。

肿物 充满左侧颗 下凹。切 除左侧 卜领骨 椽突后

将此 区域肿物切 除。 由于严重的纤维变性和瘫痕 的

影响 ，在面神经 的正常 解剖 位置 没有 发现面神 经 。

肿物切 除后 ，术 区以大 的皮瓣进行 即刻修复 。患者

进行 r颈淋 巴清扫 ，清除了领下三角区和颊 下的淋

巴结及颈上 淋 巴结 ，未发现 阳性淋 巴结 。患者术后

4d出院 ，无局部或全身并发症 发生 。标本进行组织

学检查 。病理诊断 与术前活检 的诊断
一致 。切 除的

肿物体积为 12cm xIOcm xscm。由于病变范围广

泛 、病变 区域纤维变性严重 以及 以往 3次手术的复

发 ，患者术后进行 了外部的放射治疗 (57 Gy)。

讨论

腺泡细胞癌被认为是低度恶性 的肿瘤 ，大多数

病例具有 良胜肿瘤的组织学表现 ，只有少数病例具

有恶性肿瘤的特征表现。根据组织形态学分类 ，大

多数腺泡细胞癌的恶性程度介于低度恶性与高度恶

性之 间。低度恶性 的腺泡细胞癌表现为分化 良好的

病变 ，组织形态学表现与止常唾液腺小叶结构 }卜常

相似 。高度恶性 的腺泡细胞癌表现为分化程度 很低

的病 变 ，与腺 体在 胚胎 发育 早期 时 的组 织学 形态

相 似 。

来源于小涎腺 的腺泡细胞癌在组织学_上与发生

在大涎腺 上的相似 。依据其结构上 的不同被分为 4

个亚型 :实体型 、微囊型 、乳头状囊型和滤泡型 。他

们均 由腺泡 、闰管 、空泡 、透 明细胞和非特异性腺

样细胞构成。腺泡细胞癌 即根据肿瘤 中所 占比例最

多的结构类型和细胞种类进行分类。临床上实体小

叶型和微囊型更为常 见，这两型为本病例 中的主要

肿瘤成份 。

免疫组织化学对鉴别涎腺肿瘤的组织病理来源

非常有效 ，因为有时根据肿瘤细胞的种类及排列结

构不易进行诊断。对于某些肿瘤 ，例如腺泡细胞癌

和瓤液表皮样癌 ，两者均具有相 同的透 明立方
一
形细

胞 。此外 ，免疫组织化学研究 已证实不同的角蛋 白

分布反映 了腺泡细胞分化的不同时期。分化 良好的

腺泡细胞对 CK7呈现轻度至中度的着色 ，大多数肿

瘤细胞对 CKS的抗体呈现重度着色 ，以及此前描述

的某些细胞胞质中波形蛋 白的集聚现象。本病例 中，

CK7呈现轻度至 中度的着色 ，提示 犷肿瘤细胞分化

良好 ，此外还 可观察到分化不 良的肿瘤细胞和偶 尔

可 见的波形蛋 白着色。与文献报道 不同 ，本病例 中

仅有少量散在的肿瘤细胞对 CKS呈现 阳性反应。日

前 已知某些肿瘤 的复发 与免疫状态的改变有关。这

一事实或许可 以解释在本病例 中上皮细胞 中波形蛋

4 0 !r{!.，、医任 }、续教们 、
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!
’
J的 表达 以及 CKS的表达 不足。

本病 例的 CT显 ，J之肿瘤 中心 区的坏死 :!丁能是 山

厂肿瘤{的体积过大 ，‘卜自区域 缺乏 血液供 )、认所致 。

工然影像学 {l找小肿瘤破坏 J
’
卜领窦 侧壁 ，但在术 中

没有 见到该结 构的破坏 。然而 L领窦存在受压变 形。

此现象 !lT!-示 rl卜侵袭性 的肿瘤 长期作 用的结 果 。

本病 例 的治疗 主 要包括 手术切 除和放 射 治疗 。

很多临床研究指 出局部充分切除是鼓佳的治疗方法。

丛然常规治疗 计划包括 手术边 界洁晰的大范 围局 部

切 除和 长期 随 i今，但 1!前最佳的治疗 方法倾 向十积

极 的充分的 手术切 除。根据肿瘤侵 袭范 围进行扩
‘
人

切除对预后非常 重要 。颈淋 巴清扫川 于治疗 临床 }几

存在 阳性 淋 巴结 的患 者
一
。放射治疗 被证 明对 厂侵 袭

性 强 的腺 泡细 胞癌 1卜常 有 效 ，特 另lJ是对晚 期肿瘤 、

恶性 程度高的肿瘤和 术后有肿瘤残 余的患 者。对寸
1

体积小的肿瘤或恶性程 度低的肿瘤 以及肿瘤 手术边

界呈 阴性 的患 者我们 不建议放射治疗 ，因为单纯 手

术治疗 即可取 得 良好的治疗 效果 。在本病例 中 ，尽

节
;
肿瘤 的组织学 分化 良好 ，影像学 和临床 表现显 ，」之

J〔侵袭性 小 ，但患者仍然进 行 r放射治疗 。其原 囚

是由十患者病变范 围)
’‘
泛 、局 部严 工的纤维变性 以

前及过 去的 3次 手术均 出现 J
’
复 发。

与腺泡细胞癌患 者的预后判断相 关的产}几物学 ，J丁

预见因索包括 :肿瘤 1毛要成份的乡以织学分级 、症状持

续的时问 、原 发肿瘤 的大小和 充分的手术治疗 。)心

部的复 发和结 竹病 的发生 与肿瘤的分化程度 及 手术

范围有 关。在 文献报道 中，腺泡细胞癌 的复 发率在

35 %左右 ，多次复发的病例 顶后不 良。本病例 中的

肿瘤可能起源 f小涎腺 ，符 合既往 义献描述 的低侵

袭性 的肿瘤 ，但却 出现 3次复 发。为了解释这 个 矛

盾 ，我 们使用细胞增值标记物 Ki一67作为
产
!二物学 行

为的探 测物 。结果 只有很少的细胞对 Ki一67呈现 阳

性 反应 ，显小肿瘤细胞具有低增值率 。但免疫组织

化学研究显示肿瘤上 皮细胞 内存在波形蛋 自，此现

象在腺泡细胞癌 中不常 出现 ，可能是细胞分化程度

不 良的 表现 ，l而目_3次术后复 发也 可能是 手术切 除

范 围不足的结 果 。

腺泡细胞癌 的 发展过程 同样 11丁以反应病变的
’1

物学 行为。接受治疗 的患者 中，病程短的 顶后明 (!!二

比病程 长的差 ，这也 许和侵 袭性 强的肿瘤 吏早产
/1:-

症状 这样 的事实有关。

本 义报告 fl例病变范 围广泛 、病程 民并有 3次

卜术治疗 复发病 史的临床病例 。本病 例提示 即使是

低度恶性 的腺 泡细胞癌 ，长期的随 访也是必要 的 。

}l前经过术后 1年的随 访，本 义中的患者 身体健康 ，

没有病 变复 发或转移 的征象 。
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