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!!(摘要)!目的!分析总结泪腺腺样囊性癌高级别转化#@DNN?aMQ%患者的临床特点及预后情况*!方法!
采用回顾性病例对照研究设计"收集天津医科大学眼科医院 %$$' 年 ' 月至 %$&: 年 2 月收治的 &: 例泪腺腺样囊
性癌#@DNN%患者的病理切片行苏木精\伊红染色和免疫组织化学染色"根据病理结果将患者分为 @DNN?aMQ
组#1 例%和非高级别转化#R@DNN?aMQ%组#&& 例%"分析两组患者的临床特点及预后情况*!结果!@DNN?aMQ
组和 R@DNN?aMQ组患者的既往史$临床表现$影像学表现$QR̀ 分级及治疗方案比较"差异均无统计学意义
#均 !s$S$#%&@DNN?aMQ组患者术后 % 年复发率及术后 # 年转移率$死亡率均高于 R@DNN?aMQ组 #均 !T
$S$#%"@DNN?aMQ组患者存活时间明显短于 R@DNN?aMQ组"差异有统计学意义#"! h'S&#%"!h$S$$"%*!
结论!@DNN的 aMQ转化加速了肿瘤复发$远处转移等临床侵袭过程"致使患者死亡率升高"术后生存时间
缩短"且常规的治疗方法效果欠佳* @DNN临床病理诊断过程中应重视 aMQ成分的检测*!
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!!泪腺腺样囊性癌 # ,*5Y+)*,0,*/H *HW/6+H 5Z=X+5
5*Y5+/6)*"@DNN%是常见的泪腺恶性肿瘤 +&, "在泪腺
肿瘤中的发病率仅次于多形性腺瘤

+%, * @DNN多于中
年发病"虽然生长缓慢"但侵袭性很强"复发率和死亡
率均较高

+2, * @DNN主要由导管上皮细胞和肌上皮细
胞构成"分为筛状型$管状型及实体型 2 种病理类型"
而筛状型和管状型多同时存在于同一肿瘤中

+", * 除
了经典的病理学类型之外"有文献报道了 @DNN可以

发生去分化"形成一种新的病理学类型"表现为肿瘤结
构旁出现具有多形性$有丝分裂活跃的高级别癌组织"
与经典的 @DNN组织共存但分界清晰"这种新的病理
学类型被称为泪腺腺样囊性癌高级别转化 #,*5Y+)*,
0,*/H *HW/6+H 5Z=X+5 5*Y5+/6)* ]+XJ J+0J?0Y*HW
XY*/=K6Y)*X+6/" @DNN?aMQ% +#, * 现 有 文 献 报 道 的
@DNN?aMQ病例较少"但其恶性度较高"肿瘤复发率$
远处转移率及死亡率均比 @DNN病例高* 本研究中整
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理天津医科大学眼科医院确诊的 @DNN病例的临床资
料"并对所有病例的标本进行苏木精\伊红染色和免
疫组织化学染色"确诊 @DNN?aMQ病例"分析其临床
特征及预后情况*

A8资料与方法

A4A8一般资料
采用回顾性病例对照研究* 收集 %$$' 年 ' 月至

%$&: 年 2 月在天津医科大学眼科医院就诊的 &: 例
@DNN患者病历资料"所有患者均有详细的诊疗$随访记
录和明确的组织病理学诊断"其中男 1 例"女 && 例&患
者就诊时年龄 %2 B:& 岁"平均#"1b&1%岁&所有患者均
为单眼发病"其中右眼 && 例"左眼 1 例* 本研究中标本
的使用遵循赫尔辛基宣言和所有相关的法律$法规*
A4B8方法
A4B4A8苏木精\伊红染色观察肿瘤标本组织结构!
所有患者的标本均经中性甲醛固定$石蜡包埋后在病
理科存档* 将蜡块切成厚度 " ")切片"1# c温箱烤
片 2$ )+/"二甲苯连续脱蜡 % 次"每次 &# )+/"无水乙
醇脱二甲苯 2 次"体积分数 '$f乙醇脱二甲苯 & 次"
各# )+/"充分水洗&然后苏木素染色 # )+/"流水冲洗
2 ="体积分数 >#f乙醇脱水 # ="伊红染色 & )+/"流水
冲洗 2 ="'$f乙醇脱水 & 次$>#f乙醇脱水 % 次"各
2 ="无水乙醇脱水 # )+/"二甲苯浸泡 % 次"各 2 )+/"最
后用中性树胶封片*
A4B4B8免疫组织化学染色观察肿瘤组织中平滑肌肌动
蛋白$[12$d+?1: 和 [#2 的表达!将组织切成厚度 " ")
切片"然后经过烤片$脱蜡$脱二甲苯$水化$抗原修复
等常规步骤后"加入适量的内源性过氧化物酶阻断剂"
室温孵育 &$ )+/"磷酸缓冲盐溶液 # [J6=[J*XWU.KKWY
=*,+/W"FCG%冲洗 2 次"每次 2 )+/"加入适量的封闭用
正常山羊血清工作液"室温孵育 &$ )+/"FCG 缓冲液冲
洗 2 次"分别用小鼠抗人平滑肌肌动蛋白 #=)66XJ
).=5,W*5X+/"G D̀%单克隆抗体# l̀ ?$$$2"& k&$$%$小
鼠抗人 [12 单克隆抗体# l̀ ?$"$1"& k&#$%$小鼠抗人
d+?1: 单克隆抗体 # l̀ ?$&1#"& k&#$%及小鼠抗人 [#2
单克隆抗体#l̀ ?$"$#"& k&$$% #北京中杉金桥生物技
术有限公司%"" c孵育过夜"FCG 冲洗 2 次"滴加适量
生物素标记山羊抗小鼠 90M聚合物#北京中杉金桥生
物技术有限公司"GF?>$$%%"室温孵育 &# )+/"FCG 冲
洗 2 次"滴加适量辣根过氧化物酶标记链霉卵白素工
作液"室温孵育 &# )+/"FCG 冲洗 2 次"二氨基联苯胺
#H+*)+/6UW/g+H+/W"7DC%显色"流水冲洗"苏木素复染
核"分化$自来水冲洗返蓝"然后脱水$透明$封片*

G D̀用血管平滑肌作为阳性对照#细胞质着色%$鳞状
上皮作为阴性对照&[12 用鳞状上皮作为阳性对照#核
着色%$纤维结缔组织作为阴性对照&[#2 和 d+?1: 用
鳞状细胞癌作为阳性对照 #核着色%"间质作为阴性
对照*
A4B4C8免疫组织化学染色结果分析8所有病理切片
均由天津医科大学眼科医院一位病理学诊断经验丰富

的医师进行盲法评估"并外请一位病理学专家再次确
认结果* 判定标准'采用参考文献+1,的评分标准进
行半定量积分判定'#&%按无着色$阳性细胞数T&;2$
&;2 B%;2 和s%;2 分别判定为 $$&$%$2 分&#%%按无着
色$黄色$棕黄色和棕褐色染色分别判定为 $$&$%$2
分&根据两项积分之和判定其结果"每例切片均任意观
察 # 个高倍镜视野#组"$$%"取其平均值"$ 分为阴性"
& B%分为弱阳性"2 B" 分为阳性"s" 分为强阳性*
A4B4D8@DNN?aMQ的诊断及分组!@DNN?aMQ的诊
断参照 G*X6等 +:,

提出的典型组织学形态标准"包括 "
大项$&% 小项'#&%生长方式!$实性细胞巢明显增
大"大于 & 个低倍镜视野&%粉刺样坏死&&钙化&'磷
化或乳头状生长* #%%细胞异型性明显增加!$核增
大&%核膜厚&&染色质空泡状&'核仁明显&(核分裂
象增多&)d+?1: 显示肿瘤细胞增生活性增高* #2%肌
上皮减少或消失!免疫组织化学染色检查肌上皮标志
物 [12$G D̀阳性细胞减少* #"%间质促纤维结缔组
织增生等* 满足 " 个大项或部分满足大项涵盖的小项
标准即诊断为 @DNN?aMQ* 根据病理学染色结果"将
患者分为 @DNN?aMQ组和非腺样囊性癌高级别转化
#/6/?,*5Y+)*,0,*/H *HW/6+H 5Z=X+55*Y5+/6)*]+XJ J+0J?
0Y*HWXY*/=K6Y)*X+6/"R@DNN?aMQ%组"分别对 % 个组患
者的住院记录$手术记录$影像学结果及随访记录等进
行分析* 根据美国肿瘤联合委员会提出的 QR̀ 分期

方法对患者进行分期
+', *

A4C8统计学方法
采用 GFGG &>S$ 统计学软件进行统计分析* 运用

A+=JWY精确检验$d*[,*/?̀W+WY生存分析和 @60?L*/P
检验分析相关数据* !T$S$# 为差异有统计学意义*

B8结果

B4A8病理染色
B4A4A8病理类型8肿瘤标本苏木精\伊红染色结果
显示"筛状\管状型 # 例"可见肿瘤细胞排列成筛网
状"筛网内含黏液样物质"同时亦可见呈管状排列的肿
瘤细胞#图 &D%&实体型 ' 例"肿瘤细胞呈片状分布"无
小管或筛孔样结构#图 &C%&既含有筛状\管状型又含
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有实体型#筛状\管状E实体型%" 例#表 &%*
B4A4B8免疫组织化学染色8[12 和 G D̀在 R@DNN?
aMQ组织中"阳性表达率较高"约占 #$f&而在 @DNN?
aMQ中阳性表达率则明显减少"为 $ B%$f"在局部区
域无表达* [#2 在 R@DNN?aMQ组织中弱表达或中等
强度表达"阳性率为 $ B%$f&在 @DNN?aMQ组织中
[#2 中等强度表达或强表达"阳性率为 &#f B2$f*
d+?1: 阳性表达率在 R@DNN?aMQ组织中为 %f B#f"
在 @DNN?aMQ组织中为 2$f B#$f#表 &"图 &NBA%*

DC

F

A B

E

DC

F

A B

E
图 A8E7==标本组织病理学染色和免疫组化染色!D'筛状型和管
状型 @DNN同时存在于同一肿瘤中"左侧肿瘤细胞成管状分布"右侧
肿瘤细胞排列成筛网状"内见较多微管腔 #a(组&$$ % !C'实体型
@DNN肿瘤细胞紧密排列成片状"其内无管腔#a(组&$$%!N'@DNN?
aMQ标本中 [#2 着染阳性"阳性率为 &#f B2$f #7DC组"$$%!7'
@DNN?aMQ标本中 d+?1: 高表达"阳性率为 2$f B#$f#7DC组"$$%!
('@DNN?aMQ标本中 [12 着染阴性 #7DC组"$$ %!A'@DNN?aMQ标
本中"G D̀染色阴性#7DC组"$$%

B4A4C8@DNN?aMQ病理诊断!根据苏木精\伊红染色和
免疫组织化学染色结果"参照 GWWXJ*,*诊断标准"诊断为
@DNN?aMQ患者 1 例"R@DNN?aMQ患者 && 例#表 &%*

表 A8E7==患者病理染色结果

患者 病理分型
病理评分

G D̀ [12 [#2 d+1:
@DNN?aMQ

& 筛状\管状 # " 2 & 否

% 筛状\管状 # # $ 2 否

2 筛状\管状 " " 2 2 否

" 筛状\管状 " 2 $ & 否

# 筛状\管状 " # $ % 否

1 实体 " # 2 % 否

: 实体 # $ $ $ 否

' 实体 2 # 2 2 否

> 实体 & # # # 是

&$ 实体 2 2 # # 是

&& 实体 # $ # & 否

&% 实体 $ $ # # 是

&2 实体 $ $ " # 是

&" 筛状\管状E实体 $ # " # 是

&# 筛状\管状E实体 $ $ " # 是

&1 筛状\管状E实体 # $ # & 否

&: 筛状\管状E实体 " " # & 否

!注'@DNN'泪腺腺样囊性癌&G D̀'平滑肌肌动蛋白&@DNN?aMQ'泪腺

腺样囊性癌高级别转化

B4B8临床资料分析
B4B4A8既往史!@DNN?aMQ患者中"初发病例 # 例"占
'2S2f##;1%"复发病例 & 例"占 &1S:f#&;1%&R@DNN?
aMQ患者中"初发病例 1 例"占 #"S#f#1;&&%"复发病
例 # 例"占 "#S#f##;&&%#表 %%* 对比 % 个组患者复发
病例数"差异无统计学意义#!h$S222%*
B4B4B8临床表现8@DNN?aMQ患者中"出现眶周疼痛
或压痛症状者 # 例"出现眼球突出者 1 例"可触及眶内
肿物者 # 例"伴有眼球运动障碍者 2 例"伴有眼睑水肿

表 B8AS 例 E7==患者临床资料

患

者

性

别

年

龄

眼

别

视

力
既往史 临床表现和病程 影像学表现 QR̀ 分期 治疗方法

随访时

间#月%
复发时

间#月%
转移

情况

生存

状况

& 女 1' 右眼 $S# 泪腺混合瘤恶变

为腺样囊性癌&
手术E放射治疗

眼球突出$眼睑水肿$眼眶
肿物$ 眼 球 运 动 障 碍$ 压
痛&1 个月

右眶 外 上 方 肿

物"眶骨破坏
Q"U R$ $̀ 手术E放射治

疗

&' & &: 个月脑转
移

死亡

% 男 #> 左眼 $S# 泪腺混合瘤恶变

为腺样囊性癌并

发生肺转移&手
术 E放射治疗 E
化学治疗

眼眶肿物$上睑下垂$眼球
运动障碍$眼眶肿物&&' 个
月

左 眶 外 上 方 肿

物"眶骨破坏"双
肺结节影

Q"U R$ &̀ 手术E化学治
疗

#2 无 术前肺转移 带瘤

生存
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续表 %

患

者

性

别

年

龄

眼

别

视

力
既往史 临床表现和病程 影像学表现 QR̀ 分期 治疗方法

随访时

间#月%
复发时

间#月%
转移

情况

生存

状况

2 男 "1 左眼 &S$ 无 眼眶肿物$压痛&% 个月 左眶外上方肿

物"瘤内有钙
斑"侵及外直
肌

Q"*R$ $̀ 手术E放射
治疗

%& &2 无 生存

" 女 %> 左眼 $S# 无 眼眶肿物$眼球突出$眼
眶疼痛$视物模糊$眼睑
水肿$上睑下垂$眼球运
动障碍&&% 个月

左眶外上方肿

物"眶骨压缩
Q"U R$ $̀ 手术E放射

治疗

&% 无 无 生存

# 男 #> 右眼 $S& 腺样囊性癌&
手术E放射治
疗E化学治疗

眼球突出$眼睑水肿$视
物模糊$眼球运动障碍&
&% 个月

右眶内上方肿

物"眶骨破坏
Q"U R$ $̀ 手术E放射

治疗

&$ 无 无 生存

1 女 %: 右眼 $S2 无 眼眶疼痛$眼球突出$眼
眶肿物&%" 个月

右眶外上方肿

物"眶骨压缩
Q"U R$ $̀ 手术E放射

治疗

&$2 无 无 生存

: 女 2> 右眼 $S1 腺样囊性癌&
手术E放射治
疗

眼球突出$眼睑水肿$眼
眶肿物$眼球运动障碍$
压痛&> 个月

右 眶 外 侧 肿

物"眶骨破坏
Q"U R$ $̀ 手术E化学

治疗

&$% 2$ 无 生存

' 女 1& 右眼 $S1 无 眼眶疼痛$眼球突出$眼
睑水肿$上睑下垂&1 个
月

右 眶 外 侧 肿

物"侵及外直
肌

Q2U R$ $̀ 手术 >2 :1 :1 个月肺
转移

带瘤

生存

> 女 2" 右眼 $S" 无 眼睑水肿$上睑下垂$眼
球突出$视物模糊$眼球
运动障碍&" 个月

右眶外上方肿

物"瘤内有钙
斑"眶骨破坏

Q"U R$ $̀ 手术E化学
治疗

&& > > 个月脑$
肺转移

死亡

&$ 女 %2 左眼 &S$ 无 眼眶疼痛$眼球突出$眼
睑水肿$眼眶肿物&1 个
月

左眶外上方肿

物"眶骨破坏
Q"U R$ $̀ 手术E放射

治疗

1 1 1 个 月 脑
转移

死亡

&& 女 1' 右眼 $S&# 腺样囊性癌&
手术E放射治
疗

眼球突出$视物模糊$眼
睑水肿$眼球运动障碍$
眼眶肿物&2 个月

右眶外上方肿

物"眶骨破坏
Q"U R$ $̀ 手术 1# 无 无 生存

&% 女 #$ 左眼 $S# 无 眼睑水肿$眼球突出$眼
眶肿物$眼眶疼痛$眼球
运动障碍&1 个月

左眶外上方肿

物"眶骨缺失"
与颅内沟通

Q"U R$ &̀ 手术E放射
治疗

&: &2 术前转移"
&2 个月骨
转移

死亡

&2 女 2# 右眼 &S$ 无 眼睑水肿$眼眶疼痛$眼
球突出$眼眶肿物&% 个
月

右眶外侧肿物 Q2U R$ $̀ 手术E放射
治疗

%$ &# 无 生存

&" 男 "2 右眼 &S$ 腺样囊性癌&
手术

眼眶疼痛$眼球突出$复
视$眼睑水肿$上睑下
垂$眼眶肿物&2 个月

右眶外上方肿

物"眶骨破坏
Q"U R$ $̀ 手术E放射

治疗E化学
治疗

"2 %% 2% 个月肺
转移

死亡

&# 男 "% 左眼 $S' 无 眼眶肿物$眼球突出$眼
眶疼痛$眼睑水肿$眼球
运动障碍&1 个月

左 眶 上 方 肿

物"侵及上直
肌$视神经

Q"*R$ $̀ 手术 &' &# &# 个月脑
转移

死亡

&1 女 22 右眼 &S$ 无 眼球突出$复视&% 个月 右眶外上方肿

物

Q% R$ $̀ 手术E放射
治疗

&# 无 无 生存

&: 男 :& 右眼 眼前

手动

无 视物模糊$眼球运动障
碍&% 个月

右眶外上方肿

物"眶骨缺失"
与颅内沟通

Q"U R$ &̀ 手术E放射
治疗

" 2 术前脑转

移

带瘤

生存

!注'@DNN'泪腺腺样囊性癌
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者 1 例"伴有上睑下垂者 % 例"出现视物模糊者 & 例"
出现复视者 & 例&R@DNN?aMQ患者中"出现眶周疼痛
或压痛症状者 1 例"出现眼球突出者 > 例"可触及眶内
肿物者 : 例"伴有眼球运动障碍者 : 例"伴有眼睑水肿
者 1 例"伴有上睑下垂者 2 例"出现视物模糊者 " 例"
出现复视者 & 例* 对比两组患者各项临床表现例数"
差异均无统计学意义#均 !s$S$#%#表 2%*

表 C8B 个组 E7==患者临床表现对比##%

组别
总例

数

眶周疼痛

或压痛

眼球

突出

眶内

肿物

眼球运

动障碍

眼睑

水肿

上睑

下垂

视物

模糊
复视

@DNN?aMQ组 1 # 1 # 2 1 % & &

R@DNN?aMQ组 && 1 > : : 1 2 " &

!值 $S222 $S#&# $S1$$ $S1"" $S&$% &S$$$ $S1$$ &S$$$

!注'@DNN'泪腺腺样囊性癌&R@DNN'非泪腺腺样囊性癌&aMQ'高级

转化#A+=JWY精确检验%

B4B4C8影像学表现8@DNN?aMQ患者中"眼眶 NQ见
眶骨压缩或破坏者 " 例"占 11S:f#";1%"与颅内沟通
者 & 例"占 &1S:f #&;1 %&R@DNN?aMQ患者中"眼眶
NQ见眶骨压缩或破坏者 ' 例"占 :%S:f#';&&%"与颅
内沟通者 & 例"占 >S&f#&;&&%* % 个组患者眼眶 NQ
有骨质压缩或破坏例数和颅内沟通例数比较"差异均
无统计学意义#均 !h&S$$$%#表 %%*
B4B4D8QR̀ 分期!@DNN?aMQ患者中"Q% R$ $̀有 $
例"Q2UR$ $̀有 & 例"Q"*R$ $̀有 & 例"Q"UR$ $̀有 2 例"
Q"UR$ &̀有 & 例&R@DNN?aMQ患者中"Q%R$ $̀有 & 例"
Q2UR$ $̀有 & 例"Q"*R$ $̀有 & 例"Q"UR$ $̀有 1 例"Q"UR$ &̀

有 % 例* % 个组患者各 QR̀ 时期病例数比较"差异无
统计学意义#!h&S$$$%#表 "%*

表 D8B 个组不同 MK; 分期 E7==患者例数对比##%

组别 总例数
不同 QR̀ 分期患者例数

Q% R$ $̀ Q2U R$ $̀ Q"*R$ $̀ Q"U R$ $̀ Q"U R$ &̀

@DNN?aMQ组 1 $ & & 2 &

R@DNN?aMQ组 && & & & 1 %

!值 &S$$$

!注'@DNN'泪腺腺样囊性癌&R@DNN'非泪腺腺样囊性癌&aMQ'高级

转化#A+=JWY精确检验%

B4B4E8治疗方案8@DNN?aMQ患者中"单纯行手术治
疗者 & 例"肿瘤切除术后行放射治疗者 " 例"肿瘤切除
术后行化学治疗者 & 例"肿瘤切除术后行放射治疗和

化学治疗者 & 例&R@DNN?aMQ患者中"单纯行手术治
疗者 % 例"肿瘤切除术后行放射治疗者 : 例"肿瘤切除
术后行化学治疗者 % 例* % 个组患者各种治疗方案病
例数"差异无统计学意义#!h$S'":%#表 #%*

表 E8B 个组不同治疗方式 E7==患者例数对比##%

组别 总例数

不同治疗方式患者例数

单纯手术
手术E

放射治疗

手术E

化学治疗

手术E放射治疗

E化学治疗

@DNN?aMQ组 1 & 2 & &

R@DNN?aMQ组 && % : % $

!值 $S'":

!注'@DNN'泪腺腺样囊性癌&R@DNN'非泪腺腺样囊性癌&aMQ'高级

转化#A+=JWY精确检验%

B4B4P8随访情况8@DNN?aMQ患者术后随访时间
1 B"2个月"平均随访时间 &> 个月* 术后肿瘤复发 1
例"占 &$$f&1 例患者均在术后 % 年内复发* 出现远
处转移 # 例"占 '2S2f&其中术前发生远处转移 & 例"
术后远处转移 # 例"术后 % 年内转移 " 例"术后 # 年内
转移 # 例&其中 & 例患者术前脑转移"术后 &2 个月出
现骨转移* 死亡 # 例"占 '2S2f&其中术后 % 年内死
亡 " 例"术后 # 年内死亡 # 例* R@DNN?aMQ患者术后
随访时间 " B&$2 个月"平均随访 "# 个月* 术后肿瘤
复发 # 例"占 "#S#f&术后 % 年内复发 2 例"术后 # 年
内复发 " 例* 出现远处转移 " 例"占 21S"f&其中术
前发生远处转移 % 例"术后远处转移 % 例"术后 % 年内
转移 & 例"术后 # 年内转移 & 例* 死亡 & 例"占 >S&f"
术后 &' 个月死亡* 带瘤生存患者 " 例#表 %%*

排除术后随访时间不到 % 年的非死亡病例"
@DNN?aMQ为 # 例"R@DNN?aMQ为 1 例"% 个组患者
术后 % 年的肿瘤复发率分别为 &$$f##;#%和 &1S:f
#&;1%"二者比较差异有统计学意义#!h$S$&"%&两组
患者术后 % 年的肿瘤转移率分别为 '$f # ";# % 和
&1S:f#&;1%"差异无统计学意义#!h$S$'$%&两组患
者术后 % 年的死亡率分别为 '$f#";#%和 &1S:f#&;1%"
差异无统计学意义 #!h$S$'$%* 排除术后随访时间
不到 # 年的非死亡病例"@DNN?aMQ# 例"R@DNN?aMQ
# 例"两组患者术后 # 年的肿瘤复发率分别为 &$$f
##;#%和 "$f#%;#%"差异无统计学意义#!h$S&1:%&
% 个组患者术后 # 年的肿瘤转移率分别为 &$$f
##;#%和 %$f#&;#%"差异有统计学意义#!h$S$"'%&
% 个组患者术后 # 年的死亡率分别为 &$$f ##;#%和
%$f#&;#%"差异有统计学意义#!h$S$"'%#表 1%*
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表 P8B 个组患者预后情况比较##%

组别 总例数

随访超过 % 年

和 % 年内死亡

的总例数

术后 % 年复发

例数

术后 % 年

转移例数

术后 % 年

死亡例数

随访超过 # 年

和 # 年内死亡

的总例数

术后 # 年

复发例数

术后 # 年

转移例数

术后 # 年

死亡例数

@DNN?aMQ组 1 # # " " # # # #
R@DNN?aMQ组 && 1 & & & # % & &
!值 $S$&" $S$'$ $S$'$ $S&1: $S$"' $S$"'

!注'@DNN?aMQ'泪腺腺样囊性癌高级别转化&R@DNN?aMQ'非泪腺腺样囊性癌高级别转化#A+=JWY精确检验%

B4C8% 个组 d*[,*/?̀W+WY生存分析和 @60?L*/P 检验
比较

@DNN?aMQ生存曲线低"下降陡峭'& 年内死亡 %
例"占 22S2f&% 年内死亡 " 例"占 11S:f&# 年内死亡
# 例"占 '2S2f* R@DNN?aMQ生存曲线高"下降缓慢'&
年内没有患者死亡&% 年内死亡 & 例"占 >S&f&# 年内死
亡 & 例"占 >S&f#图 %%* @60?L*/P 检验比较 % 个组生
存曲线"差异有统计学意义#"! h'S&#%"!h$S$$"%*
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图 B8B 个组 >.5*./O;%'%"生存分析!@DNN?aMQ生存
曲线低"下降陡峭!@DNN'泪腺腺样囊性癌&R@DNN'非
泪腺腺样囊性癌&aMQ'高级转化

C8讨论

肿瘤 aMQ是在 &>:& 年由 7*J,+/ 和 CW*U6.X首次
提出的"他们在低级别的软骨肉瘤组织切片中发现有
边界清晰的高级别肉瘤组织存在"而在这之前"它一直
被称为肿瘤的去分化

T>, *
aMQ可发生于多种肿瘤组织中"有文献报道的发

生 aMQ的肿瘤包括腺泡细胞癌$低级别多形性腺癌$
低级别黏液表皮样癌$肌上皮细胞癌和透明细胞
癌

T&$\&", * 腺样囊性 癌 高 级 别 转 化 # *HW/6+H 5Z=X+5
5*Y5+/6)*]+XJ J+0J?0Y*HWXY*/=K6Y)*X+6/"DNN?aMQ%在
&>>> 年由 NJW.P 等 T&#,

首次报道"之后越来越多的病
例被报道出来

T&1\&:, *
DNN是一种不断缓慢进展的恶性肿瘤"其术后局

部复发率和远处转移率均较高"远期预后较差* DNN

主要由导管上皮和肌上皮细胞组成"其中肌上皮细胞
占主导地位* 典型的肿瘤细胞类似基底样细胞"其内
细胞质较少"呈双嗜性"细胞核呈圆形或卵圆形"核仁
较小"不易察觉 T&', * DNN主要有以下几种病理类型'
#&%筛状型最常见"肿瘤细胞排列成形态多样的细胞
团块"其内含有大小不等的微囊腔"呈筛孔状"囊腔内
含有透明的玻璃样物质"呈嗜酸性或噬碱性&#%%管状
型最少"该类型被认为是筛状型的纵行切面"肿瘤细胞
排列成管状浸润周围的正常组织"多伴有筛状型存在&
#2%实体型肿瘤细胞紧密排列成片状实性团块"其内
没有管腔结构"团块中央可见凝固型坏死"其内多见典
型的肿瘤细胞及核分裂象

T&>, *
DNN?aMQ是由传统的 DNN细胞转化而来的高级

别的肿瘤形态"主要表现为间变性大细胞团块"缺少导
管上皮和肌上皮细胞分化* DNN?aMQ与 DNN多同时
存在于同一肿瘤中"与传统的 DNN组织分界明显"也
可在 % 种组织形态之间见到过渡区域* DNN?aMQ组
织中肿瘤细胞巢明显增大"呈鳞状或乳头状生长"其内
见粉刺样坏死或钙化&其内细胞异型性明显增加"细胞
核增大"核仁明显"核分裂象增多"有丝分裂率较高"细
胞质增多"呈空泡状&间质可见促纤维结缔组织增
生

T%$, * DNN?aMQ中肌上皮细胞分化缺失"而肿瘤细
胞增生活性增高"免疫组织化学染色可见 [12$G D̀$
平滑肌肌球蛋白重链抗体及小鼠抗人 G?&$$ 蛋白单克
隆抗体等肌上皮细胞表面抗原染色阴性"d+?1: 和 [#2
等显示细胞增生活性的表面抗原染色阳性率增高

T%&, *
与筛状型和管状型 DNN相比"实体型 DNN预后

最差* CJ*Z*/+等 T%%,
报道筛状型 DNN远处转移率为

'f"管状型 DNN远处转移率为 &:f"而实体型 DNN
远处 转 移 率 高 达 :2f" 明 显 高 于 前 % 种 类 型*
aW,,-.+=X等 T%2,

报道的大部分 DNN?aMQ患者的预后情
况比实体型 DNN更差* 本研究中比较 @DNN?aMQ和
R@DNN?aMQ患者的预后情况发现"% 个组患者既往
史$临床表现$影像学表现及治疗方案均无明显差异"
而 @DNN?aMQ组患者的术后 % 年肿瘤复发率及术后 #
年肿瘤复发率$转移率$死亡率均明显高于 R@DNN?
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aMQ组患者* 患者的生存分析结果显示"@DNN?aMQ
组死亡率为 '2S2f" 明显高于 R@DNN?aMQ组的
>S&f&@DNN?aMQ组患者的存活时间明显较 R@DNN?
aMQ组患者短"说明 @DNN的 aMQ促使肿瘤恶性程度
升高"加速了肿瘤复发$远处转移及患者死亡的临床侵
袭过程* 因此"病理医师能否准确诊断出 @DNN?aMQ
对于临床医师评估患者预后以及后续的治疗至关重

要* 然而"多数 @DNN?aMQ病例报告显示"肿瘤标本
体积较大"而其中 aMQ成分却非常少"所以"对于
@DNN的患者"我们建议对整个肿瘤标本行病理学染
色"尽可能找到其中的 aMQ成分"以明确诊断*

DNN?aMQ的分子遗传学机制尚不十分清楚*
R*0*6等 +%",

研究发现"在 DNN?aMQ组织中"与 1BL 基
因杂合性缺失及基因突变相关的原癌基因 aWY?%;/W.
蛋白分子过表达"以及 1WX基因表达的缺失在肿瘤
aMQ过程中起到重要作用* GWWXJ*,*等 +%#,

发现 DNN?
aMQ组织中原癌基因 ESFUE表达增高"可能与 aMQ
过程有密切的关系* 最近 N6=X*等 +%1,

的研究则发现"
FURYZ8[R融合基因的易位并不是 DNN?aMQ进程所
必需的条件* 关于 DNN?aMQ的分子遗传学机制有待
进一步研究明确"而上述的研究成果为我们提供了新
的思路*

@DNN?aMQ是 @DNN的高级别形式"它比传统的
@DNN患者有更高的复发率$转移率及死亡率"对于临
床中的 @DNN?aMQ患者应该提供个性化的治疗方案*
我们之后将从基因组水平研究 aMQ的发病原因"为
@DNN?aMQ的靶向治疗提供依据"为恶性程度更高
@DNN?aMQ患者提供更有效的治疗方法*
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