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Abstract
誗Adenoid cystic carcinoma (ACC) of lacrimal gland is the
most common malignant epithelial lacrimal gland tumor.
Excision alone shows unsatisfactory effect, which is easy
to relapse and makes poor prognosis. This paper
summarizes the clinical treatment for ACC of lacrimal
gland, which covers the relevant domestic and
international reports in recent years, including improved
surgical approach, taking chemotherapy before and after
surgery, radiotherapy . etc. Furthermore, treatment
strategies for youth patients with ACC of lacrimal gland
are reported and the diagnosis and treatment for ACC
originated beyond lacrimal gland are analyzed. Above all,
we may provide a broader way of thinking for
ophthalmological clinicians.
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摘要
泪腺腺样囊性癌(adenoid cystic carcinoma,ACC)是最常见
的泪腺恶性上皮肿瘤,单纯手术切除疗效不满意,易复发,
预后差。 我们总结近年来国内外报道的相关泪腺 ACC 的
临床综合治疗手段,包括改进手术入路、采取手术前后化
学治疗、放射治疗等综合治疗方案,特别还报告了青年泪
腺 ACC 患者的治疗策略,并分析了原发于泪腺以外 ACC
的诊断与治疗,为眼科临床医生提供更广阔的思路。
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0 引言
摇 摇 腺样囊性癌(adenoid cystic carcinoma,ACC)是一种罕
见的上皮细胞来源恶性肿瘤,可以出现在各种部位的分泌
腺体,占头颈部恶性肿瘤的 1% [1,2]。 ACC 是最常见的泪
腺恶性上皮性肿瘤,占泪腺上皮肿瘤的 11% [2,3] 和所有眼
眶肿瘤的 1. 6% [2-7]。 ACC 增长的特点是局部浸润和显著

的骨转移以及外周神经浸润[1],故具有复发倾向,并最终
导致死亡[3,4,6],预后差[7]。
摇 摇 ACC 的大体标本通常为灰白色实体肿块,表面有结
节,无明显包膜或包膜不完整,常侵犯周围组织,切面呈灰
白色或微黄色,其间可伴有出血或坏死,质脆。 光学显微
镜下,ACC 主要由导管上皮细胞和肌上皮细胞构成,胞小
而圆型,核深染而胞浆较少,群集成巢或条索状。 目前临
床上较多分为三型:(1)腺样型,又称筛状型,癌巢中有许
多大小不等呈筛孔状的囊样腔隙,囊样间隙多由肌上皮细
胞围绕,其内充满嗜碱性黏蛋白;(2)管状型:癌细胞排列
成细长管状结构,由 2 ~ 3 层上皮细胞围绕而成,内层为导
管上皮,外层为肌上皮细胞,腔内可有嗜伊红分泌物;(3)
实体型:肿瘤细胞排列紧密呈团块样,形成圆形或不规则
形实性癌巢,中间有纤维间隔,其内可有少量腔隙,较大的
团块内可出现坏死。 由于腺样型和管状型结构常在同一
肿瘤中同时出现,故世界卫生组织又将其合并成腺样-管
状型。
摇 摇 目前,泪腺 ACC 传统的治疗方式是经穿吸或局部切
除活检证实后,行眶内容剜除术,但此种治疗方法一直在
国内外存在争议。 因为 ACC 易侵犯骨壁,骨壁既是天然
屏障也是肿瘤最易侵犯和复发的部位,手术很难将侵犯到
骨壁的肿瘤细胞彻底去除,少量的残留肿瘤细胞易导致复
发。 此外,眶内容剜除术大大降低了患者的生活质量,影
响了美容与外观。 目前常用的手术方法是扩大的局部切
除术,即手术切除可见的肿瘤组织连同周围的一部分正常
组织,电烙或凿除与肿瘤紧邻的部分骨壁,以期尽可能清
除残余之肿瘤细胞,术后再辅以放疗或化疗等综合治疗措
施。 我们就泪腺 ACC 不同的治疗方法进展及疗效、并发
症等作一综述。
1 化学治疗在泪腺 ACC治疗中的应用
摇 摇 对于进展性泪腺 ACC,有些学者建议应用颈动脉内
化学治疗这一多模式的方法[8-10]。 其中,眶内容术前经颈
动脉内的细胞减容性化学治疗(IACC)被认为是一种潜在
的治疗方法,可以提高局部控制率以及无瘤生存率。 经颈
动脉内给药化学治疗的方法主要优势在于:(1)可直接作
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用于肿瘤区的血管系统,取得较佳的治疗效果;根据不同
靶器官肿瘤细胞清除率的不同,经动脉给药的次数可多于
经典的经静脉给药次数,同时该系统的毒副作用不会增
加;(2)可使肿瘤体积缩小,利于手术;(3)可以诱导肿瘤
细胞坏死,杀灭边界外的亚临床病变,减少局部复发,降低
手术造成潜在瘤细胞播散的机会,利于手术完整切除肿
瘤。 泪腺 ACC 与涎腺恶性上皮肿瘤具有相似的胚胎发生
过程和生物学行为,这些肿瘤对顺铂及盐酸阿霉素反应良
好。 Meldrum 等[8]第一次报道颈动脉内化学治疗辅助治
疗广泛侵及颅内的晚期泪腺 ACC,术前行导管经颈外动
脉与眶吻合支注入顺铂,经颈内动脉到眼动脉注入同样药
物,静脉注入阿霉素,1mo 后影像学检查证明术前化学治
疗肿瘤缩小,眶内容物摘除术后标本证实肿瘤坏死,术后
再辅以 55 ~ 60Gy 的放射治疗和静脉内顺铂和阿霉素的化
学治疗,2 例患者分别随访 9. 5a 和 7. 5a,均无肿瘤复发。
Tse 等[10]提出了一组显著提高的有关术前应用 IACC 治疗
患者的无瘤生存率的数据,统计数字显示,在 IACC 治疗
组,5a 患者死亡率为 1. 7% ,而对照组的患者死亡率为
57郾 1% ;IACC 治疗组的 5a 复发率为 23. 8% ,对照组为
71郾 4% 。 对照组的治疗主要包括局部切除术或者眶内容
切除术,包括或者不包括放射治疗。 Tse 等同时报道了
IACC 的治疗也确实存在一定的毒性,包括系统性的、局部
的、血管相关的毒性和并发症。
摇 摇 然而,Dodd 等[11]在对涎腺复发性或转移性 ACC 的化
学治疗以及分子靶向治疗中发现,ACC 对于化学治疗和
分子治疗的反应率均较低,包括 KIT 和表皮生长因子受体
(epidermal growth factor receptor,EGFR)、人表皮生长因子-2
(human epidermal growth factor-2,HER-2)、雌激素和孕酮
受 体、 增 殖 核 抗 原 ( proliferating cell nuclear antigen,
PCNA)、Ki-67 和 p53,bcl-2 和 sox-4 等基因。 故我们仍
需要进一步新的靶向分子的研究。
2 放射性粒子治疗在泪腺 ACC治疗中的应用
摇 摇 有些学者还认为,局部粒子近距离放射治疗可用以替
代眶内容术+外照射放射治疗[12]。 Shields 等[13] 曾经报道
了 4 例 ACC,手术切除后放置125 I 粒子,平均剂量为 50Gy。
其中 3 例随访肿瘤控制时间分别为 1,3,6a;另 1 例为复发
性泪腺 ACC 行眶内容剜除术,术中放置125 I 粒子进行近距
离放射治疗,术后随访 10a 肿瘤未见复发。 近日,Lewis
等[14]也报道了 1 例界限相对清晰的泪腺 ACC,局部切除
术后,于泪腺区术床放置放射性粒子,并给予眼眶区域小
剂量外照射,术后随访 4a,未发现局部肿瘤复发。
摇 摇 张虹等[15,16] 在实验室的研究工作中,已经证实了放
射性 125I 粒子对泪腺 ACC 组织的杀伤作用。 天津医科大
学第二医院眼科曾对 10 例泪腺 ACC 患者术后植入125 I 粒
子,随访发现,仅有 1 例术后 8a 未见复发,其余患者均在
术后不同时期肿瘤复发,甚至死亡,考虑肿瘤复发可能
与125 I 粒子对肿瘤边缘的亚肿瘤区域照射剂量不足
有关[17]。
摇 摇 对于发病率较低的未成年 ACC 患者,Kerstin 等报道
了 1 例光子放射治疗和 1 例肿瘤不完全切除术后的碳照
射治疗[18]。 总的来说,光子放射治疗的剂量一般在 50Gy,
碳照射的剂量为 18Gy;在最近的一项临床试验中,碳照射
的剂量也能达到 24Gy,早期随访耐受性良好[19]。 对于未
成年时期患者粒子治疗的潜在优势需要长期随访,根据碳
照射和远距离放疗的对比经验,在未成年患者的临床随访

中,需要特别关注放射治疗本身导致的第二肿瘤的风险
率[20]。 另外,依据涉及到的几项风险评估来看,粒子治疗
较光子治疗有一定的优势,尤其是应用束状与扇形对比照
射时[21-23]。 总之,长期随访才能全面评价放射性粒子治
疗未成年 ACC 患者的疗效。
3 额颞部颅骨切除术在泪腺 ACC手术治疗中的应用
摇 摇 Kevin 等[24]报道了通过经眶颅入路的方式进行泪腺
ACC 切除术,其目的是同时切除眶内肿瘤组织,以及相邻
的骨组织,以得到完整的切缘。 手术成员包括眼科、耳鼻
喉科、头颈外科以及神经外科医生。 经冠状切口,通过额
颞部颅骨切除术能够很好地暴露眶顶和眶外侧壁组织,通
过颧骨和上、外侧眶缘进入受累的眶内组织;眶上部的骨
切除术可以向后延伸至眶尖部,眶外侧的骨切除术可经颞
骨以及蝶骨的一部分到达蝶骨大翼,术者可以通过眶内侧
壁而接触到眶尖组织,包括视神经管和眶上裂等重要结
构,切除完成后,所有的组织,包括眶内容组织和眼眶上壁
和外壁全部被移除。 眶壁可以应用骨组织重建。 该研究
认为,由于在狭小的眶内区域得到软组织的边界是困难
的,对于中度或者高度进展的泪腺 ACC 患者,以眶上壁以
及外侧壁作为手术的边界经颅眶的进路治疗泪腺 ACC 可
获得不错的局部控制率,同时未出现严重的并发症。 总
之,通过去除眼眶骨质以获得完整的手术切缘应作为泪腺
ACC 切除术中常规的一部分,同时通过骨组织重建和游
离组织的转移,也可以保留理想的外观。
摇 摇 Esmaeli 等[6]报道了 20 例泪腺 ACC 患者经过不同方
法治疗的结果,包括保留或去除骨骼的局部切除术,术后
辅以或未进行放射治疗。 总的来看,35% 患者局部复发,
80%患者远处转移,65%患者死于其他疾病。 无疾病中位
生存时间为 18mo。 Esmaeli 等得出结论,泪腺 ACC 预后较
差,有效的局部治疗是困难的。 Esmaeli 等[7] 后来又报道
了 7 例局部蔓延的泪腺 ACC 患者接受了根治性手术。 所
有 7 例患者均进行了包括眶骨在内的眶内容切除术,5 例
通过开颅入路,2 例通过额-眶-颧入路。 所有患者均未局
部复发,但是术后 12 ~ 32mo,5 例患者分别死于不同器官
的远处转移。 这些数据显示:额-眶-颧入路的泪腺 ACC
切除术可以提高局部控制率,然而并没有降低远处转移的
风险。
4 原发于泪腺以外眼眶 ACC的治疗启发
摇 摇 眼眶内原发于泪腺以外的 ACC 仅有个例报道。 Lin
等[25]报道了 1 例累及眶下壁以及下直肌的 ACC,但并无
累及泪腺的病理证据。 Venkitaraman 等[26] 报道了 1 例 51
岁男性、眶尖部 ACC 患者,经开颅切除术证实未侵及泪腺
区。 Ryan 等也报道了 1 例 53 岁女性、原发性眶尖部和海
绵窦 ACC 患者,临床表现为进展性单眼视力丧失,通过全
身系统性影像学检查以及泪腺活检,均未发现其它原始病
灶[27]。 虽然泪腺大体标本并未受累,作者仍认为应进行
泪腺活检的原因有两方面:一是泪腺是眼眶 ACC 最常见
的来源;二是既往文献[28]有报道:1 例累及眶尖、海绵窦的
ACC,该患者肉眼观察泪腺正常,经镜检发现 ACC 细胞侵
犯泪腺。 可能的原因是该肿瘤起源于眼眶后部、内部的副
泪腺组织或者活检取材本身未检到肿瘤细胞。 因此,经肉
眼或镜检泪腺未受累及并不能除外眼眶其它部位 ACC 的
可能性。 对于具有侵袭性的眼眶肿瘤,如具有易复发、颅
内蔓延、远期的远处转移等倾向,必须高度怀疑 ACC 的可
能性。
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摇 摇 综上所述,泪腺 ACC 的临床治疗仍是全球眼眶肿瘤
医生公认的焦点和棘手问题之一,通过上述的总结与分
析,我们相信,通过改善手术入路,不断改进化疗的给药方
式,发现新的靶向治疗分子,以及采用放射治疗的方式,通
过寻求不同的放射源和放射手段,都将成为临床综合治疗
眼眶 ACC 的探究方向。
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