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多原发恶性肿瘤（ multiple primary malignant

neoplasms，MPMNs）是指宿主同时或先后发生两个

及两个以上的原发恶性肿瘤。按照两个肿瘤发现的

时间间隔可分为同时性（ synchronous）和异时性

（ metachronous）原发恶性肿瘤两种，间隔不超过6个

月者归为同时性，超过6个月者归为异时性。临床

上，MPMNs易与恶性肿瘤复发、肿瘤晚期转移相混

淆，但两者的处理及预后不同，容易造成误诊、误

治。MPMNs对于研究肿瘤的发生学具有重要的意

义，临床上对其研究日趋重视。现对21例合并口腔

颌面部恶性肿瘤的MPMNs患者进行回顾性分析，对

其发病特点、诊断及治疗原则进行探讨。

1 材料和方法

1.1 研究对象

选择1985—2000年山东大学齐鲁医院及口腔医
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[摘要] 目的 探讨多原发恶性肿瘤患者合并的口腔颌面部恶性肿瘤的临床特点和诊治原则。方法 收集21例

合并口腔颌面部恶性肿瘤的多原发恶性肿瘤患者，对其临床资料进行回顾性分析。结果 21例患者共发生44个恶

性肿瘤，其中24个位于消化道及呼吸道，10个位于涎腺、乳腺及女性生殖系统，其他10个发生于头皮、耳前区皮

肤、甲状腺、膀胱及血液系统。发生于口腔颌面部的恶性肿瘤共25个，主要的病理类型是鳞状细胞癌，其次是腺

样囊性癌；常见的发生部位是舌，其次是腮腺、颌下腺、颊黏膜及牙龈。结论 在口腔颌面部，舌及涎腺是多原

发恶性肿瘤的好发部位，与消化道、呼吸道密切相关，应对患者进行长期的认真的随访；对于女性患者，乳腺及

生殖系统应是检查的重点。定期随访、早发现、早诊断及积极有效的治疗有助于提高患者生存质量。
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[Abstract] Objective To study the clinical characteristics, diagnosis and treatment strategy of oral and maxillo-

facial malignancies in multiple primary malignant neoplasms（ MPMNs）. Methods 21 cases of oral and maxillofacial

malignancies associated with MPMNs admitted to our hospital between 1985 and 2000 were studied respectively.

Results There were 44 malignant cases in the 21 MPMNs patients. Among the 44 cases, there were 24 cases in

alimentary and respiratory tractsuch as oral, pharynx, esophagus, stomach and lung, and 10 cases in salivary gland,

breast and female reproductive system. There were 25 cases malignant neoplasms in oral and maxillofacial region

where squamous cell carcinoma was the most common pathologic type, secondly adenoid cystic carcinoma. In oral

and maxillofacial region, MPMNs were often found in tongue, parotid and submandibular gland, buccal mucosa and

gingival. Conclusion Tongue and salivary gland were the common locations with MPMNs, and they were closely

associated with alimentary and respiratory tract. Patients with malignancies of oral and maxillofacial region associated

with MPMNs must be submitted to a long- term and careful follow- up. For female patients, breast and female repro-

ductive system should be examined specially. Regular follow- up, early detection, early diagnosis, active and effective

treatment can help to improve the survival quality of MPMNs patients.
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院收治的合并有口腔颌面部恶性肿瘤的21例MPMNs

患者为研究对象，其中男性15例，女性6例，男女

之比为2.5∶1。MPMNs患者发生口腔颌面部恶性肿瘤

的年龄为35—73岁，平均56.14岁。

1.2 诊断标准

MPMNs的诊断标准采用目前国际上的通用标

准 [1]：①每个肿瘤必须是恶性的；②每个肿瘤在

解剖学上相互独立，至少有2 cm正常组织分隔；③

明确排除转移的可能性。本组21例患者共有44个原

发恶性肿瘤，其中33个（ 包括25个口腔颌面部的恶

性肿瘤）通过术中快速冰冻病理检查或对术前切取

活检标本进行病理检查获得明确诊断，其余11个病

灶经内镜或穿刺活检明确诊断。

2 结果

2.1 临床资料

本研究21例MPMNs患者中双原发MPMNs19例，

三原发2例；其中同时性3例，异时性18例。确诊第

一原发恶性肿瘤时患者平均年龄52.38岁，确诊第二

原发恶性肿瘤时患者平均年龄58.19岁。两次恶性肿

瘤的确诊时间间隔6个月以内者3例（ 归为同时性），

6个月—1年者1例，1—3年者3例，3—5年者3例，5

年以上者13例。21例患者两次恶性肿瘤确诊的间隔

时间为0—19年，平均5.45年，中位数5年。

21例患者共发生44个恶性肿瘤：24个发生于消

化道和呼吸道———口、咽、食管、胃及肺，10个发

生于涎腺、乳腺及女性生殖系统，其他10个发生于

头皮、耳前区皮肤、甲状腺、膀胱及血液系统。发

生于口腔颌面部的恶性肿瘤共25个，其中第一原发

恶性肿瘤12个：鳞状细胞癌6个，腺样囊性癌2个，

恶性混合瘤、粘液表皮样癌、恶性黑色素瘤、基底

细胞癌各1个；第二原发恶性肿瘤12个：鳞状细胞

癌6个，腺样囊性癌3个，腺癌、基底细胞癌、恶性

淋巴瘤各1个；第三原发恶性肿瘤1个：鳞状细胞

癌。主要的病理类型是鳞状细胞癌，其次是腺样囊

性癌。最常见的发生部位是舌（ 6个），其次为腮腺

（ 4个）、颌下腺（ 3个）、颊部（ 3个）及牙龈（ 3个），其

余见于腭部（ 2个）、下唇（ 2个）、上颌窦（ 1个）及耳前

区皮肤（ 1个）。另外，6例女性MPMNs患者所发生的

13个恶性肿瘤中，有5个发生于腮腺及颌下腺，5个

发生于乳腺及女性生殖系统，其余3个分别发生于

牙龈、颊黏膜及耳前区皮肤。

2.2 治疗方法

25个发生于口腔颌面部的恶性肿瘤根据肿瘤的

病理类型、临床分期及发生部位分别选择不同的治

疗方案：单纯手术11个，手术加放疗10个，手术加

化疗1个，单纯放疗1个（ 拒绝手术），单纯化疗1个

（恶性淋巴瘤），另外有1个上颌窦腺样囊性癌患者

放弃治疗。

3 讨论

随着临床诊断及治疗技术的发展、人类寿命的

延长以及环境污染的逐渐加重，近年来有关MPMNs

的报道逐渐增多。在口腔颌面部，多原发良性肿瘤

比较常见，如Warthin瘤和多形性腺瘤等；但有关口

腔颌面部多原发恶性肿瘤的报道比较少见。据报道

欧美国家MPMNs的发生率为0.734%—11.7%[2]，而我

国文献报道的发生率较低，为0.47%—4.3%[3-4]，笔

者认为与统计资料不完善和患者放弃治疗等因素有

关。

3.1 MPMNs诊断

MPMNs诊断标准[1]的实质是区分原发和转移，但

在临床工作中有时难以区分。如颈部淋巴结肿大[5]，

是原发的或转移的恶性淋巴瘤，还是原发灶隐匿的

转移癌（ 排除炎症等良性病变），临床上往往需要采

用多种检查手段加以鉴别诊断。异时性MPMNs的临

床诊断并不困难；但同时性MPMNs，尤其是伴发

肝、肺肿瘤时容易误诊，必要时可穿刺活检诊断；

单发肿瘤也可手术切除进行病理检查，以明确诊断

从而进一步治疗。随着基因诊断技术的发展，可以

在分子水平鉴别MPMNs和转移癌[6]，但由于技术复

杂及费用高等原因，尚不能应用于临床诊断。

3.2 MPMNs的病因及发病机制

MPMNs的发病机制目前尚不明确，多数学者认

为与致癌因素的持续作用、恶性肿瘤患者免疫功能

缺陷、因抗癌治疗导致机体免疫力低下以及患者的

肿瘤易感性等方面有关[7]。研究发现，第一原发恶

性肿瘤放疗、化疗后，发生另一种恶性肿瘤的概率

增加[8]。本组21例患者中有15例接受过放疗和/或化

疗。研究认为大剂量的放疗或化疗可引起机体的免

疫力明显下降，对肿瘤的易感性增加。

口腔颌面部位于消化道和呼吸道的始端，接受

呼吸和饮食过程中的各种理化刺激，发生MPMNs的

可能性较大[9]。本组21例患者共发生44个恶性肿瘤，

其中24个分布于消化道和呼吸道，因此对于口腔颌

面部的恶性肿瘤患者要定期检查咽部、消化道及呼

吸道。目前学者们已公认内分泌紊乱是乳腺及生殖

系统恶性肿瘤的发生因素之一，涎腺虽属外分泌

腺，但也可分泌内分泌素，如腮腺素；涎腺癌与乳

腺癌及其他激素依赖部位癌瘤有一定的关联[10]，因

此对于女性患者，乳腺及女性生殖系统亦应是检查

的重点。
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“ 唇腭裂治疗新理论与新技术提高学习班与研讨会”通知

由中华口腔医学会口腔颌面外科专业委员会唇腭裂学组举办的继续教育项目“ 唇腭裂治疗新理论与新技术提高班与研讨

会”将于2006年6月23日—26日在大连医科大学口腔医学院举办，届时将有多位唇腭裂专家现场讲解唇腭裂治疗的要点与难

点（ 含外科、语音、正畸方面等内容），并安排有手术示教。本项目集全国多位优秀唇腭裂专家同堂讲课与手术示教于一体，是一次

较最高水平的唇腭裂学习与研讨班。有意参加者，请与黄海涛医师联系。电话：0411- 83635963转3285或3287。地址：大连市

西岗区中山路222号大连医科大学口腔医院颌面外科。邮编：116011。E- mail: hht945@hotmail.com

中华口腔医学会口腔颌面外科专业委员会唇腭裂学组

3.3 MPMNs患者的治疗和预后

对同时性MPMNs，如果患者全身状况允许，多

主张同期手术治疗，尤其是年轻患者；否则原则上

先治疗恶性程度高的肿瘤，如果效果好则进一步治

疗另一个肿瘤[11]。异时性MPMNs的第二、三原发恶

性肿瘤与其相应部位的原发恶性肿瘤治疗原则类

似，可以单纯手术治疗，也可以手术加放疗和/或化

疗，有望获得长期生存。MPMNs患者的预后取决于

第二或第三原发恶性肿瘤所累及的器官、临床分

期、病理类型及治疗的彻底性、肿瘤发生的时间间

隔等。Di Martino等[12]研究认为异时性MPMNs的预后

好于同时性MPMNs，两个肿瘤的时间间隔越长则预

后越好，但若肿瘤发生在食管、肺、肝等有重要生

命功能的器官，则预后较差。

近年来国内外医师都强调应合理选择放疗、化

疗的适应证，并采用中医中药、免疫治疗等措施保

持和提高肿瘤患者的正常免疫机能，以预防肿瘤的

复发、转移，提高患者的生存率，这也是预防新的

恶性肿瘤发生的重要措施。
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