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　　中耳神经内分泌腺瘤（ｍｉｄｄｌｅｅａｒａｄｅｎｏｍａｔｏｕｓ
ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅｔｕｍｏｒｓ，ＭＥＡＮＴｓ）是一种罕见的具有
上皮和神经内分泌分化的中耳原发肿瘤，占中耳肿瘤

不到２％［１］。１９７６年，Ｈｙａｍｓ和 Ｍｉｃｈａｅｌ首次提出中
耳腺瘤的概念［２］，１９８０年，Ｍｕｒｐｈｙ等［３］报道了１例类
似的中耳肿瘤，其组织化学染色显示出神经内分泌特

征，因此将其标记为类癌。随着免疫组织化学及分子

生物技术的发展和应用，人们对ＭＥＡＮＴｓ的认识逐渐
深入。２０１７版ＷＨＯ头颈肿瘤分类中，提出中耳腺瘤
的同义词，如 ＭＥＡＮＴｓ、具有神经内分泌分化的中耳
腺瘤和中耳类癌等。但由于该病临床特征不典型，诊

断和治疗缺乏标准，耳鼻咽喉科医生对其诊疗存在困

难。现报道我院诊治的２例ＭＥＡＮＴｓ患者，从临床特
点、影像学表现、病理特征及治疗方面对该疾病进行

分析，为临床诊疗提供参考。

１　临床资料

１．１　病例１
患者，男，３９岁。因右耳听力下降１年于２０２２年

１０月１３日就诊，既往右耳无流脓，无耳痛，无耳鸣，
无面瘫。专科检查：右侧外耳道可见一肿物，呈淡红

色，表面光滑，阻塞外耳道，右耳鼓膜未窥及（图１）；
左耳鼓膜完整，标志清晰。纯音测听提示右耳传导

性聋，骨导平均阈值 ５ｄＢＨＬ，气导平均阈值
５０ｄＢＨＬ，骨气导差４５ｄＢＨＬ；左耳听力正常。颞骨
ＣＴ提示：右耳中耳乳突炎，右耳道软组织影（图２）。
入院诊断：中耳病变待查（右），外耳道肿物待查

（右）。２０２２年１０月１７日全麻下行耳内镜 ＋显微
镜联合改良乳突根治术＋听骨链重建术＋鼓膜修补
术。术中耳内镜下见右耳道淡红色肉芽样新生物，

自鼓膜松弛部突入外耳道，肿物质脆，极易出血，术

中立即送快速病理检查。肿物占满整个鼓室和鼓

窦，与周围结构边界尚清，听小骨被肿物包裹，清理

鼓室病变，取出锤骨和砧骨，镫骨活动良好。耳后入

路行改良乳突根治术，清理乳突、鼓窦病变。取部分

听骨链赝复物植入术（ｐａｒｔｉａｌｏｓｓｉｃｕｌａｒｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ
ｐｒｏｓｔｈｅｓｉｓ，ＰＯＲＰ）重建听骨链，耳屏软骨行鼓膜修补
术。术中冷冻病理结果：肿瘤细胞呈梭形及卵圆形，

细胞较温和，呈巢状、梁索状，间质纤维化，考虑副神

经节瘤可能。术后常规病理结果：符合神经内分泌

腺瘤。免疫组化结果：ＣＫＰ（＋），ＳＹＮ（＋），ＣＤ５６
（＋），ＣｇＡ（＋），ＣＫ７（局灶＋），Ｐ６３（个别细胞 ＋），
ＣＫ５／６（个别细胞＋），Ｓ１００（－），ＣＤ１１７（局灶＋），

Ｋｉ６７（＋，约２％），ＧＣＤＦＰ１５（－），见图３。目前已
随访１年，术后行中耳ＣＴ检查，肿瘤无复发（图４）。
１．２　病例２

患者，男，２７岁，因左耳听力下降伴耳闷１周、
加重伴耳痛４ｄ于２０２０年１２月２１日入院。既往左
耳无流脓，无耳鸣，无面瘫。专科查体：左外耳道通

畅，左耳鼓膜充血膨胀，标志不清（图５），右耳鼓膜
完整。纯音测听提示左耳传导性聋，骨导平均阈值

８ｄＢＨＬ，气导平均阈值 ４５ｄＢＨＬ，骨 气 导 差
３７ｄＢＨＬ；右耳听力正常。颞骨ＣＴ示左耳乳突密度
增高影，左耳中耳可见软组织影填充，包绕听小骨

（图６）。入院诊断：中耳病变待查（左），原发性中
耳胆脂瘤？２０２０年 １２月 ２４日行改良乳突根治
术＋听骨链重建术＋鼓膜修补术。术中见左耳气化
型乳突，乳突、鼓窦被肉芽填充，边界尚清，易出血，

开放乳突和鼓窦，鼓室充满肉芽，听骨链被肉芽包

绕，清理肉芽，取出锤骨和砧骨，镫骨活动良好，人工

听骨听力重建，颞肌筋膜行鼓膜修补术。术后常规

病理结果：符合神经内分泌腺瘤。免疫组化结果：ＣＫ
Ｐ（＋），ＣＫＨ（＋），ＣＫＬ（＋），ＳＹＮ（灶 ＋），ＣｇＡ（灶
＋），ＣＤ５６（－），Ｋｉ６７（阳性率约５％），Ｓ１００（－），
ＳＯＸ１０（－），Ｐ６３（鳞化＋），Ｐ４０（鳞化＋），ＣＫ５／６（鳞
化＋），见图７。特殊染色结果：ＡＢＰＡＳ（ＡＢ＋）。目
前已随访３年，术后复查颞骨ＣＴ鼓室和鼓窦未见软
组织影，可见已植入人工听骨，无复发（图８）。

２　讨论

２．１　起源
ＭＥＡＮＴｓ是一种罕见肿瘤，它具有神经内分泌

和腺体组织学特征，使其目前还存在各种其他命名，

如中耳腺瘤、中耳类癌、中耳腺瘤／类癌等［１，４５］。目

前，对其组织学起源仍存在争议，可能来源于中耳的

腺体成分，并分化为具有腺体、神经内分泌或双重功

能［２］；也有学者提出中耳黏膜来源于内胚层，中耳

缺乏具有神经内分泌特性的细胞，Ｔｏｒｓｋｅ等［４］认为

这种肿瘤可能起源于未分化的干细胞，该理论解释

了上皮成分以及具有神经内分泌标志物的特点。

２．２　临床表现
ＭＥＡＮＴｓ平均发病年龄多在 ５０岁左右（１４～

８０岁）［６］，本组２例患者也符合该年龄特征。最常
见的临床表现为渐进性听力下降［７］，其他常见表现

还有耳堵塞感或耳流水、耳鸣、眩晕等［８］，少数患者

也会出现面神经麻痹。Ｔｏｒｓｋｅ和Ｔｈｏｍｐｓｏｎ报道
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１例表现为面神经麻痹［４］，目前认为面神经麻痹主

要与肿瘤局部压迫有关，而不是肿瘤侵犯导致［４，８］，

手术切除后，面瘫通常能够得到缓解。耳内镜检查

可见完整的鼓膜，肿瘤一般局限于中耳内［９］，部分

肿瘤可突入外耳道或达乳突腔［１，１０］。本组２例患者
症状均表现为听力下降，无耳流脓，无面瘫。耳内镜

检查１例表现为外耳道息肉样肿物，另１例为鼓膜
完整膨胀的中耳软组织。所以，ＭＥＡＮＴｓ的临床表
现没有特征性，难以通过临床表现进行诊断。

２．３　影像学表现
对于ＭＥＡＮＴｓ的影像学评估，颞骨 ＣＴ可显示

病变对骨结构的侵袭或破坏，ＭＲＩ在显示病变性质
以及区分肿瘤和炎症组织方面更为优越［１１］。本组

病例中，病例１术前颞骨 ＣＴ扫描显示鼓室、乳突和
外耳道软组织影，密度均一，包绕听小骨；ＭＲＩ显示
Ｔ１Ｗ１鼓室乳突等信号影，增强ＭＲＩ肿瘤明显强化，
乳突软组织影无明显强化，考虑阻塞性炎症。病例

２颞骨 ＣＴ示鼓室和乳突可见软组织影，包绕听小
骨。２例患者均为气化型乳突，听骨链被软组织包
裹、听小骨未见骨质破坏，边缘锐利。结合本组病例

结果显示，ＭＥＡＮＴｓ颞骨 ＣＴ清晰显示鼓室内均匀、
低密度和边界清晰的病变，可延伸至乳突和外耳道，

包绕听小骨，但通常无骨质破坏，以上特征与郝欣平

等［１２］所报道的文献一致。复习近年中耳腺瘤的影

像学文献，内耳 ＭＲＩ检查可显示鼓室病变情况，常
见Ｔ１、Ｔ２等信号影，增强 ＭＲＩ肿瘤出现明显强化
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影，可以确定肿物范围及与周围结构的关系［１２］。

因此，ＣＴ和 ＭＲＩ对 ＭＥＡＮＴｓ的评估起到互相
补充的作用，对病变进行定位和初步定性。该组病

例的不足之处：由于我们早期对 ＭＥＡＮＴｓ的认识不
足，病例２术前未行 ＭＲＩ检查，病例１完善耳部 ＣＴ
和ＭＲＩ检查，初步明确病变范围和性质。
２．４　病理学特征

肉眼观察，２例肿瘤切面呈白灰色或灰红色，肿
瘤最大径＜２ｃｍ，质地较软至中等。镜下观察，２例
肿瘤均无包膜，以腺样结构为主，形成“管状”或“背

靠背”的腺体结构，腔内可见无定形黏蛋白分泌物。

肿瘤细胞一般呈双层细胞结构，内层细胞胞质嗜酸

性，内含黏液颗粒［４］；外层细胞为立方形基底层细

胞，胞质内含致密的神经内分泌颗粒。部分肿瘤呈

实片状及小梁状结构，分布于纤维间质中。肿瘤细

胞核圆形至椭圆形，染色质呈“椒盐样”，胞质呈嗜

酸性，细颗粒状。核分裂象不易见，未见明显核的多

形性。本组２例均可见上述组织结构，病例２局部
可见片状坏死。免疫组化可见肿瘤一般弥漫表达

ＣＫＰ和ＳＹＮ、ＣｇＡ和 ＮＳＥ，ＣＫ７常呈强而一致的表
达，定位于腺样结构的内层管腔细胞，而神经内分泌

标志物在腺样结构的基底细胞层呈阳性，Ｓ１００、
ＳＭＡ、ＴＴＦ１、ＣＤＸ２和ＰＡＸ８一般为阴性，Ｋｉ６７增值
指数一般低表达（１％ ～２％），腺腔内胞质分泌物对
阿辛蓝和ＰＡＳ染色呈阳性。
２．５　诊断及鉴别诊断

ＭＥＡＮＴｓ是一种罕见的具有非特异性临床表现
的疾病，其确诊主要依靠病理学和免疫组化。依据

临床表现、颞骨ＣＴ和内耳ＭＲＩ的相对特征性表现，
有助于术前诊断。如果临床高度怀疑是 ＭＥＡＮＴｓ，
建议手术前进行活检以明确诊断。

ＭＥＡＮＴｓ需要与慢性中耳炎、中耳胆脂瘤、副神
经节瘤、腺样囊性癌等疾病鉴别。慢性中耳炎、中耳

胆脂瘤通常有耳流脓、耳痛和听力下降的病史，耳内

镜多有鼓膜穿孔或者鼓膜内陷表现；ＭＥＡＮＴｓ多以
听力下降就诊，少有流脓病史，内镜检查可见鼓膜膨

隆或外耳道息肉样表现。中耳胆脂瘤颞骨 ＣＴ显示
听小骨和盾板破坏，而 ＭＥＡＮＴｓ的 ＣＴ检查主要表
现为气化型乳突，虽然听骨链被肿物包裹，但听骨链

和盾板骨质无明显受损；内耳增强 ＭＲＩ检查，慢性
中耳炎及胆脂瘤病变均未见强化，而中耳腺瘤病变

则表现明显强化。副神经节瘤是中耳常见的原发肿

瘤，容易与ＭＥＡＮＴｓ相混淆。副神经节瘤的临床表
现通常有搏动性耳鸣，进行性听力丧失也是其最常

见的临床症状。典型副神经节瘤组织病理学经常表

现为巢状分布，即“细胞球”模式，同时具有富于血

管的基质，借助这两点可帮助与 ＭＥＡＮＴｓ相鉴别。
副神经节瘤免疫组化也表达神经内分泌标记物，但

ＣＫＰ、ＥＭＡ阴性，Ｓ１００仅支持细胞阳性。
腺样囊性癌好发于涎腺，偶尔发生在外耳道，发

生在中耳十分罕见，多为外耳道腺样囊性癌侵犯中

耳，易侵犯神经，造成局部疼痛、面瘫等症状［１３１４］。

组织病理学表现为导管上皮和肌上皮构成的筛状、

管状和实性结构，筛状结构可形成假囊，囊内为嗜碱

性黏液，常常可以看到透明变性的间质围绕肿瘤细

胞。免疫组化上皮细胞呈低分子角蛋白和 ＥＭＡ阳
性，肌上皮呈现ＳＭＡ、Ｐ６３、Ｓ１００蛋白阳性。特殊染
色显示假囊内黏液ＰＡＳ和阿辛蓝染色阳性，基底膜
层连蛋白和Ⅳ型胶原阳性。
２．６　治疗

手术彻底切除是 ＭＥＡＮＴｓ的首选治疗方法，手
术方法的选择尚无规范化标准。由于绝大多数病例

术前和术中无法明确诊断，导致手术方法的选择欠

合理和不彻底，术后可能复发［１５］。因此，我们尽可

能在保留中耳功能的情况下对病变行根治性切除

术。普遍认为应根据 Ｍａｒｉｎｅｌｌｉ等［１６］提出的 ＴＮＭＳ
肿瘤分期系统和治疗方案制定个体化的手术方

案［１７］。由于ＭＥＡＮＴｓ患者听小骨容易被肿物包裹，
建议术中常规处理听骨链，以减少复发的风险。本

组中２例患者为Ｔ２期，均行改良乳突乳突根治术＋
听骨链重建术 ＋鼓室成形术。目前，ＭＥＡＮＴｓ治疗
常规不推荐放疗或化疗。放疗主要用于复发、转移

或者手术不能够彻底切除肿瘤的患者［４，１８］。

２．７　预后
ＭＥＡＮＴｓ是具有惰性和良性生物学行为的肿

瘤［９］，但也存在局部复发及远处转移的风险，有文

献报道 ２５％的患者出现局部复发，７％出现转
移［１９］，因此完整肿瘤切除和长期的定期随访对

ＭＥＡＮＴｓ是患者至关重要。
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