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［摘要］ 背景和目的：唾液腺导管癌（salivary duct carcinoma，SDC）是一组

少见且具有高度异质性的疾病，组织学特征与乳腺导管癌高度类似，好发于

中老年男性的腮腺，复发和转移率较高，预后较差。目前关于SDC的临床资

料较少。本研究旨在评估SDC患者的临床特征并探讨影响预后的高危因素，为

临床医师提供参考。方法：回顾性收集2012—2024年天津医科大学肿瘤医院

和南开大学医学院附属天津市口腔医院收治的原发性SDC患者的临床资料。纳

入标准：① 诊断为原发SDC的患者；② 可查询到美国癌症联合会（American 
Joint Committee on Cancer，AJCC）分期。排除标准：① 患者同时患有其他恶

性肿瘤；② 病历信息缺失或不完善；③ 因其他疾病死亡；④ 两所医院的重复

病例。检索的信息包括流行病学数据（性别、年龄）和临床数据（诊断时间、

肿瘤情况、治疗方案、复发转移情况、病理学资料）。使用Kaplan-Meier法进

行生存分析，并通过单因素COX比例风险回归模型分析预后相关因素。本研究

通过南开大学医学院附属天津市口腔医院医学伦理委员会的审批（伦理批号：

PH2023-B-016）并豁免患者知情同意。结果：本研究共纳入87例原发性SDC患

者，其中77%为男性，69%原发于腮腺，29.9%原发于颌下腺，另有1例原发于

鼻腔小唾液腺。49.3%的患者合并颈淋巴结转移。全组中位总生存期（overall 
survival，OS）为31.2个月，中位无进展生存期（progression-free survival，
PFS）为20.3个月，5年OS率为52.6%。腮腺原发的5年OS率为60%，好于颌下

腺的32.9%。85例接受手术治疗的患者中，有65.9%同时接受了原发灶切除及颈

部淋巴结清扫术。术后49例患者接受了术后放疗。在随访过程中，46%的患者

出现复发或转移，常见转移部位为肺和骨。接受术后放疗组的中位OS和局部无

进展时间比未接受放疗的患者长，但差异无统计学上意义。结论：SDC是一类

好发于中老年男性的腮腺恶性侵袭性疾病，其淋巴结转移率较高，患者预后较

差。临床上建议对SDC患者进行彻底的原发灶切除术和颈淋巴结清扫术，并联

合术后辅助放疗。靶向治疗和免疫治疗的价值值得进一步探索。
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［Abstract］ Background and purpose: Salivary duct carcinoma (SDC) is a group of rare and highly heterogeneous diseases. It 
predominantly arises in the parotid glands of middle-aged and elderly males, with high rates of recurrence and metastasis, as well 
as a poor prognosis. Currently, there is a lack of clinical data on SDC. This study aimed to evaluate the clinical characteristics of 
SDC patients and explore high-risk factors affecting prognosis, so as to provide clinical references for physicians. Methods: Clinical 
data of patients with primary SDC who were admitted to Tianjin Medical University Cancer Institute and Hospital and Tianjin 
Stomatological Hospital Affiliated to Nankai University School of Medicine from 2012 to 2024, were collected retrospectively. 
Inclusion criteria: ① patients diagnosed with primary SDC; ② availability of American Joint Committee on Cancer (AJCC) staging 
data. Exclusion criteria: ① concurrent other malignant tumors; ② incomplete or missing medical records; ③ death due to non-
SDC causes; ④ duplicate cases from the two participating hospitals. Data retrieved encompassed epidemiological information 
(gender, age) and clinical details (time of diagnosis, tumor characteristics, treatment regimen, recurrence and metastasis status, and 
pathological data). Survival analysis was performed using the Kaplan-Meier method, and factors related to prognosis were explored 
through univariate COX proportional hazards regression model analysis. This study was approved by the Ethics Committee of Tianjin 
Stomatological Hospital Affiliated to Nankai University School of Medicine (ethics number: PH2023-B-016), and patient informed 
consent was waived. Results: A total of 87 patients with primary SDC were included in this study, among whom 77% were male, 
69% had primary lesions in the parotid gland, 29.9% in the submandibular gland, and one patient had a primary lesion in the minor 
salivary gland of the nasal cavity. 49.3% of the patients had concurrent cervical lymph node metastasis. The median overall survival 
(OS) of the entire group was 31.2 months, the median progression-free survival (PFS) was 20.3 months, and the 5-year OS rate 
was 52.6%. The 5-year OS rate for tumors originating from the parotid gland was 60%, which was better than the 32.9% for those 
originating from the submandibular gland. Among the 85 patients who received surgical treatment, 65.9% underwent both resection 
of the primary tumor and neck dissection. Postoperative radiotherapy was administered to 49 patients. During the follow-up period, 
46% of the patients developed recurrence or metastasis, with lung and bone metastases being the most common. The median OS 
and local progression-free time in the postoperative radiotherapy group were significantly longer compared with those in the group 
without radiotherapy, however, the difference was not statistically significant. Conclusion: SDC is a malignant and aggressive disease 
that predominantly occurs in the parotid glands of middle-aged and elderly males, with a high rate of lymph node metastasis and poor 
prognosis. Clinically, it is recommended that patients with SDC undergo radical resection of the primary lesion and cervical lymph 
node dissection, combined with postoperative adjuvant radiotherapy. Targeted therapy and immunotherapy are worthy of further 
exploration.
［Key words］ Salivary duct carcinoma; Cervical lymph node dissection; Radiotherapy; Recurrence; Metastasis; Prognosis

唾液腺导管癌（salivary duct carcinoma，
SDC）是一组罕见且具有高度异质性的唾液腺肿

瘤，占所有唾液腺恶性肿瘤的1%~3%［1-2］。SDC
最早由Kleinsasser等［3］于1968年报道，因其组织

学表现与乳腺导管癌类似而得名。1990年世界卫

生组织（World Health Organization，WHO）首

次将SDC列为一类单独的肿瘤。SDC在中国由俞

光岩等［4］于1993年首次报道。SDC常见于50岁
以上的男性群体［5-6］，腮腺较为常见［7］。由于

SDC的局部复发率和远处转移率均较高［8-10］，因

而患者总体预后较差。

目前SDC的治疗以手术联合术后放疗为主。

对于发生复发转移的SDC，可以考虑使用靶向

雄激素受体（androgen receptor，AR）和人表皮

生长因子受体2（human epidermal growth factor 
receptor 2，HER2）的药物进行治疗。本研究旨

在分析影响SDC患者生存和预后的相关因素，为

SDC的合理治疗提供更多依据。

1 资料和方法

1.1  一般资料

选择天津医科大学肿瘤医院和南开大学医

学院附属天津市口腔医院2012—2024年收治的87
例SDC患者。纳入标准：① 诊断为原发SDC的

患者；② 可查询到美国癌症联合会（American 
Joint Committee on Cancer，AJCC）分期。排除标

准：① 同时患有其他恶性肿瘤；② 病历信息缺

失或不完善；③ 因其他疾病死亡；④ 两所医院
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的重复病例。检索的信息包括流行病学数据（性

别、年龄）和临床数据（诊断时间、肿瘤情况、

治疗方案、复发转移情况、病理学资料）。本研

究通过南开大学医学院附属天津市口腔医院医学

伦理委员会的审批（伦理批号：PH2023-B-016）
并豁免患者知情同意。

1.2  观察和随访

研究终点包括总生存期（overall survival，
OS）和无进展生存期（progression-free survival，
PFS）。OS为从患者接受治疗到因任何原因死亡

的时间或最后1次随访时间。PFS为从患者接受

治疗到首次出现肿瘤复发或因任何原因死亡的 
时间。

采用电话或门诊复诊的方式进行随访，随

访时间截至2024年11月30日，随访内容包括患者

术后是否存活、术后有无按时复查、术后有无接

受放化疗或其他辅助治疗、有无出现复发转移 
等情况。

1.3  放疗剂量与范围

术后放疗靶区设计如下：N0期患者，临床

靶区（clinical target volume，CTV）包括腮腺/ 
颌下腺术床区域+上颈部淋巴结区域（Ⅰ~Ⅲ

区），给予处方剂量60 Gy/30次，合并有多个高

危因素的患者接受同步化疗，通常给予多西他赛

（40 mg/m2，每周1次）治疗，切缘阳性处给予

66 Gy/30次。N+期患者，高危CTV同上，给予60 
Gy/30次，下颈部Ⅳ区给予54 Gy/30次。根治性

放疗方案：大体肿瘤靶区（gross target volume，
GTV）为影像可见肿瘤，GTVnd为颈部转移淋巴

结，CTV覆盖GTV、GTVnd全部腮腺颌下腺及颈

部淋巴引流区，通过外扩形成PGTV、PGTVnd

及PTV，分别给予66 Gy/30次、60 Gy/30次及 
54 Gy/30次。

1.4  统计学处理

采用IBM SPSS 27.0软件对数据进行统计学

分析。生存率采用Kaplan-Meier法，显著性水平

采用log-rank检验。采用COX比例风险回归进行

单变量分析。采用GraphPad Prism 9.5软件作图。

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1  患者的基本情况

本研究共纳入87例患者，纳入和排除流程

图见图1。SDC患者的临床病理学特征见表1。
全组患者中，男性占77%（67/87），女性占23%
（20/87）。诊断时的中位年龄为58岁（18~84
岁），大于65岁的占19.5%。有49例患者原发灶

＞3 cm。45例患者进行了AR检测，其中70.5%
为阳性；另有51例进行了HER2免疫组织化学检

测，阳性患者占29.4%；60例原发于腮腺，27例
原发于颌下腺。全组患者中，仅有2例未接受手

术治疗，其中1例伴有淋巴结和骨转移，在6个周

期的化疗联合免疫治疗后接受放疗，目前存活时

间为17.6个月，疾病基本上得到控制。另有1例
患者拒绝手术，接受放化疗。85例接受手术的

患者中，29例（34.1%）进行原发灶切除，56例
（65.9%）同时接受了原发灶切除及颈部淋巴结

清扫术，术后病理学检查显示，22例（25.9%）

伴有神经侵犯，43例（50.6%）伴有淋巴结转

移，其中21例（24.7%）伴有多发淋巴结转移

（≥6枚）。术后49例患者接受了放疗，7例仅接

受术后化疗，其余仅接受了单纯手术治疗。

图1  入组患者的纳入和排除流程图

Fig. 1  Flowchart of inclusion and exclusion for enrolled patients

A total of 115 patients with salivary duct
carcinoma admitted to Tianjin Medical

University Cancer Institute and Hospital
from 2012 to 2024 were collected.

A total of 28 cases of patients with
salivary gland ductal carcinoma

admitted to Tianjin Stomatological
Hospital Affiliated to Nankai University
School of Medicine from 2012 to 2024

were collected.

Exclusion (n=56):
①  Duplicate cases (n=25)
②  Concurrent other malignant 

tumors (n=5)
③  Missing or incomplete medical 

record information (n=23)
④ Death due to other diseases (n=3)

A total of 87 patients who met the inclusion
and exclusion criteria were included.
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表1  SDC患者的临床病理学特征

Tab. 1  Clinicopathological characteristics of SDC patients

 ［n (%)］

Characteristic Case

Gender

Male 67 (77.0)

Female 20 (23.0)

Age/year

≥58 47 (54.0)

＜58 40 (46.0)

Primary site

Parotid gland 60 (69.0)

Submandibular gland 26 (29.9)

Minor salivary glands 1 (1.1)

AR

Positive 31 (35.6)

Negative 14 (16.1)

HER2

Positive 15 (17.2)

Negative 36 (41.4)

Clinical T stage

T1 7 (8.0)

T2 58 (66.7)

T3 9 (10.3)

T4 13 (14.9)

Clinical N stage

N0 38 (43.7)

N1 10 (11.5)

N2 38 (43.7)

N3 1 (1.1)

Cervical lymph node dissection

Yes 56 (64.4)

No 29 (33.3)

Assess the presence or absence of nerve 
invasion

Yes 22 (74.1)

No 63 (25.9)

2.2  疗效和预后

全组患者的中位随访时间为 3 9 . 4 个月

（1.1~116.2个月），中位OS为31.2个月，5年OS
率为52.6%，中位PFS为20.3个月。同时接受原

发灶切除及颈淋巴结清扫术的患者中位生存时

间为53.1个月，仅接受原发灶切除的患者中位

生存时间为104.7个月［风险比（hazard ratio，
HR）=1.45，95% CI：1.02~2.06，P=0.045］。

25.3%（n=22）的患者有神经侵犯，有神经侵

犯组的平均生存时间为50 .9个月，低于无神

经侵犯组的62 .4个月，但两者差异并无统计

学意义（HR=1.603，95% CI：0.702~3.659，
P=0.258）。全组中接受术后放疗的患者中位生

存时间为64.4个月，未接受放疗组为53.1个月

（HR=2.126，95% CI：0.59~7.657，P=0.238）。

接受术后放疗组的中位PFS为94.3个月，未接受

放疗组为24.3个月（P=0.284）。69%（n=60）
原发于腮腺，29.9%（n=26）原发于颌下腺，此

外有1例原发于鼻腔小唾液腺。原发于腮腺的患

者5年生存率为60.0%，好于原发于颌下腺的患

者的32.9%（HR=1.448，95% CI：0.682~3.075，
P=0.332，图2）。

2.3  复发和生存分析

随访期间，46%（n=40）的患者出现复发或

转移，平均PFS为27个月。其中，22例为局部区

域复发，包括14例原位失败和8例颈部淋巴结失

败。14例出现远处转移，常见转移部位为肺和

骨。另外4例同时伴有复发和转移（图3）。复发

后有31.8%的患者选择再次手术，68.2%选择放

化疗等辅助治疗。出现转移的患者中，88.2%的

患者选择接受化疗和免疫治疗等方案。复发转移

组患者的5年生存率仅为37.1%，显著低于无复

发转移组的71.4%。复发转移后接受免疫治疗的

患者共12例，接受免疫治疗组患者的中位生存

时间为50.9个月，未接受免疫治疗组为57.2个月

（HR=1.345，95% CI：0.519~3.486，P=0.54）。

3 讨  论

SDC是一种少见的具有高度侵袭性的恶性肿

瘤，目前报道多为单中心小样本的病例总结。

本研究是国内报道的相对大样本量并伴有长期

随访数据的病例总结，可为SDC的临床诊疗提供

参考。本研究患者以中老年男性居多。原发部

位以腮腺最为常见，其次为颌下腺，仅有1例原

发于鼻腔小唾液腺，全组无1例原发于舌下腺。

小唾液腺原发SDC较为少见，既往均为散发病例

报道。SDC具有较高的淋巴结转移率，因此，

建议在进行手术的同时进行颈部淋巴结清扫。

本研究中超过一半的患者原发肿瘤大于3 cm，

尽管受限于样本量，并未发现不同大小的原发

肿瘤与预后的相关性，但有研究发现原发肿瘤
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图2  本组患者生存分析的Kaplan-Meier曲线

Fig. 2  Kaplan-Meier curves for survival analysis of patients in this group

A: OS of patients in this group, with a 5-year OS rate of 52.6%; B: PFS of patients in this group, with a median PFS of 20.3 months; C: Survival 
difference between patients with and without cervical lymph node dissection; D: Survival difference between patients with and without nerve invasion; 
E: Survival difference between patients who received postoperative radiotherapy and those who did not; F: Impact of postoperative radiotherapy on 
PFS. The median PFS was 24.3 months in the non-radiotherapy group and 94.3 months in the radiotherapy group; G: Survival differences among 
different primary sites. The median survival time in the parotid gland primary group was 64.4 months. The median survival time in the submandibular 
gland primary group was 53.1 months; H: HR forest plot.
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图3  失败类型分析

Fig. 3  Analysis of failure types
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大小与预后显著相关，Jayaprakash等［11］分析了

SEER数据库228例患者的资料发现，当肿瘤大于

3 cm时，患者的死亡风险增加2倍。本研究随访

期内共26例局部区域失败患者，其中7例出现区

域失败，这部分患者初诊时均未行颈部淋巴结清

扫，再次证实了同期进行颈部清扫的重要性。由

于只有部分患者接受了AR和HER2检测，因此，

获取的阳性率并不准确。不同研究［1，12］报道的

唾液腺SDC中AR和HER2阳性率不一，分别为

73%~100%和16%~83%，尽管美国国立综合癌症

网络（National Comprehensive Cancer Network，
NCCN）指南［13］建议进行AR及HER2检测，但

更多的是基于治疗靶点的考虑，AR尤其是HER2
表达在唾液腺癌中并无预后指导意义。由于本研

究中接受检测的信息并不完整，因此并未对其预

后意义进行分析。导管癌通常建议优先采取手术

切除，对于具体的手术方式NCCN指南［13］也给

出了明确建议，包括全腮腺切除或亚全腮腺切

除，最少也要进行腮腺浅叶切除，同时，建议根

据术中病理学检查结果进行颈部择区清扫。根据

原发部位选择同侧颈部清扫的范围，如为腮腺原

发，建议清扫2~4区，而对于颈部已合并临床阳

性淋巴结，则根据风险进行评估，建议进行1~5
区清扫。本研究中，仅有1/3的患者进行了原发

灶切除，其余2/3的患者同时进行了颈清扫，尽

管结果显示，接受颈部清扫的患者预后更差，但

实际上恰好反映了这部分患者的TN分期更晚。

既往研究中，无论样本量大小，手术方式并不统

一，可能是因为术前并没有确诊为SDC。若术前

或术中明确诊断为SDC，考虑到该病高度恶性及

较高的颈部转移概率，建议进行原发灶根治性切
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除并进行颈部择区清扫。

目前，对于SDC的术后治疗，NCCN及美

国临床肿瘤学会（American Society of Clinical 
Oncology，ASCO）指南［13-14］均推荐手术联合术

后放疗的模式。但对于SDC的术后放疗，不同研

究的结论并不统一。小样本研究认为术后放疗不

仅能够提高局部控制率，而且能够提高生存率，

但更多的大型数据库的结论则似乎并不认同这样

的观点。Jayaprakash等［11］回顾性分析了SEER数

据库228例患者的治疗，发现术后放疗相比单纯

手术，并没有明显改善生存。而同样来自SEER
数据库的研究，Zhang等［15］研究发现，术后放

疗仅改善了肿瘤大于4 cm患者的生存。Osborn 
等［16］分析了NCDB数据库495例患者的数据，

结果发现，无论是术后放疗，放化疗还是术后

化疗均没有明显改善OS。本研究发现，接受术

后放疗组患者的中位生存时间和局部无进展时间

虽然比未接受放疗的群体长，但差异并无统计

学意义。本研究接受单纯手术的患者中，72.4%
（n=21）的患者出现了局部/区域复发，接受术

后放疗的患者中，仅有8.2%（n=4）出现局部区

域失败，且复发均位于野内，尤其是高剂量范围

内，无1例野外及边缘失败，考虑可能为原发抗

拒所致。因此，基于上述数据，我们强烈推荐补

充术后放疗。

SDC治疗后，复发及转移的概率很高。针

对复发转移人群，推荐进行全身治疗，但当远

处转移负荷小且具有局部治疗意义时，应考虑

介入局部手术或放疗。常用的系统化疗方案推

荐紫杉醇联合铂类药物，客观缓解率（objective 
response rate，ORR）为39%~50%［17-18］。NCCN
及ASCO指南［13-14］同时进行了抗AR及HER2治
疗的推荐。基于不同样本的研究，抗AR治疗的

有效率为17%~65%，患者中位生存期为17~44
个月［19-21］，相比于抗AR治疗，抗HER2治疗的

有效率更高，为67%~100%，中位PFS为3~18个 
月［22-25］。本研究患者中有29.4%（n=15）经免疫

组织化学检测显示HER2呈高表达，其中8例经荧

光原位杂交（fluorescence in situ hybridization，
FISH）检测证实扩增，但仅有2例转移患者接受

了曲妥珠单抗靶向治疗，无1例患者接受术后辅

助曲妥珠单抗治疗，接受曲妥珠单抗治疗的患者

疗效评价为疾病稳定，因例数较少，关于靶向

治疗的效果需要进一步扩大样本量进行研究。

近年来，免疫治疗兴起，一些研究试图探索SDC
中程序性死亡蛋白配体-1（programmed death 

ligand-1，PD-L1）的表达，发现不同研究样本间

阳性率差异较大，波动在6%~50%［26-28］，尽管如

此，由于免疫治疗的数据较少，目前并不作为常

规推荐，需要更多数据来支持免疫治疗在SDC中

的应用。本研究中，共有12例患者在复发转移后

接受了免疫治疗联合化疗，相较于未接受免疫治

疗的患者，生存明显改善，并且有1例患者在标

准的术后放疗后出现了多发性肺转移，在接受了

多程治疗包括化疗、抗AR及HER2治疗后均持续

进展，后行高低剂量联合照射并同时使用免疫治

疗获得了近乎完全缓解的效果，进一步体现了免

疫治疗在SDC治疗中的潜力。未来，需要开展大

样本研究以更好地明确免疫治疗的价值。

由于本研究为回顾性研究，存在着患者信息

缺失或不完善、选择偏倚、难以全面识别和量化

混杂因素、部分患者随访时间不足等局限性。对

此我们结合两个中心的数据，建立了完善的数据

库，同时采用严格的纳入和排除标准来减少选择

偏倚对研究结果造成的影响。

SDC是一类好发于中老年男性唾液腺的恶性

侵袭性疾病，预后较差，标准治疗推荐根治性手

术和术后辅助放疗，尽管如此，治疗后的复发率

和远处转移率依然居高不下。基于现有的证据，

我们建议对所有的SDC患者都进行原发灶根治性

切除和颈淋巴结清扫术，并在术后接受放疗，同

时对患者常规进行AR和HER2检测，为复发转移

后的治疗提供参考。未来仍需开展前瞻性研究，

进一步探索靶向治疗及免疫治疗等的潜在作用。
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