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产甲胎蛋白胃癌 2例报道及文献复习
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[ 摘要] 目的:旨在加深对产甲胎蛋白胃癌 ( alpha-fetopro tein-producing gastric carcinoma, AFPGC) 的诊断 、治疗及预后的认识。

方法:回顾性复习 2001 年 11 月～ 2002 年 6 月 87 例血清甲胎蛋白( AFP)升高的住院患者病历资料,对其中诊断为胃癌患者的

手术标本进行苏木精-伊红 ( HE)染色及免疫组化染色。总结有关资料并复习相关文献。结果:血清AFP高于正常水平的患

者中, 2 例病理诊断为胃肝样腺癌。 AFP 、癌胚抗原( CEA ) 、α1-抗胰蛋白酶(α1-AT) 、α1-抗胰糜蛋白酶(α1-ACT )等免疫表型均呈

阳性。常规化疗不能控制疾病进展, 2 者均出现肝转移。结论:AFPGC 具有高度侵袭性,易出现肝转移,预后差。治疗首选胃

癌根治术,术后推荐使用以丝裂霉素 、伊立替康等为主的方案行辅助化疗, 但仍有待发现更新的 AFPGC 综合治疗模式。
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Alpha-fetoprotein-producing gastric carcinoma:A report of 2 cases and review of the literature
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[ Abstract] Objective:To explore diagno sis, therapy, and prognosis of alpha-fetoprotein-producing gastric carcinoma ( AFPGC ).

Methods:The data of 87 cases, who had been treated in our hospital and w hose level of serum AFP w as higher than no rmal, were

review ed retrospectively.The samples of the gastric cancer patients were examined by means of HE and immunohistochemistry

staining.Results:Among the patients w hose serum AFP levels were higher than no rmal, 2 w ere diagnosed as hepa toid adenocarcinoma

of the stomach.Their immunopheno types were positive, for AFP, CEA, α1-AT, and α1-ACT.The routine chemotherapy couldn' t

control the prog ress of the disease.Bo th of them w ere repo rted liver metastases.Conclusions:AFPGC have agg ressive behavior and its

clinical o r biological features are quite different from the common AFP-nega tiv e gastric cancers.AFPGC is a t high risk of liver

metastasis, and its prognosis is poo r.Curative gastrectomy is the primary choice o f treatment.Regimens of adjuvant chemotherapy

including mitomycin and irino tecan are recommended, but the development o f a novel multi modal therapy against AFPGC is needed.

[ Key words] stomach neoplasms;alpha-fetopro tein;hopatoid adenocarcinoma

　　甲胎蛋白( AFP)是一种胚胎性蛋白, 在胎儿期

主要由肝脏和卵黄囊产生, 少量可由胃肠道产生 。

成人 AFP 水平升高是肝细胞癌 、卵黄囊瘤及畸胎瘤

等多种肿瘤的重要标志物,而胃癌产生 AFP 则较少

见,仅占全部胃癌的 1%～ 6%[ 1] 。目前人们对于产

甲胎蛋白胃癌 ( alpha-fetoprotein-producing gast ric

carcinoma,AFPGC)的了解尚不全面, AFPGC 的治

疗也无标准模式 。笔者在临床工作中发现 2 例

AFPGC患者,复习相关文献资料,以加深对 AFPGC

的诊断 、治疗及预后的认识。

1　资料与方法

1.1　临床资料　回顾复习 2001年 11月 ～ 2002年

6月我院 87 例采用微粒子酶免捕捉法测定血清

AFP 升高(亚培TM酶免仪及其配套药盒,正常参考

值<20 μg/L) 的住院患者病历资料, 其中 2 例

( 2.29%)患者的病理组织学诊断为胃腺癌 。

例1　女性, 54 岁。无肝炎病史, 以中上腹饱

胀,恶心 、呕吐起病 。胃镜检查发现胃体大弯侧占位

性病变, 大体分型为 Borrmann Ⅲ型。体格检查发

现左锁骨上淋巴结肿大, 肝脏肋下未触及 。血清

AFP 14 605.9 μg/L, 血清癌胚抗原 ( CEA ) 143.8

μg/L,乙型病毒性肝炎免疫血清学五项均为阴性。

剖腹探查术中见胃体的肿瘤突破浆膜层, 与周围脏

器粘连无法手术分离, 大网膜种植性转移 。病理学
诊断:胃肝样腺癌 。术后予以丝裂霉素( MMC)和氟

尿嘧啶( 5-Fu) 、足叶乙甙 、阿霉素及顺铂( EAP)等方

案化疗无明显效果。术后 4个月复查上腹部 CT(平

扫+增强)检查:肝脏多发低密度灶, 增强后呈环形

强化 。腹部 B 超提示:肝内多发实质性占位, 有明

显“牛眼症” 。换用草酸铂和 5-Fu 方案化疗后病情

仍持续进展,自明确诊断后患者共存活 11个月 。

例2　男性, 65 岁。无肝炎病史, 以中上腹饱

胀,恶心 、呕吐起病 。胃镜检查发现胃窦占位性病
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变, 大体分型为 Borrmann Ⅲ型。术前血清 AFP

1 204.4μg/L, 术前上腹部 CT 及 B超检查未见肝

脏转移征象。行胃癌根治术, 病理学诊断:胃肝样腺

癌。术后予以 MF 方案常规化疗 6周期 。术后半年

左右复查时发现左锁骨上淋巴结肿大, B 超及 CT

示:肝脏多发转移。复发后多次行肝脏动脉介入栓

塞化疗( TACE)后病情仍持续进展。

1.2　病理学检查方法　标本经 10%甲醛固定, 石

蜡切片,苏木精-伊红( HE)染色。由 2名病理学教

授,按文献标准
[ 2～ 4]

:肝型 、胎儿胃肠型 、卵黄囊瘤

样型以及胃肝样腺癌的混合型等四种亚型对其 HE

切片进行分型。从每例组织蜡块切 4 张, 分别行

AFP 、CEA 、α1-抗胰蛋白酶( (α1-AT) 、α1-抗胰糜蛋白

酶( (α1-ACT)等染色。

1.3 　胃癌大体分型 　采用国际上广泛使用的

Borrmann( 1926)提出的胃癌大体分型法。

2　结果

2.1　胃癌大体形态观察　例 1 剖腹探查术中见肿

块位于胃体小弯侧, 突破浆膜层, 大小约 6 cm ×

9 cm,与周围脏器粘连, 大网膜有种植性转移灶。例

2手术标本为次全胃, 胃窦部见一溃疡性肿块, 大小

约 3.5 cm×5.5 cm 。

2.2　镜检　例 1 HE 染色:癌细胞异型性明显, 排

列呈腺样及片状, 浸润性生长,突破浆膜层, 病理诊

断为胃肝样腺癌(见图 1) 。例 2 HE 染色:癌细胞呈

立方形, 核大, 异型, 染色深,排列成腺样,已侵及浆

膜层, 小弯淋巴结见癌转移( 3/4) ,大弯淋巴结未见

转移( 0/3) 。病理诊断为胃肝样腺癌(见图 2) 。

2.3　免疫表型　免疫组化染色采用S-P 法进行, 用

二氨基联苯胺( 3, 3′-diaminobenzidine tetrachloride,

DAB)法显色,然后用苏木精衬染 。本组 2例胃腺癌

组织AFP 染色均于腺癌区癌细胞质内见棕黄色颗

粒状阳性表达 (见图 3 、4) 。CEA染色呈胞膜型的
棕黄色阳性表达;此外,α1-AT 、α1-ACT 染色呈灶性

阳性反应 。

3　讨论

　　AFPGC 发病率很低, 占全部胃癌的 1% ～

6%[ 1] ,约占早期胃癌的 2.1%[ 5] 。很多学者试图用

“退化论”来解释为什么胃癌中会出现肝癌样细胞 。

由于胃和肝组织均是由胚胎期的原始前肠演化而

来,在起源上有密切的关系,临床上一些原发性胃癌

的发生过程中, 细胞分化发生差错,导致部分出现肝

样分化,最终这些胃癌就可以像肝癌一样产生大量

的AFP 产生一些肝细胞可以产生的白蛋白 、α1-AT

等[ 6] , 这种类型的胃癌被称为可 AFPGC。近年来国

内外相继发表了一些研究报道 。1998 年 Nakatani

等[ 2]在研究胎儿肝型腺癌的论文中, 介绍了日本学

者 Motoyama等对 AFPGC的组织学亚型研究的最

新分类, 并提出这种癌可分为 3 个组织学亚型:( 1)

肝样型 。癌细胞胞质丰富而嗜酸性, 核大不规则,染

色质颗粒粗细不均, 1或 2个大核仁, 分裂象易见。

分化好区域癌细胞呈梁索状 、巢状, 被纤维血窦分

隔,与高分化肝细胞癌难区分;分化差区域的癌细胞

异型明显,可见大核 、双核和奇异型核, 核分裂象多

见,常由纤维血窦分隔的实性或片块的癌巢构成,坏

死易见。 ( 2)胎儿胃肠型 。病理组织学形态类似于

3个月妊娠胚胎胃肠组织学改变, 癌细胞呈柱状或

高柱状,胞质透明,胞核较小而圆且常位于底部, 有

一定异型性和可见核分裂象,常呈管状和乳头状排

列 。( 3)卵黄囊瘤样型 。癌组织内形态多种多样,有

类似于肝样和(或)腺样分化区, 并可见不典型的内

胚窦样小体和网状或微囊结构以及伊红染玻璃小

球 。李祥周等[ 7]研究结果表明除了以上外,还有第

4种亚型, 即肝样型伴有腺癌的混合型(肝样腺癌) :

具有肝样型和胎儿胃肠两型的病理组织形态改变,

两者比例各异 。本组 2 例胃腺癌组织 AFP 染色癌

细胞内见棕黄色颗粒状阳性表达,α1-AT 、α1-ACT 染
色呈灶性阳性反应,均符合胃肝样腺癌的特征。

诊断 AFPGC 时除了符合上述特征外, 尚需排

除其它病因引起的 AFP升高。因AFPGC 细胞可表

现为肝样分化, 血清 AFP 升高且常伴有肝肿块, 临

床上首先要与原发性肝癌及肝癌胃转移鉴别。以下

几点有助于诊断:( 1)本组 2例患者诊断时病灶的主

体在胃部,胃黏膜广泛受侵,查体时均触及左锁骨上

质硬的肿大淋巴结,且肝脏病灶分别在术后 4 、6个

月才出现;( 2)本组病例手术探查及影像学检查均无

肝硬化,肝脏的病灶为多发性, B超检查可发现肝脏

病灶周围有典型“牛眼症”, C T 检查在增强时病灶

周围有环形强化,符合转移癌的特征 。国内原发性

肝癌常合并肝炎 、肝硬化病史, 肿瘤呈多发性;而无
肝硬化的原发性肝癌多为单个 、巨块型 。AFP 升高

亦需与肝炎鉴别, 本组 2例患者既往无肝炎病史,就

诊时无肝炎临床表现, 肝功能 、肝酶学检查及肝炎免

疫血清学五项检查均为阴性,且经手术切除胃癌或

经化疗后AFP 可下降,故可排除肝炎 。

无论是否产生 AFP, 胃癌均有较高的侵袭性,

而且容易快速出现区域淋巴结 、左锁骨上淋巴结 、肝

脏 、腹腔和肺的转移。由于具有更高的增殖活性 、更

丰富的新生血管, 而凋亡能力更弱,与普通类型胃癌

相比 AFPGC 更具有侵袭性, 更具恶性临床和生物
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学特性, AFPGC 患者行胃癌根治术后的生存率比普

通胃癌低[ 8, 9] 。Adachi 等[ 10] 通过对日本文献报道

的 270 例 AFPGC 的多变量分析, 发现 Ⅲ 、Ⅳ期

AFPGC分别为 20%及 55%, 75%的病例胃浆膜层

受侵, 83%的病例有淋巴结转移, 33%的病例出现肝

转移 。虽然,所有患者的 5年生存率和中位生存期

分别为 22%和 14 个月, 但是在可行胃癌根治术的

患者则分别为 42%和 29个月 。提示根治性手术是

AFPGC的独立预后因素之一。AFPGC与普通胃癌

对化疗药物的敏感性有所不同, 通常对胃癌及原发

性肝癌疗效很好的阿霉素与 5-Fu对其完全无效或

效果不好 。李汉贤
[ 11]
推荐 AFPGC 术后治疗首选

以 MMC 为主的方案化疗。Shimada等
[ 12]
用伊立替

康( CPT-11)和低剂量顺铂方案治疗 2例有多发肝

脏转移的 AFPGC 患者, 结果肝转移灶完全缓解和

血清AFP 水平降至正常的疗效 。本组 2 例患者对

胃癌标准化疗方案及含草酸铂等的二线化疗方案均

不敏感,化疗期间仍出现病情进展 。
　　(本文图 1 ～ 4 见封四)
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肝硬化患者胸部 X 线变化

田　怡1,徐希岳2

[ 摘要] 目的:探讨肝硬化时胸部 X 线变化特征及其发生机制。方法:收集 489 例肝硬化患者的完整住院资料, 对其胸部 X 线

表现异常者加以分析,并探讨其与肝功能的关系。结果:489 例肝硬化患者中, 胸部 X 线表现异常者 175 例( 35.8%) , 其中以

肝性胸腔积液最多( 34.3%) ,其次是盘状肺不张( 26.3%) ;肝功能分级与胸部 X线变化的差异无显著性( P>0.05) 。结论:肝

硬化时易致胸部 X线表现异常, 但肝性胸腔积液及盘状肺不张的发生与肝功能无明显关系。

[ 关键词] 肝硬化;肝性胸腔积液;盘状肺不张

[ 中国图书资料分类法分类号] R 575.2　　　[ 文献标识码] A

　　肝硬化患者的胸部病变是近年来被逐渐认识的

肝病并发症,为观察其临床特征,本文收集 489例肝

硬化患者的完整住院资料, 其中 175例( 35.8%)患

者有胸部 X线变化, 现作分析 。

1　资料与方法

1.1　一般资料　本组 175例为 1991 ～ 2001年的住

院患者,男 139例, 女 36例;年龄 16 ～ 81岁 。病程

15天 ～ 17年 。

1.2　诊断方法　根据临床表现 、生化检验及影像学

检查确诊为肝硬化,均为失代偿期肝炎后肝硬化,符

合 1995年全国第 5次传染病和寄生虫会议所订《病
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