
3　讨　论

3. 1　 M RI对软组织分辨率特别高 ,多方位成像 ,在

评价舌、口底、舌根、颌面颈深部肿瘤的价值较 CT

检查更加优越。若肿瘤周围富有脂肪结缔组织 ,则更

易辨认肿瘤 ,相当准确地确定肿瘤的所占范围及空

间位置 ,对临近正常组织的侵犯 ,特别是较为隐蔽的

解剖区域 [1]。M RI还能了解肿瘤内在性质、边缘情况

与周围组织的关系 ,提供了组织的生化和物理状态

方面的信息 ,大致估计了肿瘤的性质。由于口腔颌面

部良、恶性肿瘤 T1和 T2值重叠范围大 ,因此单纯从

M RI信号改变难以准确判断肿瘤的性质 ,必须结合

病史、体征、 X线检查等资料进行综合分析和判断。

以决定治疗方案和术式的选择。

3. 2　 MRI监测肿瘤术后复发的价值。口腔颌面部癌

肿术后 ,由于病灶的扩大切除 ,皮瓣或肌皮瓣移植修

复缺损区 ,正常解剖结构丧失 ,疤痕硬结形成和软组

织柔软度的改变 ,使术后监测癌肿的局部复发较为

困难 ,特别是皮瓣所修复区域的深在部位的复发更

是难以发现。 本文 2例术后怀疑复发行 M RI扫描 ,

T2WI上呈高信号 ,周界混杂模糊 , Gd-DTPA增强后

明显增强 ,后均经病理证实癌肿局部复发。

3. 3　由于 M RI具有流空效应此特有特性 ,可不用

造影剂增强和血管造影在图像上就能显示肿瘤或转

移淋巴结与血管关系 ,还能显示肿瘤内部血管的结

构的特征性表现 ,了解颈部大血管被瘤体或转移淋

巴结受压移位的情况。从而判断肿瘤的性质和类型 ,

判定患者的预后均有很大的帮助 [2]。 舌部恶性的肿

瘤易发生早期淋巴结转移 ,临床触诊依靠淋巴结的

大小、质地、活动等指标来判断。 但因颈部淋巴结特

殊解剖位置 ,早期转移触诊无法检出。 而 M RI对转

移淋巴结诊断准确率高 ,且还能区别炎性肿大淋巴

结和恶性肿瘤转移肿大的淋巴结 [3]。

3. 4　 M RI不能显示钙化性和骨化性病变 ,轻微的骨

损害常被遗漏。 另外 M RI扫描时间长 ,检查费用昂

贵 ,也是其缺点。头颈部有金属植入体内以及固定金

属义齿 ,装有心脏起搏器的患者无法行此检查。

M RI在口腔颌面部肿瘤的诊断优点众多。 能提

高对肿瘤病变范围定位的准确性 ,对提高临床诊断

的准确率、手术方案的制定以及肿瘤术后的监测均

有很大的帮助。
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　　自 1982年 Prath [1]等首次在卵巢的卵黄囊肿瘤

发现肝癌细胞样细胞特征以来 ,在胃、肺、子宫内膜、

结肠和膀胱等肝外多脏器恶性肿瘤亦有肝癌细胞样

细胞形态学特点和免疫组化特征的报告 [2～ 4]。 肝样

腺癌 ( hepatoid adenoca rcinoma )最早用于描述胃腺

癌中某些区域伴有肝癌细胞样分化特征 ,这些细胞

可伴有免疫组化甲胎蛋白 ( AFP)染色阳性或病人血

清 AFP水平升高。 国内胃肝细胞样腺癌的报告甚

少。最近 ,作者在 1例胃腺癌发现有肝癌细胞样形态

特征 ,结合电镜和免疫组化研究 ,探讨肿癌细胞的异

质性。

1　临床资料

1. 1　病例介绍　患者女性 , 43岁。因反复返酸、呕血

和黑便 7年多 ,于 1995年 3月 10日入院。 7年前曾

因呕血和黑便 ,拟为脾亢而行脾切除术。 B超检查:
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肝、双肾声象未见异常。 胃钡餐透视拟胃底部肿瘤。

肝功能正常 , HBs Ag阴性 , AFP( < 20μg /L )阴性 ;血

常规检查正常。 纤维内窥镜见胃底及胃体上段大弯

侧有一肿物、表面凹凸不平、易出血、拟为胃癌 ,于 3

月 14日行全胃切除术 ,于 1995年 8月 5日 ,因腹水、

B超示肝多发性病灶 ,再次入院 ,查血清 AFP为 700

μg /L。

1. 2　材料和方法　标本用 1%福尔马林固定 ,常规

石蜡切片 , HE及二酯酸消化后 PAS染色 ,光镜观

察。电镜标本亦取自 10%福尔马林固定后组织 ,常规

饿酸固定 , Epon618包埋 ,超薄切片 ,枸橼酸铅、醋酸

铀染色后于 JEM-100cx /Ⅱ透射电镜下观察。免疫组

化采用 ABC法。 抗体 AFP、 a1-AT、 a1-ACT、 CEA、

NSE均购自 DAKO公司。

2　结　果

2. 1　病理检查　全胃切除标本胃底部肿块略成圆

形 ( 10 cm× 8 cm× 3 cm)。 表面凹凸不平或呈结节

状。轻度糜烂。切面灰白、呈块状或结节状、浸润肌层

和浆膜 (图 1)。镜下: 粘膜内及粘膜下见管状、乳头状

腺癌 ,伴多处坏死出血灶。於肌层及浆膜下见肝癌细

胞样 (肝样 )的癌细胞 ,两种形态互相移行 (图 2)。 管

状腺癌核多位于基底部 ,於靠近腺腔的细胞顶部形

成一透明区。 肝样癌细胞呈多边形 ,核大 ,胞浆丰富

含嗜伊红颗粒 ,核常居中 ,核仁明显 ,染色质呈细颗

粒状 ,核分裂少、可见巨核或异形核。 细胞排列呈巢

状 ,髓样或梁索状。 癌细胞间可见多少不等的血窦 ,

窦周围纤维组织甚少 (图 3)。部分癌细胞内或细胞间

可见嗜伊红玻璃样小体 ,直径 1～ 20μm、 PAS染色

阳性。少数的癌细胞周可见肝汁样产物。粘膜下及浆

膜下的小血管内易见癌细胞栓。 胃周淋巴结见转移

的癌细胞。

2. 2　电镜检查　乳头状胃腺癌区 ,其癌细胞的腺腔

面有较多长短不一的微线毛 ,绒毛内有成束的微丝 ,

下方胞质中有分泌颗粒。 肝癌细胞样区的癌细胞表

现为异质性 ,分化较好的癌细胞常围成小腺腔 ,临腔

面有具微线束的短小微绒毛突出 ,相邻细胞间有连

接结构。 胞核大而不规则 ,常见假包涵体 ,染色质边

集 ,核仁小 ,常多个 ,胞质中有着丰富的线粒体 ,其体

积小 ,嵴短 ,常呈现区域性分布。粗面内质网较丰富 ,

成片层排列 ,但片层数量不多。 在本病例中 ,尚可见

低电子密度的分泌颗粒。 分化较差的癌细胞体积较

大 ,卵圆形 ,胞核较规整 ,核仁明显且多为丝状结构。

胞质的细胞器较少 ,局部区域内光面或粗面内质网

密集成指纹状排列 ,其附近常无其他细胞器。

图 1　切除的胃内肿物肉眼观
　　肿物 ( 10 cm× 8 cm× 3 cm)呈结节状 ,质硬 .

图 2　粘膜下胃癌
　　左边为肝癌细胞样区 (* ) ,右边为管状腺癌区 (▲ ) .
　　× 260

图 3　胃肝样腺癌区
癌细胞呈巢状 ,血窦丰富 .　× 520

2. 3　免疫组化检查: 肝癌细胞样区的癌细胞 AFP

染色呈局灶灶的棕黄色颗粒沉着 ,提示 AFP染色阳

性 ,对照组无着色 ,肝癌细胞样区的部分细胞 a1-

AT、 a1-ACT , N SE,染色阳性。乳头状腺癌区和少部

分的肝癌细胞样细胞 CE A染色阳性。 病理诊断:胃

肝样腺癌。
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3　讨　论

3. 1　胃肝样腺癌病理特点　肝外多种恶性肿瘤中

肝样 ( hepatoid)癌细胞的出现引起病理学家对肝样

癌细胞来源和诊断标准进行探讨 [2, 3]文献中报告的

恶性肿瘤肝样癌细胞的形态学改变和诊断的主要依

据是: ( 1)大而多形性癌细胞呈条索样排列 ,血窦丰

富 ,胞浆呈嗜酸性染色。细胞内或细胞周围有抗二酯

酶 PAS阳性物质 ; ( 2)部分细胞 AFP免疫组化染色

阳性 ,更有甚者患者血清 AFP升高。 根据恶性肿瘤

肝样癌细胞出现的规律大体可分为两大类 [5]: ( 1)胚

胎性或卵黄囊来源的恶性肿瘤 ,瘤组织中除肝样癌

细胞外 ,尚有胚胎样多种癌细胞共存的特征。 ( 2)腺

癌中有肝癌细胞样特征。 根据本例病理组织切片观

察结果提示为胃肝样腺癌。 虽然术前患者血清 AFP

水平不升高 ,但胃癌转移到肝脏、复发后 , AFP升高 ,

推测可能是胃肝样腺癌细胞转移到血窦丰富肝脏 ,

促使分泌的 AFP进入血循环 ,从而使 AFP水平升

高。

3. 2　鉴别诊断　本例七年前因脾功能亢进而行脾

切除术 ,易误认为肝细胞癌转移到胃。送检标本为发

生於胃底及体部 10 cm× 8 cm× 3 cm巨大单发结节

状肿块 ,病变广泛累及胃粘膜 ,肿块表面出血坏死。

切面呈巨块状或结节状 ,浸润肌层及浆膜。 组织学

上 ,除肝样分化区外 ,伴有典型的管状腺癌及乳头状

腺癌即有双向分化性。两种形态有互相移行现象。肝

术前 B超未见异常 ,术后 B超见多发病灶 ,而原发性

肝细胞癌转移到胃 ,常无双向分化性 ,肝内病灶常为

单个大结节 ,故可认为本例不是转移的肝癌而是原

发的胃肝样腺癌。 本例病理切片尚未见胚胎性或生

殖细胞癌细胞 ,且 CEA阳性 ,可以排除生殖系统来

源恶性肿瘤的可能性。 此外 ,若配合分析病人血清

AFP与植物血凝素刀豆球蛋白-A( Con-A )结合能

力 ,能鉴别分泌 AFP的生殖系统来源恶性肿瘤 [2～ 5]。

通常 ,生殖系统来源恶性肿瘤肝样癌细胞分泌的

AFP与 Con-A结合能力低于 50% ,而胃肝样腺癌则

高达 80% ～ 90% [5] ,但也有例外 [3]。

3. 3　胃肝样腺癌预后与肿瘤异质性　胃肝样腺癌

多发生于中老年人 ,组织病理学上癌组织中有丰富

血窦 ,小血管内易见癌细胞栓。 癌组织中见 PAS阳

性透明小体 ,据认为 [2]。 它含有 AFP、 a1-AT、 a1-

AC T、 CEA、 NSE等具有免疫抑制作用的物质 ,所以

易发生转移 ,预后不良 ,本患者于 1995年 10月 18

日死亡。从本研究结果来看 ,胃肝样腺癌实质上是原

发于胃粘膜的胃癌的一个亚型 ,反映了肿瘤细胞的

异质性 ( heter og eneity ) ,即胃癌可由核型、形态学、免

疫学特征或表面标记等不同的瘤细胞亚群组成。 众

所周知 ,肠型和弥漫型胃癌经常以各自的病理形态

学特征为主 ,兼有病理形态不同的细胞混合存在 ,甚

至内分泌性癌细胞出现。 促使胃腺癌发生异质性的

原因尚未明了。 胃和肝脏都是从原肠胚部分前肠干

细胞分化形成的 ,推测粘膜干细胞癌变过程中 ,模拟

了肝细胞分化 ,形成胃肝样腺癌。 综合上述文献所

见 ,多脏器来源的恶性肿瘤都可出现肝癌细胞样的

特征 ,况且绝大多数都有 AFP标记的癌细胞 [1～ 5]提

示恶性肿瘤干细胞多方向分化的结果—形成肿瘤细

胞异质性 ,其造成肿瘤组织病理学诊断的复杂性和

抗肿瘤药物治疗敏感性的差异性等 ,值得引起病理

和临床医生的认识和重视。

(本文承蒙上海肿瘤医院沈铭昌教授指导 ,特此

致谢。)
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