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罕见的外生性胃癌伴血清甲胎蛋白升高１例报告
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　　外生性胃癌（ｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ，ＧＣ）是 ＧＣ中特殊
且极其少见的类型，系原发于胃壁向腔外生长的胃

恶性肿瘤。临床表现有别于常见的腔内型 ＧＣ，特点
是对胃腔影响较小，故早期临床症状及体征不明显。

此类 ＧＣ对黏膜层影响较小或黏膜层基本正常，通
过胃镜结合镜下活检往往不能明确诊断，极易与其

他呈外生性肿物混淆。另外，由于其特殊的腔外型

生长模式，极易早期侵犯周围器官，造成不良预后。

目前，国内外关于外生性 ＧＣ的文献甚少，多为个案
报道。２０１８年１２月我科收治 １例外生性 ＧＣ伴血
清甲胎蛋白（ａｌｐｈａｆｅｔａｌｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＦＰ）升高的罕见病
例，报道如下。

１　临床资料

男，６６岁，因上腹部疼痛不适伴腹胀 ２个月于
２０１８年１２月 ２１日入院。患者既往体健，否认原发
性高血压、糖尿病和冠心病等病史。查体：中上腹部

可触及大小约 ６０ｍｍ×５０ｍｍ固定性肿块，压痛不
明显，腋窝及锁骨上窝均未触及浅表肿大的淋巴结。

外院腹部增强 ＣＴ检查提示：胃体部胃壁增厚约 １５
ｍｍ，肝胃间隙可见团块状软组织密度灶，最大直径
约６２ｍｍ，呈边缘环状强化，其内未见明显强化，肝
胃间隙淋巴结肿大，恶性肿瘤可能性大（图 １）；肝脏
大小、形态正常，表面轮廓光整，未见明显异常。外

院胃镜检查提示：距门齿 ４２～４８ｃｍ处后壁可见一
隆起性巨大肿块，约 ５０ｍｍ×５０ｍｍ，表面坏死，质
硬，接触易出血，取活检 ５块。活组织病理检查：
（胃体）小块黏膜轻度慢性萎缩性炎伴轻度肠化，胃

肠间质瘤（ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｔｕｍｏｒｓ，ＧＩＳＴ）和 ＧＣ

待鉴别。肿瘤标记物：ＡＦＰ１１８．９０ｎｇ／ｍｌ（我院正常
值：０．００～７．００ｎｇ／ｍｌ），ＣＥＡ２．９９ｎｇ／ｍｌ（我院正常
值：０．００～３．４０ｎｇ／ｍｌ），ＣＡ１２５４８．２７Ｕ／ｍｌ（我院正
常值：０．００～３５．００Ｕ／ｍｌ），ＣＡ１９９１４．３６Ｕ／ｍｌ（我
院正常值：０．００～２７．００Ｕ／ｍｌ）。在征得患者家属同
意及排除手术禁忌证后于 ２０１８年 １２月 ２４日行开
腹探查术，术中见胃体小弯侧一直径约 １０ｃｍ大小
的外生性肿物，已侵犯浆膜，表面结节状、质硬、活动

度欠佳，取小块组织送术中冰冻检查，结果为腺癌组

织。遂决定立即行全胃切除术联合 Ｄ２淋巴结清
扫，上至食管下方距离贲门口约 ２ｃｍ，下方距离幽
门管约 ３ｃｍ，完整切除全胃及肿瘤，并以 ＲｏｕｅｎＹ
重建消化道。手术时间４ｈ，术中出血量３００ｍｌ。术
后标本与术中所见相符（图 ２Ａ），切开外生性肿瘤
标本，可见中心大片坏死，周围呈环状增厚（图２Ｂ）。
病理检查（图 ２Ｃ）：胃体部浸润性中 －低分化腺癌
（Ｌａｕｒｅｎ分型：混合型），浆膜面肿大瘤结节大小为
６０ｍｍ×５５ｍｍ×５０ｍｍ，癌组织侵犯脉管，侵及浆
膜层，两侧切缘未见癌残留；浆膜下淋巴结 ２枚，均
见癌转移。免疫组化染色：癌细胞示 ＭＬＨ１（＋），
ＰＭＳ２（＋），ＭＳＨ２（＋），ＭＳＨ６（＋），ＥＭＡ（＋），
ＣＫＰ（＋），ＣＫ７（灶 ＋），ＣＫ１９（＋），ＣＫ２０（－），
ＬＭＰ１（－），ＣｅｒｂＢ２（０），Ｓｙｎ（－），ＰＳＡ（－），Ｄｏｇ１
（－），Ｖｉｍｅｎｔｉｎ（－），ＣＤ３４（－），ＣＤ１１７（－），Ｋｉ６７
阳性细胞数 ４０％。术后给予抗感染及营养支持等
对症治疗，术后 １周顺利出院。以 ２１ｄ为周期，接
受标准的 ６个 ＦＯＬＦＯＸ６方案化疗周期。术后 ６个
月门诊复查腹部增强 ＣＴ示肝右前叶下段和左内叶
上段可见１０ｍｍ×１５ｍｍ和 ２０ｍｍ×１５ｍｍ类圆形
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结节，边界清楚，增强后动脉期轻度强化，静脉期及

延迟期强化幅度明显降低，考虑胃癌术后肝转移瘤。

肿瘤标志物 ＡＦＰ术后降至正常范围，而后呈上升趋
势，术后６个月升至 １２．４７ｎｇ／ｍｌ；ＣＡ１２５术后呈波

动性变化，术后 ６个月降至 ２４．７５Ｕ／ｍｌ。向患者家
属告知病情及相关风险，患者家属拒绝行转移灶病

理诊断的相关操作。随访至２０２０年１月，患者未出
现任何不适症状，且术后总生存期已超过１年。

图１　胃体部胃壁增厚约１５ｍｍ，肝胃间隙可见团块状软组织密度灶，最大直径６２ｍｍ，呈边缘环

状强化，其内未见明显强化　图２　Ａ．术后标本可见胃体小弯侧一直径约１０ｃｍ大小的外生性肿

物，侵犯浆膜，表面结节状；Ｂ．肿瘤切面观可见瘤体中心大片坏死，周围呈环状增厚；Ｃ．显微镜下

可见癌细胞核大、深染、异型性明显，病理性核分裂像可见，腺体背靠背筛状排列，诊断：胃体部浸

润性中 －低分化腺癌（ＨＥ染色　 ×１００）

２　讨论

我国是ＧＣ高发区之一，总发病率约２７８．０７／１０万，
死亡率１６７．８９／１０万，发病率和死亡率分别高居第
２、３位［１］

。ＧＣ发病率虽高，但目前关于外生性 ＧＣ

的国内外文献报道并不多，且多为个案报道，缺乏流

行病学相关研究。

通常恶性肿瘤常以浸润性生长方式为主，良性

肿瘤常表现为外生性生长或膨胀性生长。ＧＣ作为
消化道常见恶性肿瘤表现为外生性生长模式并不多

见，ＧＩＳＴ通常表现为外生性或膨胀性生长模式。因
此，仅靠影像学发现很难区分外生性 ＧＣ和 ＧＩＳＴ。
事实上，由于胃镜检查技术的成熟，ＧＣ的诊断并不
困难。然而，本例术前胃镜及内镜下活组织检查并

未发现腺癌细胞，一方面可能由于取材的位置不当

所致；另一方面，由于胃腺癌表现为腔外型生长，胃

镜取材的位置表浅，未触及癌灶所在。由于 ＧＩＳＴ常
表现为黏膜下外生性肿瘤，因此，外生性 ＧＣ极易与
ＧＩＳＴ混淆。当然，我们仍发现外生性胃腺癌和ＧＩＳＴ
在诊断上仍有一些细微鉴别点。ＧＩＳＴ常表现肿瘤
广泛的坏死、瘘管形成，较少出现邻近器官的侵犯、

钙化、肠系膜脂肪浸润、淋巴结肿大及远处转移且瘤

体多位于胃体
［２］
；外生性胃腺癌常常表现为局灶性

或弥漫性胃壁增厚、胃周淋巴结肿大及转移和梗阻

症状，且瘤体多位于胃窦
［３］
。另外，术后可根据免

疫组织化学染色加以鉴别，ＧＩＳＴ的 ＣＤ３４和 ＣＤ１１７
常为阳性。本例术前外生性胃腺癌与 ＧＩＳＴ无法明
确鉴别，此时，开腹探查术及术中冰冻活检是明确诊

·５６６·中国微创外科杂志２０２０年７月第２０卷第７期　ＣｈｉｎＪＭｉｎＩｎｖＳｕｒｇ，Ｊｕｌｙ２０２０，Ｖｏｌ．２０．Ｎｏ．７



断和指导治疗行之有效的方法。由于进展期胃癌淋

巴结转移率高达 ７０％，手术时常规行 Ｄ２淋巴结清
扫；ＧＩＳＴ很少出现淋巴结转移，手术的关键在于完
整切除肿瘤，不必常规淋巴结清扫，且 ＧＩＳＴ由于对
化疗药如甲磺酸伊马替尼敏感，预后较外生性胃腺

癌更好
［４，５］
。由此可见，明确诊断对于指导治疗策

略并预测患者预后极为重要。

值得注意的是，本例外生性胃腺癌血清 ＡＦＰ水
平明显升高，ＣＥＡ和 ＣＡ１９９术前正常，ＣＡ１２５水平
稍高但缺乏相关特异性，对外生性胃腺癌的诊断及

鉴别诊断具有辅助参考价值。ＡＦＰ是肝癌和卵黄囊
肿瘤的特异性肿瘤标志物。为什么此类外生性 ＧＣ
患者的血清 ＡＦＰ水平会升高？在这里，我们必须提
及甲胎蛋白阳性胃癌 （ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｐｒｏｄｕｃｉｎｇ
ｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＡＦＰＧＣ）的概念。ＡＦＰＧＣ能在患
者血清及癌灶产生 ＡＦＰ，通过血清学及术后免疫组
化检查可发现。ＡＦＰＧＣ具有更强的侵袭和增殖能
力，诱导新血管形成，极易淋巴管浸润和远处转移，

常常导致预后不良
［６～８］

。胃癌患者中 ＡＦＰＧＣ的发
生率为１．９５％，在明确诊断时常常已出现转移，主
要是肝转移，占 ２９．２７％，且 ＡＦＰＧＣ患者血清中
ＡＦＰ水平与肿瘤分化程度显著相关［９］

。本例病理

检查提示为中低分化腺癌且术后不久便出现肝转移

灶，与上述观点一致。尽管该外生性 ＧＣ表现出良
性肿瘤生长模式的生物学行为，且已接受胃癌根治

术及术后６个周期标准化疗，仍在术后 ６个月时出
现肝转移灶。可见，血清 ＡＦＰ水平对于此类型外生
性 ＧＣ发生肝转移或许有一定预测作用。

外生性 ＧＣ患者预后常常欠佳。张英豪等［１０］

报道１２例外生性生长 ＧＣ，４例总生存期超过 １年，
且最长１例生存期为３．５年。Ｏｋｉ等［１１］

报道１例巨
大外生性胃腺癌同时侵犯横结肠和胰腺，根治性胰

十二指肠切除术后总生存期超过５年且未发现肝转
移和远处转移。本例接受根治性手术及术后标准化

疗后虽出现肝转移灶，但总生存期已超过１年，且随
访至２０２０年１月，患者并未出现不良结局。由此可
见，即使外生性 ＧＣ预后欠佳，积极的根治性手术联
合标准化疗仍是改善预后或延迟肝或远处转移的主

要手段，因为外生性肿瘤的大小有时不能精确映其

浸润范围
［１１］
。另外，外生性 ＧＣ宏观体积通常较

大，原因在于：一方面肿瘤向浆膜方向生长，对胃腔

几乎较小，早期症状和体征不明显，无法及时早期明

确诊断；另一方面，外生性 ＡＦＰＧＣ具有更强侵袭和
增殖能力，诱导新生血管形成，为瘤体提供营养支

持。同时，作为临床医生，我们需要注意血清 ＡＦＰ
水平的升高，本例胃癌患者血清 ＡＦＰ水平为 １１８．９０
ｎｇ／ｍｌ，明显高于正常值水平，可见，ＡＦＰ水平异常不
仅与活动性肝炎、肝癌、卵黄囊肿瘤甚至胃癌密切相

关。此外，此类胃癌患者血清中 ＡＦＰ水平可能与远
处转移或预后不良有关。

综上所述，血清 ＡＦＰ水平和特殊的外生性生长
模式两者皆有可能为影响胃癌患者预后。目前，积

极根治性手术联合标准化疗仍是阻止和延缓外生性

ＧＣ远处转移及改善预后的主要策略。
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７　ＨｅＬ，ＹｅＦ，ＱｕＬ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｔｅｉｎｐｒｏｆｉｌｉｎｇｏｆａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ

ｐｒｏｄｕｃｉｎｇｇａｓｔｒｉｃａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ． Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１６，７（１９）：

２８４４８－２８４５９．

８　谢继光，闫晓晓，董永红．甲胎蛋白阳性胃癌研究现状与进展．中

国临床研究，２０１９，３２（１２）：１７２７－１７３０．

９　ＨｅＲ，ＹａｎｇＱ，ＤｏｎｇＸ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ
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Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１７，８（１４）：２３８１７－２３８３０．

１０　张英豪，张艳君．外生型胃癌 １２例诊治分析．肿瘤研究与临床，

１９９９，１１（１）：５５－５６．

１１　 ＯｋｉＥ，ＨｉｇａｓｈｉＨ，ＨｏｎｂｏｈＴ，ｅｔａｌ．Ｈｕｇｅｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａ

ｓｈｏｗｉｎｇａｎｅｘｏｐｈｙｔｉｃｇｒｏｗｔｈｐａｔｔｅｒｎ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅ
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