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表现为黏膜下肿物的胃淋巴上皮瘤样癌一例
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　 　 患者男，５３ 岁，以“反复中上腹闷痛 ７ 个月”行胃镜检

查，见胃体大弯上段一火山样隆起型病变，中央凹陷，表面见

少许白苔，大小约 １ ０ ｃｍ，边界尚清（图 １）。 多次活检病理

均提示：急慢性炎症细胞浸润，幽门螺杆菌（＋）。 既往史：发
现乙肝病毒携带十余年。 ＥＵＳ：病灶源于黏膜下层，呈不均

匀偏低回声，呈分叶状，边界尚清，紧临肌层，肌层尚完整，考
虑黏膜下肿物可能（图 ２）。 上腹部 ＣＴ 增强：胃底体交界处

稍不规则增厚，最厚约 ０ ８ ｃｍ，略呈结节样；邻近肝胃间隙

小淋巴结；考虑：炎症（？），间质瘤（？），异位胰腺（？）（图 ３）。
为进一步明确病灶性质，行诊断性 ＥＳＤ，标本大小约１ ５ ｃｍ×
１ ５ ｃｍ（图 ４）。 术后病理诊断：胃淋巴上皮瘤样癌（ ｌｙｍｐｈｏ⁃
ｅｐｉｔｈｅｌｉｏｍａ⁃ｌｉｋｅ ｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＬＥＬＣ），侵及黏膜下层，标本

周切缘及底切缘均未见癌残留，无神经及脉管侵犯。 术后病

理学及免疫特点：肿瘤呈圆盘状，中央凹陷，最大直径

１ ５ ｃｍ，灰褐色，质地稍硬，无包膜。 镜检可见在大量淋巴细

胞的背景下，瘤细胞呈团状、巢状、条索状分布（图 ５Ａ）。 癌

细胞呈圆形、椭圆形或梭形，呈丰富嗜酸性，核膜厚，分裂像

少见，染色质呈空泡状，部分可见明显核仁，浸润性淋巴样细

胞（包括小淋巴细胞、少量转化样淋巴细胞及浆细胞，图 ５Ｂ）
明显多于瘤样细胞，部分可见淋巴滤泡形成，异形淋巴细胞

少见， 间质胶原纤维蛋白成分较少。 免疫 组 化： Ｋｉ⁃６７
（６０％＋），ＣＫ１８（＋＋＋），ＣＤ５６（－），Ｐ６３（－），ＣｇＡ（－），ＳＹ（－），
ｃｋ（ｐａｎ）（＋＋＋），ＥＢＥＲ（＋）。 肿瘤细胞 ＣＫ１８、ｃｋ（ｐａｎ）阳性，
提示来源于上皮来源，并采用原位杂交的方法检测出 ＥＢ 病

毒编码的小 ＲＮＡ（ＥＢＥＲ＋）（图 ６Ａ），阳性定位在肿瘤细胞核

中（图 ６Ｂ），而周围胃黏膜及淋巴样细胞阴性。 手术治疗及

随访：考虑到特殊类型的胃癌及侵犯黏膜下层，患者及其家

属考虑行根治性全胃切除术（Ｄ２），术后病理：部分区域黏膜

缺失，间质纤维、肌纤维母细胞增生，找到周围 ２５ 枚淋巴结，
未见转移灶。 ２ 个月后复查全身 ＰＥＴ⁃ＣＴ 未见肿瘤复发及转

移征象。 目前仍在随访中。
讨论　 ＷＨＯ（２０１０） 消化系统肿瘤分类中将胃 ＬＥＬＣ 作

为独立的胃腺癌亚型，又称伴淋巴样间质胃癌或胃髓样癌，
分为 ２ 种亚型，一种为 ＥＢＶ 阳性癌，另一种为高频微卫星不

稳定型癌，属于胃癌中的罕见类型，与富于淋巴细胞表型有

关［１］ 。 ＞８０％原发胃 ＬＥＬＣ 与 ＥＢＶ 感染相关，约 １０％与高频

微卫星不稳定性相关［２］ ，且 ＥＢ 病毒在血清学的滴度水平是

影响预后的一项重要指标［３］ 。 淋巴上皮瘤样癌好发于鼻咽

部，但是发生于消化道较为少见，它是一种发生于鼻咽部之

外但是在组织病理学上与鼻咽部淋巴上皮癌相似的特殊类

型的胃癌，过去常诊断为未分化癌或者低分化腺癌，并且在

食管、胃、肺部、胰腺、输尿管等也有个例报道。 但是目前

ＥＢＶ 感染与幽门螺杆菌感染对胃 ＬＥＬＣ 的发生与发展是否

存在协同关系仍有争议。
胃 ＬＥＬＣ 以黏膜下肿物的形式表现较为少见，本例中在

白光内镜下表现为盘状隆起，中央凹陷，超声内镜提示偏低

回声的黏膜下肿物，肌层完整，无液化、坏死等征象，且剥离

过程中病灶与肌层明显粘连，剥离血管丰富易出血。 但术后

病理及免疫组化提示胃淋巴上皮瘤样癌。 该病变好发于老

年男性，临床上常表现为腹部不适、反酸、胀痛、呕血等，绝大

数表现为近期症状加重，但是消化道症状无明显特异性。 典

型的内镜下表现为隆起型病变，中央伴有凹陷、浅溃疡形成，
边界清晰［４］ 。 由于肿瘤表面覆盖正常黏膜，内镜常规活检

通常无法取到癌组织，超声内镜可以清楚显示病灶性质、大
小、起源和与周围关系，但是超声内镜下常表现为黏膜下肿

物，常无法与其他常见的黏膜下肿物鉴别。 对于 ＣＴ 检查，
能判断病灶性质、位置及淋巴结转移情况，虽然不能明确诊

断，但是对后续的治疗有进一步指导的意义。 胃 ＬＥＬＣ 术前

诊断困难，主要依靠病理组织学及免疫组化确诊，进行

ＥＢＥＲ 原位 杂 交 试 验 是 关 键， 如 果 阳 性， 可 确 诊 为 胃

ＬＥＬＣ［５］。 该病的主要特点是肿瘤内部含有丰富的淋巴样间

质细胞，边界不规则，呈浸润生长，是一种罕见的具有特殊临

床病理学特点的低分化腺癌。 在大量淋巴细胞的背景下，瘤
细胞呈团状、巢状、条索状分布。 利用原位杂交的方法检测

出定位在肿瘤细胞核中的 ＥＢＥＲ，而周围胃黏膜及淋巴样细

胞阴性。 本研究中采用原位杂交的方法在癌组织中检测到

了 ＥＢＶ 编码的小 ＲＮＡ，从而考胃 ＬＥＬＣ 可能与 ＥＢＶ 感染有

关。 有研究表明，ＥＢＶ 感染胃黏膜上皮细胞，使许多癌症相

关基因（ｐ１６、ｐ７３、Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 等）的启动区 ＧｐＣ 岛发生甲基

化而表达下调，最终导致肿瘤的发生［６］ 。
近年来多项研究表明了肿瘤微环境对指导治疗、判断预

后具有重要指示作用。 其中，肿瘤浸润淋巴细胞（ｔｕｍｏｒ ｉｎｆｉｌ⁃
ｔｒａｔｉｎｇ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓ，ＴＩＬ）和免疫抑制因子是其重要的组成成

分。 近年来，免疫抑制因子程序性死亡分子⁃１（ ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ
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图 １　 胃镜下胃体上段大弯的隆起形病变，表面凹陷　 　 图 ２　 内镜超声提示病灶源于黏膜下层，紧临肌层　 　 图 ３　 ＣＴ 提示胃底体交界

处稍不规则增厚，略呈结节样　 　 图 ４　 内镜黏膜下剥离术后标本　 　 图 ５　 手术病理　 ５Ａ：瘤细胞呈团状、巢状、条索状分布　 ＨＥ ×４０；
５Ｂ：有大量的淋巴细胞，浆细胞浸润　 ＨＥ ×２００　 　 图 ６　 免疫组化　 ６Ａ：采用原位杂交的方法检测出　 ＥＢＥＲ ×２００；６Ｂ：ＥＢ 病毒定位在瘤

细胞核中 ×４００

ｄｅａｔｈ⁃１，ＰＤ⁃１） ／程序性死亡分子配体⁃１（ ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ
ｌｉｇａｎｄ⁃１，ＰＤ⁃Ｌ１）抑制剂在恶性肿瘤领域已取得显著的进展。
Ｔｕｍｅｈ 等［７］研究肿瘤组织中 ＣＤ８＋ＴＩＬ 的表达与 ＰＤ⁃Ｌ１ 呈正

相关，ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１ 抑制剂效果越强。 唐敏等［８］ 研究提出胃

ＬＥＬＣ 中存在的肿瘤微环境具有肿瘤浸润淋巴细胞丰富、
ＰＤ⁃Ｌ１ 高表达等特点。 ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１ 抑制剂有望成为治疗胃

ＬＥＬＣ 的一种有效手段。
目前治疗仍同传统腺癌治疗，以手术根治性切除＋化疗

辅助治疗为主，较传统胃腺癌具有较好的预后，对于是否需

要进行放疗治疗文献报道较少。 胃 ＬＥＬＣ 病例罕见，术前诊

断存在困难，ＥＵＳ 及 ＣＴ 可以为治疗提供进一步指导意义，
但是具有其特征性组织病理学及免疫学改变是明确诊断的

关键。
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