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胃“爬行型”腺癌研究进展
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【提要】　胃“爬行型”腺癌是早期胃癌的一种特殊类型，组织病理学上表现为在胃固有腺增殖带

附近出现不规则腺体融合且呈现水平扩展趋势，但细胞异型性低。因腺管横行扩张融合似牵手状，又

名“牵手癌”。由于病变在增殖带水平进展，表面覆盖非癌上皮，导致病变与正常黏膜对比度差，内镜

诊断有一定难度。就现有文献对胃“爬行型”腺癌相关研究进展进行阐述，以期提高临床医师对该病

的认知。

【关键词】　胃肿瘤；　胃爬行型腺癌；　临床特点；　内镜特点；　病理特点

基金项目：江苏省科技计划专项资金（重点研发计划社会发展）项目（BE2023655）

Research progress of gastric "crawling‑type" adenocarcinoma 
Song Shiyi1, Wang Lei2, Chang Tingmin1

1 Department of Digestive Endoscopy, The First Affiliated Hospital of Xinxiang Medical University; Key 
Laboratory of Gastrointestinal Tumor Prevention and Treatment of Henan Province, Weihui, 453100, China; 
2 Department of Gastroenterology, Nanjing Drum Tower Hospital, The Affiliated Hospital of Nanjing University 
Medical School, Nanjing 210008, China
Corresponding author: Chang Tingmin, Email: ctminmail@163.com

胃癌指原发于胃的上皮源性肿瘤，在世界范围内，胃癌

是排名第五的常见恶性肿瘤，致死率在恶性肿瘤中排名第

三［1］。胃“爬行型”腺癌（“crawling‑type” adenocarcinoma，
CTAC）首先是由日本学者提出，其特点是低异型性细胞和

明显的结构异型，倾向于黏膜内横向扩展，形成不规则分

支、相互融合、由稀疏的嗜酸性细胞构成的囊性扩张腺管，

腺体基底膜不连续、不圆滑，向间质融入，而众多特点中，不

规则融合的腺体是诊断的重要线索［2］。由于病变在增殖带

水平进展，表面覆盖非癌上皮，难以分清边界，内镜黏膜下

剥离术（endoscopic submucosal dissection，ESD）的完整切除

会有一定困难，这可能也是导致CTAC水平切缘阳性率明显

高于普通型分化癌的原因［3‑4］。有学者认为CTAC属于超高

分化型腺癌的一种亚型，预后较好［5‑6］。但有文献报道，黏

膜下层的浸润性CTAC常合并低分化成分的癌，因此恶性程

度有可能被低估［7］。因此，CTAC真正的生物学行为尚不完

全清楚，而且其占比仅占早期胃癌的 2%~3%［7‑8］，想要了解

接近真实世界的临床病理特点、生物学行为、分子表达特点

会比较困难。本篇从临床特点、内镜特点、病理特点等对

CTAC相关研究进展进行阐述，以期提高临床医师对 CTAC
的认知。

一、临床特点

不同文献报道的 CTAC 发病年龄相差较大，Okamoto
等［7］报道中位发病年龄 61岁（40~84岁），而 Fujita 等［3］报道

中位发病年龄 71岁（39~86岁）。虽然文献报道发病年龄不

一，可能跟病例数量少造成的偏倚有关，但总体而言，相比

于分化型胃癌，CTAC 的发病年龄较早［3‑4，7‑9］。性别占比方

面，CTAC 与分化型胃癌基本一致，男性占比较高（61.7%~
84%）［4，7，9］。

二、内镜特点

源自日本的研究发现 CTAC 多位于中 1/3 胃体，占比

62.8%~76%［3，7］，源自韩国的研究则提示其发生位置多位于

下 1/3胃体，占比 58.8%~59.6%［4，9］。这提示CTAC发生的位

置存在区域差别，而我国目前尚缺乏相关文献报道。现有

文献报道CTAC内镜下巴黎分型基本一致，没有区域差别，
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多表现为平坦型，其中 72.5%~84%表现为 0‑Ⅱc型，其次是

0‑Ⅱb型［3，5‑7］。内镜下CTAC病变范围明显小于术后病理的

病变范围［（11.0±5.9）mm比（29.0±24.6）mm］［4］，提示内镜下

范围判断困难。文献报道术后标本的病变范围区间较大，

范围约 8~185 mm，平均 33 mm［3‑7］。内镜下色泽表现相比于

周围背景黏膜变化不明显，略呈退色调改变，如图 1。这些

特点都导致 CTAC 内镜下诊断困难。另外 CTAC 与幽门螺

杆菌的关系尚无相关文献报道。

三、病理特点

CTAC的典型病理特点是发生在增殖带附近，肿瘤腺管

具有低度异型的细胞和明显的结构异型，其中腺体的横向

发展和不规则融合是诊断的重要线索。为了引起大家对此

类异型腺体的重视，减少因细胞低度异型导致的漏诊或诊

断过低，Kato等［10］将这些特征性的肿瘤腺管结构比作字母

“WHYX”，因此，病理诊断时，需对此类病变格外关注，避免

过低诊断或漏诊，如图2。
分化癌的 p53一般存在过表达［11］，而 CTAC的 p53类似

于低分化癌，基本不存在过表达［12］。Woo 等［9］研究发现，

CTAC 的 MMR、HER2、MET、PTEN 分子表达方式和分化癌

组存在明显区别，分化型癌中常见的HER2过表达和 PTEN
表达缺失，在CTAC中基本不存在，而MET过表达率明显降

低（4.4% 比 19.4%，P=0.004），MMR 表达缺失率低于分化癌

组（0%比 5.6%，P=0.036）；然而 CTAC的这些分子表达方式

和低分化癌组表达方式较为一致，MMR、PTEN正常表达率

及 HER2 阴性率均接近 100%，MET 过表达率也基本一致

（4.4%比 2.8%，P=0.695）。黏膜下层的浸润性CTAC常合并

低分化成分。然而文献未对黏膜内爬行癌和黏膜下层浸润

部分癌的MMR、HER2、MET、PTEN表达方式是否存在差异

进行研究说明，未来需进一步研究阐明。所以尽管有腺管

形成，但是 CTAC 和低分化腺癌的诸多分子表达特点更相

似，应引起关注。

Ushiku 等［6］研究发现 52%（11/21）的 CTAC 黏液质分型

为肠型，48%（10/21）为混合型，其中肠型标志物 MUC2、
CDX‑2、CD10 阳性率分别为 100%、90%、86%，胃型标志物

MUC5AC、MUC6 阳性率分别为 48%、42%，4 例黏膜下层或

更深浸润的癌中只有 1例出现黏液表型的变化，其余 3例黏

液质表型未发生变化。而且该研究发现低分化成分只出现

在黏液表型为混合型的CTAC病例中，提示黏液质表型为混

合型的 CTAC 更具侵袭性。而另一项研究提示 CTAC 在黏

液质分型方面，混合型比例明显高于分化型腺癌和低分化

腺癌的混合型比例（P<0.001）［7］。

Okamoto等［7］以 25例早期CTAC为研究对象，发现 64%
（16/25）的病例中发现印戒细胞，76%（19/25）的病例黏膜内

存在低分化成分，所有 9 例黏膜下浸润的 CTAC，其黏膜下

层癌成分均合并有低分化腺癌成分，富含间质，并呈浸润性

生长，其中 33.3%（3/9）出现淋巴结转移，明显高于黏膜下层

浸 润 的 混 合 性 胃 癌 淋 巴 结 转 移 率 25.7%（43/167）［13］。

Okamoto 等［7］还分析了黏膜下浸润及淋巴结转移的预测因

素，研究发现黏膜内Ki‑67阳性细胞占比大于 50%以上的组

别中，黏膜下浸润风险显著增加，且仅在该组病例中存在淋

巴结转移，黏膜内低分化成分直径小于 20 mm的病例中，均

未发生淋巴结转移，而黏膜内低分化成分直径大于 20 mm
的病例中 33%（4/12）发生了淋巴结转移。所以，对于内镜

切除的病变，术后应重点关注Ki‑67阳性细胞占比及黏膜内

低分化成分的直径，以评估淋巴结转移风险，为后续治疗提

供依据。

由于 CTAC 的肿瘤腺体位于增殖带，表面覆盖正常上

皮，这些特点使得内镜下性质诊断及范围诊断都比较困

难［14］，因此内镜检查中在中、下 1/3胃体见到 0‑Ⅱc或Ⅱb型

较周边黏膜稍褪色调病变时，要考虑到CTAC的可能，且因

其特有的病理表现，要尽量多地取全黏膜层的活检组织，避

免组织量少造成诊断不足。范围诊断可以借助化学染色如

靛胭脂、靛胭脂联合醋酸等增强对比度的染色技术进行病

变范围判断，必要时可以阴性活检技术。遇到此类病变时，

内镜医师和病理医师需加强沟通以作出正确的诊断。

病理诊断时，形态学上一旦看到增殖带区域腺管细胞

异型不明显，但存在明显的腺体结构异型时，需考虑到

CTAC的可能，避免误诊为肠上皮化生造成过低诊断，如果

还能观察到囊状扩张的腺管和（或）灶性印戒细胞，则更加

支持CTAC的诊断。

淋巴结转移是患者预后最重要的预测指标，目前满足

内镜治疗的早期癌，都满足没有淋巴结转移或者淋巴结转

移风险极低的基本条件。对于术前诊断不明确，内镜手术

标本术后病理提示 CTAC 的病例，须仔细评估水平切缘、

Ki‑67 阳性细胞占比、黏膜内低分化成分的直径、有无黏膜

下浸润情况，以评估淋巴结转移风险［7］。目前CTAC能否进

图 1　胃“爬行癌”的内镜表现[7　1A：中部胃体小弯侧见褪色调表现为主的病变，病变偏后壁侧呈 0‑Ⅱc型改变，偏前壁侧呈 0‑Ⅱb型改变，边

界欠清晰；1B：喷洒靛胭脂后，偏后壁侧浅表凹陷更加明显，但病灶整体边界欠清晰　　图 2　胃“爬行癌”的病理表现[7]　2A：增殖带区域见腺

体横向发展及不规则融合；2B：图2A中黑框放大观，见细胞异型不明显，腺体扭曲融合（黑色箭头所指）
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行内镜下治疗尚无定论，未来需要更大样本、更长随访时间

的研究进一步验证。

综上，CTAC 的内镜表现没有特异性改变，需结合病理

综合诊断，对于位于胃体中、下1/3的0‑Ⅱc或Ⅱb型病变，需

考虑到该病变的可能。其特有的病理形态学改变及免疫组

化改变，提示其属于胃癌的一种特殊类型，虽然有腺管形

成，但结合其相关病理学特点，更倾向于具有较高侵袭性的

生物学行为。今后需要更多地研究明确。
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