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甲胎蛋白阳性的胃肠道恶性肿瘤６例分析
雷尚通，石汉平

（南方医科大学南方医院 普通外科，广东 广州 ５１０５１５）

　　摘要：为总结甲胎蛋白（ＡＦＰ）阳性的胃肠道恶性肿瘤的临床特点，笔者对 ３年间收治的 ６例

ＡＦＰ阳性胃肠道恶性肿瘤的临床资料进行回顾性分析。其中经病理证实胃窦癌 ３例，贲门癌 １例，直

肠癌 １例，结肠癌 １例。低分化腺癌 １例，中分化 ３例，中 －高分化及高分化各 １例，均合并淋巴结转

移，其中 ４例并肝转移。随访 ５～２０个月，４例肝转移患者于术后 １年内死亡，１例存在全身多处转

移，１例现无复发及转移。提示 ＡＦＰ阳性的胃肠道恶性肿瘤以胃中 －低分化腺癌为多见。它具有血

清 ＡＦＰ高、易转移，预后差等特点。手术仍是该胃肠道恶性肿瘤目前首选的治疗方法。
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　　甲胎蛋白（ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｓ，ＡＦＰ）是原发性肝

癌的 肿 瘤 标 志 物，在 原 发 性 肝 癌 中 的 阳 性 率 为

７０％ ～８０％。自 １９７０年 Ｂｏｕｒｒｅｉｌｌｅｅ等报道第 １例

ＡＦＰ阳 性 的 胃 癌 （ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｓｐｒｏｄｕｃｉｎｇｇａｓｔｒｉｃ

ｃａｎｃｅｒ，ＡＦＰＧＣ）以来，人们发现有些胃肠道肿瘤可

以产生 ＡＦＰ。我科于 ２００２年 ２月—２００５年 ２月收

治 ＡＦＰ阳性的胃肠道恶性肿瘤（ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｓ

ｐｒｏｄｕｃｉｎｇｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｎｅｏｐｌａｓｍｓ，ＡＦＰＧＩＮ）６例。现

报告如下。

１　临床资料

１．１　一般资料

本组男 ４例，女 ２例；年龄 ４７～７２（平均 ５７）

岁。４例中胃癌 ４例，直肠癌 １例，结肠癌 １例；胃

癌中胃窦癌 ３例，贲门癌 １例。切除之标本均经免

疫组织化学（ＥｎＶｉｓｉｏｎ二步法，细胞浆有黄染颗粒者

为阳性）证实 ＡＦＰ阳性；血 ＡＦＰ为 ９．１～２０３μｇ／Ｌ，

平均 ７７．７３μｇ／Ｌ（放射免疫法，正常值为 ０～８．１

μｇ／Ｌ）。肿瘤的病理类型、分期、淋巴结转移及肝

转移情况见附表。

附表　６例患者的一般资料

病例 性别 年龄 部位 　　组织类型 肝转移 淋巴结转移 免疫组化 ＡＦＰ 血ＡＦＰμｇ／Ｌ 分期（岁）

１ 男 ５１ 胃窦 中分化腺癌 （－） （＋） （＋） １０．４ ＩＶ

２ 男 ６７ 胃窦 中分化腺癌 （－） （＋） （＋） ４３．２ ＩＩＩ

３ 女 ４７ 胃窦 低分化腺癌 （＋） （＋） （＋） ８７．３ ＩＶ

４ 男 ７２ 贲门 中分化腺癌 （＋） （＋） （＋） ９．１ ＩＶ

５ 女 ５５ 直肠 中－高分化腺癌 （＋） （＋） （＋） ２０３ ＤｕｋｅｓＤ

６ 男 ７０ 升结肠 高分化腺癌 （＋） （＋） （＋） １１３．４ ＤｕｋｅｓＤ

　　收稿日期：２００５－０７－２６；　修订日期：２００６－０４－２４。

　　作者简介：雷尚通，男，四川崇州人，南方医科大学南方医院主治医

师，主要从事肠内营养及胃肠肿瘤免疫组化方面的研究。

　　通讯作者：雷尚通　Ｅｍａｉｌ：ｌｅｉｓｈａｎｇｔｏｎｇ＠１６３．ｃｏｍ。

１．２　治疗方法

６例均行手术治疗。４例胃癌中 ３例行远端胃

大部分切除术，１例行近端胃大部切除术；直肠癌行

直肠前切除术；结肠癌行右半结肠切除术。术后均
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行辅助化疗，方案为：奥沙利铂 ＋亚叶酸钙 ＋氟尿

嘧啶。

１．３　随访结果

分别随访 ５～２０个月，１例直肠癌患者于术后 ２

个月发生肝、肺转移，术后 ５个月死亡；升结肠癌患

者术后顺利完成 ６次化疗，术后 １０个月因全身多

处转移死亡；随访之 ４例胃癌患者中 ２例于术后 ７

个月及 １１个月死亡；２例存活，其中 １例全身多处

转移，１例成功完成 ６次化疗，现已术后 １１月无远

处转移。

２　讨　论

ＡＦＰ是哺乳动物胚胎和卵黄囊细胞合成的糖蛋

白，在卵黄囊肿瘤、畸胎瘤、肝细胞癌等多种肿瘤患

者的血清和瘤组织中均可检出，它已成为一项重要

的肿瘤标志物。近年来发现一些胃肠道肿瘤［１－３］

可产生 ＡＦＰ。其中以 ＡＦＰ阳性胃癌报道最多，占全

部胃癌的 １％ ～６％［４］。国内报道为 ５．４％［５］。本

组 ６例 中，４例 胃 癌 （占 我 院 同 期 收 治 胃 癌 的

４．２３％），１例直肠癌，１例结肠癌。

ＡＦＰ阳性的胃癌多位于胃窦部，主要是胃的肝

样 腺 癌 （ｈｅｐａｔｏｉｄ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ ｔｈｅ ｓｔｏｍａｃｈ，

ＨＡＳ）［６］。这种胃癌多由乳头状或管状腺癌和髓样

腺癌两种组织学成分组成，前者多位于胃黏膜层，

由中高分化的肠型瘤细胞组成，后者呈肝样分化，

多位于肿瘤的深层，并可产生 ＡＦＰ。并非产生 ＡＦＰ

的胃癌均为肝样腺癌［７］。Ｍｏｔｏｙａｍａ等［８］将 ＡＦＰＧＣ

分为 ３种亚型，即肝型、卵黄囊瘤样型和胎儿胃肠

型。其中以肝型最多见。

胃和肝均来源于胚胎期的前肠。胎肝和胎儿胃

肠上皮细胞均可产生 ＡＦＰ，因此在原发性胃癌分化

障碍时可导致肝样分化或胎儿胃肠型分化，从而产

生 ＡＦＰ［７］。Ｍａｔｓｏｎｏｕ等［９］通过免疫组化和生物化学

等方法检测 ２例产 ＡＦＰ胃癌患者的癌组织，发现其

管状乳头状癌伴有透明胞浆的形态特征与胚胎 ２～

４个月将发展成为肠上皮的组织特征相似，证实此

类癌细胞由胚胎肠分化而来。前肠系卵黄囊的延

续。消化系统各器官及卵黄囊有一定的同源性，消

化道其他部位某些产 ＡＦＰ的恶性肿瘤的组织形态

类似肝细胞癌、卵黄囊肿瘤或胎儿胃肠上皮细胞而

产生 ＡＦＰ，但是否与此组织来源有关尚有待进一步

研究。

文献报道的早期 ＡＦＰＧＣ少见，大部分为进展

期。在结直肠癌中，随着肿瘤病理分期的升级，ＡＦＰ

的阳性率呈递增关系［１０］。本组资料中 ４例胃癌均

为进展期，２例大肠癌均为 ＤｕｋｅｓＤ期。有报道［１１］

认为进展期 ＡＦＰＧＩＮ患者的血清 ＡＦＰ水平明显高于

早期患者，本组 ＡＦＰ增高之患者均属于进展期。其

原因主要是进展期胃癌的癌组织较大，产 ＡＦＰ的癌

细胞更多，可产生更多的 ＡＦＰ。但据目前的报道，

尚不能说明血清 ＡＦＰ水平与肿瘤病理分期的具体

关系。

ＡＦＰＧＩＮ主要是低、中分化腺癌，少部分为中 －

高分化和高分化腺癌［１，４］。本文 ６例中 １例低分化

腺癌，３例为中分化腺癌，１例为中 －高分化腺癌，１

例高分化腺癌。ＡＦＰＧＩＮ具有血清 ＡＦＰ明显升高、转

移率高、预后差等特点。本组 ６例患者血清 ＡＦＰ均

明显高于正常值，手术时即存在淋巴结转移，其中 ４

例存在肝转移。４例肝转移患者均于术后 １年内死

亡，存活的患者中也有复发或全身转移，仅 １例目

前无转移迹象。

正是由于 ＡＦＰＧＩＮ的上述特点，大多数患者发现

时已属晚期，难行根治性手术，预后较差。因此处

理上较普通型的胃肠道肿瘤更为棘手。手术仍是

ＡＦＰＧＩＮ的首选治疗方法，手术切除后可使 ＡＦＰ下

降。但有研究表明，治疗此类肿瘤单纯手术的效果

并不理想，即使切除肝脏转移病灶，复发率也很高。

目前尚无确切的治疗方案，多采取手术联合化疗的

综合治疗方法。对于那些肿瘤体积大、已发生肝转

移的患者，术前化疗可减小肿瘤的体积，增加手术

切除肿瘤的可行性。术中视情况选择术式，并行肝

动脉插管，亦可同时经静脉给予化疗。术后经肝动

脉插管化疗或静脉给药化疗，以减慢肿瘤转移的速

度，对术后肝脏转移的预防和治疗有一定帮助，可

提高患者的生存质量，延长生存时间，这对于早期

的 ＡＦＰＧＩＮ胃肠道肿瘤患者更有意义［１２－１３］。采用

ＡＦＰ抗体进行导向治疗也可能是一种可选择的方

法［１４］。

ＡＦＰＧＩＮ病人的预后差，尤其时 ＡＦＰ阳性的胃

癌。Ｃｈａｎｇ［１５］报道 ＡＦＰ阳性胃癌的 １，３，５年生存率

２１７
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分别为 ３７．５％，１２．５％，８．３％。影响肿瘤预后的

因素很多，包括肿瘤的病理类型、淋巴结转移、血行

转移等。有人将 ＡＦＰ阳性作为一个影响预后的独

立因素。此类肿瘤预后差是因为 ＡＦＰ有免疫抑制

作用，机体免疫力的抑制；使癌细胞生长加快，易侵

犯脉管形成癌栓，从而导致淋巴和血道转移［１２］。

导致 ＡＦＰＧＩＮ易发生肝脏转移的原因还不清楚，可

能是因为产 ＡＦＰ的瘤细胞早期即侵犯静脉，继而转

移至肝。但有些非门静脉系统的产 ＡＦＰ肿瘤亦转

移至肝，这亦可能是由于肝脏可为产 ＡＦＰ的瘤细胞

提供较好的增值环境的缘故［９］，而是否对肝脏有特

殊的亲和力尚无定论。虽然 ＡＦＰ阳性与预后有明

显的相关性，但患者血清 ＡＦＰ水平的高低与预后的

好坏无明显关联，肿瘤的分期与患者存活率亦无明

显关系［１６］。术后 ＡＦＰ监测有助于了解肿瘤的复发

和转移。若患者术后 ＡＦＰ下降后再度升高，提示肿

瘤复发［１５－１６］。

本资料提示，ＡＦＰＧＩＮ以胃癌最多见，大肠癌次

之。ＡＦＰＧＩＮ主要发生于老年患者，病理类型以中 －

低分化腺癌为主，易发生转移，预后差。治疗上与

普通肿瘤不同，因而了解胃肠道肿瘤是否产生 ＡＦＰ

尤为重要，对胃肠道肿瘤患者应常规检测血清及瘤

组织 ＡＦＰ。术后需监测血清 ＡＦＰ水平，以了解肿瘤

的复发和转移［９］。以手术为主的综合治疗仍是该

病的主要治疗方法，合并肝转移者，术中行门静脉

插管化疗可能对该病的治疗有作用。

参考文献：

［１］　ＫａｎｇＧＨ，ＫｉｍＹＩ．Ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｐｒｏｄｕｃｉｎｇｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏ

ｍａｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇｆｏｃａｌｈｅｐａｔｏｉｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｉｎｍｅｔａｓｔａｔｉｃｌｙｍｐｈ

ｎｏｄｅｓ［Ｊ］．ＶｉｒｃｈｏｗｓＡｒｃｈ，１９９８，４３２（１）：８５－８７．

［２］　ＫａｔｏＫ，ＭａｔｓｕｄａＭ，ＩｎｇｕＡ，ｅｔａｌ．Ｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒｗｉｔｈａｈｉｇｈ

ｓｅｒｕｍａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌ［Ｊ］．ＡｍＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，１９９６，

９１（５）：１０４５－１０４６．

［３］　 ＹｕＹＹ，ＯｇｉｎｏＴ，ＯｋａｄａＳ．Ａｎａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｐｒｏｄｕｃｉｎｇ

ｃａｒｃｉｎｏｍａｏｆｔｈｅｒｅｃｔｕｍ［Ｊ］．ＡｃｔａＰａｔｈｏｌＪｐｎ，１９９２，４２

（９）：６８４－６８７．

［４］　ＩｎａｇａｗａＳ，ＳｈｉｍａｚａｋｉＪ，ＨｏｒｉＭ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｔｏｉｄａｄｅｎｏｃａｒｃｉ

ｎｏｍａｏｆｔｈｅｓｔｏｍａｃｈ［Ｊ］．ＧａｓｔｒｉｃＣａｎｃｅｒ，２００１，４（１）：４３

－５２．

［５］　陈环球，曾志毅，沙允文，等．ＡＦＰ阳性胃癌［Ｊ］．中国肿

瘤临床，１９９２，１９（１）∶３３．

［６］　ＩｓｈｉｋｕｒａＨ，ＦｕｋａｓａｗａＹ，ＯｇａｓａｗａｒａＫ，ｅｔａｌ．ＡｎＡＦＰｐｒｏｄｕ

ｃｉｎｇｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａｗｉｔｈｆｅａｔｕｒｅｓｏｆｈｅｐａｔｉｃｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ：ａ

ｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，１９８５，５６（４）：８４０－８４８．

［７］　ＩｓｈｉｋｕｒａＨ，ＫｉｒｉｍｏｔｏＫ，ＳｈａｍｏｔｏＭ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｔｏｉｄａｄｅｎｏｃａ

ｒｅｉｎｏｍａｓｏｆｔｈｅｓｔｏｍａｃｈ：ａｎａｎａｌｙｓｉｓｏｆｓｅｖｅｎｃａｓｅｓ［Ｊ］．Ｃａｎｃ

ｅｒ，１９８６，５８（１）：１１９－１２６．

［８］　ＭｏｔｏｙａｍａＴ，ＡｉｚａｗａＫ，ＷａｔａｎａｂｅＨ，ｅｔａｌ．ＡｌｐｈａＦｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ

ｐｒｏｄｕｃｉｎｇｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａｓ：ａｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｓｔｕｄｙｏｆｔｈｒｅｅｄｉｆｆｅｒ

ｅｎｔｓｕｂｔｙｐｅｓ［Ｊ］．ＡｃｔａＰａｔｈｏｌＪｐｎ，１９９３，４３（１１）：６５４－

６６１．

［９］　ＭａｔｓｕｎｏｕＨ，ＫｏｎｉｓｈｉＦ，ＪａｌａｌＲＥ，ｅｔａｌ．Ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ

ｐｒｏｄｕｃｉｎｇｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａｗｉｔｈｅｎｔｅｒｏｂｌａｓｔｉｃｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ［Ｊ］．

Ｃａｎｃｅｒ，１９９４，７３（３）：５３４－５４０．

［１０］江波，聂振声，刘东博，等．血清肿瘤标志物对结直肠

癌诊断的评价［Ｊ］．肿瘤研究与临床，２００２，１２（３）：

１９９－２０１．

［１１］ＣｈａｎｇＹＣ，ＮａｇａｓｕｅＮ，ＡｂｅＳ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ

ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｆｅａｔｕｒｅｓｏｆＡＦＰｐｏｓｉｔｉｖｅａｎｄＡＦＰｎｅｇａｔｉｖｅｇａｓ

ｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｓ［Ｊ］．ＡｍＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，１９９２，８７（３）：３２１－

３２５．

［１２］王月明，邵正才，陆汉明．ＡＦＰ阳性胃癌临床分析［Ｊ］．

中国肿瘤临床与康复，１９９７，４（４）：４７－４８．

［１３］ＫｕｂｏｔａＨ，ＴａｂａｒａＨ，ＫｏｔｏｈＴ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒｓａｎｄ

ｒａｔｉｏｎａｌａｐｐｒｏａｃｈｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｓｕｂｍｕｃｏｓａｌｃａｎｃｅｒｏｆｔｈｅ

ｓｔｏｍａｃｈ［Ｊ］．ＪＳｕｒｇＲｅｓ，１９９８，８０（２）：３０４－３０８．

［１４］李有柱，吴晓瑞．产甲胎蛋白胃癌一例报告［Ｊ］．白求

恩医科大学学报，１９９７，２３（２）：９３－９４．

［１５］ＣｈａｎｇＹＣ，ＮａｇａｓｕｅＮ，ＫｏｈｎｏＨ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｆｅａ

ｔｕｒｅｓａｎｄ ｌｏｎｇｔｅｒｍ ｒｅｓｕｌｔｓｏｆａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎｐｒｏｄｕｃｉｎｇ ｇａｓｔｒｉｃ

ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＡｍＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，１９９０，８５（１１）：１４８０－

１４８５．

［１６］ ＯｏｉＡ，ＮａｋａｎｉｓｈｉＩ，ＳａｋａｍｏｔｏＮ，ｅｔａｌ．Ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ

（ＡＦＰ）ｐｒｏｄｕｃｉｎｇｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａｓ：ｉｓｉｔｈｅｐａｔｏｉｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａ

ｔｉｏｎ？［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，１９９０，６５（８）：１７４１－１７４７．

３１７




