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　 　 胃腺癌是常见的消化道恶性肿瘤之一，临床常需
行胃癌根治术及术后辅助放化疗，患者预后较差［１４］。
胃底腺型腺癌（ｇａｓｔｒｉｃ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ ｆｕｎｄｉｃ ｇｌａｎｄ
ｔｙｐｅ，ＧＡＦＧ）于２００７年由Ｔｓｕｋａｍｏｔｏ等［２］首次报道，
ＧＡＦＧ不同于普通型胃腺癌，其病理组织学具有胃底
腺特有特征，由主细胞和壁细胞构成的腺体结构复杂，
互相吻合，连绵不断，病变虽常常侵及黏膜下层，但其
预后良好，少有淋巴结及脉管侵犯，一般只需内镜下局
部切除，而普通型胃腺癌常常需行胃癌根治术治疗，所
以对ＧＡＦＧ的准确诊断尤其重要。随着内镜技术的
发展及病理医生对该肿瘤的进一步认识，ＧＡＦＧ的检
出率逐渐升高。但目前国内对ＧＡＦＧ的相关报道较
少，临床对其鉴别诊断尚缺乏参考资料。现回顾性分
析我院６例ＧＡＦＧ患者的临床特点、内镜特征及病理
学资料，旨在加强对ＧＡＦＧ的准确认识，为其诊治提
供相关参考。
１　 资料与方法
１． １　 临床资料

收集２０２１年９月至２０２２年３月重庆市开州区人
民医院经内镜黏膜下剥离切除术（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｓｕｂｍｕｃｏ
ｓａｌ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ，ＥＳＤ）或经内镜下活检病理诊断为ＧＡＦＧ
的６例患者的临床资料，其中男４例，女２例，年龄
５５ ～ ８０岁，平均６８． ８岁；５例以腹胀、腹痛等上腹部不
适就诊，１例常规体检发现；２例患者既往有幽门螺旋
杆菌（ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ ｐｙｌｏｒｉ，ＨＰ）感染史。所有患者病理
诊断经上级医院消化系统病理专家会诊确诊。
１． ２　 方法
　 　 患者内镜图像资料由重庆市开州区人民医院内镜

中心２名副主任医师依据２０１２年巴黎分型标准［５］，通
过普通白光内镜、放大内镜及特殊染色等方法观察病变
部位、大小、肉眼分型、色泽、质地及周围胃黏膜情况。

标本均经１０％中性福尔马林固定，石蜡包埋，常
规脱水、切片，行ＨＥ及免疫组织化学染色。所用抗体
ＭＵＣ６、ＭＵＣ５ＡＣ、ＭＵＣ２、Ｓｙｎ、ＣｇＡ、ＣＤＸ２、Ｐ５３、Ｋｉ６７、
"

ｃａｔｅｎｉｎ均购自福州迈新生物技术开发公司。
２　 结果
２． １　 内镜特征

白光内镜检查显示，６例患者中５例为单发，１例
为多发（２个病灶），病灶长径４ ～ １２ ｍｍ。７处病灶活
检均质软，色红２处，褪色调５处，病灶形态：浅表隆起
型（０Ⅱａ型）６处（图１ａ），平坦型（０Ⅱｂ型）１处。患
者病变部位、大小、浸润深度等见表１。
６例患者经电子胃镜窄谱成像（ｎａｒｒｏｗ ｂａｎｄ ｉｍａ

ｇｉｎｇ，ＮＢＩ）及光电复合染色成像技术（ｖｅｒｓａｔｉｌｅ ｉｎｔｅｌｌｉ
ｇｅｎｔ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＶＩＳＴ）检查显示，表面可见树
枝样血管７处，窝间部增宽５处，见图１ｂ。
１例患者行超声内镜检查，结果显示为低回声，累

及黏膜下层，见图１ｃ。
２． ２　 病理特征

巨检：病例１为胃底近贲门ＥＳＤ标本，组织大小
３０ ｍｍ ×２６ ｍｍ，中央可见６． ０ ｍｍ ×６． ０ ｍｍ隆起病灶，
高于黏膜２． ０ ｍｍ，切面灰白，质稍硬；病例４为胃体小弯
上部ＥＳＤ标本，组织大小８． ０ ｍｍ ×６． ０ ｍｍ ×２． ０ ｍｍ，中
间可见一直径４． ０ ｍｍ ×２． ０ ｍｍ的灰白病变区，切面灰
白；病例６为胃底黏膜组织一块，大小２２ ｍｍ ×２０ ｍｍ，中
央可见１２ ｍｍ ×８． ０ ｍｍ隆起病灶，高于黏膜２． ０ ｍｍ，切
面灰白；病例２、３、５均为活检标本，病例２、５直径均为
４ ｍｍ，病例３的２个病灶直径均为３ ｍｍ。
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镜检：肿瘤组织主要位于黏膜固有层，呈浸润性生
长，表面被覆正常胃小凹上皮，肿瘤颜色稍显蓝色，与
周围正常组织对比明显（图２ａ）。腺体结构复杂，互相
吻合，连绵不断，无筛状结构，可见腺体囊性扩张，部分
囊腔内可见均质淡棕黄色色素，无腺腔内坏死。本组
６例患者均以主细胞为主（呈柱状，胞浆嗜碱性），同时
可见少许壁细胞（呈立方或三角形，胞浆嗜伊红）。与
正常细胞相比，肿瘤细胞体积稍增大，异型小，分化好，
密度增高，可复层或多层，核从基底部上移，核分裂罕
见。４例经ＥＳＤ切除见肿瘤穿透黏膜肌侵及黏膜下层
（图２ｂ），无明显促纤维反应，肿瘤周围为疏松黏液样
间质（图２ｃ）。６例患者均无脉管侵犯。２例肿瘤背景

胃黏膜呈萎缩肠化改变，其余４例肿瘤背景胃黏膜均
似正常胃黏膜组织。

肿瘤组织免疫组织化学检测：
"

ｃａｔｅｎｉｎ膜（＋）、
ＭＵＣ６（＋）、Ｓｙｎ（弱＋）、ＭＵＣ５ＡＣ（－）、ＭＵＣ２（－）、
ＣＤＸ２（－）、Ｐ５３（野生型＋）、ＣｇＡ（－）、Ｋｉ６７（＜ １０％），
见图３。

病理诊断：病例１、４、６病理诊断为ＧＡＦＧ，侵及
黏膜下层，周围及基底切缘干净，未见明显脉管侵
犯。病例２、３、５于外院行ＥＳＤ，病例２、３肿瘤位于
黏膜内，病理诊断为ＧＡＦＧ（日本标准）／泌酸腺腺瘤
（２０１９ＷＨＯ标准）［１７］；病例５肿瘤侵及黏膜下层，病
理诊断为ＧＡＦＧ。

表１　 患者临床特征及内镜特征

病例 性别年龄／岁 病变部位 病灶
数量

病灶最大径
及形态

伴有胃底
腺息肉

ＨＰ感染
情况 浸润深度 治疗方式

１ 女 ６７ 胃底近贲门 １ １０ ｍｍ Ⅱａ 否 无 黏膜下 ＥＳＤ

２ 女 ５８ 胃底近贲门 １ ４ ｍｍ Ⅱａ 是 无 黏膜内 活检及外院ＥＳＤ
３ 男 ８０ 胃体上部和大弯中部 ２ ４ ｍｍ、１０ ｍｍ Ⅱａ 是 无 黏膜内 活检及外院ＥＳＤ
４ 男 ７４ 胃体小弯上部 １ ５ ｍｍ Ⅱｂ 否 既往感染 黏膜下 活检及ＥＳＤ
５ 男 ７９ 胃体上部大弯 １ ４ ｍｍ Ⅱａ 是 无 黏膜下 活检及外院ＥＳＤ
６ 男 ５５ 胃底 １ １２ ｍｍ Ⅱａ 否 既往感染 黏膜下 活检及ＥＳＤ

ａ：白光内镜下０Ⅱａ型病灶；ｂ：ＮＢＩ放大内镜；ｃ：超声内镜
图１　 内镜特征

ａ：肿瘤与周围正常组织对比（× ２０）；ｂ：肿瘤穿透黏膜肌（× ４０）；ｃ：腺体结构复杂，互相吻合，疏松黏液样间质（× ２００）
图２　 常规病理
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ａ：ＭＵＣ６（＋）；ｂ：ＳＹＮ弱（＋）；ｃ：Ｐ５３（野生型＋）
图３　 肿瘤组织免疫组织化学检测结果（×２０）

３　 讨论
ＧＡＦＧ是２０１９版ＷＨＯ消化系统肿瘤新增组织

学类型，属特殊类型的胃癌［６］。该肿瘤主要起源于胃
底腺主细胞，少数来源于壁细胞，目前其发病机制不
详，不同于慢性胃炎—萎缩—肠上皮化生—异型增
生—肠型胃癌的组织学进展过程［７］，内镜下该肿瘤具
有独特的表现，好发于胃体上部，多为单发，少数多发；
主要为隆起型病变，也可以为平坦型或凹陷型病变；病
变质软，常为褪色调，也可发红；ＮＢＩ放大表面可见树
枝样血管，窝间部增宽；超声内镜下病变表现为低回
声，累及黏膜下层等特点。ＧＡＦＧ好发于老年人，男女
比例差别不明显［８］。本组６例患者平均年龄６８． ８岁，
男女比例２∶ １，６例均发生于胃体上部及胃底部，５例
为隆起型，１例为平坦型，与文献报道相符［９１０］。

与普通型胃腺癌不同，ＧＡＦＧ患者少有ＨＰ感染，
背景胃黏膜多正常，无明显炎症、肠化及萎缩改
变［１１１２］。ＧＡＦＧ来源于胃底腺，其组织学分为三型：
主细胞为主型（占绝大多数）、壁细胞为主型和混合
型［１３１４］。肿瘤组织显微镜下类似胃底腺腺体，主要
位于黏膜固有层，呈浸润性生长，腺体结构复杂，互
相吻合，连绵不断，一般无筛状结构，无腺腔内坏死，
常可侵及黏膜下层，但无纤维结缔组织反应及脉管
侵犯，肿瘤表面被覆正常胃小凹上皮，肿瘤细胞异型
性小，核分裂象罕见。免疫组织化学结果显示，肿瘤
组织以主细胞分化时ｐｅｐｓｉｎｏｇｅｎ１阳性，壁细胞分化
时Ｈ ／ ＫＡＴＰａｓｅ 阳性，ＭＵＣ６ （＋ ）、Ｓｙｎ （弱＋ ）、
ＭＵＣ５ＡＣ（－）、ＭＵＣ２（－）、ＣＤＸ － ２（－）、Ｐ５３（野生
型＋）、ＣｇＡ（－）、

"

ｃａｔｅｎｉｎ膜（＋）、Ｋｉ６７（＜ １０％），
与普通型胃腺癌明显不同。

ＧＡＦＧ的日常病理诊断需要与胃的其他上皮源
性肿瘤相鉴别，如胃底腺息肉、幽门腺腺瘤、胃高分化

普通型腺癌（牵手癌／爬行癌）、低级别神经内分泌肿
瘤、胃底腺黏膜型腺癌等。①胃底腺息肉常为息肉样
外观，胃底腺无序增生，腺体囊性扩张，腺体结构简单，
无互相吻合、交通等复杂结构，细胞由主细胞、壁细胞
正常分布排列［１５］。胃底腺息肉可与ＧＡＦＧ伴随发
生，本研究中有２例患者伴发胃底腺息肉。但胃底腺
息肉是否为ＧＡＦＧ前驱病变，尚需进一步研究。②幽
门腺腺瘤好发于胃体，由大量密集排列的幽门腺管构
成，腺体结构单一，无复杂吻合，胞浆丰富、淡粉染、呈
毛玻璃样，细胞核圆形、小、无核仁，常位于基底，背景
胃黏膜呈明显萎缩肠化改变，常发生于自身免疫性Ａ
型胃炎患者。而ＧＡＦＡ类似胃底腺，胞浆嗜碱或嗜
酸，腺体结构复杂，互相吻合。③胃高分化普通型腺癌
（牵手癌／爬行癌）常发生在明显炎症肠化萎缩的背景
黏膜中，肿瘤位于腺体增殖带，早期沿增殖带呈带状分
布，腺体明显不规则（分支、出芽、成角、相互吻合），细
胞异型性小，可见单个细胞或小簇状细胞侵及间质，可
见呈囊性扩张的嗜酸性变腺体，常伴ＨＰ感染，内镜下
常为Ⅱ ｂ型，按ＷＨＯ诊断标准属中分化腺癌。而
ＧＡＦＡ背景无明显炎症肠化，常表现为隆起样病变，无
单个细胞或小簇状细胞浸润。④低级别神经内分泌肿
瘤排列呈梁状、巢团、器官样或弥漫分布，细胞形态单
一，细胞大小均匀，胞浆中等量，呈核圆形或卵圆形，染
色质呈颗粒椒盐样，肿瘤常位于黏膜内或黏膜下，临床
上容易与ＧＡＦＡ混淆。ＧＡＦＡ可见两种细胞成分
（以主细胞为主，常可见少量壁细胞），免疫组织化学
中二者均表达Ｓｙｎ，但ＧＡＦＧ只是局部弱表达，不表达
ＣｇＡ，特异性表达ＭＵＣ６及ｐｅｐｓｉｎｏｇｅｎ１等。⑤胃底腺
黏膜型腺癌文献报道较少，与ＧＡＦＧ不同的是该肿瘤
表面被覆的胃小凹上皮有异型性，属于肿瘤性病变，且
特异性表达ＭＵＣ５ＡＣ［１６］。

研究报道，６０％的ＧＡＦＧ常伴有黏膜下层的侵
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犯，但无明显促纤维结缔组织反应，罕见脉管浸润和淋
巴结转移［１７］，一般只需做内镜下局部完整切除，定期
随访。本组４例侵及黏膜下层，２例局限于黏膜内，均
无脉管侵犯，行内镜局部切除，切缘及基底净，常规随
访，未见肿瘤复发和转移。
２０１９版ＷＨＯ标准认为，若肿瘤位于黏膜肌以上

则定义为泌酸腺腺瘤，若肿瘤侵及黏膜肌以下则定义
为ＧＡＦＧ［６］。而日本标准则认为，不管肿瘤位于黏膜
内还是黏膜下均应定义为ＧＡＦＧ［１８］。阿克曼第１１版
则重新将该肿瘤命名为泌酸腺腺瘤［１９］。针对此肿瘤
的命名一直存在争议，个人认为，不管采用哪种标准命
名，最重要的是病理医生、内镜医生及外科医生加强对
该肿瘤的认识，达成共识，采取最适当的治疗方式，避
免治疗不足或治疗过度。

综上所述，ＧＡＦＧ是一种较少见的肿瘤，随着内
镜医生及病理医生对该肿瘤的认识，其检出率会逐渐
升高。由于ＧＡＦＧ与普通型胃腺癌的预后及临床治
疗显著不同，对此病变的准确诊断尤为重要。因此，对
于老年患者，无ＨＰ感染、无明显萎缩肠化的隆起型病
变要警惕ＧＡＦＧ发生的可能性。
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