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无功能性胰腺神经内分泌癌肝转移一例
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１　临床资料
１．１　一般资料
　　患者女，５２岁。体格检查发现胰尾及肝脏多发占位性病
变２ｄ，无腹痛、腹胀、黄疸、消瘦等，于２００８年１０月２４日入
院。既往有高血压病史２年。体格检查：一般情况好，皮肤、
巩膜无黄染，全身浅表淋巴结未触及肿大，心、肺检查无异

常，腹平软，未扪及包块，全腹无压痛、反跳痛，墨菲征阴性，

肝脾肋下未触及，肝区无叩击痛，肝浊音界正常，移动性浊音

阴性，肠鸣音正常。

１．２　实验室检查
　　血常规、肝肾功能、血钙、凝血功能指标正常。血糖
５．４ｍｍｏｌ／Ｌ。肿瘤标志物检查：ＡＦＰ３．４４μｇ／Ｌ，ＣＡ１９９
１０．３５Ｕ／ｍＬ，ＣＡ１２５６．５７Ｕ／ｍＬ，ＣＡ１５３９．１１Ｕ／ｍＬ，ＣＥＡ
１．７９μｇ／Ｌ，神经元特异性烯醇化酶５．８０μｇ／Ｌ。
１．３　影像学检查
　　腹部彩色多普勒超声检查：胰腺、肝脏多发占位性病变，
考虑胰尾癌伴肝内多发转移可能、肝内多发囊肿。ＭＲＩ检
查：胰尾部及肝脏多发占位性病变，考虑胰腺癌、肝脏转移性

肿瘤及肝脏多发囊肿、脂肪肝。ＰＥＴＣＴ检查：胰尾部占位性
病变，最大径约２．５ｃｍ，代谢增高，病灶内见钙化影，肝脏左、
右叶多发高代谢病灶（图１），考虑胰尾肿瘤伴肝脏多发转
移，余检查范围内未见明确肿瘤转移征象。

１．４　治疗
　　考虑患者无功能性胰腺内分泌肿瘤肝转移可能性大，于
２００８年１０月３０日在全身麻醉下行手术治疗，术中探查见胰
尾部肿瘤大小约２．０ｃｍ×１．５ｃｍ，质地坚硬，界限清楚，位
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于胰腺实质内，无腹腔积液及腹腔种植转移；肝脏左右叶多

发转移癌，最大转移癌位于肝左叶内，大小约６ｃｍ×５ｃｍ。
术中冷冻切片病理检查示胰尾部恶性肿瘤。行胰尾切除 ＋
脾切除＋肝左叶切除 ＋肝右叶转移肿瘤 ＲＦＡ＋门静脉置
管＋５氟尿嘧啶缓释剂放置术。围手术期予醋酸奥曲肽皮
下注射，使用１０ｄ后换注射用醋酸奥曲肽（２０ｍｇ／２８ｄ）深部
肌肉注射。患者术后恢复满意，无严重并发症出现。术后给

予胸腺肽α１１．６ｍｇ皮下注射调节免疫治疗，术后１个月给
予卡铂＋依托泊苷经门静脉化疗１个疗程，４周后重复，并静
脉注射重组人血管内皮抑制剂（１２ｍｇ／ｄ，１～１４ｄ）及口服吉
非替尼片（２５０ｍｇ／ｄ，１１～２１ｄ）治疗４个疗程，同时辅以人参
皂甙性药物调节免疫治疗。

　　手术切除标本见肿瘤浸润周围胰腺组织并累及被膜
（图２）。病理检查：胰尾部神经内分泌癌，分化好，胰腺切缘
阴性。胰尾部淋巴结见癌转移（１／２）。肝脏多发胰腺神经内
分泌转移癌，脉管内见癌栓。免疫组织化学染色检查：上皮

细胞标志物 ＣＫ８、ＣＫ１８，神经内分泌细胞标志物突触素、
ＣＤ５６呈阳性表达（图３）。
１．５　随访
　　术后３个月复查ＰＥＴＣＴ检查示：胰腺切缘代谢增高，考
虑局部复发可能，肝内多发转移癌，肿瘤代谢活跃（图 ４）。
将化疗方案调整为卡铂 ＋重酒石酸长春瑞滨注射液门静脉
滴注共３个疗程，并加用注射用重组人干扰素α１ｂ调节免疫
治疗。术后１年行 ＴＡＣＥ治疗，间隔３个月后再次行 ＴＡＣＥ
治疗，术后１７个月复查 ＰＥＴＣＴ及 ＭＲＩ检查示胰腺无复发，
肝脏转移癌明显缩小（图５）。目前已随访 ４年，一般情况
良好。

２　讨论
　　无功能性胰腺内分泌肿瘤（ｎｏｎｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｇｐａｎｃｒｅａｔｉｃ
ｅｎｄｏｃｒｉｎｅｔｕｍｏｒｓ，ＮＦＰＥＴｓ）是一种罕见的肿瘤。多数患者就
诊时已有转移，中位总体生存时间 ２６个月，发生转移的
ＮＦＰＥＴｓ患者中位总体生存时间为１６个月，５年生存率仅为
１８．３％［１］。影像学是主要的诊断手段，确诊需结合免疫组织

化学染色或电镜检查［２－３］。一般认为只有当肿瘤浸润周围

组织、脉管或有转移时才能诊断为恶性，不过ＷＨＯ的病理分
级正被越来越多的学者接受。

　　本例患者无腹痛以及激素过度分泌等症状，血糖以及肿
瘤标志物未见明显异常。通过影像学检查提示胰腺占位、肝

脏多发占位，且均为高代谢肿瘤，考虑胰尾癌伴肝内多发转

移可能。综合考虑无功能性胰腺内分泌肿瘤的可能性大，但
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图１　术前ＰＥＴＣＴ检查结果　１ａ：胰尾部占位性病变，最大径约 ２．５ｃｍ，病灶内见钙化影（）；１ｂ：肝脏左、右叶多发高代谢病灶（）

图２　手术切除后标本：胰尾部肿瘤浸润周围胰腺组织并累及被膜　　图３　胰尾部肿瘤病理检查结果　免疫组织化学染色×２００　３ａ：上皮

细胞标志物ＣＫ８呈阳性表达；３ｂ：上皮细胞标志物ＣＫ１８呈阳性表达；３ｃ：神经内分泌细胞标志物突触素呈阳性表达；３ｄ：神经内分泌细胞标

志物ＣＤ５６呈阳性表达　　图４　术后３个月复查ＰＥＴＣＴ检查示胰腺切缘代谢增高（），考虑局部复发可能，肝内多发转移癌（），病灶代

谢活跃　　图５　术后１７个月复查ＰＥＴＣＴ检查示胰腺无复发，肝脏转移癌（）明显缩小

确诊仍需术后病理证实。目前免疫组织化学染色检查常用

标志物有上皮细胞标志物ＣＫ和神经内分泌细胞标志物神经
元特异性烯醇化酶、突触素、嗜铬素Ａ、神经细胞黏附分子及
ＣＤ５６等，至少２项阳性才能诊断为神经内分泌肿瘤，本例免

疫组织化学染色检查符合ＮＦＰＥＴｓ的诊断。
　　根治性手术切除是目前 ＮＦＰＥＴｓ的唯一治愈方法，据报
道局限病灶彻底切除后５年生存率为８０％［４］。赵玉沛和宁

力［５］认为：若发生肝转移，除非能将原发癌和转移癌彻底切

除，否则无手术必要。不过许多学者建议对发生肝转移患者

也进行积极地行姑息手术治疗。我国最近提出的《胰腺内分

泌肿瘤的诊断和外科治疗指南（讨论稿）》［６］，也建议对发生

肝转移患者进行积极的手术治疗。在综合考虑并征得家属

意见后行手术治疗，术中冷冻切片病理检查示胰尾部恶性肿

瘤，故行“胰尾切除＋脾切除 ＋肝左叶切除 ＋肝右叶转移肿

瘤ＲＦＡ＋门静脉置管＋５氟尿嘧啶缓释剂放置术”。
　　对不能切除或者发生转移的患者，化疗是一种常用的方
法。尽管多数学者认为胃肠胰神经内分泌肿瘤对化疗的疗

效不确定，且短时间内即可出现耐药［７］。但有文献报道在低

分化的肿瘤中最高有效率可达７０％［８］。链脲霉素联合５氟
尿嘧啶或阿霉素被看做是胰腺内分泌肿瘤的基本化疗方案，

对增殖活性较高的胰腺内分泌肿瘤，推荐用顺铂或卡铂联合

依托泊苷进行化疗［９］。术中将５氟尿嘧啶缓释剂放置于本

例患者大网膜中，术后前期笔者经门静脉使用卡铂＋依托泊
苷化疗，术后３个月复查效果欠理想。由于卡铂＋重酒石酸
长春瑞滨注射液对小细胞肺癌疗效显著，而小细胞肺癌和

ＮＦＰＥＴｓ均起源于神经内分泌细胞［１０］，故笔者尝试用卡铂 ＋
重酒石酸长春瑞滨注射液化疗３个疗程后效果明显。

　　介入治疗也可能是一种有效的手段。胰腺内分泌肿瘤
肝转移癌通常是血供丰富的，国外文献报道３３％～８０％的胰
腺内分泌肿瘤患者行 ＴＡＣＥ术后肿瘤体积减小［１１］。我国

《胰腺内分泌肿瘤的诊断和外科治疗指南（讨论稿）》也建议

术中可对肝内转移癌进行介入治疗［６］。故术后行 ＴＡＣＥ治

疗，随访４年的效果令人满意。
　　在本例患者中，笔者还尝试生长抑素类似物（ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ
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ａｎａｌｏｇｕｅｓ，ＳＳＡ）以及干扰素治疗。胃肠胰神经内分泌肿瘤大
多表达高水平的生长抑素受体，因此，ＳＳＡ被广泛用于功能性
胰腺内分泌肿瘤的症状控制，但ＳＳＡ治疗对ＮＦＰＥＴｓ是否有利
尚有争议。我国《胰腺内分泌肿瘤的诊断和外科治疗指南（讨

论稿）》也建议对ＮＦＰＥＴｓ患者给予中长效的ＳＳＡ治疗［６］。干

扰素α能使１０％～１５％的胃肠胰神经内分泌肿瘤缩小，它对
低度增殖的肿瘤作用较明显［８］。关于干扰素α与 ＳＳＡ对控
制肿瘤增殖是否有协同作用，目前仍有争议［１２］。干扰素α
对ＮＦＰＥＴｓ的疗效，目前尚无专门的临床对照试验报道。
　　综上，手术根治性切除是目前治愈胰腺神经内分泌癌的
唯一方法，对发生肝转移患者，姑息性手术包括减瘤手术对

患者仍是有利的，介入治疗、化疗、ＳＳＡ、免疫治疗及其他靶向
治疗对部分患者有效，但尚缺乏大样本的临床研究。多学科

的综合治疗或许是理想的治疗方法。
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２０１４年国际肝胆胰外科高峰论坛会议通知

　　由浙江省抗癌协会和浙江大学医学院附属第二医院共同主办，《中华外科杂志》、《中国实用外科杂志》、《中华消化外科杂

志》、《中华医学杂志》、《中华医学杂志》（英文版）编辑部协办的“２０１４年国际肝胆胰外科高峰论坛”（原２０１３国际肝胆胰外

科高峰论坛因故延迟至２０１４年）将于２０１４年６月６－８日在杭州市召开。

　　会议将就肝胆胰外科当前的基础与临床热点、难点和焦点问题进行研讨。欢迎广大外科同道积极投稿和参会。与会代

表可获国家级继续教育学分１０分。

　　征文要求：请将征文电子版按Ｗｏｒｄ文档格式排版。８００字以内摘要，中英文均可。请按照目的、方法、结果和结论的格式

撰写。所有投稿论文摘要将以电子展板的形式滚动交流展示（２０１３年会议原投稿有效）。征文截止日期为２０１４年５月１５日。

　　联系人：李江涛（１３６６６６５１２４５）　白雪莉（１３７５７１６６６９３）；会议征文及会务邮箱：ｚｒｇｄｙｈｙ＠１６３．ｃｏｍ。

２０１４年三维可视化仿真技术在腹部外科应用培训班招生通知

　　为促进数字医学技术在腹部外科应用的普及与提高，加快“十一五”国家高技术研究发展计划（８６３计划）《腹部脏器

６４排ＣＴ扫描数据三维重建及仿真手术研究》成果转化及推广应用，国家继续教育项目“三维可视化仿真技术在腹部外科应

用的推广”（２０１４０４０１２１９）第１期学习班将于２０１４年３月２０－２２日在南方医科大学珠江医院数字医学临床中心举办。学

习班每月开班１期，每期１０个单位，每单位３人（包括：从事肝胆外科或普通外科医师１人、放射科技师１人和有一定电脑操

作基础的研究生１人）。

　　联系人：杨剑；电话：１３７６０６９４０１２；Ｅｍａｉｌ：ｙａｎｇｊｉａｎ４８６＠１２６．ｃｏｍ。

·２２２· 中华消化外科杂志２０１４年３月第１３卷第３期　ＣｈｉｎＪＤｉｇＳｕｒｇ，Ｍａｒｃｈ２０１４，Ｖｏｌ．１３，Ｎｏ．３


