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　　［摘要］　目的　探讨非妊娠性绒毛膜癌的临床表现、病理特征、治疗和预后情况。方法　回顾性分析该院４例非妊娠性绒毛

膜癌患者的临床及病理资料，并复习相关文献。结果　４例患者初诊均未得到明确诊断，所有患者均接受手术治疗及术后行ＢＥＰ

方案化疗；随访３～３２个月。１例术后２６个月时因肺转移死亡；１例失访；２例一般情况可。结论　非妊娠性绒毛膜癌是罕见的

高度侵袭性的滋养叶细胞肿瘤，易早期发生血行转移，治疗推荐采用手术及术后结合多药联合化疗。
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　　非妊娠性绒毛膜癌，即原发性绒毛膜癌（简称绒癌）是一种

罕见的高度恶性肿瘤，与妊娠无关，男女均可发病。男性绒癌

少见，好发２５～３０岁，其中单纯性绒癌占睾丸生殖细胞肿瘤的

０．１９％，有绒癌的混合型生殖细胞肿瘤占８．００％
［１］。卵巢原

发性绒癌好发于儿童及年轻女性，文献报道，５０％发生于儿童

和青春期前，可出现性早熟；发生于成年妇女少见，临床可表现

为不规则阴道流血或月经不调［２］。此病发病率低，无典型临床

症状，早期诊断较为困难。现报道本院４例性腺绒癌，并结合

文献予以讨论。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集本院２００３年９月至２０１５年１１月确诊

的绒癌４例，其中男性睾丸１例，女性卵巢３例，年龄１２～３２

岁，平均２２岁。睾丸绒癌患者无意中扪及腹股沟肿大淋巴结

为首发症状，于外院行右侧腹股沟淋巴结活检，病理提示淋巴

结转移性绒癌为主的生殖细胞肿瘤；血清β亚基促绒毛膜性

腺激素（βＨＣＧ）：术前１８４０１Ｕ／Ｌ，术后１７６８７Ｕ／Ｌ；另外３

例为女性卵巢绒癌患者，分别因月经不调或无意扪及腹部包块

和急 腹 症 入 院，术 后 查 血 清 βＨＣＧ 均 明 显 升 高，最 高

７８２９Ｕ／Ｌ，最低３２１０Ｕ／Ｌ。睾丸绒癌患者术前行全身ＣＴ检

查未见脑、胸、腹部脏器及腹膜后淋巴结转移；３例卵巢患者术

后行腹部ＣＴ检查未见转移病灶。４例术后均行５个周期顺

铂、依托泊苷和博莱霉素（ＢＥＰ方案）联合化疗。其中１例卵

巢绒癌患者目前为止只进行到第３个周期。

１．２　方法

１．２．１　试验方法　术后标本均经１０％中性甲醛溶液固定，常

规石蜡切片，苏木素伊红（ＨＥ）染色，光镜观察。应用罗氏免

疫组织化学自动染色仪（ＥｎＶｉｓｉｏｎ法）行免疫组织化学染色，

所选一抗均购自广东安必平医药科技有限公司。以磷酸盐缓

冲液（ＰＢＳ）代替一抗作为阴性对照，并分别设立阳性对照，二

氨基联苯胺（ＤＡＢ）显色，苏木素对比衬染，光镜观察。具体操

作步骤按说明书进行。

１．２．２　观察指标　请免疫组织化学染色后，观察各蛋白的表

达部位和表达水平。采用常用的半定量积分法，即阳性细胞百

分数和着色强度两个因素得分结果相乘：０分为阴性（－），１～

４分为弱阳性（＋），５～８分为阳性（＋＋），９～１２分为强阳性

（＋＋＋）。全部病例均由两名高年资病理医师进行双盲阅片，

取平均值。

２　结　　果

２．１　外观　睾丸绒癌标本，睾丸１枚，大小６．０ｃｍ×４．５ｃｍ×

３．５ｃｍ，剖面中央见一肿块，边界尚清，大小３．５ｃｍ×２．５ｃｍ×

２．０ｃｍ，暗红色，质中，大部分出血坏死，边缘可见残存睾丸组

织。３例卵巢绒癌标本，表面大部分光滑，暗红色，最大径

４．５～６．５ｃｍ，１例表面局部破裂出血，肿物剖面见不规则结

节，边界不清，暗红色，质中，大部分出血坏死，输卵管水肿明

显，见图１。

２．２　镜检　４例肿块反复多量取材，示肿瘤成分大部分为出
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血坏死，出血区边缘见少量细胞成分，肿瘤细胞由细胞滋养叶

细胞、合体滋养叶细胞和中间型滋养叶细胞组成，不见胎盘绒

毛结构。细胞滋养叶细胞排列成不规则条索状、丛状、巢状，细

胞呈多边形，境界清楚，大小较一致，胞质着色较浅，核呈卵圆

形，可见多核的瘤巨细胞形成。合体滋养叶细胞形态不规则，

胞质红染，境界不清楚，似“帽带”覆盖在细胞滋养叶细胞周围。

间质可见纤维素聚积。可见血管侵犯现象。其中睾丸绒癌周

边残存睾丸组织曲细精管内生精细胞明显减少或缺如，未见精

子，见图２。

　　Ａ：睾丸绒癌Ｂ：卵巢绒癌。

图１　　大体巨检图

　　Ａ：合体滋养叶细胞和细胞滋养叶细胞（ＨＥ，×２００）；Ｂ：癌组织侵

犯血管（ＨＥ，×２００）；Ｃ：合体滋养叶细胞围绕在细胞滋养叶细胞周围

（ＨＥ，×４００）；Ｄ：残存睾丸组织曲细精管（ＨＥ，×４００）。

图２　　绒癌镜检图

　　Ａ：合体滋养叶细胞和细胞滋养叶细胞强阳性表达ＣＫ（ＥｎＶｉｓｉｏｎ

法，×４００）；Ｂ：合体滋养叶细胞强阳性表达 ＨＣＧ（ＥｎＶｉｓｉｏｎ法，×

４００）；Ｃ：肿瘤细胞Ｋｉ６７高表达（ＥｎＶｉｓｉｏｎ法，×４００）；Ｄ：细胞滋养叶细

胞弱阳性表达Ｐ６３（ＥｎＶｉｓｉｏｎ法，×４００）。

图３　　主要的免疫组织化学标记物

２．３　免疫表型　４例癌细胞Ｃｋｐａｎ及ＣＫ７弥漫强阳性，其中

合体滋养叶细胞 ＨＣＧ强阳性，细胞滋养叶细胞弱阳性，细胞

滋养叶细胞ｐ６３弱阳性，Ｋｉ６７阳性表达率６０％～７５％；ＡＦＰ、

Ｖｉｍｅｎｔｉｎ、Ｄ２４０、ＣＤ１１７、ＣＥＡ和ＣＤ３０均阴性，见图３。

２．４　ＴＮＭ 分期　睾丸绒癌患者ｐＴ２Ｎ２Ｍ１ａ，卵巢绒癌患者

ｐＴ２ａＮｘＭｘ、ｐＴ２ａＮｘＭｘ和ｐＴ２ａＮｘＭｘ。

２．５　随访　随访方式为门诊复查（包括血清βＨＣＧ和影像学

检查等）及电话随访，睾丸绒癌患者化疗５疗程后血清βＨＣＧ

降至正常，术后２３个月ＣＴ检查发现双肺多发转移，至今随访

３２个月，一般状况可。卵巢绒癌患者１例化疗２个疗程后血

清βＨＣＧ降至正常，因经济原因未继续化疗，２６个月后因肺

转移死亡。１例化疗５个疗程结束后失访，１例化疗３个疗程

后血清βＨＣＧ降至正常，一般情况可。

３　讨　　论

绒癌是一种分泌βＨＣＧ的高度恶性滋养细胞肿瘤，与妊

娠性绒癌不同，后者常继发于正常或异常妊娠后的滋养细胞疾

病，育龄女性常见。非妊娠性绒癌，男女均可发病，多见于青少

年或儿童［３］。Ｍｅｔａ分析数据显示睾丸绒癌发病年龄平均为

２６岁，卵巢绒癌患者平均年龄３２岁
［４５］。部位多位于性腺，性

腺外多沿身体中轴线分布，如纵膈、脑松果体、肺、腹膜后、肝

脏、胆囊、泌尿道、食管、胃、空肠、结肠、乳腺和腹股沟汗腺

等［６］。绒癌很容易在早期发生血行转移，多数患者在就诊时就

出现全身其他部位的转移灶，通常是肺、肝、消化道和脑［７］。

３．１　临床表现　本文４例患者均发生于性腺，分别为睾丸和

卵巢。睾丸绒癌患者伴同侧腹股沟淋巴结转移，术后，行全身

ＣＴ检查未见脑、胸、腹部脏器及腹膜后淋巴结转移。但术后

２３月时ＣＴ检查发现双肺多发转移。卵巢绒癌患者中２例术

中见肿瘤已破裂，盆腔内多量积血，１例术后２６个月因肺转移

死亡。

βＨＣＧ和甲胎蛋白（ＡＦＰ）是生殖细胞肿瘤常用的特异性

肿瘤指标，血βＨＣＧ增高，是绒癌最重要的肿瘤指标
［８］。本文

４例患者血清βＨＣＧ均明显升高（３２１０～１８４０１Ｕ／Ｌ）。由于

血清βＨＣＧ增高，部分患者会出现继发性激素变化，如出现乳

房发育等女性征及甲状腺中毒征［９］。女性可有性早熟、闭经和

阴道不规则出血等表现，如肿瘤发生坏死、破裂出血，可出现急

腹症的表现。本文睾丸绒癌患者雌二醇和垂体泌乳素均升高，

但未发现明显女性特征及甲状腺中毒征。卵巢绒癌患者中１

例月经失调伴阴道不规则出血，其余２例未发现明显激素变化

症状。

３．２　诊断及鉴别诊断　绒癌初诊确诊尤为困难，卵巢绒癌易

被误诊为卵巢蒂扭转、异位妊娠等，男性绒癌更为罕见，多为手

术获得标本经病理确诊，镜下瘤组织由细胞滋养细胞、合体滋

养细胞和中间型滋养细胞排列成不同的结构，巢状、条索状和

片状，无胎盘绒毛结构。合体滋养细胞似“帽带”围绕细胞滋养

细胞的周围，间质可见纤维素聚集。

鉴别诊断方面：（１）与其他生殖细胞肿瘤成分鉴别，特别是

伴有合体滋养叶细胞的精原细胞瘤（无性细胞瘤）、卵黄囊瘤、

胚胎性癌等鉴别，与它们在治疗和预后均不相同，绒癌需加强

化疗。在 ＨＥ形态基础上，免疫组织化学标志物有助于鉴别诊

断，合体滋养叶细胞阳性表达 ＨＣＧ和胎盘生乳素（ｈＰＬ），中间

型滋养叶细胞弱阳性表达ｈＰＬ，细胞滋养叶细胞阳性表达
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ｐ６３。新近研究发现ＣＫ７在合体和细胞滋养叶细胞均阳性表

达，而在精原细胞瘤（无性细胞瘤）、卵黄囊瘤、胚胎性癌则不表

达，对鉴别诊断有价值［１０１１］。（２）与差分化癌鉴别，从年龄上，

绒癌发病年龄较差分化癌小，一般青少年或年轻人，而后者在

４０岁以后多见；病理形态改变不同，绒癌广泛性出血和坏死，

合体滋养细胞似“帽带”围绕细胞滋养细胞的特殊排列方式，差

分化癌则伴明显的促纤维反应。其他还有淋巴瘤、恶性黑色素

瘤和肉瘤等，借助免疫组织化学标志物容易鉴别。

３．３　治疗及预后　原发性绒癌治疗上尚无统一标准。对于病

变范围较局限的患者，Ｎａｋａｍｕｒａ等
［１２］推荐以手术切除，术后

采用ＢＥＰ联合化疗方案。而Ｌｅ等
［１３］对２００４～２０１５年国外文

献报道的１４例卵巢非妊娠性绒毛膜癌分析数据显示术后大多

数采用ＢＥＰ联合化疗方案（占５４％）和ＥＭＡＣＯ联合化疗方

案（占２７％），疗程数尚未统一，一般３～６个周期不等。绒癌

易侵犯血管，在所有生殖细胞肿瘤中预后最差，可在原发性肿

瘤不明显的情况下发生广泛性播散。血清βＨＣＧ水平较高、

绒癌综合征（广泛转移所致的广泛内脏出血）均提示预后不

好［１４］。本文睾丸绒癌患者术后行５个周期ＢＥＰ方案联合化

疗，术后２３个月ＣＴ检查发现双肺多发转移，一般状况可。３

例卵巢患者术后均行ＢＥＰ方案联合化疗。卵巢绒癌患者１例

化疗２疗程后血清βＨＣＧ降至正常，因经济原因未继续化疗，

２６个月因肺转移死亡；１例化疗５疗程后失访；１例化疗３疗

程后血清βＨＣＧ降至正常，一般情况可。
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