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胃癌是病死率居世界第二位的恶性肿瘤 j1k。

()* 相关性胃癌 （()*$-VVJMW-QOX ?-VQPWM M-7MOPL

()*-./）在全球胃癌病例中占近 1%l。!""% 年

)HPcO 等 jgk应用 T/@ 技术首次证明胃淋巴上皮瘤

样癌中存在 () 病毒的感染，!""+ 年 YJcH7-?- 等j+k

通过原位杂交技术证实胃癌细胞 () 病毒早期

@A;（(6VQOW7$)-PP \WPHV O-PU> @A;L ()(@）阳性者

定义为 ()*-./，其余为非 ()* 相关 ()*7./。目

前国内文献报道 ()*-./ 较少，本文收集 aa 例

()*-./，结合相关文献探讨临床病理特征。

J ;<=)*

!D! "#$% 收集 g%!+ 年 ! 月$g%!9 年 !g 月

天津医科大学肿瘤医院根治性手术切除 <"3 例胃

癌病例，由两名病理医师重新复查诊断，筛选出

()*-./aa 例，占胃癌根治病例的 9 l。

!Dg &' 所有标本经 !%l中性甲醛固定，石蜡包

埋，制片，C( 染色。免疫组化检测采用罗氏 *(AY!

A!全自动免疫组化仪染色，一抗 /56-7、/53m13、

/59、=>7、/?; 购自福州迈新生物技术开发有限公

司。一抗 :/; 和二抗检测系统购自罗氏试剂公司。

原位杂交采用罗氏 *(AY!A!全自动免疫组化仪

染色，试剂均购自罗氏试剂公司。

K ,-

0D1 "()* 男性 &0 例，女性 10 例，年龄 &12

34 岁，中位年龄 #% 岁。患者临床主要症状为间断上

腹部疼痛，偶有呕血、黑便。
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()* 3 !"'+ ,4 2! ./+)0)0*

!"! !"#$% 肿瘤位于贲门 # 例，胃体 !$ 例，

胃窦 ! 例，幽门 %& 例。肉眼所见：#! 例溃疡型，%'

例隆起型，! 例平坦型。肿瘤长径 !()*+。其中#)例

单发肿瘤，, 例多发肿瘤。切面灰红、灰白色，晚期边

界不清、质硬。显微镜下观察：大量的淋巴细胞弥漫

浸润，呈条索状、小巢状（图 %-）。肿瘤细胞中等大

小，圆形或不规则形，胞质嗜双色，核呈空泡状，核膜

较厚，可见核仁，有的可见核分裂象（图 %.、*），间质可

见淋巴细胞、浆细胞，少见纤维组织。

!"# &'() 免疫组化染色显示肿瘤细胞浆

+5 2!!$66 78 2!!9:: 45 2!!9::

;5 <-=!9:: >8 -?$:!$:: @8 -?&!$::

! $ !"'"#$%&0(1234-.!/

()* $ !"'+,- A2- ./+)0)0*

& 56

恶性肿瘤中，胃癌在世界范围内致死率排名

第!

/%0，在我国发病率和致死率排名第 #

/&1,0。研究显示

胃癌的发病与遗传、饮食、免疫缺陷和环境等因素

有关。23 病毒（456748913-:: ;8:<6= 23>）是一种常见

的致癌性的人类疱疹病毒，同时是第一个证明与肿

瘤发生相关的病毒，在世界范围内，其成人感染率

?@A

/B0。23> 感染上皮细胞恶性肿瘤主要是多见于

鼻咽癌（9C6C:D-:E9F4-G *-:*89C+-= HIJ），在 3<:K877

郭玉虹，等"&& 例 23> 相关性胃癌临床病理分析!

,

"

+8 -B!9:: 78 -BCD1C!$:: -5 -BCD1C!9::

JL5-9（M）（图!-），#! 例肿瘤细胞浆 JL)N%)（O）（图

!.、*）可清晰描绘标出肿瘤细胞，%! 例淋巴细胞膜

PJQ（O）（图 !R），& 例 JS!@ 相应细胞膜（O）（图 !4），

& 例 JS# 相应细胞膜（O）（图 !T），$ 例肿瘤细胞浆

UE9 和 JFQ 散在（O）。

!V& *+,- 232W 原位杂交检测 && 例均显示

核阳性（图 #）。

!V$ ./012 && 例行腹腔镜下胃癌根治术，

随访 % ($ 年，&@ 例无瘤存活，# 例死亡，% 例

失访。
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淋巴瘤和霍奇金淋巴瘤中也可检测到 !"#。自 $%%&

年 "'()* 等应用 +,- 技术在胃癌中检测出 !"#，近

几年研究更证实 !"# 的感染与部分胃癌的发生密

切相关，通过 !"!-./01 检测出胃癌中 !"# 感染

的患者被定义为 !"#23,。

45$ !"#$ 几乎所有的健康人都是 !"# 携带

者，通过口腔粘膜分泌传播，也可经血液传播。!"#

是普遍存在的 /# 型人类疱疹病毒，属于双链 678

致癌病毒。一种 !"!-9 是 !" 病毒编码的双链小

-78，是 !" 病毒的表达产物，!"!- 原位杂交是检

测 !"# 感染的金标准。!"# 通过不同的方式感染

"细胞和上皮细胞。!"# 包膜蛋白 :;4<&=>>& 与

"细胞上的 ,6>$（!"# 受体）结合，在 !"# 糖蛋白

:;?> 与 " 细胞表面的 1@8.// 类分子相互作用下，

形成 :A=:@=:;?> 复合体，进而诱导 !"# 包膜与

"细胞膜融合，释放病毒颗粒进入 " 细胞 BCD，引发

"细胞感染。但 !"# 引起上皮细胞感染机制至今不

太清楚。!"# 在肿瘤细胞中以潜伏蛋白形式存在，

根据不同类型，分为潜伏 / 型、潜伏 // 型和潜伏 ///

型，其中 !"# 相关性胃癌属于潜伏 / 型，包括

!"78$、!"!-、@E+>8 和 "8-F9 等 潜 伏 基 因 。

!"78$ 是 !"# 相关胃癌中唯一表达病毒核蛋白的

潜伏基因，维持受感染细胞的潜伏和生存状态B%.$&D。

@E+>8 在 !"# 相关性胃癌的发生、发展起重要作

用，其在胃癌细胞中抑制转化因子 "$ 诱导的凋亡

和促进 !-G=H(2.$ 介导的上皮间质转化B$$D。另外有

研究发现，!"# 相关胃癌中肿瘤抑制基因甲基化率

%?I$J，!"# 阴性胃癌中仅 >$5CJ

B$>D。此外 +<4 突变

在 !"# 相关性胃癌低于 $&J

B$4D。

45> %&'( !"# 相关性胃癌男性发病多于女

性，男性发病率是女性的 > 倍以上。年龄多在 K& 岁

以上。肿瘤好发于胃体、幽门，胃窦、贲门少见。胃体

的发生率在 <&J以上。临床症状与普通胃腺癌类

似，多为上腹痛，偶有黑便、呕血。临床特征基本符

合文献报道。

454 )*+'( 大体所见，病灶多见溃疡型，隆起

型少见。切面通常灰红、灰白色，早期病例边界清楚，

质硬。可呈边界清楚的结节状特征，部分病例 "超可

显示胃壁明显增厚，且较少淋巴结转移。!"#23, 发

生部位多见于近端胃（胃体）B$?D，这种情况可能与在

口咽部的 !"# 进入胃部感染有关。但贲门部的感染

低B$<D。1'2L: 等B$KD认为 !"# 相关性胃癌可分为淋巴

上皮样瘤型和普通型胃癌两种。本次收集的病例淋

巴上皮样瘤型 $K 例，占总病例数的 4K5?J。普通型

>C 例，占总病例数的 K45KJ。其中管状腺癌 $< 例，

低粘附性癌 > 例，黏液腺癌 > 例，混合癌 % 例（管状

腺癌和黏液腺癌混合）。

镜下观察：淋巴细胞大量浸润，呈条索状、小腺

管状、小巢状，不规则融合排成花边状或网状。肿瘤

细胞中等大小，圆形或不规则形，胞质嗜双色，核呈

空泡状，核膜较厚，可见核仁，有的可见核分裂象，

间质可见淋巴细胞、浆细胞，少见纤维组织。免疫组

化显示 ,G;2L（M），4> 例 ,GCN$C（O）可清晰描绘标

出上皮肿瘤细胞，$> 例 ,GP（O），$> 例 @,8（O）。

!"!- 原位杂交 ?? 例均显示核阳性。上述病理特点

基本符合文献报道。

4I? ,-./ （$）传统的胃腺癌伴炎症反应：浸

润炎细胞以中性粒细胞为主，炎性细胞呈破坏浸润

性生长，肿瘤细胞多见管状、乳头状、实性弥漫状结

构。（>）神经内分泌肿瘤：肿瘤细胞多见巢状、梁状、

菊花团状，0QL、,:8 阳性。（4）淋巴瘤：与粘膜相关

淋巴组织边缘 " 细胞淋巴瘤和间变性大细胞淋巴

瘤区别。淋巴细胞弥漫性肿瘤性增生，并表达相应

淋巴细胞标记物阳性，组织边缘 " 细胞淋巴瘤

@,8、,6>& 阳性。另外间变性大细胞淋巴瘤 ,64&、

8@G 阳性。（?）恶性黑色素瘤：肿瘤细胞多样化，核

大而明显，空泡状，异型性多见，免疫组化 0.$&&、

1E"?< 均阳性。

4I< 01234 目前 !"#23, 没有特殊的治疗

方法，仍以手术根治切除为主，术后也无特殊敏感

化疗药。但已证实 +$4G 抑制剂 @Q>%?&&> 可以增加

!"#23, 对氟尿嘧啶敏感性B$%D。近期发现槲皮素刺

激细胞凋亡，诱导 !"# 基因转录，可作为潜在抗病

毒药B$PD。应用 <.氮胞苷甲基化酶抑制剂可以使受感

染细胞裂解B$CD。有文献观察到对早期的 !"#23, 患

者进行内镜下治疗，超过 ? 年未复发和转移。

大多数研究认为，!"#23,具有显著低死亡率的

特点，并且可以把 !"# 阳性作为较好的预后因素。

,2R2(:S等B>$D通过近 $ &&&例病例分析，发现!"#23,

具有低病死率。GA2L 和 129ATR 等 B>&D统计 $%%&U

>&$& 年间的数据显示，!"#23, 患者占胃癌总死亡

率 %V。本组病例的 ;F7E 分期较早，/ 期和 // 期

4%例，/// 期 < 例，并提示无淋巴结远程转移。本组

?? 例行腹腔镜下胃癌根治术，随访 $U< 年，?& 例无

瘤存活，4 例死亡，$ 例失访。

综上所述 !"#23, 是一种少见的胃癌类型，具

有独特的临床病理诊断特点，!"# 检测可作为分子

诊断标准。好发于中老年男性，目前发病机制尚不

明确。治疗与普通胃腺癌相同，但早期诊断治疗预

后较好，复发率和转移率低。
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(7>* ,?10@ A B4 A101?C"% .4 D’E100"CC ,4 F' 1C+ G-HFIF-HF-' J1K'"0L

1LL"K&1'FH M&'/ ?"0'1C&'N4 0O&-'O0PO-'&"-4 1-H 1K/&OPO?O-' "J

K"?ICO'O 0OI1&0 &- K/&CH0O- M&'/ I%C?"-10N 1'0OL&1 M&'/ PO-'0&K%C10

LOI'1C HOJOK'()*+ ) ,? E"CC E10H&"C4 566Q4=>9>;<7==R

(7R* 张永辉4 花中东4 王旭4 等+ 不同姑息性手术对肺动脉闭锁合并

室间隔缺损患者肺血管发育促进作用的比较()*+ 中国循环杂志4

567R4SS977;<776R

(78* 鲁中原4 李守军4 王旭4 等+ 体T肺动脉分流与右心室肺动脉连

接术治疗肺动脉闭锁合并室间隔缺损术后早期疗效的对比研

究()*+ 中国胸心血管外科临床杂志4 567=4579=;<=QR

(56* UO V&"P1--& ) W+ .&?&-X4 Y0FZ%F-KN4 1-H 0FL%C'L "Y K1'[F'F0

&-'F0PF-'&"- Y"CC"M&-X 0FK0%&'?F-' "Y ?1\"0 1"0'"I%C?"-10N

K"CC1'F01CL ]- I1']F-'L M]'[ I%C?"-10N 1'0FL]1 1-H PF-'0]K%C10 LFI'1C

HFYFK'()*+ ) G-'F0P E10H]"C4 566=47>97;<=>

(57* ^"%]CC"%_ W4 `"-FCC" `4 A1??1K[F G4 F' 1C+ B1-1XF?F-' "Y I1']F-'L

M]'[ I%C?"-10N 1'0FL]14 PF-'0]K%C10 LFI'1C HFYFK'4 [NI"IC1L']K

I%C?"-10N 10'F0]FL 1-H ?1\"0 1"0'"TI%C?"-10N K"CC1'F01CL< ^"K%L "-

'[F L'01'FXN "Y 0F[1a]C]'1']"- "Y '[F -1']PF I%C?"-10N 10'F0]FL ()*+

,0K[ E10H]"P1LK U]L4 5675476:975;<QQQ

（5678T65T5: 收稿）

!"#$%

(7* ^F0C1N )4 2[]- b4 `01N ^4 F' 1C+ cL'&?1'FL "Y M"0CHM&HF a%0HF- "Y

K1-KF0 &- 566R< VdD`DE,e 566R()*+ G-' ) E1-KF04 5676475>975;<

5R8S

(5* E[F- ) e4 fF U4 .1-X ^4 F' 1C+ cIL'F&-T`100 P&0%LT1LL"K&1'FH X1L'0&K

K10K&-"?1< 1 -FMCN HFY&-FH F-'&'N ()*+ ) EC&- V1L'0"F-'F0"C456754=Q

9=;<5Q5

(S* `%0@F , g4 hF- . 24 2/F@&'@1 A B4 F' 1C+ dN?I/"FI&'/FC&1C

K10K&-"?1 "Y '/F L'"?1K/ M&'/ cIL'F&-Ta100 P&0%L HF?"-L'01'FH aN

I"CN?F01LF K/1&- 0F1K'&"-()*+ B"H g1'/"C4 78864S9S;<S>>

(=* 2&FXFC b4 B1 )4 i"% i4 F' 1C+ E1-KF0 L'1'&L'&KL4 567=()*+ E, E1-KF0 )

EC&-4 567=4Q=97;<8

(:* ^F00" ,4 gFCF'F&0" `4 B1CPFjj& B4 F' 1C+ k"0CHM&HF '0F-HL &- 31L'0&K

K1-KF0 ?"0'1C&'N 978R6 T5677;4 M&'/ I0FH&K'&"-L '" 567:4 1-H
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