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【摘要】 本文收集 1 例胃癌（腺癌）术后 22 年发生孤立性脑转移的患者病历资料 ，分析患者的

肿瘤病理特征及预后，并对相关报道进行文献复习。胃癌发生脑转移的具体机制尚不明确，目前的治

疗方法包括手术切除、全脑放疗、立体定向放疗等联合全身化疗等。 但其治疗效果并不理想，胃癌脑

转移的早期发现及治疗方法需要进一步探索。
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【Abstract】 In this article，we collected medical records of a patient who developed isolated brain
metastasis 22 years after gastric cancer surgery，analyzed the patient's tumor pathological characteristics and
prognosis，and reviewed the literature for external related reports. The specific mechanism of brain metastasis
occurring in gastric cancer is not clear，and the current treatment methods include surgical resection，whole
brain radiotherapy，stereotactic radiotherapy and other combined systemic chemotherapy. However，these
therapeutic effects are not ideal，and the early detection and treatment methods of brain metastasis from
gastric cancer need to be further explored.
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·病例报道·

胃癌是目前最常见的恶性肿瘤之一，具有很高
的发病率和死亡率，是目前全球癌症相关死亡的第
二大常见死亡原因 ［1］。 胃癌最常见的病理类型是
腺癌，远处转移是胃癌的主要特征，常见的转移部
位是区域淋巴结、肝、肺、骨骼和腹膜 ［2］，女性偶发
卵巢转移，而脑转移发生较少，发生率仅为 0.6%［3］。
目前我们对于胃癌脑转移的发生率和临床相关性
了解甚少，国内外仅发表了少数回顾性分析、个案
报道［4］。

1 病例资料

患者女性，70 岁，因“恶心呕吐 2 周”收入院。

行电子胃镜检查示：胃癌术后，糜烂性胃炎。 颅脑
磁共振成像 （magnetic resonance imaging，MRI）示 ：
右侧额叶见一 36 mm×31 mm 等信号为主的肿物
影，信号欠均匀，周围可见大片长 T1 长 T2 水肿信
号（图 1 A~C），增强 MRI 扫描可见肿物明显强化，
形态不规则（图 1 D~F）。

患者于 22年前行“胃癌根治手术”，术后辅助放
化疗，具体病理及化疗方案不详。 入院后实验室检
查提示红细胞沉降率 14 mm/h，癌胚抗原 2.44 μg/L，
糖类抗原 125 5.3 U/ml，糖类抗原 19-9 32.26 U/ml，
糖类抗原 724 1.63 U/ml。 入院后在全身麻醉下行
颅内肿瘤切除手术，术中见：右侧额叶肿瘤呈灰白
色，血供丰富，边界不清。手术顺利，术后患者恢复
良好。 术后 5 d 复查颅脑 MRI 和增强 MRI 示右侧
额叶肿瘤完全切除（图 2 A~C）。 术后肿物送病理检
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查，切片行苏木精-伊红（hematoxylin-eosin staining，
HE） 染色， 结果显示可见大量中分化腺癌 （图
3A），并可见印戒细胞癌（图 3B），结合免疫组织化
学染色结果及临床病史， 考虑为来源于胃的转移
性腺癌 。 免疫组织化学结果 ： 广谱细胞角蛋白
（cytokeratin，CK） （+ ）， 极低分子量细胞角蛋白
CAM5.2 （+ ）， 上皮膜抗原 （epithelial membrane
antigen，EMA）（+），CK8/18（+），癌胚抗原（灶状+），CK7（部
分+ ），绒毛蛋白 （villin） （部分+ ），P16 （部分+ ），
嗜铬蛋白颗粒 A （chromaffin granules A CgA）（-），
突触素（synapsin，Syn）（-），孕激素受体（progesterone
receptor，PR）（-）， 雌激素受体 （oestrogen receptor，
ER） （- ），S-100 （- ）， 胶质纤维酸性蛋白 （glial

fibrillary acidic protein，GFAP）（-），少突胶质细胞系转
录因子 2 （oligodendrocyte lineage transcription factor
2，Olig -2） （- ）， 异 柠 檬 酸 脱 氢 酶 1 （isocitrate
dehydrogenase，IDH1）（-），P53（-），人黑色素瘤 45
（human melanoma black 45，HMB-45）（-），肾母细胞
瘤蛋白 1（wilms tumor protein 1，WT-1）（-），配对盒
基因 8 （paired box 8，Pax-8）（-）， 糖类抗原 125
（-），Ki-67（热点区 30%～40%）。

2 讨论

通过主题词“胃癌、脑转移瘤”检索中国知网、
万方数据库等中文数据库以及主题词“gastric cancer、
brain metastasis”检索 Pubmed 数据库，并查阅了近

图 1 手术前颅脑 MRI 示右额叶转移性肿瘤
注：A，MRI 平扫横断位 T1 像；B，MRI 平扫横断位 T2 像 ；C，
MRI 平扫矢状位成像；D， 增强 MRI 横断位成像 ；E， 增强

MRI 矢状位成像；F，增强 MRI 冠状位成像。

图 2 手术后 5 d 复查颅脑增强 MRI 示肿瘤完全切除
注：A，MRI 平扫横断位 T1 像；B，MRI 平扫横断位 T2 像 ；C，
MRI 平扫矢状位成像；D， 增强 MRI 横断位成像 ；E， 增强

MRI 矢状位成像；F，增强 MRI 冠状位成像。

图 3 术后肿瘤病理苏木精-伊红染色典型图片
注：A，中分化腺癌（400×）；B，印戒细胞癌（400×）。
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25 年的有关文献。 York 等 ［5］观察了 3320 例诊断
为晚期胃癌的患者，其中只有 24 例 （0.7%） 发生
了脑转移。 Go 等 ［6］报道的胃癌脑转移的发生率与
之相似， 为 0.62%。 大多数脑转移瘤是由黑色素
瘤、肺腺癌和乳腺癌转移的 ［7］。 关于胃癌脑转移的
临床研究屈指可数，多数病例报道为个例。胃癌的
持续时间与发生脑转移的风险存在相关性 。
Brunner 等 ［2］研究发现，绝大多数患者在诊断为胃
癌时即便已经发生其他器官的转移， 但并未出现
脑转移， 平均需要 9 个月才可通过影像学发现脑
转移灶。 脑转移瘤在接受围手术期化疗或术前放
化疗患者中潜伏期明显延长，接近 21 个月。 胃癌
术后 22 年发生脑转移的尚未见有报道。 也有报道
接受治愈性手术的患者发生孤立性脑转移， 但没
有研究能够解释这种现象 ［8］。

胃癌是世界上最常见的癌症之一，其最常见的
组织病理学类型是腺癌。 发病原因通常是多因素
的，包括幽门螺杆菌感染、饮食、吸烟和药物（如非
甾体抗炎药）等。 Kasakura 等 ［9］发现诊断出的胃癌
脑转移病例中分化型与未分化型的比例约为 1∶1，
而晚期病例约为 1∶2，未分化型更为常见。 由此推
断，未分化型脑转移的发生率可能更高。胃癌发生
脑转移的具体机制尚不清楚， 是否与长期化疗与
手术打击对血脑屏障产生损伤有关？ 有研究者推
测外周血肿瘤细胞会在营养不良或免疫受损的情
况下增殖和转移 ［10］。

目前的治疗方法包括手术切除、全脑放疗、立
体定向放疗和联合全身化疗等。 手术切除是最常
用的治疗手段， 术后联合辅助放化疗可明显改善
患者的预后 ［11］。本病例使用肿瘤切除术，患者恢复
良好。 2007 年至 2013 年，意大利 Cavanna 等 ［12］选
取 300 例胃癌或胃食管交界处的患者， 对这些病
例进行回顾性分析以评估中枢神经系统转移。 300
例胃癌患者中有 7 例 （2.33%） 被观察到有中枢
神经系统转移，6 例 （85.71%）有人类表皮生长因子
受体 2 （human epidermal growth factor receptor 2，
HER-2）阳性疾病。 这些患者表现出较差的预后，
中位总生存期为 4.1 个月（2.1～6.6 个月）。 这些结
果提示 HER-2 阳性胃癌患者可能存在中枢神经
系统复发易感性。那么抗 HER-2 治疗是否有助于
预防胃癌脑转移或改善预后？ 有 1 例报道抗程序
性死亡蛋白 1（programmed death-1，PD-1）疗法与

立体定向放射外科（stereotaxic radio surgery，SRS）
联合治疗可有效对抗脑转移胃癌， 然而目前对于
接受免疫检查点抑制剂和 SRS 治疗胃癌脑转移患
者的安全性和结果知之甚少 ［13］。 York 等 ［5］报道，在
诊断出脑转移后，接受全脑放射治疗 （whole brain
radiation therapy，WBRT） 联合皮质类固醇治疗患
者的中位生存期为 9 周，除 WBRT 和皮质类固醇
外， 还接受手术切除脑转移的患者的中位生存期
为 54 周。 Kasakuraet 等 ［9］报道肿瘤切除组的存活
率最高，其次是放化疗组，然后是无治疗组，这些
组的中位生存期分别为 24 周（n＝3）、7.4 周（n＝4）
和 2.8 周（n＝4）。 研究表明，脑转移瘤患者手术切
除后的总生存期显著延长 ［14］。 超过50%的根治性
胃癌在肿瘤切除后发生局部或远处转移复发，导
致胃癌总体预后不良， 中位生存期为 12 个月，5年
生存率低于 10%［11］， 并且由于胃癌常常容易早期
发生远处转移而不能手术切除 ，5 年总生存率低
于 5%［15］。故改善胃癌脑转移早期发现的方法可明
显提高患者生存率。 本病例在胃癌切除术后 22 年
发现孤立性胃癌脑转移， 了解该患者胃癌术后的
治疗措施与生理指标对胃癌脑转移的预防有积极
意义。

综上所述，胃癌发生脑转移虽然已属于晚期，
但如能早期发现，采取合适的治疗措施，仍可以提
高患者的生活质量、延长生存期。 胃癌脑转移一般
很难早期发现，对于胃癌患者出现头痛、头晕、恶
心呕吐等症状时，要考虑到胃癌脑转移的可能，及
时完善颅脑 MRI 检查， 同时取脑脊液进行细胞学
检查排除脑膜转移。 对于颅内孤立性脑转移灶患
者，应首先考虑手术切除，可提高患者的生存率。
当然， 治疗方案的选择取决于脑转移的数量和位
置、其他器官是否存在转移性灶、原发肿瘤部位的
状态以及患者的体能状态。
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胰腺癌中肿瘤微生物组关联着细胞程序和免疫

微生物在多种类型的癌组织中被检测到， 包括此前被认为是无菌的器官中。 但它们对致癌 /抗癌机制的影响尚不明
确。 此研究者开发了宿主-微生物组相互作用的单细胞分析方法（SAHMI），可从单细胞测序结果中提炼出其中的微生物信
号。 研究用此方法分析了两个人胰腺癌队列，在一部分肿瘤中鉴定出体细胞相关细菌 ，而在良性组织中未检测到，这些细

菌的存在与特定细胞类型的基因表达和通路活性相关，包括细胞的运动和免疫信号传导。 同时建模结果表明，肿瘤浸润淋

巴细胞和受细菌感染组织的 T 细胞非常相似。 最后，多个独立数据集分析显示，细胞相关细菌的存在预示着更差的预后。
肿瘤-微生物交互作用可能调节着胰腺癌的发生，并影响着临床治疗。 该研究为特定肿瘤难以治疗的原因提供了新见解。
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