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１　临床资料　患者，男，５９岁，因“餐后饱胀２个月，加重伴

肝区隐痛、发现肝占位２ｄ”于２００８年２月２０日入院。２个

月内体质量减轻达４ｋｇ。既往有“甲肝”、“胆囊炎、胆结石”

病史，７年前行 “胆囊切除术”，无其他肿瘤病史；无饮酒史。

体格检查：慢性肝病面容；全身皮肤、巩膜无明显黄染，无肝

掌、蜘蛛痣；腹直肌右侧见约１２ｃｍ纵行手术瘢痕，腹壁无静

脉曲张，腹软，肝脾肋下未及，移动性浊音阴性；腹略膨隆，肝

区有轻压痛、反跳痛及叩击痛；双下肢无水肿。

　　实验室检查：肿瘤标志物：甲胎蛋白２．２０μｇ／Ｌ，癌胚抗

原２．３０μｇ／Ｌ，ＣＡ１９９１６２．７０Ｕ／ｍｌ，ＣＡ１２５７６．１３Ｕ／ｍｌ，

ＣＡ１５３２２．７４Ｕ／ｍｌ；肝肾功能：总胆红素１６μｍｏｌ／Ｌ，直接

胆红素５μｍｏｌ／Ｌ，间接胆红素１１μｍｏｌ／Ｌ，总蛋白７９ｇ／Ｌ，白

蛋白４１ｇ／Ｌ，球蛋白３８ｇ／Ｌ，丙氨酸转氨酶１８Ｕ／Ｌ，谷草转

氨酶２４Ｕ／Ｌ，谷氨酰转肽酶１６６Ｕ／Ｌ，葡萄糖４．９ｍｍｏｌ／Ｌ，

尿素６．２ｍｍｏｌ／Ｌ，尿酸３３７μｍｏｌ／Ｌ，肌酐６８μｍｏｌ／Ｌ，碱性

磷酸酶１３９Ｕ／Ｌ；血常规：白细胞７．４×１０９／Ｌ，中性粒细胞

６８．０％，淋巴细胞２２．０％，红细胞４．７８×１０１２／Ｌ，血红蛋白

１４７ｇ／Ｌ，血小板２７９×１０９／Ｌ。

　　影像学表现：ＣＴ检查见肝左叶体积增大，左叶肝实质内

可见不规则低密度灶，增强扫描病灶界限变清，边缘强化，病

灶内坏死较多，长径约５．６ｃｍ；病变远端左肝管局限性扩张；

肝右叶形态不规则；肝内门静脉、右肝管结构、走行良好。

ＣＴ检查结果提示：（１）肝脏占位，考虑恶性肿瘤，胆管细胞癌

可能性大；（２）脾大，胆囊未见显示；（３）双肾多发囊肿；（４）肝

动脉异常。胸部平扫未见明显异常。外院（２００８０２１８）Ｂ超

示左肝内低回声团，胆囊切除术后。

　　临床诊断：（１）肝占位，原发性肝癌；（２）双肾囊肿；（３）胆

囊切除术后。

　　入院后，完善相关术前准备，于２００８年３月４日行病肝

切除，行供肝经典式原位肝移植术。术中发现：肝脏与腹壁、

大网膜、十二指肠及结肠明显粘连，肝脏体积无明显缩小，呈

轻度肝硬化表现，色泽尚可，肝左内叶腔静脉左前可扪及一

约１２ｃｍ×４ｃｍ×５ｃｍ灰白色肿块，质偏硬，边界尚清，形态

不规则，突出肝脏表面，肝门部右侧肝动脉旁似可及一直径

约１ｃｍ肿大质硬淋巴结。脾脏肿大不明显，胆囊缺如。术

后抗感染、免疫抑制、支持治疗，恢复良好。

　　术后病理学检查：全肝组织１８ｃｍ×１５ｃｍ×７ｃｍ，左肝

见一肿块７ｃｍ×５ｃｍ×４ｃｍ，切面灰白，质中，边界不清，侵

犯膈面被膜，肿物边缘见一不规则腔隙（１ｃｍ×０．５ｃｍ×０．３

ｃｍ），内有少量泥沙样结石；右肝未见明显异常；门静脉未见

癌栓。切片 ＨＥ染色光镜观察后诊断为高分化肝鳞状细胞

癌（图１Ａ、１Ｂ），侵犯肝被膜，未见门静脉分支内有癌栓形成，

肝总管未见癌累及，肝门部淋巴结未见癌转移；免疫组化染

色（图１Ｃ、１Ｄ、１Ｅ、１Ｆ）：ＨＣＫ（＋），ＣＡ１９９（＋），ＡＦＰ（弱＋），

ＣＫ７（弱＋），ＣＫ１４（＋），ＣＫ１８（弱＋），ＣＫ１９（＋），ｐ５３（＋），

Ｋｉ６７（＋ ２５％～５０％），ＣＤ３４（－），ＨＢｓＡｇ（－），ＨＢｃＡｇ
（－），ＨＣＶ（－），Ｈｅｐ１（弱＋），ＬＣＫ（弱＋）。病理诊断：肝

左叶肝内胆管鳞状细胞癌，高分化。

２　讨　论　临床上肝原发性鳞状细胞癌（ｐｒｉｍａｒｙｓｑｕａｍｏｕｓ

ｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａｏｆｌｉｖｅｒ，ＰＳＣＣＬ）较罕见，迄今国外报道３９例，

国内报道１６例。按 ＷＨＯ肿瘤分类及诊断标准（２０００英文

版）［１］，上述报道的病例符合有关肝内胆管癌病理分型中鳞

状细胞型的特点，传统习惯上称之为“肝原发性鳞状细胞

癌”。许多学者研究认为其发生与先天性肝囊肿［２１７］、畸胎

瘤、肝内胆管结石［１８］、胆管炎［１９］、肝硬化［２０２１］等有关。大多

数肝原发性鳞状细胞癌的发生被认为是在胆道系统或囊肿

在慢性炎症刺激作用下，被覆的上皮细胞先发生鳞状上皮

化生，继而再发展成不典型增生，最后发展为原位鳞癌至浸

润性鳞状细胞癌［１６，２２］。少数肝原发性鳞癌没有这些基础情

况，可能是因为肝脏的多潜能干细胞在致癌因素的作用下转

化为含有鳞状细胞、肝细胞和胆管上皮细胞成分的癌组

织［２２］。
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图１　肝鳞状细胞癌组织ＨＥ（Ａ，Ｂ）及ＥｎＶｓｉｏｎ（ＣＦ）免疫组化染色结果

Ａ：癌组织呈片状、巢状，癌细胞呈鳞状排列；Ｂ：Ａ 图的高倍；Ｃ：ＨＣＫ 阳性；Ｄ：ＣＫ１４ 阳性；Ｅ：ＣＫ１９ 阳性；Ｆ：ＡＦＰ 弱阳性．Ｏｒｉｇｉｎａｌ

ｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×１００（Ａ，ＣＦ）；×４００（Ｂ）

　　国内外所报道的５５例ＰＳＣＣＬ患者年龄３０～８２岁，平均

（５６．３±１３．１）岁。男女发病比例为１．４５（２９／２０）。患者多有

肝内胆管结石或肝囊肿。临床表现无明显特异性，常表现为

肝区疼痛、体质量减轻、间歇发热、腹部包块等［１６］。与原发性

肝细胞肝癌不同，鳞状细胞癌中肿瘤标记物 ＡＦＰ阴性多见，

而ＣＡ１９９、ＣＡ１２５、ＣＥＡ等可有增高，多数不伴乙型肝炎感

染。个别ＰＳＣＣＬ患者出现高钙血症、甲状旁腺激素相关蛋

白及粒细胞集落刺激因子升高［２１，２３２４］。大体形态：部分肿瘤

为囊性肿块，最大径２．５～２５ｃｍ，平均（１２．６±６．８）ｃｍ，囊内

可含有棕色液体［２５］，囊壁肿瘤组织呈灰白色，个别类似于肝

脓肿［１７］；大部分肿瘤为实质性肿块，最大径１～１４ｃｍ，平均

（８．３±２．９）ｃｍ，切面灰白或灰黄色，可呈结节状，中心多有

坏死［２６］，常有卫星病灶散布于肝脏［１９］。镜下可见肝囊肿壁

或胆管鳞状上皮化生，伴有慢性炎症、肝硬化、肝内胆管结

石、畸胎瘤等病变，鳞化上皮可为分化良好的上皮，亦可为低

分化或高分化鳞状细胞癌，高分化性鳞状细胞癌有角化珠和

细胞间桥，肿瘤周边无明显包膜，呈浸润性生长，常侵犯肝组

织［３，８，１１１２，１４１５］、神经及血管［２７］，易发生转移，肝外转移部位有

淋巴结、心、肺、肾、肾上腺、骨髓等［３，８，１１］。免疫组织化学染

色：Ｌｅｅ等［２６］报道了１例角化型中分化肝鳞状细胞癌ＣＫ１０、

ＣＫ１４、ＣＫ１９、ＣＥＡ阳性，ＣＫ１８个别阳性；Ｈｓｉｅｈ等［２］报道了

１例未分化型肝鳞状细胞癌ＣＫ１４阳性而ＣＫ１８阴性；Ｔｓｕｎ

ｅｙａｍａ等［２２］报道了１例同时含有鳞状细胞癌（ＳＣＣ）、肝细胞

癌（ＨＣＣ）和胆管上皮细胞癌（ＩＣＣ）成分的肝脏肿瘤，ＨＣＣ成

分ＡＦＰ及 ＨｅｐＰａｒ１阳性，ＩＣＣ的管状和腺样病灶ＣＫ７阳性，

ＳＣＣ成分以上３种抗体染色均呈阴性，上述３种癌细胞成分

ＣＤ３４抗体染色均呈阴性。ＰＳＣＣＬ的确诊主要依靠病理检

查，肝脏中发现鳞癌组织且排除转移性癌［１］后才能确诊为

ＰＳＣＣＬ。治疗以手术切除为首选［３，５７，１１１２，１６］，亦可行介入性

化疗［２８］。预后较差，确诊或手术切除后生存时间１３ｄ到１．５
年不等，平均（８．１±６．５）个月。

　　本例病例镜下发现肝脏肿瘤由鳞状上皮癌巢组成，经全

面检查未发现其他部位原发灶，曾有胆囊结石手术病史并且

本次病理发现肝内病灶旁少量泥沙样结石，不能排除肝内胆

管上皮鳞化后癌变或肝内胆管癌鳞状细胞型的可能性。鉴

于本例癌组织中除了鳞状细胞癌常用标记 ＨＣＫ、ＣＫ１４强表

达、一部分胆管细胞系表面标志（如ＣＫ１９、ＣＡ１９９）有较强表

达、另一部分胆管细胞系表面标志（如ＣＫ７）弱表达外，肝系

细胞表面标志（如ＡＦＰ、Ｈｅｐ１）也有弱表达，故也不能完全排

除肿瘤的发生是由具有双向分化潜能的肝干细胞或肝癌干

细胞转化而来的可能［２２，２９］。目前，肝原发性鳞状细胞癌的细

胞来源和发病机制尚未完全明确，譬如其细胞来源既有类似

于ＩＣＣ的胆管上皮来源，亦有不同于ＩＣＣ的囊肿壁鳞状上皮

化生来源和畸胎瘤性来源，也可同时含有ＳＣＣ、ＨＣＣ和ＩＣＣ
成分亦提示其肝干细胞或肝癌干细胞来源的可能性。此外，

国内胡锡琪［３０］在肝脏恶性上皮性肿瘤分类中将原发性肝鳞

状细胞癌列为 ＨＣＣ、ＩＣＣ及其混合型之外的其他少见类型。

故本例也可考虑肝原发性鳞状细胞癌或肝内胆管癌鳞状细

胞型病理诊断。本例患者手术切除联合原位肝移植，随访半

年，目前恢复良好。

　　肝原发性鳞状细胞癌发病率低，以中老年为主，男性较

多见，临床表现、体征及常规检查均缺乏特异性，组织病理学

表现为角化型及非角化型鳞状细胞癌，完全排除转移性肿瘤

后可确诊。本病恶性程度高，手术不彻底或已转移者其术后

放疗和化疗效果均不理想，预后差。
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