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!"病例介绍

患者"女"%# 岁# %$&. 年 & 月体检 B超示肝脏

占位"诉乏力"至广西壮族自治区人民医院就诊# 肝

脏CD示!肝门区%胰头%胰体周围%胃底区%右侧心

膈角多发结节及肿块影"包绕血管$肝左内叶多发占

位# 查体!卡氏评分 .$ 分"心%肺%腹腔检查无异常#

实验室检查!癌相关抗原(&%" %&;E.- F>),"癌相关

抗原(&.. ;&E8. F>),# 血常规%尿常规%大便常规%

凝血 8 项%肝功能%肾功能%电解质%癌胚抗原%神经

元特异性烯醇化酶%癌相关抗原(&"#%甲胎蛋白%癌

相关抗原 %;(% 检测值均在正常范围内# 梅毒螺旋

体酶免疫试验%GHI抗体检测%丙肝抗体检测%乙肝

两对半%'B病毒 JKL载量均为阴性# 正电子发射

计算机断层显像&M'D>CD'示!腹腔内肿物为多发

大小不等软组织肿块"较大者约 :E" 2)N:E# 2)"

最大标准化摄取值&OFI)*6'&&E-"平均标准化摄

取值&OFI*PQ'&&E#$肝脏左内叶见数个类圆形低密

度结节"较大者约 %E: 2)N%E# 2)"OFI)*68E&"

OFI*PQ"E;&见图 &'# %$&. 年 # 月 &% 日在CD引导

下行腹腔内肿物穿刺活检术"病理示!腹腔内肿物穿

刺组织"间质大量淋巴%浆细胞浸润"上皮样肿瘤细胞

弥漫分布"肿瘤细胞边界不清"细胞核圆形%多边形"

核仁大嗜酸性&见图 %'"结合免疫组化及形态学考虑

淋巴上皮瘤样癌&,7)R53QR+S5Q,+3)*(,+4Q2*T2+A3)*"

U'UC'# 免疫组化!CV&W'%I+)QAS+A&X'%'YZ9&W'%

V+(8: N%约 ;$[肿瘤细胞为阳性%UCL&<'%O(&$$&<'%

G\B;"&<'%]2S#>;&<'%CJ&&: N%&<'%OLUU;&<'# 原

位杂交!'B'9&W'# 结合临床资料"诊断为腹腔U'UC

并肝脏多发转移
!

期# 既往有桥本甲状腺炎病史"

长期服用优甲乐# %$&. 年 # 月 %% 日始予一线紫杉

醇W顺铂化疗&紫杉醇 &:" )̂ >)

%

"第 & 天静滴W顺

铂 %" )̂ >)

%

"第 & _# 天静滴$每 # 周 & 次'"共 ; 个

周期"最好疗效为疾病稳定# %$&.年 8 月 %" 日始予

二线特瑞普利单抗W吉西他滨W奈达铂联合治疗&特

瑞普利单抗 %;$ )̂ "第 & 天静滴W吉西他滨 & >̂)

%

"

第 & 天"第 - 天"静滴W奈达铂 ;$ )̂ >)

%

"第 & _% 天

静滴$每 # 周 & 次'"共 8 个周期"最好疗效为疾病部

分缓解"未观察到免疫检查点抑制剂相关毒性"治疗

耐受性可# %$&.年 && 月 %& 日始予特瑞普利单抗维

持治疗# 按照实体瘤免疫治疗疗效评价标准(&)

"% 个

周期疗效为待证实的疾病进展"第 #%; 周期后"患者

未能按时到院# %$%$ 年 # 月 %$ 日到院"CD示!肝门

区%胰周区%胃底小弯侧%右侧心膈角和腹主动脉旁

多发淋巴结肿大融合"病灶较前增多增大$肝脏病灶

大致同前# 疗效为已证实的疾病进展# 患者功能状

态评分 &分"行程序性死亡蛋白(&&RT3̂T*))Q= =Q*S5

RT3SQ+A(&"MJ(&'抑制剂继续治疗# %$%$ 年 # 月 %; 日

始予三线特瑞普利单抗 W安罗替尼联合治疗&特瑞

普利单抗 %;$ )̂ "第 & 天静滴W安罗替尼 &% )̂ "口

服 & 次>="第 & _&; 天口服$每 # 周 & 次'"共 ; 个周

期"最好疗效为疾病稳定"治疗耐受性可# 三线治疗

期间"%$%$ 年 ; 月 &" 日至 %$%$ 年 " 月 &8 日行腹腔

病灶姑息放疗"共 ; "$$ 2Y7>%" >̀&-$ 2Y7# 曾出现

"

度恶心"

"

度上腹痛"

"

度手足综合征"

#

度白细

胞减少"

"

度血小板减少# %$%$ 年 8 月 &$ 日CD!腹

腔病灶缩小"双侧髂血管旁淋巴结较前增多增大"肝

内多发转移瘤增多增大# 评估疾病进展# 送血液高

通量测序"间变性淋巴瘤激酶&*A*R,*@S+2,7)R53)*

4+A*@Q"LUV'基因'63A %8 R1L&%-$I21#-#.CaD突

变"突变丰度 &E#:[# %$%$ 年 8 月 &% 日始予四线阿

来替尼W安罗替尼联合治疗&阿来替尼 8$$ )̂ "口服

%次>= W安罗替尼 &$ )̂ "口服 & 次>="第 & _&; 天"

*."#*
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每 # 周 & 次'# 用药 & 周后出现全身皮疹伴瘙痒"按

不良事件常用术语标准"判断为 # 级丘疹脓疱样皮

疹"停用药物"进行防晒保湿"皮肤科对症用药治疗

& 周后皮疹逐步消失"重新使用阿来替尼 W安罗替

尼治疗"逐步加量至原剂量"患者未出现新的皮疹#

%$%$年 :月 .日患者至中山大学附属肿瘤医院内科

门诊就诊"病理会诊结果!腹腔内肿物的形态考虑为

分化差的癌"结合病史和免疫组化"倾向诊断为U'UC#

'B病毒JKL载量 %E.: N&$

"

23R7>),# CD示右侧腹

膜和右侧后肋胸膜结节"为新发病灶# 髋关节 \9H

示新发左侧髋臼和坐骨骨转移瘤"右侧盆壁和髂血

管旁多发淋巴结肿大# 评估疾病进展后停用阿来替

尼W安罗替尼# 随访患者死亡时间为 %$%$ 年 - 月

%%日"总生存期 &.个月"无进展生存时间&RT3̂TQ@@+3A(

T̀QQ@bTP+P*,"MZO'& 为 # 个月"MZO% 为 . 个月"MZO#

为 %E" 个月"MZO; 为 & 个月#

图 &!患者治疗前M'D>CD影像所见

图 %!患者腹腔内肿物穿刺组织常规病理切片!G'N&$$"

#"讨论

#$!"U'UC是一种组织学上与鼻咽未分化癌相似(%)

"

但发生于鼻咽以外前肠起源的器官如肺(#)

%胃(;)

%胸

腺(")

%子宫(8)

%肝脏(:)

%膀胱(-)等部位的恶性肿瘤"

临床上罕见"国内外文献多为个案报道# 报道我院

收治的 & 例腹腔来源的晚期 U'UC"探讨腹腔 U'UC

诊断%治疗及预后"以提高对本病的认识#

#$#"该患者首诊已存在远处转移"无法行根治性手

术"病灶范围大"不宜行局部放疗"故行全身抗肿瘤

治疗# 由于腹腔U'UC较罕见"目前尚无标准的化疗

方案# 鼻咽以外器官U'UC以肺U'UC报道多见"治

疗经验相对丰富"故治疗方案主要参考肺U'UC# 按

照 %$&" 年世界卫生组织病理分类"肺 U'UC属于非

小细胞肺癌(.)

#

#$%"一线紫杉醇W顺铂化疗治疗效果不佳"MZO& 仅

# 个月"若二线继续常规化疗方案"预期疗效欠佳#

文献报道"原发性肺 U'UC肿瘤细胞具有较高的程

序性死亡受体(&&RT3̂T*))Q= =Q*S5(,+̂*A= &"MJ(U&'

的阳性表达率(&$(&&)

# Vb)*T等(&%)报道 % 例多线化

疗后进展的晚期肺 U'UC"对 MJ(& 抑制剂纳武利尤

单抗的治疗反应良好# 高水平的 MJ(U& 表达说明"

其可能在肿瘤的发病机理中起作用"MJ(&>MJ(U& 抗

体的免疫治疗可能是U'UC患者一线治疗失败后的

选择# 故二线选择MJ(& 抑制剂联合常规化疗方案"

使用特瑞普利单抗W吉西他滨W奈达铂治疗# 完成

8 个周期后"参考晚期非小细胞肺癌的治疗"选择有

效低毒的特瑞普利单抗维持治疗# MZO%长达 .个月"

最好疗效为疾病部分缓解# 因患者个人原因"治疗前

未检测MJ(U& 表达水平# 后续进行二线方案治疗"

但患者没有出现临床症状"不属于疾病快速进展"临

床医师判断存在临床获益"且MJ(& 抑制剂治疗耐受

性良好"故选择疾病进展后继续治疗"三线沿用特瑞

普利单抗# 有研究报道"免疫检查点抑制剂和抗血

管生成药物具有增强协同作用(&#)

"故三线使用特瑞

普利单抗W安罗替尼联合治疗"配合腹腔病灶姑息

放疗# 三线治疗进展后送检高通量测序"寻找个体化

治疗方案# LUV基因'63A %8 R1L&%-$I21#-#.CaD

突变"阿来替尼是第二代LUV抑制剂# 有研究报道

阿来替尼用于晚期 LUV阳性非小细胞肺癌患者的

一线治疗时"中位MZO高达 #;E-个月(&;)

# 患者已使

用多线药物"已无更好的药物选择# 与患者充分沟

通经患者同意后"四线使用超说明书和临床试验数

据用药# 四线选用阿来替尼联合安罗替尼"MZO; 仅

& 个月"且出现 %级痤疮样皮疹# 皮疹原因可能与细

胞色素M;"$#L;酶代谢有关# 安罗替尼对细胞色素

M;"$#L;酶有中等强度抑制作用"需避免与经过这些

酶代谢的窄治疗范围的药物同时应用# 基因高通量

测序指导下的个体化治疗尚需临床医师更多的临床

实践和经验分享#

#$&"文献报道"'B病毒 JKL载量是肺部 U'UC患

者的独立不良预后因素(&")

"腹腔 U'UC未见相关报

道# 该患者首诊病理显示'B'9&W'"提示'B病毒可

能参与肿瘤发生# 患者首诊'B病毒JKL载量阴性"

四线治疗进展后'B病毒JKL载量转为阳性"可能提

*$8#*
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示预后不良"尚待收集更多临床病例资料进行探讨#

#$'"此病例不足之处在于通过腹腔肿物穿刺标本

确诊# 因患者首诊
!

期恶性肿瘤"难以通过手术根

治"故临床医师依据临床诊疗常规"及时开始全身抗

肿瘤治疗# 若能通过腹腔镜手术寻找原发部位"将

更具有临床意义#
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