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2 例胆囊癌肉瘤及肉瘤样癌临床病理分析

任亚敏，胡惠敏

(苏州市相城人民医院病理科，江苏 苏州 215131)

[摘　要] 采用光镜及免疫组织化学(immunohistochemistry，IHC)等方法对2例胆囊癌肉瘤及肉瘤样癌进行临

床、病理回顾性分析并综合文献复习。2名患者均因腹部不适入院，胆囊癌肉瘤光镜下可见癌区、

软骨肉瘤及未分化梭形细胞肉瘤区，且癌与肉瘤性结构之间未见明显移行过渡，IHC示癌区表达

上皮标志，肉瘤区表达间叶标志；胆囊肉瘤样癌光镜下可见癌区及肉瘤样区，二者之间可见移行

过渡，IHC癌区表达上皮标志，肉瘤样区同时表达上皮及间叶标志。胆囊癌肉瘤及肉瘤样癌均比

较少见，临床诊断困难，明确诊断需要病理广泛仔细取材及IHC检测。

[关键词] 胆囊；癌肉瘤；肉瘤样癌；病理；诊断

Gallbladder carcinosarcoma and sarcomatoid carcinoma: 
 A clinicopathologic analysis of two cases
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(Department of Pathology, Suzhou Xiangcheng People’s Hospital, Suzhou Jiangsu 215131, China)

Abstract The clinical characteristics and the microscopic and immunohistochemical characteristics of two cases with 

gallbladder carcinosarcoma and sarcomatoid carcinoma were analyzed with a follow-up period. Related 

literature was reviewed. Two cases were found with abdominal discomfort. Microscopically, gallbladder 

carcinosarcoma and sarcomatoid carcinoma all showed neoplasm of carcinoma and sarcoma simultaneously 

coexisted, but no transitional areas were detected between carcinoma and sarcoma of gallbladder carcinosarcoma, 

its immunohistochemical markers with spindle cell morphology were mesenchymal positivity. Sarcomatoid 

carcinoma showed that between carcinoma and sarcoma existed transitional areas and its immunohistochemical 

markers of sarcoma with spindle cell morphology were epithelial and mesenchymal positivity. Gallbladder 

carcinosarcoma and sarcomatoid carcinoma both are rare tumors with high malignant neoplasm, which could be 

firmly diagnosed by sufficient sections and immunohistochemistry (IHC), also needed to be discriminated from 

each other and others similar diseases.
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癌 肉 瘤 指 由 上 皮 性 癌 成 分 与 间 叶 性 肉 瘤 成

分混合组成的恶性肿瘤。肉瘤样癌亦称梭形细胞

癌，是指形态学类似梭形细胞肉瘤但实际上为癌

的一类来源于上皮组织的恶性肿瘤。胆囊癌肉瘤

及肉瘤样癌临床均比较少见，目前文献报道多为

个案，由于恶性程度高，临床早期发现困难，多

数患者发现时已是晚期，预后差。本研究回顾性

分析苏州市相城人民医院2例胆囊癌肉瘤及肉瘤样

癌并综合文献复习，以提高对其认识。

1  临床资料

病 例 1 ， 女 性 ， 6 5 岁 ， 因 进 食 后 腹 部 不 适 半

年余，至苏州市第一人民医院行 B 超检查 ( 图 1 A )
示 ： 胆 囊 长 径 1 4 . 2  c m ， 宽 径 4 . 5  c m ， 切 面 形 态

正 常 ， 壁 毛 糙 ， 胆 汁 透 声 差 ， 腔 内 几 乎 充 满 絮

状 低 回 声 ， 其 间 可 见 数 枚 强 回 声 团 ， 后 方 伴 声

影 。 当 天 收 治 入 院 ( 苏 州 市 相 城 人 民 医 院 ) ， 体

格 检 查 ： 皮 肤 黏 膜 无 黄 染 ， 腹 平 软 ， 右 上 腹 及

剑 突 下 压 痛 ， 无 肌 抵 抗 ， 无 反 跳 痛 ， M u r p h y ’ s
征阴性。M R I示：胆囊增大，胆囊腔内见大小不

等 类 圆 形 异 常 信 号 影 数 枚 ， 胆 囊 壁 增 厚 水 肿 。

遂 行 “ 腹 腔 镜 下 胆 囊 切 除 术 ” ， 术 中 见 胆 囊 约  
1 2  c m  ×  4  c m ， 浆 膜 完 整 光 滑 ， 稍 充 血 水

肿 ， 剑 突 下 切 口 取 出 胆 囊 ， 胆 囊 内 取 出 结

石 和 肿 块 ， 送 快 速 病 理 检 查 示 ： 梭 形 细 胞

肿 瘤 ， 具 体 类 型 待 常 规 及 免 疫 组 织 化 学

(i m mu n o h i sto c h em i st r y， I H C)。

病例2，男，7 3岁，2个月前因腹部不适，至

苏州市相城人民医院行B超检查(图1B)示：胆囊增

大、胆囊炎、胆结石，胆囊周围炎性渗出可能，

胆 囊 壁 赘 生 物 ， 性 质 待 查 。 肝 未 见 明 显 异 常 。

行 胆 囊 引 流 术 。 现 因 腹 胀 腹 痛 1 0 余 天 入 院 。 体

格检查：腹部平坦，下腹见陈旧性手术疤痕，愈

合良好胆囊造瘘管在位通畅，全腹软，中上腹深

压痛，无反跳痛，无肌抵抗，肝区轻度叩击痛。

CT(图1C)示：肝门部可疑占位，胆囊引流术后改

变。实验室检查示：铁蛋白673.9 ng/mL，游离/血

清总前列腺特异性抗原比值0.166。B超示：肝右叶

实性占位，考虑转移性肝肿瘤可能，胆囊结石并

胆囊实体样改变，考虑胆囊癌可能。术中见腹腔

内少量腹水，胆囊肿大，壁硬充血水肿，与肝及

十二指肠粘连紧密，肝门部可触及质硬肿块，包

裹胆总管、肝动脉及门静脉。切除部分胆囊送快

速病理检查示：恶性肿瘤。本研究经医院伦理委

员会审查批准，并获得患者知情同意。

1.1  标本处理方法

常规手术切除标本经4%甲醛固定，常规取材，

制片。IHC染色送南京艾迪康医学检验中心进行。

图1 患者B超及CT图

Figure 1 B ultrasound and CT images of two cases.
(A)患者1：B超示胆囊增大，腔内见类圆形异常信号影数枚；(B)患者2：B超示胆囊增大，胆囊壁赘生物；(C)患者2：CT

示肝占位并胆囊实体样改变。

(A) Case 1: B ultrasound showed the gallbladder volume increased and abnormal echo; (B) Case 2: B ultrasound showed increased volume 

and neoplasm of gallbladder; (C) Case 2: CT showed liver masses and solid lesions of gallbladder.

A B C
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1.2  标本观察及病理诊断

病例1，大体观察示：胆囊1枚，8 cm×2.5 cm× 

2 cm，已剖开，壁厚0.2 cm，胆囊体见一黏膜粗糙

增厚区，大小2 cm×1 cm。另送灰白组织2枚，合计

2 cm×1.5 cm×0.5 cm。光镜下：肿瘤上皮性瘤细胞

排列成不规则腺管状、实性片巢状，胞质丰富，核

大深染，异型明显，有病理性核分裂象，呈腺鳞癌

样表现(图2A，2B)；间叶肿瘤呈软骨样或梭形细

胞束状交织状排列，异型明显，核分裂多见，易见

病理性核分裂象，具有软骨肉瘤及未分化肉瘤特征

(图2C，2D)；癌与肉瘤性结构之间未见明显移行

过渡。IHC标志(图3)：上皮CK7(+)，CK19(+)，

P 6 3 ( + )，K i 6 7阳性指数约6 0 %；间叶S - 1 0 0 ( + )，

散 在 S M A ( + ) ， 灶 性 散 在 D e s ( + ) ， V i m ( + ) ，

CD34(−)，Ki-67阳性指数约8%。病理诊断：(胆囊)

癌肉瘤。

病 例 2 ， 大 体 观 察 示 ： 灰 黄 组 织 1 枚 2 . 5  c m × 

1.5 cm×1 cm，另送部分胆囊组织，3.5 cm×2.5 cm× 

2 cm，壁厚0.3~0.5 cm，黏膜粗糙，切面质嫩，见

结石2枚。光镜下：肿瘤主要为梭形未分化肉瘤样 

( 图 4 A ) ， 细 胞 异 型 明 显 ， 核 分 裂 多 见 ， 未 见 特

异 的 肉 瘤 成 分 ， 肿 瘤 近 腔 面 部 分 见 中 低 分 化 的

腺癌(图4 B)，腺癌与梭形细胞肉瘤样区可见移行

过渡。IHC标志(图4C，4D)：CK(+)，Vim(+)，

CAM5.2(+)；CK19，CEA灶性(+)；TLE-1(弱+)；

Des，S -100，HMB45，CD34，SMA，Caldesmon

均(−)；Ki-67标志指数约70%。病理诊断：(胆囊)

肉瘤样癌。

1.3  治疗与随访

2例患者术后均未采取其他治疗。病例1随访

至 2 0 1 7 年 7 月 ， 已 1 5 个 月 ， 仍 存 活 ； 病 例 2 随 访  

3个月，已死亡。

A B C D

C DA B

图2 例1肿瘤组织形态(HE，×100)

Figure 2 The tissue of case 1 (HE, ×100)
(A)上皮性成分腺癌；(B)鳞癌；(C)间叶性成分软骨肉瘤；(D)未分化肉瘤。

(A) Adenocarcinoma; (B) Squamous carcinoma; (C) Chondrosarcoma; (D) Undifferentiated sarcoma.

图3 例1肿瘤组织IHC染色(×100)

Figure 3 The IHC of case 1 (×100)
(A)腺癌表达CK19；(B)鳞癌表达P63；(C)未分化肉瘤表达Vim；(D)软骨肉瘤表达S-100。

(A) Adenocarcinoma expressed CK19; (B) Squamous carcinoma expressed P63; (C) Undifferentiated sarcoma expressed Vim;  

(D) Chondrosarcoma expressed S-100.
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2  讨论

胆囊癌肉瘤与肉瘤样癌均是相当少见的胆囊

恶性疾病，对其组织学起源与发病机制的研究也

因而受到限制。目前关于癌肉瘤的发生、发展主

要有以下几种假说或理论 [1]：1)干细胞假说。由2
种或多种干细胞分化而来的细胞相互混合生长，

为多克隆性。2 )结合瘤假说。由全能干细胞向上

皮及间叶两种方向分化，为单克隆性。3 )其他假

说，如“合成瘤学说”“碰撞瘤学说”等。也有

研究 [2-3]认为其发病机制是由一种多阶段基因变异

引起的，但确切机制还有待更多病例来进一步研

究。肉瘤样癌的发生机制目前还处于探索阶段。

有研究 [ 4 ]认为肉瘤样癌的发生与上皮间充质转化

(epithelial-to-mesenchymal transition，EMT)密切相

关。E MT途径的激活在上皮成分转化成肉瘤或肉

瘤样细胞的过程中起重要作用，包括塑形成纤维

细胞样，增强细胞运动能力，并上调间质标志蛋

白。当上皮细胞向间质细胞转化时，其形态由卵

圆形转变为纺锤形。目前E MT途径激活被认为与

肺肉瘤样癌的发生、发展密切相关[5]，但是认为与

胆囊肉瘤样癌相关的文献报道较少。

胆囊癌肉瘤与肉瘤样癌的临床特征相似，二

者发病率均较低[6]，常见于中老年患者，女性多于

男性，多同时伴有胆囊结石 [7-9]。临床表现无特异

性，主要为右上腹疼痛、腹部肿块，部分患者可

有发热、黄疸、恶心、呕吐等，晚期可直接侵犯

肝、胆道、胃肠、胰腺等周围脏器，也可经淋巴

结和血液远处转移[10-13]。

胆囊癌肉瘤与肉瘤样癌、胆囊癌有很多共同

特征 [9-11]，早期缺乏特征性的B超、CT等影像学表

现 [ 1 4 ]。研究 [ 1 4 - 1 7 ]报道：B超、CT影像表现有肿瘤

常单发，常伴有胆囊炎及胆囊结石，可有肝内胆

管扩张；胆囊体积多增大，胆囊腔缩小或消失；

胆囊腔内可见结节状或菜花状肿块；肿块基底部

囊壁不规则增厚；可向周围组织侵犯或淋巴结及

远处转移；增强CT肿块多呈轻中度不均匀持续性

强化。

胆囊癌肉瘤的病理特征是胆囊恶性上皮及间

叶成分混合存在，癌与肉瘤之间无过渡。上皮成

分主要为腺癌、鳞癌或两者均有；肿瘤间叶成分

表现多样，包括纤维肉瘤、平滑肌肉瘤、横纹肌

肉瘤、血管肉瘤、骨肉瘤及软骨肉瘤等。研究[9]显

示：恶性上皮成分最常见的是腺癌，占79.2%，其

次是腺癌和鳞癌混合状态，约11.3%，单纯鳞癌较

少，占9.4%；恶性间叶成分中梭形细胞最常见，

约占44.6%，骨样细胞最少见，仅5.4%，另外间叶

成分可同时出现梭形细胞和软骨样细胞。有研究[8]

根据恶性间叶成分不同，将胆囊癌肉瘤分为2种：

一种含有特异的肉瘤成分，如软骨肉瘤、骨肉瘤

及横纹肌肉瘤等；另一种具有明显异型性的梭形

细胞，组织学上不能确定其组织来源，亦称为未

分化肉瘤。本例上皮成分为腺鳞癌，间叶成分为

软骨肉瘤及未分化肉瘤，上皮与间叶成分之间无

明显过渡。

胆囊肉瘤样癌属于上皮源性肿瘤，本质上属

于分化差的癌。形态上可全部为单一的肉瘤样梭

形或多形细胞；亦或具有癌与肉瘤样两种形态，

肉瘤样成分为主。在典型病例 [18]中，癌和肉瘤样

形态具有移行过渡。IHC染色癌样与肉瘤样成分均

表达上皮性标志CK等，肉瘤样成分同时也表达间

叶性标志物Vim等；电镜可清晰显示出典型的肉瘤

A C DB

图4 例2肿瘤组织形态

Figure 4 The tissue and IHC of case 2
(A)肉瘤样区(HE，×100)；(B)腺癌(HE，×100)；(C)腺癌及肉瘤样区表达CK(IHC，×100)；(D)肉瘤样区表达Vim 

(IHC，×100)。

(A) Sarcomatoid area (HE, ×100); (B) Adenocarcinoma (HE, ×100); (C) Adenocarcinoma and sarcomatoid area with CK positive 

expression (IHC, ×100); (D) Sarcomatoid area with Vim positive expression (IHC, ×100).
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样癌的恶性上皮性细胞与肉瘤样细胞之间的移行

形态 [19]。本例中大部分为肉瘤样区域，少部分为

癌区域，且可见癌与肉瘤样区的移行过渡，IHC染

色肉瘤样区同时表达上皮及间叶性标志。

由于早期临床表现少，且多无特异性影像学

特征，因此胆囊癌肉瘤及肉瘤样癌的早期诊断困

难，确诊几乎依赖术后病理检查。无论早期或晚

期已发生侵犯、转移的病例，病理检查均需对送

检组织充分广泛取材，并辅以IHC染色，避免误诊

及漏诊。本研究2例均可见癌和肉瘤样区，经广泛

取材，病例1除癌外，还可见特异性的软骨肉瘤及

未分化肉瘤区，病例2除癌外，则只见梭形细胞肉

瘤样区，且经由 I H C明确了肉瘤样区的上皮或间

叶标志。明确诊断时除癌肉瘤与肉瘤样癌相互鉴

别，同时需与其他疾病鉴别：1 )胆囊腺肌瘤病，

表面腺上皮形成腺管长入肌层，有时可深达胆囊

浆膜层，腺管周围纤维组织、平滑肌组织不同程

度的增生，腺上皮及间叶组织成分均无异型性，

因而是一种良性病变；2 )胆囊肉瘤结构中陷入正

常胆囊上皮，陷入的胆囊上皮组织结构及细胞形

态上均无异型性，无病理性核分裂象；3 )胆囊癌

伴 间 质 纤 维 组 织 反 应 性 增 生 或 化 生 现 象 ， 如 鳞

化、软骨化和骨化等，化生成分及增生的间质均

无细胞异型性，为成熟的间叶结构；4 )恶性黑色

素瘤 [20]，此类肿瘤形态多种，有时表现为梭形或

多形性细胞，但免疫学标志恶性黑色素瘤HMB-45
与S-100阳性，而上皮标志多为阴性。

目前一般认为胆囊癌肉瘤与肉瘤样癌均首选

手术治疗，对于晚期转移、不能手术的患者，可

行放疗、化疗，但效果并不显著。研究 [8-9]表明：

胆囊癌肉瘤的预后与肿瘤的TNM分期有关，与肿

瘤的组织学类型无明显相关；与人种、肿瘤的大

小的相关性，目前结论并不一致。

胆囊肉瘤样癌预后与肿瘤的临床分期、浸润

范围、淋巴结有无转移、手术范围等有关 [12]。多

项研究 [ 1 5 , 2 1 - 2 2 ]报道：二者预后普遍较差，多数患

者就诊时已是中晚期，已发生周围器官侵犯或远

处转移，确诊后中位存活时间仅数月。本研究中

病例1肿瘤侵犯胆囊深肌层，属于II期，术后未行

放、化疗，随访至2017年7月已15个月，患者仍存

活。病例2术中见肝门部肿块等，属III期以上，术

后未继续治疗，随访3个月，患者已死亡。

胆囊癌肉瘤与肉瘤样癌临床均比较少见，恶

性 程 度 高 ， 且 早 期 发 现 困 难 ， 明 确 诊 断 需 要 病

理 广 泛 仔 细 的 取 材 并 进 行 免 疫 组 织 化 学 检 测 ，

并 相 似 疾 病 鉴 别 。 虽 然 缺 乏 特 征 性 的 临 床 与 影

像 学 表 现 ， 但 还 是 应 对 其 提 高 认 识 ， 以 期 改 善

患者预后。
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