
肝内胆管细胞癌（intrahepatic cholangiocarcino⁃
ma，ICC）是指发生于肝内胆管Ⅱ级分支及以上部位

的腺癌，起源于肝内胆管上皮细胞，又称为肝内周

围型胆管癌［1］。ICC发病率占肝恶性肿瘤的 10%~
15%，发病年龄主要集中于55~75岁，以男性居多［2］。

从肿瘤生长方式可分为肿块型、管周浸润型及管内

生长型。而近年来又提出 ICC可根据组织学及细胞

起源分为胆管型及细胆管型两种类型［3］。ICC肿瘤

质地坚硬，纤维成分含量高，间质血供贫乏，极少发

生破裂，而本病例却出现 ICC转移灶自发性破裂情

况，现将病例报告如下。

1 病例资料

患者男，49岁，因“阵发性右上腹剧痛 20 h”于
2018年 6月 17日经急诊入本院治疗。既往有高血

压史6年，未行规范降血压治疗，无乙肝病史。体格

检查：生命体征平稳，右上腹压痛明显，无反跳痛及

肌紧张，未触及腹部包块。实验室检查：甲胎蛋白

（AFP）0.80 ng/mL，癌胚抗原（CEA）16.44 ng/mL，
CA19⁃9 207.90 U/mL，生化及血常规指标未见异

常。腹部超声示：腹腔积气多，腹腔见少量液性暗

区，较深处约 22 mm，提示为腹腔积液。肝脏MRI
示：肝门左下，胰颈上缘小网膜囊可见一类圆形长

T1、长 T2信号影，DWI显著高信号，直径约 5.1 cm，

增强后呈轻度强化，其周围多处可见短T1、短T2信
号影（图 1）。小网膜囊病灶以纤维成分为主，考虑

侵袭性纤维瘤破裂伴周围积血。

患者入院后予以抗炎、保肝、禁食等对症治疗

后症状逐渐缓解，评估肝功能良好，同时排除肺部

等脏器转移可能后，于 2018年 6月 21日行手术治

疗，术中探查网膜与胃前壁、肝门部粘连致密，分离

粘连后于肝胃之间小网膜囊内可见 1枚 5.0 cm×4.0
cm质硬肿块，局部可见出血。肝周，盆腔等多处可

见陈旧性血块，而在肝脏尾状叶可触见1枚2.0 cm×
2.0 cm质硬肿瘤，术中考虑为：①原发性肝癌（S1）；

②肝癌转移至小网膜囊并破裂出血。遂行小网膜

囊肿块切除术+肝癌切除术（S1）。手术顺利，术中出

血约200 mL，同时保证肿瘤完整切除。术后病理学检

查示：两枚肿块大小分别为2.3 cm×2.0 cm×1.7 cm及

5.0 cm×5.0 cm×4.0 cm，切面呈灰黄色，肿瘤质硬，呈

浸润性生长，与周边组织界限不清，而小网膜囊肿

块边界处可见明显暗红色出血坏死灶（图2）。镜下

可见尾状叶肿物为腺癌，Ⅱ级，肝被膜未见肿瘤组

织累及。肿瘤主要由肝胆管上皮肿瘤细胞组成，呈

中度分化。送检小网膜囊肿块内见浸润性腺癌Ⅱ
级，其内2枚淋巴结均见癌细胞转移，肿瘤组织边缘

坏死明显，周围伴有大量中性粒细胞反应及纤维母

细胞增生（图 3）。病理学诊断：肝内胆管细胞癌伴

小网膜囊转移（T3N1M0）。

患者于术后第 9天顺利出院，目前尚存活。患

者出院后第 1个月常规复查未见肿瘤复发及转移

灶。其后每隔 3个月左右复查 1次，期间未行其他

辅助性治疗，但患者于术后 1年复查时出现肺部转

移及腹腔内多发淋巴结转移。

2 讨 论

由于 ICC起病隐匿，早期无明显特异性症状，故
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术前临床上主要依靠影像学检查明确诊断。而本

病例术前却误诊为侵袭性纤维瘤，主要原因为：①
患者以小网膜囊肿块破裂出血为首发病症，病灶较

大，其内含有丰富的纤维成分，影像学表现与侵袭

性纤维瘤类似；②发生于尾状叶的 ICC紧靠小网膜

囊，病灶直径较小，且与周边组织粘连紧密，在网膜

包裹和周围积血的干扰下不易被发现；③以往肝细

胞癌（hepatocellular carcinoma，HCC）自发性破裂病

例多见，但患者无肝炎病史及AFP升高情况，未能

结合肝脏原发病灶去考虑，对疾病的认知不足。结

合实验室检查结果，患者术前CA19⁃9及CEA数值

明显升高，尽管 ICC缺乏特异性的肿瘤标志物，但

CEA及CA19⁃9的升高却有助于疾病的诊断。CA19
⁃9是一种大分子糖蛋白，57.5%的胆管癌患者都伴

有CA19⁃9升高，这也是术前诊断过程中遗漏的一个

重要信息［4］。另外值得改进的是本病例影像学表现

复杂，单一检查手段容易造成误诊及漏诊，因此术

前更应考虑联合超声造影或是增强CT进一步明确

诊断，排除转移可能。目前已有研究发现联合MRI
及CT能显著提高诊断 ICC的准确率［1］。由于 ICC自

发性破裂极为罕见，在查阅文献后发现国外仅有 1
例 ICC自发性破裂的相关病例报道，且是肝脏原发

病灶的自发性破裂，故本例 ICC伴小网膜囊转移自

发性破裂出血的报道尚属于首例。

肝癌自发性破裂并非单一因素造成，而是多种

因素共同作用的结果。已知HCC自发性破裂原因

与病灶内血供丰富及纤维成分含量较少有关，但具

A：小网膜囊转移灶，肿瘤边缘可见暗红色出血坏死灶；B：尾状

叶胆管癌。

图2 肿瘤大体标本

BA

ED

CBA

F
A：肝门左下、胰颈上缘小网膜囊可见类圆形长T1信号；B：肿块表现为长T2信号；C：DWI肿块显著高信号；D、E：肝胆期肿块内部低信号，

边缘轻度强化；F：增强扫描示肿块轻度强化。

图1 肝脏MRI结果

DCBA
A：尾状叶胆管癌（HE染色，×100）；B：胆管上皮肿瘤呈中度分化（HE染色，×200）；C：小网膜囊转移灶（HE染色，×40）；D：小网膜囊中可见

胆管腺癌细胞浸润，肿瘤边缘组织结构疏松可见坏死出血，并伴有大量中性粒细胞浸润（HE，×100）。
图3 肿瘤镜下组织学结构
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体原因尚不明确［5］。而目前关于肝癌自发性破裂的

原因有几种可能：①肿瘤生长过快而导致肿瘤内压

力升高，从而表面破裂；②肿瘤本身小静脉破裂；③
肿瘤生长挤压正常肝组织；④癌栓阻塞静脉血管回

流［6］。同时，肿瘤破裂也与患者的凝血功能、肿瘤直

径（是否大于5 cm）及所处位置，是否合并肝硬化及

门静脉高压有很大关系［7］。回顾本病例，患者入院

时的肝功能及凝血功能均正常，既往无肝炎及肝硬

化病史。但术后病理检查发现 ICC小网膜囊转移灶

的组织边缘结构疏松，出血较多，且有大量炎性细

胞浸润，因而伴有明显的肿瘤坏死。由于MRI及术

中探查并未发现肿瘤破裂的责任血管，因此很可能

就是这些肿瘤坏死灶表面发生破裂后导致的出

血。同时结合其他因素，考虑本次 ICC自发性破裂

可能与以下原因相关：①肿瘤大小约 5 cm，符合肝

癌自发性破裂的危险因素，而通过播散转移至小网

膜囊的 ICC在失去了正常肝组织的隔离保护后，反

复的炎症反应导致病灶出现坏死，其中以肿瘤表面

及其组织边缘更为明显。而这些坏死组织较通常

的 ICC病灶结构更为疏松脆弱，因而在腹部压力骤

增的情况下易造成肿瘤表面破裂。②结合其所处

的解剖环境考虑，因小网膜囊空间狭小，ICC在生长

过程中易受压迫使得瘤内静脉回流受阻，而较大的

肿瘤也易受到周边组织挤压，二者共同作用使得肿

瘤内压力升高而易发生破裂［8］。由于 ICC的生物学

特性不同于HCC，尽管二者自发性破裂临床表现相

似，但其发生的根本原因仍需要进一步研究。

自发性破裂是肝癌的一种严重并发症，通常以

突发性的剧烈疼痛为主要表现，而肿瘤的破裂可演

变为失血性休克、肝功能衰竭及癌细胞的腹腔种植

性转移，甚至死亡［9］。回顾本病例，患者同样因突发

腹部剧痛就诊，但 ICC转移至小网膜囊破裂后出血

量较少，尚未危及患者生命安全，且治疗期间未出

现上述严重并发症。考虑患者术前肝功能及凝血

功能各项指标均正常，同时一方面网膜囊的限制及

网膜的包裹作用导致小网膜囊破裂后形成的血肿

易于被压迫，使得出血局限于小网膜囊内［10］；另一

方面 ICC以纤维成分为主，且血供较少，这两者共同

作用减少了活动性出血量。目前肝癌自发性破裂

主要有两种治疗途径：一是一期急诊行手术治疗；

二是通过保守治疗或是肝动脉化疗栓塞术等先行

止血，待患者病情稳定后行二期手术治疗。但对于

手术时机的选择及进行的手术方式尚存在较大争

议［11］。本病例在治疗时考虑患者基本情况后先行

保守治疗，待病情稳定后行手术治疗。ICC自发性

破裂后不仅有淋巴结转移的风险，还有腹腔播散种

植及远处转移的可能性。回顾本病例的治疗方式，

行手术切除及淋巴结清扫后缺乏有效的后续治疗

方案是其不足之处，而该患者在术后 1年即出现肺

部转移及腹腔内多发淋巴结转移。由于 ICC对通常

的化疗药物不敏感，仅有卡培他滨及铂类药物有一

定的疗效，另外术后放疗、辅助性肝动脉化疗栓塞

术及靶向治疗药物索拉菲尼也可延长术后 ICC患者

的生存期。近年来新出现的针对程序性死亡受体 1
（programmed cell death⁃1，PD⁃1）的免疫治疗联合其他

化疗药物的方法治疗ICC也已取得不错的疗效［12］。故

ICC自发性破裂术后是否可以配合新辅助化疗或是

靶向治疗等方法延长生存期也是值得探究的问题。

综上所述，虽然原发性肝癌破裂多是由HCC引

发，但 ICC及其转移病灶也有可能发生自发性破裂

出血，这是值得临床重视的问题，受限于报道病例

较少，其发生原因、临床治疗及预后等有待进一步

研究明确。
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