
 Chin J Hepat Surg(Electronic Edition), August  2024, Vol. 13, No. 4中华肝脏外科手术学电子杂志 2024 年 8 月第 13 卷第 4 期 487

作者简介：仵正，主任医师，教授，博士研究生导师。现任西安交大一附院肝胆外

科主任。精于胰腺癌、急性胰腺炎、慢性胰腺炎、胰腺神经内分泌瘤、胆胰结合部疾

病等的规范外治疗，对于胰腺及胆胰结合部疾病的危重及疑难病例的处置具有丰富

经验。兼任中华医学会外科学分会第十八届委员会胰腺外科学组委员，中华医学会

肿瘤学分会第十一届委员会胰腺肿瘤学组委员，中国胰腺病学会（CAP）第一届理

事及会员，国家癌症中心国家肿瘤质控中心胰腺癌质控专家委员会委员等，并担任 
《中华消化外科杂志》第三届编辑委员会特邀审稿专家，《中华肝胆外科杂志》第

六届编委、《中华肝脏外科手术学电子杂志》第二届编委，《现代肿瘤医学》杂志审

稿专家，《临床医学研究与实践》杂志副主编等。

DOI: 10.3877/cma.j.issn.2095-3232.2024.04.008

基金项目： 陕西省科技资源开放共享平台（2022PT-35）

作者单位： 710061　西安交通大学第一附属医院肝胆外科

通信作者： 仵正，Email：woozheng@xjtu.edu.cn

胰腺腺泡细胞癌诊断与治疗

武帅 吴佼星 王方舟 杨沛泽 董顺斌 王铮 仵正

【摘要】  胰腺腺泡细胞癌（PACC）是来源于胰腺上皮的恶性肿瘤，因其发病率较低而在临床上

少见，且无特异性临床表现。国内外报道 PACC 仅占胰腺外分泌肿瘤的 1%～2%，占胰腺恶性肿瘤的

0.44%。该病具有诊断困难、手术可切除性低、易转移的特点，但预后优于胰腺导管腺癌，认识及掌握

PACC 的临床诊治可以提高其诊断率并改善预后。
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【Abstract】 Pancreatic acinar cell carcinoma (PACC) is a malignant epithelial tumor arising from 
pancreatic epithelium, which is rare in clinical practice due to low incidence, and it has no specific clinical 
manifestations. Previous studies have reported that PACC accounts for merely 1%-2% of exocrine pancreatic 
tumors and 0.44% of pancreatic malignant tumors. This disease is challenging to diagnose, has low resection 
rates, and easily metastasizes. However, the prognosis is better than that of pancreatic ductal adenocarcinoma. 
Understanding and mastering clinical diagnosis and treatment of PACC can improve diagnostic rate and 
clinical prognosis.
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胰腺腺泡细胞癌（pancreatic acinar cell carcinoma，
PACC）是来源于胰腺上皮的恶性上皮肿瘤。若

PACC 中混合有内分泌或导管肿瘤，如混合腺泡 -
神经内分泌癌、腺泡 - 导管腺癌、腺泡 - 神经内分

泌 - 导管癌等，且混合成分 >25%～30%，则称为混

合癌。PACC 发病部位以胰头较为常见，也有个案

报道发生于胃 [1-2]，呈息肉样黏膜下肿瘤。PACC
占胰腺恶性肿瘤的 0.44%，约占胰腺外分泌肿瘤的

1%～2%[3]，男性较为常见，男女患病比为 3.6∶1，好
发于 8～15 岁儿童和 60 岁以上人群，占儿童胰腺

外分泌肿瘤的 15%[4-6]。因其发病率较低而在临床

上少见，且无特异性临床表现，诊断困难。PACC 手

术可切除性低、易转移，但预后优于胰腺导管腺癌，

因此认识及掌握 PACC 的临床诊治可以提高其诊

断率并改善预后，本文将对其诊治进展作一概述。

一、临床表现及诊断

PACC 的临床症状通常无特异性，主要表现为

体重减轻、腹痛、恶心呕吐、黑便、乏力等，仅 12% 的

PACC 患者出现黄疸，相对胰腺导管腺癌（pancreatic 
ductal adenocarcinoma，PDAC）较为少见，黄疸多由

胆道受压而非胆道浸润引起。10%～15% 的 PACC
具有特征性的副肿瘤综合征——高脂肪酶血症。

PACC 不受控制地释放大量脂肪酶进入血液，使血

清脂肪酶水平超过 10 000 U/dL，临床表现包括脂

膜炎 [7]，皮下脂肪坏死多发性结节灶，骨脂肪坏死

导致松质骨硬化性病变引起的多关节痛 [5]。高脂

肪酶血症可以是 PACC 患者的首发症状，也出现于

肿瘤复发进展过程中，高脂肪酶血症通常伴有肝转

移，与预后不良有关 [6]。在无高脂肪酶血征的患者

中，也可能检测到血清脂肪酶水平的轻度升高。

目前 PACC 患者尚无一致性的肿瘤标志物异

常。CA19-9 通常不升高，而部分患者可出现 AFP
升高。而免疫组化检测胰腺外分泌酶标记有助于

腺泡细胞癌的确诊，如抗胰蛋白酶、凝乳蛋白酶、脂

肪酶和淀粉酶 [8]。腺泡细胞癌通常也有局灶性内

分泌分化。在 35%～54% 的病例中，有个别细胞为

嗜铬粒蛋白或突触素免疫标记，其他如胰高血糖素

或生长抑素也在较少情况下阳性表达。 
PACC 在 CT 和 MRI 上通常表现为外生性、圆

形或椭圆形、边缘清楚、低血管性肿块，早期病灶多

为实性，而晚期病灶可出现坏死，进而表现为囊实

性改变。PACC 的增强 CT 表现为局限性均匀性强

化，但强化程度低于周围胰腺组织（图 1）。由于

PACC 包膜一般较为完整，边界较清晰，一般可以与

导管腺癌相鉴别。

PACC 的诊断金标准为病理学检查，表现为肿

瘤细胞有不同程度的腺泡分化，但细胞排列缺乏整

齐性和致密性，细胞内可见基向核、单个突出的核

仁和嗜酸性颗粒状细胞质，肿瘤细胞中单个突出核

仁的存在可以作为诊断的线索（图 2）。单纯性的

PACC 肿瘤组织内缺乏导管和内分泌细胞。肿瘤

细胞经常失去其脆弱的细胞质成分，导致涂片背景

中出现大量类似淋巴细胞的裸核。约 95% 的患者

PAS 染色呈阳性，70%～75% 的患者丁酸酯酶染色

注：a、b、c 分别为增强 CT 的动脉期、静脉期和延迟期，d、e、f 分别为增强 MRI 的动脉期、静脉期和延迟期；PACC 为胰腺腺泡细胞癌

图 1 PACC 增强 CT 和 MRI 表现

a b c

d e f
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呈阳性（表 1）。
二、鉴别诊断

在临床上，PACC 常常需要与胰腺导管腺癌、

胰腺神经内分泌肿瘤、胰腺母细胞瘤和胰腺实性

假乳头瘤鉴别。（1）PDAC：是最为常见的一种胰

腺肿瘤，临床表现与 PACC 相似。一项回顾性研究

对可切除性的 26 例 PACC 和 1 351 例 PDAC 临床

特点进行了比较，结果显示 PACC 体积通常较大

（4.5 cm 比 3.0 cm），且在体尾部较常见（61.5%
比 36.6%）[9]。PACC 呈外生性生长，边界清晰，包

膜强化，无或相对轻度胰管扩张，内部常有坏死和

囊性改变 [10]，中心也可见到钙化灶 [11]，故在影像学

表现上可与 PDAC 相鉴别。（2）胰腺神经内分泌

肿 瘤（pancreatic neuroendocrine tumors，pNETs）：

虽然腺泡细胞癌可表现为局灶性内分泌分化，但可

通过腺泡形成、细胞核基底取向、细胞质内嗜酸性

颗粒、高有丝分裂率和单个突出核仁与分化良好

的 pNETs 区分。虽然在 pNETs 中可以发现少量

分散的表达胰蛋白酶的细胞，但胰蛋白酶和糜蛋白

酶的免疫组织化学检测通常足以确定诊断 PACC。 
（3）胰腺母细胞瘤：特征是形成鳞状细胞巢，有更

明显的分叶现象，其分割分叶的基质带富含细胞。

（4）胰腺实性假乳头状瘤（solid pseudopapillary 
tumor，SPT）：实性假乳头状瘤与 PACC 影像学表

现类似，但 SPT 常见于年轻女性。SPT 由形态均

匀一致的粘附性差的瘤细胞构成，大部分呈实性结

构，间质有不同程度的透明变、粘液变，其间可见薄

壁小血管。远离血管的 SPT 肿瘤细胞退变、脱落、

形成假乳头状结构，没有明确腺管结构形成。SPT
免疫组化不表达胰蛋白酶、糜蛋白酶、脂肪酶或嗜

铬粒蛋白。

三、治疗

手术切除是治疗早期腺泡细胞癌的首选。由

于多数腺泡细胞癌在临床发现时体积相当大，因此

总体的手术可切除性较低。然而，该肿瘤多以扩张

性的方式生长，部分直径较大的肿瘤仍具有可切除

性，因此在安全可行的情况下建议切除。对于有限

性转移的患者，切除转移部位可能比不切除的患

者有更好的长期生存，一项研究纳入 6 例转移性

PACC 患者，他们接受了转移性疾病（肝转移或网

膜转移）的切除，2 年总生存率为 67%；其中 4 例

患者接受吉西他滨辅助治疗，并切除转移瘤；在接

受手术切除的患者中，疾病复发率为 72%，其中一

些患者出现了远处转移，而不是局部复发 [12]。

半数患者在诊断时有转移或局部不可切除的

肿瘤，在存在远处转移的不可切除肿瘤的情况下，

化疗伴或不伴放疗是这类 PACC 患者的首选治疗

方案。在个案和系列报道中，PACC 对胰腺导管腺

癌或结直肠腺癌的化疗方案有中度反应。这些方

案包括以吉西他滨或 5- 氟尿嘧啶为基础的，联合

表 1 单纯性 PACC 诊断要点

分类 要点

临床表现 非特异性症状：体重减轻、恶心呕吐、黑便、乏力等

高脂肪酶血症（10%～15% 患者）：皮下脂肪坏死多发性结节灶 [7]，骨脂肪坏死导致松质骨硬化性病变引起的多关节痛

实验室检查 血清脂肪酶升高

肿瘤标志物升高无一致性，部分患者 AFP 升高

影像学表现 外生性、圆形或椭圆形、边缘清楚、低血管性肿块，早期病灶多为实性，而晚期病灶可出现坏死表现为囊实性改变。增强 CT 表

现为局限和均匀性强化，但强化程度低于周围胰腺

组织病理学 有不同程度的腺泡分化，但细胞排列缺乏整齐和致密性，细胞具有基向核、单个突出的核仁和嗜酸性颗粒状细胞质

PAS 染色和丁酸酯酶染色阳性，抗胰蛋白酶、凝乳蛋白酶、脂肪酶和淀粉酶阳性

通常腺瘤性大肠息肉病（APC）基因突变和 β-catenin 通路异常

注：PACC 为胰腺腺泡细胞癌

注：肿瘤呈腺泡状或实性结构，腺泡状结构由大小不一

的细胞组成，嗜酸性颗粒状细胞质（100× HE 染色）；PACC
为胰腺腺泡细胞癌

图 2 PACC 病理学表现
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奥沙利铂或多西他赛方案，以及 FOLFIRINOX 方

案。个案报道了 1 例伴有腹膜单发转移的 PACC
经 FOLFIRINOX 成功转化后手术切除 [13]。PACC
的新辅助或辅助治疗目前循证医学证据来自于病

例系列或病例报告以及小样本量的回顾性研究，

对其治疗方案和经验认知仍较为有限。一项纳入

66 例 PACC 的多中心回顾性研究显示，在转移性

PACC 患者中，接受 FOLFOX 或 FOLFIRINOX 化

疗方案相较于以吉西他滨或卡培他滨为基础的化

疗方案有更好的总生存预后（P=0.006）[14]。中山

大学肿瘤防治中心结合本中心 21 例和发表文献中

81 例 PACC 患者的治疗数据研究发现，对于转移

性 PACC，基于氟尿嘧啶的化疗方案的客观缓解率

（objective response rate，ORR）优于吉西他滨为基

础的化疗方案 [15]。

腺泡细胞癌对在胰腺腺癌和结直肠癌中有活

性的药物有中度化学反应。在缺乏前瞻性数据指

导治疗的情况下，PACC 患者的治疗策略经常采用

已知在胰腺导管腺癌或结直肠癌患者中具有活性

的化疗药物。对于局部晚期或转移性疾病，用于治

疗结直肠癌的化疗药物可能对 PACC 有效，这是

由于腺瘤性大肠息肉病（APC）基因 /β-catenin 的

遗传改变。PACC 相较于 PDAC 具有独特的分子表

型，NGS 测序显示 20%～25% 含有 APC 基因突变

和 β-catenin 通路异常，其他如 BRAF（23%）、TP53
（19%）、BRCA2 基因突变（18%）和 DNA 错配修

复异常（14%）也可在 PACC 中检测到 [6,14]。个案

报道对于 BRCA2 突变患者，化疗联合使用 PARP
抑制剂的治疗策略取得一定生存获益 [16-17]。PACC
有多个体细胞突变，肿瘤分子谱的检测、靶向药物

可使部分患者受益，如 NTRK 抑制剂 [18]。因此，对

于难治性 PACC 患者，PACC 分子检测应该是一种

选择 [6]。5-FU 是最常见的治疗结直肠癌的化疗药

物。其他已使用的药物有吉西他滨、顺铂、阿霉素、

伊立替康、奥沙利铂、多西他赛、卡培他滨、5-FU/ 亚
叶酸钙、厄洛替尼、舒尼替尼和西罗莫司。如果腺

泡细胞癌不能切除，无论是新辅助治疗还是姑息治

疗，患者均应接受 5-FU 化疗。经治疗的腺泡细胞

癌可显示出组织学改变，包括纤维化和组织细胞堆

积。2011 年发表的一项针对 40 例患者的研究观察

了转移性 PACC 患者联合化疗的活性，并为晚期患

者使用吉西他滨或 5-FU 为基础的联合化疗结合伊

立替康或多西他赛提供了支持 [16-17]，这几种药物组

合在 PACC 患者中具有较为显著的活性 , 反映出腺

泡细胞癌比胰导管腺癌具有更小的侵袭性和更大

的化学敏感性，而辅助治疗的益处尚未得到证实。

四、预后及影响因素

PACC 的总体 5 年生存率为 42.8%，中位生存

时间为 47 个月，生存预后优于 PDAC，但其无复发

生存期与 PDAC 差异无统计学意义 [9]，表明 PACC
仍是一种高度侵袭性肿瘤，首诊时 42%～58% 的

患者存在转移 [14,19]，最常见的转移部位是区域淋

巴结和肝脏。局部疾病和转移性疾病患者的中

位生存期分别为 38 个月和 14 个月，总体 5 年生

存率低于 10%[8]。一项基于 SEER 数据库的研究

对 2004～2016 年 诊 断 为 PACC 的 252 例 患 者 与

1998～2003 年已发表的数据进行比较分析发现，

PACC 的远处转移率较之前增高，且 5 年生存率下

降（17.5% 比 42.8%） [20]。

手术切除与 PACC 生存预后延长的显著相关，

德国癌症登记中心数据显示，相较于 PDAC，PACC
手术切除率更高（56.2% 比 38.9%），并且 PACC 中

位总生存期优于 PDAC（22 个月比 12 个月）[3]。

未手术切除的 PACC 患者的 5 年生存率仅为 22%，

而根治性手术切除后 PACC 患者的 5 年生存率为

44%～72%，但其手术治疗效果不及胰腺神经内分

泌肿瘤 [19,21]。部分表现为局部疾病的患者在原发

肿瘤手术切除后发生转移性疾病，进展出现转移性

病灶的中位时间为 13 个月 [14]。

最重要的预后因素是肿瘤分期，目前 PACC 的肿

瘤分期依照 PDAC 的 TNM 分期。腺泡细胞癌尚无

明确的分级系统。在多因素分析中，年龄小于 65 岁、 
肿瘤分化良好、切除边缘阴性是腺泡细胞癌的独立

预后因素 [21]。脂肪酶高分泌综合征患者的生存期

特别短，因为这些患者大多有广泛的转移性疾病。

缺乏淋巴结或远处转移的患者存活时间更长，目

前未观察到腺泡形成的程度与预后之间的联系，

其他与不良结果相关的因素包括男性、年龄超过 
60 岁、肿瘤直径 >10 cm。

五、小结

PACC 是一种罕见的肿瘤，由于可切除性低、

复发率高、易转移而被认为是预后差的肿瘤，但腺

泡细胞癌是一种比胰腺导管腺癌更惰性的疾病，一

旦确诊，应寻求手术切除的可能性，以获得更好的
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预后。如果 PACC 不能切除或复发，化疗可能是有

用的。因此对于 PACC 患者需要建立以手术切除

为中心的多学科治疗方法。
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