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Abstract
AIM: To analyze the clinicopathological and 
immunohistochemical features of sol id-
pseudopapillary tumors of the pancreas (SPTP).

METHODS: The clinicopathological and immu-
nohistochemical data of 14 SPTP patients and 
5 islet cell tumor patients (including 3 cases of 
non-functional islet cell tumors and 2 cases of 
functional islet cell tumors) were analyzed retro-
spectively.

RESULTS: The ratio of male to female in 14 
SPTP patients was 1∶6. Their median age was 

28 years old. The median diameter of the tu-
mors was 7.25 cm. Histologically, the tumors 
were composed of pseudopapillary and solid 
structures. The solid areas were composed of 
uniform cells. The pseudopapillary structure 
with a fibrovascular core was remarkable. Im-
munohistochemically, the tumors were negative 
for E-cadherin and chromogranin A, but positive 
for β-catenin and CD10. The positive rates of nu-
clear and cytoplasmic β-catenin staining in SPTP 
were 100% and 78.5% (11/14), respectively. In 
contrast, no membrane β-catenin staining was 
detected.

CONCLUSION: SPTP is a rare type of tumor 
that has low malignant potential and remarkable 
pseudopapillary and is predominantly found 
in young women. Abnormal E-cadherin and 
β-catenin expression may be related to the tu-
morigenesis of SPTP.
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摘要
目的: 探讨胰腺实性-假乳头状瘤(SPTP)的临
床病理形态特征以及免疫组织化学特点. 

方法: 回顾性总结分析14例SPTP的临床病理
资料及免疫组织化学结果, 并以5例胰岛细胞
瘤为对照(其中3例为非功能性, 2例为功能性). 

结果: 14例SPTP患者中男女比例1∶6, 平均
年龄28岁, 瘤体平均直径7.25 cm, 包膜均完
整, 组织学显示肿瘤细胞大小一致, 排列成
实性片状区和假乳头状区, 围绕纤维血管复
层排列而形成的假乳头状突起为特征性组
织学改变. E-Cadherin、嗜铬素A均为阴性; 
β-Catenin在细胞核100%表达阳性, 胞质阳性
率为78.5%(11/14), 细胞膜均为阴性; CD10表
达阳性.
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■背景资料
SPTP是一种较为
罕见的胰腺肿瘤, 
组织学起源不明, 
生物学行为属于
低度恶性, 好发于
年 轻 女 性 ,  临 床
表现不典型, 影像
学及病理镜下观
察易与非功能性
胰岛细胞瘤相混
淆. 本文旨在探讨
SPTP临床病理学
特点及鉴别诊断
要点.

■同行评议者
郭晓钟, 教授, 中
国人民解放军沈
阳军区总医院消
化内科



结论: SPTP是好发年轻女性的低度恶性肿瘤, 
有特征性的假乳头结构; β-Catenin与E-Cadherin
的异常表达可能与肿瘤的发生相关.

关键词: 胰腺实性-假乳头状瘤; 临床病理; 免疫组

织化学; 鉴别诊断
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0  引言

胰腺实性-假乳头状瘤(sol id-pseudopapil lary 
tumor of pancreas, SPTP)是一种较罕见的肿瘤, 
近年来随着发病率的增加逐渐被认识. 该肿瘤

占胰腺外分泌肿瘤的0.17%-2.7%[1], 其生物学

行为属于低度恶性, 组织学起源不明, 临床表现

无特殊, 多数患者外科手术切除后预后良好, 但
有10%-15%的患者可有复发、转移等恶性行

为, 死亡率极低[2]. 本研究分析青海省肿瘤医院

(5例)、青海省人民医院(6例)及西宁市第一人民

医院(3例)病理科1998-2008年SPTP临床病理资

料, 并进行β-Catenin、E-Cadherin、CD10等12
项免疫组织化学检测, 对比5例胰岛细胞瘤, 旨
在探讨其临床病理学特点及鉴别诊断要点.

1  材料和方法

1.1 材料 复习1998-2008年胰腺肿瘤手术切除标

本切片, 其中确诊为SPTP 14例, 女12例, 男2例, 
男∶女为1∶6, 年龄14-42(平均28)岁. 并选择5
例胰岛细胞瘤为对照, 其中3例为非功能性, 2例
为功能性.
1.2 方法  14例S P T P病例均挑选典型病变蜡

块 ,  常规病理切片行H E染色 ,  免疫组织化学

染色采用EnVis ion法. 抗体选用β-Catenin、
E-Cadherin、CD10、CK18、AAT、NSE、嗜铬

素A、突触素、波形蛋白、PR、Ki-67、CD56
等12项. 所有抗体均购自北京中杉金桥生物技

术有限公司, 使用PV-9000试剂盒及DAB显色系

统显色. 并以5例胰岛细胞瘤进行对比.

2  结果

2.1 临床资料 14例SPTP病例中, 所有患者发病

前无明显诱因, 无烟酒等不良嗜好, 无肿瘤家族

史. 其中8例无临床症状, 因体检发现上腹部包

块而就诊, 6例表现为上腹部不适或疼痛, 病程1 
wk-6 mo. 影像学表现为界限清楚的低密度肿块, 
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常伴囊性变. 8例患者术前检查包括癌胚抗原、

糖链抗原、甲胎蛋白、CA125、CA242、肝肾

功能及血淀粉酶等, 仅1例患者出现轻度血清淀

粉酶升高, 余均无异常. 术后大体标本检查发现, 
肿瘤位于胰头部4例, 胰尾部4例, 胰颈体部2例, 
胰体尾部2例, 胰头颈交界区1例, 胰旁1例. 随访

1.6-9.7年, 患者均健在, 且无复发及转移. 具体情

况见表1.
2.2 病理观察

2.2.1肉眼观察: 瘤体直径2.3-20 cm(表1), 平均

7.25 cm, 均有完整包膜, 呈圆形、椭圆形, 边界

清楚, 切面呈囊实性. 囊性区呈多房状, 内壁常

附有松软暗红色絮状物; 实性区呈灰白及灰黄

色, 质地松软.
2.2.2 光镜观察: 14例SPTP组织学表现相似, 肿
瘤由实性区、假乳头状区及囊性区构成. 实性

区肿瘤细胞排列成片状、巢状, 被纤细的小血

管分隔, 形态较一致, 呈圆形或卵圆形, 中等大

小, 胞质嗜酸性, 细胞核的异型性小, 呈卵圆形, 
位于中心, 染色质细腻, 部分细胞有核沟, 核分

裂像罕见. 假乳头状区显示特征性分支状乳头,
含纤维血管轴心, 乳头表面肿瘤细胞排列整齐, 
形成假小梁, 乳头轴心内胶原纤维部分黏液变

性(图1A), 其间有大量薄壁血管或血窦. 间质可

见泡沫组织细胞聚集及胆固醇裂隙. 囊性区常

可见出血、坏死. 其中2例肿瘤细胞之间及胞质

内可见典型的嗜酸性小体(图1B); 3例间质内可

见散在的钙化.
2.3 免疫表型 14例病例中SPTP肿瘤细胞E-Cad-
herin均为阴性(图1D); β-Catenin均为阳性, 且定

位表现明显的特异性, 细胞核100%的表达阳性, 
胞质阳性率为78.5%(11/14), 而细胞膜均为阴性

(图1C); Vimentin均呈弥漫强阳性表达, 假乳头

区表达程度较实性区强; NSE呈较强阳性表达

(12/14); AAT表达阳性程度为可疑至++; CD10、
CD56表达+至+++(图1E); CK18不同程度表达

阳性; ChrA几乎全部为阴性表达, 仅1例为弱阳

性; Syn部分阳性; PR呈强阳性表达; Ki-67指数

在0.05%-1.50%, 实性区较假乳头区稍强(表2). 
在胰岛细胞瘤对照组中, 肿瘤细胞均表达E-Cad-
herin, 阳性定位在细胞膜及细胞质; β-Catenin的
阳性表达则定位在细胞膜及胞质, 核均为阴性; 
CD10均不表达(表3).

3  讨论

SPTP是一种较少见的胰腺非内分泌源性肿瘤, 
占胰腺所有外分泌肿瘤的0.17%-2.70%[1], 最早

www.wjgnet.com

■相关报道
仲韦霞 et al 认为, 
SPTP的细胞源于
胰腺的潜能干细
胞, 具有多向分化
的能力, 主要以外
分泌为特征, 部分
伴有神经内分泌
分化.
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由Frantz在1959年描述. 近10年来随着对该病认

识加深, 发病率逐渐升高[2]. 该病主要发生在青

春期及青年女性, 男性罕见, 10岁以下儿童极少

见, 40岁以上发病者也不超过10%, 无明显种族

倾向[3]. 临床表现可无症状或仅上腹部不适, 影
像学(如CT、B超等)表现为界限清楚的低密度

肿块, 常伴囊性变, 不易将其与非功能胰岛细胞

瘤鉴别[4]. 大体上胰腺SPTP多为包膜完整、境

界清楚的肿块, 圆形、囊实性, 可触及波动感, 
直径3-20(平均8-10) cm; 可见于胰腺的任何部

位, 以胰头尾部多见, 也可发生在胰腺旁或胰腺

以外的腹腔或腹膜后. 本组中有1例位于胰腺旁, 
仅与胃壁轻微粘连(有学者认为可能起源于异位

胰腺). 肿物切面多为半囊半实性, 囊性区常见坏

死和出血, 实性区较少见.
SPTP的组织起源一直备受争议. 目前多数

学者认为SPTP的细胞源于胰腺的潜能干细胞, 

具有多向分化的能力, 主要以外分泌为特征, 部
分伴有神经内分泌分化[5]. 本组研究SPTP中14
例均可见到β-Catenin在细胞核和/或细胞质中沉

积, E-Cadherin均为阴性, 这结果提示β-Catenin
及E-Cadherin的基因突变可能与SPTP的发生密

切相关. β-Catenin是Wnt信号转导通路的下游元

件, 介导信号从胞膜至胞质再到细胞核的传递. 
糖原合成酶激酶-3β的磷酸化作用引起β-Catenin
降解, 使后者在正常细胞胞质中的游离量保持

较低水平. 在SPTP肿瘤细胞中, 异常的Wnt信
号抑制糖原合成酶激酶-3β磷酸化, 从而抑制

β-Catenin降解, 导致β-Catenin在胞质中积累, 
β-Catenin转位入核增多, 与T细胞转录因子形成

复合物, 促进下游靶基因, 如细胞周期蛋白D1、
c-Myc等表达增多, 从而引起增生[6-8]. E-Cadherin
为上皮细胞之间及细胞与细胞外基质黏附的重

要黏附因子, 是位于染色体16q12.1上的基因编

A B

C D

E

图  1  SPTP组织病理观. A: 假乳头状区, 显示特征性分支状乳头, 含纤维血管轴心, 间质黏液变性(HE×100); B: 实性区, 瘤细

胞间有嗜酸性小球(HE×200); C: SPTP瘤细胞β-Catenin细胞质及细胞核阳性(EnVision×200); D: SPTP瘤细胞E-Cadherin表

达阴性(EnVision×100); E: SPTP瘤细胞CD10细胞质阳性(EnVision×400).

■创新盘点
在本研究中首次
使 用 免 疫 标 志
物E-Cadherin对
SPTP肿瘤细胞进
行检测, 标记均为
阴性, 分析可能与
SPTP独特的组织
形态学(围绕纤维
血管复层排列而
形成的假乳头结
构)及侵袭性行为
相关.
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码的钙依赖性跨膜糖蛋白, 与其细胞内可溶性

连环素(α、β、γ-连环素)结合形成复合体, 与相

邻细胞的E-Cadherin相互连接, 参与细胞黏附和

信号的传递, E-Cadherin的功能抑制或表达下降, 

可使细胞间黏附能力下降[9]. 据本组研究结果, 
SPTP独特的组织形态学及侵袭性行为可能与此

相关. 同时, 本研究14例PR阳性表达提示SPTP
的发生、发展可能与PR水平有一定相关性. 上

表  2  14例SPTP患者免疫组织化学染色结果

     
序号	 β-Cat        E-Cad         CD10         Vim        PR        ChrA        NSE        AAT        CK18        Syn        CD56        Ki-67(%)

1	 核/浆	     -	  ++	  ++       +++       -	        +	      ++	   +	  -         +               0.05

2	 核	     -	  +++	  ++       ++         -	        +++	      ++	   弱+	  +         +               1.00

3	 核/浆	     -	  +	  ++       +	          -	        +	      ++	   弱+	  ±        +               0.30

4	 核/浆	     -	  ++	  +++     +++       -	        -	      +	   +	  +         灶状+        0.02

5	 核/浆	     -	  +++	  ++       +++       弱+	       ++	      +	   +	  +         +               4.00

6	 核/浆	     -	  +	  +         +	          -	        +	      +	   +	  -         ++             6.00

7	 核/浆	     -	  +	  +++     +++       -	        ++	      +	   +	  -         +               0.05

8	 核/浆	     -	  +	  +++     +++       -	        +++	      ±	   +	  -         ++             0.01

9	 核/浆	     -	  +++	  +++     +++       -	        +++	      ++	   +	  +         +               1.50

10	 核/浆	     -	  +	  +++     +	          -	        ++	      +	   +	  -         +               0.02

11	 核	     -	  +	  +++     ++         -	        ++	      +	   +	  -         +               0.05

12	 核	     -	  +	  +++     +	          -	        ++	      +	   ±	  ±        +               0.10

13	 核/浆	     -	  ++	  ++       +++       -	        -	      -	   +	  +         +               0.02

14	 核/浆	     -	  +	  ++       +	          -	        ++	      +	   +	  +         +               1.20

表  1  14例SPTP患者临床病理资料

     
序号	 性别     年龄(岁)    肿瘤直径(cm)             肿瘤部位	                       手术方式                      随访时间(年)  随访结果

1	   女	 14	   6.0	        胰头		  胰十二指肠切除术+胆囊切除 	              1.6             正常

2	   女	 32	   8.0	        胰体尾	 胰体尾+脾切除		               2.9             正常

3	   男	 36	   7.2	        胰尾		  胰体尾切除+脾切除+胃后壁切除          3.0             正常

4	   女	 42	   2.3	        胰头		  胰十二指肠切除术		               3.1             正常

5	   女	 16	   5.5	        胰尾		  胰体尾+脾切除		               3.2             正常

6	   女	 28	   4.0	        胰头		  胰头肿瘤切除术		               4.3             正常

7	   女	 19	   4.6	        腹腔		  腹腔肿瘤切除术		               4.3             正常

8	   女	 26	 12.0	        胰尾		  胰体尾切除+脾切除		              6.9             正常

9	   女	 23	   5.3	        胰头		  胰十二指肠切除术		               7.4             正常

10	   女	 39	   3.6	        胰尾		  胰体尾切除+脾切除		              7.9             正常

11	   女	 28	   5.0	        胰颈体交界区	 胰腺肿瘤切除		               8.2             正常

12	   女	 27	 12.0	        胰头颈	 胰头肿物切除, 胰肠吻合, 	              8.6             正常

						      空肠-空肠Rewx-en-Y吻合术

13	   男	 15	   6.0	        胰颈体	 胰颈体切除术		               8.8             正常

14	   女	 15	 20.0	        胰体尾 	 胰尾肿瘤及脾切除		               9.7             正常

表  3  胰岛细胞瘤对照组免疫组织化学结果

     
序号	 β-Cat        E-Cad         CD10         Vim        PR        ChrA        NSE        AAT        CK18         Syn          CD56      Ki-67(%)

1	 膜	    膜	     -	  +          +	         +++	       +++     -	  +	 ++          +               1.0

2	 浆	    膜/浆	     -	  -          ++       +++       +++     +	  ++	 +++        +++          1.0

3	 膜/浆	    浆	     -	  -          -	         +            ++        -	  -	 +            ±              7.0

4	 膜	    膜	     -	  ++        -         +	        +          +++	  +++	 ++          -             20.0

5	 膜/浆	    浆	     -	  +++      +        ++	        ±         ++	  -	 -            ++             0.9

■应用要点
本 研 究 提 示 ,  在
S P T P 与 非 功 能
性 胰 岛 细 胞 瘤
组织形态学检查
鉴 别 困 难 时 ,  可
联合应用免疫标
志物β-Catenin、
E - C a d h e r i n 、

C D 1 0、A AT、

NSE、嗜铬素A、

突触素、波形蛋
白、P R及C D 5 6
相鉴别, 以提高对
SPTP的诊断率.
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皮标志物(CK18)、腺泡标志物(AAT)、神经内

分泌标志物(Syn、ChrA、NSE)和间叶标志物

(Vim、CD10、CD56)均有阳性表达, 支持SPTP
来源于潜能干细胞, 具有多向分化能力的学说.

SPTP组织学上可见细胞有实性片状和假乳

头状2种排列方式. 肿瘤细胞胞质嗜伊红或透亮

空泡状, 细胞核圆形或卵圆形, 染色质细腻, 可
见核沟, 核分裂像罕见. 细胞质内及细胞外均可

见嗜酸性小体, 经淀粉酶消化后PAS阳性. 实性

区域肿瘤细胞中等大小, 并以小血管间隔. 远离

小血管的肿瘤细胞逐步退变, 血管旁细胞围绕

纤维血管复层排列而形成假乳头状突起, 成为

SPTP特征性改变. 邻近囊性区域可见泡沫组织

细胞、胆固醇裂隙、钙化、异物巨细胞和出血. 
肿瘤大多有部分或完整包膜, 且肿瘤也可侵犯

包膜. 如果肿瘤出现血管浸润、侵犯神经及周

围组织、血管内见瘤栓、核分裂像增多, 则考

虑肿瘤出现恶性变[5,10-11].
该病需与以下肿瘤鉴别: (1)非功能性胰岛

细胞瘤, 也好发于青年女性, 实性区组织形态

与SPTP相似, 但其有菊形团排列, 无假乳头结

构, 免疫组织化学显示β-Catenin表达在细胞膜

及胞质, 细胞核为阴性, E-Cadherin均为阳性, 
Vim、CD10均为阴性, 可资鉴别; (2)胰母细胞

瘤, 常好发于年幼男孩, 组织学特征为腺泡结

构伴有鳞状小体, 无纤维血管轴心及假乳头排

列, insulinase(+)而Vim(-); (3)腺泡细胞癌, 该病

更常见于老年男性 ,  癌组织与周围分界不清 , 
切面呈结节状, 镜下癌组织呈腺泡或小梁状排

列而无假乳头状结构, CK(+), insulinase(+), 而
AAT(-)[12-14].

手术切除是SPTP首选治疗方法, 常用手术

方式包括肿瘤摘除、局部切除、胰十二指肠切

除术等, 只要肿瘤可完整切除, 几种手术方式的

预后情况无显著差异[3,10]. 某些直接侵犯而不能

完全切除的病例可应用放疗. 2000年WHO肿瘤

组织分类中认为, 虽然SPTP具良性形态学表现, 
但必须将其归为未定的恶性潜能肿瘤, 预后较

好. 据国内外报道显示, 仅有极少数病例术后复

发或发生远处转移, 且即便局部复发或远处转

移(如转移到肝及腹膜)的患者经再次手术, 其术

后存活期仍可达几年甚至十几年[15]. SPTP的免

疫组织化学Ki-67指数通常很低, 也提示SPTP是
一种具有低度恶性潜能的肿瘤, 其预后良好及

存活期较长也成为该病的一大特点. 该肿瘤的

恶性程度与血管的浸润, 周围神经的浸润, 核异

型性, 核分裂及显著的渐进性坏死相关[11]. 本研

究14例患者随访2-10年, 均无复发及转移.
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■同行评价
本文采用回顾性
分 析 的 方 法 ,  对
于 S P T P 的 临 床
病理、免疫组织
化学特征等进行
了详细的对比研
究 ,  对 于 临 床 上
更好地鉴别诊断
S P T P 有 较 大 的
指导意义.


