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胚胎性癌或具有胚胎性癌成分的生殖细胞肿瘤临床病理特征
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[摘　要]	 目的：探讨胚胎性癌(embr yonal carcinoma，EC)或具有EC成分的生殖细胞肿瘤的临床病理特征。

方法：收集45例EC或具有EC成分的生殖细胞肿瘤患者的临床病例资料，相关病例进行组织学及

免疫组织化学分析，并对部分复发病例进行随访。结果：EC或具有EC成分的生殖细胞肿瘤原发

于性腺28例(睾丸27例，卵巢1例)，性腺外13例(中枢神经系统10例，纵隔1例，椎体1例，腹膜后 

1例)；以转移为首发的4例(腹股沟淋巴结2例，腹膜后1例，肺1例)。原发单纯性EC12例，具有

EC成分的混合型生殖细胞瘤29例，其中EC与1种生殖细胞肿瘤成分的混合18例，2种成分的混合 

10例，3种成分的混合1例。与EC混合的生殖细胞肿瘤成分比例依次为畸胎瘤75.9%(22/29)、卵黄

囊瘤34.5%(10/29)、精原细胞瘤20.7%(6/29)，绒毛膜癌10.3%(3/29)。EC或EC成分免疫组织化学

主要表达情况为人类婆罗双树样基因-4(spalt-like transcription factor 4，SALL4)(45/45)，八聚物结

合转录因子 4(octamer-binding transcription factor 4，OCT4)(45/45)，CD30 (43/45)；Ki-67的平均

阳性率约80%。经过随访，7例患者出现淋巴结转移，1例腹腔转移，且转移成分均为EC，其中3例

死亡。结论：EC常与其他类型的生殖细胞肿瘤成分混合，最常见的混合成分是畸胎瘤，单一的EC

几乎均发生于睾丸。EC与EC成分的生殖细胞肿瘤的确诊主要依靠组织学形态及免疫组织化学。

EC恶性程度往往高于其他生殖细胞肿瘤成分，容易发生转移，且预后较差。

[关键词]	 胚胎性癌；混合型生殖细胞肿瘤；性腺；免疫组织化学
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Abstract Objective: To investigate the clinicopathological features of embryonic carcinoma or germ cell tumors 

with embryonic carcinoma component. Methods: Clinical data of 45 patients with embryonic carcinoma 

(EC) or germ cells with EC component were collected. The relevant cases were analyzed by histology and 

immunohistochemistry, and the prognosis was followed up. Results: Twenty-eight cases of EC or germ cell 

tumors with EC component originated from gonads (27 cases from testis, 1 case from ovary) and 13 cases from 
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胚胎性癌(embryonal carcinoma，EC)是一类主

要发生于人体性腺或中线等部位的罕见生殖细胞

肿瘤，由呈腺管样、乳头状或实性生长的原始上

皮样细胞构成[1]。由于原始生殖细胞具有向胚内或

胚外分化的潜能，故EC常同时伴发一种或几种其

他类型生殖细胞肿瘤，如卵黄囊瘤、畸胎瘤、精

原细胞瘤等。因此EC可以单独存在，也可作为混

合型生殖细胞肿瘤的一部分。由于EC较为罕见，

临 床 病 理 特 点 较 为 复 杂 ， 目 前 鲜 见 相 关 研 究 报

道。本研究收集45例EC或具有EC成分的生殖细胞

肿瘤的相关资料，回顾性分析了其临床及病理学

特征，旨在为临床诊断和预后提供参考依据。

1  材料与方法

1.1  材料

收集2008年至2018年间在岳阳市一人民医院

和绍兴市人民医院确诊的45例EC或具有EC成分的

生殖细胞肿瘤患者临床资料和手术切除的组织学

标本。所有病例按照WHO系列丛书分类 [1]进行组

织学分型，经过2名高年资病理医师复核。本研究

已通过岳阳市一人民医院和绍兴市人民医院医学

伦理委员会审核。

1.2  方法

组织标本经 1 0 % 中性甲醛固定、常规脱水、

石蜡包埋、 4  μ m 切片、 H E 常规和免疫组织化学

染 色 。 用 于 诊 断 和 鉴 别 诊 断 的 抗 体 主 要 购 自 北

京 中 杉 金 桥 生 物 技 术 有 限 公 司 ， 包 括 人 类 婆 罗

双树样基因 - 4 (s pa l t - l i ke  t ra n s c r i p t i o n  f ac to r  4，

SALL4)，八聚物结合转录因子  4(octamer-binding 
transcr ipt ion factor  4，O CT4)，胎盘碱性磷酸酶

(placental alkaline phosphatase，PL AP)，CD117，

甲胎蛋白(alpha fetoprotein，AFP)，CD30，肌酸

磷酸激酶(creat ine phosphokinase，CK)，HCG，

inhibin-α，S-100，calretinin，vimentin，上皮膜抗

原(epithelial membrane antigen，EMA)，glypican-3
和Ki-67等，免疫组织化学染色步骤按试剂盒说明

书进行(设立阳性和阴性对照)。

2  结果

2.1  临床特点

在 4 5 例 患 者 中 ， 男 4 3 例 ， 女 2 例 ， 男 : 女

=2 1 . 5 : 1，年龄0 . 5 ~ 5 7 . 0 (平均2 6 . 0 )岁。肿瘤原发  
4 1 例 ， 部 位 依 次 为 睾 丸 2 7 例 ( 6 5 . 9 % ) ， 中 枢 神

经系统 1 0 例 ( 2 4 . 4 % ) ，纵隔 1 例 ( 2 . 4 % ) ，卵巢 1 例

( 2 . 4 % ) ， 腹 膜 后 主 动 脉 旁 1 例 ( 2 . 4 % ) ， 椎 体 1 例

(2.4%)(表1)。以转移为首发的有4例，其中腹股沟

转移2例，腹膜后淋巴结转移1例，肺转移1例。

睾 丸 部 位 患 者 多 表 现 为 睾 丸 无 痛 性 增 大 ，

局部可触及肿块，其中 1 例 2 2 岁男性患者 1 0 年前

曾有隐睾病史；发生于胸腹腔者，肿瘤生长较为

隐匿，常不易发现，肿块压迫重要脏器会引起胸

闷、腹胀、腹痛等不适症状。发生于中枢神经的

10例则出现头痛、呕吐、视力明显下降等症状。

extra-gonads (10 cases from central nervous system, 1 case from mediastinum, 1 case from vertebral body,  

1 case from retroperitoneal); 4 cases were of metastatic origin (2 cases from inguinal lymph nodes, 1 case from 

retroperitoneum, 1 case from lung). There were 12 primary cases of pure EC, 29 primary cases of mixed type 

germ cell tumor with EC component including 18 cases of EC mixed with 1 type of germ cell component, 10 

cases with 2 components, and 1 case with 3 components. The proportion of tumor components mixed with EC 

were 75.9% (22/29) for teratoma, 34.5% (10/29) for yolk sac tumor, 20.7% (6/29) for seminoma, and 10.3% 

(3/29) for choriocarcinoma, respectively. The immunophenotype of EC or EC component was spalt-l ike 

transcription factor 4 (SALL4) (45/45), octamer-binding transcription factor 4 (OCT4) (45/45) and 

CD30 (43/45), and the average positive rate of Ki-67 was about 80%. After follow-up, 7 patients had lymph node 

metastasis, 1 patient had abdominal metastases, and the metastatic components were all EC, of which 3 patients died.  

Conclusion: EC always mixes with other types of germ cell tumors, the most common mixed component is teratoma, 

pure EC occurs almost in the testis. the diagnosis of EC or germ cell tumor with embryonic carcinoma component 

mainly relies on histological morphology and immunohistochemical expression. The degree of malignancy of EC is 

often higher than that of other germ cell tumor components, which is prone to metastasis and has a poor prognosis.

Keywords embryonal carcinoma; mixed germ cell tumor; gonad; immunohistochemistry
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表1 EC或具有EC成分的生殖细胞肿瘤的情况分析

Table 1 Analysis of EC or germ cell tumors with EC component

病例 性别 年龄/岁 部位 大小/cm3 百分比+肿瘤成分

1 男 22 左睾丸 8.0×5.0×5.0 60% YST + 30% MT + 10% EC

2 男 57 右睾丸 10.0×4.0×4.0 70% EC + 15% YST + 15% IT

3 男 28 左睾丸 5.0×5.0×3.0 EC

4 男 31 左睾丸 6.0×4.0×4.0 EC

5 男 17 右睾丸 6.0×6.0×4.0 60% EC + 20% IT + 15% YST + 5% CC

6 男 36 左睾丸 4.0×3.0 70% IT + 30% EC

7 男 21 左睾丸 13.0×12.0×10.0 60% YST + 20% EC + 20% MT

8 男 32 左睾丸 直径4.5 70% Sem + 30% EC

9 男 26 右睾丸 5.5×2.8 EC

10 男 31 左睾丸 5.9×4.2×3.3 EC

11 男 49 左睾丸 7.0×5.5×5.0 70% Sem + 30% EC

12 男 37 左睾丸 7.0×6.0×5.0 60% EC + 40% MT

13 男 30 左睾丸 10.5×8.0×8.0 70% EC + 25% IT + 5% YST 

14 男 46 右睾丸 6.5×4.5×4.0 50% Sem + 30% EC + 20% IT

15 男 25 左睾丸 8.0×7.0×4.5 70% MT + 30% EC

16 男 26 右睾丸 2.0×1.5×1.0 EC

17 男 36 左睾丸 2.5×2.0×2.0 EC

18 男 32 左睾丸 7.0×7.0×4.0 50% MT + 30% EC + 20% YST

19 男 27 右睾丸 5.0×4.0 50% IT + 50% EC

20 男 22 左睾丸 8.0×7.0×5.0 70% EC + 30% IT 

21 男 33 左睾丸 2.5×2.0×2.0 EC

22 男 31 右睾丸 2.0×1.5×1.5 EC

23 男 27 右睾丸 9.0×6.0×5.0 60% Sem + 40% EC

24 男 33 左睾丸 3.3×2.7×2.2 90% MT + 10% EC

25 男 30 右睾丸 2.5×1.8×1.0 EC(转移)

26 男 36 左睾丸 3.5×3.0×3.0 60% EC + 40% MT

27 男 16 左睾丸 10.0×6.0×6.0 90% EC + 10% YST + 10% CC

28 女 27 卵巢 14.0×8.0×6.0 40% IT + 40% EC + 20% YST

29 男 13 纵隔 7.0×4.0×3.0 EC

30 男 29 左腹股沟 5.0×4.5×2.5 转移性EC

31 男 2 腹股沟 4.0×2.5×1.5 转移性EC

32 男 34 L4椎体 1.5×0.1 EC

33 男 32 腹膜后淋巴结 5.0×5.0×3.0 转移性EC

34 男 26 腹膜后主动脉旁 7.5×5.5×3.5 70% EC + 30% MT

35 男 32 肺穿组织 1.0×0.3 转移性睾丸EC

36 男 11 第三脑室 4.0×3.0×1.0 40% MT + 40% EC + 20% CC
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续表1

病例 性别 年龄/岁 部位 大小/cm3 百分比+肿瘤成分

37 男 21 第三脑室 4.0×4.0×1.0 EC

38 男 21 第三脑室 2.0×1.5×0.3 50% MT + 50% EC

39 男 12 左下丘脑 5.0×5.0×2.0 95% EC + 5% MT

40 男 13 左基底节 3.0×2.0×1.6 70% EC + 30% Se

41 男 25 松果体 5.0×4.8×2.3 50% EC + 30% CC + 20% MT

42 男 10 松果体 3.0×2.5×1.0 50% Sem + 50% EC

43 男 15 垂体鞍区 1.0×0.8×0.6 70% EC + 30% MT

44 女 11 垂体鞍区 3.7×3.5×1.6 60% Dys + 40% EC

45 男 0.5 垂体鞍区 3.3×1.5×1.3 60% YST + 40% EC

所有肿瘤组织百分比均为粗略估计。YST，卵黄囊瘤；IT/MT，未 / 成熟性畸胎瘤；CC，绒毛膜癌；Sem，精原细胞瘤；

Dys，无性细胞瘤。

All the percentages of tumor tissues were roughly estimated. YST, yolk sac tumor; IT/MT, immature/mature teratoma; CC, 

choriocarcinoma; Sem, seminoma; Dys, dysgerminoma. 

2.2  大体观察

原发病灶肿瘤直径为1.0~14.0(平均5.6)cm。

发 生 在 睾 丸 部 位 的 肿 瘤 直 径 为 2 . 0 ~ 1 3 . 0 ( 平 均 
6.0)cm；在中枢神经系统者体积则相对较小，最大

径为1.0~5.0(平均3.4)cm；发生在卵巢、纵隔及腹

膜后者大小依次为14.0，7.0及7.5 cm。肿瘤可呈囊

实性，部分有包膜，切面灰白、灰红，局部伴有

坏死及出血。

2.3  镜检

E C 瘤 细 胞 类 似 于 胚 胎 早 期 的 被 覆 上 皮 ， 排

列呈乳头状，腺管状或实性片状，常伴有坏死。

细 胞 排 列 拥 挤 ， 呈 上 皮 样 ， 大 核 仁 ， 胞 质 嗜 酸

或嗜碱性，核分裂象常见。典型的精原细胞瘤形

态为一致的瘤细胞被纤细的纤维分隔成片状，细

胞具有明显的核仁，胞质透明。周围伴有淋巴细

胞浸润，也可形成淋巴滤泡。卵黄囊瘤具有疏松

的网状结构，Schi l ler-Duval小体，嗜酸性玻璃样

小球等成分。畸胎瘤是具有内、外及中胚层分化

的 良 性 / 恶 性 肿 瘤 ， 传 统 上 按 是 否 含 有 不 成 熟 的

神 经 上 皮 将 其 分 为 未 成 熟 型 和 成 熟 型 2 大 类 。 绒

毛膜癌主要由细胞滋养叶细胞、合体滋养叶细胞

和 绒 毛 外 滋 养 叶 细 胞 构 成 。 混 合 型 生 殖 细 胞 瘤

为 上 述 2 种 或 2 种 以 上 不 同 生 殖 细 胞 成 分 构 成 的

肿 瘤 。 原 发 E C 患 者 1 2 例 ， 其 中 性 腺 ( 睾 丸 ) 部 位  
9例，性腺外(纵隔、椎体和脑室)仅为3例。而原

发 具 有 E C 成 分 的 混 合 型 生 殖 细 胞 瘤 2 9 例 ， 性 腺

部位1 9例(睾丸1 8例及卵巢1例)，性腺外1 0例(中

枢 神 经 系 统 9 例 及 腹 膜 后 1 例 ) 。 原 发 具 有 2 种 成

分的混合 ( 即 EC 与另外 1 种成分 ) 1 8 例，其中 EC +
畸 胎 瘤 1 1 例 ( 约 6 1 . 0 % ) 、 E C + 精 原 细 胞 瘤 5 例 ( 约

2 7 . 8 % )、EC +卵黄囊瘤2例(约1 1 . 0 % )。原发具有

3种成分的混合(即EC与另外2种成分)10例，其中

EC +畸胎瘤+卵黄囊瘤7例( 7 0 . 0 % )，EC +畸胎瘤+
绒毛膜癌 2 例 ( 2 0 . 0 % ) ， E C + 畸胎瘤 + 精原细胞瘤

1 例 ( 1 0 . 0 % ) 。 原 发 具 有 4 种 成 分 的 混 合 ( 即 E C 与

另外 3 种成分 ) 1 例为 E C + 畸胎瘤 + 卵黄囊瘤 + 绒毛

膜 癌 。 从 以 上 数 据 可 以 发 现 ： 与 E C 混 合 的 肿 瘤

成分比例依次为畸胎瘤75.9%(22/29)，卵黄囊瘤

3 4 . 5 % ( 1 0 / 2 9 ) ，精原细胞瘤 2 0 . 7 % ( 6 / 2 9 ) ，绒毛

膜癌10.3%(3/29)。

2.4  免疫组织化学表达

4 5 例 通 过 S A L L 4 ， O C T 4 ， C D 3 0 等 免 疫 组

织 化 学 表 达 进 行 确 诊 ( 图 1 ) ， 同 时 使 用 P L A P ，

A F P，CD 1 1 7，CK，H CG， i n h i b i n - α，S - 1 0 0，

v imentin，E M A，Ki-67等标记进行诊断和鉴别诊

断(表2)。
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图1 EC或EC成分HE染色(×100，A)及SALL4 (B)，OCT4 (C)，CD30 (D)，Ki-67 (E)和CD117 (F)免疫组织化学染色(×200)

Figure 1 HE staining (×100, A) and immunohistochemical staining (×200) of SALL4 (B), OCT4 (C), CD30 (D), Ki-67 (E) and 

CD117 (F) in EC or EC component tissues

表2 EC及混合型生殖细胞肿瘤组分的免疫表型

Table 2 Immunophenotype of EC and mixed germ cell tumor components

成分 n SALL4 OCT4 PLAP AFP CD117 CD30 CK Ki-67

EC 45 45 45 33 43 0 43 44 约80%阳性

Teratoma 22 0 0 0 3 0 0 21 IT约40%阳性；MT约5%阳性

Sem/Dys 6 6 6 5 0 6 0 0 约20%阳性

CC 3 0 0 3 0 0 0 3 约80%阳性

YST 10 10 0 5 9 0 1 9 约60%阳性

3  讨论

EC或具有EC成分的生殖细胞肿瘤是一种高度

恶性肿瘤，它起源于原始多能性生殖细胞，好发

于性腺(睾丸或卵巢)，而在性腺外，则多见于中

枢神经系统等人体中线部位(纵隔、腹膜后也有报 
道)[2-3]。目前普遍认为在个体胚胎发育时期，原始

生殖细胞从卵黄囊向生殖嵴迁移的过程中发生脱

落，在脱落的部位(颅内、纵隔、腹膜)停留后，一

旦遇到各种致瘤因素作用便进行增殖分化，成为

生殖细胞肿瘤的来源。在原始生殖细胞多相分化

过程中，EC可能处于过渡时相，向胚胎组织分化

时发展为畸胎瘤；向胚外组织分化时则形成卵黄

囊瘤或绒毛膜癌，因此EC与其他类型生殖细胞肿

瘤起源关系密切，常常以混合形式存在。本研究

数据也证实了这一点，同时还发现单一的EC几乎

都发生于睾丸部位，而性腺外，尤其是颅内往往

都是以混合形式存在，很难见到单一的EC。

E C 或 具 有 E C 成 分 的 生 殖 细 胞 肿 瘤 常 见 于

20.0~35.0岁的年轻人，但也可发生于数月至2.0岁

大的婴幼儿。不过本研究在对性腺和性腺外颅内

患者发病年龄和肿瘤大小进行统计时发现：颅内

患者的平均年龄仅为15.0岁，远低于性腺部位的平

均年龄30.9岁。颅内肿瘤平均最大径3.4 cm也显著

低于性腺部位的6.0 cm，其原因之一可能是肿瘤早

期生长即可压迫相应部位脑组织，导致患者因头

痛、呕吐、视力明显下降等症状及时前往就医，

而睾丸部位的肿块常为无痛性生长，因此未能及

时被发现。颅内EC或具有EC成分的生殖细胞肿瘤

好发部位为第三脑室、垂体鞍区、松果体等，这

A B C

D E F
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与其他颅内生殖细胞肿瘤好发部位基本一致 [4-5]。 
不 论 肿 瘤 的 类 型 如 何 ， 患 者 具 有 明 确 的 性 别 倾

向，男女比例为 1 0 : 1 ，这与 H o f f m a n 等 [ 6 ]研究中

11:1的数据十分接近。另有患者曾有隐睾病史或在

常规体检时检出，提示该瘤的发生与遗传因素有

关。有研究 [7-8]表明：许多EC病例细胞遗传学分析

检出等臂染色体12p。

在标本上EC与其他类型生殖细胞肿瘤成分一

般不易区分，出现出血或坏死提示为EC或绒毛膜

癌；发现骨性成分或巨囊则提示有畸胎瘤成分。

EC或具有EC成分的生殖细胞肿瘤从H E形态上进

行诊断困难有时较大，主要原因是EC瘤细胞较为

原始幼稚，组织结构多样，并且与其他类型生殖

细胞肿瘤成分形态上互为重叠，不容易判断其来

源。另外，大多数病例中各类型肿瘤成分杂乱地

分布于整个瘤体中，因此免疫组织化学可以反映

生 殖 细 胞 成 分 的 分 化 。 以 往 C D 3 0 因 为 较 大 的 免

疫组织化学强度及着色范围，被用作诊断EC的特

异性标志物，并联合CD117，PL AP和AFP标记与

其他生殖细胞瘤如精原细胞瘤进行诊断与鉴别诊

断，然而，实际诊断中这些标记往往并非十分敏

感和特异。有研究 [ 9 ]表明： S A L L 4 特异性高表达

于精原细胞/ 无性细胞瘤，卵黄囊瘤和EC 的瘤细

胞中，在其他非生殖细胞性肿瘤中几乎不表达。

O CT 4 作为 P O U 结构域，表达在未分化和多能细

胞上(包括胚胎干细胞及生殖细胞)，不过其在已

出现分化的生殖细胞肿瘤如卵黄囊瘤、畸胎瘤、

绒毛膜癌中不表达 [10]。SALL4联合OCT4的使用可

以大大缩小肿瘤的形态学考虑范围，再配合CD30
和 C D 1 1 7 标 记 ， 对 精 原 细 胞 瘤 和 E C 进 行 鉴 别 。

如果瘤细胞S A L L 4 +/ O CT 4 +/ CD 3 0 +，可以诊断为

EC；SALL4 +/OCT4 +/CD30 −的病例则归为精原细

胞瘤。应用免疫组织化学全面评估WHO材料，发

现EC具有20%的发病率，这与我们原发单一EC为

26.8%(11/41)的比例较为接近。不过Mostof i等 [11]

仅将3.1%的EC归入单纯性范畴，其依据是单一性

EC不允许出现根据A FP免疫反应确定卵黄囊分化

的情况。然而，A FP并不能改变EC的诊断，除非

发现卵黄囊瘤的特征性组织结构。我们的研究也

表明：EC组织中A FP免疫组织化学呈现弥漫强阳

性。在以前尚未出现新的诊断标记时，AFP的免疫

组织化学反应不能区分卵黄囊瘤和EC，而OCT4比

AFP在鉴别诊断上可能具有更大的优势。

EC的预后往往不佳，有研究 [ 1 2 ]报道：1 / 3病

例确诊时出现转移。在本研究病例中，7例出现淋

巴结转移，1 例腹腔转移，且转移成分均为EC 。

经过2年随访，其中3例死亡。EC瘤细胞Ki-67标记

的阳性比例均超过 8 0 % ，且有明显肿瘤性坏死，

而 绒 毛 膜 癌 和 卵 黄 囊 瘤 的 阳 性 表 达 率 也 较 高 ( 依

次为 8 0 % 和 6 0 % ) ，但均远高于精原细胞瘤 ( 2 0 % )
和畸胎瘤(未成熟型40%/成熟型5%)。由此可见，

EC属于高度恶性生殖细胞肿瘤。目前一般认为，

EC，绒毛膜癌和卵黄囊瘤属于高度恶性肿瘤，侵

袭性较强，5年生存率仅为44% [13]。在病理报告中

应明确它们在混合成分中所占的比例。值得注意

的是，转移性EC在化疗后往往出现CD30抗原表达

丢失 [14]，所以在诊断时需要留意患者的既往治疗 
情况。
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