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摘  要 

目的：探讨微卫星稳定的进展期胃癌的治疗方案，为此类疾病的治疗提供参考。方法：通过收集一例微

卫星稳定的进展期胃癌患者的病历资料并结合相关临床实验及文献进行探讨。结果：患者为51岁中年男

性，通过结合影像学、胃镜及病理结果，该患者临床诊断为进展期胃癌、肝继发恶性肿瘤、腹腔淋巴结

转移。根据实际情况，该患者首先行2程免疫联合化疗，具体方案：信迪利单抗联合白蛋白结合型紫杉

醇、奥沙利铂、替吉奥。经治疗后评估肿瘤大小较前明显缩小，达到手术指征，遂实施手术治疗，术后

病理示送检各组织均未检测出肿瘤组织。结论：患者治疗过程中具体用药应根据患者实际情况决定，对

于微卫星稳定的胃癌患者，可通过行免疫联合化疗的方式改善肿瘤组织的免疫微环境，提高其对于免疫

治疗的敏感性，改善疾病预后。 
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Abstract 
Objective: To explore the microsatellite stable treatment of advanced gastric cancer, and provide 
reference for the treatment of this disease. Methods: The medical records of a microsatellite stable 
patient with advanced gastric cancer were collected and discussed in combination with relevant 
clinical experiments and literature. Results: The patient was a 51-year-old middle-aged male. 
Through the combination of imaging, gastroscopy and pathological results, the patient was clini-
cally diagnosed as advanced gastric cancer, secondary malignant tumor of liver, and abdominal 
lymph node metastasis. According to the actual situation, the patient was first treated with two 
courses of immunotherapy combined with chemotherapy, and the specific program was Xindili-
mab combined with albumin-binding paclitaxel, oxaliplatin, and tegeo. After treatment, the tumor 
size was significantly smaller than before, reaching the surgical indication, so the surgical treat-
ment was carried out. Postoperative pathology showed that no tumor tissue was detected in the 
tissues submitted for examination. Conclusion: The specific drug use in the treatment of patients 
should be determined according to the actual situation of the patients. For patients with gastric 
cancer with microsatellite stability, the immune microenvironment of tumor tissue can be improved, 
the sensitivity of tumor tissue to immunotherapy can be improved, and the prognosis of the dis-
ease can be improved. 
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1. 引言 

根据世界卫生组织国际癌症研究机构(IARC) 2020 年数据统计结果显示，胃癌发病率居恶性肿瘤第 5
位，我国胃癌患者每年新增约 48 万例，死亡约 37 万例[1]。现今多种治疗手段被用于胃癌患者的治疗，

本文拟对我院 1 例微卫星稳定(microsatellite stable, MSS)的进展期胃癌患者的治疗方案进行分析总结，现

报道如下。 

2. 病例 

患者，男，51 岁，2022 年 6 月 16 日因“上腹痛 6 月余”住院治疗。体格检查：患者体重 6 月来减

轻 3 kg，全身浅表淋巴结未见肿大，神经系统体征(NS) (−)。患者于 2022 年 6 月 17 日行上腹部增强 CT (图
1)，提示：① 胃小弯胃壁不均匀增厚；② 周围腹腔内见多发肿大淋巴结；③ 肝左外叶见稍低强化肿块，

边界不清，直径约 64 mm。胃镜所见：胃窦见一巨大不规则溃疡，底部不平整，边缘不规则堤样隆起，

周边粘膜粗糙不平。胃镜活检示：胃窦中–低分化腺癌(图 2)。免疫组化结果：HER2 (0)，PD-L1-22C3 (CPS
约 1)，错配修复蛋白：PMS2 (+)，MLH1 (+)，MSH2 (+)，MSH6 (+)，提示微卫星稳定；EBER (原位杂

交) (−)。术前诊断：胃恶性肿瘤 T4aN3aM1 (AJCC 8th)、肝继发恶性肿瘤、腹腔淋巴结肿大。 
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Figure 1. Augmented CT image of the upper abdomen on June 17, 2022. 
Left 1 is the diameter of the tumor in the left lateral lobe of the liver, left 2 
is the thickness of the gastric wall at the lesser curvature 
图 1. 2022 年 6 月 17 日上腹部增强 CT 图。左 1 为肝左外叶肿瘤直径，

左 2 为胃小弯侧胃壁厚度 
 

 
Figure 2. Endoscopic biopsy pathology (HE, 
×200) 
图 2. 胃镜活检病理图(HE, ×200) 

 
该病人初始诊断为仅为单一远处转移的胃癌，即肝左外叶的转移，不伴有其他非治愈因素。根据《胃

癌诊疗指南(2022 年版)》[2]指出，此类病人在队列研究中显示通过转化治疗使肿瘤缩小后，部分患者实

现 R0 切除术。所以该仅推荐在临床研究中积极考虑。结合我院目前没有该类临床研究，并且和病人家属

充分沟通获得理解，建议先行转化治疗。此外考虑到只有肿瘤退缩后才可能实现 R0 切除，所以强调高效

缩瘤，在患者能耐受的情况下，积极考虑 3 药化疗方案。患者分别于 2022 年 6 月 23 日、2022 年 7 月 15
日行免疫治疗联合化疗，具体用药：信迪利单抗 200 mg d5，白蛋白结合型紫杉醇 350 mg d1，奥沙利铂

150 mg d2，替吉奥 40 mg bid d1-10。治疗过程中患者未出现恶心、呕吐等胃肠道反应，未出现骨髓抑制。 
为评估治疗结果，患者于 2022 年 8 月 2 日行上腹部增强 CT (图 3)，结果示：① 胃小弯胃壁轻度增

厚，较前所示范围明显减小；② 周围腹腔内可见多发肿大淋巴结，较前减小、减少；③ 肝左外叶可见

稍低密度肿块影，强化不著，边界不清，直径约 43 mm，较前减小。影像学评估为部分缓解。影像学示

原发灶和转移灶均明显减少，说明患者对该治疗方案敏感。同时患者感觉一般情况好转，上腹部不适的

症状明显减轻。为避免长时间药物应用导致的不良反应及手术并发症增多，因此决定行手术治疗。患者

于 2022 年 8 月 3 日行“远端胃大部分切除术、肝左外叶切除术、腹腔淋巴结清扫术”。术后送检病理组

织(图 4)经充分取材，远端胃手术标本纤维性瘤床内未见肿瘤残留，淋巴结和肝组织内见大量慢性炎细胞

浸润，纤维组织明显增生，未查见肿瘤细胞。 
为明确治疗效果患者于 2022 年 8 月 8 日复查上腹部 ct 平扫，结果示：① 胃部分缺如，吻合口稍厚；

② 肝部分缺如，残肝未见明显异常密度影；③ 上腹部腹腔和腹膜后未见明显肿大淋巴结。患者复查血

常规、肝功、肾功均正常。 
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Figure 3. Contrast-enhanced CT of the upper abdomen on August 2, 2022. 
Left 1is the diameter of the tumor in the left lateral lobe of the liver, left 2 
is the thickness of the gastric wall at the lesser curvature 
图 3. 2022 年 8 月 2 日上腹部增强 CT 图。左 1 为肝左外叶肿瘤直径，

左 2 为胃小弯侧胃壁厚度 
 

 
Figure 4. Left 1 is the pathological map of gastric tumor bed (HE, ×200), the second on the left is the patho-
logical map of lymph nodes (HE, ×200), left 3 is the pathological map of the left external lobe of liver (HE, 
×200) 
图 4. 左 1 为胃组织瘤床病理图(HE, ×200)，左 2 为淋巴结病理图(HE, ×200)，左 3 为肝左外叶病理图(HE, 
×200) 

3. 讨论 

胃癌往往会因为缺乏特异性的临床表现，早期难以诊断，以至于多数患者在被确诊时已处于肿瘤进

展期，约占 90%，错失最佳治疗时机[3]。对于进展期胃癌患者，以抗肿瘤药物为主的综合治疗为目前国

际上公认的首选方案，其主要目标在于延长患者生存时间和改善患者生存质量。2021 版中国临床肿瘤学

会(CSCO)胃癌诊疗指南重点论述了抗肿瘤药物中免疫药物的选择，同时对不同程序性死亡受体-1 (pro-
grammed death protein-1, PD-1)单抗药物在不同人群中应用的效果作出了相应阐述，该指南对于错配修复

缺陷/高度微卫星不稳定(different mismatch repair/microsatel-lite instability-high, dMMR/MSI-H)胃癌人群的

免疫治疗，做出了相应规范，将纳武利尤单抗、帕博利珠单抗纳入到诊疗指南中[4]。 
PD-1 抑制剂可阻断 T 细胞上 PD-1 受体与程序性细胞死亡配体 1 (programmed death ligand-1, PD-L1)

之间结合，进而增强免疫细胞杀伤肿瘤细胞的活性[5]。然而并非所有人对免疫抑制剂均具有敏感性，微

卫星状态可分高度微卫星不稳定、中度微卫星不稳定、低度微卫星不稳定及微卫星稳定，微卫星稳定患

者对于以免疫检查点抑制剂为主的单一免疫治疗并不敏感，其主要原因可能在于此类患者免疫微环境

(tumor immune microenvironment, TIME)中的主要组织相容性复合物 I (major histocompatibility complex-I, 
MHC-I)类分子的表达低下，肿瘤浸润淋巴细胞(tumor-infiltrating lymphocytes, TILs)数量少及活性低，免

疫抑制细胞数量多以及肿瘤突变负荷(tumor mutational burden, TMB)低等[6]。 
有研究表明[7]，免疫药物与化疗药物联合应用，如免疫药物联合应用紫杉类、铂类、氟尿嘧啶类、

烷化剂等，可改善肿瘤细胞的免疫微环境，主要表现在增加肿瘤 PD-L1 的表达、减少免疫抑制细胞及其

分泌的免疫抑制物质、增加肿瘤浸润淋巴细胞数量等，进而提高机体对于免疫治疗的敏感性。 
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有关胃癌一线免疫治疗的探索仍在进行，目前数个国际多中心Ⅲ期随机对照研究已公布其研究结果。

2020 年欧洲肿瘤内科学会(ESMO)公布的 CheckMate-649 研究结果显示[8]，应用纳武利尤单抗联合化疗

一线治疗进展期胃癌，在全人群中无论 CPS 值，患者中位生存期限(median overall survival, mOS) = 13.80，
无进展生存期(median progression-free survival, mPFS) = 7.70。而单纯化疗在全人群中无论 CPS 值，患者

mOS = 11.60，mPFS = 6.90。相较而言纳武利尤单抗联合化疗具有改善患者疾病预后的作用。此实验的结

果对于胃癌一线治疗的方案起到了改写的作用，纳武利尤单抗逐渐作为进展期胃癌的推荐治疗方案。 
而根据另一实验 ORIENT-16 研究表明[9]，应用信迪利单抗联合化疗一线治疗进展期胃癌，在全人群

中无论 CPS 值，患者 mOS = 15.20，mPFS = 7.10。而单纯化疗在全人群中无论 CPS 值，患者 mOS = 12.30，
mPFS = 5.70。同时 ORIENT-16 研究指出，在不同 PD-L1 表达水平的前提下，中国胃癌患者中应用信迪

利单抗联合化疗均能有生存获益，显著降低了总体人群的死亡风险。根据 CheckMate-649 研究及

ORIENT-16 研究可以看出在经综合考虑患者身体状况及临床试验结果，该患者选择信迪利单抗治疗。 
对于进展期胃癌化疗方案的选择，目前主要应用的药物有紫杉类、铂类、氟尿嘧啶类[10]。奥沙利铂

作为化疗常用药物，能在肿瘤细胞 DNA 链间形成交联，影响复制和转录[11]，同时减少肿瘤细胞合成的

免疫抑制因子，抑制肿瘤生长速度[12]。替吉奥是一种新型氟尿嘧啶类抗肿瘤药物，可在肝脏内生成 5-
氟尿嘧啶，通过干扰蛋白合成具有良好抗肿瘤效果[13]。紫杉醇常被用于晚期胃癌的化疗，其中白蛋白结

合型紫杉醇可使肿瘤组织局部产生相对高浓度的紫杉醇，同时也提高人体中紫杉醇的转运、吸收和药物

利用率，从而增强对杀伤肿瘤细胞的能力，同时减少不良反应少[14]。有研究表明[15]，奥沙利铂联合替

吉奥(SOX 方案)相较于顺铂联合替吉奥(SP 方案)中性粒细胞减少率及贫血发生率更低，进展期胃癌治疗

有效率得到提高，患者 OS 及 PFS 得到改善。而根据刘子田[16]等人的研究在 SOX 方案上加用白蛋白结

合型紫杉醇治疗进展期胃癌，其客观缓解率(objective response rate, ORR)为 62.5%，显著高于单纯 SOX
方案的 38.5%。在本例患者体力状态较好的前提下，化疗方案选择白蛋白结合型紫杉醇联合奥沙利铂、

替吉奥。 
综合临床试验结果及文献分析我们认为，胃癌患者治疗方案应根据患者的体力状态、并发症、毒性

反应以及药物敏感性等选择。本例患者其免疫组化示微卫星稳定，HER2 阴性，CPS 约为 1，因此选择免

疫联合化疗方案，本例患者根据实际情况选择了信迪利单抗联合白蛋白结合型紫杉醇、奥沙利铂、替吉

奥方案，从而改善了肿瘤细胞的免疫微环境，对于患者肿瘤完全缓解起到了促进作用。 
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