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　　摘要：目的　探讨胃肠道间质瘤（ＧＩＳＴ）的临床病理特征及诊断治疗方法。方法　回顾性分析
２１８例已行手术治疗的 ＧＩＳＴ患者的临床资料。通过光镜观察形态特征，应用免疫组织化学（ＳＰ法）检

测 ＣＤ１１７，ＣＤ３４，Ｓ１００，波形蛋白（ｖｉｍｅｎｔｉｎ，ＶＩＭ）和平滑肌肌动蛋白（ＳＭＡ）的表达情况。结果　２１８

例中，胃间质瘤 １５２例（６９．７％），小肠间质瘤 ２７例（１２．４％），结直肠间质瘤 ３０例（１３．８％），食管间

质瘤 ９例（４．１％）；其中恶性 １１６例（５３．２％）。临床表现缺乏特异性，常以腹部肿物和消化道出血

为首发症状。通过手术标本病理组织学和免疫组化检测均明确诊断。染色显示肿瘤组织中抗原表达：

ＣＤ１１７呈弥漫强阳性，ＣＤ３４和 ＶＩＭ多呈弥漫强阳性，ＳＭＡ和 Ｓ１００偶尔呈局灶或散在阳性，阳性率分

别为 １００％，７６．２％，３８．１％，４．８％和 ４．８％，其阳性表达率与肿瘤良、恶性无关（Ｐ＞０．０５）。５８例随

访 ６个月至 ３年，１９例（均为恶性）发生复发和转移，因复发再次手术者 ５例。结论　ＣＤ１１７是诊断

ＧＩＳＴ的敏感而特异的标记物，但免疫表型与肿瘤良、恶性无关。手术整块切除是治愈 ＧＩＳＴ的惟一首选

方法。 ［中国普通外科杂志，２００８，１７（１０）：９６５－９６９］
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　　胃肠道间质瘤（ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒ，
ＧＩＳＴ）约占胃肠道恶性肿瘤的 １％ ～３％。近年来
已逐渐清楚地认识 ＧＩＳＴ的病理生理学特征和分
子学基础［１］。笔者选择 ２００４年 ８月—２００７年 ８
月在本中心及中日联谊医院基本外科手术切除的

ＧＩＳＴ２１８例，通过分析其临床病理特征，以提高对
ＧＩＳＴ的诊断及治疗的认识，现报告如下。

１　临床资料

１．１　一般资料
本组男 １２５例，女 ９３例；年龄 １８～８６（平均

５０．２）岁。临床表现缺乏特异性。最多见的首发
症状为原因不明的腹部不适、隐痛或腹部肿块，共

８７例（３９．９％），次为肿瘤引起的消化道出血 ４６
例 （２１．１％），腹 泻、便 秘 和 肠 梗 阻 ３２ 例
（１４．７％ ），哽 噎 感、恶 心 和／或 呕 吐 １５ 例
（６．９％），阻 塞 性 黄 疸 ２例 （０．９％），３６例
（１６．５％）患者无明显临床症状。肿瘤发生的部
位：食管末端 ９例，胃 １５２例（胃体 ９５，胃底贲门

３６，胃窦 ２１），十二指肠 ２例，小肠 ２５例（空肠
１３，回肠 １２），结肠 １０例（升结肠 ６例，降结肠 ２
例，乙状结肠 ２例），直肠 ２０例。肿瘤长径为
１．０～４０．０（平均５．６）ｃｍ。其中４６例发生临床转
移（肝左外叶转移１例，脾门及脾动脉周围淋巴结
转移 ３例，胰头后及胰腺下缘淋巴结转移 ２例，胃
小弯淋巴结转移 ３８例，肠系膜下动脉根部淋巴结
转移 ２例）。
１．２　辅助检查及诊断

检查手段包括 Ｂ超，ＣＴ，ＭＲＩ，消化道内镜及内
镜超声。阳性发现 １５０例（６８．８％）（图１Ａ－Ｂ）。
Ｂ超 ＋ＣＴ（７９例），Ｂ超 ＋ＭＲＩ（３２例），内镜 ＋内
镜超声 （３９例）检查，阳性率分别为 ５２．７％，
２１．３％，２６．０％；术 前 诊 断 率 分 别 为 ３６．２％，
１４．７％，１７．９％。６８例（３１．２％）术前未获得准
确的诊断，误诊为胃癌 ６例，肠系膜或腹部肿块
１９例，直肠息肉 ５例，余 ３８例为胃癌及结直肠癌
根治手术时发现，局部切除，经术中快速病理

证实。

图１　胃ＧＩＳＴＣＴ影像　　肿物来源于胃，外生性生长，包膜完整，内含液性暗区，紧邻脾脏

６６９
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１．３　治疗方法
本组患者均接受了手术治疗。行胃楔形切除

１０６例，远端胃大部分切除术 ２５例，近端胃切除
术 ２５例（含食道末端 ９例），全胃切除 ５例（其中
联合胰尾及脾切除 ３例，肝左外叶切除 １例），胰
头十二指肠切除术 ２例，小肠部分切除 ２３例，小
肠部分切除 ＋横结肠部分切除 ２例，右半结肠切
除６例，降结肠及乙状结肠部分切除４例，直肠间
质瘤经肛门局部切除 １２例，直肠中、上段外生性
肿块（直径 １０～１５ｃｍ）行 Ｄｉｘｏｎ手术 ８例。根治
性手术（切缘阴性，Ｒ０手术）１８９例，非根治性手
术 ２９例（包括剖腹探查 ＋活检、减瘤手术及切缘
阳性的 Ｒ１～Ｒ２手术）。行淋巴结清扫 ５８例（其
中 ２２例各有 １～２枚淋巴结转移）。９２例术中接
受了 ５ＦＵ腹腔温热灌注化疗。本组 １９例复发
者中 １２例试用甲磺酸伊马替尼（格列卫）治疗。
１．４　统计学处理

所有数据采用ＳＰＳＳ１１．０软件进行统计学处理。

２　结　果

２．１　病理形态学观察
２１８例 ＧＩＳＴ中，８０％为梭形细胞，１２％为上

皮细胞，８％为两种细胞混合。排列方式包括：粗
束交错 ３０％，栅栏样 ４５％，不规则样 １４％，旋涡
状 ５％，实性片状 ６％。１１例的肿瘤组织可见灶
状核周空泡变性、钙化和骨化，并可见间质黏液

变性、出血坏死及炎细胞浸润（图 ２）。
２．２　免疫组织化学检查结果

２１８例 ＧＩＳＴ中 ＣＤ１１７阳性者占 ９０．７％（１９８
例），且绝大多数胞质和胞膜弥漫强阳性（图 ３）。
ＧＩＳＴＣＤ３４阳性者占 ７６．２％（１６６例），ＧＩＳＴＶＩＭ
阳性者占 ３８．１％（８３例），胞质多为弥漫强阳性
（图 ４－５），但与 ＣＤ１１７相比，强度弱，范围小。
４．８％患者（１０例）的 ＳＭＡ和 ４．８％患者（１０例）
的 Ｓ１００偶尔呈局灶或散在阳性。ＧＩＳＴ的主要
免疫表型 ＣＤ１１７，ＣＤ３４，ＶＩＭ，ＳＭＡ，Ｓ１００与肿瘤
良恶性 无 明显 关系 （χ２ ＝１．３０，０．０４，０．８２，
０．１６，０．１０，均 Ｐ＞０．０５）。

图２　ＧＩＳＴ梭形细胞型 （ＨＥ×２００）　　瘤细胞丰富，排列呈
束状，胞质浅嗜伊红，核仁不明显，可见出血、坏死及钙化

图３　ＧＩＳＴ表达ＣＤ１１７（免疫组化染色，ＳＰ×２００）

图４　ＧＩＳＴ表达ＣＤ３４（免疫组化染色，ＳＰ×２００） 图５　ＧＩＳＴ表达ＶＩＭ（免疫组化染色，ＳＰ×２００）
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２．３　良恶性判断及结果
ＧＩＳＴ的良恶性判断采用 ２００４年 ＧＩＳＴ国际会

议［２］的标准，按组织学形态分为良性、交界性及

恶性。恶性指标有：（１）肿瘤为浸润性，出现局部
黏膜及肌层浸润与邻近器官的侵犯。（２）远处脏
器的转移。潜在恶性指标有：（１）肿瘤直径≥４
ｃｍ；（２）核分裂相≥１／５０（ＨＰＦ）；（３）肿瘤出现
坏死；（４）肿瘤细胞有明显异型性；（５）肿瘤细
胞生长活跃，排列密集。当肿瘤具备 １项恶性指
标或 ２项潜在恶性指标者判为恶性 ＧＩＳＴ；仅有 １
项潜在恶性指标者为交界性 ＧＩＳＴ；无上述指标者
为良性 ＧＩＳＴ。本组 ２１８例 ＧＩＳＴ中，良性 １３６例，
交界性 ２７例，恶性 ５５例。
２．４　主要病理特点与良恶性的关系

在肿瘤最大直径 ≥５ｃｍ，核分裂相 ≥５／５０
（ＨＰＦ）及浸润性生长 ３项中，良性与恶性之间差
异具有显著意义（χ２ ＝７．９０，２８．７６，２２．６３，均
Ｐ＜０．０１）（表１）。恶性病例组织学观察常伴有上
皮样细胞、核周空泡变性、有出血和坏死、肿瘤细

胞有明显异型性及肿瘤细胞较丰富等几项特点，

但本组间无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。这可能与
病例数较少有关。在良性和恶性中均可有间质

黏液变性、间质玻璃样变性及间质炎细胞浸润。

表１　ＧＩＳＴ主要组织病理学特征与良恶性关系

组别 ｎ（ｎ％） 肿瘤最大直径（≥５ｃｍ） 核分裂像 浸润性生长

　良性 １３６（６２．４％） ０ ０ ０

交界性 ２７（１２．４％） １２ １０ ３

　恶性 ５５（２５．３％） ４９ ５０ ４２

２．５　治疗结果
全组无手术死亡病例。术后发生胃瘫 ２１例，

均经保守治疗后治愈和好转；食管胃吻合口瘘 １
例，经留置肠内营养管肠内营养非手术治疗痊

愈；胰瘘 １例，保守治疗后痊愈。通过信函、电
话、门 诊 定 期 复 查，本 组 ２１８例 中 有 ５８例
（２６．６％）获得随访，随访时间 ６个月至 ３年。在
随访患者中，１９例发生复发和转移（均为恶性），
复发率占随访病例的 ３２．８％，因复发再次手术者
５例，均为胃 ＧＩＳＴ复发，行全胃切除术 ４例，空肠
造瘘 １例。复发时间为手术切除后 ８～２０（平均
１４．０）个月。复发转移部位为残胃（５例），腹腔
局部淋巴结（８例），肝脏（１２例）和肺脏（９例）。
６例复发患者服用伊马替尼治疗后，病情稳定已

超过 ８个月。

３　讨　论

ＧＩＳＴ可发生于各年龄段，多发于 ４０～７０岁，
中位年龄 ５８岁［１］。患病率男性略高于女性。本

组患者平均年龄 ５０．２岁。ＧＩＳＴ的临床表现无特
异性，多数患者肿瘤直径超过 ５ｃｍ时才出现症
状，包括腹痛、腹部肿块、恶心、呕吐、厌食、体重

下降。超过 ４０％的患者由于肿瘤破裂急性出血
至肠道或腹腔内［３］。本组腹痛、消化道出血非特

异症状分别占 ３９．９％（８７／２１８）和 ２１．１％（４６／
２１８）。

ＧＩＳＴ最常发生于胃 （６０％ ～７０％）或小肠
（２０％ ～３０％），少于 １０％的来源于食管、结肠和
直肠。ＧＩＳＴ也可发生于肠外、网膜、肠系膜以及
腹膜后。ＤｅＭａｔｔｅｏ等［４］报道 ２００例 ＧＩＳＴ患者，其
中胃占 ３９％，小肠占 ３２％。本组 ２１８例胃占
６９．７％，小肠占 １２．４％。

本组资料显示，ＧＩＳＴ的主要恶性指标包括核
分裂像≥５／５０（ＨＰＦ）、肿瘤最大径≥５ｃｍ及有浸
润性生长，参考指标包括有上皮样细胞成分，有

出血、坏死以及细胞的异型性和细胞丰富程度；

而间质黏液变性、玻璃样变性及炎细胞浸润在

良、恶性中均可发生，对诊断良、恶性无意义。

良、恶性主要由组织学特点决定，与 Ｂｒｏｎｚｉｎｏ等［５］

报道相一致。本资料还显示，恶性 ＧＩＳＴ发生于胃
和小肠较之食管更多见，这可能与胃肠等部位的

ＧＩＳＴ体积较大有关。本资料胃 ＧＩＳＴ的病例最大
径为 ４０ｃｍ，呈囊袋状，形状不规则，内含大量棕
褐色胶冻样液体。

ＧＩＳＴ的诊断较为困难，术前确诊率低。ＧＩＳＴ
形态多变，与平滑肌（肉）瘤、雪旺（肉）瘤鉴别困

难。Ｍｉｅｔｔｉｅｎ等［６］将 ＧＩＳＴ定义为独立起源于胃肠
道间质干细胞，表达 ＣＤ１１７的梭形、上皮样或多
形性的的肿瘤，是胃肠道最为常见的非上皮源性

肿瘤。ＣＤ１１７是 ｃｋｉｔ原癌基因的蛋白产物，为
酪氨酸激酶生长因子受体，属免疫球蛋白超家属

成员。ｃｋｉｔ基因的活化“开关”开放，自动磷酸
化随即产生，激活相关细胞的生长和生存。免疫

组化研究表明，ＧＩＳＴ均 ＣＤ１１７高表达，而平滑肌
瘤和神经鞘瘤不表达［１，６］。本研究显示，ＧＩＳＴ组
织 ＣＤ１１７，ＣＤ３４，ＶＩＭ多呈阳性表达，而 ＳＭＡ和
Ｓ１００蛋白各仅有 １２，１７例表达。这反映肿瘤细
胞抗原表达与肿瘤本身的组织类型有关。ＣＤ３４
为原始造血组织分化抗原。文献报道 ＣＤ３４在
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ＧＩＳＴ中的阳性表达率也较高，少数 ＣＤ３４表达阴
性的 ＧＩＳＴ中 ＣＤ１１７也多为阳性，提示 ＣＤ１１７较
ＣＤ３４更敏感，是诊断 ＧＩＳＴ的“金标准”［７］。部分
ＧＩＳＴ表达 ＳＭＡ和 Ｓ１００蛋白，被认为该肿瘤具有
向平滑肌或神经分化的特点。

免疫表型与 ＧＩＳＴ的生物学行为之间尚未证
实存在必然的关系，良、恶性 ＧＩＳＴ的免疫表型基
本相同［３］。本组资料中 ＣＤ１１７，ＣＤ３４，ＳＭＡ及 Ｓ
１００蛋白表达率与肿瘤良、恶性均无明显关系。
因此，免疫表型特征并不能作为 ＧＩＳＴ良、恶性的
判断指标。

ＧＩＳＴ的治疗以外科手术整块切除为首选方
法。首次就诊的间质瘤大部分可以行根治性手

术。手术方式决定于肿瘤大小、部位和术中冷冻

切片检查结果等。因为 ＧＩＳＴ很少转移到淋巴结，
只要行原发病灶的扩大切除术就可以达到 Ｒ０切
除，切缘距肿瘤边缘４～６ｃｍ即可，无须行淋巴结
清扫。本组 ２１８例中只有 ３９例发现局部淋巴结
肿大，而病理检查均为反应性增生。有周围脏器

浸润者，应联合脏器切除。但联合脏器切除并不

提高存活率［４］。间质瘤扩大切除的切缘具体数值

并没有统一的标准，也缺少大样本的临床数据分

析结果。首次手术根治与否是间质瘤治疗成败

的关键。ＤｅＭａｔｔｅｏ等［４］进行最大一项相关研究评

价 ２００例 ＧＩＳＴ患者，８０例患者原发疾病完全切
除，５年疾病的特异生存率为 ５４％。多因素分析
显示，肿瘤相对较大（＞１０ｃｍ）是与疾病特异性
生存率惟一相关的负向影响因素；手术的根治与

否是独立的预后因素。本组 ２１８例患者中，１８９
例（８６．７％）接受了根治性手术（Ｒ０）切除。５８例
随访病例中，１９例发生局部复发和肝脏及／或肺
脏转移。因此笔者提倡追求首次治疗手术的成

功。ＧＩＳＴ常有很脆的假包膜，且存在一定的张
力，极易破溃，这与一般胃肠道癌明显不同，一旦

破溃，极易腹腔播散，手术也将失去根治性意义，

因此强调 ＧＩＳＴ手术不主张瘤体触摸探查。
对恶性间质瘤及未能切除或复发患者，可给

予口服伊马替尼，对表达 ＣＤ１１７的恶性 ＧＩＳＴ患
者有显著疗效［８］。Ｃｒｏｏｍ等［９］报道 １４７例胃肠道
恶性间质瘤晚期患者，每日口服 ４００～６００ｍｇ伊
马替尼，有效率为 ５４％，１年生存率达 ８８％。放
疗对 ＧＩＳＴ无重要作用，化疗亦未见有效的报道。
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