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靶向治疗高危胃肠道间质瘤的临床疗效

闵凯，曹峰瑜，任骏，吴彪，肖新波
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摘   要 目的：探讨应用伊马替尼治疗高危胃肠道间质瘤（GIST）的临床疗效。

方法：回顾性分析 2010 年 1 月—2015 年 6 月收治的 56 例接受伊马替尼靶向治疗的高危 GIST 患者临

床资料，并对疗效进行分析。

结果：19 例无手术切除机会的患者经伊马替尼（400 mg/d）治疗 6~8 个月后，无完全缓解（CR）者，

部分缓解（PR）14 例，疾病稳定（SD）4 例，疾病进展（PD）1 例；7 例（36.8%）PR 患者获得手术

切除机会。35 例行手术切除后服用伊马替尼（400 mg/d）1 年，随访 3 例复发，1 年复发率 8.6%；2 例

终断服药，无法评估疗效。

结论：伊马替尼治疗 GIST 疗效肯定，对于高危 GIST 患者，术前新辅助化疗能让无法手术切除的肿瘤

获得手术机会，术后辅助化疗可能提高无瘤生存率，不良反应较轻能够耐受。
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Clinical effect of imatinib targeted therapy on high risk 
gastrointestinal stromal tumor
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Abstract Objective: To explore the clinical effect of imatinib targeted therapy on high risk gastrointestinal stromal tumor 
(GISTS).
Methods: The clinical data of 56 patients with high risk GIST undergoing imatinib targeted therapy from January 
2010 to June 2015 were reviewed, and the therapeutic efficacy was analyzed.
Results: Nineteen patients, who had no chance of surgical resection, received imatinib (400 mg/d) therapy for 
6 to 8 months, and of them, none achieved complete response (CR), 14 cases obtained partial response (PR),  
4 cases had stable disease (SD), and one case presented progressive disease (PD); 7 PR cases (36.8%) obtained a 
chance for tumor resection. Thirty-five patients received imtinib (400 mg/d) treatment for one year after surgical 
resection, and of them, recurrence occurred in 3 cases (8.6%) during follow-up and the one-year recurrence rate 
was 8.6%; 2 cases did not continue to take the medication and their results could not be determined. 
Conclusion: Imatinib has significant efficacy in GIST patients, and in those with high risk GIST, its preoperative 
neoadjuvant chemotherapy may offer a chance of surgical resection for the unresectable tumors, and its 
postoperative adjuvant chemotherapy may improve the tumor-free survival with tolerable adverse effects.
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胃 肠 道 间 质 瘤 （ g a s t r o i n t e s t i n a l  s t r o m a l 

tumor，GIST）起源于控制胃肠蠕动的Caja l间质

细 胞 ， 是 胃 肠 道 最 常 见 的 间 质 来 源 的 肿 瘤 。 其 对

于 传 统 的 放 化 疗 不 敏 感 ， 而 靶 向 治 疗 药 物 伊 马 替

尼，为GIST的治疗提供了重要的治疗方法[1-2]。现

报道我院自2010年1月—2015年6月收治的高危的

56例GIST的患者接受伊马替尼治疗的临床疗效。

1　资料与方法

1.1  一般资料  

我 院 自 2 0 1 0 年 1 月 — 2 0 1 5 年 6 月 收 治 的 高 危

G I S T 患 者 5 6 例 ， 其 中 男 3 2 例 ， 女 2 4 例 ； 平 均 年

龄52.4（20~73）岁，体能状况ECOG评分标准体

能 状 况 评 分 ≤ 3 分 ， 之 前 未 接 受 过 常 规 放 化 疗 。

原 发 肿 瘤 位 于 胃 3 8 例 （ 6 7 . 8 % ） ， 结 直 肠 1 8 例

（32.2%）。

1.2  诊断与治疗 

1 9 例 患 者 术 前 经 B 超 ， C T ， M R I 等 影 像 学 证

据 ， 经 腹 腔 镜 检 查 ， 或 经 剖 腹 探 查 术 提 示 ， 肿 瘤

巨 大 ， 或 与 周 围 组 织 粘 连 紧 密 ， 或 有 腹 腔 种 植 转

移 ， 无 法 手 术 完 整 切 除 肿 瘤 ， 而 给 予 伊 马 替 尼 新

（400 mg/d）辅助治疗。随访复查，并评估再次手

术可能性，7例患者获得再次手术机会，完整切除

肿 瘤 后 ， 待 胃 肠 道 功 能 恢 复 后 继 续 服 用 伊 马 替 尼

（400 mg/d），术后第1、3个月及之后每3个月复

查，并进行疗效、副反应的评价。35例患者经影

像学及剖腹探查术示，可完整切除，遂行手术切除

（R0切除）。术后胃肠道功能恢复后，给予伊马替

尼（400 mg/d）后续治疗。于服药第1、3个月及之

后每3个月复查，并进行疗效、副反应的评价。 

1.3  危险度分级与疗效评价

疾 病 的 危 险 度 分 级 参 照 N I H 2 0 0 8 年 分 级 [ 3 ]。

疗 效 评 价 参 照 C h o i 标 准 [ 4 - 5 ]， 不 良 反 应 评 价 参 照

WHO分 级 标 准 。 用 药 1 个 月 才 能 进 行 疗 效 分 析 ，

用 药 不 足 1 个 月 者 不 进 行 疗 效 评 价 ， 但 进 行 不 良

反应分析。

2　结　果

2.1  疗效 

平均随访时间19（12~33）个月，2例服药时

间不足1个月，无法评估疗效。19例原来经影像学

及 剖 腹 探 查 术 证 实 无 手 术 机 会 的 患 者 经 服 用 伊 马

替尼（400 mg/d）后，未出现完全缓解（CR），

获得部分缓解（PR）14例，疾病稳定（SD）4例，

疾病进展（PD）1例；其中14例PR患者中，经服

药6~8个月后，经再次评估，7例（36.8%）获得

再 次 手 术 机 会 ， 给 予 手 术 ， 完 整 切 除 肿 瘤 （ R 0切

除 ） 。 有 效 病 例 多 于 服 药 几 天 之 内 即 可 出 现 症 状

缓解，体能改善。SD患者继续伊马替尼治疗。PD

患者加大伊马替尼剂量至600 mg/d，继续治疗。

35例可以经手术切除的，行手术后服用伊马替尼

的，随访3例1年内复发，1年复发率8.6%。

2.2  不良反应  

54例患者中发生恶心、呕吐8例（14.8%），

水肿10例（18.5%），腹痛18例（33.3%），乏力

8 例 （ 1 4 . 8 % ） ， 腹 泻 1 1 例 （ 2 0 . 4 % ） ， 皮 疹 8 例

（14.8%）。不良反应均为I~II度。恶心、呕吐、

腹 痛 、 腹 泻 等 消 化 道 症 状 经 对 症 处 理 后 ， 患 者 均

好转。水肿为I度，未行特殊处理。乏力未给予特

殊 处 理 ， 患 者 可 耐 受 。 皮 疹 多 发 生 于 腹 背 及 上 肢

处，给予对症处理，患者好转。未发生严重的白细

胞减少，消化道出血，腹腔出血等严重不良反应。

2.3  不能切除的高危患者疗效分析   

19例原来经影像学检查证实无手术机会的患

者 ， 均 采 取 剖 腹 探 查 或 腹 腔 镜 检 查 的 手 段 取 得 病

检 及 免 疫 组 化 结 果 ， 证 实 诊 断 。 经 服 用 伊 马 替 尼 

（400 mg/d）后，其中7例PR患者中，服药6~8个月

后，经再次评估，3例肿瘤缩小，与周围重要脏器

粘连消失，4例为腹腔转移灶消失，均获得再次手

术机会，行手术治疗，完整切除肿瘤（R0切除）。

2.4  典型病例报告

患者　男，42岁。因“进食后有梗阻感”入

院。术前CT示贲门区巨大囊实性包块（图1A）；

行第1次剖腹探查证实肿瘤无法切除，取病检，结

Key words Gastrointestinal Stromal Tumors; Proto-Oncogene Proteins c-kit; Protein Kinase Inhibitors; Molecular Targeted 
Therapy
CLC number: R735.3

                                                                                                                                                                                                                                                                                   



中国普通外科杂志 第 25 卷1410

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://pw.amegroups.com

果示：梭形细胞肿瘤，核分裂相（<5/50HPE）；

免 疫 组 化 示 C D 1 1 7 （ + ） ， C D 3 4 （ + ） S M A

（-），诊断为胃GIST，高度危险。分别于口服伊

马 替 尼 1 、 5 、 8 个 月 后 复 查 C T 显 示 ， 肿 瘤 逐 渐 缩

小（图1B -D），8个月后评估有手术完整切除肿

瘤的可能性，停用伊马替尼2周后，再次行剖腹探查

术，行近端胃切除术，完整切除肿瘤。术后1个月后

继续服用伊马替尼（400 mg/d），无明显不良反应。

3　讨　论

对于GIST的治疗，外科治疗是首选的治疗手

段。外科手术治疗指征是：肿瘤<2 cm时，可以进

行 临 床 观 察 ， 但 应 嘱 患 者 定 期 观 察 ； 肿 瘤 > 2  c m

时，建议手术治疗 [6-7]。手术治疗的原则是保证切

缘 阴 性 的 整 块 切 除 （ R 0切 除 ） ， 如 有 可 能 ， 还 应

包 括 与 其 相 邻 的 正 常 软 组 织 或 肠 管 ， 并 同 时 避 免

肿 瘤 破 溃 及 肿 瘤 细 胞 的 腹 腔 种 植 。 虽 然 外 科 治 疗

是首选手段，但大部分晚期患者因肿瘤巨大或发生

转移失去手术完整切除肿瘤的机会，且单纯手术治

疗后高达90%的患者会出现术后的复发或转移[8-10]。

大多数GIST免疫表型上表达KIT蛋白，CD117

染色阳性，遗传学上存在频发c -k i t基因突变。其

细胞形态学特征一般有3个亚型，梭形细胞型，上

皮样细胞型和混 合型 [ 10]。伊马替尼是一种酪氨酸

激酶抑制剂，其作用机制通过阻断KIT的ATP结合

位点，干扰其信号转导过程，从而抑制GIST细胞

增 生 ， 促 进 凋 亡 ， 发 挥 抗 肿 瘤 作 用 。 伊 马 替 尼 不

良 反 应 较 少 ， 且 大 多 数 较 轻 ， 最 严 重 的 副 作 用 是

消 化 道 出 血 和 腹 腔 出 血 ， 其 原 因 可 能 与 伊 马 替 尼

致肿瘤退缩、坏死有关[1,11]。因而在治疗过程中应

严 密 监 测 患 者 ， 警 惕 出 血 的 可 能 。 本 组 患 者 中 未

出现明显不良反应[12-14]。

本组中19例无手术切除机会的患者，在服用

伊马替尼（400 mg/d）后，14例获得PR，7例患者

在用药6~8个月后，经评估获得再次手术的机会，

遂为患者行手术完整切除肿瘤。35例经手术完整

切除肿瘤后，给予伊马替尼（400 mg/d），随访，

1年复发率8.6%。对于无手术切除机会的GIST，

建 议 给 予 伊 马 替 尼 新 辅 助 化 疗 ， 用 药 期 间 严 密 监

测病情，随访时复查增强CT、MRI示肿瘤不再缩

小，无远处转移灶，与周围组织界限清楚后，一般

时间为6~8个月，再次进行手术评估，考虑能否行手

术完整切除肿瘤[15-16]。手术前停伊马替尼1~2周，使

胃 肠 道 水 肿 减 轻 ， 骨 髓 造 血 功 能 恢 复 。 术 后 患 者

胃 肠 道 功 能 恢 复 后 ， 继 续 给 予 伊 马 替 尼 治 疗 。 对

于可经手术切除肿瘤的中高危的患者，建议应先行

手术完整切除肿瘤，胃肠道功能恢复之后，服用伊

马替尼辅助化疗，可以提高患者无复发生存率。 

伊马替尼治疗GIST有显著疗效，新辅助化疗

使 部 分 不 可 手 术 切 除 的 患 者 获 得 再 次 完 整 切 除 肿

瘤 的 机 会 ， 术 后 辅 助 化 疗 延 长 患 者 的 无 复 发 生 存

率 ， 应 推 广 应 用 。 但 是 近 年 来 出 现 了 用 药 后 的 耐

药现象，是今后仍需继续专研和攻克的难题[8, 17]。

图 1　患者影像学资料　　A：术前 CT 示贲门区巨大囊实性包块，约 11 cm×8 cm×5 cm 大小；B：伊马替尼治疗 1 个月后，
CT 示胃底贲门区 6 cm×5 cm×4 cm 大小的囊实性肿块；C：伊马替尼治疗 5 个月后，CT 示胃底贲门区软组织密度肿块影，
约 4 cm×3 cm×2 cm 大小；D：伊马替尼治疗 8 个月后，CT 示胃底贲门区 4 cm×3 cm×2 cm 大小的软组织密度肿块影，
与周围组织界限清楚

Figure 1　Imaging data of the patient　　A: Preoperative CT showing a giant mixed solid and cystic lesion in the cardiac region of the stomach 
with an approximate size of 11 cm×8 cm×5 cm; B: One month after imatinib treatment, CT showing a mixed solid and cystic lesion in 
gastric fundus and cardia with an approximate size of 6 cm×5 cm×4 cm; C: Five months after imatinib treatment, CT showing a soft 
tissue density lesion in gastric fundus and cardia with an approximate size of cm×3 cm×2 cm; D: Eight months after imatinib treatment, 
CT showing a soft tissue density lesion in gastric fundus and cardia with an approximate size of cm×3 cm×2 cm and clear boundary 
definitions 

A B C D
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