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影响胃肠间质瘤根治术患者预后因素的分析：

附术后５年９７例报告
欧阳洋，欧阳植庭，廖国庆，陈志康，江春

（中南大学湘雅医院 普通外科，长沙 ４１０００８）

　　摘要：目的　探讨影响胃肠道间质瘤手术患者预后的因素。方法　回顾性分析有完整临床资料
和随访 ５年以上的 ９７例胃肠道间质瘤根治术后患者。结果　单因素分析结果显示患者性别、肿瘤部

位、肿瘤大小、肿瘤细胞类型、肿瘤有无坏死、核分裂相数目及术后是否使用 Ｇｌｅｅｖｅｃ辅助治疗与患者的

预后具有相关性。应用 ＣＯＸ回归模型分析显示肿瘤部位、肿瘤大小、肿瘤细胞类型、肿瘤有无坏死、核

分裂相数目，及术后是否使用 Ｇｌｅｅｖｅｃ辅助治疗是影响胃肠道间质瘤根治术患者预后的独立因素。

结论　肿瘤部位、肿瘤大小、肿瘤细胞类型、肿瘤有无坏死、核分裂相数目及 Ｇｌｅｅｖｅｃ治疗是影响胃肠道

间质瘤根治术患者预后的重要指标。
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　　胃肠道间质瘤（ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｔｕｍｏｒ，ＧＩＳＴ）是 胃肠道最常见的间叶肿瘤，占全部胃肠道恶性肿

瘤的 １％ ～３％。１９８３年，Ｍａｚｕｒ等［１］首 先 提出

ＧＩＳＴ概念，它包括既往称作平滑肌瘤、平滑肌肉

瘤等的大多数间叶组织来源肿瘤［２］。由于该病发

病率相对较低，既往有关其预后的文献报道较少。

近年来随着对其认识及研究的深入，临床诊断及
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治疗方面均较以往有了较大的进步。本研究回顾

性分析中南大学湘雅医院胃肠外科收治的胃肠道

间质瘤根治术后患者的临床资料，进行预后的多因

素分析，旨在能发现影响患者预后的独立因素，从

而制定术后治疗方案，进一步提高患者的生存率。

１　资料与方法

１．１　一般资料
２００１年 １月—２００３年 １月中南大学湘雅医

院胃肠外科共收治胃肠间质瘤患者 １１３例，以其
中行根治性切除有完整临床病理资料并经过 ５年
以上随访患者 ９７例（８５．８％）作为研究对象。其
中男性 ６１例，女性 ３６例；年龄 １３～７８岁，（中位
年龄 ５６．５岁），其中 ＜６０岁的 ７３例，占７５．２６％，

≥６０岁的 ２４例，占 ２４．７４％。肿瘤部位、大小、
细胞类型、核分裂数目等临床资料见表 １。
１．２　病理资料

所有患者诊断均经过病理切片证实，且全部

由同一位高年资病理医师复阅切片并行免疫组化

检测（尽可能避免由于不同医生检测所造成的差

别），收集肿瘤相关病理资料。包括肿瘤细胞类

型，有无坏死，核分裂相数目（分为 ０～５／ＨＰＦ，
６～１０／ＨＰＦ，＞１０／ＨＰＦ），可溶性脂蛋白 Ｓ１００，平
滑肌肌动蛋白 ＨＨＦ３５，造血干细胞抗原 ＣＤ３４和
酪氨酸激酶受体 ＣＤ１１７。
１．３　治疗方法

均施行外科根治手术治疗，其中 １５例术后予
以辅助化疗，２００１年 １２月开始，有 ２２例病例接
受甲磺酸伊马替尼（Ｇｌｅｅｖｅｃ格列卫）治疗。
１．４　随访

本研究末次随访日期为 ２００８年 ７月，生存时
间以手术日起至末次随访时间为准，随访时间为

１０～８２个月，平均 ６４个月。
１．５　统计方法

将全部资料编码赋值后输入计算机，应用

ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法计算生存率；ＬｏｇＲａｎｋ方法做比
较。应用 ＣＯＸ回归进行多因素分析，从而排除变
量间的干扰因素，确立影响预后的独立因素。所

有分析均应用 ＳＰＳＳ１０．０软件进行，以 Ｐ＜０．０５
作为有意义值。

表１　９７例患者的临床资料及预后因素分析

观察指标 例数（％） ５年生存率（％） Ｐ值

性别

　男

　女

６１（６２．８９）

３６（３７．１１）

４９．８９

７３．５２
＜０．０５

年龄

　＜６０岁

　≥６０岁

７３（７５．２６）

２４（２４．７４）

６２．２５

６１．１０
＞０．０５

肿瘤部位

　胃

　小肠

　结直肠

　其他

４５（４６．３９）

２７（２７．８４）

１０（１０．３１）

１５（１５．４６）

７５．４２

５４．６８

８６．７７

４８．２６

＜０．０５

肿瘤大小１）

　≤５ｃｍ ３４（３５．０５） ９１．２６

　５～１０ｃｍ ３７（３８．１４） ７０．２０ ＜０．０５

　＞１０ｃｍ ２６（２６．８１） ４５．３５

肿瘤细胞类型

　梭状 ８１（８３．５１） ６５．５４

　上皮样 ４（４．１２） ７０．２２ ＜０．０５

　混和型 １２（１２．３７） ４１．５２

坏死

　有

　无

４１（４２．２７）

５６（５７．７３）

４２．２０

７８．６６
＜０．０５

核分裂相数目

　≤５ ４２（４３．２９） ８１．１０

　５～１０ ３５（３６．０８） ６０．２９ ＜０．０５

　＞１０ ２０（２０．６２） ２１．１２

术后使用Ｇｌｅｅｖｅｃ

　有

　无

２２（２２．６８）

７５（７７．３２）

８７．２０

５６．７５
＜０．０５

　　注：１）限于初治病例

２　结　果

２．１　单因素分析

９７例胃肠间质瘤患者的 ５年生存率经 Ｌｏｇ

Ｒａｎｋ检验后结果如下：（１）不同年龄者 ５年生存

率统计学差异无显著性（Ｐ＞０．０５），其对胃肠间

质瘤患者手术预后无影响。（２）患者性别、肿瘤

部位、肿瘤大小、肿瘤细胞类型、肿瘤有无坏死、

核分裂相数目及术后是否使用 Ｇｌｅｅｖｅｃ辅助治疗

对患者 ５年生存率等的统计学差异具有显著性

５７９
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（Ｐ＜０．０５），说明以上因素为影响胃肠间质瘤患
者手术预后的因素（表 １）。

２．２　多因素分析

将单因素分析中所得出的对胃肠间质瘤患者

手术预后有影响的因素用 Ｃｏｘ回归模型进行胃肠

道间质瘤预后的多因素分析。发现肿瘤部位、肿

瘤大小、肿瘤细胞类型、肿瘤有无坏死、核分裂相

数目及术后是否使用 Ｇｌｅｅｖｅｃ辅助治疗是影响胃

肠道间质瘤患者预后的独立因素（Ｐ＜０．０１）。患
者性别在最终的多变量模型中未能显示其有统计

学意义（表 ２）。

表２　９７例胃肠道间质瘤根治术患者预后多因素ＣＯＸ分析

指标回归系数 标准误 Ｗａｌｄ值
ＲＲ（９５％可信区间）

ｌｏｗｅｒ ｕｐｐｅｒ
Ｐ值

性别

　　０．０７７ ０．０６１ １３．６７２ ０．９８０ １．２２５ ０．１１２

肿瘤大小

　　０．６４３ ０．０５８ １１．８４７ １．５８６ ２．０９８ ０．０００

肿瘤部位

　　０．２１１ ０．０７１ １１．４３１ １．０５２ １．４２１ ０．００１

核分裂像数目

　　０．１３５ ０．０５５ １１．０３３ １．０３７ １．２６４ ０．００１

术后化疗

　　０．４９０ ０．０８１ １１．８３６ ０．９８５ １．３２４ ０．００１

３　讨　论

胃肠道间质瘤（ＧＩＳＴ）为原发于胃肠道和腹腔

的间叶组织肿瘤，细胞为梭形或上皮形，免疫组织

化学 ｃｋｉｔ染色阳性［３］，与其他常见的胃肠道恶性

肿瘤不同的是，ＧＩＳＴ是一种恶性潜能未定的肿

瘤，其生物学行为不能用常规的肿瘤良恶性来简

单判断［４］。因此怎样来探索判断胃肠道间质瘤手

术切除后的预后因素，从而较准确的预判其预后

并给予合适的治疗，对于临床具有重要的指导

价值。

理论上胃肠道间质瘤可以发生于消化道的任

何部位，但最多见于胃，其次是小肠。本研究中胃

间质瘤占 ４６．３９％，小肠间质瘤为 ２７．８４％，研究

报道不同部位的胃肠道间质瘤预后及生物学特性

存在明显差异［５］，本研究资料显示小肠间质瘤恶

性程度明显高于胃间质瘤。胃间质瘤的 ５年生存
率为 ７５．４２％，而 小 肠 间 质 瘤 ５年 生 存 率 为
５４．６８％，两者差异具有显著性（Ｐ＜０．０５）。另外
本研究中有 １５例腹腔广泛种植转移的患者，均为
小肠间质瘤，而胃间质瘤患者术中发现一般为局

部侵犯。Ｎｉｓｈｉｔａｎｉ等［６］用 ｃＤＮＡ芯片和 Ｎｏｒｔｈｅｒｎ印
迹杂交技术发现一种细胞缝隙连接成分 ｃｏｎｎｅｘｉｎ
４３特异性表达在小肠间质瘤中，而在胃间质瘤中
则表达较少。两者之间的分子机制差异可能是导

致其预后差异的关键。

目前对于 ＧＩＳＴ的认识趋势是不能简单的将间
质瘤以良恶性来划分，实际上所有的间质瘤均具

有潜在恶性，应该进行恶性潜能的分级。肿瘤的

大小一直是判断预后的重要参数。一般来说，肿

瘤直径越大，其破溃播散转移的几率也就越大。

本研究结果也证实肿瘤大小对其预后的影响具有

统计学意义。 ＞１０ｃｍ者 ５年生存率明显低于
＜５ｃｍ者（Ｐ＜０．０５）。文献报道认为胃肠间质瘤
瘤体直径只要超过 ５ｃｍ合并肿瘤细胞存在核分裂
相，即可诊断为恶性 ＧＩＳＴ，患者预后较差［７］。但本

研究中发现也有 ５例胃巨大间质瘤，直径超过
２０ｃｍ，手术后预后良好，１例目前已经生存 ６７个
月。因此笔者认为单纯把肿瘤大小列为判断胃肠

间质瘤恶性程度的指标并不恰当，还应当结合其

肿瘤的病理表现，特别是核分裂相及有无坏死等

来综合判断。对于胃肠道间质瘤的预后，核分裂

相一直都是一项重要的预后指标。Ｔｒｕｐｉａｎｏ等［８］

报道，当核分裂相数目 ＞１０个／５０ＨＰＦ时，患者常
在较短时间内出现肿瘤复发及转移。本研究结果

也显示，核分裂相数目 ＞１０个／５０ＨＰＦ的患者术
后复发转移几率远大于核分裂相数目 ＜５个／
５０ＨＰＦ的患者，核分裂相数目 ＞１０个／５０ＨＰＦ的
患者 ５年生存率仅为 ２１．１２％，与其他组患者５年
生存率差异明显（Ｐ＜０．０５）。

对于肿瘤坏死的预后意义近几年研究较多，

报道各有不同，但大标本量的统计结果证实，胃肠

道间质瘤是否坏死与患者预后有明显的相关

性［９］。本研究结果显示，４１例术中或术后镜检发
现肿瘤存在坏死的患者，５年生存率为 ４２．２０％，
远低于肿瘤无坏死组的 ７８．６６％。不过肿瘤坏死
的程度是否与间质瘤侵袭性有直接的联系，是否

能直接作为判断患者预后的量化指标，这些都尚

无定论，需要进一步的研究证实。

６７９
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本组中有 ２２例患者术后使用甲磺酸伊马替
尼（Ｇｌｅｅｖｅｃ，格列卫）治疗，格列卫可阻断 ＡＴＰ与
ＢＣＲ２ＡＢＬ，ＡＲＧ，ＫＩＴ，ＰＤＧＦＲα，ＰＤＧＦＲβ等结合，
对与其相应的酪氨酸激酶有显著的抑制作用［１０］，

最新报道［１１－１２］Ｇｌｅｅｖｅｃ对 ＫＩＴ外显子 ９存在突变的
ＧＩＳＴ患者效果明显，其临床获益率达 ７４％，可有
效提高 ５年生存率。Ｇｌｅｅｖｅｃ于 ２００１年底进入我
院临床使用，由于其价格等方面的问题，目前尚无

法大规模在 ＧＩＳＴ患者中推广使用。但在本研究
入 围 的 ２２例 使 用 患 者，其 ５年 生 存 率 达 到
８７．２０％，无论在单因素还是多因素分析中，都与
未使用 Ｇｌｅｅｖｅｃ组具有显著性差异。本组中有 １
例患者因腹腔广泛转移，第一次手术仅行姑息性

切除，术后服用 Ｇｌｅｅｖｅｃ１６个月后第二次手术，术
中发现腹腔内转移灶有明显的脂肪化变性，肿瘤

没有进一步侵袭恶化的表现。笔者认为，Ｇｌｅｅｖｅｃ
在控制胃肠道间质瘤侵袭、转移方面有一定作用。

综上所述，本研究通过单因素及 ＣＯＸ多因素
分析表明，笔者认为肿瘤部位、肿瘤大小、肿瘤细

胞类型、肿瘤有无坏死、核分裂相数目及术后是否

使用 Ｇｌｅｅｖｅｃ辅助治疗是影响胃肠道间质瘤患者
预后的独立因素（Ｐ＜０．０１）。通过对这些因素的
认识与了解，可以有助于预测肿瘤术后的侵袭行

为，从而针对每个胃肠道间质瘤患者制定个体化

的综合治疗方案，对于改善和提高胃肠道间质瘤

患者的预后及生存率将有着重要意义。

参考文献：

［１］　ＭａｚｕｒＭＴ，ＣｌａｒｋＨＢ，Ｇａｓｔｒｉｃａｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓ：ｒｅａｐｐｒａｉｓａｌｏｆ

ｈｉｓｔｏｇｅｎｅａｉｓ［Ｊ］．ＡｍＪＳｕｒｇＰａｔｈｏｌ，１９８３，７（３）：５０７－

５１９．

［２］　ＭｉｅｔｔｅｎＭ，ＭａｊｉｄｉＭ，ＬａｓｏｔａＪ．Ｐａｔｈｏｌｏｇｙａｎｄｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｃｒｉ

ｔｅｒｉａｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓ（ＧＩＳＴｓ）：ａｒｅｖｉｅｗ

［Ｊ］．ＥｕｒＪＣａｎｃｅｒ，２００２，３８（ｓｕｐｐ１５）：３９－５１．

［３］　ＨｅｉｎｒｉｃｈＭＣ，ＲｕｂｉｎＢＰ，ＬｏｎｇｌｅｙＢＪ，ｅｔａｌ．ｂｉｏｌｏｇｙａｎｄｇｅ

ｎｅｔｉｃａｓｐｅｃｔｓｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓ：ＫＩＴａｃｔｉｖａｔｉｏｎ

ａｎｄｃｙｔｏｇｅｎｅｔｉｃａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ｈｕｍ Ｐａｔｈｏｌ，２００２，３３

（５）：４８４－４９５．

［４］　ＦｌｅｔｃｈｅｒＣＤ，ＢｅｒｍａｎＪＪ，ＣｏｒｌｅｓｓＣ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｇａｓ

ｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓ：ａｃｏｎｓｅｎｓｕｓａｐｐｒｏａｃｈ［Ｊ］．Ｈｕｍ

Ｐａｔｈｏｌ，２００２，３３（５）：４５９－４６５．

［５］　ＭｉｅｔｔｉｎｅｎＭ，ＳｏｂｉｎＬＨ，ＳａｒｌｏｍｏＲｉｋａｌａＭ．Ｉｎｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍ

ｉｃａｌｓｐｅｃｔｒｕｍ ｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓａｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔ

ｓｉｔｅｓａｎｄｔｈｅｉｒｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓｗｉｔｈｏｔｈｅｒｔｕｍｏｒｓｗｉｔｈａ

ｓｐｅｃｉａｌｒｅｆｅｒｅｎｃｅｔｏＣＤ１１７（ＫＩＴ）［Ｊ］．ＭｏｄＰａｔｈｏｌ，２０００，

１３（１０），１１３４－１１４２．

［６］　ＮｉｓｈｉｔａｎｉＡ，ＨｉｒｏｔａＳ，ＮｉｓｈｉｄａＴ，ｅｔａｌ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｅｘｐｒｅｓ

ｓｉｏｎｏｆｃｏｎｎｅｘｉｎ４３ｉｎｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｕｒｓｏｆｇａｓ

ｔｒｉｃａｎｄｓｍａｌｌｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｏｒｉｇｉｎ［Ｊ］．ＪＰａｔｈｏｌ，２００５，２０６

（４）：３７７－３８２．

［７］　ＤｅＭａｔｔｅｏＲＰＬＪ，ＬｅｕｎｇＤ，ＭｕｄａｎＳＳ，ｅｔａｌ，Ｔｗｏｈｕｎｄｒｅｄ

ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓ．Ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｍｓａｎｄｐｒｏｇ

ｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｓｕｒｖｉｖａｌ［Ｊ］．ＡｎｎＳｕｒｇ，２０００．２３１（１）：

５１－５８．

［８］　ＴｒｕｐｉａｎｏＪＫ，ＳｔｅｗａｒｔＲＥ，ＭｉｓｉｃｋＣ，ｅｔａｌＧａｓｔｒｉｃｓｔｒｏｍａｌ

ｔｕｍｏｒｓａｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｖｓｔｕｄｙｏｆ７７ｃａｓｅｓｗｉｔｈｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｏｆ

ｆｅａｔｕｒｅｓｗｉｔｈｎｏｎａｇｇｒｅｓｓｉｖｅａｎｄａｇｇｒｅｓｓｉｖｅｃｌｉｎｉｃａｌｂｅｈａｖｉｏｒｓ

［Ｊ］．ＡｍＪＳｕｒｇＰａｔｈｏｌ，２００２，２６（４）：７０５－７１４．

［９］　ＫｏｎｔｏｇｉａｎｎｉＫ，ＤｅｍｏｎａｋｏｕＭ，ＫａｖａｎｔｚａｓＮ，ｅｔａｌ．Ｐｉｏｇｎｏｓ

ｔｉｃｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓ：ａｍｕｌｔｉｉｎ

ｓｔｉｔｕｔｉｏｎａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｆ１０２ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎｏｆａｐｒｏｇｎｏｓ

ｔｉｃｉｎｄｅｘ［Ｊ］．ＥｕｒＪＳｕｒｇＯｎｃｏｌ，２００３，２９（２）：５４８－

５５６．

［１０］王万川，廖国庆．基因突变与胃肠道间质瘤研究进展

［Ｊ］．中国普通外科杂志，２００６，１６（９）：８９２－８９４．

［１１］ＢｌａｎｋｅＣＤ，ＤｅｍｅｔｒｉＧＤ，ｖｏｎＭｅｈｒｅｎＭ，ｅｔａｌ．Ｌｏｎｇｔｅｒｍ

ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍ ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｐｈａｓｅⅡ ｔｒｉａｌｏｆｓｔａｎｄａｒｄｖｅｒｓｕｓ

ｈｉｇｈｅｒｄｏｓｅｉｍａｔｉｎｉｂｍｅｓｙｌａｔｅｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｕｎｒｅｓｅｃｔａｂｌｅｏｒ

ｍｅｔａｓｔａｔｉｃｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇＫＩＴ［Ｊ］．Ｊ

ＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２００８，１，２６（４）：６２０－６２５．

［１２］ＤｅｂｉｅｃＲｙｃｈｔｅｒＭ，ＳｃｉｏｔＴ，ＬｅＣｅｓｎｅＡ，ｅｔａｌ．ＫＩＴｍｕｔａ

ｔｉｏｎｓａｎｄｄｏｓｅｓｅｌｅｃｔｉｏｎｆｏｒｉｍａｔｉｎｉｂｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄ

ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｕｒｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪＣａｃｅｒ，２００６，４２

（８）：１０９３－１１０３．

７７９




