
 
wcjd@wjgnet.com 

世界华人消化杂志 2010年1月8日; 18(1): 65-69
ISSN 1009-3079    CN 14-1260/R

 焦点论坛 TOPIC HIGHLIGHT

胃肠道间质瘤的诊断治疗

魏志刚, 韩 超, 李健丁

魏志刚, 韩超, 山西医科大学第一临床医学院普外科 山西省
太原市 030001
李健丁, 山西医科大学第一临床医学院放射科 山西省太原
市 030001
作者贡献分布: 此课题由李健丁及魏志刚设计; 论文写作由韩超
完成.
通讯作者: 李健丁, 教授, 主任医师, 博士生导师, 030001, 山西
省太原市解放南路85号, 山西医科大学第一医院放射科. 
cjr.lijianding@vip.163.com
电话: 0351-4639848
收稿日期: 2009-11-16   修回日期: 2009-12-17
接受日期: 2009-12-21   在线出版日期: 2010-01-08

Diagnosis and treatment of 
gastrointestinal stromal tumors 

Zhi-Gang Wei, Chao Han, Jian-Ding Li

Zhi-Gang Wei, Chao Han, Department of General Surgery, 
the First Hospital of Shanxi Medical University, Taiyuan 
030001, Shanxi Province, China
Jian-Ding Li, Department of Radiology, the First Hospital 
of Shanxi Medical University, Taiyuan 030001, Shanxi 
Province, China
Correspondence to: Professor Jian-Ding Li, Department 
of Radiology, the First Hospital of Shanxi Medical Univer-
sity, Taiyuan 030001, Shanxi Province, 
China. cjr.lijianding@vip.163.com
Received: 2009-11-16    Revised: 2009-12-17 
Accepted: 2009-12-21    Published online: 2010-01-08

Abstract
Gastrointestinal stromal tumors (GIST) are the most 
common mesenchymal tumors of the gastrointestinal 
tract with malignant potential. Because of the lack 
of specific clinical manifestations, an accurate 
preoperative diagnosis of GIST is very difficult. 
In recent years, the pathogenesis of GIST has 
been gradually clarified, and their diagnosis 
and treatment have been greatly improved. 
Oncogenic mutation of the KIT receptor tyrosine 
kinase is found in the majority of patients 
with GIST. Immunohistochemical detection of 
markers such as CD117 is key to the diagnosis 
of GIST. Although combined therapy has been 
emphasized recently, radical surgical treatment 
is still the most effective option for GIST. 
Postoperative molecular targeted therapies, 
including neoadjuvant therapy and adjuvant 
therapy, can greatly improve the outcomes of 
patients with GIST. The development of imatinib 

offers new hope to patients with GIST.
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摘要
胃肠道间质瘤(gastrointestinal stromal tumors, 
GIST)是消化系最常见的间叶组织源性肿瘤, 
是一种潜在恶性的肿瘤. 其临床表现缺乏特异
性, 术前诊断上存在较大困难. 近几年其发病
机制已经逐渐被人们所认识, 诊断及治疗水平
上也有了很大的提高. 原癌基因kit突变是其
主要发病机制之一. 以CD117为代表的免疫织
化学染色在其诊断中作为一个重要的决定性
因素. 治疗上目前注重于综合治疗, 手术完整
切除仍然是其首选治疗, 包括新辅助治疗及术
后辅助治疗在内的分子靶向治疗的出现成为
GIST治疗上的一次巨大进步, 甲磺酸伊马替
尼等选择性酪氨酸激酶抑制剂制剂的出现, 给
GIST患者的治疗带来了新的希望.
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0  引言

胃肠道间质瘤(gastrointestinal stromal tumor, 
GIST)是消化系最常见的间叶组织源性肿瘤, 具
有非定向分化的特性, 为不成熟梭形细胞或上

皮样细胞过度增殖形成[1]. 由于免疫组织化学及

分子生物学的发展应用, 现已证实这类肿瘤起

源于Cajal细胞(胃肠道间质干细胞)[2], 具有kit或
PDGFRA基因突变和干细胞因子受体KIT蛋白

(CD117)或PDGFRα(胎盘源性生长因子α)表达

的生物学特征[3]. 其中ki t的突变又包括外显子

11、9、13、17突变等4种亚型, 而PDGFRA包

括外显子18、12、14突变等亚型[4,5]. kit的激活

www.wjgnet.com

®

■背景资料
GIST占间叶组织
源性肿瘤的多数, 
形态上表现为梭
形或/和上皮样细
胞, 过去常被误诊
为胃肠道的平滑
肌源性或神经源
性肿瘤 .  GIST的
临床表现与肿瘤
的部位、大小、
是否引起梗阻、
良恶性等有关 . 
GIST的术前诊断
仍较困难, 一是发
病部位隐蔽; 二是
临床表现缺乏特
异性 .  GIST的治
疗主要有手术、
药物治疗及其他
物理治疗手段, 常
根据病变的性质
和浸润范围分别
处置 ,  强调综合
治疗 .  GIST对放
疗、化疗等辅助
性治疗效果均不
理想.

■同行评议者
程英升, 教授, 同
济大学附属第十
人民医院影像临
床医学中心



存在于85%-90%的GIST患者中. 在没有KIT突
变的部分患者中可见PDGFRA的突变, 但仍有

5%-10%的患者没有以上两种变异[6]. 
间质瘤在人群中的发病率约为1/10万-2/10

万人, 占胃肠道肿瘤的1%-4%. 该肿瘤最常发生

于胃(60%-70%), 其次为小肠(20%-30%), 结直肠

仅占5%, 食管少于5%, 偶有发生于腹膜后、肠

系膜、网膜等. 间质瘤的中位年龄为50-60岁, 40
岁以前少见, 发病年龄越小, 恶性的可能越大; 
无性别显著差异[1,7,8], 但小肠间质瘤以女性多见. 
鲜有家族聚集现象[9]. 一些与kit突变有关的综合

征(如卡奈综合征)及多发性间质瘤已经被阐明, 
他们表现为: 吞咽困难、皮肤色素沉着、Cajal
细胞及肠肌层神经节细胞的增生. 神经纤维瘤

患者患GIST的风险更大[10]. 

1  病理组织学特征和生物学行为

GIST占间叶组织源性肿瘤的多数, 形态上表现

为梭形或/和上皮样细胞 ,  过去常被误诊为胃

肠道的平滑肌源性或神经源性肿瘤. GIST性质

判断目前仍存争议, 比较一致的意见是良恶性

的区分主要以肿瘤大小和核分裂为准, 对临床

上已出现肿瘤浸润、转移的GIST定为恶性并

无异议. 但文献报道, 一些体积小, 组织为良性

的GIST, 术后仍有复发转移的可能, 故认为所

有的GIST均应看作是一种有复发转移潜能的

肿瘤, 并提议以“危险程度”来描述GIST的性

质, 参照Fletcher等提出的GIST恶性潜能分级标

准, 分为极低危险性(肿瘤直径≤2 cm, 核分裂相

<5/50 HPF); 低危险性(肿瘤直径2-5 cm, 核分裂

相<5/50 HPF); 中危险性(肿瘤直径<5 cm, 核分

裂相5-10/50 HPF或肿瘤直径5-10 cm, 核分裂相

<5/50 HPF); 高危险性(肿瘤直径>5 cm、核分裂

相<5/50 HPF或肿瘤直径>10 cm、任何核分裂相

或核分裂相>10/50 HPF、任何肿瘤大小)[11].

2  临床表现

GIST的临床表现与肿瘤的部位、大小、是否引

起梗阻、良恶性等有关. 主要表现为呕血、黑

便、腹部不适、饱胀感、腹痛、腹部肿块等非

特异性症状, 亦有恶心、呕吐, 食欲下降, 梗阻

及体质量下降等症状. 直径小于2 cm者, 可无症

状. 约60%的十二指肠间质瘤可引起vater's壶腹

梗阻, 从而出现黄疸[1,7].

3  诊断

GIST的术前诊断仍较困难, 一是发病部位隐蔽; 
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二是临床表现缺乏特异性. 
3.1 影像学检查 各种影像学检查方法对GIST
的诊断大多无定性价值. 术前B超、内镜和X线

胃肠道钡餐检查仍是最基本的检查方法, 但往

往只能发现病变部位. CT及MRI检查除能明确

肿瘤的大小、部位及浸润范围外, 尚可提供判

断良恶性的参考指标. 选择性血管造影在小肠 
GIST的定位和诊断中尤其具有不可替代的作

用. PET是一种有效的且很有应用前景的诊断手 
段[7,12]. 
3.2 免疫组织化学 免疫组织化学是GIST诊断

与鉴别诊断的决定条件, 包括CD117、CD34、
α-SMA及PS-110等. CD117是决定性特征, GIST
表达C D117阳性者达到90%以上 .  但应指出

CD117阳性并不能判定GIST的良恶性. CD34
在食管及大肠间质瘤中表达最高 ,  特异性差 . 
α-SMA表达于20%-40%的CD34(-)GIST中, 二者

对CD117(-)的GIST有一定的诊断作用. PS-110可
帮助区分神经鞘瘤与GIST[13]. 
3.3 超声内镜及其引导下的细针穿刺活检(EUS-
FNA) 超声内镜检查是一种敏感的检查方法, 用
EUS-FNA来诊断的GIST准确性为91%, 并避免

了经皮穿刺活检引起腹膜种植的可能[14]. 多于

进行酪氨酸激酶抑制剂的新辅助治疗或姑息治

疗需病理结果支持时采用[15,16]. 

4  治疗

GIST的治疗主要有手术、药物治疗及其他物理

治疗手段, 常根据病变的性质和浸润范围分别

处置, 强调综合治疗. GIST对放疗、化疗等辅助

性治疗效果均不理想. 
4.1 手术切除 手术切除是最好的治疗方法, 一旦

GIST诊断成立, 外科治疗的目的就是完整切除

肉眼可见及显微镜下病灶, 避免肿瘤破裂的发

生和获得阴性切缘[15]. 手术中确保肿瘤完整切

除及避免肿瘤破裂较肿瘤广泛切除更有意义. 
对瘤体较大或术中瘤体有破损者, 关腹前可行

温热化疗(45 ℃-47 ℃蒸馏水加丝裂霉素10 mg浸
泡10 min), 以预防术后复发[17]. 
4.1.1 手术方式: 应根据肿瘤的大小、部位及良

恶性等选择手术方式. 最佳的手术方式应该是

包括肿瘤组织和周围部分正常组织在内的整块

切除, 如有周围组织或脏器受累, 应一并切除. 
4.1.2 手术范围: 不宜过大亦不宜过小. 主要通过

肿瘤良恶性来决定手术范围. 对于良性患者局

部切除已无异议, 只要能完全切除肉眼可见肿

瘤, 行局部楔形切除就能达到与规则胃肠切除
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相似的效果, 但仍须做切缘冰冻检查[7]. 而近年

由于对间质瘤潜在恶性的认识, 局部及楔形切

除的较少, 而胃大部切除被视为比较稳妥、有

效的方法[18]. 目前多数学者认为恶性以腹腔种

植和血行转移为主, 鲜有淋巴结转移, 故大多认

为无需行淋巴结清扫, 行胃肠的局部切除即可, 
如果区域淋巴结有转移, 淋巴结清扫能减少局

部复发率和提高存活率时, 可以进行淋巴结清 
扫[19]. 小肠GIST恶性程度高, 要多切除肠管, 所
属淋巴结不宜扩大清扫, 术后因淋巴转移复发

的病例并不多见[18]. 
4.1.3 不同部位间质瘤的手术特点: (1)胃: 肿瘤

<3 cm可行局部或楔形切除, 3-5 cm应根据所在

部位且胃楔形切除或胃大部切除, 而>5 cm者均

应行胃大部切除. 但切缘距瘤体应>3 cm, 以保

证切缘阴性[14,18]. (2)小肠: 由于小肠间质瘤恶性

程度高, 所以首次切除至关重要. 另外小肠间质

瘤要较胃间质瘤更易破溃, 手术进腹后常有多

发及自行破溃现象或包膜不完整. 十二指肠间

质瘤较小的可行腔内切除, 缝合后无狭窄即可; 
少数浸润性生长的恶性GIST, 胰十二指肠切除

或范围更大的手术也不可避免[20]; 空回肠GIST
两端切缘应距肿瘤10 cm以上[14]. 有时肿瘤与肠

系膜血管成为一体, 肿瘤可能无法切除, 可用药

后再考虑二次手术. 回肠易见多发肿瘤, 有时肿

瘤易在腹腔、直肠膀胱陷窝内多发转移结节. 
这些小结节术中应尽量肉眼下摘除, 残余者服

用药物治疗[18]. (3)结、直肠间质瘤: 结肠肿瘤往

往位于黏膜下, 位置相对固定, 可行左半或右半

结肠切除术. 直肠间质瘤较为复杂, 一般来讲位

于距肛门5 cm以上者可以行前切除, 切缘1 cm已

足够, 几乎不会出现黏膜下浸润. 位于距肛门5 
cm以下肿瘤诊断及处理均较困难, 肿瘤<2 cm可

行局部切除, >2 cm原则上能保肛尽量行保肛治

疗, 但病理冰冻切片常不能给予确切诊断, 此时

保肛还是弃肛是外科医生所难决断的难题[18]. 
4.1.4 GIST的微创外科治疗: 胃GIST微创手术的

方式主要有4种: 内镜下切除技术、腹腔镜胃内

切除技术、腹腔镜切除技术和腹腔镜与内镜联

合切除技术. 因前两种技术有切除范围不足的

可能, 又有并发出血和穿孔的风险, 所以应用较

少. 而内镜、腹腔镜相结合的方法, 对部位判断

更加准确. 根据探查的结果决定选择腹腔镜胃

锲形切除术或腹腔镜经胃腔肿瘤外翻切除术. 
腹腔镜小肠间质瘤的手术方式分完全腹腔镜下

和腹腔镜辅助下小肠肠段切除, 两者的区别是

在腹腔内、还是在体外完成小肠肠段切除与消

化系重建[21]. 
临床研究已证实腹腔镜胃和小肠手术具有

创伤小、恢复快的优势. 肿瘤大小并不影响腹

腔镜治疗的实施, 但肿瘤若太大需要延长腹部

切口才能取出体外, 这样会失去腹腔镜微创的

优势. 因此, 腹腔镜手术治疗GIST还是以小于

5 cm的肿瘤为宜. 但亦有学者认为, 腹腔镜手术

发生肿瘤破裂和腹腔种植的风险高于开腹手术, 
一般不建议选择, 可在腔内肿瘤较小(≤2 cm)考
虑使用腹腔镜手术[15].  
4.2 分子靶向治疗
4.2.1 新辅助治疗: 新辅助治疗指的是在外科手

术之前采用的术前辅助治疗, 在GIST的治疗中, 
新辅助治疗主要指新辅助应用选择性酪氨酸激

酶抑制剂(TKI)制剂的靶向治疗, 以甲磺酸伊马

替尼为代表[4]. 对于较大的难以切除的肿瘤通过

新辅助治疗可以获得良好的切除机会, 间质瘤

在进展期或复发、转移性GIST患者, 利用TKI制
剂进行新辅助治疗取得了很好的效果[22,23]. 研究

表明, TKI新辅助治疗的疗效与后续手术治疗效

果及生存率存在显著相关性, 如果患者经过新

辅助治疗仍出现疾病进展, 则不适合进行手术

治疗[24]. 由于评估肿瘤反应的困难以及原发性耐

药的风险, 新辅助治疗不能作为一种常规治疗, 
并且只能由在肉瘤及GIST治疗中有经验的医师

进行[25].  
4.2.2 术后辅助治疗: 大约85%的原发GIST患者

可接受根治性手术切除, 但术后2年内复发率高

于50%, 5年生存率在50%左右. 所以如何降低复

发率成为我们关注的问重点. 研究表明: TKI新
辅助治疗及手术切除后, 应继续TKI辅助治疗[26]. 
确诊为GIST且直接手术后, 高复发风险的患者

应考虑行TKI辅助治疗[23], 但持续时间目前尚无

定论. 
4.2.3 甲磺酸伊马替尼耐药及其对策: 尽管KIT, 
PDGFRα受体都是酪氨酸激酶抑制剂STI571(甲
磺酸伊马替尼)的作用靶点, 然而不到20%的患

者最初就对治疗抵抗, 即原发性耐药; 还有部

分患者在接受STI571治疗最初有效后2年相继

出现继发性耐药. KIT, PDGFRα的突变类型与

耐药密切相关[4]. 对于耐药患者主要措施: (1)
提高S T I571的剂量 ,  虽然不能增加客观缓解

率, 但是有证据表明可以延长无进展生存时间

(PFS), 当然不良反应也增加. (2)二线药物的应

用, 2006-01, FDA新批准Sunitinib(SUI1248)用于

■相关报道
目前多数学者认
为恶性以腹腔种
植和血行转移为
主, 鲜有淋巴结转
移, 故大多认为无
需行淋巴结清扫, 
行胃肠的局部切
除即可, 如果区域
淋巴结有转移, 淋
巴结清扫能减少
局部复发率和提
高存活率时, 可以
进行淋巴结清扫.
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STI571耐药GIST的二线治疗[27-29]. 
4.2.4 甲磺酸伊马替尼的不良反应: 可发生水

肿、恶心呕吐、白细胞减少、皮疹、贫血、转

氨酶升高、肿瘤出血和流泪等. 有报道称其可

以导致骨髓增生异常综合征[30]. 尽管许多患者对

伊马替尼有反应, 但不应该中断该药的治疗, 除
非肿瘤进展、患者无法耐受以及患者拒绝[31].

5  复发转移处理

85%的GIST术后复发或转移, 多局限于腹腔, 以
肝脏和腹膜多见, 罕见于肺、胸膜及骨骼. 研究

发现: 至今为止, 男性比女性更易发生转移[9]. 对
于肝脏转移者, 因肝转移瘤具有多发性、跨肝

段及隐匿性等特点, 大多无肝硬化背景, 行手

术治疗时常行较大范围的规则性切除. 且由于

GIST属于富血管肿瘤, 可进行肝动脉栓塞化疗

术(TACE), 常用介入化疗药物有顺铂、多柔比

星和丝裂霉素, 栓塞剂如: 明胶海绵、液碘油和

聚乙烯乙醇颗粒等. 对于肝脏转移还可实施局

部减瘤, 如注射无水乙醇、射频消融(RFA)、微

波消融及手术切除[27,32,33]. 对于腹膜浸润转移, 腹
腔灌注化疗有一定疗效, 可选用多柔比星、米

托蒽醌及顺铂等药物, 2-3 wk 1次, 共4-6次. 术
后复发转移者再次手术切除可以延长生命, 不
要轻易放弃手术. 对无法手术切除的复发转移

GIST, 可应用伊马替尼治疗, 某些患者可能重获

手术机会. 若能手术, 尽可能完整切除肿瘤, 并
获得1 cm的无瘤切缘.

6  预后

与肿瘤大小、有丝分裂数、肿瘤位置、肿瘤是

否破裂、基因突变类型及是否有临床症状等很

多因素有关[11,34-37]. Ki-67、S-100、CD44、Bcl-2, 
P53等指标亦与预后有一定相关性[34]. 性别上无

明显差异, 但胃的恶性间质瘤男性预后差于女

性[9]. GIST完全切除术后5年生存率为32%-63%,  
3年生存率为75%; 不完全切除者为9%; 转移性

GIST的中位生存时间为20 mo; 局部复发的中位

生存期为9-12 mo[7], 但分子靶向治疗的出现及

应用提高了患者的5年生存率[38]. 在相似大小及

有丝分裂速度下, 胃的恶性程度要小于小肠[1,8]. 
由于GIST具有动态的非定向性分化的特性, 因
此, 即使是良性的GIST手术切除若干年后仍有复

发的可能, 故均应定期随访, 并应重视综合治疗.

7  结论

近几年, 我们对GIST的认识从各个方面都有了

很大的提高. 甲磺酸伊马替尼的出现在胃肠道

间质瘤的治疗上产生了重大的影响 .  现如今 , 
GIST的综合诊疗已经越来越受到人们的重视. 
因所有GIST都有复发和转移的风险, 即都具有

低度或潜在恶性, 故手术仍是确诊后的首要选

择. 结合新辅助治疗及辅助治疗, 患者的术后5
年生存率有了明显的提高, 那些不适宜手术的

患者在辅助治疗后也取得了宝贵的手术机会. 
对于部分患者对ST1571的耐药, 分子生物学及

分子遗传学的发展已逐步阐明其耐药机制, 舒
尼替尼等二线药的出现给患者带来了新的曙光. 
相信随着研究的不断深入, 会有更多更好的办法

应用于GIST的治疗, 我们对此充满信心.
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