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·儿童罕见病·

儿童胃肠道间质瘤 ３ 例报告并文献复习
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【摘要】 　 目的　 分析儿童胃肠道间质瘤的临床特点并总结其诊治策略。 　 方法　 回顾性分析近 ５
年中山大学附属第一医院收治的 ３ 例胃肠道间质瘤患儿的临床资料，并结合国内外资料进行文献复习。
　 结果　 ３ 例患儿，男童 １ 例，女童 ２ 例，分别为 ９ 岁、１１ 岁和 １５． ６ 岁；临床表现为头晕乏力、面色苍白、
排黑便及腹痛等；胃镜可见胃部黏膜下肿物并出血，腹部 ＣＴ 提示胃小弯侧软组织占位；手术方法为胃
部分切除或转移瘤切除术；３ 例患儿术后均口服酪氨酸激酶抑制剂治疗；随访 １０ ～ ４８ 个月，１ 例复发，并
再次接受手术，其余 ２ 例无复发。 　 结论　 儿童胃肠道间质瘤临床极为罕见，以野生型为主；胃镜及腹
部 ＣＴ检查有助于诊断，治疗以手术为主综合治疗。
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　 　 胃肠道间质瘤（ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｓｔｒｏｍａｌ ｔｕｍｏｒｓ，
ＧＩＳＴ）是最常见的胃肠道间叶源性肿瘤，发病率约
６． ５ ／ １ ０００ ０００ ～ １４． ５ ／ １ ０００ ０００，儿童期发病仅占
１． ５％～２％ ，且早期没有明显的临床表现［１，２］ 。 本文

回顾性分析中山大学附属第一医院近 ５ 年收治的 ３
例儿童 ＧＩＳＴ的临床资料，并复习国内外文献，总结

儿童 ＧＩＳＴ的诊治策略。

材料与方法

一、临床资料

回顾性收集中山大学附属第一医院近 ５ 年收治
的 ３ 例 ＧＩＳＴ患儿的临床资料，其中男童 １ 例，女童
２ 例，年龄分别为 ９ 岁、１１ 岁和 １５． ６ 岁；主因“头晕
乏力、腹部不适”等就诊，临床表现包括：活动后虚

弱、腹痛，排柏油样大便等（表 １）。
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表 １　 ３ 例胃肠道间质瘤患儿的临床资料
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｏｆ ３ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｓｔｒｏｍａｌ ｔｕｍｏｒｓ

序

号

性

别

年龄

（岁）

临床

表现

血红

蛋白

（ｇ ／ Ｌ）
肿瘤部位

肿瘤

标志物
治疗 病理 免疫组化 ＤＮＡ分析 随访

１ 女 ９
面色苍

白、排

黑便

５６
胃小弯侧

多发
无异常

胃小弯侧部

分切除术 ＋
伊马替尼

核分裂像 ３４ ～ ４０
个 ／ ５０ ＨＰＦ，无坏
死 灶， 高 度 危

险性

ＣＤ１１７、Ｄｏｇ１ 和
ＳＤＨＢ 阳性， Ａｃ
ｔｉｎ、Ｄｅｓｍｉｎ 和 Ｓ
１００ 阴性

ＫＩＴ 基因及
ＰＤＧＦＲＡ 基
因无变异

１６ 个月，无
复发

２ 女 １１
腹痛、

排黑便
７２

胃角及胃

胰间隙
无异常

舒尼替尼 ＋
根治性远端

胃切除术 ＋
胰颈部间质

瘤切除术

圆形或短梭形，

核分裂像 ＞ １０
个 ／ ５０ＨＰＦ

ＣＤ１１７、ＣＤ３４、Ｄｏｇ
１ 阳 性， ＳＤＨＢ、
Ｄｅｓｍｉｎ 及 Ｓ１００
阴性

ＫＩＴ 基因及
ＰＤＧＦＲＡ 基
因无变异

１８ 个月后复
发、转移，再

次手术后随

访 １０ 个月
无复发

３ 男 １５． ６
活动后

头晕
３７

胃体近胃

角处

铁蛋白

４． ７８ ｇ ／ Ｌ

胃小弯侧部

分切除术 ＋
伊马替尼

圆形和卵圆形细

胞，核分裂像 １２
个 ／ ５０ＨＰＦ， 高度
危险性

ＣＤ１１７、Ｄｏｇ１ 和
ＣＤ３４ 强 阳 性，
Ａｃｔｉｎ、Ｄｅｓｍｉｎ 和
Ｓ１００ 阴性

无
４８ 个月，无
复发

　 注　 ＨＰＦ为高倍视野

　 　 二、诊断及手术方法
病例 １：女，９ 岁，面色苍白、排黑便 １ 个月，伴活

动后虚弱、乏力，血红蛋白 ５６ ｇ ／ Ｌ，大便常规隐血
（ ＋ ＋ ＋ ）；肿瘤标志物均正常；腹部 ＣＴ检查提示胃
小弯侧内多发软组织占位（图 １）；胃镜可见胃腔多
发黏膜下隆起。 纠正贫血后，行胃小弯侧部分切除

术，术中可见多发的胃肿瘤。

图 １　 胃肠道间质瘤患儿（病例 １）腹部冠状位 ＣＴ 图　 胃小
弯侧两处肿物存在，向腔内外生长，与肝脏毗邻 　 图 ２　 胃
肠道间质瘤患儿（病例 ２）胃镜图　 胃体小弯侧见一 ３ ｃｍ半
球形隆起病变，向腔内及腔外突出，表面黏膜光滑

Ｆｉｇ． １　 Ａｂｄｏｍｉｎａｌ ｃｏｒｏｎａｌ ＣＴ ｏｆ Ｃａｓｅ Ｎｏ． １ 　 Ｆｉｇ． ２ 　 Ｅｎｄｏ
ｓｃｏｐｉｃ ｖｉｅｗ ｏｆ Ｃａｓｅ Ｎｏ． ２

　 　 病例 ２：女，１１ 岁，腹痛、排黑便 ７ ｄ，腹痛以左上
腹部为著，血红蛋白 ７２ ｇ ／ Ｌ，腹部 ＣＴ 检查提示胃肿
瘤，行胃部分切除术，术后口服舒尼替尼治疗 ２ 个疗
程，出现骨髓抑制后停药。 术后 １８ 个月，复查时腹
部 ＣＴ检查提示胃胰间隙新发结节灶，胃镜可见胃
体近胃角偏后壁见一 ３ ｃｍ半球形隆起病变，表面黏
膜光滑（图 ２）。 肿瘤标志物均正常。 行根治性远端
胃切除术、胰颈部间质瘤切除术，术中探查胃胰间隙

小弯侧一肿瘤；胃小弯后壁一肿物，侵犯胰颈部。

　 　 病例 ３：男，１５ 岁 ８ 个月，活动后头晕 ２ 个月余，
无腹痛，无恶心、呕吐，血红蛋白为 ３７ ｇ ／ Ｌ。 肿瘤标
志物血清铁蛋白 ４． ７８ ｇ ／ Ｌ，而甲胎蛋白、癌胚抗原、
铁蛋白、ＣＡ１２５、ＣＡ１９９ 均正常。 胃镜检查提示胃
体近胃角处黏膜下肿物，表面光滑，顶端糜烂，有渗

血，覆盖有血痂。 纠正贫血后，行胃小弯侧部分切

除术，肿物位于小弯侧胃体后壁，呈外生型。

结　 果

一、病理检查结果

３ 例患儿均通过病理检查明确诊断为胃肠道间
质瘤。 病例 １：病理检查见梭形及上皮型细胞，核分
裂像 ３４ ～ ４０ 个 ／ ５０ 高倍视野 （ ｈｉｇｈ ｐｏｗｅｒ ｆｉｅｌｄ，
ＨＰＦ），没有坏死灶，高度危险性；免疫组织化学提示
ＣＤ１１７、Ｄｏｇ１（图 ３）和 ＳＤＨＢ 强阳性，Ａｃｔｉｎ、Ｄｅｓｍｉｎ
和 Ｓ１００ 阴性。 ＤＮＡ分析未见 ＫＩＴ基因（外显子 ９，
１１，１３，１７）及 ＰＤＧＦＲＡ基因（外显子 １２，１８）变异。

病例 ２：病理检查提示肿瘤细胞呈圆形或短梭形，
核分裂像 ＞１０个 ／ ５０ＨＰＦ。 免疫组织化学提示 ＣＤ１１７、
ＣＤ３４、Ａｃｔｉｎ 强阳性， ＳＤＨＢ、Ｄｅｓｍｉｎ 及 Ｓ１００ 阴性。
ＤＮＡ分析未见 ＫＩＴ 基因及 ＰＤＧＦＲＡ基因变异。

病例 ３：病理检查见肿瘤细胞位于胃肌层间，圆
形和卵圆形细胞，核分裂像 １２ 个 ／ ５０ ＨＰＦ（图 ４），高
度危险性；免疫组织化学提示 ＣＤ１１７、 Ｄｏｇ１ 和
ＣＤ３４ 强阳性，Ａｃｔｉｎ、 Ｄｅｓｍｉｎ和 Ｓ１００ 阴性。
　 　 二、随访情况
３例患儿，分别随访１６个月、１０个月及４８个
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图 ３　 胃肠道间质瘤患儿（病例 １）肿瘤细胞免疫组化图（ × ４００） 　 ＣＤ１１７ 阳性（左）及 Ｄｏｇ１
阳性（右） 　 图 ４　 胃肠道间质瘤患儿（病例 ３）病理图　 肿瘤细胞呈圆形或卵圆形，核分裂像
大于 １２ 个 ／ ５０ ＨＰＦ（ＨＥ染色， × ２０）
Ｆｉｇ． ３　 ＣＤ１１７ （ ｌｅｆｔ） ａｎｄ Ｄｏｇ１ （ ｒｉｇｈｔ） ｗｅｒｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｆｏｒ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｉｎ Ｃａｓｅ
Ｎｏ． １　 Ｆｉｇ． ４　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｗａｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ Ｃａｓｅ Ｎｏ． ３

月，随访方式包括门诊就诊、电话随访，目前生存状

态良好，均无复发。

讨　 论

一、儿童 ＧＩＳＴ的流行病学特征
ＧＩＳＴ起源于胃肠道的肌间神经节细胞（Ｃａｊａｌ

的间质细胞），多发于成人。 儿童 ＧＩＳＴ 临床极为罕
见，仅占间质瘤患者的 １． ４％ ，好发于 １０ ～ １８ 岁，中
位年龄为 １３ 岁，临床症状持续时间为几个小时至 ２
年不等［１，３］ ；约 ２０％～ ２９％患儿在确诊时存在转移，
临床多以女孩多见。 虽然有研究表明儿童 ＧＩＳＴ 与
成人患者的生存率无统计学差异，但儿童 ＧＩＳＴ具有
不同的分子遗传学、形态学差异，以及不同的肿瘤

生物学特性［４，５］ 。

二、儿童 ＧＩＳＴ的临床特点及表现
胃是儿童 ＧＩＳＴ 最易发生的部位，约占 ５０％～

６０％ ，也可发生在食道、小肠或结肠，胃肠外发病部
位包括网膜、肠系膜、腹膜和腹膜后，最易转移的部

位是肝脏［１，６，７］ 。 本研究中 ３ 例患儿中 ２ 例为女性，
胃是病变部位，且均发生于胃小弯侧，其中 １ 例转移
至胃胰间隙胰颈部，符合该病的临床特征，但 ３ 例未
见明确肝脏转移，需密切随访观察。 儿童 ＧＩＳＴ早期
进展缓慢，其临床表现多缺乏特异性，如腹胀、腹

痛、呕吐、肠梗阻等，最常见的表现为贫血和消化道

出血症状，但也有 １０％～ ３０％的患儿没有临床症状
而延误诊断，与贫血相关的症状包括疲劳及活动后

晕厥等［１］ 。 因此，对于 １０ ～ １８ 岁儿童不明原因的贫
血和消化道出血，需警惕 ＧＩＳＴ的存在。 腹痛通常伴
有腹部肿块或肠梗阻，较少出现的临床症状是发烧

和体重减轻［２］ 。

三、儿童 ＧＩＳＴ的诊断与鉴别诊断
辅助检查方面，早期的直肠指检及粪便常规检

查具有重要的诊断或鉴别诊断意义。 儿童 ＧＩＳＴ 缺
乏特异的肿瘤标记物，本组 ３ 例患儿仅 １ 例患儿血

清铁蛋白异常。 腹部 ＣＴ或ＭＲ（ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ，
ＭＲ）检查可提供原发肿瘤范围、位置以及转移灶的
相关信息；胃镜可提示病变部位、大小，如果病变外

黏膜下方肿胀，提示病变处黏膜溃疡或出血。 超声

内镜检查可以进一步提高了后期手术的准确性，更

好地确定病灶相邻结构，包括区域淋巴结转移或胃

周肿瘤部位的位置、大小及范围。 但最终确诊需通

过组织活检和组织病理学检查。 在组织学分析上，

间质瘤可表现出 ３ 种形态类型，即梭形细胞、上皮样
细胞和混合细胞，而儿童间质瘤主要是上皮样和混

合型［８］ 。 免疫组织化学 ９５％的病例中 ＣＤ１１７ 呈阳
性表达，７０％的病例中 ＣＤ３４ 呈阳性表达［９］ 。 本组 ３
例患儿均符合上述特征。

缺乏 ＫＩＴ 基因或血小板衍生生长因子受体 α
（ ｐｌａｔｅｌｅｔｄｅｒｉｖｅｄ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｌｐｈａ， ＰＤＧ
ＦＲＡ）基因变异的 ＧＩＳＴ，被定义为野生型间质瘤，而
儿童 ＧＩＳＴ的 ８５％为野生型，且女童多见［５，１０，１１］ 。 另

一方面，儿童 ＧＩＳＴ不仅可以独自发生，亦可出现于
一些综合征中，如卡尼三联征（Ｃａｒｎｅｙ ｔｒｉａｄ）或 Ｃａｒ
ｎｅｙＳｔｒａｔａｋｉｓ 综 合 征 （ ＣａｒｎｅｙＳｔｒａｔａｋｉｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＣＳＳ） ［１１］ 。 卡尼三联征是一种与 ＧＩＳＴ、肺软骨瘤和
副神经节瘤相关的非遗传性综合征；ＣａｒｎｅｙＳｔｒａｔａｋｉｓ
综合征是一种常染色体显性遗传综合征，患儿可患

有副神经节瘤和 ＧＩＳＴ。 二者有共同的组织学特征，
间质瘤主要发生在胃部，呈多灶性，且有广泛的淋

巴结转移［１１］ 。 从分子水平上来看，这些综合征出现

ＧＩＳＴ，是因为琥珀酸脱氢酶（ ｓｕｃｃｉｎａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，
ＳＤＨ）复合物的缺陷所致［１２］ 。 这些研究有望为儿童

ＧＩＳＴ药物的研究提供了新的治疗策略。 本组 ３ 例
患儿均无上述综合征，临床工作中需注意鉴别。

四、儿童 ＧＩＳＴ的的治疗
目前儿童 ＧＩＳＴ 尚缺乏公认的治疗指南。 患儿

可表现为重度或极重度贫血，首先需纠正贫血，以

维持生命体征稳定。 手术治疗有助于解除消化道

出血症状，且对病理诊断具有重要作用，因此手术
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仍然被认为是首选治疗［７］ 。 然而，诸多研究表明：

广泛胃切除及淋巴结清扫与生率存之间没有直接

关联［５］ 。 全胃切除术会影响患儿术后的生活质量，

主张胃部分切除术或楔形切除术。 因此，只要手术

指征明确，即建议行限期手术治疗。 国外虽有通过

腹腔镜微创治疗小儿胃肠道间质瘤的报道，但具体

手术方式的选择需外科医生根据患儿实际情况来

决定［１］ 。 小弯侧部分胃切除术可能会切断迷走神

经，而引起胃排空障碍或延迟，必要时需行幽门成

形术。 本组 ３ 例均接受胃部分切除术或转移瘤切除
术，肿瘤且均位于胃小弯侧，但 ３ 例术后均未出现胃
排空延迟或障碍，这说明幽门成形术并非必然。

尽管手术是治疗中最重要的方面，对儿童

ＧＩＳＴ，尚需肿瘤科医生、病理科医生及外科医生进
行多学科讨论，以制定综合治疗方案。 对于 ＫＩＴ 基
因或 ＰＤＧＦＲＡ基因变异的患儿，酪氨酸激酶抑制剂
（如伊马替尼）具有抑制肿瘤生长、减少复发的作

用；对于缺乏基因突变的儿童 ＧＩＳＴ，有报道发现伊
马替尼不太敏感，但第二代激酶抑制剂（如舒尼替

尼等）可以提供更大的帮助［１３，１４］ 。 因此，对儿童

ＧＩＳＴ，需对其 ＫＩＴ 基因和 ＰＤＧＦＲＡ 基因突变进行评
估，有助于确定靶向治疗的效果。 术后内镜、放射学

监测，可以了解治疗后的反应，及有无复发。 本研究

中，患儿无 ＫＩＴ和 ＰＤＧＦＲＡ基因突变，考虑到高度危
险级别，综合考虑后仍予酪氨酸激酶抑制剂治疗。

综上所述，儿童贫血及胃肠道出血需警惕 ＧＩＳＴ
的存在，诊断以胃镜及腹部 ＣＴ 检查为首选，确诊仍
需病理诊断，治疗需综合考虑，以制定个体化的治

疗方案，并需进行长期随访。
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