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[摘要] 　 目的　 探讨小肠间质瘤的临床特征及其并发消化道出血的危险因素ꎮ 方法　 对我

院 ２０１２ 年 ５ 月 ~ ２０２１ 年 １２ 月手术治疗的 ３１７ 例原发小肠间质瘤患者进行回顾性分析ꎬ其中男

１６７ 例(５２. ７％ )、女 １５０ 例(７. ３％ )ꎬ中位起病年龄 ５５(４６ꎬ６３)岁ꎬ中位病程 ９０(３０ꎬ３６５)天ꎮ 采用

多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评估小肠间质瘤患者消化道出血的影响因素ꎮ 结果　 所有患者中ꎬ小肠间

质瘤位于十二指肠 １１２ 例(３５. ３％ )、空肠 １１３ 例(３５. ６％ )和回肠 ９２ 例(２９. ０％ )ꎻ肿瘤中位直径

５. ２(３. ０ꎬ８. ０)ｃｍꎻ１０. １％合并其他恶性肿瘤ꎮ 消化道出血(４６. ４％ )是最常见的临床表现ꎬ其次是

腹痛(２１. １％ )、体重下降(１５. １％ )、腹胀(７. ３％ )、腹部包块(６. ６％ )ꎻ并发症包括肠梗阻(５. ４％ )、
间质瘤内出血(４. ４％ )、肠穿孔(１. ３％ )ꎬ２３. ７％ 患者无症状ꎮ 病程长、ＴＮＭ 分期为 Ｔ２ 和 Ｔ３ 期是

小肠间质瘤患者消化道出血的危险因素ꎻ诊断间质瘤同期诊断恶性肿瘤、恶性肿瘤家族史、腹痛是

其保护因素(Ｐ < ０. ０５)ꎮ 结论　 消化道出血是小肠间质瘤患者最常见的临床表现ꎬ对于病程长、
ＴＮＭ 分期为 Ｔ２ 和 Ｔ３ 期小肠间质瘤患者需警惕消化道出血的风险ꎮ
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　 　 胃肠道间质瘤(ＧＩＳＴ)主要来源于负责胃肠道运

动起搏的 Ｃａｊａｌ 间质干细胞ꎬ是最常见的胃肠道肉瘤ꎬ
占原发性胃肠道恶性肿瘤的 １％ ~ ２％ [１]ꎮ ＧＩＳＴ 主要

发生于中老年患者ꎬ诊断年龄约 ６０ ~ ６５ 岁[２￣３]ꎮ ＧＩＳＴ
最常发生于胃(６０％ ~６５％ )和小肠(２５％ ~ ３０％ ) [４]ꎮ
直径 < ２ｃｍ 的 ＧＩＳＴ 多在胃肠镜检查中偶然发现ꎻ１０％
的胃间质瘤和 １５％ 的十二指肠间质瘤可表现为上消

化道出血ꎻ空回肠间质瘤可出现小肠出血、肠梗阻、肠
穿孔等并发症[５]ꎮ 目前 ＧＩＳＴ 的治疗方式以内镜及外

科手术为主ꎬ同时使用酪氨酸激酶抑制剂帮助改善转

移性 ＧＩＳＴ 患者的预后[６]ꎮ ＧＩＳＴ 的早期诊断及规范化

治疗尤为重要ꎬ而小肠间质瘤因其特殊的解剖位置、起
病隐匿、缺少特异性消化道症状ꎬ故诊断难度大ꎮ 此

外ꎬ消化道出血作为重要的小肠间质瘤症状ꎬ仅极少研

究探讨其发生的危险因素ꎮ 本文旨在通过单中心回顾

性队列研究ꎬ描述小肠间质瘤的临床特征、发掘其并发

消化道出血的危险因素ꎬ从而为疾病的诊治提供帮助ꎮ

对象与方法

１. 对象:回顾性纳入 ２０１２ 年 ５ 月 ~ ２０２１ 年 １２ 月

于我院手术治疗的原发小肠间质瘤患者 ３１７ 例ꎬ其中

男 １６７ 例(５２. ７％ )、女 １５０ 例(４７. ３％ )ꎬ中位起病年

龄 ５５(４６ꎬ６３)岁ꎬ中位手术年龄 ５６(４７ꎬ６４)岁ꎬ中位病

程 ９０(３０ꎬ３６５)天ꎮ １２ 例(３. ８％ )在确诊小肠间质瘤

前有恶性肿瘤病史ꎬ１２ 例(３. ８％ )在确诊小肠间质瘤

同期确诊其他恶性肿瘤ꎬ４０ 例(１２. ６％ )有恶性肿瘤家

族史ꎬ８ 例(２. ５％ )在确诊小肠间质瘤后发现恶性肿

瘤ꎮ 纳入标准:(１)年龄≥１８ 岁ꎻ(２)手术后病理检查

结果确诊为小肠间质瘤(结合细胞形态学和免疫组化

结果)ꎮ 排除标准:(１) 非首次确诊为小肠间质瘤ꎮ
(２)重要临床特征资料不完整ꎮ 本研究已通过我院伦

理委员会审核批准( Ｉ￣２２ＰＪ４０７)ꎮ
２. 方法:收集所有患者的一般资料(包括性别、起

病年龄、手术年龄、病程、恶性肿瘤病史及其与小肠间

质瘤确诊的先后关系、恶性肿瘤家族史)、临床表现

[如消化道出血、腹痛、腹胀、腹部包块、体重下降、并
发症(包括肠梗阻、肠穿孔、间质瘤内出血)]、辅助检

查结果[包括确诊时血常规、肝肾功能、腹部超声、腹
部平扫 ＣＴ、腹部增强 ＣＴ、腹盆增强 ＣＴ ＋ 小肠重建、腹
部 ＭＲＩ、正电子发射断层摄像(ＰＥＴ) / ＣＴ、胃肠镜、胶
囊内镜、小肠镜及超声内镜等]、肿瘤发生情况(包括

肿瘤发生部位、直径、核分裂数、ＴＮＭ 分期[７]、危险度

分级[８])及治疗情况ꎮ 影像学检查提示存在小肠占位

性病变ꎬ且经手术后期病理检查证实ꎬ考虑为阳性结

果ꎮ 根据消化道出血情况ꎬ将所有患者分为消化道出

血组(１４７ 例)与无消化道出血组(１７０ 例)ꎮ
３. 统计学处理:应用 ＳＰＳＳ ２７. ０ 软件进行统计分

析ꎮ 不符合正态分布的计量资料以 Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)表示ꎬ
组间比较采用秩和检验ꎮ 计数资料以例数和百分比表

示ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎮ 采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析评估小肠间质瘤患者消化道出血的影响因素ꎮ 以

Ｐ < ０. ０５ 为差异有统计学意义ꎮ

结　 　 果

１. 临床表现:所有患者中ꎬ消化道出血 １４７ 例

[４６. ４％ ꎬ其中 黑 便 １２２ 例 ( ３８. ５％ )、 便 血 ４１ 例

(１２. ９％ )、呕血 ７ 例(２. ２％ )ꎬ慢性间歇性出血 ５６ 例

(１７. ７％ )、慢性持续出血 ３５ 例(１１. ０％ )、一过性出血

３５ 例(１１. ０％ )、急性出血 ２５ 例(７. ９％ )]ꎬ伴晕厥 /休
克 ３９ 例(１２. ３％ )ꎻ腹痛 ６７ 例(２１. １％ )ꎬ伴体重下降

４８ 例(１５. １％ )ꎻ腹胀 ２３ 例(７. ３％ )ꎬ可扪及腹部包块

２１ 例(６. ６％ )ꎻ肠梗阻 １７ 例(５. ４％ )ꎬ间质瘤内出血

１４ 例(４. ４％ ꎬ其中 Ｔ４ 期 １０ 例、Ｔ３ 期 ４ 例)ꎬ肠穿孔

４ 例(１. ３％ )ꎻ所有症状均无 ７５ 例(２３. ７％ )ꎮ
２. 辅助检查结果:所有患者中位 Ｈｂ １１２. ０(７２. ５ꎬ

１３３. ０)ｇ / Ｌꎮ ３１２ 例(９８. ４％ )影像学检查有小肠间质瘤

阳性提示ꎬ其中 ６７ 例(２１. １％ )完善腹盆增强 ＣＴ ＋小肠

重建ꎬ阳性率 １００％ (６７ / ６７)ꎻ１９６ 例(６１. ８％ )完善腹

盆增强 ＣＴꎬ阳性率 ９６. ９％ (１９０ / １９６)ꎻ４１ 例(１２. ９％ )
完善腹部平扫 ＣＴꎬ阳性率 ８５. ４％ (３５ / ４１)ꎻＰＥＴ / ＣＴ
(１００％ ꎬ３４ / ３４)、腹部 ＭＲＩ(９１. ６％％ ꎬ４４ / ４８)、腹部超

声(９６. ７％ ꎬ８７ / ９０)的阳性率均 > ９０％ ꎮ ９ 例(２. ８％ )
消化道出血患者完善胶囊内镜ꎬ阳性率 ４４. ４％ (４ / ９)ꎮ
１１２ 例十二指肠间质瘤患者中ꎬ３８ 例(１１. ６％ )完善超

声内镜ꎬ阳性率 １００％ (３８ / ３８)ꎮ
３. 肿瘤情况:所有患者中ꎬ小肠间质瘤位于十二指

肠 １１２ 例(３５. ３％ )、空肠 １１３ 例(３５. ６％ )、回肠 ９２ 例

(２９. ０％ )ꎮ 中位肿瘤直径 ５. ２(３. ０ꎬ８. ０) ｃｍꎬ中位核

分裂数 ３(１ꎬ６) / ５０ＨＰＦꎮ Ｔ 分期:Ｔ１ 期 ２３ 例(７. ３％ )、
Ｔ２ 期 １３１ 例(４１. ３％ )、Ｔ３ 期 １２２ 例(３８. ５％ )、Ｔ４ 期

４１ 例(１２. ９％ )ꎻＮ 分期:Ｎ０ 期 ３１６ 例(９９. ７％ )、Ｎ１ 期

１ 例(０. ３％ )ꎻＭ 分期:Ｍ０ 期 ２９５ 例(９３. １％ )、Ｍ１ 期

２２ 例(６. ９％ )ꎮ 危险度分级:极低风险 １７ 例(５. ４％ )、
低风险 １１１ 例(３５. ０％ )、中风险 １８ 例(５. ７％ )、高风

险 １７１ 例(５３. ９％ )ꎮ
４. 治 疗 情 况: 所 有 患 者 中ꎬ 急 诊 手 术 ３３ 例

(１０. ４％ )、常规手术 ２８４ 例(８９. ６％ )ꎻ术前新辅助治

疗 １９ 例(６. ０％ )、术后靶向治疗 １４５ 例(４５. ７％ )ꎮ
５. 两组患者一般资料及临床特征比较:消化道出

血组与无消化道出血组相比ꎬ起病年龄、Ｈｂ、确诊小肠
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间质瘤同期发现其他恶性肿瘤、恶性肿瘤家族史、腹痛

及腹部包块患者比例均更低ꎬ病程、ＴＮＭ 分期为 Ｔ２ 及

Ｔ３ 期、接受急诊手术患者比例均更高(Ｐ <０. ０５)ꎮ 两组

患者其余资料比较差异均无统计学意义(Ｐ > ０. ０５)ꎮ
见表 １ꎮ

表 １　 两组患者一般资料及临床特征比较[例ꎬ(％ )]

例数 男性
起病年龄

[岁ꎬＭ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]
手术年龄

[岁ꎬＭ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]
病程

[天ꎬＭ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]
小肠间质瘤前
确诊恶性肿瘤

小肠间质瘤同期
确诊恶性肿瘤

恶性肿瘤
家族史

腹痛

消化道出血组 １４７ ８４(５７. １) ５３(４５ꎬ６２) ５５(４６ꎬ６３) ９０(３０ꎬ７３０) ４(２. ７) １(０. ７) １２(８. ２) ２３(１５. ６)
无消化道出血组 １７０ ８３(４８. ８) ５７(４８ꎬ６４) ５７(４９ꎬ６４) ６０(３０ꎬ２４０) ８(４. ７) １１(６. ５) ２８(１６. ５) ４４(２５. ９)
χ２ / Ｚ 值 ２. １８９ － ２. ０５９ － １. ４３６ － ２. ５９２ ０. ８５３ ７. ２５７ ４. ９３４ ４. ９５５
Ｐ 值 ０. １３９ ０. ０３９ ０. １５１ ０. ０１０ ０. ３５６ ０. ００７ ０. ０２６ ０. ０２６

例数 腹胀 腹部包块 体重下降 肠梗阻 肠穿孔
Ｈｂ

[ｇ / ＬꎬＭ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]
影像学

阳性提示
十二指肠
间质瘤

消化道出血组 １４７ ７(４. ８) ５(３. ４) ２５(１７. ０) ５(３. ４) ２(１. ４) ７２. ００(５６. ００ꎬ９５. ００) １４５(９８. ６) ５２(３５. ４)
无消化道出血组 １７０ １６(９. ４) １６(９. ４) ２３(１３. ５) １２(７. １) ２(１. ２) １３０. ００(１１８. ７５ꎬ１４３. ００) １６７(９８. ２) ６０(３５. ３)
χ２ / Ｚ 值 ２. ５３３ ４. ６０４ ０. ７４２ ２. ０７８ ０. ０２１ － １２. ２８３ ０. ０８３ < ０. ００１
Ｐ 值 ０. １１１ ０. ０３２ ０. ３８９ ０. １４９ １. ０００ < ０. ００１ １. ０００ ０. ９８８

例数
肿瘤直径

[ｃｍꎬＭ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]
核分裂数

[个 / ５０ ＨＰＦꎬＭ(Ｐ２５ꎬＰ７５)] ａ
Ｔ 分期

Ｔ１ 期 Ｔ２ 期 Ｔ３ 期 Ｔ４ 期
Ｎ１ 期 Ｍ１ 期

消化道出血组 １４７ ５. ００(３. ５０ꎬ７. ５０) ３(１ꎬ７) ７(４. ８) ６９(４６. ９) ６３(４２. ９) ８(５. ４) １(０. ７) ７(４. ８)
无消化道出血组 １７０ ５. ４５(３. ００ꎬ９. ００) ３(１ꎬ６) １６(９. ４) ６２(３６. ５) ｂ ５９(３４. ７) ｂ ３３(１９. ４) ０(０) 　 １５(８. ８)
χ２ / Ｚ 值 － １. １７６ － ０. １４３ １７. ６９５ １. １６０ ２. ０１４
Ｐ 值 ０. ２４０ ０. ８８６ < ０. ００１ ０. ４６２ ０. １５６

例数
危险度分级

极低风险 低风险 中风险 高风险
急诊手术

术前
新辅助治疗

术后
靶向治疗

消化道出血组 １４７ ６(４. １) ５５(３７. ４) ７(４. ８) ７９(５３. ７) ２８(１９. ０) ８(５. ４) ６５(４４. ２)
无消化道出血组 １７０ １１(６. ５) ５６(３２. ９) １１(６. ５) ９２(５４. １) ５(２. ９) １１(６. ５) ８０(４７. １)
χ２ / Ｚ 值 １. ６９７ ２１. ９２８ ０. １４８ ０. ２５６
Ｐ 值 ０. ６３８ < ０. ００１ ０. ７００ ０. ６１３

　 　 注:ａ:７９ 例消化道出血和 ８５ 例无消化道出血患者纳入分析ꎻ与消化道出血组比较ꎬｂＰ < ０. ０５

　 　 ６. 小肠间质瘤患者消化道出血的影响因素分析:
多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示ꎬ病程长、ＴＮＭ 分期

为 Ｔ２ 及 Ｔ３ 期是小肠间质瘤患者消化道出血的危险因

素ꎬ诊断间质瘤同期诊断恶性肿瘤、恶性肿瘤家族史、
腹痛是其保护因素(Ｐ < ０. ０５)ꎮ 见表 ２ꎮ

表 ２　 小肠间质瘤患者消化道出血的影响因素分析

因素 ＯＲ 值(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

起病年龄 １. ００２(０. ９８２ ~ １. ０２２) ０. ８４４

病程 ０. ９９９(０. ９９９ ~ １. ０００) ０. ００５

小肠间质瘤同期确诊恶性肿瘤 １０. ９３５(１. ３４７ ~ ８８. ７８９) ０. ０２５

恶性肿瘤家族史 ２. １９５(１. ０１９ ~ ４. ７２８) ０. ０４５

腹痛 ２. ０６８(１. １１９ ~ ３. ８２４) ０. ０２０

腹部包块 １. ８６７(０. ５８８ ~ ５. ９２８) ０. ２９０

ＴＮＭ 分期

　 Ｔ１ 期 ０. ７９６(０. ２２５ ~ ２. ８１６) ０. ７２３

　 Ｔ２ 期 ０. ２９４(０. １１６ ~ ０. ７４６) ０. ０１０

　 Ｔ３ 期 ０. ２８４(０. １１４ ~ ０. ７０８) ０. ００７

　 Ｔ４ 期 ＲＥＦ ０. ０１１

讨　 　 论

本研究通过单中心大样本回顾性分析发现ꎬ消化

道出血是小肠间质瘤最常见的症状ꎬ可表现为黑便、便
血或呕血等多种症状ꎻ基于多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎬ
发现病程长、ＴＮＭ 分期为 Ｔ２ 及 Ｔ３ 期是小肠间质瘤患

者消化道出血的危险因素ꎬ确诊小肠间质瘤同期确诊

其他恶性肿瘤、恶性肿瘤家族史、腹痛是小肠间质瘤患

者消化道出血的保护因素ꎮ 小肠间质瘤患者中ꎬ男女

比例无明显差异ꎬ中位起病年龄和中位手术年龄分别

为 ５５(４６ꎬ６３)岁和 ５６ (４７ꎬ６４) 岁ꎬ早于文献报道的

ＧＩＳＴ 中位确诊年龄[２￣３]ꎬ这可能是因为临床对 ＧＩＳＴ 的

认知提高、确诊提前ꎬ也可能是小肠间质瘤相比其他

ＧＩＳＴ 起病较早ꎬ这有待后续进一步验证ꎮ
有研究结果显示ꎬＧＩＳＴ 患者合并其他恶性肿瘤的

风险升高ꎬ占 １３. ８％ ~ １７. １％ ꎬ结直肠癌、其他肉瘤、
神经内分泌癌等在 ＧＩＳＴ 确诊前后发生率均增加ꎬ食管

癌、膀胱腺癌、前列腺癌、黑素瘤在 ＧＩＳＴ 确诊前发生率

增加ꎬ小肠腺癌、胃腺癌、肝胆腺癌、胰腺癌、甲状腺乳

头状癌等在 ＧＩＳＴ 确诊后发生率增加[９￣１０]ꎮ 本研究结

果发现ꎬ１０. １％ ＧＩＳＴ 患者合并其他恶性肿瘤ꎬ其中

３７. ５％在确诊小肠间质瘤同期发现其他恶性肿瘤ꎬ这
可能是因为进行影像或内镜评估时意外发现 ＧＩＳＴ 或

其他恶性肿瘤ꎬ提高了肿瘤的检出率ꎮ
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ＧＩＳＴ 引起消化道出血的机制可能是肿瘤生长压

迫周围组织致缺血坏死或肿瘤侵犯周围血管致破裂出

血[１１]ꎮ 本研究中ꎬ小肠间质瘤出现消化道出血的比例

高达 ４６. ４％ ꎬ其中以黑便最常见(３８. ５％ )、慢性病程

居多(２８. ７％ )、１７. ７％表现为慢性间歇性出血、１２. ３％
存在循环波动ꎬ明显高于既往文献报道的小肠间质瘤

出血概率[５ꎬ１２]ꎬ原因可能是:研究所纳入的均为接受外

科手术的患者ꎬ且我院为全国疑难病诊治中心ꎬ收治患

者大多病情较重ꎬ较多患者因反复消化道出血ꎬ外院筛

查胃肠镜未见明显异常后查因就诊ꎮ
本研究中ꎬ影像学检查对小肠间质瘤的阳性率非

常高ꎬ其中腹盆增强 ＣＴ ＋ 小肠重建的阳性率高达

１００％ ꎬ腹盆增强 ＣＴ、腹部 ＭＲＩ、腹部超声、ＰＥＴ / ＣＴ 阳

性率也均 > ９０％ ꎬ提示临床医师应重视相关影像检查

的开具及阅片ꎬ有助于提高小肠间质瘤的诊断率ꎮ
一项研究结果显示ꎬ年龄 < ６０ 岁、男性、肿瘤位于

小肠、肿瘤直径 ５ ~ １０ｃｍ 均是 ＧＩＳＴ 出血的危险因

素[１３]ꎮ 本研究聚焦小肠间质瘤ꎬ研究结果提示起病年

龄小、病程长、ＴＮＭ 分期为 Ｔ２ 及 Ｔ３ 期的患者消化道

出血风险高ꎬ在确诊间质瘤同期确诊恶性肿瘤、恶性肿

瘤家族史、腹痛、腹部包块的患者消化道出血风险低ꎮ
进一步多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果提示病程长、确诊

间质瘤同期未确诊恶性肿瘤、无恶性肿瘤家族史、无腹

痛、ＴＮＭ 分期为 Ｔ２ 及 Ｔ３ 期均是小肠间质瘤患者消化

道出血的独立危险因素ꎮ 其中ꎬ消化道出血患者病程

长可能与间歇性出血和诊断疑难有关ꎮ Ｔ１ 期小肠间

质瘤直径小ꎬ不易引起出血ꎬ随着肿瘤增大ꎬＴ２ 和 Ｔ３
期并发消化道出血的概率增加ꎮ 相反地ꎬＴ４ 分期小肠

间质瘤消化道出血的比例反而下降ꎬ并表现为更高比

例的间质瘤内出血(３０. ３％ ꎬ１０ / ３３)ꎬ推测这可能与肿

瘤生长方式差异有关ꎬ肿瘤向腔外生长ꎬ并发间质瘤内

出血ꎬ可导致肿瘤直径大却不伴消化道出血ꎮ 此外ꎬ同
时罹患恶性肿瘤的患者中确诊小肠间质瘤多为影像学

的意外发现ꎬ可能是其并发消化道出血比例低的原因

之一ꎮ
ＧＩＳＴ 的预后与肿瘤发生部位、肿瘤直径、核分裂

数和分子突变类型有关[１４]ꎮ 消化道出血与小肠间质

瘤的预后关系尚不明确ꎮ 有研究认为合并消化道出血

的 ＧＩＳＴ 预后更差[１５]ꎬ也有研究认为伴消化道出血的

ＧＩＳＴ 患者肿瘤多位于小肠ꎬ直径更小、预后更好[１６]ꎮ
出现消化道出血症状会使患者尽早就诊ꎬ及时治

疗[１７]ꎮ
尽管本研究样本量较大ꎬ但为单中心回顾性研究ꎬ

且均为外科手术患者ꎬ必然存在一定的选择偏移ꎬ影响

研究结果的外推性ꎻ此外ꎬ小肠间质瘤预后影响因素较

多ꎬ本研究未将长期随访及预后纳入分析ꎬ故无法获得

并发消化道出血与长期预后的相关性ꎮ
综上所述ꎬ小肠间质瘤是一组罕见的小肠肿瘤性

疾病ꎬ其临床症状缺乏特异性ꎬ消化道出血是最常见的

临床表现ꎬ且病程较长、ＴＮＭ 分期为 Ｔ２ 及 Ｔ３ 期的患

者发生消化道出血的风险明显升高ꎮ
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