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摘要：目的 探讨艾滋病（AIDS）合并卡波西肉瘤（Kaposi's sarcoma, KS）临床与消化道内镜特征。方法 收集新疆维吾尔自治区第六人民医院2015年5月至2018年12月行消化道内镜检查的80例AIDS合并KS患者资料，分析其临床及内镜表现。根据CD4-T淋巴细胞数>或≤200 cells/µL，将入组病例分为A/B两组；根据KS消化道受累与否分为C/D两组。结果80例内镜检查发现62例（77.50%）有消化道病灶，病理确诊消化道KS者45例（56.25%）；77例（96.25%）有皮肤KS，其中累及消化道42例，消化道KS占皮肤KS发生率的54.55%（42/77）。A组30例合并消化道KS17例（56.67%），B组50例合并消化道KS28例（56.00%），两组对比消化道KS分布无统计学差异；C组与D组在年龄、性别、CD4T淋巴细胞数、并发症、6个月及1年生存率方面无统计学差异，两组3个月生存率具有统计学差异。45例消化道KS， 8例有消化道不适症状，上消化道KS32例，下消化道KS2例，累及全消化道11例。消化道KS分布具有多发性，内镜表现呈斑片状、结节状、乳凸状及不规则形隆状凸起，以隆状凸起多见。结论 KS累及消化道，预后不佳，消化道症状少，建议存在皮肤/粘膜KS患者都应进行常规胃肠内镜检查，内镜检查有利于尽早发现消化道KS，其镜下表现具有特点。
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Abstract: Objective To investigate the clinical and endoscopic features of Kaposi's sarcoma (KS) in patients with AIDS. Methods  To collect the data of 80 patients with AIDS and KS who underwent gastrointestine(GI) endoscopy from May 2015 to December 2018 in the Sixth People's Hospital of Xinjiang Uygur Autonomous Region, and analyze their clinical and endoscopic manifestations. According to the CD4T lymphocyte count of 200cells /µl, the patients were divided into A group and B group; according to GI-KS involvement or not, KS patients were divided into C group and D group. Results  Of the 80 patients, GI lesions were found in 62 patients (77.5%) during endoscopy and 45 (56.3%) were confirmed pathologically with GI-KS. Cutaneous KS was found in 77 patients (96.3%), with 42 of them (54.5%) having GI-KS..Group A: 30 cases with GI-KS 17 cases ; group B: 50 cases with GI-KS 28 cases, the two groups had no significant difference in the distribution of KS in GI. There were 45 cases in group C and 35 cases in group D. The two groups had no significant difference in age, sex, CD4T lymphocyte count , related complications ,the 6-month and 1-year survival rates, the 3-month survival rate of the two groups had statistical significance. Of 45 cases of GI-KS , only 8 cases had GI discomfort, 32 cases had upper GI -KS, 2 cases had lower GI-KS, and 11 cases had total GI involvement. The distribution of KS in GI is multiple. GI-KS manifested as multiple bleeding-prone lesions with varying sizes and morphologies, ill-defined margins, and abundant capillaries in  endoscopy. Conclusions KS involves GI, with poor prognosis and fewer GI symptoms, so routine GI endoscopy should be performed in patients with cutaneous/mucosal KS regardless of GI symptoms. GI-KS manifest as multiple bleeding-prone lesions with varying sizes and morphologies. 
Key words: acquired immune deficiency syndrome; Kaposi's sarcoma; clinical and endoscopy.
前言   
卡波西肉瘤（Kaposi's sarcoma, KS）是一种多中心起源的由血管内皮细胞和梭形细胞混合组成的恶性肿瘤[1] 。报道显示[2]，在未经治疗的AIDS患者中，KS进展迅速可致死亡，平均存活期小于1年。肿瘤引起消化道出血较少见，而由肿瘤引发的上消化道出血中极其罕见的发生原因多始于KS [3]。Bini EJ等报道在HIV感染者的上消化道出血中KS占19.2%[4]。因此，通过内镜检查及早发现消化道KS尤为重要，早发现、早诊断、早治疗，从而降低患者死亡。目前，关于新疆地区AIDS合并KS消化道病变特点及镜下表现等未见报道。由此，我们对80例行胃镜和/或结肠镜检查的AIDS合并KS患者的临床资料、消化道KS特点及内镜下表现等进行分析总结，使医生充分认识消化道KS的特征，为临床诊断、鉴别诊断提供依据。

1 对象与方法 

1.1 对象 收集新疆维吾尔自治区第六人民医院2015年5月至2018年12月行消化道内镜检查的80例AIDS合并KS患者资料。
1.2 方法 分组：根据CD4-T淋巴细胞数>或≤200 cells/µL，将入组病例分为A/B两组，分析不同免疫状态下消化道KS的发生率；2）根据消化道受累与否分为组C/D两组，比较两组年龄、性别、CD4-T淋巴细胞数、并发症及生存率等方面的差异。
入组标准：1）年龄≥18岁；2）免疫印迹法HIV抗体阳性（Wwstern Blot,WB）；3）免疫组化结果确认为KS；4）非孕期或哺乳期妇女、精神类疾病、严重心肺疾病、没有控制的呼吸道感染、肝性脑病、睡眠呼吸暂停症、胃潴留及麻醉药物过敏。
并发症：贫血成年男性Hb<120 g/L，成年女性（非妊娠）Hb<110 g/L；中性粒细胞减少指外周血中性粒细胞绝对计数，成人<2.0×109/L；血小板减少症是指血液中血小板计数<100×109/L；低蛋白血症是指血清总蛋白<60 g/L或清蛋白<25 g/L[5]。所有实验室检测指标均采用KS内镜检查前一周左右。
内镜检查：采用电子胃肠镜（CE-330，深圳，中国）检查，由同一名内镜医生进行操作，并对内镜下发现病灶的部位、数量、颜色、形态、边界、伴随症状等特点进行描述、记录，检查所见图像通过内窥镜图像处理器（HD-330，深圳，中国）储存，诊断由2名以上专业医师判断。发现消化道病变者采用活检钳夹取消化道病变组织送病理学检查。

诊断标准：使用全自动罗氏Vantana Bench-MARK免疫组织化学仪染色，抗原修复液选择ER2，DAB显示，苏木精复染，每批免疫组织化学染色均设置阳性对照及阴性对照染色。由2名以上病理医师阅片，CD31、CD34、HHV-8阳性可诊断消化道KS[6,7]。

1.3统计分析 应用SPSS 21.0 (IBM Corp., USA)进行数据处理和分析。我们用描述性统计来描述整个队列及患者的临床、CD4-T淋巴细胞数、消化道KS特征等。采取卡方检验对A/B组及C组/D组对比分析其差异，P<0.05判定有统计学意义。

1.4伦理 本研究得到了新疆维吾尔自治区第六人民医院伦理委员会通过（编号：QLY-KJ-JS-2015001）。所有患者均签署知情同意书。
2  结果

2.1内镜与临床表现 80例KS，内镜检查发现62例（77.50%）消化道病灶，45例确诊为KS (侵袭食管13例、贲门4例、胃底29例、胃体34例、胃角24例、胃窦28例、幽门25例、十二指肠球部11例、十二指肠降部8例、横结肠1例、降结肠4例、乙状结肠9例及直肠12例），37例（82.22%）因皮肤/粘膜KS行胃镜/肠镜体检而发现的消化道KS,仅8例（17.78%）有消化道不适症状，表现为：吞咽困难2例、食欲减退8例、恶心6例、腹痛4例，腹泻3例、肛门坠3例胀感、1例压迫膀胱出现排尿困难。80例KS，77例（96.25%）发现皮肤KS，其中42例消化道受累，消化道KS占皮肤KS构成比的54.55%（42/77）。

2.2 A/B组与C/D组统计学结果 A组30例患者合并消化道KS为17例（56.67%），B组50例患者合并消化道KS为28例（56.00%），两组对比分析无统计学差异（见表1）。C组45例， D组35例，两组年龄、性别、CD4-T淋巴细胞数、并发症、6个月及一年期生存率对比无统计学差异，但两组3个月生存率P<0.05，有统计学意义（见表2）。

表1  KS受累部位与CD4T淋巴计数分布（例）
	变量
	CD4T淋巴细胞数
	P

	
	≤200
	>200
	

	KS消化道受累
	28
	17
	0.954

	KS无消化道受累
	22
	13
	


表2  不同特征下KS消化道受累差异比较（例）

	变量
	
	KS消化
	KS无消化
	P

	
	
	道受累
	道受累
	

	性别
	男
	35
	29
	0.573

	
	女
	10
	6
	

	年龄段
	≤30
	7
	3
	0.592

	
	30-40
	20
	13
	

	
	40-50
	12
	13
	

	
	>50
	6
	6
	

	CD4淋巴细胞数
	≤200
	28
	22
	0.954

	
	>200
	17
	13
	

	贫血
	是
	28
	15
	0.085

	粒细胞减少
	是
	15
	11
	0.857

	血小板减少
	是
	8
	3
	0.236

	低蛋白血症
	是
	15
	5
	0.051

	3个月
	存活
	32
	33
	0.027

	
	死亡
	10
	2
	

	
	失访
	3
	0
	

	6个月
	存活
	26
	31
	0.278

	
	死亡
	4
	1
	

	
	失访
	2
	1
	

	1年
	存活
	21
	28
	0.257

	
	死亡
	1
	2
	

	
	失访
	4
	1
	


2.3 KS内镜表现与病理 KS镜下表现：45例消化道KS，1例病灶单发，44例多发，17例病变表面伴有糜烂，15例伴有陈旧性出血斑；大小不等，形态不一，边缘欠清，表面毛细血管丰富，触之易出血， 形态呈斑片状、结节状、隆状凸起（乳凸状、类圆形、不规则形），以隆状凸起多见，部分中心凹陷常伴有糜烂（见图1-9及表3所示）。
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图1：食管粘膜粗糙、充血、水肿，多处粘膜隆起、呈类圆形和不规则形，色紫红，边缘欠清。

图2：贲门下端暗红色乳头状凸起，向消化道腔内投射，毛细血管丰富，触之易出血。

图3：胃底暗红色乳状隆起，表面毛细血管丰富，顶端中心凹陷，周围密集性颗粒状凸起物。
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图4：胃底密集，大小不等，呈斑片状、结节状、隆状凸起等多种形态并存，其中隆状凸起多见，部分中心凹陷，可见灰白色坏死组织覆盖，有散在出血斑。

图5：胃底粘膜充血水肿，多个病灶融合成片，表面糜烂伴出血，部分表面可见灰白色坏死组织覆盖。

图6：幽门可见多个类圆型凸起，边界尚清，表面血管丰富，可见散在出血斑。
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图7：十二指肠降部可见多个暗红色凸起，呈葡萄状融合，触之易出血。

图8：乙状结肠可见鲜红色隆状凸起，边缘不清，表面毛细血管丰富。

图9：直肠粘膜多个暗红色不规则隆起，部分融合，表面糜烂坏死，触之易出血。
表3   45例消化道KS内镜特点（例/频次）
	内镜特点
	食管（13例）
	胃（43例）
	十二指肠（15例）
	结肠（10例）
	直肠（12例）

	数量
	
	
	
	
	

	单发
	0
	1
	1
	1
	1

	多发
	13
	42
	14
	9
	11

	形态
	
	
	
	
	

	斑片状
	4
	24
	4
	4
	6

	结节状
	2
	7
	3
	3
	2

	隆状凸起
	9
	42
	11
	10
	10

	颜色
	
	
	
	
	

	鲜红色
	0
	2
	0
	0
	0

	暗红色
	8
	38
	13
	10
	12

	紫红色
	5
	8
	5
	1
	1

	边界
	
	
	
	
	

	清晰
	2
	11
	4
	1
	3

	模糊
	11
	35
	11
	9
	9

	毛细血管
	
	
	
	
	

	丰富
	13
	43
	15
	10
	12

	缺乏
	0
	0
	0
	0
	0

	伴随症状
	
	
	
	
	

	溃烂
	1
	8
	3
	3
	3

	出血
	0
	8
	1
	4
	2


病理表现：粘膜固有层，可见梭形细胞增生，在组织内向不同方向延伸，穿插于腺体之间，细胞核非典型性不明显，核分裂像不易见到，红细胞外渗明显，梭形细胞间可见血管腔隙，梭形细胞内和周围可见淋巴细胞和浆细胞浸润。免疫组织化学： CD31（+）、CD34（+）及HHV-8（+）。
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图1：HE梭形细胞内、周围红细胞外渗，40×10的放大倍数。 

图2：免疫组化 HHV-8（+），40×10的放大倍数。 
图3：免疫组化 CD31（+），20×10的放大倍数。 

图4：免疫组化CD34（+），20×10的放大倍数。 
3  讨论
80例KS内镜检查发现45例消化道KS，病灶多发、严重、常伴糜烂，但临床上患者消化道症状少，80%以上是通过内镜体检发现的。KS消化道分布，文献报道多见于胃和小肠，大肠少见[8，9]，本组45例消化道KS，各部位均有受累，上消化道较下消化道多见，上消化道以胃部多见，下消化道以直肠多见，其次为乙状结肠。关于AIDS合并消化道KS，有文献显示[10]90%的CD4-T淋巴细胞数<200cells/µL，但本文结果表明AIDS合并消化道KS与CD4-T淋巴细胞数>或≤200cells /µL并无统计学差异。Carmo J等报道消化道KS的3个月和6个月的生存率分别为46%和39% [10] ，本组消化道KS患者3个月和6个月的生存率分别为76%及87%，远高于此报道，C组与D组6个月及一年生存率不具有统计学差异，均考虑与消化道KS早发现、早诊断、早治疗有关，至于C/D两组3个月生存率统计学差异，考虑可能与临床免疫重建相关。文中消化道KS17例伴有糜烂，15例伴有陈旧性出血斑，2例便潜血阳性，但临床上未见消化道出血，亦考虑始于KS发现早、干预早相关。因此，及早发现消化道KS具有重要临床意义，建议皮肤KS患者无论是否有消化道症状均应常规行内镜检查。
KS的内镜表现与其发病机制密切相关。Tat蛋白是艾滋病病毒（HIV-1）基因编码中的一个重要调控蛋白，在AIDS相关型KS的发生发展中起到重要作用，尤其是促进血管生成方面，可通过多种途径促血管生成，使KS的特点是巨大的血管生成和过度增殖的梭形细胞构成[11,12]，故内镜下观察KS外表为红色，颜色可随时间而加深。本组45例消化道KS在内镜下颜色表现为鲜红色、暗红色、紫红色，就是由于KS表面毛细血丰富。KS边界欠清，病灶周围粘膜粗糙、充血、水肿，形态及大小不一，主要表现斑片状、结节状、乳凸状、类圆形及不规则形隆起，部分隆起物中心凹陷，凹陷处常伴有糜烂，触之易出血，部分病灶可融合成片，以隆状凸起形多见并向消化道腔内投射，此类特征是本组消化道KS主要镜下表现。

病理学上，KS病变多位于粘膜固有层深处，由梭形细胞及血管增生在组织内向不同方向延伸，穿插于腺体之间，达粘膜肌层、粘膜表层，早期粘膜表面多为正常，缺乏特征性 [13]。在病灶<10mm时，形态呈“小补丁样”不典型的KS，内镜检查不易被发现，即使活检，也易出现假阴性，据报道假阴性占消化道KS的35.3%，食管尤为显著[14]，故内镜检查与组织活检时应特别注意，以免漏诊。大多数KS在内镜下表现典型，易被发现，当然部分也需要与消化道溃疡、肉芽肿、其他恶性肿瘤等进行鉴别。KS诊断金标准仍然依赖于组织病理及免疫组织化学检查，主要表现为梭形细胞内、周红细胞外渗明显，核分裂像不易见到，免疫组织化学CD31（+）、CD34（+）及HHV-8（+）。

本研究是一项单中心回顾性研究，样本量较大，但部分患者仅有胃镜或肠镜一种检查结果，可能会影响结果的精确性，另外受限于医院设备，所有病例小肠病变不清楚，需要进一步研究论证。
综上所述，我们认为消化道KS发生率高，不受年龄、性别、 CD4-T淋巴细胞数水平影响， 80%的以上患者无消化道症状，预后差，提示应引起临床重视，加强KS内镜检查的力度。同时，本研究通过对45例消化道KS临床特点及KS镜下表现进行分析总结，使医生充分了解消化道KS特征，为其诊断、鉴别诊断提供依据。
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