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3例临床完全缓解的成人尤文肉瘤转移患者 
最终未能提示预后良好
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　　尤文肉瘤是儿童中最常见的骨原发恶性肿瘤，恶性程

度极高，预后差［1］。影响尤文肉瘤预后的因素很多，主要

包括诊断时是否存在转移、患者年龄、肿瘤大小、肿瘤部

位、肿瘤对化疗的反应、血浆乳酸脱氢酶水平及手术边界

及是否放疗等［2-5］。有转移的成人(>18岁)尤文肉瘤患者预

后最差，其5年总生存率(OS)为10%～22.1%，5年无瘤生存

率为0～11%［2,6］。

　　对于有转移的成人尤文肉瘤患者的治疗非常有挑战。

目前，新辅助化疗已经成为治疗的肉瘤标准方法［1］。判断

这部分患者的预后及决定化疗方案的关键因素取决于肿瘤

对于化疗的反应。很多研究报道，在尤文肉瘤的治疗过程

中，临床完全缓解或病理学检查示肿瘤对化疗有良好的组

织学反应，是提示预后良好的因素［3-4,7］。

　　我们近期治疗了3例有转移的成人尤文肉瘤患者，均经

过术前化疗取得完全缓解，组织学反应良好，术后接受了

足够疗程的化疗，化疗结束时复查仍为完全缓解。但是均

在第一个随访周期内(3个月)再次转移，而局部没有复发的

证据。本研究回顾分析了这3例患者的治疗经验及体会。

1　资料和方法
　　2010年1月—2013年2月解放军总医院第一附属医院骨

肿瘤中心治疗的患者中，共有3例有转移的成人尤文肉瘤患

者，经术前化疗取得了临床完全缓解。患者均为>18岁的

成年人，就诊时均发现有双肺多发转移(图1A)，均进行术

前穿刺活检病理学证实为尤文肉瘤。即刻开始PICC置管化

疗，化疗方案采用VAC/IE方案3～4疗程。根据患者的临床

表现及肺部CT影像学评估，患者化疗后完全缓解(图1B)。

患者1行肿瘤广泛切除，患者2行肿瘤微波灭活，患者3拒绝

手术治疗。手术治疗的2例患者，术后病理证实肿瘤的坏

死率分别为100%及90%。全部3例患者均接受调强适形放

疗。术后或放疗后，患者继续接受VAC/IE方案化疗12～14

个疗程，化疗间隔3周。术后辅助化疗期间，每3个月复查

原发部位MRI，肺部CT及全身骨扫描，全部化疗结束时检

查未发现肿瘤局部复发及远处转移的证据(图1C)。患者的

详细资料见表1。

图 1　一位19岁的男性骶骨尤文肉瘤患者

Fig. 1    A 19 years old male with sacral Ewing sarcoma

  A: Multiple pulmonary metastases at diagnosis. B: The metastases vanished after preoperative chemotherapy. C: Twelve courses of VAC/IE were 
performed after surgery and complete remission was achieved at the end of chemotherapy. D: The patient felt suffocated 2 months later and CT scan 
showed multiple pulmonary re-metastases with left pneumothorax. E: The secondary chemotherapy had no effect and pleural effusion occurred. F: 
MRI imaging showed primary tumor before definitive surgery. G: No local recurrence at the time of pulmonary re-metastases.
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2　结　　果
　　患者1化疗结束后2个月感胸闷憋气，拍片提示左侧

气胸，肺部CT提示双肺多发转移(图1D)，复查骶骨MRI未

见局部复发证据(图1G)。给予VAC/IE方案化疗2个疗程，

随后应用VACD/IE(加用放线菌素D)继续化疗4个疗程，

期间加用拓扑替康2次。肿瘤未能得到控制，气胸反复发

作，胸水形成(图1E)，肿瘤再次转移4个月后死亡。患者2

化疗结束后3个月复查，原发部位及肺部未发现复发的证

据，全身骨扫描及腰椎MRI提示L1椎体转移。应用VACD/

IE方案化疗2个疗程，临床表现及影像学检查提示腰椎病

变进行性加重。患者放弃治疗，2个月后死亡。患者3化

疗结束后3个月复查，双肺再次多发转移，但无局部肿瘤

复发的证据。给予VACD/IE方案化疗3个疗程后，肿瘤未

能得到控制，患者2个月后死亡。

3　讨　　论
　　有转移的成人尤文肉瘤患者预后极差。Mayo 临床中

心对36例有转移的成人尤文肉瘤患者进行的回顾性研究

中，4年总生存率及无瘤生存率分别为20%及11%［2］。

Paulino等［6］报道的一组30例有转移的尤文肉瘤患者5年

生存率为22.1%。MD Anderson肿瘤中心1项对77例尤文肉

瘤患者的研究中指出，年龄大于14岁是提示预后不良的

独立影响因素［4］。臧杰等［8］报道的78例尤文肉瘤患者

的回顾性分析中，年龄小于20岁提示预后良好。与此同

时，多家肿瘤中心报道没有转移的儿童尤文肉瘤患者的5

年生存率可以高达60%～75%［3-4,7,9-10］。因此，诊断时存

在转移是提示尤文肉瘤预后不良最重要的因素，成人患

者同样提示预后不良。

　　我们报道这3例有转移的成年肉文肉瘤患者，通过术

前化疗，均获得了临床完全缓解，其中2例组织学肿瘤

坏死率非常满意。手术治疗后，均接受了局部放疗。术

后按时按序化疗，术后化疗时间13～18个月，化疗期间

肿瘤控制满意，没有局部复发及远处转移的证据。因此

这3例患者在有转移的成人尤文肉瘤这种预后极差的肿瘤

中，应属于预后较好的人群。但是令患者及医师非常沮

丧的是，全部3例患者在全部化疗结束后的第一个复查周

期(3个月)内再次出现转移，且对继续治疗的反应极差，

最终不治。因此对于有转移的成人尤文肉瘤患者，按常

规治疗结束后，即使仍然处于临床完全缓解，并不一定

提示预后良好。

　　2013年的NCCN肿瘤治疗指南及一些报道提到对于转

移及难治的尤文肉瘤，加用放线菌素D及拓扑替康可以使

患者获益［11］。我们只是在出现再次转移后的拯救化疗方

案中应用了这2种药物，并没有获得满意的效果。美国儿

童肿瘤协作组(COG)最近的1项对于587例50岁以下尤文肉

瘤患者进行的前瞻性随机对照研究表明，在VAC/IE方案

的化疗中，将化疗间隔由3周缩短至2周，可以使得5年无

瘤生存率由65%提高至73%，并且不会导致更多的毒副作

用［9］。鉴于尤文肉瘤骨髓来源的性质，借鉴血液肿瘤治

疗的成功经验，近年也有报道将大剂量化疗后干细胞移

植应用于尤文肉瘤的治疗，但疗效仍有争议［12-14］。

　　还有很多关于尤文肉瘤靶向治疗的研究及报道，目

前研究的热点是胰岛素样生长因子1受体(IGF-1R)拮抗

剂，Ⅰ/Ⅱ期临床试验已经显示有效［15］。另一个靶点是

mTOR通路，mTOR抑制剂同样在特定的尤文肉瘤患者中

表 1　患者临床资料

Tab. 1    Clinical characteristics of patients
Item Case 1 Case 2 Case 3
Gender M M F
Age/year 19 24 21
Site of Primary Tumor Sacrum (S4,5) Ilium Lumbar vertebra (L4,5)
Metastasis at Diagnosis Lung Lung Lung
Biopsy Ewing’s Sarcoma Ewing’s Sarcoma Ewing’s Sarcoma
Preoperative Chemo & Cycles VAC/IE   3 VAC/IE   4 VAC/IE   4
Response to Preop Chemo CR CR CR

Surgery Wide resection Microwave ablation and 
reconstruction No surgery

Necrotic Rate of Tumor 100% >90% N/A
Radiotherapy Yes Yes Yes
Postoperative Chemo & Cycles VAC/IE   12 VAC/IE   12 VAC/IE   14
Chemo Intervals 3 weeks 3 weeks 3 weeks
At the end of Chemo CR CR CR
Intervals to Re-metastasis 2 Months 3 Months 3 Months
Site of Re-metastasis Lung Lumber vertebra Lung
Local Recurrence No No No
Secondary Chemo & Cycles VAC/IE   2 VACD/IE  2 VACD/IE  3

VACD/IE  4
Topotecan  2

Survivals 21 Months 19 Months 26 Months



800

取得了满意的疗效［16］。Ray等［17］研究了有转移的肉瘤

患者的目前的治疗方案，认为目前主要采用固定次数的

化疗，取得好的结果后就采取观察等待(watchful waiting)的

方法，直到出现转移或复发，多数患者预后差。他们认

为这样的治疗方法过于消极，借鉴目前一些在其他实体

瘤中获得的成功经验，他们推荐应用靶向药物进行维持

治疗或长期治疗。

　　有转移的成人尤文肉瘤患者治疗异常困难，通过我

们这3例患者的经验，即使获得完全临床缓解及良好的肿

瘤组织学反应，但预后仍然很差。这种治疗的失败对患

者、家属及医师造成的打击很大。所以对于获得临床完

全缓解的有转移的成人尤文肉瘤患者，除了常规治疗方

案外，即使没有复发及转移的证据，仍然需要更加积极

的进一步的治疗，而不能采用观察等待的方法。
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