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论著·临床研究

３９例儿童头颈部横纹肌肉瘤临床特点及治疗转归
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（首都医科大学附属北京同仁医院儿科，北京　１００１７６）

　　［摘　要］　目的　探讨儿童头颈部横纹肌肉瘤的（ＲＭＳ）临床特点及治疗转归。方法　回顾性分析北京同仁
医院２００４年１１月至２０１０年１１月收治的３９例原发于头颈部的ＲＭＳ患儿临床资料及治疗随访结果，其中男２３例，女
１６例，年龄３个月至１４岁，中位年龄６．０岁。结果　３９例患儿临床主要表现为眼球突出及眼睑肿胀（５６％，２２／３９），鼻
塞及鼻出血占２８％（１１／３９），面颊包块占１５％（６／３９）。３９例患儿中，原发部位以眼睑及眼眶为主（５６％，２２／３９），其次为鼻
咽部及筛窦（２８％，１１／３９）。３７例有明确病理分型，大多数患儿为胚胎型（８９％，３３／３７）。３９例患儿中位随访时间
为３８个月（１０～８０个月），放弃治疗４例，获随访３５例。３５例患儿中，行单纯手术４例，单纯化疗１例，手术＋化疗
１２例，手术＋放疗２例，手术＋化疗＋放疗１３例（其中８例行１２５Ｉ放射性粒子植入术治疗），手术 ＋化疗 ＋放疗 ＋自
体外周血造血干细胞移植（ＡＰＢＳＣＴ）２例，化疗＋ＡＰＢＳＣＴ１例。其中７例复发，５例死亡，总生存率８６％（３０／３５），
完全缓解率达６６％（２３／３５），部分缓解率达２０％（７／３５），８例粒子植入术治疗患儿６例达无瘤生存。结论　ＲＭＳ
患儿临床表现主要为眼球突出及眼睑肿胀；眼部及鼻咽是儿童头颈部 ＲＭＳ多发部位；病理分型以胚胎型为主；包
括化疗、手术、１２５Ｉ粒子组织间植入及ＡＰＢＳＣＴ等多种综合治疗方法可有效提高ＲＭＳ患儿缓解率。
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　　横纹肌肉瘤（ｒｈａｂｄｏｍｙｓａｒｃｏｍａ，ＲＭＳ）是儿童最
常见的软组织肉瘤，约占小儿恶性实体瘤的４％ ～
８％，居第七位，仅次于白血病、中枢神经系统肿瘤、
淋巴瘤、神经母细胞瘤、肾母细胞瘤及骨肉瘤［１］。

头颈部是ＲＭＳ最常见的原发部位，因此部位隐匿，
很多病例发现较晚，手术完整切除困难，故复发和转

移较多，病死率高［２］。但随着近年化疗、手术、放疗

综合治疗的开展，患儿预后有了很大改善。本研究

回顾总结了我院收治的３９例首发于头颈部的 ＲＭＳ
患儿的临床诊治情况及疗效，报道如下。

１　资料与方法

１．１　临床资料
我院儿科自２００４年１１月至２０１０年１１月收治

经病理确诊原发部位均为头颈部 ＲＭＳ病例３９例，
其中２例原发于鼻腔及筛窦的患儿无具体病理分
型。男２３例，女１６例，男∶女比例为１．４３∶１，平均年
龄６．８±０．６岁，中位年龄６岁。见表１。

表１　 ３９例头颈部ＲＭＳ患儿的临床资料　（例）

原发部位 例数
性别

男 女

病理分型

胚胎型 腺泡型 多形性 混合型

临床分期

Ⅱ Ⅲ Ⅳ

鼻腔及筛窦 １１ ９ ２ ９ ０ ０ ０ ５ ３ ３
眼睑及眶周 ２２ １３ ９ ２０ １ ０ １ ７ １１ ４
耳部 ３ ０ ３ ３ ０ ０ ０ ０ ２ １
面颊 ３ １ ２ １ １ １ ０ ０ ２ １
合计 ３９ ２３ １６ ３３ ２ １ １ １２ １８ ９

　　注：表示２例首发鼻腔及筛窦患儿于院外手术，病理未分型，仅报告小圆细胞恶性肿瘤，符合ＲＭＳ。

１．２　诊断标准
所有患儿均在化疗前得到病理学诊断。根据国

际ＲＭＳ协作组的手术分期标准［２］及美国ＲＭＳ研究
组（ＩＲＳ）的临床分期标准［３］将 ＲＭＳ分为Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、
Ⅳ期。本研究３９例病例中，Ⅱ期１２例，Ⅲ期１８例，
Ⅳ期９例。见表１。
１．３　治疗方法
１．３．１　放化疗　　采用多科室协作治疗模式，对能
完全手术切除肿瘤患儿先施行一期手术，完全切除

肿瘤后再进行化疗６个疗程；对于肿瘤侵犯部位大，
手术无法完整切除患儿，先进行肿瘤活检术，取得病

理诊断后即进行化疗，待肿瘤缩小后再进行第二次

手术，尽量完整切除肿瘤，第二次手术后再进行６个
疗程化疗。本研究常规化疗根据美国ＩＲＳ诊疗标准
采用３种治疗方案交替治疗：３种方案分别为ＡＶＣＰ
（阿霉素＋长春新碱＋环磷酰胺＋顺珀）、ＩＥＶ（异环
磷酰胺＋依托泊苷 ＋长春新碱）和 ＤＥＶ（放射菌素
Ｄ＋依托泊苷 ＋长春新碱），Ⅱ期患儿手术后共化
疗６个周期加局部外放疗。如原发部位难于切除患
儿、复发患儿及化疗后未达到缓解患儿可行局部放

疗或粒子植入及自体外周血造血干细胞移植治疗

（ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，
ＡＰＢＳＣＴ），化疗总疗程２年。局部放疗为一般原发
部位照射总剂量４０～５０Ｇｙ。

１．３．２　ＡＰＢＳＣＴ　　本研究中３例Ⅲ例头颈部ＲＭＳ
（鼻咽部１例，眶周１例，鼻咽及眶周１例）患儿进行
ＡＰＢＳＣＴ，采用ＩＥＶ动员方案＋重组人粒细胞集落刺
激因子（ｒｈＧＧＳＦ）动员并采集外周血造血干细胞；采
集后应用ＣＥＭ方案［４］进行预处理；造血功能重建标

准为有核细胞≥０．５×１０９／Ｌ，ＰＬＴ≥２０×１０９／Ｌ，Ｈｂ
≥８０ｇ／Ｌ。
１．３．３　１２５Ｉ粒子组织间植入术　　本研究中８例患
儿采用１２５Ｉ粒子组织间植入术治疗（表２），依据病变
区 ＣＴ图象作为靶区参考；所有粒子植入患儿均采
用了单独１２５Ｉ放射性粒子组织间植入治疗，活度
０．７～０．９ｍＣｉ周缘匹配剂量１２０～１６０Ｇｙ，手术均
在我院全麻下进行。术后进行ＣＴ验证。
１．４　急性毒性反应观察

（１）化疗副反应评分标准依照ＷＨＯ化疗毒副作
用分级标准进行评价；（２）放疗副反应的标准依据急
性放射反应评分标准（ＲＴＯＧ／ＥＯＲＴＣ）及后期放射损
伤评分标准（ＲＴＯＧ／ＥＯＲＴＣ１９８７）进行评价；（３）移植
后副反应按Ｂｅａｒｍａｎ等［５］标准对心脏、膀胱、肾脏、肝

脏、中枢神经系统、口腔及胃肠道的急性毒性反应进

行评分，肺脏观察至移植后３０ｄ。＋６０ｄ可进行各
脏器评估，此后每３个月复查一次。

·８４８·
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表２　８例 １２５Ｉ放射性粒子组织间植入ＲＭＳ患儿的临床资料

序号 性别 首发部位 年龄（岁） 临床分期 病理 植入前化疗周期 是否行ＡＰＢＳＣＴ 植入时状态

１ 男 右眼眶 １３ Ⅲ 腺胞型 ６ 否 缓解

２ 女 右眼眶深部 ３ Ⅱ 胚胎型 ９ 否 复发

３ 女 左眼眶 ９．７ Ⅲ 胚胎型 ６ 否 复发

４ 男 鼻腔 ２ Ⅲ～Ⅳ 胚胎型 ２５ 是 复发

５ 男 右眼眶尖 ５ Ⅲ 胚胎型 院外化疗 否 缓解

６ 女 左眼 ５ Ⅱ 胚胎型 ６ 否 缓解

７ 女 左上眼睑 ７ Ⅱ 胚胎型 ２ 否 缓解

８ 男 鼻翼 ２ Ⅱ 胚胎型 ６ 否 缓解

１．５　疗效分析及随访
根据综合疗效判断将患儿预后分为完全缓解

（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、进展期（ＤＰ）及死亡。自首次
入院时间始为随访起始时间，随访至２０１１年９月，以
中位随访时间表示，直至随访至复发、死亡或放弃。

１．６　统计学分析
采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件包进行统计学分析，

ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法计算生存率，计数资料采用卡方检
验，计量资料采用 ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计
学意义。

２　结果

２．１　首发症状
３９例头颈ＲＭＳ患儿临床表现主要为眼球突出

及眼睑肿胀，占５６％（２２／３９），鼻塞及鼻出血占２８％
（１１／３９），面颊包块占１５％（６／３９）。
２．２　原发部位及病理分型特点

３９例头颈部 ＲＭＳ原发于鼻咽部、筛窦占２８％
（１１／３９），眼睑及眼眶占５６％（２２／３９），耳部及面颊
占１５％（６／３９），经统计学分析头颈部 ＲＭＳ原发部

位以眼眶及眼睑居多，与原发于其他头颈部位比较，

差异有统计学意义（Ｐ＝０．０３５）。３９例患儿除２例因仅
有形态学报告而无具体病理分型外，余３７例均有明确
病理分型，其中胚胎型为８９％（３３／３７），腺泡型为５％
（２／３７），多形型为３％（１／３７），混合型为３％（１／３７）。
２．３　ＡＰＢＳＣＴ效果

３例患儿均经规律化疗及手术治疗，于病情缓
解期经ＩＥＶ方案化疗 ＋ｒｈＧＧＳＦ动员后，单核细胞
总数（ＭＮＣ）和 ＣＤ３４＋细胞计数均符合移植标准
（表３）。患儿移植后造血重建时间平均为１３．３±
０．６ｄ，平均出层流室时间为２０．６±１．６ｄ。３例患
儿分别于术后随访 ２６、３０、３５个月，２例获得 ＣＲ，
１例鼻咽部患儿于术后６个月复发，复发１年后死
亡，其总生存时间达到４７个月，无病生存率达２／３。
统计学分析ＣＤ３４＋计数与化疗疗程、骨髓抑制程度
呈负相关（ｒ＝３．６５２，Ｐ＝０．０４５）。３例患儿中１例
首发于眼眶部位 ＲＭＳ移植造血重建期间出现Ⅲ级
不良反应，表现为消化道出血、感染性休克，经抗感

染、对症治疗后好转；余２例患儿仅出现Ⅰ级不良反
应，主要以发热、上呼吸道感染、口腔溃疡为主。

３例患儿均无明显生长发育障碍及脏器功能损伤。

表３　３例ＲＭＳ患儿移植时ＣＤ３４＋细胞、ＭＮＣ计数与化疗周期及生存率的关系

原发病部位 临床分期 年龄（岁） ＣＤ３４＋计数（×１０６／ｋｇ） ＭＮＣ计数（×１０８／ｋｇ） 化疗周期（月） 缓解（例） 死亡（例）

鼻咽部 Ⅲ ３ ４．６４ ５．２２ ６ ０ １

眼眶周 Ⅲ １４ ９．９３ ４．２３ ５ １ ０

鼻咽及眶周 Ⅲ １０ ２．９９ ６．３４ １１ １ ０

２．４　１２５Ｉ放射性粒子植入术效果
８例患儿经１２５Ｉ放射性粒子植入术后经植入部

位加强ＣＴ验证除病例４外病灶均有缩小，余７例患
儿中，２例复发患儿病情达到ＰＲ，５例达到ＣＲ，有效
率达到８８％（７／８），随访至２０１１年１０月，平均随访

时间为４５±１７个月，中位随访时间为４３个月，病情
达到ＣＲ５例，ＰＲ２例，死亡１例，总生存率为８８％
（７／８），说明１２５Ｉ放射性粒子植入术对于 ＲＭＳ的局
部治疗有效。经１２５Ｉ放射性粒子植入术治疗患儿副
作用表现为局部色素沉着（８／８）；角膜混浊及眼球
·９４８·
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胀痛（２／６），视力模糊加重（１／６），视力丧失（１／６）；
鼻腔黏膜破溃出血（１／２）。除眼部出现角膜混浊及
视力丧失患儿恢复不良外，余副作用均自行好转。

２．５　生存函数分析
３９例患儿随访至２０１１年１０月，中位随访时间

３８个月（１０～８０个月），放弃治疗４例，获随访３５例。
３５例患儿中行单纯手术４例，单纯化疗１例，手术＋
化疗１２例，手术 ＋放疗（术后行４０～５０Ｇｙ放疗）
２例，手术＋化疗＋放疗１３例，手术＋化疗＋放疗＋
移植２例，化疗＋移植１例。其中７例患儿复发，５例
因脑转移死亡，总生存率８６％（３０／３５），ＣＲ达到６６％
（２３／３５），ＰＲ达到２０％（７／３５）。经生存函数统计学
分析，平均生存时间是５９个月（图１），９５％可信区间
是４９～７０个月，≥１年生存率９４％，≥３年生存率为
８６％，５年生存率为６４％。
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　　　　　　　图１　生存曲线

３　讨论

ＲＭＳ是一种高度恶性的软组织肉瘤，有早期侵
犯局部组织的趋势，晚期通过血源性和淋巴管发生

远处转移。其发病率约占儿童恶性实体肿瘤的

６％［６］。文献报道 ＲＭＳ多见于男孩，男女比例为
１．４～１．７∶１［７］，本研究中３９例患儿的男女比例为
１．４３∶１，虽然本研究仅涉及头颈部的 ＲＭＳ，但性别
比例仍与文献报道基本一致。儿童 ＲＭＳ可起源于
任何部位，已有研究表明，头颈部为儿童 ＲＭＳ最常
见的原发部位，占所有ＲＭＳ的４５％［７］，而头颈ＲＭＳ
中原发于眼眶的占２５％ ～３５％［８］。本研究中患儿

多发部位为眼眶、眼睑，占５６％（２２／３９），远远高于
文献报道［９］，考虑与我院眼科为优势学科，就诊眼

科病人多有关。儿童头颈 ＲＭＳ缺乏特征性临床表
现，常因原发部位肿瘤压迫及侵犯周围器官、组织的

程度而表现不同。本研究中患儿多因不明原因的眼

球突出及眼睑肿胀、鼻塞及鼻出血、面颊包块就诊，

故对于患儿出现上述症状应引起高度重视。

目前国外对于ＲＭＳ综合治疗的开展，其５年生
存率已提高到 ７０％以上［１０］，但目前国内治疗效果

与国外相比有一定差距，大约在１４．７％ ～５０％［１１］。

本研究中３年生存率达到了８６％，５年生存率达到
６４％，已基本接近国外水平。此类患儿治疗中手术
完整切除是关键的因素，但辅助放化疗的作用亦不

容忽视。其中，术前化疗能有效缩小肿瘤体积并清

除潜在可能转移病灶，从而为手术根治提供了良好

的基础，术后的化疗更是在预防肿瘤复发上起了重

要作用。本研究采用的化疗方案（ＡＶＣＰ、ＩＥＶ和
ＤＥＶ）与国外文献报道疗效相当，同时所有患儿未发
生严重的治疗相关感染或脏器功能损害事件，无第

二肿瘤发生，也没有治疗相关死亡发生。

影响ＲＭＳ预后的主要因素除了适合个体的化
疗方案，肿瘤的临床分期及病理类型亦是重要的。

按照世界卫生组织（ＷＨＯ）制定的 ＲＭＳ病理组织学
分型标准，分为胚胎型、腺泡型和多形型，其中预

后相对较好的为胚胎型［１２］。所幸的是儿童头颈

ＲＭＳ多为胚胎型。本研究中原发于头颈部的患儿
病理为胚胎型有８９％（３３／３７），与文献报道基本一
致，也是导致本研究中患儿３年及５年生存率提高
的因素之一。本研究中２７例患儿都在Ⅲ～Ⅳ期，虽
然经过综合治疗大部分患儿目前存活，但分期差、预

后差、复发率高已是不争的事实，如何早期发现，如

何提高晚期ＲＭＳ患儿生存率已成为目前国外 ＲＭＳ
研究协作组的研究重点。

目前应用ＡＰＢＳＣＴ治疗恶性肿瘤已得到了广泛
的应用与认可，由于其取材方便、排斥反应少、骨髓

造血功能恢复快等特点，与异体移植相比更加安全

有效［１３］。本研究中３例Ⅲ期患儿因手术无法达到
完全切除目的，因此于病情缓解期采用了 ＡＰＢＳＣＴ
治疗并取得良好疗效，其中２例经移植后病情达到
ＣＲ并且于术后停止放化疗仍达到长期无病生存，虽
１例患儿经移植后６个月复发，但继续放化疗治疗
仍然敏感，虽患儿转归为死亡，但生存时间达到

４７个月。目前由于外放疗对小儿的副作用，局部放
疗治疗儿童恶性实体瘤已经作为一种较为常用的治

疗手段，近年来，应用放射性粒子植入病灶部位达到

小剂量持续治疗肿瘤的目的已经越来越受到关注及

接受［１４］。由于本研究中ＲＭＳ原发部位解剖结构复
杂、肿瘤生长隐蔽，尤其是对于原发于面颊部、鼻咽

部的患儿，往往手术无法达到完全切除的目的或切

除后严重影响患儿的外貌，因此如何进行局部治疗

·０５８·
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成为研究热点之一。本研究采用 ＣＴ定位手术或加
鼻窦内窥镜对８例患儿进行１２５Ｉ放射粒子植入术进
行局部放疗治疗 ＲＭＳ进行了一些探索并取得了一
定效果。虽然２例患儿在进行１２５Ｉ粒子植入后出现
诸如角膜混浊、局部黏膜损伤等副作用，但经过对症

治疗除１例视力丧失无法恢复外均可自行好转，因
此，具有一定的应用价值。经过随访行粒子植入患

儿经ＣＴ验证其治疗的有效率达到 ８８％（７／８），因
此，放射性１２５Ｉ粒子植入可作为一种有效的局部放
疗方法。

综上所述，由于大部分头颈部ＲＭＳ病理分型较
为理想，通过化疗、放疗、手术、ＡＰＢＳＣＴ等综合治疗
方法可有效提高患儿的临床缓解率，但由于其原发

部位特殊的解剖结构仍具有较高的复发率，因此，应

尽量做到早期诊断、综合治疗、密切随访以期达到提

高临床缓解率、降低复发率及死亡率的目的。
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