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小儿恶性实体瘤的综合治疗

杨体泉

我国每年癌症发病人数约160万。其中d,JL恶

性肿瘤占0．8％一1％，以小儿恶性实体瘤为主，神经

母细胞瘤、肾母细胞瘤、肝母细胞瘤以及生殖细胞

肿瘤等最为常见。目前。综合治疗是治疗小儿恶性

实体瘤的基本手段，它以手术切除为主，辅以化疗、

放疗、介入治疗、造血干细胞移植等其他疗法。辅助

治疗能在术前为手术创造条件。术后消灭残存肿瘤

细胞及引起复发的其他因素。最终达到治愈肿瘤的

目的。

一、手术治疗

手术切除是治疗小儿恶性实体瘤的关键措施。

根治性切除手术不仅能清除原发灶及区域淋巴结．

而且能提高机体免疫力，杀伤体内残留肿瘤细胞。

1、手术方式：根据肿瘤的临床分期及不同病理

组织学类型分为一期手术、延期手术及二次或多次

手术。一期手术适用于临床I、Ⅱ期，组织分型为预

后好的病例，诊断明确后即手术切除，术后根据术

中所确定的临床分期及组织病理分型等判断是否

予以化疗、放疗或其他疗法。延期手术一般指临床

分期为Ⅲ、Ⅳ期。根据B超或CT等影像学资料判断

肿瘤不能完全切除者可采用延期手术的方法。先行

化疗、放疗或介入治疗使肿瘤缩小到能完全切除。

术后再辅以化疗或放疗。二次或多次手术指第1次

手术或第2次手术仍然未能全部切除肿瘤．可再次

使用化疗、放疗等方法使肿瘤缩小，然后再次手术

直至完全将肿瘤切除。

d,JL恶性实体瘤生长快，转移早。就诊时多为

中、晚期肿瘤。据国外文献报道，Ⅲ、Ⅳ期肿瘤占小

儿恶性实体瘤的50％～70％．国内复旦大学儿科医

院报道的一组770例d,JL恶性实体瘤中，Ⅲ、Ⅳ期

患者占51．7％。延期、2次或多次手术，不再强求一

次能完全切除肿瘤。从而减少了术中勉强切除可能

造成的危险。Et本学者报道。延期或二次或多次手

术治疗Ⅲ、Ⅳ期神经母细胞瘤。2年和5年生存率分
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别为71．5％和58．8％。我院自20世纪90年代后期

以来采用延期或二次手术治疗神经母细胞瘤。手术

完整切除率由过去的25．8％上升至71．4％。

2、手术技巧：能否完整切除肿瘤除了与手术者

的临床经验及对肿瘤及其周围组织局部解剖的认

识和操作技能有关外，还应注意以下3点。①手术

操作轻巧。切121充分大。以避免术中挤压肿瘤使其

破溃。有学者报道。肾母细胞瘤术中肿瘤破溃的复发

率是完整切除未破溃的2倍以上。②术中应尽量保

护重要组织与器官．已有器官受累者应尽量予以切

除，并将疑有受累的淋巴结清扫。不能切除者术中

应放置银夹为术后放疗定位。以达到二次或多次手

术切除。③肿瘤切除清理冲洗腹腔时手术组人员应

更换手套，保护创面，消除肿瘤切面。防止肿瘤播

散。

二、化疗

1、个体化化疗：国内外研究表明恶性肿瘤具有

全身性和异质性的生物学特性。其临床意义在于发

现肿瘤原发病灶时，事实上原发病灶以外已有微小

病灶，即便是早期诊断也应视为全身组织器官可能

已有肿瘤细胞侵犯。如美国国家肾母细胞瘤研究协

作组(National Wilms Tumor Study。NWTS)研究发

现，对于肾母细胞瘤I期患儿。术后不进行化疗的

患儿复发率较术后化疗患儿有所上升。化疗已成为

治疗d,JL恶性实体瘤、防止肿瘤复发必不可少的基

本手段。同时恶性肿瘤具有的异质性即同一恶性肿

瘤的不同病例或同一病例的不同发展阶段其临床

生物学行为可以不完全相同．甚至完全不相同。因

此，对小儿恶性实体瘤患儿实施个体化的化疗符合

肿瘤的生物学特性。抗癌药物敏感试验是肿瘤患儿

个体化治疗的基础。肿瘤标本来源于手术切除的标

本或活组织标本，分离纯化肿瘤细胞、体外培养．然

后采用四甲基氮唑蓝比色法(MTI'法)或ATP生物

荧光法等药物敏感试验可获得敏感化疗药物谱。结

合药物敏感试验结果、文献推荐及医师经验选择合

适的化疗药物。

2、术前化疗：A,JL恶性实体瘤就诊时大多已为
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中、晚期，不能一期手术。术前化疗可使肿瘤缩小。

表面包膜增厚，减少肿瘤周围的扩张血管和肿瘤脆

性，能提高手术完整切除率．并避免肿瘤周围器官

的不必要损伤。对于肾母细胞瘤的术前化疗尚存在

一定的争议。NWTS强调术前化疗影响了肿瘤的真

正的病理类型及临床分期，从而影响术后化疗方案

的确定．主张先行手术切除或穿刺活检以明确诊

断，并确定组织学类型和临床分期，使化疗个体化。

但大多学者认为肾母细胞瘤的术前化疗切实可行。

并已广泛应用于临床。Rithey ML等报道83例术前

化疗的肾母细胞瘤的患儿发现问变型肿瘤化疗后

组织学成分有改变但可识别，而预后好型肾母细胞

瘤经化疗后并未诱导出间变型。黄澄如等也报道北

京儿童医院未发现术前化疗对组织学分型构成影

响，认为术前化疗可降低临床分期但对预后无不良

影响，化疗前B超、CT等影像学检查有助确定临床

分期，术后化疗应按照术前临床分期进行．术前化

疗利大于弊。对于双侧肾母细胞瘤、神经母细胞瘤、

肝母细胞瘤术前化疗能够提高手术切除率并改善

预后的临床价值，目前已形成广泛共识。

三、放疗

放疗在小儿恶性实体瘤中的应用，主要取决于

肿瘤对放疗的敏感性和对放疗损害的估计。d'JD恶

性实体瘤大多对放疗敏感，放疗一直是小儿恶性实

体瘤治疗的重要手段。但卣于儿童正处于生长发育

的特殊阶段，放疗对于儿童生长发育尤其是骨骼生

长、性腺及智力发育有一定阿损害。使得放疗在小

儿恶性实体瘤治疗中的应用受到一定的限制和争

议。但放疗具有敏感、有效’、疗程短、作用局部、对全

身毒副作用小的优点。因此放疗在d,JD恶性实体瘤

的应用应趋于谨慎的原则。

放疗与手术治疗相结合的理论基础是两种治

疗方法的机制具有互补性。。放疗后的肿瘤复发往往

不在肿瘤周围而在原发灶的中心，因为原发灶中心

有大量的未被放射线杀死的乏氧肿瘤细胞，相反。

由于手术切除的范围受到限制，明显的肿瘤能被切

除，但肿瘤切缘往往有肿瘤细胞残留，易引起术后

复发。因此两种技术的结合是必然。放疗对化疗药

物产生血脑屏障的颅内肿瘤有较强的针对性．而化

疗药物可改善肿瘤细胞对放疗的敏感性，特别是可

以成为肿瘤乏氧细胞的增敏剂。联合放、化疗可以

提高患儿的生存质量和生存时间。

肾母细胞瘤及神经母细胞瘤对化疗敏感，化疗

效果一般较好，且放疗可能会对脊柱及性腺造成损

伤，故放疗应慎用。其应用范围主要是对化疗不敏感

的Ⅲ、Ⅳ期患儿及含有不良组织结构类型Ⅱ一Ⅳ期

者。对有骨转移者，局部放射治疗可消灭转移瘤并可

减轻骨转移性疼痛。

放疗还是横纹肌肉瘤以及某些未分化软组织肉

瘤的重要治疗方法，尤其对于颅内和盆腔未能完整

切除的横纹肌肉瘤，放疗有重要治疗作用。

四、介入治疗

介入栓塞治疗(transcatheter arterial chemoem—

bolization，TACE)是将化疗药与栓塞剂(碘化油)混

合后由肿瘤的主要滋养血管注入。碘油的长期滞留

有效的阻断了肿瘤的血供．由于碘油的运载作用及

化疗药物长时间局限在肿瘤并缓慢释放．能更好的

杀灭肿瘤细胞。而骨髓抑制、肝肾功能和心肌受损等

全身毒副作用较小。自1953年Seldinger开创了经

皮动脉穿刺术以后．使介入栓塞治疗在临床上得到

了迅速发展和广泛应用。目前TACE在d,JL恶性实

体瘤的应用主要有以下方面：

1、肝母细胞瘤：TACE是成人肝细胞肝癌的主

要治疗手段。由于小儿肝固有动脉较小。穿刺有一定

困难。TACE在肝母细胞瘤中的应用曾受到一定程

度的限制，北京儿童医院在上世纪r80年代末曾行剖

腹探查直视下行肝动脉插管介入治疗肝母细胞瘤。

随着导管技术的飞跃发展和进步。TACE在肝母细

胞瘤得到广泛应用．较多学者认为TACE由于药物

剂量小、毒副作用少、疗效好等优点。应用于不可切

除型肝母细胞瘤术前治疗切实可行。

2、腹膜后肿瘤：包括肾母细胞瘤、神经母细胞

瘤、恶性畸胎瘤及横纹肌肉瘤等均有应用．但由于这

些肿瘤均缺乏明确的血管供应．所以在开始灌药之

前先将导管固定于腹腔动脉与肾动脉之间．经注人

造影剂证明瘤区已深染。而后再注入化疗药物。我院

通过TACE与全身化疗对照治疗肾母细胞瘤，发现

TACE能够更有效的抑制肿瘤生长。促使肿瘤细胞

坏死，提高肿瘤的完整切除率。

3、TACE：应用于A,JL颈面部横纹肌肉瘤及四肢

肉瘤等也有报道。

五、自体造血干细胞移植

自体造血干细胞移植是指通过将骨髓造血干细

胞移植给患儿或者将从外周血的造血干细胞，经体

外培养扩增后再移植给患儿，用于杀灭体内的肿瘤

细胞的同时重建受者的免疫功能。自体造血干细胞

移植分为自体骨髓造血干细胞移植和自体外周血造

血干细胞移植两种。自体外周血造血手细胞移植相
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对骨髓造血干细胞移植有诸多优点。采集到的干细

胞体积小，易于保存：干细胞的量比较充足，利于造

血重建；采集物受肿瘤细胞污染的几率较小，提高了

移植成功率。自体造血干细胞移植最早应用于儿童

各种急、慢性白血病，现已广泛应用于各种4,JL恶性

实体瘤。如淋巴瘤、横纹肌肉瘤和神经母细胞瘤。晚

期神经母细胞瘤已成为自体造血干细胞移植治疗小

儿恶性实体瘤的首选病种。1995年美国费城儿童医

院回顾分析207例Ⅳ期神经母细胞瘤患儿资料，认

为行造血干细胞移植患儿的肿瘤复发的相对危险度

为不移植坚持常规化疗的50．8％．4年无瘤生存率

前者为40％，后者为19％。而对于横纹肌肉瘤疗效

目前尚不明确。移植前骨髓内有肿瘤细胞污染是移

植的绝对禁忌证。

六、问题与展望

目前国内对于小儿恶性实体瘤的诊治与国际上

尚有较大差距．如何缩小这种差距．是摆在我们每一

位4,JL#F科工作者面前的艰巨任务与挑战，分析其

原因主要在于以下两个方面。①经济原因：大多数患

儿家庭无法承受昂贵的医疗费用，使得先进的医疗

设备如生物止血剂、定位诊断仪以及新一代疗效显

著、副作用小的化疗药物无法投入临床应用。更有边

远山区的患儿的诊治目前仍处于诊断后放弃的治疗

阶段。经济“瓶颈”有待于政府更合理的医疗保障政

策出台。②缺乏统一有效的管理机构：由于我国人口

众多。相对于4,JL恶性实体瘤的患儿也较多，对总发

病率、各种类型恶性实体瘤的流行病学调查、组织病

理类型、生存率等均缺乏确切统计数据。在治疗上也

无适合国情、规范的治疗方案．疗效评定也无统一标

准，迫切需要一个类似于美国肾母细胞瘤协作组的

机构进行统一领导，具体管理．并在医疗机构内加强

多学科的协作，制定和不断修改诊疗方案．评定疗

效，总结经验。使我国4,JL恶性实体瘤患儿的生存率

和治愈率不断地得到提高，缩小与国际间的差距。

j

女婴腹股沟斜疝并附件嵌顿坏死1例

李 韬 陈明国

女性腹股沟斜疝临床上不多见。并发附件坏死则更为少

见。本院近期收治婴幼儿腹股沟斜疝并附件嵌顿坏死1例．

现报告如下。

患儿，女，3个月，因“右腹股沟区可复性包块2个月，增

大不能还纳12 h”于2007年11月入院。体查：发育正常，营

养良好，精神反应欠佳，无呕吐，无肛门停止排气排便等，腹

软不胀．右侧腹股沟区扪及一4 cm×3 cm大小质硬包块．

突出皮面。界限清楚．按压不能还纳，表面皮肤呈黑紫色，右

侧大阴唇水肿。因哭吵剧烈未行腹部B超检查。诊断为右腹

股沟嵌顿性斜疝，疝内容物可能为小肠。予急诊手术，作右腹

股沟区斜切口．逐层切开皮肤，打开疝囊，见疝内容物为一椭

圆形肿块，大小约4 em×3till，表面呈黑紫色，为缺血坏死组

织样，被输卵管样组织包裹，不能确定其来源，术中请妇产科

会诊，与对侧输卵管及卵巢相对比，考虑疝内容物为右侧卵

巢、输卵管伞部。已坏死，疝囊位于腹壁下动脉外侧、子宫圆

韧带旁，遂行右侧坏死卵巢、输卵管伞部切除及疝囊高位结
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扎术。术后病检提示(右侧疝内容物)为坏死卵巢组织，证实

术中诊断。痊愈出院，随访半年，患儿生长发育良好，无复发。

讨论 嵌顿疝通常是由于移动度大的脏器或组织进人

某一孔道所致，因此疝内容物以小肠为最多见(1】。大网膜次

之，此外如盲肠、阑尾、乙状结肠、横结肠、膀胱等均可进入疝

囊，但较为少见。该患儿入院时无消化系统症状，排除了肠

疝、膀胱疝等，由于未行腹部B超检查，给手术造成了一定困

难。女性腹股沟内有子宫圆韧带通过，所以，遇腹股沟肿物或

疝应想到输卵管、卵巢的可能。输卵管、卵巢为盆腔内脏器，

形成腹股沟斜疝很少见。形成嵌顿疝则更罕见。该患儿输卵

管与卵巢同时疝出。术中发现输卵管伞为诊断提供了依据。

腹股沟嵌顿性斜疝大部分可以早期手法复位还纳，部分患儿

由于家长对疾病的认识不够。而延误诊治，以至造成嵌顿物

坏死，应引起临床医生的重视。
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