
书书书

膀胱癌肉瘤诊疗一例并文献回顾 !病例报告!

安森胜!!牛志宏!!乐泓!!宋!华

作者单位! "#$$%&!济南"中国人民解放军第九六医院泌尿外科#安森胜"宋!华$% "#$$%&!济南"山东省立医院泌尿外科#牛志宏$%

%%'$$$!江西"南昌大学抚州医学院#乐泓$

作者简介! 安森胜"医学硕士"主治医师"研究方向!泌尿系统疾病的外科治疗& ()*+,-!./%%/0$'$122345*

通信作者! 宋!华"医学博士"副主任医师"研究方向!泌尿系统疾病的外科治疗& ()*+,-!65789:+;<91&=%345*

!!"关键词#!膀胱癌肉瘤%!诊疗经验%!文献回顾

!!"中图分类号#!>0%0?&'!"文章编号#!&=0' @%.$=$"$""%$& @$$0. @$'

!!A5,&&$3%/=/BC3,<<73&=0' @%.$=3"$""3$&3&=

!"病例介绍

患者"男"#/ 岁"吸烟史有 "$ 余年& 间歇性肉

眼血尿 % 月余"血尿性质为间断性'无痛性'全程血

尿& 因血尿加重于济宁市第一人民医院行 DE检

查"结果提示!膀胱右后壁见不规则软组织团块影"

分叶状"最大截面约 0?' 4*F.?# 4*"密度不均"DE

值为 &' G%= H:"其内多发钙化灶"病变呈渐进性不

均匀强化"内见细小血管影%考虑膀胱癌#见图 &$&

I>J检查提示!膀胱充盈可"右后壁见不规则形等短

混杂E&'长短混杂E"信号"KLJ呈不均匀高信号"相

应表观弥散系数#+MM+NO7PA,QQ:<,57 45OQQ,4,O7P"RKD$

值减低"边界可"大小约 .?" 4*F0?. 4*F#?. 4*"

增强扫描呈不均匀强化"动态曲线呈速升)下降型"

符合膀胱癌 I>J表现#见图 "$& 为行进一步诊治

转至山东省立医院泌尿外科住院治疗& 完善相关检

查后于 "$"$ 年 # 月 &" 日行膀胱镜检查"膀胱内见

一大小约 . 4*F0 4*F# 4*的肿物"表面呈珊瑚状

分叶"有糜烂坏死组织"肿物基底无法显示"双侧输

尿管口被肿物遮挡无法探及& 于 "$"$ 年 # 月 &' 日

在气管插管全麻下行经尿道膀胱肿瘤电切术"术中

见膀胱颈部偏右侧有一约 . 4*F0 4*肿物"电切肿

瘤至肿瘤基底部达深肌层"电灼基底部周围黏膜"彻

底止血后未见明显肿物残留"左侧输尿管口喷尿正

常"右侧输尿管口未探及& 术后第 " 天予以 $?/S氯

化钠注射液 %$ *-T吉西他滨 & $$$ *8膀胱灌注&

术后常规病理!符合膀胱癌肉瘤"为中分化腺癌"肉

瘤内见少量软骨肉瘤及骨肉瘤成分%免疫组化!膀胱

癌肉瘤"癌#约 &B%$为中分化腺癌"局部伴鳞化"肉

瘤#"B%$主要为平滑肌肉瘤"另外见软骨肉瘤# U&$S$

及骨肉瘤##S$成分#见图 %$& 免疫组化!6REV"#T$'

W=%#灶T$'DX0#散在T$'DX.B&.#散在T$'X,)=0(#T$"

癌 %$S"肉瘤 "$S)"6)&$$#T$'6IR#T$'KO<*,7#T$&

患者术后 " 周返院于 "$"$ 年 = 月 & 日在气管插管

全麻下行腹腔镜下根治性膀胱切除术T回肠代膀胱

术"术中离断双侧输尿管后予以 $?/S氯化钠注射

液 %$ *-T吉西他滨 & $$$ *8膀胱灌注 &# *,7 后离

断尿道"常规行盆腔淋巴结清扫"取出标本后行回肠

代膀胱术"术程顺利& 术后病理提示!膀胱黏膜慢性

炎症"局部并多核巨细胞反应"未见肿瘤残留%前列

腺组织'双侧精囊腺及双侧输精管切线'输尿管组织

#左'右输尿管切缘$及盆腔淋巴结未见肿瘤& 术后

随访 &" 个月"患者一般情况好"未见复发转移&

图 &!DE检查所见

图 "!I>J检查所见

图 %!病理检查所见!H(染色"
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#"讨论

膀胱癌肉瘤是泌尿系统中一种比较罕见'恶性

程度高'侵袭性强的肿瘤"且预后较差(&)

& 本报告

膀胱癌肉瘤 & 例"通过分析本病例诊疗过程并结合

文献回顾分析对此类型肿瘤从临床表现'辅助检查'

病理学特点及其主要治疗手段等方面进行系统复习"

以提高临床医师对本病的认知"提高本病的早期诊

断率"选择合理的治疗方案"延长患者的生存期"提

高患者的生活质量&

#$!"流行病学特点及临床表现!膀胱癌肉瘤非常罕

见"仅占膀胱恶性肿瘤的 $?%S

(&)

"占原发性膀胱肿

瘤的 $?&&S

(")

"多发于 =$ 岁以上男性"病因尚未明

确"有学者认为可能与放射线暴露'吸烟或化学制剂

有关"尤以吸烟为主& 可发生于膀胱任何部位"包括

膀胱憩室& 国内外文献报道以膀胱底部最多"其次

为膀胱三角区及膀胱侧壁(")

& 其临床表现无明显

特异性"与膀胱癌相似"以无痛性肉眼血尿为最常

见"血尿多表现为间歇性发作"常能自行停止或缓解"

因此容易延误病情& 如肿瘤坏死或溃疡或合并感染

时"患者可出现尿频'尿急'尿痛等膀胱刺激症状& 血

尿程度与肿瘤大小'数目'恶性程度并不完全一致&

#$#"影像学特点!结合本病例影像学检查及文献分

析可总结出膀胱癌肉瘤具有以下影像学特点!#&$

肿瘤形态!肿物多呈基底较宽的菜花状'息肉状或珊

瑚状向膀胱腔内突出"蒂不明显"呈浸润性生长"直

径不等"可伴有周围脂肪侵犯"并容易发生淋巴结转

移(%)=)

%也可表现为膀胱壁较广泛的不均匀增厚(#)

&

#"$病变密度或信号特点!I>JE&LJ肿瘤内信号较

均匀"与膀胱壁信号强度近似相等"但在 E"LJ上病

变信号不均"膀胱癌则相对均匀(#)

"I>J还可清楚

显示膀胱壁肌层的中断及对膀胱周围脂肪的侵犯&

#%$病灶内可伴有不规则钙化"尽管膀胱肿瘤在组织学

上钙化常见"但影像检查钙化仅占 $?=/S G=?$$S

(0)

&

膀胱癌肉瘤的典型特征是多发且明显的局灶钙化(')

"

这种钙化反映肿瘤内骨的形成"是一种恶性过程"易

发生于肿瘤内部%而膀胱癌中膀胱上皮的骨化生或

者膀胱乳头状瘤表面的营养不良性钙化"是一种良

性过程"钙化灶一般位于肿瘤表面"呈小结节状'弧

形或斑片状(.)

"极少数膀胱黏液腺癌的钙化灶呈细

孔状分散于肿瘤内部(/)

& #'$增强特点!缺乏特异

性"病变强化可均匀或不均匀"无明显强化或仅表现

为黏膜下强化& I>J动态增强扫描不同于膀胱癌"

膀胱癌肉瘤一般不出现早期显著强化"甚至表现为晚

期黏膜下强化"这可能与膀胱癌肉瘤两种组织成分

有关(#)

& EO_O<等(#)报道的 & 例膀胱壁弥漫增厚的

癌肉瘤患者"增强扫描动脉期无明显强化"延迟" *,7

黏膜下强化"与本例DE和I>J扫描强化特点相似"

呈渐进性不均匀强化& 膀胱癌肉瘤发病率低"临床

症状及影像学表现无明显特异性"仅靠影像检查难

以最终诊断&

#$%"病理学特点"癌肉瘤是一种由恶性上皮成分

和恶性间质成分组成的罕见恶性肿瘤"其中癌成分

可表现为移行细胞癌'腺癌'鳞癌或未分化癌的某一

种或两种以上的恶性上皮成分& 肉瘤成分可为软骨

肉瘤'骨肉瘤'平滑肌肉瘤'横纹肌肉瘤'脂肪肉瘤或

恶性纤维组织细胞瘤等(&"&$)&&)

& 本例病理成分包括

中分化腺癌'软骨肉瘤'骨肉瘤及平滑肌肉瘤&

"?%?&!组织学来源!癌肉瘤的组织学起源尚无定

论"主要有以下观点!碰撞瘤学说'间质诱导学说'多

克隆学说'单克隆学说#全能干细胞学说$& 目前较

倾向于肿瘤中癌成分和肉瘤成分是由一种多能干细

胞在致瘤因子的作用下向上皮和间叶两种方向分化

的结果(&")&%)

& 5̀MOa)VO-PN+7 等(&$)和 bN57+: 等(&&)应

用不同的方式验证出癌肉瘤的这两种成分都有 / 号

染色体短臂和 && 号染色体长臂的丢失"且其中都包

含染色体 /M"&& 并认为这两种成分的其他遗传学

改变是此类肿瘤双向性的表现"并且在各自的演进

过程中具有不同的途径&

"?%?"!病理组织学检查特点!癌肉瘤常以肉瘤成

分为主"由非特异性的梭形细胞或明显多形性的细

胞组成"有时可见特殊的间胚叶成分分化"如横纹肌

肉瘤'软骨肉瘤'骨肉瘤'脂肪肉瘤或恶性纤维组织

细胞瘤等& 文献报道膀胱癌肉瘤最常见的恶性上皮

成分为移行上皮癌#.$S$"其次为鳞癌#%"S$'腺

癌#"=S$'小细胞癌##S$"大约有 &B% 的患者可见

到两种或两种以上的上皮成分& 最常见的间胚叶成

分为骨肉瘤#%0S$"其次为软骨肉瘤#%$S$'横纹

肌肉瘤#%$S$'未分化梭形细胞肉瘤#&0S$和脂肪

肉瘤#0S$"大约有 &0S的患者可见两种或两种以

上的间叶成分(&')

&

"?%?%!免疫组化学检查特点!免疫组织中癌成分

至少对一种 DX反应呈阳性%肉瘤样成分对波形蛋

白#],*O7P,7$反应呈阳性"恶性未分化平滑肌肉瘤样

成分和横纹肌肉瘤样成分对结蛋白#KO<*,7$'6IR'

I6R和Z6(呈不同的反应(&#)

& 肿瘤中既有DX阳性

又有],*O7P,7或KO<*,7 阳性者"即考虑癌肉瘤& 本

例免疫组化中 6REV"#T$'W=%#灶T$'DX0#散在T$'

DX.B&.#散在T$'X,)=0(#T$"癌 %$S"肉瘤 "$S)"

*/0*
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6)&$$#T$'6IR#T$'KO<*,7#T$"与文献报道中免疫

组化的特点相符& 病理诊断时应严格把握癌肉瘤的

诊断标准"即同时发现癌和分化的肉瘤两种成分并

存"异源性成分的出现有助于癌肉瘤的诊断& 必要时

可辅以免疫组化染色或电镜技术"免疫组化检查显

示癌肉瘤中癌组织成分可表达多种上皮标志物#包

括DX等$"而肉瘤组织成分仅表达间叶组织标志物

],*O7P,7'KO<*,7 或其他不同分化的相对应的特异

性标志物"但不会出现上皮标志物的表达&

#$&"治疗

"?'?&!国内外治疗现状!膀胱癌肉瘤高度恶性'进

展迅速"在首选治疗方法的推荐上存在争议& 笔者

在W:^IOA和中国知网数据库分别以+4+N4,75<+N45*+

5QP9O:N,7+N\̂ -+AAON,'+膀胱癌肉瘤,为关键词"检

索了 &/## 年至今国内外相关文献报道"对该疾病的

手术方式'辅助治疗及随访情况等进行分析!#&$目

前国内外指南推荐"患者一旦确诊"如无手术禁忌"

手术方式首选根治性膀胱切除术"但是否能延长生

存期和改善预后还缺乏足够的循证医学证据& #"$

对于晚期无法手术切除肿瘤'不能耐受手术或预期

生存时间短的患者"可考虑选择减瘤手术#膀胱部分

切除术$或姑息性放'化疗或免疫治疗等"此类型膀

胱恶性肿瘤发现时常合并淋巴结转移或远处转移"

术后早期可能已发生局部复发和血行转移"因此推

荐结合肿瘤内科的综合治疗方案"但需结合患者全

身情况等因素选择个体化方案& #%$目前已报道的

具体方案有新辅助化疗'术后辅助化疗和#或$放疗"

局部进展的病例一般选择手术联合放疗或化疗"合

并有转移者则多选择全身化疗& 有研究认为术前新

辅助化疗可以降低肿瘤的分期(&=)

"不同中心选择的

新辅助方案也有区别"包括bD方案#顺铂T吉西他

滨$'I]RD方案#甲氨蝶呤 T长春碱 T阿霉素 T顺

铂$'DEcTRTD方案#环磷酰胺 T阿霉素 T顺铂$

以及免疫制剂和中药等& 但这些研究没有足够的样

本量或长期随访的结果"缺乏足够的证据"仍需长期

的'多中心临床数据积累以进一步证实&

"?'?"!免疫治疗技术发展情况!机体免疫治疗恶性

肿瘤的机制逐渐被发现并进行临床试验"膀胱恶性肿

瘤的免疫治疗技术进展迅速& 目前"美国食品药品监

督管理局#d55A +7A KN:8RA*,7,<PN+P,57"dKR$批准用

于膀胱癌治疗的程序性死亡受体 &#WK)&$B程序性死

亡配体 &#WK)̀&$抑制剂包括 7,e5-:*+̂'MO*̂N5-,a:*+̂'

+POa5-,a:*+̂'A:Ne+-:*+̂'+eO-:*+̂

(&0)

"但仅适用于

尿路上皮癌"对于膀胱癌肉瘤的免疫治疗尚无临床

数据统计& 国产WK)&BWK)̀&抑制剂#包括特瑞普利

单抗注射液'替雷利珠单抗注射液'信迪利单抗注射

液$在膀胱肿瘤临床治疗中取得较好的临床效果"

中国人民解放军第九六
!

医院 = 例膀胱尿路上皮癌

及 & 例膀胱肠型腺癌患者使用 WK)&BWK)̀& 抑制剂

进行治疗"均取得较好的疗效& 本膀胱癌肉瘤病例

属罕见肿瘤类型"临床治疗经验较少"但随着免疫治

疗的发展"相信针对特殊肿瘤的治疗也会有更进一

步的发展&

"?'?%!膀胱癌肉瘤细胞系模型建立情况!(̂ON9+NA

等(&.)于 "$"& 年对膀胱癌肉瘤细胞系模型的建立及

其特性进行了报道& 膀胱癌肉瘤的体外细胞系模型

的特征性癌肉瘤表现出两种上皮细胞的双相性和间

质分化& 由于膀胱癌肉瘤的罕见性"且临床特征信

息和治疗方案的研究有限"故体外模型的建立和发

展有助于研究者提高对膀胱癌肉瘤的认识& 膀胱癌

肉瘤细胞系曼海姆肉瘤#I+6)%$在免疫细胞化学上

显示出与原发肿瘤高度一致的癌肉瘤特征%蛋白质

组分析也表明I+6)% 细胞系与癌肉瘤一致& 化疗敏

感性测试显示"I+6)% 细胞系生长对 #)氟尿嘧啶'吉

西他滨和顺铂非常敏感& 此外"还对 I+6)% 细胞系

在体外 %K实验中的适用性进行了探讨论证& 新建

立的I+6)% 细胞系显示出了肿瘤的典型特征"对研

究膀胱癌肉瘤生物学特性和开发新的治疗手段具有

十分重要的意义&

#$'"预后"癌肉瘤患者预后较差"0$S以上的病例

为晚期"以肝肺转移较为多见& 单纯根治性切除术

后 # 年生存率为 &0S G"$S

(&$)

& 临床分期是影响

患者预后的主要因素"治疗方法的选择也有一定的

影响"但与组织学表现似乎无显著关联(&/)

& 本例患

者膀胱根治性切除术后随访 &" 个月未见肿瘤复发'

转移"主要原因可能与其肿瘤分期及选择了早期根

治性手术有关"但仍需继续密切随访观察&

综上所述"膀胱癌肉瘤是一种罕见的'侵袭性强

的膀胱癌亚型"预后差& 其临床表现与普通膀胱肿

瘤相似"均表现为无痛性肉眼血尿"缺乏特异性& 影

像学可见多发局灶钙化"且钙化灶出现在病灶内部%

I>JBDE上信号不均匀"增强扫描强化不均匀"出现

延迟强化或渐进性强化可考虑癌肉瘤& 确诊需要术

后常规病理及免疫组化检查"其特点如下!#&$同时

发现癌和分化的肉瘤两种成分并存"异源性成分的出

现有助于癌肉瘤的诊断& #"$免疫组化同时显示癌

肉瘤其癌成分表达的多种上皮标志物#包括DX等$

和肉瘤成分表达的间叶组织标志物],*O7P,7'KO<*,7

*$.*

D9,7O<OY5:N7+-5QZO[D-,7,4+-IOA,4,7O"Y+7:+N\"$"""]5-:*O&#"Z:*̂ON&!!



或其他不同分化的相应的特异性标志物& 对于膀胱

癌肉瘤患者"早期诊断相当重要"确诊后仍建议以根

治性手术为主"可辅以化疗'放疗'免疫治疗及肿瘤

综合治疗"但因临床治疗案例有限及缺乏多中心诊

疗数据"本病的远期治疗效果仍需进一步临床积累

和验证& 未来对于此类肿瘤的诊疗"应该更加注重

多中心的协作"着眼于此类疾病的早期诊断'合理有

效的手术方式以及辅助治疗的应用"随着膀胱癌肉

瘤细胞系模型#I+6)% 细胞系$的建立'基因测序以

及靶向药物和免疫药物的研究进展"相信更多的患

者将从中获益&
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