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［摘要］　目的：探讨儿童骨肉瘤经过新辅助动脉化疗后，肿瘤微波原位灭活联合放射性125I粒子植入术在保肢、保骺治疗

中的临床疗效。方法：自2011年3月—2016年9月，采用微波原位灭活联合放射性125I粒子植入术治疗19例儿童四肢关节周围

骨肉瘤。其中男性11例，女性8例，平均年龄8岁。Enneking肿瘤分期，ⅠB期3例，ⅡA期2例，ⅡB期14例，平均随访47个

月。结果：16例采取了保留骨骺的微波灭活联合放射性粒子植入术。随访期间，18例存活，1例肺转移死亡，所有患儿均未

发现肿瘤局部复发，术后无感染、皮肤坏死，术后未发生灭活瘤段骨骨折。根据Enneking骨骼肌肉肿瘤术后肢体功能评定

标准，平均功能评分为86.7%（26分/30分），优良率达89.5%。结论：微波原位灭活治疗儿童四肢关节周围骨肉瘤可获得优

良的肢体关节功能，可使骨骺未被侵犯的儿童骨肉瘤患者保留更多骨骺、骨量及软组织覆盖。同时，放射性125I粒子植入可

有效降低肿瘤的局部复发率，是一种创新、安全的保肢术。
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Preliminary clinical research on microwave inactivation combined with 125I seeds brachytherapy in osteosarcoma 
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［Abstract］Objective: To investigate the clinical eff icacy of microwave inactivation combined with 125I seeds brachytherapy in 
osteosarcoma in children following effective neoadjuvant intra-arterial chemotherapy. Methods: From Mar. 2011 to Sep. 2016, 19 
children who were suffering from limb osteosarcoma, they were eleven male and eight female patients, average 8 years old, ⅠB for 
3 cases, ⅡA for 2 cases, ⅡB for 14 cases according to Enneking’s surgical staging system. All patients received neoadjuvant intra-
arterial chemotherapy before surgery, and received microwave inactivation in situ combined with 125I seeds brachytherapy. Allograft 
bone or bone cement f illing was adopted for repairing the bone defect, and the bone affected was f ixed by using internal f ixation. 
The mean follow-up was 47 months. Results: One patient died of lung metastasis. There was no local infection, recurrences, fracture, 
looseness or rupture of internal fixation, and no radiation injury of blood vessels or nerves. According to evaluation criteria for 
postoperative function of skeletal muscle tumors in Enneking, the average functional score was 86.7% (26/30) and the excellent and 
good rate was 89.5%. Conclusion: On the premise of effective neoadjuvant chemotherapy, the microwave inactivation combined in 
situ with 125I seeds brachytherapy can result in satisfactory limb length and joint function for children with osteosarcomar. Meanwhile, 
as a type of brachytherapy, 125I seeds implantation could effectively prevent local recurrence after surgery.
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　　骨肉瘤是儿童和青少年中占首位的原发恶性

骨肿瘤，好发于长骨干骺端，膝关节周围发病

率最高。目前，随着新辅助化疗和保肢手术的发

展，年龄不再是保肢术的禁忌证。有研究［1］报

道，保肢手术对于有病理性骨折的患者同样有

效，并且患者局部复发和死亡的危险性不会增

加。但儿童骨肉瘤患者处于生长高峰期，骨骺未

闭合，骨骼有很强的生长潜能，如何完整切除肿

瘤实施保肢，同时满足骨骼生长发育的需要，是

骨肿瘤外科的 一大难题。在众多的介入疗法中，

放射性125I粒子植入术，即在成像设备的引导下，

通过经皮穿刺技术将125I粒子直接植入肿瘤组织，

达到治疗目的，因其具有瘤内剂量高、细胞外剂

量低、适应度高、并发症少、患者耐受性好等优

点，在临床中应用越来越广泛。热疗长期以来被

应用于肿瘤切除，其中微波对骨骼等组织的治疗

效果更好。微波通过使用多个天线以更快、更高

的温度加热更大的肿瘤体积，是骨组织中大体积

肿瘤产生热量的理想方法。

　　本研究采用新辅助动脉化疗后，实施微波原

位灭活联合放射性粒子125I植入术治疗儿童四肢骨

肉瘤，取得了一定的进展，现对治疗效果进行如

下报道。

1 资料和方法

1.1  临床资料

　　2011年3月—2016年9月，本研究采用微波

原位灭活联合放射性 125I粒子植入术治疗儿童

四肢关节周围骨肉瘤19例。其中男性11例，

女性8例，年龄4~14岁，平均年龄8岁。股骨

远端8例，胫骨近端7例，肱骨近端4例。按照

Enneking肿瘤外科分期，ⅠB期3例，ⅡA期

2例，ⅡB期14例。根据San-Julian等［2］儿童

干骺端骨肿瘤侵袭情况分型，Ⅰ型肿瘤边缘

距骺板＞2 cm的患儿16例；Ⅱ型肿瘤与骺板

距离＜2 cm的患儿2例；Ⅲ型侵及骨骺的患儿 
1例。

1.2  主要设备及参数

　　保肢手术主要采用美国AngioDynamics公司

RITA医疗系统的微波灭活仪和中国原子能科学

研究院的放射性125I粒子。放射性125I粒子半衰期

为59.6 d，能量2.59×107 Bq，直径0.8 mm，长度 
4.5 mm。所有患者通过术前精确定位确定术中

微波灭活天线的插入深度及灭活范围，放射性粒

子的剂量通过治疗计划系统软件运算，粒子间距

则根据巴黎系统原则进行设计放置。所有放射源

之间均等距（13 mm）、平行、直线排列，方向 
相同。

1.3  方法

　　在手术治疗之前先行动脉化疗泵化疗，化疗

泵置于同侧肱动脉或股动脉皮下。术前化疗3~ 
5个疗程，术后化疗3次以上。手术方法：根据患

者肿瘤部位选择手术体位，逐层显露瘤体。手术

中需要保留瘤段骨表面完整的一薄层正常组织，

严格无瘤操作。瘤区与软组织间用纱布隔开，

将3~8根微波天线（数量由肿瘤体积大小而定）

和测温探头插入瘤体至肿瘤边缘以外5 cm处，

保证瘤体中心温度在100 ℃以上，表面在50 ℃
左右，关节腔内温度不高于37 ℃，持续灭活20~ 
30 min，同时导入冷0.9% NaCl溶液降温，以保护

周围正常组织。刮除微波灭活的肿瘤组织及表面

焦痂，直视下通过放射性粒子植入器将粒子植入

到灭活的瘤骨表面，对于骨缺损处采取自体骨移

植或骨水泥填充，同时通过钢板或髓内钉固定灭

活瘤段骨。

2 结  果

　　在所有患儿完成3~5个疗程的术前动脉介入

化疗之后，评价其化疗效果，评价指标包括临

床症状、影像学分析和肿瘤组织病理坏死率。

止痛效果：总有效率94.7%（18/19）。影像学分

析：16例（84.2%）影像学改变良好，可更清楚

地观察到肿瘤边界，部分区域液化、钙化，骨质

破坏程度缩小，病理骨折部位愈合，出现假包

膜等（图1~3）。病理坏死率：中重度以上化疗

反应17例（89%），术后标本显示不同程度的变

性、坏死、纤维化，难以见到典型的肿瘤细胞 
（图4）。
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A                                                        B                                                      C

图 1  典型病例1（女性，5岁，右肱骨上段骨肉瘤）影像表现

A：化疗前X片显示肱骨上段肿瘤浸润破坏骨质伴病理性骨折，肿瘤边界不清；B：3次动脉化疗后X片显示肿瘤边界清晰，骨质破坏范围
缩小，骨质部分修复，病理骨折部位愈合，骨膜反应消失，同时肿块内出现明显钙化，周围软组织肿胀明显减轻；C：肿瘤原位微波灭活
后行髓内钉内固定，直视下于瘤骨表面植入放射性125I粒子，术后随访48个月，未见肿瘤局部复发及转移

A                                                        B                                                      C

图 2  典型病例2（男性，12岁，右股骨远端骨肉瘤）影像表现

A：化疗前X片显示右股骨下段肿瘤浸润破坏骨质，边界不清；B：4次动脉化疗后X片显示肿块边界清晰，骨质破坏范围缩小，骨膜反应
消失，瘤区内明显钙化，周围软组织肿胀明显减轻；C：肿瘤原位微波灭活后行保留骨骺的髓内钉内固定，直视下于瘤骨表面植入放射性
125I粒子，术后随访66个月，未见肿瘤局部复发及转移

A                                                        B                                                        C

图 3  典型病例3（男性，9岁，右股骨长段骨肉瘤）影像表现

A：化疗前X片；B：3次动脉化疗后X片显示瘤区边界变得清晰，骨质破坏程度缩小，骨质部分修复，骨膜反应逐渐消失，瘤区内明显钙
化发生，周围软组织肿胀明显减轻；C：肿瘤原位微波灭活后行钢板螺钉内固定，直视下于瘤骨表面植入放射性125I粒子，术后随访60个
月，未见肿瘤局部复发及转移

A                                                B
图 4  骨肉瘤化疗前后病理学改变（H-E染色，×10）

A：化疗前可见大量异型性细胞；B：化疗后可见肿瘤组织明显变
性、坏死、纤维化、玻璃样变，难以见到典型的肿瘤细胞，重度
化疗反应

　　1 6例（8 4 . 2 %）肿瘤边缘距骨骺生长板 
＞2 cm的患儿采取了保留骨骺的微波灭活联合

放射性粒子植入术（图1~3），术后随访36~ 
96个月，平均47个月。随访期间，患肢平均短缩

1.5 cm，对患儿的步态和脊柱发育无明显影响。

所有患儿均未见肿瘤局部复发，其中1例术后 
14个月因肺转移死亡，术后患肢均未发生感染、
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存率提高到60%以上，保肢率从10%~20%提高

到80%~90%。化疗是治疗骨肉瘤原发灶和转移

病变的有效手段，同时对改善手术预后作用显 
著［8］。相关研究［9］表明，手术切除范围足够而

化疗反应差的患者，比手术切除范围不足而化疗

反应好的患者局部复发率高。我们所采用的动脉

新辅助化疗效果与国内外文献报道相近，可保证

儿童骨肉瘤保肢术的实施。

3.3　微波原位灭活保肢术治疗儿童骨肉瘤

　　目前人工关节假体置换已成为骨肿瘤保肢治

疗的主流和发展趋势，但并非所有患者都适用，

尤其是患儿的骨骼仍处于发育过程中，给膝关

节的假体置换术带来了诸多问题［10］。国内李嘉 
等［11］采用微波原位灭活技术治疗恶性、侵袭性

骨肿瘤，患者生存率的提高、复发率的降低以

及关节功能的保留均取得了较满意的效果。在骨

肉瘤的保肢治疗中，微波因其特有的物理学特

性，达到了极好的穿透性。有证据显示微波的灭

活效应能使瘤体中心温度达到108 ℃，而其边界

温度维持在65 ℃［12］。与人工关节置换术相比，

在功能、关节稳定、早期功能锻炼、感染率等方

面具有明显的优势，引起临床医师重视并被广泛 
应用［13-14］。在术中灭活残留的瘤细胞，作为一

种持续较久的内置抗原，对肿瘤的控制有着积极

的意义［15］。同时，肿瘤微波原位灭活能够保留

更多的骨质，对远期行翻修手术十分有利。虽然

微波高温灭活易形成死骨，但研究发现，灭活骨

于6~12个月可在原位再血管化并出现骨修复再

生，成为永久性的再生自体活骨支架，对骨骼发

育影响较小［16］。在本次手术中，严格“无瘤”

操作，充分暴露肿瘤以及使关节解剖结构最大程

度保持完整，术后早期行关节功能康复锻炼，

Enneking肢体功能评分优良率达到89.5%。对其

中16例（84.2%）患儿采取了保留骨骺的瘤段微

波灭活，术后随访期间均出现不同程度的肢体短

缩，平均短缩1.5 cm，对患儿的步态和脊柱发育

无明显影响，可能与术中微波灭活时骺板受损及

内固定材料影响骨骺生长等有关，需要进一步探

讨和解决。
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皮肤坏死、灭活瘤段骨折、内固定物松动及断

裂等情况，未见到血管、神经的放射性损伤。术

后关节功能评价根据Enneking骨骼肌肉肿瘤术后

功能评定标准进行，关节功能恢复至70%以上为

优，60%~70%为良，50%~60%为中，50%以下、

截肢或死亡为差。本研究中受试者的平均功能

评分为86.7%（26分/30分），其中优15例，良2
例，中1例，差1例，优良率达到89.5%。

3　讨　　 论

3.1　儿童骨肉瘤保肢手术的治疗现状

　　骨肉瘤是儿童、青少年最常见的原发恶性骨

肿瘤，好发于干骺端，极大地影响儿童的生长发

育。临床中通常需要切除相应的关节和骺板以达

到完整切除肿瘤的效果，但这也导致患肢生长受

限，造成术后肢体不等长，成为临床有待解决的

难题之一［3］。儿童骨肉瘤保肢特点：① 处于生

长期，骨骺未闭合；② 距骨骺生长板2 cm（保骺

绝对适应证），距骨骺生长板＜2 cm（保骺相对

适应证），侵及骨骺（不能保骨骺），保肢数年

后会出现肢体不等长；③ 软组织条件较成年人

差，应用人工关节置换手术并发症较多。儿童骨

肉瘤保肢原则：在不增加危险的情况下，遵循个

体化原则，根据患者的年龄、预期寿命、肢体功

能、肢体等长、外观等因素进行综合判定，使患

肢功能最优化，而不是单纯进行保肢术。骨骺牵

开保骺术是一种治疗儿童恶性骨肿瘤的方法，但

存在移植骨吸收、排斥、延迟愈合、牵引针孔感

染，以及血管、神经损伤等并发症［4］。在肿瘤

切除后骨缺损的重建方法上，灭活再植［5］、异

体骨移植、人工关节假体置换等都有引起局部复

发的可能，而假体可使用的年限为10~15年，其

在使用过程中其更换与修复，会造成周围正常的

骨质大量流失，更有甚者可致截肢［6-7］。

3.2　肿瘤化疗的重要性

　　无论选择何种保肢手术，规范化疗是提高

生存期的关键。自新辅助化疗概念形成及应用

以来，骨肉瘤的治疗取得了突破性进展，5年生
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3.4　放射性粒子配合保肢术预防恶性肿瘤局部

复发

　　至今，多数研究者认为，化疗的敏感性及手

术范围是影响肿瘤复发的重要因素，且患者预

后与局部复发具有相关性。因此，控制肿瘤的局

部复发非常重要，尤其是处于局部复发的高危患

者，如ⅡB期、有病理性骨折的骨肉瘤患者，需

要进一步采取治疗措施如放射性粒子植入。国外

于1999年用放射性粒子治疗复发性软组织肉瘤取

得良好效果后［17］，更多的放射性粒子也被应用

于骨与软组织肿瘤的治疗［18］。本课题组所在科

室于2004年采用将放射性粒子与各种保肢术配合

的方法预防恶性肿瘤局部复发，取得了一定的效

果［19］。究其原因，放射性125I粒子是近距离放疗

的一种手段，避免了传统放疗的缺点，具有低

能、持续累积剂量杀肿瘤细胞，靶区剂量分布均

匀、安全及易防护等优点。本研究采用微波原位

灭活联合放射性粒子植入的方法，可明显地降低

儿童四肢骨肉瘤保肢术后的局部复发率。

　　综上所述，儿童骨肉瘤的保肢治疗具有其特

殊性，在有效的新辅助化疗前提下，微波原位灭

活联合放射性125I粒子植入术具有操作简便、临床

疗效好、并发症少和术后复发率低等特点。能为

患儿保留更多骨量及软组织覆盖，为患儿骨骼成

熟后假体置换等处置提供更多选择，是一种可行

的手术方式，远期效果有待进一步观察。
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