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骨肿瘤发病率较低［1］，在骨科范畴里是相对小

众的亚专科，规范化专科医师培训尚未普及，一度成

为骨科中“陷阱”最多的专科［2］。近十年来，随着医

疗科技的发展，从组织病理学到分子探针，从单纯手

术到综合治疗，骨肿瘤诊断方法和治疗手段获得了

长足的进步［3］，越来越多的骨科医师关注并参与到

骨肿瘤的治疗中来。基于此，骨肿瘤诊疗的原则与

规范化亟待加强和推广，传统诊断方法和治疗手段

的再评价，技术创新的适应证及应用范畴都值得关

注［4］。贯彻执行这些原则和方法，需要深刻领悟骨

肿瘤的自然病程和生物学特性，做到“先诊断、后治

疗”，“无诊断、勿治疗”。本期中的骨肿瘤专题，涉及

到基础研究、围手术期评估、外科重建策略、综合治

疗的随访评价，与基本原则和方法密切相关。

一、骨肿瘤的诊断

骨肿瘤的误诊误治目前看来仍然不容忽视［5］。

客观因素在于：骨肿瘤发病率低，医生缺乏足够的临

床训练和经验，对于肿瘤的鉴别诊断缺乏认识；主观

原因在于：医生没有按照已有的诊疗规范进行临床

工作，如未进行基本的病史询问和物理体检，没有足

够的影像学检查进行辅助支持，未进行肿瘤组织活

检，将恶性肿瘤当成良性病变治疗，破坏了肿瘤自然

屏障导致肿瘤播散，即便再次彻底切除亦难以达到

预期效果。“临床、影像、病理三结合”一直是骨肿瘤

专科医师坚持的诊断原则之一。在这里必须再次强

调病史和体格检查的重要性，作为临床第一手资料

重要的获得渠道，却往往被医生所忽视［6］。现代化

的影像技术发展迅速，不再局限于动态增强、功能成

像这些对于肿瘤诊断极为重要的方法，医疗信息化

建设极大促进了医疗数据的扩展，影像数据分析、人

工智能模块工具开发层出不穷，影像组学概念开始

提出［7］并实践运用。计算机技术可以把影像资料转

化为可识别和读取的量化数据，并和临床病理资料

结合分析，再反馈于指导临床运用。与传统影像数

据基于形态和结构不同的是，影像组学技术对图像

提取后的分级分阶统计特征以及纹理提取、数据融

合后所代表的临床意义依靠多维度数据来实现和展

示。通过图像获取、图像分割、特征提取和模型建立

等步骤对肿瘤特征及数据进行分析，从而指导临

床。在病理学诊断方面，传统的HE染色及免疫组

化仍然是骨肿瘤诊断的重要方法，以往病理科提供

给临床医师的诊断信息包括肿瘤的性质（良性，恶

性，中间性），肿瘤组织来源，级别高低，是否转移及

临床分期。随着现代技术的进步，个体化和“精准医

学”概念的提出［8，9］，病理专业迈进分子诊断时代，通

过对肿瘤易感基因检测，能够发现并了解靶向基因



·258· 骨科2019年7月第10卷第4期 Orthopaedics, July 2019, Vol. 10, No. 4

发生的断裂、融合、异位等分子事件，从而帮助我们

更好地理解肿瘤发生、发展和转归的规律，寻找病人

适用的肿瘤靶向治疗药物，提高用药效率和治疗效

果，降低医疗费用，使治疗达到最好结果。典型的范

例是骨巨细胞瘤的H3F3A基因检测的分子诊断［10］，

使临床难以鉴别的骨巨细胞瘤能够明确诊断，同时

骨巨细胞瘤中κB受体活化因子配体（receptor activa⁃
tor of NF⁃κB ligand, RANKL）抑制剂地诺单抗的临床

应用是基于对RANK/RANKL的检测，是目前针对包

括骨巨细胞瘤的疾病转化研究的典范［11，12］。地诺单

抗与RANK有高特异性亲和作用，通过竞争性结合

RANK从而阻断RANK与配体RANKL的组合，负反

馈抑制骨吸收信号通路传导，中断骨吸收溶解破坏

的恶性循环，重新建立骨破坏和骨修复的动态平衡，

疾病进展控制率在 90%以上，本期专题中杨彩虹团

队对地诺单抗 STAT3信号通路抑制骨巨细胞瘤进

行了相关探索研究，希望有更多的研究关注于骨肿

瘤的诊断，使之不断的丰富与发展。

二、骨科肿瘤治疗的原则

骨肿瘤学所涵盖的内容包括骨科学和肿瘤学，

因此，对本专科疾病的诊断与治疗宜从这两方面来

探讨。内容涵盖肿瘤的生长方式和包膜形成、宿主

的局部反应、宿主和肿瘤的相互作用、自然屏障、解

剖间室、局部复发和远隔转移、运动系统损伤和功能

重建等。在对恶性骨肿瘤的治疗上也要首先满足肿

瘤学的要求，根据Enneking理论在安全外科边界下

切除肿瘤。非肿瘤专科医生常易过分重视肢体功能

学的保留及重建，忽略肿瘤学切除的原则，牺牲肿瘤

边界而保留功能需求的初衷，最终将会同时失去二

者。恶性肿瘤的生物学行为对于保肢及生命存活至

关重要，骨及软组织功能重建的优劣与生活质量息

息相关。临床上的诸多困惑和问题，最终可以归结

为肿瘤学和骨科学孰为优先原则。恶性骨肿瘤局部

复发除了增加再截肢的风险，同时加剧了生物学行

为的恶性转变，远隔转移风险急剧上升，而这正是绝

大部分恶性骨肿瘤病人的死亡原因。故而，肿瘤学

的控制应作为首要目标，一旦肿瘤学失败，再完美的

骨科重建也成为空谈［13］。

从肿瘤学角度了解恶性骨肿瘤，需要首先深刻

理解它的分期系统。分期的目的：①便于同行间对

相同危险因素的病人进行分类，评估病人的预后；②

制定治疗计划的依据；③评价治疗效果。它具备几

个重要的参数：肿瘤分化程度、肿瘤发生部位、是否

合并远隔转移等。肿瘤初始和治疗后影像学及组织

病理学的评估，肿瘤突变负荷和微卫星灶不稳定性

等指标可以为医生制定合理方案提供决策依据［14］。

治疗前完备的影像学检查，多学科协作及讨论制定

严格的术前计划，锁定危险因素及部位，术后标本评

估验证危险因素的处理结果及安全外科边界的获得

与否均是肿瘤学治疗关键因素［15］。在现实工作中不

同的专家治疗方法迥异，不同的学术观点可能来源

于经验而不是临床研究结果。先对手术标本的外科

边界进行分析，然后通过随访得出结论是积累临床

证据的好方法；对治疗的病人进行前瞻性队列研究，

也是获取临床证据的可靠来源。由于骨肿瘤的发病

率低，难以在单中心积累足够的样本，单纯的病例分

析也不失为一种证据的来源，本期专题中沙漠团队

对于肿瘤治疗的传统方法——旋转成形术［16］这一罕

见术式进行了总结，是一种有益的尝试；老年骨肉瘤

的发病率极低，本期专题中于秀淳团队对于 40~60
岁年龄段骨肉瘤治疗采用多中心研究，更容易积累

病例，减少偏倚［17，18］，使临床结果中的肿瘤学数据更

具有信服力，值得借鉴。

三、骨科重建治疗原则与方法

骨肿瘤学的另一个重要内涵就是骨科学重建问

题。随着外科技术、重建材料学及辅助治疗的进展，

骨科重建技术的快速发展，能够在保证肿瘤彻底去

除的前提下，通过手术重建肢体的功能。重建材料

常见的是大块异体骨、人工定制/组配型假体以及复

合型材料（生物型和机械型），近年来快速发展的3D
打印技术也为重建方式提供了个性化的选择［19］。理

论上并没有哪种重建方式是完美无缺的。生物型重

建包括运用自体骨、异体骨和灭活再植技术，异体骨

的高并发症和灭活骨再植术后的复发风险限制了其

广泛使用。不可忽视的是高级别恶性骨肿瘤术后化

疗也是影响重建方式选择的重要因素之一。早期恢

复功能对于肿瘤病人至关重要，此外，功能重建的持

久耐用也是重要考量指标。肿瘤学治疗效果快速发

展，病人生存期不断延长，也对持久耐用的重建方式

选择提出了新的要求。

（一）大块自体骨移植重建

自体骨移植物的最大优势是愈合快、免疫反应

及感染性疾病传播概率小，但缺点是来源有限以及

人们对于自身供体取材导致残缺的接受度下降而难

以广泛使用。同时，从肿瘤学角度考虑，自体骨采集

时，需使用单独的器械而不能让肿瘤污染。最常用

的自体骨采集区域是髂嵴的松质骨。虽然大段腓骨

和肋骨也常作为移植供区，但是采骨量仍十分有限，
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一旦供区少于骨缺损范围，则自体骨移植的短板凸

显。另一方面，带血管蒂的自体骨移植物感染率低

于非血管化移植物，而愈合率大大提高［20］。最常用

的是带血管蒂游离腓骨移植重建，在实际操作中，血

管化的自体骨移植物对手术技术的要求很高，一定

程度上限制了其广泛运用。

（二）自体瘤骨灭活再植重建

作为历史的产物，对于肿瘤溶骨破坏未造成主

体结构损坏、非大片硬化型成骨的前提下，将肿瘤瘤

段灭活再植重建骨缺损曾经是主流的选择［21］。早期

缺乏骨库支持、肿瘤型假体相对费用昂贵且制作周

期较长、有些地区甚至无假体可用，灭活再植技术显

得难能可贵，成为骨缺损的重要重建方式，且由于匹

配性高，愈合率满意，现今仍不失为一种良好的选

择。对于灭活的方法，既往常用的包括高温煮沸、术

中放射灭活、酒精灭活、高渗盐水以及液氮冷冻等，

此类方法杀伤肿瘤的同时，骨强度也会有不同程度

的下降。我国最早由北京积水潭医院提出的95%的

酒精浸泡瘤骨30 min的酒精灭活再植术，曾经推广

到全国［22］。

（三）大块/大段异体骨移植重建

基于大型骨库的建设和发展，并可提供各种型

号及尺寸的供体材料，大块/大段异体移植骨广泛用

于骨肿瘤切除术后重建。异体骨上可以留存韧带，

或移植后供软组织附丽，通过肌肉的黏附保持软组

织张力和关节稳定，都成为此类重建的闪光点。大

块/大段异体骨移植重建的主要并发症有骨折（约

18%）、不愈合（约 17%）、感染（约 10%）。骨折并发

症可通过局部内固定辅以植骨来解决。异体骨与宿

主骨不愈合时会比较棘手，大约 50%可通过再次植

骨或其他治疗后骨愈合。感染一旦出现则往往很难

控制，绝大多数病人最终难免取出异体骨，骨盆部位

发生感染则取出率更高。良好的软组织覆盖和血运

是减少并发症的重要方法［23］。

（四）肿瘤型人工假体置换重建

肿瘤型人工假体置换重建骨肿瘤切除后大段骨

缺损在近年来逐渐成为主流，与生物重建比较，人工

假体重建的优势：术后可提供即刻稳定，人工假体及

内植物持久耐用，随访功能满意，早期并发症发生率

相对异体骨等生物重建降低［24］。病人肢体无需等待

愈合时间，无骨不愈合之忧，生活质量较高，对于预

计生存期短的病人具有重要意义。同样人工假体置

换也存在诸多并发症，根据国际保肢协会（Interna⁃
tional Society of Limb Salvage, ISOLS）五型失败因素

分析，无菌性松动最为常见。感染发生率约为 5%，

但是治疗最为棘手，保守治疗常常难以奏效而需要

取出假体。假体感染后常需要彻底清创灌洗、临时

抗生素假体间隔物并选择敏感抗生素，Ⅱ期翻修是

目前的主要方法。对于无菌性松动这类并发症，肿

瘤型假体几乎难以幸免［25］。

（五）复合材料重建

生物工程和材料学科的发展为复合重建技术奠

定了理论和物质基础，生物、机械及其他人造材料的

联合运用拓展了复合重建的方法和空间，骨肿瘤切

除后缺损进行复合重建已有卓有成效的报道。自

体/异体骨和人工假体是目前较常用的复合重建方

法之一。复合重建的优点是结合了生物重建愈合后

的持久耐用和人工假体重建的即刻功能恢复。常用

的带血管蒂自体骨移植和异体骨复合重建大段骨缺

损，愈合效率高于单纯异体骨，且一旦愈合即无后顾

之忧。复合重建（自体/异体骨）假体的失败率低于

单纯假体重建，它虽然结合了两者的优点，但也兼具

两者的并发症发生率［26］。长骨干肿瘤相对干骺端肿

瘤来说，能够进行关节保留而对功能的影响相对较

小［27］。本期专题中李浩淼团队采取的节段性假体复

合移植治疗方法，作为一种有益的尝试，需要长期的

随访结果进一步验证临床效果。

四、预后的评估和随访

骨肿瘤的治疗效果需要标准化的规律随访来揭

示最终的结果，同时预后的评价与治疗原则和方法

又密切相关。在正确诊断前提下，恰当的肿瘤学治

疗和骨科重建预后为佳，反之预后不良，往往表现为

肿瘤学的复发和转移，以及严重的重建并发症。用

科学的方法来客观评价预后影响因素，临床研究中

常采用 Logistic回归和Cox回归模型对流行病学特

点和治疗过程中的干预因素进行科学的分析和归

纳。随访对于骨肿瘤治疗的评价至关重要，中国临

床肿瘤学会对恶性骨肿瘤标准化随访进行了系统推

荐，严格而定期的随访制度，对于治疗结果的探究不

可或缺。

相对于原发恶性骨肿瘤，转移癌的发生率约为

原发骨肿瘤的数十倍［6］。并且随着治疗手段的不断

发展，癌症治疗效果显著提高，生存期明显延长，与

此同时，癌症发生骨转移的概率和发病率也大大上

升，而最易出现骨转移的部位也就是中轴骨［28］，这对

于骨肿瘤医师来说，未来将面对大量的转移癌病

例。怎样采用最合理的方法介入脊柱转移癌的治

疗，术前的评估就显得尤为重要。脊柱转移癌的专
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家共识已经发布并得到大部分学者的认同，本期专

题中万荣团队对此进行了相关研究，希望能够使大

家对脊柱转移癌的围手术期和预后评估更加专业化

和精细化，为治疗提供参考。

五、小结

骨肿瘤诊断与治疗原则互相独立而又紧密联

系，希望“先诊断、后治疗”的理念能够逐渐普及。尽

管现今仍有大量疑难病例通过传统方法难以确定诊

断，基因检测和分子探针为我们更深入了解肿瘤疾

病本身提供了媒介；治疗包括肿瘤学的安全外科边

界和骨科重建技术的恰当选择与实施，规范化的理

念使更多医生认识到肿瘤学的重要性，重建材料仍

难以克服所有并发症的风险。相信积跬步以至千

里，在鼓励创新发展的今天，仍然需要脚踏实地，坚

守诊断与治疗的原则，一切以病人利益为出发点，让

病人获益于医者的专业素养。本期专题选题既有诊

断方法的探索，也有传统和创新治疗的尝试，希望通

过同行间的交流与沟通，促进骨肿瘤治疗的发展与

提高。
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