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结肠横纹肌样癌的临床病理特征及预后分析：
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摘     要             背景与目的：结肠横纹肌样癌 （RCC） 是一种极为罕见且高度侵袭性的肿瘤，常伴广泛转移，预后极

差，目前尚无标准化治疗方案。本研究报告 1 例 RCC，并结合既往文献总结其临床、病理及分子特征，

以期提高对该病的认识。

方法：回顾性分析中南大学湘雅医院收治的 1 例 RCC 的临床表现、影像学、病理及免疫组化特征，同

时检索并整理国内外已报道的 36 例 RCC，汇总其临床资料、免疫表型、基因变异、治疗方式及随访

结果。

结果：患者为 71 岁男性，表现为腹胀、腹痛及排便改变，影像及内镜提示升结肠肿瘤并不完全性梗

阻。行腹腔镜右半结肠癌根治术，病理示低分化 RCC，侵透浆膜层，淋巴结转移 4/21；免疫组化示角

蛋白 AE1/AE3 （+）、vimentin （+）、CDX2 （-）、CK20 （-），Ki-67 （80%+），INI1 表达保留；基因检测

显示 KRAS 突变、BRAFV600E 野生型。患者因经济原因未行放化疗，术后 3 个月出现腹膜转移而死亡。纳

入的 37 例患者，男女比 1.3∶1，平均年龄 66 岁，62% 病变位于右半结肠；多数表现为低分化、横纹肌

样 细 胞 占 主 导 ， 97.06% 表 达 vimentin， 100.00% 表 达 角 蛋 白 AE1/AE3， 约 85.71% CDX2 （-）； 基 因 中

65.00% 伴 BRAFV600E 突变，约 22.73% 存在 KRAS 突变；MMR 状态中 pMMR 占 60.71%，dMMR 占 39.29%。

多数患者行手术治疗，但 78.79% 在术后 1 年内死亡，中位生存 6.0 个月，仅少部分接受辅助化疗或免疫

治疗者生存超过 1 年。

结论：RCC 具有高度恶性、生长迅速、易发生早期转移及复发的特点，对常规化疗反应差。其发生

可能与肿瘤去分化、INI1 缺失及 BRAF/KRAS 通路异常激活相关。手术仍为主要治疗方式，但术后应

积极评估免疫治疗、生物制剂和放疗等综合策略的潜在价值。需进一步研究其分子机制及有效治疗

手段。
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Abstract             Background and Aims: Rhabdoid carcinoma of the colon (RCC) is an exceptionally rare and highly 

aggressive malignancy characterized by early metastasis and poor prognosis, with no standardized 

treatment available. We report a case of ascending colon RCC and summarize previously published cases 

to improve understanding of its clinicopathologic and molecular features.

Methods: The clinical data, imaging, pathology, and immunohistochemistry of one patient treated at 

Xiangya Hospital were retrospectively analyzed. In addition, 36 published RCC cases were 

systematically reviewed. Clinical characteristics, tumor location, immunophenotype, molecular 

alterations, treatments, and survival outcomes were extracted and summarized.

Results: A 71-year-old man presented with abdominal distension, pain, and altered bowel habits. 

Imaging and colonoscopy indicated an obstructing ascending colon mass. Laparoscopic right 

hemicolectomy was performed. Pathology revealed poorly differentiated RCC infiltrating the serosa with 

4/21 lymph-node metastases. Immunohistochemistry showed AE1/AE3 (+ ), vimentin (+ ), CDX2 (- ), 

CK20 (-), and Ki-67 (80%+), with retained INI1 expression. Genetic testing indicated KRAS mutation 

and wild-type BRAFV600E. The patient received no adjuvant therapy and died of peritoneal metastasis 

within 3 months. Including this case, 37 RCC patients (male to female ratio=1.3∶1; mean age 66 years) 

have been documented. Sixty-two percent of tumors were right-sided. Most exhibited rhabdoid 

morphology with diffuse vimentin positivity (97.06%) and AE1/AE3 positivity (100.00%), while CDX2 

was negative in 85.71%. BRAFV600E mutation was present in 65.00%, and KRAS mutation in 22.73% 

of tested cases. Among 28 patients with MMR data, 60.71% were pMMR and 39.29% dMMR. 

Although surgery was the primary treatment, 78.79% of patients died within 1 year (median survival 

6.0 months), with only a few long-term survivors following adjuvant chemotherapy or immunotherapy.

Conclusion: RCC is a rapidly progressive colorectal malignancy with extremely poor prognosis 

and limited response to conventional chemotherapy. Tumor dedifferentiation, INI1 deficiency, and 

alterations in KRAS/BRAF-MAPK signaling may contribute to its pathogenesis. Surgery remains 

the mainstay of treatment, but incorporation of immunotherapy, targeted agents, and radiotherapy 

may offer potential benefits. Further studies are urgently needed to define effective therapeutic 

strategies.

Key words           Colonic Neoplasms; Rhabdoid Carcinoma; SMARCB1 Protein; Prognosis

CLC number: R735.3

结 肠 横 纹 肌 样 癌 （rhabdoid carcinoma of the 

colon，RCC） 是一种罕见的恶性肿瘤，患者通常有

广 泛 的 转 移 ， 常 规 的 手 术 切 除 肿 瘤 及 辅 助 化 疗 并

不 能 保 证 患 者 的 长 期 康 复 ， 这 导 致 患 者 的 预 后 通

常 极 差 。 1978 年 ， Beckwith 等[1] 首 次 描 述 了 具 有

“横纹肌样”特征的儿童肾母细胞瘤。这种肿瘤细

胞 以 嗜 酸 性 的 细 胞 质 ， 液 泡 状 细 胞 核 ， 明 显 的 核

仁 为 特 征 。 1993 年 Chetty 等[2] 首 次 报 道 了 RCC。 截

至目前，国内外共报道了 36 例 RCC[2-27]。恶性横纹

肌 样 癌 作 为 一 类 独 立 的 肿 瘤 实 体 尚 存 在 争 议 ， 国

内 外 多 诊 断 为 伴 有 横 纹 肌 样 特 征 或 表 型 的 腺 癌 、

肾 外 横 纹 肌 样 肿 瘤 或 横 纹 肌 样 癌 。 本 文 报 道 1 例

RCC 病例，结合文献分析其临床特征及治疗难点，

以期提高对该病的认识。

1     病例资料 

1.1 术前及术中临床资料　

患者　男，71 岁，因间断腹胀伴腹痛 20 余天，

于 2024 年 8 月 2 日收治入中南大学湘雅医院胃肠外

科 。 发 病 以 来 ， 有 明 显 的 食 欲 缺 乏 、 疲 劳 和 体 质

量 减 轻 （下 降 约 5 kg）， 大 便 不 成 形 且 次 数 增 多 ，

肛 门 偶 有 排 气 。 既 往 无 明 显 的 家 族 史 。 体 查 右 下

腹 稍 有 压 痛 ， 无 反 跳 痛 。 术 前 肿 瘤 标 志 物 ： CEA 
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0.95 ng/mL（正常<5.00 ng/mL），CA19-9 0.24 U/mL（正常

<35 U/mL）。腹部盆腔 CT 检查提示升结肠管壁不均

匀 增 厚 ， 局 部 管 腔 狭 窄 ， 结 肠 癌 可 能 性 大 ， 伴区

域内多发肿大淋巴结 （大者约 14 mm）（图 1）。电子

肠 镜 循 腔 进 镜 至 升 结 肠 ， 可 见 一 隆 起 肿 物 ， 紫 红

色 ， 表 面 糜 烂 ， 占 据 大 部 分 肠 腔 ， 病 变 致 肠 腔 狭

窄 ， 内 镜 无 法 通 过 ， 质 脆 ， 易 出 血 ； 乙 状 结 肠 距

肛门 26 cm 可见息肉 （图 2）。活检病理诊断：（升

结 肠） 低 黏 附 性 癌 ；（乙 状 结 肠） 管 状 腺 瘤 。 于

2024 年 8 月 5 日行腹腔镜右半结肠癌根治术，术中

见 肿 块 位 于 升 结 肠 ， 大 小 约 6 cm×6 cm， 穿 透 浆

膜 ， 呈 肿 块 型 ， 与 右 侧 腹 膜 有 粘 连 ； 末 端 回 肠 水

肿、纤维化、扩张，考虑为升结肠肿瘤梗阻所致；

结 肠 系 膜 周 围 、 系 膜 间 及 系 膜 根 部 可 见 肿 大 淋

巴结。

1.2 术后标本及病理检查结果　

结肠肠管 1 段，长约 50 cm，直径 7~9 cm，剪

开 肠 管 发 现 距 一 侧 切 缘 15 cm， 另 一 侧 切 缘 25 cm

处 ， 见 一 隆 起 肿 物 （图 3）， 大 小 6 cm×6 cm， 质

地 较 硬 ， 灰 白 色 伴 有 坏 死 组 织 ， 浸 润 至 肠 壁 全 层

并 穿 透 浆 膜 ， 致 肠 腔 部 分 狭 窄 ， 边 界 不 清 。 肠 旁

可扪及肿大淋巴结。术后标本用 4% 甲醛固定，石

蜡 包 埋 ， 切 片 ， HE 染 色 ， 使 用 光 学 显 微 镜 观 察 。

免 疫 组 化 使 用 PAP （过 氧 化 物 酶 - 抗 过 氧 化 物 酶）

法 ， 抗 体 Ki-67、 P53、 EGFR、 EBER、 HER2、

MSH2 （25D12）、MSH6、MLH1、PMS2、BRAFV600E、

CK20、 SATB2、 CK-Pan、 E-cadherin、 SMARCA4、

INI1、CDX2 及试剂盒均购自迈新生物技术有限公

司，操作使用罗氏 Bench Mark 全自动免疫组化机。

肿瘤细胞黏附性较差，异型性明显，细胞核深染，

偏 向 细 胞 质 一 侧 ， 核 仁 大 且 明 显 ， 细胞质呈嗜酸

性，肿瘤细胞呈“横纹肌样”（图 4A）；肿瘤细胞弥漫

性分布，与正常腺体分界不清 （图 4B），突 破 浆 膜

（图 4C）， 肠 壁 结 构 被 破 坏 。 病 理 诊 断 ： 升 结 肠

RCC，低分化，侵透浆膜层，脉管内未见癌栓，有

神经侵犯，两断端切缘阴性，肠旁淋巴结见癌转移

（4/21）。Ki-67 （80%+），P53 （70%+），EGFR （+），

EBER （ - ） （ 原 位 杂 交 ） HER2 （0）， MSH2

（25D12）（+），MSH6 （+），MLH1 （+），PMS2 （+），

vimentin （+）。BRAFV600E （-），CK20 （-）（图 5A），

SATB2 （ + ）， 角 蛋 白 AE1/AE3 （ + ）（ 图 5B），

E-cadherin （-），SMARCA4 （+），INI1 （+）（图 5C），

CDX2 （-）（图 5D），TNM 分期：pT4aN2aMx。

1.3 患者结局　

患者术后由于经济原因未进行放化疗，3 个月

内于当地医院行 CT 提示腹膜转移，后放弃治疗而

死亡。

图1　CT检查提示升结肠管壁不均匀增厚，伴区域内多发肿

大淋巴结  

Figure 1　 Abdominal CT showing irregular thickening of 

the ascending colon wall with multiple enlarged 

regional lymph nodes

图2　肠镜可见升结肠一隆起肿物及乙状结肠息肉

Figure 2　Colonoscopy revealing a protruding mass in the ascending colon and a sigmoid colon polyp
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2     文献回顾 

2.1 文献检索信息及纳入排除标准　

文 献 检 索 信 息 ： 通 过 PubMed 与 Google Scholar

的 医 学 主 题 词 搜 索 确 定 了 有 关 横 纹 肌 样 癌 的 病 例

报 告 和 中 心 系 列 研 究 。 搜 索 词 包 括 ： 恶 性 横 纹 肌

样 瘤 、 结 肠 横 纹 肌 样 瘤 、 横 纹 肌 样 结 肠 癌 和 横 纹

肌 样 癌 及 Rhabdoid Carcinoma。 纳 入 标 准 ： ⑴ 经 组

织 病 理 学 确 诊 为 结 肠 癌 ， HE 染 色 观 察 到 特 征 性

横 纹 肌 样 癌 细 胞 ； ⑵ 临 床 资 料 完 整 。 排 除 标 准 ：

⑴ 组织病理学提示横纹肌样肉瘤、恶性黑色素瘤、

肉瘤或癌肉瘤； ⑵ 临床资料不完整；⑶ 合并其他

恶性肿瘤病史。

2.2 RCC的临床特征　

本 研 究 检 索 到 26 篇 相 关 文 献[2-27]， 共 36 例 患

者，包括本病例在内，一共有 37 例 RCC 病例被详

细描述，其中男 21 例和女 16 例 （男∶女=1.3∶1）；平

均年龄 66 岁 （年龄范围 25~87 岁）。37 例 RCC 患者

中 ， 有 23 例 病 变 在 右 侧 结 肠 ， 11 例 在 左 侧 结 肠 ，

其中盲肠 （10/37），乙状结肠 （7/37），升结肠 （6/37）

图3　术后标本可见升结肠肿物

Figure 3　Gross specimen showing an ascending colon mass

A B C

图4　术后标本 HE 染色结果  A：肿瘤细胞异型性明显，细胞质呈嗜酸性，肿瘤细胞呈“横纹肌样”（×400）；B：肿瘤细胞
弥漫性分布，与正常腺体分界不清 （×400）；C：肿瘤细胞突破浆膜 （×40）   

Figure 4　HE staining of the tumor  A: Tumor cells with prominent rhabdoid features and eosinophilic cytoplasm (×400); B: 
Diffuse tumor infiltration with poorly defined boundaries from normal glands (×400); C: Tumor cells penetrating the serosal 
surface (×40)  

A B C D

图5　免疫组化检查结果　　A：CK20 （-）（×100）；B：角蛋白 AE1/AE3 （+）（×400）；C：INI1 （+）（×400）；D：CDX2
（-）（×100）

Figure 5　Immunohistochemical staining of the tumor　　 A: CK20 negative (×100); B: AE1/AE3 positive (×400); C: INI1 
positive (×400); D: CDX2 negative (×100)
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较为多见，降结肠 （3/37） 较为少见。

2.3 RCC的主要组织病理学特征　

横纹肌样癌细胞在大多数 RCC 中占主导地位，

其 组 织 学 特 征 与 本 研 究 病 例 的 描 述 几 乎 相 同 。 免

疫 组 化 中 ： 97.06% （33/34） 表 达 vimentin，

100.00% （22/22）表达角蛋白（AE1/AE3），85.71%（18/

21） CDX2 （ - ）， 80.00% （20/25） CK20 （ - ），

75.00% （6/8） 表达 EMA，34.78% （8/23） INI1 （-）。

2.4 RCC的主要分子特征　

60.71% （17/28） 为 错 配 修 复 正 常 （pMMR），

39.29% （11/28） 为 错 配 修 复 缺 陷 （dMMR）；

77.27% （17/22） 为野生型 KRAS，22.73% （5/22） 为

突变型 KRAS；65.00% （13/20） 为 BRAFV600E突变。

2.5 RCC的治疗与预后　

在 37 例 RCC 中，患者均接受根治或者姑息手

术作为初始治疗，其中有 7 例患者接受了术后辅助

化 疗 ， 其 余 患 者 没 有 接 受 术 后 治 疗 或 者 没 有 详 细

的术后治疗数据。患者术前或者术后，有 9 例患者

出现肝转移，25 例患者出现区域淋巴结转移。在

37 例患者中，有 4 例患者无随访资料，其余 33 例

患者的随访时间为 0.5~48 个月不等。33 例患者中，

26 例 （78.79%） 在 1~12 个月内死于该病 （中位生存

时间 6.0 个月）。只有 5 例患者存活时间超过 12 个月。

上 述 结 果 基 于 汇 总 的 37 例 RCC 病 例 资 料

（表 1）， 涵 盖 临 床 特 征 、 免 疫 组 化 、 基 因 状 态 及

生存随访情况。

表1　37例RCC临床资料

Table 1　Clinical data of 37 reported cases of RCC

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36

本例

年份

2024
2024
2023
2022
2021
2021
2021
2019
2018
2016
2016
2016
2015
2015
2015
2014
2014
2013
2013
2012
2011
2009
2008
2007
1999
1996
1994
1993
2018
2018
2018
2018
2018
2018
2018
2018
2024

年龄（岁）

25
70
71
81
41
66
85
80
65
34
45
50
87
31
73
77
79
62
50
73
71
62
69
66
76
84
75
72
71
49
63
71
76
65
81
73
70

性别

女

男

女

女

男

女

男

男

男

女

男

男

女

女

男

男

男

男

男

女

女

女

女

男

男

女

男

女

男

男

男

女

女

女

男

男

男

肿瘤位置

降结肠

升结肠

右侧结肠

横结肠

乙状结肠

升结肠

盲肠

结肠肝曲

升结肠

升结肠

乙状结肠

横结肠

结肠肝曲

盲肠

盲肠

降结肠

盲肠

乙状结肠

乙状结肠

盲肠

升结肠

降结肠和乙状结肠

乙状结肠

盲肠

盲肠

横结肠

横结肠

盲肠

盲肠

乙状结肠

左侧结肠

盲肠

右侧结肠

右侧结肠

右侧结肠

右侧结肠

升结肠

转移情况

肝转移，淋巴结转移

—

淋巴结转移

—

肝转移，淋巴结转移

肝转移

—

淋巴结转移

淋巴结转移

肝转移

肝转移，淋巴结转移

—

—

淋巴结转移

淋巴结转移

—

淋巴结转移

淋巴结转移

肝转移，淋巴结转移

淋巴结转移

淋巴结转移

肝转移

淋巴结转移

淋巴结转移

肝转移，淋巴结转移

—

淋巴结转移

肝转移，淋巴结转移

淋巴结转移

淋巴结转移

淋巴结转移

淋巴结转移

—

—

淋巴结转移

淋巴结转移

淋巴结转移

免疫组化

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，EMA 阳性

角蛋白 AE1/AE3 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

CDX2 和 CK20 阳性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CDX2 阴性，CK20 阳性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CDX2 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性

角蛋白 AE1/AE3 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，EMA 阳性

vimentin、CDX2、CK20 阳性

vimentin 阴性，CDX2 和 CK20 阳性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3、vimentin 和 EMA 阳性

角蛋白 AE1/AE3、vimentin、EMA 和 CK20 阳性

vimentin 阳性，CK20 阴性

vimentin 阳性，CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，EMA 和 CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，EMA 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，EMA 阳性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，EMA 阳性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

角蛋白 AE1/AE3 和 vimentin 阳性，CDX2 和 CK20 阴性

INI1 状态

阴性

阴性

阴性

—

阴性

阳性

阳性

—

阴性

阳性

阳性

阳性

—

阳性

—

—

阴性

阳性

—

阴性

—

—

—

—

—

—

—

—

阳性

阳性

阴性

阳性

阳性

阳性

阳性

阳性

阳性
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3     讨　论 

在 本 病 例 中 ， 患 者 术 前 有 腹 痛 、 腹 胀 ， 大 便

不成形且次数增多，肛门偶有排气，CT 及肠镜均

提 示 肿 瘤 处 部 分 肠 腔 狭 窄 ， 这 些 症 状 提 示 患 者 有

不 完 全 性 肠 梗 阻 ， 患 者 属 于 梗 阻 性 结 肠 癌 。 患 者

术后 3 个月内因出现腹膜转移而死亡，这表示患者

疾 病 进 展 迅 速 且 对 初 始 手 术 治 疗 不 佳 。 一 方 面 最

新的研究[28] 发现，pT4 期、pN2 期被证实为梗阻性

结 肠 癌 术 后 发 生 腹 膜 转 移 的 高 危 因 素 ， 这 与 本 病

例分期 pT4aN2aMx 相符；另外有研究[29]发现：神经

侵犯，肿瘤长径>5 cm 也是结肠癌术后发生腹膜转

移 的 高 危 因 素 。 本 例 患 者 神 经 侵 犯 阳 性 ， 肿 瘤 大

小 6 cm×6 cm 可 证 明 此 结 论 ； 另 一 方 面 既 往 研 究

表1　37例RCC临床资料 （续）

Table 1　Clinical data of 37 reported cases of RCC (continued)

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21

22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36

本例

MMR
状态

pMMR
pMMR
dMMR
dMMR
pMMR
pMMR
pMMR
pMMR

—

pMMR
pMMR
pMMR
dMMR
pMMR
dMMR

—

dMMR
EMA

—

dMMR
dMMR

—

—

pMMR
—

—

—

—

dMMR
pMMR
pMMR
dMMR
dMMR
pMMR
dMMR
pMMR
pMMR

基因检测

KRAS突变型，BRAFV600E突变型

KRAS突变型，BRAFV600E野生型

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

BRAFV600E突变型

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

—

—

—

—

—

—

—

—

KRAS突变型，BRAFV600E野生型

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

—

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

—

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

KRAS野生型

—

KRAS野生型

—

KRAS野生型

—

—

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

KRAS野生型，BRAFV600E突变型

KRAS突变型，BRAFV600E突变型

KRAS野生型, BRAFV600E突变型

KRAS野生型，BRAFV600E野生型

KRAS野生型，BRAFV600E野生型

KRAS野生型，BRAFV600E野生型

KRAS野生型，BRAFV600E野生型

KRAS突变型, BRAFV600E野生型

后续治疗

术后未进行治疗

—

术后 2 个周期帕博利珠单抗治疗

术后未进行治疗

术后 2 个疗程 FOLFOX6+贝伐珠单抗，1 个疗程 FOLFOXIRI+贝伐珠单抗

—

—

术后 8 个疗程卡培他滨治疗

术后未进行治疗

—

—

—

术后未进行治疗

术后 1 个周期 MFOLFOX6 治疗，2 个周期 EOX 治疗

—

—

术后未进行治疗

术后 12 个周期 FOLFOX 治疗

—

术后接受 XELOX 治疗

3 个月常规化疗+4 个周期基于贝伐珠单抗的化疗+2 个周期基于西妥昔单抗的

化疗

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

未进行治疗

随访情况

3.5 个月死亡

无

3 个月后死亡

无

2 个月死亡

无

无

存活超过 48 个月

存活超过 48 个月

1 年内死亡

1 年内死亡

1 年内死亡

2 个月死亡

4 个月内死亡

2 个月内死亡

2 个月内死亡

6 个月内死亡

存活超过 36 个月

1 个月死亡

6 个月后死亡

8 个月内死亡

4 个月内死亡

6 个月内死亡

1.5 个月死亡

3 个月死亡

存活超过 12 个月

0.5 个月死亡

3 个月内死亡

8 个月内死亡

7 个月内死亡

1 个月内死亡

8 个月内死亡

存活超过 6 个月

7 个月后死亡

存活超过 33 个月

6 个月内存活

3 个月内死亡
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表 明 横 纹 肌 样 癌 具 有 高 度 的 侵 袭 性 ， 这 可 能 进 一

步 增 加 了 其 发 生 腹 膜 转 移 的 可 能 性 。 除 此 之 外 ，

研究[30]发现，EGFR 表达呈阳性，且 Ki-67 标记指数

升高 （>50%），表明肿瘤细胞具有高增殖潜力。本

研究中，患者术后病理提示 EGFR 表达呈阳性，且

Ki-67 80%， 这 与 患 者 自 诊 断 以 来 肿 瘤 发 展 迅 速 ，

早期复发，预后极差相符。

研 究[31] 表 明 ， 横 纹 肌 样 癌 患 者 的 肿 瘤 普 遍 较

大 ， 且 往 往 位 于 升 结 肠 近 端 或 横 结 肠 。 本 研 究 纳

入的 37 例 RCC 中，有 23 例发生在右侧结肠，并且

病理分型为 dMMR 的肿瘤均起源于右侧结肠癌，这

可为横纹肌样癌的术前确诊提供参考。8%~12% 的

转 移 性 结 直 肠 癌 病 例 携 带 BRAFV600E 突 变[32]，

BRAFV600E 突 变 也 经 常 在 右 侧 结 肠 癌 中 观 察 到 ， 并

且具有 MSI 高状态的肿瘤患者更常见地具有这种突

变[33]。 本 研 究 中 ， 65% （13/20） 的 患 者 存 在

BRAFV600E 突变，笔者推测 BRAF 基因突变与大肠癌

横 纹 肌 样 改 变 之 间 可 能 存 在 一 定 的 相 关 性 。 RCC

的 发 病 机 制 中 涉 及 的 事 件 尚 不 清 楚 ， 但 主 要 的 研

究 方 向 包 括 INI1 基 因 的 失 活 和 BRAFV600E 突 变[16]。

Bolzacchini 等[34] 发 现 横 纹 肌 样 癌 中 存 在 TP53 和

PIK3CA 的共同突变，这些发现与肿瘤抑制基因的

“两击假说”一致，也表明其在肿瘤的发展过程中

存在的抗凋亡作用。在本研究报告的病例中，患者也

存在 TP53 和 PIK3CA 的共同突变，这进一步说明了肿

瘤抑制基因的突变在横纹肌样癌的发生发展中所起到

的重要作用。同时也提示 MAPK 抑制剂以及 PI3K/Akt

通路抑制剂对横纹肌样癌的可能治疗作用。

肾 外 恶 性 横 纹 肌 样 瘤 （结 肠 除 外） 通 常 发 生

在 儿 童 或 年 轻 人 ， 但 具 有 横 纹 肌 样 表 型 的 结 直 肠

肿 瘤 似 乎 发 生 在 70 岁 左 右 或 以 上 的 老 年 患 者[23]，

上述 37 例 RCC 患者平均年龄为 66 岁，与此结论一

致。横纹肌样癌的发生没有明显的性别差异 （男∶

女=1.3∶1），且多发生在右侧结肠 （23/37）。

包括本次病例在内的 37 例 RCC 有特定的临床

特征，患者术后均通过病理学检查确诊为结肠癌，

同 时 在 镜 下 发 现 横 纹 肌 样 癌 细 胞 ， 肿 瘤 细 胞 大 多

显 示 出 明 显 的 横 纹 肌 样 分 化 ， 并 且 具 有 高 度 的 侵

袭性。这表现在 25 例 （25/37） 患者出现了淋巴结

转移，9 例 （9/37） 患者出现了肝转移。并且几乎

所 有 的 患 者 都 出 现 了 腹 部 症 状 ， 包 括 腹 痛 、 腹 部

肿 块 和 胃 肠 道 出 血 等 。 这 些 腹 部 症 状 是 结 肠 癌 的

一 种 罕 见 的 表 现 ， 因 为 大 多 数 结 肠 癌 的 发 展 较 为

隐 匿 ， 难 以 发 现 ， 这 可 能 也 反 映 了 这 种 肿 瘤 的 高

度侵袭性。

恶 性 横 纹 肌 样 肿 瘤 细 胞 具 有 嗜 酸 性 细 胞 质 、

明 显 的 核 仁 、 圆 形 细 胞 核 和 玻 璃 状 包 涵 体 。 这 些

肿 瘤 细 胞 具 有 低 黏 附 性 ， 高 有 丝 分 裂 潜 能 ， 并 且

易于浸润其他组织器官[7]。在免疫组化中，这些细

胞通常对上皮标志物 （例如 AE1/AE3） 和间充质细

胞标志物 （例如 vimentin） 呈阳性反应，对结肠细

胞分化标志物 CDX2 呈阴性[35]。

间充质标志物如 vimentin 和上皮标志物的共表

达 是 上 皮 间 充 质 转 化 （epithelial-mesenchymal 

transition，EMT） 过程的现象之一。在这个过程中，

细胞失去了上皮特征，获得了间质特性。E-cadherin

是 上 皮 组 织 中 最 重 要 的 细 胞 黏 附 介 质 ， E-cadherin

的 丢 失 是 EMT 的 关 键 步 骤 。 在 EMT 过 程 中 ， E-

cadherin 的丢失与 β-catenin 的释放相关，β-catenin 随

后激活 WNT 信号通路[34]。在结直肠癌中，WNT 通

路 被 激 活 与 肿 瘤 细 胞 的 侵 袭 性 行 为 显 著 相 关 ， 这

也反映了横纹肌样癌的高度侵袭性。

横 纹 肌 样 癌 以 前 被 称 为 是 成 人 恶 性 肾 外 横 纹

肌 样 肿 瘤 ， 目 前 被 认 为 代 表 了 不 同 肿 瘤 去 分 化 时

的一种非特异性表型[36]。37 例 RCC 中，33 例 （33/34）

表 达 vimentin， 有 22 例 （22/22） 表 达 AE1/AE3， 这

表 明 RCC 大 多 同 时 表 达 上 皮 和 间 充 质 标 志 物 ， 提

示 RCC 可 能 是 一 种 上 皮 来 源 性 肿 瘤 ， 并 发 生 了 去

分化。具有横纹肌样特征的恶性肿瘤有两种类型：

第 一 种 完 全 由 未 分 化 的 癌 细 胞 组 成 （纯 型）， 而

第 二 种 不 仅 由 未 分 化 的 癌 细 胞 组 成 ， 而 且 还 由 发

育器官中高度分化的癌细胞组成 （复合型）。复合

型 的 存 在 表 明 横 纹 肌 样 癌 细 胞 可 能 是 从 分 化 的 恶

性肿瘤细胞去分化发展而来[16]。Cho 等[37] 报道了胰

腺 中 INI1 阳 性 腺 癌 到 INI1 阴 性 横 纹 肌 样 成 分 的 表

型转变。Donner 等[38]报道了子宫中由于 INI1 等位基

因 的 缺 乏 引 起 的 横 纹 肌 样 肿 瘤 。 以 上 分 析 结 果 均

有 力 地 支 持 了 横 纹 肌 样 癌 是 肿 瘤 去 分 化 的 结 果 ，

且 强 调 了 INI1 基 因 缺 失 在 横 纹 肌 样 癌 中 起 到 的

作用。

INI1 是 一 种 肿 瘤 抑 制 因 子 ， 在 所 有 人 体 组 织

中均正常表达，是 SWI/SNF 染色质重塑复合物的核

心亚基，它的功能是调节染色质结构。然而，INI1

的 丢 失 会 导 致 SMARCB1/INI1 缺 陷 ， 并 且 INI1 的 突

变强烈倾向于横纹肌样瘤[39-40]。针对 INI1 靶点的药

物 有 望 有 效 治 疗 INI1 突 变 的 横 纹 肌 样 癌 。 不 过 目
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前 并 非 所 有 的 横 纹 肌 样 癌 均 有 INI1 基 因 的 缺 失 突

变 （8/23），故还需进一步研究验证 INI1 基因的具

体作用机制。

RAS/MAP 激 酶 途 径 的 两 个 成 员 KRAS 和 BRAF

的 激 活 突 变 分 别 在 30%~40% 和 5%~15% 的 结 直 肠

癌 中 检 测 到 ， 并 且 似 乎 是 相 互 排 斥 的[41]。 在 上 述

37 例 RCC 中 ， 77.27% （17/22） 为 野 生 型 KRAS ，

22.73% （5/22） 为 突 变 型 RAS， 转 移 性 结 肠 肿 瘤

中 KRAS 基因不同类型，可接受不同靶向药物与常

规 化 疗 的 联 合 治 疗 ； 65.00% （13/20） 为 BRAFV600E

突变，RCC 中 BRAF 基因的高突变率也提示了 RCC

的高度侵袭性。在 19 例同时检测 KRAS 和 BRAF 基

因的病例中，有 13 例表现为 KRAS 野生型 （或突变

型） 和 BRAF 突 变 型 （或 野 生 型）， 似 乎 印 证 了

KRAS 和 BRAF 的 激 活 突 变 的 互 相 排 斥 ， 这 可 能 为

以后的治疗提供帮助。

37例RCC中，17例 （17/28） 为pMMR，11例 （11/

28）为 dMMR，这表明错配修复基因的缺失可能不

是 引 起 RCC 最 主 要 因 素 。 不 过 以 往 研 究 已 经 表 明

通常情况下 pMMR 患者对化疗较敏感；dMMR 患者

对 化 疗 反 应 较 差 ， 对 免 疫 治 疗 更 为 敏 感 ， 这 可 为

诊 治 RCC 提 供 参 考 。 值 得 注 意 的 是 ， 患 者 的 不 良

预后似乎与 MMR 状态无关，这可能与大部分患者

术 后 未 接 受 化 疗 或 免 疫 治 疗 有 关 ， 因 此 需 要 进 一

步通过大规模的临床试验来确定 MMR 状态对横纹

肌样癌预后的影响。

在治疗效果方面，虽然 37 例患者均接受了手

术治疗，26 例 （78.79%） RCC 在 1~12 个月内死于该

疾病 （中位生存时间 6.0 个月），表明手术治疗的疗

效 不 明 显 ， 同 时 也 表 明 横 纹 肌 样 癌 的 高 度 恶 性 ，

因 此 需 要 进 一 步 评 估 术 前 及 术 后 辅 助 治 疗 的 必 要

性 。 不 过 RCC 似 乎 对 于 胃 肠 道 肿 瘤 的 常 规 治 疗 具

有 耐 药 性 （FOLFOX、 与 单 克 隆 抗 体 相 关 的

FOLFIRI 方 案）， 通 常 用 于 肉 瘤 的 蒽 环 类 抗 生 素 的

方 案 似 乎 也 没 有 效 果[34]。 国 内 外 发 现 的 37 例 RCC

患者中有 7 例患者接受了术后辅助化疗或生物制剂

治 疗 ， 包 括 常 规 的 FOLFOX6 方 案 化 疗[18]， XELOX

方 案 化 疗[19]， 先 FOLFOX6 后 EOX 方 案 化 疗[13]， 以

及 基 于 贝 伐 珠 单 抗 或 西 妥 昔 单 抗 的 FOLFOX6/

XELOX/FOLXIRI 化 疗 免 疫 治 疗[7,20]， 帕 博 利 珠 单 抗

单药免疫治疗[5]，卡培他滨单药化疗[9]。其中只有

使用 FOLFOX6 方案和卡培他滨方案的 2 例患者存活

超过 1 年，其余 5 例患者均在 1 年内死亡，这说明

肠 癌 术 后 常 规 辅 助 化 疗 对 横 纹 肌 样 癌 的 治 疗 效 果

仍 不 确 切 ， 然 而 ， 在 体 外 和 体 内 实 验 水 平 上 已 有

报 道 ， 吉 非 替 尼 是 一 种 选 择 性 酪 氨 酸 激 酶 受 体 抑

制 剂 ， 可 有 效 治 疗 具 有 横 纹 肌 样 特 征 的 恶 性 肿

瘤[42]。 生 物 制 剂 靶 向 治 疗 可 能 是 治 疗 该 病 的 有 效

方法，但仍需未来进一步的靶点研究。Horazdovsky

等[43] 发 现 ， 手 术 和 放 疗 可 能 提 高 恶 性 横 纹 肌 样 癌

患 者 的 生 存 率 ， 这 提 示 可 能 要 关 注 放 疗 在 横 纹 肌

样癌中的作用。

国内外报道结直肠癌患者 K （N） RAS 基因突

变率为 28%~63%[44]。RAS 基因突变是结直肠癌最常

见的驱动基因之一，其发生突变后激活 RAS 蛋白，

刺 激 细 胞 不 断 增 殖 ， 最 终 导 致 肿 瘤 发 生 ， 并 且

RAS 基因突变增加了肿瘤复发和死亡风险[45]。既往

研究[46] 表明，KRAS 基因突变可能还与结肠癌细胞

分 化 程 度 有 关 。 在 5 例 存 活 时 间 超 过 1 年 的 病 例

中，3 例患者进行了基因检测，且均为 KRAS 野生

型，这似乎提示 KRAS 野生型与患者的良好预后有

关 。 但 由 于 横 纹 肌 样 癌 患 者 基 因 信 息 较 少 ， 仍 需

更 多 病 例 来 验 证 这 一 猜 想 。 37 例 患 者 中 有 9 例 出

现了肝转移，患者在 1 年内均死亡，这表明横纹肌

样 癌 并 发 肝 转 移 可 能 预 示 着 较 差 的 预 后 ， 也 提 示

需 要 积 极 处 理 肝 脏 转 移 灶 ， 包 括 手 术 切 除 肝 脏 肿

物，全身化疗，射频消融等[43,47]。

RCC 诊疗中的挑战与不足：⑴ 许多患者术后

未 接 受 放 化 疗 ， 这 与 患 者 的 经 济 条 件 和 术 后 治 疗

的 依 从 性 有 关 ， 这 可 能 对 治 疗 效 果 的 评 判 产 生 影

响 。 ⑵ 诊 断 标 准 不 统 一 ， 目 前 主 流 诊 断 标 准 是 ：

① 镜下发现 RCC 细胞；② 病理学检查中上皮标志

物 （ 角 蛋 白 AE1/AE3） 和 间 充 质 细 胞 标 志 物

（vimentin） 呈 阳 性 反 应 ， 结 肠 细 胞 分 化 标 志 物

CDX2 呈阴性。但这一标准仍未达成广泛共识，仍

需 寻 找 特 异 性 更 强 的 分 子 或 病 理 标 志 物 来 统 一 诊

断标准。⑶ 基因学检测尚未完全普及，难以充分

评估不同基因状态患者的治疗效果。⑷ 样本量少，

难 以 开 展 大 规 模 临 床 试 验 ， 不 同 治 疗 中 心 的 治 疗

方 案 差 异 大 ， 难 以 对 比 疗 效 。 ⑸ 治 疗 手 段 有 限 ，

目 前 横 纹 肌 样 癌 手 术 治 疗 复 发 率 高 ， 标 准 化 疗 疗

效不明确，仍需进一步探索治疗方案。

综 上 所 述 ， 完 善 RCC 的 术 前 诊 断 ， 同 时 进 一

步 强 化 晚 期 RCC 术 前 、 术 后 辅 助 治 疗 （包 括 生 物

制剂治疗等），有助于更好地识别 RCC 并尽早制定

个性化的治疗计划。
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