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安罗替尼治疗 1例晚期肺癌肉瘤病例报道

秦若琰1，黄艾弥2，王韡旻2，顾爱琴2

(1. 上海中医药大学附属龙华医院肿瘤科，上海 200032；2. 上海交通大学附属胸科医院呼吸内科，上海 200030)

[摘　要]	 上海交通大学附属胸科医院收治1例晚期肺癌肉瘤患者，男性，64岁，因“胸闷、气促1周”于

2018年11月8日入院。患者行姑息术、二线化疗后，正电子发射计算机断层显像(positron emission 

tomography-computed tomography，PET-CT)提示术区高代谢结节，考虑复发，右侧胸膜多发转

移，右侧肺门淋巴结转移可能，右侧包裹性积液，显示疾病进展(progression disease，PD)。三线

采用安罗替尼治疗疾病稳定(stable disease，SD)，无进展生存(progression-free sur vival，PFS)达到

8个月，且治疗期间患者耐受性好，生存质量得以明显改善，总生存期(overall sur vival，OS)达到

19个月。肺癌肉瘤在临床上十分罕见，治疗方法有限，预后差，安罗替尼为晚期肺癌肉瘤提供了

一个安全有效的治疗方法。

[关键词]	 安罗替尼；晚期；肺癌肉瘤

Anlotinib taken for advanced pulmonary carcinosarcoma:  
A case report

QIN Ruoyan1, HUANG Aimi2, WANG Weimin2, GU Aiqin2

(1. Department of Oncology, Longhua Hospital Affiliated to Shanghai University of Traditional Chinese Medicine, Shanghai 200032;  

2. Department of Respiratory Medicine, Thoracic Hospital Affiliated to Shanghai Jiao Tong University, Shanghai 200030, China)

Abstract A 64-year-old male with advanced pulmonary carcinosarcoma, was admitted into Shanghai Chest Hospital on 

November 8, 2018, complaining of chest tightness and shortness of breath for one week. After the patient had 

undergone palliative surgery and second-line chemotherapy, positron emission tomography-computed tomography 

(PET-CT) indicated high metabolic nodules in the operation area, and recurrence was to be considered. Multiple 

metastases on the right pleura, possible metastases of right hilar lymph nodes and encapsulated pleural effusion 

suggested progression disease (PD). In the third-line therapy, anlotinib was used for stable disease (SD), and 

progression-free survival (PFS) was up to 8 months. He was well tolerated during the treatment, and the quality of 

life was significantly improved. The overall survival (OS) reached 19 months. Pulmonary carcinosarcoma was rare 



安罗替尼治疗 1 例晚期肺癌肉瘤病例报道    秦若琰，等 489

肺癌肉瘤( pulmonar y  carc inosarcoma，PCS)
是一种由非小细胞肺癌(尤其是鳞癌或腺癌)以及

异 源 性 肉 瘤 成 分 ( 如 横 纹 肌 肉 瘤 、 软 骨 肉 瘤 和 骨

肉 瘤 ) 组 成 的 恶 性 肿 瘤 [ 1 ]， 在 临 床 上 十 分 罕 见 ，

具有高侵袭性，预后较差的特点。早期以手术治

疗为主。晚期治疗方式不统一，包括化疗、抗肿

瘤 血 管 新 生 治 疗 、 免 疫 治 疗 等 ， 在 治 疗 过 程 中

不可避免地出现耐药、进展，同时患者往往对后

线治疗的耐受程度较差。因此如何为晚期肺癌肉

瘤 患 者 选 择 有 效 且 毒 副 作 用 相 对 较 低 的 治 疗 药

物 是 目 前 临 床 亟 待 解 决 的 难 题 。 本 病 例 为 晚 期

肺 癌 肉 瘤 ， 采 用 安 罗 替 尼 三 线 治 疗 无 进 展 生 存

( p ro g re s s i o n - f re e  s u r v i v a l，P FS)达到8个月，且

治疗期间安全耐受。

1  临床资料

患者男，64岁，因“胸闷、气促1周”于2018
年 1 1 月 8 日 入 院 。 2 0 1 8 年 1 月 发 现 患 者 右 上 肺 占

位，于杭州邵逸夫医院行肺穿刺病理检查提示：

腺癌，临床分期为c-T2N2M0 I I Ia期。2018年2月

起行一线培美曲塞+奥沙利铂化疗3次，疗效评价

为疾病稳定(stable disease，SD)。2018年5月行右

上叶切除术，术后病理为癌肉瘤(腺癌、鳞癌、横

纹肌肉瘤成分)，多枚胸壁结节(腺癌)；淋巴结：

11组(3/4)，7组见1枚癌结节，R4(12/14)；基因

检测：表皮生长因子受体(epidermal grow th factor 
receptor，EGFR)、间变性淋巴瘤激酶(anaplast ic 
l y m p h o m a  k i n a s e ， A L K ) 、 间 质 表 皮 转 化 因 子

(mesenchymal to epithelial transition factor，MET)
为阴性。患者术后行二线紫杉醇脂质体 + 顺铂化

疗4次，末次化疗时间为2018年8月30日。2018年 
1 1 月 1 日患者胸闷、气促明显，复查正电子发射

计算机断层显像( p o s i t ro n  e m i s s i o n  to m o g ra p hy-
computed tomography，PET-CT)：术区高代谢结

节，考虑复发，右侧胸膜多发转移，右侧肺门淋

巴 结 转 移 可 能 ， 右 侧 包 裹 性 积 液 。 2 0 1 8 年 1 1 月  
9 日 查 癌 胚 抗 原 ( c a r c i n o e m b r y o n i c  a n t i g e n ，

C E A ) 3 3 . 1 2  n g / m L (↑)， 胸 水 B 超 示 右 胸 水

( 9 4  m m × 1 4 6  m m) ， 内 见 大 量 纤 维 分 隔 ， 密 集

分 布 ， 蜂 窝 状 ； 胸 水 引 流 病 理 ( B 1 8 - 1 8 0 6 8 ) ：

( 右 胸 水 包 埋 ) 找 见 小 团 异 型 细 胞 ， 倾 向 恶 性 。

诊 断 为 右 肺 癌 肉 瘤 ， 腺 癌 、 横 纹 肌 肉 瘤 、 鳞

癌 混 合 型 。 右 肺 上 叶 切 除 术 后 ， s -T 2 N 2 M 1 ( 胸

壁 ) ， r - T 2 N 2 M 1 ( 胸 膜 ) I V 期 ， 功 能 状 态 评 分

( per for mance status，PS)3分。

2 0 1 8 年 1 1 月 2 1 日起患者口服安罗替尼 1 0  m g
三线治疗。 2 0 1 8 年1 2 月 1 2 日 ( 1 疗程后 )、 2 0 1 9 年  
3月26日(5疗程后)复查胸部CT评价：SD。2019年

5 月 2 5 日 ( 7 疗 程 后 ) 复 查 胸 部 C T 评 价 ： S D ( 右 肺

软 组 织 较 前 稍 增 大 ) ， 复 查 胸 部 C T 情 况 见 图 1 。

患者口服安罗替尼期间 P S 评分 1 分，无手足皮肤

反 应 、 血 压 升 高 、 蛋 白 尿 、 出 血 等 不 良 反 应 ，

胸 闷 、 气 促 症 状 得 到 缓 解 ， 整 体 身 体 素 质 及 生

活 质 量 得 以 明 显 改 善 。 2 0 1 9 年 7 月 5 日 患 者 感

冒 ， 出 现 咳 嗽 咳 痰 ， 胸 闷 气 急 加 重 入 院 ， 外 院

复 查 胸 部 C T ： 右 肺 软 组 织 肿 块 增 大 ， 右 侧 包 裹

性 积 液 ， 两 肺 炎 症 。 入 院 查 体 ： 神 清 ， 气 急 ，

端 坐 呼 吸 ， 两 肺 听 诊 湿 啰 音 ， 心 率 1 2 0  m i n – 1，

律 齐 ， 氧 饱 和 度 7 6 % ， P S 评 分 3 分 。 血 常 规 ：

白 细 胞 计 数  1 1 . 6 × 1 0 9 / L (↑)， 中 性 粒 细 胞 百 分

比 9 5 % (↑)。 血 气 分 析 ： 氧 分 压 4 0  m m H g (↓；  
1 mmHg=0.133 kPa)，二氧化碳分压41.9 mmHg，

氧 饱 和 度 7 5 . 5 % (↓)。 C E A  3 2 2 . 6  n g / m L (↑)。
心脏超声：心包积液 ( 中量 ) 。胸水 B 超：右胸水

( 3 9  m m  × 7 3  m m)，内见纤维分隔，密集分布，

蜂 窝 状 。 患 者 I 型 呼 吸 衰 竭 ， 无 法 耐 受 进 一 步

抗 肿 瘤 治 疗 ， 暂 停 安 罗 替 尼 ， 予 抗 感 染 、 解 痉

化 痰 平 喘 等 治 疗 ， 出 院 后 当 地 医 院 继 续 对 症 支

持，随访获知于2 0 1 9年7月1 0日去世。

clinically, with limited treatment options and poor prognosis. Anlotinib provided a safe and effective treatment for 

advanced pulmonary carcinosarcoma.

Keywords anlotinib; advanced; pulmonary carcinosarcoma
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2  讨论

癌 肉 瘤 是 由 上 皮 成 分 和 间 叶 成 分 组 成 的 恶

性肿瘤，肺癌肉瘤( p u l m o nar y  c arc i n o s arco ma，

PCS)是一种由非小细胞肺癌(尤其是鳞癌或腺癌)
以 及 异 源 性 肉 瘤 成 分 ( 如 横 纹 肌 肉 瘤 、 软 骨 肉 瘤

和骨肉瘤)组成的恶性肿瘤 [1]，占胸部恶性肿瘤不

到1%。SEER数据统计1973年至2012年肺癌肉瘤患

者411例，中位年龄67(24~96)岁，男女比例1.5:1，

局限期与广泛期的患者总生存期(overall sur vival，
OS：31个月  vs 6个月；P<0.01)[2]，与重度吸烟有

关[3]。目前对于肺癌肉瘤的发病机制不十分明确，

存在两种不同的学说。1 )多克隆学说 [ 4 ]：癌肉瘤

是碰撞现象，分别起源于两种或更多的干细胞，

并同时向癌或肉瘤成分分化。2)单克隆学说[5]：癌

肉瘤起源于一个多向分化潜能的干细胞，可分别

向上皮和间质方向分化。临床表现多以为咳嗽、

咯血、胸闷、发热等呼吸系统症状为首发症状，

也可表现为肩部疼痛、声音嘶哑等肺外症状，可

累及邻近器官如纵膈、胸膜、胸壁等 [ 6 ]，与其他

类型肺癌难以鉴别。肺癌肉瘤可分为中央型和周

围型，中央型可阻塞支气管出现肺不张和阻塞性

肺炎，周围型肺癌肉瘤可见分叶及毛刺征象，多

呈巨块状，CT诊断缺乏特异性 [ 7 ]。王雷等 [ 8 ]认为

C T 增 强 可 见 瘤 周 多 呈 不 规 则 较 厚 的 环 形 强 化 ，

中央显示不规则密度减低区。 A b b a s i a n等 [ 9 ]提出

P ET- C T 检 查 可 见 沿 肿 块 边 缘 有 强 烈 的 氟 代 脱 氧

葡萄糖(F D G)吸收，在肿块中心无F D G的摄取。

由于肺癌肉瘤排列紧密、肿瘤细胞不易脱落、癌

肉瘤呈膨胀性生长，支气管镜或针吸肺活检阳性

率 低 ， 需 要 通 过 肺 活 检 或 手 术 病 理 配 合 免 疫 组

织化学确诊 [ 1 0 ]。免疫组织化学检测在癌区角蛋白

(keratin)、上皮膜抗原(EMA)、癌胚抗原(CEA)等

上皮组织标志物阳性表达；在肉瘤区，波形蛋白

(vimentin)、结蛋白(desmin)、S-100蛋白等间叶组

织标志物阳性表达[11]。

对于肺癌肉瘤的治疗和预后各家报道不一。

S u n 等 [ 1 2 ]通过分析 2 6 2 例 S E E R 数据库中肺癌肉瘤

的患者，得出男性、 T 4 、 M 1 分期、手术、化疗

与 患 者 生 存 期 独 立 相 关 。 肺 癌 肉 瘤 的 治 疗 首 选

以 手 术 为 主 的 综 合 治 疗 ， 与 腺 癌 、 鳞 癌 和 大 细

胞 癌 相 比 ， P C S 倾 向 于 表 现 出 较 低 的 淋 巴 转 移

图1 胸部CT见右肺软组织影，右侧胸膜增厚伴包裹性胸腔积液；治疗中胸部CT随访提示胸水量稳定，右肺软组织较前稍

增大(A：肺窗，B：纵隔窗)

Figure 1 Chest CT showd soft tissue shadow in right lung, and pleural thickening with encapsulating pleural effusion. Follow-up of 

chest CT during treatment shows that the amount of pleural fluid was stable, and the soft tissue was slightly larger than before (A: 

lung window, B: mediastinum window)

A

B
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水 平 和 较 高 的 手 术 切 除 率 [ 1 2 ]。 周 琪 等 [ 1 3 ]回 顾 6 4
例 肺 癌 肉 瘤 术 后 患 者 ， 5 年 生 存 率 为 1 4 % ， 早 期

( I 、 I I ) 和 晚 期 ( I I I 、 I V ) 5 年 生 存 率 分 别 为 2 8 . 6 %
和 2 . 8 % ( P = 0 . 0 0 3 ) ， 全 肺 切 除 、 肺 叶 切 除 、 姑

息 性 切 除 手 术 组 的 5 年 生 存 率 为 3 3 . 3 % 、 9 . 5 % 和

0 ( P = 0 . 0 3 9 )，说明分期、手术方式与生存情况关

系密切，术后辅助化疗组的5年生存率与未化疗组

差异无统计学意义(P=0.971)。对于晚期肺癌肉瘤

或无法行手术的患者，目前治疗方案尚未统一，

化疗方案参照非小细胞肺癌 (n o n - s m a l l  c e l l  l u n g 
cancer，NSCLC)，也有学者认为应以软组织肉瘤

的综合治疗 [ 1 4 ]。 Ho n g 等 [ 1 5 ]对于 1 2 例晚期肺癌肉

瘤 ( 9 例 经 过 根 治 性 术 后 复 发 转 移 ， 3 例 初 诊 已 明

确转移)进行GP(吉西他滨+顺铂)/TP(紫杉醇+顺

铂) / D P (多西他赛+ 顺铂)方案姑息化疗，一线化

疗后 7 名患者进展， 3 名患者稳定， 2 名患者部分

缓解(partial regression，PR)，一线化疗开始OS为 
8 个 月 。 L a n g e r 等 [ 1 6 ] 以 阿 霉 素 联 合 顺 铂 化 疗 治

疗 两 肺 癌 肉 瘤 合 并 重 度 慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病 患 者

1 例 ， 6 周 期 时 最 佳 疗 效 为 P R ， 1 0 周 期 结 束 先

后 出 现 胸 椎 、 脑 转 移 ， P F S 为 7 个 月 ， O S 为 9 个

月。由于 P C S 的罕见性， P C S 的基因检测及靶向

治 疗 未 有 大 规 模 数 据 。 在 抗 肿 瘤 血 管 新 生 治 疗

方 面 ， 运 用 帕 唑 帕 尼 治 疗 肺 癌 肉 瘤 术 后 肺 、 脑

膜 转 移 患 者 1 例 ， 治 疗 2 个 月 时 最 佳 疗 效 为 P R ，

肺 部 病 灶 缩 小 同 时 出 现 脑 膜 转 移 进 展 ， P F S 达

到 6 个 月 [ 1 7 ]。 Ta n g 等 [ 1 8 ]运 用 阿 帕 替 尼 联 合 恩 度

二 线 治 疗 复 发 性 晚 期 肺 癌 肉 瘤 1 例 ， 治 疗 1 个 月

时 最 佳 疗 效 为 P R ， P F S 达 6 个 月 。 免 疫 治 疗 最 近

已 经 成 为 恶 性 肿 瘤 治 疗 的 新 焦 点 ， Z h a n g 等 [ 1 9 ]

运用纳武单抗一线治疗 1 例 c -T 4 N 3 M 1 ( 肺、肾上

腺 ) I V 期 、 程 序 性 死 亡 受 体 - 配 体 1 ( p r o g r a m m e d 
death-l igand 1，PD -L1)阳性表达的肺癌肉瘤患者 
( 3  m g / k g  q 2 w ， 2 1 周 期 后 q 3 w ) ， 肺 部 及 双 侧 肾

上 腺 病 灶 持 续 缩 小 ， 治 疗 1 4 个 月 时 最 佳 疗 效 为

PR(69.3%)。

本 例 患 者 发 病 年 龄 、 临 床 症 状 、 手 术 病 理

均 符 合 肺 癌 肉 瘤 特 征 ， 为 肺 癌 肉 瘤 姑 息 术 后 、

二线化疗后复发、胸膜转移的I V期患者，基因检

测呈阴性， P S 评分为 3 。晚期肺癌肉瘤的治疗方

案 包 括 化 疗 、 抗 肿 瘤 血 管 新 生 治 疗 、 免 疫 治 疗

等 ， 但 是 治 疗 例 数 较 少 ， 后 线 治 疗 选 择 更 是 有

限，预后差。患者经过安罗替尼三线治疗 P F S 达 
8个月，且治疗期间患者耐受性好，生存质量得以

明显改善，OS达19个月。安罗替尼能抑制血管内

皮生长因子受体(vascular endothelial growth factor 

r e c e p t o r ， V E G F R ) 、 血 小 板 衍 生 生 长 因 子 受 体

(platelet derived growth factor receptor，PDGFR)、

成纤维细胞生长因子受体(f ibroblast grow th factor 
r e c e p t o r ， F G F R ) 和 c -K i t 等多个血管生成或肿瘤

生长相关激酶，具有抗肿瘤血管新生、抑制肿瘤

生长的双重作用。ALTER0302试验 [20]得出：安罗

替尼三线治疗晚期难治性非小细胞肺癌，与安慰

剂组相比PFS差异有统计学意义(4.8 months vs 1.2 
months，P<0.0001)。安罗替尼在治疗标准化化疗

进展后的晚期软组织肉瘤IIB期临床研究数据 [21]显

示：与安慰剂组相比P FS差异有统计学意义( 6 . 2 7 
months vs  1.47 months，P<0.0001)，显著提高客

观缓解率(10.13% vs 1.33%)和疾病控制率(55.7% vs 
22.67%)，对多种亚型治疗有效。本例患者肺癌肉

瘤包含非小细胞肺癌成分(腺癌、鳞癌)以及异源性

肉瘤成分(横纹肌肉瘤)，在临床上较为罕见，存在

诊断和治疗手段的困难和局限。由于组织学上的

异质性及考虑到患者自身的耐受情况，晚期肺癌

肉瘤的治疗具有高度个体化差异。安罗替尼为晚

期肺癌肉瘤提供了一个好的治疗方法，值得临床

进一步研究和探讨。
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