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摘  要 

目的：探讨肺原发性骨外尤因肉瘤的临床表现、临床病理特征、诊断、鉴别诊断及治疗。方法：回顾性

分析1例发生于肺的尤因肉瘤，对组织进行病理学检查及相关实验室指标的检查，结合临床及影像学资

料，并结合相关文献对该疾病进行分析。结果：患儿，女，14岁，因“突发右侧胸痛半天”入院，入院

后积极完善相关检查，最后诊断为尤因肉瘤明确。患儿入院后经过治疗临床症状好转，经我院多科室会

诊后，建议在有条件的专科医院进一步诊治。结论：发生于肺的骨外尤因肉瘤非常罕见，确诊主要依靠

病理检查，结合影像学及其它如免疫表型和分子检测等有助于诊断，应加强对该疾病免疫表型及病理特

征的认识，避免误诊或漏诊影响后续治疗。 
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Abstract 
Objective: To investigate the clinical manifestations, clinicopathological features, diagnosis and 
treatment of pulmonary primary extraosseous Ewing’s sarcoma. Methods: A case of pulmonary 
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Ewing’s sarcoma was retrospectively analyzed. The pathological examination of the tissues and 
related laboratory indicators were carried out, and the disease was analyzed in combination with 
clinical and imaging data and related literatures. Results: The patient, female, 14 years old, was 
admitted to hospital due to “sudden right chest pain for half a day”. After admission, relevant ex-
aminations were actively improved, and ewing sarcoma was finally diagnosed. After treatment, 
the patient’s clinical symptoms improved. After multi-department consultation in our hospital, 
further diagnosis and treatment were recommended in qualified specialized hospitals. Conclusion: 
Extraosinal Ewing’s sarcoma occurring in lung is very rare, and the diagnosis mainly depends on 
pathological examination. Imaging and other immunophenotypes and molecular detection are 
helpful for diagnosis. It is necessary to strengthen the understanding of the immunophenotype 
and pathological characteristics of this disease, so as to avoid misdiagnosis or missed diagnosis 
affecting subsequent treatment. 
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1. 引言 

尤因肉瘤(Ewing’s sarcoma, EWS)是一种罕见的高度恶性小圆细胞肿瘤的神经外胚层肿瘤，主要起源

于骨骼，通常发生在骨盆、长轴骨和股骨。相反，骨外 EWS 更常见于椎旁区、四肢和腹膜后，但在肺中

极为罕见。骨外尤因肉瘤是原始神经外胚层肿瘤的一个子集，涉及卵巢、椎旁软组织、睾丸、子宫、胰

腺、肾脏和心肌等软组织和器官[1]。在本病例中，原发性肺尤因肉瘤的临床特征为大量血胸，经组织病

理学和免疫组织化学证实。本文现报道 1 例儿童原发于肺的 EWS，并复习相关文献，旨在提高临床与病

理医师对 EWS 的认识水平。 

2. 病例资料 

患儿，女，14 岁，于 2021-4-23 因“突发右侧胸痛半天”入住于空军军医大学第二附属医院儿科。

半天前，患儿无明显诱因出现右侧胸痛，吸气、呼气时均感胸痛，伴夜间发热 1 次，体温 37.5℃，无鼻

阻、咳嗽，无气喘、发绀，无腹胀，无惊厥发作，无皮疹，无头痛，无心前区疼痛，就诊于当地医院，

行胸部 CT 示：右侧胸腔积液(中量)，予静脉输液(具体不详)治疗后，疗效不佳，现家属力求诊治，急来

我院急诊，遂以“胸腔积液”收住院。发病以来，患儿精神欠佳，食欲一般，大小便正常。 
入院体格检查：口唇红润，咽部充血，双侧扁桃体无肿大。颈软无抵抗，胸廓对称无畸形，双侧呼

吸动度尚一致，右侧语颤较左侧减弱，右肺叩诊呈浊音，左肺叩诊呈清音，右肺呼吸音减低，左肺呼吸

音粗糙，均为闻及明显干湿性罗音。余查体未见明显异常。辅助检查：血常规、肝肾功、电解质、心肌

酶谱及凝血系列未见明显异常。动脉血气大致正常；感染八项：Anti-HBs+；IL-6 11.64 pg/mL；铁蛋白、

抗结核抗体：阴性；肿瘤标志物：NSE 23.20 ng/mL CA19-9 29.10 U/mL，CA125 67.0 U/mL 轻度升高；胸

水常规：颜色(血样色)，细胞总数 3770,000 × 10^6/L，白细胞计数 5000 × 10^6/L 中性粒细胞百分率 60%
淋巴细胞百分率 40%，查见异形有核红细胞。胸水生化：CL 107.6 mmol/L GLU 4.43 mmol/L TP 53.9 mg/L 
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LDL 1212 U/L ADA 14 U/L。腹部增强 CT 示：肝实质密度减低，胆胰脾及双肾未见异常；胸水结核

T-SPORT、血清结核 T-SPORT 均阴性。PPD 试验、抗结核抗体均阴性。呼吸道病原体九联检：阴性。

血清支原体 DNA：阴性。胸部平扫 + 增强 CT (图 1 所示)：1) 右侧前肋膈胸膜增厚并混杂密度影，多

考虑胸膜来源纤维类肿瘤，双肺炎症并双肺部分不张，右侧胸膜腔少量积液；2) 前上纵膈软组织密度影，

考虑胸腺组织，脂肪肝；3) 颅脑 CT 扫描未见明确病变。2 次胸水病理细胞学诊断：未查见 DNA 倍体异

常细胞，未查见瘤细胞。胸水肺炎支原体 IgM 抗体、胸水 MP-DNA 均阴性。2 次胸水培养、2 次血培养

均阴性。IL-6 正常。右肺局部包块病理学检查(图 2 所示)：尤因肉瘤/原始神经外胚层肿瘤(PNET)/胸肺区

恶性小细胞肿瘤(Askin 瘤)，肿瘤细胞免疫学标记示 Fli-1(++)、Vimentin(++)、CD99(++)、NKX2.2(++)、
Ki-67(+)、Bcl-2(+)、TTF-1(-)、CK(-)、EMA(-)、NSE(-)、CD34(-)、S-100(-)、CD5(-)、Syn(-)、CgA(-)、
CD56(-)。 

入院诊断：胸腔积液(右侧)：① 结核性脓胸？② 恶性胸腔积液？患儿入院后积极完善相关检查，并

予静滴头孢哌酮钠舒巴坦钠抗感染、行胸腔闭式引流术引流胸水及补液等对症支持治疗后，患儿一般状

况好，查体无明显阳性体征，胸痛消失，体温正常恒定，食欲好，临床症状好转，结合免疫表型、临床

表现及影像学检查诊断尤因肉瘤明确。出院诊断：1) 胸腔积液(右侧) 2) 双肺肺炎 3) 尤因肉瘤(右侧)。
结合患儿右肺局部包块病理学及我院胸外科、肿瘤科会诊意见，建议家属带患儿在有条件的专科医院(如
北京、上海等)进一步诊治尤因肉瘤。 
 

 
Figure 1. Enhanced chest CT (as indicated by the arrow) 
图 1. 胸部 CT (箭头所示部位) 

 

 
Figure 2. Histopathological examination 
图 2. 病理组织学检查 
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3. 讨论 

尤因肉瘤是儿童和青少年第二常见的骨肿瘤[2]。这种来源于原始骨髓间充质干细胞的小圆细胞肿瘤

通常以涉及 EWS-FLI1 或 EWS-ERG 基因的融合转录物为特征[3]。尤因肉瘤最常见于白人青少年，中位

年龄为 15 岁。男性略多于女性[4]。尤因肉瘤起源于骨和软组织，下肢和骨盆是最常见的骨部位，躯干和

四肢是最常见的骨外部位[2]。 
骨外尤因肉瘤的发病率为 0.4/100 万，比骨尤因肉瘤低 10 倍[5]。其患病率呈双峰分布，在<5 岁和>35

岁的人群中达到峰值[6]。骨外尤因肉瘤患者往往比骨尤因肉瘤患者年龄大，与骨尤因肉瘤不同，骨外尤

因肉瘤与性别或种族无关[7]。骨外尤因肉瘤的症状取决于其原发部位以及转移部位，在所有病例中，有

25%的病例出现转移[8]。 
本病例报告了一例罕见的由原发性肺尤因肉瘤引起的血胸。原发性肺尤因肉瘤的临床症状取决于表

现部位，但由于肿块效应，其周围结构表现出疼痛和肿胀。其他的临床症状和体征如咯血，都有部位特

异性。原发性肺尤因肉瘤伴自发性血胸的异常存在，文献中报道极少见。非创伤性血胸是一种罕见的临

床特征，可能危及生命，需要紧急手术。它通常是由于病理损伤引起的血管侵蚀而发生的，例如血管疾

病、结缔组织疾病、肿瘤、髓外造血、子宫内膜异位症或肺隔离症[9]。 
文献中已经描述了肺尤因肉瘤的影像学特征，但其表征受到限制。典型的肺尤因肉瘤图像为局限性

孤立性肿块，显示不均匀强化，内部无强化坏死区。病灶内无定形钙化、相关胸腔积液和上腔静脉综合

征也有报道[10]。在没有增强 CT 扫描的情况下，患有大量右侧胸腔积液和右肺塌陷的危重患者的图像中

无法发现孤立性肿块的特征。肺尤因肉瘤往往表现为体积大、边缘光滑和高氟脱氧葡萄糖摄取[11] [12]。 
骨外尤因肉瘤的诊断基本上是组织学的，并依赖于组织标本的病理特征。典型的组织病理学表现为

圆形细胞，不规则的着色细胞核被稀少的细胞质包围；可以看到有丝分裂图。这些细胞经常显示各种神

经丝的免疫组化阳性，例如 CD99，它是一种敏感的诊断标记物。其他标记物包括波形蛋白、CD56、甲

状腺转录因子 1 (TTF1)、细胞角蛋白 5/6 和小窝蛋白 1，它们促进其他小圆细胞肿瘤的分化[13] [14]。EWS
肿瘤细胞间叶源性标记 vimentin、CD99 和 Fli-1 蛋白均阳性，CD99 肿瘤细胞膜弥漫强阳性，CD99 和 Fli-1
联合使用具有特异性，部分肿瘤细胞具有神经分化，CD56、Syn、NSE、S-100 可不同程度阳性[15]。有

研究发现，NKX2.2 在 EWS 中可呈阳性，其敏感性为 100%，特异性为 85% [16]。因此，NKX2.2 可作为

EWS 比较特异的免疫组化标记。此外，电镜特征包括特定的高核质比，细胞质中有聚集的糖原颗粒。检

测 EWSR1 基因易位或扩增是 PNET (包括肺源性 PNET)最可靠的标记。 
85%的患者通过荧光原位杂交和/或逆转录聚合酶链反应鉴定 t (11; 22) (q24; q12)染色体重排以支持

诊断，其余 15%的患者具有这种易位的变体，导致 EWSR1 与 Fli-1 融合基因[17]。EWS 存在多种基因融

合，多为 EWSR1、ETS 基因家族，其中 EWSR1 是一种 TET RNA 结合蛋白(如 TLS 和 TAF15)，FLI1 是

ETS 家族转录因子(如 ERG、FEV、ETV1、E1AF)的成员。EWSR1 与 Fli-1 基因主要有两种融合方式，

EWSR1 的 5′端 7 号外显子分别与 Fli-1 的 3′端 6 号外显子或 5 号外显子融合。少见病例中还可出现

CIC-DUX4、EWSR1-ETV4、FUS-FEV、FUS-ERG、EWSR1-ETV1 及 EWS-ERG 等基因融合方式[18]。
其他影响 TET/ETS 家族成员的基因融合已在 ES 中发现，并具有诊断价值[19]。ES 通常发生在儿童和青

少年的骨骼中，但在 15%的患者中，其表现为原发性软组织肿瘤[20]。在我们的案例中，由于实验室条

件的限制，缺乏易位检测。本例患者免疫组化染色示 Fil-1、Vimentin、CD99、NKX2.2、Ki-67、Bcl-2
染色呈阳性，与文献报道相符，原发性肺尤因肉瘤的诊断得到证实。 

EWS 的最终诊断及鉴别诊断主要依靠病理及免疫组化，EWS 由大小较一致的小圆细胞组成，需与

小圆细胞肿瘤鉴别。1) 淋巴母细胞性淋巴瘤：肿瘤细胞呈中等大小，胞质稀少，核质比明显升高，染色
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质较细腻，组织学形态与EWS相近，其免疫组化除表达CD99以外，肿瘤细胞还表达淋巴细胞标记CD45、
TdT 以及 B 细胞和 T 细胞标记。2) 小细胞癌：肺小细胞癌的肿瘤细胞体积小，大小通常小于 3 个成熟的

小淋巴细胞，细胞圆形、卵圆形或短梭形，胞质稀少或无胞质，细胞间界限不清，细胞排列密集，染色

质呈颗粒状，无核仁或核仁明显，核分裂活跃，少数病例可出现神经内分泌的器官样结构，并且出现菊

形团状排列结构时需与 EWS 鉴别，小细胞癌除表达 CD56 外，还表达 Syn、CgA 等神经内分泌标记，而

EWS 表达 CD99、vimentin 等。3) 差分化的滑膜肉瘤：组织学形态可表现为小圆细胞，核分裂易见，局

灶可排列呈血管外皮瘤样结构，并可见肿瘤性坏死，肿瘤细胞也可表达 CD99，需与 EWS 鉴别。EWS
肿瘤细胞 CD99 弥漫胞膜表达，滑膜肉瘤 CD99 多为胞质表达，其也可表达 Syn 等神经内分泌标记，部

分还可见 CK7、CK19 等蛋白的表达，并且分子遗传学 EWS 显示 EWSR1 基因突变，而滑膜肉瘤显示 SS18 
(SYT)基因突变。4) 泡状横纹肌肉瘤：肿瘤细胞呈圆形、卵圆形或多边形，细胞体积较小，胞质稀少，

染色质加深，核分裂常见，细胞可呈片状排列，部分病例中可出现体积较大的瘤巨细胞，EWS 肿瘤细胞

一般呈片状或菊形团状排列，免疫组化标记表达 CD99，不表达 desmin、Myogenin 及 MyoD1，基因检测

泡状横纹肌肉瘤为 PAX3 基因融合，而 EWS 显示 EWSR1 基因突变[21]。 
尤因肉瘤的治疗要及时，最有效的治疗方法是手术切除联合化疗和/或高剂量放射治疗。预后主要与

获得阴性手术切缘的范围以及肿瘤扩散到周围结构(如骨、胸膜和硬膜外腔)的程度有关[22]。获得足够的

阴性边缘的能力对恶性肿瘤的局部控制具有最强的影响。当化疗反应不充分时，需要更大的边缘[23] [24]。
与次优切缘相比，手术切缘较宽的患者的整体 5 年生存率更好[25]。当由于存在固定结构(如血管和/或神

经)而无法获得较宽的边缘时，可以实施术后放射治疗以更好地局部控制[23] [24]。历史上，由于传统化

疗方法的局限性，预后一直很差。这些肿瘤患者的标准一线治疗包括交替化疗和长春新碱、阿霉素、环

磷酰胺、异环磷酰胺和足叶乙甙五种药物方案。虽然化疗方案是必不可少的，并且已经证明是有效的，

但作为一种治疗选择，不进行手术和/或放疗的单独化疗是不够的[26]。帕佐帕尼对肺尤因肉瘤的疗效已

有报道，但它不被认为是一种标准治疗方法[5]。在本例中，我们的患者胸膜受累，无骨组织的浸润，由

于医疗条件的限制，建议患者转至专科医院进行进一步的治疗。 

4. 结论 

我们描述了一例极为罕见的原发性肺尤因肉瘤，其临床表现为中量血胸。虽然罕见，但在肺部大型

肿瘤的鉴别诊断中应考虑。肺原发性 EWS 临床少见，临床表现无特异性，诊断困难，诊断和鉴别诊断主

要依靠病理组织学检查，并且其发展速度快，预后差。因此，需提高临床医师与病理医师对尤因肉瘤的

认识水平，避免漏诊或误诊延误患者治疗。 
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