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儿童及青少年骨肉瘤诊疗指南（2026年版）

子十儿童肿瘤专家组

【摘 要】骨肉瘤（osteosarcoma，OS）是儿童及青少年最常见的原发性骨恶性肿瘤，恶性程度高，预后差，随着医学诊疗技术的进

步，临床诊疗策略日趋多样化，但在实际工作中仍面临检查方法选择困难、治疗手段不规范等诸多问题，为此制订《儿童及青少

年骨肉瘤诊疗指南（2026年版）》。为推动OS诊疗的规范化，指南制定工作组参照《世界卫生组织指南制定手册》，采用推荐意

见分级评估、制订及评价方法和卫生实践指南报告标准，通过证据检索、评价及推荐意见分级等步骤，最终形成推荐意见。
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Guidelines for the diagnosis and treatment of osteosarcoma(2026 edition)
The Zhishi Pediatric Oncology Expert Panel

【Abstract】Osteosarcoma（OS） is the most common primary malignant bone tumor in children and adolescents，characterized by high 
malignancy，poor prognosis. With the advancement of medical diagnosis and treatment technology，clinical diagnosis and treatment 
strategies are becoming increasingly diverse. However，in practical work，there are still many problems such as difficulty in selecting ex⁃
amination methods and non-standard treatment methods. To this end，the “diagnosis and treatment guidelines for osteosarcoma in chil⁃
dren and adolescents（2026 edition）” have been formulated. To promote the standardization of OS diagnosis and treatment，The guide⁃
line development working group refers to the "World Health Organization Guideline Development Manual" and adopts the methods of 
graded evaluation，formulation，and evaluation of recommended opinions，as well as the reporting standards for health practice guide⁃
lines. Through steps such as evidence retrieval，evaluation，and grading of recommended opinions，the corresponding recommended 
opinions are finally formed.
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骨肉瘤（osteosarcoma，OS）是一种起源于间叶组织，具有

高度侵袭性和转移性的原发性骨肿瘤，其特征为肿瘤细胞能

够直接分化为类骨组织或未成熟骨组织。作为儿童及青少

年中最常见的原发性恶性骨肿瘤[1-3]，其发病年龄主高峰在

10~20 岁[4]；约 75% 的病例集中发生于 15~25 岁年龄段[3，5]。
其年发病率约为（1~3）/100 万[5-7]，占所有人类恶性肿瘤的

0.2%，占原发性骨恶性肿瘤的 11.7%，且男性发病率高于女

性，男女比例约为 1.4∶1[8]。骨肉瘤与其他实体瘤相似，恶性

程度高，预后普遍较差。在初诊时，已有 10%~20%的患者发

生远处转移，最常见的转移部位是肺部（85%），其次是骨骼

（8%~10%）和淋巴结[9]。此外，约 80%~90%的患者初诊时被

认为已存在亚临床转移或微转移灶[9]。这种高转移特性直

接导致了其不良预后：发生转移的骨肉瘤患者，其 5年总生

存率仅约 30%[10]。在治疗方面，保肢手术已成为肢体 OS 的

标准疗法之一。目前约 90% 的患者适合接受保肢手术，其

成功率达到60%~80%[11]。
2019 年中华人民共和国国家卫生健康委员会发布了

《儿童及青少年骨肉瘤诊疗规范》，为临床诊疗工作确立了基

本规范。近年来，随着国内外新证据的持续积累、新技术的

广泛应用以及临床需求的不断演变，制定一部能够引领行业

发展的OS诊疗指南，已成为顺应医学实践发展的必然选择。

为此，本指南凝聚现有证据与实践共识，直接回应临床关切

问题，给出具体推荐意见及说明，以提升我国OS诊疗的规范

性与科学性，为临床工作提供清晰路径。

1　指南形成过程

1.1　专家组成员 
指南制定工作组由编写团队和讨论专家组成，涵盖儿童
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血液、儿童肿瘤、骨科、儿科、儿童保健等多学科专家共 19
人。所有工作组成员均填写了利益声明表，确认与本指南不

存在直接的利益冲突。

1.2　指南使用者 
本指南使用者包括从事OS诊疗的医护人员。

1.3　临床问题的遴选与确定

指南制订工作组通过文献检索梳理归纳出OS的相关临

床问题。随后，依据文献检索结果进行归纳，指南制订专家

组成员对重要的临床问题进行汇总、归类、规范表达，明确最

终纳入本指南的临床问题。

1.4　证据的检索 
本指南纳入 OS的诊断、治疗相关系统评价和随机对照

试验（randomized controlled trial，RCT）研究。当 RCT 研究证

据不足时，增加非 RCT 研究证据；部分临床重要问题，根据

专家组意见审慎参考基础研究结果作为间接证据。文献证

据检索范围包括 PubMed、Web of Science、Cochrane Library、
中国知网、万方数据知识服务平台和中国生物医学文献数

据库，检索时间截至 2025 年 10 月，语种限制为中文或英

文。检索中英文关键词包括：骨肉瘤，肿瘤坏死率，碱性磷

酸酶，临床管理，保肢手术，osteosarcoma，tumor necrosis rate，
alkaline phosphatase，clinical management，limb salvage surgery
等，并根据检索需求对关键词进行组合。对设计严密、研究

质量较高的文献进行总结分析，指南的推荐意见基于最高等

级的研究数据，当无高质量研究或研究结论不确定时，结合

本指南制订专家组的一致意见。结合证据质量、诊疗措施的

可行性与适用性、成本与资源、价值观念与偏好等因素，采用

指南制定会议法，专家组成员围绕指南相关临床问题，各自

发表意见，并进行充分讨论，最后达成一致的推荐意见。

1.5　证据的评价与分级

本指南推荐意见采用推荐分级评估、制订及评价方法

（grading of recommendations assessment，development and 
evaluation，GRADE）[12]（表 1、表 2）对证据质量和推荐意见进

行评估、制订和评价。推荐强度可能会进行降级或升级。

例如，如果 1 项明确有效的干预措施具有不可接受的不良

反应或安全性问题，或者成本效益比极高，则推荐强度

可能进行降级。本指南按照卫生保健实践指南报告条目

（reporting items for practice guidelines in healthcare，RIGHT）
进行报告[13]。

2　相关临床问题、推荐意见及推荐说明

临床问题1：OS诊断的基本原则是什么？

推荐意见 1：OS诊断的基本原则是在多学科协作下，临

床、影像和病理三结合，应将三方面信息进行综合分析与印

证，从而做出准确诊断，并指导治疗（证据等级：1A）。

推荐意见说明1：OS因其发病率低、异质性强，在临床实

践中误诊、漏诊率较高。因此，对所有疑似病例的诊断，均应

依托具备骨肿瘤专业能力的多学科团队（multidisciplinary 
team，MDT），包括骨肿瘤科、影像科及病理科等，通过协同会

诊模式进行。诊断流程通常遵循以下原则：首先，发病年龄、

部位及症状等临床表现是诊断的起点，可提供初步线索。其

次，影像学评估是定位、定性及指导活检的关键环节，应包括

对原发病灶的检查（如X线、局部增强CT及MRI）、全身骨扫

描以及用于排查肺转移的胸部 CT。最终，病理学评估是确

诊的“金标准”，并完成疾病的分期诊断。此外，若条件允许，

可应用PET-CT进行分期，此举同时能为新辅助化疗后的疗

效评估提供重要的基线参考[14-16]。
临床问题2：OS的实验室检查策略？

推荐意见 2：OS 的实验室检查策略包括碱性磷酸酶

（alkaline phosphatase，ALP）、乳酸脱氢酶（lactate dehydroge⁃
nase，LDH）、骨特异性碱性磷酸酶（bone-specific alkaline 
phosphatase，BALP）、血红蛋白和血小板（证据等级：1B）。

推荐意见说明2：根据 2018年发表的欧洲与巴西骨肉瘤

研究协作组（EURO pean and Brazilian Osteosarcoma Study 
Group，EURO-BOSS）临床试验的结果，30%~40% 的患者初

诊状态下ALP升高，20%~40%的患者在初始状态下 LDH升

高，然而这 2个酶升高缺乏特异性，有条件者可检查BALP以

提高 OS 诊断的特异性[17]。在临床工作中，动态观察 ALP 和

LDH的变化对疗效、预后和是否转移有重要参考价值，在化

疗前、化疗后、随访期间动态观察，ALP 或 LDH 降低提示化

疗有效[18-19]，显著升高提示预后不良或复发、远处转移。有

研究[20]提示，血清 BALP/TALP（总碱性磷酸酶，total alkaline 
phosphatase）水平≥0.37 是影响 OS 患者预后的独立危险因

素，血清 BALP/TALP 水平诊断儿童与青少年 OS 效能较高，

且能有效预测预后。OS 晚期患者可有血红蛋白和血小板

减低[21]。
临床问题 3：作为初筛工具，X线在诊断 OS中的关键作

用及局限性？

推荐意见3：X线是诊断“敲门砖”，其典型影像学特征以

极高性价比发出 OS首诊强烈信号，为后续更精确的检查指

表 1　证据质量分级说明

证据等级

高（A）
中（B）

低（C）

极低（D）

说明

非常有把握：观察值接近真实值

对观察值有中等把握：观察值有可能接近真实，但也

有可能差别很大

对观察值的把握有限：观察值可能与真实值有很大

差别

对观察值几乎没有把握：观察值与真实值可能有极

大差别

表 2　证据质量推荐强度说明

推荐强度分级

强推荐（1）
弱推荐（2）
无推荐（0）

说明

明确显示干预措施或治疗方案利大于弊

利弊不确定或无论高低的证据均显示利弊相当

干预措施或治疗方案利弊不确定或缺乏证据
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明了方向，但需结合其他检查进行确诊（证据等级：1C）。

推荐意见说明3：X线检查包括病灶部位的正侧位平片，

一般表现为骨质破坏、不规则新生骨，在长管状骨，多于干骺

端发病[22]。当患者因局部疼痛、肿胀或不明原因的肿块就诊

时，X线片通常是最快捷、最经济的首选影像学检查方法，其

能快速提供骨骼的宏观整体图像，发现骨骼上的异常病变，

是基础性、筛查性的检查。若在X线检查中发现新生骨与长

骨纵轴呈直角时，呈“日光放射”状，但“日光放射”并不是OS
特有表现[21]。针对辐射剂量问题，在进行X线检查时应将检

查范围和次数减至最低限度，并采取防护措施避免不必要的

辐射暴露[23]。X线检查尽管意义重大，但其对早期病变不敏

感、无法评估软组织细节，且不能作为最终定性依据，一旦X
线片怀疑 OS，应立即行 MRI、CT 或 ECT 等进一步检查以明

确诊断和评估范围，最终的确诊必须依靠病理活检。

临床问题4：在OS中，B超检查的临床意义是什么？

推荐意见 4：OS的区域淋巴结转移很少见，但淋巴结也

可受到 OS 的侵犯，因此区域淋巴结 B 超检查必要（证据等

级：1A）。

推荐意见说明 4：OS最常见的转移途径是血行转移（如

肺转移），淋巴结转移相对少见，但仍可能发生（尤其是区域

淋巴结，如肿瘤邻近的引流淋巴结）。B超可通过高频探头

清晰显示颈部、腋窝、腹股沟等浅表区域淋巴结的大小、形

态、边界、内部回声（如是否均质、有无钙化或液化）及血流信

号，初步判断淋巴结是否异常（如肿大、结构紊乱、皮髓质分

界不清），为临床提供可疑转移线索。淋巴结受到 OS 侵犯

时，区域淋巴结 B 超和 MRI 检查是诊断区域淋巴结转移的

可选策略[21，24]。
临床问题 5：在原发 OS 的影像学检查中，与增强 CT 相

比，MRI的优势是什么？

推荐意见 5：在原发 OS 的影像学检查中，与增强 CT 相

比，MRI在显示肿瘤的软组织侵犯方面更具优势，可以很好

地显示病变远近端的髓腔情况，以及发现有无跳跃转移灶

（证据等级：1A）。

推荐意见说明 5：增强CT包括病灶骨窗、软组织窗及增

强窗，可较好显示皮质破坏界限及三维解剖情况[15，25-26]，在
原发肿瘤的诊断、远处转移的评估、化疗反应的评估及后期

随访中均起着不可替代的作用，尤其高分辨率胸部 CT是检

测肺部微小转移结节的金标准。与之相比，MRI核心优势是

卓越的软组织分辨能力，能精确显示肿瘤反应区范围及其与

邻近肌肉、皮下脂肪、关节和主要神经血管束的关系，便于术

前规划。另外，MRI 可以很好地显示病变远近端的髓腔情

况，以及发现有无跳跃转移灶，为截骨长度规划提供依

据[27-29]，且无电离辐射，多平面成像，无需改变患者体位。增

强CT与MRI互为补充。

临床问题6：OS活检的意义及活检方式选择策略？

推荐意见 6：活检是诊断OS的金标准，也是整个诊疗流

程中至关重要的一步。一次不恰当的活检可能导致诊断错

误、肿瘤污染、影响保肢手术施行，甚至影响患者生存率。首

选穿刺活检（证据等级：1A）。

推荐意见说明6：当患儿临床和影像学表现均提示为典

型 OS时，需进行活检确诊[30]，活检的目的在于获取足够、具

有代表性的肿瘤组织，获得组织学诊断，完成OS分期诊断，

为新辅助化疗、手术切除范围和预后评估提供依据。在外科

治疗前一定要对可疑病灶进行组织学活检，活检位置应考虑

后期的保肢和重建，穿刺点须位于最终手术切口线上，以便

于最终手术时连同肿瘤组织一并切除[21]。活检方法主要分

为穿刺活检和切开活检，穿刺活检是目前首选和最常用的方

法[22]。推荐进行带芯穿刺活检，该方法获得的是组织，不推

荐进行细针穿刺活检，因为细针穿刺活检获得的是细胞，不

能进行组织学分析，对 OS诊断的敏感性较低[31]。如果病变

位于腓骨近端、尺骨远端及桡骨近端[32]，手术可完整切除病

灶且切除后不会造成重大功能障碍，如行穿刺活检会造成相

对于原病灶更大的污染，此时可做切除活检。

临床问题7：OS的病理分型有哪些？

推荐意见7：OS的病理分型有低级别中心型OS、经典型

OS（成软骨型、成纤维型与成骨型）、毛细血管扩张型OS、小
细胞 OS、继发性 OS、骨旁 OS、骨膜 OS、高级别表面 OS 及证

据等级：1A）。

推荐意见说明7：准确的分型对于判断预后和指导治疗

至关重要。OS 的病理分型主要依据 2019 年国家卫生健康

委发布的《儿童及青少年骨肉瘤诊疗规范》[21]进行，OS 的病

理分型有低级别中心型OS、经典型OS（成软骨型、成纤维型

与成骨型）、毛细血管扩张型OS、小细胞OS、继发性OS、骨旁

OS、骨膜 OS 及高级别表面 OS，最常见的是经典型 OS，该型

是骨内高级别恶性肿瘤，肿瘤细胞直接产生肿瘤性骨组织或

骨样基质，HE诊断要点包括浸润性生长、肿瘤细胞明显异型

性及多形性，肿瘤性成骨量不一，形态多样[33]。准确的病理

分型对于预后判断和治疗策略的选择至关重要。

临床问题8：OS为什么要进行新辅助化疗？

推荐意见8：OS进行新辅助化疗可为保肢手术创造条件

并提供安全保障；降低手术操作所致肿瘤播散风险；根除微

转移灶，提高生存率；评估化疗效果，指导后续治疗（证据等

级：1B）。

推荐意见说明8：目前OS治疗通常采用术前化疗-外科

手术-术后化疗的综合治疗模式，采用术前化疗的治疗亦被

称为新辅助化疗。肿瘤周围炎性水肿反应区和肿瘤新生血

管消失，促使肿瘤边界清晰化，缩小肿瘤所需的外科边界，使

得外科手术更易于进行[34-35]，瘤体缩小可获得相对安全的外

科切除缘，保留更多的肌肉，且术前新辅助化疗可显著降低

OS谷氨酰胺酶-1（glutaminase-1，GLS1）表达，有效改善骨肉

瘤的保肢治疗[36]；通过新辅助化疗，大部分原发灶内的肿瘤

细胞坏死，将极大减少术中肿瘤细胞扩散和种植的机会；新

辅助化疗可以消灭体内微小转移灶；肿瘤坏死率（tumor ne⁃
crosis rate，TNR）评估只能在术后进行，目前可作为术前化疗

疗效评估的金标准，新辅助化疗结合 TNR 决定是否有必要

更改术后化疗方案和判断预后，TNR≥90%为反应良好，TNR
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<90%为反应差，TNR与患者预后明显相关[21]。
临床问题9：OS的化疗方案选择？

推荐意见 9：OS 的化疗方案包括术前诱导化疗甲氨蝶

呤、阿霉素、顺铂联合化疗方案（Methotrexate，Doxorubicin，
Cisplatin regimen，MAP）方案和术后 MAP 方案（顺序为 MAP
→MAP→MA→MA）或 MAPIE 方案（顺序为 MAP→MIE→
MAI→MIE→MAP→MIE→MMAI）（证据等级：1A）。

推荐意见说明9：结合 2019年国家卫生健康委办公厅发

布的《儿童及青少年骨肉瘤诊疗规范》[21]和 2024年中国临床

肿瘤学会（Chinese Society of Clinical Oncology，CSCO）《骨与

软组织肿瘤诊疗指南》[33]，大剂量甲氨蝶呤（High-dose 
methotrexate，HD-MTX）、顺铂（cis-diamminedichloroplatinum，

DDP）、阿霉素（adriamycin，ADM）、异环磷酰胺（ifosfamide，
IFO）4种药物为一线药物，鉴于 MAP 方案（HD-MTX、ADM、

DDP）具有高级别循证医学证据且共识度高[37-39]，因此 MAP
方案为 1A类/I级专家推荐。将这 4种药物联合，按照不同的

剂量、组合及不同顺序使用，能衍变成不同的化疗方案，将这

4种药物联合使用能极大地提高保肢率以及 5年生存率，并

降低耐药性。HD-MTX需治疗前12 h水化、碱化1 500 mL/m2；
治疗开始后 72 h 每日液体量 3 000 mL/m2。ADM：持续泵入

24 h，连续 48 h，减少对心脏的不良反应。DDP：需治疗前 8 h
水化，1 000 mL/m2，治疗开始后72 h每日液体量3 000 mL/m2。
除上述 4 种药物外，公认有效的化疗药物还包括环磷酰胺

（cyclophosphamide，CTX）,博来霉素（bleomycin，BLM）、放线

菌素D（dactinomycin，AMD）等。

OS的化疗方案包括：（1）术前诱导化疗 MAP方案（HD-
MTX、ADM、DDP）。（2）术后诱导化疗方案分为以下 2 种：

①诱导治疗后组织学反应良好：MAP 方案，顺序为 MAP→
MAP→MA→MA。②诱导治疗后组织学反应不良：甲氨蝶呤、

阿霉素、顺铂、异环磷酰胺、依托泊苷联合化疗方案（MAPIE
方案），顺序为MAP→MIE→MAI→MIE→MAP→MIE→MMAI。
药物剂量：ADM：37.5 mg/（m²·d）、DDP：60 mg/（m²·d）、MTX：

8~12 g/（m²·d）、ETOP：100 mg/（m²·d）、IFO：2.5 g/（m²·d）、美

司钠（Mesna）：2.5 g/（m²·d）。用药天数：术前诱导 MAP 方

案：M：第 4、5、9、10 周，d1；A：第 1、6 周，d1~2；P：第 1、6 周，

d1~2。术后诱导 MAP 方案（MAP→MAP→MA→MA）：MAP：
M：第 15、16、20、21 周，d1；A：第 12、17 周，d1~2；P：第 12、17
周，d1~2；MA：M：第24、25、28、29周，d1；A：第22、26周，d1~2。

术后诱导 MAPIE 方案（MAP→MIE→MAI→MIE→MAP
→MIE→MMAI）：MAP：M：第 15、31 周，d1；A：第 12、28 周，

d1~2；P：第12、28周，d1~2。MIE：M：第19、27、35周，d1；I：第
16、24、32 周，d1~5；E：第 16、24、32 周，d1~5；Mesna：第 16、
24、32周，d1~5。MAI：M：第 23周，d1；A：第 20周，d1~2；I：第
20 周，d1~3；Mesna：第 20 周，d1~3。MMAI：M：第 39、40 周，

d1；A：第36周，d1~2；I：第36周，d1~3；Mesna：第36周，d1~3。
尽管不同地方采用的治疗方案各异，但由于药物种类和

剂量强度相似，疗效相近，我国人口众多，难以实行统一化疗

方案。因此，本版指南并不强烈推荐某一具体化疗方案，但

强调药物种类和剂量强度。

临床问题10：儿童及青少年OS常用化疗药物的主要毒

副作用有哪些？相应的处理策略是什么？

推荐意见10：儿童及青少年OS常用化疗药物的主要毒

副作用包括肝肾损伤、骨髓抑制、神经毒性、胃肠道反应、口

腔/消化道黏膜炎等，其毒副作用具有药物特异性，需结合临

床实际个体化预防与处理（证据等级：1B）。

推荐意见说明10：儿童及青少年OS常用化疗药物包括

MTX（HD-MTX）、DDP、ADM、IFO。

①MTX（HD-MTX）：是治疗OS的核心药物之一，临床常

采用 HD-MTX 方案在有效杀伤肿瘤细胞的同时，也伴随显

著的毒副作用。其作用机制主要通过抑制二氢叶酸还原酶，

干扰细胞内叶酸代谢，进而影响 DNA、RNA 及蛋白质的合

成。HD-MTX 的主要毒副作用包括肝肾功能损害，其中肾

毒性是最危险的急性毒性之一。研究显示，约 1.8% OS患者

于 HD-MTX 诱导治疗后出现肾功能障碍。因此，及时识别

和处理 MTX 相关的肾功能损害，对于预防可能危及生命的

并发症如骨髓抑制、黏膜炎和皮炎等至关重要。预防 HD-
MTX 毒性的基本措施包括水化、碱化尿液、维持充足尿量、

监测血清肌酐和血浆 MTX 浓度，以及开展药代动力学指导

下的亚叶酸钙解救。此外，透析也可用于清除MTX，但效果

较为有限。对MTX诱导肾功能障碍且血浆MTX浓度明显升

高者，早期联用羧肽酶G2与亚叶酸钙可带来临床获益[40]。
②DDP：是一种铂类化合物，其抗肿瘤作用主要通过形

成铂-DNA加合物，干扰DNA的复制与转录过程实现。该药

物的毒副作用涉及多个器官系统，主要与其在肾小管、内耳

及神经等组织中的蓄积有关。肾毒性是最常见且具有剂量

依赖性的不良反应，发生率 30%~40%[41-42]。充分水化是预

防肾毒性的关键措施，通常应于给药前 12 h开始，持续至给

药后 24~36 h。可联合使用甘露醇或呋塞米以强化利尿，并

密切监测电解质，尤其是镁。DDP 引起的低镁血症常见且

持久，需定期监测并积极静脉补充。同时，应避免合用其他

肾毒性药物。神经毒性是 DDP 的剂量限制性毒性之一[43]。
如患者出现 2级及以上神经毒性，应考虑降低 DDP剂量、推

迟给药或终止治疗。目前尚无特效药物可逆转该毒性，以对

症处理为主。耳毒性常表现为不可逆的高频听力下降，可逐

渐累及日常会话频率，常伴耳鸣，其机制与DDP损伤耳蜗毛

细胞有关。建议在治疗前及治疗期间进行纯音测听监测，如

出现显著听力下降，需评估后续化疗方案的调整。此外，还

可引起急性呕吐反应，推荐 NK-1 受体拮抗剂、5-HT3 受体

拮抗剂联合地塞米松三联方案预防。电解质紊乱，如顽固性

低钾、低钙、低磷血症为其潜在风险，需持续监测并及时补

充，以防心律失常、抽搐等严重并发症的发生。

③ADM：属于蒽环类抗生素，其抗肿瘤作用主要通过嵌

入DNA碱基对、抑制拓扑异构酶Ⅱ活性及诱导自由基生成，

进而导致肿瘤细胞死亡。在所有不良反应中，心脏毒性最为

严重，且具有剂量累积性，临床表现包括可逆的急性心肌损

伤与不可逆的慢性心功能损害[44]。为预防心脏毒性，需严格

—— 162



重庆医科大学学报 2026 年第 51 卷第 2 期 （Journal of Chongqing Medical University 2026.Vol.51 No.2 ）

限制患者的累积用药剂量，定期通过心脏超声和心肌生物标

志物监测心功能，每次 ADM 给药前予右雷佐生等心脏保护

剂。一旦患者出现心功能不全症状，应立即停用ADM，请心

内科会诊协助诊治。除心脏毒性外，ADM 还可引起骨髓抑

制、黏膜炎、药物外渗所致皮肤损伤及胃肠道反应等，需根据

具体情况进行对症处理。

④IFO：是一种烷化剂类细胞毒药物，其抗肿瘤核心在

于烷化作用与DNA交联，从而破坏DNA功能，最终导致肿瘤

细胞死亡。其常见的毒副作用及相应管理策略如下：出血性

膀胱炎，这是 IFO具有特征性的泌尿系统毒性。预防是关键

标准措施：IFO 给药前后分次静注美司钠；同时充分水化以

保证充足尿量；必要时可静滴碳酸氢钠碱化尿液。中枢神经

系统毒性：可表现为从嗜睡到昏迷等不同程度的意识障碍用

药期间须密切监测意识状态，一旦出现严重症状应立即停用

IFO。除对症支持（如维生素B6）外，可静脉注射亚甲蓝作为

特异性治疗方案[45]。骨髓抑制与肾功能损伤：其骨髓抑制

（白细胞、血小板减少等）处理原则与MTX类似，需定期监测

血常规，可应用粒细胞集落刺激因子升白细胞；必要时输注

血小板或红细胞。肾功能损伤监测与防治策略同其他肾毒

性化疗药物（如MTX）。

临床问题 11：儿童及青少年 OS 化疗中，需注意哪些区

别于成人的事项？

推荐意见 11：儿童及青少年 OS 化疗中，需从全生命周

期考虑，关注生长、心脏、生育及心理健康（证据等级：1C）。

推荐意见说明11：儿童和青少年并非成人的缩小版，而

是处于特殊发育阶段的个体，其对化疗药物生理反应更敏

感，身体代偿能力较弱，因此并发症不仅进展更快，对发育中

器官的损伤也更为深远，尤需警惕远期器官毒性。鉴于≤18
岁的患者属于化疗高危人群[22]，应采取更严密监护策略。例

如，传统蒽环类药物具有心脏毒性，需动态监测超声心动图

和心肌标志物，其监测频率应高于其他药物，每次复查均需

涵盖，并建立终身随访机制[46-47]。此外，MTX肾毒性、DDP听

力与肾毒性，以及某些化疗抑制骨骼生长可能导致最终身高

受损，都是重点关注的问题。在生育功能方面，化疗药物影

响尤为显著[48]。ADM 有致突变作用，可损伤人类精子染色

体，尤其与 IFO、MTX、DDP联用可能导致永久性少精症或无

精症；对于女性患者，ADM 也可能导致不育或闭经。因此，

在化疗开始前，应与家长及适龄患儿讨论生育力保存措施至

关重要，如精子冷冻、卵母细胞或卵巢组织冷冻。儿童及青

少年心理健康与学业中断问题也应纳入整体治疗计划予以

支持。

临床问题 12：OS 的手术治疗中，如何决策进行保肢手

术或截肢手术？

推荐意见 12：OS 的手术决策应基于对多项因素的评

估，包括能否获得安全外科边界、化疗效果、功能预期、患者

意愿、年龄与活动水平、经济与社会因素以及基础疾病等（证

据等级：1C）。

推荐意见说明 12：在 OS 治疗中，手术方式（保肢与截

肢）的选择是一个基于多因素的综合决策，核心目标是在彻

底切除肿瘤与最大化术后生活质量之间找到最佳平衡。

①能否获得安全的外科边界：这是手术决策的首要标

准。保肢手术的实施前提是能够实现肿瘤的广泛性切除，获

得足够的安全外科边界。若肿瘤严重包绕主要血管、神经无

法分离，或预计术后功能损失难以耐受，或软组织侵犯广泛

无法保证足够切缘，则截肢可能是更安全、合理的选择，以降

低局部复发风险。OS治疗已经从早期单纯手术截肢发展到

新辅助化疗联合保肢手术的综合治疗[49]。有研究[50]显示，保

肢手术和截肢在局部复发方面差异无统计学意义，保肢患者

5年总生存率更高，转移率更低。手术方式选择主要参考标

准是能否获得安全的外科边界[51]。
②化疗效果评估：新辅助化疗的效果是评估保肢可行性

的关键预测因素。化疗反应良好，肿瘤明显缩小或坏死，能

显著提高保肢手术的成功率与安全性。反之，若化疗反应不

佳，保肢术后局部复发风险增高，此时可能需更广泛切除或

选择截肢[52]。
③功能预期：需综合权衡保肢与截肢后的功能结局。保

肢旨在保留自体肢体，但功能可能受限，如关节活动度、承

重；现代假肢虽功能良好，但存在使用便利、能量消耗及维护

等问题。决策需基于患者生活需求与功能目标。

④患者意愿：患者及家属对肢体保留期望、外观关注、手

术心理承受能力及长期康复接受度，均是决策需充分尊重的

重要因素。医生应详尽解释 2 种方案利弊、风险及远期预

后，共同决策。

⑤年龄与活动水平：骨骼未发育成熟儿童，保肢可能带

来肢体不等长等复杂问题。而对于年龄小、活动量大的患

者，对重建肢体的长期耐用性有更高要求。

⑥社会经济因素：保肢及后续维护费用通常更高；截肢

后假肢同样需长期维护更换。家庭经济承受能力及康复支

持资源也需纳入考量。

⑦基础疾病的影响：合并症如糖尿病、凝血功能障碍

会显著增加手术风险，影响术式选择倾向。对此类患者，

需由多学科团队制定详尽的围术期管理方案，严格控制相

关指标。

糖尿病：其核心风险在于损害伤口愈合能力并增加感染

概率。保肢可能导致切口不愈和深部感染；截肢可能引起残

端愈合不良。

凝血功能障碍：主要风险在于术中及术后出血。在保肢

手术中可能导致血肿形成，进而诱发感染；在截肢手术中则

可能形成残端血肿。

⑧其他特殊情况。远处转移：并非保肢手术的绝对禁忌

证。对于Ⅲ期患者，仍可考虑进行保肢手术，甚至可行姑息

性保肢以改善生活质量。病理性骨折：也非保肢的绝对禁

忌。建议在经过有效的术前化疗后重新评估。多项研究表

明，化疗有效前提下，病理性骨折患者保肢治疗局部复发率

未显著增高[53-54]。手术方式的最终选择，核心取决于肿瘤能

否被完全切除与术后肢体功能、外观之间的权衡。这一决策
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应由骨肿瘤科、儿科/肿瘤内科、影像科等多学科团队协作，

综合肿瘤位置、大小、化疗效果及患者个人情况共同制定。

临床问题 13：OS 患儿为什么会发生自发性气胸，其临

床意义和管理策略是什么？

推荐意见 13：OS患儿出现自发性气胸是一种罕见但具

有重要临床意义的并发症，是疾病进展到晚期的信号，主要

由肺转移灶坏死、破裂所致。治疗需多学科协作，常需采取

胸腔闭式引流术、针刺减压紧急处理和胸膜固定术、外科手

术等确定性治疗来预防复发（证据等级：1C）。

推荐意见说明 13：OS患儿出现自发性气胸的主要原因

是肿瘤发生肺部转移。有效管理这一急症对改善患儿预后

至关重要。

①发生机制：主要机制是转移性肺病灶的破裂[55]。化

疗、肺部手术或活检等操作，也可能增加气胸的风险。演变

过程包括：空洞形成、胸膜破坏、支气管胸膜瘘。

②临床意义与预后：OS患者发生气胸是一个不良的预

后指标。提示广泛肺转移：气胸的发生往往意味着肺部存在

多发、外周的转移性病灶；治疗复杂化：其本身是一种急症，

需立即处理，还会使骨肉瘤的全身治疗（如化疗）更复杂；高

复发率：潜在肺部病灶持续存在，即使初次处理成功，气胸复

发率仍高。

③管理策略：处理 OS 合并气胸需要多学科团队（肿瘤

科、胸外科、呼吸科等）协作，遵循急症优先、个体化治疗的原

则。紧急处理：胸腔闭式引流术是首选初始治疗，通过插入

胸腔引流管排出胸腔内气体，使肺复张，缓解呼吸困难。对

于张力性气胸，需立即行针刺减压，随后再行胸腔闭式引流。

确定性治疗包括胸膜固定术及外科手术[56]。
临床问题14：OS放疗的适应证及未来研究方向是什么？

推荐意见 14：放疗适用于无法手术切除或术后切缘阳

性的OS患者，以及对化疗反应不佳者，可作为重要的局部控

制手段。未来研究将致力于研发放疗增敏策略，并融合立体

定向放疗、质子治疗、碳离子治疗等精准技术，结合手术、

化疗及免疫治疗，实现以更低毒副反应、更高精度提升疗

效。其在保肢与综合辅助治疗中的地位值得重视（证据等

级：1C）。

推荐意见说明14：
（1）放疗适应证：放疗并非骨肉瘤的常规一线疗法，主要

适用于以下情况[57，10]。
①无法手术切除的病灶（作为根治性治疗）：解剖位置复

杂，如骨盆、脊柱、颅面骨等，手术难以彻底切除或易导致功

能严重受损；患者因身体状况、合并症或主观意愿无法接受

根治性手术。

②术后辅助治疗：手术切缘阳性或镜下残留，放疗可明

显降低局部复发风险；术前化疗后肿瘤坏死率低（化疗反应

差），术后放疗可作为局部强化治疗手段。

③姑息治疗：用于缓解转移灶（如骨、肺）引起的疼痛、病

理性骨折或神经压迫症状；控制局部复发灶的生长，减轻患

者症状，提高生活质量。

（2）未来研究方向：未来OS放疗的核心在于克服其放射

抵抗性，并更精准地融入多学科综合治疗体系。

①技术与物理学的进步：质子治疗[58-59]与碳离子治

疗[60]。质子治疗可显著减少正常组织受照剂量，尤其适用于

儿童及脊柱、骨盆等关键部位肿瘤，未来应关注其长期生存

获益、对儿童生长发育的影响及卫生经济学评价。

碳离子治疗兼具布拉格峰的物理优势与高相对生物有

效性，对杀灭耐辐射肿瘤细胞潜力显著，需进一步开展临床

研究验证其疗效。

②克服放射抵抗性：放疗增敏剂探索有效的放疗增敏剂

是当前研究重点，包括分子靶向药物、特定化疗药物及调节

肿瘤代谢的药物等。

③放疗与免疫治疗联合：研究放疗与免疫检查点抑制剂

的协同作用，探索最佳联合时序与剂量分割模式，以激发系

统性抗肿瘤免疫应答。

④ 新 型 放 疗 模 式 ：FLASH 放 射 治 疗（FLASH radio⁃
therapy，FLASH-RT）放疗。超高剂量率照射在临床前研究

中展现出卓越的正常组织保护效应，未来有望在降低毒性的

同时提升治疗增益。

⑤影像引导与自适应放疗：借助磁共振线性加速器等设

备，实现每次治疗前的靶区可视化与计划实时调整，达成精

准放疗，确保剂量投递准确性与治疗安全性。

临床问题15：OS的靶向治疗研究有哪些？

推荐意见15：目前OS的靶向治疗研究聚焦在血管内皮

生长因子及其受体（vascular endothelial growth factor/vascular 
endothelial growth factor receptor，VEGF/VEGFR）相关药物、

哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mammalian target of rapamycin，
mTOR）抑制剂（证据等级：2C）。

推荐意见说明15：随着基因测序技术、科学研究和临床

试验的发展，靶向药物成为OS治疗的新方向。

（1）VEGF/VEGFR相关药物　

①瑞戈非尼（regorafenib）是美国国家综合癌症网络（Na⁃
tional Comprehensive Cancer Network，NCCN）指南作为 1类证

据推荐其作为OS二线治疗方案的唯一药物[61]。瑞戈非尼是

新型的多靶点酪氨酸激酶抑制剂（tyrosine kinase inhibitor，
TKI），通过抑制多种促进肿瘤生长的蛋白激酶，靶向作用于

肿瘤生成、肿瘤血管发生和肿瘤微环境信号传导发挥抗肿瘤

作用。随机Ⅱ期 SARC024 临床实验中，治疗组中位无进展

生存期（progression-free survival，PFS）延长了 1.9 个月[62]，显
著延缓了疾病的进展。

②索拉非尼（sorafenib）已成为NCCN指南推荐用于晚期

OS 的二线治疗。该药物是对 VEGFR 起阻断作用的多靶点

酪氨酸激酶抑制剂，具有双重抗肿瘤效应。意大利肉瘤协作

组的一项Ⅱ期临床获益率为 29%，17%患者临床获益时间超

过6个月[63]。
③卡博替尼（cabozantinib）是 VEGFR2 和 MET 的抑制

剂，在 II 期临床试验中观察到了与索拉非尼试验类似的结

果，6个月无进展存活率为33%[64]。
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④阿帕替尼（apatinib）是一种VEGFR-2抑制剂，在Ⅱ期

临床研究中 4个月无进展生存率（PFR）为 56.76%，客观缓解

率（ORR）为43.24%[65]。
⑤安罗替尼（anlotinib）是中国原研小分子多靶点酪氨酸

激酶抑制剂。在 1 项多中心单臂临床试验中 3 个月 PFR 为

75.86%，中位 PFS为 4.8个月，20例达疾病稳定（SD），2例达

部分缓解（PR）[66]。
（2）mTOR 抑制剂　NCCN 指南将索拉非尼联合依维莫

司治疗列为 OS 二线治疗药物（2B 类证据）。依维莫司是一

种典型的 mTOR 抑制剂，意大利的 1 项Ⅱ期临床试验表明，

联合索拉非尼和依维莫司治疗的高级别 OS 患者相对于单

药索拉非尼患者，中位PFS时间达 6个月的比例由 27%上升

至45%[67]。
总之，对于复发转移的难治性OS患者来说，二线靶向治

疗可作为一线治疗的补充方案。随着越来越多的靶向药物

进行临床试验，未来靶向治疗势必为 OS的二线治疗带来新

的契机。

3　局限性及展望

本指南严格按照循证医学的方法学原则制订，围绕儿童

及青少年OS诊断和治疗等相关临床问题，提出了 15条推荐

意见，旨在推动我国儿童及青少年 OS 诊疗的规范化发展。

然而，本指南部分相关推荐意见的强度有限，仍缺乏大规模

的前瞻性、多中心 RCT 研究的支持。随着指南的推广与临

床实践的积累，以及医学证据的不断演进，本指南将持续完

善与更新，以更好地指导我国儿童及青少年OS诊疗决策。
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