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胰腺癌臀部软组织转移经原位疫苗整合模式治疗后完全缓解——案例
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[摘  要]  回顾1例胰腺癌臀部软组织转移患者的临床资料。该患者在胰腺癌根治术后1年余出现左臀部疼痛，血清CA199水

平显著升高，穿刺活检病理证实为胰腺癌臀部软组织转移，十分罕见。结合患者体力状况及既往多线治疗病史，采用了原位疫苗

整合模式治疗，治疗后臀部软组织转移灶消失，达到完全缓解。胰腺癌软组织转移十分罕见，原位疫苗整合治疗模式为这种难治

性多线治疗后的软组织转移灶的治疗提供了新思路和新方法。
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胰腺癌是一种进展迅速的消化道恶性肿瘤，多

转移至腹腔、肝脏、肺[1]，软组织转移十分罕见。本文

介绍 1例南京大学医学院附属鼓楼医院肿瘤科收治

的胰腺癌软组织转移患者的诊治过程，该患者在胰

腺癌根治术后1年余出现左臀部疼痛，血清CA199显

著升高，后行穿刺活检，病理证实为胰腺癌转移。结

合患者体力状况及既往多线治疗病史，采用了原位

疫苗整合模式治疗：紫杉醇胶束全身化疗 + 左臀部

软组织转移灶免疫增敏性放疗+瘤内注射免疫制剂

FO-Lactis，治疗后臀部转移灶消失，达到完全缓解。

患者总生存期达到了30个月。由于胰腺癌的软组织

转移病例在临床中非常罕见，且该患者的治疗效果

良好，现将该患者的诊治经过分享供临床参考。

1  病例资料

患者男性，75岁，2021年 2月 22日因“腹痛伴纳

差10天余”至我院就诊，CT检查发现胰体部占位，行

胰腺病灶超声内镜引导细针穿刺抽吸术（endoscopic 

ultraonography-guided fine-needle aspiration, EUS-

FNA）穿刺活检，病理示查见癌细胞。2021年 3月 2

日行外科手术，术中发现肝脏表面可疑恶性结节，快

速病理示腺癌，考虑转移灶，遂关腹。后至我科接受

化疗，于2021年4月8日至2021年9月7日行白蛋白

紫杉醇+吉西他滨方案化疗 6周期，总体疗效评价接

近完全缓解（complete response, CR）。2021年 10月

21 日于外科行胰腺癌根治术，术后病理分期：ⅠA

（yTl, N0, Mx）（图1）。术后继续到我科行辅助治疗，

因患者术前化疗使用吉西他滨出现过敏，故于 2021

年12月23日至2022年1月20日行白蛋白紫杉醇+替

吉奥治疗2周期。定期随访，2022年4月复查CT，疗

效评价为稳定。2022年7月复查，CT示新发肝转移，

遂行肝内转移灶放疗 + 特瑞普利单抗 + 安罗替尼的

综合方案治疗。期间客观疗效评价为SD，末次治疗

时间为 2022年 11月。后因患者自觉恶心、纳差等消

化道反应重而停药，自服中草药治疗。

2023年 2月起患者自觉左臀部疼痛，影响睡眠，

血清CA199显著增高至12 643 U/mL。2023年3月6

日查CT，示左侧髂骨后方肌肉内软组织肿块，较前

（2022年 7月 7日）新发，结合病史，考虑转移可能大

（图2）；肝内多发转移灶，较前（2022年12月29日）增

多、增大。为明确左髂骨后方肌肉内软组织肿块性

质，行穿刺活检，病理示胰腺癌转移（图1）。2023年3

月16日，将穿刺组织石蜡切片与外周血标本送检，行

肿瘤全外显子测序，结果示：KRAS p.G12D突变，突

变丰度为 29.44%；肿瘤突变负荷为 2.18 Muts/Mb，属

于TMB-L；微卫星稳定（MSS），无错配修复缺陷。结

合患者体力状况及既往治疗病史，经多学科讨论后

于2023年3月21日起采用复合原位疫苗的整合模式

治疗（图 3）：紫杉醇胶束全身化疗 + 左髂骨后方肌

肉转移灶免疫增敏性放疗 + 瘤内注射免疫制剂

FO-Lactis[2]。治疗 1个月后CA199降至 5 268 U/mL，

患者自觉左臀部疼痛减轻，查体示病灶消失。患者

因身体原因拒绝后续治疗。2023年8月 7日患者因肺

部感染再次入院，查CT示左髂骨后方前述软组织肿

块消失（图2），提示该软组织转移灶持续缓解。后患

者因肺部感染、多器官衰竭于2023年8月中旬死亡。
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A：2021年10月胰腺癌根治术切除标本；B：2023年3月左髂骨

后方软组织肿块穿刺病理切片示胰腺癌转移。

图1    胰腺癌根治术后病理、左髂骨后方软组织肿块穿刺病理

对比图像

A: 2023年3月CT示左侧髂骨后方肌肉内软组织肿块新发；

B: 2023年8月治疗后复查CT示左髂骨后方前述软组织肿块

消失。

图2    原位疫苗模式治疗前、后患者左髂骨后方软组织转移灶

影像学变化

图3    复合原位疫苗的整合模式治疗示意图

2  讨  论

胰腺癌是一种具高度侵袭性恶性肿瘤，确诊

时多为局部晚期或远处转移，其常见的转移部

位是腹腔、肝、肺等 [1]。胰腺癌发生软组织转移

的病例极为罕见。经文献检索，除本案例外，迄

今为止文献中仅描述了 5 例病例 [3-7]（表 1）。其中

2 例与本案例类似，为胰腺癌根治术后软组织复

发转移，分别表现为前胸壁多发转移结节 [4]和左

股后部肌肉组织转移 [7]。另外 3 例 [3, 5-6]均为初诊

时表现为软组织肿块，进一步检查确诊胰腺癌。

5 例报道中除 1 例转移到前胸壁皮下 [4]，其余均

为臀部或下肢深部软组织。

胰腺癌转移至软组织的现象非常罕见，原因可

能是软组织尤其是肌肉组织对肿瘤细胞种植的“抵

抗力”以及胰腺癌的高度恶性潜能。骨骼肌对肿瘤

转移的“抵抗力”包括几个方面。机械假说认为肌肉

收缩可升高组织压力[8]，缩短肿瘤细胞存活时间，肌

肉收缩时的血液湍流可破坏循环中的肿瘤细胞[9]。

代谢假说强调骨骼肌收缩时乳酸生成增加、PH值不

稳定和活性氧生成[8]，造成不利于肿瘤病灶发展的环

境，抑制肿瘤新生血管的生长。同时产生抑制肿瘤

的物质，如白细胞介素 6、白血病抑制因子[10]等，阻碍

肿瘤的发展与侵袭。免疫学假说指出骨骼肌内的淋

巴细胞和自然杀伤细胞在抑制转移性癌细胞生长方

面发挥了重要作用[8, 9]。此外，胰腺癌患者生存期短，

而远处、深部的软组织转移往往发生在疾病的晚期，

大部分患者没有足够的生存时间发生此种转移，故

而相关病例报道甚少[7]。

肿瘤软组织转移的诊断需根据患者病史，结合

CT或MRI等影像学检查，通过穿刺活检或切除活检

进行组织病理学评估确诊。根据解剖部位和受肿瘤

影响的组织（如皮肤、皮下、肌肉），鉴别诊断包括各

种皮肤病变、原发性肉瘤和非肿瘤性病变，如血肿、

脓肿和骨化性肌炎[11]。与原发性肉瘤相比，疼痛是肿

瘤软组织转移最常见的主要症状 [12]，尤其当肌肉

组织受累时。肿瘤软组织转移的治疗取决于与

原发肿瘤相关的临床情境（首诊时表现或原发

肿瘤治疗后复发表现）、患者的症状体征和一般

状况，转移的组织学类型和范围（局部或播散性

疾病）。原发性癌的软组织转移提示预后不良，

总平均生存时间为 15.36 个月 [13]。常规治疗为姑

息治疗，包括观察、放疗±化疗、切除或为减轻患

者痛苦的其他治疗。原发性疾病初始治疗成功后，

患者全身状况良好、孤立性软组织转移的患者，方可

考虑根治性切除[12]。

针对本例软组织转移灶的治疗采用了笔者所在

肿瘤中心自研的“复合原位疫苗”策略，即大分割放

射 治 疗 联 合 瘤 内 注 射 免 疫 制 剂 FO-Lactis[2]

（radiotherapy + in situ vaccination + FO-Lactis, R + 

ISV + FO-Lactis）以及抗 PD-1单抗。FO-Lactis是重

组乳酸乳球菌，即表达融合蛋白Flt3L-OX40L的乳酸

乳球菌 Lactis。体外实验证实 FO-Lactis 对 DC 细胞

和 T 细胞具有活化功能，动物模型体内验证了

FO-Lactis作为原位疫苗的良好抑瘤效果，有效延长

了荷瘤小鼠的生存期。大分割放射治疗具有将肿瘤

转化为个体化原位疫苗的能力[14]，瘤内注射重组乳酸

乳球菌FO-Lactis能够特异性靶向肿瘤区域，并定植

于肿瘤中心坏死区，从而激活DC细胞和T细胞，发

挥抑瘤效应，两者联合可增强肿瘤特异性免疫，并产

生远位效应。

··1268



曹鑫, 等 . 胰腺癌臀部软组织转移经原位疫苗整合模式治疗后完全缓解——案例分享及文献复习

表1    截至2023年9月已报道的胰腺癌软组织转移案例

报道时间

1988

1999

2012

2013

2022

国家

美国

日本

摩洛哥

印度

希腊

年龄/岁

55

65

56

55

74

性别

男

女

女

男

女

转移部位

右臀部软组织

前胸壁结节

左侧转子、右侧

臀部

双侧小腿腓骨肌

肉、右股和左肩

部的前室肌肉

左股后部软组织

诊断

穿刺活检

穿刺活检

CT

穿刺活检

MRI

治疗

姑息性放疗 

+ 5-FU化疗

顺铂 + 5-FU

化疗

手术切除、吉

西他滨化疗

姑息性放化

疗

手术切除、吉

西他滨化疗

发病情况

初诊，首发表

现

胰腺癌根治术

后复发转移至

皮下

初诊，首发表

现

初诊，首发表

现

胰腺癌根治术

后复发转移至

深部肌肉

临床表现

肿块大小 5 cm × 10 

cm，质地坚硬，有触

痛，活动度高。

多发皮下结节，直

径 3 mm，质 地 坚

硬、固定、无痛、无

炎症。

体积大、最大直径

约 12 cm，质 地 坚

硬、不规则、疼痛，

浸润皮肤，向肛门

区域和左股上部后

侧延伸，伴有炎症

体征。

疼痛、肿胀。

肿块直径 4 cm，位

置深、可触及、质地

坚硬、有触痛，生长

迅速。

转归

确诊 18 周

后去世

胸 壁 转 移

发现 16 周

后去世

-

-

肿 块 切 除

术后随访 8

个月稳定

5-FU：5氟尿嘧啶

放疗除了直接损伤肿瘤细胞 DNA，还可刺激机

体免疫应答。放疗可使肿瘤细胞释放肿瘤特异抗原

而增强获得性免疫反应[15]，可以活化周围具有抗原递

呈作用的树突状细胞，活化的树突状细胞引流至淋

巴结与T细胞作用而产生全身的抗肿瘤免疫应答[16]。

放疗可调节免疫检查点配体的表达而对肿瘤的免疫

抑制作用产生影响，其中包括肿瘤细胞和免疫细胞

表面的PD-L1[17]，可与免疫治疗可协同抗肿瘤。多个

临床研究[18-21]表明，放疗联合PD-1/PD-L1抑制剂在晚

期或转移性黑色素瘤，NSCLC，霍奇金淋巴瘤，肾细

胞癌和宫颈癌中具有持久的抗肿瘤活性。原位疫苗

是指通过放射治疗或者瘤内注射免疫制剂，达到改

善肿瘤微环境，激发肿瘤的免疫原性，促进机体产生

肿瘤特异性 T 细胞的治疗方法。细菌相关肿瘤免疫

治疗的基本优势是能够通过独特的机制特异性地靶

向肿瘤。近年来，肠道微生物已被证明在对肿瘤免

疫治疗的反应中起着重要作用，乳酸菌是人体肠道

中自然存在的益生菌，提示了乳酸菌大类作为原位

疫苗载体的内在潜力[22]。“复合原位疫苗”策略通过对

乳酸乳球菌进行工程化改造，表达融合蛋白 Flt3L-

OX40L，特异性靶向肿瘤区域，结合免疫增敏性放射

治疗，打造复合原位疫苗，增强抗肿瘤特异性免疫。

本例胰腺癌软组织转移灶罕见，该患者胰腺癌

软组织转移灶达到完全缓解，得益于“复合原位疫

苗”整合模式的良好治疗效果，该患者作为此种治疗

模式的典型案例，为难治性多线治疗后的软组织转

移灶的治疗提供了新思路和新方法。本课题组也计

划对更多合适的难治性软组织肿瘤病灶进行此项治

疗，进一步验证该模式的治疗效果和安全性。
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