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摘要： 目的　 观察 Ｋｉ６７ 在结节性筋膜炎患者中的表达及其临床意义，并与纤维瘤病及纤维肉瘤进行比较。 方法

　 收集 ７２ 例结节性筋膜炎、２０ 例韧带样型纤维瘤病及 ２０ 例纤维肉瘤患者的病理标本，利用免疫组织化学方法检

测 Ｋｉ６７ 的表达，计算平均每张切片阳性细胞的百分比即为 Ｋｉ６７ 指数。 分析 Ｋｉ６７ 指数与结节性筋膜炎各临床病理

因素之间的关系。 结果　 ７２ 例结节性筋膜炎均可见不同程度的 Ｋｉ６７ 染色，平均 Ｋｉ６７ 指数为（２４􀆰 １ ± １４􀆰 ９）％ ，
７０􀆰 ８％的结节性筋膜炎患者 Ｋｉ６７ 指数为 １０％ ～５０％ 。 韧带样型纤维瘤病平均 Ｋｉ６７ 指数为（３􀆰 ２ ± １􀆰 ３）％ ，明显低

于结节性筋膜炎的平均指数（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；纤维肉瘤平均 Ｋｉ６７ 指数为（２６􀆰 ２ ± ３􀆰 ３）％ ，与结节性筋膜炎比较差异无

统计学意义（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 Ｋｉ６７ 指数与病史长短有关（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），病史≤２ 个月者 Ｋｉ６７ 指数明显大于病史 ＞ ２ 个月

者，而与患者年龄、性别、病变大小、病变部位等均无关（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。 ４５ 例结节性筋膜炎患者获得随访，随访时

间为 １２ ～ ６６ 个月，平均 ３１ 个月；截止随访结束，有 ２ 例（４􀆰 ４％ ）局部复发。 结论　 结节性筋膜炎患者有较高 Ｋｉ６７
指数及较大的变化范围，不能因为 Ｋｉ６７ 指数高而将结节性筋膜炎误诊为肉瘤。
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　 　 结节性筋膜炎（ｎｏｄｕｌａｒ ｆａｓｃｉｉｔｉｓ）为最常见的软组

织假肉瘤性病变。 在临床及病理诊断中经常因其快

速生长，镜下富于细胞及较多的核分裂数而被诊断为

肉瘤［１ － ２］。 新近研究显示在多数结节性筋膜炎中存

在 ＵＳＰ６ 基因重排和 ＭＹＨ９⁃ＵＳＰ６ 基因融合，提示其

可能为肿瘤性病变［３］。 在组织学上，结节性筋膜炎
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主要由肥胖的肌纤维母细胞构成，其背景具有不同程

度的黏液变性或胶原纤维［４］。 结节性筋膜炎的正确

诊断通常主要依据迅速生长的病史、病变的大小及组

织学表现。 但因其镜下常具有丰富的细胞及核分裂，
有时仍难以与纤维肉瘤等恶性病变进行鉴别。 所以

一些特殊的诊断指标可能对鉴别诊断有帮助。
Ｋｉ６７ 为细胞周期相关的核抗原，主要表达于增

殖细胞的 Ｇ１、Ｓ、Ｇ２ 和 Ｍ 期，但不表达于 Ｇ０ 及 Ｇ１ 期

的早期阶段。 ＭＩＢ１ 是 Ｋｉ６７ 蛋白的单克隆抗体，在许

多肿瘤中被证明具有辅助诊断及提示预后的作

用［５ － １２］。 迄今为止，除 Ｏｏｅ 等［１３］报道了 Ｋｉ６７ 在 ３ 例

结节性筋膜炎的表达情况外，尚缺乏 Ｋｉ６７ 在结节性

筋膜炎中表达的深入研究。 本研究检测 ７２ 例结节性

筋膜炎患者 Ｋｉ６７ 表达情况，并与 ２０ 例韧带样型纤维

瘤病及 ２０ 例纤维肉瘤作比较，探讨 Ｋｉ６７ 在结节性筋

膜炎中的表达及意义。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料 　 收集中国医科大学附属第一医院

１９９５ 年至 ２０１１ 年送检的 ７２ 例结节性筋膜炎标本。
７２ 例中男 ４１ 例，女 ３１ 例；年龄 ８ ～ ８４ 岁，平均 ３８􀆰 ２
岁。 选择 ２０ 例韧带样型纤维瘤病及 ２０ 例纤维肉瘤

作为对照。 所有标本的诊断均按照 ＷＨＯ 软组织分

类的诊断标准进行重新确认。
１􀆰 ２　 标本处理 　 所有标本经 １０％ 中性福尔马林固

定和石蜡包埋，然后制成 ４ μｍ 厚切片，经二甲苯脱

蜡，梯度酒精脱苯，水化后，最后按照福州迈新生物技

术公司 ＳＰ 系统（ＫＩＴ⁃９７１０）进行染色。 一抗为 Ｋｉ６７

（ＭＩＢ⁃１，ｓｃ⁃１０１８６１ ） 鼠单克隆抗体 （稀释浓度 １ ∶
１００），购自美国 Ｓａｎｔａ 生物技术有限公司。 显色采用

ＤＡＢ 显色系统，ＤＡＢ 酶底物显色试剂盒（ＤＡＢ⁃００３１）
购自福州迈新生物技术公司。 每张切片均有 ＰＢＳ 代

替一抗作为阴性对照。 每张切片随机选取 ５ 个高倍

视野进行观察，每个视野计数 １００ 个肿瘤细胞（排除

红细胞及炎性细胞）。 Ｋｉ６７ 染色位于细胞核，计算阳

性细胞的百分比，然后取每张切片平均值，即为 Ｋｉ６７
指数。
１􀆰 ３　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ １８􀆰 ０ 软件进行统计分

析。 计数资料以率或构成比表示，组间比较采用 χ２

检验；计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较采用单因素方

差分析。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 临床及组织学特征 　 ７２ 例结节性筋膜炎患者

多数具有肿块快速生长的病史，其中 ３１􀆰 ９％ （２３ 例）
患者具有触痛或轻微疼痛。 组织学上，所有患者均具

有不同程度的黏液变性至纤维增生，并可见肥胖的不

成熟的肌纤维母细胞构成；局部区域可见丰富的胶原

纤维分布；细胞具有椭圆的淡染的细胞核及显著的核

仁，细胞可见较多核分裂。 见图 １。
２􀆰 ２　 Ｋｉ６７ 在结节性筋膜炎、纤维瘤病及纤维肉瘤中

表达的比较　 ７２ 例结节性筋膜炎均可见不同程度的

Ｋｉ６７ 染色，平均 Ｋｉ６７ 指数为 （２４􀆰 １ ± １４􀆰 ９）％ 。 其

中，１６ 例（２２􀆰 ２％ ）Ｋｉ６７ 指数 ＜ １０％ ；３５ 例（４８􀆰 ６％ ）
Ｋｉ６７ 指数 １０％ ～ ３０％ ；１６ 例 （２２􀆰 ２％ ） Ｋｉ６７ 指数

３１％ ～５０％ ；５ 例（６􀆰 ９％ ）Ｋｉ６７ 指数 ＞ ５０％ 。 见图 ２。

　 　 注：１ａ：黏液背景下梭形细胞弥漫分布，边缘向肌肉组织中浸润生长；１ｂ：局部区域可见丰富的胶原纤维分布；１ｃ：在肥胖的肌纤维母细胞之间

可见外渗的红细胞；１ｄ：细胞核仁较明显，核分裂像易见（黑箭头所指）。

图 １　 结节性筋膜炎的组织学变化

　 　 注：２ａ：Ｋｉ６７ 指数约为 ５ ％ ；２ｂ：Ｋｉ６７ 指数约为 ２０ ％ ；２ｃ：Ｋｉ６７ 指数约为 ５０％ ；２ｄ：结节性筋膜炎中细胞弥漫表达 α⁃ＳＭＡ。

图 ２　 结节性筋膜炎中 Ｋｉ６７ 及 α⁃ＳＭＡ 免疫组化染色
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表 １　 结节性筋膜炎患者 Ｋｉ６７ 指数与临床病理因素的关系

项目 例数 Ｋｉ６７ 指数（％ ，􀭰ｘ ± ｓ） Ｐ 值

年龄（岁）
　 ＜ ２０ １２ ２５􀆰 ３ ± １４􀆰 ５
　 ２０ ～ ３９ ３７ ２３􀆰 ７ ± １５􀆰 ５ ＞ ０􀆰 ０５
　 ≥４０ ２３ ２４􀆰 ３ ± １４􀆰 ７
病变大小（ｃｍ）
　 ≤２ ３３ ２７􀆰 ６ ± １２􀆰 ６

＞ ０􀆰 ０５　 ＞ ２ ３９ ２１􀆰 ２ ± １６􀆰 ３
病程（月）
　 ≤２ ２９ ２８􀆰 ５ ± １６􀆰 １

＜ ０􀆰 ０５　 ＞ ２ ４３ ２１􀆰 ２ ± １３􀆰 ５
病变部位

　 上肢 ２７ ２３􀆰 ８ ± １６􀆰 １
　 躯干 ２０ ２４􀆰 ３ ± １４􀆰 ０
　 头颈 １１ ２２􀆰 ８ ± １５􀆰 ７ ＞ ０􀆰 ０５
　 下肢 １０ ２９􀆰 ８ ± １８􀆰 ７
　 其他 ４ ２４􀆰 ０ ± １４􀆰 １
性别

　 男性 ４１ ２５􀆰 ９ ± １４􀆰 ０
＞ ０􀆰 ０５　 女性 ３１ ２２􀆰 ８ ± １５􀆰 ７

２０ 例韧带样型纤维瘤病中，平均 Ｋｉ６７ 指数为（３􀆰 ２ ±
１􀆰 ３）％ ，明显低于结节性筋膜炎的平均指数 （Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。 ２０ 例纤维肉瘤中，平均 Ｋｉ６７ 指数为（２６􀆰 ２ ±
３􀆰 ３）％ ，与结节性筋膜炎比较，差异无统计学意义

（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。
２􀆰 ３　 结节性筋膜炎患者 Ｋｉ６７ 增殖指数与临床病理

因素的关系　 结节性筋膜炎 Ｋｉ６７ 指数与临床病理因

素的关系分析显示，Ｋｉ６７ 指数与病史长短有关（Ｐ ＜
０􀆰 ０５），病史≤２ 个月者 Ｋｉ６７ 增殖指数明显大于病史

＞ ２ 个月者；而与患者年龄、性别、病变大小、病变部

位等均无关（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。 见表 １。
２􀆰 ４　 随访结果 　 ４５ 例结节性筋膜炎患者获得随访

资料，随访时间为 １２ ～ ６６ 个月，平均 ３１ 个月。 截止

到随访结束，有 ２ 例（４􀆰 ４％ ）患者分别在 １８、２６ 个月

后出现同一部位复发，其中，１ 例复发病变位于头颈

部，另 １ 例位于下肢。 ２ 例复发者 Ｋｉ６７ 指数分别为

９％及 １５％ 。

３　 讨　 论

结节性筋膜炎为一种假肉瘤性自限性病变，由
Ｋｏｎｗａｌｅｒ 等［１４］于 １９５５ 年作为一种“皮下假肉瘤性纤

维瘤病”首次描述。 在组织学上，结节性筋膜炎主要

由肥胖的不成熟肌纤维母细胞构成，细胞排列呈不规

则束状形成纤维网和少量成熟的胶原纤维。 在肌纤

维母细胞之间可见外渗的红细胞，散在分布的淋巴细

胞及破骨样巨细胞。 尽管在显微镜下，核分裂经常可

见，但不存在病理性核分裂［２，１５］。 因而，结节性筋膜

炎的正确诊断往往依靠肿瘤大小、较短的病史、红细

胞外渗、瘢痕样胶原及缺乏显著的核异型。 而纤维肉

瘤一般发生于年龄超过 ５０ 岁的患者，病灶的直径一

般大于 ３ ｃｍ。 镜下瘤细胞具有显著的核异型性及病

理性核分裂像；纤维瘤病则由温和的梭形细胞构成，
细胞排列成整齐的束状并伴有致密的胶原纤维，背景

中通常缺乏炎性细胞成分、薄壁血管及外渗的红

细胞。
尽管结节性筋膜炎的镜下特点比较明确，但由于

其病变往往发展较快，镜下细胞丰富及较多核分裂，
因此其诊断仍然存在很大挑战。 由于以上特点往往

是恶性肿瘤的生长特点，因此结节性筋膜炎仍然容易

被诊断为肉瘤或其他恶性病变。 因此，除了临床及组

织学特点外，往往要借助一些诊断标记包括增殖相关

的标记物助诊。 Ｋｉ６７ 抗原是一种增殖细胞相关的标

记物，而在分裂后被迅速降解。 因其较短的半衰期，
Ｋｉ６７ 染色被认为比核分裂的计数或 ＰＣＮＡ 染色更加

精确及特异［１６］。 Ｏｓｈｉｒｏ 等［１７］ 曾报道结节性筋膜炎

相比其他良性及恶性纤维细胞病变具有较高的 ＰＣ⁃
ＮＡ 表达。 然而，如何利用这些增殖相关的标记物来

鉴别这些病变需要进一步研究［１８］。 目前，有关 Ｋｉ６７
在结节性筋膜炎中表达的研究仍乏缺［１３］。 本研究即

为了明确 Ｋｉ６７ 在结节性筋膜炎的诊断价值及表达

意义。
本文结果显示，７０􀆰 ８％ 的结节性筋膜炎患者

Ｋｉ６７ 指数为 １０％ ～５０％ ，说明 Ｋｉ６７ 指数在结节性筋

膜炎中具有高度可变性，但结节性筋膜炎平均 Ｋｉ６７
指数处于较高水平（２４􀆰 １ ± １４􀆰 ９）％ 。 而 ２０ 例韧带

样型纤维瘤病患者 Ｋｉ６７ 平均指数明显低于结节性筋

膜炎患者，２０ 例纤维肉瘤患者 Ｋｉ６７ 平均指数与结节

性筋膜炎患者相当。 表明 Ｋｉ６７ 染色在结节性筋膜炎

的鉴别诊断价值是有限的，并能造成诊断误导。 应避

免因较高的 Ｋｉ６７ 指数而将结节性筋膜炎误诊为肉

瘤。 而较高的 Ｋｉ６７ 指数进一步表明结节性筋膜炎是

一种非常类似于肉瘤的病变。 分析 Ｋｉ６７ 指数与临床

病理因素的关系显示，Ｋｉ６７ 指数与病史长短密切相

关，但与患者年龄、性别、病变大小、病变部位无关。
表明如果结节性筋膜炎病史较短，增生的肌纤维母细

胞可能具有较高的增殖活性，因而显示出较高水平的

Ｋｉ６７ 表达；如果病史较长，部分细胞向成熟状态分

化，从而表现出相对较低的 Ｋｉ６７ 指数。 以上可能可

以解释结节性筋膜炎为什么具有自限性。
几乎所有的结节性筋膜炎都能通过局部切除的

方式治愈，局部复发率小于 １％ ［１９］。 有报道在耳廓

区域的复发率为 ９􀆰 ３％ ，明显高于其他部位的复发

率［２０］。 本文随访结果复发率为 ４􀆰 ４％ ，显示结节性

筋膜炎的复发率总体上较低。 Ｋｉ６７ 已被证实是鉴别
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良恶性病变的有效标记物［６ － ７］，较高的 Ｋｉ６７ 指数通

常代表较差的预后或较高的复发率［２１ － ２２］。 但本文结

果显示 Ｋｉ６７ 指数不适用于结节性筋膜炎的复发

预测。
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