
血管肉瘤（angiosarcoma，AS）是发生于血管内

皮细胞或向血管内皮细胞方向分化的间叶细胞发

生的恶性肿瘤，包括起源于血管内皮细胞的血管肉

瘤（hemangiosarcoma）以及起源于淋巴管内皮细胞

的淋巴管肉瘤（lymphangiosarcoma）。二者到目前尚

无可靠的形态学和分子生物学指标来区分，故统称

为 AS。AS可发生于全身任何部位的皮肤和软组

织，包括肝、脾、舌、体表皮肤、淋巴结、肺、胸膜、肾

及肾上腺等。其中发病于体表皮肤的称为皮肤血

管肉瘤（cutaneous angiosarcoma，cAS）。
由于该疾病发病率低、预后差的特点，临床上

对其发病特点、生物学行为尚不明确，目前仍没有

规范的诊断和治疗方法。本研究回顾性分析2006年
1月—2016年1月南京医科大学第一附属医院收治

的 8例 cAS患者的临床资料，旨在总结该病的临床

特征，探讨该病的诊断与治疗方法。

1 病例资料

1.1 临床特征

2006年1月—2016年1月南京医科大学第一附

属医院收治的皮肤及软组织肉瘤共为 1 029例，其

中AS为 20例，约 1.94%。病灶位于皮肤 8例（头顶

部6例，额部1例，面颊部1例），cAS占AS的40%，约

占所有软组织肉瘤比例为 0.777%。其余原发病灶

包括：肝脏 4例，骨骼 2例，颈部、脾脏、乳房、肾脏、

心脏、扁桃体各1例。

本组 cAS患者8例，男7例，女1例，男女比例为

7∶1；年龄 58~78岁，平均年龄 68岁。根据WHO提

出的最新年龄分段，本组患者发病年龄45~59岁（中

年）1例，为女性；≥60岁（老年）者 7例，均为男性。

患者术前行胸腹部CT、B超、MRI、PET⁃CT、ECT等检

查排除远处器官转移。7例入院前已出现病变部位

皮肤反复破溃不愈，1例表现为局部皮肤红斑，逐渐

增大、加深。8例均位于头面部，7例为单个病灶，1
例入院时头面部已出现多处病灶。8例患者发病早

期均出现皮肤红色斑块或结节，发展过程中颜色由

浅变深为紫色，甚至黑色，皮肤逐渐增厚，3例出现

破溃出血，迁延不愈。结合相关病史，诱因包括：外

伤、牛皮癣、疱疹样天疱疮、染发等，无明确放射性

物质接触史，无类似疾病家族史。8例病理结果均

符合AS。患者术前均行局部病理活检确诊，所有患

者病理学检查结果经 2位以上病理学专家诊断，具

有完整的临床资料。

1.2 手术方法

8例患者均行肿瘤扩大切除术。手术方法如

下：经气管插管全身麻醉下行头面部皮肤恶性肿瘤

切除术，扩大范围视病灶部位（1~3 cm），切除深度视

术中探查肿瘤侵犯深度（真皮层、帽状腱膜、骨膜或

颅骨外）。术中见肿瘤范围最小者1.2 cm×0.6 cm，最

大者24.0 cm×16.0 cm。术中送快速冰冻切片，如结

果提示切缘阳性则继续扩大切除，直至结果显示周

围切缘及基底阴性后，行手术修复缺损。

术中见肿瘤侵袭性生长，浸润明显，浸润深度

如下：面部1例，未突破浅筋膜；额部1例，未突破真

皮深层；头顶部6例，4例未突破帽状腱膜，1例紧邻

骨膜，1例侵犯骨膜。5例肿瘤浸润较浅（未突破真

皮深层），肿瘤完整切除后予电动取皮刀或滚轴刀

自患者大腿取相应缺损大小面积刃厚或中厚游离

皮片，压制成网状皮或邮票皮，游离移植覆盖术区

缺损。供皮区及植皮区敷料覆盖，加压包扎。1例

术中见骨膜色素改变，予切除骨膜约2 cm×2 cm，术

中快速冰冻切片结果提示阴性。局部额肌瓣覆盖

皮肤血管肉瘤诊治8例报道

季青峰，姚 刚

南京医科大学第一附属医院整形烧伤科，江苏 南京 210029

［关键词］ 皮肤血管肉瘤；综合治疗；靶向治疗

［中图分类号］ R739.5 ［文献标志码］ B ［文章编号］ 1007⁃4368（2018）05⁃709⁃04
doi：10.7655/NYDXBNS20180530

南京医科大学学报（自然科学版）
ACTA UNIVERSITATIS MEDICINALIS NANJING（Natural Science）

第38卷第5期
2018年5月 ··709



南 京 医 科 大 学 学 报
第38卷第5期
2018年5月

外露颅骨后，一期植皮修复创面，方法同上。2例肿

瘤浸润较深者均为头顶部。1例侵犯骨膜，手术切除

病变骨膜后，脑外科高速磨钻磨去表层骨皮质，电钻

行颅骨钻孔，孔径约1 cm，相邻孔间间隔0.5 cm，打孔

深度达板障层，以打孔内新鲜点状渗血为准，钻孔

结束后局部消毒冲洗，予湿性敷料覆盖包扎。术后

创面定期消毒换药待新生肉芽完整覆盖外露颅骨

后，行二期手术邮票或网状植皮修复，手术效果满

意（图 1）。1例术中快速冰冻切片提示肿瘤紧邻骨

膜，手术切除骨膜后缺损面积约16 cm×14 cm，探查

左侧颞浅动静脉符合游离皮瓣要求，取左大腿股前

外侧皮瓣（ALT）游离移植覆盖头部缺损，显微镜下

ED

CBA

F
A：术前；B：术中，骨膜侵犯；C：切除骨膜，磨去骨皮质；D；颅骨打孔；E：肉芽生长良好；F：网状植皮。

图1 血管肉瘤患者侵犯骨膜者1例手术图片

吻合血管。

1.3 术后治疗

术后病理结果提示：7例为高分化，1例为部分

高分化，部分低分化。2例行免疫组化，结果提示：

CD31及CD34阳性，Ki⁃67部分阳性（3%，30%）。

辅助治疗方面，6例视病情予以辅助治疗，方法

包括：术区及周边皮肤放疗、全身化疗、免疫治疗或

靶向治疗。其中 3例术前即予免疫及靶向治疗，药

物包括胸腺肽、白介素、血管抑制素等。

1.4 随访

所有患者手术顺利，术后恢复可，无手术相关并

发症发生及围手术期死亡。平均随访时间为12.8个
月（3~24个月）。患者术后每月规律随访，无随访失

联，观察局部有无复发，复查胸片、区域淋巴结B超，

必要时复查全身 CT、PET⁃CT了解有无远处转移。

随访日期至2016年1月。

术后出现复发6例，复发率75%，复发时间为1~
13个月。复发部位包括额部、眼睑、面部。术后2年
内死亡 6例，病死率 75%。其中 4例发现明确远处

转移，转移部位分别为：肺、肝脏、脾脏、淋巴结。1例
有右侧髋关节置换病史，术后 3个月出现右侧髋关

节血性积液及右侧胸腔大量积液，考虑转移可能，

多次行积液脱落细胞学检查未发现肿瘤细胞。1例
死亡前无转移相关临床证据。1例病灶位于面部，

发现较早并予综合性治疗，截至随访结束未发现复

发。肝脏转移患者CT提示肝脏体积饱满，实质内弥

漫性分布多发大小不等稍低密度影，增强呈环形强

化，脾脏见多发类圆形低密度影，较大直径约2.0 cm，

呈环形强化。结合病史考虑为皮肤血管肉瘤肝脏

转移。

1.5 治疗方法比较

为了研究不同治疗手段对 cAS预后的影响，将

所有患者分为单纯手术治疗组（2例）和综合治疗组

（6例）。通过统计软件Graphpad对比两组生存时间

与治疗方法的关系，结果显示差异有统计学意义

（P=0.037，图 2）。提示 cAS行手术后综合辅助治疗

者，预后要优于单纯手术者。

2 讨 论

近年来，综合性治疗逐渐成为治疗AS的共识，

至今没有公认的内外科诊疗规范，基础研究仍处于

探索阶段。

2.1 发病情况及临床表现

南京医科大学第一附属医院近 10年间收治的
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各型肉瘤共 1 029例，AS 20例，占 1.94%。其中 cAS
8例，占AS的 40%，主要为头面部。发病率与文献

统计相符［1-2］。本组数据提示，cAS好发于中老年男

性，发病早期多为红色斑块，由浅变深为紫色，甚至

黑色，继而破溃出血，迁延不愈。同样表现可出现

在皮肤复发或再发的患者。

2.2 病因和发病机制

AS的病因及发病机制至今未明确。本组患者

中，5例在相关病史发现可疑诱因，包括外伤1例，外

伤后 10个月局部出现病变；脂溢性皮炎 1例；牛皮

癣1例，长期外用药物治疗；长期使用化学制剂染发

1例；毛囊虫寄生 1例，肿瘤标本送检时发现。基本

与上述诱因相印证。

2.3 诊断

目前临床上仍没有特异性标志物，往往通过镜

下细胞形态初步诊断，再经免疫组化与其他肿瘤相

鉴别。鉴别诊断包括良性血管瘤、卡波西肉瘤等。

常用免疫组化标志物为CD31及CD34，其他标志物

包括8因子、Ki⁃67等。其中，CD31又称为血小板⁃内
皮细胞黏附分子，是主要用于证明内皮细胞组织存

在、评估肿瘤血管生成的标志物，也是AS诊断最重

要标志物［3］。本组患者中，7例术后病理结果提示高

分化，1例提示为部分高分化，部分低分化。2例行免

疫组化，结果提示免疫标志物CD31和CD34阳性。

其他辅助检查（CT/MR等）对cAS原发病灶无诊断意

义，但对于远处器官转移及区域淋巴结转移有辅助

作用。本组患者有4例通过辅助检查（CT、B超）发现

转移，转移部位分别为：肝、肺、脾及腮腺淋巴结。

2.4 外科治疗

皮肤血管肉瘤恶性程度极高，呈浸润性生长，

可突破骨膜等生理屏障侵袭骨皮质，复发率极高，

预后不良。这和大部分间叶组织来源肿瘤的生物

学行为相似。需要限期手术以防止肿瘤的进一步

进展。手术治疗为公认的主要治疗手段［4⁃5］。

手术方法方面，本组 8例均行肿瘤扩大切除。

考虑到皮肤血管肉瘤恶性程度极高，极易复发的特

点，5例在切除后行一期植皮覆盖创面，以便于观察

原发灶部位及周围是否存在复发；1例行额肌瓣旋

转覆盖骨外露缺损；1例行颅骨钻孔术后培养肉芽，

条件允许后行植皮覆盖缺损；1例因头顶部组织缺

损较大，大面积颅骨外露，颞浅动静脉探查条件符

合游离皮瓣移植要求，予行左侧股前外侧皮瓣游离

移植覆盖缺损，但最终游离皮瓣因静脉回流问题出

现坏死，2周后行再次手术颅骨钻孔术，培养肉芽后

行植皮手术。

本组患者术前评估均无明显手术禁忌或远处

转移，术后恢复良好。术中见肿瘤侵袭性生长，浸

润明显，肿瘤与正常皮肤无明显界限。手术扩大范

围视肿瘤具体部位而定，一般在1~3 cm。特殊功能

部位如眼角等，尽量扩大至1 cm以上。

肿瘤分化程度与预后无明显相关性，高分化与

低分化者预后无明显差异。本组患者病理结果提

示7例为高分化，1例为部分高分化，部分低分化。

尽管有研究显示，AS局部复发率与肿瘤的大小

及切缘是否阴性关系不大［1］。但从肿瘤的治疗角度

考虑，尽可能达到周切缘及基底切缘阴性和肿瘤的

完整性，避免肿瘤残留。本组资料显示，8例患者术

中快速病理及术后常规病理结果均提示完整切除，

周切缘及基底切缘阴性。

2.5 辅助治疗

cAS的辅助治疗同样没有公认的指南可循。本

组患者除 2例行单纯手术治疗，其余患者均结合辅

助治疗，包括放化疗及免疫治疗、靶向治疗。cAS患
者常出现局部破溃不愈，手术前不适合放疗；术后

术区易出现破溃和放射性损伤。这可能是近年来

化疗逐渐替代放疗成为主要辅助治疗手段的原因

之一。再者，放疗本身也是 cAS的诱因之一［6］。临

床上常用化疗药物包括：紫杉醇、阿霉素、表柔比星

等。化疗方案目前同样无规范化指南作为指导，但

治疗效果在文献报道中被普遍认可［7-8］。免疫治疗

可以提高机体抗肿瘤能力，不良反应小，是近年来

新的发展趋势。药物主要为：胸腺肽、白介素等。

本组部分患者手术治疗前即予免疫治疗，术后继续

用药。在靶向治疗方面，伊马替尼和达沙替尼被认

为对于AS有治疗作用［9］。血管内皮抑制剂（贝伐单

抗）可以选择性地与人血管内皮生长因子（VEGF）
结合并阻断其生物活性，其联合化疗或放疗对于一

些种类AS取得了一定疗效［10-12］，但是目前仍缺乏大

样本的随访资料，治疗效果尚存在争议。本组观察

图2 两组不同治疗方法的生存期对比
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显示，1例 cAS术后复发患者，在应用血管内皮抑制

剂早期可出现复发病灶色素颜色明显减退，范围减

小。治疗后期效果不明显。此外，国外有学者研究

体外环境下不同浓度云南白药对于犬AS细胞系的

治疗作用，作用机制和治疗效果有待进一步研究。

2.6 预后

本病恶性程度极高，进展快，复发率及转移率

高，预后差。本组全部8例均获随访，平均随访时间

为12.8个月（3~24个月）。其中6例患者在术后20个
月内出现复发，复发率为 75%。复发部位包括额

部、眼睑、面部。术后 2 年内死亡 6 例，病死率

75%。其中 4例发现明确远处转移，转移部位分别

为：肺、肝脏、脾脏、腮腺淋巴结。1例有右侧髋关节

置换病史，术后 3个月出现右侧髋关节血性积液及

右侧胸腔大量积液，考虑转移可能，多次行积液脱

落细胞学检查未发现肿瘤细胞。1例死亡前无转移

相关临床证据。1例病灶位于面部，发现较早并予

综合性治疗，截至随访结束未发现复发。本组中，

3例肿瘤直径>5 cm，4例年龄>70岁，7例术后出现

复发和（或）转移，预后情况基本符合文献统计。此

外，肿瘤的罕见性；临床表现不具有特异性，病变早

期难与其他皮肤病变相鉴别；医师对血管肉瘤认知

水平不同，能否早期发现并治疗；医疗水平、治疗方

式的发展，也影响本病预后的因素。

皮肤血管肉瘤好发于中老年患者，男性较多，

恶性程度极高，侵袭性强，2年病死率可达75%。临

床上首先表现为不明原因的皮肤红斑、结节，进展

变化迅速。早期病理活检有助于诊断及治疗。由

于罕见，甚至有经验的相关专业医师也不能引起重

视，建议发现类似体征尽早活检排除。限期手术治

疗加术后综合放化疗、免疫及靶向治疗可提高生存

期，其中靶向治疗可能是未来治疗皮肤血管肉瘤的

发展方向。
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