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肌内血管瘤经 ISSVA 标准重新分类后临床及病理特征分析

马 倩，吴亚姗，刘 婷，黄 晶，李巧新*

新疆医科大学第一附属医院病理科，乌鲁木齐 830054

［摘要］ 目的 根据国际血管瘤和脉管畸形研究学会（ISSVA）标准将肌内血管瘤患者分为血管瘤和血管畸形，

比较不同类型间的临床及病理特征差异。方法 收集新疆医科大学第一附属医院 2013 年 10 月至 2021 年 5 月间依据

WHO 骨与软组织肿瘤标准诊断为肌内血管瘤的病例资料，根据 ISSVA 标准重新分类为血管瘤及血管畸形，对比分析

两者在临床及病理特征方面的差异。结果 共纳入依据 WHO 骨与软组织肿瘤标准诊断为肌内血管瘤的患者 40 例，

根据 ISSVA 标准可进一步分类为血管畸形 36 例和血管瘤 4 例。血管瘤患者以女性为主（男 1 例、女 3 例），好发于

头颈部（4例均发生于面部）。血管畸形患者以静脉畸形为主（22例静脉畸形、1例动静脉畸形、13例混合型血管畸形），

好发于四肢，尤以下肢为多见（19 例发生于下肢，10 例发生于上肢，4 例发生于躯干，3 例发生于面部）。从镜下特

点来看，血管瘤镜下以血管增殖为特点，血管内皮细胞肿胀，可见核分裂象，血管增生呈分叶状分布。血管畸形镜下

特点根据类型不同而存在差异，其中静脉畸形以薄壁、扩张静脉为特征，多伴血栓、静脉石；动静脉畸形血管壁厚薄

不一，间质纤维、平滑肌增生；淋巴管畸形内淋巴管管腔大小不一，间质见淋巴细胞聚集灶。随访 9 个月至 8 年，血

管瘤患者均无复发，血管畸形患者中有 8 例复发（复发率为 22.2%）。结论 建议结合 ISSVA 标准对肌内血管瘤重

新分类，新分类的血管瘤和血管畸形在发病部位、预后及病理形态方面均存在明显差异。
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Clinicopathological analysis of intramuscular hemangioma reclassified by ISSVA criteria
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［ Abstract ］ Objective To reclassify intramuscular hemangioma patients with the International Society for the 
Study of Vascular Anomalies (ISSVA) criteria, and compare the clinicopathological differences between different types. 
Methods Intramuscular hemangioma cases diagnosed using the World Health Organization (WHO) classification of soft 
tissue and bone tumors were collected from Oct. 2013 to May 2021 in The First Affiliated Hospital of Xinjiang Medical 
University and re-classified as hemangioma or vascular malformations with the ISSVA criteria. The clinicopathological 
characteristics were compared between the 2 groups. Results A total of 40 intramuscular vascular cases diagnosed using 
the WHO criteria were enrolled, including 4 hemangioma cases and 36 vascular malformation cases reclassified by the 
ISSVA criteria. The hemangioma cases were mainly female (1 male and 3 females) and were mainly in the head and neck 
region (4 cases all in the face). The patients with vascular malformations were mainly venous malformations (22 venous 
malformations, 1 arteriovenous malformation, and 13 mixed vascular malformations). The lesions were more commonly 
seen in the extremities, especially in the lower limbs (19 in the lower limbs, 10 in the upper limbs, 4 in the trunk, and 3 in 
the face). The pathological morphology of hemangioma was characterized by vascular proliferation with lobed distribution 
under the microscope, in which vascular endothelial cells were plump and mitosis could be seen. While the microscopic 
morphological features were correlated with the specific subtype of vascular malformations, venous malformations were 
characterized by thin-walled and dilated veins, occasionally accompanied by thrombosis and phleboliths. The thickness of 
blood vessels varied for arteriovenous malformations, with fibers and smooth muscles proliferating into surrounding stroma. 
For lymphatic malformations, the diameters of lymphatics differed and foci of lymphocytic cells could be seen in the stroma. 
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There was no recurrence in hemangioma patients, and the recurrence rate was 22.2% (8/36) for vascular malformation cases 
during the follow-up from 9 months to 8 years. Conclusion It is suggested to reclassify intramuscular hemangiomas with the 
ISSVA criteria. The new classification (hemangioma and vascular malformation) has significant differences in lesion location, 
prognosis and pathological morphology.

［ Key words ］ classification of disease; intramuscular vascular lesion; intramuscular hemangioma; vascular malformation
［Acad J Naval Med Univ, 2023, 44(1): 124-128］

根据目前普遍使用的 WHO 诊断标准，肌内血

管瘤是骨与软组织肿瘤分类中的一种血管瘤类型，

包括毛细血管型、海绵状血管型及混合型，可发生

于身体任意部位的横纹肌。但大多数肌内血管瘤可

能为血管畸形，而非真正的血管瘤［1-2］。由于血管

瘤及血管畸形在临床处理、预后评估等方面存在差

异，国际血管瘤和脉管畸形研究学会（International 

Society for the Study of Vascular Anomalies，ISSVA）

标准将血管性病变进一步细分为血管瘤和血管畸

形，并从多学科病因学角度将良性血管病变分为以

血管增殖为特点的血管瘤和胚胎血管形成缺陷引起

的血管畸形［3］。本研究收集新疆医科大学第一附

属医院 2013 年 10 月至 2021 年 5 月间依据第 5 版

WHO 骨与软组织肿瘤诊断标准确诊的 40 例肌内

血管瘤患者资料，将患者根据 ISSVA 标准重新进行

分类，并从临床表现、病理形态和预后等方面对经

ISSVA 标准分类后的病例进行比较分析。

1 资料和方法

1.1 临床资料 收集并整理新疆医科大学第一附属

医院 2013 年 10 月至 2021 年 5 月间诊断为肌内血管

瘤并行手术切除的 40 例病例资料。所有病例均有随

访记录，诊断均经过软组织肿瘤专科病理医师确认。

1.2 诊断分类 所有病例依据 WHO 骨与软组织肿

瘤诊断标准［4］进行组织病理学复诊，同时按 ISSVA

标准［3］重新进行诊断分类。

1.3 病理特征分析 手术切除标本均经 4% 甲醛水

溶液固定，常规石蜡包埋，切片厚度 4 μm，用光学

显微镜观察。免疫组织化学染色采用 EnVision 二

步法，人源葡萄糖转运蛋白 1（glucose transporter 1， 

GLUT-1） 抗 体 购 于 英 国 Abcam 公 司，CD31 抗

体、CD34 抗体、D2-40 抗体、二抗、DAB 显色试

剂盒均购于基因科技（上海）有限公司，稀释度

及操作步骤按说明书进行。GLUT-1 染色结果判读

时，以鳞状上皮为阳性对照，着色部位为细胞膜。

CD34、CD31、D2-40 阳性结果为脉管内皮膜 / 质

棕色着色。

2 结 果

2.1 依据 ISSVA 诊断标准的分类结果 共纳入依

据 WHO 骨与软组织肿瘤标准诊断为肌内血管瘤的

患者 40 例，男 20 例、女 20 例，年龄为 4～70 岁，

中位年龄为 24.5岁。根据 ISSVA标准重新分类后，

血管畸形 36例，血管瘤 4例。36例血管畸形患者中，

22 例为静脉畸形、1 例为动静脉畸形、13 例为混

合型血管畸形，混合型血管畸形中包括 12 例静脉

畸形与动静脉畸形混合及 1 例静脉畸形与淋巴管畸

形混合。

2.2 血管畸形和血管瘤的临床特征及预后 4 例

血管瘤患者年龄为 33～70 岁，男 1 例、女 3 例，

病程 1 个月至 28 年，均发生于面部。36 例血管畸

形患者年龄为 4～64 岁，男 19 例、女 17 例，病程 

1 d 至 15 年；19 例发生于下肢，10 例发生于上肢，

4 例发生于躯干，3 例发生于面部。随访 9 个月至

8 年，4 例血管瘤患者均未复发，36 例血管畸形患

者中有 8 例复发（复发率为 22.2%）。

2.3 血管畸形和血管瘤的病理特征 4 例血管瘤患

者的 H-E 染色结果均表现为毛细血管型肌内血管

瘤形态（图 1A），血管增生呈小叶状分布，小叶

间纤维组织增生；血管内皮肥胖，呈卵圆形、上皮

样，部分管腔形成不明显，核分裂象为 1/50 高倍视

野（图 1B）；间质可见散在肥大细胞，未见明显

淋巴细胞、浆细胞浸润。免疫组织化学染色显示，

4 例血管瘤患者血管内皮 CD31、CD34 均呈阳性表

达，GLUT-1 均呈阴性表达（图 1C）。

36 例血管畸形患者的免疫组织化学染色示

CD31、CD34 血管内皮均呈阳性表达，GLUT-1 均呈

阴性表达。H-E染色结果中，仅 1 例动静脉畸形患者

未见静脉畸形，余 35 例均见簇状、扩张、薄壁静脉

（图 1D），血管内皮细胞扁平，未见核分裂象，合
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并静脉血栓 18 例、静脉石 6 例。其中 1 例动静脉畸

形和 12 例静脉畸形与动静脉畸形混合型血管畸形均

可见壁厚薄不一的厚壁血管，间质纤维、平滑肌呈

束状增生，排列杂乱、无规则（图 1E）；1 例淋巴

管畸形由薄壁、扩张、不规则管腔组成，腔内可见

淡嗜伊红淋巴液，管腔周围间簇状淋巴细胞聚集（图

1F），免疫组织化学染色示淋巴管内皮细胞膜质

D2-40 阳性。血管畸形中有 6 例间质可见簇状淋巴

细胞、浆细胞浸润。聚类分析结果表明，根据 ISSVA
标准不同分类间镜下病理特征差异明显（图 2）。

图 1　血管瘤和血管畸形的病理特征

A：血管瘤以血管增生为主要特点（苏木精-伊红染色，100×）；B：血管瘤的血管内皮肥胖，呈上皮样，可见核分裂象（苏木精-

伊红染色，400×）；C：血管瘤的血管内皮细胞葡萄糖转运蛋白 1 阴性（免疫组织化学染色，200×），右上角小框为鳞状上皮及管

腔内红细胞阳性对照（400×）；D：静脉畸形（苏木精-伊红染色，100×）；E：动静脉畸形（苏木精-伊红染色，100×）；F：淋巴管

畸形（苏木精-伊红染色，200×） .

图 2　40 例患者 ISSVA 标准不同分类间镜下病理特征的 

聚类分析

ISSVA：国际血管瘤和脉管畸形研究学会.

A B C

D E F

3 讨 论

肌内血管瘤发病率在血管瘤中占比不足 1%，

是一种可以发生于任意部位横纹肌内的良性血管增

生性病变，以下肢为最常见［5］。肌内血管瘤的典型

临床表现为不伴有皮肤颜色改变的、不断扩大的软

组织肿块，由于不能自行消退且可能对周围组织造

成压力性损伤，故常伴局部持续性软组织疼痛［6］。

1972 年 Allen 和 Enzinger［7］根据病理形态提出“肌

内血管瘤”概念，并将其分为毛细血管型、海绵状

型及混合型，后被 WHO 引用并广泛应用至今。统

计数据显示，大多数肌内血管瘤可能为血管畸形，

而非真正的血管瘤［8-9］。ISSVA 依据多学科病因

学将良性血管病变分为以血管增殖为特点的血管

瘤及胚胎血管形成缺陷引起的血管畸形，2018 年

ISSVA 分类更新中将肌内血管瘤列为暂时未分类血

管病变［3,10］。由于肌内血管瘤存在血管瘤和血管畸

形特征，本研究根据 ISSVA 血管瘤和血管畸形的分

类原则将新疆医科大学第一附属医院 2013 年 10 月

至 2021 年 5 月 40 例肌内血管瘤分类为血管瘤 4 例

及血管畸形 36 例，发现两类患者在临床表现、病

淋巴细胞、浆细胞浸润

平滑肌增生

静脉石
血栓管腔大小不一

梭形血管内皮

肥大细胞

核分裂象

肥胖血管内皮

血管瘤

静脉畸形

动静脉畸形

静脉畸形与动静脉畸形混合型血管畸形

静脉畸形与淋巴管畸形混合型血管畸形
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理形态、预后方面均存在差异。

血管瘤可能随年龄增长而退化，而血管畸形会

随年龄增长而增大且不可自行消退［11-12］。血管瘤

分为婴儿血管瘤、先天性血管瘤、梭形细胞血管

瘤、上皮样血管瘤、分叶状毛细血管瘤、簇状血管

瘤等。胚胎发育第 17 天时共同毛细血管丛形成，

进而分化出毛细血管、动脉、静脉和淋巴管［13］，

该过程出现错误会导致血管畸形。血管畸形包括毛

细血管畸形、静脉畸形、淋巴管畸形、动静脉畸形

及混合型畸形。本研究尝试根据 ISSVA 标准将肌

内血管瘤分为以血管增殖为特点的血管瘤及以成熟

管腔形成异常为特征的血管畸形，结果显示收集的

40 例肌内血管瘤患者重新分类后有 4 例为血管瘤，

36 例为血管畸形。其中血管瘤患者在病理上均呈

毛细血管型肌内血管瘤形态，病变以血管增生为特

点；血管畸形病例根据累及脉管系统类型分为毛细

血管畸形、静脉畸形、动静脉畸形、淋巴管畸形及

混合型，其中 WHO 分类中海绵状血管型血管瘤均

可对应 ISSVA 标准中血管畸形，且静脉畸形最常见 
（22 例），其次为动静脉混合型畸形（静脉畸形与

动静脉畸形混合 12 例、动静脉畸形 1 例），淋巴

管畸形最少（静脉畸形与淋巴管畸形混合 1 例）。

本研究中 4 例血管瘤均位于面部，H-E 染色

镜下形态均以无包膜血管增生为主要特征，血管

呈分叶状增生，血管内皮细胞肥胖，偶见核分裂

象，未见坏死、血栓，间质均可见散在肥大细胞。 
36 例血管畸形中单纯静脉畸形 22 例，单纯性静

动脉畸形 1 例，混合型血管畸形 13 例。混合型血

管畸形中以静脉畸形与动静脉畸形混合畸形为主 
（12 例），1 例为静脉畸形与淋巴管畸形混合。静

脉畸形在患者出生时即存在，尤其是位于深部横纹

肌内者，故病变发现较晚，病灶可单灶、多灶，亦

可累及整个肢体。22 例单纯静脉畸形血管由薄壁、

扩张静脉组成，血管内皮细胞扁平，未见核分裂象，

18 例可见混合性血栓，6 例见静脉石，临床上可引

起病灶区域疼痛、水肿等症状。1 例动静脉畸形由

厚壁动脉、静脉、毛细血管混合组成，厚壁动脉及

静脉管腔扭曲、拉长，内弹力层破坏，管壁厚薄不

一，间质不同程度纤维化并平滑肌束状增生。混合

型血管畸形以动静脉畸形及静脉畸形混合为主，部

分间质内可见淋巴细胞、浆细胞为主的炎症细胞浸

润。淋巴管畸形可发生于全身任何位置，常发生在

淋巴丰富的区域如头颈部、腋窝、口腔、腹股沟、

纵隔等，根据扩张淋巴管管径不同分为微囊型、巨

囊型及混合型。本研究中仅 1 例淋巴管畸形，可见

扩张淋巴管结构，呈微囊型改变，扩张管腔周围淋

巴细胞聚集，免疫组织化学染色示淋巴管内皮细胞

D2-40 阳性。此外，本研究发现仅血管瘤患者细胞

间质见肥大细胞散在分布，而血管畸形病例中均未

发现肥大细胞。由此可见，H-E 染色病理形态在血

管瘤和血管畸形的鉴别诊断中起着关键作用。聚类

分析结果也表明，根据 ISSVA 标准不同分类间镜下

病理特征差异明显。

免疫组织化学染色在区分血管瘤及血管畸形

方面作用有限。GLUT-1 是促进葡萄糖被动转运到

细胞中的葡萄糖转运蛋白成员，是幼年型血管瘤

的特异性指标，但在其他类型血管瘤中局灶表达

或不表达［14］。CD34、CD31 用于标记血管内皮，

于血管瘤、血管畸形中均表达。本研究中 4 例血

管瘤患者血管内皮 CD31、CD34 均呈阳性表达，

GLUT-1 呈阴性表达。36 例血管畸形患者血管内

皮细胞 CD34 及 CD31 均阳性表达，淋巴管内皮细

胞表达 D2-40，着色强度及着色模式均同血管畸形 
病例。

本组患者术后随访 9 个月至 8 年，4 例血管瘤

患者均未复发，36 例血管畸形患者中 8 例原部位

复发（复发率为 22.2%）。相较血管瘤，血管畸形

发病机制方面研究数据较少，针对病因的治疗措施

有限。血管畸形多为散发性，源于体细胞突变。大

部分血管畸形参与以下 3 条信号通路中的 1 种： 
（1）PI3K/Akt/ 哺 乳 动 物 雷 帕 霉 素 靶 蛋 白

（mammalian target of rapamycin，mTOR）通路； 
（2）MAPK 通路；（3）G 蛋白偶联受体信号通

路［15-16］。对血管畸形的治疗方法包括手术切除、

栓塞或硬化疗法，有研究主张不同类型血管畸形采

用不同治疗方式［17］。β 受体阻滞剂和类固醇对以

血管内皮增生为特点的血管瘤有治疗作用［18］。近

期研究发现蛋白水解酶（如高分子量基质金属蛋白

酶）可能参与血管畸形中组织重建，针对碱性成纤

维细胞生长因子、基质金属蛋白酶的靶向药物可能

是此类血管畸形患者的潜在治疗药物［19］。

本研究尝试使用 ISSVA 分类方法对肌内血管

瘤进行重新分类，回顾性分析了新疆医科大学第一

附属医院既往 8 年内诊断的 40 例肌内血管瘤病例

第 1 期．马 倩，等．肌内血管瘤经 ISSVA 标准重新分类后临床及病理特征分析
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资料，结果显示 4 例血管瘤与 36 例血管畸形患者

在发病部位、病理形态及临床预后方面均存在差

异，因此建议在肌内血管瘤诊断时应用 ISSVA 标准

进一步精细分类，为临床诊疗决策提供有价值的信

息。本研究样本量小，今后仍需积累更多数据，进

一步探讨 ISSVA 分类的临床意义。
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