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摘  要 

目的：探讨Ezrin与Ki-67在软组织肉瘤中的表达与术后复发的关系。方法：收集2016年7月至2019年4
月在青岛大学附属医院接受手术治疗的116例软组织肉瘤患者的临床资料，随访时间至少2年，术后分为

复发组(n = 35)和未复发组(n = 81)，分别检测Ezrin及Ki-67蛋白的表达，分析Ezrin阳性与Ki-67阳性与

软组织肉瘤术后复发的关系。结果：其中复发组中Ezrin、Ki-67蛋白的阳性表达率分别(85.71%, 74.29%)
高于未复发组中Ezrin、Ki-67蛋白的阳性表达率(45.68%, 35.80%)，差异有统计学意义(P < 0.05)。结

论：复发组中Ezrin、Ki-67蛋白的阳性表达率分别高于未复发组中Ezrin、Ki-67蛋白的阳性表达率，说

明软组织肉瘤术后复发与Ezrin及Ki-67的阳性表达有着密切联系。 
 
关键词 

软组织肉瘤，复发，Ezrin蛋白，Ki-67 

 
 

Relationship between Ezrin and Ki-67  
Expression in Soft Tissue Sarcoma  
and Postoperative Recurrence 

Bin Yang, Keliang Song 
Department of Osteooncology, The Affiliated Hospital of Qingdao University, Qingdao Shandong  

 
 
Received: Aug. 19th, 2020; accepted: Sep. 3rd, 2020; published: Sep. 10th, 2020 

 
 

 
Abstract 
Objective: To investigate the relationship between Ezrin and KI-67 expression in soft tissue sar-
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coma and postoperative recurrence. Methods: Collected data in July 2016 to April 2019 in Qingdao 
university hospital in patients undergoing surgical treatment of 116 cases of soft tissue sarcoma of 
the clinical data, at least 2 years of follow-up, postoperative recurrence was divided into groups (n 
= 35) and group (n = 81), and without recurrence Ezrin and Ki-67 was detected in protein expres-
sion, analysis of Ezrin positive and Ki-67 positive relationship with the recurrence of soft tissue 
sarcomas. Results: The positive expression rates of Ezrin and KI-67 in the recurrent group 
(85.71%, 74.29%) were higher than that of the non-recurrent group (45.68%, 35.80%), and the 
difference was statistically significant (P < 0.05). Conclusion: The positive expression rates of 
Ezrin and KI-67 in the recurrent group were higher than that of the non-recurrent group, indicat-
ing that the positive expression of Ezrin and KI-67 was closely related to the postoperative recur-
rence of soft tissue sarcoma. 

 
Keywords 
Soft Tissue Sarcoma, Recurrence, Ezrin Protein, Ki-67 

 
 

Copyright © 2020 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 前言 

软组织肉瘤是一类起源于间叶组织的恶性肿瘤，主要来源于黏液、脂肪、平滑肌、纤维、滑膜、横

纹肌、血管等结缔组织[1]，但不包括骨、软骨以及淋巴造血组织，绝大多数呈恶性，其病因和发病机制

至今尚未明确。软组织肉瘤可发生于任何年龄段，以中老年人多见，男性略多于女性，并且好发于四肢，

发病率较低，约占成人恶性肿瘤的 1%，但是在青少年恶性肿瘤中约占 6.5% [2]。软组织肉瘤的分型比较

复杂，种类繁多，其中包括 19 个组织学类型，50 多种亚型，最主要的包括脂肪肉瘤、滑膜肉瘤、平滑

肌肉瘤、纤维肉瘤、恶性纤维组织细胞瘤和恶性神经鞘瘤，其中横纹肌肉瘤多发生于儿童，滑膜肉瘤好

发于中青年人，未分化多形性肉瘤、脂肪肉瘤、以及恶性神经鞘瘤多见于中、老年人[3]。目前外科手术

仍然是软组织肉瘤的首选治疗方法，但是术后极易复发，预后较差[4]。近年来，Ezrin、Ki-67 已被证实

均参与了肿瘤细胞的增殖和分化，但是关于二者在软组织肉瘤中的表达以及与术后复发的关系研究很少

[5] [6]。本研究采用免疫组化法检测 Ezrin 及 Ki-17 在软组织肉瘤中的表达以及与术后复发的关系，目的

是为了预测肿瘤复发以及提供一定的干预治疗手段。 

2. 资料与方法 

材料：收集 2016 年 7 月至 2019 年 4 月在青岛大学附属医院接受手术治疗的 116 例软组织肉瘤的患

者的临床资料，随访时间至少 2 年，所有患者均有明确的病理学诊断。该研究已获得青岛大学附属医院

伦理委员会批准，所有患者均签署知情同意书。 

2.1. 纳入标准 

①病理学诊断为恶性软组织肉瘤；②接受过手术治疗；③未发生其他部位转移。排除标准：①确诊

时已发生转移；②随访资料或临床资料缺失；③死亡病例。根据术后情况将患者分为复发组(n = 35)和未

复发组(n = 81)，其中复发组男性 21 例，女性 14 例；年龄 32~64 岁，平均年龄(49.45 ± 9.45)岁；病例类

型：恶性纤维组织肉瘤 14 例，脂肪肉瘤 8 例，皮肤隆突性纤维肉瘤 6 例，腺泡状软组织肉瘤 4 例，滑膜
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肉瘤 2 例，恶性神经鞘瘤 1 例。未复发组男 43 例，女 38 例；年龄 29~62 岁，平均年龄(48.64 ± 9.36)岁；

病例类型：恶性纤维组织肉瘤 26 例，脂肪肉瘤 17 例，皮肤隆突性纤维肉瘤 12 例，腺泡状软组织肉瘤

10 例，滑膜肉瘤 8 例，恶性神经鞘瘤 8 例。患者的性别、年龄及组织类型对 Ezrin、Ki-67 蛋白的阳性表

达没有影响(P > 0.05)。 

2.2. 试剂与方法 

术中留取新鲜的软组织肉瘤的标本，采用 4%的甲醛溶液充分固定，之后制作成 4 μm 厚的切片，利

用免疫组化进行染色，采用 DAB 试剂进行显色，分别检测 Ezrin 及 Ki-67 蛋白的表达，并设立阴性对照

组。本研究所需的抗体及免疫组试剂盒均由福州迈新生物技术开发公司提供。 

2.3. 术后复查方法 

术后定期进行复查，选择多普勒超声检查或者磁共振成像检查，以下情况则判定为复发：①原手术

部位出现新的占位性病变；②再次手术后病理结果与第一次手术后病理结果一致。 

2.4. 结果判断 

Ezrin 的表达定位于细胞膜，而 Ki-67 的表达定位于细胞核，选取着色强度较高的区域，随机计数 100
个肿瘤细胞，Ezrin、Ki-67 阳性表达的细胞数 > 10%被记录为阳性表达[7]。 

2.5. 统计学方法 

采用 SPSS24.0 进行数据处理，采用 χ2检验，P < 0.05 被认为具有统计学意义。 

3. 结果 

两组结果比较结果显示：所有软组织肉瘤患者中复发数为 35 例(30.17%)，未复发为 81 例(69.83%)，
其中复发组中 Ezrin、Ki-67 蛋白的阳性表达率分别(85.71%, 74.29%)高于未复发组中 Ezrin、Ki-67 蛋白的

阳性表达率(45.68%, 35.80%)，差异有统计学意义(P < 0.05)。见表 1。 
 
Table 1. Comparison of Ezrin and Ki-67 expression between the two groups 
表 1. 两组 Ezrin 与 Ki-67 表达情况的比较(例%) 

组别 病例数 Ezrin 阳性表达 Ki-67 阳性表达 

复发组 35 (30.17%) 30 (85.71%) 26 (74.29%) 

未复发组 81 (69.83%) 37 (45.68%) 29 (35.80%) 

χ2  16.056 14.516 

P 值  0.001 0.001 

4. 讨论 

软组织肉瘤是一类发病率很低的恶性肿瘤，起源于间叶组织，主要包括脂肪、肌肉、神经、神经鞘、

血管及其他结缔组织等，好发于四肢，其他部位也可发生，恶性程度很高，病理类型复杂多样，预后效

果差。近年来，随着医学水平的提高，软组织肉瘤的治疗手段也有了更多的选择，根据软组织肉瘤的不

同组织学亚型、分子遗传学特点、肉瘤的分期等，可以采用不同的个体化治疗方案，包括手术、放疗、

化疗以及分子靶向治疗。尽管非手术治疗已经成为很多肉瘤的标准化治疗方案，但是手术治疗仍然是绝

大部分软组织肉瘤的首选治疗方法[8]。术前放化疗可以起到降低手术风险，减少肿瘤复发的作用，但是
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是否会提高软组织肉瘤患者的生存期目前尚不明确[9]。随着人们对肿瘤生物学行为认识的不断加深，分

子靶向治疗逐渐进入大众的视野，涌现出一些新型靶向药物并已经取得了不错的疗效，例如帕唑帕尼、

阿帕替尼、舒尼替尼、索拉菲尼及安罗替尼等，已取得不错的临床研究效果。 
Ezrin、Ki-67 的表达在很多研究中已经被证明与恶性肿瘤的预后存在密切的关系。Ezrin 作为 ERM

蛋白家族中最早被发现的一种，是膜细胞骨架连接蛋白，表达于细胞膜内侧表面，活化的 Ezrin 蛋白端与

肌动蛋白骨架连接，而 N 端可以与多种跨膜蛋白结合，在控制细胞形态、黏附、运动方面发挥着关键作

用，对于正常细胞来说，Ezrin 扮演者重要角色，但是其异常表达、磷酸化以及亚细胞的定位在肿瘤的发

生、发展、侵袭及淋巴结转移方面也同样扮演着重要角色[10]。许多研究表明，Ezrin 蛋白在胰腺癌、胃

癌、鼻咽癌、乳腺癌、肝癌中的异常表达与肿瘤细胞的浸润侵袭密切相关，被认为是一种肿瘤相关蛋白

[11]。在软组织肉瘤方面，Carneiro 等人发现 Ezrin 在肉瘤复发与转移方面发挥重要作用，提示 Ezrin 可

以作为预测软组织肉瘤复发与转移的因素。而在另一项关于黏液性纤维肉瘤的研究中发现 Ezrin 的表达随

肿瘤分级升高而升高，并且与预后明显相关[12] [13]。Ki-67 是细胞核增殖抗原，可在细胞增殖的大部分

时期表达，具有非组蛋白的特点，可参与 DNA 复制及染色体支架形成，在细胞周期的 G2 期和 M 期表

达最明显，而在 G0 期基本不表达，可以作为反映细胞增殖活跃程度的可靠指标[14]。研究表明，Ki-67
在乳腺癌、大肠癌、原发性肝癌以及肺癌中均可呈高表达，并且可参与肿瘤的发生与发展。在另一项关

于腹膜后脂肪肉瘤的研究中显示 Ki-67 的阳性表达可提示患者的预后不佳[15]。本研究中观察 Ezrin 与

Ki-67 在复发组的阳性率高于未复发组，差异具有统计学意义(P < 0.05)。 

5. 结论 

综上所述，软组织肉瘤术后复发与 Ezrin 及 Ki-67 的阳性表达有着密切联系，可以通过术后辅助治疗

来为患者提供个体化治疗方案，减少肿瘤复发的风险。 
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