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色素沉着绒毛结节性滑膜炎诊治进展

丁振禹　何耀华

摘要　色素沉着绒毛结节性滑膜炎（ＰＶＮＳ）是一种罕见的滑膜组织瘤样增生性疾病，根据病变损害范围分为局限性

ＰＶＮＳ（ＬＰＶＮＳ）和弥漫性ＰＶＮＳ（ＤＰＶＮＳ）。该疾病主要临床症状为缓慢进行性肿胀、疼痛及功能受限，ＭＲＩ检查对ＰＶＮＳ诊

断有重要作用，其特征性表现为Ｔ２ＷＩ低信号，病理学检查可明确诊断。ＰＶＮＳ主要治疗方法是手术切除病变滑膜，ＬＰＶＮＳ

手术治疗效果好，而ＤＰＶＮＳ由于广泛侵蚀滑膜组织，复发率较高，术后辅助放疗可降低ＤＰＶＮＳ复发率。生物靶向治疗为难

治性ＰＶＮＳ提供了新的治疗思路。该文就ＰＶＮＳ诊治进展作一综述。
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　　色素沉着绒毛结节性滑膜炎（ＰＶＮＳ）是一种罕

见的发生于滑膜组织瘤样增生疾病，在美国其年发

病率约为１．８／１００万，该疾病好发于３０～４０岁青壮

年，男女发病率无明显差异。ＰＶＮＳ病理学特征与

腱鞘巨细胞瘤（ＧＣＴＴＳ）相似，根据其病变损害范围

可分为局限性 ＰＶＮＳ（ＬＰＶＮＳ）和弥漫性 ＰＶＮＳ

（ＤＰＶＮＳ），以ＤＰＶＮＳ最为常见
［１］。ＰＶＮＳ多为单

关节发病，有滑膜组织的任何部位均可受累，膝关节

发病率最高，约占总发病率的７３．８４％
［２］。ＤＰＶＮＳ

广泛侵蚀滑膜组织，具有复发、恶变及转移的

特性［３］。

１　病因与发病机制

ＰＶＮＳ病因及发病机制至今仍不清楚，有争议

的病因主要包括创伤及出血、脂质代谢紊乱、慢性炎

症反应、肿瘤等［４］。目前认为创伤及出血可能加重

ＰＶＮＳ病情而引发症状，其并非诱发该疾病的必要

因素，未发现ＰＶＮＳ与血脂增高密切相关，多数学

者不支持脂质代谢紊乱是ＰＶＮＳ病因这一理论。

Ｊａｆｆｅ等于１９４１年首次将该疾病定性为炎症反

应性病变，并命名为ＰＶＮＳ，但用炎症反应无法解释

ＰＶＮＳ结节病变、侵蚀性生长、术后复发甚至恶变的

特点。近年来越来越多的研究证实ＰＶＮＳ具备肿

瘤的特点，并可能恶变［５６］。染色体１ｐ１１１３是报道

最多的ＰＶＮＳ畸变位点，可影响编码集落刺激因子

（ＣＳＦ）１基因表达
［７］，ＣＳＦ１／ＣＳＦ１Ｒ异常高表达

参与了ＰＶＮＳ发生过程
［８］。其他相关病因研究［９］

多针对炎症、凋亡及肿瘤性疾病中常见细胞因子如

肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、半胱氨酸天门冬氨酸蛋白

酶（ｃａｓｐａｓｅ）、Ｂｃｌ２等表达变化，这些因子主要参与

了ＰＶＮＳ炎症反应、细胞增殖和凋亡及侵袭性生长

等过程。ＰＶＮＳ复杂的病因和机制有待深入研究。

２　诊断

ＰＶＮＳ由于起病隐匿、缺乏典型临床症状，常易

漏诊甚至误诊，其确诊需影像学检查、术中观察和病

理学检查相结合。

２．１　症状与体征

ＰＶＮＳ膝关节发病率最高，髋关节、踝关节次

之，罕见病例可累及肩、肘、腕等关节［２，１０］，该疾病好

发于青壮年，老年人和儿童少见报道［６，１１］。ＰＶＮＳ

起病缓慢，病程较长，主要临床症状是缓慢进行性肿

胀、疼痛及功能受限［２，４，１２］。ＬＰＶＮＳ常表现为膝关

节肿胀，亦可出现膝关节绞索。ＤＰＶＮＳ因大量积

液和滑膜增生，可出现浮髌征阳性，关节活动受限，

关节腔抽吸液呈暗红色或铁锈色液体。ＰＶＮＳ临床

表现无特异性，容易与关节其他炎症性疾病混淆，常

导致诊治延误。

２．２　影像学检查

２．２．１　Ｘ线及ＣＴ检查

约２０％ＰＶＮＳ患者Ｘ线表现正常，部分早期患

者关节软组织可见大小不等、密度增高的结节状或

分叶状阴影，病程较长的ＰＶＮＳ患者中３３％～５０％

可出现软骨下骨囊肿、软骨下边缘骨质侵蚀。对于

尚未出现明显骨破坏的ＰＶＮＳ，Ｘ线检查缺乏早期

诊断价值。

ＣＴ检查对ＰＶＮＳ病变侵袭范围，尤其是骨质

受累范围的显示优于Ｘ线检查
［１３］，它能显示关节囊

积液、滑膜增厚和滑膜结节突起，密度表现为近似或

·９７·
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略高于肌肉，但对软组织损伤及组织炎症的敏感性

较 ＭＲＩ检查差，无法显示关节软骨破坏，不能明确

病变性质。

２．２．２　ＭＲＩ检查

ＭＲＩ检查对软组织有很高的分辨率，信号特征

可反映病变组织学构成，非常有助于明确ＰＶＮＳ关

节内病变程度、范围及确定治疗方案，对预后评估也

有着重要作用。ＭＲＩ检查对ＰＶＮＳ膝关节髌下脂

肪垫、交叉韧带、半月板、关节软骨及软骨下骨质侵

蚀诊断具有独特的价值。ＰＶＮＳ滑膜结节内毛细血

管广泛增生、反复出血导致含铁血黄素沉积，有磁性

的含铁血黄素在 ＭＲＩ梯度回波序列上显示为明显

的低信号，滑膜内病灶在Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ上均表现为

不均匀的低信号，Ｔ２ＷＩ低信号是ＰＶＮＳ特征性表

现，可作为诊断ＰＶＮＳ的重要依据。近期研究
［１４］报

道，２１例ＰＶＮＳ中有１６例在 ＭＲＩＴ２ＷＩ上表现为

低信号，９例在 Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ上均表现为低信号。

Ｍｕｒｐｈｅｙ等
［１５］研究认为，ＤＰＶＮＳ在 ＭＲＩＴ２ＷＩ上

表现明显低信号概率要高于ＬＰＶＮＳ。此外，ＭＲＩ

检查对术后ＰＶＮＳ复发有重要诊断意义
［１６］。

２．３　病理学检查

ＬＰＶＮＳ仅部分关节滑膜受累
［１０］，病灶多为单

个带蒂的黄色或棕黄色结节状突起，表面有绒毛状

突起，关节内有血性浆液渗出物。ＤＰＶＮＳ滑膜表

现为弥散性增厚和绒毛状结构［１７］，增粗的绒毛互相

融合成肉芽肿性结节，被覆滑膜细胞出现裂隙和假

腺样结构，表面突起的绒毛粗细长短不一，色素沉着

明显，部分ＤＰＶＮＳ术中可见关节韧带和骨组织侵

袭，关节液多为深棕色或黄色。

ＬＰＶＮＳ与ＤＰＶＮＳ病理学特征相似
［６，１７１８］，镜

下可见增生的滑膜和绒毛状结构，滑膜表面有几层

增生肥大的滑膜细胞，绒毛间质内含丰富的扩张毛

细血管和弥漫单核细胞以及散在或灶状多核巨噬细

胞、淋巴细胞、浆细胞、纤维母细胞，且特征性泡沫细

胞聚集，吞噬含铁血黄素颗粒的巨噬细胞增多，细胞

外含铁血黄素沉着，这些特征性表现是ＰＶＮＳ诊断的

关键。晚期病变中可出现纤维化及玻璃样变。恶变

ＰＶＮＳ细胞核分裂增多，核大、有核仁。免疫组化检

查显示ＰＶＮＳ单核细胞和多核巨细胞ＣＤ６８阳性
［１９］。

３　治疗

３．１　手术治疗

根据ＰＶＮＳ患者病史（首发、复发）、疾病类型

（ＬＰＶＮＳ、ＤＰＶＮＳ）、发病部位、疾病进展和 ＭＲＩ检

查等，选择全部切除或部分切除增生病变滑膜。

３．１．１　ＬＰＶＮＳ手术治疗

ＬＰＶＮＳ病变局限，通常可在关节镜下全部切

除病变滑膜［２０］，预后良好，且复发率较低（０％～

１５％）
［２１２２］。关节镜下手术治疗 ＬＰＶＮＳ疗效肯

定［２１，２３］，因此对于此疾病，传统的开放性滑膜切除

术已逐渐被关节镜手术所替代。

近期有研究［２４］报道，关节镜辅助下小切口切除

ＬＰＶＮＳ病灶亦取得了良好效果。通过关节镜对病

灶进行准确定位同时小切口切除病灶，由于创伤小，

且能取得同样良好的疗效，可作为非关节镜专科的

骨科医生备选手术方案。ＬＰＶＮＳ手术效果及术后

复发率明显好于 ＤＰＶＮＳ
［２５］，术后５年随访显示

７３％～９１％无复发
［１８］。

３．１．２　ＤＰＶＮＳ手术治疗

ＤＰＶＮＳ呈弥漫性和侵袭性生长，多累及整个

关节或关节囊滑膜，手术不易彻底切除病变滑膜，预

后不良，容易复发，复发率达２１％～５０％
［１８］，不能完

全清除病灶可能是该疾病复发的最主要原因。

对膝关节ＤＰＶＮＳ多采用前后侧联合入路开放

性手术，尽可能切除所有病变滑膜组织，滑膜全部切

除患者的复发率明显低于部分切除患者［２５］，但开放

性手术存在手术创伤大、关节易僵硬、住院时间长、

恢复期长等缺点［２６］。关节镜手术具有创伤小、康复

快、并发症少等优点，可通过建立不同角度入路全方

位处理关节内病变，已广泛应用于ＤＰＶＮＳ治疗
［２］。

随着关节镜技术的发展，在常规膝关节镜前内侧、前

外侧入路的基础上，增加了后内侧、后外侧入路，对

ＤＰＶＮＳ进行滑膜刨削全切除，并通过辅助切口切

除关节囊外病变，其术后复发率和关节功能恢复明

显优于开放性手术。对于病程长、病变侵袭范围广

的ＤＰＶＮＳ，单纯关节镜手术很难完全切除病变滑

膜，存 在 高 复 发 风 险。Ｒａｖｉ 等
［２７］提 出，对 于

ＤＰＶＮＳ，关节镜联合开放性手术术后复发率明显低

于单纯关节镜手术。目前单纯开放性手术切除病变

滑膜已较少应用，关节镜手术疗效得到多数学者认

可，弥补了开放性手术的不足，使ＤＰＶＮＳ治愈率和

并发症发生率明显改善。

３．２　放疗

由于ＤＰＶＮＳ广泛侵袭生长甚至恶变的特点，

无论是关节镜手术还是开放性手术都很难将滑膜切

除干净，术后均有一定的复发率，放疗常作为

ＤＰＶＮＳ术后辅助治疗。

·０８·
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３．２．１　关节外放疗

关节外放疗一般在ＤＰＶＮＳ术后６～８周开始，

采用直线加速器或６０钴治疗机进行放疗，目前放疗

剂量存在争议。Ｈｅｙｄ等
［２８］推荐中等剂量３０～５０Ｇｙ

（平均３６Ｇｙ）作为ＤＰＶＮＳ常规放疗剂量，局部控

制率为９５．１％。有研究
［２９］报道，小剂量１２～３４Ｇｙ

（平均２０Ｇｙ）与中剂量（３５Ｇｙ）放疗治疗ＤＰＶＮＳ

疗效相当。Ｌｉ等
［３］报道，对２６例膝关节ＤＰＶＮＳ患

者进行关节镜下滑膜切除术联合关节外放疗，平均

随访２７个月（２４～７２个月），结果显示所有患者均

无复发，关节功能明显改善，Ｌｙｓｈｏｌｍ膝关节功能评

分有所提高，无并发症发生。Ｍｏｌｌｏｎ等
［３０］报道，对

１６６例ＤＰＶＮＳ患者术后进行辅助放疗，复发率明

显降低。因此，放疗是ＤＰＶＮＳ安全、有效的辅助治

疗方法。

３．２．２　关节内放疗

关节内放疗是向关节内注射半衰期短的放射性

同位素胶体，目前应用较广泛的是９０钇，通过对局部

发射β射线起治疗作用。有研究
［３１］报道，ＤＰＶＮＳ

术后关节内注射９０钇辅助治疗可提高疗效，降低复

发率。Ｂｉｃｋｅｌｓ等
［３２］研究显示，部分ＤＰＶＮＳ患者采

用此方法后出现慢性严重疼痛、皮肤坏死等并发症。

目前临床上关于ＤＰＶＮＳ关节内放疗的报道不多，

其实用性和疗效有待进一步证实。

３．３　生物靶向治疗

生物靶向治疗可应用于常规治疗效果不佳的

ＤＰＶＮＳ以阻断ＣＳＦ１Ｒ
［１］，其在临床实验中取得了

一定的效果，但并非对所有患者都有效［３３］。有研

究［３４］报道，术后对２例膝关节ＤＰＶＮＳ患者关节内

注射ＴＮＦα拮抗剂依那西普，结果症状减轻，关节

功能改善。虽然生物靶向治疗为ＰＶＮＳ治疗提供

了新思路，但仍缺乏基础和临床研究的支持，尚未广

泛应用。
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