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非典型缓解性血清阴性对称性滑膜炎伴凹陷性

水肿综合征的临床特点

武加标　任敏　赵东宝

　　 【摘要】　目的　总结非典型缓解性血清阴性对称性滑膜炎伴凹陷性水肿综合征（ＲＳ３ＰＥ）的临
床特点。方法　收集１０例非典型ＲＳ３ＰＥ住院患者的临床资料，归纳其临床特点、治疗及转归。结果
１０例患者年龄（６７６±１４８）岁，病程０５～４０个月、中位病程１７个月。其中４例初诊为老年起病
的类风湿关节炎，３例初诊为风湿性多肌痛，余３例患者分别诊为脊柱关节炎、未分化关节炎和痛
风。２例患者单用小剂量糖皮质激素 （激素）治疗，症状缓解未有复发；８例患者小剂量糖皮质激素
联合改善病情抗风湿药，症状缓解。随访１２～１８个月，１例中年男性患者于治疗１３个月后出现结核
性脑膜炎。结论　临床上非典型ＲＳ３ＰＥ较少见，发病初期易误诊为风湿性多肌痛和老年起病的类风湿
关节炎，对小剂量激素敏感，治疗多需联合改善病情抗风湿药，对治疗反应欠佳的患者需密切随访。

　　 【关键词】　缓解性血清阴性对称性滑膜炎伴凹陷性水肿综合征；风湿性多肌痛；
类风湿关节炎；老年起病
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　　自１９８５年 ＭｃＣａｒｔｙ等首次描述并命名缓解性
血清阴性对称性滑膜炎伴凹陷性水肿综合征

（ＲＳ３ＰＥ）以来，该病在国内外被陆续报道，其典

型表现为对称性双手关节肿胀伴凹陷性水肿，多发

生于老年男性，ＲＦ大多阴性、无骨质侵蚀的滑膜
炎是第其二特征，治疗上予小剂量糖皮质激素（激
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素）即可显效，且预后良好。然而，对于非典型

ＲＳ３ＰＥ患者的临床特点至今鲜有报道。为此，本
研究收集了２０１１至２０１５年间上海长海医院风湿免
疫科收治的１０例患者进行分析，总结其临床特点，
以期为后续的研究提供参考价值，同时避免误诊、

漏诊的发生。

对象与方法

一、研究对象

本研究纳入的１０例ＲＳ３ＰＥ患者均符合 Ｍａｃａｒ
ｔｙ的描述和多数学者的共识，即骤然起病的中老年
人，ＲＦ多为阴性，较少出现 Ｘ线显示的关节破
坏，特征是突发凹陷性水肿、腕关节滑囊炎及手指

屈肌腱鞘炎，类似改变还可见于足及踝关节［１］。

其中女６例、男４例，年龄 （６７６±１４８）岁，病
程０５～４０个月、中位病程１７个月。所有患者
均排除合并其他结缔组织疾病。

二、研究方法

复习１０例ＲＳ３ＰＥ患者的病历资料，总结起病
方式、临床症状、实验室检查、治疗方案和疗效

等。

结　　果

一、１０例ＲＳ３ＰＥ患者的起病方式及主要症状
１０例ＲＳ３Ｅ患者中，４例初诊为老年起病的类

风湿关节炎，３例初诊为风湿性多肌痛，其余３例
患者分别初诊为脊柱关节炎、未分化关节炎和痛

风，受累关节主要是小关节，４例患者起病累及的
关节非对称，临床症状不典型，见表１。

二、１０例ＲＳ３ＰＥ患者的实验室检查结果
１０例 ＲＳ３ＰＥ患者的白细胞为 （８６５±３２１）

×１０９／Ｌ，增高 ４例，血小板为 （３５６２±１２５８）
×１０９／Ｌ，增高 ７例，轻度贫血者 ５例。ＥＳＲ
（７９１±１２６）ｍｍ／ｈ，ＣＲＰ（４８５±３３９）ｍｇ／Ｌ，
均有增高，ＲＦ和抗核抗体均有１例患者阳性，肿
瘤血清学指标阴性，放射学或关节 Ｂ超均提示无
骨侵蚀和破坏的证据。

三、治疗与预后

治疗方面，２例单用小剂量激素 （泼尼松 １０
～１５ｍｇ／ｄ）缓解未有复发，８例予小剂量激素联
合改善病情抗风湿药（ＤＭＡＲＤ），症状好转，随访
９～２４个月，１例中年男性于治疗１３个月后出现结
核性脑膜炎，见表１。

讨　　论

自１９８５年 ＭｃＣａｒｔｙ报道 ＲＳ３ＰＥ至今有３０年，
起初描述的典型症状为对称性指屈肌腱鞘急性炎症

伴有手、足背可凹陷性水肿，无关节破坏的滑膜

炎。本研究中，起病不典型的 ＲＳ３ＰＥ患者起初被
误诊为老年起病的类风湿关节炎或风湿性多肌痛、

脊性关节炎、未分化性关节炎和痛风，但随后的检

查均排除首次诊断，检查未提示滑膜炎证据，最后

小剂量激素联合ＤＭＡＲＤ可控制症状，水肿明显消
退。

本研究中，４例患者 （病例 ２、４、５、９）起
始表现为多关节疼痛，随后发生关节软组织肿胀，

极易误诊为老年起病的类风湿关节炎，鉴别点是老

年起病的类风湿关节炎以女性患者居多，寡关节

（少于３个关节）常见，大、小关节均可累及，且
对激素不敏感、与 ＨＬＡＤＲ４相关。３例患者 （病

例１、６、７）初诊为风湿性多肌痛，因风湿性多肌
痛起病可急骤，有肢带肌的疼痛，晨僵，随后出现

关节肿痛，而且均对小剂量激素敏感，鉴别甚为困

难，但风湿性多肌痛常见于老年女性，缓解后会频

繁再发。软组织水肿罕见，且往往伴随巨细胞动脉

炎，与 ＨＬＡＤＲ３、ＨＬＡＤＲ４相关。４例患者 （病

例１、７、８、１０）起病时有非对称性单关节肿痛，
上下肢均累及。Ｋｅｅｎａｎ等［２］报道非对称性一侧关

节肿痛起病的 ＲＳ３ＰＥ诊断困难。单侧关节肿痛原
因未明，推测某种形式的神经输入或神经源性或神

经体液机制起作用，Ｐ物质和其他神经肽的释放可
能在介导炎症应答中起作用。病例３为老年男性，
该患者以多关节肿痛起病，诊断后出现对称性关节

肿痛，后查正电子发射计算机体层显像 （ＰＥＴ／
ＣＴ）示双肩关节、胸锁关节、髋关节、两侧坐骨
周围组织及腰椎肌间韧带代谢增高，考虑炎症改

变。给予小剂量激素联合甲氨蝶呤１０ｍｇ后病情缓
解。病例５为中年男性，以发热、多关节疼痛起
病，首诊为类风湿关节炎，后出现双手腕肿痛，

ＲＦ、抗环瓜氨酸肽抗体 （ＣＣＰ）阴性，ＥＳＲ、ＣＲＰ
明显增高，ＰＥＴ／ＣＴ示双肩关节、髋关节炎，脊柱
退变，予口服小剂量激素１０ｍｇ后病情迅速缓解，
后加用羟氯喹２００ｍｇ每日２次，甲氨蝶呤每周１０
ｍｇ，但该患者１３个月后复发并进展为结核性脑膜
炎。
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　　表１ １０例ＲＳ３ＰＥ患者的一般资料、临床特征和治疗预后

序

号

性

别

年龄

（岁）

病程

（月）

起病

方式
主要症状 初　诊

受累

关节及软组织

治　疗

激素 ＤＭＡＲＤ

随访时间

（月）
结果

１ 女 ８５ ０５ 亚急性 肩腕关节痛 风湿性多肌痛

左肩关节、

右腕关节、

右手背肿胀

泼尼松

１０ｍｇ／ｄ
甲氨蝶呤

每周１０ｍｇ
１８ 缓解

２ 女 ８７ ４０ 亚急性
多关节肿痛

伴发热
类风湿关节炎

双肩、肘、腕、

指间关节

甲泼尼龙

８ｍｇ／ｄ
来氟米特

２０ｍｇ／ｄ
２４ 缓解

３ 男 ７１ １０ 急性 多关节肿痛 脊柱关节炎

双肩、双掌手指、

双腕，双膝

关节肿痛

泼尼松

１０ｍｇ／ｄ
甲氨蝶呤

每周７５ｍｇ
１７ 缓解

４ 男 ５８ ０５ 亚急性
发热

膝肩关节疼痛
类风湿关节炎

双膝、双腕、

双肩、

双手近指关节

泼尼松

１５ｍｇ／ｄ
来氟米特

２０ｍｇ／ｄ
１２ 缓解

５ 男 ４７ ３０ 急性
发热

多关节肿痛

类风湿关节炎

双膝骨关节炎

双腕、

双膝关节痛

泼尼松

１５ｍｇ／ｄ

羟氯喹２００ｍｇ
每日３次，甲氨
蝶呤每周１０ｍｇ

１３ 反复

６ 女 ６３ ３０ 急性
四肢近端肌肉

伴关节痛
风湿性多肌痛

双肩、腕、

双手掌指关节、

手背、足背肿胀

泼尼松

５ｍｇ／ｄ

羟氯喹２００ｍｇ
每日３次，甲氨
蝶呤每周１０ｍｇ

１２ 缓解

７ 女 ４６ ０５ 亚急性 右上肢肿痛 风湿性多肌痛
右上肢、

双肩、双下肢

泼尼松

１０ｍｇ／ｄ
甲氨蝶呤

每周１０ｍｇ
１１ 缓解

８ 女 ７６ １５ 亚急性 右膝髋关节痛 未分化关节炎
右踝、

右膝关节

泼尼松

１５ｍｇ／ｄ
 ９ 缓解

９ 女 ８１ １０ 急性 多关节肿痛 类风湿关节炎
双踝、

双膝关节肿胀

泼尼松

１５ｍｇ／ｄ
 １０ 缓解

１０ 男 ６２ ２０ 急性 左手掌指关节 痛风
左手２～４掌指
关节、左足趾肿痛

泼尼松

１０ｍｇ／ｄ
羟氯喹２００ｍｇ
每日３次

１８ 缓解

　　滑膜炎是 ＲＳ３ＰＥ的基本病理改变，有报道其
与ＨＬＡＢ７抗原相关，也可能与 ＣＷ７和 ＤＱＷ２相
关联，提示可能存在自身免疫性的潜在作用［２］。

ＲＳ３ＰＥ是通过暴露如细小病毒 Ｂ１９和卡介苗等的
感染而引起的综合征［３４］。Ａｒｉｍａ等［５］认为血管内

皮生长因子参与滑膜炎变化和血管稳固性 （皮下

水肿）。本研究提示，非典型ＲＳ３ＰＥ的实验室检查
一般 ＲＦ阴性，而炎症指标 （血小板、ＣＲＰ和
ＥＳＲ）增高，抗核抗体阳性率极低，无骨关节侵
蚀。

ＲＳ３ＰＥ对小剂量激素 （１０ｍｇ／ｄ）反应较好，
羟氯喹对该病也有效。本研究中，仅２例患者单用
激素缓解，８例患者需加用 ＤＭＡＲＤ，其中１例联
合使用激素及 ＤＭＡＲＤ者在随访 １３个月时复发，
进展为结核性脑膜炎。有报道，副瘤性 ＲＳ３ＰＥ与
实体瘤 （前列腺、结肠、胃、卵巢和子宫内膜腺

癌）及血液系统肿瘤相关［５６］。推测可能的机制是

潜在肿瘤诱发免疫原 Ｔ细胞的炎症应答导致疾病
的发生［７］。也有报道副瘤性 ＲＳ３ＰＥ血清中基质金
属蛋白酶３的表达较高［８］。伴随系统性症状 （如

发热、厌食、体质量减轻和对小剂量的激素反应较

差）提示副瘤综合征可能［９］。本研究显示，除 １
例患者复发外，均未有发生肿瘤，但仍需严密随访

和监测，但目前尚未有客观的实验室检查或特征性

血清学标志物早期识别ＲＳ３ＰＥ与肿瘤。
综上所述，非典型 ＲＳ３ＰＥ患者可表现单侧非

对称性肿痛发病，累及多关节时常亚急性起病，且

伴随关节及软组织肿胀，易误诊为老年起病的类风

湿关节炎，尤其和风湿性多肌痛难以鉴别；治疗上

予小剂量激素反应良好，预后良好。因 ＲＳ３ＰＥ较
少见，加上非典型的表现和起病形式常给临床诊断

带来困难。临床上需警惕该病可模拟风湿病的表现
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或肿瘤的早期症状，长期密切随访是最佳策略。
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