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原发性恶性心包间皮瘤的诊疗进展
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【摘 要】 原发性恶性心包间皮瘤是一种极其罕见且致命的心脏及心包恶性肿瘤，其病因及发病机制不明。患
者的临床表现及影像学检查常无明显特异性，因此其诊断难度大，误诊率高。心脏彩色超声、胸部 CT及心脏MＲ等影
像学检查对本病的诊断具有重要意义，但其最终诊断需组织病理学检查。关于该病的治疗，目前仅能通过病例报道
得到相关治疗经验，手术、化疗及放疗等个体化、综合治疗有可能会提高患者生存质量，延长生存时间，但仍缺乏大量
试验支持，整体预后极差。文章综述近年来有关原发性恶性心包间皮瘤诊疗的最新研究进展，以期为该病的临床诊
疗提供参考。
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【Abstract】 Primary malignant pericardial mesothelioma is an extremely rare and fatal malignant tumor of the heart and

pericardium. Its etiology and pathogenesis are unknown. The clinical manifestations and imaging examinations of patients often
have no obvious specificity, so the diagnosis is difficult and the misdiagnosis rate is high. Cardiac color ultrasound, chest CT
and cardiac MR imaging examinations are of great significance for the diagnosis of this disease, but the final diagnosis requires
histopathological examination. For the treatment of this disease, we can only get relevant treatment experience through case re-
ports at present. Individualized and comprehensive treatment such as surgery, chemotherapy and radiotherapy may improve the
quality of life and prolong the survival time of patients, but there is still a lack of a large number of experimental supports, and
the overall prognosis is very poor. This article reviews the latest research progress in the diagnosis and treatment of primary
malignant pericardial mesothelioma in recent years, in order to provide reference for the clinical diagnosis and treatment of this
disease.
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原发性恶性心包间皮瘤( primary malignant pericardial meso-
thelioma，PMPM) 是一种非常罕见且进展极快的恶性肿瘤，与胸
膜间皮瘤不同，没有证据发现 PMPM 的发生与石棉暴露有关，
其发病机制及病因尚不明确。由于缺乏特异性的临床表现、实
验室及影像学检查，误诊率极高，诊断的金标准为心包组织病
理学检查。关于 PMPM的治疗，目前没有相关的指南推荐。临
床上主要的治疗手段是手术、化疗及放疗等。该病预后极差，
未经治疗者生存时间极短。因此，本病的早期诊断和及时治疗
对于预后极为重要。本文主要对 PMPM诊疗进展进行讨论，以
期提高临床医师对 PMPM的再认识。
1 PMPM概述

原发性心脏 /心包恶性肿瘤非常罕见，最常见的是肉瘤

( 64． 8% ) ，其次是淋巴瘤 ( 27% ) 和间皮瘤 ( 8% ) ，恶性间皮瘤
是一种少见的、侵袭性强的肿瘤，起源于胸膜、腹膜、心包膜表
面的浆膜细胞，原发于心包膜的间皮瘤十分罕见，只占间皮瘤
病例不到 2%［1］。PMPM 常在临床病程晚期或尸检时被发
现［2］。国外一项大规模尸检结果显示其发生率在 0． 22 /10 000
以下［3］。PMPM目前研究多见于病例报道，其发病机制及病因
尚不明确。PMPM在各年龄群均可发病，男性居多，男女比约为
2∶ 1，平均年龄 46 岁［4］。由于其缺乏特异性的临床表现及辅助
检查，因此需要多模态成像方法辅助诊断，但误诊率仍极高，最
终诊断依赖于心包穿刺活检或手术后心包病理学检查。关于
PMPM的治疗，国际上缺乏标准的治疗方案，未经治疗者其生存
时间极短，平均中位生存期仅为 6 个月。临床上主要的治疗手
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段包括手术、化疗及放疗等，有可能会提高患者生存质量，延长
生存时间，但仍缺乏大量试验支持，整体预后极差。
2 临床表现

通常情况下，PMPM 的临床症状隐匿且不典型。最常见的
症状是呼吸困难，可能与心包积液及心包壁增厚致心包腔压力
增加、肿瘤对心肌的浸润、心脏舒缩受限、心功能异常和肺淤血
有关，并发的胸腔积液也可致呼吸困难［5］。患者也可能出现类
似不稳定心绞痛症状，可能与肿瘤侵袭冠状动脉，造成冠状动
脉狭窄引起相关症状有关［6］。有些患者的首发表现有可能是
外周淋巴结肿大和上腔静脉血栓形成。
3 诊断

PMPM的诊断极具挑战。由于 PMPM 的非特异性临床特
征及辅助检查，以往本病多于尸检或者手术后才获得最终诊
断［2］。虽然病史在诊断过程中的作用比较有限，但是在询问中
还是应该注意患者是否存在石棉暴露、辐射暴露、SV40 病毒感
染、结核病和非石棉矿物纤维( 如绵铁矿) 暴露。临床上，PMPM
极易与肺部疾病及心脏疾病混淆，比如缩窄性心包炎、冠状动
脉粥样硬化性心脏病、心房黏液瘤、心肌病等，临床误诊率高。
术前诊断常基于患者临床表现及影像学检查，其诊断的金标准
为组织病理学检查。如果患者存在反复的心包积液、心包填
塞、心包炎反复恶化或者抗结核及抗炎治疗无效时，临床医师
应该予以重视，并积极行心包组织病理学检查明确诊断。
3． 1 影像学检查 由于 PMPM起病隐匿，早期症状不典型，常
以其他原因需要或者晚期出现明显不适后进行影像学检查发
现病变。针对 PMPM的影像学检查，目前还没有公认的标准。

由于诊断难度大，误诊率高，临床上可能需要通过超声心动图、
胸部 X线片、CT、MＲ及 PET /CT等多模态成像方法辅助诊断。

对于疑似心脏和心包肿物及心包缩窄的患者，超声心动图
是首选的筛查工具。超声心动图不仅可以对心包积液进行定
位、定量评估，而且可以对心包肿物进行定位及初步定性，同时
可评估心包积液或者肿块对室壁的压迫、心肌的浸润、血流动
力学的影响及邻近组织的蔓延［7］。PMPM 在超声心动图上常
常表现为心包积液，尤以血性心包积液多见，少数表现为心包
肿物，心包肿物成分混杂，可呈强回声，可位于心房，延伸至心
包腔，压迫心脏，甚至部分患者出现二尖瓣关闭不全，肿物侵及
部位出现室壁运动异常［8-9］。超声造影在确认是否存在肿瘤及
鉴别良恶性病变方面具有重要作用，与邻近心肌比较，心包恶
性肿块可高度强化，并呈放射状增强模式，可见血管从邻近心
肌流向肿块并向其灌注［10］，同时超声心动图还可以用来监测肿
瘤进展，从而预测 PMPM的预后［11］。

PMPM在胸部 X线片上的表现为心影明显增大( 86% ) 、心
包肿物( 15% ) 、心包积液( 26% ) ［5］。CT 在评估积液的密度和
钙化，以及通过显示实性结节鉴别恶性心包肿物及心包炎方面
是敏感的。PMPM的 CT表现征象为: ( 1) 心包局限性或弥漫性
增厚，厚度不均［12］; ( 2) 部分 PMPM 呈现为多发或单发大小不
等的结节或团块影，局部肿块可对心脏形成压迫，心脏可见受
压改变，常合并心包积液或胸腔积液［13］; ( 3) 有时可见病灶包
绕肺动脉及主动脉，与肺动脉、主动脉分界不清［14］; ( 4) 增厚的

心包内突然出现低密度区域，这可能与肿瘤内部坏死有关［15］。
虽然 CT时间分辨率高，适用广泛，但 CT 对于心包内还是心包
外的病变定位不如 MＲ 精准。MＲ 组织分辨率及空间分辨率
高，可以清楚地显示不同信号强度的心包、心肌、心腔，能够清
晰地显示肿瘤的来源，且能早期发现更加细微的病变组织，因
此在 PMPM的诊断中具有一定优势。心脏 MＲ 平扫显示心包
增厚甚至可发现肿瘤位于心包内，房室可受压，肿块呈长 T2 信
号［14，16］，如果发现肿块与心包分界不清，应首先考虑病灶来源
于心包可能性更大。

PET /CT 可进行 PMPM 的分期，进而帮助医生制定适当的
治疗计划，而且在淋巴结侵入及远处转移的评估上具有一定的
优势。在患者解剖结构改变之前体内肿物对氟脱氧葡萄糖
( fluorodeoxyglucose，FDG) 代谢可能出现增加，当心包及邻近的
心房对 FDG摄取增加，且患者表现为复发性或者不明原因的心
包积液时应考虑 PMPM的诊断［17］。
3． 2 病理学特点 诊断性的心包积液送检时细胞学检出率
低［18］，因此临床确诊仍需依靠心包穿刺活检或手术后组织病理
学检查。一般来说，PMPM 有 3 种公认的亚型: 上皮性、肉瘤性
和混合性［19］。除了常规的细胞形态学检查外，还需行免疫组化
检查。临床上常用的诊断间皮标志物包括钙网膜蛋白、WT1、
角蛋白 5 /6 和 D2-40。有报道称 1 例患者最初病理学检查提示
为心包肉瘤，但肉瘤靶向基因融合时呈阴性，而免疫组化检查
提示患者角蛋白 5 /6、角蛋白 AE1 /AE3、角蛋白 OSCAＲ、WT-1、
D2-40 阳性，最终诊断为 PMPM［20］。因此，当所有的临床、放射
学和组织学特征一致时，目前推荐至少 2 项间皮标志物和 2 项
癌性标志物阳性可考虑 PMPM，其敏感度及特异度大
于 80%［21］。
4 治 疗

关于 PMPM的治疗，目前仅能通过病例报道得到相关治疗
经验。临床上主要的治疗手段是手术、化疗及放疗等。
4． 1 手术切除 PMPM可形成局部实性肿瘤、心包斑块样增厚
或者呈弥漫性浸润心包膜及邻近结构。能否手术治疗需根据
患者年龄、临床表现、术前分期及肿瘤的可切除性行综合评估。
手术方式包括心包剥脱术及心包开窗术［2］。只有当肿瘤比较
局限时，可以行手术切除。如果患者肿瘤为心包弥漫性增厚甚
至多发肿块，这种情况心包剥脱术可以缓解心包缩窄［22］。以上
措施可以抑制病变的发展，具有良好的生存期，但手术在大多
数情况下仍然是姑息性的，几乎不进行肿瘤的完全切除，常常
需要全身性治疗［23］。
4． 2 化疗放疗 针对 PMPM，目前还没有进行大规模的化疗或
放疗的临床随机试验，国际上缺乏标准的治疗方案，全身性治
疗的有效性主要通过病例报道得到证实。对于胸膜间皮瘤的
患者，包括培美曲塞和顺铂在内的化疗已积极得到应用［24］。目
前有报道指出，该方案可用于 PMPM 的一线治疗方案。McGe-
hee等［22］通过对 103 例 PMPM患者进行总结发现，接受多模式
治疗的患者与接受单模式治疗的患者相比，总的生存期有所改
善，接受铂类药物化疗伴或不伴培美曲塞的化疗患者，生存均
获益，特别是铂类与培美曲塞联合化疗的患者，有证据表明中
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位生存期可达 18 个月。对于已经发生肿瘤转移的患者，接受
培美曲塞和顺铂治疗后，再接受培美曲塞维持化疗，也可以遏
制病情进展，延长患者生存期［25］。因为 PMPM 的罕见性，放疗
的疗效不明，目前缺乏前瞻性的研究数据。对于某些患者，基
于容积调强放疗技术联合化疗，患者病情好转后，甚至可以行
手术治疗［26］。
4． 3 中医药治疗 中医认为恶性心包积液属于痰饮、水饮、悬
饮、水肿、鼓胀范畴，现代医家对于恶性心包积液多从悬饮、水
饮论治，辨证多属阳虚水停、阴虚水聚，并结合恶性肿瘤加以辨
证施治。目前中医治疗恶性心包积液的方式有全身辨证论治、
中成药静脉滴注、中成药腔内灌注及其他治疗方式［27］。但鉴于
PMPM的罕见性，关于中医在 PMPM 中的应用目前尚缺乏相关
报道。
4． 4 其他治疗 免疫疗法及靶向疗法在胸膜恶性间皮瘤中的
研究正在进行，其在 PMPM中的应用仅见个案报道。2021 年日
本学者报道 1 例 74 岁患者诊断为 PMPM，后因大量恶性心包积
液行心包开窗术，术后采用双联免疫疗法( 尼鲁单抗和伊匹单
抗) 及放射治疗，其具体疗效仍在观察之中［28］。另外，也有研
究报道，对于老年患者行心包穿刺引流术和襻系利尿剂可延长
患者生存期，改善患者预后［29］，但是这些治疗的证据水平相
当低。
5 预 后

PMPM具有高度的侵袭性，多数患者发现时已处于晚期，
30% ～50%的患者发现时已转移至淋巴结，还有部分患者转移
到冠状动脉或心脏的传导系统、肺、肾脏及肝脏［2，4，6，28］，因此其
预后极差。孔令云等［5］总结发现 PMPM 患者的住院病死率超
过 30%，出院后 6 个月病死率近 75%，与国外研究相仿［3］。据
报道，在 PMPM的 3 种亚型中，上皮性有相对较好的预后，而肉
瘤性更具侵袭性，预后更差［19］。PMPM最常见的死亡原因是心
包填塞、腔静脉阻塞和充血性心力衰竭［2，13，30］。

综上所述，对于 PMPM现有的研究由于仅涉及病例报道而
受到限制。目前其病因及发病机制不明，起病隐匿，早期症状
不典型，常常以其他原因需要或者晚期出现明显不适后进行影
像学检查发现病变。超声心动图是首选的筛查工具，CT 及 MＲ
检查对于 PMPM 的筛查和确诊具有非常重要的价值。PET /CT
可初步判断病变的良恶性，还能评价全身其余部位是否有肿瘤
转移征象及对该类患者治疗后进行疗效评估。PMPM的最终的
诊断需要心包穿刺活检或者手术标本的组织病理学检查。鉴
于 PMPM的罕见性，对于该病的治疗方案不能很好地从现有的
研究中得出强有力的结论，对于局部肿瘤，手术切除术为优选
的治疗手段，术后辅以全身性的放化疗有望提高患者生存率，
改善患者症状。总之，心血管影像学、血流动力学、心血管病理
学及心脏内外科、肿瘤学等多学科诊疗( MDT) 模式可能是实现
PMPM 早期诊断和有效的、个体化、综合治疗的关键。
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“诊疗指南、专家共识解读”专栏征稿

近年来，各类疾病的诊断治疗趋于规范化、标准化，相应的诊疗指南、专家共识也层出不穷，对该类临床诊疗指南及专家共识进
行深度权威解读，可为国内同行提供相关参考证据，有助于临床医师更好地学习、理解并应用于临床实践，有利于规范临床诊疗活
动，提高医疗服务水平。《疑难病杂志》2022 年组织策划了“中国专家共识”“指南解读”等栏目，邀请相关专家组织了一系列专栏文
章，收到良好的效果，文章获得较高的下载率和引用率。2023 年我刊继续面向广大专家学者进行征稿，对最新修订的诊疗指南、专
家共识进行解读，其内容包括:指南形成背景、指南重点内容解读、指南主要亮点等，字数 4 000 ～ 6 000 字。稿件一经专家审定，即
可在《疑难病杂志》当期发表，稿酬从优，欢迎踊跃赐稿。

投稿邮箱: ynbzz@ 163． com，联系电话: 031185901735
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