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脾脏窦岸细胞血管瘤的诊断治疗现状

王医博 　 仝小刚 　 梁 　 阔

摘 　 要 　 脾脏窦岸细胞血管瘤是一种少见的脾脏血管源性肿瘤,无明显特异性临床表现,常伴恶性肿瘤及免疫性疾病。 多

因偶然原因发现,其主要依靠影像学检查和病理学检查确定诊断。 该肿瘤性质大多数呈良性发展,极少数存在恶性倾向。 目前

治疗主要为手术切除,可获得治愈,但也有肿瘤复发转移的报道。 该疾病在临床上较为罕见,临床医生往往缺乏认识,容易漏诊、
误诊。 现就该疾病的诊断治疗现状进行综述,旨在为临床诊治提供参考。
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　 　 脾脏窦岸细胞血管瘤( littoral cell angioma,LCA)
是一种罕见的血管性肿瘤,因源自于脾脏红髓窦岸细

胞而命名,也被称为海岸细胞血管瘤、腔隙细胞血管

瘤或衬细胞血管瘤。 该疾病于 1991 年由 Falk 等 [1]

首次提出并命名,属于中间型肿瘤,大多数为良性表

现。 其临床表现无特异性,常伴恶性肿瘤及免疫性疾

病。 多因偶然原因发现,主要依靠影像学检查和病理

学检查确定诊断。 目前对此疾病的报道较少,多为个

案报告。 由于临床医生普遍对该疾病认识不足,常常

出现误诊或漏诊,导致不必要的检查和错误的治疗。
一、临床表现

Falk 等 [1] 于 1991 年报道了 17 例新型脾脏血管

肿瘤患者,发病年龄最小 3 岁,最大 77 岁,中位年龄

为 49 岁。 该疾病无明显性别倾向,可以发生在任何

年龄段,平均发病年龄约 50 岁,目前已有报道中患病

年龄最小的 1 例为 26 天的男婴 [2] 。 LCA 缺乏特异性

的临床症状和体征,大多数患者为影像学检查或者手

术时偶然发现。 部分患者就诊原因为脾脏大、脾功能

亢进症造成的贫血、血小板减少,少数患者伴有左上

腹胀痛、低热、乏力等,可有脾破裂出血。 笔者曾收治

两例 LCA 患者均为体检时 B 超或 CT 发现脾脏多发

占位,无明显的腹部症状和体征,也无脾功能亢进导

致的贫血和血小板减少。

LCA 患者中约有 30% 伴有各种类型的恶性肿

瘤,以内脏恶性肿瘤多见,如结直肠癌、胰腺癌、肝细

胞癌等,也有泌尿生殖系统肿瘤,如肾癌、睾丸癌、卵
巢癌等,合并淋巴瘤、骨髓增生异常综合征、再生障碍

性贫血等也较常见 [3] 。 部分 LCA 病例伴有先天性或

后天性免疫系统疾病,包括慢性感染、淋巴细胞性结

肠炎、强直性脊柱炎、系统性红斑狼疮、慢性肾小球肾

炎和肺结节病,这种免疫系统失调可能在 LCA 的发

病机制中起重要作用。 LCA 的发生率目前尚不清

楚,一项尸检研究的结果显示,脾脏血管瘤的发生率

为 0. 003% ~ 14. 000% [3] 。
二、发病机制

目前关于脾窦岸细胞血管瘤的研究较少,发病机

制尚不明确,主要认为与恶性肿瘤及免疫因素相关。
毕成峰等 [5] 研究认为 LCA 的形成机制可能是某种原

因使得脾脏局部血流状态发生改变,导致窦岸细胞增

生,脾窦扩张吻合形成局部血管瘤样改变,并伴组织

细胞反应。 Truong 等 [6] 研究认为 LCA 是由循环肿瘤

细胞 / 免疫复合物引起的反应性疾病。 当这些在脾脏

中过滤时,所造成的肉芽组织反应导致血管的反应应

答(类似于淋巴结中血窦的血管转化)。 Fotis 等 [7] 报

道了 1 例结肠癌患者术后 4 年出现门静脉高压和

LCA,作者认为癌细胞分泌的某种或者多种生长因子

改变了脾脏的微环境,促使 LCA 的发生。 曹钟等 [8]

回顾性分析了 13 例 LCA 患者资料,3 例伴发腹腔脏

器肿瘤(1 例良性,2 例恶性),1 例伴发脾周围脓肿,2
例伴发胆囊炎,所以推测部分 LCA 的发生可能与免

疫因素、慢性感染及恶性肿瘤存在一定的关联。 Sel-
ove 等 [9] 研究发现 LCA 与淋巴细胞均可表达 CD207
和 cyclin D1,而正常的脾脏细胞并不表达,提示 LCA
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病因可能与免疫失调有关。 另外,CD31 阳性细胞在

免疫反应中参与介导白细胞渗出,而 LCA 肿瘤细胞

免疫组化 CD31 呈强阳性,这也证明了 LCA 的发生与

机体免疫可能有关。 有文献报道出生 26 天的男婴同

时患有 LCA 和淋巴畸形,似乎表明这两种罕见的血

管系统疾病可能与遗传因素相关 [1] 。 鉴于目前报道

的 LCA 数量较少,难以获得大量有力的证据来明确

发病机制,对发病机制的探索仍然需要进一步的病例

积累和深入研究。
三、病理学特征

大体标本可见脾脏体积正常或呈不同程度的增

大,脾脏表面或者切面可见多发或单发的结节, 结节

间为正常脾组织,结节切面呈海绵状或囊状,颜色呈

灰白色、暗红色或者黑褐色,极少数为白色,多数与周

围脾组 织 界 限 尚 清 晰。 结 节 大 小 不 等 约 0. 1 ~
11. 0cm。 有 研 究 者 报 道 LCA 患 者 脾 脏 体 积 达 到

35cm × 18cm,最大结节达到 11. 3cm × 9. 2cm [10] 。 亦

有研究报道腹部 CT 发现 LCA 结节呈 21cm 的脾脏囊

性肿块 [6] 。 光镜下可见脾脏被膜增厚,红髓区扩张,
白髓区萎缩。 瘤体组织位于红髓区,由大小不一的窦

样腔隙构成。 腔隙之间相互吻合,小腔隙稍大于正常

的脾脏窦腔,大腔隙则扩张成囊状,部分区域有乳头

状结构向内突入腔隙中。 腔隙及乳头表面内衬两种

内皮细胞,均为单层,其中一种数量少,与脾窦的正常

内皮细胞相类似,核小,呈圆形或锯齿形,嗜碱性,染
色深,免疫组化 CD31 和Ⅷ因子相关抗原阳性,CD34
和 CD68 阴性。 另一类内皮细胞数量相对较多,为柱

状细胞,呈鞋钉状,核大,呈圆形或者卵圆形,染色质

呈空泡状、嗜酸性。 胞质内可见含铁血黄素形成的颗

粒状物质,也可见大小不一的玻璃样小体,PAS 染色

为阳性,部分脱落游离于腔隙内。 免疫组化 CD68、
CD163 和溶菌酶呈阳性,少数细胞 CD31 阳性,而

CD34 阴性。 由此可见肿瘤表达血管内皮和组织细胞

双重标志物,呈内皮与组织细胞的双向分化。 大细胞

的免疫表型提示其为组织细胞,小细胞的免疫表型提

示其为窦岸细胞 [5] 。 O′Malley 等 [11] 研究发现正常窦

岸细胞中, ERG 和 WT - 1 核染色均呈强阳性,而

LCA 和海绵状血管瘤仅 ERG 染色阳性,但 WT - 1 染

色则均为阴性,认为 LCA 与海绵状血管瘤存在一定

的关联,并非来源于正常的窦岸细胞。 免疫组化表型

为Ⅷ因子、ERG、CD68、CD31、CD21 阳性,而 CD34、
CD8 和 WT - 1 阴性。 Peckova 等 [3] 对 25 例患者进行

了免疫组化分析,其中 LYVE -1、Ⅷ因子、FLI - 1、VEG-

FR - 2、VEGFR - 3、 claudin - 5、 ERG、 LMO2、 CD31、
CD163、溶菌酶和 CD4 阳性,但 D2 - 40、CD8 和a
因子阴性。 曹钟等 [8] 分析发现,LCA 的窦岸细胞与

正常窦岸细胞存在显著差异,前者窦岸细胞免疫组化

染色为 CD8 - / CD21 + ,而后者脾红髓血窦内皮细胞

CD8 + / CD21 - ,但仍需要开展深入研究。 目前研究认

为这些免疫组化的结果具有诊断参考价值。
四、影像学检查

1. 超声检查:LCA 超声检查影像多种多样,可表

现为低回声、中回声、高回声或不弥散的斑驳回声。
超声造影后,病灶边界较前清晰,数量可有所增多,在
动脉期瘤体呈结节样增强,实质期则呈现低增强,较
周围正常脾实质信号低。 二维超声显示的高回声,造
影后内部呈低增强,可能与病灶内肿瘤血管的类型及

数量有关。 薛红红等 [12] 研究认为回声的不同与病灶

的组织成分相关,反映了病灶的物理性质。 李瑞曦

等 [13] 研究认为,彩色多普勒显像显示中枢和外周血

管声像同时存在,是 LCA 不同于海绵状血管瘤的影

像学特征。
2. CT 检查:CT 平扫表现为多发或单发的类圆形

低密度影,增强扫描动脉期病灶周围呈轻度强化特

征,与正常脾脏组织形成对比,病灶较平扫时轮廓清

晰,数量可有所增加。 门脉期肿瘤呈向心性强化,延
迟期肿瘤呈造影剂均匀填充,与周围脾脏组织呈等密

度。 有研究认为这与 LCA 的迷路样血管间隙导致造

影剂进入慢,出来也慢有关 [14] 。 但 LCA 与脾血管瘤

的强化 CT 影像学表现类似,无特异性,二者诊断易

出现混淆。
3. MRI 检查:有关 LCA 的 MRI 影像学特点文献

描述较少,而且报道的差异较大。 多数研究认为 LCA
的 MRI 成像为在 T1WI 呈低或中等信号,而在 T2WI
中则可呈低、中等或高信号,其中以高信号为主,主要

是因为病灶由吻合血管腔构成。 LCA 肿瘤内皮细胞

因吞噬红细胞造成较多含铁血黄素沉积,由于铁质具

有顺磁性效应,肿瘤病灶在 T1WI 像和 T2WI 像均表

现为低信号,形成具有特征性的“雀斑征”,且含铁血

黄素沉积量越多,T2WI 低信号越明显,对 LCA 的诊

断有一定特异性 [14] 。 但如果病灶组织中含铁血黄素

沉积量较少,则不会出现上述特征性 MRI 表现。
五、诊断及鉴别诊断

LCA 目前无标准的诊断指南,临床体征及影像

学检查均缺乏特异性,确定诊断主要依靠病理学检

验。 患者出现不明原因的发热,腹痛,脾脏大、脾功能
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亢进伴随或不伴随贫血及血小板降低症状,恶性肿瘤

以及免疫系统疾病时,进行排查。 影像学普遍认为具

有提示意义,不能作为确定诊断。 目前诊断主要依靠

内皮与组织细胞的双向分化的特点进行免疫组化分

析确诊。 有研究者建议将血管内皮标志物如 VEGFR -
2、claudin - 5 和 F ⅧAg 与组织标志物 CD163、CD4 和

CD11c 相结合,对 LCA 诊断有高度特异性。 WT - 1
为阴性可进一步提高特异性 [3] 。 但是需要注意的是

穿刺活检可以获得组织标本,但对组织结构的完整性

造成一定程度的破坏,有出血或造成恶性肿瘤扩散的

风险,因此并不推荐,标本的获得有赖于手术。
1. 脾血管瘤:主要分为海绵状血管瘤和毛细血管

瘤,是最常见的一种脾脏良性肿瘤。 瘤体内血管腔的

扩张与 LCA 窦样腔隙囊性扩张结构类似。 血管腔隙

内衬有扁平内皮细胞,部分可见微血栓。 只表达内皮

细胞特征,如 CD31、CD34、Ⅷ因子相关抗原阳性,而
不表达组织细胞抗原。 CT 征象与肝血管瘤类似。

2. 脾血管肉瘤:在临床中不常见。 多发生在 50
岁以上的中老年人,病情进展快,恶性程度高,常伴肝

脏、肺等脏器转移和区域淋巴结的转移。 脾脏血管肉

瘤由吻合的海绵状血管网构成,瘤细胞成巢状或乳头

状沿血管壁浸润生长,免疫组化特征与 LCA 相似,重
要鉴别要点在于肉瘤内皮细胞呈明显异型性,核分裂

像和坏死较常见。
3. 错构瘤:常为单发,临床无特殊症状。 镜下构

成与正常脾脏相似,主要为红髓,与 LCA 相似。 其窦

样腔隙内血丰富流,淋巴细胞呈灶状聚集,可见伴有

纤维增生的脾索成分。 免疫组化表型 CD8 阳性,
CD21、CD68 阴性。

4. 窦岸细胞血管肉瘤:恶性程度高,病情进展迅

速,常浸润周围组织器官,术后很快复发转移,预后

差。 病理切片可见血管相互吻合,内皮细胞呈巢状或

片状增生,常伴出血坏死。 窦岸细胞血管肉瘤与 LCA
同源,免疫组化表达内皮细胞和组织细胞双重标志

物,二者极易混淆,与 LCA 的区别是该肉瘤 CD8 和

CD34 阳性,而 CD21 和Ⅷ因子抗原阴性,ki - 67 增殖

指数高。
六、治 　 　 疗

目前 LCA 有效的治疗方案是行脾脏切除术。 但

因其为中间型肿瘤,多数呈良性表现,在有症状的前

提下推荐尽早行全脾切除术,同时可以明确诊断。 术

中应注意保护病灶包膜的完整,防止肿瘤扩散。 腹腔

镜手术和开腹手术文献中均有报道,有研究者为保证

切除脾脏的完整性倾向开腹手术或者辅助腹腔镜手

术 [15] 。 Cai 等 [16] 回顾性分析了 27 例 LCA 患者行脾

切除手术的临床资料,其中腔镜手术组 13 例,开腹手

术组 14 例,结果腔镜手术组的手术时间、术中出血量

和住院时间均明显低于开腹手术组,笔者认为腹腔镜

脾切除术治疗 LCA 安全可行,能够取得良好的治疗

效果。 闫治波等 [17] 研究认为 LCA 治疗能否采用腹

腔镜手术,应遵循个体化原则,既要考虑患者脾脏大

小、肝功能 child 分级、心肺功能,又要考虑当合并门

脉高压及巨脾时,脾脏周围血管扩张,腹腔镜操作空

间狭小,手术难度高,术者腔镜手术技术能否胜任等

问题。 也有学者尝试采用腹腔镜部分脾切除术治疗

LCA 并取得良好疗效的报道 [18] 。 Du 等 [15] 研究认为

对于局部病灶可以采用脾脏部分切除术,这样可以保

留患者的免疫功能。 但 LCA 具有潜在的恶性可能且

术前难以明确诊断,因此选择脾脏部分切除术存在较

大风险。 LCA 行脾脏切除术术后有复发转移的可

能,治疗方案包括再次手术及化疗。 Takayoshi 等 [19]

报告了 1 例 LCA 患者行脾脏切除术后 10 年发生肝

转移,并通过化疗改善了患者情况的首例报告。 其使

用的化疗药物包括依托泊苷和紫杉醇,因此推荐使用

针对组织肉瘤或者血管肉瘤的化疗方案,但也发现阿

霉素对 LCA 术后肝转移治疗无效,这也为 LCA 的治

疗提供了新的途径。 Ridder 等 [20] 报告了 1 例 LCA 伴

持续血小板计数减少的患者,在脾脏切除术后 1 周,
血小板计数迅速增加至 1000 × 109 / L,同时出现右肺

中下叶节段动脉肺栓塞,经抗凝与抗血小板治疗 2 个

月后恢复正常。 由于与 LCA 治疗相关的经验不多,
在行脾脏切除术后应密切关注患者的病情变化。

七、展 　 　 望

LCA 是一种罕见的脾脏内皮细胞肿瘤,临床症

状和体征及影像学检查均缺乏特异性,极易误诊和漏

诊,确诊主要依靠病理学检查特别是免疫组化分析,
大多数预后良好。 临床遇到不明原因的发热、腹痛、
脾脏大、脾功能亢进伴随贫血及血小板计数减少、恶
性肿瘤以及免疫系统疾病时,应考虑到本疾病的可

能。 而一旦确诊,则应该进行全身多器官系统的全面

检查,排除其他合并肿瘤及疾病存在的可能,避免漏

诊。 穿刺活检因有出血或造成恶性肿瘤扩散的风险,
因此并不推荐,获取组织标本仍然有赖于手术,由于

极少数 LCA 病例具有潜在恶性倾向,因此在发现本

疾病后尽早行脾脏切除术,现有的研究显示腹腔镜脾

脏切除安全可行,能够取得良好的治疗效果。 因术后
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仍有复发转移的可能,故需要对 LCA 患者进行长期

的随访。 截至目前已报道的 LCA 病例数较少,临床

医生对该疾病的认识仍然非常欠缺,但随着病例的积

累和研究的不断深入,该疾病的发病机制、病理学特

征、肿瘤特性将逐步被揭示。
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