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畸形性骨炎：1 例报告与综述△
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摘要：畸形性骨炎为骨重建异常的一种非炎症代谢性骨病，主要表现为骨痛、骨骼膨大、骨畸形和骨折。本病在国内极为

罕见，其形成的主要原因尚不清楚，文献中多数认为其发生与遗传因素和环境因素相关。目前无明确诊断标准，主要依靠血碱

性磷酸酶升高及特征性的影像学改变来诊断。本文报道 1 例畸形性骨炎的病例，结合免疫组化更加明确诊断，并通过回顾文

献，着重介绍其发病机理、诊断、治疗方法，旨在为畸形性骨炎的研究与诊治提供参考。
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Paget's disease of bone: A case report and literature review // BAI Yuan-shuai1, YUAN Pu-wei1, KANG Wu-lin2, DONG Pei1. 1.
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Abstract: Paget's disease of bone is a non-inflammatory metabolic bone disease characterized by abnormal bone remodeling, mainly

manifested as bone pain, bone enlargement, bone deformity and fracture. This disease is extremely rare in China, and the main causes of its
formation are still unclear. Most of the literatures believe that its occurrence is related to genetic factors and environmental factors. At pres⁃
ent, there are no clear diagnostic criteria, which mainly rely on elevated blood alkaline phosphatase and characteristic imaging changes. In
this paper, a case of Paget's disease of bone was reported, who was definitively diagnosed by combining with immunohistochemistry. By re⁃
viewing the literature, the pathogenesis, diagnosis and treatment of the malformed osteitis were mainly introduced in order to provide refer⁃
ence for the research, diagnosis and treatment of Paget's disease of bone.
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畸形性骨炎（Paget's disease of bone, PDB）是一

种非炎症性代谢性骨疾病，其发病机制、病因尚不明

确，目前主要认为此病的发病与环境因素和遗传因素

相关，发病机制具有明显的地域和种族差异［1］。PDB
常见于英国、法国、德国、西班牙等欧洲国家，并以

55 岁以上男性居多，非洲和亚洲极为罕见，日本的

发病率仅为百万分之三［2］，中国尚无患病率报告，但

与西方患者相比，中国患者发病年龄更早，症状更

重，男女比例为 1.63∶ 1，平均发病年龄为 48.3
岁［3，4］。至今没有一种方法能够完全治愈 PDB，多采

用双膦酸盐和降钙素控制病情发展、缓解疼痛并提高

生活质量［5］。本病在临床上十分罕见且易误诊，其诊

断尚未形成共识且具有局限性。现就 1 例 PDB 患者

临床资料报道如下，并结合国内外文献进行回顾分

析，以提高临床对本病的认识，减少漏诊误诊。

1 病例报道

患者男性，58 岁，因“右髋疼痛不适伴活动受

限半年”入院。体格检查见右侧下肢长度较左侧短缩

1.5 cm，右髋部局部稍肿胀，肤温正常，右髋部压痛

（++），右下肢纵轴叩击痛 （+），右髋关节活动受

限，右“4”字试验（+）。患者有长期饮酒史，否认

家族遗传病史。

实验室及辅助检查：白细胞计数 9.58×109/L，淋

巴细胞百分比 17.4%； N-端骨钙素 2.21 ng/ml，总 I
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图 1. 患者男性，58 岁，右髋疼痛不适伴活动受限半年。1a: 骨盆 X 线片见右侧髋臼骨质破坏及双侧骶髂关节破坏、双侧髂骨

及骶骨骨质密度不均匀；1b: 髋关节 CT 见骨盆诸骨骨质破坏，部分骨质边缘硬化，局部骨质呈虫蚀样破坏，考虑非肿瘤性病

变，畸形性骨炎可能；1c: MRI 见右侧股骨头、颈部囊变，双侧髋关节退行性改变，右侧为著；1d: 免疫组化染色 RANK（×
400）；1e: NF-kB，免疫组化阳性病理图片中可见组织被染成棕褐色（×400）。
Figure 1. A 58-year-old male presented with right hip pain with limited mobility for six months. 1a: X-ray of the pelvis showed bone de⁃
struction of the right acetabulum and bilateral sacroiliac joints, uneven bone density of the ilium and sacrum on both sides; 1b: CT showed
bone destruction of pelvic bones with some bone border sclerosis, and local bone erosion destruction. The possibility of non-neoplastic le⁃
sions and malformed osteitis was considered; 1c: MRI showed changes in the right femoral head and neck cystic and degenerative chang⁃
es in both hips, mainly on the right side; 1d: Immunohistochemical staining RANK (×400); 1e: NF-kB, immunohistochemical images
showed that the positive pathological tissue was dyed brown (×400).

1a 1b 1c 1d 1e

型胶原氨基端延长肽 117.7 ng/mL，β 特殊胶原降解

产物 816 pg/ml，骨源性碱性磷酸酶 150 U/L；血沉

39 mm/h；碱性磷酸酶 178 U/L。肝肾功、尿本周蛋

白、HLA-B27、结核 T 细胞检测、降钙素原、尿沉

淀定量、尿液分析、甲状旁腺素、消化道肿瘤、男性

肿瘤、自身抗体未见异常。X 线片示：右侧髋臼骨质

破坏及双侧骶髂关节破坏，右侧髂骨及骶骨骨质密度

不均匀（图 1a）。CT 示：骨盆诸骨骨质破坏，局部

骨质呈虫蚀样改变（图 1b）。MRI 示：右侧股骨头、

颈部边缘毛糙，囊变，双侧髋关节退行性改变，右侧

为著（图 1c）。病理检查：骶骨碎块骨组织，局部骨

小梁间纤维组织增生伴较多慢性炎细胞浸润并泡沫样

组织细胞分布，其中夹杂少量死骨碎片，片内肿瘤证

据不足（图 1d, 1e）。患者反复骨痛半年，查血清显

示碱性磷酸酶增高，骨盆 X 线片可见右侧髋臼骨皮

质增厚、骨小梁粗大稀疏，其间可见棉絮状病灶，结

合实验室检查及病理结果，排除血液系统疾病及恶性

肿瘤，诊断畸形性骨炎。

治疗上予患者口服阿伦磷酸钠及鼻喷鲑降钙素抑

制破骨细胞活性，予以中药塌渍消肿止痛，定期复查

骨盆 X 线片、碱性磷酸酶指标，长期随诊。治疗 1、
3、6 个月后随访，患者自述疼痛已明显缓解。

2 讨论与文献综述

PDB 是破骨细胞形成和活性紊乱的结果。Pag⁃
et［6］于 1877 年首次描述 PDB，将其称为变形性骨炎

（osteitis deformans）。其特征是骨细胞活性增加，导

致骨扩张并具有硬化和溶解区域。而具体病因和发病

机理尚不清楚，现多认为与遗传和环境因素有

关［7，8］。Hocking 等［9，10］发现多达一半的患者具有家

族病史，其与 SQSTM1 基因有关，5%~10%的散发性

疾病患者存在 SQSTM1 基因突变。SQSTM1 基因定位

于染色体 5q35，经过 RANK/NF-κB 途径编码一种支

架 蛋 白 泛 素 ， 泛 素 促 进 破 骨 细 胞 的 生 长 和 激

活［11，12］。将该患者的活检组织进行免疫组化分析，

免疫组化结果见：RANK（+），NF-κB（+），可更加

明确诊断。

Ralston 等［13］认为许多环境因素是 PDB 的可能

触发因素，包括病毒感染、儿童期低钙饮食、维生素

D 缺乏等。目前研究最广泛的环境诱因是副粘病毒感

染［14］，Winter 等［7］认为，PDB 是遗传易感人群中的

副粘病毒缓慢感染导致的。

PDB 早期常见的症状为受累部位的疼痛 ［15］，

PBD 最常影响骨盆（58%~80%）、脊柱（40%）、股

骨（32%）和胫骨（16%~20%）［16］。畸形性骨炎的骨
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痛通常在休息时更严重，运动后可以缓解。研究表

明，至少有 20%~25%的患者是无症状的，但后期可

能会出现骨骼畸形、骨退行性改变、骨折、骨肉瘤、

贫血、动脉硬化等并发症［17］。本病例中患者是因髋

关节的疼痛前来就诊，病变部位在骨盆。

PDB 的诊断尚未形成共识，目前主要依靠血碱

性磷酸酶升高及特征性的影像学改变来诊断 ［18］。

PDB 的 X 线特征为：骨皮质增厚、骨小梁粗大稀

疏、骨骼变粗，称为“经典三联征”，局部也可出现

囊肿样改变。骨盆受累时，可见骶骨中骨小梁增厚，

髂骨间中央部分稀疏、髂骨盆线增厚、髋臼突出伴继

发性退行性关节病［19，20］。CT 在评估 PDB 时是对 X
线片的补充，尤其在评估脊椎时尤其重要，可看到

“象牙脊椎”［21，22］。MRI 的表现具有一定的特征，骨

小梁紊乱排列，犹如“朽木”中的纹理，将此种

MRI 表现称为“朽木征”，该征象在 T1WI 上表现最

为典型，可作为 MRI 诊断畸形性骨炎的典型征

象［23］。同位素全身骨扫描也是评估 PDB 的重要放射

学方法，可以提供功能成像，量化为受影响骨骼的总

数或所涉及骨骼的比例。骨扫描对 PDB 很敏感，但

不具有特异性［24］。Wang 等［25］回顾性分析了中国大

陆 PDB 的临床特征和诊断，得出结论：在中国，考

虑 PDB 的诊断时，X 线扫描结合血碱性磷酸酶水平

应优先作为一线诊断方法，可在节省医疗资源、减少

患者费用、提高诊断效率和治疗方面有着更大的意

义。

PDB 应与骨肿瘤、转移瘤鉴别：骨痛为三者共

同的临床表现，且都可有病理性骨折、神经压迫的症

状［26］，但骨肿瘤或骨转移瘤可有体重减轻伴有受累

骨骼逐渐增多等症状，MRI 和 CT 的影像学特征为溶

骨性损害，活检见肿瘤组织，骨骼病变与碱性磷酸酶

水平不相关［27］。可以完善 MRI、肿瘤指标检查及骨

活检以鉴别。另外，PDB 应与甲状旁腺功能亢进相

鉴别：甲状旁腺功能亢进会导致全身骨质疏松，可见

骨膜下骨吸收及囊状纤维性骨炎，碱性磷酸酶升

高［28，29］，可以完善甲状旁腺素以排除。本病例中，

患者 MRI 未见溶骨样损害，肿瘤指标检查、骨活

检、甲状旁腺素均未见异常，且碱性磷酸酶升高，结

合影像学表现，应考虑为 PDB。
PDB 主要依靠药物治疗，以降低破骨细胞功能

和缓解症状、减少并发症为目标，双膦酸盐为目前的

主线治疗药物［30，31］。美国内分泌学会和欧洲指南都

主张静脉滴注唑来膦酸为第一治疗选择［32］，唑来膦

酸为第三代双膦酸盐药物，其通过抑制破骨细胞活

性，从而抑制骨吸收，使其向骨形成方向发展［33］。

Cundy 等［34］对 107 例单次输注唑来膦酸钠的患者进

行长达 10 年的随访，发现绝大多数患者通过单次输

注获得了有效的治愈，Devogelaer 等［35］报道了 142
例输注唑来膦酸钠患者的预后，其中 90%的患者在 3
年内维持生化反应，但 15%的患者再次治疗，结果

良好。口服药物一般首选阿仑膦酸钠［36］，阿仑膦酸

钠为第二代双膦酸盐，在临床上常用于治疗骨质疏

松［37］，Walsh 等［38］认为口服阿仑膦酸钠治疗 PDB 是

一种有效的药物，且比其他双磷酸盐疗效更强，并且

对骨矿化没有不良影响。对于一些病理性骨折患者建

议行外科固定治疗，在缓解疼痛和活动方面有较大意

义，但股骨颈和转子下骨折的手术效果较差，没有足

够的信息来推荐一种手术治疗方法。对于发生骨关节

炎且药物治疗不足的 PDB 患者，建议采用截骨术或

关节置换术［39，40］。

综上，PDB 是过度的破骨细胞骨吸收，随后成

骨细胞活性代偿性增加，导致非结构化、成纤维细胞

和生物力学不稳定的骨疾病。其诊断目前主要依靠血

碱性磷酸酶升高及特征性的影像学改变，治疗以双膦

酸盐为主线治疗药物。本病在国内极为罕见，尚缺乏

明确的诊疗指南，加上临床医生对此病的认识不足，

易造成漏诊、误诊。但 PDB 对骨质破坏严重，并发

症多，严重影响患者生活质量，故临床上应加强对本

病的认识，提高警惕，进行仔细的检查，做到早发

现、早治疗。
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