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·胸部影像学·

非艾滋病患者不同免疫状态肺隐球菌病临床和ＣＴ表现对比分析

陈相猛，段晓蓓，郝以秀，金志发，崔恩铭，龙晚生，张朝桐，柳学国

【摘要】　目的：分析非艾滋病（ＡＩＤＳ）患者不同免疫状态下肺隐球菌病（ＰＣ）的临床和ＣＴ表现的异同。方法：回顾性

分析经临床证实的ＰＣ患者的临床和ＣＴ资料，分别对免疫低下和免疫正常ＰＣ患者的临床表现和胸部ＣＴ征象进行对

比。结果：共收集４９例非ＡＩＤＳＰＣ患者，包括免疫低下组２４例和免疫正常组２５例，平均年龄（５１．８±１２．５）岁。ＰＣ患者

常见的临床症状为咳嗽和发热，免疫低下组均明显多于免疫正常组（犘＝０．０１５；犘＝０．０２８）。在病灶数量上，免疫低下组

以多发为主１５例（６２．５％），免疫正常组以单发为主１６例（６４．０％），差异无统计学意义（犘＝０．０６４）。在ＣＴ征象上，免疫

低下组表现为结节或肿块１１例（４５．８％），实变１３例（５４．２％），合并磨玻璃密度影７例（１２．９％）；而免疫正常组ＣＴ表现

为结节或肿块２１例（８４．０％），实变４例（１６．０％），合并磨玻璃影１例（４．０％），差异有统计学意义（犘＝０．００５；犘＝０．０２３）。

病变内部空洞形成率在免疫低下患者１３例（５４．２％）明显多于免疫正常患者６例（２４．０％，犘＝０．０３０）。结论：咳嗽和发热

更常见于非ＡＩＤＳ但免疫力低下的ＰＣ患者。非ＡＩＤＳＰＣ患者的影像学表现与免疫状态有关。免疫低下者以肺内多发、

实变影为主，免疫正常者以肺内单发、结节／肿块影常见；空洞和磨玻璃密度影更容易发生在免疫低下患者。

【关键词】　肺疾病，真菌性；肺隐球菌病；免疫；体层摄影术，Ｘ线计算机
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　　肺隐球菌病（ｐｕｌｍｏｎａｒｙｃｒｙｐｔｏｃｏｃｃｏｓｉｓ，ＰＣ）是由

新型隐球菌感染引起的一种较少见的亚急性或慢性肺

部真菌感染性疾病。大多数ＰＣ感染发生在艾滋病

（ａｃｑｕｉｒｅｄｉｍｍｕｎｅｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＩＤＳ）患者和

其他免疫力低下的人群，在免疫力正常的人群中发病

率较低［１］。随着人们对健康体检的重视，以及多层螺

旋ＣＴ检查在胸部疾病诊断中的优势，ＰＣ在免疫力正

常人群中的数量也逐渐增多［２］。笔者回顾性分析非

ＡＩＤＳ患者不同免疫状态ＰＣ感染患者的临床特点和

ＣＴ表现并进行对比，旨在提高对该病的诊治水平。
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材料与方法

１．研究对象

根据２００７年《肺真菌病诊断和治疗专家共识》
［３］，

搜集２００８年１月－２０１５年１０月本院收治的资料完

整的ＰＣ感染患者，共４９例。免疫低下组２４例，包括

糖尿病患者９例；乙肝肝硬化失代偿期患者５例；尿毒

症患者４例；大面积脑梗塞患者２例；高血压心脏病患

者２例；恶性肿瘤患者２例（乳腺癌１例；鼻咽癌１

例）。无任何基础疾病、免疫正常组２５例。共纳入病

例４９例，免疫低下患者２４例（４９．０％），男１５例，女９

例；免疫正常患者２５例（５１．０％），男９例，女１６例。

全部患者年龄范围２８～８３岁，平均年龄 （５１．８±

１２．５）岁；免疫低下组平均年龄（５４．０±１３．６）岁，免疫

正常组平均年龄（４９．７±１１．２）岁。免疫低下致病原因

有：①有长期慢性基础疾病；②持续应用糖皮质激素；

③曾接受或正在接受免疫抑制剂治疗；④存在移植物

抗宿主病；⑤长期住ＩＣＵ、长时间机械通气、体内留置

导管、全胃肠外营养和长期使用广谱抗生素等。本研

究经我院医学伦理委员会批准。

２．检查方法

采用ＴｏｓｈｉｂａＡｑｕｉｌｉｏｎ６４层螺旋ＣＴ进行胸部

ＣＴ平扫和增强检查。ＣＴ 扫描前进行呼吸训练。扫

描参数：管电压１２０ｋＶ，管电流２５０ｍＡｓ，准直６４×

０．６２５，ＦＯＶ３２０ｍｍ×３２０ｍｍ，重建层厚３ｍｍ，层间

距３ｍｍ。先行ＣＴ平扫，仰卧位扫描，扫描范围为胸

廓入口处至肾上腺水平。增强扫描保持与平扫相同的

体位、范围和方向。ＣＴ增强使用双筒高压注射器经

肘前静脉团注非离子型碘对比剂（３００ｍｇＩ／ｍＬ），总

量约６０～８０ｍＬ，流率２．０～３．０ｍＬ／ｓ，注药后分别于

３０～３５ｓ，６０～７０ｓ扫描。将０．５ｍｍ层厚的原始容积

数据传至ＶｉｔｒｅａＷｏｒｋｓｔａｔｉｏｎ进行多平面重组（ｍｕｌｔｉ

ｐｌａｎａｒｒｅｆｏｒｍａｔｉｏｎ，ＭＰＲ）图像后处理。

３．图像阅读与测量

所有检查图像由２位高年资胸部放射学诊断医师

单独评价，意见不同经讨论达成一致。

观察内容：①病变数量为单发还是多发；②病灶形

态为结节（直径≤３ｃｍ）、肿块（直径＞３ｃｍ）或实变；③

病变内部有无空洞；④有无伴发磨玻璃密度影；⑤有无

胸腔积液、纵隔或肺门淋巴结增大。测量病灶在横轴

面最大层面测量其径线［４］。

４．确诊方法

组织病理学检查确诊４５例，其中２０例接受胸腔

镜 肺 叶 切 除 术 （ｖｉｄｅｏａｓｓｉｓｔｅｄｔｈｏｒａｃｉｃｓｕｒｇｅｒｙ，

ＶＡＴＳ）；ＣＴ引导下穿刺活检１８例；支气管纤维镜检

查７例。痰培养发现隐球菌２例；胸腔积液培养发现

隐球菌２例。

５．统计学分析

采用ＳＰＳＳ１６．０统计学软件进行分析，统计资料

采用均数±标准差表示。定性资料采用χ
２ 或Ｆｉｓｈｅｒ

确切概率法检验；定量资料采用两独立样本狋检验。

以犘＜０．０５为差异具有统计学意义。

结　果

１．不同免疫状态肺隐球病患者的临床表现对比

不同免疫状态患者在性别、年龄分布差异无统计

学意义（χ
２＝３．４４１，犘＝０．０６４；狋＝－１．２１１，犘＝

０．２３２）。

有症状患者３０例（６１．２％），免疫低下组和正常组

分别为１８例、１２例；无症状患者１９例（３８．８％），免疫

低下组和正常组分别为６例、１３例，两组在临床症状

上的差异无统计学意义（χ
２＝３．７６０，犘＝０．０５２）。

免疫低下组临床表现有咳嗽、发热、咯血、胸痛的

患者分别为１６例、８例、４例、３例；免疫正常组临床表

现有咳嗽、发热、咯血、胸痛的患者分别为８例、２例、３

例、１例。两组在咳嗽和发热上的差异有统计学意义

（χ
２＝５．８８９，犘＝０．０１５；χ

２＝４．８３８，犘＝０．０２８），在咯

血和胸痛上的差异无统计学意义（犘＝０．７０２；犘＝

０．３４９），见表１。

表１　不同免疫状态肺隐球菌病患者临床资料分析

参数
免疫低下组
（ｎ＝２４）

免疫正常组
（ｎ＝２５）

检验值
（χ
２或狋值）

犘值

男（例） １５ ９ ３．４４１ ０．０６４
年龄（岁） ５４．０±１３．６ ４９．７±１１．２ －１．２１１ ０．２３２
有症状（例） １８ １２ ３．７６０ ０．０５２
咳嗽（例） １６ ８ ５．８８９ ０．０１５
发热（例） ８ ２ ４．８３８ ０．０２８
咯血（例） ４ ３ － ０．７０２
胸痛（例） ３ １ － ０．３４９

２．不同免疫状态肺隐球病患者的影像学表现对比

在病灶数量上，免疫低下组表现为多发和单发分

别为１５例、９例，免疫正常组表现为多发和单发分别

为９例、１６例，差异无统计学意义（χ
２＝３．４４１，犘＝

０．０６４）。

在影像学征象上，免疫低下组ＣＴ表现为结节或

肿块１１例，表现为实变１３例（图１），病变内部合并空

洞１３例（图２），合并磨玻璃密度影７例；免疫正常组

ＣＴ表现为结节或肿块２１例（图３），表现为实变４例，

病变内部合并空洞６例，合并磨玻璃影１例，差异均有

统计学意义（χ
２＝７．８７３，犘＝０．００５；χ

２＝４．６９４，犘＝

０．０３０；犘＝０．０２３）。在以结节或肿块为基本表现的病

例中，免疫低下组最大径线平均值（２．８０±１．２６）ｃｍ，

免疫正常组最大径线平均值（１．９７±１．０３）ｃｍ，两组间

差异无统计学意义（狋＝－２．０１５，犘＝０．０５３）。
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灶明显吸收好转（箭）。　图２　男，３０岁，乙肝肝硬化病史，咳嗽、胸痛。ａ）ＣＴ横轴面肺窗示左肺下叶后基底段厚壁空洞

（箭）；ｂ）ＣＴ冠状面重组肺窗示空洞周围“晕征”改变（箭）；ｃ）穿刺活检病理镜下显示大量浆细胞及泡沫样组织细胞，间质及

胞浆内见灰蓝色菌体（ＨＥ，×４００）；ｄ）过碘酸雪夫（ＰＡＳ）染色显示胞浆内多个鲜红色隐球菌菌体（×１０００）。

图１　女，５７岁，糖尿病病史，咳嗽２

周。ａ）ＣＴ横轴面肺窗示左肺下叶大

片状实变影（箭），边界模糊，内部可见

空气支气管征；ｂ）穿刺活检病理镜下

显示炎性纤维背景内上皮样细胞及散

在多核巨细胞，组织间隙及胞内见灰

蓝色小体（ＨＥ，×４００）；ｃ）六氨银染

色显示胞浆内多个黑色隐球菌菌体

（×１０００）；ｄ）口服氟康唑治疗３个月

后复查，ＣＴ横轴面肺窗示左肺下叶病

　　免疫低下组合并胸腔积液、纵隔和肺门淋巴结肿

大分别为６例、３例，免疫正常组分别为２例、２例，两

组差异均无统计学意义（犘＝０．１３８、０．６６７），见表２。

１例免疫低下患者胸部ＣＴ检查后接受１８ＦＦＤＧ

ＰＥＴ／ＣＴ全身显像（图４），右肺下叶结节未见明显摄

取ＦＤＧ，１ｈ延迟显像后亦未见明显糖代谢增高，提示

为良性病变，全身其他部位均未见异常糖代谢增高。

表２　不同免疫状态肺隐球菌病ＣＴ表现对比分析

参数
免疫低下组
（ｎ＝２４）

免疫正常组
（ｎ＝２５）

检验值
（χ
２或狋值）

犘值

单发（例） ９ １６
多发（例） １５ ９ ３．４４１ ０．０６４
结节／肿块（例） １１ ２１
实变（例） １３ ４ ７．８７３ ０．００５
空洞（例） １３ ６ ４．６９４ ０．０３０
磨玻璃密度影（例） ７ １ － ０．０２３
结节／肿块的径线（ｃｍ） ２．８０±１．２６ １．９７±１．０３ －２．０１５ ０．０５３
胸腔积液（例） ６ ２ － ０．１３８
淋巴结肿大（例） ３ ２ － ０．６６７

讨　论

１．肺部隐球菌感染的临床表现

新型隐球菌是一种薄壁、无菌丝、有微囊的芽殖酵

母菌，分布广泛，多存在于土壤、鸟禽类粪便中，通过吸

入呼吸道进入肺部引起感染。本组患者均没有明确的

鸟类粪便接触史。以前认为ＰＣ好发于 ＡＩＤＳ患者，

但近年发现免疫正常者也容易感染该菌。ＰＣ的发病

率上升，主要是因为：①非 ＨＩＶ感染者中肺部隐球菌

病的数量增加；②胸部ＣＴ检查的普遍使用，发现以孤

立性肺结节为影像学表现的ＰＣ数量增加；③胸腔镜

下肺叶楔形切除术的广泛应用，一部分肺隐球菌患者

得到明确病理组织学诊断［５］。Ｋｉｓｈｉ等
［６］回顾了２２例

ＰＣ患者，１７例（７７％）为男性患者，认为ＰＣ在男性中

的发病率高于女性。但是本组病例中男性患者２４例，

女性患者 ２５ 例，数量接近，差异无统计学意义。

Ｋｏｈｎｏ等
［７］统计了较大样本的１５１例非ＡＩＤＳ肺部
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图３　男，５４岁，体检发现肺部病变，无临床症状。ａ）ＣＴ横轴面肺窗显示左肺下叶背段实性结节（箭）；ｂ）ＣＴ冠状面重组肺

窗示左肺下叶结节形态不规则（箭），诊断为周围型肺癌；ｃ）胸腔镜下左肺下叶楔形切除术后，镜下显示纤维组织增生伴较多

泡沫样组织细胞聚集，胞浆内见灰蓝色菌体（ＨＥ，×４００）；ｄ）六氨银染色显示散在、少量黑色圆形隐球菌体（×４００）。

图４　男，４５岁，免疫功能正常，无临床症状。ａ）ＣＴ横轴面肺窗示右肺下叶基底段结节，边界清晰（箭）；ｂ）ＰＥＴ／ＣＴ示右肺下

叶结节无明显摄取ＦＤＧ，提示为良性病变。

ＰＣ患者，４４．４％（６７／１５１）患者没有基础疾病，５４．３％

（８２／１５１）没有任何呼吸系统症状。本组病例中，

５１．０％（２５／４９）的患者没有基础疾病，３８．８％（１９／４９）

无任何呼吸系统症状，结果与其接近。非 ＡＩＤＳ患者

免疫低下感染ＰＣ，基础疾病多为糖尿病、血液系统疾

病、肾功能衰竭、肝硬化、恶性肿瘤等，本组２４例免疫

低下组 ＰＣ 患者，３７．５％（９／２４）为糖尿病患者，与

Ｋｏｈｎｏ等
［７］样本中３２．１％（２７／８４）患者为糖尿病患者

的结果接近。

ＰＣ的临床表现无特异性，可表现为咳嗽、发热、咯

血、胸痛等，部分患者可以体检发现，极少数患者表现

为急性呼吸衰竭。本组病例中免疫低下组有７５．０％

（１８／２４）患者出现临床症状，多于免疫功能正常组

４８％（１２／２５）。ＰＣ患者最常见的症状为咳嗽，呈亚急

性起病，本组３０个有症状病例中咳嗽２４例（８０．０％），

发热１０例（３３．３％），并且免疫低下组临床表现为咳嗽

和发热的数量明显多于免疫功能正常组，说明免疫低

下者感染隐球菌可能更易出现相关症状。但两组患者

中均未出现严重的呼吸衰竭表现。Ｃｈａｎｇ等
［８］将１３

例免疫功能正常和１６例免疫功能低下的非ＡＩＤＳＰＣ

患者的临床表现对比，发现前者发热的比率（５０％，

８／１６）明显多于后者（８％，１／１３）。本组病例中，５２％

（１３／２５）的免疫正常患者无临床症状，并且６例患者是

在年度常规胸部体检中发现病变。所以，无明显临床

症状的肺部隐球菌病患者也应该得到重视。

２．肺部隐球菌病的ＣＴ表现和病理机制

１９８４年，Ｋｈｏｕｒｙ等
［９］第一次描述了ＰＣ在不同免

疫状态人群中的影像学特点，但是使用的检查方法多

是胸部平片，对影像学征象的发现和描述不够准确。

随着胸部ＣＴ检查的使用，ＰＣ的影像学认识得到提

高。

免疫低下患者对病原菌免疫监控及识别能力减

低，肺部感染时肺泡腔内充满隐球菌孢子，缺乏炎细胞

浸润，引起组织内黏液变性。病理镜下表现为成团的

隐球菌体和粘液变性的结缔组织混合构成，病灶中央

少有单核细胞等炎细胞的浸润反应及纤维组织增生，

无明显肉芽肿病变，病灶周边肺组织呈浆液渗出性改

变，在扩张充血的小血管腔及肺泡腔内可见成团隐球

菌体［１０］。本 组 免 疫 低 下 组 影 像 学 为 多 发 病 灶

（６２．５％，１５／２４）为主，并且实变影较多 （５４．２％，

１３／２４），大多分布于胸膜外带，边界模糊，与病理组织

学镜下所见浆液性渗出性病变相对应；同时７例患者

伴有磨玻璃密度影，说明免疫低下ＰＣ患者容易发生

肺内播散。Ｋｏｈｎｏ
［７］报道１５１例非 ＡＩＤＳＰＣ患者中

有８１例接受了ＣＴ检查，其中４２例为免疫功能低下，

３９例为免疫功能正常，免疫功能低下发生实变的几率
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（１８．０％，７／３９）明显高于免疫功能正常组（７．１％，

３／４２），与本组研究结果接近。

免疫正常患者早期菌落聚集成胶样病灶，病程较

长时形成肉芽肿结节或纤维结缔组织病灶，呈局灶性

病变。病理上表现为慢性炎症，单核巨噬细胞和多核

巨细胞及大量纤维组织细胞混合，呈大小不等的结节

状，仅在病变中央多核巨细胞或单核巨噬细胞胞浆内

见少量散在隐球菌体［１０］。本组免疫正常患者影像学

以单发病灶（６４．０％，１６／２５）常见，以结节或肿块的形

式多见（８４．０％，２１／２５），多数病灶形态不规则。王颖

等［１１］报道了３２例肺部隐球菌病，２１例（７２％）以结节

或肿块为影像学表现，病理学检查可见肉芽肿形成。

正常机体免疫巨噬细胞吞噬免疫复合物，使隐球菌感

染范围局限，较少发生肺内播散，本组仅有一例免疫正

常患者周围伴发磨玻璃影。

Ｃｈａｎｇ 等
［８］回 顾 了 ２９ 例 ＰＣ 患 者，９３．８％

（１５／１６）的免疫低下患者有空洞，１５．４％（２／１３）的免疫

正常患者无空洞，认为空洞为免疫低下患者的特征性

表现。本组共有１９例空洞型病灶，６８．４％（１３／１９）出

现在免疫低下人群，明显多于免疫正常人群，差异有统

计学意义，与文献报道一致。空洞提示肺部长期的局

灶性异常，需要更为积极的治疗。免疫正常患者发生

隐球菌性肉芽肿，较少引起组织出血或坏死导致空洞

性病变，但本组仍有６例空洞发生在免疫正常的人群。

３．肺部隐球菌病的影像学鉴别诊断

ＰＣ最常见的鉴别诊断包括其他肺部真菌感染、肺

结核和肺癌等。李国雄等［１２］对比了肺隐球菌病、侵袭

性肺曲霉菌病、肺念珠菌病的影像学表现，认为三种真

菌感染在病灶分布、空气支气管征、实变形态上存在差

异。当病理 ＨＥ染色观察怀疑此病时，应行多种特殊

染色，仔细查找隐球菌孢子，避免误诊和漏诊。肺结核

好发于肺上叶和下叶背段，病变内常见钙化，空洞壁可

以规则或不规则，在空洞与肺门之间有时可见引流支

气管，肺内常有沿支气管播散灶。肺癌多表现为孤立

性结节或肿块，伴有分叶、毛刺、胸膜牵拉等特征性表

现，同时周围可见阻塞性炎症、纵隔淋巴结明显增大等

征象。

４．本研究局限性

本课题属于回顾性分析，患者的免疫状态仅根据

现有基础疾病做出界定；病例绝大多数来自呼吸内科

和胸外科住院患者，治疗方案不统一；同时样本量较

少。有待今后进一步研究及总结。
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