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肺曲菌病是由曲霉属真菌感染或吸入相关属

抗原所引起的一组急慢性肺部疾病的总称。 由于

宿主危险因素和免疫状态差异形成不同的临床类

型，主要包括腐生性、过敏性和侵袭性3种

[1]

。 侵袭

性气管支气管曲菌病（invasive� tracheobronchial� as-

pergillosis，ITBA） 是侵袭性肺曲菌病中一种较为少

见的类型，常继发于结构性肺部疾病和系统性疾病

(如长期激素治疗、移植等)，在个别免疫功能正常的

人群也可发生此病。 其临床表现主要为发热、咳嗽、

咳痰，缺乏特异性，易被误诊为支气管结核、气管内

肿瘤等疾病。 本次研究回顾5例ITBA患者，并结合国

内外文献进行复习，以期引起临床医师对此病的认

识，减少误诊、漏诊。 现报道如下。

1� �资料与方法

1.1� � 一般资料 选择2013年1月至2015年12月在浙

江省台州市立医院诊断为ITBA的患者5例， 其中男

性4例、女性1例；年龄24～63岁，平均年龄（41.60±

5.39）岁。 5例患者中2例伴有基础疾病分别为COPD

和糖尿病，2例发病前有环境中真菌孢子暴露史。

1例患者无基础疾病，也未能找到明显诱因。 发病至

确诊为14～40�d，确诊时间约为（20.01±3.12）d。

1.2� � 方法 回顾性分析纳入患者一般情况，包括年

龄、性别以及基础疾病等情况，症状、体征、 胸部影

像学资料、气管镜检查和抗真菌药物治疗以及预后

情况，并结合国内外文献回顾。 诊断标准参照中华

医学会呼吸病学分会 2007� 年“肺真菌病诊断和治

疗专家共识” 规定的诊断标准

[2]

：气管镜下病理活

检见典型曲菌菌丝或者支气管灌洗液、毛刷分泌物

培养曲菌阳性。

2� �结果

2.1� � 临床表现 5例患者中发热5例， 咳嗽5例， 咳

痰4例，气促3例，咯血1例，胸痛1例，呼吸困难1例。

2.2� � 实验室检查以及胸部影像学表现 5例患者均

在发病后行胸部CT检查。 CT检查结果显示，3例患者

表现为多发的、沿支气管走形的斑片状渗出实变影，

部分伴发空洞形成见封三图5A。 2例患者表现为两

侧支气管管壁增厚、狭窄以及支气管周围少许浸润

影见封三图5B。 1例表现为阻塞性炎症和纵隔淋巴

结肿大见封三图5C。 5例患者白细胞均升高。 5例患

者中3例血曲菌半乳甘露聚糖检测（GM试验）阳性，2

例气管灌洗液GM阳性。

2.3� � 气管镜下表现 5例患者中3例表现为支气管

表面大量白色坏死物覆盖（假膜形成），伴管腔狭

窄见封三图5D，1例表现为支气管管壁多发溃疡

见封三图5E。1例患者支气管内见多发肉芽组织结

节见封三图5F。 所有患者支气管黏膜都存在不同

程度的充血水肿。

2.4� � 治疗及预后 5例患者确诊后予伏立康唑片

200�mg口服，每日二次，首日剂量加倍，治疗共3～4月，

其中2例同时予两性霉素B�12.5�mg雾化吸入， 每日

一次，共10�d，4例患者痊愈。剩余1例患者好转，并在

随访中。

3� �讨论

ITBA是一种主要发生于气管支气管管壁，并在

局部侵袭生长的肺曲菌病，以往报道该病的发病率

较低，但随着气管镜检查及介入治疗技术的普及和

提高，临床诊断的病例数及报道数逐年增多。 IBPA

可以单独的只累及气管、支气管

[3]

，也可合并侵袭性

肺曲菌病存在。 本次研究中有1例患者气管镜下可

见大量脓性坏死物附着于支气管管壁，胸部CT只表

现为两侧支气管管壁的增厚和周围少许渗出性病
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变，未见肺实质明显受累侵犯，考虑为孤立性ITBA。

其中有2例患者气管镜下同样可见大量假膜形成，

但胸部CT表现典型IPA征象（多发坏死性空洞），考

虑ITBA同时合并IPA。因此，ITBA是肺部曲菌病进展

中的某一特定阶段，或者是存在于IPA的早期

[3]

，部

分患者在免疫机制严重受损时可进展为侵袭性肺

曲菌病，可通过血行播散致重要器官或导致霉菌性

败血症。

ITBA通常发生在有严重免疫抑制和长期中性

粒细胞减少的患者，糖尿病、慢性结构性肺部等同

样是其主要的危险因素。 Fernández-Ruiz等

[4]

回顾

了156例ITBA患者，其中实体脏器移植（44.2％）、血

液系统恶性肿瘤（21.2％）、中性粒细胞减少（18.7％）、

慢性阻塞性肺疾病（15.4％）是最常见的基础疾病。

本次研究中有3例无明显基础疾病，也不存在明显的

免疫受损， 而类似免疫功能正常和既往健康患者罹

患ITBA也有被报道

[5]

。而发病前均环境中大量真菌孢

子暴露，可能免疫功能正常患者发病的重要原因。

ITBA主要侵犯气管、支气树，常表现为咳嗽咳

痰、气喘、咯血等。 部分患者进展迅速，坏死物堵塞

气道可发生呼吸窘迫甚至呼吸衰竭。 ITBA的胸部影

像学同样缺乏特异性，单独气管支气管受累的ITBA

的胸部CT扫描可无异常或仅表现为叶、段支气管管

壁增厚、狭窄，而随着疾病的进展，逐渐出现支气管

周围的实变、空洞影以及阻塞性炎症

[5，6]

。 这些影像

学特点与常见的肺部感染性疾病、肿瘤、肺结核等

无明显差别。因此，难以对疾病早期诊断。 气管镜检

查可以不仅直接观察气道黏膜病变，也可以获取病

理组织标本，是ITBA确诊最有效最直接的方法。 结

合既往的文献，ITBA在气管镜表现包括： 支气管黏

膜充血水肿，增殖性肉芽组织结节，表面覆盖假膜

样坏死物，黏膜溃疡形成及新生物状改变等，其中

假膜性坏死、溃疡性病变是最常见的类型，约占2/3

左右，常见于中性粒细胞减少、脏器移植后等免疫

受损患者

[3，4]

。 值得临床重视的是，此类型的 ITBA与

内膜结核在气管镜下的表现十分相似，容易导致误

诊。 而支气管内肉芽组织结节，与气道内肿瘤类似，

需要进一步鉴别。

ITBA在气管镜下病理活检往往显示肉芽肿形

成和坏死组织，一旦找到曲菌菌丝或孢子，提示曲

菌侵入组织，可确诊。 但是在对坏死物或气道内肉

芽组织活检时极易导致出血，这可能与曲霉对血管

的侵袭有关。 气管镜下灌洗液、防污染毛刷真菌培

养等相关检查， 同样有助于临床诊断。 曲菌半乳甘

露聚糖检测（GM试验）在IPA的诊断具有具有较高的

特异性和敏感性，但是有文献报告ITBA患者支气管

灌洗液GM试验比外周血检测有具有临床意义

[7，8]

，但

是目前文献仍以病例报道为主，尚缺乏大样本临床

研究数据。

ITBA一旦确诊，即需抗真菌药物治疗。 美国感

染学会指南推荐伏立康唑作为ITBA的首选治疗，两

性霉素B的雾化治疗， 可以减少药物全身的不良反

应，在部分临床病例中被作为治疗手段。 ITBA预后

与患者基础疾病和免疫状态密切相关

[3]

，但总体而

言， 预后要优于急性侵袭性肺曲霉菌病， 治愈率在

60％以上

[4]

，而早期诊断，早期系统性抗真菌治疗是

提高预后的关键。
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