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[Abstract] Objective  To investigate the early diagnostic value of HRCT combined with 

GM test for pulmonary aspergillosis infections in immunocompromised patients. Methods  

96 immunocompromised patients who suspected to suffer invasive pulmonary aspergillosis 

had been collected, and divided into two groups after diagnosed, including infection 

group (39 cases) and non-infection group (39 cases). HRCT scan was used to analyze 

the signs of pulmonary CT. At the same time, GM test was used to detect the content of 

galactomannan in patients, which were divided into positive and negative cases. Statistics 

of lung HRCT and serum GM test alone and combined diagnostic sensitivity, specificity, 

positive predictive value of invasive pulmonary aspergillosis and negative predictive value. 

Results  Sensitivity, specificity, positive predictive value and negative predictive value of 

invasive pulmonary aspergillosis diagnosed by HRCT are 66.7%, 87.7%, 78.8%, 73.5%. 

Serum GM test, respectively, 82.1%, 91.2%, 86.3%, 88.1%; The HRCT and serum 

GM tests parallel connection, respectively, 94.5%, 82.5%, 78.7%, 96.0%. HRCT and 

serum GM test series connection, respectively, 61.5%, 94.7%, 88.9%, 78.3%. Conclusion  

Relative to HRCT and serum GM tests used alone to diagnosis of secondary IPA of 

immunocompromised patients, Sensitivity and negative predictive value of HRCT and 

serum GM test parallel analysis are higher, and the specificity and positive predictive 

value of tandem analysis were higher, so the combined use of HRCT and GM tests was 

beneficial to improve the diagnostic efficacy.

[Key words] High Resolution CT; GM Test; Immunocompromised; Invasive Pulmonary 

Aspergillosis

　　随着肿瘤放化疗技术和免疫抑制剂的普遍应用，以及获得性免疫

缺陷综合征(AIDS)的日益增多，免疫功能低下患者随之增多，使肺部

真菌感染发病率明显增加。早期发现和确诊肺部真菌感染尤其是侵袭

性肺曲霉病(Invasive pulmonary aspergillosis,IPA)，是治疗肺部

真菌感染和降低死亡率的关键。因此，寻找一种快速、可靠、安全诊

断IPA感染的方法，对该病的早期发现、及时治疗和降低死亡率具有很

大的应用价值
[1-3]

。目前CT诊断及血清GM试验是IPA常用诊断手段，各

具有优缺点，故本研究收集免疫功能低下患者继发肺部曲霉菌感染病

例，分析两种方法单独应用和联合应用的诊断效能，旨在提高早期诊

断能力。

　　1  材料与方法

　　1.1 临床资料  收集自2009年6月～2017年6月在我院诊治的高度

怀疑侵袭性肺曲霉病的免疫功能低下患者96例，基础疾病包括白血病

干细胞移植术后、肿瘤放或化疗后、慢阻肺、糖尿病等。侵袭性肺曲

霉病诊断参考欧洲癌症研究治疗组织及真菌研究组(EORTC/MSG)诊断

标准，分为感染组和非感染组，其中感染组39例，男23例，女16例，

年龄8～73岁，平均年龄(44±6.1)岁；非感染组57例，男35例，女
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82.5%、78.7%、96.0%；HRCT和血清GM试
验串联分别是61.5%、94.7%、88.9%、
78.3%。结论 相对于HRCT和血清GM试验单
独使用，HRCT和血清GM试验并联诊断免疫
功能低下患者继发IPA的灵敏性和阴性预
测值更高，串联分析时特异性、阳性预测
值更高，联合应用有利于提高诊断效能。
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22例，年龄15～75岁，平均年龄

(47±5.6)岁。临床症状主要表现

为发热、咳嗽、咳痰，部分患者

伴有咯血或痰中带血。所有患者

胸部CT检查资料完整，同时有多

次血清GM试验检查结果。

　　1.2 检查方法  HRCT检查：

肺部采用东芝16CT排及320排CT

常规扫描，高电压120V，管电流

250mA，准直1.0mm×16.0，螺距

15，层厚2mm，层间隔2mm，矩阵

512×512。增强扫描采用非离子

型对比剂，总量75～100ml，高压

注射2.5～3.0ml/s流速团注。

　　血清GM试验：采用ELISA检测

血清半乳甘露聚糖试剂盒，在无

菌操作条件下，用无热源真空采

血管取所有病例静脉血2-4ml，严

格按仪器操作说明书操作。实验

结果通过血清学系数I表示，I=

样本OD值/cut-off质控OD值平均

值，0.5为诊断界值，实验血清学

系数I＜0.5为阴性，I≥0.5为阳

性。

　　1.3 图像分析  由两位高年

资胸部影像诊断医师集体阅片达

成一致意见，分析肺部病灶CT

征象；侵袭性肺曲霉病早期表

现呈肺部多发或多发结节/肿块

+晕征、“枝果征”、中心低密

度征、小空泡征等；肺细菌感染

病灶呈絮状、斑片状模糊阴影，

形态较一致，部分可见支气管气

相，抗菌素治疗后可完全吸收。

　　1.4 统计分析  分四组比较

诊断效能：HRCT组，GM试验组，

HRCT联合GM试验根据形式不同分

为并联组(HRCT、GM试验其中一项

试验为阳性时判断为阳性病例)，

串联组(HRCT、GM试验其中一项试

验为阴性时判断为阴性病例)；统

计上以感染组、非感染组、阳性

组及阴性组作四格表分析，敏感

度=真阳性数/(真阳性数+假阴性

数)；特异度=真阴性数/(真阴性

数+假阳性数)；阳性预测值=真阳

性数/(真阳性数+假阳性数)；阴

性预测值=真阴性数/(真阴性数+

假阴性数)。

　　2  结   果

　　得到HRCT组，GM试验组，

HRCT及GM试验并联组，HRCT及GM

试验串联组相应的敏感度、特异

度、阳性预测值、阴性预测值，

结果见表1、表2。

　　2.1 HRCT组诊断效能  阳性

病例肺部CT具有单发或多发结节

/肿块+“晕征”、“枝果征”、

“低密度征”、“空泡征”等

征象中的一个或多个的组合(图

1-6)。感染组HRCT阳性26例，阴

性13例；非感染组HRCT阳性7例，

阴性50例。统计HRCT组敏感度

66.7%、特异度87.7%、阳性预测

值78.8%、阴性预测值73.5%。

　　2.2 GM试验组诊断效能  0.5

为诊断界值，实验血清学系数I

＜0.5为阴性，I≥0.5为阳性。

感染组GM试验阳性32例，阴性7

例；非感染组GM试验阳性5例，

阴性52例。统计GM试验组敏感度

82.1%、特异度91.2%、阳性预测

值86.3%、阴性预测值88.1%。

　　2.3 HRCT及GM试验并联组诊

断效能  感染组HRCT及GM试验并

联阳性37例，阴性2例；非感染组

HRCT及GM试验并联阳性10例，阴

性47例。统计HRCT及GM试验并联

组敏感度94.5%、特异度82.5%、

阳性预测值78.7%、阴性预测值

96.0%。

　　2.4 HRCT及GM试验串联组诊

断效能  感染组HRCT及GM试验串

联阳性24例，阴性15例；非感染

组HRCT及GM试验串联阳性3例，阴

性54例。统计HRCT及GM试验串联

组敏感度61.5%、特异度94.7%、

阳性预测值88.9%、阴性预测值

78.3%。 

　　3  讨   论

　　由于肿瘤、糖尿病、结核等

慢性消耗性疾病增多，以及器官

移植术的开展，新型抗生素、免

疫抑制剂、糖皮质激素的应用，

抑制了机体的炎症反应，使吞噬

作用减弱，抗体形成减少，机体

免疫力下降；免疫低下患者肺部

真菌感染，尤其侵袭性肺曲霉病

感染率高、进展迅速、病死率

高，对患者危害性大；所以对在

免疫功能低下患者肺曲霉菌感染

早期诊断具有重要临床意义。目

前应用比较广泛的有传统的微生

物培养方法、影像学方法、内窥

镜技术、血清学方法以及分子生

物学等方法；由于真菌培养时间

长、阳性率较低，早期诊断较为

困难；穿刺活检、肺泡灌洗是有

创检查，对一部分病例有限制；

表1 HRCT及GM试验结果（例）

分组      n           HRCT                 GM试验

        阳性     阴性         阳性      阴性

感染组     39        26 13      32         7

非感染组    57        7 50      5        52

表2 HRCT及GM试验单独和联合应用诊断IPA的效能（%）

分析指标     HRCT    GM试验    HRCT及GM试验并联组    HRCT及GM试验串联组

敏感度      66.7     82.1       94.5             61.5

特异度      87.7     91.2        82.5             94.7

阳性预测值   78.8     86.5       78.7             88.9

阴性预测值   73.5     88.1       96.0                  78.3
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(1,3)-β-D-葡聚糖试验(G试

验)、血清半乳甘露聚糖试验(GM

试验)具有方便、无创、阳性率高

等优点，临床应用广泛
[4-5]

。

　　3.1 侵袭性肺曲菌病  肺曲

霉病在临床上可分为侵袭性肺曲

霉病(IPA)、曲霉球、变态反应性

支气管肺曲霉病(ABPA)等类型。

IPA是曲霉侵入肺组织所引起的深

部真菌感染疾病，以发展成坏死

性出血性肺炎，形成多发性肉芽

肿或肺脓肿，病灶边缘可有小动

脉栓塞为特征，病情进展快，临

床表现凶险。主要见于免疫低下

患者，常见危险因素包括血液系

统肿瘤、造血干细胞移植、实体

器官移植、中性粒细胞减少、长

时间大剂量使用糖皮质激素、细

胞毒性药物治疗以及罹患获得性

免疫缺陷综合征(AIDS)等。主要

症状为干咳、胸痛，或有咯血，

病变严重时可有喘气、呼吸困

难，甚至呼吸衰竭
[6-8]

。

　　3.2 侵袭性肺曲菌病HRCT早

期表现  侵袭性霉菌感染的肺部

CT表现有一定的特异性，如“晕

征”、“枝果征”、“空气新月

征”“低密度征”、“空泡征”

等。“空气新月征”是肺曲霉菌

病的一种比较特异的CT征象，但

出现较晚，是肺部曲霉菌感染的

中晚期CT征象，到此时抗霉菌治

疗最佳时机己有延误。本研究

主要根据临床经验及参考文献

报道，采用“晕征”、“枝果

征”、“低密度征”、“空泡

征”作为侵袭性肺霉菌病的早期

CT征象
[3-11]

。

　　“晕征”：当结节、肿块、

实变等病灶周围环绕以密度较淡

均匀的磨玻璃影，即“晕征”，

一般认为是侵袭性真菌病的早期

征象。“枝果征”(fruits-on-

branch sign)：为肺部出现的多

发软组织密度的结节，结节沿肺

部血管纹理或支气管分布，主要

位于肺部中、小血管，周边有或

无晕征，形成类似冬天果树枝上

挂满果实的征像；“中心低密度

征”：CT纵隔窗上结节或肿块内

出现稍低/低密度区，增强扫描

没有强化，与霉菌侵犯肺部小血

管，引起坏死液化有关；“空泡

征”：肺内病灶坏死后空洞内的

少量气体影，通常较小，无气液

平面。常见于曲霉菌感染，形成

机制：由于曲霉菌菌丝的阻隔，

气体不易扩散，聚集成小气泡；

也可以是多个气泡，但不融合。

侵袭性肺曲菌病早期可以表现为

上述单个CT征象，或多个征象的

组合
[3-11]

。

　　HRCT在侵袭性肺曲菌病早期

诊断有较高的准确性，是临床有

确切致病菌检测结果出来之前实

行经验性抗霉菌治疗的重要依

据。但上述CT征象并非侵袭性肺

曲菌病所特有，其他的一些细

菌、结核感染也可以出现这些征

象，但现相对于霉菌较少。由于

CT表现具有同病异影、异病同影

的情况，所以需要结合其他检查

手段来提高诊断的准确率，本研

究主要联合血清GM试验。

　　3.3 血清GM试验在侵袭性肺

曲霉病早期诊断的应用  GM试验

检测的是半乳甘露聚糖，主要适

用于侵袭性曲霉菌感染的早期诊

断。曲霉菌特有的细胞壁多糖成

分为β(1-5)呋喃半乳糖残基，菌

丝生长时，半乳甘露聚糖从薄弱

的菌丝顶端释放，为最早释放的

抗原。肺曲霉菌感染患者在出现

临床症状或影像学检查异常之前

5-7天，体内循环的半乳甘聚糖即

可呈阳性反应。半乳甘露聚糖释

放量与菌量成正比，可反映感染

程度，连续GM检测可作为疗效的

监测
[12-14]

。

　　GM试验与G试验的区别：两

者检测的是不同物质，G试验检

测的是真菌的细胞壁成分(1,3)-

β-D-葡聚糖，可诊断多种致病真

菌感染，包括念珠菌、曲霉菌、

肺孢子菌、镰刀菌、地霉、组织

胞浆菌、毛孢子菌等，较GM试验

检测范围广泛，但不能确定真菌

类型。而GM试验检测的是曲霉菌

特有的细胞壁多糖成分是β(1-5)

图1-3 男，9岁，急性单核细胞白血病化疗后出现骨髓抑制，反复发热，伴咳嗽咳痰一周，合并
肺曲霉菌病。图示左肺下叶背段肿块，位于胸膜下区，病灶内可见中心低密度区、小空洞及小
气泡影，病灶周围可见晕征。图4-6 男，58岁，急性淋巴细胞白血病，反复发热，伴咳嗽咳痰5
天，合并肺曲霉菌病。图示双肺多发结节，主要位于胸膜下区，图4可见沿肺部血管纹理或支气
管分布多发结节，为 “枝果征”，图5-6可见结节周围晕征。

1 2 3

4 5 6
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呋喃半乳糖残基，可确定真菌类

型。两者均具有很高的敏感性，

但GM试验对曲霉菌具有特异性，

为减少假阳性，本研究采用了GM

试验来联合CT作为侵袭性肺曲菌

病早期诊断手段。

　　GM的局限性：GM试验的敏感

性、特异性受诸多因素影响。假

阳性的原因主要有：①同时使用

青霉菌来源的抗生素(如哌拉西林

等)可导致假阳性的产生；②与其

他的细菌成分有交叉反应；③谷

类食物和脂质甜点中的GM抗原；

④肠道中定值的曲霉释放GM进入

血液循环等。假阴性的原因主要

有：①患者早期应用抗真菌药

物，使真菌生长速度减慢或向血

液中释放GM减少；②患者体内产

生了GM抗体，与GM抗原结合后，

使GM被细胞吞噬或从肾脏清除速

度加快；③GM抗原与GM抗体或血

液中的多种物质结合后，其呋喃

半乳糖抗原表位被封闭等
[12-14]

。

　　3.4 HRCT联合血浆GM试验在

侵袭性肺曲菌病早期诊断的优势  

HRCT和血清GM试验在侵袭性肺曲

菌病早期诊断中发挥重要作用，

具有较高敏感性和特异性，两者

不能互相代替，都两者都存在一

定的不足，可导致假阳性和假阴

性的出现。HRCT和血清GM试验并

联分析时灵敏性和阴性预测值

高，而串联分析时特异性、阳性

预测值较高。在日常工作中，可

以通过对HRCT和血清GM试验同时

进行并联分析和串联分析，提高

免疫低下患者侵袭性肺曲霉病的

早期诊断效能。
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