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　　肺脏肉芽肿性疾病是临床病理工作中较为常见的
病变，包括一组不同病因的疾病，其疾病谱广泛，由于

该病的治疗及转归截然不同，因此正确诊断尤为重要。

临床上，肺脏肉芽肿性疾病常需取组织进行病理检查。

在病理诊断上，不同病因的肺部肉芽肿性疾病在病变

分布、肉芽肿形态、有无坏死及坏死形态、浸润的炎症

细胞等方面各具特点，对鉴别诊断有重要意义；有时需

结合临床、影像学表现综合诊断，尤其是对于一些小的

活检标本（如支气管黏膜活检、超声支气管镜活检、穿

刺活检标本等）。而感染性肉芽肿性疾病还需行特殊

染色。

肉芽肿性疾病按照病理病因可以分为３类：感染
性疾病、非感染性疾病及肿瘤性疾病。

　　一、感染性疾病

感染性疾病包括结核及非结核分枝杆菌、真菌、寄

生虫及少见细菌感染。

结核和非结核分枝杆菌表现为干酪样坏死性肉芽

肿或数量不等的非干酪性肉芽肿［１２］。干酪样坏死性

肉芽肿镜下病变中心为粉染、颗粒状、组织结构彻底消

失的凝固性坏死，周围可见纤维母细胞、数量不等的上

皮样组织细胞、Ｌａｎｇｈａｎｓ巨细胞及淋巴细胞。抗酸染
色用于显示分枝杆菌（结核和非结核分枝杆菌），需要

在高倍镜（４００倍）甚至是油镜下仔细寻找，多位于坏
死与存活组织交界处，有时在坏死中心或组织细胞内

可查见分枝杆菌。具体分型需要借助聚合酶链反应

（ＰＣＲ）、二代测序（ＮＧＳ）等分子生物学方法。
肺部真菌感染中的常见真菌包括隐球菌、组织胞

浆菌、球孢子菌、芽孢霉菌、曲霉菌等，其发病具有地域

差异，为条件致病菌，更常见于免疫力低下患者。该病

的镜下表现因患者免疫状态而异，从无反应到脓肿形

成和纤维干酪性肉芽肿。具体表现为组织变性、坏死

伴有灶片状中性粒细胞浸润，小脓肿形成，可见泡沫状

组织细胞及多核巨细胞反应。六胺银、过碘酸雪夫
（ＰＡＳ）和黏液卡红染色可以协助找到病原菌。六胺银
染色可以显示真菌菌丝和孢子的大小、结构、分枝等；

ＰＡＳ染色可以显示真菌菌丝和孢子；黏液卡红染色可
显示隐球菌厚的黏液荚膜。肉芽肿性疾病中的隐球菌

主要存在于巨噬细胞内，平均直径４～７μｍ；曲霉菌的
形态学特点包括：菌丝体细、长、有隔，平均直径４μｍ，
并有４５°分枝，菌丝体大多从病变中心向周围呈放射
状分布，菌丝体之间大致平行；毛霉菌菌体宽、波状、无

分隔、呈钝角分枝；念珠菌可见假菌丝；芽生酵母菌无

分枝。

肺部细菌感染可表现为化脓性炎症，镜下表现为

组织变性、坏死，伴有灶片状中性粒细胞浸润，脓肿形

成，其间可见泡沫状组织细胞及多核巨细胞反应。常

见的细菌感染很少引起肉芽肿性炎，但少见细菌或在

特殊患者中可引起化脓性肉芽肿，如假鼻疽伯克霍尔

德氏菌（类鼻疽病）、猪布鲁氏菌（布鲁氏菌病）和其他

少见细菌（洋葱伯克霍尔德氏菌、安德森假单胞菌）［３］

等。革兰染色有时可以勾勒出病原菌形态，但更多的

时候需要细菌培养等其他方法明确诊断。

　　二、非感染性疾病

非感染性疾病包括结节病、坏死性结节病样肉芽

肿病、Ｗｅｇｅｎｅｒ’ｓ肉芽肿、肉芽肿性多血管炎（ＧＰＡ，曾
被称为Ｗｅｇｅｎｅｒ’ｓ肉芽肿）及嗜酸性肉芽肿性多血管
炎（ＥＧＰＡ，曾称为 ＣｈｕｒｇＳｔｒａｕｓｓ综合征）、外源性过敏
性肺泡炎等。

结节病［４］是一种全身性免疫性非干酪样肉芽肿

性疾病，其诊断需结合临床症状、影像学表现和病理组

织学表现。镜下诊断依据为非干酪性肉芽肿，肉芽肿

沿淋巴回流分布（支气管、细支气管周围和胸膜下等

淋巴回流区域）。肉芽肿边界清楚，并伴有层状纤维
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化，相邻肉芽肿有相互融合、形成融合性结节的倾向。

偶见肉芽肿中可含有纤维素样坏死，但不存在真正的

干酪样坏死。多核巨细胞内可见各种包涵体，如结晶、

嗜酸性星芒状小体、贝壳状小体和空泡。

Ｗｅｇｅｎｅｒ’ｓ肉芽肿是一种少见的、系统性的、以炎
症和血管炎为特点的肉芽肿性疾病，典型表现是在肺

脏和肾脏病变后累及头颈部。局限性Ｗｅｇｅｎｅｒ’ｓ肉芽
肿是指病变局限于肺脏，即肺脏是唯一的受累器官。

双侧肺脏多发性结节状病变常伴空洞形成、实性结节

状肺实变区和地图样坏死。病变组织切面色泽黑红，

急性肺出血时肺脏断面有血性液体溢出。镜下主要组

织学改变为肺实质坏死、肉芽肿性炎和血管炎。肺实

质坏死表现为中性粒细胞聚集的微脓肿形成或大片地

图样不规则状坏死，坏死灶呈嗜碱性深染，有大量坏死

的核碎片。肉芽肿性炎表现为巨细胞散在分布或呈松

散的簇状分布，亦可见栅栏状排列的组织细胞或巨细

胞沿地图样坏死灶或微脓肿边缘分布。坏死性血管炎

可同时累及动脉和静脉，可引起肺泡出血和间质纤维

化。“病理三联征”为坏死性血管炎、累及上呼吸道和

肺脏的非化脓性坏死及灶性肾小球肾炎。

ＧＰＡ、ＥＧＰＡ的肉芽肿可表现为单个散在的多核
巨细胞、松散的小肉芽肿结节，或是坏死周围栅栏状排

列的肉芽肿，以及微脓肿周围环状排列的肉芽肿，一般

不出现结节病样肉芽肿。

　　三、肿瘤性疾病

肿瘤性疾病包括 Ｌａｎｇｅｒｈａｎｓ组织细胞增生症等。
病变主要位于双肺上叶，在细支气管周围呈结节状分

布，或形成空洞性病变。疾病晚期可出现海星状瘢痕

样改变，甚至呈特征性的蜂窝肺样表现。在镜下，淋巴

细胞及大量嗜酸性粒细胞背景中可见单核组织细胞样

Ｌａｎｇｅｒｈａｎｓ组织细胞，散在多核巨细胞。
综上所述，肺脏肉芽肿性疾病的病理学表现多为

非特异性改变，必须仔细进行病原学检查，密切结合临

床及影像学表现，才能得出较为准确的诊断，为临床治

疗提供依据。
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２０２０年１０期《临床内科杂志》综述与讲座———“肺部肉芽肿性疾病”栏目导读

肺部肉芽肿性疾病在临床上较为常见，其临床表现和预后各不相同。准确的临床评估、实验室检查、肺功能检测、影像学检查

及病理组织活检等有助于对肺部肉芽肿性疾病进行确诊。由于肉芽肿性疾病的疾病谱广泛，其鉴别诊断具有挑战性。为了提高临

床医师对肺部肉芽肿性疾病的认识，本期“综述与讲座”栏目特别邀请北京大学人民医院的何权瀛教授为“肺部肉芽肿性疾病”专

栏组稿，并邀请该领域的知名专家从多角度对临床中常见类型肺部肉芽肿性疾病进行综述。何权瀛教授与北京大学人民医院病理

科孙昆昆医师首先在《肺脏肉芽肿性疾病概述》一文中，根据病理病因将肺部肉芽肿疾病分为感染性疾病、非感染性疾病和肿瘤性

疾病３类，分别对其病理学特征进行描述；首都医科大学附属北京胸科医院、中国疾病预防控制中心结核病防治临床中心高微微教
授撰写的《耐药肺结核的诊断与治疗》对耐药性肺结核的定义、分类、实验室诊断和治疗分别进行详细论述，旨在为其临床诊治提供

指导；由于目前结节病的病因和诊断方法尚无定论，中国医学科学院北京协和医院徐作军教授撰写的《肺结节病的诊治进展》主要

结合国内和国外最新肺结节病相关指南及专家共识，对近年来肺结节病的诊治进展加以介绍和总结；北京大学人民医院呼吸与危

重症医学科马艳良教授的《肺部曲霉菌感染的诊断与治疗》主要对侵袭性肺曲霉病及慢性肺曲霉病的诊断和治疗进行详细论述，并

指出这两种疾病病情复杂，影像表现多变，需要呼吸内科、感染科、放射科、免疫学、病理科多学科协作；何权瀛教授在《韦格纳肉芽

肿病的诊断与治疗》一文中，从疾病可能机制、病理改变、临床表现、实验室检测、诊断及鉴别诊断、治疗进行全面总结，并对误诊原

因进行分析；上海交通大学附属第一人民医院呼吸与危重症医学科周新教授撰写的《肺变应性肉芽肿性血管炎的诊断与治疗》对肺

变应性肉芽肿性血管炎的诊断、治疗及预后的相关临床诊疗规范、指南或专家共识以及研究进展进行综述，旨在提高临床医师对该

病的系统认识及临床诊疗水平。限于篇幅，更多精彩内容请参阅本期杂志“综述与讲座”栏目各篇文章。

您可登陆万方数据库、中国知网、维普网及本刊官方网站（ｗｗｗ．ｌｃｎｋｚｚ．ｃｏｍ）搜索本期杂志。感谢您持续关注《临床内科杂志》！
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