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（本文编辑：李丹青）

　　患者，女，６２岁，因“右侧偏侧头痛１年余、伴左侧偏侧头
痛２月”于２０２０年８月２５日入住我院神经内科。患者１年前
开始出现右侧偏侧头痛，主要为跳痛，疼痛时伴眼痛、流泪、流

涕等症状，反复就诊于当地县医院，经止痛等对症处理后症状

可缓解，但易反复；２个月前开始出现左侧偏侧头痛，性质同前，
疼痛程度、持续时间等较前加重；伴咳嗽，多为干咳，伴活动后

胸闷气短、听力下降、视力下降、右耳渗液，于我院神经内科住

院治疗，２０２０年６月２２日胸部 ＣＴ示右肺下叶实性结节影，大
小约２４ｍｍ×２０ｍｍ，气管、支气管通畅。入院初步诊断为痛性
眼肌麻痹，予以改善循环（天麻素）、激素抗炎（甲泼尼龙）、抗

感染（头孢曲松）等对症治疗后，症状缓解出院。此次因头痛再

发加重再次入院。患者既往体健，家族史无特殊。体格检查：

Ｔ３６．５℃，Ｐ１０２次／分，Ｒ１８次／分，Ｂｐ１０７／７３ｍｍＨｇ，颈软、克
布氏症阴性，左眼结膜充血，双肺呼吸音稍粗，可闻及吸气相哮

鸣音。入院后完善相关检查：血常规：Ｈｂ９４ｇ／Ｌ；尿常规：尿潜
血（＋＋＋），尿蛋白（＋＋），尿中红细胞＞１２０００ｃｅｌｌ／μｌ，尿中
白细胞６５７ｃｅｌｌ／μｌ。降钙素原正常；Ｃ反应蛋白４７．６５ｍｇ／Ｌ；大

便常规＋潜血：隐血阳性；红细胞沉降率１１６ｍｍ／ｈ；风湿全套：
抗核抗体阴性，核周型抗中性粒细胞胞浆抗体（ｐＡＮＣＡ）、胞质
型ＡＮＣＡ（ｃＡＮＣＡ）、抗Ｒｏ／干燥综合征抗原 Ａ（ＳＳＡ）、５２ＫＤＲｏ
蛋白（Ｒｏ５２）、抗 Ｌａ／干燥综合征抗原 Ｂ（ＳＳＢ）、抗核染色质抗
体、抗双链ＤＮＡ（ｄｓＤＮＡ）抗体、抗ＲＮＡ抗体、抗Ｓｍｉｔｈ（Ｓｍ）／抗
核糖核酸蛋白抗体（Ｓｍ／ｎＲＮＰ）抗体、抗 Ｓｍ抗体、抗硬皮病７０
（Ｓｃｌ７０）抗体、抗组氨酰 ｔＲＮＡ合成酶（Ｊｏ１）抗体、抗着丝点 Ｂ
蛋白抗体、抗核糖体抗体等均为阴性；抗蛋白酶３抗体（＋）；免
疫５项：ＩｇＧ５．２７ｇ／Ｌ，其余均正常；颅脑ＭＲＩ＋增强结果：两侧
上颌窦筛窦蝶窦慢性炎症，两侧中耳乳突炎。眼部 ＭＲＩ＋增强
结果未见明显异常。２０２０年８月２９日复查胸部 ＣＴ结果示双
肺多发病灶，左肺上叶可见片状影，左肺门显示欠清，右肺上

叶、右肺下叶及左肺下叶可见多发结节灶及团块灶，较大者大

小约４３ｍｍ×２４ｍｍ，边缘可见浅分叶及毛刺，左上叶支气管变
窄，纵隔淋巴结肿大。因患者短期内出现游走性肺部阴影遂于

２０２０年８月３０日转入呼吸与危重症医学科，完善支气管镜检查
可见右上叶支气管开口闭塞，黏膜充血肿胀明显，右中叶、左上

叶支气管开口狭窄，黏膜充血肿胀明显；于右上叶及左上叶支

气管开口处行活检及刷检；肺泡灌洗液细菌培养为铜绿假单胞

菌，灌洗液真菌、结核培养为阴性，结核菌涂片检查、结核分枝

杆菌及利福平耐药检测（ＧｅｎｅＸｐｅｒｔ）、曲霉菌半乳甘露聚糖检
测（ＧＭ试验）均为阴性；肺组织病理活检结果：送检右上叶及

·８５８· 临床内科杂志２０２４年１２月第４１卷第１２期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２４，Ｖｏｌ．４１，Ｎｏ．１２



左上叶黏膜组织表面上皮多脱落，纤维素样坏死显著，纤维血

管增生，大量淋巴细胞及中性粒细胞浸润，散在个别多核巨细

胞，形态符合炎症改变，未见明确肿瘤组织。９月４日行 ＣＴ引
导下经皮肺穿刺活检术（右肺下叶），病理结果：（右肺穿刺）坏

死性肉芽肿性炎，伴多灶小脓肿形成，倾向感染性病变，见图１。
初步诊断为肉芽肿性肺疾病（ＧＬＤ），肺结核可能。患者经过规
范化抗结核治疗（异烟肼＋利福平＋乙胺丁醇＋吡嗪酰胺）１个
月后临床症状加重，遂再次将病理标本切片进行特殊染色及结

核分枝杆菌（ＴＢ）ＤＮＡ检测，发现其抗酸染色阴性，为非干酪
样坏死，且ＴＢＤＮＡ阴性，结合患者临床症状、实验室及影像学
检查结果，经多学科会诊讨论，最终修正诊断：ＡＮＣＡ相关性血
管炎，肉芽肿性多血管炎（ＧＰＡ）。遂予患者糖皮质激素＋环磷
酰胺治疗方案，初期采用冲击疗法：甲泼尼龙１．０ｇ每日１次、
连续３日静脉滴注，后改为泼尼松片５０ｍｇ每日１次逐渐减量
口服续贯。针对支气管狭窄，予以球囊扩张治疗。治疗后患者

头痛症状改善，咳嗽、气短症状较前减轻，于２０２１年１月１５日
出院。出院后经过３个月治疗随访，患者症状无复发，双肺结
节及团块影明显吸收好转，目前仍在随访中。

图１　２０２０年９月４日患者经皮肺穿刺病理活检结果（Ａ：边缘可

见３～５个多核巨细胞，视野中央见大量纤维母细胞、淋巴细胞及

少许浆细胞形成的上皮样细胞结节；Ｂ：左下可见２～４个多核巨细

胞，视野中央见大量纤维母细胞增生，大量淋巴细胞、中性粒细胞

及浆细胞弥漫浸润，形成大片坏死区域；ＨＥ染色；Ａ：×２０；Ｂ：×１０）

　　讨　　论
ＧＬＤ是一组病因不同但以肉芽肿性炎症和肉芽肿形成为共

同病理特征的肺部疾病。病理学有时也难以鉴别，容易漏诊和

误诊［１］，易将坏死性肉芽肿等同于肺结核。在ＡＮＣＡ相关性血
管炎中，肉芽肿性多血管炎（ＧＰＡ）发病率最高，其次为显微镜
下多血管炎（ＭＰＡ），嗜酸细胞性肉芽肿性多血管炎（ＥＧＰＡ）较
少见［２］。ＧＰＡ作为自身免疫性疾病，全身脏器均可受累，临床曾
有报道其首发症状表现为耳鼻症状如神经性耳聋［３］、中耳炎［４］

及相对较罕见的视网膜血管周围炎［５］，中枢神经系统受累并不

多见，出现头痛等中枢神经系统损伤的机制可能为免疫性炎症

反应增加颅内小血管的通透性［６７］，或颅内肉芽肿性病变［８］。

肺部病变是ＧＰＡ主要特征之一，多发结节影与气腔实变
影等多种ＣＴ表现可同时出现在同一患者中，并随病程动态变
化［９］。ＧＰＡ主要病理学特点为坏死性血管炎、肉芽肿性炎和地
图样分布的坏死聚集，血管管腔可狭窄或闭塞［１０］，传统意义上

的坏死类型表现为地图样坏死，如缺乏特征样改变、出现中性

粒细胞微脓肿也需考虑ＧＰＡ诊断。目前ＧＰＡ的诊断采用的是
２０２２年美国风湿病学会（ＡＣＲ）和欧洲风湿病联盟（ＥＵＬＡＲ）制
定的ＧＰＡ评分标准，该标准是对２０１７年试行标准的沿用［１１］，

其涵盖了临床表现（增加了听力、眼结膜炎和眼痛等）、影像学、

病理学、血清学等多个ＧＰＡ特征，总分＞５分即可诊断为ＧＰＡ，
较１９９０年ＡＣＲ诊断标准更为全面［１２］。本例患者按照２０１７年
ＡＣＲ／ＥＵＬＡＲ评分标准，总分为１５分。ＧＰＡ的治疗可分为诱
导、缓解、维持阶段，以糖皮质激素联合免疫抑制剂为主。目

前，对预测ＧＰＡ患者复发的生物学标记物的研究仍在探索中。
ＧＰＡ临床表现变化多端，缺乏特异性，本例患者以反复头痛伴
流脓涕起病，渐伴眼痛、流泪、干咳、气短、右耳渗液，病程中出

现听力下降及视力下降，非特异性的临床表现给疾病的早期诊

断增加了难度。对此类多脏器受累者需警惕全身系统性疾病，

如血管炎可能。

　　综上所述，本文通过对１例以反复头痛为首发表现的ＧＰＡ
患者的临床资料进行回顾性分析，旨在提高临床医师对该病的

认识。当影像学出现单发或多发团块影，尤其是短期内出现动

态变化，且患者合并多系统（肾脏、上呼吸道、神经系统等）损害

时，需积极行穿刺活检进一步明确诊治。如病理结果提示肉芽

肿病变时，需进一步完善多学科会诊，讨论明确肉芽肿性肺疾

病的诊治。详细的病史询问，全面的体格检查，充分的影像学、

实验室检查，及时的病理学检查，是减少漏诊及误诊的充分必

要条件，也是我们打开临床诊断思路的重点所在。
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