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肺部局灶性磨玻璃影的研究进展
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　　随着社会进步、多层螺旋ＣＴ临床应用，肺部结节检出率

明显上升。临床中多数肺部恶性结节发现时已有转移，２０１１

年统计数据显示肺癌５年生存率仅１６％
［１］。而肺部局灶性磨

玻璃影（ｆｏｃａｌｇｒｏｕｎｄｇｌａｓｓｏｐａｃｉｔｙ，ｆＧＧＯ）是肺结节表现之一。

如何准确鉴别ｆＧＧＯ良恶性，避免良性不必要手术及争取恶性

早期治疗，仍是ｆＧＧＯ研究的热点和难点。

１　ｆＧＧＯ定义

ｆＧＧＯ指肺内局灶性淡薄密度增高影，该部位原有肺泡、

支气管及血管依然可见或部分可见。结节影中无异常斑片条

索状组织且 ＧＧＯ比例大于９５％称为单纯性磨玻璃影（ｐｕｒｅ

ｇｒｏｕｎｄｇｌａｓｓｏｐａｃｉｔｙ，ｐＧＧＯ）；在ｐＧＧＯ基础上出现混杂密度

成分而掩盖部分肺纹理为混合性磨玻璃影（ｍｉｘｅｄｇｒｏｕｎｄ

ｇｌａｓｓｏｐａｃｉｔｙ，ｍＧＧＯ），完全环绕在结节周围的磨玻璃影为“晕

征”（ｈｏｌｏｓｉｇｎ）
［２］。最新提出的“反晕征”为中心为磨玻璃影和

周边环绕实变影，多内见于隐源性机化性肺炎［３］。

２　疾病构成

ｆＧＧＯ分为良恶性病变，恶性构成比高于良性。随访１个

月或抗炎未消失的ｆＧＧＯ中约６３％～７４％为恶性
［４６］。而随

访３个月无缩小或高度怀疑恶性手术切除的ｆＧＧＯ中，恶性构

成比约９０％左右，仅１０％为良性
［７８］，恶性构成比明显上升。

恶性ｆＧＧＯ中以细支气管肺泡腺癌（ｂｒｏｎｃｈｉｏｌｏａｌｖｅｏｌａｒａｄｅｎｏ

ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＢＡＣ）４１％～５３％和腺癌３２％～５０％多见，大细胞

肺癌及腺鳞癌等仅０％～３．３％
［６，８］。不典型腺瘤样增生（ａｔｙｐ

ｉｃａｌａｄｅｎｏｍａｔｏｕｓｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａ，ＡＡＨ）为癌前病变，是肺泡上皮

细胞沿肺泡壁增殖形成，多数研究将其定义为良性病变［５７］。

Ｆａｎ等
［６］研究显示良性ｆＧＧＯ主要以炎症（６６．７％）为主，错构

瘤约１８％，ＡＡＨ占１９％，出血、局灶性纤维化和肺隐球菌病等

少见。而 Ｋｉｔａｍｉ等
［８］研究显示４４例良性ｆＧＧＯ中 ＡＡＨ 为

２５％，局灶性纤维化为７５％。两项研究良性ｆＧＧＯ构成比差

别较大，可能因为 Ｋｉｔａｍｉ等
［８］研究病例为随访３个月没有缩

小的ｆＧＧＯ，以致局灶性纤维化及ＡＡＨ比例较高；而Ｆａｎ等
［６］

研究均为ＣＴ发现为ｆＧＧＯ未筛选病例。尽管恶性ｆＧＧＯ疾

病构比明显高于良性ｆＧＧＯ，其以ＢＡＣ和腺癌多见，经过随访

观察可提高恶性诊断率。

３　检查方法

ｆＧＧＯ的发现及初步定性依赖影像学检查。胸片是既往

肺癌筛查的主要措施，但其发现ｆＧＧＯ存在明显局限性；ＣＴ是

发现和观察ｆＧＧＯ最佳影像学手段。较小的ｆＧＧＯ在普通ＣＴ

上为斑片状模糊影，易漏诊；高分辨ＣＴ可清晰显示ｆＧＧＯ内

部不同密度影，为局灶性淡薄云雾状密度增高影。目前肺癌筛

查发现ｆＧＧＯ主要依靠低剂量ＣＴ扫描以降低辐射剂量
［９］。

正电子发射计算机断层体层成像仪（ｐｏｓｉｔｒｏｎｅｍｉｓｓｉｏｎｔｏｍｏ

ｇｒａｐｈｙ／ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＰＥＴ／ＣＴ）因实现功能和解剖显

像融合，使肺部疾病诊断得到提高。ＰＥＣＴ／ＣＴ显示肺恶性实

性结节对 １８氟脱氧葡萄糖（１８Ｆｆｌｕｏｒｏｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ，１８Ｆ

ＦＤＧ）摄取率高于良性，最大标准摄取值（ｍａｘｉｍｕｍｓｔａｎｄａｒｄ

ｉｚｅｄｕｐｔａｋｅｖａｌｕｅ，ＳＵＶｍａｘ）≥２．５ 为恶性的敏感性超过

９０．０％
［１０］。Ｃｈｕｎ等

［１１］提出ＳＵＶｍａｘ低的ｆＧＧＯ多为恶性，
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其研究显示５４例 ｍＧＧＯ 中恶性病变 ＳＵＶｍａｘ为１．２６±

０．７１，明显低于炎性病变（２．００±１．１８），且其中ＳＵＶｍａｘ＞２．６

的ｍＧＧＯ均为炎性改变。另一项关于监测ＰＥＴ／ＣＴ双时相

ＳＵＶ对鉴别肺结节良恶性的研究结果
［１２］与Ｃｈｕｎ等

［１１］相似，

并提出１８ＦＦＤＧ摄取率不仅取决病变性质，同时也与有无

ＧＧＯ有关。以上研究显示恶性ｆＧＧＯ的ＳＵＶｍａｘ偏低，与恶

性实性结节［１０］相反，表明恶性ｆＧＧＯ代谢不活跃，且与其生长

缓慢致倍增时间长相符合，但与良性病变较难区分。所以，

ＰＥＴ／ＣＴ评估ｆＧＧＯ良恶性的价值有限。

４　ＣＴ特点

４．１　ｆＧＧＯ大小　手术确诊５０例可疑恶性的ｆＧＧＯ中，良性

病变直径［（１１±３）ｍｍ］明显小于恶性［（１９±９）ｍｍ］，而 ｍＧ

ＧＯ仅１例为良性
［７］。Ｋｉｔａｍｉ等

［８］对随访３个月无变化的直

径（ｄ）≤２０ｍｍ的ｆＧＧＯ研究显示，ｄ＞１０ｍｍ的有７２．３％为

腺癌，ｄ≤１０ｍｍ中７２．３％为癌前病变。但Ｆａｎ等
［６］研究显示

良性ｆＧＧＯ平均直径为（２３．３±０．７１）ｍｍ，与恶性结节（２３．６±

０．７３）ｍｍ极其相近。不同研究良恶性ｆＧＧＯ的大小存在差

异，可能因为前两项研究为经过筛选病理，其恶性构成比

（９０％）明显高于Ｆａｎ等
［６］的研究（７４％）。因此，尚无法只根据

ｆＧＧＯ直径判断良恶性，对ｄ＞１０ｍｍ的ｆＧＧＯ需警惕恶性

病变。

４．２　ＣＴ值及实性成分　ｆＧＧＯ的ＣＴ值约为－６００～－３００

Ｈｕ
［８，１３］。不同ｆＧＧＯ的ＣＴ值存在区别，ＡＨＨ平均ＣＴ值为

（－６０９±４５）Ｈｕ、ＢＡＣ为（－４５０±１４７）Ｈｕ、腺癌为（－３１９±

９７）Ｈｕ
［１３］。Ｋｉｔａｍｉ等

［８］研究结果与Ｉｋｅｄａ
［１３］近似，ＡＨＨ 的

ＣＴ值为（－６８２±６４）Ｈｕ，局灶性ＢＡＣ为（－５４４±１７９）Ｈｕ，

ＢＡＣ合并部分肺泡塌陷为（－４９６±１４７）Ｈｕ，侵袭性腺癌为

（－３７１±１４２）Ｈｕ。可见ＡＨＨ的ＣＴ值低于侵袭性腺癌，有鉴

别意义。Ｉｋｅｄａ等
［１３］发现ＣＴ值小于－５８４Ｈｕ时 ＡＡＨ 可能

性大，敏感性及特异性为９０％、８１％；ＣＴ值为－５８４～－４７２

Ｈｕ，ＢＡＣ可能性大，敏感性及特异性为７５％、８１％。所以，平

均ＣＴ值越高，恶性度也相应升高。

ｍＧＧＯ提示ＢＡＣ或侵袭性腺癌可能性大
［５，８］。Ｈｅｏ等

［７］

研究表明高度恶性的ｆＧＧＯ中ｐＧＧＯ恶性疾病构成比（７４％）

明显低于 ｍＧＧＯ（９７％）。Ｌｅｅ等
［４］研究将ｆＧＧＯ分为ｐＧＧＯ

（２２例）及ｍＧＧＯ（１８例）并随访，结果显示ｐＧＧＯ恶性构成比

为４０％，ｍＧＧＯ为９５％，无１例为ＡＨＨ。两项研究ｍＧＧＯ恶

性构成比相似且均明显高于ｐＧＧＯ，而前者ｐＧＧＯ恶性构成比

较高，可能因为前者筛选可疑恶性病变为研究对象所致。另有

研究显示ｆＧＧＯ实性成分越多，恶性可能性越大
［１４］。但Ｌｅｅ

等［４］根据实性成分百分比将ｍＧＧＯ分为≤２５％、２５％～５０％、

５０％～７５％和＞７５％组，显示恶性率为８０％、１００％、１００％和

１００％，差异无统计学意义。所以，ｆＧＧＯ中ｐＧＧＯ的恶性疾病

构成比明显低于 ｍＧＧＯ，但 ｍＧＧＯ中实性百分比对鉴别良恶

性意义有限。

４．３　边缘及邻近特征　ｆＧＧＯ边缘及邻近特征对鉴别良恶性

有重要意义。Ｆａｎ等
［６］分析８２例ｆＧＧＯ影像学特征，分叶及

毛刺征在恶性中分别为８３．６％和３４．４％，显著高于良性病变

的１４．３％和４．８％。Ｈｅｏ等
［７］也发现边缘不规则（包括分叶毛

刺）在恶性ｆＧＧＯ结节为４５％，而良性结节无边缘不规则。边

缘清晰但界面毛糙在恶性ｆＧＧＯ中（９３．４％）明显高于良性

（３３．３％），这一表现在恶性中比例明显高于其他征象，在鉴别

良恶性中占最重要地位［６］。而形状不规则与形状规则在良恶

性中比例均无差异［６］。胸膜凹陷征在恶性病变中发生率

（７０．５％）显著高于良性（４．８％）
［６］；但是Ｏｄａ等

［１５］研究显示胸

膜凹陷征在ＢＡＣ及 ＡＡＨ鉴别中无明显意义，可能与该研究

只纳入ＢＡＣ和ＡＡＨ病例而无对早期侵袭性腺癌的边缘研究

有关；同时显示ｆＧＧＯ含有气管充气征多见于ＢＡＣ，球形ｆＧ

ＧＯ多见于ＡＡＨ。可见，边缘分叶或毛刺、边缘清晰但界面毛

糙及气管充气征多见于恶性ｆＧＧＯ。

４．４　倍增特点　ｆＧＧＯ倍增时间对制订随访及治疗策略有重

要参考。根据ｐＧＧＯ向实性结节演变过程，显示倍增时间与

ＧＧＯ大小、实性成分百分比相关
［１６］。ｆＧＧＯ倍增时间大于实

性结节；ｐＧＧＯ更趋于稳定，其倍增时间大于 ｍＧＧＯ
［４］。随访

１２２例影像学显示肺部ｐＧＧＯ共２５～１４０个月，只有９．８％

（１２／１２２）出现增长，倍增时间的中位数为７６９ｄ，其中９１．７％

的倍增时间大于４００ｄ，且１１例确诊为腺癌和原位腺癌
［１７］。

可见恶性ｐＧＧＯ倍增时间可达２年以上。所以对可疑恶性

ｆＧＧＯ随访２年无变化后有必要继续随访５年以上
［１７］。

５　确诊方法

获取ｆＧＧＯ部位肺组织进行病理学检查是确诊ｆＧＧＯ的

金标准。其方法包括开胸手术、胸腔镜手术、纤维支气管镜检

活检和经皮穿刺肺活检术。

ｆＧＧＯ病灶较小，随呼吸运动易变换位置，经皮穿刺肺活

检术难度也应较大。但Ｄａｉｓａｋｕ等
［２］对８３例ｆＧＧＯ及Ｙｏｓｈｉ

ｋａｎｅ等
［１８］对６７例ｆＧＧＯ分别进行ＣＴ引导下经皮穿刺肺活

检研究显示其敏感性、特异性、准确率均大于９５％，穿刺确诊

失败的病灶小、部位深。将ｆＧＧＯ根据直径分≤１０ｍｍ、１１～

２０ｍｍ、＞２０ｍｍ３组，每组ＣＴ引导下经皮肺穿刺针吸术准确

率均大于或等于８０％，敏感性分别为６７％、７１％和７５％
［１９］。

Ｙａｍａｕｃｈｉ等
［１８］对６７例ｆＧＧＯ行经皮穿刺肺组织活检术的敏

感性和准确率进行对比，≤１０ｍｍ为８６％和８８％；１１～２０ｍｍ

为９７％和９８％；＞２０ｍｍ均为１００％。两项研究
［１８１９］所选病

例均为含５０％～１００％的ｐＧＧＯ，直径分别为（１７．６±９．９）ｍｍ

和（１７±７）ｍｍ，结果均显示随着病灶直径增大而诊断敏感性增

加，且经皮穿刺肺活检术敏感性高于针吸术。两项研究［１８１９］

也根据ＧＧＯ百分比分为５０％～９０％和＞９０％组，前者穿刺成

功率较高，但差异无统计学意义。Ｈｗａｎｇ等
［２０］对直径≤２ｃｍ

肺实性结节行经皮穿刺肺活检术，直径≤１ｃｍ和１～２ｃｍ组

敏感性、准确率大于或等于９０％，与Ｙａｍａｕｃｈｉ等
［１８］研究结果

相似。Ｙａｍａｕｃｈｉ等
［１８］和 Ｈｕｒ等

［１９］分别根据进针深度分为＜

５ｃｍ、５～９ｃｍ、＞９ｃｍ组及≤７ｃｍ、＞７ｃｍ组，显示经皮穿刺

肺活检术敏感性、准确率均无差异。另外，经皮穿刺肺活检术

并发症较少，气胸率１４％
［１９］
～１５％

［２０］和出血率３％
［２０］
～１３％

［１９］不高。可见，经皮穿刺肺活检术诊断ｆＧＧＯ和实性结节敏

感性相近，且并发症少，成功率不受大小、进针深度和ＧＧＯ成

分影响，是ｆＧＧＯ极有效的诊断方法。

胸腔镜手术可诊断治疗恶性ｆＧＧＯ。可疑恶性ｆＧＧＯ在

随访４个月后行胸腔镜楔形或肺段切除术，术中诊断率达

９８％
［２１］，且术后无死亡病例，创伤较小和愈合快。虽然胸腔镜

手术治疗ｆＧＧＯ研究较少，但临床认为是非常有益选择，优于

传统开胸手术。而纤维支气管镜活检取病理诊断ｆＧＧＯ的研

究尚未见报道，无法明确其意义。

６　低剂量ＣＴ随访价值

低剂量ＣＴ对Ⅰ期肺癌敏感性与普通ＣＴ相仿，辐射剂量

低于普通ＣＴ
［９］，且低剂量ＣＴ对肺癌高危人群筛查可显著降

低病死率［２２］，因此低剂量ＣＴ是临床ｆＧＧＯ筛查和随访的理想

选择。低剂量ＣＴ筛查ｆＧＧＯ的漏诊率与实性结节无差异
［２３］。

Ｃｈｒｉｓｔｅ等
［２４］将管电流分成３００、１００、４０、３０、２０、１０、５ｍＡｓ７个

等级分别对肺部病变进行比较研究显示，分叶征、毛刺征、空洞

６６９４ 重庆医学２０１４年１２月第４３卷第３６期



影像学特征的敏感性和特异性均无差异。低剂量ＣＴ可以最

低辐射量清晰显示ｆＧＧＯ，是ｆＧＧＯ随访的理想选择。

７　预后及处理

恶 性 ｆＧＧＯ 切 除 术 后 ５ 年 无 复 发 率 为 ９５．３％ ～

１００％
［２１，２５］。Ｐａｒｋ等

［２６］对５８例ｐＧＧＯ 的 ＢＡＣ或腺癌合并

ＢＡＣ预后进行评估，显示其预后极佳，与大小、手术方式和病

理均无关。一项纳入２０２７例小肺腺癌的 Ｍｅｔａ分析
［２７］表明，

ＧＧＯ比例可能是评价肺腺癌预后良好的一个独立因素。因

此，早期发现和诊治恶性ｆＧＧＯ可提高肺癌５年生存率。

２０１３年，美国Ｆｌｅｉｓｃｈｎｅｒ协会
［２８］提出ｆＧＧＯ处理建议，具

体如下：孤立ｐＧＧＯ，≤５ｍｍ时无需随访观察；＞５ｍｍ第３个

月复查不变后连续３年每年ＣＴ随访１次。孤立 ｍＧＧＯ第３

个月复查不变时，＜５ｍｍ时连续３年每年ＣＴ随访１次，≥５

ｃｍ时建议经皮穿刺肺活检或手术，＞１０ｍｍ 可进一步行

ＰＥＴ／ＣＴ检查。多发ｐＧＧＯ，≤５ｍｍ 则建议第２、４年复查

ＣＴ，＞５ｍｍ且第３个月复查不变时此后至少连续３年每年

ＣＴ随访１次；多发ｍＧＧＯ第３个月复查不变时，不论大小都

建议活检或手术切除。

综上所述，ｆＧＧＯ以恶性为主，影像学对于鉴别其良恶性

病变有一定帮助，经皮穿刺肺活检及胸腔镜手术是确诊最佳方

法，对于病变较小、性质不明时可行低剂量ＣＴ随访。目前ｆＧ

ＧＯ的研究多为回顾性且纳入病例较少，仍有待大样本前瞻性

研究进一步细化。
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　　脑创伤后机体处于高代谢、高分解状态，此时充足的营养

支持对于改善患者的临床预后至关重要。然而脑创伤后营养

支持的时间、途径、配方等选择不恰当，则可能引起营养支持相

关的并发症或加重继发性脑损伤。本文将就脑创伤与机体代

谢的相互影响及其营养支持治疗的研究进展进行综述。

１　脑创伤与机体代谢的相互影响

１．１　糖代谢　大脑是一个高耗能的器官，脑质量仅占体质量

的２％～３％，却消耗了机体总能量的２０％，其中８５％～９５％

由葡萄糖氧化得来，因此脑创伤后维持稳定的血糖对于减轻继

发性脑损伤有重要意义。急性期高血糖和慢性期低血糖是脑

创伤的重要特点，其均与病死率增加相关［１］。严重脑创伤患者

入院后前１０ｄ内高血糖（血糖大于或等于１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ）和低

血糖（血糖小于或等于４．４ｍｍｏｌ／Ｌ）的发生率分别为６５％和

４８％
［２］。严重高血糖可加重脑创伤后急性期的无氧代谢及糖

酵解，导致乳酸酸中毒，通过削弱血脑屏障、脑水肿、氧化应激

等机制造成继发性脑损伤；而低血糖可导致脑组织能量代谢障

碍、脑皮质扩散性除极化（大脑皮层神经元扩散性去极化可导

致皮层电活动抑制，引起脑组织功能障碍），进一步导致脑组织

结构和功能的损害。近期Ｘｉｎｇ等
［３］研究发现脑创伤后不同脑

区域的丙酮酸脱氢酶磷酸酶 ｍＲＮＡ的表达存在显著差异，故

推测脑创伤的机械外力导致的组织破坏、细胞内外离子失衡、

三磷酸腺苷缺乏等，可能通过调节丙酮酸脱氢酶磷酸酶的

ｍＲＮＡ的表达造成脑组织糖代谢障碍。葡萄糖是脑组织的最

主要能源物质，多数研究者认为急性脑创伤后维持中度高血糖

是必要的，这可以满足机体增加的能量需求［１］，但对于脑创伤

后的最佳血糖范围尚未达成共识。ＬｉｕＤｅＲｙｋｅ等
［１］研究表明

血糖小于６０ｍｇ／ｄＬ或大于或等于１６０ｍｇ／ｄＬ均与脑创伤病

死率增加有关，但该研究没有排除患者创伤严重程度对预后的

影响。Ｈｏｌｂｅｉｎ等
［４］研究表明脑创伤后维持动脉血糖于６～８

ｍｍｏｌ／Ｌ之间有利于脑组织对葡萄糖的摄取，且不增加无氧酵

解。强化胰岛素治疗会显著增加低血糖发生的风险，故脑创伤

后推荐采用常规胰岛素治疗即可［５６］。

１．２　蛋白质代谢　严重脑创伤后机体的内分泌紊乱、应激反

应、胃肠道功能障及并发感染等因素可导致机体呈负氮平衡。

蛋白质分解增加和摄入不足可进一步引起免疫功能紊乱、感染

率增加、生存率下降，故提供足够的氮源维持氮平衡对于改善

预后有重要意义，但脑创伤患者的氮平衡的个体差异较大，２４

ｈ尿氮分泌量为（１８±１２）ｇ／ｄ、分解代谢指数为７．４±１３．５，最

近研究建议对于创伤患者２ｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１以上的蛋白摄入量

能更有效地维持氮平衡［７］。蛋白质作为机体的结构和功能物

质，其对物质代谢调节作用远大于其在氧化供能方面的意义。

Ｌａｋｓｈｍａｎａｎ等
［８］对创伤脑组织的微量渗析液进行蛋白质组学

分析研究发现，有脑组织代谢障碍的患者除乳酸与丙酮酸比值

和谷氨酸水平显著高于、葡萄糖水平显著低于无代谢障碍的患

者外，其微量渗析液中还包含１３种特有的蛋白质成分，包括细

胞结构蛋白、血液的分解蛋白和少量线粒体的蛋白质，这些蛋

白质除参与调节局部各大营养物质的代谢外，还参与损伤组织

的修复、氧化应激等过程。张夔鸣等［９］对亚低温治疗脑创伤的

实验研究在海马组织中发现１３种差异表达的蛋白质，包括各

种酶类、细胞结构蛋白及信号分子等。目前关于这些差异表达

的蛋白的临床意义尚有待进一步研究。

１．３　脂代谢　近期有研究发现轻、中、重型颅脑创伤患者的血

浆总胆固醇、低密度脂蛋白Ｃ及载脂蛋白Ｂ的水平呈逐渐降

低的趋势，提示脂代谢可能与脑创伤患者的伤情及预后相

关［１０］。相关实验研究表明他汀类调血脂药物可能通过激活蛋

白激酶 Ｂ、Ｆｏｒｋｈｅａｄ转录因子１和 ＮＦκＢ 信号途径抑制

ｃａｓｐａｓｅ３的活化和细胞凋亡，从而起到诱导血管、神经元和突

触生成，达到促进神经功能恢复的作用［１１］，其中的相关机制值

得进一步深入研究。类脂是神经系统的主要成分之一，脑创伤

致神经组织结构破坏，胆固醇及磷脂释放入组织间隙，导致脑

脊液中的甘油及胆固醇水平升高。近期Ｃａｒｔａｇｅｎａ等
［１２］发现

脑创伤后脑组织中升高的胆固醇２４Ｓ羟化酶可促进２４Ｓ羟固

醇的合成，从而强烈抑制脑组织中的 ＨＭＧＣｏＡ合成酶、鲨烯

合酶的表达来减少胆固醇的合成，从而维持胆固醇水平的稳

定。脑创伤后脂肪酸的调节机制尚不完全明确，但补充ｏｍｅ

ｇａ３脂肪酸可减少促炎细胞因子的释放、降低环氧合酶的活

性，特别是二十二碳六烯酸能促进神经元存活、神经元再生、调

节炎症级联反应［１３］。
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