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支气管肺泡灌洗液 Ｇ试验对慢性阻塞性肺疾病患者并发侵袭性
肺部真菌感染早期诊断的价值
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摘要：　目的　探讨支气管肺泡灌洗液（ＢＡＬＦ）中１，３βＤ葡聚糖检测（Ｇ试验）对慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）患
者并发侵袭性肺部真菌感染（ＩＰＦＩ）早期诊断的价值。方法　选择２０１２年１月至 ２０１４年４月广东医学院附属医院收
治的ＣＯＰＤ患者 １２９例，采集患者 ＢＡＬＦ和外周静脉血进行 Ｇ试验，采用流式细胞仪检测外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水
平。结果　１２９例ＣＯＰＤ患者中，并发ＩＰＦＩ患者６９例（ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ组），未并发ＩＰＦＩ患者６０例（单纯ＣＯＰＤ组），
ＩＰＦＩ发生率为５３．５％（６９／１２９）。ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组和单纯 ＣＯＰＤ组患者的 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平分别为（３２．９１±
１１５）％和（３８．８９±１．２３）％，ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组患者的 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平显著低于单纯 ＣＯＰＤ组（ｔ＝２２９１，Ｐ＜
００１）。肺功能Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ级患者外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平分别为（４０．５０±１．８６）％、（３７．８５±１７５）％、
（３４．１５±２．１９）％、（３１．８±１．６５）％，不同肺功能分级患者外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平比较差异有统计学意义（Ｆ＝
１１６．８１０，Ｐ＜０．０１）。ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ组患者ＢＡＬＦ与血清Ｇ试验结果比较差异无统计学意义（χ２＝０．３０７，Ｐ＞０．０５）。
ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ组不同肺功能患者ＢＡＬＦ和血清Ｇ试验定量结果比较差异均无统计学意义（ＢＡＬＦＧ试验：Ｆ＝１．７５１，
Ｐ＞０．０５；血清Ｇ试验：Ｆ＝１．０７３，Ｐ＞０．０５）。结论　ＢＡＬＦＧ试验对ＣＯＰＤ患者ＩＰＦＩ的早期诊断有较高的临床价值，
且不受ＣＯＰＤ患者肺功能影响。
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　　近年来，慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）患者侵袭性肺部真菌感染
（ｉｎｖａｓｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｇａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，ＩＰＦＩ）的发病率
呈逐年上升趋势，ＣＯＰＤ患者长期使用激素，抑制机
体免疫功能，使 ＣＯＰＤ患者更易并发 ＩＰＦＩ。研究发
现，约７５％的ＩＰＦＩ患者漏诊，ＩＰＦＩ的临床表现不典
型，易被基础疾病掩盖［１］。血清１，３βＤ葡聚糖是
早期真菌感染的敏感生物标志物，但易受到一些因

素的干扰。支气管肺泡灌洗液（ｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖ
ａｇｅｆｌｕｉｄ，ＢＡＬＦ）中炎症与免疫细胞及可溶性物质检
查是呼吸科及危重症病房广泛开展的检查技术［２］。

本研究旨在探讨ＢＡＬＦ及血清１，３βＤ葡聚糖检测
（Ｇ试验）对 ＣＯＰＤ患者并发 ＩＰＦＩ的诊断价值以及
ＣＯＰＤ严重程度是否会影响ＢＡＬＦＧ试验的结果。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１２年１月至２０１４年４月
广东医学院附属医院呼吸内科重症病房收治的

ＣＯＰＤ患者，均符合ＣＯＰＤ诊断标准［３］，并排除：（１）
生命体征不平稳的危重症患者；（２）凝血功能明显
异常者；（３）冠状动脉粥样硬化性心脏病、高血压药
物控制不佳、心力衰竭、恶性心律失常者；（４）无法
耐受支气管镜检查者。共纳入 ＣＯＰＤ患者１２９例，
男７０例，女 ５９例，年龄 ４６～７３岁，平均（５５．６±
７８）岁；肺功能分级：Ⅰ级３１例，Ⅱ级２７例，Ⅲ级
３６例，Ⅳ级３５例。本研究通过医院伦理委员会批
准，纳入患者均签署知情同意书。

１．２　ＢＡＬＦ和血清 Ｇ试验　患者入院后行胸部高
分辨率ＣＴ检查确定病变部位，行支气管肺泡灌洗
术，术前按气管镜操作常规准备，２０ｇ·Ｌ－１利多卡
因经鼻雾化吸入局部麻醉，吸氧；将支气管镜插入至

目标亚段支气管，每次注入３７℃的灭菌生理盐水
２０～３０ｍＬ，共８０～１００ｍＬ，进行病变部位的支气管肺
泡灌洗，收集ＢＡＬＦ置于无菌试管，３０００ｒ·ｍｉｎ－１离
心１０ｍｉｎ，弃上清液，进行 Ｇ试验。在行支气管肺
泡灌洗术当日早晨空腹抽取外周静脉血（贵要静

脉）５ｍＬ行血清Ｇ试验。
１．３　外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平检测　应用 ＢＤ
ＡｃｃｕｒｉＣ６流式细胞仪（北京中科盟科技有限公司生
产）检测外周血ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平。
１．４　治疗方法　非ＩＰＦＩ患者入院后立即给予抗生
素抗感染治疗。疑似 ＩＰＦＩ患者给予抗真菌治疗，抗
真菌治疗期间不使用其他抗生素，治疗３ｄ后根据患
者的一般情况、临床表现、实验室检查等方面评估疗

效，如患者一般情况好转，临床表现如咳嗽、发热等症

状好转，实验室检查结果改善，则可诊断为ＩＰＦＩ；如治

疗效果不佳，则改用其他抗生素抗感染治疗。

１．５　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计
分析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，两两比
较采用ｔ检验；计数资料比较采用χ２检验；多样本均
数比较及组间比较采用方差分析；Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

２　结果

２．１　诊断结果　１２９例ＣＯＰＤ患者中，并发ＩＰＦＩ患
者６９例（ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组），未并发 ＩＰＦＩ患者６０
例（单纯 ＣＯＰＤ组），ＩＰＦＩ发生率为 ５３．５％（６９／
１２９）。
２．２　２组患者肺功能分级比较　ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ
组患者肺功能分级：Ⅰ级１１例（１５．９％），Ⅱ级９例
（１３．０％），Ⅲ 级 ２４例 （３４．８％），Ⅳ 级 ２５例
（３６２％）；单纯ＣＯＰＤ组患者肺功能分级：Ⅰ级２０
例（３３．３％），Ⅱ级 １８例（３０．０％），Ⅲ级 １２例
（２００％），Ⅳ级１０例（１６．７％）；ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组
患者肺功能显著低于单纯 ＣＯＰＤ组（χ２＝１５．４８９，
Ｐ＜０．０１）。
２．３　２组患者外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平比较　
ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ组患者外周血ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平
为（３２．９１±１．１５）％，单纯 ＣＯＰＤ组患者外周血
ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平为（３８．８９±１．２３）％，ＣＯＰＤ并
发ＩＰＦＩ组患者外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平显著低
于单纯ＣＯＰＤ组（ｔ＝２２．９１０，Ｐ＜０．０１）。
２．４　不同肺功能 ＣＯＰＤ患者外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋

细胞水平比较　肺功能Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ级患者外周血
ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平分别为（４０．５０±１．８６）％、
（３７．８５±１．７５）％、（３４．１５±２．１９）％、（３１．８±
１６５）％，患者肺功能越差，外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞
水平越低，不同肺功能分级患者外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋

细胞水平比较差异有统计学意义（Ｆ＝１１６．８１０，Ｐ＜
０．０１）。
２．５　ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组患者 ＢＡＬＦ与血清 Ｇ试
验结果比较　结果见表１。ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组患者
ＢＡＬＦ与血清 Ｇ试验结果比较差异无统计学意义
（χ２＝０．３０７，Ｐ＞０．０５）。
表１　ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ组患者ＢＡＬＦ与血清Ｇ试验结果比较
Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＢＡＬＦａｎｄｓｅｒｕｍＧ
ｔｅｓｔｉｎＣＯＰＤ＋ＩＰＦＩｇｒｏｕｐ

ＢＡＬＦＧ试验
血清Ｇ试验

阳性／例 阴性／例
合计／例

阳性 ５４ ８ ６２
阴性 ５ ２ ７
合计 ５９ １０ ６９

　　注：χ２＝０．３０７，Ｐ＞０．０５。
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２．６　ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组不同肺功能患者 Ｇ试验
定量结果比较　结果见表２。ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组不
同肺功能患者ＢＡＬＦ和血清Ｇ试验定量结果比较差
异均无统计学意义（ＢＡＬＦＧ试验：Ｆ＝１．７５１，Ｐ＞
００５；血清Ｇ试验：Ｆ＝１．０７３，Ｐ＞０．０５）。
表２　ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ组不同肺功能患者Ｇ试验定量结果
比较

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＢＡＬＦ
ａｎｄｓｅｒｕｍ Ｇｔｅｓｔａｍｏｎｇｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｌｕｎｇ
ｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎＣＯＰＤ＋ＩＰＦＩｇｒｏｕｐ （珔ｘ±ｓ）

肺功能分级 ｎ
ＢＡＬＦ１，３βＤ

萄聚糖／（μｇ·Ｌ－１）

血清１，３βＤ

萄聚糖／（μｇ·Ｌ－１）
Ⅰ级 １１ ３４７．３±３３．５ ３４８．２±３５．１

Ⅱ级 ９ ３５１．４±４１．８ ３５２．１±３４．５

Ⅲ级 ２４ ３６０．９±２８．８ ３５８．２±３２．８

Ⅳ级 ２５ ３５６．６±２６．９ ３６１．７±２８．１
Ｆ １．７５１ １．０７３
Ｐ ＞０．０５ ＞０．０５

３　讨论

ＣＯＰＤ是一种以进行性气流受限为主要特征的
肺疾病，与有害气体及颗粒导致的呼吸道炎症密切

相关［４］。ＣＯＰＤ患者由于病情长期反复急性加重及
大量抗生素和激素的应用，免疫功能受到抑制，更易

受到二重感染。真菌感染在ＣＯＰＤ患者的二重感染
中扮演了重要角色，其中以ＩＰＦＩ最为多见［１］。血清

１，３βＤ葡聚糖检测已广泛应用于临床，是早期真
菌感染的敏感生物标志物，其敏感性及特异性较高，

但一些药物如香菇多糖等可明显影响试验的结果，

Ｇ试验结果只能作为参考。ＢＡＬＦ离心液的上清液
中含有复杂的可溶性成分，这些物质反映肺泡表面

衬液成分，相比血清Ｇ试验，ＢＡＬＦＧ试验可能更具
敏感性和特异性。有研究表明，１，３βＤ葡聚糖在
ＩＰＦＩ患者体液中含量升高，由此推测 ＢＡＬＦＧ试验
对ＩＰＦＩ的早期诊断有帮助［５］。

本研究结果显示，ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ患者肺功能
显著低于单纯 ＣＯＰＤ患者；提示 ＣＯＰＤ患者肺功能
越差，在有真菌感染易感因素的情况下更容易并发

ＩＰＦＩ。本研究结果显示，ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组患者外
周血ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平显著低于单纯 ＣＯＰＤ组，
患者肺功能越差，外周血 ＣＤ３＋ＣＤ４＋细胞水平越
低。外周血ＣＤ３＋ＣＤ４＋Ｔ细胞水平是评价机体细胞
免疫功能的可靠指标。有研究显示，外周血 ＣＤ３＋

ＣＤ４＋Ｔ细胞水平越低，ＩＰＦＩ的发病概率越高［６］。在

大量使用激素时，ＣＤ３＋ＣＤ４＋Ｔ细胞水平可明显下
降［７］，而肺功能越差的 ＣＯＰＤ患者，激素使用量越

高，由此推测ＣＯＰＤ患者更易并发 ＩＰＦＩ与激素使用
有关。本研究结果显示，ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组患者
ＢＡＬＦ与血清Ｇ试验结果比较差异无统计学意义；
表明ＢＡＬＦＧ试验对ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ患者的诊断有
重要参考价值，１，３βＤ葡聚糖是 ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ
早期诊断的敏感标志物。ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ患者与单
纯ＩＰＦＩ患者的不同在于并发了ＣＯＰＤ，因此，检查方
法应避免受到ＣＯＰＤ病情的影响。本研究对不同肺
功能分级 ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ患者的 ＢＡＬＦ和血清 Ｇ
试验定量结果进行比较后发现，ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ组
不同肺功能分级患者ＢＡＬＦ和血清Ｇ试验定量结果
比较差异均无统计学意义；说明在已确诊的 ＣＯＰＤ
并发ＩＰＦＩ患者中，ＢＡＬＦＧ试验结果不受 ＣＯＰＤ患
者病情严重程度影响。

综上所述，肺功能越差的 ＣＯＰＤ患者越易并发
ＩＰＦＩ，这可能与大量应用激素导致机体细胞免疫水
平下降有关。ＣＯＰＤ并发ＩＰＦＩ患者的 ＢＡＬＦＧ试验
效果与血清 Ｇ试验相当，且其结果不受 ＣＯＰＤ患者
肺功能干扰，是ＣＯＰＤ并发 ＩＰＦＩ早期可靠的诊断方
法。

　　参考文献：
［１］　程思远．慢性阻塞性肺疾病继发真菌感染６５例病原菌分布及

耐药性分析［Ｊ］．新乡医学院学报，２００９，２６（１）：７３７５．

［２］　ＵＮＯＵＲＡＫ，ＭＩＹＡＺＡＫＩＹ，ＳＵＭＩＹ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｆｕｎｇａｌ

ＤＮＡｉｎＢＡＬＦｆｒｏｍｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｏｍｅｒｅｌａｔｅｄｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ

ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ［Ｊ］．ＲｅｓｐｉｒＭｅｄ，２０１１，１０５（１１）：１６９６１７０３．

［３］　陈亚红，王辰．２０１５年更新版 ＧＯＬＤ慢性阻塞性肺疾病诊断、

治疗和预防的全球策略简介［Ｊ］．中国医学前沿杂志：电子版，

２０１５，７（２）：３４３９．

［４］　叶祥庆．布地奈德联合福莫特罗治疗对慢性阻塞性肺疾病患

者炎症反应及肺功能的影响［Ｊ］．新乡医学院学报，２０１５，３２

（１１）：１０１２１０１４．

［５］　ＡＣＯＳＴＡＪ，ＣＡＴＡＬＡＮＭ，ＤＥＬＰＡＬＡＣＩＯＰＥＲ?ＺＭＥＤＥＬＡ，ｅｔａｌ．Ａ

ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇａｌａｃｔｏｍａｎｎａｎｉｎｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖａｇｅ

ｆｌｕｉｄｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｉｎｖａｓｉｖｅａｓｐｅｒｇｉｌｌｏｓｉｓｉｎｍｅｄｉｃａｌ

ｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅ：ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｐｅｒ

ｆｏｒｍａｎｃｅｏｆｇａｌａｃｔｏｍａｎｎａｎａｎｄｏｆ（１，３）βｄｇｌｕｃａｎｃｈｒｏｍｏｇｅｎｉｃ

ａｓｓａｙｉｎｓｅｒｕｍｓａｍｐｌｅｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔ，２０１１，１７（７）：

１０５３１０６０．

［６］　ＯＧＢＡＯＭ，ＡＢＩＡＢＡＳＳＥＹＬＮ，ＥＰＯＫＥＪ．Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅ

ｔｗｅｅｎｏｐｐｏｒｔｕｎｉｓｔｉｃｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｇａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓａｎｄＣＤ４ｃｏｕｎｔ

ｌｅｖｅｌｓａｍｏｎｇＨＩＶｓｅｒｏｐｏｓｉｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＣａｌａｂａｒ，Ｎｉｇｅｒｉａ［Ｊ］．

ＴｒａｎｓＲＳｏｃＴｒｏｐＭｅｄＨｙｇ，２０１３，１０７（３）：１７０１７５．

［７］　齐天杰，阎锡新，张鲁涛．血液ＣＤ３＋ＣＤ４＋／ＣＤ３＋ＣＤ８＋Ｔ细胞

水平对肺部真菌感染的影响［Ｊ］．河北医药，２０１１，３３（２０）：

３０４５３０４７．

（本文编辑：徐自超　英文编辑：徐自超）

·００２· 新乡医学院学报　　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｘｘｙｘｙｘｂ．ｃｏｍ　　　　　　　　　２０１６年　第３３卷


