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　　肺纤维化最初指一类影像学表现，ＣＴ上表现为弥漫性结

节影、磨玻璃样变、小叶间隔增厚、胸膜下线、网格影伴囊腔形

成或蜂窝样改变，伴或不伴牵拉性支气管扩张，多由各种间质

性肺疾病所致。而肺气肿是慢性阻塞性肺疾病（慢阻肺）的主

要肺形态学表现，系终末细支气管远端气腔的异常永久性扩

张，伴随着气道壁破坏，ＣＴ上表现为边界清楚的低密度区（ＣＴ

值小于－９００ＨＵ），有小于１ｍｍ薄壁或无壁
［１］。既往研究认

为肺纤维化和肺气肿是两种截然不同的疾病表现，几乎不共存

于同一患者。但早在１９７４年就有研究者在吸烟者尸检时同时

发现了肺气肿和肺纤维化两种病理特征。随后，Ｎａｋａｔａ、Ｗｉｇ

ｇｉｎｓ在各自的研究中发现了上述现象。同一时期，国内单兆运

等也在慢阻肺患者肺活检中发现肺纤维化特征。此后越来越

多的研究者意识到两种疾病表现可并存，且具有不同于单一肺

气肿或肺纤维化的临床特点，双重的病理改变加重了肺组织结

构的破坏，造成严重的缺氧和通气／弥散功能障碍，更易于形成

肺动脉高压［２］。２００５年Ｃｏｔｔｉｎ首次提出ＣＴ上同时存在肺纤

维化和肺气肿表现即可定义为肺纤维化合并肺气肿（ＣＰＦＥ），

推动了这一并存状态的研究。

ＣＰＦＥ的肺纤维化与肺气肿表现的起源先后尚无定论。

国内曾认为是慢阻肺继发肺纤维化，而国外曾认为ＣＰＦＥ是特

发性肺纤维化（ＩＰＦ）的一种特殊表型，后续研究发现非特异性

间质性肺炎患者也可出现［３４］。故目前仅能认为ＣＰＦＥ符合特

发性间质性肺炎的主要特征，而不应简单认为是一种独特的特

发性间质性肺炎类型［５］。

ＣＰＦＥ作为一类独立的疾病形态，主要具备以下几个特

点：多发生于男性吸烟者；表现为进行性加重的呼吸困难、杵状

指和肺底部爆裂音；肺容量正常或轻度下降，而一氧化碳弥散

功能显著降低；高分辨率ＣＴ（简称 ＨＲＣＴ）显示以上肺为主的

肺气肿，以双下肺且以胸膜下、肺底为主的肺纤维化［６８］。

１　ＨＲＣＴ在ＣＰＦＥ中的应用价值

　　ＣＰＦＥ患者的肺形态学改变具有特殊性：肺气肿主要累及

肺实质使肺顺应性增加导致肺体积膨胀，而肺纤维化主要累及

肺间质使肺顺应性下降导致肺体积缩小，当ＣＰＦＥ后由于形态

学上相反方向的改变相互抵消，提示肺容积改变的肺功能指标

也可能正常［９］，此时行肺功能及胸片检查无助于疾病的早期发

现，而常规ＣＴ（扫描层厚为１０．００ｍｍ）即可检出
［１０］。ＨＲＣＴ

在常规ＣＴ扫描的技术上有所改进，运用薄层扫描（扫描层厚

多为１．５０～２．００ｍｍ，甚至可为０．７５ｍｍ）及骨算法重建图像，

还具有扫描时间短、减少伪影、减少容积效应、空间分辨率高的

优点，白春学等研究表明 ＨＲＣＴ能够很好地显示如肺小叶间

隔、小叶中央动脉等肺微细结构；对病灶的显示与病理的相关

性优于常规ＣＴ，甚至接近于病理活检
［１１］；此外，进行呼吸双相

扫描，结合三维重建技术，可测量肺容积相应指标；定量ＣＴ还

可以区分ＣＯＰＤ的不同表型
［１２］。鉴于 ＨＲＣＴ具有以上优点，

该检查已作为无创性诊断肺气肿的金标准及肺纤维化的重要

辅助手段［１３１５］，而ＣＰＦＥ正是两种疾病表现的并存状态，所以

ＨＲＣＴ也被视为该病无创性诊断的必备条件之一。实际上，

ＨＲＣＴ检查除了利于ＣＰＦＥ的诊断外，还可对此类患者的病

情进行较为准确的预测［１６］。目前为止，已有较多研究利用一

定的评分手段对 ＨＲＣＴ上病变进行评分以达到评估患者病情

的目的，并发现评分结果与肺功能、运动试验、呼吸困难评分等

常用评估手段有较好相关性。综上，ＨＲＣＴ检查在ＣＰＦＥ的

诊断和病情评估中占有重要地位。

２　ＨＲＣＴ评分在ＣＰＦＥ中的应用现状

　　ＣＰＦＥ虽作为一种独立疾病形态来研究，但目前为止，尚

缺乏一种可以综合二者的评分系统，现有的评分方法分别参照

ＩＰＦ和肺气肿的评分方法进行。

２．１　肺气肿评分　有视觉评分法、ＣＴ肺功能成像、定量ＣＴ

肺密度测定等方法。其中视觉评分法运用最为广泛，从１９８７

年沿用至今。该评分法是评分者通过观察 ＨＲＣＴ上某一扫描

层面肺气肿病变的严重程度及计算该层面受累肺野的面积来

进行。具体如下，（１）肺气肿严重度评分：０分，没有肺气肿；１

分，有直径（以下简称ｄ）小于５ｍｍ的低密度区，伴或不伴肺纹

理减少；２分，ｄ＜５ｍｍ与ｄ＞５ｍｍ的低密度区共存，常有肺

纹理减少；３分，弥漫性（几乎累及全肺或累及全肺）的低密度

区，有肺纹理减少和扭曲。（２）病变范围分级：０级，病变占单

侧肺野不足２５％；１级，病变占单侧肺野２５％～５０％；２级，病

变占单侧肺野５０％～７５％；３级，病变占单侧肺野７５％～

１００％。（３）肺气肿的 ＨＲＣＴ评分等于两肺各扫描层面的病变

严重度与累及范围分级的乘积的累加之和。根据上述病变评

分时，国际上多以隆突嵴、右下肺静脉层面为界将双肺分为６

个肺区评分，国内则多采取选定几个有代表意义的层面来代替

某一患者的整体水平，且此种方法与作全肺评分、ＣＴ定量评

分的相关性好。现在常选用的层面是隆突嵴、隆突嵴之上５

ｃｍ、隆突嵴之下５ｃｍ３个层面，也有的选隆突嵴、隆突嵴之上、

下３ｃｍ、隆突嵴之上、下５ｃｍ或６ｃｍ共５个层面，还有的选择

主动脉弓上２ｃｍ、主动脉弓、支气管分叉、右肺下叶支气管起

始部、右膈上１ｃｍ及３ｃｍ处共６个层面，以上预选层面虽有

差异，但均能覆盖各肺叶，有一定代表性。是否选择层面越多

越具代表性，有待于进一步探讨。

２．２　肺纤维化评分　肺纤维化的评分也以视觉评分为主，近

年来 还 出 现 了 基 于 肺 纹 理 特 征 的 自 动 定 量 测 定 系 统

（ＡＱＳ）
［１７］，该法测量准确度高，但操作复杂且临床应用尚缺乏

经验，故此处详述研究和运用较多的视觉评分法。如上所述肺
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纤维化在 ＨＲＣＴ上表现类型多，评分难度相对肺气肿而言明

显增加，目前关于ＣＰＦＥ的纤维化评分标准尚无规范，多数研

究参照ＩＰＦ的评分标准进行。

２．２．１　在众多评分法中，病变类型多、涵盖范围广、计分方法

显著不同于其他评分方法的是 Ｈｕｕｓｋｏｎｅｎ等所采用的国际化

评分法。该法首先将右肺和左肺各分为３个肺区，即上肺区、

中肺区、下肺区。以主动脉弓以上为上肺区，主动脉弓以下至

右下肺静脉为中肺区，右下肺静脉以下至膈顶为下肺区，一共

６个区域，然后观察这６个区域内病变类型及范围。０分：无纤

维化；１分：有肯定的异常存在，表现为小叶结构异常、胸膜下

垂直线影、胸膜下弧线影；２分：小叶结构的异常同时存在小支

气管血管束周围间质异常影、小叶间隔、小叶轮廓变形、小支气

管血管束增厚等；３分：小叶形态异常伴小支气管血管束周围

间质异常影和范围在１０ｍｍ以内蜂窝影；４分：小叶形态异常

伴小支气管血管束周围间质异常影和范围在１０～３０ｍｍ内蜂

窝影；５分：小支气管血管束周围间质异常影和范围大于３０

ｍｍ蜂窝影，正常的肺纹理结构显示不清或消失。总得分结果

等于各肺区评分结果的累加之和，最后根据总评分分值的大小

按如下划分严重程度，０分：０度；１～３分：１度；４～６分：２度；

７～９分：３度；１０～１２分：４度；１３～１５分：５度；１６～１８分：６

度；１９～２１分：７度；大于２２分：８度。该法评分方法虽较完

整、但对评估者的要求高，未得到广泛采用。近年来，国际上更

为广泛使用的另一种分区方法是以隆突嵴、右下肺静脉层面为

界将双肺分为６个肺区评分
［１１］。

２．２．２　其他的评分方法则差异甚微　（１）评估类型的选择及

计分，采用ｆｌｅｉｓｃｈｎｅｒ学会命名委员会规定的肺纤维化 ＨＲＣＴ

征象标准术语来选择观察的病变，具体如下：磨玻璃影（包括实

变）、网织影（包括小叶间隔增厚、小叶内间质增厚、支气管血管

束增粗、胸膜下线）、蜂窝肺、肺气肿、支气管扩张、胸膜增厚等

肺纤维化各个阶段的表现。有学者则选择了小叶间隔增厚、肺

内异常线影、磨玻璃样影、蜂窝状影、结节影、胸膜下线、细支气

管扩张、支气管血管束增粗等８种常见的、有代表性的ＣＴ征

象作为观察指标，其他的一些研究者则选择上述病变中的某一

些极具代表性的表现（多数为蜂窝肺及网格影等中晚期表现）

进行组合来进行评分。然后对各层面每一种病变进行评分，目

前大多数研究者采用的是按病变面积占所选层面的总面积的

百分比来表示，０分：没异常改变；１分：累计范围在１％～

２５％；２分：２６％～５０％；３分：５１％～７５％；４分：７６％～１００％。

也有少数研究者采用其他的评分法，如将每一个观察层面有一

项ＣＴ肺间质纤维化征象即计０．５分；按照病变的轻重程度评

分，毛玻璃影：１．０分；网格影及小叶间隔增厚、间质小结节影：

２．０分；蜂窝肺：３．０分。最后将各层面各病变类型评分结果累

加之和即为肺纤维化评分总和。（２）评分层面的选择，ＨＲＣＴ

扫描层面数多，将每层病变都进行评分工作量大，所以工作中

还是选择一些具有代表性的层面来进行。较多研究者选择主

动脉弓上缘、气管隆突、右膈肌上１ｃｍ水平。部分研究者则在

此基础上增加了大血管层面（肺尖层面）及右下肺静脉层面或

直接将肺尖（大血管分支）到右膈顶平分为１０个平面作为预定

层面。理论上来讲，预选评分层面越多，评分越高，越接近真实

情况，但目前尚缺乏研究将上述表明预选层数多的评分结果优

于预选层数少的评分结果。（３）肺纤维化评分即为所有预选层

面各病变评分的总和。

３　与肺功能、心肺运动试验、６ｍｉｎ步行试验的相关性研究

　　肺功能、心肺运动试验、６ｍｉｎ步行试验等测验是临床上

评估心肺功能常用的手段，其临床价值确切，但不利于疾病早

期的发现。ＨＲＣＴ可弥补上述不足并且与上述常用评估手段

有很好的相关性，甚至有文献报道可替代部分肺功能检查指标

评估病情［１８２０］。Ｃｈｅｎ等
［１３］研究表明肺气肿评分的严重程度

与用力肺活量、１秒用力呼气容积、运动后ＩＣ、６ｍｉｎ步行距离

成负相关，与呼吸困难指数成负相关，提示 ＨＲＣＴ评分可评估

常规肺功能参数敏感性、特异性和肺气肿损害严重程度和

范围。

４　总　　结

　　ＨＲＣＴ是ＣＰＦＥ诊断的必备手段，但作为病情严重程度

的评估方法还是存在一些缺陷：比如检查费用较高，辐射量偏

大，评分法标准尚未统一，对评估者的专业素质要求高，可能存

在低估或高估病情，易受观察者的主观因素影响等。但是

ＨＲＣＴ在ＣＰＦＥ诊断中的价值毋庸置疑，进一步需要解决的

问题是：扩大样本量研究以证实人为划分预定评分层面的科学

性、研究一种予以不同选定层面不同权重以使预定层面的评分

更合理的评分方法、进一步规范及推广其他ＣＴ评分手段如肺

密度评估软件、多排螺旋ＣＴ下最小密度投影技术、ＣＴ肺功能

成像技术、ＡＱＳ自动评分法。这样，ＨＲＣＴ则将发挥更积极更

有效的作用。
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　　有数据显示我国２０岁以上成人糖尿病和糖尿病前期的患

病率已分别达９．７％和１５．５％，保守估计，糖尿病患者达到

９２４０万，而其中２０％～４０％患者并发视网膜病变，８％的患者

视力丧失［１２］。糖尿病视网膜病变（ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＤＲ）

是一种最常见的糖尿病严重并发症，主要表现为眼底血管微循

环改变，眼底周围细胞受到损伤，也是导致成人失明的最主要

原因［３４］。而在临床实践中发现，许多患者在发现ＤＲ时，已经

错失了预防性治疗的最佳时机，因此及时准确地给予治疗，对

于挽救患者视力，提高生活质量具有极其重要的意义［５］。现就

ＤＲ的病理生理特征及其临床治疗进展综述如下。

１　病理生理学特征

ＤＲ是一个微循环不断病变的连续过程，存在典型的视网

膜微血管损害，包括微血管瘤、出血、硬性渗出、棉絮斑（软性渗

出）、视网膜内微血管异常、静脉串珠样改变、新生血管及纤维

组织增生［６７］。

而长期慢性的高糖血症是糖尿病相关并发症的发病基础，

ＤＲ也同样如此。《糖尿病眼底防治指南》中提出其发病机制

是在高血糖症的基础上引发山梨醇醛糖还原酶途径的改变、非

酶性糖基化作用、视网膜生长因子产生、蛋白激酶ｃ激活血管

舒张性前列腺素产物、视网膜毛细血管血流改变以及毛细血管

通透性增加而综合作用的结果［８９］。

由上引发的视网膜血流量改变是视网膜病变的主要原因。

激光多普勒测量发现ＤＲ患者视网膜血流量与正常对照及无

视网膜病变的糖尿病患者相比明显增加［１０１２］。高血糖可导致

视网膜毛细血管周细胞收缩力降低，血管自主调节能力受损，

常使毛细血管压升高，毛细血管高压是糖尿病微血管病变的一

个重要原因。生化、血流动力及激素水平的改变共同作用导致

了典型的血管阻塞、出血、硬性渗出、组织缺血和新生血管［１３］。

从日常的眼动脉血流频谱监测可以看出，眼压与眼底血管

血压和血流量具有相关性，其中舒张末期血流速度和阻力指数

与眼压更为敏感，常在眼底视乳头出现凹陷及萎缩之前已经有

明显改变。并且眼压越高，血管阻力指数越高，眼动脉血流速

度越低，视网膜血流供应也越差，损害越重［１４］。此外高眼压还

通过机械压迫可直接引起或诱发视网膜、视神经缺血、血流动

力学异常等血管因素，视神经轴浆运输受阻、视网膜神经节细

胞凋亡、神经递质的视神经毒性作用等神经因素对视神经产生

多因素的综合性损害，最终导致视神经萎缩、视功能丧失［１５］。

２　临床治疗进展

２．１　基础疾病的治疗　高血压、糖尿病、高血脂这三大疾病之

间互相影响，相互关联，综合导致ＤＲ的发生、发展，因此对这

三大疾病的治疗是有效治疗ＤＲ的重要前提。有研究指出，糖

化血红蛋白控制在６．５％以下，患者发生微血管病变的概率可
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