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超声支气管镜联合mNGS在吸收消散不佳肺炎
病因诊断中的应用*
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  [摘要] 目的 探究超声支气管镜联合宏基因组二代测序技术(mNGS)在确定吸收消散不佳肺炎病因方

面的临床价值。方法 回顾性收集2022年1月至2023年2月该院吸收消散不佳肺炎患者的临床资料,其中

73例患者接受超声支气管镜引导下的经支气管针吸活检(EBUS-TBNA),36例患者接受经超声支气管下经引

导鞘管肺活检术(EBUS-GS-TBLB)。分析患者病因分布及检查相关并发症发生情况。结果 所有患者经超声

支气管镜联合mNGS检查显示:良性病变占33.03%,主要为慢性炎症(9.17%)和感染性疾病(20.18%),结核

为主要感染性疾病病因(7.34%);恶性病变占
 

57.80%,主要为腺癌(28.44%);诊断阳性率为90.83%,未能明

确诊断占9.17%。EBUS-TBNA联合 mNGS与EBUS-GS-TBLB联合 mNGS检查患者诊断阳性率无明显差

异(94.52%
 

vs.
 

83.33%,P>0.05),少量出血、缺氧、气胸、复苏延迟等并发症发生率亦无明显差异(P>
0.05),所有患者未见纵隔气肿、大血管损伤、休克、死亡等严重并发症。结论 超声支气管镜联合 mNGS在诊

断吸收消散不佳肺炎的病因方面具有诊断阳性率较高、并发症少等特点,有助于帮助临床医师尽早明确诊断,
可能成为近年来呼吸系统疾病诊断的新方法。
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  [Abstract] Objective To
 

explore
 

the
 

clinical
 

value
 

of
 

ultrasound
 

bronchoscopy
 

combined
 

with
 

met-
agenomic

 

next-generation
 

sequencing
 

(mNGS)
 

in
 

the
 

etiological
 

diagnosis
 

of
 

pneumonia
 

with
 

poor
 

absorption
 

and
 

dissipation.Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

pneumonia
 

with
 

poor
 

absorption
 

and
 

dissipa-
tion

 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2022
 

to
 

February
 

2023
 

were
 

retrospectively
 

collected.Among
 

them,73
 

cases
 

received
 

the
 

endobronchial
 

ultrasound
 

guided
 

tranbronchial
 

needle
 

aspiration
 

(EBUS-TBNA)
 

and
 

36
 

cases
 

re-
ceived

 

endobronchial
 

ultrasound
 

transbronchial
 

lung
 

biopsy
 

using
 

guide
 

sheath
 

(EBUS-GS-TBLB).The
 

distri-
bution

 

of
 

causes
 

and
 

incidence
 

of
 

examination
 

related
 

complications
 

were
 

analysed.Results The
 

results
 

of
 

ul-
trasound

 

bronchoscopy
 

combined
 

with
 

mNGS
 

examination
 

showed
 

that
 

the
 

benign
 

lesions
 

accounted
 

for
 

33.
03%,mainly

 

chronic
 

inflammation
 

(9.17%)
 

and
 

infectious
 

disease
 

(20.18%),and
 

tuberculosis
 

was
 

the
 

main
 

cause
 

of
 

infectious
 

diseases
 

(7.34%).The
 

malignant
 

lesions
 

accounted
 

for
 

57.80%,mainly
 

adenocarcinoma
 

(28.44%).The
 

diagnostic
 

positive
 

rate
 

was
 

90.83%,and
 

no
 

definite
 

diagnosis
 

accounted
 

for
 

9.17%.There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

diagnostic
 

positive
 

rate
 

between
 

the
 

patients
 

receiving
 

EBUS-
TBNA

 

combined
 

with
 

mNGS
 

examination
 

and
 

the
 

patients
 

receiving
 

EBUS-GS-TBLB
 

combined
 

with
 

mNGS
 

examination
 

(94.52%
 

vs.
 

83.33%,P>0.05),and
 

there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

inci-
dence

 

rates
 

of
 

complications
 

such
 

as
 

less
 

bleeding,anoxia,pneumothorax
 

and
 

delayed
 

resuscitation.No
 

serious
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complications
 

such
 

as
 

mediastinal
 

emphysema,large
 

vessel
 

injury,shock
 

and
 

death
 

were
 

observed
 

in
 

all
 

pa-
tients.Conclusion Ultrasound

 

bronchoscopy
 

combined
 

with
 

mNGS
 

has
 

the
 

characteristics
 

of
 

high
 

diagnostic
 

positive
 

rate
 

and
 

few
 

complications
 

in
 

the
 

etiological
 

diagnosis
 

of
 

pneumonia
 

with
 

poor
 

absorption
 

and
 

dissipa-
tion.It

 

can
 

help
 

clinical
 

physicians
 

clarify
 

the
 

diagnosis
 

as
 

soon
 

as
 

possible,and
 

may
 

become
 

a
 

new
 

method
 

for
 

diagnosing
 

respiratory
 

system
 

diseases
 

in
 

recent
 

years.
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  吸收消散不佳肺炎是指在肺炎治疗后,肺部病灶

的吸收和消散仍未达到预期,导致病情未能完全缓解

的现象,这种现象可能由感染性或非感染性病因引

起,需要依赖相应的检查来确定病因。既往对于吸收

消散不佳肺炎患者通常选择持续监测,但不能及时明

确病因,可能产生各种问题:若病因为感染性疾病,可
能导致治疗过程延长、病情反复发作,留下结构性损

伤或功能障碍,甚至在极端情况下发展为感染性休

克,危及生命;若病因是非感染性疾病,可能导致疾病

进程持续,继发感染,或肿瘤细胞扩散,从而错过最佳

治疗时间[1]。近年来,超声支气管镜在诊断肺部和纵

隔病变中得到了广泛应用,并展现出了重要的临床价

值。与此同时,宏基因组二代测序技术(metagenomic
 

next
 

generation
 

sequencing,mNGS)发展成熟,实现

了人源和病原体核酸的相对定量检测,成为了一种极

具价值的新型诊断技术[2-3]。但目前国内外缺乏研究

明确阐述超声支气管镜联合 mNGS的临床诊断价

值。本研究回顾性分析行超声支气管镜联合 mNGS
检查吸收消散不佳肺炎患者的临床资料,分析其病因

分布,以确定超声支气管镜联合 mNGS在早期诊断

吸收消散不佳肺炎的临床应用价值,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

分析2022年1月至2023年2月本院收治的初诊

肺炎,经积极抗感染治疗后的肺部病灶仍吸收消散不

佳(吸收消散不佳肺炎)的患者109
 

例。纳入标准:
(1)经影像学检查发现肺部或纵隔处存在可疑病灶,
经常规抗感染治疗无效;(2)签署知情同意书;(3)无
电子支气管镜检查禁忌证。排除标准:(1)无法耐受

常规电子支气管镜检查者;(2)配合度较低或合并精

神疾病者;(3)存在严重心肺功能障碍者;(4)存在活

动性出血者;(5)存在血小板功能异常或凝血功能障

碍者;(6)临床资料不完整者。纳入患者中73例行超

声支气管镜引导下的经支气管针吸活检术(endo-
bronchial

 

ultrasound
 

guided
 

tranbronchial
 

needle
 

as-
piration,EBUS-TBNA),男 53 例,女 20 例,年 龄

(60.0±11.7)岁;36例行经超声支气管下经引导鞘管

肺活 检 术(endobronchial
 

ultrasound
 

transbronchial
 

lung
 

biopsy
 

using
 

guide
 

sheath,EBUS-GS-TBLB),男

28例,女8例,年龄(62.0±6.5)岁。两种检查方式患

者性别、年龄比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
本研究经本院伦理委员会审核通过,所有受试者均知

情同意。

1.2 方法

1.2.1 胸部影像学判读

由1名高年资呼吸科医师和1名影像科医师分

别判读患者的胸部高分辨率CT(high
 

resolution
 

CT,

HRCT)或增强CT。

1.2.2 检查方法

超声支气管镜检查采用凸式探头EBUS(convex
 

probe
 

EBUS,CP-EBUS)、径向探头EBUS(radial
 

probe
 

EBUS,RP-EBUS)及一次性专用穿刺活检针,结合患者

影像学特点采用EBUS-GS-TBLB或EBUS-TBNA联

合mNGS检查。术前准备均按常规支气管镜检查的术

前要求进行,操作严格遵守《成人诊断性可弯曲支气

管镜检查术应用指南(2019年版)》[4]执行。

1.2.3 临床诊断标准

(1)恶性肿瘤:病理检查中发现相应的肿瘤细胞,
或通过病理组织学检查确诊。(2)感染性疾病:以

mNGS检查明确病原学依据,并结合病理检查排除肿

瘤性疾病确诊。(3)结核感染:病理检查可见伴有干

酪样坏死的上皮样结节,或存在抗酸杆菌或结核分枝

杆菌片段核酸阳性即可确诊。(4)结节病:病理诊断

观察到上皮样结节、多形核巨细胞或非干酪样坏死性

肉芽肿,同时肺泡灌洗液细胞学分类和T淋巴细胞亚

群检测结果支持结节病的诊断。(5)其他良性疾病:
主要为反应性淋巴细胞增生或慢性炎症,需要排除其

他疾病,半年后复查胸部CT,若发现病灶缩小或无变

化,即可确定诊断。

1.3 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行统计分析,正态分布计

量资料以x±s表示,组间比较采用两独立样本t检

验;计数资料以例数或百分比表示,组间比较采用χ2

检验;以P<0.05为差异有统计学意义。
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2 结  果

2.1 诊断结果

109例患者经超声支气管镜联合 mNGS检查结

果显示:良性病变36例(占33.03%),恶性病变63例

(占57.80%),未能明确诊断10例(占9.17%),诊断

阳性率为90.83%;腺癌(28.44%)为主要恶性病变,
慢性炎症(9.17%)和感染性疾病(20.18%)为主要良

性病变;结核(7.33%)为主要感染性疾病,见表1。

EBUS-TBNA联合 mNGS与 EBUS-GS-TBLB联合

mNGS检测的诊断阳性率无明显差异(P>0.05)。

EBUS-TBNA联合 mNGS与 EBUS-GS-TBLB联合

mNGS检测患者结核感染和其他感染的诊断阳性率

有明显差异(P<0.05),见表2。

2.2 两种超声支气管镜联合 mNGS检查的并发症

发生情况

所有患者穿刺部位少量出血;6例出现短暂性缺

氧;2例出现少许气胸,经吸氧治疗后均痊愈;2例因

合并重度慢性阻塞性肺疾病出现复苏延迟;未见纵隔

气肿、大血管损伤、休克、死亡等严重并发症。EBUS-

TBNA联合 mNGS与EBUS-GS-TBLB联合 mNGS
检查的缺氧、气胸及复苏延迟等并发症发生率均无明

显差异(P>0.05),见表3。
表1  超声支气管镜联合 mNGS诊断结果(n=109)

诊断结果 n 百分比(%)

良性病变

 结核 8 7.33

 其他感染 14 12.84

 慢性炎症 10 9.17

 结节病 4 3.67

恶性病变

 鳞癌 8 7.34

 腺癌 31 28.44

 小细胞癌 14 12.84

 神经内分泌癌 1 0.92

 非小细胞癌 5 4.59

 淋巴瘤 4 3.67

未能明确诊断 10 9.17

合计 109 100.00

表2  不同超声支气管镜联合 mNGS的诊断结果[n(%)]

检查方式 n
诊断结果

恶性 良性 其他 诊断阳性率

感染性疾病诊断结果

结核 其他感染 非感染

EBUS-TBNA联合mNGS 73 47(64.38) 22(30.14) 4(5.48) 69(94.52) 2(2.74) 4(5.48) 67(91.78)

EBUS-GS-TBLB联合mNGS 36 16(44.44) 14(38.89) 6(16.67) 30(83.33) 6(16.67) 10(27.78) 20(55.56)

χ2 4.975 4.981 8.810 17.455

P 0.121 0.026 0.003 2.941

表3  不同超声支气管镜联合 mNGS检查并发症

   发生情况[n(%)]

检查方式 n 缺氧 气胸 复苏延迟

EBUS-TBNA联合mNGS 73 4(5.47) 0 2(2.74)

EBUS-GS-TBLB联合mNGS 36 2(5.56) 2(5.56) 0

χ2 0.185 1.623 0.059

P 0.667 0.203 0.808

3 讨  论

  超声支气管镜是一种利用超声使气道壁、肺及纵

隔内结构显影的支气管镜检查技术,具有方便、有效、
创伤小、安全的特点,目前临床应用广泛[5-8]。20世纪

90年代支气管内超声应用于支气管疾病,超声支气管

镜将微小超声探头引入支气管镜,通过超声获得实时

图像,能够有效辨别病灶与周围组织、血管,有效提高

了纵隔疾病和肺外周疾病的诊断率,且降低了手术风

险。目前超声支气管镜分为CP-EBUS和RP-EBUS。

CP-EBUS可在平行于支气管镜长轴的平面中显示相

同结构,可用于纵隔淋巴结穿刺活检,也就是临床常

用的EBUS-TBNA,主要适用于纵隔淋巴结肿大等以

纵隔病变为主的患者。RP-EBUS可详细显示气道壁

及周围结构的360°高清图像,用于显影外周肺部阴

影,并可协助支气管镜检查者完成经支气管活检,也
就是临床常用的EBUS-GS-TBLB,主要适用于肺部

外周病变为主的患者。在临床实践中,越来越多的吸

收消散不佳肺炎病因未能明确,虽然通过常规超声支

气管镜检查可明确大部分的恶性肿瘤和良性肉芽肿

疾病,但仍有较多感染性疾病未能明确,甚至被误诊

为肿瘤,导致治疗效果欠佳。在标本获取方面,超声

支气管镜检查具有优势,可实时直观地观察肺部病灶

并获得组织标本,从而更准确地诊断肺部病变,而

mNGS则可以检测到病原体DNA,更有助于诊断感

染性病因[9-10]。作者考虑将超声支气管镜与 mNGS
联合检查可能有助于提高吸收消散不佳肺炎患者感
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染性或非感染性病因的确诊率。

EBUS-TBNA可通过穿刺纵隔和肺门转移的淋

巴结来诊断肺部肿瘤,也可直接穿刺气管旁肿块进行

诊断,其对肺门和纵隔淋巴结取样优于纵隔镜[11-12]。

EBUS-TBNA对呼吸系统疾病特别是纵隔肿块的早

期诊断具有高效性、安全性好、并发症少等特点,成为

近年来诊断呼吸系统疾病的新技术[13-17]。有报道显

示,EBUS-TBNA对纵隔或肺门淋巴结肿大的诊断灵

敏度为94%,特异度为100%,阳性预测值为100%;
对肺部周围肿瘤的诊断灵敏度为82%~94%,且无明

显并发症[18-21]。ASANO等[22]研究显示,EBUS-TB-
NA诊断肺癌的灵敏度 为79%,特 异 度 为100%。

ORTAKOYLU等[23]研究显示,EBUS-TBNA对良性

肉芽肿性疾病的诊断准确率为83%,对恶性疾病为

77%。另外EBUS-TBNA在肺癌分期、结节病诊断、
肺结核诊断方面也具有广泛的应用[24]。在肺周围型

病变诊断中,EBUS-GS-TBLB的诊断价值较高,且具

备良好的安全性[25-29]。研究显示,EBUS-GS-TBLB
的诊断灵敏度受超声探头位置的影响,若探头位于病

灶内,检出阳性率为68%~92%;若病灶毗邻探头,检
出阳性率为42%~61%;若探头位于病灶外,检出阳

性率仅4%[30]。
 

EBUS-GS-TBLB对肺恶性肿瘤的诊

断率为83.3%,良性疾病的诊断率为56.7%[31]。林

武强等[25]研究显示,在肺周围型病变诊断中,应用

EBUS-GS-TBLB的诊断阳性率较CT引导下经皮肺

穿刺提高(85.00%
 

vs.
 

62.50%),并且并发症发生率

降低(7.50%
 

vs.
 

25.00%)。
 

吸收消散不佳肺炎是临床常见的一种疾病状态,
本研 究 中 其 病 因 以 恶 性 肿 瘤 性 疾 病 为 主 (占

57.80%),其次为良性病变(占33.03%),且主要为慢

性炎症(9.17%
 

)和感染性疾病(20.18%)。在感染性

疾病中,EBUS-TBNA联合mNGS检查与EBUS-GS-
TBLB联合mNGS检查患者结核感染、其他感染的诊

断阳性率有明显差异(P<0.05),可能与结核、细菌、
真菌等感染性疾病主要病变位置多见于肺的外周有

关,需要更多的临床研究数据来评估其差异性。同

时,本研究也发现超声支气管镜联合 mNGS的诊断

阳性率为90.83%,并发症以少量出血、缺氧、气胸等

为主,未见纵隔气肿、大血管损伤、休克、死亡等严重

并发症,是一种安全有效的检查方法。
综上所述,超声支气管镜联合 mNGS是吸收消

散不佳肺炎病因诊断的有效方法,诊断率较高、并发

症少,有助于帮助临床医师尽早明确诊断,可能成为

近年来呼吸系统疾病诊断的新方法。但超声支气管

镜联合mNGS仍存在局限性和挑战:(1)超声支气管

镜技术依赖于操作者的技能,操作不当可能导致检查

效果不佳或造成患者不适;(2)超声支气管镜对某些

肺部病灶的检查可能存在困难,如在肺部病灶位置较

深或结构较复杂的情况下标本获取困难;(3)mNGS
依赖于标本的质量和取样量,取样不足或标本质量不

高可能导致结果不准确;(4)mNGS需要高级设备和

专业人员,并且对某些未知病原体的检测可能存在困

难。本文尚存在一定的不足之处,受条件限制未能对

比分析常规支气管镜检查的有效性和安全性,且样本

量较小可能导致结果存在偏倚,下一步工作中将扩大

样本量进一步明确超声支气管镜联合 mNGS的诊断

效能。
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