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误诊为胶质瘤的脑干隐球菌瘤
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摘　要：背景：隐球菌病是一种侵袭性真菌感染，主要影响肺部，并可能扩散到中枢神经系统（CNS）。CNS 隐球菌病感

染常被误诊为其他感染性疾病，而类似于胶质瘤的隐球菌瘤却很少被报道。在这里，我们报道了一个非常罕见的病例，脑

隐球菌瘤最初被误诊为胶质瘤。
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病例描述：一名 37 岁男性患者，表现为进行性波动性

双眼睑下垂和视力模糊。神经影像学检查显示双侧丘脑、中

脑、右脑桥信号异常，幕上脑室扩张；PET-CT 提示脑桥局

部高代谢灶伴外周水肿，在当地医院考虑为脑干胶质瘤，接

受了立体定向脑活检，结果显示为隐球菌瘤，之后实验室检

测显示血清和脑脊液荚膜隐球菌抗原呈阳性。结论：这个罕

见的病例强调了根据临床或影像学来区分隐球菌瘤和肿瘤

很困难，为了避免不必要的脑组织活检，在某些情况下，需

要进行充分的实验室检测。

引言

隐球菌病是一种侵袭性真菌感染，主要影响肺部，并

可能扩散到 CNS[1]。CNS 隐球菌感染主要包括隐球菌性脑膜

脑炎 ( 伴或不伴脑实质囊肿 ) 和隐球菌瘤 ( 又称隐球菌脓肿

或隐球菌性肉芽肿 )。由于临床和影像学表现多样化，容易

造成漏诊误诊，需提高警惕。

CNS 隐球菌感染主要通过脑脊液隐球菌抗原检测和脑

脊液培养来确诊。①脑脊液隐球菌抗原检测 : 可用于确诊隐

球菌脑膜脑炎的诊断。②脑脊液培养 : 多数患者行腰椎穿刺

测压，以及通过墨汁染色和 ( 或 ) 隐球菌抗原检测等评估手

段应能提示诊断，培养几乎总能确立诊断。其中大多数实验

室在进行腰椎穿刺后可很快获得抗原检测的结果。

隐球菌病的诊断通常是基于临床表现、神经影像检查

和脑脊液评估等综合诊断。一旦确诊，通过抗真菌治疗就有

可能获得成功 [1-3]。然而，由于该病的临床表现存在非特异

性表现，神经影像也极具有挑战性，尤其是在免疫功能良好

的人群中，易被误诊为其他感染性疾病，如肉芽肿病、结节

病、结核，甚至是肿瘤。另外在神经影像方面，其表现也可

能与其他病变如化脓性脑脓肿、胶质瘤、转移瘤等难以鉴别。

临床中容易出现误诊误治，在没有完善隐球菌相关实验室检

测时就先进行了有创的脑组织活检。因此，在这篇文章中，

我们提出了一个非常罕见的病例，脑隐球菌瘤最初被误诊为

胶质瘤，反映了根据临床或影像学表现来区分隐球菌瘤和肿

瘤是很困难的，为了避免不必要的脑组织活检，在某些情况

下，需要进行适当的实验室检测。

1 案例描述

患者，男，37 岁，因双眼睑下垂 8 月余、视物不清 7

月余于 2024 年 07 月 18 日入我院。患者既往有强直性脊柱

炎病史，平素口服沙利度胺免疫抑制剂。患者于 2023 年 12

月中旬无明显诱因出现右眼睑下垂，开始症状呈波动性，有

晨轻暮重，无视力下降及眼球活动障碍，完善视力视野、视

盘的黄斑 OCT 等检查，发现右眼睑微小肿物，行肿物切除

术后上述症状无改善。2024 年 2 月 1 日出现持续性双侧眼

睑下垂、视物重影，疲劳试验阳性，拟诊“重症肌无力”收

入院。当时神经系统查体未见阳性体征。患者自发病以来精

神状态良好，体力正常，食欲正常，睡眠正常，体重无明显

变化，大小便正常。

2 辅助检查

2023 年 3 月 3 日行颅脑 CT 平扫提示：脑桥腹侧高密度

灶伴周围水肿，中脑导水管变窄，幕上脑室系统扩大（见图

A）；颅脑 MR 提示双侧丘脑、脑干及右侧桥臂异常信号，
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伴幕上脑室系统积液扩张（见图 A）；颅脑增强磁共振提示

脑干团块状均匀强化（见图 B）。PET-CT 提示脑桥局部高

代谢灶伴周围水肿，考虑为“脑干肿瘤（胶质瘤可能）”。

2024 年 3 月 5 日行脑血管造影术检查未见异常。为明确诊断，

3 月 8 日行立体定向脑活检术。2024 年 3 月 21 日行腰穿检

查脑脊液常规、生化未见异常（见表 1）；脑脊液荚膜抗原

弱阳性、血荚膜抗原阳性。

3 病理报告

术后病理回示：多量淋巴细胞、多核巨细胞、散在嗜

酸性粒细胞、中性粒细胞聚集，部分多核巨细胞，内可见荚

膜样圆形物，符合诊断：隐球菌感染、慢性肉芽肿性炎；免

疫组化及特殊染色：ROSE( 可见隐球菌 )；镜下可见隐球菌。

4 治疗经过

予以“两性霉素 B 注射液联合氟胞嘧啶片、氟康唑”

等药物治疗后，分别于 2024 年 4 月 19 日、05 月 08 日、05

月 20、7 月 19 日复查腰穿示脑脊液常规、生化未见异常，

血 + 脑脊液二代测序无异常，血清及脑脊液新型隐球菌荚

膜抗原定量逐渐下降直至阴性。04 月 24 日复查头颅磁共振

+ 增强扫描提示：“桥脑后上方异常强化灶伴周围水肿，较

前略缩小、好转”（见图 C）。治疗期间于 4 月 25 日出现

肌酐升高，最高达 143.8umol/L，后监测肌酐水平下降至正常。

2024 年 07 月 24 日复查头颅磁共振 + 增强示：桥脑后上方

异常小片状强化灶，周围无明显水肿，病灶较前明显缩小、

好转（见图 D）。

5 结果和随访

患者未再出现眼睑下垂、视物双影。2024 年 7 月 24 日

复查头颅磁共振 + 增强扫描提示：“桥脑后上方异常小片

状强化灶，周围无明显水肿，病灶较前明显缩小、好转”（见

图 D）。

图 A  颅脑 CT 平扫提示：脑桥腹侧高密度灶伴周围水肿，中脑导水管变窄，幕上脑室系统扩大。颅脑 MR 提示双侧丘脑、脑干及右侧桥

臂 T1 低信号、T2 高信号、T2 FLAIR 高信号，伴幕上脑室系统积液扩张。

图 B  颅脑增强磁共振提示脑干团块状均匀强化。
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图 C  2024 年 04 月 24 日复查头颅磁共振 + 增强扫描示：桥脑后上方异常强化灶伴周围水肿，较前略缩小、好转。

图 D  2024 年 07 月 24 日复查头颅磁共振 + 增强示：桥脑后上方异常小片状强化灶，周围无明显水肿，较前明显缩小、好转。

6 讨论

隐球菌病是一种侵袭性真菌感染，主要影响肺部，并可

能扩散到 CNS[4,5]。新型隐球菌通常经呼吸道进入后，通过

血液循环系统入侵 CNS。一般来说，新型隐球菌感染脑部通

常是弥散性的，即隐球菌性脑膜炎；但也可发生局限性感染，

病灶局限被包裹，形成隐球菌瘤。在欧美国家主要以 AIDS

伴发的免疫力低下人群多见，我国则以正常免疫人群多见，

其次为肿瘤、糖尿病以及长期使用免疫抑制剂的人群 [11-12]。

一项纳入 157 例人类免疫缺陷病毒阴性的 CNS 隐球菌病的

多中心回顾性研究显示，30% 的患者没有明显的基础疾病。 

CNS 隐球菌感染主要通过隐球菌抗原检测和脑脊液培

养来确诊，另外大多数实验室在腰穿后可很快获得抗原检

测的结果，因此脑脊液隐球菌抗原检测在该病的诊断中有

着非常重要的作用，还可以避免不必要的脑组织活检带来

的伤害。

另外，虽然磁共振是隐球菌病最敏感的神经影像检查，

但该病可能与其他 CNS 病变，如原发性中枢神经系统恶性

肿瘤、淋巴瘤、化脓性脓肿、转移瘤和结核瘤等难以区分
[13-15]。临床中 CNS 隐球菌瘤的诊断可能被延迟，因为怀疑

指数较低。其中免疫能力强的患者中有超过一半的病例被误

诊，通常误诊为脑肿瘤，最后在脑组织活检或手术切除后才

确诊 [15]。颅内隐球菌感染多表现为脑膜炎 , 而以肉芽肿表现

的罕见。肉芽肿在 MRI 通常表现为 T1 低信号、T2 高信号，

可伴有不均匀强化，脑膜强化可表现为脑叶软脑膜增厚强

化，可伴有周围水肿 [16-17]。脑实质性病灶的诊断中需与胶

质瘤相鉴别，后者颅脑 CT 平扫为低密度改变，可伴钙化及

出血，MRI T1 低信号 T2 高信号或 T1、T2 均为高信号。

文献报道了一些隐球菌颅脑病变在影像上提示肿瘤，

最后通过脑及肺活检、血培养、血清及脑脊液隐球菌抗原检

测，而最终确诊为隐球菌瘤 [4-10]。Oliveira 等 [8] 描述了一个

病例，患者有原发性肺癌，右侧颞叶发现一个扩张性病变，

提示颅内为继发性受累，这例病例的最终诊断为隐球菌瘤。

Misra 等人 [6] 报道了一例 55 岁的额叶扩张性病变的病例，

术前影像学评估提示有转移病灶，没有明确的原发部位，术

后发现隐球菌肉芽肿，脑脊液隐球菌抗原阳性。以上病例报

道提示颅内隐球菌瘤在影像学表现上可以非常类似肿瘤，诊

断上的确存在困难，部分病例最后是通过活检组织病理才确

诊，因此在给予活检前应进行充分必要的血液、脑脊液隐球

菌的相关检查。

治疗上我们选用了《隐球菌性脑膜炎诊治专家共识》[18]
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推荐的非艾滋病患者诱导期首选方案：两性霉素 B 联合氟

胞嘧啶，该患者对该治疗方案有良好的反应，治疗过程中层

出现一过性的肾功能损害，未出现寒战、高热及肝功能损害

等不良反应。经过规范抗真菌治疗后复查颅脑 MRI 可见病

灶明显缩小，治疗有效。CNS 隐球菌病引起的脑积水可行外

科手术治疗，包括 Ommaya 囊植入引流、脑室 - 腹腔分流术

等方法。该患者无颅高压的症状及体征，选择保守治疗后症

状明显改善，该患者目前仍在进一步随诊中。

尽管 CNS 隐球菌病是一种有害和危及生命的疾病，但

它也可以通过规范治疗后达到临床治愈。另外，胶质瘤以及

包括转移瘤在内的其他肿瘤是预后不良的疾病，尽管经过放

疗、化疗和手术，仍可导致患者死亡。因此对此类疾病的鉴

别诊断至关重要。

本例患者以眼睑下垂、视物双影等颅神经损害为主要

症状起病，最初误诊为重症肌无力，后影像学检查发现脑干

占位性病变，考虑脑干胶质瘤可能性大，通过活组织病理检

查发现隐球菌感染、慢性肉芽肿组织形成，进一步完善血及

脑脊液荚膜抗原定性阳性最终明确诊断，经过规范抗真菌治

疗后复查颅脑 MRI 可见病灶明显缩小，治疗有效。因此，

该病例主要的学习点是，隐球菌瘤的表现也可能与其他肿块

病变如转移瘤、恶性胶质瘤和化脓性脑脓肿等难以区分。因

此，单纯根据临床或影像学发现来区分隐球菌瘤和肿瘤是困

难的，为了避免不必要的脑组织活检，在某些情况下，应进

行充分必要的实验室检测。
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