
肺微小脑膜上皮样结节（minute pulmonary me⁃
ningothelial⁃like nodule，MPMN），是一种罕见的生长

缓慢的良性病变。临床上常无症状，多因肺部其他

病变而偶然发现，国内外文献罕见该病影像学相关

报道。由于该病罕见且对其认识不够，术前准确诊

断十分困难。

本文收集近年来经手术病理证实的 37 例

MPMN，结合国内外文献回顾性分析其临床、病理及

CT特点，旨在提高对本病的认识及诊断准确率。

1 对象和方法

1.1 对象

对本院2009年1月—2017年11月共6 958例肺

手术患者病理进行检索，发现其中有37例病理确诊

MPMN。23例患者行平扫检查，14例行增强检查。

37例患者中 20例行肺叶切除术，13例行楔形切除

术，4例行肺段切除术。25例胸腔镜术前行CT引导

下穿刺定位，定位采用Hookwire带钩钢丝联合亚甲

蓝注射的方法。

1.2 方法

1.2.1 CT图像分析

37例患者均采用 Siemens Definition 64排螺旋

CT扫描。扫描体位：仰卧位；扫描范围：胸廓入口至

膈下2 cm螺旋扫描；扫描参数及图像后处理：准直器

宽度1.2 mm，Pitch值 0.9；肺窗采用5 mm和1.5 mm层

厚骨算法重建；纵隔窗采用5 mm层厚软组织算法重

建（肺窗窗宽 1 200 HU，窗位-600 HU；纵隔窗窗宽

350 HU，窗位50 HU）。14例行增强扫描，造影剂为碘

海醇注射液（300 mgI/mL，1.5 mL/kg），速度3.0 mL/s。
所有CT扫描图像由 2名高年资胸部影像诊断医师

讨论并达成一致意见，CT图像评估内容包括：①部

位；②数目（单发，多发）；③直径；④密度（磨玻璃结

节、实性结节）；⑤边缘（模糊，清晰）；⑥有无与小静

脉相连。

1.2.2 病理分析

手术切除的标本均经 10%中性福尔马林固定，

常规石蜡包埋切片，HE染色，光镜下观察病变组织

学特征。免疫组化染色采用EnVision两步法，DAB
显色。所采用抗体包括上皮膜抗原（epithelial mem⁃
brane antigen，EMA）抗体、S⁃100蛋白抗体、波形蛋白

（vimentin）抗体、孕激素受体（progesterone receptor，
PR）抗体、CK7抗体、甲状腺转录因子（thyroid tran⁃
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scription factor，TTF⁃1）抗体、Napsin A抗体、突触素

（synaptophysin）抗体、CgA抗体、CD56抗体、Ki⁃67抗
体均购自福州迈新公司，操作严格按试剂盒说明书

进行。

1.2.3 病理病灶与CT图像匹配分析

影像科与病理科医生联合阅读术后的病理与影

像图片，依据病灶大小以及CT定位图像，确定病理上

提示的病灶在CT图像上的具体位置；若CT图像上无

法确定病灶的具体位置，则认为是显微镜下病灶。

2 结 果

2.1 临床特点

37例患者中，男6例，女31例，年龄38~80岁，平

均年龄57.2岁。31例无明显临床表现，于影像学检

查时发现肺部异常病变，后续治疗中病理确诊患者

合并MPMN；余 6例因有临床症状而行胸部 CT检

查，其中主要表现为咳嗽咳痰 4例，胸闷 1例，右小

腿纤维肉瘤切除术后复查 1例，后续治疗中病理确

诊患者合并MPMN。

2.2 CT表现与影像诊断

37例MPMN患者中，16例是显微镜下病灶，CT
图像上未明确显示病灶，21例对照术前定位CT图

像和病理图片可确定病灶在CT图像上的具体位置

（图 1）。21例MPMN大小（3.4 ± 0.9）mm（范围 2.5~
5.0 mm），均位于肺外周胸膜下（图2）；单发结节8例
（21.6%），多发结节13例（图3）；19例（90.5%）MPMN
呈磨玻璃密度，伴结节内空泡 2 例（图 4）；17 例

（81.0%）病灶边界模糊（图 3）；19例（90.5%）病灶与

肺小静脉相连（图 2，表 1）。本组病例中 4例MPMN
随访 6~13个月，病灶均无明显变化。21例在CT图

像上可见的病灶，术前无1例诊断正确，15例误诊为

肺泡上皮不典型腺瘤样增生（AAH），6例误诊为原

位腺癌（AIS）。
2.3 病理结果

37 例 MPMN 平均直径（1.7 ± 1.1）mm。37 例

MPMN患者中，合并浸润性腺癌15例（40.6%），微小

浸润性腺癌 3例（8.1%），原位腺癌 6例（16.2%），不

典 型 腺 瘤 样 增 生 3 例（8.1%），慢 性 炎 症 8 例

A：女，41岁，右肺下叶1枚磨玻璃结节（箭头），结节边界模糊，结节边缘见血管影；B：术前Hookwire 联合亚甲蓝定位，CT示Hookwire钢丝

位于结节附近，亚甲蓝染色后结节周围呈高密度影；C：肺间质内弥漫分布脑膜上皮样细胞聚集（HE染色，×200）。
图1 右肺下叶MPMN

CBA

EDCBA
A：女，79岁，两肺下叶多发MPMN，CT肺窗示：两肺胸膜下多发磨玻璃小结节，边界模糊（白色箭头）；B：图A黄色箭头所指结节病理：脑膜

上皮样细胞增殖，部分呈涡旋状排列（☆）（HE染色，×100）；C~E：免疫组化显示病变细胞 vimentin（C，×100）、PR（D，×200）、EMA（E，×100）表达

阳性。

图3 两肺下叶多发MPMN

CBA
A：女，59岁，右肺下叶背段MPMN，CT肺窗示：右肺下叶背段胸膜下单发磨玻璃结节影，与肺小静脉相连（黄色箭头）；B：病变位于胸膜下，

与胸膜紧贴（箭头），肺间质增厚（HE染色，×40）；C：卵圆形脑膜上皮样细胞巢环绕小静脉周围（HE染色，×200）。▲处示肺小静脉。

图2 右肺下叶背段MPMN
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表1 21例微小肺脑膜瘤结节患者CT特点

CT特点（n=21）
部位

密度［n（%）］

实性

磨玻璃

边缘［n（%）］

清晰

模糊

结节数目［n（%）］

单发

多发

小静脉相连［n（%）］

无

有

数值

胸膜下

2（9.5）
19（90.5）

04（19.0）
17（81.0）

08（38.1）
13（61.9）

2（9.5）
19（90.5）

（21.6%），软骨性错构瘤 1例（2.7%），转移性纤维肉

瘤1例（2.7%）。MPMN病理上表现为肺间质内的圆

形、卵圆形或梭形细胞巢，细胞含嗜酸性胞浆，染色

质细腻，偶尔可见核内包涵体；病变沿胸膜下分布

34例（91.9%，图 2），与肺小静脉相连 3例（8.1%，图

2），呈涡旋状排列 35例（94.6%，图 3B）。16例显微

镜下MPMN中，11例紧邻其他肺部病灶（4例浸润性

腺癌，1例微小浸润性腺癌，2例原位腺癌，4例慢性

炎症），5例为独立病灶。37例行免疫组化检查，37例
vimentin表达阳性（100%，图3C），30例PR表达阳性

（81.1%，图3D）；32例EMA表达阳性（86.5%，图3E）。
3 讨 论

MPMN是一种罕见的良性病变，国内文献仅见个

案报道［1］。当MPMN表现为弥漫性多发微小结节［2-8］，

又称为弥漫性肺微小脑膜上皮瘤病（diffuse pulmo⁃
nary meningotheliomatosis，DPM）。
3.1 病理特点

Korn等［9］于1960年首次报道该病，阐述其是发

生于肺间质的多发病变，与肺小静脉密切相关。关

于MPMN细胞起源仍然不明确［10］，该病变曾被认为

是化学感受器细胞前体的良性增殖，故被误称为微

小肺化学感受器瘤。随后电子显微镜超微结构分

析显示，这种病变缺乏神经内分泌颗粒，与脑膜上

皮细胞具有很强的相似之处，且免疫组化提示 vi⁃
mentin和EMA染色阳性，进一步验证了其与脑膜瘤

的相似性［11-12］。基于以上发现，Gaffey等［10］于1988年
将其命名为“肺微小脑膜上皮样结节”，这一命名被广

泛接受，一直沿用至今。在中枢神经系统外的脑膜上

皮细胞增殖被认为与蛛网膜细胞的异位有关，Pelosi
等［13］认为MPMN与异位肺脑膜瘤均起源于肺内异位

的蛛网膜颗粒细胞，但此观点仍存在争议［10，14-17］。本

研究中，EMA阳性者32例（86.5%），vimentin阳性者

37例（100%），与脑膜瘤细胞有很强的相似性，与先前

研究结果一致［15］。

Mukhopadhyay等［3］提出该病变不存在于小儿肺

标本中，排除先天性疾病。Niho等［18］和 Ionescu等［2］

提出孤立性MPMN是一种反应性病变，而多发性

MPMN属于反应性增生和肿瘤增殖之间的过渡阶

段。很多学者发现MPMN细胞对PR表达呈阳性反

应［13，18-19］，提示了性激素在其发病机制中的作用。

本研究 81.1%患者 PR表达阳性，结合先前研究结

果，笔者认为孕激素与MPMN有一定相关性，孕酮

刺激可能为MPMN细胞生长提供帮助，这在一定程

度上也可解释女性患者MPMN发病率高的原因。

此外，有学者认为MPMN与肺腺癌、肺栓塞、吸烟相

关性肺间质性疾病等肺部疾病有关［3-4，18］。本研究

中 27例MPMN合并存在肺腺癌或癌前病变，8例合

并慢性炎症，提示包括肺部肿瘤、炎症在内的慢性疾

病可能与MPMN的发生存在一定相关性，但仍需今后

大样本数据进一步证实。此外，当MPMN合并肺腺癌

时，可能会混淆肿瘤分期，误导患者后续治疗。

3.2 临床与流行病学特点

大多数MPMN患者无临床症状，在肺切除手术

标本或尸检中偶然发现［4，9，12-13，18，20］。本组病例中，患

者平均年龄57.2岁，女性患者为主（84%），且大部分

为无症状体检者（84%）。本研究中，6例因有临床

A：女，43岁，右肺上叶MPMN，CT肺窗示：右肺上叶两枚磨玻璃结节，较小一枚结节内见空泡（箭头）；B：图A黄色箭头所指结节病理：肺间

质增厚，内见多发卵圆形脑膜上皮样细胞异常增殖（HE染色，×100）；C：图A黄色箭头所指结节病理：肺泡腔异常扩张（箭头）（HE染色，×200）。
图4 右肺上叶MPMN

CBA
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症状行胸部CT检查的患者，其临床表现可能与肺内

伴发的慢性炎症或原发肿瘤有关。先前文献表明

尸检对MPMN的检出率为 0.07%~4.90%［9-10，12，20］，但

当病理科医生特地寻找此类病灶时，检出率增加10
倍以上［12］；相比之下，手术切除标本的检出率为

7.0%~13.8%［3-4，18］，远高于尸检中检出率。本研究

中，37例MPMN的病理诊断均在2016年后，2016年
1月至2017年11月该病检出率统计达2.7%，低于国

外文献报道，笔者认为本病的实际发病率应高于本

报道，随着病理及影像科医生对该病认识的提高，

检出率会进一步提高。

3.3 CT表现与病理基础

分布特点：胸膜下为主，常多发。21例MPMN
病灶均位于两肺叶外围胸膜下，随机分布，病理学

检查也证实了该特点，病灶贴近胸膜但不会侵犯胸

膜。与先前研究报道一致［3，21-23］。MPMN以多发病

灶为主（61.9%）。本组病例中有8例CT上虽然显示

为单发结节，但由于该病灶通常直径较小，仅能在

显微镜下发现，CT难以分辨所有病灶，故笔者推测

实际上多发病灶的概率高于本研究报道。

密度：磨玻璃密度。本组大部分病灶（90.5%）

呈磨玻璃密度，病理上可见圆形、卵圆形或梭形脑

膜上皮样细胞呈巢状散在分布，病灶沿着肺泡隔生

长，肺间质增生，但肺泡腔依然呈充气状态，因此CT
扫描时呈现磨玻璃密度；2例病灶CT上呈实性密度

是由于脑膜上皮细胞分布密集伴局部肺泡腔塌陷、

正常肺泡结构消失。本组病例中2例磨玻璃结节内

见空泡，先前有学者报道过几例类似空泡结节［8，24］，

笔者推测病理基础可能是病变刺激肺间质增生明

显，间质收缩牵拉邻近肺泡管或细支气管导致异常

扩张，因此在CT上见磨玻璃结节内呈现中心低密度

改变。

大小：37例MPMN平均直径（1.7 ± 1.1）mm（范围

0.5~5.0 mm）。21例CT可见病灶范围约2.5~5.0 mm，

而16例显微镜下病灶直径范围0.5~2.0 mm。笔者认

为病灶直径小于3 mm时，CT难以显示病灶的形态，

特别是在MPMN紧邻其他肺部疾病时。国外文献

报道MPMN直径最大可达 8.8 mm［7］，本组病例中最

大直径达5 mm。本研究中21例CT显示病灶术前随

访时间中位数 60 d（四分位距：38~96 d），结节无明

显变化；术后随访时间中位数176 d（四分位距：48~
295 d），未出现新发结节或原有结节增大。

瘤肺界面：模糊。本组 81.0%病灶瘤肺界面模

糊，病理基础脑膜上皮样细胞成簇分布在肺间质

内，因肿瘤细胞非集中分布在同一区域，CT扫描时

病变区与邻近正常肺实质区密度缺乏对比，故病灶

边缘相对模糊。

与肺小静脉相连：国外文献报道［10，21，24］，病理上

可见脑膜上皮样细胞沿肺小静脉分布。本组病例

CT图像上90.5%病灶可见肺小静脉与病灶相连，笔

者认为该特点可作为MPMN重要的鉴别征象；但病

理上仅见 3例类似表现，笔者推测与病理取材时的

剖面有关。

3.4 影像诊断与鉴别诊断

MPMN与肺腺癌癌前病变（AAH/AIS）在 CT上

均可表现为磨玻璃密度结节。本文21例在CT图像

上可见的病例，术前均误诊为AAH或AIS。笔者认

为单发的MPMN与AAH/AIS影像鉴别困难，但当肺

内出现弥漫多发磨玻璃结节，且结节边缘模糊，大

部分结节与肺静脉相连等CT征象时应该考虑到弥

漫性肺微小脑膜上皮瘤病的可能性。

3.5 本研究存在的不足

①本研究为回顾性分析影像与病理图像，在确

定病理所示病灶在CT图像上具体位置时，即使有术

前CT引导下定位的图像也可能存在一定偏差，特别

是对于多发MPMN患者；②由于MPMN直径小、密

度淡，手工测量误差难以避免。

综上，MPMN是一种良性病变，女性多见，多偶

然发现，无需治疗；单发的MPMN与AAH/AIS影像鉴

别困难，但当影像学出现如下特点时需考虑本病可

能性：①多发随机分布，胸膜下为主；②边界模糊、磨

玻璃密度结节；③大小 3~5 mm；④多与肺小静脉相

连。了解MPMN的临床、病理及CT特点，有助于提高

对本病的认识及诊断准确率，避免不必要的手术。
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