
书书书

善冠动脉微循环功能!提高临床手术效果!保证患者

远期效果!具有重要的临床价值"
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"""摘要#"目的"提高肺泡微结石症##@M$的诊治水平" 方法"对收治的 F 例 #@M的临床和病理诊断

进行分析总结和文献复习" 结果"患者 ! 活动后呼吸困难 F 个月!入院时已出现肺源性心脏病表现!肺部C=

提示双肺弥漫性密度增高及钙化表现" 患者 F 无明显症状!但经支气管肺活检#2:$%)?:+%7&'$330%*?'+D)8!

=,[,$组织病理学发现肺泡腔内及间隔有大量钙化小体!并且其肺部 C=也提示两肺弥漫钙化影" F 例患者

最终均诊断为#@M" 结论"#@M临床表现缺乏特征性!典型的临床影像学和经支气管肺病理活检表现有助

于诊断" 目前#@M尚无有效的治疗方法"

"""关键词#"肺泡微结石症("经支气管肺活检("文献复习
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""肺泡微结石症#D03>+%$:8$3<1+3$:>'7:+3'2&'$)')!

#@M$是一种与代谢相关的罕见疾病!以肺泡内存

在弥漫分布的含钙*磷盐为主的微小结石为特点!具

有典型的暴风雪样改变的胸部影像学表现" 国内文

献对#@M多为个案报道!缺乏全面的总结和文献复

习" 现根据我院呼吸内科 FG!J;GF ]FG!V;GF 收治

#@MF 例患者进行临床诊治分析和文献复习!以提

高医师对本病的认识和诊疗水平"

=5病例介绍

=>=5病例 !"患者女!JU 岁!壮族!因咳嗽气喘 F 月

余!再发加重 H . 入院" 患者自诉 F 个多月前无明

显诱因下出现咳嗽气喘!以干咳为主!多在晨起发

作!呈持续性连声咳!平卧时咳嗽明显加重!夜间有

阵发性呼吸困难!不能平卧!偶尔咳出少量黏液痰!

患者气喘时伴有胸闷!稍活动后即症状加重!平静休

息可缓解" 无畏寒*发热等!曾到当地医院住院!诊

断+肺源性心脏病,!予抗感染*利尿*控制心率等治

疗后!好转出院" 但于 H .前以上症状再发并加重!

遂到我院就诊" 心脏彩超提示%#!$左室壁整体收

缩运动普遍减弱!左室收缩及舒张功能下降!射血分

数#5L$F!^(#F$主动脉瓣*肺动脉瓣*二尖瓣*三尖

瓣轻度反流(#T$轻度肺动脉高压" 胸部 C=平扫结

果#见图 !$%#!$两肺弥漫性钙化影!考虑#@M(#F$

两侧胸膜增厚(#T$心影增大!肺动脉高压!主动脉硬

化" 诊断+#!$#@M(#F$肺源性心脏病," 入院体检%体

温血压正常!心率#PA$IW 次Q>'%!呼吸 FW 次Q>'%!正

力体型!体重指数#,MO$FH_V `*Q>

F

" 急性病容!气

促!听诊双肺呼吸音粗!双下肺可闻及中等量细湿性

音!双肺叩诊浊音*语音传导对称" PAIW 次Q>'%!

律齐!#F 亢进!二尖瓣膜听诊区闻及 F 级吹风样舒

张期杂音" 腹部检查#K$" 辅助检查%#!$血细胞分

析a超敏C反应蛋白" 白细胞计数 !G_UI b!G

U

Q[

!

(

粒细胞比率 VU_!^

!

(血小板计数 TGW b!G

U

Q[(血

红蛋白 !GV *Q[!超敏C反应蛋白 W_GG >*Q[

!

" #F$

动脉血气分析" 二氧化碳分压 J!_FG >>P*

!

!氧分压

IU_HG >>P*!实际碳酸氢根TF_JG >>+3Q[

!

!标准碳酸

氢根 TG_HG >>+3Q[

!

!全血剩余碱 W_WG >>+3Q[

!

!氧

饱和度 UW_U^" #T$凝血五项 a纤维蛋白#原$降

解产物#L-#$" L-#V_F

"

*Q>3

!

!血浆 -;二聚体

I_WJ >*Q[

!

" #H$,型钠尿肽前体 T UWU_GG D*Q>3

!

"

#J$肾功四项" 肌酐 II

"

>+3Q[

!

!类风湿因子阳性

!GI OcQ>3!抗环瓜氨基肽抗体阳性 !F_U" #W$尿常

规a分析" 未见异常" #V$大便分析" 隐血弱阳性
!

"

#I$肝功血脂*心功能测定*电解质*心肌酶谱未见

明显异常" #U$心电图" 窦性心律*肺性 D 波*:波

上升不良(=波改变" #!G$心脏彩超"

#

左房室增

大!心肌受累疾患(

$

二尖瓣反流#中度$!主动脉瓣

反流 #轻度$!肺动脉高压 #轻度$!心包积液 #少

量$(

%

左心收缩功能减低!左心功能 5LTG^" 临

床诊断%#!$#@M(#F$慢性肺源性心脏病(#T$左心

功能不全(#H$类风湿关节炎" 治疗经过%患者病情

危重!入院后予吸氧*利尿*强心!予莫西沙星抗感染

治疗" #@M治疗效果不理想!在与患者家属沟通病

情后!其家属表示理解并要求自动出院!回当地医院

治疗"

"胸膜和心包膜下肺实质以及支气管*血管周围区域呈现特征性钙

化!融合形成+白描征,和+火焰征,

图 !"病例 ! 的肺部C=平扫!肺窗"结果图

=>?5病例 F"患者女!TU 岁!因体检发现两肺弥漫

性病变 W 个月入院" 患者于 W 个月前体检时发现两

肺慢性支气管炎;肺气肿并两肺弥漫性间质性炎症!

无咳嗽及咳痰!无胸闷及气促!无畏寒及发热" 曾到

当地医院就诊!行胸部薄层 C=扫描报告为两肺小

叶间隔增厚*弥漫性密度增高影!诊断特发性间质性

肺炎!予醋酸泼尼松 TG >*Q. 治疗!疗程 W 个月!期

间影像学检查提示病情改善不明显" 入院体检%体

温#=$TW_V d!脉搏##$UV次Q>'%!呼吸#A$FF次Q>'%!

血压#,#$!JJQU! >>P*!正力体型!,MOFT_J `*Q>

F

!满

月脸!神清!无皮疹!两肺呼吸音粗!未闻及明显干*

湿性音(PAUV 次Q>'%!律齐!心音有力!各瓣膜听

诊区未闻及杂音!腹检#K$" 辅助检查%#!$白细胞

计数 I_I b!G

U

Q[!粒细胞比率 VT_!^

!

!血小板计

数 FTW b!G

U

Q[!血红蛋白 !!G *Q[!超敏 C反应蛋白

!_IH >*Q[

!

" #F$血沉 TT_GG >>Q&

!

" #T$肝肾

功血脂*心功能测定*电解质*心肌酶谱未见明显异

常" #H$肿瘤相关抗原检查*自身免疫检查*痰病原

学检查均未见明显异常" #J$腹部彩超见右肾囊肿

伴囊壁钙化!肝脏*胆囊*胰腺*脾脏*输尿管均未见

明显异常" #W$腹主动脉旁未见明显肿大淋巴结"

#V$肺功能检查!

#

肺通气功能正常&用力肺活量

#LeC$占预计值 UU_V^!第一秒用力吸气容积#L5e

!

$

占预计值 UI_F^!L5e

!

QLeCG_IU'(

$

残总比正常

)IJU)

C&'%1)1E+0:%$3+6f1RC3'%'7$3M1.'7'%1!S72+?1:FG!V!e+30>1!G!f0>?1:!G""



#AeQ=[CTW_J^$(

%

肺泡弥散功能轻度下降#-[CS

占预计值 WF_I^!-[CSQe@占预计值 WW^$" 复查

胸部薄层 C=扫描%两肺小叶间隔增厚*弥漫钙化

影!以近胸膜和心包膜处明显!考虑 #@M#图 F$"

经支气管肺活检#左下基底段$肺泡腔内及间隔有

大量钙化小体!间质淋巴浆细胞浸润!未见嗜酸性粒

细胞#图 T$" 诊断%#!$#@M(#F$高血压病" 治疗

经过%患者入院后无明显临床症状!肺功能检查提示

除肺泡弥散功能轻度下降外其余无明显异常" 我院

复查影像学检查提示病情改善不明显!考虑患者在

当地误诊为特发性间质性肺炎!并已完成激素治疗

W 个月的疗程!予停用激素治疗" 嘱其出院定期复

查肺部影像学检查以及肺功能"

"两肺弥漫钙化影!以近胸膜

和心包膜处明显

"肺泡腔内及间隔有大量钙化

小体#箭头所指$#P5b!GG$

图 F"病例 F 肺部C=平扫

!肺窗"结果图

图 T"病例 F 经支气管肺活

检组织病理结果图

?5讨论

#@M是一种以钙异常沉积在某些器官!尤其是

肺组织为特征的罕见疾病" 随着国内外相关病例报

道的逐年增多!临床医师对 #@M的研究更加深入!

人们对#@M有了更新的认识" 本文将复习近年来

相关研究的最新进展!结合我院 F 例 #@M病例!总

结本病的诊治体会"

?>=5流行病学"最早于 !WIW 年!意大利人M$3D'*&'

首次报道了此病!之后直到 !U!I 年!挪威的 P$:?'2B

首次描述了此病解剖和影像学表现!!UTT 年!匈牙

利病理学家#0&:才对此病加以命名&!'

!至今国内外

有关本病的报道不足 VGG 例" #@M可发生于任何

年龄!从新生儿至 IG 岁均有报道!其平均确诊年龄

约 HG 岁" #@M患者没有特定的地域及种族分布!

目前所报道的病例大多源自欧洲及亚洲&F'

" 随着

对本病的认识提高!我国的病例报告逐年增多!自

!UWJ 年至今!已有 FGG 余例&T'

"

?>?5病因及发病机制5本病病因迄今尚未明确!在

所报道的病例中!本病可为散发或家族性发病!约

!QT 的患者有家族史!父母多为近亲结婚!同胞兄弟

姐妹或堂兄妹间同时发病的多见!罕见双亲及子女

间垂直传播!据此有研究推测此病为常染色体隐形

遗传病&!!H'

" FGGW 年 C+:02等首次通过纯合子基因

定位!将 #@M的致病候选基因定位在染色体 HD!J

上!发现基因 9[CTH@F 的突变可能与此病密切相

关&J'

" 9[CTH@F 编码的蛋白质称为磷酸钠协同转

运蛋白!主要参与无机磷的代谢!在体内多种组织中

表达!但却是肺内唯一可转运磷酸盐的蛋白质"

9[CTH@F 基因的突变!可导致该蛋白的正常转运功

能受损!从而导致了肺泡内磷酸盐的清除阻碍和微结

石的形成&W'

" 然而并非所有#@M患者均有 9[CTH@F

突变!杨洋&V'

*S3$0)+%

&I'等的研究表明!#@M可能是

一种包括 9[CTH@F 基因突变在内的多基因遗传性

疾病" 另外!有相关研究对#@M患者的肺泡灌洗液

进行免疫细胞学分析!结果发现 #@M患者存在以

C-I

a

*C-H

a

=细胞聚集为主的肺泡炎症&U!!G'

!提示

本病发病原因不能除外免疫失调的影响" 环境及饮

食等在#@M发生*发展过程中的作用尚不清楚" 有

研究表明!油印墨盒及含钙盐的烟草等有害物质的

接触史可能与本病有关"

?>@5临床表现5大多数#@M患者不呈现任何临床

症状!往往在体检时偶然发现!且病情进展缓慢!可

长期处于静止状态&!!'

" 在疾病进展期!常见的症状

为活动后气促*干咳*胸痛*乏力甚至呼吸困难!咯血

者少见!偶有痰中带微石!部分患者发生胸膜钙化!

则出现心脏受压症状&!F'

" 晚期可出现逐渐加重的

肺间质纤维化*肺大疱*肺气肿*自发性气胸*低氧血

症*肺动脉高压及肺源性心脏病&!T'

!由于慢性缺氧!

小部分患者还会出现杵状指" #@M患者可有肺外

结石表现!包括睾丸结石*泌尿道结石和消化道结石

及主动脉瓣钙化与硬化!但并不常见&!H'

"

?>A5辅助检查及诊断5#@M患者的动脉血气分析

在早期可无明显异常!随着病情的进展可出现氧分

压下降等低氧血症改变!而二氧化碳分压一般正常"

早期的肺功能检查可基本正常或仅提示肺泡弥散功

能轻度下降#如本研究中病例 F$" 晚期可出严重限

制性通气功能障碍甚至因呼吸困难而无法配合完成

肺功能检查#如本研究中病例 !$" 普通胸片*高分

辨C=*锝#

UU>

=7$美罗酸盐核磁共振成像以及肺功

能已广泛应用于 #@M的诊断中&!J'

!特征性的影像

学改变可出现在疾病的早期&!'

" g线胸片表现为双

肺弥漫性分布*边缘锐利*大小基本一致的沙粒样微

结节!呈现典型的+暴沙,或+暴雪,样改变!尤以下

叶后部最密(密集时中下肺野呈致密的增白影将心

脏及轮廓掩盖!即所谓的+心脏消失征," 高分辨胸

)UJU)
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部C=可进一步显示肺内细微结构的改变!主要变

现为弥漫性钙化的结节阴影!脏层胸膜*纵隔胸膜和

叶间胸膜下可见线状钙化影!膜下肺实质以及支气

管*血管周围区域呈现特征性钙化!融合形成+白描

征,和+火焰征,!而胸膜下的黑胸模线为带状薄壁

小囊肿的显像&!W'

" 尽管#@M有特征性的影像学表

现!但还是容易被误诊为粟粒型肺结核*矽肺*结节

病*特发性肺含铁血黄素沉着症等!因此病理诊断有

时不可或缺!临床仍需与上述疾病鉴别" 9[CTH@F

的基因检测对临床诊断并无必要!但对#@M的病因

分析及未来的药物研制可提供更全面的信息&T'

"

在病例 ! 中!患者有咳嗽*气喘*胸闷*夜间阵发性呼

吸困难等临床表现!胸部 C=提示两肺弥漫钙化影*

胸膜增厚*心影增大*肺动脉高压" 图 ! 中患者 C=

显示肺结构性改变!弥漫性钙化的结节弥漫性分布!

脏层胸膜*纵隔胸膜和叶间胸膜下可见线状钙化影!

膜下肺实质以及支气管*血管周围区域可呈现特征

性钙化!融合形成+白描征,和+火焰征," 本病例患

者肺部病变严重!出现肺源性心脏病表现" 患者由

于有咳嗽*呼吸困难等临床症状并且胸部 C=表现

典型!未行肺活检而诊断 #@M" 在病例 F 中!患者

无咳嗽*气促等肺部疾病症状!起病隐匿!病程缓慢!

曾因当地医院误诊为特发性肺炎服用激素治疗半

年!病情无好转" 我院行胸部薄层 C=扫描示两肺

小叶间隔增厚*弥漫钙化影*以胸膜及胸膜下明显!

结合患者肺功能检查提示肺泡弥散功能轻度下降

#-[CS占预计值 WF_I^!-[CSQe@占预计值 WW^$!

考虑#@M早期改变" =,[,提示肺泡腔内及间隔有

大量钙化小体!最终明确诊断为 #@M" F 例患者均

无异常家族史"

?>B5治疗5目前#@M尚无有效的治疗方法" 肾上

腺糖皮质激素和肺泡灌洗对本病基本无效&!V'

" 但

依替膦酸钠则有可能成为治疗 #@M的希望" 在一

些文献报道中依替膦酸钠被认为能改善该病!但也

有一些文献指出无明显改变" 基因治疗在短期内难

以应用于临床" 随着疾病进展!不可避免出现呼吸

衰竭!肺移植是终末期#@M唯一有效的治疗方法"
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