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  【摘要】 目的 观察在双腔气管插管通气全身麻醉下行大容量全肺灌洗术治疗肺泡蛋白

沉积症的临床效果及安全性。方法 回顾性分析2016年5月至2018年5月在梅州市人民医院确

诊的3例肺泡蛋白沉积症患者接受大容量全肺灌洗的临床资料。结果 大容量全肺灌洗术后,

患者无一例死亡,并发症轻微;且患者临床症状、血气分析、肺功能及影像学均较前显著改善。

结论 大容量全肺灌洗治疗肺泡蛋白沉积症安全、有效、可行。
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肺 泡 蛋 白 沉 积 症 (pulmonary alveolar
proteinosis,PAP)是一种以肺泡内大量沉积磷脂

蛋白样物质为特点的肺部弥散性疾病,临床表现主

要为进行性气促、低氧血症、咳大量 “牛奶”样泡

沫 痰。病 理 学 检 查 肺 泡 内 充 满 过 碘 酸 雪 夫

(periodicacid-Schiff,PAS)反应阳性的蛋白样物

质,含有大量脂质[1]。PAP是一种少见的肺部疾

病,全肺灌洗术仍然是目前临床上最有效的治疗方

法。目前开展全肺灌洗术治疗PAP的单位多为省

级医院,暂无市级医院开展该项技术的报道。在我

国多个省级以上医疗机构,大容量全肺灌洗术治疗

PAP已开展多年,技术成熟,安全性高。对未开

展此类技术的医院,如何开展,如何让患者就近治

疗,成为市级医院呼吸内科医师面临的难题。梅州

市人民医院地处粤闽赣边区,距离广州约400km,
是典型的市级医院。该院服务500多万梅州居民及

周边地区民众,开展PAP大容量全肺灌洗术,可

以减少患者到省城大医院就诊不便,减少医疗费用

支出。本科室对3例经病理确诊PAP患者行大容

量全肺灌洗术,术后患者症状及影像学较前均有明
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显好转,并发症轻微,现报道如下。

1 资料与方法

1 1 一般资料 病例1,女,24岁,自由职业者,
因 “反复气促10年,加重3个月”于2016年5月

5日入院。现病史:患者10年前无明显诱因出现

气促,活动后加重,无明显咳嗽,休息后可缓解,
未行规则就诊。3个月前患者气促加重,稍活动后

气促,无法步行上2楼,伴有咳嗽,为黏白色痰,
量多,每天约100ml,无咯血,无胸痛,无发热。
专科查体:呼吸急促,指脉氧96%,触觉语颤正

常,未触及胸膜摩擦感,胸骨无叩痛,双肺叩诊呈

清音,双肺呼吸音减弱,未闻及明显干湿啰音,听

觉语音无明显异常,未闻及明显胸膜摩擦音。外院

胸部CT提示双肺磨玻璃影、小叶间隔增厚及铺路

石样改变,以右肺中下叶及左肺下叶为著,考虑双

侧PAP可能性大。肺功能检查提示中度限制性通

气功能障碍,肺弥散功能重度下降。初步诊断:

PAP。
病例2,女,47岁,农民,因 “反复气促3年

余,加重3个月”于2016年5月17日入院。现病

史:患者3年前无明显诱因下出现气促,以苦力劳

动后明显,间有咳嗽、咳痰,痰为白色牛奶样,无

明显喘息、胸闷、胸痛。曾至当地医院就诊,效果

欠佳,当地胸部CT示双肺弥漫性斑片状渗出影。

3个月前患者上述症状进一步加重,稍活动即感明

显,伴咳嗽、咳白色牛奶样痰。专科查体:呼吸稍

促,指脉氧96%,触觉语颤正常,未触及胸膜摩

擦感,胸骨无叩痛,双肺叩诊呈清音,双肺呼吸音

减弱,双肺未闻及明显干湿性啰音,听觉语音无明

显异常,未闻及明显胸膜摩擦音。2016年4月15
日胸部 CT示双肺改变,符合PAP。初步诊断:

PAP。

表1 3例肺泡蛋白沉积症患者6次大容量全肺灌洗入出量及灌洗时间

病例
右肺

灌入量 (ml) 回收量 (ml) 手术时间 (min)
左肺

灌入量 (ml) 回收量 (ml) 手术时间 (min)

1 3500 3200 200 11000 10500 210
2 15000 14500 198 11000 10500 160
3 10000 9400 195 10000 9400 210

  注:病例1右肺为第1次灌洗,因术中出现低氧血症,提前结束手术,灌入量较小

病例3,男,59岁,农民,因 “反复咳嗽、咳

痰1个月”入院。现病史:患者1个月前无明显诱

因出现咳嗽,伴咳少量白色黏液痰,痰液易咳出,
无咽痛、咽痒,无鼻塞、流涕,于当地医院经 “左
氧氟沙星、乙酰半胱氨酸泡腾片”治疗,效果欠

佳。专科检查:呼吸稍促,指脉氧98%,气管居

中,触觉语颤正常,未触及胸膜摩擦感,胸骨无叩

痛,双肺叩诊呈清音,双肺呼吸音稍增粗,散在少

量湿啰音,未闻及明显干啰音,听觉语音无明显异

常,未闻及明显胸膜摩擦音。胸部CT示双肺多发

病灶,拟PAP与炎症鉴别。

1 2 治疗过程

1 2 1 麻醉 3例患者完善术前检查,均经静脉

复合全身麻醉后,采用Carlens双腔气管插管插管

到位后,确保双肺被完全隔离,将气管导管套囊充

气膨胀至完全封闭一侧主支气管及气管,左右主支

气管完全隔开,使一侧肺通气,另一侧肺灌洗。

1 2 2 灌洗方法及过程 将患者置于侧卧位,使

通气肺在上,灌洗肺在下 (通常先灌洗严重侧肺)。
用血管钳阻断灌洗肺的通气,观察单侧肺通气情况

(确保气囊位置,无漏气),调节呼吸参数,保持血

氧饱和度达到95%以上。用三通管一端连接于双

腔气管插管的灌洗侧肺的接口上,一端连于灌洗

液,另一端与负压引流瓶相连。灌洗液为37℃生

理盐水,挂于输液架上,距离三通管1m。由于重

力作用,灌洗液缓慢流入灌洗肺,开始灌洗时可采

用头高脚低位,可促进灌洗液充分渗入肺泡,灌洗

量达到500~1000ml时,可见灌洗液水平线达到

气管插管接三通管位置或即将溢出气管插管末端

时,提 示 灌 洗 液 已 充 满 全 肺。 采 用 80 ~
100mmHg (1mmHg=0 133kPa)负 压 吸 引,
观察回收液的颜色,并可采用头低脚高位,可促进

灌洗液充分流出,每次灌洗后尽量回吸收灌洗液,
改平卧位或头高脚低位,继续行灌洗,反复灌洗直

至回收液颜色由 “牛奶”样浑浊液体逐渐变为清亮

为止,记录出入量。灌洗过程中监测患者的心电

图、血压、血氧饱和度及通气侧肺的呼吸音。术后

送ICU监护通气,情况稳定后再行另一侧肺灌洗。

2 结果

2 1 灌洗入出量及时间 3例PAP患者共行6次

大容量全肺灌洗,灌洗入出量及灌洗时间见表1。

2 2 灌洗回收液外观 回收瓶可见大量沉淀物,
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随着灌洗液增多,回收沉淀物逐渐减少,回收液逐

渐清澈 (图1)。

注:图中1为第1次灌洗,余类推

图1 灌洗回收液逐渐变清澈,沉淀物逐渐减少

2 3 灌洗液病理 6次灌洗液均在术后留取标本

送病理,镜下表现符合PAP的改变 (图2)。

图2 灌洗液病理:镜下见大量淡红色颗粒状无结构物,

PAS染色阳性 ×100

2 4 动脉血气分析 3例PAP患者灌洗后PaO2、
肺泡-动脉血氧分压差较灌洗前均有明显好转 (图

3、4)。

表2 3例肺泡蛋白沉积症患者灌洗前后肺通气及弥散功能变化

病例
FVC (L)

灌洗前 灌洗后

FVC%pred (%)
灌洗前 灌洗后

FEV1 (L)
灌洗前 灌洗后

FEV1/FVC (%)
灌洗前 灌洗后

DLCO%pred (%)
灌洗前 灌洗后

1 2 02 2 49 58 53 69 40 1 97 2 23 90 01 99 30 24 80 30 82
2 1 57 1 61 61 10 56 70 1 46 1 59 109 00 115 80 16 80 18 50
3 3 12 3 50 85 47 97 53 2 59 2 67 95 00 99 01 - -

  注:-为病例3由于肺功能正常未行弥散功能检查

2 5 灌洗前后肺功能比较 2例PAP患者灌洗后

FVC、FVC%pred、FEV1 及DLCO%pred较灌洗

前均有好转,病例3由于肺功能正常未行弥散功能

检查。见表2。

2 6 灌洗前后影像学改变 3例PAP患者经6次

全肺灌洗后复查胸部CT提示双肺斑片影较前明显

吸收好转 (图5)。

注:1mmHg=0 133kPa
图3 3例肺泡蛋白沉积症患者灌洗前后PaO2 变化

注:1mmHg=0 133kPa
图4 3例肺泡蛋白沉积症患者灌洗前后肺泡-动脉血氧分

压差变化

图5 3例肺泡蛋白沉积症患者治疗前后肺部影像变化 

A:治疗前;B:治疗后

2 7 不良反应 病例1患者右肺灌洗时出现低氧

血症,经床边纤维支气管镜检查,发现行左侧支气

管插管,插管远端侧孔无法对准左上叶支气管开口
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通气,仅左下肺通气,不能保持血氧饱和度大于

90%,所以灌洗量较少。术后3例患者出现插管后

咽喉痛,1d后症状可自行缓解,无术后发热;未

出现死亡病例。

3 讨论

1958年Rosen等[1]首先报道,最早提出PAP
的名称,PAP是一种以肺泡腔内及终末呼吸性细

支气管内堆积过量的PAS染色阳性的磷脂蛋白样

物质为特征的弥漫性肺部疾病。PAP可发生于各

个年龄段,但多数见于20~50岁,全球预计发病

率约为0 2/100万,男女比例为2~4∶1,在不吸

烟的患者中,男女之比为1∶1[2]。PAP起病隐匿,
临床表现多样性[3],主要是进行性的劳力性呼吸困

难、咳嗽和血氧下降[4]。咳白色牛奶样痰为特征性

临床症状。肺功能改变主要为限制性通气功能障

碍、弥散功能障碍,血气分析可提示低氧血症。本

研究中病例1、2肺功能提示限制性通气功能障碍、
弥散功能障碍,血气分析可见低氧血症。

在成人,“铺路石征”为自身免疫性PAP的典

型表现[5]。本研究中3例患者术前胸部CT均有较

典型 “地图样”改变。支气管肺泡灌洗液的细胞学

检查和 PAS染色可以作为确诊 PAP的依据[6],

PAP临床误诊率较高[3]。本研究中病例3主诉

“咳嗽、咳痰1个月”,无明显咳 “牛奶”样泡沫

痰,初次住院时误诊肺炎,经抗炎后复查胸部CT
提示病灶无明显吸收,再次住院时经大容量全肺灌

洗后复查胸部CT提示双肺斑片影明显吸收,PAS
染色阳性。

目前,全肺灌洗治疗仍然是PAP最有效的治

疗方法,大容量全肺灌洗术的优势为灌洗较为彻

底,疗 效 显 著, 维 持 时 间 长。Seymour 和

Presneill[7]在44年间全部案例报道的统计资料中

发现有7 9%的PAP患者可自行缓解。本研究中病

例3气促症状不明显,但患者咳嗽症状较为严重,
患者家属有强烈治疗意愿,经2次全肺灌洗后患者

胸部CT磨玻璃样改变较前明显吸收好转。
本研究中病例1行右肺灌洗时左肺通气,患者

血氧波动于80%~99%,经床边超细纤维支气管

镜检查,发现行左侧支气管插管,插管远端侧孔无

法对准左上叶开口通气,仅左下肺通气,不能保持

血氧饱和度大于90%,患者充分吸引右肺灌洗液

后给予双肺通气,双侧通气后患者血氧可上升至

99%,共 灌 入 37 ℃ 生 理 盐 水3500 ml,回 收

3200ml灌洗液,回收率为91 4%。病例3在第1
次灌洗右肺时,在灌洗过程中,灌洗液无法灌入,

经床边超细纤维支气管镜发现气囊脱出至隆突上,
阻塞进入右主支气管通道,经重新调整气管插管,
仍效果欠佳,改变平卧位灌洗后,灌洗液可顺利灌

洗,在调整插管过程中,患者术中血氧饱和度一度

降至85%。全肺灌洗术灌洗回收率越低,术中、
术后不良反应越多[8]。周子青等[9]通过全肺灌洗术

治疗PAP78例次,共有18例次出现术中或术后

并发症,主要包括胸腔积液、喉头水肿、胸腔积液

并肺部感染,及时给予针对性处理后,所有患者完

全恢复。
由于PAP临床少见,误诊率高,目前国内仍

然较缺乏临床应用大容量全肺灌洗术治疗PAP的

大样本近期以及远期疗效评价,主要集中于个案报

道[10-12]。本研究中,病例2、3经随访2年,患者

咳嗽、咳痰、气促无明显加重,来院复查胸部CT
双肺磨玻璃样及 “铺路石”样改变与前相仿,未提

示病情加重,无需再住院行全肺灌洗术。

3例患者均经病理确诊为PAP。3例患者分6
次进行灌洗,病例1间隔时间10d,病例2间隔时

间8d,病例3间隔时间4d。张杰等[13]的研究中3
例患者均在同一天序贯进行了双侧肺灌洗并获得肯

定疗效且未发生并发症,可以减少患者住院费用,
具有一定优势。

笔者总结经验如下:(1)术前病情评估。2例

患者术前血气分析提示Ⅰ型呼吸衰竭或低氧血症,
肺泡灌洗为一侧肺通气,可能加重低氧血症,术前

常规行肺功能检查,了解肺储备能力。(2)最为重

要及关键的技术为手术室双腔气管插管,需要技术

熟练的麻醉师完成。一般内套囊管插入左主气管,
外套囊管位于气管内,然后给内套囊和外套囊充气

膨胀,平卧位插管成功后,改为侧卧位时,主支气

管气囊位置可能发生移位,需要床边纤维支气管镜

引导下及时调整。(3)灌洗过程中应当注意肺灌洗

液量平衡。正常情况下第1个循环回收液量较灌入

量略少,以后二 者 几 乎 相 等。若 残 留 液 量 超 过

1 5~2L时,应排除液体漏入胸膜腔或对侧肺内,
应当停止操作,纤维支气管镜下了解气囊位置,听

诊通气侧肺呼吸音情况。(4)灌洗液为37℃生理

盐水,接近人体温度,可减少对肺泡刺激。在操作

结束时,需要引流和吸引出肺内残余的生理盐水并

且恢复100%氧气通气。(5)术后常规送ICU并给

予无创通气,第2天可转至普通病房,无创通气可

减少低氧血症、肺水肿等不良反应。
经过3例患者大容量全肺灌洗,笔者认为,市

级医院如需要开展相关技术,应当具有如下技术及
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设备:(1)有熟练掌握双腔气管插管及监护的麻醉

医护团队。双腔气管内插管位置不正确、灌洗液溢

入通气肺中是大容量全肺灌洗术最主要的危险因

素。在整个灌洗前及灌洗中,熟练地插管、及时检

查是全肺灌洗术最基本的安全措施。(2)具备床边

超细纤维支气管镜。超细纤维支气管镜能准确了解

气管插管及气囊位置,需要调整插管时,可在超细

纤维支气管镜引导下调整气管插管位置。
总的来说,大容量全肺灌洗治疗PAP是安全、

有效、可行的。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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·简讯·

《协和呼吸病学》第二版

《协和呼吸病学》第二版是由蔡柏蔷、李龙芸教授主编,以北京协和医院为主的86位有丰富临床经验的专家与教授共同精

心编写而成。全书400万字,分上下二册,共16篇,162章,增加“指南解读篇”,新增章节32章。主要章节有:呼吸系统的基

础理论和诊断、呼吸系统疾病治疗学、肺部感染、弥漫性肺部疾病、慢性阻塞性肺疾病、支气管哮喘、胸膜疾病、纵隔疾病、肺栓

塞、肺癌、急性呼吸窘迫综合征、机械通气、呼吸监护和全身疾病的肺部表现等。本书第二版秉承第一版的宗旨,以呼吸内科

临床为重点,既认真总结北京协和医院呼吸内科的临床经验,又注意与国际医学相接轨。力求反映21世纪初国内外有关呼吸

内科的最新进展,也注重临床实用性。全书资料翔实,内容新颖,系统全面,包括最新学说,信息量大,是一部相当实用的呼吸

病学专著。
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