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·实验研究 Experimental research·

介人性肺叶切除术的实验研究

游玉峰，甘万崇，柯伟， 尹文化

【摘要】目的通过动物实验研究介入性肺叶切除的可行性。方法健康犬12只，随机分成3

组，每组4只，A组行靶肺支气管肺泡灌注碘化油、肺泡卜皮细胞毁损混合剂及靶支气管聚甲基丙烯酸

甲酯(PMMA)堵塞；B组行靶支气管PMMA栓塞，c组行肺叶切除。分析各组术前、术后即时、术后1—4

周的动脉血气，4周后作胸部x线、组织病理学检查及靶肺组织细荫学培养。结果3组动物术后即时

动脉血氧分压(PaO：)低于术前(尸<O 01)，动脉血cO，分压(Pac02)屁著高于术前(尸<0 01)；术后1周

动脉血气恢复正常，与术前无显著差异(P>0．05)；术后第4周肺部摄片及大体标本见实验组靶肺肺不

张形成，组织病理学显示靶肺呈纤维化政变，靶肺组织细菌学培养阴性。B组有2例肺不张形成，靶肺

未见明显纤维化。结论通过靶肺支气管肺泡灌注及靶支气管堵塞可使靶肺形成肺不张、纤维化，达到

介人忡肺叶切除术日的二
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临床上因肺部病变而需要作肺叶切除的病例较

为多见，多数患者难以接受外科手术，能否设计一种

方法毁损病变肺叶的功能，使之产生肺不张、纤维

化，肺叶功能丧失而达到类似外科肺叶切除效果，避

免外科手术创伤大和并发症多的缺点。鉴于此，作

者假设通过介入方法对病变肺叶灌注某种制剂，使

作者单位：430060武设凡学人民医院放射科

通讯作者：甘万崇

其毁损肺泡上皮细胞及阻塞肺叶间通气，然后阻塞

靶支气管，使靶肺产生肺不张、纤维化，使靶肺功能

丧失，并称之为介人性肺叶切除(intenrentional

pulmoⅡary lobec【0【T1y，lP¨)，为此我们进行了动物实

验，以期为过渡到临床应用提供理论依据。

l材料和方法

l l实验材料

取健康犬12只，性别不限，体重12．5一18 6
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kg，购自武汉大学实验动物中心，随机分为3组，每

组4只。A组：实验组，肺叶灌注及支气管阻塞组；B

组：对照组，单纯支气管阻塞组；c组：对照组，肺叶

切除组。靶肺灌注乳剂自行配制；5F自制球囊阻塞

导管；Philip 1050c心脏血管造影机；气管栓塞物使

用聚甲基丙烯酸甲脂(polymeIhylmethaoryJate，

PMMA)(天津市合成材料工业研究所公司生产)，

AVLcompact3；【}|!J缸气分析仪。

1．2方法

3％戊巴比妥钠麻醉犬(40 rn∥虹)后，透视下气

管插管至右下肺支气管，2％利多卡因3 d气管麻

醉后，A组灌注碘化油、肺泡上皮毁损混合剂至右下

肺支气管、肺泡，使之全部充盈，然后用PMMA堵塞

右下支气管(图l、2)；B组使用PMMA 2～3 111l堵塞

右下叶支气管；c组行右下肺叶切除。

1 3术后观察

①犬一般生活情况：②检测实验动物术前、术后

即时、术后1、2、3和4周的动脉血气变化；③肺部影

像学变化；④术后4周处死动物，观察A、B两组靶

肺颜色、形态、密度变化及有无化脓病灶，病理组织

光镜检查；⑤靶肺组织细茼培养，观察有无细菌生长。

1 4统计学方法

实验数据统一用x±s表示，使用sPssll．0医

学统计软件分析。

2结果

2．1一般情况变化

A、B两组在术后出现轻微咳嗽现象，食欲下降，

l～3 d逐渐改善；c组中1只犬伤[1感染，术后4 d

死亡，另3只出现食欲下降，3～7 d逐渐恢复正常。

2．2胸部x线改变

A组全部肺不张形成(幽3、4)；B组中2例肺不

张形成，均未见胸腔积液，邻近肺未见异常。

2．3血气变化

动脉氧分压(Pa()，)在术后下降，二氧化碳分压

(Pac0：)升高，1周后复查恢复正常(见表1、2)。

2．4组织病理学改变

术后第4周处死动物，实验组大体观察靶肺色

泽呈暗褐色，表面不光整，触之质硬，体积缩小(图

5)；光镜下观察靶肺肺泡几乎完全塌陷，肺间质纤维

化程度严重，看不到肺组织结构；血管壁玻璃样变、

管腔闭塞，间质内可见淋巴细胞浸润(图6)，PMMA

堵塞处支气管腔变窄，可见瘢痕组织形成；邻近肺泡

代偿件增大，肺泡壁变薄，未见肺组织纤维化及炎性

细胞浸润；B组2例大体标本见靶肺呈暗红色，质软，

体积缩小，光镜下见肺泡缩小，壁完整，肺问质术见明

显纤维化，可见少许淋巴细胞；另2例改变不明显。

2．5细菌学榆查

处死动物靶肺细菌学培养均阴性。

3讨论

在I临床r经常可见到肺结核通常以肺部钙化、

纤维化为治愈标准，我们能否寻找一种物质充填肺

泡、支气管，使其无北腔形成，同时有效地破坏肺泡、

表1各组动物PaO：变化(单位：mmHg，x±s)

注：辑组术前、术后曲脉血气组内比较差异有显著性，’’P<0们；各组术前与求后1周、求后2周、3周、4周动脉血气差异无显著性+P>

O∞；绢间比较：B绢与A绢比较，求后B组动脉氧分压较A组F脐程度轻，66 P<0 01，A、c组之『日J血气变化差异无显著性4尸>O 05。
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图3
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图2

图4

图5 图6

崮l、2：功能性肺叶{；『J除术后，胸部透视弛右下肺充填碘化油、肺泡上皮细胞毁损赦在右下支气管旱铸型栓塞。图3、4：术后4蒯．胸部币侧位

示：右下肺肺不张肜成，未她肿部感染。罔5：大体标布：右下肺容积缩小，呈灰褐色，质硬。罔6：组宝}{病理学检查：靶肺肺泡塌陷，肺间质针

化，内有少许淋巴细胞霞润(HE：】O×20)

支气管上皮细胞，使其无分泌功能，人为地产生肺不

张、纤维化，达到肺叶切除的目的，从而治疗肺气肿、

支气管扩张等良性疾病，这正是本实验研究的最终

目的。

外科肺减容术(1Llng volI】me reduction su‘geIy，

LvRs)是治疗肺气肿的有效方法，它是通过切除部

分肺组织，增加远端小气道的牵引力，使肺功能得j

恢复的治疗方式，1957年由Brantigan等”3首先；

用，以后得到不断改进，手术使肺气肿患者的生存l

量得到了明显的提高，但由于丌胸手术创伤大，并l

症多，适廊证范围窄，限制了该手术的实施。近几}

又相继发展有电视胸腔镜肺减容术(video assis№
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thoracos。0pLjc su曜。ry，vAlls)、激光肺减容术、支气管

镜肺减容术(bronchoscoPic lo“g volurne reduction，

BLvR)等微创术，前两者因减容效果不理想而使用

者甚少，后者为近几年研究的热门课题，它是通过纤

支镜向支气管内导人栓塞物，使靶肺形成吸收性肺

不张，达到肺减容目的。sneu等2 3在动物实验基

础上进行临床研究，2002年及2003年牛日继报道15

例BLvR，7例成功。In辨nito等”通过动物实验，采

用多通球囊阻塞靶气管后灌注肺泡表面活性物破坏

液，再抽出，然后阻塞靶气管，20个靶区中11个萎

陷，两者成功率均约50％。国内赵风瑞等“亦有l

例相应报道。在这些报道中成功BL~TR比例还较

低，这些作者认为气管栓塞不全，肺叶间肺泡孔交通

是造成BI．vR成功率低的主要原因。

我们在实验中采用靶肺灌注剂灌注靶肺叶，然

后堵塞靶气管，靶肺灌注剂以碘油为载体，起到示

踪、缓慢释放药物和堵塞肺叶间通气的作崩；药物为

水溶性，可以缓慢而有效地毁损靶肺肺泡及支气管

上皮细胞，同时液性成分吸收，可以保证肺不张的形

成，希望该方法能克服肺减容术的弊病，使靶肺叶完

全萎缩、不张并纤维化，使其功能丧失，达到永久性

肺叶切除的目的，使之适用范围更广。

实验表明：①在术巾、术后，行IPLT的动物均未

提供氧气及呼吸机维持，术后第2天，动物丌始进

食，实验组有1只犬出现呛咳，3～5 d恢复正常，无

其他并发症，无动物死亡，表明该手术顺应性高。②

实行TPIJT后由于肺动脉未作处理，可能存在靶肺肺

动脉的无效循环，影响动脉血氧饱和度，实验发现实

验组术前动脉氧分压由(97．20±O 71)mmHg降至

术后(65 48±2 55)mrnHg，但在术后l周复查，动

脉血气恢复正常，证实行IP¨后，余肺能够完伞代

偿，与外科肺叶切除术结果类似。③术后4周行摄

片及动物大体标本观察，实验组中4只犬均见肺不

张形成(4／4)，无脓腔形成，无胸腔积液，组织病理学

表明靶肺肺泡塌陷，肺组织明显纤维化，分辨不出肺

组织结构，血管闭塞、硬化，未见肺部感染现象，表明

实验克服了BLvR的弊端，达到IPLT日的。而单纯

气管阻塞组肺不张仅2只犬(2／4)，组织病理学发现

肺泡缩小，壁完整，肺问质术见明显纤维化，可见少

许淋巴细胞，仅仅形成肺不张；另外由于靶肺中潜在

腔隙的存在，可以诱发继发性感染。

实验表明IPLT是一种创伤小，安全、有效的靶

肺功能毁损方法，但甘前lP¨尚处于健康动物的实

验阶段，有必要对病变模型作进一步研究，有望小久

应用于临床，部分取代外科肺叶切除术，为介入放射

学开拓一个全新的领域；肺泡灌注剂为我们自行配

制，是否是最佳配方还有待进一步研究；在动物实验

中我们使用的气管阻堵物为PMMA，由丁其注人时

易流动、粘管，定位不准确，操作难度大，不宜作临床

使用。我们已设计了一种支气管栓堵器，专利已进

人申请程序。
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