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【【摘要】】 本文回顾性分析 1例肺功能表现为可逆性限制性肺通气功能损害的嗜酸性粒细胞增多症合并胸腔积液患

者的诊疗过程。患者因咳嗽、咳痰起病，胸部 CT 见双肺散在斑片状病变，后出现胸腔积液，外周血和胸腔积液中嗜

酸性粒细胞增加，胸闷、气喘且进行性加重，肺功能显示中重度限制性通气功能障碍。患者确诊嗜酸性粒细胞增多

症后经口服糖皮质激素、吸入糖皮质激素+支气管扩张剂联合治疗，症状完全缓解，肺功能明显改善。
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Eosinophilia accompanied by reversible restrictive pulmonary 

ventilation dysfunction： a case report
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【【Abstract】】 This study retrospectively analyzed the diagnosis and treatment of a patient with eosinophilia 
accompanied by pleural effusion and reversible restrictive pulmonary ventilation dysfunction. The patient 
presented with cough and phlegm， with scattered patchy lesions observed in both lungs on chest CT 
images. Then pleural effusion occurred with increased eosinophils observed in both peripheral blood and 
pleural effusion. Chest tightness and shortness of breath gradually worsened， and lung function showed 
moderate to severe restrictive pulmonary dysfunction. The patient was treated with oral corticosteroids and 
inhaled preparations after the diagnosis of eosinophilia， and then all symptoms were completely relieved 
and lung function improved significantly.
【【Key words】】 eosinophilia； pleural effusion； lung function

嗜酸性粒细胞增多相关性肺疾病（eosinophilic 
pulmonary diseases，EPD）是指以气道/肺/胸膜腔嗜

酸性粒细胞（eosinophils，EOS）增多为特征的一组

疾病［1］。EOS 通过释放嗜酸性阳离子蛋白、嗜酸性

过氧化物酶等毒性颗粒，直接杀伤病原体或损伤宿

主组织，同时分泌 2型细胞因子，引发持续的气道炎

症。在哮喘等变态反应性疾病、感染、肿瘤以及自

身免疫性疾病中均可观察到 EOS 增多现象［2］。嗜

酸 性 粒 细 胞 性 胸 腔 积 液（eosinophilic pleural 
effusion，EPE）为胸腔积液中 EOS 占白细胞比例超

过 10%、伴或不伴血 EOS 增多的一种疾病。复旦大

学附属中山医院诊治了 1例以咳嗽、胸痛、气喘为表

现，伴外周血 EOS 增高，出现可逆性限制性肺通气

功能障碍的 EPD。现报道如下。
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病例资料 患者男性，33岁，文职人员，既往有

过敏性鼻炎病史，否认哮喘史和过敏史，否认饲养

宠物。于 2023 年 11 月下旬开始反复出现咳嗽、咳

痰，胸部 CT 示：右肺下叶及左肺见散在斑点状密度

增高影及索条影。当地医院给予静脉左氧氟沙星

等抗感染治疗后咳嗽、咳痰有所好转，但出现胸闷、

气喘，外周血常规示 EOS 由 0.09×109/L（0.9%）逐

步上升至 0.6×109/L（6.3%）。2024年 1月中旬复查

CT 示：双肺散在渗出及纤维灶，双侧胸腔积液伴双

肺下叶局限性不张，较前进展。外院收治入院，肺

动脉 CTA 示：肺动脉未见明显异常，两下肺炎症渗

出，两侧胸腔积液伴肺组织膨胀不全；超声示：双侧

胸腔积液（右侧 3.4 cm，左侧 8.5 cm）。行左侧胸腔

穿刺抽液，胸腔积液细胞分类：有核细胞 6 073×
106/L，淋巴细胞 24.1%，中性粒细胞 75.9%，未检出

EOS；胸腔积液脱落细胞阴性。气管镜检查显示各

管腔未见异常，肺泡灌洗液细胞分类：组织细胞

80%，中性粒细胞 15%，淋巴细胞 5%，未检出 EOS；

PET-CT 检查未见明显糖代谢异常表现；肺功能检

查示：中重度混合性通气功能障碍，舒张试验阴性；

呼 出 气 一 氧 化 氮（fractional exhaled nitric oxide，
FeNO）33 μg/L；住院期间 2 次外周血常规均提示

EOS 升高（1.01×109/L、1.03×109/L）。先后给予头

孢哌酮钠舒巴坦钠、莫西沙星抗感染，酮替芬口服，咳

嗽减轻，但活动后气喘无改善。出院后口服酮替芬，

吸入布地奈德福莫特罗粉雾剂（160 μg/4.5 μg/揿，

2 揿/次，bid，下同），胸闷气喘仍逐渐加重。2024 年

2 月中旬复查 CT 示：双肺少量炎症，双侧胸腔积液

伴右肺肺组织不张，左侧积液较前减少。再次收治

入院，外周血常规示 EOS 为 0.44×109/L，行右侧胸

腔穿刺，胸腔积液细胞分类：有核细胞 2 246×106/L，

EOS 235×106/L（55%）；胸腔积液脱落细胞阴性。

胸腔镜检查（右侧）和胸膜活检病理示：胸膜组织慢

性炎症细胞（浆细胞、淋巴细胞）浸润，伴纤维组织

细胞反应。

2024年 3月上旬，患者气喘加重，先后于多家医

院就诊，外周血 EOS 为 0.39×109/L，血总 IgE 处于

正常范围，自身抗体阴性，抗中性粒细胞胞质抗体

阴性，T-spot 阴性，外周血寄生虫抗体阴性，超声检

查全身浅表淋巴结，未见异常增生。再次行左侧胸

腔穿刺，胸腔积液细胞分类：有核细胞 1 310×106/L，

单个核细胞 63.80%，多个核细胞 36.20%，未检出

EOS；胸腔积液腺苷脱氨酶  9.4 IU/L，结核菌 DNA

阴性，培养阴性，肿瘤指标正常，脱落细胞阴性；进

一步查白血病微小残留病灶、血细胞分化簇抗原、

PDGFR 基因检测均未见异常。1 周后开始口服泼

尼松每日 20 mg，气喘症状有所减轻。

2024 年 3 月下旬，患者再次入住外院，外周血

EOS 为 0.049×109/L，肺部 CT 示：两肺多发索条

影，考虑机化性肺炎伴节段性肺不张可能，两侧叶

间裂及胸腔少量积液。再次行骨髓涂片、骨髓流式

细胞、骨髓活检病理及白血病髓系 42种融合基因筛

查，均未见异常。继续口服泼尼松每日 20 mg，吸入

布地奈德福莫特罗，症状有所改善。因未明确病因

且未得到明确的治疗建议，患者入院 1 周后停用泼

尼松，停药后气喘症状加重。并因反复就诊及各种

创伤性检查仍未明确诊断，患者出现焦虑、抑郁、睡

眠障碍，严重影响生活质量。

2024 年 4 月中旬，患者就诊于复旦大学附属中

山医院变态（过敏）反应科，入院后全麻下行支气管

镜及气管镜下肺活检术，病理示：左肺下叶外基底

段支气管黏膜及肺组织慢性炎症改变，肺泡腔结构

未见明显异常，部分区肺泡间纤维结缔组织增生明

显，其内可见较多增生的厚壁血管、毛细血管及淋

巴细胞、组织细胞浸润并碳末沉积，肺组织未见

EOS；肺泡灌洗液细胞分类：有核细胞 69×106/L，

中性粒细胞 87.1%；未检出 EOS；肺功能检测示：中

重度限制性通气功能障碍［第一秒用力呼气容积

（forced expiratory volume in first second，FEV1）为

2.28 L，FEV1%pred 为 51.66%、FEV1/用力肺活量

（forced vital capacity，FVC）为 82.84%］，舒张试验

阴性。诊断为肺部阴影、嗜酸性粒细胞增多症，因

外院近期已行胸部 CT 检查，故未复查胸部 CT。入

院后口服泼尼松每日 30 mg，吸入布地格福气雾剂

（160 μg/7.2 μg/4.8 μg/揿，2 揿/次，bid，下同）。泼

尼松治疗后患者症状明显改善，用药 2 周后复查肺

部 CT 示：双下肺见索条影，双侧胸腔未见积液（图

1A1、A2），较入院前明显好转；外周血 EOS 及占比

均为正常水平；肺功能检测示：中重度限制性通气

功能障碍（FEV1 为 2.79 L，FEV1%pred 为 62.06%，

FEV1/FVC 为 87.47%），舒张试验阴性，较入院时有

明显改善。泼尼松逐步减量至每日 5 mg，继续吸入

布地格福。3个月后复查胸部 CT，肺内条索影进一

步吸收（图 1B1、B2）。半个月后复查肺功能显示进

一步改善，停用口服激素，继续吸入布地格福。

2024年 10月和 2025年 1月两次复诊时，患者症状明
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显改善，无咳嗽，无胸闷、气喘，复查 FeNO、外周血

EOS 均在正常范围（图 2），肺功能持续改善（表 1）。

当前患者维持吸入布地格福治疗，继续门诊随访，

无咳嗽，无胸闷、气喘。

讨论 EPD 病因复杂（尚有原因不明者为特发

性），可累及多部位、多系统，临床表现多样，诊断困

难，并因可能的创伤性检查，给患者造成心理创伤

和经济负担［3］。本例患者因咳嗽、咳痰起病，肺部

CT 初始表现为双肺散在斑点状病变，后出现右侧

胸腔积液，继而双侧胸腔积液逐渐增多，并出现胸

闷 、胸 痛 、气 喘 ，伴 随 外 周 血 EOS 增 加 ，最 高 达

1.03×109/L，右侧胸腔积液中 EOS 明显增高（235×
106/L，55%），故 EPD 诊断明确。患者否认胸部外

伤史，并相继排除肺栓塞、结核、实体肿瘤、白血病、

寄生虫等常见的导致嗜酸性粒细胞增多的原因［4-5］，

因此考虑为特发性。患者在 4 个月内辗转就诊于

5家医疗机构，住院 4次，接受经支气管镜肺活检、经

胸腔镜活检、胸腔穿刺活检、骨髓穿刺活检等有创

表 1　随访期间肺功能变化

Tab 1　Lung function changes during follow-up

Date
2024-04-29

2024-06-24

2024-07-22

2024-08-19

2024-10-17

2025-01-13

FEV1 （L）
2.28
2.51
2.79
2.82
3.00
3.26

FEV1 pred%
51.66
55.97
62.06
63.21
67.10
72.28

FEV1/FVC （%）

82.84
83.49
87.47
86.19
81.30
81.39

FEV1/FVC pred%
100.83
102.03
107.04
105.47
99.62
99.73

FVC （L）
2.76
3.01
3.20
3.27
3.69
4.01

FVC pred%
52.37
56.17
58.37
61.40
69.03
74.35

TLC （L）
3.9
4.09
4.50
4.61
4.70
5.36

TLC pred%
54.89
56.97
61.98
64.15
65.39
73.78

FEV1： Forced expiratory volume in first second； FVC： Forced vital capacity； TLC： Total lung capacity.

A1 and A2： CT images after 2 weeks of treatment with oral glucocorticoids； B1 and B2： CT images after 15 weeks of treatment with oral 
glucocorticoids.

图 1　胸部 CT 显示轻微的肺部及胸膜异常

Fig 1　Slight abnormalities in the lungs and pleura showed by CT scan

FeNO was reduced from 37 μg/L to 20 μg/L throughout follow-up. 
Oral glucocorticoids were reduced from 30 mg/d （2024-04-15） to 5 mg/d 
（2024-07-22） and maintained for 3 weeks before discontinuation （2024-

08-15）. EOS： Eosinophils.
图 2　2 型炎症标志物水平及口服糖皮质激素剂量调整

Fig 2　Levels of type 2 inflammatory markers and dose 

adjustment of oral corticosteroids
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性检查及 PET-CT、血液基因检测等，诊断仍未明

确，症状进行性加重，充分说明 EPD 的复杂性及临

床诊疗尚不成熟。

本例患者至我院就诊时胸闷、气喘明显，患有

轻度低氧血症，并出现严重焦虑抑郁。患者在院外

曾口服泼尼松（每日 20 mg）共计 11 天，胸腔积液及

肺内病变部分控制，胸闷、气喘症状有所改善，外周

血 EOS 降至正常水平，提示患者对糖皮质激素治疗

有反应，并考虑外周血 EOS 降至正常水平与糖皮质

激素有关。

患者病程中胸闷气喘进行性加重，胸腔积液消

退后气喘仍未改善。至我院就诊前已予吸入布地

奈德福莫特罗 2月余，并短期口服泼尼松，首次评估

肺功能仍为中重度限制性通气功能障碍，舒张试验

阴性。考虑到嗜酸性粒细胞增多症诊断明确，调整

泼尼松至每日 30 mg，并改为吸入布地格福。患者

虽然多次肺功能检查均表现为不同程度的限制性

通气功能障碍，但经过 4个月的口服泼尼松+吸入糖

皮质激素+支气管扩张剂治疗后肺功能改善显著，

FEV1由 2.28 L 增至 2.82 L，改善率 23.68%，绝对值

增加 0.54 L，随后 5个月接受吸入糖皮质激素+支气

管扩张剂治疗，FEV1继续改善，增至 3.26 L，提示患

者存在可逆性气流受限和气道嗜酸性粒细胞性炎症，

患者气喘症状与气道嗜酸性粒细胞性炎症及其相关

的可逆性气流受限有关。治疗前后肺功能的改变符

合广义上支气管舒张试验阳性定义，据此认为患者同

时合并有嗜酸性粒细胞型哮喘。患者胸腔积液中

EOS显著增加，同期胸膜活检标本未发现 EOS浸润，

考虑到取材的局限性，仍不排除 EOS胸膜浸润可能。

考虑本例为 EOS 增高导致的多部位病变，可能为嗜

酸性肉芽肿性多血管炎前期表现［7］。对这类患者应

积极治疗，密切随访，预防疾病进展。

本例患者在接受口服糖皮质激素治疗后气喘

迅速减轻，肺功能逐步好转，口服激素逐渐减量后

停用，总疗程为 4 个月。该患者病程中肺通气功能

损害表现为限制性通气功能障碍，随访期间两次影

像学评估显示肺内浸润性改变、胸腔积液、胸膜增

厚不明显（图 1），可以排除肺间质、胸壁病变对肺功

能的影响。考虑到患者存在气道嗜酸性粒细胞性

炎症，气喘症状明显，系统性糖皮质激素停药后继

续给予吸入布地格福治疗，肺功能得到持续改善，

体现出气流受限可逆性的特点。哮喘通常表现为

阻塞性通气功能障碍和可逆性气流受限。然而，临

床上有部分哮喘患者的肺功能呈现限制性通气功

能障碍，经过治疗后肺功能可恢复至正常水平［8］，提

示限制性通气功能障碍为可逆性改变，可能与气道

可逆性关闭和小气道收缩有关。对于肺功能损害

表现为限制性通气功能障碍或以限制为主的通气

功能障碍的患者，临床上需全面评估气道炎症类型

及气流受限的原因，给予局部吸入治疗，以获得最

佳治疗效果。
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