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ABSTRACT 
 

Pulmonary alveolar microlithiasis is a rare autosomal recessive disease characterized by the 

formation of calcium phosphate deposition in the alveoli. Although the disease most often occurs 

in children, most patients with the disease are diagnosed in adulthood due to the slow progression 

of the disease inside the lungs. In childhood, it often causes no symptoms, and changes in the lung 

parenchyma are usually detected by chance. Symptoms usually appear in the third or fourth 

decade of life. Diagnosis is made with a combination of positive chest radiography and tissue 

examination. Genetic testing makes it possible to identify other unidentified patients in the 

patient's family. In the present study, a patient with pulmonary alveolar microlithiasis was 

diagnosed using imaging and other disease findings, including clinical manifestations as well as 

history is taken from the patient. 

Keywords: Pulmonary Alveolar Microlithiasis; Pulmonary Genetic Disease; Autosomal Recessive 

Disease 
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 مقدمه

 یارث    یوی   ر یماریب کی 1یوی آلوئولار ر  سیازیتیکرولیم

ک  ه  میفس  فاک کلس     یه  اتی   کرولیماست ک  ه در آن  

 یشوند، در فض  اهایگفته م 2هاکالکوسفریت اصطلاحاً

آلوئولار جمع میشوند ]1[. اندازه ای   ن میکرولی   ته  ا 

0/1  تا  2/8  میلیمتر است. ب  رای  اول   ین  ب  ار در س  ال  

 .[2] را ش  رد داد هی   ر سیازیتیکرولیم 3هاربیتز 1918

  در. [3]  برد  را بکار PAM اصطلاد 4فور 1933در سال 

این  بیماری  جهش در ژن  SLC34A2  که باعث اختلال  

 
1 Pulmonary Alveolar Microlithiasis (PAM) 
2 Calcospherites 
3 Harbitz  
4 Phur  

در عملکرد سلولهای  آلوئول نوع  II  میشود، منج  ر  

ب  ه تجم  ع کلس  یم فس  فاک و تش  کیل میکرولی   ت در 

فضاهای  آلوئول میشود  ]1[.  اکث  ر بیم  اران  مب  تلا ب  ه  

PAM در زم  ان تش   یص ب  دون علام  ت هس  تند و 

بیماری  معمولاً به دنبال معاینه رادیوگرافی قفسه سینه 

ب  رای اه  داد دیگ  ر مش   ص م   یش  ود ]4[. نم  ایش 

معم  ولی PAM در اش  عه X قفس  ه س   ینه ب  ا ه  اهر 

»طوفان شن«  شناخته میش  ود. ب  ر خ  لاد  یافت  هه  ای  

رادیولوژی  که اغلب شدید  هستند، تظ  اهراک ب  الینی  

PAM  اغلب نسبتاً خفیف  بوده یا  بیمار  فاقد  علائم است  

]5[. در بیماران  علامتدار تنگی  نفس شایع ترین  علامت  

بوده و به دنبال آن سرفه خش  ک، درد قفس  ه س   ینه،  

هموپتیزی  پراکنده و آستنی  وجود دارد. بن  ابراین  در  

 چکیده
ه ا آلوئ ول در کلس یم فسفاک هایمیکرولیت تشکیل با که است نادر مغلوب  اتوزومی  بیماری  یک  میکرولیتیازیس آلوئولار ریوی 

مش ص میشود. اگرچه این بیماری اغلب در کودکان ایجاد می شود، اما به دلیل پیشروی کن د بیم اری در داخ ل ری هه ا اکث ر 

بیماران  مبتلا  در  بزرگسالی  تش یص  داده  میشوند.  در  دوران  کودکی،  اکثراً  علامتی ایجاد نمیکن د  و  تغیی راک  در  پارانش یم  ری ه  

معمولاً به طور اتفاقی شناسایی میشوند. علائم به طور معمول در دهه سوم یا چهارم زندگی هاهر میشود.  تش  یص ب هکم ک 

ترکیبی  از رادیوگرافی  قفسه سینه  مثبت  و  معاینه  بافتی حاصل  میشود.  آزمایش  ژنتیک  امکان  شناسایی  سایر  بیماران  شناسایی نشده  

در  خانواده  بیمار  مبتلا  را میسر مینماید.  در  مطالعه  حاضر،  یک  بیمار مبتلا  به  میکرولیتیازیس  آلوئولار ریوی  که  به کمک یافتههای  

تصویربرداری تش یص  داده شده  و دیگر یافتههای بیماری  از جمله تظاهراک بالینی و همچنین تاری چه اخذ شده از بیمار معرفی 

 میگردد. 

 ، بیماری اتوزومی مغلوببیماری ژنتیک ریوی ی ،ویآلوئولار ر سیازیتیکرولیم کلیدی: های واژه 
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بیمارانی  که دارای  ویژگیه  ای  رادیولوژی   ک  بیم  اری  

بوده ولی فاقد علائم بالینی  هستند، به ویژه  در صورک  

داشتن سابقه خانوادگی  یا  خویش  اوندی، بای   د  از نظ  ر  

بیماری  PAM  مثبت در نظر گرفته شوند  ]6[.  اگرچه  

از پیوند  ریه  ب  رای  درم  ان بیم  اران  در مرحل  ه آخ  ر  

PAM  استفاده ش  ده اس  ت  ام  ا  در ح  ال حاض  ر ه   یچ 

درمان قطعی  برای  جل  وگیری  از پیش  رفت  PAM  در  

دس  ترن نیس  ت. همچن    ین در تعدادی از بیم  اران 

ح  ال،    نی   شده است؛ ب  ا ا  دهستفاا  3دیفسفوناک  داروی

استفاده از آن بحث برانگیز  است و اثرب شی  آن مورد  

اختلاد است  ]7,8[.  هدد این  مقاله معرفی  یک  م  ورد  

بیماری  میکرولیتیازیس  آلوئ ولار ری وی  م   یباش  د  )ک  د  

.)IR.ARUMS.REC.1400.171 :اخلاق 
 

 گزارش مورد

ی  ک فرزن  د، س  اکن  ساله متاهل، دارای 33بیمار آقای 

یکی از روستاهای شمال ایران بود که ب  ا ش  کایت تنگ  ی 

آخر   فرزند  ماریب  نفس به اورژانس مراجعه کرده بود.

که ب  رادر   داشتخواهر و سه برادر    7خانواده بوده و  

ب  ه عل  ت  یس  الگ  45بزرگترش سه ماه قبل و در سن  

. پدر و بود هیر  وندیپ  دیفوک شده و کاند یقلب  یماریب

پس  رخاله و   و  داش  ته  یلیبا هم نس  بت ف  ام  ماریمادر ب

و م  ادر   یگسال  60در سن    ماریپدر ب  بودند.  خالهدختر

عل  ت م  ر    ن  د.بود  ف  وک ش  ده  یس  الگ  55در سن  

 یوی   ر  یماریسابقه ب  ماریپدر ب  یول  بود  نشده  یبررس

 ی،کش  اورز م  اری. ش  غل بداش  ت یو مص  رد اس   ر

س  ال قب  ل روزان  ه   20. از  بود  یسازو زغال  یدام رور

 گاریماه قبل س     3که از    داشت  گاریبسته مصرد س  کی

به مدک سه   یخوراک  ومی. مصرد اپبودرا ترک کرده  

که در حال حاضر قطع   چند ماه قبل داشت  یماه در ط

 یدر جنگ  ل ب  وده و از ب   ار  م  اری. من  زل بب  ودکرده  

س  رفه،   بیم  ار  .دونمیاستفاده م  شیجهت گرما  یزغال

. خشکی ردکدفع خلط، ارتوپنه، ادم محیطی را ذکر نمی

 نیدر ح و کردصبحگاهی در حد چند دقیقه را ذکر می

ها قب  ل دچ  ار  کاز مد  شد.یم  نفسیدچار تنگ  تیفعال

یبوست بوده و از سه ماه قبل دچار کاهش اشتها شده 

بود. همچنین سابقه بیماری خاصی را ذکر نم  یک   رد،  

ولی طی یک ماه اخیر دو نوب  ت تنگ  ینف  س و ض  عف  

عمومی داشت  که منجر به مراجعه به اورژانس ش  ده 

بود. سابقه حساسیت غذایی یا دارویی منفی بود. بیمار 

سابقه جراحی فتق اینگوینال چپ  داشت.  س  ابقه س  ن   

کلیه نداشت. در معایناک بالینی بیمار هوشیار و آگ  اه  

بود و با حال عمومی خوب به س  والاک پاس    م  یداد. 

فشار خون سیستولیک 110، فشار خون دیاستولیک 80،  

ضربان قلب  88، تعداد تنفس  18، دمای ب  دن  37/5  و  

ساچوریشن بدو ورود بدون اکسیژن  89  درصد  ب  ود.  

معاینه قلب نرمال بوده  در  سمع   ریه  کراکل  دو  طرفه  

منتشر  داشته  و معاینه شکم نرمال بود. معایناک اکس  ی 

پوک ت  و وال ص  فر ب  ود و ب  ه ج  ز  رس  ت  ترم  ور  در  

دسته  ا،  تس  ت  س  نجش می  زان توان  ایی ری  ه ب  رای  

بازشدن در دم  3  سانتیمتر بود و سایر قس  مته  ای  

بدن در معاینه یافته پاتولوژیک  نداشت. پی  سی آر از  

نظر کووید-19  منفی بود.  س  ونوگرافی  ش  کم  و  لگ  ن  

نرمال  گزارش گردید.  برای بیمار اس یرومتری انج  ام  

. نت  ای  1ش  د ول  ی بیم  ار همک  اری لازم را نداش  ت

 آزمایشگاهی بیمار در جدول 1 آورده شده است.

ای در قل  ب و عارض  ه HRCT ه  ایبراس  ان یافت  ه

پلورال افیوزن رویت نشد.   مدیاستن مشاهده نگردید.

های تحت  انی و لب  در  های متعدد کلسیفه عمدتاًکانون

پریفرال ریه دو طرد به صورک اینتراآلوئ  ولار دی  ده 

ک  رده ب  ود.  2طوف  ان ش  ن ش  د ک  ه ایج  اد نم  ای

 تاها و نم  ای       یفیکاسیون اینترلوب  ولار س     کلس

Crazy-Paving  در ن  واحی تحت  انی ری  ه مش  اهده

ارهای کیستیک س  اب پل  ورال متع  دد در گردید. ساخت

توراکس دو طرفه دیده ش  د ی های تحتانی همقسمت

رده ب  ود     ک Black Pleura Signک  ه ایج  اد نم  ای 

 (. 1)شکل 

 
1 Poor Effort 
2 Sandstorm 
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و   یکیوتی   ب  ینت   آو درمان    19-دیرد کوو  پس از  ماریب

ک  رد و  دای   پ ینس  ب یبهب  ود لات  وریبرونکود یاس   ر

 م  روزت  ا ب  ه اه  ا یو جه  ت ادام  ه بررس     شد  صیترخ

 .استای نداشته مراجعه
 

 . نتایج آزمایشگاهی بیمار1جدول 

 BIOCHEMISTRY نتیجه  HEMATOLOGY نتیجه 
18300 (cu/mm) گلوبول های سفید   100 (mg/dl)    قند خون 

7/4 (Mill/mm3)9 گلوبول های قرمز (mg/dl)   اوره  

14 (g/dl) هموگلوبین    7/0 (mg/ml)   کراتینین

 آس ارتاک آمینوترانسفراز 22 هماتوکریت 6/42

91 M.C.V 39  آلانین آمینوترانسفراز 

30 M.C.H 2/10 (mg/dl)  کلسیم 

33 M.C.H.C (g/dl) 148 (mEq/l)  سدیم 

(mEq/l) 8/3 پلاکت 335000    پتاسیم 

5/12 PT (sec) 2 (mg/dl)   منیزنم  

1 INR (Index) 6/3 (mg/dl)   فسفر

31 PTT (sec) 8/5 HbA1c 

8 ESR 1st hr (mm/hr) 32 (IU/l ) کراتین فسفو کیناز  

O 93 گروه خونی (ng/ml)   فریتین

POSITIVE RH 3 پروتئین واکنشگر فاز حاد-C.(mg/l)    

 Hormone 295 (mg/24hrs)   ساعته 24کلسیم ادرار 

1/1 T.S.H (MiCIU/ml) 1040 (mg/24hrs)   ساعته 24کراتینین ادرار  

30 (pg/ml) هورمون  پاراتیروئید  I 3/15 (mEq/l)   ساعته  24پتاسیم ادرار  

22 VIT D25 OH (ng/ml) 7/76 (mg/24hrs)   ساعته 24منیزیم ادرار  

  225 (mEq/l)    ساعته 24سدیم ادرار  

  949 (mg/24hrs)   ساعته 24فسفر ادرار  

  52 (mg/24hrs)   ساعته 24پروتئین ادرار  

  1300 (ml)   ساعته 24حجم ادرار  

 

 
های متعدد و  . سی تی اسکن با رزولوشن بالا نشان دهنده ندول 1 شکل

 پراکنده 

 بحث  

 ژنتیک  ی  ریوی  بیماری  یک  یویآلوئولار ر  سیازیتیکرولیم

 متشکل  1داخل آلوئولار  کلسیفیکاسیون  با  که  است  نادر

عدم تطابق علایم  و شودمی  مش ص  فسفر و  کلسیم از

های  بارز  این  ویژگی  از  های رادیولوژیکیبالینی و یافته

بیماری  است  ]9[  و  تاکنون بیش  تر از  1000  م  ورد آن  

 گزارش شده است.

. ده  دنم  ی  نش  ان  مش ص  ی  جنسی  ترجیح  بیماری  این

و اروپ  ا   یاآس     به ترتیب از  PAM  به  مبتلا  بیماران  اکثر

 را  ش  ده  گ  زارش  تعداد  بیشترین  که  کشوری  اند.بوده

 چ  ین،  آن  از  پس  و  است  ترکیه  دارد  جمعیت  به  نسبت

 
1 Calcospherites 
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 بیم  اران  .[10]دارن  د    ق  رار  آمریک  ا  و  ایتالیا  هند،  ژاپن،

 ه  ایده  ه علای  م بیم  اری را در  معمولاً  PAM  به  مبتلا

 ح  ال،  این  با.  دهندمی  نشان  خود  زندگی  چهارم  و  سوم

 سال نیز گزارش  80افراد بالای    و  نوزادان  در  مواردی

 در  PAM  خ  انوادگی  ب  روز  است. علاوه ب  ر ای  ن  شده

 گ  زارش  موارددرصد    35-50  در  ایتالیا  و  ترکیه  ژاپن،

 غیرفع  ال  ه  ایجه  ش  دلیل  به  PAM  .[11]است    شده

 ی  ک بیم  اران، در SLC34A2 ژن در ش  ده شناس  ایی

 روی  ژن  ای  ن.  ش  ودمی  گرفته  نظر  در  ژنتیکی  بیماری

 تش  کیل اگ  زون 13 از و دارد ق  رار 4p15 کروم  وزوم

 2  ن  وع  ه  ایس  لول  در  اول  درج  ه  اس  ت ک  ه در  شده

 اپیتلی  ال،  ه  ایبافت  سایر  در  اما  ،شودمی  بیان  آلوئولار

 لوزالمعده،  ها،کلیه  کوچک،  روده  پستانی،  غدد  جمله  از

گزارش   نیز  پروستاک  و  جفت  ها،بیضه  کبد،  ها،ت مدان

 .[12,13]شده است 

 PAM ت  یثیر  تح  ت  ه  ایری  ه  ماکروسکوپی،  معاینه  در

ی  ک  اغل  ب ه  اری  ه ب  رش هس  تند. س  نگین ب  زر  و

 از. ده  دمی نشان ریز و  داردانه  کلسیفیکاسیون منتشر،

ص  ورک  ب  ه  PAM  ه  ایمیکرولیت  شناسی،  بافت  نظر

دورهای اس  ید فس  ت مثب  ت هس  تند و از لام  له  ای 

متحدالمرکز  آهک  ی  در  اط  راد  ی  ک  هس  ته  مرک  زی  

 آمورفون یا دانهای تشکیل یافتهاند ]14[. 

کن  د   نسبتاً  PAMدر بیماران مبتلا به    بیماری  پیشرفت

 ب  روز از اب  تلاق قب  ل ط  ولانی دوره ی  ک اغل  ب  و  بوده

 بیم  اران ،PAM پیش  رفت ب  ا. دارد وج  ود بالینی  علائم

 از  دیگ  ری  علائ  م  ش  وند،م  ی  نف  س  تنگی  دچار  معمولاً

 و  آس  تنی  هم  وپتیزی،  س  ینه،  قفس  ه  درد  سرفه،  جمله

چن      و  سیانوز.  است  هشد  گزارش  نیز  پنوموتوراکس

. ب  روز کن  د جدی موارد در  است  ممکن  انگشتان  شدن

 با، شود تشکیل کودکی اوایل  در  است  ممکن  میکرولیت

 مرحل  ه  در  اغل  ب  ری  وی  عملک  رد  آزمایشاک  حال،  این

 ری  ه  از  زی  ادی  حج  م  ک  ه  هنگ  امی.  اس  ت  طبیعی  اولیه

 اخ  تلال  باعث  تواندمی  شود،  اشغال  هامیکرولیت  توسط

 ب  ه  منج  ر  زم  ان  گذش  ت  با  و  شود  محدود  تهویه  در

 ب  ه منج  ر ای  ن. ش  ود پرفی  وژن ک  اهش هرفی  ت

 ریوی، فیبروز شریانی،  2CO سطح  افزایش  هی وکسمی،

ش  ود نهای  ت کورپولمون  ل م  ی  در  و  تنفس  ی  نارسایی

 و فس  فاک جمل  ه از معم  ول، خ  ون آزم  ایش .[15,16]

 طبیع  ی PAM به مبتلا بیماران در معمولاً سرم، کلسیم

 مب  تلا  خ  ا   بیم  اران  در  که  است  شده  مش ص.  است

 پ  روتئین ،11-س  رمی مونوس  یت  کموتاکتی  ک  پروتئین

 این. [22] یابد افزایش SP‑D و A‑(SP) سورفاکتانت

 نعن  وا  ب  ه  ب  القوه  ط  ور  ب  ه  اس  ت  ممک  ن  ه  اپروتئین

 ب  رای  و ی  ا  کنن  د  عم  ل  تش یص  ی  زیس  تی  نشانگرهای

دادن فعالیت و پیشرفت PAM اس  تفاده ش  وند نشان

]11,17[.  در مردان مبتلا، کلسیفیکاسیون خ  ار  ری  وی 

در سیس  تم تولی  دمثلی م  ردان م  یتوان  د منج  ر ب  ه 

آتروفی  بیضه،  آزواس رمی  انس  دادی  و  توم  ور  ش  ود  

]18,19[.  درگیریهای  قلبی  نیز  در  بیم  اران  مب  تلا  ب  ه  

PAM گزارش شده است ]20[. ویژگیه  ای معم  ول 

PAM در رادیوگرافی ساده قفسه سینه یک الگوی ریز

دانهای  ریز  و  پراکنده  است  که  هاهر  »طوفان  شن«  را  

ایجاد  میکند.  درگیری  انتشار  هر  دو  ریه  به  طور  کلی  

 در مناطق میانی و تحتانی بیشتر مشهود است ]21[. 

 مرحله چهار  به  توانمی  را HRCT به مربوط  هاییافته

 نظر در کلسیمی پیش عنوان  به که اول فاز.  کرد تقسیم

 از  کمت  ر  ان  دازه  و  ک  م  تع  داد  دلیل  به  شود،می  گرفته

. ن  دارد  معم  ولی  ه  اهری  ها،میکرولیت  کلسیفیکاسیون

 «ش  ن  طوف  ان»  ه  اهر  مش ص  ه  ه  ایویژگی  دوم  فاز

 دارن  د، ه  اری  ه در  توزی  ع   به  تمایل  هامیکرولیت.  است

 تحت  انی و داخل  ی ن  واحی در معم  ولاً بیش  تری غلظ  ت

 و  قل  ب  م  رز  اس  ت  ممک  ن  اگرچ  ه  شود،می  مشاهده

 چهارم  شود. مرحله  مش ص  وضود  به  هنوز  دیافراگم

 رس  وباک ان  دازه و تع  داد در ت  وجهی قابل  پیشرفت  با

 کلسیفیکاس  یون ب  ه منجر  که  شودمی  مش ص  کلسیکی

 ه  ای  ری  ه»  کلی  هاهر  که  پلور،  و سروز  بینابین  شدید

 در معم  ولاً اول مرحل  ه .ده  دم  ی نش  ان را «س  فید

 
1 Serum Monocyte Chemotactic Protein-1 
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 در  آخر  مرحله  دو  و  نوجوانی  در  دوم  مرحله  کودکان،

 .[22]شود می مشاهده زندگی بعدی هایسال

شود. ادیوگرافی ریه مش ص میدر ر  PAM  تش یص

برداری  از  ریه  در  م  وارد  مش  کوک  م  ورد  نی  از  نمونه

است. در  موارد  خ  ا   میکرولی  ته  ا  را م  یت  وان در 

BALF  یا  خلط  شناسایی  کرد  که  نشان  م  یده  د  ای  ن  

ممکن  است جایگزینی بالقوه برای نمونهبرداری از ریه 

به  عنوان روش  تش یصی  PAM  باشد.  آزمایش جهش 

در  ژن  SLC34A2  هنگام  غربالگری  اعض  ای  خ  انواده  

  PAM  بیمار  ممکن  است  کمک  کند،  اما  برای  تش یص

 ضروری نیست ]9[.

 پروتئین  وز  پنوموکونی  وز،  س  ارکوئیدوز،  میلی  اری،  سل

در  آمیلوئی  دوز و  ری  وی  هموس  یدروز  ریوی،  آلوئول

 .[9]شود می گرفته نظر در PAM تش یص افتراقی

 وجود  PAM درمان برای  گایدلاینی  هیچ  حاضر حال در

 اس  تروئیدهای ت  یثیر قبل  ی ع  دم مطالع  اک. ن  دارد

 شستش  وی  و  کلس  یم  کنن  دهک  لاک  عوام  ل  سیستمیک،

 نش  ان  را  بیم  اری  پیش  رفت  ک  اهش  در  ریوی  برونش

 توان  ایی  دلی  ل  ب  ه  ق  بلاً  سدیم  دی  اتودروناک  اند.داده

 و PO3Ca)4(2 رس     وب مه     ار در آن احتم     الی

کردن  کلسیفیکاسیونهای  تشکیل  شده تج  ویز برطرد

شده است ]23[.  برخی  مطالعاک  قبلی توانایی  آن  را  در  

بهبود  عملکرد  ریه  و  هاهر  رادیوگرافی  نشان  دادهاند.  

با  این  حال،  گزارشهای  دیگر نش  ان دادهان  د ک  ه ای  ن 

روش  درمانی  موثر  نیست.  پیون  د  ری  ه  م  یتوان  د  در  

مراحل  پایانی  PAM  انجام  شود  و  قبلاً  منجر  به  بهب  ود  

عملکرد  بطن  راست  شده  است ]8[. میزان بقا و خط  ر 

عود پس  از پیوند ریه  نیاز به  مطالعه  بیشتر  دارد. با  این  

حال  تاکنون  هیچ  عود  PAM پس از پیوند ریه گزارش 

 نشده است ]8[.
 

 گیرینتیجه

 یلیو س  ابقه ف  ام ش  روندهینف  س پ یدر اف  راد ب  ا تنگ   

کنت  رل گ  ردد ت  ا   هی   ر  یلازم است گراف  یویر  یماریب

 سیازیتیکرولیممانند  یاحتمالژنتیکی ریوی   هاییماریب

. دیداده شده و مداخلاک لازم بعمل آ  صیزودتر تش 

ب  ا   م  ارانیدر ب  یول     باش  دینادر م  یماریب  نیاگرچه ا

 ب  ه  یس  تیبا  یقلب     یماریو فاقد ب  شروندهینفس پ  یتنگ

 .میباش یماریب نیفکر ا
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