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儿童闭塞性细支气管炎 28 例临床分析
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［摘要］　目的　总结儿童闭塞性细支气管炎（BO）的临床特点，以期提高临床医师对儿童 BO 的认识。

方法　回顾性分析 2007 年 7 月至 2012 年 4 月经临床诊断为 BO 的 28 例住院患儿的临床资料，并随访其预后。

结果　所有患儿均表现有反复喘息及咳嗽。感染后闭塞性细支气管炎（PIBO）23 例，其中腺病毒肺炎 12 例，

麻疹病毒肺炎和流感病毒 A 肺炎各 2 例，肺炎支原体肺炎、腺病毒并肺炎支原体肺炎、呼吸道合胞病毒并副流

感病毒 3 肺炎、肺结核各 1 例，病原不明 3 例；非感染性因素导致 BO 3 例，即 Steven-Johnson 综合征、副肿瘤

天疱疮、造血干细胞移植后发生 BO 各 1 例；病因不明 2 例。28 例胸部 HRCT 结果示充气不均 25 例，马赛克灌

注征 21 例，支气管壁增厚 15 例，支气管扩张 12 例，气体潴留征 6 例。21 例行肺功能检查，均提示有阻塞性

通气功能障碍。18 例行舒张试验，17 例阴性。所有患儿均使用糖皮质激素治疗，24 例口服小剂量阿奇霉素治疗。

住院期间死亡 1 例，18 例随访 4 个月 ~ 4 年 7 个月，临床表现好转 12 例，无好转 5 例，死亡 1 例。结论　下呼

吸道感染是儿童 BO 最常见病因，腺病毒是主要感染病原；BO 临床上主要表现为反复喘息、咳嗽，但无特异性；

胸部 HRCT 可显示 BO 较特征性征象，是 BO 诊断和病情随访的重要指标；BO 肺功能特异性地表现为不可逆的

阻塞性通气功能障碍；糖皮质激素、阿奇霉素是可能有效的治疗药物；儿童 BO 总体预后不好，早期诊断治疗、

避免反复呼吸道感染有望改善儿童 BO 预后。                      ［中国当代儿科杂志，2013，15（10）：845-849］
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Clinical analysis of 28 cases of bronchiolitis obliterans
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Abstract: Objective    To study the clinical features of bronchiolitis obliterans (BO) in children. Methods    The 
clinical data of 28 children with BO between July 2007 and April 2012 was retrospectively reviewed. Results    All 
patients presented with persistent or repeated cough and wheezing. Twenty-three cases were post-infectious bronchiolitis 
obliterans (PIBO), among whom the etiology were adenovirus (12 cases), measles (2 cases), influenza virus A (2 cases), 
mycoplasma pneumoniae (1 case), mycoplasma pneumoniae coinfection with adenovirus (1 case), respiratory syncytial 
virus coinfection with Parainfluenza type 3 virus (1 case) and pulmonary tuberculosis (1 case). The etiology of 3 cases 
was not associated with infection. The etiology was unknown in 2 cases. Pulmonary HRCT revealed that decreased 
density in 25 cases, mosaic perfusion in 21 cases, bronchial wall thickening in 15 cases, bronchiectasis in 12 cases and 
air retention in 6 cases. Lung function test was performed on 21 cases and demonstrated that obstructive ventilation 
disorder in all 21 cases. Bronchodilation test was performed on 18 cases and 17 cases showed a negative result. All 28 
cases received corticosteroid treatment, and 24 cases were orally administered with low doses of azithromycin. One 
case died during hospitalization. Eighteen cases were followed up for 4 months to 4 years and seven months. Clinical 
manifestations were improved in 12 cases and one case died. Conclusions    Low respiratory infection is the most 
common cause of pediatric BO and adenovirus is a major pathogen. Persistent wheezing and cough were main clinical 
manifestations. Pulmonary HRCT imaging is important for diagnosis and follow-up of BO. Lung function test can 
typically show obstructive ventilation disorder. Corticosteroid and methotrexate may be effective for treatment of BO. 
Prognosis of this disease is unsatisfactory. Early diagnosis and treatment, and avoidance of repeated respiratory tract 
infection may be helpful to improve the prognosis.                              [Chin J Contemp Pediatr, 2013, 15(10): 845-849]
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闭 塞 性 细 支 气 管 炎（bronchiolitis obliterans, 
BO）在临床上为一种小气道损伤后炎症及纤维化
病变引起的慢性气流阻塞综合征。BO 本是一个病
理诊断，由于肺活检临床应用受限，且随着胸部
高分辨率 CT（HRCT）在小气道疾病中的应用，
及对 BO 认识的深入，目前主要依据临床表现和
HRCT 表现来诊断 BO。但 BO 临床表现无特异性，
病情轻重、进展快慢不等，胸部 X 线片难以有特
征性诊断提示，早期常易被误诊为支气管哮喘、
慢性肺炎，而错过早期治疗时机，近年已引起了
儿科医师的广泛关注。目前有关儿童 BO 的研究较
少，本研究分析总结了近 5 年在重庆医科大学附
属儿童医院经临床诊断为 BO 的 28 例患儿的完整
临床资料，以期提高对儿童 BO 的认识。

1　资料与方法

1.1　研究对象

2007 年 7 月至 2012 年 4 月在我院住院治疗时
临床诊断为 BO 的患儿共 28 例，其中男 21 例，女
7 例，男女之比为 3:1；起病年龄 3 个月 ~9 岁 6 个月，
其中≤ 3 岁 26 例（93%），﹥ 3 岁 2 例 （7%）；
诊断时病程 7 周 ~2 年，其中 7 周 ~ 21 例 （75%），
6 个月 ~ 3 例（11%），1~2 年 4 例（14%）。3 例
有早产和低出生体重史，4 例有特应性病史（湿疹
3 例，花生过敏 1 例），所有患儿均无家族过敏史，
无支气管哮喘病史或家族史，否认异物吸入史，
均符合临床诊断 BO 的标准 [1-3]：（1）急性肺损伤
或急性下呼吸道感染后出现持续或反复喘息、咳
嗽、气促、呼吸困难等 6 周以上，对支气管舒张
剂无明显反应；（2）临床表现与胸 X 线片轻重不
符，临床症状重，胸 X 线片多为过度充气，也可
有单侧透明肺的特征性表现；（3）胸部 HRCT 显
示马赛克灌注征、气体潴留征、支气管壁增厚及
支气管扩张；（4）肺功能显示阻塞性通气功能障碍；

（5）排除其他引起慢性喘息的疾病：如支气管哮喘、
异物吸入、囊性纤维性变、原发性纤毛运动障碍、
先天性支气管肺发育异常、免疫功能缺陷等。
1.2　方法

回顾性分析 BO 患儿的临床表现、病因、影
像学及肺功能改变、治疗等临床资料，以电话或
门诊随访方式收集随访资料。患儿经治疗后，若
咳喘严重程度及发作频率改善，活动后气促减轻，
运动耐受性提高则判断为临床表现好转；若上述
表现无改善，则判断为临床表现无好转。

2　结果

2.1　临床表现

28 例患儿中，表现为持续或反复喘息与咳嗽
各 28 例（100%），呼吸困难 13 例（46%），运
动后气促 9 例（32%），运动受限 4 例（14%）；
经体查后发现呼吸增快 28 例（100%），持续或反
复哮鸣音 28 例（100%），持续或反复湿罗音 27
例（96%），吸气性三凹征 22 例（79%），唇周
紫绀 22 例（79%），杵状指 1 例（4%）。
2.2　病因分析

28 例 患 儿 中， 感 染 后 闭 塞 性 细 支 气 管 炎
（post-infectious bronchiolitis obliterans，PIBO）23
例（82%），其中腺病毒肺炎 12 例（52%），麻
疹病毒肺炎和流感病毒 A 肺炎各 2 例（9%），肺
炎支原体肺炎、腺病毒合并肺炎支原体肺炎、呼
吸道合胞病毒（respiratory syncytial virus，RSV）合
并副流感病毒 3 肺炎、肺结核各 1 例（4%），病
原不明 PIBO 3 例（13%）；23 例 PIBO 中 17 例引
起 BO 的感染为重症肺炎，17 例中又有 10 例曾使
用呼吸机。非感染性因素导致的 BO 3 例（11%），
即 Steven-Johnson 综合征（SJS）、副肿瘤天疱疮
（PNP）、造血干细胞移植导致发生 BO 各 1 例；
病因不明 BO 2 例（7%）。
2.3　辅助检查结果

2.3.1　肺部影像学结果　　20 例患儿行胸部 X 线
检查，其中正常 2 例（10%），肺纹理增多 13 例
（65%），条絮或片絮影 13 例（65%），过度充
气 10 例（50%），双肺广泛网织影 1 例（5%），
合并肺实变 7 例（35%），合并肺不张 4 例（20%），
合并肺气肿 2 例（10%）。28 例患儿胸部 HRCT
检查结果均有异常，其中充气不均 25 例（89%），
马赛克灌注征 21 例（75%），磨玻璃影 21 例（75%），
支气管壁增厚 15 例（54%），支气管扩张 12 例
（43%），气体潴留征 6 例（21%），网格影 2 例
（7%），合并肺实变 13 例（46%），合并肺不张
7 例（25%）。
2.3.2　肺功能结果　　21例患儿完善肺功能检查，
均有以小气道为主的阻塞性通气功能障碍，其中 2
例（10%）同时伴有限制性通气功能障碍。18 例
患儿行支气管舒张试验，阴性 17 例（94%），阳
性 1 例（6%）。
2.3.3　血气分析　　21 例患儿动脉血气分析结果
显示Ⅱ型呼吸衰竭 14 例（67%），Ⅰ型呼吸衰竭
6 例（29%），正常 1 例（5%）。
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3　讨论

BO 是许多肺损伤的终末过程，常见诱发因素
有感染、心肺或造血干细胞移植、结缔组织病、
有毒物质吸入、胃食管反流及药物等 [1,4-5]。本研
究分析结果显示：诱发儿童 BO 最常见病因为下
呼吸道感染，尤其是病毒感染，腺病毒是致 PIBO
最常见病原，与相关报道吻合 [2-8]。本组 12 例腺
病毒感染后发生 BO 的患儿中有 10 例（83%）病
初为重症肺炎，提示重症腺病毒肺炎后需警惕发
生 BO，与报道一致 [9]。近年来 RSV 感染后发生
BO 的报道逐渐增多 [6,10]，但多为 RSV 合并其他病
原体感染 [3,5,10]，本组 1 例便为 RSV 合并副流感病

毒 3 感染所致，单独 RSV 感染是否会引起 BO 尚
有争议。本组 1 例 BO 发生于肺结核之后，目前
对肺结核后诱发的 BO 报道很少 [10-11]，但有文献显
示在印度 12~75 岁的 PIBO 患者中，78% 发生于
肺结核后，推测可能与印度地区肺结核在此年龄
阶段患者的呼吸道感染性疾病中所占比例较大有
关系 [11]。本组有 1 例 SJS 患儿发生 BO，有研究报
道 SJS 是除感染外儿童 BO 的第二常见病因，约占
8.5%[2,6,12]。约 1/3 的 SJS 患者有气道上皮损害，可
发生 BO[13]。本组 28 例 BO 中 3 例有早产史，4 例
有过敏体质，因为均是先发生严重下呼吸道感染，
而后才发生 BO，故早产、过敏与 BO 发病是否有
关系，还有待进一步研究观察。

2.3.4　纤维支气管镜检查　　14 例患儿行电子纤
维支气管镜检查，均可见支气管内膜炎症，未见
气道畸形、软化及异物。 
2.4　治疗与预后

确诊后，所有患儿均使用糖皮质激素治疗，
开始治疗时间距起病 7 周 ~20 个月，平均 4 个月。
25 例予泼尼松口服，每日 1~2 mg/kg，1~2 个月后
逐渐减量至最小有效剂量维持，其中 17 例治疗初
因严重喘息曾予甲泼尼龙每日 2~4 mg/kg，分 2 次
静脉滴注 3~7 d；1 例干细胞移植后发生 BO 的患
儿予甲泼尼龙每日 2~5 mg/kg，静脉滴注 2 月余；
上述 26 例均同时吸入糖皮质激素（多选用丙酸氟
替卡松吸入气雾剂，50~100 μg/ 次，早晚各 1 次）。
有 1 例仅口服泼尼松，另有 1 例仅吸入糖皮质激素。
在激素治疗时，24 例患儿同时间断口服小剂量阿
奇霉素每日 3~5 mg/kg；20 例辅以白三烯受体拮抗
剂口服；1 例 PIBO 坚持家庭吸氧 3 年；大多数患
儿仅在喘息严重时短期雾化吸入沙丁胺醇。 

除 1 例造血干细胞移植后发生 BO 的患儿于
住院期间死于呼吸衰竭，余 27 例出院后，电话或
门诊共随访到 18 例，随访时间距离诊断时间 4 个
月 ~ 4 年 7 个月，其中随访时间 <1 年 9 例（50%），
1~3 年 7 例（39%），>3 年 2 例（11%）。随访结
果显示，临床表现好转 12 例（67%），其中 10 例
为 PIBO；无好转 5 例（28%），其中 1 例为 PNP
后发生 BO 的患儿；死亡 1 例（6%），为重症腺
病毒肺炎后诱发 BO 的患儿。10 例患儿在诊断后
2~19 个月复查胸部 HRCT，其中小气道阻塞征象
较前改善 4 例（40%，图 1），无明显变化 4 例（40%），
加重 2 例（20%，图 2），其中 1 例为 PNP 后发生
BO 患儿。多数随访患儿对吸入性糖皮质激素治疗
依从性好，平均吸入时间为 8 个月；而多数患儿
仅能坚持口服泼尼松 2~3 个月，后自行停药，仅 1
例 PNP 后发生 BO 的患儿和 1 例 PIBO 患儿分别坚
持口服泼尼松 23 个月和 22 个月。

图 1　治疗后好转患儿的胸部影像学征象　患儿，男，

起病年龄为 10 月龄，诱发闭塞性细支气管炎的病因为腺病毒肺炎。

A：病程 2 个月时胸部 HRCT 示马赛克灌注征（箭头所示），部分

细支气管壁增厚；B：病程 15 个月（持续治疗 12 个月）时，随访

胸部 HRCT 示马赛克灌注征较前改善。

A B BA

图 2　治疗后加重患儿的胸部影像学征象　患儿，男，

起病年龄为 14 月龄，诱发闭塞性细支气管炎的病因为麻疹病毒肺

炎。A：病程 5 个月时，胸部 HRCT 示马赛克灌注征和部分细支气

管壁增厚 ；B：病程 17 个月时，复查胸部 HRCT 示双肺明显充气

不均，仍可见马赛克灌注征，支气管壁增厚较前加重。图中箭头

所示为支气管壁。
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本研究发现儿童 BO 好发于婴幼儿时期，以
男孩多见，与相关报道一致 [6-7,9-10]。各种病因引起
的 BO，其临床表现类似，本组 BO 均有引起肺损
伤的前驱病史，而后反复喘息、咳嗽，肺部哮鸣
音难以消散，迁延 6 周以上而不愈，符合 BO 的临
床表现 [1]。本组随访发现 BO 容易反复合并下呼吸
道感染，可能与 BO 呼吸道纤毛细胞损伤后气道对
病原微生物清除能力降低，以及发生支气管扩张
后容易有分泌物潴留而继发感染有关 [12]。 

肺活检是 BO 诊断的金标准，但其不仅有创伤，
且诊断敏感度有限 [2]，在儿科应用受限。目前涵盖
病史、临床表现、HRCT 及肺功能检查、治疗反应
等信息的临床诊断标准得到了认可。本组无 1 例
行病理检查，均依靠临床标准而诊断，后续随访
观察到患儿临床和影像学改变均持续存在，这符
合 BO 临床特点，支持 BO 的诊断。

肺功能检查是诊断 BO 常用且重要的一种方
法，本组患儿肺功能特异性地表现为不可逆的小
气道阻塞性通气功能障碍，明显有别于支气管哮
喘可逆的阻塞性通气功能障碍，与 BO 肺功能表现
相符 [1]。HRCT 能清晰显示小气道变化，能发现对
BO 有提示诊断作用的较特征性征象，如空气潴留
征、马赛克灌注征、支气管壁增厚和支气管扩张
等 [6,10,14]，是目前对 BO 诊断最为重要的检查，但
HRCT 扫描可能带给患儿较普通 CT 扫描高的辐射
剂量，因此临床上需严格把握 HRCT 的应用指征，
并通过选择最优扫描参数和方案，在保证图像质
量、满足诊断要求的前提下，尽量减少 HRCT 的
辐射剂量。本组患儿胸部 HRCT 改变主要为充气
不均和马赛克灌注征，与 2008 年刘秀云等 [15] 的报
道一致。有研究认为马赛克灌注征对 BO 诊断特异
性并不高，当细支气管炎、支气管哮喘、部分肺
间质疾病累及小气道时也可出现 [10]，但在这些疾
病中该征象一般会随病情控制而消失，而在 BO 中
则不能完全吸收，故随访 HRCT 变化可印证 BO 临
床诊断。

目前全世界范围 BO 均无确切有效的治疗方
法，目前以对症支持治疗为主，建议 BO 患儿每
3~6 个月进行 1 次临床、肺功能、影像学评估，根
据病情变化、治疗效果调整治疗方案 [1]。  

糖皮质激素是目前治疗 BO 的常用药物，其
给药方式和疗程需要根据病情变化和定期评估而
定 [1]。2012 年我国儿童 BO 诊治指南中提出：吸入
糖皮质激素适合症状轻、病情平稳者，或作为全
身激素治疗的维持治疗；全身给药适合病情较重

或病程早期者，一般口服泼尼松每日 1~2 mg/kg，
1 月后逐渐减量，总疗程不超过 3 个月，可联合吸
入激素，病情急重者可先给予静脉激素，病情平
稳后再改为口服 [1]。本组随访病例中 14 例在起病
3 个月内开始糖皮质激素治疗，11 例（79%）临床
表现好转，8 例复查胸部 HRCT 患儿中有 4 例（50%）
小气道阻塞改善，提示早期使用糖皮质激素可能
阻断 BO 进程，因为早期细支气管中仅有炎症细
胞浸润和上皮细胞坏死，基质出现之前的早期气
道阻塞是可逆的 [16]。但目前尚无长期激素治疗 BO
有效性的对照研究报道。       

阿奇霉素具有非特异性抗炎和调节免疫的作
用 [10,17]，多个研究发现长期口服阿奇霉素可改善或
稳定肺移植后 BO 患者肺功能 [5,17]。目前尚无表明
阿奇霉素治疗非移植后 BO 有效性的研究，理论上
推测有效，临床治疗中也常常使用，儿科推荐剂
量为每日 5 mg/kg[1]。本组随访病例中仅 4 例口服
阿奇霉素治疗 3 个月以上，临床表现均有好转，
但因样本量太小，且缺乏对照，还得不出阿奇霉
素治疗 PIBO 有效的结论。   

本组 1 例 PIBO 从病程第 3 个月起，每月均行
1 次支气管肺泡灌洗，连续 4 个月，临床观察仅是
暂时减轻喘息。支气管肺泡灌洗对 BO 治疗是否有
益，灌洗早晚是否会影响临床疗效（早期灌洗理
论上可减少气道炎性因子和炎性细胞），均需要
更多临床观察来明确。除非合并呼吸道感染，抗
感染不能缓解 BO 症状；而一旦合并感染，BO 病
情可能加重，本组 1 例患儿便因合并下呼吸道感
染时治疗不及时而死于急性呼吸衰竭，因此避免
反复呼吸道感染，及合并感染时积极有效的抗感
染治疗对改善 BO 预后有重要意义。晚期 BO 患儿
可考虑行肺移植 [2]。

目前无儿童 BO 确切死亡率统计。本组患儿中
有 2 例死亡，随访病例均反复喘息、咳嗽，均因
喘息或感染多次再就诊，10 例复查 HRCT 有 4 例
小气道阻塞改善，但无 1 例完全吸收，提示儿童
BO 总体预后不好。本组 3 例非感染原因导致 BO
的患儿，1 例死亡，1 例虽坚持治疗但临床及影像
学均无改善，提示非感染因素导致 BO 预后差。目
前多认为 PIBO 预后相对较好，气道阻塞相对稳定，
很少发展到需要肺移植的阶段，多数存活 [1,5,7,13,18]。
BO 病程中的临床好转，可能归功于儿童气道的生
长发育减轻了气道阻塞，或者早期有效的治疗缓
解了尚可逆的早期气道阻塞 [10]。
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