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  [摘 要] 目的 探讨儿童迁延性细菌性支气管炎(PBB)的远期预后,为PBB的临床诊疗提供参考依据。
方法 收集2018年4月至2021年5月该院收治的123例临床诊断为PBB患儿的一般资料、临床表现、辅助检

查及治疗方案,并进行出院后25~62个月的随访(中位随访时间为38个月),了解并分析PBB患儿的预后情

况。根据出院后是否再次出现湿性咳嗽(湿咳)分为有症状组(46例)和治愈组(77例);根据是否出现反复PBB
(PBB发作大于3次/年)分为反复组(19例)和非反复组(104例)。结果 37.4%(46/123)的患儿在随访期间

再次出现了湿咳,15.4%(19/123)的患儿诊断为反复PBB,1.6%(2/123)的患儿诊断为支气管扩张。与治愈组

比较,有症状组患儿支气管肺泡灌洗液的中性粒细胞比例、顺产比例、合并哮喘及上气道咳嗽综合征比例均明

显升高,差异均有统计学意义(P<0.05);反复组患儿支气管肺泡灌洗液的淋巴细胞比例明显低于非反复组,合

并哮喘比例明显高于非反复组,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 近1/3的PBB患儿出院后会再次出

现湿咳,且随时间延长每年出现湿咳次数及比例逐渐降低,少部分患儿会出现反复PBB,极少数患儿会进展为

支气管扩张。
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[Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

long-term
 

prognosis
 

of
 

children
 

with
 

protracted
 

bacterial
 

bronchi-
tis

 

(PBB),and
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

the
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

PBB.Methods The
 

general
 

da-
ta,clinical

 

manifestations,auxiliary
 

examinations
 

and
 

treatment
 

plans
 

of
 

123
 

children
 

with
 

clinical
 

diagnosis
 

of
 

PBB
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

April
 

2018
 

to
 

May
 

2021
 

were
 

collected.The
 

patients
 

were
 

followed
 

up
 

for
 

25-62
 

months
 

after
 

discharge
 

(median
 

follow-up
 

time
 

was
 

38
 

months)
 

to
 

understand
 

and
 

analyze
 

the
 

progno-
sis

 

of
 

children
 

with
 

PBB.According
 

to
 

whether
 

there
 

was
 

a
 

recurrence
 

of
 

wet
 

cough
 

(wet
 

cough)
 

after
 

dis-
charge,they

 

were
 

divided
 

into
 

the
 

symptomatic
 

group
 

(46
 

cases)
 

and
 

the
 

cured
 

group
 

(77
 

cases).The
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

recurrent
 

group
 

(19
 

cases)
 

and
 

the
 

non-recurrent
 

group
 

(104
 

cases)
 

according
 

to
 

wheth-
er

 

there
 

was
 

recurrent
 

PBB(PBB
 

attack>3
 

times/year).Results During
 

the
 

follow-up
 

period,37.4%(46/

123)
 

of
 

the
 

children
 

developed
 

wet
 

cough
 

again,15.4%(19/123)
 

were
 

diagnosed
 

as
 

recurrent
 

PBB,and
 

1.6%
 

(2/123)
 

were
 

diagnosed
 

as
 

bronchiectasis.Compared
 

with
 

the
 

cured
 

group,the
 

proportion
 

of
 

neutrophils
 

in
 

bronchoalveolar
 

lavage
 

fluid,the
 

proportion
 

of
 

spontaneous
 

delivery,the
 

proportion
 

of
 

asthma
 

and
 

upper
 

air-
way

 

cough
 

syndrome
 

in
 

the
 

symptomatic
 

group
 

were
 

significantly
 

increased,and
 

the
 

differences
 

were
 

statisti-
cally

 

significant
 

(P<0.05).The
 

proportion
 

of
 

lymphocytes
 

in
 

bronchoalveolar
 

lavage
 

fluid
 

in
 

the
 

recurrent
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group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

non-recurrent
 

group,and
 

the
 

proportion
 

of
 

asthma
 

was
 

signifi-
cantly

 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

non-recurrent
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).
Conclusion Nearly

 

one-third
 

of
 

children
 

with
 

PBB
 

will
 

have
 

wet
 

cough
 

again
 

after
 

discharge,and
 

the
 

frequency
 

and
 

proportion
 

of
 

wet
 

cough
 

will
 

gradually
 

decrease
 

with
 

time
 

each
 

year.A
 

small
 

number
 

of
 

children
 

will
 

have
 

recurrent
 

PBB,and
 

a
 

very
 

small
 

number
 

of
 

children
 

will
 

progress
 

to
 

bronchiectasis.
[Key

 

words] Children; Protracted
 

bacterial
 

bronchitis; Prognosis; Analysis
 

of
 

influencing
 

factors

  迁延性细菌性支气管炎(PBB)是由细菌引起的

慢性支气管内膜感染性疾病,是儿童慢性湿性咳嗽

(湿咳)的重要原因之一。PBB与儿童生活质量降低

和社会成本增加密切相关[1],已被国外多个国家纳入

了儿童慢性咳嗽指南[2-4]。近年来,国内对PBB的研

究逐渐增多,国内专家也提出了儿童PBB的诊断标准

及治疗方案,但对其远期预后的研究还相对较少见。
本研究分析了PBB患儿的远期预后,旨在为临床医生

在PBB的临床诊疗及了解其预后情况方面提供参考

依据。
1 资料与方法

1.1 资料

1.1.1 研究对象 选取2018年4月至2021年5月

因慢性湿咳就诊于本院并临床诊断为PBB的患儿

207例作为研究对象,最终纳入123例。根据出院后

是否再次出现湿咳分为有症状组(46例)和治愈组(77
例);根据是否出现反复PBB(PBB发作大于3次/年)
分为反复组(19例)和非反复组(104例)。本研究经

医院 伦 理 委 员 会 审 批 通 过[2024 年 伦 审(研)第
69号]。
1.1.2 纳入标准 (1)符合 PBB的临床诊断标

准[5-6],湿性咳嗽时间大于4周;(2)抗菌药物治疗有

效;(3)排除其他原因引起的慢性湿咳。
1.1.3 排除标准 (1)随访时间小于2年;(2)胸部

影像学检查结果明显异常;(3)合并严重心、肺或全身

性疾病,如严重先天性心脏病、肺囊性纤维化、血液系

统肿瘤等。
1.2 方法

1.2.1 数据收集 收集207例患儿的相关资料,如
一般资料(包括性别、年龄、出生方式、孕周等)、临床

表现(包括病程、合并症)、辅助检查[包括胸部影像

学、支气管镜、支气管肺泡灌洗液(BALF)检查、呼吸

道病原学检查等]和治疗方案(包括抗生素使用种类

及疗程等)。
1.2.2 随访 对207例患儿出院后均进行至少2年

的随访,通过门诊和电话随访了解其出院后有无持续

性或间歇性湿咳及发生时间、肺部影像学检查等,随
访频率根据患儿临床进展而定。截至2023年6月30
日随访结束。
1.3 统计学处理 应用SPSS23.0

 

统计软件进行数

据分析,计量资料以x±s 表示,采用独立样本t检

验;计数资料以率或构成比表示,采用χ2 检验或

Fisher确切概率法。检验水准:α=0.05,以P<0.05
为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 临床特征 123例患儿中男73例,女50例;年
龄4~153个月,中位年龄46个月,其中0~3岁组46
例(37.4%),>3~6岁组53例(43.1%),>6岁组24
例(19.5%);月龄4~153个月,中位月龄46个月;73
例患 儿 痰 或 BALF 共 培 养 出86株 阳 性 株,痰 或

BALF分离出大于或等于2种病原菌12例。见图1。
117例患儿进行了呼吸道常见7种病毒核酸检测(腺
病毒、合胞病毒、流感病毒A/B、副流感病毒1/2/3),8
例患儿阳性(包括合胞病毒6例、副流感病毒1例、腺
病毒1例)。113例 患 儿 接 受 了 电 子 支 气 管 镜 及

BALF细胞学检查,其中17例(15.0%)患儿发现合

并有支气管结构异常(包括狭窄7例、开口异常5例、
气管型支气管4例、软化1例)。

图1  73例痰或BALF细菌培养阳性PBB患儿病原菌

分布情况

2.2 PBB预后情况 123例患儿(其中有30例患儿

随访时间不足3年)中出院后再次出现湿咳46例

(37.4%),其中第1年38例(30.9%),第2年24例

(19.5%),第3年及以后4例(4.3%),随时间推移患

儿平均每年出现湿咳次数从2.1次下降至1.0次,比
例从30.9%降至4.3%。19例(15.4%)患儿诊断为

反复PBB;2例(1.6%)患儿诊断为支气管扩张(BE)。
2.3 各组患儿一般资料比较 治愈组患儿BALF的

中性粒细胞比例、顺产、合并哮喘或上气道咳嗽综合

征(UACS)、抗生素疗程与有症状组比较,差异均有统

计学意义(P<0.05);治愈组和有症状组月龄、病程、
性别、足月、首选阿莫西林克拉维酸钾、合并呼吸道结

构异常、混合病毒感染,以及BALF的淋巴细胞、嗜酸
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粒细胞、巨噬细胞比例比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。反复组患儿BALF的淋巴细胞比例、合
并哮喘与非反复组比较,差异均有统计学意义(P<

0.05);反复组和非反复组患儿其余方面比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。见表1。

表1  各组患儿一般资料比较

项目
有症状组

(n=46)
治愈组

(n=77)
t/χ2/Fisher
确切概率法

P
反复组

(n=19)
非反复组

(n=104)
t/χ2/Fisher
确切概率法

P

月龄(x±s,月) 50.6±24.1 50.0±35.3 0.113 0.910 55.6±24.8 49.2±32.5 0.820 0.414

病程(x±s,月) 6.9±11.5 4.3±6.1 1.437 0.156 8.8±13.8 4.6±7.2 1.310 0.205

BALF的淋巴细胞比例

 (x±s,%)
10.4±10.3 8.2±1.0 -1.044 0.299 6.9±5.9 12.3±9.3 -2.333 0.021

BALF的巨噬细胞比例

 (x±s,%)
20.0±18.0 26.1±21.0 -1.628 0.107 20.4±20.8 24.4±20.0 -0.749 0.456

BALF的中性粒细胞比

 例(x±s,%)
61.2±25.7 49.1±31.1 2.232 0.028 60.7±29.4 52.5±29.6 1.050 0.296

BALF的嗜酸粒细胞比

 例(x±s,%)
0.4±0.9 0.2±0.6 1.338 0.185 0.5±1.2 0.3±0.6 0.718 0.482

性别[n(%)] 0.416 0.519 1.914 0.167

 男 29(63.0) 44(57.1) 14(73.7) 59(56.7)

 女 17(37.0) 33(42.9) 5(26.3) 45(43.3)

顺产[n(%)] 28(60.9) 32(41.6) 4.298 0.038 10(52.6) 50(48.1) 0.133 0.715

足月[n(%)] 44(95.7) 74(96.1) 0.015 0.902 19(100.0) 99(95.2) - 1.000

哮喘[n(%)] 22(47.8) 23(29.9) 4.002 0.045 12(63.2) 33(31.7) 6.839 0.009

UACS[n(%)] 42(91.3) 58(75.3) 4.837 0.028 17(89.5) 83(79.8) - 0.523

病毒感染[n(%)] 1(2.2) 7(9.1) - 0.255 7(36.8) 7(6.7) 0.550 1.000

呼吸道结构异常[n(%)] 7(15.2) 10(13.0) 0.083 0.774 3(15.8) 14(13.5) - 0.719

首选阿莫西林克拉维酸

 钾[n(%)]
27(58.7) 46(59.7) 0.013 0.909 13(68.4) 60(57.7) 0.766 0.381

病原菌种类[n(%)] - 0.359 - 0.585

 肺炎链球菌 9(30.0) 12(27.9) 3(25.0) 18(29.5)

 流感嗜血杆菌 7(23.3) 15(34.9) 3(25.0) 19(31.1)

 卡他莫拉菌 8(26.7) 6(14.0) 3(25.0) 11(18.0)

 金黄色葡萄球菌 1(3.3) 0 1(8.3) 0

 铜绿假单胞菌 0 1(2.3) 0 1(1.6)

 肺炎克雷伯菌 1(3.3) 0 0 1(1.6)

 混合细菌感染 4(13.3) 9(20.9) 2(16.7) 11(18.0)

抗生素疗程[n(%)] - 0.019 - 0.078

 2~<4周 28(60.9) 59(76.6) 10(52.6) 77(74.0)

 4~6周 9(19.6) 15(19.5) 5(26.3) 19(18.3)

 >6周 9(19.6) 3(3.9) 4(21.1) 8(7.7)

  注:-表示无数据。

3 讨  论

  本研究结果显示,PBB多见于男性,且好发于学

龄前儿童,与国内文献报道基本一致[7-8],与大龄儿童

比较,学龄前儿童呼吸系统屏障相对较薄弱和免疫功

能相对不完善,呼吸道感染在这个年龄段更为常

见[9-10]。跟国内其他地区的研究比较[11-14],本研究

PBB患儿中婴幼儿比例较低,可能与医院就诊群体、
地区气候不同有关。

本研究中37.4%的PBB患儿在随访期间再次出

现了湿咳,15.4%的患儿诊断为反复PBB,且随时间

推移患儿平均每年出现湿咳次数及比例均呈逐年降

低趋势,与国外研究结果一致[15]。本研究有症状组患
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儿中合并哮喘、UACS患儿比例明显高于治愈组,反
复组患儿中合并哮喘比例明显高于非反复组,差异均

有统计学意义(P<0.05)。PBB是气道持续的细菌

感染,其呼吸道炎症反应以中性粒细胞浸润为主[16]。
有研究表明,PBB患儿BALF细胞分类显示中性粒细

胞比例、多种参与中性粒细胞炎症反应发生的重要细

胞因子明显升高,且基因及蛋白表达水平也显著升

高[17]。PBB与哮喘拥有相似的临床表现,PBB合并

哮喘患儿并不少见[18]。哮喘、UACS等呼吸道过敏性

疾病引起的炎症反应参与介导呼吸道病原体感染的

发生、发展[19]。这些研究同样可解释本研究结果。本

研究有症状组患儿剖宫产比例明显低于治愈组,差异

有统计学意义(P<0.05)。有研究表明,剖宫产与儿

童过敏性鼻炎发病风险增加有关[20];而本研究尚不能

解释,还需更多研究证实其可靠性。
国外研究表明,分别有68%、30%的患儿出院后

有持续的湿咳及诊断为反复PBB[21-22],该比例明显高

于本研究及国内其他研究结果[23]。除与随访时间长

短有关外,可能与就医条件不同、抗生素合理规范使

用、人种差异等有关。
患儿在出现湿咳早期便予以短期抗生素治疗可

能暂时缓解其症状,不必通过三级分诊到更高级别的

医院就医,从而忽略了此部分患儿。根据指南建议,
PBB应接受适当剂量的抗生素治疗2周[5-6]。超过

50%的患儿在2个疗程的抗生素治疗后症状完全消

失,症状无好转的PBB患儿则需更长的疗程,甚至预

防性应用抗生素[2]。而本研究结果显示,反复组患儿

抗生素使用时间与非反复组比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。但GROSS-HODGE等[21]研究却表明,
初始抗生素治疗时间与反复PBB显著相关,其中2周

与6周抗生素疗程中反复PBB比例有显著差异;但
GROSS-HODGE等[21]也认为,由于3~4周抗生素

疗程的人数过少,同样会对结果造成误差。本研究结

果显示,有症状组患儿使用长疗程抗生素比例明显高

于治愈组,差异有统计学意义(P<0.05)。可能因为

PBB患儿并不是随机分配到不同抗生素疗程的,那些

因咳嗽程度重、合并呼吸道结构异常或治疗效果不佳

的患儿,临床医生更倾向于选择更长疗程抗生素,而
其本身就容易再次出现呼吸道的感染。而国外一多

中心的随机对照试验表明,与2周比较,4周抗生素疗

程在28
 

d内实现PBB的临床治愈几乎无优势[24]。
多数PBB患儿经有效抗生素治疗且应用足够的

疗程后,不会出现呼吸道症状迁延、反复,但仍有部分

患儿有可能进一步进展为BE[16]。CHEN等[25]发现,
1年内出现反复PBB和流感嗜血杆菌感染是BE发生

的显著危险因素[15]。表明PBB可能是BE的先兆。
BE的诊断主要依靠肺部CT检查,但本研究仅有少

部分患儿复查了CT,并且在没有多层螺旋CT的情

况下,可能不足以发现早期BE征象[26-27],可能使本研

究漏检了部分BE患儿。
国外的研究表明,最易引起PBB的病原体依次为

流感嗜血杆菌、卡他莫拉菌、金黄色葡萄球菌和肺炎

链球菌[10,15,28],且混合感染大于或等于2种病原菌的

比例高达39%[28]。在国内最常见的病原菌为肺炎链

球菌、流感嗜血杆菌和卡他莫拉菌[29-32]。本研究结果

显示,73例患儿痰或BALF细菌检出率由高至低分

别为肺炎链球菌、流感嗜血杆菌、卡他莫拉菌、金黄色

葡萄球菌,且有12例(16.4%)患儿存在2种及以上

的病原菌混合感染。国内外引起PBB的病原菌比例

不同,出现反复PBB、BE的病例数太少,可能是本研

究未得到与CHEN等[25]相同结果的原因。
本研究也存在一定的局限性,为非多中心的回顾

性研究,也并不是所有患儿均完善了相关检查,缺失

值过多导致某些因素不能纳入分析。总之,儿童PBB
仍需更多、更大样本的研究确定其预后情况及影响

因素。
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