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·短篇论著·

1  病历资料
1.1 病史患者女性  71岁，因“间断咳嗽伴喘息1年半余，加
重半月”于2020年10月26日入院。患者约1年半前开始间断
咳嗽伴喘息，伴大量白痰，于外院住院诊治，诊断“机化性
肺炎”，经每天一次静点头孢曲松钠2g、甲强龙20mg等治疗
约2周，症状好转出院，院外未继续服药治疗。患者出院后仍
间断出现咳嗽喘息，约4个月前再次因症状加重(图1)，于我
院住院治疗，住院治疗期间经每12小时静点头孢地嗪1g、多
索茶碱0.3mg等治疗，约2周症状好转出院。半个月前，患者
症状再次加重，于我院住院治疗。

1.2 入院查体  体温36.4℃，心率92次/分，呼吸20次/分，血压
108mmHg /91mmHg，指脉氧88%(未吸氧)。神清，形体消
瘦，皮肤红润，周身无水肿，浅表淋巴结无肿大，胸廓对称
无畸形，双肺呼吸音粗，双下肺闻及“爆裂音”，心率92次/
分，律齐，各瓣膜未闻及明显杂音。腹软，无压痛，肠鸣音正
常，移动性浊音阴性，双下肢水肿(-)，四肢无畸形，四肢肌力
正常，病理征未引出。
1.3 既往史  冠心病病史1年，间断口服“欣康”；发现乙型肝
炎肝硬化、食道胃底静脉曲张、脾功能亢进、血小板减少性
紫癜病史4年，每天口服恩替卡韦0.5mg，否认其他病史。
1.4 化验检查  胸部CT(图2)：考虑双肺计划性肺炎，范围较
前(2020年6月22日)增大，双侧胸腔积液。血常规：白细胞
6.4×109个/L，红细胞3.55×1012个/L，血小板68×109个/L，
中性粒细胞百分比77.6%，血红蛋白106g /L。C反应蛋白
4.64mg /dL，动脉血气分析(鼻导管吸氧浓度29%)：pH值 
7.45，PaCO2 36mmHg，PaO2 68mmHg，SPO2 90%，乙
肝病毒两对半：表面抗原阳性，E抗体阳性，核心抗体阳性。
乙肝病毒DNA定量：<103。免疫全项：抗核抗体1:80，补体
C47.76mg/dL，余未见阳性。肾功能、电解质、肝功能、凝
血、D-二聚体、BNP、肺肿瘤标志物等均正常范围。
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1.5 既往检查  2019年5月PET-CT：双肺多发软组织密度结节
及实变影，代谢不均匀增高，考虑感染性可能性大。肺左下
叶背段、左下叶前基地段活检病理：肉芽组织、增生的纤维
组织及炎性渗出坏死物，刷片未见肿瘤细胞。肺功能：小气
道功能障碍。

2  诊疗结果
　　入院诊断为机化性肺炎。入院后予以每12小时静点头孢
地嗪2g Q12H、多索茶碱0.3g及雾化吸入等治疗，3d后患者
症状无明显好转，升级至每8小时静点比阿培南0.3g，患者
仍反复咳嗽喘息。请天津医科大学总医院呼吸科专家会诊，
联合制定诊疗方法。因患者同时合并乙型肝炎肝硬化、食道
静脉曲张、血小板减少等疾病，出血风险高，如应用激素治
疗，有出现消化道溃疡、乙型肝炎病毒再活动风险，甚至可
能诱发致死性静脉曲张出血事件、肝功能衰竭，向家属充分
告知治疗利弊，共同商议并签署医疗活动说明后，开始激素
治疗：起始剂量1mg/(kg·d)，根据患者体重选择每天一次静
点甲强龙40mg，2周后改为每天一次口服甲泼尼龙32mg，
每周递减4mg。患者症状明显好转。减量至28mg/d时，患者
症状再次加重，结合患者口腔白斑、痰培养：白色念珠菌，
考虑合并念珠菌感染，激素停止减量，予以每12个小时静点
大扶康0.2g治疗2周，症状再次控制，病情好转出院，复查
胸部CT(图3)提示机化性肺炎较前有所吸收。嘱院外继续服
药：(1)每天口服甲泼尼龙28mg，每周递减4mg；(2)每天口
服恩替卡韦0.5mg抗病毒；(3)每天一次口服雷贝拉唑20mg
口服；(4)每天三次口服氨肽素1g；(5)每天两次口服骨化三醇
0.25μg。定期门诊复查肝功能、血常规等情况。随访1个月，
患者病情平稳。
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图3 2020年11月24日胸部CT

3  讨   论
　 　 隐 源 性 机 化 性 肺 炎 ( c r y p t o g e n i c  o r g a n i s i n g 
pneumonia，COP)于1983年被首次描述[1]，是间质性肺疾病

中少见的一种类型，病理改变主要为：细支气管、肺泡管和
泡内肉芽组织增生等机化性肺炎表现，同时因其致病原因不
明而得名。年新发病例约1.1/10万，40~60岁为好发年龄，青
少年少见[2]。COP的主要临床表现：呼吸困难、胸痛、咳嗽等
症状多见，可伴随低氧血症，发热、咯血等症状少见[3]，肺
部听诊可闻及干湿啰音、“爆裂音”，CT影像学可有多种表
现，最多见的病变为斑片状磨玻璃样影及实变影，可见结节及
索条状影，有报道可见网格状或蜂窝样改变[4-5]，常伴有肺门和
纵隔淋巴结肿大，类似于结节病的影像学表现[6]。肺功能检查
多见轻至中度的通气功能障碍，限制性通气功能障碍少见。
实验室检查可见：白细胞、中性粒细胞、Ｃ反应蛋白升高，
血沉增快等表现，但与细菌性肺炎等疾病相比，无特异性[7]。
　　在目前的间质性肺疾病指导规范中，尚没有关于COP的
规范治疗方案，激素是主要应用的药物，且在多个报道中可
见COP对激素治疗效果显著[8]，但在激素减量的过程中，COP
容易复发[9]。目前常用的激素方案是：醋酸泼尼松起始剂量 
0.75~1.50mg/(kg·d)，1~2周减量1次，直至停用。COP激素
治疗的原则目前多参考间质性肺疾病的激素治疗，“受灾”
面积较小的患者口服激素即可。症状较重，同时影像学“受
灾”面积较大的患者首选静脉激素治疗。经激素治疗后，
COP患者的影像学表现会迅速吸收，临床症状通常会迅速改
善[7]。有报道称，轻症COP患者，应用大环内酯类药物也能达
到类似效果，不劣于应用激素治疗[10]。
　 　 该 患 者 治 疗 难 点 在 于 合 并 乙 型 肝 炎 肝 硬 化 、 食 道
静 脉 曲 张 、 血 小 板 减 少 ， 在 此 类 患 者 应 用 糖 皮 质 激 素
(glucocorticoids，GCS)在临床尚有争议，有文献报道GCS
可至乙型病毒性肝炎再活动肝衰竭致死[11]，据国内外文献报
道，HBsAg阳性患者在应用免疫抑制剂治疗期间或之后，可
发生黄疸型肝炎，但绝大多数为无症状肝炎，可诱导HBV活
动，发生率在20％~50％之间，最终病死率达5％~40％[12]。
长期应用GCS会增加胃蛋白酶、胃酸的分泌，加速破坏胃粘
膜屏障，消化道出血是其常见的副作用。当合并血小板减
少、食道静脉曲张时，可诱发致死性出血事件。因此，患者
过去1年半时间中，仅短期2周应用过GCS，但机化性肺炎逐
渐加重，双肺“受灾面积”逐步扩大。
　　近年来一些研究给予了人们用药安全性的信心。宋攀    
等[13]认为，在慢性重度乙型肝炎患者中，在起始小剂量激素
治疗的同时，加强抗病毒、保肝的综合治疗，不良反应并没
有明显增加，该研究纳入了502例慢性重度乙肝患者，为敢于
应用激素提供了重要依据。张若梅等[14]研究发现，针对重症
肝炎肝衰竭国内外多统一认为早期使用GCS，在规范应用过
程中，并不增加副反应发生率。随着现代制药工艺的进步，
在GCS的剂型改良上取得重大的进步，在提升GCS的治疗效
果、精准靶向及减轻不良反应等各方面，为GCS的应用提供
了更安全、有效的新选择[15]。
　　综上所述，在COP合并乙型肝炎肝硬化、食道静脉曲
张、血小板减少患者的治疗中，在乙肝病毒可控情况下，积

图2 2020-10-26胸CT 
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上采用雾化吸入布地奈德治疗，并取得了较好的治疗效果。
　　本研究发现观察组总有效率高于对照组，症状改善时间
均短于对照组，且气道重塑指标、血清炎症因子水平的改善
程度也更显著，表明沙丁胺醇联合布地奈德雾化吸入不仅能
提高其疗效，还能缩短症状改善时间，加快出院，且在改善
气道重塑指标、血清炎症因子水平等方面更具有优势，这与
王贞等[8]的研究结果具有一致性，究其原因可能是小儿支气
管哮喘气道重塑指标多呈高表达状态，在经硫酸沙丁胺醇发
挥作用后，患儿可在第一时间扩张支气管平滑肌，起到松弛
平滑肌、改善水肿的作用；而布地奈德是一种肾上腺皮质激
素类药，吸入后在气道及肺组织发挥高效局部抗炎作用，通
过诱导脂皮素合成，减少炎症因子释放，对于改善血管通透
性及肺通气功能、缓解咳嗽等具有积极作用[9]。再利用雾化吸
入给药，能更大限度地发挥药物作用，且不需要患儿刻意配
合，便能迅速将药送入病变部位，直接作用于病变部位，借
助雾滴发挥其药效，全身不良反应较少，在一定程度上还能
节约医疗资源，缩短康复时间。但就目前的医疗技术而言良
好的疗效还需要吸入制剂与装置的巧妙配合，因此在进行雾
化吸入治疗的同时还应对其装置进行整体评价。
　　综上所述，硫酸沙丁胺醇注射液联合布地奈德雾化吸入

应用于小儿支气管哮喘治疗中，疗效显著，且在改善症状、
缓解气道炎症等方面的效果优于单纯药物，且不会增加不良
反应风险，值得推广。
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极应用激素治疗，同时预防消化道溃疡、骨质疏松、继发真
菌感染等并发症，可明显改善症状，病灶可部分吸收。
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