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摘  要 

儿童难治性/重症哮喘的发病率不高，但带来的疾病危害与家庭经济负担是巨大的。由于其影响疾病控制

的因素繁多且作用复杂，其诊断和治疗是临床工作中的一大难题。本文针对儿童难治性哮喘的定义、影

响哮喘控制的因素及儿童重症哮喘的新兴治疗作一综述，以期提高儿童难治性/重症哮喘的控制水平与生

活质量，并为未来药物治疗研究方向提供思路。 
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Abstract 
The incidence of difficult-to-treat/severe asthma in children is not high, but the harm and family 
economic burden from the disease are huge. Its diagnosis and treatment are a major problem in 
clinical work because of its lots of and complex influencing factors. In order to improve the control 
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level and quality of life of difficult-to-treat/severe asthma in children and provide the research 
direction of drug therapy in the future, this article reviews the definition of difficult-to-treat/severe 
asthma in children, the factors influencing asthma control and the latest treatment methods of 
children with severe asthma. 
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1. 引言 

难治性哮喘是指患者虽然接受含中高剂量吸入性糖皮质激素(inhaled corticosteroid, ICS)的联合用药

方案治疗，仍未达到良好控制的哮喘[1]；在许多情况下，看似难治的哮喘是因吸入技术不正确、依从性

差、共患疾病等可控因素，或因为哮喘诊断不正确所致。重症哮喘是指患者虽然使用了最佳治疗方案，

关注到并排除难以控制的相关因素，但是哮喘仍未能得到控制，或者高剂量药物治疗降级后哮喘症状加

重[2]，强调对常规剂量糖皮质激素治疗反应差，往往与激素抵抗、不敏感和/或依赖有关[3]。2023 版全

球哮喘防治倡议(Global Initiative for Asthma, GINA)指出 17%的成人支气管哮喘患者为难治性哮喘，治疗

花费占了哮喘治疗总费用的 60%以上[2]。虽然儿童重症哮喘占哮喘患者总数的比例不足 5%，但花费的

医疗资源高达哮喘治疗成本的 30%以上[3]，且患有难治性/重症哮喘的儿童出现不良后果的风险增加，包

括与药物相关的副作用、危及生命的哮喘急性发作等，哮喘控制不佳还可导致儿童和看护者的生活质量

下降[4]。因此，加强儿科医生对儿童难治性/重症哮喘的识别以及强调个体化治疗方案的制定，有利于改

善临床上儿童难治性/重症哮喘诊治的困境。 

2. 难治性哮喘与重症哮喘的关系和区别 

关于难治性/重症哮喘的第一个专家共识分别于 1999 和 2000 年发表在《欧洲呼吸杂志》和《美国呼

吸与危重医学杂志》上，此后其定义被反复多次修订和更新，参照 2023 版 GINA 和 2020 版儿童支气管

哮喘防治指南，目前公认的儿童难治性哮喘指采用包括吸入中高剂量 ICS 和长效 β2 受体激动剂(Long 
acting beta-2 agonists, LABA) 2 种或更多的控制药物规范治疗 3~6 个月仍不能达到良好控制的哮喘。我国

儿童哮喘防治指南明确指出，在临床实践中要注意识别导致儿童哮喘难以控制的不利因素，具体流程见

图 1 [3]，需除外或解决因为误诊、共患疾病、依从性不佳、吸入药物剂量不足或技术不正确、精神心理

或者环境因素等导致的哮喘控制差。当患者完全依从最大优化的大剂量 ICS-LABA 治疗和促成因素的治

疗，哮喘仍未得到控制，或当大剂量治疗降级或减量时哮喘加重，即为重症哮喘[2]。综上所述，难治性/
重症哮喘是一个回顾性诊断，都属于未控制的哮喘，所谓哮喘未控制是指包括以下一项或两项：(1) 症状

控制不佳(症状或使用缓解剂频繁、因哮喘限制活动、因哮喘导致夜间憋醒)；(2) 频繁需要口服糖皮质激

素(oral corticosteroid, OCS)的急性发作(≥2次/年)，或需要住院的重度急性发作(≥1次/年)。两者的区别在

于难治性哮喘是指通过适当的哮喘管理水平的调整，患者的哮喘是有可能得到控制的，并非真正意义上

的难治，而重症哮喘是难治性哮喘的一个亚型(见图 2)，往往对糖皮质激素治疗效果差，与激素抵抗、不

敏感和/或依赖有关，才是真正意义上的难治。因此，如何早期从难治性哮喘患儿中识别出重症哮喘患儿
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具有重要的理论和现实意义。 
 

 
Figure 1. Assessment process for difficult-to-treat asthma in children 
图 1. 儿童难治性哮喘评估流程 

 

 
Figure 2. Relationship between difficult-to-treat asthma and severe asthma 
图 2. 难治性哮喘与重症哮喘关系示意图 

3. 诊断与多学科评估 

目前临床上对于难治性/重症哮喘患儿的诊断需要一个多学科团队包括呼吸、过敏、胃肠、营养、内

分泌、耳鼻喉和心理等共同协作完成，有研究显示，对于症状更重的儿童与青少年，多学科管理具有重

要意义[5]，这可能与疾病的诊治与管理难度有关。多学科评估的具体步骤如下(参照图 1)：(1) 确定哮喘

诊断，避免误诊；特别在学龄前儿童中，哮喘是可以诊断的[6]，避免误诊为哮喘而导致过度用药或避免

诊断为其他疾病而延误治疗时机。(2) 影响哮喘控制的因素是否得到管理或改善，例如临床上对于常规治

疗效果不佳的患儿应优先考虑患儿的用药依从性、患儿自身及照顾者对吸入技术的掌握情况。呼吸道感
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染、过敏原暴露、共患疾病等问题是否得到解决。(3) 解决以上几点不良因素后明确是否为重症哮喘[1] [2] 
[7]。大部分诊断为难治性哮喘的儿童在经过多学科评估后，通过对疾病的健康管理教育、环境改善以及

共患疾病的治疗，哮喘症状都能得到良好的控制，而剩下的儿童重症哮喘则需要更加个体化和更加有效

的治疗方案。 

4. 影响哮喘控制的因素 

4.1. 诊断错误 

据报道，在对难以控制的哮喘患者反复进行病史询问以及临床评估，其中有 12%~30%是因诊断错误

导致的[8]。许多其他疾病临床症状与哮喘相似，在儿童中较为常见的易混淆的疾病有呼吸功能障碍(如声

带功能障碍、惊恐发作)、吞咽功能障碍和慢性微误吸、解剖异常/外部压迫(如先天性血管畸形、气管支

气管软化、纵隔肿块、淋巴结肿大、气管食管瘘)、囊性纤维化、原发性纤毛运动障碍、迁延性细菌性支

气管炎、先天性或获得性免疫缺陷、支气管扩张、闭塞性细支气管炎、肺间质性疾病、结缔组织疾病、

血管炎、先天性心脏病、异物吸入、支气管肺发育不良、支气管内肿块/肿瘤、过敏性肺炎等[1] [9]。特

别是在年龄较小的哮喘患者中，鉴别诊断显得尤为重要。当治疗效果不佳时应再次对疾病进行全面评估，

避免误诊。 

4.2. 用药依从性差或吸入器使用不当 

用药依从性差和吸入器使用不当在哮喘患者中很常见，并与哮喘控制水平较低直接相关。据报道，

难治性/重症哮喘患儿中依从性差可高达 75%，吸入器使用不当可高达 80% [2]。在一项包括成人及儿童

的系统综述中，当患者依从性达到 80%或更高时，急性发作的几率降低幅度最大，可达 47%，而当停止

用药时，急性发作的风险增加 2.4 倍[10]。因此在所有哮喘控制不佳的儿童中都应考虑该原因。在临床工

作中可耐心询问患者的用药频率以及药物使用日期，或让患者展示是如何使用吸入器，在不考虑成本情

况下，电子监测装置也是可以使用的。无论采用主观评估或是客观评估，对重症哮喘儿童的用药依从性

进行干预均可提高依从性[11]。 

4.3. 环境因素 

4.3.1. 过敏原暴露及空气污染物刺激 
目前认为，室内过敏原如户尘螨、动物皮毛及真菌等以及烟草烟雾暴露、室外空气污染、木材燃烧

与室内烹饪产生的气体均是导致哮喘加重、症状难以控制的重要因素。在一项随机对照研究中，在其入

组的未控制哮喘儿童中，有 83%的儿童对一种或多种致敏原过敏，暴露于致敏原及二手烟环境的患儿及

一年内急诊就诊风险显著增高，致敏患儿可达到 2.6 倍，而处于无烟环境的患儿风险可降低 85%，特别

是年龄较小及病情更重的患儿更明显[12]。同样，短期暴露于空气污染(臭氧、二氧化氮、二氧化硫)中便

可使哮喘急性发作风险增加，且在年龄上没有明显差异，但在暴露时长与暴露污染气体种类上异质性较

大[13]。避免环境中过敏原及污染物的暴露，有利于哮喘的控制，家庭和学校是儿童每天所处时长最长的

场所，因此家庭以及学校都应重视该问题，共同参与疾病的管理。 

4.3.2. 呼吸道感染 
呼吸道感染通常由病毒引起，是所有年龄段儿童喘息或哮喘急性发作的最常见原因，占发作次数的

90%。其中又以鼻病毒的相关风险最高[14] [15]。鼻病毒感染后可使气道 2 型炎症加重，其中 IL-4、IL-5、
IL-13 以及 2 型先天性淋巴细胞(Type 2 innate lymphoid cells, ILC2s)比例显著增高，从而使哮喘症状加重

[16]，并且由于气道中 ILC2s 与胸腺基质淋巴细胞生成素(thymic stromal lymphopoietin, TSLP)具有 GCs
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耐药性，使用 ICS 治疗也难以缓解[17]。此外，呼吸道合胞病毒、细菌、肺炎支原体也是诱发儿童哮喘

急性发作的常见病原。一项关于因哮喘急性发作住院的儿童研究中，肺炎链球菌、卡他莫拉菌、流感嗜

血杆菌位列检出细菌前三，而肺炎支原体、呼吸道合胞病毒所占比例也不小[18]。避免呼吸道感染或许可

以有效防止儿童哮喘急性发作。 

4.4. 共患疾病 

难治性哮喘患儿通常伴随着一些其他疾病，这些疾病关系到难治性哮喘的病情控制与发展，常见的

如慢性鼻-鼻窦炎伴或不伴鼻息肉、阻塞性睡眠呼吸暂停综合征(obstructive sleep apnoea syndrome, OSAS)、
肥胖、胃食管反流病(gastroesophageal reflux disease, GERD)等[19]。特别是慢性鼻窦炎伴鼻息肉(chronic 
rhinosinusitis with nasal polyps, CRSwNP)是重症哮喘的一个特征，共患该病的重症哮喘患者存在 2 型炎症

的风险是单纯组的 3.41 倍[20]。一项成人研究中发现哮喘和 OSAS 之间存在双向相关性，在严重程度上

相互产生负面影响，而在重症哮喘患者中 OSAS 的发病率更高，且哮喘合并 OSAS 的患者更易诱导全身

炎症，转为重症哮喘[21]。持续气道正压通气儿童 OSAS 的一线治疗方法，可提高生活质量、减轻哮喘

严重程度，但该研究中偏倚风险较高，仍需更多证据支持[22]。肥胖儿童往往哮喘严重程度增加，控制较

差，肺功能相对较差[23]，对 ICS 的反应也往往降低。肥胖是根据体质指数(body mass index, BMI)的临界

值来定义的，但最近的研究表明，BMI 可能是不可靠的，尤其是在严重肥胖的儿童和青少年中，这可能

与脂肪因子(瘦素和脂联素)和其他细胞因子介导的全身性及气道炎症、代谢障碍、气道氧化应激相关。另

外，由于机械因素，过多的脂肪在膈肌、胸廓沉积，使肺的顺应性降低，随着时间推移，逐渐发生气道

重构、气道高反应性增加以及肺容积减少[24] [25] [26] [27]。目前没有证据支持对无症状的 GERD 进行常

规治疗，但除此之外同时治疗以上共患疾病对哮喘控制是有益的。 

4.5. 心理因素 

儿童的社会心理问题是难治性哮喘的原因之一。例如与焦虑和情感障碍以及情绪问题相关的行为，

在哮喘患儿中比在健康同龄人中更常见，在患有难治性/重症哮喘的儿童中更为明显[28] [29] [30]。抑郁

症状在患有哮喘的城市青少年中很普遍，同时，重症哮喘在有抑郁症状的儿童中比例增加，有抑郁症状

的青少年哮喘症状严重程度更高，哮喘急性医疗保健使用率更高[31]。但目前机制尚不清楚。存在心理问

题的患儿应及时转诊心理门诊共同治疗，提高对哮喘患者心理问题的认识和管理可能会减轻疾病负担并

改善这一人群的生活质量。 

4.6. 遗传因素 

近年来，全基因组关联研究(genome-wide association studies, GWAS)已经确定了许多哮喘易感性的遗

传变异。近年来已发现钙粘蛋白相关家族成员 3 (cadherin-related family member 3, CDHR3)受体与儿童重

症哮喘有关[32]，IL-13 基因 rs20541 等位基因的变化会影响中重度哮喘患儿对 ICS 和 LABA 治疗的临床

疗效[33]，基因型 HSD3B1 等位基因可通过阻止脱氢表雄酮(dehydroepiandrosterone, DHEA)局部转化为更

有效的雄激素，对 GCs 依赖性重症哮喘的肺功能产生不利影响[34]。因此，在儿童难治性/重症哮喘中基

因疗法或许会成为一种未来研究的新趋势。 

4.7. 性别 

在青春期前，男孩重症哮喘发病率高于女孩，而青春期后恰好相反[35]，性别不平衡反映了哮喘的年

龄-性别特征，35 项(78%)针对青少年/儿童的研究主要涉及男性患者，而针对成人的研究主要(70%)为女

性患者[5]。因此在临床工作中更应避免因性别差异而导致的漏诊或误诊。这种差异很可能是由于青春期
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性激素的变化所导致。目前认为雌激素受体 α 在接受信号传导后可导致参与哮喘炎症机制中的相关细胞

及细胞因子增加，并增高气道高反应性；而雌激素受体 β 与雄激素受体发出的信号则会降低此种反应。

例如，与男性相比，女性重症哮喘的 Th17 细胞的 IL-17A 产生增加，介导中性粒细胞炎症[36]。遗传流

行病学方法表明，性激素结合蛋白(sex hormone-binding globulin, SHBG)增加对哮喘有保护作用。循环

SHBG 的增加与哮喘风险降低有因果关系，对女性的影响更强[37]。但在不同类型的细胞和不同环境中性

激素是如何影响哮喘细胞特异性免疫应答的，还需要进一步做全面的了解。 

5. 难治性/重症哮喘的炎症内型 

哮喘是一种慢性气道炎症，近年来为了更好的解释哮喘发生的病理生理学机制以及指导治疗，哮喘

的炎症内型被提出。目前主要分为两种类型：高 2 型炎性与低 2 型炎症。2 型炎症是机体在受到过敏原、

微生物或其他污染物刺激时，由 IL-33、IL-25 和 TSLP 诱发，并由 IL-4、IL-5 和 IL-13 维持的一系列炎

症反应，其中包括辅助 T2 细胞、自然杀伤细胞、ILC2s 的参与。这些细胞因子可募集气道中的嗜酸性粒

细胞、嗜碱性粒细胞以及肥大细胞并介导 IgE 产生，从而使气道粘液增加、气道高反应性、上皮下纤维

化以及气道重塑。2 型炎症通常以嗜酸性粒细胞升高或 FeNO 增加为特征，并可能伴有特应性反应[9]。
而低 2 型炎症通常以中性粒细胞增加或少炎症细胞为特征，包括 IL-6、IL-17、IL-1β、TNF 等炎症因子

以及 CXC、GM-CSF、G-CSF 等趋化因子的参与[38]。虽然传统上认为 TSLP 是一种 2 型炎症相关的细胞

因子，但支气管肺泡灌洗液中的 TSLP 表达也被证明与中性粒细胞炎症相关[39]。了解难治性/重症哮喘

的炎症内型有助于发现哮喘相关的炎性生物标志物，有利于新药的开发和以达到“精准”治疗。 

6. 儿童重症哮喘的新兴治疗 

大部分儿童难治性哮喘在通过除外或解决误诊、共患疾病、依从性不佳、吸入药物剂量不足或技术

不正确、精神心理或者环境暴露等因素后哮喘可得到良好控制，而剩下的一部分儿童重症哮喘在使用传

统中高剂量 ICS + LABA 和/或其他哮喘控制药物治疗下哮喘仍难以控制，此时儿童重症哮喘的新兴治疗

的出现显得尤为重要，其中包括生物靶向治疗、支气管热成形术、联合其他药物等，特别是生物制剂的

应用，其突出的有效性及安全性为儿童重症哮喘的治疗带来新的曙光。 

6.1. 生物靶向治疗 

通过对哮喘发病机制的研究，发现儿童重症哮喘大多数为 2 型炎症。目前儿童重症哮喘的生物靶向

治疗主要针对 2 型炎症及相关的分子通路，如抗 IgE 抗体、抗 IL-5 抗体、抗 IL-4/IL13 抗体、抗 TSLP 抗

体等，低 2 型炎症哮喘的生物靶向治疗(如 Th17 通路、GM-CSF 靶点、CXCR2 靶点等)仍然处于早期研

究阶段[40]。 

6.1.1. 抗 IgE 抗体 
Omalizuma 是一种皮下注射的重组人源化单克隆 IgG1 抗体，为抗 IgE 的生物制剂，可以靶向循环游

离 IgE 的 Fc 区(FcεRI 结合位点)，阻止 IgE 与肥大细胞和嗜碱性粒细胞结合，从而阻断炎症因子释放。

同时，Omalizumab 使干扰素产生增加，可预防和治疗由病毒感染导致的哮喘加重[41] [42]。Omalizumab
是美国和欧盟批准用于治疗哮喘的第一个生物制剂，有长期(>10 年)良好的安全性。目前，该药在哮喘人

群的适应症为 6 岁及以上经 ICS 治疗后仍难以控制的中至重度过敏性哮喘患者，且并有过敏证据如常年

对过敏原皮肤点刺试验阳性、特异性 IgE 升高(12 岁及以上人群总 IgE 升高 30~700 IU/mL、6~11 岁人群

的 IgE 升高 30~1500 IU/mL) [41] [43]。在一项关于 6 岁以上重症过敏性哮喘的 meta 分析中，Omalizumab
在 12 个月的有效性是持续性的，并且在 12 个月时使 FEV1 提高 250 ml，6 个月时急诊就诊风险降低 81% 
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[44]。 

6.1.2. 抗 IL-5 抗体 
以 IL-5 及其受体为靶点的生物制剂主要有 Mepolizumab、Reslizumab 和 Benralizumab。Mepolizumab

和 Reslizumab 都是针对 IL-5 的单克隆抗体，通过与特异性 IL-5 的 α亚基结合，阻断 IL-5 与嗜酸性粒细

胞表面 IL-5 受体结合，使未接收到信号的嗜酸性粒细胞随后凋亡。而 Benralizumab 是针对 IL-5 受体 α
亚基的单克隆抗体，此外，增强了其与自然杀伤细胞上的 FcγRIIIa 结合的能力，通过抗体依赖的细胞介

导的细胞毒性作用使嗜酸性粒细胞凋亡。Mepolizumab 和 Benralizumab 目前已被批准用于≥12 岁伴有嗜

酸性粒细胞表型的重症哮喘患者。而 Reslizumab 暂未被允许在儿童中使用[41] [43]。Benralizumab 与

Mepolizumab 可显著改善肺功能，明显减少哮喘急性发作次数，改善症状[45] [46]，并且安全性也得到证

实。一项研究对象≥12 岁的随机、双盲、平行、安慰剂对照的 3 期试验中，最常见的不良事件为急性发

作，严重不良事件发生率为 1%~2% [47]。一项研究对象≥12岁的随机、双盲、平行、安慰剂对照、多中

心、3b 期试验中，mepolizumab 最常见的不良事件为头痛与鼻咽炎，发生率(其中包括严重不良事件)均比

安慰剂组低[48]。 

6.1.3. 抗 IL-4/IL13 抗体 
由于 IL-4 和 IL-13 共享 IL-4 受体 α亚基(IL-4Rα)，Dupilumab 作为一种针对特异靶向 IL-4Rα亚基的

人源化单克隆抗体，使两种细胞因子的作用同时减弱，从而降低 2 型炎症[42]。Dupilumab 可作为附加治

疗时用于 12 岁及以上的 2 型炎症重症哮喘患者[43]。一项针对≥12岁重症哮喘患者的随机、双盲、平行、

安慰剂对照试验中，Dupilumab 也可在减少急性发作、改善肺功能以及控制症状方面发挥优秀作用，且

不良事件发生率与安慰剂组相似，但部分患者可能出现嗜酸性粒细胞增多[49]。 

6.1.4. 抗 TSLP 抗体与抗 IL-33 
TSLP、IL-33、IL-25 同属于 2 型炎症中的上游因子，有望成为早期阻断哮喘炎症的靶向细胞因子。

Tezepelumab 是一种抗 TSLP 抗体，可直接靶向由上皮细胞产生的 TSLP。TSLP 是负责调节 2 型炎症的关

键细胞因子，负责激活 T 细胞、B 细胞、树突细胞以及固有免疫细胞，它还促进辅助 T2 细胞产生细胞因

子[50]。一项关于≥12 岁重症哮喘患者的随机、双盲、安慰剂对照、多中心的 3 期试验显示，Tezepelumab
可持续改善肺功能和生活质量，减少急性发作，并且可同时降低了血嗜酸性粒细胞计数以及 FeNO 和 IgE
的水平；这可能表明该药物抑制多种炎症途径[51]。而一项 II 期试验中，与安慰剂相比，Tezepelumab 没

有改善肺功能与急性发作频率，但主观上有一定症状控制改善，T2 生物标志物相应降低，并且还降低了

气道对甘露醇的高反应性，这也可能表明该药有利于低 2 型炎症重症哮喘[52]，因此 Tezepelumab 已成为

生物治疗的一个有希望的目标。该药已于 2021 年在美国首次获批用于治疗≥12岁无表型的重症哮喘，在

日本与欧洲也处于三期临床试验阶段。Itepekimab 作为一种抗 IL-33 单克隆抗体，目前正处于临床开发阶

段。一项成人研究中，Itepekimab 对中重症哮喘的控制显著有效，但与 Dupilumab 联合使用时，并未发

现叠加效果，临床价值值得深一步探索[53]。而抗 IL-25 抗体尚无临床研究[50]。 
生物制剂的选择标准除了有效性与安全性外，还需考虑是否可同时治疗其他疾病(如慢性鼻–鼻窦炎

伴鼻息肉、嗜酸性粒细胞性食管炎等)、是否利于患者自我管理、治疗成本以及个体差异等。 

6.2. 支气管热成形术(Bronchial Thermoplasty, BT) 

临床中有部分哮喘患者的呼吸道炎症并不明显，存在呼吸道平滑肌的异常增生，表现为气道重塑，

而支气管热成形术是针对气道重塑现象而开发的一种新型气道介入技术，将射频能量施加到气道壁上，

从而减少气道平滑肌负荷[54]。目前，低 2 型炎症和非嗜酸性粒细胞炎症相关的重症哮喘患者为支气管热
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成形术的靶向人群，也可以作为二线替代疗法针对目前许可的生物制剂无反应的患者。在美国、欧洲、

中国和许多其他国家，支气管热成形术已获准用于治疗哮喘。近期一项随机对照试验和一项随访中，支

气管热成形术的疗效可以持续 10 年或更长时间，有效性及安全性可以接受，但该试验样本量不大，仍需

更多证据支持[55] [56]。但由于其为有创操作，目前缺少对儿童重症哮喘的临床研究，儿童应用的相应热

成形设备也有待开发[57]。 

6.3. 其他 

近年来对明确重症哮喘的患儿主张药物联合治疗。有指南表明，噻托溴铵可改善肺功能，并延长重

症哮喘患者首次发作的时间，虽有研究表明在患有中至重度哮喘的儿童(6 至 18 岁)中，与二联疗法

(ICS-LABA)相比，加用噻托溴铵与重症哮喘发作减少和哮喘控制的适度改善显著相关，但生活质量或死

亡率没有显着差异，在安全性上除了口干与发生障碍增加，余无明显差异[58]，但该药的适用年龄在各国

都还存在较大争议，因此选用该药仍需慎重。添加小剂量阿奇霉素可有效减少哮喘急性发作，对重症哮

喘患者尤其有用，但必须考虑抗生素耐药性和心电图校正 QT 间期延长的风险[59]，目前仅限于成人。补

充维生素 D3 是否能减少儿童重症哮喘发作尚不清楚，但有研究表明，维生素 D 的补充没有在减少哮喘

急性发作或改善哮喘控制方面显示出优势[60]。 

7. 结语 

儿童难治性/重症哮喘的识别与评估相较于普通儿童哮喘患者更繁琐，该疾病的治疗与管理也极具挑

战性。其影响因素之间的具体作用机制并不完全清楚，若能进一步作全面的了解也许能从中发现新的机

制通路，改善哮喘炎症的进展。此外，对于学龄前儿童难治性/重症哮喘有关研究不足，包括疾病的诊断

和治疗药物的选择。目前可用于儿童重症哮喘的生物靶向药物较少，部分药物疗效与不良反应有待明确，

难以实现全年龄段的覆盖，且费用较高。而支气管热成型术的安全性及有效性在成人重症哮喘患者中已

逐渐被认可，未来有望在儿童重症哮喘患者中成为一种重要的治疗手段。 
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