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摘  要 

支气管哮喘是一种以慢性气道炎症及气道高反应性为特征的异质性疾病。支气管激发试验是评估气道高

反应性的主要方法。传统BPT以肺通气功能为基础，依赖第一秒用力呼气容积(FEV1)变化作为判断指标；

而脉冲振荡技术(IOS)因无需主动配合呼吸动作，在学龄前患者中展现出独特优势。准确评估气道高反应

性对哮喘的诊断、治疗效果及预后评估中有重要临床价值。本文就AHR的机制、测定技术的进展及其在

哮喘管理中的应用进行综述，以期为临床实践提供参考。 
 
关键词 

支气管哮喘，气道高反应性，儿童 
 

 

Progress on Measurement of Airway  
Responsiveness in Children with  
Bronchial Asthma 

Xuxu Yang, Sha Liu* 
Department of Respiratory Medicine, Children’s Hospital of Chongqing Medical University, National Clinical 
Research Center for Child Health and Disorders, Ministry of Education Key Laboratory of Child Development 
Disorders, Chongqing Key Laboratory of Pediatrics, Chongqing 
 
Received: Mar. 24th, 2025; accepted: Apr. 19th, 2025; published: Apr. 24th, 2025 

 
 

 
Abstract 
Bronchial asthma is a heterogeneous disease characterized by chronic airway inflammation and 
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airway hyperresponsiveness. Bronchial provocation test (BPT) is the main method to assess airway 
hyperresponsiveness. Traditional BPT is based on pulmonary function test and relies on the change 
of forced expiratory volume in 1 second (FEV1) as a judgment indicator; whereas the impulse oscil-
lometry (IOS) shows unique advantages in preschool patients because it does not require active co-
operation with respiratory maneuvers. Accurate assessment of airway hyperresponsiveness has 
important clinical value in the diagnosis, therapeutic efficacy and prognostic assessment of asthma. 
This article reviews the mechanism of AHR, the progress of measurement techniques and its appli-
cation in asthma management, with a view to providing reference for clinical practice in children 
with asthma. 
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1. 引言 

支气管哮喘(以下简称哮喘)是儿童最常见的慢性呼吸道疾病，近年来其发病率呈现出持续上升的趋

势[1]，严重影响儿童的身心健康和生活质量。气道高反应性(airway hyperresponsiveness, AHR)是哮喘的主

要临床特征之一，表现为气道对激发剂的收缩反应增强[2]。其测定通过量化气道对刺激物的收缩反应强

度，为儿童哮喘的诊断、治疗效果评估及预后判断提供重要客观依据[3]。AHR 的发生涉及多种机制的相

互作用，且不同年龄段的生理差异导致检测方法的适用性和阳性标准尚未达成共识。本文就 AHR 的机

制、测定技术的进展及其在哮喘管理中的应用进行综述，以期为临床实践提供参考。 

2. 气道高反应性的机制 

哮喘的发生涉及多种病理生理改变，因此目前对于 AHR 的发生机制尚未达成共识。AHR 的主要潜

在机制包括气道炎症、气道平滑肌功能异常、气道重塑以及多种其他相关因素。在不同患者中，AHR 可

能由于这些机制中的某一种单独作用，或者由多种机制共同作用而引发。 

2.1. 气道炎症 

气道炎症是 AHR 发生的重要驱动因素，炎症细胞及其释放的介质通过多种途径影响气道反应性。研

究显示，痰液中嗜酸性粒细胞和肥大细胞数量增多与 AHR 程度直接相关[4]。过敏原暴露后，IgE 介导的

肥大细胞活化释放组胺、白三烯(LTs)和前列腺素 D2 (PGD2)等介质[5]，直接诱导支气管收缩，同时，Th2
细胞分泌 IL-4、IL-5、IL-13 等多种细胞因子[6]，通过上调黏附分子(如 VCAM-1)促进嗜酸性粒细胞等炎

症细胞募集，破坏气道上皮屏障，增加神经末梢暴露，进一步放大平滑肌对刺激的敏感性，从而导致气

道反应性增高。 

2.2. 气道平滑肌 

气道平滑肌(ASM)的结构与功能改变是 AHR 的另一个关键机制。研究发现，哮喘患者 ASM 中收缩

蛋白 α的表达与 AHR 的严重程度相关[7]。ASM 的收缩涉及肌动蛋白–肌球蛋白交叉桥的形成，其形成

速率依赖于肌球蛋白轻链激酶(MLCK)和肌球蛋白轻链磷酸酶(MLCP)的活性，哮喘患者 MLCK 的表达增
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加导致 ASM 收缩速率增快[8]，从而导致气道反应性增高。除此以外，ASM 功能还可能受到气道炎症环

境的影响。IL-4、IL-13 等细胞因子可能通过影响钙信号传导增强 ASM 的收缩性[9]。 

2.3. 气道重塑 

气道重塑是慢性炎症导致的气道结构改变，病理特征主要表现为上皮纤维化、平滑肌增生、基底膜

增厚、粘液腺肥大等[10]。慢性炎症刺激下，气道上皮受损并于修复过程中出现异常增生，导致上皮纤维

化；同时刺激血管生成因子释放，新血管形成增多，进一步加剧气道壁的增厚，有研究表明，气道口径

减小与 AHR 存在显著相关性[11]。但也有研究指出细胞外机制成分在气道壁过度沉积，导致气道壁的僵

硬，反而降低了 AHR [12]。目前气道重塑与 AHR 之间的关系尚未明确，仍需进一步研究。 

2.4. 其他相关可能机制 

除了上述主要机制外，神经调节异常、氧化应激以及遗传因素也可能导致 AHR。全基因组关联研究

(GWAS)发现，ADAM33 基因多态性与 AHR 严重程度相关，其通过促进 ASM 迁移和气道重塑参与发病

[13]。环境刺激(如过敏原等)通过 NADPH 氧化酶诱导 ROS 过量生成，导致 ASM 细胞钙信号异常、炎症

因子释放及 M2 受体氧化损伤[14]。肥胖相关哮喘中，脂质过氧化物(如 4-HNE)积累进一步加剧 AHR [15]。 

3. 气道反应性的测定方法 

支气管激发试验(Bronchial provocation tests, BPT)是检测 AHR 及其严重程度的最常用方法，临床上常

选取乙酰甲胆碱为激发剂[16]。临床实践中需结合受试者呼吸生理特征及操作依从性，选择适宜的肺功能

检测方法与其结合进行 AHR 的测定。 

3.1. 以肺通气功能为基础的 BPT 

肺通气功能可反映容量及流速等指标，然而该检测需要受检者进行爆发性呼气以完成最大呼气流量–

容积曲线测定，对儿童配合度提出较高要求[17]。目前临床指南普遍建议该技术适用于 6 岁以上儿童。在

多项肺功能指标中，第一秒用力呼气容积(Forced Expiratory Volume in 1 second, FEV1)是判断 AHR 的主要

指标。当 FEV1 占预计值百分比 ≥ 70%时，可进行 BPT。AHR 阳性标准定义为吸入激发剂后 FEV1 较基

线下降 ≥ 20%。在此基础上，通过计算使 FEV1 下降 20%所需的激发剂累积剂量(PD20-FEV1)或激发剂浓

度(PC20-FEV1)，可定量评估 AHR 的严重程度[17]。但也有研究发现，肺通气功能检测可能也适用于学龄

前儿童。有研究对 4~6 岁儿童进行肺通气功能检测及 BPT [18]，发现多数儿童可成功并安全地完成 BPT，
Vilozni [19]等的研究亦支持这一观点，但他们提出使 FEV0.5 较基线下降 25%的激发剂浓度(PC25-FEV0.5)
可能更适合作为 AHR 阳性的判断指标。故对部分理解力及配合力较好的学龄期儿童，也可选择肺通气功

能结合 BPT 进行 AHR 检测，但其结果可靠性及指标选取需结合临床进一步评估。 

3.2. 以脉冲振荡为基础的 BPT 

相较于传统肺通气功能检测，脉冲振荡(IOS)具有无需主动配合呼吸动作、操作流程简便等特点[20]，
为临床开展儿童 AHR 评估提供了重要解决方案。其常用指标包括 R5、X5、AX、Zrs 等。关于 IOS 参数

与肺通气功能指标的相关性，早期研究存在争议。部分学者发现 IOS 指标中，仅 X5变化率与 FEV1变化

率存在弱相关性[21]，提示 IOS 对 AHR 的评估并不准确。然而，后续多项研究推翻了这一结论，证实 IOS
参数与肺通气功能指标具有显著相关性[21]-[27]，提示 IOS 联合 BPT 可作为可靠的气道反应性测定方法。

Schulze [23]等的研究进一步揭示，IOS 参数 R5 的变化早于 FEV1 下降出现，提示其在检测气道反应性方

面具有更高的敏感性。基于 IOS 的 AHR 阳性结果出现时间较肺通气功能更短[22]，表明 IOS 结合 BPT
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可缩短检测时间，从而减轻患儿的检查过程中的不适感，这对配合度较低的学龄前儿童尤为重要。关于

IOS 判断 AHR 的阳性界值，目前尚无明确定论。Jara-Gutierrez [22]等对 3~14 岁哮喘患儿进行肺活量及

IOS 测定并进行 BPT，发现 R5 ≥ 22%，AX ≥ 82%，X5 ≤ 41%可作为 AHR 阳性标准。而一项针对学龄期

儿童的研究则指出，Zrs ≥ 45.85%、R5 ≥ 45.72%，或 X5 ≤ 80.74%可作为 AHR 阳性诊断标准，且 Zrs 和 R5

联合可显著提升诊断灵敏度及特异度[24]。Kalliola [25]等人的研究亦证实了 IOS 在评估 AHR 时的作用，

并指出以 R5 ≥ 40%作为 AHR 阳性判断标准可准确识别出哮喘患儿。总之，IOS 联合 BPT 在儿童尤其是

学龄前儿童 AHR 评估中具有重要临床价值，但未来需推动 IOS 阳性界值标准化。 

4. AHR 测定在儿童哮喘管理中的应用 

AHR 测定在哮喘诊断及病情及治疗反应评估有重要价值，但在哮喘的随访中，目前的临床指南并未

将 AHR 测定列为必要检测手段。由于 AHR 受多种因素影响，在对 AHR 进行评价时，需要排除相关影

响因素，以确保检测结果的准确性和可靠性。必要时结合其他肺功能检测方法，为临床决策提供更为可

靠的依据。 

4.1. 诊断 

AHR 作为哮喘病理生理的核心特征之一，其测定在哮喘诊断与风险预测中具有重要价值。对于 6 岁

以上儿童，指南明确推荐将支气管激发试验(BPT)阳性作为哮喘诊断的客观指标之一[3]。在临床实践中，

即使初次 BPT 检测结果阴性，也不应完全排除哮喘[28]，联合其他肺功能检测手段如呼出气一氧化氮

(FeNO)等[29]，可提高哮喘诊断的准确性，为临床治疗提供更可靠的依据。6 岁以下儿童哮喘的诊断一直

是临床难点，但通过 AHR 测定[30]-[33]，可早期识别未来可能发展为哮喘的高危患儿。多项研究表明，

AHR 阳性的学龄前喘息儿童在随访过程中诊断为哮喘的风险显著增加，提示 AHR 测定在哮喘早期预测

中的作用。然而，Delacourt [34]等的研究发现，在病毒诱发喘息的婴幼儿中，仅约 20%~30%在 4 年随访

后发展为哮喘，且此类患儿早期 AHR 水平与最终无症状组无显著差异。AHR 可能随年龄增长或环境暴

露(如过敏原)而改变[35]，故单一时间点的 AHR 检测可能无法有效预测未来哮喘发生风险，需长期监测。

在非典型哮喘如咳嗽变异性哮喘(CVA) [36]及胸闷变异性哮喘(CTVA) [29]的诊断中，AHR 检测亦可提供

重要临床价值，但其 AHR 的严重程度均低于典型哮喘。 

4.2. 病情严重度及预后评估 

AHR 不仅与当前哮喘严重程度密切相关，更能为远期预后提供重要预测信息。Akturk [37]等发现，

基线 AHR 阳性可作为病程中哮喘急性发作的独立危险因素。此外，重度 AHR 的患儿出现哮喘重度急

性发作的次数显著升高[31]。均提示我们应加强对 AHR 及其严重程度的关注。在长期预后方面，Wang 
[38]等对 879 名患有轻度至中度持续性哮喘的儿童进行平均 12 年的随访，发现初始 AHR 程度较轻的

患儿在成年后达到哮喘临床缓解的比例可高达 80%。另一项大样本量研究也证明初始低 AHR 是未来哮

喘临床缓解的独立预测因子[39]。对于儿童哮喘患者，早期 AHR 评估可作为判断成年期哮喘转归的重

要检测手段。 

4.3. 治疗效果评估及治疗方案指导 

哮喘患儿即使达到症状控制及肺通气功能正常，仍有较高比例存在 AHR [40]-[42]。有研究指出，AHR
与哮喘控制水平评分及 FeNO 之间一致性较差[41]，提示单纯依赖症状和常规肺功能指标可能不足以准

确评估病情。初始 AHR 程度较重的患儿，对治疗反应更为敏感[43]，提示 AHR 可作为疗效预测的指标。

Seo [44]等人通过长期随访发现，AHR 的降低哮喘患儿咳喘症状控制及生活质量提升显著相关；此外，与

https://doi.org/10.12677/acm.2025.1541238


杨旭旭，刘莎 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.1541238 2764 临床医学进展 
 

单纯使用肺通气功能为哮喘评估手段相比，基于 AHR 严重程度进行治疗方案的调整可有效降低哮喘急

性发作率[43]。研究显示，停药前 AHR 阳性患儿停药后哮喘复发风险显著升高，因此，对于 AHR 阳性

者，建议延缓药物降级或停药，以减少复发风险[45]。尽管指南建议哮喘随访中基于症状和肺功能进行评

估，但 AHR 的存在及其严重程度对于治疗方案的调整具有补充价值。 

5. 小结 

AHR 的测定对哮喘管理有重要意义，6 岁以上儿童可选择肺通气功能结合 BPT 对其进行测定。对于

不能配合用力呼气的儿童，可选择 IOS 为基础的 BPT 进行 AHR 的测定，但其判定指标及阳性界值尚未

达成共识。总之，AHR 机制及其测定方法的研究，可能有助于研发新的治疗手段，并提高儿童哮喘诊断

及病情评估的准确性。未来仍需大样本量及前瞻性研究对不同年龄段儿童的 AHR 测定方法及其阳性界

值判定进行探讨。 
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