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原发性纤毛运动障碍一例并文献复习
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摘要 目的：报道 1例原发性纤毛运动障碍(primary ciliary dyskinesia，PCD)患者的临床和病理资料，总结其临床特征和诊治要点。

方法：对 1例可疑原发性纤毛运动障碍患者进行病史采集、体格检查、胸部 X线和 CT、肺功能检查、支气管镜检查及支气管黏膜

活检、电镜超微病理观察、染色体检查等相关检查，确诊为原发性纤毛运动障碍。结合该例患者诊治过程进行文献分析，明确原发

性纤毛运动障碍的诊治要点及注意事项。结果：该例患者具有咳嗽、喘息等呼吸道症状，胸部 X线及 CT提示肺部感染及脏器全

反位；肺功能提示基本正常且支气管激发试验为阴性；支气管镜检查示支气管反位及支气管炎症，取黏膜活检提示支气管黏膜慢

性炎症改变；超微病理发现气道上皮细胞呈现形态扁平化、纤毛极性消失、细胞内纤毛，纤毛动力臂结构未见异常；染色体检查：

46，XX，400-550条带阶段未见染色体异常；确诊为原发性纤毛运动障碍。结论：原发性纤毛运动障碍临床少见且复杂多样，容易

漏诊和误诊。临床症状、胸部影像学、纤毛超微结构观察以及基因检测等相关检查联合应用有助于原发性纤毛运动障碍的临床诊

断和治疗。对于呼吸道感染迁延不愈并发内脏反位者，无论有无鼻窦炎和支气管扩张，均应考虑原发性纤毛运动障碍存在可能，

应当及时进行呼吸道黏膜超微病理学检查，以便尽早进行诊断和干预，减少和延缓并发症的发生。
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Primary Ciliary Dyskinesia: a Case Report and Literature Review

To report the clinical and pathological data of one case of primary ciliary dyskinesia (PCD), analyze and

summarize the clinical characteristics and key points for the diagnosis and treatment of PCD. History collection, physical exam-

ination, chest X-ray and CT, pulmonary function tests, bronchoscopy and bronchial mucosal biopsy, ultrastructural observation of elec-

tron microscopy, chromosome inspection were performed to diagnose one suspected PCD patient. The key points and announcements for

diagnosing PCD were more clearly via analyzing the process of diagnosis and treatment of patient and related literature. Firstly,

The patient had cough and wheezing. Lung infection and viscera trans were detected by chest X-ray and CT. Secondly, lung function was

normal and bronchial provocation test was negative. Bronchial trans and bronchial inflammation was observed by bronchoscopy while

bronchial mucosal chronic inflammation change was found by bronchial mucosal biopsy. Moreover, we can see epithelial cells formed

fat, cilium polarity was disappeared, cilium was inside cells, but the arm structure of cilium power was no exception through the ultra-

structural observation of electron microscopy. Checking of Chromosome, 46, XX, 400-550 band stage, was suggested regularly. Ac-

cording to the detection results described above, the patient could be diagnosed with PCD. PCD, a rare and complicated

kind of disease, is easily misdiagnosed. The combined applications of clinical symptoms, chest radiographic, cilium ultrastructural obser-

vation of electron microscopy and genetic test were contributed to diagnosis and treatment of PCD. To avoid missing diagnosis, the de-

tection of ultrastructural pathology in airway tract is very necessary for the patients who suffered form recurrent infections combined with

situs inversus.

Primary ciliary dyskinesia; Situs inversus; Ultrastructural pathology

作者简介：胡新月(1991-)，女，硕士研究生，主要研究方向：呼吸病

学，E-mail: huxinyue1991@qq.com

△ 通讯作者：冯俊涛(1976-)，男，博士生导师，副教授，主要研究方

向：呼吸病学，E-mail: jtfeng1976@hotmail.com，

电话：13786145799

(收稿日期：2017-02-05 接受日期：2017-03-01)

前言
原发性纤毛运动障碍(primary ciliary dyskinesia，PCD)是一

种常染色体隐性遗传疾病，主要表现为纤毛结构缺陷所致的纤

毛运动异常。国外已经进行了 PCD患者的大样本研究，欧洲呼

吸病学会(ERS)已经报道了来自 26个国家的 1009例患者，其

中平均诊断年龄为 5.3岁[1]，另有研究报道全球 PCD的患病率

可达 1/10000[1,2]。由于 PCD在我国发病率很低(约 1:20000～1:

60000)，故国内涉及该病的文献较少[3]。

人体呼吸道、输精管、输卵管、脑和脊髓的室管膜等多处组
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织器官中均有纤毛生长，纤毛分布的广泛性决定了 PCD患者

临床症状的复杂多样性及多器官累积特征，目前公认的主要临

床表现为随年龄而加重的反复上下呼吸道感染、复发性中耳

炎、鼻窦炎、支气管炎 /肺炎、支气管扩张、男女性不孕不育，可

同时累积多个器官，表现为多个临床症状。在胚胎时期，PCD患

者因纤毛结构缺陷或运动功能障碍，导致内脏器官无法正常转

位，所以接近 50%的患者有内脏转位[4]，且以右位心多见。临床

工作中将同时表现为支气管扩张、鼻旁窦炎或鼻息肉、内脏转

位的患者称为 Katagener综合征。由于 PCD临床表现的多样性

和复杂性，并非所有患者都具备上述征象，一些不典型的 PCD

患者往往不能及时得到正确诊断和治疗。

尽管 PCD属于少见病，但我国人口基数大，此类患者的数

量仍不容忽视。前述 PCD发病年龄偏小，且常伴有严重的肺部

疾病及全身多脏器累积，所以 PCD患者的早期诊断对疾病的

后期治疗和控制有着非常重要的意义。本研究旨在通过回顾性

分析本院收治的 1例 PCD患者的临床和病理资料，并结合相

关文献进行分析和总结，加强对本病的认识，提高对 PCD的诊

治和预防。

1 临床资料

患者，女，45岁，因 "咳嗽、喘息 16年，咳痰 1周 "入院。患

者无发热、胸痛、咯血、盗汗等症状。当地医院曾诊断为 "支气

管哮喘 "、"慢性支气管炎 "等疾病，并给予抗生素抗感染，氨

茶碱、沙丁胺醇气雾剂等药物解痉平喘治疗，但疗效不佳。既往

身体健康。已婚，孕 3产 2，人工流产 1次，其 1子 1女身体健

康。家族中无类似病例。查体：双肺可闻及少量哮鸣音及散在湿

性啰音，心尖搏动位于右侧锁骨中线第 5肋间，心率 86次 /

分，律齐，心脏听诊未闻及杂音。

影像学检查示右下肺感染，脏器反转：心脏、肝脏、胃(图

1)。胸部 CT(平扫、增强、高分辨)显示：心脏、主动脉、腔静脉、肺

及腹腔脏器全反位，镜面右下肺前内基底段多发散在条片影，

各叶段支气管通畅，未见支气管扩张征象，纵膈内未见肿大淋

巴结，无胸水征(图 2-4)。颅部 CT平扫未见异常。血常规检查显

示：白细胞 11.3× 109/L，中性粒细胞比例 78%，嗜酸性粒细胞比

例 1.5%。肺功能检查：FEV1/FVC：79.9%(1.67 L/2.09 L),实际

FEV1/预计 FEV1：79.1(1.67L/2.11 L)，支气管激发试验阴性。支

气管镜检查：支气管反位，支气管炎症。肺泡灌洗液标本送检抗

酸染色(-)，支气管黏膜活检普通病理检查提示支气管黏膜慢性

炎性改变(图 5)。超微病理检查发现气道上皮细胞呈现形态扁

平化、纤毛极性消失、细胞内纤毛(图 6，7)，纤毛动力臂结构未

见异常。染色体检查：46，XX，400-550条带阶段未见染色体异常。

2 讨论

1933年，Kartagener首次报道了具有临床三联征(鼻窦炎、

支气管扩张、内脏转位)的病例，结合对其后续 334例此类临床

表现的患者的分析，将之称为 Kartagener 综合征。1981 年，

Sleigh 建议将此类先天性疾病称为 " 纤毛运动障碍综合征

(dyskine sia cilia syndrome，DCS)"或 "PCD"[5]。Kartagener综合

征为 PCD最重要的亚型，占所有 PCD患者的 50%，而另外不

伴内脏转位的 PCD有时又被称为不完全 Kartagener综合征[6]。

PCD是一种遗传相关纤毛结构缺陷疾病，大部分患者纤毛

超微结构存在动力臂缺陷[7]。人体多处组织器官中均有纤毛生

长，纤毛分布的广泛性决定了 PCD患者临床症状的复杂多样

性，目前公认的主要临床表现为随年龄而加重的反复上下呼吸

道感染、复发性中耳炎、鼻窦炎、支气管炎 /肺炎、支气管扩张、

男女性不孕不育，可同时累积多个器官，表现为多个临床症状。

患者的临床特征可作为诊断 PCD的第一级证据，该例患者主

诉为 "咳嗽、喘息 16年，咳痰 1周 ",具备反复发作的上下呼吸

道症状，多次误诊为 "支气管哮喘 "及 "支气管炎 "等疾病,给

予抗生素抗感染结合氨茶碱、沙丁胺醇气雾剂等药物解痉平喘

治疗，疗效欠佳。除发病年龄偏大，上述临床症状符合 PCD的

临床表现。另外，有学者报道 25岁以前呼吸道症状发展较 25

对以后发展迅速，故在临床工作中应加强对年轻患者的诊治和

预防[1,8,9]。

PCD包括纤毛不动综合征、卡塔格奈(Kartagener)综合征

(PCD合并内脏反位)、纤毛运动不良和原发性纤毛定向障碍等

几种类型。经典的 Kartagener综合征是指具有鼻窦炎、支气管

扩张、内脏反位临床三联征的病例，在 PCD患者中的比例大约

50%，国内报道的 PCD病例中，绝大多数是根据上述三联征得

出的临床诊断，内脏反位者远超 50%[10]。本例患者虽然未发现

鼻窦炎和支气管扩张，但其超微病理学检查提示其纤毛结构存

在缺陷，且其出现全脏器反位，因此应当属于 Kartagener综合

征的非典型病例。

人体的纤毛分为不动纤毛和运动纤毛两种，每根纤毛由躯

体部、基底部和冠部组成，依据躯体部的细胞膜和细胞骨架蛋

白的结构排列形式又分为 9+2和 9+0两种，9+2结构为 9对外

周微管和 1对中央微管组成，9+0结构则没有中央微管。因此，

根据纤毛的不同类型和微观结构可进一步分为 9+2运动纤毛、

9+0运动纤毛、9+2不动纤毛、9+0不动纤毛，其中致病的基因

突变均发生于 9+2运动纤毛上[11,12]。纤毛广泛分布于人体，分布

密度各有不同，每个细胞表面大约有 200根纤毛，电镜下纤毛

超微结构异常通常被认为是 PCD诊断的金标准。在胚胎发育

过程中，胚胎纤毛细胞的结构异常将导致纤毛不能正常摆动，

其摆动方向的随机性可能导致内脏旋转。本例患者出现全脏器

反位，其原因与纤毛运动障碍可能存在直接关系。一部分 PCD

患者会出现生育障碍，精子尾部是一种特殊的纤毛，当其结构

异常时，精子失去运动功能，造成男性不育；女性输卵管同样具

有纤毛，一旦其结构异常则不能正常受孕或者出现异位妊娠
[13-15]。因此，对于生育障碍的患者，如果出现脏器反位等临床表

型，亦应考虑 PCD可能。与多数 PCD患者不同，本例患者支气

管纤毛动力臂结构未见异常，但其纤毛呈现极性消失乃至细胞

内纤毛征象，这种异常改变必然导致纤毛无法发挥其生理功

能，PCD的发生在所难免。对于本例患者而言，呼吸道纤毛功能

障碍导致呼吸道反复感染直至出现慢性炎症，临床表现为咳

嗽、喘息、咳痰等等症状，由于纤毛的结构异常难以恢复，造成

药物治疗效果不佳的局面。

基因检测作为诊断 PCD的新的研究方法有助于疾病的早

期诊断，目前所报道的 PCD致病基因约 19个，可解释约 60%

的 PCD患者发病原因[16]。另外，DANI1和 DNAH5基因约占所

有可能致病基因的 1/3，且 DNAH5基因的突变率高达 28%，为
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图 1-4右下肺感染，心脏、主动脉、腔静脉、肺及腹腔脏器全反位；

图 5 支气管黏膜慢性炎性改变 HE高倍放大；

图 6超微病理显示上皮组织表面及周边大量不定形均质物(粘液分泌物)；上皮细胞扁平(→)，表面纤毛缺失，微绒毛稀少(→)；可见退变的纤毛上

皮细胞(→)，其表面纤毛排列紊乱，极性消失，胞核浓缩 电子显微镜 × 5 000；

图 7 超微病理显示上皮细胞胞浆水肿，上皮细胞纤毛倒伏紊乱(→)，出现细胞内纤毛(→)，上皮下见坏死、水肿组织，可见炎性细胞(→)电子显微

镜 × 5000。

Fig.1-4 Infection of the lower right lung and all trans of the heart, aorta, vena cava, lung and abdominal viscera.

Fig. 5 The changes of bronchial mucosal chronic inflammatory change.(HE)

Fig.6 The epithelial cell surface was observed by ultrastructural electron microscopy. Flattened epithelial cell (→),lacking of surface cilia and microvilli

scarce (→)；The degeneration of ciliated epithelial cell(→). ( × 5 000).

Fig. 7 The ultrastructural observation of electron microscopy. Cytoplasm edema and cilia lodging disorders of epithelial cell (→),cilia was inside cells

(→).necrosis and edema in epithelial, inflammatory cells (→). ( × 5 000)

最主要的致病基因[17]。综合国内外文献报道，基因检测有助于 疾病的早期诊断，在临床工作中，应酌情开展基因检测。

多数 PCD患者幼年即发病，本例患者发病较晚，可能与其

临床表型不典型、未出现支气管扩张、鼻窦炎等有关。由于目前

针对 PCD尚无特效药物，所以早期诊断和有效预防并发症对

于提高患者的生活质量至关重要。诊断 PCD最直接、最客观的

方法是电子显微镜观察纤毛超微结构。由于超微结构检测的难

度较大，一方面需要进行有创检查如支气管黏膜或鼻黏膜活
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检，另一方面只有大型医疗机构才具备进行超微病理诊断的设

备和能力，加之费用不菲，所以国内目前确诊的 PCD并不多

见。金贝贝等对我国 1994至 2009年报道的 178例 PCD患者

进行分析，发现仅 1例进行了支气管或鼻黏膜活检电镜病理检

查[10]。尽管 PCD属于少见病，但我国人口基数大，此类病人的

数量可能不容忽视，尤其对于呼吸道感染迁延不愈并发内脏反

位者，应当及时进行纤毛超微病理学检查及相关基因检测。

总之，目前 PCD无根治方法，以对症治疗为主，通过抗感

染治疗和精心的护理可延缓肺部疾病的进展。结合本例 PCD

患者临床、病理等相关资料与相关文献进行分析总结，在临床

工作中，对于呼吸道感染迁延不愈并发内脏反位者，无论有无

鼻窦炎和支气管扩张，均应考虑 PCD存在可能，应当及时进行

呼吸道黏膜超微病理学检查及相关基因检测，以便尽早进行诊

断和干预，减少和延缓并发症的发生。
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