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 哮喘是一个全球性的问题，据估算全球有 3 亿患者，目

前在某些国家哮喘患病率在不断上升。近 10 余年来，我国

儿童支气管哮喘的发病率也呈上升趋势，给儿童身心健康成

长、家庭及社会都会带来沉重的经济和精神负担［1］。寻找有

效治疗方法，降低患病率和病死率已成为学术界的共识。现

就儿童重症哮喘临床诊治进行综述。

1 哮喘的病理学基础

 哮喘是一种气道慢性炎症性疾病，由于气道反应性增

加，从而导致患者反复发作喘鸣、胸闷、咳嗽，严重者可出现

呼吸困难。哮喘有广泛的但可逆的气道阻塞，可自行或经治

疗后缓解［2］。

 哮喘的发生是由变应原导致的，变应原在呼吸道可引起

上皮破坏、基底膜增厚、平滑肌肥大等病理学改变；在气管、

支气管黏膜上大量表达辅助性 T 细胞 2（Th2 细胞），导致嗜

酸粒细胞和肥大细胞浸润，同时相继产生组胺、白细胞三烯、

前列腺素、血小板趋化因子、缓激肽等，最后逐渐形成呼吸道

的慢性气道炎症性病变［3］。研究表明，部分哮喘患者，特别

是重症哮喘患者的呼吸道组织、支气管肺泡灌洗液（BALF）
和痰液中有中性粒细胞（PMN）增多［4］。但至今 PMN 增多

的机制及作用仍未完全清晰阐明。

2 影响哮喘发生的因素

2.1 宿主因素：①遗传因素：分为特异反应性和呼吸道高反

应；②性别因素；③肥胖症。

2.2 环境因素：环境因素对哮喘的发生有着重要的影响，一

是环境中过敏原的相对密度，二是个体暴露在过敏原环境下

所保持的时间和方式［5］。常见的过敏原有室内或室外过敏

原、职业性敏感化学物质、烟草烟雾、大气污染、呼吸道传染

病、日常饮食等［6］。

2.3 影响哮喘恶化的因素：过敏原、呼吸道感染、运动锻炼

和换气过度、天气改变、空气污染，以及某些食品、添加剂、药

物等都可能是影响哮喘恶化的因素。

3 哮喘致死的高危人群

 参考全球哮喘防治指南（GINA），哮喘致死的高危人群

有：①有气管插管和机械通气病史及重症哮喘者；②在过去

1 年中有住院或经急救处理史者；③目前经常口服或最近才

停服糖皮质激素者；④目前尚未吸入糖皮质激素者；⑤需频

繁吸入速效 β2 受体激动剂，尤其每个月使用超过 1 支沙丁

胺醇（或同类药物）者；⑥有精神疾病或精神障碍病史，包括

使用镇静剂者；⑦不配合哮喘药物治疗方案者。

4 重症哮喘

 严重哮喘反复发作，并经常规治疗（包括推荐最大剂量

治疗的吸入型糖皮质激素）不能改善，继续恶化或伴严重并

发症而危及生命者为重症哮喘。据统计，约 5%～10% 的患

儿曾有哮喘发作史，其中 70% 为轻度，20% 为中度，10% 为

重度。哮喘急性发作时在脱离激发因素并适当治疗后仍有

1%～3% 的患者得不到缓解而发展为重症哮喘。值得注意

的是，有近 30% 的患者在最后致死性哮喘发作以前被诊断

为轻度哮喘。在重症哮喘患者的尸检中发现，肺脏组织中有

鼻病毒和呼吸道合胞病毒（RSV），而且可见 PMN、嗜酸粒细

胞、淋巴细胞大量浸润，表明气道感染病毒是造成哮喘慢性

炎症症状，并引起急性加重致死的重要因素［7］。

4.1 重症哮喘的诱因：①过敏原或其他致喘因素持续存在，

呼吸道感染未能控制；②因脱水、痰液黏稠而阻塞气道；③对

β2 受体激动剂“失敏”或气道反应性增高；④患者的情绪过

度紧张；⑤糖皮质激素依赖型哮喘患者突然停用激素或减量

速度过快；⑥严重缺氧、CO2 潴留导致代谢性和 / 或呼吸性

酸中毒。

4.2 重症哮喘的病理生理特点：重症哮喘的病理特点表现

为气道表层上皮丢失、基底膜增厚、黏膜下严重水肿和嗜酸

粒细胞与淋巴细胞等浸润。猝死最后的发作时间较短时，通

常 PMN 数量较嗜酸粒细胞多；猝死最后的发作时间较长时，

嗜酸粒细胞的数量增加，而常找不到 PMN。由于各种诱因

导致的气道炎症，进而引起支气管平滑肌痉挛、黏膜水肿、黏

液阻塞，使气道变得狭窄，气道阻力增加，呼吸作工增强，通

气 / 血流（V/Q）比例失调，耗氧量进一步增加，CO2 产生增

多，出现低氧血症，进而出现反应性肺动脉高压，最终导致呼

吸衰竭（呼衰）和致命性心律失常的发生。

4.3 重症哮喘的临床诊断

4.3.1 重症哮喘的临床特征：①有高碳酸血症，或需要机械

通气；②在充分的临床治疗后，仍可能出现重症哮喘严重发

作；③需要糖皮质激素多个疗程的全身治疗；④常见诱因：给

予抗炎药物治疗不及时，对阿司匹林等非甾体类抗炎药物过

敏，职业性疾病，心理疾患及社会性因素等。

4.3.2 重症哮喘的诊断依据：①休息时仍严重喘息、呼吸困

难、端坐呼吸、焦躁或嗜睡、大汗淋漓，讲话困难；②呼吸频

率和心率加快，有明显的“三凹征”，两肺哮鸣音响亮；③常

有“肺性奇脉”，发绀明显；④常规应用 β2 受体激动剂和

氨茶碱等支气管舒张剂后喘息症状不缓解，最大呼气流量

（PEF）＜预计值的 50％；⑤吸入空气时动脉血氧分压（PaO2）＜ 
60 mm Hg（1 mm Hg＝0.133 kPa）， 动 脉 血 二 氧 化 碳 分 压

（PaCO2）＞45 mm Hg，动脉血氧饱和度（SaO2）＜0.90［8］。

 重症哮喘需要动态观察以下表现：由烦躁变成嗜睡或

昏迷；不能说话；哮鸣音由响亮、广泛变低钝，甚至消失，伴吸

气呼吸音减弱或安静肺、沉默胸；胸廓矛盾呼吸；心率由快变
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慢，心音低钝；发绀进行性加重；PaCO2 进行性增高。

4.4 重症哮喘的治疗

4.4.1 氧疗：立即使用鼻导管、面罩（婴儿很少使用头罩供

氧）给氧，目的是使 SaO2 控制在≥ 0.90（儿童≥ 0.95），部分

吸入 100% 氧气的患者，尤其是伴有严重气道阻塞的患者可

出现更差的 PaCO2。氧疗的浓度应根据脉氧仪来调节，以维

持一个满意的血氧饱和度。

4.4.2 保证水、电解质平衡：由于呼吸道大量丢失水分和不

能进食，一般给含钾的维持液，直至尿量达 2 ml·kg-1·h-1。

在无血气资料前，可酌情给予 5% 碳酸氢钠 2 ml/kg，然后

可根据血气值调整用量。同时给予祛痰剂，促进排痰，纠正 
脱水［9］。

4.4.3 治疗重症哮喘的主要药物

4.4.3.1 β2 受体激动剂：①轻中度哮喘急性加重者：重复吸

入速效 β2 受体激动剂是最好的、也是最经济的快速缓解气

流受限的方法（最初 1 h 每 20 min 2～4 喷）。1 h 后，轻度加

重者每 3～4 h 给予 2～4 喷；中度者每 1 h 或 2 h 需 6～10
喷，也应根据患者个体反应来调整治疗方案。疗效差或尚需

其他治疗时应将患者转至重症监护病房（ICU）。在加大支

气管扩张剂初始治疗后，应监测 PEF 值。支气管扩张剂通

过定量吸入装置（MDI）输入，最好带储雾罐，这种吸入装置

费用最低，在改善肺功能方面至少与用同剂量经雾化器给药

的效果相同。若吸入速效 β2 受体激动剂完全起效（PEF 改

善超过预计值或个人最佳值的 80%），且至少持续 3～4 h，则
不需附加其他药物治疗。②急性加重的哮喘患者：合理的方

法应是最初持续吸入治疗，最初 1 h 用沙丁胺醇或特布他林

雾化溶液 0.5～2.0 ml 每隔 20 min 经空气压缩泵或经氧气驱

动雾化吸入，然后应按需间断吸入。尚无证据支持给严重的

哮喘加重患者常规静脉注射 β2 受体激动剂。β2 受体激动

剂和抗胆碱能药物（异丙托溴铵）联合雾化吸入的扩张支气

管作用要优于任一药物单独雾化吸入，而且应在用氨茶碱前 
给予。

4.4.3.2 氨茶碱：①负荷剂量：24 h 内未使用时，可给予 4～ 
5 mg/kg，缓慢静脉滴注（静滴）超过 30 min ；24 h 内曾用但

无中毒症状时给予 2.5 mg/kg 缓慢静滴超过 30 min。②维持

剂量：新生儿 0.13 mg·kg-1·h-1，婴儿 0.4～0.7 mg·kg-1·h-1，

1～9 岁 0.8 mg·kg-1·h-1 ；成人吸烟者 0.6 mg·kg-1·h-1，不吸

烟者 0.4 mg·kg-1·h-1；有心脏和肝脏疾病者 0.2 mg·kg-1·h-1。

 注意事项：老年人、幼年儿童，患有心、肝、肾功能不全或

障碍，及患有甲状腺功能亢进（甲亢）者应谨慎使用。氨茶碱

的清除率受到西咪替丁、大环内酯类和氟喹诺酮类等药物的

影响。氨茶碱联合糖皮质激素使用时有协同效果；但 β2 受 
体激动剂联用茶碱时可能损害心肌和增加心律失常的出现。

4.4.3.3 糖皮质激素：哮喘是一种慢性的气道炎症，糖皮质

激素已被广泛证实在控制炎症恢复过程中具有良好的效果，

危重患者一般静脉给予较大剂量糖皮质激素的同时辅以联

合应用平喘类药物［10］。糖皮质激素是重症哮喘的常规临床

必备药品，它的主要作用是使得多个环节产生抗炎、防止微

血管渗漏、减轻黏膜水肿，β2 受体激动剂有增强气道平滑

肌的松弛作用，并使得溶酶体膜趋于稳定，产生抗过敏作用

等。在使用糖皮质激素时一定要早期、足量用药，尽量短程

用药，注意减量。药品首选氢化可的松琥珀酸钠（简称琥珀

氢可）、甲泼尼龙以及布地奈德雾化吸入等。

 糖皮质激素的全身用药指征：哮喘急性中重度发作；哮

喘急性轻度发作，支气管舒张剂治疗无效；以往急性发作需

全身用药，近期曾用糖皮质激素治疗；哮喘急性危重发作，有

死亡风险。

 糖皮质激素使用的基本原则：①紧急治疗：应早期使用，

剂量不要太低，时间不要太长。②短期治疗：炎症加重时，如

果治疗时间＜10 d，则可立即停药，不需要减量撤药。在应

用时，琥珀氢可的最佳使用剂量是每次 5～10 mg/kg，而甲泼

尼龙每次 1～2 mg/kg。
 全身糖皮质激素应该用于除最轻哮喘加重之外的患者。

尤其是治疗时吸入 β2 受体激动剂最初不能达到改善者；口

服糖皮质激素治疗后仍出现哮喘急性发作加重者；既往哮喘

急性加重时需口服糖皮质激素者［11］。

 使用时的注意事项：原先有溃疡性疾病、高血压、肺结

核、糖尿病的患者使用激素的剂量要严格控制。有下列情况

之一者所需激素量较大：以前有过较长时间应用激素的历史

或正在应用激素者；接受联合利福平、苯巴比妥或苯妥英钠

等药物同时治疗者。

4.4.4 重症哮喘并发感染：重症哮喘易并发感染，其原因有：

由于气道炎症、支气管痉挛和黏液痰栓致使引流不畅；大剂

量应用糖皮质激素可抑制机体的免疫力；氨茶碱可以降低

PMN 的趋化力和吞噬作用。

 重症哮喘如果并发感染可结合抗菌、抗病毒治疗。抗菌

药物的使用选择原则是：静滴给药；先用广谱抗菌药物，以后

参考药敏试验（痰细菌培养）结果并根据所用药物的疗效及

时调整治疗方案；随时注意观察使用药物对肝、肾功能的影

响，以及药物间的相互作用。

4.4.5 重症哮喘机械通气的指征：重症哮喘患者经药物治疗

不能缓减症状时需要机械通气。机械通气的绝对指征有：

呼吸、心搏骤停，昏迷，濒死痛苦的呼吸；相对指征有：尽管积

极治疗数小时仍发生进行性呼吸性酸中毒、严重代谢性酸中

毒、严重顽固性低氧血症、心肌缺血、心律失常。

5 难治性哮喘

 2000 年美国胸科学会（ATS）对难治性哮喘的定义为：

除外其他诊断以后，已治疗导致哮喘加重的因素，有较好的

治疗依从性，但患者仍有以下 1 个或 2 个主要特点，同时有

2 个次要特点。2008 年，GINA 将经过第 4 步治疗（缓解药

物加 2 种或 2 种以上的控制药物）仍不能达到控制水平者

定义为难治性哮喘。这些患者对激素的反应较差，需要比一

般哮喘患者更多地吸入激素。然而目前没有证据支持持续

吸入超过 6 个月的大剂量激素可达到更好地控制哮喘的作

用，合适的选择应是降低剂量以求达到高剂量所能达到的最

好控制效果［12］。儿童哮喘诊断治疗指南（PRACTALL）共识

会议将儿童难治性哮喘定义为：虽然大剂量应用了吸入性糖

皮质激素，但仍然需要应用短效 β2 受体激动剂，临床表现

并不典型，发作可能也不频繁，但仍然可以危及生命，并且对

于临床治疗没有做出相应的反应［13］。
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5.1 难治性哮喘的主要特点：难治性哮喘的控制水平要达

到轻 - 中度哮喘：①持续给予或大约持续给予（统计年内时

间超过 50％）口服激素治疗；②需给予大剂量糖皮质激素治

疗〔二丙酸倍氯米松＞1260 μg/d，布地奈德＞1200 μg/d，氟
尼缩松（FLU）和曲安奈德（TAA）＞2000 μg/d，氟替卡松＞
880 μg/d〕。

5.2 难治性哮喘的次要特点：①每日除需要常规应用激素

治疗外，还需要使用的氨茶碱、长效 β2 受体激动剂或抗白

细胞三烯的药物；②每日均需要使用短效 β2 受体激动剂来

缓解症状；③持续的气流阻塞，1 s 用力呼气容积（FEV1）占

预计值＜80％，PEF＞20％；④在急诊每年的就诊次数超过

1 次；⑤需要每年应用口服激素治疗＞3 次；⑥口服激素剂量

或吸入性糖皮质激素减量≤ 25％就会引起病情恶化；⑦过

去有过哮喘濒死的情况发生［14］。
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·学术活动预告·

《中华危重病急救医学》 杂志天津生化杯有奖征文通知

 《中华危重病急救医学》 杂志编辑委员会与天津生物化学制药有限公司拟于 2013 年共同举办 《中华危重病急救医学》 杂
志天津生化杯有奖征文活动，现将有关事项通知如下。

1 征文内容及时间：有关注射用氢化可的松琥珀酸钠在急诊、危重症领域的临床应用经验总结和基础研究。可为论著

或病例报告形式，具体书写要求和格式请参考本刊稿约（刊登于每年第 1 期第 63～64 页和第 7 期第 447～448 页），

以及在本刊刊出的论著和病例报告类论文。稿件请以“第一作者姓名 + 论文题目”命名，发送至 cccm@em120.com 或 
tjbp-xueshuzu@163.com，邮件主题请注明“琥珀氢可征文”。征文截至 2013 年 6 月 30 日。

2 注意事项：①尚未公开发表的论文；②内容须具有科学性、先进性和实用性，数据须准确无误；③本活动只接受电子邮件投

稿；④为方便联系，稿件上请注明：单位、地址、邮编、电话、邮箱以及所有作者姓名。

3 奖项设置：获奖名单刊登于 《中华危重病急救医学》 杂志上。一等奖 2 名，赞助参加国际重要学术会议 1 次；二等奖 3 名，

赞助参加国内重要学术会议 1 次；三等奖 5 名，赞助参加省内学术会议 1 次；凡参与者均可获得精美纪念礼品 1 份。

4 联系人：徐津鹏；电话：022-24891391，13820882016。

2013 年全国危重病急救医学学术交流会征文通知

 2013 年全国危重病急救医学学术交流会拟定于 2013 年 9 月在天津市召开，会议由中国中西医结合学会急救医学专业委

员会主办，天津市第一中心医院承办。现将征文事宜通知如下。

1 征文内容：①中西医结合急救医学的基础、临床科研进展和技术交流；②脓毒症的国际、国内研究成果交流、回顾和展望；

③中西医结合急救医学治疗的新技术、新进展，急救医学领域临床治疗成果推广；④老年多器官功能不全的诊断与治疗。

2 征文范围：①西医、中医、中西医结合的内科、外科、儿科、妇科、神经科、五官科、麻醉科、急诊科、ICU、血液净化、医学检验、

医学影像、窥镜、创伤、中毒、烧伤、微创治疗、护理、心理、干细胞移植医学等专业的基础与临床研究论文；②全身炎症反应

综合征（SIRS）及脓毒症（sepsis）、多器官功能障碍综合征（MODS）、危重病临床监测新技术、急救用药、急诊、ICU、干细胞

移植医学质量控制标准、急救医疗行政管理和危重病急救医学领域的循证医学研究等方面的论文。

3 征文要求：①全文在 3000 字以内（须附 400 字中英文摘要，包括目的、方法、结果、结论）。要求标点符号准确，著者顺序

排列。请自留底稿。②投稿采用Word文档格式，以电子邮件发出，并于发出后72 h内确认是否收到。③请注明“会议征文”。

4 截稿日期：2013 年 7 月 20 日（以邮戳或发送电子邮件时间为准）。

5 联系方式：天津市经济技术开发区第三大街 65 号（邮编 300457）天津泰达医院；联系人：夏欣华，电话：13502001878，
Email：tedahib@163.com。天津市南开区复康路 24 号（邮编 300192）天津市第一中心医院中西医结合科；联系人：李志军，

电话：13032279963，Email：doctorzhijun@yahoo.cn。


