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支气管哮喘防治指南(2016年版)

中华医学会呼吸病学分会哮喘学组

随着经济高速发展和工业化进程，以及人们生

活方式的改变，我国支气管哮喘(哮喘)的患病率正

呈珊陕速上升趋势，成为严重危害人民健康的重要

的慢性气道疾病之一。规范化的诊治是提高哮喘防

治水平的基础。中华医学会呼吸病学分会哮喘学组

自成立以来，为哮喘规范化诊治做了大量工作，1993

年编写了第一版哮喘防治指南，又于1997、2003和

2008年进行了修订。支气管哮喘防治指南(2016年

版)是在我国既往修订的“支气管哮喘防治指南”的

基础上，参考2015年全球哮喘防治创议(GINA)报

告，结合近年来国内外循证医学研究结果，广泛征求

各方意见，由我国哮喘学组数十位专家集体讨论后

重新修订。本指南旨在为全国呼吸学界的同道提供

指导性文件，以适应当今哮喘防治工作的需要。

一、定义

哮喘是由多种细胞包括嗜酸粒细胞、肥大细胞、

T淋巴细胞、中性粒细胞、平滑肌细胞、气道上皮细

胞等及细胞组分参与的气道慢性炎症性疾病。其临

床表现为反复发作的喘息、气急、胸闷或咳嗽等症

状，常在夜间及凌晨发作或加重，多数患者可自行缓

解或经治疗后缓解，同时伴有可变的气流受限和气

道高反应性，随着病程的延长可导致一系列气道结

构的改变，即气道重塑。近年来认识到哮喘是一种

异质性疾病。

二、流行病学

(一)哮喘的患病率

目前，全球至少有3亿哮喘患者，中国哮喘患者

约3 000万¨1，且近年来全球哮喘患病率呈逐年增

长的趋势。西欧近10年间哮喘患者增加了1倍，美

国自20世纪80年代初以来哮喘患病率增加了

60％以上，亚洲的成人哮喘患病率为0．7％～

11．9％(平均≤5％)，近年来哮喘平均患病率也呈
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上升趋势心]。我国哮喘患病率也逐年上升。

2010年在我国8个省市进行的“全国支气管哮喘患

病情况及相关危险因素流行病学调查”(CARE研

究)，采用多级随机整群抽样人户问卷调查，共调查

了164 215名14岁以上人群，结果显示我国14岁

以上人群哮喘患病率为1．24％L3]；其中，北京市

(1．19％)、上海市(1．14％)、广东省(1．13％)和辽

宁省(1．69％)的哮喘患病率分别较2000--2002年

的数据(北京0．48％E4]、上海0．41％‘“、广东

0．99％∞o和辽宁1．40％07j)增高了147．9％、

190．2％、14．5％和20．7％。

(二)哮喘的控制现状

GINA自2006年提出“哮喘控制”的概念后，

2014年又强调哮喘的治疗目标是实现“哮喘的总体

控制”，既要达到当前控制又要降低未来风险。但

是1999--2004年全球哮喘认知和现状(asthma

insights and reality，AIR)系列调查研究结果显示，在

西欧哮喘患者中，达到GINA定义的哮喘控制的比

例仅为5．3％旧J，拉丁美洲的哮喘控制率为

2．4％[9 3。2006年AIRIAP2(phase 2 of the asthma

insights and reality in asia—pacific)调查结果显示，亚

太地区哮喘患者只有2．5％达到了哮喘控制¨0|。

2008年在我国大陆10个一线城市的三级甲等医院

呼吸专科门诊进行的哮喘患者控制现状的调查结果

显示，有28．7％的患者达到哮喘控制¨1{。但我国边

远地区和基层医院的哮喘患者控制率估计达不到这

样的水平。近年来哮喘规范化治疗在全国范围内广

泛推广，使我国哮喘患者的控制率明显提高。在

2010年CARE研究中，40．5％的哮喘患者达到

GINA标准的哮喘控制L3 J，但仍低于发达国家(加拿

大2004年TRAC调查¨引，哮喘控制率为47％；美国

2005年REACT调查¨3。，哮喘控制率为45％)。

三、诊断

(一)诊断标准

1．典型哮喘的临床症状和体征：(1)反复发作

喘息、气急，伴或不伴胸闷或咳嗽，夜间及晨间多发，

常与接触变应原、冷空气、物理、化学性刺激以及上
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呼吸道感染、运动等有关；(2)发作时双肺可闻及散

在或弥漫性哮鸣音，呼气相延长；(3)上述症状和体

征可经治疗缓解或自行缓解。

2．可变气流受限的客观检查：(1)支气管舒张

试验阳性(吸入支气管舒张剂后，FEV．增加>12％，且

FEV．绝对值增加>200 m1)；(2)支气管激发试验阳

性；(3)呼气流量峰值(peak expiratory flow，PEF)平

均每日昼夜变异率(连续7 d，每日PEF昼夜变异率

之和／7)>10％，或PEF周变异率{(2周内最高

PEF值一最低PEF值)／[(2周内最高PEF值+最

低PEF)X 1／2]×100％}>20％。

符合上述症状和体征，同时具备气流受限客观

检查中的任一条，并除外其他疾病所引起的喘息、气

急、胸闷及咳嗽，可以诊断为哮喘¨4|。

(二)不典型哮喘的诊断

临床上还存在无喘息症状及哮鸣音的不典型哮

喘，患者仅表现为反复咳嗽、胸闷或其他呼吸道症状。

1．咳嗽变异性哮喘：咳嗽作为唯一或主要症

状，无喘息、气急等典型哮喘的症状和体征，同时具

备可变气流受限客观检查中的任一条，除外其他疾

病所引起的咳嗽¨“。

2．胸闷变异性哮喘：胸闷作为唯一或主要症

状。无喘息、气急等典型哮喘的症状和体征，同时具

备可变气流受限客观检查中的任一条，除外其他疾

病所引起的胸闷¨⋯。

3．隐匿性哮喘：指无反复发作喘息、气急、胸闷

或咳嗽的表现，但长期存在气道反应性增高者。随

访发现有14％～58％的无症状气道反应性增高者

可发展为有症状的哮喘m。8|。

(三)分期

根据临床表现哮喘可分为急性发作期、慢性持

续期和临床缓解期。哮喘急性发作是指喘息、气急、

咳嗽、胸闷等症状突然发生，或原有症状加重，并以

呼气流量降低为其特征，常因接触变应原、刺激物或

呼吸道感染诱发。慢性持续期是指每周均不同频度

和(或)不同程度地出现喘息、气急、胸闷、咳嗽等症

状。临床缓解期是指患者无喘息、气急、胸闷、咳嗽

等症状，并维持1年以上。

(四)分级

1．严重程度的分级：(1)初始治疗时即对哮喘

严重程度进行判断，在临床研究中更有应用价值。

可根据白天、夜间哮喘症状出现的频率和肺功能检

查结果，将慢性持续期哮喘病情严重程度分为间歇、

轻度持续、中度持续和重度持续4级(表1)。(2)根

据达到哮喘控制所采用的治疗级别来进行分

级¨蚴]，在临床实践中更实用。轻度哮喘：经过

第1级、第2级治疗能达到完全控制者；中度哮喘：

经过第3级治疗能达到完全控制者；重度哮喘：需要

第4级或第5级治疗才能达到完全控制，或者即使

经过第4级或第5级治疗仍不能达到控制者(哮喘

控制分级详见治疗部分内容)。

2．急性发作时的分级(表2)：哮喘急性发作时

严重程度不一，可在数小时或数天内出现，偶尔可在

数分钟内即危及生命，故应对病情作出正确评估，以

便及时给予有效的紧急治疗。

四、哮喘的评估

(一)评估的内容

1．评估患者是否有合并症：如变应性鼻炎、鼻

表1哮喘患者病情严重程度的分级

临床特点

间歇状态(第1级)

轻度持续(第2级)

中度持续(第3级)

重度持续(第4级)

症状<每周1次

短暂出现

夜间哮喘症状≤每月2次

FEV．占预计值％980％或PEF≥80％个人最佳值，PEF变异率<20％

症状≥每周1次，但<每日1次

可能影响活动和睡眠

夜间哮喘症状>每月2次，但<每周1次

FEV，占预计值％／>80％或PEF≥80％个人最佳值，PEF变异率为20％一30％

每日有症状

影响活动和睡眠

夜间哮喘症状≥每周1次

FEV，占预计值％为60％～79％或PEF为60％一79％个人最佳值，PEF变异率>30％

每日有症状

频繁出现

经常出现夜间哮喘症状

体力活动受限

FEV．占预计值％<60％或PEF<60％个人最佳值，PEF变异率>30％
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表2哮喘急性发作时病情严重程度的分级

注：只要符合某一严重程度的某些指标，而不需满足全部指标，即可提示为该级别的急性发作；1 mm Hg=O．133 kPa；一：无反应或无变化

窦炎、胃食管反流、肥胖、阻塞性睡眠呼吸暂停低通

气综合征、抑郁和焦虑等。

2．评估哮喘的触发因素：如职业、环境、气候变

化、药物和运动等。

3．评估患者的药物使用情况：哮喘患者往往需

要使用支气管舒张剂来缓解喘息、气急、胸闷或咳嗽

症状，支气管舒张剂的用量可以作为反映哮喘严重

程度的指标之一，过量使用这类药物不仅提示哮喘

未控制，也和哮喘频繁急性发作以及死亡高风险有

关。此外，还要评估患者药物吸入技术、长期用药的

依从性以及药物的不良反应。

4．评估患者的临床控制水平¨4I：正确评估哮

喘控制水平是制订治疗方案和调整治疗药物以维持

哮喘控制水平的基础，根据患者的症状、用药情况、

肺功能检查结果等复合指标可以将患者分为哮喘症

状良好控制(或临床完全控制)、部分控制和未控制

(表3)。

评估还应该包括患者有无未来哮喘急性发作的

危险因素。开始治疗时测定FEV。，使用控制药物后

3～6个月记录患者最佳肺功能值，并定期进行危险

因素的评估。哮喘评估未控制、接触变应原、有上述

合并症、用药不规范、依从性差以及过去1年曾有哮

喘急性发作急诊或住院等都是未来哮喘急性发作的

危险因素。

(二)评估的主要方法

1．症状：哮喘患者的喘息、气急、胸闷或咳嗽等

症状昼夜均可以出现。当患者因上述症状出现夜间

憋醒往往提示哮喘加重。

2．肺功能：临床上用于哮喘诊断和评估的通

气功能指标主要为FEV，和PEF。FEV，和PEF能

反映气道阻塞的严重程度，是客观判断哮喘病情最

常用的评估指标。峰流速仪携带方便，操作简单，患

者可以在家自我监测PEF，根据监测结果及时调整

药物。

3．哮喘控制测试(asthma control test，ACT)问

卷：ACT是一种评估哮喘患者控制水平的问卷

(表4)。ACT得分与专家评估的患者哮喘控制水平

具有较好的相关性。ACT不要求测试患者的肺功

能，简便、易操作，适合在缺乏肺功能设备的基层医

院推广应用嵋1I。

表3哮喘控制水平分级
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表4哮喘控制测试(ACT)问卷及其评分标准

注：第1步：记录每个问题的得分；第2步：将每一题的分数相加得出总分；第3步(ACT评分的意义)：评分20一25分，代表哮喘控制良好；

16～19分，代表哮喘控制不佳；5～15分，代表哮喘控制很差

4．呼出气一氧化氮(fractional concentration of

exhaled nitric oxide，FeNO)：一氧化氮是一种气体分

子，可由气道表面多种固有细胞和炎症细胞在一氧

化氮合成酶氧化作用下产生。哮喘未控制时一氧化

氮升高，糖皮质激素治疗后降低。FeNO测定可以

作为评估气道炎症和哮喘控制水平的指标，FeNO

也可以用于判断吸人激素治疗的反应旧2。。美国胸

科学会推荐FeNO的正常参考值闺j：健康儿童5～

20 ppb，成人4～25 ppb。FeNO>50 ppb提示激素

治疗效果好，<25 ppb提示激素治疗反应性差旧3|。

但是FeNO测定结果受多种因素的影响，诊断的敏

感度和特异度差别较大，连续测定、动态观察FeNO

变化的临床价值更大旧4氆J。

5．痰嗜酸粒细胞计数：大多数哮喘患者诱导痰

液中嗜酸粒细胞计数增高(>2．5％)"6|，且与哮喘

症状相关。抗炎治疗后可使痰嗜酸粒细胞计数降

低。诱导痰嗜酸粒细胞计数可作为评价哮喘气道炎

性指标之一，也是评估糖皮质激素治疗反应性的敏

感指标¨“。

6．外周血嗜酸粒细胞计数：外周血嗜酸粒细胞

计数增高>3％，提示嗜酸粒细胞增高为主的哮喘炎

症表型，也可以作为判断抗炎治疗是否有效的哮喘

炎症指标之一-28。2 9I。

五、哮喘慢性持续期的治疗

(一)哮喘治疗目标与一般原则

哮喘治疗目标在于达到哮喘症状的良好控制，

维持正常的活动水平，同时尽可能减少急性发作、肺

功能不可逆损害和药物相关不良反应的风险。经过

适当的治疗和管理，绝大多数哮喘患者能够达到这

一目标。

哮喘慢性持续期的治疗原则是以患者病情严重

程度和控制水平为基础，选择相应的治疗方案。基

于哮喘控制水平的治疗策略已经得到大量循证医学

证据的支持㈣‘311。应为每例初诊患者制订书面的

哮喘防治计划，定期随访、监测，并根据患者控制水

平及时调整治疗以达到并维持哮喘控制(图1)。

谚嘶柚谭信

症状控制和风险因素(包括肺功能)

吸入技术和依从性

患者喜好

／ ＼

图1基于控制水平的哮喘治疗和管理策略

哮喘治疗方案的选择既要考虑群体水平，也要

兼顾患者的个体差异。在群体水平上，需要关注治

疗的有效性、安全性、可获得性和效价比，本指南推

荐的长期治疗方案(阶梯式治疗方案)分为5级(见

“制订治疗方案”部分)，主要是通过国内外大量随

机对照临床试验和观察性研究得到的群体水平的证

据，推荐用于多数哮喘患者，可以获得更好的症状控

制、更好的安全性、更低的费用负担以及更低的急性

发作风险；在个体水平上，需要考虑患者的临床特征

或表型、可能的疗效差异、患者的喜好、吸入技术、依

从性、经济能力和医疗资源等实际状况。

(二)药物

治疗哮喘的药物可以分为控制药物和缓解药

物：(1)控制药物：需要每天使用并长时间维持的药

物，这些药物主要通过抗炎作用使哮喘维持临床控

制，其中包括吸人性糖皮质激素(inhaled

corticosteroids，Ics)、全身性激素、白三烯调节剂、长

效32-受体激动剂(10ng—acting beta 2-agonists，
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LABA)、缓释茶碱、色甘酸钠、抗IgE单克隆抗体及

其他有助于减少全身激素剂量的药物等；(2)缓解

药物：又称急救药物，这些药物在有症状时按需使

用，通过迅速解除支气管痉挛从而缓解哮喘症状，包

括速效吸人和短效I：1服32-受体激动剂、全身性激

素、吸人性抗胆碱能药物、短效茶碱等。

1．糖皮质激素：糖皮质激素是最有效的控制哮

喘气道炎症的药物。慢性持续期哮喘主要通过吸人

和口服途径给药，吸入为首选途径。

(1)吸人给药：ICS局部抗炎作用强，药物直接

作用于呼吸道，所需剂量较小，全身性不良反应较

少。对ICS的反应性存在一定的个体和人种差异，

多年前我国一项应用氟替卡松治疗哮喘的多中心临

床试验结果显示，中国哮喘患者接受GINA推荐高

限ICS剂量的50％，也能获得与高限剂量相似的效

果口引(证据等级B)。

ICS可有效控制气道炎症、降低气道高反应性、

减轻哮喘症状、改善肺功能、提高生活质量、减少哮

喘发作的频率和减轻发作时的严重程度，降低病死

率。其他治疗药物和治疗方案如ICS／LABA复合制

剂旧副(证据等级A)，ICS／福莫特罗复合制剂用于维

持或缓解治疗方案㈣o(证据等级A)，均可明显提高

治疗效果。对那些需要使用大剂量ICS来控制症状

或预防急性发作的患者，应当特别关注ICS相关的

不良反应。

ICS在口咽局部的不良反应包括声音嘶哑、咽

部不适和念珠菌感染。吸药后应及时用清水含漱口

咽部，选用干粉吸人剂或加用储雾器可减少上述不

良反应。ICS全身不良反应的大小与药物剂量、药

物的生物利用度、在肠道的吸收、肝脏首过代谢率及

全身吸收药物的半衰期等因素有关。哮喘患者长期

吸人临床推荐剂量范围内的ICS是安全的，但长期

高剂量吸人激素后也可出现全身不良反应，如骨质

疏松、肾上腺皮质轴抑制等。临床上常用的ICS及

其剂量换算见表5。

吸人药物的疗效取决于肺内沉积率，而肺内沉

积率受药物剂型、给药装置、吸人技术等多种因素影

响。一般而言，干粉吸人装置肺内沉积率高于气雾

剂，超细颗粒气雾剂高于普通气雾剂。

(2)口服给药：对于大剂量ICS联合LABA仍不

能控制的持续性哮喘和激素依赖型哮喘，可以叠加

小剂量口服激素维持治疗。一般使用半衰期较短的

激素(如泼尼松、泼尼松龙或甲泼尼龙等)，推荐采

用每天或隔天清晨顿服给药的方式，以减少外源性

表5临床上常用的ICS及其剂量换算关系

[成人和青少年(12岁及以上)]

注：CFC：氯氟烃(氟利昂)抛射剂；DPI：干粉吸人剂；HFA：氢氟

烷烃抛射剂

激素对下丘脑．垂体．肾上腺轴的抑制作用。泼尼松

的每日维持剂量最好≤lO mg，关于口服激素维持治

疗的疗程目前尚缺乏临床研究的证据。长期口服激

素可以引起骨质疏松症、高血压、糖尿病、下丘脑一垂

体一肾上腺轴抑制、肥胖症、白内障、青光眼、皮肤菲

薄及肌无力等。对于伴有结核病、糖尿病、真菌感

染、骨质疏松、青光眼、严重抑郁或消化性溃疡的哮

喘患者，应慎重给予全身激素并密切随访。

2．B：．受体激动剂：此类药物较多，可分为短效

(维持时间4—6 h)和长效(维持时间10—12 h)p：．

受体激动剂。后者又可分为快速起效(如福莫特罗)

和缓慢起效(如沙美特罗)的长效B：．受体激动剂。

(1)短效B2一受体激动剂(short．acting beta2．

agonists，SABA)：常用药物如沙丁胺醇(salbutam01)

和特布他林(terbutaline)等。①吸入给药：可供吸入

的SABA包括气雾剂、溶液等。这类药物能够迅速

缓解支气管痉挛，通常在数分钟内起效，疗效可维持

数小时，是缓解轻至中度哮喘急性症状的首选药物，

也可用于预防运动性哮喘。这类药物应按需使用，

不宜长期、单一、过量应用。不良反应包括骨骼肌震

颤、低血钾、心律紊乱等。②口服给药：如沙丁胺醇、

特布他林、丙卡特罗(procater01)等，通常在服药后
15—30 min起效，疗效维持4—6 h。使用虽较方便，

但心悸、骨骼肌震颤等不良反应比吸人给药时明显。

国内一项随机、双盲、安慰剂对照多中心研究结果显

示，丙卡特罗联合ICS治疗咳嗽变异性哮喘具有较

好的疗效和耐受性，但不推荐用于哮喘的长期维持

治疗一纠(证据等级A)。缓释和控释剂型的平喘作

用维持时间可达8—12 h，特布他林的前体药班布特

罗的作用可维持24 h，可减少用药次数，适用于夜间

哮喘患者的预防和治疗。③注射给药：虽然平喘作

用较为迅速，但因全身不良反应的发生率较高，不推
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荐使用。

(2)长效32-受体激动剂(LABA)：LABA舒张

支气管平滑肌的作用可维持12 h以上。目前在我

国临床使用的吸入型LABA有沙美特罗、福莫特罗

和茚达特罗等，可通过气雾剂、干粉剂或碟剂装置给

药。福莫特罗起效快，也可作为缓解药物按需使用。

长期单独使用LABA有增加哮喘死亡的风险，不推

荐长期单独使用LABA(证据等级A)旧6|。

3．ICS／LABA复合制剂：ICS和LABA具有协同

的抗炎和平喘作用，可获得相当于或优于加倍剂量

ICS的疗效，并可增加患者的依从性、减少大剂量

ICS的不良反应，尤其适合于中至重度持续哮喘患

者的长期治疗(证据等级A)旧7I，低剂量ICS／福莫

特罗干粉剂也可作为按需使用药物。目前在我国临

床上应用的复合制剂有不同规格的布地奈德-／福莫

特罗干粉剂、氟替卡松／沙美特罗干粉剂和倍氯米

松／福莫特罗气雾剂。

4．白三烯调节剂(1eukotriene receptor

antagonists，LTRA)：包括半胱氨酰白三烯调节剂和

5．脂氧合酶抑制剂，是ICS之外唯一可单独应用的

长期控制性药物，可作为轻度哮喘的替代治疗药物

和中重度哮喘的联合用药。目前在国内主要使用半

胱氨酰白三烯受体拮抗剂。LTRA可减轻哮喘症

状、改善肺功能、减少哮喘的恶化，但其抗炎作用不

如ICS。LTRA服用方便，尤其适用于伴有过敏性鼻

炎旧8|、阿司匹林哮喘、运动性哮喘患者的治疗。

5．茶碱：具有舒张支气管平滑肌及强心、利尿、

兴奋呼吸中枢和呼吸肌等作用，低浓度茶碱具有一

定的抗炎作用139|。研究发现，茶碱的代谢有种族差

异性，中国人与美国人相比，血浆药物分布浓度高，

总清除率低。因此，中国人给予较小剂量的茶碱即

可起到治疗作用㈣J。国内研究结果证实，小剂量茶

碱联合激素治疗哮喘的作用与较高剂量激素疗法具

有同等疗效，对下丘脑．垂体．肾上腺的抑制作用则

较高剂量激素疗法弱(证据等级C)H14引。对吸人

ICS或ICS／LABA仍未控制的哮喘患者，可加用缓

释茶碱作为哮喘的维持治疗HⅫ1。

由于茶碱价格低廉，在我国及发展中国家广泛

使用。茶碱的不良反应有恶心呕吐、心律失常、血压

下降及多尿等，个体差异大，应进行血药浓度监测。

多索茶碱的作用与氨茶碱相同，不良反应较轻。双

羟丙茶碱的作用较弱，不良反应较少。

6．抗胆碱药物：吸入性抗胆碱药物，如短效抗

胆碱能药物(SAMA)异丙托溴铵和长效抗胆碱能药

物(LAMA)噻托溴铵，具有一定的支气管舒张作用，

但较32-受体激动剂弱，起效也较慢。前者可通过

气雾剂和雾化溶液给药，后者有干粉剂和软雾剂。

本品与32-受体激动剂联合应用具有互补作用。妊

娠早期妇女、患有青光眼、前列腺肥大的患者应慎用

此类药物。

7．抗IgE治疗：抗IgE单克隆抗体适用于需要

第5级治疗且血清IgE水平增高的过敏性哮喘患

者。全球多项临床及上市后研究显示，抗IgE单克

隆抗体可显著改善重症哮喘患者的症状、肺功能和

生活质量，减少口服激素和急救用药，降低哮喘严重

急性发作率，降低住院率，且具有良好的安全性和耐

受性(证据等级A)㈤蚓。我国一项临床研究结果

显示，抗IgE单克隆抗体在中国人群中的有效性和

安全性与全球数据一致H7|。抗IgE单克隆抗体的

远期疗效与安全性有待进一步观察。

8．变应原特异性免疫疗法(allergen specific

immuno therapy，AIT)：通过皮下注射常见吸人变应

原(如尘螨、豚草等)提取液，可减轻哮喘症状和降

低气道高反应性㈤j，适用于变应原明确，且在严格

的环境控制和药物治疗后仍控制不良的哮喘患

者㈤J。其远期疗效和安全性尚待进一步研究与评

价，变应原制备的标准化也有待加强。AIT存在过

敏反应的风险，应在医师指导下进行。舌下给药

(SLIT)较皮下注射简便，过敏反应发生率较低，但

长期疗效尚待进一步验证(证据等级A)∽0|。

9．其他治疗哮喘药物：第二代抗组胺药物(H，

受体拮抗剂)如氯雷他定、阿司咪唑、氮革司丁及特

非那丁，其他口服抗变态反应药物如曲尼司特

(tranilast)、瑞吡司特(repirinast)等，在哮喘治疗中

作用较弱，主要用于伴有变应性鼻炎的哮喘患者。

(三)制订治疗方案

一旦哮喘诊断确立，应尽早开始规律的控制治

疗，这对于取得最佳疗效至关重要。开始控制治疗

前需要再次确认哮喘诊断、记录哮喘患者症状和危

险因素(包括肺功能)、考虑影响治疗选择的因素、

确保患者正确使用吸人装置、安排适当的随访时间

等。对于成人哮喘患者的初始治疗，应根据患者具

体情况选择合适的级别，若处于两相邻级别之间则

建议选择高的级别，以保证初始治疗的成功率。推

荐的初始治疗方案见表6。

整个哮喘治疗过程中需要对患者连续进行评

估、调整并观察治疗反应。控制性药物的升降级应

按照阶梯式方案选择。哮喘控制维持3个月以上可
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表6成人哮喘初始治疗推荐方案

当前症状 推荐控制治疗

出现哮喘症状或需要使用SABA少于每月2次；过去1个月无哮喘引起的

夜醒；无急性发作的危险因素，过去1年未发生急性发作

间歇的哮喘症状，但患者存在1种及以上急性发作危险因素，如肺功能差、
过去1年有急性发作需要使用口服激素或因哮喘急性发作人住ICU

有哮喘症状或需要使用SABA每月2次到每周2次，或每月因哮喘有夜醒
1次或以上

有哮喘症状或需要使用SABA每周2次以上

大多数天数有哮喘症状，有夜醒每周1次或以上，存在任何危险因素

严重的未控制哮喘，或有急性发作

不需要控制治疗(证据等级D)

低剂量ICS(证据等级D)

低剂量ICS(证据等级B)

低剂量ICS(证据等级A)或其他选择如LTRA或茶碱

中剂量ICS(证据等级A)或低剂量ICS／LABA(证据等级A)

短程口服激素，同时开始维持治疗，可选择

大剂量ICS(证据等级A)

中剂量ICS／LABA(证据等级D)

以考虑降级治疗以找到维持哮喘控制的最低有效治

疗级别。

1．第1级治疗：按需吸入缓解药物。(1)推荐

治疗方案：按需吸入SABA能够迅速而有效地缓解

哮喘症状，但单独使用SABA存在安全性隐患，因此

仅限用于偶有短暂的白天症状(每月少于2次，每

次持续数小时)、没有夜间症状、肺功能正常的患

者。症状超出上述程度，或存在任何急性发作危险

因素(如FEV．占预计值％<80％)或过去1年有急

性发作病史，均需要规律使用控制性药物。(2)其

他治疗方案：对存在危险因素的患者，除按需使用

SABA外，应考虑规律使用低剂量ICS”1。5引(证据等

级A)。(3)不推荐：吸人抗胆碱能药物(如异丙托

溴铵)、口服SABA或短效茶碱也能缓解哮喘症状，

但这类药物起效慢，口服SABA和茶碱有不良反应，

不推荐使用。快速起效的LABA(如福莫特罗)能够

和SABA一样迅速缓解哮喘症状，但其长期单独使

用有可能增加急性发作的风险，故不推荐单独使用。

2．第2级治疗：低剂量控制性药物加按需使用

缓解药物。(1)推荐治疗方案：低剂量ICS加按需

使用缓解药物。(2)其他治疗方案：LTRA可用于不

能够或不愿意接受ICS治疗、对ICS不良反应不能

耐受，或合并过敏性鼻炎、咳嗽变异性哮喘、运动性

哮喘、阿司匹林以及药物诱发哮喘的初始治疗’3
8’54o

(证据等级B)，但其作用比ICS弱[5副(证据等级

A)。对于从未使用过控制性药物的患者，低剂量

ICS／LABA作为初始治疗能够更快地控制症状、改

善肺功能，但没有证据表明能够进一步减少急性发

作的风险”引(证据等级A)，费用也较高。对于单纯

的季节性哮喘(如对花粉过敏)，可在症状出现时立

即开始ICS治疗，持续到花粉季节结束后4周。(3)

不推荐：缓释茶碱平喘作用较弱，有一定的不良反

应，一般不推荐单独使用”7。5副(证据等级B)。色甘

酸(尼多考米钠、色甘酸钠)安全性好，但作用弱，且

使用不便，也不推荐使用”纠(证据等级A)。

3．第3级治疗：1种或2种控制性药物加按需

使用缓解药物。(1)推荐治疗方案：选择低剂量

ICS／LABA复合制剂作为维持治疗，加SABA作为

缓解治疗。含有福莫特罗的ICS／LABA复合制剂可

以采用维持加缓解治疗。在相同剂量的ICS基础上

联合LABA，能够更有效地控制症状、改善肺功能、

减少急性发作的风险㈣o(证据等级A)。由我国学

者发起的在亚洲数个国家开展的一项多中心临床试

验(SMARTASIA研究)也得到类似的结果M“(证据

等级c)。(2)其他治疗方案：包括增加ICS至中高

剂量，但疗效不如联合LABA‘60’62 o(证据等级A)。

其他选择还有低剂量ICS联合LTRA。6纠(证据等级

A)或缓释茶碱Ⅲ。(证据等级B)。

4．第4级治疗：2种或以上控制性药物加按需

使用缓解药物。(1)推荐治疗方案：低剂量ICS／福

莫特罗维持加缓解治疗，或中等剂量ICS／LABA复

合制剂加按需使用SABA。第4级治疗的选择取决

于此前第3级治疗是否能够控制哮喘。在升级治疗

前，需要检查吸入技术、依从性、环境暴露等问题，并

明确症状是否因其他原因所致。对于使用低剂量

ICS／LABA加按需使用SABA哮喘控制不佳的患

者，应升级到中剂量ICS／LABA【651(证据等级B)。

(2)其他治疗方案：如果采用中等剂量ICS／LABA

控制不佳，可以考虑再增加一种控制性药物，如

LTRA、缓释茶碱惭o(证据等级B)。亦可使用高剂

量ICS／LABA，但增加ICS剂量获益有限，而不良反

应显著增加‘6M8。(证据等级A)。对中剂量ICS／

LABA和(或)加用第3种控制性药物仍不能取得良

好控制的哮喘患者，可用高剂量ICS／LABA进行
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3—6个月的试验性治疗∞3。(证据等级B)。第4级

的其他选择包括增加ICS到中等或高剂量，但其作

用不如联合LABA、LTRA旧o(证据等级B)或缓释茶

碱0701(证据等级B)。对于中等或高剂量布地奈德，

每天使用4次可以增加疗效一川(证据等级B)。其

他ICS仍以每天2次为宜。

5．第5级治疗：较高水平的治疗和(或)叠加治

疗。推荐治疗方案：转诊给哮喘专科医生，考虑叠加

治疗。采用第4级治疗，且吸入技术正确，依从性良

好，而仍有持续的哮喘症状或急性发作的患者，需要

转诊到哮喘专科医生按重症哮喘处理。第5级治疗

考虑采用的选择包括：(1)抗胆碱能药物：部分重症

哮喘可以考虑在ICS／LABA基础上加用LAMA，能

够进一步提高肺功能，改善哮喘控制"引(证据等级

B)。(2)抗IgE治疗：抗IgE单克隆抗体推荐用于

第4级治疗仍不能控制的中重度过敏性哮喘(证据

等级A)o
73

J。(3)生物标志物指导的治疗：对于使用

大剂量ICS或ICS／LABA仍症状持续、急性发作频

繁的患者，可根据诱导痰嗜酸粒细胞调整治疗。对

重症哮喘，这种策略有助于减少急性发作和(或)减

少ICS剂量(证据等级A)ⅢJ。FeNO与嗜酸粒细胞

气道炎症关系密切，部分研究表明根据FeNO调整

治疗能够降低哮喘急性发作的风险一41(证据等级

A)，但仍需更多临床试验的验证。(4)支气管热成

形术：是经支气管镜射频消融气道平滑肌治疗哮喘

的技术，可以减少哮喘患者的支气管平滑肌数量，降

低支气管收缩能力和降低气道高反应性。对于4级

或以上治疗仍未控制的哮喘，该方法是一种可以选

择的方法口0’75删(证据等级B)，现有证据有限，长期

疗效尚待观察。(5)叠加低剂量口服激素(≤7．5

mg／d泼尼松或其他等效剂量的口服激素)：对部分

难治性哮喘有效，但不良反应常见，仅限于第4级治

疗不能控制，且吸人技术正确、依从性良好的成年患

者[20](证据等级D)。应当严密监测口服激素的不

良反应，对预期使用超过3个月的患者需要预防骨

质疏松。

哮喘的分级治疗方案总结于表7。

(四)调整治疗方案

哮喘治疗方案的调整策略主要是根据症状控制

水平和风险因素水平(主要包括肺功能受损的程度

和哮喘急性发作史)等，按照哮喘阶梯式治疗方案

进行升级或降级调整，以获得良好的症状控制并减

少急性发作的风险。各治疗级别方案中都应该按需

使用缓解药物以迅速缓解症状，规律使用控制药物

以维持症状的控制。多数患者数天内症状得到缓

解，但完全控制往往需要3—4个月，而重症和长期

没有得到有效治疗者通常需更长时间。

治疗方案的实施过程是由患者哮喘控制水平所

驱动的一个循环，必须进行持续性的监测和评估

(图1)来调整治疗方案以维持哮喘控制，并逐步确

定维持哮喘控制所需的最低治疗级别，保证治疗的

安全性，降低医疗成本。需要对哮喘患者定期进行

评估，随访频率取决于初始治疗级别、治疗的反应性

和患者自我管理能力。通常起始治疗后每2—4周

需复诊，以后每1—3个月随访1次。如发生急性发

作则1周内需要复诊"刊(证据等级c)。

1．升级治疗：当目前级别的治疗方案不能控制

哮喘[症状持续和(或)发生急性发作]，应给予升级

治疗，选择更高级别的治疗方案直至达到哮喘控制

为止。升级治疗前需排除和纠正下列影响哮喘控制

的因素：(1)药物吸人方法不正确；(2)依从性差；

(3)持续暴露于触发因素(如变应原、烟草、空气污

染、B一受体阻滞剂或非甾体类抗炎药等)；(4)存在

合并症所致呼吸道症状及影响生活质量；(5)哮喘

诊断错误等。

哮喘的升级治疗分为以下3种方式：(1)持久

表7哮喘患者长期(阶梯式)治疗方案

注：a中国哮喘患者接受GINA推荐高限ICS剂量的半量，也能获得与高限剂量相似的效果(证据等级B)；6LAMA吸人仅用于18岁及以

上成人；sABA：短效B2一受体激动剂；LAMA：长效抗胆碱能药物；ICS：吸人性糖皮质激素
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升级治疗：适用于在当前治疗级别不能取得控制，且

排除了上述影响哮喘控制因素的哮喘患者，应考虑

高一级治疗方案中的推荐选择方案，2～3个月后进

行评估，如疗效不佳，可考虑其他推荐方案(表7)；

(2)短程加强治疗：适用于部分哮喘患者出现短期

症状加重，如发生病毒性上呼吸道感染或季节性变

应原暴露时，可选用增加维持用药剂量1～2周的方

法(表8)；(3)日常调整治疗：用于使用布地奈德．／

福莫特罗或倍氯米松／福莫特罗同时作为维持治疗

和缓解治疗的哮喘患者，可在布地奈德L／福莫特罗或

倍氯米松／福莫特罗每日维持用药的基础上，根据患

者哮喘症状情况按需增加上述药物用量作为缓解用

药治疗。

2．降级治疗：当哮喘症状得到控制并维持至少

3个月，且肺功能恢复并维持平稳状态，可考虑降级

治疗。关于降级的最佳时机、顺序、剂量等方面的研

究甚少，降级方法则因人而异，主要依据患者目前治

疗情况、风险因素、个人偏好等。如降级过度或过

快，即使症状控制良好的患者，其发生哮喘急性发作

的风险也会增加。完全停用ICS有可能增加急性发

作的风险，激素减量时气道反应性测定和痰嗜酸粒

细胞计数可预测症状失控的风险"8|。

降级治疗原则：(1)哮喘症状控制且肺功能稳

定3个月以上，可考虑降级治疗。若存在急性发作

的危险因素，如SABA用量每月>1支(200喷／

支)、依从性或吸人技术差、FEV，占预计值％<

60％、吸烟或暴露于变应原、痰或血嗜酸粒细胞高、

存在合并症(鼻炎、鼻窦炎、肥胖)或有重大心理或

社会经济问题，或存在固定性气流受限等，一般不推

荐降级治疗。确需降级也应在严密的监督和管理下

进行；(2)降级治疗应选择适当时机，需避开患者呼

吸道感染、妊娠、旅行期等；(3)通常每3个月减少

ICS剂量25％～50％是安全可行的(证据等级

A)[791；(4)每一次降级治疗都应视为一次试验，有

可能失败，需要密切观察症状控制情况、PEF变化、

危险因素等，并按期随访，根据症状控制及急性发作

的频率进行评估，并告知患者一旦症状恶化，则需恢

复原来的治疗方案。目前的降级治疗推荐意见尚缺

乏循证医学依据。建议降级治疗的方法参见表9。

推荐的药物减量方案的选择通常是首先减少激

素用量(口服或吸人)，再减少使用次数(由每日2次

减至每日1次)，然后再减去与激素合用的控制药物，

以最低剂量ICS维持治疗直到最终停止治疗。

(五)针对危险因素的干预措施

即使给予最大剂量的药物治疗，部分哮喘患者

仍有急性发作。一次急性发作会显著增加未来1年

内再次发作的风险。临床工作中，可以通过优化哮

喘药物治疗方案以减少急性发作，同时要关注并识

别有急性发作高危因素的哮喘患者，制定相应的干

预策略以减少未来急性发作的风险(表10)。

六、哮喘急性发作期处理

哮喘急性发作是指患者喘息、气急、胸闷、咳嗽

等症状在短时间内迅速加重，肺功能恶化，需要给予

额外的缓解药物进行治疗的情况¨引(证据等级D)。

表8短程加强治疗推荐方案
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表9降级治疗参考方案

哮喘发作的常见诱因有接触变应原、各种理化刺激

物或上呼吸道感染等，部分哮喘发作也可以在无明

显诱因的情况下发生。哮喘发作多见于治疗依从性

差、控制不佳的患者，但也可见于控制良好的患

者㈣1(证据等级C)。

哮喘发作时肺功能恶化以呼气流量降低为特

征，通过比较PEF或FEV、与发作前的变化可以量

化哮喘加重的严重程度旧¨(证据等级c)。哮喘发

作前症状加重能敏感地提示急性发作的发生¨纠(证

据等级C)。

哮喘发作的程度轻重不～，病情发展的速度也

有不同，可以在数小时或数天内出现，偶尔可在数分

钟内危及生命。值得注意的是，重度哮喘发作亦可

见于轻度或控制良好的哮喘患者旧3|。因此，识别具

表lO处理危险因素减少急性发作的策略

危险因素 处理策略

具有1个或1个以上急性发作危险因
素(包括症状控制不佳)

过去1年有1次或1次以上急性加重

香烟暴露

低FEV．，尤其是<60％预计值

肥胖

重要的心理问题

社会经济状况差

明确的食物过敏史

接触过敏原

诱导痰嗜酸粒细胞增多

确认患者规律应用ICS

确认患者能够遵循医嘱，规范用药

对于高危险因素患者，就诊频率应该高于低危患者

仔细检查患者是否掌握装置吸入技术，剂量应用是否规范

识别任何可控的危险因素

调整控制急性发作的治疗方案，例如联合应用ICS和福莫特罗作为控制和缓解治疗方案

如果排除可控危险因素，建议升级治疗

消除任何引起急性发作的诱因

鼓励患者及家人戒烟，提供戒烟相关问题咨询

如果哮喘未获得控制，增加ICS的吸入剂量

尝试应用3个月高剂量ICS，和(或)2周口服激素

排除其他肺部疾病，如慢性阻塞性肺疾病等

如果仍无改善，咨询专家意见

制定并执行减肥方案

注意鉴别因肥胖致身体素质下降、体力活动受限或睡眠呼吸暂停等导致的哮喘类似症状

评估精神卫生健康状况

帮助患者鉴别焦虑症与哮喘症状，并对易引起恐慌的哮喘急性发作的处理提供建议

提供性价比最优的ICS联合治疗方案

避免接触过敏食物；肾上腺素注射剂备用

升级治疗

有明确的过敏原，考虑抗原特异性免疫治疗

无论哮喘控制水平如何，均需要适当增加ICS剂量
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有哮喘相关死亡高危因素的患者非常重要，这些患

者出现急性发作时应当尽早至医院就诊。高危患者

包括：(1)曾经有过气管插管和机械通气濒于致死

性哮喘的病史旧1；(2)在过去1年中因为哮喘而住

院或急诊Ⅲo；(3)正在使用或最近刚刚停用口服激

素惮1；(4)目前未使用吸入激素旧5、；(5)过分依赖

SABA，特别是每月使用沙丁胺醇(或等效药物)超

过1支的患者旧6I；(6)有心理疾病或社会心理问题，

包括使用镇静剂旧鹄1；(7)有对哮喘治疗计划不依

从的历史‘87。；(8)有食物过敏史‘89删。

哮喘发作的治疗取决于哮喘加重的严重程度以

及对治疗的反应。治疗的目的在于尽快缓解症状、

解除气流受限和改善低氧血症，同时还需要制定长

期治疗方案以预防再次急性发作。

(一)轻中度哮喘发作的处理

1．轻中度哮喘发作的自我处理：轻度和部分中

度急性发作的哮喘患者可以在家庭中进行自我处

理。SABA是缓解哮喘症状最有效的药物归1。，患者

可以根据病情轻重每次使用2—4喷，直到症状缓

解归1|。但同时应该增加控制药物(如ICS)的剂量。

增加的ICS剂量至少是基础剂量的两倍，最高剂量

可达2 000斗∥d二丙酸倍氯米松或等效剂量的其

他ICS治疗。7一14 d高剂量ICS治疗与短疗程的

口服激素对哮喘急性发作疗效相当旧2|。如果控制

药物是使用布地奈德／福莫特罗联合制剂，则可以直

接增加吸入布地奈德／福莫特罗l～2吸，每天不超

过8吸。

口服激素的使用：若初始治疗和增加控制治疗

2—3 d后患者反应仍不完全；或者症状迅速加重，

PEF或FEV。占预计值％<60％；或者患者既往有

突发重症哮喘急性发作史，应口服激素治疗，建议给

予泼尼松龙0．5～1．0 mg／kg或等效剂量的其他口

服激素治疗5～7 d。

后续处理：初始治疗1～2 d自我评估治疗反应

不佳，如哮喘症状使Et常活动受限或PEF下降>

20％达2 d以上，应及时到医院就诊，在医师指导下

调整治疗。经过自我处理后，即使症状缓解的患者

也建议到医院就诊，评估哮喘控制状况和查寻发作

原因，调整控制药物的使用，预防以后的哮喘发作。

2．轻中度急性发作的医院(急诊室)处理：若患

者在家中自我处理后症状无明显缓解，或者症状持

续加重，应立即至医院就诊。反复使用吸人性

SABA是治疗急性发作最有效的方法19¨(证据等

级A)，在第1小时可每20分钟吸人4～10喷，随后

根据治疗反应，轻度急性发作可调整为每3～4小时

吸人2～4喷，中度急性发作每1～2小时重复吸人

6～10喷。对初始吸入SABA反应良好，呼吸困难

显著缓解，PEF占预计值％>60％一80％，且疗效维

持3～4 h，通常不需要使用其他药物。

口服激素治疗：对SABA初始治疗反应不佳或

在控制药物治疗基础上发生急性发作的患者，推荐

使用泼尼松龙0．5—1．0 mg／kg或等效剂量的其他

全身激素口服5—7 d。症状减轻后迅速减量或完全

停药。

雾化吸人激素：哮喘儿童急性发作使用支气管

舒张剂联合大剂量布地奈德雾化，其疗效优于单用

支气管舒张剂，能减少需要住院治疗率和口服激素

的使用一划(证据等级C)。有研究结果显示，成人雾

化激素改善PEF较全身激素快，耐受性和安全性

好，可作为中重度哮喘急性发作的治疗选择ⅢJ。对

全身使用激素有禁忌的患者，如胃十二指肠溃疡、糖

尿病等，应给予激素雾化溶液治疗。但雾化吸入激

素与口服激素相比费用更贵。

经以上处理后，需要严密观察和评估病情，当病

情持续恶化可收入院治疗。病情好转、稳定者可以

回家继续治疗。急性发作缓解后，应该积极地寻找

导致急性发作的原因，检查患者用药的依从性，重新

评估和调整控制治疗方案。

(二)中重度急性发作的处理

中重度急性发作的患者应该按照以上介绍的哮

喘发作的自我处理方法进行自我处理，同时尽快到

医院就诊。

1．急诊室或医院内的处理：(1)支气管舒张剂

的应用：首选吸人SABA治疗。给药方式可用压力

定量气雾剂经储雾器给药，或使用SABA的雾化溶

液经喷射雾化装置给药。两种给药方法改善症状和

肺功能的作用相似。初始治疗阶段，推荐间断(每

20分钟)或连续雾化给药，随后根据需要间断给药

(每4小时1次)。吸入型SABA(如沙丁胺醇或特

布他林)较口服和静脉给药起效更快、不良反应更

少。短效抗胆碱能药物仅推荐用于急性重度哮喘或

经SABA治疗效果不佳的患者。重度患者还可以联

合静脉滴注茶碱类药物治疗。一般氨茶碱每日剂量

不超过0．8 g。不推荐静脉推注氨茶碱。伴有过敏

性休克和血管性水肿的哮喘患者可以肌肉注射肾上

腺素治疗，但不推荐常规使用。(2)全身激素的应

用：中重度哮喘急性发作应尽早使用全身激素，特别

是对SABA初始治疗反应不佳或疗效不能维持，以
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及在使用口服激素基础上仍然出现急性发作的患

者。口服激素吸收好，起效时间与静脉给药相近。

所以，推荐中重度急性加重首选口服给药。推荐用

法：泼尼松龙0．5～1．0 mg／kg或等效的其他激素。

严重的急性发作患者或不宜口服激素的患者，可以

静脉给药。推荐用法：甲泼尼龙80～160 m#d，或

氢化可的松400—1 000 mg／d分次给药。地塞米松

因半衰期较长，对肾上腺皮质功能抑制作用较强，一

般不推荐使用。静脉和口服给药的序贯疗法可减少

激素用量和不良反应，如静脉使用激素2—3 d，继之

以口服激素3～5 d。雾化吸人激素的使用见轻中度

哮喘急性发作处理。(3)氧疗：对有低氧血症(氧饱

和度<90％)和呼吸困难的患者可给予控制性氧

疗，使患者的氧饱和度维持在93％一95％。(4)其

他：大多数哮喘急性发作并非由细菌感染引起，应严

格控制抗菌药物使用指征，除非有明确的细菌感染

的证据，如发热、脓性痰及肺炎的影像学依据等。

2．急性重度和危重哮喘的处理：急性重度和危

重哮喘患者经过上述药物治疗，若临床症状和肺功

能无改善甚至继续恶化，应及时给予机械通气治疗，

其指征主要包括：意识改变、呼吸肌疲劳、PaCO，≥

45 mmHg等。对部分较轻的患者可试用经鼻(面)

罩无创机械通气。若无创通气无改善则及早行气管

插管机械通气。药物处理同前所述。

3．治疗评估和后续处理：经初始足量的支气管

舒张剂和激素治疗后，如果病情继续恶化需要进行

再评估，考虑是否需要转人ICU治疗。初始治疗症

状显著改善，PEF或FEV，占预计值％恢复到个人

最佳值60％以上者可回家继续治疗，PEF或FEV，

占预计值％为40％～60％者应在监护下回到家庭

或社区医院继续治疗。

严重的哮喘急性发作意味着过去的控制治疗方

案不能有效地预防哮喘加重，或者是患者没有采用

规范的控制治疗。患者缓解后出院时，应当检查患

者治疗依从性是否良好、是否能正确使用吸人药物

装置，找出急性发作的诱因并去除或避免接触过敏

原，同时升级过去治疗方案。对没有采用规范控制

治疗的患者，应当给患者制定详细的长期治疗计划，

适当的指导和示范，并给予密切监护、长期随访。

哮喘急性发作患者的医院内治疗流程见图2。

七、重症哮喘

(一)定义

重症哮喘通常是指在过去1年中>150％时间需

要给予高剂量ICS联合LABA和(或)LTRA／缓释茶

碱，或全身激素治疗，才能维持哮喘控制，或即使在

上述治疗下仍不能控制的哮喘。

(二)评估

对重症哮喘的评估，至少包括3个方面内容：

(1)明确哮喘诊断，即确定所谓的“难治性”哮喘确

实是哮喘；(2)评估混杂因素和合并症；(3)初步评

估哮喘表型，指导选择合适的治疗策略。

1．明确哮喘诊断：某些疾病常表现类似哮喘样

的症状，如：功能失调性呼吸困难／声带功能障碍、细

支气管炎、异物吸人、过度通气综合征、肿瘤所致的

中心气道阻塞／压迫、支气管病变／异物(如支气管

结核、淀粉样变、类癌、气管狭窄)、慢性阻塞性肺疾

病、支气管扩张症、复发性多软骨炎、过敏性肺炎、嗜

酸粒细胞增多症、变应性支气管肺曲霉病、变应性肉

芽肿性血管炎(Churg-Strauss综合征)、肺血栓栓塞

症、慢性心功能不全等ⅢJ。因此对于考虑重症哮喘

的患者，首先应该对患者的病史进行仔细评估以除

外其他疾病，包括进一步行肺功能检查、胸部高分辨

率CT、气管镜等。

2．评估混杂因素和合并症：治疗不充分、治疗

依从性差、吸人技术掌握不佳以及存在未去除的诱

发哮喘加重的危险因素等，是哮喘难以控制的常见

原因。因此加强对哮喘患者及家属的教育，帮助患

者选择合适的药物，制定个体化管理措施对于哮喘

的控制至为重要-9纠(证据等级B)。此外，对重度哮

喘患者建议进行相关检查，判断是否存在与哮喘相

关或使哮喘加重的合并疾病和危险因素

(表11)[20 3。

3．初步评估哮喘表型：哮喘(特别是重症哮喘)

是一种异质性疾病，并非具有相同的临床病程和治

疗反应。虽然目前还没有被广泛接受的特定哮喘表

型的定义，但识别特定表型的特征将有助于哮喘的

预后评估，且可能有助于个体化治疗方案的选择。

确定嗜酸粒细胞或Th2细胞参与的过敏反应炎症水

平有助于预测患者对激素治疗和靶向治疗(如抗

IgE、抗IL-5)的反应性∽㈣o(证据等级B)，其生物标

志物包括目前外周血嗜酸粒细胞计数、血清IgE、

FeNO、血清骨膜蛋白等¨叫(证据等级B)。检测生

物标志物以指导重度哮喘的个体化治疗尚需更多的

临床研究以进一步证实。

(三)治疗

1．教育和管理：依从性差、吸人药物使用不正

确是哮喘难以控制的重要因素，教育的目的是提高

患者依从性，使患者遵照哮喘行动计划规范用药，掌
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初始瘸情评估

1．是支气管哮喘吗? 2．是否属于高危患者? 3．急性加重的严重程度?

中度发作标准

·PEF占预计值或个人最佳值的60％～80％

·体检：中等度症状、辅助呼吸肌活动

治疗：

·吸入SABA 4．'-,10喷，采用定量气雾荆+储雾器，每20分钟吸入1次

重复l h。

·氧疗：日标浓度93％～95％

·若症状不能迅速缓解，尽早使用全身糖皮质激素
·过敏性哮喘给予肌注肾上腺素

l～2 h后再次评估

·687

严重发作标准

·具有濒于致死性哮喘的高危因素

·PEF占预计值或个人最佳值％<60％

·体检：静息时症状严重。。三凹征”

·初始治疗无改善

加重
治疗：

·联合雾化吸入B。一受体激动剂和抗胆碱能药物
·氧疗

·静脉使用糖皮质激素
·考虑静脉使用茶碱类药物
·过敏性哮喘给予肌内注射肾上腺素

疗效良好
·疗效维持60 min

·体检：正常

·PEF占预计值或个人最佳值％>70％

·段有呼吸窘迫

·SaOo>90％

·出院

·口服或吸入药物维持

·检查行动计划

·密切随访

l～2 h内疗效不显著

·瘸史t高危患者

·体检：轻至中度体征

·PEF占预计值或个人最佳值％<70％

·血氧饱和度无改善

住院治疗

·联合雾化吸入且：一受体激动剂和抗胆碱能药物
·使用全身糖皮质激素

·可考虑静脉使用茶碱类药物

·监测PEF、血氧饱和度、脉搏、血茶碱浓度

1 h内疗效差

·病史：高危患者

·体检：症状严重，嗜睡、意识模糊

·PEF占预计值或个人最佳值％<30％

·PaCO。>45 m面"Ig

·PaO。<60 m_Jtx

图2哮喘急性发作患者的医院内治疗流程

表ll 与重症哮喘相关的合并症和危险因素

鼻一鼻窦炎／(成人)鼻息肉

心理因素：人格特征、感知能力、焦虑、抑郁

声带功能障碍

肥胖

吸烟／吸烟相关疾病

阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征

高通气综合征

激素影响：经期前、初潮、绝经、甲状腺疾病

胃食管反流病(有症状)

药物：阿司匹林、非甾体类抗炎药物、B受体阻滞剂、血管紧张
素转化酶抑制剂

握正确的吸药技术，并自我监测病情。

2．去除诱发因素和治疗合并症：过敏原持续暴

露、社会心理因素及合并症的存在是哮喘难以控制

的重要因素。治疗重症哮喘，首先要识别诱发因素，

并避免接触各种过敏原及各种触发因素。对于存在

心理因素、严重鼻窦炎、胃食管反流、阻塞性睡眠呼吸

暂停低通气综合征等合并症者给予积极有效的治疗。

3．药物治疗：可用于重症哮喘治疗的药物包括

ICS及口服激素、LABA、LTRA、缓释茶碱、LAMA等。

·入住重症监护病房

·必要时进行气管插管和机械通气

重症哮喘常常需要同时用大剂量ICS和口服激

素。如：每日二丙酸倍氯米松>1 000斗g(CFC)

或>400 Ixg(HFA)、布地奈德>800“g、氟替卡松>
500 o．g。对于大剂量ICS维持治疗再联合其他控制

药物仍未控制者，或反复急性加重需要口服激素的

患者，建议加用口服激素作为维持用药，推荐初始剂

量：泼尼松(龙)片每日30—40 mg，当哮喘症状控制

并维持一段时间后，逐渐减少口服激素剂量，并确定

最低维持剂量(一般≤10 mg／d)长期口服治疗。

LABA、LTRA、茶碱以及LAMA都需要与ICS联

合使用。

抗IgE单克隆抗体目前已在全球92个国家应

用于6岁以上儿童及成人中重度过敏性哮喘的治

疗。从2006年起被GINA推荐为治疗重症哮喘的

方法之一，作为5级治疗的附加药物，可以减少全身

激素的使用。使用方法：皮下注射，使用时根据患者

治疗前IgE水平和体重确定注射剂量，每2周或

4周给药1次，疗程一般不少于6个月。

多项研究结果证明，支气管热成形术对重症哮
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喘有效m埘6f，但其远期疗效及安全性、最大获益人

群等仍需进一步临床研究。选用该方法要严格掌握

适应证，注意围手术期安全性，分析获益．风险比，并

要在有资质的中心进行。

总之，重症哮喘的治疗仍然依靠最佳剂量的口

服激素以及大剂量ICS联合LABA、LTRA、缓释茶碱

等控制药物。抗IgE单克隆抗体作为首个分子靶向

药物，对重症过敏性哮喘的治疗显示了很好的疗效。

八、特殊类型哮喘及哮喘的某些特殊问题

(一)咳嗽变异性哮喘(cough variant asthma，

CVA)

CVA是指以慢性咳嗽为唯一或主要临床表现，

无明显喘息、气促等症状，但有气道高反应性的一种

不典型哮喘¨叫J。国内外多项研究发现，CVA是成

人慢性咳嗽的常见病因‘102-105]，国内多中心调查显

示其占慢性咳嗽病因的三分之一¨川。

CVA的主要表现为刺激性干咳，通常咳嗽较剧

烈，夜间咳嗽为其重要特征。1吲。部分患者有季节

性。在剧烈咳嗽时可伴有呼吸不畅、胸闷、呼吸困难

等表现。常伴发过敏性鼻炎。感冒、异味、油烟和冷

空气容易诱发或加重咳嗽，但此临床特点不具诊断

价值‘1⋯。

支气管激发试验是诊断CVA最重要的条件，但

需结合治疗反应，抗哮喘治疗有效才能确诊¨01，10 8|，

临床上亦要注意假阴性的可能。绝大部分CVA患

者诱导痰嗜酸粒细胞增加，少部分显著增加，但总体

增高比例不如典型哮喘。诱导痰嗜酸粒细胞较高者

发展为典型哮喘的概率更高¨叫(证据等级C)。

FeNO水平与诱导痰嗜酸粒细胞水平具有一定相关

性，FeNO增高提示诱导痰嗜酸粒细胞增高，但检测

正常不能排除诱导痰嗜酸粒细胞增高。嗜酸粒细胞

性支气管炎有着与CVA类似的临床表现和激素治

疗反应，临床上须注意鉴别¨101(证据等级C)。支

气管结核有时亦可能会误诊为CVA。

CVA的治疗原则与哮喘治疗相同，大多数患者

ICS加B：．受体激动剂有效，很少需要El服激素治

疗，治疗时问在8周以上¨01'删(证据等级D)。部

分患者停药后复发，需要长期治疗。LTRA治疗有

效[1叭，108 3(证据等级D)。对于气道炎症严重的CVA

或吸人激素治疗效果不佳时，可以短期使用中小剂

量口服激素治疗。

(二)胸闷变异性哮喘(chest tightness variant

asthma，CTVA)

近年来我国专家发现存在以胸闷为唯一症状的

不典型哮喘，命名为“胸闷变异性哮喘”(chest

tightness variant asthma，CTVA)¨6|，这类患者以中

青年多见，起病隐匿，胸闷可在活动后诱发，部分患

者夜间发作较为频繁，没有反复发作的喘息、气促等

典型的哮喘表现，肺部听诊没有哮鸣音，具有气道高

反应性、可逆性气流受限以及典型哮喘的病理特征，

并对ICS或ICS／LABA治疗有效。

(三)围手术期哮喘管理

围手术期(perioperative period)是从患者决定

接受手术治疗开始，到手术治疗直至基本康复，约在

术前5—7 d至术后7—12 d。围手术期哮喘管理目

标：降低围手术期哮喘急性发作风险，降低麻醉、手

术操作气道不良事件的风险。

1。术前准备：完整的术前评估与准备及哮喘的

良好控制是保证围手术期安全的关键。评估应包括

症状评估及围手术期急性发作风险评估。对于择期

手术，哮喘评估应至少在术前1周进行¨⋯(证据等

级D)。哮喘症状未控制及近期发生过急性发作的

哮喘患者，其围手术期发生支气管痉挛的风险增

高¨11‘1121(证据等级D)。围手术期哮喘患者推荐常

规行肺功能检查，尤其对于症状未控制的哮喘患

者¨11 J。2014版GINA指南推荐，所有哮喘患者择

期手术应在达到良好哮喘控制后进行¨13o(证据等

级D)；对于急诊手术，则应充分权衡患者可能存在

的气道风险与手术必要性。所有哮喘患者，围手术

期应规律应用维持药物[i141(证据等级D)。静脉激

素治疗可能更适合于急诊手术患者¨11 3(证据等

级D)。

2．术中管理：神经肌肉阻滞剂是最常见诱发过

敏反应的药物⋯纠(证据等级D)，如阿曲库铵、米库

溴铵等，均可诱导组胺释放效应，而罗库溴铵适用于

哮喘患者快速气管插管¨川(证据等级D)。七氟醚

作为吸人陛麻醉诱导剂，其耐受性良好且具有支气

管舒张作用¨171(证据等级A)。

3．术后管理：术后良好的镇痛、加强呼吸训练、

控制胃食管反流等可能有助于减少哮喘急性发作风

险¨13’118。191(证据等级A)。无创正压通气对于气管

拔管后持续气道痉挛的哮喘患者可能获益¨20l。

(四)阿司匹林及药物诱发性哮喘

应用某些药物丽引起的哮喘发作，称为药物诱

发哮喘(drug．induced asthma，DIA)。常见的药物包

括非甾体类抗炎药物(NSAIDs)，其他药物还有降压

药、p受体阻滞剂、抗胆碱药、抗生素和某些生物制

剂。121。。哮喘患者在服用阿司匹林数分钟或数小时
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后可诱发哮喘急性发作，这是对以阿司匹林为代表

的NSAIDs不耐受现象，称为阿司匹林性哮喘

(aspirin induced asthma，AIA){122]。

AIA的典型临床表现：在服用阿司匹林等

NSAIDs药物10—120 rain后出现严重的哮喘发作，

常伴有发绀、结膜充血、大汗淋漓、端坐呼吸、烦躁不

安或伴咳嗽。1
21

J。大多根据服用阿司匹林等环氧酶

抑制剂后引起哮喘急性发作的病史而诊断，阿司匹

林激发试验被用于诱导支气管痉挛，以诊断AIA，包

括口服阿司匹林和吸入赖氨酸．阿司匹林激发试

验。123J，但因能诱发严重的支气管痉挛，必须由经验

丰富的医务人员在具备一定抢救条件的医疗场所

进行。

预防DIA最有效的方法是避免再次应用该类

药物，对于那些需大剂量糖皮质激素来控制哮喘症

状，或常规治疗难以改善鼻部炎症和息肉病变，或因

其他疾病而需服用阿司匹林的阿司匹林性哮喘患

者，可进行脱敏治疗0124](证据等级B)。控制鼻部

疾病、LTRA治疗均有助于阿司匹林性哮喘症状的

改善。

(五)妊娠期和月经期哮喘

妊娠期哮喘是指女性怀孕期间出现的哮喘。大

约4％～8％孕妇患哮喘¨25 J，1／3哮喘患者因妊娠

而加重，多发生在妊娠第24～36周0126]；妊娠哮喘

不仅影响孕妇，还影响胎儿；未控制的妊娠哮喘会导

致孕妇发生子痫或妊高症¨2川，还可增加围产期病

死率、早产率和低体重儿的发生率[12 8I。

妊娠期哮喘治疗原则与典型哮喘相同，基于妊

娠安全性考虑，药物选择要慎重¨29 3；在妊娠过程中

停用ICS可导致哮喘急性发作l 14]。LTRA可减少症

状，且不增加早产的风险，有文献将其归为B类

药[130]。

妊娠期哮喘的全程化管理可以减少哮喘症状波

动或急性发作给孕妇和胎儿带来的负面影响。包

括：(1)评估和监测哮喘病情，监测PEF变异率。

(2)控制哮喘加重的因素，避免接触诱发因素[131。。

(3)妊娠哮喘急性发作时，咳嗽、胸闷、气急、喘息或

PEF下降20％，胎动减少以及SaO，<90％时，应立

即每20分钟吸入2～4吸沙丁胺醇，观察1 h、无改

善需立即就诊。(4)分娩期如有哮喘急性发作并哮

喘症状不稳定且胎儿已成熟，可考虑终止妊娠。哮

喘的控制是减少母体和胎儿风险的保证。

月经性哮喘是指妇女哮喘发作与其月经周期有

关，目前把月经前哮喘和月经期哮喘统称为“月经

性哮喘”¨32。，与重症哮喘或难治性哮喘相关¨33』。

凡在月经前后出现规律性哮喘而且排除其他原

因导致的喘息即可诊断¨川。

月经性哮喘治疗处理原则与典型的哮喘类似。

月经前易发作的，可在周期性哮喘发作前数天口服

预防药物，如酮替芬(2次／d，每次1 mg)或孟鲁司

特(10 mg，1次／d)¨35 o；月经来潮前适时使用黄体酮

肌内注射，可防止黄体酮水平的突然下降；酌情使用

炔羟雄烯唑，对经前期紧张者有效。

(六)哮喘．慢阻肺重叠综合征

2014年GINA和GOLD指南同时提出哮喘．慢

阻肺重叠综合征(asthma—COPD overlap syndrome，

ACOS)这个概念，ACOS以持续气流受限为特征，同

时伴有许多与哮喘和慢阻肺相关的临床特点。

ACOS较单独哮喘和慢阻肺病情更重，预后更

差L136 J。目前ACOS诊断标准尚不确切。慢阻肺患

者如存在可逆的气流受限(吸人支气管舒张剂后

FEV，改善率>12％且绝对值升高>200 m1)、FeNO

增高、诱导痰嗜酸粒细胞增高、既往有哮喘病史，则

需考虑ACOS诊断¨37。1381；哮喘患者经过3～6个月

规范治疗仍然存在持续气流受限，再结合有害气体

或物质暴露史、高分辨率CT(HRCT)判断肺气肿存

在及弥散功能下降，则有助于ACOS的诊断[139]。

ACOS的治疗推荐联合应用ICS与LABA和

(或)LAMA，同时，ACOS治疗应包括戒烟、肺康复、

疫苗接种和合并症的治疗。

九、哮喘的管理、教育和预防

(一)哮喘的管理

尽管哮喘尚不能根治，但通过有效的管理，通常

可以使哮喘病情得到满意控制。哮喘管理的长期目

标是：(1)达到良好的症状控制并维持正常活动水

平；(2)最大程度降低急性发作、固定性气流受限和

不良反应的未来风险¨4o(证据等级A)。在与患者

制定哮喘管理的共同目标时，要考虑到不同的医疗

制度、药物的可及性、文化差异和个人喜好等因
素H4’140 o(证据等级A)。

建立医患之间的合作关系(伙伴关系)是实现

有效哮喘管理的首要措施。医务人员与哮喘患者或

其家人建立良好的合作关系，有助于患者获得疾病

知识、自信和技能，在哮喘管理中发挥主要作用。针

对自我管理的教育可降低哮喘病残率¨41 3(证据等

级A)。应鼓励患者参与治疗决策，表达他们的期望

和关心的问题。

1．基于控制的哮喘管理：在基于控制水平的哮
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喘治疗和管理策略中，评估、调整治疗、监测治疗反

应形成一个持续的循环过程(图1)。在选择治疗方

案和监测治疗反应时，应兼顾哮喘控制的两个方面

(即症状控制和未来风险)，亦即达到所谓的“整体

控制”(overall contr01)。

2．哮喘指南的实施：指南是一个指导性文件，

各级医疗机构可根据当地不同情况制订相应的诊治

规范和实施计划，然后评估其有效性和可持续性。

在指南实施过程中可能会遇到一些障碍，有的与医

疗制度和专业人员有关，有的与患者有关。我国学

者的调查结果也表明，医务人员的哮喘知识、患者的

疾病认知等因素，都会影响规范化治疗的实施和疾

病控制水平。142‘14副(证据等级c)。

在哮喘指南的实施过程中，对医务人员和患者

进行教育是非常重要的环节。对医院、社区、专科医

师、全科医师及其他医务人员进行继续教育，通过培

训哮喘管理知识，提高与患者沟通技巧，做好患者及

家属教育。患者教育的目标是增加理解、增强技能、

增强自信心、增加依从性和自我管理能力，增进健

康，减少卫生保健资源使用。

(二)哮喘患者的教育

对哮喘患者的教育必须成为医患之间所有互助

关系中的组成部分。健康教育对哮喘患者的哮喘知

识、误工天数、急诊次数、生命质量等都会产生积极

的影响。通过开展患者教育活动，构建并改善医患

之间的伙伴式、互动式关系，可提高患者对哮喘的认

识和对治疗的依从性，增强自我监测和管理能力，减

少急性发作、住院率及病死率，提高生活质量11圳

(证据等级C)。

1．用药依从性和正确使用吸入装置的指导和

培训：(1)用药依从性及其他指导：哮喘需要长期规

范化治疗，但国内外调查显示哮喘患者治疗依从性

普遍偏低。成人患者不遵医嘱用药的发生率在

50％左右¨4纠(证据等级C)，难治性哮喘患者的依

从性更差0146](证据等级C)。依从性高低与哮喘的

转归密切相关，依从性提高可显著改善哮喘控制水

平I
145

3(证据等级C)。如何改善患者的依从性成为

当前临床实践的难点问题。解决这一问题首先需要

判断患者依从性状态，分析导致患者依从性差的原

因¨41(证据等级A)，并根据存在的问题制定针对性

的解决方案，以提高其依从性。以下措施有助于解

决患者依从性差的问题：①治疗干预：由医生和患者

共同决策药物／剂量的选择；如有可能应尽量选择长

效制剂，最好是每日一次用药；在不影响疗效的前提

下使用单一吸入装置多种药物联合制剂；随时评估

患者吸人装置的应用情况，查看患者药物使用的细

节，发现错误及时纠正，以提高疗效来提高治疗的依

从性。②患者干预：加强患者自我管理、制定书面治

疗计划、进行针对性的患者教育和提供相应的信息

(如药物、健康教育等)。③推进以患者为中心的沟

通方式，提高医护人员的沟通技巧。④完善教育和

管理结构：例如国内文献报道哮喘专病门诊、哮喘宣

教中心、哮喘患者协会“三位一体”的系统教育管理

模式可显著提高患者对治疗的依从性和疾病控制水

平。14刊(证据等级c)；充分发挥社区在慢病管理中

的作用；电话随访进行干预也可改善患者依从性。

(2)正确使用吸入装置技巧的培训：吸人装置种类

繁多，使用不当会导致哮喘控制不佳，增加哮喘急性

发作的风险以及吸入药物的不良反应，甚至使患者

产生抵触吸入制剂的情绪，因此掌握吸入制剂的正

确使用非常重要。国外研究发现70％～80％的患

者不能正确使用吸人装置，而且许多医生也不能正

确指导患者如何使用好吸入装置【14引(证据等级

D)。因此，吸入装置的运用技巧培训非常必要。为

确保有效使用吸入装置，要基于不同药物、不同患者

和花费选择适合的吸入装置，最好鼓励患者参与装

置的选择过程；在使用pMDI时接上储雾罐可改善

吸入效果并减少药物的不良反应；为避免混淆，最好

不要同时使用多种吸人装置¨41(证据等级A)。反

复对患者进行吸人技术教育可提高正确使用率。医

生、临床药师或护士应当以实物正确演示每一种处

方的吸人装置的使用方法，然后让患者练习，发现问

题及时纠正，如此反复数次。另有研究显示，视频教

育与传统的一对～教育比较，能进一步提高医学生

使用pMDIs的正确率¨4引(证据等级B)。因此，推

荐在吸人装置技巧培训时引入视频教育模式，并多

次进行练习，以提高吸入装置的正确使用率。

2．哮喘常识传授：哮喘患者所需的疾病相关知

识和技能培训可能因年龄、文化程度、经济状况、个

人意愿等而有所不同，但都需要一定的基本知识和

技能。哮喘常识教育的内容包括：哮喘的诊断、基本

治疗原则、缓解药物与控制药物的差别、潜在的药物

不良反应、预防症状及急性发作、如何认识哮喘恶

化、应该采取什么措施、何日寸／如何寻求医疗服务、管

理并发症。通过建立伙伴关系、传授内容和方式适应

患者对健康知识的认知程度、充分讨论患者关心的问

题、形成共同目标，有助于提高常识传授的效果。

3．由医护人员指导的哮喘自我管理培训：由健
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康教育团队(包括医生、药师和护士)有效指导的哮

喘自我管理可大大降低哮喘致残率，能减少1／3～2／

3的哮喘相关住院率、急诊就诊和非预期就医、误

I／误学时间及夜间憋醒等‘14 o(证据等级A)。因此

医护人员应经常对患者及其家属进行哮喘知识宣传

教育，鼓励他们参与治疗、护理方案的制定，并有针

对性地对患者及其家属采取个性化教育和指导。

哮喘行动计划有助于提高哮喘控制率。书面的

哮喘行动计划由医生帮助患者制定，包括自我监测，

对治疗方案和哮喘控制水平进行周期性评估，在症

状和PEF提示哮喘控制水平变化时如何及时调整

治疗方案以达到并维持哮喘控制，如何及时接受治

疗等。

4．病情自我监测和管理：控制哮喘的关键环节

是患者的自我管理。正确使用峰流速仪和准确记录

哮喘日记是哮喘患者自我管理的重要内容之一，可

有效地预防和减少哮喘发作的次数。通过日志获得

的信息有助于医生及患者对哮喘严重程度、控制水

平及治疗的反应进行正确的评估，可以总结和分析

哮喘发作与治疗的规律，并据此选择和调整药物。

PEF对症状严重或对症状不明显的患者是一个

有用的监测方法，是客观判断哮喘病情最常用的手

段。对于哮喘治疗依从性和吸入技术评估的监测亦

十分重要。PEF监测分为短期监测和长期监测。短

期监测主要目的为急性加重后监测恢复情况，调整

治疗后评估治疗反应。长期监测主要适用于预测哮

喘急性发作，尤其是那些对气流受限程度感知不敏

感者、既往有突发的严重发作者、难治性哮喘患

者等。

5．医务人员的定期评估：医务人员应定期对哮

喘患者进行随访，包括患者主动按医嘱定期门诊随

访，或医生通过电话进行随访。及时的电话随访有

助于提高哮喘患者依从性，可减少门诊就诊的次数，

降低再住院率。规范的随访应包括以下内容：(1)

评估哮喘控制：检查患者的症状或PEF日记，评估

症状控制水平，如有加重应帮助分析加重的诱因；评

估有无并发症。(2)评估治疗问题：评估治疗依从

性及影响因素；检查吸入装置使用情况及正确性，必

要时进行纠正；询问对其他有效干预措施的依从性

(如戒烟)；检查哮喘行动计划，如果哮喘控制水平

或治疗方案变化时应及时更新哮喘行动计划。

(三)哮喘的预防

哮喘由内因(遗传)和外因(环境)共同作用所

致。这些相互作用可能发生在生命早期甚至胎儿

期，在孕期或生命早期可能存在环境因素影响哮喘

发生的“时机窗”。多种环境因素(包括生物因素和

社会因素)可能对哮喘发生起重要作用，这些环境

中的危险因素集中在营养、过敏原、污染(特别是环

境中的烟草)、微生物和社会心理因素等方面。

1．营养：(1)母乳喂养：婴幼儿抵抗力差，易发

生感染和变态反应性疾病。提倡母乳喂养婴儿。母

乳喂养能降低儿童喘息发生，但可能无法预防哮喘

的进展[150。”1](证据等级C)。(2)维生素D：对多项

研究结果进行的荟萃分析提示，孕期进食富含维生

素D和维生素E的食物，可以降低儿童喘息的发

生¨52】(证据等级A)。(3)益生菌：目前没有足够证

据推荐益生菌可用于过敏性疾病(哮喘、过敏性鼻

炎等)的预防‘153 o(证据等级A)。

2．过敏原：2015年的英国哮喘指南草案更改了

以往“对哮喘患者进行过敏原检测是不重要”的观

点，认为给哮喘患者进行过敏原的检查是有必要

的‘1”J。避免过敏原暴露是哮喘治疗的关键。螨虫

暴露与哮喘发生的相关性已得到公认。但动物过敏

原与哮喘发病的关系则比较复杂，有研究发现宠物

过敏原导致哮喘和喘息风险增加。1551(证据等级

B)，也有研究提示接触宠物可降低过敏风险¨驯(证

据等级A)。婴儿期避免过敏原暴露可以预防童年

哮喘和过敏症发生，在生命的第1年多方面干预可

以预防哮喘高危儿童在2岁发病，减少哮喘高危儿

童7岁时的发病率，预防作用可以持续到成

年¨57。61 o(证据等级A)。

3．药物：镇痛剂中对乙酰氨基酚可能与成人和

儿童哮喘相关¨训(证据等级A)，而且孕妇口服可

导致后代哮喘增加¨63 o(证据等级A)。

4．污染：孕妇吸烟是产前烟草暴露最常见和直

接的途径，产前烟草暴露对年幼儿影响大，而产后母

亲吸烟只与年长儿的哮喘发生相关¨川。

5．微生物：“卫生假说”指过敏性疾病发病率增

加，与幼年时感染率降低有关。最近中国南方的一

项流行病学研究结果表明，农村儿童哮喘患病率显

著低于城市儿童，而农村环境中多种微生物和内毒素

的接触是保护因素’1川。Meta分析结果显示，剖腹产

儿童的哮喘患病率明显高于自然分娩儿童，可能与不

同分娩方式导致婴儿肠道菌群差异有关¨蚓。

十、结束语

本指南的编写基于国内外最新研究证据并结合

我国的国情。在编写过程中深感我国的哮喘防治事

业还有许多问题没有解决，缺乏足够的循证医学证
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据，这是摆在每一位哮喘防治医务人员面前的艰巨

使命和重要任务。本次指南的更新集结了国内多家

单位、多位专家的共同努力，将来我国的哮喘防治指

南更新将建立在更加广泛、深入的协作研究基础上，

积累更多的中国哮喘防治的证据，更好地指导我国

哮喘防治工作。

附录(方法学介绍)

1．“指南”适用人群：成人哮喘患者。

2．“指南”目标用户：任何等级医院的呼吸专科

医生、内科医生、全科医生及其他相关科室人员。

3．“指南”修订方法：由中华医学会呼吸病学分

会哮喘学组牵头制定。经过4次现场工作会议确定

了指南工作组成员、指南框架及内容。

4．参考文献检索选用数据库：(1)英文：

Pubmed／Medline，Embase和Cochrane Library；(2)中

文：中国生物医学文献数据库、万方数据库、中国知

网和中文科技期刊全文数据库。检索时间截止至

2016年4月。针对每个具体临床问题，首先由秘书

组独立检索文献，根据纳入和排除标准进行文献筛

选；然后制定统一的文献评价表格，由呼吸病学专业

的临床医生和研究生对文献进行初评，初评不能确

定的文献由指南工作组集中评价；最后指南工作组

再次集中，文献逐篇进行复评。

5．证据级别：本指南采用的证据质量分级标

准，主要是采用国际统一的由牛津循证医学中心在

2001年制定的推荐分级的评估、制定和评价

(grading of recommendations assessment，development

and evaluation，GRADE)标准¨67 J，同时参考2015年

版全球哮喘防治创议(GINA)报告。证据质量分为

“高、中、低和极低”4个等级，分别用A、B、c和D

表示(表12)。

表12证据质量分级标准

证据质量(等级) 解释

A(Good)

B(Fair)

C(10w)

D(Expea opinion)

证据来自设计好的RCT或者Meta分析

证据来自其他对照研究或设计有缺陷的RCT

证据来自非随机、病例对照或其他观察性研究

专家意见

6．利益冲突：本指南制定过程中，所有参与本

指南专家研讨会的专家、指南工作组成员与医药企

业不存在指南相关的利益冲突。

7．指南设有专有名词英文缩写中英对照表以

便读者阅读(表13)。

表13专有名词英文缩写中英对照表

咨询专家：钟南山，王辰，黄绍光，王光杰，殷凯生，陈萍

牵头人：沈华浩

编写组专家：钟南山(广州医科大学附属第一医院)；沈华浩

(浙江大学医学院附属第二医院)；林江涛(中日友好医院)；

周新(上海市第一人民医院)；王长征(第三军医大学第二附

属医院)；赖克方(广州医科大学附属第一医院)；万欢英(上

海交通大学医学院附属瑞金医院)；刘春涛(四川I大学华西

医院)；孙永昌(北京大学第三医院)；蔡绍曦(南方医科大学

南方医院)；郭雪君(上海交通大学医学院附属新华医院)；

刘荣玉(安徽医科大学第一附属医院)；唐华平(青岛市市立

医院)；黄茂(南京医科大学第一附属医院)；谢华(沈阳军区

总医院)；董亮(山东大学齐鲁医院)；李靖(广州医科大学附

属第一医院)；苏楠(中日友好医院)；孑L灵菲(中国医科大学

附属第一医院)；金美玲(复旦大学附属中山医院)；吴昌归

(第四军医大学西京医院)；刘先胜(华中科技大学同济医学

院附属同济医院)；黄克武(首都医科大学附属北京朝阳医

院)

秘书处：应颂敏(浙江大学医学院附属第二医院)；陈志华

(浙江大学医学院附属第二医院)；黄华琼(浙江大学医学院

附属第二医院)

志谢感谢哮喘学组专家组成员(陈一强、莫碧文、邱忠民、向旭东、

姜淑娟、戴元荣、张曼、邱晨、秦晓群、赵丽敏、商艳、唐昊、宋颖芳、

雷伟、郭禹标、刘晶、华树成、王彦)为本指南的制订提供宝贵意见!

感谢同行评议专家(李秀央、安东善、蔡映云、丁美玲、耿秀娟、

杭晶卿、李丽、李育党、李颖、梁民勇、赵培革、张秀平、张云辉、

吴巧珍)
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