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·临床研究·
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哮喘患者的疗效及安全性
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【摘要】 目的 探讨支气管热成形术（BT）对第一秒用力呼气容积（FEV1）占预计值的百分比

（FEV1%预计值）<60%重症哮喘患者的疗效及安全性。方法 对2016年1月至2018年1月在中国科

学院大学深圳医院行BT治疗的75例哮喘患者进行回顾性分析，患者根据治疗前的FEV1%预计值分

为两组：FEV1%预计值<60%组（39例）、FEV1%预计值≥60%组（36例）。对两组患者治疗前后的激素

用量、急性发作次数、哮喘控制测试（ACT）评分、肺功能改变及治疗后 3周不良反应等进行比较。

结果 FEV1%预计值<60%组治疗前口服波尼松用量、吸入布地奈德罗用量、急性发作次数均>
FEV1%预计值≥60%组，ACT评分低于FEV1%预计值≥60%组［M（Q1，Q3），10.00（0，20.00）比0（0，3.75）
mg/d、960（320，960）比320（320，640）μg/d、5（4，8）比4（4，5）次/年，13（9，15）比17（13，19）分］（P值均<
0.05）；其中BT治疗后1年FEV1%预计值<60%组口服泼尼松用量仍偏高外［0（0，5.00）比0（0，0）mg/d］
（P=0.009），其余各项指标在治疗后1年及治疗后2年两组间差异均无统计学意义（P值均>0.05）；两组

治疗后 1、2年各项指标均好于治疗前（P值均<0.05），FEV1%预计值<60%组BT治疗后 2年吸入布地

奈德量、急性加重次数均少于治疗前 1年［320（320，320）比 320（320，640）μg/d、0（0，0）比 0（0，1）次/
年］（P值均<0.05），其余指标差异均无统计学意义（P值均>0.05）；FEV1%预计值≥60%组各指标治疗

后 2年与治疗后 1年相比，除吸入布地奈德量外，差异均无统计学意义（P值均>0.05）。FEV1%预计

值<60%组治疗前、治疗后1年、治疗后2年FEV1、FEV1%预计值均低于FEV1%预计值≥60%组［FEV1：
（1.21±0.41）比（2.26±0.80）L、（1.84±0.73）比（2.30±0.78）L、（1.70±0.66）比（2.38±0.76）L；FEV1%预计值：

46.2（38.5，53.7）%比 80.8（66.5，93.6）%、60.1（48.2，71.6）%比 87.4（68.5，96.5）%、58.5（48.6，74.8）%比

86.6（73.0，97.3）%］（P值均<0.05）；FEV1%预计值<60%组治疗后1、2年的FEV1、FEV1%预计值均高于

治疗前（P值均<0.05）；FEV1%预计值≥60%组治疗前后各时点 FEV1差异均无统计学意义（P值均>
0.05），但治疗后 2年FEV1%预计值高于治疗前（P<0.05）；两组各项不良事件发生情况差异均无统计

学意义（P值均>0.05）。结论 BT可明显改善FEV1%预计值<60%的重症哮喘患者的肺功能，降低急

性发作次数及激素用量，安全有效。
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【Abstract】 Objective To investigate the efficacy and safety of bronchial thermoplasty (BT) in
severe asthma patients with the first second forced expiratory volume (FEV1) as a percentage of the predictedvalue (FEV1%pred)<60%. Methods A retrospective analysis was performed on 75 patients with asthma
who were treated with BT at Shenzhen University Hospital of the Chinese Academy of Sciences from January
2016 to January 2018. The patients were divided into two groups based on the FEV1%pred before treatment:FEV1%pred <60% group (39 cases) and FEV1%pred ≥60% group (36 cases). Comparative analysis of
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glucocorticoid consumption, times of acute attack, asthma control test (ACT) score, changes in lung function,
and adverse reactions at 3 weeks after treatment were performed between the two groups of patients.
Results Before BT treatment, the consumption of oral prednisone, the amount of budesonide inhaled, and
the times of acute attack [M (Q1, Q3)] in the FEV1%pred <60% group were significantly greater than those inthe FEV1%pred ≥60% group, and the ACT score was significantly lower than the FEV1%pred ≥60% group
[10.00 (0, 20.00) vs 0(0, 3.75) mg/d, 960 (320, 960) vs 320 (320, 640) μg/d, 5(4, 8) vs 4 (4, 5) times/year,
13 (9, 15) vs 17 (13, 19) scores] (all P<0.05). Except that the oral prednisone dosage in the FEV1%pred<60% group was still higher 1 year after treatment [0 (0, 5.00) vs 0 (0, 0) mg / d] (P=0.009), there was no
significant difference in the remaining indicators between the two groups 1 year after treatment and 2 years
after treatment (all P>0.05). After 1 year and 2 years of treatment, all indicators in the two groups were better
than before treatment (all P<0.05). The inhaled budesonide amount and the times of acute exacerbation in
the FEV1%pred <60% group 2 years after treatment were less than those 1 year after treatment [320 (320,
320) vs 320 (320, 640) μg / d, 0 (0, 0) vs 0(0, 1) times / year] (all P<0.05), and there was no significant
difference in the remaining indicators. In the FEV1%pred ≥60% group, there was no significant difference
between 2 years after treatment and 1 year after treatment in the above indicators except the amount of
inhaled budesonide (all P>0.05). In the FEV1%pred <60% group, FEV1 and the FEV1%pred weresignificantly lower than the FEV1%pred ≥60% group before treatment, 1 year after treatment and 2 years
after treatment [FEV1:(1.21±0.41) vs (2.26±0.80)L, (1.84±0.73) vs (2.30±0.78)L, (1.70±0.66) vs (2.38±0.76)L;FEV1%pred:46.2 (38.5, 53.7)% vs 80.8(66.5, 93.6)%, 60.1 (48.2, 71.6)% vs 87.4 (68.5, 96.5)%, 58.5
(48.6, 74.8)% vs 86.6 (73.0, 97.3)%] (all P<0.05). In the FEV1%pred <60% group, FEV1 and FEV1%pred 1year after treatment and 2 years after treatment were all increased compared with before treatment (all
P<0.05). In the FEV1%pred ≥60% group, there was no statistical difference in FEV1 at each time pointbefore and after treatment (all P>0.05), but the FEV1%pred at 2 years after treatment was higher than beforetreatment (P<0.05). There were no significant differences in adverse events between the two groups (all P>
0.05). Conclusion BT can significantly improve the lung function, reduce the times of acute attack and the
dosageofglucocorticoids insevereasthmapatientswithFEV1%pred<60%,whichissafeandeffective.
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重症哮喘可影响5%~10%的哮喘患者，给个人

和社会带来了沉重负担，据统计全球哮喘所致费用

甚至超过结核与艾滋病的总和［1］。支气管热成形

术（BT）带来曙光，然而目前BT指南基本将第一秒

用力呼气容积（FEV1）占预计值的百分比（FEV1%
预计值）<60%、住院超过 3个月、每日口服糖皮质

激素（激素）剂量>10 mg等最重的患者排除在外。

在临床上，这部分患者恰恰因为对药物的不敏感而

需要BT治疗，但BT治疗对这部分患者的疗效和安

全性尚未见较为专项、系统的论述，使得临床医师

在面对该群患者时是否使用BT心存疑虑。本研究

采用回顾性队列研究方法，分析了对 FEV1%预计

值<60%的重症患者进行BT治疗2年后的资料，综

合评估BT治疗后的效果。

对象与方法

一、对象

1.对象来源：回顾性分析2016年1月—2018年
1月在中国科学院大学深圳医院呼吸科行BT治疗

的75例重症哮喘患者。

2.纳入标准：（1）年龄≥18岁，能够阅读、理解并

签署BT书面知情同意书；（2）能够接受支气管镜检

查；（3）达到重度哮喘的诊断标准即：①符合我国哮

喘防治指南中哮喘的诊断标准；②排除患者治疗依

从性不良，并处理诱发加重或使哮喘难以控制的因

素；③按照我国哮喘防治指南，采用第 4级治疗方

案，即>2种控制性药物规范治疗和管理>6个月，尚

不能达到理想效果。

3.排除标准：（1）已知对利多卡因、阿托品和苯

环类等过敏；（2）体内有植入电子装置如埋入式起

搏器等；（3）行麻醉或支气管镜检查会增加风险的

患者（如妊娠、胰岛素依赖型糖尿病、癫痫）或其他

显著增加病死率的疾病（如未控制的冠心病、急性

或慢性肾功能衰竭、未控制的高血压）；（4）急性呼

吸道感染；（5）2周内有哮喘急性发作；（6）进行操

作前不能停止应用抗凝药物或抗血小板药物，有血

友病等出血性疾病的患者；（7）其他呼吸系统疾病，

包括上气道机械性阻塞、囊性纤维化、未控制的阻

塞性睡眠呼吸暂停等；（8）48 h内进行过支气管镜
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检查且速效支气管舒张剂用量>12掀/d。
本研究经中国科学院大学深圳医院科研审查

伦理委员会批准（批号：GKDSY⁃LL⁃XJS⁃2018003），

所有患者均同意参与本研究并签署知情同意书。

二、方法

1.分组：75例患者根据 FEV1%预计值分为两

组：FEV1%预计值<60%组（39例）、FEV1%预计值≥
60%组（36例）。

2. BT手术过程：手术设备包括Alair支气管热

成形系统（美国 Asthmatx Inc公司），支气管镜

（BF260，日本Olympus公司）。所有患者均分 3次
进行，每次间隔 3周，第 1次为右肺下叶、第 2次左

肺下叶、第3次双肺上叶行热成形术。全身静脉麻

醉后将支气管镜经患者口腔喉罩插入支气管中，到

达选定肺叶的支气管远端，在支气管镜直视下，伸

出加热导管，消融探头从≥3 mm（一般为Ⅴ级支气

管）的小气道至叶支气管开口，由远及近按一定顺

序逐个处理各气道，每次射频时间持续10 s，而后将

加热导管向近端移动约5 mm进行下一次烧灼，直至

选定肺叶所有镜下可见直径 3~10 mm支气管均完

成烧灼，整个过程连续有序而不重复。术前和术后

3 d给予患者静脉滴注甲基泼尼松龙40 mg/d。同时

给予患者抗生素预防感染，原哮喘维持药物不变。

3.观察指标：（1）比较 2组患者治疗前、治疗后

1、2年激素用量、急性发作次数以及哮喘控制测试

（ACT）评分；（2）分别于治疗前、治疗后 1、2年检测

两组患者的肺功能，包括FEV1以及FEV1%预计值。

（3）统计 2组治疗后呼吸不良事件发生情况，包括

肺炎、节段性肺不张、咳嗽、痰多、胸闷胸痛、血丝

痰、短暂喘息发作等。

三、统计学方法

采用 SPSS 19.0统计软件，年龄、体质指数、

FEV1呈正态分布，用 x̄ ± s表示；治疗前后的各指标

应用配对 t检验进行差异分析，两组患者间的比较

用独立样本的 t检验；其余连续变量均呈偏态分布，

用M（Q1，Q3）表示，采用Mann⁃Whitney U检验比较；

频数和率的比较用 χ²检验。双侧检验，检验水准

α=0.05。

结 果

一、两组患者基本临床资料

两组患者基本临床资料比较差异均无统计学

意义（均P>0.05）（表1）。

二、两组患者治疗前后激素用量、急性发作次

数、ACT评分

治疗前 FEV1%预计值<60%组口服泼尼松用

量、吸入布地奈德量、急性发作次数均高于FEV1%
预计值≥60%组，而ACT评分低于 FEV1%预计值≥
60%组（P值均<0.05），经BT治疗后，除治疗后1年
FEV1%预计值<60%组口服泼尼松用量仍偏高外

（P=0.009），余各项指标在治疗后 1、2年两组差异

均无统计学意义（P值均>0.05）；两组治疗后1、2年
均较治疗前好转（P值均<0.05）；FEV1%预计值<
60%组治疗后2年吸入布地奈德量、急性加重次数

均显著少于治疗前1年（P值均<0.05）；FEV1%预计

值≥60%组治疗后2年与治疗后1年相比，吸入布地

奈德量有统计学意义（P<0.05）（表2）。
三、两组患者治疗前后肺功能结果

FEV1%预计值<60%组治疗前及治疗后1、2年
的FEV1、FEV1%预计值均低于FEV1%预计值≥60%
组（P值均<0.05）；FEV1%预计值<60%组治疗后

1、2年的 FEV1、FEV1%预计值均高于治疗前（P值

均<0.05）；FEV1%预计值≥60%组治疗前、后各时点

FEV1差异均无统计学意义（P值均>0.05），但治疗

后2年FEV1%预计值高于治疗前（P<0.05）（表3）。
四、两组患者治疗后3周内呼吸不良事件

两组治疗后 3周内不良事件均以咳嗽、痰多、

短暂喘息发作居多，两组不良事件发生情况差异均

无统计学意义（P值均>0.05）（表4）。

讨 论

尽管多数哮喘患者的肺功能可保持正常或接

近正常，但重症哮喘患者多会出现肺功能持续下

降［2］。大量研究证实，哮喘患者的肺功能与病情密

表1 两组重症哮喘患者基本临床资料比较

组别

FEV1%预计值
<60%组

FEV1%预计值
≥60%组

χ2/t值
P值

例数

39

36

性别
（例，
男/女）

26/13

18/18
2.144
0.143

年龄
（岁，
x̄ ± s）

53.7±13.3

48.1±11.9
1.936
0.057

体质指数
（kg/m2，
x̄ ± s）

23.4±3.8

23.6±3.6
-0.214
0.831

吸烟史
（例，吸烟/

戒烟/
不吸烟）

10/11/18

14/10/12
1.797
0.407

注：FEV1为第一秒用力呼气容积；FEV1%预计值为FEV1占预

计值的百分比
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切相关，哮喘频繁急性发作可造成肺功能进行性丧

失，肺功能低下则是哮喘加重的重要危险因素［3⁃5］。
重症哮喘患者肺功能严重下降后急需给予有效的

治疗以防止肺功能持续恶化，但临床对其治疗存在

较大争议，如是否可行BT治疗。重症哮喘难于治

疗的关键在于发病进程中出现了气道重塑，使呼吸

道管腔变窄，持续气道阻塞［6⁃7］。BT治疗哮喘已被

证实能有效改善气道重塑，进而缓解病情［8⁃11］。但

目前多数研究将 FEV1%预计值<60%的哮喘排除

在BT治疗之外，原因是基于安全性考虑。但实际

临床工作中，这类哮喘患者常规药物治疗并不能奏

效，BT反而成为一个较好的选择。平滑肌增生肥

大是气道重塑的重要病理学特点，d'Hooghe等［12］

表明，BT术可减少气道平滑肌质量约50%，而FEV1
与气道平滑肌质量的减少呈负相关，FEV1%预计值

较低的患者经 BT治疗后，气道平滑肌质量减少

表3 两组重症哮喘患者BT治疗前后肺功能比较

指标

FEV1（L，x̄ ± s）
治疗前

治疗后1年
治疗后2年

FEV1%预计值［%，M（Q1，Q3）］
治疗前

治疗后1年
治疗后2年

FEV1%预计值<60%组（39例）

1.21±0.41
1.84±0.73a
1.70±0.66ab

46.2（38.5，53.7）
60.1（48.2，71.6）a
58.5（48.6，74.8）a

FEV1%预计值≥60%组（36例）

2.26±0.80
2.30±0.78
2.38±0.76

80.8（66.5，93.6）
87.4（68.5，96.5）
86.6（73.0，97.3）a

t/Z值

-7.077
-2.675
-4.136

-7.445
-5.313
-5.324

P值

<0.001
0.009
<0.001

<0.001
<0.001
<0.001

注：BT为支气管热成形术；FEV1为第一秒用力呼气容积；FEV1%预计值为FEV1占预计值的百分比；与本组治疗前相比，aP<0.05；与本组治

疗后1年相比，bP<0.05
表4 两组重症哮喘患者BT治疗后3周内呼吸不良事件比较［例（%）］

组别

FEV1%预计值<60%组

FEV1%预计值≥60%组

χ²值
P值

例数

39
36

咳嗽

36（92.3）
34（94.4）
0.137
1.000

痰多

23（59.0）
21（58.3）
0.003
0.955

胸闷痛

13（33.3）
12（33.3）
<0.001
1.000

血丝痰

8（20.5）
9（25.0）
0.215
0.643

节段性肺不张

2（5.1）
3（8.3）
0.309
0.666

肺炎

4（10.3）
4（11.1）
0.014
1.000

短暂喘息发作

21（53.8）
19（52.8）
0.009
0.926

注：BT为支气管热成形术；FEV1为第一秒用力呼气容积；FEV1%预计值为FEV1占预计值的百分比

表2 两组重症哮喘患者BT治疗前后激素用量、急性发作次数、ACT评分比较［M（Q1，Q3）］

指标及时间

口服泼尼松量（mg/d）
治疗前

治疗后1年
治疗后2年

吸入布地奈德量（μg/d）
治疗前

治疗后1年
治疗后2年

急性加重次数（次/年）

治疗前

治疗后1年
治疗后2年

ACT（分）

治疗前

治疗后1年
治疗后2年

FEV1%预计值<60%组（39例）

10.00（0，20.00）
0（0，5.00）a
0（0，0）a

960（320，960）
320（320，640）a
320（320，320）ab

5（4，8）
0（0，1）a
0（0，0）ab

13（9，15）
22（21，24）a
22（21，24）a

FEV1%预计值≥60%组（36例）

0（0，3.75）
0（0，0）a
0（0，0）a

320（320，640）
320（320，320）a
320（320，320）ab

4（4，5）
0（0，1）a
0（0，0）a

17（13，19）
23（22，24）a
23（22，24）a

Z值

-3.515
-2.615
-0.380

-3.045
-1.605
-0.461

-3.298
-0.589
-0.252

-3.085
-1.199
-1.366

P值

<0.001
0.009
0.704

0.002
0.108
0.645

0.001
0.556
0.801

0.002
0.230
0.172

注：BT为支气管热成形术；ACT为哮喘控制测试；FEV1为第一秒用力呼气容积；FEV1%预计值为FEV1占预计值的百分比；与本组治疗前

相比，aP<0.05；与本组治疗后1年相比，bP<0.05
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较多。

本研究从 2016年开始使用BT治疗哮喘，经随

访观察得出，FEV1%预计值<60%组哮喘患者治疗

前口服波尼松用量、吸入布地奈德罗用量、急性发

作次数均>FEV1%预计值≥60%组，ACT分值低于

FEV1%预计值≥60%组，即 FEV1%预计值<60%组

病情更重，但两组治疗后1、2年各项指标均较治疗

前显著好转，且两组治疗后1、2年组间比较差异无

统计学意义。可见，FEV1%预计值<60%组哮喘患

者在使用BT治疗后获益更大。肺功能指标方面，

FEV1%预计值≥60%组患者治疗前后肺功能稳定，

FEV1以及FEV1%预计值治疗前后比较差异无统计

学意义，与目前国内外报道基本一致。但 FEV1%
预计值<60%组患者治疗后1、2年肺功能较治疗前

显著改善，治疗后2年较治疗后1年略有降低，但差

异无统计学意义。该结果提示针对 FEV1%预计

值<60%的重症哮喘患者进行BT治疗，不仅能明显

改善年急性发作次数、ACT分值和激素用量等状

况，还能明显改善患者已经明显低下的肺功能，并

且可以维持2年以上。其原因即在于BT热消融有

效扩张了狭窄的气腔，改善气道重塑，进而改善肺

功能。安全性方面本研究结果显示，两组各项呼吸

不良事件发生率比较差异均无统计学意义，且两组

治疗后2年内均未出现恶性心律失常、死亡等严重

不良事件。提示，对FEV1%预计值<60%的哮喘患

者行BT治疗是安全可行的。

综上所述，对FEV1%预计值<60%的重症哮喘

患者进行BT治疗能有效改善肺功能指标，缓解病

情，且不会明显增加呼吸不良事件的发生，其中

FEV1% 预计值 <60% 的重症哮喘患者相对于

FEV1%预计值≥60%的患者BT治疗后获益更明显，

值得进一步推广应用。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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