
第
!"

卷 第
"

期

#$!%

年
"

月

临床药物治疗杂志

&'()(*+' ,-.(*+/(0) 1023)+'

40'5!"6705$"

12)-6#$!%

支气管哮喘急性发作期的药物治疗

王宁，赵龙，王静

（西安市儿童医院 哮喘科，西安 ７１０００２）

!

摘要
"

支气管哮喘急性发作期是指突然发生喘息、咳嗽、气促、胸闷等症状，或原有症状急剧加重，并伴有肺

功能的下降。哮喘急性发作严重会导致急诊和住院，甚至危及生命，常需要紧急给予药物治疗。哮喘急性发作时，合

理使用哮喘药物尤其是缓解药物可有效控制哮喘症状，阻止病情进一步恶化，减少因哮喘急性发作导致急诊，住院甚

至死亡。
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［作者简介］王宁，女，医学硕士，副主任医师；专业方向：儿童哮喘与喘息性疾病；Ｅｍａｉｌ：ｗｎ８５３２００２＠１２６ｃｏｍ

　　支气管哮喘 （简称哮喘）是一种慢性气道炎

症及气道高反应性疾病，临床表现为不同程度和

不同时间反复出现的咳嗽、喘息、胸闷和呼吸困

难，伴有可逆性的呼气气流受限。哮喘分为急性

发作期、慢性持续期和临床缓解期。哮喘急性发

作的定义是指哮喘症状和肺功能急性或亚急性加

重，包括呼吸困难、咳嗽、喘息、胸闷等症状加

重及肺功能进行性下降［１３］。哮喘急性发作会导致

患者急诊和住院，严重者甚至危及生命。因此，

急性发作期的有效治疗与哮喘缓解期的控制治疗

同等重要。用于哮喘急性发作期的药物即缓解药

物包括常规治疗药物如 β２受体激动剂，抗胆碱能
药物等支气管舒张剂和糖皮质激素；对经各种常

规药物治疗气喘症状仍未缓解者，可酌情选用非

常规的治疗药物。本文就哮喘急性发作期缓解药

物进行简要介绍。

１　β２受体激动剂
β２肾上腺素能受体广泛分布于支气管平滑肌、

纤毛上皮细胞、杯状细胞、肥大细胞和肺泡上皮Ⅱ
型细胞的表面 β２受体激动剂通过选择性激活气道
平滑肌细胞和肥大细胞膜表面的 β２肾上腺素能受
体，激活腺苷酸环化酶，提高细胞内环磷酸腺苷

（ｃＡＭＰ）的浓度，使肌细胞膜电位稳定，舒张支气
管平滑肌，并抑制肥大细胞脱颗粒，减少组胺和白

三烯等炎症递质释放，从而减轻气道黏膜充血水

肿、缓解气道痉挛速效β２受体激动剂是所有哮喘患
者急性发作期首选的缓解药物，是哮喘急性发作时
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的一线用药，雾化吸入为首选的治疗方式，目前临

床上选用沙丁胺醇或特布他林２５～５０ｍｇ，使用
氧驱动 （氧气流量６～８Ｌ·ｍｉｎ－１）或空气压缩泵
雾化吸入，第１小时可每２０ｍｉｎ一次，然后根据治
疗反应逐渐延长给药间隔，每１～４ｈ重复吸入治
疗。如无雾化吸入条件时，也可选用沙丁胺醇气雾

剂按需吸入 （５岁以下儿童需使用储雾罐辅助吸
入），每次单剂给药，连用４～１０喷，用药间隔与
雾化吸入方法相同［２，４５］。福莫特罗可起到速效 β２
受体激动剂的效应，也可作为缓解药物使用，但需

要和吸入糖皮质激素联合使用［４］。目前有布地奈德

／福莫特罗、丙酸倍氯米松／福莫特罗，主要作为哮
喘缓解期控制药物使用，当出现哮喘急性发作时，

可临时作为缓解药物应用，根据病情严重程度增加

剂量，成人不超过１２吸，当症状缓解后需恢复至
维持剂量。

如不能配合吸入治疗，可选择β２受体激动剂口
服药物或透皮贴剂给药。临床常用的口服药物：丙

卡特罗，每片２５μｇ，６岁以下每次１２５μｇ·ｋｇ－１，
＞６岁每次２５μｇ，每１２ｈ一次，早饭及晚睡前口
服；特布他林，每片２５ｍｇ，每次００６５ｍｇ·ｋｇ－１，
每８ｈ一次口服。透皮贴剂：妥洛特罗贴片，每晚
贴敷一次，有３种规格；０５～３岁０５ｍｇ，３～９
岁１ｍｇ，＞９岁２ｍｇ，粘贴于胸部、背部及上臂部
均可。

经吸入速效的β２受体激动剂及其他治疗无效的
哮喘重度发作，可考虑静脉应用β２受体激动剂，剂
量及方法儿童推荐沙丁胺醇１５μｇ·ｋｇ－１缓慢静脉注射
并持续１０ｍｉｎ以上；病情严重需静脉维持滴注时剂量
为１～２μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１ （≤５μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１）［２］。成
人可选择沙丁胺醇或特布他林０２～０２５ｍｇ加入生
理盐水４０ｍＬ中缓慢静脉注射 （１５ｍｉｎ以上）［５］，
静脉应用β２受体激动剂时易出现低钾血症和心律
失常等严重不良反应，使用时要严格掌握指征及剂

量，期间需严密观察患儿，并做心电图、血气及电

解质等监护，根据临床症状和不良反应及时调整

剂量。

２　糖皮质激素
糖皮质激素是最有效的抑制哮喘气道炎症的药

物，也是治疗中重度哮喘急性发作的重要药物。它

能作用于炎症反应的诸多环节，抑制前炎性细胞因

子、炎性介质 （如 ＩＬ５、ＩＬ４、粒细胞巨噬细胞集
落刺激因子等）的基因表达；也能通过诱导脂皮素１
合成增加，从而抑制磷酯酶 Ａ２活性，减少血小板
活化因子和白三烯等脂类炎性介质的合成；可减

少微血管渗漏，抑制黏液分泌，阻止炎性细胞的

趋化和激活，增加气道平滑肌 β２受体表达。急性
哮喘发作时糖皮质激素可通过雾化吸入、口服或

静脉应用。

全身应用糖皮质激素是重症哮喘发作的一线治

疗药物［１３］，早期使用可以减轻疾病的严重程度，

建议在发病１ｈ内即开始用药。口服用药：口服糖
皮质激素吸收好，起效时间与静脉给药疗效相近，

泼尼松或泼尼松龙０５～１０ｍｇ·ｋｇ－１，或等效甲
泼尼龙片。静脉用药：严重的急性发作患者或不宜

口服激素的患者应及时经静脉注射或滴注激素，甲

泼尼龙每次１～２ｍｇ·ｋｇ－１或琥珀酸氢化可的松每次
５～１０ｍｇ·ｋｇ－１，根据病情可间隔４～８ｈ重复使用。
若疗程不超过１０ｄ，无需减量可直接停药。静脉给
药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２～３ｄ，继之以口服激素３～５
ｄ。地塞米松抗炎作用虽较强，但由于血浆和组织
中半衰期长，对脑垂体肾上腺轴的抑制时间长，应
尽量避免使用。

大剂量雾化吸入糖皮质激素可部分替代全身糖

皮质激素［５６］。哮喘急性发作早期应用大剂量雾化

吸入糖皮质激素有助于哮喘急性发作的控制。临床

选用布地奈德混悬液每次１ｍｇ或丙酸倍氯米松混悬
液０８ｍｇ，使用氧驱动 （氧气流量６～８Ｌ·ｍｉｎ－１或
空气压缩泵雾化吸入，每６～８ｈ一次［５７］。雾化吸

入激素的患者耐受性良好，可减少全身激素的不良

反应发生。

３　抗胆碱能药物
Ｍ受体是毒蕈碱型受体的简称，广泛存在于迷

走神经节后纤维支配的效应器细胞上。呼吸道内 Ｍ
受体主要有３种亚型，Ｍ１受体分布于气道内的胆碱
能神经节，引起迷走神经兴奋和胆碱能反射，支气

管收缩反应；Ｍ２受体主要分布于胆碱能神经节后
纤维及交感神经末梢，有反馈性抑制胆碱能神经释

放乙酰胆碱的作用；Ｍ３受体主要分布于气道平滑
肌黏膜下腺体、杯状细胞、血管内皮细胞和气道上

皮细胞，Ｍ３受体激动时引起气道平滑肌收缩和腺

·９·
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体分泌。抗胆碱能药物是非选择性 Ｍ受体阻滞剂，
可阻断节后迷走神经传出支，通过降低迷走神经张

力而舒张支气管，起效时间较 ＳＡＢＡ慢，作用弱于
β２受体激动剂，对中央气道的作用强于对周围气道
的作用。

短效抗胆碱能药物是哮喘急性发作联合治疗的

组成部分，可以增加支气管舒张作用，尤其是对β２
受体激动剂治疗反应不佳的中重度哮喘发作患

者［４，７８］，目前有雾化溶液和气雾剂两种剂型。首选

雾化吸入溴化异丙托品溶液，每次 ２５０～５００μｇ，
可与β２受体激动剂联合雾化吸入，间隔时间同吸入
β２受体激动剂。也可选择吸入用复方异丙托溴铵溶
液 （每支２５ｍＬ，相当于含２５ｍｇ沙丁胺醇碱、
０５ｍｇ异丙托溴胺），６个月至６岁每次１２５ｍＬ，
６～１２岁每次１２５～２５ｍＬ，＞１２岁每次２５ｍＬ；
年长儿应用本品时，沙丁胺醇的剂量不足，必要时

补充沙丁胺醇的剂量。如无雾化条件，可经定量气

雾剂吸入溴化异丙托品气雾剂，常用剂量为４０～８０
μｇ，每日３～４次。

４　硫酸镁
硫酸镁通过阻断呼吸道平滑肌细胞的钙离子通

道而缓解支气管平滑肌痉挛，同时可以抑制乙酰胆

碱释放至轴突末端进而抑制肌纤维的收缩有支气管

舒张效应。镁减少活性氧的产生，抑制肥大细胞脱

颗粒，减少炎症递质包括组胺、血栓烷和白三烯的

释放。

硫酸镁主要适于中重度哮喘急性发作且已合理

使用常规支气管舒张剂 （如β２受体激动剂及抗胆碱
能药物）及糖皮质激素治疗后疗效不佳者，可以通

过静脉和吸入两种方式给药［２，４５］。静脉用药：儿童

硫酸镁２５～４０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１ （最大２ｇ），加入１０％
葡萄糖溶液２０ｍＬ缓慢静脉滴注 （不少于２０ｍｉｎ），
每日１～２次，使用 １～３ｄ。成人用 ２５％硫酸镁
１０ｍＬ加入葡萄糖液２５０～５００ｍＬ内，静脉滴注，
滴速为每分钟３０～４０滴。雾化吸入：硫酸镁等渗
液每次１５０ｍｇ，第１小时内连用３次，仅用于≥２
岁儿童危重哮喘发作的附加治疗。不良反应包括低

血压、抑郁、肌无力、一过性面色潮红、恶心等，

通常在药物输注时发生。如过量可静注１０％葡萄糖
酸钙拮抗。

５　氨茶碱
茶碱类 （甲基黄嘌呤类）药物通过抑制磷酸二

酯酶，提高平滑肌细胞内 ｃＡＭＰ浓度，拮抗腺苷受
体，降低细胞内Ｃａ２＋浓度，抑制肥大细胞释放炎症
递质等机制，有舒张支气管、抗炎和免疫调节等

作用。

短效茶碱可作为缓解药物用于哮喘急性发作的

治疗。常用氨茶碱或多索茶碱，有口服和静脉两种

制剂［２，４５］。静脉用药：负荷量４～６ｍｇ·ｋｇ－１ （≤
２５０ｍｇ），静脉滴注２０～３０ｍｉｎ，继之持续滴注维
持剂量０７～１０ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１；如已服含氨茶碱
成分的合剂药物者，负荷量减半或直接使用维持剂

量。亦可采用间歇给药方法，每６ｈ缓慢静脉滴注
４～６ｍｇ·ｋｇ－１茶碱松弛支气管平滑肌的血药浓度低
限为１０μｇ·ｍＬ－１，１０～２０μｇ·ｍＬ－１为最有效浓度
范围，而 ＞２０μｇ·ｍＬ－１时可引起茶碱毒性反应，
＞４０μｇ·ｍＬ－１时可能导致死亡。影响茶碱代谢的
因素较多，如发热、妊娠、肝脏疾患、充血性心力

衰竭及合用甲氰咪胍或喹诺酮类、大环内酯类等药

物均可影响茶碱代谢而使其排泄减慢。茶碱与激素

和抗胆碱能药物联合应用具有协同作用，但与 β２
受体激动剂联合应用时易于出现心率增快和心律失

常，因此，从有效性和安全性角度均不推荐哮喘急

性发作的治疗中使用茶碱。在重度哮喘发作治疗

中，已合理给予β２受体激动剂，抗胆碱能药物及糖
皮质激素等药物，但哮喘发作仍不能有效控制，可

考虑使用氨茶碱。临床应用茶碱类药物时应进行茶

碱血药浓度监测并个体化给药。

６　白三烯调节剂
半胱氨酰白三烯 （ＣｙｓＬＴｓ）是由细胞膜磷脂

中的花生四烯酸经脂氧酶代谢而来的一组炎性介

质，包括ＬＴＣ４、ＬＴＤ４和ＬＴＥ４，主要由肥大细胞、
嗜酸性粒细胞、嗜碱性粒细胞和巨噬细胞合成并

释放。白三烯调节剂主要通过抑制半胱氨酰白三

烯的合成或竞争性结合半胱氨酰白三烯受体而发

挥作用。

白三烯调节剂口服或静脉使用在哮喘急性发作

治疗中的证据有限。轻至中度哮喘急性发作时，在

短效β２受体激动剂基础上口服孟鲁司特，能更加
迅速而明显缓解症状，减轻哮喘严重程度［１０］。
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７　肾上腺素
肾上腺素同时具有较强的 α及 β受体激动作

用，但是其对β受体的特异性选择效应弱于 β２受
体激动剂，不推荐用于哮喘的急性发作治疗的缓解

治疗。由于肾上腺素具有α受体兴奋作用，可使支
气管黏膜的血管收缩，减轻黏膜肿胀和降低黏液的

分泌，在治疗毛细支气管炎时，通过吸入给药，可

能有利于临床症状的改善。

如无条件吸入速效 β２受体激动剂，或伴有过
敏性休克和血管性水肿的哮喘，可使用肾上腺素皮

下注射，但应加强临床观察，预防心血管等不良反

应的发生。儿童每次皮下注射１∶１０００肾上腺素
００１ｍＬ·ｋｇ－１，最大剂量不超过０３ｍＬ。必要时可
每２０ｍｉｎ重复一次，但不超过３次［２］。成人每次皮

下注射０５～１ｍｇ［５］。

８　吸入氦氧混合气体
氦气是一种无色、无臭、无味的单原子惰性气

体，结构稳定，具有低密度性和高运动黏度的物理

特性。氦氧混合气体 （Ｈｅｌｉｏｘ）的密度比空气低，
故吸入Ｈｅｌｉｏｘ时，气流在呼吸道内更容易以层流形
式运动，降低了呼吸道阻力，减少耗氧和ＣＯ２生成，
改善肺泡通气，有利于气体交换［５］。

通过呼吸面罩吸入氦氧混合气体，流速为
１２Ｌ·ｍｉｎ－１，根据患者低氧血症的严重程度，将混
合气体中的氧浓度调至２５％～４０％。我国目前尚无
此标准制剂。

９　抗菌药物
如果哮喘急性发作不是由细菌感染导致，不必

给予抗菌药物。如哮喘发作由感染导致，或病情持

续时间长，后期并发呼吸道或肺部感染可适当给予

抗菌药物治疗［５，１１］。故需严格掌握抗菌药物使用指

征，对确实需要应用抗菌药物的哮喘发作者，选择

原则：静脉给药为主；先结合当地细菌耐药情况，

经验性应用抗菌药物，后根据药效和药敏结果调整

抗菌药物；注意药物对肝肾功能的影响及药物间相

互作用，可能发生的过敏反应。
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