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局部喷洒曲安奈德联合球囊扩张治疗

良性中央气道狭窄疗效研究

周子青　苏柱泉　唐纯丽　黎晓莹　李时悦

　　 【摘要】　目的　探讨局部喷洒曲安奈德联合球囊扩张治疗良性中央气道狭窄的疗效。方法　
收集２７例良性中央气道狭窄患者的临床资料，选取球囊扩张联合曲安奈德局部喷洒的１２例作为喷洒
组，另选择单纯使用球囊扩张治疗的１５例作为对照组，比较２组近期及远期疗效的差异。结果　治
疗后，喷洒组和对照组患者狭窄部位的管径均比治疗前增加 （Ｐ均＜００１）；狭窄分级中位数均从治
疗前５级降到治疗后的３级，改良呼吸困难指数 （ｍＭＲＣ）评分均比治疗前改善 （Ｐ均 ＜００１）。完
成首次治疗后，２组间狭窄部位管径和ｍＭＲＣ评分比较差异均无统计学意义 （Ｐ均 ＞００５）；治疗后
３个月内，２组发生再狭窄需再次介入治疗时间间隔及再治疗率比较差异亦无统计学意义 （Ｐ均 ＞
００５）。在初次治疗后第３～１２个月，喷洒组１２例患者中有７例患者气道情况稳定，未出现再狭窄，
总治疗间隔长于对照组 （Ｐ＜００１）。对照组１５例患者均出现再狭窄并需接受多次治疗。喷洒组再狭
窄治疗次数少于对照组，再治疗率也低于对照组 （Ｐ均＜００１）。结论　曲安奈德局部喷洒联合球囊
扩张治疗良性气道狭窄具有良好的远期疗效，局部喷洒曲安奈德可作为良性气道狭窄的常规治疗和预

防治疗后再狭窄的方法之一。

　　 【关键词】　良性气道狭窄；曲安奈德；喷洒；球囊扩张
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　　良性中央气道狭窄是指发生在中央气道、由良
性病变所致的狭窄，最常见的病因是支气管结核、

气管插管和气管切开。随着气道介入技术的发展，

呼吸介入已成为治疗各种类型气道狭窄的主要手段

（如局部瘢痕组织切除、球囊扩张、冷冻治疗法及

气管支架置入术等）。虽然上述方法近期疗效良

好，但随着时间的延长，往往出现治疗后再狭窄，

导致疗效不佳，成为临床治疗良性气道狭窄的棘手

问题。曲安奈德是人工合成的糖皮质激素（激素），

具有强效抗炎作用，能抑制纤维母细胞的增殖，从

而抑制肉芽组织及瘢痕形成［１］。曲安奈德气管内

局部给药途径可分为注射和喷洒。本研究通过回顾

局部喷洒曲安奈德联合球囊扩张治疗良性中央气道

狭窄的病例，探讨其疗效。

对象与方法

一、研究对象

收集２０１２年１月至２０１５年１月我科收治的良
性中央气道狭窄病例的临床资料，将使用球囊扩张

联合曲安奈德局部喷洒的 １２例患者纳入喷洒组；
选取同期在我科单纯使用球囊扩张治疗的１５例患
者纳入对照组。２组患者的气道狭窄长度均超过２
ｃｍ。本研究选取的病例主要为气管插管后、切开
后以及气管支气管结核导致的气道狭窄，所有病例

均仅接受单一治疗方式。排除同时接受除球囊扩张

或曲安奈德喷洒外的其他治疗方案者或非良性狭窄

者。本研究设计经过详细论证，于我院伦理委员会

备案并审批通过，所有信息的收集均在患者充分知

情同意后进行。

二、诊断标准

良性中央气道狭窄指发生于中央气道（气管、

双侧主支气管及右中间支气管）、由良性病变所致

的狭窄［２］。

三、方　法
１术前准备
术前常规进行血常规、肝肾功能、凝血功能、

心电图等检查，并行胸部 ＣＴ及支气管镜检查，明
确气道内狭窄的部位、长度及与其周围组织的关系。

２麻醉方法
包括：①局部麻醉，术前应用２％利多卡因３

～５ｍｌ雾化吸入，支气管镜进入后，使用支气管
镜滴入２％利多卡因６～１０ｍｌ分别麻醉声门和支气
管；②静脉麻醉，患者常规根据体质量、年龄和一
般情况给予咪达唑仑１～２ｍｇ，舒芬太尼３～５μｇ，
进行术中镇静镇痛；③全身麻醉，对于病情较严
重、操作风险较大的患者采取全身麻醉下插喉罩或

插管操作。

３治疗方法
根据患者气道狭窄处管径和管腔直径选择合适

大小的球囊行扩张，压力选择３～１０ＡＴＭ。先使用
小的压力，逐渐增大。每次扩张持续３０～６０ｓ，每
个部位扩张３～５次。局部喷洒曲安奈德时，使用
喷洒器伸入可弯曲支气管镜的工作通道，置于狭窄

处上方，用注射器缓慢注药，使喷雾均匀散落于狭

窄处表面。每次喷洒使用 １支曲安奈德注射液
（４０ｍｇ）用生理盐水配成２ｍｌ，全部喷洒至狭窄
处。无论治疗后患者是否再次出现气道狭窄症状，

均于治疗后１周、２周、１个月、３个月、半年和１
年返院复查。

４疗效评价
主要以气道直径、气道狭窄分级、改良呼吸困

难指数（ｍＭＲＣ）、再狭窄需介入治疗时间间隔和再
狭窄治疗次数评价疗效［２］。近期疗效评价为完成

治疗后气管镜下表现以及临床表现，３个月内发生
再狭窄的再次治疗间隔、平均治疗次数和再狭窄治

疗率 （再治疗率）。远期疗效评价为３～１２个月再
次治疗间隔、平均治疗次数和再治疗率。气道狭窄

分级根据气管腔的减少面积评价：无狭窄为０级，
小于２５％为１级，２６％～５０％为２级，５１％～７５％
为３级，７６％～９０％为４级，９１％至完全堵塞为５
级［３］。ｍＭＲＣ采用美国胸科协会气促评分标准评
价：正常为０分，快步行走时出现气促为１分，平
常速度行走时出现气促为２分，平常速度步行时因
出现气促而停止步行为３分，轻微活动时出现气促
为４分［４］。

四、统计学处理

采用ＳＰＳＳ１３０软件进行统计学分析。将所有
定量资料进行 ＫｏｌｍｏｇｏｒｏｖＳｍｉｒｎｏｖ正态性检验。正
态分布数据以 珋ｘ±ｓ表示，组内治疗前后比较采用
配对ｔ检验，组间比较采用独立样本 ｔ检验；非正
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态分布数据以中位数（四分位数间距）表示，采用

秩和检验；分类变量的比较使用 χ２检验或 Ｆｉｓｈｅｒ
确切概率法。Ｐ＜００５为差异有统计学意义。

结　　果

一、喷洒组与对照组良性中央气道狭窄患者的

基线资料比较

２组患者的性别构成、年龄、气道狭窄程度、
ｍＭＲＣ评分、病因构成比较差异均无统计学意义
（Ｐ均＞００５），见表１。

二、喷洒组与对照组良性中央气道狭窄患者的

近期疗效比较

治疗后，喷洒组和对照组患者狭窄部位的管径

分别从治疗前（４６２±２５０）ｍｍ和（４５０±１６９）

ｍｍ增加到扩张后的（８８７±１８０）ｍｍ和（８５０±
２２６）ｍｍ，２组治疗后狭窄部位的管径均比治疗前
增加（ｔ分别为 ４７７９、５４９０，Ｐ均 ＜０００１）；狭
窄分级中位数均从治疗前５级降到治疗后的３级，
临床症状均明显缓解。ｍＭＲＣ评分从治疗前的
（１７５±１５８）分和（２００±０９２）分降低至治疗后
的（０３７±０３２）分和（０３８±０３２）分，２组治疗后
ｍＭＲＣ评分均比治疗前改善 （ｔ分别为 ３８７４、
５９３７，Ｐ均 ＜０００１）。完成首次治疗后，２组间
狭窄部位管径和 ｍＭＲＣ评分比较差异均无统计学
意义 （Ｐ均 ＞００５）；治疗后３个月内，２组发生
再狭窄需再次介入治疗时间间隔比较差异亦无统计

学意义 （Ｐ均＞００５），见表２。

　　表１ ２组良性中央气道狭窄患者的基线资料比较

　　项　目 喷洒组 （１２例） 对照组 （１５例） ｔ／Ｚ／χ２值 Ｐ值

性别 （例，男／女） ５／７ ８／７  ０７０４

年龄 （岁） ３９８±１４７ ３２８±１００ １４７４ ０１５３

狭窄直径 （ｍｍ）ａ ４６２±２５０ ４５０±１６９ ０１４９ ０８８３

狭窄长度 （ｃｍ）ａ ２４０±０５２ ２５２±０６８ ０５０４ ０６１９

中位狭窄分级 ５（１） ５（１）  

ｍＭＲＣ（分）ａ ２００±１３６ ２００±０８９ ０００１ ０９９９

病因构成 （例） ０６０８ ０７３８

　插管后狭窄 ５ ７

　切开后狭窄 ４ ６

　结核狭窄 ３ ２

　　注：ａ治疗前指标

　　表２ ２组良性中央气道狭窄患者的近期疗效比较

组　别 例数

治疗后

狭窄处直径

（ｍｍ）
中位狭窄

分级

ｍＭＲＣ
（分）

初次治疗后３个月内

再次治疗间隔

（ｄ）
治疗次数

（次／人）
再治疗

［例（％）］

喷洒组 １２ ８８７±１８０ ３ ０３７±０３２ ８（８） ３（５） １２（１００）

对照组 １５ ８５０±２２６ ３ ０３８±０３２ ７（７） ５（４） １５（１００）

ｔ／Ｚ值 ０４６１  ００８１ １０６６ １６４１ 

Ｐ值 ０６４８  ０９３６ ０２７８ ０１０１ 

　　三、喷洒组与对照组良性中央气道狭窄患者的
远期疗效评价

在初次治疗后第３～１２个月，喷洒组１２例患
者中有７例患者气道情况稳定，未出现再狭窄，总
治疗间隔长于对照组 （Ｐ＜００１）。喷洒组出现再

狭窄的患者中大多经过１～２次治疗后可稳定，仅
１例患者接受了４次治疗，为插管后狭窄患者。对
照组１５例患者均出现再狭窄并需接受多次治疗。
喷洒组再狭窄治疗次数少于对照组、再治疗率也低

于对照组 （Ｐ均＜００５），见表３。
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　　表３ ２组良性中央气道狭窄患者的远期疗效比较

组　别 例数
初次治疗后３～１２个月

再次治疗间隔 （ｄ） 治疗次数 （次／人）
再治疗 ［例 （％）］

喷洒组 １２ １８０（２０４） １（１） ５（４２）

对照组 １５ ３０（３７） ９（１１） １５（１００）

Ｚ值 ４５０３ ５５６２ 

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ００１０ａ

　　注：ａＦｉｓｈｅｒ确切概率法

讨　　论

良性气道狭窄的病因构成复杂，病变以良性肉

芽增生和瘢痕形成最为常见。随着医疗水平提高，

重症良性气道狭窄患者经治疗后的生存期明显延

长，但近年良性气管狭窄有增多的趋势［５７］。对于

良性中央气道狭窄，使用球囊扩张介入治疗，短期

可达到良好的效果，近期成功率高。有学者认为，

超过５０％的良性气道狭窄患者可单用球囊扩张恢
复气道直径［８］。但是随着局部受损组织不断修复、

增生以及瘢痕形成，可发生治疗后再狭窄。有文献

报道，介入治疗后的再狭窄率可高达４０％～７０％，
这是困扰呼吸介入技术治疗良性气道狭窄的难

题［９］。

良性瘢痕性气道狭窄的病理特点与皮肤的增生

性瘢痕极为相似［１０］。良性气道狭窄经介入治疗后，

喷洒或局部注射激素类药物能使药物分布在狭窄瘢

痕组织周围，发挥激素类药物强而持久的抗炎作

用，从而有效抑制白细胞和巨噬细胞移行至血管

外，对抗局部炎症等不良反应；同时激素能明显减

少多种炎症因子的产生，抑制成纤维细胞的有丝分

裂和ＤＮＡ合成，从而抑制瘢痕组织内的成纤维细
胞增生、减少胶原合成，使瘢痕组织逐渐萎缩［１１］。

笔者团队前期研究发现，局部注射曲安奈德联合常

规呼吸介入方法能明显抑制胶原的形成和预防气道

再狭窄的发生。可明显延长难治性良性中央气道狭

窄发生再狭窄的时间间隔，治疗前后局部注射曲安

奈德比较，再狭窄需介入治疗间隔时间由术前的

（１１±５）ｄ增加到术后６个月的（９９±５６）ｄ，疗效
明显优于对照组，且安全性较高［２］。本研究在此

基础上比较曲安奈德局部喷洒的疗效，为良性中央

气道狭窄局部使用激素的用法提供依据。

本研究入选的病例均经既往病史、临床症状、

支气管镜和组织病理学确诊为良性中央气道狭窄。

病因构成主要包括气管插管后气管狭窄、气管切开

后气管狭窄和气管支气管内膜结核导致的狭窄。２
组患者首次治疗后的临床症状、气促评分和狭窄直

径均得到明显改善，且近期疗效相似。但在远期疗

效的对比中，喷洒组稳定期较对照组延长。结果表

明，对照组和喷洒组在狭窄的治疗中，球囊扩张的

近期疗效良好，但在远期疗效上，喷洒组再狭窄发

生率低于对照组，再次治疗间隔长于对照组。单纯

用球囊扩张治疗气道狭窄长期疗效欠佳的主要原因

是发生治疗后再狭窄，对照组１５例患者的再狭窄
治疗间隔３０（３７）ｄ，远低于喷洒组的１８０（２０４）ｄ。
在治疗后３～１２个月时，对照组所有病例均发生再
狭窄，而喷洒组通过局部喷洒曲安奈德，５８％的病
例气道情况稳定，未出现再狭窄，原因可能是曲安

奈德喷洒均匀散布在黏膜上，起到了强效抗炎作

用，抑制成纤维细胞的增殖，从而抑制了气管壁肉

芽增生和瘢痕形成。

在实际操作中，临床对于气道狭窄段狭窄长度

＜２ｃｍ的病例，常使用一般介入方法联合曲安奈
德局部注射。注射方法为：用单孔注射针经可弯曲

支气管镜在瘢痕或肉芽组织插入 １～２ｍｍ，每点
０１～０２ｍｌ，多点均匀注射［２］。这种方法的优点

是注射部位深达黏膜下层或肌层，药物易在狭窄组

织内停留。缺点是注射深度不易控制，给药不均

匀，瘢痕组织较硬时，药物难以注入［１］。对于狭

窄长度较长或复杂气管狭窄，如选择注射的方法，

则注射点需要均匀分布在整个狭窄段全程，不易操

作。对于这种情况，我们使用局部喷洒的方法，将

喷洒器经支气管镜送到狭窄处较高的一端，每次喷

洒曲安奈德４０ｍｇ，喷洒器设计成特殊的喷头，使
曲安奈德均匀地散落在狭窄段全程。由于气管黏膜

的吸收性较好，散落在黏膜表面的曲安奈德会被均

匀吸收，且药物剂量较易控制。结果表明，喷洒组

长期疗效优于对照组，同时证实了曲安奈德局部喷

洒疗效确切。

曲安奈德的局部应用，应在损伤愈合的急性期
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（２～３ｄ内）进行［１３］。这个阶段成纤维细胞开始合

成细胞外基质，此时应用曲安奈德效果明显。球囊

扩张处理狭窄局部后，局部组织会发生一定程度的

损伤和炎症。故应在球囊扩张后即给予曲安奈德局

部应用。此外，由于气管黏膜对液体的吸收性好，

常规介入治疗方法（如电刀、氩气刀、激光、冷冻

及支架置入等）治疗后，联合使用曲安奈德局部喷

洒治疗，也可取得较好的疗效。

综上所述，球囊扩张联合曲安奈德局部喷洒治

疗良性气道狭窄具有良好的疗效。对比单纯用球囊

扩张治疗良性气道狭窄，增加曲安奈德局部喷洒可

延迟再狭窄发生的时间，提高治愈率。局部治疗联

合喷洒曲安奈德的方法尤其适用于狭窄长度较长以

及复杂狭窄，而且操作简易、安全，对治疗良性气

道狭窄具有良好的近期和远期疗效。因此，局部喷

洒曲安奈德可作为良性气道狭窄常规治疗和预防治

疗后再狭窄的手段之一。
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ｓｔｅｎｏｓｉｓＩｎｔｅｒｎＭｅｄＪ，２００１，３１（９）：５１２５１６

［９］ ＳｍｉｔｈＭＥ，ＥｌｓｔａｄＭＭｉｔｏｍｙｃｉｎＣａｎｄｔｈｅｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ｏｆｌａｒｙｎｇｏｔｒａｃｈｅａｌｓｔｅｎｏｓｉｓ：ａｒｅｔｗｏａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｂｅｔｔｅｒｔｈａｎｏｎｅ？

Ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｅ，２００９，１１９（２）：２７２２８３

［１０］ 孔颖颖，张杰激素治疗瘢痕性气道狭窄的机制及研究进

展国际呼吸杂志，２０１４，３４（１０）：７９２７９５

［１１］ 彭穗玮，李益中曲安奈德的药理作用与临床应用新医

学，２００１，３２（１）：４５４６

［１２］ 崔嘉，张杰，王娟，徐敏，裴迎华，王婷，张晨阳局部应用

丝裂霉素Ｃ对良性瘢痕增生性气道狭窄抑制作用的初步研

究中华结核和呼吸杂志，２０１２，３５（１２）：９０１９０６

［１３］ ＣａｍｐａｇｎｏｌｏＡＭ，ＴｓｕｊｉＤＨ，ＳｅｎｎｅｓＬＵ，ＩｍａｍｕｒａＲ，Ｓａｌｄｉｖａ

ＰＨＨｉｓｔｏｌｏｇｉｃｓｔｕｄｙｏｆａｃｕｔｅｖｏｃａｌｆｏｌｄｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇａｆｔｅｒｃｏｒｔｉ

ｃｏｓｔｅｒｏｉｄｉｎｊｅｃｔｉｏｎｉｎａｒａｂｂｉｔｍｏｄｅｌＡｎｎＯｔｏｌＲｈｉｎｏｌＬａｒｙｎｇｏｌ，

２０１０，１１９（２）：１３３１３９

（收稿日期：２０１６０６１２）

（本文编辑：林燕薇）

６４７ 新医学２０１６年１１月第４７卷第１１期
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