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　 　 【摘要】 　 哮喘是一种患儿发育期常见的气道慢性炎症性疾病，严重影响患儿的生活质量和生命

健康。 在麻醉药物和手术刺激等多种因素的影响下，哮喘在围术期易被诱发及加重。 七氟醚是目前

小儿麻醉中最常用的吸入麻醉药，不同浓度的七氟醚可对哮喘患儿气道产生不同的效应。 本文综述

不同浓度七氟醚对哮喘患儿气道力学、气道炎症以及气道重塑作用的相关研究进展，为哮喘患儿的

围术期用药及治疗方案提供参考。
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　 　 全球超过 ３ 亿人患有哮喘，其中处于发育期的

患儿占比高达 ４０％，哮喘是发育期患儿最常见的慢

性疾病［１］。 哮喘受遗传易感性与环境因素共同影

响，随着环境污染加重，合并哮喘的患儿比率逐渐

升高。 哮喘是气道慢性炎症性疾病，严重影响患儿

的生活质量和生命健康。 七氟醚在小儿麻醉中广

泛应用，可用临床浓度域为 ０􀆰 １％ ～８％，最小肺泡有

效浓度 （ ｍｉｎｉｍｕｍ ａｌｖｅｏｌａｒ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ， ＭＡＣ） 为

１􀆰 ７１ ％［２］。 对于哮喘患儿，七氟醚具有舒张支气管

平滑肌、缓解支气管痉挛，抑制气道高反应、降低气

道阻力等正向作用；但同时也有七氟醚对哮喘气道

存在伤害性作用以及出现不良结局的临床负向作

用的报道。 本文对不同浓度七氟醚对哮喘患儿气

道力学、气道炎症以及气道重塑作用的相关研究进

展进行综述，以期为哮喘患儿的围术期用药及治疗

方案提供参考。

七氟醚对哮喘患儿气道力学的影响

研究［３］表明，七氟醚可安全有效地应用于接受

磁共振检查的患儿，采用 ８％七氟醚麻醉诱导、２％七

氟醚麻醉维持的方案，可使得其检查过程中严重气

道相关不良事件的发生率低于 ０􀆰 ４％。 与 ２􀆰 ５％七

氟醚比较，吸入 ４􀆰 ７％七氟醚时气道不良事件的发

生率明显更低［４］。 与其他吸入麻醉药比较，七氟醚

具有更强的支气管扩张作用［５］，吸入 ３％七氟醚可

明显降低患儿接受骨科手术时术中呼吸与麻醉相

关不良事件的发生率［６］。 ８％七氟醚可缓解气管插

管导致严重哮喘发作引起的气道阻力增高，降低严

重哮喘导致的缺氧诱发心脏骤停的风险［７］。
与咪达唑仑及异氟醚等药物比较，七氟醚降低

过敏性幼兔的气道阻力并促进支气管痉挛早期缓

解的作用更显著［８］。 Ｚｈｏｕ 等［９］研究表明，磷酸二酯

酶 ４ 抑制剂与 ２％七氟醚联合应用可增加幼年哮喘

豚鼠模型气道平滑肌中环磷酸腺苷的表达，舒张支
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气管。 Ｓｕｎ 等［１０］ 研究表明，３％七氟醚可通过激活

Ｔｏｌｌ 样受体 ４（Ｔｏｌｌ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４， ＴＬＲ４）降低发育

期小鼠急性肺损伤的气道高反应性，发挥直接的平

滑肌松弛作用。 Ｂｕｒｂｕｒａｎ 等［１１］研究表明，七氟醚可

降低卵清蛋白（ｏｖａｌｂｕｍｉｎ， ＯＶＡ）致敏处于发育期小

鼠的气道阻力，降低肺不张发生率，且在常用的吸

入麻醉药物中，七氟醚可最大程度地减少支气管收

缩和细胞浸润，改善哮喘小鼠的肺功能。
以上临床及动物研究结果提示，高浓度 （≥

２％）七氟醚可能通过直接作用于气道平滑肌舒张支

气管，减轻气道高反应，发挥气道保护作用。
另一方面，Ｎａｊａｆｉ 等［１２］研究表明，七氟醚诱导是

患儿接受胃肠镜检查发生不良呼吸事件的独立危

险因素之一，尤其是吸入低浓度（０􀆰 ５ ～ １􀆰 ０ ＭＡＣ）七
氟醚会造成患儿喉痉挛［１３］。 ｖｏｎ Ｕｎｇｅｒｎ⁃Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇ
等［１４］研究报道，接受七氟醚吸入麻醉的哮喘患儿围

术期严重咳嗽、气道阻塞、支气管痉挛、喉痉挛或术

后喘鸣的发生率约为接受静脉麻醉的 ２ 倍。 患儿术

中吸入 １􀆰 ５％ ～ ２％七氟醚，术后易出现呼吸暂停和

气道阻塞，且早产儿发生呼吸暂停的比例显著高于

足月儿［３］，各年龄段接受七氟醚吸入麻醉的患儿在

苏醒期均可能发生一过性支气管痉挛、屏气和呛

咳，且年龄＜１ 岁的患儿发生比例显著高于其他年龄

段患儿［１５］。 由此可见，低浓度（ ＜２％）七氟醚对哮

喘气道可产生伤害性作用，增加气道风险。 目前对

于低浓度七氟醚对哮喘气道，尤其是发育期哮喘气

道影响的基础研究较少，机制尚未明确。

七氟醚对哮喘患儿气道炎症的影响

Ｙａｎｇ 等［１６］研究表明，３ 岁前接受吸入麻醉的患

儿，后期罹患哮喘的风险会降低。 单肺通气的患者

术中吸入七氟醚可明显降低炎性因子水平，具有抗

炎作用［１７］。 较高浓度七氟醚可以改善哮喘患儿气

道炎症，发挥气道保护的作用，也对其机制进行了

相关研究探索： Ｎｇａｍｓｒｉ 等［１８］ 研究表明，２％七氟醚

可通过血红素氧合酶⁃１（ ｈｅｍｅ ｏｘｙｇｅｎａｓｅ⁃１， ＨＯ⁃１）
调节功能性腺苷受体（Ａｄｏｒａ２ｂ） 减轻急性肺部炎

症；Ｙａｎｇ 等［１９］研究表明，２􀆰 ５％七氟醚通过下调胞质

中的磷脂酶 Ａ２ 减轻单肺通气后的肺部炎症；罗诚

等［２０］研究表明，２％ ～ ３％七氟醚能够降低危重患儿

血清炎性因子 ＩＬ⁃８ 浓度发挥肺保护作用；Ｊａｂａｕｄｏｎ
等［２１］研究表明，６％七氟醚可降低肺泡上皮损伤标

志物可溶性晚期糖基化终末产物受体 （ ｓｏｌｕｂｌｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｆｏｒ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ⁃ｐｒｏｄｕｃｔｓ， ｓＲＡＧＥ）

和肿瘤坏死因子（ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃α， ＴＮＦ⁃α），
白细胞介素（ ＩＬ⁃１β， ＩＬ⁃６， ＩＬ⁃８）的水平，改善肺部

炎症反应并进一步减轻急性肺损伤。
更多基础研究通过建立哮喘动物模型进一步

揭示了不同浓度七氟醚对哮喘气道炎症的影响及

机制。 张鲁阳等［２２］ 研究表明，２％七氟醚可下调炎

性小体 ＮＯＤ 样受体热蛋白结构域相关蛋白 ３
（ＮＯＤ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｔｈｅｒｍａｌ ｐｒｏｔｅｉｎ ｄｏｍａｉｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎ ３， ＮＬＲＰ３）抑制发育期哮喘大鼠气道炎症。
由于 ＩＬ⁃３３ 可激活固有淋巴样细胞（ ｉｎｎａｔｅ ｌｙｍｐｈｏｉｄ
ｃｅｌｌ， ＩＬＣ）减慢新生小鼠肺组织损伤修复过程［２３］，
Ｔｏｌｌ 样受体 ２（Ｔｏｌｌ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ２， ＴＬＲ２）表达增多

可引起肺和支气管肺泡灌洗液炎性细胞因子的产

生增多，ＨＯ⁃１ 可减轻发育期哮喘小鼠气道炎症和黏

液高分泌。 吸入 ３％七氟醚可抑制 ＯＶＡ 介导的支气

管周围炎性细胞增多，减少 ＩＬ⁃３３［２４］、ＩＬ⁃４、ＩＬ⁃５［２５］

及支气管肺泡灌洗液中的 ＴＬＲ２ 的表达，上调 ＨＯ⁃１
的表达［２４］来抑制发育期哮喘小鼠气道炎症减轻气

道损伤。 此外，３％七氟醚还可经由水通道蛋白 １ ／ ５
（ａｑｕａｐｏｒｉｎｓ１ ／ ５， ＡＱＰ１ ／ ５） 抑制发育期哮喘小鼠气

道炎症中的内质网应激［２６］， 下调炎性小体ＮＬＲＰ３
抑制发育期哮喘小鼠气道炎症，且疗效与 ＮＬＲＰ３ 抑

制剂 ＭＣＣ９５０ 的治疗效果相当［２７］。 以上研究结果

提示，高浓度（≥２％）七氟醚可通过影响细胞因子

分泌和蛋白表达水平来减轻气道炎症。
接受单肺通气的患者术中单纯吸入七氟醚可

使肺的弥散功能减弱，肺部炎性因子核转录因子⁃
κＢ（ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ⁃κＢ， ＮＦ⁃κＢ）与 ＩＬ⁃１ 表达增加［２８］，
引起强烈的肺部炎症反应。 与静脉注射丙泊酚比

较，单纯吸入 １％七氟醚术后不良反应的发生率更

高［２９］。 吸入 １􀆰 ５％七氟醚增加发育期大鼠气道内伤

害性感受器香草酸瞬时受体 １（ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏ⁃
ｔｅｎｔｉａｌ ｃｈａｎｎｅｌ， ＴＲＰＶ１）、神经源性炎性因子 Ｐ 物质

（ ｓｕｂｓｔａｎｃｅ Ｐ， ＳＰ ） 以 及 降 钙 素 基 因 相 关 肽

（ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ⁃ｇｅｎｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｐｅｐｔｉｄｅ， ＣＧＲＰ） 的表达，促
进气道炎症的发生［３０］。 因此，低浓度（ ＜２％）七氟

醚可能增加气道炎性因子的分泌以及激活气道伤

害性感受器进一步加重哮喘患儿的气道炎症。

七氟醚对哮喘患儿气道重塑的影响

目前，七氟醚与气道重塑相关性的研究较少。
Ｓｈｅｎ 等［３１］ 推测，七氟醚对气道炎症的抑制及气道

平滑肌扩张和支气管痉挛逆转等作用在哮喘的发

展过程中有利于抑制气道重塑。 这一推测在实验

·８５６· 临床麻醉学杂志 ２０２４ 年 ６ 月第 ４０ 卷第 ６ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ｊｕｎｅ ２０２４，Ｖｏｌ．４０，Ｎｏ．６



动物研究中得以证实。 Ｓｈｅｎ 等［３１］ 研究表明，３％七

氟醚可通过抑制血管内皮生长因子及转化生长因

子的表达抑制杯状细胞、平滑肌和纤维增生以及胶

原的沉积，阻断发育期哮喘小鼠的气道重塑。
高浓度（≥２％）七氟醚对发育期哮喘患儿气道

常具有积极作用，可降低气管痉挛发生率、减轻气

道炎症、抑制气道重塑、降低术后肺部并发症发生

率及远期患病风险；低浓度（＜２％）七氟醚可能导致

气道痉挛、气道高反应，甚至气道炎症加重，诱发或

加重哮喘症状，目前，七氟醚对气道重塑负面影响

的报道较少，仍待进一步研究探索。

小　 　 结

不同浓度的七氟醚对哮喘患儿气道影响不同。
七氟醚吸入浓度≥２％时对哮喘患儿气道力学、气道

炎症、气道重塑等发挥积极作用，可用于难治性哮

喘状态或围术期哮喘发作的防治。 另一方面，在七

氟醚吸入浓度＜２％时，可能会加重呼吸道炎症和气

道高反应，增加发育期哮喘患儿气道不良事件的发

生。 目前，七氟醚对发育期哮喘患儿气道的影响及

机制的研究仍未完善，具体机制尚未明确，同时缺

乏大样本随机对照研究以明确最佳吸入浓度及吸

入时间等，以上均有待进一步研究探索，为七氟醚

在合并哮喘等呼吸系统疾病患者的应用和围术期

管理提供理论依据和新的思路。
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·读者·作者·编者·

《临床麻醉学杂志》可直接使用缩略语的词汇

美国麻醉医师学会（ＡＳＡ） 聚合酶链反应（ＰＣＲ） 美国纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）
酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ） Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸（ＮＭＤＡ） 吸入氧浓度（ＦｉＯ２）
γ⁃氨基丁酸（ＧＡＢＡ） 血浆靶浓度（Ｃｐ） 白细胞介素（ＩＬ）
效应室靶浓度（Ｃｅ） 肿瘤坏死因子（ＴＮＦ） 心率（ＨＲ）
血红蛋白（Ｈｂ） 血压（ＢＰ） 血小板（Ｐｌｔ）
收缩压（ＳＢＰ） 红细胞压积（Ｈｃｔ） 舒张压（ＤＢＰ）
红细胞计数（ＲＢＣ） 心率与收缩压乘积（ＲＰＰ） 白细胞计数（ＷＢＣ）
平均动脉压（ＭＡＰ） 体重指数（ＢＭＩ） 中心静脉压（ＣＶＰ）
心肺转流（ＣＰＢ） 脉搏血氧饱和度（ＳｐＯ２） 靶控输注（ＴＣＩ）
潮气量（ＶＴ） 患者自控静脉镇痛（ＰＣＩＡ） 呼吸频率（ＲＲ）
患者自控硬膜外镇痛（ＰＣＥＡ） 呼气末二氧化碳分压（ＰＥＴＣＯ２） 患者自控镇痛（ＰＣＡ）
动脉血二氧化碳分压（ＰａＣＯ２） 呼气末正压（ＰＥＥＰ） 动脉血氧分压（ＰａＯ２）
间歇正压通气（ＩＰＰＶ） 静脉血氧分压（ＰｖＯ２） 最低肺泡有效浓度（ＭＡＣ）
静脉血二氧化碳分压（ＰｖＣＯ２） 脑电双频指数（ＢＩＳ） 视觉模拟评分法（ＶＡＳ）
听觉诱发电位指数（ＡＡＩ） 重症监护病房（ＩＣＵ） 麻醉后恢复室（ＰＡＣＵ）
四个成串刺激（ＴＯＦ） 天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ） 心电图（ＥＣＧ）
丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ） 警觉 ／镇静状态评定（ＯＡＡ ／ Ｓ） 核因子（ＮＦ）
磁共振成像（ＭＲＩ） 羟乙基淀粉（ＨＥＳ） 计算机断层扫描（ＣＴ）
伊红染色（ＨＥ） 术后认知功能障碍（ＰＯＣＤ） 急性呼吸窘迫综合征（ＡＲＤＳ）
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