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摘要:由于各种原因所导致的气道狭窄往往需要进行支架植入术以实现气道的快速扩张,缓解患者的呼吸困难。

人体气道支架的灵感来源于心血管支架的临床应用,且自1965年 Montgomery发明了T型管状硅酮橡胶支架用

于气道狭窄的治疗之后,气道支架便得到不断地推陈出新。目前临床上使用的气道支架主要有Dumon硅酮支架

和镍钛记忆合金支架。虽然气道支架的植入可以迅速地改善患者的呼吸状况,但支架植入后仍可能会导致一些较

为棘手的并发症,例如支架移位、肉芽组织的过度增生以及支架附近组织的感染等。近年来,有关药物洗脱气道支

架、生物可降解气道支架的基础研究,为气道支架未来的发展带来了新的曙光,同时,基于生物3D打印技术制备的

个性化气道支架可以使得支架与气道实现完美的贴合,既可以降低支架发生移位的风险,又可以实现对肉芽组织

过度增生的抑制,必将成为今后气道支架的重要发展趋势之一。
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呼吸系统疾病患者在进行气管切开术、插管术或气道移植手术后,由于管壁的损伤和感染而引发的肉芽

组织过度增生会造成气道的狭窄;气道软骨环强度不足或气道软化,丧失支撑功能,从而造成塌陷,也会导致

气道的狭窄;另外,气道外肿物(良、恶性肿瘤)压迫气道壁以及也会造成气道的狭窄[1-2]。临床上通常会采用

支架植入术来治疗气道的狭窄,这样可以迅速地扩张气道,缓解呼吸困难。本文拟就其发展的历史以及最新

的研究进展详叙如下:

1 气道支架的历史

早期临床一般采用激光技术对气道内增生的肉芽组织进行切除治疗,但术后常常发现激光切除不仅会

破坏气道内的组织,而且对软骨环及气管软化无效。相比之下,气道支架置入术不仅简便快捷,而且效果明

显,因此气道支架置入术逐步取代了激光切除术,成为治疗气道狭窄的主流手段[3]。早在1965年 Mont-
gomery即发明了T型管硅酮橡胶支架,用于气道狭窄的治疗[4],并于1968年首先应用在声门下狭窄和气

管上段阻塞的病例。Grillo、Pearson等相继将其应用于气管广泛切除且不能重建、气管软化、喉气管狭窄或

气道梗阻等患者。近年来,T型管经过不断改型已用于气道的各个部位。1982年,Westaby在硬支气管镜

下将Y型硅酮橡胶管用于2例气管、支气管阻塞的治疗[5]。1986年 Wallstentace首先报道了Gianturco金

属支架在动物及患者气道内的应用,此后,一些早期应用于血管的金属支架逐渐应用于气道狭窄的治疗[6]。

1992年Nashef等报道将金属支架用于良性气管、支气管狭窄。1994年Kishi等报道将涤纶织物被覆的Z
型支架(DacronMeshcoveredZ-stent)用于恶性气道狭窄的治疗。国内有关气道支架最早的报道是1993
年,刘阳、孙玉鹤等将镍钛记忆合金螺旋丝状支架用于气道恶性狭窄及术后吻合口狭窄的治疗,并获得成功;

2000年刘巍等将Ultraflex镍钛合金支架应用于气道狭窄的治疗[7]。2012年北京天坛医院呼吸内科张杰教

授进行了药物涂层支架方面的研究,并取得一定的成果。

2 气道支架的种类及其优缺点

目前临床上使用的气道支架主要有Dumon硅酮支架和镍钛记忆合金支架。

2.1 Dumon硅酮支架

1987年,Dr.J.F.Dumon博士发明了首个专门用于气道的腔内支架,自此之后多套Dumon支架被植入

到患者的气管和支气管中。最初的气道支架设计简单,由硅酮管组成,硅酮管表面带有圆柱型小凸起以防止

支架植入后出现移位的现象,同时防止了支架与气道黏膜的接触[8]。Dumon硅酮支架分为直型Dumon支

架和Y型Dumon支架(如图1)。在过去的20年里,Dumon硅酮支架已成为治疗良、恶性气道狭窄的金

标准[9-13]。

图1 Dumon支架
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图2 植入硅酮支架所需的设备(包括硬质气管镜)

但Dumon支架需在患者全麻的状态下通过硬质气

管镜植入,植入前需通过内窥镜评估狭窄的程度,选择

适当的支架。临床上,一般要求支架的长度要大于狭窄

部位1cm左右,直径要大于气道狭窄处直径的30%左

右)。在植入支架时由于拉动支架比推送支架更容易,
所以植入Dumon支架时要尽量偏狭窄处下方放置,在

Dumon支架植入后还需通过定期的软质气管镜检查是

否发生再狭窄或者移位,以确定是否要重新植入支架,
如果植入后患者的呼吸出现腥臭味,则说明支架处出现

真菌或细菌的滋生情况,需要进行更换支架[8]。硬质气

管镜植入术国内最早是由北京天坛医院的张杰教授引

入的,设备如图2所示。
由于Dumon支架的固定依赖于气道壁与钉状凸起之间的压力和摩擦阻力,故不适用于气管、支气管软

化症的治疗[7],也不适合曲线病灶(此类情况会出现应力集中等现象,植入前需要理想的减瘤或者扩张)[14]。

Nova支架是硅酮支架的改良型,在硅酮膜内包埋束状的钛记忆金属,放置后可自行膨胀至所设置的直

径,该设计弥补了Dumon支架抵御高强度压力不足的缺点。放置支架时需用硬质气管镜并全麻,缺点为支

架外壁光滑,易出现气道内移位[5]。

2.2 金属支架

2.2.1 不锈钢支架和镍钛记忆合金支架

不锈钢支架最早应用于临床,又称为Z型金属支架。该支架的优点是支撑力强,释放时无长度变化,对
分泌物排出影响小;缺点是不易定位,组织易向裸支架内生长,手术需在全麻下经硬质气管镜才能置入,并因

其组织相容性差、术后易出血、支架易移位等,因此尚不能完全满足临床的需要[15]。

图3 国产镍钛记忆合金支架

1963年Buehler等发现镍钛合金具有形状记忆特

性[16],1989年Simonds等成功地将镍钛记忆金属支架

用于气道狭窄的治疗[17],其生物相容性、耐磨性以及耐

腐蚀性均优于不锈钢支架。镍钛记忆合金自膨胀支架

分裸支架和覆膜支架(如图3所示)。
由镍钛合金丝编织而成的网状结构支架柔韧性

好,支撑力均匀,膨胀前后一致,保证陷入黏膜内,从而

减少黏膜的刺激和感染,适用于不规则或凹凸不平的

气道病变,但仍有一定的缩短效应,而且释放后不易取

出和再定位[18]。动物实验证实,此类支架对气管壁无

损伤,可长时间发挥支撑作用[19]。临床应用中,镍钛记忆合金支架还有以下优点[15]:①形状记忆效应,即在

0~10℃时变软,在此温度范围内可任意塑形,在30~35℃时复形,复形后和气道壁贴合紧,不易移位;②上、
下端较粗,可自行固定,不易发生移位及分泌物堵塞;③良好的弹性能使其顺应气管的弯曲,保持气道通畅;

④局麻后经纤维支气管镜(纤支镜)植人,实施方便,即使患者正进行机械通气也可置入。其不足是:①若支

架发生塌陷可引起气道梗阻;②支架直径选用过大会引起过度膨胀进而导致气道壁坏死;③植入后难以取出

等。Derowe等已研究出一种螺旋型镍钛记忆合金支架,目前尚在在临床试验中,其优点是植入后易于

取出[20]。

2.2.2 覆膜金属支架和裸金属支架

黏附于支架内表面的膜为涤纶膜及高分子聚合物,一般为四氟乙烯膜,其组织相容性较好[21]。此类支

架可防止肿瘤向腔内生长,尤其当合并气管、食管瘘或食管癌病变侵犯气管、以内生性为主者,应当选用覆膜

金属支架。其缺点是所覆之膜会影响管壁纤毛的运动,使分泌物不易排出,可造成气道的阻塞[22]。
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裸金属支架可使网眼内存在一定纤毛运动,但网眼内亦可被不断恶性生长的组织长入,造成支架堵塞。
所以,此类支架对良性病变和恶性肿瘤管外压迫引起的气道狭窄者较适合,同时仍可保持纤毛上皮的清除

功能[15]。

2.2.3 球囊扩张式金属支架

球囊扩张式金属支架植入气道狭窄部位之后,需通过球囊扩张来达到预设的直径,但由于狭窄管壁增

厚、肿瘤与周围组织粘连等原因,很难将其扩张到理想的直径,故其临床应用受到限制[15]。

图4 放置于左气道狭窄处的PDS支架

2.3 生物可降解支架

生物可降解支架是由聚左旋乳酸(PLLA)、已内酯

和聚二氧六环酮(PDS)材料制备而成,该类支架的优

势是植入后无需去除,并且在其被吸收后不会影响气

道的功能。根据支架所使用的材料,支架被吸收时间

大致为3~12月。PLLA支架有较好的体外降解性,
可以较长时间的用于支撑人体气道[23]。在安全性和动

物实验的研究中PDS能够与气道黏膜有很好的相容

性,并且其植入初期的炎症反应在后期也会得到相应

的改变,其在气道内大约6周会失去径向支撑力,完全

吸收大约需要4个月的时间[24]。

2.4 药物涂层支架

支架用于治疗气道狭窄已有100余年的历史,但植入过程中支架对气道黏膜的损伤和本身作为异物刺

激可导致肉芽组织的增生,进而引发管腔再狭窄,严重影响植入后的临床效果。近年来出现的药物涂层支架

(drugelutingstent,DES)可能是解决该问题的方向之一[23]。DES由金属裸支架、药物、载体3个部分组成,
首先将药物与载体按一定的配比制备成涂层溶液,然后涂覆于支架上,通过药物的持续缓慢释放达到抑制气

道再狭窄的目的。气道涂层支架主要选用抗平滑肌细胞增殖药,如紫杉醇(paclitaxel,简称PA)、丝裂霉素、
雷帕霉素等。目前,这些药物的安全性已得到动物实验的验证[23-25]。由于多数药物本身不能直接黏附于金

属支架的表面,故需要载体作为携带药物的平台。载体通常有非生物降解聚合物和生物降解聚合物[23]。目

前的药物涂层支架种类有①丝裂霉素(MMC)涂层支架:Choong等通过动物实验证明局部使用 MMC能延

长气道支架置入后的通畅时间,且支架通畅的维持时间与 MMC的应用次数呈正相关性[26];②紫杉醇涂层

支架:2007年,紫杉醇涂层支架开始用于临床治疗肺气肿,紫杉醇可抑制气道成纤维细胞的增殖[27];③雷帕

霉素涂层支架:2012年,有报道应用雷帕霉素涂层支架治疗先天性气道狭窄[28];④激素类药物涂层支架:临
床上常用于治疗烧伤、创伤、手术切口所致的局限增生性瘢痕,亦可用于治疗瘢痕性气道狭窄[29-31];⑤载顺

铂的洗脱支架:Chao等[32]通过动物实验研究载顺铂DES治疗恶性气道狭窄的疗效,以聚乙酸内酯为载体

制备DES,将其置入兔颈段气管,检测到DES可缓慢释放顺铂长达4周以上。
药物涂层支架大部分为可降解聚合物载体,在人体内生成二氧化碳和水,无毒副作用,组织相容性好,涂

层支架的物理特性已经过反复验证,涂层与支架结合力良好,在膨胀过程中涂层表面无撕裂、翘起等缺陷,能
够适应支架膨胀时几何结构的改变并抵抗球囊扩张时的机械损伤;而且涂层厚度仅为数微米,因此涂层并不

影响支架的植入过程,植入方法与普通支架相比并无特殊。但由于药物作用时间较短,因此药物涂层支架无

法抑制气道狭窄的反复发生。同时鉴于人体内相关药物的药代动力学知之甚少,因此气道DES的研究尚处

于起步阶段。

3 个性化3D打印气道支架

传统气道支架一般均为圆形截面的管状结构,不能反映人体气道的个体化特征。因此,支架与气管壁无

法完全贴合,易于造成支架的移位与肉芽组织的过度增生,同时非接触区域容易导致细菌的滋生,出现一些
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棘手的并发症。基于患者CT数据的生物3D打印技术有望能够实现人体气道支架的个性化制备,为临床医

生提供精准的气道支架植入方案,从而克服传统气道支架的缺陷。

  图5 硅酮气道支架模型

目前,国外的一些研究团队已取得了初步的进

展。例如:2014年,西班牙赫罗纳大学机械工程与

土木建筑系基于3D打印技术制备出了如图5所示

的气道支架模型[33]。

2015年,一个由哈佛大学、麻省理工学院的教

授(Dr.Cheng)、哈佛医学院的临床医生以及一位艺

术家组成的科研团队基于患者的CT扫描数据,通
过对3D打印的个性化气道支架模具的浇注,获得了

如图6所示的个性化气道支架。相比于传统的气道

支架,DrCheng等人所制备的个性化气道支架能够

反映个体的差异性,但目前为止尚无进一步深入的

  图6 通过3D打印气道模型浇注而成的气道支架

报道,包括支架材料的力学属性以及动物实验的结

果等。

4 小节与展望

相比于人体心血管支架,气道支架尚存很多的

问题需要解决,例如气道支架植入后所引发的炎症

反应以及肉芽组织的过度增生等。因此,开发具有

良好生物相容性、良好机械性能、能有效避免移位和

肉芽组织增生的气道支架将是今后研究的主要目

标,而基于患者CT数据的生物3D打印技术将是需

要重点关注的方向,同时药物涂层支架在今后治疗

气道狭窄方面也有很大的研究空间。
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