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序言

　　小呼吸道功能障礙在許多呼吸道疾病的早期發展過程中即已出現，對疾
病的早期偵測、臨床評估及治療決策具有重要意義。然而，由於其病程多屬隱
匿，臨床症狀不明顯，傳統肺功能檢查亦可能無法及早反映異常，因此常導致
診斷與治療時機延誤。隨著人口高齡化及慢性呼吸道疾病盛行率持續攀升，如
何及早且精準地評估小呼吸道功能，已成為臨床照護的重要課題。
　　近年來，脈衝振盪檢測（Impulse Oscillometry, IOS）因具備操作簡便、
非侵入性、可於自然呼吸狀態下完成檢測等優勢，逐漸受到國際醫學界重視。
尤其適用於兒童、高齡者及無法配合傳統肺功能檢查的患者，並能敏感反映小
呼吸道功能變化，補足傳統肺功能檢測的限制，提供更完整且具臨床價值的生
理資訊，對疾病診斷、治療監測及預後評估均具有重要意義。
有鑑於此，台灣胸腔暨重症加護醫學會邀集國內相關領域專家成立編輯工作
小組，透過多次專家共識會議，系統性回顧最新國際指引與實證醫學證據，並
結合我國臨床實務經驗，共同建立小呼吸道功能檢測及脈衝振盪技術臨床應
用之專家共識。本手冊內容涵蓋檢測原理、臨床應用、判讀重點及實務建議，
期望提供醫療人員一致且具實證基礎的臨床參考，提升小呼吸道疾病的診斷
與照護品質。
　　在此，謹向編輯召集人及所有參與撰寫與審閱的專家致上最誠摯的敬意
與謝意。感謝各位在繁忙的臨床、教學與研究工作之餘，仍投入大量心力，共
同完成本手冊的編撰，使內容兼具學術深度、實證基礎與臨床實用性。
　　期盼本專家共識手冊的出版，除提供胸腔專科醫師臨床應用之依據外，亦
能協助各相關專科及基層醫療人員提升對小呼吸道功能障礙的認識，建立一
致的評估與照護觀念，促進跨專業溝通與合作，進一步提升我國呼吸疾病的診
療品質，造福更多病人。

台灣胸腔暨重症加護醫學會
陳育民理事長
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序言

各位醫學界先進及同道，大家好：
　　近年來，隨著對呼吸道疾病病理機轉的深入研究，小呼吸道功能障礙（
Small Airways Dysfunction, SAD）已逐漸受到全球醫學界的重視。愈來愈多研
究顯示，小呼吸道病變不僅是許多呼吸道疾病早期的重要表現，更可能是疾病
持續惡化的重要關鍵。然而，由於小呼吸道病變不易透過傳統肺功能檢查發現，
往往造成臨床診斷與治療上的挑戰。
　　脈衝振盪檢測（Impulse Oscillometry, IOS）是一項非侵入性、操作簡便且
對受測者配合度要求較低的肺功能檢測工具，能夠客觀評估呼吸道阻抗與小呼
吸道功能，彌補傳統肺功能檢查在小呼吸道評估上的不足，近年來已逐漸成為
國際間評估小呼吸道功能的重要方法之一，並廣泛應用於氣喘、慢性阻塞性肺
病及其他呼吸道疾病的臨床診斷、治療監測與預後評估。
　　台灣近年的研究亦發現，在具有喘鳴、咳嗽、咳痰等呼吸道症狀，但傳統肺
功能檢查仍屬正常（Preserved Pulmonary Function）的患者中，約有四至五成
存在小呼吸道功能障礙。另一方面，越來越多研究證實，病毒感染、空氣污染、吸
菸及其他環境暴露等因素，皆可能導致小呼吸道受損，並參與多種呼吸道疾病
的發生與進展，顯示早期辨識小呼吸道功能異常的重要性已不容忽視。
有鑑於此，本手冊集結國內胸腔醫學領域多位專家的臨床經驗與學術成果，共
同編撰完成《小呼吸道功能與脈衝振盪檢測－專家共識手冊》。內容涵蓋脈衝振
盪檢測的基本原理、各項參數的生理意義、檢測品質控制與干擾因素，以及不同
呼吸道疾病的檢測特徵與臨床應用，並結合最新研究證據與專家共識，期望提
供臨床醫師一套兼具科學實證與實務操作價值的參考指引，促進檢測結果的正
確判讀與臨床應用。
　　目前，我國全民健康保險已將脈衝振盪檢測納入兒童氣喘的給付項目，顯
示其臨床價值已逐漸受到肯定。然而，成人族群在臨床應用及健保給付方面仍
有相當大的發展空間，期待未來在更多臨床證據的累積及醫界共同努力下，能
使更多患者受惠於此項檢測，落實疾病早期診斷、精準治療及持續追蹤的目標。
　　本手冊的完成，凝聚了國內胸腔醫學專家的智慧與心力。我們期盼藉由本
共識手冊的出版，提升醫療人員對小呼吸道功能障礙的認識，推廣脈衝振盪檢
測於臨床實務中的應用，進一步精進呼吸照護品質，為臺灣呼吸醫學的發展貢
獻一份力量，也為更多患者帶來更完善、更精準的醫療照護。謹此為序。

彭殿王召集人
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序言

　　小呼吸道功能障礙在呼吸疾病的早期偵測與臨床評估中扮演關鍵角色，然
而其病程往往隱匿，臨床症狀不易察覺，導致診斷與治療延誤。隨著人口高齡化
與呼吸疾病盛行率逐年攀升，如何有效評估小呼吸道功能，已成為臨床醫師極
需面對的重要課題。

　　脈衝振盪檢測 (Impulse Oscillometry, IOS) 近年逐漸受到重視，因其檢
測方式簡便、可在自然呼吸下完成，特別適合兒童、年長者及無法配合傳統肺功能
測試的病人。IOS 能夠敏感地反映小呼吸道阻塞情況，補足傳統肺功能檢測的不
足，為臨床提供更完整的診斷資訊。

　　有鑑於此，台灣胸腔暨重症加護醫學會廣邀國內外專家，召集編輯工作小組
，並舉辦多場共識會議，回顧最新國際指引、實證醫學文獻，結合臨床經驗，針對
小呼吸道功能檢測與脈衝振盪技術的臨床應用、診斷價值與治療指引建立共識

。此份專家共識手冊，期能成為臨床醫師與護理人員在第一線照護的重要參考。

　　在此特別感謝編輯召集人及所有參與撰寫的專家，於繁忙醫務中仍不吝付
出心力，使本手冊內容能與時俱進，更臻完善。期盼藉由本共識的推廣，不僅胸
腔科醫師，亦能讓一般臨床醫師建立一致且正確的小呼吸道功能評估與照護知
能，共同提升小呼吸道疾病診斷與治療的臨床共識與溝通效率。
     
　　願我們在呼吸照護的道路上持續砥礪前行，造福更多病患。

張博瑞主編
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縮寫對照表 Abbreviations

縮寫 Abbreviation

IOS

FOT

Z

R

X

R�

R��

R�‒R��

X�

AX

Fres

Ers

L

Co�／Co��

CoV

FFT

                英文全名 Full term

impulse oscillometry

forced oscillation technique

impedance

resistance

reactance

resistance at � Hz

resistance at �� Hz 

difference between R� and R��

reactance at � Hz

area of reactance

（area under the reactance curve）

resonant frequency

elastance

inertance

coherence at � Hz / �� Hz

coefficient of variation

fast Fourier transform

                              中文

脈衝振盪肺功能

強迫振盪技術

阻抗

阻力

反應抗

� Hz 阻力（反映整體呼吸道阻力）

�� Hz 阻力（反映近端大呼吸道阻力）

周邊（小呼吸道）阻力指標

� Hz 反應抗

反應抗面積

共振頻率

彈性力

慣性力

� Hz／�� Hz 相干性

變異係數

快速傅立葉轉換

振盪肺功能技術與參數 Oscillometry techniques and parameters

縮寫 Abbreviation

FVC

FEV�

FEV�

FEF��‒��

PEF

RV/TLC

DLco

BDR

                英文全名 Full term

forced vital capacity

forced expiratory volume in one

second

forced expiratory volume in �

seconds

forced expiratory flow at ��‒��%

of FVC

peak expiratory flow

residual volume / total lung

capacity

diffusion capacity of carbon

monoxide

bronchodilator response

                              中文

用力肺活量

第一秒用力呼氣量

三秒用力呼氣量

用力呼氣中期氣流

尖峰吐氣流速

肺餘容積／總肺容積

一氧化碳擴散量

支氣管擴張反應

肺量計與肺功能參數 Spirometry and lung-function parameters
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縮寫 Abbreviation

PEF

RV/TLC

DLco

BDR

                英文全名 Full term

peak expiratory flow

residual volume / total lung

capacity

diffusion capacity of carbon

monoxide

bronchodilator response

                              中文

尖峰吐氣流速

肺餘容積／總肺容積

一氧化碳擴散量

支氣管擴張反應

肺量計與肺功能參數 Spirometry and lung-function parameters

縮寫 Abbreviation

CT

MDCT

EB-OCT

PRM

                英文全名 Full term

computed tomography

multi-detector computed

tomography

endobronchial optical coherence

tomography

parametric response mapping

                              中文

電腦斷層

多偵測器電腦斷層

支氣管內光學同調斷層掃描

參數反應映射

影像檢查 Imaging

縮寫 Abbreviation

SAD

SAO

COPD

pre-COPD

PRISm

ILD

IPF

NCFB

HFpEF

PA-SAD／PA-nSAD

                英文全名 Full term

small airway dysfunction

small airway obstruction

chronic obstructive pulmonary

disease

pre-chronic obstructive

pulmonary disease

preserved ratio impaired

spirometry

interstitial lung disease

idiopathic pulmonary fibrosis

non-cystic fibrosis bronchiectasis

heart failure with preserved

ejection fraction

preserved airflow with／without

SAD

                              中文

小呼吸道功能異常

小呼吸道阻塞

慢性阻塞性肺病

慢性阻塞性肺病前期

比值正常之肺量計異常

間質性肺病

特發性肺纖維化

非囊性纖維化支氣管擴張症

射出分率保留之心臟衰竭

氣流正常合併／未合併 SAD

疾病與臨床狀態 Diseases and clinical states
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縮寫 Abbreviation

IPF

NCFB

HFpEF

PA-SAD／PA-nSAD

                英文全名 Full term

idiopathic pulmonary fibrosis

non-cystic fibrosis bronchiectasis

heart failure with preserved

ejection fraction

preserved airflow with／without

SAD

                              中文

特發性肺纖維化

非囊性纖維化支氣管擴張症

射出分率保留之心臟衰竭

氣流正常合併／未合併 SAD

疾病與臨床狀態 Diseases and clinical states

縮寫 Abbreviation

FeNO

GR

MUC�B

ENaC

                英文全名 Full term

fractional exhaled nitric oxide

glucocorticoid receptor

mucin �B

epithelial sodium channel

                              中文

呼氣一氧化氮濃度

糖皮質素受體

黏蛋白 �B

上皮鈉離子通道

發炎與分子標記 Inflammation and molecular markers

縮寫 Abbreviation

ICS

LABA

LAMA

FDC

SITT

MITT

BDP

FF

SQA

                英文全名 Full term

inhaled corticosteroid

long-acting β�-agonist

long-acting muscarinic antagonist

fixed-dose combination

single-inhaler triple therapy

multiple-inhaler triple therapy

beclometasone dipropionate

formoterol fumarate

sustained quiet asthma

                              中文

吸入型皮質類固醇

長效型乙二型交感神經致效劑

長效型抗膽鹼藥物

固定劑量複方

單吸入器三合一治療

多吸入器三合一治療

持續性安靜氣喘

藥物與治療 Drugs and therapy
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縮寫 Abbreviation

CAT

ACT

TAI

ROC

AUC

CI

RCT

                英文全名 Full term

COPD Assessment Test

Asthma Control Test

Test of Adherence to Inhalers

receiver operating characteristic

area under the curve

confidence interval

randomized controlled trial

                              中文

慢性阻塞性肺病評估測驗

氣喘控制測驗

吸入器用藥順從性測驗

受試者操作特徵

曲線下面積

信賴區間

隨機對照試驗

評估工具、統計與研究 Assessment tools and statistics

縮寫 Abbreviation

ATS

ERS

GINA

GOLD

TSPCCM

                英文全名 Full term

American Thoracic Society

European Respiratory Society

Global Initiative for Asthma

Global Initiative for Chronic

Obstructive Lung Disease

Taiwan Society of Pulmonary

and Critical Care Medicine

                              中文

美國胸腔學會

歐洲呼吸學會

全球氣喘倡議組織

全球慢性阻塞性肺病倡議組織

台灣胸腔暨重症加護醫學會

學會與指引 Societies and guidelines



小呼吸道功能異常簡介
與振盪肺功能（Oscillometry）原理

蕭逸函 醫師/臺北榮民總醫院

小呼吸道簡介

　　內徑 <� mm 的支氣管稱為小呼吸道（small airway），位於呼吸道第 � 代分支以後，總體積佔據

全肺逾九成�。動物實驗發現小呼吸道的阻力（resistance）僅佔整體呼吸道阻力約一成，以往小呼吸

道的重要性並不受重視。然而隨著對呼吸道疾病的瞭解加深，目前已知小呼吸道是在氣喘、慢性阻塞

性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）等疾病中最先受損的部位。

　　臨床上有許多測量小呼吸道功能的方式，如傳統肺量計（spirometry）測量之用力呼氣中期氣

流（forced expiratory flow at ��-��% of forced vital capacity，FEF��-��），人體體箱計（body 

plethysmography）測量之肺餘容積/總肺容積（residual volume/total lung capacity, RV/TLC），單

次或多次呼吸氮氣洗出法（nitrogen washout test）來測量肺部的通氣異質狀態(ventilatory 

heterogeneity)。傳統肺量計檢測肺容積變化與患者高強度的吐氣用力配合有其高度依賴性

(effort-dependent)，而振盪肺功能 (oscillometry) 的優點在於將聲學與流體力學結合，使臨床醫師

�

精華要點
˙小呼吸道雖然在整體氣道阻力中佔比不高，卻是氣喘與 肺阻塞 (COPD) 中最早出現結構與

　功能異常的區域。小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）與氣喘症狀控制不

　佳、急性惡化及 COPD 的病程密切相關。

˙振盪肺功能（oscillometry）為評估小呼吸道功能之重要工具，包含脈衝振盪肺功能（Impulse 

　Oscillometry System，IOS）與強迫振盪技術（forced oscillation technique，FOT）等不

　同技術架構。不同系統在訊號設計與頻率配置上存在差異，臨床追蹤與研究須維持檢測工

　具一致性。

˙振盪肺功能在受測者正常潮氣呼吸下，疊加外加振盪訊號，量測壓力與流量的變化，並以 

　R�-R��(或R�-R��)、X�、AX與Fres等指標分析呼吸阻抗，評估不同氣道區域之阻力 

　(resistance) 與反應抗 (reactance)，進而反映小呼吸道功能。此檢測不需用力吸吐，對老

　人與兒童較為友善。

˙振盪肺功能檢測結果可能受吞嚥、聲門動作、深呼吸或呼吸不穩定等因素影響。依����年

　歐洲呼吸學會技術標準，品質控管不應僅依賴相干性 (coherence) 門檻，而應綜合評估呼

　吸型態、阻抗曲線合理性及重複測量一致性。此外，建立適用於台灣族群之參考值，有助

　於提升振盪肺功能在小呼吸道功能評估中的臨床實用性。



得以在患者自然平靜的潮氣呼吸（tidal breathing）下，短時間內以非侵入性地探測整個呼吸道與肺

實質的力學特質。

氣喘、COPD 等呼吸道疾病與 SAD 之關聯

　　多國前瞻性世代研究 ATLANTIS納入 ��� 名氣喘病人，施以各項肺功能檢測並觀察每項肺功能

指標在不同嚴重程度之氣喘病人（Global Initiative for Asthma [GINA] 第一階到第五階）中的分布�。

研究結果顯示，嚴重程度越高者，帶有小呼吸道功能異常 （small airway dysfunction, SAD）的盛行率

越高。綜合文獻中的觀察，有SAD的病人更容易出現氣喘症狀，導致急性惡化（exacerbation），使氣

喘難以控制，甚至在氣喘診斷之前，就會因為吸入過敏原、吸菸等引發小呼吸道變化。

　　另一方面，其他研究也發現 COPD 的嚴重度越高，則小呼吸道的數量越少，末端細支氣管的數量

在輕至中度 COPD 病人中減少四成，在重至極重度 COPD 病人中達到八成�。而另一研究利用 

micro-CT 與病理切片直接證實：COPD 病人的健康小呼吸道比例較非 COPD 病人大幅減少，COPD 

在早期即已出現明顯 SAD（特別是 terminal bronchiole 的減少與狹窄），且這些變化發生在 CT 尚

未出現明顯肺氣腫之前，且 SAD 的程度與 FEV�下降及 COPD 嚴重度密切相關。SAD是 COPD 最早

期、最核心病灶之一�。近期一項研究將 pre-COPD 定義為吸菸史 > �� pack-year、第一秒用力呼氣量

/用力肺活量比值（forced expiratory volume in one second/forced vital capacity, FEV�/FVC）> �.�

、FEV� 預估值百分比 <��%，以及電腦斷層（Computed tomography, CT）上肺氣腫（emphysema）> 

�%�。研究結果顯示，pre-COPD 相比健康對照組，小呼吸道的數量顯著減少，且與較低的 FEV�、一氧

化碳擴散能力（diffusion capacity of carbon monoxide，DLco）和較高程度的肺氣腫有關。

　　若根據過去GOLD（Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease）將COPD分為

ABCD的分類，無論嚴重度分級為何，都有相當比例的病人伴隨 SAD，特別是在症狀較明顯的 GOLD 

B 和 GOLD D 病人中，SAD 的盛行率高達九成左右�。台灣單一中心回溯性研究�，針對有呼吸道症狀

的門診病人進行分析發現，只要有呼吸道阻塞 (定義為FEV�/FVC < �.�) 的病人，不論是否合併支氣管

可逆性（bronchial reversibility, BR），若以FEF��-��預估值百分比 <��% 定義為 SAD 時，���% 都有 

SAD；這群病人若改以脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry system, IOS）檢測之不同參數定義 

SAD 時，約�-� 成有 SAD，其中，約三分之二的病人中伴隨有咳嗽、有痰和呼吸困難的症狀。

振盪肺功能（Oscillometry）檢測之基本原理

　　振盪肺功能為評估小呼吸道功能的重要方法之一，是一種以聲波振盪原理進行肺功能檢測方

式，包含了強迫振盪技術 (Forced Oscillation Technique，FOT) 以及其特定應用分支- 脈衝振盪肺

功能 (Impulse oscillometry system，IOS) 兩種不同技術。受測者以口含住咬嘴，使機器和肺部形成

密閉空間，透過病人安靜潮氣呼吸（tidal breathing）時外加不同頻率的聲波，可以量測壓力（

�
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pressure）和氣流（flow），藉此計算肺部組織的整體阻抗（impedance, Z），為代表呼吸道的阻力（

resistance, R）和反應抗（reactance, X）的總和，計算公式為：Z = R + j X。� Hz 的阻力（resistance at � 

Hz, R�）反映整體呼吸道阻力，而 �� Hz或�� Hz 的阻力（resistance at �� or �� Hz, R�� or R��）主要

代表大呼吸道阻力；因此兩者之差 R�-R�� 或 R�-R�� 可被用作小呼吸道阻力的指標。

　　反應抗（X）由兩個主要成分組成 (圖�)：一是來自肺組織彈性與順應性的彈性力Elastance (Ers)，

另一是氣流與組織質量所造成的慣性力Inertance（L）。在振盪力學中，彈性力代表「儲存能量並延遲

壓力變化」的特性，會使氣流變化落後於壓力變化，因此在數學上以負值表示；相對地，慣性力會使氣

流變化超前於壓力變化，故以正值表示。在低頻振盪（如 �Hz）時，聲波可傳至肺部深處，小呼吸道與

肺泡順應性 (compliance) 影響較大，彈性力成為主導，使反應抗呈現負值；隨著頻率升高，聲波主要

侷限於近端氣道，慣性力逐漸增加並超過彈性力的影響，反應抗因而接近零甚至轉為正值。當反應抗

數值隨頻率增加由負轉正，中間達到� (可視作彈性力與慣性力兩者的絕對值相同) 的頻率稱為共振

頻率（resonant frequency, Fres），而 Fres 與 X� 之間的面積稱為 AX（area of reactance，圖�紅色區

域）。在呼吸道疾病病人中，嚴重度越高，則小氣道阻力增加 (R�-R��變大)，周邊肺組織變僵硬，通常

測得的 X�越負，Fres 越大(頻率右移)，因此 AX 越大 (圖�)。

圖� IOS阻力與反應抗

圖� 嚴重小氣道疾病，周邊氣道阻力增加 (R�-R��變大)，肺組織變硬，X�越負，Fres 右移，AX 越大。
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振盪肺功能（Oscillometry）品質控管與 ���� ERS 技術指引建議

　　振盪肺功能檢測的品質控管指標為相干性(coherence)，是一個介於 � 到 �的數值 (越高越好)，

透過比較進入肺部的氣流與從呼吸系統反射回來的壓力波之間的一致性來計算而得�。過往文獻建

議 Co�（coherence at � Hz） >�.�，而Co��（coherence at �� Hz） >�.� 代表檢測品質良好，而當檢查

技術不佳，如操作方式不正確、吞嚥動作、聲門關閉、舌頭阻擋氣流，或呼吸節律不規則，都會導致相

干性降低，表示該次量測結果的可信度不足�。理想上應讓病人連續執行三次，每次檢測的變異係數 

(coefficient of variation, CoV，用來評估多次重複測量數據之間可靠性與重複性) 不要超過 ��% 為

佳。���� 年歐洲呼吸學會（European Respiratory Society）針對振盪肺功能的技術面提出標準建議，

並提及雖然低相干性通常代表有雜訊，但因為不同儀器、不同疾病族群之間差異太大，相干性已不再

被建議作為振盪肺功能品質控管的唯一標準�。對於振盪肺功能檢測的品質判斷，應綜合考量呼吸型

態是否穩定、是否有深呼吸、咳嗽、漏氣、吞嚥、說話或過度換氣等情況、阻抗曲線是否合理、重複測量

結果是否一致。ERS 也建議，振盪肺功能應在進行其他需要深呼吸的肺功能檢測方式（如傳統肺量計

、呼氣一氧化氮濃度 [fractional exhaled nitric oxide, FeNO] 檢測等）之前執行。而對於振盪肺功能

參數的參考值，目前已有許多發表於不同族群、涵蓋兒童與成人的參考值資料，但是使用的機器、研

究方法都不盡相同，推導出的參考值也有所差異。因此，有必要在不同國家/地區與不同族群，以標準

化的呼吸流程與訊號分析方法建立自己的正常參考值，台灣本土的正常參考值的建立目前正在進行

中。

IOS 與 FOT 之比較

　　IOS 與 FOT 均屬於振盪肺功能（oscillometry）的量測方法，核心概念皆為在安靜潮氣呼吸（tidal 

volume）下，向呼吸系統施加外加振盪訊號並分析壓力‒流量關係以取得肺部組織的整體阻抗（Z）。

兩者主要差異在於外加振盪訊號的型態與儀器量測/訊號處理的設計，因此在受試者舒適度、量測時

間以及不同頻率資訊的取得方式上各有特色�。氣流量測元件方面，各家系統可採用pneumotach 或

低阻網格（mesh）等不同感測器；一般而言，mesh 阻力較低、對高頻振盪的動態反應較佳，亦較適合

可攜式設計，因此常見於多數 FOT 系統；pneumotach 則為傳統且成熟的流量量測方式，精度與校

正流程較完整，但對溫濕度與冷凝水較敏感，且整體系統較不利於小型化 (如 IOS)。需注意的是，感

測器型式並非 IOS 或 FOT 的絕對區分，不同廠牌可能採用不同配置。

　　FOT 是較早發展的技術，由 DuBois 等人於 ���� 年提出��。早期的 FOT 儀器多以單一頻率正弦

波逐點量測，完成多頻範圍分析需較長時間；現今多數 FOT 系統已改以多頻刺激（如 pseudo-random 

noise 或多正弦疊加）搭配頻譜分析，可在較短時間內同時獲得多個頻率的阻抗資訊。IOS 是在 ���� 

年由 Michaelson 等人提出，其以短暫方波壓力脈衝（impulse）作為刺激，脈衝訊號本身含有多個聲

波頻率，儀器再以快速傅立葉轉換（fast Fourier transform, FFT）將壓力與流量訊號分解到各頻率，

以計算 R、X、AX (area of reactance)、Fres (resonant frequency) 等參數��。由於 IOS 的刺激為瞬間
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脈衝，部分受測者可能感覺較明顯的「推一下」或不適；相對地，多數 FOT 的連續刺激較平順，臨床上

常被認為在兒童或敏感受試者中較容易接受。

　　最後，不同系統在刺激波形、頻率配置、感測器與校正方式皆可能不同，過去曾有研究顯示，在相

同受測條件下，IOS 所量測到的阻力 (R) 數值通常比 FOT 更高，反應性 (X) 較接近 �，且測得之 AX 會

較小於 FOT ��。因此即使輸出相同名稱的指標（如 R�、X�、AX），其絕對值可能存在系統性差異，不宜

直接互換。歐美國家較常使用 FOT，目前台灣醫療院所大多以 IOS 為主要檢測儀器，但近年來亦有部

分醫療院所開始引進 FOT 檢測設備。臨床實務上，為確保追蹤結果與研究的一致性，建議盡量使用

同一平台與一致的操作及品質控管流程，以確保可比性。

結語

　　小呼吸道在呼吸道疾病中並非過去所認為的 silent zone。在氣喘病人中，SAD 與症狀控制不佳、

疾病嚴重度及急性惡化風險密切相關；而在 COPD 族群中，SAD 自 pre-COPD 階段即開始出現，並隨

疾病進展而持續惡化。振盪肺功能屬於一種以自然呼吸進行，對病人相對友善的檢測方式，透過

R�-R��、X�、AX 與 Fres 等指標，更敏感地偵測 SAD，補足傳統肺量計的限制。然而 IOS 需仰賴正確的

操作與謹慎的品質監控，必須避免吞嚥、聲門關閉或深呼吸等因素干擾檢測結果。對此，���� 年 ERS 

指引已不再建議依賴僵化的相干性做為檢測結果的品管指標。此外，不同族群之檢測結果的正常值

範圍和臨界值存在差異，建立適用於台灣族群的本地參考資料相當重要。最後，振盪肺功能的發展不

應受單一技術或設備所壟斷，IOS 和 FOT 等多元工具並存，將有利於促進臨床照護的提升。

D�.�

D�.�

D�.�

D�.�

D�.�

D�.�

R�−R�� 與 R�−R�� 雖皆代表小呼吸道阻力，惟源於不同振盪肺功能系統之訊號設計（FOT 

常用 �、��、��、�� Hz 等非整數倍配置；IOS 以脈衝訊號經 FFT 分解），兩者數值不可直接互換。

部分兒童時期診斷為氣喘、成人後 FEV� 已回復正常之病人，追蹤仍可見 FEF��-�� 異常而無

明顯症狀，提示小呼吸道變化可能持續存在；IOS 於各類呼吸道疾病之應用值得進一步探

討。

建議針對全台醫療院所之振盪肺功能檢測現況進行系統性調查，並建立本土參考標準，以

支撐臨床應用與健保申報之實證基礎。

IOS 雖被認為屬 effort-independent 檢測，實務上亦為高度 operator-dependent：潮氣呼

吸穩定度高時數據較佳，反之則變差；咳嗽、漏氣、吞嚥等干擾均可能顯著影響結果。

台灣自 ���� 年（民國 ��� 年）起即開始執行 IOS，於亞洲處於領先地位；建議學會善用此優

勢，加速本土研究與證據累積。

若未來各醫院引進 FOT 設備，應分別建立 FOT 之參照正常值，不宜直接套用 IOS 既有數

據。

專家討論重點 Expert Discussion Points
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小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）是氣喘與 COPD 病程中最早出現的結

構與功能變化之一，與氣喘症狀控制不佳、急性惡化及 COPD 疾病進展密切相關。

振盪肺功能於正常潮氣呼吸下進行，屬 effort-independent 之檢測，對無法配合用力呼吸

之老人與兒童族群具特別臨床價值。

IOS 主要判讀參數包括 R�、R��、R�-R��、X�、Fres 與 AX。R� 反映整體呼吸道阻力，R�� 主要

代表較近端大呼吸道阻力，R�-R�� 常作為周邊小呼吸道阻力的替代指標；X�、Fres 與 AX 則

反映肺部彈性、反應性與異質性改變。小呼吸道功能異常或疾病嚴重度增加時，常見 

R�-R��升高、X� 更負、Fres 升高、AX 增加。

依 ���� 年 ERS 技術標準，單一相干性門檻不再建議作為振盪肺功能品質控管的唯一依據；

品質判讀應綜合評估呼吸型態穩定性、阻抗曲線合理性及重複量測之一致性。

振盪肺功能雖屬 effort-independent 檢測，實務上仍高度仰賴操作者與受測者之配合（

operator-dependent）；檢測中若發生咳嗽、漏氣、吞嚥、聲門動作、呼吸不規則或過度換氣

等情形，均可能顯著影響結果。

建議振盪肺功能應於需用力呼吸之肺功能檢查（如傳統肺量計、FeNO）之前執行，以避免深

呼吸對檢測結果之干擾。

共識陳述 Consensus Statements



以脈衝振盪肺功能評估
小呼吸道功能異常之臨床運用

陳彥甫 醫師/臺大醫院雲林分院

　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

��

精華要點
˙在 COPD 與氣喘中，SAD 具有明確的病理與臨床意義，而 IOS 能在肺量計檢測尚未觀察到

　氣流受阻前，即偵測到小呼吸道功能變化，有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估。

˙在支氣管擴張症及 ILD/IPF 中，IOS 的應用仍屬輔助性質，目前相關證據有限，尚待進一步

　研究與臨床經驗的累積。

˙IOS 並非用以取代傳統肺量計或影像學評估，而是在適當臨床情境下與其他檢查工具相互

　補充，以便更全面地描繪小呼吸道病理與疾病特徵。

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾



　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

��

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾

��



�. IOS parameters vs. Spirometry

IOS = impulse oscillometry; CT = computed tomograhy; PRMfSAD = PRM-functional small airway disease; PRMEmphysema = PRM-emphysema;
HU = Hounsfield Unit; PostBD = post-bronchodilator.

· Most IOS parameters (R�-R��, Fres, AX) showed
   moderate-to-strong inverse correlations with
   FEV� and FEF��-��%.

· Strongest associations observed for X� and
    AX (r = - �.�� to - �.��, p<�.���).

�. CT-derived indices vs. Spirometry

· PRMfSAD, PRMEmphysema, and HU-��� showed
   strong inverse correlations with FEV�/FVC
   (r≈ - �.��, p<�.���).

· Indicates CT-based metrics reflect structural
   air trapping and emphysema burden.

�. CT vs. IOS parameters

· Correlations between CT-derived and IOS
   parameters were generally weak.

· Most r values < �.�, suggesting these tools
   assess distinct physiological domains.

CT-derived indices vs. Spirometry
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　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

��

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾



圖說：ＲＯＣ曲線顯示，ΔAX（％）用於預測新診斷且未治療氣喘患者的支氣管擴張可逆性（ＢＤＲ）具有中等預測效能。

ΔAX（％），支氣管擴張劑吸入後反應曲線下面積（ＡＸ）的變化百分比；ＡＵＣ，曲線下面積。
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　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

��

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾
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　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

��

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾



是IPF早期且廣泛存在的重要病理特徵，
並非單純由晚期纖維化所造成。

小呼吸道喪失(Small airway loss)

· IPF纖維化區域的小呼吸道數量顯著低於健康對照組

   (    <�.����)

· IPF相對較少纖維化區域的小呼道數量亦顯著低於

   健康對照組(    =�.���)

· 兩組IPF區域之間無顯著差異(    =�.��)

· 顯示小呼吸道喪失為IPF早期病理改變
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　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

��

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾



��

　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾
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CT 檢查能直接觀察小呼吸道病變之確切位置，而 IOS 僅反映整體肺部阻力與彈性，無法

定位區域性異常；兩者評估面向不同且具互補性，臨床上應依診斷目的與可近性選擇或

整合應用。

於較早期 IPF 等肺容積減少之疾病，病人之傳統肺量計尖峰流速可能增加（肺部彈性

[elastic recoil]增加），但振盪肺功能參數卻可能變差，此現象可能反映肺部纖維化導致

之彈性與反應抗變化，而非阻力增加；臨床解讀此類結果時應特別謹慎。

氣喘診斷不應單憑單一檢查結果為陰性即予排除。以射出分率正常心衰竭（HFpEF）之經

驗為例，多維度臨床資訊之整合有其必要性；未來氣喘診療可能朝向表現型（phenotype）

及內表型（endotype）導向之精準醫療模式發展。

小呼吸道可逆性之判讀不宜僅依單一百分比閾值定義；應同時考量檢測之絕對值、病人 

baseline 數據（受年齡、性別、身高、體重影響）及臨床症狀，方能確立臨床意義。

會議中提出「Type �-associated SAD」之新興概念—用以描述具有 SAD、小呼吸道可逆

性及第二型發炎特徵（如嗜酸性球增高、FeNO升高或過敏原致敏）之病人族群，但傳統肺

量計正常之病人族群。此概念目前尚未見諸文獻、亦非正式臨床分類，未來仍需進一步研

究驗證，現階段僅作為研究假說與學術討論方向。
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　　小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）的病理表現主要包括膠原蛋白沉積

（collagen deposition）、黏液栓形成（mucus plugging）、杯狀細胞增生（goblet cell hyperplasia），

以及嗜中性球浸潤（neutrophilic infiltration）�。菸草或病原體的暴露會損傷呼吸道，造成呼吸道重

塑、黏液栓形成和發炎細胞浸潤，除了導致 SAD，也會引發呼吸道疾病急性惡化（exacerbation）和細

菌定殖bacterial colonization），使呼吸道進一步受到傷害�。

　　評估 SAD 的工具眾多，在台灣常用的工具包括影像學檢查（如吸氣與吐氣電腦斷層 [computed 

tomography, CT]）及多排偵測器電腦斷層 [multi-detector computed tomography, MDCT]），或是

傳統肺量計（spirometry）和振盪肺功能檢查（oscillometry）�。

　　BOLD 研究發現一般族群中約 ��-��% 個體患有小呼吸道阻塞（small airway obstruction, 

SAO），定義為用力呼氣中期氣流（forced expiratory flow at ��‒��% of FVC, FEF��-��）或三秒內用力

呼氣量/用力肺活量比值（forced expiratory volume in � second/forced vital capacity, FEV�/FVC）

低於正常值下限�。患有 SAO 的病人明顯較容易出現呼吸困難、咳嗽、有痰等症狀，甚至與心血管共

病症有顯著的正相關性�，由此可知 SAD 不少見且有實質的臨床影響。另一項觀察性研究指出，振盪

肺功能檢測結果與呼吸道症狀之相關性優於傳統肺量計，在評估 SAD 上具有更高的敏感度，可作為

早期偵測的重要工具�。

COPD 族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　Han 等人在 ���� 年提出慢性阻塞性肺病前期（pre-chronic obstructive pulmonary disease, 

pre-COPD）的臨床概念，定義一群已具備慢性呼吸道症狀但肺功能檢查尚屬正常（如 FEV１/FVC > �.�）

的病人。這類病人未達診斷標準，肺部卻往往已出現結構性改變，包括 SAD 或肺氣腫（emphysema）�。

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease（GOLD）指引隨後引用該研究，將 

pre-COPD 正式納入討論，提及可以運用振盪肺功能和 CT 去加以識別�。另一項近期研究也將 SAD 

視為 COPD 的一種表現型，並發現該次族群的 ��-年死亡率達到 ��%，值得臨床重視�。

　　前瞻性研究利用脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）檢查定義 SAD，發現 ��.�% 的 

COPD 病人患有 SAD，且 SAD 的盛行率隨 COPD 嚴重程度提高而顯著上升。不僅如此，合併 SAD 的

病人也具有較差的 COPD Assessment Test（CAT）評分與較明顯的呼吸道症狀�。足見 SAD 超越病理

結構改變，與臨床症狀表現的密切關聯。近期一項結合 micro-CT 與COPD病人組織病理分析的研究

發現，小氣道阻塞具有高度異質性，可表現為管腔完全阻塞（occlusions）、網狀狹窄（webs）及氣道

塌陷（collapses）等不同型態。組織病理檢查顯示，這些阻塞病灶多由黏液栓（mucus plugs）及免疫

細胞浸潤所構成，其中免疫細胞以組織球（histiocytes）最為常見，並可見嗜中性球（neutrophil）、淋

巴球(Lymphocyte)及嗜酸性球（eosinophil）等多種發炎細胞浸潤。此結果顯示，小氣道阻塞並非單

一病理型態，而是涉及黏液堆積、免疫發炎及氣道結構破壞等多重機轉共同作用的結果��。

　　在一項針對吸菸者的分析發現，以振盪肺功能定義之 SAD 盛行率約為四成，無論是否存在氣流

受阻（airflow obstruction），一旦出現 SAD，其結構與臨床表現即明顯有別於肺功能正常者��。被診

斷為 SAD 的吸菸者具有顯著較高的心血管疾病風險（勝算比 �.��；��% CI: �.��-�.��）；另一方面，

研究亦發現肥胖、高齡和缺乏體能活動等是 SAD 的顯著預測因子��。基於上述研究，國內另一針對吸

菸者的分析(圖�)��，結合 IOS與CT影像分析SAD的臨床表現，結果顯示相較於肺功能正常的非 SAD 

患者（PA-nSAD; preserved airflow without SAD），IOS 指標（如 R�-R��、Fres 和 Ax） 在肺功能正常

但有SAD的患者 (PA-SAD; preserved airflow with SAD)、preserved ratio impaired spirometry（

PRISm）及 COPD 患者中，均顯著升高，證實 IOS 能偵測早期的小呼吸道功能變化。相對地，CT 的參

數PRMfSAD(Parametric Response Mapping(PRM)-functional Small Airway Dysfunction）與 

PRMEmphysema (PRM-emphysema）只在 COPD 患者中有明顯增加，可能表示 PRM 對早期 SAD 的敏

感度有限，對晚期結構重塑才具有較高的特異性。進一步分析發現CT及IOS的參數均和傳統的

Spirometry有不錯的相關係數(圖�A-B)。然而有趣的是CT 與 IOS 參數之間的相關性是偏弱的

（r<�.�）(圖�C)，反映出兩者所捕捉的層面有所不同，是具有互補性的工具，臨床上應採取多模式檢

查來完整描繪小呼吸道病理變化��。

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用病之病理進展。雖然目前相關證據仍有限，但 IOS 所提供的小呼吸道功能資訊，已展現出補充傳統肺

量計與影像學檢查的潛力，未來有望協助疾病表現型分類及個人化治療策略的建立。

　　值得注意的是，目前IOS於健保給付及臨床推廣仍面臨挑戰，部分醫療院所在申報時仍可能遭遇

核刪情形。然而隨著本土研究證據、參考值資料及臨床共識持續累積，IOS在呼吸道疾病中的定位正

逐步明確。未來IOS應被視為與肺量計、影像學及生物標記共同整合的評估工具，而非彼此取代；透過

多面向的小呼吸道評估，有望推動呼吸道疾病邁向以 treatable traits 為核心的精準診斷、個人化治療

及疾病監測新模式。

圖�. 吸菸者小氣道功能障礙之生理、結構與發炎特徵的不一致性（discordance）。 IOS 參數與肺功

能指標具有顯著相關性，而 CT 定量指標（PRMfSAD、PRMEmphysema）則反映結構性病變與空氣滯留。由

於 CT 與 IOS 間相關性較弱，顯示兩者評估小氣道疾病不同病理面向，具有互補而非重疊的臨床價

值。（改編自 Reference ��）

氣喘(Asthma)族群以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　最新 Global Initiative for Asthma（GINA）指引並沒有小呼吸道的相關描述，但指出長期嚴重的

氣喘與呼吸道重塑密切相關；此外，GINA指引亦提及振盪肺功能可用以替代傳統肺功能檢查��。不過

多項研究觀察到，嚴重氣喘的病人在接受生物製劑治療後，IOS 參數（R�、R�-R��、X� 和 AX）或呼吸

道上皮結構都會有所改善，凸顯 SAD 在氣喘中的角色��,��。許多研究針對氣喘族群，探討 IOS 在診斷

、預測或評估治療反應方面的應用��-��。舉例而言，台灣一項回溯性研究針對新診斷且未接受治療的

氣喘患者，以 IOS 評估支氣管擴張可逆性（BDR），結果顯示支氣管擴張後 AX 的降幅達 ��.�% 以上

為判定 BDR 陽性的最佳臨界值，其特異性可達 ��.�%，顯示 IOS 尤其是 AX 參數具有評估小氣道可

逆性變化的潛力��（圖�）。

圖�.使用脈衝振盪法（IOS）評估新診斷未治療氣喘患者支氣管擴張可逆性（bronchodilator 

reversibility, BDR）之 ROC 曲線分析。以支氣管擴張劑吸入前後 AX（area under the reactance 

curve）變化百分比ΔAX(%)預測 BDR 陽性反應，ROC 曲線分析顯示最佳臨界值為 −��.�%，其敏感度

為 ��.�%，特異性為 ��.�%（AUC = �.���，p = �.���）。結果顯示，支氣管擴張後 AX 顯著下降可作為

氣喘患者氣流可逆性的輔助評估指標。（改編自 Hsiao et al.²¹）

　　近期一項台灣全國性、多中心的前瞻性、觀察性研究，試圖探討嚴重氣喘病人接受生物製劑治療

的效果及其與 SAD 的相關性，目前正在收案當中，盼能在不久的將來為 SAD 在氣喘中的角色提供更

明確的實證基礎。

支氣管擴張症(Bronchiectasis)及間質性肺病族群(ILD)以 IOS 評估 SAD 之臨床運用

　　過往普遍認為支氣管擴張症（bronchiectasis）屬於大呼吸道疾病，不過近年有學者提醒小呼吸

道在支氣管擴張症當中也扮有角色��,��(圖�)，支氣管擴張症病人的組織病理檢查可觀察到 SAD 的典

型特徵，包括黏液栓形成和免疫細胞浸潤��。目前中國、日本和韓國等國家都有針對 IOS 在支氣管擴

張症中的應用進行相關研究��-��。日本和中國的研究都明確顯示，IOS參數升高與支氣管擴張症的疾

病嚴重度密切相關��,��。

圖�. 支氣管擴張症小呼吸道疾病（small airway disease, SAD）之惡性循環模型。近年研究顯示，小

呼吸道病變在支氣管擴張症的發生與進展中扮演重要角色。黏液過度濃縮導致黏液栓塞形成及小呼

吸道阻塞，進一步造成上皮缺氧。低氧環境可上調 MUC�B 與 ENaC 表現，促進黏液生成與液體吸收

，使黏液持續濃縮並形成正向回饋循環。此外，感染－發炎及缺氧－氣道重塑兩條增幅迴路進一步加

劇小呼吸道損傷、黏液滯留及氣流受限，最終導致疾病進展與肺功能惡化。此機轉支持小呼吸道疾病

為支氣管擴張症重要且經常被低估之病理表現。(圖修改及參考自文獻��、��)

　　相較於支氣管擴張症，目前 IOS 應用於間質性肺病（interstitial lung disease, ILD）的研究仍相

當有限。一項來自台灣的回溯性研究納入特發性肺纖維化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病

人，發現以 IOS 參數判定存在小呼吸道功能障礙(SAD)者，在接受長效支氣管擴張劑治療後，其 FEV�

、FEF��‒��% 及呼吸症狀均有顯著改善；相較之下，傳統肺功能指標（如 FEV�/FVC）及胸部電腦斷層所

評估之肺氣腫程度，皆無法有效預測治療反應��。研究結果顯示，IOS所評估的小呼吸道功能指標異

常（如 AX）可能提供傳統肺功能檢查以外的資訊，有助於辨識可能從支氣管擴張劑治療獲益的IPF 病

人，並支持 SAD 在部分 IPF 病人臨床表現中的潛在角色��。此外，Berigei等人利用 EB-OCT 證實 IPF 

病人的末端細支氣管數量於疾病早期即已顯著減少，且此現象存在於纖維化較輕及較重的肺區，顯

示小呼吸道喪失是 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非晚期纖維化的次級結果��(圖�)。

　　這些研究共同支持 SAD 在 IPF 病理機轉中的潛在角色，並凸顯 IOS 作為評估 ILD 病人小呼吸道

受累及個人化治療工具的臨床價值。

圖�. 早期特發性肺纖維化（IPF）患者小呼吸道數量之 EB-OCT 檢測結果 以支氣管內光學同調斷層

掃描（endobronchial optical coherence tomography, EB-OCT）評估早期特發性肺纖維

化（idiopathic pulmonary fibrosis, IPF）病人之小呼吸道結構，並量測每 � cm³ 氣道體積中的細支

氣管數量（N/cm³）。箱形圖顯示中位數（箱內橫線）、四分位距（箱體）、最小值與最大值（虛線），黑點

代表個別測量值。結果顯示，無論在纖維化較明顯區域（IPF affected）或相對較少纖維化區域（IPF less 

affected），細支氣管數量均顯著低於健康對照組；而兩個 IPF 區域之間則無顯著差異。此結果顯示，

小呼吸道喪失（small airway loss）為 IPF 早期且廣泛存在的重要病理特徵，而非單純由晚期纖維化

所造成，支持小呼吸道病變可能參與 IPF 的早期疾病進展。圖修改自文獻��。註： EB-OCT，支氣管內

光學同調斷層掃描；IPF，特發性肺纖維化。

結語

　　整體而言，振盪肺功能已逐漸成為補充傳統肺量計限制的重要工具，並為小呼吸道功能異常

(SAD)提供額外且具臨床意義的評估資訊。隨著小呼吸道功能異常被視為多種慢性呼吸道疾病的重

要病理機轉與可治療特徵(treatable trait)，IOS 能在傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前，即偵測小

呼吸道功能變化，提供額外且具臨床意義的生理資訊。在 COPD 中，SAD 被認為是疾病發生與進展的

重要病理特徵，且可能於 pre-COPD 階段即已存在。IOS 不僅有助於疾病嚴重度分層與治療反應評估

，亦可作為病情監測及風險預測的重要工具。���� 年台灣肺阻塞臨床照護指引已將 IOS 列為傳統肺

量計以外的重要肺功能檢測方法，並建議應用於 COPD 的早期辨識、疾病評估、治療追蹤及風險監測

，以補充傳統肺功能檢查於小呼吸道病變評估上的不足��。於氣喘領域，SAD與症狀控制不佳、急性惡

化及治療反應密切相關；���� 年台灣成人氣喘臨床照護指引亦指出 IOS 可作為嚴重氣喘病人病況監

測與治療評估之輔助工具��，其中 R�−R�� 的升高與生活品質下降及短效支氣管擴張劑使用增加有關

。除 COPD 與氣喘外，近年研究亦逐漸顯示 SAD 可能參與支氣管擴張症及特發性肺纖維化(IPF)等疾
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IOS 可於傳統肺量計尚未出現明顯氣流受阻前偵測小呼吸道功能異常，為呼吸道疾病之

早期辨識提供補充資訊價值。

在 COPD 族群中，SAD 為疾病發生與進展的重要病理機轉之一，且可能於 pre-COPD 階

段即已存在；其盛行率與疾病嚴重度呈正相關。IOS 可作為 COPD 嚴重度分層與可治療

特徵（treatable traits）評估之輔助工具。

在氣喘族群中，SAD 與症狀控制不佳、急性惡化風險及治療反應密切相關；IOS 參數（R�、

R�−R��、X�、AX）可應用於嚴重氣喘病人之病況監控與治療反應評估。

IOS 與 CT 所捕捉之 COPD小呼吸道病理層面不同，兩者具有互補性；臨床上宜結合功能

性與結構性評估，以更完整描繪小呼吸道病變。

IOS 應用於支氣管擴張症與間質性肺病（含 IPF）仍屬輔助性質，證據有限、尚待累積；於

肺容積減少之疾病（如 IPF）中，oscillometry 結果判讀需特別謹慎，應結合肺功能及影像

學資訊解讀，以避免因肺力學改變而造成誤判。

IOS 並非取代肺量計或影像學檢查，而是提供傳統檢查無法完整呈現之小呼吸道資訊，

協助呼吸道疾病的早期辨識、表現型分類及個人化治療。
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脈衝振盪肺功能健保給付之現況與未來

林定佑 醫師/林口長庚紀念醫院

　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

精華要點
˙IOS極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學會與台灣兒科醫學會於 ��� 年 � 月共同向健

　保署提報 IOS 診療項目案，歷經多次修正後，逐步限縮適用對象、申報次數與執行資格，試

　圖在臨床必要性與醫療支出可控性之間取得平衡。

˙根據���年�月最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，

　但成人部分尚未通過。申報限內科、兒科專科醫師；第一年最多申報二次，其餘一年最多一

　次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、

　台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判

　讀認證課程」。

˙成人暫時擬訂之支付規範 (尚未通過健保審議，仍待後續會議協商)：適用範圍是診斷為肺

　阻塞 （J��-J��）、氣喘（J��-J��），且肺量計檢查結果正常者。 極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 



��

　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 



��

　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 
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高比例 COPD 病人之肺量計結果為異常，不符目前擬議規範中「肺量計正常」之適用條件

；故短期內 COPD 病人難以透過 IOS 健保給付獲得檢測。

未來可研議以 CT 呈現肺氣腫、或 FEF��-�� 異常但 FEV� 正常者，納入 IOS 適用對象，以涵

蓋目前被排除之 COPD 或疑似病例。

若擬議規範未限定「肺量計結果正常」，健保署將依全台有呼吸道疾病診斷碼且曾接受肺

量計之病人人數計算財務衝擊，恐導致預估點值大幅膨脹；適用範圍之限縮對給付審議

過程至關重要。

依兒科評估，兒童病人可順利完成肺量計且結果正常、惟仍有呼吸道症狀時，才會加做 

IOS，實務上開立比例約 ��%；此數據為擬議給付規範之重要推估基礎。

若未來順利取得新的健保碼，實務上不應同時開立肺量計與 IOS，於行政審查階段即會

被核刪。

取得健保診療代碼為短期優先目標；即便初始適用範圍保守，取得代碼後方有後續擴大

適用、調整規範之可能。

建議各醫療院所善用院內研究補助經費支付 IOS 檢查成本，累積本土實證，為未來健保

擴大給付提供立論基礎。

專家討論重點 Expert Discussion Points

S�.�

S�.�

S�.�

S�.�

本學會建議IOS之臨床適應症包括：（a）有呼吸道症狀但傳統肺量計結果正常之疑似 

SAD 病人；（b）無法配合用力呼吸之兒童與高齡族群；（c）COPD 與氣喘病人之疾病嚴重

度分層、治療反應評估及病程監測。

現行擬議之健保給付規範適用診斷碼 J��‒J��（COPD）、J��‒J��（氣喘），且肺量計結果

正常者（未滿 � 歲兒童不受此限），每年最多申報 � 次，且不得與肺量計同時申報。

IOS 與肺量計於行政審查上不得同時開立；實務上亦不建議於同一次就診中同時執行以

避免核刪，惟研究性質且有明確學術目的者不在此限。

學會建議 IOS 之執行人員資格比照現行肺功能檢查規範，限受過操作訓練之醫療人員即

可，不另設學會認證課程作為門檻；具體執行要求仍待與健保署協商確認。

共識陳述 Consensus Statements
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　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 

極細粒子吸入型藥物
對於治療呼吸道疾病之角色

張博瑞 醫師/林口長庚紀念醫院

精華要點
˙極細粒子吸入型藥物可深入小呼吸道，並提高藥物整體肺部沉積率，在氣喘與 COPD 中展

　現更佳的症狀控制與肺功能改善潛力，進而可能在達到相近療效的情況下降低藥物所需標

　示劑量及全身性藥物暴露。

˙在合併 SAD 的嚴重氣喘病人中，由多吸入器三合一治療 (multiple-inhaler triple therapy, 

　MITT) 轉換為極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）能顯著

　改善臨床控制與肺功能，約三分之一病人可達到「安靜氣喘」而無需使用生物製劑。

˙真實世界研究顯示，轉換至極細粒子 SITT 能有效改善 COPD 病人的症狀及肺功能，並因簡

　化吸入器使用而顯著提升用藥順從性。



��

　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 
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　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 



��

　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 

D�.�

D�.�

D�.�

比較極細粒子與非極細粒子藥物之研究易受多重因素干擾；理想研究設計應於同為 

SITT 條件下進行比較，且研究族群須聚焦於具 SAD 之病人，方能凸顯極細粒子劑型之臨

床效益。

早期研究曾顯示輕度氣喘病人使用單方極細粒子 ICS 較非極細粒子 ICS 具臨床優勢；惟

目前氣喘治療主流為複方製劑，單方 ICS 之相對優勢已較少受臨床關注。

SAD 與 type � 發炎之關聯性尚待釐清。前瞻性研究顯示 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後 � 

個月及 � 年，高流速呼氣一氧化氮濃度（於 ��� mL/s 流速測得之 FeNO，反映周邊呼吸道

發炎）有顯著改善。極細粒子 SITT 對 type � 發炎之長期影響仍待更多研究證實。

專家討論重點 Expert Discussion Points



��

　　脈衝振盪肺功能（impulse oscillometry, IOS）目前只有兒童有正式診療項目代碼。過去

國內各醫療院所在開立 IOS 檢查時，尚以其他肺功能項目(如未列項目)或收取檢查技術費等暫

行措施進行，直到健保核准成為正式項目。考量 IOS 極具臨床價值，台灣胸腔暨重症加護醫學

會呼吸道委員會草擬相關提案，健保及醫療政策工作小組於 ��� 年 � 月 �� 日首次內部會議，

討論以相對高單價而限制多的精神規劃，限制有呼吸道疾病診斷碼且傳統肺量計（spirometry）

檢查正常但懷疑小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）或無法配合傳統肺量計檢

查者，如老年人與兒童族群（七歲以下），以精準找出傳統檢查無法確認的SAD病患，減少吸入

劑多餘開立，從而節省醫療資源。該次會議結論建議提高支付點數，並與兒科共同送審，藉以在

專家諮詢會議上爭取認同。

　　IOS健保診療項目申請過程大致如下：根據臺北榮民總醫院之研究資料顯示，���位具呼吸

道症狀之成人個案，藉由傳統肺量計檢測可以診斷 ��� 位個案（���/���, ��.�%）有呼吸道疾

病，其餘 ��� 位傳統肺量計檢測正常者，IOS 可額外診斷 �� 位個案（��/���, ��%）有SAD�。再

以 ����-���� 年健保資料庫統計肺量計檢查（項目代碼 �����C）於地區醫院以上之檢查人數

及總次數，考量臨床經驗中約三分之一而為追蹤或其他目的，不列入推算基礎，使用����至 

���� 年的年成長率推估 ����-���� 年的檢查總人次約為 ��,���至��,���之間。兒科方面，預

估每年約 ��,��� 人次進行 IOS 檢查。經討論，依據臺北榮總 ��� 年 �� 月成本分析結果，建議

支付點數為 �,��� 點，初擬適應症限用於氣喘、肺阻塞（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）、喘 (Dyspnea) 之診斷，且傳統肺功能（�����C）正常但有呼吸道症狀者，每

年申報 ≤ � 次且不得同時申報肺量計；另兒童檢查因執行較為複雜、需花費更多時間指導，建

議加成 ��%。據上述條件推估 IOS 檢查換算支付點值在成人中第一年為 ��.�� 百萬點，兒科為 

��.�� 百萬點。

　　上述結論於 ��� 年 � 月由胸重學會與兒科醫學會共同提報至健保署，並於 ��� 年 � 月收

到醫藥品查驗中心來函要求資料補正，支付點值遂依成本分析更正為 �,��� 點。而後獲署方同

意於  ��� 年�� 月舉行專家諮詢會議。

　　專家諮詢會議中，健保署擬訂支付點數被降至���點。擬訂適用範圍包括診斷為肺阻塞（

J��-J��）、氣喘（J��-J��）、呼吸異常（R��），且肺量計檢查結果正常者（未滿 � 歲兒童不受此

限）；申報專科別限內科、兒科，一年最多申報 � 次，執行限受過操作訓練之醫療人員、執行技術

人員與判讀醫師需修習由台灣兒童過敏氣喘免疫及風濕病醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學會

共同制定之兒童 IOS 操作技術員認證課程及兒童 IOS 判讀認證課程。

　　根據更新之支付點數 ��� 點換算，胸重學會預估提案財務支出降至 ��.�� 百萬點，兒科學會

則預估為 ��.�� 百萬點；然健保署統計 ��� 年至 ��� 年在地區醫院以上之主診斷為 J��-J��、

R�� 且申報 �����C 的人數，七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支出 

���.�� 百萬點，總計 ���.�� 百萬點。對此，健保署請提案單位針對給付規範進一步確認與限縮，

並修正相關認證課程條文內容，待給付規定與適用範圍定義明確後，再行提會討論。

　　��� 年 � 月，胸重學會和兒科醫學會回覆醫藥品查驗中心來函，針對未滿七歲之兒童，適用範

圍限縮至無法配合執行肺量計檢測者（無法配合執行肺量計檢測而需改執行IOS之比例約 ��%�）

。財務支出在進一步限縮後，更新為七歲以上（含成人）預估支出 ��.��百萬點，未滿七歲者預估支

出 ��.�� 百萬點，總計 ��.�� 百萬點。��� 年 � 月健保署專家諮詢會議要求刪除適應症中的”呼吸

異常 (R��)” 並限縮成人施作頻率為每年一次; 接著同月，健保署共同擬訂會議中，針對傳統肺量

計檢查結果正常者，可及早診斷小呼吸道疾病，且為無法配合傳統肺量計檢查之族群，提供呼吸

功能檢測，爰建議新增「脈衝振盪肺功能」�項，胸重學會與現場各方委員經過激烈討論後，主席裁

示，基於證據力與財務考量，先予同意兒科三歲以上未滿八歲的給付，但成人部分留待後續討論。

結語

　　根據最新健保署會議決議，IOS 已通過兒童 (三歲以上未滿八歲) 之健保給付，限內科、兒科

專科醫師申報；第一年最多申報二次，其餘一年最多一次；執行限受過操作訓練之醫療人員，執

行技術人員與判讀醫師需修習由台灣兒科醫學會、台灣內科醫學會、台灣胸腔暨重症加護醫學

會制定之「IOS 操作技術員認證課程」及「IOS判讀認 證課程」。成人部分，參酌審議過程的給付

規範精神，未來成人若納入IOS健保給付項目，預計以診斷肺阻塞（J��-J��）、氣喘（J��-J��） 等

疾病為主，且不得同時申報肺量計；此外，成人需經肺量計（Flow-volume curve）檢測結果正

常。胸重學會仍會持續努力與健保署與各方與會人員持續溝通，強化IOS在成人氣喘與COPD臨

床用途的證據力，努力促成將成人 IOS 納入健保給付。

to Inhaler（TAI）來評估病人的用藥順從性。結果顯示，SITT 治療期間用藥順從性持續上升，從治療前

的 ��.� 分（視為不良順從性），進步至 � 個月時的 ��.�分（視為中等順從性）。用藥順從性的提升，可

能進一步鞏固了 SITT 在症狀控制上的臨床效益，顯示簡化吸入裝置本身即為治療策略的重要一環。

　　然而，由於現有證據主要來自觀察性研究，且治療轉換同時涉及粒徑、藥物組合及吸入裝置的改

變，尚無法將臨床改善單獨歸因於極細粒子特性。

結語

　　整體而言，極細粒子吸入劑可以將藥物更均勻地分布至肺部各區域，深入小呼吸道，並可能在維

持療效的情況下降低所需標示劑量及全身性藥物暴露。在氣喘治療中，部分觀察性研究顯示極細粒

子 ICS/LABA 相較於非極細粒子藥物，在症狀控制方面有較佳的表現。對於合併 SAD 表現型的嚴重

氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT，可顯著改善臨床控制、小呼吸道功能與發炎指標，甚至有

約三分之一病人可達到「安靜氣喘」狀態而不需使用生物製劑。在 COPD 治療中，真實世界研究指出，

極細粒子 SITT 能有效改善症狀與肺功能，且有助於提升病人用藥順從性。隨著 SAD 在氣喘與 COPD 

中的重要性逐漸受到重視，透過 IOS 等工具辨識 SAD 表現型，並搭配極細粒子吸入型藥物進行治療

，有望為臨床提供更精準的治療選擇。然而，此「依IOS結果選用極細粒子吸入型藥物」的概念，仍需

更多前瞻性研究驗證。

極細粒子的優勢

　　極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物可增加藥物於周邊肺部及小呼吸道的沉積，並使藥物

更均勻地分布於大、小呼吸道。因此，在相同標示劑量下，極細粒子製劑通常具有較高的整體肺部沉

積率，可能以較低劑量達到相近或更佳的治療效果，並降低全身性藥物暴露及相關副作用�（圖�）。研

究證實，與非極細粒子藥物相比，beclometasone dipropionate（BDP）合併 formoterol 

fumarate（FF）的極細粒子固定劑量複方（fixed-dose combination, FDC）對血清皮質醇（cortisol）

濃度的抑制程度顯著較低�。

圖�：極細粒子吸入型藥物可增加藥物肺部沉積並擴大至小呼吸道分布，使劑量－療效曲線左移且

提高最大療效反應，因而可能以較低給藥劑量達到更佳療效並降低副作用風險。本圖修改自文獻１。

極細粒子吸入型藥物於氣喘治療之應用與實證

　　極細粒子吸入型皮質類固醇（inhaled corticosteroid, ICS）深入小呼吸道，其在氣喘中的應用

已有相當的實證基礎，可以有效降低發炎反應、減少呼吸道結構變化，進而改善肺功能並增進臨床

效益�。當病人合併小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）時，極細粒子 ICS 的效益更

為顯著。合併 ICS 和長效型乙二型交感神經致效劑（long-acting β�-agonist, LABA）的極細粒子複

方藥物，在一項觀察性研究的統合分析中，比起非極細粒子藥物，有顯著更佳的氣喘控制效果�。臨

床試驗也指出，儘管極細粒子 ICS/LABA 和非極細粒子藥物對於尖峰吐氣流速 （peak expiratory 

flow, PEF） 有著相似的效果，極細粒子 ICS/LABA 卻更能減少症狀和急性惡化的發生�。

　　值得注意的是，一項納入隨機對照試驗的統合分析，並未在 PEF 或FEV�上觀察到極細粒子 

ICS/LABA相較於非極細粒子的優勢；在降低急性惡化風險方面，則呈現極細粒子藥物較佳的趨勢�。

單看 ICS，極細粒子優於非極細粒子的結果反映出 ICS 在小呼吸道的益處，然而當 ICS 合併 LABA 時，

兩者會有協同作用 （synergistic effect），LABA 會增加糖皮質素受體 （glucocorticoid receptor, GR） 

的表現，使得 ICS 的抗發炎作用增加�，因此即便非極細粒子之 ICS，亦可藉由 LABA 的協同效應在小

呼吸道達到加強的抗發炎作用，可能因而讓極細粒子 ICS/LABA 進入小呼吸道的優勢相對不顯著。

嚴重氣喘病人使用極細粒子 SITT 之成效

　　目前極細粒子三合一治療（ICS、LABA，合併長效型抗膽鹼藥物 [long-acting muscarinic antagonist, 

LAMA]）的臨床試驗都是與 ICS/LABA 比較，呈現出來的額外效益可能來自於新增的 LAMA。若欲評

估極細粒子劑型所帶來的額外效益，理想上應在相同藥物成分、劑量及吸入裝置條件下，比較極細粒

子與非極細粒子。現有研究多同時涉及多吸入器轉換為單一吸入器，因此其效果可能同時受到吸入

裝置簡化及用藥順從性改善等影響。一項小規模前瞻性研究，針對控制不佳的氣喘病人（接受Global 

Initiative for Asthma [GINA] 第五階治療），評估從多吸入器三合一治療（multiple-inhaler triple 

therapy, MITT）轉換至極細粒子單吸入器三合一治療（single-inhaler triple therapy, SITT）的效用�

。此研究族群限於患有 SAD 的病人（定義為用力呼氣中期氣流 [forced expiratory flow at ��‒��% 

of FVC, FEF��-��] 預估值百分比 <��% 或脈衝振盪肺功能 [impulse oscillometry, IOS] 檢測 R�−R�� 

>�.��）。結果顯示，轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，氣喘控制測驗（Asthma Control Test, ACT）

平均分數從 ��.�� 分進步至 ��.��分；前一個月平均急救藥物使用次數從 �.�� 次下降至 �.�� 次�。此

外，多項肺功能參數也都有統計上顯著的改善�。此研究團隊提出「安靜氣喘（quiet asthma）」的治療

目標概念，除了常見臨床改善指標（不需使用口服類固醇、沒有急性惡化），還新增了 SAD 相關的臨

床目標 （SAD 功能性指標和發炎指標改善），盼能在升階至生物製劑治療前，全面控制具 SAD 表現型

之嚴重氣喘�。該研究團隊於 ���� 年進一步發表� 年追蹤結果，顯示轉換至極細粒子 SITT 治療 � 年

後，口服類固醇劑量和急性惡化次數都顯著下降，FEF��-�� 也有顯著改善�。� 年追蹤期間，��.�% 的病

人不需要使用到生物製劑，表示從 MITT 轉換為極細粒子 SITT 後，超過三成病人可以實現持續性的

「安靜氣喘」（sustained quiet asthma, SQA）�。研究進一步比較加上生物製劑與上述達到 SQA 的組

別，在轉換極細粒子 SITT 治療前後的肺功能差異�。結果顯示，轉換治療前，需要使用生物製劑的組

別確實有較差的肺功能表現；在追蹤 � 年後，即便加上了生物製劑，這群病人的肺功能仍較 SQA 組

為差�。然而，此差異可能反映兩組基線疾病嚴重度不同，不能據此推論生物製劑療效較差。

圖�：「安靜氣喘」概念示意：針對尚未啟用生物製劑且具小氣道疾病（SAD）表現型的重度氣喘病人，

追求全方位疾病控制。本圖修改自文獻７

極細粒子 SITT 於 COPD 病人之應用與真實世界證據

　　至於慢性阻塞性肺病（chronic obstructive pulmonary disease, COPD）病人，一項系統性文獻

回顧和統合分析試圖探討極細粒子 SITT 的效用�。統合分析最終納入 � 項觀察性研究共 �,��� 名 

COPD 病人，其中 ��.�% 在轉換極細粒子 SITT 前使用的是 MITT，其餘病人則使用各式不同的單方

或複方治療�。� 項研究中，只有一項研究（TRIWIN study）聚焦於先前使用 MITT 治療的病人。統合分

析結果顯示，極細粒子 SITT 治療可使 COPD Assessment Test（CAT）評分改善約 � 分；肺功能指標

也都有顯著改善�。

　　TRIWIN study 是一項希臘多中心、前瞻性、觀察性研究，研究對象為 ��� 名 MITT 治療下 CAT 

評分仍 ≥�� 分的中重度 COPD 病人��。自 MITT 轉換為極細粒子 SITT 治療 � 個月後，CAT 評分獲得

顯著改善，其中以咳嗽和痰的改善程度最大；肺功能也有進步趨勢��。這項研究使用 Test of Adherence 
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極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物因粒徑較小，可深入小呼吸道，提高藥物於肺

部之均勻分布，對合併 SAD 之氣喘與 COPD 病人具臨床效益。

於合併 SAD 表現型之嚴重氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT 可顯著改善氣喘控

制、小呼吸道功能與發炎指標；部分病人可達到「安靜氣喘（quiet asthma）」狀態而免於

升階至生物製劑。

於 COPD 病人，真實世界研究顯示由多元吸入器治療轉換至極細粒子 SITT 可改善症狀

與肺功能，並因吸入裝置簡化而提升用藥順從性。

以 IOS 等工具識別 SAD 表現型，並據以選用極細粒子吸入型藥物，為呼吸道疾病精準治

療之重要方向之一。
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Chapter �. 小呼吸道功能異常簡介與振盪肺功能原理

Chapter �. 以脈衝振盪肺功能評估小呼吸道功能異常之臨床運用
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小呼吸道功能異常（small airway dysfunction, SAD）是氣喘與 COPD 病程中最早出現

的結構與功能變化之一，與氣喘症狀控制不佳、急性惡化及 COPD 疾病進展密切相關。

振盪肺功能於正常潮氣呼吸下進行，屬 effort-independent 之檢測，對無法配合用力呼

吸之老人與兒童族群具特別臨床價值。

IOS 主要判讀參數包括 R�、R��、R�-R��、X�、Fres 與 AX。R� 反映整體呼吸道阻力，R�� 

主要代表較近端大呼吸道阻力，R�-R�� 常作為周邊小呼吸道阻力的替代指標；X�、Fres 

與 AX 則反映肺部彈性、反應性與異質性改變。小呼吸道功能異常或疾病嚴重度增加時，

常見 R�-R��升高、X� 更負、Fres 升高、AX 增加。

依 ���� 年 ERS 技術標準，單一相干性門檻不再建議作為振盪肺功能品質控管的唯一依

據；品質判讀應綜合評估呼吸型態穩定性、阻抗曲線合理性及重複量測之一致性。

振盪肺功能雖屬 effort-independent 檢測，實務上仍高度仰賴操作者與受測者之配合（

operator-dependent）；檢測中若發生咳嗽、漏氣、吞嚥、聲門動作、呼吸不規則或過度換

氣等情形，均可能顯著影響結果。

建議振盪肺功能應於需用力呼吸之肺功能檢查（如傳統肺量計、FeNO）之前執行，以避免

深呼吸對檢測結果之干擾。
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IOS可在傳統肺量計尚未出現氣流受阻前，即偵測到小呼吸道功能變化，對呼吸道疾病

之早期偵測具補充價值。

在 COPD 族群中，SAD 為核心病理機轉之一，自 pre-COPD 階段即已出現，其盛行率與 

COPD 嚴重度呈正相關；IOS 可作為 COPD 嚴重度分層與可治療特徵（treatable traits）

評估之輔助工具。

在氣喘族群中，SAD 與症狀控制不佳、急性惡化風險及治療反應密切相關；IOS 參數（R�、

R�−R��、X�、AX）可應用於嚴重氣喘病人之病況監控與治療反應評估。

IOS 與 CT 所捕捉之小呼吸道病理層面不同，兩者為互補性工具，臨床上宜採多模式檢查

以完整描繪小呼吸道病變。

IOS 應用於支氣管擴張症與間質性肺病（含 IPF）仍屬輔助性質，證據有限、尚待累積；於

肺容積減少之疾病（如 IPF），oscillometry 結果判讀需特別謹慎，建議先以 CT 排除明顯

肺實質損傷後再行解讀。

IOS並非用以取代傳統肺量計或影像學檢查，而是在適當臨床情境下與其他工具相互補充。
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Chapter �. 脈衝振盪肺功能健保給付之現況與未來

Chapter �. 極細粒子吸入型藥物對於治療呼吸道疾病之角色

��
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S�.�

S�.�

S�.�

本學會建議IOS之臨床適應症包括：（a）有呼吸道症狀但傳統肺量計結果正常之疑似 

SAD 病人；（b）無法配合用力呼吸之兒童與高齡族群；（c）COPD 與氣喘病人之疾病嚴重

度分層、治療反應評估及病程監測。

現行擬議之健保給付規範適用診斷碼 J��‒J��（COPD）、J��‒J��（氣喘），且肺量計結果

正常者（未滿 � 歲兒童不受此限），每年最多申報 � 次，且不得與肺量計同時申報。

IOS 與肺量計於行政審查上不得同時開立；實務上亦不建議於同一次就診中同時執行以

避免核刪，惟研究性質且有明確學術目的者不在此限。

學會建議 IOS 之執行人員資格比照現行肺功能檢查規範，限受過操作訓練之醫療人員即

可，不另設學會認證課程作為門檻；具體執行要求仍待與健保署協商確認。
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極細粒子（extrafine particle）吸入型藥物因粒徑較小，可深入小呼吸道，提高藥物於肺

部之均勻分布，對合併 SAD 之氣喘與 COPD 病人具臨床效益。

於合併 SAD 表現型之嚴重氣喘病人，由 MITT 轉換為極細粒子 SITT 可顯著改善氣喘控

制、小呼吸道功能與發炎指標；部分病人可達到「安靜氣喘（quiet asthma）」狀態而免於

升階至生物製劑。

於 COPD 病人，真實世界研究顯示由多元吸入器治療轉換至極細粒子 SITT 可改善症狀

與肺功能，並因吸入裝置簡化而提升用藥順從性。

以 IOS 等工具識別 SAD 表現型，並據以選用極細粒子吸入型藥物，為呼吸道疾病精準治

療之重要方向之一。
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