
內科學誌　　2010；21：297-304

聯絡人：張漢煜     通訊處：704台南市勝利路138號      國立成功大學醫學院附設醫院內科部胸腔內科

肺牽張反射

蔡昇翰        張漢煜

國立成功大學醫學院附設醫院        內科部胸腔內科

前言

 人類呼吸的調控，是經由一個精密且複雜

的系統組成的，經過多年的研究，目前已經知

道這個系統大致是由感知成分(sensor)或是接受

器，控制成分(controller)，以及動作成分(effec-
tor)等三個部份組成1-2。接受器使我們感受目前

肺部的狀態或外界的變化，一般而言可以分成

化學性(chemical)以及機械性(mechanical)兩種，

各自接受不同的刺激，然後將訊號傳遞至中樞

控制系統以作適當的調控。

機械性接受器的起源，可以追朔到19世紀，

當時人們已經暸解迷走神經和呼吸的調控有相

關，但是詳細的作用卻是一無所知。直到Hering
以及Breuer兩位學者的研究，才揭開了機械性接

受器及呼吸調控間的關連性3。1868年他們發現

在麻醉的動物 (貓，狗及兔子) 身上，如果將肺

部充氣(expansion或inflation)，會造成反射性的

抑制吸氣並且延長吐氣時間；相對的如果將肺

部空氣抽出，則會中止吐氣並引發吸氣動作，

且呼吸時間受影響的程度會與進出氣體體積變

化的程度有正相關。他們分別稱之為赫-鮑二氏

肺擴張反射(Hering-Breuer inflation reflex，或縮寫

成HBIR)及肺塌陷反射(deflation reflex，或叫肺

縮小反射)。他們並發現如果將迷走神經切斷，

摘     要

早在第二世紀就發現呼吸是經由大腦底部控制，但是直到Hering及Breuer兩位學者發現

此肺牽張反射現象，提出迷走神經本身就可以自我調控呼吸的假說後，才了解呼吸的控制肺

部、神經接受器與呼吸中樞間的交互作用。利用紀錄神經纖維動作電位的方式，也發現了牽

張反射是經由肺部的慢速適應性牽張接受器所負責傳導，這些接受器乃是位於呼吸道的平滑

肌裡面，能夠感受壓力及體積的變化且其作用能抑制吸氣的動作而延長吐氣時間。此篇文章

也介紹這些接受器以及反射現象的特性、測量以及其他因子的影響，並試著探討臨床的意義

及與疾病的相關性。

關鍵詞：赫-鮑二氏反射(Hering-Breuer reflex)
 牽張反射(Stretch reflex)
 擴張反射(Inflation reflex)
 肺牽張接受器(Pulmonary stretch receptor) 
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這些反射作用便會消失，表示這樣的調控需要

迷走神經的完整。因此提出了迷走神經可以自

我調控呼吸動作的假設，這也是第一個在生物

體上描述到 "負向回饋" 的概念4。

在其後一百年的時間，人們慢慢將研究從

動物轉移到人體身上，也證實在人體上存在此

種反射5-8，經由這些研究過程，也漸漸了解更多

與呼吸相關的接受器，以及更詳細的神經連

結。雖然一般認為在正常人身上此反射並不會

對呼吸有顯著的影響，但在臨床上我們仍偶爾

發現此種生理現象，且目前為止並沒有中文文

章對此種反射機制統整及討論。所以我們將回

顧過去的文獻，介紹其發展，生理機制，與其

他相關因子的交互作用，並探討其在正常狀態

與肺部疾病中可能扮演的角色，希望能應用到

更多的臨床狀況。

肺牽張反射

一、肺擴張反射

(一)、神經傳導及機制

雖然肺擴張及塌陷反射皆是經由迷走神經

負責傳送，似乎可以用同一個反射機制來解釋

(當肺部塌陷時，擴張反射變的不活化，所以抑

制吸氣及延長吐氣的作用變弱，因此吐氣終止

而開始吸氣)，但是Henry Head學者確定了這兩

種反射乃是經由不同的機制而產生9-10，他發現

如果製造氣胸的狀態使得肺部突然塌縮，引發

的吸氣動作將會比單純截斷迷走神經來的強烈

 (因為如果單只有擴張反射，那麼氣胸使肺塌

陷及迷走神經截斷這兩種狀況應該同樣只會造

成擴張反射的不活化，所以吸氣的強度應該會

類似才對)。而Adrian以及之後的學者，利用紀

錄單一神經纖維的動作電位，發現了肺擴張反

射是發自於所謂的慢速適應性肺牽張接受器

(slowly adapting pulmonary stretch receptor(SAR)，
在文中將用慢適應受器來稱呼)11-12，而肺塌陷反

射則是由快速適應性牽張接受器(rapidly adapting 
pulmonary stretch receptor(RAR)，文中會用快適

應受器來稱呼)傳遞13。

赫-鮑二氏反射也稱為肺牽張反射(Hering-
Breuer reflex，也可稱為pulmonary stretch reflex)，

理論上應該包含兩種牽張接受器所造成的反射

 (肺擴張及肺塌陷)，但在其後的研究中，大多

著重在肺擴張反射(HBIR)，而只有少數文章探

討肺塌陷反射，故在文獻中常提到的肺牽張反

射其實也多是在講擴張反射，所以如沒有特別

說明，一般可將此兩個名詞互相混用 (即赫-鮑
二氏反射＝肺牽張反射＝肺擴張反射)。
(二)、慢速適應性牽張接受器(SARs)

慢適應受器是一種機械性接受器，對於化

學性的刺激並不會有反應，它們主要會感受呼

吸道的壓力及體積而放出訊號14-15。Adrian等人

發現，當肺部充氣時，會刺激這些接受器發出

訊號，而肺塌陷時則會抑制此接受器11。後來

Knolwlton等學者發現，當這些接受器受到持續

刺激 (充氣) 時，也會持續放出訊號，但反應會

緩慢的變弱，因而給出了慢速適應性接受器的

名稱 (藉此與快適應受器作區別)。所以當一般

呼吸時，他們放電的訊號會隨著吸氣增強，而

在吐氣期訊號變弱，形成週期性的放電(phasic 
discharge)。

在解剖學上，Barlett等學者發現慢適應受器

幾乎都分布在呼吸道大小氣管分支的平滑肌裡

面，為帶有髓鞘的神經纖維，並經由迷走神經

傳導 15。它們在呼吸道的位置主要是在後壁

(posterior wall)，這個位置並沒有軟骨支撐，因

此使他們可以感受到因為體積壓力變化或平滑肌

收縮時所造成的張力改變，進而引起反應15-16。而

其在肺內或肺外等呼吸道的分布也會因不同物

種 (如貓，狗，人等) 而有所分別17。不同位置的

慢適應受器，有著不同的放電型態，對於不同

的刺激如壓力 (正壓或負壓) 及體積也有著稍微

不同的反應，所以有學者也利用這些不同的特

性再將他們做進一步的分類15，不過更詳細的作

用目前並不是完全清楚。近年來Smiley等學者更

認為他們排列的方向可能與作用相關4：在肺外

的大呼吸道排列是與呼吸道的走向成垂直，可

以感應口徑的變化，而在肺內的呼吸道，則是

呈現斜向的排列，所以可以同時感應橫向及縱

向的拉扯力。

當慢適應受器受到刺激時，訊號會往上傳

至延腦的孤立束核(nucleus tractus solitarius)的下
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半部18，之後再發出抑制性的訊號往下傳至隔神

經(phrenic nerve)及呼吸肌4，由此抑制吸氣動作，

此之，它還會受到其他神經元的調控 [如蒼白縫

核(nucleus raphes pallidus)及橋腦等] 而影響作用

強度16,18-19，Coleridge及Euler等學者認為這是一

種吸氣關閉(inspiratory off switch)的作用，能將

吸氣期轉換成吐氣期，可能可以避免進入長吸

狀態(apneusis)並保護肺部避免過度擴張18。除此

之外，慢適應受器也會對吐氣時間有影響，有

學者發現某些慢適應受器不只在吸氣期，在吐

氣期也會持續的發出電位 (屬於低閥值的慢適應

受器，能在肺部沒有擴張的刺激下，放出基本

(baseline)訊號)，當這些吐氣期發出的訊號增強

(表示受到刺激) 時，會使吐氣時間延長，相反

的當訊號減少時會使吐氣時間減少20。

除了傳遞肺牽張反射之外，目前也發現慢

適應受器擁有其他的功能，包括放鬆呼吸道平

滑肌，影響呼吸的感受及暫停呼吸的時間，造

成心跳加速，降低周邊血管阻力13,16,21等等。

(三)、肺牽張反射的偵測與量度

對於量化或比較肺牽張反射的方法，目前

並沒有一個統一或是標準的方法，不過在大多

數的文章中，主要的方法有下列三種：吸氣末

閉塞(end-inspiratory occlusion)5，充氣法(inflation 
method)22及吐氣末閉塞(end-expiratory occlusion)5。

前兩個是在吸氣末時將氣道閉塞，利用肺容積

的增加來刺激慢適應受器使得吐氣時間延長及

延後吸氣動作，而所延長的吐氣時間(TEocc)與
沒有閉塞的正常吐氣時間(TE)相比(定為抑制比

例(inhibitory ratio)＝TEocc/TE)，認為是此反射

的強度 (圖一、二)。而吐氣末閉塞的原理是：

當吐氣到功能性肺餘容積(functional residual 
capacity)時，慢適應受器就不會受到刺激而抑制

吸氣，此時將氣道閉塞後的吸氣時間(TIocc)即
是正常的呼吸驅動所需要的時間，利用此時間

與未閉塞前的吸氣時間 (TI，也等於有受到慢適

應受器的抑制而比較短的吸氣時間) 相比，也可

看慢適應受器抑制強度 (圖三)。
不難從以上的方法中猜想，不同的方法對

於慢適應受器的刺激強度是不一樣的，所以目

前仍沒有統一的方法，不過Younes學者提出，

充氣法所測量到的結果除了牽張接受器，也會

被化學性接受器所影響，所以目前已經不再建

議使用24。而Brown學者則在嬰兒身上比較吸氣

末及吐氣末閉塞的方式來測量肺牽張反射，他

們發現兩種方式所得到的結果並不相同25，至於

那種方法才是正確的仍未有定論。而在人體內，

尚未有利用紀錄慢適應受器之動作電位的方式

圖一：吸氣末閉塞法：TE為從吸氣末到下次吸氣的時

間，表示正常的吐氣時間。當在正常潮氣容積

吸氣末將氣道閉塞 (即吐氣期的起點)，到下次

呼吸道壓力快速下降 (即吐氣期的終點) 的時間

間隔，即是TEocc。 TEocc/TE代表擴張反射的

強度。

圖二：充氣法：和第一個方法類似，但是用較大的容

積先將肺部充氣，在充氣末閉塞住呼吸道，同

樣是測量TE及TEocc來看反射強度。
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來互相比較肺牽張反射強度的文章。

(四)、影響擴張反射的因素

從回顧文獻中，我們已經發現有一些因素

會影響到擴張反射的強弱，但在探討這些因素

以及判讀結果前，我們仍需要注意一些原則：

1.Widdicombe等人的研究發現，在相同大小的

個體，人類的肺牽張反射強度僅只有兔子的1/10
左右26，說明可能人類比較不敏感，或是干擾的

因素太多，導致一點點實驗誤差可能就會造成

不同的結果。2.不同的實驗採用不同的測量方

法，如上所述不同的方法結果也會不同，所以

我們無法將這些文章綜合在一起互相比較。

3.Fafliardi學者利用數學模型模擬肺牽張反射的

測量，結果發現肺牽張反射的強度與呼吸速率

有顯著的相關性，即較快的呼吸速率有著較大

的反射強度，認為這種測量方式本身就存在著

誤差，所以可能影響到呼吸速率的因素 (如年

紀、體重等) 都可能影響到測量的結果27。我們

應該了解以上幾點限制，才不至於過度判讀實

驗的結果。

1.發育及年齡

一般說來，嬰幼兒的擴張反射比成人的還

要明顯，而大多數的實驗也都是做在嬰兒身

上。目前認為，不管是早產或是足月的嬰兒，

在出生時就可以被引發出擴張反射，此時為反

射最強的時候，且早產兒的強度比足月嬰兒大，

而之後會隨著發育時間慢慢變弱5,8，到了孩童期

仍有這樣的趨勢7。此外在嬰兒時期，需要潮氣

容積大於4 ml/kg才可以引發擴張反射，且在潮

氣容積4~10 ml/kg的範圍下，擴張反射的強度與

容積的大小成正相關8,28。雖然在這些文章裡，

測量的情境 (清醒，睡眠或使用呼吸器) 以及方

法 (吸氣末或吐氣末閉塞) 有所不同，但仍可以

看出擴張反射隨著發育年齡而減弱的趨勢。至

於什麼機制造成反射減弱則仍不清楚，有學者

認為此反射對嬰幼兒控制潮氣容積及呼吸速率

有著相當的重要性。

2.二氧化碳(CO2)濃度

雖然慢適應受器並不會被化學性物質刺激，

但在動物實驗中，發現二氧化碳可以抑制慢適

應受器的活性，且在濃度28-71 mmHg的範圍

之內其抑制的程度與濃度成正比。所以二氧化

碳能減弱肺牽張反射的強度，且增加呼吸的速

率29-30。這樣的抑制作用並不是經由肺部的物理

特性或直接影響慢適應受器，而可能是透過在

局部增加氫離子濃度來影響慢適應受器的作

用29。而在人體中，比較給予 "空氣" 及 " 等二氧

化碳壓(isocapnic CO2＝40 mmHg)" 兩種氣體，

也發現給與等二氧化碳壓的氣體時，抑制吸氣

的程度比給予空氣時還要小31，也說明了二氧化

碳會降低肺牽張反射的作用。

3.意識狀態

一般說來，在清醒的成人身上是難以誘導

出肺牽張反射的32。不過如果處於麻醉的狀態

下，不管是利用迷走神經的電刺激33，或是利用

吐氣末閉塞34，都發現到可以影響吸氣的時間，

證明此反射的存在。Hamilton等學者研究睡眠的

成人是否有此反射，他們發現在非快速動眼期

睡眠時，吸氣容積如果增大到1.4~1.5公升時，

就可以延長吐氣的時間，但是如果小於此容積，

則無法誘導出肺牽張反射35-36。而Ivan學者則是

比較嬰兒的睡眠時期是否會對擴張反射造成影

響，發現快速動眼期比非快速動眼期有更強的

反射 (所延長的吐氣時間為 419% vs. 87%)37。於

是令人聯想到，人類可能是因為意識狀態的關

圖三：吐氣末閉塞法：正常吸氣時間(TI)為從呼吸道壓

力下降到吸氣末的時間間隔。當在吐氣末將呼

吸道閉塞時，呼吸道壓力快速下降瞬間為吸氣

的起點，壓力停止下降時為吸氣終點，此段吸

氣時間(TIocc)與TI之比即為反射強度。
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係而影響到此反射形成。Brett等學者在使用等

比例輔助通氣模式(proportional assisted ventilation)
的病人身上，利用偽隨機的順序增大吸氣容積，

以達到 "減少病人感受到此容積變化" 的目的，結

果發現當吸氣容積低於病人能感受的閥值時，

確實能夠引發肺牽張反射而減少吸氣時間，但

是如果此容積大到讓病人能感受到，就無法對

吸氣時間造成影響38，表示意識狀態也會影響到

牽張接受器的反射作用，至於是透過怎樣的機

制則仍不清楚。不過從以上的結果顯示，去除

掉意識的影響可以誘導出此反射；而在睡眠時

則需要大於某個閥值的容積來產生肺牽張反

射。

4.姿勢

因為平躺及俯臥(prone position)對氧合作用

及呼吸機制有不同的影響，有學者也想到俯臥

姿是否也會造成不一樣的擴張反射。Ivan等學者

發現在早產兒身上利用吸氣末閉塞，採俯臥姿

會比平躺有更長的吐氣時間，即有著更強的反

射39。而後Francesca學者也做了類似的研究，並

且比較兩種姿勢的功能性肺餘容積，發現兩種

姿勢下，反射的強度與功能性肺餘容量有顯著

的相關，推測可能是因為俯臥時肺容積增加造

成比較強的反射40。

二、肺塌陷反射

大多數研究肺牽張反射的文章皆是著重於

擴張反射，相對的，肺塌陷反射則只有零星的

文章研究，目前發現除了在動物實驗，在人體

身上也能引發此種反射，但是和擴張反射同樣

的在人體內比較難誘發出來。在嬰兒(neonate)
以及成人身上，利用氣胸或是外在壓迫胸壁的

方式使肺部的容積快速減少時，都可以刺激吸

氣的動作41。而Hannam等學者則是做了更進一

步的研究，他們在嬰兒身上利用充氣式背心

(inflatable jacket)壓迫胸壁，造成肺部容積快速

下降的方法來誘發此反射，發現壓迫造成的體

積變化越大 (即距離功能性肺餘容量越多時)，
變化越快，或是食道壓力 (即肋膜壓) 上升越多

時，所引發的肺塌陷反射也越強烈42。另外此反

射似乎也跟發育年齡有相關，Simon等學者發現

早產兒對肺容積縮小產生的反射也比足月的嬰

兒要大43。

此反射機制是由快適應受器所傳遞4，此接

受器也是屬於機械性接受器(mechanoreceptor)，
但和慢適應受器不同，它也能接受許多的化學

性物質如組織胺(histamine)或血清素(5-HT)等的

刺激44。此外快適應受器能夠感受肺擴張以及肺

塌陷 (或者說它們能感受的是動態的變化)，所

造成的作用是加強吸氣的動作45，但因肺擴張時

此動作會被慢適應受器的抑制作用影響而變的

不明顯，因此比較容易偵測到的是它感受到肺

塌陷的作用：當肺部的順應性(compliance)減低

時，它的活性會增強而刺激吸氣，所以目前認

為在我們平靜呼吸，肺部發生傾向塌陷時，肺

塌陷反射能夠引發深呼吸而恢復肺順應性，另

外也在嬰兒出生時的第一次呼吸扮演著使肺部

擴張的功能46-47。

除此之外，快適應受器還擁有許多功能，

如引發咳嗽，增加呼吸道分泌，造成氣管收縮

等等26,46。但也因快適應受器對許多刺激都有反

應，所以造成的反射機制並不專一，也有人認

為其實有一些其他種類的接受器也被歸入快適

應受器這個族群，只是目前仍未能做出完整的

分類。可能是因為這種多樣性，所以肺塌陷反

射比較少人研究，而快適應受器則成為目前許

多文章想要探討的對象。因為本篇文章主要探

討肺擴張反射，所以在此便未再做深入探討。

臨床相關

自從發現了慢適應受器之後，人們便很想

了解與呼吸型態之間的關係，雖然在成人正常

潮氣容積下並不會影響，但當容量大於某個閥

值之後就能顯示出效應，所以便有一些研究想

去尋找在特殊狀況或疾病下，此接受器是否就

能表現的更明顯。

一、運動狀態或增加呼吸驅動力(drive)
Benito學者研究在原地腳踏車(cycle ergometer)

運動時呼吸的狀態，發現換氣量增加的方式分

兩個階段，第一階段以增加潮氣容積為主，而

吸氣時間僅有小幅下降 (即呼吸次數無明顯變

快)，當達到某個階段後，雖然潮氣容積仍會上

升，但是吸氣時間的下降會變的更明顯 (以增加
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呼吸速率及換氣量)48，此結果與Hesser49及Euler23

等學者利用再吸入(rebreathing)方式提高二氧化

碳以增加呼吸驅動的實驗結果類似，都可發現

這種兩段式的變化。此點也符合前述慢適應受

器的作用：增加潮氣容積超過某個閥值後便會

關閉吸氣動作，可能有著幫助運動時維持換氣

量的生理意義。

二、呼吸道阻塞

在動物實驗中，發現利用刺激氣管收縮的

物質 (乙醯膽鹼，組織胺) 也可以造成慢適應受

器的放電增加12,50，這樣的刺激並不是經由直接

的化學性刺激，而是經由使氣管收縮而讓平滑

肌張力增加，使得慢適應受器感受到此張力所  
造成51-52，另一方面，慢適應受器活化會降低副

交感神經的活性進而放鬆呼吸道的平滑肌13,26，

因此Widdicombe學者認為這可能是一種預防副

交感神經過度活化的負回饋機制。他們並認為：

既然不同型態的呼吸型態會使呼吸肌做不同的

功，那麼在相同的生理需求下如何調整最省力

的呼吸型態，可能與慢適應受器有相關，不過

此假設仍未被證明。

三、肺部順應性

當順應性降低時，會使慢適應受器的活性

上升53。而肺纖維化的老鼠，其慢適應受器對體

積的敏感度也會上升 (即比較小的充氣容積就可

造成相同的受器活性)54。在人體實驗中，也有著

類似的結果：Tryfon學者研究正常人、阻塞性肺

疾以及肺纖維化三個族群的肺擴張反射，在這

些患者中，利用呼吸器調整吐氣末正壓的方式

來改變功能性肺餘容積，並測量藉此引發的擴

張反射，發現肺纖維化的病人其擴張反射最顯

著，而阻塞性肺疾則最不敏感55。另外Behrakis
學者的研究，在吸氣時外加一個彈力負荷(elastic 
load)，理論上彈力加重應會使吸氣容積下降 (因
為順應性降低)，但結果卻發現容積下降的程度

不如預期的多，表示人體有能對抗彈力加重的

代償作用，而他們更測量出代償此吸氣容積減

少的方式，有一部份便是從肺牽張反射機制來

的 (因為容積下降，會使吸氣時間反射性增加，

使吸氣容積稍微增加)56，由以上這些研究說明了

肺順應性與慢適應受器的相關性，以及在特殊

情況下慢適應受器對呼吸生理的影響。

結論

自從Hering-Breuer牽張反射被發現至今，已

經約150年的時間，在探索此反射的過程中，已

幫助人們發現了更多肺部的接受器，神經連結

以及各種不同的功用，而在此反射的機制上，我

們也了解到：慢適應受器的作用是在當肺部擴

張到某個程度後，將吸氣的動作關閉。此外它

也能經由吐氣時放電的強弱來影響吐氣時間進

而改變呼吸速率。但對於呼吸道張力，氣管收

縮，以及在運動或肺部疾病下如何控制呼吸的

型態與其生理意義，仍然僅止於初步的概念。

所以仍然需要許多的努力去探討，已求能夠將

此作用應用到臨床的一日。
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Hering-Breuer Reflex

Sheng-Han Tsai, and Han-Yu Chang
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National Cheng-Kung University Medical College and Hospital, Tainan, Taiwan

It has been known that respiratory movement is controlled by the basal portion of the human brain. The 
control of breathing and interaction between the lungs, neuroreceptors and respiratory centers were only 
understood after the finding of Hering and Breuer. They found pulmonary stretch reflexes and suggested that 
vagal nerve could reflexly control the breathing pattern. With development of recording action potentials in 
single vagal fiber, it is now known that the pulmonary stretch reflex is mediated by slowly adapting pulmonary 
stretch receptors, which are located within airway smooth muscles. They could detect the pressure and volume 
change of the lung and inhibit inspiration and prolong expiration. This article also introduces characteristics of the 
receptors, measurement of the reflexes, and influence of other factors. We also review the clinical significance of 
the reflexes and possible association with pulmonary diseases. ( J Intern Med Taiwan 2010; 21: 297-304 )


