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慢性鼻窦炎与咽喉反流的相关性研究
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　　［摘要］　目的：对慢性鼻窦炎（ＣＲＳ）与咽喉反流的关系进行初步探讨。方法：４６例患者中，ＣＲＳ伴鼻息肉患
者２５例（ＣＲＳｗＮＰ组），ＣＲＳ不伴鼻息肉患者１０例（ＣＲＳｓＮＰ组），１１例因鼻腔解剖异常行手术治疗的患者作为
对照组，采用免疫组织化学方法对３组标本的胃蛋白酶表达水平进行检测。将胃蛋白酶表达强度与鼻窦ＣＴ的

Ｌｕｎｄ－Ｍａｃｋａｙ评分、嗜酸粒细胞、淋巴细胞、单核细胞、嗜碱粒细胞、中性粒细胞进行相关性分析。结果：ＣＲＳｗＮＰ
组胃蛋白酶表达强阳性８例（３２％），阳性８例（３２％），弱 阳 性２例（８％），阴性７例（２８％）。ＣＲＳｓＮＰ组胃蛋白
酶表达强阳性４例（４０％），阳性３例（３０％），弱阳性１例（１０％），阴性２例（２０％）。对照组胃蛋白酶表达强阳性０
例，阳性２例（１８．２％），弱阳性３例（２７．３％），阴性６例（５４．５％），ＣＲＳｗＮＰ组与ＣＲＳｓＮＰ组胃蛋白酶表达的强度
高于对照组（Ｐ＜０．０５），ＣＲＳｗＮＰ组与ＣＲＳｓＮＰ组胃蛋白酶表达强度差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。胃蛋白酶
表达强度与Ｌｕｎｄ－Ｍａｃｋａｙ评分存在正相关（ｒ＝０．３４９，Ｐ＜０．０５），与各种血炎性细胞百分比不存在直线相关关
系。结论：咽喉反流与ＣＲＳ存在相关性，可能是ＣＲＳ的危险因素，咽喉反流与ＣＲＳ严重程度呈正相关，咽喉反流
引起ＣＲＳ的炎症反应，并不以某种炎细胞为主。
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第２３期 李晓云，等．慢性鼻窦炎与咽喉反流的相关性研究
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　　慢性鼻窦炎（ＣＲＳ）为鼻部常见病，临床上根据
是否伴有鼻息肉分为两型。其病因可能与鼻腔内
解剖异常、细菌感染、机体抵抗力低下、变态反应、
支气管扩张等因素相关。近年的研究发现，咽喉反
流与ＣＲＳ关系密切，ＣＲＳ患者咽喉反流的发生率
为３７％～７２％〔１〕。咽喉反流是指胃内容物反流至
食管上括约肌以上部位（包括喉、喉咽、口咽、鼻
咽），临床主要表现为声嘶、咽喉部异物感、频繁清
嗓、慢性咳嗽、咽痛，甚至呼吸困难、喉痉挛等，其病
因可能与一过性下食管括约肌松弛、防御机制减
退、不良生活习惯（抽烟、饮酒）等相关。Ｆａｒｒｏｋｈｉ
等〔２〕对在耳鼻咽喉门诊就诊的患者进行统计后发

现，约有１５％的患者存在咽喉反流症状，而在实际
临床工作中这一比例可能更高。２４ｈ喉咽部ｐＨ
监测为目前诊断咽喉反流的金标准，但因为是有创
操作，且价格昂贵，国内大多数医院并没有相应的
配套设施，限制其推广应用。目前采用较多的是
ＲＦＳ及ＲＳＩ量表，但结果容易受到患者知识水平、
理解能力及医生主观判断的影响，且诊断性质子泵
抑制剂（ＰＰＩ）治疗的时间在国内尚无统一标准。胃
蛋白酶是由胃黏膜主细胞分泌的蛋白水解酶，咽喉
反流的主要有害物质之一，咽喉反流的内容物可能
是胃酸、胆盐，但反流物中都存在胃蛋白酶，对胃蛋
白酶进行检测也可以分析非酸性反流，是咽喉反流
可靠的生物标记物。
本实验对２５例ＣＲＳ伴鼻息肉（ＣＲＳｗＮＰ）患

者及１０例ＣＲＳ不伴鼻息肉（ＣＲＳｓＮＰ）患者，１１例
因鼻腔解剖异常（如鼻中隔偏曲、泡状中鼻甲等）行
手术治疗的患者标本行胃蛋白酶检测，对咽喉反流
与ＣＲＳ的关系进行初步探讨。

１　资料与方法
１．１　组织标本的收集
选取２０１７－０３－２０１７－０８在承德医学院附属医

院耳鼻咽喉科就诊并手术切除经病理确诊为

ＣＲＳｗＮＰ的患者２５例，其中男１３例，女１２例；年
龄１２～６５岁，平均（４２．７６±１３．３）岁；排除鼻恶性
肿瘤、鼻咽血管瘤及放疗史者；排除近１个月内使
用Ｈ２受体阻滞剂、ＰＰＩ制剂、胃黏膜保护剂及促进
胃动力剂患者。
选取同期因单纯鼻窦炎行手术治疗的患者１０

例作为ＣＲＳｓＮＰ组，其中男５例，女５例；年龄１９～
６５岁，平均（４９．４±１５．２６）岁；排除标准同上。
同期取因鼻腔解剖异常（如鼻中隔偏曲伴泡状

中鼻甲等）行手术治疗的患者１１例为对照组，其中
男９例，女２例；年龄２５～５２岁，平均（３８．８２±
９．９７）岁。本实验设计获得承德医学院附属医院伦

理委员会通过，所有患者均同意且自愿加入。

１．２　术前ＣＴ评分
对于鼻窦ＣＴ冠状位（骨窗），采用Ｌｕｎｄ－Ｍａｃ－

ｋａｙ评分，对双侧上颌窦、前组筛窦、额窦、鼻道窦口
复合体、后组筛窦、蝶窦分别进行评估，窦腔内充满
软组织密度影为２分，部分软组织密度影为１分，
无软组织密度影为０分。

１．３　方法
采用免疫组织化学方法检测 ＣＲＳｗＮＰ 组、

ＣＲＳｓＮＰ组及对照组标本胃蛋白酶的表达水平，一
抗为Ａｂｃａｍ公司生产的兔抗人胃蛋白酶多克隆抗
体（Ａｎｔｉ－Ｐｅｐｓｉｎ　ａｎｔｉｂｏｄｙ，产品编号：ａｂ２０８９２２，１∶
１００稀释），二步法试剂盒为北京中杉金桥生物技术
有限公司生产的通用型ＳＰｋｉｔ快捷免疫组织化学
试剂盒（产品编号：ＳＰ－９０００－３）。阴性对照：ＰＢＳ；阳
性对照：胃黏膜。实验步骤：石蜡包埋，５μｍ切片，
二甲苯脱蜡，梯度乙醇水化，Ｈ２Ｏ２ 消除内源性过氧
化物酶，微波炉抗原修复，山羊血清封闭，滴加一抗
４℃冰箱过夜，生物素标记的二抗孵育，辣根酶标记
的链酶卵白素原液孵育，ＤＡＢ显色，苏木精复染，
梯度乙醇脱水，二甲苯透明，中性树胶封片，光镜下
拍照（×４００）。

１．４　判定标准
胃蛋白酶在鼻腔黏膜主要定位于上皮以及腺

体的细胞质和部分细胞核，以细胞质或细胞核中出
现淡黄色至黄褐色颗粒的细胞为阳性细胞。在显
微镜下观察每份标本（随机观察５个４０×１０倍视
野）。采用Ｆｏｒｍｏｗｉｔｚ评分方法：①根据显色程度
分级：无显色为０分，浅黄色为１分，黄色为２分，
黄褐色为３分；②根据上皮表达在细胞质、细胞核
中阳性细胞的百分率，平均阳性细胞数＜５％记为０
分，５％～２５％记为１分，２６％～５０％记为２分，

５１％～７５％记为３分，＞７５％记为４分；③将两数
相加，阴性（－）：＜２分；弱阳性（＋）：２～３分；阳性
（＋＋）：４～５分；强阳性（＋＋＋）：６～７分。

１．５　统计学方法
应用ＳＰＳＳ　２０．０软件进行数据分析。３组数据

中，年龄符合正态分布，用珚ｘ±ｓ表示，３组间比较采
用单因素方差分析，性别、吸烟、饮酒用比率来表
示，组间的比较采用卡方检验，胃蛋白酶检测结果
为等级资料，３组间比较采用 Ｋｒｕｓｋａｌ－Ｗａｌｌｉｓ　Ｈ检
验，采用Ｓｐｅａｒｍａｎ非参数相关分析胃蛋白酶表达
强度与Ｌｕｎｄ－Ｍａｒｋａｙ评分、嗜中粒细胞百分比、嗜
酸粒细胞百分比、嗜碱粒细胞百分比、血淋巴细胞
百分比、血单核细胞百分比之间的相关关系，以Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。
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２　结果
２．１　３组患者基本情况

３组患者在年龄、性别组成、吸烟及饮酒比例及
ＢＭＩ方面比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表
１。

２．２　３组标本胃蛋白酶表达阳性率比较
ＣＲＳｗＮＰ标本胃蛋白酶表达强阳性 ８ 例

（３２．０％），阳 性 ８ 例 （３２．０％），弱 阳 性 ２ 例
（８．０％），阴性７例（２８．０％）；ＣＲＳｓＮＰ标本胃蛋白
酶表达强阳性４例（４０．０％），阳性３例（３０．０％），
弱阳性１例（１０．０％），阴性２例（２０．０％）；对照组
标本强阳性０例，阳性２例（１８．２％），弱阳性３例
（２７．３％），阴性６例（５４．５％），ＣＲＳｗＮＰ与ＣＲＳｓ－
ＮＰ胃蛋白酶表达的强度高于对照组，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５），ＣＲＳｗＮＰ组胃蛋白酶表达强度
与ＣＲＳｓＮＰ组无明显差异。见表２，图１。

２．３　比较胃蛋白酶表达强度与各项指标的相关性
Ｓｐｅａｒｍａｎ分析结果示：胃蛋白酶表达强度与

Ｌｕｎｄ－Ｍａｃｋａｙ评分呈正相关 （ｒ＝０．３４９，Ｐ＝
０．０１７），胃蛋白酶表达强度与嗜中性粒细胞、淋巴
细胞、单核细胞、嗜酸粒细胞、嗜碱粒细胞无显著相

关性。

３　讨论
ＣＲＳ发病机制复杂，近年来咽喉反流与ＣＲＳ

之间的关系受到越来越多临床医生的重视，诊断咽
喉反流的金标准是２４ｈ喉咽部ｐＨ监测，但因其为
有创操作，且价格昂贵，目前并未广泛应用，通过检
测患者分泌物（唾液、痰液）的胃蛋白酶，可以有效
地评估是否存在咽喉反流。对相关文章统计发
现〔３－５〕，与２４ｈ喉咽部ｐＨ 监测相比，其灵敏度为
３３％～８９％，特异度为６８％～１００％，因取材时间不
同，得出的结论也有差异，Ｋｉｍ等〔５〕、Ｓｔｒｕｇａｌａ等〔６〕

通过测试认为胃蛋白酶检测在症状发作期间，在绝
大多数慢性咳嗽患者中有高度敏感性。但由于一
些反流是生理现象，考虑缺乏特异性，需结合主观
评估才有助于正确诊断。本研究采用免疫组织化
学染色法检测ＣＲＳｗＮＰ组、ＣＲＳｓＮＰ组及对照组
之间胃蛋白酶表达的差异。免疫组织化学染色法
是临床最常用的组织病理学诊断方法，迅速、准确、
客观、经济，相对于分泌物来说，稳定性更好，并能
对胃蛋白酶进行准确定位。

表１　３组患者基本情况

组别 例数 年龄／岁 男性 吸烟 饮酒 ＢＭＩ

ＣＲＳｗＮＰ组 ２５　 ４２．７６±１３．３３　 １３（５２．０） ６（２４．０） ７（２８．０） ２４．４９±３．２１
ＣＲＳｓＮＰ　 １０　 ４９．４０±１５．２６　 ５（５０．０） ２（２０．０） ２（２０．０） ２４．４９±２．８４
对照组 １１　 ３８．８２±９．９７　 ９（８１．８） ３（２７．３） ５（４５．５） ２４．８９±３．６５

ａ：阴性；ｂ：弱阳性；ｃ：阳性；ｄ：强阳性；ｅ：ＰＢＳ阴性对照；ｆ：胃黏膜阳性对照。

图１　免疫组织化学染色结果
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表２　胃蛋白酶在３组中的表达

组别
例

数

胃蛋白酶

－ ＋ ＋＋ ＋＋＋
Ｈ 值 Ｐ值

ＣＲＳｗＮＰ组 ２５　７　２　 ８　 ８　 ０．４９９　 ０．６１７
ＣＲＳｓＮＰ组 １０　２　１　 ３　 ４ －２．４０５　 ０．０１６
对照组 １１　６　３　 ２　 ０ －２．３８７　 ０．０１７

　　胃蛋白酶是一种消化性蛋白酶，由胃黏膜主细

胞分泌，可将食物中的蛋白质分解成为肽段，其活

性受ｐＨ值的影响，虽然胃蛋白酶〔７〕在ｐＨ＝２的环

境中活性最高，在ｐＨ＝６．５时失活，但胃蛋白酶在

ｐＨ＝７（３７℃，２４ｈ）的环境中可保持稳定性，当环境

再次酸化后约有７９％的胃蛋白酶活性恢复，在

ｐＨ＝８时，胃蛋白酶不可逆的失活。按照胃蛋白酶

的酸依赖活性的特点，单独的胃蛋白酶，或者说中

性条件下的胃蛋白酶对蛋白不能发挥水解作用的，

但是胃蛋白酶在咽上皮组织中被证实在中性环境

下也可以起到损伤上皮的作用。Ｊｏｈｎｓｔｏｎ等〔８〕发

现胃蛋白酶在非酸性环境中，与细胞表面受体相互

接触，通过内吞作用被摄取到细胞内，并且可储存

在偏酸性的细胞器及细胞核内，存储可长达１２ｈ，

产生恢复其蛋白水解活性的条件。Ｓａｍｕｅｌｓ等〔９〕用

非酸性胃蛋白酶处理人食管上皮细胞的原代培养

物，并检查炎症和致癌因子，发现细胞中ＩＬ－１β蛋白

表达，ＰＴＧＳ２（ＣＯＸ－２）基因表达和细胞迁移升高。

鼻腔黏膜缺乏抗反流保护机制（如唾液、蠕动、重碳

酸盐等），反流的胃蛋白酶更易对其造成损伤。本

研究在鼻腔黏膜的上皮以及腺体的细胞质和部分

细胞核检测到胃蛋白酶的存在，进一步证实Ｊｏｈｎｓ－
ｔｏｎ的观点。

ＣＲＳｗＮＰ是耳鼻咽喉科的常见病，嗜酸粒细

胞浸润增多为其病理学特征之一。Ｉｓｈｉｔｏｙａ等〔１０〕

研究发现嗜酸粒细胞鼻息肉（ＥＣＲｗＮＰ）患者的外

周血嗜酸粒细胞与息肉嗜酸粒细胞浸润程度显著

相关，Ｓａｋｕｍａ等〔１１〕认为嗜酸粒细胞的百分比可以

作为鼻息肉嗜酸粒细胞炎症的良好指标。王明婕

等〔１２〕收集分析了 ＥＣＲｗＮＰ与 ｎｏｎ－ＥＣＲｗＮＰ共

１１９例患者的外周血嗜酸粒细胞百分比，并对结果

进行统计学分析，认为可根据术前患者外周血嗜酸

粒细胞百分比是否大于５．６５％进行初步分类。马

洪明等〔１３－１４〕对慢性咳嗽患者进行诱导痰细胞学分

类，统计后发现胃食管反流患者的气管炎症以中性

粒细胞增多为主。反流的胃蛋白酶是否能作为一

种抗原物质，使鼻黏膜上皮处于过敏状态，病理上

表现为以嗜酸粒细胞浸润为主呢？或是反流刺激

所致的神经源性炎症导致以中性粒细胞增高为主

的炎症反应呢？本研究中胃蛋白酶表达强度与血

液中各种炎性细胞百分比之间并没有直线相关关

系，考虑咽喉反流并不引起以某种炎性细胞为主的

炎症反应。

结合本研究结果，提示咽喉反流中被鼻腔黏膜

上皮细胞摄取的胃蛋白酶在非酸性环境下对鼻腔

黏膜的损伤可能是ＣＲＳ的一个致病因素。值得注

意的是，本研究中正常对照组也有一部分标本出现

胃蛋白酶的弱阳性表达，说明正常人也存在咽喉反
流现象，但是否会导致ＣＲＳ的发生，可能与反流的

次数、程度以及是否合并饮酒、吸烟等因素有关。

鼻窦ＣＴ评分在一定程度上可提示疾病的严重程

度，胃蛋白酶表达强度与Ｌｕｎｄ－Ｍａｃｋａｙ评分呈正

相关，考虑咽喉反流可加重 ＣＲＳ的严重程度，另
外，咽喉反流并不引起以某种炎性细胞为主的炎症

反应。此项研究并未进行 ＲＦＳ、ＲＳＩ量表筛查和

２４ｈｐＨ检测，客观检查仍不完善，未纳入其他相

关因素，且样本量较少，仍有许多问题需要解决。

综上所述，ＣＲＳｗＮＰ及ＣＲＳｓＮＰ组织中胃蛋
白酶阳性表达率明显高于对照组，提示咽喉反流与

ＣＲＳ存在相关性，可能是ＣＲＳ的危险因素，胃蛋白

酶表达强度与ＣＲＳ的严重程度呈正相关，合并咽

喉反流的ＣＲＳ患者中并不存在以某种炎性细胞为

主的炎症反应。在临床工作中，ＣＲＳ患者可进一步
行胃蛋白酶检测，结合主观评估，对阳性结果的患

者辅助质子泵抑制剂治疗，改变生活作息方式，以

降低危险因素，达到逐渐缓解症状的目的。
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ｉｎ　ｔｈｅ　ｓｐｕｔｕｍ／ｓａｌｉｖａ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｄｉａｇｎｏｓｉｓ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈ－
ａｇｅａｌ　ｒｅｆｌｕｘ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙ　ｓｕｓｐｅｃ－
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ｔｅｄ　ａｔｙｐｉｃａｌ　ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌ　ｒｅｆｌｕｘ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｓｙｍｐｔｏｍｓ
［Ｊ］．Ｄｉｇｅｓｔｉｏｎ，２００８，７７：２０１－２０６．

［６］ ＳＴＲＵＧＡＬＡ　Ｖ，ＷＯＯＤＣＯＣＫ　Ａ　Ｄ，ＤＥＴＴＭＡＲ　Ｐ

Ｗ，ｅｔ　ａｌ．Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｐｅｐｓｉｎ　ｉｎ　ｓｐｕｔｕｍ：ａ　ｒａｐｉｄ　ａｎｄ

ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ｍｅａｓｕｒｅ　ｏｆ　ａｉｒｗａｙｓ　ｒｅｆｌｕｘ［Ｊ］．Ｅｕｒ　Ｒｅｓｐｉｒ　Ｊ，

２０１６，４７：３３９－３４１．
［７］ ＳＡＭＵＥＬＳ　Ｔ　Ｌ，ＪＯＨＮＳＴＯＮ　Ｎ．Ｐｅｐｓｉｎ　ａｓ　ａ　ｍａｒｋｅｒ

ｏｆ　ｅｘｔｒａｅｓｏｐｈａｇｅａｌ　ｒｅｆｌｕｘ［Ｊ］．Ａｎｎ　Ｏｔｏｌ　Ｒｈｉｎｏｌ　Ｌａｒｙｎ－

ｇｏｌ，２０１０，１１９：２０３－２０８．
［８］ ＪＯＨＮＳＴＯＮ　Ｎ，ＷＥＬＬＳ　Ｃ　Ｗ，ＢＬＵＭＩＮ　Ｊ　Ｈ，ｅｔ　ａｌ．

Ｒｅｃｅｐｔｏｒ－ｍｅｄｉａｔｅｄ　ｕｐｔａｋｅ　ｏｆ　ｐｅｐｓｉｎ　ｂｙ　ｌａｒｙｎｇｅａｌ　ｅｐｉ－
ｔｈｅｌｉａｌ　ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．Ａｎｎ　Ｏｔｏｌ　Ｒｈｉｎｏｌ　Ｌａｒｙｎｇｏｌ，２００７，１１６：

９３４－９３８．
［９］ ＳＡＭＵＥＬＳ　Ｔ，ＨＯＥＫＺＥＭＡ　Ｃ，ＧＯＵＬＤ　Ｊ，ｅｔ　ａｌ．Ｌｏｃａｌ

Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ　ｏｆ　Ｐｅｐｓｉｎ　ｉｎ　Ｂａｒｒｅｔｔｓ　Ｅｓｏｐｈａｇｕｓ　ａｎｄ　ｔｈｅ

Ｒｏｌｅ　ｏｆ　Ｐｅｐｓｉｎ　ｉｎ　Ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ　Ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．

Ａｎｎ　Ｏｔｏｌ　Ｒｈｉｎｏｌ　Ｌａｒｙｎｇｏｌ，２０１５，１２４：８９３－９０２．

［１０］ＩＳＨＩＴＯＹＡ　Ｊ，ＳＡＫＵＭＡ　Ｙ，ＴＳＵＫＵＤＡ　Ｍ．Ｅｏｓｉｎｏ－

ｐｈｉｌｉｃ　ｃｈｒｏｎｉｃ　ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ　ｉｎ　Ｊａｐａｎ［Ｊ］．Ａｌｌｅｒｇｏｌ　Ｉｎｔ，

２０１０，５９：２３９－２４５．
［１１］ＳＡＫＵＭＡ　Ｙ，ＩＳＨＩＴＯＹＡ　Ｊ，ＫＯＭＡＴＳＵ　Ｍ，ｅｔ　ａｌ．

Ｎｅｗ　ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ　ｃｒｉｔｅｒｉａ　ｆｏｒ　ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉｃ　ｃｈｒｏｎｉｃ

ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ［Ｊ］．Ａｕｒｉｓ　Ｎａｓｕｓ　Ｌａｒｙｎｘ，２０１１，３８：

５８３－５８８．
［１２］王明婕，周兵，李云川，等．外周血嗜酸粒细胞比例在

慢性鼻－鼻窦炎伴鼻息肉分类中的作用［Ｊ］．中华耳鼻

咽喉头颈外科杂志，２０１３，４８（８）：６５０－６５３．
［１３］马洪明，赖克方，孙宝清，等．诱导痰在慢性咳嗽患者

气道炎症评价中的作用［Ｊ］．中国综合临床，２００５，２１
（６）：５００－５０２．

［１４］刘湘，刘禹，高詹，等．胃食管反流相关性咳嗽患者以

中性粒细胞升高气道炎症的临床分析［Ｊ］．中华肺部

疾病杂志，２０１５，８（２）：３２－２６．
（收稿日期：２０１７－０９－０６）

　　（上接第１８２７页）

［５］ 杨秀敏，刘铭．１００例真菌性鼻窦炎的病原菌分析［Ｊ］．
耳鼻咽喉头颈外科，２０００，７（１）：９－１３．

［６］ ＷＩＳＥ　Ｓ　Ｋ，ＲＯＧＥＲＳ　Ｇ　Ａ，ＧＨＥＧＡＮ　Ｍ　Ｄ，ｅｔ　ａｌ．

Ｒａｄｉｏｌｏｇｉｃ　ｓｔａｇｉｎｇ　ｓｙｓｔｅｍ　ｆｏｒ　ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｆｕｎｇａｌ　ｒｈｉｎｏｓｉ－
ｎｕｓｉｔｉｓ（ＡＦＲＳ）［Ｊ］．Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌ　Ｈｅａｄ　Ｎｅｃｋ　Ｓｕｒｇ，

２００９，１４０：７３５－７４０．
［７］ ＢＲＩＡＮ　Ｄ　Ｔ，ＫＩＢＷＥＩ　Ａ　Ｍ，ＡＵＳＴＩＮ　Ｓ　Ｒ，ｅｔ　ａｌ．Ａｌ－

ｌｅｒｇｉｃ　Ｆｕｎｇａｌ　Ｓｉｎｕｓｉｔｉｓ　ｉｎ　Ｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｉｃ

Ｃｌｉｎｉｃｓ　ｏｆ　Ｎｏｒｔｈ　Ａｍｅｒｉｃａ，２０１２．４５：６３１－６４２．
［８］ ＭＩＬＬＥＲ　Ｊ　Ｄ，ＤＥＡＬ　Ａ　Ｍ，ＭＣＫＩＮＮＥＹ　Ｋ　Ａ，ｅｔ　ａｌ．

Ｍａｒｋｅｒｓ　ｏｆ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｓｅｖｅｒｉｔｙ　ａｎｄ　ｓｏｃｉｏｅｃｏｎｏｍｉｃ　ｆａｃｔｏｒｓ

ｉｎ　ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｆｕｎｇａｌ　ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｉｎｔ　Ｆｏｒｕｍ　Ａｌｌｅｒｇｙ
Ｒｈｉｎｏｌ，２０１４，４：２７２－２７９．

［９］ ＧＨＥＧＡＮ　Ｍ　Ｄ，ＷＩＳＥ　Ｓ　Ｋ，ＧＯＲＨＡＭ　Ｅ，ｅｔ　ａｌ．Ｓｏ－
ｃｉｏｅｃｏｎｏｍｉｃ　ｆａｃｔｏｒｓ　ｉｎ　ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｆｕｎｇａｌ　ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ

ｗｉｔｈ　ｂｏｎｅ　ｅｒｏｓｉｏｎ［Ｊ］．Ａｍ　Ｊ　Ｒｈｉｎｏｌ，２００７，２１：５６０－

５６３．
［１０］ＷＩＳＥ　Ｓ　Ｋ，ＶＥＮＫＡＴＲＡＭＡＮ　Ｇ，ＷＩＳＥ　Ｊ　Ｃ，ｅｔ　ａｌ．

Ｅｔｈｎｉｃ　ａｎｄ　ｇｅｎｄｅｒ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ　ｉｎ　ｂｏｎｅ　ｅｒｏｓｉｏｎ　ｉｎ　ａｌｌｅｒ－

ｇｉｃ　ｆｕｎｇａｌ　ｓｉｎｕｓｉｔｉｓ［Ｊ］．Ａｍ　Ｊ　Ｒｈｉｎｏｌ，２００４，１８：３９７－

４０４．
［１１］ＧＨＥＧＡＮ　Ｍ　Ｄ，ＬＥＥ　Ｆ　Ｓ，ＳＣＨＬＯＳＳＥＲ　Ｒ　Ｊ，ｅｔ　ａｌ．

Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ　ｏｆ　ｓｋｕｌｌ　ｂａｓｅ　ａｎｄ　ｏｒｂｉｔａｌ　ｅｒｏｓｉｏｎ　ｉｎ　ａｌｌｅｒｇｉｃ

ｆｕｎｇａｌ　ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ（ＡＦＲＳ）ａｎｄ　ｎｏｎ－ＡＦＲＳ［Ｊ］．Ｏｔｏ－
ｌａｒｙｎｇｏｌ　Ｈｅａｄ　Ｎｅｃｋ　Ｓｕｒｇ，２００６，１３４：５９２－５９５．

［１２］ＭＡＲＦＡＮＩ　Ｍ　Ｓ，ＪＡＷＡＩＤ　Ｍ　Ａ，ＳＨＡＩＫＨ　Ｓ　Ｍ，ｅｔ

ａｌ．Ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｆｕｎｇａｌ　ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ　ｗｉｔｈ　ｓｋｕｌｌ　ｂａｓｅ　ａｎｄ

ｏｒｂｉｔａｌ　ｅｒｏｓｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ　Ｌａｒｙｎｇｏｌ　Ｏｔｏｌ，２０１０，１２４：１６１－

１６５．
［１３］ＷＨＩＴＥ　Ｌ　Ｃ，ＪＡＮＧ　Ｄ　Ｗ，ＹＥＬＶＥＲＴＡＮ　Ｊ　Ｃ，ｅｔ　ａｌ．

Ｂｏｎｙ　ｅｒｏｓｉｏｎ　ｐａｔｔｅｒｎｓ　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｆｕｎｇａｌ

ｓｉｎｕｓｉｔｉｓ［Ｊ］．Ａｍ　Ｊ　Ｒｈｉｎｏｌ　Ａｌｌｅｒｇｙ，２０１５，２９：２４３－

２４５．
［１４］王全桂，毕青玲，肖水芳，等．２６例变应性真菌性鼻－鼻

窦炎临床分析［Ｊ］．临床耳鼻咽喉头颈外科杂志，

２００９，２３（４）：１６７－１６９．
［１５］王向东，王成硕，宋晓红，等．变应性真菌性鼻－鼻窦炎

的综合诊断［Ｊ］．首都医科大学学报，２０１２，３３（６）：

７３５－７３９．
（收稿日期：２０１７－０９－１４）
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