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　　[摘要]　目的:研究术后不同剂量口服糖皮质激素对嗜酸性慢性鼻窦炎伴鼻息肉(ECRSwNP)患者短期恢

复及复发的影响。方法:选取经最大限度药物治疗失败后初次行 FESS术的 ECRSwNP患者150例,随机分为

A、B、C三组,记录其基线人口学及临床特征等。A、B、C三组术后分别予以口服泼尼松片30、45、60mg(每早一

次)治疗,连续14d,对三组患者术后1、3、6个月予以定期随访,并完成视觉模拟评分(VAS)、鼻腔鼻窦结局测试

20条(SNOT-20)、Lund-Kennedy内镜评分(LKS)等,比较其主客观评分及术后6个月息肉复发情况,分析其相关

因素。结果:最终纳入本研究的150例患者中,A组49例,B组44例,C组45例。三组在年龄方面差异有统计学

意义(P=0.021),但在性别、吸烟等其他人口学特征及基线疾病主客观评分方面差异均无统计学意义(P>
0.05)。术后1个月 VAS、SNOT-20及LKS评分,B、C组显著低于 A组(P<0.05),而B、C组间差异无统计学意

义,术后3个月仅LKS评分,C组显著低于 A、B组(P<0.05),而 A、B组间差异无统计学意义。术后6个月主客

观评分及息肉复发率三组差异均无统计学意义(P>0.05)。但三组中伴哮喘患者术后6个月息肉复发率均显著

高于不伴哮喘的患者(62.50% vs4.88%,P<0.001;55.56% vs5.71%,P=0.002;66.67% vs7.69%,P=
0.006)。结论:术后中等及以上剂量口服糖皮质激素治疗更能改善ECRSwNP患者术后1个月的主客观评分,增
加剂量并没有增加其获益。不同剂量口服糖皮质激素治疗对患者术后3个月主观评分、术后6个月主客观评分

及息肉复发无显著影响。哮喘是影响ECRSwNP患者术后6个月息肉复发的重要因素。
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Abstract　Objective:Toanalyzetheeffectsofdifferentdosagesoforalglucocorticoidsonshort-termrecovery
andrecurrenceinpatientswitheosinophilicchronicrhinosinusitiswithnasalpolyps(ECRSwNP).Methods:150
patientswithECRSwNPwhounderwentfunctionalendoscopicsinussurgeryforthefirsttimeafterthefailureof
maximumdrugtherapywererecruited.TheywererandomlydividedintogroupA,BandC,andtheirbaselinede-
mographicandclinicalcharacteristicswererecorded.GroupA,BandCweretreatedwith30mg,45mgand60
mgoralprednisonetabletsonceadayseparatelyfor14consecutivedays.Patientsinthethreegroupswereregu-
larlyfollowedupat1,3and6monthsaftersurgery.Visualanaloguescore(VAS),20itemSino-NasalOutcome
Test(SNOT-20)andLund-Kennedyendoscopicscore(LKS)werecompleted.Thesubjectiveandobjectivescores
andtherecurrenceofpolys6monthsaftersurgerywerecompared,andtherelatedfactorswereanalyzed.Results:

Therewere49patientsingroupA,44patientsingroupBand45patientsingroupCinthisstudy.Theageofthe
threegroupswassignificantdifference(0.021),butnosignificantdifferencewasfoundinotherdemographic
characteristicssuchassex,smokingandsoon,andthebaselinesubjectiveandobjectivescoresofdiseasesbetween
threegroups(P>0.05).TheVAS,SNOT-20andLKSscoreingroupBandCwassignificantlylowerthanthat
ingroupAat1monthaftersurgery,buttherewasnosignificantdifferencebetweengroupBandC.TheLKS
scoreingroupCwassignificantlylowerthanthatingroupAandBat3monthsaftersurgery,buttherewasno
significantdifferencebetweengroupAandgroupB.Therewasnosignificantdifferenceinsubjectiveandobjective
scoresaswellasdiseaserecurrenceamongthreegroupsat6monthsaftersurgery.However,therecurrencerate
ofpatientswithasthmawassignificantlyhigherthanthatinpatientswithoutasthmainthreegroups(62.50%vs
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4.88%,55.56% vs5.71%,66.67% vs7.69% respectively).Conclusion:Postoperativeoralglucocorticoids
therapyatmoderateorhigherdosagecanimprovethesubjectiveandobjectivescoresofECRSwNPpatients1
monthaftersurgery,butincreasingthedosagedidnotincreaseitsbenefit.Differentdosagesoforalglucocorti-
coidshadnosignificanteffectonthesubjectivescoresat3months,thesubjectiveandobjectivescoresaswellas
therecurrenceofpolypsat6monthsaftersurgery.Asthmaisanimportantfactoraffectingtherecurrenceofpol-
ypsat6monthsaftersurgeryinpatientswithECRSwNP.

Keywords　sinusitis;nasalpolyps;eosinophil;glucocorticoids;recurrence

　　慢性鼻窦炎(chronicrhinosinusitis,CRS)目前

有两种临床表型:CRS 伴鼻息肉 (CRSwNP)和

CRS不伴鼻息肉(CRSsNP)[1-2]。根据嗜酸粒细胞

还是嗜中性粒细胞占主导地位,CRSwNP又可分

为嗜酸粒细胞性 CRSwNP(ECRSwNP)和非嗜酸

粒 细 胞 性 CRSwNP (NECRSwNP)[3]。 其 中,
ECRS的诊断指标是鼻窦黏膜中嗜酸粒细胞计数/
高倍 镜 视 野 (Eosinophilsperhighpowerfield,
Eos/HPF)(×400)10个以上。尽管进行了外科手

术或药物治疗,组织中嗜酸粒细胞计数升高增加了

CRS息肉复发率、内镜评分和哮喘频繁发作的风

险[4]。皮质类固醇由于具有抗炎和免疫抑制作用,
因此可抑制嗜酸粒细胞和嗜中性粒细胞,这在CRS
治疗中至关重要[2]。EPOS2012推荐口服皮质类

固醇 用 于 CRSwNP 患 者 功 能 性 内 镜 鼻 窦 手 术

(functionalendoscopicsinussurgery,FESS)术后

治疗(循证学证据等级:Ia级,A 级)[1]。但由于治

疗效果不是非常确切,目前临床上对FESS围手术

期和术后口服皮质类固醇治疗的剂量和疗效缺乏

共识。尽管如此,关于口服皮质类固醇对于 FESS
术后短期疗效的临床试验已经广泛开展,并取得了

许多研究成果[5-8]。然而,目前关于 FESS术后不

同剂量口服糖皮质激素对 ECRSwNP患者术后短

期恢复及息肉复发的影响尚未研究,因此笔者对此

进行了探索与研究。
1　资料与方法

1.1　临床资料

选取2019年4月—2019年12月于我院耳鼻

咽喉科经最大限度药物治疗失败后初次行 FESS
术的ECRSwNP患者150例,随机分为 A、B、C三

组,术后每日早上分别予以口服泼尼松片(5mg/
片)30、45、60mg治疗,连续14d,余常规治疗相

同,术后定期随访,完成主客观评分,记录息肉复发

情况。本研究经我院医学伦理委员会审查通过。
1.2　纳入、排除、剔除标准

纳入标准:①年龄18~75岁;②女性非妊娠及

哺乳;③符合ECRSwNP诊断标准:CRS诊断符合

中国慢性鼻窦炎诊断和治疗指南(2018)[9],并且术

中所取鼻窦黏膜中 Eos/HPF>10;④患者术前2
周未口服皮质类固醇及使用其他具有免疫抑制作

用的药物;⑤不存在糖皮质激素使用禁忌证,如不

受控制的肝肾功能异常、糖尿病、高血压和胃肠道

溃疡等;⑥研究前患者被告知本研究的目的并签署

知情同意书。
排除标准:①手术非由同一位高年资鼻科医师

完成;②术中改变术式;③伴真菌性鼻窦炎、鼻腔鼻

窦肿瘤、脑膜-脑膨出、囊性纤维化、免疫缺陷及阿

司匹林耐受不良等;④联合使用与泼尼松片相互作

用的药物。
剔除标准:①不配合术后治疗及定期随访;②

未完成主观症状和客观检查评分。2项中出现任

何一项,剔除病例。
1.3　研究方法

收集三组患者的基线人口学和临床资料,包括

性别、年龄、吸烟史、变应性鼻炎(AR)病史、哮喘病

史、病程、外周血嗜酸粒细胞计数(peripheralblood
eosinophilscount,PBEC)及 术 前 视 觉 模 拟 评 分

(visualanaloguescore,VAS)、鼻腔鼻窦结局测试

20条(20-itemSino-NasalOutcomeTest,SNOT-
20)、Lund-MackayCT 评分(Lund-Mackayscore,
LMS)、Lund-Kennedy 内 镜 评 分 (Lund-Kennedy
score,LKS)等项目。其中,哮喘诊断由呼吸内科专

家确 诊,基 于 全 球 哮 喘 倡 议 (GINA)指 南[10]。
VAS、SNOT-20在向患者讲明评分标准后由患者本人

填写,LMS、LKS由同一名耳鼻喉科专业医生填写。
FESS术中取患者鼻窦黏膜样本,根据标准化

组织学评估程序进行处理,石蜡包埋标本4μm 厚

切片,苏木精-伊红染色。所有标本均由同一名对

该研究方案不知情的高年资病理学专家在×400
显微镜下进行评估,观察并记录高倍镜视野下随机

3个富含嗜酸粒细胞的部位,取嗜酸粒细胞计数的

平均值。根据鼻窦黏膜组织中Eos/HPF≥55和<
55分为高Eos和中等Eos两类。

术 后 常 规 予 以 抗 生 素 (克 拉 霉 素 缓 释

片,0.5g/d,4周)、鼻喷激素(糠酸莫米松鼻喷剂,
200μg/d,6个月)、鼻腔冲洗(2次/d,6个月)、护
胃(兰索拉唑肠溶片,40mg/d,2周)等治疗。根据

呼吸内科专家意见,合并哮喘患者术后常规予以沙

美特罗替卡松吸入剂50mg/500mg,2次/d,孟鲁

司特钠片10mg,每晚1次长期维持治疗。
术后1~2周均由同一位作为手术主刀助手的

耳鼻咽喉科主治医师在鼻内镜下清理术腔降解物、
分泌物及囊泡等。根据已建立的患者随访数据库,
电话通知患者于术后1、3、6个月定期随访,及时完
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成VAS、SNOT-20及LKS评分,并将相关信息输入

数据库中。
1.4　统计学方法

采用SPSS26.0统计学软件分析,计量资料符

合正态分布,以■x±s表示,三组间比较采用F 检

验。计量资料不符合正态分布,以中位数(四分位

间距)表示,三组间比较采用 Kruskal-Wallis检验。
计数资料用频数或百分比表示,采用χ2 检验分析。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

三组患者基本资料:A 组51例患者中2例失

访;B组48例患者中2例因出现较为严重的高血

糖和(或)胃肠道溃疡而终止试验,2 例失访;C
组51例患者中3例因出现较为严重的高血糖和

(或)胃肠道溃疡而终止试验,3例失访。最终纳入

本研究的患者,A 组49例,B组44例,C组45例。
三组在年龄方面差异有统计学意义(P=0.021),
而在性别、吸烟史、AR、哮喘、病程、PBEC、基线主

客观评分、组织中 Eos/HPF类型等方面差异均无

统计学意义(P>0.05),见表1。
三组患者术后定期随访主客观评分情况:术后

1个月 VAS、SNOT-20及 LKS评分,B、C组显著

低于 A 组(P=0.041,P<0.001,P=0.046),而
B、C组间差异无统计学意义(P>0.05);术后3个

月仅 LKS 评 分,C 组 显 著 低 于 A、B 组 (P =
0.048),而 A、B 组 间 差 异 无 统 计 学 意 义 (P >
0.05);术后6个月主客观评分三组差异均无统计

学意义(P>0.05),见表2、图1~3。

表1　三组患者基本资料及基线主客观评分情况 ■x±s
资料 A组(n=49) B组(n=44) C组(n=45) P
性别 0.739
　男 29 28 25
　女 20 16 20
年龄/岁 46.02±15.14 53.80±8.30 49.56±14.90 0.021
吸烟史 0.232
　有 12 17 11
　无 37 27 34
AR 0.664
　有 34 27 31
　无 15 17 14
哮喘 0.664
　有 8 9 6
　无 41 35 39
病程/月 88.31±64.44 85.82±57.47 90.13±50.52 0.940
PBEC/(×109·L-1) 0.209±0.087 0.257±0.144 0.218±0.091 0.092
VAS 24.41±8.24 26.07±6.47 24.02±5.44 0.330
SNOT-20 29.02±4.42 27.05±3.99 28.42±3.39 0.055
LMS 14.55±4.80 13.61±4.37 15.38±4.32 0.186
LKS 7.39±2.42 6.61±1.97 7.62±2.35 0.092
Eos/HPF 0.713
　高 26 27 25
　中等 23 17 20

表2　三组患者术后主客观评分情况

评分 A组 B组 C组 P
VAS
　术后1个月 13(8.5~17) 10(7.25~13) 10(8~13.5) 0.041
　术后3个月 7(5~11) 6(4~9) 6(4.5~10.5) 0.087
　术后6个月 3(1~6.5) 3(0~5) 2(0~7.5) 0.432
SNOT-20
　术后1个月 23(22~24) 22(21~23) 23(22~24) 0.000
　术后3个月 21(20~22) 21(20~22) 21(21~22) 0.368
　术后6个月 20(20~20.5) 20(20~21) 20(20~20) 0.845
LKS
　术后1个月 3(2~4) 2(2~4) 2(2~4) 0.046
　术后3个月 1(0~2) 1(0~2) 0(0~1) 0.048
　术后6个月 0(0~1) 0(0~1) 0(0~1) 0.804

·897· 临床耳鼻咽喉头颈外科杂志　 第35卷



图1　A组患者术后鼻内镜检查　1a:术后1个月;1b:术后3个月;1c:术后6个月;　图2　B组患者术后鼻内镜检

查　2a:术后1个月;2b:术后3个月;2c:术后6个月;　图3　C组患者术后鼻内镜检查　3a:术后1个月;3b:术后3个

月;3c:术后6个月。

　　三组患者术后息肉复发情况:A、B、C三组患

者FESS术后6个月息肉复发率均较低,分别为

14.29%(7/49)、15.91% (7/44)和 17.78% (8/
45),差异无统计学意义(P=0.899)。三组中伴哮

喘患者术后6个月息肉复发率均显著高于不伴哮

喘患者(62.50%vs4.88%,P<0.001;55.56%vs

5.71%,P =0.002;66.67% vs 7.69%,P =
0.006),见表3。三组中高Eos/HPF(≥55)患者术

后6个月息肉复发率和中等Eos/HPF(<55)患者

相比差异无统计学意义(P=0.103,P=0.689,
P=0.059),见表4。

表3　三组患者哮喘史与术后6个月息肉复发关系 例

项目
A组

复发 未复发
P

B组

复发 未复发
P

C组

复发 未复发
P

伴哮喘 5 3 <0.001 5 4 0.002 4 2 0.006
不伴哮喘 2 39 2 33 4 35

表4　三组患者Eos/HPF等级与术后6个月息肉复发关系 例

项目
A组

复发 未复发
P

B组

复发 未复发
P

C组

复发 未复发
P

高Eos/HPF 6 20 0.103 5 22 0.689 7 18 0.059
中等Eos/HPF 1 22 2 15 1 19

3　讨论

CRS患者接受FESS术后,有效控制慢性炎症

已成为决定手术结果的关键因素。虽然许多研究

已经证实了 FESS治疗 CRS的有效性,但不应该

是唯一治疗选择,而是一种管理疾病负担和提高术

后药物治疗效果的方式[1]。短期内适量口服可能

会改善患者的依从性,减少术后炎症,也可能会改

善长期手术结果[11-12]。多项小规模临床试验研究

发现,CRSwNP患者围手术期和(或)术后口服皮

质类固醇对FESS术后短期内镜评分有显著改善,
主观症状评分无明显改善[6-8,12]。Pundir等[13]对

12项随机对照试验进行荟萃分析,研究评估局部

或全身皮质类固醇对FESS术后结果的影响,发现

激素组与非激素组术后主观症状评分差异无统计

学意义,但术后内镜评分及息肉复发率差异有统计

学意义。与他们不同的是,Rudmik等[14]的研究发

现CRSsNP患者FESS术后予以每日1次(30mg/
次)泼尼松龙治疗持续1周,使用地塞米松鼻窦支

架后每日1次(30mg/次)泼尼松龙治疗10d,泼尼

松龙与安慰剂间没有发现内镜评分有显著差异。
Shen等[15]研究发现皮质类固醇组和安慰剂组术后

主观评分(VAS、SNOT-22)差异无统计学意义。
术后6个月 LKS评分,皮质类固醇组较安慰剂组

有改善的趋势。术后3个月 LKS评分,口服类固
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醇的 NECRSwNP 组较 ECRSwNP 组显著改善。
上述研究主要是关注局部与全身皮质类固醇治疗,
皮质类固醇与安慰剂治疗对CRSwNP术后主客观

评分的影响。而笔者进一步研究了术后不同剂量

口服皮质类固醇对 ECRSwNP患者 FESS术后6
个月内主客观评分及息肉复发的影响。

本研究中,B、C组术后1个月的 VAS、SNOT-
20及LKS评分显著低于A组,而B、C组间差异无

统计学意义,术后3个月仅 C组 LKS评分显著低

于 A、B组,而 A、B组间差异无统计学意义。术后

6个月主客观评分三组差异无统计学意义。本研

究结果提示:①术后中等及以上剂量较低剂量口服

糖皮质激素治疗更能改善 ECRSwNP患者术后1
个月的主客观评分,增加剂量并没有增加其获益。
尽管短期口服类固醇强烈推荐用于CRSwNP的治

疗,但在使用剂量或持续时间上没有共识。Poetk-
er等[16]通过系统综述研究得出结论,术前5~7d,
每天30mg的泼尼松龙对于CRSwNP患者是一个

有效和安全的剂量选择,高剂量并没有增加获益。
与此相似,笔者的研究也发现术后连续14d口服

泼尼松片45mg(每早一次)治疗,对于 ECRSwNP
患者术后1个月主客观评分恢复可能是一个合适

的剂量选择,因为泼尼松片增至60mg(每早一次)
并没有比45mg(每早一次)带来更多的获益。②
术后不同剂量口服糖皮质激素治疗对患者术后3、
6个月的主客观评分无显著影响,术后较高剂量口

服糖皮质激素治疗能改善患者术后3个月的内镜

评分。我们推测这可能因为口服糖皮质激素逐渐

被代谢出人体,对术腔黏膜炎症所起的抑制作用也

逐渐减弱,甚至消失,因此对术后3、6个月主客观

评分无显著影响。而连续14d较高剂量口服糖皮

质激素所产生的残留效应可能会比中等及以下剂

量口服糖皮质激素持续更长时间,因此能改善患者

术后3个月内镜评分,但限于本研究样本量有限,
需要更大样本量的研究来证实。

本研究中,A、B、C三组患者FESS术后6个月

息肉复发率分别为 14.29%(7/49)、15.91%(7/
44)和17.78%(8/45),组间差异无统计学意义,表
明术后不同剂量、短期口服糖皮质激素对患者术后

6个月息肉复发无明显影响。三组总复发率仅为

15.94%,低于以下研究结果。Wang等[17]研究发

现CRSwNP患者 FESS术后随访2年,复发率达

到54.0%(169/313)。Lou等[18]对387例 CRSw-
NP患者进行回顾性分析,术后随访息肉复发时间

大于24个月,总复发率为55.3%(214/387),均远

高于笔者的研究结果。经分析这种情况可能与以

下几方面有关:①随访截点的选取:Wang等[17]及

Lou等[18]的研究中,随访截点选取术后2年甚至2
年以后,而本研究的随访截点选取术后6个月,随

访时间较短;②本研究ECRSwNP患者鼻窦黏膜组

织中Eos/HPF≥55所占比例不够高,A、B、C三组

分别为53.06%(26/49)、61.36%(27/44)、55.56%
(25/45),而研究表明组织中嗜酸粒细胞计数升高会

增加 CRS息肉复发率[4]。Lou等[18]研究发现,组
织中嗜酸粒细胞绝对计数/高倍视野>55可作为

预测CRSwNP患者术后2年内复发的可靠指标。
根据同一气道概念,下气道也参与了 CRS的

发生机制,这可能增加了 CRS治疗的难度[19]。哮

喘是最常见的下呼吸道疾病,与 CRS复发紧密相

关,比 AR与CRS相关性更强[20-21]。研究表明,复
发性CRS患者的哮喘发病率较高[19]。本研究中,
A 组中复发的 ECRSwNP 患者合并哮喘比例为

71.43%(5/7),B组中该比例为71.43%(5/7),C
组中该比例为50.00%(4/8)。Wang等报道复发

的CRSwNP患者中合并哮喘比例显著高于未复发

的CRSwNP患者(43.2%vs4.0%)。同时他们进

行了Logistic回归分析,发现 CRSwNP复发与哮

喘史和血嗜酸粒细胞百分比显著相关。与他们研

究结果一致,我们研究发现 A、B、C三组中伴哮喘

患者术后6个月息肉复发率均显著高于不伴哮喘

患者 (62.50% vs4.88%;55.56% vs5.71%;
66.67%vs7.69%),表明哮喘是 ECRSwNP患者

术后6个月息肉复发的重要影响因素。
本研究中,A、B、C三组中伴哮喘患者FESS术

后6个月息肉复发率分别为62.50%、55.56%和

66.67%。Alsharif等[22]对50例接受 FESS手术

的CRSwNP患者进行回顾性病例对照研究,随访

2年,发现FESS手术复发率为45%(9/20)。本研

究随访时间短,但息肉复发率明显高于 Alsharif等

研究结果。我们分析可能与本研究中初次行FESS
的ECRSwNP伴哮喘患者病情较 Alsharif等研究

中单纯CRSwNP患者严重有关。Zhang等[23]进行

了一项更多病例数、更长随访时间的前瞻性研究,
将81例难治性 CRSwNP合并哮喘患者随机分配

接受 FESS、根治性内镜鼻窦手术(radicalendo-
scopicsinussurgery,RESS)或RESS+ DrafⅢ手

术,术后随访5年,发现术后1年鼻息肉复发率,
FESS88.9%,RESS 63.0%,RESS+ Draf Ⅲ
59.3%,FESS远高于后面两种术式,术后5年复发

率96.1%。RESS组的远期翻修手术率低于FESS
组,术后复发时间长于 FESS组,且短期内可改善

嗅觉、鼻漏和生活质量。DrafⅢ联合RESS并不能

产生比单纯 RESS更好的临床结果,因此提出针对

难治性CRSwNP合并哮喘患者单纯采用 RESS手

术似乎是最好的选择。但针对CRSwNP合并哮喘

患者初次手术时是否首选 RESS,目前仍存在很大

争议,需要更大规模、更长随访时间的临床研究及

循证学依据来证实。

·008· 临床耳鼻咽喉头颈外科杂志　 第35卷



综上所述,通过本研究,我们首次发现术后中

等及以上剂量较低剂量口服糖皮质激素治疗更能

改善ECRSwNP患者术后1个月的主客观评分,增
加剂量并没有增加其获益。术后不同剂量口服糖

皮质激素治疗对患者术后3个月主观评分、术后6
个月主客观评分及息肉复发无显著影响。哮喘是

ECRSwNP患者术后6个月息肉复发的重要影响

因素。但本研究也存在不足之处,如样本量不够

大,术后随访时间不够长,口服糖皮质激素治疗较

罕见的不良反应在本研究中还未表现出来,同时如

何针对ECRSwNP患者确定术后合适剂量、合适周

期的口服糖皮质激素治疗没有进一步探索等,这些

将是我们今后改进之处和研究内容及方向。
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