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布地奈德联合克拉霉素
对行鼻窦内窥镜手术的慢性鼻窦炎患者
血清HMGB1及HCGP-39表达的影响

章　程
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[ 摘要 ] 目的 探讨及研究布地奈德联合克拉霉素对行鼻窦内窥镜手术治疗慢性鼻窦炎患者血清高迁移率族

蛋白 -1（HMGB1）、白介素 -6（IL-6）、白介素 -8（IL-8）及人类软骨糖蛋白 -39（HCGP-39）的影响。 方

法 选取 2017 年 1 月至 2020 年 12 月湖南航天医院收治的 150 例慢性鼻窦炎患者，按照随机数表法分为对

照组、克拉霉素组、联合用药组，每组各 50 例。对照组接受鼻窦内窥镜手术治疗，克拉霉素组在手术基础上联

合克拉霉素，联合用药组采取手术 + 克拉霉素 + 布地奈德联合治疗，观察三组患者临床疗效、气道重塑情况评

分及血清 HMGB1 及 HCGP-39、IL-6、IL-8 水平变化情况，采用视觉模拟疼痛量表评估患者疼痛程度。 结

果 术后 3 个月，联合用药组总有效率为 96.00%，高于克拉霉素组的 80.00% 和对照组的 66.00%（P < 0.05）；治疗

后联合用药组鼻窦断层扫描与鼻内镜形态评分均低于对照组、克拉霉素组（P < 0.05）；联合用药组 IL-6、IL-8、

HMGB1、HCGP-39 水平低于对照组、克拉霉素组（P < 0.05）；联合用药组疼痛评分低于对照组、克拉霉素组

（P < 0.05）。 结论 慢性鼻窦炎患者在鼻窦内窥镜手术治疗基础上联合采用克拉霉素及布地奈德临床疗效良好，

能有效改善其炎症反应，降低血清 HMGB1 及 HCGP-39 水平，缓解临床症状。
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Impacts of budesonide combined with clarithromycin on the 
expressions of serum HMGB1 and HCGP-39 in patients with 
chronic sinusitis undergoing endoscopic sinus surgery
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[Abstract] Objective To investigate and study the effect of budesonide combined with clarithromycin on serum 

highmobility group protein B1 (HMGB1), interleukin-6(IL-6) and interleukin-8(IL-8) in patients with chronic 

rhinosinusitis treated by endoscopic sinus surgery and the effect of human cartilage glycoprotein 39 (HCGP-

39). Methods A total of 150 patients with chronic rhinosinusitis admitted to Hunan Aerospace Hospital 

from January 2017 to December 2020 were selected and randomly divided into control group, clarithromycin 

group, and combination group, 50 cases in each group. Control group received endoscopic sinus surgery, and 

clarithromycin group was given clarithromycin on top of surgery, as while combination group treated with 

surgery + clarithromycin + budesonide combined therapy. The curative effect, airway remodeling score and the 

changes of serum HMGB1, HCGP-39, IL-6, IL-8 levels in the three groups. The degree of pain was assessed by 

visual analogue score. Results 3 months after operation, the total effective rate of the combined drug group was 

96.00% higher than that of the clarithromycin group(80.00%) and the control group(66.00%) (P < 0.05). After 

treatment, the nasal sinus CT scan and nasal endoscopic morphology scores in the combined drug group were lower 

than those in the control group and the clarithromycin group (P < 0.05). After treatment, the levels of IL-6, IL-8, 

HMGB1 and HCGP-39 in the combined drug group were lower than those in the control group and the clarithromycin 

group (P < 0.05). The pain score of the group was lower than that of the control group and the clarithromycin 

group (P < 0.05). Conclusion The combination of clarithromycin and budesonide in patients with chronic 

sinusitis on the basis of endoscopic sinus surgery has a good clinical effect, which can effectively improve their 

inflammatory response, reduce serum HMGB1 and HCGP-39 levels, and relieve clinical symptoms.
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慢性鼻窦炎是一种鼻腔黏膜炎性疾病，临床表

现为反复鼻塞、头痛、流鼻涕等 [1]。常规单纯药物治

疗效果欠佳，常见手术治疗为鼻窦内窥镜手术，可

彻底清除病变组织，促进鼻窦生理功能恢复，故成

为慢性鼻窦炎的首选治疗方式 [2]。然而术后鼻黏膜

上皮固有层纤维化，基底膜增厚仍然存在，导致在

消除鼻窦黏膜炎症中作用有限。布地奈德能够改

善黏膜组织重塑，克拉霉素抑制黏膜炎症，有利于

巩固、增加术后疗效。故本研究中同时选取血清学相

关指标高迁移率族蛋白 -1（high mobility group protein 

B1，HMGB1）[3]、白介素 -6（interleukin-6，IL-6）、白

介素 -8（interleukin-8，IL-8）及人类软骨糖蛋白 39

（human cartilage glycoprotein 39，HCGP-39）[4]。本研究

采用对比分析法，评估经鼻窦内窥镜术后联合采用布

地奈德及克拉霉素治疗慢性鼻窦炎的疗效及对血清

HMGB1、HCGP-39 的影响，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料

选 取 2017 年 1 月 至 2020 年 12 月 湖 南 航 天

医院 150 例慢性鼻窦炎患者，按照随机数表法分为

对照组、克拉霉素组、联合用药组，每组各 50 例，其

中对照组男 29 例，女 21 例，年龄 22 ～ 55 岁，平均

（36.13±4.03）岁，病程3～10年，平均（5.61±1.67）年。

克拉霉素组男 25 例，女 25 例，年龄 21 ～ 55 岁，平均

（35.70±3.96）岁，病程2～11年，平均（6.10±2.44）年。

联合用药组男 21 例，女 29 例，年龄 25 ～ 55 岁，平均

（36.70±3.56）岁，病程 3 ～ 11 年，平均（6.50±2.74）年；

三组患者均有嗅觉，三组患者一般资料比较，差异

无统计学意义（P > 0.05），具有可比性。本研究经

医院医学伦理委员会批准。

纳入标准：①经鼻镜及 CT 检查确诊为慢性鼻

窦炎 [5]；②鼻道阻塞、鼻窦疼痛；③ CT 显示鼻腔或

鼻窦处黏膜增厚，密度增加；④患者知情同意并签

署相关协议。排除标准：①合并肝肾等重要器官严

重障碍或疾病者；②合并其他恶性肿瘤；③合并呼

吸道疾病、感染性疾病或内分泌疾病；④入组 3 个月

前使用过类固醇激素治疗者。

1.2　方法

对照组予以鼻窦内窥镜手术，步骤如下：全身

麻醉下行 Messerklinger 术式，将病变鼻窦开放，解除

鼻腔阻塞，术中尽可能保留正常鼻窦黏膜，术后常规

应用抗生素预防感染及鼻腔冲洗。克拉霉素组患者

在对照组基础上予以克拉霉素（四川省旺林堂药业

有限公司，国药准字 H20000127，规格：0.25 g×6 s），

口服 1 次 /d，1 片 / 次；联合用药组患者在对照组基

础上予以布地奈德（上海强生制药有限公司，国药

准字 J20180024，规格：32 μg×120 喷），早晚于两侧

鼻道各喷 2 次，同时口服克拉霉素缓释片（海南普利

制药股份有限公司，国药准字 H20051296，规格：

0.5 g/ 片），1 片 / 次，1 次 /d；各组疗程为 30 d。

1.3　观察指标及评价标准

①术后 3 个月进行慢性鼻窦炎疗效评价 [6]：完

全控制，症状基本消失，内镜复查窦口开放良好，窦

腔黏膜无水肿；部分控制，临床症状明显改善，内镜

复查存在一定水肿、肥厚或肉芽肿及少量分泌物；

未控制，临床症状无明显改善，内镜复查黏膜充血、水

肿或组织增生，窦口开放不良，可见黏性分泌物。总有

效率 =（完全控制 + 部分控制）例数 / 总例数 ×100%。

②治疗前后气道重塑情况评分 [7]：鼻内镜检查水

肿、瘢痕、息肉、结痂、鼻漏形态学情况并进行评分，

评分标准如下：形态正常 0 分，轻度病变 1 分，重度

病变 2 分。鼻窦断层扫描评分：根据 CT 检查鼻窦

内浑浊及通畅情况并进行评分，总分为 24 分。其

中鼻窦内正常计 0 分，窦内轻度浑浊计 1 分，窦内

重度浑浊计 2 分；鼻窦口鼻旁复合体通畅计 0 分，

轻度阻塞计 1 分，重度阻塞计 2 分。③观察三组患

者治疗 3 个月后疼痛评分：根据视觉模拟疼痛量表

（VAS）[8] 进行评分：无疼痛为0分；轻度疼痛1～3分；

中度疼痛 4 ～ 6 分；重度疼痛 7 ～ 10 分，评分越高，

疼痛越严重。④三组患者于术前 1 d、术后 30 d 抽取

空腹静脉血，采用酶联免疫吸附法检测 IL-6、IL-8、

HMGB1 和 HCGP-39[9] 水平，试剂盒均购自武汉赛

培生物科技有限公司。

1.4　统计学分析

使用 SPSS 19.0 统计学软件进行数据分析，计量

资料以均数 ± 标准差（x ± s）表示，采用 t 检验，多组

间比较采用方差分析，计数资料以 [n（%）] 表示，采

用 χ2 检验或秩和检验，P < 0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　三组患者临床疗效比较

联合用药组患者治疗总有效率高于对照组、克

拉霉素组，差异有统计学意义（P < 0.05）。见表 1。

表1 　三组患者临床疗效比较[n（%）]

组别 n 完全控制 部分控制 未控制 总有效

对照组 50 15（30.00） 18（36.00） 17（34.00） 33（66.00）

克拉霉素组 50 19（38.00） 21（42.00） 10（20.00） 40（80.00）

联合用药组 50 23（46.00） 25（50.00） 2（4.00） 48（96.00）

U/χ2 值 8.600 14.449

P 值 0.014 0.001
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2.2　三组患者治疗前后气道重塑情况评分比较

三组患者治疗前鼻内镜形态及鼻窦断层扫描评分

比较，差异无统计学意义（P > 0.05）。治疗后，三组患者鼻

内镜形态及鼻窦断层扫描评分均显著降低（P < 0.05），且

联合用药组均低于对照组、克拉霉素组（P < 0.05）。见表2。

2.3　三组患者术后3个月疼痛评分比较

术后 3 个月，联合用药组疼痛评分低于对照组、

克拉霉素组，差异有统计学意义（P < 0.05），见表 3。

2.4　三组患者炎性因子水平比较

治疗前三组患者炎性因子水平比较，差异无统

计学意义（P > 0.05）。治疗后三组患者 IL-6、IL-8

显著低于治疗前（P < 0.05），联合用药组低于对照

组、克拉霉素组，差异有统计学意义（P < 0.05）。见

表 4。

2.5　三组患者治疗前后血清学指标比较

治疗前三组患者血清 HMGB1 及 HCGP-39 比

较，差异无统计学意义（P > 0.05）。治疗后三组患者

血清 HMGB1 及 HCGP-39 均低于治疗前（P < 0.05），

联合用药组低于对照组、克拉霉素组，差异有统计

学意义（P < 0.05）。见表 5。

表2 　三组患者治疗前后气道重塑情况评分比较（分，x ± s）

组别 n
鼻内镜形态评分 鼻窦断层扫描评分

治疗前 治疗后 t 值 P 值 治疗前 治疗后 t 值 P 值

对照组 50 9.77±2.11 5.22±1.08 13.573 0.001 14.22±3.14  6.89±1.64 14.631 0.001

克拉霉素组 50 9.64±2.24  4.36±1.27a 14.499 0.001 14.57±3.26  6.22±1.45 16.548 0.001

联合用药组 50 9.18±2.41   2.96±1.34ab 15.950 0.001 14.79±3.74     5.51±1.17ab 16.745 0.001

F 值 0.940 42.660 0.360 11.590

P 值 0.391 0.001 0.700 0.001

注　与对照组比较，aP < 0.05；与克拉霉素组比较，bP < 0.05

表3 　三组患者术后3个月疼痛评分比较（分，x ± s）

组别 n 流涕 鼻塞 面颊部疼痛 头痛 嗅觉减退

对照组 50 3.57±1.87 3.64±1.78 2.47±1.24  2.47±0.83  2.68±0.84

克拉霉素组 50  2.64±1.64a  2.77±1.35a  2.01±1.01a  2.14±0.76  2.34±0.76

联合用药组 50   2.04±1.24ab   2.20±1.21ab   1.54±0.77ab    1.78±0.61ab    2.01±0.66ab

F 值 11.540 12.220 10.290 10.900 9.790

P 值 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001

注　与对照组比较，aP < 0.05；与克拉霉素组比较，bP < 0.05

表4 　三组患者炎性因子水平比较（x ± s）

组别 n
IL-6（pg/ml） IL-8（ng/L）

治疗前 治疗后 t 值 P 值 治疗前 治疗后 t 值 P 值

对照组 50 15.78±4.12 9.54±2.87 8.788 0.001 413.35±54.71 315.84±35.89 10.538 0.001

克拉霉素组 50 14.85±3.87  8.47±2.34a 9.975 0.001 411.41±52.94  302.44±30.14a 12.649 0.001

联合用药组 50 16.01±3.24   7.48±2.18ab 15.445 0.001 414.55±53.55    287.11±31.59ab 14.494 0.001

F 值 1.330 8.620 0.043 9.700

P 值 0.270 0.001 0.960 0.001

注　与对照组比较，aP < 0.05；与克拉霉素组比较，bP < 0.05；IL-6：白介素 -6；IL-8：白介素 -8

表5 　三组患者治疗前后血清学指标比较（x ± s）

组别 n
HMGB1（μg/L） HCGP-39（ng/ml）

治疗前 治疗后 t 值 P 值 治疗前 治疗后 t 值 P 值

对照组 50 83.28±8.47 64.22±7.14 12.166 0.001 48.76±6.84 28.34±4.57 17.553 0.001

克拉霉素组 50 82.77±7.58  60.11±6.87a 15.663 0.001 49.11±7.01  23.11±4.24a 22.441 0.001

联合用药组 50 84.11±7.82   57.21±6.73ab 54.075 0.001 47.55±6.22   20.17±4.15ab 25.892 0.001

F 值 0.360 12.970 0.750 45.800

P 值 0.670 0.001 0.480 0.001

注　与对照组比较，aP < 0.05；与克拉霉素组比较，bP < 0.05；HMGB1：高迁移率族蛋白 -1；HCGP-39：人类软骨糖蛋白 39
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3　讨论 

慢性鼻窦炎是感染、解剖异常、病菌入侵等因

素综合所致的鼻窦黏膜病变，临床常表现为鼻塞、

流涕和头痛等症状，鼻内镜鼻窦手术因操作简单、

创伤小，为临床治疗常用术式，但手术不可避免的

会产生应激反应进而引起炎症反应，增加鼻黏膜上

皮固有层纤维化风险。近年来研究 [10] 发现，布地奈

德鼻喷雾剂对气道黏膜组织重塑具有一定作用，克

拉霉素缓释片常用于抗感染、抗菌，有助于减轻患

者机体炎症反应，缓解鼻窦黏膜水肿，进而缓解病

情。有研究认为该药虽可改善黏膜炎症，但无法逆

转基底膜增厚情况，但也有研究认为其对改善黏膜

炎症和黏膜组织重塑同样产生疗效。因此本研究

围绕鼻窦内窥镜手术联合采用布地奈德及克拉霉

素治疗慢性鼻窦炎展开探讨与研究。

既往研究发现 [11]，变态反应在慢性鼻窦炎持续

发病过程中起着重要作用，高达 50% 的患者均存

在变态反应，严重影响鼻窦内窥镜手术疗效，本研

究结果显示，治疗 3 个月后，联合用药组临床总有

效率高于对组照和克拉霉素组，说明术后经布地奈

德联合克拉霉素治疗可提高治疗效果 [12-13]。相关

研究 [14] 显示，IL-6、IL-8、肿瘤坏死因子 -α 是炎

症反应中炎性因子，可介导炎性细胞聚集，损害细

胞组织，进而促进疾病进展作用。而血清 HMGB1

可直接作用于各种炎性细胞，诱导其释放多种炎症

因子，引起黏膜炎症反应，进而参与鼻窦炎病理过

程 [15-17]。HCGP-39 可通过介导炎症反应相关信号

通路发挥促微血管生成作用，进而增加鼻窦组织增

生风险，影响病情进展 [18]。本研究结果显示，治疗

3 个月后，三组患者 IL-6、IL-8 表达水平相较于治

疗前显著降低（P < 0.05），且联合用药组炎性因子

水平降低更为明显（P < 0.05）。进一步观察发现，

治疗后三组 HCGP-39 以及 HMGB1 表达水平相较

于治疗前明显降低（P < 0.05），且联合用药组效果

更为显著（P < 0.05）。提示布地奈德联合克拉霉素

可以显著降低患者体内炎性递质水平，进而延缓疾

病。这可能是因为布地奈德可通过调节脂皮素合

成，促进其释放，减少炎性递质分泌，阻止炎症发

展，从而控制局部炎症。而克拉霉素具有抗菌作用，

可以有效减少病原体数量，减轻炎症反应，进而缓

解充血及局部水肿 [19]。也可能是因为布地奈德可

以调节血管内皮细胞膜通透性，稳定溶酶体膜，克

拉霉素可发挥对脆弱拟杆菌、消化链球菌等抗炎、

抗菌作用有关 [20]。

综上所述，鼻窦内窥镜手术联合使用布地奈德

与克拉霉素治疗，可有效缓解患者临床症状，改善

患者生活质量，且具有抗菌抗炎的效果，具有较高

临床应用价值。
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