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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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I. 引言
鼻窦炎（RS）相关认识不断深入，发表文献的数量

快速增加，而这些文献的质量参差不齐。为了整合和严

格评价这些信息，世界各地的鼻科学专家制定了《过敏

和鼻科学国际共识声明：鼻窦炎执行摘要》（ICAR:RS）1。

ICAR:RS文档中论述140多个关于鼻窦炎的主题，其

中包括急性鼻窦炎（ARS）、伴有或不伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）、复发性急性鼻窦炎

（RARS）、慢性鼻窦炎急性发作（AECRS）和儿童鼻窦炎。

鼻窦炎ICAR:RS遵循在过敏学与鼻科学国际论坛中得出

一系列循证医学综述推荐方案（EBRRs）的方法学。

ICAR:RS采用结构式的方法，对当前的证据进行了

可靠的综述，并且基于当前最佳的证据给出治疗推荐方

案。因此，ICAR:RS不是一份文献综述或者专家共识报告。

通过采用系统综述和半匿名投稿以及文稿评审，最大限

度减少“专家意见”和其他潜在偏差的影响。然而，需

要注意的是，ICAR:RS也不是治疗鼻窦炎的“说明书”。

它可以作为更为严格的临床实践指南，汇总当前最为有

效的证据并根据这些最佳证据制定推荐方案。医疗服务

提供者必须根据患者个体和临床状况对推荐方案做出

调整。

作为鼻窦炎文献的评论性综述，ICAR:RS也明确指

出了我们对于鼻窦炎的病理生理学和最佳治疗的理解存

在明显不足和空白。多数情况下，这些推荐方案基于较

低水平的证据。我们希望这份鼻窦炎证据总结会指明进

一步研究工作的方向。

II. 方法
将144个鼻窦炎主题分配给来自全世界的76名鼻科

学专家。任一给定主题的证据数量有所差异，使得部分
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主题能够被作为文献综述。其余有实质证据的主题，如

果不适用于提供方案推荐，如阐述诊断和发病机制，则

仅被作为EBRR或者仅作为循证综述（EBR）。
对于EBR和EBRR部分的内容，予以采用Rudmik和

Smith2的方法学。简而言之，进行系统综述时对所有证

据进行分级。第一作者草拟证据总结时，包含证据集合

分级及结构化推荐方案（如适用）。再开展多级在线半

盲式迭代回顾程序改进每部分。之后，对于每个主题，

由3到4名鼻科学专家形成EBR和EBRR并审核，每部分

原稿合并成连贯的单个文档。然后由所有作者对全部原

稿进行评审，以达成一致意见。

III. 结果
得到的ICAR:RS文件涉及许多重要领域，包括：

1. 各种类型鼻窦炎的定义和诊断标准。

2. 阐述鼻窦炎在社会和个人层面上带来的负担。

3. 对于各种类型鼻窦炎的潜在病理生理学机制进行

全面回顾。

4. 鼻窦炎多种表现的诊疗建议，包括CRS患者的成

本-效果评估。系统化建议陈列如下。

5. 鼻内镜手术（ESS）改善CRS患者生活质量的疗

效评估。在拟行手术前，制定适宜的循证治疗方案。下

文中还列出了关于手术前和手术后治疗以及手术技术的

结构化建议。

III.A. 结果：定义和诊断标准

根据症状持续时间对成人鼻窦炎进行分类和定义

（表3-1）。
亚急性鼻窦炎是指持续4周以上但少于12周的鼻窦

炎。其临床特征介于ARS和CRS之间。在该类型的认知

程度尚未达成满意共识前，应尽量减少采用此表述。

III.B. 结果：鼻窦炎的负担

我们愈发认识到鼻窦炎在社会和个人层面上所造成

的重大负担。ICAR:RS文档中对于这一问题进行全面评

估，其中包括直接与间接成本及对个人健康的实质性影

响。调查结果值得引起重视，在美国，慢性鼻窦炎患者

每年每人的直接成本为770到1220美元，每年鼻窦炎相

关所致的劳动力损失价值接近40亿美元。在个人层面上

来说，所带来的影响也是非常巨大的。慢性鼻窦炎患者

的总体生活质量劣于充血性心衰、慢性阻塞性肺病和帕

金森症等疾病的患者。鼻窦炎临床症状影响并不局限于

鼻窦部，相当部分的患者还报道在鼻窦部位以外的症状，

例如疲劳、睡眠质量低下、身体疼痛和抑郁。

III.C. 结果：病理生理学：成因证据

鼻窦炎ICAR:RS的作者对所有提到的鼻窦炎发病主

要机制进行全面的循证系统综述，综述总结如下。

急性鼻窦炎

•	  解剖变异 ：急性鼻窦炎与解剖变异相关的证据很

弱且主要来自于复发性急性鼻窦炎、慢性鼻窦炎和混合

类型鼻窦炎研究中的推断。总体证据级别：C（等级4 ：

16个研究）

•	  过敏 ：观察性研究提供了中等水平的证据支持过

敏性鼻炎（AR）与急性鼻窦炎相关。基础科学方面的证

据也进一步支持该观点。部分证据表明过敏性鼻炎增加

了急性鼻窦炎眶部并发症的可能性，但尚无证据表明过

敏性鼻炎可延长急性鼻窦炎的病程时间。总体证据级别：

C（等级1b ：1个研究；等级2a ：2个研究；等级2b ：1个
研究；等级3a ：2个研究；等级3b ：1个研究）。

•	 鼻中隔偏曲 ：鼻中隔偏曲在急性鼻窦炎发病中的

作用机制尚不明确。

•	  病毒 ：研究认为病毒性鼻窦炎会在急性细菌性鼻

窦炎（ABRS）之前发病。细菌感染的症状持续期很可

表3-1　鼻窦炎的定义和诊断标准

疾病 定义和诊断标准

急性鼻窦炎（ARS） 鼻腔鼻窦炎持续时间不超过4周，伴有突发症

状。必须包括以下两种症状：

•	 鼻塞/鼻阻塞/充血或流鼻涕（前鼻孔/后鼻孔）

和

•	 面部疼痛/压迫感或嗅觉减退/丧失

无需进行影像学和内镜检查以明确诊断。

慢性鼻窦炎（CRS） 鼻腔鼻窦炎持续时间超过12周。必须至少包括

以下症状中的2种：

•	 鼻塞/鼻阻塞/充血

•	 流鼻涕（前鼻孔/后鼻孔）

•	 面部疼痛/压迫感

嗅觉减退/丧失。此外，需要通过以下手段确认

诊断：

•	 鼻窦检查或计算机层析成像（CT）发现炎

症证据

•	 鼻窦或窦口鼻道复合体有脓性分泌物流出

根据是否存在鼻息肉，可将慢性鼻窦炎分为

CRSwNP或CRSsNP两类。

复发性急性鼻窦炎

（RARS）
每年ARS的发作在4次及以上，每次发作之间

有明显的无症状期。每次发作必须满足ARS
的上述标准。

慢性鼻窦炎急性加

重（AECRS）
CRS症状突然加重，在治疗后症状严重程度恢

复至基线水平。

CRSsNP=不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎；CRSwNP=伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016 S4

Orlandi et al.

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016           S3

能超过10天，主要的根据在于症状持续10天后鼻窦抽吸

标本确定细菌感染概率和鼻病毒自发性感染的自然病程

时间。重要的是要知晓细菌感染可能发生在疾病期间的

任何阶段。总体证据级别：C（等级2b ：1个研究 ；等级

3b ：1个研究；8等级4 ：8个研究）。

•	  牙源性感染 ：当前文献中缺乏有效的设计和深入

调查研究以明确牙源性感染在急性鼻窦炎中作用。目前，

我们对于牙源性急性鼻窦炎的认识基于低级别证据。总

体证据级别：C（等级4 ：6个研究）。

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

•	  过敏 ：过敏在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎发病中

的证据等级为D。由于过敏测试对人体潜在危害较小且

可能识别炎症的诱因，因此过敏测试是慢性鼻窦炎患者

的选择。总体证据级别：D（流行病的数据互相矛盾[等
级1b ：1个小研究；等级3b ：7个研究；等级4 ：1个研究]，
专家意见，以及根据基本原则推论）。

•	  生物菌膜 ：没有充分的临床证据可以确定其作用。

•	  真菌 ：当前的证据引发了真菌是慢性鼻窦炎（不

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎两

者均如此）主要发病机制的怀疑。真菌可能在慢性鼻窦

炎的部分亚型中发挥作用，例如过敏性真菌鼻窦炎。总

体证据级别：C（等级3 ：7个研究；等级4 ：2个研究）。

•	  骨炎 ：骨炎似乎与难治性慢性鼻窦炎可相关，但

是因果联系并未证实。总体证据级别：C（等级1b ：1个
研究；等级2b ：5个研究；等级3a ：5个研究；等级3b ：

13个研究）。

•	  返流 ：尽管因果关系还未得到证实，但是已经有

重要证表明返流和慢性鼻窦炎（不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎两者均如此）之间存在

关联性。当前的证据尚无法完全明确胃酸的食管外返流

是否会直接危害鼻腔粘膜，返流事件是否会导致迷走神

经介导的神经炎性变化，或者两种现象的结合。总体证

据级别：B（等级1b：1个研究；等级2b：6个研究；等级4：
3个研究）。

•	  缺乏维生素D ：关于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

中的维生素D的两个观点：

1. 不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎与全身维生素D缺乏

不相关。总体证据级别：C（等级3b ：4个研究）；以及

2. 不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者暴露于吸烟环境

中降低全身和局部的维生素D水平。总体证据级别：C（等

级3b ：1个研究）。

•	  超抗原 ：没有充分的临床证据可以确定其作用。

•	  肠道菌群紊乱 ：没有充分的临床证据可以确定其

作用。

•	 解剖变异 ：尽管有部分数据间存在矛盾且许多研

究中并未对不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎、伴有鼻息肉的

慢性鼻窦炎和急性鼻窦炎进行区分，但是有证据表明解

剖变异对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的发病具有促进

作用。尽管在部分研究中报道存在因果联系，但是鼻窦

解剖异常在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的发病机理发挥

主要作用的可能性不大。总体证据级别：C（等级2b ：3
个研究；等级3b ：4个研究；等级4 ：7个研究）。研究的

结果互相矛盾。

•	 鼻中隔偏曲 ：绝大多数研究属于水平低且影响力

也非常有限。此外，异质性定义对于鼻中隔偏曲在慢性

鼻窦炎中作用的认定造成一定的局限性。总体证据级别：

分级C（等级1b ：1个研究；等级3b ：3个研究；等级4 ：

6个研究）。

•	  先天免疫 ：在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者中，

数据显示了关键的先天免疫介质表达存在差异性。当前

的证据相对匮乏，并未达成全面的共识。

•	 上皮屏障功能障碍 ：没有充分的临床证据可以确

定其作用。

•	 纤毛功能紊乱 ：没有充分的临床证据可以确定其

存在重要作用。

•	 免疫缺陷 ：文献综述表明其作用可能被低估，特

别是针对难治性病例。在难治性慢性鼻窦炎患者中应考

虑存在原发性免疫缺陷。总体证据级别：C（等级2b ：1
个研究；等级3b ：8个研究；等级4 ：8个研究）。

•	  遗传因素 ：我们对于遗传因素在不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎发病机理中作用的理解处于初级阶段。

ICAR:RS文档中列出所有与慢性鼻窦炎相关联的基因。

不断出现激发人兴趣的概念，期望会有更多令人振奋的

发展。

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

•	  过敏 ：尽管免疫通路和症状之间有重复，但文献

中的数据互相矛盾，无法对于特异性反应与鼻息肉之间

存在的相关性做出明确结论。针对特定群体且设计合理

的前瞻研究（有确定的入选和排除标准）有助于进一步

阐述该关系。总体证据级别：D（相矛盾的观测研究-病
例对照和类似群体设计）。

•	 生物菌膜 ：没有充分的临床证据来确定其作用。

•	  真菌 ：与上面不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合。

•	  骨炎 ：与上面不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合。

•	  返流 ：与上面不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合。

•	  维生素D缺乏 ：现有的证据表明，维生素D缺乏在
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伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者中很常见，并且与伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎中粘膜病变和骨疾病的严重性相关。

总体证据级别：C（等级3b：5个研究；等级4：1个研究）。

•	  超抗原 ：基于大量的体外数据和部分临床资料，

超抗原在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎发病机理中起重要作

用。

•	 肠道菌群紊乱 ：没有充分的临床证据可以确定其

作用。

•	 解剖变异 ：当前的文献和对于该炎性病变的了解

不足以明确解剖变异与伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者的

疾病发生之间的关系。针对该群体患者的独立评估研究

提示，其对于病理生理学方面的影响极小，反而支持导

致鼻窦疾病的全身性炎性过程。

•	 鼻中隔偏曲 ：与上面不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

结合。

•	  先天免疫 ：在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中得出了

相互矛盾的结论——抗菌蛋白、抗菌肽和模式识别受体

的表达量均存在上调和下调现象。

•	 上皮屏障功能障碍 ：没有充分的临床证据可以确

定其作用。

•	  纤毛功能紊乱 ：没有充分的临床证据可以确定其

存在重要作用。

•	 免疫缺陷 ：免疫缺陷与伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

产生关联性的证据之间存在矛盾。为了发现所有可能的

病原，一些专家建议对带鼻息肉的难治性慢性鼻窦炎患

者进行免疫缺陷测试。由此可见，免疫缺陷测试是可以

作为选择。总体证据级别：C（等级2 ：1个研究；等级

3b ：2个研究；等级4 ：3个研究）。

•	 遗传因素 ：伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的遗传基础

可能与不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎不同。在ICAR:RS文
件中已经提示并列出大量相关基因。

•	 阿司匹林加重呼吸疾病 ：在特定的患者中，阿司

匹林会触发伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎。总体证据级别：

D（等级2a ：1个研究 ；等级2b ：3个研究；等级5 ：10个
研究）。

III.D. 结果：鼻窦炎循证治疗建议

急性鼻窦炎

表3-2中总结了急性鼻窦炎管理的循证学推荐方案。

•	 抗生素 ：尽管已将抗生素作为急性细菌性鼻窦炎

的传统处方，但这一做法在近年来受到了质疑。有切实

的证据表明急性鼻窦炎的自发缓解率高，而增加抗生素

导致的不良反应和费用可能使得弊大于利。近期发表的

四篇针对随机对照试验（RCTs）系统综述中发现，抗生

素有疗效但程度甚微，在7到15天的疗程中，使用安慰

剂的治愈率为86%，而使用抗生素治愈率提高到91%。

 ○ 总体证据级别：A为选择是否处方抗生素（等级

1a ：4个研究）；B为阿莫西林与阿莫西林-克拉维酸（等

级1b ：2个研究；等级2b ：2个研究；等级4 ：3个研究）。

 ○ 获益益：可能有助于缩短症状的持续期，减少病

原体携带。

 ○ 危害：对于两种药来说，胃肠（GI）不适主诉较

安慰剂组中观察到的情况更严重，对于使用阿莫西林-克
拉维酸来说更明显。可能导致耐药性与和过敏反应。

 ○ 成本：成本低到适中。

 ○ 获益益-危害评估：相比较于安慰剂组，治疗的获

益小。

 ○ 价值判断 ：患者的症状改善程度有限且存在不良

事件风险。患者意愿可能很强但有必要针对获益-危害平

衡予以宣教指导。

 ○ 政策水平 ：在疑似急性细菌性鼻窦炎中使用抗生

素：可选方案。如果选择抗生素，阿莫西林克拉维酸与

阿莫西林：可选方案。

 ○ 干预措施：在疑似急性细菌性鼻窦炎患者中，可

选择停用抗生素并密切随访。如选择抗生素，治疗非复

杂性急性鼻窦炎可选择阿莫西林和阿莫西林-克拉维酸。

出现复杂的感染或疑似耐药菌时，可以考虑使用阿莫西

林-克拉维酸。

•	  鼻内类固醇和全身类固醇用药 ：鼻腔用类固醇

（INCS）在急性鼻窦炎中使用具有极少不良反应和全身

吸收程度有限，建议将其用于急性鼻窦炎，总体证据级

别为A。比较理想鼻腔用皮质类固醇处方、剂量和使用

时间的其他研究，为急性鼻窦炎的个性化鼻腔用皮质类

固醇疗法提供了重要观点。着眼于急性鼻窦炎全身类固

醇疗法的研究采用了多种方法，并且得出了不同结果。

考虑到没有明确的获益和有重大风险危害，全身类固醇

在非复杂性急性鼻窦炎病例中不予以推荐，其总体证据

质量为B级。

 ○ 总体证据级别：A（等级1a ：7个研究；等级1b ：

11个研究）。

 ○ 获益：鼻腔用皮质类固醇作为单药治疗或抗生素

辅助用药在严重病例中改善患者症状，并且促进恢复；

全身影响极小。

 ○ 危害：危害极小，轻度不良事件少见。

 ○ 成本：两种治疗的成本都低。

 ○ 获益-危害评估：相比较于安慰剂组，治疗的获益

虽然小，但是实际；鼻内用皮质类固醇危害极小，而长

期使用全身类固醇风险较大。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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 ○ 价值判断：鼻腔用皮质类固醇改善了患者症状，

不良反应风险低。

 ○ 政策水平：鼻腔用皮质类固醇的使用：强烈建议。

全身类固醇的使用：不推荐。

 ○ 干预措施 ：针对鼻内用皮质类固醇作在中度病例

中作为单药治疗或者在重度急性鼻窦炎病例中作为抗生

素辅助治疗方案，应进行试验。当以面部疼痛或者头疼

为主要症状时，全身用类固醇可能有助于缓解症状，而

在其它情况下则无实际利益。

•	  减充血剂 ：针对该论题已经发表若干系统综述，

未发现充分证据能够予以推荐用药。

•	  抗组胺药 ：未发现支持该药物在这种情况下的应

用。文献综述无法确定任何推荐该类药物应用的研究。

•	  鼻腔生理盐水灌洗 ：关于急性鼻窦炎生理盐水灌

洗疗法的主题，已发表多篇系统综述和临床指南以，并

发现了减轻症状的整体获益。但是研究并不单独提供关

于急性鼻窦炎中使用生理盐水灌注的有说服力的病例，

综合考虑原因，可以理解表现出改善鼻功能和患者症状

同时危害极小的可能获益。

 ○ 总体证据级别：A（等级1a ：3个研究；等级1b ：

4个研究；等级2b ：1个研究）。

 ○ 获益：可能改善鼻腔症状。缩短鼻腔沙糖精转运

时间。

 ○ 危害：患者偶发不适。

 ○ 成本：极小。

 ○ 获益-危害评估：可能利大于弊。

 ○ 价值判断：无。

 ○ 政策水平：可选。

 ○ 干预措施 ：使用生理盐水灌洗可能有助于改善患

者症状且不大可能导致重大危害。

复发性急性鼻窦炎

对于复发性急性鼻窦炎治疗的循证推荐方案在表3-3
中总结。

•	  鼻内用皮质类固醇（INCS）：已公开三个双盲测

试的复发性急性鼻窦炎（DBRCT），主要目的在于评估

鼻内用皮质类固醇对于复发性急性鼻窦炎患者症状结局

的影响。所有研究报告治疗组中症状有改善。

 ○ 总体证据级别：B（等级2b ：3个研究）。

 ○ 获益：普遍耐受良好。可缩短出现症状缓解的时

间。可降低总体症状，以及头疼、充血和面部疼痛的特

定症状的严重程度。

 ○ 危害：轻度刺激。

 ○ 成本：适中，取决于制剂。

 ○ 获益-危害评估 ：获益和风险平衡。

 ○ 价值判断：研究的患者人群并不符合AAO-HNS临

表3-2　急性鼻窦炎治疗的推荐总结

干预 LOE 获益 危害 成本 获益-危害评估 政策水平

抗生素（是否开处

方）

A 有可能缩短症状持续时

间；减少病原体携带

两种药物导致GI不适的

发生率高于安慰剂，

阿莫西林克拉维酸尤

为明显。有可能耐药

以及发生过敏反应。

低到适中 抗生素治疗较之安慰剂

的获益较小

可疑ABRS的患者使用

抗生素；可选

抗生素（选择阿莫

西林或阿莫西

林克拉维酸）

B 有可能缩短症状持续时

间；减少病原体携带

两种药物导致GI不适的

发生率高于安慰剂，

阿莫西林克拉维酸尤

为明显。有可能耐药

以及发生过敏反应。

低到适中 抗生素治疗较之安慰剂

的获益较小

如果选择一种抗生素，

阿莫西林-克拉维酸

与阿莫西林：可选

皮质类固醇（鼻骨

[INCS]和全身给

药）

A INCS单用或在严重病例

中作为抗生素的辅助

治疗可改善患者症状，

加快恢复；全身给药

的获益很小。

危害极小，罕见的轻度

不良事件。

低 皮质类固醇治疗较之安

慰剂的获益较小，但

却有获益；INCS的危

害极小，长期全身给

予皮质类固醇的风险

更大

使用INCS ：强烈推荐。

全身性给予类固醇：

不建议

减充血剂 N/A 尚无足够证据给出推荐

抗组胺药物 N/A 尚无足够证据给出推荐

生理盐水鼻灌洗 A 可能改善鼻部症状。缩

短糖精传递时间。

偶有患者感到不适 极小 获益可能大于危害 可选

ABRS=急性细菌性鼻窦炎；GI=胃肠道；INCS=鼻腔用皮质类固醇；LOE=证据等级；N/A=不适用。
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床实践指南中对于复发性急性鼻窦炎的定义，因此结论

不可直接适用于该患者人群。

 ○ 政策水平 ：可选。

 ○ 干预措施 ：复发性急性鼻窦炎的急性加重时使用

鼻腔用皮质类固醇喷剂为可选。

•	  抗生素 ：复发性急性鼻窦炎的单纯型急性鼻窦炎

患者应当采用抗生素疗法，依据标准与原发性或是散发

性急性鼻窦炎发作期要求相同。对于文献进行的详尽回

顾后，未发现能够对于复发性急性鼻窦炎的抗生素应用

提供与与急性细菌性鼻窦炎治疗推荐方案不同的其他推

荐方案的数据。

•	  鼻内镜手术（ESS）：三个非对照研究对于该问题

进行调查，并且发现应用鼻内镜手术后出现改善。这些

研究中的较低级别证据减弱了该可选项的推荐强度。

 ○ 总体证据级别：C（等级3b ：3个研究，等级4 ：1
个研究）。

 ○ 获益：患者症状术后改善。可减少术后抗生素使

用、急性发作次数和旷工日。结果似乎与慢性鼻窦炎组

相类似。

 ○ 危害：手术与潜在并发症之间存在关联性。

 ○ 成本：重大成本与鼻内镜手术之间存在相关性。

 ○ 获益-危害评估：获益和风险相当。

 ○ 价值判断 ：合理选择能够通过鼻内镜手术改善症

状和病情的复发性急性鼻窦炎患者。然而，因为数据仍

然有限，应对该选择方案进行评估，并谨慎使用。

 ○ 政策水平：可选。

 ○ 干预措施 ：鼻内镜手术对于经适当挑选的复发性

急性鼻窦炎患者可以作为可选方案。

慢性鼻窦炎-诊断

•	 经济的诊断程序 ：前期的循证综述中基本缺乏成

人慢性鼻窦炎经济的诊断程序推荐方案。自1997年以来，

鼻窦炎专家组提出了鼻窦炎诊断的不同标准，涉及症状

和病程的不同组合，但是最新的迭代要求经CT影像或内

窥镜检查确认来作出慢性鼻窦炎诊断。ICAR:RS检查了

已发表的数据，这些数据中仅通过症状或者症状联合鼻

腔内镜检查或诊断影像两者之一予以确诊。

•	  仅以症状作出的慢性鼻窦炎诊断

 ○ 总体证据级别：B（等级2b ：8个研究；等级4 ：2
个研究）。

 ○ 获益：“唯症状”策略是以患者为中心的广泛适用

的方法予以诊断可能慢性鼻窦炎。

 ○ 危害：假阳性诊断比例增高会妨碍或者延迟确认

正确的基础诊断，确诊断的，和确认会导致直接或间接

医疗保健成本（例如旷工时间和治疗的可能不良反应）

的不当干预的可能性。

 ○ 成本：在所有专家和非专家访视时均为低成本水

平。

 ○ 获益-危害评估：如仅作为慢性鼻窦炎的临床诊断

方法，由于存在误诊的重大风险，弊大于利。

 ○ 价值判断 ：评估患者上报的症状是患者就诊的重

要组成部分，但是由于其太不准确，因此不能单独作为

慢性鼻窦炎诊断方法。

 ○ 政策水平：不予以推荐。

 ○ 干预措施 ：诊断慢性鼻窦炎时，不推荐采用“唯

证据”策略。

• 用鼻腔内窥镜诊断慢性鼻窦炎

 ○ 总体证据级别：B（等级2a ：1个研究；等级2b ：

3个研究）。

 ○ 获益：与只根据症状的诊断方法相比，慢性鼻窦

炎的诊断具有更高的阳性预测值和特异性，节省CT使用

成本和潜在的影像辐射暴露危害。

 ○ 危害：如果临床医生仍怀疑慢性鼻窦炎，由于存

在假阴性可能，内窥镜检查结果呈现阴性时仍需要进行

鼻窦的CT扫描。检查操作会产生轻度不适感。

 ○ 成本：2014年美国联邦医疗保险和医疗补助计划

（CMS）中心设立诊断性鼻腔内窥镜检查（当前程序术

语编码31231）的国家平均支付金额为212.07美元，其包

表3-3　复发性急性鼻窦炎（RARS）治疗的推荐总结

干预 LOE 获益 危害 成本 评估 政策水平

鼻腔内给予皮质类固醇 B 可能加速症状缓解 ；减轻总

体症状的严重程度

轻度刺激性 适中 获益与危害相当 可选

抗生素 N/A 按ARS治疗尚不能给出其它

的循证推荐

鼻内镜手术 C 改善患者症状，使用抗生素 手术相关并发症

的风险

高 获益与危害相当 可选

ARS=急性鼻窦炎；LOE=证据等级；N/A=不适用；RARS=复发性急性鼻窦炎。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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含用于介入诊断的服务费用和设备维护费用。该成本反

映了专家用于操作和检查内窥镜的结果的成本时间、用

于购买核心设备的资金和与内窥镜消毒及维护相关的费

用。

 ○ 获益-危害评估：获益为主，该基础方法中由经培

训的内窥镜专家客观地做出慢性鼻窦炎诊断，但与CT影
像相比，该技术的灵敏性较低，故其使用也因此而受到

限制。

 ○ 价值判断：内窥镜检查是一项重要的介入诊断。

使用该方法时还应结合疑似慢性鼻窦炎患者的全面病史

与体格检查。若内窥镜检查为阴性但仍怀疑为慢性鼻窦

炎，还应补充其他诊断测试方式。

 ○ 政策水平 ：推荐。

 ○ 干预措施 ：建议在进行鼻腔内窥镜评估病情时还

应当结合慢性鼻窦炎患者的病史和体格检查。CT是代替

鼻腔内窥镜检查来确诊慢性鼻窦炎的替代方案。

•	  慢性鼻窦炎检查影像学诊断

 ○ 总体证据级别：B（等级1b ：1个研究；等级2c ：

2个研究）。

 ○ 获益：CT影像比鼻腔内窥镜检查更敏感，并且在

诊断程序中更早获取影像从而减少抗生素的应用。

 ○ 危害：辐射暴露隐患。

 ○ 成本：CMS的数据显示，2014年用于颌面部区域

非增强CT影像（当前操作术语编码70486）的全国人均

花费为208.85美元。用于CT影像的报销费用包含设备资

金、扫描检查操作和与CT扫描读片相关的专业费用。

 ○ 获益-危害评估：各不不同，取决于预检验疾病的

概率、是否进行CT扫描和体检及内窥镜检查结果。

 ○ 价值判断 ：当决定用CT确诊慢性鼻窦炎时，应考

虑到患者的辐射暴露史和意愿。鼻腔内窥镜检查是另一

个确诊慢性鼻窦炎的方法，但是较不灵敏，不能够为手

术计划提供解剖学定位。

 ○ 政策水平 ：推荐。

 ○ 干预措施：CT扫描建议用于所有符合慢性鼻窦炎

症状诊断标准但是缺乏前鼻内窥镜检查或鼻腔内窥镜检

查临床客观发现，或者行手术前评估的患者。其是替代

鼻腔内窥镜检查确认慢性鼻窦炎的可选方案。

慢性鼻窦炎：治疗

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗循证学推荐方案汇

总于表3-4中；伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎见表3-5。
•	  生理盐水灌洗 ：与总体证据级别A相结合，得出

利大于弊，强烈建议采用该疗法。重要的是，认识到其

经常作为其他局部治疗策略的辅助手段。等渗和高渗盐

水灌洗似乎能产生类似的主观观察结果，并且大剂量盐

水灌洗优于小剂量的鼻腔盐水喷剂技术。

 ○ 总体证据级别：A（等级1a ：1个研究；等级1b ：

6个研究；等级2a ：1个研究；等级2b ：4个研究）。

 ○ 获益 ：改善生活质量、症状和内窥镜检查，以及

影像学结果。耐受良好。无全身不良反应风险。低成本。

 ○ 危害 ：局部刺激、鼻腔烧灼感、头疼和耳部疼痛/
充血。污染所致感染风险低。

 ○ 成本：极低（0.24美元/天）。患者用药时间。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊。

 ○ 价值判断 ：鼻腔盐水灌洗是其它外用疗法的重要

辅助手段。大剂量（大于200毫升）灌洗优于小剂量的

鼻腔喷剂，但需要进一步验证。

 ○ 政策水平：推荐。

 ○ 干预措施 ：作为慢性鼻窦炎其他药物疗法的辅助

手段，推荐使用大剂量（大于200毫升）盐水鼻腔灌洗

疗法。

•	  外用类固醇-标准制剂（喷剂）：文献中对于使用

鼻腔用皮质类固醇治疗慢性鼻窦炎提供有力的支持，包

含获益及低危害风险证据。不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

总结如下：

 ○ 总体证据级别：A（等级1a ：2个研究；等级1b ：

2个研究）。

 ○ 获益：改善症状评分，改善内窥镜检查评分。

 ○ 危害：鼻出血、头疼。

 ○ 成本：成本低至适中（0.61至4.80美元/天，取决

于药物）。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊。

 ○ 价值判断 ：鼻窦直接接触法在症状评分上显示出

更好的改善效应，因此应考虑作为更为复杂的慢性鼻窦

炎病例或者依照单纯喷剂治疗失效病例的治疗方案。

 ○ 政策水平：推荐。

 ○ 干预措施 ：标准剂量的鼻腔用皮质类固醇剂量应

用于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗。对于伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎，证据很充分并且：

 ○ 总体证据级别：A（等级1b ：36个研究；等级2b ：

4个研究）。

 ○ 获益 ：改善症状、内窥镜检查表现、息肉大小和

生活质量，嗅觉客观测试和呼吸道症状以及息肉复发。

 ○ 危害：鼻出血、鼻腔刺激、头疼。

 ○ 成本：适中，取决于药物制剂。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊。

 ○ 价值判断：无。

 ○ 政策水平：推荐。
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 ○ 干预措施：建议伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者在

鼻窦手术前或后用于外用鼻腔皮质类固醇（喷剂或滴

剂）。

•	 外用皮质类固醇-非标准制剂 ：外用皮质类固醇可

通过灌洗、雾化装置，经管道（MAST管道）或导管（例

如，YAMIK）作用于上颌窦。不伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎的证据为低水平证据：

 ○ 总体证据级别：灌洗-C（等级4 ：3个研究）；

MAD- 不适用（等级1b ：1个研究）；MAST导管-B（等

级1b ： 1个研究；等级4 ：1个研究）；YAMIK-不适用（等

级1b ： 1个研究）。

 ○ 获益：灌洗-改善HR-生活质量、主观症状评分和

手术后患者的内窥镜检查表现。MAD-改善HR-生活质量。

MAST-改善HR-生活质量、主观症状评分和内窥镜检查

评分。YAMIK-未见获益。

 ○ 危害：灌洗-较小（鼻出血、鼻腔刺激）。研究剂

量未见肾上腺抑制证据。MAD-皮质醇刺激水平降低趋

势。MAST-创伤性插入，鼻出血。YAMIK-患者不适、

鼻出血。

 ○ 成本：中等到高水平（使用布地奈德混悬液每天

成本2.50美元，MAST导管每个100美元+成本不同，与

插入有关）。

 ○ 获益-危害评估 ：灌洗-利大于弊，具有相对较高

成本。MAD-获益与危害相当。MAST-获益与危害相当。

YAMIK-有限的证据表明弊大于利。

 ○ 价值判断 ：灌洗法的早期证据呈现低水平并且与

喷剂相比，费用更高。手术后的患者的改善效果证据力

度最强。

 ○ 政策水平：灌洗-术后患者可选方案。MAD-可选

方案。MAST-可选方案。YAMIK-不予推荐。

 ○ 干预措施 ：类固醇鼻腔灌洗是不伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎的可选方案。其对于绝大多数手术后患者更为

有益。MAD或MAST的使用可作为可选方案。基于当前

证据，不推荐使用YAMIK设备。

对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，尽管证据力更有

说服力，但根据当前知识不能完全排除全身吸收的风险。

 ○ 总体证据级别：B（等级1b ：1个研究；等级4 ：5
个研究）。

 ○ 获益：统计学上来看，根据当前的证据无法确定

其可以改善总体治疗效果。

 ○ 危害：没有抑制肾上腺的证据，但是无法排除在

使用非标准制剂和剂量时不会抑制肾上腺。

表3-4　不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗的推荐总结

干预 LOE 获益 危害 成本 获益-危害评估 政策水平

生理盐水灌洗 A 改善症状、改善影像

学和内镜检查预后

局部刺激性、鼻腔烧灼感、

头痛和耳部不适

极小 利大于弊 推荐

局部皮质类固醇（标

准给药）

A 改善症状，改善内窥

镜检查所见

鼻出血、头疼 低到中等 利大于弊 推荐

局部皮质类固醇（非

标准给药）

B-C 改善症状，改善内窥

镜检查所见

鼻出血、鼻部刺激感，有可

能全身吸收

中等到高

取决于所采

取的方法

因方法不同而异 可选择灌洗、粘膜雾化和

上颌窦置管给药。不推

荐YAMIK导管给药

口服皮质类固醇 N/A 尚无足够证据给出推荐

抗生素：口服非大环

内酯类。

N/A 尚无足够证据给出推荐

抗生素：口服大环内

酯类

B 降低内窥镜评分，减

轻某些症状。

很有可能导致药物相互作

用。罕见不良事件。

低 获益似乎

超过危害

可选

抗生素：静脉注射 C 可能改善症状 血栓性静脉炎、中性粒细胞

减少、败血症、深静脉血

栓、肝酵升高、药物不良

反应、皮疹、出血

高 风险高于获益 不推荐

抗生素：局部给药 B 未经随机试验证实 局部刺激，可能全身吸收 中等到高 弊大于利 不建议

抗真菌药：局部给药 A 未经随机试验证实 局部刺激（罕见） 中等 危害超过

获益

不建议

表面活性剂、Manu-
ka蜂蜜、木糖醇

N/A 尚无足够证据给出推荐

胶体银 N/A 重要安全考虑 不建议

CRSsNP=不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎；LOE=证据等级；N/A=不适用。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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 ○ 成本：适中。

 ○ 获益-危害评估：与口服皮质类固醇比较，说明范

围外使用的副作用可能忽略不计。

 ○ 价值判断：目前仅一个等级1B的研究的数据不够

充分。

 ○ 政策水平 ：可选择方案。

 ○ 干预措施 ：外用类固醇的非标准给药方式是不伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎的可选方案，多见于鼻窦手术术

后。

•	  口服皮质类固醇 ：口服皮质类固醇的数据存在相

当的差异，具体取决于是否存在鼻息肉。除1项嗅觉研

究之外，伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中单用口服皮质类固

醇获益的研究结果尚未发表。考虑到全身类固醇的潜在

风险，获得对伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者使用类固醇

的更为确凿的证据对于平衡这些风险至关重要。当前尚

无研究评价在围手术期口服皮质类固醇的获益程度，表

明当前在获取证据方面依然有很大不足，也表明该领域

未来的研究有很大潜力。由于在伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎中，口服皮质类固醇的获益缺乏确凿的证据，因此并

不推荐。

对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，数据支持不频

繁地使用口服皮质类固醇。长效口服皮质类固醇使用周

期大约8到12周。之后予以鼻腔用皮质类固醇维持治疗。

执业医师为患者制定治疗方案时，其必须知晓获益与风

险之间的相对关系。

 ○ 总体证据级别 ：A（等级1b ：5个研究；等级3 ：2

表3-5　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗的建议总结

干预 LOE 获益 危害 成本 获益-危害评估 政策水平

生理盐水灌洗 A 改善

症状、辐射和内窥镜检

查结果。

局部刺激、鼻腔烧伤、头

疼和耳部不适。

极小 利大于弊 推荐

局部类固醇

（标准释放器）

A 改善症状，改善内窥镜

检查所见

鼻出血、头疼 低到中等 利大于弊 推荐

局部类固醇（非标

准给药）

A 基于现有证据难以评估 可能全身吸收 中等 获益与危害相当 可选

口服皮质类固醇 A 短期内在主观和客观评

价方面获得重大改善。

胃肠症状、短暂肾上腺抑

制、失眠和增强骨更新

代谢。所有既定的类固

醇存在风险，特别是长

期治疗中

低 小剂量短期随访和

使用不到一次

时，利大于弊。

每2年

短期治疗建议：文献不

支持长期或频繁使

用，并且危害风险增

高。

抗生素：口服非大

环内酯类。

N/A 尚无足够证据给出推荐

抗生素：口服大环

内酯类

B 减少内窥镜检查评分和

一些症状；获益可能

会很短暂。

很有可能导致药物相互作

用。罕见不良事件。

低 获益似乎

超过危害

可选

抗生素：静脉注射 C 可能改善症状 血栓性静脉炎、中性粒细

胞减少、败血症、深静

脉血栓、肝酵升高、药物

不良反应、皮疹、出血

高 风险超过

获益

不推荐

抗生素：局部给药 B 未经随机试验证实 局部刺激、可能

全身吸收

中等到高 危害超过

获益

不建议

抗真菌药：局部给

药

A 未经随机试验证实（可

能在过敏性真菌性鼻

窦炎中有一些获益）。

局部刺激（极少） 中等 弊大于利 不建议

表面活性剂、Manu-
ka蜂蜜、木糖醇

N/A 尚无足够证据给出推荐

胶体银 N/A 重要安全考虑 不建议

抗白三烯 A 改善症状 有限风险 中等 获益和危害相当 可选

阿司匹林脱敏（对

于AERD患者）

B 减少手术后息肉再形成。 出血、胃肠道不适 脱敏的初期

成本高。

利大于弊 推荐用于AERD患者

AERD=阿司匹林加重呼吸疾病；AFRS=过敏性真菌性鼻窦炎；CRSwNP=不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎；GI=胃肠；N/A=不适用。
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个研究；等级4 ：11个研究）。

 ○ 获益：在短期内，不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患

者的主观和客观衡量指标均出现显著改善。与鼻腔用皮

质类固醇联合使用，改善期可持续至少8到12周。

 ○ 危害：在皮质类固醇组出现更多胃肠症状，但是

未报告严重不良反应。出现短期的肾上腺抑制、失眠、

及骨质代谢增强。所有预期的类固醇风险均能观察到，

在长期治疗中尤其如此。

 ○ 成本：低。

 ○ 获益-危害评估：短期随访和使用频率不足1次/2
年时，利大于弊。

 ○ 价值判断：根据高质量数据，对主观和客观衡量

指标显著改善，低风险和低成本。相对于手术而言，在

口服类固醇频率超过1次/2年时，其所致风险超过获益。

 ○ 政策水平 ：推荐。

 ○ 干预措施 ：不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的短期治

疗建议口服皮质类固醇。对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎，文献资料不支持长期或频繁使用类固醇且这样会增

加患者的危害风险。

•	 口服非大环内酯抗生素不超过3周 ：缺乏缜密的临

床研究且在绝大多数慢性加重急性鼻窦炎与慢性鼻窦炎

的联合研究中，对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎不建议使

用非大环内酯抗生素疗程少于3周的方案。

对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，尽管广泛使用抗

生素，但是其疗效依然缺乏证据支持。抗生素有多重潜

在危害，所以其不建议用于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

的非急性加重期。

 ○ 总体证据级别 ：B（1等级1b研究；1等级4研究）。

 ○ 获益：使用多西环素减少息肉的大小，但是在患

者报告的结果中没有变化，在厄多司坦试验中缺少安慰

剂无法确定该疗法的获益。

 ○ 危害：胃肠不适以及可能出现耐药性和过敏反应。

 ○ 成本：各不相同，取决于所选的抗生素。

 ○ 获益-危害评估 ：弊大于利。

 ○ 价值判断：获益不明/有限，显著危害并且可能导

致成本明显增加。

 ○ 政策水平：不推荐。

 ○ 干预：非大环内酯抗生素（小于3周疗程）不建议

不用于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎临床非急性期。

•	 口服非大环内酯抗生素不少于3周 ：仅一项研究

中，38%的患者在延长治疗期显示出病情改善，用于治

疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的口服非大环内酯抗生素使

用超3周方案由于缺乏适当证据推荐程度受限。

对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，尚未发表关于非大

环内酯抗生素超过3周疗法的研究报告。因此，关于该

疗法不能作为循证学推荐方案。

•	  口服大环内酯抗生素 ：已发表了若干关于伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎的大环内酯的随机对照试验中有两项

试验在短期疗效方面的发现具有意义，另一项则无获益。

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者中符合大环内酯的最佳适

应征的亚群当前尚不知晓。已研究了不同的药物和剂量，

目前药物和剂量优化方案同样未知。

 ○ 总体证据级别：B（等级1a ：2个研究；等级1b ：

2个研究；等级1a-2a ：2个研究；等级2b ：3个研究）。

 ○ 获益：伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者中降低内窥

镜检查评分和部分症状，特别是免疫球蛋白E水平未升

高的患者。效果与鼻腔用皮质类固醇相似。停药后疗效

可能不会持久。

 ○ 危害：药物很可能会发生相互作用。极少轻度不

良反应，有可能会造成严重心血管并发症。

 ○ 成本：低。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊。绝大多数研究中可见

较安慰剂疗效明显但并不是所有研究均有此发现。尽管

危害极少，但后果严重。

 ○ 价值判断：大环内酯在短期治疗中带来获益。停

药后疗效可能不会持久。最佳药物、剂量和治疗时长未知。

 ○ 政策水平：可选方案。

 ○ 干预措施：对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者，

大环内酯可作为选择方案。

对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者，情形类似。

一项随机对照试验的有限数据和低级别证据观察到部分

疗效，尤其是行鼻内镜手术术后的病例。现有研究采用

了不同药物、剂量和治疗期。

 ○ 总体证据级别：B（等级1b ：2个研究；等级2b ：

5个研究；等级3b ：1个研究；等级4 ：1个研究）。

 ○ 获益：大环内酯似乎在鼻内镜手术后患者中减少

息肉负担，改善慢性鼻窦炎症状。

 ○ 危害：药物很可能会发生相互作用。极少轻度不

良反应，有可能会造成严重心血管并发症。

 ○ 成本：低。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊，但数据有限。

 ○ 价值判断：有限数据显示获益与危害相当。药物、

剂量和治疗长度优化方案未知。

 ○ 政策水平：可选方案。

 ○ 干预措施：在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中，大

环内酯于鼻内镜手术术后使用能够有效降低减少息肉复

发率。

•	  静脉注射抗生素 ：文献中指出慢性鼻窦炎治疗注
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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射抗生素注释的不良反应占多数，因此很难推荐使用该

方案。置管和处理潜在不良反应所致的相关成本对于非

复杂性慢性鼻窦炎患者来说并非是经济实用的选项。然

而，对于慢性鼻窦炎并发症或慢性鼻窦炎鼻窦外症状表

现的患者来说，治疗的获益可超过可能的不良反应风险

和成本。

 ○ 总体证据级别 ：C（等级4 ：3个研究）。

 ○ 获益：在队列研究和对照病例研究中报道患者症

状改善。

 ○ 危害：血栓性静脉炎、中性粒细胞减少、败血症、

深静脉血栓形成、肝酶升高、药物不良反应、皮疹、出血。

 ○ 成本：高。

 ○ 获益-危害评估：弊大于利。

 ○ 价值判断 ：慢性鼻窦炎常规使用所致的不良反应

风险和治疗成本大大超过其可能的获益。

 ○ 政策水平：不推荐。

 ○ 干预措施 ：静脉注射抗生素不应用于常规慢性鼻

窦炎病例。对于有并发症或鼻窦外症状表现的慢性鼻窦

炎患者，治疗获益可超过可能的不良反应风险和成本。

•	 外用抗生素 ：慢性鼻窦炎外用抗生素现有证据未

能一致地证明获益。不推荐其常规使用。部分病例系列

研究中报道了有效性，特别是难治性慢性鼻窦炎病例，

提示在非常见病例中可能有作用。

 ○ 总体证据级别：B（等级1b ：4个研究；等级2a ：

6个研究；等级4 ：4个研究）。

 ○ 获益：随机对照试验未能显示外用抗生素灌洗会

产生任何疗效。

 ○ 危害：鼻塞、刺激、鼻出血。理论上外用型氨基

糖苷类抗生素存在全身吸收的可能性。可能会出现细菌

耐药性。

 ○ 成本：中等到高水平（2.64至7.64美元/次），具体

取决于抗生素和剂型。

 ○ 获益-危害评估 ：相对而言，弊大于利。

 ○ 价值判断 ：病原体对于口服抗生素产生耐药性所

致耐药菌感染，外用疗法是较静脉注射疗法更为理想的

替代方案。

 ○ 政策水平：不推荐。

 ○ 干预措施：对于慢性鼻窦炎不建议外用抗生素。

•	 口服抗真菌药 ：根据当前的文献，在伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的常规治疗

中，未见支持使用全身抗真菌药疗法的证据。

•	  局部抗真菌药 ：对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，当前证据表明均无获益，

而且可能会导致危害和成本增加。不伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎总结如下：

 ○ 总体证据级别：A（等级1a ：1个研究；等级1b ：

2个研究）。

 ○ 获益：随机对照试验未能显示使用局部抗真菌药

灌洗会产生任何疗效。

 ○ 危害：通常来说，灌洗的耐受性很好。

 ○ 成本：适中。

 ○ 获益-危害评估：无获益，极少危害和适度成本。

 ○ 价值判断：无。

 ○ 政策水平：不推荐。

 ○ 干预：对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，不建议局

部抗真菌药。

对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，结果类似。

 ○ 总体证据级别：A（等级1a ：1个研究；等级1b ：

4个研究）。

 ○ 获益：在典型不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗中，

局部抗真菌药未证实具有疗效，但在某些不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎的特定亚型中具有部分疗效，例如过敏性

真菌性鼻窦炎。

 ○ 危害：报告的主要副作用是局部刺激。Cochrane
综述中完成的荟萃分析未论证在治疗和安慰剂组之间的

不良反应具有统计学显著差异。

 ○ 成本：适中。

 ○ 获益-危害评估 ：通常对于不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎患者未见获益，获益不会超过风险和成本。

 ○ 价值判断：无。

 ○ 政策水平：不推荐。

 ○ 干预措施 ：局部抗真菌药不应用于不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎的常规治疗。

•	 表面活性剂 ：一项随机对照试验显示婴儿洗发水

对照组无疗效并且治疗组的患者出现副作用和从研究中

退出的比例更高。虽然由于临床数据有限，似乎获益和

危害相当，但是慢性鼻窦炎中使用表面活性剂不予以推

荐。

•	 Manuka蜂蜜 ：迄今为止，仅有两项关于Manuka蜂
蜜的过敏性真菌性鼻窦炎临床研究，样本较少。Manuka
蜂蜜中的活性药物浓度存在差异，所以在使用时应谨慎。

由于缺乏证据，可能无法推荐在伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中使用Manuka蜂蜜。

•	 木糖醇 ：一项小型随机对照试验（中途退出率为

25%）表明，使用木糖醇的疗效有限。体外研究表明先

天免疫增强。潜在危害局限于轻度刺激，并且疗法成本

低。由于缺乏足够证据，可能不推荐慢性鼻窦炎中采用

木糖醇疗法。
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•	 胶体银 ：外用胶体银时有重大安全隐患，并且无

证据可以证明其在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎中存在疗效。在慢性鼻窦炎中，不推

荐外用胶体银。

•	 免疫检查和治疗 ：免疫缺陷评价能发现治疗慢性

鼻窦炎的潜在治疗机制。由于静脉注射免疫球蛋白可能

会带来严重副作用的风险且成本很高，所以免疫球蛋白

置换的疗效引起了争议，与其相关的话题很具有挑战性，

所以无法提供指南。在控制鼻窦炎病例中，免疫球蛋白

置换的长期疗效并不显著。

 ○ 总体证据级别 ：C（等级1b ：1个研究；等级2b ：

2个研究；等级3b ：2个研究；等级4 ：1个研究；等级5 ：

6个研究）。

 ○ 获益：在免疫缺陷患者中，使用预防性抗生素和

免疫球蛋白置换的疗效不明确。

 ○ 危害：使用预防性抗生素可能会导致细菌抗药性。

使用静脉注射免疫蛋白可能会产生副作用。

 ○ 成本：中到高等水平，具体取决于疗法。

 ○ 获益-危害评估 ：获益和风险相当。

 ○ 价值判断 ：涉及免疫功能检测的大多数研究在对

一般药物和手术治疗无应答的“难治性”患者中进行。

该类群体的定义不明确。而且，证据等级（LOE）低。

 ○ 政策水平：可选择方案。

 ○ 干预措施 ：对于“难治性”慢性鼻窦炎患者，治

疗免疫缺陷是可作为选择方案（表3-6）。
•	 抗白三烯疗法 ：两项审核表明不伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎中使用抗白三烯疗法疗效存在局限性。风险因

所选的特定药物而不同。

 ○ 总体证据级别 ：A（等级1a ：2个研究）。

 ○ 获益：改善症状，效果与鼻腔用皮质类固醇相似。

作为鼻腔用皮质类固醇的辅助手段疗效有限。

 ○ 危害：有限风险。在售后报告中，孟鲁司特与极

少的神经精神系统反应有关。齐留通和其他药物与肝酶

升高有关。

 ○ 成本：适中。

 ○ 获益-危害评估 ：获益和风险相当。

 ○ 价值判断 ：孟鲁司特可能对于鼻腔用皮质类固醇

疗法不耐受或无应答的患者有益。

 ○ 政策水平：可选方案。

 ○ 干预措施：对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者，

孟鲁司特可作为鼻腔用皮质类固醇疗法的替代方案或者

辅助治疗。

•	  阿司匹林脱敏 ：大量的临床证据都支持对于阿司

匹林加重呼吸疾病（AERD）患者使用阿司匹林脱敏疗法。

但是给药方案不同使得局面颇为混乱。最近采用低剂量

脱敏疗法的充足证据证明了其疗效，并且应当推荐用于

未控制的阿司匹林加重呼吸疾病患者。

 ○ 总体证据级别：B（等级1b ：4个研究；等级2a ：

3个研究；等级2b ：6个研究；等级2c ：2个研究；等级

3b ：1个研究；等级5 ：1个研究）。

 ○ 获益：减少手术后息肉的再形成，提高生活质量

并且减少阿司匹林加重呼吸疾病中的慢性鼻窦炎症状。

减少全身类固醇的需求量。减少手术修复的次数。

 ○ 危害：胃肠道出血，增加肾脏疾病发病率，并且

在高维持剂量时出现凝血问题。采用低剂量方案，胃肠

副作用低于3%。

 ○ 成本：（1）脱敏的初始治疗成本。（2）每天100毫
克阿司匹林的直接最低成本。（3）若远期手术治疗减少、

使用药量较少、因哮喘拜访医师次数减少则成本可能会

降低。

 ○ 获益-危害评估：明确利大于弊。

 ○ 价值判断 ：对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患

者来说，阿司匹林脱敏是为数不多的对因药物治疗方

案之一。

 ○ 政策水平：推荐。

 ○ 干预：在阿司匹林加重呼吸疾病患者中鼻息肉切

除术后应考虑阿司匹林脱敏疗法预防息肉复发。

III.E.　结果-慢性鼻窦炎手术
对于多种保守治疗都无效的慢性鼻窦炎患者来说，

表3-6　“难治性”慢性鼻窦炎（CRS）患者免疫缺陷治疗的推荐方案

治疗 证据等级 获益与风险比 推荐 方案

其它免疫治疗 A 相同 不推荐 胸腺激素制剂胸腺刺激素

免疫球蛋白替代治疗 B 相同 可选择 常见的各种免疫缺陷

预防性抗生素 C 相同 可选择

鼻内镜手术 C 相同 可选择

早期培养用抗生素 D 相同 可选择

CRS=慢性鼻窦炎；ESS=鼻内镜手术。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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鼻内镜手术（ESS）是标准的手术疗法。尽管ESS已经得

到广泛采用，但手术的时机和程度这两个问题引发了激

烈讨论，然而这些讨论中得出的具有支持性质的证据数

量非常少。ICAR:RS文档提出这些问题而且严格地审查

了鼻内镜手术其他方面的证据，例如中鼻甲保留和术后

护理。

适当药物疗法（以前为“最大”药物疗法）

关于鼻窦手术适应征的阐述都不可避免地将“最

大药物疗法的失败”（MMT）作为前提条件。可是，尽

管有关这种研究需求的指南之间存在高度的一致性，但

关于最大药物疗法的概念定义并没有达成共识。鼻窦炎

ICAR:RS文档强调了对于近期的工作，表明确诊和手术

之间的时间延长可能会对于慢性鼻窦炎的预后产生有负

面影响。这些发现质疑尝试所有现有选择之后再进行手

术的这种做法”。因此，鼻窦炎ICAR:RS文件没有使用术

语“最大药物疗法”，而使用了“适当”药物疗法（AMT）。
使用适当药物疗法，提示在采用非手术疗法与手术治疗

之间达到平衡，即在术前充分尝试合理的非手术疗法同

时避免病情延误过长导致预后受不良影响。ICAR:RS尝
试为伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎提供适当药物治疗的循证学定义。

•	  对于鼻内镜手术之前采用最适药物疗法的定义：

在手术干预之前何为适当药物疗法的证据非常缺乏。根

据可用证据给出建议，证据等级为D，导致推荐强度不足。

总体证据级别：D。

 ○ 获益：症状改善，并且避免手术干预的风险。

 ○ 危害：类固醇风险、抗生素肠胃副作用、使用大

环内酯抗生素的心血管毒性风险、抗生素耐药性增加的

可能性。

 ○ 成本：药物直接导致的成本。

 ○ 获益-危害评估：特定治疗和临床指导不同。

 ○ 价值判断 ：尽管最近显示了对于手术与口服皮质

类固醇的证据水平低甚至接近阈值，但是相比于外科手

术，抗生素治疗的风险更低。需要补充证据评估抗生素

与手术之间的利害平衡关系。很明显，患者意愿在决定

继续药物治疗或进行手术中发挥重要作用。

 ○ 政策水平 ：推荐。

 ○ 干预：

•	对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎：手术干预之前

的适当药物疗法应包括鼻腔用皮质类固醇试验、盐水灌

洗和单纯短期口服皮质类固醇。抗生素是可选择方案。

•	对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎：手术干预之前的

适当药物疗法应包括鼻腔用皮质类固醇、盐水灌洗和抗

生素。口服皮质类固醇是可选择方案。

•	 鼻内镜手术前适当药物疗法的疗程 ：关于本主题

无直接研究，并且推荐方案均是从各个治疗的研究中推

断得出。多项随机对照试验评估慢性鼻窦炎中鼻腔用皮

质类固醇的疗效。治疗期不超过3周的研究显示，较安

慰剂无改善，而4周或更长治疗期的研究结果一致性地

赞支持使用皮质类固醇。

 ○ 总体证据级别：D。

 ○ 获益：症状改善，并且避免手术干预的风险。

 ○ 危害 ：类固醇风险、抗生素肠胃副作用、使用大

环内酯抗生素的心血管毒性风险，导致抗生素耐药性增

加的可能性。

 ○ 成本：药物直接导致的成本。

 ○ 价值判断 ：考虑到药物治疗和手术延迟的风险较

手术低，故推荐3周到4周的试验。

 ○ 政策水平：推荐。

 ○ 干预：至少应进行3-4周的适当药物疗法。

术前治疗

一旦决定对患者进行鼻内镜手术，哪种术前药物疗

法适宜于最大程度确保手术治疗的安全和效果？根据常

规治疗给出循证学建议。

•	  外用类固醇

 ○ 总体证据级别：C（等级1b ：1个研究；等级5 ：1
个研究）。

 ○ 获益：鼻腔用皮质类固醇可见手术视野的改善，

手术中出血减少，并且手术时间缩短。改善手术难度降

低。

 ○ 危害：已知的可能外用副作用。

 ○ 成本：低。

 ○ 获益-危害评估：鼻腔用皮质类固醇利大于弊。

 ○ 价值判断：手术视野的改善（出血量减少）很重要。

 ○ 政策水平：推荐鼻腔用皮质类固醇。

 ○ 干预：在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎手术前管理中

建议使用鼻腔用皮质类固醇。

•	  抗生素 ：由于缺乏证据，无法推荐手术前使用抗

生素的。

•	 口服皮质类固醇

 ○ 总体证据级别：B（等级1b ：2个研究；等级2b ：

2个研究；等级4 ：1个研究；等级5 ：1个研究）；一项研

究的结果相互矛盾冲突。

 ○ 获益：手术视野改善，减少手术中出血，并且缩

短手术时间。改善手术难度。

 ○ 危害：无关于手术前治疗副作用的特别报道，可
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能出现类固醇已知的风险。

 ○ 成本：低。

 ○ 获益-危害评估：在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中

利大于弊。在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中平衡关联性未知。

 ○ 价值判断：手术视野的改善很重要。关于剂量和

疗程无循证学共识意见。口服皮质类固醇病例中，最常

见疗法为4至7天的最小剂量（30至40毫克）。其他技术（例

如，使用浓缩肾上腺素）可用于减少手术中出血。

 ○ 政策水平：建议用于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎。

对伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎不建议。

 ○ 干预措施 ：在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎手术前

及治疗中建议使用口服皮质类固醇。

手术技术

慢性鼻窦炎手术治疗的循证学推荐方案在表3-7总结。

•	 手术程度 ：内镜手术程度包括经标准鼻内镜球囊

扩张术到诸如鼻音样扩大手术。目前证据无法阐明，对

于特定群体患者最小或最大手术治疗方案中究竟哪种为

最佳。

 ○ 总体证据级别 ：C（等级1b ：3个研究；等级2b ：

3个研究；等级5 ：1个研究）。

 ○ 获益：尽管与传统鼻内镜手术相比，没有研究证

实更保守手术方法治疗慢性鼻窦炎（局限性）可以直接

获益；但是采用这些固定的方法可以减少鼻腔组织操作，

包括微创鼻窦技术（MIST）或球囊扩张，有可能减少术

后疤痕形成和缩短手术时间。

 ○ 危害：更保守的方法可能会带来以下危害：未充

分切除鼻腔疾病梗阻病灶、导致症状更快复发以及降低

外用药物给药效率的。

 ○ 成本：尽管没有研究检查与改进鼻内镜手术相关

成本的情况，但在某种情况下更短的手术时间可转化为

更低的成本。相反，球囊扩张技术意味着每个病例都要

增加设备成本，这一点在当前医疗保健资源有限的环境

下应当予以考虑。

 ○ 获益-危害评估 ：在短期（至手术后1年）内，保

守方法不会增加鼻窦炎症性疾病复发率，特别是局限性

鼻窦疾病的患者。

 ○ 价值判断：在局限性疾病患者中，与传统鼻内镜

手术比较，保守方法（微创鼻窦技术或球囊扩张）临床

结果短期内即可观察到。对于中度到重度慢性鼻窦炎患

者，传统鼻内镜手术有可能改善长期鼻窦通气和外用药

物作用。关于支持或反对局限性鼻窦手术并不存在重大

争论。当前所有的研究显示，对于极轻微鼻窦疾病患者，

保守疗法可获得与传统大孔技术相同的短期疗效。

 ○ 政策水平：可选择方案。

 ○ 干预措施 ：在极轻度窦口鼻窦复合体或上颌鼻窦

疾病患者中，较小面积的鼻窦手术可能是合理选择。

•	 并发鼻中隔成形术 ：由于鼻中隔偏曲对慢性鼻窦

炎发病机理的影响很小或者是几乎没有影响，所以鼻中

隔成形术对于CRS的影响作用并不明确。

 ○ 总体证据级别：D（等级2a ：1个研究；等级4 ：8
个研究；等级5 ：1个研究）。

 ○ 获益：减少鼻塞，改善鼻内镜手术通道。

 ○ 危害：出血、术后不适/疼痛、鼻中隔血肿、鼻中

隔穿孔、顽固阻塞、鼻内疤痕形成。

 ○ 成本：当鼻内镜手术联合鼻中隔成形术时，成本

与手术时间增加有关。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊。

表3-7　鼻内镜手术的推荐总结

干预 LOE 获益 危害 成本 获益-危害评估 政策水平

手术程度 C 减少对组织的操作可能减

少瘢痕形成

微创可能无法完全清除

阻塞和炎症组织

与OR时间以及器械

相关的高成本

未知 选择范围较小的

干预

同时行鼻中隔

成形术

D 减少鼻阻塞，改善ESS入径。 疼痛、鼻中隔血肿和穿

孔、鼻内瘢痕形成

OR时间增多相应增

加成本

利大于弊 鼻中隔偏曲患者

可选

中部鼻甲骨保

留与切除

C 切除可延缓复发。 修正手术无解剖标志物。 没有额外成本 不完全清楚，但是

获益与危害可能

平衡。

可选

影像指导 D 可能减少并发症 无 中等 获益超过风险 可选

填塞 A 多项研究证实填塞并无必

要；对于某些病例可以

止血；可能减少粘连。

增加不适感，某些材料可

能增加粘连的风险。

因选择的材料不同

而有差异。

风险和获益相当 可选

药物洗脱填塞、

支架和隔片

A 减少息肉和粘连形成。 有可能移位和导致局部

反应

因选择的材料不同

而有差异。

利大于弊 尚不未对推荐方

案达成共识。

ESS=鼻内镜手术；OR=手术室。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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 ○ 价值判断：鼻内镜手术期间，可能需要鼻中隔成

形术开通手术通道。鼻内镜手术期间进行鼻中隔成形术

时，鼻中隔偏曲（NSD）和慢性鼻窦炎患者的鼻塞症状

会减少。校正鼻中隔偏曲对鼻窦疾病的影响不明。

 ○ 政策水平：鼻中隔偏曲患者可以选择行鼻内镜手术。

 ○ 干预措施：鼻内镜手术时，可选择鼻中隔成形术。

由于对鼻窦炎症的影响未知，减轻鼻塞症状或开通鼻窦

通道行鼻内镜手术的需求则是成为主要的决定动力。

•	  中部鼻甲骨保留与切除 ：当前积累的证据并不支

持严格保留中鼻甲骨（MT）或常规切除鼻甲骨。低级

别证据对于这两种情况均予以支持。因此，中鼻甲骨管

理需要深思熟虑的方法，需考虑所有的可能风险、获益

方面和替代方案。

 ○ 总体证据级别 ：C（等级1b ：2个研究；等级2b ：

6个研究；等级3b ：1个研究；等级4 ：11个研究）。

 ○ 获益：鼻息肉复发的时间延长，可能改善嗅觉，

改善内窥镜检查评分。

 ○ 危害：校正手术无解剖标志物，导致手术中并发

症风险增加。

 ○ 成本：无超出鼻内镜手术相关的额外成本。

 ○ 获益-危害评估：文献并不支持中鼻甲骨切除设想

的绝大多数潜在风险和获益。

 ○ 价值判断：鼻内镜手术中，中部鼻甲骨切除可改

善筛窦腔通道。必须深入考虑去除非疾病结构的替代方

案来改善通路。绝大多数文献对中部鼻甲骨切除和保留

的支持证据处于低水平，并且多显示无效。

 ○ 政策水平 ：可选择项目。

 ○ 干预措施 ：中部鼻甲骨切除可在鼻内镜手术中进

行，特别是针对不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的病例。

• 影像学指导 ：鼻内镜手术中影像指导的使用很普

遍，然而支持性的证据却极少。最近的一项荟萃分析炎

症其疗效，但是其余该主题的文献均为低水平。

 ○ 总体证据级别 ：D（等级2a ：1个研究；等级3b ：

6个研究；等级4：33个研究；见鼻窦炎ICAR:RS的表X-11）。
 ○ 获益：可能减少并发症使得手术更加完善。

 ○ 危害：未确认。

 ○ 成本：适中。成本源于附加设备、设置时间。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊，潜在成本增加。

 ○ 价值判断：在更为复杂的病例中可能取得获益，

并发症的风险很高。要取得高水平的证据程序非常复杂，

需要大量样本，还有可能涉及临床伦理学问题。

 ○ 政策水平 ：可选择方案。

 ○ 干预措施：对于鼻内镜手术、伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，影像学指导可以

作为是选择性方案。

•	 压迫填塞 ：在绝大部分鼻内镜手术病例中，多项

研究支持对于出血并非需要压迫填塞。然而，在部分病

例中其仍是必要的，现有证据表明该方法能够止血并且

对伤口愈合和患者舒适有积极作用。

 ○ 总体证据级别：

 ■ 手术中止血：A（等级1b ：5个研究；等级3b ：1
个研究；等级4 ：2个研究）。

 ■ 手术后止血：A（等级1b ：11个研究；等级3b ：1
个研究；等级4 ：1个研究）。

 ■ 伤口愈合：A（等级1b ：21个研究；等级3b ：1个
研究）。

 ■ 患者舒适：A（等级1b ：13个研究）。

 ○ 获益：手术中出血快速控制。可以潜在减少与部

分材料的粘连。壳聚糖似乎可以改善术后开口大小。

 ○ 危害：可能增加原位和病灶切除部位的不适感。

中毒性休克综合症的极小风险。临床与部分材料共同使

用时，可能会使得粘连概率显著增加。

 ○ 成本：成本与所有填塞材料有关，相比于不可吸

收材料，使用可吸收材料的成本更多。

 ○ 获益-危害评估：风险和获益相当。

 ○ 价值判断：对于大多数鼻窦手术病例，手术中止

血不要求填塞，并且也不会降低手术后鼻出血的风险。

尽管有证据表明填塞确实能够减少粘连形成，但是其作

用很有限，且未与早期使用研究和频繁清创术进行比较。

 ○ 政策水平：可选择方案。

 ○ 干预措施：当出血不能控制时，填塞有助于止血，

在手术后伤口痊愈无显著不良反应。

•	  药物洗脱填塞、支架和垫片 ：皮质类固醇洗脱材

料在手术后阶段具有意义。予以补充说明。在该主题和

证据中使用设备的临床经验相对有限，虽然处于高水平，

但只限于短期结果。

 ○ 总体证据级别 ：A（等级1b ：2个研究；等级2b ：

1个研究）。

 ○ 获益：减少鼻息肉和粘连形成，降低术后干预的

概率。

 ○ 危害：可能错位和局部反应

 ○ 成本：因选择的支架和药物而有差异。预估Pro-
pelTM系统要成本约700美元/次。

 ○ 获益-危害评估：利大于弊。

 ○ 价值判断：经论证，皮质类固醇洗脱支架对手术

后痊愈有益，并且有一项研究表明其在防止术后干预方

面具有成本效益。尽管经验为高水平，但均为早期经验，

并且证据的数量较少。考虑到各种重要的患者特定因素，
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临床医师在具体使用时应予以充分评估。

 ○ 政策水平 ：作者对皮质类固醇洗脱支架主题未达

到共识。这些作者的观点分为两种，一种认为可以推荐

使用（由于高证据等级），另一种认为其仅仅是一个选

择（基于证据和和经验有限及成本方面的考虑）。

 ○ 干预措施 ：皮质类固醇洗脱支架可考虑植入筛窦

腔内。

术后治疗

鼻内镜手术术后，可以采用多种疗法使得患者治疗

获取最大疗效。这些疗法都经过审核，且发现的结果总

结在表3-8中。

IV. 讨论
本执行摘要回顾了鼻窦炎ICAR:RS的部分更重要的

发现。当前我们对于鼻窦炎已有诸多了解，但是我们仍

然有很多有待学习。

鼻窦炎ICAR:RS论证了循证学决策对于鼻窦炎的重

大影响。在急性细菌性鼻窦炎中是否忌用抗生素的观点

并未达成共识就是其中的范例。此外，将慢性鼻窦炎作

为炎症而非感染疾病来治疗时表现出明显的优势。证据

大大增强了我们对慢性鼻窦炎负担的理解，也使得我们

在公共政策和研究中制定决策时有更深刻的认识。

鼻窦炎ICAR:RS的一大重要发现是，我们的许多治

疗决定是基于非常低水平的证据做出的，在慢性鼻窦炎

中尤其如此。在鼻窦炎ICAR:RS中重点讨论的可疑病理

生理因素数量和种类，在很大程度上是由于证据的缺失

导致的。过去的多项研究将慢性鼻窦炎作为一种疾病，

现在反而似乎认为这种疾病是慢性鼻窦炎性病变所表现

出的多种症状组成的，可能发病机制会有分离和重叠。

除了不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎外，目前开展的和未来的研究还会更详细描述这些

慢性鼻窦炎子类型，可以带来更有针对性以及有望更有

效的疗法。

我们希望鼻窦炎ICAR:RS在我们的知识范围内充分

详述目前的空白领域，并且对未来的研究努力有所启示。

V. 参考文献
1. Orlandi RR, Kingdom TT, Hwang PH, et al. International Consensus State-

ment on Rhinosinusitis. Int Forum Allergy Rhinol. 2016;6:S3–S21.
2. Rudmik L, Smith TL. Development of an evidencebased review with rec-

ommendations using an online iterative process. Int Forum Allergy Rhinol. 
2011;1:431–437.

表3-8　鼻内镜手术术后护理的循证建议

干预 LOE 获益 危害 成本 获益-危害评估 政策水平

生理盐水灌洗 B 耐受良好。改善症状，改

善内窥镜检查所见

局部刺激，耳部症状 极小 利大于弊 建议使用生理盐水灌

洗鼻腔

窦腔清创术 B 改善症状和内窥镜检查表

现，减少粘连和鼻甲骨

偏曲的风险。

不便、疼痛、鼻出血、

晕厥和粘膜损伤。

工作程序含成本 利大于弊 推荐用于手术后清创

局部类固醇 A 改善症状和内窥镜检查表

现，减少息肉复发率

鼻出血、头疼 中等 利大于弊 推荐用于标准鼻腔用

皮质类固醇

口服抗生素 B 改善症状和内窥镜检查表

现，减少结壳

胃肠不适、结肠炎、

过敏、细菌耐药性

中等到高 获益与危害相当 对于口服抗生素是可

选项

局部减充血剂 N/A 可能减少粘膜肿胀和出血 增加疼痛，可能的药

物性鼻炎

极小 危害比获益占优势 对于局部减充血剂不

推荐

填塞/垫片没有

药物

B 改善症状和内窥镜检查表

现，减少粘连和鼻甲骨

偏曲的风险。

疼痛、不便、可能生

成粘连或粒化

中等到高，具体取

决于材料

获益与危害相当，可

能的可吸收与不可

吸收填塞的小获益

对于填塞或垫片是一

个选择

药物-洗脱垫片/
支架

A 减少炎症、息肉、粘连 可能全身吸收、疼痛、

不便

中等到高，具体取

决于材料和药物

获益与成本平衡 尚不能达成共识推荐

全身皮质类固醇 N/A 改善内窥镜检查表现，减

少息肉复发

失眠、情绪变化、高

血糖症、胃炎，增

加眼部压迫感、缺

血性坏死

极小 获益与危害相当 对于全身皮质类固醇

是选择

丝裂霉素C B 减少粘连形成，改善上颌

窦口开放

标示外使用，全身吸

收，局部毒性。

中等到高 获益与危害相当 对丝裂霉素C不推荐

GI=胃肠；INCS=鼻腔用皮质类固醇；LOE=证据等级；N/A=不适用。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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背景：鼻窦炎（RS）知识体系在不断扩充，出版物数量

快速增加，但质量参差不齐。为了整合和严格评价这些

信息，来自世界各地的鼻科学专家制定了《过敏和鼻科

学国际共识声明声明：鼻窦炎》（ICAR:RS）。

方法：通过之前报道的方法学对于疾病分型进行了循证

评价与推荐（EBRR）。但是当前现存的证据并不足以满

足EBRR的要求，所以还需要开展循证评价（EBR）。所

有作者将各自的研究成果汇总并形成完整文稿以达成共

识。

结果：ICAR:RS的总结文档中指出RS存在多种分型，包

括急性RS（ARS）、分为合并鼻息肉型和非合并鼻息肉

型（CRSwNP和CRSsNP）的慢性RS（CRS）、复发性急

性RS（RARS）、CRS急性发作期（AECRS）和儿童RS。
 

结论：作为RS文献的重要综述，ICAR:RS为内外科治疗

提供全面的病理生理学和循证医学论据。文章中可见我

们在RS的病例生理学机制和优化治疗方面还存在显著空

白。多数情况下，这些推荐方案基于较低水平的证据。

我们希望在这篇报告中所总结的RS证据能够指导未来的

研究方向。©2016年ARS-AAOA，LLC版权所有
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 AAOA 美国耳鼻喉科过敏疾病学会
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  外科学会

 ABRS 急性细菌性鼻窦炎
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 CSF 脑脊液

 CSS 慢性鼻窦炎调查

 CT 计算机断层扫描

 CVID 常见的各种免疫缺陷

 cysLT 半胱氨酰白三烯

 DAMP 损伤相关分子模式

 DBRCT 双盲随机对照研究

 DC 树突状细胞

 DSS 死海盐

 DTH 迟发型过敏反应
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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 EBM 循证医学

 EBR 循证评价

 EBRR 循证评价与推荐

 EC 上皮细胞

 ECP 嗜酸性阳离子蛋白

 EDN 嗜酸性粒细胞源性神经毒素

 EER 食管外返流

 ELISA 酶联免疫吸附试验

 EMRS 嗜酸细胞性粘蛋白性鼻窦炎

 EPOS 欧洲鼻窦炎鼻息肉诊疗意见书

 ES 内窥镜鼻中隔成形术

 ESR 红细胞沉降率

 ESS 鼻内镜手术

 FEV1 一秒内功能呼气容积

 FISH 荧光原位杂交法

 GERD 胃食管返流疾病

 GI 胃肠道

 GIFS 肉芽肿侵袭性鼻窦炎

 GOSS 全球骨炎评分

 HBD 人β-防御素

 HLA 人白细胞抗原

 HU 亨斯菲尔德单位

 ICAR:RS 《过敏和鼻科学国际共识声明声明：

  鼻窦炎》

 IFS 侵袭性真菌性鼻窦炎

 Ig 免疫球蛋白

 IGS 影像引导手术

 IHC 免疫组化

 IL 白介素

 ILC 固有淋巴细胞

 INCS 类固醇鼻喷雾剂

 IV 静脉滴注

 IVIG 静脉用免疫球蛋白

 LL-37 蛇毒抗菌肽

 LM Lund-Mackay评分

 LOE 证据水平

 SNOT 白三烯

 SNP 粘膜雾化装置

 MBL 甘露聚糖结合凝集素

 MCC 粘膜纤毛清除率

 MGO 丙酮醛

 MIF 迁移抑制因子

 MMA 中鼻道开窗术

 MMP 基质金属蛋白酶

 MMT 最完善内科疗法

 MPRO 髓过氧化物酶

 MRA 磁共振血管造影术

 MRI 核磁共振成像

 mRNA 信使RNA 
 MT 中鼻甲

 NLR 核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋白

 NO 一氧化氮

 NOD 核苷酸结合寡聚化结构域蛋白

 NP 鼻息肉

 NPx 鼻咽

 NS 生理盐水

 NSAID 非甾体类抗炎药

 NSD 鼻中隔偏曲

 OMC 窦口鼻道复合体

 PAMP 病原相关分子模式

 PARE 咽胃酸返流

 PCD 原发性纤毛运动障碍

 PCR 聚合酶链反应

 PCRS 儿童慢性鼻窦炎

 P 前列腺素

 PID 原发性免疫缺陷

 PLUNC 上腭，肺和鼻咽上皮克隆蛋白

 PND 鼻后孔滴注

 PNIF 鼻最大吸气流量

 PPI 质子泵抑制剂

 PRISMA 系统综述和荟萃分析优先报告的条目

 PRR 模式识别受体

 PSQI 匹斯堡睡眠质量指数

 QID 4次/天
 QoL 生活质量

 qRT-PCR 定量实时聚合酶链反应

 RAGE 晚期糖基化终末产物受体

 RARS 复发性急性鼻窦炎

 R-CRS 难治性性慢性鼻窦炎

 RCT 随机对照研究

 RQLQ 鼻炎相关生活质量问卷

 RS 鼻窦炎

 RSDI 鼻窦炎失能指数

 RSI 鼻窦炎症状量表

 RSOM 鼻窦炎结局量表

 RT-PCR 实时聚合酶链反应

 SE 葡萄球菌肠毒素

 SF 健康调查简表评估
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 SNOT 鼻腔鼻窦结局测试

 SNP 单核苷酸多态性

 SP 表面蛋白

 SPECT 单光子发射计算机体层摄影术

 TFF 三叶肽家族

 TGF 转化生长因子

 TID 3次/天
 TLR Toll样受体

 TNF 肿瘤坏死因子

 TP-1 胸腺刺激素

 TRE 目标配准误差

 TSLP 胸腺基质淋巴细胞生成素

 TSST 中毒性休克综合征毒素

 UES 食道上括约肌

 URI 上呼吸道感染

 FDA 美国食品药品管理局

 VAS 视觉模拟量表

 VD3 维生素D
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I.　简介
有关鼻窦炎（RS）相关认识不断深入。有研究发

现，2000年到2014年间，于PubMed数据库输入“sinusitis”
或“rhinosinusitis”词条共检索该主题发表文献12847篇。

此外，该研究还指出每年RS的发表文献数量持续增加（图

I-1）。RS主题的文献数量庞大，但质量参差不齐。

循证医学（EBM）实践中需要全面了解“最佳外部

证据”（图I-2）。发表文献的绝对数量和不同质量增加了

临床医师在RS患者的循证医学实践中的难度。

该《过敏和鼻科学国际共识声明声明：鼻窦炎》

（ICAR:RS）旨在将这些最佳的外部证据进行汇总。作者

旨在将现有不同类型的RS诊断、病理生理学和治疗的各

种证据予以集中并细致评估。我们将世界各地超过100
位学者所提供的证据进行系统综述，超过140个主题逐

一进行阶梯式匿名写作并迭代回顾。该方法以现有最佳

证据为基础，对于当前的证据进行严格审核并提出治疗

建议意见。

我们采用的方法学中主要基于已发表的高水平证据

并消除诸如在文献综述或是共识意见中发表的专家意见

影响。同时，ICAR:RS也存在局限性。它既不是荟萃分

析也不是临床实践指南（CPG）。RS文献中大部分内容

并不适用于荟萃分析，这是因为针对任何既定主题的不

同方法学研究数量有限。尽管ICAR:RS提供循证医学治

疗建议，但是其不应与CPG相混淆。CPG需要强有力的

证据以及重要的审核支持，这些支持内容可以由多位利

益相关者提出，包括医疗专业协会以及患者代表。

重要的是，虽然RS的发表文献数量不断增加，不过

有两点关键事项需要注意。首先，随着RS发表文献数量

的增加，在最近至少15年内发表数量水平需要每年稳定

在发表总量的0.10%（图I-1）。其次，该ICAR:RS综述文

档提出绝大多数RS“最佳外部证据”可靠性相对较弱。

作为一个鼻科学协会，我们需要指出ICAR:RS文档中反

映的高水平证据存在缺陷，有可能的话，我们应当尽全

力弥补这些缺陷。

该文档作为治疗推荐的纲领具有局限性。该ICAR: 
RS文档不能代表RS患者治疗的“说明书”。EBM的实践

要求临床医师掌握最佳证据并且还要结合专家和患者不

同个体状况，价值和预期（图I-2）1。RS的病情高度多样性，

病因学不同且推荐的治疗方案差异很大。例如，急性RS
与慢性RS的急性发作期（AECRS）不同，而AECRS与
慢性RS（CRS）也不同。即便是在CRS分型中，鼻息肉

型和非鼻息肉型（CRSwNP和CRSsNP）患者在病理生理

学特点和推荐方案中也存在显著差异。将推荐适用于一

种病情分型的诊断和治疗方案用于其它分型时则会造成

错误。

除了了解到RS亚型存在差异，临床医师必须认识到

RS亚型差异性极大，尤其是CRS的情况。CRS患者的症

状可以为轻度或是重度；在内镜，计算机扫描（CT）或

是所有鼻窦完全检测项目中所能发现的病情有限；患者

可以是首次，亦或是经历多次治疗甚至是多次手术失败

后被诊断并进行治疗。将一名患者的情形假设用于其他

患者并在该假设下采用该文档中的结果，这与EBM实践

内容并不一致。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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该文档中推荐的方案应当能够根据其所依据的证据

稳定性进行解析。尽管该文档中推荐方案以目前最佳证

据为基础，但是其既不作为治疗标准也不能够明确治疗

的必要性。医疗保健人员或是其它相关机构不应该仅凭

该篇或是类似文章中的内容判定个体化患者是否适用于

特殊的治疗方式。

最后，本文中的推荐方案并非一成不变。随着新的

以及更有说服力的证据出现，必定还会进行重新评估和

变化调整。我们希望这些总结的内容能够对于RS患者的

治疗人士发挥指导作用，从而为患者尽可能带来最佳预

后效果。

II.　方法
II.A.　主题展开

撰写本文的目的在于确保发表的证据具有最大可靠

性。作者所采用的写作方法即是循证评价与推荐（EBRR），
Rudmik和Smith在2011年2月对方法进行过具体描述2。RS
的测试最初被分为144个主题进行研究。一名资深作者承

担一项主题的研究工作，这些作者在鼻科学领域均是公

认的权威，尤其在RS研究方面。部分主题并没有充分的

证据，被用作文献综述。部分主题（如阐述诊断和病原

学机制）的证据很充分但是并没有提出推荐方案，这些

被用作循证评价（EBR）而不作为推荐方案。许多主题

的证据足以给出指导推荐方案，其被用作EBRR。

图I-1　左轴提示PubMed检索“sinusitis”或是“rhinosinusitis”年度数量结果。右轴提示对应年度内鼻窦炎文献占文献总量的百分比。
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图I-2　EBM实践分析图。来源：ArmstrongEC。保存基础值的前提下引进

新技术。Fam Syst Health. 2003 ；21 ：351-355。EBM=循证医学

个体化
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为了能够向每个主题提供内容，使用Ovid MEDLIN-
ER（1947-2014.7），EMBASE（1974-2014.7）向每个主

题中各提供一篇系统综述，并通过系统综述和荟萃分析

优先报告的条目（PRISMA）标准化纲领运行Cochrane 
Review数据库3。研究开始阶段，确定与之前与所分配

主题相关的发表综述或是指南。

由于随机对照研究（RCT）是临床推荐方案最佳支
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持依据，所以聚焦于这些实验的研究所提供的证据为最

强水平证据（LOE）。检查所有既定研究的参考清单以确

定囊括所有相关的研究内容。如果作者感觉非英语研究

需要列入综述中，则在推荐方案的形成过程中对文章予

以细致翻译，将重要数据遗失的风险降至最低。一个主

要的搜索例外是美国耳鼻喉-头颈外科协会（AAO-HNS）
临床实践指南。4这些指南在文稿筹备期间更新并在整个

文档中作为重要的参考资料。因此，使用了2015年的更

新版本。

为确保EBR和EBRR部分中证据完全透明，在标准

化表格格式中列出所有被囊括的研究且评估每项研究的

质量以获取相应水平级别，而基础依据是牛津证据水平

（水平1a-5）5。在每项临床主题的系统综述和研究质量

评估完成时，制定出证据级别汇总，其基础依据为美国

儿科协会（AAP）质量改善和管理指导委员会（表II-1）6。

制定每个EBRR主题（即A到D）证据级别汇总表后，

根据AAP指南则制定出相应的推荐方案。值得注意的是，

每项循证推荐方案应考虑证据级别汇总的因素并权衡利

益、危害和成本（表II-2）。
在首个主题EBRR生成后，两名独立审核者对于文

稿进行2级在线迭代回顾。这些程序旨在评估确定文献

的完整程度并确保推荐方案合理适用。

主题的内容由该领域的另一名专家进行审核，两名

审核者和初始作者对于所有变化调整达成共识。此时主

题内容由第二名审核者进行审核且初始作者和首位审核

者对于变化调整达成共识。图II-1和II-2显示主题生成的

流程和EBRR迭代回顾程序。

II.B.　ICAR:RS声明生成

在所有主题完成后，主编（R.R.O.，T.T.K.和P.H.H.）
将其整理为一份ICAR:RS声明。该草案经由所有约稿作

者审核。各位作者之间就文献和推荐方案达成的共识会

形成最终的ICAR:RS文稿。

III.　鼻窦炎定义
III.A.　RS定义：急性鼻窦炎

成人急性鼻窦炎（ARS）被定义为相关症状急性发

表II-1　证据级别汇总表

级别 研究质量

A 设计理想RCT 

B RCT局限性最小；与观察性研究的证据高度一致

C 观察性研究（病例对照和队列设计）

D 专家意见；病例报告；第一性原理推论

作持续时间在4周以内的鼻窦炎症性疾病。这一定义很

大程度上以专家意见和共识内容为基础。部分研究和共

识工作组认为疾病的急性期持续至4周，但是该观点并

无任何客观证据。成人的症状必须包括鼻塞或是流涕（前

鼻孔/后鼻孔）以及面部疼痛/压迫感或是嗅觉降低/缺失。

儿童ARS定义为存在以下两种或两种以上急性发作症状

的鼻窦炎性疾病：鼻塞、鼻分泌物变色或是咳嗽（昼夜

均可出现）。

对于成人和儿童，相关的症状提示疑似过敏可能时

（如喷嚏、清水样鼻涕、眼鼻部瘙痒和流泪）应当予以

询问调查以便于诊断出是急性病毒性还是细菌性RS或者

过敏性鼻炎（AR）。
共识工作组达成一致意见认为，急性病毒性RS鼻部

症状通常持续不超过10天。AAO-HNS最新的指南中涵

盖了典型病毒感染症状持续时间的数据以支持已被普遍

接受的时间期限，而这一时间期限则是急性病毒性RS和
急性细菌性RS之间鉴别诊断的依据。

EPOS 2012声明中根据专家意见将一种病情状态描

述为急性病毒后鼻窦炎，即症状在发病约5天后出现恶

化或是发病10天后症状仍然持续但是时间不超过12周。

在2015年AAO-HNS指南中并未将该状态作为独立内容

予以说明。

这两期最新指南中对于ARS的诊断方式也有轻度差

异。两者均认可诊断关键要素有流涕变色（单侧鼻腔为

主）以及鼻腔脓性分泌物，轻中度局部疼痛以及症状持

续时间延长和/或初始病情改善后再次恶化。EPOS声明

中还包括将红细胞沉降率和/或C-反应蛋白水平升高以及

发热作为诊断标准。AAO-HNS指南中表示发热症状是

常见表现，其敏感性和特异性均较低，故未将发热作为

诊断标准。

III.B.　RS定义：CRS
成人CRS定义为病程持续12周以上的鼻窦炎性疾

病。这一定义以共识为基础并且近25年来都得到人们的

认同。最新的指南指出成人CRS具有以下特点 ：鼻塞/充
血、经前鼻孔或是后鼻孔的流涕（粘脓性）、面部疼痛/
压迫感/肿胀感以及嗅觉减退或是缺失。疾病症状敏感性

高但是特异性极低，所以症状必须与客观检查结果相结

合，包括鼻内镜检查的阳性结果（脓性分泌物、鼻息肉

或是水肿）或鼻窦内发现与炎性反应或是与粘膜病变相

一致的影像学检查结果。

儿童CRS的定义和诊断与成人CRS相似，不同点在

于咳嗽症状显著增加而嗅觉减退则不常见。有意思的

是，这一定义也是以共识为核心，但是却缺少头痛，鼻
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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塞，流涕和咳嗽作为儿童窦炎四种最常见症状的支持性

数据。

对于成人和儿童，当鼻腔和/或中鼻道内可见鼻息肉

（NP）症状时，则可以诊断为伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）。单侧鼻息肉可能还需要长期观察以排除赘

生物形成。

III.B.1.　CRS ：疾病或是综合征？

CRS临床表现和炎性反应不尽相同，所以可以认为

其能够掩盖鼻腔窦道中部分炎性疾病的病情状态。以

临床和/或影像学检查为基础，CRS通常分为CRSsNP和
CRSwNP两种。除了两种主要的临床分型外，根据CRS
患者表现出的多种症状以及是否相伴支气管疾病还存在

其它相关的分型。疾病的发病因素不尽相同，所以存在

表II-2　推荐方案的AAP定义策略

证据质量 利大于弊 获益与危害相当 弊大于利

A. 设计理想RCT 强烈推荐 可选 强烈反对

B. RCT局限性最小；与观察性研究的证据高度一致 推荐 可选 强烈反对

C. 观察性研究（病例对照和队列设计） 推荐 可选 不推荐

D. 专家意见，病例报告，第一性原则推论 可选 无推荐 不推荐

AAP=美国儿科协会

图II-1　主题制定流程 PE=主编；10=主要

向10责任作者分配任务

系统综述

制定意见

初稿完成

第1步=PE向10责任作者+/-联合作者分配任务主题

第2步=PRISMA指南进行系统综述

第3步=AAP指南提供询证建议

进入迭代回顾程序

（第2阶段）

不同的分型也不足为奇。

多种炎症机制可能共同作用于粘膜纤毛和/或纤毛

结构异常使得CRS发病机率升高。CRS多因素发病机制

包括遗传因素、环境影响、职业因素、感染、过敏、免

疫功能失调以及系统疾病，而这些机制促使近期尝试定

义疾病的亚型。CRS中可以存在不同的炎症类型，如T 
helper 1（Th1）介导或是嗜中性粒细胞炎性反应以及T 
helper 2（Th2）介导或是嗜酸性粒细胞炎性反应。部分

炎性介质已经被证实与CRS存在特定关联性，诸如抗白

介素5（IL-5）和抗免疫球蛋白E（IgE）新型生物制剂的

疗法反应和其它措施均支持这些介质的重要性。不过，

我们应该意识到这些患者中可能最为常见和重要的形式

就是炎性机制的混合；这就有助于解释针对单一炎性介

质如IgE和IL-5的靶向治疗方案疗效受限。
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图II-2　主题EBRR迭代回顾程序10=主要；20=次要；30=三级；EBRR=循证评价推荐；PE=主编

10责任作者

呈交PE

呈交PE

20作者

(审核)

30作者

(审核者)

第1步=责任稿件撰写

 (第1阶段列出)

第2步=20作者审核初稿

第3步=修改意见/20作者提出意见后

传回10作者修改

第4步=10作者稿件修改

第5步=修改稿件再次呈交20作者待批准

第6步=经修改的文稿呈交30作者待最终审核

综合考虑，CRS呈现不同表型和机制，而我们则只

是才开始接触该问题以利于更好的理解。未来的挑战在

于针对单一CRS患者明确其疾病发生的不同病因学因素。

III.C.　RS定义：复发性急性鼻窦炎

复发性急性鼻窦炎（RARS）定义为ARS每年发作4
次且发作期间存在明显的无症状间歇期。每次发作必须

符合Section III.A中对于ARS所列标准。共识声明中对于

RARS诊断中所要求的发作次数存在分歧，但是2007年
指南中，Rosenfeld等人提出这一数字。通过引用已发表

文献内容，他们报道每年成人病毒性感染上呼吸道感染

（URI）的平均次数在1.4至2.3之间。他们认为将急性细

菌性鼻窦炎（ABRS）的发作次数设置为4次能够有效降

低RARS的误诊率。

仅有少数队列研究调查过该类患者的临床病程。

RARS患者不倾向于手术治疗，即便是接受手术治疗，

相比较于CRS患者，其手术的范围也较为局限。患者术

后也很少接受长期的医疗干预。这可能是因为该类患者

中存在鼻窦解剖学变异的病例数量相对较多。

III.D.　RS定义：AECRS
AECRS定义为CRS既往史患者突发症状恶化经治疗

后症状恢复至基线水平。针对该定义未再提出更为严格

的要求，也未再有更为精确的诊断标准。AECRS的概

念基于中耳炎中的相似疾病模式（与Donald Lanza医师

的私人交流）。尽管关于该类病情的文献数量非常有限，

但在Section IX.C中还是提出潜在的诊断标准。

III.E.　RS定义：亚急性RS
近期指南暂缺，但亚急性RS这一术语已用于描述

ARS和CRS（4-12周的症状期）时间窗之间发作的临床

病情表现。时至今日，有关该型的临床报告数量极少，

其根据患者的描述作为独特的临床分型；报告以共识为

基础明确定义了病情。这一术语至少是从1975年开始使

用的，Lan和Kennedy在美国尚未做出官方认定时就建议

再次引入该术语。食品药品管理局（FDA）判定病情持

续4-12周。该类患者可能存在弛缓缓解性ARS或是早期

进展性CRS表现。该定义和分级尚有局限性，还需要对

于其进行更为深入的了解。

III.F.　RS定义：窦炎或是RS?
在1996年，AAO-HNS组织的鼻窦炎工作组就描述

RS的特异性诊断标准和工作定义达成共识。工作组同意

将“sinusitis”替换成更具有描述性的术语“rhinosinusitis”，
用以强调鼻窦和副鼻窦之间的密切关系，两层粘膜间的

形态学和生理学存在相似性以及同一患者经常同时存在
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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两种情况，甚至是其中一种成为主要的表现形式。

支持该术语形成的关键论据之一是鼻炎不仅并发于

窦炎而且常常在发病时具有前兆。此外，鼻塞和流涕是

鼻窦炎的两个关键特点，与鼻炎的症状关系极为密切。

工作组在鼻窦炎的术语应用方面达成共识，部分跨学科

文章对于窦炎几乎与鼻炎并发的观点表示支持。但是，

对于支持该术语客观证据的研究极为缺乏。

Gwalthney等为这一关系提供证据展开一项关键研

究。作者对于31名鼻腔和副鼻窦中同时检测到鼻病毒急

性感染患者的计算机断层扫描（CT）数据进评估。尤其

是测定鼻腔壁增厚，下鼻甲肿胀，筛漏斗堵塞以及上颌

窦，蝶窦和额窦畸形分别为77%，87%，39%和32%。患

者中79%未经任何抗生素治疗于两周后，影像学检测异

常状况缓解。

两项研究已经对于CRS患者鼻腔炎性反应进行评估。

Bhattacharyya在CRS患者的鼻中隔粘膜中发现炎性细胞。

Van Crombruggen等近期的研究中从CRSsNP和CRSwNP
患者的筛窦粘膜或息肉组织评估炎性介质，并将其与从

相同患者和健康对照者的下鼻甲组织中的提取量进行对

比。CRSsNP和CRSwNP患者中，窦粘膜和鼻粘膜炎性介

质水平较健康对照组织增高。

目前发表的支持鼻窦炎术语的试验性证据数量有

限，但是其已经被部分跨学科国际性专家组织明确接受

且在生理学方面具有逻辑性而临床方面具有显著性。

IV.　RS负担
IV.A.　RS社会负担

IV.A.1.　RS社会负担：直接成本

每年美国成人群体中约12%至15.2%受RS（急性和

慢性）影响。这样的年患病率超过其它常见呼吸道疾病，

如花粉热（8.9%），急性哮喘（3.8%）以及慢性支气管

炎（4.8%）。ARS和CRS的直接管理成本超过110亿美元/
年。然而，这些数据在ARS和CRS之间并未展现出差异性；

在接下来的章节中会有进一步的分级。

IV.A.1.a.　直接社会成本：ARS.　文献中关于ARS
诊断和治疗的直接成本估算信息非常有限。ARS疾病负

担的评估主要是通过利用率（如门诊量和抗生素处方率）

的测定来进行。例如，登记ARS诊断患者年门诊量约为

5100万人次，而这其中约86%的门诊治疗中需要行口服

抗生素。ARS成为第五大最为常见的抗生素治疗疾病。

作为仅有的几项前瞻性观察研究之一，斯堪的纳维亚研

究者核算出ARS一次发病所需的治疗费用为266欧元（约

合300美元）。

IV.A.1.b.　社会直接成本：CRS.　CRS的直接成本

包括治疗RARS和典型CRS的成本。CRS的直接成本基于

单机构队列、索赔检索数据库分析和全国代表性卫生医

疗成本数据库分析从多重水平予以明确。例如，个体患

者队列最常采集于医疗学术中心，队列研究的结果已经

明确直接的医疗成本在921美元至1220美元/病人/年。不

过，这些数据偏向于更为严重的患者群体并且也需要依

靠部分成本推断。

近期的索赔性研究为CRS提供了更多精确和广泛的

成本数据。在440万患者参与的研究中，Bhattacharyya
等选定4460名患者接受鼻内镜手术（ESS）。该年CRS在
ESS治疗（难治性性发病群体）之前的卫生医疗成本为

2449美元，其中1789美元用于医疗设备和医师的治疗费

用。CRS的相关管理成本并不仅限于治疗管理；经济学

研究指出ESS的成本从3500美元/例（加拿大）至7700美
元/例（美国）不等。是否存在息肉也影响着CRS的直

接医疗成本。术后息肉复发的患者每年的直接医疗成本

（866美元）较非息肉患者（570美元）或是原发性息肉

患者（565美元）高。

最后，群体性的评估研究已经表明相对于非CRS，
CRS的成本有所增加。Bhattacharyya通过全国代表性卫

生医疗经济数据库的研究指出，卫生医疗总支出中的卫

生医疗设施利用成本增加772美元，门诊诊疗增加346美
元以及CRS治疗的处方药物支出增加397美元（p≤0.01，
相对于非CRS成年群体）。从国际方面看，Chung等人同

样利用国际卫生医疗保险数据进行研究，结果发现相比

较于非CRS群体，台湾CRS患者导致门诊治疗成本显著

增加（953美元vs665美元，p<0.001），总体卫生医疗成

本显著增加（1318美元vs946美元，p<0.001）。虽然索赔

性研究很少进行，但是近期开展的研究表明RARS治疗

的直接成本为1091美元/患者年。美国CRS直接总成本据

估算为86亿美元/年。

IV.A.2.　RS社会负担：间接成本

相比于直接卫生医疗成本，RS的间接卫生医疗成本

包括相关的误工（旷工）、工作量减少（假性出勤）以

及其它形式生产力下降（如，病假在家）所致的社会成

本。在全国范围开展的家庭研究中，每年的急慢性RS
病例发病率为15.2%，非RS群体每年的矿工日为3.7天，

而RS群体为5.7天（p<0.001）。这就相当于美国成人每

年潜在的旷工天数达6120万天，劳动力损失金额相当于

为37.9亿美元。因RS所致的假性出勤和其它形式的劳动

力损失数据目前仍不完善，但是RS亚型的相关数据已经

统计完成。
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IV.A.2.a.　间接社会成本：ARS。ARS的间接成本

数据较为有限，绝大多数数据来源于ARS干预研究的对

照组。最近，西班牙研究者发现ARS的间接成本为224欧
元至439欧元（约250美元至490美元），具体取决于治疗

干预方式的不同。如果患者因ARS发作期症状无法进行

工作，根据是否使用抗生素治疗，间接成本增加后范围

从747美元至820美元。

IV.A.2.b.　社会间接成本：CRS。CRS的负担总成本

数额巨大，并且因CRS的严重程度不同而有差异。近期

的全国卫生医疗支出数据库调查中发现，CRS患者每年

因病导致旷工日增加水平为1.0±0.4。这一数值包括非难

治性和难治性患者并且通过CRS群体和非CRS群体的直

接对比获得。欧洲研究者发现，57%的CRS患者（n=207）
因病旷工。在病情相对自限且拟行球囊扩张的CRS患者

（n=56）中，Stankiewicz等通过有效的工作特定研究发现

旷工（6.5%）、假性出勤（36.2%）和劳动力损失（38.3%）

的报告比重巨大。来自三级鼻科学诊疗系统的多机构研

究所选定的队列中患者疑似为最严重的难治性性病情状

态（n=55），Rudmik等发现每年平均旷工时间为24.6天，

平均假性出勤时间为38.8天，每名患者年劳动力损失总

额为10077美元。尽管在将这些数据推算至CRS一般群体

时需要谨慎注意，但是CRS所造成的间接成本则是显而

易见的。

CRS的间接成本还不仅反映在工作相关的方面。

Stankiewicz等人确定CRS患者活动受限的比率在40%水

平。全国代表性样本中，Bhattacharyya等观察到CRS所
致的日常活动受限为13.3%，工作受限12.0%，社会活动

受限9.0%以及认知受限6.0%。

IV.A.2.c.　社会间接成本：RARS RARS的间接成本

主要与RS每次急性发作所致的旷工时间和劳动力损失相

关。尽管对于该RS亚型的间接成本数据比较有限，研究

者观察到因特定的RARS所致年平均旷工时间为4.4天。

RARS的经济学研究已经明确每次急性期旷工时间和假

性出勤时间分别为1.7天和0.66天。

IV.B.　RS的个体化负担

从定义上看，CRS患者主要表现出鼻塞、流涕、面

部压迫感/疼痛感以及嗅觉缺失等一系列鼻窦部症状。个

体化症状评分或是鼻窦特异性生活质量（QoL）量表

通常用于描述个体鼻窦部症状和疾病的整体负担。然

而，CRS的影响通常并不限于鼻窦局部，其能够对于正

常的机体功能和一般健康相关生活质量发挥更为深远的

效应。部分研究通过一般健康相关生活质量评估或是健

康状态实用评分来探索CRS负担，并将这些结果与其它

慢性疾病患者中获取的数据进行对比。由于评估疾病影

响的测试手段单一且常见，健康状态实用评分对于不同

疾病负担之间的对比尤为有效。通过六维健康调查简表

（SF-6D）格式，得出230名CRS患者的健康状态的平均

得分为0.65（0=死亡，1=完全健康），该结果比充血性心

衰、慢性阻塞性肺疾病和帕金森症等疾病的患者还要糟

糕。相似的研究中通过健康调查简表（SF-36）和欧洲五

维健康量表（EQD-5）进行检测发现，一般生活质量和

正常功能状态受到严重影响。CRS患者还会出现乏力和

躯体疼痛、睡眠障碍和抑郁等情况。

CRS患者经常会出现重度乏力。荟萃综述中对于

CRS患者进行乏力症状的研究，综述中收集28项研究的

3427名患者数据。乏力的平均发病率基线值为54%，所

有研究的汇总范围为11%至73%。另一项荟萃综述中，

对于11项研究中1019名患者进行躯体疼痛的分析调查。

采用初级SF-36量表，平均躯体疼痛评分为0.89，标准差

低于全国或是当地群体标准（p<0.001），较之前所报道

的25岁以上患者群体的躯体疼痛评分水平高。在鼻窦手

术后，乏力和躯体疼痛症状均显著缓解，效应值分别为

0.77（95%置信区间[CI]，0.59-0.95）和0.55（95%置信

区间[CI]，0.45-0.64）。
CRS患者常见的主诉为睡眠质量欠佳，但是针对这

一失能症状直至近期才开始深度研究。对于268名CRS
患者开展的多机构队列研究中通过匹斯堡睡眠质量指数

（PSQI）进行客观的睡眠质量评估。PSQI系针对前一个

月睡眠质量和干扰状况自测型调查问卷（分值由0至21，
分值越高睡眠质量越差），其具有高度的内部一致性、

可信性和结构效度。该群体中PSQI的平均评分为9.4，根

据可接受阈值，75%患者睡眠质量欠佳（即，异常状态

>5）。该群体中，PSQI评分与鼻窦结局22项测试（SNOT-
22）和鼻窦炎失能指数（RSDI）量表中鼻窦相关的生活

质量评分存在明显的相关性（r=0.55和r=0.53）。最近的

一项综述中阐述CRS睡眠障碍的可能机制，包括鼻气流

变化以及抗睡眠细胞因子的直接作用，但是这些理论仍

处于推论阶段，还需要通过进一步的研究了解CRS和睡

眠之间的关联性。

还有一个因素会显著影响CRS患者生活质量和功

能——抑郁。研究已经发现CRS患者中抑郁的发病率为

9%至26%。发病率范围大可能反应出患者群体以及抑郁

诊断的精确性（即，患者报告、医师诊断、有效调查）

方面存在差异。总之，CRS患者抑郁的发病率比常人要

高5%-10%。通过与非抑郁的CRS患者进行对比，抑郁与
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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鼻窦炎以及一般生活质量的降低相关。58,59,61这一结果并

不令人感到意外，相比较于非抑郁CRS患者，并发抑郁

CRS患者对于卫生医疗服务（包括抗生素用量）的使用

频率较高，医师拜访次数以及旷工天数也更多。多项实

验对鼻窦部术后抑郁症的影响展开研究。与非抑郁患者

相比，即便将其它因素控制后，抑郁CRS患者在基线值

和术后各时间点的鼻窦相关性生活质量普遍降低。不过，

并发抑郁患者的病情改善程度与非抑郁患者相似；其起

始期和终末期生活质量下降。未来还需要研究了解抑郁

是伴发于CRS的常见并发症还是CRS对于抑郁病情具有

促进作用。

IV.C.　病情严重程度测定

当前CRS患者的临床评估包括疾病相关性生活质量

评估，临床病史，医师检查结果包括内镜检查以及CT影
像学评估。临床医师对于这些数据进行整合对于CRS进行

确诊并决定拟行的治疗或是手术方式。治疗成功的关键

衡量因素在于从患者的角度根据生活质量量表对于结局

的评估。内镜和影像学改善变化与患者是否感觉病缓解

之间并无联系，尤其是生活质量评估类似CRS的情况下

更为明显。尽管CT和内镜广泛用于确诊和制定治疗细节，

但是内镜和影像学结果与治疗干预前后生活质量结局的

影响之间无显著相关性。不过，经改良后的CRS现有测

定手段和新开发手段终归会改善疾病预后和临床决策。

内镜检查在术前和术后均适用且为将该种检查标准

化已经采取多种方式。目前存在多种评分系统，但是从

根本上看，每种系统均由现有的内镜变量通过不同组合

构成：粘膜炎性程度和部位，流涕生成及特点，瘢痕存在，

结痂以及中鼻甲（MT）位置。重测信度测定和部分评

分内容有效性已经在调查研究中。遗憾的是，即便在最

佳情况下，内镜评分系统与生活质量评估中当前状况和

术后改善之间也仅存在微弱关联性。尽管内镜评分系统

尚有改善空间，但是内镜检查在准确预测症状的数据需

求中可能只会提供部分信息。

鼻窦CT已经是临床结局研究中的主要方式，但是部

分研究仍指出该评分方法与同时进行的生活质量评估之

间关联性不理想。然而，对于CT在治疗干预后生活质量

改善的预测能力存在相互矛盾的证据，部分研究显示存

在关联性但是更多的研究表明CT分级并不是结局预测的

独立因素。在当前的影像学评分系统能提供简单的二元

性数据；如炎性反应存在或是不存在。不过，在这样的

系统中很有可能造成信息的遗失。CT扫描确实能够在解

剖结构、病变部位、疾病程度以及明确骨质增生方面提

供重要的信息。一些研究中尝试从CT扫描中确定预测性

数据且已经注意到CT显示的骨质增生与术后生活质量改

善减少相关，此外，窦内浑浊样变病灶数量和密度可能

与生活质量评估测定结果相关。

为了能够更好地改善与生活质量评估测试和结局之

间的关联性，内镜和影像学测试在进一步的研究中有望

进一步改良，但是当前显而易见的事实在于：这些方法

无法准确测试相同的结构，而且未能识别与其它症状的

相关性并不表示该类测试无效。进一步的研究可能还会

确定免疫反应和调节机制和微生物状态的测试等更多的

结局预测因素。

V.　急性鼻窦炎
V.A.　ARS ：发病率/流行率

ARS报道的发病率因ARS的定义方式的不同而有显

著变化。对于该共识声明，ARS被定义为鼻腔和副鼻窦

的系统炎性疾病发病时间4周以内。病毒、细菌或是真

菌病原体均能导致ARS，绝大多数病例起病于包括鼻腔

和副鼻窦的病毒性URI。
据估计，每年成人经历病毒ARS发作1-3次，而12%

的成人群体经诊断患有鼻窦炎（RS）。此外，ARS在初

级医疗和耳鼻喉科门诊分别占2%和10%。美国的数据经

常无法鉴别RS的各种类型，由此使得ARS流行率的准确

评估出现挑战。不过，前瞻性研究中ARS评估发病率水

平在9%。

当前文献显示多种流行病方法已经被用于评估RS的
流行率。以医疗记录评估为基础的疾病流行率评估只能

覆盖到寻求和接受医疗干预的患者，而由此反映出了选

择策略的偏差性。这些方法几乎不会用于未寻求医疗干

预的疾病发作期患者，所以几乎可确定结果会被低估。

引入家庭随访在于将无机会寻求医疗干预的患者包括在

内，以消除样本偏差，因此确保群体能够具有真实代表

性。这些数据对于当前ARS流行率的评估最为有效。

V.B. ARS ：病理生理学

鼻窦腔道重要的防御机制在于：喷嚏清除大型颗粒

而粘液限制小型颗粒，以及纤毛输送推动粘液至肠道降

解。鼻窦健康机制也包括通过先天和获得性免疫系统识

别外源性异物并强化相应的反应作用。这些防御反应效

应降低时即是我们所观察到的ARS症状。

鼻窦腔道内的免疫反应是层次繁多、程序复杂且相

互关联。过敏性、病毒性、细菌性和真菌性侵袭以及环

境刺激均被发现能够导致ARS。粘膜肿胀的结果导致窦

开口堵塞进而加重ARS。同样，擤鼻也被设想为将病原

附着的粘膜带入鼻窦内，由此成为鼻窦感染的另一种机
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制。正如传统定义一样，过敏是指局部抗原暴露下由IgE
介导的系统反应。尽管过敏和ARS之间相关性数据不甚

理想，但是细胞受体水平发生的变化支持两者间存在联

系。例如，细胞间粘附分子-1（ICAM-1）是鼻病毒的一

种受体且在AR患者中数量上调。这就表明过敏和感染免

疫攻击之前可能存在相互促进强化的关系。暴露于吸烟

和空气污染环境中也与ARS之间存在联系，但是机制尚

不明确。

部分异常解剖结构也提示存在ARS的发病倾向。这

包括再循环现象、泡状中鼻甲和鼻中隔偏曲（NSD）。

ARS的牙源性因素很少见，CRS更为常见，但是上颌磨

牙根周部感染会对重合部分鼻窦腔造成直接的接触影

响。之后的章节对于阐述部分因素相对作用的证据进行

了更深入、更详细的发掘。

V.B.1.a.　ARS病理生理学促进因素：解剖异常。由

于影像学图像并不适用于不复杂的ARS病例，目前还

没有研究直接测定ARS的解剖学因素。不过，从包括

RARS，ARS并发症和AECRS病例在内的复杂病例的研

究中已经有所推断。

解剖学异常成为鼻窦炎的潜在致病因素，包括漏斗

部狭窄、再循环现象、钩突和MT异常、眶下筛窦气房

（Haller气房）以及NSD。Jain等进行的病例对照研究中

共有97名患者，其均表现CRS临床症状，患者提供全鼻

窦炎或是局部上颌/窦口鼻道复合体病变（OMC）（定义

为自限性鼻窦炎）的CT证据。两种疾病群体与正常对照

组进行比较。研究的前提是如果异常解剖结构确实能够

导致阻塞性RS，则自限性鼻窦炎患者中病理解剖变异的

发生率应当比全鼻窦炎或是对照组高。作者在两组中对

于泡状中鼻甲、眶下筛窦气房、单侧钩突、异常开口以

及MT反向偏曲均进行研究。他们发现只有泡状中鼻甲

和异常开口与阻塞性病理变化（自限性疾病）之间存在

显著联系。

在另一项研究中，Alkire和Bhattacharyya将符合

RARS诊断标准的36名患者与42名同期对照患者进行对

比以探寻解剖异常的因果联系。眶下筛窦气房（39.9% 
vs 11.9%，p=0.006）和漏斗部狭窄（0.591 mm vs 0.823 
mm，p<0.001）被认为是潜在的致病因素。此外，作者

注意到RARS病例中泡状中鼻甲和鼻中隔棘突弯曲的发

生率增加但是并不具有统计学意义。

根据ARS和CRS之间的对比结果，将研究内容分类

整理收集文献资料时会有一些新的发现（表V-1）。CRS
与解剖变异之间无关联性，本质上更有可能是炎性反应。

ARS与部分解剖异常因素相关：泡状中鼻甲，眶下筛窦

气房大于3mm，在正常的引流腔道中出现异常开口以及

漏斗部狭窄。

ARS中非OMC相关性原因包括上颌窦瘘和牙科感

染。一项病例回顾性研究中通过锥形束CT可见上颌磨

牙根周部脓肿可以导致粘膜反应性增厚，比值比为9.75
（p<0.001）。此外，在另一项研究中，牙根部的牙周疾病

能够侵袭入筛窦和上颌窦瘘管内从而导致ARS的症状和

体征。

总而言之，ARS和解剖变异之间的关联性证据很弱，

而是更多参考于RARS、CRS和RS混合组的研究结果（表

V-2）。
•	 证据级别汇总：C（等级4 ：16个研究）

V.B.1.b.　ARS病理生理促进因素：过敏AR和ARS
之间被认为存在相互作用。为总结出疾病之间的相互联

系，我们当前不仅应在相关的人和动物研究中假定可能

解释其相互作用的流行病学证据和可行机制，并且还要

考虑到AR的治疗是否会改变ARS的病情变化。

据估计AR的流行率约为20%，而美国人群中超过

50%存在IgE致敏证据，这也表明皮肤测试阳性并不一定

提示鼻科过敏疾病。由此，ARS皮肤阳性患者群体中AR
和ARS之间无关联性证据，因为其只能提示致敏性状态。

相反，在无全身IgE致敏证据存在的情况下，也会出现局

部鼻过敏反应。由此，皮肤过敏测试即便未呈现阳性反

应，也不能在ARS中排除AR因素。

很多研究（但非全部）都支持AR和ARS之间存在关

联性。Savolainen在对224名急性上颌窦炎患者进行研究

后发现过敏发病率为25%，这比对照组中16%的发病率

显著升高。Holzmann报道ARS眶部并发症儿童中AR流
行率增加，同时也报道这些并发症更多见于花粉传播季

节。Chen等人对于8723名儿童展开研究，结果发现RS流
行率在AR儿童群体中较非过敏群体显著升高。重要的是，

出现AR并不预示ARS病程会延长。

研究提示过敏炎性反应可能导致鼻窦炎性病变。根

据病理基础，在过敏个体中过敏原所致的鼻科症状导致

嗜酸性粒细胞进入上颌窦。相似情况下，绝大多数豚草

敏感AR患者（60%）在豚草旺季通过CT可见鼻窦粘膜

的异常情况，而治疗后症状缓解与影像学检查之间无相

关性。此外，在豚草旺季中，豚草AR个体上颌窦嗜酸性

粒细胞数量较豚草淡季显著升高。这些研究提示AR对于

鼻窦炎性反应产生影响。

人体试验存在诸多限制因素，为了阐述AR对于ARS
的影响，建立了小鼠动物模型。诱发鼻过敏反应的小鼠

（不仅限于低气道反应或是致敏反应）ARS症状恶化，而
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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这一效应可通过Th细胞转化实现。这些研究表明局部过

敏炎性反应在ARS的表现中发挥了重要作用。

目前，尚无明确数据显示医疗干预或是免疫疗法能

够预防ARS的发展。无研究表明对于季节性或是常年性

鼻炎的治疗能够降低过敏原暴露期间ARS的发病率。明

确的免疫疗法有望能够在季节性AR期间限制ARS发作次

数，进而可能最终控制ARS的发展。

总之，观察性研究提供适度的LOE，其支持AR和
ARS之间的关联性。后期过敏原致敏和暴露下诱导的

ARS小鼠模型中获取的证据，进一步支持了这一关联。

有部分证据表明AR增加ARS眶部并发症的可能性，但是

没有证据表明AR会延长ARS的病程（表V-3）。
•	证据级别汇总：C（1b级别：1项研究；2a级别：2

项研究；2b级别：1项研究；3a级别：2项研究；3b级别：

1项研究）。

V.B.1.c.　ARS病理生理促进因素：鼻中隔偏曲。

ARS中NSD的影响机制未进行充分研究。总体来说，有

系统综述已经对RS中NSD的影响机制进行研究。该综述

中包括的研究基本未能将ARS从CRS中分离出来，以至

于NSD在ARS中的促进作用并不明确。然而，综述中确

实发现RS风险与NSD之间大体上存在正相关关系。尽管

存在这些结果，在将NSD确定为ARS发病风险之前还需

要补充研究。鼻中隔成形术在降低ARS风险方面的作用

尚不明确。

•	  证据级别汇总：尚无证据。

V.B.1.d.　ARS病理生理促进因素：病毒。ARS常与

急性病毒性RS前驱期相关（AVRS）。在ARS治疗过程

中应用抗鼻病毒药物使得病情恢复率范围从27%至84%，

表V-1　RS解剖变异风险因素

急性鼻窦炎 混合组 CRS 

病理学 有效 无效 有效 无效 有效 无效 影响程度

泡状中鼻甲 S16 S17（+趋势） S99，S100，M101 S102，M103 S104，M105，S106，S107 如果体积较大可有轻度影响

层间细胞 S99 无

鼻中甲反向偏曲 S16 S102，S99，S100 S106，S107 无

眶下筛窦气房 S17 S16 M97 S99 S106，S107 >3 mm可能存在影响

鼻中隔偏曲 S17（+趋势） R108，S100，M101 S102 R109，S106，S107 角度增加产生轻度影响

异常开口 S16 明确影响

漏斗部狭窄 S17 S16 可能存在影响

钩突气化 S99 S106 无

RS分级为急性，慢性和混合性，解剖变异对于ARS的影响大于CRS。上标数字为参考文献。

S=RS明确症状联合CT反映的炎性证据研究；M=仅发现粘膜增厚且不能确诊出现RS症状病例的烟具；R=完善的系统综述。

这可能反映出所使用的特定治疗方式的多样性和局限

性。人体对于鼻病毒接触感染率超过90%，而其中高达

74%病例表现ARS症状。已经有假设提出AVRS前驱期可

能与之后的ABRS相关，而ABRS的机制在于局部组织肿

胀所致纤毛清除功能（MCC）受抑制以及窦口被封堵。

不过，缺少支持该设想的LOE（表V-4）。
AVRS患者的CT影像学表明：上颌窦漏斗部梗阻的

时间达到病程的77%，经试验诱导的鼻病毒性RS与普通

感冒的症状以及MCC对应的减少程度相关。这就促使

启动调查研究健康期和疑似AVRS期漏斗部和鼻窦部细

菌病原体状态。这些研究中发现普通感冒患者在鼻腔和

OMC中的细菌量较健康人群高。还应当注意到作者是设

想表现普通感冒症状的患者确实感染AVRS。因此，目

前尚不明确病毒性炎症反应是否会直接导致后期细菌负

荷量的增加。有意思的是，当前的文献表明只有0.5%至

2.2%的AVRS会转变为复杂性细菌性RS。同样，AVRS患
者中，在H1N1流感病毒培养呈阳性后细菌性上呼吸道感

染的风险相比之前的46.4%，仅上升0.55%。不过，进展

时间并不固定且研究数据为回顾性采集，进而提示因果

联系存在局限性。

缺少临床方面的鉴别能力，也是我们对AVRS如何

进展为ABRS机制的一大原因。目前的证据表明仅依据

症状，如脓性鼻腔分泌物、发热或是面部疼痛并不能鉴

别病毒和细菌感染。出于这些原因，需要在感染期间直

接提取鼻窦样本进行研究。Autio等发现84%的ABRS患
者在疾病早期（2-3天）被监测发现病毒核酸，而在病毒

感染期细菌联合感染（56%）被发现与病情评分下降存

在关联性。

当前的临床实践指南指出，细菌感染的存在很有可

能使得症状持续时间超过10天。这种可能的依据在于10
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表V-2　解剖变异和ARS之间的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Jain16 2013 4 诊断病例-对照 1. 上颌/OMC炎症（自限性）；

2.全鼻窦炎正常（对照）

鼻窦炎CT证据 自限疾病显示泡状中鼻甲和异常开口

的发生率上升

Shanbhag110 2013 4 回顾性病例系列研究 上颌窦炎症CT表现 1. 窦 内 液 体 填 充

（2/3）；2.粘膜增厚

上颌窦炎症预测因素，上颌窦瘘，牙

周疾病和牙根突出或是牙根脓肿。

Shanbhag110 2011 4 诊断病例-对照 1. CRS症状；2.正常 鼻窦炎CT证据 泡状中鼻甲，MT反向偏曲，眶下筛窦

气房，NSD以及钩突气化无影响

Cho102 2011 4 诊断病例-对照 1. CRS症状；2.正常 鼻窦炎CT证据 NSD，泡状中鼻甲以及MT反向偏曲无

影响

Alkire17 2010 4 诊断病例-对照 1. RARS症状；2.正常 鼻窦炎CT证据 RARS与眶下筛窦气房和漏斗部狭窄

相关

Bomeli96 2009 4 回顾性病例系列研究 粘膜增厚的CT表现 1. 牙根周部透明样

变；2.牙周部疾病

根周部透明样变使得鼻窦炎症机率增

加9.75倍（比值比）

Caughey101 2005 4 诊断病例-对照 1. 粘膜增厚的CT表现；

2. 正常CT 
鼻窦炎CT证据 泡状中鼻甲，NSD和眶下筛窦气房增

加鼻窦病变风险

Kieff107 2004 4 诊断病例-对照 1. 同侧上颌CRS ；

2. 正常对侧

鼻窦炎CT证据 泡状中鼻甲，眶下筛窦气房，NSD以

及中鼻甲反向偏曲无影响

Stallman103 2004 4 诊断病例-对照 1. 泡状中鼻甲粘膜病变CT
表现 ；2.无泡状中鼻甲粘

膜病变CT表现

鼻窦炎CT证据 粘膜增厚病例，泡状中鼻甲发生率未

增加

Stackpole97 1997 4 诊断病例-对照 粘膜增厚和眶下筛窦气房的

CT证据

鼻窦炎CT证据 CT显示导致粘膜增厚的眶下筛窦气房

大小

Lam104 1996 4 诊断病例-对照 合并泡状中鼻甲CRS 鼻窦炎CT证据 无证据显示泡状中鼻甲对于CRS产生

影响

Nadas105 1995 4 诊断病例-对照 泡状中鼻甲：缺失，小，中

和大

鼻窦炎CT证据 泡状中鼻甲可能对于CRS无影响

Bolger99 1991 4 诊断病例-对照 1. CRS症状；2.正常 鼻窦炎CT证据 泡状中鼻甲与CRS之间存在关联性；

眶下筛窦气房无关联性

Calhoun100 1991 4 诊断病例-对照 1. 任何鼻窦炎症状；2.无鼻

窦炎症状

鼻窦炎CT证据 泡状中鼻甲，NSD和眶下筛窦气房增

加鼻窦病变风险 MT反向偏曲无影响

表V-3　过敏和ARS证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Baroody115 2008 1b DB交叉研究（n=20） 过敏反应导致鼻部症状测

试者；对照组

上颌窦中嗜酸性粒细胞 过敏原所致的鼻部症状中可见上颌

窦嗜酸性粒细胞水平增加

Rantala120 2013 2a 横断面研究（n=1008） 患者分为特应性和非特应

性群体，年龄21-63岁
上呼吸道和下呼吸道感染 特应性病变个体发展为包括RS在

内的URI风险较高

Chen114 2001 2a 调查问卷（n=8723） 台湾儿童 鼻窦炎 报道儿童群体中，过敏更易感染RS 

Holzmann113 2001 2b 回顾性综述（n=102） ARS眶部并发症儿童群体 AR流行率 眶部并发症更多见于过敏高发季节

Frerichs121 2014 3a 系统综述 过敏和非过敏患者 RS病程延长（>4周） RS病程未见显著延长

Naclerio116 1997 3a 观察性研究（n=10） 过敏高发季节患者 鼻窦CT观察异常 60%患者发现CT异常

Savolainen112 1989 3b 病例对照（n=224） 急性上颌窦炎合并或是不

合并过敏症状

急性鼻窦炎 在过敏患者中流行率为25%，非过

敏患者中流行率为16.5%。

DB=双盲

天的症状期后，鼻窦提取物中能够确认细菌感染（60%），

此外，还要结合同时存在的鼻病毒感染自然病程终结时

间。需要重点了解细菌感染能够潜在发生于疾病的任何

时期。

•	证据级别汇总：C（2b级别：1项研究；3b级别：1
项研究；4级别：8项研究）。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表V-4　病毒与ARS证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Gwaltney134 1992 2b 前瞻性研究（n=343） 鼻内病毒接触 鼻窦炎症状发展 94%患者被感染

van den Broek132 2014 3b 系统综述（n=265） 临床诊断ARS 培养阳性 发现脓性分泌物不能作为ABRS诊断

依据

Autio124 2014 4 观 察 性 研 究 病 例 系 列

（n=50）
临床诊断ARS 早期（2-3天）和晚期（9-10

天）行病毒和细菌检测

病毒总检出率84% ；早期细菌检出

率56% ；晚期细菌检出率40% 

Lu122 2013 4 观 察 性 研 究 病 例 系 列

（n=596）
患者表现普通的

感冒症状

病毒存在与否 病毒检测阳性率38.8% 

Rawlings128 2013 4 观 察 性 研 究 病 例-对 照

（n=88对 照 测 试 者，

n=70普通感冒患者）

患者表现普通的

感冒症状

细菌病原体存在与否 在普通感冒患者细菌培养阳性率可

能升高5倍

Gutierrez131 2012 4 观 察 性 研 究 病 例 系 列

（n=10048 H1N1 ；n= 31

普通感冒）

H1N1和普通感冒

患者

ABRS存在与否 0.55% H1N1患者发展至ABRS 

Han129 2011 4 观察性研究病例-对照（n=8

对照测试者，n=70普通

感冒患者）

普通感冒患者病

程<8天
细菌病原体存在与否 普通感冒患者中细菌病原体感染率

较对照组高（31%vs8%）

Makela123 1998 4 观 察 性 研 究 病 例 系 列

（n=200）
患者表现普通的

感冒症状

病毒或是细菌存在与否 69%患者病毒检测呈阳性 3.5%患者

细菌检测呈阳性

Puhakka136 1998 4 观 察 性 研 究 病 例 系 列

（n=197）
患者表现普通的

感冒症状

第1，7和21天病毒和细菌

存在与否

普通感冒患者早期发现病毒（第7

天）；未发现细菌量出现显著增加

Gwaltney23 1994 4 观 察 性 研 究 病 例 系 列

（n=90例普通感冒患者）

患者表现普通的

感冒症状

鼻病毒存在与否 27%患者发现鼻病毒

V.B.1.e.　ARS病理生理促进因素：牙源性感染。发

育期间，成人上颌窦向上颌牙槽嵴扩展生长。这一过程

使得上颌牙根达到甚至是穿透上颌窦的底部。上颌窦与

牙根尖之间解剖空间相互接近，很有可能成为上颌牙病

理因素患者中牙源性RS的发展机制。

牙源性RS被认为是单侧ARS或是CRS患者的病因，

和/或患病侧病情经药物或是手术治疗后不能缓解。另外，

牙源性鼻窦炎微生物学种类差异不同，厌氧菌更为常见。

历史资料上看，牙源性RS流行率在10%-15%。Bomeli在
最近的研究中评估急性上颌RS的发病频率并发现上颌窦

瘘管是RS的唯一独立预测因素。牙周疾病、牙根突出以

及根尖脓肿不是独立的预测因素，但是其存在互动效用：

牙周疾病与牙根突出或是脓肿因素相结合并经回顾分析

后能够成为RS预测因素。

据信，牙源性RS最为常见的病因包括粘膜层破坏机

制，如牙科脓肿、牙周疾病、窦内异物所致的继发感染

以及拔牙时所致的鼻窦穿孔。尽管文献中明确的牙科疾

病与ARS之间并发症证据稀缺，但是部分被确定的病例

病例报告则支持两者之间的联系，包括骨块移植或是植

入所致上颌窦开口梗阻；然而，应当注意到，在这些病

例报告中并未定义ARS。在后期研究中，更多可靠有力

的数据提示根尖周围脓肿和RS之间的关联性，样本来源

于根尖周围脓肿和上颌窦中的提取物。作者指出根尖周

围脓肿和上颌窦菌群中微生物学的结果相一致，从而提

示牙源性疾病的侵袭扩散。

尽管部分作者不予认同，但是仍然能够假设骨内

植入物向上颌窦突出也是诱发急性上颌窦感染的一种病

因。此外，最近20年的回顾性分析提示：小于3mm植入

物所致的鼻窦穿孔与RS临床或是影像学表现无相关性。

当前文献表明：针对牙源性感染在ARS中的作用尚

未发表严谨设计的研究方案。目前，我们对于牙源性

ARS的认识只能基于低水平证据（表V-5）。
•	  证据级别汇总：C（等级4 ：6个研究）。

V.C.　ARS ：诊断

ARS在Section III.A中予以定义。ARS的诊断具有临

床特点，并且应当依据多种症状，其中包括鼻充血或是

鼻塞、流涕或是鼻后滴注（PND）、面部压迫感/疼痛以

及嗅觉降低等等。ARS可能也和局部上呼吸道症状相关，

如咽痛、声嘶、咳嗽以及非特异性主诉，如萎靡、乏力

以及低热。诊断非复杂病例时，无需使用鼻内镜和影像

学检查。推荐前鼻镜检查，其能够发现炎症、粘膜水肿

和分泌物的证据。149评估红细胞沉降率（ESR）和CRP
与ARS之间存在关联性，但是并不作为诊断依据。153
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表V-5　ARS牙源性证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Abi Najm145 2013 4 观察性研究病例系列（n=70） 植牙患者 上颌窦影像学表现 植入物所致穿孔与牙源性鼻窦炎之间无

关联性

Tabrizi144 2012 4 观察性研究病例系列（n=18） 植牙患者 上颌窦影像学表现 未见风险增加

Bomeli96 2009 4 观察性研究病例系列（n=124） 急性上颌窦炎患者 上颌窦影像学表现 牙源性感染中混浊样变预测17%至86% 

Jung143 2007 4 观察性研究病例系列（n=23） 植牙患者 上颌窦影像学表现 植入物突出4mm与粘膜增厚之间存在相

关性

Abrahams146 1996 4 观察性研究病例系列（n=84） 牙周疾病患者 上颌窦影像学表现 上颌窦混浊样变阳性率38% 

Regev142 1995 4 观察性研究病例系列（n=8） 植牙患者 上颌窦炎症症状存

在与否

上颌窦炎与植入物相关

表V-6　ARS诊断证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Lindbaek150 2002 2a 系统综述 1.ABRS ；2.ARS 上颌窦中的脓性分泌物

与症状相关

脓性鼻溢液，上颌部/牙部疼痛，前屈位疼痛以及

病变的两个分期与上颌窦存在脓性分泌物相关

Hansen153 1995 2a 前瞻性队列研究 急性上颌窦炎 ESR和CRP与急性上颌

窦炎之间存在关联性

评估ESR和CRP与急性上颌窦炎之间存在显著的

关联性

Shaikh147 2013 2b 验证队列研究 1. ARS ；2. URI 症状发生率 病毒感染更多见于轻度症状，无绿色分泌物或睡

眠障碍

Berg152 1988 2b 验证队列研究 1. 上 颌 积 脓；

2.无上颌积脓

鼻窦症状和积脓之间关

联性

局部疼痛，脓性鼻溢液尤其是单侧，上颌窦积脓

具有高度可信性

Klossek148 2011 3b 横截面研究 急性鼻窦炎 症状发生率 更为常见的症状为鼻塞，疼痛，鼻溢液和头痛

Hueston149 1998 4b 回顾性病例系列研究 1. ARS ；2. URI 症状和ARS诊断之间存

在的关联性

鼻窦触痛、压迫感、流涕以及鼻分泌物异常与

ARS诊断高度相关

•	证据级别汇总 ：C（2a级别 ：2项研究 ；2b级
别：2项研究；3b级别：1项研究；4b级别：1项研究；

表V-6）。

V.C.1.　ARS诊断：病毒性和细菌性ARS的鉴别诊断

ABRS是病毒性URI常见的并发症，其症状主要取决

于病情之间的重叠程度132,133。病程时间是区分ABRS和
普通感冒的关键因素，症状持续超过10天或是发病5天
后病情恶化均提示病毒后ABRS的发病4,132,154,155。

初级医疗机构确定ARS中存在细菌感染尚有困难，

在无内镜或是影像学支持的情况下更是如此133。与ABRS
相关的临床因素包括脓性分泌物4、单侧局限性疼痛156以

及初期病情缓解期或恶化加重147。鼻咽培养在ABRS的
诊断中不是必须要求，但是在初级医疗机构中其有助于

抗生素的指导应用。

Fokkens等人支持细菌性ARS的诊断标准，即在ARS
的诊断基础上符合以下至少2项标准要求：（1）疾病病

程持续时间超过7-10天或是在初期改善后再次恶化（二

次发病）；（2）症状严重，尤其是牙和上颌上方的疼痛

感（视觉模拟量表[VAS]中7-10cm）；（3）鼻内镜中发现

脓性分泌物；（4）ESR或CRP水平升高；以及（5）发热

体温超过38°C。相比较之下，Rosenfeld等人指出尚无数

据支持症状的严重程度或是脓性分泌物可以作为细菌性

和病毒性ARS的鉴别诊断依据并建议将病程时间作为鉴

别原则。

急性病毒性和急性细菌性RS鉴别诊断的相关证据呈

现多样化特点并在表V-7中予以总结。

•	证据级汇总 ：B（1a级别：1项研究；1b级别：3项
研究；2a级别：2项研究；2b级别：4项研究）。

V.C.2.　ARS诊断：鉴别诊断

ARS的鉴别诊断包括AR、牙科疾病、慢性疲劳综合

征以及面神经疼痛综合征。确诊最常见的依据来源于临

床，但是对于持续或是严重的症状还需要进行补充检测。

AR与ARS的症状相似，与ARS的鉴别诊断主要根据

过敏和特异性反应的既往史以及暴露于过敏原环境中使

得病情加重。如果当前花粉计数和皮肤点刺测试的结果

与患者表现的AR样症状一致，则AR诊断成立。AR中常
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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见瘙痒和流泪症状，但是ARS中并不多见。相比较而言，

ARS症状中粘脓性分泌物、疼痛和嗅觉缺失在AR中并不

多见。

牙科疾病可以表现出鼻窦疼痛，有时并不伴有牙痛

或是发热。其通常不符合ARS的诊断标准，因为未见鼻

充血、分泌量增加和/或嗅觉减退。ARS相关的典型症状

缺失使得ARS诊断较为困难，由专家进行牙科评估并结

合适当的影像学检测有利于明确诊断。

头痛和面中部神经疼痛综合征常与RS进行鉴别诊

断。最常见的原发疼痛综合征是紧张性头痛、非典型面

部疼痛、偏头疼、阵发性半侧头痛、丛集性头痛和面中

部神经疼痛。这些症状表现形式和慢性病程通常使得

ARS的鉴别诊断较为简单，但是部分头痛综合征除丛集

性头痛外具有阵发性，且鼻部症状通常缺失。眼部疼痛

综合征，尤其是青光眼也会与ARS症状近些年对于包括

颞下颌关节功能障碍在内的颌面部疼痛综合征已经进行

充分研究和总结。

总之，ARS的鉴别诊断包括AR、头痛或是面部神经

疼痛综合征以及牙科疾病。尽管绝大多数情况下，依据

临床表现即可进行诊断，但是补充测试有助于ARS与其

它具有重叠症状疾病之间进行鉴别。

V.D.　ARS ：管理

V.D.1.　ARS管理：抗生素

如Section V.C.1中所示，病毒性和细菌性ARS的鉴

别诊断存在难度，经常根据病程时间予以判定。一旦

ABRS疑似临床病例出现，之后的争议点在于是否使用

抗生素。

尽管传统治疗中，抗生素用于ABRS的治疗，但是

这一临床方案近期受到质疑。有确实证据表明：急性鼻

窦炎有很高的自发缓解率，并且增加抗生素导致的不良

反应和费用可超过任何潜在效益。最近的4项RCT系统

综述中将ABRS抗生素疗法和安慰剂疗法进行对比。综

述中指出抗生素具有一定优势但是影响很小；治愈时间

7-15天，安慰剂组改善效应为86%而抗生素组改善效应

为91%。该效应作用小，需要抗生素治疗的数量分析显示，

单一患者的改善效率为11%至15%。此外，抗生素治疗

的不良反应发生率增高，危害显现之前所需治疗的数量

为8.1（表V-8）。
ABRS中是否决定使用抗生素，临床医师遵循合理

表V-7　急性细菌性RS诊断证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Young157 2003 1a RCT 1. Augmentin ；2.安慰剂 诊断性预测因素提示症状

改善

相比较于影像学或是实验室检测，既

往发现脓性分泌物以及鼻腔中可见

脓液提示抗生素改善效应更有意义

Smith158 2015 1b 系统综述 1. 影像学证据；2.脓性分

泌物

影像学发现或是脓性分泌

物与鼻窦提取物培养之

间的关联性

基于影像学或是脓性分泌物的诊断与

阳性培养的关联性仅有50% 

Lacroix156 2002 1b 验证队列研究 1. 鼻窦炎；2.URI 分泌物变色，面部疼痛，

影像学检查与NPx培养

对比

分泌物变色，面部疼痛，上颌窦炎影

像学结果与阳性培养之间的存在关

联性

Engels159 2000 1b 荟萃分析 上颌窦培养阳性或是阴性 症状，影像学检查，超声

检查

超声由于变异性预测效应最低

Hauer133 2014 2a 系统综述 ABRS和ARS 发热和面部疼痛 根据发热或是面部疼痛不能鉴别病毒

性和细菌性病变

van den Broek132 2014 2a 系统综述 1. RS ；2. URI 症状持续时间，脓性鼻

溢液

根据症状持续时间或是脓性鼻溢液不

能鉴别病毒性和细菌性病变

Lee160 2013 2b 验证队列研究 1. NPx培养；2. MM培养 两培养位点结果相一致 培养位点的结果表现出良好一致性使

得两者可以作为有效的诊断方法

Berger161 2011 2b 前瞻性队列 1. ABRS ；2. 无ABRS ABRS光纤维内镜和影像

学诊断方式的关联性

光纤维内镜具有ABRS诊断价值

Hansen162 2009 2b 验证队列研究 上颌窦培养阳性或是阴性 症状，实验室血样本检测 ESR和CRP水平升高对于阳性细菌培养

具有敏感性但是无特异性

Savolainen163 1997 2b 验证队列研究 上颌窦培养阳性或是阴性 ESR，CRP，WBC计数 血样本检测不作为ABRS敏感指示因素

MM=中鼻道；WBC=白细胞
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EBM原则，这一原则中将患者预期和医师个体经验考虑

在内。不过，向患者宣教抗生素获益少且存在相关的不

良反应风险能够在决策的制定中发挥作用。鉴于患者对

于初始观察期疗法失败造成治疗不便、费用昂贵以及疗

程延迟的担忧，Rosenfeld等提出一项建议，即药物的观

望或是安全网治疗。在病程初期的拜访观察中根据医嘱

规定的服药时间予以给药，典型的情形如病程在7天未

见缓解或是任何时间出现病情恶化。

如果决定使用抗生素进行治疗，临床医师下一步就

面临药品的选择问题。适用于急性细菌性鼻窦炎感染的

抗菌药物种类繁多，但是尚未发现具有明显临床结局优

势的品种。多篇系统综述，推荐指南以及CPGs对于抗生

素种类、剂量以及治疗时间的差异性进行全方位的对比

评级。这些研究达成共识的药物为阿莫西林，无论是单

药使用还是和克拉维酸联用，其均是治疗疑似ABRS的
首选抗生素。ABRS。阿莫西林/阿莫西林克拉维酸治疗

失败或是对于阿莫西林过敏的二线治疗药物包括复方新

诺明、多西环素或是呼吸道氟喹诺酮。推荐标准的治疗

时间不超过10天，短期用药不良反应较少且患者依从性

较高
4,7。

高剂量（4g/天）阿莫西林克拉维酸降低肺炎球菌向

鼻咽迁移的效应强于低剂量组（1.5g/天）。一项研究中

指出，27个肺炎链球菌菌落中，6个（高剂量组中仅有1株）

菌落中存在具有中度到高度耐药菌，而其他菌落中未见

耐药菌属。另一项研究中报道，经培养确诊的ARS病例

中，约88%通过阿莫西林克拉维酸的治疗能够达到临床

缓解，这其中包括88%至97%青霉素耐药阳性肺炎球菌

和β内酰胺酶阳性感染病例达到病情缓解。180

ARS中常见细菌的耐药性越来越引发关注。成人/儿
童混合群体中提取中鼻道拭子检测显示青霉素耐药性肺

炎球菌占72%，氨苄青霉素耐药流感嗜血杆菌和卡他莫

拉菌分别占60%和58.3%。

在最近的综述和临床实践指南中，就是否联合克拉

表V-8　ARS抗生素治疗证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Ahovuo-Saloranta173 2014 1a RCT系统综述

和荟萃分析

1. ARS中抗生素治疗vs安慰剂治

疗；2.抗生素不同种类

1. 临床症状；2.影像

学结果

中等证据显示抗生素获益少

Lemiengre174 2012 1a RCT系统综述 ARS中抗生素治疗vs安慰剂治疗 1. 症状缓解；2.不良

反应

在非复杂性ARS中无需使用抗

生素

Falagas175 2008 1a RCT荟萃分析 1. ARS短期治疗（7天疗法）；2.ARS
长期疗法

症状改善 抗生素的短期疗法和长期疗法

未见差异

Young176 2008 1a RCT荟萃分析 ARS中抗生素治疗vs安慰剂治疗 症状缓解 15名患者需要行治疗，1名患

者从抗生素治疗中获益

维酸产生分歧意见。Chow等人推荐在所有治疗中采用阿

莫西林克拉维酸方案，但是Rosenfeld等人、Fokkens等人

和Desrosiers等人均认为将该方案作为一种选择，在可能

出现青霉素耐药、临床病程恶化或是出现并发症时可推

荐使用。

此外，还必须将不良反应考虑在内。Cochrane综述

中指出，抗生素和安慰剂因不良反应导致停药的机率很

小（分别是1.5%和1%），但是在阿莫西林克拉维酸亚组

中最高（3.4%）。阿莫西林克拉维酸组患者中总不良反

应也高于安慰剂组（31% vs 22%）。

阿莫西林和阿莫西林克拉维酸的直接成本相似，且

两种药物作为常用药物的利用度水平低。两者间接成本

和不良反应相似，一项研究表明：阿莫西林和对照剂之

间在旷工天数或是劳动力失能方面未见显著差异（表

V-9）173,182。

•	  证据级别汇总 ：A决定是否使用抗生素（1a ：4）
B阿莫西林vs阿莫西林克拉维酸（1b级别：2；2b级别：2；
4级别：3）。

•	  获益：可能有助于缩短症状的持续期，减少病原

体携带。

•	 危害：对于两种药来说，胃肠（GI）不适比使用

安慰剂时所观察到的更严重，对于使用阿莫西林-克拉维

酸来说更明显。可能导致耐药性与和过敏反应。

•	  花费：低到适度。

•	  利弊评估：过度安慰剂治疗的获益小。

•	  价值判断：患者的症状并没有多大改进，有不良

反应风险。患者偏好可以很强，并且关于损益平衡的培

养成为必需。

•	 政策水平：在疑似急性细菌性鼻窦炎中使用抗生

素：可选项。选用抗生素，阿莫西林克拉维酸vs阿莫西林：

选择。

•	 干预治疗 ：疑似ABRS选择抗生素停药并严格随

访。如选择抗生素，治疗简单急性鼻窦炎可选择阿莫西
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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林和阿莫西林-克拉维酸。潜在复杂性感染或是疑似耐药

时可考虑到阿莫新林克拉维酸。

V.D.2.　ARS管理：类固醇

ARS病程进展具有结构性、感染性和炎症性特点。

鼻腔用皮质类固醇鼻喷雾剂（INCS）具有抗炎效应并可

能存在缓解鼻塞功能，其已经被作为潜在的辅助治疗方

案予以研究，以限制促炎性因子的迁移，稳定磷脂膜并

抑制IgE诱导的组胺释放，这些作用能够降低粘膜的肿胀
186,187。大量的研究已经报道：类固醇鼻内或是全身用药

发挥多重效应，可缓解ARS症状的严重程度和持续时间，

而Cochrane综述荟萃分析中对于上述设定两种指标的研

究进行审核进而评估类固醇在ARS管理中的作用功能。

V.D.2.a.　ARS管理：INCS 相比较于口服皮质类固

醇，INCS具有抗炎效应以及潜在的缓解鼻塞作用且全身

的生物利用度极低。随机安慰剂对照双盲研究已对于多

种INCS在ARS症状严重程度和持续时间的管理发挥的作

用展开评估，这些INCS治疗是作为抗生素基础疗法的辅

助方案在近期被认为是联合治疗。最新的INCS研究中

分别使用丙酸氟替卡松110µg/天或是2次/天和糠酸莫米

他松200µg/天或是2次/天，以缓解ARS主要症状的影响。

尽管早期的布地奈德研究中指出，INCS的改善作用很小，

但是后续研究发现INCS和抗生素联用时，症状改善效

应虽然温和，但效果显著且起效快速。Cochrane综述荟

萃分析中总结4项研究共有1943名患者，得到相似结论：

接受INCS治疗的患者特别是在高剂量治疗组，其症状较

表V-9　ARS阿莫西林vs阿莫西林克拉维酸证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Garbutt182 2001 1b 儿童

患者RCT 
1. 阿莫西林；2. 阿莫西林克拉维

酸；3. 安慰剂

在第3-60天之间进行

电话采访

两组在第14天的改善效应相似相似

再发/复发率

Wald183 1986 1b 儿童

患者RCT 
1. 阿莫西林；2. 阿莫西林克拉维

酸；3. 安慰剂

1-10天电话询问 3-10天两种抗生素效果均优于安慰剂

Anon180 2006 2b 队列研究 阿莫西林克拉维酸 根除细菌或是无临床

感染证据

87.8%成功率

Brook179 2005 2b 队列研究 阿莫西林克拉维酸中阿莫西林存

在两种剂量（4g/天vs1.5g/天）

治疗前后通过NPx咽
拭子分离细菌

治疗前后分离细菌

Olwoch184 2010 4 病例系列 抗生素疗法和手术治疗复杂性鼻

窦炎患者

细菌分离株和耐药性 肺炎球菌流行率低（2.6%）；青霉素

耐药性高（64.3%）

Brook185 2008 4 回顾性研究系列

无对照

两个不同时期培养试验数据 金黄色葡萄球菌和

MRSA流行率

在后一时期中MRSA的流行率更广

Huang181 2004 4 病例系列 ARS发作期中鼻道分泌物培养 抗生素耐药性发生率 58%-72%的常见病原体对于一线青

霉素耐药

MRSA=耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

安慰剂组缓解或是改善可能性更大187。不过，这些效应

作用温和，INCS治疗的100名患者中7名患者症状完全或

是显著缓解187。

不良反应低且全身摄取量有限，A级质量证据推荐

在ARS中使用INCS。还有其它的研究对比INCS的理想

种类，剂量和使用时间以提供ARS中INCS个体化用药的

重要观点。（表V-10）。

V.D.2.a.　ARS管理：全身类固醇用药。大多数研

究关注于INCS在ARS中效应，仅有少量研究对于全身性

类固醇用药作为抗生素疗法中的辅助方案适应征进行评

估。3项研究中每项采用不同种类类固醇，并设置多种

剂量和使用时间以避免相互结果之间的直接对比195-197。

Gehanno等人197和Ratau等人196开展的研究中建议全身性

类固醇的早期支持治疗，尤其是甲泼尼龙和倍他米松用

于管理ARS相关症状（特别是面部疼痛）。不过，最近在

Venekamp等人195开展的研究中并未联合抗生素治疗，研

究方案也很科学严谨。其发现在临床确诊的ARS患者中

使用泼尼松龙并未显著改善症状。Cochrane综述荟萃分

析中也收录Venekamp等的研究，尽管研究中1193名患者结

果进行审核，但是并未发现支持ARS中全身类固醇用药

的显著证据。有趣的是，Cochrane综述中的5项研究中仅

有3项研究使用客观的测定方法以诊断ARS，而其它2项
研究仅根据临床诊断。

考虑到缺乏共识，在非复杂性ARS病例中类固醇全

身用药并不推荐，质量证据级别为B级（表V-11）。
•	  证据级别汇总：A决定是否使用抗生素（1a级别：
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表V-10　ARS鼻内类固醇用药证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

van Loon199 2013 1a 系 统 综 述

（n=539）
RARS中INCS综述 临床治愈时间（症

状持续时间）

在RARS中INCS不推荐作为联合疗

法

Zalmanovici187 2013 1a 4项RCT分析

（n=1943）
1. INCS ；2. 安慰剂 症状缓解，不良

反应，再发率

等

INCS改善症状缓解率；较高剂量

改善效应更强

Fokkens7 2012 1a 系统综述 ARS患者 推荐在中重度ARS中联合应用作

为抗生素的辅助方案

Hayward200 2012 1a 系 统 综 述

（n=2459）
ARS患者 症状缓解，不良

反应，再发率

等

在ARS中症状改善效应小；高剂量

长期用药效应改善明显 NNT=13 

Meltzer201 2008 1a 系统综述 ARS患者 作为联合用药辅助方案减轻症状

Scadding202 2008 1a 系统综述 BSACI指南 抗生素联合INCS加速症状缓解

Keith189 2012 1b RCT（n=737） 1. 丙酸氟替卡松 110µg BID（n=240）；2.丙
酸氟替卡松 110µg 1次/天（n=252）；3.安
慰剂（n=245）

症状改善 两种INCS剂量用法减轻症状剂量

用法在病情改善时间或是SNOT-
20方面并未表现出差异性

Meltzer188 2012 1b RCT（n=967） 1. 糠酸莫米他松 200µg BID（n=233）；2. 
糠酸莫米他松 200µg 1次/天（n=240）；3. 
阿莫西林 500mg TID（n=248）；4. 安慰

剂（n=246）

最短症状持续时

间和最短鼻塞

时间

高剂量INCS组中最短症状时间延

长

Bachert194 2007 1b RCT（n=981） 1. 糠酸莫米他松 200µg BID（n=243）+安
慰剂抗生素；2. 糠酸莫米他松 200µg 1
次/天（n=235）+安慰剂抗生素；3. 阿
莫西林 500mg TID（n=251）+安慰剂 
INCS ；4. 安慰剂 INCS+安慰剂抗生素

（n=252）

SNOT-20 与安慰剂相比，200ugBID方案在

SNOT-20中的临床上取得显著的

改善

Williamson186 2007 1b RCT（n=240） 1. 阿莫西林 500mg TID+布地奈德 200µg 
1次/天（n=53）；2. 阿 莫 西 林 500mg 
TID+安 慰 剂 INCS 1次/天（n=60）；3. 
布地奈德 200ug 1次/天+安慰剂抗生

素（n=64）；4. 安慰剂抗生素+安慰剂 
INCS（n=63）

日常症状评估中，

症状严重程度

总评分改善>4
分

INCS和抗生素之间无协同效应。

轻度病例经INCS治疗获利但是

重度病例并未获利

Meltzer191 2005 1b RCT（n=981） 1. 糠酸莫米他松 200µg BID（n=243）+安
慰剂抗生素；2. 糠酸莫米他松 200µg 1
次/天（n=235）+安慰剂抗生素；3. 阿
莫西林 500mg TID（n=251）+安慰剂 
INCS ；4. 安慰剂 INCS+安慰剂抗生素

（n=252）

日常症状变化 INCS BID较其它组具有显著优势；

INCS 1次/天和安慰剂之间无差

异

Nayak190 2002 1b RCT（n=967） 阿莫西林/克拉维酸 875mg BID加：1. 糠
酸莫米他松 400ug BID（n=324）；2. 糠
酸莫米他松 200µg（n=318）；3. 安慰剂 
INCS（n=325）

症状基线值和CT

正常化变化

高剂量和低剂量INCS改善症状在

CT评分中未见显著变化

Dolor192 2001 1b RCT（n=95） 1. 丙酸氟替卡松 200µg 1次/天（n=47）；2. 

安慰剂 INCS（n=48）

1. 10天-56天症状

改善；2. 成功

时 间；3. ARS

复发次数

INCS患者临床成功率高，成功时

间短（6天vs9天）；且复发趋势

低

Meltzer193 2000 1b RCT（n=407） 1. 糠酸莫米他松 400µg BID+阿莫西林/

克拉维酸 875mg BID（n=200）；2. 安
慰剂 INCS+阿莫西林/克拉维酸 875mg 
BID（n=207）

症状改善 INCS治疗组鼻塞，面部疼痛和

头痛显著改善。脓性鼻溢液，

PND或是咳嗽无差异

（待续）
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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7项研究 ；1b级别：11项研究[8项为INCS，3项为类固醇

全身用药]）。
•	 获益：鼻腔用皮质类固醇作为抗生素单药治疗或

佐药在严重案例中改进患者症状，并且加速恢复；全身

最小获益。

•	危害：罕见轻度不良反应，程度最低。

•	成本：两种治疗的成本都很低。

•	利弊评估：过度安慰剂治疗的获益虽然小，但是

切实存在 ；鼻腔用皮质类固醇危害极小，长期使用全身

类固醇风险较大。

•	 价值判断 ：鼻腔用皮质类固醇改善了患者症状，

不良反应风险低。

•	 政策水平：鼻腔用皮质类固醇的使用：强烈建议。

全身类固醇的使用：不推荐。

•	干预：鼻腔用皮质类固醇应作为单药治疗在轻度

案例中进行试验，或者作为急性鼻窦炎严重案例中抗生

素疗法的佐药。当主要症状为面部疼痛或是头痛时，类

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Nayak190 2002 1b RCT（n=967） 阿莫西林/克拉维酸 875mg BID加：1. 糠
酸莫米他松 400ug BID（n=324）；2. 糠
酸莫米他松 200µg（n=318）；3. 安慰剂 
INCS（n=325）

症状基线值和CT

正常化变化

高剂量和低剂量INCS改善症状在

CT评分中未见显著变化

Dolor192 2001 1b RCT（n=95） 1. 丙酸氟替卡松 200µg 1次/天（n=47）；2. 

安慰剂 INCS（n=48）

1. 10天-56天症状

改善；2. 成功

时 间；3. ARS

复发次数

INCS患者临床成功率高，成功时

间短（6天vs9天）；且复发趋势

低

Meltzer193 2000 1b RCT（n=407） 1. 糠酸莫米他松 400µg BID+阿莫西林/

克拉维酸 875mg BID（n=200）；2. 安
慰剂 INCS+阿莫西林/克拉维酸 875mg 
BID（n=207）

症状改善 INCS治疗组鼻塞，面部疼痛和

头痛显著改善。脓性鼻溢液，

PND或是咳嗽无差异

BSACI=英国过敏症和临床免疫学学会；NNT=治疗所需病例数量

表V-10　接续

固醇全身用药有助于缓解症状，其它方面则无实质效应。

V.D.3.　ARS管理：其它治疗方案

基于减轻鼻塞症状的设想，推荐临床医师在ARS治
疗中使用鼻塞缓解药物改善患者病情。成人ARS患者中

使用鼻塞缓解药物的证据极少。Inanli等人针对这一问题

进行RCT观察研究。该研究中的主要结局测定点为糖精

输送时间。结果显示：ARS患者中初期速度较慢，而在

羟甲唑啉高渗生理盐水使用后速度加快。不过，在研究

的最终结论中可见治疗组和对照组之间并未观察到显著

差异。Wilkund等人204对于急性上颌窦炎患者开展双盲

RCT研究。其将羟甲唑啉或是口服抗组胺药与安慰剂进

行对比。结局的测定点为患者的症状和影像学报告。在

研究的结论中，治疗药物相比较安慰剂未见显著疗效。

发表的部分系统综述中对于这一问题已经有所阐

述。目前没有充足的证据支持推荐方案（表V-12）。
•	 证据级别汇总：尚无证据。

表V-11　ARS全身类固醇用药证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Venekamp198 2014 1a 5项RCT荟萃分

析（n=1193）

1. 类固醇全身用药安慰剂 症状改善，缓解时间，细

菌性疾病治愈/再发，

不良反应

口服皮质类固醇作为联合治疗无疗

效；口服皮质类固醇作为抗生素

的辅助疗法可能有效

Venekamp195 2012 1b RCT（n=185） 1. 泼尼松龙 30 mg 1次/天（n= 
93）；2. 安慰剂（n=92）

面部疼痛/压迫感和其它

症状缓解

任何结局中未见差异性

Gehanno197 2000 1b RCT（n=417） 阿莫西林/克拉维酸 500 mg BID

加：1. 甲泼尼龙 8 mg TID（n= 
208）；2. 安慰剂（n=209）

14天临床症状或是影像

学体征再次出现

口服皮质类固醇有助于短期缓解，

尤其是面部疼痛，但是在第14天
疗效减退消失

Ratau196 2004 2b RCT（n=42） 1. 倍他米松 1 mg 1次/天（n=21）；
2. 安慰剂 1次/天（n=21）

在第6天重度症状减轻 经治疗头痛，面部疼痛，鼻塞和眩

晕缓解
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抗组胺药在ARS中使用抗组胺药的依据在于其能够

减少鼻分泌物。系统综述已经对于其在成人ARS治疗中

的疗效进行研究观察7,177。结果显示，无证据支持抗组胺

在该种情形下的应用。对文献的评审无法鉴别要做出推

荐的相关研究。

•	 证据级别汇总：尚无证据。

鼻腔生理盐水冲洗。长期以来，生理盐水用于ARS
的治疗中。多项研究已指出：正常组和ARS患者中糖精

输送时间均得到改善。有限的证据提示ARS患者症状和

生活质量均改善。

关于ARS患者中生理盐水冲洗的问题已经发表多篇

系统综述和临床指南，均发现症状缓解的总效应（表

V-13）4,7,155。尽管研究并未为ARS中生理盐水的应用提

供完整强有力的证据，但是还要考虑这些研究中可以解

释为：鼻功能和患者症状可能改善，且危害也极小。

•	 证据级别汇总：A（等级1a ：3个研究；等级1b ：

4个研究；等级2b ：1个研究）。

•	 获益：可能改善鼻腔症状。缩短鼻腔沙糖精传递

时间。

•	 危害：患者偶发不适。

•	 花费：极小。

•	 利弊评估：获益可能超过危害。

•	 价值判断：无。

•	 政策水平：可选项。

•	 干预：使用盐水冲洗可能有助于改善患者的症状，

并且不太可能导致重大危害。

其它干预措施。尽管医师在治疗ARS时常用异丙托

溴铵和化痰剂，但针对该两类药物是否适用于该病尚无

明确的证据。

已经有发表文献指出多种草药可用于治疗ARS（表

V-14）。狭花天竺葵和桉树脑的提取物能够被证实具有疗

效，但是方法学中的缺陷和相关研究中可能涉及的利益

冲突使得很难就该两种提取物的使用做出有效推荐，由

此还需要进一步严谨设计的实验予以研究。

V.E.　ARS ：并发症

尽管存在一些不常见的并发症，但是ARS的并发症

分类主要为眶并发症、骨并发症和颅内并发症。鼻窦

疾病占并发颅内脓肿因素的10%，并发眶周感染相关性

10%-90%。在大型的流行病学研究中，荷兰的并发症总

发病率为3/100万人，美国为2.7-4.3/100万儿童（颅内并

发症），法国为2.5/100万人。几乎所有的研究中，男性

所受影响频率显著高于女性，ARS在儿童中更为多见，

而在成人患者中合并或是不合并鼻息肉的CRS意义更重

要。最为常见的并发症为眶部并发症，至少是颅内并发

症的两倍，而骨并发症最少见。并发症具有清晰的季节

性特点，反映于URI的发病率上。尽管在低龄儿童中眶

部并发症占主导地位，但是颅内并发症可见于任何年龄

段，多见于20岁-30岁时间段
225,231。

V.E.1.　ARS并发症：眶部并发症

Chandler等总结眶部并发症包括隔膜前蜂窝性组织

炎、眶蜂窝织炎、骨膜下脓肿、眶部脓肿以及海绵窦血

栓形成。不过，眶隔是眶部的前界限，所以，隔膜前蜂

窝性组织炎可以认为是眼睑因素所致感染而非眶部因

素233,234。海绵窦血栓形成是颅内并发症而非眶部感染的

必然终末结局，所以还会在Section V.E.2中对其讨论235。

眶蜂窝织炎的典型症状包括球结膜水肿、眼球突出、

眶部疼痛和压痛以及眼外肌活动受限和疼痛。绝大多数

症状中，高热和外周血中白细胞计数上升以及未成熟嗜

中性粒细胞与脓肿形成（骨膜下或眶内）都有很强的关

联性。

骨膜下脓肿形成于眶骨膜和鼻窦之间属于肌锥外性

质（位于眼外肌外部）。骨膜下脓肿的临床特点与眶蜂

窝组织炎相似；不过，由于眼外肌受累，眼球可能会被

固定（眼肌麻痹）且视力可能受到影响。

表V-12　ARS中鼻塞缓解药物应用证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Fokkens7 2012 1a 系统综述 缺少充足的数据以推

荐方案

Rosenfeld15 2007 1a 系统综述 无ABRS治疗疗效证据

Inanli203 2002 1b RCT 阿莫西林/克拉维酸治疗ARS患者以及1.无
治疗；2.INCS ；3. 羟甲唑啉；4.高渗生理

盐水冲洗；5.生理盐水冲洗

糖精输送时间 相比较于非治疗组，

羟甲唑啉速度加快

Wiklund204 1994 1b DBRCT 苯氧甲基青霉素治疗急性上颌窦炎患者且：

1. 羟甲唑啉和口服抗组胺药；2. 安慰剂

持续28天临床检查；常规鼻窦

X线检查；患者日程VAS登记

两组间未见差异

Leung212 2008 5 专家意见 无证据
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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眶部脓肿属于肌锥内性质（眼外肌内部空间）且常由

于诊断延迟或是免疫抑制因素所致，儿童眶部并发症的研

究中，具有上述特点的患儿，该并发症发生率13%和8.3%。

临床诊断的准确性为82%，CT诊断的准确性为91%。

241如果疑似并发颅内并发症或是病例无法明确，核磁共

振（MRI）的结果可以作为有价值的信息参考229,241–244。

抗生素静脉用药（IV）和骨膜下或是眶内脓肿引流

是有效的治疗方式。CT扫描发现脓肿存在证据或是抗生

素IV治疗后24-48小时临床病情改善不理想则可以行眶部

探查和引流229以及副鼻窦的引流。245对于低龄儿童的

骨膜下脓肿，多项研究表明在选定的群体中，单用抗生

素IV治疗可以满意疗效且无需手术引流246–249。

V.E.2.　ARS并发症：颅内并发症

这些并发症包括硬膜外或是硬膜下脓肿、脑脓肿、

脑膜炎、脑炎、上矢状窦和海绵窦血栓形成以及孤立动

表V-13　ARS鼻生理盐水灌洗证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Fokkens7 2012 1a 系统综述 大多数研究中都显示症状

减少

Rosenfeld15 2007 1a 系统综述 生理盐水改善生活质量，缓

解症状以及疼痛

Slavin155 2005 1a 系统综述 高渗盐水改善MCC 

Hauptman206 2007 1b DBRCT RS患者高渗生理盐水生理盐水 SNOT-20；鼻声反射；

糖精输送时间

溶液改善MCC 缓冲生理盐

水改善鼻声反射

Wabnitz213 2005 1b RCT盲性研究 8名健康志愿者；0.9%或是3%盐水 采集纤毛细胞和CBF

计算

高渗盐水在5分钟时增加CBF

但是在60分钟时并未处于

维持状态

Inanli203 2002 1b RCT 1. 无治疗 INCS ；3. 羟甲唑啉高渗

生理盐水冲洗生理盐水冲洗

糖精输送时间 高渗盐水与MCC改善相关

Adam214 1998 1b RCT盲性研究 在初级医疗机构中普通感冒或是

ABRS成年患者：高渗生理盐水

生理盐水

第3天时鼻症状评分

和健康日

治疗结果间无差异 ABRS和
感冒组间无差异

Rabago209 2002 2b 低质量随机研究（非盲性

或是安慰剂对照研究）

ARS和CRS患者：高渗盐水灌洗，

1次/日常规治疗

生活质量调查问卷 灌洗改善鼻窦相关性生活质

量；改善症状严重程度

表V-14　ARS草药治疗证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Guo215 2006 1a RCT系统综述 部分证据支持菠萝蛋白酶和仙露

贝对于ARS具有疗效作用

Bachert210 2009 1b 多中心前瞻性

DBRCT 
1. 狭花天竺葵滴液安慰剂 鼻窦炎严重程度评分影像学改

变；SNOT-20，活动水平，

工作能力

狭花天竺葵组中每个结果均具有

统计学意义

Tesche211 2008 2b DBRCT ；无 安

慰剂对照

ARS和病毒RS患者随机分配：1. 

桉树脑；2. 5中不同成分混合

临床和内镜评估 桉树脑更为有效

眼神经和外展神经麻痹222,226–228,231,250–252。

这些并发症的临床表现可以无特异性，特点仅为中

重度发热，难治性头痛甚至是无症状228,253。不过，多数

病例表现更具特异性的症状和体征进而提示颅内受累，

如恶心和呕吐，颈项强直以及精神状态的改变227,228,254–

256。颅内脓肿常见的先兆症状为颅内压升高，脑膜刺激征

以及局部神经功能缺陷（包括第三、第六或第七对颅神

经麻痹）。尽管颅内脓肿相对无症状，但是常会出现敏

感的影响和行为变化表现为神经功能改变、意识改变、

蹒跚步态和重度进行性头痛252,258。

CT扫描是诊断的核心手段，其对于骨受累情况能够

精准反映。MRI由于较CT更为敏感，且对于海绵窦血栓

形成诊断还具有优势，所以其使用日益频繁。核磁共振

血管造影（MRA）在海绵窦血栓形成中也具有积极意义。

此外，如果疑似脑膜炎，在经过影像学检查排除脓肿后

通过腰椎穿刺有助于明确诊断。
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高剂量抗生素IV治疗必要时予以脓肿钻孔引流，开

颅降压或是影像设备引导下穿刺抽吸是成功治疗的所需

方式。有证据显示还可以通过内镜联合行副鼻窦引流。

颅内并发症中最为常见的病原体为链球菌属，葡萄球菌

属和厌氧菌属。

海绵窦血栓形成可以出现双侧眼睑下垂、眼球突出、

眼神经痛、球后性头痛、完全性眼肌麻痹、视乳头水肿

和/或突发高热相关的脑膜刺激症状。MR静脉造影是诊

断基础，其能够显示受累海绵窦区域的血流缺失。该类

患者使用抗凝剂尚存争议。类固醇有助于减轻炎症反应

且与抗生素联用体现治疗价值。建议受累鼻窦行引流治

疗（几乎均在蝶骨部位）。

V.E.3.　ARS并发症：骨并发症

鼻窦感染扩展至骨质形成骨髓炎，尤其多发于额骨。

额骨前臂皮肤可见临床粘性水肿所致包块（波特氏肿

块），而从后壁直接扩散或是无静脉瓣膜的板障静脉发

生血栓性静脉炎导致脑膜炎，硬膜外脓肿和脑脓肿。治

疗方式包括广谱抗生素IV，游离骨清创手术和额窦引流

（内镜手术或是开放手术）的联合疗法。264

VI.　RARS
VI.A.　RARS ：发病率/流行率

市场搜索商业索赔与治疗数据库（2003-2008）获取

的复发性RARS年发病率评估水平为0.035%（3.5/10000/
年）37。

VI.B.1.　RARS ：生理学发病因素

与ARS相似，RARS独立影响因素包括病毒感染，

AR，环境因素以及免疫缺陷。几乎没有作者将RARS作

表VI-1　RARS生理学发病因素证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Wise276 2007 2a 队列研究的系统综述 复发或是慢性RS患者 CF、结节病、AFRS以及阿

司匹林敏感性的影响

根据相应的并发症推荐治疗方案

Kirtsreesakul270 2004 2a 队列研究的系统综述 关于AR和RS文献的系

统综述

RS和AR常见特点相似AR向RS进展

的机制尚无明确解释

Melvin274 2010 2b 前瞻性队列研究 1. 8 AR（AR） 患 者13 
AR+RARS患者

鼻窦上皮细胞中TLR9表
达量

相比较于AR，AR+RARS中TLR9表
达量显著升高

Edwards278 2004 2b 个体回顾性队列 根据免疫学标准选定

127名IgA缺陷患者

接种疫苗和复发感染之间

的关系

复发感染和肺炎球菌疫苗反应之间

无关系

Kalfa273 2004 2b 前瞻性队列研究 1. 15名PAR复发RS患者

16名PAR患者 16名对

照者

1. 溶菌酶水平 EDN水平

乳铁蛋白水平 HBD-2

水平

PAR+RS患者溶菌素水平下降且EDN

水平升高乳铁蛋白和HBD-2水平

无差异

Chee275 2001 2b 回顾性队列研究 1. 79名RARS患者 1. 针对变应性的免疫学评

估结果 Ig水平

40%患者无变应性 18%患者IgG水平

低，17%患者IgA水平低，5%患者

IgM水平低。9.9%患者诊断CVID。

Savolainen112 1989 3b 病例对照 1. 224名急性上颌窦炎

年轻患者年龄匹配对

照组

2组中均发现过敏反应 鼻窦炎组中过敏反应发生率高

Carr277 2011 3b 个体病例对照研究 接受ESS的129名CRS患
者

肺炎球菌疫苗接种前后

IgG和IgA滴度

72%患者抗球菌基线滴度水平低；

11.6%患者对于疫苗接种无充分反应

Ramadan272 1999 3b 回顾性病例对照研究 接受CT扫描和RAST测
试的42名RS患者

过敏或是非过敏患者的鼻

窦CT扫描结果

过敏患者Lund-Mackay评分高于非过

敏患者

Pitkaranta269 2001 4 前瞻性病例系列 14名ARS成年患者 上颌窦组织中检测HRV 50%的ARS患者上颌窦上皮细胞内检

测到HRV RNA 

Pitkaranta268 1997 4 前瞻性病例系列 20名诊断为急性社区获

得性RS患者

HRV和/或HCV的检测细

菌培养

ARS患者中40%发现HRV感染，15%

发现HCV感染

Gwaltney23 1994 4 前瞻性病例系列 110名48小时-96小时URI

自诊断患者

病毒培养 27%患者发现鼻病毒

Turner280 1992 4 前瞻性病例系列 19名暴露于鼻病毒中的

成人

副鼻窦MRI的异常发现结

果

未经抗菌药物治疗的患者中33%发现

鼻窦MRI存在可逆性异常病变

HCV=人冠状病毒；HRV=人鼻病毒；PAR=常年性AR ；RAST=放射变应原吸附测试
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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为独立的课题进行研究，多数是从ARS和/或CRS的研究

中予以推测评估。

病毒感染是RARS常见的病因，通常情况下多于细

菌感染。尽管每名成人一年平均经历2-3次URI，但是这

些URI多数可以自行缓解。0.5%至2%的URI感染个体会

进展至ABRS130,266。与URI相关性最为密切的病毒包括鼻

病毒、腺病毒、流感病毒和副流感病毒。鼻病毒是普通

感冒中的首要病因且在ARS患者的呼吸道上皮中也发现

其存在。这些患者中50%在粘膜活检中发现鼻病毒。

目前对于RARS进展中过敏因素的影响作用尚有争

论。许多研究都提供证据表明过敏是易感因素，但是也

有多项研究予以质疑。与病毒感染相似，过敏失调所致

的梗阻和炎症反应导致粘膜水肿、窦口阻塞以及窦内分

泌物淤积。最终，鼻窦环境转化有利于细菌的过度生长。

对比于健康对照组，急性上颌窦炎患者中AR合并病例增

加为25%-31%，而且，AR和鼻窦CT扫描异常结果之间

存在关联性。为了尝试了解AR对于患者自然免疫的潜

在影响，1项研究中分别提取AR并发RARS、AR患者以

及健康对照者鼻腔分泌物进行测试。结果发现，相比于

AR和健康对照组，AR并发RARS患者中，嗜酸性粒细胞

衍生神经毒素（EDN）水平升高而溶菌酶水平降低。这

就意味着抗菌肽类和蛋白质类的变化使得患者复发感染

的易感性增强。对比而言，另1项研究中发现，AR并发

RARS患者中Toll样受体9（TLR9）在鼻窦上皮细胞中的

表达量显著高于AR患者。实际上，与其认为是TLR9缺
陷增加RS复发易感性，倒不如认为其水平是在上调，可

能是抗菌侵袭反复作用所致274。

RARS进展的另一个易感因素为免疫缺陷。与RARS
相关的主要原发性免疫缺陷疾病（PID）为体液免疫疾

病，包括Ig缺陷和常见变异型免疫缺陷病（CVID）。另

外，免疫缺陷的其它类型如人免疫缺陷病毒-获得性免疫

缺陷综合征（HIVAIDS）、共济失调微血管扩张症候群，

Wiskott-Aldrich综合征以及C3缺陷也会导致RS复发。评

估免疫缺陷在RARS中作用时存在一个显著的局限，即

许多研究并未将RARS从CRS中区分出来。

总而言之，关于RARS易感因素的信息现在仍不充

足。最终，针对其发病机制还有争议。尽管存在限制，

当前的数据提示病毒感染、过敏以及特定免疫缺陷使得

患者RARS易感性增强（表VI-1）。
•	  证据级别汇总：C（2a级别：1项研究；2b级别：

8项研究；2c级别：1项研究；3b级别：3项研究；4级别：

4项研究）。

•	 获利：确定RARS发病易感性因素的能力以使得

治疗方式更具个体化、更有目标性。

•	  危害：与RARS发病显著相关的因素甄别失误。

•	  成本：过敏和免疫测试相关的成本。

•	  利弊评估：利大于弊。

•	  价值判断 ：确定RARS易感因素能够使得治疗方

式更具目标性并改善治疗预后。

•	  政策水平：推荐。

•	  干预治疗：考虑病毒、过敏以及免疫缺陷作为

RARS的病因。

VI.B.2.　RARS ：解剖学发病因素

评估RS解剖变异影响的文献大部分是由影像学研

究，其通过CT扫描对RS和非RS群体的解剖变异性进行

评估。这些研究中，绝大多数患者数量少且囊括全部

类型的RS或是粘膜增厚，其无法对特定的RS类型，如

RARS进行专业检查。不过，1项研究对于鼻窦解剖变

异相关的RARS进行评估（表VI-2）。小型回顾性影像学

研究将成年RARS患者与非RS对照群体进行对比，共有

36名RARS患者和42名对照者。在该研究中，RARS组
Lund-Mackay（LM）平均评分为2.25，而对照组LM平

均评分为1.27。相比较于对照组，RARS组中患者眶下

筛窦气（Haller）数量显著升高而漏斗部直径显著减小。

RARS组中，NSD和泡状中鼻甲存在相关性；然而，研

究数量少不具有充分效应。

•	 证据级别汇总：尚无证据。

VI.C.　RARS ：诊断

RARS确诊的必要条件是在ARS发病期和复发期之

间存在症状和体征的完全缓解期。由于患者可能存在普

通RS长期发作疾病史，如鼻窦疼痛、鼻塞以及PND，而

在两次急性发病期无异常CT或是内镜检查结果，所以诊

断该种状态很有挑战性。因此，临床医师必须详细询问

病史，以确定RS复发形式并确定RARS诊断。

有证据指出：该类特殊的RS由于缺少特点，所以卫

生医疗体系需要承担的成本显著增加。Bhattacharyya等
人表示RARS群体中仅有2.4%患者在发病第一年鼻内镜

检查，仅有9.2%患者在RARS发病三年后行鼻内镜检查。

正如CT影像学所示，在症状出现四年后至少接受1次CT
扫描的患者仅有40%。需要重点指出的是，因RARS延误

诊治所产生的直接医疗成本为1000美元/年/人。这一数

字与CRS患者报告相似。从长远来看，对RARS进行早

期合理的诊断尤为重要。

由于规定发作间期病情必须完全缓解，且该要求作

为诊断标准的一部分，所以RARS从CRS中分离显得非

常困难。甚至有建议指出：RARS患者可能出现独特的
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表型进而作为独立的疾病类型。

尽管这些患者的诊断评估以临床为依据，但是

在RARS中经CT扫描评估解剖学梗阻并且对于过敏在

RARS中的促进因素予以评定十分重要。此外，为便于

做出正确的诊断并在早期采用合理的治疗方案，建议患

者在急性发作期重新进行临床评估并予以记录，行鼻窦

培养（绝大多数通过鼻内镜准确取材）并对于ARS发作

期进行评估。在发作期严格要求获取卫生学证据以明确

细菌感染利于确诊44。为了有助于客观病情的评判，可

以开展包括CT影像在内的评估。

VI.D.　RARS ：管理

VI.D.1.　RARS管理：INCS
明确3项研究作为RARS患者INCS症状改善疗效的主

要客观评估分析（表VI-3）。所有研究设计均为双盲RCT
（DBRCT）。所有研究报道了治疗组中症状的改善。此外，

van Loon等人近期的系统综述中总结了INCS在RARS患
者对于症状缓解的影响。Dolor等人192指出鼻内氟替卡

松治疗临床成功所需的平均天数显著改善（治疗组6天
vs安慰剂组9天；p=0.01）。Meltzer等人发现：糠酸莫米

松对于总症状评分和头痛、鼻塞和面部疼痛特异症状就

有显著的缓解作用。现有数据中最为主要的一项限制在

于没有研究根据普遍接受的定义明确RARS，即每年发

作4次以上且发作间期无症状。这就限制RARS患者的来

源，也被认为是RCT中的一项局限因素。Dolor等人研究

的异质患者群体中存在RARS或是慢性鼻炎的病史，然

而，Qvarnberg等人的研究中小样本复发急性上颌窦RS
（定义为2年发作2次）和CRS的异质患者群体（n=40）。

Meltzer等人193的研究中仅有RARS患者，定义为2年至少

发作2次。所有研究中的内一个限制为除INCS外还有其

它药物用于临床治疗。所有研究均采用抗生素治疗，有

1项研究还使用缓解鼻塞治疗。最终，这些研究在急性

病情进展期中均使用INCS，因此，该类群体中预防性治

疗测定结果并不明确。INCS应用中未报道严重副反应。

•		证据级别汇总：B（等级2b ：3个研究）。

•	  获益：普遍耐受良好。可减少症状减轻时间。可

减少症状整体严重度，以及头疼、充血和面部疼痛的特

定症状。

•	  危害：轻度刺激。

•	  花费：适中，取决于制剂。

•	  利弊评估：获益和风险相当。

•	  价值判断：患者群研究没有坚持复发性急性鼻窦

炎定义的AAO-HNS临床实践指引，因此结论也不能直

接适用于该患者群。

•	  政策水平：可选项。

•	  干预：复发性急性鼻窦炎的急性加重采用鼻腔用

皮质类固醇喷剂作为可选项。

VI.D.2.　RARS管理：抗生素

尽管RARS的症状与CRS相似，但是抗生素的使用

率较高。RARS患者每年平均使用4个疗程的抗生素治

疗。目前的成人RS指南并未就RARS的抗生素使用方案

提供推荐建议。最近一篇系统综述详细调查抗生素短期

疗程对于RARS患者症状严重程度和持续时间的效应，

但是在任何安慰剂对照研究中均未能予以明确。由于这

样的证据缺失，系统综述作者总结RARS患者中非复杂

性ARS应当予以抗生素治疗，依据同原发性或是散发性

ARS管理中制定的标准。该综述采用细致方法学进行检

表VI-2　RARS解剖学发病因素证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Alkire17 2010 3b 回顾性病例对照研究 36名患者满足RARS的严格标准；42名
对照者

CT所见解剖学变异 RARS患者中眶下筛窦气房和

漏斗部狭窄多发

表VI-3　RARS管理中INCS应用证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Dolor192 2001 2b DBRCT 头孢呋辛10天疗程，丁苄唑啉3天疗程，

1.INCS 21天疗程；2.安慰剂 21天疗程

症状；生活质量评分

（SNOT-20和SF-12）
丁苄唑啉和头孢呋辛联合INCS改善

临床成功率并促进康复

Meltzer193 2000 2b DBRCT 阿莫西林克拉维酸1.21天疗程 INCS 21天
疗程；2.安慰剂

症状 INCS对于特定症状和总体症状的缓

解率更快更强

Qvarnberg281 1992 2b DBRCT 红霉素 7天疗程加1. 3个月的布地奈德；

2 安慰剂

症状 布地奈德敏感性更强面部疼痛缓解

更为有效
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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测后，由于缺乏现有的数据，其对于RARS中抗生素的

使用未能提供有别于ABRS治疗原则的推荐方案。

VI.D.2.　RARS管理：ESS
确定3项研究中RARS患者在行ESS后对于其结局进

行回顾（表VI-4）。两项研究采用基于患者的生活质量评

估和客观测定指标，第三项研究中在ESS后使用特定的

抗生素应用频率测定。所有3项研究中均采用标准化指

标和RARS疾病定义内容，这些内容来源于鼻病毒工作

组标准。

Bhattacharyya对于19名接受ESS的RARS患者进行

报道，患者的平均随访期为19个月。该队列中鼻窦炎症

状量表（RSI）的改善效应显著，主要体现在抗组胺药

使用、旷工时间以及急性感染发作的次数。不过，抗

生素使用周数和疗程的减少并不显著。Poetker等人18对

于22名经ESS后RARS患者的结局进行报道。其队列与

CRSsNP患者相匹配。共有14名患者术后平均随访期为

30周。该RARS队列显示RSDI和慢性鼻窦炎调查（CSS）
症状总评中改善显著，如CSS测定结果，患者术后鼻窦

用药显著减少。第三项研究中评估ESS后，CRS和RARS
患者抗生素使用情况。RARS患者（n=21）报道术后抗

生素的平均使用时间缩短61.2%。经与CRS组直接对比，

这些患者队列中抗生素使用减少程度并未见显著差异

（RARSvsCRS）。
确定2项研究中的对象为行球囊扩张的RARS患者。

Levine等人285报道在门诊治疗中使用经窦/尖牙窝穿刺技

术向上颌窦开口中植入球囊。17名RARS患者队列报道

在1年评估中SNOT-20和RSI平均评分显著改善。抗生素

疗程，鼻窦相关医师拜访次数和急性鼻窦感染次数的平

均数量减少。RARS组中，患者INCS使用，抗组胺药使

用和旷工时间无显著变化。在另一项研究中，9名接受

治疗的RARS患者作为更大型队列中的一部分采用门诊

鼻窦球囊扩张技术。遗憾的是，该研究未提供对于该小

样本RARS组结局的特定数据。

这些研究的局限性在于小样本量以及RARS相关准

确诊断研究中固有的困难。这些患者仅是RS亚群体患者

中的一小部分，而且并不是必须行术后长期随访。疾病

模式在主观和客观方面均呈现出多样化也使得对于该类

群体的研究困难尤为显著。

•	  证据级别汇总：C（等级3b ：3个研究，等级4 ：1
个研究）。

•	  获利：患者术后症状改善。还可以降低术后抗生

素的使用程度、急性发作频率以及旷工时间。结果可与

慢性鼻窦炎组比较。

•	 危害：手术与可能的并发症有关。

•	 花费：重大开支与鼻内镜手术有关。

•	 利弊评估：获益和风险相当。

•	 价值判断 ：适当挑选的复发性急性鼻窦炎患者，

可通过鼻内镜手术在症状和药物上都获益。不过，由于

数据存在局限性，所以该选择方式应当予以慎重评估和

操作。

•	 政策水平：可选项。

•	 干预：鼻内镜手术对于适当挑选的复发性急性鼻

窦炎患者是一个可选项。

VII.　不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎
CRSsNP的讨论仅针对该情形下的成年患者。儿童

RS会在Section XII中讨论。

VII.A.　CRSsNP ：发病率/流行率

Bhattacharyya根据2007年医疗支出调查（MEPS）对

于2亿2510万美国人的分析，评估CRS的流行率（合并或

不合并鼻息肉）为4.9%±0.2%（490/10000）。相比较于

CRS总流行率数据，Tan等人检查了CRSsNP的发病率。

其选择307381名成年患者的电子健康记录，这些患者在

2007年至2009年间接受Geisinger初级医疗诊所的治疗，

表VI-4　RARS管理中ESS应用证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Levine285 2013 3b 病例对照 RARS和CRS球囊扩张 SNOT-20，RSI RARS组中SNOT-20和RSI评分的平均改善程度与

CRS组相似

Bhandarkar284 2011 3b 病例对照 RARS和CRS的ESS 抗生素应用 RARS患者中抗生素的应用降低61.2% 

Poetker18 2008 3b 病例对照 RARS和CRS的ESS CSS，RSDI；内镜检查；

CT评分

CCS和RSDI领域评分显著降低根据CSS评分鼻窦

炎药物应用减少

Bhattacharyya283 2006 4 病例系列 RARS中ESS RSI RSI评分显著降低抗组胺药物使用，旷工天数和急

性发作频率减少
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CRSsNP的发病率为105±7.0例/10000病人年。

VII.B.　CRSsNP ：并发哮喘

CRS和哮喘是常见的邻近上下呼吸道系统炎性反应

表现。尽管这两种疾病发生和进展的病因学和病原学机

制尚不清楚，但是有一点很明显——上下呼吸道受普通

风险因素影响。CRS和哮喘属于多因素疾病，由遗传背景、

环境因素以及气道粘膜的特异性宿主反应之间相互作用

引发。嗜酸性粒细胞增多和气道重建是两个组织学变化

特点提示两者存在相同的病原学进展机制。

流行病学和临床研究一致发现CRS和哮喘能够频繁

共存于同一患者。在近期的随机样本调查研究中，来自

欧洲12个国家超过52000名成人参与，年龄在18岁-75岁
之间，目前研究发现所有年龄段的男性和女性中自报哮

喘流行率与CRS典型症状之间存在很强的关联性（调整

OR，3.47 ；95% CI，3.20-3.7），与吸烟行为无关。CRS
患者中报道的哮喘发病率2%-38%，CRSwNP为2%-66%，

难治性CRSwNP为68%-91%。这些报告中，CRSsNP或
CRSwNP患者中哮喘流行率在亚洲人种中的水平低于

白种人。CRS患者中，并发哮喘与CRSwNP（47%）和

CRSsNP（22%）的高发病率之间存在关联性。哮喘在

CRS患者中往往诊断不足，而在后来被诊断患有CRS的
患者中更常见。

CRE已经被推测作为哮喘产生和进展的风险因素。

哮喘的严重程度与CRS的表现存在显著关联性。在一项

调查研究中，CRS流行率在典型哮喘患者中为36.7%，此

外，哮喘的严重性还和鼻窦CT扫描的异常显著相关。318

CRS或是哮喘的治疗能够潜在减轻共存症状。在控

制欠佳时，CRSsNP和CRSwNP会导致下呼吸道病情恶

化。例如，对于药物治疗产生抵抗的哮喘患者由于CRS
复发需要频发行矫正手术，但是其哮喘症状和肺功能在

药物和手术治疗后均得以改善。在2008年的回顾性数据

库分析中，9105名进行鼻内镜手术（ESS）的CRS患者

中（美国），与无哮喘CRS患者相比，哮喘被发现与手术

总数量、患者住院率、门诊患者诊疗数量和药物使用程

度的升高存在关联性。

CRSsNP和哮喘证据汇总（表VII-1）。
声明（证据级别）

•	  CRS和哮喘常共存于同一患者（A）

•	  哮喘在CRS患者中常被漏诊（C）
•	  两种疾病发生和进展的病因学和病原学机制存在

很大重叠（C）
•	 CRSsNP或是哮喘的治疗能够潜在缓解共存症状

（B）

VII.C.1.　CRSsNP ：病理生理学

VII.C.1.a.　CRSsNP病理生理学发病机制：过敏CRS
普遍接受的病理生理学机制为炎症反应持续存在且表现

因患者而异。不过，针对过敏在CRSsNP病理生理学中

的作用机制还没有开展对照研究。也没有任何治疗方案

对照研究显示过敏疗法能够改善CRSsNP的病程。还没

有研究显示CRS对于AR患者的结局影响机制，反之亦然，

极少有研究将合并过敏的CRS患者与非过敏的CRS患者

相比较。多数研究均为流行病学方面且为我们构建当前

的认知体系以研究上述关系。

CRSsNP患者中绝对多数表现出Th1优势炎性反应，

而CRSwNP组中则是呈现出异质性特点并显示出Th2型
炎性反应。12项针对52000名成人的欧洲研究显示，哮

喘和CRS之间存在密切的关联性，而且该关联性与CRS
和AR之间的联系更为紧密（调整OR，11.85 ；95%CI，
10.57-13.17）。由于CRSsNP的病理生理学在许多方面尚

不明确，所以缺少对照研究时对于该型CRS中评估过敏

反应的作用较为困难。

2014年，Wilson等人322对于过敏在CRSwNP和CRSsNP
中的作用进行综述审核。其认为研究应当描述有无息

肉存在，所以仅检查CRS的研究被排除。CRSsNP和
CRSwNP中，由于流行率数据之间存在矛盾，经专家意

见补充和第一原则推断后，过敏与CRS类型之间联系的

证据水平被评为D级。在CRSsNP方面，其发现9项研究

中阐述了过敏在CRSsNP中的作用。这些研究中有4项
支持联系存在（1b级别，1项小型研究，3b级别，3项研

究），而另外5项则不支持（均为3b级别）。作者总结在

CRSwNP和CRSsNP患者中应当将过敏测试作为考察选

项，理论上其优势明显能够发现炎性激发因素，伤害

较小且低级别LOE对于是否进行此操作并不予以明确建

议。

•	  证据级别汇总 ：D（流行病学数据矛盾[1b级别：

1项小型研究；3b级别：7项研究；4级别：1项研究]，专

家意见以及第一原则推论）。

•	 获利 ：理论层面，管理能够减少激发因素并能够

潜在缓解CRS症状。缺少获利方面的稳定数据。

•	  危害：局部轻度刺激与测试和免疫治疗之间存在

关联性，而且使用部分抗组胺药物时，症状出现轻度缓

解。严重并发症很少见。

•	  成本：测试和治疗的直接适度成本；部分测试和

治疗（如，门诊皮肤测试以及皮下脱敏试验）需要占用

患者大量的时间。

•	 利弊评估：脱敏或是免疫疗法中并未发现利大于

弊。在很大程度上来看，获益只在理论上存在，并且应
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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当对照过敏测试和脱敏检测的成本来考虑。

•	 价值判断：无。

•	 政策水平：选择

•	 干预措施：过敏测试和治疗是CRSsNP的选择。

VII.C.1.b.　CRSsNP病理生理学发病因素：生物菌

膜。鼻窦腔道内许多微生物能够形成生物菌膜，该膜是

细菌或是真菌菌落周边形成的具有保护性质的细胞外基

质（ECM）。通过群体感应分子，一旦达到适宜的微生

物浓度，细菌即调节密度状态并且形成生物菌膜。生物

菌膜的保护作用使得细菌或是真菌对于包括宿主反应在

内的外界侵袭抵抗性更强。微生物自身也会发生表型变

化，以减少氧气和营养物质的需求量，进而强化对于传

统抗菌药物的耐药性。在正常状态下，微生物对于抗生

素敏感，但是在生物菌膜的环境中，其耐药性增加1000
倍。在这样的状态下，抗体反应、吞噬作用以及补体联

接均无法发挥满意作用。

体内的生物菌膜很难被检测和培养。依赖常规培养

基会导致富集偏差现象，生长速度最快的微生物会过度

增殖。由此需要通过特殊技术手段在病变粘膜中确定生

物菌膜形成病原体以获取准确的结果。生物传感分子检

测和荧光原位杂交（FISH）均被证实有效。有趣的是，

FISH和培养的对比研究显示两者在检测细菌的确定和相

对数量方面交集极少。

生物菌膜形成和CRS发病机制之间的准确关系不甚

明确。不过，鼻窦腔道生物菌膜的存在与当前CRS相关，

生物菌膜定植患者在ESS后的结局较差。尤其需要注意

的是，术后症状、炎症反应以及复发感染的终结点在

生物菌膜阳性手术患者中均有所增加。CRS中生物菌膜

可能与所需手术干预的需求量增加相关。尽管约有20%
的CRS患者中存在生物菌膜，而拟行手术的CRS患者中

50%生物菌膜呈阳性。重要的是，生物菌膜也发现存在

表VII-1　CRSsNP和哮喘并发证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Jarvis293 2012 1a 群体基础调查 12个欧洲国家19个医疗中心的成人 目前CRS和哮喘自报数据 哮喘与CRS相关

Ragab319 2006 1b 前瞻性随机研究

随访期1年

35名CRSwNP患 者；55名CRSsNP

患者；43名CRS和哮喘患者

客观鼻窦评估；肺功能

测试

CRS治疗，药物或是外科手术，

对于并发哮喘有利

Klossek307 2005 1b 群体基础随机样

本调查研究

法国群体（成人，年龄18岁） 存在NP和哮喘 NP组（26.1%）哮喘患者数量

显著高于对照组（6%）

Benninger298 2014 2b 回顾性队列研究 8329名 进 行ESS后 的CRS患 者；

776名进行鼻内镜手术（ESS）
后CRS儿童患者

呼吸系统并发症治疗史 并发哮喘（20.7%）的CRS患者

接受CRS治疗措施明显多于

未并发哮喘患者

Ponikau290 2003 3a 前瞻性研究 22名难治性CRS患者；4名健康对

照者

治疗史 11名CRS患者发现并发哮喘

（68.29%）

Tanaka295 2014 4 病例系列研究 170名行鼻内镜手术（ESS）后

CRSwNP患者；40名行鼻内镜手

术（ESS）后CRSsNP患者

哮喘病史；肺功能测试 1 3 % 的 C R S w N P 和 2 0 % 的

CRSwNP出现阻塞性肺功能

障碍但是无哮喘病史

Batra299 2013 4 横截面研究（病

例系列）

CRSwNP ： 109 ；CRSsNP ： 116 医疗史；鼻窦CT扫描评

估；血浆IgE测定

难治性CRS患者中NP，哮喘

（48.4%），吸入性过敏，阿司

匹林敏感性发病率水平均高

Fan294 2012 4 病例系列研究 309名CRSwNP ；42名CRSsNP 调查问卷；肺功能测试；

口服阿司匹林试验

中国CRS患者中AERD为0.57%；

2.3%病例存在哮喘

Matsuno318 2008 4 病例系列研究 188名哮喘患者（调查）；在该群体

中，104名患者行鼻窦CT检查

临床发现；CT扫描异常 哮喘与RS关系密切；考虑AR发
病频率时哮喘发病年龄很重要

Staikuniene296 2008 4 病例系列研究 84名CRSwNP患 者；37名CRSsNP

患者；23名健康对照者

鼻内镜检查；鼻窦CT扫
描；嗜酸性粒细胞计

数绝对值；过敏测试；

哮喘病史

CRS与NP和哮喘相关，其是呼

吸道疾病最为严重的病情

Seybt315 2007 4 回顾性临床数据

审核研究

34名CRS和哮喘患者；111名CRS

患者未合并哮喘

医疗史；CRS症状；需要

外科手术治疗

合并哮喘CRS患者需要鼻窦矫

正治疗的总数显著增加

Dunlop320 1999 4 病例系列研究随

访期1年

50名哮喘患者合并CRSwNP或是

CRSsNP 
哮喘总体控制率；峰值

流量测定；医疗需求

鼻窦病理学的积极管理能够改

善哮喘症状
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于无CRS的对照组患者中，结果显示其并不是病原学的

必要和充分条件。

生物菌膜阳性CRS治疗具有困难，且治疗策略无法

完全阐述明晰。系统标准浓度下使用抗生素如头孢他啶、

哌拉西林、环丙沙星和万古霉素均无疗效，而这些复合

物的浓度升高通常没有临床安全性，有时需要将剂量提

高60-1000倍以达到疗效。局部用药可能更为有效。研究

证实，莫罗匹星能够降低生物菌膜的负载量，但是在抗

生素停药后疗效是否能够维持则尚不清楚。大环内酯类

抑制绿脓假单胞菌群体感应，这可以成为治疗CRS相关

生物菌膜的有效策略。呋喃苯胺酸作为离子通道阻滞剂

也会减少生物菌膜大小。类固醇尤其对于金黄色葡萄球

菌的形成发挥一定的效应。

尝试的其它非传统治疗方式也已经取得不同程度

的疗效。清洗剂的生物菌膜破坏效应明显，但是当前并

未投入应用，这是因为其存在部分副反应，包括纤毛毒

性
344–347。

光动力学疗法作为新型和有前景的治疗方式在体外

研究中能够显著减少生物菌膜量，且初级组织研究中并

未发现严重的副反应348,349。最后，低频超声治疗对于生

物菌膜的减少也能发挥效应，同样也未观察到副反应350。

对于生物菌膜的新型有前景的治疗方式包括上呼

吸道的苦味受体。革兰阴性菌生成的酰基高丝氨酸内

酯（AHL）充当生物菌膜的群体感应分子，而这些分子

为气道苦味化学受体的配体。对于这些分子的检测能够

使得宿主在细菌达到生物菌膜形成所需的密度之前激活

天然免疫反应。在这些苦味受体中，T2R38由AHLs激
活，其能够发挥MCC和灭菌一氧化氮（NO）生成量的

增加效应。CRS患者中T2R38基因发生无功能性变异时，

风险增加，患者需要手术干预治疗。苦味测试以明确

T2R38的存在可以潜在预测CRS的严重程度或是所需的

必要治疗354，且苦味复合物自身在CRS中也可以作为治

疗药物激活宿主免疫反应对抗生物菌膜的形成355。

VII.C.1.c.　CRS病理生理学发病因素：真菌。由于

数据有限，该分析中将CRSwNP和CRSsNP予以合并处

理。

1983年，Katzenstein等人首次提出真菌是CRS的潜

在激发病原因素。该研究中的关键发现在于，CRS康复

患者的嗜酸性粘蛋白中存在非侵入性曲霉菌。后续报道

中表现相似的患者最终被总结为过敏性真菌性鼻窦炎

（AFRS）。AFRS的组织病理学与过敏性曲霉菌支气管肺

炎相似，其最初被认为是针对鼻窦内真菌由IgE介导反应

的临床症状表现。Ponikau等人随后发现，实质上嗜酸性

粒细胞和真菌在所有的CRS患者均得以提取，考虑非侵

入性真菌在合并或不合并鼻息肉的CRS发病机制中发挥

广泛作用。

近期的多项研究指出，真菌的潜在作用机制包括诱

发鼻内的炎性反应。例如，真菌蛋白酶在宿主血管、白

细胞和上皮细胞中与蛋白酶激活受体相联接。这些蛋白

酶激发介质释放进而造成宿主组织破坏。此外，链格孢

属真菌可以直接激活嗜酸性粒细胞导致IL-8生成以及嗜

酸性粒细胞表面表达以形成细胞粘附。CRS患者中已经

观察到真菌的免疫反应。两种关键抗菌肽类，抗菌肽和

防卫素的生成与粘膜天然免疫性相关，烟曲霉菌和细链

格孢菌存在且无嗜酸性粘蛋白的CRS患者中该两种肽类

水平上调。肺表面活性物质蛋白（SP-D）也是呼吸系统

粘膜中表达的重要天然免疫因素，其在肺烟曲霉菌的免

疫反应中发挥关键作用。SP-D在嗜酸性粘蛋白和真菌过

敏的CRS患者群体中处于缺失状态。

针对真菌由IgE介导的全身过敏反应对于AFRS的诊

断具有明确作用，并且其已经被认为是疾病病理生理学

中的关键因素。尝试将真菌的作用研究扩展至所有的

CRS类型中，还必须考虑其它类型的反应。CRS中也已

经明确对于真菌的非IgE介导的适应性反应。Shin等发现：

链格孢属真菌培养阳性的CRS患者外周血中，单核细胞

对比于健康对照，其生成的IL-5干扰素γ	（IFN-γ）水平显

著升高，进而提示真菌能够特定性诱导外周血单核细胞

Th2细胞因子的增殖。这一反应与IgE针对真菌的敏感性

相互独立。不过，Orlandi等人对于Shin等人的方法进行

复制却达到相反的结果。其发现IL-5水平与真菌特异IgE
之间关系密切，但是与Shin等描述的真菌特异IgG之间并

无关联性。Pant等人的一项研究中，在CRS患者嗜酸性

粘蛋白中确定真菌特异的IgG1和IgG3异构体。这一效应

与IgE针对真菌的敏感性相互独立。

尽管真菌所致的免疫反应中经实验室测试后发现有

意义，但是临床证据还不足以支持病因学机制。真菌孢

子普遍且持续存在于鼻腔呼吸道粘膜中。CRS患者和健

康对照者中最常见的真菌种类为曲霉菌属、枝孢菌属、

念珠菌属、短梗霉属和链格孢属。CRS患者鼻窦内发现

真菌可以解释为MCC延迟，所以，真菌可以认为是诱发

炎性反应而非病因。尽管部分研究中已经发现，相比较

于对照者，部分CRS患者的真菌负载量增加，但是其它

研究中也指出真菌的流行率或是真菌的不同种类并无差

异性。

包括多项RCT在内，很多研究对于CRS中抗真菌的

疗效都进行了检验，但是未见明显的临床改善。

尽管真菌并未直接被看作是发病因素，但是这些研
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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究中对于真菌在CRS病因中的作用引发广泛的疑问。

真菌和CRS的共存已被普遍认知，但是其在病理生

理学中作为直接原因所发挥的作用尚不明确。

•	  证据级别汇总：C（3级别：8项研究；4级别：2
项研究；表VII-2）。

VII.C.1.d.　CRS病理生理学发病因素：骨炎。由于数

据有限，该分析中将CRSwNP和CRSsNP予以合并处理。

骨炎在CRS的发病机制中发挥重要效应，尤其是对

于难治性疾病的患者意义更为显著。部分研究甚至质疑

病变是否可以作为真正的炎性反应，并且提出骨质新生

的概念可能更为合适。动物和人体研究中对副鼻窦粘膜

和骨质组织病理学变化进行检查，结果支持其在CRS中
的作用。Kennedy等人开展的早期研究中对于筛骨的组

织形态学和组织学进行描述，便于更好地了解疾病的发

生机制。CRS和非CRS患者中提取的筛骨用四环素进行

标记，并通过组织学评估机制发现其活性显著增强（新

骨形成、纤维化以及细胞炎性反应）。其他研究者也发现

相似的组织病理学结果390,392。Lee等人392发现，根据病理

学特点，相比较于单次手术的CRS患者（6.7%），反复手

术的CRS患者骨炎的发病率升高（58%），但是CRSsNP
和CRSwNP患者之间则无差别。根据影像学或是组织病

理学标准，CRS患者中骨炎流行率估算为32.5%-79%，

由此可见其潜在的临床影响。

尽管对于骨炎缺少标准的诊断测试，但是CT成为当

前的常规选择。CT影像学为粘膜异常和增厚的检测提供

可行性，骨质细节显示良好且敏感性和特异性俱佳。建

议使用单电子发射CT（SPECT）作为另一项诊疗方式，

但是，其费用高，缺少稳定性且使得患者暴露于大剂量

的放射环境中。已经有建议提出通过CT影像建立多样化

的评级体系，包括Kennedy骨炎评分、整体骨炎评分量

表（GOSS）、亨氏单位基础评分（HU）、骨区域厚度以

及鼻窦独立参照位点的系统检测。如同骨炎诊断检测一

样，这些评分体系尚未标准化。

不断有证据指出骨炎促进病情的进展，并且与未合

并骨炎的患者对比，合并骨炎患者的结局较差。Giacchi

表VII-2　真菌作为CRS发病因素证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Porter374 2014 3 病例对照研究 1 .  C R S s N P  （ n = 2 1）；2 . 
CRSwNP （n=37）；3. AFRS 

（n=26）；4. 对照组（n=15）

鼻窦灌洗液真菌培养阳性 对比于CRSsNP和对照组，CRSwNP

和AFRS患者中真菌培养阳性率

更高

Orlandi369 2009 3 病例对照研究 1. CRS （n=10）；2. 对 照 组

（n=7）

1. 真菌暴露后细胞因子生成；

2. 真菌特异性血浆IgG和IgE

水平

细胞因子水平与CRS发病无相关

性。真菌特异性IgE与IL-5生成量

关系密切，而IgG则没有关联性。

Murr373 2006 3 病例对照研究 1. CRS （n=37）；2. 对照组（n= 
37）

1. QPCR提取真菌；2. QPCR与
生活质量测定之间的关联性

两组间真菌提取率相同。真菌结果

与SNOT-20或是SF-36无关联性

Kim372 2005 3 病例对照研究 1. CRS （n=82）；2. 对照组（n= 
40）

真菌培养和PCR结果 93%的CRS患者和98%对照者真菌

PCR阳性真菌培养率相似

Pant370 2005 3 病例对照研究 1. 嗜 酸 性 粘 蛋 白CRS ；2. 
AFRS ；3. AFRS样；4. 非过

敏性真菌嗜酸性RS ；5. 非
过敏性非真菌性嗜酸性RS ；

6. 真菌过敏性AR ；7. 对照

链格孢属和曲霉属真菌特异性

IgG和IgA水平

对比于健康对照组，CRS患者嗜酸

性粘蛋白中真菌特异性IgG和IgA

水平升高 AR和非嗜酸性粘蛋白

CRS患者中真菌特异性IgG和IgA

水平无差异

Scheuller376 2004 3 病例对照研究 1. CRS（n=19）；2.对 照 组

（n=19）

PCR和QPCR真菌提取 真菌PCR提取率无差异两组真菌阳

性患者中PCR定量结果相同

Shin368 2004 3 病例对照研究 1. CRS（n=18）；2.对 照 组

（n=15）

1. 真菌暴露后细胞因子生成真

菌特异性血浆IgG水平

90%的CRS患者血细胞中IL-5，IL-13

和IFN-γ生成量增加，而对照组中

则为0%。CRS患者中真菌特异性

IgG水平升高，而对照组未发现

Ponikau361 1999 3 病例对照研究 1. CRS（n=210）；2.对 照 组

（n=14）
真菌培养结果 CRS患者中96%真菌培养阳性；对

照组中100%真菌培养阳性

Tosun382 2007 4 病例系列 鼻内真菌阴性和阳性的CRS患
者经PCR检测

实验室和临床参数 两组间多项实验室和临床参数无差

异性

Taylor383 2002 4 病例系列 CRS患者 存在壳多糖 所有标本壳多糖阳性

IFN=干扰素；QPCR=PCR定量测试
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等人发现LM CT分期较高与合并骨炎之间存在密切的关

联性。由于病理骨炎患者中只有67%表现出相应的CT影
像学变化，所以病理变化先发于影像学检查，这一点需

要重视。Telmesani和Al-Shawarby发现：在CRSwNP患者

中，骨炎与疾病复发率的增加之间存在相关性。骨炎也

可以预测QoL测试结果或是手术治疗的预后。Saylam等

人发现，相比较于非骨炎队列，骨炎患者的主观评分显

著降低（经高识别度SPECT扫描测定）。Bhandarkar等
人78发现合并骨炎或是未合并骨炎的患者在鼻窦炎结局

量表（RSOM），RSDI和CSS中均无差异。不过，在疾病

特异性基础因素被控制后极少数骨炎患者经鼻内镜手术

（ESS）治疗能够达到改善效果。在部分研究中已经提到

先前进行手术与骨炎评分降低相关，这就提示骨炎可能

是重症疾病和/或先前手术可能出现反应的标记物。

细菌生物菌膜、粘膜病理和细菌感染与骨炎的因果

联系还未明确。骨细菌感染在CRS患者中导致骨炎的可

能性并不大。Wood等人405注意到CRSsNP，CRSwNP患
者和正常对照组中，骨内可见细菌的小规模定植菌落。

1例CRSsNP，2例CRSwNP以及6例对照者发现细菌微

菌落。Dong等人表明形成生物菌膜的CRS患者中85%存

在骨炎。此外，形成生物菌膜的患者中组织病理分级，

GOSS评分和HU数值较之于无菌膜患者均较高。Snid-
vongs等人评估骨炎和嗜酸性CRSwNP中嗜酸性标记物之

间的关系，可能存在鼻息肉的CRS亚群体患者中病情更

为严重，而且在骨炎中组织变化和血浆嗜酸性粒细胞增

多之间存在显著联系。

总之，骨炎被认为是副鼻窦骨炎性变化的表现，

其可能是导致难治性CRS的一个原因。要确定骨炎和

CRSsNP以及CRSwNP之间存在因果关系，还需要其它高

水平的证据。

•	证据级别汇总 ：C（1b级别：1项研究；2b级别：5
项研究；3a级别：5项研究；3b级别：13项研究；表VII-
3）。

VII.C.1.e.　CRS病理生理学发病因素：反流。由于数

据有限，该分析中将CRSwNP和CRSsNP予以合并处理。

喉咽反流（LPR）理论上认为通过3条可能途径成为

CRS病理生理学的发病因素：鼻腔直接暴露于胃酸，副

鼻窦粘膜病变以及MCC受损；食道刺激下迷走神经介导

鼻粘膜反应；以及幽门螺杆菌感染。

Ulualp等人发现难治性CRS患者中咽酸反流事件的

发生率（7/11，64%）高于健康对照组（2/11，18%）。

Pincus等人报道30例难治性CRS患者中25例发现PH阳性，

而15例PH阳性患者中14例予以质子泵抑制剂（PPI）治

疗后1个月RS症状改善。DiBaise等人413发现，经PPI治疗

反流6个月后，18例经药物和外科手术治疗的难治性CRS
患者中，67%的患者CRS症状出现中度改善。发现，经

PPI治疗反流6个月后，18例经药物和外科手术治疗的难

治性CRS患者中有67%的患者CRS症状中度改善。Pincus
和DiBaise的研究中均未设定对照组。

Ozmen等人414发现，相比于对照组，难治性CRS患
者中咽酸反流事件的发生率（29/33）和鼻胃蛋白酶测试

阳性率（26/33）均升高。Loehrl等人415指出20例行手术

治疗的难治性CRS患者中，19例咽酸PH检测呈阳性，对

于5例患者行鼻蛋白酶测试，结果均为阳性。

在一项前瞻性病例对照研究中，DelGaudio报道，相

比于10例成功进行鼻内镜手术（ESS）的患者和20例正

常对照者，38例手术治疗的难治性CRS患者中远端食

管（p=0.007）、下咽部（p=0.006）以及鼻咽pH值等于5
（p=0.00003）和小于4（p=0.004）的反流发生率显著升高。

Wong等人417在37例拟进行鼻内镜手术（ESS）的难治

性CRS患者中发现：pH低于4时，反流事件超过800起：

596起发生在远端食管，187起发生在近端食管，24起发

生在下咽部，只有2起发生在鼻咽部。基于上述研究结

果，Wong的团队总结鼻咽反流在CRS中极为少见，反流

在CRS中的病理生理学可能存在其它机制，而非与鼻腔

粘膜的直接接触。将该项研究与DelGaudio的研究相比，

Wong等人设计的队列中患者为药物难治性CRS（非手术

治疗），由此类比于DelGaudio研究中鼻内镜手术（ESS）
成功的对照组，这些患者相比于难治性CRS，鼻咽反流

事件显著减少。Wong等文章中另一个显著的差异为pH
阈值小于4，这就可能遗漏发生于pH4-5之间的反流事件。

因此，这些研究中的发现提示，对比于药物或是手术均

能控制的非重症CRS病例，手术难治性CRS重症病例中

反流对于鼻粘膜的直接影响非常大。

Jecker等人报道20例手术难治性CRS患者食管反流

事件发生率大大高于同样数量的健康对照者。有趣的是，

在下咽部并未发现该情况，这就意味着难治性CRS与胃

食管反流病（GERD）相关当事与食管外反流（EER）无关。

418这也暗示反应系迷走神经介导。

Vceva等人410报道在研究组中，35例研究组患者中

有10例的NP组织中发现研究幽门螺杆菌DNA，但是在30
例对照患者正常正常粘膜的鼻甲泡中并未检测到，而所

有研究组和对照组测试者的胃粘膜样本中均发现幽门螺

杆菌DNA。Ozdek等人419通过PCR技术在12例CRS患者筛

窦组织样本中发现4例存在幽门螺杆菌DNA，而13例无

CRS患者的鼻甲泡样本中并未发现。尽管这些研究提示

幽门螺杆菌与CRS之间存在关联性，但是因果关系的证
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表VII-3　骨炎作为CRS发病因素的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Saylam400 2009 2b 前瞻性队列研究 合并骨炎和未合并骨炎CRS

患者

SPECT评分，治疗和预后的主

观评估

SPECT评分高且存在骨炎患者主观评

分较低

Sethi385 2015 3a 文献的系统综述 CRS患者 骨炎与粘膜嗜酸性粒细胞增多相关仅

提示CRS和骨炎之间存在联系

Bhandarkar401 2013 3a 文献的系统综述 CRS患者 骨炎与不良治疗结局和病情恶化相关

Georgalas402 2013 3a 文献的系统综述 CRS患者 影像学严重程度和骨炎病情之间存在

关联性临床病情严重程度和骨炎之

间无相关性

Videler386 2011 3a 文献的系统综述 CRS患者 推荐CT用于骨炎确诊在副鼻窦骨中未

发现细菌证据手术可能导致骨炎发

作

Chiu384 2005 3a 文献的系统综述 CRS患者 骨重构的原因尚不明确

Dong406 2014 3b 前瞻性队列研究 84例进行鼻内镜手术（ESS）
的CRS患者和22例对照患

者

组织取样：生物菌膜量，生物

菌膜评分，骨组织病理学分

级，GOSS和HU值

CRS中骨炎经CT和组织病理学分级评

估处于发病率高水平。生物菌膜与

骨炎存在相关性

Wood405 2012 3b 前瞻性病例对照

研究

CRSsNP（n=8）；CRSwNP

（n=8）；对照组（n=6）
鼻内镜手术（ESS）或是颅底

手术时将骨中存在的细菌和

免疫细胞清除

CRS组和对照组中确定的骨细菌定植

数和免疫细胞数相似

Georgalas403 2010 3b 前瞻性，病例对

照研究

行 鼻 窦CT检 查 的CRS

（n=102）和对照组（n=68）

GOSS，LM分级量表 CRS中更常见骨炎之前的手术史与骨

炎之间存在密切关联性

Telmesani398 2010 3b 前瞻性病例对照

研究

CRSwNP（n=82，分为首次

手术vs矫正手术

筛骨和粘膜的组织病理学检查

疾病复发

粘膜病理学结果不理想且经矫正手术

骨炎风险增加骨炎预测高复发性

Cho399 2008 3b 回顾性病例对照

研究

CRS患 者 行 首 次ESS

（n=25）；CRS患 者 行 矫

正手术（n=15）；对照组

（n=25）

筛骨NBF ；HU ；LM评分；CT

骨厚度测定

矫正病例NBF水平升高且LM评分升

高。CRS组中骨厚度增加

Giacchi390 2001 3b 前瞻性病例对照

研究

进行鼻内镜手术（ESS）的

CRS患者（n=20）；对照组

CSF脑脊液漏修补（n=5）

粘膜病理学和骨变化评估筛骨

粘膜和骨情况

CRS中发现骨吸收和骨质生成

Kennedy391 1998 3b 前瞻性病例对照

研究

进行鼻内镜手术（ESS）的

CRS患者（n=24）；对照

组行筛骨手术（n=9）

根据骨和粘膜的组织学表现将

筛骨组织分组

对比于对照组，CRS组中骨重建活性

活性增强

Snidvongs404 2013 4 回顾性队列分析 CRSwNP（53%）和CRSsNP

（47%）患者接受手术治疗

CT，组织病理学，内镜和QoL

测定 KOS，GOSS 
51%患者存在骨炎；矫正手术流行率

较高 QoL和骨炎之间无联系

Snidvongs407 2012 4 回顾性病例研究 进 行 鼻 内 镜 手 术（ESS）
的 88例 CRSwNP或 是

CRSsNP患者

LM组织病理学评分，SNOT-
22评分，哮喘，阿司匹林敏

感性

51%患者存在骨炎；组织结构和血浆

嗜酸性粒细胞增多症与骨炎相关

Bhandarkar78 2011 4 前瞻性病例系列 进行鼻内镜手术（ESS）的

190例CRS患者

LM CT评分，SIT，内镜，骨

炎CT，RSDI，CSS 
骨炎与年龄增长，矫正手术，NPs，

哮喘，ASA不耐受以及术后QoL改
善欠佳相关

Lee392 2006 4 前瞻性病例系列 进行鼻内镜手术（ESS）的

CRS患者

影像学和组织病理学的基础并

发骨炎

CT显示36%患者出现骨质生成，其中

53%出现骨炎的病理改变

Cho389 2006 4 回顾性病例系列

研究

首次进行鼻内镜手术（ESS）
的CRS患者

LM CT评分，筛骨局部CT的
HU，筛骨粘膜和骨的组织

病理学分析

HU的LM水平升高组织病理学骨分级

增加粘膜分级升高

Kim387 2006 4 回顾性病例系列

研究

首次进行鼻内镜手术（ESS）
的CRS患者

CT扫描骨肥厚，术后内镜结

局的证据

60%患者发现骨肥厚与术后结局欠佳

相关

KOS=Kennedy骨炎评分；NBF=新骨形成
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据尚未被发现。

PND是反流和RS的常见症状表现。在一项随机双盲

交叉研究中，Vaezi等人420报道在75例主诉PND患者中，

PPI治疗组症状缓解率50%，而安慰剂组缓解率5%。作

者总结这些发现支持PND症状中反流发挥作用。

已发表文献中的数据常出现矛盾。近期的循证研究

中指出GERD和RS的因果关系关联性低。目前有显著的

证据表明反流和CRS之间存在相关性，但是因果联系不

能明确。当前的证据对于胃酸试管外反流是否直接损伤

鼻窦粘膜，反流事件是否引起迷走神经介导神经炎性改

变或是否两种效应出现联合作用均无法做出清晰完整的

判断。

•	 证据级汇总 ：B（1a级别：1项研究；2b级别：6
项研究；4级别：3项研究：表VII-4）。

VII.C.1.f.　CRSsNP病理生理学发病因素：维生素D

缺乏。维生素D（VD3）在循环中的存在形式为失活形式

（25VD3）并在外周组织中经1α羟化酶转化为活性形式

（1,25VD3）。该活性形式具有抗炎和抗菌活性，由此相

关研究陆续开展针对其在CRS，尤其是嗜酸性Th2优势

类型CRSwNP中的潜在效应。CRSsNP表现出与CRSwNP
截然不同的免疫学特点，即嗜酸性粒细胞增多和Th2细
胞因子数量降低。CRS中VD3效应的研究文献主要来源

于CRSsNP和CRSwNP的对比性研究且受到病例系列、病

例对照以及体外研究的限制。

临床研究显示VD3在CRSsNP中未暴露于吸烟因素

下时，其水平可能不低。一系列的病例对照研究一致

发现：成人和儿童CRSsNP病例中，循环和鼻窦组织中

25VD3的水平并无显著差异。Pinto等人发现通过症状，

鼻内镜和CT扫面结果达成共识确诊的重症非洲裔美国

CRS患者中血浆25VD3水平显著低于高加索患者以及种

族/性别匹配的对照组。不过，CRS患者的组成并未定

表VII-4　反流作为CRSsNP发病因素的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Vaezi420 2010 1b RCT （n=75） 慢性PND患者随机分配至兰索拉唑

组（30mg，BID）和安慰剂组

8和16周的PND症状 治疗大大改善了PND症状，说明

反流是导致PND中的一个因素

Loehrl415 2012 2b 病例对照 1. 鼻内镜手术（ESS）后炎症反应

（n=38）；2 鼻内镜手术（ESS）
后无炎症反应（n=38）；3 对照

组（无CRS，无ESS ；n=20）

在NPx（pH<4和<5事 件 ），

UES以及远端食管行24h

三部位pH监测PARE 

鼻内镜手术（ESS）后持续CRS

患者在NPx，UES和远端食管

的反流率较对照组升高，差异

最大为NPx反流

Ozmen414 2008 2b 病例对照 1. CRS （n = 33）；2. 对照组（n=20） 24h双部位pH监测PARE CRS中PARE和鼻胃蛋白酶水平

增高提示CRS和LPR之间存在

关联性

Jecker418 2006 2b 病例对照 1. 复发性CRS（n=20）；2. 健康志

愿者（n=20）

24h双部位pH监测：反流事

件数量，pH<4时间分数

CRS患者食管反流事件（而不是

咽下部反流）次数增加

DelGaudio416 2005 2b 病例对照 1. 鼻内镜手术（ESS）后炎症反应

（n=38）鼻内镜手术（ESS）后无

炎症反应（n=38）；3 对照组（无

CRS，无ESS ；n=20）

在NPx（pH<4和<5事 件 ），

UES以及远端食管行24h

三部位pH监测PARE 

鼻内镜手术（ESS）后持续CRS

患者在NPx，UES和远端食管

的反流率较对照组升高，差异

最大为NPx反流

Ozdek419 2003 2b 病例对照 1. 12例CRS患者中提取粘膜 13例对

照组提取粘膜

幽门螺杆菌DNA/RNA 12例CRS患者中4例发现幽门螺

杆菌而13例非CRS患者中未见

幽门螺杆菌

Ulualp411 1999 2b 病例对照 1. 难治性CRS（n=11）健康对照组

（n=11）

UES和食道括约肌下段的

PARE记录

CRS中PARE高发率提示GERD对

于CRS发病有促进作用

Pincus412 2006 4 队列 30例难治性CRS患者反流检测；25

例反流患者中15例接受PPI治疗

鼻窦和GERD症状 鼻窦和GERD症状改善提示反流

在CRS病理生理学中发挥作用

Wong417 2004 4 队列 40例CRS患者 NPx，下咽部，试管近端和

试管远端24h四部位pH监

测PARE的发生率

NPx反流事件在CRS患者中少见；

CRS和反流的发病机理并非直

接的胃酸接触

DiBaise413 2002 4 队列 11例CRS患者行GERD测试之后予

以PPI治疗

在第12周测定个体鼻窦症状

和整体的满意程度

CRS中GERD的发病率较高，经

过GERD治疗后症状缓解

LPR=喉咽反流；PARE=咽酸反流事件；UES=食管括约肌上段
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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义，且可能包括CRSwNP和CRSsNP的异质性群体。而在

CRSsNP患者中，整体25VD3水平却是正常水平，主动或

是被动吸烟暴露与这些患者中25VD3整体和局部水平降

低相关。主动吸烟在之前研究中已经发现会降低围绝经

期女性血浆25VD3和1,25VD3水平，这一点与CRS研究结

果相一致。

在免疫学研究方面，Sultan和Mulligan发现CRSsNP
鼻窦上皮细胞细胞能够将25VD3转化为1,25VD3。Mulli-
gan等人427发现：外源性吸烟暴露会对于这一转化过程造

成影响。对比于CRSwNP，成人或儿童CRSsNP患者中整

体或局部树突细胞和VD3之间不存在任何关联性425,426。

其它研究在CRS中探寻成骨细胞和VD3之间的关系。

Sugimoto等人发现，当培育在VD3/维生素K的培养液中

时，CRS中筛骨成骨细胞矿化作用最强，且骨钙素分泌

量最大。此外，VD3/维生素K培养细胞生成的参与骨质

生成的转化生长因子β2（TGFβ2）量显著增加。然而，使

用的VD3特定形式并未阐述，且这些影响在单独使用VD3

时并不明显。作者指出VD3在鼻窦骨优化成形调控中发

挥重要作用，并且推测在所观察到的部分CRS病例中是

否能够减少鼻窦骨质的破坏程度。这样的作用机制能够

部分解释在部分临床研究中所见的25VD3水平与骨质破

坏之间存在负相关性。

针对CRSsNP中的VD3可以做出两点说明：

1. CRSsNP与系统性25VD3缺乏之间无相关性

•	  证据级别汇总：C（3b级别：4项研究；表VII-5）。
2. CRSsNP患者中吸烟暴露能够降低25VD3的整体

和局部水平

•	  证据级别汇总：C（3b级别：1项研究；表VII-5）

VII.C.1.g.　CRSsNP病理生理学发病因素：超抗原。

当时的一篇文献报道中毒性休克毒素（TSST-1）超抗原

与CRS患者之间存在关联性。在该篇文献中，合并或是

不合并鼻息肉的CRS患者中鼻腔金黄色葡萄球菌负载率

和TSST-1水平较对照组显著增加。针对通过被动乳胶凝

集测试和PCR检测TSST-1的可靠性，已经有专家提出部

分质疑。

总之，与CRSwNP不同，几乎没有证据支持超抗原

在CRSsNP病因学和发病机制中的作用。

VII.C.1.h.　CRS病理生理学发病因素：肠道菌群紊

乱。由于数据有限，该分析中将CRSwNP和CRSsNP予以

合并处理。

新型细菌检测方法显示健康鼻窦并非无菌状态。人

类微生物菌落项目已经表明微生物种类繁多与健康和疾

病状态人体功能之间存在关联性，菌落被认为是具有功

能性的细菌集落，而不是临时的细菌集合。

这些与CRS相关的概念意义尚不了解。尽管鼻窦培

养中发现细菌被认为具有病理学意义，部分微生物可能

表VII-5　维生素D作为CRSsNP发病因素的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Mulligan427 2014 3b 病例对照 1. 21例对照（脑脊液漏/垂体

瘤患者）；2. 40 CRSsNP ；3. 
45 CRSwNP 

1. 25D3水 平；2. CYP27B1基 因

表达；3. 25D3向1,25VD3转化

CRSsNP和对照组中25VD3无差异。

吸烟与25VD3低水平之间存在关

联性

Wang433 2013 3b 病例对照 1. 25 CRSwNP ；2. 20 CRSsNP 1. 25D3水平；2. 鼻息肉分级；3. 
LM评分；4. IgE总量

CRSsNP和对照组中25VD3无差异

Mulligan425 2012 3b 回顾性病例

对照研究

1. 14例 对 照 患 者；2 17 
CRSsNP ；3. 5 CRSwNP ；4. 
14 AFRS 

1. 25D3水平；2. 鼻活检/高倍视

野中CD209+树突细胞数量

CRSsNP和对照组中25VD3无差异

Mulligan426 2011 3b 回顾性病例

对照研究

1. 14例对照（脑脊液漏）；2. 
20 CRSsNP；3. 9 CRSwNP；4. 
14 AFRS 

1. 25D3水平；2. 树突细胞在外周

血单核细胞总量中所占百分比

CRSsNP和对照组中25VD3无差异

Pinto428 2008 4 病例对照 1. 68例对照者86 CRS 1. 25VD3水平 市区非洲裔美国CRS患者中25VD3

水平低于CRS白人或是对照者

Sultan430 2013 5 体外研究 1. 8例患者包括健康，CRSwNP

和CRSsNP测试者

1.	1α羟 化 酶mRNA/蛋 白 质 染

色1,25VD3水平蛇毒抗菌肽

mRNA表达

人鼻上皮细胞表达1α羟化酶并形

成活性1,25VD3和蛇毒抗菌肽

Sugimoto431 2007 5 体外研究 1. 6例CRS患者 1. 骨钙素浓度	TGFβ浓度矿化区 维生素D3/维生素K联合作用促进

筛骨成骨细胞的骨质生成能力

发挥至最强
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在上皮层发挥积极作用，包括排除病原、局部抗菌因子

的生成、屏障防御、免疫系统发育以及代谢功能完善。

时至今日，许多研究关注细菌，但是宿主和细菌与病毒

和真菌之间的相互作用很可能在鼻窦菌落的形成中也发

挥重要作用。

历史层面，文献探寻CRS中微生物的作用主要依据

还是临床和研究领域中的培养方法。培养法仍然是临床

标准，但是基因技术的研究结果发现细菌培养对于定植

细菌的检测量占总量的百分比很少。即便是优势菌经培

养确定也不足病例的50%。之前采用的培养独立方法，

如微生物特异性PCR测试和免疫染色，对于微生物集

落整体特点的发现能力有限。近期应用16S核糖体DNA
（rDNA）序列解决相关的限制不足。

在健康群体中，前鼻腔、中鼻道和蝶筛隐窝暂时

定植的微生物具有高度个体化特点。Yan等人发现，前

鼻孔和深部解剖亚区的微生物存在差异，但是鼻窦内的

全面对比研究还没有发表。健康状态下细菌菌落广泛

分布于鼻窦内，但是CRS患者中仅是其中的一小部分细

菌定植，相比较于健康对照组，细菌集落的性质存在差

异。例如在CRS中，子代细菌序列方法已经发现厌氧菌

的数量相对于之前确定的水平较高，可能是因为在培养

环境中，这些细菌的生长存在困难。特殊菌种（乳酸杆

菌和板状杆菌）在健康和疾病状态水平均较高，不过这

样的基础发现还无法重复实现。基础的宏基因组研究

显示：细菌集落广泛变异及其细胞外囊泡与CRS之间存

在相关性。在该研究中，CRS患者细菌水平更高在鼻腔

灌洗液取样中差异化较小。在大型的患者队列研究中，

Ramakrishnan等检查微生物的表型变异并且发现合并哮

喘或是脓性分泌物的CRS患者中微生物存在显著差异。

在该研究中，作者并没有发现CRS患者与对照组相比在

差异化指数方面的差异，但是论证了细菌的多样性可以

作为手术结果的预测因子，说明微生物组的多样性对于

维持鼻窦健康有益。

尽管CRS与微生物的变异之间存在关联性还可能与

细菌差异化降低之间相关，但是对于这些变异和疾病进

展之间的因果联系，或变异是否是病情进展或是药物治

疗的副产物并不明确。例如，在AECRS研究中发现，抗

生素治疗会导致健康测试者的肠道中定植菌落富集程度

和多样性显著降低。CRS微生物局部观察到的变异可能

系药物反复和延长应用所致。Feazel等人的研究中观察

到，前期鼻窦手术史和金黄色葡萄球菌与多样性减少相

关，但是这一结果还需要进一步的研究以确定这是难治

性CRS疾病相关结果还是药物和手术治疗的扩大化结果。

此外，CRS中还会出现菌群失调，宿主对于微生物

的反应可能出现功能异常。例如，Aurora等人发现CRS
和健康测试者中

细菌和真菌微生物的差异性最小，但是当外周血白

细胞暴露于微生物环境下，CRS患者的IL-5生成水平显

著增加。

尽管在CRS研究中微生物均处于早期，但是已经能

够观察到成分和多样性的破坏状况。由于研究采用的是

小队列和变异试验方法，应当注意到这些发现中部分结

果不能被重复。文献中的结果存在差异且难以进行集中

解释。

虽然在健康对照和CRS患者中进行常规分类，但是

并未在确定特殊菌种富集程度的结论上达成一致，而葡

萄球菌的作用还是仍然值得期待。在微生物集落对于鼻

窦健康和病变状态的影响具有积极的意义和功能的相关

性。进一步的鼻窦微生物研究可以为疾病提供更为全面

的了解，进而根据个体化医疗特点开发潜在的新型治疗

方式。

VII.C.1.i.　CRSsNP病理生理学发病因素：解剖学

变异。解剖学变异对于CRSsNP病理生理学的促进作用

（表现为鼻窦开口狭窄）被大体分为OMC影响因素或是

额窦引流影响因素，而两种机制也会受到影响。泡状鼻

甲、MT偏曲、眶下筛窦气房（Haller）以及NSD等都属

于OMC变异的示例。额窦引流梗阻可由1-4型额窦气房、

眶上气房、筛泡上气房、额泡气房和额窦内气房造成。

然而，普通人群中存在解剖变异提示CRSsNP发病中存

在必要其它或是另外的因素，且强调解剖在病理生理学

发病机制中的定义难度。存在或不存在症状的患者行副

鼻窦CT扫描研究发现，解剖变异与鼻窦疾病是否存在关

联性的证据相互矛盾（通过经典LM评分）。多篇关于解

剖变异的文献时间都比较久远且未能严格区分CRSwNP、
CRSsNP和ARS，其采用的是RS的CT证据，而非更为精

确的症状定义。

Caughey等发现眶下筛窦气房患者中额窦、筛窦和

上颌窦的LM CT评分均升高，但是对比鼻窦个体情况时，

只有筛窦和上颌窦的评分升高。在相同研究中，泡状鼻

甲患者仅有上颌窦评分增加。RS分型（CRSvsARS）并

未做描述。

Jain等人观察到对比于全鼻窦炎或是无病对照组，

自限性鼻窦炎患者CT检查发现解剖异常平均数量显著

增加（异常开口、泡状鼻甲、眶下筛窦气房、单侧钩突

以及MT偏曲）。其指出：这些解剖学变异仅与OMC的
影响相关，且原发性粘膜异常对于个体患者来说能够导

致更多的全身性疾病。Sedaghat等人发现：鼻窦解剖变



Orlandi et al.

It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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异在AR患者中存在向CRS进展的促进趋势。相比而言，

Nouraei等和Bolger等观察到解剖学变异和MT或是其它

可能影响OMC和LM评分的组织结构。Cho等也注意到相

似的情况，MT变异或是NSD与CT扫描中发现的鼻窦炎

性表现无相关性。

额窦气房被认为是额窦疾病的发病机制，但是在

无症状的CRSsNP患者中也处于流行状态。在两项针对

CRS病史患者的研究中，额窦隐窝气房和鼻丘气房与额

窦炎的高发病率无关。此外，DelGaudio等发现：额窦炎

与额窦隐窝的大小之间无关联性。在鼻窦解剖结构的专

门研究中，DeConde等表示额窦引流量、额窦内气房以

及系膜上筛前动脉对于额窦内镜手术所获得的QoL无影

响。不过，Lien等人发现：在能够对额窦隐窝后侧或是

后外侧产生影响的气房（眶上气房、筛泡上气房、额泡

气房）中，额窦炎发病率升高与1-4型额窦气房之间无关。

Langille等人指出CT影像学中额窦气房和粘膜增厚之间

存在显著关系。总而言之，尽管《国际过敏和鼻科学论

坛》2016年2月第S1期第6卷中的部分证据存在矛盾，且

多项研究无法区分CRSsNP、CRSwNP和ARS，但是有证

据显示解剖变异可能对CRSsNP的发病有促进作用。尽

管在一些研究中似乎存在因果联系，但鼻窦解剖异常对

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的发病机理不大可能起很大

作用。

•	  证据级别汇总 ：C（等级2b ：3个研究；等级3b ：

4个研究；等级4 ：7个研究）。研究结果相互矛盾（表

VII-6）

VII.C.1.j.　CRS病理生理学发病因素：鼻中隔偏曲。

由于数据有限，该分析中将CRSwNP和CRSsNP予以合

并处理。NSD在研究中和患者中很难进行对比，因为其

可以随前后径变化，且研究者通过不同的方式予以定量

分析。此外，如同其它许多鼻窦解剖学变异研究一样，

RS，CRS和ARS在NSD研究中常未予以区分。

两项大型综述已经研究ASD在RS中的作用。Collet
等人针对25篇论文进行非系统性综述，结果发现方法学

和结果常常出现矛盾。该综述未能明确鼻中隔在病原学

中的作用，也未能定义其在发病过程中的意义。最近，

Orlandi对13篇文章进行系统性综述并作出总结之前的许

多研究，不足以提供可信的证据说明RS和NSD之间的关

联性。将这些研究有机结合，其总结到，虽然NSD的影

响有限，但是该解剖变异与RS发病率的增高存在关联性。

有趣的是，RS风险增加与正反两方面都相关，这就意味

着气流变化，而非单纯的鼻窦解剖结构狭窄，可能发挥

作用。

部分研究结果在这些综述之后已经发表。Kamani等
人对于NSD患者的鼻中隔和鼻粘膜组织病理学变化进行

检查。该研究确认：鼻中隔偏曲的粘膜中鳞状上皮化生

和淋巴细胞浸润的发生率较对照组显著升高，这就提示

NSD可能使得患者易感CRS。Poorey和Gupta471发现中隔

偏曲角度增加与上颌窦粘膜变化的高发性存在联系。该

研究再次强调：NSD可能导致OMC梗阻的观点。Mundra
等人472也观察到NSD角度增加与OMC相应的疾病形式之

间存在密切的关联性。他们总结到，OMC的梗阻和筛

前继发NSD是引起CRS的关键因素。Fadda等人472还指出

NSD以及其它解剖变异与鼻窦粘膜疾病相关。

2008年，Mladina等人将NSD分为7种不同类型，并

提示鼻中隔畸形的角度和类型在鼻和全身疾病中发挥重

要作用。Poje等人475进行的多中心对比研究以明确鼻中

隔畸形Mladina部分分型是否多发于CRS患者中。研究发

现CRS患者组中1型偏曲的发病率（Passali畸形）显著高

于对照组。相似的情况见于Cingi等人476的研究中，结果

显示CRS患者中所谓的垂直型鼻中隔畸形（Mladina2-4
型）发病率上升。

对比之下，Kaygusuz等人477对于进行鼻内镜手术

（ESS）的CRS患者进行检查，发现鼻窦解剖变异和副

鼻窦病理学之间无统计学意义。其总结鼻窦解剖学变异

并未增加CRS发病概率和/或增加之前CRS的严重程度。

Prasad等人478报道同样的结果，NSD和CRS之间无显著关

联性。

已发表评估NSD和CRS之间关系的汇总LOE为级别

C，绝大多数研究在3或4级。应当注意到这样的效应具

有明显的局限性，许多研究样本量小，

NSD定义异质性以及单变量分析的限制很难得到

NSD在CRSsNP中发挥效应的可靠结论。

•	  证据级别汇总 ：分级C（等级1b ：1个研究；等级

3b ：3个研究；等级4 ：6个研究）。

VII.C.1.k.　CRSsNP病理生理学发病因素：自然免

疫。鼻窦粘膜表面存在多种自然免疫机制以协助宿主抵

御环境微生物和病原体。自然免疫包括非特异性自然免

疫粘膜防御机制和病原特异性自然免疫机制直接作用于

对应的微生物侵袭模式。非特异性自然免疫粘膜防御机

制包括但不限于鼻窦MCC、分泌型抗微生物因子以及补

体。病原特异性自然免疫机制中的一种模式即为模式识

别受体（PRR）。PRR中最具有特点的两种模式为TLR家
族和核苷酸结合寡聚化结构域样受体（NLR）家族。有

设想认为：PRR路径和自然免疫因子的功能失调很有可

能对CRS的炎症反应具有促进作用。
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表VII-8中总结的是针对CRSsNP中自然免疫活性的

检测研究。证据被分为两种类型：（1）自然免疫反应中

关键抗菌蛋白和肽类；和（2）自然免疫反应中PRR。
（1）关键抗菌蛋白和肽类

五项研究显示CRSsNP患者中选择性自然抗菌蛋白

和肽类的活性增加。仅有1项研究显示抗菌蛋白活性在

CRSsNP患者的自然免疫反应中降低。

Lee等指出表面活性蛋白（SPA）信使RNA（mRNA）

以及蛋白水平在CRSsNP鼻窦组织中较正常对照组显著

升高。该研究表明副鼻窦粘膜SP-A基因组成型表达；该

表达在CRSsNP患者中上调。

Wood等人发现对比于对照组，CRSsNP粘膜活检样

本中溶菌素免疫染色率显著增加，但是并不在mRNA水

平层面。Schlosser等人指出CRSsNP中鼻窦粘膜活检样

本中B因子和补体C3和C5mRNA水平较对照者显著升高。

有趣的是，Cui等人也观察到CRSsNP中血浆C3水平较对

照组显著增加。

三叶因子家族（TFF）蛋白参与上皮保护和修复

过程中。Li和Turner发现CRSsNP中筛窦组织中TFF1和
TFF3mRNA和蛋白水平较对照者显著升高。其推断在

CRSsNP患者中TFF肽可能系鼻窦上皮屏障的重要调节因

子。

将研究的结果积累发现强化的自然反应可能在

CRSsNP炎症反应中发挥重要作用。

对比之下，尽管研究对象为不同家族的蛋白质，另

一项研究中显示CRSsNP自然肽活性降低。Richer等人
486分析上皮基因表达在CRS中上皮屏障维护和修复的参

与机制。其从下鼻甲和钩突中收集上皮并细胞表面蛋白

S100A7，S100A8和S100A9的mRNA水平。结果发现对

比于对照组，CRSsNP中mRNA水平显著减少。该研究表

明上皮屏障维护和修复过程中上皮基因的减少可能成为

CRSsNP的发病机制。

（2） PRRs
尽管研究已经显示CRSsNP中PRR存在水平下调和

改变，但是当前所有研究均表明该情况下PRR活性出现

下降，尚无研究发现PRR水平上调。Van Crombruggen
等人对于CRSsNP和对照组中晚期糖基化终末产物受

体（RAGE）水平进行检测。结果发现：CRS中可溶

型RAGE鼻窦粘膜蛋白水平升高，而膜型水平则下降。

Zhang等发现CRSsNP中鼻窦组织的TLR4和TLR7mRNA
和蛋白水平较CRSwNP和对照组显著降低。Detwiller等
观察到相似的结果，CRSsNP患者中粘膜活检样本中TL-
R2mRNA平均表达量较对照组低。这些研究提示PRR反
应变化在CRSsNP发挥作用。

总结

CRSsNP患者中的数据表明关键自然免疫介质表达

方式不同。当前的证据比较稀少，未能让人形成全面的

认识。该领域还需要更深入的研究以丰富CRSsNP病理

生理学的意义。

VII.C.1.l.　CRS病理生理学发病因素：上皮屏障破

坏。由于数据有限，该分析中将CRSwNP和CRSsNP予以

合并处理。

鼻窦粘膜发挥上皮屏障功能抵御外源性侵入因素，

以限制和调节免疫机制的继发刺激反应。基础成分构成

机械屏障和自然免疫屏障。屏障无法清除病原体时，上

皮源性细胞因子和趋化因子发挥作用启动后续的免疫反

应。广义来说，CRS已经被认为是鼻窦粘膜功能失调为

特点的疾病，该病造成上皮表面结构缺失，而这也可能

成为病变的病因和发病机制。之后，还有建议指出CRS
多种表型，包括NPs和非NPs，可能与独特上游上皮缺陷

模式相关。

屏障机械成分包括两部分：呼吸粘膜和潜在上皮组

织。呼吸粘膜包裹外源性异物并将其输送至鼻咽部。粘

膜的理化性质可能在该过程的效应和选择性中发挥显著

作用。粘膜纤毛流动的先天和获得性缺陷与CRS的高发

率相关联，而且这也使得清除速率和纤毛活性发生变异。

上皮细胞（EC）通过严格匹配的连接结构根植于粘膜下。

该连接结构由顶端连接复合体（AJC）组成，由此形成

防渗透能力相对较强的屏障。外源性异物常具有蛋白酶

活性以使得其降解连接体蛋白质，从而使得屏障的渗透

性更强。屏障结构通过AJC蛋白质和保护性抗蛋白酶分

子予以维护。息肉型CRS和Th2细胞因子环境与AJC蛋白

质水平和保护性抗蛋白酶本质活性显著降低之间存在关

联性。功能性研究结果已经观察到CRSwNP中屏障渗透

性增强。深度的建议指出在息肉中蛋白质抑癌基因M在

介导屏障渗漏发挥重要效应。此外，全球性基因微阵列

荟萃分析提示：成熟基因信号通路欠成熟的上皮息肉与

上皮细胞向间，叶细胞转化过程存在明确关联性，这就

能预示屏障完整性缺失。综上所述，这些研究提示粘膜

纤毛功能失调在CRS广泛发病机制中发挥重要意义，而

CRSwNP与多渗透屏障之间联系密切。

机械屏障构筑第一道防御机制，限制异物的进入。

多种表达PRR的细胞构筑第二道防御机制，PRR能够识

别细菌中的病原相关性分子模式（PAMP）。为了能够维

持免疫反应，细胞破坏是必要条件，而这与内源性细胞

产物集合的释放即损伤相关分子模式（DAMP）相关。

PRR的多种形式被分类为PAMP和DAMP（如，TLR），
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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尽管异常受体信号通路已经被认为是CRS的发病机制，

但是目前的数据还无法做出准确结论。对于经典PRR，
近期的证据提示苦味和甜味受体在EC中也有所表达，其

通过检测微生物产物和激活强化MCC以及宿主防御分子

的释放从而发挥PRR功能。

鼻EC是在基础环境中典型对抗PAMP，分泌宿主防

御分子至鼻粘膜的第一类细胞，其在PRR的刺激作用下

水平扩增。宿主防御分子分泌模式体现出局部特异化，

在钩突中升高抗生物膜蛋白，即腭肺鼻腔上皮克隆蛋白

（PLUNC）水平。

设想该局部宿主防御分子模式能够补充反映鼻腔定

植微生物菌落区域性差异化特点。CRS中已经发现部分

宿主防御分子的表达量下降。导致这一缺陷的准确分子

途径尚未明确，但是IL-22及其受体IL-22R是粘膜宿主防

御机制的关键调节因子，其通过转录因子STAT3发挥重

大效应。IL-22R表达量的下降和STAT3途径受阻已经有

所报道；这样的缺陷与CRS存在广泛相关性并且在合并

或不合并NP病情中不具有特异性。综上所述，这些数

据提出假设，原发性鼻窦自然免疫反应的缺陷易于导致

CRS的发病。

此外，对于宿主防御分子，EC针对PRR刺激发挥反

应分泌细胞因子和趋化因子进而形成炎症反应，并诱导

活化自然效应细胞。而且，EC细胞因子在之后形成的各

种适应性免疫反应中发挥关键作用。EC和自然淋巴细

胞（ILC）树突状细胞之间的细胞因子互相作用，匹配

合理的自然和适应性反应机制以对抗特定的外源性刺激

因素。在健康群体中，维持粘膜的稳态依靠（1）耐受

过敏原和共生体和（2）抵抗病原体。在CRS中，粘膜

炎症呈现慢性特点，为持续的自然细胞和适应性免疫反

应。白人中CRSwNP最常见的特点为Th2优势炎性反应。

在哮喘群体中，特异性上皮细胞因子IL-25，IL-33和胸

腺基质淋巴生成素（TSLP）通过树突细胞和2型ILC效应

已经成为潜在的发病机制。为在CRSwNP中支持该理论，

息肉组织中发现大量的2型ILC和树突细胞。上游关键的

上皮细胞因子作用并不完全清楚，但是在息肉均质性组

织中已经确认TSLP活性处于高水平状态。部分证据显示

IL-33也发挥作用，但是这些研究尚未发现NP组织中蛋

白水平中该细胞因子表达量增加。关于IL-25，其在CRS
证据性不足。如本章之前提出的内容一样，EC趋化因子

在自然效应细胞的诱导分化中意义重大，效应细胞包括

嗜酸性粒细胞、肥大细胞、中心粒细胞、巨噬细胞以及

ILC（有可能）。这些效应细胞中因子的局部释放被广泛

认为是与两种CRS分型存在相关性组织破坏和重构变化

的最可能原因。涉及CRS发病机制，尽管中性粒细胞和

巨噬细胞水平升高且吞噬效应也具有破坏性，但是最主

要的关注点在于嗜酸性粒细胞和肥大细胞。

EC表达酶类参与活性氧和活性氮的生成，此两种产

物是多项上皮功能的重要介质，包括粘液素生成、上皮

修复、自然免疫以及针对环境毒素的反应。这些酶类系

统的变异被视为CRS中屏障功能和自然免疫功能的破坏

因素。EC酶类系统还有可能促进类花生酸组织水平的升

高，而类花生酸被考虑作为CRSwNP的亚型机制。酶类

与CRS之间存在总相关性并不明确，但是至少在理论上，

酶类激活不足使得微生物易于定植而激活过度则会导致

屏障破坏和/或炎性反应。

CRS中最为常见的特点在于组织中的适应性免疫反

应，不过目前这些下游的信号通路控制病因和发病机制

的关键程序尚不清楚。基于这一新近观点，考虑CRS特
点在于广泛的功能失调，即鼻窦表面上游宿主环境功能

失调相互影响。至于哮喘发病机制也提出相似观点，尽

管哮喘和CRS之间的关联性已经明确，CRS群体中其它

慢性炎性功能失调疾病的发病率与背景关系极为密切。

这些观察结果表明，CRS中宿主缺陷在气道粘膜起到核

心作用，由此提出免疫屏障假说，这一假说将CRS中鼻

窦表皮症状解释为先天和后天变异与机械屏障和/或自

然免疫反应相互协调影响。自然宿主防御反应缺失与屏

障渗漏相结合在理论上会导致微生物定植变化、屏障加

速破坏以及代偿性免疫反应。尽管还存在部分差异，但

CRSsNP和CRSwNP均表现出自然免疫和机械屏障缺陷。

免疫屏障假说并未指明CRS诸多亚型中所观察到的是

Th1还是Th2优先反应，包括在CRSwNP患者的免疫印迹

中观察到的Th2模式和B细胞浸润。这就意味着还有其它

的机制以TSLP和ILC信号通路为核心且可能诱发不适当

的局部适应性反应，但是这一观点并未被确定。在该研

究中，Th2适应性反应过度和/或不当继发屏障功能障碍

和自然免疫缺损，由此造成疾病持续自限性循环。

VII.C.1.m.　CRSsNP病理生理学发病因素：

纤毛功能紊乱。正常MCC重要的功能在于从鼻窦腔

中清除病原体和残渣。纤毛按固定方向摆动将粘液输送

至鼻窦自然开口处以及鼻咽/口咽处，在该两处，通过吐

痰或是吞咽予以清除。不同的胆碱能通路、肾上腺素能

通路和肽能通路参与纤毛摆动的调节，而纤毛摆动频率

（CBF）进行动态调节以实现粘膜纤毛运输的最大效应。

异物作用于呼吸道上皮表面联接受体，而受体则具有强

效CBF调节能力。在感染期，CBF增加粘液清除率并扩

大自然免疫产物的分布。微生物直接影响纤毛功能并常

遏制正常纤毛调节功能致使正常的粘液运动受到影响。
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在CRS中，患者可能受由微生物直接影响或是不适

的炎症反应所致纤毛摆动失调的影响。CRS中常见粘膜

纤毛停滞，由于粘液排出过程停滞导致感染灶和炎性介

质聚集进而使疾病发作。尽管CRS患者和对照组中CBF
基线水平未能发现差异性，但是CRS患者的纤毛对于异

物反应性较差，而在对照组中CBF则会增加。对于纤毛

刺激性异物反应迟钝在CRS中成为持续的病因。诸如铜

绿假单胞菌、流感嗜血杆菌、肺炎链球菌和金黄色葡萄

球菌的病原体分泌毒素直接抑制纤毛活动。566–569铜绿假

单胞菌产生的绿脓菌素毒素不仅会导致清除速度减慢，

还会使纤毛对于其它因素引起的机械性刺激反应失去功

能。流感嗜血杆菌毒素在高浓度环境中对于纤毛整体造

成破坏，其表现为慢性病程，从而营造出有利于CRS发
病的环境。

过度活跃的炎性环境或是细胞转运系统的缺失也可

能是部分纤毛CRS的病因。TNF-α、IL-1β、IL-5和IL-8在
CRS病例中始终处于升高水平，而这些因子的慢性升高

则常常导致纤毛反应迟钝。经证实，TNF-α针对机械刺

激产生反应机制从而抑制CBF强化，而炎性反应循环会

造成慢性病程中纤毛缺失或是纤毛异常。在MCC中，钠

和氯的转运也起到重要作用。CRS患者中提取的鼻细胞

培养中发现：钠的吸收量增加导致粘液形成速率更快而

其清除更加困难，因为在相同的转运负荷中，纤毛活动

量增大。吸烟者CRS的发病率增加，部分原因在于香烟

中的复合物导致氯的转运量降低进而CBF水平加速下降。

CRS中纤毛功能失调的治疗方式包括将呼吸道上皮

的兴奋性恢复值正常水平以及建立调节适宜的炎性环

境。在健康状态下，纤毛有能力恢复自身的兴奋性和正

常活性。在1项研究中，从CRS炎性环境中提取纤毛细胞

在正常的环境中经刺激重新恢复能力并发挥功能。因此，

绝大多数的临床实践应当着眼于治疗CRS，而不是孤立

处理纤毛功能失调。经典的抗菌治疗不仅会引起系统性

的改善，不过在1项研究中，10例患者还观察到CBF能力

增加恢复至预期水平。在纤毛功能失调不可逆病例中，

纤毛的结构成分发生异常变化。CP110作纤毛生成的负

性调节因子，在CRS患者中已经观察到其表达量的增加

且不利于纤毛的恢复。其它研究已经提出假设纤毛生成

的程序会出现调节失控。如果生成的纤毛出现功能异常

或是缺失，则生物菌膜的形成的风险和其它CRS风险因

素均会增加。

VII.C.1.n.　CRSsNP生理病理学发病因素：免疫缺

陷。CRS成年患者中存在亚群体对于常规的治疗出现抵

抗，应当考虑PID可能。PID最常见的临床表现为慢性中

耳炎、RS和慢性肺部疾病如肺炎和支气管扩张。585–589文

献中描述了低免疫球蛋白血症和CRS的关联性，多项研

究表明PID是CRS发病的风险因素之一。该种联系在之

后的其它研究中予以进一步强化，这些研究中显示免疫

功能异常患者的RS发病率增加。

X连接型低丙种免疫球蛋白血症CVID和部分其它体

液免疫功能失调疾病常被作为慢性或是复发难治性RS的
发病因素。选择性Ig缺陷症，尤其是IgG3亚型、IgA和

IgM均在该患者群体中被确认。预先接种抗肺炎球菌滴

度也出现了降低，尤其是在CVID等更为严重的免疫缺陷

疾病中。

本篇文献中的研究表明：PID在慢性鼻窦疾病的发

展中具有显著意义，高达50%难治性CRS患者中存在原

发性免疫功能失调。选用的研究有所局限，证据汇总级

别相对较低。进一步的研究包括以下方面：低丙种球蛋

白血症严重程度对于RS的临床意义，以及CRS患者最

能够从免疫缺陷疾病的研究和治疗中获益的方面。对于

PID和CRS患者还需要进行补充研究以优化药物和免疫

疗法（表VII-9）。
•	证据级别汇总：C（等级2b ：1个研究；等级3b ：8

个研究；等级4 ：8个研究）。

•	获利：确定PID患者获取机会治疗Ig替代疗法有效

的患者群体。CRS相关并发症最小化。

•	危害：不必要或是不成熟的测试可能会导致成本

增加。

•	成本：相关成本为实验室测试的直接成本。

•	利弊评估：免疫功能失调患者的获益超过相关的

风险。

•	价值判断：耳鼻喉科学家常能够成为免疫功能缺

陷和RS并发患者的首诊医师。这样就可以确定病情可治

疗的患者。“难治性CRS”未得到充分界定。

•	政策水平：难治性CRS病例推荐方案。

•	干预措施：PID应当考虑为难治性CRS患者。

VII.C.1.o.　CRSsNP病理生理学发病因素：遗传因

素。除去少数特殊例外，CRS遗传性基础的研究主要着

眼于CRS而非NP状态，从而很难明确是否相似的遗传

变异也导致了CRSwNP和CRSsNP。除去少数特殊例外，

CRS遗传性基础的研究主要着眼于CRS而非NP状态，从

而很难明确是否能够用显示的遗传变异强调CRSwNP
和CRSsNP表型特点。长期以来，许多针对CRS遗传基

础的研究中考虑CRSwNP的家族性证据充分以及包括

CRSwNP在内表型的单基因变异机制。CRS遗传基础的

概念在之后的基因改良（敲除）小鼠研究中得到支持，
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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即特定的基因功能转变与人CRS研究中鼻中的发现和症

状发生相关607。

在囊性纤维化（CF）中，囊性纤维化跨膜转运调节

因子（CFTR）基因的变异与大多数CRS感染患者发病存

在相关性。不过，根据确定的基因型却无法预测疾病的

进展。609其它的单基因疾病在表型中包括CRS。原发性

纤毛运动障碍（PCD）与RS相关，其作为疾病发生的因

素之一610,611。尽管CRS的遗传症状提示基因与疾病之间

存在逻辑联系，如上皮功能和固有以及适应性免疫反应

缺陷，但是这并不具备一致性。许多遗传关联因素被认

为很难与CRS发生之间建立联系机制。这对于确认新机

制所采用技术的潜在能力和CRS发展路径均提出强化要

求，这一领域具有发展前景，还需要进行更多的研究。

单核苷酸多态性（SNP）作为基因变异和定位的标

记物加以利用显著简化了遗传相关因素的筛查程序。遗

憾的是，所有发表CRS遗传相关因素的研究结论均缺乏

强有力的证据而不像其它疾病中采用能够展示显著关联

性的方法。不过，研究者已经提出许多与CRS拟相关的

待测基因，这就能够通过有意义的测试发现一些有效的

观察信息。CRS基因综述已经发表且被确定的基因被列

于表中（表VII-10）。
Zhang等人对于中国汉族人群的研究中，将CRSsNP

从CRSwNP分离出来进行单独评估，分别在300例
CRSwNP，300例CRSsNP和300例对照测试者中对比乙酰

羟化酶（AOAH）基因的变异情况。CRSwNP和CRSsNP
群体中p值和风险的差异性以及AOAH基因的变异情况仅

能在CRSsNP组中观察到有统计学意义（CRSsNP ： OR，
0.30，p=8.11×10−11 ；CRSwNP ：OR，0.96，p=0.64）。
这就意味着不同机制可能作用于CRSsNP和CRSwNP发
病机制，同时也凸显出在其他群体中开展更多研究的必

要性。

在三个独立群体中分别采用三种不同的待测SNP方
式：TNF、IL1A和AOAH。TNF和IL1A是重要的促炎性

细胞因子，而AOAH能够减除脂多糖的活性。这显示炎

症反应的失调可能在CRS的遗传机制发挥一定的作用。

尚不清楚CRS相关基因变异对于炎症反应趋向于加重还

是减轻。

其它待测基因组的功能影响性研究中所报道的结果

支持待测基因的相关性。功能影响性研究包括白细胞介

素-1受体相关激酶4（IRAK-4），其是在CRS群体中选定

的待测SNP在IgE水平中与基因组特异性之间存在关联

性。TAS2R38味觉受体中观察到的的基因变异与革兰氏

阴性菌迁移和手术反应欠佳之间相关353,354。

特定SNP与免疫功能之间也可能不存在相关性。在

表VII-10　可能作为CRS发病机制的基因

基因名 参考文献 年份 表型（如果进行描述）

免疫功能

ALOX5 Al-Shemari628 2008 

ALOX5AP Al-Shemari628 2008 

AOAH Bosse613 2009 

AOAH Zhang629 2011 不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

BDKRB2 Cormier630 2014 

CD58 Pasaje631 2011 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

CD8A Alromaih632 2013 

CDH23 Cormier630 2014 

CNTN5 Cormier630 2014 

COX2 Sitarek633 2012 

CYSLTR1(X)* Al-Shemari628 2008 

HLA-DQB1 Schubert634 2004 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

IL10 Bernstein635 2009 

IL10 Zhang618 2012 

IL1A Karjalainen636 2003 

IL1A Mfuna Endam624 2010 

IL1A Erbek619 2007 

IL1B Bernstein635 2009 

IL1B Erbek619 2007 

IL1RL1 Castano637 2009 

IL1RN Cheng638 2006 

IL22RA1 Endam639 2009 

IL33 Buysschaert640 2010 

IL4 Zhang641 2012 

IRAK-4 Tewfik626 2009 

IRAK-4 Zhang629 2011 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

K6IRS2 Cormier630 2014 

K6IRS4 Cormier630 2014 

K6IRS4 Cormier630 2014 

甲硫氨酸 Sitarek633 2012 

MET1 Castano637 2009 

MMP9 Wang642 2010 

NOS1 Castano637 2009 

NOS1 Zhang629 2011 

NOS1AP Zhang629 2011 

PDGFD Cormier630 2014 

PI3Kγ	 Bojarski621 2013 

PRKCH Cormier630 2014 

RAC1 Cormier630 2014 

TGFβ1	 Kim643 2007 

TAS2R38 Adappa353 2014 

TAS2R38 Mfuna Endam644 2014 

TNFA Batikhan620 2010 

TNFA Bernstein635 2009 

TNFA Erbek619 2007 

TNFAIP3 Cormier645 2009 

TP73 Tournas646 2010 

（待续）
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表VII-10　接续

基因名 参考文献 年份 表型（如果进行描述）

上皮细胞和细胞外基质功能

IGFBP7 Cormier630 2014 

LAMA2 Bosse613 2009 

LAMB1 Bosse613 2009 

LF Zielinska-Blizniewska647 2012 

溶质转运

CACNA1I Bosse613 2009 

CACNA2D1 Cormier630 2014 

CACNG6 Lee648 2010 

KCNAM1 Purkey627 2014 

KCNQ5 Purkey627 2014 

KIAA1456 Bosse613 2009 

SLC13A3 Cormier630 2014 

其他/未知功能

C13orf7 Cormier630 2014 

CIITA Bae649 2013 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

DCBLD2 Pasaje650 2012 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

DPP10 Kim651 2015 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

FAM79B Cormier630 2014 

GFRA1 Cormier630 2014 

MSRA Bosse613 2009 

MUSK Bosse613 2009 

NARF Cormier630 2014 

NAV3 Bosse613 2009 

OSF-2 Zielinska-Blizniewska647 2012 

PARS2 Bosse613 2009 

PHF14 Cormier630 2014 

PIGT Cormier630 2014 

RPGR Bukowy-Bieryłło652 2013 

RYBP Bossé613 2009 

RYBP Cormier630 2014 

SERPINA1 Kilty653 2010 

TOMM34 Cormier630 2014 

TRHDE Cormier630 2014 

TRIP12 Bossé613 2009 

UBE3A Cormier630 2014 

UBE3A Cormier630 2014 

UBE3C Pasaje654 2011 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

可能的待测范围内，其分别为上皮细胞和ECM功能障碍。

难治性CRS改良基因组相关性研究中所确定的主要待测

SNP在两组基因中，其均编码ECM成分。这表明在CRS
中可能存在细胞外基质或细胞外基质-整合素相互作用的

功能障碍。

在仅开展的一项的儿科CRS研究中，Purkey等人627

证实了KCNAM1和KCNQ5基因的变异，这表明钾通道

基因在CRS早期的发展过程可能发挥作用作用。钾通道

功能障碍在CRS发病中的作用仍有待阐述，但可能涉及

改变溶质平衡状态和/或上皮细胞调节重要的焦点粘附机

制。这些不断发展的技术对于新机制的确定能力得以强

化。

尽管仍处于起步阶段，随着技术改进和基因组序列

研究的进展，遗传成分将会持续不断地被确认进而发现

新型的基因探寻全新的机制。在远期的具有意义的发展

过程中会不断出现新颖的概念。

VII.D.　CRSsNP ：诊断

IV.B.部分给出了CRSsNP的定义。与CRS相关的症

状可分为4类：鼻症状（阻塞、流鼻涕、嗅觉缺失或损

伤）；面部症状（面部压迫感、面部疼痛、头痛）；口咽

症状（耳痛、口臭、PND、牙痛，咳嗽）；和全身症状（常

见不适、疲劳）。鼻塞是最常见的症状617。这些症状呈现

出是高度个体敏感性，但不具有特异性655,656。有证据已

经显示，将2种或更多的症状与疾病的客观发现（影像学，

内窥镜检查）相结合能够极大程度增加了诊断特异性并

提高阳性预测值。尽管原始的指南使用了主要和次要标

准，但是没有共识或证据表明这种分类是否基于症状的

流行性、敏感性或特异性指标。所致的结果就是将目前

包括最敏感症状的诊断标准作为诊断的一部分。口臭、

牙痛和咳嗽等症状可能存在并与CRS相关，但不包括在

诊断定义中。表VII-11中给出CRSsNP的循证学定义。

将CRS划分为息肉型和无息肉型，根据来源于无息

肉CRS中的组织学和炎性细胞因子的发现内容9,658。该疾

病的治疗反应和复发率的差异也支持分类，不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎在标准治疗下病情改善且复发率出现降

低659。然而，在不远未来，以生物标志物为基础精准分

类成为可能。

表VII-11　CRSsNP的诊断标准

大于或等于12周的：

2个或以上的症状：

　脓性排出（鼻漏或PND）

　鼻塞和充血

　嗅觉减退或消失

　面部压力或疼痛

和

1个或多个以下发现：

　鼻窦检查或电子计算机断层扫描的炎症证据

　鼻窦或OMC的脓性证据

和

没有息肉
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VII.D.1.　不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎诊断：鉴别诊断

由于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的表现差异性很

大，在没有使用鼻内窥镜检查和影像学检查等诊断设备

的情况下，常不易将其与其他疾病进行鉴别诊断660,661。

AR是鼻粘膜对于异物所产生以IgE抗体为介导的超敏反

应。662绝大多数情况下，通过喷嚏和瘙痒症状能够将AR
和CRS进行鉴别诊断，但是并非适用于所有病例663。不

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的另一种相似症状为非过敏性

鼻炎症状，其包括伴嗜酸粒细胞增多综合征（NARES）
鼻炎、激素性鼻炎、药物诱导性鼻炎、刺激性鼻炎、萎

缩性鼻炎和特发性鼻炎271,664。尽管只有少部分不伴发胸

腔疾病的脓性CRS患者存在咳嗽主诉，但是仍需要通过

体格检查将CRS与GERD和哮喘进行鉴别诊断。

在急性复发性面部疼痛和压迫感发作的CRS病例中，

不易将将其与原发性头痛（例如偏头痛和紧张型头痛）

进行鉴别，原因在于两者通常伴有鼻窦相关症状，如流

涕和鼻塞665-667。为排除原发性头痛和类似的疾病，如肌

筋膜疼痛和颞下颌关节疼痛，则需要进行体格检查和准

确的病史信息。慢性牙齿感染、异物以及良性和恶性鼻

窦部肿瘤也必须包括在鉴别诊断中。这些疾病大多数都

可以通过全面的体格检查予以排除，则其中包括鼻内窥

镜检查以及合理的影像学检测（计算机断层扫描或核磁

共振）。

如果是单侧鼻腔澄清分泌液体流出，临床医生应排

除脑脊液（CSF）鼻漏668。创伤和手术病史和分泌液的

咸涩味感是诊断的重要线索696。在鼻分泌液中检测出β2-
转铁蛋白可以证实是脑脊液670。

VII.D.2.　CRS诊断：成本效益高

由于数据有限，在该分析和推荐中将不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎合并报告。

先前的循证学评估基本上缺少成人CRS诊断的成本

效益的推荐方案。自1997年以来，RS的专家组提出了不

同的RS诊断标准，症状和症状持续时间的不同组合方式，

但是最近的迭代审核需要通过电子计算机断层扫描成像

或内窥镜检查来确认，以明确CRS诊断7,15,21,155,202,671,672。

尽管需要记录鼻窦炎症的客观发现内容，但很少有

研究能够阐述测试的时间和顺序以精准和高效经济的方

式明确CRS诊断。已发表的文献建议在鼻内镜检查之后

结合患者病史对于CRS进行症状层面的定义673-675。建议

对内镜检查中有不明确或显示正常但有症状的患者进行

影像学诊断，特别是电子计算机断层扫描成像676。CRS
诊断的成本效益讨论高度取决于特定医疗系统直接成本

和专业人员、诊断设备的配置和CRS的治疗方案。辐射

暴露、旷工时间以及与治疗干预相关潜在并发症等间接

成本更难以统计所以通常不计入该分析中。以下建议基

于现有证据（表VII-12），结合美国的现有设备和成本背

景，着眼于诊疗手段。

VII.D.2.a.　“唯症状”诊断CRS
CRS诊断的症状基础目前强调四项，即鼻阻塞、流涕、

面部疼痛或压迫感以及嗅觉缺失或障碍且不再利用参照

次要症状（头痛、发烧、口臭、疲劳、牙痛、咳嗽和耳

部症状），这是因为其在CRS中并不频繁出现并与其它疾

病症状重叠11,655,656,661。就主要症状来看，以前的研究一

致认为变色的鼻腔分泌物和嗅觉缺失 - 或单独出现或同

时出现均可以提高慢性鼻窦炎诊断症状标准的阳性预测

值56,660,676,677。患者普遍存在鼻塞，并且在CRS患者中平

均严重程度最大，而在其他主要症状出现的情况下缺少

鼻塞症状则考虑非CRS病因660,675,678,679。其它研究表明面

部疼痛（但不是压迫感）并非普遍症状出现于患者中，

其会降低CRS诊断可能性676-678。这些研究结果汇总后发

现，改进症状描述的词汇并且强调特定的症状（例如，

嗅觉缺失）可以改变CRS诊断的概率。同时还发现，唯

症状诊断CRS在典型症状群体中对于绝大多数诊疗前疑

似CRS患者来说，其并非是经济高效的策略。先前研究

比较症状与电子计算机断层扫描（金标准）的结果表明

症状的特异性在2%至12%，而阳性预测值在35%和54%
之间7,655,657。

•	证据级别汇总：B（等级2b ：8个研究；等级4 ：2
个研究）。

•	获利：“唯症状”策略是以患者为中心并且可以广

泛地应用于诊断CRS。
•	危害：高比例的假阳性诊断可能导致潜在的正确

诊断被误导或是延迟而不当的治疗干预增加直接和间接

的医疗成本（例如，旷工时间和治疗所致的潜在不良反

应）。

•	成本：所有专家和非专家拜访中均为低成本。

•	获利—危害评估：如果作为CRS诊断的唯一临床

方法，则弊大于利，因为存在极大的误诊风险。

•	价值判断：评估患者报告的症状是患者随访的重

要组成部分，但是其不够准确，无法作为诊断CRS的唯

一手段。

VII.D.2.b.　鼻腔内镜诊断CRS  
文献中对于鼻腔气道检查的诊断设备评估CRS的效

用进行充分的报道676,680-682。尽管前鼻镜检查可能发现粘

脓性分泌物或严重的鼻息肉，但这种检查技术不能恒定
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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提供下鼻甲后结构的图像或是图片资料。鼻内窥镜检查

能够更彻底的检查中鼻道、蝶窦隐窝和鼻咽结构中鼻窦

引流通道的情况。不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的判断结

果包括鼻窦腔中的脓性粘液或者特异性稍差的结果即为

中鼻道或筛窦区的粘膜水肿。此外，鼻内窥镜检查还

有助于鼻窦靶向病灶的样本培养并对于与CRS症状相似

的可疑病因进行评估，例如鼻内肿瘤、腺样体肥大或后

位NSD。在术后患者中，仅通过鼻内镜还可以对于解

剖结构的手术改变情况进行全面检查。Bhattacharyya和
Lee657指出，以症状为基础的标准预测慢性鼻窦炎（特

异性和阳性预测值分别为12%和39%，以电子计算机断

层扫描的金标准为参照）相比，辅以鼻内窥镜检查显著

提高诊断慢性鼻窦炎的准确性，其特异性和阳性预测值

估计分别为84%和66%。

从成本效率的角度来看，对于诊疗前高度疑似CRS
的患者（由其症状判断）的个体来说，鼻内窥镜检查

是重要的诊断手段。当由经验丰富的专家操作时，鼻

内窥镜检查是评估与CRS相关症状的一种安全有效的方

法。如果在诊断CRS时鼻内镜检查发现有意义的检查结

果，尽管其可以作为用于术前计划或RS并发症评估的证

据，但是影像学的确诊依然不可缺少。如果鼻内窥镜检

查考虑CRS，则通过电子计算机断层扫描加以确诊无成

本效率
676。或者，出现症状患者中内窥镜阴性检查结果

将CRS的可能性降低约20%657,676。因此，虽然鼻内镜检

查会显著增加购买、维护和专家设备使用等相关的成本，

但有证据显示，其避免对于鼻窦进行电子计算机断层扫

描的相关成本花费。

尽管鼻内窥镜检查在确诊CRS中具有高特异性和阳

性预测值，但是内窥镜检查敏感性较差，因此与电子计

算机断层扫描相比，其假阴性率高。在已发表的文献中，

与电子计算机断层扫描相比，灵敏度和假阴性率的估计

水平分别为30%至46%和35%至70%。低敏感性与弹性和

韧性鼻内镜难以或是无法评估鼻窦腔内所有结构情况有

关，未手术患者尤其如此。

•	证据级别汇总：B（等级2a ：1个研究；等级2b ：3
个研究）。

•	获利：与唯症状论诊断策略相比，慢性鼻窦炎诊

断具有更高的阳性预测值和特异性，避免CT使用的附加

成本和潜在的影像学辐射暴露风险。

•	危害：如果临床医生仍然怀疑CRS，而内窥镜检

查显示为阴性时，由于存在假阴性的可能性，仍然需要

对鼻窦进行电子计算机断层扫描。轻度不适与操作过程

有关。

•	成本：2014年，美国医疗保险和医疗补助服务中

心（CMS）为诊断性鼻内窥镜检查（当前程序术语编码

31231）设定了国家平均支付金额为212.07美元，其中包

括其中包括服务和诊疗的耗材费用。该成本反映出专家

操作设备和检查内窥镜发现的时间、用于购买核心设备

的资金以及内窥镜消毒和维护的相关费用。

•	获利-危害评估：利大于弊，经培训的内窥镜专家

客观诊断慢性鼻窦炎的原始技术，但是与CT影像相比，

该技术的敏感性降低，故其使用也受到限制。

•	价值判断：内窥镜检查是重要的诊断手段，在使

用该方法时还应结合疑似慢性鼻窦炎患者的病史与体格

检查信息。若内窥镜检查为阴性但仍怀疑为慢性鼻窦炎，

应当开展其它诊断检测予以补充。

•	政策水平：推荐。

•	干预措施：建议在进行鼻腔内窥镜检查时还应结

合慢性鼻窦炎患者的病史和体格检查信息。CT是鼻腔内

窥镜替代方案用于确诊慢性鼻窦炎。

VII.D.2.c.　慢性鼻窦炎检查影像学诊断

实践指南认可电子计算机断层扫描成像（而非单一

的放射线或核磁共振成像）是确诊慢性鼻窦炎或是鼻内

窥镜检查的替代方法683。然而，部分指南指出，只有针

对最充分药物治疗难以治愈或拟行手术治疗的病例才考

虑电子计算机断层扫描成像，而其并不作为所有确诊慢

性鼻窦炎的核心诊断手段。7,202,671对于确诊和误诊慢性

鼻窦炎后的成本和预期治疗效果的其它研究表明，对于

鼻内镜阴性结果的特殊诊疗患者或是根据症状经验性使

用抗生素延期治疗但是成本开销相对较小的初级诊疗患

者来说可以前期使用电子计算机断层扫描成像。根据美

国的CMS成本和已经发表的药物成本信息，抗生素治疗

疗程延长产生的费用与行电子计算机断层扫描成像的费

用相似，并且前期采用电子计算机断层扫描成像能够降

低有症状但为其它诊断患者中抗生素的使用率，如鼻炎

或非典型面部疼痛685,686。传统意义来说，这些获利会超

过额外的影像学相关不利影响（诸如辐射暴露和接触）。

着眼于诊疗和降低辐射暴露并保证CRS所需的必要诊断

信息质量将CT设备进行改进，诸如锥形光束技术的CT
替代影像设备有效缓解部分顾虑。在最近的一项研究

中，患者对于包括影像学在内所涉及的辐射暴露了解不

足，但是绝大多数患者表示为了能够达到CRS精准治疗

的目的，即便影像学相关的成本会有所增加也愿意接受
68。尽管如此，由于ARS和CRS中的影像学学变化很相

似，当患者不存在孤立急性URI时，医师仍需要获取影

像学材料。核磁共振用于诊断CRS在远期的应用中受到

限制；核磁共振通常仅在特定情况下有用，例如粘膜腺
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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体、AFRS、颅底完整性或肿瘤相关的鼻窦炎性变化观察。

•	证据综合评分：B（1b级：1项研究；2c级：2项研究）。

•	获利：CT影像比鼻腔内窥镜检查更敏感，并且在

诊断过程中获取早期影像减少减少抗生素应用。

•	危害：辐射暴露的隐患。

•	花费：2014年，CMS为基础的数据显示，用于颌

面部区域无增强CT影像（当前程序术语编码70486）的

平均支付费用为每人208.85美元。电子计算机断层扫描

影像的费用为设备成本、扫描的技术操作以及与电子计

算机断层扫描影像读片相关专业费用。

•	获利—危害评估：存在差异，取决于疾病诊疗前

可能状态，电子计算机断层扫描接触以及体格检查和内

窥镜检查的结果。

•	价值判断：当决定用CT确诊慢性鼻窦炎时，应考

虑到患者的辐射暴露病史和意愿。鼻腔内窥镜检查是确

诊慢性鼻窦炎的另一种方法，但是敏感性不足且不能为

手术计划描述解剖特点。

•	政策水平：推荐。

•	干预措施 ：CT扫描建议用于所有符合慢性鼻窦炎

基本症状标准，但是却缺乏客观的前鼻内窥镜检查或鼻

腔内窥镜检查的临床发现，亦或是用于拟行手术患者。

CT是鼻腔内窥镜检查确诊慢性鼻窦炎的替代选项。

VII.E.　CRS ：管理

本讨论集中于CRSsNP管理（图VII-1）。AECRS的
管理在第IX.C节中讨论。

VII.E.1.　CRS管理：生理盐水灌洗

由于数据有限，将不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎予以合并分析和推荐。鼻腔盐水

灌洗是CRS治疗中的常见辅助方案。安全性可靠，无药

物全身吸收风险和患者的认可使其成为可靠的长期外用

治疗策略690。尽管灌洗溶液包括等渗（即正常生理盐水）

和高渗盐水，但存在容量（低或高），压力（被动或主

动）和盐水灌洗频率的差异性。盐水冲洗的不良反应少

见，但是也可能出现包括局部刺激、耳痛、鼻出血、头痛，

鼻烧灼感、流涕和洗鼻瓶污染690,691。

该综述确定了12项研究评估CRS管理中生理盐水灌

洗的疗效（10项随机对照研究，1项系统评价和1项荟萃

分析）206,209,692-701。（表VII-13）。五项随机对照研究中对

于未接受手术患治疗的患者进行盐水灌洗疗效评估。这

5项研究均显示CRS患者的症状有所改善而且QoL也有提

高。在Bachmann等以及Hauptman和Ryan206开展的随机研

究中对于等渗和高渗盐水灌洗疗效进行评估，结果证明

尽管两组之间没有显著差异，但是两种溶液都改善鼻窦

症状的疗效。Rabago等的研究将患者随机分为两组（高

渗盐水灌洗和未灌洗治疗组），并评估CRS特异性QoL、
常规QoL、症状评分和药物应用。结果表明，每日高渗

鼻腔生理盐水灌洗能够显著改善CRS特异性QoL和症状

评分，并且可以减少药物应用。然而，通过SF-12问卷

调查的常规QoL结果并没有差异。Heatley等的随机研究

中对于等渗盐水灌洗进行疗效对比，分别使用球管注射

器和灌注袋进行灌注，将反射疗法组作为对照。结果表

明，所有接受研究组均发现CRS特异性QoL改善；但是，

意外的是，在反射疗法和盐水灌注组之间并没有差异。

Pynnonen等开展的随机研究质量最高，其将高容量（240 
mL）低压等渗盐水冲洗与低容量盐水喷剂进行比较并在

治疗后的第2，4和8周分别评估CRS特异性QoL（SNOT-
20）和症状评分。结果表明，两组在第8周时QoL均出现

改善；然而，在高容量盐水灌洗组中，在两种测量指标

均出现显著的改善700。

Friedman等开展的两项随机研究评估死海盐水

（DSS）灌洗对QoL改善效应694,695。据报道，DSS的盐分

和矿物质具有抗炎的积极作用。2006年的研究未报告

CRS队列手术史，2012年的研究将先前接受ESS与未接

受ESS的CRS患者均包括在内。2006年的研究将DSS灌
洗（未指明容量或移液装置）与高渗盐水灌洗进行对比

评估，结果表明DSS灌洗在症状和QoL改善方面优于高

渗盐水冲洗。2012年的研究将DSS灌洗（注射器20 mL，
每侧鼻腔，BID）和高渗盐水灌洗联合INCS进行对比。

结果表明，DSS灌洗单纯疗法与高渗盐水灌洗联合日用

INCS疗效相同。

Harvey等总结的系统综述和荟萃分析中包括以下8
项评估性研究：盐水与未治疗；盐水对安慰剂；盐水作

为INCS治疗的辅助手段；盐水vs INCS治疗；和等渗盐

水vs高渗盐水灌洗。部分研究对象包括CRS和AR的儿科

患者。结果显示，作为CRS的单纯治疗方案，盐水灌洗

疗法能够改善症状；然而，与INCS治疗相比，盐水灌洗

疗效并不显著。有证据表明，作为INCS的辅助治疗手段，

盐水灌洗可以改善症状。等渗盐水和高渗盐水溶液对患

者症状和QoL的改善具有相类似的作用；然而，高渗溶

液可以改善客观评定指标，如放射影像学。van den Berg
等在其的系统综述中报道，Pynnonen等在2007年开展的

随机对照试验是唯一一项具有讨论价值的研究，因此得

出结论，在CRS的管理中，高容量生理盐水灌洗疗效比

低容量生理盐水喷剂效果更佳。

有充分的证据支持在治疗CRS中使用鼻腔盐水灌洗

疗法。由于盐水灌洗具有极高的安全性和低的成本（约
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表VII-13　盐水冲洗的不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎管理的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Harvey696 2007 1a 荟萃分析 CRS患者 1. QoL ；2. 症状；3 应用

辐射学的

盐水冲洗既可以作为单独疗法，

也可以与INCS配合使用来改善

CRS症状。不如INCS有效

Friedman694 2012 1b 双盲随机对照研究 1. 死海盐水冲洗；2.高渗盐

水+INCS 
1. QoL （SNOT-20）；2. 内

窥镜检查

单独的死海盐水冲洗与INCS +高
渗盐水同样有效

Liang698 2008 1b 随机对照研究，非

双盲

ESS治 疗 后CRS患 者：1. 
NS+清创术；2. 单独清创

1. 症状；2. 内窥镜检查 轻度慢性鼻窦炎在盐水冲洗后，

症状得到缓解，内镜检查得分

也更高。中重度CRS无差异

Hauptman206 2007 1b RCT 1. NS ；2. 高渗盐水 1. 症状；2. 声学测量；3. 

糖精清除

两种治疗都改善了鼻塞和阻塞。

NS改善鼻气道通畅

Pynnonen700 2007 1b RCT 1. 大容量，低压NS冲洗；

2.NS低容量喷雾

1. QoL （SNOT-20）；2. 症
状

两组中，SNOT-20都出现了改善。

大批量低压冲洗组获得较多

Friedman695 2006 1b DBRCT 1. 死海盐水冲洗；2.高渗盐

水冲洗

RQLQ 与高渗盐水冲洗相比，死海盐水

冲洗可以更好的缓解症状

Pinto699 2006 1b DBRCT 1. NS ；2. 高渗盐水；3. 没
有冲洗

症状 NS和无冲洗之间的症状没有差

异。使用高渗冲洗后，疼痛和

流涕更严重

van den Berg701 2014 2a 系统综述 CRS盐水疗法 只包括和讨论了1个具有

足够高质量的研究

高容量NS冲洗提供更好的QoL改
进，然后低容量NS喷雾

Freeman693 2008 2b 随机对照研究，非

双盲

1. NS（低容量雾化喷雾）；

2.没有冲洗

内窥镜检查 NS提供早期（3周）内镜改善。

长期（3个月）内镜检查结果无

差异

Rabago209 2002 2b 随机对照研究，非

双盲

1. 高渗生理盐水；2.没有治

疗

1. QoL （RSDI；SF-12）；3. 

症状评分）

高渗盐水灌注改善RSDI和症状评

分。SF-12无改善

Heatley697 2001 2b 随机对照研究，非

双盲

1. NS在球泡注射器；2.NS

冲洗；3.作为安慰剂的反

射疗法

RSOM-31 ；SNOT-20 ；

SF-36 
所有组具有RSOM-31和SNOT-20

评分的改善。NS灌注组和反射

疗法没有差异

Bachmann692 2000 2b 随机对照研究，非

双盲

1. NS ；2. 高渗盐水 1. 症状；2. 内窥镜检查；3. 

粘膜清除；4. 血压计；

5.嗅觉测量

NS和高渗冲洗之间无差异

0.24美元/天），702利大于弊。等渗盐水灌洗可能在5%至

10%的病例中产生轻度不良反应包括鼻烧灼感、耳塞和

恶心等。有证据表明，高渗盐水灌洗可能导致的轻度不

良事件发生率较高（10-25%的病例）。22项研究的荟萃

分析中并未记录重度不良事件。696然而，2011年，2例
阿米巴脑膜炎脑炎死亡报道中怀疑可能与灌洗液被福氏

纳格里阿米巴原虫被污染有关。703在未来的深度研究中

强调自来水安全性，建议使用洁净的水源（避免井水）

用于配制灌洗溶液在1和2周后，分别报道有50%和80%
的生理盐水灌洗瓶出现细菌污染691。尽管灌洗瓶污染和

CRS患者的临床感染症状之间没有关联性，但仍然支持

定期对于灌洗瓶进行消毒和更换的措施。最近一篇综述

阐述灌洗后的微波净化是有效的消毒策略704。

鉴于利大于弊的特点结合汇总的A类证据分析，在

治疗CRS时，“强烈推荐”使用该疗法。虽然鼻腔盐水灌

洗可以改善症状和CRS特异性QoL结果，但是需要引起

重视的是，其通常作为其他外用疗法的辅助策略。等渗

和高渗盐水灌洗的主观观察结果相似，而高容量盐水灌

洗优于低容量的鼻腔盐水喷剂技术。

•	证据级别汇总：A（等级1a ：1个研究；等级1b ：6
个研究；等级2a ：1个研究；等级2b ：4个研究）。

•	好处：改善生活质量，症状，内镜和影像学结果。

耐受性良好。无全身不良反应风险。低成本。

•	危害：局部刺激、鼻腔烧灼感、头疼和耳痛/耳塞。

污染源性感染风险低。

•	花费：最少（0.24美元/天）。患者用药时间时间

•	获益-危害评估：利大于弊。

•	价值判断：鼻盐水灌洗作为其他外用疗法的重要

辅助手段。高容量（>200 mL）灌洗优于低容量鼻喷剂，

但需要进一步研究验证。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表VII-14　用局部鼻用皮质类固醇治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的证据（标准输液用喷雾剂）

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Snidvongs705 2011 1a 荟萃分析 INCS 1. 症状评分；2. QoL ；3. 不良

反应

INCS改善症状评分。QoL无变

化。无不良事件

Kalish706 2009 1a 荟萃分析 INCS 1. 对治疗的总体反应；2.症状 证据不足，无法证明INCS有明

显的获益。可能改善症状评分

Mosges714 2011 1b DBRCT 16周课程：1. 莫米松糠酸酯200 
μg	BID；2.安慰剂组

1. 总症状评分；2. 患者评价

治疗反应；3. 内镜评分；4. 

不良反应

组间总症状评分无差异。内镜

评分显著改善

Zeng715 2011 1b 随机对照研究，

单盲，治疗

比较研究

12周课程：1. 糠酸莫米松200μg

每日一次；2. 克拉霉素250 
mg，每日一次

1. 症状评分；2. 内镜评分；3. 

总体症状负担分数

两组的症状评分和内镜检查评

分均有改善

Jorissen712 2009 1b DBRCT 6个月的疗程，术后2周开始：

1. 莫米松糠酸酯200μgBID；

2.安慰剂组

1. 内镜评分；2. 症状评分；3. 

不良反应

组间总内镜评分或症状评分无

显著差异

Dijkstra707 2004 1b DBRCT 经 过ESS ：1.丙 酸 氟 替 卡 松

400μg	一天两次；2.丙酸氟

替卡松800μg	一天两次；3.安
慰剂

1. 症状评分（VAS）；2.内镜

评分；3. 计算机断层扫描

评分（LM）

ESS后CRS复发率没有降低

Lund708 2004 1b DBRCT 20周课程 ：1. 布地奈德128μg	

一天两次；2. 安慰剂

1. 综合症状评分；2. 个体症

状 评 分；3. HR-QoL （SF-
36）；4. 峰值鼻流

布地奈德改善综合症状评分，

个体症状评分和鼻峰流量。

HR-QoL无变化

Giger716 2003 1b DBRCT 1. 二丙酸倍氯米松200μg	一天

两次；2. 倍氯米松400μg	上
午，盐水安慰剂晚上

1. 症状评分；2. 主动前鼻孔；

3. 声学测量；4. 清晨血清；

皮质醇 5. 不良反应

两组的症状评分，以及其他结

果测量显著减少

Parikh711 2001 1b DBRCT 16周课程：1. 丙酸氟替卡松

200μg	一天两次；2.安慰剂组

1. 症状评分；2. 声学测量；3. 

内镜评分；4. 中间肉块；5. 

血液测试

在任何结果测量组间没有差异

Qvarnberg281 1992 1b DBRCT 12周课程 ：1. 布地奈德200μg	

一天两次；安慰剂

1. 症状评分；2. X射线变化；3. 

微生物学

组间治疗结果没有显著差异

Sykes709 1986 1b DBRCT 2周 课 程：1.	20μg地 塞 米 松

+120μg曲马唑啉+100μg新霉

素；2.20μg地塞米松，120μg

曲马唑啉；3. 安慰剂

1. 症状改善的患者比例；2. 

鼻气道阻力；3. 粘膜清除；

4. 窦X射线；5. 细菌学

两个治疗组中症状改善的患者

显著增加。活性治疗组之间

无差异

HR=与健康有关。

•	政策级别：强烈推荐。

•	干预：强烈推荐高容量（>200 mL）鼻腔盐水灌洗

作为CRS其他药物治疗的辅助手段。

VII.E.2.a.　CESsNA管理：外用皮质类固醇。外用

皮质类固醇可以使用标准喷剂或灌洗以及其它非标准用

药方法。这些用药方法将单独讨论。

VII.E.2.a.　外用皮脂类固醇治疗CRSsNA ：标准用

法（喷剂）。INCS已广泛用于治疗不伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎（CRSsNP）；然而，临床证据支持在该患者队列

中用药在皮脂类固醇质量、用药机制和类型方面是存在

差异性的。以2011年Snidvongs等在考克兰综述中针对不

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）所采用的INCS用
法为基础制定研究策略（表VII-14）。

收录两篇高质量系统综述与荟萃分析。2009年，

Kalish等将5项进行联合分析，报道治疗的总体反应率
281,707-710。选定的研究之间存在显著差异，但未见显著

获利（相对危险度[RR]，0.75 ；95% CI，0.50至1.10 ；

p=0.14）。三项研究报道708,710,711报告症状评分的变化，并

提示有标准化平均差（SMD）对于INCS有利（RR，0.63；
95% CI，0.16至1.09 ；p=0.009）。Snidvongs等 于2011年
发表的考克兰综述中对于5项研究进行联合分析并报道

症状评分708,710-713。在治疗组（SMD，-0.37 ；95% CI， 
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-0.60至-0.13 ；p=0.002）中发现症状评分的SMD的显著

改善，没有证据表明存在显著异质性。两项Meta分析

中包括1篇文章（Lavigne等），通过上颌窦切开置术管

（MAST）直接皮质类固醇用于鼻窦部位。该文对于皮质

类固醇持支持态度，因此可能对于单纯喷剂用法的结论

造成干扰。而Snidvongs等705则对此进行分析，其中在鼻

腔单纯用药的亚组分析中显著的改善效果仍然可见。

另两项在系统综述中被确认的远期随机对研究发表

于在2010年7月的截止日期之后，系Snidvong meta的荟

萃分析705。Mosges等714在一项双盲研究中随机随机将60
名不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）患者分为糠

酸莫米松组，剂量200	μg	BID和安慰剂组，持续时间16
周。在治疗期间两组的总症状评分均改善，没有显著差

异（-7.27对-5.35，p=0.51）。在整个治疗过程中，在治疗

组的内窥镜检查评分可见显著的改善（p=0.002）。作者

指出，研究的样本量小可能限制显著性差异的检测能力，

并且缺乏效能计算。Zeng等715在单盲治疗比较研究中将

43名患者随机分配入糠酸莫米松组，剂量200μg/天或和

克拉霉素250 mg/天，持续时间共12周。两治疗组中均观

察到症状和内窥镜评分的显著改善，两组之间没有显著

差异。缺乏安慰剂对照和小样本量降低该研究的质量。

上述所有研究将喷剂作为INCS的用药方法。在滴药

方面未确认符合纳入标准的研究。

•	证据级别汇总：A（1a级：2项研究，1b级：2项研究）。

•	获益：改善症状评分，改善内窥镜检查评分。

•	危害：鼻出血、头疼。

•	花费：低至适中（0.61至4.80美元/天，取决于药物）。

•	获益-危害评估：利大于弊。

•	价值判断：直接鼻窦用药法很大程度改善症状评

分，因此应考虑作为更为复杂的慢性鼻窦炎或是单一喷

剂治疗无效病例的治疗方案。

•	政策水平：推荐。

•	干预：标准计量的鼻腔用皮质类固醇剂量应用于

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗。

VII.E.2.b.　外用皮脂类固醇治疗CRSsNP ：非标准

用药方案。正如前文中已经讨论的内容，推荐INCS标准

用法予以治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）。
然而，已经证实鼻腔远端的喷剂渗透进入副鼻窦的量有

限，而术前患者尤为明显。717,718这一事实导致新型给药

设备的使用量增加以尝试改善鼻窦内类固醇药物的沉积

分布并由此改善临床预后。

审核三十篇涉及非标准鼻皮质类固醇给药的文章，

在最终的分析中收录9篇文章（表VII-15）。其中的三

篇文章中皮质类固醇/盐水鼻窦灌洗的用法符合纳入标

准，均为前瞻性队列研究。在目前规模最大的研究中，

Snidvongs等发表111名患者的前瞻性队列研究结果，其

中49名患者诊断为不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（单独

分析）。治疗方案为是在手术后即刻行灌洗疗法，每天

一次，1mg布地奈德/倍他米松溶于240mL生理盐水配

制而成。SNOT-20评分（2.3±1.1 vs 1.2±0.9），症状评分

（2.5±1.1 vs 1.4±1.0）和Lund-Kennedy内镜评分（4.3±2.0 
vs 1.9±1.6）均可见显著改善。未报道不良结果分析。由

Sachanandani等720和Steinke等721开展的两个规模较小的研

究中，分别有9名和5名患者参与。虽然可见疾病特异性

QoL（SNOT-20），症状评分和内窥镜评分的改善，但是

患者数量较少对于结论的意义产生限制影响。已经有顾

虑认为使用皮质类固醇灌注导致全身吸收量增加引发肾

上腺抑制，但是目前所发表的2项研究中没有发现该问

题的证据722,723。

确定两项研究调查MAST皮质类固醇给药中的应用。

Lavigne等将20例患者随机分配为256μg布地奈德组和安

慰剂组，通过单侧置入的MAST予以给药，时间持续3周。

与安慰剂相比，布地奈德治疗组在临床反应评分显著改

善，而在组织活检嗜酸性粒细胞计数以及白介素4和白介

素5水平的显著降低。所报告的并发症是管道移位（3例
患者），鼻出血（3例患者）和1例管道感染。Moshaver等
724在一项前瞻性引导队列研究中报道，13例双侧MAST
置管患者每日一次行妥布霉素（10mL，0.8 mg/mL）和0.4 
mL含环丙沙星（2 mg/mL）氢化可的松（10mg/mL）灌

注治疗。观察到SNOT-16和内窥镜检查得分的显著改善，

其效果在最后16周随访的随访阶段能够有效维持。未发

现治疗并发症。该给药方法中的显著问题在于通过外科

窦造口术插入的管道本质上具有侵入破坏性质且会延长

治疗时间并增加置管所致的相关成本费用。

Hansen等发表DBRCT中阐述通过双向喷剂装置对于

20名患者所开展的研究。患者行丙酸氟替卡松400μg以
及安慰剂每天两次治疗，疗程持续12周。在皮质类固醇

组中观察到主观患者症状评分和鼻通气峰流量的显著改

善。然而，总体RSOM-31和内镜检查评分并未见显著变

化。这项研究的主要不足在于样本量小（只有效能计算

所需的受试者的一半）。不良反应限于轻度鼻出血，咳

嗽和鼻漏。没有发现肾上腺抑制的证据。

确定一篇文章调查粘膜雾化装置（MADs）的应

用。Thamboo等726在一项非盲治疗比较研究中将20名患

者随机分为1mg布地奈德MAD给药组和1mg布地奈德在

120mL盐水灌洗组中，疗程持续12周。在两组中均观察

到SNOT-22评分的临床显著改善，但是只有MAD给药组
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表VII-15　CESsNA用局部鼻用皮质类固醇治疗的证据（非标准分娩）

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Thamboo726 2014 1b 随机对照研究，

非双盲

每日两次治疗：1.1 mg布地奈

德通过粘膜雾化装置；2.1 
mg布地奈德在120 mL盐水

中通过大量冲洗

1. SNOT-22 ；2. 促肾上腺皮

质激素刺激试验；3. 血浆

皮质醇水平

MAD递送的布地奈德改善

SNOT-22.观察到促肾上腺

皮质激素刺激的皮质醇水平

的轻微降低

Hansen725 2010 1b DBRCT 双向喷雾12周课程：1.丙酸氟

替卡松400μg 一天两次；

2.安慰剂

1. RSOM-31；2. 主观症状；3. 
鼻内窥镜检查；4. 峰值鼻

流；5. 声学测量；6. 核磁

共振窦

氟替卡松改善鼻腔症状评分，

内窥镜鼻腔水肿和鼻腔气流

峰值

Furukido713 2005 1b 随机对照研究，

单盲

通过YAMIK窦导管的1个月一

次的灌注过程：1.生理盐水；

2.倍他米松（0.4mg/mL）溶液

1. 临床症状评分；2 放射学

（窦放射线评分）；3.窦炎

积液细胞因子水平

研究组的临床或放射学评分无

差异

Lavigne710 2004 1b DBRCT 单侧MAST导管与3周每日冲

洗：1.256μg布地奈德；2.安
慰剂对照

1. 未验证的临床反应评分；

2.组织嗜酸性粒细胞计数；

3.组织白介素4和白介素5
水平

治疗改善了临床反应评分并减

少了嗜酸性粒细胞计数和白

介素4 / 白介素5水平

Shikani727 2013 2b 随机对照研究，

非双盲

6周疗程的口服抗生素和莫米

松喷剂和：1.每周施用用莫

米松和培养物导向的抗生素

浸渍的凝胶；2.无

1. 症状评分；2. 内镜评分；

3.黏膜活检炎症评分

组合的抗生素和皮质类固醇局

部给药方案相当于标准治

疗。局部治疗不影响组织学

评分

Snidvongs719 2012 4 前瞻性病例系列 每天灌注一次含1mg布地奈德/
倍他米松的240mL盐水

1. 症状评分；2. SNOT-22 ；3. 
Lund-Kennedy内镜评分；

4.需要翻修手术；5.需要口

服皮质类固醇

改善不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎症状评分和SNOT-22评
分。高组织嗜酸粒细胞增多

能预测更好的反应

Moshaver724 2010 4 前瞻性，队列，

试点研究

双侧MAST导管插入，每日灌

注妥布霉素（10mL，0.8mg/
mL）和环丙沙星氢化可的

松（0.4mL环丙沙星2mg/mL
和氢化可的松10mg/mL）

1. HR-QoL （SNOT-16）；2. 内
镜评分

SNOT-16和内镜检查结果显著

减少，继续16周的随访

Sachanandani720 2009 4 前瞻性病例系列 每个鼻孔用含250μg布地奈德

的5 mL等渗盐水治疗，一天

两次，共30天疗程。

1. SNOT-20 ；2. 肾上腺功能 局部布地奈德治疗能改善

SNOT-20评分，并且不影响

肾上腺功能

Steinke721 2009 4 前瞻性，飞行员，

队列研究

3个月的每日两次布地奈德灌

注（500μg至> 100 mL盐水）

1. 内窥镜评分 布地奈德灌注可以改善内窥镜

检查评分

ACTH=促肾上腺皮质激素；HR=与健康有关。

中才观察到统计学意义。重要的是，在第60天时，MAD
给药组中观察到受刺激的皮质醇水平出现统计学意义，

不过，并没有达到肾上腺抑制诊断标准的阈值。

Shikani等在小型非盲试验中将17名患者随机分配到

雾化莫米松和培养指导的针对性抗生素的联合治疗组且

每周一次行内镜指导下莫米松该药装置和抗生素浸润羟

乙基纤维素凝胶定位置入，以及口服培养定位的靶向抗

生素和莫米松喷剂的“标准治疗”组。然而，在两治疗

组中显示相同的效果，使得该治疗方案中皮质类固醇与

抗生素之间的相互影响难以评估。

最后，Furukido等报道的单盲随机对照研究中采用

YAMIK鼻窦导管技术。25名患者在为期1个月的治疗中，

每周行倍他米松（0.4mg/mL）和盐水灌注治疗。在症状

评分或鼻窦影像学评分中，治疗组之间没有观察到差异。

4例患者报道出现治疗相关的鼻出血。

•	证 据 级 别 汇 总：灌 注-C（4级：3次 研 究 ），

MAD-N/A（1B级：1次研究），MAST试管-B（1B级：1
次研究，4级：1次研究），YAMIK-/A（1B级：1项研究）。

•	获利：灌注-改善健康相关（HR）-QoL，术后患

者的主观症状评分和内镜表现。MAD-HR-QoL的改善。

MAST-改善HRQoL，主观症状评分和内镜检查评分。

YAMIK-未见获利。

•	危害 ：灌洗-轻度（鼻出血，鼻刺激）。研究的剂

量层面未发现肾上腺抑制证据。MAD-趋向于降低受刺
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激的皮质醇水平。MAST-有创置管，鼻出血。YAMIK-
患者不适，鼻出血。

•	成本：中至高度（布地奈德雾化剂US $ 2.50/天，

MAST每一管道成本 US $ 100+与置管相关的成本差异）。

•	获利-危害评估 ：灌洗-利大于弊，成本相对较高。

MAD-利弊相当。MAST-利弊相当。YAMIK-有限的证据

表明弊大于利。

•	价值判断：灌洗法的早期证据是低级别水平并且

与喷剂相比较成本更高。极为可靠的证据证明手术后的

患者获得显著改善。

•	政策级别：灌注 - 术后患者选择方案。MAD-选择

方案。MAST-选择方案。YAMIK-不予推荐。

•	干预：类固醇鼻腔灌洗是不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎的可选择治疗方案。其对手术后患者最为有利。使

用MAD或MAST是可选择方案。基于当前证据，不推荐

使用YAMIK装置。

VII.E.3.　CESsNA管理：口服皮质类固醇

有4项4级研究评估口服皮质类固醇对不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎患者的获益。所有4种包括口服皮质类固

醇的治疗方案中与其他干预措施（如抗生素、局部皮质

类固醇和盐水冲洗）。4例中有3例包括伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎患者。

Lal等728报道了145例患者，其中82例有不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎。所有患者接受4周抗生素，12天皮质

类固醇锥度、皮质类固醇、局部减充血剂和盐水冲洗。

治疗后，患者随访至少8周。在不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎队列中，55%的患者被成功治愈，定义为症状的完

全消退。45%的药物治疗失败，定义为持续性症状，22
例（31%）仍有症状，足以选择进行手术。口服皮质类

固醇，抗生素和皮质类固醇的联合治疗不能评估由于单

独口服皮质类固醇的获益。

Subramanian等729报道了用10天泼尼松缓解治疗的40
例患者（23例不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）），
4〜8周抗生素，盐水冲洗和皮质类固醇。他们报告治

疗后症状得分和LM 计算机断层扫描得分有显著改善

（p=0.0005）；然而，没有提供关于治疗后电子计算机断

层扫描的时间或这些患者的症状得分的具体情况。此外，

没有办法确定治疗的每个组分的获益。

Hessler等人730使用SNOT-20+1（SNOT-20加嗅觉）

前瞻性地跟踪CRS患者。五十个完成研究的患者具有不

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎。用没有通用治疗算法的药物

治疗（抗生素、口服皮质类固醇、鼻用皮质类固醇、抗

组胺剂、抗白三烯，草药药物和盐水）的组合治疗患者。

使用强的松达11天的患者中SNOT-20 + 1得分的改善未能

达到统计学显著性差异（p=0.29）。
Ikeda等731评估了单独使用皮质类固醇对CRS症状

的影响。基于鼻内窥镜检查和成像失败的12例皮质类固

醇非变应性不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者在第10天至

14天强的松疗效渐退之前和之后进行嗅觉测试。作者发

现在强的松疗程后检测和识别阈值有显著改善（分别为

p<0.05，p<0.01）。
尽管口服皮质类固醇通常用于不伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎，但是缺乏证据支持它们的使用。在所有4项研

究中纳入多药方案限制了得出任何结论的能力。需要阐

明治疗的剂量和持续时间，特别是因为更高的剂量与更

多的副作用相关。732口服皮质类固醇本身的成本低，但

是也必须考虑由于不良反应而产生的潜在成本。最近有

一项研究对伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者口服皮质类固

醇进行了经济分析，考虑了不良事件的成本，发现每2
年给予鼻息肉患者超过1次皮质类固醇疗程时，出现了

比医学治疗更倾向于手术的平衡阈值。值得注意的是，

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者不包括在分析中。

考虑到全身类固醇的潜在风险，获得对伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎患者使用类固醇的更确凿的证据对于平衡

这些风险至关重要。除了1项研究解决嗅觉之外，没有

公开的研究来确定单独口服皮质类固醇在不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎中的获益。当前尚无研究评价在围手术期

口服皮质类固醇的获益，表明当前在获取证据方面依然

有很大的不足，也说明了该领域未来的研究有很大潜力。

由于缺乏关于口服皮质类固醇在不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎中获益的明确证据，因此不能建议。

•	总体证据级别：尚无证据。

VII.E.4.　CESsNA管理：抗生素

VII.E.4.a.　CESsNA抗生素管理：

口服非大蒜素抗生素<3周。对于用抗生素治疗CRS小
于3周，大多数文献集中于AECRS的治疗。尽管这类药物

疗法在CRS中的高利用率，但在文献中有令人惊讶的证

据。缺乏最近的高质量前瞻性研究，但共有6项研究发

现解决短期治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的抗生素。

确定的两项研究是观察性队列研究。Gehanno和
Cohen734观察到198名用氧氟沙星治疗12天的患者，而

Matthews等735名观察到44名患者接受头孢克肟10天疗

程。这两项研究的队列达到>90%的“改善率”，但不幸

的是没有可衡量的客观结果。总共有4736-739个双盲随机试

验，头对头比较2个单独的抗生素方案，不包括安慰剂组。

RS的临床分辨率是每个研究的主要终点，并且在治疗组
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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之间没有可识别的差异。一项研究，739然而，注意到在

用头孢呋肟治疗的患者中复发率比用阿莫西林治疗的患

者显著增加。

在一般文献中和在先前的6个试验中引用，存在众

所周知的口服抗生素的副作用，在考虑其使用时强调需

谨慎。虽然这些研究中的每个治疗过程都很短（即<3周），

但是仍然注意到副作用。最常见的包括胃肠道疾病，泌

尿生殖器感染，皮肤疹和假膜性结肠炎。

在成本控制和成本有效的药物时代，已经尝试在保

证外科手术之前确定抗生素的适当疗程数。不幸的是，

由于缺乏可用文献中适当的前瞻性数据，缺乏成本模型。

在大多数研究中缺乏严格的临床研究以及AECRS和
CRS的组合，排除了在3周以内对不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎（CRSsNP）患者使用非大环内酯抗生素的建议。

•	总体证据级别：尚无证据。

VII.E.4.b.　CESsNA管理与抗生素：口服非大环内

酯抗生素>3周。虽然有大量文献关于长期应用大环内酯

类抗生素治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的作用，但是

关于类似治疗与非大环内酯治疗的文献很少。两项早期

研究
729,740是观察性的，在总共超过240名患者中利用包括

抗生素在内的“最大治疗”4周，但没有对息肉和非息

肉患者之间的结果进行分类。

Dubin等人最近的一项观察性研究741研究了不伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎患者口服抗生素的治疗持续时间。

共有35例计算机断层扫描证实的不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎患者接受培养抗生素治疗，共6周。在第3周和第6
周获得连续计算机断层扫描，并与使用LM得分系统的

任何改善的基线进行比较。只有45%的患者（n=16）完

成了整个6周的治疗，并获得了2次间隔计算机断层扫描。

作者注意到在基线扫描（LM得分=8.9）和第3周的间隔

扫描（LM得分=4.38）之间的平均计算机断层扫描得分

的显著改善。虽然在第3周和第6周之间没有显著改善

（LM得分=4.125），但作者指出，38%的患者确实有计算

机断层扫描得分改善。较长治疗的安全性能良好，唯一

的事件是在8%的患者中胃肠道不适。没有过敏反应或梭

状芽孢杆菌的超感染病例。基于研究中的唯一客观的计

算机断层扫描数据，作者得出结论，更长的疗程是安全

的，并且可以指示帮助患者实现放射照相改善和疾病消

退。

在文献中只有1项研究，并且只有38%的患者群体显

示延长的治疗持续时间的改善，在治疗不伴有鼻息肉的

慢性鼻窦炎中推荐非大环内酯口服抗生素超过3周由于

缺乏适当的证据而受到限制。虽然在这项小规模的观察

性研究中没有发现长期抗生素治疗的不良事件的风险，

但是在治疗较大的队列时，处方者必须牢记存在这种可

能。

•	总体证据级别：尚无证据。

VII.E.4.c.　CESsNA抗生素管理：

大环内酯已知具有抗炎性以及抗微生物性质，因

此可能在CRS的治疗中具有作用。用大环内酯类抗生素

治疗CRS源自对下呼吸道疾病的早期研究，其中红霉素

用于全细支气管炎以改善临床症状和5年存活率。目前

对大环内酯类作用机制的理解提出了抗菌和免疫调节作

用，大环内酯的提议的效果是多样的743,744。目前已知它

们可以减少促炎细胞因子的产生，同时通过减少IL-8改
变白细胞反应，也抑制关键的促炎转录因子——核因子

kB（NF-kB）745-748。重要文献表明大环内酯破坏中性粒

细胞作用，特别是在限制迁移、粘附和氧化反应中的作

用749,750。

在2004年，Ragab等人751发表了一项随机对照研究，

比较了随机分配到手术或药物治疗的CRS患者。患者中

既包括伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，也包括不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎，并分别进行分析。不伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎患者的药物治疗组包括皮质类固醇，碱性鼻腔灌

洗和长期低剂量口服大环内酯治疗。持续两周给予红霉

素500mg（一天两次），然后持续10周给予250mg（一天

两次）。在12周试验结束时，用药物治疗的患者和用手

术治疗的患者具有相似的主观和客观结果。

在2013年，Soler等人752发表了CRS中大环内酯作为

CRS抗菌药物更大工作的一部分的综述。他们确定了17
项研究，评估大环内酯类抗生素在CRS中的抗炎性质的

用途。证据的总质量为B，有2个安慰剂对照的随机对照

研究，1个回顾性病例对照研究和14个没有对照的观察

性队列研究。2项随机对照研究753,754使用CRS定义，治疗

的持续时间在两项研究中为3个月。Wallwork等人754治疗

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）患者与罗红霉

素150毫克每天相比安慰剂，发现SNOT-20和内镜检查得

分得到改进，但其他指标，包括嗅觉功能、峰值鼻吸气

流量（PNIF）、糖运输时间和鼻灌洗标记物无差别。这

些结果在治疗停止后不持续。有趣的是，没有升高的IgE
患者似乎具有更好的结果。

Videler等人753使用患者报告的结果和客观测量的相

似组合检查了不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者和伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎患者的低度息肉，发现在初始加载剂

量后500 mg/周的阿奇霉素显示相比安慰剂并无获益。值

得注意的是，伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者占60名受试
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者的52%。本研究超出鼻息肉与不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎的混合限制是疾病可能更高的严重性，因为所有患

者先前已经抗生素或皮质类固醇治疗失败，并且具有先

前ESS的患者符合条件，平均为2.5个之前的ESS程序。

在Soler等人752检测的其余15个研究中，3个专门检

查了鼻息肉，1个是非临床研究，检查粘液的流变性质，

10个没有描绘息肉状态。有趣的是，1项研究结合伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者，

发现没有NPs的那些对大环内酯的反应更好。

Soler等人752提供了关于大环内酯在CRS中使用的证

据和建议的概述，找到获益和损害之间的平衡，并考虑

大环内酯类在治疗CRS中的选择。不幸的是，像许多文献，

他们的审查和建议是基于，Soler等人752没有区分鼻息肉

从不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎。其他人最近检查了这个

相同的发表数据，并且类似地发现一般缺乏高水平的证

据，倾向于结合伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎，并且显著损害平衡利益756-758。

由于这些系统综述和荟萃分析已经出版，已经发

表了另外两项研究，检查不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSsNP）中的大环内酯治疗，不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎中的大环内酯治疗与低级伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

联合治疗。Zeng等人7,15比较了43例不伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎患者口服克拉霉素与莫米松局部鼻喷雾。他们发

现在总症状、鼻塞、头痛和鼻漏方面出现了类似的改进，

以及在4周治疗时粘膜肿胀和鼻腔出血的内窥镜检查结

果。如前所述754，AR患者没有强大的汤考拉酯治疗反

应。Luo等759用克拉霉素治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎患者，发现鼻部症状得分改善，以及鼻分泌物中白介

素-8和髓过氧化物酶的减少。发现大环内酯治疗效果在

具有高白介素-8水平的患者中更有效。Majima等人检测

了克拉霉素在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者和有限息

肉CRSwNP患者中的作用。受试者用克拉霉素或克拉霉

素和羧甲基半胱氨酸处理。在治疗12周后，经克拉霉素

治疗的患者在SNOT-20和计算机断层扫描中显示出统计

学显著的改善。

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎患者的另一项研究检查了ESS后红霉素的使用，评

估了患者报告的结果和生理测量结果。76红霉素治疗的

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

患者的内镜得分均优于对照组，与类似治疗的伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎患者相比，用红霉素治疗的不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎患者得到极大的改善的改善。在SNOT-
20得分、嗅觉和糖精转运时间方面，CESsNA患者比鼻

息肉患者呈现出更大改善的趋势。

Maniakis等人760对21名未对局部布地奈德灌注反应

的患者进行回顾性审查。21个中的12个接受阿奇霉素

250mg，每周3次，其中8个显示出良好的反应。作者假

定局部皮质类固醇无反应性CRS患者可代表大环内酯治

疗的不同临床实体。对这12例患者未报告息肉状态。

虽然大多数大环内酯研究使用约12周的治疗持续时

间，但对于理想的治疗长度没有规定。Nakamura等人
763评价使用每日克拉霉素治疗12周或24周治疗后的ESS 
CRS患者。包括伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎患者。尽管12周和24周治疗组在早期时

间点都显示症状减轻，但是在ESS后12个月，只有24周
治疗组显示出持久抑制鼻漏和PND的作用。

在任何发表的试验中很少发现不良事件的报道。胃

肠道疾病包括轻微腹泻，腹部不适或恶心和呕吐是最常

见的，报告在所有患者中的不到5%753,754,761。在非鼻窦

研究中，大环内酯类药物与引起耳毒性和肝功能障碍有

关765的过度使用导致宿主抗生素耐药性的研究已经被提

出768。最重要的是，越来越多的文献将大环内酯类抗生

素与心室心律失常和心脏骤停联系起来，包括阿奇霉素，

其心脏毒性风险较低767,768在（美）食品及药物管理局咨

询中警告不要在具有高基线心血管风险的患者中使用大

环内酯。最后，大环内酯类通过肝代谢，并已知与其他

药物的相互作用，主要是由于它们抑制CYP 3A4干预措

施的细胞色素P-450765。华法林、西沙必利、苯二氮卓类

药物、环孢霉素、抗组胺药和他汀类药物之前都报告过

与大环内酯类药物的微小相互作用。

总之，关于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中的大环内

酯的一些随机对照研究已经公开，2个对短期效力具有

相当令人信服的结果，而1个没有显示获益。仔细审查

证据表明，大多数系统评价是基于这些随机对照研究具

有冲突的结果和大量的非控制队列研究。最大获益于大

环内酯的不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者亚组目前还不

知道。已研究了不同的药物和剂量，结果是当前优化的

药物和剂量同样未知。大环内酯类药物具有显著的副作

用和禁忌症。此外，大环内酯治疗的患者长期结果不是

完全已知的，有一些证据表明缺乏永久效应。大环内酯

的功效似乎因CRS表型而不同，因此需要进行额外的工

作以便更好地阐明不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中大环内

酯治疗的获益和危害情况（表VII-16）。
•	总体证据级别：B（等级1a ：2个研究；等级1b ：2

个研究；等级1a-2a ：2个研究；等级2b ：3个研究）。

•	获益：减少内窥镜检查得分和伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎患者的一些症状，特别是不带免疫球蛋白E升高

的患者。效果似乎可与鼻腔用皮质类固醇比较。随着治
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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疗的停止，获益可能不持久。

•	危害：药物很可能会发生相互作用。罕见轻度不

良事件。严重心血管并发症的潜力。

•	成本：低。

•	获益-危害评估：获益似乎超过危害。过度使用安

慰剂治疗的获益在大多数研究中可见，但是不是所有研

究。尽管危害情形极少，但是很严重。

•	价值判断 ：大环内酯似乎在短期治疗中给予获益。

随着治疗的停止，获益可能不持久。优化药物、剂量和

治疗长度未知。

•	政策水平：可选项。

•	干预措施：对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者大

环内酯是一个可选项。

VII.E.4.d.　抗生素的CRS管理：静脉抗生素。由于

数据有限，在该分析和推荐中将不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合在一起。

在治疗CRS中IV抗生素的证据很少，在文献中没有

区分不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎与伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎。确定了三个可用的研究，主要是回顾性和观察性

表VII-16　用大环内酯类抗生素治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Cervin757 2014 1a 系统综述 不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎：2个随

机对照研究；22开放/队列研究

在 IgE 水平不高的情况下，

支持对难治性CRS使用大

环内酯物

Pynnonen756 2013 1a 3个随机对照研

究的荟萃分

析

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎：183（3
项研究）

证据不足证明长期大环内酯

治疗的临床显著影响

Soler752 2013 1a 系统评价随机

对照研究和

队列研究

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎：2个随

机对照研究；15开放/队列研究

推荐级别：选项（特别是IgE
低的患者）

Piromchai758 2011 1a 1项研究的荟萃

分析，涉及

大环内酯类

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎：64（1
项研究）

1. 临床治愈率；2. 改进规模；3. 
细菌治愈率；4. 射线反应率；

5. 复发率；6. 不利影响

反应不足，建议在CRS中使用

任何种类的抗生素

Haxel761 2015 1b RCT 1. 红霉素每日250 mg（n= 29）；2. 
安慰剂（n=29）

1. 鼻分泌物中的ECP和MPO ；2. 
多个其他患者报告和临床措施

鼻内镜得分改善。本试验的

持续时间或低剂量无效。II
型错误的高机会

Ragab751 2004 1b RCT 1. 手术治疗（n=45）；2.红霉素

500 mg一天两次，氟替卡松400 
μg一天两次（n=45）

1. SNOT-20 ；2. VAS症状；3. 多
种其他患者报告和临床措施

各组之间VAS或SNOT-20无差

异。鼻息肉在12个月的药

物治疗组更好

Majima760 2012 2b 队列研究 1. 克拉霉素每日200mg（n=158）；
2.克拉霉素每日200 mg + S-羧
甲基半胱氨酸（n=159）

1. SNOT-20 ；2. 计算机断层扫

描得分；3.主观症状得分；

4.鼻内窥镜检查结果

联合组在12周时得到更多的

改善。两组患者的治疗均

有改善

Luo759 2011 2b 队列研究 1. 克拉霉素250mg每日（n=33） 1. 症状得分（VAS）；1. 鼻阻

力；2. 白介素-8，MPO水平；

3.SNOT-20 ；4. SF-36 

症状改善和QoL 不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）
患者。减少白介素-8和MPO 

Zeng715 2011 2b 队列研究 1. 糠酸莫米松200	μg每日（n= 
21）；2.克 拉 霉 素250mg每 日

（n=22）

1. VAS ；2. 内镜得分 皮质类固醇和克拉霉素对

CESsNA具有相当的作用

MPO=髓过氧化物酶。

表VII-17　用静脉抗生素治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Anand771 2003 4 观察队列 1. IV抗生素 1. 症状得分；2. RSDI 症状得分无显著改善

Fowler772 2003 4 病例系列 1. IV抗生素（培养导向） 1. 分辨率（由计算机断层扫描或内窥镜检

查定义）；2.复发率

29%分辨率；89%，平均11.5周复发

Gross770 2002 4 病例系列 1. IV抗生素加手术 1. 短期反应 50%表现出完全分辨率



International Consensus on Rhinosinusitis

S58           International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016

队列（表VII-17）。Gross等人770报道14例接受细菌培养

的抗生素联合ESS的患者的结果。继续进行IV疗法的适

应症包括：（1）病原体对有效口服抗微生物剂的抗性，

（2）患者对有效口服抗微生物剂的不耐受或过敏，和（3）
CRS的鼻外并发症。门诊治疗的持续时间为4周，通过外

周插入的中心导管递送。临床终点检查对治疗的反应。

在治疗的14个患者中，79%显示部分或完全反应。5例
（35%）报告不良事件，包括3例导管相关事件（2例血栓

性静脉炎和1例深静脉血栓形成）和2例过敏性药物反应。

Anand等人771报道了45名非手术患者的观察性队列，

通过计算机断层扫描诊断为鼻旁窦的骨病。所有患者用

培养物定向的抗生素治疗6周的时间。临床终点包括患

者报告的症状得分和RSDI得分。在研究期间使用多种抗

生素，在治疗停止3周后患者的检查报告显示患者的症

状得分有显著改善。RSDI也得到改善，但由于可用患者

数量较少（n=7）进行比较，p值不能用于计算。16%的

患者报告轻微并发症，包括肝酶升高、中性粒细胞减少、

败血症、出血和皮疹。作者得出结论，鉴于所述反应，

IV抗生素将是可行的选择。

Fowler等人进行了一项回顾性病例系列研究，31例
CRS患者未接受3种口服抗生素治疗，随后接受平均4.8
周的培养指导的IV抗生素治疗。CRS由连续症状和窦性

计算机断层扫描和/或持续大于3个月的窦内窥镜检查的

阳性结果定义。只有29%的患者被指出在治疗后经计算

机断层扫描或鼻内窥镜检查证实疾病消退。其中，89%
在停止治疗后平均11.5周复发。并发症发生在26%的患

者，包括血栓性静脉炎、外周静脉血栓形成、导管感染、

腹泻和中性粒细胞减少。

事实上，高并发症率已经在随后更多的患者中得到

证实。Lin等人检测了177例接受IV抗生素治疗的CRS患
者，其中大多数接受头孢曲松和克林霉素的联合治疗。

总的并发症发生率为18%，有16%的抗生素相关不良事

件（即中性粒细胞减少，肝功能测试升高[LFTs]和皮疹）

以及2%导管相关的不良事件（即血栓形成）。

在用IV抗生素治疗CRS的文献中指出其高频率的药

物不良事件使得其难以推荐。相关的线位置成本和潜在

不良事件的使其不能成为单纯性CRS患者的成本效益选

择。然而，对于CRS并发症或CRS额外表现的患者亚组，

治疗的获益大于可能的不良事件的成本和风险。

•	总体证据级别：C（等级4 ：3个研究）。

•	获益 ：在队列研究和对照案例研究中，患者的症

状可出现改进。

•	危害：血栓性静脉炎、中性粒细胞减少、败血症、

深静脉血栓形成、肝酵素升高、药物不良反应、皮疹、

出血

•	花费：高。

•	获益-危害评估：危害风险超过可能的获益。

•	价值判断：不良事件的风险和治疗成本大大超过

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）常规使用的可

能获益。

•	政策水平：不推荐。

•	干预措施：静脉注射抗生素不应用于慢性鼻窦炎

日常案例。对于有并发症或鼻窦外临床表现的慢性鼻窦

炎患者，治疗获益可超过花费和可能的不良反应风险。

VII.E.4.e.　抗生素的CRS管理：局部抗生素。由于

数据有限，在该分析和推荐中将不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合在一起。

CRS中局部抗生素治疗的目的是将高浓度的抗生素

直接递送到患病的鼻窦粘膜，从而增加功效并减少全身

吸收和相关的副作用。局部抗生素治疗的缺点包括递送

技术中的用户依赖性变化，局部吸收、局部副作用和有

限的长期数据。局部抗生素递送的研究不区分那些患伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患

者。此外，大多数研究集中在手术后顽固性CRS患者。

研究表明，ESS增加局部灌洗治疗从最小吸收（<2%）

到大于95%吸收的渗透。717,774,775四个随机对照研究和6个
系统评价已经检查了CRS中的局部抗生素（表VII-18）。

Videler等人776在14例难治性CRS后ESS进行了随

机，安慰剂对照，双盲，交叉试验研究。顽固性疾病由

阳性鼻腔培养物定义为葡萄球菌2次治疗口腔抗生素（> 
2周持续时间）和鼻腔盐水冲洗后的金黄色葡萄球菌。最

初将患者随机分为2组中的1组，高剂量雾化的杆菌肽-结
肠素（8周）和口服左氧氟沙星（2周）或雾化盐水（对照）

和口服左氧氟沙星（2周）。虽然作者发现雾化改善CRS
症状，但他们没有发现杆菌肽/粘杆菌素对雾化溶液的任

何附加获益。作者承认入组患者数量不足，并对126例
患者进行计算达到统计学意义。此外，使用口服左氧氟

沙星可能混淆了结果，尽管患者先前口服抗生素失败。

Sykes等人709研究了与盐水安慰剂相比，新霉素与曲

唑啉和地塞米松的鼻喷雾相结合的添加剂有效性。他们

研究了50名患有慢性化脓性流涕症状的患者，虽然没有

提及先前的外科治疗。他们的研究利用了综合的结果测

量，包括鼻MCC，成像，鼻压测量，细菌培养和内窥镜

检查。两个治疗组显示疾病的客观测量的改善，并且用

局部新霉素没有观察到额外的获益。

Desrosiers和Salas-Prato777观察了20名具有后ESS顽固

性CRS的患者，与盐水安慰剂单独使用相比，将盐水随



Orlandi et al.

It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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机化为盐水喷洒妥布霉素共4周。在4周的清除期后，他

们发现两组的症状，QoL和鼻窦粘膜的组织学变化改善，

并且不能检测到添加妥布霉素的显著差异。妥布霉素被

发现比盐水更快地改善疼痛，但也有导致鼻充血的副作

用。

一项随机对照研究（RCT）研究了在ESS后患者

中使用莫匹罗星灌注治疗顽固性金黄色葡萄球菌。Jer-
vis-Bardy等人41对25例患者进行了DBRCT研究，其中1个
月莫匹罗星盐水冲洗或盐水对照灌注。他们发现在莫匹

罗星的患者中金黄色葡萄球菌阴性培养物的短期改善，

但在CRS的客观或主观测量方面的长期结果没有改善。

有趣的是，同一组的后续研究发现莫匹罗星在根除金黄

色葡萄球菌方面的高失败率，并且记录了其治疗后1名
患者中莫匹罗星 - 抗性金黄色葡萄球菌的病例778。

六项系统综述总结了CRS中局部抗生素的证据。

Woodhouse和Cleveland779将其评价限于4个已发表的随

机对照研究；然而，随机对照研究是异质的，因此不能

推荐局部使用抗生素。其余5项系统评价包括低水平研

究，并且由于缺乏证据，所有研究均一致地建议不使用

局部抗生素702,752,780-782。

在CRS中的局部抗生素的现有高水平证据不能始终

证明获益。不推荐其日常使用。一些病例系列已经报道

了有效性，特别是在顽固性CRS病例中，表明在不寻常

的情况下可能发挥作用783-786。

•	总体证据级别：B（等级1b ：4个研究；等级2a ：6
个研究；等级4 ：4个研究）。

•	获益：随机对照研究未能显示使用局部抗生素的

任何获益。

•	危害：鼻塞、刺激、鼻出血。局部氨基糖苷类抗生

素全身吸收存在理论上的可能，可能会形成细菌抗药性。

•	成本：每剂量中等到高（2.64至7.64美元），具体

取决于抗生素和处方。

•	获益-危害评估：相关危害大于获益。

•	价值判断：机体抵抗力对于口服抗生素造成的感

表VII-18　用局部抗生素治疗不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Jervis-Bardy341 2012 1b DBRCT 1. 莫匹罗星冲洗液（n=9）；2.盐
水冲洗（n=13）

1. 细菌培养；2.症状；3.QoL；

4. 内窥镜检查

短期对金黄色葡萄球菌清

除与莫匹罗星有影响，

但对长期结果无影响

Wei787 2011 1b DBRCT 1. 盐水加庆大霉素；2. 单独盐

水

1. 计算机断层扫描得分；

2.QoL 
未发现局部使用抗生素的

获益

Videler776 2008 1b DBRCT交叉试验研

究

总计（n=14）：1.杆菌肽-结肠

素与口服抗生素；2.盐水（安

慰剂）与口服抗生素

1. 症状（VAS）；2.QoL问卷；

3. 鼻内窥镜检查

未发现局部使用抗生素的

获益

Desrosiers777 2001 1b DBRCT 1. 妥布霉素盐水雾化；2.盐水

雾化

1. 症状；2. QoL ；3. 组织学 未发现局部使用抗生素的

获益

Sykes709 1986 1b DBRCT 1. 新霉素，曲马唑啉，地塞米

松（n=20）；2.曲马唑，地塞

米松（n=20）；3.安慰剂（n=10）

1. 鼻腔MCC ；2.窦放射线；

3.鼻腔鼻压测量；4.细菌

培养；5.鼻内窥镜检查

未发现局部使用抗生素的

获益

Lee781 2014 2a 系统评价与异质性 局部抗生素治疗不推荐作

为一线治疗，但可以考

虑顽固性CRS 

Huang780 2013 2a 系统评价与异质性 需要额外的研究来评价局

部抗生素的功效

Rudmik702 2013 2a 系统评价与异质性 推荐对抗局部抗生素因为

临床研究不足

Soler752 2013 2a 系统评价与异质性 由于缺乏证据，建议使用

局部抗生素

Woodhouse779 2011 2a 系统评价随机对照研

究，具有异质性

由于缺乏证据，不能推荐

雾化抗生素

Lim782 2008 2a 系统评价与异质性 局部抗生素可能是有效

的，但需要进一步高水

平的研究
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染，局部疗法可能更好替代静脉注射疗法。

•	政策水平：不推荐。

•	干预措施：建议不要对慢性鼻窦炎使用局部抗生

素。

VII.E.5.　CESsNA管理：抗真菌

VII.E.5.a.　CESsNA管理：口腔抗真菌。

抗真菌剂可以用作局部或全身治疗，并且口服或静

脉内给予全身抗真菌剂。一些人已经提出，真菌是大量

患者亚组中CRS的原因/促成因子，特别是在患有嗜酸性

炎症的患者中。因此，抗真菌剂被建议作为该CRS患者

亚组中的潜在治疗。

只有一项研究检查了CRS中口服抗真菌药物的使

用379。Kennedy等人79招募了53名成人CRS患者，并在

DBRCT中将他们随机分为2组。在筛选前3个月内进行窦

手术的患者不考虑用于本研究。在研究中没有指示所包

括的患者是否具有伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎或不伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎。一组患者口服接受625mg特比萘芬（n 
= 25），而另一组接受安慰剂片（n = 28），每日一次，持

续6周。在研究开始时，所有患者需要具有阳性真菌培

养物。此入组标准随后放宽，以便招募符合CRS标准的

任何患者。主要结果是使用LM得分系统的计算机断层

扫描得分相对于基线的百分比变化。次要结果包括患者

和医生对RS，患者和医生对治疗反应的评价以及RSDI
得分的基线变化。4名（16%）特比萘芬患者和5名（17%）

安慰剂患者没有完成该研究。在本试验中，对于症状和

影像学得分，特比萘芬与安慰剂相比没有显著的获益。

在1项可用研究的基础上，没有证据支持在不伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎的常规治疗中使用系统性抗真菌治疗。

•	总体证据级别：尚无证据。

VII.E.5.b.　CESsNA管理：局部抗真菌。

Sacks等人进行的Cochrane综述综合了所有在CRS的
管理中使用局部抗真菌剂的随机对照研究。他们找到2
个随机对照研究来解决这个问题。Liang等380研究了70例
无既往ESS病史的不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）
患者。将患者随机分为两组，使用两性霉素B溶液（5 
mg/mL，每日两性霉素B=20 mg）或安慰剂的鼻冲洗（60 
mL）或4周。主要结果是中文版RSOM-31（CRSOM-31）
和使用Lund-Kennedy系统的鼻内镜得分。6名（8.6%）

患者未完成本研究：两性霉素B组为4名（11.4%），安慰

剂组为2名（5.7%）。当与安慰剂相比时，两性霉素B组
显示CRSOM-31得分没有显著改善。两性霉素B组也未

显示鼻内窥镜检查得分有显著改善。

Ponikau等人研究了30名成人CRS患者，但不清楚这

些患者是不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者、伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎患者，还是两者皆有。将患者随机分为两

个相等的组。25例患者先前有ESS，13例（86.7%）在干

预组，12例（80%）在对照组。两组在每个鼻孔中通过

球形注射器每天两次接受20 mL两性霉素B溶液（250 
μg/mL）或安慰剂，每次24小时（两性霉素B的每日量为

20 mg）。主要结果测量是通过计算机断层扫描（专有量

表）测量的炎症粘膜增厚的百分比相对于基线的变化。

次要结果包括通过内窥镜分期测量的粘膜增厚的基线变

化和使用SNOT-20时患者症状的基线变化。还测量了炎

症介质，鼻内链格孢蛋白和血嗜酸粒细胞。干预组中的

5名（33.3%）患者和1名（6.7%）对照患者未完成研究。

当与安慰剂相比时，两性霉素B组显示SNOT-20得分没

有显著改善。两性霉素B组显示射线照相分数的统计学

改善，尽管临床相关性是可疑的。

在现有研究的基础上，没有证据支持在不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）的常规管理中使用局部抗

真菌治疗（表VII-19）。
•	总体证据级别：A（1a级：1项研究，1b级：2项研究）。

•	获益：随机对照试验未能显示使用局部抗真菌药

冲洗会产生任何症状获益。

•	危害：通常来说，通常冲洗的耐受性很好。

•	成本：适中。

•	获益-危害评估：无获益，带极少危害和适中花费。

•	价值判断：无。

•	政策水平：不推荐。

•	干预：对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，不建议局

部抗真菌药。

VII.E.6.a.　CRS管理与主题替代

疗法：表面活性剂。由于数据有限，在该分析和推

荐中将不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎结合在一起。

词表面活性剂衍生自“表面”、“活性”、“试剂”，并

且是指在水和有机底物中都可以是溶剂的两亲性（疏水

性和亲水性）化合物。在呼吸系统中，天然存在的表面

活性剂减少表面张力和粘度。矫形外科学文献已经确定

了通常在肥皂和洗发剂中发现的化学表面活性剂作为治

疗性洗涤剂的获益，其分解并帮助根除细菌生物膜。这

些试剂也具有抗菌能力，这是由于它们引起细胞膜破裂

和功能丧失的能力的结果。因此，在CRS的设置中，化

学表面活性剂可以作为粘液活性剂和具有抗浮游和生物

膜相关微生物活性的杀生物剂具有治疗获益。婴儿洗发
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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剂，柠檬酸两性离子表面活性剂和新颖的专有鼻窦表面

活性剂溶液（Sinusurf® ；NeilMed Pharmaceuticals，Santa 
Rosa，CA）在体外，动物模型和体内进行了评价。

在生理盐水中的1%婴儿洗发剂被确定为抑制假单胞

菌生物膜形成的最佳浓度，但其对根除已经形成的假单

胞菌生物膜没有影响。使用1%婴儿洗发水灌注后ESS设
置的前瞻性研究显示适度的症状改善，18名患者中的2
名（11%）由于鼻和皮肤刺激而中止使用；没有对照组。

790 1%婴儿洗发水与高渗盐水的随机对照研究显示治疗

后症状得分没有显著差异；然而，接受表面活性剂灌注

溶液的患者中有20%因为副作用而停止使用。由于不良

反应，包括嗅觉障碍，Sinusurf®表面活性剂溶液在2011
年从市场上撤回702。

关于表面活性剂灌注对呼吸上皮/纤毛的影响数据是

混合的，具有纤毛搏动频率的瞬时增加和MCC时间的增

加证据。789,792

总之，1项随机对照研究表明，婴儿洗发水对于对

照组没有获益，治疗组中的患者具有更高的副作用率和

停止研究。表面活性剂的获益是清除厚的分泌物和中断

生物膜形成。损害包括鼻刺激以及对纤毛形态，CBF和
MCC时间的负面影响。表面活性剂治疗的成本低。虽然

似乎存在获益和伤害的平衡，由于临床数据有限，没有

给出在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎中使用表面活性剂的建议。

•	总体证据级别：尚无证据。

VII.E.6.b.　主题替代疗法的CRS管理：Manuka蜂蜜。

由于数据有限，在该分析和推荐中将不伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合在一起。

Manuka蜂蜜及其活性成分甲基乙二醛（MGO）已

证明对金黄色葡萄球菌和铜绿假单胞菌的浮游形式和生

物膜的体外效力793-795。Kilty等人793证明，S的生物膜需

要更高的有效浓度的MGO金黄色葡萄球菌和铜绿假单胞

菌。Jervis-Bardy等人794证明当在蜂蜜溶液中时，抗金黄

表VII-19　使用局部抗真菌剂的不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSsNP）管理的证据

研究 年份 研究设计 LOE 研究组 临床终点 结论

Sacks788 2011 1a 系统评价与分析 1. 局部抗真菌治疗；2. 安慰剂 1. 分层症状得分；

2. QoL ；3. 不良反应

没有局部抗真菌剂对安慰剂

的获益

Liang380 2008 1b RCT 1. 每日20 mg两性霉素B（n=51）；
2.安慰剂（n=46）

1. 中国RSOM ；2.内镜得分 没有局部抗真菌剂对安慰剂

的获益

Ponikau378 2005 1b RCT 1. 20 mg两性霉素B（n=15）；2. 安
慰剂（n=15）

1. 计算机断层扫描得分；2. 
SNOT-22 

相对于安慰剂的改善。症状

得分无改善

色葡萄球菌生物膜的杀生物活性增强，这表明蜂蜜组分

和MGO两者的作用。

体内动物研究已经证明了Manuka蜂蜜在鼻腔内的

安全性和潜在功效。为了评估对鼻呼吸道上皮的影响，

Kilty等人给新西兰兔灌注高达1.5mL 33%Manuka蜂蜜

与盐水的混合物14天。在研究中未提及Manuka蜂蜜中

MGO的量。在光学显微镜或透射电子显微镜下看不到

鼻呼吸道粘膜的上皮损伤。Paramasivan等人在体内绵羊

模型中通过进行额叶俯冲和用Manuka蜂蜜灌注额窦进行

了安全性和有效性研究。在安全臂中，他们发现在标准

显微镜和扫描电子显微镜下MGO的浓度高达1.8mg/mL，
不引起任何上皮损伤；然而，在3.6mg/mL的MGO浓度下，

证明了上皮的片状纤毛剥脱。在功效臂中，额叶窦用金

黄色葡萄球菌的生物膜形成菌株感染。每日两次灌注充

血的额叶窦5天，另一只窦作为对照。发现生物膜质量

在MGO浓度为3.6和1.8 mg/mL时同样降低。在0.9 mg/mL
的浓度下，生物膜质量减少较少，并且在0.5 mg/mL的
MGO浓度下，没有生物膜质量的减少。作者得出结论，

MGU浓度在0.9和1.8 mg/mL之间的Manuka蜂蜜/MGO可

能是最佳的

在关于患有AFRS的患者中使用局部的Manuka蜂蜜

的文献中仅发现了两个临床研究。Thamboo等798进行了

一项单盲研究，包括34例符合Bent和Kuhn标准的AFRS，
这些患者在ESS后12周内未能进行标准治疗。Manuka蜂
蜜盐溶液通过雾化装置施加到1个鼻腔内，另一个腔用

作对照。作者发现在30天的治疗后内窥镜粘膜得分没有

显著差异。值得注意的是，4名患者抱怨鼻灼伤，1名抱

怨恶心798。Wong等799报道了2例AFRS患者的病例，其在

ESS后标准医疗管理失败，此时将Manuka蜂蜜灌注加入

其治疗方案中12周。作者报告了在添加Manuka蜂蜜灌注

后两个患者的SNOT-22得分降低和内窥镜改善。他们注

意到，Manuka蜂蜜确实增加了流鼻涕和打喷嚏患者中的

1名患者的SNOT-22得分799。两项研究使用市售的Manuka
蜂蜜，但没有报道MGO的浓度。
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总之，在日常伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎或不伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎中没有关于Manuka蜂蜜使用的临床研

究。迄今为止对Manuka蜂蜜的两项临床研究是AFRS中
的小病例系列。从体外和动物研究中推断，潜在获益包

括改善内窥镜得分，改善SNOT-22的一些结构域，以及

针对金黄色葡萄球菌和绿脓假单胞菌的杀菌和杀生物性

质。鼻灼伤，刺激和潜在的呼吸道上皮损伤是潜在的危害。

成本低（250克Manuka蜂蜜约为10美元）。Manuka蜂蜜中

的MGO的浓度是可变的，因此在其使用中应当谨慎。由

于缺乏证据，可能无法推荐在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中使用Manuka蜂蜜。

•	总体证据级别：尚无证据。

VII.E.6.c.　CRS管理与主题替代

疗法：木糖醇。由于数据有限，在该分析和推荐中

将不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎结合在一起。

木糖醇是已显示增强先天免疫系统的5碳糖。其作

用机制通过木糖醇对气道表面液体薄层的影响发生，增

强了呼吸道分泌物中存在的先天性抗微生物因子的活

性。Brown等人证明了将木糖醇与铜绿假单胞菌同时施

用到兔的上颌窦中在20分钟后细菌杀灭的能力增加。然

而，他们发现与盐水相比，将木糖醇预先给予窦或在感

染的窦内给予木糖醇没有减少细菌计数。盐水在人类研

究中，Zabner等人801证明在正常志愿者中施用4天的木糖

醇鼻喷雾剂导致凝固酶阴性葡萄球菌菌落形成单位比盐

水喷雾显著减少。

Weissman等人进行了唯一的人体研究，评估木糖醇

对CRS患者的影响。这项研究是一项前瞻性DBRCT交叉

试验研究。受试者是具有经历窦手术的CRS病史的成年

人。在3天的清洗期后，对受试者每天给予木糖醇或等

渗盐水冲洗10天。然后再进行3天的清洗期，接着进行

10天的其它处理。每组有10个受试者，只有15个（75%）

完成了研究。木糖醇组在SNOT-20得分中比盐水组显示

出更大的改善。两组之间的VAS得分没有差异。没有不

良事件，只有1名患者报告有轻微刺痛。

总之，1个小的随机对照研究与25%的脱落显示木糖

醇有限的症状获益。体外研究显示其可以增强先天免疫

力。潜在危害限于较小刺激，并且疗法花费低。由于证

据有限，没有关于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎中木糖醇治疗的建议。

•	总体证据级别：尚无证据。

VII.E.6.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎管理：局部替代疗法

VII.E.6.d.　局部替代疗法的CRS管理：胶体银。由

于数据有限，在该分析和推荐中将不伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合在一起。

已知银具有广泛的抗微生物性质，对革兰氏阴性和

革兰氏阳性细菌、真菌、原生动物和一些病毒具有效力。

它是微生物中最有毒的元素之一，其中许多不产生对其

影响的抗性。因此，银用于许多医疗和非医疗产品，包

括伤口敷料，导管，水净化装置和纺织品。

口服给药的银已经被描述为在0.4%至18%的范围内

被吸收，并且似乎分布于所有器官系统，在肠和胃中观

察到最高水平803。Argyria涉及银颗粒在皮肤，粘膜和内

部器官，包括中枢神经系统的堆积，导致通常与慢性低

剂量暴露于含银产品相关的皮肤的标志性蓝光变色。大

剂量胶体银的消耗可导致显著的发病率，包括胃肠溃疡，

溶血，粒细胞缺乏和神经毒性。

虽然已经表明胶体银（33.23ppm元素Ag在99.99%水

中的胶体溶液）导致在体外研究中与对照相比金黄色葡

萄球菌生物膜的生物质减少99%，其仍然是不受管制的

替代药物。测试了未知配方的胶体银产品，发现结果各

异，包括无效、危险、到可能危及生命。这些发现导致（美）

食品和药物管理局于1999年裁定所有含有胶体银成分或

银盐用于内部或外部使用的非处方药产品通常不被认为

是安全和有效的，并且被错误标记805。

除了这些安全性问题，没有关于局部使用银治疗在

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎或伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

中功效的证据。不推荐在不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中局部使用银。

•	总体证据级别：尚无证据。

表VII-20　头部位置，装置，手术和鼻解剖对局部递送的影响的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Thomas806 2013 3a 系统综述 手术；设备；头位；鼻解剖 鼻内分泌的局部流体的鼻窦分布
手术和大容量输送装置是鼻窦输送的

关键因素

Habib807 2013 5 尸体，实验
MAD递送盐水在：1. 向下和

向前位置；2. 躺椅头位置
对获得的图像进行内镜评价 躺椅头位优越
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016 S4

Orlandi et al.

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016           S63

VII.E.7　CRS管理：局部药物的分布和头部位置，装置，

手术和鼻解剖学的影响

由于数据有限，在该分析和推荐中将不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合在一起。

Thomas等人基于证据的综述806检查了局部治疗的分

布如何受手术，递送装置，头部位置和鼻解剖影响。包

括1987年至2011年间发表的32项研究，其中检查鼻和鼻

窦的局部药物分布。自那时以来，只有1篇进一步的研

究已经出版（表VII-20）。

窦性手术的影响。8项研究已经检查了窦手术对不

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎中

鼻和鼻窦局部药物分布的影响。手术干预范围从鼻窦扩

张到修正的Lothrop额叶窦手术和内侧上颌骨切除术。未

操作的鼻窦似乎接受很少的局部治疗，更广泛的程序导

致一般的分布增加。774,808-810特别地，已经显示4 mm至5 
mm的口径尺寸预测大容量冲洗器的窦穿透774。标准鼻窦

手术增加了对所有鼻窦的局部治疗的分布，但对鼻腔输

送没有影响809,810。尽管围绕外科手术会带来直接和间接

的成本，但是对于改善局部治疗的递送及避免全身治疗

而言，益大于弊。

输送装置的影响。使用大容量装置可实现最佳递送。

以前的研究表明，低容量装置不能可靠地穿透鼻窦，

虽然已经证明其可输送到鼻腔中。已发现高容量装置

（>60 mL，但通常>100 mL）可以改善输送到鼻窦中

的情况811,812。“大量”的定义相当武断，但临床证据表

明它可能对机械清洗或灌洗和药物输送起重要作用。大

容量装置可能会带来不必要的副作用，伴有咽鼓管功能

障碍和多达四分之一的患者报告局部刺激。然而，这些

通常是轻微的并且顺从性高。如果需要鼻腔递送，低容

量装置例如滴剂，喷雾剂和喷雾器是成功的替代方案，

但是它们不能可靠地到达鼻窦内并且没有提供灌洗的机

制。通过大量灌注获得的剪切力，以及它们清除粘稠粘

液的能力在许多研究中定义不明确。有临床证据表明这

种差异存在于低容量和高容量装置之间。

头部位置的影响。头部位置影响先前操作的患者的

输送，特别是对于低容量装置。无论头部位置如何，在

未手术的患者中发生非常有限的鼻窦输送。然而，在术

后腔中，虽然头部位置的影响可通过大容量装置克服，

特别是到额窦，但是头部向下和向前位置改善了鼻窦输

送
811,812。头部向下和向前位置似乎是用于局部递送到鼻

窦中的最佳方案，但对于活动受限人群可能是不切实际

或困难的。对于大容量装置，适当的头部位置对于在术

后状态中到达鼻窦的解决方案不太重要。

鼻解剖学的影响。虽然矫正局部中隔和鼻甲畸形会

增强局部药物递送似乎是公理，但没有证据支持这一假

设。在评估改变鼻解剖学和/或使用长期减充血剂改善

局部药物递送的潜在利益和危害时，Thomas等人806的循

证医学综述没有发现支持这种做法的重要数据。C级证

据支持大容量灌注能够克服鼻腔中的较小解剖变化，并

且对于先前接受过鼻窦手术的患者也可以对鼻窦进行输

送。使用低容量装置的鼻腔递送可以通过药物缓解充血

或头部定位来克服。鼻腔手术或慢性局部血管收缩剂使

用，没有证明的气流阻塞，未经证实，并增加了危害和

成本的风险。

总结。CRS中的局部治疗的目的是促进粘液的清除

和解决表征这种病症的粘液淤滞。实现有效的局部药理

学管理也是重要的，因为局部治疗的“鼻窦”分布，主

要是皮质类固醇、抗生素和粘液溶解剂。在手术后状态

下由高容量灌注提供的机械剪切力未得到充分评估，并

且可能是控制粘液淤滞的主要因素。直接局部药物治疗

的优点包括递送更高的局部药物浓度和最小化全身吸收

的潜力。目前的证据表明，最佳的局部鼻窦输送发生在

手术后和大量灌注装置。

•	总体证据级别：C（等级3b ：5项研究，等级4 ：39
个研究）。

•	获益：窦性手术增加了对所有窦的局部治疗的分

布。高容量（>100 mL）冲洗或重冲洗器改善了局部治

疗的窦和鼻腔分布。使用低容量设备时，头部位置影响

最大，但不影响大容量设备传输。通过手术或大容量递

送减充血剂改变鼻解剖并无益处。对低容量递送的影响

未知。

•	危害：手术与潜在并发症和恢复有关。大量冲洗

可能与鼻腔刺激和咽鼓管功能障碍有关。

•	成本：大容量输送装置的成本通常较低。关于手

术对局部治疗递送的影响：（1）直接成本：与ESS相关

的高成本。局部送药适度成本取决于设备的选择，（范围，

9.97美元至149.00美元）和准备。（2）间接成本：间接

成本可能发生在手术期间，原因是缺勤和围手术期生产

力下降。

•	获益—危害评估 ：当局部治疗避免系统性治疗风

险时，获益超过危害。

•	价值判断：局部治疗的决定必须评估手术的风险

和成本与持续的系统药物。当考虑窦手术时，递送局部
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药物和去除粘液的能力可能影响决策。

•	政策水平：建议大量灌注在窦手术后递送局部药

物。如果在窦手术后使用低容量局部药物输送，建议解

决头部位置问题。建议防止用手术或减充血剂改变鼻解

剖学，以便于在没有鼻气道阻塞的情况下大量输送到鼻

窦中。

•	干预措施：当指示局部药物递送或粘液抽吸时，

推荐在窦手术后进行大量输送。当在窦手术后使用低容

量输送时，使用头部下降和前进位置。在不存在鼻气道

阻塞的情况下，不推荐通过手术或减充血剂改变鼻解剖

学。

VII.E.8　CRS管理：免疫治疗和治疗

由于数据有限，在该分析和推荐中将不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎结合在一起。

对于标准治疗难治的不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患

者，应考虑免疫缺陷。PID的测试可包括定量血清免疫

球蛋白和特异性抗体应答155,277,585,590-592,813。某些选择性Ig
缺陷可能与其他诊断相关，例如IgG3缺乏与特应性之间

的联系，强调充分评估和治疗这些患者过敏症的重要性。

对CRS中免疫缺陷治疗文献的系统综述确定了1项随

机，双盲交叉试验，2项2b和3b项研究，1项4项研究和6
项5项研究如下：

•	 预防性使用抗生素

 ○ 等级4 ：1个研究；等级5 ：4个研究

•	 早期根据培养使用的抗生素

 ○ 等级5 ：4个研究

•	 免疫球蛋白替代治疗

 ○ 等级2b ：2个研究；等级3b ：1个研究，等级5 ：4
个研究

•	 其他免疫治疗：胸腺激素制剂甲状腺素

 ○ 等级1b ：1个研究；等级5 ：1个研究

•	 鼻内镜手术

 ○ 等级3b ：1个研究；等级5 ：1个研究

Tas等814在交叉试验中使用胸腺激素制剂甲状腺激素

（TP-1）和安慰剂进行了随机对照研究。经证明，TP-1
对于在细胞干预措施的免疫中具有免疫缺陷的复发性

CRS的患者十分有效814。然而，TP-1已退出市场，而相

关的治疗靶标，胸腺素1α（一种28-氨基酸肽分离来自

胸腺素部分5）当前正在研究中。155对于Ig的替代作用

也存在争论。Roifman和Gelfand816评估了高剂量和低剂

量静脉注射Ig（IVIG）治疗后的骶肺疾病频率。高剂量

Ig实现了最低血清IgG水平，并减少了主要和次要感染

的症状和频率816。然而，在对大量同龄可变免疫缺陷患

者进行长期随访后，Quinti等人发现了Ig施用与CRS和支

气管扩张的患病率增加有关。这得到了Rose等人的一项

研究的支持，其中炎症细胞因子在鼻灌洗中显著升高，

其与血清IgG水平有差异。与对照相比，在CRS中比较

ESS结果与免疫功能障碍或自身免疫病。两组的结果相

似，这表明免疫功能障碍患者可能从ESS获得类似的获

益815,819-823。

专家组建议使用预防性抗生素和早期细菌培养抗生

素。然而，关于在具有免疫缺陷的难治性CRS中使用抗

生素的问题没有一致的指南。

总体而言，由于目前的研究规模较小，不是基于对

照试验，因此受益风险情况尚不清楚。预防性抗生素可

以减少免疫缺陷患者的感染，但是对抗微生物耐药性和

对窦微生物组的改变关注增加。早期细菌培养的抗生素

在理论上是可取的，但缺乏确定的证据来支持这一点。

ESS可以具有与正常免疫功能患者相似的作用，但是对

手术的强烈指示不清楚。将需要更多的未来研究以确认

这些研究的安全性和临床获益。

Ig替代的作用是有争议的；这是提供指南的一个具

有挑战性的问题，因为IVIG具有显著副作用（瘀点出血，

疲劳，头痛，恶心，呼吸困难，心动过速，腹痛，甚至

过敏性反应）的风险，并且可能是昂贵的。在控制鼻窦

炎中免疫球蛋白置换的长期获益则没那么鼓舞人心。然

而，Ig替代是CVID的批准治疗，因为其可以预防肺部疾

病和CRS的并发症，例如骨膜下和颅内脓肿，脑膜炎和

败血症。在其他免疫疾病包括特异性抗体缺陷或IgG亚

类缺陷中使用Ig替代仍有争议。一项研究证明，胸腺激

素制备甲状旁腺调节素是有效且安全，但现在市场上并

没有该药物。因此，不能推荐丙烯菊醇（表VII-21）。
•	  总体证据级别：C（等级1b ：1个研究；等级2b ：

2个研究；等级3b ：2个研究；等级4 ：1个研究；等级5 ：

6个研究）。

•	 获益：在免疫缺陷患者中使用预防性抗生素和免

疫球蛋白置换的获益不够明确。

•	 危害：使用预防性抗生素可能会导致细菌抗药性。

使用静脉注射免疫蛋白可能会产生副作用。

•	 花费：中等到高，具体取决于疗法。

•	 获益-危害评估：获益和风险相当。

•	 价值判断：涉及免疫功能测试的大多数研究在“难

治性”患者身上进行，其对于典型的药物和手术疗法不

相应。改组定义不充分。此外，LOE低。

•	 政策水平：可选项。

•	 干预措施：免疫缺陷的治疗是“难治性”CRS患
者的选择（表VII-22）。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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VII.F.　CESsNA ：并发症
继发于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的并发症可以分

类为主要的且通常与感染相关的并发症，以及较小的并

且通常与局部组织变化相关的并发症。虽然不伴有鼻息

表VII-21　CRSsNP处置中免疫缺陷治疗的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Tas814 1990 1b 随机对照试验；双盲交

叉试验（n = 20）

1. 先TP-1，后安慰剂；2.先安

慰剂，后TP-1 
内镜检查，DTH皮肤试验，

淋巴细胞亚群，MIF检
测和其他实验室检查

R-CRS患者用TP-1治疗有效，

可使一些实验室参数得到

恢复

Quinti597 2007 2b 多中心前瞻性研究 IVIG平均11.5年的CVID患者

（n=224）

Ig水平，淋巴细胞亚群，

培养试验，CT
相比减少RS，IVIG减少下呼

吸道感染更为有效

Roifman816 1988 2b 前瞻性交叉研究 6个月的：1. 高剂量（0.6g/kg/

月）IVIG ；2.低剂量（0.2g/
kg/月）IVIG 

内窥镜检查，痰培养，Ig

水平，胸片和鼻窦X片，

肺活量测定

相比低剂量IVIG，高剂量

IVIG治疗更有效

Khalid818 2010 3b 病例对照研究 1.患有免疫功能障碍或自身免

疫性疾病的CRS（n=22）；2. 
CRS对照（n=22）

QoL测量，鼻内镜检查，

鼻窦CT
免疫功能障碍的CRS患者与

对照CRS患者结果相似

Rose817 2006 3b 病例对照研究 1. CVID（n=13）；2.选 择 性

IgA缺 陷（n=10）；3.对 照

（n=14）

1. MRI ；2.检 测IVIG后 血

液和鼻灌洗液的：IgG，

IgA，IgM，ECP，IL-8，
TNF-α	

在样本患者中，IVIG不足以

预防慢性鼻窦炎

Buehring824 1997 4 前瞻性病例系列（开放

试验）

16例用阿奇霉素，N-乙酰半胱

氨酸和局部鼻内倍氯米松

治疗的R-CRS 

1.MRI ；2.检测鼻灌洗液的

ECP、IL-8，TNF-α；3.鼻
部取样培养

治疗对具有潜在免疫缺陷的

R-CRS患者几乎无改善

Ocampo819 2013 5 专家意见 推荐预防性抗生素、Ig替代

疗法（必要时）和早期

ESS 

Kuruvilla823 2013 5 评论/述评 建议预防性抗生素治疗剂量

大致减半，且交替使用以

避免耐药性

Dalm815 2012 5 专家意见 胸腺素1α可能对单核细胞功

能具有影响，单核细胞可

能是R-CRS治疗的新靶标

Ryan820 2010 5 专家意见 推荐预防性抗生素；早期、

积极细菌培养指向的抗生

素治疗；并可能用到IVIG 

Ferguson821 2009 5 专家意见 相比免疫力正常的患者，应更

早应用培养指向的抗生素

Ryan822 2008 5 专家意见 主张及时采用培养指向的抗

生素治疗以及IVIG的应用

肉的慢性鼻窦炎的并发症可以是惰性的，但急性加重可

能是危及生命的，特别是在免疫受损的患者或具有改变

的窦解剖的患者中。很难确定这些并发症的真实发生率，

因为大多数数据来自病例报告。

表VII-22　“难治性”CRS患者免疫缺陷的治疗推荐

治疗 证据级别 益害平衡 推荐 方案

其它免疫治疗 A 相等 不推荐 胸腺激素制剂胸腺刺激素

免疫球蛋白替代治疗 B 相等 可选 常见的各种免疫缺陷

预防性抗生素 C 相等 可选

鼻内镜手术 C 相等 可选

早期培养指向的抗生素 D 相等 可选
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不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的主要并发症通常由于

涉及眼，脑和/或肺的感染恶化而发生。这些并发症的微

生物学与ARS的不同825。直接参与或靠近轨道的慢性炎

症性变化可导致眼睑826、突出827、复视828、突触829、视

神经病变830,831，和视力丧失832-834真菌或细菌。沿颅底的

侵入可导致硬膜外脓肿或海绵状窦血栓形成。在CRS中
观察到的慢性炎症反应可以恶化现有的气道高反应性，

但它也可以导致成人哮喘发作。293虽然鼻旁窦似乎作为

慢性肺部感染的储器，但这种关联还没有得到充分记录。

当CRS伴随复发性肺炎时，应怀疑有免疫缺陷。

与CRS相关的轻微并发症往往发生在局部组织改变，

包括粘液囊形成835,836，和额叶凹陷的内在变窄和迂曲似

乎是粘液囊形成的诱因因素836。组织重塑也可导致骨炎
390,394,395，骨侵蚀和扩张837,838，以及骨化生839,840。鼻黏膜

重塑，有时是不可逆的841,842。旨在治疗不伴有鼻息肉的

慢性鼻窦炎（CRSsNP）（包括抗生素和全身性皮质类固

醇）的各种医学治疗也可导致严重的并发症，并增加疾

病的发病率843-847。

VIII.　慢性鼻鼻窦炎与鼻息肉（伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎）
这种对伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的讨论仅适用于具

有这种病症的成年人。儿科RS在第十一节讨论。

VIII.A.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎：发病率/患病率

Larsen和Tos848估计，在丹麦，NP的发病率为每万分

之6.3.有趣的是，从26%到42%（每10000个2600到4200）
的尸体解剖标本含有NP849,850。Tan等人289审查了从2007
年至2009年在Geisinger诊所接受治疗的307381名成年人

的电子健康记录，CRSwNP的发病率为每10000人年8.3
（±1.3）例。

VIII.B.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎：共病性哮喘

自引入统一气道概念以来851，临床流行病学、病理

生理学、组织学和治疗结果中有大量证据表明哮喘和鼻

息肉相关。伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和哮喘频繁共存并

且具有类似的炎症和重塑特征。这种关联已被类似的组

织病理学变化的许多观察所支持852，相同的初级效应细

胞（嗜酸性粒细胞）和共同的炎症介质853。

此外，有证据表明，NP组织中的标记物如白细胞介

素（IL）-5和葡萄球菌肠毒素（SE）IgE与共病性哮喘有

关，支持全身性免疫串扰的想法300。Kato在最近的审核

中称854，有证据表明新鉴定的上皮衍生的细胞因子（白

介素-25，白介素-33和TSLP）有助于形成Th2免疫的局

部激活，并且这些细胞因子可诱导Th2炎症，其与支气

管哮喘和CRSwNP相关。有证据表明，除了类似的免疫

环境，气道上皮屏障功能的缺陷与哮喘以及伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎有关。这些屏障功能缺陷可以通过允许外

源抗原流入粘膜下层而在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的发

病机制中起关键作用，其中它们可以触发或加剧炎症反

应。为了试图表达患有哮喘的患者，Moore等人855进行

了哮喘患者的聚类分析。他们发现，伴有哮喘和鼻窦疾

病的受试者具有较少的特应性，但严重哮喘的发病率较

高，QoL水平较低，以及晚发性疾病。

三个大流行病学研究证明支气管哮喘在患有CRS的
患者中比在没有CRS的患者中更普遍7,293,856。类似地，哮

喘患者具有更高的CRS患病率857。

第一项研究涉及52000例受试者857，第二项6037例
哮喘患者858，第三项488例哮喘患者859。关于哮喘严重

度与CRSwNP的关系，哮喘患者比一般人群（4%）伴发

CRSwNP更多（7%）858。在非变应性哮喘和迟发型哮喘中，

发现CRSwNP更常见，达到53%-63%855。超过 60%的

CRSwNP患者有下呼吸道受累。860通常来说，CRSwNP
和哮喘患者LM评分更高70且鼻塞和嗅觉减退更严重856。

CRS的 治 疗 降 低 了 哮 喘 的 严 重 度（ 表VIII-1）
319,861,862。研究表明，应用主客观鼻腔鼻窦和哮喘结果测

量，ESS后有显著临床改善320,861,863-866。在哮喘合并NP患
者中表明，ESS可改善哮喘严重度评分，减少吸入皮质

类固醇的需要，并减少哮喘相关急诊室就诊的频率863。

Ehnhage等人864在一项前瞻性随机试验中显示，经过ESS
后，CRSwNP患者在鼻腔和下呼吸道症状方面有显著改

善。但其未显示术后INCS应用的益处。这些作者最近追

踪一组ESS后的CRSwNP患者，发现哮喘症状评分、每

日峰值呼气流量和鼻腔吸气流量有改善867。Zhang等人
868在其回顾性分析中观察到，相比无哮喘或NP的患者，

NP合并哮喘患者在1和3个月时由SNOT-22测量的QoL有
较大的改善。在一项小型NP患者系列中，ESS未影响哮

喘状态866。Alobid等人869评估了CRSwNP患者的不同结局，

发现哮喘，特别是持续性哮喘，对嗅觉丧失有累积影响。

这些作者建议，可将CRSwNP用作基准工具来识别哮喘

严重度。其他作者还发现，与对照组相比，CRSwNP合
并哮喘患者的嗅觉结果更低864。

尽管有许多出版物表明，在易感个体中，鼻腔疾病

可能诱发下呼吸道病变，反之亦然，但这些观点并不普

遍。7

哮喘和CRSwNP并非总是在临床中共存，William-
son等人870发现鼻腔疾病和肺活量测定结果之间无相关

性。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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总之，大量已发表的证据证实了CRSwNP和哮喘之

间的相关性。在评估CRSwNP患者时应考虑哮喘作为合

并症。

•	证据综合等级 ：B（1b级：3项研究；2a级：3项研

表VIII-1　CRSwNP和哮喘共病的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Swierczynska-Krepa871 2014 1b 前瞻性随机

试验

1. 合 并NP的AERD患

者；2. 合 并NP的 非

AERD患者

1. 鼻腔临床和生化参数；2. 肺临床

和生化参数

只有AERD的患者进行ASA脱

敏对鼻和支气管症状有临

床改善作用

Ehnhage864 2009 1b 前瞻性随机

试验

CRSwNP合 并 哮 喘，

ESS后：1，INCS；2，
安慰剂

1. 鼻腔症状；2. 息肉得分；3. 下呼

吸道症状

ESS改善鼻腔和下呼吸道症

状。INCS组和安慰组之间

无显著差异

Ragab319 2006 1b 前瞻性随机

试验

1. 手 术 组（CRSsNP
和 CRSwNP）；2. 药
物 组（CRSsNP和

CRSwNP）

1. 哮喘症状和控制；2. FEV1和峰

流量；3. 药物使用；4. 住院

改善了药物组症状。提高了

FEV1。降低了药物需求。

降低了住院率

Vashishta872 2013 2a 系统综述 报告了至少一种哮喘结

果的CRS患者

1. 总体哮喘控制；2. 哮喘发作 3. 住
院次数；4. 应用口服皮质类固醇

ESS在伴有支气管哮喘的患者

中能改善临床哮喘测量结

果，但不改善肺功能测试

Dejima574 2006 2b 前瞻性对照

试验

1. 接受ESS合并哮喘的

CRS ；2. 未接受ESS
无哮喘的CRS

1. 下呼吸道症状；2. 鼻腔鼻窦症状 改善了症状。减少了药物需

求。提高了FEV1。

Ikeda862 1999 2b 前瞻性对照

试验

1. 接受ESS的CRSwNP； 
2. 接受ESS的CRSsNP

1. 鼻腔鼻窦和肺部症状；2. 药物使

用

提高了FEV1和并减少了用药

需求

Ehnhage867 2012 2b 队列研究 ESS后， 伴 有 哮 喘 的

CRSwNP患者

1. 呼吸困难/咳嗽评分；2. 平均每

日呼气峰流速；3. 肺活量测定；

4. 丁醇测试；5. 嗅觉评分；6. 
PNIF ；7. 息肉得分

哮喘症状评分改善。呼气峰

流速改善。所有与鼻相关

的参数改善

Uri866 2002 2b 前瞻性队列 接 受ESS的CRSwNP合
并哮喘患者

1. 哮喘和鼻部症状；2. 肺活量测定； 
3. 药物使用

改善了症状。降低了药物需

求。FEV1无变化

Lamblin873 2000 2b 前瞻性队列 随 访4年 的CRSwNP合
并哮喘患者

1. 鼻腔症状；2. 下呼吸道临床和生

化参数

观 察 期 间， 需 要 手 术 的

CRSwNP患者出现了不可

逆的气流阻塞

Senior874 1999 2b 前瞻性队列 接 受ESS合 并 哮 喘 的

CRS
1. 症状评分；2.哮喘急性加重；3. 

药物使用

改善了症状。减少了哮喘复

发。降低了药物需求

Nishioka865 1994 2b 前瞻性队列 接 受ESS的CRSwNP合
并哮喘患者

1. 症状评分；2.药物使用；3.急诊

次数

改善了症状。

Zhang868 2014 4 回顾性病例

系列

ESS后的CRS成人 SNOT-22 相比无哮喘或息肉的CRS患
者，合并哮喘和NP的CRS
患者在ESS后有更大的QoL
获益

Batra861 2003 4 回顾性病例

系列

ESS后 的CRSwNP合 并

哮喘患者

1. 症状评分；2.药物使用；3.急诊

次数；4.FEV1改变

改善了症状。降低了药物需

求。减少了急诊次数。提

高了FEV1。

Dunlop320 1999 4 回顾性病例

系列

1. ESS后 的CRSwNP合
并哮喘患者；2.ESS
后的CRSsNP合并哮

喘患者

1. 症状评分；2.药物使用；3.急诊

次数；4. FEV1改变

改善了症状。降低了药物需

求。降低了住院率。提高

了FEV1。

究；2b级：5项研究）。

•	受益：CRSwNP患者中哮喘的早期诊断。

•	危害：办公室就诊和诊断测试的不便。

•	成本：相关诊断测试和可能咨询适中。
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•	益害评估：受益超过危害的平衡。

•	价值判断：哮喘在CRSwNP患者中非常普遍。

•	策略级别：推荐。

•	干预：所有CRSwNP患者均应考虑哮喘筛查。

VIII.C.1.　CRSwNP ：病理生理学

VIII.C.1.a.　CRSwNP的病理生理学促进因素：过敏。

IgE介导的过敏一直是引起CRSwNP的多种病因之一。过

敏与Th2介导的反应密切相关。多个研究表明，Th2介导

的炎症在CRSwNP的发病机制中起着重要作用875-880。在

NP组织中已经分离到高水平的Th2细胞因子IL-5和IL-
13，并且在变应性和CRSwNP中通常鉴定出嗜酸性炎症。

此外，肥大细胞和嗜碱性粒细胞在NP中也显著增加，并

且其计数与息肉组织中增加的嗜酸性粒细胞相关。由于

肥大细胞和嗜碱性粒细胞是参与IgE介导的变应性炎症

的细胞，因此，其存在表明嗜酸性粒细胞、肥大细胞和

嗜碱性粒细胞与CRSwNP中观察到的持续Th2炎症反应

有关。

然而，这种对过敏和CRSwNP之间关联性的间接证

据并未通过直接临床证据证实，其中数据通常不清楚或

相互矛盾。

在2014年，Wilson等人322对过敏在CRSwNP和CRSsNP
中的作用进行了综述评价。他们只考虑描述了息肉存在

与否的研究，所以排除了仅检查CRS的研究。在CRSsNP
和CRSwNP中，由于患病率数据、加之专家意见和首要

原则推理相互矛盾，因此，他们认为将过敏与这些类型

的CRS联系在一起的总LOE均为D级。仅就CRSwNP而
论，他们发现了18项探讨过敏在CRSwNP中作用的流行

病学研究。其中10项研究（1项2b，9项3b）支持相关性，

7项（3项3b级，4项4级）不支持，而1项（3b级）不明确。

Tan等人881发现，与CRSsNP和鼻炎患者相比，CRSwNP
患者中吸入过敏的例数更多，尽管总体过敏率相似。

Houser和Keen882在手术后CRSwNP和CRSsNP患者中使用

皮内测试或放射性吸附剂测试来评估过敏。在CRSwNP
患者中，只在持续变应原暴露中发现了统计学意义的相

关性，多为尘螨。类似地，与非息肉对照组相比，Asero
和Bottazzi883发现在息肉患者中尘螨敏感发生率更高。

Munoz del Castillo等人884进一步推断CRSwNP患者对尘螨

过敏。采用皮肤点刺试验，他们发现63.2%有至少1个阳

性结果，最常见的是灰尘和油橄榄。Pumhirun等人885发

现CRSwNP中尘埃和蟑螂更多。Asero和Bottazzi886发现，

相比过敏性对照组和CRSsNP患者，CRSwNP中对至少1
种真菌种类皮肤试验阳性的比率更高。其中，具备统计

学意义的唯一菌属是念珠菌属。

根据敏感率或疾病结果，其他研究并未发现CRSwNP
和过敏之间存在明显的相关性。Pearlman等人887发现

CRSwNP和CRSsNP组之间的变应性发生率并无显著差

异。Keith等人发现豚草过敏的CRSwNP患者在豚草季

节期间症状不严重。Erbek等人889通过变应状态来划分

CRSwNP患者。

基于特应性状态的NP大小、CT评分、症状或疾

病复发方面未发现差异889。类似地，Bonfils组890,891在

CRSwNP患者症状或术后恢复中未发现关于其过敏状态

的任何差异。

这些研究中相互矛盾的结果可能反映了研究设计、

纳入标准和研究人群的差异。综上所述，这些数据表明

吸入性过敏可能是CRSwNP中的疾病调节因子，但缺乏

与病因的直接关联。

考虑到这些研究的整体性，因为找到炎症诱因有理

论获益，危害极少，而较低的总LOE并不支持建议或反

对这种做法的强烈推荐，因此，Wilson等人322认为应考

虑将过敏试验作为CRSwNP的一个选择。

虽然已有推定食物过敏在CRSwNP中起着一定作用，

但无证据证实此观点。一些研究显示CRSwNP患者与

对照组相比对食物敏感率更高，但其临床意义尚不清

楚892,893。

尽管免疫途径和症状均有重叠，但文献中的数据互

相矛盾，无法达成关于变应性和鼻息肉病之间相关性的

确定性结论。精心设计的前瞻性研究（在确定的人群中

有明确的纳入和排除标准）应进一步揭示该相关性。

•	证据综合等级：D（相互矛盾的观察性研究 - 病例

对照和队列设计）。

•	益处 ：过敏症状的处置是低风险的，并且可以减

少一种引发CRSwNP的潜在炎症来源。

•	危害：过敏试验所致的不适，口服抗组胺药所致

的药物镇静，INCS所致的鼻出血。

•	成本：直接成本：诊断测试和治疗。间接成本：

免疫治疗所致的缺岗时间，降低了高峰过敏季节的生产

率。

•	益害评估 ：能实现过敏症状和QoL改善的治疗风

险较低。

•	策略级别：可选。

•	价值判断：过敏测试和治疗（脱敏治疗、药物治疗、

免疫治疗）是CRSwNP患者的一个选择方案。

VIII.C.1.b.　CRSwNP病理生理学作用因素：生物

膜。生物膜一般在第VII.C.1.b.节中讨论。对于CRSwNP，
CRS中的生物膜存在和息肉状态可能有相对不显著的
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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关系。一项研究显示无关联323，而另一项研究显示在

CRSwNP中有细菌物种数量增加的趋势；此结果不具备

意义。有趣的是，真菌只在有NPs存在的情况下才能检

测到，虽然这是一个罕见的发现。在CRSwNP中，有或

无生物膜的患者之间炎性细胞无质的差异894。定量地，

生物膜与增加的嗜酸性内容物之间在数量上有一个相关

性，符合其他生物膜激发更强Th2免疫系统反应的证据。

VIII.C.1.c.　CRSwNP病理生理学作用因素：真菌。

由于数据有限，在第VII.C.1.c节中合并了CRSwNP和
CRSsNP。

VIII.C.1.d.　CRSwNP病理生理学作用因素：骨关节

炎。由于数据有限，在VII.C.1.d节中合并了CRSwNP和
CRSsNP。

VIII.C.1.e.　CRSwNP病理生理学作用因素：反流。

由于数据有限，在第VII.C.1.e节中合并了CRSwNP和
CRSsNP。

VIII.C.1.f.　CRSwNP病理生理学作用因素：维生素

D缺乏。VD3因其在骨和钙稳态中的作用而总所周知。最

近，它还被证明是一种参与上皮细胞、树突状细胞、单

核细胞、巨噬细胞和T细胞功能调节的有效免疫调节性

类固醇激素422,423。关于CRSwNP中VD3的文献主要由病

例系列、病例对照和体外研究组成。

在美国，有几份报告将CRSwNP和低25VD3联系在

一起。成人CRSwNP和AFRS患者的25VD3显著低于对照

组，且低25VD3与更大的鼻窦骨侵蚀相关（以CT扫描来

测量）262。同样，在一个儿科人群中，CRSwNP和AFRS
患者的25VD3水平显著低于对照组425。未报道这些患者

的CT扫描结果。

最近，在对70名CRSwNP患者的回顾性分析中，

Schlosser等人432发现55%为25VD3不足（<30ng/mL），其

中另外30%为25VD3缺乏（<20ng/mL）。发现非洲裔美

国患者的水平最低（近80%不足）。粘膜疾病的严重度（由

基于CT的LM评分定义）也与低25VD3水平相关。Wang
等433发现台湾CRSwNP患者的25VD3显著低于CRSsNP
患者。低25VD3还与更严重的息肉级别相关。尽管在

CRSwNP（45.5%）中缺乏25VD3（<20ng/mL）的比例

高于CRSsNP（6.3%），但未将其报道为有统计学意义。

25VD3与LM评分呈负相关，与美国患者相一致

关于过敏状态，Ozkara等人897发现同时患有CRSwNP
和AR的土耳其患者具有显著低于健康对照的1,25VD3。

在未合并AR的CRSwNP中未看到此结果，提示过敏是一

个必要条件。这与美国报告的单独CRSwNP与低25VD3

相关是相反的。但是，这两组测量了不同的分子，其

中土耳其研究测量了活性1,25VD3而美国研究测量了

25VD3，通常认为VD3状态的标志更准确，因为其半衰期

更长。探讨了CRSwNP中过敏因素相互作用的台湾研究

报道了25VD3和总IgE之间的负相关，不过无统计学意

表VIII-2　CRSwNP和VD3缺乏作为致病因子的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Mulligan427 2014 3b 病例对照 1. 对照（CSF漏/垂体瘤患者）（n=21）；
2. CRSsNP（n=40）；3 CRSwNP 

（n=45）

1. 25D3水平；2. CYP27B1基
因表达；3. 25D3向1,25VD3

转化

25VD3在伴有CRSwNP中低于对

照组。吸烟可致25VD3水平降

低，影响其转换为1,25VD3

Wang433 2013 3b 病例对照 1. CRSwNP（n=25）；2.CRSsNP（n=20） 1. 25D3水平；2. 鼻息肉分级；

3. LM评分；4. IgE总量

与CRSsNP相 比，CRSwNP的

25VD更低。25VD3与息肉的严

重程度呈反比。

Ozkara897 2012 3b 病例对照 1. 对 照（ 健 康 志 愿 者 ）（n = 40）；
2. CRSwNP合 并AR（n = 30）；3. 
CRSsNP（n = 30）

1. 1,25VD3水平；2. IL-4，IL-
10，IFN-γ水平

合并AR的CRSwNP相比对照组1，
25 VD3更低，并有TH2细胞因

子表达

Mulligan425 2012 3b 回顾性病

例对照

1. 对 照 患 者（n = 14）；2. CRSsNP
（n=17）；3 CRSwNP（n=5）；4.AFRS
（n=14）；

1. 25D3水平；2. 鼻腔腔组织

中CD209+树突细胞的数量

25VD3在儿科CRSwNP和AFRS中
较低。较低的25VD3与增加的

树突细胞相关

Mulligan426 2011 3b 回顾性病

例对照

1. 对照（CSF漏）（n = 14）；2. CRSsNP 
（n=20）；3.CRSwNP（n=9）；4. 
AFRS（n=14）；

1. 25D3水平；2. 树突细胞在

外周血单核细胞总量中所

占百分比

CRSwNP和AFRS中 的25VD3较

低。较低的25VD3与增加的外

周血树突细胞相关

Schlosser432 2014 4 回顾性病

例系列

1. CRSwNP（n=14） 1. 25VD3水平 25VD3不足/缺乏在CRSwNP中很

常见，特别是在非裔美国人中

IFN=干扰素。
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义433。

被动或主动吸烟暴露可能会降低全身和局部鼻窦组

织25VD3水平。此发现在所有CRSwNP和对照组的患者

中是一致的。

体外研究还支持VD3在CRSwNP发病机制中的作用。

Sultan等人430在不同组（健康、CRSwNP以及CRSsNP）
中发现，人鼻窦上皮细胞组成性表达1α羟化酶，该酶负

责将25VD3转化为活性1,25VD3。Mulligan等人427证实上

皮细胞将25VD3转化为1,25VD3且呈以剂量依赖性，但

是CRSwNP上皮细胞可能1α羟化酶水平更低，并且在

25VD3活化时效率更低。烟雾提取物的外源性损伤进一

步削弱了上皮细胞25VD3向具有生物活性的1,25VD3的转

化。最后，添加1,25VD3到烟暴露的细胞抑制其促炎细

胞因子（白细胞介素-6，白细胞介素-8，CCL20）的分泌，

提示其可能影响免疫耐受。

CRSwNP患者有全身和局部树突状细胞数增加相关

的25VD3缺乏。此结果在CRSwNP成人和儿童中是一致

的，独立于变应性状态之外425,426，并可解释在这些患者

中观察到的Th2偏差。

活性1,25VD3及与其类似的他卡西醇显著抑制活化

的NP成纤维细胞增殖。此外，他卡西醇/布地奈德联合

在抑制成纤维细胞增殖方面比单独他卡西醇更好，提高

了他卡西醇和皮质类固醇之间的加成或协同作用的可能

性。在抑制成纤维细胞增殖的加成中，1,25VD3和他卡西

醇通过活化的人NP成纤维细胞抑制促炎细胞因子IL-6，
IL-8和趋化因子（嗜酸性粒细胞/淋巴细胞趋化因子）的

产生。对于抑制趋化因子产生，观察到与单一疗法相比，

布地奈德加入1,25VD3或他克来醇有协同效应。

最后，对1,25VD3或他卡西醇暴露的成纤维细胞的

研究未显示BCL-2 / BAX基因表达在促细胞凋亡方面的

变化902。

综上所述，现有证据表明，25VD3缺乏在CRSwNP
中很常见，并且与伴有CRSwNP中粘膜和骨病的严重度

相关。

整体证据级别：C（3b级：5项研究，4级：1项研究；

表VIII-2）

VIII.C.1.g.　CRSwNP的病理生理学作用因素：超抗

原。超抗原是一类有别于常规抗原、非特异性刺激T细
胞引起T细胞非特异性和多克隆活化并分泌大量细胞因

子的抗原。2001年首次出现了超抗原和超抗原-IgE抗体

在CRSwNP中可能作用的描述875。葡萄球菌肠毒素A和

B（SEA和SEB）特异性IgE的存在表明了细菌超抗原在

炎症发展中的可能作用，因为其与CRSwNP中的总IgE

水平和嗜酸性粒细胞炎症相关。后来证明在14/29例双侧

CRSwNP患者中检测到至少1种毒素，但在11例健康对

照中和在1/13例CRSsNP样例中无。903血清SEA特异性、

SEB特异性和中毒性休克综合征毒素1（TSST-1）- 特异

性IgE抗体在健康对照组与CRSwNP中检测到各为0%和

75%，在约60%的CRSwNP中，证实超抗原对CD4 +和
CD8+淋巴细胞中T细胞受体的V-β扩增有影响。表达具

有特异性Vβ-结构域T细胞受体的淋巴细胞的扩增限于息

肉组织，而在血液中发现的偏倚极小905。由其他人独立

证实了CRSwNP中超抗原的存在906,907，并且多个组还报

道了这些发现与嗜酸性炎症的关联908,909。有趣的是，从

对照患者中和从NP患者中分离的金黄色葡萄球菌菌株之

间超抗原基因无差异910。要影响疾病，金黄色葡萄球菌

可能必须通过上皮屏障并在肌内释放超级抗原。

用SEB刺激粘膜组织（研究最透彻的超抗原）24
小时后在CRSwNP和健康患者中诱导了IL-1β、TNF-α、
IFN-γ、IL-2、IL-4、IL-5、IL-10和IL-13的显著增加。其中，

与对照组相比，NP的这种增加更加显著119。SEB还下调

了CRSwNP成纤维细胞中抗炎症的前列腺素PGE4912，并

在鼻上皮细胞中诱导了生长因子和趋化因子。913最重

要的是，在NP中，肠毒素的IgE抗体（SE-IgE）与浓度

明显更高的IgG（特别是IgG4亚类）和IgE相关914。在

CRSwNP中，还提供了局部IgE合成和类型转换重组的证

据915 ；在息肉中，重组活化基因RAG1和RA2 mRNA浓

度增加并与炎症严重度和NP粘膜中SE特异性IgE的存在

相关，表明SE-IgE阳性息肉中局部Ig产生非常活跃。局

部形成的IgE是多克隆的，具有针对数百种或更多变应原

的IgE抗体，并且是功能性的，即使是在缺乏全身性IgE
抗体或皮肤点刺试验阳性的情况下。916,917在这些IgE特异

性中，仅葡萄球菌肠毒素具有超抗原活性。在最近的荟

萃分析中，CRSwNP显示金黄色葡萄球菌培养阳性显著

增高，金黄色葡萄球菌超抗原和特异性SE-IgE的检出率

更高918。该荟萃分析证实，超抗原可能是CRSwNP的一

个风险因素，并且超抗原的存在也与疾病严重程度相关。

在一项聚类分析中，NP组织中的SE-IgE是预测

CRSwNP中合并哮喘的最佳分类值300 ；其他阳性决定簇

是连续模型中的总IgE、嗜酸性阳离子蛋白（ECP）和

IL-5，均表示Th2相关标记。然而CRSwNP患者中的SE-
IgE通常在血清中检测不到919，其在全欧洲流行病学研究

中与哮喘相关，并且与严重的、通常非变应性迟发性哮

喘相关921,922。葡萄球菌肠毒素IgE抗体，而非针对吸入性

过敏原的IgE，被发现是严重哮喘、住院治疗和口服皮质

类固醇应用以及肺功能限制的危险因素922。

在一项调查首次手术时复发和非复发性鼻息肉病免
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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疫特征的调查中，复发性息肉中SE-IgE与其他因素（总

IgE，ECP，IL-5）显著增加，而IFN-γ在非复发性鼻息肉

中增加923。

金黄色葡萄球菌也常在AFRS924,925的患者中发现，并

且可证明其在鼻窦中与曲霉属菌种共存，并调节这些患

者中典型的IgE免疫应答。

总之，基于大量体外和一些临床数据，超抗原可能

在CRSwNP的发病机理中有着显著作用。

VIII.C.1.h.　CRSwNP的病理生理学作用因素：菌群

失调。由于数据有限，第VII.C.1.h节中合并了CRSwNP
和CRSsNP。

VIII.C.1.i.　CRSwNP的病理生理学作用因素：解剖

变异。如通过CT扫描成像所判断的一样，解剖重建随着

CRSwNP的严重程度的增加而发生926。然而，鼻旁窦中

的解剖变异影响疾病病理生理学（即鼻甲泡、MT反向

偏曲、眶下筛窦（Haller）气房和NSD等等）的程度尚

不太清楚16,456,457,927。

CRSwNP患者群体很少被独立研究以确定解剖变异

对疾病的影响。因此，任何解剖变异和疾病负担的因果

关系/联系在CRSwNP中未得到充分理解。

一项研究特别探讨了CRSwNP患者。Leung等人928研

究了CRSwNP和CRSsNP中OMC的阻塞，并指出OMC阻
塞与两种类型的CRS中LM评分增加相关。在CRSwNP中，

OMC阻塞与相邻鼻窦炎症相关，而在CRSwNP中，这种

相关性不存在。作者推断鼻旁窦炎症不可能是CRSwNP
情况下发生的阻塞后现象。Jain等人16发现与全鼻窦炎队

列或无疾病的对照组相比，有局限性疾病的患者解剖学

异常（异常开口，泡状鼻甲，眶下筛窦气房，单侧钩突

以及MT反向偏曲）的平均数量明显增高。这些数据再

次表明解剖变异可能与OMC的损伤有关，而原发性粘膜

异常促进了CRS病变更加扩散16。

总之，基于我们当前的文献和对该炎症性疾病的了

解，我们无法确定CRSwNP患者中解剖变异和疾病进展

的关系。

单独评价该患者群体的研究显示，对病理生理学的

影响极小，但是证实了系统性炎症过程会导致鼻腔疾病。

•	整体证据综合级别：不适用

VIII.C.1.j.　CRSwNP病理生理学促成因素：鼻中隔

偏曲。由于数据有限，第VII.C.1.i节中合并了CRSwNP和
CRSsNP。

VIII.C.1.k.　CRSwNP病理生理学作用因素：自然免

疫。VII.C.1.k节中介绍了关于CRSsNP的鼻腔鼻窦自然免

疫的主题。此外还研究了CRSwNP中自然免疫的作用（表

VIII-3）。在CRSwNP中探讨自然免疫的证据可以分为两

类：（1）关键的抗菌蛋白和肽类，以及（2）模式识别受体。

（1）关键抗菌蛋白和肽类

七项研究提供了抗菌蛋白和肽类在CRSwNP患者中

自然免疫中活性增加的证据，而4项项研究提供了活性

降低的证据。

在伴有CRSwNP的患者中，只有2项研究报告抗菌蛋

白和肽类水平正常。Woods等人482发现，与对照组相比，

CRSwNP的粘膜活检标本中溶菌酶的免疫反应性显著增

加，但mRNA水平并无显著增加。Wang等人929发现与对

照组相比，CRSwNP的鼻腔鼻窦组织中SP-AmRNA和蛋

白显著增加。相反，另一项研究在CRSwNP和对照组之

间的SP-A中未检测到任何差异，在SP-C或SP-D水平中

也未发现任何差异。但是，它确实证实SP-B蛋白水平在

CRSwNP患者中显著增加。930

抗菌肽（LL-37）是一种调节粘膜表面自然免疫应

答的抗菌促炎肽类。LL-37对上皮细胞可有直接细胞毒

性，并且被认为可通过效应细胞例如肥大细胞、巨噬细

胞和嗜中性粒细胞来调节炎症反应。Chen和Fang931发现，

与对照组相比，LL-37在鼻腔鼻窦上皮细胞表面组成性

表达，并且在CRSwNP患者中显著增加。该研究表明，

LL-37的上调在加重CRSwNP患者中所见炎症反应中起

重要作用。

Cui等人483表明，CRSwNP与对照组相比，血清C3
水平显著升高。Ramanathan等人932和Park等人933都报道，

与对照相比，CRSwNP患者的鼻腔组织中酸性哺乳动物

壳多糖酶（AMCase）mRNA或蛋白水平显著增加。后

一研究还发现，CRSwNP的NP组织中壳三糖苷酶（ChT）
显著增加。最后，Claeys等人512发现人β防御素（HBD）-2
的表达在未合并CF的CRSwNP鼻腔鼻窦组织中显著高于

合并CF的CRSwNP和对照组。

Claeys等人512,934的两项研究显示，CRSwNP和对照

组之间的HBD2和HBD3 mRNA水平无显著差异。相比

之下，Ramanathan和Lee935发现，与对照组相比，从鼻

腔组织分离的鼻腔鼻窦上皮细胞中HBD-2蛋白水平显著

降低。

Seshadri等 人 发 现， 与CRSsNP和 对 照 组 相 比，

CRSwNP的NP组织中抗菌PLUNC家族成员PLUNC 1、
PLUNC 2和乳铁蛋白的表达显著降低。最近的两项研

究报告，与健康对照组相比，CRSwNP患者抗菌蛋白

TFF1、TFF3、SP-A和SP-D的水平正常485,936。
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总之，这些研究提供了大量证实CRSwNP中抗菌蛋

白和肽类活性改变的证据。一些蛋白家族增加，而其他

蛋白家族减少，并且一些研究显示的结果互相矛盾。

（2）自然免疫中的PRRs
像抗菌蛋白和肽类的研究一样，PRR的一些研究提

供了PRR在CRSwNP中下调的证据，而其他研究则显示

其活性增加。

Zhang等人488表明，与CRSwNP和对照组相比，

CRSwNP的鼻腔鼻窦组织中的TLR2、TLR4和TLR7mR-
NA和蛋白水平显著更高。Zhao等人937发现，与对照组

的鼻腔组织相比，CRSwNP的NPs中TLR9mRNA和蛋白

质水平均增加。最后，Mansson等人938发现，NP中NLR 
mRNA水平高于正常鼻粘膜。

4项研究显示，与对照组相比，CRSwNP中分离自

鼻腔组织或鼻窦组织的上皮细胞中TLR-9和/或TLR2的
mRNA或蛋白水平显著降低510,513,935,939。这些研究表明，

通过鼻内上皮细胞中的TLR-9而受损的自然免疫应答，

可能是CRSwNP的慢性炎症过程中的关键机制。一项研

究显示，CRSwNP和对照组之间的鼻腔鼻窦组织中的

TLR2和TLR4无显著差异512。CRSwNP患者中可溶性膜

结合型RAGE的研究表明，两种类型的组织蛋白水平均

降低。

总结。总的来说，表明CRSwNP中抗菌蛋白、抗菌

肽和PRR表达上调或下调的数据相互矛盾。

VIII.C.1.l.　CRSwNP的病理生理学作用因素：上

皮屏障障碍。由于数据有限，第VII.C.1.j.节中合并了

CRSwNP和CRSsNP。

VIII.C.1.m.　CRSwNP的病理生理学促成因素：纤

毛紊乱。纤毛紊乱一般在VII.C.1.m节中CRSsNP部分进

行了综述。CRSwNP在一些情况下具有更显著的纤毛功

能障碍，并且有几个表明其不同于CRSsNP的原因。NP
的性质从生理上破坏MCC模式。此外，组织病理学研究

表明，NP的一些区域不具有纤毛表面，这导致鼻窦内粘

液流动的中断940。有趣的是，CRSwNP患者的外植体与

对照外植体相比表现出更快的基线CBF，表明发生了局

部上皮代偿来解决“阻塞”粘液纤毛流动。这种基线增

加在CRSsNP外植体中未观察到564。长期增加的CBF可能

会下调内源性刺激通路，细胞失去对天然CBF刺激物的

反应性且不能正常调节。

CRSwNP中的上皮损伤也与鳞状化生有关，并且纤

毛异常或缺乏通常与此化生变化相关302,303,581-583。扫描电

子显微镜证实了异常结构，其中CRSwNP中纤毛呈现为

过密、过长和紊乱。纤维形成因子相应上调。

VIII.C.1.n.　CRSwNP的病理生理学促成因素：免疫

缺陷。很少有证据证明免疫缺陷在CRSwNP中的作用。

Tran Khai Hoan等9141探讨了一个前瞻性病例系列，并得

出结论认为IgG亚类缺陷和CRSwNP之间的联系似乎不

太可能。两个病例对照研究也研究了该问题。Seppanen
等人591比较了CRS（其中2/3为CRSwNP）或RARS与ARS
和对照组。他们证明相比ARS，低补体C4水平更多地与

CRS或RARS相关，并且得出结论，单独的低IgG亚类在

患者评估中价值有限。519Cui等人484在中国成年患者中进

TABLE VIII-4　CRSwNP和免疫缺陷作为致病因子的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Tran Khai Hoan941 2014 2b 前瞻性病例系列 1. 操作（n = 118）；2.未操

作（n = 43）
Ig和IgG亚类水平，症状量表，

内窥镜检查

IgG亚类缺陷和CRSwNP之间的

联系似乎不太可能

Cui484 2009 3b 病例对照研究 1.  CRSwNP（n = 95）；

2. CRSsNP（n = 72）； 
3. 健康对照（n = 110）

Ig和IgG亚类水平，血浆C3，
C4水平，MBL 

Ig，C3，C4和MBL缺乏不是成

人中国患者CRS的主要原因

Seppanen591 2006 3b 病例对照研究 1. R-CRS （n = 48）；2.ARS 
（n = 50）；3. 未选择的对

照（n = 150）；4.健康对

照（n = 48）

Ig和IgG亚类水平，血浆C3，
C4水平，C4免疫分型

分离的低IgG亚类在患者评估中

具有有限的价值。C4A无效

等位基因与CRS和RARS相关

Carr277 2011 4 回顾性病例系列

研究

129 CRS（42% 为CRSwNP） 发病率 R-CRS与低的免疫前抗肺炎球

菌滴度和特异性抗体缺陷相

关。与CRSwNP无差别

Baraniuk942 2005 4 回顾性病例系列

研究

99 CRS（50%为CRSwNP） 发病率 Igg亚类缺陷在CESsNA中比在

CRSwNP中更普遍
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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行了一项病例对照研究。发现增多的C3和甘露糖结合凝

集素（MBL，一种可激活补体系统凝集素途径的模式识

别分子）可能在CRS发展中发挥调节作用。与CRSsNP
相比，该结果在CRSwNP中尤其如此。Carr等人277的研

究（其中42%的CRS受试者为CRSwNP患者）表明药物

难治性CRS患者可能更具有低免疫前抗肺炎球菌滴度并

缺乏特异性抗体。然而，在CRSwNP中未特异性识别到

相关性。277 Baraniuk和Maibach942进行亚组分析，发现相

比CRSwNP，在CRSsNP中Ig亚类缺陷更普遍，尽管每组

的受试者数量较少而不具备统计学意义。

将免疫缺陷与CRSwNP联系起来的证据是相互矛

盾的。为了揭示所有可能的病因，一些专家建议测试

CRSwNP患者的免疫缺陷。这项建议的主要原因是免疫

缺陷可能会改变治疗考虑。此外，这种关于免疫知识

的仅有解释可能是对有着复发性鼻窦问题患者的一种

宽慰。需要进一步精心设计的研究来评价免疫缺陷和

CRSwNP的病理生理学（表VIII-4）。
•	证据综合级别：C（等级2 ：1项研究；等级3b ：2

项研究；等级4 ：3项研究）。

•	益处：识别PID患者使得对Ig替代治疗有反应的一

部分患者有机会得到治疗。

•	危害：手术不适；可能无需独立治疗的诊断和治

疗偶发结果或亚临床状况。

•	成本：手术和实验室成本。

•	益害评估：获益和风险相当。

•	价值判断：CRSwNP患者免疫缺陷的证据相互矛

盾且级别较低。

•	策略级别：可选。

•	干预：可评估CRSwNP患者是否存在基础PID。

VIII.C.1.o.　CRSwNP的病理生理学促成因素：遗传

因素。缺乏CRSwNP和CRSsNP之间遗传变异的直接比

较的证据，从而难以精确地确定相似的遗传变异是否构

成CRSwNP和CRSsNP表型。在日本CRSwNP患者中进行

的关于CRSwNP遗传学的早期研究提示了与人类白细胞

抗原（HLA）类型的联系943。对此研究的扩展还评估了

受AFRS影响的白人CRSwNP群体634。该研究描述了一组

HLA- DQB1*03等位基因，提示了CRSwNP发展中的适应

性免疫应答。在此研究中，未进行与CRSsNP的比较，所

以很难说明此为CRSwNP特异性抑或一个CRS整体特征。

然而，在至少1项其他研究中表明了CRSwNP和
CRSsNP之间的差异。在一篇验证性文章中，Zhang等
人比较了患有CRSwNP、CRSsNP的中国汉族人群和对

照组受试者。他们确认了既往发表的RYBP、AOAH、

IRAK-4和IL1RL1基因的相关性136,626,637。按照亚组评估时

（即使带有小型亚组分析所致的效能缺失），两CRS人群

之间明显有一定差异。虽然RYBP基因中的候选SNP在等

位基因频率以及CRSwNP和CRSsNP群体的p值和风险方

面相似，但是仅在CRSsNP组中观察到AOAH基因的遗传

变异（CRSsNP ：OR = 0.30，p = 8.11×10-11 ；CRSwNP ：

OR = 0.96，p = 0.64）。相反，IRAK-4基因中SNP相关

性削弱主要限于CRSwNP群体。这表明与CRSsNP相比，

CRSwNP的发展可能是不同的机制。

已对哮喘人群进行了CRSwNP存在与否的评估。一

组大型韩国哮喘人群以是否存在CRSwNP来分类。Park
等组已在UBE3C中654、DCBLD2中650和CIITA中649发现了

编码HLA系统因子基因中的CRSwNP候选SNP944。这4
中基因涉及免疫应答的调节，表明在CRSwNP的发展中

的作用。再次，鉴于抽样人口的性质，不可能确定这些

是否为CRSwNP特有的。

CRSwNP群体根据乙酰水杨酸（ASA）不耐受和

ASA耐受性CRSwNP表型进一步细分。候选基因提示

（CD58，DPP10）651极为新颖，可能是研究ASA不耐受

的病理生理学的新领导者。

一个最近有趣的变化是基于窦表面的细菌类型来

评估CRSwNP的遗传学。Cormier等人开展的基于汇集

的基因组的相关性研究630根据金黄色葡萄球菌载体比较

CRSwNP患者。即使限于39个候选单核苷酸多态性，他

们确定了几个候选基因，特别是在病原体吞噬和破坏的

领域。他们的数据表明免疫力的改变可能倾向于定殖与

构成疾病的发展和持续的次生环境调节剂。

一个例子和最后的警告是基因功能可以通过遗传变

异以外的方式以可传播的方式改变。可以发生基因组的

表观遗传修饰，其改变响应于外部环境的基因功能，并

且可以传递到复制的细胞和后代。ASA不耐受和ASA耐

受人群之间基因甲基化差异的证据支持这一概念945,946。

总之，这些发现表明CRSwNP的遗传基础可能

与CRSsNP基本不同。许多基因已涉及CRSwNP以及

CRSsNP的病理生理学。这些基因及其对表型的不同影

响（如已知）列于表VII-10中。

VIII.C.1.p.　CRSwNP的病理生理学作用因素：阿司

匹林加重的呼吸道疾病。

越来越多的研究发现复发性鼻息肉与阿司匹林敏感

性和哮喘相关。这种临床情况通常被称为Samter的三联

征，包括支气管哮喘、鼻息肉和对阿司匹林和大多数非

甾体抗炎药（NSAID）有呼吸反应。嗜酸性粒细胞性气

道炎症现在也被接受作为临床表现的一部分并且定义诊
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断因素。NSAID敏感性常常表现为ASA不耐受，并且该

病症现在通常被称为阿司匹林（或NSAID）-加重的呼吸

道疾病（AERD）947-949。一般人群中AERD的流行率估计

为0.6%至2.5%，CRSwNP患者为9.7%950,951。在复发性鼻

息肉和哮喘患者中可能观察到不完全的三联征，这些患

者尚未报告对非甾体抗炎药的不良反应。

第一个症状通常发生在生命的第四个十年内，鼻炎

/ RS然后是NP。哮喘通常在几年后出现，但可能需要更

长时间才出现，然后对非甾体抗炎药的临床敏感性也可

能延迟多年。AERD的确切的病理生理机制仍然不确定，

但以前的数据表明花生四烯酸代谢途径中的功能障碍是

疾病发展的基础。非甾体抗炎药例如阿司匹林影响花生

四烯酸途径并引起环加氧酶（COX）的抑制，其是将花

生四烯酸代谢成前列腺素所必需的952。由于这种抑制，

脂氧合酶途径被进一步激活，炎性前列腺素（PG）和促

炎性白三烯（LT）。
除了这种生理抑制作用之外，认为具有AERD的个

表VIII-5　CRSwNP（CRSwNP）和阿司匹林不耐受作为致病因子的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Baker950 2011 2a 系统综述 AERD患者接受高剂量脱敏 GI副作用 GI症状是高剂量脱敏的主要风险

Mendelsohn960 2011 2b 大型回顾性队列研究 经历ESS的NP（n = 549） 复发（通过Kaplan-Mei-
er曲线测量）

AERD的修订率显著较高

Gosepath947 2002 2b 长期队列研究 AERD患者经历长期低剂量

脱敏

NP的复发和手术修订

的需要

长期低剂量脱敏在临床上是有效

的并且可以在体外监测

Amar961 2000 2b 病例对照研究 1.AERD ；2.CRS伴 有 和 不

伴有哮喘

1. ESS的临床效果；2.经
常性CRS ；3.外科手

术次数

AERD患者的手术长期效果较差

Chang962 2014 5 台架研究 脂肪酸结合蛋白多态性与AERD
无显著相关性

Choi953 2014 5 非系统评价/专家意见 AERD病理生理学更新

Kim957 2014 5 台架研究 AERD患者的血清骨膜素水平显著

升高，并与疾病严重程度相关

Laidlaw958 2014 5 台架研究 AERD中受损的粒细胞蛋白激酶A
功能可能导致前列腺素E对5-脂
氧合酶活性的失调控制（2）

Losol956 2013 5 台架研究 白介素5RA中的功能多态性可能

有助于AERD患者的嗜酸性粒

细胞和肥大细胞活化

Park955 2013 5 非系统评价 在基因组相关性研究后负责

AERD风险的遗传变异的综述

Stevenson948 2009 5 非系统评价/专家意见 AERD病理生理学更新

Baenkler959 2008 5 非系统评价/专家意见 AERD病理生理学更新

Szczeklik952 2003 5 非系统评价/专家意见 AERD病理生理学更新

Kaldenbach954 1999 5 台架研究 CRSwNP ；吸 入 性 过 敏；

AERD 
嗜酸性粒细胞的作用 在AERD患者组中观察到最强的

嗜酸粒细胞增多

PGE（2）=前列腺素E（2）；PKA=蛋白激酶A.

体特征在于遗传多态性，其导致组成型表达的环氧化酶1
同工酶的活性降低以及白三烯受体亲和力增加。由于花

生四烯酸代谢的这些变化，这些患者中的前列腺素/白三

烯不平衡被改变，有利于促炎症状，其作用在CRSwNP
和哮喘中特征性显示的嗜酸性炎症变化。关键细胞因子

和趋化因子例如白介素-5和嗜酸细胞活化趋化因子也升

高，导致强烈的气道粘膜嗜酸粒细胞浸润和活化953。当

比较患有CRSsNP患者群体中的不同临床亚组时，比较

组织病理学分析揭示AERD患者中最强的组织嗜酸性细

胞增多，吸入性过敏和/或鼻息肉954。

然而，许多描述的AERD的病理生理学可能由遗传

变异解释，其中已经鉴定了许多多态性，其潜在地起到

了致病作用。这些多态性被认为改变酶动力学和受体敏

感性。结果，白三烯合酶的活性增加，导致半胱氨酰白

三烯（，白三烯）的过量产生。白三烯受体的敏感性被

上调，白三烯受体1的表达也被上调。此外，前列腺素

E2的产生减少，环氧化酶-2以及E前列腺素受体亚型-2被
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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下调。所有这些效应加剧类花生酸的失衡。最近，基因

谱研究表明骨膜素是AERD患者的NP组织中上调最明显

的基因953,957。

AERD中炎症介质的相互作用的复杂性由外周粒细

胞中白三烯产生的前列腺素E2依赖性控制的失调所强

调。当与具有ASA耐受性哮喘或对照的那些患者相比时，

具有AERD患者的粒细胞产生更多的白三烯B和白三烯，

并且对前列腺素E2介导的白三烯产生的抑制具有抗性
958。这可以通过受损的蛋白激酶AERD中的功能，其可

以导致前列腺素E2对5-脂氧合酶活性的失调控制。

这些病理生理学和免疫学考虑已经成为理解AERD
的性质的关键因素，并且已经导致体外测试的发展。这

些测试可能潜在地演变为在鉴别CRSwNP患者的这个重

要群组中的经典激发测试的替代方法959。几种这样的测

试已经用于临床试验以研究它们的敏感性和特异性。当

使用混合白细胞培养物评估类二十烷酸和神经肽释放模

式时，这些观察结果显示了与激发试验相当的有效性959。

为了验证体外试验作为当前实践的合理替代，进一步的

工作是必要的。

•	证据的总体等级 ：C（2a级：1项研究；2b级：3项
研究；5级：10项研究；表VIII-5）。

VIII.D.1.　CRSwNP ：诊断

IV.B节中给出了CRSwNP定义。第VI.D节中讨论了

诊断CRSwNP的内容，表VIII-6给出了鼻息肉基于证据的

定义。

VIII.D.2.　CRSwNP（CRSwNP）诊断：鉴别诊断

除了CRSsNP的鉴别诊断（见第VII.D.2节），鼻腔中

的几个占位性病变看起来像NP，并且必须考虑。有时，

正常的结构变异，如外耳大豆和中间化的钩突过程，被

误诊为NP。严重肥厚的鼻甲也可能被误认为是NP。虽

然NPs具有特征性的半透明灰色到黄色的泪滴形状，这

些特征可以在其他良性或恶性病变中看到。或者，NP
可具有涉及显著纤维组分的不同形态，使得需要活检以

确认诊断。形状像NP的常见良性肿瘤包括倒置乳头状

瘤，小叶毛细血管瘤，海绵状血管瘤和神经鞘瘤963。青

少年血管纤维瘤应怀疑在青少年男性。模拟息肉的恶性

肿瘤包括鳞状细胞癌，唾液腺癌，嗅神经母细胞瘤和淋

巴瘤。区分鼻窦肿瘤和NPs的主要特征是单侧疾病，在

某些情况下缺乏鼻窦炎症，以及表面特征，例如容易出

血和溃疡。

脑病可以伪装成NPs965。这种病变通常出现在鼻中

隔和前颅底部并导致鼻塞。特征性征兆是在颈静脉压迫

下肿块的脉动和扩张。基于误诊为NP的活检或鼻息肉切

除术可引起颅内并发症。因此，在对单侧鼻腔肿块进行

任何干预之前，尤其是在儿科病例中，应排除颅内连接。

在儿童人群中的单侧鼻阻塞或鼻漏也应该引起对异物的

怀疑

抗冠状动脉息肉与其他NPs不同之处在于它倾向于

由囊性和固体组分组成的大的单侧单体。去除碱可以降

低复发的机会。它通常起源于上颌窦的后壁，并通过附

属的上颌窦口延伸到胆囊中

NPs可以与共病疾病相关，包括ASA不耐受，哮喘，

冠状动脉粥样硬化，CF和PCD相关联967-971。由于NPs通
常继发于由这些合并疾病引起的持续炎症，临床医生应

当评估基础条件以便更有效地治疗NP。

VIII.D.3.　CRSwNP（CRSwNP）的诊断：成本有效的处理

由于数据有限，CRSwNP和CRSsNP在第VII.D.3节
中组合。

VIII.E.　CRSwNP ：管理此

讨论将集中于CRSwNP管理（图VII-1）。AECRS的
管理在第IX.C节中讨论。

VIII.E.1.　CRSwNP（CRSwNP）的管理：-生理盐水（喷

雾和冲洗）

由于数据有限，CRSwNP和CRSsNP在第VII.E.1节中

合并。

VIII.E.2.a.　CRSwNP（CRSwNP）的管理与局部皮

质类固醇：标准交付（滴和喷雾）。已经充分研究了INCS
用于CRSwNP（CRSwNP）的用途。进行了文献的系统综述，

其中通常只考虑随机对照研究，其比较局部皮质类固醇

表VIII-6　CRSwNP（CRSwNP）的诊断标准

大于或等于12周的：

2个或以上的症状：

　脓性排出（鼻漏或PND）

　鼻塞和充血

　嗅觉减退或消失

　面部压力或疼痛

和

1个或多个以下发现：

　鼻窦检查或电子计算机断层扫描的炎症证据

　来自鼻旁窦或生殖器的脓性证据复杂

和

息肉的存在
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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对安慰剂（35项研究）707,712,864,972-1004。其中，8项试验比

较了低剂量与高剂量局部皮质类固醇707,981,984,987,989,990,994,997， 
3项试验也比较了2种皮质类固醇药物丙酸氟替卡松和二

丙酸倍氯米松983,985,993。此外，纳入了4项2b级研究，其中

3项比较了有活性与无干预组973,1005,1006和1项比较了有和

没有手术的主动治疗1007。对于28个试验，所有或大多数

患者在皮质类固醇给药之前立即进行窦手术或在过去进

行过手术。在12项研究中无前面的操作或群体混合。

使用范围广泛的皮质类固醇制剂，包括：喷雾剂、

气雾剂或滴剂，其剂量不同，时间范围为4至260周：

•	在16项试验中研究丙酸氟替卡松707,864,982,983,985–

988,993,995,996,999,1001,1002,1006,1007。

•	在5个试验中研究了丙酸倍氯米松。

•	在1个试验中研究了倍他米松磷酸钠。

•	在6项试验中研究了莫米松糠酸盐。

•	在2项试验中研究了氟尼缩松。

•	布地奈德在9项试验中进行了研究974,978-981,984,989-991。

•	曲安奈德在1次试验中进行了研究。

结果包括个体和总体症状评分、内镜/息肉评分、

QoL问卷、嗅觉和气道的客观评估、偶尔哮喘评分、复

发的次数和时间或预防再次手术。结果概述提供在表

VIII-7中，其中大多数证明了使用皮质类固醇作为喷雾

剂或滴剂的显著获益。

许多关键评论和荟萃分析已经发表7,702,1008-1012。与安

慰剂相比，对症状、息肉大小、息肉复发和鼻气流的汇

总数据分析表明有利于局部皮质类固醇的显著获益，其

中报告了这些结果的变化。还可以对以下各项进行子组

分析7 ：

1.　比较那些有先前窦手术的患者与没有窦手术患

者的手术状态。这显示了先前手术的获益。

2.　局部递送方法显示鼻气溶胶和干粉吸入剂在控

制症状方面比鼻腔喷雾剂更有效，但在息肉大小或鼻气

道减少方面无改善。喷雾和滴剂在统计学上是有效的。

3.　皮质类固醇。现代皮质类固醇（莫米松、氟替

卡松和环索奈德）未显示比更早的版本（布地奈德、倍

氯米松、倍他米松、曲安西龙和地塞米松）在最初症状

评分或息肉大小减少方面更有效。

在任何研究中未报道严重的副作用。鼻出血是最常

见的事件，伴有鼻腔刺激，会产生瘙痒、打喷嚏、干燥

和鼻炎等症状。头痛也经常报道，通常副作用在安慰剂

组中同样发现，这表明由于使用装置的不当技术而造成

的局部创伤与内容相关。未检测到感染或特异性念珠菌

病的增加。这些轻微或中度不良事件通常患者可以耐受。

在考虑这些问题的少数研究中，眼内压或血清/尿皮质醇

水平方面无差异。

长期使用皮质类固醇的鼻腔活组织检查研究没有显

示任何损害鼻粘膜的证据。具体来说，粘膜萎缩不会发

生，因为与产生角质层的多层皮肤相比，粘膜是单层上

皮，并且具有纤毛，其作用通过皮质类固醇增强，从而

促进其快速移除103-1015。最后，皮质类固醇的系统生物利

用度从小于1%到高达40%~50%，这将影响全身不良反

应的风险1016。

•	证据综合等级 ：A（1B级：36项研究，2B级：4项
研究）。

•	好处：改善症状，内窥镜外观，息肉大小和QoL，
嗅觉和气道和息肉复发的客观测试。

•	危害：鼻出血、鼻腔刺激、头疼。

•	花费：适中，具体取决于制剂。

•	获益-危害评估：获益超过危害。

•	价值判断：无。

•	政策水平：建议。

•	干预措施 ：局部鼻腔用皮质类固醇（喷剂或滴剂）

建议在鼻窦手术前或后用于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎。

VIII.E.2.b.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的局部皮质类固醇治疗：非标准交付（冲洗和雾化器）。

除标准化递送方法外，还研究了局部皮质类固醇的非标

准递送。在系统评价这篇文献中，只有1例随机对照研

究1017被鉴定，5例进一步的非对照研究被纳入。5例研究

中有3例为前瞻性研究719-721，但是2个严重缺乏权威性。其

余2例为回顾性研究1018,1019。大多数试验包括伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的混合群体，

以及4种提到的ASA耐受状态719,721,1017,1018。有208名鼻息肉

患者和一项9人的混合研究没有给出鼻息肉的数量。

所有6种采用的布地奈德，要么作为冲洗要么以1种
雾化形式呈现。1019标签上使用了市售的布地奈德制剂，

其可以2种剂量250μg/2mL或500μg/2mL获得。在所包括

的研究中，剂量从128μg至1mg不等。一项研究使用布地

奈德或倍氯米松，也为1mg，但并未给出使用1mg或其

它剂量的患者百分比。719盐水容积范围为5至240mL或
未说明。对于4种试验，所有或大多数患者在皮质类固醇

给药之前立即进行窦手术或在过去已进行手术719,1017-1019。

结局包括个体和总体症状得分，内镜/息肉得分，

QoL问卷（SNOT-20，SNOT-21，SNOT-22），计算机断

层扫描得分，口服皮质类固醇使用和组织嗜酸性粒细胞

增多。肾上腺功能是1项研究的主要结局720。由于治疗的

差异和结果测量，可能会没有荟萃分析。

表VIII-8提供了结果概述。单次良好的随机对照研
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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究显示：基于患者的（QoL）或目标（内窥镜检查和计

算机断层扫描得分）评估的结果没有差异1017。其余结果

在不同的研究中也有所差异，一些显示有改善，其他则

没有差异。大多数受到他们研究设计的实质性损害，并

且需要进一步良好的随机对照研究。

关于不良反应，关注的焦点是布地奈德的药品核准

标示外应用是否可能导致全身吸收和肾上腺抑制702,1020。

没有进行随机对照研究来充分解决这个问题，但是那些

已经考虑这一方面的研究没有显示任何明显问题。Bhal-
la等人722回顾性地考虑了18名接受布地奈德灌注的患者，

并显示在早晨，皮质醇没有减少。在选定的患者中，促

肾上腺皮质激素（ACTH）刺激试验未显示下丘脑 - 垂
体 - 肾上腺（HPA）轴抑制。在Sachanandani等人720的

前瞻性研究中报道了类似的结果，其中包括9名患者，

每天使用250	μg/鼻孔，持续4周。Welch等人723考虑了

10名患者，其预期每日两次使用含500	μg/2	mL的250 
mL盐水，并且在该更高剂量下，血清或24小时尿皮质醇

没有变化。

另一项前瞻性研究考虑了18名患者的布地奈德灌

注（240 mL盐水中含500μg/2	mL一天两次）对眼内压的

影响1021。没有显示出显著的压力升高，其中10例患者的

平均使用时间为6.3个月。相对低剂量的活性药物可以使

用冲洗系统递送到粘膜，虽然目前未确定确切的暴露。
775,806,808这可能不是小容积，高剂量的雾化装置，其中仍

然没有可用的安全数据。在这些安全问题上需要长期充

分的随机对照研究。

•	总体证据级别：B（1B级：1项研究，4级：5次研究）。

•	获益 ：统计学上来看，根据当前的证据无法确定

可以改善治疗效果。

•	危害：没有肾上腺抑制的证据，但不能排除与非

标准的交付和剂量方案。

•	成本：适中。

•	获益-危害评估 ：与口服糖皮质激素相比，脱离适

应症外应用，可能忽略的副作用。

•	价值判断：目前仅一个等级1B的研究的数据不够

充分。

•	政策水平：可选择。

•	干预措施：一般在鼻窦手术后，局部皮质激素的

非标准递送可作为不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗的一

种选择。

VIII.E.3.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）管理：

口服皮质激素

确定16个文章符合伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）

口服皮质类固醇管理标准。这些研究测试不同的剂量，

持续时间和组合方案。他们评估不同疗程时长的皮质类

固醇治疗后的主观和客观变化，所有的研究显示在用皮

质类固醇治疗的患者中大多数参数得到改善。

Kroflic等人1022对40名患者在鼻窦手术前进行了随机

对照试验，比较7天疗程的口服甲基泼尼松龙和局部呋塞

米喷雾。7天后，口服皮质类固醇显著改善鼻塞，嗅觉和

鼻分泌物的主观得分。口腔内镜检查得分显著改善，嗜

酸性粒细胞在口服皮质类固醇后的息肉组织中显著减少。

Van Zele等1023随机挑选了47名伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎（CRSwNP）患者接受口服甲基强的松龙（20天）、

多西环素或安慰剂。他们报道了用鼻内窥镜检查所见息

肉大小显著减少、鼻充血减少、PND和嗅觉减退。在皮

质类固醇组中，息肉大小改善达8周，但在12周的随访

中没有发现与基线不同。与安慰剂相比，皮质类固醇组

没有显示出鼻漏症状显著改善，但确实证实了血液嗜酸

性粒细胞计数、免疫球蛋白E、嗜酸细胞阳离子蛋白和

白介素-5的显著降低。在皮质类固醇和安慰剂组之间，

基质金属蛋白酶（MMP）-9水平没有差异。几乎一半的

受试者报告至少1个不良事件，但是各组之间的数量或

类型没有显著差异。

Hissaria等人1024随机挑选了41名受试者每天接受

50mg泼尼松龙或安慰剂，持续14天。治疗完成时，基于

医师访谈和RSOM得分，两组显示出症状显著改善，皮

质类固醇组显示出相对于每个类别中的安慰剂组的显著

改善。包括鼻内镜和核磁共振成像的客观测量显示皮质

类固醇组相对于安慰剂的显著改善。在泼尼松龙组中，

失眠症状的报告次数更频繁，但是没有皮质激素显著不

良反应方面的报道。

Vaidyanathan等人1025报道了他们的随机对照研究，

其中60名伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者随

机接受25 mg泼尼松龙或安慰剂，持续2周。所有患者接

受丙酸氟替卡松滴鼻剂（400μg	一天两次）8周，然后接

受丙酸氟替卡松鼻喷雾剂（200μg	一天两次）18周。作

者报道了在口服皮质类固醇2周后，以下方面出现了显

著改善：鼻内窥镜检查、嗅觉减退测试、口腔气味测试、

全鼻症状得分、小型鼻结膜炎生活质量问卷（RQLQ）、

鼻最大吸气流量、血清EDN和高灵敏度CRP水平。在

随访期间，息肉大小在2周（p<0.001）和10周（p =  
0.001）随访期显示统计学显著的减少。在28周时，息肉

大小的减小不具有统计学显著性（p = 0.11）。嗅觉的改善

在2周、10周和28周随访中显示类似的趋势。他们还报道

了用口服皮质类固醇治疗2周后的基础和动态肾上腺功能

抑制。这在口服皮质类固醇完成后返回到基线水平。骨
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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转换的标志物显示类似的趋势，在皮质类固醇后的前胶

原研究中显著下降。在每组中注意到类似的不良事件发

生率，但根据协议定义，没有一个被认为是严重事件。

Kirtsreesakul等人1026人包括109名患者，每天随机接

受50mg泼尼松龙或安慰剂，持续14天。作者发现，两组

的主观症状改善，尽管皮质类固醇组在所有主观测量方

面比安慰剂组具有更大的改善。只有皮质类固醇组在峰

值呼气流量指数和鼻内窥镜测量方面有显著改善。值得

注意的是，与安慰剂组相比，皮质类固醇组有更多的患

者报告GI扰动和消化不良。

最后，Leung等人733基于证据对伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎（CRSwNP）中口服皮质类固醇的风险进行了分析。

他们的分析使用公布的并发症发生率、QoL变化和成本，

并从联邦医疗患者、社会和全名医疗角度模拟了疾病的

经济影响。这项分析发现，当伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）患者每2年需要口服皮质类固醇超过一次时，

平衡阈值优于手术治疗。

这些数据支持伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
患者在即刻和短期内较少使用口服皮质类固醇。口服皮

质类固醇锥的长期功效随后由鼻腔用皮质类固醇维持，

大约8到12周。两项研究发现长期效应没有差异1023,1025。

Vaidyanathan等人1025发现肾上腺抑制和骨代谢的改变是

短暂的。虽然在本研究中没有报道严重的不良事件，但

表VIII-9　口服糖皮质激素治疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Kirtsreesakul1026 2011 1b 对照实验(DBRCT) 1. 泼尼松龙每日50 mg，
共14天；2.安慰剂

1. 鼻腔症状（Likert量表）；2.鼻
呼气流量指数；3.息肉大小

皮质类固醇组症状改善效果更

佳。改善了息肉大小和鼻通畅

Vaidyanathan1025 2011 1b 对照实验(DBRCT) 1. 泼尼松龙25 mg /天×14
天，随后皮质类固醇；

2.安慰剂×14天，随后

为皮质类固醇

1鼻息肉大小；2.嗅觉全鼻症

状 得 分；mini-RQLQ ；5. 
PNIF ；6. EDN和CRP ；7. 
肾上腺抑制；8.骨转换指数

改善皮质类固醇组所有结果

（#1-#6）。口服皮质类固醇的

效果在28周时消退。观察到

瞬时肾上腺抑制和成骨细胞

活性的降低

Van Zele1023 2010 1b 对照试验，多中心 1. 甲 强 龙32mg×5天，

16mg×5天，8mg×10
天；2.口服强力霉素20
天；3.安慰剂

1. 通过鼻内窥镜检查鼻腔息

肉；2.PNIF ；3. 鼻腔症状；

4. 血清嗜酸性粒细胞计数；

5. 鼻内分泌的白介素-5，免

疫球蛋白E，基质金属蛋白

酶-9，嗜酸细胞阳离子蛋白

皮质类固醇组的息肉大小，

PNIF，鼻部症状和炎症标志

物的改善。在研究结束时返

回到临床终点的基线

Hissaria1024 2006 1b 对照实验(DBRCT) 1. 泼尼松龙50 mg每日

×14天；安慰剂

1. 鼻症状（VAS）；2. RSOM-
31 ；3. 核磁共振成像；4. 鼻
内窥镜检查

皮质类固醇组的更大改善。核

磁共振和内镜检查显示皮质

类固醇组有改善

Kroflic1022 2006 1b 随 机 对 照 试 验

(RCT)
1. 手术前7天甲泼尼龙每

日1 mg/kg ；鼻塞在术

前7天

1. 鼻腔症状；2. 息肉大小的

内窥镜分级；3.病史；4. 术
中出血

改善两组的鼻部症状和息肉大

小，组间无差异。降低皮质

类固醇组的NP大小

更高剂量的皮质类固醇（50mg /天，14天）可能超过骨

坏死的阈值（300至1000mg口服泼尼松）1027。与患者制定

治疗计划时的效益和风险时，医生必须了解到相关获益

超过风险（表VIII-9）。
•	总体证据级别：A（等级1b ：5个研究；等级3 ：2

个研究；等级4 ：11个研究）。

•	获益：在短期内，不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患

者的主观和客观评价方面出现重大改善。与鼻腔用皮质

类固醇协同使用，改善期可持续8到12周。

•	危害：皮质类固醇组有更多GI症状，无严重反应

报道。短暂的肾上腺抑制、失眠症以及骨代谢增加。所

有既定的类固醇存在风险，在长期治疗中尤其如此。

•	花费：低。

•	获益-危害评估 ：在小剂量短期随访和每2年使用

不到一次时，获益大于危害

•	价值判断：基于高质量数据，低风险和低成本的

主观和客观措施的显著改进。相对于手术每2年使用超

过一次，口服皮质类固醇的风险高于获益。

•	政策水平：推荐。

•	干预措施 ：不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的短期治

疗建议口服皮质激素。文献不支持对不伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎长期或频繁使用类固醇，并且对患者造成的危

害风险也更大。



International Consensus on Rhinosinusitis

S86           International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016

VIII.E.4.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的管理：

抗生素

VIII.E.4.a.　抗生素的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）管理：<3周的口服非大蒜素抗生素。26%伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的门诊处方中有抗

生素1028。这个发现是基于美国的全国数据库，其不区分

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的急性加重与该

病症慢性期的使用。尽管抗菌药物在伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎（CRSwNP）治疗中是很常见的，但令人惊讶的是，

很少有研究探讨这种做法。

在2013年发表的CRS抗菌药物EBRR中，Soler等人752

发现只有6项研究检测了CRS中短期（<3周）使用抗生素。

其中只有Van Zele等人1023开展的研究将伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患者从不伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎（CRSsNP）患者中区分开来。这项研究使用前瞻性

随机对照研究审查多西环素200毫克一次，然后每天100
毫克，持续20天。作者证明在用多西环素治疗后，可见

息肉大小减少，但在患者报告的鼻充血得分、PNIF、鼻

漏或嗅觉减退测试中没有观察到差异。作者指出，多西

环素的内在抗炎作用可能造成除了抗微生物作用之外或

代替抗微生物作用的减少息肉大小。

由于Soler等人752的综述确定了这1项研究，只有

1项额外的临床试验检查了伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）中的抗生素。Hoza等人1029检测了厄多司坦

的功效，厄多司坦是一种具有抗菌、抗氧化和抗炎作用

的粘液溶解剂。厄多司坦可单独用药或与INCS联合用药。

没有安慰剂对照。在两组中均观察到基于SNOT-22测试

的症状显著减少，在没有皮质类固醇治疗的组中观察到

更好的反应。尚不清楚厄多司坦的抗微生物，粘液溶解

或其他性质是否是本研究中所见的改善原因。

总之，尽管抗生素在治疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）中得到广泛使用，但是有关其效力的证据很

少（表VIII-10）。抗生素有许多潜在危害，所以不鼓励

在非急性恶化的CRSwNP中使用。

•	总体证据级别：B（1级1b研究，1级4研究）。

•	获益 ：使用强力霉素减少息肉的大小，但是不改

变患者报道的结果，在厄多司坦试验中缺少安慰剂无法

确定该疗法的获益。

•	危害：GI不适和潜在的抗性和过敏反应。

•	花费：取决于抗生素选择。

•	获益-危害评估：危害超过论证的获益。

•	价值判断 ：不明/有限的获益，具有重大危害和潜

在的巨大成本。

•	政策水平：不推荐。

•	干预措施 ：非大环素抗生素（<3周疗程）一般

不应在非急性临床情况下为伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）开处方。

VIII.E.4.b.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的抗生素治疗：口服非大环内酯抗生素> 3周。从根本上

来看，伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）被认为是

炎性疾病。基于第一原理，抗生素的潜在获益> 3周的持

续时间可能是有限的，并且可能超过抗生素的常见风险，

例如胃肠道不适、假膜性肠炎、皮疹和过敏反应，以及

抗微生物抗性的风险（个人和社会）。目前并没有对伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）使用三周以上的非

大环内酯类抗生素进行治疗的研究发布。因此，关于该

疗法不能做出循证建议。

•	总体证据级别：不适用。

•	
VIII.E.4.c.　抗生素的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）管理：大环内酯类抗生素。大环内酯的抗炎

性质使得许多人检查了它们在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）治疗中的作用。许多队列研究已评估大环内

酯对息肉大小和复发的影响，特别是在ESS后设置。最近，

更高水平的证据也已经发表。

大环内酯已经作为CRS的治疗策略，因为其抗菌和

免疫调节性质，如先前在VII.E.4c.c.节中所述。

除了调节NF-kB促炎细胞因子产生
744-748，研究表明

大环内酯类在减少鼻成纤维细胞增殖、分化、胶原产生

和降低鼻上皮嗜酸性粒细胞的浸润和支原体中的非过敏

干预措施的作用1030-1032。

Soler等人的一项EBRR研究了大环内酯在CRS中的

应用。2项随机对照研究均未对伴有鼻息肉的慢性鼻窦

表VIII-10　在3周内使用非大环内酯口服抗生素治疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Van Zele1023 2010 1b 随机对照试验(RCT) 1. 多西环素；2.安慰剂 1. 息肉大小；2. 鼻阻塞；3.嗅
觉流泪；5.鼻后引流

在第12周减小息肉大小；在第2周减

少鼻后引流

Hoza1029 2013 4 病例系列 1. 厄多司坦厄多司坦与

皮质类固醇喷雾

SNOT-22 得分 症状得分降低；在没有INCS情况下有

更好的反应性
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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炎（CRSwNP）患者进行专门评估，其余15项回顾性研

究中只有3项对伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患

者进行了特异性评估。这些伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）研究中的结果可能受到息肉组成的差异影

响，其中种族和地理因素导致嗜中性粒细胞和嗜酸粒细

胞性息肉表型不同。Katsuta等人1033让伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎（CRSwNP）患者服用3个月的罗红霉素（500毫
克BID），发现超过50%的患者在症状、内窥镜检查和计

算机断层扫描方面得到改善。Yamada等人1044使用克拉霉

素400mg每日共8-12周，并发现40%的患者息肉等级得到

改善。Moriyama等人1035对术后患者进行了7个月的研究

（每日400至600mg红霉素），显示鼻镜检查结果得到改善，

没有显著的副作用。

最近，1项随机对照研究在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）患者中特别考察了大环内酯类药物。为评估

大环内酯给药持续时间的影响，Varvyanskaya和Lopatin
等人1036评估了66名双侧NPs患者鼻内镜和ESS后的计算

机断层扫描成像。将它们随机分成3个治疗组：克拉霉

素每日250mg共24周（n = 22），克拉霉素每日250mg共
12周（n = 22）和对照（n = 22）。所有参与者每天接受

糠酸莫米松400μg，并在ESS后6、12和24周进行评估。

与对照相比，克拉霉素治疗的12周和24周的持续时间在

每个随访时间点导致SNOT-20得分的改善。两个大环内

酯治疗组也显示息肉病显著减少。在24周时间点、24周
治疗组和12周治疗组分别具有统计学显著的息肉负担8
倍和5.3倍的减少量，相比之下，糠酸莫米松的对照组仅

减少1.8倍。类似地，在持续时间延长的治疗组中24周后，

LM得分显著改善。最后，在两个治疗组的ESS后12和24
周，嗜酸细胞阳离子蛋白水平显著降低，这表明大环内

酯类降低嗜酸性粒细胞炎症可减少息肉复发。

表VIII-11　用大环内酯类抗生素治疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Haxel761 2015 1b 随机对照试

验(RCT)
1. 红 霉 素 每 日250 mg 
（n = 29）；2. 安 慰 剂 
（n = 29）

1. 鼻分泌物中的ECP和MPO ；2. 
多个其他患者报告和临床措施

鼻内镜得分改善。本试验的持

续时间或低剂量无效。II型
错误机率高

Varvyanskaya1036 2014 1b 随机对照试

验(RCT)
1. 克拉霉素250mg每日

×24 周（n  =  22）； 
2.。克拉霉素250mg每
日×12周（n = 22）； 
3.对照（n = 22）

1. SNOT-20 ；2. 症状（VAS）；3. 
嗅觉内窥镜检查；5. 糖精过境；

6. 声学测量；7. CT

与对照组相比，SNOT-20、计

算机断层扫描和内镜检查

在两个治疗组都有所改善。

VAS得分改善，但不显著

Dabirmoghaddam1037 2013 2b 队列研究 1. 克 拉 霉 素（500 mg 
BID）（n = 40）

1. 症状（VAS）；2.NP 大小；3. 
计算机断层扫描（LM 得分）

鼻塞、嗅觉减退、鼻漏、NP大
小和LM得分方面出现改善。

Peric1032 2012 2b 队列研究 1. 克拉霉素每日500mg
（n = 40）

NP 得分 在非变应性和过敏性患者中息

肉得分减少。

Haruna755 2009 2b 队列研究 1. 罗红霉素150 mg每日

（n = 45）；2. 克拉霉素

每日200mg（n = 23）

1. 计算机断层扫描得分的变化；

2. 主观症状得分

改善大多数患者的症状。如果

不首先去除NPs，在一些患

者中效果较差。

Katsuta1033 2002 2b 队列研究 罗红霉素（500 mg BID） 1. 症状；2. 内窥镜检查；3. 计算

机断层扫描得分

超过50%的患者表现出临床改

善。

Yamada1034 2000 2b 队列研究 1. 克拉霉素每日400mg
（n = 20）；2. 观察；非

同时（n = 18）

1. NP大小；2. 在鼻灌洗中的白

介素-8水平；3. 白介素-4、白

介素-6、白介素-10与MCP-1 
在鼻腔灌洗中的表达

40%的患者显示息肉大小减少；

白介素-8水平随治疗而降低。

Moriyama1035 1995 3b 回顾性病例

对照研究

1. 术后红霉素（600mg 
TID，1-2个月，然后

400mg BID）；。术后

无红霉素

1. 症状；2. 内窥镜检查 与无红霉素相比，使用红霉素

后，患者的的症状和内窥镜

检查都出现了更好的改进。

Ichimura1038 1996 4 病例系列 1. 罗红霉素150 mg每日

（n = 20）；2. 罗红霉素

150mg每日+氮卓斯汀

（1mg BID）（n = 20）。

1. 主观症状得分；2. 血清免疫球

蛋白E ；3. 血清嗜酸性粒细胞

计数；4. 计算机断层扫描得分

减少息肉大小，对较小的息肉

有更大影响。

MCP-1 =单核细胞趋化蛋白1 ；MPO =髓过氧化物酶。
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Haxel等人761使用对照试验来检查在窦手术后大环内

酯在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎患者中的功效。与对照患者相比，伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者在3个月后

的红霉素治疗（每天250mg）后，在内窥镜得分方面得

到了改善。有趣的是，相比于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP），不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者（CRSsNP）
的反应更好。

额外的低水平证据支持使用大环内酯，其中大多数

使用不同剂量和持续时间的克拉霉素。

Dabirmoghaddam等人1037在40例严重息肉病患者中的

最近一项研究显示，使用克拉霉素500mg每日治疗两次，

72%的患者中有显著的内镜反应。Peric等人1032报道了在

过敏和非过敏性患者中息肉得分的统计学显著减少和在

用克拉霉素500mg每日治疗8周后白介素-8水平的降低。

Haruna等人755表明，如果不首先进行息肉切除术，大环

内酯治疗对于减少主要嗜酸性疾病或严重息肉负荷患者

的症状可能不太有效。最后，Ichimura等人1038确定，患

者服用罗红霉素（每日150mg后）8周以上后，52%的伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者的鼻息肉出现

了改善。

第VII.E.4.c节中综述了使用大环内酯类药物的不良

反应和注意事项。

尽管对伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）使用

大环内酯类药物所开展的随机对照研究得到的数据有

限，证据的水平较低，但是这些数据显示使用大环内酯

类药物确实有一些获益，特别是在ESS后（表VIII-11）。
现有研究采用了不同药物、剂量和治疗期。不良事件的

风险很大，因此必须评估好潜在的获益与危害。

•	总体证据级别：B（等级1b ：2个研究；等级2b ：5
个研究；等级3b ：1个研究；等级4 ：1个研究）。

•	获益：大环内酯似乎在鼻内镜手术后患者中减少

息肉负担，改善慢性鼻窦炎症状。

•	危害：药物很可能会发生相互作用。极少轻度不

良反应，有可能会造成严重心血管并发症。

•	成本：低。

•	获益-危害评估 ：获益似乎超过危害，尽管数据

有限。

•	价值判断：有限数据得出获益与危害相当。优化

药物、剂量和治疗长度未知。

•	政策水平：可选择。

•	干 预 措 施 ：在 伴 有 鼻 息 肉 的 慢 性 鼻 窦 炎

（CRSwNP）中，大环内酯在ESS后可能有益于减少息肉

的复发。

VIII.E.4.d　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的抗生素管理：静脉注射抗生素。由于数据有限，伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎在第

VII.E.4.d节中合并。

VIII.E.4.e　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的抗生素管理：局部抗生素。由于数据有限，伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎在第VII.
E.4.e节中合并。

VIII.E.5.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的

管理：抗真菌剂

VIII.E.5.a　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
管理：抗真菌剂：口服抗真菌剂。Sacks等人788进行的

Cochrane综述综合了所有在CRS中口服抗真菌剂的随

机对照研究，其中只有1个符合入选标准（参见表VIII-
12）。1039在该研究中，50名成年伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）患者通过临床、放射学、组织病理学和实验

室检查诊断为AFRS，随后进行ESS招募和术后随机分为

5组。这项研究不是盲目的，没有讨论方法中的随机化

方法。除了由口服抗生素，口服和局部用皮质类固醇组

成的常规药物治疗（CMT）外，患者接受口服伊曲康唑

（A组），氟康唑鼻喷雾剂（B组），联合口服伊曲康唑和

鼻氟康唑（C组）；氟康唑溶液通过鼻窝（D组）；对照组

（组E）仅接收CMT。共有41名患者可用于随访（最多9
个月）。5组的复发率如下：A组66.7% ；组B 10.0% ；组

C 14.3% ；组D 28.6% ；和E组为75.0%。没有提到这些差

异是否具有统计学意义。

Kennedy等人379研究了口服抗真菌治疗在CRS中的应

表VIII-12　口服抗真菌药物治疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Khalil1039 2011 1b 非盲前瞻性

随机对照研究（不是安

慰剂-对照

AFRS患者：1. 口服伊曲康唑；2. 氟康唑

鼻喷雾；3. 组合（1）和（2）；4. 氟康

唑灌洗；5. 仅常规医疗治疗

复发率（不

明确定义）

5组的复发率分别为66.7%，10.0%，

14.3%，28.6%和75.0%（未进行

统计分析）
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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用，但没有描绘息肉状态。他们发现使用口服特比萘芬

没有改善。没有其他使用口服抗真菌剂治疗伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的随机对照研究。

基于这是一项针对CRSwNP的AFRS子集进行随机但

没有安慰剂对照的试验，没有证据支持更普遍地在伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的常规管理中使用系

统性抗真菌药。

•	总体证据级别：A（1a级：1项研究，1b级：1项研究）。

•	获益：口服抗真菌剂在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）的常规治疗中并没有展示出获益。

•	危害：已经报道了包括肝功能测试紊乱的系统性

副作用。

•	成本：适中。

•	获益—危害评估 ：由于缺乏使用口服抗真菌治疗

的证据，不利影响的风险超过潜在获益。

•	价值判断 ：研究涉及的患者通常既有伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎患者又有不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患

者。

•	政策水平：不推荐。

•	干预措施 ：口服抗真菌剂不应用于伴有鼻息肉的

慢性鼻窦炎（CRSwNP）的常规治疗。

VIII.E.5.b.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的管理：抗真菌：局部抗真菌。Sacks等人

788进行的Co-
chrane综述综合了所有在CRS的管理中使用局部抗真菌

剂的随机对照研究。使用与Cochrane数据库中相同的搜

索策略进行随机对照研究的系统搜索，并且根据主要群

体评价4个所得研究并将其分类为不伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎。

Ebbens等人招募了116名已经接受ESS的CRS（有和

没有NPs）的成人患者。来自6个欧洲三级保健耳鼻喉科

诊所的这些患者超过6个月的临床体征和症状超过80%的

患者为伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者（两

性霉素B组47/59患者[80%]和安慰剂组48/57[84%] ；个人

通信Ebbens）。将这些患者随机分成两组：第一组为，在

13周内，一天两次使用鼻腔灌洗装置（每日两性霉素B 
= 10mg）（n = 59）将25mL两性霉素B溶液（100μg/mL）
注入到患者的每个鼻孔中；第2组为一天两次使用鼻腔

灌洗装置将黄色安慰剂溶液（n = 57）注入到患者的每

个鼻孔中。主要结果是症状得分（使用总VAS）和内镜

得分。次要结果包括使用RSOM-31和个体VAS得分、使

用SF-36的QoL变化、PNIF的变化和息肉分数的变化、疾

病特异性QoL从基线的变化。8名（13.6%）治疗患者和9
名（15.8%）对照患者未完成研究。

Gerlinger等人1040研究了33名曾接受过ESS的伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者。将它们随机分成

接受两性霉素B鼻喷雾剂（5 mg/mL）（每日两性霉素B = 
4mg，n = 16）或接受安慰剂喷雾（n = 17）这两组，在

52周的时间内，每日对每个鼻孔喷雾两次。改良的LM
计算机断层扫描分数作为主要结果评估得分。次要结果

包括未经验证的鼻内评估问卷和内窥镜评估。干预措施

组中的两名（12.5%）患者和对照组中的1名（5.9%）患

表VIII-13　用局部抗真菌剂治疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Sacks788 2011 1a 荟萃分析结合伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎和不

伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎的系统评价

1. 局部抗真菌治疗；2. 安慰剂 1. 分层症状得分；2. QoL
问卷；3. 不良反应

相比安慰剂，局部使用抗真

菌剂并未获益

Khalil1039 2011 1b 非盲前瞻性随机对照研

究（非安慰剂对照）

AFRS患者：1. 口服伊曲康唑；

2. 氟康唑鼻喷雾；3. 组合（1）
和（2）；4. 氟康唑灌洗；5. 
仅常规医疗治疗

复发率（未明确定义） 5组的复发率分别为66.7%，

10.0%，14.3%，28.6%和

75.0%（未进行统计分析）

Gerlinger1040 2009 1b 随机对照试验(RCT) 1. 4mg每日两性霉素B（n = 
16）；2. 安慰剂组（n = 17）

1. LM 计算机断层扫描得

分；2. 问卷；3. 内镜

得分

相比安慰剂，局部使用抗真

菌剂并未获益

Ebbens381 2006 1b 随机对照试验(RCT) 1. 25 mL两性霉素B（n = 59）；
2. 黄色安慰剂（n = 57）

1. 总体和个体症状VAS ；

2. RSOM-31；3. SF-36； 
4. PNIF

相比安慰剂，局部使用抗真

菌剂并未获益

Weschta377 2004 1b 随机对照试验(RCT) 1. 每日两性霉素B（n = 39）； 
2. 安慰剂组（n = 39）

1. 计算机断层扫描（改良

的 LM）；2. RQLQ ；3. 
内镜得分

相比安慰剂，局部使用抗真

菌剂并未获益
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者没有完成研究。

Khalil等人1039的研究涉及局部和口腔抗真菌治疗。

通过临床、放射学、组织病理学和实验室检查诊断为

AFRS并随后接受ESS的50名成人伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎（CRSwNP）患者术后随机分为5组。这项研究为非盲

试验，没有讨论方法中的随机化方法。除了由口服抗生

素、口服和局部皮质类固醇组成的常规治疗外，患者接

受口服伊曲康唑（A组），氟康唑鼻喷雾剂（B组），联合

口服伊曲康唑和鼻氟康唑（C组），用氟康唑通过鼻窝（D
组）；对照组（组E）仅接收CMT。共有41名患者可用于

随访（最多9个月）。5组的复发率分别为66.7%，10.0%，

14.3%，28.6%和75.0%。没有提到这些差异是否具有统

计学意义。

Weschta等人377研究了78名将接受ESS的伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎（CRSwNP）成人患者，他们被招募并随

机分为2组。33例患者先前进行过窦手术，17例（43.6%）

在干预措施组，16例（41.6%）在对照组。ESS之后，两

组中的每个患者都需要在其每个鼻孔中每天喷雾两次

（200mcL），每天4次，持续8周。干预措施组（n = 39）
接受两性霉素B鼻喷雾剂（3mg/mL，每日两性霉素B的
量= 4.8mg），而对照组接受安慰剂鼻喷雾剂（n = 39）。
主要结局包括计算机断层扫描得分（改良LM），RS QoL
得分（RQLQ）和内镜检查得分。10名（25.6%）两性霉

素B患者和5（12.8%）对照患者未完成研究。

值得注意的是，Ponikau等人378研究了局部两性霉素，

发现了放射学变化，但没有症状或内镜变化。他们没有

描绘息肉状态。表VIII-13中列出了关于伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患者的4项研究的结果。所有研究

的结果显示，与安慰剂相比，QoL问卷得分或放射摄影

得分没有显著改善；1项研究倾向于对照组的症状377，另

一项研究倾向于对照组的放射学得分1040。在1项研究中，

两性霉素B组的鼻内镜得分没有显著改善381。Khalil等 
人1039显示通过氟康唑鼻喷雾，AFRS的复发率得到改善，

但没有对这些患者进行统计分析。很难知道Khalil等
人1039的数据在多大程度上可以概括所有伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患者。在现有研究的基础上，没

有证据支持在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的

常规治疗中使用局部抗真菌治疗。

•	总体证据级别：A（1a级：1项研究，1b级：4项研

究）*。
•	获益：在典型不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎治疗中

局部抗真菌药未证实有获益，但是在某些不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎中（例如过敏性真菌性鼻窦炎）有一些获

益。

•	危害：报道的主要副作用是局部刺激。在Cochrane
评价中进行的荟萃分析没有表现出治疗组和安慰剂组之

间不良反应的统计学显著差异。

•	成本：适中。

•	获益-危害评估：通常对于不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎患者无可见获益，获益无法超过风险和花费。

•	价值判断：无。

•	政策水平：不推荐。

•	干预措施：局部抗真菌药不可应用于不伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎的日常治疗。

*研究中涉及的患者通常既包括伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎患者也包括不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者。

VIII.E.6.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的管理：

局部替代疗法

VIII.E.6.a.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的局部替代疗法：表面活性剂。由于数据有限，伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎在第

VII.E.6.a节中合并。

VIII.E.6.b.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的局部替代疗法：麦卢卡蜂蜜。由于数据有限，伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎在第

VII.E.6.b节中合并。

VIII.E.6.c.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
的局部替代疗法：木糖醇。由于数据有限，伴有鼻息

肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎在第VII.
E.6.c节中合并。

VIII.E.6.d.　局部替代疗法的伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎（CRSwNP）的管理：胶体银。由于数据有限，伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎在第

VII.E.6.d节中合并。

VIII.E.7.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的管理：

局部药物的分布和头部位置、装置、手术和

鼻解剖学的影响

由于数据有限，伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎在第VII.E.6.e节中合并。

VIII.E.8.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的管理：

免疫检查和治疗

由于数据有限，伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和不伴有
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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鼻息肉的慢性鼻窦炎在第VII.E.8节中合并。

VIII.E.9.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的管理：

抗LT治疗

研究证明，白三烯途径在哮喘、AR和伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎（CRSwNP）中上调。白三烯是通过花生

四烯酸的分解由嗜酸性粒细胞和肥大细胞合成的炎症介

质。在这些条件下，特别是在AERD中，已经观察到白

三烯增加、白三烯受体上调。由于伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎（CRSwNP）中白三烯活性的增加，抗LT治疗已经

用于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）。很少有研究

对抗LT治疗在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）中

的有效性进行检查，而Wentzel等人1041和Smith和Sautter 

1044最近总结了这些内容。

Wentzel等人1041进行了系统评价和荟萃分析，发现有

12项研究（5个随机对照研究和7个病例系列研究）检测

了在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）中的抗LT治
疗的有效性。5个随机对照研究中共招募179名患者，2个
随机对照研究将使用孟鲁司特（一种白三烯受体拮抗剂）

与使用安慰剂1043,1044的效果进行了比较；2个随机对照研

究对使用鲁司特与皮质类固醇的效果进行了比较1045,1046 ；

还有1个随机对照研究比较了在口服皮质类固醇的过程

后，使用孟鲁司特和皮质类固醇与仅使用皮质类固醇的

效果1047。Wentzel等人1041能够将2项随机对照研究组合成

荟萃分析。他们的系统综述和荟萃分析发现，与安慰剂

相比，抗白三烯治疗显示症状得到改善，但与皮质类固

醇没有差异。他们得出结论，尽管抗白三烯治疗作为皮

质类固醇的辅助治疗显示获益有限，但是要确定其使用

的最有益的策略还需开展进一步的研究。

Smith和Sautter的综述1042仅限于解决孟鲁司特在伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）中的疗效的研究。他

们确定了5种此类研究。其中3例为随机对照研究（1b级）
10431046,1047，分别为非随机、非对照研究（3级）1048，基础

科学研究（5级）1049。总体而言，他们发现与皮质类固

醇联合使用时，辅助治疗的证据中度有效。有趣的是，

他们引用了1个体外基础科学研究，显示与孟鲁司特单

独使用相比，孟鲁司特与齐留通（一种选择性5-脂氧合

酶抑制剂）联合使用能够更好地预防肥大细胞激活伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）组织1049。

最后，1项双盲安慰剂对照研究考察了齐留通作为吸

入和/或口服皮质类固醇在AERD患者中的附加疗法1050。

Dahlen等人1050证实了6周的齐留通（600 mg QID）治疗

不仅改善了肺功能，也改善了嗅觉，鼻漏和鼻塞的症状。

作者报告在所研究的40名患者中没有不良的药物相关

事件。

总之，2项评价已证明对抗白三烯治疗的有限获益

（表VIII-14）。白三烯治疗的风险随所选择的具体药物而

变化。孟鲁司特具有相对有限的不良反应特征，但是其

他抗白三烯药物如齐留通与显著的肝脏问题有关。

•	总体证据级别：A（等级1a ：2个研究）。

•	获益 ：改善症状，效果可与鼻腔用皮质类固醇相

比。作为鼻腔用皮质类固醇的附属有有限获益。

•	危害：有限风险。在售后报告中，孟鲁司特与极

少的神经精神系统反应有关。齐留通和其他药物与肝酵

素升高有关。

•	成本：适中。

•	获益-危害评估：获益和风险相当。

•	价值判断：对INCS不耐受或无反应的患者来说，

采用孟鲁司特进行治疗也许比较获益。

•	政策水平：可选择。

•	干预措施 ：对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎患者，

孟鲁司特可作为替代或除鼻腔用皮质类固醇之外的可选

项。

VIII.E.10.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）和

AERD的管理：阿司匹林脱敏

ESS今天仍是治疗AERD患者去除NP的选择。然而，

在这个特定的患者亚组中，炎症粘膜变化的复发和最终

表VIII-14　用抗白细胞三烯治疗伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）治疗的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Smith1042 2014 1a 随机对照试验(RCT)的
系统综述

伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎

1. 症状改善；2. 其他临床参

数

孟鲁司特改善症状的适度证据作为皮

质类固醇的辅助

Wentzel1041 2013 1a 随机对照研究的系统评

价和荟萃分析

伴有鼻息肉的慢性

鼻窦炎

1. 症状改善；2. 其他临床参

数

与皮质类固醇相似，孟鲁司特显示症

状改善超过安慰剂

Dahl ´en1050 1998 1b 对照试验才采用齐留通 
600mg QID

AERD 1. 肺功能；2. 症状得分；3. 
PNIF

齐留通导致改善的肺功能以及鼻部症

状和PNIF

PFT=肺功能测试。



International Consensus on Rhinosinusitis

S92           International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016

NP早期出现（通常在几个月内），并且高百分比的患者

必须进行翻修手术960,961。因此，需要选择额外的治疗方

式来优化术后结果，最大限度地减少窦手术后NP的复发

率。几个研究人员描述了多种适应性阿司匹林脱敏方案，

各自对白三烯和前列腺素（PG）释放的影响及其临床结

果1051,1052。其中一些方案在阿司匹林摄入途径方面不同，

尤其是在初始脱敏阶段口服与静脉输液应用1053-1055。作

者之间的争议最突出的是一种既有效又耐受性良好的最

佳可能的维持剂量。研究人员之间有一致的是，开始阿

司匹林脱敏的最佳时机是在手术切除息肉之后几周，以

平息炎症状况并对息肉复发和QoL具有最佳可能的影响。

在开始脱敏之前的一个警告是肺功能的彻底评价，其不

应该差于个体的1秒内预期的功能性呼气体积（FEV1）
的75%。

表VIII-15　伴随AERD的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的阿司匹林脱敏治疗的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Fruth1061 2013 1b 随机对照研究，安慰

剂对照

ESS后的AERD患者在3年
内接受100 mg ASA的低

剂量脱敏

症状得分，用药得分，息

肉复发3年以上

3年长期低剂量脱敏后症状和药

物得分得到显著改善

Lee1058 2007 1b 随机对照试验（RCT） 137名AERD患者随机分为

不同的高维持剂量的脱

敏作用

1年后症状和药物得分 建议起始剂量为650 mg，每日

两次，随后降至325 mg，每

日两次

Parikh1054 2005 1b 随机安慰剂对照交叉

试验

22名AERD患者经鼻内赖

氨酸阿司匹林脱敏

1. 临床改善；2.体外参数的

改善

改善仅在组织研究中，6个月后

没有临床获益

Stevenson1053 1984 1b 对照实验(DBRCT) AERD患者口腔脱敏 在脱敏期间的鼻和肺症状

和药物得分

CRS症状明显减轻，哮喘症状在

一半患者中

Baker950 2011 2a SR AERD患者接受高剂量脱

敏

GI副作用 胃肠道症状是高剂量脱敏的主

要风险

Lanas1059 2011 2a SR AERD和低剂量脱敏患者 胃肠道症状和出血 增加低剂量脱敏中GI出血的风

险，通过PPI降低

Pfaar1055 2006 2a SR AERD患者正在脱敏 改善上下气道和体外 脱敏是唯一有效的治疗选择

Mendelsohn960 2011 2b 大型回顾性队列研究 经历ESS的NP（n = 549） 复发（通过Kaplan-Meier曲
线测量）

AERD的修订率显著更高

Rozsasi1057 2008 2b 比较队列研究 AERD患者接受低剂量脱

敏，100 mg比300 mg维
持剂量

多发性复发，症状和药物

得分，哮喘控制

低剂量有效减少息肉复发，对

哮喘控制效果较差

Gosepath947 2002 2b 长期队列研究 AERD患者经历长期低剂

量脱敏

NP的复发和手术修订的需

要

长期低剂量脱敏在临床上是有

效的并且可以在体外监测

Gosepath1052 2001 2b 前瞻性队列研究 手术后AERD患者出现低

剂量脱敏

1年后低剂量脱敏和体外监

测的有效性

1年后与100mg的临床成功；临

床症状与体外监测之间的相

关性

Stevenson1056 1996 2b 大型队列研究 65名AERD患者正在接受

达3年的脱敏

长期有效性 显著改善：CRS症状、哮喘、嗅

觉、手术修订数量、皮质类

固醇使用

Lumry1051 1983 2b 队列研究 AERD不全的患者 阿司匹林脱敏后改善 77%无哮喘的患者在脱敏后表现

出临床改善

Klimek1062 2014 2c 阿司匹林脱敏的研究

结果

AERD患者经历不同的脱

敏状态

口服、鼻、支气管和静脉

应用阿司匹林脱敏。药

物得分

研究证明，阿司匹林脱敏在

AERD中是有效的和安全的

Parikh1063 2014 2c 鼻内赖氨酸阿司匹林

脱敏的研究结果

AERD患者接受局部鼻腔

赖氨酸阿司匹林脱敏

使用鼻内脱敏的证据 虽然脱敏已被证明是成功的，

但局部鼻腔应用仍在辩论中

Amar961 2000 3b 病例对照研究 1.AERD ；2.CRS伴 有 /不
伴有哮喘

1. ESS的临床效果；2.经常

性CRS ；3.外科手术次数

AERD患者的手术长期效果较差

Moberg1060 2011 5 在线调查问卷 1. 原发性CV预防；2.二级

CV预防

坚持低剂量ASA患者胃肠

道问题

GI问题患者的依从性差
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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在一些发表文献中，包括80年代初的1b级试验，

Stevenson等人1053,1056能够证明使用高达1300mg的每日阿

司匹林维持剂量的脱敏的功效。作者观察到在大剂量阿

司匹林脱敏过程中鼻窦感染，修复手术和皮质类固醇的

使用显著减少。然而，观察到严重的阿司匹林相关副作

用，如胃出血和胃痛，以及肾功能受损，恶心和血液凝

固障碍950,1056。这些不良反应导致在几个月后约50%的高

退出率。这是不利的，因为脱敏仅提供潜在的致病性治

疗选择，如果给予足够长以使花生四烯酸途径中的病理

学变化正常化。早期的临床观察表明，在大多数患者中，

这种作用需要6至9个月才能在体外进行测量947。即使如

此，仍然不确定任何对维持剂量超过48小时的干预措施

是否会终止代谢的不感受状态和使获益效果受损。因此，

如果脱敏仍然有好处，成功的长期脱敏应该持续多年，

可能几十年。关于长期脱敏期间的剂量，文献中的数据

与各自的LOE一样是可变的。Rozsasi 等人1057推荐每日

300毫克的维持剂量，以减少NP复发和改善嗅觉，而几

个早期的单臂调查可以证明NP复发的明显减少，嗅觉的

改善和哮喘相关的减少投诉维持阿司匹林剂量为100毫
克每天947,1052。最合适的协议建立有效和良好耐受的脱敏

与尽可能低的维持剂量的口服阿司匹林仍有待确定。Lee
等人1058推荐阿司匹林的摄入剂量至少为325毫克，每日

两次，以获得最佳的症状控制，但目前的报告显示，即

使阿司匹林剂量为650毫克/天，也有相当大的胃肠道出

血风险1059,1060。

2013年，第一个双盲安慰剂对照临床试验被发表，

考察适应性阿司匹林脱敏，初始攻击剂量在1天内达到

800mg，然后是每天仅100 mg的维持剂量。这种低剂量

方案被证明是安全的，治疗组中有不到3%的患者抱怨胃

刺激，所有这些都可以在加入PPI后继续治疗1061。使用

这种前所未有的LOE，显示100mg 作为维持剂量可以显

著减少临床关键症状，如鼻塞，出院和头痛（p = 0.001）。
在治疗组中的3年随访期（p = 0.03）中，QoL也显著改善，

并且在36个月后具有较低的息肉分数。这第一项研究提

供了关于100-mg方案的1b级证据的结论是，低剂量脱敏

导致潜在的炎症活性显著降低，因此有助于减少这组患

者中全身性皮质类固醇的需要，进一步导致外科修补术

的减少。

在最近的一项综述中，Klimek等人1066得出结论，基

于目前可用的临床和病理生理学数据，阿司匹林脱敏已

被证明是有效的和安全的，并且适于减少对AERD患者

中其他药物的需要。Parikh和Scadding等人1054,1063报道了

在阿司匹林敏感患者中使用局部鼻用赖氨酸。有趣的是，

只有75毫克鼻内施用，他们使用这种方案能够提供1b水

平证据白三烯受体的改变和较弱的证据水平改善临床结

果1054,1063（表VIII-15）。
在未来的试验中，100 mg与300 mg阿司匹林的潜在

差异或临床获益或反之亦然，应通过随机双盲前瞻性剂

量研究试验进行评估，因为文献中以前报告的数据解释

受到开放研究的限制设计。需要进行此类试验以努力找

到最低有效和可行剂量的一致意见。AERD患者失去脱

敏的几个原因之一是，由于肺功能受损，他们不能耐受

高剂量。然而，与最近详细的证据，低剂量脱敏已被证

明是一个有效的治疗途径，应推荐在不受控制的AERD
患者中使用。

•	总体证据级别：B（等级1b ：4个研究；等级2a ：

3个研究；等级2b ：6个研究；等级2c ：2个研究；等级

3b ：1个研究；等级5 ：1个研究）。

•	获益：手术后减少息肉形成，提高AERD的QoL和
减少CRS症状。减少全身类固醇的需要。减少许多手术

修正的情况。

•	危害：GI出血，肾脏疾病的发病率增加，以及高

维持剂量下的血液凝固问题。低剂量方案低于3%GI副作

用。

•	成本：（1）脱敏的初始花费。（2）每天100毫克阿

司匹林的最低直接花费。（3）如果将来手术治疗减少，

可能成本减少，较少使用药物，对于哮喘较少的医师诊

疗。

•	获益-危害评估：获益明显大于危害。

•	价值判断 ：阿司匹林脱敏是伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎（CRSwNP）患者的极少数致病性治疗选择之一。

•	政策水平：推荐。

•	干预措施 ：在阿司匹林加重呼吸疾病患者中手术

后除去鼻息肉预防复发时，应考虑阿司匹林脱敏。

VIII.F.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）：并发症

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的并发症可

分为2种广泛的病理生理类型：（1）眶和颅底的侵蚀和

压迫；和（2）伴有粘液囊形成的鼻窦阻塞。

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的并发症也

可以按解剖学术语分类：（1）表现为视力丧失、视力丧失、

复视和突然的轨道并发症；和（2）颅内并发症，其表

现为脑膜炎、改变的精神状态和其他神经缺陷。

尽管对长期息肉生长可能发生筛骨眶板和颅底的侵

蚀，但是息肉直接压迫眶和大脑是很少见的。在一系列

82例AERD患者中，2例患者发生泪道装置的侵犯和随后

的感染，2例患者有内侧眶壁的侵蚀，导致一例患者出

现眼眶蜂窝织炎，另一例出现眼眶突出。没有报告颅内
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并发症。1064颅内参与NPs的设置，对于随后脑膜炎或颅

内脓肿的报告非常少。

AFRS（鼻息肉是其根本特征）的状况比较特别。在

高达50%的病例中基本上涉及颅底和筛骨眶板1065,1066。性

别和种族的作用尚不清楚，但据报道非裔美国男性的侵

蚀发生率较高1067。视力丧失的压迫性非感染性视神经病

变较少见（约4%），但也可能发生，而且视力会部分或

完全恢复。1068无论伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
病例是否与AFRS相关，在没有急性感染的情况下的眼

眶和颅底参与是一种潜在的过程，其特征是平滑扩张、

无硬膜或眶周侵入。

NPs也可导致鼻窦流出物障碍，导致粘液囊形成。

在NP病人的1项大型研究中，未手术的伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）病例中的粘膜斑发生率为0.6%，

而手术治疗的患者的粘膜斑发生率为2.5%1069。最常见的

是前额叶区域，AERD患者风险更高。在同一上述系列

的82例AERD患者中，7个眼眶并发症中的3个涉及侵入

眼眶的粘膜1064。在这3个中，两个由于视神经缺血而发

展成失明。对照组的阿司匹林耐受患者没有任何眼窝的

并发症1064。

总体来说，伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）
中的粘膜形成是罕见的，但是先前的手术和阿司匹林敏

感性似乎是危险因素。

VIII.G.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）和

AFRS ：病理生理学的差异

AFRS是伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的子

集。它是一种非侵入性、嗜酸性、复发性鼻窦炎，不同

于其他形式的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP），其

具有特定的特征1070-1072。AFRS最初被描述为过敏性支气

管肺曲霉病的鼻内推论，涉及对曲霉菌有反应的I型和

III型的Gell和Coombs1073,1074。在AFRS中，吸入的真菌孢

子被认为会引发鼻腔的升级性免疫反应1075,1076。1994年
Bent-Kuhn AFRS诊断标准包括：I型超敏反应，鼻息肉病，

特征性计算机断层扫描结果，没有真菌侵袭的嗜酸性粘

液，以及阳性真菌染色358,1077。除了NPs，这些标准共同

有助于将AFRS与其他形式的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）区分开来。一些作者描述了替代性AFRS标准，

指定阳性真菌培养物而不是真菌染色，并指出并非所有

AFRS患者都具有真菌过敏。359,1078这引发了关于AFRS病
理生理学的争论370,1072,1076。

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）（包括AFRS
在内）通常涉及具有嗜酸性粒细胞炎症的Th2-优势免疫

应答107,1079,1080。理论上，AFRS的主要刺激是I型免疫球蛋

白E干预措施的真菌过敏原的超敏反应。与伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者相比，AFRS患者具有升

高的血清总和真菌特异性免疫球蛋白E，并且血清特异

性免疫球蛋白E水平（对于真菌和非真菌变应原）已显

示与临床严重性和复发相关917,1073,1074,1077,1081,1082。嗜酸性粘

蛋白，其不存在于所有形式的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）中，是炎症的副产物，并且有助于疾病的

持续性或进展。AFRS的嗜酸性粘液素很浓且粘着力强，

由粘蛋白、Charcot-Leyden晶体和真菌菌丝中的坏死和

脱粒嗜酸性粒细胞组成1077,1083。

通常，可以识别出典型真菌和曲霉属，但真菌多种

多样，并且根据地理区域而变化1073,1075,1076,1081,1083,1084。有

趣的是，在澳大利亚的一项研究中，粘液中的真菌物种

与全身性真菌过敏之间的相关性较差。

临床上，倾向于将AFRS划分为伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）的一种更严重形式。特征性计

算机断层扫描结果包括窦腔内材料的密度增加以及鼻

旁窦骨壁的扩张或侵蚀。与伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）不同，大于30%的AFRS患者具有颅骨或眼

眶扩张/侵蚀的表现1066,1077,1082,1085-1088，可能造成视觉障碍

或面部畸形1070,1072,1083。总体上，与伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎（CRSwNP）相比，AFRS患者更年轻，特应性，且

经常具有单侧疾病925,1073,1079,1089。在美国，已经鉴定出具

有较低社会经济地位，南部地理区域和非洲裔美国人种

族的协会925,1085,1090-1092。

AFRS病理生理学中的I型超敏反应的重要性存在争

议，这推动了额外的研究。体液免疫和免疫球蛋白非依

赖性途径可能有贡献。真菌特异性免疫球蛋白G通常在

AFRS中升高1071,1073,1074。链格孢菌特异性升高的免疫球蛋

白G3水平和烟曲霉显示来自对照组的嗜酸粒细胞性鼻窦

炎，包括AFRS370。金黄色葡萄球菌是息肉中的常见生

物体，这些疾病过程作为直接病原体或通过超抗原产生
903,925,1084,1093,1094。金黄色葡萄球菌定殖在AFRS中比其他伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）亚型更普遍。在伴

有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）和AFRS中，VD3水
平也降低。此外，遗传分析已证明AFRS与其他慢性鼻

窦炎亚型的差异基因表达和等位基不同634,1095,1096。

局部粘膜反应也可能有助于AFRS发病机制。呼吸

上皮细胞可以启动局部Th2免疫应答。1094 NPs含有升高

水平的树突细胞、肥大细胞、嗜酸性粒细胞和Th2细胞

因子。538,1079,1080,1094,1097,1098相比于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）粘膜，AFRS粘膜具有CD8 + T细胞的优势，

其具有升高的CD20 + B细胞。1086各种研究证明AFRS
粘膜内真菌和非真菌免疫球蛋白E升高，并且局部免疫
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表VIII-16　鼻息肉和AFRS之间病理生理学差异的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

临床描述

Han1079 2013 2b 预期

病例对照

研究

1. AERD ；2. AFRS ；3. 哮

喘RS与过敏；4. 哮喘RS
无过敏；5. 非哮喘性RS
与过敏；6. 非哮喘RS无
过敏；7. CF

1. 临床数据；2.鼻黏

膜免疫组化染色

AFRS病理生理学涉及真菌特异性过敏反

应，而AScA是更未分化的过敏反应。

与其他亚类嗜酸性RS的亚类不同，白

介素-5在AFRS的发病机理中具有重要

的作用。

Chakrabarti1083 2009 3a 共识板/评论文

章

N/A N/A 建议的各种形式的真菌RS术语。达成共

识，将AFRS嗜酸性粘蛋白中称为粘液

Uri1072 2013 4 回顾性病例系列

研究

1.AFRS ；2.EMRS 临床数据 AFRS和EMRS具有类似的临床表现，但

遵循不同的临床课程。单侧疾病和眼眶

受累在AMR中比较常见

Marfani1087 2010 4 回顾性病例系列

研究

诊断为AFRS的患者

AFRS
临床数据 大多数患者为年轻男性，社会经济地位低。

单侧疾病存在于超过59%的患者中

Ghegan1066 2006 4 回顾性病例系列

研究

因炎性疾病而接受ESS的患

者

临床数据 相比于CRS，AFRS患者患

骨侵蚀的概率要高12倍以上。AFRS患者

较年轻。骨髓侵蚀在男性和非裔美国人

患者中更常见

Saravanan1078 2006 4 前瞻性比较研究 CRS患者 临床和病理数据 回顾AFRS患者的诊断

Ferguson1089 2000 4 文献回顾和回顾

性病例系列

1.AFRS ；2.EMRS 临床和免疫数据 单侧疾病和升高的免疫球蛋白E水平在

AFRS中更常见。成人发作性哮喘和

AIT在EMRS中更频繁。

Ferguson1092 2000 4 国家调查；

文献评论

AFRS患者 临床数据 AFRS流行率在地理上不同，与环境模具

计数没有相关性。

Mukherji1088 1998 4 回顾

综述

AFRS患者 临床数据 AFRS在男性和来自美国南部的州更常见

deShazo359 1995 4 回顾性病例系列

研究

诊断为AFRS的患者 临床数据 提出AFRS的5项诊断标准

Bent358 1994 4 前瞻性病例系列 诊断为AFRS的患者 临床和病理数据 AFRS的定义诊断标准

组织病理学评价

Laury1098 2014 2b 前瞻性病例对照

研究

1. AFRS ；2. 不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎；3. 控制组

半定量逆转录聚合酶

链反应和窦组织的

免疫荧光

与不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和对照组相

比，AFIS中的骨膜蛋白显著升高；

与骨侵蚀相关

Bakhshaee1081 2013 2b 前瞻性队列研究 伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）> 1年的患者

临床和组织病理学数

据

有NPs患者的AFRS的患病率

为9.45%

Ragab1086 2013 2b 前瞻性病例对照

研究

1. AFRS ；2. 足分支菌病；3. 
鼻息肉；4. 不伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎

鼻内粘膜的组织病理

学和免疫组化染色

CD8 + T细胞是AFRS中最常见的细胞类

型。CD20 + B细胞在伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

中最常见

Ayers538 2011 2b 前瞻性病例对照

研究

1. CRSwNP ；2. 不伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎；3. 
AFRS ；4. 控制组

来自OMC的粘膜的免

疫组化染色

树突状细胞和相关的趋化因子在AFRS和
鼻息肉的粘膜中显著增加

Ahn1100 2009 2b 前瞻性病例对照

研究

1. 不伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎；2. AFRS ；3. 控制组

鼻黏膜免疫组化染色 与对照组患者和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎患者相比，在AFRS患者的鼻窦粘膜

中表现出更多的真菌和非真菌免疫球蛋

白E。

（待续）
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表VIII-16　接续

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Pant1097 2009 2b 前瞻性病例对照

研究

1. CRS ；2. AFRS ；3. 
AFRS样（真菌过敏，

但EM中无真菌）；4. 
非过敏性真菌嗜酸性

RS ；5. 非变应性非真

菌性嗜酸性RS

免疫组化染色和息肉，

非多肽组织和外周血

的流式细胞术；2. 临
床特点

在AFRS和其他形式的EMCRS之间在细

胞群体和真菌特异性淋巴细胞增殖的

百分比方面没有显著差异。在AFRS / 
EMCRS中存在较高百分比的CD8 + T细
胞。真菌特异性淋巴细胞增殖在AFRS / 
EMCRS中较大，而不考虑过敏

Wise1099 2008 2b 前瞻性病例对照

研究

1. 控制组；AFRS ；3. 不
伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎

从OMC活检粘膜的免疫

组织化学评价免疫球

蛋白E

与其他组相比，AFRS粘膜具有显著更多

的免疫球蛋白E。当与上皮相比时，免

疫球蛋白E在上皮下位点增加更多；升

高的免疫球蛋白E不是真菌特异性的

Carney1080 2006 2b 前瞻性病例对照

研究

1. 控制组；AFRS ；3. 非
变应性嗜酸性真菌鼻

窦炎（那些具有NPs
和阳性真菌培养物或

染色，但没有真菌过

敏的患者）；4.CRS

淋巴结粘膜的免疫组织

化学

与对照相比，AFRS、非变应性嗜酸性嗜

酸性真菌RS和不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎患者局部肥大细胞、嗜酸性粒细胞

和免疫球蛋白E +细胞数都更高。AFRS
和非变应性嗜酸性嗜酸性真菌鼻窦炎之

间的嗜酸性粒细胞，肥大细胞或免疫球

蛋白E +细胞数目没有显著差异，表明

所有慢性鼻窦炎亚组中的局部免疫球蛋

白E产生

系统性免疫反应

Matsuwaki917 2013 2b 前瞻性病例对照

研究

1. AFRS；2. CRSwNP；3. 
控制组

鼻内粘膜的免疫组织化

学。血清和局部免疫

球蛋白E

与其他组相比，AFRS中的血清和局部总

免疫球蛋白E显著增加。局部总免疫

球蛋白E在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）和AFRS中都增加。局部免

疫球蛋白E与所有受试者的局部ECP相
关，真菌特异性免疫球蛋白E与非真菌

免疫球蛋白E相关性更强

Hutcheson1082 2010 2b 前瞻性病例对照

研究

1.AFRS ；2. CRS 1.血清总免疫球蛋白E和
免疫球蛋白G抗 - 链格

孢菌特异性抗体；2.通
过免疫印迹法检测血

清抗真菌免疫球蛋白E

与慢性鼻窦炎相比，AFRS中的平均血清总

免疫球蛋白E显著更高。与慢性鼻窦炎

相比，平均血清免疫球蛋白G抗 - 链格

孢菌抗体在AFRS中显著升高。与慢性

鼻窦炎相比，来自AFRS的免疫球蛋白E
抗真菌带的平均数的统计学显著增加

Pant370 2005 2b 预期

病例对照

研究

1. EMCRS ；2. AFRS ；

3. AFRS样；4. 非过敏

性真菌嗜酸性RS ；5. 
非变应性，非真菌性

嗜酸性鼻窦炎；慢性

鼻窦炎；真菌过敏性

AR ；7. 对照

1. 鼻粘膜免疫组织化学；

2.血清免疫球蛋白水

平；3.临床数据

真菌特异性免疫球蛋白G3水平在所有

EMCRS患者中升高，而不管在嗜酸性

粘液素中是否存在真菌过敏或真菌

其他免疫机制

Seiberling903 2005 2b 预期

病例对照

1. CRSwNP ；2. 不伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎；

3.
控制组

1. 存 在SEA，SEB，
SEC，SED和TSST-1 ；

2. 组织的病理评价

毒素检测和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）之间的关联。伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎（CRSwNP）中嗜酸性粒

细胞计数较高

Clark925 2013 4 回顾

案例系列

1. CRSwNP ；2. AFRS 窦培养 AFRS患者的金黄色葡萄球菌患病率高于

其他类型的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP）患者

（待续）
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表VIII-16　接续

研究 年份 LOE 研究设计 研究分组 临床终点 结论

Mulligan426 2011 4 回顾

案例系列

1. AFRS ；2. CRSwNP ；

3.不伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎；4. 控制组

1. VD3缺 乏；2.免 疫 细

胞的循环水平；3.计
算机断层扫描的鼻窦

骨侵蚀程度

伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎和AFRS（但非

不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎）的VD3水
平不足。维生素D3水平与循环树突细

胞呈反向关系。

基因表达

Ebert1095 2014 2b 预期

病例对照

研究

1. AFRS；2. CRSwNP；3.
控制组

通过微阵列分析评估粘膜

组织中的基因表达谱

与对照相比，蛋白酶激活的受体3基因表

达升高。AFRS和对照之间无差异。

Orlandi1096 2007 2b 预期

病例对照

1.AFRS ；2.EMRS 使用微阵列分析在NP组
织中的基因表达谱

38个基因在AFRS中过表达或低表达；10
在EMRS中差异表达

Schubert634 2004 2b 预期

病例对照

1. AFRS ；2. 肥厚

鼻窦疾病

人类白细胞抗原核糖核

酸基因分型

66%的AFRS患者携带至少1个人类白细胞

抗原-DQB * 03等位基因。伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎（CRSwNP）和AFRS患
者之间的等位基因变体不同。

人口和社会经济因素

Miller1091 2014 4 回顾

案例系列

符合3/5的患者

AFRS Bent-Kuhn
诊断标准

1. 人口和社会经济因素；

2. 疾病的措施严重性

大多数患者是非裔美国人。男性骨侵蚀的

患病率更高。较低的社会经济地位与更

严重的疾病有关。

Wise1090 2008 4 回顾

图表审查

1. AFRS；2. CRSwNP；3.
不伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎

人口和社会经济因素 与伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎相比，

AFRS患者的年龄较低。相比于不伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎的患者（而非伴有

鼻息肉的慢性鼻窦炎患者），AFRS患者

居住在贫困程度较高的县。

Ghegan1085 2007 4 回顾

图表审查

AFRS 人口和社会经济因素 大多数患者是非裔美国人。男性骨侵蚀的

患病率更高。社会经济因素与骨侵蚀没

有显著相关

阿司匹林不耐受；AScA =哮喘性鼻窦炎与过敏；EMCRS =嗜酸性粘液慢性鼻窦炎；SEA，SEB，SEC，SED =葡萄球菌肠毒素A，B，C，D。

表VIII-17　AFRS管理口服抗真菌治疗的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Khalil1039 2011 1b 非盲前瞻性随机

对照实验（非

安慰剂对照）

AFRS患者：1. 口服伊曲康唑；2. 氟
康唑鼻喷雾；3. 组合（1）和（2）； 
4. 氟康唑灌洗；5. 仅常规医疗治疗

复发率（未明确定义） 5组的复发率分别为66.7%，

10.0%，14.3%，28.6%和

75.0%（未进行统计分析）

Seiberling1105 2009 4 病例系列 伊曲康唑治疗鼻息肉复发︰ 1. AFRS 
（n = 9）；2. 像AFRS（n = 1）；3. 非
变应性真菌性嗜酸细胞性RS （n = 
13）

1. RS症状；2. 内窥镜

检查

83%症状和内镜检查改善（7/9
例 患AFRS）；有 疗 效 的

3/19例因肝酶升高而不得

不终止

Chan1102 2008 4 病例系列 其他药物治疗失败的AFRS （n = 32）
患者

RSOM-31 56%显著或适度改善及44%极

少或无改变

Jen1107 2004 4 先导性研究 接受氟康唑喷雾治疗的症状进展的“有

AFRS病史”患者（n = 16）
1. 鼻内镜；2. 症状 75%稳定或粘膜水肿和症状

减轻

Rains1103 2003 4 病例系列 AFRS（n = 137） 复发 50.4%复发及20.5%再手术

Kupferberg1104 1997 4 病例系列 术后AFRS患者，接受了：1. 未治疗（n 
= 9）；2. 口服皮质激素（n = 100）；3. 
口服糖皮质激素及口服抗真菌药（n 
= 2）；4. 仅口服抗真菌药（n = 3）

症状 报告仅接受口服抗真菌药的

1/3例患者症状改善
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球蛋白E与鼻内嗜酸粒细胞增多相关。917,1079,1080,1093,1099,1100

大多数AFRS患者也具有可检测真菌特异性免疫球蛋白E
在其粘蛋白中的表达。

AFRS是鼻息肉的不同的，通常更严重的亚类。虽

然精确的AFRS病理生理学仍然不清楚，I型超敏反应、

嗜酸性炎症和Th2细胞因子谱十分重要。环境、社会经

济因素和遗传倾向也可能会促成AFRS。
•	总体证据级别：2b级：16项研究；3级：1项研究；

4级：14项研究；5级：10项研究（表VIII-16）。

VIII.H.　伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）和

AFRS ：管理差异

作为伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的亚型，

管理AFRS和伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）具有

显著的相似性。

关于AFRS管理的检查往往倡导使用窦手术去除真

菌负载嗜酸性粒细胞粘蛋白，并缩短术后口服皮质类固

醇的疗程1094。尽管人们对这些治疗方式广泛接受，但是

当前没有研究专门解决以下这一问题——将手术作为治

疗AFRS的初始步骤与药物疗法或者术后口服皮质类固

醇的最佳时间进行对比。

抗真菌治疗

几项研究支持真菌在AFRS的病理生理学中的作用。

虽然几项临床试验已经解决了口服抗真菌剂在慢性鼻窦

炎中的作用，但只有少数研究特别包括AFRS。Gan等人
1101最近进行的一项关于AFRS医疗管理的系统综述评估

了口服和局部抗真菌药物的研究。该评价仅涵盖了严格

纳入符合Bent和Kuhn诊断标准的AFRS患者的研究。对

于口服抗真菌剂，鉴定了5个临床研究。由于未具体包

括真菌I型超敏反应，Chan等人1102和Khalil等人开展的两

项研究1039被排除在AFRS标准外。这些研究包括在Gan等
人的综述中，并且包括在本综述和表VIII-17中，但是未

对I型超敏反应做要求可能会使推荐和结果存在偏见。

Rains和Mineck1103发现在用对照口服抗真菌剂（伊

曲康唑400mg /天，根据反应逐渐降低至200mg /天，持

续3至6个月）治疗的AFRS患者（n = 137）的非控制病

例系列中，将伊曲康唑加入到他们通常的术后低剂量皮

质类固醇后，再手术率从48%-56%降低至20.5%。

Kupferberg等人1104和Seiberling和Wormald1105发表了

两项小数量的系列研究。在Kupferberg等人1104进行过研

究，在接受单独口服抗真菌药的3个病人中，只有1位的

症状有改善。Seiberling和Wormald1105报道了对术后鼻息

肉复发的AFRS患者使用6个月的伊曲康唑进行治疗。在

参与该研究的9名AFRS患者中，7名仅对伊曲康唑反应

阳性，但2名患者经历两次，需要另一个疗程的伊曲康

唑清除。

除了证实真菌I型超敏反应以外，Chan等人1102和

Khalil等人1039通过Bent和Kuhn标准定义了AFRS。Chan等
人1102报道了32例复发患者术后未能对其他药物治疗（包

括强的松和局部抗真菌药物）作出反应。32例患者中有

18例有主观显著或中度改善，12例有内镜改善。主观和

内镜改善并不相关。Khail等人1039对41例患者进行了一项

评价口服和局部抗真菌药的非盲法随机临床试验，将其

分为5臂：（1）伊曲康唑；（2）仅局部氟康唑喷雾；（3）
伊曲康唑联合局部氟康唑；（4）氟康唑冲洗；以及（5）
无抗真菌药。所有患者接受常规药物治疗，包括高剂量

口服皮质激素继而6周内逐渐递减，14天的阿莫西林-克
拉维酸和2周的生理盐水冲洗。本研究中主要结局为疾

病复发。接受局部氟康唑喷雾或冲洗的患者组复发率最

低（10.0%-28.6%比66.7%-75%）。但是，该研究仍有许

多局限性，其中包括研究的非盲法性质和复发性疾病的

主要结局定义不明所致的偏倚风险。

虽然未设计对口服抗真菌药进行具体评价，并因

此未被列入表VIII-17，Rupa等人1106进行了一项比较2组
AFRS患者的随机对照试验。一组（n = 12）用口服伊曲

康唑治疗（200毫克/天，12 周）及另一组（n = 12）口

服伊曲康唑加口服糖皮质激素（50毫克泼尼松×6 周，继

而在额外的6周内逐渐递减）。Rupa等人1106发现，虽然所

有12例随机化只接受12周口服伊曲康唑的患者中鼻窦首

发症状的部分缓解，但是鼻内镜下评价显示，只有1/12
例患者无疾病证据。

该结果与8/12例口服伊曲康唑联合口服糖皮质激素

后无疾病症状的患者形成对照。

局部抗真菌药用于AFRS患者研究极少。如上所述，

Khalil等人1039发现氟康唑喷雾和冲洗有利于降低复发率。

Jen等人1107进行了一项局部氟康唑喷雾用于AFRS史患者

的开放标签初步试验。他们既未明确纳入标准，也未详

表VIII-18　免疫疗法治疗AFRS的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Gan1101 2014 3a 3 ：4级研究的SR AFRS患者 N/A IT可减轻粘膜炎症；损害类似于其他IT治疗；成本较高

IT=免疫疗法；N/A=不适用；SR=系统回顾。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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细说明所用的结局指标。据报告，75%的患者粘膜水肿

和患者症状稳定或出现改善，还有25%的患者出现恶化。

此两项研究（两者均具有显著的方法学缺陷）为局部抗

真菌药用于AFRS的治疗系统提供唯一证据。

总体来看，只有少数研究探讨了口服或局部抗真菌

治疗，受试者极少，且/或含有方法学缺陷。一些研究得

到了有价值的结果，但这些结果被大量无应答者和不良

事件抵销。所以，关于是否应支持或反对AFRS抗真菌

治疗并无足够证据。

•	总体证据级别：C（等级2b ：1个研究；等级4 ：5
个研究）

免疫疗法

对真菌的I型超敏反应是AFRS诊断的一个标准方法，

并可能是AFRS病理生理的一个重要组成部分。因此，

免疫疗法（IT）是一种合理的治疗选择。Gan等人1101

进行了一项关于AFRS免疫疗法推荐的循证医学综

述。他们明确了在免疫疗法治疗AFRS中具有一定价值

的2项3b级研究和3项4级研究。遗憾的是，所有研究中仍

然有显著缺陷，其中包括样本量小、IT与其他药物治疗

联合、以及缺乏标准化的对照组。作者认为，以IT作为

术后AFRS患者的一种选择，获益和损害程度相当。鉴

于现有证据有限，探讨这一问题需要额外的临床试验（表

VIII-18）。
•	总体证据级别：C（等级3a ：1个研究）。

抗IgE
未进行具体评价AFRS患者抗IgE（omalizumab）的

研究。鉴于有I型真菌超敏反应和典型的血清IgE水平升

高，因此，抗IgE可能成为AFRS患者的一种治疗选择，

但当前缺乏证据。

IX.　慢性鼻窦炎（AECRS）急性发作
IX.A.　AECRS ：发生率/患病率

文献综述中无AECRS发病率的一致性数据。但是，

有研究表明慢性疾病的潜在免疫活性可能与急性发作率

和感染率直接相关。例如，一个AERD患者亚组中的临

床随访显示成功脱敏后急性发作的频率显著减少（平均

每年发作脱敏前4次vs脱敏后2次）1052。

IX.B.　AECRS ：病理生理学

Rank等人1108进行了一项先导研究，探讨了CRSwNP
患者在其CRS症状临床恶化期间鼻部分泌物中的免疫学

变化。在CRS加重期，白细胞介素（IL）-6、主要碱性蛋白、

髓过氧化物酶、EDN以及尿酸显著升高。但是，该研究

仅限于CRSwNP患者中的免疫学变化。Il-6水平升高可能

提示病毒感染1109或可能与CRS患者中所述的IL-6通路改

变有关526。

细菌感染对于CRS相关潜在慢性炎性改变情况下的

急性加重和急性化脓性发作具有促进作用。出现较多的

生物膜形成菌是机会性感染的一个重要来源1110。但是，

研究量少，不同研究队列的多样性，以及AECRS缺乏

统一定义，使得很难对细菌在AECRS中的作用得出结

论。临床经验表明，涉及ARS和CRS相关最常见细菌的

抗生素可有效减少AECRS的发作。这再次表明了细菌在

AECRS中会起到一定的促进作用。

Brook比较了CRS患者和AECRS患者的上颌窦菌群。

已确定的细菌主要为厌氧菌且与CRS中通常查到的细菌

相似（普氏菌、卟啉菌、消化链球菌以及梭杆菌亚种）
1111。但是，除了以厌氧菌为主，也对急性感染中常见的

需氧菌进行了培养。相比无反复急性发作的CRS患者，

在AECRS患者中肺炎链球菌和流感嗜血杆菌更常见。已

知细菌感染在许多情况下进一步引起Th1和Th2反应，激

活中性粒细胞以及嗜酸性粒细胞1112。

由于既往研究着重于探讨CRS进展的病理生理，着

重识别引起CRS患者加重的危险因素的实证研究非常少。

Rank等人1113于2010年进行了一项回顾性队列研究。

CRS的急性发作基于诊断编码和至少以下1项：对CRS开
具系统性抗生素、系统性皮质激素的处方，手术治疗计划，

急诊或急诊出诊，或住院治疗1113。在对800名患者进行研

究后，其中1个主要观察结果为，AECRS在更容易在冬季

的月份里发生，说明该模式类似于不伴基础慢性疾病的

ARS。作者讨论了不同的假说，包括CRS疾病活动度与作

为潜在影响因素的病毒性感染、空气质量、空气温度、

空气湿度或室内过敏原/刺激暴露之间的潜在关系。

虽然有很多影响因素，但CRS主要是宿主和环境相

互影响、功能失调的结果7。

或许有人认为与CRS相关的组织改变易造成AE-
CRS。因此，可以推论，AECRS是由与ARS病理生理相

似的宿主防御和环境因素不平衡引起的。

除在受体、细胞因子、白细胞介素和其他炎症介质

水平上的免疫学变化以外，MCC被认为是呼吸道黏膜基

本“第一道防线”的关键。研究表明，MCC在粘膜慢性

炎症性改变的患者亚组中受损。这似乎并非纤毛本身摆

动频率受损的结果，而是由于内部的炎症介质和细胞蛋

白水平增加所致的运动阵列协调障碍以及黏液层粘度改

变的原因1114。水平升高引起微生物与粘膜表面和抗原提

呈细胞的接触时间增加似乎是CRS急性发作的另一个个



International Consensus on Rhinosinusitis

S100           International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016

体易感性因素。最后，推测萎缩性鼻炎与CRS是AECRS
的另一个诱发因素1115。

IX.C.　AECRS ：诊断

虽然CRS的诊断在鼻科学的很多文件中有所涉及，

但是，关于AECRS诊断的文献依然很少。CRS的诊断常

常通过对一系列不同终点主客观标准以及常在ESS后患

者中进行的研究来得出推断。第IV.D节将AECRS定义为

既往诊断为CRS、治疗后已回到基线症状的患者症状突

然恶化。无不同定义或标准的比较性研究。

几项研究将AECRS定义为鼻腔鼻窦症状加重伴随

经内镜引导下细菌培养证实的化脓性病变的存在。Wal-
gama等人1116将AECRS的诊断基于鼻腔鼻窦症状急性加

重至少1周以及鼻内镜下的脓性分泌物证据。Bhattacha-
ryya和Kepnes1117基于CRS的1个主要或次要症状以及主

要表现为革兰阳性球菌的黏液脓性分泌物的存在来诊断

AECRS。Solares等人1118基于鼻窦症状加重、鼻内镜下化

脓性病变以及耐甲氧西林金黄色葡萄球菌培养阳性确诊

了24例AECRS患者。

并非基于化脓性病变来定义AECRS，Chaudhry等人
1119基于鼻腔-鼻窦结局测试22条（SNOT-22）得分增加和

内镜检查NP复发确诊了130例ESS后患者。这些急性发

作未出现排脓，并可能属于急性发作的一个独立子集。
1119 Ikeda等人1120评价了42例AECRS及ESS后哮喘的受试

者，发现其中38%的患者最大呼气流量下降。

总之，当前依然缺乏AECRS诊断标准的数据。此外，

终点报告中的数据也存在不一致的情况。很可能确诊

CRS的患者在基线时已有症状。若病史表明这些原有症

状突然加重，则应考虑AECRS的诊断。AECRS的主观症

状可能包括：（1）鼻阻塞、充血或鼻塞；（2）鼻腔分泌

物或鼻后滴流综合征（PND）；（3）面部疼痛、压力或头痛；

以及（4）嗅觉减退或丧失。内镜检查是证明化脓、结痂、

水肿或鼻息肉存在从而提供支持证据的诊断方法的一种

重要方式。保留CT成像以便基于内镜筛选可疑诊断或关

注AECRS的潜在并发症。为了更好地制定AECRS的明确

诊断标准，需要进行额外的前瞻性研究。

IX.D.　AECRS ：治疗

虽然倾向于像ARS或RAR发作那样来治疗AECRS，
但尚无研究支持AECRS的循证治疗。尽管已认识到治

疗潜在CRS的需要，但治疗方法仍主要根据ARS推断得

出。CRS的炎症可影响急性发作期的自然进化，因此相

较ARS或RARS，在AECRS中治疗类型、治疗时间、提

供方式以及疗效可能均有所不同。对于该课题的证据存

在着显著空白，需要更可靠的数据来指导医疗决策。7,812

IX.E.　AECRS ：并发症

与AECRS有关的眼眶、颅内和骨并发症罕见，但通

常与慢性难治性未经治疗或误诊的CRS有关。本文中其

他地方描述了这些并发症（第VII.F和VIII.F节）。

除非AECRS引起粘液囊肿，否则粘液囊肿相对罕见且

生长缓慢。它们最常出现在额筛部，且AECRS所出现的症

状与ARS眼眶并发症有关。治疗通常包括抗生素和大多数

情况下的ESS（以促进引流）以及囊肿造袋术7,228,229,234,1121-1123。

成人中最常见的骨并发症是额窦的骨髓炎，通常伴

炎症进展。它可能表现为波特氏头皮肿块或额部皮瘘。

眼眶受累患者常常会出现眼睑和/或眶周水肿等症状，而

隔膜前蜂窝性组织炎是迄今为止波特氏头皮肿块中最常

见的眼眶并发症。早期诊断和积极手术治疗对于避免严

重的局部或全身性并发症极其重要1124。

X.　CRSwNP和CRSsNP的手术治疗
X.A.　CRSwNP和CRSsNP的手术治疗：基本概念

尽管如何建立正确的药物治疗试验仍然不明确，但

是，药物治疗后症状依然持续提示CRS需要手术治疗（见

第X.B节）。外科手术技术在近30年中逐渐发展，从开放

法过渡到显微镜法到鼻内镜手术，并且最近发展至保留

组织的微创技术（如球囊扩张术）。

20世纪60年代Hopkins棒镜的出现为鼻内镜更广泛的

应用铺平了道路，并引发了鼻窦手术的变革，为鼻窦和

相关鼻腔鼻窦解剖的自然引流途径提供了更准确的可视

化观察。20世纪70年代Messerklinger和Wigand的技术和

探讨使鼻窦手术的施行方法进一步形成，从而手术策略

不断发展，脱离了切除所有鼻窦粘膜的根治性手术，转

向更有用、更具针对性的方法。20世纪80年代和20世纪

90年代，尽管依然有人推崇开放手术的方法（如上颌窦

和闭合式额窦的Caldwell Luc手术），但随着内镜技术越

来越被广泛接受，开放手术方法也日渐式微。

现在，内镜方法已成为了CRSsNP和CRSwNP手术治

疗的标准。现有鼻窦手术的原则强调保留粘膜和扩大自

然引流途径。鼻窦开放的程度和组织切除的范围已成为

了明显有争议的问题（见第X.D.1节）。

相比CRSsNP的手术，CRSwNP的手术治疗更强调组

织切除。在CRSwNP中，主要手术目的如下 ：（1）建立

通畅的鼻气道并减轻鼻窦引流不畅；（2）降低总的炎症

负荷；以及（3）开放鼻窦以利术后局部给药。1125虽然

ESS已成为实现这些目标的主要方法，但值得注意的是，

关于ESS比单独的息肉切除更有优势仍然缺乏强有力的
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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证据7,1126。此外，具体到CRSwNP（而不是所有CRS），
鼻息肉手术相比于药物治疗的优势同样缺乏高水平证据
1127。需要清楚的是，可以从一些研究推断得出证据（尤

其是低水平证据）来证明CRSwNP手术的优势。但是，

和许多手术治疗的情况一样，CRSwNP手术治疗的随机

对照试验比较少。

然 而， 正 式 使 用 粘 膜 保 护 技 术 的ESS着 重 于

CRSwNP治疗的目的，并通常用于鼻息肉患者。完整的

ESS还允许术后监测，并能在鼻息肉复发时直接在诊室

进行息肉切除术，而无需返回到手术室。一项研究表明，

侵入更多但保留粘膜的额窦手术可降低息肉复发1128。虽

然未得到广泛的应用，但已证明涉及筛窦黏膜和中鼻甲

（MT）切除（“鼻内结构正常化”）的筛窦切除根治性手

术结局良好。

在1项5年的回顾性研究中，相比接受了粘膜保留筛

窦切除术的患者，接受鼻内结构正常化筛窦切除术的患

者症状得到更好的缓解，并降低了息肉复发。

CRSsNP的手术治疗包括更多策略。尽管ESS和鼻窦

开放术之间的疗效比较有限，粘膜保留内镜技术大致已

经取代开放术2012。EPOS指南7建立了3项比较ESS和各种

传统鼻窦手术技术（如上颌窦Caldwell-Luc手术和下鼻

道上颌窦造口术联合上颌窦冲洗）的研究，并发现ESS
更好。目前，通过额部钻孔或尖牙窝穿刺，开放手术可

能对于增加额窦或上颌窦复杂情况下的内镜显露或访问

仍然有用。

虽然有大量认定ESS疗效的4级研究，但是，设计良

好的随机对照试验仍然较为少见。手术研究设计的挑战

包括很难完全实施患者和评估人员对干预的盲法，从而

有偏倚的可能。建立适宜的对照组也是一个挑战，因为

“假“手术的纳入可能会违反道德规范。此外，特定手

术的技术差异可能会减少这些试验的总体性。Cochrane
的一篇综述（2009年更新）评价了ESS对比药物治疗和

传统鼻窦手术的证据，发现只有3项随机对照试验。他

们通过汇集的证据推论，ESS并不优于药物治疗或按传

统鼻窦手术技术进行的下鼻道上颌窦造口术，但是，还

有一点需要注意，样本量太小不能排除II类错误
1130。但是，

随机对照试验并不总是切实或伦理上可行，也并不总是

反映日常实践。一项最近的多机构前瞻性研究在初始药

物治疗失败的患者中比较了CRS的药物和外科手术治疗。

对患者随访1年并将其以非随机的方式分组到3个队列

中：药物治疗、手术治疗或从药物到手术治疗交叉进行。

该研究结果显示手术队列中的患者报告的症状改善水平

显著高于药物队列。此外，QoL在ESS后改善，在交叉

组患者中不变或更差1131。

鼻旁窦球囊导管扩张是一种相对较新的用于开口扩

张而无需组织切除的外科手术技术。现有球囊技术适用

于上颌窦、额窦和蝶窦，尽管有些证据表明前筛窦病变

可能对发生于上颌窦开口扩大过程中的筛漏斗扩大有响

应285,286,1132。已有许多研究该技术安全性和有效性的研究，

但RCT极少。最早的RCT比较了额隐窝和ESS的球囊扩

张，发现结果无显著差异1133。

一项新近研究比较了Draf2a型额窦开放术与额隐窝

球囊扩张联合传统内镜技术的“混合”额窦方法；该研

究发现术后长达1年开口通畅率具有可比性，且混合技

术相比ESS，手术时间略短且平均失血量更少。1134 第三

项RCT比较了有或无前筛窦病变的慢性上颌窦炎患者中

的上颌窦球囊扩张和ESS。在1年随访时发现两项技术在

改善SNOT-20得分、保持开口通畅、减少RS发作和提高

工作效率方面同样有效1132。最近，针对CRS和RAR的医

生办公室治疗，研究了球囊扩张。一项前瞻性非随机对

照的病例系列显示置管成功率高（93%-98%）及患者手

术耐受性令人满意。临床结局显示SNOT-20得分的改善

持续1年以及ARS发作减少285。

众多CRS治疗方法和各种相关文献表明，很难推荐1
种适于所有患者的标准治疗。应根据疾病严重程度、患

者并发症以及手术医师的专业知识对每个患者进行个体

表X-1　由已发表指南定义的最大药物治疗

指南 抗生素 INCS 全身皮质类固醇 生理盐水冲洗 其他

AAOA指南（2009）1138 是 是 对CRSwNP或最初2周治疗失

败的CRSwNP是
未具体说明 口服或局部使用减充血剂

AAO-HNS指南（2015）4 是，直接培养 可选择 可选择 可选择 AR治疗

加拿大指南（2011）671 是，直接培养 是 在CRSwNP中是；在CRSsNP
中为可选

可选择 在AERD患者中可选择白

三烯

EPOS （2012）7 大环内酯类用于选定的CRSsNP；
多西环素用于选定的CRSwNP

是 在中/重度CRSwNP中是；对

CRSsNP为否

是

BSACI （2008）202 大环内酯类抗生素 是 在中/重度CRSwNP中是；对

CRSsNP为否

是 在AERD患者中为白三烯

可选；对AR为抗组胺药
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化治疗。随着新技术的出现，对结果进行严格评估对于

了解这些新的手术设备的方法至关重要。

X.B.　CRSwNP和CRSsNP的手术治疗：

合理的（“最大”）药物治疗

关于鼻窦手术指征的说明无一例外引用“最大药物

治疗”（MMT）失败作为先决条件；未经药物治疗前期

试验的手术极为罕见。不过，虽然在关于是否需要一致

性的指南之间有高度一致性，但是在需要何种MMT上仍

然极少达成共识。

近期研究探讨了CRS诊断和手术之间的时间过长可

如何给结局带来负面影响1135–1137。“最大”药物治疗一词

可能因此不完全适用，因为其意味着应将手术推迟到用

尽所有可用选择为止。因此，作为使用“最大药物治疗”

一词的替代，该ICAR:RS文献将采用“适当”药物治疗

（AMT）一词。适当药物疗法的使用是在采用非手术疗

法与开展手术之间取得良好平衡，避免，避免治疗结果

受到负面影响。（在该综述中引用关于“最大”药物治

疗的既往研究时，将保留MMT一词。）

何为AMT?
虽然有很多评价CRS治疗中个别药物类别疗效的研

究[在该ICAR:RS文献中的其他地方进行了讨论（见VII.
E and VIII.E节），但是无评价最佳药物组合的临床试验。

几个给出了推荐的指南在口服抗生素、INCS和口服皮

质激素的选择性应用方面具有一致性（表X-1）7,1138,1139。

一项近期的系统综述表明，所有MMT方案中，分别有

91%、88%和62%采用了INCS、口服抗生素和口服糖皮

质激素，平均为期8周、23天和18天1140。

AMT推荐中引入现有最佳证据时（包括来自

ICAR:RS文献的证据）应记住几个关键点。第一，获益-
风险评估（含其自身的潜在获益、危害和成本）中手术

的加入可改变该平衡。第二，AMT通常被作为一种组合

疗法来给出，而所有上述CRS的治疗推荐称其自身为单

一疗法。第三，由于缺乏最佳治疗组合的试验，我们在

这一点上能提供的最佳推荐是根据该现有最佳证据推断

得出的共识推荐。

鼻内糖皮质激素喷雾。鉴于INCS应用有利于获益风

险平衡，将该治疗列入AMT方案少有争论。

生理盐水冲洗。生理盐水冲洗同样如此。应将其列

入AMT方案。

基于证据多少和不同情况下的推荐，CRSwNP和
CRSsNP另需考虑列入短期口服皮质激素。然而，有趣

的是，62%的MMT方案中报告了该方法，未基于NP状
况对之前MMT方案中该方法的纳入进行区分。

对于CRSwNP，现有最佳证据和获益风险平衡看似

支持单独短期口服皮质激素。第VIII.E.3节总结了这一证

据并推荐其应用。但是值得注意的是，重复或过长时间

的试验可能无益。Leung等人733最近对潜在并发症的经济

学分析表明，CRSwNP患者需要口服皮质激素超过每2年
1次时，盈亏平衡点支持手术而非药物治疗。

对于CRSsNP，鉴于证据的普遍缺乏和重大不良事

件的风险，为口服皮质激素列入AMT方案提供推荐具

有挑战性。CRSsNP中口服皮质激素的有效性未知（见

第VII.E.3节）。在手术和药物治疗（包括口服皮质激素）

的风险和获益比较中，它毫无疑问是CRSsNP（特别是

那些表现为嗜酸性粒细胞表型特征的患者）的一个选择。

显然需要更多研究来探讨CRSsNP中的潜在收益风

险平衡。

口服抗生素。虽然近88%的MMT方案中应用了口

服抗生素，仍然缺乏有力的证据来支持其应用的明确指

征。尚不清楚细菌在CRS中起何作用，并且有趣的是，

在ARS中（已知其在此发挥作用），抗生素应用不作为推

荐而是作为一种选择（见第V.D.1节）。和口服皮质激素

的情况一样，对CRSwNP和CRSsNP作出不同推荐大有裨

益。

第Section VII.E节评价了CRSsNP中的抗生素应用，

其中发现用于非大环内酯类抗生素情况的推荐或反对证

表X-2　为明确手术前药物治疗处方习惯而进行调查的结果

调查 抗生素 INCS 全身皮质类固醇 生理盐水冲洗 其他

ENT UK调查（2013） 
（n = 159）1141

92% 61%总是，27% 有时 4%总是，30%有时 23% 总是，42%有时 3% 抗组胺剂，4%
局部减充血剂

AAO-HNS调查（2006）
（n = 80）1142

94% 94% 34% 47%口服减充血剂，

47%粘液溶解药

ARS调查（2007） 
（n = 308）1143

51%总是，30%几乎总是 10%总是，20%几乎总是
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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据不足。证明大环内酯类抗生素是CRSsNP中的一个选

择。作为可能AMT的一部分，抗生素的获益风险评估在

手术处于平衡后改变。因此在CRSsNP中推荐抗生素采

用AMT。
第VIII.E节评价了CRSwNP 中的抗生素应用，并推

荐AECRS疗程不要少于 3 周。未发现关于非大环内酯类

疗程长于3周的证据，与在CRSsNP中一样，大环内酯类

被认为是 CRSwNP 中的一个选择。在权衡这些药物和手

术的潜在益害时，应将抗生素视为CRSwNP中AMT 的一

种选择。

关于抗生素的选择存在分歧。北美指南主张应用细

菌培养指向的抗生素，或者在缺乏细菌培养结果时，采

用一种广谱抗生素（如阿莫西林-克拉维酸）。相比之

下，EPOS推荐将抗生素的选择主要与相关抗炎作用联系

起来；大环内酯类因其抗中性粒细胞作用而被推荐用于

CRSsNP，而多西环素推荐则被推荐用于嗜酸性炎症反

应为主的CRSwNP。该ICAR:RS报告无足够证据推荐一

类更适合的抗生素用于AMT方案。面对日益增多的抗生

素耐药，采取进一步的试验来使正确的适应证和药物合

理化已成为当务之急。

对美国和英国处方习惯的调查。ENT专科医师（表

X-2）大多充分遵守组合治疗推荐。这并非确认该疗法

的有效性，但的确表明对已发表指南的认可。

综上所述，手术干预前应建立何种正确药物治疗的

证据极其缺乏。根据可用证据给出建议，证据等级为D，

导致建议强度无力。

•	总体证据级别：D。

•	获益：症状改善，并且避免手术干预的风险。

•	危害：皮质激素的风险、抗生素的胃肠道（GI）
副作用、大环内酯类抗生素心血管毒性的风险，均有可

能提高抗生素耐药性。

•	成本：药物直接导致的成本。

•	获益-危害评估：对于特殊疗法和临床方案不同。

•	价值判断：尽管近期证据显示手术相比口服皮质

激素的盈亏平衡点更低，但是相比于手术，抗生素治疗

的风险更低。在评估抗生素相比于手术的益害平衡时，

需要进一步的证据。很明显，患者偏好在决定继续药物

治疗或进行手术中起很大作用。

•	政策水平：推荐。

•	干预：

 ○ 对于不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎 ：手术干预之前

的适当药物疗法应包括鼻腔用皮质类固醇试验、盐水冲

洗和单独短期口服皮质类固醇。抗生素是一个选择。

 ○ 对于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎 ：手术干预之前的

适当药物疗法应包括鼻腔用皮质类固醇、盐水冲洗和抗

生素。口服皮质类固醇是一个选择。

合理给药应维持多长时间？

在美国的NIH网站（clinicaltrials.gov）上列有一项

当前的随机试验（标识符 NCT01825408），旨在明确口

服抗生素的手术之前药物治疗试验的最佳持续时间（3
相比6周）。当前尚无已完成的关于手术之前药物治疗最

佳持续时间的RCT。一项已发表的非随机无对照研究认

为，6 周细菌培养指向的口服抗生素比3周更有效741。但

是，第3周至6周的诊断后，CT分期中出现了38%的改善，

其临床价值仍然存在疑问，并可能在无持续治疗时发生。

指南在推荐中再次发生分歧，其中欧洲指南推荐长

期低剂量大环内酯类，而北美指南则推荐一个比ABRS
中所开处方更长的疗程，但最多4周（表X-3）。

这一点也体现在临床实践中，其中，1/4名专科医师

表X-3　主要指南推荐的手术之前药物治疗试验持续时间

指南 抗生素 INCS 全身皮质类固醇 生理盐水冲洗

AAOA指南（2009）1138 3-4周 至少1月 8-12天 未具体说明

AAO-HNS指南（2015）4 2-4周 未具体说明 未具体说明 未具体说明

加拿大指南（2011）671 “比ABRS的略长” 未具体说明 CRSwNP中2周；在CRSsNP中为可选 未具体说明

EPOS （2012）7 12周大环内酯类；3周多西环素 3个月，重度CRSwNP中为1月 “短期” 是

BSACI （2007）202 12周的大环内酯类 未具体说明 5-10天 是

表X-4　为明确规定的手术前药物治疗试验持续时间而进行的调查结果

调查 抗生素 INCS 全身皮质类固醇

ENT UK调查（2013）（n = 159）1141 <2周：29% ；2–4周：26% ；>6周 26% 3–6个月：67% 0–5天：42% ；6–10天：29% ；11–15天：29%

ARS调查（2007）（n = 308）1143 0–2周：12%；2.1–3周：37%；>6周：3% 未具体说明 0–5天：7% ；6–14天：67%

AAO-HNS调查（2006）（n = 80）1142 平均持续时间：>5周 平均持续时间6周 平均持续时间 1周
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表X-5　所报告的对手术之前药物治疗时间的反应率

研究 干预 测得的结果 反应率

Lal728 4周阿莫西林-克拉维酸钾，12天口服皮质激素，4周INCS，4周生理盐水冲洗 部分症状反应完全消退 51.03% 17.8%

Dilidaer1144 未具体说明 完全对照 30.4%

Young1146 3 周口服泼尼松、抗生素、INCS和盐水冲洗 症状改善足以避免手术 37.5%

Subramanian729 4周抗生素、INCS、生理盐水，10天泼尼松 症状改善足以避免手术 90%

Baguley1145 3周泼尼松，4-6周INCS、生理盐水，可选的20天抗生素 控制=症状消退或不再困扰 38%

在英国采用6周或更长的疗程，相比之下，少于三十分

之一的美国鼻科医师会这样选择。（表X-4）。
CRS中有多个评价INCS获益的RCT。治疗持续时间

少于或等于3周的研究表明受益并不优于安慰剂，大或

等于4周的研究一致倾向INCS。
•	总体证据级别：D。

•	获益：症状改善，并且避免手术干预的风险。

•	危害：皮质激素的风险、抗生素GI副作用、大环

内酯类抗生素心血管毒性的风险，均有可能提高抗生素

耐药性。

•	成本：药物直接导致的成本。

•	价值判断：考虑到药物治疗的风险低，而外科手

术的风险高，推荐3周到4周的试验。

•	政策水平：推荐。

•	干预：最少应进行3-4周的适当药物疗法。

何时应视为AMT失败？

AMT的成功应根据症状反应来定义，因此，症状不

足以干扰应行手术。虽然疾病的持续影像学和内镜下证

据本身不能给失败下定义，但其可能对后期复发有预测

性。因此将失败定义为在有CRS的影像学或内镜下证据

存在时对AMT反应不足。

何为MMT/AMT的反应率和长期控制率？

既往MMT试验的反应率为30.4%至90%不等（表 
X-5）728,729,1144-1146。CRS被公认为会在很长的时间内复发，

但是对于药物治疗试验成功后的长期效果并没有得到充

分报道。Subramanian等人729发现，在最初对手术之前药

物治疗试验有反应并需要更多疗程的药物治疗情况下，

复发率为47.5%。CRSwNP和既往鼻窦手术史是复发的预

测指标。相比之下，Young 等人1146发现，从3个月的治

疗期结束到5个月（平均）的进一步随访显示，药物反

应者的症状得分并无显著恶化。两项研究均未定义持续

药物治疗。Baguley等人1145发现一组药物反应者在药物治

疗完成后只有症状得到解决，具有持续影像学病变。尽

管持续进行INCS和生理盐水冲洗，仍有43%在3至23个

月的进一步随访期间出现症状复发，29%需要手术。

在一项非随机化多机构队列研究中对1项 MMT方案

即试验失败后持续药物治疗（>3周的抗生素和INCS）进

行了评估1131。最初选择药物治疗的队列中10%未能继续

获益并选择交叉及接受鼻窦手术。交叉组患者的QoL会
恶化，这促使人们选择手术。药物治疗队列中继续治疗

的患者基线QoL显著更高，并报告有为期6个月的稳定

QoL，但未报告急救药物的使用减少或错过上班/上学的

天数等情况。Smith和Rudmik1147对选择鼻窦手术但由

于手术等候名单而不得不等待平均7个月的基线进行了

评估。QoL大幅下降患者持续药物治疗的效果进行了评

价。他们发现继续药物治疗的基线QoL大幅下降的患者

未能获得QoL改善且缺勤率增加。值得注意的是，此队

列接受鼻窦手术后所有临床结局改善1148。

前瞻性队列研究和2项独立电子健康记录回顾的数

据1135-1137显示，若延迟手术干预，则手术受益（无论症

状反应还是持续医疗服务利用方面）会减少。因此，一

旦认为AMT失败，则应考虑手术，避免再次重复疗程。

X.C.　CRSwNP和CRSsNP的手术治疗：术前管理

ESS 已成为对AMT无反应的患者的标准治疗方法。

自ESS推出以来，该技术取得了发展并且得到了规范。

术前管理是ESS的重要部分，为了可以确保获得令人满

意的手术结果，应对患者提供最优围手术期管理（包括

术前、术中和术后护理）。

术前管理的目标不是治愈CRS，而是为ESS创造最

佳条件。ESS的结果取决于多个因素，而一个清晰的术

野（尤其无血术野）是最重要的因素1149。因出血野而致

视野受阻可影响手术分离，延长手术时间并增加并发症

发生率1149,1150。因此，可以说术前管理的实质目的是在

ESS期间创建一个清楚的内镜图。

术前疾病程度似乎为ESS期间出血的预测因子。在

一项40例患者的队列研究中，术前LM CT扫描得分与在

原发病例的术中出血显著相关，与修正病例不相关1151。

同样，另一项230例RS患者的研究发现疾病程度是术中

出血的一个持续预测因子1152。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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除了疾病程度，通常也将皮质激素和抗生素治疗作

为术前治疗措施来讨论。经建议，将皮质激素（系统或

局部）和抗生素用于减轻炎症和鼻窦粘膜血管扩张，可

使术前设置中的血管扩张改善。但是，由于缺乏证据，

尚无ESS之前术前管理的统一方案。

X.C.1.　CRSsNP ：术前皮质激素

尚无临床试验对术前系统或局部皮质激素单独用于

CRSsNP患者的作用进行研究。几项研究包括了CRSsNP
和CRSwNP患者。Albu等人1150报告了一项70例患者的双

盲随机、安慰剂对照试验，其中37例为CRSsNP，33例
为CRSwNP。治疗组接受了一个4周疗程的每日两次鼻内

糠酸莫米松200微克。治疗组术中失血量显著减少，手

术时间缩短。对CRSsNP患者进行了亚组分析，上述结

果仍有统计学意义（尽管未对较小的亚组样本量进行研

究）。尚未发现关于CRSsNP患者中术前系统皮质激素应

用的研究。在一项对美国医师关于术前系统皮质激素用

于ESS的全国调查中，只有26%的受访者在CRSsNP病例

中开了该药65。众所周知，皮质激素治疗具有潜在的致

病性。虽然不常见，但口服皮质激素与库欣病、血糖异常、

胃肠道溃疡和缺血性坏死等副作用有关1106。局部皮质激

素应用还与轻微副反应（鼻干燥、出血、灼热感及和咽

喉刺激）有关。1153结论为，可以将局部皮质激素用作术

前治疗，以使术野更好。在口服皮质激素的病例中，尚

无研究对其药物用于CRSsNP的有效性进行评价。因此，

获益不足以比已知的风险大（表 X-6）。
•	总体证据级别：C（1b ：1级研究，5 ：1级研究）。

•	获益：手术领域的客观改善，客观减少手术中出血，

并且客观减少应用鼻腔用皮质类固醇的操作时间。主观

改善手术难度。

•	危害：已经知晓局部或系统皮质激素可能具有副

作用。

•	成本：低。

•	获益-危害评估：鼻腔用皮质类固醇获益大于危害，

对口服皮质激素的利弊情况未知。

•	价值判断：手术领域的改善（较少出血）很重要。

•	政策水平：推荐鼻腔用皮质类固醇。在口服皮质

激素中无推荐。

•	干预：在伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎手术前治疗中

建议使用鼻腔用皮质类固醇。

X.C.2.　CRSsNP ：术前口服抗生素

未发现有研究对系统抗生素治疗的术前应用进行

探讨。几项研究确实描述了CRSsNP 患者中的短期抗生

素应用。抗生素的短期（9-14天）应用改善了临床症状

（如流涕和鼻塞），且几种抗生素的临床疗效中并无差异

表X-6　CRSsNP中术前皮质激素应用的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Albu1150 2010 1b 个别RCT 接受4周疗程糠酸莫米松治疗的

CRSsNP和CRSwNP
术中失血量和手术时间 失血量和手术时间出现统计学

意义上的显著减少

Gonzalez-Castro1154 2013 5 调查，专家意见 仅26.17%的受访者开具了皮质

激素

表X-7　CRSwNP中术前皮质激素应用的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Albu1150 2010 1b 个别RCT 接受4周疗程糠酸莫米松治疗的

CRSsNP和CRSwNP
术中失血量和手术时间 失血量和手术时间出现统计

学意义上的显著减少

Wright65 2007 1b 个别RCT 接受5天疗程30毫克口服泼尼松治

疗的CRSsNP和CRSwNP
粘膜状况和手术期间的

难点

粘膜状况和手术难点有统计

学意义的显著改善

Atighechi1157 2013 2b 个别开放标签的

对照试验

接受5天疗程或单剂量的系统皮质

激素治疗的CRSsNP和CRSwNP
术野质量 治疗后术野更好

Sieskiewicz1149 2006 2b 个别开放标签的

对照试验

接受5天30毫克口服泼尼松治疗的

CRSwNP
失血量和术野情况 失血量有统计学意义的显著

减少

Grzegorzek1155 2014 4 病例系列 系统或局部皮质激素治疗 术中

失血量

INCS应用与手术期间失血量

增多有关

Gonzalez-Castro1154 2013 5 调查，专家

意见

96.64%的受访者

开了口服皮质激素。
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737–739。虽然无直接研究术前抗生素和术中状况的试验，

但研究证明患者报告的症状与术中出血和手术时间过长

有关1155。因此术前口服抗生素可能对内镜检查下有症状

急性加重期和脓性分泌物的患者有益。口服抗生素相对

安全且副作用很少；但是，和任何药物一样，可能会发

生与口服抗生素相关的副作用。可能发生皮疹、药物热

和胃肠道不适（如腹痛、腹泻和恶心/呕吐）等情况。在

极少数情况下，患者可能经受肾毒性或肝毒性这样的严

重副作用1156。总之，CRSsNP急性发作时，采用短期、细

菌培养指向的口服抗生素治疗可能在手术前有益。由于

无研究直接对此问题进行探讨，因此不能给出任何建议。

•	总体证据级别：尚无证据。

X.C.3.　CRSwNP ：术前皮质激素

已有许多关于皮质激素对CRSwNP疗效的临床试验

研究，但其中只有少数试着阐明CRSwNP中皮质激素治

疗作为术前措施的作用（表X-7）。如上文“CRSsNP ：

术前皮质激素”中所述，有2项术前皮质激素用于

CRSsNP 和CRSwNP的研究65,1150。此外，Wright和Agraw-
al65进行了一项随机、安慰剂对照试验，对26例病人随

机分配为接受5天30 毫克口服强的松或安慰剂。结果表

明，安慰剂组中粘膜严重红肿的百分比显著升高，这与

手术在技术上更为困难有关。Sieskiewicz等人1149报告了

其开放标签的对照试验，其中将36例CRSwNP患者分配

为30毫克口服强的松或不治疗。虽然皮质激素治疗组中

总失血量只是轻微减少，但术野的视觉状况显著改善。

在一项关于术前系统皮质激素用于ESS的全国性调查中，

96.64%的受访者在CRSwNP中开具了该药1154。结论为，

无系统皮质激素加重的并发症时，为确保更好的术中情

况，推荐局部或口服皮质激素的术前治疗。

•	总体证据级别：B（1b：2级研究；2b：2级研究；4：
1级研究；5 ：1级研究）；1项研究显示了矛盾的结果。

•	获益：术野客观改善，术中出血减少，以及手术

时间减少。主观改善手术难度。

•	危害 ：无关于手术前治疗副作用的特别报道，但

是类固醇的可能风险已知。

•	成本 ：低。

•	获益-危害评估：益大于弊

•	价值判断：手术领域的改善很重要。关于剂量和

周期无循证共识。在口服皮质激素的病例中，中等剂量

（30至40毫克）持续4至7天为最常用的治疗方案。其他

技术（例如使用浓缩肾上腺素）可用于减少手术中出血。

•	政策水平：推荐。

•	干预：推荐在CRSwNP的术前管理中口服及局部

皮质激素的应用。

X.C.4.　CRSwNP ：术前口服抗生素

正如术前抗生素用于CRSsNP患者一样，尚未发现

关于术前抗生素用于CRSwNP患者ESS前的研究。因此

未给出任何推荐。

•	总体证据级别：尚无证据。

X.D.　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和
CRSsNP）手术：手术原则

X.D.1.　手术原则/技术：手术范围

自从20世纪80年代推出CRS手术治疗的内镜技术后，

ESS的目标就已成为通过扩大自然开口来重建鼻旁窦的

通气和引流1158。

传统ESS包括通过扩大上颌窦开口来开放OMC1159
以及同时切除前和/或后筛窦细胞病变，以为阻塞的额窦

和/或蝶窦提供二次引流。根据需要对额窦和蝶窦开口进

行直接扩大。

描述了改良传统ESS技术来满足患者鼻窦病变的程

度和位置，包括微创鼻窦技术（MIST）和鼻窦球囊扩张。

对CRS病例中的阻塞，MIST基于这样一个前提——过渡

间隙（而非自然开口）充当瓶颈。因此建议鼻窦手术应

解决过渡间隙的切除，而非窦口的扩大。MIST将筛漏斗

当作上颌窦流出道在此发生阻塞的过渡间隙来解决。和

传统的ESS一样，MIST包括切除钩突，以开放漏斗及暴

露上颌窦口，但MIST不包括自然开口本身的直接扩大
1160。已在慢性上颌窦炎患者中对传统ESS和较为保守的

方法（如MIST）之间的对比进行了研究，并将这些结果

解读为可同样应用于另一鼻窦1160-1163。

MIST和传统上颌窦造口术各自都拥有特有的一些优

缺点。由于MIST涉及较少黏膜和骨的处理，上颌窦开口

区术后疤痕形成的可能性可能降低。另一方面，上颌窦

开口术不仅根除漏斗部中的病变，而且还直接扩大了天

然上颌窦开口。该后面的步骤可能有利于更严重的伴开

口狭窄或解剖变异的炎性病变，如眶下筛窦（Haller）气

房。当外科医生希望切除上颌窦内的病变时（如AFRS
时），开口扩大也可能是有利的。

在动物模型中有限的证据表明，创建过大的窦造口

可能导致有害的影响，如骨炎和MCC下降1161。另一方面，

临床研究表明，难治慢性上颌窦炎的鼻道窦造口术可有

效减轻鼻腔鼻窦症状，减少CRS的客观内镜和影像学证

据以及皮质激素和抗生素应用1162,1163。上颌窦口的扩大也

可能与上颌窦中NO水平降低有关1164，但该降低的临床

影响仍未知。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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关于MIST主要关注的问题是——它是否会为鼻窦病

变提供足够的通气，以及临床疗效是否与传统ESS相同。

这些问题已经在上颌窦方面进行了研究。之前的研

究在羊尸体的头部模型中利用氙气通气1165，并未发现接

受了小造口（约为2〜3倍自然开口大小）或大造口（约

为6倍自然开口大小）的鼻窦上颌窦通气有显著差异。虽

然还不清楚这一发现是否延伸到单独切除钩突而无需扩

大上颌窦开口，但是从通气的角度来看，这些结果确实

表明增加上颌窦造口尺寸可减少返回。

接受MIST的CRS患者的队列研究表明鼻腔鼻窦症

状在手术后改善1166,1167。在1项前瞻性研究队列中，接受

MIST的CRS患者（含伴或不伴NPS的患者）中，术后

78.8%的CRS患者的基线CSS得分取得了持续改善。在同

一时期中，只有5.9%的患者需要修正MIST1166。发现在

MIST时接受了并行鼻息肉切除术的患者中鼻腔鼻窦症状

术后改善更大1167，对MIST特定的鼻窦通气引起所观察

到临床改善的程度提出了质疑。

报告了两项关于患者在随机选择的一侧行MIST手术

及在另一侧行传统ESS（含上颌窦造口术）的RCT1168,1169。

测得术后9个月MIST或ESS侧之间影像学LM得分中无显

著差异1168，尽管术后开口较小的上颌窦与上颌窦混浊或

OMC阻塞有关1168。此外，术后3个月时，而非6、9或12
个月时，在MIST组有更多的内镜证据1169。在另一项前

瞻性试验中，将慢性上颌窦RS患者随机分配为接受一个

小上颌窦造口（平均直径6毫米）或大上颌窦造口（平

均直径16mm）1170。未发现创建小或大上颌窦造口与面

部疼痛、鼻塞或鼻漏方面的症状改善相关1170。

近期的一项RS球囊扩张的研究也探讨了ESS的必要

程度1132。在该前瞻性随机试验中，药物治疗失败的伴或

不伴前组筛窦疾病的慢性上颌窦炎患者接受了或者在医

生办公室行上颌窦开口的球囊扩张或者或ESS。对于有

前组筛窦疾病的患者，未在球囊扩张组中进行进一步手

术干预，而鼻窦手术组进行中进行了并行筛窦切除术。

在1年时，未发现两个队列的研究终点之间有统计学意

义的显著差异，其中包括SNOT-20得分，基于CT扫描的

上颌窦开口通畅，RS发作减少，以及工作效率提高和日

表X-8　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）手术范围的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Bikhazi1132 2014 1b RCT 药物治疗失败的慢性上颌窦炎（有

或无慢性前组筛窦炎）患者，

其接受了：1. 医生办公室内上

颌窦球囊扩张；2. 上颌窦造口

术加或不加前组筛窦切除术

手术干预后1年时 SNOT-
20改 变；2. 经CT扫 描

上颌窦开口通畅；3. RS 
发作频繁；4. 工作效率

和活动影响调查得分

SNOT-20和子集得分改善，

工作效率和活动影响调

查分数，以及两队列RS
发作频繁。两组间结果

无统计学显著差异

Myller1168 2011 1b RCT CRSsNP患者，其中：1. 在一侧进

行宽上颌窦造口术（2×自然窦

口大小）；及2. 在另一侧进行单

独钩突切除术

1. 9个月时的术后CT扫描

结果；2. 术后上颌窦造

口的横截面积

在两手术组的所有侧LM中

改善。两手术组之间的术

后所有侧LM得分无差异

Wadwongtham1169 2003 1b DBRCT 双侧对称的伴有鼻息肉的慢性鼻

窦炎（CRSwNP）患者中：在

一侧进行宽上颌窦造口术；及2. 
在另一侧进行单独钩突切除术

3、6、9和12个月时的上颌

窦开口阻塞

大造口组相比钩突切除组

在术后3个月而非6、9或
12个月时上颌窦阻塞更少

Salama1167 2009 2b 前瞻性队列研究 一组表现为CRS并接受钩突切除

术而非造口术来处理上颌窦的

连续患者群体

1. 症状（VAS）；2.术后1
和3年的QoL评估

MIST后鼻腔鼻窦症状减轻，

NP患者中更为明显。手术

之后，术后QoL持续3年

Albu1170 2004 2b RCT（未经证实

的评估症状的

方法及45%的

随访）

手术CRS患者，接受了：1. 小上

颌造口（平均直径6毫米）；2. 
大上颌造口（平均直径16毫米）

患者报告的鼻塞、面部疼

痛和鼻漏症状的改变

上颌造口大小与患者鼻塞、

面部疼痛和鼻漏症状的

术后改变无关

Catalano1166 2003 2b 前瞻性队列研究 接受CRS微创鼻窦手术的患者 1. CSS ；2. 需要修正手术 术后CSS得分改善：78.8%
的 患 者CSS得 分 改 善；

5.9%的 患 者 需 要 修 正

MIST

Setliff1160 1996 5 专家意见 接受钩突切除术而非造口术来处

理上颌窦的患者

手术修正率：处理上颌窦；

2. 全部

上颌窦的修正率为 0.3%。

总修正率为7%

MIST =微创鼻窦技术
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常活动改善。

但是，由于（1）排除了有后筛窦、额窦或蝶窦疾

病的患者，以及（2）需要其他鼻窦手术（如对鼻中隔

偏曲的鼻中隔成形术）的患者，该研究结果的适用性很

有限。球囊技术用于CRS治疗还必须考虑新技术的额外

费用1171。

随着局部给药成为CRS治疗中一种日益重要的治疗

方法，必须考虑鼻窦手术对加强此种给药的影响。外用

药物向鼻旁窦的术后分布可能受限于较为保守的的ESS
技术，例如MIST或球囊扩张。有研究表明，上颌窦大小

与进入上颌窦的气流率1172以及窦内局部给药1173相关。最

近的证据表明，相对于经手术开放的鼻窦，未经手术的

鼻窦接受局部治疗更少。事实上，更广泛的扩大可普遍

导致局部药物分布增加812。一项更广泛的EBRR中概述

了这些结果，其表明鼻窦手术可能是增加鼻旁窦局部给

药的有效方法806。

现有可得数据表明，对某些CRS患者（特别是疾病

负担有限的）患者来说，MIST可能是合理的。当前证据

支持球囊扩张用于极小局部鼻窦病变的患者。由于缺乏

长期的结果数据以及鼻窦阻塞（如上颌窦）风险更大的

可能（可引起鼻窦疾病复发或外用药物渗透不佳），因此，

当前证据并不支持对所有CRS病例常规应用有限的技术

（如MIST或球囊鼻窦扩张）（表X-8）。
•	总体证据级别：C（等级1b ：3个研究；等级2b ：3

个研究；等级5 ：1个研究）。

•	获益：虽然与传统ESS相比，并无研究表明治疗

CRS时使用更为保守（范围较小）的手术治疗方法会受益，

但是，通过这些有限的方法（包括MIST或球囊扩张）减

少鼻窦鼻腔组织的处理，有可能减少术后疤痕形成和手

术时间。

•	危害：较为保守的技术潜在危害包括阻碍的鼻腔

鼻窦病变切除不够，引起持续炎症，症状复发较快以及

局部给药减少。

•	成本：虽然没有研究对修正ESS技术有关的成本问

题进行探讨，但是，在某些情况下较短的手术时间可转

化为较低的成本。与此相反，球囊扩张技术与各病例设

备成本增加有关，在医疗资源有限的环境下应对其加以

考虑。

•	获益危害评估：在短期内（高达术后1年），保守

办法看似从未增加炎性鼻窦疾病的复发，特别是在鼻窦

病变有限的患者中。

•	价值判断：在病变局限的患者中保守方法（MIST
或球囊扩张）相比传统ESS看似有短期临床结果。对中

重度CRS患者，传统ESS有长期鼻窦通气和局部给药改

善的可能。关于是否支持较少广泛鼻窦程序并无重大争

论。当前所有的研究显示，对于轻微鼻窦疾病的患者，

保守疗法可以获得与传统大洞技术相等的短期结果。

•	策略级别：可选

•	干预：范围较小的鼻窦干预措施是患者轻微OMC
或上颌窦疾病可能合理的选择。

X.D.2.　手术原则/技术：合并鼻中隔成形术

鼻科外科医师可将鼻中隔成形术作为正接受ESS患
者的一种辅助手术。可进行鼻中隔手术以提供鼻旁窦的

入路，或解决NSD所致的严重鼻塞。由于两种手术常合

并进行，因此，可能较难将1项手术的获益从另一项手

术中分离开来。同样，尽管一些风险与鼻中隔成形术明

显有关（如隔穿孔），但归结于其他结果（如术后疼痛

或鼻衄）可能会有问题。

很少将鼻中隔成形术（CS）与ESS结合起来进行描

述，尽管该手术组合看起来相当常见。Cantrell描述了“有

限”鼻中隔成形术的技术和理论基础，可能用传统头灯

照明1174。多数作者描述了内镜下鼻中隔成形术（ES）的

技术并报告了这些病例系列中的有限结果数据1175-1178。

Giles等人1179比较了接受单独ESS、ESS和CS，以及ESS
和ES的患者队列并记录ESS/ES组中效果较好。Bothra和
Mathur1180在接受ESS的患者中进行了一项ES和CS类似比

较，并指出两组间无差异。

在一项前瞻性、多中心研究中，Rudmik等人1181比

较了ESS合并鼻中隔成形术与ESS不合并鼻中隔成形术，

并指出在CRS的不同QoL测量中无差异。基于这些数据，

作者推论，不应将接受合并鼻中隔成形术的患者排除于

评价ESS对CRS作用的研究之外118。

在一项大型回顾性病例系列中，Chang等人1182比较

ESS合并鼻中隔成形术和ESS不合并鼻中隔成形术，并指

出接受了这两个手术的患者修正率较低。此为仅有的表

明合并进行鼻中隔成形术和ESS明显受益的研究，但该

结论受限于回顾性研究设计1182（表 X-9）。
•	总体证据级别：D（等级2a ：1个研究；等级4 ：8

个研究；等级5 ：1个研究）

•	获益：减少鼻塞，改善鼻内镜手术使用。

•	危害：出血、术后不适/疼痛、鼻中隔血肿、鼻中

隔穿孔、顽固阻塞、鼻内留疤。

•	成本 ：ESS合并鼻中隔成形术时，成本与手术时间

增加有关。

•	获益-危害评估：益大于弊

•	价值判断：在鼻内镜手术的手术疗法时，可能需

要鼻中隔成形术。当鼻中隔成形术在ESS的同时进行时，
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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NSD和CRS的患者可能有鼻塞减轻。修正和NSD对鼻窦

疾病的作用未知。

•	政策水平：实施鼻内镜手术的鼻中隔偏曲患者可

以选择。

•	干预：鼻中隔成形术（ES或CS）是一种在ESS的
同时进行的选择。由于对鼻窦炎症的影响未知，如果期

望鼻塞减少或进入鼻窦来进行鼻内镜手术时方可进行鼻

中隔成形术。

X.D.3.　手术原则/技术-MT保留或切除

鼻窦手术期间常规保留还是切除MT是数十年来一

直争论的话题。保留的支持者指出MT在气流感觉、气

流方向、增湿和嗅觉方面发挥作用。还提出一侧MT残
余部分所致CSF漏和额窦阻塞的风险以及缺乏修正手术

指征也是保留的原因。切除的倡议者提出手术期间入路

更好，上颌窦开口通畅性更好以及术后粘连发生率降低。

过去2年的文献中对这些不同争议进行了研究，并

显示保留和切除的影响均有限。

QoL.　两项前瞻性非随机队列采用了经证实的结局

衡量标准来比较MT切除和保留后的QoL。Byun和Lee1183

研究了伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者并发

现SNOT-20得分或应用VAS的症状无差异。Soler等人1184

发现，虽然MT切除相比MT保留与改善的内镜得分关联，

但在有或无NP的CRS患者身上，RSDI、CSS和SF36得分

并无差异。重要的是，经内镜、CT、嗅觉测试和症状调

查评估，这两组非随机队列中，MT切除与术前更大的

疾病负担相关。因此，很难完全评估MT切除的可能受

益情况。

术后额窦炎。5项研究从不同的角度研究了此问题，

并得出不同结论。1995 年，Swanson等人1185研究了既往

手术后持续CRS而接受第三次鼻部手术的患者。发现若

之前切除了MT，则额窦炎的风险较高。在其110例患者

样例中，相比45%的MT保留侧，75%的MT切除侧有额

窦炎。随后的研究对MT切除术的患者样例中的此问题

进行了探讨并发现鼻窦炎比率为10%至18%1186,1187。另两

项研究比较了MT切除和保留并发现额窦炎比率无差异，

尽管二者均只有相当小的样本量1188,1189。这些结果使得人

们对MT切除会导致术后额窦炎这一风险产生了怀疑。

鼻息肉的复发。4项研究检查了MT切除对鼻息肉复

发的影响。Brescia等人1190发现MT保留与ESS后12月内镜

得分较低有关。但作者报告该研究太小（n = 48）以至

不能确切推导真实的影响，并呼吁更大规模的研究。此

后不久Marchioni等人1191发现在其前瞻性56例伴有鼻息肉

的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者队列中MT切除倾向于

有利影响，虽然在该小样本中此影响无统计学意义（p 
= 0.0589）。随后，Wu等人1192回顾性分析了299例接受了

ESS的伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）患者并发

现，切除了MT的患者NP复发的中位数时间更长（4.56
相比3.93年，p = 0.048）。有趣的是，8年后有利影响消

失。在一项非随机的前瞻性研究中，Byun和Lee1183发现

MT 保留患者术后12个月时内镜得分更好。但是他们指

出，基于内镜、CT和VAS症状评估，MT切除患者术前

疾病负担更大。MT切除看似在伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎（CRSwNP）患者中有利影响有限。该优势可能是由

于更好的局部用药途径；未来研究需要对MT切除后皮

质激素冲洗的影响进行研究。

嗅觉。4项研究检查了MT切除对术后嗅觉的影响。

两项采用客观测试的前瞻性队列研究表明无影响1193,1194。

两项额外的研究表明MT切除后对嗅觉有好处1184,1195。基

于这些研究，似乎MT切除降低嗅觉能力这一说法毫无

根据，而且部分MT切除事实上可能与嗅觉结果改善有

关。

上颌窦开口狭窄。已将MT切除作为ESS后保留造

口通畅的一种方法来研究。一项目RCT、一项前瞻性非

随机对照研究以及一项回顾性分析均显示对上颌窦通常

无影响1188,1196,1197。1992年开展的一项回顾性研究最初并

未发现影响，但是当涉及到导致上颌窦狭窄的粘连时，

MT切除有积极的作用1198。这些数据来看，MT切除似乎

对ESS后中鼻道窦造口的通畅性无显著影响。

MT粘连。1995年的两项回顾综述评价了MT切除对

MT和鼻外侧壁之间粘连形成的影响。两项研究均未发

现存在任何影响1199,1200。

修正手术指征的缺乏。一项于1992年开展的回顾性

综述研究了此问题，并且发现MT切除可能会导致CSF泄
漏、鼻泪管狭窄、眼眶内侧壁受伤以及眶内血肿等等1201。

萎缩性鼻炎。一项研究检查了1106例有或无MT切
除的匹配患者中的此问题并发现接受MT切除的509名
患者均无术后萎缩性鼻炎。1202但是，作者的确指出，

中位数随访为4.2年，可能太短以致不能明确地排除该

风险。
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总结。累积的证据并不能支持严格遵守保留MT或
MT切除。即使忠实的保留主义者必须承认保守和/或部

分切除例中甲泡、反常曲线MT、鼻腔极度狭窄或MT广
泛鼻息肉累及的MT的作用。另一方面，不鼓励采用常

规MT切除，而不考虑替代方案，如全钩突切除术和MT
缝合改良以防止粘连。目前，MT的治疗要求一个考虑

到所有潜在风险、受益和替代方案（表X-9）的缜密方法。

•	总体证据级别：C（等级1b ：2个研究；等级2b ：6
个研究；等级3b ：1个研究；等级4 ：11个研究）。

•	获益：鼻息肉复发的时间延长，可能改善嗅觉，

改善内窥镜检查得分。

•	危害：修正手术无解剖标志物，导致手术中并发

症风险增加。

•	成本：无超出鼻内镜手术有关的额外花费。

•	获益-危害评估：文献并不支持中部鼻甲骨切除假

设的大多数潜在风险和获益。

•	价值判断：鼻内镜手术中中部鼻甲骨切除可改善

筛窦骨腔进入。必须对切除非病变结构以改善入路的替

代方法加以周到的考虑。绝大多数文献对中部鼻甲骨切

除和保留的支持是低水平的，并且很多都显示无效果。

•	政策水平：可选项。

•	干预：MT切除术可用于ESS期间，尤其是伴有鼻

息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）的病例。

X.D.4.　手术原则/技术：成像指南

图像引导的手术（IGS）技术已获得了寻求临床结

局改善的鼻窦外科医师的支持。除了术前影像学检查，

IGS纳入了手术导航，从而允许手术医师在术中根据术

前成像数据设置对术野中的特定点定位1203。自2002年以

来，AAO-HNS关于IGS的立场声明强调了鼻旁窦和颅底

复杂手术的技术（由手术医师而定）1204。

必须记住的是，IGS应用与较多的手术相关，可能

是由于应用该技术的受益。1205,1206在实践和已发表的报

告中，合并进行IGS的ESS病例往往要比未合并进行IGS
的ESS病例更为复杂；因此，在解读一些关于IGS应用及

其受益时存在偏倚。

IGS似乎增加了手术时间。1205,1207–1210该增加可能反

映IGS设置的时间。另外，病例选择偏倚可能对手术时

间产生不利影响。相比之下，IGS似乎与术中失血量增

多不相关1206,1207。

众多出版物包括并发症发生率。在一项对400名ESS
术与IGS合并进行的患者与一个未应用IGS的历史队列

进行的比较中，尽管在IGS患者中有较多的手术方法，

Reardon1205表明并发症发生率有可比性。Fried等人1206通

过一项合并进行IGS的ESS病例和历史对照的比较得以将

并发症发生率的下降与IGS的应用相关联；值得注意的

是，IGS患者手术更复杂。

表X-9　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）合并鼻中隔成形术和ESS的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Rudmik1181 2011 2a 前瞻性、多机

构队列研究

ESS合并鼻中隔成形术（n = 108）；ESS
不合并鼻中隔成形术（n = 113）

1. 鼻窦炎残疾指数；2. 
慢性鼻窦炎调查

两组间无统计学显著差异

Chang1182 2014 4 病例系列 ESS合并鼻中隔成形术（n = 876）；
ESS不合并鼻中隔成形术（n = 3608）

需要修正手术 鼻中隔成形术与修正率较低

相联

Bothra1180 2009 4 病例系列 ESS合并 CS （n = 40）；ESS不合并

ES （n = 40）
1. 症状；2. 体格检查；

3. 并发症

两组间无统计学显著差异

Chung1176 2007 4 病例系列 ESS合并ES（n = 96）； 
单独ES（n = 20）

1. 症状；2. 体格检查；

3. 并发症

ES为CS的替代，特别是接受

ESS的患者中

Su1178 2004 4 病例系列 ESS合并ES（n = 81）；单独ESS 
（n = 152）

1. 症状；2. 并发症 两组间无统计学显著差异

Castelnuovo1177 1999 4 病例系列 ESS合并CS（n = 89）；ESS合并ES（n = 
155）；鼻成形术合并ES（n = 15）

并发症 ES有利于范围较小的鼻中隔

框架处理

Hwang1175 1999 4 病例系列 ESS合并ES（n = 108）；单独ES（n = 3） 1. 体格检查 ；2. 并发

症

ES为一种辅助手术

Giles1179 1994 4 病例系列 ESS不合并鼻中隔成形术（n = 496）；
ESS合并CS（n = 144）；ESS合并ES 
（n = 38）

1. 症状；2. 体格检查 内镜下鼻中隔成形术组中愈

合良好且无阻塞

Cantrell1174 1997 5 技术报告

技术

ESS合并“有限的”鼻中隔成形术（n = 
100）

未具体说明 “有限的”鼻中隔成形术可能

合并ESS进行

CS = 传统鼻中隔成形术；ES = 内镜下鼻中隔成形术。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表X-10　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）中鼻中隔成形术合并ESS的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Gulati1196 2010 1b RCT（n = 40） 接 受MMA的CRS ：1. MT切
除；2. MT保留

主观症状和内镜 接受MT切除合并MMA的患者更易有鼻

塞的改善

Havas1202 2000 1b RCT（n = 1106） 接受ESS的患者：1. MT切除；

2. MT保留

萎缩性鼻炎、粘

连，以及需要

修正手术

MT切除与粘连并修正手术的需要减少

相关。MT切除的患者平均4.2年后无

萎缩性鼻炎

Byun1183 2012 2b 前瞻性非随机队列 
（n = 187）

接受ESS的伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患

者 MT切除；2. MT保留

内窥镜，QoL 
（SNOT-20和
VAS）

MT 保留组有更好的内镜检查结果。两

组间QoL改善无差异。基于术前内镜、

CT成像和 VAS，MT切除组中疾病负

担更大

Albu1197 2010 2b 前瞻性非随机队列 
（n = 411）

接受ESS的慢性上颌RS患者： 
MT切除；2. MT保留

RS复发 部分MT切除不改变复发的风险

Soler1184 2010 2b 前瞻性非随机队列 
（n = 242）

接受ESS的CRS患者：1. 双
侧MT切除；2. 双侧MT保
留

嗅觉，内镜检查

和 QoL（RSDI，
CSS，SF-36）

双侧MT切除的患者更可能有哮喘、

AERD、CRSwNP既往鼻窦手术。手术

之后，2组间未发现QoL改善有何差异

Federspil1193 2008 2b 前瞻性非随机队列 
（n = 52）

接受ESS的伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患

者 MT切除；2. MT保留

嗅觉（Sniffin’ 
Sticks）

MT部分切除对嗅觉阈值、辨认和识别

无影响

Marchioni1191 2008 2b 前瞻性非随机队列 
（n = 56）

接受ESS的伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患

者 MT切除；2. MT保留

NP复发时间 MT保留的患者中有更快复发的趋势（p 
= 0.0589）

Unlu1189 2006 2b 前瞻性非随机队列 
（n = 61）

接受ESS的CRS患者：1. MT
切除；2. MT保留

术后额窦炎（通

过CT）
MT切除对额窦炎的进展无影响

Friedman1194 1996 3b 前瞻性病例对照研究

（n = 64）
接受ESS的CRS患者：1. MT

切除；2. MT保留

嗅觉（SIT） 两组间术后嗅觉未见差异

Wu1192 2014 4 回顾性综述（n = 299） 接受ESS的伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患

者 MT切除；2. MT保留

修正手术的时间 MT切除的患者中位数修正手术时间较

长。术后8年MT切除的有利影响消退

Brescia1190 2008 4 回顾性综述（n = 48） 接受ESS的伴有鼻息肉的慢

性鼻窦炎（CRSwNP）患

者 MT切除；2. MT保留

内镜和鼻腔测压 MT保留的患者胃镜检查结果更好。两

组间鼻气道阻力无差异

Giacchi1188 2000 4 回顾性综述（n = 50） 接受ESS的CRS患者：1. MT
切除；2. MT保留

MT侧化、粘连、

上颌窦开口狭

窄、复发性筛

窦炎、额窦炎

基于CT成像，MT切除组中疾病负担更

大在MT切除侧复发性筛窦炎的风险

更大。其他结果无差异

Fortune1186 1998 4 回顾性综述（n = 115） 接受MT切除CRS患者 术后额窦炎 MT切除患者术后10%有额窦炎

Saidi1187 1998 4 回顾性综述（n = 33） 接受MT切除CRS患者 术后额窦炎 MT切除患者术后10%有额窦炎而术前不

存在

Jankowski1195 1997 4 回顾性综述（n = 78） 伴 有 鼻 息 肉 的 慢 性 鼻 窦

（CRSwNP）患者接受手

术：1. 鼻内结构正常化，

含MT切除；2. 筛窦切除

术，含MT保留

嗅觉（VAS） 接受鼻内结构正常化手术（含MT切除）

的患者相比接受传统筛窦切除术（含

MT保留）的患者嗅觉更好。

Kinsella1199 1995 4 Kinsella1199 接受ESS的CRS患者：1. MT
切除；2. MT保留

中鼻甲粘连 MT切除的患者与MT保留的患者粘连形

成率相同。

Ramadan1200 1995 4 回顾性综述（n = 337） 接受ESS的CRS患者：1. MT
切除；2. MT保留

中鼻甲粘连 MT切除的患者与MT保留的患者粘连形

成率相同。

（待续）
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表X-10　接续

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Swanson1185 1995 4 回顾性综述（n = 110） 接受ESS的CRS患者：1. MT
切除；2. MT保留

术后额窦炎 MT切除的患者相比MT保留的患者额窦

炎比率更高

LaMear1198 1992 4 回顾性综述（n = 283） 接受ESS的CRS患者：1. MT
切除；2. MT保留

造口闭合或显著

粘连形成

MT切除的患者造口通畅性更高或粘连

形成更少

Vleming1201 1992 4 回顾性综述（n = 593） 既往有过手术的CRS患者： 
MT切除；2. MT保留

手术期间并发症 在接受了既往MT切除的患者中均可能

有CSF漏、鼻泪管狭窄、筛骨纸样板

损伤和眶内血肿。

SIT = 气味鉴别试验。

一篇更近的出版物也关联了并发症发生率的下降1209。

多数作者未发现与IGS相关的并发症之间的差异1211,1212。

一项2013年Ramakrishan1212等人进行的系统评价推论，同

行审查文献不支持IGS减少并发症及提高临床结局的结

论。这些作者推荐将IGS作为一种选择，因为手术医师

的共识和专家意见证实了接受IGS技术的有用性。Smith
等人1213估计，此类旨在探讨并发症发生率之间差异性的

研究将需要多达35000名的入选患者。Dalgorf等人1214在

一项广泛的meta分析中，推论IGS的确与并发症减少有

关。

尽管很难证实临床结果与IGS的应用相关，Javer和
Genoway1215仍然得以表明其ESS合并进行了IGS的患者中

RSOM-31得分改善。Masterson等人1216发现其ESS合并进

行了IGS的患者中修正手术减少。其他研究未表明IGS的
类似受益1217–1220。

Strauss等人1221提交了一种新型策略以评估IGS手术

决策的影响。在该临床系列中，IGS与手术技术和策略

中的改变相关联（即使对有经验的外科医师）。据推测，

IGS提供的信息（在此研究中抓获）应用到更多的完备/
有效的手术并提高手术效率。

IGS也与术中透视1222、CT-MR融合1223,1224、以及三维

CT血管造影术1225相结合。这些报告强调这些改进的技术

可行性并对潜在的临床应用进行探讨。此外，IGS还特

定用于颅底手术1226、儿科ESS1227,1228、圆锯术1229、眼眶

手术1219以及额窦骨成形术1230。

外科医师调查显示IGS技术更多应用于ENT手术

室，并证实多数医师熟悉该技术，尤其是对晚期鼻窦病

例1231-1233。这些数据在外科医师的IGS接受度方面具有一

致性。

IGS技术需要增量成本。一项研究曾建议，IGS可使

修正手术的需要减少，从而能降低总的医疗费用1216。从

医学法律的角度来看，IGS并非ESS相关并发症的诉讼因

素1234（表X-11）。

•	总体证据级别：D（等级2a ：1个研究；等级3b ：6
个研究；等级4 ：33个研究；表X-11）。

•	获益：可能减少并发症，并且进行更完善的手术。

•	危害：未识别。

•	成本：适中。成本源于附加设备、设置时间。

•	获益-危害评估：获益超过风险，可能会大于成本。

•	价值判断：在更困难的案例中也可能取得获益，

并发症的风险很高。由于需要相当大的样本量以及可能

涉及临床平衡的伦理问题，因此高水平证据的实现变得

非常复杂。

•	政策水平：可选项。

•	干预：对于鼻内镜手术、伴有鼻息肉的慢性鼻窦

炎和不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎，影像指导是一个选择。

X.D.5.　手术原则/技术：

可吸收和不可吸收材料常用于围手术期填塞鼻窦

腔。其应用的支持者认为其有利于止血和促进伤口愈合，

而反对者则认为其增加患者不适并可能会增加疤痕。近

年来，随着众多施行良好的RCT，对这这一领域进行了

很好的研究。

证据的存在支持填塞止血对于绝大多数鼻窦病例并

非必要的立场1268-1271。三项RCT对填塞和不填塞进行了比

较，报告在其无填塞臂中无需要干预的显著术后出血证

据1268–1270。这一点在Orlandi和Lanza1271进行的一项165例
接受ESS患者的大型回顾系列中得到进一步证实。该研

究发现，只有11.2%的患者在其鼻窦手术结束时需要填

塞，未收到在其余下的未填塞区显著术后出血。

术中出血。现在存在的1级证据早期病例系列的结

果，即用可吸收生物材料填塞可帮助实现鼻窦内快速

止血1272–1275。Floseal®（一种含人源性凝血酶的牛源性明

胶基质，伊利诺伊州鹿野镇，百特公司）和HemoStase®

（一种纯植物多糖，佐治亚州肯纳索，跨奥Cryolife公司）
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表X-11　影像导引用于伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）中ESS的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Dalgorf1214 2013 2a 荟萃分析 14个对照队列（含1项随机试验） 并发症 IGS减少主要并发症发生率

Tschopp1235 2008 3b 前瞻性病例

系列

ESS手术：合并IGS （n = 62）；不
合并IGS （n = 62）

手术范围；手术适应症；患者症

状（VAS）；医师满意度

IGS并发症极少，但合并和不合并

IGS总体结果类似。

Javer1236 2006 3b 前瞻性病例

系列

ESS手术：合并IGS（n = 80）；不
合并IGS（n = 15）

RSOM-31 IGS应用与ESS后QoL的较大改善

有关

Woodworth1237 2005 3b 前瞻性病例

系列

15例合并IGS的ESS病例：激光对

位；触摸对位

对位时间；TRE 激光和触摸对位TRE相似（0.3-0.4
毫米），但激光对位更快

Raabe1238 2002 3b 前瞻性病例

系列

34例连续患者 计算出的TRE 激光表面对位TRE为2.4±1.7 mm

Metson1239 1999 3b 前瞻性病例

系列

121例接受ESS的患者：无IGS 
（n = 42）

TRE ；手术时间；EBL ；成本；并

发症发生率

IGS与成本和手术时间增加相关

Fried1240 1997 3b 前瞻性病例系

列(多中心)
55例接受ESS的患者 新技术的技术说明；算得的TRE ；医

师满意度；病例描述

自 动 对 位TRE为2.28±0.91分 钟

IGS为ESS的一项重要新技术

Sunkaraneni1241 2013 4 病例系列 ESS手术：合并IGS（n = 333）；
不合并IGS（n = 47）

并发症发生率；修正鼻窦手术的

需要

IGS与术后早期较低的复发相关；

IGS似乎并不降低并发症发生率

Eloy1242 2013 4 医学法律病

例回顾

30例纠纷病例；4例提及IGS 纠纷判决中IGS的提及 IGS不是ESS诉讼中的因素

Ramakrishnan1358 2013 4 数据库查询 62823例接受ESS的患者 并发症发生率 主要的ESS并发症看似降低；IGS
的影响尚不清楚

Masterson1216 2012 4 病例系列 132名接受了147例ESS手术治疗

CRS和肿瘤的患者

并发症发生率；修正手术的需要；

潜在节省的经济模拟

IGS是安全的并可能减少修正手术

的需要；IGS还可能降低总体成本

Mueller1211 2010 4 病例系列 ESS手术：合并IGS（n = 108）；
不合并IGS（n = 168）

并发症，修正手术的需要 IGS与较低的并发症和修正手术率

相关

Al-Swiahb1209 2010 4 病例系列 ESS手术：合并IGS（n = 30）；不
合并IGS（n = 30）

手术时间，并发症，术后复发率 IGS与更多的手术时间和较少的并

发症相关

Parikh1243 2009 4 病例系列 33例接受ESS合并IGS的儿科患

者

适应证；并发症；手术医师满意

度

IGS可用于儿童，尤其是更为复杂

的手术

Crawley1244 2009 4 病例系列 由住院医进行的ESS合并IGS手术

（n = 102）
手术时间，EBL，病例复杂性 住院医可安全进行与ESS合并IGS

Benoit1245 2009 4 病例系列 接受鼻窦手术（n = 28）和颅底手

术（n = 5）的儿科患者

并发症，手术医师满意度，精度，

各手术的应用

IGS用于儿童安全、有效的儿童；手

术医师应用和舒适性随经验增加

Dubin1246 2008 4 病例系列 24例接受内镜下的眼眶减压术合

并IGS（45例眼眶）的患者

眼科结果；手术医生满意度 尽管医师认可，IGS并未术后改善

眼科结果

Brown1247 2007 4 病例系列 14例接受ESS合并透视增强IGS的
连续患者

可行性；概念验证 实时透视IGS可行；有必要进一步

研究

Zacharek 1248 2006 4 病例系列 ESS合并圆锯术和IGS（n = 13） 可行性；概念验证；适应证；手

术医师满意度

IGS可能用于指导钻引导圆锯放置

Tabaee1249 2006 4 病例系列 ESS手术：合并IGS（n = 60）；不

合并IGS（n = 179）
并发症；修正手术的需要；SNOT-

20
IGS与较低的并发症率和改善的

QoL指标无关

Strauss1221 2006 4 病例系列 ESS手术 ：合并IGS（n = 29）；不

合并IGS（n = 13）
手术策略变化；手术医师满意度；

TRE ；成本；手术时间

IGS应用与手术策略的变化相关，

尤其是在特定亚区

Stelter1250 2006 4 病例系列 ESS合并IGS（n = 368） TRE ；手术医师满意度；并发症 与IGS不准确有关的风险极少

Leong1224 2006 4 病例系列 ESS合 并IGS和CT-MR融 合（n= 
25）

图像-图像TRE ；手术医师满意度 CT-MR 融合提供了可能在IGS期
间用于颅底和鼻窦的复杂手术

混合图像

Knott1251 2006 不适

用

仿真实验室 基于轮廓的对位和配对点对位的

比较

TRE 基于轮廓的对位点的分布影响

TRE

Tabaee1252 2005 4 病例系列 内镜下脑脊液漏修补：合并IGS 
（n = 16）；不合并IGS（n = 8）

手术医师满意度；手术成功率 IGS增强手术医师信心，但缺乏支

持结果改善的数据

（待续）



International Consensus on Rhinosinusitis

S114           International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016

表X-11　接续

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Orlandi1233 2006 4 医师调查 ENT执业医师调查（n = 340） IGS的可用性；手术医师满意

度；适应证

多数外科医生享有IGS ；大部

分医师限制用于复杂病例

Leong1225 2005 4 病例系列 接受ESS合并IGS和3D-CTA的患

者（n = 18）
可行性；适应证；手术医师满

意度

在 较 复 杂 的 病 例 中 用 了

3D-CTA的IGS具有优于传统

IGS的优势

Chiu1253 2005 4 病例系列 2例接受鼻内镜颅底手术合并

CT-MR融合启用的IGS的患者

可行性；手术医师满意度 在较复杂的病例中用了CT-MR的
IGS具有优于传统IGS的优势

Von Buchwald1254 2005 4 病例系列 42例接受IGS引导的内镜下后组筛

窦内翻乳头状瘤切除术的患者

复发率；并发症 IGS引导的内镜下后组筛窦内

翻乳头状瘤切除术是安全的

Chiu1255 2004 4 病例系列 IGS引导的修正内镜下额窦手术

（n = 67）
额隐窝通畅性；并发症 IGS为用于修正ESS一种有价值

的工具

Rombaux1256 2003 4 病例系列 32例接受ESS的患者 临床准确性；并发症；准备时间 IGS准确性可满足ESS

Rassekh1257 2003 4 病例系列 22名患者中的22例手术 TRE ；设置完成；并发症 IGS具有手术学习曲线

Metson1258 2003 4 病例系列 由42名手术医师进行的IGS手术 病例量；手术医师满意度 IGS具有获益和局限性

Eliashar1259 2003 4 病例系列 ESS手术：合并IGS（n = 34）；
不合并IGS（n = 131）

手术时间；手术医师满意度；

并发症

IGS与较长的手术时间和较高

的手术医师满意度相关

Reardon1260 2002 4 病例系列 ESS手术：合并IGS（n=400）；
不合并 IGS（n=400）

手术范围；并发症 IGS应用与较多的手术相关

Fried1261 2002 4 病例系列 接受ESS的连续患者：合并IGS
（n=97）；不合并IGS（n=61）

患者并发症；手术范围；并发症；

EBL ；手术时间；重复手术

IGS可减少并发症的发生并降

低修正手术的需要

Olson1262 2000 4 病例系列 66例引导的ESS病例 手术适应证；手术医师满意度；

TRE
IGS适用于特定亚区，尤其是

在解剖复杂的情况下

Metson1263 2000 4 病例系列 由35名医师进行的754例IGS手
术

TRE ；手术时间；手术医师满

意度

IGS可用于多医师OR

Fried1264 1998 4 病例系列；尸

体解剖

14例接受ESS的患者；尸体解剖 可行性；并发症；手术医师满

意度

IGS适于复杂的ESS手术；预期

可减少手术并发症

Roth1265 1995 4 病例系列 接受ESS的患者：合并IGS（n= 
12）；不合并IGS（n = 208）

手术适应证；手术时间；成本；

手术医师满意度

IGS可用于关键结构的识别

Klimek1226 1995 4 病例系列 14例接受颅底手术的儿科患者 技术说明；手术并发症 IGS有望用于颅底手术

Ramakrishnan1212 2013 5 循证医学综述 6篇同行评议文献的论文 并发症发生率；临床结果 IGS既未减少并发症又未提高

临床疗效

Fried1266 2008 5 文献评论 不适用 摘要观察和已发表的数据 几乎所有专家均同意IGS为ESS
显著的进展

Smith1213 2007 5 系统综述 5篇同行评议论文 并发症 旨在明确IGS对并发症发生率

的作用并非可行的研究

Justice1232 2012 不适用 调查 医师调查（n = 337） IGS应用；手术医师满意度 IGS技术日益普及，且手术医

师支持其用于特定手术挑战

Knott1251 2006 不适用 仿真实验室 基于轮廓的对位和配对点对位

的比较

TRE 基于轮廓的对位点的分布影响

TRE

Hepworth1231 2006 不适用 调查 执业ENT医师调查（n = 672） IGS应用；手术医师满意度 IGS应用逐渐增加；手术医师

支持其用于较复杂的ESS病
例

Hardy1267 2006 不适用 尸体解剖 1. 基准定位；2. 描记定位； 
3. 轮廓定位

对位时间；TRE TRE对于基准最好而对于描记

较差

3D-CTA = 三维CT血管造影；EBL = 估计失血量；NA = 不适用；OR = 手术室。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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均可在应用5分钟内使术中出血完全停止1272,1273。虽然

Jameson等人1274报告了在其应用Floseal®的RCT中平均止

血时间较慢（16.4分钟），但止血仍然大大快于无干预。

相比Merocel®（一种不可吸收的高空隙率聚乙烯醇海绵，

佛罗里达州杰克逊维尔，美敦力耳鼻喉），Floseal®似乎

未实现显著更快的止血1275。其他已评估的可吸收材料包

括脱乙酰壳多糖-葡聚糖（CD）凝胶（一种从经甲壳类

动物处理得出的生物聚合物）；Sepragel®（一种透明质酸

衍生物凝胶，健赞公司，马萨诸塞州坎布里奇）；Quixil 
®（一种纤维蛋白的胶产品，OMRIX生物制药有限公司，

以色列Nes Ziona）；以及Surgiflo®hemostatic matrix（强

生公司，爱惜康缝线事业部，新泽西州萨莫维尔）联

合凝血酶（国王制药公司，田纳西州布里斯托尔）1268 

1269,1276,1277。一项Valentine等人进行的RCT显示，CD凝胶

平均2分钟的时间内可止血，这比未经处理的鼻窦腔的

平均10分钟的时间显著减少。Sepragel®还与未接受干预

组进行了比较，但看似无止血时间上的优势1269。Vaiman
等人1276表明，Quixil R在术中出血及去除填塞材料后出

血的对照组中显著优于Merocel®，但在手术之后术后出

血>30小时时未观察到显著差异。虽然Surgiflo®联合凝血

酶在1组病例系列中被证明有一个令人惊叹的止血时间

（中位数61秒）且在95%的患者中获得成功，这些结果仍

得到任何精心设计的RCT证实1277。

术后止血。对于必须进行填塞的情况，一些试验比

较了不同材料。Vaiman等人1276报告，相比Merocel®，用

纤维蛋白粘合剂（Quixil®）处理的鼻窦腔在术后最初

24小时内（但不会超过）出血明显减少。Yu等人的研

究1278未在其雾化形式的纤维蛋白粘合剂的研究中重复

该结果，但确实报告了有利于该纤维蛋白粘合剂的去

除填塞后出血率下降。在一项RCT中发现，去除填塞

时，Floseal®1275、Surgicel®1279、Cutanplast®1280（意大利米

兰，Mascia Brunelli S.p.A）以及氧化纤维素1281与相比

Merocel®的出血减少有关。Al-Shaikh等人1281的研究还表

明，在术后即刻和术后天4、6和7天，氧化纤维素与相

比Merocel®的出血量显著减少有关。Kim等人1282研究了

在其置入之前将Merocel®装入指套是否对止血后有任何

影响，发现用装入指套的40克Merocel®填塞的鼻窦腔比

用未装入指套的Merocel®填塞的鼻窦腔侧壁，去除填塞

后出血减少。

Nasopore®（一种全合成可吸收敷料，加拿大安大略

省汉密尔顿，史赛克公司）也得到了广泛的研究。两项

不同的RCT比较了Nasopore®和Merocel®，显示结果相反。

虽然Verim等人1283表明，Nasopore®在各个领域的术后并

发症中（包括去除填塞后的出血）有着有利影响，但在

Shoman等人的RCT中却并未重复该结果1284。更近，Kastl
等人的一项DBRCT显示，Nasopore®相比根本未填塞组，

无术后出血的收受益。有证据表明，预浸泡Nasopore®及

利多卡因可能提高其术后首个24小时内的止血效果1286，

而不会造成不利的血液动力学影响，但尚未进行比较该

治疗方法和未经填塞的研究。

伤口愈合。伤口愈合是取得良好手术效果的关键。

各种研究探讨了不同填塞材料对粘连形成、结痂、粘膜

水肿、炎症和纤毛再生的影响。将填塞材料与根本未

填塞材料进行了对比评价。填塞材料包括Merocel®1287和

Floseal®1274， HemoStase®1288，羧甲基纤维素（CMC）1289 
Meroge®（美敦力耳鼻喉，佛罗里达州杰克逊维尔）1290 

Sepragel ®1291以及CD凝胶等吸收材料1268。与Sepragel®相

比，只有CD凝胶、Merocel®与根本未填塞相比没有任何

优势，两者均显示在其积极处理臂中的粘连较少1268,1287。

尽管该研究并未表明经过处理的鼻窦腔和未经处理的鼻

窦腔之间有任何差异，CD凝胶还显示，在另一项RCT中
与3个月时与显著较大的鼻窦开口有关1292。Kim等人1282

进行的一项小型非对照研究表明，在置入之前将Mero-
cel®装入指套来填塞可能进一步降低术后粘连率；但是，

该发现尚未在对照试验中得到证实。鉴于在Merocel®减

少粘连形成方面取得了良好效果，一些RCT直接评价了

不同填塞材与Merocel®的对比。

发现Floseal®1275、维蛋白粘合剂1278、氧化纤维素1281

和Nasopore®1283,1284在术后伤口愈合（包括粘连形成速

率）方面效果相似。但是在比较Merogel®和Merocel®的

RCT中有不同的结果。虽然Berlucchi等人1293的RCT显示

Merogel®伤口愈合更早且有效时间更长，但在2项其他独

立RCT中观察到这些药物之间无差异1294,1295。有意思的是，

一项Shi等人1296的RCT评估了一种类似的透明质酸衍生

物凝胶，PureRegen凝胶®百瑞吉生物医药公司，中国常

州），观察到在填塞之前将凝胶用于Merocel®时，伤口愈

合在粘连形成、水肿、结痂方面得到改善。这确实表明

了透明质酸凝胶的一个可能获益。

Floseal®和CMC也已广泛地研究了其对伤口愈合的

效果。虽然Jameson等人1274的研究以及Baumann和Caver-
saccio1275报告，当Floseal®与未经处理或未用Floseal®填塞

相比较时，伤口愈合或粘连率无明显差异，对其潜在的

粘连前性质加以了关注。两项Chandra等人的研究1297,1298

表明，Floseal®实际上可激发早期肉芽组织形成，症状性

粘连形成率更高。其成熟粘连内包涵物质的组织病理学

结果证实了该问题1298。尚未被证明诸如Floseal®、CMC
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表X-12　经ESS填塞用于伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）的证据

研究 年份 LOE 研究设计 材料 结果测量 结论

术中止血

Beyea1273 2011 1b RCT ：18例患者；36侧 Floseal®相比

HemoStase®

总失血量 无统计学意义

Valentine1268 2010 1b DBRCT ：40例患者；

80侧
CD凝胶相比无填塞 止血时间 统计学显著差异：CD凝胶2分

钟；无填塞10分钟

Jameson1274 2006 1b DBRCT ：45例患者；

90侧
Floseal®合并patties
相比只用patties

止血时间 加了Floseal R®和patties之间有

统计学显著差异（16.4分钟

相比30.8分钟）

Vaiman1276 2005 1b RCT ：98例患者接受

ESS ；48侧Merocel ；
43侧Quixil

Merocel®相比Quixil® 1. 所有类型的出血；2. 
取出后出血；3. 后期

出血>30小时

#1和#2中Quixil显著较优 #3中
无显著差异

Frenkiel1269 2002 1b RCT ：20例患者；40侧 Sepragel®相比无

填塞

术中止血 总失血量无显著差异

Baumann1275 2003 3b 个体匹配病例对照：50
例患者；100侧

Floseal®相比Merocel® 止血 无显著差异（平均3分钟

Woodworth1277 2009 4 非对照病例系列：30例
患者；30部位

Gelatin-thrombinmatrix（Sur-
giflo®）含凝血酶

术中止血 20/30个部位10分钟内完全止血

Gall1272 2002 4 队列研究：18例患者；

30个部位

Floseal® 止血时间 平均时间2分钟18个部位不能

止血

术后止血

Al-Shaikh1281 2014 1b RCT ：47例患者；94侧 氧化纤维素粉相比Merocel® 术后出血 应用氧化纤维素比Merocel®显

著更少出血

Kastl1285 2014 1b DBRCT ：47例患者；

94侧
Nasopore®相比无

填塞

术后出血 无统计学意义

Verim1283 2014 1b 部分盲法RCT ：56例患

者；112侧
Nasopore®相比无Merocel® 术后止血 Nasopore®显著更好

Yu1278 2014 1b 非盲法RCT：41例患者，

82侧
雾化形式的纤维蛋白粘合剂

相比Merocel®

出血 填塞相比纤维蛋白粘合剂在取

出时出血发生率更高，但随

访时无

Cho1280 2013 1b RCT ：100例患者；200
侧

Cutanplast®相比Merocel® 取出填塞时出血和疼痛 取出时Cutanplast®出血和疼痛

更少，且填塞取出后控制出

血时间更少

Mo1286 2013 1b DBRCT ：63例患者；

123侧
浸了利多卡因的Nasopore®

相比Nasopore®

按纱布换药次数来判断

的术后出血

两组间1、4、16和20小时时的

纱布换药次数无显著差异。

Kim1282 2012 1b RCT ：15例患者；30侧 装入指套的Merocel®相比

Merocel®

填塞取出时的出血 相比未装入指套的Merocel®，

装入指套的Merocel®有40克
出血量

Antisdel1270 2009 1b 单 盲RCT ：40例 患 者，

80侧
微孔多聚糖止血微球相比无

填塞

术后止血 唯一的显著差异在术后第1天
时

Shoman1284 2009 1b RCT ：30例患者，60侧 Nasopore®相比Merocel® 术后止血 无统计学意义

Vaiman1276 2005 1b RCT ：98例 患 者 接 受

ESS ；48侧Merocel ；
43侧Quixil

Quixil®相比Merocel® 1. 所有类型的出血；2. 
取出后出血；3. 后期

出血>30小时

对所有类型的出血和取出时的

出血，Quixil®显著更好晚期

出血无差异

Shinkwin1279 1996 1b RCT ：60例 患 者，120
侧

Surgicel®相比Merocel®或凡

士林纱布

术后止血 相比Merocel®或凡士林纱布，

使用Surgicel®时出血更少

Baumann1275 2003 3b 个体匹配病例对照：50
例患者；100侧

Floseal®相比Merocel® 止血 Merocel®取出取出可引起出血

增多

Orlandi1271 2004 4 回顾性病例系列：165
例患者，169例鼻窦

外科手术

147例无填塞；10例填塞；4
例用了止血剂

需要干预的显著术后

出血

未报告显著术后出血并发症

（待续）
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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表X-12　接续

研究 年份 LOE 研究设计 材料 结果测量 结论

伤口愈合

Akiyama1299 2014 1b RCT单 盲：44例 患 者，

88侧
纳米银CMC相比甲壳素纱布 粘连 纳米银CMC粘连显著更少（0%

相比14%）

Al-Shaikh1281 2014 1b RCT ：47例患者；94侧 氧化纤维素粉相比Merocel® 结痂，粘连，感染 无统计学意义

Verim1283 2014 1b 部分盲法RCT ：56例患

者；112侧
Nasopore®相比Merocel® 水肿，结痂，分泌物，

粘连，肉芽组织，再

上皮化百分率

术后最初6个月内任何时间点

的伤口愈合无显著差异

Yu1278 2014 1b 非盲法RCT：41例患者，

82侧
雾化形式的纤维蛋白粘合剂

相比Merocel®

镜下所见的结痂、感染、

粘连、额窦狭窄、肉

芽组织

相比Merocel®，感染、粘连或额

窦开口狭窄无显著差异；纤

维素粘合剂显示2和4周时肉

芽组织较少及1周时结痂较少

Ngoc1292 2013 1b 单 个 手 术DBRCT ：26
例患者，52侧

CD凝胶相比无填塞 1. 伤口愈合包括粘连率；

2. 上颌窦、额窦、蝶窦

在3个月时的开口大小

在伤口愈合中无显著差异。显著

较大开口处尺寸的CD处理腔

Shi1296 2013 1b RCT ：54例 患 者，108
侧

PureRegen®凝 胶+Merocel®

相比单独 Merocel®

再上皮化，粘连，水肿

和结痂

PureRegen®凝胶有更好的%再

上皮化、非阻塞性粘连发生

率、水肿和结痂结局

Kim1282 2012 1b RCT ：15例患者；30侧 装入指套的Merocel®相比

Merocel®

1. 粘连率；2. 术后Lund- 
Kennedy鼻内镜得分

未装入指套的填塞粘连率更

高 4周时内镜得分显著更好，

但之后无差异

Antisdel1288 2011 1b RCT ：40例 患 者，80 
sides

微孔多聚糖止血微球相比无

填塞

1. 粘连；2. 水肿；3. 感
染

任一结果中均无显著差异

Szczygielski1300 2010 1b RCT ：60例 患 者，120
侧

CMC双侧填塞相比装入橡

胶指套的棉纱布双侧

第8周时的粘连 CMC填塞有显著更少的粘连

（6.5%相比35.7%）

Valentine1268 2010 1b DBRCT ：40例患者，80
侧

CD凝胶相比无填塞 粘连形成 术后最初3个月中所有时间点

CD治疗组更少

Berlucchi1293 2009 1b RCT ：66例患者，88侧 Merogel®相比Merocel® 1. 粘连；2. %再上皮化；

3. 肉芽；4. 水肿；5. 
结痂

大多数结果中和某些时间点时

Merogel显示更优

Kastl1289 2009 1b RCT ：26例患者；52侧 CMC补片相比CMC凝胶相

比无

伤口愈合 无显著差异

组间

Shoman1284 2009 1b RCT ：30例患者，60侧 Nasopore®相比Merocel® 术后水肿 无统计学意义

Franklin1295 2007 1b RCT ：35例患者，70侧 Merogel®相比Merocel® Lund-Kennedy鼻内镜得

分

无统计学意义

Bugten1287 2006 1b RCT ：59例患者，31例
用Merocel填 塞；28例

无填塞

5天Merocel相比无填塞 10-14周时中鼻道粘连

率

无填塞患者中粘连更多单侧粘

连中无差异

Jameson1274 2006 1b DBRCT ：45例患者

90侧
Floseal®合并patties相比只用

patties
伤口愈合 唯一的显著差异是Floseal®显

示在术后第一周结痂更少

Wormald1290 2006 1b 盲 法RCT ：42例 患 者，

84侧
Merogel®相比无 粘连，水肿，感染 第2、4和6-8周时无差异

对更多参数

Chandra1298 2005 1b RCT ：13例患者，36侧 Floseal®相比浸有凝血酶的

明胶泡沫

第1年时的粘连 Floseal®显示整体粘连及需要松

解的量更多

Chandra1297 2003 1b RCT ：20例患者；40侧 Floseal®相比浸有凝血酶的

明胶泡沫

第6周时的肉芽和粘连 Floseal®有显著更多的粘连

Miller1294 2003 1b RCT ：37例患者，74侧 Merogel®相比Merocel® 第8周时的术后水肿 无统计学意义

（待续）
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表X-12　接续

研究 年份 LOE 研究设计 材料 结果测量 结论

Kimmelman1291 2002 1b RCT ：10例患者；20侧
sides

Sepragel®相比无 粘连，中鼻道狭窄，粘

膜状况

第2周时Sepragel®治疗侧中所有

均显著更好

Baumann1275 2003 3b 个体匹配病例对照：50
例患者；100侧

Floseal相比vs Merocel® 中鼻道粘连和狭窄 无统计学意义

患者舒适度

Kastl1285 2014 1b DBRCT ：47例患者

94侧
Nasopore®相比无 1. 疼痛，呼吸困难，睡

眠障碍，头痛，健康；

2. 压力；3. 哪侧感觉

更好的主观评估

1. 任一这些参数中均无显著差

异。2. 第2和第3天时填塞显

示略有减轻。3. 无统计学

意义

Verim1283 2014 1b 部分盲法RCT ：56例患

者；112侧
Nasopore®相比Merocel® 疼痛、出血、面部水肿、

鼻塞

Nasopore®中减轻所有均显著

Yu1278 2014 1b 非盲法RCT：41例患者，

82侧
雾化形式的纤维蛋白粘合剂

相比Merocel®

VAS得分 填塞在位时无显著差异，但取

出填塞期间疼痛和鼻出血更甚

Cho1280 2013 1b RCT ：100例患者；200
侧

Cutanplast®相比

Merocel
取出填塞时的疼痛 取出时Cutanaplast®有显著更少

的疼痛

Mo1286 2013 1b DBRCT ：63例 患 者；

123侧
浸了利多卡因的Nasopore®

相比Nasopore®

第1、4、8、16和24小
时的疼痛

浸了利多卡因的组中在1、4、8
和16小时时疼痛显著更轻第

20和24周时同样

Akbari1301 2012 1b DBRCT ： 37例患者，74
侧

装入指套的Merocel®相比

Merocel®

取出时的不适感 未装入指套的填塞比装入指套

的填塞不适感更多

Antisdel1270 2009 1b 单 盲RCT ：40例 患 者，

80侧
微孔多聚糖止血微球相比无

填塞

疼痛、阻塞和流涕 无统计学意义

Berlucchi1293 2009 1b RCT ：66例患者，88侧 Merogel®相比Merocel ® 填塞取出时的疼痛 Merogel®组中显著降低

Shoman1284 2009 1b RCT ：30例患者，60侧 Nasopore®相比Merocel® 1. 术后疼痛；2. 填塞取

出时的疼痛

1. Nasopore®疼 痛 显 著 降 低；

2.无差异

Bugten1287 2006 1b RCT ：59例患者；31例
用Merocel填 塞；28
例无填塞

5天Merocel相比无填塞 术后10-14周的疼痛、鼻

塞、头痛、睡眠质量

两组间任一参数得分无显著差

异

Jameson1274 2006 1b DBRCT ：45例 患 者；

90侧
Floseal®合并patties相比只用

patties
第1周中的疼痛 Floseal®组中显著更低

Kimmelman1291 2002 1b RCT ：10例患者，20侧 Sepragel®相比无 术后主观疼痛和鼻塞 填塞组中显著更低

Shinkwin1279 1996 1b RCT ：60例 患 者，120
侧

Surgicel®相比Merocel®或凡

士林纱布

患者舒适度 取出时Surgicel®相比Merocel ®

和凡士林纱布不适感更少

CD =壳聚糖-葡聚糖；CMC =羧甲基纤维素。

之类相比未填塞的鼻腔有任何显著获益1289。但是，两项

单独RCT的确表明，相比常用的不可吸收敷料，CMC可
能与较低的粘连形成率有关1299,1300。不过，鼻窦手术本

身与显著数量的疼痛并无明显相关。

患者的确频繁报告因鼻腔填塞及其去除而有不适。

1级证据表明，相比未填塞的鼻腔，用可吸收敷料如

Nasopore®1285 HemoStase®1270 Sepragel®1291， 和Floseal®1274

填塞与任何增加的疼痛无关。事实上，在评价Sepragel®

和Floseal®的研究中，患者报告的治疗侧主观不适较少
1274,1291。但是，这两项研究样本量均较小，且未使用已经

证实的疼痛得分系统。Bugten等人1287也报道了用Mero-
cel®双侧填塞的患者和未经填塞的患者之间疼痛得分无

显著差异，但是仍然未进行患者自我对照研究来验证此

结果。几项RCT直接比较了采用可吸收和不可吸收性材

料填塞的疼痛和舒适度。已发现用于鼻窦时Nasopore®和

Merogel®均比不可吸收的Merocel®耐受性更好1283 1284,1293，

其中，Merogel®去除时引起的不适更少1293。最后，研究

还探讨了改良现有敷料是否还能在去除时改善其耐受和

不适度。

术中及术后8小时在Nasopore R_中加入利多卡因有
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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可能减轻术后即刻疼痛长达术后16小时1286，并且发现相

比标准Merocel®填塞，装入指套的Merocel®填塞在去除

时引起的不适更少1282。

总结。综上所述，在大部分ESS病例中，填塞可能

并非必要。选择填塞时，现有证据表明，填塞对术后伤

口愈合可起到止血作用而不产生显著副作用（表X-12）。
•	  总体证据级别：

 ○ 术中止血：A （等级1b ：5个研究；等级3b ：1个研

究；等级4 ：2个研究）；

 ○ 术后止血：A （等级1b：11个研究；等级3b：1个研究；

等级4 ：1个研究）；

 ○ 伤口愈合：A （等级1b ：21个研究；等级3b ：1个
研究）；

 ○ 患者舒适：A（等级1b ：13个研究）。

•	获益：手术中出血快速控制。使用一些材料，可

能减少粘连形成。CD可能增加术后开口大小。

•	危害 ：可能增加原位置和去除后的不适。中毒性

休克综合症的极小风险。使用一些材料共同使用时，可

能会增加临床重大粘连几率。

•	成本：成本与所有填塞材料有关，相比于不可吸

收材料，使用可吸收材料的花费更多。

•	获益-危害评估：风险和获益相当。

•	价值判断：对于大多数鼻窦手术案例，手术中止

血不要求填塞，并且不会减轻手术后鼻出血的风险。尽

管有证据表明填塞可减少粘连形成，但是其作用很有限

并且不能与早期使用研究和频繁清创术比较。

•	政策水平：可选项。

•	干预：当出血不能控制时，填塞可帮助完成止血，

在手术后伤口痊愈上没有重大副作用。

X.D.6.　手术原则/技术：

洗脱填塞、支架和雾化器。虽然ESS用于治疗耐药

CRS极其有效，但术后炎症可能影响患者最终恢复。术

后失败原因可能为粘连形成、开口狭窄，骨再生，MT
偏曲和鼻息肉。1302-1306目前，通过生理盐水冲洗以减少

结痂、术后清创、粘连松解以及局部和系统皮质激素可

减少这些并发症的发生。术后清创可能较为痛苦，而系

统皮质激素的应用有潜在副作用。

外用皮质激素对改善愈合可能有用，但因患者抱怨

需要多次应用以及疗效受术后鼻窦腔内水肿、分泌物和

结痂影响而受到一定局限1307。

为了促进术后愈合，开发了多种技术，其中包括填

塞、支架和雾化器的使用。鼻腔填塞主要用于术后止血，

在动物模型中，一些填塞材料显示促进了伤口愈合。另

一方面，支架和雾化器旨在保持中鼻道通畅并可使冲洗

通畅。若支架为药物洗脱型，则其还可潜在地为鼻窦粘

膜提供局部药物治疗，不受患者顺从性影响，且最小全

表X-13　经ESS药物洗脱支架用于伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）的证据

研究 年份 LOE 研究设计 研究组 临床终点 结论

Han1319 2012 1a 荟萃分析 两项关于术后30天时结

果的RCT
1. MT偏曲；2. 粘连；3. Frank

息肉；4. 术后手术干预的需

要；5. 术后皮质激素的需要

粘连和息肉相对减少。术后干

预35%减少。口服皮质激素

量40%减少

Marple1307 2012 1b 采用患者自身对照设计

的前瞻性、多中心、

DBRCT（n=105）

ESS用于CRS 1. 第30天时的术后干预内窥镜

检查；3. 安全性

术后干预减少粘连和息肉减

少。无安全性问题

Murr1318 2011 1b 前瞻性多中心患者自身

DBRCT
ESS用于CRS 1. 第21天时的内镜评估；2. 安

全性

息肉和粘连减少；MT偏曲无

差异无器械相关的不良反应

无系统吸收

Forwith1317 2011 2b 前瞻性多中心单个队列

研究（n = 50）
单侧（n = 10）或双侧 
（n = 40）支架放置

1. 第6个 月 时 的SNOT-22和
RSDI 安全性；3. 内镜随访

至60天

SNOT-22和RSDI改善安全且

无眼风险，1.1%粘连率 4.4% 
MT偏曲

Lavigne1324 2014 4 前瞻性多中心非随机对

照研究（n = 12）
用无FDA批准的支架治

疗的ESS后复发性NP
1. 器械安全性；2. 器械有效性 1例眼刺激和1例鼻刺激， 21/24

例成功置入，NP大小缩小

64%，无需再行修正手术

Matheny1325 2014 4 应 用PropelTM的 前 瞻

性、单中心、非随机

对照研究

20例ESS后在术后7天内

有支架置入的患者

置入的可行性和器械的安全性 100%置入率，90%的患者对

试验非常满意，SNOT-20和
内镜得分改善

Ow1326 2014 4 前瞻性单中心非随机队

列研究

5例用无FDA批准的支架

治疗的复发性NP患者

器械安全性 无系统吸收或肾上腺抑制。

10/10例成功支架植入置入
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身副作用极小1308。

非药物洗脱支架可以用作雾化器来防止粘连形成，

并提供支架利于粘膜再生。但是，关于其有效性，有一

些证据相互矛盾1305,1309。反对方有关其有效性、放置时机、

放置持续时间以及选用的支架类型持保留态度1308。已知

硅胶支架与术后生物膜形成有关，后者在治疗中可能起

反作用1310。

在一项“无标签”使用中，通过在雾化器中加入曲

安奈德，将非生物降解雾化器如Relieva Stratus Micro-
flow	SpacerTM（Acclarent，加利福尼亚州尔湾）用作了

药物洗脱支架1308,1311。但是，这些支架可能较难取出，并

且有一篇关于留置雾化器在开始置入后7个月导致炎症

和感染的病例报告1312,1313。此外，还有一篇关于眼眶侵

犯导致疼痛及长期瞳孔放大的病例报告1314。

生物降解药物洗脱支架在一段已知时间内兼有机械

雾化器和向鼻窦腔精确、持续药物释放的优势1315。不

同于非生物降解支架，它们可能不会潜在需要术后痛苦

解除。目前，唯一一款通过FDA批准的药物洗脱支架是

PropelTM皮质激素释放支架（Intersect耳鼻喉，加利福尼

亚州帕洛阿尔托）。它是一种自膨胀、生物可吸收、药

物洗脱支架，内含嵌入聚乳酸乙醇酸共聚物基质的370
微克糠酸莫米松活性成分，经30天降解。置入后，其反

馈作用有利于保持中鼻道通畅，以便持续鼻窦冲洗。在

动物研究中，该支架显示粘膜炎症反应极少1316。

已有1项队列和2项RCT对PropelTM支架进行了

研究，并证明了其有效性和安全性。发现所有3项研究

相比无皮质激素激素的支架，在改善症状得分和内镜

检查结果（减少息肉和粘连）以及术后手术干预的需

要方面结果相似。也无显著皮质激素系统吸收或眼毒

性1307,1317,1318。

一项组合了这2项RCT结果的meta分析表明术后干预

的需要、口服皮质激素的应用、息肉和粘连统计学显著

减少。1319一项经济学评价还表明，PropelTM对减少术后

干预是成本有效的1320。

目前关于数据所提出的问题包括在这些研究中缺乏

无支架臂，这可能表明无皮质激素的支架材料有致炎作

用。既往鼻窦生物材料的研究表明，某些材料有可能引

起炎症。1321,1322明确此问题需要更多的研究。

皮质激素洗脱材料可能有望用于术后阶段。其他适

应证初现端倪1323。该器械的临床试验在这一点和证据上

相对较少，尽管处于较高水平，但仅限于短期结果（表

2-13）。
•	总体证据级别：A（等级1b ：2个研究；等级2b ： 

1个研究）。

•	获益：减少鼻息肉和粘连形成，其转化为减少手

术后干预。

•	危害：可能错位和局部反应

•	成本：因选择的支架和药物而有差异。估计植入

PropelTM系统要花费约700美元。

•	获益-危害评估：益大于弊。

•	价值判断：已证明皮质激素洗脱支架对术后愈合

起到有利作用，且1项研究表明其对预防额外的术后干

预是成本有效的。尽管水平较高，但是，此为早期试验，

且证据量较小。考虑到各种重要的患者特定因素，具体

使用应由临床医生判定。

•	政策水平：作者对皮质类固醇洗脱支架论题未达

成共识。这些作者的观点分为两种，一种认为可以推荐

使用（由于高证据等级），另一种认为其仅仅是一个选

择（由于证据和和经验有限以及成本方面的考虑）。

•	干预：筛窦切除术的术后鼻腔可考虑皮质激素洗

脱支架。

X.E.　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎

（CRSwNP和CRSsNP）的手术治疗

术后管理。2011年，Rudmik等人
1020发表了一篇关于 

ESS后术后护理的EBRR，并将术后护理的类型分为几

个不同的类别，这在该更新中得到遵守。对于大多数这

些类别以及在丝裂霉素C的使用上，确定了额外的证据，

因此增加了类别。

X.E.1.　生理盐水冲洗

一项新的部分探讨此干预的研究得到了证实。法拉

格等人791报道了一项比较ESS后高渗盐水冲洗和表面活

性剂（1%的婴儿洗发水）冲洗的单盲RCT，其主要结

果为嗅觉和特定疾病的Qo，次要结果为患者报告的副

作用。

作者纳入了40名患者，并发现两组间QoL或嗅觉无

显著差异。患者自己准备冲洗且知道治疗方法，相比高

渗盐水，对表面活性剂报告的副作用比例更高。作者未

报道效能分析，因此很可能QoL或嗅觉结果缺乏统计学

意义是由一个2类统计误差所致。

在该2011年的评价中，支持使用生理盐水冲洗的证

据为B级，小组对常规生理盐水冲洗作了推荐建议，在

ESS后24-48小时开始1020。

X.E.2.　窦腔清创术

有2项新的RCT得到报告1327,1328。一项研究1327采用了

受试者个体内设计，其中，1侧随机接受2、4和6周时门
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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诊清创，而另一侧未接受清创。由一名不知道何侧受过

清创的外科医生对术后3个月时的内镜表现和进行评估，

并给出一个改良内镜得分。所有内镜结果或得分无显著

差异；但是，亚组分析发现，清创显著减少了粘连（p = 
0.048）。基于先验计算，样本从统计学上足以实现所需

效能；但是仍然是一个小型研究（24例受试者）。原始

数据的检验表明，改良Lund-Kennedy平均内镜得分为清

创侧1.50及对照侧2.94。这些数据并无统计学意义上的

显著差异，但其中的差异也并非细微。此外，受试者个

体内研究设计限制了获得患者所报告结果（如已知受症

状或QoL，其受已知手术之后早期术后清创的积极影响）

的能力。

其他研究1328为受试者之间设计，其中，将各组随机

为4周不清创或术后2、4周时门诊内窥清创。重要的是，

所有患者接受手术时可分解雾化器（无药物加入）和术

后高流量盐水灌洗及3周递减剂量的口服泼尼松。作者

发现两组间6个月时内镜得分或基于患者的QoL无显著差

异。作者还报道了一个新的针对手术后患者不便性的问

卷调查，发现清创组报告了更多的疼痛和更全面的不便。

作者指出，3周皮质激素和高流量生理盐水冲洗的手术

方案是相当积极的，由此可解释两组中粘连、肉芽和其

他不理想术后结果的减少。

该2011年的评价1020发现了该课题的B级证据，其通

常认为进行清创术后，术后外观改善和术后并发症（如

粘连）减少。作者对ESS后鼻窦腔清创给出了推荐。

在2014年，有1项新的研究显示受益有限。虽然该

两项研究均为RCT，方法学仍然有差异，并且研究之间

多个变量不同，所以，证据等级仍然为B级，而且收集

所有该课题的证据，术后门诊清创的建议仍然存在。

X.E.3.　局部类固醇

有一篇在2013年报告的局部皮质激素的系统回顾和

meta分析1009，方法学极佳，作者发现，集中几项比较局

部皮质激素和安慰剂的RCT结果，在下面结果中局部皮

质激素组有显著改善：6和12个月时的内镜得分，症状

得分，以及息肉的复发率。

该2011年的评价1020发现A级证据支持局部皮质激素

的应用，并作了标准INCS推荐。一项其中一些相同作者
1329的后续评价文章指出，“局部激素治疗对于术后粘膜

炎症的控制是必须的，且应在ESS后开始”。给出了ESS
后INCS的强力推荐。

表X-14　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和CRSsNP）中ESS后术后护理的证据

干预 LOE 获益 危害 成本 获益-危害评估 政策水平

生理盐水冲洗 B 耐受良好改善症状，改

善内窥镜检查所见

局部刺激，耳部症状 极小 益大于弊 建议使用生理盐水冲

洗鼻腔

窦腔清创术 B 症状和内镜表现改善。

粘连和鼻中隔偏曲

的风险降低

不便、疼痛、鼻出血、晕

厥和粘膜损伤。

工作程序含花费 益大于弊 推荐用于手术后清创

局部类固醇 A 症状和内镜表现改善。

息肉复发率降低

鼻出血、头疼 中等 益大于弊 推荐用于标准鼻腔用

皮质类固醇

口服抗生素 B 症状和内镜表现改善。

结痂减少。

胃肠不适、结肠炎、过敏、

细菌耐药性

中等到高 获益与危害相当 对于口服抗生素是可

选项

局部减充血剂 N/A 可能降低黏膜肿胀和

出血。

增加疼痛，可能的药物性

鼻炎

极小 弊大于益 对于局部减充血剂不

推荐

填塞/垫块没

有药物

B 症状和内镜表现改善。

粘连和鼻中隔偏曲

的风险降低

疼痛、不便、可能生成粘

连或粒化

中等到高，具体取

决于材料

获益与危害相当。可吸

收相比不可吸收的填

塞可能受益更小。

对于填塞或垫块是一

个选择

药物-洗脱垫

块/支架

A 炎症、息肉、粘连减少。 可能全身吸收、疼痛、不

便

中等到高，具体取

决于材料和药物

效益与成本的平衡。 在这一点上不能达成

推荐共识（见X.D.6
节）

全身皮质类固

醇

N/A 内镜表现改善，息肉

复发减少。

失眠、情绪变化、高血糖

症、胃炎，增加眼部

压迫感、缺血性坏死

极小 获益与危害相当 对于全身皮质类固醇

是选择

丝裂霉素C B 减少粘连形成，改善

上颌窦口开放

标示外使用，全身吸收，

局部毒性。

中等到高 获益与危害相当 对丝裂霉素C不推荐

N/A = 不适用
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X.E.4.　口服抗生素

无新的探讨口服抗生素的研究得到证实。但是，有

一篇该课题的系统回顾和meta分析1330。回顾发现了少数

符合条件的试验，推论是数据无法显示并发症减少或成

果改善的明确证据。该2011年的回顾认为，支持抗生素

应用的证据为B级，且小组应用受益和潜在的副作用，

对抗生素应用的选择给出了建议。1020

X.E.5.　局部减充血剂

无新的探讨口服减充血剂的研究得到证实。在2011
年的回顾中1020，无足够证据支持局部减充血剂的应用，

由于有潜在副作用及受益不明显，小组给出了局部减充

血剂的推荐。

X.E.6.　填塞/未浸药的雾化器

有一篇研究ESS后填塞应用和无填塞的系统回顾和

meta分析1331。该回顾发现了8项设计、所用材料显著不

同的研究，以及使用的材料，并报告了一个采用填塞时

粘连形成减少的非显著性趋势（风险比= 0.40 ；95%CI，
0.14-1.12），且发现相比可吸收的雾化器，不可吸收的雾

化器可以改善结果。

但是，整体数据差异过大，难以给出明确推荐。另

一个系统回顾和meta分析1332比较了术后可溶性和不可

溶性填塞。也发现了研究间的显著不同，并估算了一个

可溶性填塞结果更好的非显著性趋势（风险比= 0.33 ；

95%CI，0.04-2.78）。
报告了一项新的比较ESS后不可溶性和可溶性填塞

的RCT，且试验发现6个月时术后内镜检查得分无显著差

异在，但发现不可吸收的填塞在位时疼痛加剧。

其中，关于是否填塞的证据为B级，但基于缺乏明确

的结果差异研究的异质性，填塞可能只是一种选择。若选

择填塞，则可能为A级证据的安全性和有效性（见第X.D.5）。

X.E.7.　药物-洗脱垫块/支架

第X.D.6节中列出了几项关于该课题的新研究。

X.E.8.　全身皮质类固醇

有1项与新该课题相关的RCT，其中每例患者接受

皮质激素洗脱的中鼻道雾化器，并随后被随机为接受系

统皮质激素（泼尼松30毫克每日一次共7天）或安慰剂
1333。各组含18名受试者，满足作者的先验效能分析计算。

发现两组间内镜结果或基于患者的QoL结果无显著差异，

并推论，使用皮质激素洗脱支架时，无系统皮质激素激

素的额外受益。

该2011年的回顾1020也发现关于该课题的证据有限，

但推论皮质激素的应用为一种选择。目前LOE还支持选

项的推荐。

X.E.9.　丝裂霉素C
该药物（抗纤维化的化疗药物）已局部用于防止狭

窄、瘢痕形成以及粘连形成。在头颈部其他部位（呼吸

道、鼻腔后鼻孔、泪器等），缺乏来自对照研究的证据；

或为研究尚未完成，或为比较研究显示无明显丝裂霉素

C的受益。但是，许多临床医师相信其结果随其应用而

改善，并将其用于修正或高风险病例。丝裂霉素C的局

部应用为适应证外用途。

有2项新的关于局部丝裂霉素C的研究1334,1335，及1项
系统性回顾并meta分析1336。该新研究为采用类似设计的

RCT ：受试者个体内试验，其中，将1侧随机分配为药物

应用，而对侧为对照。

手术完成后将丝裂霉素C放置5分钟。评估客观内镜

结果，包括粘连形成、肉芽组织和上颌窦口狭窄；1研
究还评估了主观鼻塞1335。手术后约1周，之后间隔1至3
个月评估结果。这两项研究均未发现显著的长期结果差

异，无论是在内镜结果还是症状结果。一项研究发现1335

发现对照组中1周时粘连有统计学显著增多，但没有长

期结果差异。该研究纳入了37例（Baradaranfar等人1334）

和50例（Venkatraman等人1335）患者，但是无研究对效能

分析进行报告。差异性的缺乏可能是一个2类统计误差，

但实际上的原始数据显示组间差异不大，所以即使一个

较大的样本也可能不会形成差异。

该系统回顾1336发现许多个体研究有方法学上的问

题，但汇集数据时发现在短期粘连形成以及在上颌窦开

口狭窄（风险比= 0.26 ；95%CI，0.12-0.54）一些获益方

面有益（风险比= 0.34 ；95%CI，0.18-0.65）。但是，作

者未汇集长期结果，它倾向于显示结果中的小或无差异，

作者告诫说，他们汇总的数据可能可疑。

由于可能有潜在的副作用，且长期受益也不明确，

从这些数据得出了在ESS后不推荐使用丝裂霉素C这一

结论。

X.E.10.　其他治疗

有1项研究比较中药和口服抗生素以及安慰剂。1337

由于此为不规范治疗，且因为口服抗生素（比较）只是

一种治疗选择，因此，未对该研究做进一步分析。

X.E.11.　总结

总体而言，关于该课题的LOE和研究方法学从2011
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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循证医学综述起有了显著改善。有12项关于不同课题的

RCT，以及几项系统回顾/meta分析，而在2010年搜索文

献时，有更多的病例系列，且只有一小部分RCT，许多

都有方法学问题。令人鼓舞的是，研究的方法学质量有

所改善。潜在的术后干预和治疗推荐概要见表Ⅹ-14.

X.F.　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP和
CRSsNP）的手术治疗：结果

文献评估基于临床医师（“客观”）及基于患者（“主

观”）CRS手术结果，忽略息肉状态，大体上表明ESS用
于AMT失败的患者，可使QoL（整体和疾病特定的）以

及客观内镜临床显著改善75,77。

此外，主要症状1338和大多数症状主要归因于CRS1339

大幅度改善，ESS后患者健康效用评级增至正常人群的

评级1340。接受修正术的患者（无论息肉状态）也有显

著改善，不过改善幅度略小于初次手术患者，这可能是

因为需要修正手术患者的炎症性疾病更严重导致选择

偏倚77,1341,1342。

相比中度哮喘、终末期肾脏病或帕金森氏病的患者，

伴有和不伴有无息肉的CRS的健康效用测量（病人如

何评价自身当前健康状态）显示健康效用大幅减少46,49。

ESS可见显著健康效用改善，并与关节置换术和冠状动

脉血管成形术的患者具有可比性46,49,1340,1343。

药物治疗VS手术治疗的病人比较效果研究可分为

随机对照研究和真实世界、非随机观察比较研究。一篇

2006年基于3项RCT的cochrane综述1130表明，相比药物

治疗，ESS并没有提供更多的获益751,1344。但是，该纳入

试验对分组前适当药物治试验有效的患者进行了评估。

Smith等人1131,1148,1342随后公布了非随机的、真实世界、多

中心观察性研究并证明了ESS相比持续药物治疗在适当

治疗的初始试验失败的患者中的显著获益。此AMT通常

包括至少细菌培养指向的或广谱抗生素、INCS及大多数

情况下的口服皮质激素试验1131,1148,1342,1343,1345。这些受益表

现为极大的QoL改善以及使用抗生素、口服皮质激素减

少和手术治疗组中缺勤减少43,1131,1148,1342,1343,1345。最后，基

于经济评价的建模表明相比只用持续药物治疗，ESS策
略是治疗难治性CRS的更具成本效益的方法1346。最近的

Cochrane综述指出由于缺少高质量RCT，无法得出肯定

的结论1127。

CRSsNP和CRSsNP之间ESS结果差异

为了尽量进一步细致划分疾病并更好地理解结果差

异，临床医师将CRS划分为有或无息肉的患者，同时认

识到这是一个粗略且不充分的分类，但其中一个已在临

床实践和临床研究中常规应用。

CRSwNP患者相比CRSsNP对照方，术前和术后客观

（内镜和CT）疾病的严重度均更差75,1347。尽管如此术后，

医师发现客观结果（无论息肉状况）显著改善，说明ESS
可引起可控的客观检测到的炎性过程69,75,1347。CRSwNP患
者往往比CRSsNP患者基线QoL更好；但是，诸如鼻气道

阻塞和嗅觉紊乱等特定症状常影响CRSwNP75,77,868,1347,1348。

有趣的是，尽管CRSwNP患者基线QoL较好，其ESS后
QoL改善最大75,77。

ESS结果研究的未来方向

当前，不管是CRSwNP还是CRSsNP，QoL仪器对

ESS结果的评价都至关重要。

此外，对ESS，基线QoL受损的程度往往带动患者

决策1349，并能够帮助预测术后结果1350,1351。未来研究需

要评价将患者报告的结果测量纳入临床决策可如何改善

ESS后结果。此外，3篇最近出版物认为对难治性CRS通
过ESS早期干预可降低长期健康效用并改善长期的临床

效果，对此需要进一步研究1135-1137。

X.G.　伴或不伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎的手术治疗：并

发症

有几项评估ESS并发症的发生率，以及给出预防和

治疗推荐建议的研究。很显然，ESS期间的并发症仍时

有发生；但是，最严重的并发症非常少见，可能在整个

研究中相当，这一点值得放心。对于进行ESS的医师来说，

有许多施行良好的并发证分析意义重大。

May等人1352进行了一项涵盖ESS并发症研究的系统

回顾。发现并发症的总发生率为0.85%。CSF鼻漏的发

生率（最常见的并发症）为0.4%，眼眶血肿的发生率为

0.15%，而需要输血的重度出血发生率为0.2%。6.9%的

患者出现粘连、鼻中隔穿孔等各种并发症。

Stankiewicz等人1353回顾了其3402例患者中涉及ESS
的试验，并且发现并发症总发生率为3.1%。这些并发症

又分为14种不同类型的药物和手术并发症。频率最高的

并发症为出血（41/3402或者1.2%），主要发生于手术后

病人。眼眶血肿为第二常见（20/3402或0.6%），第三常

见的并发症为CSF鼻漏（19/3402或0.6%）。其他较不常

见的并发症包括脑膜炎、深静脉血栓、中毒性休克、永

久性失明（3402分之2或0.06%），暂时失明（2/3402或
0.06%）、心源性休克及复视。这些并发症增加可能与

年龄、修正手术、息肉和解剖变异的风险等因素相关。

Hopkins等人1354报道，在英格兰和威尔士87家国家卫生

服务医院前瞻性评估的3128例患者主要并发症很相似
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（0.4%）。轻微并发症被定义为任何其它不良事件，总体

发生率为6.6%（207/3128）。与Stankiewicz等人进行的回

顾一样1353， Hopkins等人1354发现息肉是导致并发症的危险

因素；此外，LM得分、QOL得分和合并症也被认为是

危险因素。有趣的是，外科手术的范围、显微清创器的

应用以及外科医师的经验未被确定为危险因素。

几名作者已经感觉到外科医师的经验是并发症的一

个因素。无论Stankiewicz1355还是Soyka和Holzmann1356都

对“风险与手术医师的经验对应”这一说法进行了讨论。

对并发症的发生率初步报告后，Stankiewicz1355表明，增

加300例筛窦切除术的经验后，并发症总发生率从29%
下降到9.3%，提示随着经验伴随手术的增加，并发症

的可能性降低。使用Rombout和Vries1357标准，Soyka和
Holzmann1356回顾性评价了由不同技能水平的医师进行

421例复杂多样的内镜手术，发现并发症（其中包括轻

微和严重并发症）总发生率为39.7%。但是，有外科医

师的经验和并发症的发生率之间无显著相关性。未发

现手术的范围与并发症或者相关。后两项发现可能支持

Stankiewicz等人1353和Hopkins等人1354的经验，虽然相互

矛盾，但的确提醒了读者即便是经验丰富的外科医师进

行手术，仍然有可能会产生并发症。

在一项更广泛的评价中，Ramakrishnan等人1358评价

了40638例2003-2007年接受ESS的全国范围的数据库。

并发症总发生率为1.00%。作者发现，CSF漏率为0.17%
而眼损害发生率为0.07%。多数CSF漏于手术当天确认，

76%在30天内确认。CSF漏在儿科人群中较少见，但眼

眶并发症更有可能在此组中出现。笔者无法对IGS施加

于并发症发生率的影响作出任何明确的结论。由于很难

评估并发症的严重程度以及其他手术和/或药物或健康相

关QoL因素对并发症的可能作用，该综述受限于数据的

收集。

同样，Krings等人1359用了一个大型的医疗数据集，

以明确2005-2008年在78944例接受初次ESS的患者以

及4151例患者接受了修正ESS的患者中并发症的发生

率。在接受初次ESS和修正ESS患者中并发症总发生率

分别为0.36%（288/78944）及0.46%（19/4151）。接受

初次ESS和修正ESS患者中颅底并发症率分别为为103
（0.13%）和10（0.25%）。接受初次ESS和修正ESS患者

中眼眶并发症率分别为178（0.23%）和12（0.29%）。作

者发现，并发症在41岁-65岁的患者中、> 65岁的患者中、

符合医疗保险的患者中以及接受了额窦手术的患者中明

显更常见。用了IGS的医师比未用的医师中颅底并发症

无显著差异。用了IGS的手术中并发症总发生率更高。

Asaka等人1360对706例接受ESS治疗CRS的患者进

行了前瞻性研究。本组患者中并发症总发生率为5.8%
（41/706）。该组中的CSF鼻漏率为0.14%（1/706）；眼眶

并发症发生于2.0%（14/706）。与并发症显著相关的因素

包括较高的LM得分、哮喘和较高的息肉得分。本系列

中，修正手术与较高的并发症发生率无关。为减少并发

症，作者建议下气道疾病以及术前应用措施的评估，以

缓解息肉。由于息肉出现增多与并发症发生率升高相关，

因此，Devarsdu Mayne等人1361比较了CRS患者的息肉

切除术和筛窦切除术。虽然这两组享有同样的成功率（和

复发率），但单独接受息肉切除的该组的确并发症发生

更少。这可能是筛窦未完全切除的一种预期结果，但是，

当提示用于伴有鼻息肉的慢性鼻窦炎（CRSwNP）治疗时，

它可以作为一种替代手术。

Armengot-Carcellar等人1362报告了763例患者中0.39%
的颅内并发症的发病率；3例患者出现CSF鼻漏，其中1
例发生了需要切开引流的脑脓肿。Hou等人1363回顾了其

ESS系列并发现有19例颅内并发症。颅内并发症包括14
例CSF漏，3例直接额叶受伤，1例蛛网膜下腔出血事件，

2例脑膜炎，3例颅内积气。气颅是一种罕见的ESS神经

系统并发症，与之前描述的那些评价不同1362,1363，ESS后
气颅的其他病例报告1364,1365可能提示该并发症可通过内

镜闭合来实现充分治疗1366。

显微清创器或组织超声刀已经彻底改变了进行ESS
的方法。出乎意料的是，显微清创器快速发挥其功能可

以说是为其最大的缺点之一。该显微清创器无法区分眶

隔脂肪或肌肉及息肉粘膜，并将以同等的能量来切除这

些组织。Bhatti等人1367提交了2例独特的ESS期间显微清

创器导致眼外伤的案例，并回顾了有关眼眶损伤的文献，

结论为手术之前详细术前成像评价尤为重要，并且进行

筛窦切除术时一定要格外小心。同时还推荐在眼眶受伤

时应及时干预。尽管显微清创器会导致严重的损伤，但

是其仍然为一种安全有效的仪器1368。

球囊导管越来越多地应用于ESS。Bolger等人1369报

道了球囊导管扩张对随访24周患者的初步结果，未发现

显著不良事件。Vaughn1370回顾了大量与鼻球囊导管应用

有关的非对照研究，并证实严重并发症的数量较低。

尽管如此，零散的报告1371,1372仍提示导管相关并发

症的可能性（包括筛窦CSF漏）1373，因此将其用作ESS
期间使用任何工具可能导致并发症的一个提示。已证明

该扩张上颌窦开口和漏斗的鼻球囊导管首次使用后1374及

随访1年后1375无显著不良事件。幸运的是，在ESS中主要

并发症罕见。这些报告仍然强调可能会发生显著并发症，

并应注重细节，精细的解剖以及患者的围手术期药物管

理对于帮助避免这些并发症必不可少。
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016 S4

Orlandi et al.

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016           S125

XI.　儿童鼻窦炎
XI.A.　儿科ARS

XI.A.1.　儿科ARS ：定义和发病率

ARS是全世界医师所遇到的最常见的问题之一178,205,1376。

病毒性URI和ARS之间有极大的关系，且大多数人认为，

根据任一3种情况可作出细菌所致的儿童ARS临床诊断：

URI症状（鼻涕，鼻塞和咳嗽）持续超过10天；初始改

善后症状严重度的突然增加的（也称双重恶化）；或看

似比平时更严重的URI（发高烧、大量脓性鼻涕、咳嗽

和局部疼痛剧烈）7,1376。

EPOS将儿科ARS定义为2个或多个以下症状突然发

作：鼻塞/阻塞/充血或颜色改变的鼻涕或咳嗽（白天和

夜间）持续<12周7。2012年EPOS进一步将儿科ARS细分

为3类：急性病毒性RS ；急性病毒感染后RS ；和ABRS。
急性病毒感染后RS定义为5天后症状加重或10天后持续

性症状，不超过12周。ABRS从上述条件由至少3个症状

/体征的存在，包括鉴别：颜色改变的鼻涕（单侧优势）

和脓性分泌物；局部疼痛剧烈（单侧优势）；发热（> 
38℃）；ESR/CRP增快；以及双重恶化。相对来说，AAP 
2013“1至18岁儿童急性细菌性鼻窦炎的诊断与治疗临

床实践指南”1376将ABRS定义为持久性疾病，即，鼻涕

（任何质量的）或白天咳嗽或两者持续大于10天而无改

善或恶化过程，即恶化或新发生的流涕、白天咳嗽；初

步改善后发热；或严重发作，即合并发热（体温39°C / 
102.2°F）以及脓性鼻涕持续至少3天1376。EPOS将儿童

ARS定义为症状持续<12周有完全消退，而症状持续>12
周无完全消退则符合CRS。7其他共识文件和指南中将亚

急性鼻窦炎归为成人RS，亚急性鼻窦炎未包括在内，因

为尚不明确这是否为一个不同的临床实体4。

儿科ARS的发病率的大多数估计都基于上述标准。

在一项112名6-35个月儿童的纵向研究中，经过3年的时

间观察了623例URI，按上述段落中规定，被研究人员在

8%的病例记录中记有RS发作的情况1377。在一项较旧的

研究中，159对足月新生儿进行前瞻性的3年期随访，评

价了URI频率和复杂性RS1378。作者计算出平均呼吸道

持续时间中症状大于2个标准差的儿童百分率（范围，

16-22天）并将其当作ARS的一个指标。基于这些假设

的发生率范围为4%-7.3%，且对处于其生命中第一年的

儿童是最高的。另一项研究评估了2135例有呼吸道症状

主诉的儿童，发现139例达到此ARS标准（6.5%）1379。2
项调查因任何原因提供儿科实践儿童的研究显示，符合

ARS症状的儿童发病率分别为9.3%（121/1307）1380和8.3%
（249/3001）1381，在一项2013年儿童的研究中，临床症状

阳性沃特斯影像增加，降低了发病率估计值，小到可忽

略不计（7.2%至6.7%）情况1382。

XI.A.2.　儿科ARS ：病理生理学

儿科：ARS，和成人ARS一样，是涉及鼻及鼻窦粘

膜炎症的疾病。通过各种机制——如上皮损伤和细胞因

子上调——病毒激活炎症路径和副交感神经系统，从而

产生ARS的症状。1383的炎症过程导致水肿、充血、流体

外渗、粘液产生以及窦口的阻塞。和成人类似，OMC
被认为是ARS中的临界解剖结构并在新生儿中完整存在

（虽然不是全尺寸）。通过粘膜纤毛朝向鼻窦的自然开口

并最终向鼻咽粘液转运的正常粘液移动可因任何纤毛功

能障碍或与粘膜炎症相关的水肿而被破坏。开口处阻塞

影响了正常的鼻通气和鼻窦引流、鼻窦，这可能会导致

细菌感染和ARS。
近30年前，以轻叩的方式，通过沃特斯成像证实的

上颌窦混浊获得培养物，最常分离出的细菌为肺炎链球

菌（约30%）、无法分型的流感嗜血杆菌和M.卡他莫拉菌

（各约20%）。1384,1385在这些研究中25%至30%吸出物为无

菌。由于在健康儿童中进行上颌窦抽吸困难，因此，无

最新的ARS细菌学数据可用。虽然在成人中已表明中鼻

道培养物反映上颌窦内容，但其在儿科ARS的情况下尚

未得到证实。

此外，一项研究发现健康儿童的中鼻窦中有肺炎链

球菌、流感嗜血杆菌和卡他莫拉菌等细菌1386。由于这些

限制，最近ARS的微生物估计通过急性中耳炎（具有传

统意义上的相似条件）的估计推测1376。肺炎球菌结合疫

苗的常规应用可使急性中耳炎（AOM）儿童中耳液中

肺炎链球菌复苏减少，而流感嗜血杆菌复苏率相对增加
1387。假设约25%的上颌窦抽吸仍是无菌的，如之前早期

研究所证明，可推断ARS的当前细菌学由流感嗜血杆菌

和肺炎链球菌（各30%）和卡他莫拉菌（10%）组成1376。

通过AOM的细菌来推断ARS情况，有一个局限性。1998
年-2007年，虽然引进美国的七价肺炎球菌结合疫苗后，

小于18岁儿童的AOM就诊率下降，但是，ARS的就诊率

仍然保持稳定（11-4‰）14。

XI.A.2.　儿科ARS ：影响因素

可导致ARS的条件包括鼻炎（过敏性和非过敏性），

共存的医疗条件（CF、免疫缺陷、纤毛运动障碍）和环

境因素（吸烟、日托）1388。慢性疾病如CF、免疫缺陷和

纤毛运动障碍更可能与CRS相关联。

有儿童中，AR和ARS的相关性数据很少。在一项

92例RARS患者的回顾性研究中，有过敏的儿童比无过

敏的儿童持续多过1.09例鼻窦感染，有显著差异1389。另
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一项ARS和CRS儿童的研究中，CRS的组（90.2%）相比

ARS组（74.8%）有统计学显著更多的患者有AR临床病

史1390。两组间阳性皮肤点刺试验结果的百分比（ARS中
96.4%和CRS中96.9%）相似。由于其以过敏试验来进行，

因此，多数现有的研究受转诊偏倚影响，。

腺样体炎可有一个非常相似的临床表现，包括前部

和后部脓性引流和咳嗽，且与是儿童年龄组的鉴别诊断

有关。在一项通过MRI对无腺样体或腺样体疾病相关症

状的患者队列中评价腺样体大小的研究中，腺样体大小

为小儿年龄组更大而年龄较大组缩小1391,1392。峰值在7-10
岁之间，而最大尺寸在4-15岁组。在试图根据内镜所见

区分腺样体和ARS时，Marseglia等人1393进行了一项287
例连续的ARS可疑（基于症状持续超过10天）儿童病例

研究。进行鼻内窥镜检查，若证实在OMC或蝶筛隐窝有

脓性引流，则作出ARS的诊断，若有脓液引流过腺样体，

则作出腺样体炎的诊断。

根据这些标准，ARS在89.2%的患者中得到证实并

在和80.8%中实现分离以及19.2%伴随腺样体炎。证实单

独腺样体炎在7%。的队列中。鼻窦和腺样体均受累在年

轻患者（2-5岁）中更频繁，而单独ARS在年长的儿童更

加频繁。尽管本研究具有局限性（如制定诊断的方法），

但可预期随其在鼻腔内向后移动，引流从鼻窦到累及腺

样体。由此（加之缺乏一个更客观的衡量标准来诊断

ARS）表示现有数据支持腺样体感染和鼻窦感染并存。

同样明显的是，仅基于临床表现，在儿童腺样体和ARS
之间的差异很难有差异。

XI.A.3.　儿科ARS ：诊断

由于症状往往轻微以及病史受限于儿童观察和家长

的主观评价，因此，儿童ARS的临床诊断具有一定的困

难。当评估一名疑似ARS的儿童时，可能会得出以下这

些临床诊断，例如，急性病毒性RS、急性病毒感染后

RS、ABRS、鼻内异物、腺样体炎、CF、PCD及单侧后

鼻孔闭锁/狭窄等。对于此类患者最初的诊断检查应包括

全面的病史和体格检查及适当时鼻内镜检查。7因为有

些年龄小儿童可能无法忍受鼻内镜检查，有时会阻碍医

师体格检查，并不得不依靠病史和/或成像研究以利正确

诊断。儿童ARS的症状谱包括发热（50-60%），鼻漏（71-
80%），咳嗽（50-80%）和疼痛（29-33%）20。在一项3-12
岁之间的69例儿童研究中，将脓性流涕大于7天以及沃

斯特照射法上颌窦异常发现诊断为ARS。在这些孩子中，

最受困扰的症状是PND、鼻塞和咳嗽1394。在一项美国普

通儿科医师邮件调查中，认为对ARS诊断非常重要的症

状包括过长的症状持续时间、脓性鼻涕、鼻塞1395。

儿童体检包括前鼻镜检查中鼻道、下鼻甲、粘膜性

质、脓性引流的存在。这常用一个耳镜的最大检查镜来

实现，或者替代地，头灯和鼻窥器。局部减充血剂可用

于改善可视化。鼻内镜可对中鼻道、腺样床、鼻咽很好

地直视观察，并强力推荐用于对其耐受的儿童。口腔检

查可显示鼻后流涕、咽后壁或扁桃体肥大的“鹅卵石”

状等症状。

至于在URI背景下预测ARS是否存在的因素，使用

上述定义（见第XI.A.1节）来明确URI后ARS（持续时间

过长或或双重恶化）的前瞻性研究通过完成鼻窦X片来

补充临床诊断。其中一项这些研究中，54/258例（21%）

ARS可疑儿童鼻窦X光正常，表明其只有URI，而非

ARS1396。绿色鼻腔分泌物和睡眠障碍以及症状较轻，与

URI而不是ARS诊断有关。没有对区分正常和异常X光片

儿童特别有用的发现。

如果ARS无合并症，则无需细菌培养结果。对于没

有在48-72小时内回应常规药物治疗的患者、出现并发

症的免疫力低下患者以及当孩子出现严重疾病以及中毒

时，它可能会发挥作用20,1397。这是一个相对侵入性程序，

并且难以在办公室中执行。

通常情况下，儿科ARS的诊断根据临床依据作出，

而影像并非常规必要。几项研究显示，对无症状儿童进

行CT扫描后，会有偶然出现的鼻窦异常1398,1399，以及在

大多数病毒性URI中出现异常CT或MRI鼻窦结果1400-1402。

这强化了以下这一观点，即与在成人中一样，每一URI
均为病毒作用的鼻窦与RS共同参与的重要事件。因此，

AAP的临床实践指南1376声明，成像无法区分急性病毒与

急性细菌性RS，且在无并发症的ARS中也无作用。

表XI-1　儿科ARS治疗的证据

研究 年份 LOE 研究设计 组 终点 结论

Shaikh205 2014 1a 系统综述 多个 N/A 无证据支持鼻减充血剂、抗组胺药或鼻冲洗

Wald1376 2013 1a 系统综述 多个 N/A 定义、评价和治疗推荐

Chow178 2012 1a 系统综述 多个 N/A 治疗推荐

Fokkens7 2012 1a 系统综述 多个 N/A 定义、评价和治疗推荐

N/A=不适用
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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XI.A.4.　儿科ARS ：治疗

当前指南推荐对无并发症的ARS的儿童仅进行对症

治疗7,1376。2012年EPOS进一步推荐将抗生素治疗用于患

有可被ARS加重的并发症或伴发疾病的儿童。选择的初

始抗生素为阿莫西林 ；其他一线药物包括阿莫西林克拉

维酸钾和头孢菌素类7。2013年AAP指南推荐抗生素用

于疾病严重发作或加重经过的患者。被定义为“任何

质量的流涕或咳嗽或两者，持续至少10天，无改善证

据”的长期患病患者可接受抗生素治疗或门诊观察3天。

AAP建议加或不加克拉维酸钾的阿莫西林为ABRS的经

验性治疗。AAP提醒从业者监测患者初始治疗决策72
小时内的患者症状改善/消退，并考虑对所观察患者开始

抗生素治疗或有或没有对加或未加克拉维酸钾的阿莫西

林治疗患者，若无临床症状明显改善，则调整抗生素治

疗1376。

对于阿莫西林过敏的患者，由于绝大多数患者能够

耐受这种头孢菌素治疗，因此，AAP指南推荐第二代或

第三代头孢菌素作为单药治疗用于ABRS1376。对于小于

2岁、记录为1型青霉素过敏反应及中重度ABRS的患者，

建议采用克林霉素和头孢克肟的组合1376。氟喹诺酮类，

例如左氧氟沙星，也可用于治疗严重青霉素过敏患者的

ABRS1376。应当注意的是，左氧氟沙星并无FDA批准的

儿童ABRS适应症并具有潜在的严重副作用，包括肌腱

炎和肌腱断裂，在开始治疗之前应加以考虑。

相反，用于ABRS管理的2012年美国感染性疾病学

会（ISDA）临床指南推荐阿莫西林-克拉维酸钾用作儿

童ABRS的经验性治疗178。ISDA指南还推荐ABRS经验

性治疗还推荐高剂量的阿莫西林-克拉维酸钾（定义为90
毫克/公斤/日口服，每日两次）用作居住于耐青霉素肺

炎链球菌高流行率地理区域、有严重感染、入托时间不

到2年、近期有住院、过去一个月内用过抗生素、正处

于免疫功能低下状态的儿童的一线治疗178。大环内酯类、

甲氧苄啶以及第二代和第三代头孢菌素不推荐用于的经

验型单一疗法治疗ABRS。反对青霉素过敏患者使用头

孢菌素经验型单一疗法的建议与AAP作出的推荐相反
1376。推荐使用头孢菌素和克林霉素的第三代组合作为二

线治疗与非1型青霉素过敏儿童或来自耐青霉素肺炎链

球菌的高流行率地理区域儿童的治疗178。左氧氟沙星为

有I型青霉素过敏史儿童的可选抗生素，并推荐克林霉素

加上第三代头孢菌素用于有非I型青霉素过敏史的儿童。
178 ISDA推荐抗生素治疗持续10-14天178。

至于辅助治疗，2012年EPOS指出了在儿科ARS管理

中INCS的作用。7最近Cochrane回顾未能发现任何证据

支持鼻减充血剂、抗组胺药或鼻腔冲洗在儿科ARS.205

管理中的效果。在未并发ARS的儿童中无ESS的作用（表

XI-1）。
•	总体证据级别：A（等级1a ：4个研究）

•	受益：持续时间减少和症状严重度

•	危害：抗生素耐药，胃肠道并发症，过敏反应的

风险

•	成本：适于抗生素而非阿莫西林

•	获益危害评估：获益可能大于危害及成本

•	价值判断：父母倾向常在决策上起重要作用。

•	政策水平：推荐。

•	干预：虽然临床实践指南中特定抗生素和确切干

预时机有差异，但是应给予ARS儿科患者抗生素。

XI.A.5.　儿科：ARS并发症

儿科ARS引起的并发症并不常见，但需要立即就医。

儿科ARS主要并发症是眼眶（60-75%）、颅内（15-20%）

和骨（5-10%）7,1376。眼眶并发症是儿科ARS最常见的并

发症，范围从眶膈前蜂窝织炎到眶内脓肿不等（如Chan-
dler所述）。232其他眼眶并发症描述可包括失明、视神经炎、

角膜溃疡和全眼球炎。颅内并发症包括硬膜外脓肿、硬

脑膜下脓肿、脑脓肿、脑膜炎、脑炎以及上矢状窦和/或
海绵窦血栓形成。骨并发症包括额骨和上颌骨的骨髓炎。

引起儿科ARS并发症的症状和体征包括嗜睡、头痛、眼

痛、眼球运动痛、眶周水肿、发高烧、恶心/呕吐、复视、

怕光、视乳头水肿、癫痫、颅神经病变和局灶性神经功

能缺损。关于ABRS，2013年AAP指南推荐，怀疑儿童

有ABRS的眼眶或中枢神经系统并发症时，应获取鼻腔

鼻窦的对比增强CT扫描和/或对侧MRI。2012年EPOS指
南推荐对除了眶膈前蜂窝织炎以外的每一并发症进行影

像检查7,1376。早期眼眶并发症等有时可以单用静脉（IV）

抗生素治疗，而更多严重儿科ARS并发症可能需要IV抗

生素联合手术治疗。

XI.B.　儿科CRS
XI.B.1.　儿科CRS ：发病率/患病率

儿科CRS（PCRS）的发病率和患病率未知。慢性鼻

漏、鼻塞和咳嗽患者常于初级保健和耳鼻喉科。

在一项研究这些儿童患PCRS确切数量的尝试中，

196名有这些症状的3-14岁儿童接受了CT扫描检查。其

中，发现63%上颌窦受累，58%筛窦受累及29%蝶窦受

累。1403在另一项单独研究中将解剖变异的发生率作为

PCRS的可能原因作了报道，其中，15.9%有鼻丘气房；

10%-19%甲泡；13% NSD；以及5.3%-7.5%眶下筛窦气房。

但是，无对照组来确定那些解剖变异是否在PCRS组中比
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无RS的儿童发病率更高1404。

XI.B.2.　儿科CRS ：病理生理学

PCRS的病理生理学不能得到很好的理解，并且被认

为是多因素的，可能涉及细菌、生物膜、腺样体炎和/或
炎性细胞改变。

过去20至30年中，除了金黄色葡萄球菌和厌氧菌增

多以外，无细胞学改变。在1991年Muntz和Lusk的一项

研究中1405，最常见的菌属为甲型溶血性链球菌和金黄色

葡萄球菌，其次是肺炎链球菌、流感嗜血杆菌和卡他莫

拉菌。厌氧菌见于6%的儿童。所有这些均为在鼻窦手术

时获得的标本1405。在更近的一项研究中，8%的手术标本

中，最常见的菌属为α溶血性链球菌，其次为流感嗜血

杆菌、肺炎链球菌、金黄色葡萄球菌和厌氧菌1406。1991
年-2010年，进行了几项其他研究，和20年前相比无太大

变化。检查细菌随时间变化的敏感性，发现流感嗜血杆

菌以及肺炎链球菌耐药性增加。2001年，流感嗜血杆菌

中对氨苄西林的耐药性为50%多，而2016年，其上升至

70%以上1407。

腺样体区分PCRS和成年CRS。认为其充当了细菌的

贮存器。2001年Bernstein等人1408发现，在89%的PCRS
病例中，来自腺样体的细菌与鼻腔外侧壁培养有关。

Shin等人1409

在沃斯特影像有不同程度上颌窦异常的患者中培养

了腺样体，发现随RS严重度增加，细菌分离率显著增加。

Coticchia等人1410检查了16例腺样体标本的生物膜形成。

7例为CRS儿童，9例为OSA儿童。相比OSA儿童中仅2%
的腺样体表面积覆盖，所有CRS儿童的腺样体标本表面

有生物膜形成，覆盖平均95%的表面积1410。而且，有些

儿童可能有不伴CRS的慢性腺样体炎，由于未经鼻窦CT
扫描，无法区分2例实体的症状1411。PCRS儿童中腺样体

大小是否重要尚有争议。对鼻窦CT扫描有RS症状且接

受了腺样体切除术的儿童进行了调查，结果表明，腺样

体大小和CT扫描下疾病的严重度之间无相关性1412。这表

明症状可能因腺样体所致，且腺样体的细菌贮存器作用，

更甚于其大小，成为这些儿童中症状的原因1412。还有一

些证据表明，腺样体充当免疫器官发挥作用。在一项比

较例腺样体肥大患者与CRS患者腺样体组织免疫球蛋白

（Ig）表达的研究中，CRS儿童的腺样体Ig表达显著更低。

这表明，CRS儿童的腺样体不能产生强烈的的局部免疫

反应。不能通过该研究判断是否此为原发缺陷或是慢性

流涕的继发反应1413。

为了研究炎性细胞变化，Chan等人1413比较了CRS儿
童的上颌窦活检组织与成人存档的上颌窦组织。发现儿

童粘膜比成人粘膜有更多的中性粒细胞和淋巴细胞。成

人粘膜有更多的嗜酸性粒细胞和主要碱性蛋白阳性细

胞。他们还发现儿童相比成人，上皮破坏较少且基底膜

增厚1413。在一项类似研究中，鼻窦标本取自CRS儿童并

与取自成人的标本相比较。即使相比其他研究，该研究

中儿童年龄较大（平均11.6相比3.9岁），儿童标本相比成

人标本仍然嗜酸性粒细胞较少及上皮损伤少1414。

XI.B.2.a.　儿科CRS ：影响因素。

已证实哮喘为CRS儿童的一个影响因素。有时哮喘

对药物治疗无反应可能是PCRS的唯一临床表现。哮喘发

作和PCRS之间的关系已在一些研究中得到证实。在一组

每日气喘持续7个月、药物治疗困难的48例中重度哮喘

儿童病例系列中，80%的儿童在药物或手术治疗其CRS后
可停止其哮喘药物。其中80%治疗后鼻窦X光结果正常。

RS复发时哮喘症状复发1415。在另一项18例控制较差

的哮喘儿童研究中，用口服抗生素联合鼻内和系统皮质

激素治疗RS。在基线时及1个月后对其进行评价。基于

其症状和肺活量与基线相比，8名具有间歇性哮喘的儿

童以及10名具有轻度哮喘的儿童鼻窦症状消退。这些和

表XI-2　PCRS治疗的选定证据概要

研究 年份 研究设计 结论

Brietzke1426 2014 系统综述 专家组在PCRS的诊断和治疗方面，基于证据达成了共识

Makary1433 2013 系统综述 ESS提供了儿童CRS治疗的一种极为安全的手术选择。更高的LOE很有必要

Fokkens7 2012 系统综述 治疗证据和推荐的治疗方法

Setzen1434 2012 系统综述 治疗失败及并发症（或为病变本身或医原性并发症的结果）情况下，推荐CT成像用于PCRS

Ozturk1429 2011 RCT 口服抗生素联合口服皮质激素减轻了临床PCRS症状和CT结果

Wei787 2011 RCT 高耐受性、依从性和生理盐水冲洗的有效性支持其用作PCRS治疗的一线治疗

Brietzke1430 2008 系统综述 鉴于其容易性、低风险性和有效性，应将腺样体切除术视为药物难治性无并发症的儿科RS一线治疗，

Ramadan1432 2008 回顾性研究系列 对于LM得分大于6的儿科患者，发现在腺样体切除术时合并上颌窦冲洗改善了术后1年PCRS的临床症状

Ramadan1431 1999 队列研究 前瞻性、非随机队列评价显示，药物治疗失败的PCRS患者接受ESS相比腺样体切除术成功率更高
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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其他研究证明，在这些儿童中控制CRS将有助于控制其

哮喘1416。

AR和PCRS进展之间的相关性有争议。一些研究已

表明两者之间可能存在联系，还有另一些研究则认为过

敏并非重要因素。在一项2007年因慢性呼吸道症状而转

诊的2200例儿童研究中，351例被诊断患有CRS。他们接

受了皮肤点刺试验：29.9%呈阳性，其发生率与普通人

群中记录的发生率相似（31.8%）1417。同样，在4044例
PCRS儿童的研究中，发现26.9%的患者有AR。2013年
Sedaghat等人1418回顾了一个AR儿童的队列，并发现发生

了PCRS的患者无任何证据可以证明AR更严重。认为AR
和PCRS之间的联系是多因素的1418。

在几项PCRS的研究中报告了免疫缺陷为一个因素。

常见的异常包括IgG亚类缺陷、IgA缺乏及反应较差/肺炎

球菌Ig滴度较低592,1419,1420。用IVIG治疗这些儿童减少了抗

生素摄入量和CRS的发作。CRS儿童可从免疫球蛋白评

估中获益，且破伤风、白喉、肺炎球菌滴度同样有用。

CF是与PCRS和鼻息肉病的高发病率有关的常染色体隐

性遗传病。对任一NP儿童均应通过汗液试验以及DNA检

测来评估CF的存在1421。提交了NP作为PCRS一部分的儿

童是一个独特的亚组并应接受相应处理1422。

PCD是PCRS的一种罕见原因。任何粘膜纤毛功能

的破坏均可导致PCRS。PCD是纤毛功能障碍的最常见原

因，有的患者对对药物甚至手术治疗无反应可能就是因

为这个原因。PCD是一种涉及纤毛功能障碍的常染色体

隐性遗传病，发病率为1/15000。在50%的PCD病例中，

有内脏反位和支气管扩张存在；伴随CRS，PCD被称作

Kartagene综合征1423。筛查试验包括鼻NO和体内测试，

如糖精试验（显示粘膜纤毛传输时间缩短）。这些筛查

试验在大多数儿童中可为假阴性。一个更明确的试验是，

最好从隆突获取粘膜标本（另一个选择是下鼻甲后端），

并用光学和电子显微镜检查纤毛标本。最常见的异常是

外动力蛋白臂的缺乏或内外动力蛋白均缺乏1424,1425。

关于GERD在PCRS中的作用，存在争议和不确定性。

已认为两者之间有相关性；但是，缺乏证据来支持这种

联系。在一项最近关于PCRS的共识声明中，一致同意对

PCRS情况下GERD的经验性治疗不作说明。同样，未达

成关于GERD在PCRS发病机制中贡献的共识1426。

XI.B.3.　儿科CRS ：诊断

PCRS被定义为已存在12周或更多的鼻塞、鼻涕异

常、面部压力或疼痛、咳嗽的症状1427。诊断PCRS需要2
个或更多的症状。这些症状应伴随前鼻/鼻内镜检查下脓

性分泌物和粘膜水肿/改变的结果。在可行时，鼻内窥镜

将提供有助于诊断的信息。此外，这将允许腺样体和鼻

咽的检查以及明确鼻息肉的存在1426。

X光对于诊断PCRS并无作用。研究表明，X光结果

在PCRS患者中与CT扫描结果无很好的相关性。在一项

前瞻性研究中，对有CRS症状的儿童用X片和CT进行成

像。70例患者中有75%的X线平片结果与CT扫描得到的

结果不存在相关性。

约45%患者的X片结果正常，但至少1窦有CT扫描所

示窦异常，而35%的、X片至少有1窦异常的患者CT扫描

正常。1428幼儿中一旦PCRS可疑，这些症状可为有或无

RS慢性腺样体炎的表现。此时，通过鼻窦CT扫描的应

用是唯一区分CRS是否与慢性腺样体炎相关的方法。在

一项对66例有CRS症状的儿童与192例CT成像无鼻窦指

征的对照儿童进行研究的试验中表明，LM得分大或等

于5分的儿童敏感性和特异性分别为86%和85%，其中有

CRS而CT得分为2有极佳的CRS阴性预测价值，使得慢

性腺样体炎的诊断更有可能1411。应当注意的是，CT应保

留用于考虑手术时而不常规用于PCRS的诊断。

XI.B.4.　儿科CRS ：治疗

PCRS的治疗可能会对耳鼻喉科提出一种挑战，并可

使患者和家属经受一个艰难的历程。某些治疗原则将有

助于引导结果的优化。最近的立场文章概述了关于PCRS
的文献和临床共识的当前状态7,1426（表XI-2）。

PCRS治疗应着重长远的行为和鼻腔卫生，以减轻疾

病负担。通过减轻粘膜炎症和开始针对性抗生素可实现

恢复鼻腔鼻窦稳态的目标7。

因此PCRS治疗始于药物治疗。当前，人们一致认为

鼻腔生理盐水冲洗有利于1A LOE儿科人群7,1426。虽然在

父母的协助下，依从性大于90%，但是生理盐水冲洗的

儿科人群能否坚持仍然值得怀疑787。

关于INCS如氟替卡松和莫米松疗效的报告相互矛

盾。7但是，鉴于全身吸收少及低风险性，推荐将INCS
作为保守药物治疗和术后治疗方案的一个部分用作一线

治疗，尤其是疑有IgE干预措施的病变的患者中7。双盲

随机前瞻性的数据支持系统皮质激素用于与抗生素联合

以利CRS儿童症状和影像学的改善1429。该治疗用于较

保守的措施难治的疾病及用作手术治疗的一种可能辅助

时，应保留考虑系统皮质激素应用的严重副作用的可能。

缺乏支持抗组胺药或减充血剂的随机前瞻性研究。

EPOS和临床共识均支持向3-12周培养指向的抗生

素过渡时的经验性广谱治疗，但是有必要进行高LOE 研
究。7,1426初始经验性治疗应包括肺炎链球菌、卡他莫拉菌、

无法分型的流感嗜血杆菌、金黄色葡萄球菌以及可能的
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厌氧菌。阿莫西林/克拉维酸或第二代（头孢呋辛）及第

三代（头孢地尼和头孢克肟）头孢菌素为一线抗生素。

对青霉素过敏的患者可开头孢菌素类，若证明两者均过

敏，可替代地开大环内酯类或克林霉素。前瞻性随机双

盲的数据未发现儿科人群中局部庆大霉素冲洗相比单独

盐水的统计学差异787。

相关合并状况可能增加治疗的复杂性，应尝试解决

加重CRS的潜在因素。例如GERD、免疫缺陷、PCD和

CF的研究。缺乏支持抗反流药物作用于PCRS治疗的前

瞻性随机数据和临床共识。1426

保守性的鼻卫生和药物治疗失败后，考虑手术治疗。

缺乏适当的药物治疗和该治疗失败的官方定义。但是，

推荐在手术之前的药物治疗应包括一个疗程的抗生素治

疗、局部鼻腔和/或系统皮质激素以及鼻生理盐水冲洗7。

手术方案具有年龄依赖性和解剖依赖性。在年幼的

儿童中，腺样体肥大相比相对不发达鼻窦的ESS，可能

在治疗中起到更大的作用。

单独腺样体切除是PCRS的一种有效治疗，在大于6
岁的儿童中达成了强烈的共识，支持直到12岁的年龄，

尽管缺乏该年龄组以外的证据1426。腺样组织在CRS中的

作用可能是阻塞性和/或用作细菌生长的贮存器。一项

2008年9项研究的meta分析发现腺样体切除后70%的CRS
儿童临床改善（根据护理人员判断）。该构成质量的研

究被判定为中级，含等级5 ：2b证据研究和等级4的4个
报告1430。一项1999年的前瞻性非随机队列研究分析了腺

样体切除术和ESS的成功率，此处将失败定义为症状持

续存在并在术后6个月时需要再次手术。腺样体切除术

有47%的成功率，而ESS有77%的成功率1431。对于LM得

分大于6的儿科患者，发现在腺样体切除术时联合上颌

窦冲洗可改善术后1年的临床症状1432。

ESS用于PCRS有几个潜在作用。儿科ESS用于CRS
的用途之一是打开用于冲洗和施加局部治疗的解剖通

道。大多支持ESS的数据为回顾性的，虽然一项2013年
的综述引用了超过82%的成功率以及1.4%的并发症1433。

关于鼻窦球囊扩张等新技术，目前并无支持其在儿童中

有效性的可靠数据。最后，人们达成共识，推荐在ESS
之前使用CT成像，IGS在修正ESS中或有扭曲性鼻息肉

存在时1426,1434。由于文献中缺乏特定儿科证据，尽管人

们公认有可能在治疗方面取得改善，但就鼻甲成形术或

阻塞性甲泡切除没有达成共识。与在成人中不同，术后

清创被认为并非必要1426。

XI.B.5.　儿科CRS ：并发症

PCRS在鼻部鼻侧并发症中的病因学作用很可能是

由于具有解剖、细菌学、炎性易感性而加重ARS。文献

将眼眶并发症（RS并发症91%）、额骨（波特氏头皮肿块）、

脑膜炎、硬脑膜下积脓、硬膜外脓肿、及脑脓肿与ARS
或AECRS相联系1435。同样，关于这些并发症特异性继发

于PCRS的发生率数据也很缺乏。有限的回顾性证据表

明，CRS对鼻窦额骨骨髓炎的发生起到潜在作用。在一

个儿科额骨骨髓炎的系列中，其中5例被认为是继发于

PCRS1436。CF人群中报告了颅内并发症，促使推荐系统

随访1437。

眼眶、眶周或神经系统症状应及时快速的多学科评

估、成像、静脉抗生素及潜在手术干预。在等待培养和

敏感性结果期间，中枢神经系统并发症应接受IV头孢噻

肟或头孢曲松或万古霉素7。

PCRS与手术干预相关的并发症包括ESS的潜在的并

发症谱。引用的主要和次要并发症的发生率分别为0.5%-
1%和5%1438，主要并发症包括眼眶血肿及CSF漏。常见

的轻微的并发症为出血和粘连。一项最近关于ESS的回

顾大量详述了这些并发症1438。

XII.　鼻窦炎特殊考量主题
XII.A.　RS特别注意事项：慢性肉芽肿病

慢性肉芽肿病（CGD）包括肉芽肿合并血管炎（GPA，

既往称为韦格纳肉芽肿）、变应性肉芽肿血管炎（Churg-
Strauss综合征）和结节病。所有CGD情况产生标志性

的血管周或外淋巴非干酪性肉芽肿。GPA合并Churg-
Strauss综合征引发全身性、坏死性、抗中性粒细胞胞浆

抗体（ANCA）相关性血管炎，而结节病产生病因不明

的慢性炎症性疾病。

GPA可影响任何器官系统，具有经典全身性疾病表

现（中耳炎、胸片下结节浸润、肾病及声门下狭窄）。

从鼻科学的角度来看，可能会发生鼻上皮和内部结构

的渐进性缺血性坏死，导致鼻出血、鼻狭窄、鼻间隔

穿孔和鞍鼻畸形1439。Churg-Strauss综合征既与ANCA阳

性检测结果又与以下6种临床发现的其中4种相关：难

治性CRSwNP、外周血酸性红细胞增多、哮喘、神经病

变、肺部浸润；以及系统性血管炎1440。由于这些原因，

Churg-Strauss综合征也称为与嗜酸性肉芽肿性血管炎

（EGPA）。结节病是结节、鼻黏膜浸润性病变在为代表，

但患者可有鼻部结痂的碎片状粘膜和与GPA类似的结构

畸形。

CGD的治疗通常包括经免疫抑制剂进行的系统性疾

病控制，联合个体化化药物和/或手术鼻科治疗。GPA中，

鼻和鼻窦大部分采用与非手术治疗来治疗，包括INCS
和生理盐水冲洗治疗。几个系列建议手术治疗CRS，对
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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选择正确的患者，粘液形成和鼻泪管狭窄可能有助于控

制GPA的后遗症1441。结节病和Churg- Strauss综合征的全

身表现通过化疗剂、口服皮质激素±免疫调节剂来治疗，

但和GPA一样，文献支持药物治疗的应用，同时对选择

患者的持续性鼻科学症状，保留手术干预1442-1446。鉴于

CGD患者中有上皮异常存在，因此，应告知患者鼻内手

术后可能的不理想和/或延迟愈合。

XII.B.　RS特别注意事项：PCD
PCD是一种引起纤毛结构或功能缺陷、导致呼吸道

上皮表面MCC受损和呼吸道反复感染的异质性遗传性疾

病。保留术语Kartagener综合征一词用于有CRS、实体器

官换位（内脏反位）以及支气管扩张的三联征的PCD病

例。估计的PCD发生率为1/15000-30000，且早在6个月

年纪的时候就可观察到PCD相关上颌窦炎的影像学变化
1448。与PCD相关的一系列耳鼻喉科和肺部发现包括鼻炎、

鼻塞、RS、中耳炎、慢性咳嗽、支气管扩张和经常性肺炎，

所有均有不同程度的发生率和严重性。报告了PCD患者

中鼻息肉发生率为18%-33%，见于青少年1447,1449,1450。诊

断依赖于一种于经电子显微镜呼吸道黏膜活检的超微结

构分析以及CBF及模式的功能评估的组合方法1451-1453。低

NO的产生是另一种有利于PCD诊断的测量1454,1455。PCD
为最常见的一种常染色体隐性遗传病，但超过30例纤毛

的结构基因突变这一测试结果的与PCD并不总是相关1456。

在儿童和成人的PCD患者中，积极治疗上气道炎症

和感染可能对维持窦肺健康和QoL起到关键作用。药物

治疗可能包括常规鼻腔冲洗、INCS、抗生素、季节性疫

苗接种、IV丙种球蛋白以及持续大环内酯类治疗1450。虽

然关于ESS在PCD中作用的文献限于病例报告/系列，但

是，文献共同认为，PCD患者ESS术后可获得鼻科学症

状的适度改善。ESS后，记录到鼻炎、脓性分泌物及鼻

塞的减轻，下呼吸道后遗症出现显著改善1450。

XII.C.　RS特别注意事项：CF
CF主要发生于白种人群1/2000-6000出生人数1457。

CF是由CFTR氯离子转运基因突变和外分泌腺功能低下

的常染色体隐性遗传所致。通常分泌物，特别是表面空

气中的液体，变得粘稠并停滞于CF患者中，损伤MCC，
并促进上呼吸道中CRS和下呼吸道中支气管疾病的频繁发

作。CF患者发病率为RS 100%1458和NP 44%-58%1459,1460。

成人和儿童CF中药物治疗包括鼻盐水、INCS、局

部抗生素、阿法链道酶和口服大环内酯类。从非CF患者

中症状和QoL得分均无改善的文献中推论得出，局部生

理盐水冲洗用于CF患者696。

在一个类似推论中，从雾化高渗液积极的肺部疗效

延伸，常推荐高渗液用于鼻灌洗1461。CF中鼻息肉常对皮

质激素反应较小，可能是由于中性粒细胞成分增加，但

报告有息肉体积减少岁症状改善1462,1463。已有显示局部

抗生素的使用减少了术后CF窦发作，内镜得分改善，并

减轻症状782,785,1464。阿法链道酶降低粘液粘度，提高客观

CRS结果测量值1465,1466。口服大环内酯类具有抗菌和抗

炎作用，支持用于CF肺部表现并可用来治疗CF相关的

CRS1467,1468。

ESS用于CF相关的CRS，改善了QoL和内镜得分1469。

但是，ESS用于CF人群常有较高的修正手术率和持续影像

学异常率。此外，尽管通过CT成像有RS的影像学证据，但

是只有一小部分（10-20%）会有自我报告的CRS症状/主诉
1470。有证据支持ESS用于给定的无症状患者，接受ESS的
CF肺移植患者住院下降率1471。除了移植文献，对于CF患
者的肺结果较为复杂，尽管有QoL改善1469,1472。CF由于CF
患者中可见上颌窦分泌物聚集以及修正ESS手术的频繁

需要，因此，新的文献表明，增宽的/扩张较少的上颌窦

造口手术可能使排水改善并需要更多的冲洗量1473。

XII.D.　RS特别注意事项：侵袭性真菌性鼻窦炎

真菌性鼻窦疾病大致分为侵袭性或非侵袭性，其中，

侵袭性真菌鼻窦（IFS）疾病有基于组织学、临床表现和

预后，有不同的子类。这些子类包括急性侵袭性真菌性

鼻窦炎（AIFS），慢性侵袭性真菌性鼻窦炎（CIFS）和

肉芽肿性浸润性真菌性鼻窦炎（GIFS）。治疗IFS应包括

适当的抗真菌治疗、外科清创和需要时逆转免疫抑制的

来源。关于AIFS、CIFS和GIF的治疗和生存率的文献中，

高水平证据很少。在2012年对52项符合纳入标准的研究

进行了一项AIFS中生存结果的系统回顾1474。所有这些均

为病例研究或专家评述（4 ：5级证据）。一篇CIFS和GIF
的文献综述显示，甚至只获得了极少的研究并受限于病

例报告和病例系列。

XII.D.1.　侵袭性真菌性鼻窦炎： AIFS
基于AIFS的系统评价，疾病仅限于受损患者的宿主

防御能力1474。若免疫功能受损及接种量足够大，则几乎

任一真菌能引起AIFS，但是在北美，烟曲霉、根霉菌或

毛霉菌最常见、镰刀菌、丝孢菌属等真菌较少见。通常

情况下，真菌种类不能从组织学上区分，而是需要用通

过孢子培养来以确定种属（这可能需要长达3个月）。如

同所有的真菌，抗真菌治疗前治疗可能会导致在随后的

培养无生长，因此，如果AIFS可疑则在治疗前获取培养

标本是非常重要的。已知真菌种属，可直接适当的抗真
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菌治疗。研究证明曲霉在中性粒细胞减少的患者中更常

见（80%曲霉，20%毛霉），而毛霉在糖尿病酮症酸中毒

中更常见（80%毛霉和20%曲霉）1475。

除了抗真菌剂，还尝试通过逆转免疫功能抑制的原

因来治疗AIFS。超过90%的AIFS源自鼻腔，超过60%源

自MT。如果部位局限，则可手术切除，生存得到改善
1476。在一篇所有AIFS的系统回顾中，所有患者的生存

率约50% ；但是，明确发现某些患者（包括糖尿病患者，

那些接受脂质体两性霉素B或手术的患者）预后显著改

善。已有报道中性粒细胞减少的患者中直接归因于AIFS
的死亡率低至11%，其中绝大多数逆转了其中性粒细胞

减少症，AIF得到解决。1475在高危人群中早期发现疾

病可显著降低发病率和手术的患者数量1477。AIFS患者

的共有症状包括面部肿胀（> 60%）、发热（> 60%）和

鼻塞（> 50%）。负性程序因子包括高龄和颅内扩散。眼

眶和颅内症状发生于疾病晚期，而且毛霉菌比曲霉更常

见1478。AIFS早期的鼻窦CT扫描类似于病毒或细菌RS，
AIFS患者的主要区别有显著鼻腔粘膜增厚，主要累及隔

膜、鼻底和侧壁，并常见为单侧。骨侵蚀是一个晚期和

不祥的预兆1479,1480。

在北美，烟曲霉是AIFS最常培养出的真菌，困扰免

疫功能广泛抑制（通常因为抗排斥药物、白血病或化疗）

的患者。组织学显示为含45度分支菌丝的有隔真菌。在

北美，毛霉菌病比AIFS的其它真菌原因较少常见，但却

是糖尿病和血清铁水平过高（例如，源于去铁胺治疗）

患者中AIFS的主要原因（尤其是在酮症酸中毒中）。随

着印度肥胖症的增加和相关未治疗糖尿病，毛霉菌病成

为印度AIFS的最常见原因，估计每年有65000人因此而

死亡，其中一半以上要归因于鼻脑型毛霉菌病1481。

毛霉菌病一词用于指代在毛霉目中从任一6种真菌

种属所致的侵袭性真菌感染，其中，根霉是最常见的致

病性因素。组织学上看，其分布广，丝带状，菌丝无隔膜，

更倾向于侵犯血管，显著之处为在媒介上和进展迅速的

疾病中生长迅速。常见的体检发现包括面部和鼻部感觉

确实，其可先于其他发现数小时。糖尿病患者生存率的

提高反映了其具有比其他诱发因素更容易逆转糖尿病酮

症酸中毒的能力。

AIFS治疗的成功取决于免疫能力的恢复，包括中

性粒细胞数恢复的血液学原因，移植患者中免疫抑制减

轻，或糖尿病酮症酸中毒和功能性中性粒细胞减少得到

解决。手术的作用是切除严重受累组织并降低真菌负荷

直到免疫能力达到和足够抗真菌治疗给药。忽略所采用

的治疗措施，最终的结果是大多数依赖于免疫系统的恢

复。考虑到这一点，在决定手术切除的程度时，应考虑

到患者免疫恢复方面的预后1475。

XII.D.2.　侵袭性真菌性鼻窦炎：

CIFS罕见，通常发生于免疫功能不全的患者或有极轻

免疫损伤的患者。在诊断之前症状的持续时间可为数月甚

至到数年，且需要长期的系统抗真菌剂和多次手术清创。

在北美，虽然多种真菌已被报告为病因，但是此罕见情

况中最常见的真菌是烟曲霉。眶尖综合征常与主要是筛

窦和蝶窦的侵犯相关联。治疗是培养指向的系统抗真菌

治疗，通常是通过口服途径和反复的外外科清创术1482,1483。

XII.D.3.　侵袭性真菌性鼻窦炎： GIFS
GIFS在美国少见，但在诸如苏丹、巴基斯坦、埃及

和印度等地区较为常见。其首次大规模发生是在20世纪

60年代的苏丹，当时被报告为“鼻窦和眼眶的曲菌球”，

由黄曲霉素所致。1484现在会将列为GIFS，但是和CIFS不
同，无法察觉出这些患者无免疫功能低下的原因，组织

学显示为肉芽肿反应。临床上常见的结果是进展缓慢的

单侧突眼、感染区感觉缺失（常呈V2分布）、单侧面部

压力和鼻塞。CIFS和GIFS的预后和治疗推荐相同：系统

抗真菌和保守手术。预后取决于适当系统抗真菌药和保

守手术清创的可达性1485,1486。

XIII. 由于知识缺口和研究机会，我们见证了过去十

年的时间中RS的研究猛增。虽然已经促进了对该病病理

生理学及药物和手术治疗影响的理解增强，但仍然存在

许多知识缺口。该ICAR:RS文件围绕RS列出证据并说明

在我们当前认知中的大量缺口。虽然医师通常会成功治

疗ARS和RARS，但是，治疗CRSsNP和CRSwNP仍然很难。

CRS是一种炎症状态，因此在其它炎症性疾病中的研究可

能会重叠及相关。因此，即使各学科之间并无明显相关，

也应当鼓励多学科之间协作开展协作，以为之前问题的

解决带来新的视角。此外，关于所有在下面的章节中确

定的知识缺口，成人和儿科CRS之间很可能有差异。

XIII.A.　知识缺口和研究时机：CRS的病因学

我们当前对CRS的研究中，几乎所有研究都均依赖

于提交有该疾病的患者或基于动物模型（基因敲除或实

验暴露以模拟CRS中提交的炎症模式）。对于成人来说，

CRS主要发生于中老年患者。我们对于是什么因素——
遗传、环境或两者——导致既往健康的患者出现CRS还
缺乏了解。出现CRS后，ICAR:RS中已经探讨了几种疾

病修正因子。研究机会包括：

•	了解既往健康的患者中CRS的发生

•	宿主相比环境因素的影响，原因相比修正因子；
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Additional improvements in understanding how specific
symptoms are affected in various CRS patients are sorely
needed. Although nasal-specific symptoms are required
for the diagnosis of CRS, there is wide variability in the
severity of these symptoms. Similarly, CRS has a significant
impact upon cognitive function, depression, sleep, and
lower airway function, yet we do not understand how
certain host or environmental factors result in specific
constellations of rhinologic and nonrhinologic symptoms.

Optimal outcome instruments remain elusive. Many
studies use patient reported outcome measures. Although
these QoL instruments are valuable, they fail to take
into account important variables, such as overall disease
control, medication usage, and the economic costs of
CRS. A complete understanding of the impact of CRS will
require a compilation of these metrics. Areas for further
research include:

� Clinical classification that correlates with symptom
severity;� Understanding the cause of specific CRS symptoms;� Endotyping and biomarkers that correlate with clinical
presentation and outcomes; and� Outcome instruments that account for symptom severity,
overall disease control, and economic impact.

XIII.C. Knowledge Gaps and Research
Opportunities: Medical Treatment of CRS

Current medical treatment of CRS revolves around anti-
inflammatory agents. Systemic steroids are effective, yet
side effects limit their prolonged use. This has prompted
widespread investigation into topical therapies. An im-
proved understanding of the need for delivery to the
paranasal sinuses, rather than simple nasal cavity treat-
ments, has resulted in the use of large-volume delivery
and steroid-eluting stents. Although these approaches have
achieved success, there are still many limitations, such as the
need for daily use of rinses or the cost and possible need for
periodic replacement of biodegradable stents. Improved de-
livery methods that permit targeted, sinus-specific delivery
of anti-inflammatory agents with minimal side effects and
prolonged duration of efficacy are greatly needed. As with
other chronic diseases, compliance with CRS therapy may
be an issue and needs to be addressed in future research.

In addition to steroids, a number of novel anti-
inflammatory agents show promise, such as monoclonal
antibodies against IL-5, IL-4R, or IgE.1487–1490 Currently
most of these are administered systemically with significant
cost and potential side effects. However, they might have
a place in patients with severe disease not controlled by
conventional drug therapy and/or surgical intervention, or
comorbid asthma.

Regardless of the anti-inflammatory agent or route of
administration, none of our currently available strategies
including surgery result in a cure for most patients,
especially those with CRSwNP. Long term correction of
immune dysfunction would offer the chance of a “cure”.
Research opportunities include:

� Improved delivery of topical therapies;� Identifying predictors of response for various medical
therapies;� Therapies that are an alternative or complementary to
surgery in recurrent disease; and� Therapies that “normalize” the immune system, ie, a
“cure.”

XIII.D. Knowledge Gaps and Research
Opportunities: Surgical Treatment of CRS

With the exception of balloon dilation, there have been
few changes in sinus surgery instrumentation in the last
decade. Balloon dilation has stimulated discussion around
instrumentation; however, a more logical debate should
revolve around the final desired postoperative cavity, ie,
which sinuses to operate upon and how large surgical
ostia should be for each particular patient and underlying
disease process. Research opportunities include:

� Appropriate medical therapy prior to surgery;� Predictors of response to surgery; and� Individualized determination of optimal surgical cavity
including Draf/Lothrop procedures.
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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以及

•	改进的动物模型。

XIII.B.　知识缺口和研究机会：临床评估

我们当前的CRS诊断需要基本鼻部症状和1个鼻腔炎

症的主要标志。这些初步的诊断标准导致一组异质性的

“CRS”的患者，使得难以调查病因和结果。进一步细化

基于息肉状态和嗜酸粒细胞的增多。虽然CRSwNP表型

可用内窥镜轻易确定，但其受到手术状态和药物治疗的

影响，并与症状严重度有一定的关联。此外，还可能有

一系列的疾病，如伴粘膜水肿的CRSsNP以及真鼻息肉，

原表型分类无法解释。临床分类的进一步细分将包括与

症状及更好地预测治疗反应相关的生物标志物。

此外，还急需做出进一步的改进，以了解不同CRS
患者的具体症状会受到何种影响。虽然CRS的诊断需要

特定的鼻部症状，但这些症状的严重程度可能有很大的

差异性。同样，CRS对认知功能、抑郁、睡眠以及下呼

吸道功能有显著影响，但我们不了解特定宿主或环境因

素如何导致特定系列的鼻部和非鼻部症状。

最佳的结果仪器仍然难以实现。许多研究采用患者

报告的结果措施。虽然这些QoL仪器较为贵重，但仍未

考虑重要变量，如整体疾病控制、药物使用和CRS的经

济成本。要想全面地了解CRS的作用，应当汇编这些指标。

进一步研究的领域包括：

•	与症状严重度相关的临床分类；

•	了解特定CRS症状的原因；

•	Endotyping以及与临床表现和结果相关的生物标志

物；和

•	关于症状严重度、整体疾病控制和经济影响的结

果工具。

XIII.C.　知识缺口和研究机会：CRS的药物治疗

围绕抗炎药CRS的当前药物。系统型激素有效，但

副作用限制了其长期使用。由此激起广泛研究局部药物

治疗。随着人们增强了将药物输送到鼻窦（而不是简单

的鼻腔治疗）这一需要的认识，使得大容量输送器和激

素洗脱支架的得到应用。虽然这些方法都取得了成功，

但还存在诸多限制，如需要每天冲洗，以及定期更换生

物可降解支架可能会带来的成本。这需要改进输送方法，

以允许抗炎药的靶向、特定窦输送并尽量减小副作用及

延长疗效。与其他慢性疾病一样，CRS治疗的遵从性可

能是成为一个问题，并需要在今后的研究加以解决。

除了激素以外，大量新型抗炎药极有前景（如针对

IL-5、IL-4R或IgE的单克隆抗体）
1487-1490。目前，其中大

多数得到系统应用，并有显著成本和潜在的副作用。但

是，在患有严重疾病、传统药物疗法和/或手术治疗不能

控制、或合并患哮喘的患者中，它们可能有其优势。

不计抗炎剂或给药途径，当前可用策略（包括手术）

均不能治愈大多数患者，特别是伴有CRSwNP的患者。

免疫功能紊乱的长期纠正将提供一个“治愈”的机会。

研究机会包括：

•	改善局部治疗的交付；

•	识别适用于不同药物治疗的预测因子；

•	复发性疾病手术治疗的一种替代或补充治疗；

•	“正常化”免疫系统（即“治愈”）的疗法。

XIII.D.　知识缺口和研究机会：CRS的手术治疗

除了球囊扩张外，过去十年中鼻窦手术仪器在变化

很少。球囊扩张激发了围绕仪器的探讨；但是，更多的

逻辑辩论应围绕最终期望的术后空腔，即，应对何鼻窦

施行手术以及对每个特定患者手术开口应多大以及潜在

的疾病过程。研究机会包括：

•	术前适当的药物治疗；

•	针对手术的预测因子；和

•	最佳术腔的个性化决策；

•	包括Draf/Lothrop手术。
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Additional improvements in understanding how specific
symptoms are affected in various CRS patients are sorely
needed. Although nasal-specific symptoms are required
for the diagnosis of CRS, there is wide variability in the
severity of these symptoms. Similarly, CRS has a significant
impact upon cognitive function, depression, sleep, and
lower airway function, yet we do not understand how
certain host or environmental factors result in specific
constellations of rhinologic and nonrhinologic symptoms.

Optimal outcome instruments remain elusive. Many
studies use patient reported outcome measures. Although
these QoL instruments are valuable, they fail to take
into account important variables, such as overall disease
control, medication usage, and the economic costs of
CRS. A complete understanding of the impact of CRS will
require a compilation of these metrics. Areas for further
research include:

� Clinical classification that correlates with symptom
severity;� Understanding the cause of specific CRS symptoms;� Endotyping and biomarkers that correlate with clinical
presentation and outcomes; and� Outcome instruments that account for symptom severity,
overall disease control, and economic impact.

XIII.C. Knowledge Gaps and Research
Opportunities: Medical Treatment of CRS

Current medical treatment of CRS revolves around anti-
inflammatory agents. Systemic steroids are effective, yet
side effects limit their prolonged use. This has prompted
widespread investigation into topical therapies. An im-
proved understanding of the need for delivery to the
paranasal sinuses, rather than simple nasal cavity treat-
ments, has resulted in the use of large-volume delivery
and steroid-eluting stents. Although these approaches have
achieved success, there are still many limitations, such as the
need for daily use of rinses or the cost and possible need for
periodic replacement of biodegradable stents. Improved de-
livery methods that permit targeted, sinus-specific delivery
of anti-inflammatory agents with minimal side effects and
prolonged duration of efficacy are greatly needed. As with
other chronic diseases, compliance with CRS therapy may
be an issue and needs to be addressed in future research.

In addition to steroids, a number of novel anti-
inflammatory agents show promise, such as monoclonal
antibodies against IL-5, IL-4R, or IgE.1487–1490 Currently
most of these are administered systemically with significant
cost and potential side effects. However, they might have
a place in patients with severe disease not controlled by
conventional drug therapy and/or surgical intervention, or
comorbid asthma.

Regardless of the anti-inflammatory agent or route of
administration, none of our currently available strategies
including surgery result in a cure for most patients,
especially those with CRSwNP. Long term correction of
immune dysfunction would offer the chance of a “cure”.
Research opportunities include:

� Improved delivery of topical therapies;� Identifying predictors of response for various medical
therapies;� Therapies that are an alternative or complementary to
surgery in recurrent disease; and� Therapies that “normalize” the immune system, ie, a
“cure.”

XIII.D. Knowledge Gaps and Research
Opportunities: Surgical Treatment of CRS

With the exception of balloon dilation, there have been
few changes in sinus surgery instrumentation in the last
decade. Balloon dilation has stimulated discussion around
instrumentation; however, a more logical debate should
revolve around the final desired postoperative cavity, ie,
which sinuses to operate upon and how large surgical
ostia should be for each particular patient and underlying
disease process. Research opportunities include:

� Appropriate medical therapy prior to surgery;� Predictors of response to surgery; and� Individualized determination of optimal surgical cavity
including Draf/Lothrop procedures.
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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296. Staikūniene J, Vaitkus S, Japertiene LM, Ryskiene
S. Association of chronic rhinosinusitis with nasal
polyps and asthma: clinical and radiological fea-
tures, allergy and inflammation markers. Medicina
(Kaunas). 2008;44:257–265.

297. Lu X, Zhang XH, Wang H, et al. Expression of os-
teopontin in chronic rhinosinusitis with and with-
out nasal polyps. Allergy. 2009;64:104–111.

298. Benninger MS, Holy CE. The impact of endoscopic
sinus surgery on health care use in patients with
respiratory comorbidities. Otolaryngol Head Neck
Surg. 2014;151:508–515.

299. Batra PS, Tong L, Citardi MJ. Analysis of
comorbidities and objective parameters in re-
fractory chronic rhinosinusitis. Laryngoscope.
2013;123(Suppl 7):S1–S11.

300. Bachert C, Zhang N, Holtappels G, et al. Pres-
ence of IL-5 protein and IgE antibodies to staphy-
lococcal enterotoxins in nasal polyps is associated
with comorbid asthma. J Allergy Clin Immunol.
2010;126:962–968e6.

301. Hao J, Pang YT, Wang DY. Diffuse mucosal in-
flammation in nasal polyps and adjacent mid-
dle turbinate. Otolaryngol Head Neck Surg.
2006;134:267–275.

302. Yu XM, Li CW, Li YY, et al. Down-regulation
of EMP1 is associated with epithelial hyperplasia
and metaplasia in nasal polyps. Histopathology.
2013;63:686–695.

303. Li CW, Zhang KK, Li TY, et al. Expression profiles
of regulatory and helper T-cell-associated genes in
nasal polyposis. Allergy. 2012;67:732–740.

304. Li YY, Li CW, Chao SS, et al. Impairment of cilia
architecture and ciliogenesis in hyperplastic nasal
epithelium from nasal polyps. J Allergy Clin Im-
munol. 2014;134:1282–1292.

305. Meymane Jahromi A, Shahabi Pour A. The epi-
demiological and elinical aspects of nasal polyps
that require surgery. Iran J Otorhinolaryngol.
2012;24:75–78.

306. Hakansson K, Thomsen SF, Konge L, et al. A com-
parative and descriptive study of asthma in chronic
rhinosinusitis with nasal polyps. Am J Rhinol Al-
lergy. 2014;28:383–387.

307. Klossek JM, Neukirch F, Pribil C, et al. Prevalence
of nasal polyposis in France: a cross-sectional, case-
control study. Allergy. 2005;60:233–237.

308. Toledano Munoz A, Herraiz Puchol C, Navas Mo-
linero C, et al. [Epidemiological study in patients
with nasal polyposis]. Acta Otorrinolaringol Esp.
2008;59:438–443.

309. Kule ZG, Habesoglu TE, Somay A, et al.
Histopathological characteristics of nasal polyps
in smokers and non-smokers. J Craniofac Surg.
2014;25:946–949.

310. Segal N, Gluk O, Puterman M. Nasal polyps in the
pediatric population. B-ENT. 2012;8:265–267.

311. Campbell JM, Graham M, Gray HC, et al. Aller-
gic fungal sinusitis in children. Ann Allergy Asthma
Immunol. 2006;96:286–290.

312. Cornet ME, Georgalas C, Reinartz SM, Fokkens
WJ. Long-term results of functional endoscopic si-
nus surgery in children with chronic rhinosinusitis
with nasal polyps. Rhinology. 2013;51:328–334.

313. Davila I, Rondon C, Navarro A, et al. Aeroaller-
gen sensitization influences quality of life and co-
morbidities in patients with nasal polyposis. Am J
Rhinol Allergy. 2012;26:e126–e131.

314. Akarcay M, Ekici N, Miman MC, et al. Do co-
morbidities influence objective and subjective re-
covery rates of nasal polyposis? J Craniofac Surg.
2010;21:71–74.

315. Seybt MW, McMains KC, Kountakis SE. The
prevalence and effect of asthma in adults

with chronic rhinosinusitis. Ear Nose Throat J.
2007;86:409–411.

316. Gu X, Ye P, Chen FY, et al. [Clinical significance
of pulmonary function test in patients with chronic
rhinosinusitis with nasal polyps]. Zhonghua Er Bi
Yan Hou Tou Jing Wai Ke Za Zhi. 2013;48:244–
247.

317. Lin DC, Chandra RK, Tan BK, et al. Association
between severity of asthma and degree of chronic
rhinosinusitis. Am J Rhinol Allergy. 2011;25:205–
208.

318. Matsuno O, Ono E, Takenaka R, et al. Asthma
and sinusitis: association and implication. Int Arch
Allergy Immunol. 2008;147:52–58.

319. Ragab S, Scadding GK, Lund VJ, Saleh H. Treat-
ment of chronic rhinosinusitis and its effects on
asthma. Eur Respir J. 2006;28:68–74.

320. Dunlop G, Scadding GK, Lund VJ. The effect of en-
doscopic sinus surgery on asthma: management of
patients with chronic rhinosinusitis, nasal polypo-
sis, and asthma. Am J Rhinol. 1999;13:261–265.

321. Van Crombruggen K, Zhang N, Gevaert P, et al.
Pathogenesis of chronic rhinosinusitis: inflamma-
tion. J Allergy Clin Immunol. 2011;128:728–732.

322. Wilson KF, McMains KC, Orlandi RR. The asso-
ciation between allergy and chronic rhinosinusitis
with and without nasal polyps: an evidence-based
review with recommendations. Int Forum Allergy
Rhinol. 2014;4:93–103.

323. Zhang Z, Kofonow JM, Finkelman BS, et al. Clin-
ical factors associated with bacterial biofilm for-
mation in chronic rhinosinusitis. Otolaryngol Head
Neck Surg. 2011;144:457–462.

324. Suh JD, Cohen NA, Palmer JN. Biofilms in chronic
rhinosinusitis. Curr Opin Otolaryngol Head Neck
Surg. 2010;18:27–31.

325. Costerton JW, Stewart PS, Greenberg EP. Bacterial
biofilms: a common cause of persistent infections.
Science. 1999;284:1318–1322.

326. Lewis K. Multidrug tolerance of biofilms and
persister cells. Curr Top Microbiol Immunol.
2008;322:107–131.

327. Hoyle BD, Costerton JW. Bacterial resistance to
antibiotics: the role of biofilms. Prog Drug Res.
1991;37:91–105.

328. Dunbar J, White S, Forney L. Genetic diversity
through the looking glass: effect of enrichment bias.
Appl Environ Microbiol. 1997;63:1326–1331.

329. Foreman A, Singhal D, Psaltis AJ, Wormald PJ.
Targeted imaging modality selection for bacterial
biofilms in chronic rhinosinusitis. Laryngoscope.
2010;120:427–431.

330. Boase S, Foreman A, Cleland E, et al. The micro-
biome of chronic rhinosinusitis: culture, molecular
diagnostics and biofilm detection. BMC Infect Dis.
2013;13:210.

331. Jain R, Douglas R. When and how should we treat
biofilms in chronic sinusitis? Curr Opin Otolaryn-
gol Head Neck Surg. 2014;22:16–21.

332. Tan NC, Foreman A, Jardeleza C, et al. The multi-
plicity of Staphylococcus aureus in chronic rhinosi-
nusitis: correlating surface biofilm and intracellular
residence. Laryngoscope. 2012;122(8):1655–1660.

333. Zhang Z, Han D, Zhang S, et al. Biofilms and mu-
cosal healing in postsurgical patients with chronic
rhinosinusitis. Am J Rhinol Allergy. 2009;23:506–
511.

334. Psaltis AJ, Weitzel EK, Ha KR, Wormald PJ. The
effect of bacterial biofilms on post-sinus surgical
outcomes. Am J Rhinol. 2008;22:1–6.

335. Singhal D, Psaltis AJ, Foreman A, Wormald PJ. The
impact of biofilms on outcomes after endoscopic
sinus surgery. Am J Rhinol Allergy. 2010;24:169–
174.

336. Bendouah Z, Barbeau J, Hamad WA, Desrosiers M.
Biofilm formation by Staphylococcus aureus and
Pseudomonas aeruginosa is associated with an un-
favorable evolution after surgery for chronic sinusi-
tis and nasal polyposis. Otolaryngol Head Neck
Surg. 2006;134:991–996.

337. Glowacki R, Tomaszewski KA, Strek P, et al.
The influence of bacterial biofilm on the clinical
outcome of chronic rhinosinusitis: a prospective,
double-blind, scanning electron microscopy study.
Eur Arch Otorhinolaryngol. 2014;271:1015–1021.

338. Bezerra TF, Padua FG, Gebrim EM, et al. Biofilms
in chronic rhinosinusitis with nasal polyps. Oto-
laryngol Head Neck Surg. 2011;144:612–616.

339. Ceri H, Olson ME, Stremick C, et al. The Calgary
Biofilm Device: new technology for rapid deter-

mination of antibiotic susceptibilities of bacterial
biofilms. J Clin Microbiol. 1999;37:1771–1776.

340. Desrosiers M, Bendouah Z, Barbeau J. Effective-
ness of topical antibiotics on Staphylococcus aureus
biofilm in vitro. Am J Rhinol. 2007;21:149–153.

341. Jervis-Bardy J, Boase S, Psaltis A, et al. A random-
ized trial of mupirocin sinonasal rinses versus saline
in surgically recalcitrant staphylococcal chronic rhi-
nosinusitis. Laryngoscope. 2012;122:2148–2153.

342. Cross JL, Ramadan HH, Thomas JG. The impact
of a cation channel blocker (furosemide) on Pseu-
domonas aeruginosa PAO1 biofilm architecture.
Otolaryngol Head Neck Surg. 2007;137:21–26.

343. Goggin R, Jardeleza C, Wormald PJ, Vreugde S.
Corticosteroids directly reduce Staphylococcus au-
reus biofilm growth: an in vitro study. Laryngo-
scope. 2014;124:602–607.

344. Tamashiro E, Banks CA, Chen B, et al. In vivo ef-
fects of citric acid/zwitterionic surfactant cleansing
solution on rabbit sinus mucosa. Am J Rhinol Al-
lergy. 2009;23:597–601.

345. Valentine R, Jervis-Bardy J, Psaltis A, et al. Ef-
ficacy of using a hydrodebrider and of citric
acid/zwitterionic surfactant on a Staphylococcus
aureus bacterial biofilm in the sheep model of rhi-
nosinusitis. Am J Rhinol Allergy. 2011;25:323–
326.

346. Chiu AG, Palmer JN, Woodworth BA, et al. Baby
shampoo nasal irrigations for the symptomatic
post-functional endoscopic sinus surgery patient.
Am J Rhinol. 2008;22:34–37.

347. Kofonow JM, Adappa ND. In vitro antimicrobial
activity of SinuSurf. ORL J Otorhinolaryngol Relat
Spec. 2012;74:179–184.

348. Biel MA, Jones JW, Pedigo L, et al. The effect
of antimicrobial photodynamic therapy on hu-
man ciliated respiratory mucosa. Laryngoscope.
2012;122:2628–2631.

349. Biel MA, Sievert C, Usacheva M, et al. Antimicro-
bial photodynamic therapy treatment of chronic re-
current sinusitis biofilms. Int Forum Allergy Rhinol.
2011;1:329–334.

350. Karosi T, Sziklai I, Csomor P. Low-frequency ul-
trasound for biofilm disruption in chronic rhinos-
inusitis with nasal polyposis: in vitro pilot study.
Laryngoscope. 2013;123:17–23.

351. Parsek MR, Greenberg EP. Acyl-homoserine lac-
tone quorum sensing in gram-negative bacteria: a
signaling mechanism involved in associations with
higher organisms. Proc Natl Acad Sci U S A.
2000;97:8789–8793.

352. Tizzano M, Gulbransen BD, Vandenbeuch A, et al.
Nasal chemosensory cells use bitter taste signaling
to detect irritants and bacterial signals. Proc Natl
Acad Sci U S A. 2010;107:3210–3215.

353. Adappa ND, Zhang Z, Palmer JN, et al. The bitter
taste receptor T2R38 is an independent risk factor
for chronic rhinosinusitis requiring sinus surgery.
Int Forum Allergy Rhinol. 2014;4:3–7.

354. Lee RJ, Xiong G, Kofonow JM, et al. T2R38
taste receptor polymorphisms underlie susceptibil-
ity to upper respiratory infection. J Clin Invest.
2012;122:4145–4159.

355. Lee RJ, Cohen NA. The emerging role of the bitter
taste receptor T2R38 in upper respiratory infection
and chronic rhinosinusitis. Am J Rhinol Allergy.
2013;27:283–286.

356. Katzenstein AL, Sale SR, Greenberger PA. Allergic
Aspergillus sinusitis: a newly recognized form of
sinusitis. J Allergy Clin Immunol. 1983;72:89–93.

357. Robson JM, Hogan PG, Benn RA, Gatenby PA.
Allergic fungal sinusitis presenting as a paranasal
sinus tumour. Aust N Z J Med. 1989;19:351–353.

358. Bent JP, Kuhn FA. Diagnosis of allergic fun-
gal sinusitis. Otolaryngol Head Neck Surg.
1994;111:580–588.

359. deShazo RD, Swain RE. Diagnostic criteria for
allergic fungal sinusitis. J Allergy Clin Immunol.
1995;96:24–35.

360. Manning SC, Holman M. Further evidence for al-
lergic pathophysiology in allergic fungal sinusitis.
Laryngoscope. 1998;108:1485–1496.

361. Ponikau JU, Sherris DA, Kern EB, et al. The diagno-
sis and incidence of allergic fungal sinusitis. Mayo
Clin Proc. 1999;74:877–884.

362. Vroling AB, Fokkens WJ, van Drunen CM. How
epithelial cells detect danger: aiding the immune re-
sponse. Allergy. 2008;63:1110–1123.

363. Kauffman HF, Tomee JF, van de Riet MA, et al.
Protease-dependent activation of epithelial cells

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016 S186



Orlandi et al.

It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016 S4

Orlandi et al.

International Forum of Allergy & Rhinology, Vol. 6, No. S1, February 2016           S143

International Consensus on Rhinosinusitis

1 gene polymorphisms with chronic rhinosinusitis.
Am J Rhinol Allergy. 2009;23:377–384.

638. Cheng YK, Lin CD, Chang WC, et al. Increased
prevalence of interleukin-1 receptor antagonist
gene polymorphism in patients with chronic rhi-
nosinusitis. Arch Otolaryngol Head Neck Surg.
2006;132:285–290.

639. Endam LM, Bosse Y, Filali-Mouhim A, et al. Poly-
morphisms in the interleukin-22 receptor alpha-1
gene are associated with severe chronic rhinosinusi-
tis. Otolaryngol Head Neck Surg. 2009;140:741–
747.

640. Buysschaert ID, Grulois V, Eloy P, et al. Genetic ev-
idence for a role of IL33 in nasal polyposis. Allergy.
2010;65:616–622.

641. Zhang ML, Ni PH, Cai CP, et al. [Association of
susceptibility to chronic rhinosinusitis with genetic
polymorphisms of IL-4 and IL-10]. Zhonghua Er Bi
Yan Hou Tou Jing Wai Ke Za Zhi. 2012;47:212–
217.

642. Wang LF, Chien CY, Tai CF, et al. Matrix
metalloproteinase-9 gene polymorphisms in nasal
polyposis. BMC Med Genet. 2010;11:85.

643. Kim SH, Park HS, Holloway JW, et al. Associa-
tion between a TGFbeta1 promoter polymorphism
and rhinosinusitis in aspirin-intolerant asthmatic
patients. Respir Med. 2007;101:490–495.

644. Mfuna Endam L, Filali-Mouhim A, Boisvert P, et al.
Genetic variations in taste receptors are associated
with chronic rhinosinusitis: a replication study. Int
Forum Allergy Rhinol. 2014;4:200–206.

645. Cormier C, Bosse Y, Mfuna L, et al. Polymor-
phisms in the tumour necrosis factor alpha-induced
protein 3 (TNFAIP3) gene are associated with
chronic rhinosinusitis. J Otolaryngol Head Neck
Surg. 2009;38:133–141.

646. Tournas A, Mfuna L, Bosse Y, et al. A pooling-
based genome-wide association study implicates the
p73 gene in chronic rhinosinusitis. J Otolaryngol
Head Neck Surg. 2010;39:188–195.

647. Zielinska-Blizniewska H, Sitarek P, Milonski J,
et al. Association of the -33C/G OSF-2 and the
140A/G LF gene polymorphisms with the risk
of chronic rhinosinusitis with nasal polyps in a
Polish population. Mol Biol Rep. 2012;39:5449–
5457.

648. Lee JS, Kim JH, Bae JS, et al. Association of
CACNG6 polymorphisms with aspirin-intolerance
asthmatics in a Korean population. BMC Med
Genet. 2010;11:138.

649. Bae JS, Pasaje CF, Park BL, et al. Genetic associa-
tion analysis of CIITA variations with nasal polyp
pathogenesis in asthmatic patients. Mol Med Rep.
2013;7:927–934.

650. Pasaje CF, Bae JS, Park BL, et al. DCBLD2
gene variations correlate with nasal polyposis in
Korean asthma patients. Lung. 2012;190:199–
207.

651. Kim SH, Choi H, Yoon MG, et al. Dipeptidyl-
peptidase 10 as a genetic biomarker for the aspirin-
exacerbated respiratory disease phenotype. Ann Al-
lergy Asthma Immunol. 2015;114:208–213.
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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It is our hope that this summary of the evidence in RS will
point out where additional research efforts can be directed.

II. Methods
Each of 144 topics in RS was assigned to 1 of 76 rhinol-
ogy experts worldwide. The amount of evidence in any
given topic varied such that a few were assigned as litera-
ture reviews. The remaining topics that had substantial evi-
dence were assigned as EBRRs or as evidence-based reviews
only (EBRs), if they did not lend themselves to providing
a recommendation, such as those addressing diagnosis and
pathogenesis.

For EBRs and EBRRs, the methodology of Rudmik and
Smith2 was followed for each of these sections. Briefly, a
systematic review was performed with grading of all ev-
idence. An initial author drafted a summary of the evi-
dence, with an aggregate evidence grade and, where appli-
cable, a structured recommendation. A multistage online
semi-blinded iterative review process then refined each sec-
tion. Following this thorough EBR and EBRR development
and review with 3 to 4 rhinologists for each topic, the sec-
tion manuscripts were then combined into a cohesive single
document. The entire manuscript was then reviewed by all
authors for consensus.

III. Results
The resulting ICAR:RS document addresses a number of
significant areas, including:

1. Definitions and diagnostic criteria for the various forms
of RS.

2. Presentation of the burden of RS, both at the societal
and individual level.

3. A thorough review of the potential pathophysiologic
mechanisms for the various forms of RS.

4. Recommendations for diagnosis and treatment of the
various manifestations of RS, including cost-effective
evaluation of the CRS patient. The structured recom-
mendations are listed below.

5. Evaluation of the efficacy of endoscopic sinus surgery
(ESS) in improving quality of life in CRS patients. An
evidence-based regimen for appropriate medical ther-
apy prior to considering surgery is provided. Structured
recommendations regarding preoperative and postoper-
ative care as well as intraoperative technique are listed
below.

III.A. Results: Definitions and Diagnostic Criteria
RS in adults is divided and defined based on the temporal
course of its manifestation (Table III-1).

Subacute RS is a term used to describe RS when it lasts
greater than 4 weeks but less than 12 weeks. Its clinical
features fall somewhere between ARS and CRS. Use of this
classification should be limited until a better understanding
of this condition is achieved.

TABLE III-1. Definitions and diagnostic criteria for
rhinosinusitis

Condition Definition and diagnostic criteria

Acute rhinosinusitis
(ARS)

Sinonasal inflammation lasting less than 4
weeks associated with the sudden onset of
symptoms. Symptoms must include both:

� nasal blockage/obstruction/congestion OR
nasal discharge (anterior/posterior)

AND

� facial pain/pressure OR reduction/loss of
smell.

Radiology and endoscopy are not required for
diagnosis.

Chronic rhinosinusitis
(CRS)

Sinonasal inflammation persisting for more
than 12 weeks. Symptoms must include at
least 2 of the following:

� nasal blockage/obstruction/congestion� nasal discharge (anterior/posterior)� facial pain/pressure� reduction/loss of smell

Additionally, the diagnosis must be confirmed
by:

� Evidence of inflammation on paranasal
sinus examination or computed
tomography (CT)� Evidence of purulence coming from
paranasal sinuses or ostiomeatal complex

CRS is divided into CRSwNP or CRSsNP based
on the presence or absence of nasal polyps.

Recurrent acute
rhinosinusitis (RARS)

Four or more episodes of ARS per year with
distinct symptom-free intervals between
episodes. Each episode must meet the
above criteria for ARS

Acute exacerbation of
chronic
rhinosinusitis
(AECRS)

Sudden worsening of CRS symptoms with a
return to baseline symptoms following
treatment

CRSsNP = CRS without nasal polyps; CRSwNP = CRS with nasal polyps.

III.B. Results: The Burden of RS
We increasingly understand the significant burden of RS,
both at a societal and at an individual level. The ICAR:RS
document thoroughly reviews this literature, including
direct and indirect costs as well as the substantial effect on
individual well-being. Notable findings are an individual
direct cost of US$770 to US$1220 per patient-year for CRS
and a RS-related work productivity cost that approaches
US$4 billion in the United States annually. At the individ-
ual level, the impact is also found to be substantial. Overall
CRS quality of life is worse than that of individuals with
congestive heart failure, chronic obstructive pulmonary
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