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摘  要 

慢性阻塞性肺疾病(Chronic Obstructive Pulmonary Disease, COPD)常与多种慢性疾病共同存在。近年

来已有较多研究证实上气道鼻–鼻窦合并症可通过多种泛气道的病理生理机制对COPD患者的下气道施

加影响。这提示治疗患者的鼻–鼻窦合并症可能有助于COPD的病情控制。本文对鼻–鼻窦疾病参与

COPD的证据进行了总结，并从合并症的角度分析了两者相互作用的机制。 
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Abstract 
Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) coexists with multiple chronic diseases. Recent 
studies had demonstrated that nasal-sinus comorbidities could affect the lower airways of COPD 
patients through a number of pathophysiological mechanisms, which suggested that treatment of 
nasal-sinus comorbidities may contribute to COPD control. This article summarized the evidence for 
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the involvement of nasal-sinus disease in COPD and analyzed the mechanisms of their interaction. 
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1. 引言 

作为最常见的几种慢性疾病之一，慢性阻塞性肺疾病(Chronic Obstructive Pulmonary Disease, COPD)
在全球范围内都存在着严重的疾病负担[1]。虽然基本病理特征为不完全可逆的气流受限，但是 COPD 对

机体的影响是累及多层次、多系统的，具备相当强的异质性。在实际临床实践中，人们发现 COPD 常与

多种慢性疾病共同存在，包括但不限于：心血管疾病、糖尿病、肿瘤、骨质疏松、抑郁症等[2]。这些合

并症与 COPD 存在着共同危险因素或者作为共病本身直接与 COPD 相互作用，由此对患者带来多方面的

影响。 
众所周知，鼻与肺分属于气道的两端，具备高度的解剖结构同源性与生理功能的相似性。早在 1997

年 Grossman 就提出了“同一气道，同一疾病”的概念[3]，虽然早期研究多局限于哮喘，但是已经有较

多高质量研究表明，这一概念已经超越了“过敏”的范畴[4]。 
本篇综述拟对鼻–鼻窦疾病参与 COPD 的证据进行总结并将从合并症的角度分析鼻–鼻窦疾病与

COPD 相互作用机制。 

2. 流行病学 

迄今已经有较多流行病学证据表明，COPD 患者存在着比正常人群更多的上气道疾病负担。一项 2001
年的瑞典大型流行病学调查结果显示：8469 名受调查者中，有 33%的人存在慢性上气道症状，而在其中

慢性支气管炎的人群中这一比例为 40% [5]。后续的跟踪调查显示，原来调查中存在鼻涕或鼻塞症状的受

调查者，8 年后发展为 COPD 的风险增加了约 1 倍[6]。但是在此调查中，数据是基于患者的自我报告，

上、下气道疾病均未得到明确诊断。Roberts 等首次在通过肺功能明确诊断的 COPD 患者中评估鼻部症状

的患病率，发现 COPD 患者中 88%的患者在 1 周的大部分时间内都存在上气道症状[7]。Arndal 等人通过

多学科合作的方式对明确诊断的 COPD 患者进行了鼻腔症状调查、鼻内镜以及鼻窦 CT 扫描，根据欧洲

鼻窦炎和鼻息肉指南中的诊断标准在 COPD 患者中筛选出慢性鼻窦炎患者，这是目前为止最大规模的

COPD鼻–鼻窦疾病合并症研究。其结果显示：22.5%的患者合并CRS，这一比例远高于正常人群(10.9%)，
并且其中 82%的患者此前从未明确诊断上气道疾病[8]。这提示，无论是患者或临床医师们可能都没有对

COPD 的鼻–鼻窦疾病投入应有的关注。 

3. COPD 鼻–鼻窦合并症的临床意义 

3.1. 上气道合并症对 COPD 患者生活质量的影响 

合并症往往会给患者带来比仅存在单一疾病时更加严重的影响。但是由于鼻–鼻窦疾病与 COPD 疾

病的复杂性、异质性，研究者们很难找到可靠的工具去评估上气道合并症所带来的的影响。Hurst 等人在
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2003年首次采用鼻腔鼻窦结局测试(Sino Nasal Outcome Test, SNOT)评分来评估稳定期COPD患者的上气

道健康相关生活质量受损情况，结果显示 COPD 患者的 SNOT 评分低于单纯鼻窦炎患者，但远高于正常

人群，并且 SNOT 评分与圣乔治呼吸问卷(St Georges respiratory questionnaire, SGRQ)之间无明显相关性

[9]。这表明 SGRQ 评分可能无法反映出 COPD 患者的上气道生活质量减损。同样，在以 COPD 患者组内

比较为主要设计的实验中，伴有鼻窦炎 COPD 患者表现出了更差的 COPD 相关生活质量受损[8]。虽然此

类探究鼻–鼻窦疾病对患者 COPD 病情影响的研究较少并且由于评估病情工具的选择不同而缺乏可比较

性，但是在下气道生活质量减损方面都得到了一致的结论，即 COPD 患者具有泛气道性的生活质量减损

[8] [10]-[15]。 

3.2. 上气道合并症对 COPD 患者肺功能的影响 

在上气道合并症对 COPD 的肺功能影响方面，情况变得有所不同。大部分同类研究显示，尽管上气

道合并症为 COPD 患者带来了更加严重的总体生活质量减损，但是以上气道生活质量受损情况来区分

COPD 患者时，并不能识别出肺功能及过去一年的急性加重次数的显著性差异[8] [10] [11] [12] [13] [15]。
这是否代表着 COPD 的上气道合并症缺乏临床意义呢？笔者认为现在下结论还为时尚早，原因有三点：

第一、目前的临床研究指标多杂而不精，肺功能测量指标仅包括 FEV1pred% (第一秒用力呼气容积占预

计值百分比)、FEV1/FVC (一秒率)。但目前已有研究显示，FEV1 并不能代表整体肺功能[16]，同样，肺

功能也不能完全反映 COPD 患者的整体病情[17]。第二、受限于 COPD 急性加重的定义是基于描述性的

术语而缺乏标准的量化指标，建立于患者自我报告的问卷调查难以区分真正的 COPD 急性加重与急性上

呼吸道事件。不过，有研究直接用“急诊次数”替代“急性加重次数”，并得到了有显著性差异的结果

[14]；第三、在耳鼻喉科领域，鼻–鼻窦疾病导致肺功能下降是不争的事实([18] [19])，并且通过鼻内镜

手术，患者的肺功能可有不同程度的改善([20])，这点与目前从下气道角度进行的研究不符。所以，笔者

认为，目前上气道合并症对于 COPD 患者临床特征的影响还未有定论，需要在呼吸内科医师与耳鼻喉科

医师的通力协作基础上进行更加准确且深入的研究。 

4. 上气道合并症对 COPD 产生影响的机制 

目前上气道对下气道产生影响主要有以下三种机制：第一、生理功能失调。鼻是人体对外界诸多吸

入性刺激物的第一道防线，同时也承担着对吸入空气加温加湿的生理功能。在合并鼻–鼻窦疾病时，由

于上气道症状，患者多选择张口呼吸，使得干冷空气、变应原、物理化学刺激物直接进入下气道中，进

而导致下气道损害[21]；第二、泛气道炎症机制。临床表型背后的炎症机制一直都是研究的热点。第一项

评估 COPD 鼻腔炎症的研究发表于 2003 年。Nihlen 等人[22]对 COPD 患者与健康对照组进行了组胺激发

试验并通过鼻腔灌洗的方法收集激发前后的上气道样本。结果显示，伴有上气道症状或患有 COPD 的人

群表现出更强的鼻中性粒细胞活性。Hens 等人[4]纳入 59 名哮喘患者以及 31 名 COPD 患者，通过往鼻内

塞入棉球的方法收集患者鼻腔分泌物并检测其中炎症因子表达，结果显示，与对照组相比，COPD 组患

者鼻腔分泌物中的γ干扰素、粒细胞集落刺激因子、嗜酸性粒细胞趋化因子表达水平显著性增加。一项

小型的前瞻性研究亦显示，急性加重期时的 COPD 患者在痰液、鼻腔灌洗液、血清中的炎症标志物水平

相较于稳定期均有升高，且上下呼吸道的炎症水平具有一定相关性[23]。Celik 和他的同事们发现，病情

稳定的 COPD 患者鼻腔灌洗液中的白介素-8 水平高于健康对照组，且与疾病严重程度存在一定的相关性

[14]。这些研究都显示，COPD 患者具备泛气道性的炎症。但是由于目前尚缺乏大型队列研究，我们很难

判断上、下气道炎性疾病之间的时间顺序和因果关系。并且我们都知道炎症往往不会局限某处，全身范

围性的炎症也可能在两者之间扮演着重要角色，所以要弄清上气道炎症本身对下气道的带来了多大影响
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可能非常困难。第三、神经反射机制。有研究显示，鼻产生的神经信号会影响远端支气管，诱发气道高

反应性[21]。不过目前具体的关键细胞通路及作用机制还未有定论。 

5. 共同危险因素 

如前所述，鼻与肺存在着高度的解剖同源性，承担着相似的生理功能，所以我们也不难理解两者也

具备相似的疾病危险因素。危险因素可被粗略地分为两类：一是包括基因、免疫缺陷、炎性肉芽肿疾病、

纤毛运动异常、精神心理压力、荷尔蒙在内的内源性因素；另外是各种类型的感染、有害气体、过敏原

等外源性因素[24]。其中，香烟烟雾是最常见的。不同于下气道，上气道受香烟烟雾影响研究较少。不过，

一些研究表明，主动吸烟和被动吸烟都会增加患慢性鼻–鼻窦炎的风险[25]。一项多中心的调查证实，吸

烟与慢性鼻窦炎之间存在强烈关联，且疾病的严重程度与吸烟指数呈剂量依赖关系[26]。还有研究表明，

吸烟会损害鼻粘膜的纤毛运动能力[27]、增加鼻阻力[28]。 

6. 总结 

上、下气道之间不仅在解剖学上存在同源性，在生理学上存在功能一致性，更重要的是在疾病状态

下相互影响。本文从流行病学、相互作用、危险因素三个方面总结了鼻–鼻窦合并症及其对 COPD 的影

响。笔者认为随着精准医学时代的到来，肺科医师需要清楚地认识到气道存在着整体性，不能再局限于

“声门以下”。只有跳出目前固有的疾病范式才能为患者带来更加个性化的治疗。但可能囿于上气道的

复杂性和取样的困难性，目前 COPD 患者的鼻–鼻窦合并症还未得到太多关注，迫切需要严格设计的大

型队列研究以提供更高级别的循证医学证据。 
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