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　　摘　要：　目的　研究喉癌患者术后的远期疗效，并分析影响喉癌患者预后的相关因素。方法　采用回顾性
研究的方法，将２００７年１月—２０１６年７月就诊于山西医科大学第一医院耳鼻咽喉头颈外科并行手术治疗的３２５例
喉癌患者纳入研究，其中男２９６例，女２９例，男女比例１０．２１∶１；年龄１８～８４岁，平均年龄（６２．００±９．８４）岁。结果
　本组喉癌患者 ５年累计总体生存率（ＣＯＳ）、疾病特异性生存率（ＣＤＳＳ）、无病生存率（ＤＦＳ）分别为 ７５．４％、
７８．２％、７１．２％。单因素分析发现年龄、临床分期、Ｔ分级、淋巴结转移、复发、手术方式各临床因素间生存分布的差
异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。多因素分析显示年龄、复发、临床分期明显降低生存率（Ｐ＜０．０５）。结论　喉癌术
后ＣＯＳ较高，首选手术治疗是可行的，复发、临床分期及年龄是影响喉癌患者术后生存的独立危险因素。
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　　喉癌是头颈部常见的恶性肿瘤，约占头颈肿瘤
的１３．９％，占全身恶性肿瘤的２．１％，９６％～９８％为
鳞状上皮细胞癌。男女比例约为 ９∶１，我国癌症数

据显示，２０１５年新发喉癌患者约２．６４万例，相关死
亡患者约１．４５万例，约以每年万分之一的速度增
长［１］。２０１３年全球范围内统计因喉癌而死亡的人
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数达到８８０００例，死亡人数较１９９０年的７６０００例
上升了近１３．６％［２］。近年来综合治疗的理念被广

泛应用于喉癌的晚期治疗，而且手术及放化疗等各

种技术均有了很大的改进与提高，但喉癌总体疗效

仍未见明显提高，不能令人满意。本文对就诊于山

西医科大学第一医院行手术治疗的３２５例患者的临
床资料及生存率进行统计分析，旨在研究这部分患

者基本临床特征及影响预后的因素，为喉癌治疗策

略的选择、治疗效果的预测提供依据。

１　资料与方法

１．１　临床资料
收集２００７年１月—２０１６年７月确诊并住院手

术治疗的符合研究标准的喉癌患者３２５例，其中男
２９６例，女２９例；年龄 １８～８４岁，平均年龄（６２±
９．８４）岁；吸烟者２３８例，不吸烟者８７例；肿瘤原发
部位：声门型１８８例，声门上型１３０例（包含跨声门
型２４例），声门下型７例；临床分期：Ⅰ期１３９例，
Ⅱ期７８例，Ⅲ期６６例，Ⅳ期４２例；发生淋巴结转移
５５例，无淋巴结转移２７０例；手术方式：全喉切除术
４０例，喉部分切除术２８５例；复发８６例。
１．２　纳入及排除标准

纳入标准：①所有患者病理诊断为喉鳞状上皮
细胞癌及喉腺样囊性癌；②术前未进行放化疗；③首
次进行手术治疗；④病历资料完整。排除标准：①外
院治疗后复发而就诊的喉癌患者；②术前进行放化
疗；③病历资料不完整。
１．３　研究方法

随访：所有患者均进行随访，随访方式包括门诊

随访及电话随访，以手术日期为随访起点。生存时

间：生存时间以手术日期为随访起点，按月计算，至

失访、死亡或者最近一次随访时间结束，计算生存时

间。指标分析：结合本组病历资料及查阅相关文献，

选择年龄、性别、吸烟史、饮酒史、肿瘤原发部位、临

床分期、淋巴结转移、Ｔ分期、病理分级、手术方式、
前联合受侵、声带固定、复发１３项临床指标作为分
析指标。

１．４　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行分析，采用 Ｋａｐｌａｎ

Ｍｅｉｅｒ进行生存率及单因素分析，并绘制患者的生存
曲线，用Ｌｏｇｒａｎｋ检验计算累计疾病特异性生存率
（ｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｄｉｓｅａｓｅｓｐｅｃｉｆｉｃｓｕｒｖｉｖａｌ，ＣＤＳＳ）、累计总
体生存率 （ｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ，ＣＯＳ）以及无

病生存率（ｄｉｓｅａｓｅｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌ，ＤＦＳ）的差异性。采
用Ｃｏｘ比例风险模型进行多因素分析。Ｐ＜０．０５被
认为具有统计学意义。

２　结果

２．１　总体生存情况
３２５例患者失访２５例，随访率为 ９２．３％。总生

存时间（６７．３±３７．４）个月，无病生存时间（６２．１±
３８．０）个月。术后 １年复发 ３３例，术后 ３年复发
３９例，术后５年复发７１例。死亡８３例，其中因喉
癌局部复发死亡４６例，因远处转移死亡１７例，因其
他恶性肿瘤死亡８例，因其他原因死亡１２例。

将患者死亡原因以喉癌作为终点事件，而死于

其他原因的作为删失，由此统计得到ＣＤＳＳ。不论死
亡原因，将患者死亡作为终点事件，得出ＣＯＳ。将患
者术后第１次复发作为终点事件，得出 ＤＦＳ。根据
累计生存率曲线统计５年 ＣＯＳ、ＣＤＳＳ、ＤＦＳ分别为
７５．４％、７８．２％、７１．２％。三者比较，ＣＤＳＳ高于ＣＯＳ
和 ＤＦＳ，ＣＤＳＳ与 ＤＦＳ差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），见图１。
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图１　３２５例患者生存曲线分析

２．２　人口统计学数据分析
本研究包括３２５例患者。患者人口统计学数据

和临床数据见表１，男女比例为１０．２１∶１。吸烟史占
７３．２％，饮酒占３９．１％，声门型喉癌患病率高于非
声门型喉癌（分别为５７．８％和４２．２％）。３２．３％的
患者出现前联合受累。早期（Ⅰ期和Ⅱ期）的患者
多于晚期（Ⅲ期和Ⅳ期），分别为６６．８％和４３．２％，
９８．８％患者为鳞状上皮细胞癌。本组患者均接受手
术治疗，主要手术方式为喉部分切除术（包括经口

激光喉显微手术），全喉切除术占１２．３％。临床分
期、淋巴结转移、Ｔ分期、年龄、手术方式及复发是影
响患者总体生存率的因素。
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表１　本组患者临床数据统计　［例（％）］
临床因素 例数 死亡数 ＣＯＳ χ２ Ｐ

年龄（岁） １６．５６８ ０．０００
　≤６０ １８１（５５．７） ６５（３５．９） ８８．５
　＞６０ １４４（４４．３） １８（１２．５） ７５．８
性别 ２．１９８ ０．１３８
　男 ２９６（９１．１） ７７（２６．０） ８０．７
　女 ２９（８．９） ６（２０．７） ８８．６
临床分期 １２．５３９ ０．００６
　Ｉ １３９（４２．８） １９（１３．７） ９１．２
　ＩＩ ７８（２４．０） ２５（３２．１） ８３．４
　ＩＩＩ ６６（２０．３） ２２（３３．３） ６９．９
　ＩＶ ４２（１２．９） １７（４０．５） ６３．３
吸烟史 ０．５４７ ０．４５９
　是 ２３８（７３．２） ５９（２４．８） ６８．３
　否 ８７（２６．８） ２４（２７．６） ８１．６
饮酒史 ０．６２５ ０．４２９
　是 １２７（３９．１） ２８（２２．０） ８０．３
　否 １９８（６０．９） ５５（２７．８） ８３．３
淋巴结转移 ３．１０９ ０．０４９
　是 ５５（１６．９） ２０（３６．４） ６６．３
　否 ２７０（８３．１） ６３（２３．３） ８４．６
Ｔ分期 １２．６３７ ０．００５
　Ｔ１ １４１（４３．４） ２０（１４．２） ９０．６
　Ｔ２ ９８（３０．１） ３０（３０．６） ８１．５
　Ｔ３ ６２（１９．１） ２３（３７．１） ６８．４
　Ｔ４ ２４（７．４） １０（４１．７） ６０．８
手术方式 ７．５６７ ０．００６
　喉部分切除术 ２８５（８７．７） ６６（２３．２） ８４．３
　全喉切除术 ４０（１２．３） １７（４２．５） ６０．４
前联合受侵 １．９１３ ０．１６７
　是 １０５（３２．３） ２０（１９．０） ７９．４
　否 ２２０（６７．７） ６３（２８．６） ８５．７
声带固定 １．５８３ ０．２０８
　是 ５５（１６．９） １９（３４．５） ７０．９
　否 ２７０（８３．１） ６４（２３．７） ８３．６
病理组织分类 １．０４６ ０．３０６
　鳞癌 ３２１（９８．８） ８１（２５．２） ８１．５
　非鳞癌 ４（１．２） ２（５０．０） ７５．０
复发 ７９．８４０ ０．０００
　是 ８６（２６．５） ６１（７０．９） ４３．９
　否 ２３９（７３．５） ２２（９．２） ９５．５
病理分化程度 １．９４４ ０．３７８
　高分化 ８３（２５．５） ２４（２８．９） ７９．４
　中分化 １７０（５２．３） ３６（２１．２） ８５．９
　低分化 ７２（２２．２） ２３（３１．９） ７２．８
肿瘤部位 ６．５２３ ０．０８９
　声门型 １８８（５７．８） ３９（２０．７） ８８．０
　声门上型 １０６（３２．６） ３１（２９．２） ７５．９
　声门下型 ７（２．２） ２（２８．６） ６０．０
　跨声门型 ２４（７．４） １１（４５．８） ６１．３
术后放疗 ０．４３６ ０．５０９
　是 ３７（１１．４） １１（２９．７） ６９．１
　否 ２８８（８８．６） ７２（２５．０） ８３．０

　　注：ＣＯＳ：累计总体生存率，下表同。
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２．３　影响预后的单因素分析
影响预后的单因素分析结果见表２。其中临床

分期、淋巴结转移、Ｔ分期、年龄、手术方式各临床因
素间有差异，具有统计学意义。复发也是影响喉癌

患者ＣＤＳＳ的因素。

表２　影响预后单因素分析

影响因素
ＣＤＳＳ

χ２ Ｐ
ＤＦＳ

χ２ Ｐ
临床分期 １７．６０２ ０．００１ １２．３８２ ０．００６
吸烟史 ２．７５４ ０．０９７ ０．８０２ ０．３７０
饮酒史 ０．０４０ ０．８４１ ０．１１２ ０．７３８
淋巴结转移 ４．０４３ ０．０４４ ４．６０５ ０．０３２
Ｔ分期 １６．２３４ ０．００１ １１．８４３ ０．００８
年龄 ８．７９４ ０．００３ ６．３４７ ０．０１２
性别 ２．５１２ ０．１１３ ０．８４７ ０．３５７
肿瘤部位 ７．６３７ ０．０５４ ２．９２１ ０．４０４
手术方式 ９．７１４ ０．００２ ６．９１４ ０．００９
前联合受侵 １．２８１ ０．２５８ ０．３１３ ０．５７６
声带固定 １．６４２ ０．２００ ０．９２９ ０．３３５
复发 １０７．４２１ ０．０００ — —

病理组织分级 ０．９４７ ０．６２３ １．５５９ ０．４５９
　　注：ＣＤＳＳ：累计疾病特异性生存率；ＤＦＳ：无病生存率，下表同。

２．４　影响预后的多因素分析
以单因素分析时对喉癌预后有统计学意义的指

标（临床分期、淋巴结转移、Ｔ分期、年龄、手术方式、
复发）进行 Ｃｏｘ回归分析，其中 ＤＦＳ行 Ｃｏｘ回归分
析是不将复发纳入自变量，分析结果见表３。年龄
及临床分期是影响患者 ＣＯＳ、ＣＤＳＳ及 ＤＦＳ的独立
危险因素（Ｐ＜０．０５），此外复发也是影响 ＣＯＳ及
ＣＤＳＳ的独立危险因素。

３　讨论

３．１　喉癌患者术后生存率分析
２０１８年第１版头颈部肿瘤 ＮＣＣＮ临床实践指

南指出美国早期喉癌首选放疗作为初始治疗方式，

晚期喉癌以同步放化疗为主要治疗方式，而开放性

手术更多地应用于非手术治疗后复发的挽救手

段［３］。以英国为代表的欧洲国家，Ｔ１ａ～Ｔ２ａ期声门
型和Ｔ１～Ｔ２期声门上型喉癌以放疗和激光喉显微
术为主要治疗方案；大部分 Ｔ２ｂ～Ｔ３期声门型和
Ｔ３期声门上型喉癌推荐同步放化疗作为标准非手
术保喉策略，少部分经过选择的患者可在激光喉显

微术或开放性喉功能保全手术后进行辅助放疗，放

化疗不敏感、肿瘤残留或复发再考虑手术［４］。我国

因为经济、文化、依从性、认知水平等因素，喉癌治疗

策略是以手术为主结合放化疗的综合治疗，在保证

生存率的前提下，最大限度保留与修复喉功能，积极

预防与治疗并发症，提高患者生活质量。本研究喉

癌患者术后５年生存率为７５．４％，胡昌辰等［５］研究

报告山西医科大学第一医院１９８８—２０００年喉癌患
者５年生存率为７３．９７％，与国内既往报道相一致。
Ｓｔｅｕｅｒ等［６］研究表明过去４０年内喉癌患者的５年
生存率未见明显提高，反而略有降低，认为喉癌患者

生存率未见明显改善与近年来手术方式的选择趋势

的变化相关，而欧洲护理工作组报道５年生存率为
５９％［７］，东西方差异明显。对于早期喉癌患者，放

疗与经口激光喉显微手术、开放性喉功能保全术相

比，具有相近的生存率［８］。对于晚期喉癌患者，大

多数欧美国家将同步放化疗作为主要治疗模式，其

不良反应不容忽视，患者常因吞咽困难而长期鼻饲，

保留的喉器官功能已丧失，严重者出现治疗相关死

亡［９］，并且放化疗失败患者行挽救手术的治疗手段

相对有限［１０］，Ｆｅｒｌｉｔｏ等［１１］研究表明总体上初始采取

手术治疗的患者有更高的５年生存率。以上研究说
明喉癌患者首选手术单纯治疗可以给患者带来益

处，疗效是肯定，可以获得满意的临床疗效。尤其目

前在我国因各种条件的限制，手术仍是喉癌的首选

治疗方式。

近年来我们着眼于研究喉部各组织屏障及喉功

能的解剖学基础［１２１３］，结合肿瘤范围等选择术式，尽

可能术中以肿瘤“立体切缘”切除肿瘤，同时尽可能保

留解剖学结构，最大程度保留患者的喉功能，得到较

满意的手术疗效，同时也是降低复发率的前提条件。

表３　影响预后多因素分析

影响因素
ＣＯＳ

Ｐ ＲＲ ９５％ＣＩ
ＣＤＳＳ

Ｐ ＲＲ ９５％ＣＩ
ＤＦＳ

Ｐ ＲＲ ９５％ＣＩ
临床分期 ０．００２ ２．００６ １．２９１～３．１１７ ０．０００ ２．６０９ １．５６０～４．３６４ ０．００４ ０．５４２ ０．３５７～０．８２５
年龄 ０．００１ ２．１１４ １．３４４～３．３２５ ０．０４２ １．６５２ １．０１７～２．６８２ ０．０１１ １．８１５ １．１４９～２．８６６
复发 ０．０００ ４．４５０ ２．９９０～６．６２３ ０．０００ ６．９５６ ４．３６７～１１．０８１ － － －
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３．２　影响喉癌预后的因素分析
本研究表明复发、年龄及临床分期是影响喉癌

患者术后预后的相关因素。其中复发是影响喉癌患

者生存率的重要问题。Ａｎｓａｒｉｎ等［１４］研究发现复发

率与治疗方式无统计学差异，但却和手术切缘的状

态相关。虽然术前通过影像学手段对喉肿瘤范围、

浸润深度进行充分的评估，并且选择合适的手术方

式并制定综合治疗方案，但是术中切缘多为黏膜切

缘，而喉鳞状上皮细胞癌的生长是立体的，既有黏膜

的受侵，也有黏膜下的扩展，手术医生在获取足够的

深部切缘时往往面临很多困难，而且有些肿瘤切缘

形态学上是正常的，但是其遗传物质却发生了改变，

因此不能保证足够的安全切缘及肿瘤的完整切除。

近年来我们应用窄带成像技术（ｎａｒｒｏｗｂａｎｄｉｍａ
ｇｉｎｇ，ＮＢＩ）在术中实时检测喉癌手术黏膜切缘，有利
于喉癌病灶的精准切除和获得阴性切缘，降低复发

风险。即使术中获得阴性切缘，但仍有部分患者出

现原位复发，因此中晚期喉癌患者术后需根据有无

淋巴转移及危险因素情况选择同步放化疗或者单纯

放疗，治疗后根据病灶的反应情况，对铂类药物不敏

感患者可予以免疫治疗。

喉的解剖及生理结构复杂，淋巴引流非常丰

富［１５］。因此颈部淋巴转移是常见的临床表现，并且

是降低患者生存率的重要因素。Ｔｒｉｆｉｌｅｔｔｉ等［１６］回顾

性研究晚期头颈部鳞癌患者的生存资料，确认颈淋

巴结转移数是影响患者预后的首要因素。本研究单

因素分析时证实了这一点，但多因素分析显示淋巴

结转移不是影响喉癌患者预后的独立危险因素，这

可能是因为在进行多因素分析时复发作为最主要的

影响因子，弱化其他的影响因子。有研究表明区域

性淋巴结转移使生存率降低约５０％，因此颈部处理
对颈部淋巴结的评估和治疗至关重要［１７］，由于目前

缺乏术前确诊是否有颈部隐匿性转移的有效手段，

并且颈部淋巴结有较高的隐匿性转移，因此对于

ｃＮ０喉癌患者建议进行预防性治疗，以降低局部复
发率及远处转移率，但何时采取何种手术方式进行

针对性治疗仍是目前争议的焦点。

年龄作为影响患者预后的独立危险因素，是因

为老年患者免疫力和抵抗力随年龄的增加而降低，

且多伴有不同程度的心肺功能障碍，术后恢复慢且

并发症多，可能会加重原有基础疾病，导致预后不

良。本研究中６０岁以上的喉癌患者５年生存率为
７５．８％，６０岁以下喉癌患者５年生存率为８８．５％，
差异有统计学意义，因此临床上对高危人群即６０岁

以上男性、或有长期吸烟饮酒史、或有喉癌家族史、

或有从事化学品接触史或放射线接触史等危险因素

的人应重点筛查，建议半年体检１次，对于普通人
群，建议定期检查咽喉部情况，一般１年１次。同时
应该注重老年喉癌患者术前心肺功能评估及多学科

联合治疗，术后也要加强随访。我们建有完整的随

访系统，术后随访规范化，患者的依从性提高，能够

早期发现肿瘤复发或转移，利于采取进一步治疗

措施。

本研究结果显示患者临床分期与术后５年生存
率相关，临床分期越晚患者预后越差，早期（Ⅰ、
Ⅱ期）喉癌５年生存率为８２．３％，晚期（Ⅲ、Ⅳ期）喉
癌５年生存率为６３．５％，差异有统计学意义。同时
我们发现淋巴结转移以及 Ｔ分期也与生存率有关，
说明临床分期包含了肿瘤原发灶和淋巴结转移情况

等信息，更能体现对患者预后的综合影响。在临床

工作中，要综合考虑肿瘤范围、患者全身情况以及患

者对保留喉功能的要求等情况，对年龄较大，全身状

况不佳的晚期患者，倾向于行全喉切除术治疗，对年

轻、心肺功能较好的患者，在保证生存率的前提下，

可行喉部分切除术。

３．３　本研究的发现与不足
本研究发现复发是影响喉癌患者生存预后的独

立危险因素，且复发率偏高，考虑可能与手术切缘的

状态相关，但未行进一步研究。探讨术前、术中确定

手术“立体切缘”的方法，将是下一步研究的重点。

另外对于中晚期喉癌患者，未研究术前放化疗对患

者生存率及生活质量的影响。另一方面，研究过程

中发现，除喉癌患者的自身因素、肿瘤因素以及治疗

方式是影响喉癌患者生存预后的因素外，失访患者

临床资料的处理也对研究造成偏倚，本研究借鉴

Ｓｅｓｓｉｏｎｓ等［１８］的研究分析方法，研究结果与国内外

研究基本一致，但如何降低失访率和规范化分析失

访患者临床资料，以及进一步完善我科门诊随访系

统仍是未来又一难题。

总之，喉癌患者首选手术治疗是可行的，部分病

例结合术后放化疗治疗，术后总体生存率较高，对以

手术治疗为主的喉癌临床治疗方案有较明确的指导

意义，因此研究影响喉癌预后的影响因素，对指导喉

癌患者以手术治疗为主的临床治疗意义重大。
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