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　　摘　要：　声带白斑组织病理学差异较大，是耳鼻咽喉头颈外科中常见的交界性疾病。由于近年来气候环境
恶化，且人们生活习惯不良，声带白斑发病率有增高的趋势。随着国内外研究的进展，针对声带白斑的治疗有了明

显的进步，目前声带白斑的治疗方法包括保守治疗、手术治疗（传统冷器械切除、ＣＯ２激光治疗、光血管溶解性激光
治疗）及其他治疗等。最新研究表明，在治疗疾病的同时，提高术后发音质量、防止疾病进展将有效提高声带白斑

的治疗效果。本文旨在分析比较各种不同的治疗方式对于声带白斑的临床疗效，为临床医生的选择提供参考。
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　　声带白斑是耳鼻咽喉头颈外科常见的疾病之
一，是指发生在声带黏膜、非特殊感染引起的不易擦

去的白色病灶。十九世纪八十年代，声带白斑被认

为是类似于声门恶性肿瘤的“白色瘢痕”［１］。

１９２２年，Ｊａｃｋｓｏｎ［２］提出癌前状态可能先于喉癌出
现，且认为声带白斑是一种癌前病变。此后，随着人

们对声带白斑认识的进一步加深以及病理学的不断

发展，明确了声带白斑是一种临床描述性疾病，可表

现为增生伴或不伴角化病、轻度不典型增生、中度不

典型增生、重度不典型增生、原位癌或浸润性癌等病

理特征，并进一步认为声带白斑是一种具有癌变可

能的进展性疾病。如何尽早地发现和治疗疾病，并

防止声带白斑的恶性转化成为了学者们一直关注的

焦点，引起了学者们的广泛兴趣。

声带白斑的治疗一般以预防癌变为主，主要包

括去除可能的危险因素（如不良生活习惯、胃食管

反流病等）、外科手术治疗、放疗、光动力疗法（ｐｈｏ
ｔｏｄｙｎａｍｉｃｔｈｅｒａｐｙ，ＰＤＴ）、化学治疗等。但是对于何
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种治疗方法的治疗效果最佳，目前尚未达成共识，本

文旨在通过总结和比较各种治疗方式对于声带白斑

的治疗效果，为临床医生提供参考。

１　保守治疗

研究表明超过１／３的声带白斑患者术后病理显
示单纯性白斑或者无异型增生，造成了声带白斑的

过度治疗［３４］。因此，声带白斑保守治疗的标准仍

值得临床医生思考。声带白斑的保守治疗主要包括

对生活方式的改善（比如戒烟限酒、良好的作息习

惯、适当用声）、嗓音训练，激素雾化以及对存在咽

喉反流的患者给予抑酸药物治疗等。

Ｌｉ等［３］将１７８例患者的声带白斑按照形态学
分为平坦光滑、突出光滑、粗糙３个亚型，每个亚型
均有患者接受保守治疗（包括休声、去除不良用声

习惯、伴有反酸患者抑酸治疗以及中成药物治疗

等）或ＣＯ２激光手术治疗，并进行密切随访，研究结
果表明，光滑型声带白斑患者经保守治疗治愈率为

７７．８％，且未见复发，证明了保守治疗对于声带白斑
的应用价值。Ｍａ等［４］根据角化声带黏膜鳞状上皮

病变的形态学特征，选择２１例单纯炎性声带白斑患
者以布地奈德雾化，经过１～２个月的治疗后病变消
失，嗓音也得到了恢复。但是根据目测声带白斑的

粗糙度判断是否行保守治疗的方法仍旧不够精确，

缺乏统一的评判标准，且不同年资的医生对于是否

需要行手术治疗有不同的见解。２０１８年专家共识
表明，对于单纯性增生、轻中度非典型增生的患者可

保守治疗并密切随访，对于发现疾病进展的患者需

要及时手术治疗，对于重度非典型增生及原位癌、浸

润性癌患者，需要尽早行手术治疗［５］。这一共识对

于临床上声带白斑保守治疗的选择具有重要的指导

意义，在很大程度上避免声带白斑的过度治疗。

２　手术治疗

因声带白斑具有恶性转化的倾向，声带白斑重

度不典型增生及已经癌变的患者需要积极手术治

疗［６］。激光外科出现之前，冷切除一直是喉外科治

疗的主要手段，但是冷切除术后常有瘢痕形成，这对

于声带病变来说是非常不利的。若病损较大，采用

传统的外科手术切除方法可能会产生较大的创面，

瘢痕挛缩可能会造成功能障碍。而激光治疗因其操

作简单、出血少、手术视野好、患者痛苦小、术后瘢痕

小、术后恢复快等独特的优势，受到越来越多的重视。

其中ＣＯ２激光的基本原理是局灶性的光热作用，通过
光热作用，产生光碳化、光气化以及光凝固作用，使得

靶细胞凝固性坏死，从而达到手术切割效果；光血管

溶解性激光则是通过氧合血红蛋白发色团引起血管

内凝血从而改变病变所在位置的血液供应，使得病变

消退。以下就各种激光治疗方法展开讨论。

２．１　ＣＯ２激光手术治疗
激光显微外科出现之后，ＣＯ２激光成为喉部治

疗的传统主力激光。早在 ２０世纪 ７０年代，Ｓｔｒｏｎｇ
等［７］就将 ＣＯ２激光用于喉部内镜手术治疗。ＣＯ２
激光术的作用原理是使用波长为１０６００ｎｍ的 ＣＯ２
激光器吸收目标组织中的水分，从而产生局灶性光

热来发挥作用。

相比较冷器械而言，ＣＯ２激光有很多优点，包括
止血能力较强、手术视野清晰、手术更加精准，同时

可以保存更多的解剖结构，提高术后恢复效果［８９］。

另外，有学者认为ＣＯ２激光治疗能有效阻断疾病的
病理进展，显著降低癌前病变的恶性转化率，这对声

带白斑的治疗有重要意义［８］。尽管人们一直担心

ＣＯ２激光由于“热灼伤”作用可能会影响手术切缘、
病理结果以及是否会造成更深的损伤，但有学者在

对既往病例的研究中发现，ＣＯ２激光与冷器械手术
治疗之间在术区愈合方面无明显差异［８，１０］。

Ｚｈａｎｇ等［８］比较了ＣＯ２激光和常规显微冷器械
手术对声带良性病变（声带息肉）和癌前病变（声带

白斑）的治疗效果。其将声带息肉和白斑的患者随

机分为两组，一组接受冷器械常规病变切除，另一组

接受ＣＯ２激光治疗。研究表明，对于良性病变，两
组之间无明显差异，对于癌前病变，ＣＯ２激光治疗可
以显著改善声带的形态和术后发音质量。沈敏

等［９］的回顾性病例分析也显示 ＣＯ２激光治疗相较
于传统冷器械手术更有助于患者术后嗓音的改善。

Ｙａｎｇ等［１１］回顾性分析了接受经口腔激光显微手术

的声带白斑患者，这项研究中有１０例（２２．７％）复
发，但在近３年的随访中没有发现恶变，证明了ＣＯ２
激光切除术是治疗声带白斑的有效方法。但由于

ＣＯ２激光的作用原理，只要是有水存在的组织 ＣＯ２
激光都可以发挥作用，这使得 ＣＯ２激光作用于人体
时不具有选择性，无论表层及深层组织，病变及正常

组织均可以被激光消除，并且 ＣＯ２激光治疗术后瘢
痕的产生也一直在困扰着耳鼻咽喉外科医生，瘢痕

的产生使得声带黏膜波活动变差，术后嗓音质量的

提升不够明显，这就使得光血管溶解性激光的优势

显现出来。
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２．２　光血管溶解性激光治疗
光血管溶解性激光治疗为我们提供了一种外科

手术治疗的新方法。光血管溶解性激光可以在保留

固有层的同时完全切除或消融病变，几乎不会损伤

上皮及上皮下血管，并且可以最大限度地减少对目

标血管周围组织的损伤，从而在保持声带活动度的

同时治愈疾病。即使是一些恶性疾病，经光血管溶

解术结合局部组织切除后也可以对声音进行基本的

保留。研究表明光血管溶解性激光对于早期声门癌

效果极佳［１２］，这些激光将能量集中在位于病变的微

循环中，可使得肿瘤完全消退。常用的光血管溶解

性激光有以下两种，１９９９年引进的５８５ｎｍ脉冲染
料激光（ｐｕｌｓｅｄｄｙｅｌａｓｅｒ，ＰＤＬ）和后来发展起来的脉
冲磷酸钛钾（ＫＴｉＯＰＯ４，ＫＴＰ）激光，近年来还新兴起
了蓝光半导体激光系统（４４５ｎｍ）。

ＰＤＬ激光可以通过氧合血红蛋白发色团引起血
管内凝血和上皮下微血管的“光血管溶解”，通过改

变病变所在位置的血液供应而导致病变的消退，这

使得患者的嗓音质量相较于冷器械和 ＣＯ２激光治
疗而言得到了显著提升。研究表明 ＰＤＬ照射不仅
改变了炎性细胞因子和胶原酶的表达，促进细胞外

基质的修复和胶原蛋白的产生，还可以显著下调结

缔组织生长因子（ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｅｔｉｓｓｕｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＣＴ
ＧＦ）ｍＲＮＡ和 ＣＴＧＦ的表达［１３］。但 ＰＤＬ激光也有
不足之处，相比较 ＣＯ２激光而言，ＰＤＬ因为保留了
覆盖的上皮组织，所以很难准确评估传递到声带固

有层的能量，这使得手术深度的把控无法按预期进

行。且由于其极短的脉冲宽度，ＰＤＬ激光治疗往往会
导致血管壁破裂和术中较多的血液渗出，虽然喉部手

术失血量通常不是问题，但术中出血会模糊手术视

野，减慢手术速度、限制治疗精确度，另外适合 ＰＤＬ
激光大小的纤维通常对喉镜损伤较大，耗材严重。

考虑到ＰＤＬ激光的缺点，学者们探索了ＫＴＰ激
光器的使用，发现随着时间的推移，这个波长比ＰＤＬ
的５８５ｎｍ波长更容易被氧合血红蛋白吸收，同时可
以较大程度地减少出血，因此ＫＴＰ激光越来越多地
应用于手术室，且其对于声带白斑、过度角化和异型

增生的治疗效果较佳。Ｚｅｉｔｅｌｓ等［１４］报道了 ＫＴＰ激
光治疗在喉部手术中的应用以来，ＫＴＰ激光逐渐在
耳鼻咽喉科手术治疗中表现出它的优势，ＫＴＰ激光
器的波长为５３２ｎｍ，接近氧合血红蛋白的系数峰值
之一，其发射的激光能量被红细胞中的氧合血红蛋

白选择性地吸收。ＫＴＰ作为一种固体激光器，脉宽
变化更大，而且不需要更换染料，与 ＰＤＬ相比，ＫＴＰ
激光加热血管内血液的速度更慢，从而降低了血管

壁破裂的风险和光热损伤的风险。同时使用 ＫＴＰ
激光治疗声带疾病患者术后动态喉镜检查、最大发

声时间和嗓音学指标均较术前有明显改善［１５１６］。

Ｍａｌｌｕｒ等［１７］通过前瞻性动物研究发现，ＫＴＰ激
光还可以诱导基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎ
ａｓｅｓ，ＭＭＰ）的长时间表达，并减少促纤维化介质如
转化生长因子β１（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒβ１，
ＴＧＦβ１）的表达，从而缩小病变范围。观察表明，
ＫＴＰ激光比ＰＤＬ激光更有效、更易于使用，因为它
减少了异型增生的产生，并且可以帮助不典型增生

病变的消退［１８］。

Ｌｉｍ等［１９］回顾性的分析了经 ＣＯ２或者光血管
溶解性激光（脉冲染料 ＰＤＬ激光或 ＫＴＰ）治疗的
７０例声带白斑患者，发现接受ＣＯ２激光治疗的患者
中，１１例（１１／１４，７９％）无复发，３例（３／１４，２１％）表
现为复发性声带白斑，其中１例（１／１４，７％）表现出
组织病理学分级进展；接受血管溶解性激光剥离的

患者中，有 １２例复发（１２／５６，２１％），其中 ３例
（３／５６，５％）表现出疾病进展。同时在血管溶解性
激光治疗组中，术后语音障碍指数显著改善，与ＣＯ２
激光组相比，血管溶解性激光剥离组术后声音恢复

更好，疾病进展率无显著差异。因此，血管溶解性激

光剥离被认为是声带白斑的有效治疗选择，具有可

比的疾病控制和更好的声音保留。然而，Ｌｉｎ等［２０］

研究发现ＫＴＰ激光除了增加 ＭＭＰ基因的表达外，
也引发了强烈而短暂的炎症反应。

在过去１０余年中，使用 ＫＴＰ激光治疗喉部疾
病的人数有所增加，但目前对是否应该重复激光照

射和多少次激光照射治疗可以达到最佳治疗效果仍

无定论，仍然需要大量的临床实践以及各专家进一

步的讨论和研究，以总结ＫＴＰ激光与其他治疗方法
的优缺点所在，并形成最优的治疗算法。

无论是ＣＯ２激光还是 ＰＤＬ激光、ＫＴＰ激光，均
存在体积较大、运输困难、维修昂贵等弊端。一种新

的蓝光半导体激光系统（４４５ｎｍ）最近被批准用于
治疗耳鼻咽喉科疾病。基于二极管技术，蓝光激光

不仅更便携且易于维修，而且还具有 ＣＯ２激光的切
割性及ＰＤＬ、ＫＴＰ激光器的光血管溶解特性，同时由
于血红蛋白和黑色素对蓝光的高度吸收，蓝光激光

治疗的手术切口具有良好的凝血能力和适当的穿透

深度［２１］。Ｈｅｓｓ等［２２］首次报道蓝色４４５ｎｍ激光波
长在喉科中的应用，通过实验室和临床两方面研究，

证明了蓝光激光的选择性光血管溶解性，同时对组

织具有切割作用。Ｌｉｎ等［２３］对２４只ＳｐｒａｇｕｅＤａｗｌｅｙ
大鼠随机接受蓝光激光治疗或 ＫＴＰ激光治疗，分别
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观察术后１、３０、９０ｄ黏膜下炎症和上皮下纤维化的
程度，发现蓝光激光治疗组术后瘢痕程度明显低于

使用ＫＴＰ治疗组。因此，新的蓝光半导体激光系统
似乎是一种很有前途的临床应用技术。

但是蓝光激光作为耳鼻咽喉科的一种新技术，

仍需要进一步的实验室研究以及临床观察。学者们

相信，４４５ｎｍ蓝光激光器未来会成为ＫＴＰ激光器非
常可靠的代替品，在喉科以及其他科室的应用前景

十分广泛。

３　其他治疗

除保守治疗、手术治疗外，放射治疗、ＰＤＴ、化学
治疗等也经常应用于声带白斑的治疗中。

３．１　放射治疗
放射治疗也被用于声带白斑的治疗，但直到目

前为止，其适应证仍存在争议。放射治疗可以提升

我们的临床治愈率，减缓或者抑制疾病进展，并且具

有优良止血性能。对于早期（即Ⅰ期和Ⅱ期）声门
癌［２４］，放射治疗是一种非常有效的治疗选择，有更

明显的局部控制率。对于手术很难切除的高级别声

带白斑患者、反复复发的广泛重度异型增生以及麻

醉风险很高的患者，也可以使用放射治疗。Ｃｈｕｎｇ
等［２５］的研究显示，放射治疗对于高分化型病变患者

治疗效果较佳，可以显著提高患者５年生存率。
但是放射治疗对于病变组织和正常结构的选择

性较差，造成患者放疗术后嗓音质量明显下降、有时

可能出现急性毒性反应，这限制了放射治疗在喉科

的应用。同时，一旦给予了足够的剂量照射，复发之

后根治性手术治疗将是唯一的治疗方式。此外，患

者还必须承受放射治疗的局部副作用，包括口干、发

音困难和放射性骨坏死。因此，放射治疗在声带白

斑中应该酌情使用。

３．２　ＰＤＴ治疗
术后声带瘢痕的产生对声带白斑术后恢复影响

很大，其中激光治疗或手术切除是导致术后声带瘢

痕产生的常见原因。同时放射治疗也会产生不同程

度的组织纤维化，而且重复放射治疗的应用较为限

制。这进一步促成了 ＰＤＴ在喉科手术中的应用，
ＰＤＴ包括光敏剂、氧气和光３种元素，通过产生活性
氧发挥作用［２６］，其创伤小、毒副作用小，还可以在同

一位置多次运用，能有效治疗不典型增生、肿瘤等疾

病，并改善患者预后，是一种微创的有效治疗措施。

Ｚｈａｎｇ等［２６］采用细胞计数试剂盒８（ｃｅｌｌｃｏｕｎｔ
ｉｎｇＫｉｔ８）法检测不同剂量 ＰＤＴ对细胞成纤维细胞

活性的影响。结果显示ＰＤＴ对成纤维细胞活性的影
响呈现剂量依赖性，可显著改变成纤维细胞表达谱，

并抑制细胞迁移，减少胶原收缩，逆转成纤维细胞、肌

成纤维细胞的分化。同时刘海燕等［２７］通过实验研究

发现，ＰＤＴ干预有助于声带损伤修复，避免产生术后
瘢痕。ＰＤＴ是非常具有前途的一种治疗方法，它不仅
可以重复多次在同一部位运用，还非常具有靶向性、

创伤也较小，术后嗓音恢复较快，但是目前为止仍旧

被认为是实验性治疗方法，需要进一步研究，以期降

低毒副作用、价格，更好地运用于临床工作中。

３．３　化学治疗
声带白斑是一种具有恶变倾向的疾病，以上这

些方法都无法完全逆转声带白斑的疾病进展，而化

学治疗是一种新兴的具有治疗发育不良潜力的治疗

方式，可以逆转、抑制或防止癌前病变向癌转化。大

量研究表明补充叶酸、给予生物活性物质（如维甲

酸、α干扰素、α生育酚）有助于防止声带白斑的恶
性转化［２８］。Ｓｈｉｎ等［２９］的研究表明口服表皮生长因

子受体酪氨酸激酶抑制剂是一个很好的化学预防的

靶点，且绿茶多酚是一种很好的化学预防候选物质。

但是以上临床研究均存在样本量较小、临床疗效观

察不确切的缺陷，化学治疗声带白斑仍需要大量实

验研究以及临床研究的证实，具体剂量和持续时间

也需要进一步斟酌。但是，不可否认的是化学治疗

在声带白斑治疗方面有广泛的前景。

４　总结与展望

目前，声带白斑的治疗随着相关理论以及技术

的不断发展，已经达到一个新的水平。保守治疗、手

术治疗和新发展的 ＰＤＴ治疗及化学治疗都持续展
露出优势，就手术治疗而言，冷器械切除手术过程需

尽可能保护正常组织及声韧带，以最大程度恢复患

者的嗓音情况。激光治疗适用于所有级别异型增生

的声带白斑患者，其中 ＣＯ２激光应用最为广泛，是
治疗声带白斑的有效方法，但由于声带白斑的组织

特性，需根据病理诊断决定病变切除范围，轻中度异

型增生仅切除黏膜上皮组织，而重度异型增生及原

位癌需切除至声韧带层［５］，光血管溶解性激光通过

改变病变位置的血液供应来消除病变，这对于非典

型增生患者来说治疗更加精确，相较于 ＣＯ２激光的
非选择性光热作用而言能保留更多的声带结构，术

后嗓音恢复更佳，而ＫＴＰ激光无论从治疗精确度还
是术后恢复方面表现均优于 ＰＤＬ激光。蓝光激光
以及ＰＤＴ治疗均是耳鼻咽喉科新兴的治疗方法，目
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前尚未广泛应用于临床，需要广大学者进一步研究。

此外，如何根据术前表现建立起一个标准化的治疗流

程、如何在防止声带白斑复发及恶性转化的同时提高

患者嗓音质量是未来声带白斑治疗的发展方向。
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