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摘  要 

喉癌是常见的恶性肿瘤，其发病率和死亡率较高，预后和生存质量较差，因此探索其预后因素并制定个

体化治疗策略至关重要。本文从患者、肿瘤及治疗手段三方面综述喉癌相关预后因素及临床治疗研究现

状。患者因素包括性别、年龄、不良嗜好、职业暴露及HPV感染等；肿瘤因素涉及病理学、TNM分期、

颈淋巴结转移及远处转移等；治疗手段涵盖手术、放疗、化疗、靶向治疗及术后护理和康复等。喉癌发

病率呈上升趋势，多种危险因素与癌变机制相关性待明确。手术是主要治疗手段之一，放疗和全身治疗

等非手术选项也可行，未来将向多专业参与和多学科团队诊疗发展，以制定个体化治疗策略，提高患者

生存质量。 
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Abstract 
Laryngeal cancer is a common malignant tumor with high morbidity and mortality, and poor prog-
nosis and quality of life. Therefore, it is crucial to explore its prognostic factors and develop 
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individualized treatment strategies. This article reviews the current research status of prognostic 
factors and clinical treatment of laryngeal cancer from three aspects: patient, tumor, and treatment 
methods. Patient factors include gender, age, bad habits, occupational exposure, and HPV infection; 
tumor factors involve pathology, TNM staging, cervical lymph node metastasis, and distant metas-
tasis; treatment methods include surgery, radiotherapy, chemotherapy, targeted therapy, postop-
erative care, and rehabilitation. The incidence of laryngeal cancer is on the rise, and the correlation 
between many risk factors and carcinogenesis mechanism remains to be clarified. Surgery is one of 
the main treatment methods, and non-surgical options such as radiotherapy and systemic treat-
ment are also feasible. In the future, it will develop towards multi-professional participation and 
multidisciplinary team diagnosis and treatment to formulate individualized treatment strategies 
and improve the quality of life of patients. 
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1. 引言 

喉癌 (laryngeal carcinoma, LC)是耳鼻咽喉科最常见的恶性肿瘤之一，约占头颈部恶性肿瘤的

30%~40%，全球每年约有 21.1 万新发病例和 12.6 万死亡病例，其中声门上型喉鳞状细胞癌占所有喉鳞

状细胞癌的 1/3 [1] [2]。相关流行病学研究表明，我国喉癌标准化发病率和死亡率分别为 1.3/10 万和 0.7/10
万[3]。尽管相关流行病学研究表明喉癌在全球范围内的发病率有所下降，但在过去 40 年内喉癌患者的５

年生存率由 66%下降至 63% [4]。由于喉癌患者往往存在较差的预后和生存质量，且喉癌造成的社会负担

仍居高不下，故积极探索喉癌的相关预后因素并采用个体化的评估和治疗手段显得尤为重要。一般通过

患者、肿瘤及治疗手段三方面来讨论影响肿瘤患者的预后因素。患者相关因素包括性别、年龄、不良嗜

好、职业暴露及 HPV 感染等；肿瘤相关因素主要为原发部位、TNM 分期、病理学、颈淋巴结转移及远

处转移等；治疗手段有手术治疗、放化疗、靶向治疗及术后护理和康复等。 

2. 患者因素 

2.1. 性别 

在过去的 30 年中，喉癌在世界范围内的流行病学指标均有记录，其中男性的发病率、患病率和死亡

率均高于女性 5 倍以上，但男性和女性之间的发病率和死亡率的差距一直在缩小[5]。1990~2019 年间我

国男性发病率增长约 2.97 倍，呈快速增长趋势，死亡率呈缓慢上升趋势；女性发病率处于较低水平，呈

缓慢增长，死亡率基本保持稳定趋势[6]。以上差异可能归因于与性别有关的两个最重要的喉癌危险因素：

烟草和酒精的消费差异。当前社会由于女性吸烟和饮酒人群的增加，喉癌患者中男女的比例已经增长到

4:1 [7]。有研究表明，与男性相比，年轻女性更易患声门上型喉癌，这也造成女性喉癌患者诊断时多为疾

病晚期[8]。此外虽然吸烟被认为是喉癌的显著危险因素，但有研究显示喉癌患者中女性从不吸烟的比例

为吸烟患者的 2 倍，这也说明喉癌的发病机制可能存在性别差异[9]。这些发现也强调了制定基于性别特

异性喉癌管理方案的必要性，同时需要进一步的研究喉癌患者性别的差异的潜在机制。 
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2.2. 年龄 

从年龄分布上来看，无论男性还是女性，所有流行病学指标均在 35 岁以后持续上升；其中发病率均

在 65 岁以后达到高峰[10]。由于老年患者的器官功能及对疾病的耐受力随着年龄增长而衰退，且多合并

如高血压、糖尿病等基础疾病，其生存率及预后与年轻患者相比往往较差。Chen 等[11]对我国喉癌负担

的长期趋势和未来预测分析显示，老龄化是发病率和死亡率日益上升的主要驱动因素。 

2.3. 不良嗜好 

吸烟和饮酒与喉癌发病率和死亡率极为密切，且带来的风险随持续时间和强度而增加[12]。烟草使用

已被证明与喉癌的发展有线性关联，吸烟者的风险比不吸烟者的风险高 10~15 倍。已有研究表明，香烟

燃烧的衍生物，特别是亚硝胺和多环芳烃在喉上皮中充当致癌物，引起 DNA 的突变，并触发致癌机制

[13]。而酒精在人体内代谢过程中产生的乙醛，作为“第 1 组致癌物”，意味着它在人类和动物中达到了

致癌作用的最高证据水平[14]。此外考虑到乙醇是烟草致癌物的溶剂，可促进其在喉部粘膜的吸收，故两

者在喉癌发展中应存在一定交互作用[15]。 

2.4. 职业暴露 

暴露于其他一些环境因素被认为可能会增加喉鳞状细胞癌的风险，如石棉、多环芳烃和纺织粉尘[16]，
其中石棉因与多种恶性肿瘤的发生存在因果关系而备受关注。致癌的直接机制包括呼吸道黏膜直接暴露

于石棉纤维引起的基因毒性和非基因毒性，纤维被巨噬细胞吞噬，产生活性氧，从而导致更高水平的氧

自由基产生，并诱导 DNA 损伤和随后的突变[17]。目前石棉暴露与喉癌之间的因果关系尚未确定，除需

对石棉暴露环境进一步分析外，还应解决其他混杂因素暴露。 

2.5. HPV 感染 

目前，喉部良恶性病变中高危型人乳头瘤病毒(HPV)感染的发生率均较高。据估计，喉癌患者中 HPV
的感染率约为 20%~30%。尽管 HPV 在口咽和生殖器官的发育不良及癌症中的作用已被大量研究证实，

但 HPV 在喉癌中的作用尚不清楚[18]。在头颈部肿瘤相关的高危型 HPV 约 19 种，其中 HPV-16、HPV-
18 最常被检出[19]。但 HPV 感染与喉癌发病风险之间的关系似乎并不受影响 HPV 流行的影响，仍需要

进一步研究来明确 HPV 感染与喉癌风险之间的关系。 

3. 肿瘤因素 

3.1. 病理学 

喉癌可以发生于喉内所有区域，但以声门区癌最多见，约占 60%；声门上区癌次之，约占 30%；单

纯声门下区癌及跨声门癌一般较少发生。原发性喉恶性肿瘤中鳞状细胞癌约占 98%，腺癌、未分化癌、

淋巴肉瘤、纤维肉瘤较为少见。初始肿瘤的位置和大小决定了与喉癌相关临床表现。声门上区癌大多原

发于会厌喉面根部，且分化差、发展快，当肿瘤发展至相当程度时常仅有轻微或非特异性症状；声门上

广泛的粘膜下淋巴丛也导致声门上 SCCa 成为喉癌相关颈部淋巴结转移的最常见的原因，高达 40%的患

者诊断时已为晚期[20]。声门癌早期症状为声音改变，随着肿瘤体积逐渐增大和疾病进展，患者可出现不

同程度的呼吸困难。目前统计接受治疗的声门型和声门上型喉癌患者的 5 年生存率分别约为 80%和 50%。 

3.2. TNM 分期 

目前，TNM 分期系统是国际最为通用的肿瘤分期系统。T (Tumor，肿瘤)代表了原发肿瘤的大小及侵
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犯程度，N (Node，淋巴结)表示区域淋巴结受累情况，M (Metastasis，远处转移)提示是否存在远处转移情

况。 

3.3. 颈淋巴结转移 

目前普遍认为，肿瘤的原发部位、分化程度以及患者对肿瘤的免疫力与颈部淋巴结转移密切相关。

一般来说，肿瘤分化越差，患者免疫力越低下，则颈淋巴结越早发生转移。声门型喉癌的颈淋巴结转移

较为少见。由于声门上区淋巴管丰富且声门上型喉癌多数分化程度较低，故在各分期中均可见较高的颈

淋巴结转移率，约占 55%，这也是造成其预后较差的原因之一[20]。因此颈淋巴结转移情况的评估和管理

对于改善喉癌患者预后来说至关重要。 

3.4. 远处转移 

喉癌患者发生远处转移较为少见，Jeffrey C Liu 等对 2010~2015 年美国国家癌症数据库(NCDB)中头

颈部鳞癌患者相关资料的分析显示喉癌患者初诊远处转移率约为 2.7%，以肺转移最为常见[21]。此时患

者的预后往往较差，有研究统计其 5 年生存率仅 34% [22]。 

4. 治疗方式 

4.1. 手术治疗 

随着我们对胚胎学和解剖学在肿瘤扩散机制中扮演角色的深入理解，喉癌的外科治疗原则也取得了

显著的发展。 
早期肿瘤患者可从基于器官保留的手术方法中获益。放射治疗和部分喉切除术曾被认为是治疗早期

声门型及声门上型喉鳞状细胞癌的标准。过去几十年中，随着经口激光显微(TLM)手术和经口机器人手术

(TORS)的发展，其对喉功能的保护和手术效果优于开放喉部分切除术，并已成为早期声门及声门上肿瘤

(Tis、T1a、T1b、T2)手术治疗的主要手段[23]。多位作者指出，TLM 手术后的总生存期(OS)与仅接受放

疗(XRT)的总生存期相当，局部控制率根据研究的不同大约在 80%~100%之间，与接受单纯放疗患者的局

部控制率相当[24]。TLM 手术另一个显著优势是为可能复发的肿瘤保留了其他治疗选项。喉部暴露是影

响 TLM 安全切除的重要因素之一，喉部暴露欠佳会导致较高的手术切缘阳性率。因此，术前充分评估喉

部暴露对于确保手术成功至关重要[25]。 
开放性保留喉功能手术，如喉上切除术或环状软骨上喉部分切除术，在保留环状软骨解剖结构及单

个环杓关节单位方面，与内镜手术遵循相同的原则。传统手术往往成本较高且并发症发生率也相对较高，

因此许多外科医生已经逐渐转向采用内镜技术[24]。对于拒绝单纯放疗的患者来说，环状软骨上喉部分切

除术可作为内镜手术的替代方式。有证据表明，对 T2 期未经放疗的患者行该术式，局部控制率可达到

100% [26]。但对于肿瘤延伸至声门下、累及固定环杓复合体、累及后联合或累及贯穿型软骨的患者并不

适合。 
在很长的一段时间，全喉切除术一直是晚期喉癌的主要治疗手段。随着研究者对喉保留观念的更新，

同期化疗或诱导化疗与全喉切除术相比逐渐得到了广泛的应用。但值得注意的是，多数化疗相关研究均

排除了晚期喉癌患者的亚群，特别是 T4 期患者，这说明这些患者可能仍接受了手术治疗。Sagar A Patel
等[27]的研究发现，对于非 T4 期、低淋巴结负荷的喉癌患者，手术和非手术方法之间未观察到存在明显

差异；非 T4 期、高淋巴结负荷患者可能受益于放化疗；全喉切除术对 T4 期患者仍然有利。同时全喉切

除术也是非手术器官保存技术失败的患者进行挽救性手术的主要方式。对于广泛的 T3 期、T4 期和(或)治
疗前喉功能较差的患者，全喉切除术可能比器官保存方法获得更好的生存率和生活质量。 
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4.2. 单纯放射治疗 

放射治疗在头颈部肿瘤的治疗中发挥着不可或缺的作用，用于器官保存或术后辅助治疗，其特异性

主要取决于喉癌发生的部位。 
T1、T2 期声门上区癌根治性放疗后局部控制率分别为 73%~100%和 60%~89% [28]。局部放疗失败

的患者还可通过手术挽救。对原发灶放疗的同时需覆盖双侧颈部选择性淋巴结。更晚期的患者可尝试保

留喉功能，对于不适合同期放疗的患者，可选择分次照射[29]。 
早期声门型喉癌可采用单一手术或放疗进行有效治疗，两者均可获得良好的疗效。对于早期声门型

喉癌的治疗仍集中在原发肿瘤上，同时由于其经相邻淋巴管扩散的罕见性，可考虑保留相邻颈淋巴结。

目前普遍认为对早期声门型喉癌的首选治疗方法是进行根治性放疗。评估 T1、T2 期声门型喉癌放疗时

需特别注意是否存在原发灶的声门下扩展和前联合的覆盖，这两者可导致较差的局部控制率[30]。更晚期

的肿瘤，包括 T3 期、T4 期和淋巴结转移阳性者，除确保较高的分次剂量以改善局部控制外，同时需进

行化疗[31]。 

4.3. 同步放化疗 

目前局部晚期(T3、T4 期)喉癌患者的 5 年生存率约 44% [32]。对于局部晚期患者的治疗多采用全喉

切除术 + 术后放疗的模式，但该法无法保留喉功能，导致患者的术后生存质量往往较差，甚至导致心理和

社会问题。因此相应的保留器官策略逐渐受到关注，其中同步放化疗(CRT)被认为是局部晚期喉癌患者最

有效的器官保留手段[33]，在降低肿瘤复发及转移的同时提高放疗的敏感性从而达到有效提高局部控制

率的效果。最常用的方案为大剂量的顺铂或 5-氟尿嘧啶 + 常规分割放疗[34]。CRT 对于淋巴结转移阳性

的患者有显著优势，但对于病变累及甲状软骨及环杓关节的患者，相较于全喉切除，仅接受 CRT 的患者

其局部控制及生存率均较差[27]。CRT 虽可保留喉部结构，但仍可能会造成不同程度的喉部功能障碍，如

嗓音、发音障碍、吞咽困难等等。相较于其他保喉策略，CRT 的不良反应发生率是否更高仍需进一步考证。 

4.4. 靶向治疗 

新型靶向药物的研究也为喉癌的治疗带来新的希望。通过基因组分析，目前已证实的潜在靶点包括

酪氨酸激酶受体如表皮生长因子受体(EGFR)、成纤维细胞生长因子受体 1 (FGFR-1)和人表皮生长因子受

体 2 (ERBB-2)，癌基因如细胞周期蛋白-D1 (CCND1)、大鼠肉瘤病毒癌基因同源物(HRAS)、肿瘤抑制基

因如肿瘤蛋白 53 (TP53)、神经纤维瘤蛋白 1 (NF-1)以及磷脂酰肌醇-3-激酶信号通路等[35]。针对喉癌相

关靶点，目前已经有多种的单克隆抗体以及酪氨酸激酶抑制剂相继研发并投入应用，针对 EGFR 靶点的

药物如西妥昔单抗、尼妥珠单抗，针对血管内皮生长因子(VEGF)靶点的药物有贝伐珠单抗，多激酶抑制

剂安罗替尼等。靶向药物的优势在于与传统治疗方法相比，靶向治疗具有更高的特异性和针对性，能够

精准地作用于癌细胞，减少对正常细胞的损伤。因此，靶向治疗的副作用相对较轻，患者更容易耐受。

但部分患者在接受靶向治疗一段时间后，可能会出现耐药现象，从而导致治疗效果下降，这是靶向治疗

面临的主要挑战之一，同时由于靶向药物的价格较为昂贵，给患者带来了一定的经济负担，这在一定程

度上限制了靶向治疗的广泛应用。目前，靶向药物在喉癌治疗中尚无标准模式，如何解决靶向药物的耐

药情况，如何合理地将靶向药物与放化疗联合使用以及对于多个靶点的联合用药问题，有待进一步的研

究与考证。 

4.5. 术后发声重建 

全喉切除术及喉部分切除术显著提高了患者的生存率，然而患者因此丧失喉部功能，尤其是发音功
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能所造成的严重的心理、精神以及社会问题不可忽视。在过去的 20 年中，针对全喉切除术患者的嗓音康

复技术有了显著的进步。气管食管发音重建术(TEP)被认为是嗓音康复的最佳选择。研究表明，TEP 发音

效果优于食道和电子喉发音[36]。TEP 是通过在气管和食管之间建立单向气流通道，使来自肺部的气流通

过振动食道黏膜达到重建发音的目的，其发音效果可接近正常喉部发音。但 TEP 也存在一定的风险和并

发症，如瘘口感染、误咽、吸入性肺炎等，因此放置 TEP 前需对患者进行专业的言语功能评估，术后合

理的发音训练和嗓音康复也尤为重要[37]。对于不适合放置 TEP 的患者，食道和电子喉发音仍是可替代

的方案。总而言之，言语功能的缺失会使患者在精神和社会上变得孤立，从而严重影响患者的生存质量，

因此术后发声重建的重要性不容小觑。 
综上所述，喉癌的发病率目前仍处于不断上升的趋势，虽然某些因素如饮酒和吸烟已被确定为喉癌

的危险因素，但许多其他危险因素与癌变机制的相关性仍不清楚。尽管历史上手术一直是局部病变的主

要治疗手段，并且至今仍是治疗不可或缺的一部分，但放疗和全身治疗等非手术选项也已成为可行的选

择。随着喉癌诊疗策略及保喉理念的更新，喉癌的治疗已不再是单一治疗手段或不同治疗方式的简单组

合，除考虑临床分期外，不同患者的身体状态、基础疾病情况、对生存质量的期望值、经济能力等也需

纳入评估的范围，从而制定符合患者实际情况的个体化治疗策略，而非对“指南及标准”的固化应用。

同时喉癌患者的术后护理及发音功能的重建和训练也是整个治疗过程中不可或缺的一部分，因此多专业

参与和多学科团队的会诊和随访将是未来喉癌诊疗的主流发展趋势。 
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