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  [摘要] 目的 探讨低温等离子手术治疗上颌窦鼻内翻性乳头状瘤效果及复发的影响因素。方法 选取上颌

窦鼻内翻性乳头状瘤患者331例,均行低温等离子手术。统计手术效果、复发情况,比较复发组(n=48)和未复发

组(n=273)的临床资料,采用多因素分析复发的影响因素,评价Logistic回归模型对复发预测价值,并进行个体值

验证。结果 331例上颌窦鼻内翻性乳头状瘤患者均行低温等离子手术,治疗总有效率为85.80%(284/331),并发

症总发生率为4.83%(16/331),复发率为14.95%(48/321)。复发组血管内皮生长因子(vascularendothelialgrowth
factor,VEGF)水平、人乳头瘤病毒感染、Krouse分级级别、不典型增生程度、鼻部手术史、核分裂象数高于未复发

组,差异有统计学意义(P<0.05)。Logistic多因素分析结果显示,VEGF水平升高(OR=9.167,95%CI:4.456~
18.857)、Krouse分级Ⅲ级(OR=7.280,95%CI:2.267~23.381)、明显不典型增生(OR=10.608,95%CI:5.611~
20.054)、核分裂象数>10(OR=8.121,95%CI:3.762~17.531)是上颌窦鼻内翻性乳头状瘤患者术后复发的独立危

险因素(P<0.05)。Logistic回归模型对复发预测价值分析显示,以4.30为最佳临界值,AUC为0.919,95%CI:

0.884~0.947。个体验证显示,在预测准确率为89.72%的条件下,该患者无复发风险,且符合临床实际。结论 低

温等离子手术应用于上颌窦鼻内翻性乳头状瘤疗效显著,但其术后复发受VEGF水平、Krouse分级、不典型增生、

核分裂象数等多种因素影响,综合考虑以上因素并积极干预,有利于预防复发。
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Theeffectoflow-temperatureplasmatherapyonthetreatmentofinvertedpapillomaofthe
maxillarysinusandtheinfluencingfactorsofrecurrence

ZHOURong-jin
(DepartmentofEarNoseandThroat,People'sHospitalofDongtaiCity,JiangsuProvince,

Dongtai224200,China)

[Abstract] Objective Toinvestigatetheeffectoflow-temperatureplasmatherapyonthe
treatmentofinvertedpapillomaofthemaxillarysinusandtheinfluencingfactorsofrecurrence.
Methods Atotalof331patientswithinvertedpapillomaofthemaxillarysinuswereselectedand
underwentlow-temperatureplasmasurgery.Thesurgicaleffectsandrecurrencewerestatistically
analyzed.Theclinicaldataoftherecurrencegroup(n=48)andnon-recurrencegroup(n=273)

werecompared,andthefactorsaffectingrecurrencewereanalyzedusingmultivariateanalysis.
TheLogisticregressionmodelwasevaluatedforitspredictivevalueforrecurrence,andindividual
valueswereverified.Results Thetotaleffectiverateof331patientswithinvertedpapillomaof
themaxillarysinusundergoinglow-temperatureplasmasurgerywas85.80% (284/331),thetotal
complicationratewas4.83% (16/331),andtherecurrenceratewas14.95% (48/321).Thelevels
ofvascularendothelialgrowthfactor (VEGF),human papillomavirusinfection,Krouse
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classification,degreeofatypicalhyperplasia,historyofnasalsurgery,andnumberofmitotic
figuresintherecurrencegroupwerehigherthanthoseinthenon-recurrencegroup,andthe
differencewerestatisticallysignificant(P<0.05).TheresultsofLogisticmultivariateanalysis
showedthatincreasedVEGFlevels(OR=9.167,95%CI:4.456-18.857),KrousegradeⅢ
(OR=7.280,95%CI:2.267-23.381),obviousatypicalhyperplasia(OR=10.608,95%CI:

5.611-20.054),and mitoticfigures >10 (OR=8.121,95%CI:3.762-17.531)were
independentriskfactorsforrecurrenceinpatientswithinvertedpapillomaofthemaxillarysinus
aftersurgery (P<0.05).TheLogisticregressionmodelanalysisofthepredictivevaluefor
recurrenceshowedthattheoptimalcriticalvaluewas4.30,withanAUCof0.919anda95%CI
of0.884-0.947.Verificationbyindividualpatientsshowedthatundertheconditionofan
accuracyrateof89.72%,thepatienthadnoriskofrecurrenceandwasinlinewithclinicalreality.
Conclusion Theapplicationoflow-temperatureplasmasurgeryinthetreatmentofinverted
papillomaofthemaxillarysinushassignificantefficacy,butitspostoperativerecurrenceis
affectedbymultiplefactors,suchasVEGFlevels,Krouseclassification,atypicalhyperplasia,

andmitoticfigures.Acomprehensiveconsiderationofthesefactorsandactiveinterventionare
beneficialtopreventrecurrence.

[Keywords] maxillarysinusneoplasms;cryoelectronmicroscopy;recurrence

  上颌窦鼻内翻性乳头状瘤为临床常见鼻腔肿瘤

疾病,在全部鼻窦内翻性乳头状瘤中占比约30%,
且因其特殊的发病位置,手术切除治疗后复发率较

高为4%~46%,严重者可能发生病变恶化[1-3]。
低温等离子手术为上颌窦鼻内翻性乳头状瘤治疗的

有效方式,有利于上颌窦病灶组织清除,还可有效止

血,减少并发症发生,但术后仍存在一定复发风险,
影响患者近远期预后[4-5]。因此,探究低温等离子

手术后的复发影响因素,进行及时有效干预,对患者

预后改善意义重大。本研究创新性探讨低温等离子

手术治疗上颌窦鼻内翻性乳头状瘤效果及复发影响

因素,旨在为提高临床疗效、预防术后复发提供参

考。报告如下。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 选取2017年4月—2020年4月我

院收治的上颌窦鼻内翻性乳头状瘤患者331例,其
中男性177例,女性154例,年龄32~57岁,平均

(44.00±5.72)岁,病程2~6年,平均(3.97±0.58)
年。

本研究经医院伦理委员会审批通过。

1.2 纳入标准及排除标准 纳入标准:①经鼻窦

CT、鼻内镜等检查初次确诊;②单侧发病;③无重要

脏器功能障碍;④接受低温等离子手术;⑤随访资料

完整;⑥患者及其家属均了解本研究并签订知情同

意书。排除标准:①伴有其他良恶性肿瘤;②存在急

慢性感染疾病;③术后病理结果显示为恶变;④伴有

免疫功能缺陷;⑤存在精神疾病;⑥随访中失访。

1.3 方法

1.3.1 低温等离子手术 经口气管插管下静脉复

合麻醉,采用等离子射频治疗仪(美国ArthoCare公

司,型号:ENTCoblator),使用Eva8870等离子刀

头,对肿瘤基底、浸润组织及周围的可能不安全区域

进行消融,彻底切除;术毕观察术腔肿瘤无残留。术

后以纳吸棉填塞术腔7d,给予抗生素静脉滴注3d
预防感染。

1.3.2 资料收集 以病历收集、跟踪检查结果等方

式进行资料收集,包括性别、年龄、体重指数(body
massindex,BMI)、病程、手术时间、术中出血量、血
管 内 皮 生 长 因 子 (vascularendothelialgrowth
factor,VEGF)、 人 乳 头 瘤 病 毒 (human
papillomavirus,HPV)感染、术后并发症、病变位置、

Krouse分级、不典型增生、鼻部手术史、高血压病

史、核分裂象数等。Krouse分级:Ⅰ级,仅鼻腔出现

病变;Ⅱ级,仅上额窦中上部及筛窦出现病变;Ⅲ级,
病变累及蝶窦、额窦或上额窦下壁、外侧壁;Ⅳ级,病
变已有恶化或累及鼻腔鼻窦以外组织。

1.4 疗效判定标准[6] 术后1年评估,肿瘤完全清

除,症状消失,CT及鼻内镜影像学检查示窦口开放

良好,鼻内黏膜上皮化、鼻腔通气正常为显效;肿瘤

基本清除,症状改善但有少量脓性分泌物,影像学检

查示窦腔内黏膜轻微水肿为有效;脓性分泌物较多,
症状无明显改善,窦口狭窄,影像学检查存在术腔粘

连为无效。总有效率=(显效+有效)例数/总例
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数×100%。

1.5 复发判定标准[7] 患者出现持续性鼻塞、流涕

或偶见涕中带血的情况,鼻内镜检查发现鼻腔鼻道

有乳头状、结节状新生物。

1.6 观察指标 ①统计治疗效果及复发情况。②
比较上颌窦鼻内翻性乳头状瘤术后2年复发组和未

复发组临床资料。③复发多因素分析。④分析

Logistic回归模型对复发预测价值。⑤个体验证。

1.7 统计学方法 应用SPSS23.0统计软件分析

数据。计量资料比较采用t检验,计数资料比较采

用χ2 检验,采用Logistic进行多因素回归分析上颌

窦鼻内翻性乳头状瘤术后2年复发风险相关因素。

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 治疗效果及复发情况 331例上颌窦鼻内翻

性乳头状瘤患者均行低温等离子手术,显效130例,
有效154例,无效47例,治疗总有效率为85.80%
(284/331);手术时间为(73.66±4.48)min,术中出

血量(82.72±5.67)mL,术后24h视觉模拟评分法

评分(2.11±0.38)分,并发症总发生率为4.83%
(16/331),其中鼻腔黏连12例,视神经损伤4例。
术后2年以电话或上门形式随访,共失访10例,失
访率为3.02%(电话号码更换6例,家庭住址更换4
例),复发率为14.95%(48/321)。

2.2 复发组和未复发组临床资料比较 根据上颌

窦鼻内翻性乳头状瘤术后2年复发情况分为复发组

(n=48)和未复发组(n=273)。复发组 VEGF水

平、HPV感染率、Krouse分级级别、鼻部手术史程

度、核分裂象数个数高于未复发组,差异有统计学意

义(P<0.05)。见表1。

表1 复发组和未复发组临床资料比较

Table1 Comparisonofclinicaldatabetweenrecurrencegroupandnon-recurrencegroup

组别 例数
性别(例数)

男性 女性

年龄

(x-±s,岁)
BMI
(x-±s)

病程

(x-±s,年)

手术时间

(x-±s,min)

术中出血量

(x-±s,mL)
VEGF

(x-±s,ng/L)
复发组 48 28 20 42.95±5.56 20.33±0.68 4.06±0.46 73.70±5.53 83.05±5.74 430.35±65.56
未复发组 273 144 129 44.18±4.47 20.15±0.74 3.96±0.51 73.65±5.62 82.66±6.68 120.21±34.49
χ2/t值 0.512 1.691 1.572 1.270 0.057 0.380 48.819
P 值 0.474 0.092 0.117 0.205 0.955 0.704 <0.001

组别 例数
HPV病毒感染

(例数,%)

术后并发症

(例数,%)
病变位置(例数,%)
左侧 右侧

Krouse分级(例数,%)

Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级

复发组 48 28(58.33) 2(4.47) 29(60.42) 19(38.58) 9(18.75) 18(37.50) 21(43.75)
未复发组 273 55(20.15) 14(5.13) 155(56.78) 118(43.22) 103(37.73) 142(52.01) 28(10.26)
χ2/t值 31.051 0.006 0.221 35.941
P 值 <0.001 0.938 0.638 <0.001

组别 例数
不典型增生(例数,%)

轻微 中度 明显

鼻部手术史

(例数,%)

高血压病史

(例数,%)
核分裂象数(例数,%)

≤10个 >10个

复发组 48 4(8.33) 9(18.75) 35(72.92) 33(68.75) 7(14.58) 16(33.33) 32(66.67)
未复发组 273 208(76.19) 38(13.92) 27(9.89) 62(22.71) 28(10.26) 183(67.03) 90(32.97)
χ2/t值 113.07 41.528 0.787 19.676
P 值 <0.001 <0.001 0.375 <0.001

2.3 复发的影响因素分析 以上颌窦鼻内翻性乳

头状瘤患者术后2年有无复发(有=1,无=0)为因

变量,以VEGF(连续变量)、HPV感染(是=1,否=
0)、Krouse分级(Ⅰ级=1,Ⅱ级=2,Ⅲ级=3)、不典

型增生(轻微=1,中度=2,明显=3)、鼻部手术史

(是=1,否=0)、核分裂象数(≤10个=1,>10个=
2)为自变量,纳入 Logistic回归分析,结果显示,

VEGF水平、Krouse分级、不典型增生、核分裂象数

是上颌窦鼻内翻性乳头状瘤患者术后复发的独立危

险因素(P<0.05)。见表2。

2.4 Logistic回 归 模 型 对 复 发 的 预 测 价 值  

Log(P)=VEGF×2.216+Krouse分级×1.985+不

典型增生×2.362+核分裂象数×2.094+1.518。利

用Stata10.0软件中Predictpre1命令,将原始独立

预测因子VEGF、Krouse分级、不典型增生、核分裂

象数经Logistic回归模型拟合生成联合预测因子,
使用roctabsepsispre1,d命令,列出联合预测因子

取不同值时对应的敏感度、特异度和预测准确率,取
约登指数为最大值时联合预测因子所对应的数值作

为最佳临界值,即4.30,AUC为0.919,95%CI:

0.884~0.947,敏 感 度 为 77.08%,特 异 度 为

91.94%,见图1。
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表2 复发的影响因素分析

Table2 Analysisofinfluencingfactorsforrecurrence

变量 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI
常量 1.518 0.323 22.093 <0.001 4.564 2.423~8.594
VEGF 2.216 0.458 23.401 <0.001 9.167 3.737~22.504
Krouse分级

 Ⅰ级 - - - - 0.000 -
 Ⅱ级 0.001 0.078 0.000 >0.05 1.001 0.859~1.166
 Ⅲ级 1.985 0.364 29.744 <0.001 7.280 3.566~14.857
不典型增生

 轻微 - - - - 0.000 -
 中度 0.714 0.871 0.671 >0.05 2.041 0.370~11.259
 明显 2.362 0.552 18.303 <0.001 10.608 3.597~31.309
核分裂象数

 ≤10个 - - - - 0.000 -
 >10个 2.094 0.513 16.669 <0.001 8.121 2.970~22.186

图1 Logistic回归模型对复发的预测价值

Figure1 ThepredictivevalueofLogisticregressionmodels
forrecurrence

2.5 个体验证 将原Logistic方程变形后得到个

体的 预 测 概 率 方 程 为 P=1/〔1+e-(2.216×
VEGF+1.985×Krouse分级+2.362×不典型增

生+2.094×核分裂象数)〕,其中e为自然对数的底

数,保留3位小数点e=2.718。随机抽取1例患者,
其各自变量取值为 VEGF=1,Krouse分级=0,不
典型增生=1,核分裂象数=1,代入概率预测方程得

到概率值P=0.999,小于最佳临界值,故在预测准

确率为89.72%的条件下,该患者无复发风险,且符

合临床实际。

3 讨  论

3.1 低温等离子手术治疗效果 等离子刀通过低

温等离子体中离子动能的高速运动,切断靶组织分

子键,精度极高;且刀头角度可灵活弯曲,对于上颌

窦各壁病变可有效处理[8-9]。常媛等[10]研究表明,
鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤治疗中,低温等离子射频

消融术联合鼻内镜手术治疗有利于提高效果,总有

效率达97.67%(42/43)。本研究结果显示,低温等

离子手术治疗上颌窦鼻内翻性乳头状瘤患者总有效

率为85.80%(284/331),可见低温等离子手术临床

疗效值得肯定。但由于上颌窦鼻内翻性乳头状瘤局

部侵蚀破坏力强,易复发;低温等离子手术治疗后仍

存在14.95%(48/321)复发率,因此,探究其低温等

离子手术后复发的影响因素,对改善患者近远期预

后具有积极意义。

3.2 复发的影响因素分析 VEGF广泛存在于多

种肿 瘤 疾 病,对 肿 瘤 新 生 血 管 形 成 具 有 调 控 作

用[11-13]。有研究证实,肿瘤患者体内 VEGF水平

与肿瘤大小、分化程度、转移与复发情况、预后等联

系密切,可反映机体荷瘤情况,对评估病情进展、治
疗成效等具有重要价值[14-16]。本研究结果显示,

VEGF水平升高是上颌窦鼻内翻性乳头状瘤患者术

后复发的独立危险因素(P<0.05),说明上颌窦鼻

内翻性乳头状瘤新生血管在 VEGF调控下明显多

于正常组织,加快其细胞增殖速度,因此易发生邻近

组织侵袭情况,导致术后复发。肿瘤病变均有侵袭

性生 长 特 性,临 床 分 级 可 反 映 肿 瘤 细 胞 侵 袭 程

度[17-18]。王艳杰等[19]报道指出,Krouse分级系统

可反映鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤生长范围,并对手

术方式及难易程度等有提示作用。本研究采用

Krouse分级分析上颌窦鼻内翻性乳头状瘤术后复

发因素,显示 Krouse分级Ⅲ级易在低温等离子手

术后出现复发情况。分析在于Krouse分级Ⅲ级患

者组织变化可能性较大,尤其上颌窦鼻内翻性乳头

状瘤存在视野盲区,肿瘤组织稍有清除不彻底,即可

增加术后复发风险;同时 Krouse分级不能完全准

确评估病情程度,对内镜下术式的选择作用有限,术
式选择的差异可影响肿瘤基底的暴露及等离子使用

疗效[20-21]。本 研 究 结 果 显 示,明 显 不 典 型 增 生

(OR=10.608,95%CI:3.597~31.309)是上颌窦鼻

内翻性乳头状瘤患者术后复发的独立危险因素

(P<0.05);分析可能与不典型增生的肿瘤组织难

·467· 河 北 医 科 大 学 学 报  第45卷 第7期



以完整切除有关。Yasukawa等[22]研究表明,微小

病灶残留是术后复发的重要原因,因此对于存在明

显不典型增生病灶的患者应定期复查,若存在复发

迹象及时进行相应处理措施,以改善患者预后。细

胞核分裂象数可反映细胞生长情况,核分裂象数越

多则肿瘤细胞生长活跃程度越高[23]。本研究结果

显示,核分裂象数>10的上颌窦鼻内翻性乳头状瘤

患者复发率为分裂象数≤10患者的2倍,可作为术

后复发的独立危险因素,一方面此类患者肿瘤生长、
浸润迅速,病情进展较快;另一方面术后残留细胞可

快速增殖,导致复发。另外,本研究进一步分析发

现,Logistic回归模型对复发预测价值的 AUC为

0.919(95%CI:0.884~0.947);经个体验证显示,在
预测准确率为89.72%的条件下,该患者无复发风

险,且符合临床实际。
综上所述,低温等离子手术应用于上颌窦鼻内

翻性乳头状瘤疗效较好,但VEGF水平、Krouse分

级、不典型增生、核分裂象数等多种因素可能引起术

后复发,以上述因素为参考进行有效干预,可提高治

疗效果、预防复发,改善患者预后。
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