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摘要:目的　 探讨喉神经内分泌肿瘤的临床病理特征并进行生存分析ꎬ以期为临床诊疗提供有益的参考ꎮ 方法　 回顾性收集

２６ 例喉神经内分泌肿瘤患者的临床资料并对其临床病理特征并进行总结ꎬ使用 Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 分析和 Ｃｏｘ 风险回归模型对喉

神经内分泌肿瘤进行生存分析ꎮ 结果　 分化良好的喉神经内分泌肿瘤最为多见ꎬＢＭＩ、肿瘤大小和 Ｋｉ￣６７ 标记指数在分化程

度不同的喉神经内分泌肿瘤患者间差异有统计学意义ꎮ 喉神经内分泌肿瘤的总体 ５ 年总生存率仅为 ４３.２％ꎬ预后较差ꎮ 多因

素分析显示ꎬ淋巴结转移、高 Ｋｉ￣６７ 标记指数和远处转移是影响患者总生存率的独立危险因素ꎮ 结论　 不同分化程度的喉神

经内分泌肿瘤具有不同的临床病理特征ꎮ 淋巴结转移、Ｋｉ￣６７ 标记指数和远处转移是影响总生存率重要因素ꎮ
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　 　 喉神经内分泌肿瘤是一种罕见来源于喉上皮

神经内分泌细胞的恶性肿瘤ꎬ在所有喉恶性肿瘤中

占比不足 １％ꎬ却是喉部第二大常见的恶性肿瘤[１]ꎮ
２０２２ 年世界卫生组织发布了关于喉神经内分泌肿

瘤最新的分类标准[２]ꎬ将这类肿瘤分为了分化良好

的神经内分泌瘤(ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒꎬ ＮＥＴ)和分

化差的神经内分泌癌 ( ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ
ＮＥＣ)ꎮ 其中ꎬＮＥＴ 根据增值性特征可进一步分为

Ｇ１、Ｇ２ 和 Ｇ３ 三个级别ꎬＮＥＣ 则根据细胞学形态特

征分为小细胞型神经内分泌癌和大细胞型神经内分

泌癌ꎮ
与原发于其他部位的神经内分泌肿瘤相比ꎬ喉

神经内分泌肿瘤患者具有相对较好的生存结局ꎬ但
相比喉鳞状细胞癌则较差ꎮ 先前大样本的统计结果

显示喉神经内分泌肿瘤的 ５ 年疾病特异生存率仅为

３０.２％[３￣４]ꎮ 由于这种疾病的罕见性以及缺乏相关
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的前瞻性研究ꎬ喉神经内分泌肿瘤的管理尚缺乏明

确指南ꎮ 目前ꎬ该病在症状、体征、影像学及血清学

方面均缺乏特异性ꎬ治疗上沿用喉鳞状细胞癌的处

理方案ꎬ化疗药物选择常参考肺部神经内分泌癌的

治疗[５]ꎮ 因此ꎬ本研究旨在通过对喉神经内分泌肿

瘤患者的临床病理特征进行总结及生存分析ꎬ以进

一步提高临床医生对该病的认识ꎬ为临床诊断和治

疗提供参考ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 临床资料

本研究获得青岛大学附属医院伦理委员会批准

(ＱＤＦＹ ＷＺＬＬ ２９３１９)ꎮ 研究回顾性纳入 ２０１１ 年

１０ 月 １ 日至 ２０２２ 年 １０ 月 １ 日在青岛大学附属医院

接受治疗的 ２６ 例喉神经内分泌肿瘤患者ꎮ 纳入的

患者均经病理诊断ꎬ接受过外科手术治疗并有完整

的治疗和随访记录ꎮ 排除合并其他恶性肿瘤病史或

合并血液系统疾病患者ꎮ
１.２　 方法

收集患者临床信息ꎬ包括性别、年龄、身高、体质

量、吸烟史、饮酒史、肿瘤原发病变部位、肿瘤大小、
肿瘤分化程度、Ｋｉ￣６７ 标记指数、淋巴结转移、肿瘤

ＴＮＭ 分期 ( ｔｕｍｏｒ￣ｎｏｄｅ￣ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｓｔａｇｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍꎬ
ＴＮＭ)、治疗方案、随访期间有无复发或远处转移、
生存时间ꎮ 体质量指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬ ＢＭＩ)为
体质量(ｋｇ)与身高(ｍ)平方的比值ꎬ肿瘤 ＴＮＭ 分

期依据美国癌症联合委员会第 ８ 版分期系统进

行[６]ꎮ 所有血液指标均在手术治疗前 １０ 天内采集ꎬ
包括红细胞计数、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、
单核细胞计数、血小板ꎮ 随访时间截至 ２０２４ 年 ３ 月

１ 日ꎮ 根据肿瘤的分化程度对研究对象进行分组ꎬ
分为分化良好的喉神经内分泌肿瘤组和低分化的喉

神经内分泌肿瘤组ꎮ
１.３　 统计学处理

应用 ＳＰＳＳ ２７.０ 软件ꎮ 满足正态分布的数据用

􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ不满足正态分布的数据用 Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)表
示ꎮ 对于组间比较ꎬ分类变量运用 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验ꎬ
连续变量采用 ｔ 检验或 Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验ꎮ 运

用 Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 分析对所有患者进行生存分析并绘

制生存函数曲线ꎮ 采用单变量和多变量 Ｃｏｘ 风险

回归模型评估各种因素对总生存率的影响ꎬ其中在

单变量分析中接近但未达到统计学显著性的因素也

纳入多因素分析ꎮ 上述检验均为双侧检验ꎬ检验水

准 α＝ ０.０５ꎮ

２　 结　 果

２.１　 一般情况

２６ 例喉神经内分泌肿瘤患者的临床特征ꎬ见
表 １ꎮ结果显示ꎬ喉神经内分泌肿瘤好发于具有烟酒

史的老年男性ꎬ纳入患者年龄为(６３.５４±８.８７)岁ꎬ吸
烟患者人数多与饮酒患者ꎮ 此外ꎬ肿瘤多原发于声

门上区 ( ８８. ４６％)ꎬ超过一半的肿瘤分期高达Ⅳ
(５３.８５％)ꎮ 在均行手术治疗的情况下ꎬ有 １５.３８％
的病例还同步进行了化疗ꎮ

表 １　 喉神经内分泌肿瘤的临床特征[ｎ(％)]
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ

ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍ[ｎ(％)]
临床特征 喉神经内分泌肿瘤患者(２６ 例)
性别 /男 ２４(９２.３１)
吸烟史 /有 ２２(８４.６２)
饮酒史 /有 １４(５３.８５)
肿瘤位置

　 声门上 ２３(８８.４６)
　 声门 ３(１１.５４)
主要症状

　 咽痛 ９(３４.６１)
　 声音嘶哑 ８(３０.７７)
　 咽部异物感 ５(１９.２３)
　 吞咽困难 ３(１１.５４)
　 颈部肿物 １(３.８５)
Ｔ 分期

　 Ｔ１ ８(３０.７７)
　 Ｔ２ １２(４６.１５)
　 Ｔ３ ３(１１.５４)
　 Ｔ４ ３(１１.５４)
ＴＮＭ 分期

　 Ⅰ ４(１５.３８)
　 Ⅱ ３(１１.５４)
　 Ⅲ ５(１９.２３)
　 Ⅳ(ⅣＡ /ⅣＢ) １４(５３.８５)
淋巴结转移 １９(７３.７７)
局部复发 ７(２６.９２)
远转移处 ９(３４.６１)
治疗方案

　 单纯手术 ２２(８４.６２)
　 手术＋化疗 ４(１５.３８)

　 　 手术方案包括经口 ＣＯ２ 激光手术(６ 例)、喉部

分切除术(１４ 例)和全喉切除术(６ 例)ꎮ 在接受术

后化疗的患者中ꎬ３ 例接受依托泊苷和顺铂的联合

治疗ꎬ１ 例接受多西他赛和顺铂的联合治疗ꎮ 经过

长期随访ꎬ我们发现接受经口 ＣＯ２ 激光手术的患者

复发率最高(６６.６７％)ꎬ而接受全喉切除术的患者远
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处转移率最高(６６.６７％)ꎮ 此外ꎬ所有接受术后化疗 的患者均表现为无病生存ꎮ 见表 ２ꎮ
表 ２　 喉神经内分泌肿瘤患者的治疗情况[ｎ(％)]

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍ[ｎ(％)]
治疗方案 局部复发 远处转移 无病生存

手术方案

　 经口 ＣＯ２ 激光手术(６ 例) ４(６６.６７) １(１６.６７) ２(３３.３３)
　 喉部分切除术(１４ 例) ３(２１.４３) ４(２８.５７) ８(５７.１４)
　 全喉切除术(６ 例) ０ ４(６６.６７) ２(３３.３３)
化疗方案

　 依托泊苷＋顺铂(３ 例) ０ ０ ３(１００.００)
　 多西他赛＋顺铂(１ 例) ０ ０ １(１００.００)

　 　 病理分类的结果显示ꎬ分化良好的喉神经内分

泌肿瘤多见ꎬ低分化的喉神经内分泌肿瘤只占

２６.９２％ꎮ 两组患者间的 ＢＭＩ(Ｐ ＝ ０.０３２)、肿瘤大小

(Ｐ<０.０１)、Ｋｉ￣６７ 标记指数(Ｐ ＝ ０.０４)差异有统计学

意义ꎮ 见表 ３ꎮ

表 ３　 不同分化程度间喉神经内分泌肿瘤的临床特征
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍ

变量
分化良好的喉神经
内分泌肿瘤(１９ 例)

低分化的喉神经
内分泌肿瘤(７ 例) Ｐ

年龄 /岁 ６３.０５±９.０９ ６４.８６±８.８０ ０.６５５
性别 /例 >０.９９９
　 男 １７ ７
　 女 ２ ０
吸烟史 /例 ０.５４６
　 是 １５ ７
　 否 ４ ０
饮酒史 /例 >０.９９９
　 是 １０ ４
　 否 ７ ３
ＢＭＩ / (ｋｇ / ｍ２) ２３.５３±３.２０ ２０.６２±１.５９ ０.０３２
肿瘤位置 /例 >０.９９９
　 声门上 １７ ６
　 声门 ２ １
肿瘤大小 / ｍｍ １５.２１±８.０７ ２８.８６±６.３９ <０.００１
高 Ｔ 分期(Ｔ３ / Ｔ４) /例 ４ １ >０.９９９
淋巴结转移 /例 ０.１３４
　 是 １２ ７
　 否 ７ ０
高 ＴＮＭ 分期(Ⅲ /Ⅳ) / [ｎ(％)] １２(９４.７４) ７(１００) ０.１３４
Ｋｉ￣６７ 标记指数 / ％ １０ / ０(５.０ꎬ１５.０) ３０.０(１７.５ꎬ７０.０) ０.０４０
局部复发 /例 ０.６２９
　 是 ６ １
　 否 １３ ６
远处转移 /例 ０.１８８
　 是 ５ ４
　 否 １４ ３
红细胞计数 / (１０９ / Ｌ) ４.８８±０.４９ ４.４４±０.５０ ０.０７２
中性粒细胞计数 /淋巴细胞计数 ２.２０±０.８７ ３.１３±１.５９ ０.６６０
血小板计数 /淋巴细胞计数 １１９.９１±５０.０７ １４６.７５±３６.６５ ０.２１０
淋巴细胞计数 /单核细胞计数 ４.００±１.０８ ３.３８±１.６１ ０.２７０
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２.１　 生存分析

经 Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 法分析ꎬ患者 ３、５ 年的总生存

率分别为 ７０.７％、４３.２％ꎬ见图 １ꎮ 单因素 Ｃｏｘ 回归

分析结果发现显著影响总生存率的因素有 Ｋｉ￣６７ 标

记指数(Ｐ<０.０１)、远处转移(Ｐ＝ ０.００２)ꎬ见表 ４ꎮ 为

进一步探讨影响患者预后的独立危险因素ꎬ我们采

用多因素 Ｃｏｘ 回归分析模型进行分析ꎮ 在纳入

Ｋｉ￣６７标记指数及远处转移的基础上ꎬ我们还将肿瘤

分化程度、淋巴结转移纳入了分析ꎬ因为它们在单变

量分析中接近统计学显著性ꎬ并被假设可以影响总

生存率ꎮ 考虑到肿瘤 ＴＮＭ 分期与淋巴结转移之间

存在线性相关性ꎬ为避免多重共线性对模型结果的

干扰ꎬ本研究未将 ＴＮＭ 分期纳入多因素分析ꎮ 该

模型使用 Ｃｏｘ 回归假设检验了其中包含的协变量

随时间变化的危险比例ꎮ 最终结果显示淋巴结转移

(Ｐ＝ ０.０４６ꎻＨＲ:１５.５１９ꎻ ９５％ＣＩ:１.０５４ ~ ２２８.４１５)、

Ｋｉ￣６７ 指数(Ｐ ＝ ０. ０４２ꎻＨＲ:１. ０４３ꎻ９５％ＣＩ:１. ００２ ~
１.０８７)、远处转移 (Ｐ ＝ ０. ０１２ꎻＨＲ:８. ７１４ꎻ９５％ＣＩ:
１.６１１~４７.１２４)是明显影响喉神经内分泌肿瘤患者

总生存率的风险因素ꎮ

图 １　 喉神经内分泌肿瘤总生存率的生存曲线图
Ｆｉｇｕｒｅ１　 Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ ｃｕｒｖｅ ｉｌｌｕｓｔｒａｔｉｎｇ ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｆｏｒ

ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍ

表 ４　 喉神经内分泌肿瘤的单变量和多变量生存分析
Ｔａｂｌｅ ４　 Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎａｌｙｓｅｓ ｆｏｒ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍ

变量 单变量分析 ＨＲ(９５％ＣＩ) Ｐ 多变量分析 ＨＲ(９５％ＣＩ) Ｐ

年龄 １.００３(０.９４２~１.０６８) ０.９１８

男性 １.７６２(０.２２３~１３.９５６) ０.５９１

有吸烟史 ２.５８０(０.３３２~２０.０５７) ０.３６５

有饮酒史 １.６１７(０.５２３~ －５.０００) ０.４０４

ＢＭＩ ０.９５６(０.８０５~１.１３６) ０.６１１

肿瘤位置(声门上) ０.３１６(０.０８３~１.２０５) ０.０９２

肿瘤大小 １.０３３(０.９７６~１.０９３) ０.２６２

高 Ｔ 分期(Ｔ３ / Ｔ４) ０.３２８(０.０６８~１.５７５) ０.１６４

有淋巴结转移 ６.２４８(０.７８４~４９.８００) ０.０８４ １５.５１９(１.０５４~２２８.４１５) ０.０４６

高 ＴＮＭ 分期(Ⅲ /Ⅳ) ６.２４８(０.７８４~４９.８００) ０.０８４

低分化程度 ２.８０９(０.９３３~８.４６２) ０.０６６ ０.６２７(０.１４７~２.６７０) ０.５２８

Ｋｉ￣６７ 标记指数 １.０５０(１.０２１~１.０８０) <０.００１ １.０４３(１.００２~１.０８７) ０.０４２

治疗方案 /手术＋化疗 ０.０３２(０~８.９２６) ０.２３１

局部复发 ２.０２６(０.５７８~７.１０１) ０.２７０

远处转移 ６.８１４(２.０７０~２２.４２９) ０.００２ ８.７１４(１.６１１~４７.１２４) ０.０１２

红细胞计数 ０.６９５(０.２２６~２.１３７) ０.５２５

中性粒细胞计数 /淋巴细胞计数 ０.９７３(０.５４３~１.７４４) ０.９２７

血小板计数 /淋巴细胞计数 ０.９９８(０.９８５~１.０１１) ０.７６１

淋巴细胞计数 /单核细胞计数 １.２７７(０.７９３~２.０５７) ０.３１４

２.３　 典型病例

病例 １:患者男ꎬ６３ 岁ꎬ以“反复咽痛 １ 年”为主

诉入院ꎮ 喉镜检查示:会厌喉面紫红色隆起新生物ꎬ
表面凹凸不平ꎬ与右侧喉室分界不清(图 ２Ａ)ꎮ 颈

部 ＣＴ 示:会厌喉面软组织密度影(图 ２Ｂ)ꎮ 颈部彩

超未见淋巴结肿大ꎮ 行水平喉部分切除＋双侧择区

颈淋巴清扫术ꎬ术后常规病理结果及免疫组化结果

可见肿瘤细胞呈巢团状、条索状浸润性生长、核分裂

像可见(约 ２ 个 / １０ＨＰＦ)ꎬＫｉ￣６７( ＋)ꎬ最终诊断为神

经内分必肿瘤(ＮＥＴꎬ Ｇ２)ꎬ见图 ２Ｃ、图 ２Ｄꎮ 根据患

者情况综合评估后术后辅予依托泊苷＋顺铂方案化

疗ꎬ图 ２Ｅ 为术后 ３ 月喉镜复查结果ꎬ现已随访 ３０ 个

月ꎬ未见肿瘤复发及转移ꎮ
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图 ２　 病例 １ 患者临床资料
Ａ:术前喉镜图ꎻ Ｂ:术前喉 ＣＴꎻ Ｃ~Ｄ:组织病理学图像 ＨＥꎻ Ｅ:术后 ３ 个月喉镜图

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅ １
Ａ: Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｙꎻ Ｂ: Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＣＴꎻ Ｃ￣Ｄ: Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｍａｇｅｓꎻ Ｅ: ｔｈｒｅｅ￣ｍｏｎｔｈ ｐｏｓｔｏｐｅｒ￣
ａｔｉｖｅ ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｙ

　 　 病例 ２:患者男ꎬ７６ 岁ꎬ以“咽部异物感 ６ 个月”
为主诉入院ꎮ 喉镜检查示:左侧杓会厌皱襞处可见

球形隆起血管瘤样肿物ꎬ表面光滑(图 ３Ａ)ꎮ 颈部增

强 ＣＴ 示:左侧杓会厌襞增厚ꎬ见球形软组织密度结

节向喉腔突入ꎬ强化较明显(图 ３Ｂ)ꎮ 颈淋巴结超

声:左侧Ⅱ区见略大淋巴结影ꎮ 行喉部分切除＋左

侧择区颈淋巴清扫术ꎬ术后常规病理结果及免疫组

化结果可见肿瘤细胞呈巢团状分布、异型性明显ꎬ
Ｓｙｎ(＋)ꎬ最终诊断为大细胞神经内分泌癌)ꎬ见图

３Ｃ、图 ３Ｄꎮ 图 ３Ｂ 为术后 ５ 月喉镜复查结果ꎬ在术

后随访至 ４９ 个月时ꎬ患者因脑血管疾病去世ꎬ肿瘤

无复发及远处转移表现ꎮ

图 ３　 病例 ２ 患者临床资料
Ａ:术前喉镜图ꎻ Ｂ:术前喉 ＣＴꎻ Ｃ~Ｄ:组织病理学图像ꎻ Ｅ 术后 ５ 个月喉镜图

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅ ２
Ａ: Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｙꎻ Ｂ: Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＣＴꎻ Ｃ￣Ｄ: Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｍａｇｅｓꎻ Ｅ: ５￣ｍｏｎｔｈ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｙ

３　 讨　 论

喉癌是头颈部最常见的肿瘤之一ꎬ以鳞状细胞

癌最为多见ꎬ而原发于喉的神经内分泌肿瘤相对罕

见[５]ꎮ 尽管目前已有较多关于喉神经内分泌肿瘤

的个案报道及小样本回顾性分析ꎬ但受限于该病极

低的发病率ꎬ临床对于喉神经内分泌癌的认识仍然

不足ꎬ因此需要进一步研究以加深对该病的了解ꎬ优
化临床诊疗策略ꎮ

本研究发现喉神经内分泌肿瘤的患者通常为有

吸烟、饮酒史的老年男性ꎬ这与先前 ｖａｎ ｄｅｒ Ｌａａｎ
等[７]对 ４３６ 例喉神经内分泌肿瘤进行的文献荟萃分

析结果相似ꎮ 与之相比本研究还纳入饮酒史的统

计ꎬ并且在男女比例情况中本组表现了更大的差异ꎬ
为 １２ ∶１ꎮ 这可能与纳入患者中男性吸烟饮酒率更

高有关ꎬ这两个因素均被认为是增加喉癌患病风险

的重要因素[８]ꎮ 喉神经内分泌肿瘤在临床表现上

与喉鳞状细胞癌相似ꎬ缺乏特异性ꎬ其症状与肿瘤生

长部位及肿瘤进展程度密切相关ꎬ包括有咽痛、声音

嘶哑、吞咽困难、咽异物感、颈部肿块等[９￣１０]ꎮ 与鳞

状细胞癌不同ꎬ大多数喉神经内分泌癌原发于声门

上区[７ꎬ１０]ꎮ 此外ꎬ对于原发于喉的恶性肿瘤ꎬ原发病

变部位或许是影响患者预后的一个潜在因素ꎮ 其中

声门上区的淋巴管丰富ꎬ可能更易发生肿瘤转移ꎬ已
有报道显示原发于声门上区的喉神经内分泌肿瘤患

者生存率更低[４ꎬ１１]ꎮ
手术是治疗喉神经内分泌肿瘤的主要方法ꎮ 本

研究结果显示ꎬ接受经口 ＣＯ２ 激光手术的病例发生

局部复发的比例最高(６６.６７％)ꎬ这可能与 ＣＯ２ 激

光手术造成的损伤使得切缘的安全界限难以把控有

关[１２]ꎮ 尽管如此ꎬ经口 ＣＯ２ 激光手术对于治疗喉

神经内分泌肿瘤仍有重要的临床意义ꎬ相比于开放

手术ꎬ经口 ＣＯ２ 激光手术在功能恢复、治疗周期以

及并发症控制等方面均显示出明显优势[１３]ꎮ 此外ꎬ
经口 ＣＯ２ 激光手术创伤小ꎬ其可以给复发患者提供
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更多的治疗选择ꎮ 在接受全喉手术的病例中有高达

６６.６７％的病例发生了远处转移ꎬ这可能与肿瘤的进

展程度有关ꎬ因为在本研究中ꎬ接受全喉手术的病例

肿瘤分期偏高ꎬ肿瘤多有局部侵犯及淋巴结转移的

表现ꎮ 另外ꎬ在所有及时接受了术后化疗的病例中ꎬ
患者均表现为无病生存ꎮ 在化疗方案的选择上ꎬ我
院多选择以小细胞肺癌方案为模型的基于顺铂和依

托泊苷的组合ꎬ这也应用于大部分相关病例的报道

中[１４￣１５]ꎮ 目前虽然临床上尚无明确的指南帮助管

理喉神经内分泌肿瘤的治疗ꎬ但鉴于本研究结果ꎬ对
于暴露良好的早期神经内分泌肿瘤患者ꎬ临床应优

先考虑经口 ＣＯ２ 激光手术方案ꎬ同时确保术中切除

足够的安全边界ꎮ 若切除的安全边界不足ꎬ可考虑

改行开放手术ꎮ 对于进展至晚期的喉神经内分泌肿

瘤ꎬ进行多模式的综合治疗或许能使患者更为受益ꎮ
在探讨肿瘤的生物学行为方面ꎬ研究观察到分

化程度不同的喉神经内分泌肿瘤之间存在差异ꎮ 低

分化的喉神经内分泌癌表现出更高的侵袭性和转移

能力ꎮ 与分化良好的喉神经内分泌瘤相比ꎬ喉神经

内分泌癌患者的肿瘤明显更大ꎬ差异有统计学意义ꎮ
尽管结果显示低分化型喉神经内分泌癌患者的淋巴

转移及远处转移倾向更高ꎬ但组间比较显示差异无

统计学意义ꎬ这有可能与样本量较少有关ꎮ 此外ꎬ两
种分化程度不同的喉神经内分泌癌还在 ＢＭＩ 上差

异有统计学意义ꎮ ＢＭＩ 在临床上易于测量且应用

广泛ꎬ先前的研究[１６￣１８] 表明 ＢＭＩ 与肿瘤的进展、预
后密切相关ꎬ例如 Ｓａｈｉｎ 等[１６] 在乳腺癌领域中报告

了 ＢＭＩ 与肿瘤亚型之间的相关性ꎮ 这些发现提示

ＢＭＩ 可能作为评估肿瘤生物学行为和预测患者预

后的有用指标ꎮ
２６ 例病例分析结果发现淋巴结转移、远处转移

和 Ｋｉ￣６７ 标记指数是影响喉神经内分泌肿瘤患者总

生存率的重要因素ꎮ 淋巴结转移及远处转移作为降

低生存时间的独立危险因素在头颈肿瘤中已经得到

充分证明ꎮ 淋巴结转移是导致远处转移的潜在影响

因素ꎬ 而 远 处 转 移 往 往 是 导 致 死 亡 的 直 接 因

素[１９￣２１]ꎮ 因此ꎬ针对有淋巴结转移的患者ꎬ临床医

生在治疗上应该更加积极彻底ꎬ复查也应更加频繁

并注意检查全身情况ꎮ 淋巴结转移与肿瘤分期之间

存在一定的联系ꎬ在某些情况下ꎬ肿瘤 ＴＮＭ 分期对

预后的影响可以用淋巴结转移对生存结局的影响来

解释ꎮ 根据美国癌症联合委员会第 ８ 版分期系统ꎬ
在一定条件下ꎬ具有淋巴结转移的肿瘤均为Ⅲ期或

Ⅳ期ꎬ这使得统计分析中的这两个因素存在了共线

性ꎮ 事实上ꎬ在广泛的临床实践中ꎬ肿瘤的 ＴＮＭ 分

期在评估侵袭范围、疾病进展程度和预后方面的能

力已得到充分肯定[２２]ꎮ 对于喉神经内分泌肿瘤患

者ꎬ肿瘤 ＴＮＭ 分期依旧是指导治疗的一个重要

工具ꎮ
Ｋｉ￣６７ 作为一种在细胞分裂时表达的蛋白质ꎬ

其水平能够反映出肿瘤细胞增殖的活跃程度[２３￣２４]ꎮ
不仅如此ꎬＫｉ￣６７ 标记指数是头颈部神经内分泌肿

瘤进行病理分类的标准之一ꎬＫｉ￣６７ 指数越高提示

肿瘤分化越低[２５]ꎮ 这与本研究结果一致ꎬ且这一差

异具有统计学意义ꎮ 相关研究发现 Ｋｉ￣６７ 标记指数

在胃肠道及胰腺的神经内分泌肿瘤中具有重要的诊

断和预后作用[２６]ꎮ 此外ꎬ在头颈恶性肿瘤类似的研

究中也揭示 Ｋｉ￣６７ 标记指数对于肿瘤患者的管理具

有重要的临床意义ꎮ Ｇｉｏａｃｃｈｉｎｉ 等[２７] 通过对 １８ 项

喉鳞状细胞癌研究的 Ｍｅｔａ 分析发现ꎬＫｉ￣６７ 标记指

数的高表达与患者不良预后显著相关ꎮ 此外ꎬ多项

临床研究证实ꎬＫｉ￣６７ 标记指数可作为喉鳞状细胞

癌及甲状腺乳头状癌患者复发风险评估的重要生物

学指标[２８]ꎮ 本研究进一步拓展了 Ｋｉ￣６７ 标记指数

对于预测喉神经内分泌肿瘤预后的临床价值ꎬＫｉ￣６７
标记指数的高表达提示肿瘤增殖快并且分化差ꎬ总
生存率也低ꎮ

近年来ꎬ炎症在肿瘤发生和预后中的作用的研

究受到广泛关注ꎮ 外周血的炎性生物标志物ꎬ尤其

是中性粒细胞与淋巴细胞比值和血小板与淋巴细胞

比值ꎬ已被证明是多种癌症的独立预后生物标志

物[２９￣３０]ꎮ 然而ꎬ在本研究中ꎬ这些生物标志物与生

存结局并无明显的相关性ꎮ 当然ꎬ样本量较小可能

会影响最终结果ꎬ因此有必要使用更大样本的临床

数据去进行进一步验证ꎮ
本研究存在若干局限性ꎬ主要受限于喉神经内

分泌肿瘤的发病率ꎬ统计结果的可靠性可能受到影

响ꎮ 此外ꎬ随访时间较短的患者其最终预后具有不

确定性ꎮ 尽管如此ꎬ研究发现分化程度不同的喉神

经内分泌肿瘤之间的部分差异性及与喉神经内分泌

肿瘤总生存率明显相关的临床指标ꎮ 这对我们下一

步继续关注相关病例进行完善总结及临床决策提供

了有益的参考ꎮ
综上ꎬ具有吸烟饮酒史的老年男性是喉神经内

分泌肿瘤的患病危险人群ꎮ 此类肿瘤常原发于声门

上区ꎬ相较于喉鳞状细胞癌具有更差的生物学行为

和预后ꎮ 不同分化程度的喉神经内分泌肿瘤的生物

学行为具有差异ꎬ其中喉神经内分泌癌表现出了更

低的 ＢＭＩ、更高的 Ｋｉ￣６７ 指数及更大的肿瘤体积ꎮ
淋巴结转移、远处转移、高 Ｋｉ￣６７ 标记指数对喉神经
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内分泌肿瘤的总生存率有显著的负面影响ꎮ
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１００２ / ｈｅｄ.２３６６６

[８] Ｄｉ Ｃｒｅｄｉｃｏ Ｇꎬ Ｐｏｌｅｓｅｌ Ｊꎬ Ｍａｓｏ ＬＤꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｃｏｈｏｌ ｄｒｉｎｋ￣
ｉｎｇ ａｎｄ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｃａｎｃｅｒ ｒｉｓｋ: ｔｈｅ ｊｏｉｎｔ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎ￣
ｔｅｎｓｉｔｙ ａｎｄ ｄｕｒａｔｉｏｎ[ Ｊ] . Ｂｒ Ｊ Ｃａｎｃｅｒꎬ ２０２０ꎬ １２３(９):
１４５６￣１４６３. ｄｏｉ:１０.１０３８ / ｓ４１４１６￣０２０￣０１０３１￣ｚ

[９] Ｃｈｕｎｇ ＥＪꎬ Ｂａｅｋ ＳＫꎬ Ｋｗｏｎ ＳＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ ｄｉｆｆｅｒ￣
ｅｎｔｉａｔｅｄ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ ｔｈｅ ｌａｒｙｎｘ[ Ｊ] . Ｃｌｉｎ
Ｅｘｐ Ｏｔｏｒｈｉｎｏｌａｒｙｎｇｏｌꎬ ２００８ꎬ １ ( ４): ２１７￣２２０. ｄｏｉ: １０.
３３４２ / ｃｅｏ.２００８.１.４.２１７

[１０] 张洋ꎬ 段翰源ꎬ 李祖飞ꎬ 等. ２５ 例喉神经内分泌癌的

诊治与临床分析[Ｊ] . 肿瘤预防与治疗ꎬ ２０１９ꎬ ３２(７):
６０７￣６１１. ｄｏｉ:１０.３９６９ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７４￣０９０４.２０１９.０７.００９
ＺＨＡＮＧ Ｙａｎｇꎬ ＤＵＡＮ Ｈａｎｙｕａｎꎬ ＬＩ Ｚｕｆｅｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｇ￣

ｎｏｓｉｓꎬ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ２５ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｌａ￣
ｒｙｎｇｅａｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｃａｒｃｉｎｏｍａ[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃａｎｃｅｒ
Ｃｏｎｔｒｏｌ ａｎｄ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ２０１９ꎬ ３２(７): ６０７￣６１１. ｄｏｉ:１０.
３９６９ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７４￣０９０４.２０１９.０７.００９

[１１] 魏东敏ꎬ 李文明ꎬ 曹晟达ꎬ 等. 声门上型喉癌 １８４ 例手

术治疗分析[Ｊ] . 中华耳鼻咽喉头颈外科杂志ꎬ ２０１９ꎬ
５４( ５): ３３４￣３３８. ｄｏｉ:１０. ３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. １６７３￣０８６０.
２０１９.０５.００４
ＷＥＩ Ｄｏｎｇｍｉｎꎬ ＬＩ Ｗｅｎｍｉｎｇꎬ ＣＡＯ Ｓｈｅｎｇｄａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｕｒ￣
ｇｉｃａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ １８４ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｕｐｒａｇｌｏｔｔｉｃ ｃａｒｃｉｎｏ￣
ｍａ ａｔ ａ ｓｉｎｇｌｅ ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ[Ｊ] . Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｒｈｉｎｏ￣
ｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ Ｈｅａｄ ａｎｄ Ｎｅｃｋ Ｓｕｒｇｅｒｙꎬ ２０１９ꎬ ５４ ( ５):
３３４￣３３８. ｄｏｉ: １０. ３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｉｓｓｎ. １６７３￣０８６０. ２０１９. ０５.
００４

[１２] 董春光ꎬ 李利ꎬ 韩加辉ꎬ 等. 经口 ＣＯ２ 激光治疗侵及前

连合的早期声门型喉癌 ２２ 例[ Ｊ] . 中国耳鼻咽喉头颈

外科ꎬ ２０２２ꎬ ２９(１０): ６１３￣６１６. ｄｏｉ:１０.１６０６６ / ｊ.１６７２￣
７００２.２０２２.１０.００１
ＤＯＮＧ Ｃｈｕｎｇｕａｎｇꎬ ＬＩ Ｌｉꎬ ＨＡＮ Ｊｉａｈｕｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ ｅａｒｌｙ ｇｌｏｔｔｉｃ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ａｎｔｅｒｉｏｒ
ｃｏｍｍｉｓｓｕｒｅ ｗｉｔｈ ｔｒａｎｓｏｒａｌ ＣＯ２ ｌａｓｅｒ [ Ｊ] . Ｃｈｉｎｅｓｅ Ａｒ￣
ｃｈｉｖｅｓ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ￣Ｈｅａｄ ａｎｄ Ｎｅｃｋ Ｓｕｒｇｅｒｙꎬ ２０２２ꎬ
２９(１０): ６１３￣６１６. ｄｏｉ:１０.１６０６６ / ｊ.１６７２￣７００２.２０２２.１０.００１

[１３] 鞠骏ꎬ 王嘉森ꎬ 侯思源ꎬ 等. 早期声门型喉癌 ３８５ 例内

镜手术疗效的回顾性研究[ Ｊ] . 中华耳鼻咽喉头颈外

科杂志ꎬ ２０２４ꎬ ５９(１０): １０２０￣１０２８. ｄｏｉ: １０.３７６０ / ｃｍａ.
ｊ.ｃｎ１１５３３０￣２０２４０６０５￣００３３８
ＪＵ Ｊｕｎꎬ ＷＡＮＧ Ｊｉａｓｅｎꎬ ＨＯＵ Ｓｉｙｕａｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｔｒｏ￣
ｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｆｏｒ
３８５ ｅａｒｌｙ ｇｌｏｔｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ[ Ｊ] . Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ
Ｏｔｏｒｈｉｎｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ Ｈｅａｄ ａｎｄ Ｎｅｃｋ Ｓｕｒｇｅｒｙꎬ ２０２４ꎬ ５９
( １０ ): １０２０￣１０２８. ｄｏｉ: １０. ３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｃｎ１１５３３０￣
２０２４０６０５￣００３３８

[１４] Ｂｅｃｈｔ Ｒꎬ Ｋｉｅ ｂｏｗｓｋｉ Ｋꎬ ｙｃｈｏｗｓｋａ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｗｉｔｈ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｕｂｇｌｏｔ￣
ｔｉｃ ｌａｒｙｎｘ￣ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ [ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｏｎｃｏｌꎬ ２０２３ꎬ １３:
１２２２４１８. ｄｏｉ:１０.３３８９ / ｆｏｎｃ.２０２３.１２２２４１８

[１５] Ｓｔｒｏｊａｎ Ｐꎬ Ｈｅｒｎａｎｄｅｚ￣Ｐｒｅｒａ ＪＣꎬ Ｂｅｉｔｌｅｒ ＪＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｍａｌｌ
ｃｅｌｌ ａｎｄ ｌａｒｇｅ ｃｅｌｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ ｔｈｅ ｌａｒ￣
ｙｎｘ: ａ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ [ Ｊ] . Ｃａｎｃｅｒ Ｔｒｅａｔ Ｒｅｖꎬ
２０１９ꎬ ７８: ４２￣５１. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｃｔｒｖ.２０１９.０８.００２

[１６] Ｓａｈｉｎ Ｓꎬ Ｅｒｄｅｍ ＧＵꎬ Ｋａｒａｔａｓ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｕｂ￣
ｔｙｐｅｓ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ[ Ｊ] . Ｂｒｅａｓｔꎬ ２０１７ꎬ ３２: ２２７￣２３６.
ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｂｒｅａｓｔ.２０１６.０９.０１９

[１７] Ｔｅ Ｒｉｅｌｅ ＲＭꎬ Ｄｒｏｎｋｅｒｓ ＥＣꎬ Ｗｉｅｒｉｎｇａ ＭＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｆｌｕ￣
ｅｎｃｅ ｏｆ Ａｎｅｍｉａ ａｎｄ ＢＭＩ ｏｎ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａ￣
ｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ: Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ａｎ ｕｐｄａｔｅｄ ｐｒｏｇ￣
ｎｏｓｔｉｃ ｍｏｄｅｌ[Ｊ] . Ｏｒａｌ Ｏｎｃｏｌꎬ ２０１８ꎬ ７８: ２５￣３０. ｄｏｉ:１０.
１０１６ / ｊ.ｏｒａｌｏｎｃｏｌｏｇｙ.２０１８.０１.００１
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３９ꎬ Ｎｏ.２ꎬ ２０２５

[１８] Ｚｈａｎｇ ＺＸꎬ Ｙａｎ ＸＬꎬ Ｌｕ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｉｍｐａｃｔ
ｏｆ ＢＭＩ ｏｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ｉｓ ｓｔｒａｔｉｆｉｅｄ ｂｙ ｔｕｍｏｒ ｌｏｃａ￣
ｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｏｎｃｏｌꎬ ２０２２ꎬ １２: ９８７５１８. ｄｏｉ:１０.３３８９ /
ｆｏｎｃ.２０２２.９８７５１８

[１９] Ｄｕｐｒｅｚ Ｆꎬ Ｂｅｒｗｏｕｔｓ Ｄꎬ Ｄｅ Ｎｅｖｅ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｓｔａｎｔ ｍｅ￣
ｔａｓｔａｓｅｓ ｉｎ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｃａｎｃｅｒ[Ｊ] . Ｈｅａｄ Ｎｅｃｋꎬ ２０１７ꎬ
３９(９): １７３３￣１７４３. ｄｏｉ:１０.１００２ / ｈｅｄ.２４６８７

[２０] Ｒｅｔｉｃｋｅｒ￣Ｆｌｙｎｎ ＮＥꎬ Ｚｈａｎｇ ＷＲꎬ Ｂｅｌｋ ＪＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｙｍｐｈ
ｎｏｄｅ ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｅｓ ｔｕｍｏｒ￣ｉｍｍｕｎｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ ｔｏ
ｐｒｏｍｏｔｅ ｄｉｓｔａｎｔ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ[ Ｊ] . Ｃｅｌｌꎬ ２０２２ꎬ １８５(１１):
１９２４￣１９４２.ｅ２３. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｃｅｌｌ.２０２２.０４.０１９

[２１] Ｍｏｌｔｅｎｉ Ｇꎬ Ｎｏｃｉｎｉ Ｒꎬ Ｍａｔｔｉｏｌｉ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｌｙｍｐｈ
ｎｏｄｅ ｒａｔｉｏ ａｎｄ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｏｎ ｓｕｒ￣
ｖｉｖａｌ ａｎｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｉｎ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏ￣
ｍａ[Ｊ] . Ｈｅａｄ Ｎｅｃｋꎬ ２０２３ꎬ ４５(９): ２２７４￣２２９３. ｄｏｉ:１０.
１００２ / ｈｅｄ.２７４７１

[２２] Ｗｕｎｓｃｈｅｌ Ｍꎬ Ｎｅｕｍｅｉｅｒ Ｍꎬ Ｕｔｐａｔｅｌ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｔａｇｉｎｇ
ｍｏｒｅ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｔｈａｎ ｇｒａｄｉｎｇ Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ
ｇｒａｄｉｎｇꎬ ｄｅｐｔｈ ｏｆ ｉｎｖａｓｉｏｎꎬ ａｎｄ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｍａｒｇｉｎｓ ｉｎ ｏｒａｌ
ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ[ Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｏｒａｌ Ｉｎｖｅｓｔｉｇꎬ ２０２１ꎬ
２５(３): １１６９￣１１８２. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００７８４￣０２０￣０３４２１￣２

[２３] Ｂａｌ Ｍꎬ Ｓｈａｒｍａ Ａꎬ Ｒａｎｅ ＳＵꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏ￣
ｐｌａｓｍｓ ｏｆ ｔｈｅ ｌａｒｙｎｘ: ａ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ２７
ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｃａｒｃｉｎｏｍａｓ
[Ｊ] . Ｈｅａｄ Ｎｅｃｋ Ｐａｔｈｏｌꎬ ２０２２ꎬ １６(２): ３７５￣３８７. ｄｏｉ:
１０.１００７ / ｓ１２１０５￣０２１￣０１３６７￣９

[２４] 徐诺文ꎬ 冀永进ꎬ 卓荷荻ꎬ 等. 喉神经内分泌癌 １２ 例

临床分析[Ｊ] . 中华耳鼻咽喉头颈外科杂志ꎬ ２０２２ꎬ ５７
( １１ ): １３３４￣１３３８. ｄｏｉ: １０. ３７６０ / ｃｍａ. ｊ. ｃｎ１１５３３０￣
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