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男性喉局部淀粉样变发生与谷丙转氨酶异常相关性

李芃泽１ꎬ于霜２ꎬ王加锋１
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摘要:目的　 对喉局部淀粉样变( ｌｏｃａｌｉｚｅｄ ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓꎬ ＬＡ)的临床特征进行回顾性描述分析ꎬ寻找与发病可能相关的生化指

标ꎮ 方法　 对病理学诊断的喉 ＬＡ 患者病案记录的临床症状及血生化测定数据进行描述分析ꎬ采用病例－对照研究方法二分

类 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析男女喉 ＬＡ 患者有关联的危险性因素ꎮ 结果　 ４６ 例喉 ＬＡ 患者的总体描述:男 ３１ 例、女 １５ 例ꎬ男女比为

２.０７ ∶１.００ꎬ初诊年龄为 ４５.６６ 岁ꎬ主要症状为声嘶ꎮ 喉 ＬＡ 病变部位ꎬ单侧声带 １８ 例、双侧声带 １６ 例、非声门区 １２ 例ꎮ 确诊前

声嘶症状持续时间长ꎬ平均(８６.５７±３２.５２)个月ꎮ ３７ 例喉 ＬＡ 接受了喉镜下 ＣＯ２ 激光切除、余者 ６ 例为喉镜下常规手术治疗ꎬ
仅 １ 例在术后 １０ 年复发ꎮ 中位随访期为 １０.６１ 年ꎬ只有 １ 例术后 １ 年半死于脑出血ꎬ其它患者都存活ꎬ存活率为 ９７.８％ꎮ 男女

喉 ＬＡ 患者的比较分析:男性谷丙转氨酶(ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬ ＡＬＴ)、谷草转氨酶(ａｓｐａｒｔａｔｅ ｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅꎬ ＡＳＴ)和谷氨酰

转肽酶(ｇａｍｍａ￣ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬ ＧＧＴ)高于女性ꎬ差异有统计学意义ꎮ 在互为调整因素的回归分析中ꎬ发现谷丙转氨酶水

平升高与男性喉 ＬＡ 的危险性有一定关联(ＯＲ＝ １.４６１ꎬ ９５％ＣＩ＝ １.０２１~２.０９０ꎬ Ｐ＝ ０.０３８)ꎮ 结论　 喉 ＬＡ 主要症状为声嘶ꎬ诊
断前持续时间很长ꎬ男性罹患多于女性ꎬ手术切除效果很好ꎬ经过 １０ 年随访存活率在 ９５％以上ꎮ 性别比较提示 ＡＬＴ 升高可能

与男性喉 ＬＡ 的危险性有关联ꎬ但尚需多中心更大样本前瞻性研究证实ꎮ
关键词:喉ꎻ局部淀粉样变ꎻ丙氨酸氨基转移酶(谷丙转氨酶)ꎻ谷草转氨酶ꎻ谷氨酰转肽酶
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Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｐｅｒｆｏｒｍ ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ｌｏｃａｌｉｚｅｄ ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓ (ＬＡ) ｏｆ ｔｈｅ
ｌａｒｙｎｘ ａｎｄ ｔｏ ｓｅａｒｃｈ ｆｏｒ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｔｈａｔ ｍａｙ ｂｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ
ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｄａｔａ ｆｒｏｍ ｃａｓｅ ｒｅｃｏｒｄｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ ｗｅｒｅ ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｖｅｌｙ ａｎａｌｙｚｅｄꎬ
ａｎｄ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ ｉｎ ｍｅｎ ａｎｄ ｗｏｍｅｎ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｂｉｎａｒｙ ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｃａｓｅ￣ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ
ｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｙ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 １.Ｇｅｎｅｒａｌ ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ４６ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ: ３１ ｍａｌｅｓ ａｎｄ １５ ｆｅｍａｌｅｓꎬ ｍａｌｅ￣ｔｏ￣ｆｅｍａｌｅ ｒａｔｉｏ
ｏｆ ２.０７ ∶１.００ꎬ ａｇｅ ａｔ ｆｉｒｓｔ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ４６ ｙｅａｒｓ ｏｌｄꎬ ａｎｄ ｍａｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍ ｏｆ ｈｏａｒｓｅｎｅｓｓ. Ｔｈｅ ｓｉｔｅ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ ｌｅｓｉｏｎｓꎬ ｕｎｉｌａｔｅｒａｌ
ｖｏｃａｌ ｆｏｌｄｓ ｉｎ １８ ｃａｓｅｓꎬ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｖｏｃａｌ ｆｏｌｄｓ ｉｎ １６ ｃａｓｅｓꎬ ａｎｄ ｎｏｎ￣ｖｏｃａｌ ａｒｅａ ｉｎ １２ ｃａｓｅｓ. Ｔｈｅ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｏａｒｓｅｎｅｓｓ ｓｙｍｐｔｏｍｓ
ｂｅｆｏｒｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｗａｓ ｌｏｎｇꎬ ｗｉｔｈ ａ ｍｅａｎ ｏｆ (８６.５７±３２.５２)ｍｏｎｔｈｓ. ３７ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｉｃ ＣＯ２ ｌａｓｅｒ ｒｅ￣
ｓｅｃｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｍａｉｎｉｎｇ ６ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｉｃ ｓｕｒｇｅｒｙꎬ ａｎｄ ｏｎｌｙ １ ｃａｓｅ ｒｅｃｕｒｒｅｄ １０ ｙｅａｒｓ ａｆｔｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙ.
Ｔｈｅ ｍｅｄｉａｎ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｐｅｒｉｏｄ ｗａｓ １０.６１ ｙｅａｒｓꎬ ａｎｄ ｏｎｌｙ ｏｎｅ ｃａｓｅ ｄｉｅｄ ｏｆ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ １.５ ｙｅａｒｓ ａｆｔｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙꎬ ａｎｄ ａｌｌ ｏｔｈｅｒ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｕｒｖｉｖｅｄꎬ ｗｉｔｈ ａ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｒａｔｅ ｏｆ ９７.８％. ２.Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｍａｌｅ ａｎｄ ｆｅｍａｌｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ: ｍａｌｅｓ ｈａｄ
ｈｉｇｈｅｒ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ (ＡＬＴ)ꎬ ａｓｐａｒｔａｔｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ (ＡＳＴ)ꎬ ａｎｄ ｇａｍｍａ￣ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｐｅｐｔｉｄａｓｅ (ＧＧＴ)
ｔｈａｎ ｗｏｍｅｎꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ. Ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗｉｔｈ ｒｅｃｉｐｒｏｃａｌ ａｄｊｕｓｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ａｎ ａｓｓｏｃｉａ￣
ｔｉｏｎ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｅｌｅｖａｔｅｄ ＡＬＴ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ ｉｎ ｍｅｎ (ＯＲ ＝ １.４６１ꎬ９５％ＣＩ ＝ １.０２１￣２.０９０ꎬ Ｐ ＝ ０.０３８) .
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡꎬ ｗｈｏｓｅ ｍａｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍ ｉｓ ｈｏａｒｓｅｎｅｓｓ ａｎｄ ｗｈｉｃｈ ｌａｓｔｓ ｆｏｒ ａ ｌｏｎｇ ｔｉｍｅ ｂｅｆｏｒｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓꎬ ｉｓ ｍｏｒｅ ｆｒｅｑｕｅｎｔ
ｉｎ ｍｅｎ ｔｈａｎ ｉｎ ｗｏｍｅｎꎬ ａｎｄ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｉｓ ｈｉｇｈｌｙ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅꎬｗｉｔｈ ａ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｒａｔｅ ｏｆ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ９５％ ａｆｔｅｒ １０ ｙｅａｒｓ ｏｆ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ.
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ｔｉｖｅ ｓｔｕｄｉｅｓ ｗｉｔｈ ｌａｒｇｅｒ ｓａｍｐｌｅｓ ａｒｅ ｎｅｅｄｅｄ ｔｏ ｃｏｎｆｉｒｍ ｔｈｉｓ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: Ｔｈｒｏａｔꎻ Ｌｏｃａｌｉｚｅｄ ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓꎻ Ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎻ Ａｓｐａｒｔａｔｅ ｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅꎻ Ｇａｍｍａ￣ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ

　 　 淀粉样变性是指由各种蛋白质的低分子量亚单

位纤维素在组织的细胞外沉积ꎬ如血清淀粉样蛋白

Ａ、转甲状腺素、载脂蛋白Ａ￣ｉｖ 和 β２ 微球蛋白四种类

型[１]ꎮ 系统性淀粉样变性常见的有轻链淀粉样变性

(ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓꎬ ＡＬ)蛋白和转甲状腺素蛋白[野生型

(Ｔｒａｎｓｔｈｙｒｅｔｉｎ Ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓ ｗｉｌｄ ｔｙｐｅꎬ ＡＴＴＲｗｔ)和突

变型(Ｔｒａｎｓｔｈｙｒｅｔｉｎ Ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓ ｖａｒｉａｔ ｔｙｐｅꎬ ＡＴＴＲｖ)]
在组织细胞外沉积引起的疾病ꎬ尽管它们在生化和生

物学方面存在差异ꎬ但其临床表现基本一致ꎬ常累及

心肾等重要脏器ꎬ患者生存时间有限、预后差[２￣３]ꎮ 局

限性淀粉样变性常累及皮肤局部黏膜ꎬ多于活检后诊

断明确、发病率低、预后良好ꎮ 目前缺乏全球性的淀

粉样变疾病的流行病学资料ꎬ美国明尼苏达州奥姆斯

特德县依据既往 ２５ 年回顾统计ꎬ经年龄和性别调整

的 ＡＬ 淀粉样变发病率为 １.２ / １０ 万人年ꎬ男性发病高

于女性ꎬ诊断时的中位年龄为 ７６ 岁(３８ ~ ９０ 岁) [４]ꎮ
系统性淀粉样变性沉积主要发生在肾脏、心脏、
肝脏部位ꎬ沉积于喉、皮肤等部位较少[５]ꎮ 国外报

道淀粉样变性发病率为住院患者的 ０.０９％ ~０.８０％ꎬ
而国内仅为 ０.０３％[６]ꎮ 喉局部淀粉样变( ｌｏｃａｌｉｚｅｄ
ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓꎬ ＬＡ)是一种罕见疾病、国内外病例报告

从个例病例报告到 １０ 余例ꎬ主要描述喉部病变的症

状及部位ꎬ以及淀粉样蛋白的生物分类和免疫表型

指标测定等ꎬ无临床特征的统计学分析[７]ꎮ
促进淀粉样变蛋白沉积的病因学不明ꎬ从临床

测试指标中寻找可能的警示性标志物是描述分析所

追求的目标之一ꎮ 淀粉样蛋白源于淀粉样前体蛋白

(ａｍｙｌｏｉｄ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎꎬ ＡＰＰ)ꎬ而 ＡＰＰ 是一种广

泛存在于全身组织细胞上面的跨膜蛋白ꎬ降解为淀

粉样 β(ａβ)肽ꎬβ(ａβ)肽能产生神经毒性ꎮ ＡＰＰ 在

血小板中高表达[８]ꎬ血小板活化可增加血浆 β(ａβ)
肽水平[９]ꎬ可以产生多种毒性ꎬ阿尔茨海默病与其

产生神经毒性有关[１０￣１１]ꎮ 近期文献报道淀粉样变

蛋白沉积与肝功能损伤有关联[１２]ꎬ与肝脏功能异常

的生物标志物为多种酶ꎬ包括丙氨酸转氨酶(ａｌａｎｉｎｅ
ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬ ＡＬＴ)、天冬氨酸转氨酶(ａｓｐａｒｔａｔｅ
ａｍｉｎｏｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅꎬ ＡＳＴ)、γ ￣谷氨酰转肽酶(ｇａｍｍａ￣
ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｐｅｐｔｉｄａｓｅꎬ ＧＧＴ)、直接胆红素 ( ｄｉｒｅｃｔ
ｂｉｌｉｒｕｂｉｎꎬ ＤＢＩＬ)、间接胆红素 ( ｉｎｄｉｒｅｃｔ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎꎬ
ＩＢＩＬ)和总胆红素( ｔｏｔａｌ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎꎬ ＴＢＩＬ)等[１３]ꎮ 喉

ＬＡ 的病因学因素不明[１４]ꎬ因此ꎬ本文假设喉 ＬＡ 可

能与某些血生化测定指标间有一定的关联ꎬ尤其是

肝多种酶ꎮ 为了验证喉 ＬＡ 与肝多种酶间的关联ꎬ
本文对单中心医院累积的 ４６ 例喉 ＬＡ 病例进行分

析ꎬ因为男性多于女性ꎬ采用按性别描述其临床特征

并分析其与生化指标间的可能关联ꎮ

１　 资料与方法

研究得到山东大学齐鲁医院科研伦理委员会批

准(ＱＬＣＲ２０２３０５０５)ꎮ
１.１　 研究对象

选取 ２００３ 年 １ 月至 ２０２３ 年 １１ 月间在山东大

学齐鲁医院诊断的 ４６ 例喉 ＬＡ 患者ꎮ
纳入标准:①病案记录资料完整ꎻ②活检组织病

理学诊断ꎻ③喉 ＬＡꎮ
排除标准:①病案记录资料不完整(包括缺少

出生日、初诊日ꎬ病史及症状等)ꎻ②非喉 ＬＡꎮ
活检病理学诊断(Ｈ＆Ｅ 染色)黏膜下层和血管

周围有无定形的嗜酸性淀粉样变物质ꎬ刚果红染色

阳性ꎬ偏振光下显示绿色荧光ꎮ 见图 １ꎮ

图 １　 声带活检病理学诊断淀粉样变(喉 ＬＡ)照片
Ａ:喉淀粉样变病理学 Ｈ＆Ｅ 染色ꎬ黏膜下淀粉样物质沉积(４００×)ꎻ Ｂ:刚果红染色阳性(４００×)ꎻ Ｃ:偏振光染色显示绿色
荧光(４００×)

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓ (ＬＡ) ｂｙ ｖｏｃａｌ ｃｏｒｄ ｂｉｏｐｓｙ
Ａ: Ｈ＆Ｅ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓꎬ ｓｈｏｗｉｎｇ ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ ａｍｙｌｏｉｄ ｄｅｐｏｓｉｔｉｏｎ (４００×)ꎻ Ｂ: Ｃｏｎｇｏ ｒｅｄ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｐｏｓｉ￣
ｔｉｖｅ (４００×)ꎻ Ｃ: Ｐｏｌａｒｉｚｅｄ ｌｉｇｈｔ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｈｏｗｉｎｇ ｇｒｅｅｎ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ (４００×)
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１.２　 患者临床信息资料

信息数据包括姓名、性别、年龄、主要症状、既往

疾病史、诊断前声音嘶哑持续时间、出生日、初次诊

断日、死亡日等、初诊入院时血压测量、血生化指标

测定、手术治疗方法ꎬ以及对患者个体化需要进行的

Ｘ 线、腹部超声、心脏超声、心电图、ＣＴ 检查等ꎮ 血

压划分标准为收缩压≤１３９ ｍｍＨｇ 和舒张压≤
８９ ｍｍＨｇ为正常血压ꎬ收缩压≥１４０ ｍｍＨｇ 或 舒张

压≥９０ ｍｍＨｇ 为高血压ꎮ 随访截至 ２０２４ 年 ２ 月 ５
日ꎬ采用电话或微信随访ꎬ随访主要内容包括患者术

后有无复发及死亡情况ꎮ
１.３　 统计学处理

应用 ＳＰＳＳ ２２.０ 软件ꎮ 计数资料采用 ｎ(％)描
述ꎬ组间比较采用 χ２ 检验ꎬ计量资料以 􀭰ｘ± ｓ 表示ꎮ
两组均值间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎻ以男性病例

作为指示病例组ꎬ女性病例作为指示对照组ꎬ采用病

例￣对照研究分析方法ꎬ用二分类 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归评估

与男性喉 ＬＡ 危险性有关联的因素ꎬ用进入法计算

回归参数ꎬ以 ＯＲ 及 ９５％ＣＩ 评估关联度ꎮ 检验水准

选取 α＝ ０.０５ꎮ

２　 结　 果

２.１　 ４６ 例喉 ＬＡ 患者临床特征的总体分布

４６ 例喉 ＬＡ 患者中男 ３１ 例、女 １５ 例ꎬ男女比为

２.０７ ∶１.００ꎮ 初次确诊为(４５.６６±１０.５１)岁ꎬ其中男

(４７.０８±１０.２７)岁、女(４２.７０±１０.７６)岁ꎮ
主要症状:声嘶 ２６ 例、声嘶伴呼吸困难 ６ 例、声

嘶伴异物感 ６ 例、声嘶伴咽喉不适 ８ 例ꎮ 确诊为淀

粉样变前声嘶症状持续时间为(８６.５７±３２.５２)个月

(最小 ０ꎬ最大 ４８０)ꎬ其中≤３ 个月 １５ 例(３２.６％)、
４~１２个月 １３ 例 ( ２８. ３％)、 １３ 个月及以上 １８ 例

(３９.１％)(有 ３ 例持续时间最长的分别为 １８０、３６０、
４８０ 个月)ꎮ

既往病史:１４ 例患有不同的疾病ꎬ高血压 ４ 例、
糖尿病 ２ 例、胃肠疾病 ２ 例、房颤 １ 例、前列腺肥大

和脂肪瘤 １ 例、鼻声带息肉 ３ 例和甲状腺疾病 １ 例

(其中 １ 例同时合并有高血压和糖尿病)ꎮ
喉 ＬＡ 病变的分布显示ꎬ单侧声带累及 １８ 例ꎬ

其中右声带累及 １２ 例(２６.１％)、左声带累及 ６ 例

(１３.０％)、双侧声带受累 １６ 例(３４.８％)、其它喉部

１２ 例(２６.１％)ꎮ
喉 ＬＡ 患者需要排除患有全身疾病的可能性ꎬ

为此临床检查方法包括血生化指标、肝肾功能、胸部

ｘ 线、心电图、以及必要的心脏超声及颈部胸部 ＣＴ
检查ꎮ 个体化增设的检查包括:１４ 例 ＣＴ 检查ꎬＣＴ
检查结果为咽喉部占位病变 ６ 例、肺结节 ２ 例、双声

带增厚合并上颌窦炎症 １ 例、双声带前及联合增厚

１ 例、咽部气管炎 １ 例、双肺纤维化灶 ２ 例和右侧会

厌部皱裂部增厚 １ 例ꎻ４ 例进行了颈腹部超声检查ꎬ
发现肝囊肿 １ 例、肾囊肿 １ 例、甲状腺结节 ２ 例ꎻ８
例进行了心脏超声检查ꎬ发现左心室扩大 １ 例、左心

房扩大并有二尖瓣三尖瓣反流 ２ 例、二尖瓣和三尖

瓣反流 ３ 例、三尖瓣反流 １ 例、没有异常发现 １ 例ꎻ
左心室射血分数值为(６０.８８±８.０６％) (Ｍ ＝ ６２.５％ꎬ
４４.０％ ~７１.０％)ꎮ

３７ 例喉 ＬＡ 接受了病灶镜下 ＣＯ２ 激光切除、６
例采用常规的手术切除ꎬ３ 例自己拒绝手术治疗ꎮ
本研究中位随访期为 １０.６１ 年(２ ~ ３３ 年)ꎮ 仅 １ 例

术后 １０ 年复发ꎬ连续 ３ 年再次手术治疗ꎮ 截至随访

日仅 １ 例患者在确诊 ＬＡ 后 １ 年半后死亡(女ꎬ生于

１９５４ 年ꎬ患有高血压ꎬ２０１５ 年死于脑出血)ꎬ其余患

者都存活ꎮ
２.２　 男女喉 ＬＡ 患者的临床特征分布

３１ 例男性和 １５ 例女性喉 ＬＡ 患者的一般临床

症状分布显示 ２ 组在确诊年龄(Ｐ ＝ ０.１４９)、血压

(Ｐ＝ ０.８４２)、自觉症状(Ｐ＝ ０.９８８)、诊断前声嘶持续

月数(Ｐ＝ ０.３４５)、喉淀粉样变部位(Ｐ ＝ ０.８３２)、心电

图(Ｐ＝ ０.８８６)和手术方式(Ｐ＝ ０.３１３)方面差异无统

计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 ３１ 例男性和 １５ 例女性喉 ＬＡ 患者的一般临床症状分布
Ｔａｂｌｅ １　 Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｉｎ ３１ ｍａｌｅ ａｎｄ １５ ｆｅｍａｌｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ

因素 男性(３１ 例) 女性(１５ 例) χ２ Ｐ

初次确诊年龄 /岁 ３.８０７ ０.１４９

　 <４０ ６(１９.０) ７(４６.７)

　 ４０~４９ １４(４５.２) ５(３３.３)

　 ≥５０ １１(３５.５) ３(２０.０)

血压 ０.０４ ０.８４２

　 正常血压 ２４(７７.４) １２(８０.０)

　 高血压 ２２.６ ２０.０
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续表

因素 男性(３１ 例) 女性(１５ 例) χ２ Ｐ
自觉症状 ０.１３０ ０.９８８
　 声嘶 １８(５８.１) ８(５３.３)
　 声嘶伴呼吸困难 ４(１２.９) ２(１３.３)
　 声嘶伴异物感 ４(１２.９) ２(１３.３)
　 声嘶伴咽喉不适 ５(１６.１) ３(２０.０)
诊断前声嘶持续月数 ２.０７８ ０.３５４
　 １~３ ８(２５.８) ７(４６.７)
　 ４~１２ １０(３２.３) ３(２０.０)
　 ≥１３ １３(４１.９) ５(３３.３)
喉淀粉样变部位 ０.８７４ ０.８３２
　 单侧声带 １３(４１.９) ５(３３.３)
　 双侧声带 １０(３２.３) ６(４０.０)
　 非声门区 ８((２５.８) ４(２６.７)
心电图 ０.０２１ ０.８８６
　 正常 ２０(６４.５) １０(６６.７)
　 异常 １１(３５.５) ５(３３.３)
手术方式＋ １.０１９ ０.３１３
　 ＣＯ２ 激光切除 ２３(８２.１) １４(９３.３)
　 常规切除 ５(１７.９) １(６.７)

　 　 ＋:有 ３ 例拒绝手术治疗ꎮ

２.３　 男女喉 ＬＡ患者的血细胞及生化指标测值分布

３１ 例男性和 １５ 例女性喉 ＬＡ 患者的血生化指

标测定结果显示ꎬ血红蛋白(Ｐ<０.００１)、肌酐、尿酸、
ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ 的测定值均是男性高于女性ꎬ２ 组

间分布均值差异有统计学意义(均 Ｐ<０.０５)ꎬ而白细

胞、血小板、ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、 ＩＢＩＬ、胆红素、总胆固醇

(ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＴＣ)、甘油三酯(ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬ ＴＧ)、
高密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 ( ｈｉｇｈ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＨＤＬ￣ｃ)、低密度脂蛋白胆固醇 ( ｌｏｗ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＬＤＬ￣ｃ)、血糖等指标

测定值在两组间的差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ
见表 ２ꎮ

表 ２　 ３１ 例男性和 １５ 例女性喉 ＬＡ 患者的血细胞和生化指标测值的比较
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｅｘｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ３１ ｍａｌｅ ａｎｄ １５ ｆｅｍａｌｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ

指标 男性(３１ 例) 女性(１５ 例) ｔ Ｐ
初次确诊年龄 /岁 ４７.０８０±１０.２７０ ４２.７００±１０.７５０ １.３３７ ０.１８８
血红蛋白 / (ｇ / Ｌ) １５１.０００±８.９３６ １３０.６７０±１２.１９８ ６.３５７ <０.００１
白细胞 / (×１０９) ６.２７０±１.６８０ ５.７３０±１.３３４ １.０７０ ０.２９１
血小板 / (×１０９) ２１６.９００±５０.１６２ ２２４.３６０±４４.４０８ －０.４７４ ０.６３８
尿素氮 / (ｍｍｏｌ / Ｌ) ５.５３０±１.４７９ ４.６４０±１.０８１ ２.０１０ ０.０５１
肌酐 / (μｍｏｌ / Ｌ) ７２.００３±１４.５４０ ６０.６００±１６.８９８ ２.２３９ ０.０２３
尿酸 / (μｍｏｌ / Ｌ) ３２４.５３０±７１.５６６ ２６４.９３０±９１.３２２ ２.１５３ ０.０２３
碱性磷酸酶 / (Ｕ / Ｌ) ６９.６３０±１９.１３０ ６７.５３０±１８.８２２ ０.３４９ ０.７２９
ＤＢＩＬＩ / (μｍｏｌ / Ｌ) ３.６３０±１.２４５ ３.４７０±２.１９９ ０.３２６ ０.７４６
ＩＢＩＬ / (μｍｏｌ / Ｌ) ８.９００±３.８４５ １０.６００±１３.６７９ －０.４７２ ０.６４４
ＴＢＩＬ / (μｍｏｌ / Ｌ) １２.５７０±４.８７５ １４.１３０±１５.６６５ －０.３７８ ０.７１０
乳酸脱氢酶 / (Ｕ / Ｌ) １６５.６３０±２４.０３９ １７２.７１０±３１.４６５ －０.８２４ ０.４１５
白蛋白 / (Ｕ / Ｌ) ４３.２００±３.６８０ ４２.８００±３.１６７ ０.３５９ ０.７２１
ＡＬＴ / (Ｕ / Ｌ) ２８.２００±１４.４１１ １４.６７０±６.７９９ ４.２７８ <０.００１
ＡＳＴ / (Ｕ / Ｌ) ２０.８００±６.４８８ １６.４７０±４.６７３ ２.３００ ０.０２６
ＧＧＴ / (Ｕ / Ｌ) ３３.４００±２５.１７０ １６.６００±９.１２４ ３.２５３ ０.００２
ＴＣ / (ｍｍｏｌ / Ｌ) ４.８００±０.８８６ ４.６５０±０.８４１ ０.５５６ ０.５８１
ＴＧ / (ｍｍｏｌ / Ｌ) １.７７０±１.４７８ １.５７０±１.０８９ ０.４４０ ０.６６２
ＨＤＬ＿Ｃ / (ｍｍｏｌ / Ｌ) １.０７０±０.２６７ １.２７０±０.４６７ －１.６５９ ０.２０８
ＬＤＬ＿Ｃ / (ｍｍｏｌ / Ｌ) ２.８９０±０.７５１ ２.５４±０.５２２ １.３８１ ０.１７６
血糖 / (ｍｍｏｌ / Ｌ) ５.５３０±１.０４２ ５.００±１.０３８ １.５８４ ０.１２１
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２.４　 与男性喉 ＬＡ患病危险性有关联的多因素分析

表 ２ 显示男女喉 ＬＡ 患病在血红蛋白、肌酐、尿
酸、ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ ６ 项指标测值间差异有统计学

意义ꎬ进一步采用病例－对照研究分析方法ꎬ将这

６ 项指标作为自变量纳入二分类 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型ꎬ
依变量为性别(男性＝ １ꎬ女性＝ ０)ꎬ按互为调整因素

的原则ꎬ采用进入法分析ꎬ结果显示ꎬ在 ６ 个互为调

整因素的模型中ꎬ只有 ＡＬＴ 水平与男性喉 ＬＡ 患病

的危险性存在关联ꎬＯＲ 及 ９５％ ＣＩ 分别为 １. ４６１
(１.０２１~２.０９０)ꎬＰ＝ ０.０３８ꎬ血红蛋白虽然也有显著

性ꎬ但正常血红蛋白男性高于女性ꎬ其在回归方程中

的作用只是起到调整混杂效应ꎬ见表 ３ꎮ
表 ３　 与男性喉 ＬＡ 患病可能有关联的二分类 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｂｉｎａｒｙ ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ＬＡ ｉｎ ｍｅｎ
因素 β Ｗａｌｓ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
血红蛋白 / (ｇ / Ｌ) ０.２９６ ５.５３６ １.３４５ １.０５１~１.７２１ ０.０１９
肌酐 / (μｍｏｌ / Ｌ) －０.０５８ １.４８４ ０.９４４ ０.８６０~１.０３６ ０.２２３
尿酸 / (μｍｏｌ / Ｌ) －０.００４ ０.１４７ ０.９９６ ０.９７６~１.０１７ ０.７０２
ＡＬＴ / (Ｕ / Ｌ) ０.３７９ ４.２９９ １.４６１ １.０２１~２.０９０ ０.０３８
ＡＳＴ / (Ｕ / Ｌ) －０.２６９ １.６５７ ０.７６４ ０.５０７~１.１５１ ０.１９８
ＧＧＴ / (Ｕ / Ｌ) ０.０１５ ０.０４８ １.０１５ ０.８８８~１.１６１ ０.８２６

３　 讨　 论

喉淀粉样变性诊断的“金标准”是组织活检和

刚果红阳性[１５]ꎬ与已经报道的文献都采用组织活检

病理检查诊断一致ꎮ 活检组织病理(Ｈ＆Ｅ 染色)显
示黏膜层和血管周围有无定形的嗜酸性物质ꎬ刚果

红染色阳性[１６￣１７]ꎬ同时本研究对所有患者结合临床

症状附加心电图、超声和 ＣＴ 等检查ꎬ排除其它部位

可能发生的淀粉样变ꎮ 本研究观察到男女性别比为

２.０１ ∶１.００ꎬ初次确诊平均年龄为 ４６ 岁(男性 ４７ 岁、
女性 ４３ 岁)ꎬ男性发病年龄高于女性ꎻ临床症状是

声嘶、伴有呼吸困难或异物感等ꎬ与文献报道基本一

致ꎻ而从自觉有不适的临床症状到初次确诊持续时

间间隔为(８６.５７±３２.５２)个月ꎮ 这些特征与其他研

究报道的基本一致[１８]ꎮ 虽然回顾了过去 ２０ 余年的

资料ꎬ作为罕见病分析ꎬ样本量仍显不足ꎬ未来如果

做多中心大样本回顾资料分析ꎬ可能证据更为充分ꎮ
本文 ４６ 例患者ꎬ从病例初次确诊到终止随访ꎬ

中位随访期为 １１ 年(２ ~ ３３ 年)ꎻ主要采用喉镜下

ＣＯ２ 激光技术手术治疗ꎬ预后很好ꎬ除 １ 例死于脑出

血外ꎬ余者患者全部存活ꎬ随访时的平均年龄为

(５９±１０)岁ꎬ存活率为 ９７.８％ꎮ 与文献报告的存活

率在 ９７％以上一致[１８￣１９]ꎮ 回顾所有资料的手术记

录及术后随访ꎬ仅 １ 例局部复发病例ꎬ其余均未于局

部再次行活检病理检查ꎬ默认为直视喉镜下手术切

除成功ꎬ仅 １ 例术后 １０ 年复发ꎬ再次手术目前预后

也良好ꎮ
本文有意义的发现是男性喉 ＬＡ 肝脏主要代谢

酶 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ 显著高于女性患者ꎻ在调整血红

蛋白、肌酐和尿酸后ꎬ这 ３ 个肝酶中仅 ＡＬＴ 与男性

喉 ＬＡ 的患病危险性有统计学意义的关联ꎬ而本研

究中 ＡＬＴ 与 ＡＳＴ 和 ＧＧＴ 的相关系数分别为

０.７６９ 和 ０.４７４ꎬ存在高中度相关性ꎬ所以并不能完

全排除 ＡＳＴ 和 ＧＧＴ 的作用ꎬ可能与它们之间存在

一定的共线性有关ꎮ Ｎａｋａｎｏ 等[２０]２０２３ 年报道 １ 例

轻链淀粉样变性患者的肝脏受累ꎬ血清 ＧＧＴ 水平升

高ꎻ一项动物模型研究显示ꎬ１２ 只绵羊系统性淀粉

样变与血清尿素氮、ＧＧＴ 升高有关联[２１]ꎻ近期报道

肝淀粉样性与肝多种酶损伤有关联[１２￣１３]ꎬ这些报道

的结果支持本研究的发现ꎻ但是本研究样本量小ꎬ来
自单一中心ꎬ结果有偶然性ꎮ

专家制订的声嘶治疗指南中[２２] 指出ꎬ当发声障

碍在 ４ 周内未能解决时应进行喉镜检查ꎻ临床医生

不应该在喉镜检查之前对有嗓音嘶哑患者进行 ＣＴ
或 ＭＲＩ 检查ꎮ 本研究表明ꎬ患者确诊前声嘶等痛苦

症状会持续很长时间ꎬ而镜检有一定的痛苦性ꎬ非侵

入性(ＣＴ 和 ＭＲＩ)检查价格昂贵ꎬ探讨简单经济的

无痛苦的检查方法势在必行ꎮ 本研究发现ꎬ肝酶指

标升高与男性喉 ＬＡ 间有一定的关联性ꎬ为进一步

探索生物标志物提供了新的思路ꎬ但本文属小样本

观察ꎬ尚需要多中心大样本以及前瞻性研究进一步

验证ꎮ
本文对国内喉 ＬＡ 患者的临床特征进行了小样

本描述ꎬ确诊前声嘶症状持续时间很长ꎬ男性多于女

性ꎬ手术效果很好ꎮ 性别比较分析发现男性患者肝

酶水平显著高于女性ꎬ其中 ＡＬＴ 与男性喉 ＬＡ 的患

病危险性有统计学意义的关联ꎬ但仍需多中心前瞻

性研究进一步明确ꎮ
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