
2019年 临床耳鼻咽喉头颈外科杂志

33卷4期 JClinOtorhinolaryngolHeadNeckSurg(China)

经鼻内镜手术治疗rT1~rT2复发性鼻咽癌
的疗效观察及预后分析∗

兰桂萍1　翁敬锦1　司勇锋1　邓卓霞1　黄波1　张本坚1　覃颖1　李冰1

∗基金项目:广西科学研究与技术开发计划项目科技攻关计划(No:桂科攻1355005-3-9);广西医疗卫生适宜技术开发
与推广应用项目(No:桂卫S201649)

1广西壮族自治区人民医院耳鼻咽喉头颈科(南宁,530021)
通信作者:司勇锋,E-mail:syfklxf@126.com

　　[摘要]　目的:探讨采用经鼻内镜手术治疗rT1~rT2复发鼻咽癌的可行性。方法:回顾性分析2011-02-
2015-12期间57例鼻咽癌治疗后原发灶复发的患者的临床资料及治疗情况。术前按国际抗癌联盟 UICC(2010)
鼻咽癌分期方案重新分期,同意手术者行鼻内镜手术切除鼻咽部病灶,伴有颈部淋巴结转移灶者同时行颈部淋巴

结清扫术,鼻咽部病灶手术切缘阳性者及颈部淋巴结膜外浸润者术后行放疗联合化疗;不同意手术者直接行放疗

联合化疗。所有患者定期随访,观察临床疗效及生存情况。结果:57例患者中Ⅰ期19例,Ⅱ期30例,Ⅲ期6例,

Ⅳ期2例,其中rT1期27例,rT2期30例;rN0期43例,rN1期6例,rN2期6例,rN3期2例。经鼻内镜手术切

除原发灶44例,其中鼻咽部原发灶手术切缘阳性6例,颈部淋巴结膜外浸润4例,术后均行放疗联合化疗;直接

行放疗联合化疗者13例。中位随访时间36个月,57例患者的3年总生存率为61.4%,其中Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期患者

的3年总生存率分别为73.7%、63.3%、33.3%、0.0%,Kaplan-Meier生存曲线分析表明不同分期的患者总生存

率差异有统计学意义(P=0.002)。rT1和rT2患者的3年总生存率分别为63.0%、60.0%,Kaplan-Meier生存

曲线分析显示,rT1与rT2患者总生存率差异无统计学意义(P=0.707)。rN0、rN1、rN2、rN3患者的3年总生存

率分别为69.8%、50.0%、33.3%、0.0%,Kaplan-Meier生存曲线分析显示,不同rN 分期患者的总生存率差异有

统计学意义(P=0.002)。44例手术患者的3年总生存率为68.2%,13例非手术患者的3年总生存率为38.5%,

Kaplan-Meier生存曲线分析显示,手术与非手术患者的总生存率差异有统计学意义(P=0.014)。结论:采用经

鼻内镜治疗复发性鼻咽癌是安全和有效的治疗方式,可提高患者的生存率。
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Abstract　Objective:ToinvestigatethefeasibilityofendoscopicsurgeryfortreatmentofrT1-rT2recurrent
nasopharyngealcarcinoma.Method:Theclinicaldataandof57patientswhohadrecurrenceoftheprimarylesion
aftertreatmentofnasopharyngealcarcinomafrom February2011 to December2015 wereretrospectively
analyzed.Thepatientswerere-stagedaccordingtoUnionforInternationalCancerControl(UICC,2010)staging
systemfornasopharyngealcarcinomabeforesurgery.Patientssuitableforsurgeryunderwentendoscopicsurgery
toremovenasopharyngeallesions;thosecombinedwithcervicallymphnodemetastasesunderwentcervicallymph
nodedissectionatthesametime;patientswithpositivesurgicalmarginsofpharyngeallesionsandcervicallymph
nodeextramembranousfiltrationweretreatedwithradiotherapycombinedwithchemotherapy;patientsunsuitable
forsurgeryweretreatedwithradiotherapycombinedwithchemotherapydirectly.Allpatientswerefollowedup
regularlytoobserveclinicalefficacyandsurvival.Result:Fifty-sevenpatientswerere-stagedaccordingtoUICC
(2010)stagingsystemfornasopharyngealcarcinoma:19casesinstageⅠ,30casesinstageⅡ,6casesinstage
Ⅲ and2casesinstageⅣ,including27casesinstagerT1,30casesinstagerT2,and43casesinstagerN0,

6casesinstagerN1,6casesinstagerN2,2casesinstagerN3.Forty-fourcasesofprimarylesionsweresected
forendoscopicsurgery.Patientscombinedwithcervicallymphnodemetastasesunderwentcervicallymphnode
dissectionatthesametime,with6casesofpositivesurgicalmarginsofpharyngeallesionsand4casesofcervical
lymphnodeextramembranousinfiltration,whoweretreatedwithradiotherapycombinedwithchemotherapyafter
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surgery.Thirteenpatientsreceivedradiotherapycombinedwithchemotherapydirectly.Atamedianfollow-upof
36months,the3-yearoverallsurvivalrateof57patientswas61.4%.The3-yearoverallsurvivalratesofpa-
tientsinstageⅠ,Ⅱ,Ⅲ andⅣ were73.7%,63.3%,33.3%,0.0% respectively.Kaplan-Meiersurvival
curveanalysisshowed a significantdifferencein the overallsurvivalrate of patientsin differentstages
(P=0.002).The3-yearoverallsurvivalratesofrT1andrT2patientswere63.0%,60.0%respectively,and
Kaplan-MeiersurvivalcurveanalysisshowednosignificantdifferenceintheoverallsurvivalratebetweenrT1and
rT2patients(P=0.707).The3-yearoverallsurvivalratesofpatientsinstagesrN0,rN1,rN2,rN3 were
69.8%,50.0%,33.3%,0.0% respectively,andKaplan-MeierSurvivalcurveanalysisshowedasignificant
differenceinoverallsurvivalbetweenpatientsindifferentrNstages(P=0.002).The3-yearoverallsurvivalrate
was68.2%in44surgicalpatients,and38.5%in13non-surgicalpatients.Kaplan-Meiersurvivalcurveanalysis
showedsignificantdifferenceinoverallsurvivalratebetweensurgicalandnon-surgicalpatients(P =0.014).
Conclusion:Endoscopicsurgeryforrecurrentnasopharyngealcarcinomaisasafeandeffectivetreatmenttoim-
provesurvival.

Keywords　nasopharyngealneoplasms;recurrence;endoscopy;radiotherapy

　　鼻咽癌(nasopharyngealcarcinoma,NPC)治

疗后局部复发和远处转移仍是治疗失败的主要原

因,局部复发率达20%~40%,其中鼻咽部原发灶

复发率达到33.79%~52.75%,二程放疗的5年生

存率为10.2%~42.5%〔1〕。NPC的局部复发多发

生在治疗后3年内〔2〕,如果能早期发现、早期诊断、
早期治疗仍可以获得较好的预后,尤其挽救性手术

的介入,使 NPC治疗后局部复发患者的治疗效果

有了明显的提高〔3〕。但由于开放性手术的创伤大、
术后并发症多,导致多数复发患者不愿接受手术治

疗,因此寻求创伤小、视野暴露清楚的手术方式变

得更为重要。我科2011-02-2015-12期间应用经

鼻入路内镜手术取代传统的开放性外科手术,用于

切除复发的 NPC病灶,取得了良好的效果,现报道

如下。
1　资料与方法

1.1　临床资料

157例经我院病理科确诊的 NPC局部复发患

者,病理类型为未分化非角化性癌,按照国际抗癌

联盟(UICC2010版)NPC 分期方案进行重新分

期,其中rT1~rT257例。57例患者中男43例,
女14例;年龄26~76岁,中位年龄49岁。治疗前

均行电子鼻咽镜、鼻咽颅底 MRI、X线胸片、彩超等

检查。无明显手术禁忌证,排除严重肝、肾、心功能

不全及严重凝血功能障碍等患者。
1.2　治疗方法

1.2.1　手术方法　经口气管插管全身复合麻醉。
张口受限者,先行局部麻醉气管切开经气管插管全

身麻醉;患者取平卧位。用1：10000的肾上腺素

生理盐水棉片收缩两侧鼻腔黏膜3次;根据病变部

位采用不同的手术入路:①位于顶后壁的 T1病

变、鼻中隔后缘受累及的 T2病变,可在内镜下直

接将肿瘤切除;②累及咽旁间隙 T2病变的手术步

骤如下:常规开放病变优势侧的筛窦、上颌窦和蝶

窦,扩大上颌窦自然开口,充分切除蝶窦前壁,切除

部分中鼻甲和下鼻甲后部,扩大术腔;磨除蝶窦底

壁和部分斜坡骨质;去除上颌窦后壁,暴露翼突;以
翼管为上界切除或部分翼突;直视下切除鼻咽部和

咽旁间隙肿瘤,其中包括部分翼内肌和耳咽管,用
电刀止血并碳化创面。其中8例患者应用低温等

离子刀头代替电刀头;肿瘤切除后,用明胶海绵填

塞术腔,膨胀海绵填塞双侧鼻腔。伴有颈部淋巴结

转移灶的患者同时行功能性颈部淋巴结清扫术。
1.2.2　围手术期处理方法　术前生理盐水冲洗鼻

腔鼻咽部,口服抗生素(头孢呋辛酯片0.1bid或左

氧氟沙星片0.2qd)3~5d;术后48h取出双侧鼻

腔填塞物;患者每日自行浸泡冲洗鼻腔鼻咽部,医
生每周行1次经鼻内镜鼻腔鼻咽部清理。
1.2.3　放疗　患者采用头后伸仰卧位,头颈肩热

塑面罩固定,增强 CT 扫描(头顶至胸骨切迹下

2cm,2~3mm/层),计划系统采用Pinnacle系统。
手术组:处方剂量 PCTV1≤60Gy,2.0Gy/次;
PCTV2及 PCTVnd54Gy,1.8Gy/次。非手术

组:处方剂量 PGTVnx66.00~74.25Gy,2.10~
2.25Gy/次;PGTVnd66~70 Gy,2.00~2.25
Gy/次;PCTV160~62Gy,1.80~2.05Gy/次;
PCTV2及PCTVnd50~56Gy,1.70~1.80Gy/次。
1.2.4　化疗　采用铂类(卡铂/奈达铂)加5-氟尿

嘧啶方案进行2个周期化疗,每周期剂量按体表面

积计算:卡铂500mg/m2,或奈达铂80mg/m2,静
脉滴注,d1;5-氟尿嘧啶2500mg/m2,PICC管持

续静脉滴注,d2~d6。21~28d后进行第2周期化

疗,剂量和方法同第1周期。
1.3　随访与观察指标

1.3.1　随访方法　随访开始时间定为患者确诊复

发日期,结束时间为2017年8月,以肿瘤复发或远

处转移或死亡为终止事件。采用电话、信件、门诊、
住院等方式进行随访。随访过程中记录复发转移

的部位、时间和死亡患者的死亡时间及具体原因。
1.3.2　观察内容　观察患者的手术情况,同时于
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放疗后每3个月复查电子鼻咽镜、鼻咽颅底 MRI、
彩超、X线胸片、血液检验等评估疗效;鼻内镜观察

术腔愈合情况;计算总的生存率并进行生存分析。
1.4　统计学处理

采用SPSS19.0统计软件,计数资料用百分率

表示,进行 Kaplan-Meier生存曲线分析,以 P<
0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　NPC治疗后rT1~rT2患者复发间隔时间

NPC首次治疗后复发的57例rT1~rT2患者

复发间隔时间为6~207个月,中位时间22个月。
首次治疗后2年内复发33例(57.9%),2年后复发

24例(42.1%)。
2.2　手术情况

44例患者手术顺利,其中17例rT1经鼻内镜

鼻腔入路直接达到肿瘤全切除,术中出血量20~
100ml;2例rT1、25例rT2患者经鼻内镜入路开

放病灶优势侧筛窦、上颌窦、蝶窦和切除翼突,术中

出血量50~300ml。术中暴露骨面不做修补。9
例伴有颈部淋巴结转移灶,同时行功能性颈部淋巴

结清扫术。术后鼻咽部原发灶手术切缘病理结果

阳性6例,颈部淋巴结膜外浸润4例,均行术后放

疗联合化疗。术后1周内复查鼻咽颅底 MRI,结果

提示鼻咽部肿瘤病灶切除情况与术中所见及术后

切缘病理结果相符。
2.3　围手术期情况

44例患者术后半年内鼻咽部术腔均上皮化,
30例患者鼻咽腔内颅底骨质不同程度显露,鼻咽

腔内仍可见脓性分泌物。
2.4　随访

截止2017年8月,57例患者均住院复查获得

信息资料。随访时间9~100个月,中位随访时间

36个月。
2.5　生存分析

将性别、年龄、复发间隔时间、总分期、rT 分

期、rN分期、手术与否等情况进行生存分析(表1)。
结果提示:57例患者的3年总生存率为61.4%。
性别、年龄、复发间隔时间、rT 分期对总生存率影

响不大(图1~4),而Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期患者的总生存

率分别为73.7%、63.3%、33.3%、0.0%,Kaplan-
Meier生存曲线分析不同分期的患者总生存率差

异有统计学意义(P=0.002,图5);rN0、rN1、rN2、
rN3 患 者 的 总 生 存 率 分 别 为 69.8%、50.0%、
33.3%、0.0%,Kaplan-Meier生存曲线分析不同

rN分期患者的总生存率差异有统计学意义(P=
0.002,图6);手术和非手术患者的总生存率分别

为68.2%、38.5%,Kaplan-Meier生存曲线分析显

示手术组与非手术组患者的总生存率差异有统计

学意义(P=0.014,图7)。

表1　不同因素对rT1~rT2患者生存的影响

变量 例数 3年生存率/% P
性别

　男 43 58.1
0.159

　女 14 71.4

年龄/岁

　<50 30 60.0
0.788

　≥50 27 63.0

复发间隔时间/年

　>2 33 66.7
0.659

　≤2 24 54.2

T分期

　rT1 27 63.0
0.707

　rT2 30 60.0

N分期

　rN0 43 69.8

　rN1 6 50.0
0.002

　rN2 6 33.3

　rN3 2 0.0

临床分期

　Ⅰ期 19 73.7

　Ⅱ期 30 63.3
0.002

　Ⅲ期 6 33.3

　Ⅳ期 2 0

治疗方法

　手术 44 68.2
0.014

　非手术 13 38.5

3　讨论

NPC首次治疗失败后出现的局部复发病灶,
再程放疗被认为是主要的治疗方法,包括适形调强

放疗、立体定向调强放疗、机器人立体定向体部放

疗、腔内后装治疗、粒子植入放疗、放疗联合化疗

等。但由于鼻咽部组织血供差,纤维化增生,对再

程放疗和化疗的敏感性均明显下降〔3〕,总体疗效并

不满意,5年生存率仅为12.6%~22.3%,而且再

程放疗剂量增大〔4〕,可导致严重的口、耳、鼻、眼及

颅脑并发症。Oksuz等〔5〕报道 NPC二程放疗后患

者口干、永久性听力损害、张口困难、大脑颞叶坏死

等并发症的发生率高达75.6%,大大降低了患者

的生存质量。而挽救性手术可以提高 NPC治疗后

局部复发患者的生存率,尤其复发分期在rT1~
rT2的患者,挽救性手术的疗效明显好于〔3〕单纯放

疗。边学等(2006)综述通过外科手术治疗的 NPC
放疗失败患者的文章,手术患者 5 年生存率达

54.0%~60.0%。Wei等〔6〕总结246例行上颌骨

外翻手术的复发 NPC患者的资料,其中切缘阳性
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　　图1　NPC放疗后rT1~rT2患者性别对总生存率的影响;　图2　NPC放疗后rT1~rT2患者年龄对总生存率的影

响;　图3　NPC放疗后rT1~rT2患者复发间隔时间对总生存率的影响;　图4　NPC放疗后rT1~rT2患者rT分

期对总生存率的影响;　图5　NPC放疗后rT1~rT2患者总的临床分期对总生存率的影响;　图6　NPC放疗后

rT1~rT2患者rN分期对总生存率的影响;　图7　NPC放疗后rT1~rT2患者手术对总生存率的影响

的55例患者采用了术后辅助放疗,总的5年局部

控制率达74%,5年无瘤生存率达56%。传统开放

性手术创伤大,而经鼻内镜入路切除 NPC治疗后

原发灶复发的手术方式创伤小、视野暴露清楚、术
后不良反应小、患者易于接受,近几年来发展迅速,
并在治疗效果上显示了极大的优势〔7〕。我们的结

果也显示rT1、rT2患者手术预后要明显优于非手

术患者。
由于鼻咽部及其周围的解剖极其复杂且深在,

传统术式要达到手术部位路径长,可产生较大的副

损伤,术后易发生相应的并发症〔8〕。上颌骨外翻入

路必须切开面部皮肤、解离上颌骨、切断硬腭,术后

面部留有瘢痕,易出现张口受限、开放性鼻音、食物

反流等;颈侧入路需断开下颌骨升支暴露同侧病

变,术后很有可能发生下颌骨骨髓炎;硬腭入路需

切除部分硬腭骨,术后易出现腭瘘、开放性鼻音、食
物经鼻腔反流等。与传统的开放性手术比较,经鼻

内镜入路不需经过上述术式的副损伤就可直接到

达手术部位进行外科治疗,可以避免上述并发症发

生且创伤小,术前无需行预防性气管切开;鼻内镜

微创外科技术可通过调节进镜的角度和变换不同

角度的镜头扩大手术视野,使手术范围变大,即便

是侵犯到海绵窦、岩尖、颞下区的病变,也可在直视

下切除,切除侵犯到颅内的病变,建议与神经外科

联合完成。Chen等〔7〕报道应用鼻内镜切除局限性

复发 NPC,效果良好,认为手术适应证为局限性的

病灶。陈卓等(2015)应用鼻内镜治疗 NPC残留或

复发患者,认为随着术者内镜手术技术的提高以及

手术设备的改进,可扩大手术适应证,部分rT3、
rT4患者可达到影像学阴性,结合术后综合治疗可

提高患者的生存率。鼻内镜下达芬奇机器人辅助

手术也开始应用于局限性的NPC复发患者,Tsang
等〔9〕报道了12例鼻内镜下机器人辅助切除手术的

NPC复发患者,2 年局部控制率达 86%。韩萍

等〔10〕也尝试口鼻联合入路机器人辅助手术切除局

限性复发的 NPC,获得了较好的局部控制率。
本研究结果显示,rT1、rT2患者总生存率差异

无统计学意义,但不同的总分期、rN分期是影响预

后的危险因素,这与孙希才等(2015)的结果一致。
也有文献报道手术切缘阳性是影响肿瘤的独立危

险因素。关于经鼻内镜下肿瘤切除及其安全切缘,
有研究认为由于颅底位置深在,有多组脑神经和颈

内动、静脉以及椎动脉穿行,而且毗邻脑组织和海

绵窦等重要解剖结构,致使大多数情况下外科手术

不能保留0.5cm 或1.0cm 以上的安全切缘。我

们认为早期复发的 NPC病灶局限于鼻咽部腔内及

咽旁间隙,可在内镜下清晰辨认肿瘤边界并将其块

状切除,术中辨认切缘可通过内镜观察以及手术边

缘取多点进行组织冷冻切片病理检查来完成。肿

瘤切除后,用电刀碳化创面既能止血,又可因电刀

产生的高温起到杀死创面可能残留的肿瘤细胞的

作用。但我们的结果中有6例患者出现了鼻咽部

切缘阳性,这部分患者是由于咽旁后间隙组织机化

严重,很难找到颈内动脉或将肿瘤从颈内动脉表面

剥离,此种情况下,我们选择尽可能将肿瘤切除,术
后进行了放化疗。同时伴有颈部淋巴结转移病灶
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的患者,我们选择鼻内镜手术的同时行功能性颈部

淋巴结清扫,包括本组中锁骨上淋巴结复发的rN3
患者。术后有4例患者病理报告显示颈部淋巴结

膜外浸润,同样进行了术后放化疗。
NPC首程治疗后局部残留或复发的挽救性手

术后是否再行放疗存有争议。King等(2000)的研

究表明,挽救性手术后放疗的患者预后好于未放疗

者,切缘阳性者与阴性者的无瘤生存率比较差异无

统计学意义,主张切缘阳性与否均应放疗。我们认

为,术后放化疗与否,可根据切缘病理阳性与否、病
变范围、颈部淋巴结有无膜外浸润等情况而定。建

议:①术后切缘病理检查和 MRI影像学检查均提

示阴性的rT1患者,术后可观察,无需进行放疗和

化疗;②术后切缘病理检查阳性的rT2患者,术后

应行放疗和化疗;③术后病理检查提示颈部淋巴结

膜外浸润的复发患者,术后应进行放疗和化疗。至

于放射剂量,Hao等〔11〕认为是60Gy。上述论点尚

需加大病例数进一步深入研究。
NPC在鼻内镜手术时应注意尽可能保留中鼻

甲和部分下鼻甲。由于 NPC放疗后鼻黏膜组织、
血管受到严重损伤,切除鼻甲无疑会使损伤加重,
发生干燥性或萎缩性鼻炎的可能性增大,因此 T1
病变切除时,不应伤及鼻甲;咽旁间隙受累的 T2
病变切除前,应进行扩大术腔的工作,包括开放病

变侧的筛窦、上颌窦、蝶窦和切除病变侧的中鼻甲

和部分下鼻甲;在处理翼颌窝、翼颌缝、翼颌管内软

组织前,电凝上颌动脉和翼管动脉,可减少术中出

血;在切除咽旁后间隙肿瘤时,前份可用电刀,切除

肿瘤后份时必须慎重,卵圆孔颅外口处的下颌神

经、咽鼓管软骨可作为辨认、寻找颈内动脉的标志。
8例在鼻内镜手术中选用低温等离子切除病灶的

复发患者,术中出血少、术腔干净,术后上皮化时

间短。
综上,采用经鼻内镜切除 NPC治疗后早期复

发病灶,具有创伤小、术野大、显露清晰等优点,是
复发 NPC有效的治疗方式。
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