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　　[摘要]　目的:探讨特发性喉接触性肉芽肿手术治疗史对其后续治疗的效果影响。方法:对2014年4月—

2019年12月就诊于解放军总医院第六医学中心耳鼻咽喉头颈外科门诊,自愿选择经甲状舌骨膜病变内注射糖

皮质激素联合口服奥美拉唑治疗的390例特发性喉接触性肉芽肿男性患者的临床资料进行回顾性分析,根据在

接受联合疗法前,是否曾接受喉接触性肉芽肿显微切除术将患者分为有手术史组(172例)和无手术史组(218
例),之后均接受联合疗法,比较两组的疗效和治愈时间。结果:截止联合治疗后第6个月时,有手术史组联合疗

法的总有效率为71.5%(123/172),无手术史组总有效率为97.7%(213/218),两组差异有统计学意义(Z=-
7.828,P=0.0001),并且无手术史组患者的平均治愈时间较有手术史组明显缩短(Z=-4.441,P=0.0001)。
结论:因喉接触性肉芽肿的手术治疗增加了后续治疗的难度,因此不建议对初诊的喉接触性肉芽肿患者采取手术

治疗。
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Abstract　Objective:Theaimofthisstudyistoinvestigatetheeffectofsurgicalresectionofidiopathiclaryn-
gealcontactgranulomaonthefollow-uptreatment.Methods:FromApril2014toDecember2019,theclinicaldata
of390malepatientswithidiopathiclaryngealgranulomatreatedwereanalyzedretrospectively.Thepatientswere
dividedintothegroupwithhistoryofsurgicalresection(172patients)andthegroupwithoutsurgicalresection
history(218patients),andthenbothreceivedthecombinedtherapy.Thetreatmentefficacyofthetwogroups
werecompared.Results:Bytheendof6monthsafterbeginningthecombinedtherapy,thetotalefficacyrateof
thepatientswithahistoryofsurgerywas71.5%(123/172),andthatinpatientswithoutahistoryofsurgerywas
97.7% (213/218).Thedifferencebetweenthetwogroupswasstatisticallysignificant(Z= -7.828,P =
0.0001).Amongthecuredpatients,thecuretimeofpatientswithoutthesurgeryhistorywasshorterthanpa-
tientswithsurgeryhistory(Z=-4.441,P=0.0001).Conclusion:Surgicaltreatmentoflaryngealcontactgranu-
lomaincreasesthedifficultyoffollow-uptreatment,sosurgicaltreatmentisnotrecommendedfornewlydiag-
nosedpatientswithlaryngealcontactgranuloma.
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　　喉接触性肉芽肿常位于声带后1/3(杓状软骨

声带突部位),可发生于单侧或双侧声带,病因与发

病机制暂不明确,可能的危险因素与咽喉反流和机

械性损伤有关[1-2]。目前,喉接触性肉芽肿的治疗

方式有:质子泵抑制剂(PPI)、糖皮质激素的雾化吸

入及局部注射、嗓音训练疗法、肉毒毒素注射、手术

切除以及以上任两种方法联合[3-4]。几乎所有学者

都不推荐手术治疗[3,5-6]。大量临床观察显示手术

后复发率极高[5,7-8],国内外学者一直认为手术不能

作为喉接触性肉芽肿的首选治疗,然而在临床实践

中发现仍有部分耳鼻咽喉科医生将手术作为首选

治疗,术后患者因喉接触性肉芽肿复发而就诊,推
测原因可能为:喉接触性肉芽肿作为一个喉肿物易

引起患者的恐惧心理、保守治疗见效慢、医生的手

术偏向等[6]。手术切除肉芽肿后复发的患者,再采

用其他治疗方式后治疗效果也较无手术史的患者

差,为验证这一猜想,我们对390例男性特发性喉

接触性肉芽肿患者的临床资料进行回顾性分析,探
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讨既往喉接触性肉芽肿切除史对特发性喉肉芽肿

患者后续联合治疗(经甲状舌骨膜声带病变内注射

糖皮质激素联合口服奥美拉唑)效果的影响[9]。

1　资料与方法

1.1　临床资料

对2014年4月-2019年12月在解放军总医

院第六医学中心耳鼻咽喉头颈外科门诊就诊,且自

愿选择经甲状舌骨膜病变内注射糖皮质激素联合

口服奥美拉唑治疗的390例男性特发性喉接触性

肉芽肿患者的临床资料进行回顾性分析,年龄

30~81岁,平均(45.86±8.76)岁。根据在接受联

合疗法前,是否曾接受喉接触性肉芽肿显微切除术

分为有手术史组172例(44.1%)与无手术史组218
例(55.8%)。纳入标准:①非插管后肉芽肿(插管

肉芽肿与非插管肉芽肿有不同的病理过程);②男

性(女性患者大多是由于插管引起,一般的喉接触

性肉芽肿的消退过程和特发性喉接触性肉芽肿的

消退过程不同,女性接受不同的治疗方式效果均良

好,为避免影响结果,故本研究剔除女性患者);
③已诊断为喉接触性肉芽肿的患者;④患者在知情

同意下选择联合治疗并同意随访;⑤患者可以耐受

联合疗法;⑥患者没有PPI以及醋酸曲安奈德应用

的禁忌证。
1.2　治疗方法

联合治疗:在鼻腔及喉腔表面进行麻醉,甲舌

膜区域局部浸润麻醉后,经鼻电子喉镜下暴露声带

病变,使用一次性无菌注射器,将针头根部弯折

45°,沿甲状软骨上切迹,穿过甲状舌骨膜、会厌至

喉腔,电子喉镜直视下调整针头方向,向肉芽肿内

注射醋酸曲安奈德注射液0.3~1.0mg,1次/月,
同时早晚饭前30min口服奥美拉唑片20mg或标

准剂量的其他PPI各一次。
1.3　疗效评价标准

使用Image软件测量病变面积和健侧声带长

度,对患者初诊和每月复查喉镜图像进行疗效评价

和随访。评价分为4个等级:治愈、显效、有效及无

效。治愈:肉芽肿完全消退,随访时间内无复发;显
效:病变缩小 50% 以上;有效:病变改善 20% ~
50%;无效:病变改善小于20%或增加。所有患者

均使用咽喉反流症状评分量表(refluxsymptom
index,RSI)及咽喉反流体征量表(refluxfinding
score,RFS)评价是否存在咽喉反流,将RSI≥13和

或RFS≥7定义为存在咽喉反流[10-11]。

1.4　统计学方法

采用 IBM SPSS19.0 统 计 学 软 件,使 用

Mann-whiteU 秩和检验方法统计分析2组患者总

有效率和治愈时间。以P<0.05为差异有统计学

意义。

2　结果

无手 术 史 组 咽 喉 反 流 的 发 生 率 为 65.6%
(143/218),有手术史组为72.7%(125/172),两组

比较差异无统计学意义(χ2=2.241,P=0.134)。
当以治疗第3个月为观察终点时,有手术史组联合

疗法治愈率为11.6%(20/172),显效率为40.7%
(70/172),有效率为19.2%(33/172),总有效率为

71.5%(123/172);无手术史组联合疗法治愈率为

36.2%(79/218),显效率为49.1%(107/218),有
效率为12.4%(27/218),总有效率为97.7%(213/
218),两组有效率比较差异有统计学意义(Z=
-8.141,P=0.0001)。当以第6个月为观察终点

时,总有效率不变,两组间的总有效率比较差异仍

有统计学意义(Z=-7.828,P=0.0001)。另外,
比较两组患者到治疗后6个月的平均治愈时间,无
手术史组平均治愈时间为(3.97±1.25)个月,有手

术史组为(4.59±1.18)个月,两组治愈时间比较差

异有统计学意义(Z=-4.441,P=0.0001)。
3　讨论

Tsai等[12]采用嗓音障碍指数量表-10和最大

发声时间两个嗓音指标来评价喉接触性肉芽肿手

术和保守治疗的效果,发现手术虽然可使嗓音较好

恢复,但复发率却高达29%。因为手术治疗并未

消除病因,还可能导致复发,故成为临床中较为困

扰医生和患者的问题。喉接触性肉芽肿主要的危

险因素有发声不当和(或)咽喉反流等[13],对声带

突上覆盖的黏膜反复损伤和刺激,造成炎症因子的

堆积形成肉芽肿组织病灶,采取手术治疗只是解决

了病灶,却未彻底解决炎症因子作用的问题,反而

进一步造成了声带突部位的黏膜创伤和刺激。手

术切除造成二次黏膜损伤,使得黏膜创口进一步扩

大,声带突附近在缺乏黏膜阻挡下,由咽喉反流或

不良发声习惯造成的声带过度摩擦使得炎症更易

于扩散,导致声带突附近炎症因子作用持续加重,
这可能就是手术治疗后易复发、后续治疗更加困难

的一个主要原因[14]。
Li等[15]报道喉接触性肉芽肿患者的患侧杓状

软骨CT表现为杓状软骨钙化,且钙化率高于喉癌

的患侧,杓状软骨钙化因慢性炎症形成,提示这种

软骨膜炎可能继发于喉接触性肉芽肿的炎性病灶。
较早的研究更加强调由发声不当为主的机械创伤

在肉芽肿形成中的作用,随后Delahunty等[16]的对

照实验中,将对照组的动物喉腔暴露于酸中,导致

肉芽肿的形成,并首次提出咽喉反流可能是引起喉

接触性肉芽肿的一个危险因素,近年来这种观点已

被广泛接受[17-20]。声带突部黏膜上皮为复层鳞状

上皮,与食管上皮相比更易受到反流物质的影响,
但其仍然是保护黏膜下组织的生理屏障[3]。聂倩

等[21]认为将反流和杓状软骨钙化密切相关,不论
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是反流还是发声不当或者手术治疗都会加重炎症

扩散,造成患者杓状软骨的炎症进一步加重,最终

影响后续治疗的难度。
值得注意的是,Ma等[22]报道采取显微 CO2

激光手术并术后进行黏膜显微缝合治愈率可达

78.4%,相比之下 Carroll等[7]选择支撑喉镜下应

用显微喉刀切除声带突肉芽肿,67%的患者术后复

发。这证明了在声带接触性肉芽肿的治疗中黏膜

的完整性影响治疗效果,喉接触性肉芽肿患者治疗

时尽量保证黏膜上皮的完整性便能减少炎症因子

的“攻击”,从而保证疗效,而手术作为一种有创操

作,在切除病灶的同时破坏了声带突上黏膜的完整

性,加重了病灶处炎症,使得后续保守治疗的效果

降低;而且在全身麻醉下,患者需要插管辅助呼吸,
这种有创机械通气也加重了声带突部位的损伤,插
管后形成喉接触性肉芽肿恰好就证明了这一点。

1a:初诊第一次注射;1b:第1次注射后复查,第2次注射;1c:第2次注射后复查,第3次注射;1d:第3次注射后复查,第

4次注射;1e:第4次注射后复查,第5次注射;1f:第5次注射后复查,治愈。
图1　有手术史组患者治疗过程

2a:初诊第1次注射;2b:第1次注射后复查情况及第2次注射;2c:第2次注射后复查情况及第3次注射;2d:第3次注

射后复查,治愈。
图2　无手术史组患者的鼻内镜下治疗过程

　　Devaney等[23]研究了肉芽肿病程后发现,肉芽

肿的生长过程是从浅溃疡到突起生长的肉芽肿再

到带蒂肉芽肿,最终才发展为纤维肉芽肿,肉芽肿

在发展过程中炎症逐渐加重,我们推测在手术治疗

后会促进喉接触性肉芽肿这种变化过程,从而增加

后续治疗的难度。
综上所述,手术治疗难以避免地对病变部位的

正常解剖结构产生一定的刺激,并且仅仅去除了病

变本身,没有扭转病变发生的原因,反而手术治疗

本身也成了喉接触性肉芽肿的病因之一,从而造成

手术治疗治愈率低,复发率高,以及影响后续治疗

的结果。本研究的结果证明手术治疗不仅出现创

伤大、恢复时间长、患者需耐受麻醉等问题,甚至还

存在治疗失败后可能影响后续保守治疗的效果的

风险。因此,需严格控制首次治疗采用手术治疗的

指征。目前尚缺乏相关类似研究。传统观念上,只
有在保守治疗无效、巨大喉接触性肉芽肿影响呼吸

及怀疑恶变等情况下,才会考虑手术治疗。对于主
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动要求手术的患者应给予耐心解释,积极劝阻,以
免影响后续治疗效果。

本研究的局限性是单一中心、单一因素的回顾

性研究,单因素分析可能会造成结论有一定偏差。
但本研究得出的结论补充了对特发性喉接触性肉

芽肿的治疗一个重要影响因素,并可能为耳鼻咽喉

头颈外科医生处理有既往手术史的病例提供理论

依据。由于喉接触性肉芽肿的手术治疗增加了后

续治疗的难度,因此不建议对初诊的喉接触性肉芽

肿患者采取手术治疗。
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