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　　[摘要]　目的:分析影响下咽鳞状细胞癌(hypopharyngealsquamouscellcarcinoma,HPSCC)患者预后的危

险因素;比较手术+术后根治性放疗(SR)治疗、尼妥珠单抗/西妥昔单抗联合铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗+SR
治疗对患者的总生存期(overallsurviva,OS)、术后进食情况、气管套管拔除率以及2种新辅助化疗的肿瘤缓解情

况。方法:回顾性分析2012至2019年上海交通大学医学院附属第一人民医院就诊且既往尚未接受治疗,入院后

行SR或新辅助化疗+SR治疗的 HPSCC患者资料。分析预后影响因素,进行2种新辅助化疗方案对行SR患者

的生存分析。结果:纳入108例患者,单因素分析结果显示性别(P=0.850)对接受SR的 HPSCC患者的生存率

无明显相关性,而年龄、吸烟史、饮酒史、血小板与淋巴细胞计数比(platelettolymphocyteratio,PLR)、中性粒细

胞与淋巴细胞计数比(neutrophiltolymphocyteratio,NLR)、T分期、N 分期、尼妥珠单抗/西妥昔单抗+铂类+
氟尿嘧啶新辅助化疗、病理分级与预后相关(P<0.05)。多因素分析显示其中吸烟史、病理分级、尼妥珠单抗/西

妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗是影响 HPSCC预后的独立危险因素(P<0.05)。经过新辅助化疗的患

者 OS长于仅SR治疗的患者(P<0.001)。2种新辅助化疗肿瘤缓解情况和 OS比较,差异无统计学意义(P>
0.05),且3种治疗方案的患者经口进食情况和气管套管拔管情况比较差异无统计学意义(P>0.05)。结论:单
因素分析显示肿瘤发病年龄、吸烟史、饮酒史、NLR、PLR、T分期、N分期、是否接受新辅助化疗和病理分级等与

SR治疗的 HPSCC患者预后相关;且多因素分析显示吸烟史、病理分级及新辅助化疗是影响预后的独立危险因

素,联合尼妥珠单抗/西妥昔单抗的新辅助化疗可延长患者 OS,为 HPSCC的治疗提供了一定的依据和参考。
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Abstract　Objective:Toanalyzetheriskfactorsthataffecttheprognosisofpatientswithhypopharyngeal
squamouscellcarcinoma(HPSCC)andtocomparetheefficacyofsurgicalresectionfollowedbyadjuvantradiother-
apy(SR)withthatofneoadjuvanttherapyconsistingofplatinum-basedchemotherapyandfluorouracilcombined
witheithercetuximabornimotuzumab,followedbySR.Thestudyalsoaimedtoevaluatetheoverallsurvival
(OS)ofpatients,theirpostoperativeeatingfunction,tracheostomydecannulationrate,andtumorresponsetothe
twoneoadjuvantchemotherapies.Methods:AretrospectiveanalysiswasperformedonthemedicalrecordsofHP-
SCCpatientswhoreceivedSRorneoadjuvanttherapyfollowedbySRtreatmentattheShanghaiGeneralHospital
from2012to2019andhadnotundergoneanypriortreatment.Theprognosticfactorswereanalyzed,andthesur-
vivalanalysisofpatientswhounderwentSRtreatmentwithtwoneoadjuvantchemotherapyregimenswasper-
formed.Results:Atotalof108patientswereincludedinthestudy.Theresultsoftheunivariateanalysisshowed
thatgender(P=0.850)hadnosignificantcorrelationwiththesurvivalrateofHPSCCpatientswhounderwent
SR.However,age,smokinghistory,alcoholconsumptionhistory,platelet-to-lymphocyteratio(PLR),neutro-
phil-to-lymphocyteratio(NLR),Tstage,Nstage,neoadjuvanttherapywitheithercetuximabornimotuzumab
combinedwithplatinum-basedchemotherapyandfluorouracil,andhistologicalgradeweresignificantlyassociated
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withprognosis(P<0.05).Themultivariateanalysisrevealedthatsmokinghistory,histologicalgrade,andneo-
adjuvanttherapywitheithercetuximabornimotuzumabcombinedwithplatinum-basedchemotherapyandfluorou-
racilwereindependentriskfactorsaffectingtheprognosisofHPSCC(P<0.05).Patientswhoreceivedneoadju-
vanttherapyhadlongerOSthanthosewhounderwentSRonly(P<0.001).Therewasnosignificantdifferencein
tumorresponsetothetwoneoadjuvanttherapiesandinOS(P>0.05),andtherewasnosignificantdifferencein
therateoforalfeedingandtracheostomydecannulationamongthethreetreatmentgroups(P>0.05).Conclusion:

Univariateanalysisshowedthatageattumoronset,smokinghistory,alcoholconsumptionhistory,NLR,PLR,

Tstage,Nstage,whetherreceivingneoadjuvantchemotherapy,andpathologicalgradewereassociatedwiththe
prognosisofHPSCCpatientsreceivingSRtreatment.Multivariateanalysisshowedthatsmokinghistory,patho-
logicalgrade,andneoadjuvantchemotherapywereindependentriskfactorsaffectingtheprognosis.Neoadjuvant
chemotherapywithcetuximabornimotuzumabcanprolongtheOSofpatients,providingacertainbasisandrefer-
enceforthetreatmentofHPSCC.

Keywords　hypopharyngealsquamouscellcarcinoma;prognosticanalysis;neoadjuvantchemotherapy;niv-
olumab;pembrolizumab

　　下咽鳞状细胞癌(hypopharyngealsquamous
cellcarcinoma,HPSCC),是指原发于下咽部的鳞

状细胞癌,是头颈部常见恶性肿瘤,占所有头颈鳞

状细胞癌的3%~5%[1]。因 HPSCC发病部位隐

蔽,早期症状不明显,同时具有浸润性生长特点,并
且早期即可能发生淋巴结转移,因此患者就诊时常

属晚期,是头颈部预后较差的恶性肿瘤之一[2]。对

于 HPSCC的治疗,目前以手术治疗为主。临床医

生一直在探索如何彻底切除癌肿、控制 HPSCC的

高侵袭性和高复发性,以提高患者的生存率和生存

质量,但同时又需要面对可能牺牲患者喉和下咽功

能的风险。在既往研究中发现下咽癌患者的预后

与年龄、TNM 分期、发病部位、是否手术治疗原发

肿瘤、肿瘤转移部位等因素相关[3]。而随着 HP-
SCC分子机制的研究深入,使用化疗和靶向治疗等

非手术治疗提高治疗效果也成为了研究重点方

向[4]。本研究分析影响行手术+术后根治性放疗

(SR)治疗的 HPSCC患者预后的危险因素及2种

新辅助化疗方案对生存情况的影响,为指导患者的

诊治及预后分析提供依据。
1　对象与方法

1.1　研究对象

选取2012至2019年在我院就诊且既往尚未

接受治疗诊断为 HPSCC的患者资料。将接受尼

妥珠单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗2个周期

后行SR综合治疗、接受西妥昔单抗+铂类+氟尿

嘧啶新辅助化疗2个周期后行SR综合治疗、仅接

受SR治疗的108例患者资料纳入本研究。纳入

标准:①初诊断前未接受过任何治疗,术后标本经

病理学确诊为 HPSCC;②年龄≥18岁且≤75岁,
男女均可;③KPS≥70分;④排除远处转移;⑤在

首次给药前7d内行实验室检查证实骨髓储备功

能和肝、肾功能正常。排除标准:①明确 HPSCC
已经发生远处转移或证实有其他恶性肿瘤的存在;

②既往接受过手术治疗原发肿瘤或淋巴结(不包括

只接受活检未行肿瘤切除的患者);③既往接受过

针对原发肿瘤或淋巴结的放射治疗;④既往接受过

抗肿瘤生物靶向治疗;⑤既往针对原发肿瘤应用过

化疗或免疫治疗;⑥5年内无恶性肿瘤病史(不包

括已治愈的宫颈原位癌及皮肤基底细胞癌);⑦患

者对 治 疗 方 案 中 的 药 物 存 在 3~4 级 过 敏 反

应;⑧存在造成周围神经损伤>1级的疾病;⑨存

在严重的系统性疾病;⑩需要免疫制剂或激素治疗

的慢性疾病。本研究由我院伦理委员会批准(No:
2021-046)。
1.2　资料收集

①一般临床资料:患者姓名、联系方式、性别、
HPSCC发病年龄、吸烟史、饮酒史、根据美国癌症

联合委员会发布的《美国 AJCC 癌症分期手册》
第8版的 TNM 分期等;②实验室及病理资料:患
者初诊时血小板与淋巴细胞计数比(plateletto
lymphocyteratio,PLR)、中性粒细胞与淋巴细胞

计数比(neutrophiltolymphocyteratio,NLR)、术
后病理结果等;③其他:诊断资料、治疗方案、新辅

助化疗2个周期后肿瘤缓解率(根据 RECIST1.1
标准,由影像学测量结果确定)、术后进食情况、手
术是否保留喉功能、手术保留喉功能患者术后气管

套管拔管率、末次随访时间及死亡时间。所有患者

通过住院或门诊记录及电话回访进行随访,随访至

2022年7月。
1.3　统计学处理

应用IBMSPSS25.0软件进行统计学分析。

符合正态分布的计量资料以■X±S 表示,计数资料

以频数、%表示。采用χ2 检验或Fisher's确切概率

法比较患者临床治疗效果,通过 Kaplan-Meier曲

线和对数秩检验进行生存分析。应用 Cox比例风

险回归模型进行单因素和多因素分析。以 P<
0.05为差异有统计学意义。
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2　结果

2.1　影响接受SR治疗的 HPSCC患者预后的因

素分析

2.1.1　单因素预后分析　根据患者发病年龄、性
别、T分期、N 分期、肿瘤病理分级、吸烟史、饮酒

史、NLR、PLR、治疗方式,使用 Cox回归进行单因

素分析,见表1。结果显示,患者的预后情况与性

别差异无统计学意义。而与肿瘤发病年龄、有无吸

烟史、有无饮酒史、NLR、PLR、T分期、N 分期、是
否接受尼妥珠单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗、
是否接受西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化

疗、病理分级等呈相关性。年龄越小、有吸烟史、有
饮酒史、治疗前的 NLR值越大、治疗前的 PLR值

越大、T分期越大、N分期越大、未接受尼妥珠单抗

+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗、未接受西妥昔单抗

+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗、病理分级越低的患

者,其预后情况可能越差。
2.1.2　多因素预后分析　将单因素分析中有意义

的因素(发病年龄、有无吸烟史、有无饮酒史、NLR、
PLR、T分期、N分期、是否接受尼妥珠单抗+铂类

+氟尿嘧啶新辅助化疗、是否接受西妥昔单抗+铂

类+氟尿嘧啶新辅助化疗、病理分级)纳入 Cox风

险回归模型,进行逐步分析。分析显示,有无吸烟

史、病理分级、是否接受尼妥珠单抗+铂类+氟尿

嘧啶新辅助化疗、是否接受西妥昔单抗+铂类+氟

尿嘧啶新辅助化疗是影响 HPSCC预后的独立危

险因素,见表2。

表1　与HPSCC预后相关的单因素Cox回归分析(n=108)

指标 P HR 95%CI
性别 　0.850 1.145 0.279~4.698
发病年龄 0.007 0.450 0.252~0.805
吸烟史 <0.001 5.778 2.957~11.293
饮酒史 <0.001 3.776 2.017~7.070

NLR 0.002 1.332 1.107~1.604

PLR 0.002 1.007 1.003~1.011

T分期 0.023 1.832 1.088~3.085

N分期 0.006 2.120 1.246~3.605
是否接受新辅助化疗 <0.001

　是否接受尼妥珠单抗

+铂类+氟尿嘧啶

新辅助化疗

0.003 0.388 0.208~0.722

　是否接受西妥昔单抗

+铂类+氟尿嘧啶

新辅助化疗

<0.001 0.288 0.151~0.552

病理分级 0.008 0.434 0.235~0.801

表2　与HPSCC预后相关多因素Cox回归分析

指标 回归系数 标准误 HR 95%CI P

是否接受新辅助化疗 0.002

　是否接受尼妥珠单抗+铂类+氟尿嘧啶

新辅助化疗
-0.896 0.342 0.408 0.209~0.798 0.009

　是否接受西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶

新辅助化疗
-1.083 0.344 0.339 0.173~0.664 0.002

发病年龄 -0.581 0.315 0.559 0.301~1.037 0.065

吸烟史 1.141 0.484 3.129 1.211~8.082 0.018

饮酒史 0.766 0.466 2.150 0.862~5.362 0.101

NLR 0.236 0.140 1.266 0.963~1.664 0.091

PLR 0.002 0.003 1.002 0.996~1.008 0.475

T分期 0.432 0.321 1.540 0.821~2.891 0.179

N分期 0.354 0.284 1.425 0.816~2.486 0.213

病理分级 -0.703 0.334 0.495 0.257~0.952 0.035

2.2　尼妥珠单抗/西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶

新辅助化疗+SR综合治疗与仅行SR治疗的疗效

比较

2.2.1　比较接受新辅助化疗和未接受新辅助化疗

患者基线　在本研究前一部分已对此数据进行

Cox回归单因素分析。根据患者的年龄、性别、T
分期、N分期、病理分级、有无吸烟史、有无饮酒史

进行比较,可见接受尼妥珠单抗/西妥昔单抗+铂

类+氟尿嘧啶新辅助化疗组和未接受新辅助化疗

组年龄、性别、T分期、N 分期、病理分级、吸烟史、
饮酒史均差异无统计学意义(P>0.05),见表3。
2.2.2　分组比较接受新辅助化疗和未接受新辅助

化疗的疗效　108例随访患者中,接受新辅助化疗

组 74 例 (68.5%),截 止 至 随 访 日 期,30 例

(40.5%)患者死亡,44例(59.5%)患者存活;未接

受新辅助化疗组34例(31.5%),截止至随访日期,
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死亡27例(79.4%),存活7例(20.6%)。根据患

者是否 接 受 新 辅 助 化 疗 分 组,绘 制 生 存 曲 线,
见图1。接受新辅助化疗组截止至随访日期未达

到中位生存时间,未接受新辅助化疗组中位生存时

间为21个月,接受新辅助化疗和未接受新辅助化

疗组 生 存 时 间 比 较,差 异 有 统 计 学 意 义 (P <
0.001)。该结果显示经过新辅助化疗的患者总生

存期(overallsurviva,OS)长于未接受新辅助化疗

的患者。

表3　接受新辅助化疗组与未接受新辅助化疗组基线

情况比较 例(%)

变量

接受新辅助

化疗组

(n=74)

未接受新辅助

化疗组

(n=34)
P

年龄

　≤60岁 41(55.4) 24(70.6) 0.134

　>60岁 33(44.6) 10(29.4)

性别

　男 71(95.9) 33(97.1) 1.000

　女 3(4.1) 1(2.9)

T分期

　T1+T2期 45(60.8) 17(50.0) 0.291

　T3+T4期 29(39.2) 17(50.0)

N分期

　N0+N1期 39(52.7) 16(47.1) 0.586

　N2+N3期 35(47.3) 18(52.9)

病理分级

　低分化 11(14.9) 7(20.6) 0.643

　中分化+高分化 63(85.1) 27(79.4)

吸烟史

　无 36(48.6) 12(35.3) 0.195

　有 38(51.4) 22(64.7)

饮酒史

　无 32(43.2) 16(47.1) 0.711

　有 42(56.8) 18(52.9)

图1　接受新辅助化疗组与未接受新辅助化疗组患者

生存曲线

而在接受尼妥珠单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅

助化疗2个周期后行SR综合治疗的31例患者,新
辅助化疗2个周期后部分缓解(partialresponse,
PR)16例(51.6%),疾病稳定(stabledisease,SD)
15例(48.4%);接受西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧

啶新辅助化疗2个周期后行SR综合治疗的43例

患者,新辅助化疗2个周期后,PR26例(60.5%),
SD17例(39.5%)。对2种新辅助化疗方案在2
个周期后对接受SR治疗的 HPSCC患者肿瘤缓解

情况比较,差异无统计学意义(P=0.448),见表4。

表4　2种新辅助化疗方案的肿瘤缓解情况比较 例

肿瘤缓

解情况

接受尼妥珠单抗 + 铂

类+ 氟尿嘧啶新辅 助

化疗2个周期(n=31)

接受西 妥 昔 单 抗 + 铂

类+ 氟 尿 嘧 啶 新 辅 助

化疗2个周期(n=43)

PR 16 26

SD 15 17

在108例随访患者中,未接受新辅助化疗的34
例,术后出现经口进食困难者2例,可经口进食者

32例;除去5例行全喉切除的患者,术后气管套管

成功拔管者21例,未拔管者8例。而108例随访

患者中,接受尼妥珠单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助

化疗2个周期后行SR综合治疗的31例患者中,术
后出现经口进食困难者2例,可经口进食者29例;
术后气管套管成功拔管者26例,未拔管者5例。
接受西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗2
个周期后行SR 综合治疗的43例患者中,术后出

现经口进食困难者3例,可经口进食者40例;除去

5例行全喉切除患者,术后气管套管成功拔管者24
例,未拔管者14例。对3种治疗方案患者的经口

进食和气管套管拔管情况进行比较,差异无统计学

意义(P>0.05)。
2.2.3　不同术前诱导方案对生存期的影响　截止

至随访日期31例接受尼妥珠单抗联合铂类和氟尿

嘧啶新辅助化疗患者中,死亡16例(51.6%),存活

15例(48.4%);在43例接受西妥昔单抗联合铂类

和氟 尿 嘧 啶 新 辅 助 化 疗 患 者 中,死 亡 14 例

(32.6%),存活29例(67.4%)。根据患者接受的

术前诱导方案不同绘制生存曲线,见图2。接受尼

妥珠单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗组中位生

存时间为67.1个月,接受西妥昔单抗+铂类+氟

尿嘧啶新辅助化疗组截止至随访日期未达到中位

生存时间,2种不同术前诱导方案分组生存时间比

较,差异无统计学意义(P=0.413)。
3　讨论

全球疾病负担研究估计,2017年全球新发头

颈癌89万例,占所有癌症(不包括非黑色素瘤性皮

肤癌)的5.3%[5]。HPSCC约占头颈恶性肿瘤的
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3%~5%[6]。其侵袭性高,黏膜下肿瘤扩散、神经

和血管侵袭、淋巴结受累和转移的风险高[7-12]。下

咽癌及其治疗会影响患者喉或下咽(呼吸、发声和

吞咽)等重要功能,并对患者的生活质量产生重大

影响[13]。而肿瘤分期、既往治疗方案、患者的一般

健康状况和合并疾病、心理社会因素等方面也会对

患者的治疗效果带来影响。

图2　接受尼妥珠单抗联合铂类和氟尿嘧啶新辅助化

疗与接受西妥昔单抗联合铂类和氟尿嘧啶新辅

助化疗患者的生存曲线

既往研究显示与其他头颈部肿瘤比较,下咽癌

患者的预后与是否具有吸烟史和饮酒史相关性更

高[14]。并且多数的 HPSCC患者都具有吸烟及饮

酒史,各地区 HPSCC流行病学的不同也可能和当

地人群吸烟及饮酒的情况相关。在本研究中,通过

预后分析同样发现对于有吸烟史、饮酒史行SR治

疗的 HPSCC患者,其预后生存期越差。而在多因

素预后分析中,有无吸烟史则是影响行SR治疗的

HPSCC预后独立危险因素;饮酒史则可能由于未

对患者详细饮酒种类和频率进行分度的影响,未显

示是 HPSCC预后的独立危险因素。
并且 TNM 分期也与 HPSCC预后相关[15],本

研究也在单因素分析中发现 T分期和 N分期大的

行SR治疗的 HPSCC患者,预后可能较差。而年

龄较小的患者,在本研究的单因素分析中也显示预

后可能较差。但是在其他研究中,发现年龄是影响

下咽癌患者预后的独立危险因素,年龄大的患者不

良结局的风险增加[16]。考虑可能是因为本研究纳

入的样本量较少导致的结果不同,后续需继续扩展

研究。本研究还发现行SR治疗的 HPSCC患者的

病理分级也是影响预后的独立危险因素,病理分级

越低,预后越差。在另一项国内研究中,也发现低-
中分化的老年头颈鳞癌患者的1、3年无进展生存

期(progressionfreesurvival,PFS)较高分化患者

更低[17]。
此外,肿瘤的发生发展也可能与慢性炎症的情

况相关。近年 来,NLR[18]、PLR[19]、系 统 炎 症 指

标[20]、单核细胞/淋巴细胞比值[21]等炎症相关指标

被认为与肿瘤患者预后密切相关,以上炎症相关细

胞是肿瘤微环境的重要组成部分,对于肿瘤的发生

发展,有着重要的影响作用[22]。其中,NLR被认为

反映了炎症和抗肿瘤免疫的平衡程度,炎症可当平

衡打破时促进肿瘤发展[23]。在一些研究中,治疗

前的高水平 NLR也被认为是下咽癌预后不良的有

效预测指标[24]。但是另一些研究则得出相反的结

论[25]。通过本研究分析发现,治疗前的 NLR水平

越高,行SR治疗的 HPSCC患者预后就可能越差。
这可能为医生在治疗前评估患者预后不良的高危

因素提供新的视角,以便临床医生及时进一步调整

个体化治疗方案,改善患者预后。不过尽管一些研

究报告了 NLR与多种癌症预后的相关性,但高水

平 NLR预测下咽癌等癌症预后不良的机制尚未完

全阐明[26]。为了进一步明确 NLR 水平与下咽癌

患者预后的作用机制,仍需继续研究。同样,PLR
水平也可能与下咽癌预后相关。越来越多的研究

表明,血小板可以产生促血管生成因子,从而促进

肿瘤进展,并且据报道血小板与肿瘤细胞的某些受

体或配体的相互作用有益于肿瘤转移[27]。在2021
年的一项研究中发现,术前 PLR水平与手术治疗

的 HPSCC患者的PFS和 OS相关[28]。另一项研

究还发现PLR 对于局部晚期 HPSCC患者的 OS
和 PFS 有 预 测 作 用[29]。因 此 治 疗 前 评 估 患 者

PLR水平,也有助于临床医师评估患者预后不良

的风险。本研究同样发现治疗前的PLR水平与行

SR治疗的 HPSCC患者预后相关,其水平越高,患
者的预后生存期越差。不过,由于血液学参数都是

动态变化的,仅代表采集血液时的状态,可能不代

表患者的整体状态,还需要进一步的前瞻性研究来

确认。
新辅助化疗通常也被认为是改善 HPSCC患

者预后的有效治疗措施,不仅可以更好地保留喉器

官功能,其与放疗等其他非手术治疗方式联合应用

还有可能替代传统治疗手段,如联合放疗、靶向及

免疫治疗[30]。自1980年以来,随着对头颈癌生物

学特性的认识的提高和化疗药物的发展,新辅助化

疗的作用一直是研究的话题[31]。这种疗法的主要

目的是在其他治疗方法基础上,保持或进一步提高

癌症患者的存活率,同时最大限度地保留器官和功

能。许多研究表明,头颈部鳞状细胞癌患者具有良

好的化疗耐受性。疾病早期的新辅助化疗可以杀

死微转移灶并降低远处转移的发生率,确保由于血

管完整而导致的良好血液药物浓度和改善器官保

留的潜力,最大限度地提高个体化治疗的有效性。
目前,多西他赛、顺铂和氟尿嘧啶(TPF)、TP和PF
方案常用于头颈部鳞状细胞癌的治疗[32]。在过去

的研究中,TPF方案被认为较PF方案有更好的临
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床疗效,但是有更高的风险发生骨髓抑制,限制了

该方 案 在 临 床 使 用 上 的 推 广,需 要 新 药 来 改

善现状[30]。
在Solimeno等[33]的研究中,通过对50例喉及

下咽的鳞状细胞癌患者进行回顾性分析,发现新辅

助化疗可帮助局部晚期头颈鳞癌患者取得更好的

肿瘤和功能结局。此外,EGFR因在下咽癌中的异

常激活与促进肿瘤细胞分裂和放疗耐药性相关,使
得抗EGFR单克隆抗体也称为 HPSCC治疗的研

究热点之一[34]。国外一项多中心随机Ⅱ期研究

中,针对同步放化疗的头颈鳞状细胞癌患者,加入

并分析了西妥昔单抗+多西他赛+顺铂新辅助化

疗和多西他赛+顺铂新辅助化疗,发现接受西妥昔

单抗的新辅助化疗患者的3年 OS比未接受西妥

昔单抗的新辅助化疗患者更高(P=0.045)。而在

本研究中,通过对术前接受尼妥珠单抗/西妥昔单

抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗的 HPSCC患者

和未接受新辅助化疗的仅行SR 治疗患者之间进

行比较分析,结果显示术前是否接受尼妥珠单抗/
西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗是影响

行SR治疗的 HPSCC预后的独立危险因素,接受

了新辅助化疗的 HPSCC患者发生不良结局的风

险较未接受新辅助化疗的患者更低。
近年,有关 EGFR的研究发展迅速,对应的靶

向药物的研究也陆续取得成果。其中,西妥昔单抗

在治疗 HPSCC方面取得了突出成果。该药是一

种人-鼠嵌合型单克隆抗体,其作用机制主要是通

过结合EGFR 的细胞外结构域,竞争性地阻断内

源性配体结合,从而抑制 EGFR介导的信号通路,
以及通过内吞降解 EGFR 来抑制肿瘤生长。此

外,西妥昔单抗还可以抑制血管内皮生长因子的产

生,从而减少肿瘤血供,进一步抑制肿瘤的生长。
并且,西妥昔单抗的Fc段可以结合自然杀伤细胞

表面的Fc受体,促进抗体依赖性细胞毒性(AD-
CC),从而杀伤肿瘤细胞。研究表明使用西妥昔单

抗治疗头颈部鳞癌可取得较好的疗效[35-36]。我国

下咽癌手术及综合治疗专家共识也指出下咽癌患

者接受抗EGFR单抗联合放疗比单纯接受放疗的

生存率更高[37]。尼妥珠单抗是国内第一个人源化

EGFR单克隆抗体,其与前者的区别在于尼妥珠单

抗的抗体结构人源化,但两者的作用靶点相同。有

研究显示,接受联合尼妥珠单抗的新辅助,可提高

不可切除病灶的局部晚期下咽癌患者的化疗后肿

瘤缓解率[38]。在本研究,通过对108例 HPSCC随

访患者的资料进行分析,发现接受尼妥珠单抗+铂

类+氟尿嘧啶联合新辅助化疗的患者生存期和接

受西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶联合新辅助化疗

的患者 OS都明显长于未接受新辅助化疗的患者。
而2种不同方案的新辅助化疗之间并无明显的疗

效差异,考虑其可能是因为两者的作用靶点相同。
不过由于尼妥珠单抗缺乏鼠源化成分,免疫原性降

低,所以有观点认为其不会发生输液相关反应[39],
临床上可能更倾向于选择尼妥珠单抗,但具体依据

还需要继续探索。
综上所述,本研究通过对108例 HPSCC随访

患者的资料进行分析,发现年龄、吸烟史、饮酒史、
T分期、N分期、治疗前的PLR、治疗前的 NLR、是
否接受新辅助化疗、病理分级等与行 SR 治疗的

HPSCC患者的预后呈相关关系。其中有无吸烟

史、病理分级、是否接受尼妥珠单抗/西妥昔单抗+
铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗是影响行SR 治疗的

HPSCC患者预后的独立危险因素。
比较接受新辅助化疗与不接受新辅助化疗的

疗效,以及评估尼妥珠单抗+铂类+氟尿嘧啶联合

新辅助化疗和西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶联合

新辅助化疗对生存期的影响,发现经过尼妥珠单

抗/西妥昔单抗+铂类+氟尿嘧啶新辅助化疗的患

者生存期明显长于未接受新辅助化疗的患者。而

2种不同方案的新辅助化疗对接受SR治疗的 HP-
SCC患者肿瘤缓解情况和患者的生存时间差异无

统计学意义,且2种方案的新辅助化疗以及未接受

新辅助化疗治疗方案的患者的经口进食情况和气

管套管拔管情况差异无统计学意义。本研究的样

本量较小,因此还需要进一步扩大样本进行研究。
并且PLR、NLR 等指标在 HPSCC预后影响机制

方面的研究目前也较少,值得继续深入探索。
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