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摘　 要　 本文报道 1 例会厌非典型类癌患者的临床资料。 患者男,60 岁,因咽喉部不适 1 年,于 2020 年

11 月 14 日收入我院。 自诉咽部伴有疼痛及异物感,吞咽时明显。 电子喉镜示:会厌喉面偏右侧可见淡蓝色隆

起,会厌谷偏右侧可见表面呈桑葚样隆起。 入院后患者于全麻下经口下支撑喉镜行支撑喉镜下会厌肿物切除

术,将会厌喉面暗红色肿物以电钩切除送检快速病理。 常规病理学报告示石蜡切片:冰冻送检(会厌)神经内

分泌肿瘤,结合免疫组化倾向于非典型类癌。 后在我院行功能性颈部淋巴结清扫术及会厌切除术,患者及家

属拒绝行放化疗,术后随访至今,未见复发。
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Abstract:　 This
 

article
 

reports
 

the
 

clinical
 

data
 

of
 

a
 

patient
 

with
 

an
 

atypical
 

carcinoid
 

tumor
 

of
 

the
 

epiglottis. The
 

patient,a
 

60-year-old
 

male,was
 

admitted
 

to
 

the
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Jining
 

Medical
 

University
 

on
 

November
 

14,2020,
due

 

to
 

discomfort
 

in
 

the
 

pharynx
 

for
 

1
 

year. He
 

complained
 

of
 

pain
 

and
 

foreign
 

body
 

sensation
 

in
 

the
 

pharynx,which
 

was
 

obvious
 

when
 

swallowing. E-laryngoscopy
 

on
 

November
 

14,2020
 

showed
 

a
 

light
 

blue
 

elevation
 

on
 

the
 

right
 

side
 

of
 

the
 

laryngeal
 

surface
 

of
 

the
 

epiglottis
 

and
 

a
 

mulberry-like
 

elevation
 

on
 

the
 

right
 

side
 

of
 

the
 

valley
 

of
 

the
 

epiglottis. After
 

ad-
mission,the

 

patient
 

underwent
 

supported
 

laryngoscopic
 

excision
 

of
 

the
 

epiglottis
 

under
 

general
 

anesthesia,and
 

the
 

dark
 

red
 

mass
 

on
 

the
 

laryngeal
 

surface
 

of
 

the
 

epiglottis
 

was
 

sent
 

for
 

rapid
 

pathology
 

with
 

an
 

electric
 

hook. Conventional
 

pa-
thology

 

report
 

showed
 

paraffin
 

section:Frozen
 

sent
 

for
 

(epiglottis)
 

neuroendocrine
 

tumor,combined
 

with
 

immunohisto-
chemistry

 

tends
 

to
 

be
 

atypical
 

carcinoid
 

tumor. Later
 

functional
 

cervical
 

lymph
 

node
 

dissection
 

and
 

epiglottis
 

resection
 

were
 

performed
 

in
 

our
 

hospital. The
 

patient
 

and
 

his
 

family
 

refused
 

radiotherapy,and
 

no
 

recurrence
 

was
 

seen
 

in
 

the
 

post-
operative

 

follow-up
 

until
 

now.
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非典型类癌罕见于喉部、会厌,是一组症状非

特异性、临床诊断和预后不确定的疾病。 喉部神经

内分泌癌仅占喉部肿瘤的 0. 6%[1] 。 喉神经内分

泌癌(NECS)是一种罕见的肿瘤(占喉肿瘤的 1%
以下),主要发生在声门上喉部。 有 3 种亚型:典
型类癌、非典型类癌和小细胞非典型类癌[2-3] 。

据报道,神经内分泌肿瘤的发病率大约为每年

7 / 1000 万,占所有肿瘤的 3%,但却很少发生于喉

部[4] 。 喉非典型类癌的真实发病率尚不清楚,男
女比例为 3 ∶ 1,平均发病年龄为 60 岁,通常好发

于重度吸烟者。 90%以上发生在会厌皱襞、杓状突

或室索附近[5] ,但也有发生于悬雍垂,鼻咽部等部

位[6] 。 常见症状为呼吸困难,吞咽困难,声音嘶

哑。 由于非典型类癌转移率极高,具有高度侵袭

性,可能发生转移(5 年生存率为 48%),在常规手

术的基础上应建议行放射治疗,而非单纯手术治
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疗[7] 。

1　 病例报告

一男性 60 岁,有 30 年的吸烟和饮酒史,身高

160cm,体重 75kg,血压 127 / 71mmHg。 由于咽喉部

不适 1 年入院,伴有疼痛及异物感,吞咽时明显。
电子喉镜示会厌喉面偏右侧可见淡蓝色隆起,会厌

谷偏右侧可见表面呈桑葚样隆起(图 1a)。 喉部

MRI 平扫+增强扫描+弥散加权成像见会厌右缘-右
侧杓状会厌壁可见不规则结节, 大小约 9mm ×
10mm×14mm,边缘呈乳头状,边界清楚。 喉腔不

窄,无增厚。 双侧颈动脉鞘区,颌下区见多发略增

大淋巴结。
入院后患者于全麻下经口下支撑喉镜行支撑

喉镜下会厌肿物切除术,将会厌喉面暗红色肿物以

电钩切除送检快速病理,结果示会厌恶性肿瘤,告
知患者家属病理结果后,该家属拒绝继续手术。
2020-11-26 常规病理学报告示石蜡切片:冰冻送检

(会厌)神经内分泌肿瘤,结合免疫组化倾向于非

典型类癌:免疫组化:CK( +),LCA( -),Ki-67( +5%
~ 10%), HMB-45 ( -), S-100 ( -), P63 ( -), CgA
( +),NSE( -),Syn( +),CD38( -)(图 1B / C)。

 

注:A. 术前电子喉镜检查结果;B. 病理结果;C. 免疫组化染色。

图 1　 患者术前检查结果

患者及家属经过商议决定再次手术,于 2020-
11-28 再次入院。 骨显像示胸腰椎多个椎体核素

分布不均,边缘核素浓聚,双侧肩,肘,腕,掌指及指

尖,膝,踝关节核素较浓聚,其余所显像的骨质未见

明显异常。
遂于 11 月 30 日在我院行功能性颈部淋巴结

清扫术及会厌切除术,会厌右缘-右侧杓状会厌壁

肿物大小约 9mm × 10mm × 14mm。 后行双侧颈部

Ⅰ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ、Ⅵ区颈部淋巴结清扫术,清除上述区

城淋巴结脂肪组织。 左侧颈部Ⅱ、Ⅲ区及右侧颈部

Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ区见肿大淋巴结。 术后出院并定期接受

随访。 患者及家属拒绝行放化疗。 患者术后定期

复查,至今,恢复良好,无复发。 见图 2。

注:A / B 术后 9 个月,C / D 术后 14 个月电子喉镜复查结果。

图 2　 某患者电子喉镜复查结果

2　 讨论

喉非典型类癌患者预后不良,影响预后的因素

包括 Ki-67、肿瘤的大小、转移等[7-8] 。
虽然许多喉部恶性肿瘤与 HPV 感染有关,但

喉部非典型类癌的发生与 HPV 无关[9] 。 国外学者

研究了 26 年内 20 例喉神经内分泌肿瘤患者,发现

大多数患者为男性(15,75%),有长期吸烟史(15,
75%) [10] 。 非典型类癌的发生与 p53 基因突变有

关[11] 。 Chung 等[12]于 2004 年发现 6 例中分化喉

癌患者中有 3 例 p53 阳性。 McCluggage 等[13] 于

1997 年也同样报道了 3 例非典型喉癌 p53 阳性。
Overholt 等[14] 1995 年发现了 8 例喉神经内分泌肿

瘤中有 2 例非典型类癌,其中 6 例 p53 阳性。 但关

于 p53 基因突变与会厌非典型的预后仍有待进一

步研究。
约于 1969 年喉神经内分泌肿瘤被首次报

道[15] 。 Ki-67 被认为是最常用的预后生物标志物

和网络分类的基础[16] ,可以较好地反映恶性肿瘤

的增殖状态,可能与肿瘤术后复发有关。 该案例中

免疫组化结果显示,肿瘤标本热点区域仅有 5% ~
10%的细胞为 Ki-67 阳性。 根据一项 meta 分析结

果显示,典型类癌、不典型类癌
 

5 年生存率分别为

100%、53%[8] 。 根据国外学者研究,与典型类癌相

比,非典型类癌患者更容易发生远处转移(42. 0%
对 57. 1%) [17] ,两者形成鲜明对比。 Soga 于 2003
年分析了 11842 例类癌和变异类癌,发现 199 例喉

非典型类癌,转移率为 66. 8%[18] 。
非典型类癌的大小是一个重要的预后因素,>

1cm 的原发肿瘤的死亡率是≤1cm 的两倍(44%对
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23%) [17] 。 该案例中会厌右缘-右侧杓状会厌壁肿

物约 9mm×10mm×14mm,该案例中非典型类癌≥
1cm,根据术后近 2 年的随访,目前患者情况良好,
未见复发。 对于局限性肿瘤,可选择 CO2 激光单

纯切除肿瘤代替颈部清扫术,但对于较大的肿瘤,
应扩大手术范围。 大多数会厌非典型类癌患者复

发可能发生在 5 年随访期之后,所以我们最好将术

后随访期延长到 10 年[19] 。 因此,患者术后仍需密

切随访。
会厌非典型类癌与典型类癌相比有一突出特

点,会厌非典型类癌病程常呈现侵袭性。 对于非典

型类癌的诊断并不十分简单,尤其是在其最初的活

检评估中,但此活检评估却对治疗的选择十分重

要。 通常为黏膜下肿块,并没有明显溃疡,第一、表
型上,肿瘤细胞呈均匀的多角形,核质比高,排列成

巢状、索状或假腺体。 细胞质一般为嗜酸性,细胞

核为中心、圆形、细粒染色质和不明显的核仁。 可

呈巢状、带状、小梁状、条纹状、腺泡状或假腺状生

长。 第二、免疫组化染色对于区分非典型类癌与其

他上皮性恶性肿瘤,包括甲状腺髓样癌非常重

要[20] 。 病理分类对于会厌神经内分泌肿瘤的正确

治疗指导非常重要,这是由于神经内分泌肿瘤的行

为因亚型而不同。
有学者认为放疗对晚期非典型类癌无效,手术

是会厌非典型类癌唯一有效的治疗方法。 放射治

疗会厌非典型类癌仍存在争议。 有人建议,当完全

切除困难且手术无效时,应在术后给予放疗和化疗

作为辅助治疗[21] 。 美国一项多中心研究表明,放
疗与其他方法相结合对于局部晚期或者是转移性

肺癌有价值[22] 。 接受术后放射治疗的患者 DSS
(疾病的特异性生存期)表现较差,即手术效果优

于放疗,术后放疗不一定能获益[23] 。 大多数学者

的观点,该患者宜行放化疗。 该患者拒绝放化疗

后,复查至今,未见复发,因而还需更多病例证实放

化疗在非典型类癌治疗中的作用。 考虑到颈部淋

巴结转移和隐匿性转移的高可能性,即使在 N0 病

例中也应进行选择性双侧颈部淋巴结清扫(Ⅱ ~ Ⅳ
节段与Ⅱa ~ Ⅲ节段) [24] 。 临床医生在检查淋巴结

或不明原发灶的皮肤转移时,应怀疑会厌肿瘤转

移[25] 。 该案例我们采用支撑喉镜下会厌切除及颈

部淋巴结清扫,而未行气管切开,取得了良好效果,
该术式较常规术式,创伤更小,恢复更快。

简而言之,对于治疗顽固性癌症,分子靶向治

疗已被证明能显著改善乳腺癌、肺癌和结肠癌的预

后。 由于会厌非典型类癌的高远处转移率,我们不

免会联想到运用分子靶向疗法来治疗会厌非典型

类癌。 靶向治疗的主要类别是小分子和单克隆抗

体。 有外国学者研究发现非典型类癌具有用于分

子靶向治疗的特异性蛋白表达。 免疫组化分析肿

瘤元件显示 PDGFRa、VEGFR2 和 EGFR 呈强阳性,
在 70%的病例中发现 PDGF 表达[26] 。 然而,这些

蛋白的表达以及分子靶向治疗非典型类癌的临床

应用有待进一步研究。
利益冲突:所有作者均申明不存在利益冲突。
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