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[摘  要] 口咽癌作为头颈部常见的恶性肿瘤之一,近年来其发病呈现出一定的上升趋势。口咽癌早期缺

乏典型临床症状,且临床90%以上的口咽癌为鳞癌,恶性程度较高,晚期易向周围结构及深层肌内侵犯。随

着临床医疗技术的不断发展,口咽癌的治疗发生了一系列变化,手术适应证的扩大提高了局部晚期口咽

患者的生存率和生活质量。此外,伴随临床对恶性肿瘤治疗开始重视器官和功能保留,局部晚期口咽癌的

治疗需要平衡根治肿瘤和生活质量。故本文通过综述局部晚期口咽癌的治疗现状,同时探讨当前的研究

热点与未来发展方向,以期为临床治疗决策提供参考依据,推动该领域研究迈向新高度。 
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[Abstract] Oropharyngeal cancer, as one of the common malignant tumors in the head and neck region, has 

shown a certain upward trend in incidence in recent years. Early stage oropharyngeal cancer lacks typical clinical 

symptoms, and more than 90% of clinical oropharyngeal cancer is squamous cell carcinoma with a high degree 

of malignancy. In the late stage, it is prone to invade surrounding structures and deep muscles. With the 

continuous development of clinical medical technology, there have been a series of changes in the treatment of 

oropharyngeal cancer, and the expansion of surgical indications has improved the survival rate and quality of life 

of locally advanced oropharyngeal patients. In addition, with the increasing emphasis on organ and function 

preservation in the treatment of malignant tumors in clinical practice, the treatment of locally advanced 

oropharyngeal cancer requires a balance between tumor cure and quality of life. Therefore, this article reviews 

the current treatment status of locally advanced oropharyngeal cancer and explores the current research hotspots 

and future development directions, in order to provide reference for clinical treatment decisions and promote 

research in this field to new heights. 

[Key words] locally advanced oropharyngeal cancer; Oropharyngeal cancer; treatment; survival rate 

 

引言 

口咽癌(oropharyngealcancer,OPC)是指发生于舌根、扁桃

体、软腭、咽侧壁与咽后壁等部位的恶性肿瘤,近年来研究发现

OPC发病人数呈急剧上升趋势,已成为一个全球性的公共卫生问

题[1]。援引相关流行病学调查显示,亚洲地区的OPC占全球疾病

负担的42 %,占相关死亡的50 %以上,其中烟草、槟榔果、酒

精和人乳头瘤病毒(HPV)感染是OPC发病率上升的主要危险因

素[2]。OPC病程早期缺乏典型临床症状,且OPC病理90%以上为鳞

状细胞癌,因此口咽鳞癌分化较差,恶性程度高,大部分患者在

发现时已是局部晚期,导致口咽癌的治疗极具挑战性[3]。受限于

口咽部位复杂的生理解剖结构,并且涉及吞咽、言语、呼吸等关

键生理功能,因此临床的治疗需要平衡肿瘤的根治与患者器官

功能和生活质量间的平衡。 

过去几十年来OPC的治疗发生了一系列变化,既往主要采用

的放射治疗导致晚期OPC患者生存率较低,预后相对较差。而随着

头颈外科修复技术的发展和皮瓣的广泛应用,因此OPC手术适应

证得以扩大。伴随外科手术联合术后辅助治疗的广泛应用,晚期

OPC患者的生存率和生活质量得到显著提升[4]。为改善患者预后,

深入了解其治疗现状及前沿进展至关重要,故本文对局部晚期

OPC的治疗现状及研究进展进行综述,以期为临床提供参考。 
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1 治疗现状及进展 

目前OPC的治疗方案包括手术、放疗、化疗及免疫治疗的单

模式或多模式疗法。然而,不同国家及地区可能受限于技术/人

力资源及本地常规临床实践经验而在治疗方案的具体选择方面

存在差异。基于全球视野,尽管不同国家及地区间存在明显不平

等,但发达国家与发展中国家针对OPC的推荐治疗方案较为相似,

以兼顾肿瘤治愈和器官保存为主要治疗目标[5]。 

1.1手术治疗 

1.1.1传统开放手术 

自二十世纪六十年代以来,放射治疗被认为是OPC患者的治

疗标准方案,而随着医疗技术的进步,如今对于HPV非相关性OPC

患者手术治疗已成为首选治疗方案[6-7]。根据国内最新指南[7]推

荐,局部晚期患者常规采取手术及术后辅助治疗。但基于现有临

床证据表明,HPV相关性OPC患者接受手术治疗与接受根治性放

疗(和化疗)的临床疗效相同。根据Baude[8]等人的一项多中心临

床研究表明,I-III期HPV阳性口咽鳞状细胞癌(HPV-OPSCC)患者

采取非微创手术或根治性放疗±化疗,手术组与非手术组在2年

无进展生存率(PFS)和总生存率(OS)方面未见统计学差异,且在

随访24个月内两组患者均为观察到晚期III级毒性；但不同治疗

策略下患者生活质量负面特征存在一定区别,手术组患者临床

报告中更见疲劳及食欲减退,而非手术组患者唾液分泌减少、口

腔问题及吞咽困难更显著。该项研究结果提示,在治疗I-III期

HPV-OPSCC时,非微创手术与放疗±化疗的疗效、医生报告的毒

性及患者总体生活质量无显著差异,但不同治疗策略的毒性谱

存在特征性区别,需结合患者个体需求制定方案。 

1.1.2经口机器人手术 

然而,传统开放手术入路往往需要行面部皮肤切口,甚至

涉及下颌骨截骨,不仅显著影响患者颌面部美观,还可能对言

语、吞咽及呼吸功能造成不良影响。由此临床提出了经口机器

人手术(transoral robotic surgery,TORS),且在近年来逐渐成

为OPC的治疗手段,同时不断有学者提出将TORS应用于局部晚期

OPC的可行性和安全性。基于现有临床研究表明,在排除手术禁

忌症的情况下,TORS能够提供相较于传统开放手术相当的疾病

控制率、存活率以及安全性,TORS在提高局部晚期OPC患者生存

质量方面展现出一定优势[9]。但必须指出的是现有临床相关报

道研究有限,TORS与传统开放手术在肿瘤学结局、功能预后及并

发症差异仍需通过长期随访对照研究验证。此外,尽管针对局部

晚期OPC患者的手术适应证得以扩大,但患者对外科手术治疗的

接受度同样是临床需要引起重视的问题。一项基于2004至2017

年诊断为OPSCC患者的癌症数据库调查[10]显示,约74.3%(37306

例)患者拒绝接受手术,同时进一步调查显示,亚洲群体在临床

讨论中更可能直接拒绝推荐手术。 

1.2放射治疗 

目前,调强放射治疗(IMRI)已成为放射治疗的标准方案,其

通过高度适形性剂量分布,可在提升靶区剂量覆盖的同时,显著

降低周围危及器官的受照剂量,最终实现有效提高肿瘤局部控

制率并减少并发症的发生风险[11]。但IMRT可能导致患者生活质

量显著降低并且与晚期毒性相关,临床研究表明HPV阳性OPC患

者尽管对放疗表现出高敏感度,但其5年OS率仅为65%[12]。质子

放射治疗(PRT)作为一种新兴的放射治疗技术,通过使用质子束

以更精确地控制剂量分布,减少对周围健康组织的辐射暴露,从

而降低毒性反应。根据临床报道提示,PRT治疗OPC后2年与3年OS

分别为98%和96%,PFS分别为93%和86%,相较于IMRT能够显著降

低急性饲管使用率(21%vs31%,P=0.001)[13]。研究提示PRT治疗

OPC具有较低的毒性负担和良好的生存结局,但仍需随机临床试

验进一步验证。 

1.3化疗 

同步放化疗曾是局部晚期口咽癌的标准治疗方案,并且联

合西妥昔单抗等新型靶向治疗可提高局部区域控制率,同时毒

副反应可控。但在新一代酪氨酸激酶抑制剂(TKI)联合放化疗治

疗局部晚期OPC的随机对照研究[14]显示,联合TKI(吉非替尼或

厄洛替尼)与同步放化疗未显著改善DFS及OS,推测其可能与TKI

用药周期较短、生物利用度个体差异,以及相较于西妥昔单抗等

单克隆抗体缺乏免疫依赖机制有关。未来仍需探索优化TKI给药

策略或联合免疫治疗的可能性。在另外一项关于局部晚期下咽

癌治疗中根治性手术与同步放化疗的对照研究[15]表明,针对

III-IV期局部晚期下咽鳞状细胞癌患者采取同步放化疗短期内

总生存获益优于手术治疗,但该优势随时间推移减弱,其与同步

放化疗后期长期不良反应(如吞咽功能损害、气道管理需求增加)

更显著相关。 

1.4联合治疗 

对于局部晚期OPC,单一治疗疗效有限,往往需要根据患者

具体情况,进行多学科综合治疗(MDT),对于联合治疗方案,仍在

进一步探索中。张冬[16]的研究结果显示,IMRT放疗联合多西他

赛+顺铂(TP化疗)方案能够提高总有效率,且相较于常规放疗联

合TP化疗方案,皮肤反应、胃肠道反应、白细胞计数下降发生率

更低。接受外科手术治疗局部晚期HPV阳性口咽鳞状细胞癌

(HPV+ OPSCC)患者,术后仍需要接受辅助治疗以提高临床疗效。

Thorstad[17]等人报道了一项基于病理特征选择术后辅助治疗

方案的临床研究,对于手术切除的局部晚期HPV+OPSCC患者,高

风险病理组(切缘阳性及/或结外侵犯)接受单周期顺铂联合

42Gy放疗、中风险病理组(淋巴血管/神经周围侵犯、≥2个区域

淋巴结受累、单个受累淋巴结＞3cm、和/或T3/N2分期)接受单

纯42Gy放疗后,4年PFS与OS均表现优异。该项研究结果提示降阶

梯辅助方案在降低治疗强度的同时维持了良好的生存结局,提

示其可作为此类患者的潜在优化策略,但未来需扩大样本量并

开展随机对照研究以进一步验证。新辅助化疗(NAC)后实施TORS

是治疗晚期OPC的一种潜在治疗策略,可减少辅助治疗的应用

率。Sampieri[18]等人的研究结果显示,对于局部晚期OPC,新辅

助化疗后行TORS的生存结局不劣于直接手术,且在p16阳性人群

中可显著减少辅助治疗需求。这一策略为优化治疗强度提供了

新思路。此外,随着免疫治疗在复发、转移性头颈部鳞状细胞癌
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中的临床益处使得临床重新审视了免疫检查点抑制剂和其他新

免疫为基础的新辅助策略对头颈部患者的临床效果。在国内报

道的一项回顾性研究中,新辅助治疗能够在术前缩小肿瘤体积,

相较于手术优先治疗患者,新辅助治疗后患者手术范围减小(以

避免气管切开和组织皮瓣修复)并且能够保留更多器官(下颌

骨、舌),从而改善患者手术时长、术中出血量,对降低患者医疗

成本有积极作用,但该项研究作为回顾性小样本量研究,达到随

访期终点的患者样本量较小,因此在不同治疗方案下两组患者

的总生存期和无病生存期未见统计学差异[19]。国外一项报道同

样报道了PD-1抑制剂联合新辅助化疗对局部晚期下咽癌及口咽

癌患者术前的影响。研究指出,该方案在提高喉保留率方面展现

出重要临床价值,且并未增加术后严重并发症风险,具有显著的

安全性[20]。而在Sadeghi[21]等人的报道中,新辅助化疗联合经口

机器人手术与标准治疗方案同步放化疗相比能够降低III期和

IVa期HPV-OPSCC患者远处转移风险和远处复发风险,并且在降

低治疗相关毒性方面展现出一定前景。 

2 未来展望 

随着人工智能在医学领域中的应用,能够在降低成本的同

时提高癌症分期的效率和准确性。有学者[22]提出使用人工智能

引擎的算法从OPC患者的医疗记录中提取关键信息,并根据美国

癌症联合委员会第八版指南来确定肿瘤、淋巴结和转移分期,

从而指导临床治疗方案的确定,减少毒性暴露,对改善患者预后

有重要意义,此外还能够降低成本,实现医疗资源的高效利用。另

外,金属有机骨架材料作为一种新型的纳米材料也在用于OPC治

疗中展现出一定潜在应用价值[23]。 

3 结论 

局部晚期OPC治疗已取得长足进步,多种治疗手段并存且协

同发展,从传统手术、放化疗向精准化、个体化的免疫、靶向治

疗及多学科综合治疗模式转变。然而,诸多挑战依然存在,如优

化新辅助治疗方案、降低放疗远期毒性等。未来,需开展更多大

规模、多中心临床试验,深入基础研究,加强跨学科合作,以攻克

这些难题,最终改善局部晚期OPC患者的生存率与生活质量。 
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