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　　［犓犲狔犠狅狉犱狊］　Ｎ２ｓｔａｇｅ；ｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ；ｓｕｒｇｅｒｙ；ｃｅｎｔｒａｌｌｏｃａｔｉｏｎ；ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

　　肺癌是目前发病率居第２位、死亡率最高的恶

性肿瘤［１］，其中最常见的是非小细胞肺癌（ｎｏｎ

ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ）。约２０％ ＮＳＣＬＣ

患者在首次确诊时即已发生纵隔淋巴结的转移［２］。

由于早期的随机对照研究［３］未能证明手术组相比于

放化疗组的生存优势，对于Ｎ２ 淋巴结阳性患者的

治疗，手术价值存在一定的争议。Ｎ２患者存在较大

的异质性，对于部分Ｔ１～２和Ｔ３ 非浸润性的Ｎ２ 患

者，新辅助化疗联合手术治疗被广泛认可，并被

ＮＣＣＮ指南
［４］所推荐。

目前在选择手术对象时，淋巴结转移状态是主

要的考虑因素，巨块型Ｎ２ 和多站Ｎ２ 淋巴结转移

（Ｎ２ｂ）应尽量避免手术。此外，肿瘤大小、手术方式、

年龄等一些预后相关因素也常被纳入多因素分析

中［５］。对于累及主要支气管或伴有阻塞性肺炎的中

央型ＮＳＣＬＣ，虽有部分研究
［６］表明中央型占位提高

了隐匿性Ｎ１淋巴结的检出率，但其对Ｎ２患者手术

预后的影响鲜见报道。本研究旨在通过回顾性分

析术后病理证实为Ｎ２的ＮＳＣＬＣ患者的临床资料，

确定中央型占位对Ｎ２手术患者预后的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００５年１月１日至２０１５年

１２月３１日复旦大学附属中山医院胸外科６５７例接

受胸腔镜或开胸根治性手术切除且术后经病理证

实为Ｎ２淋巴结转移、第８版肺癌ＴＮＭ分期属于

Ｔ１～３的ＮＳＣＬＣ患者。中央型定义为术后病理证实

累及主要支气管或术前影像学资料提示存在阻塞

性肺炎。将患者分为中央型组（狀＝１５７）和非中央

型组（狀＝５００）。患者入院后完善相关术前检查，评

估肺功能。所有患者手术后每隔３个月电话随访

１次。

纳入标准：（１）接受胸腔镜或开胸根治性手术

切除的患者；（２）术后病理证实为ＮＳＣＬＣ并伴有

Ｎ２淋巴结转移；（３）按第８版分期属于Ｔ１～３的患

者。排除标准：指南未作手术推荐的Ｔ４期、浸润性

Ｔ３期、同一肺叶内伴有恶性结节的Ｔ３期患者；伴有

远处转移灶或其他手术禁忌证患者。本研究通过

复旦大学附属中山医院伦理委员会审批（Ｂ２０２１

１２８），所有患者均知情并签署知情同意书。

１．２　手术方法　全身麻醉后，患者取侧卧位，开胸

手术于第５、６肋间做长约１５ｃｍ手术切口。胸腔镜

手术则于腋中线附近第７、８肋间做１ｃｍ切口，置入

胸腔镜为观察孔，腋前线第３、４肋间３ｃｍ切口为主

操作孔，肩胛下角线第５、６肋间做２ｃｍ切口为副操

作孔。进入胸腔后探查肿瘤位置，游离肿瘤所在肺

叶动静脉及支气管，切除肺叶，并进行系统性淋巴

结清扫术。创面止血，留置引流管，逐层缝合切口。

对于肿瘤累及中央支气管或肺动脉，行肺叶切除无

法根治的患者，术中采用游离切断主支气管、肺动

脉主干和各肺叶静脉后完成全肺切除。或在能保

证切缘干净的情况下，于肿瘤累及的近段切断主支

气管、肺动脉干，肿瘤累及的远段切断相邻肺叶的

支气管或动脉，再将相邻肺叶的支气管或动脉与主

干吻合完成袖式肺叶切除术。对于术前评估肺功

能较差无法耐受肺叶切除的外周型结节患者，行局

部切除术加淋巴结清扫。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２４．０软件进行数据

分析和处理。符合正态分布的计量资料以珔狓±狊表

示，采用狋检验，计数资料以狀（％）表示，采用χ
２检

验。采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法绘制生存曲线描述患者

的术后生存情况，采用ｌｏｇｒａｎｋ检验分析生存曲线

差异。采用Ｃｏｘ回归模型分析预后的影响因素。

检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　一般资料分析　结果（表１）显示：中央型组男

性患者比例更高（７９．０％狏狊５８．６％），全肺和袖式切

除术比例更高（１５．３％ 狏狊０．２％，１０．２％ 狏狊

１．６％），鳞癌患者更多（５７．３％狏狊１６．６％），肿瘤更

大（４０．２ｍｍ狏狊３２．９ｍｍ），累及胸膜的患者比例更

低（４６．５％狏狊６５．４％；犘＜０．０５）。
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表１　２组患者的一般资料分析

　指标 合计（狀＝６５７） 中央型组（狀＝１５７） 非中央型组（狀＝５００） 狋／χ
２值 犘值

年龄／岁 ５９．１±１０．１ ６０．３±９．４ ５８．７±１０．３ １．７５ ０．０８１

性别狀（％） ２１．４０ ＜０．００１

　男 ４１７（６３．５） １２４（７９．０） ２９３（５８．６）

　女 ２４０（３６．５） ３３（２１．０） ２０７（４１．４）

手术方式狀（％） １０４．１０ ＜０．００１

　肺叶 ６０２（９１．６） １１７（７４．５） ４８５（９７．０）

　袖式 ２４（３．７） １６（１０．２） ８（１．６）

　全肺 ２５（３．８） ２４（１５．３） １（０．２）

　局部切除 ６（０．９） ０（０．０） ６（１．２）

病理类型狀（％） １１１．００ ＜０．００１

　腺癌 ４３６（６６．４） ５２（３３．１） ３８４（７６．８）

　鳞癌 １７３（２６．３） ９０（５７．３） ８３（１６．６）

　其他 ４８（７．３） １５（９．６） ３３（６．６）

胸膜侵犯狀（％） ４９．００ ０．０２２

　无 １５７（３７．５） ２３（５３．５） １３４（３５．６）

　有 ２６２（６２．５） ２０（４６．５） ２４２（６５．４）

分化程度狀（％） ０．１０ ０．７３８

　Ⅰ／Ⅱ ２５２（３８．４） ６２（３９．５） １９０（３８．０）

　Ⅲ／Ⅳ ４０５（６１．６） ９５（６０．５） ３１０（６２．０）

Ｎ分期狀（％） １．１０ ０．２９４

　Ｎ２ａ１ １６３（２４．８） ３４（２１．７） １２９（２５．８）

　Ｎ２ａ２／Ｎ２ｂ ４９４（７５．２） １２３（７８．３） ３７１（７４．２）

肿瘤最大径／ｍｍ ３４．６±１３．７ ４０．２±１２．９ ３２．９±１３．４ ６．００ ＜０．００１

放化疗 ２．７０ ０．１０４

　有 ２７１（４１．２） ５６（３５．７） ２１５（４３．０）

　无 ３８６（５８．８） １０１（６４．３） ２８５（５７．０）

　　年龄和直径以珔狓±狊表示，其余指标均以狀（％）表示

２．２　影响Ｎ２手术患者预后的因素　中央型组和

非中央型组的中位生存时间分别为３０和５１个月，

５年生存率分别为２７．２％和４４．８％；Ｃｏｘ多因素分

析（图１Ａ）示两组生存差异存在统计学意义（χ
２＝

１９．７，犘＜０．００１）。结果（表２）显示：年龄、肿瘤大

小、手术方式、Ｎ分期、有无放化疗、是否中央型占

位是患者手术预后的独立影响因素（犘＜０．０５）。

６０２例接受标准肺叶切除的患者的中位生存期

分别为３０和５１个月，中央型和非中央型的５年生

存率分别为２７．８％和４４．９％；Ｃｏｘ多因素分析（图

１Ｂ）示两组差异有统计学意义（χ
２＝１６．９，犘＜

０．００１）。Ｃｏｘ多因素生存分析提示，中央型占位是

该类患者手术预后的影响因素（ＨＲ＝１．３４，９５％ＣＩ

１．０３～１．７６，犘＝０．０３２）。

图１　犜１～３犖２（犃）和肺叶切除（犅）中央型与非中央型患者的生存曲线
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表２　犖２手术患者术后预后单因素和多因素分析

　临床因素 单因素分析犘值
多因素分析

ＨＲ（９５％ＣＩ） 犘值

年龄 ＜０．００１ １．０１（１．００～１．０３） ０．０１１

肿瘤大小 ０．０１３ １．０１（１．００～１．０２） ０．００５

手术（狏狊肺叶切除） ０．０１５ ＜０．００１

　全肺切除 ０．７１３ ０．５４（０．３１～０．９６） ０．０３７

　袖式肺叶切除 ０．０３７ １．５０（０．９０～２．５３） ０．１２３

　局部切除 ０．０１５ ６．８４（２．７７～１６．９０） ＜０．００１

Ｎ（Ｎ２ａ２／Ｎ２ｂ狏狊Ｎ２ａ１） ＜０．００１ １．９８（１．５０～２．６１） ＜０．００１

放化疗（无狏狊有） ＜０．００１ ２．８９（２．２９～３．６６） ＜０．００１

中央型（是狏狊否） ＜０．００１ １．３８（１．０６～１．７９） ０．０１６

性别（男狏狊女） ０．０４４ — ０．１６３

病理类型（鳞癌狏狊腺癌） ＜０．００１ — ０．４５１

胸膜侵犯（有狏狊无） ０．１１０ — ０．８６７

肿瘤分化（Ⅲ／Ⅳ狏狊Ⅰ／Ⅱ） ０．５２７ — ０．９７２

２．３　不同病理类型对患者手术预后的影响　６０２

例肺叶切除患者中，鳞癌患者共１７３例，结果（图

３Ａ）显示：中央型与非中央型患者的５年生存率

（３２．７％狏狊３６．０％，χ
２＝０．２，犘＝０．６７８）和中位生

存期（３０个月狏狊３４个月）差异均无统计学意义，多

因素分析也提示中央型不是鳞癌术后预后的影响

因素（犘＝０．８９９）。

腺癌患者共４３６例，结果（图３Ｂ）显示：中央型

与非中央型患者的５年生存率分别为１９．４％和

４８．１％（χ
２＝１６．１，犘＜０．００１），中位生存期分别为

３２和５６个月（犘＜０．０５）。多因素分析提示中央型

占位为预后相关的独立危险因素（ＨＲ＝２．３０，９５％

ＣＩ１．５１～３．５０，犘＜０．００１）。

图２　鳞癌（犃）和腺癌（犅）中央型与非中央型患者的生存曲线

３　讨　论

中央型肺癌的治疗具有一定的挑战性，常因累

及中央支气管或动、静脉主干，需行全肺或袖式切

除术，伴随较多的围手术期并发症和死亡风险［７］。

袖式切除术相比全肺切除术，虽然能更大限度地保

留肺功能、改善远期生存［８９］，但手术难度更大，术后

发生支气管胸膜瘘等并发症时导致死亡率升高［１０］。

因病灶靠近纵隔神经及血管等重要结构，给放疗靶

区设定也带来一定难度［１１］，这些都提示中央型肺癌

患者可能有更差的预后。但关于中央型占位对手

术患者预后的影响，尤其是对Ｎ２患者的影响，尚需

进一步的研究证明。然而Ｎ２患者的综合治疗相对

复杂，开展前瞻性随机对照研究也存在一定困难，

ＮＣＣＮ指南对于中央型占位给治疗带来的影响并

未提出推荐性意见。因此本研究通过回顾性分析

Ｎ２手术患者的临床资料，结合其他临床因素分析了

中央型占位对预后的影响。

在所有Ｎ２ 手术患者中，中央型比非中央型患

者的预后显著更差。单因素分析显示，中央型占位
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与非中央型性别、手术方式、病理类型和肿瘤大小

的差异均有统计学意义。男性患者中央型的比例

更高，鳞癌比例更高，因此性别与中央型占位之间

的关联可能由病理类型引起。虽然有研究［１２］表明

袖式切除可以获得同肺叶切除类似的生存预后，但

多数研究［１３１４］仍认为袖式切除也会增加死亡，远期

预后变差。本研究中，中央型组包含了更多的袖式

和全肺切除术，虽然多因素分析将手术方式也纳入

了分析，但为了进一步消除手术方式的影响，本研

究筛选接受了标准肺叶切除的患者进行分析。结

果依然显示，中央型占位患者较非中央型预后更

差，因此中央型肺癌的不良预后可能并非手术方式

引起的。本研究中央型肺癌患者的５年总生存率仅

为２７．２％，在标准肺叶切除组中也仅为２７．８％，相

比其他研究［１５］中ⅢＡＮ２期手术患者４０％左右的５

年生存率，预后明显更差，而与报道［１６］中ⅢＢ期

２０％～３０％的生存率更为接近。上述研究表明对

于Ｎ２患者，即使不行袖式和全肺切除术，中央型也

比非中央型患者的预后更差，应当慎重选择。

病理类型可能是影响中央型肺癌患者预后的

重要因素，本研究提示中央型肺癌组包含更多的鳞

癌患者，虽然鳞癌在单因素分析中相比腺癌具有较

差的预后，然而多因素分析显示腺癌和鳞癌患者之

间生存差异无统计学意义。随后按照病理类型进

行分析发现，鳞癌患者中央型与非中央型之间的生

存率差异无统计学意义；而腺癌中央型比非中央型

患者的预后明显更差，５年生存率仅１９．４％，低于第

８版ＴＮＭ分期中ⅢＢ期患者的生存率（病理分期

２６％，临床分期２４％），而非中央型的生存率为

４８．１％。这种较大的差异提示，对于预后较差的中

央型Ｎ２腺癌患者，应慎重选择手术。有研究
［１７１８］

认为，这种结果可能与中央型肺癌更高的淋巴结转

移率相关。本研究中虽然中央型患者中Ｎ２ａ２／Ｎ２ｂ的

比例比非中央型高（７８．３％狏狊７４．２％），但差异无统

计学意义，２组患者阳性淋巴结的数量差异也无统

计学意义。此外，Ｎ３区域淋巴结因手术不涉及因

此无法证明中央型肺癌与Ｎ３ 淋巴结转移相关，关

于Ｎ２中央型腺癌患者术后预后不良的原因仍有待

进一步研究。

综上所述，对于接受手术的Ｎ２ 非小细胞肺癌

患者，中央型较非中央型预后更差，中央型是不良

预后相关的独立危险因素，且在腺癌患者中更加明

显。由于Ｎ２中央型腺癌患者术后预后更差，在选

择手术时应更加慎重。

利益冲突：所有作者声明不存在利益冲突。
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翟铖铖

·消　息· 　

世界首个经心尖缘对缘修复器械ＶａｌｖｅＣｌａｍｐ简介

　　ＶａｌｖｅＣｌａｍｐ为世界首个经心尖缘对缘修复（ＴＡＴＥＥＲ）器械，用于经导管二尖瓣修复手术，由复旦大学附属中山医院心

研所葛均波院士团队联合沪上企业研发。利用该器械可在心脏不停跳的状态下对二尖瓣进行修复，且其独特设计使操作简

便，一般使用一个夹子就可以达到足够疗效。

该器械对退行性二尖瓣反流（ＤＭＲ）患者有非常好的治疗效果。复旦大学附属中山医院心研所团队用ＶａｌｖｅＣｌａｍｐ对功

能性二尖瓣反流（ＦＭＲ）患者进行治疗，发现ＶａｌｖｅＣｌａｍｐ对房性ＦＭＲ（ＡＦＭＲ）和因心衰引起的ＦＭＲ（ＨＦＦＭＲ）也均有良好

疗效。近期，该团队用该器械治疗１例重度心衰（ＬＶＥＦ２８％）老年女性患者。该患者继发重度二尖瓣关闭不全，为ＦＭＲ，经

过充分药物治疗后心功能仍无改善。由于传统的外科手术，包括胸腔镜下小切口手术，需要心脏停跳、体外循环，而对于心功

能差的患者，术中心脏停跳可导致心脏损伤，引起心功能进一步恶化，手术风险非常大。复旦大学附属中山医院心外科团队

在超声引导下，利用该器械仅用５ｍｉｎ即完成手术。

以往对于严重左心衰导致的ＦＭＲ患者多不给予手术治疗，而使用ＶａｌｖｅＣｌａｍｐ对房性ＦＭＲ和室性ＦＭＲ进行多例尝试

后发现，在选择合适病例的前提下，手术简单、快速、有效，但仍需要长期随访来进一步证实其效果。
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