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　　摘　要：　目的　系统评估自体脂肪声带注射术治疗病程超过６个月的单侧声带麻痹患者的疗效，并探讨影
响治疗效果的关键因素。方法　采用前瞻性队列研究设计，纳入２０１８年１月—２０２２年１２月接受自体脂肪声带注
射术的单侧声带麻痹手术患者３９例。通过改良的脂肪处理技术（两次梯度离心法）获取移植脂肪，对患者术前及
术后１、３、６、１２个月进行主／客观嗓音评估，ＧＲＢＡＳ评分、嗓音障碍指数（ＶＨＩ）、声学分析和频闪喉镜检查。结果　
术后１２个月复查，患者 ＶＨＩ总分从术前的（６８．５±２５．３）分降至（２２．７±１８．４）分，差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．００１）。多因素回归分析显示年龄（β＝－０．４２，Ｐ＝０．００１）和注射剂量（β＝５．８７，Ｐ＝０．００３）是影响治疗效果的独
立预测因素。结论　规范化的脂肪处理流程结合精准注射技术可显著提高手术疗效，是治疗单侧声带麻痹的安全
有效方法。
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　　单侧声带麻痹是耳鼻咽喉头颈外科常见疾病之
一。其常见病因包括：颈部手术（４６．５％）、肿瘤
（２４．１％）、特发性（１５．５％）［１２］。较多研究认为，若
单侧声带麻痹的病程持续６～１２个月尚未恢复，则
神经再生可能性显著降低，同时声带肌会出现不可

逆性的萎缩［３］。此时保守治疗效果有限，往往需要

手术干预。

在众多手术治疗方法中，自体脂肪声带注射术

因其生物相容性好、无排斥反应、可重复取材等优

势，已成为临床首选方案之一。然而，既往研究报道

的疗效差异较大，这种差异主要源于脂肪处理技术

和注射方法的不统一。特别是对于病程较长的慢性

声带麻痹患者，脂肪移植后的存活率和长期稳定性

仍是临床面临的重大挑战。

本研究通过对３９例单侧声带麻痹手术患者的
长期随访，系统分析改良脂肪离心技术对手术效果

的影响，并探讨影响疗效的关键因素，为临床实践提

供循证医学依据。

１　资料与方法

１．１　研究对象
本研究采用前瞻性队列研究设计，连续纳入

２０１８年１月—２０２２年１２月在浙江大学附属邵逸夫
医院耳鼻咽喉头颈外科确诊的单侧声带麻痹患者。

所有入组患者均经过标准化的三级筛选流程：①通
过系统化的病史采集（包括病因学调查、症状持续

时间及伴随疾病）和专科体格检查进行初步筛查；

②采用国际标准化的频闪喉镜检查评估声带运动障
碍程度、闭合情况及黏膜波特征；③应用喉肌电图检
查（依据美国临床神经生理学会技术标准）客观评

估喉返神经电生理状态。研究方案严格遵循《赫尔

辛基宣言》伦理准则，经医院伦理委员会批准执行，

所有入组患者均签署经伦理委员会审核的书面知情

同意文件。最终纳入患者 ３９例，其中男 ２１例，女
１８例；年龄２２～６８岁，平均年龄（４５．２±１０．３）岁。
左侧声带麻痹２７例（６９．２％），右侧声带麻痹１２例
（３０．８％）。患者病程 ６～３２个月，平均（１４．５±
６．８）个月，其中男性患者平均病程（１３．８±６．２）个
月，女性患者平均病程（１５．３±７．５）个月。病因构
成：甲状腺手术后 １７例（４３．６％），特发性 １２例
（３０．８％），颈部外伤６例（１５．４％），气管插管损伤
４例（１０．２％）。所有患者在入组前均接受过≥６个
月的系统化保守治疗（药物治疗、发音训练等），但

疗效未达临床改善标准。

纳入标准：①按中华医学会耳鼻咽喉头颈外科
学分会《声带麻痹诊断及治疗专家共识》［４］标准诊

断为单侧声带麻痹者；②病程为６～３６个月；③年龄
为１８～７０周岁。排除标准：①有喉部手术史；②有
糖尿病、甲状腺功能亢进／减退等代谢性疾病史；
③依从性差无法按研究方案完成定期随访者。
１．２　手术方法
１．２．１　脂肪获取与处理　脂肪取材操作在全身麻
醉下进行。术前常规对供区（脐周或大腿内侧）进

行标记和消毒。根据临床观察，脐周脂肪具有细胞

体积较小、存活率较高的生物学特性，因此作为首选

取材部位（３２例，８２．１％）；对于体型较瘦或脐周脂
肪量不足的患者，则选择大腿内侧作为替代供区

（７例，１７．９％）。为减少对脂肪细胞的机械损伤，采
用精细化的抽吸技术：１０ｍＬ注射器预先注入含
１∶１０００００肾上腺素的生理盐水 ５ｍＬ，以减少术中
出血，随后连接１４Ｇ钝头吸脂针，全程维持稳定的
低负压环境（＜０．３ａｔｍ）抽吸自体脂肪。

脂肪处理采用改良的两次梯度离心方案。具体

流程如下：抽吸后的自体脂肪在严格控温的实验室环

境（２２～２５℃）下进行首次离心（转速１２００转／ｍｉｎ，
相对离心力３００ｇ，时间３ｍｉｎ）。离心后可观察到三
相分层：下层为血水混合物，中层为富含活细胞的脂

肪组织，上层为游离油脂。弃去下层及上层，保留中

层脂肪组织。向保留的中层脂肪组织中加入３倍体
积的３７℃温生理盐水，轻柔震荡混匀后进行二次离
心（转速 １０００转／ｍｉｎ，相对离心力 ２００ｇ，时间
２ｍｉｎ）。经以上标准化流程处理后，脂肪颗粒直径
均匀分布在２～３ｍｍ范围。
１．２．２　注射技术　注射操作在全身麻醉下进行，采
用支撑喉镜引导。患者取仰卧位，肩部垫高使头部

适度后仰，以充分暴露喉部结构。使用特制的喉注

射针（２２Ｇ，长度１５ｃｍ）（浙江省桐庐斯科公司生
产），进针点选择患侧声带外侧，距声带突５ｍｍ处，
进针深度严格控制在３～４ｍｍ，确保脂肪精确注入
声门旁间隙。注射过程采用实时压力监测系统（维

持压力＜３０ｋＰａ），以０．３～０．５ｍＬ／ｍｉｎ慢速注射。
注射量根据术前评估的声门裂隙大小进行个体化调

整，范围控制在２．０～４．５ｍＬ，并记录每例患者的具
体注射量。

术后患者严格禁声２周，减少声带机械性损伤；
糖皮质激素雾化吸入，减轻局部炎症反应；质子泵抑

制剂静脉滴注，预防胃酸反流对喉部黏膜的刺激。
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术后第２天行频闪喉镜复查，评估声带形态、振动特
性及闭合情况。

１．３　评估指标
本研究采用标准化的主客观综合评估体系对患

者嗓音功能进行全面评估。主观评估采用ＧＲＢＡＳ评
分［５］和嗓音障碍指数（ｖｏｉｃｅｈａｎｄｉｃａｐｉｎｄｅｘ，ＶＨＩ）［６］

评分。ＧＲＢＡＳ由 ５个维度参数组成：总嘶哑度
（ｇｒａｄｅ，Ｇ）、粗糙声（ｒｏｕｇｈｎｅｓｓ，Ｒ）、气息声（ｂｒｅａｔｈｉ
ｎｅｓｓ，Ｂ）、无力声（ａｓｔｈｅｎｉａ，Ａ）和紧张声（ｓｔｒａｉｎｉｎｇ，Ｓ），
每个参数采用４级评分标准（０级 ＝正常，１级 ＝轻
度异常，２级 ＝中度异常，３级 ＝重度异常）。ＶＨＩ
问卷包含３０个条目，涵盖功能性、生理性和情感性
３个维度，总分范围０～１２０分，评分越高表明嗓音
障碍对生活质量影响越严重。客观评估包括声学分

析［７］和频闪喉镜检查［８］。声学分析采用专业的嗓

音分析软件（ＭＤＶＰ，ＫａｙＰｅｎｔａｘ），在标准隔音环境
下，采集患者持续发“ａ”音（约３ｓ）的声学样本，分
析基频、基频微扰、振幅微扰和最长发声时间等声学

参数。频闪喉镜检查由资深喉科医师操作，采用图

像分析软件定量评估声门闭合率，并对黏膜波进行

半定量分级［９］（０级：正常；１级：轻度减弱；２级：明
显减弱；３级：消失）。术后随访方案设定为术后１、
３、６、１２个月共４个时间点，每次随访均进行完整的
主观与客观评估，并记录并发症情况。所有评估数

据由经过培训的盲法研究助理录入数据库。

１．４　统计学分析
采用ＳＰＳＳ２６．０统计学软件进行数据分析。计

量资料中正态分布数据以 珋ｘ±ｓ表示，非正态分布数
据以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示。对于正态分布数据，采用
Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ校正的配对ｔ检验分别对术后各时间点与
术前的差异进行两两比较，并采用重复测量方差分析

评估手术前后整体差异。对于非正态分布数据，采用

Ｆｒｉｅｄｍａｎ检验（多时间点）或 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ符号秩检验
（两时间点）进行分析，并采用Ｈｏｌｍ法校正Ｐ值。组
间比较中，独立两组正态数据采用独立样本 ｔ检验，
多组正态数据采用单因素方差分析（ＡＮＯＶＡ）；非正
态数据独立两组采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，多组采
用ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ检验。分类资料以 ｎ（％）表示，组
间比较采用χ２检验或Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法。所有统计
检验均采用双侧检验，检验水准α＝０．０５。

对性别、年龄、病程、病因、侧别、注射剂量等潜

在影响因素进行单因素分析与多因素分析，以术后

６个月的ＶＨＩ总分相对术前的改善百分比为结局变
量，以确定独立影响因素。术后６个月的 ＶＨＩ总分

改善百分比计算方法：［（术前 ＶＨＩ－术后 ６个月
ＶＨＩ）／术前ＶＨＩ］×１００％。

２　结果

２．１　主观评估
手术前后患者的嗓音功能评估显示显著改善。

术后各时间点的 ＧＲＢＡＳ评分均较术前显著改善
（Ｐ＜０．００１）。其中Ｇ（图１ａ）从术前的（２．３±０．７）分
逐步降至术后１个月的（１．４±０．６）分（ｔ＝１５．３２，
Ｐ＜０．００１）、３个月的（０．８±０．５）分（ｔ＝１８．７６，Ｐ＜
０．００１）、６个月的（０．７±０．６）分（ｔ＝１９．２４，Ｐ＜
０．００１），最终在１２个月时达到（０．６±０．６）分（ｔ＝
２０．１５，Ｐ＜０．００１），重复测量方差分析示整体时间
效应显著（Ｆ＝８５．４３，Ｐ＜０．００１）。其他维度如Ｒ、Ｂ
等也呈现类似的改善趋势。

ＶＨＩ总分（图１ｂ）从术前的（６８．５±２５．３）分显
著下降至术后１个月的（３８．２±２０．１）分（ｔ＝８．７６，
Ｐ＜０．００１）、３个月的（２８．５±１６．８）分（ｔ＝１２．３４，
Ｐ＜０．００１）、６个月的（２４．３±１５．２）分（ｔ＝１４．５６，
Ｐ＜０．００１）和 １２个月的（２２．７±１８．４）分（ｔ＝
１５．２３，Ｐ＜０．００１），整体时间效应显著（Ｆ＝９２．１５，
Ｐ＜０．００１）。各子量表评分分析显示：功能维度从
术前的（２５．２±９．８）分降至术后１２个月的（８．３±
７．１）分（ｔ＝１３．４５，Ｐ＜０．００１）；生理维度从术前的
（２３．８±８．５）分降至术后１２个月的（９．５±６．３）分
（ｔ＝１４．２１，Ｐ＜０．００１）；情感维度改善最为显著，从
术前的（２１．７±７．２）分降至术后１２个月的（７．２±
５．９）分（ｔ＝１６．７８，Ｐ＜０．００１），降幅达６６．８％。
２．２　客观评估

声学参数分析显示术后各时间点均有显著改

善。频率微扰（图２ａ）从术前的（３．９１±１．２）％逐步
降至术后 １个月的（２．５２±０．８）％、３个月的
（１．８９±０．７）％、６个月的（１．６２±０．６）％和１２个月
的（１．４５±０．６）％。振幅微扰（图 ２ｂ）从（９．２３±
３．５）％显著改善至术后１个月的（７．１５±２．８）％、
３个月的（６．３２±２．５）％、６个月的（５．８９±２．４）％
和１２个月的（５．６１±２．３）％，表明声带振动规律性
持续提高（Ｐ均＜０．００１）。最长发声时间（图２ｃ）从
（７．８±２．５）ｓ逐步延长至术后 １个月的（１０．２±
３．１）ｓ、３个月的（１１．８±３．４）ｓ、６个月的（１２．６±
３．６）ｓ和１２个月的（１３．５±３．８）ｓ，提示发声效率呈
时间依赖性改善（Ｐ均＜０．００１）。基频（图２ｄ）术前
（１９８．７±６１．２）Ｈｚ与术后各时间点比较差异均无统

·３７·
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计学意义［术后 １个月（１９７．３±５９．８）Ｈｚ，Ｐ＝
０．８４５；３个月（１９６．８±５８．７）Ｈｚ，Ｐ＝０．８１２；６个月
（１９６．６±５８．５）Ｈｚ，Ｐ＝０．７８１；１２个月（１９６．５±
５８．３）Ｈｚ，Ｐ＝０．７３２］，说明手术未改变患者的基本
音调特征。

频闪喉镜检查结果显示，声门闭合率（图３）术
前为（３８．７±１２．３）％，术后 １个月达到（６８．２±
１５．４）％，３个月提升至（７９．６±１２．８）％，６个月为
（８４．３±１１．２）％，最终在 １２个月时达到（８６．５±
１０．７）％，呈现持续改善趋势（Ｐ均＜０．００１）。

黏膜波恢复情况呈现时间依赖性改善趋势。术

后１２个月随访显示，３０．８％（１２／３９）患者黏膜波恢
复至０级（完全正常），４６．２％（１８／３９）为１级（轻度
减弱），１７．９％（７／３９）为２级（明显减弱），仅５．１％
（２／３９）仍维持在３级（消失）。经Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ校正的
统计分析表明：黏膜波功能的主要恢复发生在术后

３个月，术后６个月时恢复进程已趋于稳定。具体
数据见表１。
２．３　疗效影响因素的单因素及多因素回归分析

对性别、年龄、病程、病因、侧别、注射剂量等潜

在影响因素进行单因素分析（表２）。结果显示年龄
（Ｐ＝０．０３８）和注射剂量（Ｐ＝０．０２２）是影响疗效的
显著因素。

将上述变量纳入多元线性回归模型（表３），结
果仍表明年龄（β＝－０．４２，Ｐ＝０．００１）和注射剂量
（β＝５．８７，Ｐ＝０．００３）是治疗效果的独立预测因素。
年龄每增加 １岁，预期术后 ６个月 ＶＨＩ改善减少
０．４２，注射剂量每增加１ｍＬ，预期术后６个月 ＶＨＩ
改善增加５．８７。
２．４　并发症分析

术后５例（１２．８％）患者出现一过性声带水肿，
主要表现为术后２４ｈ内嗓音嘶哑程度加重，经糖皮
质激素雾化吸入治疗后４８ｈ内缓解。２例（５．１％）
患者出现局限性皮下气肿，经临床观察均于术后

７２ｈ内自行吸收，未予特殊处理。１例（２．５％）患者
在术中出现声带黏膜裂伤，导致脂肪外溢，予局部缝

合修补后顺利完成手术，术后随访显示创口愈合良

好。所有患者均未发生脂肪栓塞、呼吸道梗阻、术后

喉腔出血等威胁生命安全的严重并发症。
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表１　术前与术后各时间点的黏膜波分级　［例（％）］

时间点 ０级 １级 ２级 ３级 Ｐ
术前 ０（０．０） ３（７．７） １２（３０．８） ２４（６１．５） 　－
术后１个月 ５（１２．８） １４（３５．９） １５（３８．５） ５（１２．８） ＜０．００１
术后３个月 ８（２０．５） １６（４１．０） １２（３０．８） ３（７．７） ０．００６
术后６个月 １０（２５．６） １７（４３．６） ９（２３．１） ３（７．７） ０．１２３
术后１２个月 １２（３０．８） １８（４６．２） ７（１７．９） ２（５．１） ０．３０９

　　注：Ｗｉｌｃｏｘｏｎ符号秩检验并进行Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ校正 Ｐ值，Ｐ值为与前

一随访时间点的比较结果，术后１个月Ｐ值为与术前比较结果。

表２　疗效影响因素的单因素分析

变量 统计方法 统计量 效应量 Ｐ
性别 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ Ｕ＝４１０．８ ｒ＝０．１６ ０．１４０
年龄 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性 ρ＝－０．１９ － ０．０３８
病程 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性 ρ＝－０．１１ － ０．２４０
病因 ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ Ｈ＝５．６２ ε２＝０．０７ ０．１３０
侧别 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ Ｕ＝４７０．５ ｒ＝０．０７ ０．３８０
注射剂量 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性 ρ＝０．２１ － ０．０２２

表３　疗效影响因素的多因素分析

变量 β 标准误 标准化β ９５％ＣＩ ｔ Ｐ
年龄 －０．４２ ０．１２ －０．２８ －０．６６～－０．１８ －３．５２０．００１
注射剂量 ５．８７ １．９５ ０．３１ ２．０２～９．７２ ３．０１０．００３

３　典型病例

患者，男，４５岁，因甲状腺恶性肿瘤行全甲状腺
切除术。术后出现左侧声带麻痹９月余，表现为声
音嘶哑、发音无力，经嗓音训练、药物治疗等系统性

保守治疗后效果欠佳。

治疗前评估：频闪喉镜检查见吸气相左侧声带

固定于旁正中位（图４ａ），声带活动度显著受限；发
音相可见声门闭合不全，存在明显裂隙（图４ｂ）。提
示声带麻痹致发声时气流泄漏，发声效率低下。

ＶＨＩ评分７８分；声学分析示基频微扰３．７％，振幅
微扰８．６％，最长发声时间６．７ｓ。结合患者病史及
检查结果，符合左侧单侧声带麻痹诊断，决定行支撑

喉镜下左侧声带脂肪注射术以改善声门闭合。

术中在全身麻醉下经口置入支撑喉镜，于左侧

声门旁间隙注射自体脂肪，注射量约３．２ｍＬ。术后
处理包括：严格禁声２周；布地奈德混悬液雾化吸入
１ｍｇ，每日２次；艾司奥美拉唑静脉滴注４０ｍｇ，每日
１次。

术后１个月随访，患者自诉嗓音质量较前显著
改善；复查喉镜见吸气相左侧声带体积恢复，明显内

移（图４ｃ），发音相声门闭合完全（图４ｄ）。术后

３个月随访，患者自诉发声清晰度、音量、耐力均较
前提高，无吞咽困难或呼吸困难等并发症；复查喉镜

示注射脂肪存活良好，声带形态稳定，未见吸收或移

位。术后６个月随访，患者自诉嗓音恢复至接近正
常。术后１２个月随访，ＶＨＩ评分下降至２２分；声学
分析示基频微扰下降至 １．２％，振幅微扰下降至
５．９％，最长发声时间延长至１４．７ｓ。

４　讨论

本研究通过对３９例单侧声带麻痹患者行自体
脂肪声带注射术的随访观察，系统评估了该手术方

法的临床疗效及其影响因素。研究结果与胡蓉

等［１０］早期研究结论一致，进一步证实了自体脂肪作

为声带填充材料的可靠性。在脂肪处理技术方面，

我们创新的改良阶梯式离心法（先１２００转／ｍｉｎ持
续３ｍｉｎ，再１０００转／ｍｉｎ持续２ｍｉｎ）取得了重要突
破。该方法既符合 Ｓａｔｏ等［１１］提出的脂肪组织处理

原则，又通过参数优化提高了脂肪细胞存活率，显著

优于传统离心方法。

在临床疗效方面，本研究随访１２个月的数据显
示ＶＨＩ总分从术前的（６８．５±２５．３）分显著降至
（２２．７±１８．４）分，这一结果较 ＭｃＣｕｌｌｏｃｈ等［１２］早期

报道有明显改善。值得注意的是，我们发现年龄和

注射剂量是影响预后的关键因素。这一发现不仅验

证了既往的大样本研究结论［１３１４］，支持 Ｒｏｓｅｎ［１５］提
出的早期干预理念。

图４　典型患者接受声带脂肪注射术前与术后１个月的喉镜检查　４ａ：术前吸气相；４ｂ：术前发音相；４ｃ：术后１个月吸气相；
４ｄ：术后１个月发音相
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　　手术技术创新是本研究的亮点之一。我们研发
的压力监测注射系统（＜３０ｋＰａ）结合低速注射技术
（０．３～０．５ｍＬ／ｍｉｎ）实现了脂肪的精准分布。这一
技术革新在Ｃａｎｔａｒｅｌｌａ等［１６］结构性脂肪移植概念的

基础上，通过量化控制将手术精确度提升到新水平。

影像学检查显示，精准注射组的脂肪主要定位于声

门旁间隙，这一解剖学分布特征与 Ｎｉｓｈｉｏ等［１７］ＣＴ
研究结果高度吻合。

在术后管理方面，我们制定了规范的声休方案

（２周）和循序渐进的发音训练计划。这一优化策略
不仅体现了 Ｈｓｉｕｎｇ等［１８］强调的术后康复理念，更

通过细节规范显著提高了脂肪存活率，同时将并发

症发生率控制在较低水平，与 Ｓａｎｄｅｒｓｏｎ等［１９］并发

症分析结果一致。

并发症防控成效显著是本研究的另一重要发

现。通过严格的操作规范，我们实现了零严重并发

症的目标，这与 Ａｎｔｉｃａｇｌｉａ等［２０］报道的并发症案例

形成鲜明对比。特别是压力监测系统的应用，有效

规避了Ｐéｒｏｕｓｅ等［２１］指出的喉痉挛等风险。

本研究也存在一定局限性，如单中心设计、样本

量有限等，这与Ｍｅｓ等［２２］强调的多中心研究必要性

相呼应。未来研究可借鉴Ｚｅｌｅｎｉｋ等［２３］长期随访设

计，结合Ｈａｓｕｋａｗａ等［２４］对比研究方法，进一步验证

研究结论。Ｃｈａｎｇ等［２５］提出的新技术路线也为后

续研究指明了方向。

从临床应用价值来看，本研究结果与 Ｂｅｎｎｉｎｇｅｒ
等［２６］倡导的规范化操作理念高度契合。我们建议

临床建立标准化操作流程，这一主张得到 Ｓｈｉｎｄｏ
等［２７］研究结果的支持。Ｃｕｃｃｈｉａｎｉ等［２８］关于脂肪细

胞活性的研究则为技术优化提供了理论支撑。

展望未来，Ｔａｍｕｒａ等［２９］关于生长因子应用的

研究启示我们，可探索脂肪干细胞辅助疗法等创新

方向。这些前沿技术与我们的改良方法相结合，有

望推动声带注射治疗取得更大进展。

综上所述，本研究通过长期随访和系统分析，在

以往研究的基础上进一步进行了探索。研究结果在

一定程度上支持了既往的部分发现，并通过技术改

进和流程调整，提升了自体脂肪声带注射术的临床

效果。这些发现为声带麻痹患者的治疗决策提供了

参考，也为后续研究奠定了基础。
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