
2017年 临床泌尿外科杂志

32卷6期 JClinUrology(China)

新辅助化疗联合经尿道绿激光汽化术治疗
肌层浸润性膀胱癌的临床疗效观察

张志华1 李健1 王亚申1

1天津市人民医院泌尿外科(天津,300121)
通信作者:李健,E-mail:lijian_umc@sina.com

  [摘要] 目的:观察应用新辅助化疗(NAC)联合根治性经尿道膀胱肿瘤绿激光汽化术(RPVBT)治疗肌层浸

润性膀胱癌(MIBC)的疗效和安全性。方法:2012年10月~2014年10月收治因无法耐受或不愿接受根治性膀

胱切除术的 MIBC患者,排除不适合化疗者,共41例接受NAC联合RPVBT治疗。年龄46~82岁,平均61岁;
肿瘤最大经线1.5~4.5cm,平均3.2cm。术前病理诊断为尿路上皮癌,临床分期为T2~T3a。采用吉西他滨+
顺铂(GC方案)全身化疗2~3个疗程后行RPVBT,切除深度至膀胱外脂肪层,范围至肿瘤周围2cm。术后定期

随访。结果:41例患者共接受116个疗程NAC,平均2.83个疗程。化疗后肿瘤最大径线1.5~4.0cm,平均2.4
cm,较化疗前缩小(P<0.05);肿瘤临床分期降期者26例(63.41%);肿瘤数目较前减少者11例(26.83%);28例

(68.29%)出现不同程度药物毒性反应。41例手术均顺利完成,手术时间12~75min,平均42.2min,无严重并

发症。术后随访12~36个月,平均21个月。复发10例(24.39%),死亡1例。结论:NAC联合RPVBT治疗

MIBC具有一定疗效,是不能耐受或不愿意接受根治性膀胱切除术患者可以选择的治疗策略。
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Abstract Objective:Toobservethesafetyandclinicalefficacyofneoadjuvantchemotherapy(NAC)combined
withradicaltransurethralphotoselectivevaporizationofbladdertumours(RPVBT)inthetreatmentofmuscleinva-
sivebladdercancer(MIBC).Method:DuringOct.2012toOct.2014,therewere41patientswithMIBC(T2~
T3a),withameanageof61(range,46-82)yearsold.Theywereunabletotolerateorunwillingtoreceiveradical
cystectomy.Themaximumdiameteroftumorrangedfrom1.5to4.5cm,3.2cmontheaverage.Thesepatients
weretreatedbyRPVBTafter2-3cyclesofNAC(gemcitabine/cisplatin).Theoperativeprocedure,thefirstrecur-
renceduration,therecurrencerateandthesurvivalrateweremeasured.Result:Atotalof116cyclesofchemo-
therapyhadbeendone.AfterNAC,themaximumdiameterof1.5-4.0(average,2.4)cmreducedcomparedtothat
beforeNAC(P<0.05).Therewastumordown-stagingin26ofthetotalpatients(63.41%).Themumberof
tumorsdecreasedin11cases(26.83%).Thetoxicityofdrugwasseenin28cases(68.29%).Theoperativeproce-
durerangedfrom12-75(average,42.2)min,andnopostoperativecomplicationwasfound.Over12-36(average,21)

monthsoffollow-upperiod,10cases(24.39%)recurred.Thefirstrecurrencedurationrangedfrom6to24monthsafter
operationandonepatientdied.Conclusion:ThetreatmentofNACcombinedwithRPVBTinMIBChascertaincura-
tiveeffect.Itcouldbeaneffectivetreatmentforpatientswhoareunableorunwillingtoacceptradicalcystectomy.
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  根治性膀胱切除术(radicalcystectomy,RC)
是局 限 性 肌 层 浸 润 性 膀 胱 癌 (muscleinvasive
bladdercancer,MIBC)的主要治疗手段〔1〕,但因其

手术创伤大,近期并发症及尿流改道后的远期并发

症发生率高,且严重影响患者的生活质量〔2〕,许多

患者无法耐受或不愿接受RC。近年来一些临床研

究表明,TURBT联合放、化疗的多模式疗法(com-
bined-modalitytherapy,CMT)治疗 MIBC,可有效

保留膀胱,且总体生存率已经接近RC〔3-5〕,因此,保
留膀胱的综合治疗成为无法耐受或不愿接受 RC
患者的一种选择。我院前期开展新辅助化疗联合

根治 性 经 尿 道 膀 胱 肿 瘤 绿 激 光 汽 化 术(radical
transurethralphotoselectivevaporizationofblad-
dertumours,RPVBT)联合化疗治疗 MIBC,取得
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了一定的疗效〔6〕。鉴于新辅助化疗(neoadjuvant
chemotherapy,NAC)对比辅助化疗具有一些优

点〔7〕,2012年10月~2014年10月我院采用NAC
联合RPVBT治疗的 MIBC患者41例,现回顾性

分析其临床资料,探讨该方法的疗效及安全性,报
告如下。
1 资料和方法

1.1 临床资料

本组41例,男35例,女6例,年龄46~82岁,
平均61岁。肿瘤单发20例,多发21例;肿瘤(单
发或多发中最大者)最大径线1.5~4.5cm,平均

3.2cm;肿瘤位于膀胱三角区2例、两侧壁30例、
后壁7例、顶部4例、前壁5例、膀胱颈部5例、输
尿管开口周围2cm内5例。肿瘤初发31例,复发

10例。术前经膀胱镜检查取活检,病理诊断为尿

路上皮癌,其中低级别11例,高级别30例;经盆腔

MR或强化CT检查,临床分期为T2~T3a;经IVP
或 MRU检查排除上尿路肿瘤。28例拒绝接受

RC,13例因高龄或合并较重内科疾病无法耐受

RC。
全部患者经体力状态评分均为可接受化疗,向

患者及家属告知全身化疗的不良反应和预期效果,
征得患者及家属同意,并签署化疗知情同意书。全

部患者经我院伦理委员会讨论批准。
1.2 治疗方法

常规采用吉西他滨+顺铂(GC)方案静脉化

疗:吉西他滨800~1000mg/m2,第1、8、15天静

脉滴注;顺铂70mg/m2,第2天静脉滴注。每28
天为一疗程,根据患者耐受情况,行2~3个疗程。

蛛网膜下腔麻醉或全麻,截石位。应用Storz
连续冲洗膀胱镜鞘及膀胱镜(F23,30°)直视下进

镜,冲洗液为无菌生理盐水,压力40cmH2O(1
cmH2O=0.098kPa),观察膀胱内肿瘤数目、大
小、位 置。采 用 Laserscope公 司 生 产 的 Green-
LightHPS型非接触式绿激光治疗系统,侧输出光

纤,功率60W,指示光定位,光纤距组织0.5~1
mm,于肿瘤基底部平行于膀胱壁汽化切割大块瘤

体送病理,调整功率80~120W,光纤距组织1~2
mm,垂直于膀胱壁对肿瘤基底往返扫刷样照射至

膀胱外脂肪层,汽化范围至距肿瘤基底部2cm,浅
层汽化封闭肿瘤周围黏膜下血管网。位于膀胱颈

部或前列腺部尿道黏膜的肿瘤,直接汽化切除肿瘤

及部分前列腺腺体。术中膀胱充盈200~300ml,
术毕留置F20三腔气囊导尿管。

术 后 1 周 常 规 行 表 柔 比 星 膀 胱 灌 注,50
mg/次,1次/周,连续8周,后1次/月,连续10个

月。T3期肿瘤患者术后行辅助放疗或化疗。对

NAC敏感且耐受性好者,于术后2周开始GC方

案全身化疗2~4个疗程;对 NAC不敏感或耐受

性差者,于术后2周开始盆腔外照射放疗,2Gy/
次,5次/周,共4~5周,总剂量40~50Gy。

全部患者术后1个月开始随访,复查泌尿系彩

超、盆腔MR或膀胱镜检查,对可疑病灶进行活检,
复查间隔不超过3个月。本研究随访资料截止至

最后1例手术后12个月。
2 结果

2.1 治疗结果

41例患者共完成116个疗程化疗,平均2.83
个疗程。肿瘤最大径线1.5~4.0cm,平均2.4
cm,较NAC前缩小(P<0.05),1例出现盆腔淋巴

结转移,28例(68.29%)出现不同程度药物毒性反

应(表1)。手术均顺利完成,手术时间12~75
min,平均42.2min,术中出血1~50ml,平均22.1
ml,无手术相关并发症。41例患者术后1周开始

膀胱灌注化疗,2例出现轻微膀胱刺激症状。11例

患者术后2周开始全身化疗,无严重化疗药物毒性

反应。8例患者术后2周开始行盆腔外照射放疗,2
例出现膀胱或直肠刺激症状,于放疗结束后好转。

表1 化疗效果及不良反应

效果及不良反应 例数 发生率/%
临床分期下降 26 63.41
肿瘤数目减少 11 26.83
白细胞计数减低 21 51.22
贫血 12 29.27
血小板计数减低 14 34.15
肾功能损害 2 12.20
消化道反应 5 4.88

2.2 随访结果

41例患者均获得完整随访12~36个月,平均

21个月。复发10例(24.39%),肿瘤首次复发于

术后6~24个月,中位复发时间为12个月,9例再

次行RPVBT;1例合并广泛淋巴结转移,仅行姑息

性放疗,于术后15个月死亡(表2)。

表2 随访结果

随访情况 例数 比例/%
复发时间

 6个月内复发 0 0
 6~12个月复发 6 14.63
 12~24个月复发 4 9.76
 24个月以上复发 0 0
复发部位

 仅膀胱内复发 9 21.95
 膀胱外转移 1 2.44
复发后治疗

 再次RPVBT 9 21.95
 放疗 1 2.44
 带膀胱生存 40 97.56
 死亡 1 2.44
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3 讨论

RC是治疗 MIBC的标准治疗手段,适用于T2
~T4患者。但由于该术式创伤大、出血多、术后并

发症多,以及由于尿流改道而造成的生活质量下

降〔2〕,很多患者难以接受,高龄并伴有严重的内科

合并症的患者,更被视为禁忌证。本组患者中担心

生活质量下降而拒绝接受RC者28例,高龄或合

并较重内科疾病无法耐受RC者13例,故保留膀

胱的综合治疗策略成为首选。
经尿道手术联合辅助化疗(adjuvantchemo-

therapy,AC)治疗 MIBC已经成为一种有效的保

留膀胱的治疗方法〔6,8〕。相对于AC,NAC具有一

些优点〔7〕:①能够预判患者对化疗药物的敏感性和

耐受性,且术前化疗患者耐受度高;②可以消除微

小或潜在的转移灶;③减小局部肿瘤浸润深度,可
以使肿瘤降期,使保留膀胱的治疗策略成为可能。
本组患者NAC后肿瘤最大径线、肿瘤临床分期、
肿瘤数目均较NAC前明显变化,NAC取得了相应

的疗效,这些结果亦与文献报道一致〔9-11〕;而对

NAC不敏感或耐受性差的T3期肿瘤患者,术后改

行放疗,避免了无效化疗或严重化疗药物毒性反

应。另外,GC方案的全身化疗毒副作用小,患者

耐受性好〔12〕。本组41例患者均顺利完成NAC及

RPVBT,无明显并发症,也说明GC方案 NAC安

全性较高。
结合术中所见,我们体会:①NAC使肿瘤体积

缩小,术中见肿瘤局部坏死或乏血运表现,提高汽

化切除的效率;②肿瘤与正常组织的界限更清楚,
提高RPVBT汽化切除的精准性;③瘤体缩小,膀
胱内空间相对增大,利于术中操作;④T3期肿瘤降

期后,使局部切除更彻底,RPVBT可以达到局部

根治的效果;⑤肿瘤T0化,可以减少术中肿瘤的残

留,特别是对镜下难以发现的微小肿瘤。
RPVBT也具有一定优势:①肿瘤组织被激光

汽化,不存在活性肿瘤细胞脱落种植的危险。本组

病例中首次复发时间为术后6~12个月,无3个月

内膀胱复发者,也说明RPVBT无术中肿瘤播散的

风险。②绿激光无闭孔神经反射,减少膀胱穿孔的

风险;且术中先行汽化浸润较浅的肿瘤,最后汽化

浸润较深的肿瘤至膀胱外脂肪层即终止手术,可以

减少冲洗液外渗从而避免肿瘤膀胱外种植的风险。
本组病例无冲洗液外渗、无膀胱外种植的病例,且
未延迟术后膀胱灌注开始时间。②绿激光汽化深

度0.8mm,具有指示光斑,可精准控制汽化部位及

深度,对于输尿管开口附近的肿瘤可以减少副损

伤,减少术后输尿管开口狭窄的可能。本组5例患

者输尿管开口周围肿瘤,术后无输尿管开口狭窄、
返流等发生。③绿激光光纤为侧向70°出光,膀胱

内操作无死角,对于膀胱前壁、颈部的肿瘤亦容易

处理。本组患者中5例肿瘤位于前壁,手术均顺利

完成,无肿瘤残存。④术后无需膀胱持续冲洗,本
组肿瘤位于膀胱颈部者5例,合并前列腺部尿道肿

瘤者2例,均汽化切除部分前列腺,术后血尿轻微,
均未膀胱持续冲。⑤绿激光止血效果确切,无术后

创面脱痂再次出血的风险,对正在接受抗凝剂治疗

的患者无需停用抗凝剂。
Arcangeli等〔13〕对3315例采用TURBT+化

疗+放疗治疗的 MIBC患者进行荟萃分析,局部复

发28%,5年总生存率56%,5年带膀胱生存率

42%,表明这种保留膀胱的综合疗法可以达到接近

RC的治疗效果。本组中19例T3期肿瘤患者术后

行放疗或化疗,均无明显毒副反应,顺利完成治疗。
随访12~36个月,复发10例(24.39%),无3个月

内原位复发,近期复发率与文献报道相似。尽管大

多数国内外文献报道均采用TURBT切除肿瘤,但
对于NAC后降期的肿瘤,特别是降至T1者,绿激光

更具优势〔14〕。膀胱内灌注表柔比星一般用于NMI-
BC术后的治疗,可以有效降低术后肿瘤复发率〔15〕,
本组41例患者均行膀胱内灌注治疗,无明显不良

反应。对本组复发患者中9例为单纯膀胱内复发,
均再次行RPVBT治疗,从而继续带膀胱生存。

综上所述,新辅助化疗联合经尿道绿激光汽化

术治疗肌层浸润性膀胱癌具有安全、有效的优点,
可作为肌层浸润性膀胱癌患者保留膀胱的一种有

效治疗方法。
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