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　　[摘要]　目的:分析脐尿管癌患者的临床及预后特征,提高临床医生对脐尿管癌的诊疗水平。方法:回顾性

分析我院2012年5月~2019年5月收治的15例脐尿管癌患者的临床资料、治疗方案以及随访结果,所需资料主

要通过追踪病历及电话访问获得,运用SPSS17.0进行统计分析并计算生存率。结果:脐尿管癌患者共有15例,
其中男13例,女2例。中位年龄46岁,平均年龄44.1(25~65)岁。最常见的首发症状为肉眼血尿,其次是尿路

刺激症状、腹痛。15例均为腺癌,其中中分化腺癌6例,中低分化腺癌3例,印戒细胞癌1例,黏液腺癌1例,混合

型腺癌1例,未分型3例。免疫组化中 CK20、CDX-2均可呈弥漫性强阳性,CK7为60%阳性率,GATA-3、PSA
阴性。膀胱镜或影像学显示肿块组织均处于膀胱顶壁或前壁或沿膀胱中线分布。依据Sheldon分期,Ⅲa期11
例(73.3%),Ⅲc期1例(6.7%),Ⅳb期2例(13.3%),1例(6.7%)由于外院术后转入,无具体分期资料。本中心

患者大部分是采用手术治疗结合化疗或单纯手术治疗,15例患者当中多数接受扩大的膀胱部分切除术,切除范

围包括脐及脐尿管,还有耻骨后间隙的结缔组织,以及肿瘤表面腹膜,2例Ⅳb晚期患者均未行手术而给予姑息性

化疗。随访时间1~70个月,有效随访为10例,失访5例,中位随访时间为14个月,平均随访时间为19个月,中
位生存时间70个月,1年及5年生存率分别为66%、53%。结论:脐尿管癌发病隐匿,最常见的临床症状为肉眼

血尿,早期临床症状多不典型,当出现临床症状时多为Ⅲ期及以上,预后较差。扩大的膀胱部分切除术与根治性

膀胱切除术生存结局相似,膀胱容量保留充分时能提高患者的生活质量,术后辅助化疗或放疗有希望进一步改善

预后。对于远处转移患者,可给予化疗或靶向治疗等全身性治疗方案。
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Abstract　Objective:Toanalyzetheclinicalandprognosticfeaturesofpatientswithurachalcarcinoma,andto
improvethediagnosisandtreatmentofurachalcarcinoma.Method:Theclinicaldata,treatmentplanandfollow-
upresultsof15patientswithurachalcarcinomatreatedinourhospitalfrom May2012toMay2019wereretro-
spectivelyanalyzed.Therequireddataweremainlyobtainedthroughtrackingmedicalrecordsandtelephoneinter-
views.StatisticalanalysisandsurvivalratewerecalculatedusingSPSS17.0.Result:Therewere15patientswith
urachalcarcinoma,including13malesand2females.Themedianageis46years,withanaverageageof44.1
(range,25-65)years.Themostcommoninitialsymptomisgrosshematuria,followedbyurinarytractirritation
andabdominalpain.Fifteencaseswereadenocarcinoma,including6casesofmoderatelydifferentiatedadenocarci-
noma,3casesofmoderatelytopoorlydifferentiatedadenocarcinoma,1caseofsignetringcellcarcinoma,1case
ofmucinousadenocarcinoma,1caseofmixedadenocarcinoma,and3casesofundifferentiatedtype.Inimmuno-
histochemistry,bothCK20andCDX-2canbediffuselyandstronglypositive,with60%positiverateforCK7and
negativeGATA-3andPSA.Cystoscopyorimagingshowedthatthemasstissuewaslocatedinthedomeoranteri-
orwallofthebladderoralongthemidlineofthebladder.AccordingtoSheldonstaging,11cases(73.3%)in
stageⅢa,1case(6.7%)instageⅢc,2cases(13.3%)instageⅣb.Therest1case(6.7%)wastransferred
fromotherhospitalpostoperatively,soSheldonstagingwasunknown.Mostofthepatientsinourcenterwere
treatedwithsurgerycombinedwithchemotherapyorsurgeryalone.Mostofthe15patientsunderwentextended
partialcystectomy,includingtheumbilicusandurachus,aswellastheconnectivetissueintheretropubicspace
andtheperitoneumonthetumorsurface.Palliativechemotherapywasgivento2patientswithadvancedⅣbdis-
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easewithoutsurgery.Thefollow-uptimerangedfrom1to70months,witheffectivefollow-upof10casesand
lossoffollow-upof5cases.Themedianfollow-uptimewas14months,themeanfollow-uptimewas19months,

andthemediansurvivaltimewas70months.One-yearand5-yearsurvivalrateswere66%and53%,respective-
ly.Conclusion:Theincidenceofurachalcarcinomaisconcealed.Themostcommonclinicalsymptomisgrosshe-
maturia.Theearlyclinicalsymptomsareatypical.Whenclinicalsymptomsappear,theyaremostlystageⅢora-
bovewithpoorprognosis.Extensivepartialcystectomyissimilartoradicalcystectomyinthesurvivaloutcome.
Whenthebladdervolumeisadequatelypreserved,thepatient'squalityoflifecanbeimproved.Postoperativeadju-
vantchemotherapyorradiotherapymayhopetofurtherimprovetheprognosis.Forpatientswithdistantmetasta-
ses,systemictreatmentssuchaschemotherapyortargetedtherapycanbegiven.

Keywords　urachalcarcinoma;diagnosis;treatment;chemotherapy;prognosis

　　脐尿管是胚胎时期从膀胱顶向脐延伸的管状

结构,出生前以及婴儿期管状结构消失退化成为脐

正中韧带,位于脐正中皱襞内。脐尿管或脐正中韧

带属于腹膜外结构,位于腹横筋膜与腹膜之间的疏

松结缔组织内,即retzius间隙内。大约1/3的成

年人仍可发现这种结构〔1〕。脐尿管癌是一种罕见

的泌 尿 生 殖 系 统 肿 瘤,年 发 病 率 约 为 1/5000
000〔2〕,占膀胱癌0.35%~0.7%的比例〔3-4〕。脐尿

管癌起病隐匿,且易漏诊误诊,显著威胁患者生命

安全。本研究主要回顾性分析我院2012年5月~
2019年5月收治的15例患者的临床资料,现报告

如下。

1　资料与方法

1.1　临床资料

本研究回顾性分析我院2012年5月~2019年

5月收治的15例脐尿管癌患者。其中男13例,女
2例。中位年龄46岁,平均年龄44.1(25~65)岁,
与文献中报道的脐尿管癌发病中位年龄在50~60
岁〔5〕相比较,发病年龄年轻化。主诉无痛肉眼血尿

者9例,尿频尿痛伴肉眼血尿者3例,腹痛者1例,
外院术后转入我院者2例。2例外院转入患者外

院病理提示膀胱腺癌,脐尿管来源可能性大,经过

我院病理科会诊明确诊断。10例患者行膀胱镜检

查,其中4例膀胱前壁可见类圆形团块状隆起肿

物,基底较宽;4例位于膀胱顶壁;1例位于前壁和

顶壁;1例位于前壁及后壁,大小分别为3cm×
3cm、4cm×3cm 实质性肿物。9例患者行 CT 或

者 MRI检查,CT表现:肿块位于膀胱顶部或前壁

或沿膀胱中线分布;肿块有囊性、实性及囊实性;
60%的肿块可见低密度(在病理上为粘液成分),
50%可见钙化灶;增强扫描囊性部分有絮状强化或

无强化,实性部分有明显不均匀强化;肿块呈浸润

性生长,侵犯膀胱、脐周组织、腹直肌。MRI表现:
囊性成分呈长 T1长 T2改变,实性成分为略长 T1
或等 T1信号、长 T2信号影,增强扫描实性成分有

强化,囊性成分无强化或是片絮状强化。1例患者

出现右侧大腿外侧皮下转移,1例出现全身多发骨

转移。

1.2　诊断方法

病例收集标准参照 M.D安德森癌症中心脐尿

管癌诊断标准〔4〕:①肿瘤位于膀胱顶壁或膀胱中线

其他位置;②肿瘤主要侵犯膀胱固有肌层和膀胱周

围软组织,膀胱上皮完整或溃疡;③肿瘤与膀胱表

面尿路上皮之间有明显分界;④膀胱壁无广泛性腺

性膀胱炎或囊性膀胱炎,尤其是非典型肠上皮化

生;⑤膀胱内未见尿路上皮癌或尿路上皮原位癌;
⑥另一器官无原发性腺癌。此外,结合影像学检

查、膀胱镜检及病理学结果明确诊断。同时需要排

除结肠、直肠、前列腺、子宫内膜、子宫颈、胃等其他

器官的转移。
1.3　统计学方法

随访采用电话访问及追踪病历。所有统计分

析将采用SPSS17.0统计分析软件编程计算。分

类变量用频率和百分比表示,连续变量用平均值、
中值和四分位数范围表示。生存率采用寿命表法

计算。

2　结果

2.1　治疗及病理

依据Sheldon分期:①Ⅰ期为肿瘤局限于脐尿

管黏膜内;②Ⅱ期为肿瘤侵犯超出黏膜层,但仍限

于脐尿管内;③Ⅲ期为肿瘤发生局部扩散,向周围

侵犯至膀胱(Ⅲa)、腹壁(Ⅲb)、腹膜(Ⅲc)或其他内

脏器官(Ⅲd);④Ⅳ期为肿瘤出现转移,包括区域淋

巴结(Ⅳa)或远处器官(Ⅳb)。Ⅲa期11例(73.
3%),Ⅲc期1例(6.7%),Ⅳb期2例(13.3%),1
例(6.7%)由于外院术后转入,无具体分期资料。
Ⅲa期患者中有8例(72.7%)接受扩大的膀胱部

分切除术,切除范围包括脐及脐尿管,还有耻骨后

间隙的结缔组织,以及肿瘤表面腹膜,其中7例

(87.5%)同时接受了化疗、4例(50%)接受放疗、1
例(12.5%)行盆腔淋巴结清扫、1例(12.5%)接受

靶向治疗,另3例Ⅲa期患者中1例行膀胱全切术

+回肠代膀胱术+双侧淋巴结清扫、1例行膀胱全

切术+直肠代膀胱术、1例行单纯膀胱部分切除

术;1例Ⅲc患者行扩大的膀胱部分切除术+腹部

肿块切除术+乙状结肠部分切除术;1例无明确分

·803· 临床泌尿外科杂志　 第35卷



期患者行根治性膀胱切除术+回肠代膀胱术;2例

IVb患者均未行手术而给予姑息性化疗。开放手

术4例,达芬奇机器人手术4例,腹腔镜手术5例。
病理提示15例均为腺癌,中分化腺癌6例,中

低分化腺癌3例,印戒细胞癌1例,粘液腺癌1例,
混合型腺癌1例,未分型3例。其中12例患者标

本行免疫组化检查,阳性表达率较高指标主要有如

下所 示:CK760% (6/10),CK2080% (8/10),
CDX-270%(7/10),HMW66.7%(2/3),34βE12
66.7%(2/3),villin100% (10/10),Ki-67LI均超

过20%(6/6),说明肿瘤生长能力活跃;GATA-3、

P63、P40、PSA表达均为阴性。临床具体资料见表1。
2.2　随访及预后

本组随访中,有效随访为10例,失访5例,随
访时间1~70个月,中位随访时间14个月,平均随

访时间19个月。中位生存时间70个月,1年及5
年生存率分别为66%、53%。1例Ⅲc期术后康复

过程中突发心跳骤停,抢救无效死亡。1例Ⅲa期

术后间断发热,术后4个月死亡;1例Ⅲa期术后6
个月复发扩散,术后10个月死亡;1例Ⅲa期术后

13个月复发扩散,术后18个月死亡。6例Ⅲa~Ⅳ
b期患者生存。

表1　15例脐尿管癌患者临床特征及诊疗随访情况

病案

编号

年龄

/岁
性别 首发症状 分期 治疗方式 病理结果

随访

时间/月
预后

1 65 男 外院术后 - RC+IBS 脐尿管腺癌 - 失访

2 25 男 外院术后 Ⅲa
EPC+Chemo+Radio+

Targeted
中分化腺癌 18 死亡

3 31 男 无痛间断肉眼血尿 Ⅲa EPC+Chemo 中-低分化腺癌 10 死亡

4 46 男 无痛间断肉眼血尿 Ⅲa EPC+PLND 脐尿管癌 19 生存

5 36 男 无痛肉眼血尿 Ⅲa EPC+Chemo 中分化腺癌 8 生存

6 28 男 尿频尿痛肉眼血尿 Ⅳb Chemo 中分化腺癌 1 生存

7 49 女 无痛肉眼血尿 Ⅲa RC+IBS+PLND 中分化腺癌 - 失访

8 52 男 间断肉眼血尿 Ⅳb Chemo 印戒细胞癌 - 失访

9 30 男
间断尿痛血尿伴

尿液浑浊
Ⅲa EPC+Chemo+Radio 粘液腺癌 70 生存

10 53 男 无痛肉眼血尿 Ⅲa EPC+Chemo+Radio 混合型腺癌 37 生存

11 59 男 无痛肉眼血尿 Ⅲa EPC+Chemo+Radio 中-低分化腺癌 23 生存

12 37 男 腹部疼痛 Ⅲc EPC+AMR+PS 脐尿管腺癌 1 死亡

13 55 男 尿痛肉眼血尿 Ⅲa EPC+Chemo 中分化腺癌 - 失访

14 46 男 无痛肉眼血尿 Ⅲa RC+RBS 中-低分化腺癌 4 死亡

15 50 女 无痛肉眼血尿 Ⅲa PC+Chemo 中分化腺癌 - 失访

　　注:RC为根治性膀胱切除术;IBS为回肠代膀胱术;RBS为直肠代膀胱术;EPC为扩大膀胱部分切除术;PC为膀胱部分

切除术;Chemo为化疗;Radio为放疗;PLND为盆腔淋巴结清扫;AMR为腹部肿块切除;PS为部分乙状结肠切除。

3　讨论

脐尿管癌的诊断标准最初由 Wheeler等〔6〕提

出。该标准过于严苛,文献报告的脐尿管癌病例多

不满足该标准。于是Johnson等〔4〕经过修改形成

了文中所述脐尿管癌的诊断标准,并被国内外学者

广泛采纳。脐尿管癌的确诊需综合影像、膀胱镜检

和病理学的检查结 果。在 影 像 学 中:肿 瘤 位 于

Retzius间隙内脐尿管走行区,肿瘤可位于脐尿管

走行的不同位置,其中脐尿管膀胱交界区占90%,
脐尿管中段占6%,上段近脐端占4%〔7〕。本次研

究中14例肿块位于脐尿管膀胱交界区,1例位于

脐尿管近脐端。肿瘤以膀胱腔外生长为主,常侵犯

膀胱壁,致邻近膀胱壁增厚及膀胱变形,并向膀胱

腔内生长,但肿瘤的主体多位于膀胱腔外。肿瘤多

为囊实性或实性,增强后实质成分明显强化,肿块

的中央或外围部多有点状,斑片状或环形钙化。薄

层重建及矢状位重建图像可以清晰显示肿瘤与脐

尿管、膀胱的关系。膀胱镜中:在肿瘤未突破膀胱

壁全层时,膀胱镜下可见膀胱前顶壁被压迫而向腔

内隆起,膀胱黏膜完整或溃疡。突破膀胱壁后,可
见周围黏液成分或滤泡状新生物,膀胱腔内肿块较

大时,可见基底较宽、不规则灰白质硬肿块。
脐尿管腺癌与膀胱原发性腺癌的鉴别相对困

难,是主要的鉴别诊断之一,因为二者临床表现、组
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织学特征、免疫组化标志物都很相似,但二者之间

的鉴别对制订治疗方案有重要影响,局限性脐尿管

癌通常采取扩大的膀胱部分切除术,而原发性膀胱

腺癌通常采取膀胱根治性切除术。脐尿管腺癌无

广泛囊性或腺性膀胱炎,肿块位于膀胱顶壁或前

壁,浸润肌层或更深,膀胱黏膜常完整或溃疡;而膀

胱原发性腺癌常有囊性或腺性膀胱炎,常位于侧壁

和底部,与正常膀胱上皮间有移行病变,分界模糊。
同时需要排除其他转移性肿瘤,如结直肠、前

列腺、肺等来源,前列腺和结直肠腺癌可能侵袭膀

胱,但通常侵袭膀胱颈或后壁。此外,前列腺腺癌

通常表达前列腺特异性标记物,如PSA;结直肠腺

癌经过结直肠镜镜检及活检很容易鉴别。在脐尿

管腺癌中免疫组化表标志物 CK20、CDX-2、MUC2
和 MUC5AC均可呈弥漫性强阳性,CK7可有50%
阳性率,β-catenin可表现为强的细胞质和细胞膜阳

性,但核染色为阴性,GATA-3、PSA 阴性,而结直

肠腺癌中不表达高分子量细胞角蛋白34βE12和

CK7,但β-catenin核阳性〔8-9〕,本次研究的免疫组化

结果与文献报道相一致。肾脏、乳腺、胃、子宫内膜

等器官原发腺癌可转移至膀胱或脐尿管,但极为罕

见。不过我们收集资料时就发现1例胃腺癌转移

到脐尿管的患者。
在本中心,针对非转移性脐尿管癌患者,首选

治疗方式均为手术治疗,除了2例Ⅳb期患者采用

姑息性化疗。至于部分或根治性膀胱切除术均可

考虑,因为它们提供了相似的肿瘤学结果〔10-13〕,但
是保留器官的扩大部分膀胱切除术提供了更高的

生活质量,因此应该是首选。手术边缘阳性是脐尿

管癌最重要的危险因素之一,彻底切除脐尿管残余

和脐是延长生存所必需的〔11-12,14〕。所以在能保证

切缘阴性及膀胱容量相对满足的前提下,扩大的膀

胱部分切除术为主要手术方式。本次研究的患者

手术方式与上述符合。至于淋巴结清扫问题,目前

尚未达成一致意见,可能是由于脐尿管癌罕见,而
且淋巴结阳性率较低所致。本中心2例患者接受

了双侧盆腔淋巴结清扫,病理报告均为阴性,故有

待进一步研究。
化疗可作为术后辅助治疗或转移性脐尿管癌

的姑息性治疗手段,目前国内外化疗方案无统一标

准,化疗方案各异。依据一篇1010例脐尿管癌的

Meta分析报道〔15〕:基于顺铂的联合治疗(多柔比

星和顺铂或吉西他滨)作为膀胱尿路上皮癌的一线

化疗方案,通常也用于脐尿管癌的治疗。分析表

明,最有效的治疗方法可能是5-FU 与顺铂联合使

用,5-FU-顺铂联合治疗的缓解率与5-FU 单药治

疗相似,但联合治疗的进展率低于5-FU 单药治

疗。因此,5-FU 联合顺铂似乎对脐尿管癌患者的

获益最大。本中心患者中有10例(66.7%)接受化

疗的均是采用此方案。4例(26.7%)还接受了放

疗。
至于靶向治疗,目前相关研究甚少,有个案报

道〔16〕:1例转移性脐尿管癌患者在含铂联合化疗方

案失败后接受二线多激酶抑制剂(舒尼替尼)治疗,
腹痛显著改善。目前脐尿管癌的靶向药物治疗也

是参照常用于结直肠癌的表皮生长因子受体(EG-
FR)抑制剂,包括吉非替尼、西妥昔单抗和帕尼单

抗,可通过对 EGFR 通路的分析预判患者对药物

的反应性〔17〕。本中心患者中只有1例患者使用了

替尼类靶向药物治疗,通过选择性地抑制表皮生长

因子受体酪氨酸激酶(EGFR-TK)的信号传导通路

而发挥作用。疗效反应不祥,因为未找到相关资料

证明疗效。该患者总生存期为18个月。
脐尿管癌主要由浸润性腺癌构成,多数患者预

后较差。本中心通过对多方面单因素生存分析发

现,性别、年龄、腺癌亚型与总体生存率没有相关

性,临床分期、化疗与脐尿管癌患者预后有相关趋

势,但尚未见显著性差异。因此无法成功建立Cox
比例风险回归模型,无法得出多因素预后分析中影

响患者生存的独立危险因素。可能与有些病例是

新发现,终点事件尚未发生,病例数不够且失访较

多等有关。影响预后的因素主要有:疾病的分期、
是否有淋巴结或远处转移、手术切缘阳性、是否彻

底切除脐尿管残余和脐〔5〕。Ki67、P53、RHAMM
和IMP3在脐尿管癌中表达增加,但对判断预后无

指导意义〔14〕。在本中心发现血液中肿瘤标志物

CEA的阳性表达率为33%(>5ng/mL)、CA19-9
为33%(>34 U/mL)、CA724 为 11.1%(>6.9
U/mL),分期越晚的脐尿管患者肿瘤标志物表达

量越高,术后或者化疗后肿瘤标志物可明显降低,
与肿瘤分期和治疗反应性相关,有希望应用于脐尿

管癌的监测和预后评估〔18-19〕。
综上所述,脐尿管癌的早期诊断一直以来未得

到解决,更多的研究重心放在治疗及预后因素,然
而,该病起病隐匿,早期无临床表现,当发现时常常

处于Ⅲ期以上,预后较差,外科手术难以有效控制

肿瘤,且缺乏有效的全身性治疗手段,显著威胁患

者生命安全,故术前或早期诊断尤为重要,有待解

决。此外,该病较为罕见,易漏诊、误诊,需要加强

学习和宣教,以期早期诊断和及时治疗,不断提高

脐尿管癌患者的生存期。
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