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　　[摘要]　目的:探究不同分期的肾盂癌及输尿管癌患者预后是否存在差异性。方法:回顾性分析2011—

2018年我院诊断为上尿路尿路上皮癌(UTUC)的199例患者的临床资料,按肿瘤发生部位分为肾盂癌组及输尿

管癌组。Cox比例危险模式分析患者的无复发生存率(RFS)、肿瘤特异性生存率(CSS)和总体生存率(OS)与预

后相关的病理特点。Kaplan-Meier生存回归曲线分析上述特点对预后是否存在统计学意义。结果:在 Cox分析

中肿瘤的病理分级分期可以作为肿瘤复发及死亡的预测因素。原发肿瘤部位在 RFS、CSS或 OS上差异均无统

计学意义(P=0.074、0.69、0.75)。Kaplan-Meier生存回归曲线分析中肿瘤位置不会对预后产生影响(RFS:P=
0.148,CSS:P=0.332),而输尿管镜检降低输尿管癌 CSS(P=0.021)。将肾盂癌组及输尿管癌组按照 Ta+Tis

+T1、T2 及 T3+T4 期分成3个亚组进行生存回归分析,各个亚组中肾盂癌与输尿管癌不存在预后差异性。结

论:术前输尿管镜活检更易造成输尿管癌患者肿瘤特异性死亡,但 UTUC不存在肿瘤原发位置的预后性差异。因

此不应将 UTUC的肿瘤部位作为临床决策的考虑因素,而对疑似输尿管癌患者是否行输尿管镜活检需谨慎决定。
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Abstract　Objective:Toexplorewhethertherewasdifferenceintheprognosisofpatientswithrenalpelvic
cancerandureteralcancerindifferentstages.Methods:Aretrospectiveanalysisoftheclinicaldataof199patients
diagnosedwithupperurinaryurotheliumintheDepartmentofUrology,FirstAffiliatedHospitalofChongqing
MedicalUniversityfrom2011to2018wasdone.Thesepatientsweredividedintorenalpelviccancergroupandu-
reteralcancergroupaccordingtothetumorlocation.TheCoxproportionalhazardmodelanalyzedthepathological
characteristicsofpatientswithrecurrence-freesurvival(RFS),cancer-specificsurvival(CSS)andoverallsurvival
(OS).Kaplan-Meiersurvivalregressioncurvewasusedtoanalysewhethertheabovecharacteristicswerestatisti-
callysignificantfortheprognosisofpatients.Results:IntheCoxanalysis,thepathologicalgradingandstagingof
tumorscouldbeusedaspredictorsoftumorrecurrenceanddeath.Therewasnostatisticallysignificantdifference
inthelocationoftheprimarytumorinRFS,CSSorOS(P=0.074,0.69,0.75,respectively).Thetumorloca-
tioninKaplan-Meiersurvivalregressioncurveanalysisdidnotaffecttheprognosisofpatients(RFS:P=0.148,

CSS:P=0.332),butureteroscopybiopsyreducedtheCSSofureteralcancer(P=0.021).AccordingtoTa+Tis

+T1,T2andT3+T4stages,upperurinarytracturothelialcarcinomawasdividedintothreesubgroupsforsurviv-
alanalysis.Therewasnodifferenceinprognosisbetweenrenalpelviccancerandureteralcancerineachsubgroup.
Conclusion:Preoperativeureteroscopybiopsyismorelikelytocancer-specificdeathinpatientsinpatientswithure-
teralcancer,butthereisnoprognosticdifferenceinthelocationofthetumorintheupperurinarytracturothelial
tumor.Therefore,thelocationofupperurinarytracturothelialtumorsshouldnotbeconsideredasaclinicaldeci-
sion-makingfactor,and whetherpatientswithsuspectedureteralcancershouldundergoureteroscopybiopsy
shouldbecarefullydetermined.

Keywords　renalpelvis;ureter;upperurinarytracturothelialcarcinoma;tumorpathologicalstaging

　　上尿路尿路上皮癌(UTUC)是一种少见的恶

性肿瘤,占所有肾脏肿瘤的10%,占所有尿路上皮

肿瘤的5%。相较膀胱部位发生的尿路上皮肿瘤,
其恶性程度高、预后差,约30%~60%的患者在初

次诊断为 UTUC时肿瘤已发生浸润[1-2]。研究发

现原发性肿瘤的病理分期、分级及淋巴结状态是

UTUC判断预后的重要因素[3-4]。然而 UTUC原

发位置的预后差异性始终存在争议。有报道肾盂

癌或输尿管癌预后不存在显著差异[5-7];也有报道

输尿管发生的 UTUC较肾盂部位更容易复发,文
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献指出仅 T3 期输尿管癌相较 T3 期肾盂癌更容易

出现肿瘤复发及死亡[8-10]。本组研 究 纳 入 我 院

2011—2018年共诊治的199例 UTUC患者的病理

分期、分级等并回顾性分析预后情况。现报告如下。
1　资料与方法

1.1　临床资料

本研究将术后病例分为肾盂癌组及输尿管癌

组。纳入标准:①初次诊断时为单侧 UTUC;②在

我院接受开放或腹腔镜下肾输尿管切除+膀胱袖

套状切除(若术前影像学检查或术中发现肿大淋巴

结则根据肿瘤部位行肾门、腔静脉、主动脉、闭孔、
髂血管旁淋巴结清扫);③术后病理类型为尿路上

皮癌;④有完整临床资料及随访资料。排除标准:
①初次诊断时为双侧 UTUC;②围手术期行新辅

助放化疗或靶向治疗;③术后肿瘤病理分期不全或

术后病理诊断为非尿路上皮癌的其他病理类型;④
临床资料不完整或随访过程中出现失访。
1.2　方法

术后第1年内每3个月随访1次;第2~5年

每6个月随访1次;第6年开始每年随访1次。随

访内容包括病史采集、体格检查、血液检查、尿液检

查、腹部B超、胸部 CT、CTU、膀胱镜检查及对侧

上尿路影像学评估。根据患者临床症状选择骨扫

描,PET-CT或磁共振成像。
1.3　统计学方法

应用SPSS24.0统计软件进行数据分析。计

数资料以例(%)表示,比较采用χ2 检验;单变量和

多变量Cox比例风险回归模型分析复发、肿瘤特异

性生存、总体生存,P<0.15的变量进入多因素

Cox逐步向前回归分析;Kaplan-Meier生存回归曲

线分析肾盂癌组及输尿管癌的复发及生存。结果

分析集中于无复发生存率(RFS)、肿瘤特异性生存

率(CSS)及总生存率(OS)。以P<0.05为差异有

统计学意义。
2　结果

2.1　UTUC患者临床资料分析

本组共纳入 UTUC患者199例,男113例,女
86例;年龄40~90岁,中位年龄68岁;肾盂癌组

104例,输尿管癌组95例。中位随访时间为32个

月。复发或转移53例,死亡36例。两组肿瘤分

级、分期及术前有无肾积水比较差异有统计学意义

(P<0.05),年龄、性别、肿瘤生长方式、肾切除方

式及术前输尿管镜活检比较差异无统计学意义。
见表1。
2.2　RFS单因素、多因素分析

在随访期间内有53例(26.6%)出现疾病复

发。平 均 复 发 13.3 个 月,术 后 1 年 复 发 率 为

56.6%。在单因素分析中,进展期肿瘤(T2、T3+
T4vs.Ta+Tis+T1,HR=2.277、4.218,95%CI:

1.058~4.902、2.010~8.853,P =0.035、P <
0.001)是肿瘤复发的危险因素。多因素分析中,仅
T3+T4 期 有 疾 病 复 发 的 统 计 学 差 异 (HR =
4.203;95%CI:1.884~9.378,P<0.001),见表

2。Kaplan-Meier生存分析中肾盂癌组与输尿管癌

组RFS比较差异无统计学意义(P=0.148)。

表1　两组患者基本情况比较 例(%)

项目
肾盂癌组

(n=104)
输尿管癌组

(n=95) P

病理分级 0.029
　高级别 59(56.7) 68(71.6)

　低级别 45(43.3) 27(28.4)

病理分期 0.006
　Ta+Tis+T1 40(38.5) 29(30.5)

　T2 25(24.0) 45(47.4)

　T3 33(31.7) 17(17.9)

　T4 6(5.8) 4(4.2)

术前有无肾积水 <0.001
　有 47(45.2) 73(76.8)

　无 57(54.8) 22(23.2)

肿瘤生长方式 0.416
　单发性 30(28.9) 26(27.3)

　多发性 62(59.6) 62(65.3)

　不详 12(11.5) 7(7.4)

切肾手术方式 0.841
　腔镜 82(78.8) 76(75.4)

　开放 22(21.2) 19(19.6)

输尿管镜活检 0.741
　是 44(42.3) 38(40.0)

　否 60(57.7) 57(60.0)

　　注:本组所有患者均接受开放下腹部膀胱袖套装切除术。

2.3　CSS单因素、多因素分析

随访 期 间 Ta +Tis +T1 期 患 者 死 亡 5 例

(7.2%),pT2 期患者死亡13例(18.6%)、T3+T4

期患者死亡19例(31.7%)。根治术后1年内18.
9%的患者出现肿瘤特异性死亡,而患者平均肿瘤

特异性死亡时间为25.3个月。单因素 Cox分析

中,进展期肿瘤及高分级肿瘤对患者生存产生不利

因素(T2、T3+T4vs.Ta+Tis+T1,HR=3.374、
7.253,95%CI:1.200~9.486、2.699~19.940,P
=0.021、P<0.001);高级别 vs.低级别,HR=
0.330,95%CI:0.144~0.753,P=0.008)。多因

素分析中,T3+T4 期尿路上皮肿瘤特异性生存有

统 计 学 意 义 (HR =5.703;95%CI:1.976~
16.463,P=0.001),见表2。肾盂癌组与输尿管癌

组CSS比较差异无统计学意义(P=0.332)。
2.4　OS单因素、多因素分析

在单因素Cox生存回归分析中,高分期肿瘤(T2、
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T3+T4vs.Ta+Tis+T1,HR=2.737、4.209,95%CI:
1.236~6.062、1.911~9.274,P=0.013、P<0.001)作
为 OS的危险因素,高级别分级也会增加该类死亡风

险(高级别vs.低级别,HR=0.416,95%CI:0.212~
0.818,P=0.011)。多因素分析中肿瘤分期作为危

险因素(T2、T3+T4vs.Ta+Tis+T1,HR=2.347、
3.417,95%CI:1.020~5.400、1.452~8.040,P=
0.045、0.005),见表2。肾盂癌组与输尿管癌组

OS比较差异无统计学意义。

2.5　各个亚组RFS、CSS比较

肾盂肿瘤及输尿管肿瘤组按 Ta+Tis+T1、
T2、T3+T4 期进行亚分组,Kaplan-Meier生存曲

线中分析发现各亚组的RFS(log-rank,P=0.169、
0.639、0.140)或CSS(log-rank,P=0.293、0.783、
0.525)比较差异无统计学意义,见图1、2。按原发

肿瘤位置进行分层分析,仅输尿管肿瘤组患者术前

行输尿管镜活检的 CSS明显降低,而其他亚组未

见明显统计学意义,见图3。

表2　UTUC预测RFS、CSS及OS单因素及多因素Cox风险比例模型

项目
单因素分析

HR 95%CI P

多因素分析

HR 95%CI P
疾病复发

　原发肿瘤位置(肾盂vs.输尿管) 1.486 0.863~2.559 0.149 1.617 0.911~2.870 0.100
　肾术前积水 0.912 0.528~1.575 0.74
　肿瘤分级 0.549 0.298~1.011 0.054 0.902 0.462~1.763 0.764
　肿瘤分期

　　Ta+Tis+T1

　　T2 2.277 1.058~4.902 0.035 1.973 0.878~4.437 0.100
　　T3+T4 4.218 2.010~8.853 <0.001 4.203 1.884~9.378 <0.001
肿瘤特异性生存

　原发肿瘤位置(肾盂vs.输尿管) 1.375 0.719~2.628 0.335
　肾术前积水 1.357 0.682~2.703 0.385
　肿瘤分级 0.330 0.144~0.753 0.008 0.601 0.248~1.455 0.259
　肿瘤分期

　　Ta+Tis+T1

　　T2 3.374 1.200~9.486 0.021 2.816 0.961~8.255 0.059
　　T3+T4 7.253 2.699~19.940 <0.001 5.703 1.976~16.463 0.001
总体生存

　原发肿瘤位置(肾盂vs.输尿管) 1.289 0.731~2.273 0.381
　肾术前积水 1.191 0.659~2.152 0.563
　肿瘤分级 0.416 0.212~0.818 0.011 0.649 0.312~1.348 0.246
　肿瘤分期

　　Ta+Tis+T1

　　T2 2.737 1.236~6.062 0.013 2.347 1.020~5.400 0.045
　　T3+T4 4.209 1.911~9.274 <0.001 3.417 1.452~8.040 0.005

　　注:在肿瘤分期中,分别对 Ta+Tis+T1 与 T2 以及 Ta+Tis+T1 与 T3+T4 进行比较。

图1　kaplan-Meier生存曲线分析按病理分期后肾盂癌与输尿管癌患者的RFS;　图2　Kaplan-Meier生存曲线分析按

病理分期后肾盂癌与输尿管癌患者的CSS
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a:是否行输尿管镜活检对肾盂癌CSS无统计学意义(P=0.810);b:是否行输尿管镜活检对输尿管癌 CSS有统计学意

义(P=0.021);c:是否行输尿管镜活检对肾盂癌 RFS无统计学意义(P=0.960);d:是否行输尿管镜活检对输尿管癌

RFS无统计学意义(P=0.332)。
图3　kaplan-Meier生存曲线分析按肿瘤部位分层后输尿管镜活检术对CSS、RFS的影响

3　讨论

肾盂癌与输尿管癌存在许多相似性,在细胞起

源方面同为移行细胞;在选择性细胞周期和增殖标

志物的分子特征方面不存在差异性[11]。肾输尿管

全长切除+膀胱袖套状切除术一直作为上尿路尿

路上皮恶性肿瘤治疗的金标准,但术后相较膀胱肿

瘤容易出现局部进展或者复发。复发的最常见部

位是膀胱,约占所有复发的22%~47%,而对侧复

发仅占2%~6%[3,12]。确定 UTUC复发与生存的

预后因素十分重要,这影响临床医生对疾病咨询、
手术方式、围术期管理以及辅助治疗的决策。

肾盂癌及输尿管癌的病理特征及临床表现存

在一定差异。Kohada等[13]的一项单中心研究表

明术前肾积水是 UTUC患者的独立预后因素。本

研究证实输尿管癌更容易出现术前肾积水,但单因

素Cox分析术前肾积水对患者预后不存在统计学

意义。其可能解释为本组纳入输尿管癌患者多数

为Ta+Tis+T1、T2 期(77.9%),肿瘤组织未能完

全堵塞输尿管管腔,术前肾积水以及肾功能损害不

明显,从而未能得出上述结论。有研究指出在输尿

管部位发生的 UTUC预后更差[9]。Tai等[9]在一

项503例 UTUC患者的研究中发现肾盂癌更容易

出现非器官限制性进展 (T3 +T4)(37.5% vs.
20.2%,P<0.001),同时 Ta+Tis+T1、T2 期患者

预后与肿瘤位置无相关性,但 T3 期输尿管癌患者

的RFS及CSS显著缩短(P<0.001、P=0.028)。
Park等[8]在一项基于224例患者的研究中发现肾

盂肿瘤具有更高的 CSS(77.5% vs.49.7%,P=
0.014)及RFS(75.6%vs.32.0%,P=0.003)。从

解剖结构上分析肿瘤细胞更容易穿透输尿管较薄

的外膜从而侵犯输尿管周围脂肪,脂肪中附着的血

管丛及淋巴管丛使肿瘤细胞更容易侵袭和转移。
此外,文献报道肾盂淋巴血管系统的解剖特点类似

输尿管上段结构,由此将 T3+T4 期肾盂肿瘤分为

两类,一类为肿瘤向肾盂周围淋巴血管及脂肪侵

犯,另一类为肿瘤向肾脏实质侵犯。向肾盂周围淋

巴血管脂肪浸润的肾盂癌与输尿管癌的预后类似,
更加容易出现局部复发及转移;另一类向肾脏实质

侵犯的肾盂肿瘤因为肾脏实质包裹肿瘤,在一定程

度上延缓肿瘤的局部浸润或远处转移[9,14]。
在Isbarn等[5]的一项多中心回顾性研究表明

症状可能预示着 UTUC肿瘤的部位,输尿管肿瘤

可能导致早期的症状,而肾盂肿瘤可能发展到晚期

也没有临床症状。Fang等[7]发表的一项基于612
例 UTUC患者的研究表明肾盂肿瘤倾向于表现为

非器官受限疾病(T3+T4),而输尿管肿瘤则表现

为高级别肿瘤以及术前肾功能不全。
本研究发现上尿路尿路上皮癌不存在肿瘤原

发位置的预后性差异,但术前输尿管镜活检术对输

尿管肿瘤患者 CSS存在不利影响。可能的解释

是:从病理特点分析大多数肾盂肿瘤在初次诊断时

为低分级的局部进展期肿瘤(T3+T4),且部分 T3

+T4 期肾盂癌向肾脏实质侵犯从而导致进展相对

缓慢;而大多数输尿管肿瘤在初次诊断时为高分级

的器官限制性肿瘤(T1/T2),但上尿路尿路上皮癌

原发部位越靠近膀胱,膀胱瘤复发或肿瘤细胞微浸

润的可能性越高[15]。从解剖学分析输尿管癌的肿

瘤组织或血凝块更易堵塞输尿管管腔导致肾盂积

水,因此输尿管癌患者通常因腰背部疼痛、肾绞痛、
血尿等症状早期就诊;而肾盂癌患者通常出现症状

时已是疾病中晚期。从围手术期患者治疗策略分

析 Kaplan-Meier生存曲线示输尿管癌患者在输尿

管活检术后更容易出现肿瘤特异性死亡[16]。上述

因素相互制约相互平衡,本研究中上尿路尿路上皮

恶性肿瘤发病部位不能作为预测预后的因素。
本研究存在一定局限性。本研究存在回顾性

研究的固有偏倚,因作为一个单中心研究,并未纳

入多家诊疗机构数据。手术由多位主刀医师完成,
这一定程度干预患者的诊疗流程、手术决策制定、
围术期管理、患者随访情况等。本研究未统计术后

放化疗、免疫治疗、靶向治疗情况,接受上述治疗的

患者可能从中获益。
综上所述,术前输尿管镜活检更易造成输尿管

癌患者肿瘤特异性死亡,但上尿路尿路上皮癌不存

在肿瘤原发位置的预后性差异。因此不应将上尿

路尿路上皮癌部位作为临床决策的考虑因素,而对
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疑似输尿管癌患者是否行输尿管镜活检需谨慎

决定。
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