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　　[摘要]　目的:探讨脐尿管癌的治疗模式与治疗效果。方法:筛选2006年1月—2021年1月在中山大学附

属肿瘤医院接受初次手术治疗的脐尿管癌患者。收集其临床病理资料及预后信息,Kaplan-Meier法评估患者的

生存时间,Cox多因素回归分析与生存预后相关的独立预测因子。结果:总共55例患者,其中男40例,女15例,
中位年龄为47岁,所有患者均为Sheldon分期Ⅲ~Ⅳ期。中位随访时间为36个月,17例患者出现复发。Shel-
don分期和复发是总生存的独立预测因子(P<0.001)。淋巴结清扫和开放手术可能与无瘤生存时间相关,虽然

这些获益差异无统计学意义。结论:脐尿管癌是一种罕见的恶性肿瘤,Sheldon分期和复发与患者的长期生存有

关。尽管本研究显示淋巴结清扫术不是脐尿管癌预后的独立危险因素,但我们认为它有利于准确分期,能够改善

脐尿管癌患者的预后。
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Abstract　Objective:Toexplorethetreatmentmodelandtreatmenteffectsofurachalcarcinoma.Methods:

FromJanuary2006toJanuary2021,patientswhohadbeendiagnosedwithurachalcarcinomaandreceivedinitial
surgicaltreatmentatSunYat-senUniversityCancerCenterwerescreened.Theclinicalpathologicaldataandfol-
low-upinformationwerecollected.TheKaplan-Meiermethodwasusedtoassessthesurvivaltimeandmultivari-
ateCoxregressionwasusedtoanalyzetheindependentprognosticfactorsthatwererelatedtothesurvivalofpa-
tients.Results:Ofthe55patients,40weremalesand15werefemales.Theirmedianagewas47yearsold,and
theywereallinstageⅢ-Ⅳ (Sheldonstage).Themedianfollow-upperiodwas36months,and17patientshave
developedrecurrence.Sheldonstageandrecurrencewereindependentpredictorsofoverallsurvival(P<0.001).
Lymphnodedissectionandopensurgerymightbeassociatedwithtumor-freesurvivaltime,butthesedifferences
werenotstatisticallysignificant.Conclusion:Urachalcarcinomaisararebladdermalignantneoplasm,andShel-
donstageandrecurrencewereassociatedwithlong-termsurvival.Althoughlymphnodedissectionwasnotanin-
dependentriskfactorfortheprognosisofurachalcarcinomasinthisstudy,wethoughtitwasconducivetoaccu-
ratestagingandimprovementofpatients'prognosis.
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　　脐尿管癌是一种罕见的膀胱非尿路上皮肿瘤,
最常发生在脐尿管和膀胱顶部的交界处,在所有膀

胱肿瘤中所占比例不到1%[1-4]。其组织学类型超

过80%是腺癌,其中黏液腺癌最为常见,另有少数

鳞状细胞癌、移行上皮癌、肉瘤和未分化癌[3,5-6]。
因位置隐蔽,脐尿管肿瘤早期大多没有明显症状,
大多患者在就诊时已处于中晚期,出现局部侵犯或

全身转移[7-9]。对于未出现远处转移的患者,手术

仍然在其治疗中起主导作用,包括膀胱部分切除和

根治性膀胱切除术。现有的回顾性研究发现,与根

治性膀胱切除术相比,部分切除术可以达到与之相

当的肿瘤控制效果,而创伤明显减少,患者生活质

量显著提高[1,10-12]。患者术后中位生存期约为48
个月,5年生存率约为50%[3,10,13-14]。

由于脐尿管肿瘤临床罕见,各中心的诊疗模式

差异明显,大规模的回顾性研究非常少见,目前还

没有前瞻性研究证实最适合脐尿管癌的诊疗模式。
为了探讨脐尿管癌的诊疗规范,我们回顾性分析中

山大学附属肿瘤医院近15年收治的脐尿管癌患者

的临床资料,总结诊疗经验,现报告如下。
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1　资料与方法

1.1　临床资料

收集2006年1月—2021年1月中山大学附属

肿瘤医院初诊初治的55例脐尿管癌患者(均经病

理诊断证实,分期采用Sheldon分期)的临床资料。
其中男40例,女15例,年龄22~72岁,中位年龄

47岁。初诊时的临床表现主要有肉眼血尿44例

(80%),尿路刺激 12 例(22%),腹部包块 10 例

(18%);3例患者无明显症状,通过体检偶然发现。
55例患者中有7例术前即发现存在远处转移,所
有的患者均在我院行初次手术治疗,其中行膀胱扩

大部分切除术54例,行全膀胱切除术1例;31例同

时行盆腔淋巴结清扫术。术后病理根据 Sheldon
分期,其中Ⅲ期42例,Ⅳa期6例,Ⅳb期7例。无

远处转移患者中,术后4例患者行全身辅助化疗,
化疗方案以 FOLFOX(5-氟尿嘧啶、奥沙利铂、亚
叶酸钙)和 TIP(紫杉醇、异环磷酰胺、顺铂)为主;4
例联合化疗和 PD-1单抗治疗(替雷利珠单抗200
mg,3周/程,6~13程),7例存在远处转移患者中,
6例行以 FOLFOX 和 TIP为主的治疗性化疗,1
例联合化疗和替雷利珠单抗。术前无远处转移的

患者中,17例患者复发,31例患者未复发。
1.2　方法

统计脐尿管癌患者的性别、年龄、临床表现(如
血尿、尿路刺激征、腹部包块及肿瘤大小)、手术方

式、是否行淋巴结清扫,以及肿物的Sheldon分期

和是否复发、转移。
1.3　统计学方法

应用SPSS20.0统计学软件进行数据分析。
计量资料和计数资料各组间差异的单因素分析采

用t检验和χ2 检验;通过逐步 Cox回归模型筛选

脐尿管癌生存的预后因素,多变量分析评估独立的

预后因素。使用 Kaplan-Meier分析计算、比较无

病生存率和总生存率,并通过log-rank评估比较不

同组之间的生存率,以P<0.05为差异有统计学

意义。
2　结果

所有术后组织病理学结果均为腺癌,其中黏液

腺癌8例,混合型13例,9例淋巴结阳性。根据

Sheldon脐尿管癌分期系统,均为Ⅲ~Ⅳ期患者。
截至2021年7月31日,所有患者的中位随访时间

为36(7~148)个月,18例死于肿瘤(生存时间7~
126个月,中位生存时间35个月),2例随访8个月

和14个月后失访。
在48例术前无远处转移患者中,17例(35%)

术后出现复发或转移,13例因肿瘤死亡,3年和5
年生存率分别为77%和50%(图1),其中22例

(46%)随访超过2年仍无瘤生存。6例淋巴结阳

性患者中,术后2例行辅助化疗,2例行辅助化疗

联合替雷利珠单抗,2例术后观察。行辅助化疗的

4例患者中1例在术后20个月出现复发转移,术后

29个月死亡,另外3例术后随访15~20个月未见

复发;2例未接受术后辅助治疗的患者分别在术后

4个月和7个月出现复发转移,行挽救性化疗后于

术后7个月和20个月死亡。42例无淋巴结转移患

者中,术后2例行辅助化疗,2例行辅助化疗联合

替雷利珠单抗,其余术后观察。行术后辅助治疗的

4例患者中1例术后32个月出现复发,行手术、放
疗和化疗,术后随访48个月未见进展,另外3例术

后随访18~26个月未见复发;38例未接受术后辅

助治疗的患者中,13例出现复发进展,复发时间为

术后3~95个月。

图1　患者生存率

复发转移的中位时间为13(3~95)个月,其中

11例(65%)发生在2年内,仅1例患者曾行术后辅

助化疗。17例复发进展患者中8例合并局部复发

和远处转移,3例仅盆腔局部复发,6例仅出现远处

转移。出现盆腔局部复发的11例患者中,5例膀

胱复发,2例腹壁复发,7例盆腔种植,6例盆腔淋

巴结复发;出现远处转移的14例患者中,10例出

现肺转移,8例出现腹膜后淋巴结转移,2例为其他

远处器官转移。确诊复发后6例行化疗,7例行化

疗联合替雷利珠单抗,7例行手术治疗(其中3例

既行手术治疗,也行化疗)。3例局部复发患者均

行挽救性全膀胱切除术,术后行化疗联合替雷利珠

单抗治疗,复发后随访17~24个月保持无瘤生存。
14例远处转移患者分别有4例行手术(其中1例既

行手术治疗,也行化疗)、6例行化疗、4例联合化疗

和替雷利珠单抗治疗,1例未行积极治疗。复发后

中位随访时间17(3~51)个月,13例患者死亡,另
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外1例患者复发后16个月仍存活。
7例初诊即发现远处转移患者中,6例行治疗

性化疗,1例行化疗联合替雷利珠单抗。5例行治

疗性化疗的患者死亡,其中位生存时间为35(16~
58)个月,另外2例随访11、19个月未见肿瘤进展。

通过生存分析发现,所有患者的总生存时间与

年龄、性别、肿瘤大小、组织学分化程度、淋巴结清

扫等因素无关,Sheldon分期和复发是其独立的预

后因素(表1)。对于48例术前无远处转移的患者,
虽然上述因素均不是无复发生存时间的独立危险

因素,但行淋巴结清扫、开放手术以及术后辅助化

疗的患者无瘤生存时间更长,虽然这些获益差异并

无统计学意义(图2)。

表1　脐尿管癌总生存危险因素分析

因素
单因素

P

多因素

Wald HR(95%CI) P
年龄(>50岁vs≤50岁) 0.470
性别(男vs女) 0.889
肿瘤大小(>3cmvs≤3cm) 0.657
Sheldon分期(Ⅳ期vsⅢ期) <0.001 22.7 25.1(6.7~94.3) <0.001
分级(高vs中低) 0.128
腔镜手术(是vs否) 0.387
淋巴结清扫(是vs否) 0.788
术后复发(是vs否) <0.001 18.4 15.4(4.4~53.9) <0.001

a:术中淋巴结清扫对于无瘤生存时间的影响;b:手术方式对于无瘤生存时间的影响;c:辅助化疗对于无瘤生存时间的

影响。
图2　不同分组的无复发生存曲线

3　讨论

脐尿管在腹膜外连接肚脐和膀胱的顶部,是一

种罕见的恶性肿瘤,多位于脐尿管下段、膀胱顶壁

以及膀胱前壁,最常见的临床表现为镜下或者肉眼

血尿,目前手术切除在脐尿管癌治疗中起主导作

用,最常推荐的手术方式是扩大膀胱部分切除术:
整块切除脐部至膀胱顶部的脐尿管韧带、以及周围

膀胱壁[2,3,8-12,15]。但是否需要切除脐部及淋巴结

清扫范围仍未达成共识。分子生物学研究发现,脐
尿管腺癌和肠腺癌有类似的分子改变[16]。这表

明,脐尿管癌和胃肠道肿瘤可能具有相似的组织结

构和生物学行为。因此对于复发或转移患者的辅

助治疗,大多参考肠癌的含5-Fu联合方案,大样本

的综述回顾分析认为5-Fu联合顺铂的方案具有最

高的有效率和最低的进展率[17]。但肠癌经典化疗

方案治疗脐尿管癌的效果不佳,有些小样本研究尝

试新型药物的治疗[18]。我中心部分病例尝试化疗

联合PD-1单抗免疫治疗,部分患者能获得较长的

生存时间,但总体疗效仍有待观察。由于脐尿管癌

就诊时大多为中晚期,具有较高的局部复发率和全

身转移率,因此预后较差,其中位生存时间为48个

月,5年总生存率为50%[1,7,8,11,15]。
在本研究中发现脐尿管癌肿瘤分期与复发是

其总生存率的独立预后因素,其中局部复发比例超

过60%[11,17]。这意味着早期发现脐尿管癌能显著

提高治疗效果;同时,减少术后肿瘤复发率能有效

提高患者的生存时间。一旦出现复发转移,治疗效

果较差,中位生存时间不到2年。降低术后复发

率,主要可从两方面着手:①减少局部复发,严格执

行无瘤原则,保证足够的切除范围;②对于远处转
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移的高危患者,术后及时予以辅助治疗,减少或推

迟远处转移。
我们还发现,对于术前无远处转移的患者,行

盆腔淋巴结清扫和开放手术能提高患者疗效,虽然

没有达到统计学差异,但有一定的生存获益趋势,
需要更大样本的数据来评估。从患者复发转移的

情况看,不论是盆腔淋巴结转移还是腹膜后淋巴结

转移都不少见。在临床实践中,我们也接诊多例外

院行腹腔镜脐尿管癌扩大切除术后出现腹腔、穿刺

孔播散复发的病例,所以本中心较少施行该类手

术。另外,淋巴结清扫在切除潜在的淋巴结转移

时,也能更准确地进行病理分期,有助于制定进一

步诊疗计划。因此,我们建议实施开放的脐尿管癌

扩大切除术,同时行双侧盆腔淋巴结清扫术。术中

注意无瘤原则,避免种植播散;保证足够的切缘,避
免切缘阳性。

本研究的主要局限性在于样本量较小,且为回

顾性研究,术后辅助治疗的方案不尽相同,难以比

较其疗效,还需要前瞻性的规范诊疗方案,系统评

估选择有效的治疗模式。
综上所述,脐尿管癌是一种罕见的恶性肿瘤,

复发率高,预后差。目前手术切除,特别是扩大膀

胱部分切除在其治疗中起主要作用。Sheldon分期

和复发与患者的长期生存有关。尽管本研究显示

淋巴结清扫术不是脐尿管癌预后的独立危险因素,
但我们认为它有利于准确分期,能够改善脐尿管癌

患者的预后。
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