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经尿道膀胱肿瘤黏膜下剥离术联合术中膀胱黏膜下注射
吉西他滨治疗膀胱非肌层浸润性尿路上皮癌的疗效观察

（附7例报告）

唐芮鹏，易正金，肖 川，王树斌，罗 云，魏绪磐，朱光强，万 里
（攀钢集团总医院泌尿外科，攀枝花 617023）

【摘 要】目的：探讨经尿道膀胱肿瘤黏膜下剥离术联合术中膀胱黏膜下注射吉西他滨治疗膀胱非肌层浸润性尿路上皮癌

（non-muscle invasive urothelial bladder cancer，NMIBC）的安全性及有效性。方法：回顾性分析 2021年 6月至 2022年 9月攀钢集

团总医院泌尿外科收治的 7例单发 NMIBC 患者临床资料。利用专用膀胱黏膜注射针经膀胱镜于肿瘤基底部注射吉西他滨

（20 mg/mL）形成局部水肿后行膀胱肿瘤内镜黏膜下剥离术（bladder tumor endoscopic mucosal dissection，BT-ESD）。记录手术

时间、术后住院时间、术后病理结果、术后并发症发生情况，估算术中出血量，术后 3个月及术后 1年复查膀胱镜，统计复发率。

结果：7例患者顺利完成BT-ESD，无中转开放手术及改为其他手术方案。术后无非计划再次手术止血，未发生创面膀胱穿孔，

术中无输血。其中男性 5例，女性 2例，肿瘤最大径 0.7～2.0 cm，平均（0.9±0.4） cm，肿瘤均为菜花状，带蒂，位于膀胱侧壁 2
例，右侧输尿管脊 2例，左侧输尿管脊 2例，三角区 1例。手术时间 20～40 min，平均（31.40±2.67） min。术中出血量 1～5 mL，
平均（2.24±1.46） mL。术后住院时间 1～2 d。手术后病理结果为低风险非肌层浸润性膀胱尿路上皮癌，手术切缘均为阴

性。术后 3个月及术后 1年，复查膀胱镜，未见复发、进展。结论：膀胱肿瘤内镜黏膜下剥离术中膀胱黏膜下注射吉西他滨治

疗非肌层浸润性尿路上皮膀胱癌是安全、可靠、有效的。

【关键词】膀胱肿瘤内镜黏膜下剥离术；1 470 nm半导体激光；膀胱黏膜下注射；吉西他滨；非肌层浸润性尿路上皮膀胱癌
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Efficacy of transurethral submucosal dissection of bladder tumor combined 
with intraoperative bladder submucosal injection of gemcitabine in treatment 

of non-muscle invasive urothelial bladder cancer: a report of seven cases
Tang　Ruipeng，Yi　Zhengjin，Xiao　Chuan，Wang　Shubin，Luo　Yun，Wei　Xupan，Zhu　Guangqiang，Wan　Li

（Department of Urology，Pangang Group General Hospital）
【Abstract】Objective：To investigate the safety and efficacy of transurethral submucosal dissection of bladder tumor combined with in⁃
traoperative bladder submucosal injection of gemcitabine in the treatment of non-muscle invasive urothelial bladder cancer（NMIBC）.
Methods：A retrospective analysis was performed for the clinical data of seven patients with solitary NMIBC who were admitted to our 
department from June 2021 to September 2022. Bladder tumor-endoscopic submucosal dissection（BT-ESD） was performed after the 
formation of local edema by injection of gemcitabine（20 mg/mL） at the base of the tumor via cystoscopy using a special bladder muco⁃
sal injection needle. Time of operation，length of postoperative hospital stay，postoperative pathological findings，and postoperative com⁃
plications were recorded，and intraoperative blood loss was estimated. Cystoscopy was performed at 3 months and 1 year after surgery，
and recurrence rate was calculated. Results：All seven patients underwent successful BT-ESD，with no patients converted to open sur⁃
gery or other surgical regimens. There was no unscheduled postoperative reoperation for hemostasis，traumatic bladder perforation or in⁃
traoperative blood transfusion. Of all seven patients，there were five male patients and two female patients，and the maximum tumor di⁃
ameter ranged from 0.7 to 2.0 cm，with a mean diameter of （0.9±0.4） cm；all tumors were cauliflower-shaped and pedicled and were 
located in the lateral wall of the bladder in two patients，in the right ureteral ridge in two patients，in the left ureteral ridge in two pa⁃

tients，and in the trigone in one patient. The time of operation was 
20-40 minutes，with a mean time of （31.40±2.67） minutes. The 
volume of intraoperative blood loss was 1-5 mL，with a mean vol⁃
ume of （2.24±1.46） mL. The length of postoperative hospital stay 
was 1-2 days. Postoperative pathological findings showed low-risk 
NMIBC with negative surgical margins. Cystoscopy was performed 
at 3 months and 1 year after surgery and showed no recurrence or 
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progression. Conclusion：The submucosal injection of gemcitabine into the bladder during BT-ESD is safe，reliable，and effective in 
the treatment of NMICB.
【Key words】bladder tumor-endoscopic submucosal dissection；1 470 nm semiconductor laser；bladder submucosal injection；gem⁃
citabine；non-muscle invasive urothelial bladder cancer

膀胱尿路上皮癌（urothelial carcinoma of the 
bladder，BC）是我国发病率最高的泌尿生殖系肿瘤，
全国每年膀胱癌新发病例（7~8）万例，发病率为 5.7/
10万[1-2]。约 3/4的肿瘤局限于黏膜（Ta、Tis）及黏膜
下层（T1），称为非肌层浸润性膀胱尿路上皮癌
（non-muscle invasive uroepithelial bladder cancer，
NMIBC)[3]。经尿道膀胱肿瘤电切术（transurethral re⁃
section of bladder tumors，TURBT）是NMIBC的“金标
准”治疗方案[4]，而膀胱肿瘤分级分期是判断肿瘤复
发、预后及制定下一步治疗方案的重要指标，但准
确的分级分期需要根据 TURBT 后的病理明确。
TURBT 存在一定的缺陷：①标本焦痂化，难以辨认
基底及肌层，无法精准进行病理分期[5]；②创面焦痂
化，术中解剖层次不清晰，导致肿瘤残留或切割过
深而增大出血及膀胱穿孔风险；③标本碎片化，标
本无法准确判断切缘是否有肿瘤组织残余；④肿瘤
碎块化，不符合无瘤原则，增大肿瘤种植转移[6]。这
些缺陷导致膀胱癌在临床上高达 9％~49％的分级
分期被低估，也是造成其高复发率的可能原因[7]。

内镜下黏膜剥离术（endoscopic mucosal dissec⁃
tion，ESD）是一种治疗消化道癌前病变及早期癌症
的微创手术，临床已广泛将ESD技术用于非肌层浸
润性膀胱癌的治疗中[8]，称为膀胱肿瘤内镜黏膜下
剥离术（bladder tumor endoscopic mucosal dissection，
BT-ESD）。在保证切缘阴性的前提下，精准、完整、
安全、快速、有效地剥离 NMIBC 肿块是该术式的发
展重点。吉西他滨为 NMIBC 最常用的标准一线治
疗方案，许多新的药理机制表明，吉西他滨膀胱内
灌注对于预防 NMIBC 术后复发的近期疗效确切。
随着对术中黏膜下注射药物的研究，更多的学者意
识到黏膜下注射化疗药物对治疗 NMIBC 具有一定
的优势，但黏膜下注射吉西他滨能否更好地控制肿
瘤的复发，其疗效和预后如何目前还少有报道。本
研究利用专用膀胱黏膜注射针经膀胱镜于肿瘤基
底部注射吉西他滨（20 mg/mL）形成局部水肿后行
BT-ESD，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料

回顾性分析 2021年 6月至 2022年 9月攀钢集团总医院

泌尿外科收治的 7例单发NMIBC患者临床资料。其中男性

5例，女性 2例，肿瘤最大径 0.7～2.0 cm，平均（0.9±0.4） cm，

肿瘤均为菜花状，带蒂，位于膀胱侧壁2例，右输尿管脊2例，

左输尿管脊 2例，三角区 1例。术前经 CT、膀胱镜及病理检

查诊断为非肌层浸润性膀胱尿路上皮癌（cT1N0M0）。纳入标

准：患者病理结果为 NMIBC，采用 2009 TNM 分期系统确定

患者病理分期为 T1期。排除标准：①直径大于 3 cm 的肿瘤

（因膀胱肿瘤较大时无法整块取出）；②内镜下无法完整切除

的广基底肿瘤；③有严重凝血障碍、贫血者；④膀胱肿瘤多次

复发患者；⑤多发肿瘤超过 5处；⑥肌层浸润性膀胱尿路上

皮癌。所有患者均签署知情同意书，患者资料提交伦理审查

委员会审核通过（批件号：科临[审]20220512号）。

1.2　手术方法

患者均采用硬膜外麻醉，取截石位。采用OLMPUS内镜

操作设备在视频引导下将 25.5FrHAWK 操作镜鞘置入后

尿道，在直视下进入膀胱内。采用 0.9% 氯化钠等渗膀胱冲

洗液。武汉奇志 1 470 nm 半导体激光功率设为切除 30 W，

止血 5 W，使用独立研发膀胱黏膜注射针（发明专利：

ZL202010961903.2），将亚甲蓝染色的 2% 吉西他滨溶液 5~
10 mL注射到肿瘤组织周围未出现病变的膀胱黏膜下，确保

膀胱黏膜充分抬高及病变黏膜与肌层分离。完整剥离肿瘤，

取出肿瘤标本固定后送病理检验。术毕均即刻行膀胱灌注

化疗及术后常规灌注化疗，留置Fr 20BARD三腔导尿管行持

续膀胱冲洗（图1）。

1.3　手术后数据收集

记录手术时间（min）、术后住院时间（d）、术后病理结果、

术后并发症发生情况。记录留置导尿管时间（d）及持续膀胱

冲洗时间（h）。术中出血量估算采用Gross计算公式，即术中

出血量=70（mL）× 体质量（kg）×（Hcti-Hctf）/ Hctm。其中 Hcti
为术前血红蛋白浓度，Hctf 为术后血红蛋白浓度，Hctm 为
（Hcti+Hctf）/2。患者出院后定期复查膀胱镜（按照吉西他滨

标准灌注化疗方案灌注，术后 3个月及 1年复查膀胱镜）、骨

扫描（每半年复查 1次全身骨显像）、颅脑、胸部、腹部及盆腔

CT 平扫和增强及盆腔 MRI（每半年复查 1 次），记录有无复

发、转移等情况。

1.4　统计学处理

软件主要运用R3.4.3（https://www.r-project.org）及R Studio 
1.1.385（https://www.rstudio.com）进行数据的统计与分析。连

续型计量资料采用均数±标准差（x±s）表示，术前后比较采

用成对设计的 t检验。检验水准α=0.05。

2　结 果

7 例患者手术均在膀胱镜下顺利完成黏膜下肿瘤剥离
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手术，无中转开放，术后无非计划再次手术，未发生膀胱穿

孔、输尿管损伤，围术期无输血。手术时间 30.82~56.68 min，
平均（43.75±12.93） min。术中出血量估算采用 Gross 计算

公式（结果四舍五入取整），估算得到术中出血量 1.51~
10.39 mL，平均（5.90±4.49） mL。术后持续膀胱冲洗，检测

生命体征，术后动态监测血常规、血肌酐。术后导尿管留置

时间 1~2 d，平均（1.1±0.3） d。引流管拔除后适当活动，若

24 h内未出现排尿困难、继发出血等情况，可考虑出院，术后

住院时间 2~3 d，平均（1.7±0.8） d。ESD 与 TURBT 相比，手

术时间差异无统计学意义（t=-0.287，P=0.778），但术中出血

量更少（t=-10.858，P=0.000），术后留置尿管时间更短（t=
-17.209，P=0.000），术后住院时间更短（t=-6.428，P=0.000）。

手术后病理结果：非肌层浸润性尿路上皮膀胱癌，手术

切缘均未见阳性。术后 3个月及 1年门诊随访，未见肿瘤复

发、转移。

3　讨 论

近年来的流行病学调查显示，膀胱恶性肿瘤在

所有恶性肿瘤中第四常见。其中超过 1/3的复发患

者会出现肿瘤危险级别增加、肿瘤浸润深度加深等

肿瘤进展现象。 TURBT 是目前最常用的治疗

NMIBC 的方法。主要通过内镜直视下对肿瘤病灶

和深部肌层组织进行电切，以取得病理标本用于病

理诊断。但 TURBT 术后患者膀胱癌细胞残余率高

达33.8%~36.0%，且电切电凝可能形成明显的焦痂，

严重降低肿瘤分期的准确性，影响后续方案的制

定。TURBT具有较多的技术痛点，若肿瘤位于输尿

管开口附近，电切切除将较为困难，且容易造成输

尿管误伤[9]。位于膀胱侧壁时，则容易引起闭孔神

经反射，进而导致膀胱穿孔、尿外渗、肿瘤播散种植

等风险发生[10]。最后，高频电流切割组织对于安装

心脏支架或长期口服抗凝药物的高龄、高危患者来

说是手术相对禁忌[11]。
近年来随着激光医学设备的发展，1 470 nm半

导体激光凭着其安全、高效、并发症少、近乎零出血

等特点在 NMIBC 治疗中得到了多中心验证[12]。临

床研究表明，1 470 nm半导体激光在治疗非肌层浸

润性膀胱癌的效果上与TURBT相似[13]，且肿瘤的复

发率稍低于 TURBT。此外，随着 Baumgarten AS
等[14]对术中黏膜下注射抗肿瘤药物的临床研究，更

多的学者意识到黏膜下注射抗肿瘤药物对于降低

NMIBC术后复发具有相当的优势。

BT-ESD最初的设想源于ESD术治疗早期肠道

肿瘤时通过电刀的高压喷注使病变黏膜区域与肌

层分离形成“水垫”，从而使瘤区黏膜保持抬举，再

围绕肿瘤进行环周整块切除的理念，移植到NMIBC
后“创造”的新术式，在亚甲蓝的染色标记下，可安

全、可靠、精细地切除肿瘤，且术后肿瘤复发率（包

括原位复发率）显著低于TURBT。此外，BT-ESD术

中出血少，半数患者术后无须留置导尿管，可日间

手术化，从而大幅度减少医疗成本及时间成本，减

轻患者痛苦，增加治疗的效率，这也充分迎合了当

今医改的政策方针[15]。但由于海博刀设备价格较为

昂贵、维修成本高、胃部器械不适配等缺点，导致该

手术方式并未在国内得到有效推广和应用。

本研究组发明的Hercules膀胱镜黏膜下注射针

（发明专利：ZL202010961903.2）术前在肿瘤基底用

注射亚甲蓝染色的 2%吉西他滨溶液配合 1 470 nm
激光剜除，在动物实验中可达到手术切缘阳性率

0%，病理切片完整度 95% 以上，故可安全、有效地

应用于 NMIBC 治疗中。相较于 TURBT，其具有不

图 1　BT-ESD 手术步骤示意图
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会引起闭孔神经反射、术中近乎零出血、膀胱穿孔

率低、肿瘤复发率低等优势，且对装有心脏起搏器

的患者有着独特的安全性，但对肌层浸润性膀胱肿

瘤仍可能引起术中穿孔、肿瘤组织残留等风险，故

不推荐用于肌层浸润性膀胱肿瘤。

目前有研究表明，TURBT术后肿瘤的高复发率

与肿瘤细胞的种植或原发肿瘤不能完整切除相关。

因此，肿瘤的整块切除是重中之重。基于膀胱黏膜

注射针的 BT-ESD 技术是一种新的类似海博刀的

ESD黏膜下剥离术，且膀胱黏膜下注射吉西他滨可

有效减少膀胱肿瘤复发风险[16]。本中心的初步尝试

显示出其具有更加精确稳定的操作性、更小的创伤

性、更轻微输尿管口损伤率，具有良好的有效性和

安全性。但由于膀胱黏膜注射针刚通过专利申请

并生产，患者的随访时间较短、数量较少，需更多的

病例数及更长的随访时间来对 BT-ESD 的有效性、

安全性及术后复发率作出评价。

本报道中 7例单发NMIBC患者术后无 1例出现

膀胱穿孔、大出血、感染等围术期并发症。所有病

例切缘均为阴性，未随访到肿瘤复发。在一定程度

上证明了膀胱肿瘤内镜黏膜下剥离术中膀胱黏膜

下注射吉西他滨治疗非肌层浸润性尿路上皮膀胱

癌是安全、可靠、有效的，其在临床应用中必将占有

一席之地。
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