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荧光膀胱镜下TURBT治疗表浅性膀胱癌的Meta分析 

郑昌建，钟 强，赵春雷，梁培禾，林艳君，姜 庆 

(重庆医科大学附属第二医院泌尿外科，重庆 400016) 

【摘 要】目的：系统评价荧光膀胱镜引导下经尿道膀胱肿瘤切除术(Transurethral resection of bladder tumors，TURBT)治疗表浅 

性膀胱癌的疗效。方法：通过检索Pubmed、Cochrane library、CBMdisc、EMBASE、万方、维普等数据库收集国内外已发表的相关前 

瞻陛随机对照研究，按预设的标准进行筛选，对符合纳入标准的研究使用统计软件 RevMan5．0完成Meta分析。结果：经筛选， 

共纳入 1O篇英文文献，均为随机对照试验，总样本量2 314例。Meta分析结果显示：与对照组比较，试验组患者：(1)术后肿瘤 

残留率低于对照组(RR 0．40，95％C1 0．29-0．56，P<0．05)；(2)术后肿瘤早期及远期复发率均低于对照组(RR 0．43，95％C1 0．23-0．81， 

P<0．05和RR 0．78，95％C1 0．63—0．96，P<0．05)。结论：荧光膀胱镜引导下的TURBT能减少表浅性膀胱癌术后肿瘤残留率和降低 

术后肿瘤复发率，可改善其预后。本文因纳入文献和样本量有限，建议进行大样本、长期随访的高质量临床试验，提供更佳循证 

证据。 
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Fluorescent light-guided transurethral resection for treating superficial bladder 

cancer：Meta．．．analysis 

ZHENG Chang-jian，ZHONG Qiang，ZHA0 Chun-lei，LIANG Pei-he，LlN Y~--jltn，JlANG Q魄  

(Department of Urology，the Second Affiliated Hospital，Chongqing Medical University) 

【Abstract]Objective：To assess in a systematic review the therapeutic effects of fluorescent light-guided transurethral resection of SH-- 

perficial bladder cance．Methods：Published prospective randomized controfled trials(RCT)on the treatment of superficiM bladder 

cancer by transurethral resection under fluorescent cystoscope were searched from Pubmed，Cochrane library，CBMdisc，Embase， 

Wanfang，Weipu and other databases and selected according to prespeeified standard．Relevant congress abstracts and journals were 

also searched by hand．The review process followed the gu idelines of the Cochrane Collaboration．Two reviewers evaluated indepen— 

dendy both trial eligibility，methodological quality and data extraction．Th e eligible studies were included an d analyzed using RevMan 

5．0．Results：Totally ten randomized control trials including 2314 patients were eligible for the criteria．The meta-analysis showed that 

the residual cancer rate in fluorescent group was statistically significant lower than that in control group(RR 0．40．95％C1 0．29- 

O．56；P<0．05)，and the risk of early and long-term(about one year)recurrence was also statistically significant lower than that in con- 

trol group(RR O．43，95％ C／O．23-0．81；P<0．05 and RR 0．78，95％C1 0．63-0．96；P<0．05)．Conclusion：The transurethral resection of 

superficial bladder cancer by fluorescent cystoscopy Can  reduce the residual cancer rate and the risk of recurrence．While the present 

study only included a few studies and small samples，more high quality trials with large samples and longer foflow-up are expected． 

【Key words]fluorescence eystoscopy；superficial bladder cancer；Meta-analysis 

荧光膀胱镜是通过膀胱内灌注光敏剂．如5一氨基酮戊酸 

(5一aminolevu1inic acid，5一ALA)、Hexaminolaevu-linate(HAL) 

等产生的荧光物质能高选择的积累在新生的膀胱黏膜组织 

中，在激光激发下病灶显示为荧光，与正常的黏膜组织形成 

鲜明的对比。有文献报道口1，与普通白光膀胱镜相比，荧光膀 
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胱镜引导下的经尿道膀胱肿瘤电切(Transurethral resection of 

bladder tumors，TURBT)~,减少表浅性膀胱癌术后肿瘤残留。 

降低复发风险，提高远期生存率。但也有文献报道两种治疗 

方法术后的肿瘤残留率和(或)复发率无显著差异 31，因此荧 

光膀胱镜引导下的TURBT治疗表浅性膀胱癌是否具有优势 

尚存在争议。为此，本文通过广泛搜集整理相关文献进行Meta 

分析，以期得到比较明确的结论，供临床参考。 
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l 材料与方法 

1．1 纳入标 准 

(1)研究类型：国内外已公开发表的有关荧光膀胱镜引 

导下的TURBT术后表浅性膀胱癌残留和(或)复发的严密随 

访临床效果的前瞻性随机对照研究(Randomized controlled 

trial，RCT)，当同样的作者或小组以相同人群发表了不同的 

研究，人选最近及信息最全的研究。(2)研究对象：年龄大于 

19岁的初发或复发的表浅性膀胱癌患者。(3)干预措施：白光 

膀胱镜引导下TURBT术后为对照组；荧光膀胱镜引导下 

TURBT术后为实验组。(4)观察指标：荧光膀胱镜引导下的 

TURBT术后定期随访膀胱癌患者肿瘤残留率和复发率。 

1．2 排除标准 

非随机对照研究，包括无对照的研究、回顾性队列研究、 

病例对照研究等；年龄小于 19岁膀胱癌患者，表浅性膀胱癌 

合并有其他恶性肿瘤患者：浸润性膀胱癌。纳入文献由2位 

受过训练的研究者独立决定入选，若遇分歧则通过讨论或由 

第 3位研究人员协助解决分歧。 

1-3 研究资料检索及筛选 

通过计算机检索Pubmed、Cochrane library、CBMdisc、EM— 

BASE、万方、维普等数据库。英文检索关键词：fluorescent cys— 

toscopy、photodyn*、fluorescen*，中文检索关键词：荧光膀胱镜、 

表浅性膀胱癌、非浸润性膀胱癌，检索期限均为 1990～201 1 

年。对入选文献的参考文献进行扩大检索，然后对获得的文 

献按照上述纳入及排除标准进行筛选。共纳入 10个随机对 

照试验，均为英文文献。 

1．4 纳入研究方法学质量评价 

纳入研究的各个随机对照试验的方法学质量评价参照 

Jadad标准 。评价内容包括：①是否为随机研究；②随机方 

法是否恰当；③是否为双盲研究；④双盲方法是否恰当；⑤失 

访原因是否描述。回答“是”为 1分，回答“否”为0分，理论总 

分最高为5分(1-2分为低质量研究，3～5分为高质量研究)。 

1．5 统计分析 

根据纳入，}jE除标准筛选文献，文献质量评价和数据提取 

由两名评价员独立完成 ，并交叉核对。对缺乏的资料通过与 

作者联系予以补充。从纳入研究的10篇文献中提取本研究 

所需的数据。Meta分析采用国际Cochrane协作网推荐的统 

计软件Rev Man5．0完成。根据资料的类型及评价目的选择 

效应量和统计分析方法。文献间异质性检验用卡方检验(P_ 

0．05)，无异质性或异质性较小的数据采用固定效应模型；有 

异质性且较大者采用随机效应模型，Meta分析的结果采用森 

林图表示。 

2 结 果 

2．1 文献检索与筛选结果 

初检 43篇 ，经过阅读标题、摘要后 ，有 12篇符合初选标 

准．进一步阅读全文，根据“当同样的作者或小组以相同人群 

发表了不同的文章，入选最近及信息最全的”原则，最终纳入 

研究的文献共有 10篇[1-3,6-1 ．发表时间为2001—2011年。 

2．2 纳入研究文献的数据提取及方法学质量评价 

纳入研究文献的基本资料(见表 1)及方法学质量评价 

结果(见表 2)。 

2．3 初步分析结果解释 

纳入的 10篇研究文献中．有 4篇研究[1I 6l ll删报道了膀胱 

癌术后残留情况，对其进行Meta分析(如图 1)，异质性检验 

P=O．14>0．05，表明纳入文献间无显著异质性，故采用固定效 

应模型分析，合并 RR值及 95％6'／小于 1(RR 0．40，95％C／ 

0．29—0．56)，在无差异线的左侧 ，P<0．05，差异具有统计学意 

义，说明与白光膀胱镜相比，荧光膀胱镜引导下的TURBT能 

减少表浅性膀胱癌术后的残留风险。 

纳入的 lO篇研究文献中．有7篇研究文献报道了膀胱 

癌患者术后的复发情况，其中6篇文献【2．3，s，，．1】，12]报道了荧光 

组与对照组的早期复发情况(术后 10～15周)的比较，对其进 

行Meta分析(如图2)，其中异质性检验P<O．005，表明纳入 

文献间不能排除异质性，采用随机效应模型，合并RR值及 

95％ C／小于 1(RR 0．43，95％C／0．23—0．81)在无差异线的左 

侧，P<0．05，差异有统计学意义，说明与白光膀胱镜相比，荧光 

膀胱镜引导下的TURBT能降低膀胱癌术后的早期复发率。 

表 1 10个纳入研究文献的基本资料 

注：HEX=HAL 
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表 2 Jaded 标准评价纳入的研究方法学质量 

图 1荧光膀胱镜与白光膀胱镜治疗膀胱肿瘤残留率比较的森林图 
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图2 荧光膀胱镜与白光膀胱镜治疗膀胱肿瘤术后早期肿瘤 

复发率比较的森林图 
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图3 荧光膀胱镜与白光膀胱镜治疗膀胱肿瘤术后远期 

复发率比较的森林图 

有6篇文献报道了膀胱癌患者术后的远期复发率，其中 

1篇文献(Stenzl等【I】 )报道了膀胱癌患者术后 9个月的复发 

情况，考虑表浅性膀胱癌复发高峰时间在 100～200 d。9个月 

随访时间大于200 d，所以对该文与剩余 5篇[1-3,8, 报道了术 

后 1年复发情况共6篇文献进行Meta分析(如图3)，异质性 

检验P<0．05，表明纳入文献间存在异质性，故采用随机效应 

模型，异质性来源可能与研究中纳入的复发膀胱肿瘤患者数 

量不一致有关。Meta分析结果显示：合并RR值及 95％C／小 

于 1(RR 0．78，95％C／0．63—0．96)，在无差异线的左侧，P< 

0．05。对 1年复发情况Meta分析示：合并后RR值及 95％C／ 

小于 1(RR 0．56，95％C／O．37—0．87)仍在无差异线的左侧。P< 

0．05，差异具有统计学意义，说明与白光膀胱镜相比，荧光膀 

胱镜引导下的TURBT能降低膀胱癌患者术后的远期复发 

率。 

3 讨 论 

膀胱癌是泌尿系统中最常见的肿瘤．占泌尿系肿瘤90％ 

～ 95％，且呈逐年上升趋势。其中75％～85％为表浅性膀胱癌， 

又称为非侵润性膀胱癌。膀胱癌具有多位点同时发生、常伴 

发原位癌、上皮广泛非典型增生、治疗后高复发、以及复发后 

恶性程度提高等特点，Sylvester等f-喂 道手术切除后 1年复 

发率为 15％～70％。目前使用的诊断方法主要为白光膀胱镜 

检查、脱落细胞学检查以及病理活检，但这些诊断方法对原 

位癌、微小的乳头状癌、非典型增生无法有效识别和诊断，造 

成膀胱癌很快复发。常规治疗手段为白光膀胱镜引导下的 

TURBT，却只能切除肉眼可见的肿瘤，很难将不典型增生、原 

位癌、非典型增生与正常黏膜区分，使得手术治疗不够彻底。 

造成部分患者术后很快复发I 。有研究学者指出[151．膀胱肿瘤 

复发的可能的原因有：(1)原发肿瘤未切尽；(2)来源于原已 

存在的移行上皮增殖或非典型病变；(3)术中肿瘤细胞脱落 

种植；(4)膀胱上皮继续受到致癌物质的刺激，出现新发肿 

瘤。另据有关文献报道，有 10％～20％的膀胱肿瘤在传统的白 

光膀胱镜引导下的TURBT被忽略掉[161，这是造成膀胱肿瘤 

复发的主要原因旧，术中发现并切尽病变组织是减少表浅性 

膀胱癌复发最主要的手段。 

荧光膀胱镜是通过向膀胱内灌注光敏剂如 5一ALA、 

HEX，光敏剂能让肿瘤组织选择性吸收，从而与正常膀胱黏 

膜组织形成浓度差，在特定波长(4oo am左右)的激光照射 

下，光敏剂发生一系列光化学反应和光生物学反应。发射出 

特定波长的荧光，通过检测荧光而把正常组织和肿瘤组织区 

别出来，能明确诊断和定位。有关研究文献表明 ，荧光膀胱 

镜的诊断敏感性为98．4％，特异性73．5％，而白光膀胱镜的膀 

胱肿瘤诊断敏感性为78．1％，特异性45．8％。荧光膀胱镜诊断 

膀胱肿瘤的敏感性要高出白光膀胱镜20．3％。有学者研究亦 

证实应用荧光膀胱镜检查可以发现 20％ 左右的白光膀胱镜 

遗漏的肿瘤病变㈣。本研究由图一可知，荧光膀胱镜引导下 

的TURBT明显减少肿瘤的残留，其相对危险度RR 0．40(95％ 

C1 0．29—0．56，P<O．05)。因此，荧光膀胱镜引导下的TURBT切 

除肿瘤组织更彻底，能够发现极其微小的膀胱肿瘤，如不典 

型增生、原位癌，从而减少肿瘤的残留和降低肿瘤复发。但荧 

光膀胱镜的操作模式，如荧光剂的选择、荧光剂灌注时间等 

未形成统一模式。本文纳入的 10个文献中，文献【1～3、6 91以 

5一ALA为荧光剂，文献[1l；121以HEX为荧光剂，Burger等[1Ol同 

时以5一ALA和HEX为荧光剂，且证实 5—ALA和HEX引导 

下的TURBT作用相当，但 Stenzl等瞰I1]在2010年和 2011年 

分别以HEX和5一ALA为荧光剂引导下的TURBT，研究的结 
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果却相反。 

Meta分析是一种新的文献研究分析方法，能系统、客观 

地对多个研究结果进行综合评价，从而提高了检验统计效能， 

增加证据的说服力。本研究 Meta结果显示，荧光膀胱镜引导 

下的TURBT治疗表浅性膀胱癌能减少膀胱癌残留和降低膀 

胱肿瘤复发风险，与对照组相比，具有明显优势。纳入文献中． 

Denzinger等[1]随访膀胱癌患者 8年。无复发生存率荧光组为 

71％，明显高于对照组45％；Geavlete等㈣报道，对高危表浅 

性膀胱癌的诊断较高，能明显降低术后的复发，能发现白光 

膀胱镜不能发现的微小病变．对于膀胱癌的治疗具有重要意 

义，而且 Malmstrom等t201证实经荧光膀胱镜治疗的膀胱癌患 

者花费低于对照组 34％。与电切术相结合，具有肿瘤切除彻 

底、复发率低，患者预后好及医疗费用低等优点。但近来Stenzl 

等闭和 Schumacher等[31报道荧光膀胱镜引导下的TURBT与 

对照组比较并无优势。由于本文纳入文献有限，有发表偏倚 

可能，期待更多的高质量文献报道。 

虽然本人纳入的文献多为质量较高、大样本随机对照实 

验，由于荧光膀胱镜的操作模式未形成统一(如荧光剂的选 

择、荧光剂灌注时间等)，加之纳人文献数量相对较少，部分 

疗效比较的结果还不够稳定、可靠，可能造成偏倚。希望今后 

有更多方法学质量高的研究结果加入对本研究的更新：选择 

本研究的结果作为参考时，结合其他研究成果、实际情况．在 

临床实践中做出恰当合理的调整。 
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