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1 文献速递

1.1 机器人回肠代输尿管术具有围手术期优势

回肠代输尿管术（IUR）是治疗长段输尿管狭窄的最终

手段。机器人手术平台凭借高清三维成像、操作灵活性及人

体工程学优势，为复杂重建手术提供了新选择。本研究通过

多中心队列研究，系统比较了开放（O-IUR）、腹腔镜（L-IUR）

和机器人（R-IUR）三种手术入路的围手术期结果及随访结

局，旨在为未来优化治疗策略提供循证医学建议。

研究方法

1. 研究设计与研究人群

本研究采用双向队列设计，纳入 2010 年 9 月至 2023

年4月间在四家三甲医院接受 IUR治疗的长段输尿管狭窄患

者。其中，回顾性收集了 2010 年 9 月至 2020 年 8 月的病

例，并前瞻性纳入了 2020 年 9 月至 2023 年 4 月的病例。

纳入标准：接受开放、腹腔镜或机器人辅助下单侧 IUR；
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年龄 16–75 岁；临床及随访资料完整。

排除标准：双侧 IUR 或 Yang-Monti IUR；同期行其他

手术，如肾切除术、造口还纳术或疝修补术等；同期行其他

输尿管或膀胱重建手术；腹腔镜手术中转开放，或机器人手

术中转腹腔镜/开放。

2. 数据收集与结局指标

数据来源于本研究团队建立的 RECUTTER 数据库。输

尿管狭窄长度通过术前影像学评估和术中测量确定，测量并

截取所需长度回肠段。

主要结局指标为临床成功率和术后并发症。临床成功定

义为无症状、肾功能稳定（估算肾小球滤过率较术前下降

<10% ） 且 影 像 学 无 梗 阻 证 据 。 术 后 并 发 症 采 用

Clavien-Dindo 分级系统评估，记录Ⅱ级及以上并发症。

次要结局指标包括手术时间、失血量、住院时间等围手

术期结果。

主要研究结果

1. 患者基线特征

共纳入 106 例患者，其中开放组 23 例、腹腔镜组 49

例、机器人组 34 例。三组患者在年龄、性别、体重指数、

输尿管病变侧别、既往重建失败史及放疗史方面，均无显著

差异。在输尿管狭窄长度方面，腹腔镜组中位长度为 12 cm，

显著短于开放组 15 cm（p=0.026）和机器人组 15 cm
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（p=0.046）。

2. 主要结局

总体中位随访时间为 42.5 个月，总体临床成功率为

99.1%。三组在术后Ⅱ级并发症发生率和临床成功率方面均

无显著差异。开放组的术后Ⅲ级并发症发生率高于腹腔镜组

（p=0.257）和机器人组（p=0.022）。

3. 次要结局

机器人组中位手术时间为 233.5 分钟，显著短于开放组

271 分钟（p=0.029）和腹腔镜组 300 分钟（p<0.001）。机

器人组中位失血量为 50 ml，显著低于开放组 100 ml

（p=0.002）和腹腔镜组 100 ml（p<0.001）。机器人组中

位住院时间为 7 天，显著短于开放组和腹腔镜组（均为 14

天，p值均<0.001）。

主要研究结论与临床启示

机器人 IUR 在围手术期方面具有明确优势，这与机器人

平台在复杂重建手术中公认的优越性相一致。然而，在解读

并发症发生率时，需注意不同术式间随访时长差异及潜在的

时间/经验偏倚所带来的影响。
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1.2 侧向引流金属输尿管支架置入术治疗“Y 型”分支尿路

梗阻安全有效

重复肾集合系统是常见的上尿路畸形，其中约 70%为不

完全型（IDCS），其解剖特征表现为两支输尿管在输尿管膀

胱连接处前汇合，形成独特的“Y型”分支结构。多数 IDCS

患者无症状，但可合并输尿管狭窄、梗阻或反流等病变。目

前 IDCS 的常规治疗包括肾盂成形术、腹腔镜半肾切除术及

机器人手术等，但此类重建手术创伤大、风险高，且不适用

于所有患者。

近年来，微创内镜下金属输尿管支架（MUS）置入术逐

渐成为不愿或不能接受重建手术患者的优选方案。然而，临

床实践中发现，多数MUS 为全封闭结构，仅依赖支架内腔

引流，在 IDCS 分支输尿管梗阻时，其支架体可能堵塞健侧

分支开口，影响整体疗效。Memokath MUS（MMUS）是一

种镍钛合金制成的热膨胀温控支架，具有弹簧线圈侧壁结

构。研究团队发现，MMUS除主通道引流外，其侧壁具备优

异的侧向引流能力，适用于 IDCS及肾盂内分支闭锁（IPBA）
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这类“Y型”分支梗阻性尿路疾病。本文旨在报告采用MMUS

侧向引流技术治疗此类疾病的单中心前瞻性临床经验及疗

效结果。

研究方法

1. 患者筛选

本研究为一项前瞻性临床研究，自2023年11月至2024

年 12 月，纳入接受内镜下 MMUS 置入术的 IDCS 及 IPBA

患者。

纳入标准：年龄≥18 岁；经 CT 尿路造影或顺行/逆行

尿路造影确诊为 IDCS 或 IPBA；无法耐受或拒绝接受尿路重

建手术。

排除标准：未控制的急慢性尿路感染；有麻醉或手术禁

忌症；预期寿命<1 年的恶性肿瘤；妊娠或月经期女性。

2. 手术操作

评估与导丝置入：通过顺行或逆行尿路造影及输尿管镜

评估狭窄情况。在输尿管镜引导下，将超滑导丝逆行置入两

支分支输尿管，直至越过狭窄段。

测量与扩张：沿患侧导丝置入标记导管，测量输尿管口

至狭窄段的距离，并在此基础上增加 2 cm以确定MMUS长

度。随后置入 12/14-F 输尿管鞘扩张狭窄段，若鞘管无法通

过，则使用输尿管球囊导管扩张。

支架置入：沿导丝将输尿管鞘尖端越过狭窄段，撤出鞘
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芯。沿鞘管置入预装好的MMUS，直至支架尖端伸出鞘管并

完全覆盖狭窄段。

热扩张与固定：撤出导丝，通过鞘管尾部快速注入不超

过 30mL 的 60°C 无菌水，使支架尖端完全扩张呈漏斗状并

牢固锚定。随后撤出鞘管和输送系统。

确认：再次行造影确认支架位置良好且引流通畅。

图 1 手术步骤示意图

3. 随访

术后第 1个月进行首次随访，之后每 3个月随访一次，

总随访期为 1年。检查项目包括腹部 CT或 CTU、尿常规、

血生化及肾功能评估。

手术成功定义：随访期间初始置入的支架无需更换且保

持引流通畅；或在计划内的支架更换/取出后，患者肾积水无
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加重。

主要研究结果

1. 患者基线特征

研究共纳入 20 例患者，其中 IDCS 患者 15 例（9例分

支输尿管梗阻，6例汇合部输尿管梗阻），IPBA 患者 5例（3

例肾盏颈闭锁，2例分支肾盂闭锁）。梗阻病因包括尿路结

石（50%）、肿瘤术后（20%）、放化疗后（15%）等。

2. 手术及随访结果

置入成功率：20 例患者中，19 例一次性置入成功，置

入成功率为 95%。1例 IDCS 患者因双侧分支同时梗阻无法

置入双支架而需长期肾造瘘。在 1年的随访期内，MMUS置

入的总体成功率为 85%。

并发症：随访期间，2例发生支架移位（经内镜下修剪

复位），2 例发生支架堵塞（行支架更换），1 例发生支架

结壳（行钬激光碎石）。经二次干预后，所有患者的MMUS

在末次随访时均保持通畅。未观察到严重的术后并发症。最

常见的支架相关并发症为血尿（15%），经对症处理后自行

缓解。

3. 肾功能与肾积水改善

患者肾积水体积由术前均值64.2 cm³显著降至35.6 cm

³（P=0.028）；血清肌酐由 97.2 μmol/L 降至 90.6 μmol/L

（P=0.046）；血尿素氮由 5.2 mmol/L 降至 4.9 mmol/L
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（P=0.036）；肾小球滤过率保持稳定。

术后 1 年随访结果与术后 1 个月相似：肾积水体积为

33.1 cm³（P=0.025），血清肌酐为 87.1 μmol/L（P=0.027），

血尿素氮为 4.6 mmol/L（P=0.006），肾小球滤过率仍无明

显变化。

主要研究结论与临床启示

短期随访结果表明，对于“Y型”分支梗阻性尿路疾病，

采用侧向引流MMUS是一种安全、有效的治疗方案。对于不

适合或不愿接受尿路重建手术的患者，内镜下MMUS 置入术

是一种理想且可行的替代选择。

1.3 尿路上皮癌抗HER2治疗中国专家共识（2026版）

尿路上皮癌（UC）是泌尿系统最常见的恶性肿瘤之一，

人表皮生长因子受体 2（HER2）在 UC中呈不同程度的表达，

其过表达与不良预后相关，同时作为重要的治疗靶点日益受

到关注。近年来，以维迪西妥单抗和德曲妥珠单抗（T-DXd）

为代表的抗HER2 抗体偶联药物（ADC）在局部晚期及转移

性UC的一线和后线治疗中展现出显著疗效和可管理的安全
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性，其应用正逐步向肌层浸润性膀胱癌（MIBC）围手术期治

疗及保膀胱策略、高危非肌层浸润性膀胱癌（NMIBC）治疗

以及上尿路尿路上皮癌（UTUC）围手术期治疗与保肾治疗

等更广泛的临床场景拓展。

然而，抗HER2 ADC 在 UC 不同分期和治疗阶段的规范

化应用及不良反应管理仍需进一步完善。为此，中国医师协

会泌尿外科医师分会、中华医学会泌尿外科学分会组织国内

泌尿肿瘤领域专家，系统回顾了抗HER2 治疗在 UC中的循

证医学证据，结合临床实践经验，经充分讨论形成本专家共

识，涵盖HER2 检测规范、各阶段治疗推荐及不良反应管理，

旨在为临床实践中 HER2 检测应用与靶向治疗决策提供规

范、实用的指导建议。

HER2检测

【共识意见 1】对于 UC 患者，HER2 的 IHC 检测可为

精准治疗决策及预后判断提供依据。推荐检测人群为中高危

非肌层浸润性UC患者（证据等级：低；推荐级别：弱推荐）；

所有肌层浸润性 UC 及局部晚期或转移性 UC 患者（证据等

级：高；推荐级别：强推荐）。

【共识意见 2】HER2 检测应常规采用 IHC 方法检测蛋

白表达水平，且推荐选用获得国家药品监督管理局（NMPA）

批准的三类医疗器械注册证抗体（如 4B5 克隆号等）及配套

全自动检测平台。其标本处理、技术流程、判读标准和报告
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规范应严格遵循《尿路上皮癌人表皮生长因子受体 2免疫组

织化学检测临床病理专家共识（2026 版）》（证据等级：

高；推荐级别：强推荐）。

局部晚期及转移性UC的治疗

【共识意见 3】对于 HER2 表达的 la/mUC 患者，维迪

西妥单抗联合 ICI 在 ORR、PFS 和 OS 方面均显著优于标准

化疗，且安全性更优。推荐该方案作为HER2 表达 la/mUC

患者的一线治疗选择（证据等级：高；推荐级别：强推荐）。

【共识意见 4】对于既往接受过含铂化疗且 HER2 过表

达的 la/mUC 患者，推荐使用维迪西妥单抗治疗（证据等级：

中；推荐级别：强推荐）；对于HER2 IHC 1+患者，可考虑

使用维迪西妥单抗治疗（证据等级：中；推荐级别：强推荐）。

【共识意见 5】对于既往接受过含铂化疗且 HER2 表达

的 la/mUC 患者，可考虑维迪西妥单抗联合 ICI 治疗（证据

等级：中；推荐级别：强推荐）。

【共识意见 6】对于 HER2 IHC 3+且既往标准治疗无效

的 la/mUC 患者，在MDT充分评估及患者知情同意基础上，

可考虑 T-DXd 作为个体化治疗选择（证据等级：低；推荐级

别：弱推荐）。

可根治切除MIBC的围手术期治疗

【共识意见 7】对于 HER2 表达且适合接受新辅助治疗

的 MIBC 患者，在 MDT 充分评估及患者知情同意基础上，
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推荐采用以维迪西妥单抗为基础的联合治疗方案（证据等

级：中；推荐级别：强推荐）。

【共识意见 8】RC术后具有高复发风险（pT3~pT4a 期

/或 N+期，新辅助化疗后≥ypT2 期/或 N+期）且HER2 表达

的 MIBC 患者，可经 MDT 充分评估及患者知情同意后，探

索性考虑含维迪西妥单抗的辅助治疗方案。治疗方案与时长

可参考其他 ADC 围手术期研究设计（约 6 个月），但最佳

时长仍需前瞻性研究证实（证据等级：低；推荐级别：弱推

荐）。

【共识意见 9】对于接受含维迪西妥单抗联合 ICI 新辅

助治疗后，经评估达到 cCR 或显著降期至≤cT1N0M0 的

HER2 表达（IHC 1+及以上）MIBC 患者，经MDT充分讨论、

详细告知保留膀胱治疗相较于 RC 的潜在风险（包括局部复

发及后续可能需行挽救性 RC）且尊重患者知情选择的前提

下，保留膀胱治疗（以最大限度 TURBT 为基础，联合放化

疗或密切监测）可作为 RC 的一种有条件替代方案。需在具

备保膀胱治疗经验的中心实施，并进行严格、长期及密切随

访（证据等级：中；推荐强度：强推荐）。

NMIBC的治疗

【共识意见 10】对于无法耐受或拒绝接受 RC术且 HER2

表达的高危或极高危NMIBC 患者，建议在MDT充分评估及

患者知情同意基础上，可考虑选择含维迪西妥单抗的治疗方
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案作为探索性的治疗选择（证据等级：中；推荐级别：强推

荐）。

上尿路尿路上皮癌的治疗

【共识意见11】对于局部晚期不可切除或转移性且HER2

表达的UTUC 患者，其系统治疗原则可参考晚期膀胱癌。对

于一线治疗，推荐维迪西妥单抗联合 ICI 作为标准治疗方案

（证据等级：高；推荐级别：强推荐）；对于二线及后线治

疗，推荐维迪西妥单抗单药或联合 ICI 方案（证据等级：中；

推荐级别：强推荐）。

【共识意见 12】对于具有高危因素、HER2 表达且拟行

RNU的局部晚期UTUC 患者，可经MDT充分评估及患者知

情同意后，考虑使用维迪西妥单抗联合 ICI 作为一种探索性

的新辅助治疗选择。患者的纳入、用药和手术时机需结合

HER2 状态、肾功能和围手术期可行性进行个体化决策（证

据等级：低；推荐级别：弱推荐）。

【共识意见 13】对于 RNU 术后具有高危复发风险且

HER2 表达的 UTUC 患者，特别是对于不适合或拒绝辅助化

疗的患者，可经MDT充分讨论风险获益及患者知情同意后，

考虑使用维迪西妥单抗联合ICI作为ICI单药之外的一种探索

性辅助治疗选择（证据等级：中；推荐级别：强推荐）。

【共识意见 14】对于经过严格筛选、具有强烈保肾意愿

或具备保肾强制适应证（如孤立肾、肾功能不全等）且HER2
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表达（IHC 1+及以上）的特定高危局限性UTUC 患者，在具

有丰富内镜治疗经验的中心，经MDT 充分评估后，可选择

包含维迪西妥单抗联合 ICI 的围手术期全身治疗联合内镜下

肿瘤切除/消融的保肾策略，作为 RNU的一种有条件替代方

案；对于下段/末段输尿管病变，若符合肿瘤学原则，可选择

包含维迪西妥单抗联合 ICI 的围手术期全身治疗联合输尿管

局段切除的保肾策略，上述策略均需在具备相应技术条件的

中心实施并接受长期密切随访（证据等级：中；推荐强度：

强推荐）。

抗HER2 ADC的不良反应管理

【共识意见 15】临床医生应充分了解不同抗HER2 ADC

药物的特异性不良反应谱，治疗前进行基线风险评估并对患

者进行充分教育及预警。治疗过程中需建立“早期发现-分级

评估-及时干预”的全程管理体系，实施动态监测与随访，必

要时启动MDT协作；同时根据不良反应的类型和严重程度，

参照药物说明书和相关临床指南，动态实施剂量调整、给药

延迟、治疗中断和对症支持等干预措施（证据等级：低；推

荐级别：强推荐）。
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1.4 IBCG 共识：MIBC管理方案

晚期尿路上皮癌（UC）的治疗格局已迅速演变，免疫检

查点抑制剂、抗体药物偶联物（ADC）、用于围手术期治疗

的新型膀胱灌注疗法，以及针对肌层浸润性膀胱癌（MIBC）

的多模式膀胱保留方案相继涌现。在临床实践中，如何为

MIBC 患者确定最佳的治疗顺序，以及如何界定恰当的临床

试验终点，仍是亟待满足的关键需求。国际膀胱癌协作组

（IBCG）召集全球膀胱癌专家，制定MIBC 管理建议并指导

临床试验设计。

MIBC当代标准治疗方案

1. 新诊断的MIBC 患者应被转诊至由泌尿外科、肿瘤内科和

放疗科专家组成的多学科团队。

2. 符合条件者应在根治性膀胱切除术（RC）前接受基于顺

铂的新辅助化疗（NAC）；不符合顺铂用药条件者，应接受

维恩妥尤单抗联合帕博利珠单抗的新辅助治疗。

3. 尽管缺乏前瞻性数据，但当前的回顾性比较研究显示，在

经选择的MIBC 患者中，RC与三联疗法（TMT）的肿瘤学疗

效相似。

4. 若无法完整实施基于 RC 或 TMT 的最佳治疗方案中的任
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何部分，均可能损害肿瘤学结局，应在决策过程中将此因素

纳入考量。

5. 对于符合条件的MIBC 患者，目前尚无标准方案支持在根

治性治疗中省略 RC或基于放疗的局部治疗。

6. 某些肿瘤基因组特征（如 DNA 修复基因变异或 RNA 分子

亚型）与 MIBC 接受 RC 和/或 TMT 治疗后的预后相关，但

目前尚缺乏充分的前瞻性验证，不足以指导临床决策。

7. 对于存在淋巴结转移或寡转移病灶、且经系统治疗后达完

全缓解的患者，经多学科团队严格评估后，可酌情考虑采用

RC或基于放疗的巩固性局部治疗。

MIBC临床分期

1. 当代 MIBC 分期手段包括：经尿道膀胱肿瘤电切术

（TURBT）病理结果、麻醉下双合诊检查，以及胸腹盆横断

面影像学检查（CT或 MRI）。临床分期是动态过程，可在患

者治疗过程中反复评估。

2. 在 CT 或 MRI 上检测到腹盆腔淋巴结短轴最大径≥10

mm者，应高度怀疑淋巴结转移。

3. FDG PET/CT 在常规初始临床分期中并不优于传统横断面

影像；但在特定临床情境下，FDG PET/CT 可为治疗决策提

供参考。

4. 应考虑行上尿路造影（CT尿路造影、MRI 尿路造影或逆

行肾盂造影），以排除合并上尿路尿路上皮癌的患者。
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5. 新辅助治疗后、巩固性手术前，应考虑通过横断面影像重

复进行临床分期；也可考虑行内镜下原发肿瘤评估，以辅助

制定治疗计划。

6. 循环肿瘤 DNA（ctDNA）和尿液肿瘤 DNA 等新兴生物标

志物，正在探索作为传统分期的辅助手段，用于评估新辅助

治疗的反应。

MIBC新辅助治疗

1. cT2–4a N0 M0 期 MIBC 是定义“新辅助”队列的适宜临

床分期。

2. 若有机会入组围手术期治疗的临床试验，应建议确诊

MIBC 的患者参加。

3. 生物学年龄不应单独作为选择NAC 的筛选标准；需对患

者衰弱状态进行更全面的评估。

4. 估算肾小球滤过率在 40～59 ml/min 的患者，不应仅因

肾功能被排除在顺铂NAC之外。

5. 单纯鳞状细胞癌或腺癌患者应直接接受手术治疗。含有组

织学变异成分的肌层浸润性尿路上皮癌患者，应在多学科诊

疗基础上，于 RC前接受新辅助治疗。

6. 对于疑似MIBC 患者，应尽可能在安全范围内行 TURBT。

7. 适合接受 NAC的 MIBC 患者，GC方案（吉西他滨+顺铂）

及剂量密集MVAC 方案（甲氨蝶呤+长春碱+多柔比星+顺铂）

均为可行的治疗选择。
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8. 对于不愿或不适合接受 RC及根治性放疗的MIBC 患者，

推荐系统治疗联合 TURBT。

MIBC辅助治疗

1. 对于 RC 术后病理分期为 pT3、pT4 或 pN+、且术前未接

受基于顺铂NAC的适合患者，应给予基于顺铂的辅助化疗。

2. 对于不适合顺铂（或经充分告知后仍拒绝顺铂）的MIBC

患者，若 RC 术后病理为 pT3/4 和/或 pN+，或术前接受基

于顺铂NAC后 RC 仍存在肌层浸润性残留肿瘤（ypT2–4 和/

或 ypN+），可考虑纳武利尤单抗或帕博利珠单抗辅助治疗。

3. 若已给予基于顺铂的辅助化疗，则尚无明确依据支持同时

或序贯联合抗 PD-1/L1 辅助治疗。

4. 在决定高危MIBC 患者是否接受辅助免疫治疗时，可参考

ctDNA 结果。但在此之前，还需更多研究证明其临床实用性，

方能成为标准实践。

5. 若在新辅助和/或辅助治疗阶段使用了抗 PD-1/L1 治疗，

则在疾病进展时再次使用该类药物的作用尚不明确，需在平

衡风险与获益、仔细考虑肿瘤进展时间与抗 PD-1/L1 给药时

间的关系、耐受性及患者偏好等因素后进行充分讨论。

转移性疾病的多学科管理

1. 与其它转移部位相比，MIBC 所致盆腔淋巴结寡转移的患

者在接受联合全身治疗后预后较好。

2. 可在经选择的患者中考虑使用 FDG PET，但不作为常规
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推荐。

3. 在可及的情况下，维恩妥尤单抗+帕博利珠单抗是未经治

疗的局部晚期及转移性膀胱癌的首选治疗方案。但目前尚无

其与 GC+纳武利尤单抗、或顺铂序贯维持治疗方案的直接比

较数据。

4. 对于新发寡转移性淋巴结受累的患者，若在经验丰富的多

学科专家组严密管理下对全身治疗获持续完全缓解，可在谨

慎考虑后行 RC+淋巴结清扫或 TMT 等根治性局部治疗，但

目前尚不作为标准推荐。

5. 多学科管理对于判断疾病反应和可切除性至关重要。反应

评估及手术巩固的一般原则可能包括：

a. 影像学和/或麻醉下检查未见盆腔侧壁侵犯（目标为

手术候选者实现 R0切除）；

b. 影像学显示淋巴结完全消退，或残留病灶活检阴性；

c. 达到一段疾病稳定期，且无其他部位进展。

6. 寡转移性疾病为转移灶导向治疗（手术或放疗）的多学科

管理提供了机会。

生物标志物

1. 目前的生物标志物尚不能指导顺铂适用的 MIBC 患者的

NAC决策。

2. 有必要对 MIBC 患者开展预测全身治疗反应的生物标志

物研究。预测性生物标志物未来可能实现标准化，并纳入临
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床决策（超出临床试验范畴）。

3. PD-L1检测可能有助于识别更可能从纳武利尤单抗辅助治

疗中获益的患者，但不应作为患者选择的唯一标准。

4. MIBC 患者 RC 后检测到 ctDNA，可能提示复发风险较高，

且可能从辅助治疗中获益。

5. 在新兴生物标志物经不同临床实践场景验证并标准化之

前，新辅助/辅助治疗方案的选择决策仍应以临床参数为优

先。

临床试验设计与终点

1. 术前全身治疗的试验，应纳入手术可切除（cT2–4a N0–1

M0）、且适合全身治疗、RC及盆腔淋巴结清扫的患者。

2. 针对 cTany N2–3 M0 期患者的试验，可考虑基于数据的

全身治疗后，再行巩固性局部区域治疗（包括根治性手术或

放化疗）。

3. 除非有充分的生物学理由排除，否则推荐在局限性MIBC

试验中纳入组织学变异亚型，且（理想情况下）不要求必须

以传统尿路上皮癌为主。组织学亚型的存在可作为分层因

素，并纳入预设的亚组分析。

4. 强烈建议由具有膀胱癌专业经验的病理科医生对 TURBT

及膀胱切除标本进行病理审核，因其判读可能影响分期、组

织学亚型识别、临床试验入组资格及终点判定。

5. MIBC 试验的适宜主要终点应根据所采用的治疗模式而
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定：

a. 对于随机 II–III 期试验，以“至事件发生时间”为主

要终点至关重要。

b. 对于 TMT 或其他保留膀胱策略的随机试验，推荐以

“膀胱完整状态无事件生存期”为主要终点。

c. 对于评估新辅助（联合或不联合辅助）治疗的随机试

验，推荐以“无事件生存期”为主要终点。

d. 对于评估辅助治疗的随机试验，应以“无病生存期”

为主要终点。

e. 所有此类试验应至少将“总生存期”作为关键次要终

点。

6. 病理完全缓解（pCR，即 ypT0 N0）适合作为新辅助治疗

中单臂“信号探索”试验的主要终点；病理降期（<ypT2 N0）

应作为次要终点予以记录。需注意，pCR 可能受 TURBT 操

作的完整性及范围等因素干扰。

7. 对新辅助/诱导全身治疗后临床完全缓解（cCR）的准确

判定，受限于当前临床分期方法的局限性。cCR 的描述应基

于采用预先设定的详细 cCR定义（如组织活检阴性、细胞学

阴性、横断面影像阴性等）的研究，并评估其与相关临床结

局（如至事件发生时间终点）的关联。

患者生活质量与康复

1. 患者报告的生活质量（QoL）结局应成为前瞻性干预措施
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/试验的关键终点，并应在基线期、治疗期间及治疗结束后分

别进行评估。

2. 围手术期应考虑使用经过验证的评估工具对患者衰弱状

态、多病共存及功能状态进行评估，以改善共同决策。

3. 若条件允许，应建议所有患者在手术和/或全身治疗前参

加包括营养及运动指导的预康复计划，尤其对于衰弱和/或伴

有合并症的患者。

4. 加速康复外科（ERAS）是接受 RC 患者的重要治疗组成

部分。需进一步研究以明确 RC 背景下哪些具体的 ERAS 要

素最具获益。

5. 鉴于阿片类镇痛的副作用，术后疼痛管理中应优先采用多

模式非阿片类镇痛方案，如非甾体抗炎药、神经调节剂（如

加巴喷丁或普瑞巴林）及局部神经阻滞等。

1.5 球部尿道狭窄治疗中国专家共识（2025 版）

球部尿道狭窄是男性常见的下尿路梗阻性疾病。为规范

我国球部尿道狭窄的诊疗，中国医师协会泌尿外科医师分会
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尿路修复与重建学组和中华医学会泌尿外科学分会尿路修

复与重建学组组织国内权威专家，系统回顾循证证据，经充

分研讨形成本共识，旨在为各级医疗机构提供科学、实用的

临床决策支持。

总体原则

超短段（<0.5 cm）膜样狭窄可首选尿道扩张或冷刀内

切开术，但不建议反复操作。短段狭窄（≤2 cm）是吻合术

的主要适应证，其中尿道海绵体瘢痕严重的创伤性闭锁适合

离断式吻合术，瘢痕较轻的非闭锁性狭窄则适合非离断吻合

术。对于长段狭窄（>2 cm），推荐采用口腔黏膜或带蒂皮

瓣进行扩大成形术。

治疗方式分类和适应证

1. 腔内治疗的适应证和选择

对于未经治疗的 0.5 cm 以下的膜样狭窄者推荐冷刀内

切开术作为一线治疗。对于初次治疗复发者，如仍在上述标

准内，仍可以尝试第二次冷刀治疗，但不建议进行多次冷刀

内切开术（中等质量证据；弱推荐，共识度：82%）。不推

荐能量器械作为首选的内切开工具（高等质量证据；强推荐，

共识度：95%）。

2. 离断吻合术和非离断吻合术的适应证和选择

离断吻合术：瘢痕切除端端吻合适合于尿道海绵体瘢痕

化严重，管腔接近闭锁或完全闭锁，短段狭窄≤ 2 cm者（球
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部尿道活动性大，可允许稍长段切除）（中等质量证据；弱

推荐，共识度：77%）。

非离断吻合术：由于球部尿道腹侧有较厚的尿道海绵

体，在腹侧纵切易出血， 推荐切开位置为球部尿道背侧。

非离断吻合术适用于腔内损伤为主，或者骑跨伤导致尿道海

绵体瘢痕不严重的球部尿道狭窄（高等质量证据；强推荐，

共识度：95%）。

3. 球部尿道扩大成形术皮瓣和黏膜选择

阴茎的包皮内板皮瓣质地柔软，弹性适中，少毛发，适

用于远端球部尿道重建（高等质量证据；强推荐，共识度：

91%）。会阴皮瓣质地较厚，包括阴囊中隔皮瓣、会阴动脉

穿支皮瓣，取材来自球部中段或近端尿道邻近区域，皮瓣转

移路径短，但需要注意避免用有毛发的会阴皮瓣（中等质量

证据；弱推荐，共识度：73%）。

黏膜替代成形的目标宽度应达到 F18 以上，因此黏膜切

取的宽度一般应≥ 1.5 cm（根据狭窄程度），长度应比术

中实测的狭窄长度超出 0.5 cm（高等质量证据；强推荐，共

识度：100%）。

4. 导尿管材质选择和留置时间

尽量选择硅胶导尿管，避免无涂层乳胶导尿管，推荐带

凹槽的硅胶导尿管（高等质量证据；强推荐，共识度：95%）。

球部尿道成形术后，导尿管推荐留置 3∼ 4 周（高等质量证
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据；强推荐，共识度：95%）。

1.6 膀胱活动低下症诊治中国专家共识

膀胱活动低下症（UAB）是指与膀胱逼尿肌肌力下降

（DU）相关的综合性症状，其特征为排尿时间延长，伴或不

伴膀胱不能排空的感觉，常伴有尿等待、尿线细和膀胱充盈

感觉下降。目前对于UAB的认知严重不足，而且UAB临床

诊疗中存在诊断标准不统一、治疗方案及长期管理策略不规

范等问题。为提高这一临床常见疑难问题的诊治水平，中华

医学会泌尿外科学分会尿控学组制订《膀胱活动低下症诊治

中国专家共识》，为临床医师提供科学、规范、可行的诊疗

参考，进而提升该病的整体诊疗水平，改善患者生活质量。

诊断

【推荐意见】①UAB的临床表现缺乏特异性，诊断必须

综合考虑患者的下尿路症状、体征以及合并疾病，建议进行

神经系统检查（低质量证据，强推荐）。②建议患者记录 3 d

的排尿日记（中等质量证据，强推荐）。③压力-流率测定是

诊断 UAB/DU 的金标准，男性常用诊断标准为 LinPURR



信息快报

26

（Schaefer）列线图及 BCI<100，女性的常用诊断标准为

PdetQmax<20 cm H2O，且Qmax<15 ml/s，且 BVE<90%

（中等质量证据，强推荐）。

保守治疗

【推荐意见】①腹压辅助排尿可以改善排尿功能，减少

残余尿量（低质量证据，弱推荐）。②残余尿量持续增多的

UAB 患者建议间歇性自家清洁导尿（中等质量证据，强推

荐）。③盆底肌松弛训练、膀胱腔内电刺激可作为辅助治疗

手段（中等质量证据，弱推荐）。

药物治疗

【推荐意见】推荐采用α1a 受体阻滞剂治疗UAB（中等

质量证据，强推荐）。

尿道肉毒毒素注射

【推荐意见】保守治疗无效或不愿意接受保守治疗，且

无机械性膀胱出口梗阻的女性 UAB 患者可以选择尿道肉毒

毒素注射（中等质量证据，弱推荐）。

经尿道手术

【推荐意见】①推荐 TURP 或前列腺剜除术用于治疗保

守及药物治疗不满意，且保留部分逼尿肌功能的男性 UAB

患者（PdetQmax>20 cm H2O）（高质量证据，强推荐）。

②经尿道膀胱颈切开术（TUI-BN）用于治疗保守及药物治疗

不满意的女性UAB患者（中等质量证据，弱推荐）。
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骶神经调节术

【推荐意见】推荐对于经保守或药物等治疗后效果不佳，

经与患者充分沟通后可行骶神经调节术（SNM）治疗（高质

量证据，强推荐）。

随访与管理

【推荐意见】①所有接受保守、药物或手术治疗的UAB

患者均应随访；随访间隔与检查项目依据患者特征、治疗方

式及并发症风险制订个体化方案（低质量证据，弱推荐）。

②随访应包括症状、生活质量评估及客观指标（如尿流率、

残余尿量）；合并感染等并发症风险高的患者，按需完善尿

常规、尿培养，并及时评估上尿路功能（低质量证据，弱推

荐）。

1.7 PCWG4指南：前列腺癌临床试验设计与终点评估

随着新的成像方法、分子表型分析、遗传亚型、预后评

估以及针对各种疾病状态的有效疗法的持续发展，迫切需要
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重新定义晚期前列腺癌患者的临床试验术语和最佳实践。由

多个工作组构成的国际专家委员会，即前列腺癌临床试验工

作组 4（PCWG4），在基于新兴证据和生物标志物背景下的

临床试验数据，制定更新的标准，为晚期前列腺癌患者的临

床试验设计、入选标准和终点评估提供指导。

PCWG4指南概要

变更清单

与 PCWG3 临床状态模式相比，PCWG4 推荐意见的主

要变更如下：

1. 重新定义疾病过程中特定时间点的患者特征描述，包

括疾病范围、既往治疗、影像学发现、睾酮水平、基因型/

表型、种族和宿主因素，以及临床风险。

2. 避免使用去势敏感性前列腺癌和去势抵抗性前列腺

癌（CSPC/CRPC）术语，转而采用基于新治疗适应症模式的、

更以患者为中心的语言，包括雄激素通路调节初治性/敏感性

（APMN/S）和雄激素通路调节抵抗性（APMR）疾病，明确

影像学方式、既往治疗、症状和扩散模式。

3. 确认使用经验证的生物标志物（基因、影像、病理、

临床）指导精准药物和治疗，以优化患者获益并最大程度地

降低风险。

4. 强调在新治疗开始和疾病进展时，对疾病进行连续的

生物学（基因、表型）分析，以重新定义新出现的可操作突
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变和不断变化的生物学特性。连续采样可能涉及转移灶活

检、液体活检和/或肿瘤特异性成像。

试验实施原则

1. 强调发现和验证能够反映患者获益或可作为获益替

代指标的治疗后结局，用于监管申报，以加速药物审批。

2. 与 FDA BEST 指南中生物标志物定义的试验设计保

持一致。

3. 将标准/终点扩展至早期适应症（ADT/ARPI 前、仅转

移性和仅 PET，或非转移性）。

4. 强调需要区分两点：一是临床试验中需持续报告疾病

进展相关评估指标；二是临床实际诊疗需求——若患者仍能

从治疗中获益，即便出现疾病进展，仍可继续沿用原有治疗

方案。

入组资格

1. 重点关注增加入组人数，以准确反映受影响患者的人

口统计学特征，特别是那些前列腺癌发病率和死亡率风险最

高的患者。

2. 使用经过验证的临床、PET/影像学、患者报告和生物

学参数，针对不同疾病状态/适应症制定入组标准，旨在使入

组患者的预后同质化，同时富集最可能对特定治疗产生应答

的患者人群。

3. 扩大病理学评估范围，纳入组织学变异、数字病理学
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生物标志物，以及与风险和情境依赖性结局相关的经验证分

子生物标志物。

4. 鼓励设计基于不同临床表型的特定试验，这些表型由

影像学转移灶的位置和分布定义，且特定疗法已有正式适应

证或排除标准。

治疗：确定剂量、方案、毒性和药效学标志物

1. 鼓励使用药效学和安全性结局指标，以确认作用机制

和患者获益与风险，并确定针对特定药物对恶性过程影响的

最佳剂量和方案。

2. 建议用于评估抗肿瘤活性的治疗后生物标志物检测，

应针对每种药物的作用机制进行定制，并在固定时间隔进

行。

基线疾病评估

1. 扩展基线评估内容，包括：肿瘤组织学；所有既往系

统治疗的时间、持续时间和缓解情况（如有）；基于血液、

患者报告和影像学标志物的标准化评估；预后风险；以及肿

瘤分子特征。

2. 除五种临床亚型（由转移灶范围和位置定义）外，还

需关注前列腺癌的分子/生物学亚型。

3. 定义试验入组时的进展类型：仅 PSA 进展、按疾病

扩散部位和影像学类型划分的影像学进展，或两者兼有。对

于影像学进展，需记录是现有病灶生长、新病灶出现，还是
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两者共同导致。

结局测量与报告：血液及分子指标

1. 当存在进展性病灶时，建议在安全/可行的情况下对

进展的转移部位进行重新活检，以评估组织学和生物标志

物，或进行液体活检。

2. 建议 PSA 结局和进展标准应在药物作用机制的背景

下进行解释和重新定义，并考虑对 PSA 产生潜在有利/不利

影响的预期时间，以及在强效 AR抑制背景下影像学和 PSA

水平之间已知的脱节现象。

3. 提供关于如何定义和报告与 PSA 下降、液体活检（循

环肿瘤细胞、ctDNA 含量）和系列基因分型相关结局的建议。

结局测量与报告：患者报告结局（PROs）

1. 认识到患者视角在前列腺癌临床试验中的重要性，以

及进一步优化 PRO数据评估、收集、分析和呈现的必要性。

2. 推荐使用经验证的工具测量疾病相关症状，包括疼痛

强度和干预，以及身体功能。

3. 推荐使用美国国家癌症研究所（NCI）患者报告的不

良事件通用术语标准（PRO-CTCAE）收集患者报告的不良事

件。

结局测量与报告：影像学及临床指标

1. 将应答和进展标准扩展至激素治疗进展前的早期疾

病状态，以及非转移性或仅 PET 检出病变的情况。
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2. 将应答和进展标准扩展至包括基于 PSMA-PET 的影

像学特征，并建议在前瞻性Ⅲ期试验背景下对其进行测试和

验证。

3. 确认基于 PCWG3 的 CT软组织和骨扫描应答和进展

标准，是在激素治疗前及激素治疗耐药背景下与生存相关的

经验证指标。

4. 强调并定义骨骼相关结局、骨骼相关事件和症状性骨

骼事件，但建议重点关注后者，因后者代表了对患者更直接

的临床获益。

5. 确认“进展后继续治疗”的概念，即观察到一种或多

种疾病表现仍存在临床获益，从而将“无临床获益（NLCB）”

定义为停止治疗或调整治疗的目标终点。

1.8 2026AUA/ASTRO临床局限性前列腺癌指南修订版

大多数新诊断的前列腺癌患者为临床局限性病变，基于

循证医学的临床实践指南是辅助临床决策、推动高质量诊疗

的重要工具。美国泌尿外科学会（AUA）与美国放射肿瘤学

会（ASTRO）专家组基于 2022 年以来发表的研究文献，对
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指南进行了更新。本次更新继续保留了风险分层体系，用于

评估新诊断的临床局限性前列腺癌患者。本文归纳了此次指

南的更新要点，供大家参考。

分期

临床医生可在任何风险类别的患者中，应用前列腺磁共

振成像（MRI）来确定前列腺内病变的范围和位置，以指导

监测活检或制定治疗方案。（条件性推荐；证据等级：B级）

对于无症状的低危或预后良好的中危前列腺癌患者，临

床医生不应常规进行前列腺特异性膜抗原正电子发射断层

扫描（PSMA PET）、横断面成像（腹部/盆腔增强 CT或 MRI）

或骨扫描用于淋巴结或转移分期。（专家意见）

对于预后不良中危和高危局限性前列腺癌患者，临床医

生应使用 PSMA PET 扫描，或结合骨扫描与横断面成像来进

行分期。（强推荐；证据等级：B级）

对于常规影像学检查阴性的预后不良中危或高危局限

性前列腺癌患者，临床医生可进行 PSMA PET 扫描以评估转

移情况。（专家意见）

基于风险的管理

临床医生应告知患者，所有前列腺癌治疗都存在风险。

治疗对患者泌尿、性功能和肠道功能所带来的风险，必须与

癌症本身的风险、患者预期寿命、合并症、基础疾病及个人

意愿相结合，以促进共同决策（SDM）的管理模式。（临床
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原则）

临床医生应告知低危和中危前列腺癌患者，全腺体或局

灶消融仍属研究性治疗，目前缺乏将其疗效与手术、放疗、

主动监测等标准治疗方案进行对比的高质量数据。（专家意

见）

临床医生不应建议高危前列腺癌患者在临床试验之外

接受全腺体或局灶消融。（专家意见）

放疗原则

临床医生可告知前列腺癌患者，质子治疗是一种治疗选

择，但目前尚无证据表明其在毒性反应和癌症治疗效果方面

优于其他放疗方式。（条件性推荐；证据等级：C级）

当联合使用雄激素剥夺治疗（ADT）和放疗时，ADT可

于新辅助阶段或同步开始。（条件性推荐；证据等级：C级）

对于接受放疗的高危局限性（具备以下≥2 项：PSA≥

40 ng/dL、Gleason 评分≥8、临床分期≥cT3）或局部晚期

（cN1）前列腺癌患者，临床医生应将 ADT与醋酸阿比特龙

及泼尼松联合使用，疗程为 24 个月。（强推荐；证据等级：

B级）
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1.9 2026EAU/ASCO 阴茎癌指南更新概要

2026 年欧洲泌尿外科学会（EAU）与美国临床肿瘤学会

（ASCO）联合更新了阴茎癌诊疗指南，旨在提供基于证据

的诊断和管理建议。该次更新反映了在诊断、分期、治疗及

患者生活质量方面的最新进展。鉴于阴茎癌属于罕见恶性肿

瘤，高级别证据往往缺乏，因此临床决策必须结合专家判断

与患者意愿。本文现就指南更新内容进行概要梳理。

诊断评估与分期

原发灶诊断

体格检查是核心。当怀疑海绵体侵犯或考虑器官保留手

术时，推荐进行MRI 检查。确诊需进行 2–3mm穿刺活检，

小样本往往不足以评估浸润深度。

淋巴结分期

淋巴结受累情况是预测阴茎癌患者生存状况的最重要

因素。2026 版指南明确将超声（US）及超声引导下细针穿

刺（US±FNA）整合入核心诊断流程，以改善腹股沟淋巴结

性质评估。
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临床淋巴结阴性（cN0）：pT1aG1 为低风险，无需手

术分期；pT1aG2 为中等风险（转移率 6-8%），需权衡利弊；

pT1b及以上为高风险（转移率 22-30%），推荐进行动态前

哨淋巴结活检（DSNB）。

临床淋巴结阳性（cN+）：需通过 US±FNA 进行组织

学确认。对于盆腔和远处分期，推荐 FDG-PET/CT，因其诊

断性能优于 CT。

原发肿瘤的治疗

治疗原则

在保证肿瘤学结局的前提下，尽可能保留器官功能

（OSS）。目前缺乏随机对照试验，多基于回顾性证据。

非浸润性疾病（PeIN）

手术：广泛局部切除、包皮环切或阴茎头表面重建是标

准选项，局部复发率为 0-20%。

局部药物：咪喹莫特或 5-氟尿嘧啶是有效的非侵入性替

代方案，但需密切监测，因可能存在未被发现的浸润性病灶。

激光：Nd:YAG 或 CO2 激光消融反应率较高，但复发频

繁。

局限于阴茎头的浸润性疾病（cT1-T2）

器官保留手术（OSS）：已成为主流。虽然局部复发率

（~30%）高于非OSS，但长期生存率无差异。切缘<1mm

时复发风险显著增加。
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放疗：是有效的器官保留选项。近距离放疗 5年无复发

生存率（78.6%）优于外照射（55.2%）。

局部晚期疾病（T3/T4）

手术：可切除的 cT3 疾病标准治疗为部分阴茎切除术。

新辅助化疗：对于不可切除疾病，紫杉烷-铂类联合方案

客观缓解率（ORR）约 57%。

根治性放化疗（cRXT）：对于不适合手术的患者，cRXT

是一种值得考虑的选择，不过相关的前瞻性数据仍然有限。

区域淋巴结管理

cN1-N2 疾病

手术：根治性腹股沟淋巴结清扫术（rILND）是标准。

筋膜保留 ILND（fsILND）显示出与 rILND 相当的肿瘤学效

果和较低的并发症率。

微创手术：视频内镜（VEIL）和机器人辅助（RAVEIL）

手术并发症更少，但在 cN1-2 治疗性清扫中的常规应用仍需

更多证据（目前主要在临床试验中）。

盆腔淋巴结清扫（pPLND）：对于有≥3个腹股沟淋巴

结转移或结外侵犯的患者，推荐进行预防性 pPLND 作为分

期手段。

cN3 与巨块型 cN2 疾病

首选策略：新辅助化疗（NAC）。含紫杉烷的方案（如

TIP）是核心。对 NAC 有反应并接受巩固性手术的患者，5
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年生存率可达 50-60%。

免疫治疗：特瑞普利单抗联合尼妥珠单克隆抗体及三联

化疗在初步研究中显示出高 pCR 率。

辅助放疗：对于结外侵犯患者，剂量≥54 Gy 可改善局

部控制。HPV 阳性患者可能从辅助放疗中获益更多。

转移性疾病

一线治疗：铂类双药化疗（如顺铂/5-FU 或紫杉醇/卡铂）

是首选姑息方案。

免疫治疗：PD-1 抑制剂（如帕博利珠单抗）单药或联

合化疗显示出一定疗效，但持久控制仍不常见。

随访

随访策略：淋巴结复发多发生在治疗后 2-3 年内。建议

早期密集监测（如术后前 1年每 3个月一次腹股沟超声），

随后降级。

生活质量：阴茎癌严重影响患者心理和社会功能。指南

强调多学科支持、淋巴水肿管理及电子患者报告结局

（ePROMS）的应用。

中心化治疗：数据表明，在高容量中心接受治疗的患者

在淋巴结分期、切缘状态及生存率方面均优于非中心化治

疗。
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1.10 2026EAU非肌层浸润性膀胱癌指南更新概要

膀胱癌是全球第六大常见恶性肿瘤，约 75%患者初诊为

非肌层浸润性膀胱癌（NMIBC）。欧洲泌尿外科学会（EAU）

在制订 2026 年 NMIBC 指南过程中，通过对文献的结构化评

估，识别、整理并评价了新的相关证据。2026 版指南的主

要更新内容包括：新增关于膀胱癌的危险因素及不同亚型进

展的预后因素的表格；新增总结卡介苗（BCG）无应答肿瘤

的治疗方案的表格；新增一个章节，探讨在特定高危和极高

危 BCG 初治 NMIBC 患者中，将免疫检查点抑制剂与 BCG

联合应用的策略；新增介绍NMIBC 去强化治疗策略的章节。

本文将聚焦于上述指南的更新部分，予以归纳整理。
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膀胱癌的危险因素

与进展风险相关的临床及病理因素
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卡介苗（BCG）失败的治疗选择

免疫检查点抑制剂联合治疗对比单用 BCG治疗

CREST 试验评估了在 BCG初治的高危NMIBC 患者中，

在标准BCG诱导和维持治疗（长达 2年）的基础上加用 PD-1

抑制剂 sasanlimab，对比单用 BCG 诱导加 sasanlimab，

以及单用 BCG 诱导和维持治疗的疗效。在 36 个月时，

sasanlimab 联合 BCG组的无事件生存期（EFS）较单用 BCG

组显著改善；而仅在BCG诱导期联合sasanlimab未见获益。

在 sasanlimab 联合 BCG组中，≥3级治疗相关不良事件发

生率为 29.8%，而单用 BCG组为 6.3%。超过 40%的患者报

告了免疫相关毒性，其中 14%为≥3级，10%需要住院治疗。

POTOMAC 试验评估了与单用 BCG或 BCG诱导加度伐

利尤单抗相比，在标准 BCG 诱导及长达 2 年的维持治疗中
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加用 1年度伐利尤单抗是否能改善高危 NMIBC 患者预后。

试验显示，与对照组相比，度伐利尤单抗联合全程 BCG方案

组的无病生存期（DFS）获得早期且持续的改善，2年 DFS

显著更高；而当度伐利尤单抗仅与 BCG诱导治疗联用时，未

见显著获益。在度伐利尤单抗联合全程 BCG组中，≥3级治

疗相关不良事件（主要为免疫介导）发生率为 21%，而对照

组为 4%。

目前，在经过严格筛选且充分知情的患者中，可考虑将

sasanlimab 或度伐利尤单抗作为 BCG的附加治疗选择；但

应采用审慎态度，因为这些策略尚需更成熟的数据支持，且

必须在共同决策的框架内权衡任何潜在获益与毒性。

NMIBC去强化治疗策略

由于人口老龄化和医疗成本不断上升，NMIBC 的管理正

变得日益具有挑战性，因此需要提供高效、以患者为中心的

医疗服务。现有证据支持对复发性低级别 Ta 期疾病采取去

强化治疗策略，如主动监测、化学消融和门诊电灼术，且不

降低肿瘤学安全性。

指南推荐在适当情况下通过共同决策来降低治疗强度，

具体措施包括：在低级别 Ta 期肿瘤中省略逼尿肌切除；选

择性使用单次术后膀胱内灌注化疗；对高危 NMIBC 选择性

进行再次经尿道膀胱肿瘤电切术（re-TURB）；对复发性低

级别 Ta期疾病采取保守治疗方案；在特定极高危患者中将
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BCG 作为膀胱切除术的替代方案；对 BCG无应答的疾病采

取保膀胱策略；降低监测强度；以及对体弱患者提供支持性

护理。

转移性去势抵抗性前列腺癌（mCRPC）无法治愈，治疗

1.11 帕博利珠单抗联合大剂量 IL-2 治疗晚期 ccRCC 疗效持

久

晚期肾透明细胞癌（ccRCC）的治疗在近年间取得了显

著进展，以免疫检查点抑制剂（ICI）为基础的双药联合方案

或 ICI 联合酪氨酸激酶抑制剂（TKI）已成为一线标准治疗。

然而，现有方案多需长期或无限期给药，导致毒性累积、生

活质量下降及高昂医疗费用。因此，有限的诱导疗程后实现

持久缓解且无需持续治疗，成为重要的临床目标。

白介素-2（IL-2）是首个在转移性肾细胞癌（mRCC）中
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显示疗效的免疫治疗药物，但因其急性毒性而应用受限。ICI

与 IL-2 在机制上具有互补性：帕博利珠单抗（抗 PD-1）可

逆转免疫耐受，而高剂量 IL-2 可促进 T细胞和NK细胞的增

殖与杀伤功能。本研究为单臂 II 期临床试验，旨在评估固定

疗程帕博利珠单抗联合大剂量 IL-2 在初治晚期 ccRCC 患者

中的安全性与疗效，前期已报道主要终点结果（客观缓解率

超过预设阈值 45%）。本文报告中位随访 76.4 个月的长期

生存结局、治疗间歇期及相关的分子标志物分析。

研究方法

1. 试验设计与患者

本研究为单中心、单臂Ⅱ期试验（注册号：

NCT02964078），纳入初治、经病理确诊含透明细胞成分的

mRCC患者，要求 ECOG体能状态 0~1 分、器官功能正常，

并排除活动性脑转移、活动性自身免疫病及既往接受过抗

PD-1/PD-L1 治疗者。

2. 治疗方案

试验采用 Simon 二阶段最小化设计。治疗方案由最多

四个治疗模块组成，每个模块包含 3个周期的帕博利珠单抗

（200mg，每 3周一次）。

模块 1和 4：仅使用帕博利珠单抗单药治疗。

模块 2 和 3：在连续的帕博利珠单抗给药之间，穿插 2

个周期的大剂量 IL-2（600000 IU/kg，每 8小时一次，最多
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5 剂/周期）。

患者在无疾病进展或不可耐受毒性的情况下，可依次进

入后续治疗模块。根据 RECIST 1.1 标准，每 9 周进行一次

影像学评估。

3. 研究终点

主要终点：客观缓解率（ORR）和安全性。研究设定

ORR的零假设为≤20%，备择假设为≥45%。

次要终点：包括总生存期（OS）、无进展生存期（PFS）、

无治疗间隔（TFI）和无治疗生存期（TFS）。TFI 定义为停

止方案治疗至开始下一线系统治疗、末次随访或任何原因死

亡的时间。TFS通过 5年限制平均生存时间计算。

探索性终点：通过流式细胞术、NanoString 基因表达

分析和Olink 蛋白质组学分析，对治疗前后采集的外周血样

本进行相关性生物标志物分析。

主要研究结果

1. 患者基线特征

共 27 例患者入组，其中 26 例接受了治疗。患者中位年

龄为 60.5 岁，85%为男性。根据 IMDC 风险分级，23%为低

危，73%为中危，4%为高危。

2. 疗效与生存结局

ORR：26 例患者中，19 例（73%）达到客观缓解，显

著超过预设的 45%阈值。其中，完全缓解 11 例，部分缓解
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8 例，疾病控制率为 92%。

生存数据：中位OS未达到（>84 个月），5年 OS率为

73%。中位 PFS 为 19.3 个月，5年 PFS 率为 42%。中位 TFI

为 23.8 个月，5年 TFI 率为 42%。估算的 5年 TFS为 30.2

个月。

亚组分析：在 IMDC低危组中，中位OS和 PFS均未达

到。在中高危组中，中位OS 为>84 个月，中位 PFS 为 17.3

个月。

3. 安全性

研究期间未发生 5级不良事件。在获得持久疾病控制且

无需后续治疗的患者中，中位随访 76.4 个月后，未观察到任

何持续的≥2级毒性。

4. 探索性生物标志物分析

转录组与蛋白质组学：与无应答者相比，超长应答者在

IL-2 治疗后表现出促炎性趋化因子（如 IL-8, IL-1 β ,

CXCL1/2/3）的协同上调。通路分析显示，超长应答者具有

更强的先天免疫通路活性，而丝氨酸/苏氨酸激酶活性较低。

外周血免疫谱：流式细胞术分析显示，治疗应答者外周

血中 CD16+ NK 细胞频率显著高于无应答者。此外，超长应

答者在整个治疗期间，其外周血中 PD-1+ T 细胞频率受到持

续抑制，而无应答者则表现出更大的变异性。

主要研究结论与临床启示
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有限疗程的帕博利珠单抗联合大剂量 IL-2 治疗晚期

ccRCC，不仅可行且耐受性良好，更能带来持久的临床获益。

这些发现为“有限疗程免疫治疗”这一策略奠定了临床与机

制学基础，证实其足以诱导机体产生持续的肿瘤控制。未来

的研究应着重于在独立队列中验证生物标志物特征，开发基

于免疫谱分析的患者分层工具，并开展与标准治疗方案的随

机对照比较。

1.12 肾癌辅助治疗新突破：帕博利珠单抗联合贝组替凡

KEYNOTE-564 试验证实，帕博利珠单抗辅助治疗可延

长肾切除术后肾透明细胞癌（ccRCC）患者的无病生存期和

总生存期，这已成为标准治疗方案。缺氧诱导因子 2α（HIF-2

α）抑制剂贝组替凡对晚期 ccRCC具有抗癌活性。鉴于帕博

利珠单抗与贝组替凡具有不同的作用机制且毒性谱重叠有

限，将两者联合用于辅助治疗有可能进一步改善患者预后。
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基于此，研究者开展了 LITESPARK-022 试验，旨在评估帕

博利珠单抗联合贝组替凡对比帕博利珠单抗单药，在肾切除

术后复发风险较高的 ccRCC 患者中作为辅助治疗的疗效与

安全性。

研究方法

1. 试验设计与参与者

LITESPARK-022 是一项国际多中心、双盲、随机对照 3

期临床试验（注册号：NCT05239728）。

纳入标准：年龄≥18岁，手术后经组织学确诊的 ccRCC，

符合中高危或高危复发风险标准，或M1期且目前无疾病证

据。所有患者在随机化分组前 12 周内完成肾切除术或肾切

除术联合转移灶切除术。

2. 治疗方案

参与者按 1:1 比例随机分成两组，两组均每 6周一次静

脉注射 400 mg 帕博利珠单抗（≤9剂），此外一组每日口

服 120mg（帕博利珠单抗-贝组替凡组），另一组每日口服

安慰剂（帕博利珠单抗-安慰剂组），治疗持续时间最长为 1

年。允许贝组替凡剂量减量（先减至 80mg，再减至 40mg），

但帕博利珠单抗剂量不予调整。

随机分层因素包括风险类别（中高危、高危、M1 NED）

和肿瘤分级（1或 2级、3或 4级）。

3. 研究终点
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主要终点为研究者判定的无病生存期（DFS）。

次要终点包括总生存期（OS）和安全性。

主要研究结果

1. 参与者特征

共纳入 1841 例患者，其中贝组替凡组 921 例，安慰剂

组 920 例。两组基线特征总体均衡。治疗完成率在两组分别

为 69.5%和 71.1%。

2. 疗效

中位随访时间为 28.4 个月。贝组替凡组 186 例参与者

（20.2%）和安慰剂组 246 例参与者（26.7%）发生复发或

死亡事件。贝组替凡组的 DFS 率显著高于安慰剂组（HR

0.72；P<0.001）；估计 24 个月 DFS 率分别为 80.7%和

73.7%。

在中期分析时，两组OS数据尚未成熟。贝组替凡组 38

例参与者（4.1%）和安慰剂组 49 例参与者（5.3%）死亡。

两组估计 24 个月 OS 率分别为 96.2%和 95.7%，死亡风险

比为 0.78（P=0.24），无统计学显著差异。

3. 安全性

贝组替凡组的 3 级或更高级别不良事件发生率为

52.1%，安慰剂组为 30.2%。最常见的不良事件为贫血、丙

氨酸氨基转移酶升高和低氧血症。两组各有 3名参与者发生

治疗相关死亡。
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主要研究结论与临床启示

对于复发风险较高的 ccRCC患者，在肾切除术后，与帕

博利珠单抗单药治疗相比，帕博利珠单抗联合贝组替凡治疗

可显著提高无病生存率，但发生 3级或更高级别毒性效应的

风险增加。

1.13 HIF-2α抑制剂 casdatifan 治疗 ccRCC安全有效

肾透明细胞癌（ccRCC）是肾癌的主要亚型，其发生发

展主要由缺氧诱导因子 2α（HIF-2α）驱动。尽管免疫检查

点抑制剂和抗血管生成疗法的应用改善了 ccRCC 患者的生

存期，但对于一线治疗耐药后的患者，仍需探索更有效的治

疗方案。

Casdatifan 是一种强效、选择性、口服生物利用度高的

HIF-2α抑制剂，设计上增强了组织渗透性。本研究（ARC-20

试验）旨在评估 Casdatifan 单药在既往接受过治疗的转移
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性 ccRCC 患者中的安全性、疗效，并探索 HIF-2α通路调节

与临床获益之间的生物标志物关联。

研究方法

1. 研究设计与患者

本研究是一项多中心、开放标签、Ⅰ期剂量递增和剂量

扩展试验（注册号：NCT05536141），在美国、澳大利亚和

韩国的多个临床中心开展。

剂量递增阶段采用标准的“3+3”设计，纳入 25 例晚期

实体瘤患者，评估 casdatifan 每日总剂量 20～200 mg 的安

全性与耐受性，并确定剂量限制性毒性（DLT）。

剂量扩展阶段纳入 127 例难治性转移性 ccRCC 患者，

进一步表征 casdatifan 单药治疗在选定剂量下的安全性、耐

受性和疗效。纳入标准包括：年龄≥18 岁；组织学确诊转移

性 ccRCC；既往接受过 PD-L1/PD-1 抑制剂和 VEGFR-TKI

治疗；未接受过HIF-2α抑制剂；ECOG体能状态评分 0或 1；

肌酐清除率≥40 ml/min；至少有一处可测量病灶。患者接

受 21 天为一个周期的 casdatifan 口服治疗，直至出现不可

耐受毒性、疾病进展、退出或死亡。

2. 研究终点

主要终点：安全性，包括治疗期间出现的不良事件

（TEAEs）的类型、发生率、因果关系和严重程度。

次要终点：研究者评估的客观缓解率（ORR）。
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探索性终点：研究者评估的无进展生存期（PFS）。

3. 生物标志物分析

研究收集了血清和肿瘤组织样本，进行了以下分析。

血清促红细胞生成素（sEPO）：作为 HIF-2α抑制的药

效学生物标志物。

肿瘤 EPOmRNA（tEPO）：通过 RNA 测序（RNA-seq）

和原位杂交（ISH）检测。

HIF-2α蛋白表达：通过免疫组化（IHC）检测。

基因组和转录组分析：通过全外显子测序（WES）和

RNA-seq 分析常见基因突变及信号通路富集情况。

主要研究结果

1. 患者基线特征

全人群（n=127）中位年龄 63 岁，男性 76%。ECOG PS

1 分者分别占 53%和 51%；IMDC中/高危者占 72%和 71%；

肝转移者占 41%和 31%。中位既往治疗线数为 3线，所有

患者均接受过 VEGF-TKI 和免疫治疗。

2. 安全性

在 100 mg QD 队列（n=32）和总人群（n=127）中，

中位治疗持续时间分别为 9.0 个月和 9.7 个月。最常见的

TEAE 为贫血（91%）、疲劳（53%）、头痛（31%）和呼

吸困难（28%）。

治疗相关≥3级贫血在 100 mg QD 队列占 25%，总人
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群占 41%；无患者因贫血终止治疗。治疗相关缺氧在 100mg

QD队列占 13%，总人群占 16%；因缺氧导致治疗中断者分

别为 9%和 14%。治疗相关不良事件导致剂量降低者在 100

mg QD队列占 22%，总人群占 24%；导致终止治疗者分别

占 3%和 3%。无治疗相关死亡事件。

3. 疗效

ORR：在 100mg QD队列中，确认的ORR为 35%（均

为部分缓解）；在总人群中，ORR为 31%（1例为完全缓解，

37 例为部分缓解）。

PFS：在中位随访 12.4 个月时，100 mg QD 队列的中

位 PFS尚未达到；在总人群中，中位 PFS 为 12.2 个月。12

个月的 PFS 率分别为 60%和 50%。

4. 生物标志物分析

sEPO 水平：ccRCC 患者的基线 sEPO 水平显著高于健

康志愿者。治疗期间，sEPO 水平大幅下降，且 sEPO 最大

降幅与临床获益显著相关。sEPO降幅更大的患者，其ORR

更高（P=0.001），疾病进展率更低（P=0.003），PFS 更长

（P=0.006）。

tEPO 表达：基线肿瘤 tEPO mRNA 高表达的患者，其

sEPO 降幅更大，且 PFS 显著改善（P=0.030）。ISH 分析

证实，EPOmRNA主要来源于癌细胞。

HIF-2α依赖性：肿瘤 HIF-2α蛋白高表达（IHC 染色≥
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25%）的患者，其 tEPOmRNA 水平更高，且 PFS显著长于

低表达患者（P=0.006）。转录组分析显示，HIF-2α转录特

征高表达与 casdatifan 治疗后的 PFS 改善显著相关

（P=0.018），但在其他非HIF-2α靶向疗法（如舒尼替尼、

阿替利珠单抗+贝伐珠单抗）中则与较差的 PFS 相关。

主要研究结论与临床启示

在接受过大量前期治疗的转移性 ccRCC 患者中，

casdatifan 治疗实现了具有临床意义且持久的疗效，其安全

性可控。HIF-2α抑制的生物标志物变化与临床获益相平行，

本研究在患者层面将机制明确的药效学生物标志物与抗肿

瘤疗效直接关联起来。

1.14 ⁶⁴Cu-bisPSMA PET/CT 提升前列腺癌复发病灶检出效

能
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前列腺特异性膜抗原正电子发射断层扫描（PSMA-PET）

的临床应用，改变了前列腺癌根治术后生化复发（BCR）的

诊疗路径。相较于传统影像学检查，PSMA-PET 在更低的前

列腺特异性抗原（PSA）水平下检出肿瘤复发灶，从而为挽

救性放疗提供精确靶区。然而，在极低 PSA 水平（如<0.5

ng/ml）时，现有 PSMA-PET 检出率仍不理想（约 30-50%），

且存在 PSMA-PET 阴性但挽救性放疗仍有效的临床困境。

⁶⁴Cu-bisPSMA 是一种新型的二价 PSMA 靶向小分子

肽，其标记的放射性核素⁶⁴Cu 具有 12.7 小时的半衰期，支

持高质量的延迟显像。本研究（Co-PSMA 试验）旨在直接

比较⁶⁴Cu-bisPSMA 与当前标准显像剂⁶⁸Ga-PSMA 在前列腺

癌根治术后 BCR 患者中的病灶检出率、对临床管理的影响及

诊断准确性。

研究方法

1. 研究设计与参与者

本研究是一项前瞻性、单臂、对比影像学Ⅱ期临床试验

（注册号：NCT06907641）。入组标准为 PSA 水平在 0.2–

0.75 ng/ml 之间，且正在考虑接受挽救性放疗。排除标准包

括既往接受过挽救性放疗，或在 12 个月内接受过雄激素剥

夺治疗（ADT）。

2. 影像学方案

所有参与者均在 3 周内先后接受 ⁶ ⁸Ga-PSMA 和 ⁶ ⁴
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Cu-bisPSMA PET/CT 检查。图像由临床医师进行前瞻性报

告，并遵循 SPARC 报告模板指南。为评估可重复性，所有

图像均由 6 名经验丰富的核医学医师进行独立的三盲法判

读，判读时对临床信息和其他影像结果设盲。

3. 临床管理影响评估

主治医师在获取⁶⁸Ga-PSMA 和⁶⁴Cu-bisPSMA 的扫描结

果后，分别填写管理影响问卷，记录基于扫描结果计划采取

的管理策略（如观察、挽救性放疗、立体定向放疗、ADT等）。

两次扫描后管理策略的任何差异均被定义为“管理变更”。

4. 复合参考标准

为评估两种显像剂的准确性，研究采用了复合参考标

准。该标准包括：活检结果、靶向治疗后的 PSA 反应（未接

受全身性治疗）、观察期间 PSA 升高/降低，或 3个月后的

重复⁶⁴Cu-bisPSMA 显像。基于此标准，分别对两种扫描结

果进行“真阳性”“假阴性”“假阳性”和“真阴性”的判

定。

主要研究结果

1. 患者特征

研究共纳入 50 名患者，中位 PSA 为 0.43 ng/ml，中位

距根治术时间为 38 个月。74%患者 ISUP 分级≥3，74%患

者病理分期为 pT3/4，10%患者术后病理提示淋巴结受累。

2. 影像学发现
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检出率：在患者层面，⁶⁸Ga-PSMA 阳性检出率为 36%，

而 24 小时 ⁶ ⁴Cu-bisPSMA 的检出率高达 78%。所有 ⁶ ⁸

Ga-PSMA阳性的患者在24小时⁶⁴Cu-bisPSMA上均为阳性。

病灶数量：24 小时⁶⁴Cu-bisPSMA 检出的平均每例患者

病灶数（1.26）显著高于 ⁶⁸Ga-PSMA（0.48），平均差值为

0.78（p<0.0001），检出病灶总数比为 2.63。24 小时⁶⁴

Cu-bisPSMA共检出63个病灶，而⁶⁸Ga-PSMA仅检出24个。

病灶定位：24 小时⁶⁴Cu-bisPSMA 在局部复发（56% vs

22%）、盆腔淋巴结（20% vs 8%）和骨转移（16% vs 10%）

的检出率上均高于⁶⁸Ga-PSMA。

3. 判读一致性

24 小时⁶⁴Cu-bisPSMA 图像的三盲判读一致性为 84%，

与临床初读报告的一致性高达 98%（Kappa=0.94），优于⁶

⁸Ga-PSMA 的 88%（Kappa=0.75）。

4. 临床管理影响

基于两种扫描结果的差异，44%患者管理方案发生了变

更。其中，12 名患者从“观察”转为“积极治疗”，9名患

者改变了放疗范围。

5. 诊断准确性

在 34 名可评估的患者中，24 小时⁶⁴Cu-bisPSMA 的复

合参考标准真阳性率为 71%，显著高于⁶⁸Ga-PSMA 的 29%。

其假阴性率为 21%，远低于 ⁶ ⁸Ga-PSMA 的 65%。 ⁶ ⁴
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Cu-bisPSMA 的假阳性率略高。

主要研究结论与临床启示

在根治性前列腺切除术后发生生化复发的患者中，⁶⁴

Cu-bisPSMA PET/CT 检出的疾病复发灶数量显著多于 ⁶ ⁸

Ga-PSMA PET/CT，对临床管理决策产生了重大影响，同时

其复合参考标准的真阳性率较高。

1.15 寡转移肾癌治疗新方向：转移导向治疗联合帕博利珠单

抗

对于转移性肾透明细胞癌（ccRCC），基于免疫检查点

抑制（ICI）的双药联合方案已成为标准治疗策略。然而，对

于转移灶局限的“寡转移”患者，以立体定向体部放疗

（SBRT）为代表的转移导向治疗（MDT）提供了一种替代

或延迟系统治疗的选择。既往单臂 2期研究提示MDT 单药
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可行且能带来一定的疾病控制，但MDT后是否应联合或序

贯 ICI 仍不明确。尤其 KEYNOTE-564 试验的亚组分析显示，

对于术后无影像学可见病灶的转移性 ccRCC患者，辅助帕博

利珠单抗较安慰剂有生存获益，这引发了在MDT清除可见

病灶后加用辅助 ICI 的假设。尽管 RAPPORT 试验已初步显

示 MDT联合帕博利珠单抗的安全性及疗效信号，但尚无直

接比较MDT+ICI 与 MDT单药的前瞻性随机对照数据。

本研究通过对两项独立的前瞻性单臂2期试验进行个体

患者数据合并分析，旨在比较 MDT 联合帕博利珠单抗与

MDT单药在寡转移 ccRCC 中的临床结局，并通过外周免疫

表型分析探索其免疫调节机制。

研究方法

1. 研究队列

本研究为探索性队列研究，数据来源于两项已报道的前

瞻性、单臂、2期临床试验。两项试验的纳入标准重叠，均

要求患者患有 1至 5个适合MDT的 ccRCC转移灶。

MDT+ICI 队列：来自 RAPPORT 试验（注册号：

NCT02855203），共 30 名患者。治疗方案为对所有病灶进

行基于放疗的 MDT，随后接受 8 个周期的帕博利珠单抗

（200mg，每 3周一次）治疗。

MDT 队列：来自 MD Anderson 试验（注册号：

NCT03575611），共 120 名符合方案集的患者。治疗方案
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为对所有病灶进行序贯的、基于放疗的MDT，不使用系统性

治疗。

2. 研究终点

主要终点：比较两组间的无进展生存期（PFS）。PFS

被定义为从入组到根据 RECIST v1.1 标准出现疾病进展、死

亡或末次影像学检查删失的时间。

次要终点：比较总生存期（OS）以及治疗对全身免疫细

胞群的影响。

3. 免疫学评估

外周血流式细胞术检测在基线、MDT结束时以及所有治

疗完成后进行。检测指标包括单核细胞、FOXP3+调节性 T

细胞（Treg）、CD8+ T 细胞增殖标志物 Ki67+、活化标志物

ICOS+，以及 CD8+ CD73+ T 细胞亚群。

主要研究结果

1. 患者基线特征

共 150 名患者（MDT+ICI 组 30 人，MDT组 120 人）被

纳入分析。两组在年龄、性别、ECOG 评分和 IMDC 风险分

层上无显著差异。然而，MDT+ICI 队列的转移灶数量显著多

于MDT队列（p<0.001），且骨转移比例更高（p=0.03），

提示MDT+ICI 组患者的疾病侵袭性可能更强。

2. 生存分析

PFS：中位随访时间为 34 个月。调整混杂因素后，
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MDT+ICI 组的 PFS 有延长趋势，但未达到统计学显著性（HR

0.57；p=0.058）。调整后的中位 PFS 在 MDT+ICI 组为 28

个月，MDT组为 17 个月。亚组分析显示，既往接受过系统

性治疗的患者从MDT+ICI 中获益更明显（p=0.05）。在倾

向评分匹配后的样本中，MDT+ICI 与更长的 PFS 显著相关

（HR 0.44；p=0.03）。

OS：两组的中位 OS均未达到。无论是在完整样本还是

倾向评分匹配样本中，两组间的OS均无显著差异。

3. 免疫学分析

在MDT结束时，两组均观察到单核细胞和FOXP3+ Treg

细胞系统性诱导增加，但MDT+ICI 组中 CD8+ T 细胞的增殖

（Ki67+）和活化（ICOS+）增加更为显著。

在治疗完成后（MDT组为 3个月，MDT+ICI 组为 12 个

月），MDT组的Treg细胞水平仍维持在较高水平，而MDT+ICI

组已恢复至基线水平。

主要研究结论与临床启示

本研究提供了证据表明，在MDT基础上联合 ICI 可改善

寡转移 ccRCC患者的临床结局。研究中观察到的MDT联合

ICI 所诱发的免疫调节信号具有良好前景，这为该联合方案

在临床疗效上的优势提供了生物学支持。
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1.16 SBRT联合系统治疗延长寡转移 CRPC患者总生存期

通过立体定向体部放疗（SBRT）实施的转移导向治疗

（MDT）在寡转移性癌症的治疗中备受关注。既往随机对照

试验显示，在转移性激素敏感性前列腺癌（mHSPC）患者

中，SBRT 能显著改善无进展生存期（PFS）。然而，在转

移性去势抵抗性前列腺癌（mCRPC）领域，尽管已有随机

试验显示 SBRT 联合系统治疗可改善 PFS，但其对患者总生

存期（OS）和前列腺癌特异性生存期（PCSS）的长期影响

尚未在随机试验中得到证实。

ARTO试验的初步分析已显示，在寡转移 CRPC 患者中，

于阿比特龙和雄激素剥夺治疗（ADT）基础上加用 SBRT 可

改善早期临床结局。本文报告 ARTO试验的长期随访分析结

果，旨在探讨MDT对患者OS的长期影响。

研究方法
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1. 研究设计与参与者

ARTO 试验是一项多中心、开放标签、随机、2 期临床

试验（注册号：NCT03449719），于 2019 年 1 月至 2022

年 9月在意大利 16 个学术中心开展。

入组标准：年龄≥18 岁，组织学确诊为前列腺腺癌，符

合mCRPC 诊断（睾酮≤50 ng/dL 出现疾病进展），影像学

显示非内脏、淋巴结或骨转移病灶不超过 3个，无症状或轻

度症状，ECOG体能状态评分≤1。既往允许接受过多西他赛

（激素敏感阶段），但不允许接受过针对mCRPC 的全身治

疗。

排除标准：内脏转移，超过 3个淋巴结或骨病灶，阿比

特龙或GnRH 激动剂/拮抗剂禁忌或过敏。

2. 治疗方案

符合条件的患者按 1:1 比例随机分配至对照组或试验

组，并根据治疗中心、ECOG评分和转移灶数量进行分层。

对照组：接受 ADT 联合口服阿比特龙（1000 mg/天）

及泼尼松（5mg，每日两次）。

试验组：在对照组治疗方案的基础上，对所有转移病灶

进行 SBRT 治疗。SBRT 在首次服用阿比特龙后 30 天（±3

天）内开始，采用 1至 5次分割照射，要求生物有效剂量≥

100 Gy。不允许减量或中断放疗。

3. 研究终点
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本次报告的分析聚焦于 OS，并更新了生化无进展生存

期（bPFS）、影像学无进展生存期（rPFS）和 PCSS等次要

终点。所有疗效分析均基于意向性治疗（ITT）人群。

主要研究结果

1. 患者基线特征

共入组 157 例患者，其中对照组 82 例，试验组 75 例。

除试验组有 1名患者拒绝接受 SBRT 外，其余患者均接受了

分配的治疗。两组在基线特征上基本平衡，但试验组基线时

仅有 1个转移灶的患者比例（45%）高于对照组（31%）。

2. 生存结局

OS：共观察到 65 例死亡事件（对照组 41 例，试验组

24 例）。试验组的中位 OS尚未达到，对照组为 50 个月。

与对照组相比，试验组的死亡风险显著降低（HR 0.55，

p=0.021）。

PCSS：共 35 例患者死于前列腺癌（对照组 25 例，试

验组 10 例）。两组的中位 PCSS 均未达到。试验组的 4 年

PCSS 率显著高于对照组（86.6% vs 67.7%）。在考虑竞争

风险后，试验组的前列腺癌死亡风险仍显著降低（SHR 0.44，

p=0.028）。

PFS：试验组的中位 bPFS（44 个月 vs 18 个月；HR

0.49，p<0.001）和中位 rPFS（44 个月 vs 17 个月；HR 0.48，

p<0.001）均显著优于对照组。
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3. 安全性

对照组和试验组分别有 24%和 12%的患者报告了 3级

或以上的不良事件。最常见的 3-4 级不良事件为感染性并发

症（对照组 5例 vs 试验组 0例）和心血管系统疾病（两组

各 3例）。对照组报告了 1例与治疗相关的心力衰竭死亡，

试验组无治疗相关死亡。与 SBRT 相关的不良事件（如下尿

路症状、骨折、胃肠道疾病等）在试验组中并未显著增加。

主要研究结论与临床启示

对于寡转移 CRPC 患者，在阿比特龙和 ADT的基础上联

合应用 SBRT，能够带来显著的 OS 获益。联合治疗并未增

加额外的毒性。这些结果支持在寡转移 CRPC 患者的一线系

统治疗中加用 SBRT，并有必要在 3期临床试验中进行验证。
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1.17 ddMVAC联合度伐利尤单抗或可作为MIBC新辅助治疗

新选择

肌层浸润性膀胱癌（MIBC）的标准治疗方案是以顺铂为

基础的新辅助化疗联合根治性膀胱切除术（RC）。常用的新

辅助化疗方案是剂量密集型甲氨蝶呤、长春花碱、阿霉素和

顺铂（ddMVAC），或吉西他滨和顺铂（GC）。尽管 ddMVAC

在既往临床试验中显示出较高的完全缓解率，且 VESPER 试

验显示其总生存期优于吉西他滨联合顺铂，但仍有

35%-50%的患者术后存在肌层浸润性残留病灶，且缺乏临床

或组织学预测因子。

临床前数据提示，ddMVAC中的甲氨蝶呤、蒽环类药物

具有免疫调节作用，可能增强抗 PD-(L)1 疗法的疗效。既往

研究已显示免疫检查点抑制剂联合化疗在新辅助治疗中的

潜力，但 ddMVAC联合免疫治疗的证据尚不充分。为此，本
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研究（NEMIO 试验）旨在评估新辅助 ddMVAC 联合度伐利

尤单抗（±曲美木单抗）在MIBC 患者中的疗效与安全性。

研究方法

1. 研究设计与患者

NEMIO 试验是一项多中心、开放标签、随机、非比较性

Ⅱ期试验（注册号：NCT03549715），包含安全性导入期。

入组标准：临床分期为 cT2-4a N0-1，以尿路上皮成分

为主；耐受顺铂，计划行 RC；ECOG体能评分 0-1；非转移

性疾病。

导入期：每组 6名患者，若每臂≤2名患者出现≥3级

治疗相关不良事件（TRAEs），则认为耐受性可接受。

随机化：导入期后，合格患者按 1:1 随机分配接受双药

或三药治疗。

2. 治疗方案

化疗：ddMVAC 方案，每 2周一次，共 4个周期。

免疫治疗：双药组为度伐利尤单抗 1500 mg，每 4周一

次，共 2剂（第 1周期第 1天和第 3周期第 1天）。三药组

是在双药基础上，加用曲美木单抗 75mg，给药时间与度伐

利尤单抗同步。

手术：新辅助治疗结束后 4-8 周进行 RC。

3. 研究终点

主要终点：①局部评估的病理完全缓解（pCR）率，定
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义为膀胱切除标本及淋巴结中无残留肿瘤细胞（ypT0N0）；

②≥3级 TRAEs 发生率。

次要终点：病理降期（≤ypT1N0）比例、2年 EFS、无

病生存期（DFS）和 OS率，以及安全性。

主要研究结果

1. 患者特征

共 119 名患者随机分组并接受治疗（双药组 60 例，三

药组 59 例）。中位年龄 64 岁，78.2%为男性，95%患者接

受了 RC手术。

2. 疗效

pCR：在手术人群中，总体 pCR 率为 47.8%，贝叶斯后

验均值 47.62%。双药组 pCR 率为 49.1%，贝叶斯后验均值

48.70%。三药组pCR率为46.6%，贝叶斯后验均值46.27%。

PD-L1 表达与疗效：在 103 名有 PD-L1 表达数据的患者

中，PD-L1 高表达组的 pCR 率为 68.25%，显著高于 PD-L1

低/阴性组的 33.49%。多变量分析显示，PD-L1 状态是 pCR

的独立预测因子（P=0.0008）。

生存分析：中位随访 27.0 个月。双药组 2年 EFS 率为

75%，三药组为 77%。双药组 2 年 OS 率为 85%，三药组

为 88%。获得 pCR 患者中仅 3例（5%）术后复发，2年 DFS

率达 96.4%。

3. 安全性
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总体≥3 级 TRAEs 发生率为 40.95%，超过了预设的

30%边界。双药组≥3级 TRAEs 发生率为 30.48%，三药组

为 49.63%。最常见的≥3级 TRAEs 为中性粒细胞减少症和

贫血。

免疫相关不良事件（irAEs）的总体发生率为 26.9%，其

中≥3级为 4.2%，主要为肾炎和心包炎。

主要研究结论与临床启示

新辅助 ddMVAC 联合度伐利尤单抗方案展现了良好的

pCR 率、早期生存结局，且安全性可控。而在该方案基础上

加用曲美木单抗，虽未进一步提升 pCR 率，却带来了更严重

的不良反应。上述结果支持在局部晚期MIBC 的围手术期治

疗中，将 ddMVAC 联合度伐利尤单抗作为一种有前景的化疗

免疫治疗策略，推进至更高级别的对照试验中进行深入评

估。
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1.18 ctDNA 助力[¹⁷⁷Lu]Lu-PSMA-617 治疗 mCRPC 的预后

评估

[¹⁷⁷Lu]Lu-PSMA-617 是一种靶向前列腺特异性膜抗

原（PSMA）的放射性配体，已被批准用于治疗经雄激素受

体通路抑制剂（ARPI）治疗后的转移性去势抵抗性前列腺癌

（mCRPC）。然而，并非所有符合影像学筛选标准的患者

均能从该治疗中获益，且耐药性的产生在临床中普遍存在。

因此，亟需发掘有效的治疗前及治疗中生物标志物，以优化

患者选择、改进治疗监测并阐明耐药机制。

血浆循环肿瘤DNA（ctDNA）分析已成为mCRPC 微创

基因组分析的重要工具。既往研究表明，基线 ctDNA 分数与

[¹⁷⁷Lu]Lu-PSMA-617 的治疗结果相关，但 ctDNA 分数的动

态变化及其基因组变异对前列腺特异性抗原（PSA）反应和

总生存期（OS）的具体影响仍需进一步探索。本研究旨在通

过 分 析 一 项 前 瞻 性 注 册 研 究 中 150 例 接 受 [ ¹ ⁷ ⁷

Lu]Lu-PSMA-617 治疗的mCRPC 患者的连续血浆样本，以
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评估 ctDNA 作为生物标志物的潜力。

研究方法

1. 研究队列与患者

本研究纳入了 2021 年 5 月至 2023 年 5 月期间参加前

瞻性注册研究（NCT04769817）的 150 例 mCRPC 患者。

入组标准包括：患者在使用 ARPI 后出现疾病进展或不耐受，

且既往接受过至少一种紫杉烷类化疗（134 例）或被评估为

不适合化疗（16 例）。治疗适用性要求 PSMA PET/CT 显示

病灶的最大标准化摄取值（SUVmax）≥15，且无明确的 FDG

PET 显像不一致表现。

2. 治疗方案与样本采集

受试者每 6周接受一次[¹⁷⁷Lu]Lu-PSMA-617 治疗，最多

6个周期。若治疗后 SPECT/CT 显示无 PSMA 阳性病灶，可

暂停治疗。治疗期间，每 3周进行一次血清 PSA 检测。分别

在基线（治疗前）、第 6周（第 2 周期前）、第 18 周及疾

病进展时采集外周血用于 ctDNA 分析。

3. ctDNA 分析与基因检测

使用一种定制的 78 基因 panel 对血浆样本进行分析。

ctDNA分数定义为所有循环游离DNA中肿瘤来源DNA的比

例。将患者分为三组：ctDNA 未检出/低水平（<2%）、中

等水平（2%～<30%）和高水平（≥30%）。该 panel 亦用

于检测包括 AR、TP53、ATM、FOLH1 等关键基因的体细胞
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变异及拷贝数改变。

4. 临床结局

评估的临床结局包括：OS、PSA 反应和 PSA 无进展生

存期（PSA-PFS）。通过 Cox比例风险回归模型评估 ctDNA

变量与临床结局之间的关联。

主要研究结果

1. 基线 ctDNA 分数的预后价值

在 150 例基线样本中，121 例（81%）检测到 ctDNA。

基线 ctDNA 未检出（<2%）的患者，其中位 PSA-PFS 和 OS

均显著长于 ctDNA 阳性患者，多变量分析显示其与更长的

PSA-PFS（HR 0.50, p=0.017）和 OS（HR 0.45, p=0.019）

独立相关。基线ctDNA高水平（≥30%）则与更短的PSA-PFS

（HR 1.70, p=0.024）和更低的 PSA₅ ₀ 反应率独立相关。

2. 基线 ctDNA 与 PSMA PET 影像的联合分层价值

研究将基线 ctDNA 分数与 PSMA SUVmean 结合，将患

者分为四组：组 1（PSMA 高+ctDNA 低/中）、组 2（PSMA

高+ctDNA 高）、组 3（PSMA 低+ctDNA 低/中）和组 4（PSMA

低+ctDNA 高）。结果显示，组 1（占 24%）预后最佳，中

位 PSA-PFS 为 10.7 个月，OS 为 20.0 个月，PSA₅ ₀ 反应

率达 83%。相比组 1，其余三组的 PSA-PFS 均显著缩短。

决策曲线分析亦证实，结合 ctDNA 与 PSMA SUVmean 的模

型较单一标志物模型具有更优的临床净获益。
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3. 第 6 周 ctDNA 动态变化的早期监测价值

在第 6 周（第 2 周期前），ctDNA 未检出组较 ctDNA

阳性组有更长的中位 PSA-PFS（8.1 vs 4.2 个月）和 OS（19.4

vs 11.5 个月）。根据基线与第 6周 ctDNA 的变化轨迹分组，

U/U（均未检出）组预后最佳，D/D（均检出）组最差，而

D/U（由检出转为未检出）组预后介于两者之间。在第 6周

ctDNA 未检出患者中，无论是否达到 PSA₅ ₀ 反应，其中位

PSA-PFS 和 OS 均显著优于 ctDNA 阳性患者，表明 ctDNA

提供的信息与 PSA 互补。

4. 基因组变异与耐药关联

基线时最常见的基因变异包括 AR（40%）、TP53（33%）

和 ATM（18%）。基线Wnt 通路改变与更短的 PSA-PFS 和

更低PSA₅ ₀ 反应率独立相关；CHEK2变异与更短OS相关。

FOLH1（编码 PSMA）的有害性变异在 4例患者基线样本中

被检出，其 PSA-PFS 极短（中位 2.9 个月），且仅 1例出现

PSA 下降。此外，在完成≥3个周期治疗的患者中，有 5例

新发 FOLH1变异，提示其可能为获得性耐药机制。

主要研究结论与临床启示

基线及第 6周的 ctDNA 分数具有预后价值，且分别能为

PSMA PET 数据和血清 PSA 提供额外的临床价值。本研究还

提示 FOLH1 基因变异与早期治疗失败之间可能存在关联，

尽管该结果的临床意义受限于较小的患者样本量。总之，这
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些新发现为 ctDNA 在[¹⁷⁷Lu]Lu-PSMA-617 治疗中的临床应

用提供了有力依据，值得在当前及未来的相关临床试验中进

行更深入的探索与评估。

1.19 患者层面 bpMRI 诊断前列腺癌效能不劣于mpMRI

多参数磁共振成像（mpMRI）是目前检测临床显著性前

列腺癌（csPCa）的参考影像学方法，其标准序列包括 T2

加权成像（T2WI）、弥散加权成像（DWI）和动态对比增强

（DCE）。然而，一种更为简化的成像方案——双参数MRI

（bpMRI）正受到越来越多的关注。bpMRI 省略了静脉内对

比剂的使用，仅保留 T2WI 和 DWI 序列，具有检查时间更短、

成本更低、患者舒适度更高以及避免使用钆基对比剂等优

势。

尽管早期Meta 分析已提示 bpMRI 与mpMRI 的诊断效
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能相当，但这些分析的证据基础相对较小，且未包含最新的

高质量证据。近期，包括多中心 PRIME 试验在内的一系列

研究为 bpMRI 提供了新的有力支持，该试验在严格的质量

控制下证实了 bpMRI 在初诊活检男性中对 csPCa 检测的非

劣效性。鉴于此，本研究旨在对 bpMRI 与 mpMRI 进行头对

头比较，更新其诊断效能的系统评价和Meta 分析，并采用

非劣效性分析框架，以评估 bpMRI 在不同患者群体中作为

csPCa 检测替代方案的可行性。

研究方法

1. 检索策略与文献筛选

研究者系统检索了 MEDLINE、EMBASE 和 Cochrane

Library 数据库，检索时间截至 2025 年 9 月。

纳入标准：（1）研究人群为疑似 PCa 或未经治疗的 PCa

患者（如处于主动监测期）；（2）研究在同一患者队列中

对 bpMRI 和 mpMRI 的诊断效能进行头对头比较；（3）参

考标准为手术病理或活检病理（对于PI-RADS 1或 2分病灶，

可接受临床随访）；（4）研究报告了足以构建四格表的原

始数据。排除综述、社论、摘要、动物研究、非英文文献或

数据不足的研究。

2. 数据提取与质量评估

由两名研究者独立筛选文献、提取数据并评估偏倚风

险，分歧通过协商或由第三方研究者解决。提取信息包括研
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究特征、患者人口学数据、MRI 技术与诊断效能等。采用诊

断准确性研究质量评估工具（QUADAS-C）对纳入研究进行

偏倚风险评估，每个研究被评定为低、高或不确定偏倚风险。

3. 统计分析

主要分析为 csPCa 检出率的比较，次要分析为任意 PCa

检出率的比较。分析均按患者层面和病灶层面分层进行。非

劣效性分析基于bpMRI与mpMRI在敏感性和特异性上的配

对绝对差值，使用随机效应模型。非劣效性界值预设为-5%，

即如果差值的 95%置信区间下限不低于-5%，则认为 bpMRI

非劣于mpMRI。

主要研究结果

1. 研究纳入情况

初始检索获得 7039 条记录，最终纳入 40 项研究，共包

含 9403 名患者。其中，用于 csPCa 患者层面主要分析的共

20 项研究。纳入人群多样，包括初诊活检男性、既往活检阴

性男性以及主动监测患者。

2. 主要分析：患者层面 csPCa 检测

在纳入的 20 项研究中，bpMRI 与 mpMRI 在敏感性上

的绝对差值为-2.3%（95% CI -4.1%至-0.5%），在特异性上

的绝对差值为+1.8%（95% CI -0.4%至+4.0%）。由于敏感

性和特异性的 95% CI 下限均未超过-5%的非劣效界值，表

明在患者层面上，bpMRI检测 csPCa的效能非劣于mpMRI。
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3. 主要分析：病灶层面 csPCa 检测

在纳入的 5项研究中，bpMRI 在敏感性上未能达到预设

的非劣效界值（差值为-5.0%，95% CI -9.4%至-0.6%），但

在特异性上达到了非劣效标准（差值为+6.8%，95% CI

+0.6%至+14.2%）。

4. 次要分析：任意 PCa 检测

患者层面：在 26 项研究中，bpMRI 在敏感性（差值

-2.0%）和特异性（差值+1.5%）上均满足非劣效性标准。

病灶层面：在 8项研究中，bpMRI 在敏感性上未能达到

非劣效标准（差值-5.1%），但在特异性上达到了非劣效标

准（差值+6.8%）。

主要研究结论与临床启示

在患者层面，bpMRI检测 csPCa的效能非劣于mpMRI。

在病灶层面，bpMRI 在特异性方面非劣于mpMRI，但在敏

感性方面则未达到非劣效性标准。更广泛地推广 bpMRI 应

用时，应在图像质量达标、操作流程规范的医疗机构中进行。

未来需进一步研究，以明确 bpMRI 安全融入更广泛临床实

践所需的最低图像质量与质控标准。
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1.20 帕博利珠单抗新辅助治疗MIBC疗效持久

肌层浸润性膀胱癌（MIBC）的治疗管理仍具挑战性，主

要源于全身及局部治疗的毒性，以及该疾病本身的高致死

率。免疫检查点抑制剂（ICIs）在尿路上皮癌（UC）治疗中

已确立其地位。PURE-01 试验是一项 II 期单臂研究，旨在评

估 PD-1 抑制剂帕博利珠单抗作为新辅助治疗在 MIBC 患者

中的疗效。该研究此前已达到其主要终点，病理完全缓解

（pCR）率为 42%。本文旨在报告 PURE-01 试验中位随访

5年的长期生存结果，并探讨生存率、病理缓解与分子亚型

之间的关联。

研究方法

1. 研究设计与患者

PURE-01 是一项单中心、单臂、开放标签的Ⅱ期临床试

验。研究共纳入155名患者，入组时间为2017年2月至2020

年 7月。
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关键入组标准：临床分期为 cT2-3b N0 M0 的 MIBC 患

者；适合接受根治性膀胱切除术（RC）；ECOG体能状态评

分≤2；肾小球滤过率≥20ml/min。该研究纳入了不适合或

拒绝接受顺铂化疗的患者。

2. 治疗方案

入组患者接受 3个周期的新辅助帕博利珠单抗治疗，剂

量为 200 mg，每 3 周一次。完成新辅助治疗后，患者接受

RC。研究允许在帕博利珠单抗治疗后、RC 前，由研究者酌

情决定给予额外的新辅助化疗，或在 RC后给予辅助化疗。

3. 研究终点

无事件生存期（EFS）：在意向治疗（ITT）人群中，从

首次使用帕博利珠单抗到疾病进展、开始新辅助化疗、无法

进行 RC或因任何原因死亡的时间。

无复发生存期（RFS）：在 RC 队列中，从首次使用帕

博利珠单抗到接受 RC后疾病复发的时间。

总生存期（OS）：在 ITT 人群中，从首次使用帕博利珠

单抗到因任何原因死亡的时间。

4. 生物标志物分析

生物标志物分析为探索性事后分析，利用基线（首次经

尿道膀胱肿瘤电切术组织）的转录组学数据，采用 Decipher

Bladder 检测进行全转录组谱分析，并通过基因组亚型分类

器（GSC）进行分子分型，同时使用 Immune190 信号特征
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评估免疫浸润程度。

主要研究结果

1. 患者基线特征

共纳入 155 例患者，其中 13%为女性。在 155 例接受

新辅助帕博利珠单抗的患者中，15 例在 RC 前接受了额外的

新辅助化疗，10 例接受了 RC后辅助化疗，另有 8例拒绝接

受 RC。

2. 生存分析

总体生存结果：在 ITT 人群中，5年 EFS 率为 68%，5

年 OS率为 77%。在 RC 队列中，5年 RFS率为 77%。

病理缓解与生存：病理缓解类别与 EFS、RFS 和 OS 均

显著相关（所有 p<0.001）。达到完全或主要病理缓解的患

者，其 5年 OS率接近 90%。

复发情况：总体 5年累积复发风险为 19%。在 31 例复

发患者中，有 3例为非常晚期的复发（发生在 RC 术后 5年

以上），且均为内脏转移。

3. 生物标志物分析

分子亚型：共 102 例患者具有可分析的转录组谱数据。

根据 GSC 分型，14 例 claudin-low 亚型患者的 5年 RFS 率

最高，其 5年 OS率达 93%。

免疫浸润：更高的 Immune190 免疫浸润评分与更好的

OS显著相关（每 0.1 增量 HR：0.60；p=0.006）。



信息快报

81

亚型与免疫评分关联：claudin-low 亚型肿瘤具有最高

的 Immune190 评分（p<0.001）。

主要研究结论与临床启示

新辅助帕博利珠单抗为MIBC 患者带来了持久的生存获

益。病理缓解率与 5年 OS显著相关，这强调了达到病理完

全缓解的预后意义。分子亚型可能有助于指导MIBC 的治疗

策略，其中 claudin-low 亚型对 ICIs 单药治疗表现出尤为突

出的敏感性。

1.21 RNU术后单次即刻膀胱灌注吡柔比星可降低 UTUC复

发风险

尽管根治性肾输尿管切除术（RNU）是治疗上尿路尿路
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上皮癌（UTUC）的标准术式，但术后约有 20-50%的患者会

出现膀胱复发。膀胱复发不仅导致血尿、尿频、排尿痛等症

状，还增加了膀胱镜检查的频率和经尿道膀胱肿瘤电切术的

需求，严重影响患者生活质量。

既往研究表明，术后单次即刻膀胱灌注化疗可能降低复

发风险，但当时（2016 年研究启动时）除欧洲泌尿外科学

会指南有所推荐外，该策略尚未成为全球标准治疗，日本和

美国实施比例分别为 10.5%和 35%，日本指南及 NCCN 指

南亦未明确推荐。本课题组前期Ⅱ期探索性研究提示，RNU

术后 48 h 内单次灌注吡柔比星可降低膀胱复发，但样本量小

（72 例）。基于此，本研究拟通过大规模Ⅲ期随机对照试验，

进一步验证 RNU 术后 24 h 内单次吡柔比星膀胱灌注预防

UTUC术后膀胱复发的疗效及安全性。

研究方法

1. 研究设计与参与者

本研究（JCOG1403）是一项多中心、开放标签、随机

Ⅲ期临床试验，在日本 44 家机构开展，采用两阶段注册设

计。

第一阶段注册（术前）：纳入标准为年龄 20-80 岁，ECOG

体能状态 0-1 分，临床分期 0a-III 期（cTa-T3N0M0）的初

治 UTUC患者，无膀胱癌病史，无盆腔放疗史，器官功能良

好。
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第二阶段注册（术后随机化）：患者在接受 RNU术后，

需满足无淋巴结转移、无严重术中并发症、膀胱袖状切除缝

合处无渗漏、切缘阴性等条件，方可进行 1:1 随机分组。

2. 治疗方案

吡柔比星组：在 RNU术后 24 小时内，经导尿管单次灌

注吡柔比星（30mg 溶于 30ml 溶剂），保留 30 分钟。排除

标准包括需要膀胱冲洗的肉眼血尿或术后尿漏。

观察组：不接受膀胱灌注治疗。

辅助化疗：对于病理诊断为 pT3-T4 或 pN+的高危患者，

两组均推荐接受辅助化疗（吉西他滨+顺铂）。

3. 随访与研究终点

所有患者随访至少 3年。术后前 2年每 3个月行膀胱镜

和尿细胞学检查，此后 3年每 6个月复查，之后每年复查。

增强 CT前 3 年每 6个月复查，之后每年复查。

主要终点：无复发生存期（RFS），定义为从随机分组

至首次出现膀胱内复发、局部复发、远处转移或任何原因死

亡的时间。

次要终点：总生存期（OS）、膀胱内 RFS、非膀胱内

RFS 以及不良事件。

主要研究结果

1. 患者特征

第一阶段共注册 352 例患者，其中 348 例接受了 RNU
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手术。第二阶段共有 304 例患者被随机分配至吡柔比星组

（153 例）和观察组（151 例）。两组在年龄、性别、临床

分期等基线特征上基本平衡。吡柔比星组 50 例、观察组 39

例接受术后辅助化疗。

2. 疗效分析

RFS：中位随访时间为 4.3 年，RFS 事件共 153 例，其

中吡柔比星组 66 例，观察组 87 例。3年 RFS 率在吡柔比星

组为 60%，观察组为 47%。分层分析显示，吡柔比星组复

发或死亡风险显著降低（HR 0.67，p=0.0066）。

OS：两组间无显著差异。3 年 OS 率在吡柔比星组为

89.3%，观察组为 88.4%（HR 0.82，p=0.48）。

膀胱内 RFS：吡柔比星组表现更优。3年累积膀胱复发

率在吡柔比星组为 25%，观察组为 34%。绝对风险降低了

8.9 个百分点，需治疗人数为 12。

非膀胱内 RFS：两组间无显著差异（HR 0.82，p=0.46）。

3. 安全性

最常见的 3～4 级不良事件为血尿，吡柔比星组有 4例

（3%）发生，观察组无发生。未观察到治疗相关的严重不

良事件或死亡。

主要研究结论与临床启示

根治性肾输尿管切除术后单次吡柔比星膀胱灌注是一

种有效且不良事件可控的治疗方法，可降低UTUC患者的复
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发风险。

1.22 MIBC治疗新突破：围手术期维恩妥尤单抗联合帕博利

珠单抗

自 21 世纪初以来，基于顺铂的新辅助化疗联合根治性

膀胱切除术是肌层浸润性膀胱癌（MIBC）的标准治疗方案。

尽管近年来围手术期免疫检查点抑制剂的加入进一步改善

了疗效，但仍有相当比例的患者出现疾病复发或进展，亟需

更有效方案。

维恩妥尤单抗是一种靶向Nectin-4 的抗体偶联药物，在

晚期尿路上皮癌中显示出优于化疗的疗效。维恩妥尤单抗联

合抗 PD-1 抗体帕博利珠单抗已成为转移性尿路上皮癌的一

线标准治疗。此前 KEYNOTE-905/EV-303 试验证实，对于顺

铂不耐受MIBC 患者，围手术期使用维恩妥尤单抗联合帕博

利珠单抗优于单纯手术。基于此，本研究旨在评估在适合顺
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铂化疗且计划进行根治性膀胱切除术的MIBC 患者中，围手

术期维恩妥尤单抗联合帕博利珠单抗对比新辅助顺铂-吉西

他滨化疗的疗效与安全性。

研究方法

1. 研究设计与参与者

本研究（KEYNOTE-B15/EV-304）是一项多中心、开放

标签、随机对照 3期临床试验，在全球 158 个中心开展（注

册号：NCT04700124）。

入组标准：年龄≥18 岁，组织学确认为MIBC（临床分

期 T2-T4aN0M0 或 T1-T4aN1M0，经中心病理及影像复核），

尿路上皮癌为主（≥50%），ECOG 体能状态评分 0或 1，

符合顺铂适用标准（依据 Galsky 标准），适合接受根治性

膀胱切除术+盆腔淋巴结清扫术。

2. 治疗方案

参与者按 1:1 比例随机分配至试验组或对照组。

试验组（维恩妥尤单抗-帕博利珠单抗组）：接受围手术

期治疗。新辅助阶段为维恩妥尤单抗（1.25mg/kg，第 1、

8 天）+帕博利珠单抗（200 mg，第 1天），每 3周一次，

共 4个周期；随后进行根治性膀胱切除术+盆腔淋巴结清扫

术。术后辅助治疗为 5 个周期维恩妥尤单抗和 13 个周期帕

博利珠单抗。

对照组（顺铂-吉西他滨组）：接受新辅助顺铂（70mg/m
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²，第 1天）+吉西他滨（1000 mg/m²，第 1、8天），每 3

周一次，共 4个周期；随后进行根治性膀胱切除术+盆腔淋

巴结清扫术。

分层因素包括 PD-L1 联合阳性评分、临床分期及地理区

域。

3. 研究终点

主要终点：无事件生存期（EFS），定义为从随机分组

至发生以下任一事件的时间：影像学疾病进展导致无法行根

治性手术、未行手术者活检证实残留MIBC、术中残留肉眼

可见病灶、术后局部或远处复发、或任何原因死亡。

关键次要终点：总生存期（OS）和病理完全缓解（pCR，

定义为 pT0N0）。

其他次要终点：无病生存期（DFS）、病理降期（＜pT2N0）

和安全性。

主要研究结果

1. 参与者与治疗

共纳入 808 例参与者，其中试验组 405 例，对照组 403

例。两组基线特征均衡。中位随访时间为 33.6 个月。试验组

和对照组分别有 99.5%和 98.3%的参与者接受了新辅助治

疗，中位周期数均为 4个周期；两组手术率分别为 86.7%和

89.6%。试验组 64.7%参与者接受了辅助治疗，对照组 6.9%

参与者接受了辅助抗 PD-1/PD-L1 治疗。
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2. 疗效

EFS：试验组显著优于对照组，2年 EFS 率分别为 79.4%

和 66.2%。试验组的事件或死亡风险降低了 47%（HR 0.53；

P<0.001）。

OS：试验组显示出显著的生存获益，2年 OS率分别为

86.9%和 81.3%。试验组的死亡风险降低了 35%（HR 0.65；

P=0.006）。

pCR：试验组 pCR 率为 55.8%，显著高于对照组的

32.5%（P<0.001）。

病理降期：试验组为 63.7%，对照组为 45.2%。

3. 安全性

试验组 98.0%的患者发生了任何级别的不良事件（AE），

其中≥3 级 AE 发生率为 75.7%；对照组分别为 98.2%和

67.2%。最常见 AE 方面，试验组为瘙痒（46.2%）和腹泻

（34.0%）；对照组为贫血（56.3%）和中性粒细胞减少

（55.1%）。试验组因药物相关 AE导致停药的比例（35.2%）

高于对照组（11.1%）。

主要研究结论与临床启示

在适合基于顺铂化疗的MIBC 患者中，围手术期维恩妥

尤单抗-帕博利珠单抗治疗相较顺铂-吉西他滨新辅助治疗，

显著改善了 EFS 和 OS，显著提高了 pCR 率，但增加了 3级

或更高级别不良事件。
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1.23 2026ESMO年会泌尿肿瘤口头报告速览

2026 年欧洲肿瘤内科学会年会（ESMO Congress）将

于当地时间 10 月 23 日至 27 日在西班牙马德里举行。年会

将汇聚全球顶尖专家学者，呈现基础科学、转化医学与临床

肿瘤研究的突破性成果，深入讨论癌症科研进展的临床应用

价值。近日，ESMO官方公布了入选摘要标题，本文整理了

泌尿肿瘤领域入选口头报告的研究，供大家参考。这些口头

报告涵盖前列腺癌（9项）、尿路上皮癌（10 项）、肾癌（10

项）和生殖系统肿瘤（2项），其中 4项研究来自中国学者。

前列腺癌
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尿路上皮癌
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肾癌
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生殖系统肿瘤
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2 期刊小知识

2.1 7 月 1 日起，中文期刊参考文献格式遵循新版国标

自2026年7月1日起，全新修订的国家标准GB/T 7714

—2025《信息与文献参考文献著录规则》正式生效，代替

GB/T 7714—2015。该标准是我国学术论文、学位论文、科

技期刊及图书出版行业参考文献著录的基础性通用规范。本

文整理了新版标准（以下简称新《规则》）的主要修订内容、

常见文献类型的著录格式及示例，希望为科研工作者投稿中

文期刊时提供实用参考。
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01 个人责任者姓的首字母应大写

新《规则》删去了GB/T 7714—2015 中的条款“姓全部

著录，字母全大写”“用汉语拼音书写的人名，姓全大写，

其名可缩写”及相应的示例。在保留“个人责任者应采用姓

在前名在后的著录形式”的同时，制定了新条款：“用西文

著录个人责任者，姓应全部著录，首字母应大写，名可缩写

为首字母，如用首字母无法识别该人名时，可著录全名；用

汉语拼音著录个人责任者，姓应全部著录，首字母应大写，

名宜用全称。”

示例：

02文献类型标识为必备的元素

新《规则》将文献类型“普通图书”“舆图”分别更改

为“图书”“地图”；将“EB”代表的文献类型更改为“网

站、网页”；增加了文献类型“预印本”及其标识代码“PP”；

增加了电子资源载体“缩微资料”及其标识代码“MM”。

完整的文献类型和标识代码，请见以下截图。
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新《规则》针对各文献类型均设置了“著录项目表”，

表头除了“元素”外还有“必备性”和“相关章条号”。“必

备性”指明各项元素是否著录，其中文献类型标识为必备。

以连续出版物中的析出文献为例，其详细著录项目请见以下

截图。
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03 英文期刊刊名中实词的首字母应大写

新《规则》对英文报刊名称的著录作出的新规定：一是

将条款修改成要求型条款“著录西文文献时，大写字母的使

用应符合信息资源本身文种的习惯用法”；二是所有示例都

修改成每个实词首字母大写。此外，新《规则》规定：“西

文期刊刊名的缩写可使用 ISO 4 给出的规则。”

示例：

04参考文献应用信息资源本身的语种著录

新《规则》规定“参考文献应用信息资源本身的语种著

录”，删除了GB/T 7714—2015 中关于“双语著录”的表述：

“必要时，可采用双语著录。用双语著录参考文献时，首先

应用信息资源的原语种著录，然后用其他语种著录。”

05期刊论文的著录规则

期刊论文作者不超过 3个时，应全部照录。超过 3个时，

可著录前 3个作者，其后加“，等”或“，et al”。国际学

术期刊网络出版模式的盛行使得许多期刊论文已经不具备

卷、期甚至页码概念。新《规则》规定：“无页码有文章编

号的，应将文章编号按页码著录。”在线发表期刊文献[J/OL]
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必须提供：URL（访问路径）、DOI。若 URL 未包含 DOI，

需标注 DOI；若 URL 已包含 DOI，则无需重复标注 DOI。

示例：

06会议录的著录规则

新《规则》在作出了凡以图书中的析出文献等形式出现

的会议录，其著录元素与格式应分别按相应文献的有关规则

处理之后，规定了“除此之外的会议录”著录的新规则：

主要责任者. 题名：其他题名信息[文献类型标识/文献

载体标识]//会议名称，会议年份：引文页码. 获取和访问路

径. 永久标识符.

示例：

07预印本的著录规则

新《规则》增加了文献类型“预印本”及其标识代码“PP”，
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著录规则：

主要责任者. 题名：其他题名信息[文献类型标识/文献

载体标识]. 版本. 出版平台（创建或修改日期）[引用日期].

获取和访问路径. 永久标识符.

示例：

08网站、网页的著录规则

新《规则》规定：“凡以网页形式出现的图书、连续出

版物、会议录、学位论文、报告、标准、专利、档案、地图、

数据集、预印本，应按相应文献类型的规则著录。除此之外

的网站、网页及其析出内容应按本条著录。”

网站的著录规则及示例：

主要责任者. 题名：其他题名信息[文献类型标识/文献

载体标识].（创建或修改日期）[引用日期]. 获取和访问路径.

网页的著录规则及示例：

主要责任者. 题名：其他题名信息[文献类型标识/文献

载体标识].（创建或修改日期）[引用日期]. 获取和访问路径.

永久标识符.
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2.2 【2026.7 SCIE 收录期刊调整通报】1种生物医学相关期

刊更名

SCIE 收录的期刊随时都在接受评估，2026 年 3 月科睿

唯安发布最新期刊收录变动情况：3 种期刊被剔除；2种期

刊变更刊名，其中 1种为生物医学相关期刊。

变更刊名的 1种生物医学相关期刊为：

Molecular Therapy Methods & Clinical Development
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Molecular Therapy Methods & Clinical

Development 更名为 Molecular Therapy Advances，且

ISSN/eISSN 更改。Molecular Therapy Methods & Clinical

Development 是英格兰出版的期刊，2023 年获得首个影响

因子。

最新影响因子（2025 IF）：5。

JCR 分区：Q2，Medicine, Research & Experimental

49/191。
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