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ABSTRACT：Objective To analyze the risk factors of recurrence after transurethral resection of bladder tumor （TURBT）

in patients with non-muscle-invasive bladder cancer（NMIBC），and establish a risk prediction model，so as to optimize the clini-

cal detection and management of NMIBC.Methods A total of 174 patients with initial diagnosis of NMIBC who underwent

TURBT in the First Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University during Jan.2020 and Oct.2022 were followed up for 24

months，and were then divided into the recurrence group（n=74）and non-recurrence group（n=100）.After univariate analysis

and multivariate logistic regression，risk factors of recurrence were identified，a nomogram was established，and the calibration

curve was plotted，which was verified with receiver operator characteristic （ROC）curve.Results The 2-year recurrence rate

was 42.53%.Logistic regression showed high body mass index（BMI），poor differentiation，multiple tumors，and tumor diameter

greater than 3 cmwere risk factors of recurrence（P＜0.05，OR≥1），while immediate postoperative intravesical instillationwas

a protective factor（P＜0.05）.TheC-index of the nomogramwas 0.893 （95%CI：0.851-0.938），the area of ROC curve（AUC）

was 0.894 （95%CI：0.847-0.941），the sensitivitywas 82.4%，and the specificitywas 83.0%.Conclusion The predictionmodel

based on BMI，tumor stage，grade，number，diameter，and immediate postoperative intravesical instillation fits well and can pro-

vide reference for predicting the risk of tumor recurrence.

KEY WORDS：non-muscle-invasive bladder cancer；transurethral resection of bladder tumor；factor of recurrence；risk pre-

diction model

摘要：目的 分析非肌层浸润性膀胱癌（NMIBC）患者经尿道膀胱肿瘤电切术（TURBT）后两年肿瘤复发的危险因素，并建立风

险预测模型，以帮助临床优化对 NMIBC患者的监测及管理。方法 回顾性分析 2020 年 1 月—2022 年 10 月于新疆医科大学第

一附属医院泌尿外科首次确诊 NMIBC并行 TURBT的 174例患者的临床资料，根据术后随访两年是否复发分为复发组（74 例）

和未复发组（100 例）。采用单因素和多因素 logistic回归分析，筛选出 NMIBC患者行 TURBT后两年内肿瘤复发的危险因素，

并建立列线图，绘制校准曲线，再使用受试者工作特征曲线进行模型验证。结果 174 例患者中有 74 例（42.53%）TURBT后两

年复发。多因素 logistic回归分析结果显示，高 BMI、肿瘤低分化、多发肿瘤、肿瘤直径＞3 cm是 NMIBC患者 TURBT后两年内

复发的危险因素（P＜0.05，OR≥1），术后即刻膀胱内灌注治疗为复发的保护因素（P＜0.05）。基于以上指标建立列线图模型，C-

index为 0.893（95%CI：0.851～0.938），受试者工作特征曲线下面积为 0.894（95%CI：0.847～0.941）。验证预测模型的灵敏度为

82.4%，特异度为 83.0%。结论 基于 BMI、肿瘤分期、分级、数量、直径以及术后即刻膀胱内灌注化疗建立的预测模型拟合度良

好，可以为 NMIBC患者行 TURBT后两年内肿瘤复发的风险预测提供参考。
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  全球范围 2024 年已新增约 83 万例膀胱癌病

例[1]，其中男性患者的占比较高，膀胱癌在男性罹患

的癌症中发病率排名第 4，而非肌层浸润性膀胱癌

（non-muscle-invasive bladder cancer，NMIBC）在各

类型膀胱肿瘤中占比最高。当前针对 NMIBC 的治

疗策略，手术治疗占据主导地位。其中，经尿道膀胱

肿瘤 切 除 术 （transurethral resection of bladder

tumor，TURBT）作为首选治疗方案，不仅能够有效

清除肉眼可见的肿瘤病灶、缓解症状，还能够通过获

取可疑组织标本进行活检分期，为后续治疗方案的制

定提供关键依据[2]。然而膀胱肿瘤患者 TURBT后

的复发率较高，两年内复发率为 10%～60%，5 年复

发率 24%～84%
[3]。为了提高患者生活质量，减轻

其痛苦，临床上通常在 TURBT 术后进行膀胱内灌

注化疗药物降低肿瘤复发风险[4]。本文分析了首次

确诊 NMIBC并行 TURBT 患者术后两年内复发的

危险因素，旨在通过建立预测模型，早期识别复发风

险因素，优化疾病监测和管理。

1 资料与方法

1.1 病例收集 回顾性分析 2020 年 1 月—2022 年

10月于新疆医科大学第一附属医院泌尿外科首次确

诊并行 TURBT 的 NMIBC 患者的临床资料。纳入

标准：①首次确诊 NMIBC，且经影像学及实验室检

查确认无远处转移；②排除禁忌证并行 TURBT，术

中确保完全切除肉眼可见的肿瘤组织，手术过程记录

详尽，临床数据资料完整无缺失；③患者具备良好的

随访依从性，能够按照研究要求定期接受复查，随访

资料齐全且准确。排除标准：①存在其他恶性肿瘤病

史，或当前患有严重肝肾功能不全；②病理组织学类

型伴随其他变异亚型。依照上述纳排标准，总共纳入

174例患者，其中男性 144 例，女性 30 例，平均年龄

（64.60 ± 11.25）岁。多发肿瘤 74 例，单发肿瘤

100例。按照 TNM 分期标准，Ta 有 106 例，T1 有

68例。本研究通过新疆医科大学第一附属医院伦理

委员会审批（220304-08）。

1.2 手术方法 所有患者的 TURBT均由同一个经

验丰富的临床医生团队完成。采用全身麻醉或硬膜

外麻醉并取截石位。置入电切镜，仔细观察膀胱，寻

找并定位两侧输尿管口，全面检查膀胱各壁，记录肿

瘤的数量和大小。电凝功率设置为 40 W，电切功率

为 100 W，初步切除肉眼可见的病灶直至肌层。切除

完毕后，使用 Ellik 冲洗切除组织，并将切除物完全

浸泡在组织固定液中，进行病理活检分析。再次对肿

瘤基底进行切除并单独送检，同时电灼肿瘤周围

2 cm范围的黏膜。术后根据切除创面的大小、出血

情况和患者的疼痛耐受度等因素，决定是否在 24 h

内进行吉西他滨膀胱内即刻灌注治疗。

1.3 随访方法 所有患者均通过微信、电话以及门

诊复查随访 24 个月。中高危患者行膀胱内化疗灌

注，术后第 1 年每 3 个月复查 1 次，术后第 2 年每

6 个月复查 1 次，术后第 3 年起每 12 个月复查 1 次。

复查项目包括泌尿系影像学检查、膀胱镜检查等。膀

胱镜发现膀胱内可疑病灶且经病理学检查证实为尿

路上皮癌，即定义为复发。

1.4 纳入指标 ①174 例患者根据术后随访两年是

否复发分为复发组（74例）和未复发组（100例），主要

观察指标包括术后无复发生存时间和是否行术后即

刻膀胱灌注化疗。②本研究纳入影响因素分析的指

标包括患者的年龄、性别、肿瘤特征、基础疾病（如高

血压、糖尿病）、TNM 分期、是否行术后即刻吉西他

滨膀胱灌注治疗等。指标的选择参考既往研究[5]。

1.5 统计学方法 采用 SPSS 25.0 和 R 4.4.1 软件

进行数据整合分析。计量资料符合正态分布时，用

-x±s表示，组间比较采用 t 检验；不符合正态分布时，

用中位数（四分位间距）表示。计数资料以例（%）表

示，行χ2 检验。当理论频数＜5 时，选择连续校正χ
2

检验或者 Fisher 精确检验。分析 NMIBC 患者

TURBT术后两年复发的独立危险因素，将单因素分

析中差异有统计学意义的指标纳入多因素 logstic回

归分析，同时建立列线图模型，绘制受试者工作特征

（receiver operating characteristic curve，ROC）曲线

并计算曲线下面积，采用 Bootstrap法内部验证并计

算 C-index指数，绘制 calibrate 校正模型。P＜0.05

为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 NMIBC患者 TURBT后两年复发的单因素分析

 174例患者中有 74例（42.53%）TURBT后两年复

发。单因素分析结果显示，身体质量指数（body mass

index，BMI）、肿瘤分期、肿瘤分级、肿瘤大小、多发肿

瘤是 NMIBC患者 TURBT 后两年复发的危险因素

（P＜0.05，表 1），而术后吉西他滨即刻膀胱灌注是保

护因素（P＜0.05，表 1）。
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表 1 非肌层浸润性膀胱癌患者经尿道膀胱肿瘤电切术后两年复发的单因素分析 [例（%）]

指标 未复发组（n=100） 复发组（n=74） χ2值 P 值

性别 2.87 0.090

 男 82（82.00） 62（83.78）

 女 18（18.00） 12（16.22）

年龄 0.044 0.834

 ≥65 岁 57（57.00） 41（55.41）

 ＜65 岁 43（43.00） 33（44.59）

高血压 2.76 0.097

 是 31（31.00） 32（43.24）

 否 69（69.00） 42（56.76）

糖尿病 0.783 0.376

 是 17（17.00） 9（12.16）

 否 83（83.00） 65（87.84）

吸烟史 0.017 0.897

 是 32（32.00） 23（31.08）

 否 68（68.00） 51（68.92）

身体质量指数 9.055 0.003

 ≥24 46（46.00） 51（68.91）

 ＜24 54（54.00） 23（31.09）

肿瘤分期 35.957 ＜0.001

 T1 20（20.00） 48（64.86）

 Ta 80（80.00） 26（35.14）

肿瘤分级 33.346 ＜0.001

 G2/G3 25（25.00） 51（68.92）

 G1 75（75.00） 23（31.08）

肿瘤大小 18.801 ＜0.001

 ≥3 cm 28（28.00） 45（60.81）

 ＜3 cm 72（72.00） 29（39.19）

多发肿瘤（≥2 个） 15.101 ＜0.001

 是 30（30.00） 44（59.46）

 否 70（70.00） 30（40.54）

术后即刻膀胱灌注化疗 26.386 ＜0.001

 否 3（3.00） 23（31.08）

 是 97（97.00） 51（68.92）

2.2 NMIBC患者 TURBT后两年复发的多因素 lo-

gistic分析 将单因素分析中差异具有统计学意义的

指标纳入多因素 logistic回归分析，将术后肿瘤复发

定义为因变量，纳入变量 BMI、肿瘤大小、肿瘤分级、

肿瘤分期、多发肿瘤以及术后即刻膀胱内灌注吉西他

滨为自变量，二分类进行赋值。多因素 logistic回归

分析结果显示，高 BMI、肿瘤低分化、多发肿瘤、肿瘤

直径＞3 cm是 NMIBC患者 TURBT后两年复发的

危险因素（P＜0.05，OR≥1），术后即刻膀胱内灌注吉

西他滨治疗为复发的保护因素（P＜0.05，表 2）。
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表 2 非肌层浸润性膀胱癌患者经尿道膀胱肿瘤电切术后两年复发的多因素 logistic分析

因素 β SE Wald OR（95%CI） P 值

身体质量指数 1.177 0.501 5.526 3.243（1.216～8.651） 0.019

肿瘤分期 1.621 0.497 10.625 5.058（1.909～13.407） 0.001

肿瘤分级 1.405 0.473 8.835 4.075（1.614～10.292） 0.003

肿瘤大小 1.189 0.452 6.921 3.285（1.354～7.967） 0.009

多发肿瘤 1.109 0.455 5.942 3.032（1.243～7.399） 0.015

术后即刻膀胱内灌注化疗 -2.065 0.710 8.452 0.127（0.031～0.510） 0.004

2.3 NMIBC患者 TURBT后两年复发的列线图预测

模型的建立 以 BMI、肿瘤大小、数量、分化程度、

TNM 分期、术后即刻膀胱内灌注化疗为预测变量。

赋分如下：肿瘤多发为 48 分，肿瘤＞3 cm 为 62 分，

肿瘤 T1 为 71 分，肿瘤中低分化为 66 分，未进行术

后即刻膀胱灌注治疗为 100 分，BMI≥24 为 62 分。

总分值为 70～280 分，对应风险比率范围 0.1～0.9，

根据各项变量赋分相加，分值越高代表 NMIBC患者

TURBT术后两年复发风险越高（图 1）。

图 1 非肌层浸润性膀胱癌患者经尿道膀胱肿瘤电切术后两年复发的列线图模型

2.4 NMIBC患者 TURBT后两年复发的列线图预测

模型的验证 预测模型采用 Bootstrap法内部验证，

C-index为 0.893（95%CI：0.851～0.938），证明其区

分度良好。绘制 calibration曲线结果显示校正曲线

与理想曲线拟合度较好，经过 Hosmer-Lemeshow检

验，差异无统计学意义（χ2 = 9.851，P =0.276，图

2A）。列线图预测模型的 ROC曲线下面积为 0.894

（95%CI：0.847～0.941），灵敏度 82.4%，特异度 83.

0%，证明该模型预测效果良好（图 2B）。

A：列线图预测模型的校准曲线；B：列线图预测模型的受试者工作特征曲线；Apparent：样本情况；Ideal：理想

模型；Bias corrected：通过 100 次 Bootstrap 抽样校准过拟合情况的结果；AUC：受试者工作特征曲线下面积。

图 2 非肌层浸润性膀胱癌患者经尿道膀胱肿瘤电切术后两年复发的列线图模型验证

3 讨 论

膀胱肿瘤作为泌尿外科的常见肿瘤之一，其发病

机制已被广泛研究。化学致癌物暴露、吸烟等均为膀

胱癌的重要危险因素[6]。膀胱癌的临床治疗以手术

切除为主，微创手术可以减少术中出血量、有效清除
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病灶、提高手术效率、迅速改善患者的临床症状。手

术过程中切除的肿瘤组织送检判断病理分期，为后续

治疗方案制定提供参考。TURBT 术中对肿瘤的识

别、完整切除及选择合适电切环功率保证高质量的送

检标本等方面均对术者的操作技能和经验有较高要

求[7]。尽管如此，NMIBC 患者术后复发率仍较高，

术后 2 年复发率高达 60%，疾病进展率为 20%
[8]，影

响患者术后的生活质量，并且增加其经济负担[9]。因

此，术后即刻膀胱内灌注化疗被临床广泛应用以降低

复发风险。

本研究回顾性分析了 174 例首次确诊并行

TURBT 治疗的 NMIBC 患者的临床资料。经过

24个月的随访，有 74例患者（42.53%）复发。多因素

logistic 回归分析结果显示高 BMI、肿瘤低分化、

TNM分期为 T1、肿瘤多发及肿瘤直径＞ 3 cm 为

NMIBC患者 TURBT后两年复发的独立危险因素，

而术后即刻膀胱内灌注化疗则为复发的保护因素。

有研究显示，低分化的膀胱癌细胞存在更多的结构

DNA改变，增加肿瘤侵袭性，导致较高的复发风

险[10]。对于 TNM分期为 T1 的肿瘤，其浸润程度相

较于 Ta更深，因此在行 TURBT时彻底切除肿瘤的

难度较大，容易导致标本评估结果低于实际分期，从

而影响后续治疗方案的制定，增加复发风险。有研究

指出，T1 分期肿瘤的电切残余率高达 50%且约有

10%的患者分期评估过低
[11]。当肿瘤直径较大、数

量较多时，微小病灶的存在更为普遍且相较于单发肿

瘤，其分布范围更广，手术难度亦相应增加[12]。术后

即刻膀胱内灌注化疗是一种有效的预防措施，可以防

止肿瘤细胞通过手术创面植入，并清除未完全切除的

病灶，从而降低术后复发风险[13]。临床通常采用吉

西他滨进行术后即刻灌注，有研究指出吉西他滨具有

良好的药物耐受性和相对较低的毒性，患者接受度

高，能够显著降低患者的术后复发风险[14]。

本研究发现较高的 BMI是 NMIBC患者术后复

发的独立危险因素，与 QIU 等
[15]的研究结果一致。

尽管肥胖与膀胱肿瘤复发关系的具体机制尚未完全

明了，但已有学者提出了多个可能的因素：肥胖改变

T细胞功能引发免疫代谢紊乱，降低免疫监测功

能[16]；脂肪组织不仅是炎症反应的重要调节器，还能

刺激上皮细胞增生，高水平脂肪组织会刺激上皮细胞

增殖，从而提高血浆中血管内皮生长因子（vascular

endothelial growth factor，VEGF）水平
[17]。此外，脂

肪组织分泌的瘦素与血管生成有关，可能促进肿瘤的

发展并抑制免疫反应，降低抗肿瘤效率[18]。本研究

建立的列线图预测模型简单便捷，能直观地评估

NMIBC患者术后复发的风险，且模型相关数据的采

集较为简单便捷，为临床治疗和疾病监测提供参考。

通过 多 因 素 logistic 回 归 分 析，筛 选 各 项 影 响

NMIBC患者术后复发的因素，建立列线图模型进行

预测分析，同时采用 Bootstrap法内部验证模型的准

确性，结果提示该模型的预测能力良好。

综上所述，本研究分析发现肿瘤多发、肿瘤低分

化、TNM分期为 T1、肿瘤直径＞3 cm 以及高 BMI

是 NMIBC患者术后复发的风险因素，而术后即刻膀

胱内灌注化疗则是有效的保护因素。基于上述因素

建立的风险预测模型能够直观、便捷地评估患者的具

体情况，对术后复发的预测提供新方法，并为疾病的

个体化治疗提供支持。然而，本研究仍存在一定的局

限性：一方面，缺乏结局事件的时间维度，无法准确反

映复发的动态变化；另一方面，模型缺乏外部验证，且

样本量较少，可能导致结果偏倚。除此之外，膀胱肿

瘤的相关基因学研究以及疾病进展和复发的机制仍

有待进一步深入探索。膀胱肿瘤的早期评估诊断、个

体化治疗方案以及高质量随访仍然是延缓疾病进展、

降低复发风险的重要手段。
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