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摘要 ：目的   探讨吉西他滨联合顺铂（GC 方案）新辅助化疗在肌层浸润性膀胱癌中疗效及安全性。方法   回顾性分析 2016

年 1 月至 2020 年 5 月于新疆医科大学第一附属医院行 GC 方案新辅助化疗 2~3 个周期后行根治性手术治疗的肌层浸润性膀胱

癌患者 39 例，采用倾向得分匹配法（propensity score matching，PSM）与单纯行根治性手术治疗的 62 例肌层浸润性膀胱癌患

者进行（1∶1）匹配，成功匹配 39 对。计算新辅助化疗患者的临床缓解率和病理降期率，并分析疗效与临床病理因素的相关

性。计算总生存（overall survival，OS）和无进展生存（progression-free survival，PFS），分析 OS、PFS 与临床病理因素的相关性。

采用单因素和多因素 Logistic 回归模型分析新辅助化疗的疗效影响因素。采用 Kaplan-Meier 法和 Cox 回归模型分析预后影响

因素。结果   新辅助化疗后 39 例患者的肿瘤最大径较化疗前缩小 [（2.92±1.65）cm vs （2.34±2.29）cm，P=0.047]，临床缓

解率为 46.2%，病理降期率为 51.3%。新辅助化疗患者与单纯手术患者的 1、2 和 3 年 OS 和 PFS 率比较，差异均无统计学意

义（均 P>0.05）。肿瘤浸润淋巴脉管是 PFS 和 OS 的独立预后因素（均 P<0.05）。39 例患者中新辅助化疗后出现Ⅲ~Ⅳ度不良

反应有 4 例（10.3%）。结论   对于肌层浸润性膀胱癌患者，GC 方案新辅助化疗能缩小肿瘤体积，有较高的临床缓解率和病理

降期率。GC 方案患者耐受良好，是临床上安全的膀胱癌新辅助化疗方案。
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Abstract: Objective   To investigate the efficacy and safety of gemcitabine combined with cisplatin neoadjuvant chemotherapy in pa-

tients with muscular-infiltrating bladder cancer. Methods   Thirty-nine patients with muscular-infiltrating bladder cancer who underwent 

radical surgery after 2 to 3 cycles of gemcitabine combined with cisplatin neoadjuvant chemotherapy in the First Affiliated Hospital of Xin-

jiang Medical University from January 2016 to May 2020 were retrospectively analyzed. Propensity score matching (PSM) was used to match 
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据 2018 年国际癌症中心报道，膀胱癌仍为泌

尿生殖系统常见癌症之一 ；同年全球膀胱癌新发

病例约为 54.9 万例，死亡约 19.9 万例，且呈逐年

上升趋势 [1]。2019 年欧洲泌尿外科协会年会再次

提倡肿瘤综合治疗模式，并提出新辅助化疗联合

根治性膀胱切除 + 扩大淋巴结清扫术依旧是肌层

浸润性膀胱癌患者的标准治疗方式 [2]。新辅助化

疗（neoadjuvant chemotherapy，NAC）作为根治性

手术或者放疗前的辅助性化疗，以缩小肿瘤、消

灭微转移灶、降低肿瘤分期和提高总生存率等优

势广泛用于肌层浸润性膀胱癌的综合治疗 [3-4]。然

而，新辅助化疗的实施也面临着潜在获益人群的

精准筛选、化疗药物对脏器的毒害、患者的不耐

受和耽误患者最佳手术时机等诸多挑战。本研究

通过比较本院接受吉西他滨联合顺铂（GC 方案）

新辅助化疗联合膀胱癌根治术治疗的与仅接受膀

胱癌根治术治疗的肌层浸润性膀胱癌患者的生存

资料，分析新辅助化疗前后肿瘤局部控制、病理

缓解及不良反应发生情况，综合评估治疗效果及

安全性。

1　资料与方法

1.1　一般资料 
收集 2016 年 1 月至 2020 年 5 月新疆医科大

学第一附属医院收治的接受膀胱癌根治术治疗的

101 例肌层浸润性膀胱癌患者完整的临床病理资料

进行回顾性分析。参考国际抗癌联盟（International 

Union Against Cancer，UICC）第 7 版 TNM 分期标

准 [5]，根据患者临床分期结合患者术前 CT 和 MRI

检查是否膀胱浸润、外侵和淋巴结转移以及膀胱

镜检査结果判定，所有患者分期均在（T2~4，N0/

N+，M0）范围内。经随访最终获得 101 例患者完

整的临床病理资料及生存数据。纳入标准 ：（1）综

合术前病理活检结果、影像学检查及经膀胱镜检査

结果，临床分期评估为（T2~4，N0/N+，M0）的患者，

且病理类型为尿路上皮癌 ；（2）术前肿瘤未发生

远处转移 ；排除标准 ：（1）合并其他肿瘤或严重

基础疾病患者 ；（2）手术前后临床病理及随访资料

不完善的患者 ；（3）研究对象有远处肿瘤转移。本

研究经过新疆医科大学第一附属医院伦理委员会审

批通过。患者均签署知情同意书。

1.2　分　组

101 例患者中，39 例术前接受 2~3 个周期 GC

方案新辅助化疗，62 例仅接受根治术治疗（表 1）。

新辅助化疗具体方案 ：吉西他滨 1.0 g/m2，第 1 和 8

天静脉滴注 ；顺铂 70 mg/m2，于第 1 天起分 2~3 d

连续静脉滴注 ；21 d 为 1 个周期。化疗期间每周监

测血常规、肝肾功能和电解质。化疗结束 2~3 周

后接受膀胱癌根治术治疗。采用倾向得分匹配法

（propensity score matching，PSM ；1∶1 匹配）方法

对新辅助化疗与单纯手术患者进行性别、年龄、T

分期和 N 分期的匹配，成功匹配 39 对，分别为新

辅助化疗组和单纯手术组。匹配后两组在性别、年

龄、T 分期和 N 分期方面比较，差异均无统计学意

义（均 P>0.05, 表 2）。

1.3　评价指标 
1.3.1　 长 期 疗 效　 比 较 两 组 总 生 存（overall 

survival，OS） 和 无 进 展 生 存（progression-free 

survival，PFS）进行长期疗效评估。

1.3.2　 短 期 疗 效　 根 据 RECIST1.0 评 价 标 准 [6]，

62 patients with muscular-infiltrating bladder cancer who underwent radical surgery alone (1∶1), and 39 pairs were successfully matched.  

The clinical remission rate and pathological downstaging rate of neoadjuvant chemotherapy patients were calculated, and the correlation 

between efficacy and clinicopathological factors was analyzed. Overall survival (OS) and progression-free survival (PFS) were calculated, 

and the correlations between OS, PFS and clinicopathological factors were analyzed. Univariate and multivariate logistic regression models 

were used to analyze the influencing factors of the efficacy of neoadjuvant chemotherapy, and Kaplan-Meier method and Cox regression 

model were used to analyze the prognostic factors. Results   After neoadjuvant chemotherapy, the maximum tumor diameter [(2.92±1.65) 

cm vs (2.34±2.29) cm, P=0.047] was significantly reduced, the clinical remission rate was 46.2%, and the pathological downstaging rate 

was 51.3%. There was no significant difference in 1-, 2-, and 3-year OS and PFS between the patients with neoadjuvant chemotherapy 

and those with surgery alone (all P>0.05). Lymphatic vascular invasion was an independent prognostic factor for OS and PFS (both P<0.05). 

Grade Ⅲ-Ⅳ adverse reactions occurred in 4 patients (10.3%) after neoadjuvant chemotherapy. Conclusions   For patients with muscu-

lar-infiltrating bladder cancer, gemcitabine combined with cisplatin neoadjuvant chemotherapy can significantly reduce the tumor volume, 

and has a high clinical remission rate and pathological downstaging rate. Gemcitabine combined with cisplatin is well tolerated by patients,  

and is a clinically safe neoadjuvant chemotherapy regimen for muscular-infiltrating bladder cancer.

Key words: muscular-infiltrating bladder cancer; neoadjuvant chemotherapy; efficacy; prognosis; gemcitabine; cisplatin
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癌症研究所通用毒性标准（NCI-CTC 3.0 版）[7]，

将毒性反应分为 0~Ⅳ级。

1.4　随　访

采用门诊随访、住院随访及电话短信等方式

对患者进行随访。随访日期截止到 2021 年 5 月 31

日。随访内容包括治疗后的全身情况、局部复发或

远处转移情况、治疗并发症、不良反应和生存情况。

总生存时间（overall survival，OS）以膀胱镜或膀

胱肿物电切术后病理诊断当天为生存起点，以死

亡日期作为终点。无进展生存时间（progression-free 

survival，PFS）指患者从接受治疗开始到观察到疾

病进展或者发生因为任何原因的死亡之间的这段时

间。若随访截止患者仍生存，按随访截尾数据处理。

1.5　统计学分析   
采用 SPSS 26.0 软件进行数据分析。计量资料

采用均数 ± 标准差（x±s）表示，组间比较采用

独立样本 t 检验。计数资料采用频数（百分比）表

示，组间比较采用 χ2 检验。临床病理特征与疗效

的关系采用 χ2 检验行单因素分析，多因素分析采

用二分类 Logistic 回归模型。采用 Kaplan-Meier 法

作生存曲线，生存比较采用 Log-rank 检验。预后

因素采用 Kaplan-Meier 法及 Cox 回归模型依次进

行单因素及多因素分析。以 P<0.05 为差异具有统

计学意义。 

2　结　果

2.1　长期疗效

新辅助化疗组随访（24.00±16.28）个月，单

纯手术组随访（26.06±13.60）个月。截止随访时

间，新辅助化疗组 3 例死亡，3 例术后出现复发转

移（2 例骨转移，1 例肝转移），失访 3 例 ；单纯手

术组 3 例死亡，3 例术后出现复发转移（2 例骨转

移，1 例多发盆腹腔转移），失访 4 例。新辅助化

疗组和单纯手术组 1 年 OS 率为 97.0% 和 100.0%，

2 年 OS 率为 91.6% 和 91.6%，3 年 OS 率为 91.6%

和 91.6%（图 1）。新辅助化疗组和单纯手术组 1

年 PFS 率 分 别 为 88.9% 和 92.3%，2 年 PFS 率 为

82.5% 和 84.6%，3 年 PFS 率为 82.5% 和 84.6%（图

2）。两组 OS 和 PFS 比较，差异均无统计学意义（均

P>0.05）。

2.2　长期疗效单因素分析

单因素分析显示，肌层浸润性膀胱癌患者 OS

和 PFS 在肿瘤浸润膀胱三角区和肿瘤浸润淋巴脉

管方面比较，差异均具有统计学意义（均 P<0.05，

表 1　101 例接受新辅助化疗联合手术和单纯手术治疗的肌

层浸润性膀胱癌患者临床特征（例，%）

Table 1　Clinical characteristics of 101 patients with muscular-

infiltrating bladder cancer treated with neoadjuvant chemotherapy 

combined with surgery and surgery alone (case, %)

临床特征
所有患者

（n=101）

新辅助化疗

（n=39）

单纯手术

（n=62）
性别

　男性 88（87.1） 35（89.7） 53（85.5）

　女性 13（12.9） 4（10.3） 9（14.5）

年龄 （x±s，岁） 62.34±9.90 60.03±11.44 63.79±8.57

　中位年龄（岁） 60 60 64

　范围（岁） 28~75 28~75 28~75

肿瘤最大径

  （x±s，cm)

2.71±1.90 2.92±1.65 2.58±2.05

T 分期

　T2 75（74.3） 32（82.1） 43（69.4）

　T3 18（17.8） 4（10.3） 14（22.5）

　T4 8（7.9） 3（7.6） 5（8.1）

N 分期

　N0 87（87.1） 31（79.5） 56（90.3）

　N+ 14（12.9） 8（20.5） 6（9.7）

表 2　匹配后新辅助化疗组和单纯手术组肌层浸润性膀胱癌

患者临床特征比较（例，%）

Table 2　Comparison of clinical characteristics of matched 

neoadjuvant chemotherapy group and surgery alone group in 

patients with muscular-infiltrating bladder cancer (case, %)

临床特征
所有患者

（n=78）

新辅助化疗

组（n=39）

单纯手术组

（n=39）
P 值

性别 0.498

　男性 68（87.2） 35（89.7） 33（84.6）

　女性 10（12.8） 4（10.3） 6（15.4）

年龄（x±s，岁） 61.28±10.51 60.03±11.44 62.54±9.46 1.000

　中位年龄（岁） 64 60 64

　范围（岁） 28~75 28~75 28~75

肿瘤最大径

  （x±s，cm）

2.73±1.98 2.92±1.65 2.54±2.27 0.366

T 分期 0.558

　T2 60（76.9） 32（82.1） 28（71.8）

　T3 10（12.8） 4（10.3） 6（15.4）

　T4 8（10.3） 3（7.6） 5（12.8）

N 分期 0.362

　N0 65（83.3） 31（79.5） 34（87.2）

　N+ 13（16.7） 8（20.5） 5（12.8）

计算新辅助化疗组临床缓解率（CR+PR）和 pCR 率、

病理降期率和淋巴结阳性率，比较新辅助化疗前

后肿瘤最大径及最小径。

1.3.3　安全性　不良反应评价标准依据美国国立
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表 3）, 而 PFS 在 T 分期方面比较，差异也具有统

计学意义（P<0.05）。

2.3　长期疗效多因素分析

将差异具有统计学意义（P<0.05）的单因素

纳入多因素分析显示，肿瘤浸润淋巴脉管是 OS 和

PFS 的独立预后因素（均 P<0.05，表 4~5)。

2.4　短期疗效评价

新辅助化疗组 PR+CR 为 46.2%（18/39），病

理 完 全 缓 解（pT0） 率 和 降 期（<pT2） 率 分 别 为

12.8%（5/39）和 38.5%（15/39，表 6）。所有达到

pT0 的患者中没有出现疾病复发。新辅助化疗组

化疗前肿瘤最大径为（2.92±1.65）cm，化疗后为

（2.34±2.29）cm，最小径为（1.68±1.23）cm，化

疗后为（1.42±1.69）cm，肿瘤体积缩小（t=2.056，

P=0.047；t=1.110，P=0.274）。化疗前 8 例（20.5％）

淋巴结阳性，化疗后 5 例（12.8%）淋巴结阳性，
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图 1　新辅助化疗组和单纯手术组肌层浸润性膀胱癌患者

总生存曲线比较

Fig.1　Comparison of overall survival curves between the 

neoadjuvant chemotherapy group and surgery alone group in 

patients with muscular-infiltrating bladder cancer

图 2　新辅助化疗组和单纯手术组肌层浸润性膀胱癌患者

无进展生存曲线比较

Fig.2　Comparison of progression-free survival curves of pa-

tients with muscular-infiltrating bladder cancer in the neoadju-

vant chemotherapy and surgery alone groups

表 3　肌层浸润性膀胱癌患者总生存和无进展生存相关影响

因素的单因素分析

Table 3　Univariate analysis of factors associated with overall 

survival and progression-free survival in patients with muscular-

infiltrating bladder cancer 

临床病理因素 例数（%）
总生存 无进展生存

χ2 值 P 值 χ2 值 P 值

性别 1.740 0.187 1.289 0.256

　男性 68（87.2）

　女性 10（12.8）

年龄 1.689 0.194 3.291 0.070

　≥70 岁 20（25.6）

　<70 岁 58（74.4）

吸烟 1.823 0.177 2.760 0.097

　是 18（23.1）

　否 60（76.9）

肿瘤数目 0.128 0.721 0.007 0.933

　单发 66（84.6）

　多发 12（15.4）

肿瘤发生 1.109 0.292 1.136 0.287

　初发 40（51.3）

　复发 38（48.7）

肿瘤浸润膀胱三角区 6.965 0.008 16.916 <0.01

　是 4（5.1）

　否 74（94.9）

肿瘤浸润输尿管 0.749 0.387 0.876 0.349

　是 7（9.0）

　否 71（91.0）

肿瘤浸润淋巴脉管 15.841 <0.01 30.050 <0.01

　是 6（7.7）

　否 72（92.3）

肾积水 0.051 0.822 0.004 0.947

　是 16（20.5）

　否 62（79.5）

T 分期 4.503 0.105 6.650 0.036

　T2 60（76.9）

　>T2 18（23.1）

淋巴结转移 1.677 0.195 0.626 0.429

　N+ 13（16.7）

　N0 65（83.3）

术前膀胱灌注化疗 1.862 0.172 1.972 0.160

　是 18（23.1）

　否 60（76.9）

术后辅助化疗 0.308 0.579 0.097 0.755

　是 39（50.0）

　否 39（50.0）

新辅助化疗 0.308 0.579 0.097 0.755

　是 39（50.0）

　否 39（50.0）
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化疗前后淋巴结阳性率比较，差异具有统计学意

义（P=0.019）。

2.5　短期疗效单因素分析

单因素分析显示，39 例接受新辅助化疗的患

者病理降期及 pCR 在性别、年龄、肿瘤数目、肿

瘤发生情况、肿瘤浸润膀胱三角区、肿瘤浸润输

尿 管 下 段、 肿 瘤 浸 润 淋 巴 脉 管、 肿 瘤 T 分 期 和

淋巴结转移方面比较，差异均无统计学意义（均

P>0.05，表 7）。

2.6　安全性评价

39 例肌层浸润型膀胱癌接受顺铂为主的新辅

助化疗方案治疗常见的不良反应为骨髓抑制、胃

肠道反应及肝肾功损害等（表 8）。总体显示患者

Ⅲ~Ⅳ度不良反应率低。其中骨髓抑制主要表现是

白细胞、中性粒和血小板减少，其中Ⅲ~Ⅳ度 4 例

（10.3%）。胃肠道反应主要表现为恶心、呕吐和食

欲不振，均为Ⅰ~Ⅱ度。肝功能损害 2 例（5.1%）。

表 4　肌层浸润性膀胱癌患者总生存相关影响因素的多因素分析  

Table 4　Multivariate analysis of factors related to overall survival in patients with muscular-infiltrating bladder cancer

变 量 B S.E Walds df P 值 OR 95%CI

肿瘤浸润淋巴脉管 3.337 1.309 6.496 1 0.011 28.146 2.162~366.441

肿瘤浸润膀胱三角区 -0.919 1.336 0.473 1 0.492 0.399 0.029~5.476

表 5　肌层浸润性膀胱癌患者无进展生存相关影响因素的多因素分析  

Table 5　Multivariate analysis of factors associated with progression-free survival in patients with muscular-infiltrating bladder cancer

变 量 B S.E Walds df P 值 OR 95%CI

肿瘤浸润淋巴脉管 3.734 1.425 6.870 1 0.009 41.850 2.565~682.923

肿瘤浸润膀胱三角区 -0.593 1.259 0.222 1 0.638 0.553 0.047~6.517

T 分期 0.476 0.574 0.687 1 0.407 1.610 0.522~4.961

表 6　39 例接受新辅助化疗的肌层浸润性患者短期疗效评价

Table 6　Short-term efficacy evaluation of 39 patients with 

muscular-infiltrating bladder cancer who received neoadjuvant 

chemotherapy

短期疗效 例数（%）

临床缓解

　完全缓解 9（23.1）

　部分缓解 9（23.1）

　疾病稳定 16（41.0）

　疾病进展 5（12.8）

病理降期

　pT0 5（12.8）

　pT1 15（38.5）

　≥pT2 19（48.7）

肾 功 能 损 害 1 例（2.6%）。 泌 尿 道 毒 性 反 应 4 例

（10.3%），表现为尿频、尿急和尿痛等，无治疗相

关性死亡。

3　讨　论

多项研究数据显示，新辅助化疗可以改善肌

层浸润性膀胱癌患者的生存期 [8-11]。多数临床研

究均使用以铂类为基础的化疗方案，2013 年欧洲

泌尿协会正式推荐以顺铂为基础的新辅助化疗用

于 T2~4aN0M0 期浸润性膀胱癌 [ 体力状态≥２和

（或）肾功能损害者除外 ][12]。

本研究从长期疗效、短期疗效及安全性方面

评价 GC 方案新辅助化疗对肌层浸润性膀胱癌患者

的疗效。为了尽可能消除混杂因素的影响，本文采

用了 PSM 法对 39 例新辅助化疗患者与 62 例单纯

行根治术患者进行 1:1 匹配。结果匹配成功 39 对

患者。一项 976 例肌层浸润性膀胱癌患者的国际多

中心试验结果来看，接受新辅助化疗以后 3 年 OS

率从 50% 增加到 56%，10 年 OS 率从 30% 增加到

36%[13]。而本研究显示，从 1、2 和 3 年 OS 率以及 1、

2 和 3 年 PFS 率来看，新辅助化疗组与单纯手术组

比较，差异均无统计学意义（均 P>0.05）。分析其

原因为多数患者的随访时间较短和样本量受限。今

后还需更大样本的前瞻性研究进一步分析。

本研究从病理降期率和临床缓解率来分析新

辅助化疗疗效。结果显示，39 例接受新辅助化疗

的患者肿瘤最大径经 2~3 个周期化疗后较化疗前

缩小，临床缓解率为 46.2%，病理完全缓解率为

12.8%。可见新辅助化疗对肿瘤有降期作用，提示

GC 方案短期疗效较为肯定。国内学者在回顾性分

析研究中亦得出新辅助化疗治疗肌层浸润性膀胱
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癌可改善患者预后，使肿瘤通过化疗降期，延长了

患者的无瘤生存期及 OS[14-15]。一项回顾性研究显

示，接受新辅助化疗的上尿路上皮癌患者经根治性

肾输尿管切除术治疗后高级病理分期（pT2 或更高）

低于未接受新辅助化疗的患者，且有 9.4% 为病理

完全缓解 [16]。另一项回顾性分析得出在接受根治

性手术的患者中，术前新辅助化疗的患者在病理

降期上显示更好的优越性 [17]。然而也有研究报道，

存在患者未能从新辅助化疗中获益，有过度医疗

和延误手术时机的现象 [18]。还有研究提示肌层浸

润性膀胱癌患者新辅助化疗后行根治术联合辅助

化疗更好改善生存结局 [19]。但是大量循证医学证

据提示，新辅助化疗在肌层浸润性膀胱癌的综合

治疗中，短期疗效及长期疗效均得到国内外多数

学者的肯定 [20-21]。

探讨新辅助化疗疗效的影响因素，临床病理

特征有很好的指导作用。本研究经 Cox 回归模型

得出肿瘤浸润淋巴脉管是长期疗效的独立预测因

子（P<0.05）。考虑与以下原因有关 ：肿瘤浸润淋

巴脉管的患者多数处于疾病的中晚期，肿瘤细胞

表 7　39 例行新辅助化疗的肌层浸润性膀胱癌患者短期疗效单因素分析

Table 7　Univariate analysis of short-term efficacy in 39 patients with muscular-infiltrating bladder cancer who received neoadjuvant 

chemotherapy

临床病理因素 例数（%）
病理降期 pCR

例数 χ2 值 P 值 例数 χ2 值 P 值

性别 1.232 0.267 0.009 0.923

　男性 35（89.7） 19 8

　女性 4（10.3） 1 1

年龄 0.009 0.925 1.296 0.255

　≥70 岁 10（25.6） 5 1

　<70 岁 29（74.4） 15 8

肿瘤数目 1.761 0.184 0.164 0.685

　单发 33（84.6） 18 8

　多发 6（15.4%） 2 1

肿瘤发生 0.268 0.605 0.286 0.593

　初发 23（59.0） 11 6

　复发 16（41.0） 9 3

肿瘤浸润膀胱三角区 2.003 0.157 0.632 0.426

　是 2（5.1） 2 0

　否 37（94.9） 18 9

肿瘤浸润输尿管下段 1.232 0.267 1.820 0.177

　是 4（10.3） 1 2

　否 35（89.7） 19 7

肿瘤浸润淋巴脉管 0.001 0.970 0.632 0.426

　是 2（5.1） 1 0

　否 37（94.9） 19 9

肾积水 1.761 0.184 0.145 0.703

　是 7（18.0） 2 2

　否 32（82.0） 18 7

T 分期 3.477 0.176 0.975 0.614

　T2 32（82.1） 18 8

　>T2 7（17.9） 2 1

N 分期 0.007 0.935 0.021 0.855

　N+ 8（20.5） 4 2

　N0 31（79.5） 16 7

注　pCR ：病理完全缓解（pathological complete response）
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长期伴随于体内，导致机体免疫功能低下，预后

较差 [22]。国内已有研究分析了膀胱癌术后患者预

后现状和影响因素 , 提示高龄、肿瘤组织学分级、

淋巴结转移、膀胱癌组织学类型、是否合并肾积

水和吸烟是影响膀胱癌患者预后的独立因素 [23-25]。

但对于其他可能影响因素，肿瘤浸润输尿管下段

对预后影响暂无支持证据，术前膀胱灌注以及术

后辅助化疗受治疗方案不一致，样本量小未得到

结论。近年膀胱癌病理分型来预测新辅助化疗敏

感性研究众多，肌层浸润性膀胱癌最新分型系统

包括 TCGA2017 和 BOLD2018 分型 [26]，如基底鳞

状细胞型和管腔非特异型对新辅助化疗敏感。

新辅助化疗后肿瘤微环境中的免疫微环境发

生相应变化，相关免疫标志物可以为难治性膀胱癌

患者免疫治疗指导方向。近几年除了已知的 CD3、

CD8 和 FoxP3 等免疫分子标志物，影响膀胱癌的预

后分子标志物越来越多，如成纤维细胞生长因子受

体 3（fibroblast growth factor receptor 3，FGFR3）、

依赖 ATP 的 P 糖蛋白（P-glycoprotein，P-gp）、多

药 耐 药 蛋 白（multidrug resistance protein，MRP)、

血 浆 纤 维 蛋 白 原 与 白 蛋 白 比 值（fibrinogen to 

albumin ratio，FAR）、Schlafen 11 和 p53 等 [27-30]。

肠道微生物在系统免疫反应中也扮演重要角色。在

肿瘤环境中，肠道微生物能够影响诸如奥沙利铂和

顺铂化疗的疗效，而肠道微生物与免疫检查点的

关系非常密切 [31]，或许今后针对膀胱癌患者肠道

生物群在新辅助化疗的前后变化可以进一步研究。

本研究中，主要毒性反应为骨髓抑制以及恶

心和呕吐等消化道毒性反应。全组患者未出现化疗

相关严重不良反应而导致疗程中断或化疗相关性

死亡。所有患者的血液学不良反应与以往的报道 [21]

基本相似，表现出 GC 方案可观的耐受性及较轻的

不良反应。近年国内外有更多学者致力于研究出

疗效及安全性双重保障的吉西他滨等化疗药物 , 故

未来该方案疗效更加值得期待。
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