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肾移植术后尿路上皮癌发病特点的文献统计分析
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摘 要院目的 统计分析国内肾移植尿路上皮癌患者的发病率尧发病特点袁提高临床工作中对此类疾病的认识遥 方法 检索目前

从 2005~2017年的国内权威中文数据库中国知网全文数据库和万方全文数据库袁分别按照发病率尧发病年龄尧性别尧发病部位尧
发病时间尧 马兜铃酸肾病的影响等方面收集统计数据袁 分析其临床意义遥 结果 文献统计肾移植术后尿路上皮癌的发病率约

1.17~2.27%袁高于普通人群中的发病率曰发病年龄 45~56岁曰女性发病率 64.93%袁高于男性 35.07%袁差异有统计学意义渊 约0.05冤曰
原上尿路发病率 50.81%袁高于膀胱 49.19%袁袁移植肾同侧发病率 70.80%袁高于对侧为 29.20%袁差异无统计学意义渊 跃0.05冤曰发病
时间的分布主要在肾移植术后 1~16.8个月内曰 相应文献报道马兜铃酸肾病是肾移植术后尿路上皮癌发病和复发的危险因素遥
结论 具有马兜铃酸肾病病史的女性患者是肾移植术后尿路上皮癌发生的高危人群袁对高危患者的诊断和治疗应该更加重视袁
改进治疗方案袁做到早发现早治疗遥
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Renal Transplantation
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Abstract：Objective To analyze the incidence and characteristics of urothelial carcinoma in patients with renal transplantation and to
improve the understanding of such diseases in clinical work.Methods This paper retrieves the full text database of Chinese
knowledge network and the full text database of Chinese authoritative Chinese database from 2005~2017,and collect statistical data
according to the incidence,age,sex,location,time of onset,the influence of aristolochic acid nephropathy and so on,and analyze its
clinical significance.Results The incidence of urothelial carcinoma after renal transplantation is about 1.17~2.27%,which is higher
than that in the general population;the age of onset is 45~56 years old;the incidence rate of female is 64.93%,which is higher than
that of male 35.07%,the difference was statistically significant ( <0.05);the incidence of the original upper urinary tract was 50.81%,
which was higher than that of the bladder 49.19%,and the incidence rate of ipsilateral transplantation was 70.80%,which was higher
than that of the contralateral side 29.20%,the difference was not statistically significant ( >0.05);the distribution of onset time was
mainly within 1~16.8 months after renal transplantation;the corresponding literature reported that aristolochic acid nephropathy is a
risk factor for the onset and recurrence of urothelial carcinoma after renal transplantation.Conclusion Female patients with a history
of aristolochic acid nephropathy are at high risk of urothelial carcinoma after renal transplantation.The diagnosis and treatment of
high-risk patients should be paid more attention to,and the treatment plan should be improved to achieve early detection and early
treatment.
Key words：Renal transplantation;Urothelial carcinoma;Literature and statistical analysis

由于肾移植手术技术的改良、新型免疫抑制剂

的问世、二次乃至三次移植的展开，供体肾脏的生存

率以及患者的存活率都得到了大幅的提高，进而导

致接受移植患者的平均年龄也在逐年上升，而与此

同时提升的还有移植术后肿瘤的发生率。在我国以

尿路上皮肿瘤的发生最为明显，据统计约占肾移植

术后肿瘤的 47%[1]，但目前我们对此类疾病的发病
特点和相关因素尚没有一个清楚的认识。我们可以

在相关的文献报道中观察到一些流行病学、发病特

点及风险因素的共性。为探究肾移植术后尿路上皮

癌观察特点中哪些有统计学意义，能否作为临床经

验指导临床工作，笔者通过收集文献进行统计性分

析的方式对其逐个进行检验，以求从发病率、临床特

点及危险因素等方面总结更为确切的规律。

1资料与方法
1.1文献检索及方法 检索目前国内权威中文数据

库中国知网全文数据库和万方全文数据库，尽量避

免遗漏，以“肾移植肿瘤”为关键词，筛选从 2005~
2017年发表的肾移植术后发病相关肿瘤的文献报
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道，统计其中肾移植术后尿路上皮癌相关的文献。

1.2处理方法 淤评价文献数据真实可靠性后，相同
中心发表的文献，时间重叠部分报道选用时间跨度

最长的文献；于单独筛选能够明确提取出具体移植
总例数和移植后尿路上皮癌例数及发病年龄的文

献；盂单独筛选尿路上皮癌患者有详细性别统计的
文献报道；榆单独筛选收集尿路上皮癌患者能指示
出肿瘤首发部位的文献报道；虞单独筛选明确上尿
路上皮癌初发左右位置与移植肾左右位置的文献

报道；愚单独筛选对移植术后肿瘤首次发生的时间
有详细说明的文献报道；舆单独筛选对马兜铃酸肾
病病史有详细说明的肾移植术后尿路上皮癌文献

报道。

1.3观察指标 通过数据的统计，分析患者的发病

率、性别、年龄、发病时间、发病部位、发病相关因素，

总结肾移植术后尿路上皮癌的特点，加深对该疾病

的认识。

1.4统计学分析 使用 SPSS软件 19.0.0对所收集数
据进行处理，尿路上皮癌发病率、发病年龄、发病时

间采用统计性分析，通过非参数检验进行差异性分

析，采用曼-惠特尼法和威尔克森秩和检验对数据
进行处理，约0.05表示差异有统计学意义。
2 结果
2.1 发病率和发病年龄 收集能够明确提取出具体

移植总例数和移植后尿路上皮癌例数及发病年龄的

文献共 37篇，发现发病率最高的报道为 4.301%，最
低的报道为 0.6译，统计其发病率分布情况，发现其
主要分布在 1.17~2.27%，说明肾移植术后尿路上皮
癌发病率明显高于膀胱癌和上尿路上皮癌在普通人

群中的发病率，见图 1。对于发病年龄的特点进行统
计分析结果发现报道最小年龄的发病患者 21岁，年
龄最大 81岁，45 岁~56 岁是尿路上皮癌的高发年
龄，见图 2。

注：横坐标：发病率百分比 纵坐标：频次 单位：次

图 1 发病率分布图

注：横坐标：年龄区间 单位：岁；纵坐标：频次 单位：次

图 2 发病年龄分布图
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2.2 性别差异 通过查阅文献收集收集尿路上皮癌

患者有具体性别统计的文献报道 32篇，通过非参数
检验发现女性确实较男性有明显更高的发病率，女

性发病率为 64.93%，男性为 35.07%，高出 1.85倍，
见图 3所示，约0.05 ，显示差异有统计学意义。

2.3 发病部位 收集尿路上皮癌患者能指示出肿瘤

首发部位的文献报道共 38篇，通过非参数检验发现
尿路上皮癌发生在原上尿路的比例略高于发生在膀

胱的例数，原上尿路发病率 50.81%，膀胱为 49.19%，
约 1.03倍，见图 4所示，可以从发病率角度可以在
一定程度上说明无尿导致上尿路上皮理化性质改变

可能影响其肿瘤发生，差异无统计学意义 跃0.05，对
上尿路上皮癌的发病率要高于膀胱癌的发生尚需要

进一步更完善的观察统计结果来证实。

收集明确上尿路上皮癌初发左右位置与移植

肾左右位置的文献报道共 5篇，经非参数检验差异
性分析，发生在移植肾同侧原上尿路的病例较多，

移植肾同侧发生率 70.80%，对侧为 29.20%，约为
2.42倍，见图 5所示，跃0.05无统计学意义，因此虽
然我们观察到发生在移植肾同侧原上尿路的病例

数较多，有一定提示意义，但就目前的统计数据尚

不足以证实肾移植术后尿路上皮癌患者具有这样

的发病特点。

2.4 发病时间 收集对移植术后肿瘤首次发生的时

间有详细说明的文献报道 21 篇。统计分析使用
SPSS软件，发现肾移植术后首次发生尿路上皮肿瘤
的时间最早的为 1个月，最晚为 273个月，主要分布
在术后 1~16.8个月，提示在此时间段内更应重点加
强肾移植术后对尿路上皮癌的筛查。

2.5 马兜铃酸肾病的影响 收集病例报告中详细说

明马兜铃酸肾病 AAN患病情况的病例较少，而且需
要前瞻性研究并控制变量才能了解 AAN对肾移植
术后尿路上皮癌的影响。文献中有三例报道涉及该

前瞻性研究，其中杨宏伟[2]等报道的 AAN肾移植术
后患者的尿路上皮癌发病率为 12.8%（39例患者中
有 5例发病），周颖[3]等报道的有服用 AA病史的患
者中尿路上皮癌的发病率为 65.2%，二者报道的性
别比均为女性多于男性，肖龙仁 [4]等报道的 AAN肾
移植术后患者尿路上皮癌发病率为 28.6%（28例患
者中有 8例发病，男女比 4:4)。由此可见，马兜铃酸
肾病对肾移植术后尿路上皮癌的发生确实存在明显

的影响。

3 讨论
肾移植术后尿路上皮癌在国内的发病率占突

出地位，可能与以下两个方面的因素有关。患者自

身内在因素：淤年龄：据统计分析既往感染和心血
管意外是肾移植患者死亡的主要原因[5，6]，但随着近
些年医疗技术的进步和肾移植患者生存期的延长

为肿瘤生长提供了足够的时间窗口。于性别：据国
内文献报道在排除肾移植术后患者性别比例影响

的情况下发现肾移植术后尿路上皮肿瘤的发病率

女性往往明显高于男性 [7]，这可能与马兜铃酸肾病
导致的尿路上皮癌性别比例有关，但具体发生机制

并未得到进一步验证。盂遗传：有研究表明部分尿
路上皮癌伴有一定程度的遗传易感性 [8]，在此基础
上的进一步条件触发可能导致肿瘤的发生；榆终末
期肾病病因：马兜铃酸肾病已经被国际癌症研究署

图 3 性别发病率差异

图 5 发病部位差异

图 4 发病部位差异
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证实有明确的致癌性[9]，主要表现为尿路上皮癌，而
以马兜铃为主要成分的中草药的主要受众正是在中

国，此类患者选择肾移植更可能会加快肿瘤发生的

进展，国内一项对马兜铃肾病患者肿瘤发生率的统

计表明比未用药者发生率高 150倍[3]；虞尿毒症和无
尿：尿毒症长期的患者获得性肾囊肿的发病率远高

于正常人 [10]，而获得性肾囊肿与肾癌的发生密切相
关。肾衰竭无尿导致尿路上皮失去尿液冲刷作用，理

化性质发生改变，也可能是上尿路上皮癌的诱因。愚
HLA的表达：国内相关的报道 HLA错配数越低的患
者特别是女性患者，肿瘤患病风险越高[11]，还有研究
证实尿路上皮癌的发生与 HLA-G的高表达有关[12]。
外在条件因素：淤免疫抑制剂：此类药物的长期应
用，一方面可以降低机体对肿瘤的监视作用，使得肿

瘤更容易发展，另一方面一些免疫抑制剂本身也被

证实具有致癌作用，比如环孢素的 TGF-茁依赖机制
可以诱导细胞癌变[13]，而早年间环孢素的大量使用
可能使这一作用在更多病例中体现；于感染：免疫能
力的下降势必更容易造成一些具有致癌作用的病毒

感染，而对于尿路上皮癌 Liu S等通过临床试验证实
多瘤病毒的感染是 RTRs膀胱癌发生危险因素[14]。而
且低免疫状态常造成肾移植术后的慢性尿路感染，

造成炎症刺激也会增加肿瘤的风险；盂生活习惯：有
研究表明吸烟可以作为肾移植术后膀胱癌发生的独

立风险因素[14]；榆随访筛查：通常我们对于肾移植患
者的随访和筛查都是按照 KDIGO临床实践指南执
行，但指南中认为对肿瘤的筛查应对应普通人群的

标准进行，这导致尿路上皮癌无症状期难以被发现，

而当以肉眼血尿为主诉的患者就诊时，常常以炎症

为主要判断方向而忽视了肿瘤的可能，这也造成患

者肿瘤确诊时往往浸润程度比较深，得不到早期治

疗，影响预后。

肾移植术后患者由于自身条件的特殊性，肿瘤

的诊断和治疗不当可能会给患者造成一系列复杂的

影响。我们的研究目前足够说明其尿路上皮癌的发

生明显高于普通人群，与相关报道的结论一致[15]，发
病率约为 1.17~2.27%，而发病时间集中在 1~16.8个
月，面对这样的发病状况加强完善我们的随访制度、

诊断方式是首要任务。肾移植术后的前两年应作为

泌尿系统肿瘤筛查的重点时间段，建议至少 3个月
到半年做一次上尿路和膀胱的影像学检查，此后可

适当延长复查时间，但不可掉以轻心。尿路上皮癌

患者常以肉眼血尿为主要症状就诊，对于这类特殊

患者应将肿瘤的诊断放在首位，而不该是炎症。明确

的统计结果以及文献中相关报道[16，17]都表明我国女
性患者为此类疾病的主要受累人群，这与普通人群

中男性发病率是女性的 3倍的情况形成较大反差
[18]，而且马兜铃肾病也有确切的报道证实为尿路上
皮癌的高危因素[19]，鉴于我国为马兜铃类中草药使
用大国，两者之间可能存在一定联系，但需更详细的

大数据统计证实，因此对筛查过程中可将有马兜铃

酸肾病病史的肾移植女性患者作为高危人群。如果

评估这一风险对患者预后的影响，选择肾移植手术

前应谨慎考虑，因为移植术后的免疫抑制剂的应用

会进一步增加肿瘤的风险。至于原上尿路上皮癌发

病率高于膀胱癌和移植肾侧上尿路发病率高于对侧

这两个结论虽然尚缺乏统计学依据，但我们仍然不

能忽视对患者原双侧上尿路的检查，定期膀胱镜检

查有一定积极意义，上尿路的检查可根据泌尿系彩

超结果决定进一步检查，由于原上尿路萎缩、无尿并

不适合静脉尿路造影，逆行性造影又带有一定创伤

性，泌尿系三维重建 CTU目前可作为优先选择的手
段。如果进一步的统计研究能证实原上尿路上皮癌

发病率高于膀胱癌，对于高危患者，预防性的双侧上

尿路切除术可能是对移植患者有意义的选择，田野
[20] 等也提出过预防性切除对此类患者的必要性，在
预防性切除的影像学检查阴性的上尿路也发现了病

理为恶性的病例。目前对于移植肾一侧上尿路发病

率高于对侧的结论还只有少量的观测结果 [21]，如果
证实这一结论，对于高危患者可以考虑在移植手术

进行时即行移植肾同侧上尿路切除术，可以一定程

度上预防上尿路上皮癌的发生。

综上所述，肾移植术后尿路上皮癌的发病率明

显高于普通人，而其中马兜铃酸肾病病史的女性患

者是肾移植术后尿路上皮癌发生的高危人群，应作

为重点筛查对象，检查时重视患者原上尿路，筛查应

在肾移植后尽早开始，早发现、早治疗对患者的预后

起至关重要的作用，改善治疗方案，避免误诊漏诊，

肿瘤根治同时尽量保障患者生存质量。
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