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［摘要］　目的：探讨超声特征联合炎症指标在膀胱尿路上皮癌（bladder urothelial carcinoma，BUC）分级中的应用价

值。方法：回顾并分析2021年3月—2022年9月于兰州大学第二医院就诊并具有病理学检查结果的95例BUC患者的超声

特征，根据病理学检查结果将其分为高级别组（n=65）和低级别组（n=30），分别比较两组患者的一般资料、超声特

征和炎症指标。绘制受试者工作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲线评价超声特征联合炎症指标对低、

高级别BUC的诊断效能。结果：两组间患者年龄（t=0.570，P=0.001）、病灶横径（t=-4.158，P=0.000）、病灶纵径 
（t=-3.932，P=0.000）、血流分级（χ2=10.454，P=0.005）及中性粒细胞与淋巴细胞比值（neutrophil to lymphocyte 
ratio，NLR）（Z=-2.210，P=0.027）比较差异均有统计学意义（P＜0.05）。Logistic回归分析显示，年龄（OR=3.360，

P=0.024）和NLR（OR=3.303，P=0.029）是高级别BUC的独立危险因素。超声特征联合炎症指标诊断高级别BUC的ROC
曲线的曲线下面积、灵敏度、特异度分别为0.823、81.5%、73.3%。结论：超声特征联合炎症指标在BUC分级中具有一定 
价值。
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［Abstract］ Objective: To investigate the application value of ultrasonography features combined with inflammatory markers in 
bladder urothelial carcinoma (BUC) grading. Methods: The ultrasound features of 95 patients with BUC diagnosed by pathological 
findings in Lanzhou University Second Hospital from March 2021 to September 2022 were retrospectively analyzed. According to 
the pathological results, the patients were divided into high-grade group (n=65) and low-grade group (n=30), and the general data, 
ultrasound characteristics and inflammatory markers were compared between the two groups. Receiver operating characteristic 
(ROC) curves were plotted to evaluate the diagnostic efficacy of ultrasound characteristics combined with inflammatory markers 
for low-grade and high-grade BUC. Results: There were significant differences in age (t=0.570, P=0.001), transverse diameter  
(t=-4.158, P=0.000), longitudinal diameter (t=-3.932, P=0.000), blood flow grade (χ2=10.454, P=0.005) and NLR (Z=-2.210, 
P=0.027) between the two groups (P＜0.05). Logistic regression analysis showed that age (OR=3.360, P=0.024) and neutrophil to 
lymphocyte ratio (NLR) (OR=3.303, P=0.029) were independent risk factors for high-grade BUC. The area under the ROC curve, 
sensitivity, and specificity of ultrasound features combined with inflammatory markers in differentiating high-grade BUC were 0.823, 
81.5%, 73.3%. Conclusion: Ultrasonography characteristics combined with inflammatory markers has certain value in the BUC 
grading.
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　　膀胱癌是泌尿系统最常见的恶性肿瘤［1］，

发病率位于全球恶性肿瘤的第10位，2020年

全球约有57.3万例新发患者和21.3万例死亡患 
者［2］，其最常见的病理学类型为膀胱尿路上皮
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癌（bladder urothelial carcinoma，BUC），在

治疗和预后指南中，BUC的组织学分级一直被

认为是需要考虑的关键因素［3］。BUC根据结构

和细胞异型性，在病理学中分为高级别和低级 
别［4］。与低级别癌相比，高级别癌更容易进展

为肌层浸润性膀胱癌，且复发率更高，通常需

要进行根治性膀胱切除术，而低级别癌通常接受

经尿道膀胱肿瘤切除术［5］。因此，术前准确区

分BUC的病理学分级对患者的治疗和预后至关 
重要。

　　目前，已有许多研究［6-7］证明肿瘤微环境中

的炎症反应与肿瘤的发生及进展相关，炎症刺激

可使白细胞、中性粒细胞及血小板增多，中性粒

细胞与淋巴细胞比值（neutrophil to lymphocyte 
ratio，NLR）、血小板与淋巴细胞比值（platelet 
to lymphocyte ratio，PLR）、淋巴细胞与单

核细胞比值（lymphocyte to monocyte ratio，

LMR）和全身免疫炎症指数（systemic immune-
inflammation index，SII）等已经在许多研究［8-10］

中被证实对于恶性肿瘤患者的预后预测和诊断具

有一定的价值，但是关于炎症指标在BUC分级中

的研究相对较少。本文旨在探讨超声特征联合炎

症指标在BUC分级中的价值。

1　资料和方法

1.1　研究对象

　　回顾并收集2021年3月—2022年9月于兰州

大学第二医院超声医学中心行超声检查的95例

BUC患者，其中77例患者因无痛性肉眼血尿就

诊，3例患者因尿路刺激症状就诊，15例患者

因体检发现膀胱内病灶就诊。95例患者中，男

性78例，女性17例，年龄24~90岁，平均年龄

（61.46±10.93）岁。以病理学检查结果作为金

标准，将BUC患者分为高级别组和低级别组（如

病理学检查结果中两种级别同时存在，则将更高

级别视为最终结果），本研究最终纳入高级别组

患者65例，低级别组30例。纳入标准：① 初次确

诊为BUC；② 治疗前1周行常规超声及血常规检

查；③ 病理学检查及临床资料完整。排除标准：

① 经过治疗的BUC患者；② 尿路感染或其他系

统性炎性疾病（慢性肠道疾病、自身免疫性疾

病、白血病、淋巴瘤）患者。

1.2　仪器与方法

1.2.1　超声检查  
　　采用日本Canon公司的APLIO i800（使用

i8CX1探头，频率1~8 Mhz）和德国Siemens
公司的Acuson Sequoia（使用5C1探头，频率 
1~5 Mhz）超声诊断仪进行超声检查。检查前嘱

患者适量饮水，待膀胱充盈后进行超声检查，

检查时患者取仰卧位，记录病灶的大小、形状和

内部血流信号，多发病灶者选取最大病灶进行记

录。将病灶内血流信号强度分为0级（病灶内无

血流信号）、1级（病灶内少量点状血流信号或

短棒状血流信号）、2级（病灶内见长条状、树

枝状或丰富的点状、短棒状血流信号）。由2名

高年资超声科医师共同分析超声图像，意见不统

一时，通过讨论达成一致。

1.2.2　炎症指标计算

　　通过医院电子病历管理系统收集BUC患者

治疗前的血常规检查结果，并根据血常规检查结

果计算炎症指数。SII=血小板计数×中性粒细胞

计数/淋巴细胞计数，NLR=中性粒细胞计数/淋
巴细胞计数，PLR=血小板计数/淋巴细胞计数，

LMR=淋巴细胞计数/单核细胞计数。

1.3　统计学处理

　　采用SPSS 23.0进行统计学分析，符合正态

分布的计量资料以x±s表示，组间比较采用独立

样本t检验，不符合正态分布的以M（Q1，Q3）

表示，两组间比较采用Mann-Whitney U检验；

计数资料以n（%）表示，组间比较采用χ2检验

或Fisher精确概率检验。使用受试者工作特征

（receiver operating characteristic，ROC）曲线确

定计量资料的截断值。对单因素分析中差异有统

计学意义的指标采用二元logistic回归分析高级别

BUC的独立危险因素。绘制多因素联合ROC曲线

评价超声特征联合炎症指标诊断高级别BUC的价

值。P＜0.05为差异有统计学意义。
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2　结　　果

2.1　低、高级别组的一般资料和超声特征比较

　　两组在年龄、病灶横径、纵径及血流分级

比较中，差异有统计学意义（P＜0.05，表1， 
图1、2）；两组在性别、临床症状、病灶形状、

钙 化 和 病 灶 数 量 比 较 中 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 
（P＞0.05，表1）。

表1　低、高级别组BUC患者的一般资料及超声特征比较

n（%）

观察指标 低级别BUC（n=30） 高级别BUC（n=65） t/χ2值 P值

性别   0.045 0.832

　男性 25（83.3） 53（81.5）

　女性   5（16.7） 12（18.5）

年龄/岁 x±s 56.13±11.78 63.92±9.66   0.570 0.001

临床症状   3.711 0.156

　肉眼血尿 21（70.0） 56（86.2）

　尿路刺激症状 1（3.3） 2（3.1）

　无   8（26.7）   7（10.8）

病灶形状   1.561 0.211

　宽基底/无蒂 25（83.3） 61（93.8）

　息肉状/有蒂   5（16.7） 4（6.2）

病灶横径/cm x±s 2.07±0.90 3.06±1.40 -4.158 0.000

病灶纵径/cm x±s 1.31±0.53 1.93±1.00 -3.932 0.000

血流分级 10.454 0.005

　0级 19（63.3） 20（30.8）

　1级   7（23.3） 18（27.7）

　2级   4（13.3） 27（41.5）

钙化   1.384 0.239

　环状钙化 10（33.3） 30（46.2）

　点状/无钙化 20（66.7） 35（53.8）

病灶数量   2.827 0.093

　单发 26（86.7） 46（70.8）

　多发   4（13.3） 19（29.2）
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2.2　低级别组和高级别组的炎症指标比较

　　两组在NLR比较中，差异有统计学意义 
（P＜0.05），两组其余炎症指标比较，差异均

无统计学意义（P＞0.05，表2）。

A               B 

图1　低级别BUC超声图像

A：二维图像显示膀胱右后壁大小为1.91 cm×1.38 cm的病灶；B：CDFI图像内血流信号评定为0级。最终病理学检查诊断为低级别 
BUC。

A               B 

图2　高级别BUC超声图像

A：二维图像显示膀胱后壁大小为3.78 cm×3.06 cm的病灶；B：CDFI图像内血流信号评定为2级。最终病理学检查诊断为高级别BUC。

表2　低、高级别组BUC炎症指标比较

M（Q1，Q3）

血常规检测指标 低级别BUC（n=30） 高级别BUC（n=65） Z值 P值

中性粒细胞×109/L-1 3.32（2.60，4.93） 3.58（3.02，4.79） -1.089 0.276

淋巴细胞×109/L-1 1.86（1.50，2.23） 1.63（1.19，2.24） -1.742 0.082

单核细胞×109/L-1 0.48（0.36，0.61） 0.44（0.34，0.58） -0.505 0.614

血小板×109/L-1     205.00（176.50，232.00）     198.00（149.00，240.50） -0.713 0.476

NLR 1.76（1.36，2.50） 2.20（1.76，2.97） -2.210 0.027

PLR   117.26（74.60，133.00）   114.61（85.46，167.29） -1.001 0.317

LMR 3.89（3.29，5.72） 3.85（2.60，4.83） -0.965 0.335

SII     382.44（239.00，518.92）     435.35（277.23，649.03） -1.225 0.221
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2.3　一般资料、超声特征及炎症指标与高级别

BUC关系的多因素分析

　 　 对 以 上 单 因 素 分 析 中 差 异 有 统 计 学 意 义 
（P＜0.05）的指标赋值，进一步行二元logistic
回归分析，结果显示年龄和NLR为高级别BUC的

独立危险因素（P＜0.05），而病灶横径、纵径

及血流分级均不是高级别BUC的独立危险因素

（P＞0.05，表3、4）。

表3　二元logistic回归分析变量赋值表

观察指标 变量名 变量赋值

年龄 X1 0为≤60.5岁，1为＞60.5岁

病灶横径 X2 0为≤2.23 cm，1为＞2.23 cm

病灶纵径 X3 0为≤1.175 cm，1为＞1.175 cm

血流分级 X4 0为0级，1为1级/2级

NLR X5 0为≤1.80，1为＞1.80

2.4　一般资料、超声特征联合炎症指标对高级

别BUC的诊断性能

　　ROC曲线分析显示，一般资料（年龄）、

超声特征（横径、纵径、血流分级）及炎症指标

（NLR）单独诊断高级别BUC时，病灶横径的

诊断性能最好，其ROC曲线的曲线下面积（area 
under curve，AUC）、灵敏度和特异度分别为

0.679、66.7%和69.2%。采用二元logistic回归分

表4　二元logistic回归分析结果

变量 B值 Wald χ2值 P值 OR值（95% CI）

年龄（60.5岁） 1.212 5.102 0.024 3.360（1.174~9.615）

病灶横径（2.23 cm） 0.954 2.409 0.121 2.595（0.778~8.651）

病灶纵径（1.175 cm） 0.548 0.742 0.389 1.730（0.497~6.028）

血流分级（1级/2级） 0.982 3.019 0.082 2.669（0.882~8.076）

NLR（1.80） 1.195 4.755 0.029 3.303（1.129~9.665）

析对上述一般资料、超声特征及炎症指标进行联

合诊断，绘制多因素联合ROC曲线后得出：一

般资料联合超声特征鉴别高级别BUC的AUC为

0.787，灵敏度为84.6%，特异度为63.3%；一般

资料、超声特征联合炎症指标鉴别高级别BUC的

AUC为0.823，灵敏度为81.5%，特异度为73.3%
（表5，图3）。

表5　一般资料、超声特征联合炎症指标对高级别BUC的诊断性能

诊断指标 灵敏度/% 特异度/% AUC P值 95% CI

年龄（＞60.5岁） 66.7 63.1 0.649 0.004 0.529~0.768

病灶横径（＞2.23 cm） 66.7 69.2 0.679 0.001 0.562~0.797

病灶纵径（＞1.175 cm） 53.3 81.5 0.674 0.002 0.552~0.797

血流分级（1级/2级） 69.2 63.3 0.663 0.011 0.543~0.782

一般资料联合超声特征 84.6 63.3 0.787 0.000 0.690~0.884

NLR（＞1.80） 53.3 75.4 0.642 0.027 0.522~0.761

一般资料、超声特征联合炎症指标 81.5 73.3 0.823 0.000 0.730~0.915
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图3　一般资料、超声特征联合炎症指标诊断高级别BUC的ROC

曲线

3　讨　　论

　　超声具有快速方便、操作简单、无辐射等优

点，通常作为血尿患者的初始评估手段，并且在

膀胱占位性病变的鉴别诊断中具有一定的价值，

但是使用常规超声进行BUC分级的研究较少。本

研究结果显示，高级别BUC病灶中的血流信号

更加丰富，这与魏兰萍等［11］的研究结果一致，

因为肿瘤生长依赖于血管生成，血管生成程度反

映肿瘤增殖能力，在一定程度上也反映肿瘤的生

物学行为。本研究发现，高级别BUC病灶的横径

和纵径均大于低级别BUC病灶，这可能也是因为

高级别的BUC病灶内血管丰富，使得病灶生长速

度较低级别BUC更快。然而，Huang等［12］的研

究结果显示，高、低级别BUC的最大直径、血管

分布比较差异均无统计学意义，与本研究结果不

一致，这可能是因为两者研究对象纳入标准不同 
所致。

　　有研究［13］证明炎症细胞是肿瘤发生发展过

程中不可或缺的参与者，在肿瘤微环境中促进增

殖、存活和迁移。中性粒细胞可通过释放弹性蛋

白酶、分解组织蛋白、破坏细胞外基质、促进新

生毛细血管形成，从而加速肿瘤细胞的生长和转 
移［8，14］。恶性肿瘤患者血液中血小板计数增加

与患者预后不良有关［15］，因为血小板可以影响

肿瘤细胞的生长和转移，肿瘤细胞可以通过分

泌凝血酶和表达组织因子激活血小板，组织因子

形成血小板和纤维蛋白网格的物理屏障，其中

癌细胞可以隐藏逃避自然杀伤（natural killer，
NK）细胞的监视［16-17］。单核细胞由来的肿瘤相

关巨噬细胞也与肿瘤发生、发展有关。淋巴细胞

是肿瘤发生、发展的一个重要因素，机体的抗

肿瘤反应依赖于淋巴细胞的细胞免疫反应，淋

巴细胞可抑制肿瘤细胞的增殖和迁移，肿瘤组

织中淋巴细胞减少会减弱对肿瘤的免疫抑制作 
用［8，18-19］。NLR、PLR、SII、LMR是基于不同

炎症细胞（中性粒细胞、淋巴细胞、血小板、单

核细胞）的复合型炎症指标，每项指标均同时纳

入促肿瘤炎症细胞及抗肿瘤炎症细胞计数结果，

可以更加全面地反映肿瘤炎症反应与宿主的抗

肿瘤细胞免疫的关系［19］。既往研究［8-9］认为，

NLR和SII对于接受膀胱全切术的患者是否发生淋

巴结转移具有预测价值，NLR、PLR和SII是上尿

路上皮癌患者无转移生存期和肿瘤特异性生存期

的独立预测因素，并且SII升高可预测上尿路上皮

癌的膀胱内复发。Tang等［20］认为，NLR与膀胱

癌的级别有关，与本研究结果一致，即NLR在高

级别的BUC中更高，且高、低级别BUC之间差异

有统计学意义。

　　不同级别的BUC其治疗方式不同，因此术前

预测膀胱癌的病理学分级能够为临床医师制订后

续的治疗方案提供参考依据。本研究纳入了患者

性别、年龄和临床症状3个临床影响因素，病灶

形状、横径、纵径、血流分级、钙化形状和病灶

数量6个超声影响因素以及NLR、PLR、LMR、

SII 4个炎症影响因素，其中患者年龄、病灶横

径、纵径、血流分级以及NLR在高级别组和低级

别组BUC间比较差异有统计学意义。本研究中 
3组特征联合诊断高级别BUC的AUC为0.823，诊

断性能较好，且本研究结果还显示，患者年龄和

NLR是高级别BUC的独立危险因素。 
　　总之，超声和血常规都是容易获得且无创的

检查，两者结合对于BUC的分级具有一定价值，

可以为临床医师选择合适的治疗方案提供一定的

参考信息，但本研究也存在不足之处，如纳入的

研究对象可能存在一定的偏倚、样本量有限及超
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声特征的判定存在主观性等，希望后续研究纳入

更多样本以及进行前瞻性研究来弥补不足。
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