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摘 要 目的 评价程序性死亡受体1（PD-1）/程序性死亡配体1（PD-L1）抑制剂用于膀胱癌新辅助治疗的疗效和安全性，为临床

治疗提供循证依据。方法 计算机检索 PubMed、the Cochrane Library、Embase、American Society of Clinical Oncology Meeting Li‐

brary、中国知网、维普网及万方数据等，收集PD-1/PD-L1抑制剂用于膀胱癌新辅助治疗的随机对照试验（RCT）、非RCT、病例对照

研究、队列研究等，检索时限为建库起至2023年1月31日。筛选文献，提取资料及质量评价后，采用 RevMan 5.3软件进行单组率

Meta 分析，采用 Stata12软件进行敏感性分析和发表偏倚分析。结果 共纳入25项研究，共计940例患者。Meta 分析结果显示，患

者的病理完全缓解（pCR）率为 32%[OR＝0.32，95%CI（0.22，0.45），P＝0.006]，降期率为 52%[OR＝0.52，95%CI（0.45，0.60），P＝

0.55]，3级及以上免疫相关不良反应（Grade≥3 irAEs）发生率为16%[OR＝0.16，95%CI（0.11，0.22），P＜0.000 01]。亚组分析结果

显示，pCR 率和 Grade≥3 irAEs 发生率在单用 PD-1/PD-L1抑制剂患者中分别为 25%、9%，在联合免疫治疗患者中分别为 29%、

28%，在 PD-1/PD-L1抑制剂联合化疗患者中分别为43%、12%；PD-L1阳性患者的 pCR 率为44%，PD-L1阴性患者为25%。敏感性

分析结果显示，本研究所得结果稳健。发表偏倚分析结果显示，本研究存在发表偏倚可能性较小。结论 PD-1/PD-L1抑制剂用于

膀胱癌新辅助治疗的疗效和安全性均较好。
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Efficacy and safety of PD-1/PD-L1 inhibitors for neoadjuvant treatment of bladder cancer： meta-analysis 

of single-group rates
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Hospital of Chongqing Medical University， Chongqing 400016， China）

ABSTRACT OBJECTIVE To evaluate the efficacy and safety of PD-1/PD-L1 inhibitors for neoadjuvant treatment of bladder 

cancer， and to provide evidence-based reference for clinical treatment. METHODS Retrieved from PubMed， Cochrane Library， 

Embase， American Society of Clinical Oncology Meeting Library， CNKI， VIP and Wanfang database， etc.， the randomized 

controlled trials （RCTs）， non-RCT， case-control studies， cohort studies， etc. about PD-1/PD-L1 inhibitors for neoadjuvant 

treatment of bladder cancer were collected from the inception to Jan 31st， 2023. After literature screening， data extraction and 

quality evaluation， RevMan 5.3 software was used to perform meta-analysis of single-group rates； sensitivity analysis and 

publication bias analysis were conducted using Stata12 software. RESULTS A total of 25 studies were included in this discussion， 

involving 940 patients. The results of meta-analysis showed that the pathologic complete response （pCR） rate was 32% [OR＝0.32，

95%CI （0.22， 0.45）， P＝0.006]， downstaging rate was 52% [OR＝0.52， 95%CI （0.45， 0.60）， P＝0.55]， and the incidence of ≥grade 

3 immune-related adverse events （irAEs） was 16% [OR＝0.16， 95%CI （0.11， 0.22）， P＜0.000 01]. Subgroup analysis showed 

that the patients receiving PD-1/PD-L1 inhibitors alone had a pCR rate of 25% and a incidence of Grade≥3 irAEs of 9%； the 

patients receiving combined immunotherapy had a pCR rate of 29% and a incidence of Grade≥3 irAEs of 28%； the patients 

receiving PD-1/PD-L1 inhibitors combined with chemotherapy had a pCR rate of 43% and a incidence of Grade≥3 irAEs of 12%； 

PD-L1 positive patients had a pCR rate of 44%， and PD-L1 negative patients had a pCR rate of 25%. The results of the sensitivity 

analysis showed that the study was robust. The results of the publication bias analysis showed that there was no significant 

publication bias. CONCLUSIONS PD-1/PD-L1 inhibitors are 

effective and safe for adjuvant treatment of bladder cancer.
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膀胱癌是世界第10大常见恶性肿瘤，病死率位居恶

性肿瘤第13位，每年约有55万例新发患者，且患者例数

逐年增加[1]。尿路上皮癌是膀胱癌最常见的病理类型，

其中肌层浸润性膀胱癌（muscle-invasive bladder cancer，

MIBC）占膀胱癌患者总数的 25%～30%，患者确诊时常

有远处侵犯转移；非肌层浸润性膀胱癌（non-muscle-

invasive bladder cancer，NMIBC）占 70%～75%[2]。 与

MIBC 患者的5年生存预后不佳相比，NMIBC 患者经过

有效治疗后，预后明显更好[3]。尽管新辅助治疗和根治

性膀胱切除术取得了显著进展，但仍约有 50% 的 MIBC

患者面临术后复发、转移、死亡的风险[3]，加之 MIBC 具

有较强的侵袭性，因此及时诊断和治疗就显得至关

重要。

含铂类药物的新辅助治疗被《NCCN 膀胱癌临床实

践指南》[4]推荐为 MIBC 的标准治疗方案。有研究证实，

接受含铂类药物新辅助治疗患者的总体生存获益显

著[5]。但有部分患者因不耐受含铂类药物化疗或对化疗

药物不敏感而延误了手术，对化疗药物敏感的患者也有

可能因严重不良反应而中断治疗。免疫检查点抑制剂

是近年肿瘤领域的研究热点，其中程序性死亡受体 1

（programmed death receptor-1，PD-1）/程序性死亡配体 1

（programmed death-ligand 1，PD-L1）抑制剂可通过阻止

PD-1与 PD/L1的结合，来阻断负向调控机制，重新激活

T 细胞对肿瘤的免疫应答效应，从而达到抗肿瘤的目的。

PD-1/PD-L1抑制剂已在局部晚期、转移性膀胱癌二线辅

助治疗及一线不耐受含铂类药物化疗患者的治疗中显

示出有效性和安全性，开启了 PD-1/PD-L1抑制剂在新

辅助治疗中的应用，但这些研究的样本量较小，且缺乏

大型随机对照试验（randomized controlled trials，RCT）[6]。

单组率 Meta 分析是基于横断面研究的无对照二分类数

据的一种 Meta 分析方法，临床上可用于分析缺乏大样本

的临床研究[7]。基于此，本研究采用单组率 Meta 分析的

方法评价了 PD-1/PD-L1抑制剂用于膀胱癌新辅助治疗

的疗效和安全性，旨在为临床治疗提供循证依据。

1　资料与方法

1.1　纳入与排除标准

1.1.1　研究类型

本研究纳入的文献类型包括：RCT、非 RCT、观察性

研究（包括病例对照研究、队列研究）及其他能提供关键

信息的会议摘要或论文；语种包括中文和英文。

1.1.2　研究对象

本研究纳入的患者均符合膀胱癌的诊断标准，患者

年龄、性别、种族、地域均不限。

1.1.3　干预措施

所有患者均在接受根治术前给予 PD-1/PD-L1抑制

剂或联用化疗药物或联合免疫治疗，包括阿维鲁单抗、

度伐利尤单抗、替西木单抗、伊匹单抗、纳武利尤单抗、

帕博利珠单抗、阿替利珠单抗、特瑞普利单抗、利瑞鲁单

抗、卡瑞利珠单抗、替雷利珠单抗。

1.1.4　结局指标

本研究的结局指标包括：（1）病理完全缓解（patho‐

logic complete response，pCR）率；（2）降期（downstaging，

DS）率；（3）3 级 及 以 上 免 疫 相 关 不 良 反 应（grade≥3 

immune-related adverse events，Grade≥3 irAEs）发生率。

pCR 被定义为：术后病理分期为 ypT0N0M0。DS 被定义

为：术后病理分期≤pT1[8]。

1.1.5　排除标准

本研究的排除标准为：（1）严重合并症或并发症患

者；（2）合并其他肿瘤或转移性膀胱癌患者；（3）接受保

留膀胱手术患者；（4）重复发表的文献；（5）回顾性研究、

综述、个案报道。

1.2　文献检索策略

计算机检索 PubMed、the Cochrane Library、Embase、

American Society of Clinical Oncology Meeting Library、

中国知网、维普网、万方数据，同时检索 Google、百度学

术，人工检索纳入文献的参考文献，会议论文、学位论文

及其他灰色文献。首先通过查询 MESH 确定主题词和

自由词，采用布尔逻辑运算符排列组合进行检索。英文

检 索 词 为“urinary bladder cancer”“immune checkpoint 

inhibitors”“PD-1/PD-L1 inhibitors”“programmed death 

receptor-1”“programmed death-ligand 1”；中文检索词为

“膀胱癌”“免疫检查点抑制剂”“PD-1/PD-L1抑制剂”“程

序性死亡受体1”“程序性死亡配体1”。检索时限均为各

数据库建库起至2023年1月31日。

1.3　文献筛选与资料提取

由两名研究者独立完成并交叉核对，如遇分歧，则

由第三名研究者进行判定。提取资料包括：第一作者及

发表年份、研究类型、患者例数、疾病分期及病理类型、

干预措施、结局指标。

1.4　纳入文献质量评价

采用非 RCT 方法学评价指标（methodological index 

for non-randomized studies，MINORS）质量评价工具对

非 RCT、观察性研究及其他文献进行质量评价，具体包

括：研究目的是否明确，纳入患者的连贯性，是否收集预

期数据，终点指标能否恰当地反映研究目的，终点指标

评价的客观性，是否充分随访，研究失访率是否小于

5%，是否估算了样本量；每项评分0～2分，0分表示未报

告，1分表示报告但不充分，2分表示报告且充分，理想分

数为 16分[9]。采用 Jadad 量表评价 RCT 的质量，具体包

括：随机序列、随机化的隐蔽性、盲法及撤出与退出；1～

3分为低质量文献，4～7分为高质量文献[10]。
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1.5　统计学方法

因单臂试验缺乏对照组，故需对无对照的二分类数

据进行转换，转换公式为：p＝ln（odds）＝ln[X/（n－X）]，

SE（p）＝SE[ln（odds）]＝ 1/X + 1/(n -X)，式中，n 为纳入

患者总例数，X 为事件发生例数，p 为发生率，SE（p）为标

准误；然后计算比值比（odd ratio，OR）及其95%置信区间

（confidence interval，CI），再通过效应指标转换得到实际

发生率（pf）及其95%CI，pf＝OR/（1+OR），并按转换公式得

到95%CI下限（LL）＝LLOR/（1+LLOR），95%CI上限（UL）＝

ULOR/（1+ULOR）[7]。当事件发生例数为0时，采用1/2校正

法对事件发生例数为0的研究作加0.5的连续性校正[11]。

采用 RevMan 5.3软件进行单组率 Meta 分析。纳入

研究间的异质性采用 χ 2检验和 I 2检验分析，若 P＜0.1，

I 2≥50%，表示各研究间有统计学异质性，采用随机效

应模型进行合并分析；反之，则采用固定效应模型进行

合并分析。采用 Stata12软件进行敏感性分析及发表偏

倚分析。

2　结果
2.1　文献筛选结果与纳入研究基本信息

初检共得到相关文献1 450篇，经阅读文题、摘要及

全文后，最终纳入文献 25篇[12―36]，共计 940例患者。文

献筛选流程见图1，纳入研究基本信息见表1。

2.2　纳入研究的质量评价结果

21篇单臂研究及 2项非 RCT 研究的 MINORS 评分

为 14～16分，2项 RCT 的 Jadad 量表评分均为 6分。结

果见表1。

2.3　Meta分析结果

2.3.1　pCR 率

25项研究均报道了 pCR 率[12―36]。各研究间有统计

学异质性（P＜0.000 01，I 2＝93%），采用随机效应模型进

行 Meta 分析。结果显示，患者的 pCR 率差异有统计学

意义[OR＝0.48，95%CI（0.29，0.81），P＝0.006]，经转换

后的 pCR 率为 32%[OR＝0.32，95%CI（0.22，0.45），P＝

0.006]。结果见图2。

初筛获得文献（n＝928）

进一步获得文献（n＝34）

最终纳入文献（n＝25）

剔除重复文献（n＝522）

排除与主题无关、综述、个案报道、指
南、无法获取资料的文献（n＝894）

其他来源获得文献（n＝82）
计 算 机 检 索 数 据 库 获 得 文 献
（n＝1 368）

阅读全文后排除文献（n＝9）

图1　文献筛选流程图

表1　纳入研究基本特征

第一作者及发表年份
Martinez 2021[12]

Rodriguez-moreno 2020[13]

Gao 2020[14]

Van dijk 2020[15]

Necchi 2020[16]

Powles 2019[17]

Gupta 2022 [18]

Cathomas 2020[19]

Galsky 2021[20]

Rose 2021[21]

Funt 2022[22]

Zhang 2022[23]

Natesan 2021[24]

Wei 2020[25]

Goubet 2022[26]

Guercio 2022[27]

Grivas 2021[28]

Kim 2022[29]

Xing 2021[30]

Grande 2020[31]

Thibault 2020[32]

Lin 2022[33]

Van dorp 2021[34]

Necchi 2022[35]

Kaimakliotis 2020[36]

研究类型
RCT

单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
单臂
非 RCT

非 RCT

单臂
单臂
RCT

单臂
单臂
单臂
单臂
单臂

患者例数
28

28

29

28

24

114

95

41

34

47

39

39

18

20

10

39

15

15

13

30

49

19

23

38

12

18

28

10

37

疾病分期
cT2-4aN0-2M0

cT2-T4a

cT2-T4a

Ⅲ期
≤T3bN0

cT2-T4aN＜1

cT2-T4a

cT2-T4aN0-1

cT2-4a

cT2-4a

cT2-T4aN0M0

≥T2

cT2-4aN0-1M0

cT2-T4aN0M0

T2-T4aN0M0

T2-T4aN0M0

T2-4aN0-1M0

T2-T4aN0

T2-T4aN0-1M0

cT2-T4aN≤1M0

≥T2

T2-T4aN0M0

T1-4aN1-3M0

Ⅱ期
cT2-4aN0M0

病理类型
MIBC

MIBC

MIBC

尿路上皮癌
尿路上皮癌
MIBC

MIBC

MIBC

尿路上皮癌
MIBC

尿路上皮癌
MIBC

MIBC

MIBC

膀胱癌
MIBC

MIBC

MIBC

MIBC

MIBC

MIBC

MIBC

膀胱癌
上尿路上皮癌
尿路上皮癌

干预措施
A 组：高剂量密集 MVAC 方案+阿维鲁单抗
B 组：吉西他滨+顺铂+阿维鲁单抗
度伐利尤单抗+奥拉帕尼
度伐利尤单抗+替西木单抗
伊匹单抗+纳武利尤单抗
帕博利珠单抗
阿替利珠单抗
纳武利尤单抗+吉西他滨+顺铂
度伐利尤单抗+吉西他滨+顺铂
帕博利珠单抗+吉西他滨+顺铂
帕博利珠单抗+吉西他滨+顺铂
阿替利珠单抗+吉西他滨+顺铂
特瑞普利单抗
阿替利珠单抗
度伐利尤单抗
帕博利珠单抗
A 组：纳武利尤单抗
B 组：纳武利尤单抗+伊匹单抗
A 组：纳武利尤单抗
B 组：纳武利尤单抗+利瑞鲁单抗
纳武利尤单抗+吉西他滨+顺铂
卡瑞利珠单抗+吉西他滨+顺铂
A 组：度伐利尤单抗+替西木单抗
B 组：吉西他滨+顺铂/高剂量密集 MVAC 方案
高剂量密集 MVAC 方案+度伐利尤单抗±替西木单抗
替雷利珠单抗+吉西他滨+顺铂
纳武利尤单抗+伊匹单抗
帕博利珠单抗
帕博利珠单抗+吉西他滨+顺铂

结局指标
①
①
①②③
①②③
①②③
①③
①②③
①②③
①②③
①②
①②③
①③
①②③
①②③
①
①②③
①②③
①
①②③
①③
①②③
①②
①②
①②③
①②③

文献质量评分
6

14

14

14

15

16

14

15

15

15

14

14

14

16

15

15

14

14

14

6

16

14

15

14

15

①：pCR率；②：DS率；③：Grade≥3 irAEs发生率；MVAC：甲氨蝶呤+长春花碱+多柔比星+顺铂；单臂：单试验组设计。
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按不同PD-L1表达及治疗方式进行亚组分析。结果

显示，经转换后，PD-L1阳性患者的pCR率为44%，PD-L1

阴性患者的pCR率为25%；联合免疫治疗患者的pCR率为

29%，单用 PD-1/PD-L1抑制剂患者的 pCR 率为25%，PD-

1/PD-L1抑制剂联合化疗患者的pCR率为43%。结果见表

2（联合免疫治疗指2种PD-1/PD-L1抑制剂联用，下同）。

2.3.2　DS 率

18 项研究报道了 DS 率[14―16，18―22，24―25，27―28，30，32―36]。各

研究间有统计学异质性（P＜0.000 1，I 2＝64%），采用随

机效应模型进行 Meta 分析。结果显示，患者的 DS 率差

异 无 统 计 学 意 义 [OR＝1.10，95%CI（0.81，1.50），P＝

0.55]；经转换后的 DS 率为52%[OR＝0.52，95%CI（0.45，

0.60），P＝0.55]。结果见图3。

2.3.3　Grade≥3 irAEs 发生率

18 项 研 究 报 道 了 Grade≥3 irAEs 发 生

率[14―20，22―25，27―28，30―32，35―36]。 各 研 究 间 有 统 计 学 异 质 性

（P＜0.000 1，I 2＝64%），采用随机效应模型进行 Meta 分

析。结果显示，患者的 Grade≥3 irAEs 发生率差异有统

计学意义[OR＝0.19，95%CI（0.12，0.29），P＜0.000 01]；

转 换 后 的 Grade≥3 irAEs 发 生 率 为 16%[OR＝0.16，

95%CI（0.11，0.22），P＜0.000 01]。结果见图4。

常见的 Grade≥3 irAEs 主要包括药物性肝炎、胰腺

炎、免疫介导的腹泻和结肠炎。Xing 等[30]、Thibault 等[32]

的研究均未观察到 Grade≥3 irAEs。按不同治疗方式进

行亚组分析。结果显示，经转换后，联合免疫治疗患者

的 Grade≥3 irAEs 发生率为28%，单用 PD-1/PD-L1抑制

剂患者的 Grade≥3 irAEs 发生率为 9%，PD-1/PD-L1 抑

制剂联合化疗患者的 Grade≥3 irAEs 发生率为12%。结

果见表3。

2.4　敏感性分析

以 pCR 率、Grade≥3 irAEs 发生率为指标进行敏感

性分析。在逐一剔除文献后，所得结果未受到明显影

响，提示本研究结果稳健。结果见图5。

图2　pCR率的Meta分析森林图

表2　pCR率的亚组Meta分析结果

指标

PD-L1 阳性
PD-1 阴性
联合免疫治疗
单用 PD-1/PD-L1 抑制剂
PD-1/PD-L1 抑制剂联合化疗

纳入研究数

2[16―17]

2[16―17]

6[14―15，27―28，31，34]

9[16―17，23―28，35]

12[12―13，18―22，29―30，32―33，36]

异质性

P

0.07

0.78

0.22

0.01

0.38

I 2/%
69

0

30

59

6

效应模型

随机效应模型
固定效应模型
固定效应模型
随机效应模型
固定效应模型

转换前

OR（95%CI）

0.77（0.33，1.80）

0.34（0.20，0.60）

0.41（0.25，0.69）

0.33（0.20，0.54）

0.74（0.60，0.91）

P

0.55

0.000 2

0.000 8

＜0.000 1

0.05

转换后

OR（95%CI）

0.44（0.25，0.64）

0.25（0.17，0.38）

0.29（0.20，0.41）

0.25（0.17，0.35）

0.43（0.38，0.48）

P

0.55

0.000 2

0.000 8

＜0.000 1

0.005

图3　DS率的Meta分析森林图

图4　Grade≥≥3 irAEs发生率的Meta分析森林图

表3　Grade≥≥3 irAEs发生率的亚组Meta分析结果

指标

联合免疫治疗
单用 PD-1/PD-L1 抑制剂
PD-1/PD-L1 抑制剂联合化疗

纳入研究数

5[14―15，27―28，31]

8[16―17，23―25，27―28，35]

7[18―20，22，30，32，36]

异质性

P

0.15

1.00

0.000 1

I2/%
40

0

83

效应模型

固定效应模型
固定效应模型
随机效应模型

转换前

OR（95%CI）

0.38（0.21，0.68）

0.10（0.07，0.15）

0.13（0.04，0.41）

P

0.03

＜0.000 1

0.008

转换后

OR（95%CI）

0.28（0.17，0.40）

0.09（0.06，0.13）

0.12（0.04，0.29）

P

0.03

＜0.000 1

0.008
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2.5　发表偏倚分析

以 pCR 率、Grade≥3 irAEs 发生率为指标进行发表

偏倚分析，结果显示，所得倒漏斗图不对称，提示本研究

存在异质性。进一步 Egger 检验结果显示，pCR 率、

Grade≥3 irAEs 发生率的 P 值分别为 0.075、0.385，均大

于 0.05，提示本研究存在发表偏倚可能性较小。结果

见图6。

3　讨论
新辅助治疗能缩小肿瘤、消除微转移灶、降低肿瘤

分期，提高总生存率，减少术后复发和转移风险[37]。为

了使更多患者从新辅助治疗中获益，临床需要探索更加

安全有效的新辅助治疗方案。有研究尝试了使用 PD-1/

PD-L1抑制剂用于膀胱癌新辅助治疗，结果显示，单用帕

博 利 珠 单 抗 或 阿 替 利 珠 单 抗 可 以 获 得 理 想 的 pCR

率[16―17]。但由于缺乏高质量RCT及循证医学证据，PD-1/

PDL-1抑制剂暂未被《NCCN 膀胱癌临床实践指南》纳入

新辅助治疗。目前，PD-1/PD-L1抑制剂用于膀胱癌患者

的有效性及安全性不仅缺乏循证医学证据，而且还面临

着其联合化疗或联合其他免疫检查点抑制剂或靶向药

物后的毒副作用是否可耐受，能否增加 pCR 率及更好的

生存获益等临床挑战。

本研究结果显示，患者的 pCR 率为 32%；其亚组分

析结果显示，PD-1/PD-L1 抑制剂联合化疗患者的 pCR

率为43%，优于单用 PD-1/PD-L1抑制剂患者（25%）。其

原因可能为 PD-1/PD-L1抑制剂联合化疗能增强 PD-1/

PD-L1抑制剂的抗肿瘤免疫作用。联合免疫治疗患者

也显示出了较高的 pCR 率（29%），提示 PD-1/PD-L1抑制

剂联用可从不同水平、不同方式进行免疫反应调节，这

种联合治疗方式可能更有利于灭活肿瘤细胞。有研究

证实，PD-L1表达与抗 PD-1/PD-L1抗体治疗的应答率之

间存在显著相关性，是免疫检查点抑制剂是否有效的主

要预测指标[38]。本研究的亚组分析结果显示，PD-L1阳

性患者（44%）与 PD-L1阴性患者（25%）相比，疗效获益

更明显。此外，本研究结果还显示，患者的 DS 率为

52%。

PD-1/PD-L1抑制剂联合化疗或联合免疫治疗在完

全缓解方面有一定的改善作用，严重不良反应发生风险较

低[39]。本研究结果显示，Grade≥3 irAEs 发生率为 16%，

其亚组分析结果显示，联合免疫治疗患者的 Grade≥3 

irAEs 发生率为 28%，PD-1/PD-L1抑制剂联合化疗患者

的 Grade≥3 irAEs 发生率为 12%，均高于单用 PD-1/PD-

L1抑制剂患者（9%）。由于不同免疫检查点抑制剂可作

用于不同的淋巴细胞亚型和不同部位，其不同的作用机

制导致了更高的不良反应发生率和更广泛的不良事

件[40]。因此，联合免疫治疗或 PD-1/PD-L1抑制剂联合化

疗时，需充分考虑药物的毒副作用，根据患者的情况谨

慎选择治疗方案。

Lower CI Limit Estimate Upper CI Limit

Meta-analysis estimates，given named study is omitted

Martinez arm A （2021）
Martinez arm B （2021）

Rodriguez-moreno （2020）
Gao （2020）

Van dijk （2020）
Necchi （2020）
Powles （2019）
Gupta （2022）

Cathomas （2020）
Galsky （2021）

Rose （2021）
Funt （2022）

Zhang （2022）
Natesan （2021）

Wei （2020）
Goubet （2022）

Guercio armA （2022）
Guercio armB （2022）

Grivas armA （2021）
Grivas armB （2021）

Kim （2022）
Xing （2021）

Grande armA （2022）
Thibault （2020）

Lin （2022）
Van dorp （2021）

Kaimakliotis （2020）
Necchi （2022）

－
0.
68

－
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Cathomas （2020）
Galsky （2021）
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Zhang （2022）
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图5　pCR率及Grade≥≥3 irAEs发生率的敏感性分析图
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综上所述，PD-1/PD-L1抑制剂用于膀胱癌辅助治疗

的疗效和安全性均较好。本研究的局限性为：（1）异质

性是单组率 Meta 分析中有待解决及思考的问题，由于

纳入研究的样本量相差较大，因此，较多研究未根据

PD-L1表达情况进行分组，联合治疗方案也不一致；（2）

单组率 Meta 分析结果为描述性结果，不是差异性比较结

果，敏感性分析和发表偏倚分析的意义有限；（3）纳入研

究的样本量有限，证据质量相对不足，缺乏长期临床数

据，故未对无复发生存期和长期生存期进行评估。因

此，本研究所得结论尚需更多高质量、大样本的临床研

究进一步验证。
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