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纳米技术在泌尿外科诊疗中的应用
李仁荣 杨俊武 代海涛

（通讯作者）

长江大学附属第一医院 湖北 荆州 434000

【摘 要】：纳米技术通过调控材料粒径、形貌、表面电荷、配体修饰和药物负载方式，可实现信号放大、靶向递送、局部缓释

和诊疗一体化，在泌尿外科疾病诊疗中显示出应用潜力。泌尿系统具有尿液样本易获取、膀胱腔内给药便利、前列腺特异性膜抗

原等靶点明确、肾脏滤过和排泄特征突出等特点，为纳米技术应用提供了独特场景，也提出了尿液冲刷、黏膜屏障、肾毒性、成

本控制和监管评价等特殊要求。本文参考范围综述报告思路，检索 PubMed、Web of Science、ClinicalTrials.gov及中英文监管资料，

围绕纳米技术在泌尿外科诊断、治疗和临床转化中的应用进行梳理，并从临床需求、材料功能、证据水平和转化障碍四个维度进

行评价。现有证据提示，纳米传感器、分子影像探针、膀胱灌注载体、前列腺癌靶向递药、肾癌免疫治疗增敏和抗菌纳米涂层等

方向具有研究价值，但多数证据仍处于前临床或早期转化阶段。未来应优先开展以真实临床终点为导向的多中心研究，建立标准

化制备、质量控制、长期安全性和成本效益评价体系，推动纳米技术由材料创新转化为可验证、可实施的泌尿外科诊疗策略。
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1 引言

纳米技术通常指在纳米尺度上对材料结构、表面性质和功

能模块进行设计与调控。纳米材料具有比表面积大、表面易修

饰、可同时负载药物和影像探针、可实现刺激响应释放等特点，

已被用于肿瘤治疗、分子诊断、感染控制和组织修复等领域[1]。

近年来，泌尿系统肿瘤相关纳米医学研究逐渐从单纯材料设计

转向临床需求导向，研究重点包括膀胱癌局部灌注、前列腺癌

靶向递药、肾细胞癌免疫治疗增敏、尿液标志物检测和术中分

子导航等。

泌尿外科疾病具有独特的解剖和生理场景。尿液样本可反

复获取，适合无创筛查和疗效监测；膀胱腔内给药可实现局部

高浓度暴露，适合非肌层浸润性膀胱癌治疗；前列腺特异性膜

抗原（prostate-specific membrane antigen，PSMA）等靶点为分

子影像和靶向递药提供基础；肾脏滤过和排泄功能则决定了纳

米颗粒的体内分布、蓄积和毒性风险。因此，纳米技术在泌尿

外科中的价值不应仅以材料新颖性判断，而应置于“临床需求

—材料功能—证据水平—转化障碍”的框架下综合评价。

2 文献检索与评价方法

本文为叙述性综述，并参考范围综述（scoping review）的

报告思路补充文献检索和证据分层[2]。检索 PubMed、Web of

Science、ClinicalTrials.gov、中国知网、万方、维普等数据库，

同时检索美国食品药品监督管理局（FDA）和欧洲药品管理局

（EMA）官方网站公开资料。英文检索词包括“nanotechnology

“nanomedicine”“nanoparticle”“nanocarrier”“nanosensor”

“urology”“bladder cancer”“prostate cancer”“renal cell

carcinoma”“urinary tract infection”“catheter-associated infection”

“theranostics”等；中文检索词包括“纳米技术”“纳米药物”

“纳米载体”“纳米传感器”“泌尿外科”“膀胱癌”“前列

腺癌”“肾细胞癌”“尿路感染”“导管相关感染”“诊疗一

体化”等。检索时间主要限定为 2014年 1月至 2026年 6月 11

日，对具有奠基意义的经典文献适当放宽年限。

纳入标准为：（1）与泌尿外科疾病诊断、治疗或临床转

化直接相关；（2）研究对象涉及纳米传感器、纳米探针、纳

米载体、纳米涂层或纳米诊疗一体化平台；（3）文献类型包

括原始研究、系统综述、高质量叙述性综述、临床研究、临床

试验注册资料、监管资料和技术指导原则。

排除标准为：（1）仅讨论一般纳米材料性质而缺乏泌尿

疾病场景；（2）重复发表或资料不完整；（3）会议摘要、预

印本、学位论文和无法获得主要研究信息的灰色文献。

监管文件和临床试验注册信息仅用于临床转化、注册路径

和研究阶段判断，不作为疗效证据。考虑到不同研究在材料类

型、疾病场景、实验模型和结局指标方面异质性较大，本文不

进行Meta分析，仅进行描述性归纳和证据阶段分层。本文未

完全执行 PRISMA-ScR核查清单，相关框架仅用于提高检索透

明度和报告规范性。

本文将证据大致分为五类：A1类为临床研究或临床试验；

A2 类为临床指南、监管文件或临床试验注册资料；B 类为系

统综述或高质量叙述性综述；C类为动物实验或转化研究；D
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类为体外实验或概念验证研究。该分层仅用于提示转化成熟

度，并非正式循证医学证据等级。

3 纳米技术在泌尿外科诊断中的应用

3.1尿液生物标志物检测

尿液具有无创、可重复采集和便于动态监测等优势，是膀

胱癌、前列腺癌及尿路感染研究中的重要样本。传统尿脱落细

胞学对高级别膀胱癌特异性较高，但对低级别病变和早期复发

的敏感性不足。近年来，膀胱癌无创诊断逐渐由单一细胞学检

测转向肿瘤 DNA、microRNA、蛋白、外泌体、甲基化片段和

代谢物等多标志物联合分析[3]。

纳米传感器可通过信号放大、界面富集和多靶点检测提高

低丰度分子的检出能力。多种纳米材料平台，包括金纳米结构、

石墨烯、量子点、磁性纳米颗粒和场效应晶体管传感器，已被

用于尿液肿瘤标志物检测[3]。基于荧光纳米微球的免疫层析试

纸可用于尿液细胞角蛋白 19片段（Cyfra21-1）的快速定量检

测，具有床旁检测潜力[4]。但尿液成分受饮水量、感染、血尿、

留置导管和样本保存时间等因素影响较大。未来研究应重点解

决采样流程、前处理、阈值设定和跨平台一致性问题，而非仅

追求单一“理想标志物”。

3.2分子影像与术中导航

常规 CT、MRI和超声在微小病灶、肿瘤边界、淋巴结微

转移和治疗反应早期评估方面仍有局限。纳米探针可整合光

学、磁学、放射性或声学信号，并通过表面配体与肿瘤相关受

体、糖蛋白或微环境特征结合，实现由形态影像向分子影像延

伸[5-8]。在膀胱癌领域，金纳米颗粒、磁性纳米颗粒、量子点和

荧光纳米探针等被用于 CT、MRI、光声和荧光成像研究，可

提高黏膜病灶的可视化程度[5]。在前列腺癌领域，PSMA和整

合素等靶点可用于构建靶向纳米探针，并与药物递送平台结合

形成诊疗一体化策略[7-8]。随着腹腔镜、机器人和内镜技术发展，

吲哚菁绿（ICG）近红外荧光成像已用于肾部分切除、肾上腺

手术、输尿管定位和淋巴示踪等场景[9]。前列腺癌前哨淋巴结

定位和 PSMA靶向近红外荧光成像提示，分子影像有望辅助神

经保护、减少阳性切缘和指导淋巴结清扫[10]。不过，术中纳米

探针必须兼顾高特异性、低背景信号、合适给药窗口和快速清

除，否则难以融入真实手术流程。

表 1 纳米技术在泌尿外科诊断中的主要应用与证据阶段

应用方向 代表策略 潜在优势 证据阶段 主要局限

尿液核酸

检测

纳米传感器、

电化学平台、

场效应晶体

管

提高低丰度

miRNA、DNA

甲基化等分子

的检测灵敏度

B-D类

样本前处

理和阈值

标准化不

足

尿液蛋白

检测

荧光纳米微

球免疫层析、

纳米金免疫

检测

快速、简便，具

有床旁检测潜

力

C-D类
多中心验

证不足

分子影像

磁性、金属、

荧光纳米探

针

显示微小病灶

和肿瘤边界

C-D类为

主

体内分布

和安全性

仍需验证

术中导航

近红外荧光

或多模态示

踪剂

辅助精准切除

和淋巴结定位

A1-C类

不等

背景信号

和手术流

程适配性

要求高

4 纳米技术在泌尿外科治疗中的应用

4.1膀胱癌局部治疗

膀胱癌是最适合局部纳米治疗探索的泌尿系肿瘤之一。非

肌层浸润性膀胱癌经尿道切除后常需膀胱灌注化疗或免疫治

疗[11]，但传统药物易受尿液稀释、膀胱周期性排空和尿路上皮

屏障影响，局部有效浓度和黏膜穿透能力有限。黏附性水凝胶、

阳离子纳米颗粒、脂质体、聚合物胶束和刺激响应型载体可延

长药物在膀胱内滞留时间、增强尿路上皮摄取并降低全身暴露

[12]。2024 年 Nature Nanotechnology 报道的尿素酶驱动纳米机

器人在原位膀胱癌小鼠模型中增强肿瘤部位蓄积，并通过放射

性核素治疗显著缩小肿瘤体积[13]；Nature Communi- cations同

年报道的携带 STING 激动剂尿素酶驱动纳米马达提示主动运

动平台可能改善膀胱灌注免疫治疗分布和黏膜穿透[14]。

需要强调的是，动物模型中观察到的滞留时间延长并不等

同于临床获益。纳米白蛋白结合紫杉醇膀胱灌注已完成 BCG

治疗失败非肌层浸润性膀胱癌的 I期和Ⅱ期研究，提示耐受性

较好并具有一定应答率[15]，但其尚未成为标准治疗，说明早期

安全性和初步疗效并不足以直接支持广泛临床应用。膀胱灌注

纳米制剂若要进入常规临床，必须证明其能够降低复发率、进

展率或不良反应，并能够嵌入现有 TURBT 后即刻灌注、诱导

灌注和维持灌注流程。对于与 BCG、吉西他滨、多西他赛或装

置缓释治疗的关系，也应在临床方案设计阶段明确。

4.2前列腺癌靶向递药

前列腺癌纳米治疗主要围绕主动靶向和系统递药展开。

PSMA在前列腺癌，尤其是转移性和去势抵抗性前列腺癌中表

达较高，为靶向纳米递药和影像提供了依据。纳米颗粒可负载

多西他赛、紫杉醇、雄激素受体通路抑制剂、siRNA、microRNA

或基因编辑相关组分，以增强抗肿瘤效应、克服耐药并降低毒

性[7-8]。磁性纳米颗粒热疗曾在局部复发前列腺癌中开展早期临

床研究，提示该方向并非完全停留在体外阶段[16-17]。

但前列腺癌病程较长，患者常接受多线内分泌治疗、化疗、
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放射性配体治疗或免疫治疗。纳米药物设计必须考虑长期安全

性、骨转移灶可达性、与 PSMAPET/CT及 PSMA放射性配体

治疗的互补关系，以及老年患者的合并症和生活质量。若仅在

动物模型中提高肿瘤组织药物浓度，而不能改善无进展生存、

疼痛控制、骨相关事件或毒性谱，其临床价值仍有限。

4.3肾细胞癌与免疫治疗增敏

肾细胞癌对传统化疗不敏感，靶向治疗和免疫治疗虽显著

改善预后，但原发或继发耐药仍较常见。载药纳米材料可递送

酪氨酸激酶抑制剂、mTOR抑制剂、免疫调节剂、光敏剂或基

因药物，提高肿瘤局部药物浓度并减轻正常组织毒性[18]。脂质

纳米颗粒在肾细胞癌影像、液体活检、药物递送、物理治疗和

基因治疗中的应用也受到关注[18]。

肾癌纳米治疗的关键不只是“进入肾脏”，而是能否在肿

瘤组织和正常肾单位之间形成可接受的治疗窗。肾脏是纳米颗

粒清除和潜在蓄积的重要器官，粒径、形状、表面电荷、蛋白

冠形成和降解方式均可能影响肾毒性[19]。因此，肾癌纳米平台

应同步评价抗肿瘤效应、肾功能变化、组织蓄积和长期毒性。

4.4非肿瘤泌尿外科疾病

导尿管、输尿管支架等长期留置器械表面易形成细菌生物

膜，引起复发感染、抗菌药物耐药和结石形成。银、铜、氧化

锌、季铵盐、抗菌肽和药物缓释纳米涂层可抑制细菌黏附和生

物膜形成，是抗菌纳米材料在泌尿外科中较具转化潜力的方向

[20]。但金属离子长期释放可能导致黏膜刺激、局部炎症和微生

态改变，必须建立长期安全性评价体系。

在尿石症、间质性膀胱炎/膀胱疼痛综合征和勃起功能障碍

等疾病中，纳米技术也被用于调控晶体形成、递送抗炎或抗氧

化药物、延长膀胱黏膜保护剂滞留时间以及促进血管内皮和神

经修复。这些方向多数仍处于早期研究阶段。由于良性疾病通

常病程长、生命威胁相对低，纳米平台设计不宜过度复杂，应

重点关注安全、经济、可重复和实际症状改善。

表 2 纳米技术在泌尿外科治疗中的应用场景与转化重点

疾病或场景 临床问题 纳米策略 证据阶段 转化关注点

膀胱癌灌注

治疗

药物滞留

短、黏膜

穿透差

黏附、缓释、

促渗透、主动

运动载体

A1-C类
能否降低复发

和进展

前列腺癌

转移灶靶

向不足、

耐药

PSMA靶向递

药、磁性热疗、

多药共递送

A1-D类

与现有 PSMA

诊疗体系兼容

性

肾细胞癌

免疫治疗

耐药、肾

毒性风险

免疫微环境调

控、脂质纳米

颗粒

B-C类为

主

肾脏分布、清除

和长期毒性

导管相关感

染

生物膜和

复发感染

抗菌纳米涂

层、缓释系统

B-C类为

主

金属离子释放

和黏膜刺激

良性功能性

疾病

局部炎

症、组织

修复不足

局部缓释和再

生修复平台

C-D类为

主

长期安全性和

成本效益

5 纳米诊疗一体化及临床转化挑战

5.1诊疗一体化平台

纳米平台可同时负载药物、影像探针、免疫调节剂和刺激

响应模块，理论上能够实现“诊断—治疗—疗效监测”闭环[18]。

光热、光动力、声动力和磁响应纳米平台可在影像定位基础上

实现局部消融或联合治疗[21]；肾细胞癌相关诊疗一体化脂质纳

米颗粒也显示出影像定位、药物递送和疗效反馈结合的可能

[18]。近年来的泌尿系统肿瘤纳米医学综述亦强调，诊疗一体化

的真正价值不在于功能叠加，而在于能否服务具体临床决策[1]。

因此，诊疗一体化平台应避免“越复杂越先进”的倾向。

用于复发监测时，应强调低成本、高敏感性和可重复检测；用

于微小转移灶时，应强调分子影像、靶向递药和全身安全性；

用于局部残留病灶时，应强调术中导航、局部消融和手术流程

兼容性。若一个平台不能改变临床决策或改善患者结局，即使

具备多重功能，也难以转化。

5.2监管路径与质量控制

纳米药物临床转化必须满足药学、非临床和临床评价要

求。FDA关于含纳米材料药品的指导原则也指出，含纳米材料

产品应遵循与其他药品相同的安全性、有效性和质量标准，同

时需针对纳米材料带来的特殊风险进行表征、控制和验证[22]。

EMA近年关于人用纳米技术药物的报告亦强调，纳米药物临

床转化需要同时关注质量属性、非临床表征、临床证据和生命

周期管理[23]。

从泌尿外科应用看，监管属性还需结合产品形态判断。载

药纳米颗粒、脂质体或聚合物胶束通常按药品路径评价；导尿

管、输尿管支架等抗菌纳米涂层可能涉及医疗器械或药械组合

属性；术中成像探针还需考虑诊断药物、影像设备和手术流程

的配套要求。早期研究若不考虑生产放大、批间一致性、灭菌

方式和质量放行标准，后续即使动物实验有效，也可能难以进

入临床。

5.3安全性、成本和临床流程

纳米材料的粒径、表面电荷、疏水性、可降解性和蛋白冠

均会影响体内分布、免疫识别、细胞毒性和排泄[24]。泌尿系统

尤其需要关注肾小球滤过、肾小管重吸收、尿液排泄、膀胱黏膜刺

激和尿路微生态改变。对于局部膀胱灌注制剂，过强的黏附性

可能延长药物滞留，但也可能增加刺激症状和患者不适；对于

肾靶向纳米药物，过度蓄积可能带来不可忽视的肾毒性[19]。
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成本和流程适配也是临床采纳的重要因素。既往 Doxil等

纳米药物的开发经验提示，成功转化不仅依赖药物有效性，还

依赖稳定制备、关键质量属性控制和可重复的药代行为。纳米

白蛋白结合紫杉醇虽然是已上市纳米药物平台，但其用于膀胱

灌注治疗仍停留在小样本临床探索阶段[15]，提示“已获批纳米

药物平台”并不等同于“在泌尿外科场景自动可转化”。若纳

米制剂不能在复发率、进展率、毒性、住院时间或生活质量方

面产生明确优势，临床使用意愿和医保支付可及性均会受限。

因此，未来研究应在疗效和安全性之外同步收集成本、患者负

担、给药便利性和真实世界可执行性数据。

表 3 泌尿外科纳米技术临床转化的主要障碍与建议

转化障碍 具体表现 建议

临床证据

不足

多为体外和动物实

验，真实临床终点少

早期明确目标人群、对照治疗和复发

率、进展率、生存、症状改善等重点

安全性不

确定

肾毒性、黏膜刺激、

免疫反应、长期蓄积

建立长期毒理、器官分布、尿路刺激

和微生态评价体系

质量控制

复杂

粒径、形貌、包封率、

释放、批间一致性难

控制

按纳米药物质量控制要求建立可追溯

生产和放行标准

监管路径

不清

药品、医疗器械或药

械组合属性不同

IND 申报前开展监管沟通，明确产品

属性、关键质量属性、非临床资料包

和药械组合界定

泌尿环境

特殊

尿液冲刷、膀胱排

空、肾脏清除影响滞

留和靶向

依据膀胱腔内、系统给药、器械涂层

等场景差异化设计

成本与流

程适配

制备复杂、手术或门

诊流程难融合

简化功能模块，优先解决明确临床痛

点并开展成本效益评价

6 未来优先研究方向

结合现有证据和临床需求，泌尿外科纳米技术可优先在以

下方向开展研究。

第一，非肌层浸润性膀胱癌膀胱灌注纳米制剂。该场景具

有局部给药便利、疗效终点明确和样本量可估算等优势，适合

在安全性充分验证后开展随机对照临床研究，重点评价复发

率、进展率、刺激症状和生活质量。除传统被动纳米载体外，

主动运动纳米机器人和靶向胶束已进入临床前或早期临床试

验注册阶段[13-14]，但仍需警惕动物实验疗效向人体终点转化的

落差。

第二，尿液多标志物纳米传感器。该方向可利用尿液可反

复获取的优势，将纳米信号放大、多指标联合检测和机器学习

模型结合，用于复发监测和风险分层，但必须解决样本标准化

和跨中心阈值一致性。

第三，导尿管和输尿管支架抗菌纳米涂层。该方向临床需

求明确，但应避免只评价体外抑菌圈或短期生物膜形成，而应

关注真实留置时间内的感染率、舒适度、结晶沉积、黏膜刺激

和耐药风险。

对于前列腺癌和肾细胞癌，纳米药物短期内更适合作为现

有治疗体系的补充，而非替代。前列腺癌应重点探索与 PSMA

影像、放射性配体治疗和骨转移治疗的协同；肾细胞癌应重点

探索免疫微环境调控、肾脏清除规律和联合免疫治疗的安全窗

口。总体而言，未来研究应减少“材料功能堆叠”，增加“临

床问题驱动”的研究设计。

7 总结

纳米技术为泌尿外科疾病诊疗提供了新的工具，尤其在尿

液标志物检测、分子影像、术中导航、膀胱癌局部灌注、前列

腺癌靶向递药、肾细胞癌免疫增敏和导管相关感染防控等方面

具有应用潜力。其核心价值不在于“纳米尺度”本身，而在于

通过材料结构和表面功能设计，解决传统诊疗中灵敏度不足、

局部滞留差、靶向效率低和治疗监测不连续等问题。

当前证据仍以前临床和早期转化研究为主，泌尿外科纳米

技术距离常规临床应用仍有差距。未来应围绕明确临床场景，

建立标准化制备和质量控制体系，重视长期安全性、监管路径、

成本效益和真实临床终点。只有当纳米平台能够在安全性、有

效性、可生产性和临床流程适配性方面获得系统验证，才可能

从“有前景的研究热点”转化为泌尿外科临床可用的诊疗策略。
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