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　　摘　要：目的　从病理因素出发研究Ｔ１ａ期肾细胞癌（ＲＣＣ）预后。方法　收集１９９６年１月至２０１３年１月于该院确诊的３３８

例单发性肾细胞癌患者资料并回顾性分析其临床病理特点与疾病进展之间的关系，进而发掘对复发和远处转移产生影响的因素。

结果　３３８例患者中共有１１例患者被认定为有肿瘤复发（３．３％），其中９例有明确转移病灶。多因素分析结果表明，较高的肿瘤

分级（３级和４级）是肿瘤复发的独立危险因子（危险比：１３．０，９５％犆犐：３．９０～４３．００，犘＜０．０１），而肿瘤的复发和年龄、性别、肿瘤

大小、组织学表现、侵犯微循环情况及手术边界状态等因素无明显相关性。５年无复发存活率在肿瘤分级较高患者为６７．８％，而

在分级较低患者为９６．８％。结论　Ｆｕｈｒｍａｎ核分级情况是判断Ｔ１ａ期ＲＣＣ术后复发和转移最重要的指标之一，对于核分级较高

的Ｔ１ａ期ＲＣＣ患者需要加强术后随访和监测。
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　　随着检测手段的进步，肾细胞癌（ｒｅｎａｌｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ，

ＲＣＣ）早期患者特别是Ｔ１ａ期发现率不断提高，但ＲＣＣ患者病

死率并未因早期发现率的提高而出现明显减少，严重威胁人们

身心健康［１２］。Ｔ１ａ期ＲＣＣ患者预后相对较好，但同样存在患

者接受保留肾单位手术（ｎｅｐｈｒｏｎｓｐａｒｉｎｇｓｕｒｇｅｒｙ，ＮＳＳ）或者根

治性肾切除术（ｒａｄｉｃａｌｎｅｐｈｒｅｃｔｏｍｙ，ＲＮ）术后出现局部复发或

远行转移［３４］。因此需要可靠指标判断Ｔ１ａ期ＲＣＣ术后预后，

进而指导临床治疗方案的制订，本研究从病理因素出发探讨对

Ｔ１ａ期ＲＣＣ预后产生明显影响的因素，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集１９９６年１月至２０１３年１月于本院就诊

的ＲＣＣ患者资料并进行回顾性分析。共６００余例ＲＣＣ患者

接受治疗 ＮＳＳ或ＲＮ手术，其中３５６例患者病理诊断为 Ｔ１ａ

期。Ｔ１ａ患者中１８例因无法明确是否复发或转移而排除。本

研究共确定３３８个独立样本进行研究，男２６３例，女７５例。年

龄３０～８７岁，平均６２岁。１７９例为右肾肿瘤，１５９例左肾肿

瘤，肿瘤平均直径为２．５ｃｍ。２８６例患者组织学分类为透明细

胞癌，３０例乳头状癌，１４例嫌色细胞癌，３例黏液性管状及梭

形细胞癌，２例多房囊性肾细胞癌，１例犡狆１１．２基因易位型肾

细胞癌，２例未分类肾细胞癌。Ｆｕｈｒｍａｎ核分级为１的共６８

例，核分级为２的共２４２例，核分级为３的共２１例，核分级为４

的共７例；２６例患者发现肿瘤细胞侵袭微血管。平均随访持

续时间为４３．１个月（随访时间范围３～１１４个月）。接受 ＲＮ

治疗的患者为１５１例，接受 ＮＳＳ治疗为１８７例。对于术前检

查发现明确淋巴结肿大患者及术中怀疑存在淋巴结转移患者

接受淋巴清扫术，但不常规采取淋巴扩大清扫术，术后不常规

辅助免疫治疗。

１．２　方法

１．２．１　术后检查及肿瘤复发评估　患者术后前５年每６个月

ＣＴ或超声检查和（或）胸部Ｘ线片检查评估肿瘤复发，再之后

每６～１２个月检查评估是否复发或转移。当通过影像学检查

或内镜明确肿瘤原发部位复发或局部淋巴结转移或远行转移

即可认为肿瘤术后复发。依据 ＷＨＯ２００４年分类标准进行肿

瘤组织学分类，根据２００２年美国癌症联合会肿瘤ＴＮＭ分期
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表１　　复发病例资料

患者

编号
年龄 部位

大小

（ｍｍ）
术式

Ｆｕｈｒｍａｎ

分级

微血

管侵袭
边界

组织学

分类

复发

时间（月）

转移

部位

１ ６３ 左 ３５ ＲＮ １ － － Ｃ ０．０ ＬＮ

２ ６４ 左 ２８ ＮＳＳ １ － － Ｃ ４７．５ ＬＲ

３ ３９ 右 ４０ ＲＮ ３ － － Ｃ ４３．５ Ｂ＆Ｂ

４ ５５ 右 ３０ ＲＮ ２ － － Ｃ ５９．７ ＬＵＮＧ

５ ７８ 左 ３９ ＲＮ ４ ＋ － Ｃ ９．８ Ｂ＆Ｓ

６ ４５ 右 ２５ ＲＮ ２ － － Ｃ ３４．１ ＬＵＮＧ

７ ７３ 左 ２２ ＮＳＳ ４ － － Ｃ ４１．１ ＬＵＮＧ

８ ３９ 右 １９ ＲＮ ３ － － 犡狆１１．２ ０．０ ＬＮ

９ ７９ 右 ３０ ＮＳＳ ２ － － Ｃ ３９．４ ＬＲ

１０ ５７ 右 ３０ ＮＳＳ ２ － － Ｃ １２．１ ＬＵＮＧ

１１ ７５ 左 ３５ ＲＮ ３ ＋ － Ｃ ６．８ ＬＵＮＧ

　　Ｃ：透明细胞癌；犡狆１１．２：犡狆１１．２基因易位型肾细胞癌；ＬＮ：淋巴结；ＬＲ：原位复发；Ｂ＆Ｂ：脑和骨；Ｂ＆Ｓ：膀胱和胃；ＬＵＮＧ：肺。

标准对肿瘤进行分期，并依照Ｆｕｈｒｍａｎ分级体系评估肿瘤分

级［５］。所有病理样本均由一经验丰富的泌尿生殖病理医师进

行重新评估。

１．２．２　预后可能影响因素　结合临床经验并参考过往文献，

确定本研究的独立变量包括年龄、性别、肿瘤部位（左／右）、肿

瘤大小，组织学分类，肿瘤核分级，微血管侵犯状况和手术边界

情况。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计学分析，用

ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法构建无复发生存曲线并通过Ｌｏｇｒａｎｋ检验比

较不同核分级组之间的无复发生存曲线差异；选用Ｃｏｘ比例

风险回归模型进行多因素分析，筛选对预后产生影响的因素。

以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　术后肿瘤复发情况　共１１例患者确定为肿瘤复发

（３．３％），其中９例有转移病灶。发生转移病例中，肺转移５例，

淋巴转移２例，膀胱及胃转移１例，脑及骨转移１例，见表１。

２．２　Ｔ１ａ期ＲＣＣ术后复发危险因素分析　单因素分析继而进

行多因素分析结果提示Ｆｕｈｒｍａｎ核分级为３和４级为Ｔ１ａ期

ＲＣＣ复发的独立危险因素（危险比：１３．０，９５％犆犐：３．９０～４３．００，

犘＜０．０５），而年龄、性别、肿瘤部位、肿瘤大小、组织学分类，微血

管侵犯情况或手术切缘状态对术后复发无明显影响。

图１　　核分级与无复发生存率

２．３　Ｆｕｈｒｍａｎ核分级与无复发生存率关系　Ｆｕｈｒｍａｎ核分级

高患者（Ｇ３、Ｇ４）５年无复发生存率为６７．８％，而核分级低的患

者（Ｇ１、Ｇ２）５年无复发生存率为９６．８％（犘＜０．０５），见图１。

３　讨　　论

本研究结果表明，Ｆｕｈｒｍａｎ核分级高（Ｇ３、Ｇ４）是 Ｔ１ａ期

ＲＣＣ术后复发的一个独立危险因子，而其他临床组织学因素

对Ｔ１ａ期ＲＣＣ术后复发无明显影响。即使原发肿瘤的直径小

于４ｃｍ，Ｆｕｈｒｍａｎ分级较高的患者术后依然易出现复发。

目前，对于Ｔ１ａ期ＲＣＣ预后判断方法主要依照美国目泌

尿协会（ＡＵＡ）和欧洲泌尿协会（ＥＡＵ）所发布指南，ＡＵＡ的指

南提出Ｆｕｈｒｍａｎ分级是判断肾透明细胞癌预后的独立指标，

而ＥＡＵ发布指南主要根据肿瘤的 ＴＮＭ 分期进行预后的判

断，但上述标准并没有制定专门针对Ｔ１ａ期ＲＣＣ的具体预后

判断指标，随着诊断技术进步，早期ＲＣＣ发现率明显提高，因

此需要一个针对Ｔ１ａ期等早期ＲＣＣ的判断预后指标
［６７］。

Ｋｕｍｅ等
［８］研究表明，微血管侵袭情况是判断肾细胞癌预

后的重要指标。Ｊｅｏｎｇ等
［９］发现，患者年龄是判断术后无瘤生

存的独立危险因子，但上述研究主要针对Ｔ３ａ期ＲＣＣ，而忽视

了Ｔ１ａ期早期肿瘤。Ｋｉｔａｇａｗａ等
［１０］的研究发现，肿瘤原发灶

直径（＞３０ｍｍ）和微血管浸润是判断Ｔ１ａ期ＲＣＣ术后复发的

重要指标，Ｋｉｍ
［１１］的研究指出，微血管浸润及肿瘤内坏死灶是

Ｔ１ａ期 ＲＣＣ术后复发的危险因素，但上述两项针对 Ｔ１ａ期

ＲＣＣ的研究样本量分别是１４０例和９０例，远不及本研究所包

括的样本量，因此本研究的结果能更加准确的反映核分级对

Ｔ１ａ期ＲＣＣ预后的影响。

本研究表明，核分级较高是判断Ｔ１ａ期 ＲＣＣ术后复发的

独立危险因素，对于Ｆｕｈｒｍａｎ核分级较高的Ｔ１ａ期ＲＣＣ患者

术后应当进行密切随访，定期进行 ＣＴ／ＭＲＩ检查，排除复

发［１２１３］。而目前针对核分级较高的 Ｔ１ａ期 ＲＣＣ术后的后继

治疗还没有明确的结论［１４１５］，本研究结果为针对该型 Ｔ１ａ期

ＲＣＣ术后辅助治疗方案的研究打下了基础。
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综上所述，寻常型白癜风病患者外周血ＣＸＣＬ９、ＩＬ２２的

表达水平显著升高，且与疾病分期存在关联，提示ＣＸＣＬ９及

ＩＬ２２可作为寻常型白癜风病治疗的靶目标。
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