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Part one
研 究 背 景

Background
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Renal Cell Carcinoma With Leiomyomatous Stroma
（RCC-LS）
Ø组织学特点：丰富的平滑肌基质内可见胞浆透亮的细胞呈分支的小管状或乳头状排列。

Ø临床特征：多见于成年男性，肿瘤表现为惰性生长，绝大多数为偶然发现，可能与结节性硬
化综合征（TSC）相关。曾被归类为透明细胞肾细胞癌（ccRCC）以及透明细胞乳头状肾细胞癌
（ccpRCC）。曾被称为肾血管肌瘤样肿瘤(RAT)。

Ø免疫组化：CK7、34βE12、 CD10阳性，P504S阴性

Ø分子特征：没有3 p缺失、TCEB1基因突变（最近报道）

Ø预后：良好，但随访数据有限
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Ø 首次报道：Michal等于2000年以病例报告的形式首次描述了肾血管肌瘤样肿瘤(RAT)。

Ø 定义：是一种低级别的肾细胞癌，有透明至嗜碱性的细胞组成，呈乳头状或管状结构，有突出的肌
瘤样间质。

肾血管肌瘤样肿瘤renal angiomyoadenomatous tumour
（RAT）
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Ø大体特征：实性境界清楚的肿物，切面呈褐色至棕色，常由较厚的灰白包膜所包绕，可见囊性
变及分隔。

Ø临床特征：多见于成年男性，肿瘤表现为惰性生长，绝
大多数为偶然发现，可能与结节性硬化综合征（TSC）相关。

Ø免疫组化：CK7、CK20、AE1/AE3、CAM5.2、Vim阳性。
同时有文献报道，TSC-associated RAT-like RCC具有特征性
的SDHB的表达缺失。

O. Hes et al. / Annals of Diagnostic Pathology 21 (2016)

肾血管肌瘤样肿瘤renal angiomyoadenomatous tumour
（RAT）
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Ø 定义：是一种由淡染透明的上皮细胞排列成管状、乳头状结构构成的惰性肾脏上皮性肿瘤。

Ø ICD-O code： 8323/1

Ø 大体特征：肿瘤通常较小多单发，多位于肾皮质，实性界清无包膜。

Ø 流行病学：占肾脏肿瘤的1-4%，发病年龄为18-88岁，无性别倾向。

Ø 免疫组化：CK7弥漫阳性，CA9呈杯口状膜着色，PAX2, PAX8，34βE12阳性，CD10阴性

或灶阳

Ø 分子检测：没有VHL基因的突变

透明细胞乳头状肾细胞癌（Clear cell papillary renal cell
carcinoma ，ccpRCC）
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透明细胞肾细胞癌（Clear cell renal cell carcinoma ，ccRCC）

Ø 定义：是由胞浆透明或嗜酸的细胞构成的一组恶性肾上皮性肿瘤。

Ø ICD-O code： 8310/3

Ø 大体特征：肿瘤通常实性无包膜或有假包膜的肿块，切面呈金

黄色，常见出血、坏死及囊性变。

Ø 免疫组化：Vim、EMA、CA9阳性，RCC、CD10通常阳性，CK7常阴

性（25%可灶阳）

Ø 分子检测：约60%的病例具有VHL基因突变或VHL启动子甲基化及

染色体3p的杂合性缺失
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TCEB1突变的肾细胞癌（TCEB1-mutated renal cell carcinoma ）
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Ø 目的：
RCC-LS、ccRCC、ccpRCC以及TCEB1-mutated RCC的形态学表现多有重叠，且根据免
疫组化染色也难以对其进行适当的分类，因此需要借助其分子分析来对其进行更准
确、适当的分类以及了解其更多的遗传基础。
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材 料 和 方 法

MATERIALS AND METHODS
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结 果

RESULTS
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性别比例：F：M=6：9
年龄：29-77y（53.3y）

肿瘤大小：平均2.7cm
分期：均为T1，且无已知的淋巴结转移

随访：可随访的病例中无人因此类疾病去世
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CA9 CK7
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CD10 SDHB
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CA9 CK7
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讨 论

DISCUSSION
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ü 通过形态和IHC鉴别其他类型具有丰富平滑肌基质的RCC与TCEB1突变的RCC相对困难，需要
进行分子检测作为诊断依据。

ü 本文3例病例的TCEB1基因突变为致病性突变。由于缺乏可配对的正常样本，无法确定为遗
传或获得性突变。

ü 简单的靶向PCR不足以检测临床相关所有的TCEB1突变，推荐使用TCEB1基因的全基因组测序。

ü 在有限的数据中，CA9膜完整强阳性、CK7弥漫强阳性以及CD10弱阳性的表达模式表明可能
存在TCEB1基因的突变，在此基础上进行分子检测可作为诊断手段。
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ü 具有丰富平滑肌基质ccpRCC可能与18号染色体的增加相关，但仍需更多的研究评估具有丰
富平滑肌基质的ccpRCC与经典的ccpRCC之间的区别是否在于某个染色体缺失或增加。

ü VHL基因突变以及染色体3p缺失可有助于诊断形态学或免疫组化不典型的ccRCC。
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ü 临床诊断为TSC的患者发生RAT-like RCC在组织学上无法与其他RCC-LS区分，临床背景及
SDHB 的免疫组化染色缺失可有助于最终诊断。

ü 本文病例中，许多未分类的肿瘤SDHB 染色呈弱阳性，没有经验的情况下可能被判定为阴性，
即SDHB缺失。根据文献推荐，在此类肿瘤中，任何量的SDHB免疫反应性均被判定为阳性。
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ü TSC患者发展为肾细胞癌不只表现为TSC-associated RAT-like RCC，还包括嫌色细胞样RCC
和TSC相关ESC RCC 。

ü 本文3例未分类的病例中均有TSC1和/或TSC2的突变，均为错义突变，目前尚不能确定其临
床意义。

ü 此外，尚有一例诊断为ccpRCC的病例（case 6）具有TSC2突变，目前突变意义也不明确，
对于此类突变需进行进一步研究，确定其是否存在类似于ESC RCC的，散发性TSC基因突变
相关的RCC。
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