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甲状腺样滤泡性肾细胞癌的临床病理特点

杨迷玲，徐宪伟，杨金花

(郑州人民医院病理科，郑州 450053)

[摘　要]	 甲状腺样滤泡性肾细胞癌(thyroid-like follicular renal cell carcinoma，TLFRCC)是一种非常少见的肾

原发性恶性上皮性肿瘤，确诊主要依靠病理组织学及免疫组织化学，外科手术切除是最好的治疗

方法，预后好。通过对郑州人民医院2014年收治的1例TLFRCC患者的临床资料、大体特征、组织

病理学及免疫表型等进行分析，并结合文献报道的28例，进一步探讨TLFRCC的临床病理特点、

免疫表型、诊断与鉴别诊断及遗传学特点。
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Abstract Thyroid-like follicular carcinoma of the kidney is an extremely rare type of renal tumor. Confirmed diagnosis 

depends on the examination of pathology and immunohistochemistry. Surgical ablation is the preferred 

therapeutic method. Thyroid-like follicular carcinoma of the kidney has a relatively good prognosis. A case of 

thyroid-like follicular renal cell carcinoma was studied with histology and immunohistochemical staining, and its 

clinicopathological characteristics, immunophenotype, diagnosis, differential diagnosis and genetic characteristics 

were further analyzed with review of 28 cases of literature.
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肾 细 胞 癌 占 所 有 癌 的 2 % ~ 3 % ， 其 发 生 率

日 渐 上 升 ， 是 最 常 见 的 肾 恶 性 肿 瘤 ， 约 占 9 0 %
以 上 [ 1 ] 。 具 有 甲 状 腺 样 滤 泡 性 结 构 的 肾 细 胞 癌

是 近 年 来 新 认 识 的 一 种 少 见 的 肾 细 胞 癌 亚 型 ，

2 0 1 2 年 国 际 泌 尿 病 理 协 会 肾 肿 瘤 共 识 会 议 中

对 其 做 了 详 细 介 绍 ， 但 因 报 道 病 例 数 量 较 少 ，

2 0 1 6 版 W H O 肾肿瘤分类中仅将其列为暂定的肾

细 胞 癌 亚 型 ， 命 名 为 甲 状 腺 样 滤 泡 性 肾 细 胞 癌

( t h y r o i d - l i k e  f o l l i c u l a r  r e n a l  c e l l  c a r c i n o m a ，

T L F R C C ) [ 2 ]。 其 组 织 学 特 征 类 似 于 原 发 性 甲 状

腺 滤 泡 癌 ， 但 缺 乏 甲 状 腺 的 免 疫 标 志 。 本 研 究

旨在探讨T L F R CC的临床病理特点、免疫表型、

诊 断 与 鉴 别 诊 断 及 遗 传 学 特 点 。 本 研 究 已 获 得

患者的知情同意。

doi: 10.3978/j.issn.2095-6959.2017.09.038
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1  临床资料 

患 者 女 性 ， 1 8 岁 。 因 发 现 肉 眼 血 尿 5  d 就 诊

于郑州人民医院，无血块，腰痛、发热等症状。

患者无慢性肾病、高血压等病史，无家族遗传病

史。彩超示：左肾实性包快；CT平扫及多期增强

(图1)：左肾上极可见一类圆形混合密度外凸影，

病 变 边 缘 密 度 稍 高 ， 中 心 区 域 密 度 低 ， 增 强 扫

描病变边缘及中心局部呈不均匀轻度强化，考虑

肿瘤性病变，肾母细胞瘤？甲状腺、盆腔等影像

学检查未见明显异常，甲状腺功能正常。临床诊

断：左肾恶性肿瘤？

术后病理检查：一侧肾切除标本，大小13.5 cm× 
8 c m × 5  c m ，切开切面见一灰白色类圆形肿物，

最大径8 cm，肿物包膜完整，切面灰白灰红，囊

实 性 ， 囊 内 可 见 出 血 坏 死 ( 图 2 ) 。 镜 下 观 察 肿 瘤

与 周 围 肾 组 织 界 限 清 楚 ( 图 3 ) ， 有 完 整 包 膜 ， 局

部 肿 瘤 细 胞 向 包 膜 内 生 长 ( 图 4 ) 。 肿 瘤 细 胞 排 列

成 甲 状 腺 滤 泡 样 结 构 ( 图 5 ) ， 滤 泡 大 小 不 一 ， 滤

泡 腔 内 含 有 丰 富 的 嗜 酸 性 胶 质 样 物 ， 局 部 呈 实

性 片 状 生 长 ( 图 6 ) 。 滤 泡 结 构 内 衬 单 层 扁 平 、 立

方 及 柱 状 细 胞 ， 肿 瘤 细 胞 胞 质 中 等 量 ， 嗜 酸 性 
(图7)。细胞核圆形或卵圆形，核异型性小，染色

质细腻，分布均匀，核仁不明显，核分裂罕见。

肿 瘤 细 胞 表 达 C K 7 ， E M A ， v i m e n t i n ， C D 1 0 ，

CK 1 9，而TG，TT F- 1，RCC，CD 1 1 7，CD 5 6，

CgA，Syn，W T-1，CK20，CD99，CD15均为阴性 
(图8~10)。肿瘤细胞Ki67增殖指数约3%。病理诊

断为TLFRCC。

图1 CT示左肾上极类圆形肿物

Figure 1 Computed tomography scan showed a mass located in 

the upper pole of the left kidney

图2 大体标本示：肿物与周围界清，切面囊实性，可见出

血、坏死

Figure 2 Gross specimen exhibited a well-circumscribed mass, on 

the cut surface, the lesion was solid-cystic, bleeding and necrotic 

areas were visible

图3 肿瘤与周围肾组织交界(HE，×40)

Figure 3 Tumor’s border with the tissue of kidney (HE, ×40)

图4 肿瘤有纤维包膜，局灶侵及包膜(HE，×40)

Figure 4 Tumor had a fibrous capsule, and focally intruded into 

the capsule (HE, ×40)
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图5 肿瘤由大小不一的滤泡样结构组成，滤泡腔内含嗜酸性

胶质样物(HE，×100)

Figure 5 Tumor were composed of follicular-like structures in 

different sizes, with colloid-like material in the lumina (HE, 

×100)

图8 肿瘤细胞CK7阳性(EnVision，×100)

Figure 8 CK7 showed positive in the tumor cells (EnVision, 

×100)

图9 肿瘤细胞CD10阳性(EnVision，×100)

Figure 9 CD10 showed positive in the tumor cells (EnVision, 

×100)

图10 肿瘤细胞TTF-1阴性(EnVision，×100)

Figure 10 TTF-1 showed negative in the tumor cells (EnVision, 

×100)

图6 肿瘤细胞实片状排列(HE，×40)

Figure 6 Tumor cells sheeted arrangement (HE, ×40)

图7 肿瘤细胞核圆形、卵圆形，核异型性小，染色质细腻，

分布均匀，核仁不明显(HE，×400)

Figure 7 Tumor cells with round to oval nuclei with distributed 

chromatin, occasional nucleoli (HE, ×400)
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2  讨论

临床特征：T L F RCC是一种比较少见的肾肿

瘤 ， 它 不 是 一 个 普 通 的 肾 细 胞 癌 组 织 学 亚 型 ，

其 形 态 与 甲 状 腺 滤 泡 癌 类 似 ， 但 是 甲 状 腺 的 免

疫组织化学标志物阴性， 1 9 9 6 年由 A n g e l l等 [ 3 ]首

次报道。本研究总结 2 9 例 [ 3 - 2 0 ]T L F R C C 的临床病

理 特 点 ( 表 1 ) 。 T L F R C C 主 要 发 生 于 中 青 年 女 性

( 6 8 . 9 7 % ) ，年龄 1 8 ~ 8 3 ( 中位 3 6 ) 岁，这不同于普

通的肾细胞癌，肾细胞癌的发生率男性是女性的 
2倍，发病年龄>40岁，主要发病年龄70岁左右。

肿瘤为单发，大小1.1~11.8(平均4.9) cm，伴或不

伴有临床症状，常为血尿、腰痛或腹痛，少见的

症状有体重减少、高血压及尿路感染[6,16,19]。

病理特征：大多数肿瘤都有厚薄不一的纤维

包膜，本例具有完整包膜，并且镜下可见局部肿

瘤细胞侵及包膜，与甲状腺滤泡癌的包膜侵犯类

似，但没有完全突破包膜，这与Jung等 [5,14]的报道

结果类似。TLFRCC独特的组织学特点是肿瘤由大

小不一的滤泡结构混合构成，滤泡内衬单层扁平、

立方或柱状细胞，滤泡腔内含有丰富的嗜酸性胶样

物质，这与甲状腺滤泡癌非常相似。肿瘤细胞胞质

中等量，嗜酸性，细胞核圆形或卵圆形，核异型

性小，染色质细腻，分布均匀，核仁不明显，核

分裂无或罕见，WHO/ISUP核分级多为1级或2级， 
在1例体积较大的病例中肿瘤细胞核仁明显、核分

裂象易见、WHO/ISUP核分级为3级 [5]。虽然有的

病例可有局灶乳头状结构，但肿瘤细胞核均无甲

状腺乳头状癌的经典核改变(毛玻璃样核、核沟及

核内假包涵体)，也无典型透明细胞癌及其他类型

肾细胞癌的组织形态学特点。

免疫组织化学特点：2 9例T L F RCC的免疫组

织 化 学 特 点 见 表 2 。 T L F R C C 最 重 要 的 免 疫 标 志

TTF-1和Tg均阴性，这二者是甲状腺癌的标志物，

同 时 肾 源 性 标 志 物 PA X - 8 ， PA X - 2 不 同 程 度 的 阳

性，肾细胞癌标志物CK7，CD10，v iment in也不

同程度的表达，进一步说明TLFRCC是肾原发性肿

瘤，而不是甲状腺癌转移至肾。多数文献[15,18]
报道K i 6 7增殖指数较低，与本研究结果相符，本

例Ki67增殖指数约3%，但也有高达20%，甚至更高

的报道。

分子遗传学特点：本研究显示20.7%的患者先

前患有恶性肿瘤，包括肋骨骨肉瘤、结肠腺癌、

前列腺癌等 [ 4 , 9 , 1 7 , 2 0 ]，这提示遗传因素在 T L F R CC
的 发 展 过 程 中 起 重 要 作 用 。 同 时 ， 患 有 恶 性 肿

瘤 的 患 者 会 接 受 化 学 药 物 治 疗 ， 这 也 可 能 促 进

TLFRCC的发展。有3组研究者通过不同方法各研

究1例TLFRCC的分子遗传学改变，得到的结果差

异较大。 Ju n g 等 [ 5 ]通过比较基因组杂交方法发现 
1例TLFRCC中存在染色体7q36，8q24，12，16，

17p11-q11，17q24，19q，20q13，21q22.3与Xp的

获得以及染色体 l p 3 6，3与9 q 2 1 - 3 3的丢失，与已

知类型肾细胞癌的细胞遗传学改变均明显不同，

没有肾细胞癌中最常见的遗传学异常(染色体3p的

缺失)。Amin等 [4]同样应用比较基因组杂交技术对

1 例 肿 瘤 进 行 检 测 ， 却 未 发 现 任 何 细 胞 遗 传 学 改

变。Sterlacci等 [8]用荧光原位杂交技术在TLFRCC
中发现了染色体 l，3，7，9 p 2 1，1 2，1 7及x的丢

失，与嫌色细胞癌的细胞遗传学改变(染色体1，

2，6，10，13，17，21及x丢失)类似。Amin等 [4]

还采用微阵列技术对比研究肾透明细胞癌、嫌色

细胞癌及TLFRCC的基因表达谱，与前两者相比，

T L F R C C 中有 1 3 5 个基因过表达、 4 6 个基因低表

达。有趣的是，他们还发现M L L基因在T L F RCC
中的表达是肾透明细胞癌和嫌色细胞癌的2.5倍。

M L L 是 一 个 重 复 转 位 基 因 ， 与 造 血 系 统 恶 性 肿

瘤 有 关 ， 在 8 % 的 T- A L L 中 发 现 有 M L L 基 因 的 表 
达 [ 2 1 ]。值得注意的是，本研究发现2 9例T L F RCC
中 有 2 例 患 有 造 血 系 统 恶 性 肿 瘤 ， 基 因 异 常 在

TLFRCC中的作用还需要大量的病例进一步研究。

鉴 别 诊 断 ： 1 ) 肾 甲 状 腺 化 是 良 性 病 变 ， 是

慢 性 肾 盂 肾 炎 或 尿 路 梗 阻 的 继 发 性 病 变 ， 是 终

末 期 肾 病 常 见 的 现 象 ， 它 的 特 点 是 肾 小 管 或 集

合 管 萎 缩 ， 管 腔 内 充 满 胶 样 物 质 [ 2 2 ]。 它 常 常 广

泛累及双侧肾，而T L F R CC是具有纤维包膜的单

发 性 肿 块 ， 再 者 ， T L F R C C 一 般 没 有 其 他 肾 脏

疾 病 ， 然 而 ， 最 近 也 有 1 例 伴 有 成 人 型 多 囊 肾 的

T L F R C C 的 报 道 [ 1 2 ]。 2 ) 肾 转 移 性 甲 状 腺 癌 非 常

少 见 ， 约 半 数 为 甲 状 腺 滤 泡 癌 ， 另 外 一 半 为 甲

状腺乳头状癌 [ 2 3 - 2 4 ]。多数患者有明显的甲状腺原

发病灶，超过 9 0 % 病例具有肾或肾外脏器受累而

引起的症状，且相当一部分比例的患者为肾双侧

和 ( 或 ) 多灶受累。所有肿瘤 T T F - 1 和 ( 或 ) Tg 免疫

组织化学染色阳性。通过免疫组织化学及临床特

点很容易与T L F R CC鉴别。3 )卵巢甲状腺肿是卵

巢的生殖细胞肿瘤，很少发生转移，并且主要转

移至肝、腹膜后和大网膜，目前未见转移至肾的

文献报道，通过超声等影像学检查发现卵巢有病

变以及免疫组织化学T T F- 1和Tg阳性，有助于和

TLFRCC相鉴别 [25]。
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表1 29例甲状腺样滤泡性肾细胞癌的临床病理特点

Table 1 Clinicopathological characteristics of thyroid-like follicular renal cell carcinoma

病例 参考文献 年龄/岁 性别 肿瘤大小/cm 部位 临床症状 转移或伴随疾病 随访/月

1 [3] 39 女 1.5 右肾 腹痛 无 18

2 [4] 29 女 1.9 右肾 体检 无 84

3 [4] 53 女 2.1 右肾 体检 骨肉瘤 54

4 [4] 45 男 3.5 右肾 体检 肾门淋巴结转移 17

5 [4] 83 男 2.1 左肾 体检 结肠腺癌 48

6 [4] 35 男 3.0 右肾 体检 无 20

7 [4] 50 女 4.0 右肾 体检 无 7

8 [5] 32 女 11.8 右肾 体检 无 6

9 [6] 31 女 4.0 左肾 腰痛，体重下

降，血尿

无 21

10 [7] 34 女 6.2 右肾 血尿，右侧腰痛 肺和腹膜后淋

巴结转移

3

11 [8] 29 女 5.0 左肾 体检 肺转移 60

12 [9] 76 男 4.5 左肾 肉眼血尿 前列腺癌 11

13 [9] 41 女 4.3 右肾 体检 霍奇金淋巴瘤 4

14 [10] 29 女 6.5 左肾 腹痛 无 4

15 [11] 26 女 4.0 右肾 体检 无 未提

16 [12] 34 男 5.5 左肾 左侧腰痛 多囊肾 6

17 [13] 36 女 10.0 左肾 肉眼血尿 无 12

18 [14] 22 女 8.0 左肾 肉眼血尿 无 未提

19 [15] 66 男 8.0 右肾 血尿，右腰痛 无 20

20 [16] 68 女 1.1 右肾 复发性尿路感染 尿路感染 6

21 [17] 19 女 2.0 右肾 腹痛 急性白血病 21

22 [18] 59 男 5.0 右肾 体检 无 1

23 [19] 35 女 2.8 左肾 体检 无 14

24 [19] 38 男 6.0 左肾 血尿，左腰痛 无 17

25 [19] 25 女 2.5 右肾 高血压 高血压 24

26 [20] 68 女 5.0 右肾 体检 膀胱癌 60

27 [18] 65 男 8.0 右肾 腰痛，血尿 无 15

28 [21] 60 女 5.9 右肾 右腰酸胀 无 6

29 本例 18 女 8.0 左肾 血尿 无 32
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治疗与预后：外科切除是主要的治疗方法，

根 治 性 肾 切 除 或 部 分 肾 切 除 。 本 研 究 报 道 的 1 例

经手术切除患侧肾，术后未做其他治疗，随访至

今健在，这与以往病例报道结果相符。本研究显

示 T L F R C C 总体预后好， 2 9 例患者随访 1 ~ 8 4 ( 平

均21.3)个月，均健在。但也有发生转移的报道， 
2例[7-8]转移至肺，1例[4]转移至肾门淋巴结，还有1
例[20]术后5年转移至颅骨和脑膜，最短的转移时间

是术后2个月，从这些转移病例来看，TLFRCC具

有一定的侵袭转移能力，这提示它可能不是一个

低度恶性肿瘤，但是由于病例数量有限，需要长

期大量的病例随访进一步研究。

综上所述，TLFRCC是肾细胞癌的一个少见亚

型，主要发生于中青年女性，具有独特的形态学及

免疫组织化学特点，确诊有赖于病理学和免疫组织

化学，外科切除是首选治疗方法。总体预后良好，

但部分病例报道显示它具有一定的侵袭转移能力，

需要大样本长期随访确定其生物学行为。
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