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CT征象预测肾透明细胞癌

Fuhrman分级的价值研究
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(云南省肿瘤医院　昆明医科大学第三附属医院放射科,云南　昆明　６５０１１８)

　　摘要:目的　探讨CT征象对肾透明细胞癌(ccRCC)的病理 Fuhrman分级的预测价值.方法　回顾性分析２０１２年１２月至

２０１８年５月经手术病理证实的７２例ccRCC的临床、病理及影像学资料,并根据肿瘤Fuhrman分级将所有患者分为Fuhrman低级

别组(FuhrmanⅠ级和Ⅱ级)和高级别组(FuhrmanⅢ级和Ⅳ级).采用χ２ 检验和t检验比较２组肿瘤的临床资料、CT形态学征象

(部位、是否累及髓质、形态、生长方式、边界、假包膜、分叶征、交界面、肾周筋膜及同侧肾上腺侵犯、肾窦及肾周脂肪侵犯、静脉侵

犯、淋巴结肿大、最大径)、密度(出血、坏死比、钙化、脂肪)及强化特征(强化程度、强化方式).以病理学Fuhrman分级为金标准,绘
制 ROC曲线分析CT征象对Fuhrman分级的诊断效能,再采用Delong 检验比较不同征象 AUC的差异.结果　Fuhrman低级别

组与Fuhrman高级别组在肿瘤最大径、是否累及髓质、分叶征等 CT征象的差异均有统计学意义(χ２/t＝－４．３１７、９．７９４、７．３２５,P
均＜０．０５),而在性别、年龄、部位、形态、生长方式、边界、假包膜、交界面、肾周筋膜及同侧肾上腺侵犯、肾窦及肾周脂肪侵犯、坏死

比、强化程度、强化方式等征象的差异无统计学意义(P 均＞０．０５).肿瘤最大径、是否累及髓质、分叶征诊断病理 Fuhrman分级的

AUC分别为０．７７８、０．６４７和０．６４４,且肿瘤最大径与是否累及髓质、分叶征 AUC值的差异有统计学意义(P＜０．０５).结论　ccRCC的肿瘤

最大径、是否累及髓质、分叶征等CT征象可预测其病理Fuhrman分级,其中最大径预测的准确性最高.
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ValueofCTsignsinpredictingFuhrmangradingofclearcellrenalcarcinoma

LIHuaxiu,LIZhenhui,CUN Hongli,WANGNa,ZHANGDafu,ZHANGZhiping,WANGGuanshun

(DepartmentofRadiology,YunnanCancerHospital,theThirdAffiliatedHospitalof

KunmingMedicalUniversity,Kunming　６５０１１８,China)
　　Abstract:Objective　ToinvestigatethepredictivevalueofCTsignsinthepathologicalFuhrmangradingofclearcellrenalcarcinoma
(ccRCC)．Methods　TheclinicopathologicalfeaturesandCTfindingsof７２patientswithccRCCwhichconfirmedbyoperationandpathologywere
analyzedretrospectively．AccordingtotheWHOFuhrmangrading,allpatientsweredividedintolowＧgrade(FuhrmangradeⅠorⅡ)orhighＧgrade
(FuhrmangradeⅢorⅣ)．ChiＧsquaretestandtＧtestwereusedtocomparetheclinicaldataandCTfindingsbetweenthetwogroups,including
morphologicalfeatures(site,whethertherenalmedullainvasion,morphology,growthpattern,border,pseudoＧenvelope,lobulation
sign,interface,perirenalfasciaandthesamelateraladrenalinvasion,renalsinusandperirenalfatinvasion,venousinvasion,lymphadenopathy,

maximumdiameter),density(bleeding,necrosisratio,calcification,fat)andenhancementcharacteristics(thedegreeofenhancement,

strengtheningmethod)．AndthepathologicalFuhrmangradingwasthegoldstandard．TheROCwasusedtoanalyzethediagnosticefficacyofCT
signsonFuhrmangrading．TheDelongtestwasusedtocomparetheAUCofdifferentCTsigns．Results　Thereweresignificant
differencesintumormaximumdiameter,therenalmedullainvasion,andlobulationsignbetweentheFuhrmanlowＧgradeandhighＧ

gradegroup(χ２/t＝－４．３１７,９．７９４,７．３２５,P＜０．０５)．Therewerenodifferencesingender,age,locationsign,morphology,growthpattern,

border,pseudoＧenvelope,interface,perirenalfasciaandipsilateraladrenalinvasion,renalsinusandperirenalfatinvasion,necrosisratio,degree
ofenhancement,strengtheningmethodbetweentwogroups(P＞０．０５)．
Thelargestdiameterofthetumor,therenalmedullainvasion
andthelobulationsignwereusefulforFuhrmandiagnosis．The
AUCwas０．７７８,０．６４７and０．６４４,respectively．Andtherewere
significantdifferencesbetweenthemaximumdiameterandthe
renalmedullainvasionorlobulationsign(P＜０．０５)．Conclusion　
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Themaximumdiameter,medullaandlobularsigncanpredicttheFuhrmangradingofccRCC,andthemaximumdiameterprediction
isthemostaccurate．
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　　肾透明细胞癌(clearcellrenalcarcinoma,ccRCC)
是一种起源于近曲小管上皮细胞的胞浆透明或嗜酸性

的恶性肿瘤.病理 TNM 分期及 Fuhrman分级是判

断肿瘤恶性程度、决定治疗方式及影响预后的关键因

素[１].CT检查作为ccRCC术前检查最常用的方法,
能很好地评估病灶的形态学特征.目前,关于ccRCC
术前 TNM 分期的研究较多,且准确性较高,但对病理

Fuhrman分级预测的研究一直存在较大争议[２－５],且
先前国内相关研究均将囊性肾癌包括在内,与最新发

布的２０１６版 WHO 肾癌分类不符[６].本研究的目的

是根据最新版 WHO 肾癌分类标准,探讨目前临床工

作中常用于ccRCC评估的 CT 征象对病理 Fuhrman
分级是否有预测价值以及预测效能的高低.

１　资料与方法

１．１　研究对象　选取云南省肿瘤医院２０１２年１２月

至２０１８年５月收治的经手术确诊并且有完整术前CT
资料的ccRCC患者进行回顾性分析,共７２例,男５０

例,女２２例,年龄３２~８７岁,平均(５７．３８±１１．０６)岁.

Fuhrman分级低级别组４０例(Ⅰ级１例,Ⅱ级３９例),

Fuhrman高级别组３２例(Ⅲ级２５例,Ⅳ级７例)(图

１,２).临床表现:伴肋腹部疼痛１６例,伴肉眼血尿５
例,体质量下降５例,伴发热２例.４１例以常规体检入

院,２１例以肾脏相关症状入院(２例因骨转移就诊),１０
例以胃肠道及心血管疾病入院.

１．２　检查方法　采用 SiemensDefinitionAS６４排

１２８层螺旋CT机.所有患者均行平扫及动态增强动

脉期(２５~３０s)、实质期(６０~７５s)及排泄期(１０min)
扫描.扫描参数:层厚８mm,螺距１．０,管电流１００mA,管
电压１２０kV,重建层厚１mm,重建层间距１mm.对

比剂为碘海醇(３００mgI/mL),剂量１．５mL/kg,注射

流率２．５~３．０mL/s,经右侧肘前浅静脉注入.

１．３　图像评价　由２名有５年以上腹部诊断经验的

放射科医师采用盲法分析图像.(１)形态学特征:部位

(左肾、右肾)、是否累及髓质、形态(球形、蚕豆形)、生
长方式(内生、外生)、边界(清晰、模糊)、假包膜、分叶
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图１A~E　男,７８岁,右肾ccRCCFuhrman分级Ⅱ级.右肾中

份实质内内生性类圆形肿块,边界不清,肿瘤最大径１．６cm,坏死

＜２０％.A．平扫呈等密度;B．增强动脉期明显不均匀强化;C．
实质期强化减退,低于邻近肾实质;D．延迟期强化进一步减退,

呈“快进快出”表现;E．HE染色核略大且轻度不规则,直径约

１５μm,高倍显微镜下(　×４００)可见核仁　图２A~E　女,６２岁,

左肾ccRCCFuhrman分级Ⅲ级.左肾下极球形肿块,边界清楚,有假包膜,肿瘤最大径７．６cm.A．平扫呈混杂稍低密度;B．增强动

脉期明显强化;C．实质期强化减退;D．排泄期强化进一步减退,呈“快进快出”表现;E．HE染色示核较大且中至重度不规则,直径约

２０μm,高倍显微镜下(　×４００)可见核仁明显
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征、交界面(劈裂征、成交征、杯口征)、肾周筋膜及同侧

肾上腺侵犯、肾窦及肾周脂肪侵犯、静脉侵犯、淋巴结

肿大、最大径[７－９].(２)密度及强化特征:出血、钙化、脂
肪、坏死比(坏死部分占肿瘤体积的百分比,分为４个

等级,分别为＜０．２、０．２~０．４、０．４１~０．６、＞０．６)、强化

程度(增强时 CT 值增加≤４０HU 为轻中度强化,增
加＞４０HU 为明显强化)、强化方式[７－９].两者意见

不一致时协商达成共识.

１．４　病理分级　手术标本均行 HE染色,由２名具有

１０年以上病理诊断经验的医师共同阅片,对ccRCC
病变进行病理Fuhrman分级,并达成一致意见.根据

WHO/国际泌尿病理学会 (InternationalSocietyof
UrologicalPathology,ISUP)推荐的Fuhrman分级标

准[６],Ⅰ级:核小且规则,直径约１０μm,核仁小或无;

Ⅱ级:核略大且轻度不规则,直径约１５μm,高倍显微

镜下(×４００)可见核仁;Ⅲ级:核较大且中至重度不规

则,直径约２０μm,高倍显微镜下(×４００)可见核仁明

显;Ⅳ级:核形态与Ⅲ级相似,可见畸形核,染色呈大块

状.其中Ⅰ级和Ⅱ级为低级别组,Ⅲ级和Ⅳ级为高级

别组.

１．５　统计学分析　数据采用SPSSV２０．０和 Medcalc
V１６．２软件进行相关统计分析,符合正态分布的计量

资料以x±s表示,计数资料用频数和百分比进行描

述.以病理学Fuhrman分级为金标准,２组间的计量

资料比较采用t检验,计数资料采用χ２ 检验或Fisher
检验,P＜０．０５为差异有统计学意义.再绘制ROC曲

线分析２组间差异有统计学意义的CT征象对Fuhrman
分级的诊断效能,再采用 Delong 检验比较不同征象

AUC的差异.

２　结果

２．１　 CT征象与病理Fuhrman分级的相关性分析　
伴钙化病灶８例,伴出血２例,静脉侵犯２例,淋巴结

肿大１例,含脂肪１例,均未纳入统计.Fuhrman低

级别组与高级别组在最大径、是否累及髓质、分叶征等

CT征象上的差异有统计学意义(P＜０．０５),在性别、
年龄、部位、形态、生长方式、边界、假包膜、交界面、肾
周筋膜及同侧肾上腺侵犯、肾窦及肾周脂肪侵犯、坏死

比、强化程度、强化方式等征象的差异无统计学意义

(P＞０．０５)(表１).

２．２　肿瘤最大径、是否累及髓质、分叶征３个 CT 征

象对病理Fuhrman分级的预测　肿瘤最大径、是否累

及髓质、分叶征３个CT征象的 ROC曲线分析(图３,
表２),按约登指数最大原则得出诊断阈值及 AUC.
肿瘤最大径、是否累及髓质、分叶征３个CT征象预测
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图３　肿瘤最大径、是否累及髓质、分叶征３个CT征象的ROC曲线

病理Fuhrman分级时,AUC分别为０．７７８、０．６４７、０．６４４,肿
瘤最大径与是否累及髓质、分叶征间差异有统计学意

义(P＜０．０５),是否累及髓质、分叶征间差异无统计学

意义(P＞０．０５).当最大径为４．５cm 时,诊断敏感度

为８１．２５％,特异度为６５％,准确度为７２．２２％.

３　讨论

肾细胞癌(renalcellcarcinoma,RCC)占所有成人恶

性肿瘤的２％~３％,发病率在年龄＞３５岁的人群中迅速

上升,在７５~８０岁的人群中达到峰值,男性 RCC的发

病率和死亡率明显高于女性,比例为２︰１[１].ccRCC
是最常见的RCC亚型,约占８０％~９０％.２０１０年,中
国泌尿外科学会分析了２３个医疗中心的１９７５例

RCC患者的临床资料,发现６２．７％的患者无任何临床

表现,而是在健康检查或接受腹部成像(超声,CT 或

MRI)时发现并诊断出该疾病[１０].本研究中有５１例

(５１/７１,７１．８％)因体检发现或其他肾外疾病入院.目

前,CT是 RCC最常用的术前影像学检查方法,通过

轴位及 MPR的冠、矢状位可以清楚地观察肿块的部

位、大小、浸润程度、坏死、钙化、出血、强化程度、强化

方式、淋巴结转移、远处转移等形态学及密度特征,而
且对于影像学高度怀疑RCC且可行手术的患者,并不

建议进行术前肾活检[１].

Fuhrman分级是 WHO/ISUP推荐的 RCC病

理分级中最常用的分级系统,根据肿瘤细胞核和核仁

形态、大小,分为 FuhrmanⅠ级、Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级,或
分为Fuhrman低级别组(Ⅰ级、Ⅱ级)和高级别(Ⅲ级、

Ⅳ级),该分级在ccRCC和乳头状肾细胞癌中已得到

广泛验证和运用,但不适用于嫌色细胞癌[１,６].
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　　　　　　　　　　表１　CT征象与病理Fuhrman分级的相关性分析　　　　　　　　　　　例　　

CT征象　　　　 低级别组(n＝４０) 高级别组(n＝３２) t/χ２ P 值

性别(男/女) ２９/１１ ２１/１１ ０．３９６ ０．６１０
年龄(岁) ５５．３８±１１．１３ ５９．８８±１０．６３ －１．７３９ ０．０８６
部位 １．００６ ０．３５０
　左肾 ２１ １３
　右肾 １９ １９
是否累及髓质 ９．７９４ ０．００２
　未累及 １３ １
　累及 ２７ ３１
形态 １．４２１ ０．２３３
　球形 ３９ ２８
　蚕豆形 １ ４
生长方式 ０．０３８ １．０００
　外生 ３２ ２５
　内生 ８ ７
边界 ０．６５１ ０．５７７
　清楚 ３２ ２３
　模糊 ８ ９
假包膜(有/无) ２３/１７ １５/１７ ０．８０５ ０．４７７
分叶征(有/无) ３４/６ １８/１４ ７．３２５ ０．００９
坏死比 ５．０２２ ０．１７８
　＜０．２ １５ ８
　０．２~０．４ １０ １２
　０．４１~０．６ ７ ９
　＞０．６ ２ ３
交界面 ４．７５０ ０．０８４
　劈裂征 ４ ０
　成交征 ３０ ３０
　杯口征 ６ ２
肾周筋膜及同侧肾上腺侵犯 １．８７７ ０．２２２
　侵犯 ３５ ２４
　未侵犯 ５ ８
肾窦及肾周脂肪侵犯 ２．７００ ０．１７０
　侵犯 ３３ ２１
　未侵犯 ７ １１
强化程度 ０．０００ １．０００
　轻至中度 ３ ２
　明显 ３７ ３０
强化方式 ２．３４６ ０．３２５
　快进快出 ３１ ２７
　持续性强化 ７ ２
　延迟强化 ２ ３
最大径(cm) ４．３０±２．１８ ６．８６±２．８３ －４．３１７ ０．０００

　表２　肿瘤最大径、是否累及髓质、分叶征

　　　　　　　　　ROC曲线分析　　　　　　　　　％　

CT征象 AUC 准确度 敏感性 特异性 P
肿瘤最大径 ０．７７８ ７２．２２ ８１．２５ ６５．００ ０．０００
是否累及髓质 ０．６４７ ５０　 ９６．８７ ３２．５０ ０．０３３
分叶征　　 ０．６４４ ６６．６７ ４３．７５ ８５．００ ０．０３７

　　由于ccRCC多起源于皮质肾小管上皮,呈膨胀生

长,当肿瘤越大,周围侵犯就越明显.本研究结果提

示,高级别组与低级别组在肿瘤最大径、是否累及髓质

和分叶征的差异有明显统计学意义(P＜０．０５),即肿

瘤的Fuhrman分级升高,恶性程度越高,生长速度更
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快,侵袭性更强,累及范围更广,更易出现分叶,这与国

外部分研究[１１－１２]一致.此外,本研究表明最大径对

Fuhrman分级的诊断价值较是否累及髓质和分叶征

高(P＜０．０５),AUC为０．７７８,当最大径为４．５cm 时,
诊断ccRCCFuhrman分级的敏感度为８１．２５％,特异

度为６５％,准确度为７２．２２％.Ishigami等[１１]研究也

发现肿瘤最大径对Fuhrman分级有较高的诊断价值

(截断值５．０cm,敏感度、特异度和 AUC分别为６９．４％,

６９．８％和０．７４０).因此,可以将ccRCC肿瘤最大径作

为预测其病理分级的一项重要因素.
此外,以往有众多学者将ccRCC中含有７５％以上

无强化液性成分,单房或多房,有完整外壁或内部有分

隔的肿瘤定义为多房囊性RCC,并囊括在ccRCC的研

究中[２－３],但诸多研究表明囊性 RCC无复发或转移,
预后较好[１３－１５].因此,最新的２０１６版 WHO[６]推荐

使用低度恶性多房囊性肾肿瘤作为多房囊性肾细胞癌

的规范术语.病理上,这类肿瘤由多个包含低级别肿

瘤细胞(WHO/ISUP Ⅰ级或Ⅱ级)的囊肿构成,其囊

壁为单层具有丰富透明细胞质的肿瘤细胞,分隔中可

含有成团的透明细胞,但无膨胀性生长.
本研究入组病例大多为Ⅱ级和Ⅲ级患者(６４例,

８８．８９％),Ⅰ级和Ⅳ级患者较少(８例,１１．１１％).有学

者认为ccRCCFuhrman Ⅱ级和Ⅲ级患者的出血、坏
死、钙化、囊变、坏死及强化特点等 CT 征象的差异多

无统计学意义,主要与肿瘤透明样变、纤维化或凝固性

坏死相关,而Fuhrman分级主要反映的是肿瘤细胞核

和核仁的情况[１６].因此,有待进一步扩大Ⅰ级和Ⅳ级

的样本进行深入研究.
综上所述,肿瘤最大径、是否累及髓质、分叶征等

CT征象可以预测病理Fuhrman分级,其中肿瘤最大

径预测的准确性最高.
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