
指导教授：王哲

汇报者：吴建锋

Am J Surg Pathol 2018;42:423–441



° ccRCC

° LR+：阳性似然比

°DFS：从手术日期至首次复发，或死于其他疾病

° CSS：从手术日期至患者死于ccRCC

° Fuhrman分级、ISUP/WHO分级

°整合分期系统：Leibovich prognosis score、SSIGN、UISS



LR+

阳性似然比：灵敏度/(1-特异度)

<0.8:约接近0，诊断准确性越低

>1.2:数值越大，诊断准确性越高

0.8-1.2之间，缺乏诊断价值



肾细胞癌分级系统

Fuhrman ISUP/WHO

1级 细胞核小,类似成熟的淋巴细胞,染色质­,无核

仁,染色质结构不清

细胞核无核仁/不明显(400´)

2级 核染色质呈细颗粒状,核仁不明显 核仁明显(400´);核仁不明显/可见(100´)

3级 可见核仁 核仁明显(100´)

4级 具有多形性核,核染色质­,有1个或多个大核仁 伴横纹肌/肉瘤样分化or瘤巨细胞or具有块状染

色质的显著多形细胞核
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形态
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缺陷 形态



确立一种新的基于形态学分级系统，并在2个大型回顾性研

究队列中验证该分级系统对ccRCC预测预后的能力



MATERIALS AND METHODS



例数 254 252

病例来源
圣路易斯医院

1998.01.01至2014.12.31

Institut Mutualiste Montsouris

2007.01.01至2012.12.31

诊断 由同一名泌尿病理专家（Jérôme Verine）回顾病理诊断

入组条件
诊断为ccRCC并接受肾脏局部或全切且未接受新辅助化疗的患者；

至少有完整的18个月随访资料，或随访早期（<12个月）即发生转移

详细临床资料见研究结果



01
年龄、性别、Patard症状分级、ECOG体力

状态评分、淋巴结状态、远处转移情况

02

WHO/ISUP分级、镜下可见的肿瘤坏死、肿瘤大

小、2017版TNM分期、SSIGN（分期、大小、

分级、坏死）、UISS（加州大学洛杉矶分校整

合分期系统）、 Leibovich prognosis score



°确定ccRCC的形态学分类（Jérôme Verine）

°利用统计学方法根据不同形态学将ccRCC分为4个级别

°在研究队列中用统计学方法分析新分级相比WHO/ISUP分级的优势

°在验证队列中验证该分级系统对预测预后的价值

°对比3级分类与4级分类的预测预后价值

°由2名非泌尿专科病理医生（D.C.、M.N.）重新阅片分级，判断其可

重复性



RESULTS



Ø 好发于老年男性，平均年龄61岁，男：女=7:3

Ø 有67例（26.4%）发生转移，其中32例诊断时就发生转移，35例在

平均随访50个月后出现转移

Ø 总共44例（17.3%）在随访期间死亡。其中35例（13.8%）死于

ccRCC，平均生存期14个月





LR+

1级 无 LR+≤0.8
大囊，微囊，管状囊性，巢状，腺泡状，透明细胞乳头状肾

细胞癌样，退变

2级 低 1.2≤LR+＜5
大巢状，乳头或微乳头，嫌色/嗜酸细胞样，胞浆内嗜酸性小

球，瘤内炎症反应

3级 中 5≤LR+＜10
横纹肌样，多核巨细胞，扩张的血管腔，遗传性平滑肌瘤病

RCC样

4级 高 LR+≥10 肉瘤样，侵犯正常肾小球，脉管侵犯

基于形态学的分级系统



Grade 1



Grade 2



Grade 3



Grade 4



所有患者

所有患者

Ø单变量回归模型：新的4级/3级分级系统对DFS、CSS的预测价值最高

Ø多变量回归模型：只有3级分级系统是DFS、CSS的独立预测因素
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研究队列组 局限性（pT1-3N0M0）

Ø Kaplan-Meier曲线：1级、2级、3级患者DFS、CSS依次降低

Ø ROC曲线：新的分级系统对5年DFS、CSS的预测价值最高



分层分析

ØWHO/ISUP 1-2级：无意义

ØWHO/ISUP 3级：新的分级系统提高预测DFS、CSS价值

ØWHO/ISUP 4级：新的分级系统提高预测DFS、CSS价值
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DFS

CSS



Ø DFS：新的分级系统比Leibovich prognosis score更精确的预测DFS

Ø CSS：新的分级系统与SSIGN对DFS的预测价值均很高，UISS对DFS预测

价值较低



Ø3级分类：新的分级系统比WHO/ISUP可重复性更高

Ø4级分类：新的分级系统比WHO/ISUP可重复性更高





DISCUSSION



DISCUSSION

°基于肿瘤形态特征的新的分级系统在预测DFS与CSS方面均优于目

前其他的分级系统

°该评分系统仅应用1种形态学资料，但在DFS与CSS的预测评分中优

于目前的整合评分系统，如Leibovich prognosis score, SSIGN, UISS

°之前的研究表明WHO/ISUP结合肿瘤坏死情况可提高预测预后价值，

但本分级系统结合肿瘤坏死情况后对预测预后无显著提高



DISCUSSION

°本研究指出，横纹肌样分化的预后与肉瘤样分化的预后有明显差异，

应将两者分为不同的级别，但目前WHO/ISUP将两者同时归为4级；

在之前的其他研究中同样认为两者在预后方面有明显差异

°WHO/ISUP分级中的3级病例有很大一部分在本分级系统中被降级为

1/2级，说明原有分级系统对患者预后的预测方面存在偏倚



DISCUSSION

°观察肿瘤的形态特征比单纯观察核仁是否显著具有更高的可重复性，

并 且在 其他 肿瘤 的预 后预 测中 已有 应用 (Am J Surg Pathol.

2010;34:1155–1162)

°该分级系统可在HE下进行评估，省去其他耗时的技术环节，非泌尿

专科病理医生也能轻松掌握



局限性

°回顾性研究在研究设计上具有本身的缺陷

°本评分系统均基于手术标本，对于活检标本的分级比较局限，但这

点是所有其他分级系统的通病

°本研究并未囊括所有ccRCC的形态特征

°还需要更多的病例验证本分级系统的可靠性



总结

我们的分级系统比WHO/ISUP

分级系统好用！！！
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