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肾脏巨大血管平滑肌脂肪瘤合并结节性硬化 1 例报告并文献复习 *
王升晗 高 伟 李 进 许建军 欧彤文△

(首都医科大学宣武医院泌尿外科 北京 100053)

摘要 目的：总结肾脏巨大血管平滑肌脂肪瘤合并结节性硬化的临床及组织病理特点，探讨其诊疗方法及预后情况。方法：回顾性

分析 1 例罕见的肾脏巨大血管平滑肌脂肪瘤合并结节性硬化的临床特征、组织病理学特点以及诊断、治疗方法，同时复习近年来

的国内外相关文献。结果：患者于我院行剖腹探查，右肾巨大肿瘤切除术，术后病理示血管平滑肌脂肪瘤。手术后患者恢复良好，

症状明显改善，肝肾功能正常。术后 3 个月复查 CT：左肾区与术前比无变化，右肾区未见肿瘤复发。结论：对于巨大肾脏血管平滑

肌脂肪瘤合并结节性硬化的患者，手术治疗仍可作为可选择的治疗方法，但其远期预后仍待观察。
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ABSTRACT Objective: Summary of the clinical and pathological features of renal huge angiomyolipoma associated with tuberous

sclerosis, diagnosis, treatment and prognosis. Methods: We analysed a rare case of huge renal angiomyolipoma associated with tuberous

sclerosis clinical features, histopathologic features, and diagnosis, treatment, and reviewed relevant literature in recent years. Results:

Patients with laparotomy in our hospital, the right kidney huge tumor resection, Pathological examination shows of AML. Good recovery

in patients after surgery, symptoms improved significantly, liver and kidney function is normal. After 3 months to review CT: left kidney

district preoperative unchanged, the right kidney area no recurrence. Conclusions: For a giant kidney AML with TSC patients, surgery is

still available as treatment options, but its long-term prognosis remains to be seen.
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前言

结节性硬化症(tuberoussclerosis，TSC)，是一种常染色体显

性遗传性疾病，可以累及多个系统和器官，典型特征是癫痫、面
部血管纤维瘤、智力低下三联征[1，2]。因其临床表现的多样性及

复杂性，容易误诊和漏诊。我院于 2010 年 5 月收治 1 例经病理

及临床特征证实为合并 TSC 的巨大肾脏血管平滑肌脂肪瘤

（AML）。为提高对此疾病的认识，现结合文献回顾报告如下。

1 临床资料

患者，男，43 岁，因“反复右腰部酸痛不适 2 年余”入院。患

者 2 年前于外院体检发现右肾囊实性占位，当时 B 超提示肿物

位于右肾下极，大小约 11.6×5.8×9.9cm，边界清。CT 检查提

示双肾多发占位病变，含脂肪成分，考虑血管平滑肌脂肪瘤，结

节性硬化症。当地医院行肿物穿刺病理为梭形细胞软组织肿

瘤，考虑平滑肌瘤可能性大。因不伴有明显不适，患者未进一步

治疗。2 年来自觉腹部肿物明显增大，并伴有右腰部胀满不适

感，同时伴有食欲下降，少量进食即感腹胀，未出现发热、肉眼

血尿及尿频、尿痛等不适。半月前患者于本院就诊，完善 CT 提

示右肾下部高密度混合影，大小 18×13cm，周围结构受压，分

界不清，考虑恶性病变伴腹膜后及后下纵隔淋巴结转移，双肾

错构瘤。为进一步治疗收住我科。病人来院精神尚可，纳差，偶

有腹胀，无排尿排便异常，近期体重下降约 5-6kg。
既往史：无特殊。个人史：吸烟 20 余年，每日 3-4 支。
家族史：母亲、女儿均有面部血管瘤及癫痫发作史。
查体：智力基本正常，反应稍迟缓。颜面部可见密集的粟粒

呈绿豆大小的暗褐色丘疹结节（见图 1），右侧颈部可见一鸡蛋

大小暗红色肿物。全身浅表淋巴结未触及增大。右侧腹部略显

饱满，右腹部可触及深部肿块，大小约 18×15cm，可推动，质中

等，边界不清，双肾区无叩痛。B 超检查：右肾正常结构未显示，
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右中上腹部巨大低回声包块，左肾多发高回声结节，左肾囊肿。
头颅 CT 示侧脑室周围及脑室内多发高密度钙化灶。腹部 CT
示右肾下部高低密度混合影，大小约 18×13cm，周围结构受

压，分界不清，伴后腹膜及后下纵隔淋巴结转移，恶性肿瘤可能

性大，双肾错构瘤（见图 2）。肾动态扫描显示双肾功能损害，与

2 年前相比右肾排泄功能严重受阻。

图 1 患者颜面部粟粒样结节

Fig.1 Facial nodules of the patient

图 2 患者 CT 图像

Fig.2 The CT image of the patient

术前诊断：结节性硬化症，双肾多发血管平滑肌脂肪瘤，右

肾巨大血管平滑肌脂肪瘤，双肾错构瘤为 TSC 在肾脏的临床

受累表现。
治疗：在给与静脉营养及纠正贫血后。于全麻下行剖腹探

查，右肾巨大肿瘤切除术，完整切除直径约 23cm 肿瘤（见图

3），手术顺利。术后患者恢复良好，症状明显改善。
术后病理（见图 4）：（右肾）送检肿物（直径约 23cm）及肾

脏切除标本，切面肿物侵及肾被膜外，镜下符合诊断：血管平滑

肌脂肪瘤。伴有大片的出血坏死，部分区域肿瘤细胞有异型性，

生长活跃，建议随诊。免疫组化：CD34 血管 +，Vim 部分 +，

CK-，α-Actin 平滑肌 +，HMB45+，MalA+，desmin- ，Ki-67 阳性

细胞数约 5%。
术后 3 个月复查 CT：左肾区与术前比无变化，右肾区未见

肿瘤复发。

图 3 手术切除标本

Fig.3 Surgical resection specimen

图 4 血管平滑肌脂肪瘤的病理片

Fig.4 Pathology of angiomyolipoma

2 讨论

TSC 是一种细胞分化、增殖、转移障碍的常染色体显性遗

传，但亦常见散发病例。基因定位于 9q34 或 16p13.3，分别命名

为 TSC1 和 TSC2[3]，并发现 TSC 患者的肿瘤组织在 9q34 或 16
p13.3 上有杂合子丢失现象，推测 TSC1 和 TSC2 可能具有肿瘤

抑制基因功能[4]。基因产物分别 Hamartin(错构瘤)和 tuberin(马
铃薯球蛋白)，均调节细胞生长。TSC 的外显率不一，并存在较

多的自发突变率，遗传基因突变有两种形式：来自亲代和自体

细胞的突变[5]。器官受损多由错构瘤所致。是源于外胚层的器官

发育异常所致病变累及神经系统、皮肤和眼，也可累及中胚层

内胚层器官如心肺骨肾和胃肠等。本病常侵犯多个脏器及组织

任何器官或组织几乎均可受累临床表现因病变部位的不同而

复杂多样可出现肾功能衰竭心力衰竭癫痫持续状态、呼吸衰竭

等并发症。据文献报告[6]，本病的发病率约为 1/10 万～3/10 万

患病率为 5/10 万男女之比约 2:1～3:1。
TSC 的临床表现仅少部分患者表现典型三联征 （癫痫、智
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力发育迟缓、面部血管纤维瘤）。1998 年美国重新修订的诊断标

准中包括 11 条主要表现和 9 次要表现，满足 2 项主要表现或者

1 项主要表现加 2 项次要表现即可确诊[7，8]。大脑为 TSC 最常累

及的器官。癫痫发作、智力低下与大脑皮层的结节病变有关,皮
层结节多位于额叶及顶叶的灰白质交界处,由异常的巨细胞构

成。室管膜下结节多位于侧室, 由异常的神经元及神经胶质组

成,室管膜下钙化结节为 TSC 的特征性表现[8，9]，可在 80%的患

者中出现（本例患者符合）。本例虽无癫痫发作者,但其家族成

员有智力低下及癫痫发作者。TSC 患者皮损极为常见,包括色

素脱失斑、面部血管纤维瘤、指(趾)甲纤维瘤、前额斑块、咖啡斑

和鲨皮斑等, 其中面部血管纤维瘤最具特征性 [10]，75%的 TSC

患者可出现这种典型的皮损。本例患者亦具备此典型表现。
肾脏是 TSC 最常累及的器官之一,共有 5 种肾脏病变可能

出现,包括错构瘤、囊肿、潜在恶性的错构瘤(即上皮样变性的肾

错构瘤)、肾细胞癌及嗜酸细胞瘤等[11，12],其中错构瘤最为常见,
45%-80%的 TSC 患者会发生肾错构瘤。TSC 患者的肾错构瘤

与一般的肾错构瘤相比明显不同,前者多发且多累及双侧,肿瘤

一般较大,直径平均约 9cm,而且前者发生肿瘤增大出现症状的

可能性大大高于不并发 TSC 的肾错构瘤。本例患者伴有双肾

多发性错构瘤且肿瘤巨大,有腰痛症状，虽无血尿症状，但从巨

大的瘤体及下降的血色素看，提示并发肿瘤破裂出血。因此临

床上有结节性硬化者,需检查有无 AML,而有 AML 者尤其是双

侧病变的应检查有无伴发结节性硬化。本例合并有 TSC 的

AML 患者在其随访的两年间（因其个人原因未逐年随访）表现

出了较普通散发 AML 病例不一样的临床特征：瘤体增长迅速，

呈现出恶性倾向，患者消瘦明显，伴随有血白蛋白及血色素水

平下降，CT 影像肾正常结构消失，有类肾癌样改变，血管造影

瘤体新生血管丰富，呈现迂曲流空血管影。
关于合并有 TSC 的巨大肾脏 AML 的治疗，近期文献报道

选用西罗莫司的保守治疗被证明是有效的[13]。而且它对与 TSC

相关的全身各部位新生物均有效。西罗莫斯与受体 FK506 结

合蛋白 12（FKBP12）形成抑制复合物，结合并抑制 mTOR 磷酸

化为 S6K 和 4EBP 的能力，而后者可导致细胞周期阻滞。根据

目前的病例报道，我们推测西罗莫司对散发的结缔组织恶性肿

瘤患者是有效的。在一项针对儿科恶性肿瘤包括间质细胞来源

肿瘤的临床前期实验中[14]，同样支持这种 mTOR 抑制剂是有效

的。这项实验的研究表明，除了西罗莫司，还有另一种 mTOR

抑制剂依维莫司在对儿童患者的使用上不仅有效，而且是安全

的。此类药物治疗的远期效果还有待更多临床数据的支持及观

察。
目前大量的文献报道更倾向，伴有 TSC 的 AML 虽为良性

肿瘤, 但其区别于散发 AML 的临床特征被普遍认为其具有恶

性倾向,手术治疗仍为首选, 根据患者临床表现、肿瘤大小、数
目、破裂出血与否、肾功能以及恶变可能性等决定。国外研究认

为当肿瘤直径 <4cm 时极少发生自发性破裂，而肿瘤直径

>4cm,发生自发破裂的风险大大增加[15]。因此肿瘤直径 <4cm 的

患者主要采用保守治疗,随访即可。但也有学者认为,直径 <4cm
的肿瘤也可发生致命性出血事件[16-18],因其具有更快的倍增速

度（本例患者即表现如此）。治疗方式包括保留肾脏手术(AML

剜除术、部分肾切除术)和选择性肾动脉栓塞治疗。保留肾脏手

术治疗肾 AML 短期及长期疗效确切[18,19]，导管栓塞术不仅能防

止肿瘤出血和肾功能丧失,有效保留肾功能,且创伤小,可反复

进行,对于有症状或体积较大的 AML,可以作为首选的治疗方

式[17,20]。但对于本例患者为巨大 AML 的 TSC 患者，临床上已呈

现恶性进展方式，我院采取了更积极的手术治疗，亦收到不错

的临床效果。
综上所述，合并 TSC 的肾脏 AML 有区别于散发 AML 的

一系列临床特征，发病年龄更年轻，生长更为迅速，合并有全身

多系统的极其复杂多样的临床表现。发展为巨大肾脏 AML 的

TSC 患者，虽然存在高风险，手术治疗仍可作为可选择的治疗

方法（如本例）,但其远期预后仍待观察。故早期诊断 TSC 的患

者，至少每年一次的 CT 或 MRI 检查，对于那些临床症状初期

或有肿瘤破裂出血的患者，及时的导管栓塞治疗才是改善患者

预后的最有效手段。
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探讨手术疗效。对于 PDA 合并重度 MR，通过实施 PDA 缝扎

术和二尖瓣置换术或二尖瓣成形术，结果发现术后左心室明显

缩小，但左室射血分数，术后与术前相比下降，但差异并无统计

学意义，可能是患者在术后短时间内心功能尚未恢复，以及术

前 MR 的存在导致测得 LVEF 值偏高所致。
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