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OZET

SON 5 YILDA PARSIYEL NEFREKTOMi AMELIiYATI YAPILAN
HASTALARIN NOTROFIL/LENFOSIT ORANI iNSiDANSI VE BUNLARIN
PADUA RENAL NEFROMETRI SKORU iLE ILiSKiSi

Amac: Bu caligmada klinigimizde renal kitle nedeni ile nefron koruyucu cerrahi olan
parsiyel nefrektomi yapilan hastalar geriye doniik tarandi. Hastalar arasinda preoperatif
notrofil/lenfosit oraninin nefrometri skorlarindan en sik kullanilan1 olan PADUA
skorlama sistemi ile iligskisine bakilmasi1 amaglanmistir. Kriter olarak tiimorlerin evresi,
boyutu, histolojik derecesi, PADUA skoru, preoperatif ve postoperatif hemoglobin,

trombosit ve notrofil/lenfosit oranlari, kanama miktarlar1 alindi.

Materyal ve Metod: Calismaya 51 hasta ve 52 renal kitle dahil edildi. Bu kitlelerin 5
tanesi laparoskopik, 47 tanesi de acik teknik ile eksize edildi. Hastalara preoperatif ve
postoperatif nétrofil/lenfosit oranlari, PADUA skorlari, kanama miktarlari, patolojik

tipleri, histolojik dereceleri agisindan anlamlilik testi yapildi.

Bulgular: Parsiyel nefrektomi yaptigimiz hastalarin yapilan istatistiksel
karsilastirilmasinda histolojik derece, patolojik tip, PADUA skoru, preoperatif ve
postoperatif notrofil/lenfosit oranlar1 agisindan anlamli farklilik tespit edilmedi. Sadece
yas ile timor boyutunun arttig1 ve preoperatif notrofil/lenfosit orani ile kanama

miktarinin anlamli olarak korele olduklari tespit edildi.
Sonug: Parsiyel nefrektomi ameliyat1 6zellikle T1 erken evre tiimdrlerde gilivenle
uygulanabilen bir tekniktir. Ancak erken evre tiimorlerde preoperatif nétrofil/lenfosit

orani prognostik bir faktor olarak kullanilamayacagini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Parsiyel nefrektomi, Renal kitle, PADUA nefrometri skoru,

notrofil/lenfosit orani



ABSTRACT

NEUTROPHIL TO LYMPHOCYTE RATIO INCIDENCE IN PATIENTS WITH
PARTIAL NEPHRECTOMY IN THE LAST 5 YEARS AND THE
RELATIONSHIP WITH PADUA RENAL NEPHROMETRY SCORE

Aim: In this study, patients who underwent partial nephrectomy through the nephron
sparing surgery for renal mass in our clinic were retrospectively screened. We aimed to
evaluate patients by preoperative neutrophil to lymphocyte ratio insidence and the
relation with PADUA scoring system, which is the widely used nephrometry score.
Predictors of tumor stage, size, histological grade, PADUA score, preoperative and
postoperative hemoglobin, platelet and neutrophil to lymphocyte ratio, bleeding
quantities were taken as criteria.

Material and Method: 51 patients and 52 renal masses were included into the study.
Of these, 5 and 47 were operated with laparoscopic and open surgery respectively.
Significance test was performed in terms of preoperative and postoperative neutrophil
to lymphocyte ratios, PADUA scores, bleeding quantities, pathological types and
histological grades.

Results: No statistically significant difference was found in the histological grade,
pathologic type, PADUA score, preoperative and postoperative neutrophil to
lymphocyte ratios in the statistical comparison of patients with partial nephrectomy.
Only age together with tumor size and preoperative neutrophil to lymphocyte ratio
together with bleeding amount significantly correlated.

Conclusion: Partial nephrectomy is a technique that can be safely performed especially
in T1 early stage tumors. However, we think that preoperative neutrophil / lymphocyte
ratio can not be used as a prognostic factor in early stage tumors.

Key Words: Partial nephrectomy, Renal mass, PADUA nephrometry score, neutrophil /
lymphocyte ratio
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1. GIRIS

Bobrek tiimorleri eriskin ¢agdaki biitiin kanserlerin % 2-3’{in{i olusturur (1) ve
batt toplumlarinda daha sik goriiliirler. Gorilintiilleme yontemlerinin  daha sik
kullanilmasi ile bobrek tiimorii insidansinda artis yasanmaktadir (2). Renal Hiicreli
Karsinomlar (RHK) en sik goriilen bobrek tlimorleridir ve bobrek tiimdrlerinin yaklasik
olarak % 85 ini olusturmaktadir (3). Erken evrede yakalanan hastalarda cerrahi
miidahele ile kiir saglanabilir ancak RHK olan hastalarin yaklasik % 20-30’u tani
aninda metastatiktir. Ayrica cerrahi yapilan hastalarin % 20-40’inda da sonradan
metastaz ortaya ¢ikmaktadir (4). Bu hastalarda 5 yillik sag kalim % 10 un altindadir (5).
Hastaligin prognozunu tahmin edebilmek i¢in bir¢ok anatomik, histolojik, molekiiler ve
Klinik faktor bulunmaktadir (6).

Anatomik olarak tiimorin biyikligi, lenf nodu varligi, metastaz varligi,
histolojik olarak tiimor alt tipi, niikleer derecelendirmesi, nadir goriilen alt tip varligi ve
Klinik olarak hastanin komorbidite varligi, kanda dl¢iilen sedimentasyon hizi, trombosit
sayisi, kalsiyum degeri, hemoglobin degeri gibi laboratuvar degerleri gibi faktorler ile
prognoz ongoriilebilmektedir (6). En yaygin kullanilanlar ise timoriin tipi, bityikligi,
evresi ve hastanin performansidir. Molekiiler faktorler son zamanlarin popiiler arastirma
konularindandir ancak hala tiimor evresi ve derecesinden daha iyi prognoz belirleyici
bulunamamistir. Bu sebeple yeni prognostik faktorlerin arastirllmasina devam
edilmektedir. Bu prognostik faktorlere nétrofil/lenfosit orani da aday konumdadir.

Sistemik inflamasyon tiimor gelisimi ve metastazin 6nlenmesinde énemli bir rol
oynamaktadir (7). Lokosit miktart ve bunun alt tipleri inflamatuvar yanitlarin
bazilarinda artmakta veya azalmaktadir. Buna bagli olarak nétrofil/lenfosit orani
melanom (8), akciger adenokarsinomu (9), mesane timorii (10) gibi bazi solid
timorlerin (11) prognozunu tahmin etmek i¢in arastirilmistir.

Nefron koruyucu cerrahi (NKC) terimi ilk olarak Cleveland Klinik’ten Licht ve
Novick tarafindan 1993 yilinda yazilan bir makalede kullanilmistir ve makalede 1967-
1991 yillar1 arasinda 241 hastaya uygulanan tedavi sonuglar1 anlatilmaktadir (12). Daha
sonrasinda yayginlasan sekli ile Parsiyel nefrektomi (PN) ameliyati nefron koruyucu
cerrahi tedavi seklidir ve Tla RHK i¢in 6nerilen tedavi metodu haline gelmistir (13).
PN komplikasyonlarin1 ve hastaligin prognozunu 6ngérmek igin gesitli nefrometrik

skorlar gelistirilmistir ve en yaygin kullanilan nefrometri skorlama sistemi Ficarra ve



arkadaglan tarafindan gelistirilen “Preoperative Aspects and Dimensions Used for an
Anatomical Classification (PADUA)” skorlama sistemidir (14). Bu sistemde tiimoriin
anatomik 6zelliklerine gore skorlama yapilmaktadir.

PADUA skorlama sisteminde tiimoriin bobrek ile iliskisine bakilmaktadir. Bu
iligkiler tiimdriin biiyiikligi, toplayict sistem ile iligkisi, bobregin siniis hatti ile iligkisi,
timoriin lateralizasyonu ve lokasyonudur (14). PADUA skorunun, hastanin PN
ameliyat1 sonrasindaki seyrini 6ngérmede prediktif degeri olduguna inanilmaktadir (14).

Bu tez calismasi ile klinigimizde PN yapilan renal kitlelerin PADUA skorlama
sistemi ile aldigt puan ve hastalarin periferal tam kan sayimindan elde edilen
inflamatuvar yanitin gostergesi olabilen Notrofil/Lenfosit oran1 karsilastirilarak
istatiksel anlamlilik bakildi. Sonugta bu oranin ve PADUA skorlama sisteminin PN
planlanan hastalarda prediktif deger olarak kullanilabilirligine bakilmistir. PADUA
skorlama sistemine gore yiiksek risk tasiyan hastalarin nétrofil/lenfosit oraninin yiiksek

oldugu diistiniilmiistiir.



2. GENEL BILGILER

2.1 BOBREK ANATOMISi

Bobrekler intraabdominal olarak karin arka duvarinda psoas kasinin 6nyiiziinde
ve retroperitoneal bolgede yerlesimlidir. Her iki bobrek de ortalama 12x6x3 cm
boyutlarindadir. Her iki bobregin {ist polleri alt pollerine gére daha medialize ve daha
posterior yerlesimlidir. Her iki bobrek hilusu medial bolgededir. Ust uglar T12 vertebra,
alt uclart L3 vertebra seviyelerine denk gelmektedir. Ancak sag tarafta karaciger
oldugundan dolay1r sag bobrek sol bobrege gore 1-2 cm asagida konumlanmistir.

Solunum ile korele bir sekilde asag1 ve yukart dogru hareket edebilirler (15).

Bobreklerin dis yiizlerinde kapsula fibroza adi verilen fibréz bir tabaka
mevcuttur ve nefronlart siki bir sekilde sarar. Bu tabakanin hemen disinda yagdan
olusan bir tabaka vardir ve kapsula adipoza olarak adlandirilir. Her zaman bobregin
posteriorunda daha fazla bulunur. Adipéz tabakanin diginda da bobregin her tarafim
saran Gerota fasyasi (fasiya renalis) bulunmaktadir. Bu yap1 bobrek ic¢i patolojileri
sinirlayan ve bobregi dis patolojilerden biiyiilk oranda koruyan 6nemli bir bariyerdir

(16). Bu bariyerin de disinda pararenal yag tabakasi bulunmaktadir (Sekil 1).



Bertini Kolonlari
\ RenallKortekS Renal Medulla

Surrenal

Renal pelvis

Ureter

Sekil 1: Gerota fasyas1 ve bobregi ¢evreleyen yapilar

Bobregin makroskobik incelemesinde iki farkli boliim goze ¢arpmaktadir: dis
kisimda daha agik renkli olarak renal korteks ve i¢c kisimda daha koyu renkli ve ¢izgili
goriinen renal medulla. Ortadaki bosluk ise idrarin transport edildigi siniis renalistir
(17). Renal korteks, medulladaki piramidler arasinda uzanir ve Bertini Kolonlar1 olarak

adlandirilirlar. Her iki bobrekte 1-2 milyon renal fonksiyon iinite olan nefron bulunur
(16) (Sekil 1 ve 2).



l— Bobrekler
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Sekil 2: Bobregin makroskopik goriintiisii

Medial yiizde bulunan renal hilus renal kaliksleri, renal pelvisi ve ana vaskiiler
olusumlar ile noral yapilar1 icermektedir. Tiimor yayilliminin ana merkezidir ve timor
yayiliminin degerlendirilmesinde dnemli bir noktadir (15, 17) . Renal vaskiilarizasyon
degisken olmakla beraber genellikle tek bir renal arter ve tek bir renal venden

olusmaktadir.

2.2 RENAL HUCRELI KANSER

2.2.1 INSIDANS VE EPIDEMIiYOLOJi

Bobrek tiimorleri eriskin ¢agdaki biitiin kanserlerin % 2-3 iinii olusturur (1).
Renal Hiicreli Karsinomlar (RHK) en sik goriilen bobrek tiimdrleridir ve bdbrek
tiimorlerinin yaklasik olarak % 85 ini olustururlar (3). Tiim iirogenital timorler arasinda

da en sik 3. sirada goriiliirler (18).



Hastalar genellikle 50 - 70 yas araliginda tani alirlar ve erkeklerde bayanlara
gore 2 kat daha sik goriiliir (19). Ulkemizde de bu orana yakin olarak goriiliir. 2012
yilinda Avrupa’da yaklasik 84.400 yeni RHK tanis1 konuldu ve 34.700 kanser iligkili
oliim goriildi (20). 1990’1arin basinda RHK iligkili 6liim oranlar1 sabit kalmaya basladi
ve zaman igerisinde diislise gecti ancak hala bazi dogu Avrupa iilkelerinde oliim
oranlarinda artis yasanmaktadir (21). Amerika’dan elde edilen verilerde hastalik

insidansinda 6zellikle geng popiilasyonda artig gériilmektedir (22).

Erken evrede yakalanan hastalarda cerrahi miidahele ile kiir saglanabilirken,
RHK olan hastalarin yaklasik % 20-30’unda tani aninda metastatik hastalig
bulunmaktadir. Ayrica cerrahi yapilan hastalarin % 20-40’1inda da sonradan metastaz
ortaya ¢ikmaktadir (4). Metastatik hastalarda 5 yillik sag kalim % 10’un altindadir (5).
Son zamanlarda ultrasonografi ve bilgisayarli tomografinin sik olarak kullanilmasi ile
bobrek kitlesi insidansinda artig goriildii ve bu kitleler ¢ogunlukla daha kiiciik boyutlu
ve erken evre tiimorler olarak karsimiza ¢ikmaktadir (23-26). Ancak bu artisin gergek
bir artis olmadigi, ileride tam alacak olan hastalarin erken saptanmasi olarak
diistintildiigi ve insidansin goreceli olarak arttigi disiiniilmektedir (19). Yine de
insidental olarak tani konulan vaka sayisinin artmasina ragmen mortalite oranlarinda

ciddi etkilenme gozlenmemistir (23-25).

2.2.2 ETYOLOJI

Etyolojide birgok faktdr bulunmaktadir. Bu faktorlerden baslicalart sigara,
obezite (27) ve hipertansiyondur. Birinci derece akrabasinda RHK olmasi durumunda
da risk artmaktadir (27). Bunlarin yaninda mesleki maruziyet, diyet aliskanligi,
asetaminofen, nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglar (NSAID) (aspirin hari¢) (28),
nefrolitiasis (sadece erkeklerde etkiledigi ortaya ¢ikmis) (29) ve viral hepatit (30-32)
gibi birgok faktoriin de risk olusturabildigi diistiniilmektedir (Tablo 1).



Tablo 1: RHK potansiyel risk faktorleri (33)

Sigara

Obezite

Hipertansiyon

[laglar (aspirin harig NSAID gibi)

Beslenme (6zellikle et gibi plirinden zengin diyet)

Mesleksel maruziyet (Demir, Celik, Asbest, Petrol ve kadmiyum gibi)
Radyasyon

Bobrek hastaliklar1 (Hemodializ, kazanilmis renal kistik hastalik)
Organ nakilleri

Genetik Faktorler

Hunt ve arkadaslarinin 2005 yilinda 24 calismayi inceleyerek yaptiklari bir
meta-analizde sigara kullanimmin RHK gelisiminde risk oldugu gosterilmistir. Sigara
igenler ile hi¢ igmeyenler karsilastirildiginda rdélatif risk sigara igen grupta 1,39 (1,27-
1,5) bulunmustur. Erkek ve kadinlarda ise rolatif risk sirasi ile 1.54 (1.42 — 1.68), 1.22
(1.09 — 1.36) olarak hesaplanmistir. Sonu¢ olarak bu calismaya gore sigara uzun
donemde kiimiilatif etki ile RHK riskini arttirmaktadir (34). Sigarayi biraktiktan 10 yil

sonra riskin belirgin olarak azaldigi gozlemlenmistir (34, 35).

Bir diger risk faktorii olan obezite ile ilgili bircok g¢alisma yapilmistir. Bu
calismalara gore obezite ciddiyeti arttikga risk artmakta ve bu risk artis1 kadinlarda daha
fazla olmaktadir (36). Bir ¢alismada hastalar viicut kitle indeksine (VKI) gore 3 gruba
ayrilmig ve en diisiik VKI olan gruba gore orta grupta risk % 60 fazla iken, VKI en
yiiksek olan grupta ise 2 kat risk artig1 hesaplanmistir (37). Bir diger ¢alismada ise VKI
35-39 araliginda rolatif risk 1,89, 40’1n istiinde ise 2,79 olarak hesaplanmistir (38).
Ancak obezitede riskin nasil arttigi bilinmemektedir. Obezlerde yag miktarinin
artmasina bagl olarak viicuttaki Ostrojen miktar1 artmaktadir. Hayvan deneylerinde
Ostrojenin bobrek kanserini indiikledigi tespit edilmistir. Obezlerde insiilin like faktor de

artig gostermekte ve bunun sonucunda apoptosis azalmaktadir (39).

Bir diger major risk faktorii de hipertansiyondur. Ancak bu hastalarda
hipertansiyon i¢in kullanilan ilaglarin da RHK a neden olabilecegi diisiiniilmektedir.
Yapilan bir calismaya gore sistolik ve diyastolik kan basinci artis1 ile RHK riski de
artmaktadir. Calismada diyastolik kan basinct 90 mmHg nin {istiinde olanlarda 70
mmHg’nin altinda olanlara gore risk 2 kat artmaktadir. Benzer olarak sistolik basing

150 mmHg’nin istiine ¢ikinca risk % 60 artmaktadir (37). 13 calisma iizerine yapilan




bir meta-analizde RHK ile hipertansiyonun iliskisi kesin olarak ortaya konmustur ve

hipertansif hastalarda risk 1,75 olarak hesaplanmistir (40).

Beslenme aligskanliklar1 topluluklara gore farklilik gostermektedir. Et ve siit
tiriinlerinin fazla tiikketilmesi RHK riskini arttirmaktadir. Deneysel ¢alismalarda kirmiz1
etin heterosiklik aminleri arttirarak kanser riskini yiikselttigini gostermektedir. Bu
rtinlerin fazla alinmasi yag artis1 ile obeziteye neden olabilmekteler, ayrica protein
miktarinin artmasina bagl olarak kronik bobrek yetmezligine neden olurlar. Kronik
bobrek yetmezligi de bobrek kanserleri igin bir risk faktoriidiir. Bunlarin yaninda meyve
Sebze tiikketimi ile bobrek kanseri riski azalmaktadir (41). Ek olarak C ve E vitaminleri

ve kalsiyum ile demirin RHK gelisiminden koruyucu etkisinin oldugu diisiiniilmektedir.

Diger risk faktorlerinden kronik bobrek yetmezligi ve buna bagli olarak
uygulanan diyaliz, bobregin kazanilmis kistik hastaligi olan kisilerde de RHK gelisme
riski yiiksektir (42). Mekanizmalar1 net olarak bilinmemekle beraber tiremik durumun
kendisinin ve tiremiye bagl olarak bagisiklik sisteminin zayiflamasinin etkili oldugu
diisiiniilmektedir. Uriner sistem enfeksiyonunda meydana gelen inflamasyon ile ortaya
cikan reaktif oksijen irlinleri ve nitrozaminler DNA hasarina neden olarak

karsinogenezde rol oynayabilirler (43).

RHK de hem ailesel hem de sporadik formlar vardir. Aile hikayesi olanlarda
RHK gelisme riski 4 kat artmaktadir. Ailesel sendromlarla goriilen RHK genellikle
bilateral ve multipl olarak ortaya ¢ikmaktadir. Calismalarda Von Hippel Lindau (VHL)
ve Tuberoskleroz (TS) gibi gen mutasyonu olanlarda riskin yiiksek oldugu tespit
edilmistir (27, 44). VHL sendromu birgok i¢ organda multipl tiimorler ile seyreden
genetik bir hastaliktir. Ozellikle geng yaslarda seffaf hiicreli RHK goriilmektedir. Bu
hastalarin nerdeyse yarisinda bilateral bobrek kisti veya tiimorii mevcuttur. Bu
sendromdan sorumlu tutulan gen 3. kromozomun kisa kolundadir ve tiimor baskilayici
gendir. Tuberoskleroz ise cilt lezyonlari, mental retardasyon, direngli ndbetler, bobrek,
karaciger ve pankreasta kistler ile seyreden bir hastaliktir. Bu hastalarda da RHK riski
artmistir. RHK da bir diger genetik form ise herediter papiller hiicreli kanserdir,

Renal hiicreli karsinomun diger bir genetik formu, 7. kromozomdaki M
protoonkojeninde mutasyon olan herediter papiller renal hiicreli kanserdir. Sporadik

olanlarda da bu gende mutasyon tespit edilmistir (45).



Ancak tim bunlara ragmen literatiir risk faktorleri konusunda hala yetersiz
kalmaktadir (46-48). Hafif alkol aliminin riski azalttig1 saptanmistir ancak mekanizmasi
hentiiz bilinmemektedir (49, 50). Sonug¢ olarak RHK riskini azaltmak i¢in en etkili neri

sigaranin kesilmesi ve kilo verilmesidir (51).

2.2.3 PATOLOJI

Renal Hiicreli Karsinomlar 1980 yilina kadar seffaf hiicreli, graniiler hiicreli,
tiibiilopapiller ve sarkomatoid veya onkositomlar olarak siniflandirilirdi. 1985 yilinda
once kromofob varyantin, sonrasinda da eozinofilik varyantin (52, 53) tespit edilmesi
lizerine yeni bir siniflandirma geregi ortaya ¢ikmistir. Bu yeni patolojik siniflandirmada
graniiler ve sarkomatoid varyantlar kaldirilmistir ve bunlarin RHKlarda 6zellik olarak
bulunabilecegi eklenmistir. 1995 yilinda ise Weiss ve arkadaglari tarafindan yeniden
gozden gecirilerek kromofob hiicreli karsinom yeni bir alt tip olarak yerini almis,
graniiler hiicreli tlimorler yeniden siniflamaya dahil edilmis ve sarkomatoid
degisikliklerin kotii diferansiye tiimore isaret ettigi bildirilmistir (54, 55). 2004 yilinda
degistirilen smiflandirma sistemi 2016 Diinya Saglik Orgiitii (DSO) toplantisinda
yeniden ele alindi (Tablo 2) (56, 57) ve RHK 3 ana alt tipe ayrildi; Seffaf hiicreli
(ccRHK), Papiller (pRHK, Tip 1 ve 2) ve Kromofob (kRHK). Bu siniflama sitogenetik
ve genetik 6zelliklere gére yapilmistir (56, 57).



Tablo 2: WHO 2016 Renal Tiimérlerin Giincel Siniflamasi (56)

Renal Hiicreli Tiimérler
e Seffaf hiicreli RHK
e Diisiik malignite potansiyelli
multilokiiler kistik renal neoplazi
e Papiller RHK
Herediter leiomyomatozis iligkili
RHK
Kromofob RHK
Toplayict sistem RHK
Renal mediiller karsinoma
MIT ailesel transloke RHK
Suksinat dehidrogenaz eksikligi ile
iligkili RHK
e  Miisindz tiibiiler ve spindle hiicreli
karsinoma
e Tiibiilokistik RHK
Akkiz kistik renal hastaliga baglh
RHK
Seffaf hiicreli papiller RHK
Siniflandirilamayan RHK
Papiller Adenoma
Onkositoma

Metanefrik Tiimorler
e Metanefrik adenoma
e Metanefrik adenofibroma
e Metanefrik stromal timor

Cocukluk cagi Nefroblastik ve kistik
tiimorler
e Nefrojenik kalintilar
e Nefroblastoma
o Kistik parsiyel diferansiye
nefroblastoma
e Pediatrik kistik nefroma

Mesenkimal tiimorler

Cocukluk cagi mesenkimal tiimorleri
Seffaf hiicreli sarkoma

Rabdoid tiimor

Konjenital mesoblastik nefroma
Infantta Kalsifiye renal tiimor

Eriskin ¢cag1 mesenkimal tiimorleri
e Leiomyosarkom

Anjiyosarkom

Rabdomyosarkom

Osteosarkom

Sinovial sarkom

Ewing sarkomu

Anjiyomyolipom

Epiteloid anjiyomyolipom

Leiomyom

Hemanjiyom

Lenfanjiyom

Hemanjiyoblastom

Juxtaglomeriiler hiicreli timdor

Renomedullar interstisyel hiicreli

timor

Schwannoma

e Soliter fibroz timor

Epitelyal ve stromal tiimor ailesi
e Kistik nefroma
e Mixed epitelyal ve stromal tiimor

Noroendokrin tiimorler
e lyi diferansiye néroendokrin timér
e Genis hiicreli ndéroendokrin karsinom
e Kiigiik hiicreli néroendokrin karsinom
e Feokromasitoma

Diger tiilmorler
e Renal hematopoietik tiimorler

e Kok hiicre timorleri

Metastatik Tiimorler
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RHK’lar makroskopik olarak ¢ogunlukla yuvarlak veya oval sekilli olup
parankim ve fibr6z dokudan olusan psddokapsiil ile ¢evrilidir. Sarkomatoid degisiklik

icerenler haricinde infiltratif davranis gostermezler (58).

RHK’larin yaklasik % 10 unda renal ven veya vena kava inferior trombiisii ya da
vendz invazyon mevcuttur (59, 60). Lenfatik yolu kullanarak bolgesel lenf nodlarina
yayilabilirler. Hematojen yolla en fazla akciger olmak iizere karaciger, kemikler,

stirrenal, kars1 bobrek ve diger organlara metastaz yapabilirler.

RHK’larin  tamami renal tiibiiler epitel hiicrelerinden koken alan
adenokarsinomlardir, seffaf hiicreli RHK’lar cogunlukla proksimal tiibiiler hiicrelerden
koken alirken, papiller ve kromofob RHK’larin daha distal kisimlardan gelistigi
diistiniilmektedir (54).

Histopatolojik tanimlama RHK tipinin yaninda; niikleer grade, sarkomatoid
degisiklikler, vaskiiler invazyon, tiimor nekrozu, toplayici sistem ya da perirenal yagh
doku invazyonu, T veya N kategorisini icermektedir.

Niikleer grade, hiicre cekirdeginin oOzellikleridir ve bu Ozellikler tiimorler
arasinda farklilik gOstermektedir. Hiicre ¢ekirdeginin biytikligi, sekli, niikleer
membranin  diizensizligi, ¢ekirdek¢igin  belirgin  olup  olmamasimna  gore
derecelendirmeler olusturulmustur ve son zamanlara kadar bu derecelendirme
sistemlerinden en ¢ok kabul goreni Fuhrman sistemi (Tablo 3) olarak kabul
edilmekteydi. Bu sisteme gore kiigiik biiyiitmede (10x) kolaylikla ayirt edilebilen
pleomorfizm ve multilobiilasyon niikleer grade 3 veya 4, kabul edilirdi. Grade 1 ve 2
icin ise biyiik biiyiitme (40x) gereklidir. Ancak son zamanlarda dort katmanl
DSO/ISUP (International Society of Urological Pathology) derecelendirme sistemi

Fuhrman derecelendirme sisteminin yerini almaktadir (56, 57).

Tablo 3: Fuhrman Derecelendirme Sistemi

Grade 1 Kiigiik yuvarlak niikleus (10pm‘den kiigiik),belirsiz niikleol

Grade 2 Daha iri (15um) niikleus,10x biiyiitme ile segilemeyen ya da zorlukla segilen niikleol
Grade 3 Iri (20pm) niikleus,10x biiyiitme ile rahatga izlenen belirgin niikleol

Grade 4 Genis ve diizensiz pleomorfik niikleus, tek veya ¢ok sayida belirgin makroniikleol
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2.2.3.1 Seffaf Hiicreli Renal Hiicreli Karsinom

Tim RHK’larin % 70-80 ini olustururlar ve vaskiileritesi zengin tiimérlerdir.
Mikroskopik olarak berrak, graniiler veya her iki hiicre tipi birden vardir. Ismini
histolojik inceleme i¢in hazirlhk asamasinda kullanilan maddelerden dolay:

sitoplazmanin bosalmasi sonucunda seffaf goriinmesinden alir.

Timor genellikle iyi sinirh ve kapsiilsiizdiir ve perirenal yag dokusu veya renal
veni invaze edebilir. Kesit ylizeyi genellikle altin saris1 renginde ve bazen hemorajik ve

nekrotik alanlar i¢erebilir. Altin saris1 rengin nedeni lipid igeriginin fazla olmasidir.

Bu tiimérler ¢ogunlukla sitokeratin ve vimentin antikorlar ile reaksiyon verir ve
EMA pozitiftir. Ayrica CK 8 ve 18 ile pozitif boyanirlar. Proksimal tiibiil epitel
hiicrelerinde eksprese edilen RCC antijeni ve tiibiil epitel hiicrelerinde eksprese edilen
CD10 antikorlart ccRHK ve pRHK’le yiiksek oranda reaksiyon gosterir ancak kRHK la

reaksiyon gostermez (61).

Kromozom 3p kaybi ve 3p25 kromozomunda bulunan VHL gen mutasyonu
siklikla bulunur. Ek olarak SETD2, BAP1 ve PBRMI1 gibi tiimor siipresor genlerinde de
mutasyon bulunabilir. Bu genlerin 6zellikleri, ccRHK da siklikla delesyona ugrayan

VHL geninin komsulugunda tanimlanmig olmalaridir (62).

VHL geni hiicre siklusunda 6nemli bir role sahiptir. VHL proteini normal
siklusta Hipoksi Inducable Faktor-alfa (HIF-a) y1 yikmaktadir. VHL yoklugunda bu
yikim gerceklesmez ve cesitli onkogenlerin aktivasyonuna neden olur. Bu genlerin
bazilar1 Vaskiiler Endotelyal Growth Factor (VEGF), Platelet Derivaded Growth Factor
(PDGF), Transformator Growth Factor (TGF- a) ve Eritropoetin (EPO) dir (63, 64). Bu

faktorlerden EPO paraneoplastik sendromlarindan birisi olan eritrositozdan sorumludur.

Bu tip karsinomlarin yaklasik % 5 inde sarkomatoid degisiklikler mevcuttur (54,
65). Sarkomatoid degisiklikler, biitin RHK alt tiplerinde oldugu gibi kétii prognozu

gosterir.

Seffaf hiicreli RHK’lar diger RHK tiplerine gére derece ve evreden bagimsiz
olarak daha kotii prognoza sahiptir (66-68). 5 yillik sag kalim oranlar1 evre 1, 2, 3 ve 4
icin sirast ile % 91, % 74, % 67 ve % 32°dir (69).
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2.2.3.2 Papiller Renal Hiicreli Karsinom

RHK’larin yaklasik % 10-15 ini olustururlar. Son Dénem Bdobrek Hastaligi ve
edinsel kistik renal hastaliklarda daha sik rastlanilan RHK tipidir (54). Diger RHK’lara
gore daha fazla bilateral goriiliirler ve yaklasik % 40’1 multipl odaklidir (70).

Makroskopik olarak pRHK psodokapsiil ile g¢evrelenmis, sar1 veya kahverengi
renkli ve yumusak yapidadir. Mikroskopik goriintiileri klasik olarak lipid yiiklii,
kopiiksii makrofaj iceren fibrovaskiiler odaklarin ¢evresinde neoplastik epitel hiicreleri
ile sarili papiller yapilardir. Hiicre sitoplazmalar1 eozinofilik, amlofilik veya parsiyel
olarak seffaf goriinebilirler. Ayrica muhtemelen VHL gen mutasyonu olmadigindan

dolay1 hipovaskiiler tiimoérlerdir (58, 71).

Papiller RHK 2 alt tipe ayrilir (56); Tip 1 ve 2. Bu tipler klinik ve biyolojik
olarak birbirinden ayrilmistir; tip 1 pRHK da MET germline mutasyonu ile aktivasyonu
ile iliskiliyken ve tip 2 pRHK ise NRF2-ARE yolunun aktivasyonu ile iliskilidir (72).
Ayrica Tip 1 pRHK tipik olarak egzofitik yerlesimlidir, sferik biiylimiistiir,
psodonekrotik degisiklikler icerir ve psddokapsiil ile ¢evrilidir.

Kontrastl1 bilgisayarli tomografide santral hipodens alan ve bu alani ¢evreleyen
canli timor dokusu olarak goriiniirler ve bu goriintii tipik olarak kontrast tutan

serpijindz kenarli kitle olarak tanimlanir (73).

Seffaf hiicreli RHK ile karsilastirildiginda organ smirli olma ihtimali daha
yiiksektir ve daha yiiksek 5 yillik sag kalimi mevcuttur (74). Tip 1, tip 2 e gore daha
fazla goriiliir ve daha iyi prognoza sahiptir. Tan1 aninda genellikle Tip 1 pRHK’ler

erken evrede olurken tip 2 tiimorler ileri evrededir (56, 75).

2.2.3.3 Kromofob Renal Hiicreli Karsinom

IIk olarak 1985 yilinda Thoenes tarafindan tanimlanan bu tip, RHK’larin
yaklagik % 4-5’ini olusturur (52, 76). Toplayict kanalin kortikal kesiminden
kaynaklanirlar (54).

Makroskobik olarak genellikle acik ten renginde, homojen ve solid, kapsiilsiiz,

iyi stirli ve kortikal yerlesimli Kitlelerdir. Mikroskobik olarak solid biiyiime paterni
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gosterirler ve yapilar fibrovaskiiler septasyonlar ile birbirinden ayrilmistir. Bazen
onkositom ve diisiik evreli ccRHK’larda oldugu gibi tiibiiler biiyiime gosterip merkezi
skar igerebilirler. Hiicreler ¢ogunlukla seffaf, eosinofilik veya her ikisinin karigimi
seklinde goriiniirler, periniikleer halo gorinimii tipiktir. Fuhrman derecelendirme
sistemi ile derecelendirilemezler ¢iinkii dogal olarak niikleer atipi mevcuttur. Bundan
dolayr alternatif bir derecelendirme sistemi amaglanmasina ragmen heniiz
bulunamamuistir (57). Yeni siniflandirma sistemi ile onkositik kromofob tiimérii KRHK
ile birlestirilmistir. Tipik genetik degisiklikler Y, 1, 2, 6, 10, 13, 17 veya 2I.
kromozomdaki delesyonlardir (57, 77).

Bu tiimoérlerin prognozu diger 2 alt tip RHK’a gore daha iyidir ve 5 ile 10 yillik
sag kalimlar1 % 90’in iizerindedir (78-80). Metastatik olgularda dahi yavas seyirli

olduklar1 gosterilmistir.

2.2.4 EVRELEME VE KLASIFIKASYON

2.2.4.1 Evreleme

[k evrelendirme sistemi 1958 yilinda Flock ve Kadesley tarafindan tiimoriin
fiziksel ozellikleri ve yayilimina dayali olarak yapilmistir (81). Daha sonra bu sistem
tizerine vaskiiler ve lenfatik tutulum eklenerek 1969 yilinda Robson evrelendirme
sistemi kullanima girmistir ancak bu sistemde lenfatik ve vendz sistemin bir arada evre
3 olarak degerlendirilmesinin prognozu 6ngérmede yetersiz kalmasindan dolayr (82,
83), 1990 yilinda International Union Against Cancer (IUAC) kurulusu lokal ilerleme,
nodal tutulum ve uzak metastazi ayr1 olarak degerlendirildigi, anatomik sinirlarin daha
ayrintili belirlendigi TNM sistemini Onermistir. Bu sayede hastaligin yayginligi daha
dogru evrelendirilmeye baslanmistir (84, 85). 1997 yilinda American Joint Commitee
on Cancer (AJCC) komitesi bu sistemde ilk revizyona gitmistir (86). Sag kalim
acisindan anlamli fark olusturmayan T1 evresindeki 2,5 cm lik boyut sinirint 7 cm e
cikarilmig (87, 88), diyafram iizerinde vena kava trombiisii bulunmasi T4 yerinde T3c
olarak degistirilmistir. Ayrica diyafram alt1 vena kava trombiisii ve renal ven tutulumu
T3b olarak degistirilmistir. Ek olarak tiimorlere evreleme sisteminde 4 cm baraji
eklenmistir (86). Mayo klinik tarafindan 1593 hastada yapilan ¢alismada timor
biiylikliigiiniin prognoz iizerine olan etkisi kanitlanmistir ve T1 evre tiimorlerde Nefron
Koruyucu Cerrahi (NKC) yapilabilecegi anlasilmistir(89, 90). Hafez ve arkadaslari

NKC i¢in optimal esik degerinin 4 cm oldugunu, 4 cm den kiiciik tiimorlerde daha iyi
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prognoz ve sag kalim saglandigini gostermistir (91, 92). Bu ¢alismalarin sonucunda
2002 TNM evrelendirilmesinde 4 cm esik deger alinarak T1 evresi Tla ve T1b olarak
ayrilmistir (93).

2012 yilinda yayinlanan evreleme sisteminin tizerine ¢ok merkezli ¢alismalar ile
sistemin prognostik degeri arastirildi (94, 95) ve son olarak 2017 yilinda revize edildi
(96) (Tablo 4). Tumér bityiikliigi, vendz invazyon, renal kapsiiler invazyon, adrenal

invazyon ve lenf nodu ve uzak metastaz TNM klasifikasyon sistemine dahil edildi.

Ancak bu sistemde hala bazi belirsizlikler bulunmaktadir:

-Lokalize kanserlerde T1 alt gruplamasinda 4 cm smir degeri optimal
olmayabilir.

-T2 tiimorler i¢in boyutun siniflandirilmasinin degeri hala tam anlamiyla
sorgulanmadi (97)

-2002 versiyonundan itibaren renal sinilis yagli doku invazyonu pT3a olarak
siniflandirildi

-Renal siniis yaglh doku invazyonu perinefritik yagli doku invazyonundan daha
kotli prognoza sahip olabilir ancak ayni pT3a grubuna yerlestirilmislerdir (98-100)

-T siniflamasinin alt gruplari ¢cakisabilmektedir (pT2b, pT3a, pT3c ve pT4) (95)

-Uygun M evrelemesi i¢in preoperatif goriintiileme (toraks ve abdominal

tomografi) yapilmalidir (101, 102).
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Tablo 4: 2017 TNM Klasifikasyon sistemi

T- Primer Tiumor

TX Primer tiimoriin varlig1 kesin olarak degerlendirilememektedir.
TO Primer timor saptanamamistir
T1 Tiimor bobrege sinirlidir ve en uzun 6lgiisii 7 cm ve altindadir
Tla Tiimor 4 cm ve altindadir
Tib Tumor 4 cm’nin Ustiinde ve 7 cm ve altindadir
T2 Tiimor bobrege siirlidir ve en uzun 6l¢iisii 7 cm’nin istiindedir
T2a Tiimor 7 cm iistiinde ve 10 cm ve altindadir
T2b Tiimo6r 10 cm’den biiyiiktiir ve bobrege sinirlidir
Timor major venlere ya da perinefritik dokulara uzanir ancak ipsilateral
g siirrenal dokuya ulagmamuistir, gerota fasyasini gegmemistir
Tiimor renal ven veya dallarina (kas tabakasi iceren dallar) uzanmistir ya
T3a da perirenal ve/veya renal siniis yasli dokuya invazedir ancak gerota
fasyasini gegmemistir.
T3b Tiimor diyafram alt1 vena kavaya ulagsmigtir
Tiimor diyafram iistii vena kavaya ulasmistir ya da vena kava duvarini
& invaze etmistir
T4 Timor gerota fasyasin1 gegmistir (ipsilateral siirrenal dokuya bitigik

uzanim dahil)

N — Rejyonel Lenf Nodu

NXx Rejyonel lenf nodlar degerlendirilemedi
NO Rejyonel lenf nodu metastazi yok
N1 Rejyonel lenf nodlarina metastaz var

M — Uzak Metastaz

MO

Uzak metastaz yok

M1

Uzak metastaz var
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Tablo 5: TNM Kklasifikasyonuna gére RHK evrelendirilmesi

Evre 1 T1 NO MO
Evre 2 T2 NO MO
Evre 3 T3 NO MO
T1,T2, T3 N1 MO
Evre 4 T4 Herhangi N MO
Herhangi T Herhangi N M1

2.2.4.2. Anatomik Klasifikasyon Sistemleri

Renal tiimorlerin objektif anatomik degerlendirilmesi amaci ile Preoperative

Aspects and Dimensions Used for an Anatomical (PADUA) nefrometri skorlama

sistemi (Tablo 6), R.E.N.A.L. nefrometri skorlama sistemi (Tablo 7), C-index, Arterial

Based Complexity (ABC) skorlama sistemi ve Zonal NePhRO skorlama sistemi

kullanilmaktadir (103-105) (Sekil 3). Bu sistemler tiimor biiyiikliigii, endofitik/egzofitik

olmasi, toplayici sisteme ve renal siniise yakinlik ve anterior/posterior veya iist/alt pol

yerlesimine gore hesaplanmaktadir.

2009 yilinda Ficarra ve arkadaslar tarafindan yapilmistir (14).

Tablo 6: PADUA Nefrometri Skorlama Sistemi

PADUA skorlama sistemi orijinal validasyonu

1 Puan 2 Puan 3 Puan
Max boyut <4 cm 4 cm<ve <7 cm >7cm
Egzofitik/Endofitik > % 50 egzofitik <% 50 egzofitik Tamamen endofitik

Sinlis  ¢izgisine gore | Tamamen asag1 ya da | Sinils ¢izgisini kesiyor | -
lokasyonu yukarida veya siniis | ya da siniis ¢igilerinin
cigisinin >% 50 disinda | arasinda kaliyor
Renal kenar Lateral Medial -
Renal siniis Iliskisi yok Renal siniiste lokalize -
Toplayict sistem [liskisi yok Sistemi itiyor ya da | -
invaze
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Tablo 7: R.E.N.A.L. skorlama sistemi

1 Puan 2 Puan 3 Puan
Radius (max boyut) <4 cm 4 cm<ve <7 cm >7 cm
Egzofitik/Endofitik > % 50 egzofitik <% 50 egzofitik Tamamen endofitik
Nearest (Toplayict | >7 mm 4 mm< ve <7 mm <4 mm
sisteme yakinlik)
Anterior/posterior Puanlandirilmaz, a.p.x ve h ile simgelendirilir

Lokasyon (polar ¢izgiye | Polar ¢izgilerin tam alt1 | Polar ¢izgileri caprazlar | Polar cizgileri >% 50
gore) ya da Ustiinde fazlasi1 gaprazlar ya da
polar ¢izgiler arasinda

kalir

NilyZ=c; diz=r

¢/r=C-Index

Polar line 3 Axial polar line

Sekil 3: Nefrometri skorlama sistemlerinin sematik goriintlisii; A: R.E.N.A.L
Nefrometri sisteminde tiimoriin polar hatta gore yerlesimi. B: PADUA skorlamasinda
tiimoriin aksiyel polar hatta gore yerlesimi. C: C indeks yonteminde mesafeler ve
hesaplama yontemi (106).

Bu sistemlerin kullanilmast NKC veya tiimor ablasyon tekniklerinin
kullaniminda objektif degerlendirmeye yardimci olmaktadir. Bu araglar tedavi
planlamasi, hasta danismanli§i ve parsiyel nefrektomi ve tiimor ablasyon serilerini
karsilagtirmaya olanak saglamaktadir. Ancak tedavi segeneklerini belirlerken anatomik

skorlarin yaninda hastanin genel durumu ve cerrahin tecriibesi de gz 6niine alinmalidir.
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2.2.5. TANI

2.2.5.1. Semptomlar ve Fizik Muayene

Bircok renal kitle, bobrekler retroperitoneal yerlesimli organlar olduklarindan
dolay1 ge¢ evrelere kadar asemptomatik kalabilmektedir. RHK’lerin yarisindan ¢ogu
baska hastaliklar1 veya semptomlar arastirirken tesadiifen goriintiileme yontemlerinde
tespit edilirler (95, 107). Klasik tam triadi flank agri, grosS hematiiri ve palpable
abdominal kitledir ancak bu triad olduk¢a nadir gézlenir (% 6-10) ve bu triadin olmasi
histolojik agidan agresif ve ilerlemis hastaligi isaret eder (108, 109).

Semptomatik RHK’larin yaklasik % 30’unda paraneoplastik sendrom (PNS)
bulunur (110). Bu semptomlar bazen taninin gecikmesine neden olabildigi gibi ciddi
sonuclara da neden olabilmektedir. En sik ortaya ¢ikan PNS’lar; hipertansiyon, kilo
kaybi, zayiflik, pireksi, amiloidoz, anemi ya da polisitemi, trombositoz, hiperkalsemi ve
néromyopatidir. Normalde fizyolojik olarak bobreklerden salinan renin, EPO, bazi
prostoglandinler ve bobrek tarafindan aktiflestirilen D vitamini ayni sekilde tiimor
hiicreleri tarafindan da salinir veya aktive edilirler. Bunun yaninda normalde bdbrekten
salinmayan parathormon, insiilin, hCG, bazi sitkonler ve inflamatuvar mediyatorler
RHK hiicreleri tarafindan salgilanabilmektedir (111, 112). Paraneoplastik eritrositozun
en stk nedeni RHK’dur. Bu eritrositoz boélgesel renal hipoksiye bagli olarak EPO
tretiminin indiiklenmesinden kaynaklanabilecegi gibi VHL protein {iretimindeki
defekte bagli da olabilir (113). RHK hastalarinda hiperkalsemi % 10-15 civarinda
goriiliir ve nedeni parathormon benzeri peptid iiretimine ve buna bagli ortaya ¢ikan
kemik yikimi ile D vitamininin etkisi ile ortaya ¢ikabilmektedir (112, 114).
Hiperkalsemiye bagl olarak halsizlik, bulant1 ve kusma goriilebilir. Fizik muayenede
kas tonusunda ve reflekslerde azalma gozlenebilir. Hipertansiyon ise kitlenin bobrek
damarlarina basi yapmasina ya da bizzat timor tarafindan renin salgilanmasindaki artisa
bagl olarak ortaya ¢ikar. Hastalarin yaklasik % 40’inda goriilebilmektedir (111). Bu
sendromlardan sadece hiperkalsemi olmasi durumunda medikal tedaviye ihtiyag
duyulmaktadir. Hastalarin RHK’i tedavi edildiginde bu sendromlar da kaybolmaktadir.

Bazi hastalar da kemik agrisi, inat¢1 Oksiiriik, karin agrisi, dispne, kilo kaybu,
ates yiiksekligi gibi metastaza bagli semptomlarla bagvurabilirler (115).

RHK tanisinda fizik muayene bulgular1 olduk¢a kisithidir. Ancak palpable

intraabdominal kitle, palpable servikal lenf nodu ya da vendz invazyonu
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diisindiirebilecek bilateral alt ekstremite 6demi, bilateral akut varikosel gibi bulgularin

olmasi durumunda radyolojik degerlendirme istenmelidir.

2.2.5.2. Laboratuvar Incelemesi
Rutin istenen laboratuvar tetkikleri serum kreatinin, glomertiler filtrasyon hizi
(GFH), tam kan sayimi, sedimentasyon, karaciger fonksiyon testleri, alkalen fosfataz
diizeyi, laktat dehidrogenaz (LDH) seviyeleri ve diizeltilmis kalsiyum seviyeleri ile
koagiilasyon parametreleri ve idrar analizidir (116). Medial yerlesimli kitlelerde ya da
toplayict sisteme invaze tlimorlerde iirotelyal karsinomu atlamamak icin sitolojik
calisma ya da miimkiinse endoskopik inceleme yapilmalidir.
Niikleer c¢alisma ile bobrek fonksiyonuna asagidaki durumlarin varliginda
bakilmalidir (117, 118):
- Artmis serum kreatinin diizeyi ya da azalmis GFH varliginda;
- Soliter bobrek veya multipl, bilateral tlimor olgulart gibi renal
fonksiyonun ¢ok 6nemli oldugu durumlarda;
- Gelecekte renal hasar gelisebilecek komorbiditesi olan hastalarda
bakilmalidir.
RHK tanisinda kullanabilmek i¢in uygun serum tiimor belirleyicileri uzun siire
arastirilmis ancak bugiine kadar 6zgiil ve duyarl bir belirte¢ bulunamamaistir. Bu amacla
eritrosit sedimentasyon hizi, serum ferritin, eritropoetin ve renin kullanilmistir ancak

fazla bir degeri bulunamamustir.

2.2.5.3. Radyolojik Bulgular

Renal kitleler cogunlukla baska bir hastalik ya da semptom amaci ile ¢ekilen
abdominal ultrasonografi (USG) ya da bilgisayarli tomografi (BT) sonucunda insidental
tespit edilmektedir (107). Goriintilleme yontemlerinde renal kitleler solid veya Kistik
olarak siniflandirilirlar.

Solid kitleler i¢in en 6nemli malignite kriteri takiplerde boyutunda meydana

gelen artistir (119).

-Ultrasonografi (USG) tetkiklerinde insidental olarak % 0,18-0,8 oraninda renal
yer kaplayici lezyon tespit edilmektedir ve tiim tiimdrlerin neredeyse % 83’1 bu sekilde
tespit edilmektedir (120). USG ile kii¢iik lezyonlarin saptanmasi ve taninmasinda diisiik

sensitiviteli olsa da yaygin kullanimi nedeni ile RHK erken tanisinda 6nemli rol
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oynamaktadir. Ancak tetkik basarist kullanici ile degiskenlik gosterir. Kitlenin
bliytikligi, lokalizasyonu ve ekojenitesi USG basarisi i¢in 6nemlidir. Baz1 durumlarda
BT ile tam olarak tanimlanamayan kitlelerin iceriginin degerlendirilmesinde de ek
tetkik olarak kullanilabilmektedir. Ayrica intraoperatif olarak intraparankimal kitlelerin
tespitinde de USG yardimci olmaktadir.

RHK alt tiplerine bakacak olursak, ccRHK’lar tipik olarak bébrek korteksinden
ekspansil olarak biiyiiyen, heterojen i¢yapida ve hipervaskiiler tiimorler olarak
gortiniirler. Tip 1 pRHK’larin yaridan fazlasi hipoekoik, kalan1 da hiperekoik ya da
izoekoik goriiniir. Dopler incelemesinde hipovaskiiler goriintirler. Tip 2 pRHK lar ise
Kistik veya nekrotik icerik nedeni ile heterojen goriiniirler, bazilar1 periferal
vaskiilarizasyon gdsterebilir. Kromofob
RHK’lar  homojen,  hipovaskiiler,
diizgiin  simirli  tiimorler  olarak
goriiniirler ve tipik olarak biyiik
boyutlara ulagsalar dahi homojen ve
hipovaskiiler goriiniimleri devam eder.
Sarkomatoid  degisiklik  gdsteren
RHK’lar daha biiyilik, heterojen ve

sinirlart  belirsiz  6zellik  gosterirler

(121) (Sekil 4).

Sekil 4: USG’da ornek renal kitle gorintiisi

Hastalarin postoperatif takiplerinde USG ya da BT kullanilabilir. Takip aracina
hastaya gore karar verilmelidir ancak oOzellikle 3 cm altindaki kitlelerde BT daha
degerlidir. Ancak BT ile takiplerde 6zellikle geng hastalarda iyonize radyasyon etkisi de

g0z onilinde bulundurulmalidir.

-Bilgisayarli Tomografi (BT) USG ile silipheli olarak degerlendirilen solid
bobrek kanserlerinin kesin olarak teshisine olanak saglar (122, 123). BT tetkiki
cekilirken kontrastsiz + kontrastli goriintiiler alinarak bu goriintiilerdeki Hounsfield
tiniteleri degerlendirilmelidir. Arada 15 birimlik fark olmasi anlamli olarak kabul
edilmektedir (124). Nonkontrast goriintiilerde kist igerisinde kalsifikasyon olmasi
malignite i¢in bir gosterge olarak kabul edilebilmektedir. Dinamik g¢ekilen BT de (Sekil
5);
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Arteryal Faz; kontrast madde enjeksiyonunu takiben 15-25 saniye
araliginda Olctliir. Vaskiileritesi yogun tiimorler bu fazda yogun kontrastlanirlar.

Kortikomediiller Faz; kontrast maddenin intravendz enjeksiyonunu

takiben 25-70. saniyeler arasinda gorilebilir. Bu faz RHK tan1 ve
evrelendirilmesinde 6nemlidir.

Nefrogram Fazi; kontrast maddenin intrarenal toplayici sistemden gegtigi

80-180 saniye arasindaki zaman diliminde meydana gelir. Renal parankimdeKi
homojen kontrastlanmanin ayrimin1 saglar. Solid renal tiimdrler nefrogram
fazinda kortikomediiller faza gore daha fazla kontrast tutarlar. Bu faz kitlelerin
taninmasinda c¢ok oOnemlidir, 1 cm altindaki kitlelerin tanisinin daha rahat
konulmasini saglar (125-127).

Ekskretuar Faz (Pyelogram fazi); 180. saniye sonrasinda kontrast

maddenin toplayict sisteme gegmesi ile meydana gelir. Bu faz santral yerlesimli

kitlenin veya diger Kkitlelerin toplayici sisteme invazyonunu daha iyi gosterir
(128).

Sekil 5: Sag bobrek posteromedialinde ccRHK olan hastanin dinamik BT goriintiileri.
A: Nonkontrast, B: Arteryal faz, C: Nefrogram fazi, D: Pyelogram fazi
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Kontrastli BT de perinefrik alandaki lineer uzantilar tiimdral yayilmay1 gésteren
dogru bir bulgu olmayabilir ¢linkii enfeksiyon, o6dem gibi durumlarda da bu
cizgilenmeler meydana gelebilmektedir. Perinefrik nodiilarite artis1 invazyon acisindan
daha spesifik bir bulgudur. Adrenal bezlerin kontrastlanmasinda degisiklik veya
kontrastlanmamasi ya da bezlerin yer degistirmeleri adrenal invazyonu agisindan
anlamli olabilmektedir. Venoz tutulum agisindan en spesifik bulgu venin i¢ini dolduran

trombiis varligidir (128).

BT ile asagidaki 6zellikler hakkinda bilgi saglanabilmektedir (129):
-Kontralateral bobregin morfolojisi ve kismen fonksiyonu (130);
-Tiimoriin ekstansiyonu;

-Venoz infiltrasyon;
-Rejyonel lenf nodu tutulumu;

-Adrenal bezler ve diger solid organlarin durumu.

BT ile RHK alt tiplendirmesi de bazen yapilabilmektedir. Hipervaskiiler ve
homojen olmasi ccRHK i¢in anlamli iken pRHK ise hipovaskiiler ve homojendir (131).
Ayrica egzofitik lezyonlar daha ¢ok ccRHK dis1 tiimorler olurken ccRHK’ler merkezi
yerlesimli olmaya meyillidirler (132). BT ile RHK tanis1 kolaylikla koyulabilmesine
karsin onkositom ve yagdan fakir anjiyomyolipomlarin renal neoplazilerden ayrimi gii¢

olabilmektedir (133-136).

Hilar veya retroperitoneal lenf nodlarinin 2 cm den biiyiik olmasi ¢ogunlukla

malign potansiyel tasirken daha kiiciik lenf nodlar1 ¢ogunlukla inflamatuvar 6zelliktedir.

-Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG), yumusak doku c¢oziiniirliigiiniin
yiiksek olmasi ve ayni anda ¢ok planli ¢ekim yapilabilmesi diger goriintiilleme
yontemlerinden istiin kisimlaridir (137). Ayrica BT ¢ekiminde ortaya ¢ikan yaniltic
kalsifikasyonlar MRG’da goriinmez (138). Yine bobrek yetmezligi durumlarinda BT
i¢cin kontrast madde kullanilamamakta ancak MRG da nefrotoksik kabul edilmeyen
kontrast ajanlar kullanilir. Yine de nadiren bu kontrast madde enjeksiyonu sonrasinda
retroperitoneal fibrosis meydana gelebilmektedir (139). Iyonize radyasyonun MRG’da
olmamasi geng hastalar ve gebeler i¢in de avantajdir. Ancak maliyetinin yiiksek, ¢ekim

stiresinin de uzun olmasi sinirlayici etkenlerdir.
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MRG c¢ekimi esnasinda alman T1 agirlikli kontrastsiz incelemeler ile yag
degerlendirilmesi, T2 agirlikli incelemede ise kitle ve bobrek yapisi degerlendirilir.
Kontrasth T1 inceleme ile kitlenin sekli ve kontrast tutulumu incelenir. Dinamik MRG
cekiminde de dinamik BT gibi arteryal, kortikomediiller ve nefrogram fazlari1 bulunur.

Solid kitleler tipik olarak T1 agirlikli incelemelerde izointens ya da hipointens
goriiniirler. Seffaf hiicreli RHK lar lipid yogunlugu nedeni ile diffiiz sinyal kayb1 yasar
ve bundan dolay1 anjiyomyolipom ile karigabilirler (140). T2 agirlikli incelemelerde ise
kortikal tiimdrler hiperintens goriinmeye meyillidir ve kontrastli goriintiilerde degisik
kontrastlanma paternine sahiptirler (141).

Tiimor evrelendirmesinde MRG daha iistiindiir (142). Renal ven invazyonu ya da vena

kava trombiisleri kontrast maddeye gerek olmaksizin goriinebilirler (143, 144). NKC

planlanan hastalarda tiimor morfolojisi ve tipini ortaya koymak i¢in MRG kullanilabilir
(144) (Sekil 6).

Sekil 6: Sag bobrek alt pol medialinde lokalize ccRHK olan hastanin MRG goriintiileri.
Soldan saga T1, T2 agirlikli ve kontrasth tetkik goriintiileri

Ayrica kompleks renal kistlerin  (Bosniak [IIF-III) tamisinda MRG
kullanilabilmektedir. Bu vakalarda BT nin diisiik sensitivitesi (% 36) ve spesifitesi (%
76) oldugundan dogrulugu smirlhidir. Kontrastlh USG’nin ayni1 vakalarda yiiksek
sensitiviteye (% 100) ve spesifiteye (% 97) sahip oldugu gosterilmistir (145).

-Pozitron emisyon tomografisi (PET) ise tan1 yontemi olarak onerilmemektedir
(146).
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Bosniak Kist Siniflamasi (Tablo 8) renal kistlerin BT o6zelliklerine gore

malignite potansiyellerini belirlemek bes kategoriye ayrildigi bir siniflandirmadir (147,

148).

Tablo 8: Bosniak Kist Siniflamasi

Bosniak . e
~ | Tamm Ozelligi
Kategorisi
Basit kist. Ince duvarli ve anekoiktir. Kalsifikasyon,
| septa, solid komponent igermez. Kontrast tutulumu | Benign
olmaz, su ile ayn1 dansitededir
Birkag ince septa igerebilen basit kisttir. Cok ince
1 kalsifikasyon igerebilir, Diizgiin simirli, genellikle 3 cm | Benign
altindaki boyutlardadir.
Ince septasyonlar, nodiiler ya da cizgisel kalsifikasyon
iceren hiperdens kistlerdir.
BT de bir kistin IIF olabilmesi igin;
5 yila kadar takip (malignite
lF e >3 cmolmali A
ihtimali mevcuttur)
e Duvarinin en az %4l izlenebilmeli yani
egzofitik olmali
e Kontrast tutulumu olmamali
Kalin veya multipl septalar iceren, duvarinda nodul | Cerrahi ya da aktif takip
1l barindiran hiperdens kistlerdir. gereklidir. Yaklasik % 50’si
maligndir.
" Kistik alanlar igeren solid kitlelerdir. Tedavi (Cok yiiksek ihtimal
maligndir)

-Perkiitan bébrek biyopsisi, takip Onerilen kiigiik boyutlu tiimorlerde ya da
metastatik  hastaligt olan kisilerde tedavi stratejisini  belirlemek amaci ile
yapilabilmektedir. Ayrica tam olarak kanser teshisi konulamayan durumlarda da
yapilabilmektedir (149-154). “Watchful waiting” planlanan komorbiditesi yiiksek ve
digkiin hastalarda tedavi sonucunu degistirmeyeceginden dolay1r Onerilmemektedir.
Kesin olarak cerrahi planlanan hastalarda da yapilmasi 6nerilmemektedir.

5228 hasta tiizerinde yapilan bir meta analizde kor biyopsinin ince igne
biyopsisinden daha istiin oldugu ortaya konmustur (155). Ancak alinmasi gereken
biyopsi sayist ya da lokasyonu tanimlanmamistir. Onerilen en az 2 kaliteli biyopsi

alinmas1 ve biyopsi alirken nekrotik alanlardan kagimilmasidir (149, 152). Eger biyopsi
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sonucu tanisal degil ve radyolojik bulgular malignite siiphesi tasiyorsa re-biyopsi ya da
cerrahi eksplorasyon 6nerilmelidir (149).

Perkiitan biyopsiler diisiik morbiditeye sahip olmalarina karsin tiimor ekimi
ihtimali akilda tutulmahdir (155). Nadir goriilen baska bir komplikasyon da

psOddoanevrizma gelismesidir.

2.2.6. PROGNOSTIK FAKTORLER
Prognostik faktorler anatomik, histolojik, klinik ve molekiiler faktorler olarak

incelenebilir.

Anatomik Faktorler, TNM evrelendirilmesinde kullanilan parametreler olan
timdr biiylikligi, vendz invazyon varligi, renal kapsiiler invazyon varligi, adrenal
infiltrasyon, lenf nodu tutulumu ya da uzak metastaz varligmi igermektedir. Ornegin 5
yillik hastalifa bagh sag kalim Tla tiimorler icin % 97 iken T4 tiimorlerde % 20
civarindadir. Uzak metastaz olan hastalarda sag kalim ise akciger, kemik, beyin ve diger

organlar igin sirastyla % 50, % 5 — 30 ve % 0 — 5 dir (156).

Histolojik Faktorler timor derecesini, RHK alt tipini, sarkomatoid
degisiklikleri, mikrovaskiiler invazyonu, tiimér nekrozunu ve toplayic1 sistem
invazyonunu icermektedir (157). Fuhrman niikleer derecelendirme sistemi, en fazla
kabul goren derecelendirme sistemidir (158). Her ne kadar patologlar arasinda bazi
tutarsizliklar olsa da Fuhrman niikleer derecelendirme sistemi bagimsiz bir prognostik
faktordiir (159). Basitlestirilmis 2 veya 3 katmanli bir sistem dort katmanli
derecelendirme sisteminin yerine prognoz tahmini i¢in daha kullanish olabilir (160,
161). Buna gore grade 1 ve 2 ile 3 ve 4 iin kendi arasinda prognoz agisindan anlamli
fark ortaya koymadigi, bundan dolay1 da grade 3 ve 4 {in birlestirilerek 3 katmanli ya da
grade 1/2 ve 3/4 seklinde iki katmanl sistem daha kullanish olacaktir (162-164). Yeni
WHO/ISUP derecelendirme sisteminin (165) Fuhrman derecelendirme sisteminin yerini
alabilmesi i¢in prognostik algoritma ve nomogramlar ile validasyon caligmalari halen
devam etmektedir.

Tek degiskenli analiz yapildiginda prognoz iyiden kotiiye sirasi ile kRHK,
pRHK ve ccRHK (166, 167) iken tiimor evresi de prognostik faktorlere dahil
edildiginde tiimor alt tipi 6nemini kaybetmektedir (167, 168) (Tablo 9).
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Tablo 9: RHK’in 3 alt tipinin temel prognostik karakterleri (66, 67, 169)

] Tanida ilerlemis | Fuhrman 3 ya da 4 | Kanser  spesifik
Alt tip RHK i¢indeki yiizdesi o
hastalik olma ihtimali | olma ihtimali sag kalim
ccCRHK % 80-90 % 28 % 28.5 Referans (1)
pRHK % 6-15 % 17,6 % 28,8 0,64-0,85
kRHK % 2-5 % 16,9 - 0,24-0,56

Biitiin RHK tiplerinde prognoz evre ve histopatolojik derece ile kotiilesmektedir

(Tablo 10). Sarkomatoid degisiklikler RHK tiimorlerinin % 5'inde tespit edilmektedir ve

yiiksek dereceli tiimoriin yaninda "spindle cell" varlig: ile karakterize bir gruptur. Bu

degisiklikler biitiin RHK tiplerinde bulunabilir (170) ve tiimoriin son derece agresif ve

yiiksek dereceli oldugunu gosterir.

Tablo 10: Evreye ve histolojik derecelendirmeye gore kansere spesifik sag kalim (67)

T1INOMO Referans (1)
T2NOMO 2.71 (2.17-3.39)
T3NOMO 5.20 (4.36-6.21)
T4ANOMO 16.88 (12.40-22.98)
N+MO 16.33 (12.89-20.73)
M+ 33.23 (28.18-39.18)
1. Derece Referans (1)

2. Derece 1.16 (0.94-1.42)

3. Derece 1.97 (1.60-2.43)

4. Derece 2.82 (2.08-3.31)

1970 ve 2003 yillar1 arasinda unilateral, sporadik olan RHK lerin tipe 6zgii sag

kalimlari tablo 11°da gosterilmistir (169).

Tablo 11: RHK nedeni ile opere edilen hastalarin kanser alt tiplerine gore kansere 6zgii
sag kalimlar

RHK alt tipi 5 yillik (%) 10 y1llik (%) 15 yillik (%) 20 yillik (%)
ccRHK 71 (69-73) 62 (60-64) 56 (53-58) 52 (49-55)
pRHK 91 (88-94) 86 (82-89) 85 (81-89) 83 (78-88)
kRHK 88 (83-94) 86 (80-92) 84 (77-91) 81 (72-90)

Papiller tip RHK birbirinden farkli sonuglar gosteren iki alt grubu tanimlanmistir

(171). Tip 1 daha makul bir prognoza sahipken tip 2 yiiksek dereceli ve metastaz
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yapmaya meyilli bir timdrdiir. Xp 11.2 translokasyonuna sahip RHK’ler kotli prognoza
sahiptir (172). Bu genetik degisiklik olduk¢a nadir goriiliir ve daha ¢ok gen¢ yastaki
hastalarda tespit edilir.

Klinik Faktorler, hastanin performansi, lokal semptomlarin varligi, kaseksi,
anemi, trombosit sayisi, notrofil/lenfosit orani, C-reaktif Protein (CRP) ve albiimin
seviyeleridir (115, 173-176). Lokal veya sistemik semptom ile basvuran hastalarin
prognozu insidental olarak saptanan hastalara gore daha kotidir (83, 177, 178).

Yapilan bazi ¢alismalara gore trombositoz RHK i¢in 6nemli bir prognostik
faktordiir. Lokalize ya da metastatik RHK olan hastalarda trombosit sayist ile timor
evresi ve uzak metastazin net olarak iliskili oldugu saptanmistir (179). 5 yillik yasam
stiresi trombosit sayist 450 bin altinda ve {istiinde olanlarda sirasi ile % 70 ve % 38
olarak bulunmustur (179). Bir baska ¢alismada da trombosit sayis1 400 bin {istiinde olan
hastalar ile altinda olan hastalarda sirasi ile ortalama sag kalim siireleri sirasi ile 45,2 ay

ve 76,6 ay olarak bulunmustur (180).

Molekiiler Faktorlerden karbonik anhidraz IX, vaskiiler endotelyal growth
factor (VEGF), hipoksi-inducible factor (HIF), Ki67 (Profliferasyon), p53, p21 gibi
bircok molekiiler marker bulunmaktadir (181). Ayrica PTEN (Fosfat ve tensin
homolog), E-kaderin, osteopontin (182), CD44 (hiicre adezyonu) (183, 184), CXCR4
(185) ve diger hiicre dongiisii ve proliferasyon markerlari (186, 187) arastirilmistir. Bu
markerlardan hicbiri yeterince prediktif dogruluk gosterememistir, valide edilmemistir
ve simdilik pratikte kullanimi Onerilmemektedir. Seffaf hiicreli RHK’lar {izerinde
retrospektif olarak bircok molekiiler faktor arastirilmasi yapilmig ancak farkli sonuglar
ortaya ¢ikmistir. 3p kromozomdaki BAP1 ekspresyonu ve PBRMI1 genleri bolgeleri
ccRHK’larin % 90’indan fazlasinda delesyona ugramistir ve tlimor rekiirrensi icin
bagimsiz prognostik faktorlerdendir (188-190). Ayrica bu calismalara gére BAP1
mutant timorlerin PBRM1 mutant tiimorlere goére daha kotii sonuglara sahip olduklari
ortaya ¢ikmistir (189).

RHK tedavisinde immiinoterapinin potansiyel faydasi giin gectikce daha ¢ok
anlagilmaktadir. Bazi sitokinlerin ve PD-L1 gibi immiino-inhibitér molekiil
blokdrlerinin prognostik agidan umut verici terapotik sonuglar vadetmektedir. Genom-
Wide Association Studies (GWAS), miRNA, SNP’ler ve gen metilasyonlar1 gibi gelisen

kromozomal arastirmalar tanisal ve prognostik bilgilerin gelismesini saglamaktadir. 7q,
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8q ve 20q koromozom boélgelerinde mutasyon ile 9p, 9q ve 14q gen bolgelerindeki
delesyonun kotii prognozu gosterdigi birgok c¢alisma ile ortaya konmustur. CpG-
metilasyon temelli analizler de ccRHK’da sag kalimi gésterebilmektedir (191, 192). Su
anda prognostik bilgiler icin GWAS lokuslar1 uluslararast bir topluluk tarafindan

arastirilmaktadir.

Postoperatif bagimsiz prognostik faktorleri igeren bazi prognostik algoritma ve
nomogramlar gelistirilmis ve valide edilmistir (193-199). Bunlar TNM derecelendirme
ve Fuhrman derecelendirme sistemlerinden tek baglarina daha dogru olabilirler. Bu
nomogramlarin iki énemli avantaji, prediktif dogrulugu 6l¢me yetenekleri ve tiim yeni
tahmin parametrelerinin objektif olarak degerlendirilmesine izin vermeleridir. Biitiin
yeni prognostik degiskenler ya da sistemler adapte edilmeden once mevcut prediktif
dogruluktan daha yiiksek dogruluk orani verebilmelidir (200). Sonug olarak mitkemmel
sayilabilecek prediktif dogruluk veren yeni postoperatif nomogramlar tasarlanmistir
(198, 201).

Bu nomogramlardan birisi 2001 yilinda Memorian Sloan — Kettering Cancer
Center tarafindan yapilmistir. Postoperatif nomogramdir ve niikssiiz sag kalim
ihtimalini hesaplamaktadir. Bu nomogramda patolojik T evresi, tiimor boyutu,

histolojisi ve bagvuru anindaki semptomlar sorgulanmaktadir (177) (Tablo 12).

Tablo 12: Memorial Sloan — Kettering Cancer Center nomogrami
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Bir diger nomogram Mayo Clinic tarafindan gelistirilmis olup program Mayo
Clinic Stage, Size, Grade and Necrosis score (SSIGN) olarak isimlendirilmistir (202).
Bu programda kullanilan parametreler TNM evreleri, patolojik tiimor boyutu, grade ve
nekroz olup olmamasidir.

Diger prognostik algoritmalar Tablo 13’de 6zetlenmistir.

Tablo 13: Lokalize ve metastatik RHK’de kullanilan prognostik modellerin anatomik,

histolojik ve klinik degiskenleri (EAU 2018)
Prognostic | Variables
Models
TNM |ECOG |Karnofsky |RCC Fubrman Tumour | Tumour | Delay LOH | Corrected | Haemoglobin | Neutrophil |Platelet
Stage |PS  |PS relasted  |grade  |necrosls |size  |befween calcium count count
symptoms diagnosis
and
treatment
Localised | UISS ! X X
RCC SSIGN X X b %
Paost- X X X X
operative
Karakiewicz's
nomagram
Metastatic | MSKCC X X XX X
RCC prognostic
system
Hang's mods! X X X X b X

ECOG-PS = Eastern Coaperative Oncology Group - performance status; LDH = lactate dehydrogenase; MSKCC = Memorial Sloan Keftering Cancer Center;
PS = performance status; SSIGN = Stage Size Grade Necrosis; UISS = University of Califoria Los Angeles integrated staging system.

2.2.7. TEDAVI
2.2.7.1. Lokalize Hastalik Tedavisi

Radikal Nefrektomi (RN)

RHK tanisindaki ve evrelemesindeki genetik ve molekiiler gelismelere ve
bunlara bagl ortaya ¢ikan tedavi algoritmalarina ragmen tedavide ana basamagi halen
radikal nefrektomi olusturmaktadir. 1969 yilinda Robson ve arkadaslar1 Evre 1 ve 2
hastalarda % 66 ve % 64 sag kalim elde ettikten sonra bu tedaviyi “Altin Standart”
olarak kabul etmislerdir. Teknik olarak RN, Gerota fasyasi a¢ilmadan bdbregin dnce
arterinin, sonra veninin ve en son ireterinin baglanarak kesilmesi ve bdbregin bu
yapilarla birlikte disar1 ¢ikarilmasidir (203, 204). Bolgesel lenfadenektomi ve
siirrenalektomi tartismalidir.

RN materyallerinin yaklasik % 3’linde siirrenal tutulum saptanmis bu tutulumun

daha ¢ok hematojen yolla oldugu ve siirrenal invazyonu olan hastalarda preoperatif
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goriintiilerde tespit edildigi i¢in siirrenal dokusunun rutin olarak alinmasmin gerekli
olmadigin1 diisiindiirmektedir (205). Ust pol yerlesiminden ziyade tiimoér boyutunun
stirrenal infiltrasyonu i¢in daha yiiksek prediktif degeri oldugu kanitlanmistir (206).

Lenf nodunun g¢ikarilmasi konusu da netlik kazanmamistir (207). Lenfatik
tutulumun kotii prognostik faktdr oldugu bilinmektedir ancak uzak metastaz olmadan
sadece lenf nodu tutulumu olan hasta nadirdir. Ayrica preoperatif goériintiilemelerde
patolojik goériinen lenf nodlarinin patolojik incelemelerinde yanlizca % 20’sinden azinda
timor oldugu gorilmiistiir (208). Baz1 ¢alismalarda patolojik lenf nodu siiphesi olan
hastalarda lenf nodu diseksiyonunun yapilmasinin hastanin sag kalimmna pozitif
katkisinin oldugunu soylenmektedir (209-211). Buna karsilik olarak 1983 hasta
izerinde yapilan bir bagka ¢alismada sag kalima faydasi olan hastalarda kotii prognostik
faktorlerin bulunmadigindan dolayr katki oldugu séylenmektedir (212). Ayrica SEER
caligmasinda (9000 den fazla hasta katilmistir) negatif lenf nodu olan hastalarda
genigletilmis lenf nodunun hastaliksiz sag kalima hicbir katkisinin olmadigi
gosterilmistir (213). Literatiirdeki bazi ¢alismalarda da lenf nodu diseksiyonu yapilan
hastalar ile yapilmayan hastalar karsilagtirildiginda sag kalim agisindan anlamli farkin
olmadig1 saptanmustir (214). Bu konuda yakin zamanda ilk prospektif calisma
yaymlanmigtir, bu c¢alismaya goére hastalarin yanlizca % 4’tinde lenf nodu yayilimi
tespit edilmis olup genisletilmis lenf nodu diseksiyonunun sadece evrelemeye katkisinin
oldugu diistiniilmistiir (208). Bu ¢eliskili sonuglardan dolayr da preoperatif saptanan
lenf nodu varlig1 ya da intraoperatif olarak goriinen ve alinabilecek olan lenf nodlarinin
eksize edilmesi onerilmektedir (214). Eksizyon sinir1 olarak da ipsilateral hilar lenf
nodlar1 ve genisletilmis diseksiyon i¢cin common iliak damarlar ile diyafram alt1 bolgede
kalan interaortakaval alandaki lenf nodlarinin diseksiyonu 6nerilmektedir (209, 215,
216).

RN ameliyatinda bir diger énemli konu renal ven veya vena kava trombiisii
varlifidir. Bu trombiis sag atriuma kadar uzanabilmektedir. Vakalarin % 4-10’unda
renal ven ya da vena kavada trombiis saptanmaktadir (217). Trombiisiin seviyesi sag
kalim ile iligkili olmaktadir, 5 yillik sag kalim oranlari; subhepatik trombiis olan
hastalarda % 35, intrahepatik trombiislerde % 18, atrial trombiisii olanlarda ise % 0
olarak bildirilmistir (218). Vena kava trombiisiiniin prognozu etkilemedigi
distintiliiyorsa ve bu hastalarda multipl metastaz varsa semptomatik trombiis
durumunda (bilateral alt ekstremitede 6dem, bilateral varikosel gibi) veya ani exitusa

neden olma riski varsa cerrahi yapilmasini 6neren ¢aligsmalar da mevcuttur (219, 220).

31



Laparoskopik radikal nefrektomi (LRN) ameliyati ilk olarak 1990 yilinda
Clayman ve arkadaslar tarafindan yapilmistir (221). Teknik olarak transperitoneal ya da
retroperitoneal yapilabilmektedir ancak aralarinda onkolojik, komplikasyon ve hayat
kalitesi agisindan anlamli farklilik tespit edilmemistir (222-224). LRN ile RN arasinda
onkolojik a¢idan anlamli fark bulunamamistir (225-228) ancak cerrahi sonrasi hasta
konforun laparoskopi kolunda daha iyi oldugu tespit edilmistir (229-231). Ameliyat
stireleri karsilagtirildiginda RN anlamli olarak kisa bulunmustur ve hayat kalitesi
lizerinde anlamli farklilik tespit edilmemistir (225). Robotik cerrahi ile laparoskopik
cerrahi bir c¢aligmada karsilagtirllmis (232) ve aralarinda anlamli higbir fark
bulunamamistir. Ac¢ik cerrahinin tercih edilmesi gereken durumlar biiyiik tiimorler,
renal ven ya da vena kavada kompleks trombiis varligi, acik metastazektomi
uygulanacak hastalar, cerrahin tecriibesi ve hastanin kendi istegidir.

RN sonrasi lokal niiks nadir olarak goriillmekte ve kotii prognozu gostermektedir.
Lokal niiks tedavisi heniiz tanimlanmamus olsa da agresif cerrahi 6nerilmektedir (233).
1737 hasta iizerinde Itano ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada lokal niiks
oran1 % 2 olarak tespit edilmis ve 5 yillik sag kalim medikal tedavi ile % 18 iken agresif
cerrahi uygulananlarda % 51 olarak tespit edilmistir.

Parsiyel Nefrektomi (PN)

Radyolojik tetkiklerin daha sik kullanilmaya baslanmasi insidental saptanan
renal kitle insidansini artmistir. Bu kitleler genellikle daha erken evreli ve kiiciik timor
olduklarindan dolayr “Nefron Koruyucu Cerrahi (NKC)” giindeme gelmistir. PN, renal
parankimin olabildigince korunarak kitlenin komplet olarak c¢ikarilmasidir. ilk kez
Vermooten tarafindan 1950 yilinda tedavi alternatifi olarak tamimlanmistir (234).
Baslarda soliter bobrekli hastalarda veya KBH riski yiliksek olan hastalarda endike
olarak goriilirken (235) gilinlimiizde kiiglik tiimdrlerin  tedavisinde  gittikge
yayginlasmaktadir. Ilk olarak 4 cm altindaki kitlelerde standart tedavi olarak
tanimlanirken son zamanlarda 4 cm iizeri kitlelerde de PN basariyla uygulanmaktadir.
Ancak renal kitle cerrahisinde ana diisiincenin kanser Kkontroliiniin tam olarak
yapilabilmesi oldugu unutulmamalidir. 4 cm altindaki kitlelerde 5 yillik sag kalim RN

ile benzer olmustur.
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Su anda parsiyel nefrektomi kesin endikasyonlari;
-Soliter bobrek,
-Bilateral bobrek tiimorii
-Siddetli Kronik Bobrek Hastaligidir.
Rolatif endikasyonlart;

-Kars1 taraf bobrekte potansiyel hastalik olmasi (nefrolitiasis, gecirilmis
pyelonefrit, lireteropelvik bileske darligi, vesikotireteral reflii, kistik bobrek veya

bobrek yetmezligi siiphesi olan ya da hipofonksiyone bobrek gibi)
-Bobrek yetmezligi potansiyeli olan komorbid hastalar (DM, HT gibi)
-Multifokal bobrek tiimorleridir (VHL, TS gibi).
Elektif olarak PN Onerilen hastalar ise;
-4 cm alt1 tiimorii olan hastalar,
-Geng hastalar
-Periferik yerlesimli kitlelerdir.

PN yapilan hastalarda ¢esitli galigmalarda 5 yillik kansere 6zgii sag kalim % 92-
97 (91, 236, 237), 10 yillik ortalama ve kansere 6zgii sag kalim oranlari sirast ile % 81-
93 e % 73-97 olarak tespit edilmistir (91, 238).

PN ameliyatlarinin ana elestiri konusu lokal niiks gelismesidir. Literatiirde lokal
niikks oranlart % 0-10 araligindadir. 4 cm altindaki timérlerde ise % 1-3 olarak
saptanmistir (235). Bu sonuglara gore ozellikle 4 cm altindaki tiimorlerde NKC

yapilmasi giivenlidir denebilir.

Renal kitleler i¢in yapilan PN ameliyatinda farkli teknikler tanimlanmustir; basit
eniikleasyon, segmental nefrektomi, wedge rezeksiyon ve ekstrakorporeal PN sonrasi
ototransplantasyondur. Teknikler arasinda onkolojik ve komplikasyon oranlari
acisindan uzun donem takiplerde anlamli farklilik bulunmamistir (239, 240). Bu
tekniklerde ortak olarak renal arter ve ven ayri1 ayr1 bulunur, sicak ya da soguk iskemi

uygulanarak bobrek perflizyonu azaltilir ve operasyon gerceklestirilir. Fonksiyonel
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acidan basart icin iskemi siiresi olabildigince kisa tutulmalidir. Eksizyon esnasinda
normal parankimden de 1-2 mm kitle ile beraber ¢ikarilmali, toplayici sistemin agildigi
olgularda sistem kapatilmalidir. Kanama kontrolii iyi yapilmali ve eksizyon sonrasi
olusan defekt surgicell, fluecell, yag ya da periton ile kapatilmahdir. Intraoperatif USG
kullanim1 6zellikle intraparankimal lezyonlarin eksizyonunda faydalidir. Siipheli lenf

nodu oldugu durumlarda PN uygulanmamalidir.

Teknik olarak RN’den daha zor bir ameliyat olsa da tecriibeli ellerde

komplikasyon oranlar1 ve onkolojik sonuglar RN ile benzer bulunmustur.

PN ameliyatlar1 da RN gibi laparoskopik olarak yapilabilmektedir. Ancak teknik
olarak ¢ok daha zor ve tecriibe gerektiren bir cerrahidir. Hemostatik ve renal iskemi
stiresi agisindan kaygi uyandirmaktadir. Ancak onkolojik acidan bakildiginda PN ile
laparoskopik PN (LPN) arasinda anlamli fark olmadigi gosterilmistir (241, 242). Bir
calismada 771 LPN ve 1029 acgik PN yapilan hasta karsilastirilmis ve 3 yillik kanserse
0zgii sag kalim agisindan anlamli farklilik tespit edilmemistir. Ayrica ayni ¢alismada
postoperatif renal fonksiyonlarda da anlamli farklilik bulunmamistir (243). LPN
ameliyatinda sicak iskemi siiresinin daha uzun oldugu ve postoperatif komplikasyon
oranlariin daha fazla olabilecegi unutulmamalidir (241, 244, 245).

PN ameliyatlarindan sonra yaklasik % 8 oraninda pozitif cerrahi sinir (PCS)
bildirilmektedir (246). Birgok ¢alismaya gore intraoperatif frozen ¢alismasi cerrahi sinir
pozitifligi riski tizerinde etkisi yoktur (247). PCS’lar daha ¢ok zorunlu endikasyon olan
durumlarda (soliter bobrek, bilateral tiimor gibi) ya da kotii prognostik faktorlerin
oldugu durumlarda (ileri evre, Fuhrman grade 3-4 gibi) ortaya ¢ikmaktadir (248-251).
Bu durumun uzun dénem sonuglar1 heniiz net olarak bilinmemektedir ancak PCS olmasi
durumunda prognozun kot olacagimi diisinmemek gerekir (249, 250, 252). Cogu
olguda tamamlayict RN ya da cerrahi siirin tekrar rezeksiyonu over-treatment
olmaktayken kii¢lik bir kisim hasta da residiie]l malignensi barindirabilmektedir (253).
Lokal rekiirrens oranlart PCS’1 olan hastalarda % 16 iken negatif cerrahi sinir1 olan
hastalarda % 3 olarak bulunmustur (248). PCS olan hastalar bu konuda bilgilendirilmeli,
daha siki takip altinda olmalari gerektigi ve gerekirse sekonder lokal tedavi
alabilecekleri anlatilmalidir (249, 254). Ayrica negatif cerrahi sinir olmasi demek lokal

rekiirrens olmayacagi anlamina da gelmemektedir (255)
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Izlem

Yasli ve komorbiditesi olan hastalarda kii¢iik renal kitlelerin kansere ozgii
mortalite oranlar diistiktiir (256, 257). “Watcful waiting”, bekle gor olarak adlandirilir
ve bu yontem aktif tedaviyi kaldiramayacak diiskiin hastalara onerilmektedir, izlem
klinik olarak gerekli olmadik¢a goriintiileme yapilmamasi seklindedir. Aktif izlem ise
aralikli olarak timor boyutunun goriintiileme sistemleri ile takip edilmesi demektir ve
amag yapilacak miidahaleyi 6telemektir (258).

Bu konudaki ilk seri Chawla ve arkadaslari tarafindan yapilmistir. Meta-analize
10 caligma dahil edilmis ve 255 hasta toplanmistir. Bu hastalar yiliksek riskli
olduklarindan veya cerrahi miidahaleyi kabul etmediklerinden dolayr opere
edilmemistir. Bu izlem grubundaki hastalarin ortalama kitle boyutu 2,6 cm ve takip
esnasinda yillik ortalama biiytime 0,28 cm olarak tespit edilmistir. Yalnizca 3 hastada
progresyon ve metastatik hastalik gelismistir (259). Genis c¢alisma serilerinde aktif
izlem esnasinda tiimdr biiylimesi yavas izlenmis olup ¢ok az hastada metastatik hale
gelmistir (260, 261).

Cok degiskenli bir analiz caligmasinda tedavi cesidinin 75 yas iizerinde sag
kalim iizerine anlamli etkisinin olmadig goriilmiistiir (256). Baska bir ¢alismada 34 ay
takip edilen hastalarda T1a tiimdr i¢in yapilan RN, PN ve aktif izlem arasinda genel sag
kalim ve kanser 6zgii sag kalim agisindan anlamli fark bulunmamustir (262).

Cok merkezli DISSRM (Delayed Intervention and Surveillance for Small Renal
Masses) calismasina 4 cm den kiiciik renal kitlesi olan 497 hasta dahil edilmistir. Bu
hastalarin bir kismi aktif izlemi bir kism1 da aktif tedaviyi segmis. Aktif izlemi tercih
eden hastalar daha yasli, komorbid hastaligi olan, daha kiicliik boyutlu multipl ve
bilateral lezyonlar1 olan gruptu. Genel sag kalim aktif izlem ve aktif tedavi de sirasi ile
2 yil igin % 98 ve 96, 5 yil i¢in % 92 ve % 75 olarak sonuglanmistir (263).

Sonug olarak kisa ve orta donem takiplerde onkolojik agcidan komorbiditesi fazla
olan ileri yastaki se¢ilmis hastalarda aktif izlem ve takip esnasinda ilerleyen hastalik

durumunda miidahele edilmesi en uygun segenektir (258, 260, 261, 264-267).

Ablatif Tedaviler

Popiilasyonun giderek yaslanmasi ve renal tiimorlerin insidental tespitinin

artmasi ile cerrahi i¢in uygun olmayan hasta sayisinda artis yaganmistir. Bu sekilde
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komorbiditesi olan hastalarin tedavilerinde minimal invazif girisim alternatifleri

gelistirilmistir.

Kryoablasyon teknigi dokunun perkutan ya da laparoskopik yontemle -20
dereceye kadar sogutulup ¢oziilmesi ve takiben sogutulan ve nekroze olan dokunun
sekonder graniilasyonla iyilesmesi islemidir. Laparoskopik ya da peruktan yapilmasi
arasinda anlamli farklilik bulunmamaistir. Sadece hospitalizasyon siiresinde laparoskopi
kolu daha uzun bulunmustur(268-270). Laparoskopik renal kryoablasyon 1990’lu
yillardan itibaren basari ile uygulanmakta olup sonuglari tatmin edicidir (271).

Hastalarin yaklasik % 5 i nefrektomiye gitmektedir (272).

PN ile kryoablasyonun karsilastirildigi bazi ¢aligmalarda PN kolunun onkolojik
ve sag kalim agisindan daha istiin oldugu ortaya ¢ikmustir (273, 274) ancak bazi
calismalarda da aralarinda anlamli farklilik bulunmamustir (275-278).

Radyofrekans Ablasyon (RFA), onceleri karaciger tiimorlerinde kullanilirken
sonradan laparoskopik ya da peruktan yolla bobrek tiimorlerinde de kullanilmaya
baglanmistir (279). Yapilan ¢alismalarda kryoablasyon teknigi ile aralarinda anlamli

farklilik bulunmamustir.

Ayrica su anda deneysel olan mikrodalga ablasyon, laser ablasyon ve USG

ablasyon teknikleri gibi diger ablasyon teknikleri de bulunmaktadir.

2.2.7.2. ilerlemis/Metastatik Hastalik Tedavisi
Lokal tedaviler;

Sitorediiktif Nefrektomi (SN), tiimor rezeksiyonu ile ya da tiimor rezeksiyonu
yaninda oligometastatik olgularda metastazektomi ile kiir saglanamayan hastalarin
cogunda palyatif amacla uygulanan ve ek sistemik tedavi gerektiren bir tedavidir. Bir
calismada SN + immiinoterapi yapilan hastalar ile sadece immiinoterapi yapilan hastalar
karsilastirildiginda SN yapilan hastalarin sag kaliminin arttigi saptanmstir (280). RCT
grubunun ¢aligmasina gore ise SNye ek olarak immiinoterapi (sunitinib, sorafenib vb)
alan hastalar retrospektif olarak arastirilmis ve sonugta SN’nin metastatik RHK olan
hastalarin ding, genis primer tiimorii olup diisiikk metastatik voliimii olan grubuna

Onerilmesi gerektigi sOylenmistir. Ayni ¢calismanin sonuglarina gore sunitinib tedavisi
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aldiktan sonra SN yapilan hastalarin genel sag kalimimin hemen SN yapilan hastalardan

daha yiiksek oldugu saptanmistir (281).

Diigkiin hastalarda ya da IMDC (Metastatic Renal Cancer Database Consortium)
(Tablo 14) riski yiiksek hastalarda, primer lezyonun kigiik oldugu ancak

multimetastatik olan hastalarda SN 6nerilmemektedir (282)

Tablo 14: IMDC risk modellemesi (157)

Risk faktorleri* Kullanilan esik deger

Karnofsky performans durumu <% 80

Tani ile tedavi arasindaki siire <12 ay

Hemoglobin Laboratuvar referans degerinden asagi
Diizeltilmis kalsiyum degeri >10 mg/dl

Kan nétrofil diizeyi Normalin {stlinde

Platelet diizeyi Normalin {istlinde

*Diisiik risk higbir risk faktorii olmamasi; orta risk, bir veya 2 risk faktorii olmasi; yiiksek risk 3 veya
daha fazla risk faktorii olmasi

Embolizasyon ile cerrahiye uygun olmayan ya da non-resektable tiimdorii olan

hastalarda hematiiri ya da yan agris1 gibi semptomlar kontrol altina alinabilir (283-285).
Metastazlarin Lokal Tedavisi;

Su ana yaymlanmis 8 tane kayda deger ¢alisma konuya alinmigtir (286-293). Bu

calismalara gore;

Komplet/inkomplet metastazektomi: Bu 8 makaleden alt1 tanesinde (286-288,
290, 292, 293) komplet metastazektomi yapilan hastalar, inkomplet yapilan ya da hig
yapilmayan hastalar ile kiyaslandiginda genel sag kalim ve kansere bagli sag kalim
oranlarinin 40,75 aya 14,8 ay oldugu ortaya ¢ikmistir. Bir calismada aralarinda fark
olmadigi (291), diger calismada (289) ise metastazektomi yapilanlarin daha ¢ok fayda

gordiigi belirtilmis ancak bu ¢alismanin istatistiksel p degerine ulasilamamustir.
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Organa spesifik arastirmada akciger (294), karaciger (295) ve pankreas (296)
metastazlarina metastazektomi yapilmasinin medikal tedaviye oranla daha iyi sonug

verdigi tespit edilmistir.

Kemik metastazlarinda lokal tedavi: 3 calismada bu konu ele alinmistir. 3
calisma sonucunda radyoterapi veya cerrahi miidahele ile genel sag kalimin ve yasam

kalitesinin arttig1 saptanmistir (297-299).

Metastaz embolisi: Hipervaskiiler metastazlarda intraoperatif kanamay1
azaltmak amaci ile yapilabilir (300). Semptomatik hastalarda da semptomlarin

rahatlamasini saglamaktadir (301).

Sistemik Tedaviler;

Kemoterapi: Kemoterapi yanlizca immiinoterapiye 5-fluorourasil eklendiginde
IFN-o’a esdeger fayda gostermektedir (302, 303). Ancak kemoterapétiklerden sadece
gemsitabin ve doksorubisin sarkomatoid degisiklikleri olan RHK’de etkilidir, onun

disinda efektif degillerdir.
Immunoterapi:

-IFN-a: IFN- o tedavisinin sistemik RHK’de lezyonlar1 yaklasik % 25
kiigtilttiigii  bilinmektedir (304). Ancak orta riskli hastalarda ciddi fayda

gostermemektedir.

-Interlokin-2: 1985 yilindan itibaren tedavide kullanilmakta olup tedaviye yanit
% 7-27 arahigindadir (305) ancak toksisitesi IFN-a’dan daha yiiksektir (306).

-Asilar: ilk asama tedaviye ek olarak tiimor antijeni olan 5T4 agist denenmis
ancak plaseboya {stiinliik gostermemistir (307). Su anda da devam eden birgok

monoklonal antikorun ve asinin faz II ve III ¢alismasi mevcuttur.

-Immiin kontrol blokaji: Monoklonal antikorlar1 hedefler ve T hiicre reseptdriinii
inhibe eden PD-1 veya sitotoksik T lenfosit iligkili antijen 4 (CTLA-4)’li bloke ederek
timor spesifik T hiicre immiinitesini diizenler (308). Kullanilan ajanlardan bazilari
nivolumab (PD-1 inhibitori), ipilimumab (CTLA-4 antikoru), atezolizumab,

bevasizumab’dir. Su anda 6zellikle VEGF hedefli faz III ¢alismalar devam etmektedir.
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- Hedefe yonelik tedavi: Tirozin kinaz inhibitorleri (Sorafenib, Sunitinib,

Pazopanib, Aksitinib, Kabozantinib, Lenvatinib, Tivozanib) vardir. Ozellikle VHL gen

defektinde VEGF ekspresyonunun ve trombosit miktarinin artmasima bagli olarak

anjiyogenez meydana gelir. Buna yonelik olarak kullanilan ilaglardir (309-311).

-Monoklonal antikorlar: Bevasizumab bu amagla kullanilan dolasan VEGF’i

hedefleyen ajandir.

-mTor inhibitérleri: Temsirolimus ve oral kullanilan everolimus bu amagla

kullanilan spesifik inhibitorlerdir.

Tedavi semasi Tablo 15’te 6zetlenmistir.

Tablo 15: Metastatik RHK’de IMDC risk

siniflamasina gore Onerilen tedavi semasi

(EUA 2018)

IMDC  risk | ] ] Ugiincii Basamak
Birinci Basamak Tedavi Ikinci Basamak Tedavi .

siiflamasi Tedavi

Diisiik Risk sunitinib/pazopanib kabozantinib/nivolumab | kabozantinib/nivolumab
4 ’ kabozantinib/VEGF’e kabozantinib/alternatif
iplimumab/nivolumab ) )

Orta/yliksek yonelik tedavi hedefe yonelik tedavi

Risk nivolumab/VEGF’e nivolumab/alternatif

kabozantinib/sunitinib/pazopanib*

yonelik tedavi

hedefe yonelik tedavi

* pazopanib sadece orta riskli smifta
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3. MATERYAL VE METOD

Inénii iiniversitesi Tip Fakiiltesi (IUTF) Turgut Ozal Tip Merkezi (T.0.T.M.)
tiroloji klinigine Eyliil 2013-Mart 2018 tarihleri arasinda renal kitle nedeni ile bagvuran
ve sonrasinda parsiyel nefrektomi ameliyat1 yapilan hastalar caligmaya alindi. Eksik veri
tespit edilen, kitle patolojisi benign ya da RHK dis1 tiimér olan hastalar ile postoperatif
takipten c¢ikan hastalar ¢alismadan c¢ikarildi. 51 hasta ve 52 renal iinite arastirmaya

alindi.

Hastalarin demografik 6zellikleri (yas, cinsiyet, kronik hastalik varligi, sigara
kullanim durumu), laboratuvar bulgular1 (Preoperatif, postoperatif ayn1 giin ve en az 3
ay sonraki kontrol Hg, Hct, WBC, Neu, Lym, PIt, Albumin, Kreatinin, Laktat
Dehidrogenaz, Kalsiyum degerleri) hastane bilgi yonetim Sistemi olan Mergentech

v2.18 Programi’nda geriye doniik taramayla elde edildi.

Renal Kitlelerin preoperatif goriintiileri T.O.T.M. Radyodiyagnostik Anabilim
Dal1 goriintii arsivinden elde edilmistir. Bu goriintiiler Sectra IDS7 programi {lizerinden
degerlendirildi ve radyoloji raporlari ile karsilastirildi. Degerlendirme esnasinda kitlenin
tarafi, lokalizasyonu, renal siniis ve toplayici sistem ile iliskisi ve ¢evre dokular ile
iligkisine bakildi. Ayrica program aracilig ile elde edilen tiimoriin 3 boyutlu goriintiisii
sayesinde kitlenin 3 eksende boyutu Olgiilerek konvansiyonel yontem ile hacim
hesaplamalari yapildi (1. Boyut x 2. Boyut x 3. Boyut x 0,52). Hastalardan 48 tanesinin
preoperatif goriintiileri sistemde kayitliydi. 3 hastanin goriintiileri ise dis merkezde

cekildikleri i¢in kayitl materyal lizerinden degerlendirildi.

Patolojik ozellikler ise IUTF Patoloji Anabilim Dali tarafindan hazirlanmis olan
patoloji raporlarina bakilarak elde edildi. Patolojik ozelliklerden histolojik alt tip,
Fuhrman derecesi, tiimoriin patolojik boyutu, cerrahi sinir durumu, timor evresi, ¢evre
dokulara invazyon durumu, sarkomatoid diferansiyasyon ve koagiilasyon nekrozu
varligina bakildi. Sonuglar 2017 TNM (96) evrelemesine gore evrelendirildi, histolojik

derecelendirmede Fuhrman derecelendirme sistemi kullanildi.
3.1. PARSIYEL NEFREKTOMI TEKNIGI
Calismaya alinan biitiin hastalara laparoskopik ya da acik olarak yapilan biitiin

parsiyel nefrektomi ameliyatlar1 flank pozisyonunda gergeklestirildi.
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Acik parsiyel nefrektomi ameliyatinda hastaya foley sonda takildiktan sonra
flank pozisyonuna alindi. Bu pozisyonda hastanin kontrlateral flank bolgesine destek
yerlestirildi (Sekil 7). Uygun alan arinim ve Oriitiinlimiinden sonra subkostal insizyon
yapilarak retroperitoneal alana girildi. Periton medialize edildikten sonra gerota fasyasi
goriildii, kitleden uzak bolgeden gerota fasyasi agilarak perirenal yagl dokuya girildi.
Daha sonra bobrek tamamen sertbestlendi ve renal hilus agiga c¢ikarildi. Kitle palpe
edilerek kitle ¢evresi temizlendi ve lizerindeki yagli dokuyu ayirmadan kitle acgiga
¢ikarildi. Ardindan bobrek ve gevresine buz ¢amuru uygulandi. 5 dakika beklendikten
sonra da parankimal klempaj ile kanama kontrolii saglanarak kitle sinir1 gozetilerek
soguk makas ya da bistiiri yardimi ile eksize edildi. Yer yer kiint diseksiyonlar ile de
kitlenin parankime invazyon varlig1 kontrol edildi. Eksizyon esnasinda agilan damarsal
yapilar ya da toplayici sistem 3/0 veya 4/0 monofilaman siitur ile kapatildi. Daha sonra
bobrekte meydana gelen defektif bolgeye surgicell ve bir miktar yagl doku cekilerek 1
veya 0 numara monofilaman ile kapatildi. Son bir kanama kontroliiniin ardindan loja
dren yerlestirilerek hastanin anatomik planda kat kat kapatilmasi ile isleme son verildi.
Acik parsiyel nefrektomi yapilan hastalarin hicbirisine renal arter veya veni kapatarak
yapilan sicak iskemi uygulanmadi. Hastalarin higbirisinde total nefrektomiye gidecek

major komplikasyon yasanmadi.

Sekil 7: Ag¢ik veya laparoskopik parsiyel nefrektomi ameliyatinda hastaya verilen flank

pozisyonu

41



Laparoskopik parsiyel nefrektomide de acik PN ameliyatinda anlatildigi gibi
uygun alan arimim ve Oritiinlimi dahil aym prosediir uygulandi. Veres ignesi ile
peritoneal giris saglandiktan sonra erigkin hastada 20 mmHg basingla pndmoperitoneum
saglandi. Sonrasinda hastaya gore degismekle beraber gdbegin siiperolateralinden
kamera portu, ardindan kitlenin lokalizasyonuna goére degisen 2 veya 3 adet daha post
yerlestirildi. Daha sonra kolon medialize edilerek retroperitona ulasildi ve bobrek alt
poliiniin inferiorundan psoas kasi goriilene kadar diseksiyon yapildi, gerota fasyasi
acildi. Kas goriildiikten sonra {izerinde seyreden iireter bulundu ve siiperiora dogru
dikkatli diseksiyon ile renal hilus agiga ¢ikarildi. Renal arter ve ven etrafi tek tek diseke
edilerek ortaya kondu. Daha sonra kitlenin etrafindaki perirenal yagh doku temizlendi
ve kitle aciga ¢ikarildi. 5 hastamizdan 4’{inde renal artere bulldog klempi yerlestirilerek
sicak iskemili, bir hastamizda ise klemp yerlestirilmeyerek noniskemik olarak Kitle
makas ile kitle sinir1 gozetilerek eksize edildi. Goriilebilen kanama odaklarina siitur
atildi ve koter yardimiyla da kanama kontrolii saglandi. Sonrasinda bulldog klemp
cikarllarak kanama kontrol edildi. Defektif boélgeye surgicell veya fluecell

yerlestirilerek defekt kapatildi ve loj dreni yerlestirilerek isleme son verildi.
3.2. ISTATISTIKSEL YONTEM

Elde edilen tiim verilerin analizi Windows Statistical Package for Social
Sciences (SPSS v22.0) paket programinda olusturulan veri tabanina kaydedilerek
yapildi. Biitiin istatistiksel incelemelerde %95 giiven araliginda anlamlilik diizeyi 0,05

olarak alindu.
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4. BULGULAR

Calismamiza dahil edilen 51 hastanin 33’1 (% 64,7) erkek, 18’1 (% 35,2) kadindi
ve yas ortalamalar1 55,54 (28-84) idi. 28 hastada (% 54,9) en az bir tane kronik hastalik
(6 KOAH/Astim, 7 Koroner arter hastaligi, 11 Diabetes mellitus, 17 hipertansiyon, 4
hipotiroidi) mevcuttu (Tablo 16). 4 hastada 2 adet, 5 hastada 3 adet, 1 hastada da 4 adet
komorbid hastalik vardi. 24 hastada (% 47) ise herhangi bir komorbid hastalik yoktu.
Hastalarin 15 tanesinde (% 29,4) sigara kullanim hikayesi vardi. Ayrica iki hastada
prostat kanseri mevcuttu ve bir tanesi operasyondan 2 yil sonra takipleri esnasinda tani

aldu.

Tablo 16: Hastalarin komorbidite durumlarina gére dagilimlari

30
25 24
20
% 17
>
a
g 15
© 11
T
10
7
6
| I I :
0 .
Yok KOAH/ASTIM  Koroner Arter Diabetes Hipertansiyon Hipotiroidi
Hastalgi Mellitus

Komorbid hastalik

Hastalarin 33 tanesinde (% 64,7) sag, 17 tanesinde (% 33,4) sol ve 1 tanesinde
(% 1,96) bilateral renal kitle mevcuttu. Operasyonlarin 47’si (% 90,4) agik parsiyel
nefrektomi, 5’1 (% 9,6) de laparoskopik parsiyel nefrektomi yontemi ile yapildi. Her iki
yontemle yapilan hastalar arasinda kanama miktar1 agisindan anlamli farklilik tespit

edilmedi (p: 0,379).
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Kitlelerin ortalama boyutu 40 mm (13-100 mm), ortalama hacmi ise 26,8 mm?
(1,05-157,3 mm?®) olarak hesaplandi. Tiimorler 2017 TNM evrelemesinde kabul edilen
sinirlar olan <4 cm, 4-7 cm ve > 7 cm olmak {izere 3 gruba ayrildi. Birinci grupta (T1a,
<4 cm) 26 tinite(% 50), ikinci grupta (T1b, 4-7 cm) 24 hasta (% 46,1) ve {iglincii grupta
(T2a, > 7 cm) 2 hasta (% 3,9) mevcuttu (Tablo 17).

Tablo 17: Renal kitlelerin tiimor evresine gore dagilimlari
30

25

N
o

Renal kitle sayisi
=
(9]

10

(€]

Tla Tlb T2a

TUmor evresi

Tiimorlerin histolojik siniflamasinda 26 (% 50) seffaf hiicreli RHK, 20 (% 38,4)
papiller tip RHK (11 tanesi tip 1 ve 9 tanesi tip 2) ve 6 (% 11,6) tanesi kromofob hiicreli
RHK mevcuttu (Tablo 18). Sarkomatoid differansiyasyon hic¢bir hastada goriilmedi
ancak koagiilasyon nekrozu 5 hastada pozitifti. Bu hastalarin 4’iinde PADUA skoru 8,
bir tanesinde de 9 olarak hesaplandi ve istatistiksel olarak anlamliydi (p: 0,024). 2 tanesi
papiller RHK tip-1 ve diger 3’0 seffaf hiicreli, papiller hiicreli tip — 2 ve kromofob
hiicreli RHK’du. Koagiilasyon nekrozu pozitif olan hastalarin preoperatif
notrofil/lenfosit oranlar1 ortalama 2,49 olarak hesaplandi ancak istatistiksel olarak

anlamli bulunamadi (p: 0,662). Cerrahi sinir 3 hastada pozitifti ve patolojileri seffaf
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hiicreli RHK, papiller hiicreli RHK tip 1 ve tip 2’ydi. Bu hastalarin takiplerinde heniiz

lokal niiks izlenmedi.

Tablo 18: Timorlerin histolojik siniflamasina gore dagilimi

30

25
10 I
0 . .

Seffaf Hucreli RHK Papiller Hicreli RHK Tip - Papiller Hiicreli RHK Tip -  Kromofob Hucreli RHK
1 2

Histolojik alt tip

N
o

Renal kitle sayisi
=
(9]

(]

Fuhrman histolojik derecelemesine gore timor dagilimi ise 11 hasta (% 21,1)
grade 1, 28 hasta (% 53,8) grade 2, 6 hasta (% 11,6) grade 3 ve 1 hasta (% 1,9) grade
4’tii (Tablo 19). Hastalar 2 tabakali derecelendirme sistemine gore gruplandirilarak
degerlendirildiginde; Fuhrman 1 ve 2 diisiik dereceli, Fuhrman 3 ve 4 yiiksek dereceli
olarak iki gruba ayrildi. Diisiik dereceli grupta 39 timor (% 84,8) ve yiiksek dereceli
grupta 7 timér (% 15,2) mevcuttu. Kromofob RHK grubunda Fuhrman derecelemesi
yapilmadi, bu Kkitleler ¢ikarildiktan sonra Fuhrman derecesine gore preoperatif ve
postoperatif Notrofil/lenfosit orani karsilagtirildiginda da anlamli  farklilik tespit
edilemedi (p: 0,226).

Tiimorlerin PADUA nefrometri skor ortalamasi 8,5 (6 - 11) olarak hesaplandi.
PADUA skoruna gore tiimor dagilimi; 2 tane 6, 9 tane 7, 18 tane 8, 10’ar tane 9 ile 10

ve 3 tane 11 puan idi.
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Tablo 19: Tumorlerin  Fuhrman  dereceleme  sistemine  gore  dagilimi

30
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0 . —

1 2 3 4

Renal timor sayisi

(€]

Fuhrman Derecesi

Hastalarin preoperatif nétrofil/lenfosit orant ortalama 2,70 (0,91 - 15,11) olarak
hesaplandi. PADUA skorlama sisteminde 6 ve 7 diisiik riskli, 8 ve tlizeri yiiksek riskli
olarak degerlendirildiginde preoperatif notrofil/lenfosit oran1 cut-off degeri Youden-J
indeksine gore (0,2328) 1,63 olarak hesaplandi. Spesifitesi % 81,82, sensitivitesi ise %
41,46 idi. ROC egrisi altinda kalan alan 0,548 idi (Sekil 8). Ancak preoperatif
notrofil/lenfosit oran1 ile PADUA nefrometri sistemi arasinda anlamh iligki tespit

edilmedi.
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Sekil 8: Preoperatif notrofil/lenfosit oraninin PADUA risk gruplamasina gére ROC
egrisi

Postoperatif nétrofil/lenfosit oram ise ortalama 2,01 (0,82- 5,36) olarak
hesaplandi. PADUA degerleri yine diisiik risk ve yiiksek risk olarak iki gruba
ayrildiginda postoperatif notrofil/lenfosit oran1 cut-off degeri Youden-J indeksine gore
(0,153) 2,36 olarak hesapland1 (Sekil 9). Bu testin spesifitesi % 90,91 ve sensitivitesi %
24,39 olarak hesaplandi.
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PostopNELY
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Sekil 9: Postoperatif noétrofil/lenfosit oraninin PADUA risk gruplamasina gére ROC
egrisi

Hastalarin postoperatif hemoglobin kayiplar1 ortalama 1,56 gr/dl (-1,5 — 4,9)
olarak hesaplandi. Preoperatif notrofil/lenfosit orami ile kanama miktarlar
karsilastinldiginda ise deger yiikseldikce kanama miktarimin arttigr istatiksel acidan
anlamliyd: (p:0,038). Ancak kreatinin degerinde preoperatif ve postoperatif kontrol
degerleri acisindan anlamli degisiklik olmadi. Yine preoperatif trombosit diizeyi ile
tiimor boyutu ve PADUA skoru (p:0,21) arasinda istatiksel agidan anlamlilik tespit
edilemedi.

Ilging olarak yas arttik¢a tiimdr hacminde anlamli artis tespit edildi (p: 0,009).
Ancak yas ile timor tipi arasinda anlamli farklilik tespit edilemedi (Tablo 20).
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Tablo 20: Yas ile Patolojik alt tip arasindaki istatiksel analiz (One-Way ANOVA-
Tukey)

Subset for alpha = 0.05
PATOLOJI N 1
Seffaf hiicreli RHK 26 53,62
Papiller RHK -1 11 54,82
Papiller RHK -2 9 57,67
Kromofob RHK 6 62,00
Sig. 468

Means for groups in homogeneous subsets are displayed.
a. Uses Harmonic Mean Sample Size = 9,824.

b. The group sizes are unequal. The harmonic mean of the group sizes is used. Type I error levels are not
guaranteed.

Hastalarimizin iki tanesinde ge¢ komplikasyon olarak amjiyoembolizasyon
gerektirecek kanama gergeklesti ve her ikisinde de kanama nedeni olarak
psddoanevrizma tespit edildi. Bir hastamizda da postoperatif defekt hattindan
ekstravazasyon tespit edildi ve DJ stent yerlestirilerek takip edildi. Takip sonrasinda

defekt kapandi ve 1 ay sonrasinda DJ stent ¢ekildi.
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5. TARTISMA

Bobrek tiimorleri eriskin gagdaki biitiin kanserlerin % 2-3’tni olusturur (1) ve
batt toplumlarinda daha sik goriiliirler. Goriintileme yontemlerinin daha sik
kullanilmas: ile bébrek tiimérii insidansinda artis yasanmaktadir (2). Ulkemizde 1993-
1994 yillar1 arasinda izmir genelinde yapilan bir insidans calismasinda renal kanser
insidans1 1,9/100.000 olarak tespit edilmistir (312). Hastalar genellikle 50 - 70 yas
araliginda tani alirlar ve erkeklerde bayanlara gore 2 kat daha sik goriliir (19). Bu
sayllar Amerika’da yilda 20.000 ve Avrupa’da yilda 20.000°dir (313). Bizim
calismamizda da ortalama tani yasi 55,54 (28-84) ve erkek/kadin orani 1,83 olarak

literatiire benzer oranda ¢ikti.

Etyolojide bir¢ok faktér bulunmaktadir. Bu faktorlerden baslicalar sigara,
obezite (27) ve hipertansiyondur. Birinci derece akrabasinda RHK olmasi durumunda
da risk artmaktadir (27). Bunlarin yaninda mesleki maruziyet, diyet aliskanligi,
asetaminofen, nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglar (NSAID) (aspirin hari¢) (28),
nefrolitiasis (sadece erkeklerde etkiledigi ortaya ¢ikmis) (29) ve viral hepatit (30-32)
gibi bir¢ok faktoriin de risk olusturabildigi diisiiniilmektedir. Calismamiza alinan 28
hastada en az bir tane kronik hastalik (6 KOAH/Astim, 7 Koroner arter hastaligi, 11
Diabetes mellitus, 17 hipertansiyon, 4 hipotiroidi) mevcuttu. Bu kronik hastaliklar 4
hastada 2 adet, 5 hastada 3 adet, 1 hastada da 4 adet komorbid hastalik varken 24
hastada herhangi bir kronik hastalik yoktu. Hastalarin 15 tanesinde sigara kullanim
hikayesi vardi. Ancak yapilan istatistiksel analizde kronik hastalik varligi ile Fuhrman
grade’i (p: 0,621), timor boyutu (p: 0,125), preoperatif notrofil/lenfosit orani (p:0,269)
ve PADUA skoru (0,802) agisindan anlamli farklilik bulunamadi.

Renal Hiicreli Karsinomlar (RHK) en sik goriilen bobrek tiimdorleridir ve bobrek
timorlerinin yaklasik olarak % 85 ini olustururlar (3). Son yillarda, USG ve BT’nin
kullanim sikliginin artmasi ile rastlantisal yakalanan bobrek kitle insidansi artmaktadir
ve bu hastalar genellikle erken evre olarak karsimiza g¢ikmaktadir. Erken evrede
yakalanan bu hastalarda cerrahi miidahele ile kiir saglanabilir ancak RHK olan
hastalarin yaklasik % 20-30’u tani aninda metastatiktir. Ayrica cerrahi yapilan
hastalarin % 20-40’inda da sonradan metastaz ortaya ¢ikmaktadir (4). Bu hastalarda 5
yillik sag kalim % 10 un altindadir (5).
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Nefron koruyucu cerrahi (NKC) terimi ilk olarak Cleveland Klinik’ten Licht ve
Novick tarafindan 1993 yilinda yazilan bir makalede kullanilmistir ve makalede 1967-
1991 yillart arasinda 241 hastaya uygulanan tedavi sonuglar anlatilmaktadir (12). Daha
sonrasinda yayginlasan sekli ile Parsiyel nefrektomi (PN) ameliyati nefron koruyucu
cerrahi tedavi seklidir ve Tla RHK igin 6nerilen tedavi metodu haline gelmistir (13).
Bizim ¢alismamizda son 5 yilda klinigimizde NKC yaptigimiz ve patolojisi RHK olarak
raporlanan 51 hasta ve 52 renal kitle mevcuttu. Bu hastalarin ortalama timér boyutu 4
cm (1,3 — 10 cm) olarak hesaplandi. Kitlelerin 26 tanesi T1a, 24 tanesi T1b ve 2 tanesi
T2a evresindeydi.

Prognozu 6ngdrmek i¢in bazi anatomik, histolojik, klinik ve molekiiler faktorler
arastirllmistir (6). Bu faktorlerden anatomik faktorler timor evresi ve metastaz
durumunu igerir Tlimor evresi en dnemli prognostik faktdrlerden birisidir, histolojik alt

tipten daha 6nemlidir (167, 168).

RHK 4 ana alt tipten olusmaktadir; seffaf hiicreli RHK, papiller tip 1 ve 2 ile
kromofob hiicreli RHK. Bu alt tiplerden seffaf hiicreli RHK % 70-80 oraninda
goriilmekteyken papiller ve kromofob hiicreli RHK sirasi ile % 10-20 ve %5 oraninda
goriilmektedir. Biitlin alt tiplerde rastlanabilen sarkomatoid differansiyasyon ve
koagiilasyon nekrozu kotii prognozu gostermektedir (170). Bizim hastalarimizin da
26’s1 seffaf hiicreli RHK, 20’si papiller tip RHK (11 tanesi tip 1 ve 9 tanesi tip 2) ve
6’s1 kromofob hiicreli RHK tanis1 aldi. Sarkomatoid differansiyasyon hig¢bir hastada
goriilmedi ancak koagiilasyon nekrozu 5 hastada saptandi. Nekroz gosteren bu
hastalarin 2 tanesi papiller RHK tip-1 ve diger 3’1 seffaf hiicreli, papiller hiicreli tip — 2
ve kromofob hiicreli RHK’du. PADUA siniflamasina gore 4’tin 8, birisi de 9 puan aldi
ve istatistiksel olarak anlamli hesapland1 (p: 0,024). Koagiilasyon nekrozu pozitif olan
hastalarin preoperatif notrofil/lenfosit oranlar1 ortalama 2,49 olarak hesaplandi ancak bu

deger istatistiksel olarak anlamli bulunamadi (p: 0,662).

Fuhrman niikleer derecelendirme sistemi bagimsiz bir prognostik faktordiir
(159). Bu derecelendirme sisteminde 4 kategori mevcuttur. Derece arttikga histolojik
tipten bagimsiz olarak prognoz koétiilesmektedir. Ancak bu dereceleme sistemi yerine 2
veya 3 tabakali sistemin getirilmesi gerektigini savunan ¢aligmalar mevcuttur (160, 161)
(162-164) (165) .Hastalarimizdan 11’1 grade 1, 28’1 grade 2, 6’s1 grade 3 ve 1°, grade

4°ti. Hastalar 2 tabakali derecelendirme sistemine gore gruplandirilarak
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degerlendirildiginde; Fuhrman 1 ve 2 diisiik dereceli, Fuhrman 3 ve 4 yiiksek dereceli
olarak iki gruba ayrildiginda diisiik dereceli grupta 39 tiimor ve yiiksek dereceli grupta 7
timor mevcuttu. Calismamizda Fuhrman derecesine gore preoperatif ve postoperatif

notrofil/lenfosit orani karsilastirildiginda anlamli farklilik tespit edilemedi (p: 0,226).

Sistemik inflamasyon tiimor gelisimi ve metastazin 6nlenmesinde énemli bir rol
oynamaktadir (7). Sistemik inflamatuvar cevabin sonucunda periferik kandaki notrofil
miktarinin arttig1, lenfosit miktarinin ise azaldigi bilinmektedir (314). Bundan yola
cikarak son zamanlarda en ¢ok arastirma konularindan bir tanesi olan ndtrofil/lenfosit
oran1 ve kan trombosit diizeyi RHK’da da prognostik faktor olmaya aday gosterilmistir.
Notrofil/lenfosit oran1 melanom (8), akciger adenokarsinomu (9), mesane tiimori (10)
gibi bazi solid tiimérlerin (11) prognozunu tahmin etmek i¢in arastirilmistir. Yaklagik
40.000 hasta tlizerinde yapilan bir meta-analizde noétrofil/lenfosit oran1 4’lin istiinde
olanlarda kansere 6zgii sag kalimin diistiigi, rekiirrenssiz yasamin kisaldigi saptanmistir
(315). Wassim ve arkadaslar tarafindan 1970 hasta {izerinde yapilan ve 2016 yilinda
yayinlanan bir ¢calismada preoperatif nétrofil/lenfosit oraninin genel sag kalim, kansere
0zgli sag kalim, ASA skoru ile istatistiksel olarak anlamli bulunmus ancak prognostik
faktorlere eklendigi zaman, riski etkilemedigi goriilmiistiir (316). Martino ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir baska ¢alismada noétrofil/lenfosit orani 2,6 olarak hesaplanmis ve
bu orandaki her 1 birimlik artis ile hastaliksiz sag kalimin %15 etkilendigi
hesaplanmistir (317). Gorgel ve arkadaslarinin yaptiklari bir ¢alismada da parsiyel
nefrektomi yapilan hastalarin patolojik sonuglarina gére benign ve malign tiimorii olan
hastalarin notrofil/lenfosit oranlari arasinda anlamli farklilik oldugu saptanmistir (318).
Otunctemur ve arkadaslari, radikal veya parsiyel nefrektomi yapilan 432 hastay1
retrospektif olarak incelediklerinde yine bu oranin timér evresi ve histolojik
derecelemesi ile anlamli olarak yiikseldigini saptamislardir (319). Ancak bu
calismalarda parsiyel nefrektomi yapilan hastalar kendi i¢lerinde nétrofil/lenfosit orani
acisindan degerlendirilmemislerdir. Bizim ¢aligmamizda ise parsiyel nefrektomi yapilan
ve sonucunda RHK olan hastalar kendi iclerinde degerlendirildi. Buna gore
notrofil/lenfosit orani ortalamasi 2,70 (0,91 - 15,11) olarak hesaplandi ve cut-off degeri
Youden-J indeksine gére 1,63 olarak hesaplandi. Bu degere gore analiz yapildiginda
tiimoriin evresi, histolojik derecesi, PADUA evresi ile anlamli iligki bulunamadi, sadece
operasyon sonrasi hemoglobin diislis miktar1 ile anlaml iligski saptandi. Ayrica bu

hastalarin postoperatif kontrole geldiklerinde o6lgiilen ndtrofil/lenfosit oranlarina da

52



bakildi. Ortalama deger 2,01 (0,82- 5,36) olarak hesaplandi. Ancak bu degisim de

istatistiksel olarak anlamli bulunmada.

PN komplikasyonlarint ve hastaligin prognozunu ongérmek igin ¢esitli
nefrometrik skorlar gelistirilmistir ve en yaygin kullanilan nefrometri skorlama sistemi
Ficarra ve arkadaglar1 tarafindan gelistirilen “Preoperative Aspects and Dimensions
Used for an Anatomical Classification (PADUA)” skorlama sistemidir (14). PADUA
skorlama sisteminde tiimdriin bobrek ile iligkisine bakilmaktadir. Bu iliskiler tiimdriin
biiyiikliigii, toplayict sistem ile iligkisi, bobregin siniis hatti ile iliskisi, tlimoriin
lateralizasyonu ve lokasyonudur (14). PADUA skorunun, hastanin PN ameliyati
sonrasindaki seyrini O6ngérmede prediktif degeri olduguna inanilmaktadir (14).
Schiavina ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir calismada PADUA skoru ile postoperatif
komplikasyon oraninin anlamli oldugu gorilmiistiir (320). Calismamizda ortalama
PADUA skoru 8,5 olarak hesaplandi ancak patoloji tipi ve histolojik grade ile aralarinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamada.

Renal kitlelerin tedavisinde oOzellikle immiin sistem iizerinde yapilan
calismalarin ardindan alternatif tedaviler olusmasina ragmen hala altin standart tedavi
radikal ya da parsiyel nefrektomidir (203, 204). Ozellikle T1 tiimdrlerin tedavisinde
cerrahin tecriibesine gore parsiyel nefrektomi yapilmasi onerilmektedir. Radikal veya
parsiyel nefrektominin laparoskopik ya da agik teknikle yapilmasi arasinda onkolojik
acidan farklilik tespit edilmemistir (225-228, 239, 240). Bu g¢alismaya aldigimiz 52
operasyondan 5 tanesi laparoskopik, 47 tanesi acgik teknikle yapilmistir ve aralarinda

kanama miktar1 agisindan anlamli farklilik tespit edilmemistir (p: 0,379).
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Renal kitlelerin primer tedavisi kitlenin eksizyonudur. Ileri evre hastalarda
radikal nefrektomi yapilirken giiniimiizde erken evre hastalik tedavisinde parsiyel
nefrektomi ameliyati dnerilmektedir. Bu ameliyatlar laparoskopik veya ag¢ik teknik ile

yapilabilmekte ve onkolojik a¢idan aralarinda anlamli farklilik bulunmamaktadir.

Caligmamizda son 5 yilda renal kitle nedeni ile parsiyel nefrektomi ameliyati
yapilan hastalar geriye doniik olarak taranmig ve patoloji sonucunda RHK olan hastalar
calismaya dahil edildi. Hastalarin preoperatif ve postoperatif notrofil/lenfosit oranlari,
PADUA nefrometri skorlamasina gére puanlari, prognostik faktorleri ve histolojik alt

tipleri ve derecelemeleri incelendi ve aralarinda anlamli farklilik olmadig: tespit edildi.

Sonu¢ olarak yapilan caligmalara gore noétrofil/lenfosit oraninin ileri evre
tiimorlerde prognostik faktor olabilecegi gosterilmistir ancak erken evrede saptanan
timorlerde prognoz tahmini ig¢in yetersiz kalmaktadir. Calismamizda parsiyel
nefrektomi yapilan RHK hastalarinda nétrofil/lenfosit orani ile PADUA nefrometri
skoru arasinda anlamli bir iliski saptanmamistir. Bu konuda daha genis serilerle ¢calisma

yapilmasi 6nerilmektedir.
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