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Gelismis iilkelerde renal hiicreli karsinom yas standartize edildiginde tiim kanserlerin
%2-3 “inii olusturmaktadir ve insidans1 100000°de 5.8, mortalitesi de 100000°de 1.4’dur (1).
Tiim diinyadaki en yiiksek insidans orani, 2010 yilinda 100000’de 14.62 insidans ve
100000°de 5.17 mortalite orani ile Cek Cumhuriyetidir (2). Genel olarak tiim diinyada ve
avrupada insidansta yillik %2 artis izlenmesine ragmen Danimarka ve Isvecte insidansta
azalma oldugu gozlenmistir (3). Renal hicreli karsinom tiim bobrek malignitelerinin yaklagik
olarak %90’nin1 olusturan, bobregin en sik goriilen solid lezyonudur. Spesifik histopatolojik
ve genetik karakteristikleri olan farkli tipleri mevcuttur (4). Kadin-erkek orani 1.0:1.5 olup
60-70 yas araliginda insidansi pik yapmaktadir. Sigara, obezite ve hipertansiyon gibi yasam
tarz1 faktorleri etyolojik faktorler arasinda yer almaktadir (5-6). Obezite tartismali bir konu
olmakla birlikte obezitenin renal hicreli karsinomdan koruyarak obez hastalarda daha iyi
prognoz sagladigimi bildiren yaymlar da mevcuttur (7). Birinci derece akrabalarinda renal
hicreli karsinom izlenen hastalarda renal hiicreli karsinom agisindan artmis riske sahiptir
(8,9). En etkili profilaksi ise sigara ve obeziteden kaginmaktir.

Bobrek tiimorleri gogunlukla asemptomatik olup baska nedenlerle yapilan ultrasonografik
inceleme veya bilgisayarli tomografide tesadiifen tan1 konulurlar. Ancak bazen bastya
sekonder agri, hematiiri,abdominal kitle ve hipertansiyonla kendini belli eder ve cerrahi

girisim gerektirebilirler. Giiniimiizde bobrek kitleleri, goriintiileme yontemlerinin yaygin
kullanmasina bagli olarak gittk¢e artan siklikta insidental ve kii¢lik boyutlu olarak
saptanmaktadir(10). Saptanan bu insidental Kitleler daha kiiglik hacim, evre ve dereceye
sahip olup semptomatik hastalara gére daha 1yi sagkalim oranlarina sahiptir. Asemptomatik

hastalarda saptanan bu kitlelerin yaklasik %20'si benign niteliktedir ve hastalarin yaklasik

%350 gibi azimsanamayacak bir kismin1 bir¢ogu ¢esitli komorbiditelere sahip ve radikal bir
cerrahi girisim i¢in uygun olmayan 65 yas tstii hastalar olusturmaktadir (11,12). Bu kitlelerin
biiyiik ¢ogunlugu (>%60) 4 cm'den kucuktir (11). Gelisimis radyolojik yontemlere ragmen
buttin Kitlelerin radyolojik olarak benign —malign ayirimi yapilmas olasi degildir. Ozellikle

onkositom ve bazi anjiyomiyolipom tiirleri gibi benign kitlelerde tan1 koymak zordur (13). Bu

kitlelere yapilan cerrahi eksizyon hem tedavi hem de patolojik taniya olanak saglamaktadir.

Ancak giderek artan oranda saptanan kiguk kitleler, radyofrekans ablasyon ya da kriyoterapi



gibi alternatif tedavi yontemlerinin ortaya ¢ikmasi,eksizyon yapilmaksizin tani ihtiyacini
dogurmustur(14). Bu tedavi yontemleri gittikge popdlerlik kazanmalarina ragmen halen
standart degillerdir. Bu siiregte karar vermede perkdtan renal kitle biyopsisi yardimci olabilir.
Caligmamizda klinigimizde bobrek biyopsisi yapma kararimizi etkileyen faktorler ve

sonuglarmi irdeledik.



2-GENEL BILGILER

BOBREK TUMORLERINDE SINIFLAMA
Bobrek tiimorleri histolojik kdkenine gore, patolojik davranisina gore, radyolojik
gorliniimiine gore, ailesel 6zelliklerine gore ¢esitli siniflamalar altinda incelenmistir.

1. Histolojik kokenine gore simflama: ilk defa bu tarz siniflama genis olarak Deming
ve Harvard (15) tarafindan 1970’de 6ne siiriilmiis ve kitaplarda yer almistir. Bobrek
tiimorlerini 11 alt baslik altinda; renal kapsiil, renal parankim (matiir, immatiir), renal
pelvis epiteli, kistler, vaskdiler, nérojenik, heteroplastik doku, mezenkimal, pararenal,
perirenal ve sekonder tiimorler olarak siniflamiglardir (Tablo-1). Ancak bu ¢ok genis
bir siniflama olmustur. Norojenik tiimorler, sekonder ve heteroplastik dokulari da
iceren genis bir yelpazede ve tiim gesitleri ile kistleri de igcermektedir. Nefroblastom
hem noérojenik tiimorler hem de para/peri renal tiimorler igerisinde sayilmaktadir.
Konnektif doku tiimoérleri de iki baglik altinda tekrarlanmaktadir. Hem bu karmasikligi
gidermek hem de kolay anlasilmasi i¢in Glenn tarafindan 1980°de sadelestirilmistir
(Tablo-2) (16). Bu siniflama hem histolojik kokeni hem de patolojik davranigi ayni

baslik altinda 6zetlemektedir.
Bu perspektiften yapilmis en giincel ve kapsamli siniflama Diinya Saglik Orgiitii
tarafindan 2002’de yapilan siiflamadir (17). Agirlikli olarak embriyolojik kdken ve

histolojik alt tiplere gore siniflanmistir (Tablo-3).

2. Patolojik davramigina gére smniflama: Glenn tarafindan sadelestirilen siniflama bir
yonuyle histolojik ama bir baska agidan da benign malign ayirimi yapan bir

siniflamadir. Barbaric 1994°de iki tiir siniflama yapmustir (18). Bunlardan biri
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timorleri benign, malign ve inflamatuar olarak ayirmistir (Tablo-4).

3. Radyolojik goriiniimiine gore siniflama: Barbaric tarafindan yapilan diger

siiflamada ise tlimorler radyolojik goriiniimlerine gore basit kist, komplike kist, yag

igerikli tiimorler ve digerleri olarak ayrilmistir (Tablo-5) (18). Ayrica yine kistler i¢in

Bosniak tarafindan tarif edilen radyolojik goriiniime gore bir siniflama da mevcuttur

(19). Bu smiflama ile kistik yapilar radyolojik goriiniimiine gére malign olma riski

degerlendirilmektedir (Tablo-6) (20).

BHK’de alt gruplara stmiflama: Malign bobrek tiimdrlerinin en sik goriileni BHK 6ncelikle

ailesel ve sporadik olarak smiflandirilmistir. Ailesel BHK sendromlari Tablo-7’de

Ozetlenmistir. Giincel bir siniflamada BHK histolojik kokenine gore konvansiyonel,

kromofilik, kromofobik, toplayici sistem ve digerleri olarak siniflandirilmistir (Tablo-8) (20).

Tablo-1. Bébrek tiimorlerinin sinmiflamasi

Grup Alt grup

Renal kapsul timorleri Fibrom
Leiyomyom
Lipom
Karisik

Matur renal parankim timorleri Adenom

Adenokarsinom

Hipernefroma
Bdbrek
kanser
Alveolar karsinom

hucreli

Immatiir renal parankim tiimérleri

Nefroblastoma (Wilms tumort)
Embriyonik karsinom
Sarkom

Vaskdler timorler

Hemanjiyom
Hamartom
Lenfanjiyom

Renal pelvisin epitelyal timorleri

Transizyonel hicreli papillom
Transizyonel hiicreli karsinom
Skuamdz hicreli karsinom
Adenokarsinom

Kistler

Soliter




Unilateral multipl

Kaliksiyel

Piyojenik

Kalsifiye

Tubuler ektazi

Tuberoz skleroz

Kistadenom

Dermoid

Pararenal veya perirenal kistler

Malign

Renal hidrosel
Lenfatik
Wolfian

Norojenik timorler

Noroblastom
Sempatikoblastom
Schwannom

Heteroplastik doku tumérleri

Adipoz

Duz kas

Adrenal kalintilar
Endometriyozis
Kartilaj

Kemik

Mezenkimal timorler

Konnektif doku

Osteojenik sarkom

Fibrom
Fibrosarkom

Adipoz doku Lipom
Liposarkom

Fibrosarkom

Kas doku Leiyomyom
Leiyomyosarkom

Pararenal, perirenal solid tumorler | Lipom
Sarkom
Liposarkom

Fibrosarkom
Lenfanjiyosarkom
Kanser

Teratom
Lenfoblastom
Noroblastom
Hodgin hastalig1

Sekonder timorler

Kanser
Sarkom
Blastom
Granulom
Timoma
Testikller
Renal




Tablo-2. Basitlestirilmis bobrek tiimorii siniflamasi

Grup

Alt grup

Benign tumorler

Renal kapsull

Renal parankim

Vaskiiler timorler

Kistik lezyonlar, displazi, hidronefrozis
Heteroplastik, mezenkimal tumorler
Gercek onkositoma

Renal pelvis tumorleri

Benign papillom
Transizyonel,
adenokarsinom

skuam6z  hucreli

karsinomlar

ve

Pararenal timorler

Benign
Malign

Embriyonik timorler

Nefroblastom (Willms timort)
Embriyonik, mezotelyomatdz timaorler
Sarkomlar

Nefrokarsinom

Bobrek hicreli karsinom,
“hipernefroma”

Papiller kistadenokarsinom

adenokarsinom,

Diger malign tiimoérler

Primer Mezenkimal
Hemanjioperisitom
Myelom

Sekonder Metastatik lezyonlar

Tablo-3. Diinya Saglik Orgiitii - 2002 siniflamasina gore bobrek tiimorleri

Grup Alt Grup
Bobrek Hucreli | Berrak hicreli BHK
timorler Multilokiler berrak hiicreli BHK

Papiller BHK

Kromofob BHK

Bellini toplayici kanali karsinomu

Renal meduller karsinom

Xpl1 translokasyon karsinomlari
Noroblastoma eslik eden karsinom
Miisindz tubiiler ve 1gsi hiicreli karsinom
Smiflanmamigs BHK

Papiller adenom

Onkositom

Metanefrik timorler

Metanefrik adenom
Metanefrik adenofibrom
Metanefrik stromal timor

Nefroblastik timdorler | Nefrojenik
artiklar Kistik kismen ayrismis nefroblastom
Nefroblastoma

Mezenkimal timorler | Siklikla cocuklarda | Berrak hiicreli sarkom
gordlenler Rabdoid timor




Konjenital mezoblastik nefroma
Bebeklerde kemiklesmis renal tiimor
Leiyomyosarkom (renal veni de
iceren)

Anjiosarkom

Rabdomyosarkom

Malign fibr6z histiyositoma
Hemanjioperistoma

Osteosarkom

Anjiomyolipom (epiteloid alt tipi var)
Leiyomyom

Hemanjiyom

Lenfanjiyom

Juxtaglomertler hicreli timaor
Renomediller interstisyel
tumor

Schwannom

Soliter fibroz timor

Siklikla
goralenler

eriskinlerde

hicreli

Mezenkimal ve | Kistik nefroma

epitelyal karigik | Epitelyal ve stromal karisik timor
timorler Sinoviyal sarkom

Noroendokrin Karsinoid

timorler Noroendokrin karsinoma

Primitif noroektodermal timor
Nefroblastoma
Feokromositoma

Hematopoetik
lenfoid timorler

ve

Lenfoma
Loésemi
Plazmasitom

Germ hcreli timorler

Teratom
Koryokarsinom

Metastatik timorler

Tablo-4. Patolojik 6zelliklerine gore bobrek tiimorleri stiflamast

Patolojik 6zellik | Grup Alt grup

Berrak hiicreli

Papiller

Kromofobik

Toplayic1 kanal
Transizyonel hicreli kanser
Skuam@z hicreli kanser
Adenokarsinoma
Leiyomyosarkom
Liposarkom

Anjiyosarkom
Hemanjiyoperistom

Malign fibrdz histiyositoma

Malign Bobrek hicreli kanser

Urotelyum kaynakli

Sarkom
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Willms timori

Primitif néroektodermal timaor
Karsinoid

Lenfoma

Losemi

Metastazlar

Komsu neoplazmin invazyonu

Sinoviyal sarkom
Osteojenik sarkom
Berrak hiicreli sarkom
Rabdomyosarkom

Benign

Basit Kist

Anjiyomyolipoma
Onkositom

Renal adenom

Metanefrik adenom

Kistik nefroma
Epitelyal-stromal karigik timor
Reninoma (JG hcreli tuimor)
Leiyomyom

Fibrom

Hemanjiyom

Vaskiiler

Psodotimor

Renal arter anevrizmasi
Arteriyoventz malformasyon

Inflamatuar

Abseler

Fokal pyelonefrit
Ksantogranulomat6z pyelonefrit
Enfekte renal kist

Tuberkiloz

Romatik granulom

Tablo-5. Radyolojik goériiniimiine gére bobrek tiimorlerinin simflamasi

Radyolojik Grup Alt grup
gordnim
Basit kist Kist

Multipl kist

Peripelvik kist
Kaliksiyel divertikal
Hidronefrozis

Kompleks kist

Kistik nefroma

Kistik Bobrek Huicreli Kanser
Hemorajik kist

Enfekte Kkist

Renal abse

Septal1 kist

Hidrokaliks

Kistik Wilms timori
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Epitelyal-stromal karisik tiimor
Damarsal Renal arter anevrizmasi

Tuberkiloz

Arteriyovendz malformasyon

Yaglh timorler | Anjiyomyolipom

Lipom
Liposarkom

Digerleri Bobrek Hicreli Kanser

Sarkomlar

Lenfoma, 16semi

Metastazlar

Lobar nefroni

Abseler

Tlberkiloz
Ksantogranulomatdz pyelonefrit

Skuamoz hiicreli kanser
Adenokarsinoma
Willms timoru

Onkositom

Renal adenom

Metanefrik adenom

Reninom (JG hicreli timor)
Leiyomyom

Fibrom

Hemanjiyom

Karsinoid

Primitif néroektodermal timaor

Urotelyum kaynakli tiiméorler Transizyonel hiicreli kanser

Tablo-6. Bosniak bobrek kisti siniflamasi

Smif | Ozellik Malignite
riski

I Su yogunlugunda, homojen, septa veya kalsifikasyon veya solid | Yok
komponent icermeyen, ince duvarli, kontrast tutmayan

] Hiperdens lezyon (< 3 cm), ince septa, septa ya da duvarlarda ince | %3-5
kalsifikasyon, enfekte ya da yogun kistler

IF Hiperdens lezyon (> 3 cm), diizgiin sinirli, belirgin kontrast artigi | %5-10
izlenmeyen, multiple ince septa, minimal diizgiin duvar kalinlagsmasi
izlenebilir, kalsifikasyonlar kalin veya nodiiler olabiir ancak belirgin
kontrastlanma yoktur.

i Diizensiz sinirlar, kalinlasmis septa, diizensiz kalsifikasyon %50

\Y Diizensiz, kabalagmis sinirlar, kontrast tutan solid igerik %75-%90
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Tablo-7. Ailesel bébrek tiimorii goriilen sendromlar

Sendrom Gen Protein | Kromozom | Ilgili bébrek tiimérleri

Von Hippel-Lindau | VHL pVHL 3p25-26 Multiple, bilateral berrak hicreli
BHK, renal Kistler

Ailesel Papiller | c-met HGF-R 7931 Multiple, bilateral papiller BHK

BHK tip 1

Ailesel leiyomyom | FH FH 1942-43 Papiller BHK, tip 1 olmayan

ve BHK

Birt-Hogg-Dube BHD1 Follikdlin | 17p11.2 Multiple kromofob BHK,
konvansiyonel ~ BHK,  hibrid
onkositoma, papiller  BHK,
onkositik timaorler

Tuberoskleroz TSC1 Hamartin | 9934 Multiple bilateral

TSC2 Tuberin | 16p13 anjiyomyolipom,

lenfojiyolemyomatozis

Kromozom 3 | Bilinmiyor Multiple, bilateral berrak hicreli

translokasyonu BHK

Tablo-8. Bobrek hiicreli kanserin histolojik siniflamasi

Histoloji Siklig1 Alt tip Genetik faktorler
(%)
Konvansiyonel 70-80 Berrak hicreli 3p delesyonu
Granler VHL mutasyonu
Karigik 8p, 9q ve 14q kaybi
5q kazanimi
Kromofilik (papiller) 10-15 Tip1l 7,17 trizomi
Tip 2 c-met anomalisi
14 ve Y kayb1
12, 16, 20 kazanim1
Kromofobik 3-5 Tip 1 —Klasik 1,2,6,10, 13, 17, 21 kayb1
Tip 2 — eozinofilik
Toplayici kanal 1 Meduller hiicreli 1,6,8, 11, 18,21, Y kayb1
7,12, 17, 20 kazanimi
Smiflandirilmamais 1 Tanimlanmamis
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BENIGN BOBREK TUMORLERI

BASIT BOBREK KISTLERI

Basit kistler en sik goriilen benign renal kitlelerdir. Dogum ile 18 yas arasinda insidanslar1
oldukga sabit olup %0. 1 ile %0. 45 arasinda degisir (21). Erigskinde ise siklik yas ile
artmaktadir. Bilgisayarli tomografi (BT) ile yapilan ¢caligmalarda 40 yasinda insidans %20, 60
yas sonrast ise %33 olarak bulunmustur (22). Otopsi ¢aligmalarinda ise 50 yas sonrasi
insidans %50 olarak gosterilmistir (23). Cogu ¢alismada belirtilmemesine ragmen erkeklerin
kadinlardan daha ¢ok etkilendigine dair goriisler mevcuttur (22,23).Basit bobrek Kistleri
genellikle unilateral ve soliterdir ancak bilateral ve multiple de olabilirler. Daha ¢ok renal
kortekste gelisirler. Cogunlukla oval ya da yuvarlak olup, tek katli yassi veya kiibik epitel ile
doselidirler. I¢leri berrak ya da saman renginde transiida vasfinda siv1 ile doludur. Duvarlart
degisik kalinliklarda fibroz bir yapiya sahip olup renal eleman icermezler. Baglangigta nefro-
nun bir kismindan tiireyebilirlerse de nefronun higbir yeriyle baglantilari olmadigi
bilinmektedir. Etyolojileri tam olarak agiklanmamis olsa da distal tubuller ve toplayici
kanallardaki ektazi ve kistik dilatasyonlardan koken aldigi diisiiniilmektedir (24).

Basit Kistlerin ¢aplari genellikle 2 cm’den kiigiik olmakla beraber, 1cm’den kiigiik
olabildikleri gibi, 10 cm’den biiyiik de olabilirler (25). Basit kistlerin biiylime egilimleri
hakkinda zit goriisler bildiren degisik ¢alismalar mevcuttur. Uzun siireli takiplerde kist
capinin arttigina dair bulgularin yani sira kist ¢apinda bir degisiklik olmadigini belirten
gortisler de mevcuttur (21,26) Basit bobrek kistleri genellikle asemptomatik olup siklikla
otopside ya da diger hastaliklar nedeniyle yapilan radyolojik arastirmalar esnasinda insidental
olarak tespit edilmektedir.Bununla birlikte abdominal kitle yada agri, piyelokalisiyel sisteme
ruptiire olduklarinda hematiiri ve basi nedeniyle segmental bir iskemiye neden olduklarinda
hipertansiyon ile ortaya ¢ikabilirler (26,27,28). Blylk ¢aptaki kistler kalisiyel yada pelvik
obstriiksiyona sebep olabilirler. Klasik basit benign kistlere ultrasonografi (USG) ile rahatlikla
tan1 konabilir. USG de asagidaki kriterlerin olmasi basit benign kisti diisiindiirmelidir (29):

1 Internal ekolarinm olmamasi
2 Keskin siirl, diizgiin, ince ve net bir duvar

3 Ses dalgalarinin kist icinden gegerek arka duvarda iyi bir akustik siddetlenme meydana
getirmesi

4 Kiresel yada hafif oval olarak izlenmesi

Bu kriterlerin hepsi mevcutsa malignite olma sansi diistiktur (30,31). Bu kriterler
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saptanamadiginda, 6rnegin septasyonlar, diizensiz yada kalinlagmis kenarlar, kalsifikasyonlar
veya siipheli alanlar mevcutsa BT, magnetik rezonans goriintiileme (MRI) veya igne
aspirasyonu gibi ileri incelemelere ihtiya¢ duyulur (32). Kiimelenmis bir kist yigininin olmasi
da BT ile incelemeyi gerektiren baska bir durumu olusturur. Clinkii orada gizlenmis kiigiik bir
kanser odag1 bulunabilir.

Basit bir kist i¢in BT kriterleri USG de kullanilanlara ¢ok benzer:

1. Keskin, ince, belirgin net bir duvar ve sinirlar
2. Kiiresel yada hafif oval sekil
3. Homojen icerik

Kist i¢eriginin yogunlugu -10 ile +20 Hounsfield {initesi (HU) arasinda degisir ve suyun
yogunluguna esittir. Ayrica kontrast madde enjeksiyonundan sonra yogunluk degismemeli,
siddetlenme olmamalidir. 20 HU dan daha diisiik yogunlukta kontrastli tarama yapildiginda
maligniteye rastlanmamakla birlikte, gergekten benign olan basit bir bébrek kistinde
yogunluk 20 ile 90 HU arasinda degisen ¢ok yogun bir igerik de olabilir (33). Bunlarda
yapilan kontrastli incelemelerde siddetlenme olmamasi ve USG ile BT kriterlerinin tam
olmasi ile benign kist tanis1 tam olarak konabilir. Bu gibi yiiksek yogunluklu kistlerde
intravendz kontrast madde enjeksiyonu Ozellikle gereklidir. Kistlerde kan damari bulunmadigi
ve direkt olarak nefronlarla baglantilari olmadigindan kontrast sonrasi goriintiileri de
siddetlenmemelidir. Siddetlenme varsa vaskiiler dokuyu yada siviya kontrast madde
karigmasini diistindiirtir (33).

Kalin bir duvar, septasyon, kalsifikasyon, nonhomojen veya hiperdens sivi yada internal
ekolar igceren s1vi varliginda basit kist disindaki olasiliklar akla getirilmelidir. Bunlar
komplike kist (hemoraji, enfeksiyon yada kalsifikasyon igeren kistler) olabilecegi gibi kistik
neoplaziler de olabilirler. Enfekte olmus bir kist duvari kalinlagmis veya kalsifiye olmus
olabilir. Enfeksiyon veya malignite olmadan da kalsifikasyonlara rastlanabilir. Basit bobrek
kistlerinin %1-3’1 kalsifiyedir (34,35). Bu kalsifikasyon ¢ogu zaman hemoraji, enfeksiyon
yada iskemiye sekonder olusur (33). Ayrica basit kistlerin %6’simin kanayabildigi bilinmelidir
(36,37). Ozetle kistik renal kitlelerin degerlendirilmesinde USG tan1 aract olmamalidir.
Ancak kompike kist varliginda BT ve/veya MRI ile degerlendirme mutlaka yapilmalidir.
Lezyonun vaskiilaritesini ortaya koyan kontrastlanma MRI ile iyi degerlendirilebildiginden
kistik renal kitlerin degerlendirilmesinde MRI yararlidir (39). MRI’1n BT ile kars1
lastirildiginda daha iyi bir kontrast rezoliisyonu oldugu ve bazen eszamanli olarak yapilan BT
de goriilemeyen bulgular olabilecegi goz oniinde tutulmalidir.

Malignite ekarte edildiginde asemptomatik basit kistlerin tedavi edilmesi gerekmez. Benign
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basit bir kist piyelokalisiyel bir obstriiksiyon yada hipertansiyona yol agiyorsa, ciddi agriya
neden oluyorsa cerrahi girisim diistiniiliir. Cerrahi olarak unroofing yapilarak yada perkiitan
kist aspirasyonuyla sorun ¢oziilebilir. Ancak ¢ogu zaman aspirasyon sonrasi kist s1visi
yeniden toplanabildigi i¢in aspirasyon sonrasi kist i¢ine yapilan sklerozan madde
enjeksiyonlar1 niiksleri azaltmaktadir. Bu amagla glukoz, fenol, saf alkol ve iophendylate gibi
maddeler kullanilmis fakat higbiri yeterince etkili bulunmamistir (40). Ancak bizmut fosfat
ile yapilan sklerozan galismalar {izerinde diisiiniilmeye deger bir yontem olarak kabul
edilmistir (40). Artik gliniimiizde inatc1 tekrarlayan basit kistlere perkiitan rezeksiyon ve
internal marsupializasyon veya transperitoneal yada retroperitoneal laparoskopik unroofing
yapilmasi daha etkin ve populer yaklasimlar olarak goriilmektedir (41,42).Bosniak 1986’da
kistik renal kitlelerin tanisinda ve tedavilerine yaklagimin belirlenmesinde renal kitlelerin
BT bulgularina dayanan bir siniflama 6nermistir. Son 20 yildir elde edilen yeni deneyim ve
bulgular ile Bosniak renal kist klasifikasyon sistemi guincellenmis ve yeniden diizenlenmistir
(38). Lezyonlarin morfolojik ve kontrastlanma 6zellikleri kullanilarak her lezyon 1°den 4’¢
kadar ilgili tedavi 6nerileri ile birlikte siniflandirilmistir. Bunlar Kategori I, 11, I1 F, 111 ve
IV’diir (Tablo 9). Kategori | ve 1l lezyonlar icin daha ileri inceleme gerekmez . Kategori Il F
lezyonlarin benign oldugunu ispatlamak i¢in takip edilmesi gerekirken, kategori III ve IV
lezyonlar ise cerrahi olarak tedavi edilirler . Orijinal klasifikasyon sistemindeki baslica
degisikliklerden biri, kategori II’den biraz daha kompleks ancak kategori Il i¢in yeterli
kompleksliligi olmayan kitlelerin toplanildig1 kategori II F’in sisteme dahil edilmesidir
(43,44,45). Bu kategori benign kategori I1I bobrek kistlerinin ¢ikarilmasiyla elde edilen
deneyimlere dayanarak ortaya konmustur. Kategori II F lezyonlar iyi sinirli ve multiple ince
septalar veya duvarlarinda minimal diizgiin kalinlasma yada 6l¢iilebilen kontrastlanma
olmadan septa igerebilen kistlerdir. Ayrica kalin, nodiiler ve diizensiz kalsifikasyonlar
gosterebilirler. Ancak stabilitelerini gostermek ve benign olduklarini kanitlamak i¢in BT ile
takipleri gerekmektedir. Bu yaklagim ile %95’den fazla hastada gereksiz cerrahi mudahaleden
kaciildigr gosterilmistir (43). 2005 Bosniak siniflandirilmasinda baska bir degisiklik
kalsifikasyonlarin kistik renal kitle tanisinda oynadigi rol iizerinde olmustur. Onceleri lezyon
icerisindeki kalin, nodiiler, diizensiz kalsifikasyonlar lezyonu kategori I1I’e sokarken artik
bunun dnemli olmadig1 ve lezyon igindeki kontrastlanmanin olup olmamasina bagl olarak
kategori I1I’e sokulmasi gerektigi kabul edilmistir. Baglangigtan beri degismeyen tek faktor
lezyon kontrastlanmasinin 6nemidir. Cerrahi lezyonu cerrahi olmayandan ayirt etmede en
onemli faktor doku vaskiilaritesinin olup olmadigidir ki bu kontrastlanma ile belirlenmektedir.
Kategori I, II ve II F lezyonlarda 6l¢iilebilir bir kontrastlanma yoktur. Ancak bu lezyonlarin

kontrastl ve kontrassiz goriintiileri karsilastirildiginda ince diiz bir septa ve duvarlarinda
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subjektif bir kontrastlanma oldugu goriilebilir. Bu sezilebilir kontrastlanma olarak

adlandirilmistir (38). Kategori I F ve III arasinda ayirim yapmak bazi olgularda zor

olabilmektedir. Bu gibi olgularda lezyonu, 6zellikle parsiyel nefrektomi icin uygunsa, daha

yiiksek kategoriye sokmak uygundur. Kategori II ve II F arasinda bir siiphe oldugunda ise

lezyonu takip protokoliine almak yerinde olur.

Diger taraftan son yillarda intermediate kistik renal kitlelerin degerlendirilmesinde perkiitan

biyopsilerin yapildig: bilinmektedir (46). Siipheli kronik bir renal apsede veya enfekte renal

kistlerde yada cerrahi riski yiiksek hastalarda tani i¢in uygun olsa da, kistik renal biyopsi

orneklerine batlndyle guvenilemez. Son olarak, Bosniak renal kist klasifikasyonu hastanin

Tablo 9. Bosniak Renal Kist Klasifikasyon Sistemi

Kategori

Tanimlama

InF

Basit benign kist. ince duvarli olup septa, kalsifikasyon veya solid komponent
icermez. Su dansitesinde ve kontrast tutulumu yok. Takip gerektirmez.

Birkac adet sezilebilir kontrastlanma gosteren ince septa iceren basit benign Kist.
Duvar veya septada ince kalsifikasyon yada kisa bir segmentte hafifce kalinlagsmis
kalsifikasyon olabilir. Iyi smirli, kontrastlanmayan ve homojen olarak yiiksek
yogunluklu <3 cm lezyonlar da bu gruba dahildir. Ileri inceleme gerekmez.

Multiple ince septa veya diizglin minimal kalinlasmis bir duvar yada septa iceren
kistler. Septa veya duvarlarinda sezilebilir kontrastlanma olabilir ancak 6l¢iilebilir
kontrastlanma yoktur. Duvar ve septalart kalin ve nodiiler kalsifikasyonlar
icerebilir.  Genellikle diizgiin smirhdirlar. Ayrica yiiksek yogunluklu ve
kontrastlanmayan >3 cm lezyonlar da bu kategoridedir. Bu lezyonlar1 benign kabul
edebilmek i¢in takip edilmeleri sarttir.

Kalinlasmis, diizensiz veya diizgiin duvar yada septalar1 olan, Olciilebilir
kontrastlanma gosteren kuskulu kistik lezyonlar. Benign olabilecekleri gibi
(6rnegin hemorajik yada enfekte kistler, multilokiile kistik nefroma) malign de
olabilirler (kistik renal hucreli kanser, multilokiile kistik renal hicreli kanser gibi).
Cerrahi olarak ¢ikarilmalar1 gereklidir.

Kategori III’deki tiim kriterlerin yanm: sira duvar veya septumdan bagimsiz olarak
yumusak doku komponentine sahip ve kontrastlanma gosteren malign kistik
kitlelerdir. Cerrahi olarak ¢ikarilmalar1 gereklidir.

tedavi planinin kistik renal kitlenin goriintii 6zelliklerine gore belirlenmesini 6nermekle

birlikte,

hastanin yasi, komorbiditeleri, tibbi hikayesi ve kitlenin bdobrek igindeki

lokalizasyonu gibi tan1 ve tedaviyi etkileyebilecek faktorleri igermediginden her vaka klinik

faktorlere, goriintiileme bulgularina ve lirologun deneyim ve becerisine gore ele alinmalidir.
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ANJIOMYOLIPOM

Anjiomyolipom (AML) degisik oranlarda diiz kas, yag ve kalin duvarli damarlardan olusan
benign bobrek timdrlerinden birisidir. AML’larin perivaskiler epitelioid hiicrelerden koken
aldig1 diisiiniiliir. Otopsi ¢aligmalarinda %0.3, populasyondaki USG taramalarinda ise %0.13
oraninda rastlanir. AML tiiberoz sklerozlu hastalarin yaklasik olarak %50 ile %80’inde
goralir (47,48). Tuberoz skleroz mental retardasyon, epilepsi, daha ¢ok ytizde, yanaklarda
goriilen adenoma sebaseum seklindeki cilt lezyonlarinin yani sira retina, akciger, karaciger,
pankreas, kemik ve bobreklerdeki AML’lar ile karakterize konjenital ve familyal bir
hastaliktir. Tuberoz sklerozlu hastalarin yani sira Von Recklinghausen hastalig1 ve otozomal
dominant polikistik bobrek hastaliginda da AML gelisebilmektedir (49). Tuberoz sklerozlu
hastalarda ortalama goriilme yas1 30 olup kadin/erkek orani 2/1’ken, tuberoz skleroz
bulunmayan sporadik vakalarda goriilme yasi daha ge¢ olup (ortalama 45 yas) bunlarda kadin
predominansi hakimdir (47,48).

Tuberoz sklerozlu hastalarda timar tipik olarak multiple, bilateral ve kiguk olarak izlenirken,
sporadik olanlarda tek, unilateral ve biiyliktiirler. Bunun yani sira tuberoz sklerozlu
hastalardaki AML’de biiyiime daha hizli olup semptom verme egilimide daha ytiksektir.
Eskiden genellikle semptomatik prezentasyondan sonra tespit edilen AML artik gliniimiizde
degisik tibbi nedenlerle giderek artan siklikta kullanilan gériintiileme yontemleri sayesinde
asemptomatik ve tesadif olarak tespit edilebilmektedir. Yan agrisi, hematiiri ve palpabl kitle
en sik goriilen semptomlardir. Masif retroperitoneal kanama nedeniyle olusan hipovolemik
sok olgularin %10’nda goriiliir ve en korkulan komplikasyondur (50). Hamilelik AML’de
kanama riskini artiran bir faktordiir. Nadiren hipertansiyon ve anemi de goriilebilir.

Benign olarak kabul edilen AML’de malign transformasyon ¢ok nadir olup AML’den kéken
alan leiomyosarkom ve multiple pulmoner nodiiller seklinde izlenen lenfanjioleiomyomatosis
gibi olgular da rapor edilmistir (51,52).

AML hiler lenf nodlari, retroperiton, karaciger, dalak ve renal vende olmak uzere ekstra renal
olarak da izlenebilmektedir. Ancak bu durum metastaz olarak degil, hastaligin multisentrik
orijinli olmasina bagli bir durum olarak ele alinmalidir (53,54).

Olgularin ¢ogunda tipik radyolojik bulgular nedeniyle USG ve BT ile rahatlikla tani
konulabilir. AML, USG de belirgin kenarli, yliksek ekojenitede ve siklikla gdlgelenmesi olan
lezyonlar olarak goriiliirler. Golgelenme renal hiicreli kanserde (RHK) hi¢ olmadigi icin AML
icin tipik bir bulgu olarak ortaya cikar (55). Siipheli olgularda yapilan BT kullanilabilecek en
giivenli yontemdir. Igerdigi yag nedeniyle BT de saptanan negatif yogunluklar (-20 ile -80
HU) patogonomiktir (56). RHK’ler ise yag i¢germezler. Literatiirde yag i¢eren 5 RHK olgusu
rapor edilmis olup bunlarin hepsinde kalsifikasyonlar mevcuttur. Halbuki AML’da kalsifi-
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kasyon hi¢ yoktur (57). MRI tani1 i¢in bagvurulan diger bir goriintiileme yontemidir. Renal
anjiografilerde tani i¢in kullanilabilmkte olup, anevrizmal dilatasyonlar AML igin tipiktir.
AML igerdigi yag, diiz kas ve damar yapilar1 nedeniyle sar1-gri renkte gorilen kapsulll bir
lezyon olup, sarkom tiirleri ile karisabilirler. Birgok AML’de selliiler atipi bolgeleri olup
pleomorfizm, mitoz ve nekroz izlenebilir. HMB-45, MART-1, tyrosinase ve microphtalmia
faktor gibi mela-nositik markerlar ile yapilan immuno boyamalar ile AML sarkomlardan ayirt
edilebilir (58).

Yapilan ¢aligsmalar kii¢iik tiimorlerin yavas biiylidiiglinii ve hemoraji riskinin daha az
oldugunu gosterdigi igin genellikle 4 cm. den kiigiik AML takibe alinir (50). Alt1 aylik yada
yillik klinik degerlendirme ve goriintiileme yapilarak biiylime hiz1 ve klinik 6nemi belirlenir.
Dort cm’den biiytik timorler 6zellikle semptomatikse cerrahiye adaydirlar. Kanama nedeniyle
acil eksplorasyon gerekli oldugunda genellikle tedavi total nefrektomidir. Ancak hastalik
bilateralse, tuberoz skleroz eslik ediyorsa veya bobrek yetmezligi varsa parsiyel nefrektomi
yada embolizasyon diisiiniilebilir.

BENIGN MULTILOKULER KiST (KiSTIK NEFROMA)

Eskiden c¢ok degisik adlarla ifade edilen bu karakteristik bobrek lezyonu i¢in son yillarda
kistik nefroma terimi daha popiiler hale gelmistir. Lezyon i¢indeki bosluklar kimi
arastirmacilar tarafindan lokiil, kimileri tarafindan da kist olarak nitelendirilmistir. Bu lezyon
kapsiillii, birbiri ve renal pelvis ile iligkisiz ve birbirinden septalarla ayrilmis kistik yapilardan
olusmustur. Lezyon genellikle unilateral ve unifokaldir. Lezyon ¢ap1 ¢cogu zaman 5 ilel5 cm.
arasinda degismekle birlikte 30 cm. {izerinde rastlanan olgular da vardir. Genellikle 4 yas
oncesi ¢cocuklarda yada 30 yas tizeri eriskinlerde olmak iizere bimodal goriiliir. Cocuklarda
asemptomatik kitle ile ve erkeklerde daha sik olmak iizere kendini géstermekteyken, erigkinde
kadin/erkek orani 8/1 olup hematiiri, karin veya yan agrisi ile idrar yolu enfeksiyonlari
seklinde bulgu verirler (59-60).

Lezyonlar kalin bir kapsiille ¢evrili olup lezyona komsu parankim genellikle basiya
ugramistir. Renal pelvise herniasyon olgularin %10-20’sinde izlenir. Lokiillerin ¢aplar1
genellikle 1 mm. ile 3 cm. arasinda olup igleri serdz bir siv1 ile doludur. Kistler kiibik epitel
ile doselidirler.

Tanida kullanilan USG ve BT gibi goriintiileme yontemleriyle multikistik bobrek ile
multilokiiler kist ayird edilebilir ancak ¢cocuklarda Wilm’s tiimoriinden, eriskinde ise renal
hiicreli kanserden ayird edecek giivenilir bir tan1 ve goriintiileme yontemi yoktur. Kistik

nefromalar genellikle Bosniak kategori Il olarak degerlendirildikleri i¢cin malignite siiphesi
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verirler. Kistik nefroma benign olarak kabul edilmekle birlikte cocuklarda epitelyal,
mezensimal yada blastemal elemanlarin tek veya bir arada oldugu nefroblastom odaklart;
eriskindeyse sarkomatdz odaklar seklinde olgulara eslik edebilmektedir, o yiizden iyi bir
patolojik inceleme sarttir (61,62).

Kistik nefromada malignite sliphesi bulundugu i¢in radikal nefrektomi ile tedavi edilir. Ancak

lezyon lokalize ve 1yi korunmus doku mevcutsa parsiyel nefrektomi yapilabilir.

RENAL ADENOM

Tubulopapiller adenom ve metanefrik adenom olmak tizere 2 grupta incelenirler. Klasik renal
adenom olarak bilinen tiibiilopapiller adenom benign, soliter, parankimal lezyonlardir.
Tiibiiler veya daha siklikla papiller epitelden kaynaklanan kiiglik kortikal lezyonlardir.
Genellikle caplari 1 ile 3 mm. arasinda olup nadiren 1 cm’i gegerler. Erkekte kadinlara gére
daha sik rastlanirlar. Cogu kez asemptomatiktirler (63-64). Uniform, asidofilik veya seffaf
ayni tip niikleus ve hiicresel karakterleri tasiyan hiicrelerden olusurlar. Eskiden 3 cm. ve daha
kiglk renal epitelyal tiimorler adenom olarak kabul edilirken, giiniimiizde tiimor ¢apina
bakilmaksizin seffaf hiicre histolojisi veya degisik derecelerde selliiler atipi gdsteren
timorlerin adenom olarak kabul edilemeyecegi goriisii hakimdir (63,64). Bilgisayarli
tomografi (BT) veya renal arteriografi ile kiigiik adenokarsinomlardan ayrimlari gii¢ oldugu
icin tedavilerinde radikal nefrektomi veya uygun bir lokalizasyon varsa parsiyel nefrektomi
diisiiniilebilir. Metanefrik adenom, klasik adenomlara gore daha biiyiik ¢apta (ortalama 5. 5
cm.) olan, kadinlarda daha sik rastlanan ve yan agrisi, hematiiri ve/veya ele gelen kitle ile
ortaya ¢ikabilen benign tiimorlerdir (65). Histolojik olarak selltler bir stroma icinde bulunan
ince tibul veya papiller elemanlardan meydana gelen bazofilik epitelyal hiicreler olarak
izlenirler. Hemoraji ve kist formasyonu gibi sekonder degisiklikler siktir. Nadir olarak
goriilmeleri ve daha yeni taninmaya baslamalar1 nedeniyle, benign kabul edilmelerine ragmen

malign timor On tanisiyla ¢cogunlukla cerrahiye gitmektedirler.

ONKOSITOM

Onkositomlar benign renal Kitlelerin % 3-7’sini olusturur. A¢ik kahve renkli, diizgiin kenarli,
genellikle ortasinda skar dokusu bulunan, nekroz ve hipervaskiilaritenin hi¢ gozlenmedigi
biiyiik ¢apli (ortalama 4-6 cm.) tumérlerdir. Elli yas sonrast daha sik goriiliirler. Erkeklerde
kadinlara gore daha sik izlenirler. Genellikle tek tarafli ve soliter olmakla birlikte multipl ve
bilateral olabilirler (66,67). Tiroid, paratroid, tukriik bezleri ve surrenal bezde multisentrik

olarak izlenebilirler (68). Cogunlukla asemptomatik olup genellikle rastlantisal olarak teshis
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edilirler. Nadiren renal hicreli karsinom ile birlikte bulunabilirler (69).

Onkositomlar mikroskopik olarak uniform, eozinofilik stoplazmali, biiyiik mitokondriler
iceren hiicrelerden olusur. Mitoz nadirdir ancak selliiler atipi ve pleomorfizm baz1 olgularda
izlenebilir.

IVP, USG ve BT de onkositoma 6zgii tipik bir bulgu yoktur. Tan1 ancak histopatolojik olarak
konur. Ayirici tanidaki zorluklar nedeniyle cogu kez renal hiicreli karsinom gibi radikal
nefrektomi veya parsiyel nefrektomi ile tedavi edilirler ve kesin tan1 ameliyat sonrasi

spesmende histopatolojik olarak konulur.

BOBREGIN DIGER BENIGN TUMORLERI:

Leiomyoma: Bobrek kapsull veya peripelvik dokulardan gelisen benign yapida ve genellikle

1 cm.’den kiigiik tiimdrlerdir. Cogunlukla asemptomatik olup renal korteks yada kapsiiler
yerlesimleri vardir. Bazen ileri ¢apta biiyiidiiklerinde agri, hematiiri, kitle gibi semptomlar
verebilirler (70,71). Mikroskopik olarak ig hiicreli timorler olarak izlenirler, mitoz ve
pleomorfizm gorilmez. Mitoz ve pleomorfizm varsa rabdomyosarkomlar diigiiniilmelidir.
Radyolojik goriintiileri ¢ok degisken oldugu i¢in (kistik, solid, komplike kist gibi) tedavilerinde

lezyon biiytikliigii ve lokalizasyonuna gore radikal veya parsiyel nefrektomi yapilmaktadir.

Lipomlar: Genellikle renal kortekste rastlantisal olarak tespit edilen kiigiik ¢aplt benign
lezyonlar olup nadiren biiyiik ¢aplara ulastiginda semptomatik olabilirler (70). Renal lipom
teshisi koymadan once anjiomyolipom, retroperitoneal lipomattz tumorler ve

pelvik/parapelvik lipomatosis gibi klinik olasiliklar akla getirilmelidir.

Jukstaglomeriler timor: Benign bir bobrek tiimorii olup genellikle asirt renin yapimina
bagli hipertansiyonla ortaya ¢ikarlar ancak nadir olarak nonfonksiyone tipleri de vardir.
Cogunlukla yetiskinlerde izlenmekle birlikte ¢ocukluk ¢aginda da goriilebilirler. Genellikle
tek tarafli, soliter ve 3 cm.’den kiiciiktiirler. Bu tiimor renin salgiladigi i¢in hipertansiyon ve
hipokaleminin neden oldugu basagrisi, myalji ve halsizlik 6n plandadir. Lezyonun cerrahi
olarak ¢ikarilmasini takiben hipertansiyon ortadan kaybolur (72,73).

Ayrica fibrom, lenfanjiom, hemanjiom gibi mezensimal dokulardan kaynaklanan benign
bobrek timorleri de nadir olarak gorulrler.
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RENAL HUCRELI KARSINOM
INSIDANS

Her y1l diinyada 100 000°den fazla insan renal hiicreli karsinom nedeniyle dlmektedir.
En yiiksek insidans Iskandinav ve Kuzey Amerika iilkelerindedir. insidans Aftrika’da diisiik
olmasina ragmen Amerikali beyaz ve siyah wrklar arasinda fark goériilmemistir. Amerikan
verilerine gore insidansin her yil arttigi goriilmektedir. Son 20 yilda insidans 100 000 de
6,1°den 9,3’e¢ cikmistir (74). Renal hicreli karsinom Amerika’da 6. En sik goriilen kanserdir
(75). Hastalar RHK tanis1 aldiktan sonra prognozlari farkliliklar gostermektedir. Lokal ileri
evre veya nodal tutulumu olan hastalikta 5 yillik sag kalim %38 kadar diisiik olabilmektedir.
(76,77)Klasik bilgi olarak RHK erkeklerde kadinlar oranla iki kat daha fazla gorilmektedir.
Genellikle 6.dekattan sonra goriilen RHK 40 yasin altindakilerde ve gocuklar da nadirdir
(74).

ETYOLOJI

Bobrek hucreli kanserin etyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte, tarihsel siireg
icerisinde bircok risk faktorii suglanmis ve bunlara ydnelik koruma ve tedavi yontemleri
sunulmustur. Ornegin 1970 yilinda Murphy ve Mostofi bu kanserin renal adenomlardan
gelistigini ileri sirmislerdir. Ancak bu teori heniiz kanitlanmamistir. Deney hayvanlarinda
bazi viriislerle bobrek adenomu ve bobrek hiicreli kanser olusturulmus ancak insanlarda bu
durum ayn1 sekilde kanitlanamamistir. Digi Suriye hamsterlerine uzun siire dstrojen verilmesi
ile bobrek kanseri olusturuldugu i¢in, bobrek hiicreli kanserlerin etyolojisinde dstrojenin rolii
olabilecegi kabul edilerek, uzun yillar boyunca bobrek hiicreli kanser tedavisinde anti-0strojen
ve progestojenik ajanlar kullanilmistir (78). Gilinlimiizde bu goriis kabul gormemektedir.

Diger biitiin kanserlerde oldugu gibi, bircok ¢evresel kimyasal karsinojen, sigara-tutin
ve hereditenin bobrek hiicreli kanserdeki rolleri arastirilmistir ve bu arastirmalar giiniimiizde
de devam etmekte olup bazi Oonemli kanitlara ulasilmaktadir. Molekiiler biyolojideki bas
dondiiriicti gelismeler, insan genomunun biiyiik oranda anlasilmis olmasi ve yiiz binlerce
insan {lizerinde on yillar boyu yapilan epidemiyolojik caligmalar, bobrek hiicreli kanserdeki
risk faktorlerini ortaya koymak icin kismen de olsa bir kap1 aralamis bulunmaktadir. Bugiin
icin bobrek hucreli kanser familyal ve sporadik olmak (zere iki grupta ele alinmaktadir.

Giiniimiizde bilimsel olarak en ¢ok kabul goren ve kismen de kanitlanan risk faktorleri
obezite, sigara kullanimi, son donem bobrek yetmezligi ve diyaliz ile bobregin edinsel kistik

hastaliklar1 olarak ele alinmaktadir.
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Genel olarak bu kanser icin risk faktorleri i¢ grupta ele alinmaktadir. (Tablo-10) ayrica
bobrek hiicreli kanserin genel popiilasyonda goriilme sikligr ile risk faktorlerinin bu kanseri
kag kat arttirdig1 tablo-11’da gosterilmistir. (79-80)

TABLO-10 Sporadik bdbrek hicreli kanser igin risk faktorleri

YASAM CEVRESEL DIGER FAKTORLER

TARZI/DIYET FAKTORLER

Sigara ve ttln Kadmiyum Uzun dénem diyaliz

Obezite Klorlu ¢ozlculer Hipertansiyon

Yagdan zengin gida Petrol-kimya Grtnleri Uzun dénem analjezik kullanimi
Asbestozis

TABLO-11 Sporadik bobrek hucreli kanserde risk faktorlerinin genel popilasyona gore

rolatif risk oranlari

RISK FAKTORU KANSER ARTTIRMA
DERECESI

Son dénem bobrek yetmezligi ve diyaliz 32kat
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Son doénem bobrek yetmezligi ile birlikte edinsel kistik

hastalik >100 kat
Obezite 3,6 kat
Sigara ve tiitiin kullanimi 2,3 kat
Hipertansiyon 1,4 kat
Kuru temizlemede c¢alisan isgiler 1,4 kat
Hipetansiyon olmaksizin dilretik kullananlar 1,3 kat
Trikloretilene maruz kalma 1 kat
Uzun donem fenasetin kullanimi 1,1-6 kat
Polikistik bobrek hastaligi 0,8-2 kat
Kadmiyuma maruz kalma 1,3-9 kat
Arsenik maruziyeti 1,6 kat
Asbestozis 1,1-1,8 kat

Son doénemlerde kanserden korunmak igin kurulmus olan uluslararasi dernek ve
kuruluslarin ¢ok sayida insan iizerinde yaptigi uzun donem epidemiyolojik arastirmalar,
yasam tarzinin ¢ok Onemli oldugunu ve bir¢ok risk faktoriiniin yasam tarzi ile iliskili
oldugunu, yasam tarzinin degistirilmesi ile bdbrek hiicreli kanser riskinin azaltilabilecegi

bildirilmektedir. Ornegin diizenli egzersiz yapmanin, sebze meyveden zengin yagdan fakir

24



gidalarla beslenmenin obeziteyi, sigara kullanimini ve diyabet gelisimini azaltarak bobrek
hiicreli kanser gelisme riskini azaltabilecegi iddia edilmektedir (80,81).

Son dénem bobrek yetmezligi olan hastalarda basta RHK olmak tizere, bir¢ok organda kanser
gorilme insidansinin arttigi artik bilinen bir gergektir. Ayrica son donem bobrek yetmezligi
olan ve oOzellikle diyalize giren hastalarda edinsel bobrek kistik hastaligi goriilme sikligi
artmaktadir. Ug yil kadar diyaliz goren hastalarin %10-20’sinde, 5 yil tedavi gorenlerin %40-
60’inda , 10 y1l ve daha fazla tedavi edilenlerin ise %90’indan fazlasinda edinsel bobrek kisti
gelismektedir. Bobrek yetmezligi olup kisti olmayan hastalarda RHK gelisme insidans: %4,2-
5,8 iken, yalnizca edinsel bobrek kisti olanlarda bu oran % 3-7°dir. Bobrek yetmezligi ile
birlikte edinsel bobrek kisti oldugunda bu oran dramatik sekilde artarak genel popiilasyona
gore RHK gelisme riski 100 kat artmaktadir. Bu hasta grubunda neden bu kadar yiiksek
oranda RHK gelistigi patogenezi aydinlatilamamakla birlikte, bir takim mekanizmalarin rol
alabilecegi spekiile edilmistir. Bu mekanizmalar; hiicresel ve hiimoéral immiinitede azalma,
serbest oksijen radikallerini sentezinde artis, antioksidan mekanizmalarda zayiflama, kronik
iriner infeksiyonlara bagli olarak fagositik aktivitede artis ve serbest radikallerin artmasina
bagl olarak DNA hasar1 ve mutasyon oranlarinin artmasi, primer glomeriiler hastalik veya
renal transplantasyondan dolayr immiinsiipresif tedavilerin yapilmasi, bobrek dokusunda
heterosiklik aminler karsinojenik maddelerin birikmesi ve S-adenozilhomosistein gibi metil
transferaz inhibitorlerinin birikimine bagli olarak dokularda metilasyon bagimli hiicre
onariminin zayiflamasi olarak siralanabilir. Son zamanlarda son donem bobrek yetmezligi
olan hastalarda gelisen edinsel kistlerin duvarinda biriken okzalat kristallerininde kanser
gelisiminde rol oynadig ileri stiriilmiistiir.

Sporadik bobrek hicreli kanserin 6énemli ikinci risk faktorl obezite olarak kabul
edilmektedir. Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) 2012 Kilavuzu’nda sporadik bobrek hicreli
kanser icin en 6nemli risk faktorii obezite olarak bildirilmistir ve genel popiilasyona gére bu
timori artirma riski 3.6 kat olarak belirtilmistir (81).

Obezite ile bobrek kanseri arasindaki iliskiyi ortaya koymak i¢in, birgok toplum bazli
vaka-kontrollii epidemiyolojik ve hastane calismasi ile birlikte prospektif caligmalar da
yapilmis bulunmaktadir. Ancak bazi calismalarda soru formlarinin hasta  tarafindan
doldurulmasi ve hastalarin genellikle daha diigiik viicut agirligr bildirme egiliminde olmalari,
diger baz1 c¢alismalarda viicut-kitle indeksi yerine bel cevresi veya kalca cevresi
parametrelerin kullanilmast gibi birtakim metodolojik farkliliklar, farkli risk oranlarinin

bildirilmesine, obezitenin yalnizca kadilar agisindan risk faktorii olduguna, hatta obezitenin
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bobrek kanseri igin risk faktorii olmadigi gibi farkli sonuglarin ¢ikmasina neden olmustur.
Ancak, Avrupa Prospektif Kanser ve Beslenme Arastirma Grubu (EPIC)’nun yaklasik
350,000 Avrupali iizerinde yapmis olduklar1 ve sonuglarini yayinladiklar1 ¢alisma, obezitenin
BHK icin 6nemli bir risk faktorii oldugunu gostermektedir (83). Bu ¢alismada, kadinlarda
obezite icin kullanilan parametrelerin (Viicut-kitle indeksi, viicut agirhigi, kalga gevresi, bel
cevresi gibi) tiimiiniin bobrek kanserini artirdigi gozlenirken, erkeklerde risk faktorii olarak
yalnizca kalga ¢evresinin prediktif 6neme sahip oldugu bildirilmistir.

Obezitenin bobrek kanserine yol agma mekanizmasi kesin olarak bilinmemekle birlikte,
birka¢ mekanizma ile bobrek kanserine neden olabilecegi spekiile edilmektedir. Obezlerde
instlin ve insulin benzeri blyime faktori 1 (IGF-I)’in artmasi ve bunlarin kanser uyarici
molekiiller olmasi, obezitenin hipertansiyon ve diyabete yol agmasi ve bu her iki hastalikta da
bobrek kanseri riskinin artmasi, ayrica obezitenin Ostrojen diizeyini, glomeriiler filtrasyon
hizin1 ve renal plazma akimini artirmasi olast mekanizmalar olarak suclanmaktadir (82, 83-
84).

Sigara kullanim1 ve tiitiin ¢igneme, obeziteden sonra en onemli ikinci risk faktori olarak
kabul edilmektedir. Sigarada bulunan yiizlerce kanserojen madde, diger bir ¢ok organda
degisik rolatif risk oranlari ile kansere yol agtig1 gibi, bobrek hiicreli kanserin gelisme riskini
1.4-2.3 kat artirmaktadir. Sigaradaki kanserojen maddelerin yani sira, sigara igenlerde
hipertansiyon daha fazla goriilmektedir. Hipertansiyon bdbrek kanseri igin ayrica bir risk
faktorii oldugundan, sigara indirek yolla da bobrek kanseri riskini artirmaktadir. Bobrek
kanseri gelisme riski giinde kullanilan sigara sayisi ve kullanma siiresi ile direk baglantilidir.
Sigaranin birakilmasi ile risk azalmakta ve bu azalma oranit 10 yildan sonra % 30’lara
ulagmaktadir. Tiitlin ¢ignemenin sigara i¢ilmesinden daha fazla risk tasidigi bildirilmesine
ragmen, genel goriis, her ikisinin de benzer oranlarda risk tasidig1 seklindedir (85). Onceleri
hipertansiyon ve diiiretik kullaniminin bobrek kanseri i¢in farkli risk faktorleri oldugu
bildirilmesine ragmen, ciddi yapilan son g¢aligsmalar yalnizca hipertansiyonun risk faktorii
oldugunu, ditiretiklerin risk faktorii olmadigini gostermis bulunmaktadir (86).

Fiziksel aktivitede bulunan insanlar, ¢evresel karsinojenlere maruz kalma olasiligi olan isgiler
ve bu karsinojenlere maruz kalmadan dizenli spor ve egzersiz yapanlar olarak iki grupta ele
alimmis, karsinojenlere maruz kalan iscilerde bobrek kanseri riski artmasina ragmen, ikinci
grupta bu kanserin gelisme riskinin olduk¢a azaldigi saptanmustir. Fiziksel aktivitenin,
obezite, hipertansiyon, diyabet gibi bobrek kanseri icin risk faktorii olan hastaliklar1 azaltmak

ve bir kanser promot6ri olan IGF-I diizeyini diisiirmek yoluyla bobrek kanseri riskini azalttigi
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spekiile edilmistir. Ayrica diizenli egzersiz yapan insanlarin daha az sigara igtigi, sebze ve
meyveden zengin beslendigi ve bu faktorlerin de bobrek kanseri riskini azaltmaya katkida
bulundugu bildirilmistir (80,87).

Kanada Kanser Epidemiyolojik Calisma Grubu’nun yaptig1 ¢alismalar, kirmizi et ve yagdan
zengin gidalarla beslenmenin bobrek kanseri riskini artirdigi, sebze ve meyveden zengin
gidalarla beslenmenin ve diizenli E vitamini ile demir preparatlar1 kullanmanin kanser riskini
% 32 oraninda azalttigin1 gostermistir (88). Avrupa Prospektif Kanser ve Beslenme Arastirma
Grubu (EPIC)’nun ¢alismasi ise, total sebze ve meyve tiikketiminin bobrek kanserini
artirmadigini, ancak bundan sebze ve meyveden fakir beslenenlerde bu kanserin goriilme
riskinin artacagi sonucunun ¢ikartlamayacagini bildirmistir (89).

Son olarak alkol tiketimi ile bobrek kanseri arasindaki ilisikiyi arastiran calismalara
baktigimizda, ¢cogunda aralarinda herhangi bir iliski saptanmaz iken, birinde alkol tiiketiminin
yalnizca kadinlarda bobrek kanseri riskini azalttigi, birinde ise alkoliin agir sigara icicilerinde
bobrek kanseri riskini azalttigr bildirilmistir. Ancak kanser riskini azalttigini bildiren yazarlar,

bu sonuglara kugku ile bakilmasi gerektigini belirtmektedirler (90).

PATOLOJI

Bobrek tiimorleri patolojik degerlendirmesi immiino histokimyasal ve sitogenetik
caligmalarin artmasi ve beraberinde gelen degisiklikler ile birlikte yapilan calismalar
neticesinde siniflamalarda zaman i¢inde degisim gdstermistir. 2004 Diinya Saglik Orgut

(DSO) bu degisimlere bagl siniflamasini ortaya koymustur (91).
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Tablo-12: Bobrek Hiicreli Karsinomun Histolojik Altgruplari (EAU Guidelines 2015)

Subtip Insidans Genetik alterasyon

Seffaf hicreli % 80-90 Von Hippel Lindau(VHL) gen kaybi,
kromozom 3 delesyonu

Papiller % 10-15 MET proto-onkogen aktivasyonu

Kromofobik % 4-5 Kromozom 7 ve 17 de trizomi

Toplayici kanal <%1 Tanimlanmamig

Meduiller hiicre <%1 Tanimlanmamis

Malign renal hiicreli tumérler

Renal hiicreli tiimor epiteliyal kaynakli bir kanserdir.Grawitz timord, renal adenokanser,

nefrokarsinom gibi pek ¢ok isim ile anilmasina ragmen en sik olarak renal hiicreli kanser

olarak adlandirilir. Genelde eriskinlerde gorulen bir timordir (93). Sismanlik, sigara icimi,

endustriyel tehlikeli maddelere maruziyet, doymamis yagdan zengin beslenme renal hiicreli

kanser icin risk faktoridur (94). Von Hippel Lindau hastaligi bulunan hastalarin yarisinda

renal hiicreli kanser gelisebilir. Ayrica tiiberoskleroz ile de yakindan iliskilidir. Kazanilmis

renal kistik hastalikta da renal hiicreli kanser orani artmustir (94,95,96). Hemen her seffaf

hiicreli timorde 3 kromozomun kisa kolunda genetik materyel kaybi goriiliir. Ayrica trisomi 7

yada Y kromozomu kayb1 da izlenebilir. Kromofil hiicreli timorlerde Y kromozom kaybi ile

17, 7,16 kromozom trizomisi, 3p delesyonuna gore daha sik goriiliir (93,97). Renal tumérler




rastlantisal olarak bulunan 1-2 cm’lik tiimorler olabilecegi gibi birkag kiloluk iri kitleler
seklinde de olabilir. Ayni bobrekte cok odakta bulunma ihtimali %7 ile %13 arasinda
degisirken karsi bobrekte timor olma insidanst %1°dir. Genelde iyi sinirlanmig solid,
yumusak, lobule, pseudo kapsili bulunan kitlelerdir. Renal hiicreli kanser turuncudan

kahverengiye kadar degisen bir renk ¢esidine sahip iken sar1 renk ise en sik goriilen ve ayirict
renktir. Kanamali, nekrotik kalsifiye ve kistik odaklar icerebilir. Farkli davranislar1 ve

histolojik yapilari nedeni ile alt tiplere ayrilmistir.

Seffaf hiicreli karsinom

Erigkinlerde en sik goriilen renal hiicreli kanser tiiriidiir. Multisentrik tutulum %4 bilateral
tutulum ise %0.5-%3’tur (98). Cogu renal kanser genellikle kortikal yerlesimlidir, ancak ¢ogu
zaman timor disa dogru biiylir ve bobrek disinda bir kitle olarak karsimiza ¢ikar. Renal
pelvise dogru biiyiime daha ¢ok ileri evre tiimorlerde goriilir. Renal hicreli kanserde kesit
yiizeyi tipik olarak altin sarisi renktedir. Cevresinde psddo bir kapsiil bulunur. Mikroskopik
olarak seffaf hiicreli karsinomlar biiyiik, sitoplazmalar1 seffaf, sinirlar1 keskinden graniiler
yaptya dogru farkliliklar gosterir. Burada adi graniiler olarak bahsedilen asidofilik sitoplazma
olmasidir. Hiicrelerin seffafimsi goriintiisii genellikle glikojen ve yag depolanmasina baglidir.
Sitoplasmik musin hemen hi¢ goriilmez. Nukleuslar1 genelde santral yerlesimli niikleus
bayuklikleri kromatin paternleri ise genelde evrelemeye gore degisiklik gosterir.
Immiinohistokimyasal degerlendirmede seffaf hicreli renal hicreli karsinom keratin,
karsinoembriyojenik antijen reaksiyon verir. Sitogenetik olarak seffaf hicreli karsinomlarda 3
nolu kromozomun kisa kolunda delesyon izlenebilir (91,99,100). Mikrovaskuler invazyon
klinik prognostik faktdlerden biridir. Fuhrman evrelemesi en 6nemli prognostik belirtegtir.
Papiller ve kromofob renal hiicreli karsinoma goére daha kotl prognoza sahip olsa da sistemik

tedaviye yanit daha iyidir.

Papiller renal hiicreli karsinom

Tim renal hicreli kanserlerin %15’ini olustururlar. Bazen kromofilik renal hiicreli karsinom
olarakta adlandirilirlar. Kronik hemodiyaliz hastalarinda olusan renal hiicreli karsinom daha
cok papiller tiptedir (91). Bazi papiller renal hiicreli karsinomlar ailesel gecisli olabilir.
Papiller renal hiicreli karsinom radyolojik ¢alismalarda hipovaskiiler ve genis nekrotik
alanlar1 igeren bir gorinum ortaya koyar (92). Mikroskopide karisik papiller olusum ve
stromaya belirgin bir notrofil ve makrofaj infiltrasyonu gozlenir. Cok sayida psammoma

cisimcikleri izlenebilir. Sitogenetik olarak 3q,7,8,12,17, trizomileri gozlenirken klasik tip
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renal hucreli karsinomda izlenen 3p delesyonu papiller tipte bulunmaz (93). Papiller renal
hiicreli karsinom 2 alt gruba ayrilabilir. Tip lde papillalar tek sira halindeki solgun
sitoplazmalt hiicreler ile ¢evrilidir. Tip 2 de ise papillalar psddostratifiye asidofilik

sitoplazmali1 hiicreler ile gevrilidir. Tip 1 timorler keratin 7 ve MUCL1 ile reaksiyona giren

makrofaj ve psommama cisimcikleri icerir (91).

Kromofob renal hiicreli kanser

Bobrek tlmorlerinin yaklasik %5'ini olusturur. Makroskopik olarak soliter, iyi smirli, kesit
yuzeyi kahverengi-gri renklidir. Kanama ve nekroz alanlar igermez.Mikroskopik goériiniimii
cogunlukla keskin sinirli ve yogun sitoplazmali tiimér hiicrelerinin alveolar tarzda yuvalanma
olustursa da kimi zaman mikrokistik ve adenomatéz yerlesimde izlenebilir. Hiicre
sitoplazmalar1 parlak, asidofilik ve perinikleer alanda seffaflik gosterir (112,113,114).
Sitoplazma icerisinde elektron mikroskopisi ile iyi gézlenen ¢ok sayida asidik musin iceren
vezikiiller mevcuttur. Vakalarm ¢ogunda kalsifikasyon goriiliir (115). Immiin histokimyasal
olarak EMA, keratin 7 E kadherin pozitivitesi mevcuttur. Sitogenetik olarak 1,2,6,1013,17,21.
Kromozomlarda kayip izlenebilir. Tiimoriin proliferatif indeksi onkositoma benzer ve normal
renal hicreli karsinomdan disiiktiir (116). Kromofob hiicreli kanserde sarkomatoid doniisiim

diger bobrek tiimorlerinden daha sik oranda goriiliir.

Toplayici kanal karsinomu

Tim renal hacreli kanserlerin %1-2’sini olustururlar. Geng erkeklerde daha sik goriiliir. Bu
timor normal renal hiicreli karsinomdan farkli olarak toplayici kanaldan kaynaklanirlar,
bellini kanal karsinomu olarakta adlandirilirlar (101). Renal medullada yerlesimli
desmoplastik reaksiyon gosteren bir alan ile ¢evrili tiibiilopapiller bir yapilar1 vardir.
Desmoplastik reaksiyon gortlmesi tani igin 6nemli biripucudur (91,102,103,104). Yakin
kanallarda da atipi goriilmesi siktir. Musin boyama genelde pozitiftir. Immunhistokimyasal
belirte¢ olan Vinculin ile genelde reaksiyon gosterirler. Sitogenetik anamoli olarak 1,6,14,15
ve 22 kromozomlarda monozomiler izlenirken seffaf hicreli ve papiller karsinomda goriilen

anomaliler genelde izlenmez. Genelde agresif bir seyir gosterirler (105,106,107).

Multilokuler kistik renal karsinom
Multilokiiler kistik renal karsinom (MMK) tiim bobrek tiimorlerinin yaklasik %1- 4’iini

olustururlar. MMK olarak genelde soliter ve tek tarafli yerlesim gosterir. Makroskopik olarak
30



cevredeki etkilenmemis parankimden iyi ayrilmis 5-15 cm capindadir. Kesit ylizeyinde
multilokiiler bir goriinlim mevcuttur. Kist duvarindaki kistlerin duvar1 genelde seffaf olup
papiller uzanim gostermezler. Mikroskopik olarak solid komponent igermezler. Kistler
tibtiler epitel ile doselidir. Immiin histokimyasal degerlendirmede CK7 ve CA-IX ile
reaksiyon gosterebilir. Genelde prognozu son derece iyidir (91,108,109).

Renal mediiller karsinom

Renal mediller kanser genellikle orak hiicreli anemisi olan siyah irkta goriiliir ve son derece
nadirdir (110). Medulla yerlesimlidir, retikiiler, adenoid kistik bir yap1 gosterirler, hiicresel
farklilagma son derece az oldugu desmoplastik bir stroma i¢inde yogun nétrofil infiltrasyonu
mikroskopik olarak izlenir. Karsinoembryojenik antijen (CEA) reaksiyonu her zaman gorilen
immunhistokimyasal belirtegtir. Tan1 aldiginda genelde metastaz yapmis olan bu tumor son

derece agresifitir (91,111).

Miisinéz tiibiiler ve igsi hiicreli karsinom

Diisik gradeli miisindz tiibiiler, igsi hiicre 6zellikleri bulunan renal epitelyal neoplazidir.
Makroskopik iyi sinirlt gri agik kahverenkli gériiniimii mevcuttur. Eskiden bu tiimoérlerin ¢ogu
sarkomatoid tiimor olarak adlandirilmistir. Genelde iyi prognozlu olan bu tiimore bagli sadece

1 metastaz bildirilmistir (91).

Xp 11.2 translokasyonu/TFE3 gen fiizyonu ile birlikte gbriillen renal hiicreli karsinomlar

Bu karsinomlar genelde ¢ocuklarda ve geng erigkinlerde goriiler ve tan1 aninda genelde ileri
evrededirler (117,118). Mikroskopik olarak papiller bir yapi olusturan sahip eozinofilik
sitoplazmali, 1yi siurlt hiicreler izlenir. Psommoma cisimcikleri her zaman goriiliir. TFE3
proteine ile imminreaksiyona girerler (119). Ge¢ evrelerde tani aldiklarindan prognozlari

genelde kotuddr.

Noroblastom ile birlikte goriilen renal hiicreli karsinomlar

Bu timor grubu WHO siniflamasina 2004 de girmistir. Cocukluk donemi ndroblastom nedeni
ile tedavi gormiis olan olgularda gelisen tiimordiir. Ortalama renal hiicreli karsinom gorilme
yast 13.5 dir. Unilateral yada bilateral gortlebilir, histopatolojik olarak heterojen bir yapiya
sahiptirler (91).
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Wilm’ s tiimorii(Nefroblastom)

Wilm’s tiimorii diger adi ile nefroblastom, fotal hayattaki bobrekte bulunan nefrojenik
blastemal hiicrelerden koken alan son derece malign bir bobrek timdoridir. Nefroblastom
gelisiminde, en sik olarak 11pl13 ve 11pl5 kromozom bdlgelerindeki olmak lizere, gesitli
genetik degisiklikler 6nemli rol oynar (120,121). Nefroblastomlar ¢ocukluk ¢agi bobrek
timarlerinin %80’ini olusturular. En sik olarak 2-4 yas arasinda goriiliir. 6 aydan kiigiik ve 6
yastan biiyiikk ¢ocuklarda goriilmesi nadirdir insidansi 8000 de 1 dir (122). Wilm’s timori
genelde biiyiik, iyi siirli, yumusak, solid kitlelerdir. Kesi yiizeyleri gri renklidir ve beyin
dokusunu andiran bir goriiniisii vardir. Siklikla kanama ve nekroz odaklan ile kistik olusumlar
icerirler. Timor tipik olarak epitel stroma ve blastem igerir. Epitelyal kisim genellikle
kolumnar epitel ile doseli kiigiik tiibiiller ile kaplidir. Blastem ¢ocukluk ¢agimin diger kiiguk
mavi hiicreli tiimorlerinde de oldugu gibi ise rastgele yerlesmis kiiciik niikleuslar1 koyu
boyanan, yogun mitozun izlendigi sikismis kiigiik hiicrelerin meydana getirdigi katlardan
olusur. Wilm’s timorleri histolojik blyuk hiperkromatik nikleus ve multipolar mitoz ile
gosterilen anaplazinin bulunup, bulunmamasina gore olarak 2 gruba ayrilir. Anaplazi bu
timorlerin %6°’sinda azinda goriiliir, hastalarin %80’i iki yasindan biiyiiktiir, bir yasmnin
altinda anaplazi son derece nadir goriiliir. Anaplazi bulunan tiimorlerde prognoz son derece
kotadar .

SEMPTOM VE BULGULAR

RHK'lu hastalar ¢esitli semptomlarla bagvurabilirken bazi hastalar hastalik ilerleyinceye kadar
asemptomatik kalabilmektedir. Bagvuruda yaklasik olarak %25 hastada uzak metastaz veya
lokal ileri hastalik saptanir (123). Hastalarin yaklasik olarak %350'si insidental olarak tani alir.
Diger kalan grup hastalarda hematiiri, abdominal kitle, agr1 ve kilo kaybi en sik goriilen
semptomlardir. RHK tanis1 almig 701 hasta ile yapilan g¢alismada semptomlarla tani alan
hastalar ile insidental olarak tani alan hastalar karsilasirilmis ve 5 yillik hastaliga bagh
sagkalimda insidental olarak tani alan grup %76 iken diger grupta bu oran %44 olarak
saptanmig (124). Klasik hematiiri, yan agrist ve palpabl abdominal kitle triadi hastalarin % 9
luk kisminda goriiliir ve genellikle lokal ileri evre hastaligi isaret eder (125). Diger
semptomlar genellikle tiimoriin lokal invazyonu ve uzak metastazlara bagli olusur. Hematiiri
yaklagik olarak hastalarin %40’ inda goriiliir ve tlimoriin toplayici sistem invazyonu sonrasi

olusur (126). Glomeriiler kanama sonrasi piht1 formasyonu goriilmez bu nedenle
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aciklanamayan pihtili hematiirisi olan hastalarda hematiiri RHK i¢in 6nemli bir bulgu olabilir.
Abdominal kitle genellikle zayif geng¢ hastalarda ve alt pol timorlerinde palpe edilir. Kitle
genellikle sert, agrisiz, homojen ve solunumla birlikte hareket eder. Skrotal varikoseller ise
RHK'lu erkek hastalarin %]11'inde goriiliir (127). Bobrekteki kitlenin gonadal veni obstriikte
etmesine sekonder olarak gelisen bu varikoseller hasta yatar pozisyona gegince normal
varikosellerin aksine genelde kaybolma egiliminde degildirler. Vena kava tutuluma bagl alt
extremite 6demi, asit, hepatik disfonksiyon ve pulmoner emboli gibi semptomlar izlenebilir.
Dissemine hastaligi olanlarda semptomlar akciger, lenf nodlari, kemik, karaciger ve beyin
gibi organlara metastaza bagl olabilir. Hastalarin yaklasik %20-25'inde paraneoplastik
sendromlar goriilmektedir. Bu sendromlar tani esnasinda bazen karisikligi yol agarlar ve
onemli morbiditelerin ¢ikmasina neden olabilirler. Anemi %29-88 hastada gorulen bir
semptomdur, genellikle ileri evreyi isaret eder ve kronik hastalik anemisi seklinde normositik
ve mikrositik anemi seklinde izlenir (128). Hastalarda karaciger metastazi olmadan hepatik
disfonksiyonu gelismesi Stauffer's sendromu olarak adlandirilir. Bu disfonksiyonun tiimorden
GMCSF (granulosit-makrofaj koloni stimile edici faktér) ve IL-6 gibi sitokinlerin
salgilanmasina bagli oldugu diistiniilmektedir. Hepatik disfonksiyon genelde kotl prognoz
gostergesi olup ates, kilo kayb1 ve kronik yorgunluk ile beraberlik gdsterir (129). Nefrektomi
hepatik disfonksiyonda diizelme yapabilecegi gibi nefrektomi sonrasi karaciger enzimlerinin
yeniden yiikselmesi lokal niiks ve uzak metastazin gostergesi olabilir. Hastalarin %20'sinde
genellikle gece terlemesi, anoreksi ve kilo kaybinin eslik ettigi intermittan karakterde ates
izlenir (130). Hastalarin %15’inde hiperkalsemi izlenir. Bundan sorumlu mekanizmalar; litik
kemik metastazi, parathormon benzeri peptitlerin ve vit D3 asir1 lretimi sonucu kemik
rezorpsiyonudur (131). RHK, parancoplastik eritrositozun en sik nedenidir. Hastalarin %]1-
5’inde goriilen eritrositoz asir1 eritropoetin salgilanmasina bagli olabilecegi gibi hipoksi ile
indtklenen proteinlerin bozulmus regiilasyonuna neden olan VHL gen mutasyonunda da
izlenebilir (132). RHK'Iu hastlarda trombositoz nadiren izlenir ancak varligi kotii prognoz
gostergesidir. Trombositozun tiimor tarafindan IL-6 salinimina bagh oldugu diisiintilmektedir
(133). Sekonder amiloidoz (AA) %3-5 hastada goriilebilir. Paraneoplastik sendromlarin
tedavisinde hiperkalsemi disindakilerde medikal tedavinin yeri yoktur. Nefrektomi ile tiim
semptomlar ve bulgular gerileyebildigi gibi nefrektomiden sonra paraneoplastik sendromlarin

devam etmesi olumsuz prognostik bir gostergedir.
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RADYOLOJIK GORUNTULEME

Gliniimiiz kosullarinda tiiriner sistem ve bobrek i¢in goriintilemede ilk tercih genellikle
ultrasonografik inceleme olmaktadir. Ciinkii bu tetkik bobrekteki patolojinin tanisinda en ucuz
ve noninvaziv olup; acil sartlarda da yapilabilecek ilk adim goriintiilemedir. Bobrekteki
patolojinin veya kitlenin boyutlarini, kistik ya da solid olusunu, kistin yapisini, timor i¢indeki
yapilar1 gosterebilir. Perirenal ve retroperitoneal alani, batin i¢ini ve karacigerin durumunu
ortaya koymada yararli bir tani1 aracidir. Genel olarak hematiirili hastalarda ilk tetkik
ultrasonografi ve intra vendz piyelografi (IVP) olmaktadir, baska endikasyonlarla ¢ekilen IVP
veya ultrasonografi ile saptanan kuskulu kitlelerde ise yapilacak ilk tetkik bilgisayarl
tomografi (BT) incelemesidir (134). Eski yillarda IVP daha ¢ok ilk inceleme metodu olarak
uygulanmaktaydi. Fakat bobrek kitlelerinde sensitivite ve spesifitesi disiiktiir. Kalsifiye
kitlelerde, kontur bozukluklarinda ve toplayict sisteme ait bulgularda 6nemli olabilir (135).
IVP de lezyon varligindan siiphelenilirse ikinci adim ultrasonografi olmalidir. Ultrasonografik
incelemenin ardindan radyolojik incelemelere gegecek olursak; BT ve akciger grafisi tanimizi
ve evrelemeyi netlestirecektir (134). Bunlarmn yani sira VP, Magnetik rezonans goriintiileme
(MRG), direkt Uriner sistem grafisi, retrograt pyelografi, pozitron emisyon tomo-grafisi
(PET), sintigrafi ve damar goruntulemeleri (arteriografi,vena kavografi, lenfanjiografi)
yapilabilir. Siipheli olgularda ayirici tani igin ultrasonografi veya BT esliginde renal kitle
biyopsileri énerilmektedir (135).

RENAL KIiTLELERDE BiYOPSi

Ilk bobrek biyopsisi 1923 yilinda agik biyopsi olarak Gwyn tarafindan bildirilmistir
(138,139). Ball ilk perkiitan bobrek igne biyopsisini 1934 yilinda tanimlamistir (139) Perez
Ara Iverson ve Brun, Alwall'in raporlarina dayanilarak 1950 yilindan sonra perkiitan girisim
rutin olarak kullanilmaya baslanmistir (139). 1954 yilinda Kark ve Muehrcke hastalara sag
yanlarina yatma pozisyonundan ziyade oturur pozisyon vererek biyopsi yapmislardir (139).
Bobrek biyopsisinde ilk kullanilan igne Franklin tarafindan modifiye edilen Vim-Silverman
ignesidir (139). Well tarafindan yapilan bir anket sonucunda bdbrek biyopsi tekniginin bu
haliyle kabul edildigi anlasilmistir (138). Perkiitan bobrek igne biyopsisinin baslangig
yillarinda intravendz pyelografi veya bobreklerin anatomik lokalizasyonuna dayanan "kor

teknikle" Vim-Silverman ignesi kullanilarak biyopsi islemi gerceklestirilirken, (139)
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ginimizde fluoroskopi, radioniikleid scan, retrograd pyelografi, bilgisayarli tomografi ve
ultrasonografi ile bobreklerin lokalizasyonunun belirlenmesinden sonra Tru-Cut biyopsi
ignesi ile islem gerceklestirilmektedir (139,140).Bu sayede Vim-Silverman ignesi ile yapilan

isleme gore bobrek dokusunda daha az hasar ile yeterli materyal alinabilmektedir (139).

Islem I¢in Hasta Hazirlama

Bobrek biyopsisi yapilmadan dnce yapilacak islem hastaya anlatilmalidir, islem i¢in hastanin
rizas1 alindiktan sonra hastaya nefes almasi, tutmasi, birakmasi ve islem sirasinda operatorle
iligskilerine dikkat etmesi Ogiitlenir. Hasta 10-12 saat Oncesinden ag¢ birakilir, mesane
bosaltilir, gerekirse hafif bir sedatif verilebilir.Hastaya hemorajik diatez testleri (periferik
yayma, trombosit sayimi, kanama zamani, Lacet testi), pihtilasma zamani, protrombin
zamani, parsiyel tromboplastin zamani bakilir. Rutin idrar analizi yapilir. Hastanin
oryantasyonu tam ve yeterince kooperasyon kuruluyorsa, hastaya ylizustl yatar pozisyonu
verilirir ve karin altina yastik konur. Ultrasonografide bobrek dikkatli olarak incelenir ve
bobrekteki kitle lokalize edilir. Bu alan lokal antiseptik soltsyonlarla temizlendikten sonra
lokal anesteziklerle cilt, ciltaltt ve perirenal dokularin anestezisi saglanir. Biyopsi ignesinin
girecegi yerde cilde 3-4 mm kii¢iikk bir insizyon yapilir.Steril hale getirilen ultrasonografi
aletinin 6zel biyopsi probu ile bdbrekteki kitle tekrar gorintilenip, bu probun ortasindaki
yariktan Tru-Cut biyopsi ignesi renal Kitleye kadar itilir. Daha sonra hastaya derin
inspirasyon yaptirilip, nefesi tutturulur. Bu sirada, seri manevralarla igne bobrekteki kitlenin
igine itilir, 6nce orta mandren ileri dogru hareket ettirilir, takiben dis kisim bunun Uzerine
itilerek birlikte disartya ¢ekilir.Alinan biyopsi materyali 3-5 ml %10 luk formaldehit

icinde Patoloji laboratuvarina bekletilmeden gonderilir.Patoloji laboratuvarinda rutin olarak
Hemotoxylin-Eosin, 6zel olarak Congo red, PA S vb. boyalarla boyanir ve 1sik
mikroskobunda incelenir. Gerektiginde 06zel olarak immiinfluorosan ve elektron
mikroskoplarinda da incelenebilir.Biyopsi sonrasinda hastanin nabzi, kan basinc ilk bir saat
icerisinde 15 dakika arayla, daha sonra 24 saat boyunca saat basi takip edilir. 12 saat arayla

hematokrit bakilir ve idrar analizi yapilir.

Renal kitle biyopsi islemi genelde lokal anestezi altinda BT veya ultrasonografi esliginde
yapilirken yiliksek maliyeti ve ferromanyetik olmayan igne gereksinimi nedeniyle MRG
esliginde sik uygulanmaz (141). Ultrasonografi esliginde biyopsinin; ¢ogu Uroloji Uzmani
tarafindan yapilmasi, multiplanar ve es zamanli goriintii saglamas1 ve BT'ye kiyasla daha ucuz
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bir islem olmas1 gibi avantajlar1 vardir. Ultrasonda kosta, gaz ve diger yapilar goriintiiyii
bozabilirken kiiciik timdrler, bobrege komsu yapilar ve organlar BT'deki gibi net ayirt
edilemez. Ayn1 zamanda ultrason esliginde biyopsi Onemli bir Ogrenme egrisi
gerektirmektedir. BT esliginde biyopsinin ise ¢evre yapi ve organlari daha 1yi gostermesi,
timordeki nekroz alani gibi alanlarmin goriiliip biyopsinin daha iyi yonlendirilmesi ve
ogrenme egrisinin daha diisiik olmas1 gibi avantajlart bulunmaktadir. Biyopsi islemi Oncesi
uygun bir anamnez alinmasi, trombosit ve kanama zamani gibi degerlerinin bakilmasi
gerekmektedir (142). Antikoagiilan veya antiagregan tedavi alan hastalarin aspirin ve
nonsteroidal anti inflamatvuar ilaglar1 islemden 7-10 giin 6nce, warfarini ise islemden 5 gin
once kesmelidirler. Renal kitle biyopsileri ince igne aspirayon (IIAB) veya kor biyopsisi
seklinde alinabilinir. Kor biyopsilerin dogruluk oranlar1 6zellikle solid renal kitlelerin derece
ve histoloji tiplendirilmesinde 1IAB'ne gore iistiindiir . Ayrica yetersiz materyal saptanma
oran1 aspirasyon biyopsisinde (%11) kor biyopsisine (%3) gore yiiksektir (108). Renal kitle
biyopsinin en sik goriillen komplikasyonu hastalarin ¢ogunda bulgu vermeyen, kendini
sinirlayan hemorajidir. Transfiizyon gerektiren retroperitoneal kanama, gros hematiiri,
nefrektomi ya da arteryovenoz fistiil gibi yan etkiler nadir (<%1) goralur (144). Ozellikle 18G
veya daha biiylik ignelerin kullanildig1 kor biyopsilerde kanama daha sik goriilmektedir.
Biyopsinin en korkulan komplikasyonlardan birisi olan tiimdr ekimi nadirdir ve vakalarin
%0.01 den az bir kisminda goriiliir. Gelismis tekniklere ragmen iirotelyal karsinomun biyopsi
sirasinda  RHK'a gore ¢ok daha yiiksek yayilma potansiyeli oldugu i¢in radyolojik
goruntiilemede Ust Uriner sistem {irotelyal karsinomu siiphesi ve pozitif idrar sitolojisi olan
hastalarda perkitan timor biyopsisi yapilmasi 6nerilmemektedir (142). Pnédmotoraks genel
olarak olgularin %]1'inden az olguda goriiliirken 6zellikle iist pol tiimdrleri igin yapilan 11-12
ve 11. kosta lizerinden yapilan biyopsilerde daha sik gorulmektedir (144). Son zamanlarda
yapilan yayinlar dahil bugiine kadar perkltan biyopsi sonrasi 6liim bildirilmemistir (145).
Biyopsinin daha sonra planlanan radikal ya da parsiyel nefrektomiyi komplike hale getirdigi
veya zorlastirdigina dair kanit yoktur (143). Renal kitlelerde biyopsi konusunda halen net bir
gorus birligi olmamasma ragmen endikasyonlar asagindaki tablodaki gibi siralanabilinir
(146).

Bobrek igne biyopsi endikasyonlari

1. Cerrahi 6ncesi tan1 gerekliligi

a. Parsiyel nefrektomi icin; benign lezyon, tek bdbrek, transplante bobrek

b. Nefrektomi igin, primer veya metastatik timor ayrimi

2. Onkolojik tedavi i¢in tan1 gerekliligi
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a. Bilinen timorlii olguda ikincil renal kitle saptanmasi (bobrege metastaz ya da ikinci
tiimor kuskusu)

b. Metastaz yapmis veya inoperabl bobrek tiimoriiniin dokiimantasyonu ve tedavisi

3. Organ koruyucu veya alternatif tedaviler sirasinda (kriyoterapi veya radyofrekans ablasyon)
a. Tan1 dokiimantasyonu i¢in

b. Tedavi etkisinin belirlenmesi igin

c. Operasyon sirasinda saptanan farkli 6zellikte lezyonlarin ayirici tanisi

Bdbrek biyopsisinin baslica kontraendikasyonlar1 sunlardir:
1. Klinik olarak belirgin kanama diatezi,
2. Trombositopeni (50.000 mm3),
3. Kooperasyon kurulamayan hasta,
4. Aktif bobrek enfeksiyonu,
5. Anevrizmalara sahip renal vaskailit,
6. Diizeltilemeyen voliim azligi,

7.Kontrol edilemeyen hipertansiyon.

Bobrek biyopsisinin baslica komplikasyonlart sunlardir :

1. Hematiiri, bobrek biyopsisinin en sik rastlanan komplikasyonu olup, mikroskopik hematiiri
bltin hastalarda meydana gelirken, gross hematiri %5-9 oraninda meydana gelir (147,138-
139,148). Hastada kontrol altina alinamayan hipertansiyon ya da Uremi varsa hematuri
goriilme ihtimali iki katina ¢ikar. Mikroskopik hematiiri genellikle iki giin igerisinde
kendiliginden diizelir, ancak hastalarin %0.5'inde 2-3 hafta kadar devam edebilir.Buna
karsilik, gross hematiiri biyopsiyi takip eden birkag gln icerisinde meydana gelebilir ve birkag
giin igerisinde de kendiliginden diizelir. Bu vakalarin %0,1-3.0'nde kan transflizyonuna
ithtiya¢ duyulabilir. Hastalarin %0.2'den daha az bir kisminda kanama direngli veya massif
olup, cerrahi mudahaleyi gerektirebilir (139).

2. Perinefritik hematomlar genel komplikasyonlarindan olup, biyopsi yapilan hastalara bir giin
sonra bilgisayarli tomografi yapildiginda, vakalarin %57-85'inde perinefritik hematomun
meydana geldigi tesbit edilebilir. Bu hematomlarin ¢cogu sessiz olup, yaklagik %1-2 vakada
kanamaya bag1 olarak hipotansiyon hematokritte diisme ve bogiirde kitle meydana gelebilir.

Nadir olarak da kanama 2 ay gibi uzun bir siire sonra baslayabilir. Hematomlar 3 ay icerisinde
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geriler, nadiren enfekte olarak parenteral ilag tedavisine ve cerrahi drenaja ihtiya¢ gosterebilir
(139).

3. Arteriovendz fistiiller de sik rastlanan komplikasyonlardan olup, hastalarin %15-18'inde
meydana gelebilmektedir. Lezyonlarin ¢ogu sessiz olup %95'ten daha fazlasi 2 il icinde
kendiliginden gerilemektedir. Nadir olarak bazi1 vakalarda cerrahi girisime ihtiyag gOsteren
siddetli hipertansiyon, direngli hematiiri, konjestif kalp yetmezligi veya hidronefroz
olabilmektedir (139).

4. Biyopsi sonras1 anevrizmalar hastalarin % 1 'inden daha azinda goriilebilmektedir

5. Enfeksiyon komplikasyonlarinin goriilmesi

6.ileus (139),

7. Karaciger, dalak, pankreas, bagirsak, safra kesesi, subkostal veya organ arterlerinin
yaralanmasi (139),

8.Urinoma'ya yolagan renal pelvis hasari (139).

9. Pankreatit (139).

10.Pndémotoraks (139).

11 Karsinomanin yayilmasi (139).

EVRELEME VE PROGNOSTIK FAKTORLER

Tiimor evrelendirmesi tedavi siirecinde tiimoriin mevcut yayilim durumunu anlamak
ve tedaviye verecegi cevaplari Onceden kestirmeye yonelik bir smiflama Galismasidir.
Tiimdriin preoperatif olarak dogru kategorize edilmesi hem tedavi yaklagimini hem de
prognozu belirlemede 6nem tagimaktadir (144). RHK lokal ya da sistemik belirtiler vererek
kendini gosterse de giinlimiizde ultrasonun (US) yaygin kullanimiyla artik vakalarin ¢ogu
insidental olarak yakalanmaktadir. Fizik muayene, tomografi, manyetik rezonans goriintiileme
(MRI) ve diger uygun tetkik yontemleri kullanilarak primer tiimor, lokal ve uzak
yayithimlariyla degerlendirilerek klinik evrelendirme yapilmaktadir. Uzak metastazlar
degerlendirmek i¢in biyokimyasal testler, akcigere ait goriintiileme yontemleri, gerektiginde
izotopik tetkiklerden yararlanilmaktadir. Klinik evrelendirme sirasinda laparotomi, anjiografi,
gerektiginde uzak organlarin biopsileri yapilabilir (150).
Patolojik evrelendirme i¢in patolojik inceleme ve anatomik invazyonun degerlendirmesi
gereklidir. Primer tiimoriin, bobregin, gerota fasyasinin, periferik yag dokusunun, renal venin
ve uygun olan lenf diigiimlerinin eksizyonu yapilmalidir. Lenf diigiimlerinin sag ya da sol

tarafta pozitif olmasi siniflamayi etkilemez (151).
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1978 yilinda the Union Internationale Contre le Cancer (UICC) ve the American Joint
Committee for Cancer Staging and End Results Reporting (AJCC), RHK’de TNM evreleme
sistemini 6ne sUrmiistiir. Ancak sistem baslangicta karisik gelmis ve uygula- maya
girememistir (144,152). Robson ile TNM sistemi arasindaki temel fark, Robson sisteminin
ekstrarenal yayilima vurgu yapmasi, TNM’nin ise daha ¢ok cerrahiye gidecek olan intrarenal
timorler Uzerinde odaklasmasiydi (152).

Gliniimiizde en sik kullanilmakta olan TNM sistemi anatomik yayilimi esas alan ve

kismen prognozla korrele olan TNM 2009 siniflamasidir.

TABLO-13 BHK ‘de 2015 TNM siniflamasi

T:Primer timor

Tx Primer timor saptamak igin veriler yeterli degildir.
TO Primer timare ait bulgu yok
T1 Tiimor bobrege sinirli, capt 7 cm ya da daha kiigiik
Tla Tiimor ¢ap1 4 cm ya da daha kiigiik
Tlb Timor ¢ap1 4cm’den blyik
T2 Timor bobrege sinirli, gapt 7 cm’ den buyik
T2a Tumor ¢cap1 >7cm, <10cm
T2b Tiimdr ¢ap1 >10cm
T3 Tiimor major venlere yayillmis veya perinefrik dokulari tutmus,
gerota fasyasin1 asmamus Ve ipsilateral strrenal bezi tutmamastir.
T3a Tumor renal vene,renal sinuse invaze veya perinefrik dokulart
tutmus.
T3b TUumor V. Kava’y1 diafragma altinda gros
olarak tutmustur.
T3c TUumor V. Kava’y1 diafragma iistiinde gross olarak tutmustur.
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T4

Timor gerota fasyasini asmis veya komsuluk yoluyla siirrenale

invazyon yapmistir.

N:Bolgesel Lenf Nodlari

NX Bolgesel lenf nodlarini saptamak igin veriler yeterli degildir.
NO Bolgesel lenf nodlarinda metastaz yok

N1 Tek bir lenf nodunda metastaz vardir.

N2 Birden fazla lenf nodunda metastaz vardir.

M:Uzak Metastaz

Mx Uzak metastazi saptamak i¢in veriler yeterli degildir.
MO Uzak metastaz yok.
M1 Uzak metastaz var.

Evre Gruplandirmasi

Evre 1 Tl NO MO

Evre 2 T2 NO MO

Evre 3 T3 NO MO
T1,T2,T3 |N1 MO

Evre 4 T4 Herhangi bir N MO
Herhangi | Herhangi bir N M1
bir T
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PROGNOSTIK FAKTORLER

RHK o6nceleri tek bir hastalik olarak goriiliirken giliniimiizde farkli bir genetigi ve dogal
Oykist olan heterojen bir malignite grubu olarak tanimlanmaktadir (153). Evreleme
sistemlerine yapilan elestiriler genel olarak bu sistemlerin sinirli prognostik 6zellik tagidiklar
seklinde olmaktadir, ¢iinkii bu kadar heterojen bir hastalik grubuna kars1 sinirli sayida 6nemli
faktor goz Oniine alinmaktadir (154,155). Bu elestiriler bir¢ok arastirmaci veya arastirma
grubunun TNM sistemiyle veya ayri1 olarak yeni prognostik faktér kesfine neden olmustur

(150). Bu faktorler tablo 14 ‘de 6zetlenmistir

Tablo 14. RHK i¢in Prognostik Faktorler

1. Anatomik

Tumor boyutu

Perinefrik veya renal siniis yag dokusuna yayilim
Adrenal tutulum (direk veya metastatik)

Venoz tutulum

Lenf nodu metastazi

Uzak metastaz

TUmOorin metastatik kitlesi
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2. Klinik

Performans durumu (Karnofsky, ECOG)

Lokal semptomlar

Sistemik semptomlar (kaseksi, > %10 agirlik kaybi)
Trombositoz

Anemi

Hiperkalsemi

Yiikselmis alkalen fosfataz

Yiikselmis C-reaktif protein

Yiikselmis eritrosit sedimentasyon hizi

3. Histolojik

Nkleer derece
Histolojik alt tip
Sarkomatoid Ozellikler
Histolojik nekroz
Vaskuler invazyon.

Toplayici sistem invazyonu

4. Molekuller

Hipoksiyle indiiklenebilen faktorler: CA-1X, CA-XII, CXCR3, CXCR4, HIF, IGF-1,
VEGF, VEGFRs

Ko-stimllan molekdiller: B7-H1, B7-H3 (timd hicresi/vaskiler), B7-H4, PD-1
Hicre siklus regulatorleri: p53, Bcl-2, PTEN, Cyclin A, p27, Skp2

Adhezyon molekulleri: EpCAM/KSA, EMA, E-Cad, alfa-catenin, Cad-6

Diger faktorler: Ki-67, XIAP, Survivin, EphA2, Smac/DIABLO, PCNA, Caveolin-1,
AR, CD44, Annexin Il, Gelsolin, Vimentin, CA-125), aberran DNA metilasyonu,
Na-K ATPase al alt (init, vitamin D reseptor, retinoid X reseptori (5)..
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TEDAVI
Lokalize hastalik
Radikal nefrektomi:

Robson’un 88 hastadan olusan retrospektif analizi Groloji literatirinde RHK
hakkindaki en etkileyici makaledir. Agtk RN’de temel prensipler, vaskuler tumor emboli
riskini minimalize etmek i¢in renal damarlar1 erkenden baglamak, bobregi ve adrenal bezide
icine alarak gerota fasyasini en blok olarak cikartmak, ve genisletilmis lenfadenektomidir
(diyaframin krusundan aort bifiirkasyonuna kadar olan bolgedeki para-aortik ve parakaval
lenf nodlar1). Bu yaklasimla birka¢ amag gerceklestirilmis olur; ilk olarak, ipsilateral adrenal
bezin c¢ikartilmasi, ikinci olarak, lenfatik metastazin ¢ikartilmasi ve son olarak da, basit
nefrektomi ile elde edilebilenden daha kabul edilebilir bir sinirin gerceklestirilmesidir. Bu
yaklagimla, Robson 5-yillik sag kalim oraninda 52%’lik bir iyilesme oldugunu gostermistir
(156).

Robson’in yayinindan sonra, radikal nefrektomi altin standart olarak kabul edilmis
olup biitlin yeni yaklagimlar (laparoskopik RN, parsiyel nefrektomi, laparoskopik parsiyel
nefrektomi, ve ablative teknikler) bu teknikle karsilastirlmalidir. Bununla birlikte giinimuzde
adrenalektomi, genisletilmis lenf nodu disseksiyonu ve bobregin tamaminin ¢ikartilmasi
tartismali konulardir.

Goriintilleme yontemlerinin daha fazla kullanilmas1 (abdominal ultrason ve BT) erken evre,
diisiik dereceli timorlerin saptanmasina yol agmustir Ki bu tumoérlerde adrenal ve lenf
tutulumu ihtimali distiktiir. Bu nedenle bu tip radikal rezeksiyonlarin gerekliligi halen

sorgulanmaktadir.

Adrenalektomi

Glinlimiizde radikal nefrektomi sirasinda adrenalektomi; tiimor bdbregi tamamen
kaplamamissa veya bobrek iist poliinde yerlesimli ise, radyolojik olarak adrenalde tutulum
saptanan olgularda, onerilmektdir (157). Rutin olarak uygulanmasini 6nermek igin bobrek
timoriinde adrenal tutulum oranlarmi1 ve adrenalektominin sagkalima faydasini ortaya
koymak gerekir. Ipsilateral adrenalektomi igin kesin endikasyonlar, BT de adrenalde kitle
saptanmasi ya da yiiksek-evre; multifokalite; ve renal ven trombusi gibi risk faktorleri iceren
RHK olgulari olarak kabul edilebilir.
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Lenf Nodu Diseksiyonu

Sag bobregin lenfatik drenaji lateral pre,postkaval ve interaortakaval lenf nodlar1 yolu ile sol
bobregin ise sol para,pre ve postaortik lenf nodlar1 ile olmaktadir. RHK’in cerrahi tedavisinde
lenf nodu disseksiyonunun (LND) rolii tartisma konusudur. RHK’de toplam lenf nodu
metastaz riski yaklasik %20’dir. Lenf nodu metastazi varliginda 5-yillik sagkalim oranlari
distik olup %14-20 arasindadir (158,159). Lenf nodu metastaz riski primer timaor evresine,
boyutuna ve sistemik metastaz olup olmamasina gore degisir. Lenf nodu pozitivitesinin
bliytikliik, yiiksek evre, ve lokal ileri evre tiimor varligi ile ilgili oldugu cesitli ¢alismalarda
gosterilmistir (158).

Gorintilemede bobrege lokalize RHK’i olan hastalarda, LND preopreratif goriintiilemede
belirlenemeyen nodal metastaz olup olmadigim1 kesinlestirerek, evrelemenin dogrulugunu
arttirabilir. LND’nu savunanlar sistematik olarak yapilan LND’nun giivenilir bir islem
oldugunu o6ne ¢ikarmaktadirlar (158,159,160). European Organisation for Research and
Treatment of Cancer (EORTC)(Avrupa Kanser Arastirma ve Tedavi Dernegi) Faz 3
calismasinda, Blom ve ark. klinik evre NOMO RHK’lerde, genisletilmis LND ile birlikte
yapilan RN ve LND yapilmadan uygulanan RN’yi karsilastirmiglardir. Sadece %3’ nodal
metastazin preoperative doneminde saptanamamis ve sadece 1%’i cerrahi esnasinda
hissedilememistir (161). Sonug¢ olarak, LND daha dogru bir patolojik evrelemeye imkan
saglar ve, teorik olarak mikroskopik lenf nodu tutulumu olmasi durumunda birka¢ hasta
profilaktik LND’nundan fayda gorebilir. Son yapilan ¢aligmalar LND yapilmayan klinik
olarak nod negative hastalar ile, LND yapilan nod negative hastalarin genel, lokal ve uzak
rekiirrenssiz  sagkalimlarinin  aynt  oldugunu kamitlamistir. Sagkalim ise LND’nun
genisliginden bagimsizdir (158,161,162,163).

Avrupa Uroloji Dernegi Kilavuzlarinda, RHK’de genisletilmis LND’nin sag kalima faydasi
olmadig1 ve LND’nin sadece hiler bolgede yapilabilecegi onerilmis ve burdaki amacin dogru
evreleme ile sinirli oldugu belirtilmistir. Yine dogru evreleme igin preoperative olarak BT de
saptanan veya intraoperatif palpe edilen lenf nodlarmin ¢ikarilmasi &nerilmistir (Oneri

derecesi A)(164).

Renal Ven ve Vena Kava Inferior (VKI) Tutulumu
RHK’1i hastalarda tiimoriin VKI’ye dogru yayilimi radikal nefrektomi yapilan olgularm %4-
10’unda saptanmigtir. RHK’da yaygin trombiis varliinda bile uzak metastaz ve lenf nodu

tutulumu olugmayabilir ve bu durumda yapilacak uygun cerrahi ile onkolojik agidan yiiz

44



guldiricu sonuglar elde etmek mumkin olabilir (165). Ultrasonografi (USG) trombusin
VKi’deki proksimal uzanimi gosterebilmekle birlikte, kisiye bagli bir inceleme olmasi ve
obezite ve bagirsak gazlarindan etkilenmesi 6nemli dezavantajlaridir (166). BT renal ven ve
VKi’deki trombiisii net olarak gdsterebilir ancak VKI’de trombiisiin proksimal uzanimini
g6stermede yetersiz kalabilir. Magnetik rezonans goriintiilemenin (MRG) VKI’deki trombiisii
saptamadaki duyarliliginin USG ve BT’ye gore daha iistiin oldugu bir calismada ortaya
konmustur (165). Venoz tutulumu olan hastalarin, vendz tutulumu olmayanlara gére anlamli

olarak daha kisa sag kalim gosterdikleri ortaya konmustur (168,169).

Cerrahi Teknik

RHK cerrahisi i¢in farkli insizyon ve yaklasimlara ihtiya¢ duyulabilir. Bu insizyon se¢imi
timoriin yeri ve boyutu, vucut yapisi ve cerrahin tercihine baglidir. Her insizyonun duruma
gore avantajlar1 ve dezavatajlari bulumaktadir. Bu nedenle insizyon se¢imi her hastaya gore
ayr1 yapilmahdir. Anterior yaklasimda renal damarlara ulasmak diger yaklasimlara gore
olduk¢a kolaydir. Bu nedenle transperitoneal anterior subkostal (Chevron) inzisyon en sik
tercih edilen insizyon seceneklerinden biridir. Blylk Ust pol tumérd olan olgularda
torakoabdominal insizyon tercih edilebilir. Kigtk bobrek timorlerinde ve parsiyel nefrektomi
yapilacak vakalarda, ektraperitoneal olmasi ve bagirsak fonksiyonlarinin daha erken déonmesi
nedeniyle flank insizyon tercih edilmedir. Hangi insizyon yapilirsa yapilsin radikal
nefrektomideki hedef, bobrek damarlarinin erken kontrolii sonrasinda bobregin, gerota fasyasi
icinde ipsilateral adrenal ile birlikte disar1 ¢ikarilmasidir. Transabdominal yaklagimda ilk
olarak kolon medialize edilir, solda splenokolik ligaman kesilir, sagda ise hepatik fleksura
mobilize edilip duedonum medialize edilir. Ureter bulunup askiya alinir. Gonadal ven sag
trafta gerikirse sol tarafta ise rutin olarak baglanir. Renal ven bulunup askiya alindiktan sonra
renal arter bulunur 2-0 siitiir ile baglanip kesilir. Bundan sonra ayni islem ven i¢in de yapilir.
Bobrek Gerota fasyasi ile birlikte keskin ve kiint diseksiyonlarla mobilize edildikten sonra,

proksimal iireter baglanip kesilir ve bobrek ipsilateral adrenal bez ile disar1 alinir.

Komplikasyonlar

RHK cerrahisi sirasinda cerrahi teknige, tiimor 6zelliklerine ve cerraha bagli olarak ¢esitli
komplikasyonlar gelisebilir. Radikal nefrektomi sonrasi komplikasyon oranmi %20 olup
cerrahiye bagli mortalite %2’den azdir (170). Radikal nefrektomi sirasinda kanama; renal

hilum, kollateral tiimor damarlar1 ve komsu yapilarin da i¢inde bulundugu ¢esitli alanlardan
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olabilir. Vena kava yaralanmalarinda defekt satinsky klemp ile tutulup 5-0 ya da 6-0 prolen ile
sttiire edilmelidir. Postoperatif kanama siklikla renal pedikiildendir ancak, bazende dalak,
karaciger ya da mezenterik damarlar gibi komsu yapilardaki fark edilmemis yaralanmalardan
da kaynaklanabilir. Radikal nefrektomi sirasinda komsu organlarda ¢esitli yaralanmalar
olabilmektedir. Sag radikal nefrektomi sirasinda karaciger ve duedonum yaralanmasi
gelisebilir. Karacigerdeki yaralanmalarinda intraparankimal vaskiiler yapilar ya da safra
yollar1 1ile iligkili olmayan yiizeysel kanamalar; koterizasyon, tampon uygulamasi ve
hemostatik ‘surgicell’ ile kontrol edilebilirler (170). Daha derin laserasyonlarda ise parsiyel
karaciger rezeksiyon gerekebilir. Dudenum yaralanmalarinda intraoperatif genel cerrahi
konsiiltasyonu yapilmali, mukozal ve serozal katlar aralikli emilmeyen sitlrlerle
kapatilmalidir (171). Bu hastalar postoperatif nazo gastrik drenle takip edilmelidir. Sol
nefrektomide, 6zellikle iist pol tiimdrlerde dalak hasar1 olusabilir. Dalak laserasyonu siklikla
splenektomi ile sonuclanir ancak ylizeyel hasarlar koterizasyon ve topikal hemostatik
ajanlarla tedavi edilebilir. Sol bobrek tiimorlerinde nefrektomi sirasinda pankreas yaralanmasi
da olusabilir ve bunu sonucunda distal pankreatektomi gerekliligi ortaya cikar. inraoperatif
fark edilmeyen pankreas hasar1 postoperatif insziyon hattindan ve/veya drenden gelen akinti
ile bulgu verir. Bu drenaj sivisindan yapilan biyokimyasal incelemelerde alkali pH ve yiiksek
amilaz diizeyi saptandiginda pankreatik kacak tanisi konur. Yeterli drenaj (endoskopik
sfinkterektomi ya da cerrahi drenaj) ile fistiillerin ¢ogu kendiliginden kapanir. Bu olgularda
oral beslenmenin kesilmesi, paraenteral nutrisyon ve somatostatin tedavisi ile fistiil kapanmasi
hizlandirilir. Uzamig drenaj veya yiksek debili fistll varliginda cerrahi girisim gerekir.
Radikal nefrektomi sirasinda kolon yaralanmasi nadirdir. Olusan istenmeyen kolon
yaralanmalar1 primer kapatilabilir. Ancak fekal igerigin ortama yayildig:r ya da devaskiiler
segment varhginda kolostomi gerekebilir ve bu durumda intraoperatif genel cerrahi
konsiiltasyonu yapilmalidir. Flank ya da torakoabdominal inzisyon sirasinda pnémotoraks
olusabilir. Intraoperatif saptanan plevral hasarlar su alt1 drenaj1 yapilarak 3-0 sitirle kapatilir.
Postoperatif saptanan pndmotorakslar kigik ve asemptomatikse (%15’ten az) seri gogiis filmi
oksijen tedavisiyle konservatif olarak izlenebilir. Daha bilyik ve semptomatik olanlarda
gdgiis tiipil takilarak su alti drenaj yapilmalidir. Renal ven ve VKI tulumu olan cerrahilerin

ciddi oranda perioperatif morbidite ve mortaliteye yol acabilecegi agiktir.
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Parsiyel Nefrektomi

Parsiyel  nefrektominin  bdbrek  kanserli  hastalarda  uygulamisi  giderek
yaygmlasmaktadir. Onceleri, tek bobrekli hastalarda veya karst bdbregi sorunlu olan
hastalarda ve belli boyutlardaki tiimorlere uygulanmasi Onerilirken, giliniimiizde kanser
cerrahisi prensiplerinden 6din vermeksizin, teknik olarak mumkinse, tim bobrek
kanserlerinde uygulanmasi o6nerilmektedir. Parsiyel nefrektomi, cerrahi teknik olarak radikal
nefrektomiye gore daha zor ve zaman alicidir. Komplikasyonlari1 da radikal nefrektomiye gore
daha fazladir. Ancak bobrek dokusunun korumanin avantajlar1 yaninda bu riskler goze
alinabilecek derecededir. Parsiyel nefrektominin onkolojik sonuglari, radikal nefrektomiye
gore daha diisiik olmasi beklenirken, son yillarda yayinlanan bir ¢ok calismada tatminkar
onkolojik sonuglarin elde edilebildigini géstermistir.
Parsiyel nefrektomi agik cerrahi yontemle veya laparoskopik yontemle yapilabilmektedir.
Acik cerrahide, gerekli hallerde bobregin sogutulabilmesi, pedikiilin daha kolay kontrol
edilebilmesi ve rezeksiyon ve defektin kapatilmasi sirasinda cerrahin emniyet hissinin yiiksek
olmasi nedeniyle halen acik parsiyel nefrektomi onerilen yontemdir.
Parsiyel nefrektominin en biiyiik faydasi, total bobrek fonksiyonunun korunabilmesi veya en
az zararla atlatilabilmesidir (172). Bunun yaninda bobrek tiimdrlerinin az da olsa bir kisminin
bilateral olmasi, bilateral tiimorlerinde bazilariin daha sonra ortaya g¢ikabilmesi parsiyel
nefrektominin gerekliligine katki yapan nedenlerdir.
Parsiyel nefrektomide en biiyiik korku tiimoriin ¢ikarildig1 yerde veya kalan bobregin baska
bir yerinde yeniden tiimériin gelismesidir. Tiimoriin ¢ikartildigi yerde tiimér gelismesi
rezeksiyonun tam yapilamamasi veya tiimiiriin manipulasyonlar sirasinda ekilmesi ile ilgili
olabilir. Lokal rekirrens dedigimiz bu durum 3-4 cm lik tomorlerde daha azdir. Bobrek
kanserlerinin multifokal olmasi da baska bir problemdir ve parsiyel nefrektomiden sonra
kalan bobregin baska bir yerinde ortaya ¢ikabilir. Bobrek tiimorlerinin %7-25 inin multifokal
oldugu bildirilmektedir (176, 177). Parsiyel nefrektomiden sonra lokal rekiirrens % 4-6
arasindadir (173, 174, 175, 178).
Tek bobrekli hastada tlmor, bilateral tmorler, herediter ve multifokal tlmorler zorunlu
endikasyon olarak degerlendirilir. Kars1 bobreginde bobrek fonksiyonlart bozulmus olanlar,
diyabet ve baska bir nedenle sinirda kronik bobrek yetmezligi olanlarda gelisen tiimdorlere
parsiyel nefrektomi yapmak relatif endikasyonlar1 olusturur. Kars1 bobregi normal olmasina

ragmen kiigiik timorler elektif endikasyon olarak degerlendirilir.
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Komplikasyonlar

Parsiyel nefrektomiye 6zgu komplikasyonlar, bobrek dokusundan idrar fistill, post operatif
kanama, yapisikliklara bagli ureteropelvik bolgede obstruksiyon séz konusudur. Parsiyel
nefrektomide pedikil kontrolii ile kanama, iireterden verilen metilen mavisi ile toplayici
sistemin emniyetli kapatilmasi ile idrar fistiilii, tiimor yatagindan

alinan frozen biyopsilerle ve intraoperatif ultrasonografi uygulanarak lokal rekdrrens riski
azaltilabilir (179,180)

Parsiyel Nefrektomide Cerrahi Teknik

Parsiyel nefrektomi agik cerrahi veya laparoskopik yontemle yapilabilir. Hangi yontemle
yapilirsa yapilsin ameliyat oncesi goriintiilemeler ile bobregin parankimi, damarlari, tiimdriin
sinirlart ve tiimdriin damarlar ve toplayici sistemle iligkisi belirlenmelidir.

Ameliyattan dnce, tliimor rezeksiyonunun sinirlari, pedikiil kontroliiniin yeri ve tarzi, bobregin
sogutulup sogutulmayacagi, defektin kapatilmasi gibi tiim teknik konular diisiiniilmeli ve
kararlastirilmalidir.

Bobrek radikal nefrektomidekinden farkli olarak gerota i¢cinde serbestlestirlir. Fakat tiimdriin
iizerindeki ve cevresindeki yag dokusu yerinde birakilmahdir (181). Intraoperatif
ultrasonografi, timoriin sinirlarint dolayisiyla rezeksiyon sinirlarini belirlemede avantaj
saglar. Ancak oOnellikle pedikiiliin kapatilip bobregin sogutuldugu durumlarda tiimor ve
saglam parankim ayirimi kolaylikla yapilabilir. Bobrek damarlari disseke edilip arter ve ver
ayr1 ayr1 askiya alinmalidir. Kompleks vakalarda damarlar ayr1 ayri kapatilmali ve bobrek
sogutulmalidir. Ekzofitik kiiciik timorlerde pedikiil kapatmaya ihtiya¢ olmayabilir ancak yine
de bobrek damarlari kapatilmaya hazir olacak sekilde hazirlanmalidir. Bobrek buz torbalari ile
yiizeyden sogutulabilir. Buz parcagiklar: direkt olarak parankime temas etmemelidir ve ¢evre
doku kompreslerle korunmalidir. Tiimoriin etrafinda yalanci bir kapsiil olabilir. Kapsiil olsa
dahi timor enukleasyonu tercih edilmez. Tumor birkag milimetre saglam parankim doku ile
birlikte pargalanmadan ¢ikartilmalidir. Tiimor rezeke edilirken kanamalar ve agilan toplayici
sistemin kapatilmas1 gerektigini, ¢ilinkii daha sonra kanama odaklarimi ve agilan toplayici
sistemi bulmanin zor oldugu sdylense de rezeksiyonu ve oryantasyonu kesintiye ugrattigindan
oncelikle tiimorii parcalamadan saglam parankimle beraber tiimor rezeksiyonuna
odaklanilmalidir. Rezeksiyon tamamlandiktan sonra ¢ikartilan parcada ve tiimor yatagindan
alinan drneklerle frozen inceleme yaptirilma konusu tartigmalidir. Saglam parankimle beraber

timor parcalanmadan ¢ikartilmissa frozen incelemeye gerek kalmaz. Stipheli durumlarda
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mutlaka yaptirilmalidir.  Agilan toplayict  sistem kapatilirken ve kapatma islemi
tamamlandiktan metilen mavisi lireterden verilerek su sizdirmaz sekilde toplayici sistem
kapatilmalidir. Toplayici sistem kapatildiktan sonra timor yatagindaki kanamalar siitiirlerle
dikilmelidir. Kanama kontroliinde tiimor yatagina surgicel veya benzeri kanama durdurucu
ajanlar kullanilabilir. Daha sonra parankim yaklagtirilmalidir. Parankim defektinin
yaklasgtirilmasi1 ve kapatilmasinda ¢esitli teknikler uygulanabilir. Burada en 6nemli nokta,
kanama olacak korkusu ile parankime derin ve konrolsuz suturler konularak, damar ve

toplayici sistem zedelenmemelidir.

Laparoskopik Radikal Nefrektomi

Son 20 yildir laparoskopik radikal nefrektomi tiim diinyada edinilen tecriibelerle diisiik
analjezi kullanimi, kisa hospitalizasyon siiresi, erken derlenme ve kozmetik avantajlariyla
giivenli bir yontem olarak yer edinmistir.
Laparoskopik radikal nefrektomide hasta secimi O6nemli bir konudur ve belirgin nodal
hastali1 ve vena cava tutulumu olan T3 ve T4 tiimdrler bugiin i¢in relatif kontraendikasyon
olarak kabul edilmektedirler. Diger relatif kontraendikasyonlar; ciddi kronik obstruktif
akciger hastaligi, ciddi viicut anomalileri, eski abdominal skar ve yapisikliklar ve hasta tercihi
olarak siralanabilir. Renal ven ya da vena cavada trombiis varligi da laparoskopik radikal

nefrektomi icin kontraendikasyon olarak kabul edilmektedir.

Transperitoneal Laparoskopik Radikal Nefrektomi

Laparoskopik transperitoneal radikal nefrektomi operasyonu 1990 yilinda
tanimlanmasindan bu yana hem teknik hem de kullanilan malzemeler agisindan oldukga
gelismistir. Ancak farkli merkezlere farkli teknikler kullanmaktadir. Ik peritoneal giris amaci
ile acik teknik (Hasson teknigi) ya da kapali teknik (Veress ignesi) ile giris
kullanilabilmektedir.
Uygun portlarin yerlesiminden sonra Told ¢izgisi insize edilerek kolon mediale dogru itilir.
Gerota fasyasi ile barsak mezenteri arasinda avaskiiler dogru plana girilerek diseksiyon
saglanir. Sag radikal nefrektomide posterior hepatik ligaman insize edilerek karacigerin
posterior kenar: spesmenden serbestlenir, periton ¢ikan kolona parelel olarak insize edilir ve
inferior vena cava gozlenir. Inferior vena cavanin hemen medialinde yer alan duodenum
gozlenir ve gerotadan diseke edilerek mediale itilir (Kocher manevrasi). Bu sayede vena

cavanin On yiizli daha fazla goriiniir hale getirilir. Sol radikal nefrektomi de ise, Told ¢izgisi
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insize edilir. Splenokolik ligaman splenik fleksura hizasindan kesilerek kolon gerotadan
diseke edilir. Dalak ve Gerota fasyasinin {ist kismin arasindaki baglar dikkatli bir sekilde
diseke edilmelidir. Ayni dikkat zaman zaman renal hiluma dogru uzanabilen pankreas
kuyrugunun diseksiyonu sirasinda da gdosterilmelidir. 4. port yerlestirilerek bir grasper
yardimi ile iretere traksiyon uygulanabilir. Her iki taraftada da diseksiyona iireter asilip
bobregin alt polii serbestlenerek devam edilir. Diseksiyon amaci ile harmonic scalpel,
Ligasure, bipolar koter kullanilabilir ya da aspirator ucu ile kiint diseksiyon yapilabilir. Alt
pol Gerotasinin kiint diseksiyonu bobregin anterior rotasyonuna izin vererek posteriorda olan
renal artere ulasmada kolaylik saglayacaktir. Sag tarafta gonadal ven avulsiyonu onlemek
amaci ile kliplenerek kesilir. Sol tarafta ise gonadal, adrenal ve renal venler birlesir. Gonadal
ve adrenal venler kliplenerek kesildikten sonra diseksiyona devam edilir. Renal arter
arkasindan bir right angle disektor ile doniilerek serbestlenir ve hem-o-lok Klipler ile kliplenir.
Aorta tarafinda en az 3 klip birakilmasi oOnerilir. Ancak 3 klip igin yeterli mesafe
saglanamiyor ise tek klip koyulduktan sonra renal ven baglanmasindan diger klipler
yerlestirilebilir. Sonrasinda renal ven right angle disektor ile serbestlenir. Renal arter arka
yiiziinden ayrilan lumber venlere dikkat edilmelidir. Renal ven kontrolii amaci ile Endo-GIA
stapler ya da 15 mm hem-o-lok klipler kullanilabilir. Endo-GIA kullanilacak ise komsu
klipler ve ¢evre yapilara dikkat edilmelidir, aksi takdirde kanama ve basarisiz ligasyon
gorilebilir. Ust pol timérlerinde operasyona adrenalektomi de eklenmelidir. Ancak alt pol
tiimorlerinde rutin  olarak adrenalektomi yapilmasi Onerilmemektedir. Ust pol’iin
serbestlenmesini takiben spesmen bir endo bag icerisine yerlestirilir. Patolojik incelemede
yaniltict olmasini Onlemek amaci ile spesmen pargcalanmadan, bir port yeri genisletilerek
aralanan kaslar arasindan ¢ikartilabilir. Karbondioksit basinci diistiriilerek cerrahi sahasi
hemoraji agisindan tekrar kontrol edilir. Bir dren yerlestirilebilir. 10 mm ve tizerindeki port
deliklerinde fasya dikisi mutlaka konulmalidir.

Literatlirde laparoskopik transperitoneal radikal nefrektominin uzun donem onkolojik
sonuglarint  acik radikal nefrektomi ile kiyaslayan prospektif randomize veri
bulunmamaktadir. Ancak yapilan retrospektif analizlerde iki grup arasinda anlamli fark

saptanmamustir (186,187,188,189).

Laparoskopik Ekstraperitoneal Radikal Nefrektomi
Ekstraperitoneal yaklagimin transperitoneal yaklasima kiyasla avantajlari; dalak ya da kolon

gibi peritoneal organlarin diseksiyonuna gerek olmadan retroperitoneal alana direk giris, renal
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pedikiile daha c¢abuk, kolay ve giivenli ulasmaya olanak saglamasi, sivi birikimi, enfeksiyon
gibi durumlarin abdominal kavite disarisinda cereyan etmesi, gecirilmis abdominal cerrahiden
etkilenmemesi, postoperatif periton icerisine girilmemesi nedeni ile daha diisiik postoperatif
morbidite ve daha az agridir. Baslica dezavantaj1 ise caligsilan alanin oldukg¢a dar olusudur.
Tiim portlar ve laparoskop girilerek iyi bir goriintii elde edildikten sonra psoas kasi belirlenir
ve posterior pararenal alanin diseksiyonu yapilir. Sonrasinda Gerota fasyasi agilarak perirenal
alana girilir. Sol tarafta lireter ve/veya gonadal ven bulunur. Sag tarafta ise bunlara ek olarak
inverior vena cava goriiliir. Bu yapilar boyunca yukariya, renal pedikiile dogru diseksiyona
devam edilir. Renal ven ve renal arter diseke edilir. Renal arter 10 mm hem-o-lok klipler ile
kliplenerek kesilir. Alternatif olarak 9mm metal klipler 3 Klip proksimal 2 klip distal olacak
sekilde kullanilabilir. Renal ven, tam olarak diseke edilmesinden sonra endo-GIA stapler ile
baglanarak kesilebilecegi gibi, 15mm hem-0-lok klipler kullanilarak da kliplenebilir. Perirenal
yag dokusu ve Gerota fasyasi ile ¢evrili olan bobregin mobilizasyonu amaci ile dnce posterior
yiiz serbestlenir ve yukariya dogru diseksiyona devam edilir. Bu noktada. Anterior ve lateral
baglantilar kesilmemelidir ¢iinkii bu baglantilar, bobregi asarak iist pol diseksiyonunu
kolaylastirirlar.

Timoriin  lokalizasyonu ve biiyiikligli goéz Onilinde tutularak adrenalektomi yapilip
yapilmayacagina karar verilir ve diseksiyona bu dogrultuda devam edilir. Daha sonra
bobregin anterior yiiziinde gerota fasyasi ile periton arasindaki plandan diseksiyon siirdiiriiliir.
Alt pol serbestlenir, iireter kliplenerek kesilir. Tiimor bir laparoskopik spesmen ¢ikarma
torbasi icerisine alinir ve bir modifiye Gibson ya da Pfannenstiel insizyonundan g¢ikarilir.
Operasyon lojuna dren konulur. Operasyonun ertesi giinii, Foley kateter ve dren alinir, hastaya
normal gida baslanabilir.

Tiimoriin perirenal yag dokuya ya da renal vene yayilimi, laparoskopik retroperitoneal radikal
nefrektomi icin relatif kontraendikasyon olarak kabul edilmektedir. Retroperitoneal lumber
cerrahi Oykisu de relatif kontraendikasyon olarak kabul edilebilir. Retroperitoneal
laparoskopik nefrektominin peritoneal alanda diseksiyon gerektirmeden yapilmasi, renal
pedikiile erken ve giivenli ulasima olanak saglamasi gibi avantajlar, kiiclik bir alanda ¢alisma
zorunluluguna ragmen bu yontemi degerli ve kabul goren bir yontem haline getirmistir. Buna
ek olarak transperitoneal yaklasimda bildirilen duodenum ve dalak yaralanmasi gibi ciddi
komplikasyonlar retroperitoneal yaklagimda bugiine kadar bildirilmemistir. Baz1 yayimnlarda
retroperitoneal yaklagimda operasyon siiresinin, hastanede kalig siiresinin, komplikasyon

oraninin, kan kaybinin ve narkotik gereksiniminin daha disiik oldugu bildirilmektedir (190).
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Laparoskopik retroperitoneal radikal nefrektomi, acik cerrahi ile karsilagtirilidig1 yayinlarda;
kan kaybi, narkotik gereksinimi, hastanede yatis siiresi, komplikasyon oranlari ve normal

aktiviteye doniis siiresi agisindan avantajli bulunmustur (191,192).

Laparoskopik Parsiyel Nefrektomi

Laparoskopik parsiyel nefrektomi bugun icin, renal vende trombdisu olan, mid ya da interpolar
ya da tamamen intrarenal santral yerlesimli tiimorlerde kontraendikedir. Morbid obesite ya da
gecirilmis renal cerrahi operasyonu teknik olarak daha da zor hale getirecegi i¢in relatif
kontraendikasyon olarak degerlendirilmektedir.

EAU kilavuzlarinda T1-T2a renal malignensilerde agik parsiyel nefrektomi ile laparoskopik
parsiyel nefrektomi sonuglarmin ayni oldugu bildirilmis (6neri derecesi: 2a). Laparoskopik
parsiyel nefrektomi uygulanabilir bir teknik olarak bildirilmis (kanit derecesi:1b) ve islemin
deneyemli merkezlerle sinirlandirilmasi  Onerilmistir  (6neri  derecesi:  2b)  (193).
Transperitoneal yaklasim laparoskopik parsiyel nefrektomi i¢in daha uygun olmakla birlikte
posterior ya da posteromedial yerlesimli tiimorler retroperitoneal yaklasimla daha kolay
cikarilabilirler. Operasyon Oncesinde ¢ekilecek 3 boyutlu BT, tiimor ¢api, lokalizasyonu,
parankim inflitrasyonu, renal siniise ve renal hiluma uzaklig1 ve renal damarlarin sayisi ve
yerlesimi hakkinda en saglikli veriyi saglar. Genel anestezi altinda sistoskopik olarak tireter
kateteri takilir. Operasyonun ilk basamag: olarak renal arter ve ven klemplenmek tzere diseke
edilir ve ortaya konulur. Renal arter ve ven laparoskopik buldog klempler ile ayr1 ayri
klemplenebilecegi gibi bir laparoskopik satinsky klemp yardima ile birlikte de klemplenebilir.
Intraoperatif laparoskopik ultrasonografi yapilarak timor ¢api, intraparenkimal yayilimi, renal
siniise uzakligi ve eslik edebilecek satellite lezyonlar hakkinda fikir sahibi olunabilir.
Ultrasonografi esliginde ¢epegevre uygun sinirlar isaretlenir. Daha sonra hilum klemplenir ve
timor makas kullanilarak eksize edilir. Diliie edilmis indigo carmin ya da metilen mavisi
retrograd olarak verilerek pelvikaliksiyel sistemin agilip a¢ilmadigi degerlendirilir.
Pelvikalksiyel sistem agilmig ise laparoskopik olarak suture edilir. Son olarak parankim
onceden hazirlanmis Surgicel rulolar iizerinden vicryl suturler ile kapatilir.

Laparoskopik parsiyel nefrektominin bildirilmis komplikasyonlari; renal hemoraji, idrar
kacagi, inferior epigastrik damarlarda yaralanma, epididimit, hematiiri, kolon yaralanmasi,

ince barsak yaralanmasi ve plevral yaralanmadir.
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Robotik Cerrahi

Robotik Parsiyel Nefrektomi

Evre | (T1-T2) bobrek hiicreli kanser vakalarinda radikal nefrektomiden sonra 5 yillik
sagkalim oranlar1 %75 ve tizerindedir (194). Rekirrens riski ileri evre T ve timor pozitif lenf
nodu olan hastalarda artmaktadir. Fonksiyonel renal parankimin korunmasinin énemli oldugu
durumlarda nefron koruyucu cerrahi radikal nefrektomi yerine tercih edilmektedir. Nefron
koruyucu cerrahinin iki 6nemli amaci bulunmaktadir: (a) onkolojik olarak tam timor
eksizyonu ve (b) geriye kalan iyi fonksiyon goéren renal parankimin korunmasidir. Kiigiik (<4
cm) renal tiimdrlerin nefron koruyucu cerrahi sonrasi kanser spesifik sagkalim oranlari
mikemmeldir (%72-100) ve radikal nefrektomi ile elde edilenle karsilastirilabilirdir (195).
Laparoskopik parisyel nefrektomi endikasyonu olan vakalarda robotik parsiyel nefrektomi
endikasyonu da vardir. Robotik cerrahide laparoskopik parsiyel nefrektomi de oldugu gibi
iskemi suresi daha uzundur. Dolayisiyla uzun siireli renal fonksiyonlar iskemi siiresine bagli
olarak degiskenlik gosterebilir. Robotik parsiyel nefrektomi ameliyatlarinda sicak iskemi
stiresini kisa tutmak amaciyla miimkiin olan en kisa siirede bobregin tiimorlii kisminin
eksizyonu ve dikilmesi amag¢lanmaktadir (196, 197).

Operasyon teknigi su standart asamalari igermektedir.

a) Kolonun medial mobilizasyonu

b) Hiler disseksiyon

c¢) Renal damarlarin buldog klemp ile kapatilarak iskemi olusturulmasi

d) Tumor eksizyonu

e) Renal defektin onarimi

f) Hiler klemplerin agilmasi

g) Renal kapsiil rekonstruksiyonu

h) Spesmenin ¢ikartilmast

Robotik radikal nefrektomi

Ameliyat transperitoneal yaklagimla yapilir. Bu yaklasim i¢in hasta 45° modifiye lombotomi
pozisyonuna alinir Cerrah ve asistan hastanin karnina bakan tarafta dururken, monitor,
insuflator ve 151k kaynagi hastanin diger tarafinda yani sirt bolgesindedir. Operasyon teknigi

temelde Laparoskopik radikal nefrektomi ile aynidir ve su asamalari igerir
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a) Kolonun medial mobilizasyonu

b) Ureteral identifikasyon

c) Hiler disseksiyon ve pedikul kontrolii

d) Bobregin mobilizasyonu

¢) Damarlarin siitiire edilip kesilmesi (stapler veya klips)

f) Spesmenin ¢ikartilmasi ve kapama

Komplikasyonlar

Robotik parsiyel nefrektomi ve radikal nefrektominin komplikasyonlari laparoskopik yontem
ile benzerdir. Robotik cerrahinin en énemli komplikasyonu kanamadir. Kanama intraoperatif
veya postoperatif olabilir. Bir diger énemli komplikasyon ise iiriner kagaktir. Uriner kagak
ortalama % 1.6-5 oraninda degismektedir. Diger komplikasyonlar ise pyelonefrit, iiriner

retansiyon, perinefrik koleksiyon ve pulmoner embolidir. (198)

LOKALIZE BOBREK HUCRELI KANSERDE DIGER TEDAVI YONTEMLERI

Son dekatta laparoskopik tekniklerin gelismesi ve yayginlasmasi sonucunda renal
hicreli kanser tedavisinde gittikce artan oranda kullanilmasini saglamistir. Laparoskopik
cerrahi diisiikk analjezik kullanimi, kisa hastanede kalis ve derlenme zamani ile toplam
maliyettede Onemli kazanglar saglamistir. (182). Ancak laparoskopik ydntemlerin
avantajlarinin yaninda intrakorporeal siitiiriide i¢eren teknik zorlugu uygulanabilirligini ancak
yogun merkezlerle ve bu yontem lizerinde uzmanlagmis cerrahlarla sinirli birakmistir. Robotik
cerrahinin yayginlagmasi ile timor rezeksiyonu, intrakorporeal disseksiyon ve renal
rekonstriiksiyon agisindan iglevsel iistiinliik getirmistir.

Yakin zamanlarda kiiciik boyutlu bobrek Kkitlelerine yaklasgimda iirologlarin
secenekleri arasinda ablatif teknolojiler yer almaya baslamistir. Farkli teknolojilere dayali
ablasyon uygulamalari, perkitan veya hilum klemplenmesini gerektirmeyen laparoskopik
girisimler seklinde giiniibirlik cerrahi seklinde uygulanabilmektedir. Diger yandan ise cerrahi
yontemlere gore daha fazla nefron korunmasina olanak vermesi ile tek bobrekli, bilateral
timorli veya ailesel tumor sendromu olan hastalar igin umut veren erken onkolojik
sonuglariyla birlikte uygun bir yontem olarak popiilerligini artirmaktadir (183,184,185)
Crioablation (CA), Radiofrequency ablation (RFA), microwave, high-intensity focused

ultrasound (HIFU), laser interstitial thermotherapy, microwave thermotherapy ve radiosurgery
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gibi bir ¢ok ablatif teknoloji arastirilmasina ragmen ilk iki yontem uygulanirhg diinya

capinda fazla olmustur.

METASTATIK HASTALIKTA TEDAVI

Cerrahi

Metastatik bObrek kanseri olan hastalarda palyatif cerrahi uygulanma sebepleri {i¢ baslik
altinda toplanabilir:

1. Primer tiimore bagli flank agrisi, persistan hemoraji, hipertansiyon veya kalp yetmezligine
yol acabilecek arterioventz malformasyonlar

2. Hiperkalsemi, yiiksek ates, hepatik disfonksiyon ve eritrositoz gibi paraneoplastik
sendromlar

3. Metastatik lezyona bagli gelisen kord basisi, kemik kiriklari, beyin metastazlari

Hemorajide uygulanan embolizasyon, agrida iyi bir agri tedavisi yaklagimi palyatif
nefrektomiye olan gereksinimi azaltmigtir. Paraneoplastik semptomlar sadece primer
timorden kaynaklanmamaktadir (200). Dolayisiyla yapilan cerrahi girisim amacina
ulagsamayabilmektedir.

Genel olarak metastatik hastalikta, palyatif nefrektominin adjuvan tedavi olmaksizin ortalama
yasam stiresine katkisi yoktur (199). Yiiksek morbidite ve mortalite nedeniyle sadece secilmis
hasta gruplarinda uygulanabilir. Palyatif nefrektomi bu grup hastada yasam kalitesini arttirir
(201). Olas1 kemik kiriklari, patolojik kiriklar ve spinal kord kompresyonlarinda cerrahi
onarim yapilir (202). Yine beyin metastazlarinda siddetli semptomlar nedeniyle cerrahiye
bagvurulabilir (203).

Rutin nefrektomi Oncesi yapilan embolizasyonun genel bir faydasi yoktur. Cerrahiyi tolere
edemeyecek veya Kkitlesi rezeke edilebilir olmayan hastalarda embolizasyon, gros hematri
veya flank agr1 gibi semptomlarin kontrolii icin uygulanabilir. Intraoperatif kan kaybmi
onlemek agisindan embolizasyon, hipervaskiiler kemik veya spinal metastazlarda Onerilir.
Secilmis hasta grubunda embolizasyon, agrili kemik veya paravertebral metastazlarda
semptomlari hafifletebilir (199).

Nefrektomi adoptif immunoterapi yapilmasi i¢in de uygulanan bir yontemdir. Ancak bu
konudaki sonuglar cesaret kiricidir. Ancak yine de nefrektomi, adoptif immunoterapi
protokollerine eslik etmeye devam edecektir. Bobrek hiicreli kanserde tartismali bir diger
konuda, 6zelliklede akcigerlerdeki metastatik lezyonlardaki spontan regresyondur. Akcigerler

makrofajlar, lenfositler ve immunglobulinler yéniinden zengindir. Bu spontan regresyon
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konak kaynakli sitotoksisiteye baglidir ve hastalarin yaklasik % 0,4 ile % 0,8’nde izlenir
(201).

Sinirli metastatik hastalikta, cerrahi rezeksiyon (metastazektomi) 70 yili askin bir stredir
uygulanmaktadir (204). Metastatik lezyonlarin komplet rezeksiyonu, klinik prognozda
iyilesmeye sebep olur. EAU kilavuzlarima gore, senkrandz metastatik yayilimda, lezyon
rezektabl ise ve hasta iyi bir performans durumuna sahipse metastazektomi dnerilmektedir.
Renal hiicreli kanserde metastazektominin prognoz Uzerinde 6nemli bir rolii vardir (199).
Hastanin performans durumu, nefrektomiden metastaz ortaya ¢ikana kadar olan hastaliksiz
donem siiresi, metastatik organ sayisi, senkrandz/metakranéz metastaz olusu, vendz tromboz
mevcudiyeti, hemoglobin, eritrosit sedimentasyon orani, serum kalsiyum ve laktik
dehidrogenaz degerleri anlamli prognostik faktorler olarak bulunmustur (205). Izole
metastazin komplet rezeksiyonundan sonra 5 yillik ortalama yasam % 35-60 oraninda tespit
edilmistir (206).

Sistemik tedavi 6ncesi primer tiimoriin ¢ikarilmasi sitorediiktif nefrektomi olarak tanimlanir.
Metastatik renal hiicreli kanseri olan hastalarin lenfositlerinde defektif T hiicre reseptorleri,
defektif sinyal transdiiksiyonu ve artmis apoptozis gosterilmistir. Ayrica immunolojik yaniti
baskilayan IL 6, IL-8, IL-10, TNF ve TGF-b1 gibi proinflamatuar ve T hucre inhibitorlerinin
serum seviyesinde artis saptanmustir (207). Immunoterapi alan olgularda metastazlar primer
timor odaklarindan daha fazla gerilemektedir (208). TUm bu veriler primer tiimor odaginin
immunolojik bir disfonksiyona yol actigi, dolayisiyla immunoterapi Oncesi yapilacak
nefrektominin fayda saglayacagl yoOniinde bir goriis olusturmaktadir. Sitorediiktif
nefrektominin erken yapilmasinin diger bir faydasi ise agri gibi lokal hastaliga bagh
semptomlarin ve hipertansiyon, hiperkalsemi, anemi gibi paraneoplastik sendromlara
sekonder semptomlarin ortadan kaldirilarak palyatif tedavi saglamasidir. Dolayisiyla
hastalarin performans durumlarinda da bir artis saglanabilir. Ayrica primer tiimoriin
alimmasiyla yeni metastazlarin ve primerin tiimoriin immun sistemi baskilayict 6zelliginin
ortadan kaldirilabilecegi, tiimor yiikiiniin azalmasiyla sistemik tedavinin daha etkin bir hale
getirilebilecegi savunulmaktadir (209,210). Ancak sitorediiktif nefrektomi yapilan hastalarda
meydana gelebilecek mortalite, morbidite ve bu nedenlerden immunoterapi alamama veya
gecikme bu yaklasimin negatif tarafidir. Sitorediiktif nefrektomi i¢in ideal adaylar; iyi
performans durumu olan, rezeksiyona uygun primer tuméru olan, sarkamatoid dejenerasyon
gostermeyen, santral sinir sistemi, karaciger, yaygin kemik metastaz1 olmayan konvansiyonel

renal hiicreli kanser patolojili hastalar olarak belirlenmistir.
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Bobrek Hiicreli Kanserlerde Kemoterapi, Immunoterapi ve Hedefe Yo6nelik Tedaviler

RHK genel kani olarak kemoterapi ve radyoterapiye direncli olarak bilinen bir kanser
tiiriidiir. Bu nedenle gegmisten giiniimiize bu hastaliga yonelik tedaviler daha ziyade sitokin
temelli immunoterapiler olarak planlanmistir. Bu tedavilerin diistik etki ve ciddi yan etki
profili nedeni ile yeni tedaviler arastirilmaya baglanmig ve 6zellikle gectigimiz 6 yilda hedefe

yonelik tedavilerde ciddi yol kat edilmistir

Immunoterapi

RHK’de ilk kez immunoterapétik ajan olarak interferon- o kullanilmigtir. Yapilan ilk
caligmalarda interferon-a ile tedavi edilen hastalarda %16 ila %26 arasinda genel cevap elde
edilmis ve daha sonra yapilan ¢aligmalarda da tedavinin etkinligi kanitlanarak %10 ila %15
arasinda cevap oranlari elde edildigi bildirilmistir (211-212). Bununla birlikte, bu tedavi ile
ilgili uzun donem sonuglar incelendiginde kalict tam cevabin olduk¢a diisik diizeylerde
(<%?2) oldugu goriilmektedir. Gegmiste bir¢cok farkli sema ve dozda kullanilmis olsa da
herhangi bir semanin digerine anlamli derecede istiinliigii gosterilememistir. Ayrica
interferon-o’ya kemoterapi ya da diger sitokinlerin eklenmesinin de tedavinin etkinligini
artirmadigi gosterilmistir (211).

RHK’de kullanilan bir diger immunoterap6tik ajan olan IL-2, yaklasik 30 yil 6nce bu
hastalikta etkinliginin gosterilmesinden sonra kullanilmaya baslanmis, 6zellikle Ulusal Kanser
Enstitiisii (NCI) ve Sitokin Caligma Grubu basta olmak iizere yapilan bir¢cok ¢aligma ve meta
analiz sonucunda genel yanit oraninin %15 ila %20 arasinda oldugu saptanmustir (213-214).
Yuksek doz IL-2 alan hastalarin %7 ila %9’unda metastatik tumdrlerde tam regresyon
gozlenmis, cevap gozlenen hastalarin ise %60’indan daha fazlasinda uzun dénem takiplerde
niiks saptanmamistir (211,215). Tedavinin yan etkileri arasinda vaskuler kagak sendromu,
hipotansiyon, sivi retansiyonu, solunum sikintis1 ve multiorgan hasar1 sayilabilir. Bu yan
etkiler nedeni ile baslangicta tedaviye bagl yiiksek mortalite oranlar1 (%2-%?5) bildirilse de
zamanla yan etkilere 6zgiin 6nlemlerin alinmasi ile bu oranlar azaltilmistir.

IL-2 tedavisinden en fazla yararin seffaf hiicreli RHK hastalarinda goriildiigii bilinmektedir.
Bununla birlikte, hastanin performans durumu, metastaz sayisi, metastazlarin yeri, hastaya
daha onceden nefrektomi yapilmis olmasi ve nefrektomiden sonra tedaviye kadar gecgen siire

de tedaviye yanit1 etkileyen faktorler arasindadir.
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Hedefe Y6nelik Tedaviler

VEGF ve Reseptori Uzerinden Etki Gosteren Tedaviler

Bevacizumab

Bevacizumab VEGF-A’ya kars1 gelistirilmis bir monoklonal antikor olup VEGF (zerinden
etkileri arastirilan ilk ilagtir. Bu ilagla yapilan ilk faz II caligmalarda 2 haftada bir 10 mg/kg
dozunun plaseboya gore progresyona kadar gecen siireyi uzattigi (2.5 aya karsin 4.8 ay) ancak
genel sagkalima anlamli bir etkisi olmadig1 gosterilmistir. Yan etkileri minimal diizeyde olup,
go6zlenen en ciddi yan etkiler hipertansiyon ve proteiniiri olarak bildirilmistir.(216)

Sunitinib

Metastatik RHK’de giiniimiizde ilk basamak tedavide en sik kullanilan oral VEGF reseptor
inhibitéraddr. Sunitinib VEGFR2, PDGFR, c-KIT ve fms-benzeri tirozin kinaz-3’i inhibe
eder. Coklu inhibisyon etkisi sayesinde timdr anjiogenezinin inhibisyonunda daha etkin rol
oynamaktadir (211). Sunitinibe bagli 6nemli yan etkiler arasinda sik goriilenler ishal,
dokintu, el-ayak sendromu, halsizlik ve hipertansiyondur. (216)

Sorafenib

Sorafenib, VEGF reseptor 2, PDGF reseptor-p, raf-1, c-KIT, Flt-3 ve RET (zerinden etki
gosteren, oral yoldan kullanilabilen bir multikinaz inbitérddr (217). Sorafenib ile gorilen yan
etkiler arasinda el-ayak cilt reaksiyonlari, yorgunluk, hipertansiyon, diare ve dokiintiiler
sayilabilir. Sonug olarak sorafenibin ileri evre ve metastatik RHK olan hastalarda interferon
ya da interlokin ile tedaviye yanit vermeyen ya da bu tedavilerin uygun olmadig: hastalarda
kullanilmasi FDA tarafindan onaylanmustir (216).

Pazopanib

Pazopanib, metastatik RHK tedavisinde yakin ge¢miste onaylanan ajanlardan biri olup
VEGFR 1,2 ve 3, PDGFR a ve B, FGFR-1’i inhibe eder. Pazopanib ile bildirilen ciddi yan
etkiler diger ajanlara gore daha az olup en sik goriilenler ishal, gii¢siizliik ve hipertansiyondur.

(216).

Axitinib

Axitinib (AG-013736), VEGFR 1,2 ve 3’1 inhibe eden kiigiik molektlll bir oral tirozin kinaz
inhibitoridiir. Axitinib ile en sik goriilen yan etkiler ishal, hipertansiyon ve yorgunluktur.
(216).

58



VEGF Yolunu Kullanan Diger Ajanlar

Tivozanib (AV-951) VEGFR 1,2 ve 3 ile birlikte c-KIT ve PDGFR’yi de inhibe eder.
Cediranib (AZD2171), VEGFR 1,2 ve 3’iin oral, yiiksek derecede potent ve selektif
inhibitoridiir. Yapilan ¢ok merkezli bir faz II ¢alismanin sonuglarina gore ileri evre RHK

hastalarinda kismi yanit orani1 %38, tiimor kontrol orani ise %75°tir (216).

mTOR Inhibitérleri

Temsirolimus

MTOR Kkinaz hiicre biiylimesi, farklilasmasi ve hipoksik strese hiicre cevabini saglayan hiicre
ici iletim yolaklarinda rol oynayan bir tirozin kinazdir. Temsirolimus, mTOR kinaz: inhibe
eden ve intravendz yolla uygulanan bir rapamisin analogudur. Temsirolimus ile en sik
gozlenen yan etkiler arasinda mukozit, halsizlik, dokiintiiler, hiperglisemi, hipofosfatemi,
hiperkolesterolemi ve dispne sayilabilir (217). Bu veriler sonucunda temsirolimusun ileri evre
ve metastatik RHK hastalarinda, kotii prognozlu olanlarda ve/veya seffaf hiicreli disindaki
histolojik tiplerde ilk basamak tedavi olarak kullanilmasi FDA tarafindan onaylanmistir.
(216).

Everolimus

Everolimus mTOR’un oral bir inhibitori olup FKBP-12 adi verilen bir hiicre i¢i proteine
baglanarak bir kompleks olusturur ve mTOR serin-treonin kinazi inhibe ederek HIF-1 ve
VEGF ekspresyonunu engeller (217). Everolimus ile sik goriilen yan etkiler arasinda stomatit,
halsizlik ve pndmonit sayilabilir. Bununla birlikte yan etki goriilme oran1 oldukg¢a diistiktiir ve

hastalarin yalnizca %7’sinde doz azaltilmasina ihtiya¢ duyulmustur (218)

Kemoterapi

Diger kanser tiirlerinin tedavisinde siklikla kullanilan ajanlar ge¢misten glnimize RHK
tedavisinde de denenmis fakat basarili olmamistir (211). Bu ajanlar arasinda 5-Florourasil,
platin tiirevleri, gemsitabin, vinblastin ve bleomisin sayilabilir. Bu tedavilerle yapilan
caligmalarla ilgili meta-analizler RHK’de kemoterapi tedavilerinin genel yanit oraninin %5.5
ila %6 arasinda oldugunu gostermistir. Dolayisiyla sitotoksik kemoterapinin 6zellikle seffaf

hiicreli RHK tedavisinde glinimuzde yeri yoktur.
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Kemik fligi Transplantasyonu

Hematolojik kaynakli kanserlerde giiniimiize kadar basari ile uygulanan kemik iligi
transplantasyonu (KIT) ile ilgili ilk ¢alismalarin sonuglar1 2000 yilinda Childs ve arkadaslari
tarafindan yayinlanmistir. Bu c¢alismada tedavi verilen 19 hastadan 10’unda tumor
boyutlarinda azalma gézlenmistir. Bu 10 hastadan 3’iinde tam yanit, 7’sinde ise kismi yanit
elde edilmistir. Daha sonra 74 hastada yapilan bir diger calismada hastalarin %39’unda yanit
(%9 tam, %30 kismi) elde edilmistir. Sagkalim oranlar1 incelendiginde, tedaviye yanit
allmamayan hastalarda sagkalim 6 aydan az iken, kismi yanit alinan hastalarda bu siirenin
ortanca 2.5 yili buldugu gozlenmistir. Bununla birlikte, tedavinin Ozellikle yiiksek doz
kemoterapiye bagli pansitopeni basta olmak {izere birgok yan etkisi bulunmaktadir. Yukarida
belirtilen seride tedaviye bagli 6liim orant %11 olarak rapor edilmistir. Bununla birlikte
yapilan ¢ok merkezli g¢aligmalarda istenilen etkinin saglanamamasi bu tedavide hasta
se¢ciminin olduk¢a 6nemli oldugunu ortaya koymustur. Metastatik RHK’de KIT halen
deneysel bir tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir (211).

3- GEREC VE YONTEM

Ocak 2010 — Aralik 2014 tarihleri arasinda Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim
ve Arastirma Hastanesi Uroloji Kliniginde, renal kitle nedeniyle ultrasonografi esliginde
perkiitan bobrek biyopsisi yapilan 30 hasta retrospektif olarak degerlendirildi.Klinigimizde
bobrek biyopsisi kararini etkileyen faktorler ve sonuglart arastirildt TUm istatistiksel analizler
SPSS 17.0 (SPSS,Inc,Chicago,IL) paket programi kullanilarak gerceklestirildi.Tanimlayici
istatistikler kategorik degiskenler icin frekans ve yiizde, siirekli degiskenler i¢in minimum,
maksimum, ortalama ve standart sapma olarak hesaplandi. Uyum analizleri Kappa istatistigi
kullanilarak yapildi. Calisma %95 giliven diizeyinde gergeklestirildi (p<0.05 istatistiksel
anlamli kabul edildi.).

Klinik Degerlendirme

Renal kitle tanisi konulan 30 hastanin tiimii anamnez ( yas, cinsiyet, meslek, baslangi¢
sikayeti ve sigara ), fizik muayene, tam idrar tahlili (TIT), hemogram, sedimentasyon, iire-
kreatinin, karaciger fonksiyon testleri,trombosit,kanama zamani,koagulasyon
degerleri,akciger grafisi, batin ultrasonografi (USG) ve bilgisayarli tomografi (BT) ile
degerlendirildi. Ayrica bazi hastalarda ayirici tan1 ve klinik evreleme amaciyla batin MR

yapildi.
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Tiim hastalara ultrasonografi esliginde prone pozisyonunda perkitan bobrek kor biyopsisi
islemi yapilarak hastalar patolojik inceleme sonunda renal kitle grade ve histolojik tip olarak

siniflandirildi.islem sonrasi hastalar komplikasyon agisindan takip protokoliine alindilar.

Patolojik Degerlendirme

Tim bobrek spesmenleri hastanemizin patoloji kliniginde patologlar tarafindan
degerlendirildi. Patoloji materyali i¢in genelde %10’ luk formaldehit tespit soltisyonu olarak
kullanildi. Spesmenlerde tiimoriin histolojik simiflandirmasi1 Union Internationale Contre le
Cancer (UICC) ve the American Joint Committee on Cancer’e (AJCC) gore yapildi. Renal
kitleler histolojik olarak degerlendirilerek renal cell karsinomalar  Fuhrmann grade
dereceleme sistemine gore Grade 1,2 ,3 ve 4 olarak,transizyonel hiicreli tumdorler ise WHO

2004 siniflamasina gore diisiik veya yiiksek grade olarak degerlendirildi.

Istatiksel Analiz

Hastalarin demografik bulgular1 ve tumorin Karakteristik dagilimi igin tanimlayict
istatistikler, kategorik degiskenler i¢in frekans ve yiizde, siirekli degiskenler i¢cin minimum,
maksimum, ortalama ve standart sapma olarak hesaplandi. Uyum analizleri Kappa istatistigi

kullanilarak yapildu.

4-BULGULAR

Calismaya dahil edilen 30 hastanin minimum yas1 23 ve maksimum yas1 89’dur(tablo
15).Ortalama+Standart Sapma yas 62.6+16.4 olarak hesaplanmistir. Cinsiyet agisindan
degerlendirildiginde 21 (%70) hasta erkek ve 9 (%30) hasta kadindir. Tiimor yerlesimi
incelendiginde, hastalarin 12 (%40)’sinde sag taraf, 17 (%56.7)’sinde sol taraf ve 1
(%3.3)’inde bilateral yerlesim mevcuttur. Hastalarin 10 (%33.3)’u opere edilirken iken 20
(%66.7)’s1 inoperabl olarak degerlendrilmistir. Tiimor boyutu agisindan 6 (%20) hastada
timor boyutu 4 cm ve altinda, 24 (%80) hastada 4cm’in istiinde timor bilylikligi soz
konusudur. Toplam 30 hastanin 8 (%26.7)’inde tam1 aninda metastaz saptanamazken, 22
(%73.3)’sinde tan1 aninda metastaz bulunmaktadir(tablo 16).30 hastadan 4(%13.3) Unin
sonucu non diagnostik olarak sonuglanmistir.Biyopsi sonucu non diagnostik gelen 4 hastadan
2 si biiyiik kitle olmasi(6 ve 13 cm)nedeniyle opere edilmis,patoloji sonuglari RCC ve

Anjiomyolipom olarak raporlanmistir.
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Geri kalan 2 hasta kigiuk( <4 cm) kitle nedeniyle takibe alinmis takiplerinde 1 hastada
metastaz siiphesi Saptanmistir.Metastatik hastalik siiphesiyle hastaya tekrar biyopsi islemi
uygulanmis patolojik sonucu RCC ile uyumlu bulunmustur. Patoloji sonucu elde edilen
toplam 26 hasta degerlendirildiginde 21 (%80.7)’inin patolojisi RCC ile uyumlu oldugu, 5
(%19.3)’inin patolojik tanist RCC’den farkli(4 i TCC,1 tane indifferan malign timor) oldugu
saptanmigtir. S0z konusu 26 hastanin 10 (%38,4)’u i¢in biyopsi ile patolojik grade tayini
yapilabilmistir. Buna gore, 2 (%20) 6rnek Grade 1, 3 (%30) 6rnek Grade 2 ve 5 (%50) 6rnek
Grade 3 olarak saptanmistir.4 cm den kiiciik renal kitle nedeniyle biyopsi yapilan 6(%20)
hastanin 5(%83.3) 1 diagnostik ,1(%16.7) 1 non diagnostik bulunmustur.Diagnostik 5 hastanin
3(%60) 0 RCC,1 hasta TCC(%20),1 hasta indifferan timor(%20) olarak saptanmistir.Tani
alan 5 hastadan 2(%40) si opere edilmis,2(%40) si metastik hastalik nedeniyle opere
edilememistir.1(%20) hasta ise Radiofrakans Ablation tedavisi almistir.Opere edilen 2
hastanin patolojik sonucu biyopsi patoloji sonucuyla uyumlu bulunmustur.4 cm den kiguk
kitlesi olan 6 hastadan sadece 1(%16.6)inde grade saptanabilmis,opere edilen hastanin
patoloji sonucunda da grade dogrulanmistir.Calismaya dahil edilen toplam 10 (%33.3) hasta
opere edilerek sonuglari patolojik olarak degerlendirilmistir. Sonug olarak 7 (%70)’sinin
patolojisi RCC ile uyumludur, 3 (%30)’tiniin patolojik tanist RCC’den farkli(1 hasta TCC,1
hasta anjiomyolipom,1 hasta primitif noroektodermal timaor) bulunmustur. S6z konusu 10
hastanin 7 (%70)’si i¢in patolojik grade tayini yapilabilmistir. Buna gore, 3 (%42.9) 6rnek
Grade 2, 2 (%28.6) ornek Grade 3 ve 2 (%28.6) drnek Grade 4 olarak saptanmistir(tablo 16).
Biyopsi ve Patolojik tanmin karsilastirilabildigi 9 hastanin tamami uyumlu bulunmustur.
Biyopsi tanis1 RCC olan 6 hastanin Patolojik tanisi da RCC; diger taraftan biyopsi tanis1 TCC
(1 hasta),anjiomyolipom( 1 hasta),noroektodermal tm(1 hasta)olarak raporlanan 3 hastanin
patolojik tanis1 da biyopsi tanistyla uyumlu olarak tayin edilmistir. Gergeklestirilen Kappa
uyum analizi iki sonucun istatistiksel olarak uyumlu oldugu gostermektedir (p=0.003) (tablo
18). Biyopsi ve Patolojik grade’in karsilagtirilabildigi 4 hastanin tamami uyumlu
bulunmustur. Biyopsi Grade 2 olan 2 hasta Patolojik olarak da Grade 2; ve Biyopsi Grade 3
olan 2 hasta Patolojik olarak da Grade 3 olarak bulunmustur. Gergeklestirilen Kappa uyum

analizi iki sonucun istatistiksel olarak uyumlu oldugu gostermektedir (p=0.046)(tablo 19)
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Tablo 15. Demografik Ozellikler

YAS
N, MIN-MAKS 30 23-89
ORTALAMA, SS 62.6 16.4
CINSIYET (N, %)
ERKEK 21 70
KADIN 9 30
TOPLAM 30 100
Tablo 16. Timér ve cerrahi dzellikleri
N %
TARAF
SAG 12 40.0
soL 17 56.7
BILATERAL 1 3.3
TOPLAM 30 100
OPERASYON
OP 10 33.3
INOP 20 66.7
TOPLAM 30 100
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BOYUT

<=4CM 6 20
>ACM 24 80
TOPLAM 30 100

MET
YOK 8 26.7
VAR 22 73.3
TOPLAM 30 100

Tablo17. Patolojik dzellikler

N %

BX TANI
RCC 21 80.7
DIGER 5 19.3
TOPLAM 26 100

BX GRADE
1 2 20
2 3 30
3 5 50
TOPLAM 10 100

PATOLOJIK TANI
RCC 7 70
DIGER 3 30
TOPLAM 10 100

PATOLOJIK GRADE
2 3 42.9
3 2 28.6
4 2 28.6
TOPLAM 7 100
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Tablo 18. Bx ve Patolojik Tan1 Uyum Analizi

Diger grup igerisinde 1 tane TCC, 1 tane anjiomyolipom,l tane noroektodermal tumor

mevcuttur.

Tablo 19. Bx ve Patolojik Grade Uyum Analizi
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5-TARTISMA

Goriintii yontemlerinin yaygin kullanilmasina bagl gittikce artan siklikta insidental
ve kiigiik boyutlu bobrek kitleleri saptanmaktadir(219).Asemptomatik bu hastalarda saptanan
bu Kkitlelerin % 20 si benign niteliktedir.Bu kitlelerin biiyiik ¢ogunlugu 4 cm den
kiiciiktiir. Geligmis radyolojik yontemlere ragmen biitiin kitlelerin benign-malign ayrim yapmak
olas1 degildir(220).Bu siirecte karar vermede perkiitan renal tiimor biyopsisi yardimci olabilir.
Neuzillet ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada 4 cm den kiigiik tiimorii olan 88
hastaya bilgisayarli tomografi esliginde bobrek biyopsisi yapilmis,3( %3.5) hastada biyopsi
materyalinin yetersiz oldugu,14 (% 16) hastada biyopsi sonucunun benign oldugu
saptanmistir(221).Cohen ve arkadaslari ise 5 cm den kiigiik bobrek tiimorii olan 235 hastaya
bobrek ultrasonografi veya bilgisayarli tomografi esliginde bobrek kor biyopsisi yapilmis.235
biyopsinin 184  diagnostik, 35 biyopsi non diagnostik saptanmistir(222).Yine Jewett ve
arkadaglar1 4 cm den kiigiik bobrek tiimorii olup bobrek biyopsisi yapilan 345 hastanin 278 inin
patolojisinin  diagnostik(% 80),67 sinin patolojisi non diagnostik (%20) olarak
saptamiglardir.278 diagnostik patolojinin 221 1 malign (%79,4) ki bunlarin %94 i RCC olarak
saptanmis.67 non diagnotik patoloji sonucu gelen hastanin 12 sine rebiyopsi yapilip 10 una tani
konmus.10 hastanin 8 malign,2 si onkokistik neoplazi olarak bulunmusg(223).Klinigimizde
yapilan g¢alismada da benzer sonuglar bulunmustur.4 cm ve kigik bobrek kitlesi nedeniyle
ultrasonografi esliginde kor biyopsi yapilan 6 hastanin 5(%84)’inin patolojik sonucunun
diagnostik,1(%16) hastanin ise non diagnostik oldugu saptanmistir.Biyopsi ile tanit konulan
biitiin hastalarin patoloji sonuglari malign saptanmig,bu 5 hastanin 3(%60) iinde RCC
saptanmistir.

Renal kitlede boyut gozetmeksizin Wood ve arkadaslarinin  yaptig1 bir ¢alismada
79 hastaya yapilan renal biyopsiden 49 unun malignite i¢in diagnostik oldugu ,bunlardan 34
tiniin RCC oldugu saptanmis,25 hastada malignite olmadig1 5 hastada biyopsi sonucunun non
diagnostik oldugu ,non diagnostik 5 hastanin takiplerinde 4 iiniin RCC oldugu saptanmig(224).
Klinigimizde ise renal kitle nedeniyle bobrek kor biyopsisi yapilan 30 hastanin 26(%86.6)s1
diagnostik,4(%13.3) i ise non diagnostik olarak saptanmistir.Renal biyopsi sonucu non
diagnostik olup opere edilen 2 hastanin patoloji sonucu RCC olarak raporlanmistir.Yine non
diagnostik grupta  tekrar biyopsi yapilan 1 hastanin patoloji sonucu RCC olarak
bulunmustur.Bobrekte kitle nedeniyle perkiitan renal tiimor biyopsisiyle ¢ok yiiksek oranda
tan1 koyulabildigi,yine tan1 konulamayan gruptaki Kkitlelerin ¢ok ylksek oranda RCC
olabilecegi goz dniinde bulundurulup non diagnostik grup siki takibe alinmalidir.

Kor biyopsi ile aspirasyon biyopsisinin karsilastirildigi Schmidbauer ve arkadaglarinin
yaptig1 bir ¢alismada 4 cm den kiiglik solid karakterli bobrek timori olan 44 hastaya
bilgisayarli tomografi esliginde kor biyopsi ve aspirasyon biyopsi yapilip daha sonra hastalara
cerrahi uygulanmigtir.Patolojik spesmen ile biyopsi spesmeni karsilastirildiginda,RCC
patolojisini saptamada kor biyopsinin %91,aspirasyon biyopsisinin %86 basarili oldugunu
bildirilmistir(225)
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Li ve arkadaslar1 4 cmden kicuk renal kitlesi olan 90 hastaya hem aspirasyon hem kor
biyopsisi hemde kombine biyopsi yapmislar sonrasinda ise bitlin hastalara cerrahi
uygulamaislar,patoloji sonuglart degerlendirildiginde ise kombine grupta biyopsi sonucunun
daha yiiksek prediktif degeri oldugunu bildirmislerdir(226).Yine Pedersen ve arkadaslar1 134
hasta iizerinde yapilan calismada ultrasonografi esliginde renal biyopsi yapilan hastalarda
histolojik degerlendirme yapilabilen kor biyopsinin aspirasyon biyopsisine listiin oldugunu
bildirmislerdir(227)Klinigimizde yapilan c¢alismada ise biitiin hastalara ultrasonografi
esliginde kor biyopsi yapildigi i¢in bu degerlendirmeyi yapamadik.

Neuzillet ve arkadaslar1 bébrek biyopsi sonucu diagnostik olan 66 hastanin 62
sine cerrahi uygulamiglar ve cerrahi spesmen ile biyopsi spesmeni karsilastirildiklarinda
biyopsinin timorin histopatolojik tipini saptamada %92,fuhrmann grade ini saptamada ise
%69 Dbasarili oldugu bildirmislerdir(221). Wunderlich ve arkadaslar1 50 hasta Uzerinde
yaptiklart bir ¢aligmada renal kor biyopsinin tiimor orijinini,tumor grade ini, hucre tipini ve
blyume paternini belirleme 9%96,%95.5,%84 ve %89 basarili oldugunu bildirdiler(228)
Cohen ve arkadagslari cerrahi yapilan 108 hastada biyopsinin malignite dogrulama oranini
%100 bulmus,biyopsinin benign ya da non diagnostik olarak saptayip takip altina alinan 59
hastanin 16 sinda diisiik dereceli malign tumor saptandigini bildirmislerdir. (222)Klinigimizde
ise bobrek kor biyopsi yapilip cerrahi uygulanan toplam 10 hastanin patolojileri %100 tutarli
saptanmistir.Bu 10 hastadan 7 si RCC olarak tespit edilip benzer sonuglar bulunmustur.

Wood ve arkadaslarinin 2010 yilinda yaptigi bir ¢calismada metastatik bobrek
timord olan 166 hastaya bobrek biyopsi yapilip sitorediiktif cerrahi uygulanmis.Biyopsinin
sarkomatoid alt tipi olan 30 hastayr saptamayamadigi, 18 hastanin grade ini daha diisiik
saptadig1 bulunarak metastatik bobrek tiimorlll hastalarda renal biyopsinin fuhrmann grade i
ve sarkomatoid alt tipi saptamada basarisiz oldugunu bildirdiler(224)Klinigimizde ise bobrek
biyopsi yapilan 30 hastanin 22 sinin metastatik oldugu saptanmis, bunlardan 7 sine cerrahi
uygulanmig,biyopsi sonucuyla patoloji sonucunun %100 tutarli bulunmus,biyopsi sonucunda
grade raporlanabilen 8 hastanin 3 iine cerrahi uygulanmis ve grade sonucu %100 tutarlikta
saptanmistir.Caligmamizda biyopsi sonuglarimiz arasinda sarkomatoid alt tipi olan RCC
olmamasi nedeniyle biyopsinin sarkomatoid alt tipi belirlemesinde basarisiz olup olmadigi
degerlendirilememistir.Biyopsinin grade belirlemedeki basar1 ¢galismamizda 4 hasta tzerinden
degerlendirilebilmistir.

Harisinghani ve arkadaglar1 28 bosniak tip 3 renal kisti olan hastaya BT
esliginde biyopsi yapmis 17 hasta malign(16 st RCC,1 tanesi lenfoma),11 hasta benign( 6
tanesi hemorajik kist, 3 enfekte Kist,1 tane metanefrik adenom,1 tane Kistik onkositoma)olarak
saptanmistir.17 hastaya cerrahi uygulanmis.16 hasta RCC,1 hasta enfekte Kkist olarak
sonuglanmig,benign lezyonlar radyolojik olarak takibe alinarak kompleks renal kisti olan
hastalarin %40 1 gereksiz cerrahiden korundugunu bildirmislerdir(229)Deshmukh ve
arkadagslarinin 2011 yilinda yaptig1 bir ¢alismada perkutan bobrek biyopsinin siipheli kistik
renal Kkitleli hastalarda biyopsi sonucu yiiksek pozitif prediktif degeri oldugunu,biyopsi
patoloji sonucu non diagnostik ve benign olanlarda ise relatif diisiik diagnostik tan1 degeri
oldugu ve yiizden takibe devam edilmesi gerektigini bildirdiler.(230)Calismamizda ise bobrek
biyopsisi yapilan renal kitlelerin hepsi solid karakterdedir.
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Jewett ve arkadaslari bobrek biyopsisi yapilan hastalarin %10 unuda grade 1
komplikasyon gelistigini, major kanama ya da seeding ger¢eklesmedigini bildirdiler.(223)
Wood ve arkadaslart bobrek biyopsisi yaptiklart 79 hastada major komplikasyon gelismedigi
4 kicuk perirenal hematom gelistigi bildirdiler.(224)Hastanemizde bobrek biyopsisi yapilan
30 hastanin sadece 2 sinde perirenal hematom saptanmis baska herhangi bir komplikasyon ya
da seeding gerceklesmemistir.

Literatiirde genellikle kiigiik renal kitlerinin ayirict tanisinda bobrek biyopsisi
yapildig1 goriilmektedir. Bizim ¢alisma grubunda daha c¢ok biylk boyutlu renal kitle ve
metastatik hastalik ayirici tanisinda renal biyopsi yapildigi saptanmistir.Bu durum g¢alismanin

kiiclik 6rneklem olmasi ve retrospektif olmasi ile agiklanabilir.

6-SONUG

Yaptigimiz retrospektif c¢alismada renal kitle nedeniyle perkitan bobrek biyopsisi
yapilan hastalarin biyopsi sonuglarinin yiiksek oranda diagnostik oldugu,biyopsinin malign
patoloji ve grade saptamada ylksek duyarlilikta oldugu bulunmustur.Cerrahinin olasi
belirsizliklerinden dolayr risk tasimaktan kaginan geng saglikli hastalarda,cerrahi eksizyon
uygun tedavi iken yiiksek komorbiditeye sahip yasli hastalarda,kiclik renal
kitlelerde,metastatik hastalarda minimal invaziv cerrahi veya izlem protokollerinin seciminde
ciddi komplikasyonlara gerek olmadan biyopsi yapilabilir.Daha iyi degerlendirme igin
prospektif ve daha genis hasta popiilasyonlu ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.

7-OZET

AMAGC

Klinigimizde bobrek biyopsisi yapma kararimizi etkileyen faktorler ve sonuglarini
irdeledik.

YONTEM VE GEREG
Ocak 2010 — Aralik 2014 yillar1 arasinda Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk
Egitim ve Arastirma Hastanesi Uroloji Kliniginde, renal kitle nedeniyle ultrasonografi
esliginde perkiitan bobrek biyopsisi yapilan 30 hasta retrospektif olarak degerlendirildi.
Klinigimizde bobrek biyopsisi kararmi etkileyen faktorler ve sonuglari arastirildi Tum

istatistiksel analizler SPSS 17.0 paket programi kullanilarak gercgeklestirildi. Tanimlayict
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istatistikler kategorik degiskenler icin frekans ve yiizde, siirekli degiskenler i¢in minimum,
maksimum, ortalama ve standart sapma olarak hesaplandi. Uyum analizleri Kappa istatistigi
kullanilarak yapildi. Calisma %95 giiven diizeyinde gergeklestirildi (p<0.05 istatistiksel
anlamli kabul edildi.).

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 30 hastanin yas ort 62.6 + 16.4(23-89) olarak
hesaplanmistir. Cinsiyet agisindan degerlendirildiginde 21 (%70) hasta erkek ve 9 (%30)
hasta kadindir. Hastalarin 10 (%33.3)’u opere edilirken iken 20 (%66.7)’si inoperedir. Timor
boyutu agisindan 6 (%20) hastada tim0r boyutu 4 cm ve altinda, 24 (%80) hastada 4cm’in
istiinde tlimor biiyiikligli s6z konusudur. Toplam 30 hastanin 8 (%26.7)’inde tani aninda
metastaz saptanamazken, 22 (%73.3)’sinde tan1 aninda metastaz bulunmaktadir(tablo 15).30
hastadan 4(%13.3) uniin biyopsi sonucu non dignostik olarak sonuglanmistir. Patoloji sonucu
elde edilen toplam 26 (%87.6) hasta degerlendirildiginde 21 (%80.7) unun patolojisi RCC ile
uyumlu oldugu, 5 (%19.3)’inin patolojik tanist RCC’den farkli oldugu saptanmistir. SOz
konusu 26 hastanin 10 (%38,4)’u icin biyopsi ile patolojik grade tayini yapilabilmistir.4 cm
den kiiciik renal kitle nedeniyle biyopsi yapilan 6(%20) hastanin 5(%83.3) i diagnostik
,1(%16.7) 1 non diagnostik bulunmustur. Diagnostik 5 hastanin 3(%60) i RCC olarak
saptanmistir. Calismaya dahil edilen toplam 10 (%33.3) hasta opere edilerek sonuclari
patolojik olarak degerlendirilmistir. Sonug¢ olarak 7 (%70)’sinin patolojisi RCC ile
uyumludur, 3 (%30)’iiniin patolojik tanist RCC’den farkli bulunmustur. S6z konusu 10
hastanin 7 (%70)’si i¢in patolojik grade tayini yapilabilmistir. Buna gore, 3 (%42.9) 6rnek
Grade 2, 2 (%28.6) ornek Grade 3 ve 2 (%28.6) 6rnek Grade 4 olarak saptanmistir. Biyopsi ve
Patolojik taninin karsilastirilabildigi 9 hastanin tamami uyumlu bulunmustur.  Biyopsi tanisi
RCC olan 6 hastanin Patolojik tanisi da RCC; diger taraftan Biyopsi tanisi diger olan 3
hastanin patolojik tanist da diger olarak tayin edilmistir. Gergeklestirilen Kappa uyum analizi
iki sonucun istatistiksel olarak uyumlu oldugu gostermektedir (p=0.003). Biyopsi ve Patolojik
grade’in karsilastirilabildigi 4 hastanin tamami uyumlu bulunmustur. Biyopsi Grade 2 olan 2
hasta Patolojik olarak da Grade 2; ve Biyopsi Grade 3 olan 2 hasta Patolojik olarak da Grade
3 olarak bulunmustur. Gergeklestirilen Kappa uyum analizi iki sonucun istatistiksel olarak

uyumlu oldugu gostermektedir (p=0.046).

SONUC
Yaptigimiz retrospektif ¢alismada renal kitle nedeniyle perkiitan bobrek biyopsisi

yapilan hastalarin biyopsi sonuglarinin yiliksek oranda diagnostik oldugu,biyopsinin malign

70



patoloji ve grade 1 saptamada yiiksek duyarlilikta oldugu bulunmustur.Cerrahinin olasi
belirsizliklerinden dolay:r risk tasimaktan kaginan geng saglikli hastalarda,cerrahi eksizyon
uygun tedavi iken yiikksek komorbiditeye sahip yasli hastalarda,kicik renal
kitlelerde,metastatik hastalarda minimal invaziv cerrahi veya izlem protokollerinin seciminde
biyopsi yapilabilir.Daha iyi degerlendirme icin prospektif ve daha genis hasta popiilasyonlu

caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek biyopsisi, Renal kitle, Renal hiicreli karsinom

9-ABSTRACT

PURPOSE
We evaluated the influencing factors for decision of renal biopsy and its results in

our clinic.
MATERIALS AND METHODS

Thirty patients with renal masses who had ultrasonography-guided percutaneous
renal biopsy were retrospectively evaluated between January 2010 and december 2014 in
Izmir Katip Celebi University Ataturk Research and Education Hospital Urology Department.
We evaluated the influencing factors for decision of renal biopsy and its results. All statistical
analysis was performed by IBM SPSS Statistics, version 17, for Windows (SPSS Inc,
Chicago, IL). Frequencies and percentages for descriptive statistics and categorical variables,
the minimum, maximum, average and standard deviation for continuous variables were all
calculated. The results of surgical pathological diagnoses and the biopsy results were
compared with each other by Kappa statistics. The study was performed with 95% confidence

intervals and p<0.05 was accepted as statistically significant.
RESULTS

A total of 30 patients; 21 men (70%) and 9 women (30%) were included the study.
The mean age of patients was 62.6 + 16.4 years (range 23-89). 10 patients (33.3%) underwent
surgery and 20 patients (66.7%) were inoperable because of metastatic tumor and
concominant disease. 6 patients (%20) had 4 cm and smaller renal mass, 24 patients (%80)
had larger than 4 cm renal mass. 8 of 30 patients (26.7%) had renal masses without metastases
at the time of diagnosis, 22 patients (73.3%) had metastatic disease (table 15). 4 of 30 patients
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(13.3%) had non-diagnostic biopsies. 26 patients (%87.6) had biopsies with a definite
diagnosis. 21 patients (%80.7) had a pathological diagnosis of RCC whereas 5 patients
(%19.3) had a pathological diagnosis other than RCC. Pathlogical tumor grade was
determined in only 10 out of 26 patients (%38,4). Pathological assessment of 4 cm and
smaller renal masses was diagnostic for 5 out of 6 patients (%83.3) and non-diagnostic for 1
patient (16,6 %). Among the diagnostic pathological assessments, 7 patients (70%) were
diagnosed as RCC. A total of 10 patients underwent surgery and pathological results were
compared with pathological results of biopsied masses. Consequently, 7 (%70) pathological
specimens were diagnosed as RCC and 3 specimens were diagnosed as other than RCC. 7 out
of 10 patients (70%) had been able to decided for pathological grade. 3 samples (%42.9) were
grade 2, 2 samples (%28.6) were grade 3 ve 2 samples (%28.6) were confirmed as grade 4. In
9 patients, the surgical pathological results were same with the pathological results of biopsies
when compared to each other. 6 patients were diagnosed as RCC and 3 patients were
diagnosed as other than RCC. Kappa correspondence analysis showed that the results of
surgical pathological diagnoses and the biopsy results were compatible with each other (p =
0.003). In 4 patients, the results of surgical pathological diagnoses and the biopsy results were
also compatible with each other. In 2 patients the surgical pathlogical result was found grade
2 as biopsy result and in another 2 patients the surgical pathological result was found grade 3
as biopsy result. Kappa correspondence analysis showed that the two statistical results were
compatible with each other (p = 0.0046).

CONCLUSION

In our retrospective study, ultrasound-guided percutaneous renal core biopsy was
performed to patients with renal masses. Biopsy results were highly diagnostic and detected
the malign pathologies and tumor grade with a high sensitivity. The percutaneous biopsy can
be performed in young healthy patients and prevent unnecessary risky surgeries. It can also be
performed metastatic disease and in the elderly population who was not approppriate for the
surgical treatment because of high komorbidity and can be performed in patients with small
renal masses and for the selection of minimally invasive surgery. Prospective studies with

larger samples are needed to reach firm conclusions.

Keywords: Renal biopsy, Renal mass, Renal cel carcinoma
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