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Dr. ilhan imamoglu Dr. Ozden Tulunay

Bobrek Korteks Kanseri bir cok aragtirict tarafindan incelen-
mis, ilgi gekici bir konudur. 1883 de Grawitz Bobrek Korteks Kan-
serinin ozellikle, seffaf hiicreli tipini iyi gekilde tarif etmis, siirrenal
artiklarindan geligtigine inandig icin de «Hypernephroma» diye isim-
lendirilmesini uygun bulmugtur (1, 2, 3). Bugiin yanlg oldugu an-
lagilmig bulunan diigiince tarz giiniimiize kadar, bu konuyla ilgili
olanlar ugragtirmigtir. Grawitz timérii ve Hypernephroma ismi ha-
13 birgoklarinca kullanilmaktadir. Ayrica farkh histogenetik ve mor-
folojik diiglinceye gore birgok isimler verilmigtir (4), Willis «Bobrek
Prankim Kanseri» deyimini uygun bulmaktadir (5).

Bugiin genellikle kabul edilen sitogenez, bu tiimérlerin bobtek tu-
buli epitelinin herhangi bir boliimiinden geligebilecegi seklindedir
4, 6, 7, 8).

Biz tartigmalara girmeden, halledilmis oldugunu kabul ettigimiz
isimlendirmege uyarak «Bobrek Parankim Kanseri» (BPK) terimini
kullanacagiz.

BPK etyolojisi heniiz aydinhga kavugsmamigtir. Erkeklerde da-
ha cok goriilmesi hormonal faktérlerin rolii olabilecegini diigiindiir-
miigtiir (4). Deneysel caligmalar bu diiglinceyi dogrular goriinmek-
tedir (99, 10, 11). Ayrica dimethylnitrosamine, aflatoxin gibi kim-
yasal maddeler (12, 13, 14), de bobrek tiimorii husuliine sebep ola-
bilmektedir. Deneysel sonuclarin insan tiimdrleri icin degeri bilin-
memektedir.

Klinik bulgularin tiimoriin biiyiikliigli, gelisme hizi ve bazen
histolojik tipiyle ilgili olabilecegi yazilmigtir (7, 20, 21). Hematliiri,
agrl, ates ve tiimoral kitle baglica bulgular: tegkil eder (4, 8, 20, 21,
22, 23, 24).

* A, U. Tip Fakiiltesi Patoloji Kilrsiisii Dogenti
** A, U, Tip Fakliltesi Patoloji Kiirstisit Asistani

4. U T. F. Mec., XXIV, I1, 263 - 292, 1971



264 ILHAN IMAMOGLU -- OZDEN TULUNAY

Biz bu caligmada enstitiimiize gonderilmig ameliyat materyeli
ve otopsilerde bulunan B.P.K. lerini yeniden inceledik. Son geligme-
lerin 151g1nda morfolojik 6zellikleri, varyasyonlar: yoniinden vak’ala-
rimiz1 degerlendirmege caligtik ve yeni histopatolojik derecelendir-
me kriterleri ortaya koyduk,

MATERYEL VE METOD

1947 - 1971 yillart arasmmda enstitiimiize gelen 79491 adet biopsi arasindaki 55
adet B.P.K. ile bu siirede yapilmig 2251 adet otopsideki 8 adet B.P,K, incelen-
migtir.

Hastalarin yas, cilnsiyet ve varsa klinlk bulgular tablolar halinde hazir-
landi. Tlimériin yerl bitylikliigll, makroskopik Ozellikleri kaydedildi. Son iki yil-
da gelen tlimorlerden en az ilig kesit alindi, Daha Onceki materyelde kesit sayl-
51 iki - beg arasinda degismekteydi.

Cogunun 6zel boyalari olmayan vak’alarm, Hematoksilen - Eosin ile bo-
yanmig blitlin kesitleri yazarlarca ayri ayr incelendi ve agagidaki kriterlere
gore derecclendirildi, Goriig birligine varilmamig vak'alar yenidea birlikte in-
celenerek, derecelendirildi.

Derece I: 'Tubuler wve alveoler yapilarin bulunmasy sgeffaf hilicrelerin
(Clear cell) bulunmasi. Kiigiik iiniform niivelerin veya hafit nlive atipisinin bu-
lunmasi.

Derece IL: Tubuler ve alveoler yapilarnn bulunmasi, geffaf hlicrelerin ve
graniiler hiicre gruplarimin bulunmasi Orta veya hafif derccede niive atipisi.

Derece IIL: Tubuler, alveoler yapilarin az olugu. Orta derecede niive ati-
pisi. Fiiziform hiicre gruplari veya asir1 atipiye ragmen kismi organizasyo-
nun ve farklilagmanin bulunmasi,

Derece IV : Tubulo - alveoler yapilar yok. Bariz atipl, fiiziform hiicrelerin
_veya, dev hiicrelerin hakimiyeti.

Inceleme sirasinda nekroz (+,+ 4 -++ geklinde), kanama, damar inva,z-
yonu, kapsiil invazyonu, kalsifikasyon kistik erime, gibi 6zellikler kaydedildi.

Bunlarin derecelendirilme ile dogrudan ilgisi bulunmadigindan, derecelere
ayirmada sitolojik Ozellikler esas alundi,

Onceki yillarda yapilmig ve argive edilmis 6zel boyalar incelendl. Son iki
y1lda gelen materyelde yag ve glikojen arandi. Gerektigl zaman retlkulin bo-
yast ve Van Gieson yapildu

BULGULAR

Enstitiimiiziin 24 yilik 79491 adet biopsi materyeli icinde nef-
rektomi veya biopsiyle teghis edilen 55 adet B.P.K. bulunmusgtur.
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Biopsi materyelinin siv1 tetkiklerini de igine aldigi ve bunlarin sa-
yisinin yillara gore gOsterdigi onemli degigiklikler dikkate alimarak
genel kanser teshisi sayisina oranla bobrek kanserinin yeri aragti-
rilmigtir.

24 yilda biopsi ve ameliyat materyeli ile teshis edilen gesitli
organ kenserleri sayis1 10098 dir. Buna gore oran % 1,25 dir. Ce-
sitli nedenlerle yapilan nefrektomi ve bdbrek biopsilerinin ise B.P.K.
ine orani '% 3,8 dir.

Vakalarimizda yas ortalamasi 50, 4 yildir, En gen¢ hasta 25
yaginda, en yagli olan 67 yagindaydi. Vakalarimizin 32'si erkek
23’ti kadindi. Erkek kadin oram 3/2 bulunmugtur- Lokalizasyon ba-
kimindan Onemli fark bulunmamigtir. Lokalizasyonu bildirilenler
sagda 18, solda 17 geklindedir. Nefrektom: yapimig vakalarda en
biiyilk tiimor 26 cm. capta, kistik tegekkiil halinde idi. Bir kenarda
12X7%X3 cm. boyutlarinda bsbrek dokusu ihtiva ediyordu. Bobrek-
le birlikte agirligi 2500 gr. idi. En kii¢lik tiimOr ise 3 ecm. uzun ¢ap-
ta idi.

Bu devrede enstitiimiizde yapilan 2251 adet otopside 8 B.P.K.
pulunmustur. Bunlarin yas ortalamasi 60 yagtir. En kiiciik yag 36 en
biiyiik 81 idi. 4'ii erkek, 4'ii kadindi, Vakalarin 5 inde tiimor sag
b6brekte, 3'iinde solda yerlegmigti 2 vakada diger bobrekte metastaz
vardi. Otopside en byiik tiimér 13X10X9 e¢m. boyutlarinda idi, b6b-
rekle birlikte agirhig 950 gr. idi. En kiicligti ise 3,5X2,5X2 em. bo-
yutlarinda &lgiilmiigtii. Bobrekle birlikte agirhg 90 gr. du

Tiimérlerin makroskopik ozellikleri oldukga sabit goriinmek-
tedir. Tiimér bir kutupta veya orta kisminda bulunabilir. Genellikle
bobrek kapsiilii icindedir. Cogunda normal bobrek dokusunun fark
edilmesi miimkiindiir. Biiyitk tiimorlerin pelvise dogru uzandig1 sik
goriiliir, Kesit yiizlerinde gogunlukla sar1 renkli alanlar yaninda,
kanama sahalari, kistik erime bolgeleri ve fibrozis bulunur. Bazen
tiimdér kanamanin fazlaligl nedeniyle her sahada pembe - kirmizi,
-esmer goriinebilir. Bizim bir vakamizda tiim6r koyu kirmizi esmer
renkteydi ve klasik hipernefroma’nin hic bir 6zelligini gostermiyor-
du. Az da olsa tiimoériin tamamen kistik erimege ugrayip, kalinca
cidarl: kist haline doniigmesi beklenebilir. Bizim bir vakamizda ci-
dar: en, kalin yerinde 2 cm. olan 26 cm. c¢apta, kanh siv1 ile dolu
kistik tiimor bulundu. Bazi vakalarda papiller gelisme onde gelen
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makroskopik ozellik olarak bulunabilir. Klasik sar1 rengi yoksa ve
pelvise infiltre bulunursa pelvis renalis kanseriyle karistirilabilir.

Histolojik incelemede biraz sonra tartigmasim yapacagimiz il-
kelere uyarak biopsi ve otopsi materyelinde B.P.K. lerinin 32 sini
(% 50,8) derece I, 20’sini (% 31,7) derece II, Qunu (% 14,2) derece
IIT, 2 sini (% 3,1) derece IV olarak degerlendirdik.

Yag dagilimi ve timoriin derecesi arasindaki iligki tablo 1 de
gosterilmigtir.

8 otopsi vakasindan 6’sinda ¢esitli organ ve dokularda metas-
taz bulundu. Metastaz bulunan vakalarin I'i hari¢ hepsinde akcigerde
bir veya daha fazla metastatik nodiil tespit edildi. Metastaz sikhig
bakimindan 3 vaka ile siirrenal ikinci siray: isgal ediyordu. Nadir
lokalizasyonlar olmak {izere pankreas bagi, prostat, duodenum du-
vari, rektum, myokard ve tiroid sayilabilir,

Her vakada kemik tetkiki tam olarak yapilmadigi icin kemik
metastazlarinin sikhgi hakkinda kesin bilgimiz olmadi.

Ancak I vakada kotta belirli, tiimoral gelisme ile kendini belli
eden metastaz bulunmugtur. Otopsilerde rutin olarak 4. veya 5. ver-
tebranin korpusundan tek parca alinmaktadir. Bunlarin hicbirinde
metastatik odak bulunmamigtir,

Bicpsi ve ameliyat materyelinde ise klinik tetkikler hakkinda
yeteri kadar bilgimiz olmadigindan metastazlarin sikligi ve lokali-
zasyonlar1 konusunda bir sonuca varmag: uygun bulmadik.

TARTISMA

Biopsi ve ameliyat materyelinde yas oratalamasi (50,4) litera-
tiir kayitlarina uymaktadir (5, 21, 26, 27, 28). Vakalarimizdan 3'ii-
niin 25 yasinda olugu, dikkati ¢eker bir Gzellik gibi goriinmektedir.
Willis 30 yasin altinda hastalifin nadir oldugunu yazmakta, kendi
en gen¢ vakasinin 29 yaginda oldugunu belirtmektedir. Claes’in 92
vakalik serisinde en genci 38 yaginda idi (21). Klinger 11 yaginda
bir cocukta seffaf hiicrelerin hakim oldugu bir B.P.K. yazmigtir.
(29). Kobayashi'nin ise iirogenital sisteme ait anomalileri bulunan
34 aylk bir gocukta iki tarafli bobrek kanseri vakas: vardir (30).
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Sekse gore dagilista yaklagik olarak literatiir degerleri eide
edildi (5, 8, 21, 26, 31, 32). Sag bobrekte yerlesmig 18, solda 17
vaka tespit ettik. Sag ve sol bobrek arasinda fark olabilecegi (27,
32), soldakilerin geg belirti verecegi (6) hakkinda kayitlar vardir.
Vakalarimiz arasmnda iki tarafli primer tiimére rastlamadik. Nadir
de olsa iki tarafli primer gelisme olabilmektedir (5, 8, 30, 32, 33, 34).
Vakalarimiz arasinda bibrege ya da bagka organlara ait anomali-
leri bulunanlar yoktu. B.P.K. nin polikistik b&brekle birlikte bulu-
nabilecegi hakkinda kayitlar vardir (35, 36, 37, 38). Ayrica glome-
riillonefritle (39), generalize amiloidozla (40) hirlikte bulunan va-
kalar ile bir ailenin ii¢ ferdinde B.P.K. ve steki ikisinde bagka organ
kanserleri bulundugu hakkinda kayitlara rastladik (7, 41).

Bunlarin tamamen rastlanti oldugu kanisindayiz 6zel 6nemleri
varsa bile, kesin iligkiden bahsetmek icin heniiz yeterli delil yoktur.

Tiimdr bobrek korteksinde herhangi bir yerde geligebilir (5, ).
Kutuplarda ¢ok olma egilimi yazilmgtir. (27, 30). Vakalarimizda ku-
tuplarda yerlesme orta kisma oranla daha fazlaydi.

B.P.K. inin ektopik bobrekte (42), ikiden fazla bobrekli kim-
selerde (5, 43) olabilecegi yazilmigtir. Tamamen normal goriiniim
ve fonksiyonda iki bobregi olan 44 yaginda kadin hastada, sag bob-
rege komsu, retroperitoneal tiimér kayd:i ile cikartilmigs B.PK.i
tespit ettik. Lasher, bu gekilde 48 vaka oldugunu yazmigt: (44).
Boyle bir olayda ektopik siirrenal artif1, ya da gelismemis veya, tii-
mor tarafindan tamamen tahrip edilmig bobrek orijini tartigilabi-
lir. Hastanin siirrenallerinin .tamamen normal gériiniimde oldugunu
da kaydetmemiz gerekir. Kanimizca ekstrarenal bir tiimdriin bdbrek
tubulilerinden ‘gelistifine inandigimiz B.P.K..’ine morfolojik ben-
zerligi bulundugu zaman, bunun bébrek orijinli kabul edilmesi gere-
kir. Vakalarimizi segerken, morfolojik &zellikleri siirrenal kanserine
benzeyen, ekstrarenal tiimoérleri bu seriye dahil etmedik. Bu vaka-
yva ait mikrofotografiler sunulmustur (Resim.1).

B.P.K. lerinin genellikle 3-15cm. arasinda defistigi kabul
edilir (7, 8). 3 cm. den kiiciik (27) ve 15 cm. den bilyitk (5, 27) tii-
morler seyrek degildir. Kiiciik tiimodrler genellikle tesadiifi bulgu
olarak ekseriya otopside goriilmektedir. Tiimériin biiyiik olusu
semptomlarin ge¢ ortaya cikmasina, hastanin ihmaline ve tiimoriin
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nisbeten benign seyirli oluguna baghdir. Bizim vakalarimizdan en
biiyitkk hacme ulagani metastaz yapmamigti ve hasta miiphem gika-
yetlerini ve karninda biiyliyen tiimoral kitleyi Onemsememis, dok-
tora miiracaat etmemigti.

hiicrelerden ibaret tiimoér (100X)

B.PK. inde ilk belirti tiimoriin metastazlarina ait olabilir
(7, 8, 45, 46, 47, 48, 49). Esasen klasik kitaplarda B.P.K. inin metas-
tazlar ortaya cikincaya kadar fark edilmedigi yazilmigtir. Metas-
tazlar sikhikla, akcigerler, kemikler, bolgesel lenf diigiimleri, kara-
ciger, beyin, siirrenal ve oteki bbrekte olmaktadir (5, 7, 8, 27, 50,
51). Bizim vakalarimizda metastazlar sikhk sirasina gore akciger
(Resim 2), siirrenal (Resim 3) ve bolgesel lenf ganglionlariydi. Sey-
rek goriilen lokalizasyonlardan rektum, tiroid (Resim 4), pankreas
(Resim 5), duodenum, kalb (Rssim 6) kayda deger. Tiroide metas-
tazlarin ¢ok nadir oldugu yazilmgtir (4, 49, 52, 53). Bizim 74 ya-
sinda kadin vakamizda pankreas ve tiroidde metastaz bulundu. 2
vakamizra Steki bobrekte metastaz tespit edildi.

Primer tiimériin cikarilmasindan sonra metastazlarin spontan
regresyona ugradigma ait kayitlar vardir (54 55, 56). Hattd ba-
71 yazarlar bobrek korteksindeki skatrislerin, spontan regresyona
ugramig B.P.K. leri oldugunu 6ne siirecek kadar ileri gitmiglerdir
(57). Metastazlarin bazen ¢ok geg¢ ortaya ¢ikmasi da tiimoriin karak-
terlerinden biridir (5, 30, 46).
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Resim 2: Akcigerde B.P.K, metastazt (40X)

Reslm 3: Siirrenalde B.P.K. metastaz1 yiizeyel olarak tiimér siirrenal
parankimine benzemektedir (100X).

B.P.K. inin en onde gelen mikroskobik Ozelligi; kiigiik pik-
notik niiveli, genis vakuollii, daha dogrusu seffaf sitoplazmali hiic-
relerin yaptigi tubuler ve alveoler yapilardir. Bununla birlikte, ya
da tek basina graniiler hiicreler, fiiziform hiicreler, dev hiicreleriyle
karakterli tiimorler bilinmektedir.

B.P.K. ini hakim hiicre tipine gtre siniflandirma gayretleri
mevcuttur. Lucké geffaf hiicreli, kiigiik, graniiler, bazofilik hiic-
reli, intermedier hiicreli ve anaplastik, fiiziform hiicreli tiplerden
bahsetmekte, bunlarin bir arada bulunabilecegini kaydetmektedir
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T

Resim 4 : Tiroidde B.P.K. betastazi, Daha ok geffaf hilictelerin yaptig
tubuler yapilardan ibaret (40X).

Resim 5: Pankreasda B.P.K. metastazi, T1p1k geffaf hiicrell
tiimor yapis: (100X).

(4). Willis geffaf hiicreli tiimoérlere ilave olarak solid hiicrelerin yap-
tig1 papiller yapilardan s6z etmektedir, Bunlar genellikle geffaf
hiicreli tiimér i¢inde bobrek adenom kalintilari gibi kabul edil-
mis ve en differansiye sekil olarak yazilmigtir. Ayrica fiiziform
hiicreli veya pleomorfik hiicreli anaplastik tip ve angiosarkoma,
endotelyoma ile karigabilecek cok damarli, kanamali tipten bahse-
dilmigtir (5). Claes, 92 vakalik serisinde semptomatolojiye morfo-
loji arasinda iligki kurmaya caligmug ve birinci dereceye yalmz
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seffaf hiicrelerden ibaret tiimérleri koymusgtur. Ikinci derece di-
ye tarif ettigi intermedier hiicreler hakkinda yeteri kadar acikla-
ma yapmamig olmakla beraber, bunun, iiglincii dereceye koydugu,
plasmik hiicreden meydana gelmis tiimérle, geffaf hiicreli tiimor
arasinda bir yerde oldugunu igaret etmektedir (21). Bazilar1 gef-
faf hiicreli ve graniiler hiicreli tiimérler olmak {iizere baghca iki
tip kabul ederler (6, 27, 28, 50). Allen, bunlara ilave olarak, fii-
ziform hiicreli tipin ayr1 bir varyete olarak varhigini kabul eder (7)-

Vakalarimizdan ikisi, tiimoriin kortikal adenomdan, geligtigini
igaret eden yapilar gdsteriyordu (Resim 7).

’ D L |

Resim 6 : Mpyokard iginde tubuler yapilarla karakterli B.P.K, metastaz (40X).

Reslm 7: Derece II olarak degerlendirilen B.P.K, i¢inde kortikal
adenoma benzer papiller yapular (250X).



BOBREK PARANKIM KANSER! 273

Bunlardan birinde hakim hiicre tipi graniiler sitoplazmali, be-
iirli atipi gOsteren elemanlardan ibaret oldugu icin derece II ola-
rak degerlendirmigti, Oteki 10 cm. capta, organizasyonu c¢ok az
clan, fliziform hiicreleri de ihtiva eden bir tiimordii. Birlikte bu-
lunan papiller yapilara ragmen IIl. dereceye konuldu. Tubuler ve
alveoler yapilarla birlikte goriilebilen, intizamsiz, papiller gelig-
meleri, kortikal adenomun malign degenerasyonundan ziyade abor-
tif yapilar olarak kabul ettik. (Resim 8). Bunlarda papillalar1 &r-
ten epitel poligonal, biiyiik, ekseriya vakuolizasyon gosteren hiic-
relerden ibaretti. Resim : 2’deki papiller adenom artiklarmdan be-
lirli gekilde farkliydi.

Bazilarinin iddia ettigi gibi (4, 5, 6, 58) B.P.K. lerinin hepsi
adenomlardan geligiyor olsaydi, hic olmazsa kiicitk tiimorlerde ade-
nom sahalar1 gdrmemiz gerekirdi, Bu seriye dahil etmedigimiz kii-
bik epitelle doseli, papiller ve glandiiler yapilarla karakterli kor-
tikal adenomlarin hicbirinde B.P.K. histolojik yapisina ait sahalar
gormedik. Bununla beraber B.P.K. lerinin bir kismini adenomlarin
degenerasyonu ile husule gelmig olabilecegini kabul etmek gerekir.

B.P.K. lerinin derecelehdirilmesinde makroskopik o0zelliklerin
kriter ‘olarak alinabilecegine inanmiyoruz. Tiumdriin biyikligi,
kapsiilliit veya iyi hudutlu olugu, renal pelvise gecigi gibi 6zellikler
(7, 27, 31, 59, 60, 61, 62, 63), iddialarin aksine bizim materyalimiz-
de histolojik farklilagma ile paralelizm gdstermiyordu (Tablo II).
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TABLO : II
HISTOPATOLOJIK DERECELERIN TUMORUN BUYUKLUGU ILE ILISKIST

Tlmériin capl Histolojik Dereceler

— Total

(cm) I I I v a
3-53 2 3 — — 5
6-9 3 5 1 — 11
10-13 ] 2 3 — 11
14-18 6 1 2 10
>18 5 2 1 1 9
Bilinmeyen 8 7 2 17
Total 32 20 9 2 63

Tiimériin ¢apr (31), damarsal yapisi (62), cevre dokudan ke-
sinlikle ayr1 olugu (59, 60) tek bagina derecelendirme kriteri olarak
ele abnmamalidir. Kanama kireglenme ve nekrozun histilojik fark-
lilagma ile dogrudan ilgili oldugu kamsinda degiliz. Ancak, bazi
yazarlar bunlarin prognoza etkili ‘olabilecegini igaret etmistir (4, 6).
Renal vende tiimér trombiisiiniin bile prognoza etkili olmayacag:
yazilmigtir (59).

En dogru derecelendirmenin mikroskopik esaslara dayanmasl
gerektigi ortadadir. Biz, hiicre farklilagmasini esas alan 4 kademeli
bir derecelendirme sistemi getirdik. Hiicre farklilagmasiyla birlik-
te organizasyonu ve tiimore katilan farkh goriiniimdeki hiicrelerin
oranini baglica kriterler olarak benimsedik. Buna gére :

Dercce I: Bu dereceds; tubuler, alveoler glandiiler yapiar
husule getiren kiiciik niiveli, geffaf sitoplazmah hiicrelerin yaptig:
tiimdr bulunmaktadir. Bu, hemen biitiin yazarlarin iyi farkhlagmig
kabul edip grade I olarak derecelendirdikleri tiimoriin kargihgidir
(4, 5, 6, 8, 11, 21, 27, 28, 50, 64, 65). Biz biitiin kesitlerinde yalniz
geffaf hiicreleri gordiigiimiiz tiimérleri bu gruba koyduk (Resim
9 ve 10).

Ayrica ¢ok biiyiik bir gapa erigmig genig kistik erime gosteren
bir tiimérii, graniiler hiicrelerden meydana gelmig oldugu halde I.
dereceye dahil ettik (Resim 11, 12). Timor ‘biitiin kesitlerinde yu-
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Resim 9: Muntazam tubuler yapilar husule getiren, tamamen geffaf
hiicrelerden olusmus, derece I olarak degerlendirilen tiimoér (100X).

Resim 10 : Muntazam tubuler yapilar husule getirmig seffaf hiicrelerin
biiyiik biiylitmede goriintigi. Kiigiik piknotik niiveler ve
genig vakuollii sitoplazma (400X),

varlak, muntazam niiveli, poligonal, genig sitoplazmali hiicrelerden
meydana gelmisti. Her sahada 10-12 hiicreden ‘yapih muntazam
tubuler yapilar geklinde bir organizasyon gosteriyordu (Resim 13,
14). 26 cm. capa ragmen metastaz ve renal vende invazyon bulun-
madi. Tiimoriin boylesine iyi farklhlagmis olmasina ragmen gra-
niiler sitoplazmali olusu, nefronun bu karakterleri tasiyan bir bo-
limiinden gelistigini, yada lipid ve glikojen ‘tutma yetenegini kay-
betmig hiicrelerden meydana geldigini igaret ediyor olabilir,
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Resim 11 : Biiylik kistik tiimérilin bir kenarinda bdbrek dokusu pargasi,

Resim 12 : Aym kistik tiimériin i¢ yilzii. Kanamall graniiler.

Baz1 vakalarda hakim hiicre tipi seffaf hiicreler oldugu hal-
de graniiler hiicre adalari bulunabilmektedir.

Genel inanigin aksine tiimérde graniiler hiicre adalarmin bu-
lunusu daha yiiksek malignitenin igareti olmayabilir. Resim 15,
graniiler hiicrelerden meydana gelmis ¢ok iyi organize bobrek tu-
bulilerine benzeyen yapilar meydana getirmig bir tiimdre aittir ve
Derece I olarak degerlendirilmigtir (Resim 15),
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Resim 13 : Resim 11 - 12 deki tiimoériin mikroskopik kesiti
Her sahada muntazam tubuler yapilar (100X).

el . S A ol L ~—‘l s
Resim 14 : Ayn tlimdriin bliylik biiylitmede goriinilgii graniiler sitoplazmali
hiicrelerle dogeli muntazam tubuler yapilar (250X).

Prensip yoniinden B.P.K. lerinin histolojik tiplerine gore, de-
gigik gekilde isimlendirilmesinin aleyhindeyiz. Ancak bu prensibin
digina cikilabilseydi, ©zellik g&steren iyi farklilagmig bu vakay:
«oksifilik graniiler hiicreli adeno karsinoma» diye isimlendirebi-
lirdik.

Bizim 63 vakamizin 32’si (% 50,7) 1. derecedendi.

Derece I : Tubuler ve alveoler yapilar geklinde organize olan
geffaf hiicre gruplar: yaninda, daha biiylik niiveli, dar sitoplazmals,
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Resim 15 : Cogu kisimlarda geffat hiicrelerden meydana gelmis bir

tiimorde graniiler genig sitoplazmall, bébrek tubuli etipeline gok
benzeyen tiimor hiicielerinin yaptig1 tubuler yapuar (400X),

hafif ya da orta derecede atipi gdsteren graniiler hiicrelerin ve az
miktarda fliziform hiicrelerin bulundugu tiimérler (Resim 16,
17). Ozellikle bu tiimorlerde derecenin II veya III olugu kesit sa-
yisina bagh goriinmektedir. Metastazlarinda farklh yapi gosterdigi
zannedilen geffaf hiicreli tiimorler, bu gruptan olmalidir (27). Bi-
zim bir otopsi vakamizda primer tiimér derece I olarak degerlen-
dirildigi halde metastazlarn III. derecenin Ozelliklerini gOstermek-
teydi. Metastazlarin daha az differansiye olugsu (4), tiimér hiic-
relerinin karakter degigtirmesinden ziyade tiimorde bazen kiiciik
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Resim 16 : ni§ sahalarda graniiler hiicrelerden meydana gelmisg tiimorde
geffaf hiicre adalar1 Derece II olarak degerlendirilmigtir (40X).
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Resim 17 : Derece IT olarak degerlendirilmig bagka bir tiimérde
trabekiiler yapilara ragmen, orta derecede atipi gdsteren,
graniiler sitoplazmalh tiimér hiicreleri (100X).
odaklar halinde bulunan ve gozden kagabilen, az farklilagmig hiic-
re gruplarmin metastaz yapma, yeteneginin fazla olmasmdandr.
Bizim vakalarmuzdan 9% 31,7’si (20 vaka) TI. derece olarak
siniflandirild:,

Derece Il : Tubuler ve alveoler yapilar geklinde organizas-
yonu az olan, ¢ogunlugu orta derecede niive atipisi gOsteren, hiic-
relerden, meydana gelmig, tiimorlerdir. Bu derece igin esas niive
atipisi, az farklilagmanin diger belirtileridir. Bu derecede fiiziform
hiicrelerden meydana gelmig gruplar bulunabilir.
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Resim 18 : Bobrek dokusu iginde belirli bir simir géstermeyen intizamsiz
kiimeler tegkil etmig graniiler hiicrelerden ibaret tiimér Derece ITI (40X).
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Biz bu gekilde geffaf hiicre seklinde farkhlagma ile birlikte
olan, bir kismi az c¢ok tubuler organizasyon gosteren tiimérleri
de bu dereceye dahil ettik (Resim 18, 19, 20, 21). Bazen liimene
dokiilmiis degenere hiicreler ve makrofajlar, dev hiicresi intiba1
vererek, derecelendirmeyi giiclegtirmektedir (Resim 22). Bircok
aragtiricinin grade II olarak degerlendirdigi lezyonlar bu gruptan-
dir (4, 5, 8, 11, 21, 27, 28).

63 vakamizin 9u ((% 14, 2) III. derecedendi.

ST '\u"-v"" F-ﬁ:,

.‘n‘
F\\, d‘

Resim 19 Derece III. glomerul gevresinde fuziform hiicrelerden
meydana gelmig tiimér (100X).

Resim 20 : Fuziform ve granuler huorelerden meydana gelmig, belirli yapisi
olmayan tiimdr, Derece III. Arada tek tiik dev hiicreler var (250X)
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Resim 21 : Tubuler yapilar husule getirdigi halde tiimdr dev
hiicreleri ihtiva etmesi nedeniyle III. dereceye konmug bir tiimoriin
biiyiik bliylitmede goriintigi (400X).

Resim 22 : Liimendeki makrofajlar bazen tiimériin derecelendirilmesini
giliclegtirmektedir. Muntazam tubuler yapilgr, geffaf hiicreler,
graniiler hiicreler, orta derecede atipl. Derece IT (250X).

Derece IV: Bu derecede, tubuler ve alveoler yapilarm ‘hi¢ bu-
lunmamasi tiimériin bariz atipi gosteren fiiziform hiicreler, kiigiik
graniiler hiicreler ve dev hiicrelerinden meydana gelmig olmasi esas
ozelliktir (Resim 23, 24, 25). Eski literatiirde Bobrek Sarkomu di-
ye isimlendirilen parankim kanserleri bu derecede yer almakta-
dir (Resim 26) (4, 5). Timbriin damardan zengin olugu tubuler
yapilar icine kanama (Resim 27), hemangiomaya (Resim 28) Si-
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novyal sarkoma (Resim 29), liposarkoms (Recsim 30, 31) benzer
(4, 5) yapilar degisik derecedeki tiimorlerde bulunabilmekte ve his-
tolojik farkhlagma ile dogrudan ilgili goriinmemektedir.

Vakalarimizin ancak 9% 3,1’i (2 vaka) IV. derecedeki kriter-
lere uyan histolojik degigiklikler gésteriyordu.

B.P.K. lerinin etyolojisi hakkinda ¢ok az gey bilinmektedir, Bi-
zim ¢aligmamiz bu tiimdrlerin etyolojisinin aydinlanmasina katki-
da bulunabilecek nitelikte degrildir. Tiimoriin ailevi olusu (46), po-
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Resim 23 : Polimorf hiicreli fibrosarkoma benzeyen B.P.K. fliziform

hiicreler ve ¢ok saywda tiimér dev hiicresi (250X).

N
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Resim 24 : Cok belirli a,mzosnoz, gok kugﬁk ve gok bliylik
hiicrelerden olugmusg tiimor, Derece IV (400X)
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Resim 26 : Peritalyal dizilme gosteren fiiziform hiicrelerden meydgna
Gelmig intizamsiz B.P.K. Derece IV (250X)

likistik bobrekle birlikte goriiliisii (35, 36, 37, 38), bagka hdbrek
hastaligiyle beraber bulunugu (39, 40), hamartomda geligtigini isa-
ret eden yapilarin varligi (66) gibi 6zel durumlar olarak nitelen-
direbilecegimiz hususlara rastlamadik.

3/2 gibi olan erkek, kadin orani B.P.K. inin hormonal etkiler-
le meydana gelebilecegi fibrini teyid etmez. Bagka bir deyimle, hor-
monal etkiler etyolojide sz konusu ise bu, genel kanser etyolojisi-
ni ilgilendiren bir konu olarak ele alinmalidir.
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Resim 27: Genlg Intizamsiz tubuler yapilar husule getinmis, daha gok

geffaf hilcrelerden olugmus tlimérde tubuler yapilar icine
kanama, (100X). ‘
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Resim 28: Hemangiomaya benzeyen yassilagnug kiibik epitelle ddgeli
tubulilerden olugmus tiimér. Grade I (40X),

Birgok organ kanserleri erkeklerde daha fazla goriiliir. Bununla
beraber hayvanlarda yapilan deneyler, hormanlarin bdbrek tiimérii
meydana getirebilecegini gostermigtir (9, 10, 11). Daha tnce de iga-
ret ettigimiz gibi bagka kimyasal maddeler (11, 12, 13, 14), 151nlama
(11, 16) ve viruslar (11, 17, 18) hayvanlarda bobrek tiimorlerine
sebep olabilmektedir. Bu konuda mevcut literatiir kesin birgey s6y-
lemege yetmemektedir.
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Resim 30 : Lipoblasta benzer hiicreler dev hiicreleri ve biiylik geffaf
hiicrelerle karakterli, liposarkoma benzeyen B. P.K. (400X).

Embryoner artiklar, hele siirrenal artiklari teorisi, kabiilii cok
giic bir diislince tarzidir. Tiimoriin histolojik Gzelliklerinin siirrenal
kanserine benzedigi miibalaga edilmigtir. Bobregin en cok goriilen
tliimoriiniin yabaner doku artiklarindan geligtigini kabul etmek ga-
rip bir fikirdir (4). Esasen elektron mikroskopik aragtirmalar hem
deneysel hayvan tiimorlerinde (13) hem de gpontan insan B.P.K. le-
rinde (67) tiimoOr hiicrelerinin bobrek tubuli hiicrelerine benzerligi-
ni ortaya koymustur. Bu benzerlik 1g1k mikroskopu seviyesinde bile
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Resim 81 : Ayni vak'ada ahortif tubuler yapilir (250X).

fark edilebilir (Resim 14, 15), seffaf hiicrelerin nukleus yapisi, int-
ra sitoplazmik membranlar, fircamsi kenarin (brush border) mevcu-
diyeti ve ¢ok sayida mitokondri bulunmasi; bunlarmn lipid ve gliko-
jenle dolmus bobrek toplayica kanal epiteline benzerligini kesinlikle
crtaya koymaktadir (67).

Melicow bu konuda leyhte ve aleyhte bulgular: iyi bir gekilde
clestirmig, geffaf hiicreli kanserin; tubuli kontorti, henle kulpu veya
toplayici kanal epitelinden, graniiler hiicreli kanserin ise; glomeriil
yumag1 epiteli, bowman kapsiilii epiteli veya henle kulpundan gelis-
tigini ileri stirmiistiir. Vakalarin bir kisminin multisentrik orjinli
olabilecegi de yazilmigtir (68).

Dahs oOnce kaydettigimiz metastazlara ait klinik belirtiler bir
yana, B.P.K. cesitli belirtilerle kendini belli eder. Olaylarm &nemli
bir kisminda atls, sedimantasyon yiikselmesi ve hematiiri baglica
semptomlardir (4, 7, 8, 20, 21, 22, 69). Agr1 ve tiimoral kitlenin his-
sedilmesi bunlara ildve olabilir. Primer tiimor fark edilmeden mey-
dana gelen metastazlarin ¢ok degisik semptomlara sebep olabilece
tabiidir.

Prognozu etkileyen faktor siiphesiz tiimoriin farkblagma dere-
cesidir (21, 31, 65, 70). Kammizca, tiimériin biiylikliigiiniin tek ba-
sina. prognostik bir faktdr kabul edilmesi uygun degildir.
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B.P.K. inde spontan regresyon iizerinde 6nemle durulan bir ko-
nu olduguna gore, metastazlara ragmen nefroktomi yapilmalidar.
Everson’un topladig1 31 vakanin 28'inde akciger metastazlar: nefrek-
tomiden sonra spontan regresyona ugramistir. Bu vakalarda primer
tiimére ait mikrofotografilerin ¢ogu, bizim 1. derece olarak deger-
lendirdigimiz vakalarin 6zelliklerini gostermektedir III. ve IV. de-
recenin Ozelliklerini gosteren hi¢ bir vaka yoktu. Histolojik dere-
celendirme prognozu tayin edecek Snemli bir faktor gibi goriinmek-
tedir.

OZET

Enstitiimiize 1947 - 1971 yillar1 arasinda gelen biopsi ve otop-
si materyeli bobrek parankim kanseri yoniinden incelendi. Histoge-
nez ve nomenklatiirii tartigildi. Vakalarin makroskopik goriiniisii,
varyasyonlari gozden gecirildi ve yeni bir derecelendirme sistemi or-
taya kondu. Derecelendirme bilhassa hiicre tipi, fonksiyon kaybi, yag
ve glikojen absorbsiyonu tipi ve differansiyasyona gore yapildi. Ti-
mdoriin hacmi, nekroz, kalsifikasyon, hemoraji ve psodo Kkist ya-
pilar1 histolojik derecelendirmede 6nemli bulunmad.

Derece I: Sadece geffaf hiicreler ihtiva eder veya bobrek-
telki tubulileri hatirlatan diferansiye graniiler hiicreler bulunmakta-
dir.

Derece II. Seffaf hiicre we kiiciik graniiler hiicrelerin bir ka-
rigtmina sahiptir veya tubuler ve trabekiiler yapilar ihtiva eder ve
kiigiik fiiziform hiicre gruplar: vardir.

Derece III : Herhangi bir organizasyon gostermeyen kiiciik
graniiler hiicrelerle fuziform hiicrelerden ibarettir. Indiferan hiicre
gruplari, birka¢ dev hiicresi olabilir.

Derece VI : indifferan olan tiimérlerdir. Bunlar Liposarkomu
Fibrosarkomu hatirlatabilir.

63 vaka ve 31 mikrofotograf taktim edildi. Serinin nadir va-
kalar1 miinakaga edildi ve literatiir gdzden gecrildi.

SUMMARY

Carcinoma of Renal Parankim

Carcinoma of renal parenfhyma on both surgical and autopsy
material submitted to the Department of Pathology, University
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of Ankara Medical School, between the years 1947 -1971 have
been studied. Nomenclature and histcgenesis are briefly dis-
cussed. Gross appearence and variations have been evaluated and
a new grading system is proposed. The system is based mainly on
cell type, the degree loss of function -Such as absorbtion of fat
and glycogen and differantiation. The size of tumour, necrosis, cal-
cification, hemorrhage and pseudocyst formation are found to being
unimportant as far as histological grading is concerned.

Grade I: Tumours consist only of clear cells or differenti-
ated granular cells resembling tubular cells of kidney with tubular
structures. Grade IT: Tumours made up of mixture of clear cells
and small granular cells or small patches of fusiform cells with
some tubular, trabecular slructures. Grade TIT: '‘umours of small
granular cell or fusiform cells without any structural pattern. There
may be some islands of differentiated cells, clear cells and few bi-
zarre cells Grade IV : Tumours of undifferentiated type have been
put in grade IV. Tumours resembling lipcsarcema, fibrosarcoma with
many tumor giant cells are ‘in this grade which are difficult to
diagnose at metastatic site or in small biopsies from «the retroperi-
toneal mass»

63 cases with 31 microphotographs are presented.

Some rare and unusual cases of the series, are discussed. The
literature have been reviewed.

LITERATUR

1 — NICHOLSON G. 'W. de P.: Studies on tumour formation, s: 104 - 128,
Butterworth and Co. (Publishers) Ltd., London, 1950.

2 — EWING, J.: Neoplastic diseases, s: 781-803, 3. ed., W.B. Saunders
Company, Philadelphia, 1928,

3 — ERANLIL, N.: Uriner Sigtem Patalojisl, s: 304 - 320, 2, ed, Ayyidz
Matbaasi, Ankara, 1963.

4 — LUCKE, B. SCHULUMBERGER, H. G.: Tumors of the kidney, renal
pelvis and ureter. Atlas of tumor Pathology, s: 44 - 77, 8, Boliim. 30. fas.
‘Washington, D.C. AF.IP, 1957,

5 — 'WILLIS, AR.: Pathology of tumors, &: 445 - 468, 3. ed., Butterworth
and Co. (Publishers) Litd, London, 1967.

6 — MELICOW, M. M, CLASSIFICATION OF RENAL NEOPLASMS: A
clinical and pathilogical study based on 199 cases. J. Urol,, 51: 333, 1944



T

8 —

9 —

10 —

11 —

12 —

13 —

14 —

15 —

16 —

17 —

19 —

20 —

21 —

BOBREK PARANKIM KANSER? 289

ALLEN, A.C.: The Kidney, Surgical and Medical diseases, 8: 657 -‘666,
2. ed,, J and A Churchill Ltd., London, 1162.

ROBBINS), SIL.: Pathology, s: 103%-1041, 3, ed., W. B, Saunders
Company Philadelphia, 1967. ,

KIRKMAN, H., BACON, R, L. : Malignant renal tumors in male hams-
ters (cricetus auratus) treated with estrogen. Cancer Res., 10: 122, 1950.

ROE, F. J. C.: Current Concepts in cancer, etiology and pathogenesis
J.A. MA,, 204: 604, 1968,

ALLEN, A.C.: The Kidney. Sungical and Medical Diseases, s: 657 - 658,
2. ed., J and A Churchill Ltd., London, 1962.

EPSTEIN, S. M., BARTUS, B.,, FARBER, E.: Renal epithelial neoplasms
induced in male Wistar rats by oral Aflatoxin B,. Cancer Res., 29: 1045.
1969,

JASMIN, G., CHA, JJW.: Renal adenomas in ratg by dimethyl nitrosa-
mine. An electron microscopic study. Arch. Path., 87: 267, 1969.

JASMIN, G.. RIOPELLE, J. L.: Renal adennmas induced by dimetylnit-
risamine. Arch. Path, 85: 298, 1968.

ROSEN, V.J.,, VOLE, I. J.: Accelerated induction of kidney neoplasm
In mice after X - radiation and, unilateral nephrectomy. J. Nat. Cancer
Inst., 28: 1031, 1962.

ROSEN, V. J.; CASTANERA, T. Ji, KIMELDORF. D. J. JONES, D, C.:
neoplasms in the irradiated and non - irradiated Sprague-Dawley rat.,
Amer. J, Path., 38: 359, 1961.

FELLUGA, B., CLAUDE, A, MRENA, E.: Electron microscope ob-
servations on virus particles associated with a transplantable renal ade-
nocarcinoma. in BALB/Cf/Cd mice, J. Nat. Cancer Inst., 43: 319, 1969.

NEGRONI, G, CHESTERMAN, F. C.: Virus-cell relationship in kid-
ney tumors induced in golden hamsters by the Mill Hill polyoma virus,
Br. J. Cancer, 14: 672, 1960,

DI BERARDINO, M. A, KING, T. J.: Renal adenocarcinomas promo-
ted by ,crowded conditions in laboratory frogs. Cancer Res., 25: 1910,
1965,

CLARKE, B. G., GOADE Jr. J.: Fever and anemia in renal cancer.
New England J., 254: 107, 1956.

CLAES, G.: The relationship between morphology in hypernephroma.
Urol. Int.,, 15: 267, 1963.



290

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

36

37

ILHAN IMAMOGLU — OZDEN TULUNAY

McLAGUE, E. J.: Fever as initial symptom of hypernephroid tumor
of the kidney. Arch, Surg., 41: 385, 1940,

ANDERSON, W, A. D.: Pathology, s: 647 - 651, 5. ed., The C, V.
Mosby Company, Saint Louis, 1966.

WRIGHT, G, P.,, SYMMERS, W, St. C.: Systemic pathology, s: 763-766;
1, ed., Langmans, Green and Co. Ltd., London, 1966.

SHAEEN, A, L., CASSANO, C.,, LISA, J. R.: Primary tumors of the
kidney. J. Urol, 51: 597. 1944,

EVERSON, T. C, COLE W. H.: Spontaneous regression of cancer, 8:
11, - 87, W, B. Saunders Company, London 1966.

BELL, E. T.: A textbook of Pathology, s: 802-803 .8 ed., Lean and
Flebiger, Philadelphia, 1956,

CAHILL, G. F.: Cancer of kidneys adrenals and testes. J, A. M. A.
138: 357, 1948,

KLINGER, M. E., D& LEON, V. M.: Hypernephroma in a child. Amer.
J. Surg., 94: 966, 1957.

KOBAYASHI, A, HOSHINO, H. OHBE, Y. ve ark.: Bilateral renal
cell carcinoma, Arch, Dis. Child.,, 45: 141, 1960.

ANGERVAL, L., CARLSTROM, E., WAMLQVIST, L.; AHREN,; Ch.:
Effects of clinical and morphological variables on spread of renal car-
cinoma in an operative series. Scand J. Urol Nephroi., 8: 134, 1969.

GRABSTALD. H.,, AVILES, HE.: Renal cell cancer in the solitary or

solefunjctioning kidney. Cancer, 22: 973, 1968,
the Solitary or solefunctioning kidney. Cancer, 22: 973, 1968.

BASTABLE J.R.G.: Bllateral carcinoma of the kidneys, Brit. J. Urol,
82: 60, 1960.

S WRTTZNER, S.: Coexistent intramedullary mefastasia and syringomgye-

lia of cervical spinal cord. Report of a cdase. Neutology (Minneap), 19:
674, 1969,

TALLARIGO, A.: Rare assoclation of polycystic kidney with hyper-
nephroid tumours, Riv. Anat, Pat. Oncol, (Padova), 3: 510, 1950,

FABRE, J.,, BOUISSOU, H.: Polycystic kidn2y and tumour, Arch, Anat.
Path. 6: 307, 1958.

HOWARD, R, M.,, YOUNG Jr, J. D.: Two malignant tumors in a poly-
cystic kidney. J. Urol, (Baltimore), 102: 162, 1969.

SEIFERT. K.: Grawitz tumorss In cystic kidneys, Zbl, Allg. Path.
Path. Anat., 102: 332, 1961.



39 -

40

41

42

43

44

45

46

47

48

49

51

52

53

55

BOBREK PARANKIM KANSER! 201

JENKINS, V. E.: Acule glomerulonephritis associated with adenocar-
cinoma of the kidney, Sth. Med. J. (Bgham. Ala), 14: 1150, 1951.

OTNES. B, BJORKHEIM, A.: Amyloldosis and renal carcinoma. T,
Norske Laegeforen 89: 1017, 1969. D 5

PEARSON. H.H.: Familial renal tumours., Aust. N.Z,J, Surg, 38: 333,
1969. ,

FISHELOVITCH, J., MEIRAZ. D.: Hypernephroma in an ectopic kid-
ney. Urologia (Treviso), 36: 287-1969. , R

EXLEY, M. HOTCHKISS, W.S.: Supernumerary Kkidney with clear
cell carcinoma J. Urol, 51: 569, 1944.

LASHER, E. P.: Primary extrorenal hyperiephroma, discussion of si-
tes and origins, and report of a case. Western J. Surg. Obst, Gynec,,
56: 87, 1947.

Case repords of the Massachusetts general Hospital Presentation of
case 34162, New England J. Med.. 288: 571, 1948.

HEDINGER. C., CORBATE, F., EGLOF, B.: Thyroid metastases of
hypernephroma. Schwelz, Med. Wschr,, 9%: 1420, 1967.

CONNOR. D.H., TAYLOR, H.B., HELWIG, E,B;: Cutaneous metas-
tasis of renal cell carcinoma Arch. Path., 76- 339, 1963.

CREEVY, C. D.: Confusing clinical manifestations of malignant renal
neoplasms: Arch. Int. Med., 55: 895, 1935.

ROUTIER, G., WEMEAN, L., SAMSON. M. Hypernephroma intra-
thyroid metastasis. Rev. Framgc, Endocr, Clin, 10: 121, 1969.

RISHES, E.W. GRIFFITHS, I1.H., THACKRAY, A.C. New growths
of the kidney and ureter. Brit J. Urol, 23: 297, 1951,

MELICOW, M.M., USON, A.C.: Nonurologic symtoms in patients with
renal cancer. J.A.M.A., 172: 126 (146), 1960,

BOYS, C.E.: Hypernephroma of the thyroid gland (with a case report).
J. Int.. Collage of surgeons, 10: 323, 1947.

DENTON, G.R.: Hypernephroma mgatastatic to the thyroid gland, Ann,
Surg., 10: 399, 1949.

BLOOM, H.J.: Current concepts in Cancer, the hasis for hormonal
therapy. J.A.M.A, 204: 605, 1968.

GOODWIN, W. E.: Current concepts in Cancer, Regression of hyper-
nephromas. J.A.M.A, 204: 609, 1968,



292

66 —

67 —

68 —

59 —

60 —

61 —

62 —

63 —

64 —

65 —

66 —

67 —

68 —

69 —

70 —

ILHAN IMAMO&LU — OZDEN TULUNAY

RUBIN, P.: Current concepts in cancer Comment: Are metastascs
curable? JLAM.A.,, 204; 612, 1968.

ZAK, F. G.: Self-healing hypernephromas. J. Mt, Sinai Hosp., 24: 1352,
1957.

PETKOVIC, 8.D.: An anatomical characteristics of renal tumours, as
a basis for classification and for prognosis. J. Urol. Med, Chir., 65:
509, 1959.

ARNER, O., BLANCK, C.; VON SCHREEB, T.: Renal adenocarci-
noma. Morhology-x grading of malignancy-prognosis. A study of 197
cases Acta Chir Scand. Suppl., 346, 1965,

BIBUS, B, HOHENFELLNER, R.: A statistical review of hyper-
pephroma. Urol, Int., 4: 183, 1957,

PETKOVIC, S.D.: An anatomical classification of renal tumors in
the adult as a basis for prognosis. J. Urol, 81: 618, 1959,

GRUMSTEDT, B., WAHLQVIST. L.: Prognostic significance of clini-
cal angiographic and histological findings in renal carcinoma. A Study
of 31 cases, Scand. J, Urol Nephrol,, 8: 117, 1969.

BOTTIGER, L.E.: Prognosis in renal carcinoma. Cancer, 26: 780, 1970.

MURPHY, G.P., MOSTOFI, F.K.: The significance of cytoplasmic gra-
nularity in the prognosis of renal cell carcinoma J. Urol.,, 94: 48, 1965.

THACKRAY, A. C.: Ten-year follow-up of cases of adenocarcinoma of
the kidney. Proc. Roy Soc. Med.50: 362, 1957,

RIOPHLL, J.L.: The nature and origin of the so-called true kidney
hypernephroma, Cangier, 4: 789, 1951.

OBERLING, Ch., RIVIERE, M., HAGUENAU, Fr.: The ultrastructure
of clear cell carcinomas of the kidney and its implication for their
histogenesis. Bull. Ass, Franc. Cancer, 46: 366, 1959,

MOERTEL, Ch, G.: Multiple primary Maligmant neoplasms. Result in
Cancer Research., s: 103. Springer-Verlag Berlin, 1966,

BOTTIGER, L.E., IVEMARK, B.I.: The structure of renal carcinoma
corelated to its clinical behavior.. J. Urol., 81: 512, 1959.

FOOT, N.C, HUMPREYS, G.A,: The importance of accurate patho-
logic classification in the prognosis of renal tumors, Surgery, 28: 369,
1948, \



