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Renal hiicreli karsinom eriskin yas grubunda en sik
karsilasilan renal tiimordiir ve %1-32’sinde sarkomatoid
diferansiasyon goriilmektedir. Bu diferansiasyon oldukc¢a
agresif davranigli olup kotii prognoz ile iliskilidir. Bu
caligmada hematiiri yakinmast ile tan1 alan 44 yasindaki
sarkomatoid renal hiicreli karsinom olgusu literatiir
bilgileri 1s181nda ele alinmistir.

Anahtar Kelimeler: Renal hiicreli karsinom, sarkomatoid
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ABSTRACT

Renal cell carcinoma is the most common renal tumor
in the adult age group and 1-32% of show sarcomatoid
differentiation. This differentiation is highly aggressive
and associated with poor prognosis. In this study, a 44-year-
old patient admitted with hematuria, and diagnosed renal
cell carcinoma with sarcomatoid differentiation was
evaluated in the light of the literature.
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Sarkomatoid renal hiicreli karsinom

GiRiS

Bobrek tiimorleri erigskin yas grubunda goriilen
timorlerin yaklagik olarak %3’lik bir boliimiini
olusturmaktadir. Agirlikli olarak yagamin 5 ile 6. de-
kadlarinda tan1 konulmaktadir ve erkek/kadin orani
3/2°dir (1,2). Renal hiicreli karsinom (RHK) tiim
bobrek kanserlerin %85’ini olusturmaktadir (3). Son
yillarda iiroradyoloji alanindaki teknolojik yenilik-
ler ve bir¢gok merkezde goriintiileme yontemlerinin
yaygin olarak kullanimu ile baglantili olarak her ev-
rede RHK goriilme oraninda belirgin bir artis izlen-
mektedir (4). Bu malign olusumlar olduk¢a mortal
seyirili olup olgularin 1/3’{ tan1 aninda metastatik-
tir. Ote yandan olgularm 1/3’{inde ise tedaviye rag-
men metastaz gelisebilecegi ongoriilmektedir (5).

Bobrek kanserinin etiyolojisinde birgok neden sug-
lanmakla birlikte sigara kullanimi en énemli faktor
olarak gosterilmektedir. Bu kanser tiirlinde tiimor
hiicrelerinin biyolojik davraniglarin1 ve olgularin
prognozunu 6n gormek i¢in bir¢ok klinik antite ta-
nimlanmigtir. Bununla birlikte tiimor hiicresinin ev-
resi, derecesi ve histolojik tiirli en 6nemli prognostik
faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir (6). Sarkomato-
id RHK farkl1 bir histolojik alt tip olarak tanimlan-
mamaktadir. Sarkomatoid RHK bifazik yapiya sahip
olup hem mezenkimal hemde epitelyal elemanlar
birlikte igermektedir. Sarkomatoid diferansiasyon,
RHK’un her histolojik alt tipinde klinisyenlerin kar-
sisina ¢ikabilmektedir. Bu diferansiasyon olduk¢a
agresif davranisglt olup kot prognoz ile yakindan
iligkilidir (7). Sarkomatoid RHK tanisi konulan has-
talarin en sik bagvuru yakinmasi hematiiri ve yan
agrisidir (8). Bu calismada hematiiri yakinmasi ile
tan1 alan 44 yasindaki sarkomatoid RHK olgusunun
literatiir bilgileri 15181nda tartigilmas1 amaclanmustir.

OoLGU

Kirkdort yasinda kadin hasta yaklasik 8 aydir donem
donem olan hematiiri yakinmasi ile bagvurdugu aile
hekimligi birimi tarafindan klinigimize yonlendiril-
di. Olgunun alinan detayli anamnezinde ¢ocukluk
yillarindan beri aralikli olarak tas diisiirdiigi, sik id-
rar yolu enfeksiyonu gecirdigi, 15 yil glinde 2 paket
sigara tiikketimi oldugu ve yaklasik 5 yil tekstil ala-
ninda ¢alistig: &grenildi. Ozgegmisinde hipertansi-
yon disinda medikal hastalig1 veya gecirilmis cerra-
hi 6ykiisii mevcut degildi. Hipertansiyon tanisinin 4
yil 6nce konuldugu, tan1 anindan itibaren Nifedipin
60 mg/giin aldi1 ve kan basinc1 takiplerinin normal
araliklarda seyrettigi bilgisi edinildi. Fizik muaye-
nesinde; batin sag iist kadranda orta sertlikte ele ge-
len abdominal kitle saptandi. Tiim batin kontrasth
bilgisayarli tomografide ise sag bobrek {ist polden
karaciger subhepatik alana kadar uzanan 12x16 cm
boyutlarinda heterojen yapida kitle ve paraaortik
bolgede ¢ok sayida lenf nodu tutulumu izlendi. Bu
bulgulara ilave olarak karaciger hilusunda 4x5 cm
biliylikliiglinde metastatik lezyon tespit edildi (Re-
sim 1).

Laboratuvar tetkikleri ele almdiginda; serum kre-
atinin: 1,29 mg/dl, ire: 55,14 mg/dl, hemoglobin:
17,16 g/dl, beyaz kiire 15300/mm?® ve eritrosit sedi-
mentasyon hizi 49 mm/saat olarak not edildi. Diger
laboratuvar analizlerinde ve yapilan goriintillemeler-
de ek patolojik bulgu gozlemlenmedi. Hastaya sag
radikal nefrektomi uygulandi. Patolojik degerlendir-
me sonrast histomorfolojik olarak tiimdriin belirgin
sarkomatoid goriiniimde igsi hiicreli mezenkimal bir
komponent, aralarda ¢ogunlukla berrak hiicrelerin
olusturdugu epiteloid adalardan meydana geldigi ve
berrak hiicre adalariin timér i¢inde seyrek olarak

Resim 1. Sag bobrekte saptanan timéral kitle bilgisayarli tomografi gorintusu
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Resim 3. Sarkomatoid farklilasma gosteren tiimoral kitlenin immuinohistokimyasal gértntisu

Tumorun her iki komponentinin immiinohistokimyasal boyanma 6zellikleri
a: Vimentin, b: CD10, c: PAXS8, d: EMA
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Sarkomatoid renal hiicreli karsinom

gelisigiizel dagilim gosterdigi gozlemlendi. Bununla
birlikte bu adalar disinda kalan sarkomatoid kom-
ponentin ise, pleomorfik sarkom veya fibrosarkomu
animsatan demetler halinde uzanim gdsteren, ple-
omorfik niikleuslu igsi hiicrelerden olustugu sik ve
atipik mitozlar gosterdigi tespit edildi (Resim 2).

igsi hiicreli hiperselliiler alanlar iginde kiigiik, iyi
sinirli, berrak sitoplazmali hiicrelerin olusturdugu
neoplastik adalar izlenmektedir (A: 10x biiyiitme ile
B: 20x biiylitme ile, Boya: Hematoksilen&Eozin)

Dokulara immiinohistokimyasal olarak bakildigin-
da ise sarkomatoid komponentte vimentin, CD10,
CD56, MDM-2, bcl-2, calponin ve fascin ile eks-
presyon izlenmekteyken, epiteloid komponent-
te PAX-8, AMACR, CD117, PANCK ve EMA ile
ekspresyonun oldugu gozlemlendi (Resim 3). Tiim
bunlarin neticesinde olguya sarkomatoid diferan-
siasyon gosteren berrak hiicreli tip RHK tanisi ko-
nuldu. Fuhrman ¢ekirdek derecesi ise 2 olarak de-
gerlendirildi. Timdriin kapsiile ve perirenal yag
dokusuna infiltre oldugu tespit edildi. Postoperatif
4. giin operasyona bagli komplikasyon ile karsila-
silmadan sorunsuz olarak taburculuk islemleri ger-
ceklestirilen hasta onkoloji birimine yonlendirildi.
flgili birim tarafindan hastaya gemsitabin 1000 mg/
m?/glin birinci ve sekizinei giin, 21 giinde bir olmak
lizere sistemik ‘kemoterapi baslandi. Hastanin iig¢
kiir sonras1 ¢ekilen toraks ve abdomen bilgisayarl
tomografisinde hastalik progresyonu olmasi halinde
sunitinib eklenmesi planlandi.

TARTISMA

Kanser; antik c¢aglardan beri insanlik tarihinin
onemli bir saglik sorunu olarak yerini korumaktadir.
Yiizyillar i¢erisinde kanser insidansinda belirgin ar-
tis izlenmektedir. Giiniimiizde kanser olgularin da-
gilimini inceleyen epidemiyolojik ¢aligmalarda top-
lumlarin sosyoekonomik sartlari, kanserin patolojik
yapisi, olgularin genetik soy agaci, yas ve cinsiyet-
lerine gore farklilik gdstermekle birlikte tiim diinya
genelinde ortalama yiiz binde 85 ile 350 arasinda
degisen oranlarda kanser olgusu izlendigi 6ngoriil-
mektedir (9). Urogenital sistemde prostat ve mesane
kanserinden sonra tgiincii siklikta izlenen bobrek
kanserlerinin goriilme siklig1 yine birgok malignite-
de oldugu gibi artis egilimindedir. Yillik insidansi-
nin %2 diizeyinde arti gosterdigi tahmin edilmekte-
dir (10). Avrupa Birligi verilerine gore 2008 yilinda
88.400 bobrek kanseri tanis1 konuldugu ve 39.300
bobrek kanseri ile iligkili 6liim izlendigi rapor edil-
mistir (11). Ulkemizde yapilan epidemiyolojik calis-
malara bakildiginda bébrek kanserinin goriilme sik-
liginin 2004 yilinda yiiz binde 4,1 iken 2009 yilinda
6,3 diizeyine ¢iktig1 goriilmektedir (12).

Renal hiicreli karsinom retroperitoneal alanda ko-
numlanmasi sebebiyle ¢ogunlukla ileri evreye ka-
dar bulgu vermez. Klasik triadi agri, hematiiri ve
palpe edilebilen abdominal kitle olsa da bu ancak
tan1 alan olgularin %6-10 arasinda izlenmektedir.
Ote yandan olgularin yaklasik %20’lik boliimii ise
kitlenin metastatik hastaligina bagl oksiiriik, kemik
agrisi, gastrointestinal sistem yan etkileri ile saglik
kuruluslarina basvurmaktadirlar. Bu semptomatoloji
RHK’nin tiim histolojik alt tipleri igin aynidir (13).

Sarkomatoid RHK ilk kez 1968 yilinda Farraw ve
ark. (14) tarafindan tanimlamistir. Tiim RHK’lar
birlikte degerlendirildiginde sarkomatoid RHK nin
klinik bulgularin ve radyolojik degerlendirmesinin
olduk¢a benzer oldugu goriilmektedir. Sarkoma-
toid RHK radyolojik olarak degerlendirdigimizde
bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans go-
riintiilemede koti siirli, renal parankimden agikga
ayrilmayan ve periferal renal parankim kadar hizli
bir sekilde kontrastlanmayan yumusak doku Kkitle-
si olarak karisimiza ¢ikmaktadir. Ek olarak artmis
peritiimoral vaskiilarite siklig1 izlenmektedir ve he-
terojenite daha yaygindir. Fakat bu bulgularin hig-
biri hastaliga 6zgiin degildir (15,16). Sarkomatoid
RHK’nin ayirici tanisinda histopatolojik bulgular
esas alinmaktadir (8). Isik mikroskopunda yapilan
incelemede karsinomatdz ve sarkomatoid olmak
tizere iki ayr1 komponent izlenmektedir. Karsino-
matdz komponentte saydam ve koyu graniiler hiic-
reler gozlemlenirken sarkomatoid komponentte bir
kism1 dev hiicre biiyiikligiinde, malign, oval-yu-
varlak, pleomorfik niiveli, igsi hiicreler izlenmek-
tedir. Ultrastriiktiirel olarak degerlendirildiginde ise
desmozomlar, belirgin mikrovillus ve bazal lamina
formunda epitelyal diferansiasyon bulgulari gos-
terebilmektedir. Ote yandan olgularin g¢ok biiyiik
bir boliimiiniin sarkomatoid alanlarda keratin veya
EMA gibi immun doku kimyasallar ile pozitif ola-
rak boyanmaktadir (8). RHK’da sarkomatoid dife-
ransiasyon sik izlenen bir patoloji degildir. Yapilan
analizlerde ortalama %1-32 diizeyinde oldugu bil-
dirilmektedir (17). Cheville ve ark. (18) RHK ol-
gularda sarkomatoid diferansiasyonu ele aldiklar
¢aligmalarinda sadece olgularin %5’inde sarkamoid
RHK bulundugunu raporlamiglardir. Bagka bir ¢a-
lismada Peralta-Venturina ve ark. (19) 101 RHK’I1
olguyu ele almis ve sarkomatoid farklilasma orani-
n1 %10,6 olarak literatiire kazandirmiglardir. Yine
benzer bir calismada Uyetiirk ve ark. (20) bu oram
%3,3 olarak bildirmislerdir. Bununla birlikte sarko-
matoid RHK kadin ve geng popiilasyonda kismen
daha az siklikla karsimiza ¢ikmaktadir. Histolojik
alt gruplara gore tan1 alma sikligina bakildiginda ise
bir¢ok klinik ¢alismada kromofob hiicreli RHK»>da
daha sik sarkomatoid diferansiasyon izlendigi
gozlemlenmektedir (18).
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Bobrek kanseri tedavisinde immiinoterapi, hedefe
yonelik tedaviyi olusturan yeni molekiillerin kulla-
nima girmesi, sitorediiktif nefrektominin zamanla-
mas1 ve etkinliginin ¢ok daha iyi idrak edilmesi ve
bu yontemlerin birlikte kullanilmasiyla prognozda
umut verici gelismelerin ilerleyen yillarda klinis-
yenlerin karsisina ¢ikabilecegi ongoriilmektedir
(5). Sarkomatoid RHK’da temel yaklasim radikal
nefrektomi olmakta birlikte tani aninda hastalarin
biiyiik bir boliimiinde subklinik metastazlar oldu-
gu bilinmektedir (8). Nefrektomiden sonra uygula-
nacak tedavi rejimleri ¢ok sayida calismada analiz
edilmistir. Olgularin klinik durumlarina gére gemsi-
tabin, adriamisin gibi tek veya kombine kemoterapi
rejimleri, interferon alfa, yliksek doz interlokin-2 ve
hedefe yonelik tedaviler gibi bir¢ok tedavi alternatifi
bulunmaktadir (20). Ote yandan cerrahi sonrasi uy-
gulanan adjuvan tedavilerinin etkinligi halen bir¢ok
aragtirmada degerlendirilmekte olup fikir birligine
varilan veriler heniiz mevcut degildir. Bébrek kan-
serli olgular1 ele alan genis serili yaymlarda sarko-
matoid RHK nin kétii progroz ile yakindan iligkili
oldugu ve tan1 anindan itibaren ortalama sagkalimin
bir yildan az oldugunu bildirilmistir. Tedavisiz sar-
komatoid RHK 1 hastalarda ise ortalama sag kalim
siirelerinin 3,8 ile 6,8 ay arasinda oldugu tahmin
edilmektedir. Ote yandan nefrektomiyi takip eden 2
ve 5 yil igerisinde kansere 6zgii sagkalim oranlari
strastyla %33,3 ve %14,5 oldugu 6n goriilmektedir

(7.

SONUC

Renal kitle sebebi ile radikal nefrektomi uygulanan
olgularin patoloji sonuglarinin nadir olarak karsi-
lasilan sarkomatoid RKH agisindan ayrintili olarak
degerlendirilmesinin olgularn klinik izlemleri ag1-
sindan olduk¢a dnemli oldugu diisiincesindeyiz.

MADDI DESTEK VE CIKAR iLISKiSi

Calisgmay1 maddi olarak destekleyen kisi/kurulus
yoktur ve yazarlarin ¢ikara dayali bir iligkisi yoktur.

Etik durum: Goriintiilerin kullanilmasi i¢in onam
almmustir.
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