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ABSTRACT

The mast common malignant tumor of the kidney are clear cell renal cell carcinomas. Clear cell renal cell carcionma is the most common
type of renal cell carcinomas. It is seen an adults in the sixth and seventh decades and of adults. It is seen 2-3 times more in men than in
women. Prognosis is worse compared to other species. Since eosinophilic variant clear cell carcinomas are highly aggressive and poor
prognosis tumors, it is very important to diagnose them. In this article, we present a bb-yar-old female patient with left kidney tumor with
left flank pain. As a result of histological and immunohistochemical examination, the tumor was diagnosed as eosinophilic variant clear cell
carcinoma.
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Eozinofilik Varyant Berrak Hiicreli Renal Hiicreli Karsinom: Bir Olgu Sunumu

0zZET

Babregin en sik gorilen malign tumorl berrak hiacreli renal hicreli karsinomdur. Berrak hicreli renal htcreli karsinom, renal hicreli
karsinomlarin en sik gortlen taradar. Eriskinlerde altinci ve yedinci dekadlarda, erkeklerde kadinlara gore 2-3 kat daha fazla gorilmektedir.
Diger turlerle karsilastirldiginda prognozu daha kotudur. Eozinofilik varyant berrak hiicreli karsinomlar ise oldukca agresif ve kot prognoziu
tumarlerdir. Bu ylGzden bu timorlerin tanisini koymak oldukca 6nemlidir. Bu yazida sol yan agrisi sikayeti olan 55 yasinda kadin hastanin
bobrek timord sunulmaktadir. Yapilan histolojik ve immunhistokimyasal inceleme sonucunda timar eozinofilik varyant berrak hucreli
karsinom tanisi almistir.

Anahtar kelimeler:Bobrek, Berrak Hucreli Renal Hiicreli Karsinom, Eozinofilik Varyant Berrak Hiicreli Renal Hicreli Karsinom.
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GIRIS

Berrak hucreli renal hicreli karsinom,  renal hucreli

karsinomlarin en sik gorllen histolojik alt tdrGdar.

Renal hucreli karsinomlarin = %60-70'ini  olusturmaktadir.

dekadlarda,
kadinlara gére 2-3 kat daha fazla gorllmektedir. Diger

Eriskinlerde altinci ve vyedinci erkeklerde
trlerle karsilastirildiginda prognozu daha kotadir (Bostwick
ve Cheng 2008, Zhou ve ark. 2012). Eozinofilik varyant berrak
hicreli karsinom, hiicrelerinin bol eozinofilik sitoplazmaya
sahip olmasi nedeniyle konvansiyonel tip berrak hicreli
karsinomdan farklidir (Grignon ve ark. 2004). Bu timdrin
ayirici tanisinda onkositom ve kromofob karsinom gibi
diger eozinofilik bobrek timarleri bulunur. Tani koymada
immunhistokimyasal inceleme dnemli rol oynar. Daha agresif
olmasl, derecesi ile evresinin yliksek olmasi ve prognozunun
koti olmasi nedeniyle bu timorlerin tespit edilmesi
onemlidir (Kenneth ve ark. 2019). Berrak hiicreli renal hiicreli
karsinomlar genellikle berrak sitoplazmalidir. Bazen berrak
hicreli karsinomlar degisen derecelerde grantler eozinofilik
sitoplazmali hicreler igerebilir. Bu hicreler siklikla yiksek

dereceli tumarlerde ya da hemoraji ve nekroz alanlarinin
cevresinde gorlir (Bostwick ve Cheng 2008).

OLGU SUNUMU

Sol yan agrisi sikayeti bulunan 55 yasindaki kadin hasta
Uroloji Klinigimize dis merkezden konsiltasyon amaci ile
basvurmustur. 0zgecmisinde astim tanisi bulunan, dispne
ve carpinti sikayeti olan hastanin yapilan rutin laboratuar
testlerinde tam kan sayiminda MCH ve MCHC'si dusuk, tam
idrar analizinde ise pH' yUksek olup diger degerleri normal
bulundu. Hastanin dis merkezde yapilan Manyetik Rezonans
incelemesinde sol bobrek alt polden inferiora dogru bobrek
Isinina uzanan dizgun konturlu nonhomojen yapili, dinamik
incelemede periferde kontrast fiksasyonu gosteren ve
giderek kontrast fiksasyonunda artis izlenen orta kisminda
hipotens kontrast fiske etmeyen 65x65 mm boyutlarinda
kitle izlenmesi Uzerine sol parsiyel nefrektomi operasyonu
yapildi. Materyalin makroskopik incelemesinde 7x5.5x4 cm
boyutlarda sol parsiyel nefrektomi materyali degerlendirildi.
Kesit ylzinde 7x5.5 cm boyutlarda esmer-kahve renkli bir
kenarinda santral skar yapisi benzeri bir alan bulunan parlak
gorinimde timor izlendi (Sekil 1).

Sekil 1. Timarin makroskopik gérintisi

Timorden alinan ¢ok sayida ornek incelendiginde eozinofilik
ve berrak sitoplazmaya sahip hafif pleomorfik gorintimld bir
kisminukleol belirginligi gosteren bir kismi benign goranumild
nlkleuslar iceren hicrelerden olusan tabakalar ve yuvalar
yapmis timar izlenmistir (Sekil 2).

Timorin Fuhrman derecesi 2 olarak saptandi. Timor cevre

dokudan iyi sinirla ayrilmis olup cerrahi sinirlar salimdi. Taniya
yardimci olmak igin yapilan immunhistokimyasal incelemede
tumar hicreleri CD10 ile fokal pozitif, EMA, Pansitokeratin,
RCC ve Vimentin ile pozitif boyanmis olup Sitokeratin 7, CD117,
Sitokeratin 20 ve CD15 ile negatif boyanma gésterdi (Sekil
3.4,5). Mikroskopik ve immiinhistokimyasal bulgular birlikte
incelendiginde hucrelerin eozinofilik ve berrak sitoplazma
icermesi nedeniyle timére eozinofilik varyant berrak hicreli
renal hucreli karsinom tanisi verildi.
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Sekil 3. immiinhistokimyasal olarak timor hiicreleri RCC ile pozitif

boyanma gostermektedir.

Sekil 4. imminhistokimyasal olarak tiimor hicreleri CK7 ile

boyanma gostermemektedir.

Sekil 5. imminhistokimyasal olarak timér hiicreleri CD117 ile

boyanma gostermemektedir.

TARTISMA

Berrak hdcreli renal hicreli karsinomlar makroskopik
olarak birkac milimetreden daha blyUk boyutlara kadar
ulasabilen timarlerdir. Genellikle tek taraflidir. Kesit yuzi
hicrelerin icerdigi bol kolesterol, fosfolipidler ve nétral
lipidler nedeniyle parlak sari renklidir. Kesit yizinde degisen
miktarlarda fibrozise bagl gri beyaz renkli alanlar ile kanama

alanlari bulunabilir. Genellikle iyi sinirlidir, itici tarzda byime
gosterir. Icerisinde kistik degisiklikler, kalsifikasyon ve
nekroz alanlari bulunabilir (Bostwick ve Cheng 2008). Bizim
olgumuzda timaorin kesit ylzu parlak gorinumde, esmer-
kahve renkli ve bir alanda santral nekroz ile karisabilecek
tarzdagribeyaz-grisarirenklialanizlenmektedir. Mikroskopik
olarak berrak hucreli renal hiicreli karsinomlar ince duvarli
kan damarlari ile birbirinden ayrilan tabakalar, yuvalar,
alveoler, asiner, mikrokistik ya da makrokistik yapilar iceren
tumor hicrelerinden olusmaktadir. Tumaor hacreleri, hicre
membranlaribelirgin ve doku takibi sirasinda sitoplazmik lipid
ve glikojenin kaybolmasinabagliolarak berrak sitoplazmalidir.
Hdcrelerin nlkleuslari timordn nukleer derecesine bagl
olarak degisik sekil ve boyutlarda olup nukleol belirginligi
garulebilir. Berrak hucreli karsinomlarin bazilarinda degisen
miktarlarda grandler eozinofilik sitoplazmali hicreler
goraltr. Bu hicreler siklikla yiksek dereceli kanserlerde
veya hemoraji ya da nekroz alanlarinin civarinda saptanir
(Bostwick ve Cheng 2008). Bizim olgumuzda timér hiicreleri
berrak ve eozinofilik sitoplazmaliydi. Bu timorlerin tanisinin
konulmasindamorfoloji 6Gnemlidirancakimmunhistokimyasal
inceleme taniyi dogrulamak icin gereklidir. Bizim oclgumuzda
da timor morfolojik olarak berrak sitoplazmali hicrelerle
birlikte onkositom ve kromofob karsinomu dustndlren gok
sayida eozinofilik sitoplazmali hicrelerdan olusmaktaydi
ancak immunhistokimyasal bulgular berrak hicreli karsinom

tanisini desteklemekteydi.

Eozinofilik varyant berrak hiicreli renal hicreli karsinom
eskiden nadir bir timor olan ve bobregin diger eozinofilik
tumorleri ile karisabilen granller varyant berrak hicreli
karsinom olarak bilinirdi. Kromofob karsinom, onkositom
ve eozinofilik varyant berrak hicreli renal hiicreli karsinom
tanisal acidan zorluklara neden olan timérlerdir. CD10 ve
CDMN7 bu tumarleri ayirt etmede onemli immunhistokimyasal
belirteclerdir. Timor hicrelerinin CD10 ile pozitif boyanmasi
eozinofilik varyant berrak hicreli karsinom lehine CD117 ile
pozitif boyanmasi ise kromofob karsinom ve onkositom
lehine degerlendirmemize olanak saglar(Geramizadeh ve ark.
2008). Kolloidal demir ile histokimyasal boyanma olmamasi
da tanida 6nemlidir (Wang ve ark. 2005). Mikroskopik olarak
karakteristik 6zelligi timor hiicre yuvalar arasinda bulunan
zengin siniizoidal damar aginin bulunmasidir (Kryvenko ve
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ark. 2013).

Kromofob karsinom ddemli bir stroma ile birbirinden ayriimis
bitki hiicresi benzeri sitoplazmik sinirlari olan bol sitoplazmali
hicre adalarindan olusur. Nukleer bizisme ve halo 6zellikleri
icerir ve 3 hiicre tipinden olusur (Casuscelli ve ark. 2017). Tip 1
hicreler kiclk, solid hafifge grantler eozinofilik sitoplazmali
hicrelerden olusur. Tip 2 hucreler soluk bir zeminde
perinukleer halo veya translisent bir zon igeren ama berrak
sitoplazma icermeyen hucrelerden olusur. Tip 3 hicreler ise
keskin sinirli ve bol sitoplazmali biyUk ve poligonal hiicrelerden
olusur.

Onkositom makroskopik olarak iyi sinirli, maun-kahverengi ile
esmer-sari renkli bir ttmérdar. Mikroskopik olarak dejeneratif
atipiye bagli nukleer buyime gosteren solid hiicre adalarindan
olusur (Hes ve ark. 2013). Amin ve ark. onkositomlarda skar
alani igeren ve halolu, belirgin nikleolli (%42), dejeneratif
pleomorfizm (%12), onkoblastlar igeren (%12) ve vyag
invazyonu iceren (%12) klasik, tibulokistik, trabekuler olmak
uzere cesitli morfolojik paternler tanimlamistir. Son yillarda
retinoblastomun (Rb) kromofob karsinomda negatif olan
ancak onkositom igin spesifik bir belirtec oldugu bildirilmistir
(Amin ve ark. 1997, Sun ve ark. 2018).

Kromofob  karsinomun eozinofilik onkositom
Belirli

onkositom, hibrid onkositik timor ve eozinofilik varyant

varyanti
ile  karistirilabilir. immunhistokimyasal belirtecler
kromofob karsinomu ayirmaya yardimci olabilir. Kromofob
karsinom genellikle Vimentin negatiftir ve tani koymada en
yararli belirte¢ CK7dir. Kromofob karsinom CK7 ile difflz
pozitif boyanirken onkositomda timor hucreleri tek tek fokal
boyanma gosterirler. Histokimyasal belirteclerden Kolloidal
demir ile kromofob karsinomda diffiz pozitif boyanma
gorallrken, onkositomda zayif pozitif boyanma eozinofilik
varyant berrak hdcreli karsinomda ise negatif boyanma
gorallr. Berrak hiicreli karsinom ise neredeyse tamamen CK7
ile negatif boyanma gosterir. Ayrica onkositomda hicrelerin
%101
progesteron reseptort icin nikleer pozitiflik gosterirken

%90 kadart ve kromofob karsinomda hicrelerin

her iki timdrde de hicreler dstrojen reseptord icin negatif
boyanma gésterir (Liu ve ark. 2018).

Onkositom ve kromofob karsinomun ozelliklerinin Ust Uste
bindigi duruma hibrid onkositik timaér adi verilmektedir.

Makroskopik olarak iyi sinirli ve kapstulld, 2-11 cm boyutlarda
santral skar yapisi bulunan bu tumaorlerde mikroskopik
incelemede az sayida perinlkleer halo ve nadir binukleer
hicreler gorallr. Bu timorler Vimentin ile difflz pozitif, CK7
ile %70 pozitif boyanir. Kolloidal demir boyasl onkositoma
benzer sekilde zayif ve sadece liminal sinirlari boyar. Hibrid
onkositik tumarler onkositom ve kromaofob karsinom arasinda
bir davranis sergiler (Hes ve ark. 2013, Kuroda ve ark. 2013).

Sonuc olarak eozinofilik varyant berrak hucreli karsinom
konvansiyonel berrak hicreli renal hlcreli karsinom ile
karsilastirildiginda prognozu kotadir (Kumar ve ark. 2018). Bu
yuzden bu timord tanimak 6nemlidir. Bizim olgumuzda oldugu

gibi konvansiyonel berrak htcreli morfolojiyi gosterebilmek
icin tumaérden ok sayida ornek alinarak inceleme yapiimasi
gereklidir (Pathologyoutlines.com). Bu tlimérler heterojen
grup timorler olup tedaviye yanitlar da degisken olmaktadir
(Minakshi ve ark. 2015).
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