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ÖZET

Renal adenokarsinom histopatolojik olarak
yaklaşık 100 yıldır tanımlanmasına karşın üro-
onkolojik açıdan halen ciddi bir sorun oluştur-
maktadır.

Seyir ve prognozunu önceden tahmin etme-
nin zorluğu nedeniyle, bu açıdan çeşitli paramet-
reler ile çok yönlü olarak değerlendirilmiştir.

Bu çalışmarda, son üç yıl içinde anabilim da-
lımızda tedavi gören renal adenokarsimonlu ol-
guların histopatolojisi (hücre tipi, paterni, grad,
evre ve tümörün kitle büyüklüğü), seyir ve prog-
noz açısından değerlendirildi.

Sonuçta, evreIemenin prognostik açıdan daha
değerli olduğu görüldü.

SUMMARY

Although renal adenocarcinoma has been de-
fined histopathologically nearly for 100 years, it
is stilI a serious uro-oncologic problem.

Due to the dificulty in the anticipation of its
progression and prognosis, it has been evaluated
in respects of various parameters.

In this study, the histopathological features
(stage, grade, growth patern, ceU type and tumor
size) of the renal adenocarcinoma cases who
were treated at our department in the last three
years were evaluated in regards of progress and
prognosis. ;

As conclusion, we found stage to have more
prognostic significance.

GİRİş

Renal adenokarsinom, ürolojik maligniteler
arasında prostat ve mesane karsinomundan sonra
3. sıradadır (19). Olguların yaklaşık 1/3 ü metas-
taz ile başvurur (3,9) ve lokalize olanlarda da ra-
dikal nefrektomi sonrası % 30-50 metastaz geli-
şir (7). Patolojinin seyrini önceden tahmin
etmedeki güçlük sorunun ciddiyetini arttırmakta-
dır (6,17).
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Araştırmacılar, gerek tedavinin yarar ve endi-
kasyonunu tayin edebilmek ve gerekse seyrini
önceden tahmin edebilmek için bir çok paramet-
reyi, sürvi yönünden değerlendirmişlerdir, Yapı-
lan çalışmaların çeşitliliği ve bir standarttan yok-
sun olmaları nedeniyle elde edilen sonuçlarda da
birbirinden oldukça farklı iddialar bulunmakta-
dır.

Biz bu çalışmamızda hem literatürdeki çok
çeşitliliği incelerneyi ve sentez etmeyi hem de
kendi olgularımız ile bir kıyaslama yapmayı
amaçladık.

MATERYAL VE METOD

Üroloji Anabilim Dalı'nda renal aderıokarsi-
nom nedeniyle opere edilen 16 hastaya ait para-
fin blok ve preparatlar hücre tipi, büyüme pater-
ni, nükleer grade yönünden yeniden aynı kişi
tarafından incelendi. Dosyalar gözden geçirildi.
Makroskopik olarak tümörün yeri, büyüklüğü,
mutibilitesi, ven, lenf nodu ve kapsül tutulumu
dikkate alındı. Robson Churchill ve Anderson'a
göre evrelerne, Fuhrman'a göre gradelerne ve Pet-
koviç'e göre de büyüklük değerlendirmesi yapıl-
dı.

3-6 ayda bir kontrole gelen hastalar rutin ve
gerek görülenlerde ileri tetkik ile metastaz yö-
nünden araştırıldılar.

BULGULAR

Olgularımızdan lO'u kadın, 6'sı erkek olup,
yaşları 28-73 arasındadır. Bütün olgularımıza ra-
dikal nefrektomi uygulandı. Bir olgudaki primer
çift tümör (Mesane değişici epitel hücreli karsi-
nornu: 1303/91/ 15. günde transüretral rezeke
edildi.

14 hastaya, günlük 60 mg Tamoxifen başlana-
rak doz giderek azaltıldı. 2 olgumuza Interferon-
A uygulandı.

Makroskopik olarak, 3 olguda böbrek tama-
men tutulmuştu. 15 olguda kapsül invazyonu, 3
olguda multiple odaklar, 9 olguda vena cava tutu-



lumu ve 7 olguda lenf nodu tutulumu saptandı.
En uzun sağkalım, evre I, grade I, tubüler pa-

tern gösteren, granüler hücreli tümörü olan 39
yaşında bir kadın hastaya aittir. En kısa sürede
kaybedilen olgu ise evre IV-B, grade IV, sarko-
matoid patrenli, spindle hücreli tümörü bulunan
70 yaşında bir kadındır.

Takip sürerniz ortalama 11.5 aydır.
Sürvi ile ilişkisini arştırdığımız parametreler-

den hücre tipi, nükleer grade, büyüme paterni,
tümör büyüklüğü ve tümör evresi ile ilgili bulgu-
lanrnızı grafikler üzerinde özetlersek:
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TARTIŞMA

Renal adenokarsinom sürvisinin önceden tah-
mini için yapılan çalışmaların çoğunda ortak
sonuç en tutarlı parametrenin evreleme olduğu-
dur (2). Ancak, aynı evre içinde de seyrin çok
farklı olabilmesi başka faktörlerde de anlam
aranmasına yol açmıştır (12,20). Bunlar arasında
en sık, hücre tipi, nükleer grade, büyüme paterni,
tümör büyüklüğü yer almaktadır. .

Ffl sınıflamalar ve parametrelerin tarifle-
rinde ..belirsizlik nedeniyle ortaya çıkan çelişkili
sonuç ar, bu faktörlerin güvenilirliklerini azalt-
maktadır (10,12).

Renal adenokarsinorn histopatolojisinde en
sık bahsedilen hücre tipleri ıBerrak hücre % 25-
58, Granüler (koyu hüçre % 12-16, Spindel (sa-
komatoid) hücre % 14 dir, % 26-49 oranında da
mikst hücre görülmektedir (2,13). Ayrıca dev
hücre, stratifiye ve onkositik hücre de tarif edil-
miştir (12,13).

çoğu araştırmacı, berrak ve graniiler hücre ti-
pinin prognostik bir değeri olmadığını, ancak
sarcomatoid hücrelerin kötü bir prognoza işaret
ettiğini söylemiştir (6,13,16,20).

Diğer paranıetrelerle birlikte değerlendirildi-
ğinde, grade yükseldikçe hem heterojenite hem
de grnüler hücre yüzdesi belirgin artış göster-
mektedir (7,13). Evre yükselmesi de saf berrak
hücre ve granüler hücre oranını azaltırken, spin-
del ve mikst hücre oranını arttırmaktadır(7).

Bizim sarkomatoid hücreli tümör saptanan
tek olgumuz postop erken dönemde kaybediidi.
Berrak hücre-granüler hücre arasındaki ortalama
fark anlamlı bulunmamakla beraber, kaybedilen
tüm diğer olguların, granüler hücreli tümörlerde
görüımesi, istatistiksel anlam taşımasa da ,berrak
hücrenin prognozda daha az olumsuz etkisi oldu-
ğu şeklinde yorumlandı.

Fuhrman, renal adenokarsinomu nükleer fark-
lılaşmasına göre 4 grade ayırmıştır (4). Grade ev-
releme ile yakın bir ilişki içindedir. Fakat, ba-
ğımsız olarak da, özellikle evre i olmak üzere
(14) aynı evre içindeki sürvi farklılıklarının de-
ğerlendirmesinde de istatistiksel geçerliliğini ko-
rumaktadır (9,13,20).

Kimi araştıımacılar, grade arttıkça metastaz
şansının da arttığını ve bu olumsuz sürvide evre
ya da hücre tipinin önemini yitirdiğini iddia et-
mişlerdir(5,6). Gradeler arasında mikroskopik
kriterlerdeki yakınlık ve ayırd etmedeki güçlük
dolayısıyla, bazı araştumacılar, daha pratik olan,
yüksek ve düşük grade şeklindeki sınıflamayı
önermişlerdir (12) ve aralarındaki farkı anlamlı
olarak değerlerıdirmişlerdir (14).

Biz kendi olgularımızda, grade i ve II ile
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grade III arasında 10 aya yakın belirgin bir farklı-
lık söz konusu iken grade LV iki olgumuzda biri
kaybediimiş olmakla beraber sürvinin 15 ay üze-
rinde olması bu gradedeki sürvi ortalamasını
grade LIortalamasına yaklaştınnıştır. Bu olgular-
da evrenin, i ve III-a olması, evrelerneyi grade-
den daha prognostik bir faktör olarak değerlen-
dirmemize neden olmuştur.

Patern olarak sıklık sırasıyla, solid % 84, po-
piller % 8, spindel % 8 (13) yanısıra tubüler, kis-
tik, trabeküler, glandüler, asiner, alveoler ve me-
düller gibi terimler de kullanılmaktadır (3).

Medeinos ve arkadaşlarının yaptıkları çalış-
mada papiller yapı porgnozu olumsuz etkilemek-
tedir, hatta bu yönüyle spindel paternden fazla
farklı bulamamıştır (13). Ancak papillerin iyi bir
prognoz taşıdığı ve aksine solid paternin kötü
prognoz gösterdiği de bir çok araştırmacı tarafın-
dan bildirilmektedir (3,7,13,16). Spindel paternin
kötü prognoz gösterdiği konusunda bir çelişkiye
rastlanmamaktadır (12,13).

Diğer parametreler ile birlikte değerlendirildi-
ğinde, papiller yapının % 85 evre I, grade I tü-
mörlerde görüldüğü, grade yükseldikçe solid ve
mikst yapının hakimiyet kazandığını söylemekte-
dir (7).

Bizim olgularımızda ise patern açısından
solid tümörlerde sürvi ortalaması papiller ve tıı-
bülerden 6 ay kadar düşük olmakla beraber, en
az-en çok değerler ve kaybedilen olgular dikkate
alındığında fark anlamlı değildi.

Tümör büyüklüğü ile prognoz arasındaki iliş-
ki indirektir (1). Tümör büyüklüğü ile rnalignitesi
arasında, ancak 3 cm altında olumlu ve 12 cm
üzerinde olumsuz bir ilişki bildirildiyse de (9),
çok küçük tümörterin dahi metastaz yapabilece-
ğini bildiren yayınlar da vardır (3,13).

Tümör büyüklüğü ile evre arasındaki ilişki de
net değildir. Oranı gittikçe azalmakla birlikte
evre IV de bile % 20 oranında 5 cm den küçük
tümör bildirilmektedir. Evre i de bu oran % 67
dir (2,13). Reis ve arkadaşları ise çalışmalarında,
LO cm ve üzerindeki tümörlerde histopatolojik
olarak sarkomatoid hücrelerin daha hakim olduk-
larını bildirmektedir.er (l2).

Bu konudaki bir diğer görüş, tümör büyüklü-
ğünün ve semptomları, büyüme hızına bağlı ol-
duğu ve yavaş büyüyen daha benign karakterli
tümörleriri daha geç semptorn vererek daha
büyük boyutlara ulaşabileceğidir(2).

Kendi olgularımızın değerlendirilmesinde
çarpıcıdır ki 15 cm ile en büyük olan tümörümüz,
3 i ay ile en uzun süre takip ettiğimiz olgu, 3 cm
ile en küçük tümörümüz ise i ay içinde metastaz
ile kaybettiğimiz olgumuzdur. Bu olgulardan ilki
evre i, grade i iken diğeri evre IV-A, grade III



tür. Aynca 15 cm'lik tümör kitlesinin çoğunluğu-
nu oluşturan nekrozun, immun stimulan etkisi ve
3 crn'lik tümörümüzün, birden çok odaklı oluşu-
nun da bu ilginç sonuçta rolü olduğu kanısında-
yız.

Prognozun en iyi tahmini cerrahi ve histopa-
tolojik evreleme ile yapılabilir (8) Diğer para-
metreler genellikle evrenin bir yansımasıdır ve
tek başına en anlamlı parametre evrelernedir (2).
Değişik çalışmalardan derlenen, evrelere göre 5
yıllık sürviler en az, en çok ve ortalama değerler
olmak üzere tablo I'de gösterilmiştir(2,4,7,8,9).

Tablo i

5 YILLIK SÜRvİ

EVRE EN AZ ENÇOK ORTALAMA

itr=
m
IV

56
20

10
2.3

J.L
70
51
8

77
59
36
5

Robsonun evreIemesine göre prognozu değer-
lendiren araştırmacılar, bazı çalışmalarda evreler
arasındaki farkı istatistikselolara anlamlı bulma-
mışlardır (5,13,17). Buna sebep bazı evrelerde
veka sayısının az olmasının yanı sıra bu evrele-
menin en fazla eleştiri aldığı, venöz tutulma ve
nodal tutulmanın aynı evrede (III) ve renal ven
tutulması ile caval ven tutulmasının da aynı evre-
nin aynı maddesinde (III-) değerlendirilmesidir.

Robson, nodal ve venöz tutulma arasında fark
bulamamışsa da bu günkü yaygın görüş ,nodal
turulmanın anlamlı derecede kötü prognoz işareti
olduğu (4,8,17) oysa renal ven tutulmasının an-
lamlı sürvi düşüşüne neden olmamdığını (2), sa-
dece yüksek gradelerde sürviyi olumsuz etkiledi-
ği (13) ya da perinefritik tutulma kadar etkiledi-
ği (17) şeklindedir.

Ancak bu yaygın görüşün aksine, Giuliani ve
arkadaşları, retroperitorıeal lenf nod diseksiyonu-
nun yarar ve gerekliliğini savunan çalışmaların-
da, nodal tutulmanın, yeterince geniş bir nod dis-
seksiyonu uygulandığında, perinefritik yağ
dokusu tutulmasına eş bir prognoza sahip olduğu
sonucuna varmışlardır. Aynı çalışmada, ister ana
renal ven, ister caval venin tutulması olsun,
venöz tutulmanın ileri derecede kötü bir progno-
za işaret ettiği hatta tek başına venöz tutulmanın
uzak metastaz ile istatistikselolarak pek farklı
olmadığı görüşü de iddia edilmiştir. Kearney ve
arkadaşları da aynı şekilde vena cava trombüsü-
nü uzak metastaza eş bir olumsuzluk işareti ola-
rak değerlendiımektedirler (6).
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Biz de kendi olgularımızm sürvilerini en be-
lirgin etkileyen parametrenin evrelemeye olduğu-
nu gözledik. Grafikten de anlaşılabileceği gibi,
evre I, II ve III-a arasında ortalama sürvi olarak
bir fark bulamadık. Salt nodal tutulmaya (lll-b)
rastlayamamakla beraber, hem venöz hem de
nodal tutulma saptanan 3 olgumuzda saptanan
sağ kalım süresindeki belirgin düşrneyi, nodal tu-
tulmanın prognozu olumsuz etkilediği ve venöz
tutulmanın tek başına bir olumsuzluk işareti ol-
madığı şeklinde, literatürdeki yaygın görüşe para-
lel olarak değerlendirdik.
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