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OZET:

Primer bébrek kaynakli kiigtik hiicreli karsinom: Olgu sunumu

Renal kiiglik hiicreli karsinom, ultrastriiktiirel ve immunohistokimyasal olarak ndroendokrin ve epitelyal neoplazm
karakteristikleri gosteren oldukca agresif ve uzak metastaz potansiyeli tagiyan, nadir bir malign timaérdur. Kiguk
hiicreli karsinomlarin yaklasik %5'i ekstrapulmoner yerlesimlidir ve bdbrek yerlesimine de oldukga az rastlanmak-
tadir. Tedavi olarak, nefrektomi ve sonrasinda kemoterapi dnerilse de yasam siireleri oldukca kisadir. Vakamiz,
75 yasinda, sag renal pelvis yerlesimli, primer renal kiigiik hiicreli karsinomu olan bir kadin hastaydi. Hastaya
nefrektomi gergeklestirildi ve patolojik degerlendirme sonrasi, yliksek dereceli dedisici epitel hiicreli karsinom
alanlari daiceren kiigiik hiicreli karsinom olarak rapor edildi. Kontrollerinde karaciger metastazi saptanan ve 5 kiir
kemoterapi (sisplatin, etoposid) uygulanan hasta, tani konulduktan 20 ay sonra yasamini kaybetti.
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ABSTRACT:

Primary renal small cell carcinoma: case report

Renal small cell carcinomais a highly aggressive malignant tumor that has the potential of distant metastasis and
it shows neuroendocrine and epithelial neoplasm features which are ultrastructural and immunohistochemical.
Approximately 5% of small cell carcinomas are localized in extrapulmonary and renal localization is rarely seen.
Although nephrectomy and chemotherapy are recommended for treatment, life expectancies are quite short. A
75-year-old woman, who had a primary small cell carcinoma of the right renal pelvis, was the subject of our case.
Nephrectomy was performed on the patient and small cell carcinoma -containing areas of high grade transitional
epithelium cell- was reported after pathological evaluation. The patient, who had liver metastasis and thus
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received 5 cures of chemotheraphy (cisplatinum, etoposide), died 20 months after the diagnosis.
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GiRisS

Noroendokrin hiicre, nérotansmiter, nbromoduilator
ve noropeptid hormonlari, akson ve sinaps yoklugunda
eksternal uyarilara karsi eksositoz yaparak sekretuar
granulleri salgilayan hiicrelere denir. Viicutta bilinen 35
tane noroendokrin hiicre ¢esidi bulunur. Néroendokrin
tiimorlerin cogu gastrointestinal sistemde oldugu icin
en sik goruldugi yerdir ve cogu karaciger metastazi ile
karsimiza ¢ikmaktadir. Bunlarin disinda olan hastalikla-
ra ornek olarak ise; derideki Merkel hiicreli timor, bir
beyin timort olan medullablastom, yine sik gorilen
troid meddller kanserleri, feokromositoma ve kugtik
hticreli karsinom (KHK) sayilabilir. KHK, trakeabronsial
agacin primer tumorlerinin %10-%20'sini olusturan
yiksek dereceli epitelyal bir timordir. Ekstrapulmoner
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organlarda cok nadir gorillen bu timdére; 6zafagus, la-
rinks, nazal kavite, gastrointestinal sistem, uterin ser-
viks, parotis bezi, endometrium, safra kesesi, deri,
pankreas, prostat ve mesanede rastlanmaktadir (1,2).
Genitodriner sistemde daha ¢ok prostat ve mesanede
izlenen KHK, bobrekte ise olduk¢a az sikhkta goril-
mektedir. Bobrek epitelyal timorlerinin %1’den azini
olusturan ve oldukca agresif seyreden renal KHK ile il-
gili literatlirde sadece 42 vaka bildirilmistir (3). Ortala-
ma yasam stiresi 15 ay olan bu timdriin yetersiz vaka
sayisi sebebi ile standart bir tedavi protokolii yoktur (4).
Tipki pulmoner KHK gibi kemoterapinin (KT) ekstrapul-
moner KHK’de de yasam stiresi tizerine olumlu etkileri
olabilecegi bildirilmektedir. Bu yazida, karacigere me-
tastaz yapmis, renal pelvis kaynakli primer renal KHK'u
olan 75 yasinda bir kadin hasta sunulmaktadir.
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75 yasinda kadin hasta, bir kac gtindir olan sag
yan agrisi ve makroskopik hematri sikayeti ile klini-
gimize basvurdu. Hastanin herhangi bir irritatif semp-
tomu, 6nemli bir fizik muayene bulgusu ve medikal
tedavi 6ykist bulunmamaktaydi.

Abdominal ultrasonografi yapilan hastada 2,3 cm
boyutunda sol bobrek alt pol tasi saptandi ve sag
bobrek normal olarak degerlendirildi. Hematirinin
nefrolitiazise bagl oldugu dustintldid. 5 ay sonra
hastanin ultrasonografisi tekrarlandi ve sag hidronef-
roz saptandi fakat herhangi bir kitle lezyon izlenme-
di. Sonrasinda cekilen intraventz pyelografide her-
hangi bir tas izlenmezken sag toplayici sistemin dila-
te oldugu gorildi. Hastaya hematiiri ve hidronefrozu
actklamak icin sag treteroskopi ve sistoskopi yapildi.
Sag lreter ve mesanede makroskopik olarak herhangi
bir patolojiye rastlanmadi. Ureter ve mesaneden ali-
nan sitolojilerin patolojik degerlendirilmesinde de
malign hticre izlenmedi.

Ureteroskopi ve sistoskopiden 3 ay sonra hasta
idrar sitolojisi ile kontrol edildi ve sitoloji sonucunda
atipik drotelyal hticrelere rastlandi. Sonrasinda yapi-
lan ultrasonografide sag bobrek pelvisinde 44 x 50 x
50 mm kitle lezyon, karacigerde kistik dejenerasyon

Sekil 1: Sag renal pelvisteki 6 cm lezyonun BT goriin-
tisd.

alanlari iceren 60 x 55 x 41 mm solid kitle ve paraa-
ortakaval bolgede 27 x 22 mm lenf nodu saptandi.

Hastanin cekilen torakal ve abdominal bilgisayarh
tomografisinde (BT), akcigerde herhangi bir patoloji
gozlenmezken karacigerde hidatik kist olabilecek 6 cm
kistik lezyon, sag bobrek renal pelviste 6 cm solid lez-
yon ve paraaortik 25 mm lenf nodu izlendi (Sekil 1).

Hastaya bu bulgular sonucu sag nefrektomi yapil-
di. Karacigerdeki lezyonun ameliyat 6ncesi ve ame-
liyat sirasinda radyodiagnostik ve klinik konsiltas-
yonlarinda kist hidatik olduguna karar verildi ve 40
mg/kg albendazol ile medikal tedavi sonrasi cerrahi
tedavi acisindan degerlendirilmesi uygun gorilda.
Tumor makroskopik olarak nekrotik ve frajil gori-
nuamli, 6 x 5 x 3,5 cm boyutlarinda, renal pelvisten
kaynaklanmis ve renal pelvisi doldurmus, fakat kap-
stile uzanmamusti.

Rezeksiyondan sonra tiimorden hazirlanan kesit-
ler, hematoksilen-eozinle boyanarak mikroskopik
olarak degerlendirildi (Sekil 2). Timor, renal paranki-

Sekil 3a: Sinaptofizin ile pozitif immunohistokimyasal

boyanma, x100.
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Sekil 3b: Kromogranin ile pozitif immunohistokimyasal
boyanma, x200.

mi infiltre etmis fakat renal kapsil ve damar invazyo-
nu yapmayan atipik epitelyal hticrelerden olusmak-
taydi. Bu atipik epitelyal hiicreler yogun nekroz alan-
lar icerisinde solid adalar olusturmakta ve yuvalan-
malar tarzinda yayilim gostermekteydi. Timor hiic-
releri cogu alanda, uniform goériiniimde, nispeten
kiicuk hiperkromatik ntikleuslu, dar sitoplazmali
hiicrelerden olusmakta olup arada atipik mitotik fi-
gurler icermekteydi.

immunohistokimyasal olarak tiimér hiicreleri,
endokrin belirteclerden sinaptofizin (Sekil 3a), n6-
ron spesifik enolaz (NSE) ve kromogranin (Sekil 3b)
ile pozitif boyandi. Timore fokal olarak yiksek de-
receli degisici epitel hiicreli karsinom alanlari da
eslik etmekteydi. Bu veriler esliginde timor, yik-
sek dereceli degisici epitel hiicreli karsinom alan-
lari da iceren kuclk hicreli karsinom seklinde ra-
porlandi.

Hastanin 3 ay sonra yapilan idrar sitolojisinde ma-
lign hiicre izlenmezken 6 ay sonra yapilan abdomi-
nal BT'de karacigerdeki lezyonun 19 x 17 x 12 cm
olacak sekilde buyudigi ve malign 6zellik gosterdigi
gorildi. Lezyondan ince igne aspirasyon biyopsisi
alindi ve patoloji sonucu KHK metastazi olarak yo-
rumlandi. Bu bulgu sonucunda hastaya kemoterapi
planlandi ve 5 kir sisplatin, etoposid verildi. Hasta
cerrahiden 20 ay sonra yasamini vyitirdi.

TARTISMA

KHK, daha cok trakeabronsial agactan kaynaklan-
sa da %5 oraninda ekstrapulmoner organlarda da
yerlesebilir (1,2,5). Non-pulmoner saptanan KHK ta-
nist imminohistokimyasal boyamalarin kullanimi ile
artis gostermistir (3,5,6).

Genitouriner kaynakli KHK, prostat ve mesanede
daha sik izlenirken, treter ve bobrek yerlesimi ise ol-
dukca nadirdir (3). ilk genitoiiriner sistem kaynakli
KHK, Capella tarafindan 1984’de tanimlanmuistir (7).
Literatiirde simdiye kadar 42 bobrek kaynakli KHK
yayinlanmistir (8). Majhail ve arkadaslari bobregin
primer KHK vakalarindan olusan derlemelerinde 22
vaka bildirmislerdir (9). Bu vakalarin yaridan fazlasi,
hastamizda oldugu gibi degisici epitel hicreli karsi-
nom ile iligkili bulunmustur. Akkaya ve arkadaslari-
nin serisinde ise bobrek kaynakl pir KHK’u olan 10
hasta bildirilmistir (4). Ayni calismada bobrek kay-
nakli KHK icin ortalama yas 59 (37-83) saptanmis ve
her 2 cinste de benzer oranlarda izlenmistir. Diger
bir arastirmada ise ortalama tani alma yasi 62 ve er-
kek kadin orani 1:3.4 bulunmustur (9).

KHK'u diger kiictik hiicre 6zelligi gosteren timor-
lerden (néroblastoma, Ewing sarkomu, embriyonal
rabdomyosarkom, lenfoma) ayirt etmek oldukca
onemlidir. Ayrica primer akciger kanserinin bobrek
metastazi olmadigi da ortaya konmalidir. Metastatik
KHK ayirici tanisi icin gerekli immunohistokimyasal
belirtecler istenmeli ve tim viicut BT incelemesi ya-
pilmalidir. KHK, kromogranin, NSE ve sinaptofizin
ile pozitif boyansa da diger adenokarsinomlarda da
bu pozitiflik izlenebilmektedir (10).

KHK’un nereden kaynaklandigi kesin olarak bilin-
mese de noroendokrin kokenli oldugu dustinilmek-
tedir. Pulmoner ve ekstrapulmoner KHK, ptir ve kom-
bine formlarla prezente olabilir. Uriner trakt kaynak-
Il KHK, siklikla degisici epitel hiicreli karsinomla
iliskilidir. Ayrica koinsidental olarak adenokarsinom,
yassi epitel hiicreli karsinom ve atipik karsinoid tii-
morler de izlenebilmektedir (11).

Bobrek kaynakli KHK’un klinik belirtileri renal
hiicreli karsinomla aynidir. En sik gorilen klinik belir-
tiler abdominal agri (%70), makroskopik hematdri
(%45), ele gelen kitle (%15) ve kilo kaybidir (%10).
Ayrica antiditretik hormon, atrial natritretik peptid
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ve kortikotropin gibi ektopik hormon salinimina bagh
belirtiler de izlenebilir (11). Vakamizda ise herhangi
bir anormal endokrin bulguya ve endokrin kaynakli
bir semptoma rastlanmamistir. Semptomlar gelisene
kadar kisa bir zaman dilimi gecse de (ortalama 3 ay)
hastalar biyk kitlelerle (ortalama 11 cm) prezente
olmakta ve bu hastalarda tani aninda siklikla bolgesel
yayilim ve uzak metastaz saptanmaktadir (9,12). Da-
ha 6nceki yayinlarda ortalama timor boyutu 9.3 cm
(2.5-23 cm) olarak hesaplanmis ve bu timérler siklik-
la lokal agresif, vaskiiler, retroperitoneal ve lenf nodu
metastazi olan timorler olarak tanimlanmistir. Hasta-
mizda ise timor boyutu 6 cm olarak 6lctlmis ve pa-
tolojik olarak harhangi bir vaskdiler, noéral ve yumusak
doku invazyonu izlenmemistir. Bunun yaninda para-
aortakaval lenf nodu metastazi ve sonradan anlasilan
karaciger metastazi saptanmistir. Tumor boyutu lite-
ratirde bildirilenlerden daha kiicuk olsa da vakamiz
da kotl prognozlu seyretmistir.

Hem pulmoner hem de ekstrapulmoner KHK
olimcul bir neoplazmdir ve yasam beklentisi aylarla
sinirhdir. TGmor evresi, genellikle yasam beklentisi ile
korelasyon gostermez. Daha once bildirilen vakalarin
%60’Inda ilk degerlendirmede uzak metastaz yokken,
daha sonra metastatik hastalik gelistigi gortlmustr.

Az sayida vaka olmasi sebebi ile bobregin KHK un
tedavisi net olarak tanimlanmamistir. Agresif karak-
terde bir timor olmasi ve erken donemde yaygin me-
tastazlar gelismesi sebebi ile ortalama yasam stresi
15 ay (0,3-96 ay) civarindadir (5,9,12). Oliimlerin
buyik cogunlugu pulmoner yetmezlik ve uzak me-
tastazlar sebebi ile olmaktadir. Cerrahi ve sistemik KT
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