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Pepiatrik Bir OLcu CERCEVESINDEN
MaLigNn BoBrek TuMORLERININ PANORAMASI
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OZET: Gocukluk gaginda gelisen renal hiicreli karsinomlar oldukga az sayida tammlanmistir. Giniimiizde uygulanan modern imminohistokimyasal tekniklere kargin, ayi-
rict tanisi gok karmagik ve giic olabilmektedir. Bu galismada sarkomatoid renal hiicreli karsinom saptanan 6 yasinda bir kiz olgu sunulmus ve bu olgudan yola gika-

rak malign bobrek tdmarlerinin ayirici tani dzellikleri irdelenmigtir.
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SUMMARY: PANORAMIC VIEW OF MALIGNANT RENAL TUMORS OF CHILDHOQD. Renal cell carcinomas occuring in childhood have rarely been described. The dif-
ferential diagnosis is extensive and can be difficult, despite modern immunohistochemical techniques. In this paper, a 6 year-old girl with a sarcomatoid renal cell car-
cinoma is presented and a comprehensive diagnosis of malignant renal tumors is presented.
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GIRIS

Malign bobrek timédrlerinin tanisinda ¢ogu kez giiclik ya-
sanmaz. Otopside mikro-metastazlara rastlanabilse de, béb-
rek malign timdrlerin klinik olarak saptanabilen metastazlar
yapmay! yegledigi bir organ degildir. Bu nedenle bobrek ti-
mérlerinin hemen tim{ primerdir. Metastatik olanlar ise ge-
nellikle diger bébrek kaynakhidir (1).

Primer boébrek timérleri s6z konusu oldugunda, yine
benzer sekilde, olgularin gogunda tanisal anlamda sasmaz
bir tekdiizelik yasanir: Cocukluk ¢agi timérlerinin %85'i
Wilms timéra, erigkin ¢ag timérlerinin ise %80-90"1 renal
hiicreli karsinomdur (2,3).

Pediatrik malign renal neoplazmlar arasinda renal hiicre-
li karsinomun (RHK) orani %5'in altindadir. Sarkomatoid var-
yantinin oraninin renal hiicreli karsinomlar igcinde %1-6,5 ol-
dugu diistniilirse, karsilagilan olguya tanisal yaklasimin ne
denli karmasik ve gil¢ oldugu kolayca anlasilacaktir. Calis-
mamizda bir pediatrik sarkomatoid RHK olgusu sunulmusg ve
bu olgudan yola ¢ikarak ¢ocukluk ¢agl bébrek timérleri ayi-
rici tani baglaminda gézden gegirilmistir (4,5).

OLGU

6 yasinda kiz cocugu kanl iseme yakinmasiyla basvur-
du. Yapilan ilk bakisinda makroskopik hematiri ve hipertan-
siyon saptandi. Akut glomerilonefrit 6ntanisiyla yapilan ult-
rasonografik incelemede sol bdbrekte kitle variigi belirlendi.
Hospitalize edilip operasyona hazirlanan olguda tansiyon ya-
sa gore kabul edilen degerlerin Ust sininnda seyretti. Wilms
timérd 6n tanisiyla olguya sol nefrektomi yapildi. 19x14x7
cm boyutlarindaki ameliyat materyalinin seri kesitlerinde
13x11x5 cm boyutlarinda; bébregdi kenara itmisg, blyik kismi
solid yapida, gri-beyaz renkte, orta sertlikte timor dokusu iz-
lendi. Tim&rdn bir kismi hemoraji ve nekroza bagh olarak
kistik gérinim almisti. Timor bdbrek kapsilind asmamisti.

Mikroskopik incelemesinde timériin ézel bir dizilim gés-
termeyen, belli belirsiz kisa demetler olusturmus, yer yer epi-
telioid gérinim sergileyen igsi hiicrelerden olustugu géruldi
(Resim 1). Timodr bdbrek parankimini iterek blylimus ve
pstdokapsiil olusturmustu. Fokal nekroz odaklari segiliyor-
du. Bazi alanlarda pleomorfik, kimi multiniikleer, iri vezikiler
nikleuslu, eosinofilik belirgin nikleoluslu rabdoid morfolojide
hucreler izlendi (Resim 2). Yine yer yer Yolk Sak timaérinde-
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Resim I: Tiimérii olugturan kisa demetler yapmisg, gelisigiizel uzanan igsi
hiicreler (HE x40)

ki retikiiler gelisim paternini akla getiren mikrokistik alanlar
vardi. Daha hiposelliiler alanlarda ¢ok sayida kan damarlari,
histiositler ve lenfositler dikkati ¢ekti. Ayrica timaérin tama-
minda zeminde bir kismi plazmasitoid gérinimli yangisal
hicre infiltrasyonu eslik ediyordu (Resim 3). Retikiler ¢ati
mezenkimal timérlerdekine benzer sekilde tek tek hiicreleri
sariyordu. Timdrin imminohistokimyasal profilinde ise Vi-
mentin diffiz ve glcld, sitokeratin fokal ve zayif (+); EMA,
NSE, S-100 protein, diiz kas aktini, desmin ve HMB-45 (-)
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Resim 2: Vezikiiler niikleuslu, belirgin niikleuslu, rabdoid gériiniim
tagiyan hiicreler (HE x100)
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Resim 3: Tiimériin degismez kompenenti olan yangi hiicreleri (HE x100)

bulundu. Olguya sarkomatoid tipte renal hiicreli karsinom ta-
nisi kondu ().

TARTISMA

Cocukluk gag! primer neoplazmlarina baktigimizda %85
oraniyla blytk kismini Wilms timériinin olusturdugunu gérii-
riz. Mesoblastik nefroma (%5), Berrak Hucreli Sarkom (%4)
ve Rabdoid Tumér (%2) daha ender goriilseler de hatin sayi-
lir yizde olusturan timérlerdir. RHK ise klasik kitaplardaki si-
niflandirmalarda “diger” olarak tanimlanan ve toplam oranlar
% 3-4 diizeyine ancak ulasan lenfoma, PNET, anjiomyolipom,
mediiller karsinom benzeri nadir timérlerdendir (1,2).

Klasik RHK alanlarinin neredeyse hic izlenmedigi Sarko-
matoid RHK ender gdriltr. Ayrica X kromozomunun p11.2
bélgesinde translokasyonun eslik ettigi cocukluk caginda or-
taya cikan RHK'larda klasik seffaf hiicreli varyant yani sira
graniler ve papiller varyant gézlenmekte, sarkomatoid var-
yant hemen hi¢ gérilmemektedir (3,4).

istatistiksel olarak yaklasilirsa, cocukta igsi hiicreli bir re-
nal timérle karsilasildiginda RHK ayirici tanida en son di-
stintilecek timérlerden biridir. Béyle bir olguda olasi tani
Wilms tiiméridir. Bu mikst embriyonal neoplazm 2-5 yasla-
ri arasinda gorulir ve olgularin %90" 7 yas altindadir. Ge-
nellikle trifazik olsa da bazen bifazik, hatta monofazik olup
tani gigligine yol acabilir. Ancak alisilageldik sorun mono-
fazik blastemal ya da monofazik epiteliyal gériinim sergile-
yip, kiigiik biopsilerde néroblastom veya RHK ile benzegen-
lerde yasanir. Ozellikle monofazik epiteliyal olan erigkin yas
grubunda gelisirse, ayirici tam guglesir. Cogu kez nefrekto-
mi sonrasi diger komponentlerin de ufak odaklar halinde bu-
lunmasiyla sorun ¢ézimlenir (2,3).

Sunulan olgudaki gibi kapsamli érneklemelerde salt sar-
komatoid gérinim izlenen ve kas diferansiasyonu bulunma-
yan bir tim&rli monofazik stromal komponentli Wilms timo-
ri olarak tanimlamak gok risklidir. Ciinkid stromal komponen-
ti baskin Wilms timéri ¢ok nadir olup, bunlarin da bilyiik kis-
minda matir veya immatir ¢izgili kas komponenti bulunur.
Monofazik stromal gérinim sergileyenler ise kemoterapi
sonrasi daha proliferatif olan diger komponentleri silinen ol-
gulardir. Wilms timériinde immiinohistokimyasal tetkikler
fazla yarar saglamaz. Diagnostik olan tiimérin ¢ok fazliigini
gosterebilmektir. Blastemal ve epiteliyal komponent differen-
siasyon diizeyine gdre vimentin ve sitokeratin reaktivitesi
gosterir. Stromal komponentte ise vimentin ve heterolog
komponentlerin ¢esidine bagh olarak desmin gibi mezenki-
mal hucre belirleyicileri pozitif bulunsa bile, epiteliyal hiicre

belirleyicileri negatiftir (2,3).

Mezoblastik Nefroma, konjenital (leiomyomatdz) hamar-
tom olarak da bilinen, nefrektominin kiratif oldugu, mono-
morfik igsi hicreli bir neoplazmdir. Ultrastriktirel olarak ti-
mor hiicreleri myofibroblast ve diiz kas ozellikleri gdsterir.
Yer yer histopatolojik ézellikleri diger pek ¢ok bébrek tima-
riyle benzerlik gosterse de, epiteliyal belirleyicilerin negatif
bulunmasi ve hemen timdnin 1 yas altinda gézlenmesi ayi-
rici taniyi kolaylastirmaktadir (2,5).

Benzer sekilde hamartomatdz bir lezyon olarak da kabul
edilen anjiomyolipoma, igsi hicreli bir bébrek timériyle kar-
silasildiginda dusunilmesi gereken bir antitedir. Ancak bu ol-
guda yer yer yogun damarlanma goézlense de, yag dokusu
komponentinin ve kas diferansiasyonunun olmamast, anjiom-
yolipomda ilging bir belirleyici olan HMB-45'in negatif bulun-
masi gibi nedenlerle ayirici tanida glgliik cekilmemistir (1,5).

Epiteliyal belirleyicilerin negatif bulundugu bir diger igsi
hiicreli bébrek timori de Berrak Hiicreli Sarkomdur. Kemik
metastazi yapmaya olan egilimi nedeniyle “cocukluk caginin
kemige metastaz yapan timérd” olarak adlandinimis ve
1978 yilina dek bir Wilms tiimér varyanti olarak kabul edil-
mistir. Klasik olarak hiicre sinirlari segilemeyen, seffaf sitop-
lazmali ve nilkleolar belirginligi olmayan ince graniiler kro-
matinli niikleus tasiyan hiicrelerden olusmustur. Arada kafes
teli izlenimi veren yogun retikuler damar agi izlenir. Diger
bébrek timérlerini andiracak sarkomatdz, epitelioid, miksoid,
sklerozan, monstroselliiler, palizath benzeri pek ¢ok varyan-
ti olsa da genellikle 2-3 yas arasi ¢ocuklarda ortaya gikmasi,
hemen tiim varyantlarda degismeyen daha siradan ve renk-
siz hiicre detayi, 6zel damar agi ve vimentin disinda immiin-
reaktivite gostermemesi ayirici tanida yardimeidir (2,3).

Bobregin Malign Rabdoid Tumérii hiicresel ézellikleri ile
yer yer sunulan olguya benzerlik gdsteren ve ayirici tanida
en ¢ok Uzerinde durulan timér olmustur. infantlarda gériilen,
kokeni belirlenememis, agresif seyirli bu neoplazm, hemen
timiyle abondan eozinofilik sitoplazmal, biyik, vezikiler,
bazen lobiile, niikleolar belirginligi olan niikleuslu hiicreler-
den olugmustur. intrasitoplazmik vimentin pozitif globiiller ta-
sirlar ve timor hicrelerinde epiteliyal belirleyiciler genellikle
pozitiftir. Sunulan olgunun immin profili de rabdoid timére
benzerlik gdstermekle birlikte, rabdoid gérinimld hiicrelerin
timorin ufak bir bélimini olusturmasi ve belki de en 6nem-
lisi, olgunun yasinin blyuk olmasi bu taninin gézardi edilme-
sine yol agmistir. Ciinkd literatiirde bdbregin rabdoid timéri
olarak 5 yas lzerinde yalnizca 2 olgu tanimlanmis olup, bun-
lar daha sonra yeniden renal meduller karsinom olarak yo-
rumlanmiglardir (2,3,5).

Sunulan olguda en garpici ézelliklerden biri olan zemin-
deki yogun yangisal hiicre infiltrasyonunu bulunduran tek an-
tite, renal meduller karsinomdur. 1995 yilinda Davis ve arka-
daslarinin tanimladigi bu timér, genellikle rabdoid &zellikte-
ki hiicrelerden olusur. Mikroskopik olarak en tipik gérinim
yolk sak timér benzeri retikiiler gelisim paternidir. Ayrica
sarkomatdz alanlar da sik gériilmektedir. Cocuklarda da gé-
rilebilen bu agresif gidigli timdrtn tani koydurucu ézelligi ol-
gularin hepsinin orak hiicreli anemi tasiyicisi olmalarnidir. Ay-
rica timérde salt epiteliyal belirleyiciler pozitiftir. S6z konusu
olguda hemoglobin elektroforezinin normal bulunmasi ve vi-
mentin pozitifligi ayirici tanida yardimer olmustur (6,7).

(*) Olgunun preparatlarini konsiilte eden, bilgi ve deneyimlerini bizimle
paylasan ve olguyu “renal hicreli karsinom, sarkomatoid varyant,
Fuhrman grade V" olarak tamimlayan LOUIS P. DEHNER'e

tesekkir ederiz.
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