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OZET

Babredin primer timarleri, gocukluk gadi neoplazileri iginde
altinci sirada yer alr. Bu gahigma, Hacettepe Universite Tip
Fakiiltesi Pediatrik Patoloji Unitesi'nde 16 willik sireg iginde
toplanan 16 yas altindaki gocuklarin primer bobrek timadrlerinin
klinikopatolojik dokiimantasyonunu icermektedir. lki yiz otuz
bes vakammin biyik bir gogunlugunu 197 vaka ile Wilms
timdrid olugturmaktadir. Bes vakada (%2.5) anaplazi
saptanmistir. Bobredin seffaf hilcreli sarkomu %6.4'lik oranla
ikinci sirada, malign rabdoid timor 6 vaka ile 3. sirada yer
almaktadir. Aynca mezoblastik nefroma, kistik- nefroma, renal
hiicreli karsinoma, kistik kismen differansiye nefroblastoma,
non-Hodgkin lenfoma, kistik nefroblastoma ve malign
mezankimal tdmiir de bu seride tanimlanan diger timarlerdir.

Anahtar kelimeler : Cocukluk cafi, primer bébrek
timarleri.

GiRiS

Primer bébrek timdrleri, gocukluk ¢aginda goriilen malign
timdrler arasinda 6. sirayr almakta ve biyik gogunlugunu
Wilms timéri (WT) olusturmaktadir. Onceleri, malign veya
benign, bdbrek timdrlerinin gofunu WT baghgi altinda
toplamak yeterli olurken, Amerikan Ulusal Wilms Timori
Gaisma Grubu'nun (National Wilms™ Tumor Study Group-
NWTSG) calismalan farkh siniflandirmalann ortaya atiimasina
neden olmustur.”

Baslangigta WT'niin varyant olarak ortaya atlmig olan 2
timar, daha sonra NWTSG I-1l-III'din verileriyle hem histoloji
hem de prognoz agisindan WT'den farkh olmalar nedeniyle 2
ayn tiimér grubu olarak kabul edilmisgdir.** Bu iki timér, seffaf
hiicreli sarkom (Clear cell sarcoma-CCS)ve malign rabdoid
tiimor (MRT)'diir ve anaplastik WTile birlikte NWTSG
tarafindan “unfavorable histology”, Alman pediatrik onkoloji
grubu (German Pediatric Oncology-GPO) tarafindan “high
grade” olarak tamimlanmigtir.”” Mezoblastik nefroma ve kistik
nefroblastoma ise, daha iyi differansiyasyon ve prognoza sahip
olduklari icin WT'den ayri olarak kabul edilmektedirler.”

Bu galigma, Haziran 1977 ile Haziran 1993 tarihleri arasinda
Hacettepe Gocuk Hastanesi Pediatrik Patoloji Unitesi'nde
(HGHPPU) primer babrek timorii tanisi almig olan vakalarin son
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- cystic nephroblastoma and maligmnt mesenchymal tumor.

SUMMARY :

anary fumors of kldney occu;'.-y the sixth place
among childhood neoplasms. This study dt_:cumen[:s the
clinical and pathological aspects of primary. tumors of the
children under 16 years of age, retrieved from the files of
Hacettepe University Medical Faculty Pediatric Pathology
Unit concerning a period of 16 years. Out of 235 total cases,
Wilms’ tumor (WT) constituted the majority with 197 cases
(%B83.8). Anaplasia is seen in 5 cases (%2.5). Clear cell
sarcoma of kidney was the second in frequency (%6.4) and
malignant rhabdoid tumor of kidney was the third in
frequency (%2.5). Pathologic diagnoses of the rest in
decreasing frequency were mesoblastic nephroma, cystic
nephroma, renal cell carcinoma, cystic partially
differentiated nephroblastoma, Non-Hodgkin's lymphoma,
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literatiir  bilgileri 151 altinda tekrar  dederlendirilerek
histopatolojik olarak siniflandinimasin amaglamaktadir.

GEREC VE YONTEM

Bu galigmaya, Haziran 1977 ile Haziran 1993 tarihleri
arasinda, Hacettepe Cocuk Hastanesi Pediatrik Patoloji
Unitesi’'nde primer bobrek tamdéri tamisi konmug 235 vaka
alinmigtir. Pediatrik patoloji Gnitesine vakalann 151'inde
nefrektomi, 28'inde insizyonel biyopsi drnekleri gonderilmis, 56
vakamn ise, hastanemiz disinda yapilmig operasyon ya da
biyopsi materyallerinden hazirlanan cam  preparatlar
danigilmigtir. Vakalar yas, cins ve histopatolojik tanilarina gire
siniflandinimigtir.  Doku ~ &rnekleri  %10°luk  formalin
solusyonunda tespit edildikten sonra nefrektomi materyallerine,
timériin en biyilk boyutunun her cm.’si igin en az bir doku
orne@i  ornekleme  yapilmigtir. Rutin  incelemeler igin
Hematoksilen-Eozin, bazi vakalar igin ise ayrica Gomori'nin
retikulum wve Periodik Asit  Schiff baoyali  kesitleri
degerlendirilmistir.

Histopatolojik siniflandirma tim vakalarda g1k mikroskobik
inceleme bulgularina gore yapilmistr. WT'inda subgrup
belirlemesi, 100 adet biyik biyitme alamindaki epiteliyal,
blastemal ve stromal elemanlann yiizdesi saptanarak yapilmistir.
Komponentlerden birinin %65'ten daha fazla oldufju durumda
vaka bu komponentin baskin tipi olarak, hig bir komponentin
%65'den fazla olmadii durumda ise mikst tip olarak
dederlendirilmistir.’ Hastane digindan sadece cam preprat olarak
damigilan vakalarda, preparat sayisi 5 ve daha fazla olanlara alt
gruplandirma yapilmig, digerlerine sadece tumérin tipi
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belirtilmigtir.

BULGULAR

Bu galigmada ver alan vakalarin histopatoloijik
dederlendirmesi, yas, cins dafilimian ve timér frekanslan Tablo
1'de gosterilmigtir. Calisma grubunun en kigik hastasi 20
guinliik, en biiyiik hastas ise 16 yagindadir. Eldeki kayitlara gdre

Tahln 1 ‘u'akalann yas ve cinsiyet damllml
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"CINS!YET' KB KE [ Ree gy TORANG
JOMOR® | S
Wi | 5760 | 2697 | 115 | 1.0 197 (%83.8)
CCS 37 | 111 | 03 | 00 | 15(%64)
MRT 33 | 00 | 00 | 00 | 6(%25)
MM | 12 | 00 | 10 | 00 | 4(%18)
ON - | a1} o0 | 00| 00 | apea
REC™ " |01 700 | 01 | 0T | '3(%13)
CPON . | 11 | 00 | 00 | 00 | 2(%08)
NHL: - f 0 11 1 00 | 00 | 2(%08)
“ONBiH Sifhe 00 | 10 |00 | 1(%04)
MMT | 00 | 01 | 00 | 00 | 1(%04)
TOPLAM | 68-75 | 28-40 | 139 | 1-1 | 235(%100)

* WT: Wilms tiimdri, CCS: Seffaf hicreli sarkom, MRT: Malign
rabdoid timar, MN: Mezoblastik nefroma, CN: Kistik Nefroma,
RCC Renal Hiicreli karsinom, CPDN : Kistik kismen diferansiye
nefroblastom, NHL: Hodgkin dig1 lenfoma, CNB: Kistik
nefroblastoma, MMT: Malign mezansimal timdr.

12, 14 ve 15 yaslarinda hig hasta tespit edilmemistir.

Yiiz doksan yedi WT'nden 41'inde 5 taneden az sayida cam
preparat danigiidifii, ikisinde ise daha dnceden radyoterapi ve
kemoterapi aldid igin alt gruplandirma yapiimamigtir. Yiz elli
dirt WT'niin 91'i mikst tip (%59.5), 44'i blastemal tip
(9%28.7), 9'u stromal tip (%5.9) 9'u epiteliyal tip (%5.9) olarak
degerlendirilmigtir. Bir vaka ise teratoid WT tamisi almistr.
Klasik WT'nde anaplazi gorilme oram 5 vaka ile %2.5'dir
Bunlann iigil blastemal tip WT, ikisi stromal tip WT'dilr.

Mezoblastik nefroma vakalanin 3°0, hiicreden zengin mitotik
aktivitesi yiksek, yer yer atipik mitotik figiirler igeren vakalardir.
Bu vakalar atipik mezoblastik nefroma (=selliler mezoblastik
nefroma) olarak degerlendirilmistir. Bir vaka ise, hiicreden fakir,
i seklindeki hiicre demetlerinden olusan yapiya sahip oldugu
icin klasik tip mezaoblastik nefroma (=aselliler mezoblastik
nefroma) olarak kabul edilmigtir. Belirgin kistik komponentier
iceren primer bobrek timord vakalanndan 4 tanesi, sadece
kistik komponentler igermesi, septumlarda blastemal hiicrelere
ve andifferansiye tabdllere rastlanmamasi nedeniyle kistik
nefroma olarak dederlendirilmigtir. Kistik komponent igeren
diger 3 vakamin 2’sinde, kistlerin yani sira septumlarda yer yer
blastemal hiicrelere rastlanmigtir. Bu iki vaka, kistik kismen
differansiye nefroblastoma (CPDN) olarak kabul edilmigtir. Bir

vakada ise, kistlerin yamsira septumlarda yer yer anaplazi
gosteren belirgin blastemal hilcre gruplan ve andifferansiye
tibilas yapilar gdrdlmiistir. Kistik nefroblastoma olarak
dederlendirilen bu vakada anaplazi gézlenmistir. Yamlannda
blastemal hiicre saptanan bu kistik timorleri Joshi ve
Beckwith'in® Gnerdigi siniflandirma ile degerlendirirsek, 2 CPDN
vakas! Grade | CPDN, anaplazi gdsteren kistik nefroblastoma
vakasi da, Grade Il CPDN olarak kabul edilebilir.

Serimizde yer alan CCS vakalarinda genellikle klasik pattern
izlenmekte olup bazilannda miksoid ve kistik dejenerasyon ile
fokal telenjiektazi alanlani, bazilannda ise fibrohyalen ya da igsi
hicreli patern gézlenmistir.

Renal hiicreli karsinoma grubundaki hastalarimizin
hepsinde tiimdral hiicre tipi seffaf hiicrelerdir.

Vakalann arasinda, tamlar nefrektomi materyali ile konan
primer bobrek lenfomasi ve 1 malign mezangimal timor de
bulunmaktadir. Lenfomalar Hodgkin disi olup lenfoblastik tiptir.
Malign mezangimal timor vakasi, oldukga andifferansiye
hiperkromatik nilkleuslu hiicrelerden olugmustur. Bu primitif
mezangimal hiicrelerin kaynagini agiklayabilecek ultrastriktiirel
ve iminhistokimyasal galigmalar yapilamadigi igin, daha ayrintil
siniflandirmaya gidilememistir.
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Resim 2 : Rabdoid timorde belirgin nukleolus ve vezikiile
nukleusa sahip timdral hiicreler. (H&E, x200).
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TARTISMA

Ocak-1972 ile Aralik-1988 tarihleri arasinda, Hacettepe
Gocuk Hastanesi'ne bas vurarak primer malign timar tamsi alan
hastalarda bobrek timorleri SEER (Surveillance, Epidemiology
and End Results Program of the National Cancer Institute)
verileriyle uyumlu olarak, gocukluk caginda en sik gdrilen
malign solid timarlerden biri olarak 5. sirada yer almaktadir.'

Literatiire uygun olarak bizim serimizde de WT, %83.8'lik
bir oranla primer malign bobrek timdrleri arasinda ilk siray
olugturmaktadir."*” WT'nde erkek/kiz orani 1/1 kabul edilmekle
hirlikte, NWTSG'nun galigmalannda kiz ¢ocuklarda daha sik
gorildigi bildirimektedir.*" Erkek/kiz orami bu seride 1.07/1
olarak bulunmustur. WT tamisi kondufu zamanki yas dagilimi,
NWTSG verilerinde oldudu gibi bizim vakalanmizda da 2-3 yag
arasinda en yiiksek sayiya ulagmakta ve vakalarin %91.4'0 7 yag
ve altinda yer almaktadir”

Serimizdeki anaplazi orani %2.5 iken, NWTSG serisinde bu
oran %4-7 olarak bildiriimektedir.” Bu wanin literatirde
belirtilenden daha disik olmasi, serimizin yaklagik %25'nin
hazir cam preparat olarak damigilan vakalardan olugmasi,
dolayisiyla anaplazi aranmasi igin yeterli sayida preparatin
incelenememis olmasina badh olabilir. Anaplazi saptadifjimiz 5
WT vakasimin 3’0l blastemal tip, 2'si stromal tiptir. GPO
serisinde, blastemal tipte anaplazinin daha sik oldugu
belirtilmektedir.”

Klasik WT vakalarinda, iskelet kasi, diiz kas, yad dokusu,
kikirdak ve osteoid doku sikga tamimlanmasina ragmen yassi
epitel  differansiyasyonunun  olduk¢a nadir  oldugu
belirtilmektedir."™ Serimizde bu tir metaplastik dokular 17
vakada saptanmig olup, 5 vakada keratinize yassi epitel
differansiyasyonuna rastlanmigtir.

Klasik WT'niin blastemal, stromal ve epitalyal
komponentleri disinda mukoepidermoid metaplazi ve arjentafin
hiicreler gibi bazi dzelliklerinin de olabilecedi bildirilmektir.™"
Son zamanlarda bunlara ek olarak, teratomaya benzer dokular
iceren klasik WT'ni ifade eden, teratoid WT terimi de ortaya
atlmistir™ Bildirilen teratoid WT vakalarimin biri harig hepsi iki
tarafidir ve bazilarinda nefrojenik  artiklar  oldugu
belirtilmistir.""*"* Varien" ve Fernandes”, teratoid WT

gerektigini vurgulamaktadiriar. Bizim serimizde 197 vakanin 3'0
teratoid ozellikler tasimaktadir. Fakat bunlardan ikisi, teratoid
elemanlar timor kitlesinin %50'sini gegmedidi icinklasik WT
olarak kabul edilmiglerdir. Teratoid WT tanisi konan Gginci
vakada, WT elemanlanimin yani sira, icerdifi yassi epitel,
seromiisindz bez yapilan, yad dokusu ve silyal epitel gibi
teratoid dokular bulunmaktadir. Tek tarafli olan bu vakada
nefrojenik artija rastlanimamistir.”

Serimizde 15 vaka ile en sik gérilen 2. timdr olan CCS'nin
orani (%6.4), gerek NWTSG'nin serisindeki %4'lik, gerek
GPO'nun serisindeki %3.7°lik, gerekse SIOP serisindeki %3.6'hk
prandan daha yiksektir.*"" Bu gruptaki vakalarin %73.3'0, 5
yagin aitindadir ve erkek/kiz oram 2.75/1"dir. (Resim 1)

NWTSG serisinde %1.8, GPO serisinde %2.7 oranlaninda
gorildigii belirtilen MRT'@in bizim serimizdeki garilme sikhgi %
2 5'dur.”" (Resim 2).

Mezoblastik nefroma, erkenddnem gocukluk gafi timard
olmasina ragmen, bizim serimizde yer alan 9 yasindaki bir vaka
gibi, literatiirde de ileri yag grubunda sporadik olarak
tanimlanmaktadir.”® Mezoblastik nefroma vakalarimizda
literatirde belirtilen fotal hematopoezis, hiyalin kikirdak,
kalsifikasyon ve ossifikasyon gibi odaklara rastianmamigtir.”

Kistik nefroma vakalanimizin 3'0 kiz 1'i erkek hasta olup 2'si
0 yas grubunda, 2'si 1 yas grubundadir. Bu yas ve cins verileri,
NWTSG verileriyle yas agisindan uyum gosterirken cinsiyet
agisindan uyum gdstermemektedir.*

Renal hiicreli karsinoma, erigkinlerde en sik goriilen primer
malign bobrek timori olmasina ragmen, ¢ocukluk ddneminde
oldukga nadirdir. lkinci dekatta renal hilcreli karsinoma
insidansinin WT insidansina yaklagtii belirtiimektedir.™ Bizim
vakalanmizin yag dagiimi gdzonine alindifinda 2 hastamin 2.
dekatta oldugu gérilmektedir.

Primer bobrek lenfomasi, hem gocukluk ¢aginda hem de
erigkin  ddneminde oldukga nadir gordlir.”* Siklikla
gorilen,lenfoma  hastalarninda  bobreklerin - sekonder
tutulumudur.* Bu serideki vakalardan biri, klinik ve radyolojik
bulgular ile timdrin makroskopik gorintimi, histopatolojik
sonug alinana kadar, vakanin WT olarak kabul edilmesine neden
olmustur. Bu da, WT'niin ayinci tamisinda nadir de olsa primer
bobrek  lenfomasimin  akidda  tutulmasi  gerektigini

(diyebilmek icin, teratoid dokunun timar kitlesinin %50'sinden gistermektedir.
"'daha fazla olmasim ve bu dokulara klasik WT'niin eslik etmesi
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