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ÖZET 

 

Özen, A. Böbreğin Renal Hücreli Kanserlerinde Prognoza Etkili Faktörlerin 

Belirlenmesi. Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Üroloji Anabilim 

Dalı Tıpta Uzmanlık Tezi, Eskişehir, 2012. Kliniğimizde Renal Hücreli Karsinom 

(RHK) nedeniyle tedavi ve takip ettiğimiz hastaların retrospektif olarak yaş, cins 

dağılımı, epidemiyolojik özelliklerini ortaya koymak ve hastaların klinik ve patolojik 

parametrelerinin hastalığın prognozuna etkisinin değerlendirilmesi amaçlandı. 1995 

ile 2012 yılları arasındaki patoloji sonucu RHK olarak rapor edilen 186 hasta 

çalışmaya dahil edildi. Hastaların, 106’sı erkek (%57), 80’i kadındı (%43), yaş 

ortalaması 56,6 idi. Ortalama takip süresi 47,1 ay olup, izlem sonunda 40 (%21,5) 

hastanın tümör nedeniyle kaybedildiği görüldü. Hastaların takipleri sırasında 25 

hastada (%13,4) ikincil primer tümör görüldü. İnsidental tanı (p=0,005), sistemik 

semptom bulunması (p<0,001), evre (p<0,001), yağ invazyonu (p<0,001), adrenal 

tutulum (p<0,001), renal ven invazyonu (p<0,001), Fuhrman grade’i (p<0,001), 

sarkomatoid diferansiyasyon (p<0,001), lenf nodu tutulumu (p<0,001), sonradan 

nüks ya da metastaz gelişmesi (p<0,001), tanı anında metastaz bulunması (p<0,001), 

laboratuar parametrelerinden ise tanı anındaki alkalen fosfataz düzeyi (p<0,001), 

hemoglobin düzeyi (p=0,048), trombosit sayısı (p<0,001), sedimantasyon değeri 

(p<0,001), ferritin düzeyi (p<0,001) ve kandaki nötrofil-lenfosit oranı (p=0,007) 

prognoza etki eden faktörler olarak belirlendi. Çok değişkenli analizde evre, 

Fuhrman grade’i ve sonradan nüks ya da metastaz gelişmesi bağımsız prognostik 

faktörler olarak bulundu. Tümör lokalizasyonun, patoloji spesmeninde tümörde 

nekroz görülmesinin genel sağkalımı etkilemediği görüldü (sırasıyla p=0.681, 

p=0.470). Toplayıcı sistem invazyonunun ise hastalıksız sağkalım üzerine anlamlı 

etkisi olduğu görüldü (p=0,016). Hastalığın klinik ve patlojik evrelemelerinin 

yapılması, prognostik parametrelerin belirlenmesi ve cerrahi sonrası tedaviye 

yönlendirilmeleri kritik öneme sahiptir.        

 

Anahtar Kelimeler: Renal hücreli karsinom, Evre, Fuhrman grade, Prognoz            
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ABSTRACT 

 

Ozen, A. Prognostic Risk Factors for Renal Cell Carcinoma of the Kidney. 

Eskisehir Osmangazi University Medicine Faculty Department of Urology 

Medical Specialty Thesis, Eskisehir, 2012. It was aimed to reveal the age and 

gender distribution and epidemiological features as well as to evaluate the effects of 

the clinical and pathological features on the prognosis of the disease retrospectively 

in patients with renal cell carcinoma (RCC) who were treated and followed in our 

department. A total of 186 patients in whom the pathological diagnosis was made as 

RCC between the years 1995 and 2012 were included to the study. Of them, 106 

(57%) were male and 80 (43%) were female, with a mean age of 56.6. the mean 

follow-up duration was 47.1 months, and 40 patients (21.5%) died due to tumor. 

During the follow-up, secondary primary tumor was developed in 25 (13.4%) 

patients. The factors that affect the prognosis of RCC were incidental diagnosis 

(p=0.005), presence of systemic symptoms (p<0.001), stage (p<0.001), fat invasion 

(p<0.001), adrenal involvement (p<0001), renal vein invasion (p<0.001), Fuhrman 

grade (p<0,001), sarcomatoid differentiation (p<0.001), lymph node involvement 

(p<0.001), subsequent recurrences or metastasis (p<0.001), presence of metastasis at 

the time of diagnosis (p<0.001), and several laboratory parameters including alkaline 

phosphatase level (p<0001), hemoglobin level (p=0.048), platelet count (p<0.001), 

sedimentation rate (p<0,001), ferritine level (p<0.001) and the ratio of neutrophile to 

lymphocyte (p=0.007) at the time of diagnosis. In multivariate analysis, stage, 

Fuhrman grade and subsequent recurrences or metastasis were found as independent 

prognostic factors. Tumor localization and the presence of necrosis in the 

pathological specimen did not have an impact on overall survival (p=0.681 and 

p=0.470, respectively). On the other hand, the invasion of collecting system has a 

significant impact on disease-free survival (p=0.016). It is of critical importance to 

perform clinical and pathological staging, to identify the prognostic parameters and 

to guide the treatment after the surgery. 

 

Key Words: Renal cell carcinoma, Stage, Fuhrman grade, Prognosis 
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                                                              1.GİRİŞ 

 

 Renal Hücreli Karsinom (RHK) erişkinlerdeki tüm tümörlerin %3'ünü 

oluşturmaktadır (1). RHK böbrek içinde en sık gelişen kitlesel lezyondur ve belirli 

histopatolojik ve genetik özellikleri olan değişik RHK tiplerinden oluşur (2). 

Erkeklerde kadınlara göre 1.5:1 oranında daha sık görülür ve en yüksek insidans 60 

ve 70 yaşlar arasındadır. Etyolojik faktörler arasında hayat tarzını ilgilendiren sigara, 

obezite ve antihipertansif tedavi gibi faktörler vardır (3-5). Günümüzde RHK’ların 

yarısından fazlasının tanısı çeşitli nonspesifik semptomların noninvazif görüntüleme 

yöntemleri kullanılarak araştırılması sırasında insidental olarak konulmaktadır (6). 

Yan ağrısı, makroskopik hematüri ve karında ele gelen kitleden oluşan klasik 

semptom üçlüsü ise nadiren görülmektedir (%6-10) (7,8). Böbrek tümörlerinin büyük 

çoğunluğunda tanı değişik nedenlerle yapılan batın ultrasonografisi (USG) ve 

bilgisayarlı tomografi (BT) ile konulur. Yıllar içerisinde RHK insidansı giderek artış 

göstermektedir. Bu durum ultrasonografi ve bilgisayarlı tomografi gibi görüntüleme 

yöntemlerinin giderek artan kullanımına bağlı olarak rastlantısal tanı konan RHK 

olgularının sayısının artışına bağlanmaktadır (9). Ancak bu gelişmiş tanı 

yöntemlerine rağmen ilk tanı konulduğunda, hastaların üçte biri metastatik hastalık 

olarak karşımıza çıkmaktadır (6). 

Prognozu etkileyen faktörler anatomik, histolojik, klinik ve moleküler olarak 

sınıflandırılabilir. 

Anatomik faktörler tümör boyutu, venöz yayılım, böbrek kapsülüne yayılım, 

adrenal tutulum ve lenf düğümü metastazı ve uzak metastaz olarak sayılabilir. 

Histolojik faktörler Fuhrman derecesi, histolojik alt tip, sarkomatoid 

özelliklerin bulunması, mikrovasküler yayılım, tümör nekrozu ve toplayıcı sisteme 

yayılımdan oluşur. 

 Klinik faktörler hasta performans durumu, lokal semptomlar, kaşeksi, anemi 

ve trombosit sayısını kapsar (8,10-13). 

 RHK’da birçok moleküler faktör araştırılmaktadır ancak şu ana kadar 

araştırılan moleküler faktörlerden yaygın kullanım alanı bulan olmamıştır. Son 

zamanlarda bağımsız prognostik faktörlerin beraber kullanıldığı prognostik sistemler 

ve nomogramlar geliştirilmiştir. Bu sistemlerin sağkalım öngörüsünde TNM (Tümör-



 

 

2 

 

Nod-Metastaz) evresi veya Fuhrman derecesinin tek başına kullanılmasına göre daha 

doğru sonuçlar verdiği belirtilmiştir (14-17). 

RHK erken radikal cerrahi sağlandığında iyi sonuçlar elde edilen bir 

tümördür. RHK tedavisinde tek gerçek sağaltımcı yaklaşım cerrahi tedavidir. 

Metastatik hastalığı olan olguların çok küçük bir azınlığı sistemik tedaviden fayda 

görür (18). 

Bu çalışmada RHK nedeniyle kliniğimizde tedavi ve takip ettiğimiz hastaların 

retrospektif olarak yaş, cins dağılımı, epidemiyolojik özelliklerini ortaya koymak ve 

hastaların klinik ve patolojik parametrelerinin hastalığın prognozuna etkisinin 

değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. RHK İnsidans ve Epidemiyolojisi 

 Böbrek kanserleri sık görülen ve ölüm oranları yüksek olan önemli ürolojik 

tümörlerden biridir. Erişkin tümörlerinin yaklaşık %2-3’ünü oluşturmaktadır (19). 

Ürolojik kanserler içerisinde görülme sıklığı olarak prostat ve mesane kanserlerinden 

sonra 3. sırada yer almaktadır (19,20). RHK, tüm böbrek malignitelerinin yaklaşık 

%85-90’ını oluşturur. Genellikle 40 yaşından sonra görülmekle birlikte 60-70 yaş 

arasında görülme sıklığı en üst seviyeye çıkmaktadır. Erkek/kadın oranı yaklaşık 

3/2‘dir (20). Amerika’da her yıl 54000 yeni vaka görülmektedir ve 13000 kişi bu 

hastalığa bağlı yaşamını yitirmektedir (21). UItrasonografi (USG) ve bilgisayarlı 

tomografi’nin (BT) 1970'lerden itibaren yaygın kullanılmasıyla birlikte RHK 

insidansı ortalama yıllık %3 artış göstermiştir (9). Tümörün gerçek insidansında bir 

değişiklik olmadığı düşünülmekte, ancak gelişen tanısal görüntüleme yöntemleri ile 

insidental tanı oranları artmakta ve bu da göreceli olarak insidans artışına sebep 

olmaktadır (9). 

 

2.2.Etyoloji 

 Hayvan modellerinde virüsler, kurşun ve aromatik aminler gibi bir çok 

kimyasalın potansiyel etyolojik ajan olduğu gösterilmişse de, insanlarda hiçbir 

maddenin böbrek kanserine kesin olarak yol açtığı kanıtlanamamıştır. Sigara 

kullanımı, obezite ve hipertansiyon başlıca 3 risk faktörü olarak sayılabilir ancak 

genel kabul gören tek çevresel risk faktörü tütün kullanımıdır (6) (Tablo 2.1). 
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Tablo 2.1. RHK’da etyolojik faktörler 

Malign Renal Tümörlerde Etyoloji ve 

Çevresel Faktörler 

 

Kanıtlanmış 
Tütün maruziyeti 

Obezite 

Hipertansiyon 

Olası Faktörler 
Kurşun Bileşikleri 

Çeşitli kimyasallar (Aromatik hidrokarbonlar 

gibi) 

Mesleki maruziyet (Metal, kimya, kauçuk ve 

baskı sanayi) 

Asbest ve cadminyum maruziyeti 

 

Radyoterapi  
Diyet (Yüksek yağlı ve proteinli, sebze ve 

meyveden fakir diyet) 
 

  

 

2.2.1. Sigara 

 Sigara kulIanımının böbrek kanserleriyle yakın ilişkisi olduğu bilinmektedir. 

Bu risk sigara içen erkeklerde %27-37 ve kadınlarda %10-24 arasında değişmektedir. 

Relatif risk kontrol gruplarına göre 1,4 ile 2,5 kat arasında artmaktadır. Ayrıca risk 

tüm tütün formlarıyla ilişkili olup kümülatif doz veya yılda içilen paket sayısıyla 

doğru orantılı olarak artmaktadır (3,22). 

 

2.2.2. Obezite 

 Epidemiyolojik çalışmaların çoğunda böbrek kanserinin obeziteyle ilişkili 

olduğu gösterilmektedir. Genel olarak bu ilişki kadınlarda daha belirgin olup, 

obezitenin ciddiyetiyle doğru orantılıdır (23). BMI’deki (Body mass index) her bir 

birimlik artış sonucunda relatif riskin 1,07 kat arttığı görülmüştür (24,25).  

Obezitenin böbrek kanseri riskini nasıl artırdığına dair kesinleşmiş bir mekanizma 

bilinmemektedir. Obezlerde östrojen artışı gibi hormonal değişiklikler olmaktadır. 

Yapılan hayvan çalışmaları östrojenin böbrek kanserini indüklediğini göstermektedir. 

Obeziteyle birlikte karsinogenezde rol alan insülin benzeri büyüme faktörünün 

serbest formu artmaktadır ve bunun sonucunda hücre çoğalması artmakta ve apopitoz 

azalmaktadır. Bir diğer mekanizma, obezitenin aterosklerotik nefroskleroza yol 
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açarak renal tübüllerde karsinojenlerin birikimine sebep olması olabilir. Kolesterol 

yükselmesinin böbrek kanseri oluşumundaki rolü tam olarak bilinmemektedir. 

Kolesterol ve diğer lipidlerin artışının immün sistemi baskılayarak tümör gelişimine 

neden olabileceği düşünülmektedir (5). 

 

2.2.3. Hipertansiyon 

 Hipertansiyon üçüncü major etyolojik risk faktörü olarak sayılabilir. Böbrek 

kanseri hipertansiyonu olanlarda daha sık gözlenmekte olup, bu hastalarda kullanılan 

antihipertansiflerin mi yoksa hipertansiyonun mu risk faktörü olduğu kesin olarak 

bilinmemektedir (26). Hipertansiyonun böbrekte hasara ve inflamasyona veya tübüllerde 

fonksiyonel ve metabolik değişikliklere yol açarak kansere yatkınlığı arttırdığı ileri 

sürülmektedir (22). 

 

2.2.4. Diğer  

Böbrek kanseri gelişiminde değişik ilaçların rolü olabilir. Analjeziklerin böbrek 

kanseriyle ilişkisi tartışmalıdır. Fenasetin içeren ilaçların renal pelviste ürotelyal 

kanserlere neden olabileceği bilinmekle beraber, bunların böbrek parankim kanserleriyle 

ilişkisi zayıftır. Diüretik kullanan kadınlarda böbrek kanseri riski 5 kat artmaktadır. 

Deneysel çalışmalarda hidroklorotiyazid ve furosemidin adenokansere neden olduğu 

gösterilmiştir. Östrojenlerin böbrek kanserine neden olduğuna dair laboratuvar 

çalışmaları olmasına rağmen; epidemiyolojik çalışmalar bu bilgiyi desteklememektedir. 

Böbrek kanseri görülme oranlarının toplumlara göre farklılıklar göstermesinden 

sorumlu faktörlerden biri de beslenme alışkanlıklarıdır. Et ve süt ürünlerinin fazla 

tüketilmesi böbrek kanseri riskini artırmaktadır. Hamburger, sosis gibi gıdalarla sığır, 

domuz ve kuzu etini fazla tüketenlerde risk 1,5 kat artmaktadır. Deneysel çalışmalar 

kırmızı etin kanserle ilişkisi olan heterosiklik aminlerin artışına neden olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca bu gıdaların fazla tüketilmesi yüksek protein ve yağ alımına 

neden olarak; böbrek kanseri için bir risk olan kronik böbrek hastalıklarına yatkınlığı 

artırmaktadır. Meyve ve sebze tüketiminin fazla olması böbrek kanseri riskini 

azaltmaktadır (27). 

Kronik böbrek yetmezliği nedeniyle hemodiyaliz uygulanan ve böbreğin 

kazanılmış kistik hastalığı gelişen hastalarda böbrek kanseri gelişme riski yüksektir. 
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Kronik böbrek yetmezliğindeki bu karsinojenik mekanizmanın üremik durumla ilişkili 

olduğu düşünülmektedir (28). 

Üriner sistem infeksiyonu hikayesi olanlarda böbrek kanseri insidansının 1,9 kat 

arttığı bildirilmektedir. Bakteriyel infeksiyonun neden olduğu inflamasyonda açığa çıkan 

reaktif oksijen deriveleri ve nitrozaminler DNA (Deoksiribonükleik asit) hasarı yaparak 

karsinogenezde rol oynamaktadır (29). 

Böbrek taşları ve böbrek travmaları gibi patolojilerle böbrek kanseri ilişkisini 

gösteren çalışmalar olmasına rağmen; bu patolojilerde böbrek kanseri gelişme riski 

kesin olarak ortaya konamamıştır (30). 

Yapılan bir çalışmada, böbrek ve diğer organ nakilleri yapılan hastalar takip 

edilmiş ve böbrek nakli yapılan 5004 hastanın 19’unda renal hücreli karsinom 

görülmüştür. Bu nedenle böbrek nakli yapılan hastalarda erken tanı için 

ultrasonografiyle takip önerilmektedir (31). 

Böbrek kanserlerinde hem sporadik hem de ailesel formlar mevcuttur. 

Özellikle aile hikayesi olanlarda renal hücreli karsinom gelişme riski 4 kat 

artmaktadır. Ailesel sendromlarla görülen böbrek kanserlerinde genetik faktörler söz 

konusu olup, her iki böbrekte ve mültipl olarak ortaya çıkmaktadır. Yapılan 

çalışmalar Von Hippel-Lindau (VHL) ve tuberoskleroz gibi gen mutasyonları olan 

hastalıklarda böbrek kanseri gelişme riskinin yüksek olduğunu göstermektedir (32). 

VHL sendromu; böbrek, beyin, spinal kord, göz, sürrenal bez, pankreas, iç 

kulak ve epididimde mültipl tümörlerle seyreden bir hastalıktır. Bu hastalıkta 

özellikle genç yaşlarda şeffaf hücreli böbrek kanseri görülmektedir. Hastaların 

%40'ında böbreklerde bilateral kist ya da tümör mevcuttur. VHL sendromundan 

sorumlu tümör baskılayıcı gen 3 numaralı kromozomun kısa kolundadır (30). 

 Tüberoskleroz; cilt lezyonları, nöbetler, mental retardasyon, böbrek, karaciğer 

ve pankreasta kistlerle karakterize bir hastalıktır. Bu hastalarda renal hücreli 

karsinom riski yüksektir (30). 

Renal hücreli karsinomun diğer bir genetik formu herediter papiller renal 

hücreli kanserdir. Burada 7. kromozomdaki M protoonkogeninde germinal mutasyon 

söz konusudur. Sporadik papiller renal karsinomların bazılarında bu genin somatik 

mutasyonu bildirilmiştir (33). 

RHK ile ilişkili genetik sendromlar Tablo 2.2’de gösterilmiştir. 
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Tablo 2.2. RHK ile ilişkili genetik sendromlar 

SENDROM GENETİK 

BOZUKLUK    

KLİNİK 

BULGULAR 

Von Hippel-Lindau  VHL gene 
(chromosome 

3p25-26) 

Clear cell RHK 
Santral sinir sisteminde 

hemanjiobastomlar 

Retinal anjiomlar 
Feokromasitoma 

 

Herediter Papiller RHK c-MET protooncogene 

(chromosome 

7q31) 

Tip 1 papillary RHK 

   

Familyal Leiomiyomatozis ve 

RHK 

Fumarate 
hydratase 

(chromosome 

1q42) 

Tip 2 papillary RHK 
Ciltte leiomyomlar 

Uterusta leiomyomlar 

   

Birt-Hogg-Dube BHD1 gene 
(chromosome 

17p12q11) 

Kromofob RHK 
Onkositom 

Transizyonel tümörler 

Nadiren clear cell RHK 
Ciltte fibrofollikülomlar 

Akciğer kistleri 

Spontan pnömotoraks 
   

   

 

2.3. RHK’ların Histopatolojik Sınıflaması ve Özellikleri 

 

 2.3.1. Sınıflama 

 1980’e kadar RHK geleneksel olarak şu sınıflara ayrılırdı: Şeffaf hücreli, 

granüler hücreli, tübülopapiller ve sarkomatoid veya onkositomlar. 1985 yılında 

Thöenes ve ark. önce kromofob varyantı, kısa bir süre sonra da eozinofilik RHK’u 

bulmuşlardır (34,35). Bu gelişmeleri takiben yeni bir sınıflandırma gereği ortaya 

çıkmıştır. Yeni patolojik sınıflandırma yapılırken granüler ve sarkamatoid 

varyantların ayrı birer alt tip olmadığı ve her RHK’da granüler ve sarkamotoid 

özelliklerin bulunabileceği göz önüne alınmıştır. RHK’daki moleküler genetik 

gelişmelerine ve histolojik ve ultrastrüktürel bulguların daha kapsamlı 

yorumlanmasına bağlı olarak, Kovacs tarafından yeni bir sınıflama şeması ortaya 

konmuştur. Bu yeni sistem 1995 yılında Weiss ve arkadaşları tarafından yeniden 

gözden geçirilmiş ve bu konudaki klinisyen ve araştırmacıların oluşturduğu bir 

konsensus toplantısında kabul görmüştür (36). Kromofob hücreli karsinom adıyla 

yeni bir alt tip ortaya konmuş, granüler hücreli tümörler yeniden sınıflanmış ve 

sarkomatoid lezyonların kötü diferansiye elemanlardan olduğu bildirilmiştir (36,37). 
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2004 yılında Dünya Sağlık Örgütü tarafından RHK’lar tekrar 

sınıflandırılmıştır (Tablo 2.3). Artık bu başlık altında, biyolojik davranış olarak 

birbirinden farklı olan neoplazilerin bir arada bulunduğu kabul edilmektedir. 

Histolojik özellikleri esas alınmak suretiyle gruplanmış olan renal neoplazilerin, 

gelecek yıllarda moleküler tanısal tetkikler sayesinde daha ileri bir sınıflamaya tabi 

tutulmaları söz konusudur ve bu gelişmeler uygun tedavi stratejilerinin 

geliştirilmesine ve tümör gelişim ve yayılımının daha iyi anlaşılmasına yardımcı 

olacaktır (19). 
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Tablo 2.3. Böbrek tümörlerinin histopatolojik sınıflaması 

2004 Dünya Sağlık Örgütü Böbrek Tümörlerinin 

Histopatolojik Sınıflandırması 
   

 Renal hücreli tümörler 

            Malign 

                  Berrak hücreli RHK (%70-80) 

                  Multiloküler berrak hücreli RHK (Nadir) 

                  Papiller RHK (Tip 1 ve Tip 2) (%10-15) 

                  Kromofob RHK (%3-5) 

                  Collecting-duct karsinom (%<1) 

                  Renal meduller karsinom 

                  Xp11 translokasyon karsinomları 

                  Nöroblastom sonrası gelişen karsinom 

                  Müsinöz tübüler ve iğsi hücreli karsinom 

                  Sınıflandırılamayan RHK (%1-3) 

            Benign 

                  Papiller adenom 

                  Onkositom 

Metanefrik tümörler 

                  Metanefrik adenom 

                  Metanefrik adenofibrom 

                  Metanefrik stromal tümörler 

Mikst mezenkimal ve epitelyal tümörler 

                  Kistik nefroma 

                  Mikst epitelyal ve stromal tümör 

                  Sinovyal sarkom 

Nefroblastik tümörler 

                  Nefrojenik kalıntılar 

                  Nefroblastom 

                  Parsiyel farklılaşma gösteren kistik nefroblastom 

Nöroendokrin tümörler 

                  Karsinoid 

                  Nöroendokrin karsinom 

                  Pirimitif nöroektodermal tümör 

Nöroblastom 

Feokromositoma 

Diğer tümörler 

                  Mezenkimal tümörler 

                  Hematopoietik ve lenfoid tümörler 

                  Germ hücreli tümörler 

                  Metastatik tümörler 
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Konvansiyonel RHK (Şeffaf Hücreli) 

 Yetişkinlerde en sık görülen renal tümör olup, tüm renal hücreli 

karsinomların yaklaşık % 70’ini oluşturmaktadır. Sporadik berrak hücreli RHK’da 

ortalama yaş 61 iken, germline VHL mutasyonu taşıyıcılarında yaş 37’ye 

düşmektedir. Çoğu vaka sporadik olup, %5 kadarı ise aileseldir. Bir tümör 

baskılayıcı geni olan VHL’nin 3. kromozom üzerinde bir allel kaybı, sporadik 

RHK’ların %98’inde bulunur. Bu gen, VHL hastalığı (retinal hemangioma ve 

serebellar hemangioblastoma) olanlarda ise kayıptır. VHL hastalarında RHK gelişme 

riski %40 civarındadır (19,38). 

Tümör hemoraji ve nekroza bağlı alacalı görünümde, kortekse yakın solid, 

lobüle ve sarıdır. Sarı görünümün nedeni lipid içeriğinin fazlalığına bağlıdır. Tümör 

iyi sınırlı olabilir veya perirenal yağ doku veya renal veni invaze edebilir. Kistik 

dejenerasyon yaygındır, fakat bazı tümörler predominant olarak kistiktir (%15) (39). 

Şeffaf hücreli karsinomların yaklaşık %5'inde sarkomatoid diferansiasyon 

oluşur (36,40). Sarkomatoid diferensiasyon diğer RHK alt tiplerinde olduğu gibi 

tümörün biyolojik davranışının kötü olduğunu ve muhtemelen kötü prognozu 

gösterir. 

En sık rastlanan RHK tipi olan konvansiyonel tip, %55-60 oranlarında 5 yıllık 

yaşam beklentisine sahiptir (41). 

 

Papiller RHK 

Papiller RHK, tüm renal hücreli karsinomların %10-15’ini oluşturur. Sıklıkla 

şeffaf hücreli karsinoma benzer şekilde 5. ve 6. dekadda gözlenir (19). 2004 yılında 

WHO (World Health Organisation) tarafından tip I ve tip II olarak ikiye ayrılmıştır. 

İki tipin genetik ve klinik özellikler açısından farklı olduğu düşünülmektedir. Tanı 

aldığında Tip 1 tümörlerin çoğu düşük derece ve evrede iken, Tip 2 tümörlerin çoğu 

yüksek derece ve evrede saptanmakta olup prognozları daha kötü seyretmektedir 

(42). Papiller RHK’da bilateral ve multifokal tümörlere daha sık rastlanmaktadır 

(43). 
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Kromofob Tip Renal Hücreli Karsinom 

İlk kez 1985’te Thoenes tarafından tanımlanmış, RHK’un özel bir alt tipidir. 

Toplayıcı kanalların kortikal kısmından köken alır (36). Tüm RHK’ların %4-5’ini 

temsil eder (44). Genellikle 6. dekadda sıklığı artmaktadır. Sporadik ve herediter 

formları bulunmaktadır. Çoğu kromofob tip RHK evre T1 ve T2 olup, sadece %10 

kadarı renal kapsül dışı yayılım ve %4 kadarı da renal ven tutulumu (T3a) 

göstermektedir. Nadir olsa da lenf nodu veya uzak metastaz bildirilmiştir (19,45). 

Bu tümörlerin prognozu papiller ve şeffaf hücreli karsinoma göre daha iyi 

olup, 5 yıllık sağ kalım %90’ın üzerindedir. Metastatik olduklarında bile daha yavaş 

ilerledikleri gösterilmiştir (46,47). 

 

Bellini’nin Toplayıcı Kanal Karsinomu 

Toplayıcı kanal ya da Bellini kanal karsinomu, RHK’un oldukça ender bir 

türüdür ve tüm RHK'ların %1’inden azını oluşturur. Genç yaşlarda daha sık görülür 

ve ortalama görüldüğü yaş 55’dir. Prognoz çok kötü olup 1/3 vakada tanı anında 

bölgesel lenf nodlarında, kemik, adrenal bez, akciğer ve deride metastaz 

gözlenmektedir. Bildirilen vakaların çoğu yüksek dereceli, tanıda ileri evreli ve 

konvansiyonel tedavilere cevap vermeyen olgulardır (48,49). Toplayıcı kanal 

karsinomu ve medüller karsinom, iki nadir görülen ve en kötü seyirli tümörlerdir 

(32,50). 

Bu tümörler genellikle medüller zonda santral yerleşimlidir. Tipik olarak sert 

gri beyaz renkte olup düzensiz sınırlıdır (38). 

Diğer RHK’larda olduğu gibi bu tümörlerde de sarkomatoid değişiklik 

gözlenebilmektedir (44). 

  

 Renal Medüller Karsinom 

Toplayıcı kanallardan gelişen bu nadir neoplazm, hemen hemen tüm 

vakalarda sickle cell trait ile beraberlik gösterir. Sıklıkla genç yaştaki (en sık 3. 

Dekatta) siyahi Amerikalılar’da görülür. Renal medüller karsinomanın renal papilla 

kenarındaki kaliks duvarından köken aldığı düşünülür ve oldukça infiltratiftir . Bir 

çok olgu tanı anında hem lokal invazif hem de metastatiktir. Hastaların çoğu 
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tedavilere cevap vermez ve bir kaç ay içinde de kaybedilir. Büyük serilerde sağ 

kalım 4 ay civarındadır (51). 

 

Multiloküler Berrak Hücreli RHK 

Olguların tümü yetişkin olup, ortalama görülme yaşı 51’dir. Kesit yüzeyi çok 

sayıda kistlerden meydana gelen bu tümörde septaları döşeyen hücreler, tek veya az 

sıralanma gösteren şeffaf hücrelerdir ve çekirdekler Fuhrman grade 1 olarak 

izlenmektedir (19,38). 

 

XP 11.2 Translokasyonu/TFE3 Gen Füzyonu Gösteren RHK 

 Genellikle çocukluk ve genç erişkin döneminde izlenmektedir. Çocukluk 

çağında RHK nadir görülür. Tüm pediatrik renal tümörlerin ancak %1’ini 

oluşturmaktadır (52). 

 

Nöroblastom ile Birlikte Görülen RHK 

Bu tümörler nöroblastom olgularından hayatta kalan çocuklarda 

görülmektedirler. Görülme aralıgı 3-14 yaştır. Papiller veya kompakt tabakalar 

oluşturan tümör hücreleri onkositik veya berrak olabilmektedirler (19,53). 

 

Müsinöz Tübüler ve İğsi Hücreli Karsinom 

17 ile 84 yaş arasında, ortalama 53 yaşında görülmektedir. Kadınlarda daha 

sık izlenmektedir (19). 

 

2.3.2. Histopatolojik Özellikler 

Bir çok RHK gros olarak yuvarlak ya da ovaloid yapıdadır. Çevresinde 

komprese olmuş parankim ya da fibroz doku vardır. Üst üriner sistemin değişici 

epitel karsinomlarının aksine birçok RHK gros olarak infiltratif görünebilir. Tümör 

çapı ortalama 5-8 cm olmakla beraber; Birkaç milimetreden bütün abdomeni 

dolduracak kadar büyük de olabilir. Bir çok patoloğa göre, epitelyum tümörlerinde 
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onkositom dışında iyi huylu-kötü huylu ayrımını yapabilecek güvenilir histolojik 

veya ultrastrüktürel kriter yoktur (54). Yarıya kesildiği zaman sarı ya da kahverengi 

tümör dokusu gözlemlenir. Kistik dejenerasyon %10-20, kalsifikasyon ise % 10-20 

hastada görülmektedir (6). 

RHK’un diğer tümörlerde pek görülmeyen tipik bir özelliği venöz sistem 

tutulumudur. RHK’ların %4-10’unda görülür ve hiçbir tümörde bu kadar yüksek 

oranda değildir (55). Bazı trombüsler sağ atriuma kadar ilerleyebilir ve çoğu arter 

kan akımı ile vaskülerize olur (56). 

Birçok RHK unilateral ve unifokaldir. Bilateral tutulum eş zamanlı yada 

farklı zamanlarda olabilir. Oranı %2-4 arasında değişmekle beraber VHL ve diğer 

ailesel formlarda daha sıktır. Multisentrisite olguların %10-20’sinde görülür ve 

papiller histolojide ve familyal RHK’da daha sıktır (43,57-59). Uydu lezyonlar 

genelde küçüktür ve ameliyat öncesi görüntüleme yöntemleriyle tanınamayabilir ama 

parsiyel nefrektomi sonrası lokal rekürrensten sorumlu tutulmuşlardır (60). 

Tüm RHK’lar renal tübüler epitelyal hücrelerden köken alan 

adenokarsinomlardır. RHK’ların çoğunda yüzey mikrovillüsleri ve kompleks hücre 

içi bağlantıları gibi ortak ultrastrüktürel yapısal özellikler vardır. Proksimal tübüler 

hücreler normaldir ve kanserin nefronun bu kısmından geliştiği savunulmuştur (54). 

Son çalışmalarda bu bilginin daha çok berrak hücreli karsinomlar için geçerli olduğu, 

papiller ve kromofob RHK’ların nefronun daha distal kısımlarından geliştiği 

savunulmuştur (36). 

Nükleer özellikler oldukça değişkendir; bu nedenle nükleer büyüklük ve 

yapıya, belirgin nükleolusun olup olmamasına göre çeşitli sınıflamalar ortaya 

konmuştur. Bu dereceleme sistemlerinden en çok kabul gören ve tümör evresinden 

bağımsız olarak prognostik önem gösteren Fuhrman’ın grade’leme sistemidir (61). 

(Tablo 2.4). 
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Tablo 2.4. Fuhrman Nükleer Grade’leme sistemi 

Renal Hücreli Karsinomda Nükleer Grade için Fuhrman Klasifikasyonu 

Grade Çekirdek 

Boyutu 

Çekirdek 

Görünümü 

        Çekirdekçik 

1 10 mm Küçük Yuvarlak Belirsiz 

2 15 mm Irregüler Küçük (400’lük büyütmede 

izlenen) 

3 20 mm Irregüler Belirgin 

4 ≥20mm Bizar, Multilobüle Belirgin,  Ağır kromatin   

kümeleri mevcut 

 

2.4. Tanı 

 2.4.1. Klinik Özellikler ve Laboratuvar Bulguları 

 Renal kitleler böbreklerin retroperitoneal yerleşimine bağlı olarak erken 

evrede genel olarak asemptomatiktir. RHK daha sık olarak farklı tanısal çalışmalar 

sırasında rastlantısal olarak saptanır (62). RHK’a bağlı semptomlar birkaç nedene 

bağlı ortaya çıkabilmektedir. Bunlar tümörün lokal olarak büyümesi ile ortaya çıkan 

kitle etkisine, hemorajiye, metastatik lezyonlara ve paraneoplastik sendromlara bağlı 

görülebilmektedir. Klasik bilgi olarak RHK’da klinik bulgular yan, sırt veya karın 

ağrısı, palpe edilebilir bir kitle ve hematüriden oluşan bir triad olarak 

tanımlanmaktadır. Günümüzde bu triad hastaların çok az bir kısmında izlenir (%6-

10) ve genelde ileri evre hastalığın bir göstergesidir (7,63). Metastatik hastalığa 

sekonder semptomlar örneğin dispne, kilo kaybı, gece terlemeleri, ateş veya palpe 

edilebilir servikal lenf nodları, öksürük, baş ağrısı, kemik ağrıları gibi semptomlar 

bulunabilir. Venöz tutulumun göstergesi olarak erkek hastalarda varikosel ve her iki 

cinste de alt ekstremite ödemleri görülebilir (6). 

 Hematüri en sık başvuru semptomudur. RHK olgularının %20’sinde sistemik 

semptomlar ya da paraneoplastik sendromlara ait semptomlar izlenirken, hematüri 

%60 olguda izlenmektedir (64). Yan ağrısı; kanamaya ya da pıhtıya bağlı tıkanıklığa, 

kitle basısına, ileri hastalık ya da çevre dokulara invazyona bağlı olabilir (65). 

Batında kitle nedeni ile başvuru ise yetişkinlerden çok çocuk hastalarda karşılaşılan 

bir durumdur. Alt kutupta yerleşmiş tümörlerin palpasyonu daha kolaydır, kitle 
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genelde düzgündür, hassasiyet yoktur ve solunumla hareket eder (66). Ayrıca 

hastaların % 50’sinde eritrosit sedimentasyon hızında artış görülür (67).  

 Paraneoplastik sendromlar tanı esnasında karışıklığa yol açabileceği gibi 

önemli morbiditelerin ortaya çıkmasına da neden olabilirler. En sıkları; 

hipertansiyon, kaşeksi, kilo kaybı, pireksi, nöromyopati, amiloidoz, sedimantasyonda 

artış, anemi, trombositoz, karaciğer fonksiyon bozukluğu, hiperkalsemi ve 

polisitemidir. Böbrek tarafından salgılanan Vit D3, renin, eritropoetin ve çeşitli 

prostoglandinler malign hücreler tarafından da fazlasıyla salgılanabilmektedir. 

Bunların yanısıra parathormon, hCG, insülin, çeşitli sitokinler ve inflamatuar 

mediatörler de RHK hücreleri tarafından salgılanabilmektedir. RHK, paraneoplastik 

eritrositozun en sık nedenidir. Eritrositoz, bölgesel renal hipoksinin sağlam böbrek 

dokusundan eritropoetin salgısını indüklemesi nedeniyle ortaya çıkmış olabileceği 

gibi VHL proteini yokluğuna bağlı da olabilir (68). Parathormon benzeri peptidlerin 

üretimi ve bunların neden olduğu osteolizis, Vit D3 ve prostoglandinlerin etkisi ile 

RHK hastalarında %10-15 oranında hiperkalsemi izlenmektedir (69,70). 

Hiperkalsemiye bağlı olarak görülebilen semptomlar bulantı, kusma ve halsizliktir. 

Fizik muayene bulgusu olarak da derin tendon reflekslerinde azalma 

izlenebilmektedir. Hipertansiyon tümör dokusu tarafından fazla miktarda renin 

salgılanmasına veya tümörün kitle etkisi ile renal arter ya da dallarına basması ile 

RHK hastalarının yaklaşık %40 kadarında ortaya çıkabilir (71). Stauffer tarafından 

1961 'de nonmetastatik hepatik disfonksiyon tanımlanmıştır (72). Hastaların %3-

20’sinde görülebilen bu sendrom da olgularda alkalen fosfataz yüksekliği, pıhtılaşma 

zamanı bozuklukları, albümin düzeylerinde düşme, hepatik transaminazlarda ve 

bilurubin düzeylerinde yükselme görülebilmektedir. Ancak RHK’da bu sendromun 

varlığından bahsetmeden önce hepatik metastazlar mutlaka ekarte edilmelidir. 

Paraneoplastik sendromlardan hiperkalsemi dışındakilerde medikal tedavinin yeri 

yoktur. Nefrektomi ve/veya immunoterapi ile tüm bu semptom ve bulgular 

gerileyebilir (71). 

 

2.4.2. Görüntüleme 

 Günümüzde görüntüleme teknikleri ile renal kitlelerin saptanması ve 

özelliklerinin belirlenmesi tümör küçük olsa bile mümkün hale gelmiştir. Farklı 
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görüntüleme yöntemleri böbrekte yer kaplayan oluşumların benign malign ayrımının 

yapılmasında kullanılmaktadır. Semptomlar genelde daha büyük boyutlu veya çevre 

dokulara yayılmış olan tümörlerde gözlenir. Olguların %50’den fazlası başka 

nedenlerle yapılan incelemeler sırasında rastlantısal olarak saptanmaktadır. 

Ultrasonografi (USG) ve bilgisayarlı tomografinin (BT) giderek artan kullanımı ile 

rastlantısal saptanan tümör oranı ve sayısı artmış ve buna paralel olarak daha küçük 

boyutlu ve daha erken evre de saptanan tümörlerin sayısında da bir artış gözlenmiştir. 

BT ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tekniklerindeki ilerleme ve tetkik 

sayılarındaki artış da bu ilerlemede katkı sağlamaktadır (65). 

 Direkt üriner sistem grafisi (DÜSG); Renal tümörler için fazla yol gösterici 

olmamakla birlikte, tümöral oluşumdaki kalsifikasyonlar izlenebilir. RHK’larda %2- 

35 oranında kalsifikasyon bulunabilir. DÜSG’de görülen santral yerleşimli 

kalsifikasyonlardan %87, periferik yerleşimli kalsifikasyonlardan %10-15 oranında 

malignite sorumlu tutulmaktadır (73). 

İntravenöz pyelografi (İVP)’nin tek başına doğruluk oranı %75’dir. Yer 

kaplayan lezyon şeklinde yorumlanabilir. İzlenen lezyonun solid veya kistik oluşu en 

iyi USG ile değerlendirilir. Kaliksler ve pelviste itilme, çekilme ve dolma defekti 

şeklinde bulgular görülebilir. Tümör kalsifikasyonları görüntülenebilir. Böbrek 

fonksiyonu hakkında bilgi sağlaması avantajıdır (73). 

Retrograd pyelografi; nonfonksiyone böbreklerde veya anatomik boşlukların 

değerlendirilmesinde kullanılabilir (73). 

Ultrasonografi; kolay uygulanabilir, non-invaziv ve ucuz bir tanı aracıdır. 

Renal kitlenin boyutları ve özellikle kistik veya solid oluşu rahatlıkla tespit edilebilir.  

(74). Tümör trombüslerini ve vena kavadaki trombüsleri gösterebilir. Retroperiton ve 

perirenal dokular hakkında bilgi verir. Renal kitlelerin USG ile belirlenmesi %95 

doğruluk oranı ile yapılabilmektedir (75). İğne biyopsisi endikasyonunu azaltır. 

Renal hücreli kanserler genellikle hiperekojen olarak izlenirler, 2 cm çapı 

aştıklarında ise izoekoik dahi olsalar kolaylıkla görülebilirler. Kontrast madde 

verilerek yapılan renal ultrasonografilerde kitle hakkında daha detaylı bilgiler 

alınabilmektedir (76). 

Bilgisayarlı Tomografi; Renal hücreli kanserlerin teşhisinde ultrasonografi ve 

IVP’den daha hassastır. BT ile tanıdaki doğruluk oranı %95 iken; renal anjiografide 
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bu oran %89’dur (73). Vena kava ve renal ven tutulumları tespit edilebilir. Kitlenin 

lokalizasyonu, lokal invazyonu, çevre organlara yayılımı hakkında bilgi verir. Birçok 

vakada BT ve akciğer grafisi ile radyolojik evreleme yapılabilmektedir (77). Renal 

hücreli kanserler, BT ile görüntülemede Hounsfield ünitesi (HU) olarak normal 

böbrek parankimine göre genel bir yoğunluk azalması şeklinde görüntü verirler. 

Genel olarak, intravenöz kontrast madde ile parlaklığı artan bir renal kitle aksi ispat 

edilene kadar renal hücreli karsinom kabul edilmelidir. Negatif BT zayıflama sayısı 

(Housfield ünitesi) gösteren solid kitleler anjiomiyolipomun habercisidir. (6). BT 

incelemesi ile kitlenin görüntülenmesinin yanı sıra perirenal bölge, retroperiton, renal 

damarlar, lenf nodları, vena kava ve diğer organlarda görüntülenir (78). BT de 

gözlenen 2 cm’den büyük hiler ve retroperitoneal lenf nodları çoğunlukla malign 

potansiyel taşırlar. Küçük çaptaki lenf nodları inflamatuar özellikte olabilirler (6). 

BT ile renal vendeki tümör trombüs tutulumu %78 oranında tespit edilebilir. Bu oran 

inferior vena kava tutulumu için %96’dır (6). Perirenal tutulum %79 oranında, lenf 

nodu tutulumu %87 oranında ve komşu organ tutulumları da %96 oranında tespit 

edilebilir (73). 

Çok kanallı BT (ÇKBT) teknolojisinin ortaya çıkmasıyla böbrekteki 

lezyonların pek çok farklı fazda incelenmesi mümkün hale gelmiştir ve özellikle 

nefron koruyucu cerrahi yapılacak hastalarda, vasküler anatomi tüm detayları ile 

ortaya konabilmektedir (79). 

Metastaz taramasında akciğer grafisi, abdominopelvik BT ve karaciğer 

fonksiyon testleri yapılmalıdır. Kemik ve beyin metastazları genelde semptomatiktir. 

Her hastaya kemik ve beyin metastaz taraması yapılmasına gerek yoktur. Toraks 

değerlendirilmesinde Toraks BT en kesin yöntemdir. Toraks BT yapılamadığı 

durumda daha az güvenilir bir seçenek olan akciğer grafisi uygulanabilir (65,80). 

Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG); En az yan etkili ve en gelişmiş 

görüntüleme yöntemidir. Pacemaker taşıyan hastalarda kontrendikedir. Kitle ayrımı 

ve yapısının değerlendirmesinde etkindir (77). Çevre dokulara yayılımı %96 

oranında gösterebilir. Renal yetmezliği olan veya kontrast madde alerjisi olan 

kişilerde rahatlıkla uygulanabilir (81). Tanıda BT ile aynı değerdedir. Evrelemede ise 

MRG daha üstündür (82). Renal ven tutulumu ve vena kava trombüsleri kontrast 

madde gereksinimi olmadan izlenebilir (83,84). 
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Tüm Vücut Kemik Sintigrafisi; Kemik metastazlarını belirlemede ve 

evrelemede yararlıdır. Kemikteki lezyonların radyografi ile teyidi gerekebilir. Kemik 

sintigrafisinin alkalen fosfataz yüksekliği ya da kemik ağrıları varlığında yapılması 

önerilmektedir (65). İVP çekilemeyen veya kontrast madde alamayan kişilerde 

dinamik ve statik böbrek sintigrafisi yapılabilir. Böbrekteki kitlenin damarlanması ve 

böbrek fonksiyonu konusunda fikir verir. Kitlelerin hipertrofik Bertini kolonları ile 

ayırıcı tanısının kolaylıkla yapılmasını sağlar (75). 

Renal Anjiografi; Renal hücreli kanserlerin günümüzde artık çoğunlukla 

ÇKBT ile değerlendirilmeleri sonucu kullanımı azalmıştır. Selektif Renal Anjiografi 

(SRAG) ve Dijital Substraction Anjiografi (DSA) ile neovasküler yapılar, 

arteriovenöz fistüller, vena kava ve renal ven tutulumları tespit edilebilir. Ancak 

böbrek tümörlerinin %10’unun hipervasküler olmadığı unutulmamalıdır. İnvaziv bir 

girişim olması, hospitalizasyon gerektirmesi, hemoraji, anevrizma oluşumu, emboli 

gibi komplikasyonları olması nedeniyle oldukça az tercih edilen bir tanı yöntemidir 

(73).  

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET); Renal hücreli kanserlerde yalancı 

pozitif sonuçlara yol açabilmektedir (85). Ancak hastalığın evrelemesinde ve 

tanısında da kullanılabileceği belirtilmektedir (86). 

Vena Kavagrafi; Vena kavadaki tümör trombüslerini ve ekstrensek invazyonu 

göstermede yardımcıdır. Günümüzde MRG ile kontrast madde verilmeksizin aynı 

sonuçlar alındığı için kullanılmamaktadır (75). 

İnce İğne Aspirasyon Biyopsisi (İİAB); İnce iğne ile USG veya BT eşliğinde 

biyopsi yapılabilir. Renal kitlelerde, BT ve MRG’nin tanı koydurucu etkisinin 

artması ve alınan örneğin yeterli tanı koyduramaması nedenlerinden dolayı sınırlı bir 

etkiye sahiptir. Renal kitlelerde İİAB sonucu renal hücreli kanser tespit etme oranı 

%80-90 arasında değişmektedir (6,87). Böylece %5-15 oranında RHK gözden 

kaçmaktadır (87). Böbrek hücreli kanserlerde tedavi seçeneği cerrahi olduğu için; 

ancak metastatik kanser, lenfoma, abse, soliter böbrek gibi tedaviyi değiştirecek 

durumlarda etkili olabilir. Kanama, tümör ekimi, pnömotoraks gibi komplikasyonlar 

akılda tutulmalıdır (88,89). 

Sonuç olarak uygulamada yapmamız gerekenleri özetlemek gerekirse şunları 

söyleyebiliriz. Renal kitlelerin tanısında pratikte ultrasonografi genellikle ilk tanı 
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aracımız olmaktadır. Kitlenin yapısı ve evreleme için ise BT ve akciğer grafısi 

genellikle yeterlidir. Ancak kitlenin yapısını net ayıramadığımız durumlarda veya 

venöz, vena kava, ve diğer invazyonları daha net belirlemek için MRG tetkiki 

gerekebilir. Diğer tetkikler daha çok ikinci derecede önem taşımaktadır (İVP, PET, 

Sintigrafi) veya bazıları (Renal anjiografi, lenfanjiografi, kavagrafi) pratikte hemen 

hemen hiç kullanılmamaktadır. İnce iğne biyopsileri ise benign, malign ayrımında 

kısıtlı bir yere sahip görünmektedir. Yeterli doku temini ve yeterli tanı her zaman 

mümkün olmayabilir. 

 

2.5.Evreleme 

Renal hücreli kanserlerde evreleme geleneksel olarak tümörün anatomik 

yayılımına (tümör büyüklüğü, komşu organ tutulumu, vasküler invazyon) göre 

yapılmaktadır. Fizik muayene, tomografık değerlendirme ve diğer uygun 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak primer tümör, lokal ve uzak yayılımlar 

değerlendirilerek klinik evrelendirme yapılır. Uzak metastazları değerlendirmek için 

biyokimyasal testler, akciğere ait görüntüleme yöntemleri, gerektiğinde izotopik 

tetkiklerden yararlanılır (65). 

Patolojik evrelendirme için patolojik inceleme ve anatomik invazyonun 

değerlendirilmesi gereklidir. Primer tümörün, böbreğin, gerota fasyasının, periferik 

yağ dokusunun, renal venin ve uygun olan lenf düğümlerinin eksizyonu gereklidir. 

İlk evrelendirme modeli 1958’de Flock ve Kadesley tarafından tümör fiziksel 

özelliği ve tümör yayılımı temel alınarak yapılmıştır (90). 1969 yılında yapılan 

Robson evrelendirme modeli 1990’lara kadar kabul görmüş ve kullanılmıştır. Bu 

sistemde vasküler tutulum ve lenfatik tutulum da tümör boyut ve organ 

yayılımlarının üzerine eklenmiştir. Ama başlıca dezavantajı lenfatik ve venöz 

tutulumun 3. evrede değerlendirilmesi olup, alt evrelendirme yapılmadığından 

hastaların prognozunun doğru olarak değerledirilememesi olmuştur (91). 

1990 yılında “International Union Against Cancer” (lUAC) kuruluşunun 

önerdiği, lokal ilerleme, nodal tutulum ve uzak metastazı ayrı olarak değerlendirerek 

anatomik sınırların daha ayrıntılı belirlendiği TNM sistemi daha dikkate değerdir, 

hastalığın yaygınlığı daha doğru sınıflandırılmıştır (92). TNM sistemi sayesinde 

hastalarda prognoz daha doğru olarak değerlendirilebilmiş ve evre ile sağkalım 
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arasında direkt ilişki sağlanabilmiştir (93). RHK için oluşturulan TNM sınıflaması 

tümör biyolojisi ve prognozunu doğru yansıtmak ve klinik kullanım için klavuz 

oluşturmak amacıyla farklı çalışmaları karşılaştırarak son yıllarda birçok kez 

değişikliğe uğramıştır. 

1997’de T1 evresinde 2,5 cm’ye kadar olan tümör çapı 7 cm’ye çıkartıldı. 

Çünkü 2.5 cm’lik eşik değerin prognoz açısından anlamlı fark oluşturmadığı görüldü 

(94,95). Küçük T1 tümörler için nefron koruyucu cerrahinin (NKC) yaygın olarak 

kullanılması T1 eşik değerini yalnız prognostik değer olarak değil aynı zamanda 

NKC için uygunluk kriteri olarak önemli hale getirdi. Hafez ve ark. tarafından 

yapılan NKC için optimal eşik değer çapını belirledikleri çalışmada 4 cm’den küçük 

tümörlerin büyük tümörlerden daha iyi sağkalım verdiği gösterildi (96). Son 10 yıl 

içinde büyük klinik serilerin ışığında 4 cm ve küçük tümörlerde NKC’nin etkili ve 

güvenle uygulandığı gösterildi (96,97). Bu çalışmaların sonucunda 2002 TNM 

sınıflamasında 4 cm eşik değer alınarak T1 kategorisi T1a ve T1b olarak değiştirildi 

(98). 4 cm’den küçük tümörlerde NKC uygulanmasına rağmen; anatomik olarak 

uygun, yeterli cerrahi sınırın elde edilebildiği büyük tümörlü hastalarda da NKC 

uygulanabilirliği gösterildi (97). Organa sınırlı hastalık için en son değişiklik T2 

tümörleri; 7-10 cm arası T2a ve 10 cm’den büyük tümörleri T2b olarak iki alt gruba 

ayırarak yapıldı. Çünkü çok sayıda çalışmada 10 cm’lik eşik değerin prognostik 

açıdan önemli olduğu gösterildi (99). 

TNM evrelemesindeki bir diğer büyük değişiklik 2009 yılında adrenal 

metastazlı, venöz trombüslü ve lenfatik tutulumu olan hastalardaki yeniden 

sınıflandırmadır (100). Yeni sınıflamada aynı taraftaki adrenal bez invazyonu T4 

olarak sınıflandırılmıştır ve dissemine hastalık ile aynı yoldan gerçekleştiği için 

adrenal beze metastaz M1 olarak değerlendirilmiştir. Yapılan birçok çalışma, adrenal 

bez tutulumunun kötü prognozla seyrettiğini göstermiş ve bu değişikliği 

desteklemektedir (101,102). 

İzole venöz trombüs iyi prognozundan dolayı 2009 TNM evrelemesinde 

T3b’den T3a’ya indirilmiştir (103-105). 

2002 evrelemesine göre lenf nodu tutulumu tek veya multipl olarak 

sınıflandırılmıştır ancak bu şekilde sınıflamanın prognostik önem taşımadığı tespit 
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edilerek biraz daha basitleştirilmiş ve lenf nodu tutulumu var veya yok olmak üzere 

değiştirilmiştir (100). 

 

Tablo 2.5. Renal Hücreli Karsinomda 2009 TNM sınıflaması 

RHK’da TNM Sınıflaması 

T: Primary Tumor 

TX    Primer tümörünvarlığı kesin olarak değerlendirilememektedir 

T0     Primer tümör saptanamamıştır 

T1    Tümör ≤7.0 cm ve böbreğe sınırlı 

 

      T1a Tümör ≤4.0 cm ve böbreğe sınırlı 

      T1b Tümör >4.0 cm ve ≤7.0 cm, böbreğe sınırlı 

 

T2  Tümör >7.0 cm ve böbreğe sınırlı 

 

      T2a Tümör >7.0 cm ve ≤10.0 cm, böbreğe sınırlı 

      T2b Tümör >10.0 cm böbreğe sınırlı 

 

T3 Tümör major venlere veya perinefritik dokuya invaze fakat  adrenal bez 

intakt, gerota fasyasını aşmamış 

 

       T3a Tümör renal ven veya dallarına ve/veya perinefritik yağ dokuya invaze 

       T3b Tümör diyafram altındaki vena cavaya yayılmış 

       T3c Tümör diyafram üstündeki vena cavaya yayılmış ya da vena cava 

duvarına invaze 

 

T4 Tümör gerota fasyasını aşmış ya da aynı taraf adrenal bez tutulumu mevcut 

 

N: Bölgesel Lenf Nodları 

NX   Bölgesel lenf nodlarının varlığı kesin olarak değerlendirilememektedir 

N0    Bölgesel lenf nodlarında metastaz yok 

N1    Bölgesel lenf nodlarında matastaz var 

 

M: Uzak Metastaz 

MXUzak metastaz varlığı kesin olarak değerlendirilememektedir 

M0 Uzak metastaz yok 

M1 Uzak metastaz var 

 

Evre Gruplaması (AJCC sınıflamasına göre) 

Stage I        T1 N0 M0 

Stage II       T2 N0 M0 

Stage III     T1 veya T2 N1 M0, T3 herhangi N M0 

Stage IV     T4 herhangi N M0, herhangi T herhangi N M1 
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2.6. Tedavi 

RHK’un genetik ve biyolojisi ile ilgili bilgilerimizin artmasına rağmen, 

bugün hastalığın tedavisinde tek küratif seçenek radikal nefrektomidir. Bu cerrahinin 

objektifi tümörü emniyetli bir sağlıklı doku sınırında eksize etmektir. Uzun yıllar bu 

amaçla basit nefrektomi yapılmış, ancak daha sonraları bunun yeterli olmadığı 

görülüp, radikal nefrektomi ile değiştirilmiştir (6). 

 

  2.6.1. Lokalize Hastalığın Tedavisi 

 Açık Radikal Nefrektomi 

 RHK’daki biyolojik ve genetik ilerlemelere ve buna bağlı ortaya çıkan yeni 

sistemik tedavilere rağmen, cerrahi, hastalığın küratif tedavisinde tek etkin tedavi 

yöntemidir. Cerrahinin amacı, yeterli cerrahi sınır korunarak tümörün tamamen 

çıkartılmasıdır. Radikal nefrektomi (RN) ilk kez 1963’de Robson tarafından 

tanımlanmıştır (106). Bu ameliyatın klasik tanımında; öncelikle renal arter ve ven 

bağlanarak kesilmekte, tümörlü böbrek gerota fasyası, ipsilateral adrenal bez ve 

proksimal üreter birlikte çıkarılmaktadır (107). Tüm vakalarda rutin lenf adenektomi 

yapılmasıyla ilgili görüş birliği yoktur (6). 

RHK’un küratif tedavisi cerrahidir ve radikal nefrektomi altın standart 

yöntemdir. Radikal cerrahi girişim çeşitli yaklaşımlarla gerçekleştirilebilir. Böbrekte 

bulunan tümörün lokalizasyonuna, yayılımına ve hastanın yapısına bağlı olarak 

değişir. RN lokalize, erken evre hastalığı olan olguların çoğunu tek başına tedavi 

etmektedir. Günümüzde RN, büyük boyutlarda tümörü olan; nefron koruyucu cerrahi 

ya da laparoskopik cerrahi için uygun olmayan olgularda; vena kavaya uzanımı olan 

komplike tümör trombüs varlığında; birlikte ek başka cerrahi girişimin gerektiği 

(örneğin renal arter stenozu gibi) ya da tek organ metastazının olduğu ve 

metastatektomi de yapılması planlanan olgularda yapılmaktadır (108). RN sonrası 5 

yıllık sağkalım oranları organa sınırlı hastalık için %75-95, perinefrik yağ veya 

adrenal tutulumu olanlar için %65-80, vena kava trombüsü olanlar için %40-60, lenf 

nodu tutulumu olanlar için %10-20 ve metastatik hastalığı olanlar için ise 0-5%’dir 

(109). 
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RHK'a bağlı ipsilateral adrenal tutulumu %1,2-10 olarak bildirilmiştir (110). 

Adrenalektomi yapılması mikrometastatik hastalığı ortadan kaldırmak için RN’nin 

bir parçası olarak yapılmaktadır. Adrenal tutulum insidansı, artan tümör evresi ile 

birlikte ve tümörün böbrek üst polünden köken alması durumlarında artmaktadır 

(111,112). Ancak, günümüzde USG ve BT gibi radyolojik görüntüleme 

yöntemlerinin sıklıkla kullanılmasına bağlı olarak, daha çok sayıda küçük boyutta 

rastlantısal RHK olgusu saptandığı için, özellikle radyolojik olarak adrenalde 

belirgin yayılımı olmayan, lokalize, düşük evreli ve böbrek üst polünden köken 

almamış tümör olgularında RN ile birlikte adrenalektomi yapılması 

önerilmemektedir (110,112). 

Adrenal, gerota fasyası içinde perirenal yağ dokusundan fibröz bir septum ile 

ayrılır bu yüzden RN sırasında yerinde bırakılması mümkündür. Adrenalektominin 

yapılmaması operasyon süresini kısalttığı gibi özellikle sağ taraftaki operasyonlarda 

adrenalektomi ile adrenal venden kaynaklanabilecek kanamalar da önlenmiş olur. 

RHK’da adrenal yayılımı direkt, hematojen ya da lenfojen yollarla olabilir. Radikal 

nefrektomiden en fazla fayda sağlayacak olan grubun aynı taraf adrenalinde 

metastazı olanların olacağı tartışmasızdır. Adrenalde tümörün direkt yayılım dışında 

saptanmış olması durumunda hastalığın sistemik olduğunun hatırlanması gerekir ve 

bunlara yapılacak adrenalektomi yanlızca palyatif amaçlı olur (73). 

RN sırasında adrenalektominin yapılması genel olarak iki nedene bağlanır; 

adrenal bezin böbreğe olan yakınlığı ve standart görüntüleme yöntemlerine karşın 

adrenal tutulumunun günümüzde net olarak ortaya konamamasıdır. BT’de adrenal 

bezin izlenememesi, itilmiş olarak saptanması ya da büyümüş olarak saptanması 

halinde radikal cerrahiye adrenalektominin de eklenmesi önerilir. Bu olguların ancak 

%26'sında tutulumun olduğu saptanmıştır (113). 

RHK’da RN ile birlikte lenfadenektominin yapılması konusunda değişik 

görüşler vardır. Lenfadenektominin mutlaka yapılmasını savunanlar genellikle üstte 

diyafragma krusundan, aşağıda aort bifürkasyonuna kadar uzanan tüm lenf bezlerinin 

çıkarılması gerektiğini belirtirler. Yaygın olarak yapılacak olan bir lenf nodu 

diseksiyonu ile daha fazla miktarda mikrometastatik lenf nodları saptanabilecek ve 

bu da sağkalımın artmasına neden olabilecektir (114). Lenf nodu pozitif olan 

olguların yaklaşık %20'si 5 yıl süre ile yaşamaktadırlar (115). Yalnızca bölgesel lenf 



 

 

24 

 

bezlerinde metastazı olan olgularda lenf nodu diseksiyonu yapılmasının küratif 

potansiyeli olabilir. Pozitif nodların insidansı cerrahi rezeksiyonun sınırlarına, 

patolojik incelemenin doğruluğuna ve hastalığın evresine bağlıdır (113).  Başka bir 

yerde metastatik yayılım saptanmamış olguların %7,5- 22,5’inde pozitif lenf nodları 

saptanmaktadır (115). Klinik evre T1-3 N0 M0 RHK olgularında kuşkulanılmayan 

lenf nodu tutulum insidansi %3,3 olarak bildirilmiştir. EORTC (European 

Organisation for Research and Treatment of Cancer) Genitoüriner grubu 

çalışmasında lenfadenektomi yapılmasının perioperatif morbidite ve mortaliteyi 

arttırmadığı saptanmıştır ancak lenf nodu yapılan grupla, yapılmayan grup arasında 

prognoz farkı gözlenmemiştir (116). Lokalize RHK olup da, RN öncesi radyolojik 

incelemelerde patolojik görünümlü lenf nodu tutulumu olmayan olgulardan RN ile 

birlikte lenfadenektomi yapılan ve yapılmayanların 5-yıllık sağkalım oranları benzer 

bulunmuştur (sırasıyla %79 ve %78). Bundan dolayı günümüzde radyolojik olarak 

saptanmayan ve palpe edilemeyen lenf nodu olan, olgularda lenfadenektomi 

yapılması önerilmemektedir (107,117). 

Radikal cerrahi sonrasında lokal rekürrens %1-2 gibi çok ender görülen bir 

durumdur. Bu klinik sorunun saptanması kötü bir prognozu ifade eder. Günümüzde 

bu durumun standart bir tedavisi de tanımlanmamıştır. Ancak nüks kitle için agresif 

cerrahi önerilir. Bu agresif cerrahi sırasında da cerrahi sınırlarda tümörün 

izlenmemesine kadar eksizyon yapılmalıdır. Eğer negatif cerrahi sınır sağlanamaz ise 

bu hastaların intraoperatif radyoterapiden fayda göreceği düşünülebilir. Son 

zamanlarda bu lokal nükslerde cerrahi ve sonrasında uygulanan biyolojik tedavilerle 

olumlu yanıtların alındığı gösterilmiştir. Renal fossadaki lokal rekürren tümörlerin, 

metastaz özellikleri gösteren tümörlerdeki biyolojik davranışı gösterdiği, lokal 

ve/veya uzak yayılım yaptığı bilinir. Bu nedenle de cerrahi + biyolojik tedavilerin en 

uygun seçenek olduğu düşünülür (73).  

RHK’un vena cava inferiora (VKI) tümör trombüsü olarak yayılımı, RN 

yapılan olguların %4-10’unda saptanmaktadır (118). VKI tutulumu ilk kez 1688'de 

Blancardus tarafindan tanımlanmıştır (119). Nefrektomi sırasında venakavatomi 

yapılarak tümör trombüsünün çıkarılmasını ise Berg 1923'de tanımlamıştır (120). 

Böbrek tümörlerinde renal ven tutulumunun sağkalımı olumsuz etkilediği 

bildirilmiştir (121). Subhepatik trombüsü olanlarda 5-yıllık sağkalımın %35, 
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intrahepatik trombüslerde %18 ve atrial trombüslerde %0 olduğu bildirilmiştir (122). 

Bazı yazarlar da trombüsün prognozu etkilemediğini, asıl belirleyici faktörün tümör 

evresi olduğunu savunurlar (123). Bununla birlikte trombüsün ven duvarına direkt 

invazyonu üste uzanmasından daha önemli bir prognostik faktördür ve tümör 

evrelemesinde mutlaka belirtilmelidir (118). Vena kavada trombüsü ve sistemik 

metastazları olan olgularda cerrahinin rolü tartışmalıdır (124). Bu olgularda kaval 

obstrüksiyona bağlı semptomlar şiddetli ise ya da girişimde bulunulmadığında erken 

dönemde hastanın kaybedileceği düşünülüyorsa bu hastalarda cerrahi yapılmalıdır. 

VKI duvarını invaze etmiş tümörlerde bile agresif rezeksiyon yapılmasının sağkalım 

üzerine olumlu etki yapacağı düşünülmektedir (118). En iyi sağkalım vena kavada 

serbest olarak yüzmekte olan trombüsü olan olgularda saptanmaktadır. Bu olgularda 

5-yıllık sağkalım %30 olarak bildirilmiştir (125). Nodal tutulum ve uzak metastaz 

olmadan oluşan trombüsler cerrahi olarak tedavi edilebilirler. Tümör VKI duvarına 

invaze olduğunda sağkalım cerrahi rezeksiyonun tam olmasına bağlıdır (118). Vena 

kavadaki trombüse bağlı oluşabilecek pulmoner emboliyi önlemek için suprarenal 

VKI’a tümör filtresi takılabilmektedir (126). 

  

Açık Parsiyel Nefrektomi 

Son yıllarda özellikle rastlantısal olarak saptanan küçük boyutlu tümörlerde 

RN’ye alternatif olarak tanımlanan parsiyel nefrektomi diğer adıyla nefron koruyucu 

cerrahi bu tümörlerin tedavisinde önemli bir gelişmedir. Parsiyel nefrektomi 

ameliyatında (PN) renal tümörün tamamen rezeksiyonu ve geride mümkün 

olduğunca çok fonksiyonel parankimin bırakılması amaçlanır. RHK için PN 

yapılmasında çeşitli teknikler tanımlanmıştır. Bunlar basit enükleasyon, polar 

segmental nefrektomi, kama (wedge) rezeksiyon, transvers rezeksiyon ve 

ekstrakorporeal PN sonrası ototransplantasyon yapılmasıdır. Bu yöntemlerde, erken 

vasküler kontrol yapılır, iskemik renal hasardan kaçınılır, tümörle birlikte birkaç 

milimetrelik normal parankim de çıkarılarak toplayıcı sistem tam olarak kapatılır, 

dikkatli hemostaz yapılır ve böbrekte oluşan defekt yağ, fasya, periton ile kapatılır. 

Ameliyat sırasında USG, özellikle intrarenal yerleşimli, palpe edilemeyen tümörlerin 

lokalizasyonunu belirlemede oldukça yararlıdır. Lenf nodu metastazı varlığında PN 

yapılması uygun değildir, çünkü bu olgularda prognoz kötüdür. Büyük ve kuşkulu 



 

 

26 

 

lenf nodlarına renal parankim rezeksiyonuna başlamadan önce biyopsi yapılmalıdır. 

PN sonrası kalan parankimde tümör şüphesi var ise biyopsi yapılabilir. Eğer pozitif 

biyopsi saptanırsa ek olarak biraz daha renal doku eksize edilmelidir (18,73).  

Günümüzde NKC yapılması genellikle 4 cm ve daha küçük tümörlerde 

önerilmesine karşın, egzofitik ve periferal yerleşimli, dikkatli seçilmiş olgularda 7 

cm’den küçük tümörlere de yapılmasının uygun olabileceğine dair görüşler vardır 

(127). Tümör boyutu 4 cm ve daha küçük olan tümörlerde NKC yapılması sonrası 5 

yıllık kanser spesifik sağkalım %95 olarak bildirilmiştir. Bu da aynı tümörlere RN 

yapılmasının sonuçları ile benzerlik göstermektedir (73). Parsiyel nefrektomi sonrası 

literatürdeki lokal rekürrens oranları %0-12 arasındadır (128,129). 4 cm altındaki 

tümörler göz önüne alındığında insidans ise %0-3 olarak bildirilmektedir (129). 

Buradan yola çıkılarak 4 cm altındaki tümörlerde PN yapılması güvenli 

bulunmaktadır.  

NKC’nin en önemli avantajları başarılı kanser kontrolü ve renal parankimin 

korunmasıdır. Küçük boyutlu rastlantısal RHK’ların artmış prevelansına ve artan 

cerrahi deneyime bağlı olarak, komplikasyon oranı belirgin olarak azalmış ve 

günümüzde RN ve PN komplikasyon oranları arasında fark kalmamıştır. 
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Tablo 2.6. Parsiyel nefrektomi endikasyonları 

Kesin Rölatif Elektif 
1) Soliter böbrekteki 

tümörler 

2) Bilateral renal 

tümörler 

3) Şiddetli böbrek 

yetmezliği  

1) Karşı böbrekte hastalık 

     olması 

      a) Nefrolilitiazis   

      b) Geçirilmiş rekürren 

           piyelonefrit 

      c) Hafif-Orta dereceli 

          böbrek yetmezliği 

      d) Üreteropelvik bileşke 

          darlığı 

      e) Vezikoüreteral reflü 

2) Böbrek yetmezliğine yol 

     açabilen hastalık olması 

       a) Diyabetes mellitus 

       b) Hipertansiyon 

3) Multifokal hastalık ya da 

     altta yatan genetik 

     sendrom olması 

       a) Papiller RHK 

       b) Von Hippel-Lindau 

           hastalığı 

 

1) 4 cm’den küçük 

kitle 

2) Genç, sağlıklı 

kişiler 

3) Böbrekte periferik 

yerleşimli tümörler 

 

 Laparoskopik Radikal Nefrektomi  

 Günümüzde laparoskopik girişimler giderek artmakta, ürolojik tümörlerde ve 

özellikle RHK’da uygulanmaktadır. Özellikle laparoskopik RN’nin (LRN) popülarite 

kazanması ile birlikte, NKC için uygun olmayan erken evre tümörlerde (T1-2N0M0) 

önerilmektedir. Lenf nodu pozitif olan, vena kavada trombüsü olan hastalarda LRN 

uygun değildir. Azalmış postoperatif ağrı, iyileşmenin daha hızlı olması, azalmış 

hastanede kalma süresi ve azalmış kan kaybı LRN’nin açık cerrahiye olan avantajları 

arasında sayılabilir (73). 

 LRN transperitoneal ya da retroperitoneal yaklaşımlarla yapılabilmektedir. 

Renal hiler kontrol ve operasyon süresi retroperitonoskopik yaklaşımda daha kısadır 

ancak hastanın sağkalımı, kan kaybı, hastanede kalma süresi, intraoperatif 

komplikasyonlar ve postoperatif analjezik gereksinimi açısından benzerdirler (73).  

 Laparoskopik ve açık RN arasında onkolojik açıdan herhangi bir fark 

bildirilmemiştir (130,131). Operasyonun en önemli dezavantajları kullanılan 

ekipmanın pahalı olması ve laparoskopi konusunda yetişmiş cerrahi ekibin 
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gerekliliğidir. Hangi hastaların laparoskopi için uygun olacağı hastanın durumuna ve 

RN’ye göre daha uzun sürmesi nedeniyle genel anestezi riski de göz önüne alınarak 

belirlenmektedir (73). 

 

 Laparoskopik Parsiyel Nefrektomi 

 Her ne kadar açık PN böbrek tümörlerinin NKC’sinde altın standart ise de, 

laparoskopik PN (LPN) günümüzde seçilmiş olgularda giderek artan sıklıkla 

yapılmaktadır. LPN daha çok göreceli olarak küçük ve periferik yerleşimli böbrek 

tümörlerinde uygulanan etkili ve minimal invazif bir yöntemdir. LPN sonrası 

postoperatif narkotik kullanımı daha azalmış olmakta, hastalar daha erken dönemde 

hastaneden taburcu olabilmekte ve daha hızlı iyileşmektedirler (132,133). 

 LPN, açık cerrahiye bir alternatif olarak özellikle 4 cm’den küçük tümörlerde 

minimal invaziv olması ve nefron koruyucu olması gibi çeşitli avantajlar 

sağlamaktadır. Ancak, laparoskopik yaklaşım daha uzun sıcak iskemi süresine ve 

daha çok majör intraoperatif komplikasyon oranlarına sahiptir. LPN’nin uzun dönem 

onkolojik sonuçları bilinmemektedir (73). 

 

 Ablatif Tedaviler 

 Yaşlanan popülasyon ve renal tümörlerin gittikçe daha erken evrelerde ve 

insidental olarak saptanması ile birlikte cerrahi için uygun olmayan hastaların 

sayısında da belirgin bir artış olmuştur. Yaşlı ve çok sayıdaki komorbiditesi olan 

hastalarda bu lezyonların tedavisi için gelişen yöntemlerden biri de minimal invazif 

girişimler olmuştur. Kriyoablasyon, radyofrekans ablasyonu ve yüksek enerjili 

odaklanmış ultrason (HIFU) gibi ablasyon yöntemleri RHK’ların tedavisinde 

kullanılmaktadır. 

 Laparoskopik renal kriyoablasyon 1990’larin başindan beri başarı ile 

uygulanmakta olup, kısa ve orta dönem sonuçları çok iyidir (134). 

 Radyofrekans ablasyon (RFA) önce karaciğer tümörlerinin tedavisinde 

başarıyla kullanılmış, ardından laparoskopik ya da perkütan yolla böbrek 

tümörlerinin ablasyon tedavisinde alternatif bir yöntem olarak kullanıma girmiştir 

(135). 
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 Günümüzde en çok kullanılan, renal kryoablasyon tekniğinde, tümörlü doku 

(-20) dereceye kadar soğutulur ve ardından çözülür. Kryoablasyon açık veya tercihen 

laparoskopik olarak gerçekleştirilmektedir. 3’cm den küçük tümörü olan yaşlı 

hastalarda kullanımı önerilmektedir. Uzun dönem sonuçları mevcut olmasa da orta 

dönemde nefrektomi yapılması gereken hasta sayısı %5 civarındadır (136). 

 Her ne kadar henüz sınırlı klinik bilgi ve sınırlı izlem sürelerine sahip olsalar 

da, gelişmekte ve deneysel aşamada olan bu minimal invazif tedavi yöntemleri 

standart yöntemlere göre daha kısa sürede iyileşme, daha iyi kozmetik sonuç, azalmış 

postoperatif ağrı ve sağlam renal parankimin korunması gibi renal tümörleri insitu 

olarak tedavi ederek morbiditeyi azaltacak bazı avantajlar sağlamaktadır. Bu 

teknolojiler özellikle küçük renal tümörlerde kullanıldıklarında düşük komplikasyon 

oranlarına sahiptirler. Uzun dönem onkolojik etkinliklerini değerlendirebilmek için, 

uzun izlem süreli başka çalışmalara gereksinim vardır. Literatürde yeterli sayıda 

yapılmış olan RN, NKC, laparoskopik yaklaşımlar ya da minimal invaziv yöntemleri 

karşılaştıran prospektif, randomize, kontrollü çalışmalar henüz yoktur. Bundan ötürü 

birçok yayın retrospektif serilerdeki bulguları ve klinik deneyimleri aktarmaktadır 

(73). 

  

2.6.2. Metastatik Hastalığın Tedavisi 

RHK’da çoklu ilaç rezistan-1 geninin (mdr-1 geni) bulunması, birçok 

kemoterapötik ajana dirençli olmasına yol açmaktadır. Radyoterapi RHK’a etkisizdir 

ancak kemik ve beyin metastazlarının semptomatik tedavisinde yararlıdır. Metastatik 

olguların ortanca sağkalımları 6-8 ay, 5 yıllık sağkalımları ise <%10 kadardır (73).  

  Metastatik olgularda nefrektomi sonrası metastazları gerileyen hastalar 

bildirildiğinden, bugün için kabul gören görüş bu olgularda da nefrektomi yapılması 

yönündedir (137). Nefrektomi sonrasında metastazların gerilemesi gözlemi uzun 

yıllar çarpıcı bir biyolojik yanıt olarak görüldüyse de, bu olasılık %1’in altında 

gelişmektedir (138,139). Ayrıca metastatik hastalıkta nefrektomi yapılmasının ve 

ardından immünoterapi verilmesinin, sadece immünoterapi verilmesine göre 

sağkalım avantajı gösterdiği bildirlmiştir. SWOG’un (Southwest Oncology Group) 

8949 no’lu klinik çalışmasında immünoterapiye yanıt açısından fark bulunmazken 

sadece immünoterapi verilen grup ile nefrektomi sonrası immünoterapi verilen grup 
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arasında anlamlı bir sağkalım avantajı sağlanmıştır (8,1 ay’a karşı, 11,1 ay) (140). 

Yine EORTC’nin çalışmasında da nefrektomi yapılan grubun sağkalım avantajı 

gösterdiği bulunmuştur (7 ay’a karşı, 17 ay) (141). Bunun yanında tek metastazı 

olanlar da ayrı bir grubu oluşturmaktadır. Soliter metastazlı hastalarda da 

nefrektomiyle beraber tek metastatik odağın cerrahi olarak çıkarılması yaşam 

süresini uzatmaktadır (142,143). Bu hastalara metastatektomi sonrası adjuvan tedavi 

vermek gerekmektedir. 

 İmmünoterapi için histolojik subtip tedaviye yanıtta oldukça önemli bir faktör 

olmakla kalmayıp immün sisteme dayalı tedavilere yanıtı da etkilemektedir. Şeffaf 

hücreli tipi immünoterapiye en iyi yanıtı verirken, diğer tipler çoğu kez 

immünoterapiye dirençli olmaktadır. Sitokinlerin aktivitesinin esas mekanizması tam 

olarak bilinmemesine rağmen bu ilaçların kanser hücreleri üzerindeki etkileri 

indirektir. Sitokinler spesifik reseptörlerine bağlanarak intraselüler ve interselüler 

sinyal mekanizmasını başlatırlar (144). Bazı klinik ve laboratuar bulguları uzun 

sağkalım ve yüksek cevap oranları için fikir verici olabilmektedir. Anemi olmayışı, 

hiperkalsemi olmayışı, normal LDH düzeyleri, önceden nefrektomi yapılmış olması 

ve hastanın performans durumunun iyi oluşu tedaviye yanıtta etkili parametreler 

olarak karşımıza çıkmaktadır (145). 

  İnterferon tedavisi öncesinde yapılan nefrektomi tedaviye yanıt oranlarını 

belirgin olarak arttırır. Tedavi şeması ile ilgili olarak hergün, haftada 5 gün ya da 2-3 

haftalık aralarla 5 ila 10 günlük kürler önerilse de bugün için bu konuda tam bir fikir 

birliği yoktur. 10x10 ile 20x10 İÜ / gün arasındaki dozlarla en iyi yanıtın alındığı 

belirtilmiştir (73). 

 Hedefe yönelik tedaviler son dönemde klinik kullanıma giren diğer bir tedavi 

alternatifidir. RHK biyolojisinin daha iyi anlaşılabilmiş olması, çeşitli yeni 

antineoplastik ajanların ortaya konulmasına yol açmıştır. Küçük molekül inhibitörleri 

olarak adlandırılan bu grup ilaçlar esas olarak büyüme faktör reseptörleri sinyallerini, 

hücre siklusu düzenleyici faktörleri ve anjiogenezi hedef almaktadır. Metastatik 

RHK tedavisinde hedefe yönelik tedavilerin etkinliğinin konvansiyonel 

immünoterapiye göre daha iyi olduğu gösterilmiştir. Hedefe yönelik ajanların 

immünoterapi ile kombinasyonu ve bu ajanların birbirleri ile kombine edilerek çoklu 

hedefe yönelik tedavi arayışları devam etmektedir (146-148). 
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2.7. Prognostik Faktörler ve Sağkalım Ölçütleri 

RHK, konvansiyonel kemoterapiye yanıt vermez ve genitoüriner kanserler 

içinde en mortal seyredenidir (149). Böbreğe sınırlı hastalıkta sağkalım %90’a 

yaklaşırken metastatik hastalıkta %5 civarındadır. Hastaların yaklaşık %25’i lokal 

ileri veya metastatik hastalıkla başvurur. Başlangıçta lokal hastalığı olanlarda bile 

%20-30 arasında sistemik metastaz gelişebilir (150). 

Evrelendirme sistemlerinde daha önce tartışılan sınırlı prognostik değerin 

başlıca nedenlerinden biri, hastaları sınıflandırmadaki büyük orandaki heterojenite 

olduğu kadar, sistemlerin birçok prediktif faktörü göz önüne alamamasıdır. 

Araştırmacılar TNM evrelendirme sisteminin yanı sıra başka prognostik faktörler de 

göstermişlerdir (151). 

RHK için önemli prognostik faktörler, hastayla ilgili semptom ve bulgular, 

tümörle ilgili faktörler ve laboratuar bulgularından oluşmaktadır. Bunlar arasında 

patolojik evre, tümör çapı, nükleer grade ve histolojik subtip gibi tümöre bağlı 

faktörler en önemlileridir (14,15,16). 

 

2.7.1. Hasta ile İlgili Faktörler 

Hasta ile ilgili faktörler denince ilk akla gelen, hastanın semptomatik olup 

olmamasıdır. Lokal veya sistemik semptomları olan hastalar, insidental olarak tanı 

konan hastalara göre daha kötü prognoza sahiptir (14,91,152). Bunun yanı sıra, 

kaşeksi semptomları (Kilo kaybı, anoreksi, genel sağlık durumunda bozulma 

(Karfonsky skalası ya da Eastern Cooperative Oncology Group [ECOG] performance 

status) olması da hem lokalize hem de metastatik hastalıkta kötü prognoz ile 

ilişkilidir (12,152,153). 

Metastatik hastalıkta ise metastaz sayısı ve yerleşimi, anemi, hiperkalsemi ve 

trombositoz prognostik değeri olan verilerdir (151). Trombositoz güçlü bir 

prognostik faktördür. Yapılan bir çalışmada lokalize ve metastatik RHK'da trombosit 

sayısının; tümör evresi, grade’i, boyutu, renal ven tutulumu, perinefritik yağ 

invazyonu, nodal tutulum ve uzak metastaz ile net ilişkisi olduğu belirtilmiştir. Beş 

yıllık yaşam süresi trombosit sayısı 450.000’den az olanlarda %70 iken, 450000 ve 

üzerinde trombosit sayısı olan olgularda %38 bulunmuştur (13). Ankara Üniversitesi 
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Tıp Fakültesi Üroloji kliniğinde yapılan bir çalışmada da trombosit sayısı 400.000’in 

üzerinde olan hastalarda ortalama sağkalımın 45.2 ay, kontrol grubunda ise 76.6 ay 

olduğu gösterilmiştir (154).  

Hastalarla ilişkili başka prognostik faktörler arasında, anemi (kadınlarda Hb 

değerinin < 10g/dl, erkeklerde <12 g/dl olması), hiperkalsemi, alkalen fosfataz 

yüksekliği, CRP (C-reaktif protein) yüksekliği, eritrosit sedimentasyon hızının 30 

mm/saatin altında olması RHK’lu hastalarda daha kötü sağkalıma işaret eder (155). 

 

2.7.2. Tümör ile İlişkili Prognostik Faktörler 

Tümör Evresi 

Tümörün anatomik yayılımını gösterir ve RHK’da en önemli prognostik 

faktörlerden biridir (156). 2002 TNM evrelendirmesine göre 5 yıllık kansere özgü 

sağkalım pT1a’da %97 iken, pT4 hastalarda %20’ye düşmektedir. Lenf nodu 

metastazı kötü prognostik faktör olup, 5 yıllık sağkalım % 5-30, 10 yıllık sağkalım 

ise % 0-5 arasında belirtilmektedir. Uzak metastazlar için sağkalım sırasıyla 1 yıl, 5 

yıl ve 10 yıl için %50, %5-30 ve %0-5’dir (145,157). 

Tümörün organ sınırlılığı kadar büyüklüğü de önemlidir. 5 yıllık yaşam 

beklentisi 5 cm altı, 5-10 cm ve 10 cm üzeri tümör boyutlarında %84, %50, ve %0 

olarak belirtilmektedir (158). T1 tümör sınırının 7 cm olarak belirlenmesi tartışma 

konusudur. Çeşitli çalısmalarda üst sınır olarak 4.5, 5, 5.5, 8 ve 10 cm değerleri 

önerilmiştir (159). Nefron koruyucu cerrahinin yaygılaşması ile son 10 yıl içinde 4 

cm altındaki tümörlerde çok iyi sağkalım olduğu gözlenmiştir (96,97). 

 

Tümör Histolojisi ile İlgili Faktörler 

RHK oldukça heterojen bir tümördür. Bu yüzden RHK alt tipleri de oldukça 

heterojen bir davranış şekli göstermektedirler. Papiller ve kromofob alt tipleri %15-

20 kadar bir kısmı oluşturmakla birlikte prognozlarının daha iyi olduğu bilinmektedir 

(46). Papiller RHK iki alt tipe ayrılmakta olup prognozları açısından kesin bir fikir 

birliği yoktur. Tip 1 daha az agresif özelliktedir. Tip II varlığı ise bağımsız kötü 

prognostik gösterge olarak belirtilmiştir (42). Kromofob tip RHK'larin %5'lik kısmını 

oluşturmaktadır. Çesitli çalışmalarda prognozu en iyi olan tip olarak belirtilmektedir 
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(160,161). Bununla beraber özellikle collecting duct karsinoma başta olmak üzere, 

kromofob ve papiller tipler immünoterapiye iyi yanıt vermezler (162). RHK’un en 

kötü prognozlu tiplerinden biri olan collecting duct karsinomada ortalama yaşam 

süresi 11,5 ay kadardır (163).  

Kesin bir görüş birliği olan tek nokta; Bellini ya da toplayıcı kanal renal 

karsinomanin agresif ve kötü prognozlu bir tip olduğudur. Tüm RHK'larin %1’ini 

oluşturur ve erken dönemde metastaz yaparlar (163). Renal medüller karsinom genç 

zencilerde ve orak hücreli anemisi olanlarda görülen ve çok kötü prognozu olan bir 

alt tipidir (51). 

 

Tümör Grade’i 

Tümör gradelendirilmesi için çok sayıda sistem önerilmiş ve kullanılmıştır. 

Değerlendirme için nükleer büyüklük ve morfolojinin yanı sıra nükleolus varlığı ya 

da yokluğuna bakılmaktadır. Her ne kadar gözlemciler arasında farklar yaratan bir 

antite olmasına rağmen, pek çok çalışmada grade ile prognoz arasında güçlü bir ilişki 

saptanmıştır. Bugün en çok kullanılan Fuhrman sistemi olup, bu sistem, çekirdek ve 

çekirdekçik büyüklüğü ile şeklinin değerlendirilmesine dayanır (61). Fuhrman 

orijinal makalesinde 5 yıllık sağ kalım için sırasıyla 1-4 grade için %64, %34, %31 

ve %10 oranlarını bildirmiştir. Tsui ve arkadaşları derece 1, 2-3 ve 4 için beş yıllık 

kansere özgü sağkalım süresini sırasıyla %89, %65, %46 olarak bulmuşlardır (164). 

Fuhrman grade’leme sistemine getirilebilecek bir düzeltme de hem 

belirlenmesi zor hem de sağkalım belirteci olma özelliği daha az belirgin olan orta 

grade’in kaldırılarak 1-2 ve 3-4 olarak 2 nükleer grade olmasıdır. Bu düzenlemeyi 

savunanlar en büyük sağkalım değişikliğinin grade 1 ve 4 arasında olduğunu işaret 

etmektedirler (165). 

1997 yılında yapılan AJCC toplantısında üç basamaklı gradeleme sistemi 

önerilmiş ve üropatologların nükleer grade ile daha iyi prognostik veri sundukları 

söylenmiştir. Toplantı sırasında grade 1 ve 2 gruplarının grade 3 ve 4’den daha iyi 

sağkalım gösterdiği pek çok çalışma ele alınmıştır (166). 10 yıllık takip süresi 

ardından grade 1 ve 2 tümörlerde sağkalım benzer bulunurken grade 3 tümörlere 

göre anlamlı olarak daha iyidir. Toplantıda Tsui ve ark. yaptığı çalışma da (164) 
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tekrar ele alınmış; RHK için Cox risk modeli kullanılarak ECOG PS, primer tümör 

evresi ve nükleer grade kullanılarak değerlendirilmiştir. Bu modelde grade 3 ve 4 

tümörler birleştirildiğinde nükleer grade bağımsız bir sağkalım belirteci olarak ortaya 

çıkmıştır. 

Yukarıdaki gibi pek çok çalışmada 4 basamaklı grade sistemi yerine 3 

basamaklı sistem önerilmekte ve hastaların prognostik belirteci olarak daha başarılı 

olduğu düşünülmektedir (164,167). 

 

Venöz Tutulum 

RHK, yeni tanı konulan olgularda %4-10 arasında venöz sistemi tutmaktadır 

(103,123). Çesitli çalışmalarda renal ven ve inferior vena kava tutulumunun benzer 

prognozda olduğu fakat diyaframı aşan vena kava trombüslerinde prognozda belirgin 

kötüleşme oldugu saptanmıştır (123). Bazı araştırmacılara göre venöz tutulum kötü 

prognozu gösterirken (168,169), bazı araştırmacılara göre ise sağkalım farkı 

oluşturmaz (170). Renal ven duvarını invaze etmeyen ve tam olarak çıkarılan 

trombüsün prognozu etkilemediği belirtilmektedir (170-172). 3 yıllık kansere özgü 

sağkalımın trombüs olmayanlarda, renal ven tutulumu olanlarda, diyafram altı vena 

kava trombüsü olan olgularda ve diyafram üstü vena cava trombüsü olan olgularda 

sırasıyla %89, %76, %63 ve %23 olduğu belirtilmektedir (123). Metastaz varlığında 

ise trombüs varlığı ya da yokluğu arasında sağkalım açısından bir fark 

bulunmamaktadır (123,171).  Böbreğe sınırlı hastalıkta renal sinüs venlerine yayılım 

metastatik hastalığa ilerleme riskini göstermektedir (172). 

 

 Lenf Nodu (LN) Tutulumu 

Ortalama LN metastazı riski %20 ve 5 yıllık sağ kalım %11-35 arasındadır 

(173,174). LN tutulumu riski, primer tümörün evresi ve boyutu, renal ven tutulumu 

ve metastaz durumuna bağlıdır (173-175). Klinik olarak lokalize hastalıkta LN 

tutulumu olma olasılığı %2-9 arasındadır (175). Buna karşın metastatik hastalık ve 

renal ven tutulumunda %45’e kadar çıkmaktadır. LN tutulumu olan hastalarda 

metastatik hastalık bulunma olasılığı 3-4 kat artmaktadır. LN tutulumu olan 

hastalarda yalnızca metastaz olanlara göre beş yıllık sağkalım daha düşüktür (173-
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176). LN diseksiyonu evreleme açısından yararlı iken prognostik değeri tartışmalıdır. 

EORTC’nin 30881sayılı lokalize böbrek tümöründe yapılan yalnızca radikal 

nefrektomi ve nefrektomi ile beraber LN diseksiyonu grupları arasında prognoz farkı 

gözlenmemiştir (116). 

  

Adrenal Bez Tutulumu 

Tanı anında ipsilateral adrenal bez tutulumu %1-2 dir. Adrenal tutulumun 

hematojen yolla olabildiği gibi, çok invazif bir fenotip göstergesi olabileceği de 

akılda tutulmalıdır. Adrenal bez tutulumu 2002 TNM evrelemesinde T3a 

kategorisinde degerlendirilmektedir. 2002 TNM evrelendirmesindeki en çok tartışma 

yaratan konulardan biri de bu değerlendirmedir. Çünkü adrenal tutulumunun kötü 

prognoz ile birlikte olduğu bilinmektedir. Han ve arkadaslari 27 olguluk adrenal 

tutulum olan ve 187 olguluk perirenal yağ tutulumu olan serilerinde adrenal bez 

tutulumunun daha kötü prognoz ile ilişkili olduğunu göstermişlerdir. Bu çalışmada 

adrenal tutulum olan olgularda ortanca sagkalım 12,5 ay ve 5 yıllık kansere özgü 

sağkalım %0 iken, perirenal yağ tutulumu olan olgularda ortanca sağkalım 36 ay ve 5 

yıllık kansere özgü sağkalım %36 olarak belirtilmiştir. Adrenal bez tutulumu ile, 

yüksek tümör derecesi, lenf nodu tutulumu ve metastatik hastalık arasında ilişki 

gözlenmişse de, adrenal tutulumun tek başına bağımsız bir prognostik faktör olduğu 

belirtilmiştir (177). 

  

Metastaz Varlığı 

Metastatik hastalıkta prognozu etkileyen faktörler olarak; performans durumu 

(Karnofsky skalası ya da ECOG), metastazların yeri ve sayısı, metastaz oluşumuna 

kadar geçen süre, kilo kaybı, birincil basamak kemoterapi, anemi, hiperkalsemi, 

trombositoz sıralanabilir (178,179). Performans durumu daha kötü olan olguların 

prognozu daha kötüdür (15,145). ECOG-PS =1 ve üzerinde olan RHK olgularında 5 

yıllık sağkalım oranı %51 saptanırken, ECOG-PS=0 olan hastalarda 5 yıllık sağkalım 

oranı %81 olarak saptanmıştır (15). Tek metastaz varlığında sağkalım daha uzundur 

(180-182). 12 ay içinde ortaya çıkan metastaz varlığı daha kötü prognoz belirtisi 

olarak kabul edilmektedir (181,182). Akciğer yerleşimli metastazlarda prognoz diğer 
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organlarda olan metastazlara göre daha iyidir (182,183). Rezeke edilebilecek 

durumda olan metastaz varlığında metastazektomi, en iyi sonucu vermektedir. Bu 

durumda akılda tutulması gereken bir nokta da metastaz büyüklüğünün ve 

çıkarılabilir olmasının da sağkalım üzerine etkisi olmasıdır. Metastatik hastalıkta 

Motzer ve arkadaşlarının geliştirdikleri modelde Kanofsky performans skoru 

düşüklüğü, LDH (Laktat dehidrogenaz) serum düzeyi yüksekliği, hemoglobin düzeyi 

düşüklüğü, düzeltilmiş kalsiyum düzeyi yüksekliği ve nefrektomi yapılmamış olması 

kriterlerine bakarak; 3 kriter ve fazlasının varlığında yüksek risk grubu, 1-2 kriter 

varlığında orta risk grubu, hiçbir kriterin yokluğunda düşük risk grubu tanımlarını 

oluşturmuşlardır. Bu gruplar için ortanca sağkalım süresi sırasıyla 4, 10 ve 20 ay 

olarak belirtilmiştir (145). 

 

Sarkomatoid Elemanların Olması 

RHK olgularının %5’inde gözlenen ve yüksek derece yanında "spindle cell" 

varlığı ile karakterize bir gruptur. Her tip RHK’da sarkomatoid elemanlar 

gözlenebilir (184). Bu nedenle RHK sınıflamasında sarkomatoid tip terimi 

terkedilmiştir. RHK tipinden bağımsız olarak kötü prognoz göstergesidir (166,184). 

Yapılan bir çalışmada sarkomatoid elemanlı RHK’da 5 ve 10 yıllık yaşam süresi 

%22 ve %13 olarak saptanmıştır (185). 

 

Tümör Nekrozu Varlığı 

Amin ve arkadaşları histolojik nekroz olan olgularda RHK’ya bağlı üç kat 

daha fazla ölüm olduğunu göstermişlerdir (160). Mayo Klinik çalışmasında ise tek 

taraflı şeffaf hücreli RHK olgularında tümör nekrozu olanlarda iki kat fazla ölüm 

oranı saptanmıştır (16).  

California Üniversitesi (UCLA) çalışmasında histolojik nekrozun lokalize 

hastalıkta bağımsız kötü prognostik faktör olduğu metastatik hastalıkta ise önemi 

olmadığı belirtilmiştir (186). 
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Toplayıcı Sistem İnvazyonu  

Uzzo ve arkadaşları RHK’da toplayıcı sistem invazyonunun T 1-2 tümörler 

için kötü prognoz göstergesi olduğunu, T3 ve üzeri tümörlerde prognostik anlamı 

olmadığını göstermişlerdir (187). Palapattu ve arkadaşları ise özellikle T1 tümörlerde 

daha belirgin olarak toplayıcı sistem invazyonunu bağımsız kötü prognostik faktör 

olarak bildirmişlerdir (188). 

 

Tümör Proliferasyon Belirteçleri  

 AgNOR ribozomal RNA (Ribonükleik Asit) transkripsiyon aktivitesini ve 

hücre mitotik aktivitesini gösterir. Bazı yazarlarca prognostik faktör olarak 

(189,190), bazı yazarlarca ise histolojik derece ile ilgili bir faktör olduğu 

belirtilmiştir (191). 

PCNA geç G1 ve S fazında sentezlenen bir protein olup %10’dan düşük 

PCNA indeksi iyi prognozu göstermektedir (192,193). D44s ve PCNA 

ekspresyonunun yok ya da düşük olduğu olgularda yüksek olduğu olgulara göre 

anlamlı uzun progresyonsuz period saptanmıştır (194). PCNA hastalıksız sağkalım 

üzerine etkili olup genel sağkalımı predikte etmez (93). Bu konuda yapılan serilerde 

kullanılan eşik değer değişik olduğu için sonuçların homojen yorumlanarak 

karşılaştırılması uygun olamamaktadır ve klinikte kullanımı bu nedenle sınırlıdır 

(156). 

Ki67 hücre siklusunun G1 fazında saptanabilmeye başlanan S fazında giderek 

artan ve mitoz sonrası hızla düşen bir moleküldür. Histolojik derece ve evre ile 

ilişkili olup güçlü bir proliferasyon göstergesidir (156). 

 

Kemorezistans Belirteçleri  

Düşük "Multidrug Resistance 1" (MDR1) ekspresyonu normal böbrekle 

karşılaştırıldığında kısa hastalıksız sağkalım ve düşük genel sağkalım ile 

ilişkilendirilmiştir (195,196). Bazı yazarlara göre ise MDR1 ekspresyonunun 

prediktif bir değeri yoktur (197). Yapılan sınırlı çalışmalarda "multidrug resistance 

associated protein" geni (MRP) ekspresyonu ile klinik sonuçlar arasında ilişki 

saptanmamıştır (195). 
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Potansiyel Prognostik Belirteçler  

  p53, bcl-2 gibi apoptotik belirteçlerin, anjiogenezisi gösteren VEGF’nin 

(Vasküler endotelyal growth faktör), kromozom anomalilerinin, DNA anöploidisinin, 

CD44 gibi hücre adezyon moleküllerinin prognostik değeri üzerinde genel bir görüş 

birliği oluşmamıştır (156). 

 

2.7.3. Tedavi ile İlişkili Faktörler 

 Southwest Oncology Group ve EORTC tarafindan yapılan çalışmalarda 

metastatik hastalıkta nefrektominin olumlu etkisi belirtilmektedir. Metastatik RHK 

olgularında radikal nefrektominin performans durumunda artış ve ortanca 

sağkalımda %50 oranında artış sağladığı belirtilmektedir (140,141,198). Ayrıca 

nefrektomi sonrası spontan gerileme izlenen nadir olgular da bildirilmiştir (199). 

 

2.8. Prognostik Algoritmalar 

 RHK’da prognoz öngörüsü için geliştirilmiş çok sayıda model mevcuttur. Bu 

modeller başlıca lokalize RHK ve metastatik RHK için geliştirilmiş prognostik 

modeller olarak iki grupta incelenebilir. Lokal hastalık için geliştirilen modeller de 

yine kendi aralarında nefrektomi öncesi ve nefrektomi sonrası modeller olarak iki alt 

grupta incelenebilir. Nefrektomi öncesi modeller prognostik faktörler olarak hasta ve 

tümöre ait klinik ve radyolojik değişkenleri kullanırlar. Lokalize RHK’da nefrektomi 

öncesi prognostik öngörü modelleri neoadjuvan tedavi kararı vermede, tedavi 

şeklinin belirlenmesinde (radikal veya minimal invazif), patolojik evre ve derecenin 

belirlenemediği olgularda (laparoskopik nefrektomi sonrası morselasyon uygulanmış 

veya minimal invazif ablatif yöntemlerle tedavi edilen hastalar) ve klinik 

çalışmalarda hasta seçimi amacıyla kullanılabilir. Nefrektomi sonrası modellerde ise 

klinik değişkenlere ek olarak patolojik değişkenler de hesaplamalara dahil edilir. 

Nefrektomi sonrası prognostik öngörü modelleri cerrahi sonrası prognozun öngörüsü 

ve hastanın bilgilendirilmesi, takip sıklığının planlanması, adjuvan tedavi kararı ve 

klinik çalışmalarda hasta seçiminde kullanılabilir. Metastatik hastalık için geliştirilen 

modeller ise hastaya ait klinik, radyolojik ve anatomik değişkenlere ek olarak 

nefrektomi yapılmış olup olmaması ve hastanın genel durumu gibi değişkenleri de 
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kullanmaktadır. Bu modeller prognozun belirlenmesi, uygun sistemik tedavinin 

planlanması ve klinik çalışmalarda hasta seçimi amacıyla kullanılmaktadır. Özellikle 

RHK tedavisinde hedefe yönelik tedavilerin kullanıma girmesiyle beraber bu 

modellerin önemi ve kullanım sıklığı oldukça artmıştır (200). 

 

2.8.1. Lokalize RHK’da Prognoz Öngörü Modelleri 

 Nefrektomi Öncesi Modeller 

Bu modellerden birincisi Johns Hopkins Üniversitesi’nde geliştirilen 

modeldir (201). Bu model RHK hastalarını nüks açısından yüksek ve düşük risk 

gruplarına ayıran bir algoritmadır. Bu modelde kullanılan klinik değişkenler başvuru 

anında hastanın semptomatik olup olmaması ve radyolojik tümör boyutudur. 

Semptomatik hastalar 1, semptomatik olmayanlar ise 0 puan alır ve bu puan 1.55 

katsayısı ile çarpılır. Radyolojik tümör boyutu ise santimetre olarak ölçülür ve 0.19 

katsayısı ile çarpılır. Bu iki rakamın toplanması sonucunda elde edilen nüks riski 

değeri 3 veya daha düşük ise o hasta düşük risk grubunda, 3’den büyük ise yüksek 

risk grubunda yer alır. Nefrektomi öncesi modellerden ikincisi Avrupa’da çok 

merkezli bir çalışma ile geliştirilmiştir (202). Bu model aslen Johns Hopkins 

modelinin çok benzeri olup sadece katsayıları farklıdır. 

Nefrektomi Sonrası Modeller  

Bu modellerden birincisi Kattan ve arkadaşları tarafından geliştirilen 

Memorial Sloan Kettering Cancer Center (MSKCC) modelidir (Şekil 2.1) (14). 
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Şekil 2.1. Kattan ve arkadaşları tarafından geliştirilen MSKCC nomogramı 

 

Bu model RHK’da nükssüz sağkalım öngörüsünü amaçlayan bir 

nomogramdır. Kullanılan prognostik değişkenler 1997 TNM sınıflamasına göre 

patolojik T evresi, tümör boyutu, tümörün histolojisi (kromofob/papiller/berrak 

hücreli) ve başvuru anındaki semptomlardır (insidental/lokal/sistemik). Aynı merkez 

daha sonra sadece berrak hücreli RHK’larda nükssüz sağkalım öngörüsünü 

amaçlayan bir nomogram daha geliştirmiştir (Şekil 2.2) (203). Bu modelde kullanılan 

değişkenler ise 2002 TNM sınıflamasına göre patolojik T evresi, tümör boyutu, 

Fuhrman derecesi, nekroz, mikrovasküler invazyon ve semptomlardır 

insidental/lokal/sistemik). 
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Şekil 2.2. Berrak hücreli RHK’da öngörü modeli 

 

University of California Los Angeles’daki (UCLA) araştırmacılar tarafından 

geliştirilen öngörü modeli ise UCLA Integrated Staging System (UISS) olarak 

adlandırılmaktadır (15). Bu model RHK’da sağkalım öngörüsünü belirlemeyi 

amaçlamaktadır ve karar kutularından oluşan bir algoritmadır. Modelde 1997 TNM 

sınıflamasına göre patolojik T evresi, Fuhrman derecesi ve ECOG performans 

durumu kullanılmaktadır. 

Mayo kliniğinde geliştirilen öngörü modeli Mayo Clinic Stage, Size, Grade 

and Necrosis Score (SSIGN) olarak adlandırılmaktadır (16). SSIGN modeli berrak 

hücreli RHK’da sağkalım öngörüsünü amaçlayan bir algoritmadır ve kullanılan 

prognostik değişkenler 1997 TNM sınıflamasına göre patolojik T, N, M evreleri, 

patolojik tümör boyutu, derece ve nekroz olup olmamasıdır. Mayo klinik grubu daha 

sonra hastalıksız sağkalım süresi uzadıkça kansere bağlı sağkalım süresinin de 

artması nedeniyle SSIGN modelinde nefrektomi sonrası geçen süreyi de hesaba 

katacak bir değişiklik yapmış ve bu yeni modele dinamik SSIGN (D-SSIGN) adını 

vermiştir (204). Böylece nefrektomi sonrası geçen sürede değişen riskler hesaba 

alınarak takip protokolünde düzenlemeler yapılabilmektedir. Montreal 

Üniversitesinin geliştirdiği model ise RHK’da kansere özgü sağkalımın 
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belirlenmesini amaçlayan bir nomogramdır (205). Bu modelde 2002 TNM 

sınıflamasına göre T, N ve M evreleri, tümör boyutu, Fuhrman derecesi ve 

semptomlar (Asemptomatik, Lokal, Sistemik) kullanılmaktadır. 

 

2.8.2. Metastatik RHK’da Prognoz Öngörü Modelleri 

Bu modellerin özellikle hedefe yönelik tedaviler ile metastatik böbrek 

kanserinde başarılı sonuçlar alınmasıyla birlikte önemleri artmıştır ve klinik 

çalışmalarda hasta seçiminde sıklıkla kullanılmaktadırlar. Motzer ve arkadaşları 

metastatik hastalık için MSKCC’de iki ayrı model geliştirmiştir (145,206). Bu 

modellerden her ikisi de metastatik RHK’da sağkalım öngörüsünü hedefleyen ve 

hastaları risk gruplarına ayıran algoritmalardır. Bunlardan birincisinde kullanılan 

prognostik faktörler; Karnofsky performans skalasının %80 altında olması, laktat 

dehidrogenaz düzeyinin normalin 1,5 kat üzerinde olması, hemoglobin düzeyinin 

normalin altında olması, düzeltilmiş serum kalsiyumunun 10 mg/dl’den büyük 

olması ve nefrektomi yapılmamış olmasıdır. Diğer modelde ise nefrektomi 

yapılmamış olması yerine tanı ile interferon alfa tedavisi arasında geçen sürenin 1 

yıldan az olması kullanılır. 

Mayo klinik tarafından geliştirilen model ise metastatik berrak hücreli RHK 

nedeniyle sistemik tedavi ve nefrektomi yapılan hastalarda sağkalım öngörüsünü 

amaçlayan algoritmadır (207). Bu modelde konstitüsyonel semptomlar, kemik 

metastazı, karaciğer metastazı, multipl metastaz, nefrektomi ile metastaz gelişmesi 

arasında geçen süre, tam rezeksiyon yapılabilmiş olması, tümör trombüs seviyesi, 

nükleer derece ve koagülatif tümör nekrozu kullanılmaktadır. 

UCLA tarafından geliştirilen model Survival After Nephrectomy and 

Immunotherapy (SANI Score) olarak adlandırılmaktadır (208). Bu model metastatik 

RHK nedeniyle nefrektomi ve interlökin-2 tedavisi almış hastaları sağkalım 

açısından risk gruplarına ayıran bir algoritmadır. Bu modelde kullanılan prognostik 

faktörler lenf nodu tutulumu, konstitüsyonel semptomlar, metastazların yeri (tek 

kemik veya akciğer v.s tüm diğer), sarkomatoid gelişim olması ve TSH değerini 2 

mlU/ L’den yüksek olmasıdır. Son yıllarda prognostik öngörü modellerinin 

geliştirilmesinde ilginç bir gelişme yaşanmıştır. UCLA’den Kim ve arkadaşları daha 

önce bu merkezde geliştirilen UISS modeline güncel moleküler prognostik faktörleri 
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ekleyerek yeni ve güncel bir model oluşturmuştur (209). Bu şekilde geliştirilen 

“UCLA Integrated Staging System” metastatik RHK’da sağkalım öngörüsünü 

amaçlayan bir nomogramdır. Bu modelde 1997 TNM sınıflamasına göre patolojik T 

Evresi, ECOG PS, CA9, Vimentin, P53 ve PTEN kullanılmaktadır. 

RHK için çok sayıda prognostik faktör bilinmektedir. Bu faktörlerin 

kullanılması ile oluşturulmuş birçok değişik öngörü modeli mevcuttur. Bu 

modellerden hangisinin kullanılacağına karar verirken modelin neyi amaçladığına ve 

hangi değişkenlerden yaralandığına dikkat etmek gereklidir. Modeller nüks riski, 

hastalıksız sağkalım veya genel sağkalımı gösteriyor olabilir. Bazı modeller tüm 

RHK hastaları için kullanılabilirken diğerleri sadece berrak hücreli RHK için 

geliştirilmiştir. Nomogramlar her hasta için o hastaya ait kişisel bir değer vermeleri 

nedeniyle daha kullanışlı olabilir. Seçilecek modelde yararlanılan faktörlere de 

dikkat edilmesi gerekir. Örnek olarak bazı modellerde 1997 bazılarında ise 2002 

TNM sınıflaması kullanılmaktadır. Yine seçilecek modelin o ülkede valide edilmiş 

olması önemlidir. Ülkemizde de Üroonkoloji Derneği tarafından RHK için 

validasyon çalışması yapılmıştır. Günümüzde teknolojik ilerlemelere paralel olarak 

mevcut prognostik modeller yeni moleküler ve genetik belirteçlerin eklenmesi ile 

geliştirilmektedir. Bu sayede prognostik modellerin hedefe yönelik tedavilere 

alınacak yanıtın öngörüsü açısından da fayda sağlamaları beklenebilir. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

44 

 

3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

Bu çalışmada Kasım 1995 ile Ocak 2012 tarihleri arasında Eskişehir 

Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Üroloji Anabilim Dalı’nda böbrek tümörü 

nedeniyle radikal nefrektomi veya nefron koruyucu cerrahi yapılan ve patoloji 

sonucu renal hücreli karsinom rapor edilen 186 hastanın klinik ve demografik verileri 

incelendi. Hastalara ait klinik, laboratuvar ve patolojik parametreler hasta 

dosyalarından temin edildi. Düşük evre ve grade’deki hastaların, daha uzun 

aralıklarla genellikle iki yönlü akciğer grafisi ve batın USG ile gerektiğinde ve şüphe 

durumunda abdominopelvik ve toraks BT ile takip edildiği, yüksek evre ve 

grade’deki hastaların ise iki yönlü akciğer grafisi veya toraks BT ve abdominopelvik 

BT ile daha sık aralıklarla takip edildiği tespit edildi. Ayrıca takiplerde hastalara 

böbrek fonksiyon testleri ve karaciğer fonksiyon testlerinin yapıldığı belirlendi. 

Hastalara metastaz taramasında rutin kemik sintigrafisi ve beyin BT çekilmediği 

şüphe durumunda veya semptomatik hastalarda tercih edildiği görüldü. Hastanın 

takiplerindeki fizik muayene, laboratuar bulguları ve radyolojik görüntülemeleri ve 

son durumları dosya bilgilerinden, “ENLİL hastane bilgi sisteminden” ve telefonla 

hastalara ulaşılarak öğrenildi. Dosyalarına, patoloji raporuna ulaşılamayan hastalar 

ve telefonla görüşülemeyen takipsiz hastalar çalışma dışında bırakıldı. 

Hastaların laboratuvar değerleri hasta dosyalarından ve “ENLİL hastane bilgi 

sisteminden” öğrenildi. 164 hastanın hemoglobin değerine ve trombosit sayısına, 144 

hastanın sedimantasyon değerine, 136 hastanın alkalen fosfataz (ALP) düzeyine, 125 

hastanın ferritin seviyesine ve 76 hastanın nötrofil ve lenfosit sayılarına ulaşılabildi. 

Laboratuar incelemeleri ile ilgili istatistiksel analizler bu hastalar üzerinden yapıldı. 

Hastalara ait parametrelerin hastalığın seyrine ilişkin etkisini belirlemek 

amacıyla, hastaların tüm klinik ve patolojik bilgileriyle Windows için Statistical 

Package for Social Sciences versiyon 13.0 (SPSS, 13.0) paket programında veri 

tabanı oluşturuldu. Sağkalım analizleri için kaplan Maier ve cox regresyon analizleri, 

ikili karşılaştırmalarda ki-kare testleri kullanıldı. Frekans dağılımları ve yüzdelerine 

bakıldı. 

Bu çalışma için 22.11.2011 tarihinde Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Etik Kurul Başkanlığı’ndan 2011/243 sayılı kararı ile izin alınmıştır. 
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4. BULGULAR 

 

4.1. Hastaların Genel Özellikleri 

Kasım 1995-Ocak 2012 tarihleri arasında kliniğimizde böbrekte kitle 

nedeniyle opere edilen ve patoloji raporuna ulaşılabilen 214 hasta mevcuttu. 186 

hastaya radikal nefrektomi (%86,9), 26 hastaya parsiyel nefrektomi (%12,1) yapıldı 

ve 2 hasta inoperabl (%1) olarak kabul edildi. Radikal nefrektomi yapılan 20 

hastanın (%9,3), parsiyel nefrektomi yapılan 8 hastanın (%3,7)  patolojisi RHK 

olmadığı için toplam 28 hasta (%13,0) çalışma dışında bırakıldı. Çalışma dışında 

bırakılan hastalarda %46,4 onkositom, %17,8 anjiomyolipom, %10,7 renal infarkt, 

%7,1 ürotelyal kanser ve %18 oranında diğer nedenler saptandı.  

Patoloji sonucu RHK olarak rapor edilen toplam 186 hastanın verileri 

değerlendirildiğinde hastaların, 106’sı erkek (%57), 80’i kadındı (%43). Erkek/Kadın 

oranı (106/80) 1.32, yaş ortalaması 56,6 (23-82) idi. 

 Hastaların %39,8’ine başka şikayetlerle yapılan tetkikler sırasında ya da rutin 

sağlık kontrollerinde insidental olarak tanı konulmuştu. Semptomatik hastaların oranı 

ise %60,2 idi. Semptomatik hastalardaki en sık şikayetler;  %49,5 ile ağrı, %27,4 ile 

hematüri, %8,1 hastada karında şişlik ve %19,4 hastada sistemik semptomlar idi.  

102 hastanın tümörünün sağda (%54,8), 84 hastanın tümörünün ise solda 

(%45,2) olduğu görüldü. Radyolojik olarak ölçülen ortalama tümör çapı 7,3 cm (1,5-

19)  iken patolojik tümör boyutu ortalama 7,1 cm (1,5-18) idi. Görüntüleme 

yöntemlerinde %16,1 hastada kistik komponent izlendi. Tümörün böbrekteki 

lokalizasyonuna göre dağılımı ise Tablo 4.1’de gösterilmiştir. 

 

Tablo 4.1. Böbrekteki lokalizasyonuna göre tümör dağılımı 

 Sayı Yüzde (%) 

Üst 54  29,0 

Orta 51  27,4 

Alt 60  32,3 

Yaygın 21  11,3 

Toplam 186  100 
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 186 hastanın ortalama takip süresi 47,1 (1-184) ay olup izlem sonunda 40 

hastanın (%21,5) tümör nedeniyle kaybedildiği görüldü. Tanı anında 25 hastada 

(%13,4) metastatik hastalık mevcutken, 21 hastada (%11,2) sonradan metastaz, 4 

hastada lokal nüks (%2,1) geliştiği görüldü.  

 186 hastanın 25’inde (%13,4) takip sırasında ikincil primer tümör görüldü. En 

çok eşlik eden tümör 5 hastayla akciğer kanseri (%20) olup diğerleri sırasıyla 3 hasta 

prostat kanseri (%12), 3 hasta kolon kanseri (%12), 2 hasta mesane tümörü, 2 hasta 

meme kanseri (%8) idi. Diğer eşlik eden tümörler ise birer hastayla (%4) 

anjiosarkom, kraniofaranjioma, hepatoselüler kanser, kronik lenfositik lösemi, 

extremitede sarkom, matür kistik teratom, multiple myelom, serviks kanseri, tiroid 

kanseri ve larinks kanseridir.     

 TNM evre gruplandırmasına göre ve patolojik tanılara göre hastaların 

dağılımı Tablo 4.2 ve Tablo 4.3’te belirtilmiştir. 

 

Tablo 4.2. TNM evre gruplandırmasına göre hastaların dağılımı  

 Hasta Sayısı Yüzde(%) 

Evre 1 79 42,5 

Evre 2 38 20,4 

Evre 3 42 22,6 

Evre 4 27 14,5 

Toplam 186 100 

 

Tablo 4.3. Tümör tiplerine göre hasta dağılımı 

 

Hasta     

Sayısı 

Yüzde 

(%) 

 Berrak Hücreli 143 76,9 

  Papiller 14 7,5 

  Kromofob 11 5,9 

  Sınıflanmamış 5 2,7 

 Diğer 13 7 

  Toplam 186 100,0 

 

 Hastaların patoloji raporlarındaki 2002 ve 2009 evreleme sistemine göre T 

evresi Tablo 4.4’te, Fuhrman grade’i, perirenal yağ invazyonu, adrenal tutulum, renal 

ven invazyonu, nekroz, sarkomatoid değişiklik, lenf nodu pozitifliği, toplayıcı sistem 

invazyonu gibi  bulgularına göre dağılımı Tablo 4.5’de gösterilmiştir. 
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Tablo 4.4.  2002 ve 2009 TNM evrelemesi T evrelerine göre hastaların dağılımı 

2002 TNM 

Hasta 

Sayısı 

Yüzde 

(%) 

 

2009 TNM 

Hasta 

Sayısı 

Yüzde 

(%) 

T1a 

 

39 21,0 T1a 

 

39 21 

T1b 

 

44 23,7 T1b 44 23,7 

 T2 

 

45 24,2 T2a 

 

T2b 

27 

 

18 

14,5 

 

9,7 

 T3a 

 

38 20,4 T3a 

 

44 23,7 

 T3b 

 

17 9,1 T3b 2 1,1 

 T4 

 

           3 1,6 T4 12 6,5 

  

Toplam 
186 100,0 Toplam 186 100 
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Tablo 4.5. Hastaların patoloji bulgularına göre dağılımı  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Hasta Sayısı Yüzde (%) 

Fuhrman Grade 

1 

 2 

 3 

 4 

(n=163) 

16 

87 

42 

18 

 

9,8 

53,4 

25,8 

11,0 

Perirenal Yağ 

İnvazyonu 

Var 

Yok 

(n=184) 

44 

140 

 

 

23,9 

76,1 

Adrenal 

Tutulum 

Var 

Yok 

(n=184) 

9 

175 

 

4,9 

95,1 

Renal Ven 

invazyonu 

Var 

Yok 

 

(n=184) 

18 

166 

 

 

9,8 

90,2 

Nekroz 

Var 

Yok 

(n=184) 

20 

164 

 

10,9 

89,1 

Sarkomatoid 

Dif. 

Var 

Yok 

(n=184) 

11 

173 

 

6 

94 

Lenf nodu 

pozitifliği 

Var 

Yok 

 

(n=186) 

19 

167 

 

 

10,2 

89,8 

Toplayıcı 

Sistem İnv. 

Var  

Yok 

(n=184) 

24 

160 

 

 

13 

87 
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4.2. Genel Sağkalım Analizi 

 İzlem sonunda hastalığın prognozuna etki edebileceği düşünülen parametreler 

tek değişkenli (univariate) analizle değerlendirilmiştir. 

 İnsidental tanı konulan hastalar, başvuruda semptomatik olan hastalara göre 

sağkalım avantajı göstermiştir (p=0,005) (Şekil 4.1). Ayrıca tanı anında sistemik 

semptomu olan hastalarda sağkalımda belirgin azalma görülmektedir (p<0,001) 

(Şekil 4.2). 
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Şekil 4.1. İnsidental saptanan hastalardaki sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.2. Sistemik semptom varlığındaki sağkalım eğrisi 

 

TNM Evre gruplandırmasına göre Evre 1, Evre 2, Evre 3, Evre 4 hastalardaki 

3 yıllık yaşam beklentisi sırasıyla %96, %90, %62, %29 olarak bulunmuştur ve bu 

fark istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,001) (Şekil 4.3). 
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Şekil 4.3. Evrelere göre sağkalım eğrisi 
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Perinefritik yağ invazyonu olmayan hastalarda 5 yıllık yaşam beklentisi %84 

iken perinefritik yağ invazyonu olduğunda %45’lere düşmektedir (p<0,001) (Şekil 

4.4). 
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Şekil 4.4. Perinefritik yağ invazyonunun sağkalıma etkisi 

 

 Adrenal tutulumu olan hastaların 5 yıllık yaşam beklentisi %24 iken, adrenal 

tutulum olmadığında %79’lara yükselmektedir ve istatistiksel olarak önemli derecede 

anlam ifade etmektedir (p<0,001) (Şekil 4.5). 
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Şekil 4.5. Adrenal tutulum bulunan hastalarda sağkalım grafiği 
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 Renal ven invazyonu mevcut hastaların 3 yıllık yaşam beklentisinin %30, 

renal ven invazyonu olmayan hastaların ise %85 olduğu görülmüştür (p<0,001) 

(Şekil 4.6). 
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Şekil 4.6. Renal ven invazyonunun sağkalıma etkisi 

 

 Fuhrman gradeleme sistemine göre, Grade 1, Grade 2, Grade 3, Grade 4 için 

3 yıllık yaşam beklentisi %92, %90, %60, %34 olup istatistiksel olarak önemli 

derecede anlamlıydı (p<0,001) (Şekil 4.7). 
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Şekil 4.7. Fuhrman grade’inin sağkalıma etkisi 
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Fuhrman grade sistemi, Grup 1 (Grade 1 ve Grade 2) ve Grup 2 (Grade 3 ve 

Grade 4) olarak iki gruba bölünüp sağkalım analizi yapıldığında da yine iki grup 

arasında anlamlı derecede istatistiksel fark izlenmiştir (p<0,001) (Şekil 4.8). 
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Şekil 4.8. Fuhrman grade’i 2 gruba ayrıldığında görülen sağkalım eğrisi 

 

 Renal hücreli karsinomun tiplerine göre sağkalım analizi yapıldığında en iyi 

prognoza sahip tipin kromofob hücreli ve papiller tip olduğu, daha sonra berrak 

hücreli tip ve en kötü prognoza sahip tipin sınıflanmamış tip olduğu görüldü ancak 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunamadı (p=0,114) (Şekil 4.9). 
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Şekil 4.9. RHK tiplerine göre sağkalım eğrisi 
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 Tümörde sarkomatoid diferansiyasyon görülmesi sağkalımı azaltmaktadır ve 

istatistiksel olarak anlamlı fark mevcuttur(p<0,001) (Şekil 4.10). 
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Şekil 4.10. Sarkomatid diferansiyasyonun sağkalım eğrisi 

 

Lenf nodu pozitif hastalarda 1 yıllık sağkalım %22, lenf nodu negatif 

hastalarda ise 1 yıllık sağkalım %94 olarak bulundu ve fark istatistiksel olarak 

anlamlıydı (p<0,001) (Şekil 4.11). 
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Şekil 4.11. Lenf nodu pozitifliği mevcut hastalarda sağkalım eğrisi 
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 2002 TNM evreleme sistemine göre sadece T evresi bakımından 

değerlendirildiğinde T1a, T1b, T2, T3a, T3b, T4 için 5 yıllık sağkalım sırasıyla %95, 

%90, %73, %59, %20 ve %0 olup istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmıştır 

(p<0.001) (Şekil 4.12). 2009 TNM sınıflamasına göre T evreleri yeniden 

değerlendirildiğinde ise T1a, T1b, T2a, T2b, T3a, T3b, T4 için 5 yıllık yaşam 

beklentisi sırasıyla %95, %90, %78, %65, %55, %0, %18 olarak bulunmuştur ve fark 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,001) (Şekil 4.13). 
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Şekil 4.12. 2002 TNM evrelemesi T evrelerine göre sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.13. 2009 TNM evrelemesi T evrelerine göre sağkalım eğrisi 
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Sonradan nüks ya da metastaz gelişen hastalarda 5 yıllık yaşam beklentisi 

%39 olarak bulunurken, nüks ya da metastaz gelişmeyenlerde %82 olduğu görüldü 

ve istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0,001) (Şekil 4.14). 
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Şekil 4.14. Sonradan nüks ya da metastaz gelişen hastalarda sağkalım grafiği 

 

 Tanı anında metastazı olmayanlarda 3 yıllık yaşam beklentisi %86 iken bu 

oran tanı anında uzak metastazı olanlarda %18’e düşmektedir ve aradaki fark 

anlamlıdır (p<0,001) (Şekil 4.15). 
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Şekil 4.15. Tanı anındaki metastaz durumunun sağkalım eğrisi 
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4.3 Prognostik Değeri Olabilecek Kan Parametrelerinin Genel Sağkalım Analizi 

 Preoperatif çalışan ALP düzeyinin sağkalıma etkisi değerlendirildiğinde, ALP 

düzeyi 270 U/L’nin üzerinde olduğu hastalarda yaşam beklentisi önemli derecede 

azalmaktadır (p<0,001) (Şekil 4.16). 
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Şekil 4.16. ALP düzeyinin sağkalım eğrisi 

 

 Tanı anında hemoglobin düzeyi 10 g/dl’nin altında olanlarda yaşam beklentisi 

azalmaktadır, istatistiksel olarak sınırda anlamlı fark bulundu (p=0,048) (Şekil 4.17), 

ayrıca tanı anında çalışılan trombosit sayısı 400.000/ul’den fazla olanlarda ve 

sedimantasyon değeri 20 mm/saat’in üzerinde olanlarda yaşam beklentisi 

azalmaktadır ve önemli derecede fark olduğu görüldü (p<0,001) (Şekil 4.18 ve Şekil 

4.19). 
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Şekil 4.17. Hemoglobin değerlerinin sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.18. Trombosit sayısının sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.19. Sedimantasyon hızının sağkalım eğrisi 
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Ferritin düzeyinin sağkalıma etkisine bakıldığında ferritin düzeyi tanı anında 

400 ng/ml’nin üzerinde ise yaşam beklentisi azalmaktadır (p<0,001) (Şekil 4.20). 
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Şekil 4.20. Ferritin düzeyinin sağkalım eğrisi 

 

 Kandaki nötrofil sayısının, lenfosit sayısına bölünmesiyle elde edilen 

nötrofil/lenfosit oranı (NLR), NLR <3 (Grup 1) ve NLR >3 (Grup 2) olarak iki gruba 

ayrıldığında, Grup 1’deki hastaların sağkalım avantajı gösterdiği bulundu (p=0,007) 

(Şekil 4.21). 
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Şekil 4.21. NLR’nin sağkalıma etkisini gösteren sağkalım eğrisi 

  



 

 

60 

 

Patoloji spesmenininde nekroz görülmesinin sağkalıma etkisinin olmadığı 

(p=0,470) ve tümörün toplayıcı sisteme invaze olmasının sağkalımı etkilemediği 

görüldü (p=0,072). Ayrıca sigara içiminin de sağkalımı etkilemediği tespit edildi 

(p=0,341). 

Yapılan çok değişkenli analizde (Cox regression), hastalığın evresi, Fuhrman 

grade’i ve sonradan nüks ya da metastaz gelişmesi hastalığın genel sağkalımına etki 

eden bağımsız prognostik faktörler olarak değerlendirildi. 

 

4.4. Hastalıksız Sağkalım Analizi 

 Hastalıksız sağkalıma etki edebileceği düşünülen faktörler tek değişkenli 

(univariate) analizle değerlendirilmiştir. 

 Sistemik semptomlar nedeniyle tanı konulan hastalarda hastalıksız yaşam 

beklentisinde önemli derecede azalma tespit edilmiştir (p<0,001) (Şekil 4.22), aynı 

zamanda insidental tanı konulan hastalar önemli derecede hastalıksız sağkalım 

avantajı göstermiştir (p<0,001) (Şekil 4.23). 
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Şekil 4.22. Sistemik semptom varlığının hastalıksız sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.23. İnsidental tanı konulanların hastalıksız sağkalım eğrisi 

 

 TNM evre gruplandırmasına göre hastalıksız 3 yıllık yaşam beklentisi Evre 1, 

Evre 2, Evre 3, Evre 4 için sırasıyla %92, %83, %64, %11 olarak bulundu ve 

istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0,001) (Şekil 4.24). 
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Şekil 4.24 TNM. evre gruplandırmasına göre hastalıksız sağkalım eğrisi 
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Yağ invazyonu olan hastalarda 5 yıllık hastalıksız yaşam beklentisi 

olmayanlara göre %78’den %38’e düşmektedir (p<0,001) (Şekil 4.25). 
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Şekil 4.25. Yağ invazyonunun hastalıksız sağkalım eğrisi 

 

 Adrenal tutulumu olmayan hastalarda 5 yıllık hastalıksız sağkalım %73 iken, 

adrenal invazyonu görülen hastalarda %22’ye düşmektedir ve istatistiksel olarak 

önemli fark mevcuttur (p<0,001) (Şekil 4.26). 
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Şekil 4.26. Adrenal tutulumunun hastalıksız sağkalım eğrisi 
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Renal ven invazyonu görülen hastalarda 5 yıllık hastalıksız sağkalım %30 

olarak bulunurken, görülmeyenlerde %75 olarak hesaplandı (p<0,001) (Şekil 4.27). 
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Şekil 4.27. Renal ven invazyonunun hastalıksız sağkalım eğrisi 

 

 Fuhrman grade’i açısından değerlendirildiğinde 3 yıllık hastalıksız sağkalım 

Grade 1, Grade 2, Grade 3 ve Grade 4 için sırasıyla %92, %91, %50, %20 olarak 

bulundu ve istatistiksel olarak önemli fark mevcuttu (p<0,001) (Şekil 4.28). 
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Şekil 4.28. Fuhrman grade’inin hastalıksız sağkalım eğrisi 
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Fuhrman grade sistemi Grup 1 (Grade 1 ve Grade 2) ve Grup 2 (Grade 3 ve 

Grade 4) olarak iki gruba bölünüp hastalıksız sağkalım analizi yapıldığında da yine 

iki grup arasında anlamlı derecede istatistiksel fark izlenmiştir (p<0,001) (Şekil 

4.29). Grup 1 için 5 yıllık hastalıksız sağkalım %87, Grup 2 için %35 olarak 

bulundu.  
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Şekil 4.29. Fuhrman 2 grup halinde değerlendirildiğinde hastalıksız sağkalım eğrisi 

 

 Tümörde sarkomatoid diferansiyasyon bulunmasının hastalıksız sağkalımı 

önemli derecede azalttığı görüldü (p<0,001) (Şekil 4.30). 
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Şekil 4.30. Sarkomatoid diferansiyasyonun hastalıksız sağkalım eğrisi 
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 Lenf nodu negatif olan hastalarda 5 yıllık hastalıksız yaşam beklentisi %74 

iken, lenf nodu pozitif hastalarda %50’ye düşmektedir (p<0,001) (Şekil 4.31). 
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Şekil 4.31. Lenf nodu pozitifliğinin hastalıksız sağkalım eğrisi 

  

Toplayıcı sistem invazyonu görülmesi hastalıksız sağkalımı azaltmaktadır ve 

istatistiksel olarak anlamlıdır. (p=0,016) (Şekil 4.32). 
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Şekil 4.32. Toplayıcı sistem invazyonunun hastalıksız sağkalım eğrisi 

 

 2002 TNM evreleme sistemine göre sadece T evresi bakımından 

değerlendirildiğinde T1a, T1b, T2, T3a, T3b, T4 için 5 yıllık hastalıksız sağkalım 

sırasıyla %94, %84, %64, %50, %30 ve %0 olup istatistiksel olarak anlamlı fark 
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saptanmıştır (p<0.001) (Şekil 4.33). 2009 TNM sınıflamasına göre T evreleri 

yeniden değerlendirildiğinde ise T1a, T1b, T2a, T2b, T3a, T3b, T4 için 5 yıllık 

yaşam beklentisi sırasıyla %94, %84, %75, %50, %49, %0, %16 olarak bulunmuştur 

ve fark istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,001) (Şekil 4.34). 
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Şekil 4.33. 2002 TNM evrelemesi T evrelerine göre hastalıksız sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.34. 2009 TNM evrelemesi T evrelerine göre hastalıksız sağkalım eğrisi 
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4.5 Pronostik Değeri Olabilecek Kan Parametrelerinin Hastalıksız Sağkalım 

Analizi 

 Tanı anındaki ALP düzeyinin 270 U/L’den yüksek olması hastalıksız 

sağkalımı azaltmaktadır ve istatistiksel fark mevcuttur (p=0,001) (Şekil 4.35). 
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Şekil 4.35. ALP düzeyinin hastalıksız sağkalıma etkisini gösteren sağkalım eğrisi 

 

Tanı anında hemoglobin düzeyi 10 g/dl’nin altında olanlarda hastalıksız 

yaşam beklentisi azalmaktadır (p=0,023) (Şekil 4.36), ayrıca tanı anında çalışılan 

trombosit sayısı 400.000/ul’den fazla olanlarda, sedimantasyon değeri 20 mm/saat’in 

üzerindeki hastalarda hastalıksız yaşam beklentisi azalmaktadır ve önemli derecede 

fark olduğu görülmüştür (p=0,001) (Şekil 4.37 ve Şekil 4.38). 
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Şekil 4.36. Hemoglobin değerinin hastalıksız sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.37. Trombosit sayısının hastalıksız sağkalım eğrisi 
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Şekil 4.38. Sedimantasyonun hastalıksız sağkalım eğrisi 

 

 Kandaki nötrofil sayısının, lenfosit sayısına bölünmesiyle elde edilen 

nötrofil/lenfosit oranı (NLR), NLR <3 (Grup 1) ve NLR >3 (Grup 2) olarak iki gruba 

ayrıldığında, Grup 1’deki hastaların hastalıksız sağkalım avantajı gösterdiği bulundu 

(p=0,005) (Şekil 4.39). 
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Şekil 4.39. NLR’nin hastalıksız sağkalıma etkisi 

 

Ferritin düzeyinin sağkalıma etkisine bakıldığında ferritin düzeyi tanı anında 

400 ng/ml’nin üzerinde ise yaşam beklentisi azalmaktadır (p=0,007) (Şekil 4.40). 
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Şekil 4.40. Ferritin düzeyinin hastalıksız sağkalım eğrisi 

 

 Radyolojik görüntülemede tümörün kistik olmasının, tümör 

lokalizasyonunun, RHK tiplerinin ve patoloji spesmeninde tümörde nekroz 

görülmesinin hastalıksız sağkalımı etkilemediği görüldü ve sırasıyla p değerleri 

0.331, 0.545, 0.196, 0.841 idi.  
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 Yapılan çok değişkenli analizde Fuhrman grade’i ve evre hastalıksız 

sağkalıma etki eden bağımsız prognostik faktörler olarak bulunmuştur.  

   

4.6. Genel ve Hastalıksız Sağkalıma Etki Eden Parametrelerin Birbiri ile Olan 

İlişkisi 

 Çalışılan parametrelerin birbiri ile ilişkilerini gösterebilmek amacıyla 

değişkenler arasında ki-kare testi uygulandı. 

 Yapılan analizde insidental tanı alan hastaların evre ve Fuhrman grade’lerinin 

daha düşük olduğu görüldü ve istatistiksel olarak anlamlı fark mevcuttu, sırasıyla p 

değerleri 0,001 ve 0,005 olarak bulundu. 

 Hematüri şikayeti ile başvuran hastalarda toplayıcı sistem invazyonunun daha 

fazla olduğu görüldü (p=0,001). Ayrıca Fuhrman grade’i arttıkça toplayıcı sistem 

invazyonu artmaktaydı ve istatistiksel fark mevcuttu (0,031).  

 Sarkomatoid diferansiyasyon gösteren hastaların Fuhrman grade’inin daha 

yüksek ve aynı zamanda bu hastaların evrelerinin daha ileri olduğu bulundu (Her 

ikisi için de p=0,011). 

 Lenf nodu tutulumu gösteren hastaların Fuhrman grade’inin daha yüksek 

olduğu tespit edildi (p<0,001). 

 Sonradan nüks ya da metastaz gelişen hastalarda Fuhrman grade’i daha 

yüksekti (p=0,004) ve tanı anında veya sonradan metastaz gelişen hastalarda da 

Fuhrman grade’i arttıkça metastaz görülme olasılığının arttığı bulundu (p<0,001). 

 Fuhrman 2 gruba ayrıldığında (Grup 1= Grade 1 ve Grade 2, Grup 2= Grade 

3 ve Grade 4) gruplar arasında hemoglobin değeri 10 g/dl’nin altında olup olmaması 

arasında fark yoktu (p=0,106), ayrıca ALP düzeyinin normal olup olmaması ve 

NLR’nin 3’ten yüksek olup olmaması arasında anlamlı fark görülmedi (Sırasıyla 

p=0,075, p=0,269). Ferritin düzeyi ( <400 ng/ml ve >400 ng/ml) ile de grup 1 ve 2 

arasında fark yoktu (p=0,065). Ancak trombosit sayısı (<400.000/ul ve >400.000/ul) 

ve sedimantasyon (<20 mm/saat ve >20 mm/saat) arasında her iki grup arasında 

anlamlı fark mevcuttu (Sırasıyla p=0,006 ve p=0,042). Yine Fuhrman grade’i 2 grup 

olarak değerlendirildiğinde yüksek grade’li hastaların daha yüksek evreli olduğu 

görüldü (p<0,001). 



 

 

71 

 

 Evre ile tümörde nekroz görülme olasılığı arasında ilişki saptanmazken 

(p=0,272), sarkomatoid diferansiyasyon arasında ilişki mevcuttu (p=0,011). Aynı 

zamanda evre arttıkça toplayıcı sistem invazyonu görülme olasılığı artmaktaydı 

(p=0,021).  

 Evre ile laboratuvar değerleri arasındaki ilişkiye bakıldığında, NLR (<3 ve 

>3) ve ferritin düzeyi (<400 ve >400) arasında ilişki saptanmadı (Sırasıyla p=0,126 

ve p=0,062). Ancak ALP’nin 270 U/L’nin üzerinde, hemoglobin değerinin 10 

g/dl’nin altında, trombosit sayısının 400.000/ul’nin üzerinde ve sedimantasyon 

değerinin 20 mm/saat’in üstünde olduğu durumlarda yüksek evreli hastalık görülme 

olasılığının arttığı görüldü (Sırasıyla p=0,025, p=0,009, p=0,001 ve p=0,012). 

 Tanı anında metastatik olan hastalarda adrenal tutulum görülme olasılığının 

(p<0,001) ve renal ven invazyonu görülme olasılığının (P<0,001) daha yüksek 

olduğu bulundu. Ancak yağ invazyonu ile tanı anında metastatik olma olasılığı 

arasında ilişki yoktu (p=0,131). Tanı anında metastatik hastaların laboratuar 

değerlerine bakıldığında ise ALP düzeyi 270 U/L’nin üzerindeki ve ferritin düzeyi 

400 ng/ml’nin üzerindeki hastalarda metastaz görülme olasılığının arttığı tespit edildi 

(p=0,038 ve p=0,032). 

 Sonradan lokal nüks ya da metastaz görülen hastalarda yağ invazyonunun 

daha fazla görüldüğü (p=0,004) ancak toplayıcı sistem invazyonu ile sonradan nüks 

ya da metastaz görülmesi arasında ilişki olmadığı bulundu (p=0,312).  
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5. TARTIŞMA 

 

 RHK’un önemli prognostik faktörleri; spesifik klinik semptom ve bulgular, 

tümöre bağlı faktörler ve çeşitli laboratuar bulgularıdır. Buna göre; hastanın 

performans durumu, bölgesel semptomlar, kaşeksi, trombositoz, anemi, hiperkalsemi 

varlığı, artmış alkalen fosfataz, C-reaktif protein düzeyi, artmış eritrosit 

sedimentasyon hızı oranı klinik faktörler olarak tanımlanmıştır. Tümör boyutu, 

kapsül dışına tümör yayılımı, adrenal ve lenf nodu tutulumu ile uzak yayılım 

anatomik faktörler grubuna dahil edilmiştir. Çekirdek derecesi, histolojik alt tip ile, 

sarkomatoid alanlar, nekroz, toplayıcı sistem invazyonu varlığı histolojik faktörler 

grubunu oluşturur. Yüksek risk grubuna dahil olan olguları belirlemek kanser 

tedavisi ve izleminde son derece önemlidir. 

 Tüm malign tümörlerde olduğu gibi RHK’da da hastalığın seyri tümörün ilk 

tanı anındaki yayılımı ile ilişkilidir. Seyri etkileyen diğer faktörler, hastanın yaşı ve 

genel sağlık durumudur ki bunlar genel yaşam süresi üzerine etki etmektedirler. 

 RHK’da erkek/kadın oranı 3/2’dir (1). Genellikle yaşlı hastalığı olup en çok 

6. ve 7. dekatta görülür (9). Çalışmamızdaki 186 hastadaki erkek/kadın oranı 1,32 

olmakla birlikte, hastalarımızın sadece %39,7’si 6. ve 7. dekatta görülmekteydi. 

 Yıllar geçtikçe teknolojideki ilerlemelere paralel olarak, özellikle batın 

kökenli rahatsızlıkları araştırmak üzere, USG ve BT gibi invazif olmayan 

görüntüleme yöntemlerinin kullanımındaki artış, insidental böbrek tümörü yakalama 

oranını da gittikçe artırmaktadır. Eskiden böbrek tümörlerine daha çok klinik 

bulguları olan hematüri, yan ağrısı ve palpe edilen kitle nedeniyle ürologlar tanı 

koyarken, son zamanlarda hastalar ellerinde görüntüleme yöntemi raporuyla 

radyologlar tarafından tanı konmuş şekilde üroloğa başvurmaktadır. Literatürde 

böbrek tümörlerinde insidental tanı ile ilgili olarak %15 ile %70’ler arasında oranlar 

verilmektedir (210-213). Bizim serimizde bu oran %39,8’dir. Çoğu çalışmada 

insidental tümörlerin, semptomatik olanlardan anlamlı şekilde daha iyi yaşam 

beklentisine sahip olduğu gösterilmiştir. 5 yıllık yaşam için insidental tümörlerde 

%85-90, semptomatik olanlarda %30-60 arası oranlar bildirilmiştir (210,214). Bizim 

serimizde insidental yakalananlarda 5 yıllık yaşam beklentisi %85, semptomatik 

olanlarda ise %69 saptandı ve literatürle uyumluydu. Ayrıca insidental tanı konulan 
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hastalar önemli derecede hastalıksız sağkalım avantajı göstermiştir (p<0,001). Yine 

sistemik semptomlarla başvuran hastalarda genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım 

önemli ölçüde azalmaktaydı (p<0,001). İnsidental tanı alan hastaların evre ve 

Fuhrman grade’lerinin daha düşük olduğu izlendi (p=0,001 ve p=0,005). Semptomlar 

ortaya çıkmadan tanı alan böbrek tümörlerinde yaşam süresinin daha uzun olması ve 

daha erken evrede yakalanması sağlıklı bireylerde tarama yapılması gerekliliğini 

gündeme getirmektedir. Halen böbrek tümörlerinde cost efektif bir tarama yöntemi 

olmamasından dolayı bu konuda daha geniş kapsamlı araştırmalar yapılması 

gerektiği fikrindeyiz. 

 Patolojik evrenin bugün en önemli prognostik faktör olduğu kanıtlanmıştır 

(215). Çalışmamızda yapılan çok değişkenli analizde de evre en önemli prognostik 

faktör olarak bulunmuştur. Günümüzde bu amaçla en sık AJCC 2009 TNM evreleme 

sistemi kullanılmaktadır. TNM sınıflamasına göre evre 1’den 4’e kadar 5 yıllık 

sağkalım oranları literatürdeki geniş serilerde sırasıyla; %91-100, %74-96, %59-70 

ve %16-32 arasında bildirilmiştir (210,216). Çalışmamızda Evre 1, Evre 2, Evre 3, 

Evre 4 için 3 yıllık genel yaşam beklentisi sırasıyla %96, %90, %62 ve %29 olarak 

bulunmuştur. Aynı zamanda yapılan hastalıksız sağkalım analizinde de tümör 

evresindeki artış hastalıksız sağkalım süresini kısaltmaktaydı ve sonuç istatistiksel 

olarak anlamlıydı (p<0,001). 2009 yılında TNM evrelendirmesinde değişikliğe 

gidilmiştir. T1 evresi için değişiklik yapılmamıştır çünkü 2002 sınıflamasında 

yapılan modifikasyon ile pT1 evresi 4 cm tümör boyutu esas alınarak pT1a ve pT1b 

olarak ikiye ayrılmış idi. Bu değişiklik ile iki alt grup arasında hastalığa özgü 

sağkalım açısından fark olduğu ortaya konularak pT1 hastalar için 1997 TNM’ye 

göre daha yüksek bir belirleyici olması teyit edildi ve ayrıca, bu evredeki olgulara 

cerrahi yaklaşımın (4 cm altında tümör boyutu için parsiyel nefrektomi) 

şekillendirilmesine de katkıda bulunuldu (217). En büyük değişikliklerden birisi 

organa sınırlı tümörler için T2 evresinin 7-10 cm arası T2a ve 10 cm’den büyük 

tümörlerin T2b olarak ikiye ayrılması şeklinde görüldü. Çünkü birçok çalışma 10 

cm’lik sınırın prognostik önem taşıdığını göstermekteydi (99,218). Çalışmamızdaki 

T2 tümörler değerlendirildiğinde T2a için 5 yıllık sağkalım %78 iken T2b tümörlerde 

%65’e düşmekteydi. Aynı şekilde hastalıksız sağkalım için de %75’ten %50’ye 

düştüğü görüldü. 
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 2009 TNM sınıflamasındaki bir diğer revizyon da adrenal bez tutulumunun 

T3a yerine T4 olarak sınıflandırılmasıdır. Han ve arkadaşları 27 adrenal tutulumlu 

187 perirenal yağ tutulumu olan serilerinde adrenal bez tutulumunun daha kötü 

prognoz ile ilişkili olduğunu göstermişlerdir (177). Thompson ve arkadaşları bu 

bulguları doğrulamışlar ve adrenal bez tutulumu olan hastaların doğrudan pT4’e 

dahil edilmesini önermişlerdir (219). Verilerimizdeki adrenal tutulumu olan ve 

perinefritik yağ invazyonu olan hastaları değerlendirdiğimizde her ikisinin de genel 

sağkalıma ve hastalıksız sağkalıma olumsuz etki ettiği görüldü (p<0,001). 

Perinefritik yağ invazyonu için 5 yıllık sağkalım %45, hastalıksız sağkalım %38 iken 

adrenal tutulumu olan hastalara bakıldığında genel sağkalımın %24’e, hastalıksız 

sağkalımın %22’ye kadar düştüğü görüldü ve bulgularımız literatür ile uyumluydu. 

Ayrıca adrenal tutulumlu olgularda tanı anında metastaz görülme olasılığının daha 

yüksek olduğu bulundu (p<0,001). Perinefritik yağ invazyonlu hastalarda böyle bir 

ilişki saptanmadı (p=0,131). Buna göre biz adrenal tutulumun perinefritik yağ 

invazyonuna göre daha kötü seyrettiği düşüncesindeyiz. 2009 TNM sınıflamasındaki 

bu değişikliğin evrenin prognostik değerini arttırdığı söylenebilir. 

 Önceleri venöz tutulumun RHK’da kötü prognostik belirti olduğuna 

inanılırdı. Ancak bugün gösterildi ki, tümör trombüslü birçok hasta agresif cerrahi 

yaklaşımla tedavi edilebilmektedir. Bu çalışmalar tümörün venöz trombüsten başka 

bir yayılımı olmadığı sürece 5 yıllık yaşam şansının %45-69 civarında olduğunu 

göstermiştir (220-222). Bu sebeble 2009 TNM sınıflamasında renal ven invazyonu 

T3a grubuna dahil edilmiştir. Metastaz varlığında ise trombüs varlığı ile yokluğu 

arasında sağkalım açısından bir fark bulunmamaktadır (123,171). Yaptığımız 

analizde renal ven tutulumu olan hastalarda 3 yıllık genel sağkalımın %30 olduğu 

görüldü ancak tanı anında metastatik olan hastalar çıkarıldığında bu oran %50’ye 

yükselmekteydi. Bununla beraber renal ven invazyonu bulunan hastalarda tanı 

anında metastatik olma ve sonradan nüks ya da metastaz gelişme olasılığı daha 

fazlaydı ve istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0,001).  

 2009 TNM sınıflamasında lenf nodu tutulumu 2002’den farklı olarak sadece 

“var” veya “yok” olarak sınıflanmıştır. RHK’da ortalama LN metastazı riski %20 ve 

5 yıllık sağkalım %11-35 arasındadır (173,174). LN tutulumu riski, primer tümörün 

evresi ve boyutu, renal ven tutulumu ve metastaz durumuna bağlıdır (173,175). 
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Klinik olarak lokalize hastalıkta LN tutulumu olma olasılığı %2-9 arasındadır (175). 

Buna karşın metastatik hastalık ve renal ven tutulumunda %45’e kadar çıkmaktadır. 

LN tutulumu olan hastalarda metastatik hastalık bulunma olasılığı 3-4 kat 

artmaktadır (173,176). LN tutulumu olan hastalarda yalnızca metastaz olanlara göre 

beş yıllık sağkalım daha düşüktür (173,176). LN diseksiyonu evreleme açısından 

yararlı iken prognostik değeri tartışmalıdır. EORTC’nin 30881 sayılı lokalize böbrek 

tümöründe yapılan yalnızca radikal nefrektomi ve nefrektomi ile beraber LN 

diseksiyonu grupları arasında prognoz farkı gözlenmemiştir (116). Çalışmamızdaki 

LN tutulum oranı %10,2 olup literatürde bahsedildiği gibi çok kötü prognozla 

seyretmiştir ve 1 yıllık yaşam beklentisi %22 olarak bulunmuştur (p<0,001). Tanı 

anındaki metastatik olgularımızın 3 yıllık yaşam beklentisi %18 olduğu düşünülürse 

lenf nodu tutulumunun çok daha kötü prognozlu olduğu söylenebilir. 

 Sistemik metastazlar RHK için oldukça kötü bir prognostik faktördür. 

Bunlarda 1 yıllık sağkalımın %50’den az, 5 yıllık sağkalımın %5-30 ve 10 yıllık %0-

5 olduğu gösterilmiştir (157,223). Sistemik metastazlı hastalardaki prognostik 

faktörler; performans durumu, metastazların sayı ve yeri, anemi, hiperkalsemi, artmış 

alkalen fosfataz veya laktat dehidogenaz, trombositoz ve sarkomatoid 

diferansiyasyondur (224). Tek sayıda metastaz varlığında sağkalım daha uzundur 

180-182). Ancak bazı yazarlar bu fikre katılmamaktadır (183). 12 ay içinde ortaya 

çıkan metastaz varlığı daha kötü prognoz belirtisi olarak kabul edilmektedir 

(181,182). Tanı anında metastatik hastalarımızın 3 yıllık yaşam beklentisi %18 iken 

sonradan metastaz gelişen hastalarda 5 yıllık yaşam beklentisi %39 idi. Ancak bizim 

vakalarımızdaki metastatik hastalar ortalama 15,4 ay yaşarken, sonradan metastaz ya 

da nüks gelişen hastaların, metastatik hale geldikten sonra ortalama 11,7 ay yaşadığı 

saptandı. Vakalarımızdaki tanı anında metastaz görülen hastaların genel ve 

hastalıksız yaşam beklentisinde anlamlı derecede düşme görüldü. Adrenal tutulum ve 

renal invazyonu ile tanı anında metastatik olma arasında anlamlı ilişki saptandı. 

Adrenal tutulumlu ya da renal ven invazyonu bulunan hastaların tanı anında 

metastatik olabileceğinin akılda tutulması gerektiği görüşündeyiz.  

 RHK için bir diğer önemli prognostik faktör de nükleer derecedir. Nükleer 

çap, morfoloji ve de nükleolusun olup olmamasına göre çeşitli derecelendirme 

sistemleri geliştirilmiştir. Ancak gözlemciler arası yorum farkı nükleer 
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derecelendirmede çok yaygındır ve bu subjektiviteyi ekarte ettirecek ideal bir 

klasifikasyon bulunamamıştır. Bununla birlikte önerilen bütün grade’leme sistemleri 

RHK için prognostik bilgi verebilmektedir. Birçok vakada nükleer grade, klinik evre 

ve diğer prognostik faktörlerle çoklu analizle karşılaştırıldığında bunun tek başına 

önemli bir prognostik faktör olduğu gösterilmiştir (166). Bretheau ve arkadaşlarının 

1995 yılında yaptıkları çalışmada Fuhrman nükleer grade’i ile tümör evresi, 

senkronöz metastazlar, lenf nodu tutulumu, venöz tümör trombüsü, tümör çapı ve 

perinefritik yağ dokusuna invazyon arasında korelasyon bulunmuştur (225). Birçok 

çalışma da bu görüşü desteklemektedir (165,167). Bretheau’nun çalışmasında Grade 

1’den 4’e kadar 5 yıllık sağkalım oranları sırasıyla %76, %72, %51 ve %35’tir. 

Bizim serimizde ise 3 yıllık yaşam beklentisi Grade 1’den 4’e kadar %92, %90, %60, 

%35 olup dereceler arasında anlamlı fark bulunmuştur (p<0,001). Aynı zamanda 

hastalıksız sağkalım oranlarında da grade yükseldikçe anlamlı bir düşüş izlenmiştir 

(p<0,001). Yine Grade arttıkça evrenin yükseldiği, sarkomatoid diferansiyasyon 

gösteren hastaların, lenf nodu tutulumunun, tanı anında veya daha sonra metastaz 

gelişen hastalarda Fuhrman grade’inin daha yüksek olduğu görüldü ve istatistiksel 

olarak da anlamlıydı.  Ara grade’lerdeki farklılıkların ayırt edilmesindeki 

zorluklardan dolayı esas farkın Low Grade (Grade 1 ve Grade 2) ve High Grade 

(Grade 3 ve Grade 4) arasında olduğu düşünülmüştür. Buna dayanarak bazı 

çalışmalar Grade’in 3 dereceli sistemle veya 2 dereceli sistemle değiştirilmesini 

tavsiye etmektedir (165,167).  Hatta Lang’in yaptığı bir çalışmada bu gruplamanın 

patologlar arası görüş farklılığını gidererek daha anlamlı bir prognostik faktör 

olacağı iddia edilmektedir (165). Bizim de yaptığımız 2’li ve 3’lü gruplamada da 

genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım bakımından anlamlı fark mevcuttu (p<0,001). 

Aynı zamanda çok değişkenli analizde Fuhrman grade’inin bağımsız prognostik 

faktör olduğu tespit edildi. Uygulama kolaylığı ve gözlemciler arasındaki fikir 

ayrılıklarını azaltabileceğinden dolayı 2’li veya 3’lü derecelendirmenin daha iyi 

olabileceği kanısındayız. 

 Histolojik alt tiplere baktığımızda, literatürde %80’ler civarındaki oranla en 

sık görülen tip olan şeffaf hücreli RHK (36), bizim serimizin %76,9’unu 

oluşturmaktadır. Literatürde %10-15’ler civarında görülen papiller tip %7,5 ve %3-

5’ler civarında görülen kromofob tip %5,9 oranda saptanmıştır. Papiller böbrek 
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hücreli karsinom ikinci sıklıkta görülen tip (% 10-15) olup rezeke edildiginde berrak 

hücreli karsinoma kıyasla daha iyi seyre sahiptir (42). Kromofob hücreli karsinom, 

böbrek hücreli karsinom ve diger alt tiplere kıyasla daha iyi seyre sahiptir. Kromofob 

hücreli karsinomun, en iyi klinik seyir gösteren tip oldugunu belirten çalışmalar 

vardır (160). Bizim serimizde de en iyi sağkalıma sahip tip kromofob hücreli tip olup 

ikinci sırada papiller tip bulunmaktadır. En kötü prognoza sahip tip ise sınıflanmamış 

tiptir. Ancak sağkalım analizinde tümör tipleri ile sağkalım arasında anlamlı fark 

bulunmamıştır (p=0,114). 

 Sarkomatoid varyant RHK olgularının yaklaşık %1-5’inde görülmektedir. 

RHK tipinden bağımsız olarak kötü prognoz göstergesidir (166,184). Çalışmamızda 

sarkomatoid varyant %6 oranında görülmüştür. Yapılan sağkalım analizinde ve 

hastalıksız sağkalım analizinde prognozu ileri derecede olumsuz etkilediği ve 1 yıllık 

yaşam beklentisinin %37,5 olduğu görüldü (p<0,001). Buna göre hastaların patoloji 

raporlarında mutlaka sarkomatoid varyant görülüp görülmediğinin belirtilmesi 

gerektiği düşüncesindeyiz. 

 1970’li yıllarda; koagulatif tümör nekrozu, böbrek hücreli karsinomun agresif 

davranışının bir belirteci olarak tanımlanmıştır. Literatürde; tümör nekrozu varlığının 

bağımsız prognostik belirteç olduğuna işaret eden çalışmalar mevcuttur. 2005 yılında 

Sengupta ve arkadaşlarının 3009 olgu üzerinde yaptıkları araştırmada, koagulatif 

tümör nekrozunun RHK seyri açısından önemli bir belirteç olduğu ifade edilmiştir 

(226). Ayrıca; tümör nekrozu varlığında olguların ölüm riskinin arttıgı ifade 

edilmektedir. Çalışmamızda; 20 tümörde nekroz görüldü ve nekroz varlığı hastalıksız 

ve genel sağkalımda azalmaya yol açmasına rağmen, ancak istatistiksel olarak 

anlamlı fark görülmedi. Bunun nekroz görülen hasta sayısının azlığına bağlı 

olabileceği düşünüldü ve daha geniş serilerde araştırılması gerektiği fikri oluştu. 

 Uzzo ve arkadaşları RHK’da toplayıcı sistem invazyonunun T1-2 tümörler 

için kötü prognoz göstergesi olduğunu, T3 ve üzeri tümörlerde prognostik anlamı 

olmadığını göstermişlerdir (187). Palapattu ve arkadaşları ise özellikle T1 tümörlerde 

daha belirgin olarak, toplayıcı sistem invazyonunu bağımsız kötü prognostik faktör 

olarak bildirmişlerdir (188). Bizim çalışmamızın sonucunda toplayıcı sistem 

invazyonunun bulunması genel sağ kalımda azalmaya yol açmaktaydı ancak 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p= 0.072). Bunun nedeni olarak hasta 
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sayımızın yeterli olmaması nedeniyle hastaların erken evre ve ileri evre olarak 

sınıflandırılmadan sağkalım analizi yapıldığı için olabileceğini düşünüyoruz. 

Toplayıcı sistem invazyonunun hastalıksız sağkalım üzerine olan etkisi ise literatürle 

uyumlu olarak anlamlı bulundu (p=0.016). Ayrıca sonradan lokal nüks ya da 

metastaz görülen hastalarla toplayıcı sistem invazyonunun ilişkisinin olmadığı 

görüldü (p=0,312). 

 Tanı anındaki trombositozun kötü prognostik faktör olduğu hatta bağımsız bir 

prognostik faktör olduğu birçok çalışmada gösterilmiştir. Çalışmalarda genellikle 

350.000 ile 450.000/UL arasında değerler kullanılmıştır(13,227,228). Seda ve 

arkadaşlarının 2011 yılında 139 hasta ile yaptıkları bir çalışmada trombositozun kötü 

prognozla ilişkili olduğu gösterilmiştir (228). Yine aynı çalışmada hemotokrit 

değerlerinin yüksek olmasının daha iyi sağkalıma işaret ettiği gösterilmiştir.  

Çalışmamızda trombositozun genel sağkalımı ve hastalıksız sağkalımı olumsuz 

etkilediği ve istatistiksel olarak anlamlı olduğu bulundu. Ayrıca trombosit sayısı 

400.000/UL’ün üstünde olan hastaların Fuhrman grade’i ve evresinin daha yüksek 

olduğu görüldü. Aynı zamanda hemoglobin değeri tanı anında 10 g/dl’nin altında 

olduğunda genel ve hastalıksız sağkalım azalmaktaydı. Ancak kesin bir sonuca 

varabilmek için daha çok hasta grubunun olduğu çalışmalara ihtiyaç olabileceği 

düşünüldü. 

 Anemi, yüksek alkalen fosfataz düzeyi ya da sedimantasyon düzeyleri de kötü 

prognoz habercisidir (41,229). Eritrosit sedimantasyon hızının (ESH) prognostik ve 

prediktif bir belirleyici olarak kullanılabileceği Ljunberg tarafından belirtilmiştir 

(230). ESH berrak hücreli karsinom olgularının %50’lik kısmında yükselirken, 

papiller hücreli karsinom olgularının %30’luk kısmında yükselmektedir (46). ESH 

metastatik hastalıkta %75 artarken, metastatik olmayan hastalıkta %47 artmaktadır 

(231). Yaptığımız sağkalım analizinde sedimantasyon değeri 20 mm/saat’in üzerinde 

olanlarda genel ve hastalıksız sağkalım oranlarında belirgin azalma saptandı. Yine 

sedimantasyon hızı 20 mm/saat’in üzerindeki hastaların daha yüksek Fuhrman 

grade’i ve evrede oldukları görüldü ve istatistiksel anlamlı farklılık mevcuttu. 

 Ferritin vücutta demirin depo formudur. Kırkalı tarafından yapılan bir 

çalışmada ferritin düzeyinin renal vende periferal kana göre ve böbrek tümörü 

hücrelerinde normal hücrelere göre anlamlı yüksek olduğu saptanmıştır (232). İlk kez 
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1982’de Mufti tarafından RHK’da yüksek düzeyde olduğu ve nefrektomi sonrasında 

düzeyinin düştüğü belirtilmiştir (233). Yapılan çalışmalarda düşük ve yüksek 

dereceli tümörler arasında ferritin düzeyi açısından anlamlı fark saptanmamış 

olmasına karşın, tümör hacmi ile pozitif korelasyon saptanmıştır (234). Kırkalı, renal 

ven kanında yüksek ferritin düzeyinin tümör boyutu ve hacmi ile ilişkili olduğunu ve 

metastatik ya da lokal ileri hastalıkta, lokal hastalığa göre periferal ven kanında daha 

yüksek ferritin düzeyinin olduğunu belirtmiştir (235). Aynı zamanda Ljunberg ve 

ark. çalışmalarında evre III ve evre IV’deki böbrek hücreli kanserlerde serum ferritin 

seviyelerini diğer evrelere göre daha yüksek bulmuşlardır (155). Benzer bir 

çalışmada da Miyata ve ark. serum ferritin düzeylerinin prognoz tayininde önemli ve 

bağımsız bir prognostik faktör olduğunu savunmuşlardır (236). Yaptığımız tek 

değişkenli analizde serum ferritin düzeyi normal olanlarda daha yüksek genel ve 

hastalıksız sağkalım olduğu görüldü ancak evre ve Fuhrman grade’i ilişki 

saptanmadı. Buna rağmen tanı anında metastatik hastalarda ferritin düzeyinin 400 

ng/ml’nin üzerinde olabileceği tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamlıydı 

(p=0,032). 

 Alkalen fosfataz düzeyini yükselten osteoporoz, karaciğer hastalıkları gibi 

birçok neden vardır ancak, böbrek tümörlü bir hastada kanda alkalen fosfataz kemik 

ağrısı ile birlikte eğer ameliyat öncesi yüksekse kemik ya da karaciğer metastazına 

işaret eder. İzlemdeki bir hastada ameliyat sonrasında anormal alkalen fosfataz 

düzeyleri saptanırsa, rezidüel tümör veya uzak metastaz varlığını düşündürür 

(150,237). Çalışmamızda tanı anında alkalen fosfataz yüksekliği saptanan hastalarda 

genel sağkalımın ve hastalıksız sağkalımın önemli oranda azaldığı saptandı ve 

yüksek alkalen fosfataz düzeyinin yüksek evre ile ilişkili olduğu görüldü. Yine ALP 

düzeyi ile tanı anında metastatik hastalık bulunma olasılığının arttığı görüldü 

(p=0,038). Tümörün Fuhrman grade’i ile ALP arasında ilişki saptanmadı. 

 Son dönemlerde yapılan çalışmalarda sistemik inflamasyonun kanser 

gelişiminde ve progresyonunda rol alabildiğine dair bulgular mevcuttur (238). 

Sistemik immün yanıtı belirleyen CRP, fibrinojen, ferritin, albumin, transferin gibi 

akut faz reaktanlarının veya nötrofil ve lenfosit gibi periferik kandaki lökosit 

komponentlerinin konsantrasyonudur. Metastatik RHK’da nötrofili ve 

lenfositopeninin kötü prognozla ilişkili olduğu gösterilmiştir (239,240). Bununla 
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beraber lokalize RHK’da periferik kandaki komponentlerin prognostik değeri tam 

olarak anlaşılamamıştır. Preoperatif artmış NLR düzeyinin kötü sağkalımla seyrettiği 

hepatosellüler kanser, over kanseri, non-small akciğer kanseri ve mide kanseri gibi 

çeşitli kanser tiplerinde gösterilmiştir (241-245). Yine 2010 yılında Ohno ve 

arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada preoperatif NLR’nin metastatik olmayan 

RHK’da bağımsız bir prognostik faktör olduğu gösterilmiştir (246). Bizim serimizde 

de artmış preoperatif NLR düzeyi azalmış sağkalımla seyretmekteydi ve istatistiksel 

olarak anlamlıydı. Ancak bağımsız prognostik faktör olarak bulunmadı. Bunun 

sebebinin hastaların metastatik ve non-metastatik olarak sınıflanmadığından 

kaynaklanabileceği düşünüldü. Fakat yapılan ikili analizde de evre ile NLR düzeyi 

arasında fark saptanmadı (p=0,126). 

 Unutulmamalıdır ki kanda çalışılan sedimantasyon, ferritin, alkalen fosfataz, 

trombosit, hemoglobin, nötrofil, lenfosit gibi parametreler birçok faktörden 

etkilenebilirler ve RHK ‘a özgü değillerdir. Her ne kadar bizim çalışmamızda ve 

yapılan diğer çalışmalarda olduğu gibi genel sağkalıma ve hastalıksız sağkalıma etki 

edebileceği gösterilse de tek başına ve hastalığın evresinden bağımsız olarak 

prognostik değer taşıyabileceği konusunda şüpheler devam etmektedir. 

 İnsidental ve özellikle erken evrede tanı koyulan hastalarda yaşam süresinin 

uzamasıyla birlikte RHK hastalarında ikincil malignitelerin eşlik edebileceği 

görülmüştür. Hatta Rabbani ve arkadaşlarının 2000 yılında yaptığı bir çalışmada 

özellikle papiller tip RHK’da prostat ve mesane kanseri görülme riskinin arttığı 

gösterilmiştir (247). Beisland ve arkadaşlarının 1475 hastada yaptıkları çalışmada ise 

en sık görülen ikincil tümörler prostat, mesane, akciğer, meme ve kolon olarak 

belirtilmiştir (248). Bizim serimizde de en sık akciğer olmak üzere prostat, mesane, 

meme ve kolon en sık görülen ikincil malignitelerdi ve literatürle benzerdi. Ancak 

hasta sayısı bu antiteyi değerlendirmek için yeterli olmadığı için istatistiki analiz 

yapılmadı. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

 Hastalığın devamlılığı yönünden yüksek risk grubuna dahil olan olguları 

belirlemek kanser tedavisi ve izleminde son derece önemlidir. Bu nedenle; hastaların 

klinik ve patolojik evrelemeleri yapılması, prognostik faktörlerin değerlendirilmesi 

ve cerrahi sonrası tedaviye yönlendirilmeleri kritik öneme sahiptir. Bu nedenle; 

yineleyen veya kaybedilen olgulardaki histopatolojik bulguları geriye dönük olarak 

değerlendirerek hastalığın prognozuna ilişkin ipuçlarını gözden geçirdik. Ayrıca 

RHK nedeniyle kliniğimizde cerrahi girişim yapılan 186 hastanın verileri incelenerek 

kendi serimizde sağkalımı etkileyen faktörlerin neler olduğunu ve literatürle 

uyumunu retrospektif olarak araştırdık. 

 

Sonuçlar : 

1. Patoloji sonucu RHK olarak rapor edilen toplam 186 hastanın verileri 

değerlendirildiğinde hastaların, 106’sı erkek (%57), 80’i kadındı (%43). Erkek/Kadın 

oranı (106/80) 1.32, yaş ortalaması 56,6 (23-82) olarak hesaplandı. 

2. 102 hastanın tümörünün sağda (%54,8), 84 hastanın tümörünün ise solda (%45,2) 

olduğu görüldü. Radyolojik olarak ölçülen ortalama tümör çapı 7,3 cm (1,5-19)  iken 

patolojik tümör boyutu ortalama 7,1 cm (1,5-18) idi. 

3. 186 hastanın ortalama takip süresi 47,1 (1-184) ay olup izlem sonunda 40 hastanın 

(%21,5) tümör nedeniyle kaybedildiği görüldü. Tanı anında 25 hastada (%13,4) 

metastatik hastalık mevcutken, 21 hastada (%11,2) sonradan metastaz geliştiği 

görüldü. 

4. İnsidental tanı konulan hastalar, başvuruda semptomatik olan hastalara göre 

sağkalım avantajı göstermiştir (p=0,005), sistemik semptomlar nedeniyle tanı 

konulan hastalarda hastalıksız yaşam beklentisinde önemli derecede azalma tespit 

edilmiştir (p<0,001). İnsidental tanı alan hastaların evre ve Fuhrman grade’lerinin 

daha düşük olduğu görüldü (p değerleri 0,001 ve 0,005). 

5. Sistemik semptomu olan hastalarda sağkalımda belirgin azalma görülmektedir 

(p<0,001), aynı şekilde hastalıksız sağkalımda da önemli derecede azalma tespit 

edilmiştir (p<0,001) 
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6.  TNM evre gruplandırmasına göre Evre 1, Evre 2, Evre 3, Evre 4 hastalardaki 3 

yıllık yaşam beklentisi sırasıyla %96, %90, %62, %29 olarak bulunmuştur ve bu fark 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,001), 3 yıllık hastalıksız yaşam beklentisi Evre 1, 

Evre 2, Evre 3, Evre 4 için sırasıyla %92, %83, %64, %11 olarak bulundu ve 

istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0,001). Evre’nin bağımsız prognostik faktör olduğu 

tespit edildi. 

7. Perinefritik yağ invazyonunun hastalıksız ve genel sağkalıma olumsuz etki ettiği 

görüldü (p<0,001). 

8. Adrenal tutulumun genel ve hastalıksız sağkalım üzerine kötü prognostik faktör 

olduğu görüldü (p<0,001). 

9. Renal ven invazyonu tespit edilen hastalarda sağkalımın önemli derecede azaldığı 

görüldü (p<0,001). 

10. Fuhrman grade’i arttıkça sağkalımın azaldığı saptandı (p<0,001). 

11. RHK tipleri arasında sağkalım açısından anlamlı fark saptanmadı (p=0,114). 

12. Tümörde sarkomatoid diferansiyasyon görülmesinin genel ve hastalıksız 

sağkalımı azalttığı saptandı (p<0,001). 

13. Lenf nodu pozitifliğinin çok kötü prognozla seyrettiği görüldü (p<0,001). 

14. 2009 TNM sınıflaması T evrelerine göre T1a, T1b, T2a, T2b, T3a, T3b, T4 için 5 

yıllık yaşam beklentisi sırasıyla %95, %90, %78, %65, %55, %0, %18 olarak 

bulundu ve fark istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,001), 5 yıllık hastalıksız yaşam 

beklentisi ise sırasıyla %94, %84, %75, %50, %49, %0, %16 idi (p<0,001). 

15. Toplayıcı sistem invazyonunun varlığı genel sağkalımı etkilemezken hastalıksız 

sağkalımı azalttığı belirlendi (p=0,016). 

16. Tanı anında ALP değerinin 270 U/L’nin üzerinde olmasının sağkalımı azalttığı 

saptandı (p<0,001). 

17. Tanı anında hemoglobin düzeyinin 10 g/dl düşük olması kötü prognoz açısından 

sınırda anlamlı bulundu (p=0,048). 

18. Tanı anında trombosit sayısının 400.000/ul’den yüksek olmasının yaşam 

beklentisini azalttığı saptandı (p<0,001). 

19. Tanı anında sedimantasyon düzeyinin 20 mm/saat’ten yüksek olmasının 

sağkalımı azalttığı belirlendi (p<0,001). 
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20. Ferritin düzeyinin sağkalıma etkisine bakıldığında ferritin düzeyi tanı anında 400 

ng/ml’nin üzerinde ise yaşam beklentisinin azaldığı belirlendi (p<0,001). 

21. Kandaki nötrofil sayısının, lenfosit sayısına bölünmesiyle elde edilen 

nötrofil/lenfosit oranı (NLR), NLR <3 (Grup 1) ve NLR >3 (Grup 2) olarak iki gruba 

ayrıldığında, Grup 1’deki hastaların sağkalım avantajı gösterdiği bulundu (p=0,007). 

22. 186 hastanın takipleri sırasında 25 hastada (%13,4) ikincil primer tümör tespit 

edildi. En sık görülen akciğer kanseri idi. 

 

Öneriler : 

Renal hücreli karsinomla ilgili son yıllarda önemli gelişmeler kaydedilmiş, tümörün 

ailesel özelliği, genetik kökeni ve hücresel özellikleri ile ilgili birçok bilinmeyen 

açığa çıkarılmış ve hastalık lokalize iken yapılan organ koruyucu cerrahi ile tümörün 

tedavisi yapılarak uzun sağkalım sürelerine ulaşılmıştır. Tüm bunlara rağmen renal 

hücreli karsinom hala davranışı önceden kestirilemeyen, özellikle ileri evrede yüksek 

mortalite oranlarına sahip kanserlerden biri olmaya devam etmektedir. Hasta 

sayısının artması, tümör davranışını daha iyi öngören histolojik tiplerin tanımlanması 

ve etkin moleküler tümör belirleyicilerinin bulunması ile hastalığın prognozuna 

yönelik çok daha net veriler elde etmek mümkün olabilecektir. 
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