OLGU 1:

47 yasinda erkek hasta, ii¢c aydir olan sol yan agrisi, ates ve idrarda kanama sikayetiyle
klinigimize bagvurdu. Son ii¢ aydir dis merkezde idrar yolu enfeksiyonu tedavisi aldigin
belirtiyordu. Hastanin tibbi anamnezinde 30 paket/y1l sigara kullanim1 disinda 6zellik yoktu.
Beden kitle indeksi (BMI):24 hesaplandi. Fizik muayenede batin sol iist kadranda derin
palpasyon ile ele gelen kitle saptandi. Ates 38,5 derece ve solda kostovertebral ac1 hassasiyeti
pozitif gorildii. Yapilan tetkiklerinde BUN:15 mg/dl, Kre:0,7 mg/dl, Albumin:2,6 g/dl,
Glukoz:98 mg/dl, HbA1C: %5.,4, Hb:14,2 gr/dl, WBC:21000 CRP: 11 mg/dl, ALP:62 U/L,
Ca:9,5 mg/dl, LDH:152 U/L goriildii. Tam idrar tahlilinde mikroskobik hematiiri ve piytiri
vardi. Idrar ve kan kiiltiiriinde siprofloksasine duyarli 100000 E.coli iiremesi oldu. Yapilan
kontrastli tiim batin CT ‘de sol bobrek {ist polde, uzun ¢ap1 13 cm Olgiilen, , cidar1 kontrast
tutan ortas1 nekrotik RCC / abse siipheli kitlesel lezyon goriildii (Resim 1). Lezyon, perinefrik
yagli dokuya uzanim gosteriyor ancak renal ven veya dallarina uzanim gostermiyordu.
Hastanin preop cekilen akciger grafisi normal sinirlardaydi, metastaz yoniinde stipheli bulgu
yoktu (Resim 1). Hastaya RCC 6n tanisi ile 10 giinliik 1v siprofloksasin tedavisi sonrasi idrar
ve kan kiiltiirii steril oldugunda laparoskopik radikal nefrektomi (LRN) yapildi. Patoloji
sonucu niikleer grade 3-4 olan, clear cell tip RCC geldi. Tiimdr bobrek kapsiiliinii ve perirenal
yagli dokular1 invaze etmisti. Ancak renal pelviste, {ireter ve renal vende cerrahi sinir temizdi
(pT3a). Tiimorli dokuda yaygin nekroz ve hemoraji vardi. Ayrica ¢ikarilan spesmende sol
adrenal dokusu da mevcuttu ve kanser invazyonu yoktu. Hastaya bu haliyle postop 4. haftada
kontrol planland1 ancak hasta takibe 3 ay boyunca gelmedi. Hasta operasyondan 3 ay
sonrasinda karin agrist ile poliklinige basvurdugunda 14 kilo kaybi1 ve halsizlik sikayetleri
mevcuttu. Yapilan tiim batin CT ‘de sol bobrek lojunda uzun ¢ap1 21 cm olan kitlesel lezyon
saptand1 (Resim 2). Ayrica akcigerde 2 adet metastatik lezyon goriildii (Resim 2). Bu asamada
hastalik artik sistemik kabul edildi, cerrahi diisiiniilmedi ve hasta medikal onkolojiye

yonlendirildi.



Resim 1: Olgu 1, sol bobrek iist polde, uzun ¢api 15 cm 6lgiilen, cidar1 kontrast tutan RCC /
abse siipheli kitlesel lezyon ve hastanin preop ¢ekilen, normal sinirlarda kabul edilen,

metastaz bulgusu olmayan akciger grafisi

Resim 2: Olgu 1, postop 5. ayda cekilen tiim batin CT; sol bobrek lojunda uzun ¢ap1 21 cm
Olciilen cidari heterojen kitlesel lezyon ve postop 5. ayda ¢ekilen akciger grafisi; 2 adet
metastatik lezyon




OLGU 2:

58 yasinda kadin hasta ates ve sag yan agrist ile basvurdugu acil serviste degerlendirildi.
Ozgecmisinde 40 paket/yil sigara kullanimi ve 10 sene dnce sag agik bdbrek tasi ameliyati
mevcuttu. Hastanin detayli anamnezinde son 1 yil igerisinde biri dis merkezde hospitalizasyon
gerektiren 2 adet pyelonefrit atagit mevcuttu. Ek bir sistemik hastaligi yoktu. BMI:27
hesaplandi. Fizik muayenede batin sag iist kadranda derin palpasyonla hassasiyet ve sicaklik
artist mevcuttu. Ayrica yine sag tarafta kostovertebral agi hassasiyeti pozitif goriildi. Ates
38,7 derece idi. Acil serviste yapilan tetkiklerinde BUN:19 mg/dl, Kre:0,8 mg/dl,
Albumin:2,4 g/dl, Glukoz:91 mg/dl, HbAIC: %5,7, Hb:10,2 gr/dl, WBC:19000, CRP: 23
mg/dl, ALP:60 U/L, Ca:9,2 mg/dl, LDH:142 U/L gériildii. Idrar yolu enfeksiyonu tanis1 ile
yatirilan hastanin idrar ve kan kiiltiiriinde ertapenem duyarli 100000 E.coli liremesi vardi.
Yapilan tiim batin BT ‘de sag bobrek boyutlarinda artis, bobrekte, igerisinde hava imajlari ve
dens kalsifiye imajlar bulunan kaliektaziler goriildii. Ayrica yine sag bdbrek alt pol
komsulugunda igerisinde diizensiz sinirli dens kalsifik alanlar bulunan 48x73 mm boyutlu
yumusak doku dansitesinde lezyon goriildii (Resim 3). Hastanin preop ¢ekilen akciger grafisi
normal sinirlardaydi, metastaz yoniinde siipheli bulgu yoktu (Resim 3). On planda bébrek
tiimorii / abse diisiiniildii ve hastaya 10 giinliik iv ertapenem tedavisi sonrasi idrar ve kan
kiiltiirii  steril oldugunda LRN yapildi. Patoloji sonucu glandiiler ve sarkomatoz
differansiasyon alanlar1 gosteren, renal pelvis kaynakli high grade TCC geldi. Ayrica timor
renal kapsiil, perinefrik yagli dokular, renal siniis, gerato fasyasi ve renal vene invazyon
gosteriyordu (pT4). Tiimorli dokuda yaygin nekroz ve hemoraji vardi. Spemenin tiimdrsiiz
kismlarinda ise kronik piyelonefrit gorlintlisii mevcuttu. Hastanin postop 4. haftada cekilen
PET-CT ’sinde sag nefrektomi lojunu tamamen dolduran malign karakterde kontrast tutulumu
olan kitlesel lezyon goriildii. Ayrica hastada karacigerde, her iki iliak kemiklerde, sol akciger
alt lobunda ve sol suprakulavikuler alanda multipl metastatik tutulumlar izlendi (Resim 4). Bu
asamada hastalik artik sistemik kabul edildi, cerrahi diisiiniilmedi ve hasta medikal onkolojiye

yonlendirildi.



Resim 3: Olgu 2, sag bobrek alt pol komsulugunda igerisinde diizensiz siirli dens kalsifik
alanlar bulunan 48x73 mm boyutlu yumusak doku dansitesinde lezyon ve hastanin preop

cekilen, normal sinirlarda kabul edilen, metastaz bulgusu olmayan akciger grafisi

Resim 4: Olgu 2, postop 4. haftada ¢ekilen PET-CT ’de karacigerde, her iki iliak kemiklerde,

sol akciger alt lobunda multipl metastatik tutulumlar




TARTISMA:

Sigara kullanimi, yiiksek kalorili diyet, diabet, obezite ve fiziksel aktivite yetersizligi bobrek
tiimori gelisimi igin birer risk faktorii olarak tanimlanir. Kronik enflamasyon ve irritasyonun
timor gelisimine katkida bulunabildigi ve bobrekte degisik kanser tiplerine neden olabildigi
daha onceki calismalarda gosterilmistir. Wang ve arkadaslariin literatiirde RCC
komplikasyonu olarak PN gelisen diabetik bir hastay1 bildirdikleri bir ¢aligmalar1 mevcuttur.
E. coli ve Klebsiella pneumoniae gibi enterobakter ailesinden mikroorganizmalar bu vakada
izole edilmistir. Yiiksek doku glukoz seviyeleri, kansere bagli immun sistem defekti ve
bozulmus doku perfiizyonu ile malignite zemininde abse formasyonu olusumu c¢ok olasidir.
Uriner sistem enfeksiyonu olan olgularin yaklasik %70-80 ‘inde etiyolojide E.coli oldugu
bilinmektedir. Bizim vakalarimizin her ikisinde de sasirtict olan, hastalarin diabetik
olmamalari, normotansif olmalari ve BMI’lerinin 30 ‘dan kii¢lik olmas1 idi. Her iki hastanin
da hem kan hem de idrar kiiltiirlerinde E.coli liremisti. Ancak her ikisinin de yogun sigara
kullanim anamnezi olmasi dikkat ¢geken 6nemli bir diger nokta idi. Sigara kullanim1 ve bobrek
kanseri arasinda dogrudan iliski oldugu genis meta analiz ¢alismalarinda kanitlanmis bir
gercektir. Ayrica sigara dumanina maruz kalma hikayesi bile bu yonde suglanabilmektedir.
Literatiirde Kantor ve arkadaslarinin ilging bir c¢alismasi yer almaktadir. Mesane kanseri
lizerine yapilan bu genis tabanli ¢calismada mesane enfeksiyonu durumunda sigara ile iliskili
karsinojenlerin idrardan mesane epiteline penetrasyonunun daha kolay olabileceginden
bahsedilmistir. Benzer bir durum olarak sigara igicilerinin idrarindaki karsinojenlerin
bobrekteki enflamasyon zemininde bobrek tiimorii gelisimine de katki sunmalari ¢ok olasidir.
Ayrica lriner sstem enfeksiyonu olan olgularin idrarinda, bir karsinojen prekiirsorii olan
nitrozaminlerin daha yliksek seviyede oldugu bilinmektedir. Sigara ile iliskisi de yiiksek olan

bu nitrozaminlerin RCC gelisiminde rolii oldugu kimi hayvan deneyleri ile de kanitlanmistir.

Onemli bir diger nokta da kronik bébrek tasi hastaligi olanlarda TCC ve RCC gériilme
olasiliginin daha fazla olmasidir. Bobrek tasma bagli non fonksiyone bobrek nedeniyle
nefrektomi yapilan hastalarda tiimor goriilmesi iizerine yapilan ¢aligmalar oldukga sinirhidir.
Literatiirde de belirtildigi lizere nonfonksiyone bobreklerde nefrektomi yapilmadan malign —
benign ayrimi olduk¢a zordur. Yeh ve arkadaslari 2007 yilinda, tas ve kronik enfeksiyona
bagli nonfonksiyone bdbrek nedeniyle nefrektomi yaptiklari 47 hastalik bir c¢alisma
bildirmislerdir. Bu calismada hastalarin sadece % 15 ‘inde preoperatif goriintiilemelerde

timor slipheli odak olmasina karsin, nefrektomi sonrasi hastalarin yaklasik % 51’inin



patolojisinde malignite bulgular1 saptanmistir. Bulardan 17 tanesi TCC, 5 tanesi RCC ve 1
tanesi de epidermoid karsinom olarak raporlanmistir. Benzer bir¢ok calismada da tiriner
sistem enfeksiyonu ve bdbrek timorii olusumu arasindaki iliski arastirilmistir. Kimi
arastirmacilar bu iki parametre arasinda dogrudan bir iligski oldugunu savunurken; kimileri de
dogrudan bir iligki olmadigini belirtmislerdir. McLaughlin ve arkadaslarinin Minnesota’dan
bildirdikleri bir ¢alismalarinda her iki cinsiyet i¢in hastalarin yas, sigara kullanim 6ykiisii ve
BMI ayarlamalar1 yapildiktan sonra kronik bobrek enfeksiyonunun RCC gelisimi agisindan
bir risk faktorii oldugu iddaa edilmistir. Benzer sonuglu bir diger genis vaka serisi olan
calisma da kuzey California’dan bildirilmistir. Diger taraftan bu ¢alismalarin aksine kronik
bobrek enfeksiyonu ve RCC gelisimi arasinda iliski olmadigini savunan genis olgekli
calismalar da vardir. Avustralya’dan bildirilen bir calismada ise kronik bobrek enfeksiyonu ile
RCC arasinda iligki bulunmamasina ragmen, TCC arasinda bir iliski olabilecegi bildirilmistir.
Gortildiigii iizere bu giine kadarki bilgilerimizle bobrekteki karsinogenez iizerinde bakterial
enfeksiyonun etkisi olup olmadig fikri tartismalidir. Ciinkii bu durumun molekiiler tabanlari
heniiz tam olarak aydinlatilabilmis degildir. Bir teoriye gore enfeksiyon durumunda olusan
oksijen radikalleri ve nitrojenin DNA hasar1 olusmasina katki sunabilecegi ifade edilmektedir.
Ayn1 zamanda bakterial enfeksiyon durumunun hiicre proliferasyonu iizerinde etkileri oldugu
da one siiriilmektedir. Bu etkilerin bakterial toksinlerin direkt olarak hiicre i¢in sinyal iletim
yollarim1 etkilemesi ve konak hiicrenin apoptozisinin engellemesi {lizerinden olabilecegi
diisiiniilmektedir. Ilgi cekici olarak, bir ¢alismada iiropatojen olan ¢ok sayida E. Coli alt
tipinin Urettigi cytotoxic necrotizing factor’iin, fare fibroblastlarinda cyclooxygenase-2 enzim
seviyelerini arttirdig1 gosterilmistir. Cyclooxygenase-2 enzimi, bir¢ok insan kanserinde timor
invazyon yetenegi ile iliskili olan bcl-2 ‘yi overexpresse etmesi ve hiicre apoptozisini
baskilamasi ile bilinen ilgi ¢ekici bir enzimdir. Kimi hayvan deneyleri ve klinik ¢aligmalarda
bu enzimin RCC gelisiminde rolii oldugu gosterilmistir. Bizim bu ¢aligmada sundugumuz 2
numarali olgumuzda kronik tas hastaligi anamnezi vardi. Ayrica her iki olguda gordiigiimiiz
kronik piyelonefrit durumu ve kiiltiirde saptanan E.coli mikroorganizmasi da 6nemli bir diger
noktaydi. Bu asamada primer malignite zemininde mi abse formasyonunun gelistigi; yoksa
kronik tas hastaligi ve enfeksiyon durumunun mu kanser gelisimine zemin hazirladig

tartismaya agik bir konudur.

Bobrek tiimorlerinde metastaz, genellikle hematojen ve lenfojen sekilde olur. Tipik olarak
metastazin en sik goriildiigii yerler akciger, kemik, rejional lenf nodlari, karaciger ve beyindir.

Ortalama %25 - 30 hastada tan1 konuldugu anda hastalik metastatiktir. Biz yukarida



anlattigimiz mekanizmalara ek olarak, kronik piyelonefrit ve abse formasyonu sonrasinda
organlardaki dogal bariyerlerin de zarar gormesinden dolay1 metastaz oranlarinin daha yiiksek
olabilecegini diislinliyoruz. Kaldi ki mevcut hastalarimizin anamnezi dikkate alindiginda
karsinogenezin baglama zamani hakkinda tam fikir edinilememekle birlikte gerek mevcut
enfeksiyon kliniginin radyolojik goriintiilemenin niteligini bozmasi gerekse de karsinogenez
sonras1 hizl1 progresyonda rol oynayabilecegi siiphesizdir. Bu durumun sundugumuz her iki

olguda da ileri evre, erken niiks ve metastazlari agiklayabilecegini diisiinmekteyiz.
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