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ABSTRACT
Introduction: Collecting duct carcinoma is a rare neoplasm of the kidney. It is highly aggressive and life
expectancy of patients is usually very poor. For the majority of patients, surgical treatment will not result in
cure. Herein, two cases are presented and the literature is reviewed.
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OZET

Bobregin toplayici kanal kanseri distal toplayici kanallarinin ender goriilen bir timoridiir. Bu timér ¢ok koti
seyirlidir ve hastalarin yasam siiresi uzun degildir. Hastalarin ¢ogunda tek basina cerrahi tedavi ile kiir saglanamaz.
Burada, iki yeni olgu sunulmakta ve literatiir bilgileri gézden gegirilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Toplayici kanal kanseri, bobrek, nefrektomi

GIRIS

Toplayici kanal kanseri (TKK) bobregin epi-
telyal tiimorlerinin %1’inden daha az bir kismini
olusturur'. Bu tiimériin bobrek tiibiiler epitelin en
koti seyirli tiimori oldugu kabul edilmektedir. Ta-
n1 konuldugu zaman hastalarin %35-40’inda uzak
metastaz vardir. Hastalarin 2/3’ 2 yil igerisinde
kaybedilmektedir’. Bugiine kadar literatiirde 100’
den fazla olgu bildirilmistir. Bobrek hiicreli kanser
(BHK) genellikle proksimal tiibiiliin epitelyal hiic-
relerinden geligir. TKK ise distal toplayici kanal-
dan orjinini alir’. Ortalama goriilme yas1 55 olup,
erkeklerde kadinlara oranla iki kat daha fazla gorii-
lir’. Tiimoér medulladan koken almasina ragmen
hemen hemen tiim olgularda kortikal yayilim mev-
cuttur®. Toplayict kanal kanserli hastalarm belirti-
leri ile BHK’li hastalarin semptomlar1 birbirine
benzer 6zellik gostermektedir ancak TKK’de tant
konuldugunda hastalik ¢ogu zaman metastatiktir.
Metastatik hastaligin tedavisinde kabul edilen or-
tak bir tedavi protokolii yoktur. Bu konu ile ilgili
medikal onkolog ve iirologlarin az sayida klinik
caligmalar1 bulunmaktadir. Biz, olduk¢a nadir go-
riilen bu hastaligi sunmus oldugumuz iki olgu ile
literatiirler esliginde gézden gegirmeyi, takip ve te-
davi yontemlerini tartismay1 amacladik.

OLGU 1:
Ellibes yasindaki erkek hasta klinigimize 4
aydir devam eden sol bogiir agrisi, bulant1 ve kus-

ma yakinmalari ile bagvurdu. Fizik muayenede sol
lomber bélgede bobrek lojuna uyan alanda derin
palpasyonla saptanabilen diizgiin konturlu, agrisiz
yaklasik 10x5 cm boyutlarinda kitle saptandi. Kilo
kayb1 ve hematiiri oykiisii tarif etmeyen hastanin
yapilan kan ve idrar tetkikleri dogal idi. Abdomi-
nal spiral bilgisayarli tomografide (BT) sol bdbre-
gin orta kesimini tutan, intravendz kontrast madde
enjeksiyonu sonrasi septasyonlarinin kontrast tutu-
lumu gosterdigi yaklasik 8.5 cm capa ulasan hete-
rojen dansitede kitle saptandi (Resim 1). Sol paraa-
ortik alanda en bilyligli 10 mm c¢apinda birkag¢ adet
lenf nodu saptandi. Toraks BT ve kemik sintigrafi-
si tetkikinde metastaz lehine bir bulgu yoktu. Has-
taya sol radikal nefrektomi uygulandi. Operasyon-
da bobregin gevre dokulara ileri derecede yapisik
oldugu gozlendi. Hiler ve paraaortik lenf nodlari
¢ikarildi. Bobrek, ven tiimorii tarafindan invaze
goriiniimde idi ve vena kava ile birlestigi yerden
eksize edildi.

Yapilan makroskobik incelemede; 16x10x8
cm boyutlarinda nefrektomi materyali kesit yiizii-
niin medullasinda 9x9x8 cm boyutlarinda sari-be-
yaz renkte tiimoral lezyon izlendi (Resim 2). Tii-
mdriin yer yer kortekse ilerledigi goriildii. Histopa-
tolojik incelemede desmoplastik stromada, tiibiiler
ve tiibulopapiller yapilar olusturan, eozinofilik si-
toplazmali, iri hiperkromatik nukleuslu, belirgin
nukleoluslu atipik epitelyal hiicrelerin olusturdugu
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malin neoplastik yap1 izlendi (Resim 3). Tiimorde
genis nekroz alanlari, belirgin pleomorfizm ve pe-
rindral invazyon saptandi. Tiimor bobrek kapsiilii-
ne mikroskobik yakilik gostermesine ragmen,
kapsiilde ve perirenal yag dokusunda tiimor yoktu.
Bobrek veninde tiimdr invazyonu mevcuttu. Hiler
ve paraaortik lenf nodlarinda karsinom metastazi
saptandi ve bu nodlarda kapsiil ve kapsiil dis1 tii-
mor invazyonu goriildii. Bobrek {istii bezinde tii-
mor yayilimi yoktu. Hasta, patolojik olarak
pT4N1M0 kabul edildi.

rojen dansitede malin kitle

| el Sl :'1':I||"I"|I" i |
54 55 56 57 58 50 60 €1 62 63

Resim 2. Birinci olgunun nefrektomi materyalinde, medullada
lokalize (ok) ve kortekse yayilim gosteren sari-beyaz renkte tii-
moral lezyon

Ameliyat sonrasi donemde haftada 3 giin 5
milyon U/m? interferon-a. tedavisi verildi. Bununla
beraber 1 ay boyunca sol paraaortik sahaya 4400
cGy (200 cGy/giin) radyoterapi (RT) uygulandu.
Interferon tedavisine devam edilirken ameliyat
sonrasi 3. ayda kontrol tetkiklerde paraaortik bolge
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ile beraber sol supraklavikiiler, mediastinel ve sag
retrokrural bolgede metastatik lenf nodlar1 oldugu
goriildi. Ayrica karaciger sag lobunda 2,5 cm ¢a-
pinda hipodens alan ile beraber sol bobrek lojunda
23x18 mm boyutunda ve sol iliak-paravertebral
bolgede kemik destriikksiyonu yapan 30x18 mm
boyutunda kitleler oldugu saptandi. Bunun {izerine
hastamiza intereferon-o ile beraber interleukin-2
(haftada 3 giin 7,5 milyon U/m?) ve 5-Flourourasil
(1000 mg/m?) kombine kemoterapi tedavisine bas-
landi. Buna ragmen hastanin ameliyat sonrasi 9.
ayda yapilan kontrol BT tetkiklerinde metastatik
kitlelerde kiiclilme olmadigi ve lomber ve sakral
vertebralarda yeni metastatik odaklar oldugu sap-
tandi. Lumbosakral bolgedeki metastatik kitlelere
palyatif RT uygulandi. Radyoterapi sonrasi hasta-
ya Methotraksat, Vinblastin, Adriamisin ve Cispla-
tinden olusan MVAC kemoterapisi planlandi, teda-
viyi kabul etmeyen hasta ameliyat sonras: 10. ayda
kaybedildi.

Resim 3. Birinci olguda tiibiiler yapilar olusturan timor hiicre-
leri ve arada korunmus glomeriiller (ok) (H&EX200).

OLGU 2:

Altmisii¢ yasinda erkek hasta, sol bogiir agrist
sikayeti ile klinigimize bagvurdu. Son {i¢ ayda 10
kilo kaybeden ve hematiiri dykiisii olmayan hasta-
nin son zamanlarda bogiir agrisi ile beraber halsiz-
lik, istahsizlik yakinmalar1 oldugu 6grenildi. Fizik
muayenede sol kostovertebral ag1 hassasiyeti oldu-
gu, laboratuvar incelemesinde O6nemli bir 6zellik
olmadig1 goriildii. Abdominal BT tetkikinde sol
bobrek iist poliinden baslayip bobrek iistii loju ici-
ne alan, ¢evre dokulara yayilim gosteren intrave-
n6z kontrast madde enjeksiyonu sonrasi heterojen
tutulum gosteren lobiile konturlu 7x5 cm boyutla-

281



TURUNC T., BOLAT F., EGILMEZ T., GUVEL S., OZKARDES H.

rinda yumusak doku kitlesi ve sol perihiler bolgede
en bilyiigii 2 cm ¢apa ulasan ¢ok sayida lenf nodu
vardi. Ayrica karaciger sag lob posteriyor ve medi-
al segmentlerinde ve sag akciger iist lob apikal
segmentinde paramediastinal metastatik lenf nod-
lar1 mevcuttu. Kemik sintigrafisi dogal idi. Metas-
tatik bobrek kitlesi tanisiyla kombine kemoterapi
planlandi. Kemoterapi 6ncesi salvage nefrektomi
yapilmasi diigliniildii. Operasyonda sol bobregin
iist polde dalaga, ortada kolon ve ince bagirsaklara
fikse oldugu goriildii. Nefrektomi uygulanamadi,
kitleden ve omentumdan biyopsi alindi. Hasta, pa-
tolojik olarak pT,N,M; kabul edildi. Histopatolojik
incelemede infiltratif gelisim paterni gosteren tek
tek, kiigiik glandiiler veya gruplar halinde, atipik
epitelyal hiicrelerin olusturdugu malin neoplastik
yapi izlendi (Resim 4). Olgu, ameliyat sonrasi 1.
ayda kaybedildi.

Resim 4. Immunohistokimyasal olarak yiiksek molekiil agirlikli
sitokeratin ile (CK 34BE12) tiimdr hiicrelerinde pozitif boyanan
tiimor hiicreleri (IHCX200).

Her iki tiimoriin immunohistokimyasal ince-
lenmesinde tiimor hiicrelerinin ytliksek molekiil
agirlikl sitokeratin (CK 34BE12) (Resim 4), Ulex
europaeus agglutinin (UEA-1) ve sitokeratin 7
(CK 7) ile pozitif, sitokeratin 20 (CK 20) ile ise
negatif boyandig1 goriildi. Bu morfolojik ve im-
miinohistokimyasal bulgular ile her iki olguya
toplayici kanal kanseri tanisi konuldu.

TARTISMA

“Bellini duct carcinoma” olarak da isimlendi-
rilen toplayict kanal kanseri bobregin ender gorii-
len epitelyal tiimdrleri arasinda olup bu konu ile il-
gili yapilan ¢aligmalarin ¢ogu olgu sunumu seklin-
dedir. Az sayidaki hastay1 kapsayan serilerde has-
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taligin klinik, histopatolojik ve terapotik verileri
karsilastirilmistir™”. Hastaligin goriilme belirtileri
BHK ile aynidir (bogiir agrisi, hematiiri, kilo kay-
b1, anemi, palpable kitle). Timor intraparankimal
gelisir ve siklikla bobrek medullada Bellini’nin
distal kollektor kanallarindan kéken alir'. Radyolo-
jik olarak differansiye TKK nin bobregin diger in-
filtratif timorleri olan lenfoma, metastatik timor,
sarkomatoid kanseri ve kaliksiyel tirotelyal tiimor
ile ksantograniilomatdz piyelonefritten ayirimimnin
yapilmasi zordur.

Toplayici kanal kanseri tanis1 konulmasi igin
tiimoriin mikroskobik 6zelliklerinin ¢ok iyi bilin-
mesi gerekmektedir. Tiimor, genellikle santralde
lokalize olup genis ve diizensiz sinirlara sahiptir,
siklikla bobrek yada hiler yag dokusu ve damarlara
invaze olur®. Histopatolojik incelemede medulla-
dan baglayarak desmoplastik reaksiyon ile kortekse
uzanim gosteren tiibiiler ve tiibulopapiller bitylime
paterni meveuttur'>*. immunohistokimyasal ince-
lemede bu tiimérlerde CK 34BE12, UEA-1, ve
CK7 pozitiftir. CK20 negatif boyani®. Vimentin
genellikle negatif yada zayif pozitiftir. Bu immi-
nohistokimyasal profil toplayici kanal kanserini
klasik bobrek hiicreli kanserinden ve iirotelyal kan-
serden ayiriminda 6nemlidir. Bobrek hiicreli kan-
serde UEA-1 ile pozitif boyanma goriilmez ve ge-
nellikle CK7 negatiftir'.

Toplayict kanal kanseri ¢ok agresif seyirli bir
tiimor olup cerrahi tedavi tek basina yeterli degil-
dir. Cerrahi tedaviye ek olarak uygulanacak stan-
dart bir tedavi sekli yoktur. Toplayici kanal kanseri
ve irotelyal kanserin histolojik ve immiinohisto-
kimyasal benzerligi nedeniyle bazi gruplar Methot-
raksat, Vinblastin, Adriamisin ve Cisplatinden olu-
san MVAC kemoterapisini kullanmiglardir. Bu te-
davi Onerilmistir ama bu hastalik i¢in standart bir
tedavi protokolii degildir’. Baz1 yazarlar TKK te-
davisinde interferon-a. immiinoterapisini kullan-
muslardir®. Fakat ameliyat sonras1 dénemde verilen
interferon-o’nin yararli olmadigi ve bu tedavinin
sagkalima faydali olmadig1 6ne siiren ¢aligmalar da
vardir®'®. Coogan ve arkadaslar1 bir olguda interfe-
ron-a, interleukin-2 ve 5-Flourourasil kombine te-
davisini uygulamis fakat hasta tedaviye cevap ver-
memistir'". Bir baska calismada hastalara Gemcita-
bine ve Cisplatin kemoterapisi uygulanmis ve has-
talar bu tedaviyi MVAC kemoterapisine gore daha
iyi tolere etmis ve bu tedavinin daha etkili bir teda-



vi protokolii oldugu ileri siiriilmiistiir’. Fransa’da
yapilan c¢ok merkezli faz II caligmalarda
(BELLREIN) Gemcitabine ve Cisplatin kemotera-
pisi uygulanmakta olup heniiz sonug¢lanmamistir.
Kemoterapi ve immiinoterapi uygulanan hastalarda
yapilan bu tedavilerin yararlart minimaldir. Radyo-
terapi, lokal tekrarda kullanilir ve basarisi tartisma-
lidr.

Sunulan ilk olguda interferon-o tedavisi uy-
gulanmig ve lokal invazyon saptanmasindan dolay1
radyoterapi de tedaviye eklenmistir. Buna ragmen
ameliyat sonrasi 3. ayda yaygin metastaz saptanan
hastaya kombine tedavi baslanmis, fakat yapilan
kontrol BT tetkiklerde gerileme goriilmemistir.
Ikinci olguda ise tan1 konulduktan sonra bir ay gibi
kisa bir siirede hasta eks olmustur. Ne yazik ki bu
timor gibi sikga gdriinmeyen ve kot seyir gotse-
ren bazi timoérlerde standart bir tedavi bi¢iminin
bulunmamasi bir olumsuzluktur. Bununla beraber
daha ¢ok sayidaki hastay1 iceren ayrintili bulgulara
gereksinim vardir. Bu veriler, hastaligin erken tes-
hisinin kiir sansini1 arttiracak en 6nemli etken oldu-
gunu gostermektedir.
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