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Oz

Bellini kanal karsinomu bdbregin son derece kétl prognozlu agresif bir
timoridir. Cogu hastada metastaz gelisir. Erken tani ¢cok onemlidir
ve hastanin yasam siresini artirabilir. Kemoterapi, radyoterapi ve
immiinoterapi de dahil olmak tizere cesitli tedavi protokolleri denenmistir.
Bununla birlikte, bu tedaviler ylz gildiren cevap olusturmamaktadir.
Seksen yasindaki kadin hastanin sol bobrek st pol orjinli 96x91x118
mm boyutlarinda kistik kitlesine uyguladigimiz sol radikal nefrektomi
olgumuzu sunmayi amacladik. Patolojisi “toplayici kanal karsinomu”
gelen hastanin lenf nodunda metastazi mevcuttu. Postoperatif 10. giin
hemifasiyal paralizi ile acil servise basvuruldugunda cekilen manyetik
rezonans gorlntiilemede bilateral serebellar hemisferlerde, beyin
sapinda, serebral hemisferde metastatik lezyonlar izlendi. Bellini kanal
karsinomu bobrek tlimorleri arasinda nadir gorilen ve agresif bir timor
turtdir ve disiik sagkalim oranina sahiptir. Tani aninda cogunlukla lokal
ileri yada metastatik olan bu tiimor icin halen kiratif bir tedavi secenegi
glinimdiz literatiiriinde yer almamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Bellini, toplayici kanal karsinomu, bobrek timori

Summary

Bellini duct carcinoma is highly aggressive tumor with poor prognosis.
Metastases develop in most patients. Early diagnosis is very important
and might increase the patient’s life span. Various treatment protocols
including radiotherapy, chemotherapy and immunotherapy have been
adopted. However, these treatments do not create satisfactory results.
We aimed to present an 80-year-old female patient who underwent
left radical nephrectomy due to the presence of a cystic mass with the
dimensions of 96x91x118 mm that was located in the upper pole of the
left kidney. Pathology resulted as “collecting duct carcinoma” with lymph
node metastasis. Metastatic lesions were observed in bilateral cerebellar
hemispheres, cerebral hemispheres and brain stem of the patient on the
magnetic resonance images that were obtained when the patient was
admitted to the emergency service at the postoperative 10th day with
hemifacial paralysis. Bellini duct carcinoma is a rare and aggressive type of
kidney tumor with a low survival rate. A curative treatment option is still
not available in the contemporary literature for this tumor which is mostly
locally advanced or metastatic at the time of diagnosis.
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Giris

Bellini kanal karsinomu (BKK) bodbredin son derece kotu
prognozlu agresif bir timordidur. Bu durum, renal medulla icinde
yer alan bellini toplayici kanallarinin distalinden kaynaklanan
renal hiicreli karsinomun (RHK) nadir goriilen bir cesididir ve
tim renal kitlelerin %2’den azini olusturur (1,2,3,4,5,6,7). ilk
olarak 1976 yilinda Mancilla-Jimenez ve ark. (8) 34 papiller tip
RHK’li olgunun 3’lnde bitisik toplama kanallarinin epitelleri
arasinda atipik hiperplastik degisiklikleri gosterdiler. Fleming ve
Lewi (9) ise 6 BKK olgusu tarifleyerek bunlari RHK'nin alt tipi
olarak tanimak icin 6zglin patolojik tani kriterlerini sundular.
BKK 2013 yilinda ISUP’nin Vancouver siniflandirmasinda bobrek
hicreli kanserler arasinda yer almaktadir (10).

Tim bobrek kanserleri icerisinde BKK en kotii prognoza sahip
olanidir. Cogu hastada metastaz gelisir. Erken tani cok 6nemlidir
ve hastanin yasam siresini artirabili. Organa sinirli kigiik
timord olan hastalarda cerrahi tedavi yapilirsa uzun sagkalim
oranlari verir (11). Olgularin ¢cogu tani aninda metastatiktir.

Kemoterapi, radyoterapi ve imminoterapi de dahil olmak tizere
cesitli tedavi protokolleri kabul edilmistir. Ancak, bu tedavi
secenekleri BKK tanili hastalarda ylz gildiren tedavi yaniti
olusturamamaktadir.

Karin agrisi sikayeti nedeni ile bagvurdugu baska bir hastanenin
dahiliye polikliniginde yapilan tetkikler sirasinda sol renal kitlesi
tespit edilen 80 yasindaki kadin hastaya uyguladigimiz sol
radikal nefrektomi olgusunu sunmayi amacladik.

Olgu Sunumu

Seksen yasinda kadin hastaya karin agrisi sikayeti nedeni ile
basvurdugu dahiliye polikliniginde istenen ultrasonografisinde,
sol bobrek Ust polde yaklasik 10 cm boyutlu kistik kitle tespit
edilmisti. Bunun Uzerine yapilan bilgisayarli tomografisinde
(BT) sol bobrek ust pol orjinli 96x91x118 mm (Resim1)
boyutlarinda kistik kitlesi ve renal hilus ile paraaortik alanda lenf
nodlari saptanmisti. Bu tetkikler ile klinigimize bagvuran hastaya
sol radikal nefrektomi operasyonu planlandi. Sol semiflank
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pozisyonda sol subkostal insizyon ile gerceklestirilen cerrahi 110
dakika surdi. Intraoperatif renal arter ve ven askilandiginda
aralarindaki mesafenin fazla oldugu gorildi (Resim 2). Bébrek
cikartildiktan sonra hiler bolgede arter ve ven arasinda yer alan
ve lenf nodu oldugu dusiindlen kitle de diseke edilerek cikartild.
80 mL kanama ile sonlanan cerrahi sonrasi loja yerlestirilen
dren postoperatif 2. giin cekildi. intraoperatif ve postoperatif
transflizyon ihtiyaci olmayan ve vitalleri normal olan hasta
postoperatif 3. giin taburcu edildi.

Tumor makroskopik olarak (Resim 3) bobrek alt polde
yerlesmis, 11x10x6 cm boyutunda, gri beyaz renkli, diizensiz
sinirh idi. Mikroskopik olarak (Resim 4) bobrek parankim
komsulugunda, daha cok medullada lokalize, ¢cogu nekrotik
goriinimde malign timoérden olusmakta idi. Nekrotik olmayan
alanlarda desmoplastik stroma icerisinde iri nikleuslu, belirgin
nikleolllii ve eozinofilik sitoplazmali hicrelerin olusturdugu
duktus ve tibdl yapilan gorildi. Yapilan immiinhistokimyasal
calisgmalarda timoral hiicreler CK7, CK19, CD15, EMA ve
Vimentin ile pozitif, RHK, mCEA ve CD10 ile negatif boyandi.
Tek bir mikroskopik alanda az miktarda berrak hiicreli RHK odagi
mevcuttu. Lenf nodunda BKK metastazi mevcuttu. Postoperatif
10. giin hemifasiyal paralizi ile acil servise basvuruldugunda
cekilen manyetik rezonans goriintilemesinde (MRG) bilateral
serebellar hemisferlerde, beyin sapinda, serebral hemisferde
yaygin olmak Uzere buyligu sag paryetal lobda 49x30 mm

i

Resim 2. Operasyon aninda renal arter ve venin gorintusu

boyutlarinda, subkortikal-derin beyaz cevher yerlesimli flair
hiperintens lezyonlar izlendi. Bu lezyonlar metastaz lehine
degerlendirildi. T2bN2M1 sonucu ile hasta onkoloji klinigimize
refere edildi. Postoperatif 1. ayda 10x3 Gy, toplamda 30 Gy
total kraniyal radyoterapi yapildi. Radyoterapi sonrasi norolojik
semptomlarinda kismi diizelme oldu. Postoperatif 5. ayda
dismeye ikincil gelisen femur intertorakanterik kirik nedeniyle
ortopedi klinigine yatisi yapilan hastaya parsiyel kalca protezi
operasyonu yapildi.

Tartisma

Bu konu hakkinda son yillarda yayinlanan birka¢c calisma
disinda, sadece izole olgular bildirilmistir (1,2,3,4,5,6,7). BKK
epidemiyolojisi ile ilgili Amerika kaynakli SEER (Surveillance,
Epidemiology and End Results) veritabaninda BKK'nin Afro-
Amerikan (%23) ve erkeklerde (%70) daha sk oldugu
gorilmektedir. Ortalama hasta yasi tani aninda 63 olarak yer
almaktadir. Bu veritabanina goére BKK tani aninda siklikla lokal
ileri evrededir (%33) veya metastatiktir (%28). Berrak huicreli
karsinom ile karsilastinldiginda hastaliga 6zgi sagkalmi cok
daha kisadir ve 1 ile 3 yillik sagkalim sirasiyla %70’le %58'dir
(1). Avrupa (3) ve Japon (5) calismalari da BKK'nin ileri evrede
tani aldigini ve kotli prognoza sahip oldugunu sunmaktadir.
BKK'nin sik gorilen klinik belirtileri; agrisiz gros hematiiri,
lomber ve/veya karin agrisi, bel ve karinda kitle ile yorgunluk,
ates ve kilo kaybidir.

Ayrica, bagvuru aninda ¢cogu BKK hastalar lokorejyonal veya
sistemik hastalik sergiler. En sik metastaz bolgesel lenf diigimleri,
akciger ve kemiklere olur (5).

Bizim olgumuz ortalama tani yasi SEER verilerine gore 63 iken,
80 yasinda ve cinsiyeti agisindan farkhlik gostermektedir.

- B B

Resim 3. Makroskopik patoloji goriintiistinde bobrek alt polde
yerlesmis, 11x10x6 cm boyutunda, gri beyaz renkli, dlizensiz
sinirh kitle

171



Diindar ve Korgal
Bellini Kanal Karsinomu Olgusu

May ve ark. (4) BKK'ye 0zgi mortalite icin prognostik
parametreler bildirdiler. BKK’li 95 hasta (zerinde klinik ve
patolojik verileri analiz ettiler. Su faktorler bagimsiz olarak
hastaliga 6zgii mortaliteyi tahmin etmekte kullanildi: Amerikan
Anestezi Dernegi (ASA) skoru 3-4, 7 cm’den blyik timor
boyutu, evre M1, Fuhrman derecesi 3-4 ve lenfovaskiiler
invazyon.

Risk skorlamasi 0’dan 7’ye puanlar verilmesinin ardindan ¢ok
degiskenli regresyon modeli sonuglari kullanilarak olusturuldu.
Bu parametrelere dayanilarak, hastalar diisiik (0-2 puan), orta
(3 puan) ve yuksek riskli (4-7 puan) gruplara ayrildi. Bu gruplara
gore hastaliga 6zgul sagkalim oranlari sirasiyla %96, %62 ve %8
idi (p<0,001) (4).

Goriintileme incelemeleri (ultrason, BT veya MRG) BKK
teshisinin ana yollarindandir.

Soliter timor, meddller konum, zayif ve heterojen cogalma,
bobrek sints tutulumu, infiltratif blylime, korunmus bobrek
konturlari, kalsifikasyonlar ve kistik komponent BKK olgularinda
en sik olan BT bulgulandir. BT bulgular BKK'ye 6zgu degildir
ve BKK'yi, renal mediiller karsinom, sarkomatoid RHK ve renal
pelvis karsinomu olarak diger RHK alt tiplerinden kolayca
ayirt edilmesine izin vermez (12,13). Bu nedenle tani ayrintili
patolojik incelemeyi gerektirir. Ayrica MR sonuclari da BKK'ye
6zgu degildir. Zhu ve ark. (13) MRG'deki kistik yapilarin timor
lehine degerlendirilmesinin zayif oldugunu, T1 sekansinda
izo intens, T2 sekansinda ise izo veya hipointens oldugunu
gosterdiler.

Cogu BKK hastalari cerrahi (nefrektomi, nefron koruyucu
cerrahi) ile tam almistir. Sadece birka¢ durumda tanisal renal
kitle biyopsileri yapilmistir (1,5,6). Perkiitan bobrek kitlesi
biyopsisi histoloji elde etmek ve metastatik hastalikta tedavinin
en uygun formu se¢cmek icin bir secenektir. BKK tedavisinde
sitorediiktif nefrektominin rolii hakkindaki klinik veriler azdr.
2003 yilinda Mejean ve ark. (14), radyolojik bulgular BKK'yi
distndiruyorsa ilk olarak renal kitle biyopsisi yapiimalidir
sonucuna vardilar; ¢tinki serilerinde 10 hastanin 3’U perioperatif
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Kitlenin
desmoplastik stroma icerisinde iri nikleuslu, belirgin nukleolli
ve eozinofilik sitoplazmali hiicrelerin olusturdugu duktus ve
tabul yapilari

Resim 4. mikroskopik patoloji goriuntisiinde
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donemde kaybedildi (14). Tersine, Abern ve ark. (2) 2012
yihnda SEER veritabanindan 227 BKK olgusunu inceledikleri
calismalarinda; sitoreduktif cerrahi icin secilen hastalarda daha
fazla sagkalim oldugunu ortaya koymustur.

immiinoterapi, agresif kemoterapi ile hedefe yénelik tedavi
hastaligi kontrol altina alma girisimlerinde cok sinirli bir basariya
ulagsmistir. BKK mezonefrik orijinli oldugundan trotelyal kanserler
icin olan kemoterapi rejimleri genellikle kullanilmaktadir (6). Bu
konuda en blyik prospektif calisma Gemsitabin ve Sisplatin
(GS) rejimi ile tedavi edilen 23 olgudan olusmaktadir. Oudard
ve ark. (6) metastatik BKK olgularinda %26 objektif yanit
orani elde ederek GS rejiminin etkinligini godstermislerdir.
Bagka yararli ajan eksikligi goz 6nune alindiginda, GS rejimi
metastatik BKK olgularinda standart olarak sistemik tedavinin
birinci basamaginda duistndilmelidir (15). Barrascout ve
ark. (16) GS, ve bevacizumab ile tedavi edilen bir olguda
akciger metastazlarinda tam remisyon ve uzun sireli sagkalim
gostermislerdir. Tokuda ve ark. (5) immiinoterapi [interferon
iNF)-, interferon-y, interlékin (IL)-2] ile tedavi edilen 34
hasta Uzerinde calistilar ve hicbir yanit bulunamadilar. Benzer
sekilde Motzer ve ark. (7) 15 BKK hastasinda immuinoterapi
ile tedavide hicbir yanit bulunamadilar. Procopio ve ark. (17)
hedef tedavilerin uygulandidi 13 BKK olgusunu degerlendirdi
ve 3 hastada hastaligin stabilize seyrettigi donemleri gozlediler.
Miyake ve ark. (18) ile Chua ve ark. (19) sunduklar olgularda
sunitinib tedavisi sonrasi metastatik BKK'de kismi yanit elde
ettiler. Ansari ve ark. (20) metastatik BKK hastasinda sorafenibin
minimal yan etkileri ile birlikte bir yanit olusturdugunu bildirdi.
Bir baska derlemede ise imminoterapinin metastatik BKK
tedavisinde etkili olmadig gosterilmistir (15).

Ulkemizden de sinirli sayida da olsa BKK olgulari bildirilmistir.
Turung ve ark.’min (21) 2 olguyu sunmuslardir. ilk olguda
palpabl sol bobrek kitlesi olan 55 yasinda erkek hastanin
tomografik incelemesinde 8,5 cm capa ulasan renal kitle ayrica
sol paraaortik alanda lenf nodlari goriilmistir. Radikal nefrektomi
esnasinda kitlenin cevre dokulara ileri derecede yapisik oldugu
hiler bolgede ve paraaortik alanlarda konglamere lenf nodlari
goOzlenmistir. Renal vende de timor invazyonu izlenmistir.
Patolojik inceleme sonucunda BKK tanisi alan hastanin ¢ikartilan
lenf nodlarinda da karsinom metastazi saptanmistir. Postoperatif
erken doénemde hastaya lenf pozitifligi nedeniyle interferon
tedavisi ve paraaortik alana radyoterapi baslanmis bu tedaviye
ragmen hastaligin ilerlemesi nedeniyle bu tedaviye IL-2 ve
5-flourourasil eklenmis, tedaviye cevap alinamayan hasta 10.
ayda kaybedilmistir. Diger olgulari ise asiri kilo kaybi ve sol bogir
agrisi sikayetleri nedeniyle yapilan tetkiklerinde sol bobrekte 7x5
cm boyutlu sol bobrek kitlesi saptanmig olan erkek hastadir.
Bu hastada da radikal cerrahi planlanmis ancak ileri derecede
cevre dokuya fikse olmasi nedeniyle kitle ¢ikartilamamis sadece
doku &rneklemesi yapilmistir. Orneklenen dokunun patolojik
incelemesi sonucunda BKK tanisialan hasta 1. ayda kaybedilmistir.
Ceylan ve ark. (22) 52 yasinda kadin hastada sol bogir agrisi ve
palpable kitle nedeniyle yapilan tetkiklerinde sol boébrekte kitle
ve renal hilusta konglomere lenf nodlari olan hastaya yapilan
radikal nefrektomi ve lenfadenektomi sonrasinda bobrekte BKK,
lenf nodlarinda ise karsinom metastazi saptamislardir. Hastanin
postop erken donemde karacigerinde metastatik kitle tespit
edilmistir. Hastaya INF tedavisi baglanmis ancak tedavi sirasinda
postoperatif 5. ayda sepsis nedeni ile kaybedilmistir. Bizim



Diindar ve Korgal
Bellini Kanal Karsinomu Olgusu

hastamiz benzer semptomlarla basvurmasina ragmen diger
hastalardan ileri yasi nedeniyle ayrilmaktadir. Bizim hastamizda
da tani aninda lenf nodu metastazi mevcuttu. Hastanin ileri yasi
ve performans durumunun kot olmasi (ECOG 3) nedeni ile
kemoterapi ve immuinoterapi verilemedi. Postoperatif donemde
saptanan beyin metastazina palyatif radyoterapi uygulandi.
Hastamiz postoperatif 5. ayinda total kalca protezi uygulanan
hasta halen takibimizdedir.

Sonug¢

BKK bobrek timorleri arasinda nadir goriilen ve agresif bir
timor turidur ve distk sagkalim oranina sahiptir. Tani aninda
cogunlukla lokal ileri yada metastatik olan bu timor icin
halen kuratif bir tedavi secenegi glinimuz literatiiriinde yer
almamaktadir.

Patoloji yorumunu yapan ve gorintiileri saglayan Dr. Esin Yildiz
ve Dr. Nese Yeldir'e tesekkirlerimizi sunariz.
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