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11. OZET

RADIKAL NEFREKTOMIi YAPILAN HASTALARDA CERRAHI APGAR
SKORUNUN, POSTOPERATIF ERKEN DONEM VE 1. YILDA YILDA RENAL
FONKSIiYONLAR iLE KORELASYONU

Dr. Hasan Nimetigil
Uzmanlik Tezi, Uroloji Anabilim Dali
Tez Yoneticisi: Prof.Dr. M. Sakip ERTURHAN
Eyliil 2019, 81 Sayfa

Amagc: Radikal nefrektomi (RN) operasyonlarindan sonra renal fonksiyonlardaki
etkilenme pek ¢ok calismaya konu olmustur. Kiigiik renal kitlelerde parsiyel nefrektomi
(PN) ile karsilastirmali yayinlarda RN’nin uzun dénemde renal fonksiyonlar1 olumsuz
etkiledigi ve PN’e gore kardiyovaskiiler sistem morbiditesini arttirdigi gosterilmistir.
Calismamizda RN uygulanan hastalarda intraoperatif surgical apgar skoru (SAS)’ nun
erken ve uzun donemde renal fonksiyonlardaki etkilenmeyi ne oranda Ongorecegi
arastirilmistir.

Materyal ve Metod: Calismaya 2016 —2018 tarihleri arasinda klinigimizde bobrek
timori tanistyla RN uygulanan 111 hasta dahil edildi.Calisma prospektif olarak dizayn
edilmis ve verileri toplanmis, retrospektif degerlendirilmeyi icermektedir. SAS verileri
ile preoperatif, postoperatif 1. giin, 6. ay ve 12. ay GFR degerleri karsilagtirild.
Hastalarda glomeriiler filtrasyon hizinin (GFR) hesaplanmasinda Modification of Diet
in Renal Disease (MDRD) yontemi kullanildi.

Bulgular: SAS’a gore risk gruplar1 arasinda preoperatif ve postoperatif erken donemde
GFR degerleri arasinda anlamli fark yok iken, 6. ay ve 12. ayda yiiksek riskli grupta orta
risk ve diisiik risk grubuna gore istatistiksel olarak anlamli oranda daha yiiksek GFR
diistisii saptand1. (p<0.001)

Sonug: Radikal nefrektomi operasyonundaki SAS skorlari ile hastanin 6. ay ve ilk 1
yildaki GFR degisimleri arasinda anlamli iliski bulunmustur.SAS skoru agisindan risk
grubunu olusturan hastalara, uzun donemdeki GFR degisimlerinden etkilenmemesi i¢in
erken donemde bobrek koruyucu tedaviler ve diyet uygulamalari 6nerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Cerrahi Apgar Skoru, Radikal Nefrektomii, Renal Hiicreli

Karsinom, Glomeriiler Filtrasyon Hizi



IV. ABSTRACT

CORRELATION OF SURGICAL APGAR SCORE WITH RENAL
FUNCTIONS IN THE POSTOPERATIVE EARLY AND FIRST YEAR IN
PATIENTS WITH RADICAL NEPHRECTOMY

Dr. Hasan Nimetigil
Residency Thesis; Department of Urology
Supervisor: Proffessor Dr. M. Sakip ERTURHAN
September 2019, 81 pages

Purpose: Risk of chronic kidney disease after radical nephrectomy (RN) has been a
subject for many studies. With patients who have small renal tumor, comparative
studies showed; RN negatively effects renal functions in long term more and increased
cardiovascular system morbidity is shown compared to partial nephrectomy (PN). With
this study we aimed to investigate the predictive value of surgical apgar score (SAS) on
showing early and long term effects of RN on renal functions.

Materials and methods: This study includes 111 patients who underwent RN due
to renal tumor in our clinic between 2016-2018.This study is based on prospective
design and retrospective evaluation of the data. SAS data and preoperative,
postoperative 1% day, 6" month and 12" month GFR values were compared.
Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) was used for the calculation of GFR.
Results: There were no significant correlation between SAS scores in RN and the
patients’ preoperative and early postoperative GFR values but the 6™ and 12" month
GFR values decreased statistically significantly (p<0,001) in the high-risk group
compared to the middle and low-risk group.

Conclusion: There was a significant correlation between SAS scores in RN and the
patients’ 6™ month and first one year GFR changes. In order to protect these patients in
high-risk group according to SAS score from GFR changes in long term, early kidney
protection treatments may be applied and dietary changes may be made.

Keywords: Surgical Apgar Score, Radical Nephrectomy, Renal Cell Carcinoma,

Glomerular Filtration Rate
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1. GIRIS VE AMAC

Bobrek tiimorleri i¢inde en sik rastlanan solid Kitleler renal hiicreli karsinomdur
(RHK) ve tim renal kitlelerin yaklagik % 85-90°1m olusturur. Eriskinlerdeki tiim
timorler igerisinde yaklasik %3’liik bir pay1 olan RHK, iirolojik organlar igerisinde en
agresif timor grubunu olusturur ve prostat ile mesane kanserlerinden sonra 3. en sik
goriilen tiimordiir. Gelisen teknoloji ile beraber goriintiileme yontemlerinin de gelismesi
ve yayginlasmasi sonucu RHK insidansinda artis izlenmistir. Bobrek kitleleri i¢in klasik
triad olan “ batinda sislik, gross hematiiri, lomber agr1” ya artik hastalarin %10’undan
daha az bir kisminda rastlanmaktadir ve bu semptomlarla yakalanan hastalar genelde
ileri evre tiimorler olarak karsimiza ¢ikmaktadirlar. Tiirkiye’de ise izmir’de 1993-
1994’ te Fidaner ve ark.’in yaptigi bir ¢alismada erkeklerde RHK goriilme orani
100.000’de 1.9 iken, kadmnlarda 1.6 olarak bulunmustur (180)

Bobrek kitlelerinin ilk dogru degerlendirilmesi 1826°da Konig’in gozlemlerine
dayanmaktadir. 1855’te Robin, solid bobrek tiimorlerini incelemis ve renal timarlerin
bobregin tiibiiler epitelinden kaynaklandig: kararina varmistir. ilk planl nefrektomi ise
1869 yilinda Simon tarafindan gergeklestirilmistir. Robson tarafindan 1963 yilinda
tanimlanan radikal nefrektomi ile elde edilen yiiksek yasam siireleri bu yontemi uzun
donem bobrek tiimori tedavisinde altin standart haline getirmistir. Ancak son 2-3
dekatta minimal invaziv yontemlerin geligsmesi ile radikal nefrektomi 2. Segenek olarak
diisiiniilmeye baglamistir (96).

Radikal nefrektomi (RN) operasyonlarindan sonra renal fonksiyonlardaki
etkilenme pek ¢ok calismaya konu olmustur. Kronik bobrek yetmezligi (KBY),
glomeriiler filtrasyon hizinmn <60 ml/dk/1,73m® olmas: seklinde tammlanmustr.
Bobrek tiimorlerinde uygulanan RN, KBY gelisiminde 6nemli bir risk faktoriidiir
(181). KBY’nin kardiyovaskiiler sistem hastaliklari icin de bagimsiz bir risk faktori
oldugu bilinmektedir. KBY olan hastalarda KBY olmayanlara gore kardiyovaskiiler

mortalite 2 kat daha fazladir.



Gawande ve ark., 2007 yilinda, ismini obstetrik Apgar Skor’dan esinlenerek
belirledikleri Cerrahi Apgar Skor’u (SAS: Surgical Apgar Score) tanimladilar.
Yalnizca t¢ intraoperatif faktoriin (en disik kalp tepe atimi, en diisiik ortalama
arteryel basing ve tahmini kan kaybi) degerlendirildigi bu yeni skorlama sistemi
basitligi ile dikkat cekti. Bununla birlikte yapilan calismalarda, bu skorlama
sisteminin, postoperatif komplikasyon insidansinin ve mortalitenin 6ngériillmesinde
oldukga etkili oldugu gosterildi (116).

Kiiciik renal kitlelerde parsiyel nefrektomi (PN) ile karsilastirmali yayinlarda
RN’nin uzun donemde renal fonksiyonlar1 olumsuz etkiledigi ve PN’e gore
kardiyovaskiiler sistem morbiditesini arttirdigi gosterilmistir (182). Calismamizi RN
uygulanan hastalarda intraoperatif surgical apgar skoru (SAS)’ nun erken ve uzun
donemde renal fonksiyonlardaki etkilenmeyi ne oranda Ongorecegini planlayarak
hazirladik. SAS skoru acisindan risk grubunu olusturan hastalara, uzun dénemdeki
GFR degisimlerinden etkilenmemesi ve dolayisiyla olasi kronik bobrek yetmezligi
stirecinin Oniine gecilmesi i¢in erken donemde bdbrek koruyucu tedaviler ve diyet

uygulamalari 6nerilebilecegini diisiindiik.



2. GENEL BILGILER

2.1 Bobrek Anatomisi

Bobrekler, kahverengi-kirmizi renkte organlar olup batin arka duvarinda
intraabdominal olarak psoas kasin &n tarafinda, retroperitonda yerlesimlidir. Iki
bobrek de yaklagik 12x6x3 cm boyutlarindadir. Her iki bobregin alt polleri iist
pollerine gore daha lateralize ve daha anterior yerlesimlidir. Her iki renal hilus da
medial bolgededir. Ust u¢ T12 vertebra, alt u¢ L3 vertebra hizasina denk gelmektedir.
Fakat sagda karaciger yerlesiminden dolayr sag bobrek, sol bobrege gore ortalama
1-2 cm asag: yerlesimlidir. Nefes alimi ile asagi ve yukar: yonde hareket edebilirler
(2).

Bobreklerin dis yiiziinde kapsula fibroza denilen fibroz bir tabaka vardir ve
bu tabaka parankimi siki bir sekilde sarar. Kapsula Fibroza’nin hemen disinda
yagdan olusmus bir tabaka mevcuttur, kapsula adipoza olarak adlandirilir. Her
daim bobrek posteriorunda daha fazla gorilir. Kapsula Adipoz’ nin disinda da
tim bobregi saran Gerota fasyasi bulunur. Gerota fasyasi, bobrek igindeki
patolojileri sinirlayip ayn1 zamanda bobregi distan gelen patolojilerden biiyiik olgiide
koruyan bir bariyerdir (2). Gerota fasyasinin da disinda pararenal yag tabakasi bulunur
(Sekil 1).
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Sekil 1: Gerota fasyast ve bobregi cevreleyen yapilar (Netter, Atlas of Human

Anatomy)

Bobregin  makroskobik degerlendirilmesinde iki farkli kisim vardir:

kisminda daha agik renkte renal korteks ve i¢ kisminda daha koyu renkte ve cizgili

olarak goriinen renal medulla. Orta kistmdaki boslukta ise idrarin tasindigi Siniis

renalis vardir. (3) Renal korteks, medulla igindeki piramidler arasinda uzanim gosterir

ve burda Bertini Kolonlar1 olarak isimlendirilir. Her bir bobrekte de yaklasik 1-2

milyon nefron bulunur (2) (Sekil 1 ve 2).

OUdo Savalli

Renal Cortex
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Major Calyx
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e

Sekil 2: Bobregin makroskopik goriintiisii ( Udo Savalli)



Medial yiiziinde yer alan renal hilus kaliksleri, renal pelvisi ve ana damarsal yapilar
ile noral dokular1 igerir. Timor yayilmasinin ana odagidir ve tiimor yayilmasinin
degerlendirilmesinde 6nem arz eder (1-3). Bobregin ana vaskiiler yapilar1 degismekle

birlikte genelde bir tane renal arterden ve bir tane renal venden olusur.

2.2 Renal Hiicreli Kanser

2.2.1 Insidans ve Epidemiyoloji

Yetiskin ¢agda goriilen tiim kanser vakalarinin % 2-3° inii bobrek tiimorleri
olusturur (4). En ¢ok goriilen bobrek timorleri RHK” dir. Tiim bdbrek tiimorlerinin
% 85 ini olusturur (5). Genelde 50 - 70 yas civarinda goriiliir ve erkeklerde
kadinlaragore 1,5 kat daha fazla goriiliir (6).

2012 senesinde Avrupa’da 84.400 yeni RHK tanis1 ve 34.700 RHK iliskili 6liim
goriildii (7). 1990 baslarindan itibaren RHK iligkili 6liim oranlari pek degismedi ve
zamanla azaldigi goriildii (8).

Amerika’da ise yeni tani sayisinda 6zellikle genglerde artis goriilmektedir (9).
Diisiik evrede saptanan kisilerde cerrahi ile kiir saglanabilirken, RHK olan hastalarda
yaklasik % 20-30 oraninda tani sirasinda metastaz vardir. Ayrica opere edilenlerin %
20-40’inda da daha sonra metastaz saptanmaktadir (10). Metastaz olanlarda 5 yillik
sag kalim % 10°ndan daha azdir (11). Bilgisayarli tomografi ve ultrasonografinin
yayginlasmasiyla bobrek tiimorleri daha sik saptanmaya baslamistir ve bunlar genelde
daha kiiciik boyutta ve erken evre kitleler olarak goriilmektedirler (12,13). Fakat
bunun ger¢ek bir artis olmadigi, gelecekte saptanacak tiimorlerin  erken
yakalanmas: olarak disiiniildiigi ve insidansin goreceli sekilde artis gosterdigi
seklinde bir goriis de vardir (6). Ancak vaka sayiSinin artisina ragmen o6lim

oranlarinda belirgin bir degisme goriilmemistir (12-14).

2.2.1 Etiyoloji

RHK etyolojisinde bir¢ok faktor bulunmaktadir. Bu etmenlerin basinda sigara,
obezite ve hipertansiyon gelmektedir. Birinci derece akrabalarmda RHK olanlarda
risk artmaktadir (15). Bu faktorlerin disinda; diyet aliskanligi, mesleki karsinojenlere
maruziyet, kronik aspirin hari¢ nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglar (NSAID), ve
asetaminofen kullanimi, viral hepatit gibi faktorlerin de risk grubunda oldugu
diigiiniilmektedir (16 - 18).



2005’te yapilan bir meta-analizde 24 ¢alisma incelenmis ve tiitiin kullaniminin
RHK ile iligkisi oldugu saptanmustir. Hi¢ sigara i¢meyenler ile sigara igenler
kiyaslandiginda rolatif risk, sigara igen kolda 1,39 (1,27- 1,5) kat yiiksek bulunmustur.
Erkek ve bayanlarda ise rolatif risk sirayla 1.54 (1.42 — 1.68), 1.22 (1,09— 1.36) olarak
goriilmistiir. Birgcok calismayla beraber bu calismada da goriildiigii lizere sigara uzun
stirede kiimiilatif etkiyle RHK goriilme riskini arttirir. Sigara birakildiktan on yil
sonrasinda riskin net bir sekilde diistiigii de goriilmiistiir (19-20).

Obeziteyle ilgili yapilan ¢alismalarda, obezite orani arttik¢a risk de artmakta
ve bu risk artis1 bayanlarda daha ¢ok olmaktadir (21). Fakat bu riskin nasil arttig
bilinmemektedir. Obez kisilerde yag miktarmin artisina bagli viicutta o6strojen
seviyesi de artmaktadir. Ostrojenin bébrek tiimériinii indiikledigi hayvan deneylerinde
gosterilmistir. Obez kisilerde insilin like faktor artmakta ve dolayisiyla apoptosis
azalmaktadir (22).

Hipertansiyon, bir diger risk faktoriidiir, ancak hipertansiyon ilaglarinin da
RHK” a sebep olabilecegi diisiiniilmektedir. Sistolik ve diyastolik kan basinci artist
ile RHK riskinin arttig1 gosterilmistir (23).

Diyet ile RHK iligkisine bakildiginda et ve siit tirtinlerinin ¢ok tiiketilmesi ile
RHK riski artmaktadir. Yapilan c¢ahsmalarda kirmizi etin heterosiklik aminleri
arttirarak RHK riskini arttirdigi goriilmiistiir. Sebze ve meyve tiiketimi ile bobrek
kanseri riski azalmaktadir (24).

Kronik bobrek yetmezligi (KBY)’de ve KBY sonucunda yapilan diyaliz
hastalarinda da RHK gelisme riski yiiksektir (25).

RHK’nin molekiiler genetigiyle ilgili son zamanlarda &nemli bilgiler elde
edilmistir. RHK’nin sporadik ve familyal formlaryla ilgili supresor genler ve
onkogenler tanimlanmustir. Seffaf hiicreli karsinomda 3. kromozomun kisa kolunda
DNA kaybi oldugu ve Von Hippel-Lindau (VHL) supresor geninin burada lokalize
oldugu gosterilmistir. Papiller hiicreli karsinom kromozom 7 ve 17 de trizomi,
kromozom 1, 16 ve Y’deki anormalliklerle karakterizedir (26).

Biitiin bunlarla beraber literatiir risk faktorleri konusunda hala yetersiz
kalmaktadir (27). Sonuc¢ta RHK riskini azaltmak i¢in en etkili 6neri sigaranin

kesilmesi, hipertansiyon kontrolii ve kilo verilmesidir (28).



2.2.3 Patoloji

RHK’lar makroskopik olarak genelde yuvarlak veya oval sekillidirler. Biiyiik
kisminda gergek bir kapsiil bulunmaz, komprese olmus parankim ve fibrotik
pseudokapsiil bulunur. Cogu RHK, ist driner sistem karsinomlarinin aksine,
toplayict kanal karsinomu ve sarkomatoid varyantlar disinda gros infiltrasyon
gostermezler.

Tamamiyla solid yapidaki RHK’lara gore Kkistik dejenerasyon daha iyi
prognozludur ve % 10-20 arasinda saptanir. Biitiin RHK’larda %10- 20 civarinda plak
veya nokta seklinde kalsifikasyon da saptanabilir (29,30).

RHK patolojik simflamas: 2004 yilinda Diinya Saglik Orgiiti (WHO)
tarafindan tanimlanmistir ancak 2016 Diinya Saghk Orgiitii (DSO) toplantisinda
yeniden sinflandirildt ve RHK 3 ana gruba ayrildi (Tablo 1). Seffaf hiicreli
(ccRHK), Papiller (pRHK, Tip 1 ve 2) ve Kromofob (kRHK). Bu simiflama genetik
ve sitogenetik 6zelliklere gore yapilmistir (31,3 2).



Tablo 1: WHO 2016 Renal Timorlerin Giincel Siniflamasi (31)

Renal Hiicreli Tiimérler
e Seffaf hiicreli RHK
e Disik malignite potansiyelli
multilokiiler kistik renal neoplazi
o Papiller RHK
Herediter leiomyomatozis iliskili
RHK
Kromofob RHK
Toplayici sistem RHK
Renal mediiller karsinoma
MIT ailesel transloke RHK
Suksinat dehidrogenaz eksikligi ile
iligkili RHK
e Miisinoz tiibiiler ve spindle hiicreli
karsinoma
Tiibtlokistik RHK
Akkiz kistik renal hastaliga bagh
RHK

o Seffaf hiicreli paniller RHK
o Siniflandirilamayan RHK

e Papiller Adenoma
e Onkositoma

Metanefrik Tiimorler

e Metanefrik adenoma

e Metanefrik adenofibroma

e Metanefrik stromal tiimor
Cocukluk ¢ag Nefroblastik ve kistik
tiimorler

o Nefrojenik kalintilar

e Nefroblastoma

o Kistik parsiyel diferansiye

nefroblastoma

e Pediatrik kistik nefroma
Mesenkimal tiimorler
Cocukluk ¢agr mesenkimal tiimarleri
Seffaf hiicreli sarkoma
Rabdoid tiimor
Konjenital mesoblastik nefroma
Infantta Kalsifiye renal timor

Eriskin ¢ag1 mesenkimal tiimorleri
e Leiomyosarkom
e Anjiyosarkom
Rabdomyosarkom
Osteosarkom
Sinovial sarkom
Ewing sarkomu
Anjiyomyolipom
Epiteloid anjiyomyolipom
Leiomyom
Hemanjiyom
Lenfanjiyom
Hemanjiyoblastom
Juxtaglomeriiler hiicreli timor
Renomedullar interstisyel hticreli
tamor
e Schwannoma
o Soliter fibroz timor

Epitelyal ve stromal tiimér ailesi
e Kistik nefroma
e Mixed epitelyal ve stromal tiimor

Noroendokrin tiimarler
e lyi diferansiye néroendokrin timor
e Genis hiicreli noroendokrin karsinom
e Kiiciik hiicreli néroendokrin karsinom
o Feokromasitoma

Diger tiimorler
e Renal hematopoietik timaorler
e Kok hiicre timorleri

Metastatik Tiimorler




Histolojik tanida ise, RHK tipiyle beraber niikleer derecesi, sarkomatoid 6zellik
gosterip gostermedigi, vaskiiler invazyon, timor nekrozu olup olmadigi, toplayici
sistem ve perirenal yagli doku invazyonunun varliginin belirtilmesi gerekmektedir. En
cok kabul goren olan niikleer derecelendirme sistemi Fuhrman derecelendirme
sistemidir (33). Ancak ISUP toplantisinda, niikleusun 6l¢ii ve sekli esas alinan, daha
basit hale getirilmis bir niikleer derecelendirme sistemi onerilmistir. Gelecekte

Fuhrman derecelendirme sisteminden daha 6nemli olacag: diistiniilmektedir (34).

Tablo 2: Fuhrman Derecelendirme Sistemi

Grade 1 Kiigtik yuvarlak niikleus (10pum‘den kiigiik),belirsiz niikleol

Grade 2 Daha iri (15um) niikleus,10x biiyiitme ile secilemeyen ya da zorlukla segilen niikleol
Grade 3 Iri (20um) niikleus,10x biiyiitme ile rahatca izlenen belirgin niikleol

Grade 4 Genis ve diizensiz pleomorfik niikleus, tek veya ¢ok sayida belirgin makroniikleol

Resim 1: Laparaskopik radikal nefrektomi materyalinin makroskopik goriintiisiic (GUTF)
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Resim 2: Acik Radikal Nefrektomi Materyali Makroskopik Goriintiisii (GUTF)

2.2.3.1 Seffaf Hiicreli Renal Hiicreli Karsinom

En ¢ok goriilen RHK tipidir ve biitin RHK’larin % 70-80" ini olustururlar.
Vaskiilarizasyon agisindan zengin timorlerdir. Adim histolojik incelemede hazirlik
asamasinda kullanilan boyalardan dolay: sitoplazmanin seffaf goriinmesinden alir.
Mikroskopik olarak berrak, graniiler ya da her iki hiicre tipi birden bulunur..

Timor smrlan genelde diizgiindiir, kapsiil yoktur ve perirenal yag dokusuna
veya renal vene invaze olabilir. Makroskopik olarak genelde altin sarisi renkte ve bazen
nekrotik ve hemorajik alanlar icerebilir. Bu sar1 rengin sebebi zengin lipid igerigidir.
Seffaf hiicreli RHK, biiyiik oranda vimentin ve sitokeratin antikorlar: ile reaksiyon
gosterir ve EMA pozitiftir. Ayn1 zamanda CK 8 ve 18 boyanmasi da pozitiftir.
Proksimal tiibiil epitel hiicrelerinde eksprese edilen RCC antijeni ve tiibiil epitel
hiicrelerinde eksprese edilen CD10 antikorlari ccRHK ve pRHK’le biiyiik oranda
reaksiyon gosterir fakat KRHK la reaksiyon gostermez (35).

Kromozom 3p kaybi ve 3p25 kromozomunda bulunan VHL gen mutasyonu
¢ogunlukla bulunur.

Ayrica SETD2, BAP1 ve PBRML gibi tiimor Siipresor genlerinde de mutasyon
saptanabilir. Bu genlerin 6zellikleri, ccRHK da ¢ogunlukla delesyona ugrayan VHL

geninin hemen yakininda tanimlanmis olmasidir (36).
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2.2.3.2 Papiller Renal Hiicreli Karsinom

Ikinci en sik goriilen RHK tipidir ve tiim olgularin yaklastk % 10-15 ini
olustururlar. Edinsel kistik renal hastaliklarda ve Son Dénem Bobrek Hastaliginda
daha sik goriilen RHK ¢esididr (37). Diger RHK’lara nazaran bilateral goriilme
orani daha yiiksektir ve % 40’1 multipl odaklidir (38).

pRHK, makroskopik olarak kahverengi ya da sar1 renkte, psodokapsiil ile
cevrelenmis yumusak yapidadir. Mikroskopik olarak ise klasik olarak kopiiksii
makrofaj iceren lipid vyiikli, fibrovaskiiler odaklarin etrafinda neoplastik epitel
hiicreleriyle sarili papiller yapidadir. Hiicre sitoplazmalari eozinofilik, amlofilik ya
da parsiyel olarak seffaf goriinebilirler. Ayrica muhtemelen VHL gen mutasyonu
olmadigindan dolay: hipovaskiiler tiimorlerdir (39,40).

pRHK 2 alt gruba ayrilir (31); Tip 1 ve 2. Bu tipler biyolojik ve Kklinik
olarak birbirinden ayrilmustir; tip 1, MET germline mutasyonu aktivasyonu ile iliskili
iken ve tip 2 ise NRF2-ARE yolunun aktivasyonuyla iliskilidir (42).

2.2.3.3 Kromofob Renal Hicreli Karsinom

Bu tip, tim RHK’lann yaklastk % 4-5’ini olusturur. Toplayici kanalin
kortikal kesiminden kaynaklanirlar (43,44).

Makroskobik incelemede genelde agik ten renginde, solid ve homojen,
kortikal yerlesimli, iyi sinirli, Kkapsiilsiiz timorlerdir. Mikroskobik olarak yapilar
fibrovaskiiler septasyonlarla birbirinden ayrilmistir ve solid biiyiime paterni
gosterirler. Hiicreler ¢ogunlukla berrak, eosinofilik ya da her iki gesidin karigimi
seklinde goriiniirler, periniikleer halo goriiniimii tipiktir. Fuhrman derecelendirme
sistemi ile derecelendirilemezler c¢iinkii dogal olarak niikleer atipi mevcuttur.
Bundan dolay: alternatif bir derecelendirme sistemi amaglanmasina ragmen heniiz
bulunamamustir (45).

kRHK’m prognozu diger 2 RHK alt tipine gore daha iyidir. Bes ve 10 yillik sag
kalim % 90°1n tizerindedir (46-47). Metastatik vakalarda bile yavas seyirli olduklar

gosterilmistir.
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2.2.4 Evreleme Ve Klasifikasyon

RHK, bilimsel ve klinik olarak Amerikan Kanser Komitesinin (AJCC)

yayinladigt TNM siniflamasina gore yapilir. Bu siniflamada evre 1 ve evre 2 organa

smurli, Evre 3 kanserler lokal invaziv veya lenf tutulumu gosteren kanserlerdir. Evre 4

kanserler ise komsu

kanserleri ifade eder.

organlara direk invazyon gdsteren ya da metastaz yapmis

En iyi prognoz evre 1 ve 2 kanserlerde izlenir (30).

2012°de yayimnlanan TNM evreleme sisteminin c¢ok merkezli caligmalarla

prognostik degeri arastirilmis ve en son 2017 “de revize edilmistir (48-50) (Tablo 3).

Tablo 3: 2017 TNM klasifikasyon sistemi

T- Primer Tiimér
TX Primer timoriin varhg: kesin olarak degerlendirilememektedir.
TO Primer timér saptanamamistir.
Tl Tiumor bobrege sinirhdir ve en uzun 6lgiisii 7 cm ve altindadir.
Tla Timor 4 cm ve altmdadir.
Tlb Timor 4 cm’nin Gstiinde ve 7 cm ve altindadir.
T2 Tiumor bobrege simirhdir ve en uzun 6lgiisii 7 cm’nin tstiindedir.
T2a Timor 7 cm dstiinde ve 10 cm ve altindadir.
T2b Timor 10 cm’den biiyiiktiir ve bobrege sinirhdir .
T3 Timor major venlere ya da perinefritik dokulara uzanir ancak ipsilateral
stirrenal dokuya ulagsmamustir, gerota fasyasini gegmemistir
Tumor renal ven veya dallarina (kas tabakasi igeren dallar1) uzanmistir ya
T3 da perirenal velveya renal sinis yash dokuya invazedir ancak gerota
a fasyasini gegmemistir.
T3b Tiumor diyafram alti vena kavaya ulagmustir.
T3 Tumor diyafram Gstii vena kavaya ulagmistir ya da vena kava duvarin
¢ invaze etmistir.
Tumor gerota fasyasim gegmistir (ipsilateral siirrenal dokuya bitisik
T4 uzanim dahil)
N — Rejyonel Lenf Nodu
Nx Rejyonel lenf nodlar degerlendirilemedi
NO Rejyonel lenf nodu metastazi yok
N1 Rejyonel lenf nodlarina metastaz var
M — Uzak Metastaz
MO Uzak metastaz yok
M1 Uzak metastaz var
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Tablo 4: TNM Klasifikasyonuna gére RHK evrelendirilmesi

Evre 1 Tl NO MO
Evre 2 T2 NO MO
T3 NO MO
Evre 3
T1,T2, T3 N1 MO
T4 Herhangi N MO
Evre 4 ; -
Herhangi T Herhangi N M1
2.2.5 Tam

2.2.5.1 Semptomlar ve Fizik Muayene

Renal kitlelerin ¢ogu, bobrekler retroperitonda yerlestigi icin ileri evrelerde bile
semptom vermeyebilir. Bobrek Kkitlelerine arttk ¢ogunlukla insidental olarak
goriintiileme yontemleriyle tan1 konulur. Klasik triad; gross hematiiri, yan agrisi ve ele
gelen abdominal kitledir ancak hastalarin % 6-10’unda gézlenmektedir. Palpabl kitle
ifadesi nedeniyle ileri evre hastalig1 isaret eder (52,53).

Bobrek tiimorleri tanisinda fizik muayeninin yeri sinirlidir. Karinda palpabl
kitle, palpabl servikal lenf nodu ve bilateral ekstremite 6demi izlenebilir. Metastatik
hastalar metastazin sebep oldugu oOksiirik veya kemik metastazi sebepli kemik
agrilartyla basvurabilir (30,54).

RHK’11 hastalarda yaklasik % 10-20 oraninda Parancoplastik sendromlar (PNS)
goriiliir. PNS bobrekte fizyolojik olarak salgilanan renin, eritropoetin, prostaglandinler
gibi mediyatdrlerin normal seviyesinden daha ¢ok salgilanmasiyla ya da bobrekten
salinmayan HCG, paratiroid hormon, insiilin ve cesitli sitokinlerin salgilanmasiyla
goriiliir. Bu hastalarda sedimentasyon artisi, yiiksek kan basinci, kilo kaybi, anemi, ates
yiiksekligi, hiperkalsemi, Karaciger fonksiyon bozuklugu (Stauffer sendromu),

néromyopati, polistemi ve amiloidozis goriilebilir (55,56).
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2.2.5.2 Laboratuvar incelemesi

RHK’dan siiphenildiginde istenmesi gereken laboratuvar tetkikleri serum tam
kan sayimi, kreatinin, sedimentasyon, glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFR), karaciger
fonksiyon testleri, alkalen fosfataz diizeyi, laktat dehidrogenaz (LDH) seviyeleri ve

diizeltilmis kalsiyum seviyeleri ile koagiilasyon parametreleri ve idrar analizidir (57).

2.2.5.3 Radyolojik Bulgular

Bobrek tlimorlerinin  artan goriintiilleme yoOntemlerinin  kulanimma baglh
glinimiizde yaklasik % 40-50’si batin ultrasonografisi (USG) veya bilgisayarl
tomografi (BT) ile rastlantisal olarak tespit edilmektedir (58).

-Ultrasonografi (USQG) ile kiigiik kitlelelerin taninmasi zor olsa da yaygin kullanilmasi

sebebi ile erken tanida 6nemli bir yeri vardir. Yapan kisiye gore basaris1 degismektedir.
USG basaris1 i¢in tiimoriin yeri, boyutu ve ekojenitesi onemlidir. Bazen BT ile net
olarak degerlendirilemeyen lezyonlarin igeriginin tanimlanmasinda ek tetkik olarak
istenebilmektedir. Yine intraoperatif, intraparankimal kitlelerin tanimlanmasinda da
USG kullanilmaktadir (59).

Ameliyat sonrasi takipte BT (Bilgisayarli Tomografi) veya USG kullanilabilir.
Hangisinin kullanilacagima hastaya gore karar verilmelidir ama 06zellikle 3 cm’den
kiigiik tiimorlerde BT daha degerlidir. Fakat BT ile takiplerde ozellikle gencglerde
radyasyon etkisi goz ardi edilmemelidir.

-Bilgisayarli Tomografi (BT), USG’de siipheli olabilen solid bobrek tiimorlerine kesin

tan1 konulmasini saglar (60,61). BT ¢ekilirken kontrastsiz ve kontrastli goriintiiler alinip
bu goriintiilerde Hounsfield iinitelerine bakilmalidir. Ikisinin arasinda 15 iiniteden fazla
fark olmas1 RHK acisindan anlamli kabul edilir (62). Kontrastsiz goriintiilerde kist i¢i
kalsifikasyon olmasi durumunda malignite olabilecegi diistintilmelidir.

Kontrastli goriintiilerdeki perinefrik alandaki lineer uzantilar tlimoral dagilmay1
gosteren dogru bir bulgu olmayabilir ¢iinkli 6dem, enfeksiyon gibi durumlarda da ayni
cizgilenmeler goriilebilmektedir. Perinefrik nodiilarite artis1 invazyon agisindan daha
spesifik bir bulgudur. Siirrenal bezlerin kontrastlanmasinda farklilik ya da
kontrastlanmamasi1 veya bezlerin yer degistirmeleri siirrenal invazyonu agisindan
anlamli olabilmektedir. Vendz tutulumu gosteren en spesifik bulgu renal venin i¢indeki

trombiis varhiidir (63).
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BT ile ayrica sunlar hakkinda bilgi saglanmaktadir (64) ;

-Taniy1 teyid etmek disinda kontralateral bobregin kismen fonksiyonu ve morfolojisi,
ekstrarenal yayilim, vendz infiltrasyon, lenf nodu tutulumu ve siirrenal bez yayilimi ve
diger solid organlar hakkinda hakkinda bilgi sahibi olunmaktadir (65).

- >2 cm, hiler veya retroperitoneal lenf nodlari, genellikle malignite ile uyumlu iken 2

cm den kiiciik lenf nodlar1 genelde inflamatuar tiptedir.

Resim 3: Acik RN yapilan sag bobregin preoperatif BT goriintiisii (GUTF)

Resim 4: Laparoskopik RN yapilan sag bobregin preoperatif BT goriintiisii (GUTF)
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-Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG), aymi anda birden fazla planda g¢ekim

yapilabilmesi ve yumusak dokularda cok iyi goriintii saglamasi diger goriintiileme
yontemlerine {istlin olan yanlaridir (66). BT de goriilebilen yaniltic1 kalsifikasyonlar
MRG’da goriilmez (67). Bobrek yetmezliginde BT i¢in nefrotoksik olan kontrast
madde kullanilamamakta iken MRG da nefrotoksik olmayan kontrast maddeler
kullanilir. Fakat nadiren bu kontrast maddeye bagli retroperitoneal fibrosiz
goriilebilmektedir. MRG’da radyasyonun olmamasi, gocuk, geng ve gebe hastalar icin
de avantajhidir. Fakat yiliksek maliyeti ve ¢ekim siiresinin de uzun olmasi
handikaplaridir (68).

MRG, evrelendirmede BT’e gore daha degerlidir (69). Renal vene invazyon
veya vena kavadaki trombiisleri kontrast olmaksizin gdsterebilir (70,71). Nefron
koruyucu cerrahi (NKC) planlanan tiimdrlerin tipini ve morfolojisini belirlemek i¢in de
MRG kullanilabilir (71).

MRG, kompleks bobrek kistlerinin  (Bosniak IIF-IITI) tanmisinda da
kullanilabilmektedir. Bu kistlerde BT, diisiik spesifite (%76) ve sensitivite (%36)
gosterdiginden dogrulugu smirlidir. Ancak ayni vakalarda kontrastli USG’nin yiiksek
spesifite (% 97) ve sensitivite (% 100) gosterdigi goriilmiistiir (72).

-Pozitron emisyon tomografisi (PET) RHK tanisinda kullanilmasi 6nerilmemektedir

Cilinkii kullanilan ajanlar iiriner sistemden atilmakta olup yiiksek yalanci pozitiflik orani
mevcuttur (73).

Bosniak Kist Siniflamasi (Tablo 5) bdbrek kistlerinin BT’ deki 6zelliklerine
gore degerlendirildigi, kistlerin malignite potansiyellerini 6ngdéren bes kategoriye

ayrildigi bir simiflandirmadir (74,75).



Tablo 5: Bosniak Kist Siniflamasi
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Bosniak N
Kategorisi Tamm Ozelligi
Basit kist. ince duvarli ve anekoiktir. Kalsifikasyon,
| septa, solid komponent icermez. Kontrast tutulumu | Benign
olmaz, su ile ayni1 dansitededir
Birkag ince septa igerebilen basit Kisttir. Cok ince
1 kalsifikasyon icerebilir, Diizgiin sinirli, genellikle 3 Benign
cm altindaki boyutlardadir.
Ince septasyonlar, nodiiler ya da cizgisel kalsifikasyon
iceren hiperdens Kistlerdir.
BT de bir Kistin 11F olabilmesi igin;
HF , . -
e >3cmolmali 5 _y1|a_kadar takip (malignite
e . . ihtimali mevcuttur)
e Duvarinin en az %4’ izlenebilmeli
yani egzofitik olmal
e  Kontrast tutulumu olmamali
: : .| Cerrahi ya da aktif takip
m Kahn veya_multlpl sgptalar_ iceren, duvarinda nodiil gereklidir. Yaklagk % 50°si
barindiran hiperdens kistlerdir. L
maligndir.
v Kistik alanlar iceren solid kitlelerdir. Tedavi (Cok yiksek ihtimal
maligndir)

-Perkiitan bobrek biyopsisi, takip planlanan kiigiik tiimorlerde veya metastazi olan

Kisilerde tedavi seklini belirlemek amaglh yapilir. Ayrica Klinik-radyolojik net

timor teshisi konulamadiginda da yapilabilmektedir (76-81). Ek hastaligi fazla olan,

diiskiin hastalarda tedavi sonucunu degistirmeyecegi icin Onerilmemektedir. Kesin

ameliyat olacak kisilerde Onerilmemektedir. Perkiitan biyopsi planlanirken timér ekimi

ihtimali g6z ontinde tutulmalidir. Psédoanevrizma gelismesi de ¢ok az goriilen baska

bir komplikasyonudur (81).

2.2.6. Prognostik Faktorler

Anatomik Faktorler,

en oOnemli prognostik faktordiir.

TNM smiflamasinda

kullanilan tiimdr boyutu, vendz infiltrasyon, kapsiil invazyon olup olmamasi, adrenal

infiltrasyon, lenf nodu varligi veya metastaz olup olmadigimi icermektedir. Ornek

olarak 5 yillik hastaliga 6zgii sag kalim Tla tiimoérlerde % 97 iken, T4 tiimorlerde %

20 civarindadir. Uzak metastaz olan kisilerde ise sag kalim akciger i¢in % 50, kemik

icin % 5-30, beyin ve diger organlar igin ise % 0-5 seviyesindedir (82).
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Histolojik Faktorler; RHK alt tipini, tiimor derecesini, mikrovaskiiler invazyonu,
sarkomatoid komponenti, timor nekrozu varligin1 ve toplayict sistem invazyonunu
icerir (83). Fuhrman niikleer derecelendirme sistemi, en ¢ok kabul gdren
derecelendirme sistemidir (84-85).

Klinik Faktorler; hastanin genel performans durumu, lokalize semptomlarin
varligi, anemi, kaseksi, trombosit sayisi, C-reaktif Protein (CRP), nétrofil/lenfosit
oran1 Ve albimin seviyeleridir (87-91). Lokal ya da  sistemik semptomu olan
hastalarin prognozu rastlantisal saptanan hastalara gore daha kotidiir. (92-94).
Molekiiler Faktorler; prognostik faktor olarak bazi genetik ve molekuler markirlar
aragtirilmaktadir. Bunlar arasinda karbonik anhidraz IX (CalX), vaskiiler endotelyal
biiyiime faktorii (VEGF), hipoksiyle indiiklenebilen faktor, Ki67, p53, PTEN (hiicre
dongiisii), E-Kadherin, CD44 sayilabilir. Su ana kadar bu faktorler yaygin kullanim
alan1 bulamamistir. VHL genindeki degisikligin ve hipoksi faktor-1’in prognozdaki
rolii tartigsmalidir. VEGEF ise daha agresif tiimor tipi ile iligkilidir. Yiiksek karbonik
anhidraz 9 seviyeleri ileri evre RHK ile baglantilidir. Cesitli ¢aligsmalarda ise Ki-67
bagimsiz bir prognostik faktér olarak bulunmustur ve Ki-67 yiiksekligi daha
kot bir klinik seyri gosterir. Molekiiler belirtegler ile ilgili gok merkezli prospektif bir

calismanin heniiz olmamasi klinikte kullanimlarini sinirlamaktadir (95).

2.2.7 Tedavi
2.2.7.1 Lokalize Hastalikta Tedavi
2.2.7.1.A. Cerrahi Tedavi

Radikal Nefrektomi (RN): RN ilk olarak Robson tarafindan 1963 yilinda
tanimlanmustir. (96). Bu operasyonun Klasik taniminda; renal arter ve renal venin
baglanmas: ve kesilmesi, bobregin Gerota fasyas: ile birlikte, ayni taraf adrenal bez
ve proksimal treter ile birlikte, bolgesel lenfadenektomi de yapilarak ¢ikarilmasi
vardir. (97). RN sonrast 5 yillik sagkalim oranlar1 organa sinirh hastalik igin % 75-95,
perinefrik yag ve adrenal bez tutulumu olanlar igin % 65-80, vena kava trombiisii
olanlar i¢in % 40-60, lenf nodu tutulumu olanlar igin %10-20 ve metastatik
hastaligi olanlar igin % 0-5’tir (98).
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Giinimiizde RN, timor boyutu biiyiik olan; NKC ya da laparoskopik cerrahi igin
uygun olmayan olgularda, vena kavaya uzamm gosteren komplike timor trombiisi
varhginda, tek organ metastazi olan ve aymi seansta metastazektomi de planlanan

olgularda tercih edilmektedir (98).

Nefron Koruyucu Cerrahi (NKC): Giiniimiizde radyolojik goriintiileme
yontemlerindeki gelismeler ve etkin olarak bu yontemlerin kullanilmast RHK

olgularmin daha kii¢iikk boyutlarda ve erken evrede rastlantisal olarak yakalanma
olasiliginm1 belirgin olarak arttirmistir. Bunun sonucu olarak bu tiimorlerin tedavisinde
NKC en ¢ok tercih edilen cerrahi yontem olmustur (99). NKC’de amag, timdrin
tamamen c¢ikartilmas: ve geride miimkiin oldugunca ¢ok fonksiyonel parankiminin

birakilmasidir (100).

Su anda parsiyel nefrektomi kesin endikasyonlari;

» Soliter bobrek,

> Bilateral bobrek timorii

» Siddetli kronik bobrek hastaligidir.

Rolatif endikasyonlari;

» Kars1 taraf bobrekte potansiyel hastalik olmas: (nefrolitiasis, gegirilmis
pyelonefrit, tireteropelvik bileske darligi, vesikoiireteral reflii, Kistik bobrek
veya bobrek yetmezligi stiphesi olan ya da hipofonksiyone bobrek gibi)

» Bobrek yetmezligi potansiyeli olan komorbid hastalar (DM, HT gibi)

» Multifokal bobrek tiimorleridir (VHL, TS gibi).

Elektif olarak PN onerilen hastalar ise;

» 4 cm alt1 timori olan hastalar,

» Geng hastalar

» Periferik yerlesimli kitlelerdir.

Laparoskopik Radikal Nefrektomi (LRN): Vendz trombiisii olmayan ya da vena
kavaya uzanmayan lokalize renal ven trombiisii olan, lenf nodu tutulumu olmayan, <
7 cm timorlerde kullanilmaktadir. LRN 6zellikle evresi T1b ya da daha altinda olan
timorlerde hastalara daha konforlu bir operasyon sonrasi donem sagladig: igin yayin
olarak uygulanmaktadir (101).
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Laparoskopik Nefron Koruyucu Cerrahi (LNKC): Renal ven trombiisii olmayan,
soliter ve periferik yerlesimli tiimoérlerde uygulanan ve halen gelismekte olan yeni
bir tekniktir. Uzun donem verilere halen ulasilamamissa da eldeki bulgular oldukga

yiiz gildiricadir (110).

2.2.7.1.B. Aktif izlem

Yasli ve komorbiditesi olan hastalarda kiigiik renal Kkitlelerin kansere o6zgii
mortalite oranlar1 distiktir (102,103). “Watchful Waiting”, bekle gor olarak
adlandirilir ve bu yontem aktif tedaviyi kaldiramayacak diskiin hastalara
onerilmektedir, izlem Klinik olarak gerekli olmadik¢a goriintiileme yapilmamasi
seklindedir. Aktif izlem ise aralikli olarak tiimér boyutunun goriintiileme sistemleri

ile takip edilmesi demektir ve amag yapilacak miidahaleyi 6telemektir (104).

2.2.7.1.C. Kryoablasyon:

Bu yontemle tiimor dokusu, saglikli parankimi de igine alan giivenlik siniriyla ile
birlikte -20 derece sicaklikta hizli bir sekilde dondurularak tiimor hiicrelerinin yikimi
saglamr. Daha sonra bu o6li doku graniilasyonla iyilesir (105). Shingleton ve
arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢ahsmada perkiitan kryoablasyon uyguladiklar1 90 olguluk

serilerinde %7 rezidii ya da rekiirren tiimor bildirmektedir (106).

2.2.7.1.D. Diger tedaviler:

Perkiitan radyofrekans (RF) ablasyon, mikrodalga ablasyon, lazer ablasyon,
high-intensity focused ultrasound (HIFU) gibi goriintilleme esliginde perkiitan ve
minimal girisimsel teknikler RHK’larin tedavisine alternatif yontemler olarak 6ne

stirtilmistar (107).

2.2.7.2 Metastatik Hastahkta Tedavi

Metastatik  hastalikta cerrahi tedavi, sadece tiimor yiikiiniin tamamiyla
cikartilabildigi durumlarda kiiratif bir yaklasimdir. Cogu olguda ise sitorediiktif
nefrektomi palyatif bir tedavi yontemidir ve sistemik tedavi gereklidir. Yapilan
calismalarda immunoterapi ile kombine edilen sitoreduktif nefrektominin, sadece

immunoterapiye gore, uzun donemde sagkalimi belirgin arttirdigi goriilmiistiir (108).
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Kemoterapi:

RHK, konvansiyonel kemoterapiye ise oldukg¢a direnglidir. Bu direng, tlimoriin
proksimal tiibiillerden kaynaklanmasina ve bu kismin ilag direncinden sorumlu p-
glikoprotein sentezinden sorumlu olmasina bagli oldugu disiiniilmektedir. Bununla
beraber diger iirolojik malignitelere oranla RHK immunoterapiye daha duyarlidir (53).
Radyoterapi:

Ozellikle beyin ve kemik metastazlar1 olan hastalarin semptomatik tedavisinde
RT kullanilmaktadir Onun disinda pirimer tedavide yeri yoktur (109).

Immunoterapi:

-IEN-a: IFN- o tedavisinin sistemik RHK’de lezyonlar: yaklasik % 25 kiigiilttiigii
bilinmektedir. Ancak genis serili calismalarda hedefe yonelik tedavilere karsin
sagkalim avantaji gostermemistir (108).

-Inter/okin-2: 1985 yilindan itibaren tedavide kullanilmakta olup tedaviye yanit % 7-
27 araligindadir ancak yiiksek toksisitesi kullanimini sinirlamaktadir (109, 110).
-Asular: ilk asama tedaviye ek olarak timor antijeni olan 5T4 asis1 denenmis ancak
plaseboya istiinlik gostermemistir (111). Su anda da devam eden birgok
monoklonal antikorun ve asmin faz | ve 1l ¢alismasi mevcuttur.

-Immiin_kontrol noktas: inhibitorleri: Monoklonal antikorlari hedefler ve T hiicre

reseptoriinii inhibe eden PD-1 veya sitotoksik T lenfosit iliskili antijen 4 (CTLA-4)’i
bloke ederek tiimor spesifik T hiicre immiinitesini diizenler (112). Nivolumab (PD-1
inhibitorii) ve ipilimumab (CTLA-4 antikoru) kombinasyonu 6zellikle 2. Basamak
tedavide 1. Segenek olarak onerilmektedir.

- Hedefe vyonelik tedavi: Tirozin kinaz inhibitorleri (Sorafenib, Sunitinib,

Pazopanib, Aksitinib, Kabozantinib, Lenvatinib, Tivozanib); VHL gen defektinde
VEGF ekspresyonunun ve trombosit miktarinin artmasina bagli olarak anjiyogenez
olusumunu bloke ederek etki gostermektedirler. Sunitinip ve pazopanip seffaf hiicreli
subtiplerde 1. Basamak tedavide onerilmektedir. (113-115).

-Monoklonal antikorlar: Bevasizumab bu amagla kullamilan dolasan VEGF’i

hedefleyen ajandir.

-mTor inhibitérleri: Temsirolimus ve oral kullanilan everolimus bu amagcla kullanilan

spesifik inhibitorlerdir. Temsirolimus da yiiksek risk grubunda 1. Basamak tedavide

onerilmektedir. Tedavi semas: Tablo 6’da 6zetlenmistir.



22

Tablo 6: Metastatik RHK’de IMDC risk smmiflamasina gore onerilen tedavi semas: (EUA

2018)
IMDC Risk Birinci Basamak Tedavi Ikinci Basamak Tedavi Ugﬁncji Basamak
Smiflamasi Tedavi
Diisiik Risk sunitinib/pazopanib kabozantinib/nivolumab |kabozantinib/nivolumab
inilimumab/nivolumab kabozantinib/VEGF’e  |kabozantinib/alternatif
P yonelik tedavi hedefe yonelik tedavi
Orta/yiiksek Risk nivolumab/VEGF’e nivolumab/alternatif

kabozantinib/sunitinib/pazopanib*

yonelik tedavi hedefe yonelik tedavi

* pazopanib sadece orta riskli smifta

2.3 Cerrahi Apgar Skor (Surgical Apgar Score: SAS)

Cerrahi Apgar Skor (SAS) ilk olarak 2007 yilinda Gawande ve ark.
(116) tarafindan tanimlanmustir. SAS, kolektomi operasyonu gegirmis olan 303
olgunun retrospektif degerlendirilmesi sonucu ortaya konmustur. Bu skorlama
sistemi, olgulari; goézlenen intraoperatif en diisiik ortalama arteryel basing,
intraoperatif en diisiik kalp tepe atimi ve kanama miktarina gére 10 puan tizerinden
degerlendirip, ti¢ risk grubuna ayirmaktadir. Diisiik SAS degerlerine sahip olgular,

postoperatif erken donem ve 30 giin i¢in, komplikasyonlar ve mortalite acisindan

artmig riskli olarak degerlendirilmektedir (116,117). Cerrahi Apgar Skor
belirlenmesi ve risk gruplamasi Tablo 7’de gosterilmistir (116).
Tablo 7: Cerrahi Apgar Skor ve Risk Siniflamasi
0 1 2 3 4
Tahmini Kan Kaybi (ml) >1000 601-1000 101-600 <100 -
En diisiik OAB (mm Hg) <40 40-54 55-69 >70 -
En disiik KTA (atim/dk) >85 76-85 66-75 56-65 <55

OAB: Ortalama arteryel basing KTA: Kalp tepe atimi

Cerrahi Apgar Skor risk siniflamasi

Yiiksek risk 0 —4 Puan
Ortarisk 5 —7 Puan
Diisiik risk 8 —10 Puan
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Cerrahi Apgar Skor, birgok arastirmaci tarafindan cerrahinin tipi, hastalarin
genel performans kapasiteleri, komorbiditeleri veya kronik hastaliklar1 gibi bir¢ok
durum dikkate alinarak modifiye edilmistir.

Wei Yu ve ark. malignite zemininde gelismis obtriiktif sarilik olgularinin dahil
edildigi ¢calismalarinda, plasma BNP diizeyleri ile SAS degerlerini kombine etmisler
ve olgularda major kardiyak olay insidansini incelemislerdir. Bu ¢alismada,
preoperatif yiiksek plazma BNP diizeyleri, diisik SAS skorlar1 ile korele bulunmus
ve arastirmacilar, postoperatif istenmeyen kardiyak olaylarin tespitinde BNP-SAS
kombinasyonuna dikkat ¢ekmislerdir (118).

Amy C. ve ark. karaciger transplantasyonu uygulanan olgularda, Cerrahi Apgar
Skor’dan kanama miktarin1 ¢ikarmis, yerine hastaya uygulanan kan transfiizyonu
miktarmi eklemis ve bu yeni skorlama sistemini SAS-LT (Surgical Apgar Score
Liver Transplant) olarak isimlendirmislerdir. Bu skorlama sistemi, istatistiksel olarak
degerlendirildiginde, transfiize edilen eritrosit siispansiyonu miktart postoperatif
komplikasyonlar ve mortalite agisindan anlamli (p:0.001) bulunsa da SAS-LT tiim
parametreleriyle degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli gorilmemistir
(p:0.020) (119).

Xue-Zong Xing ve ark. ise agik ozefajektomi cerrahisi geciren olgularin dahil
edildigi caligmalarinda SAS ile aymi parametreleri kullanmiglar ancak gozlenen
kanama miktarinin puanlamasinda degisiklige gitmislerdir (0 puan: <600 mL; 1
puan: 301-600 mL; 2 puan: 201-300 mL; 3 puan: <200 ml). eSAS (esophagieal
Surgical Apgar Score), intraoperatif ol¢iimlerden sonra olgulart iki risk grubuna
ayrrmaktadir (eSAS <7 ve eSAS>7). Yapilan istatistiksel incelemede, agik
ozefajektomi uygulanan olgularda, eSAS <7 olan olgularda, digerlerine gore artmis
morbidite ve uzamis hastane yatis1 istatistiksel agidan anlamli olarak tespit edilmistir.
Yakin dénemde yapilan iki ¢alisma, diiskiin (frail) geriatrik hasta popiilasyonunda
postoperatif erken ve ge¢ donem mortalite tahmini amaciyla SAS’in kullanimina
dikkat ¢ekmistir(120).

Kinga Mastalerz ve ark. (121) elektif laparoskopik cerrahi girisim uygulanan 70
yas ve uzeri geriatrik olgularda gergeklestirdikleri ¢alismada, olgulari Kapsamli
Geriatrik Degerlendirme (Comprehensive Geriatric Assessment) (KGD) ile diigkiin

olan ve olmayan olarak iki gruba aywrmis, yapilan degerlendirmelerde, SAS,
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postoperatif erken donemde mortalite ve morbidite tahmininde istatistiksel olarak
anlamli bulunmus, ancak postoperatif bir yillik mortalite hizi tahmini agisindan,
diiskiinlik ve >85 yas tizeri olmak bagimsiz risk faktorii olarak degerlendirilirken,
SAS postoperatif bir yillik mortalite agisindan yetersiz bulunmustur.

Geriatrik olgularim dahil edildigi bir baska calismada ise abdominal kanser
cerrahisi planlanan 70 yas tizeri 165 olgu degerlendirmeye alinmis ve Yyapilan
istatistiksel incelemede, postoperatif 30 giin i¢in mortalite ve morbidite tahmininde
her iki yontemin (SAS ve KGD) kullanilabilecegi, hatta bu iki yontemin
kombinasyonunun bu hasta grubu i¢in postoperatif 30 giinlilk komplikasyonlar ve
mortalite i¢in tahmin basarisini artiracagi vurgulanmustir. Ancak benzer calismalarla
paralel olarak uzun donem sonuglarin tahmininde SAS yetersiz olarak
degerlendirilmis ve postoperatif bir yillik mortalite i¢in preoperatif albiimin ve yas
bagimsiz risk faktorii olarak degerlendirilmistir (122).

Literatiirdeki bilgiler 1s1ginda SAS, yiiksek riskli olgularin tespit edilebilmesi
amaciyla biyokimyasal tetkiklere veya uzun Kklinik degerlendirmelere ihtiyag
duyulmayacak diizeyde basit olmasi, cerrahi siirecin tamamlanmasiyla kolayca
hesaplanabilmesi ile dikkat ¢ekmektedir (117). Son yillarda SAS, cerrahi sonrasi
erken donem ve 30 giinlik mortalite ve morbidite tahmini i¢in, gelistirildigi hasta
grubunun 6tesinde, tiim major cerrahilerde kullanilabilir olarak kabul gormiistiir (123).
Postoperatif erken donemde yasamini Yyitiren hastalarin  biiyiilk bir kisminin
monitorize bakim olanaklarina erisim saglayamadigi goz 6niinde bulunduruldugunda

bu erken tanimlamanin potansiyel degeri daha kolay anlasilacaktir (117,123).

2.4 Glomeriiler Filtrasyon

Insan babreginin her biri, glomeriil ad: verilen yaklasik ~10° kapiller iinite igerir
(124). Glomeriilden bowman Kkapsiilii icine filtre olan siviya glomeriiler filtrat ad:
verilir. Glomeriiler kapillerlerin membranlari ise glomeriiler membran adini alir.
Glomertiler membran 6zellesmis bir yapidir ve baslica 3 kisimdan olusur:
- Kapillerlerin kendisine ait endotel tabakasi
- Bazal membran

- Bazal membranin disinda yer alan epitelyal hiicreler
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Cok katmanli olmasina karsin glomeriiler membranin gegirgenligi olagan bir
kapillere gore 100 - 500 kat fazladir. Kapiller endotel hiicreleri arasinda fenestrae
(pencere) adi verilen binlerce delik yer alir. Bazal membranin diger tarafinda ise
epitelyal hiicrelere ait slit por adi verilen araliklar yer alir. Permeabilitesi
(gegirgenligi) fazla olmasma karsin glomeriiler membranin segiciligi molekiil

biytikligiine gore degismektedir.

2.4.1 Glomeriiler filtrasyon hizi (GFR)

Her iki bobregin tim nefronlarinda birim zamanda {iretilen glomeriiler filtrat
miktarina glomeriiler filtrasyon hizi denir. Normal bir erkekte bu deger yaklasik
125 ml/dk/1,73 m? (x20ml/dk), kadinda ise 95 ml/dk/1,73m? (+20 ml/dk). Baska bir
deyisle, GFR=125ml/dk/1,73m? 1 dakikada 125 ml plazma o maddeden
temizlenmis demektir. Giinde tretilen glomertiler filtrat miktar: yaklasik 150-180
litredir (125 ml/dakika x 1440 dakika), ama %99’undan fazlasi reabsorbe edilir ve
geri kalani idrar olarak atilir.

Glomeriiler filtrasyon degerinin  o6l¢iimi, bobrek yetersizligi  derecesinin
saptanmasi, ilag dozunun ayarlanmasi, kronik diyaliz tedavisine baslangic zamaninin
ve tedaviye yanitin belirlenmesi agisindan 6nemlidir (124).

Bobrek fonksiyonlarini degerlendirmede kreatinin yerine GFR degerinin her
zaman daha dstiin oldugu bilinmektedir. MDRD formiilii serum kreatinin degerini,
yasi, cinsiyeti ve irki igeren ve GFR hesabinda en sik kullanilan formiillerden biridir
(125).

GFRwmprD : Son yillarda GFR’nin kestirilmesinde Cockcroft-Gault esitliginden daha
dogru sonug verebilen bir esitlik bildirilmistir (126). Bobrek hastaliginda diyet
modifikasyonu (MDRD) c¢alismasindan ¢ikarilan bu esitlik (formil), kreatinin
klirensinden ¢ok GFR’nin kestirilmesi saglamaktadir. Bu formiilde S¢; ve BUN
yanisira albiimin diizeyi, yas, cinsiyet ve 1rk g6z oniinde bulundurulurken, esitligin
bazi avantajlar1 vardir. Boy, kilo ve renal etyolojinin bilinmesi gerekmez ve idrar
toplanmasi1 gerekmemektedir. Etnik faktoriin esitlikte yer almasi kronik renal hastalik
prevalansinin siyah irkta yiiksek oldugu dikkate alinirsa oldukga 6nemlidir.

Yash, gebe ve cocuklarda, kas kitlesi azalmis, karaciger yetmezligi yada
malnutrisyonu olanlarda korelasyon iyi olmayabilir (126).
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Diinyada 2 ayrt MDRD esitligi kullanilmaktadir: 4 degiskenli ve 6 degiskenli.

4 degiskenli MDRD formiilii:

1,154 -0,203

GFRMDRD = 175 x (Scr)’ x (Yas) x 0,742 (kadnsa) x 1,212 (hasta siyah

ise)
6 degiskenli MDRD formiilii:

(kadinsa)x 1,18 (hasta siyah ise)

x (Yas) x (BUN) x (Alb)

GFRwmprp  esitlikleri GFR  hesaplamada tim Diinya’da yaygin sekilde
kullanilmaktadir.  Ancak bu  formiillerin de yanlis sonug¢ verebilecegi
unutulmamalidir. Nedenler arasinda; obezite, yaygin 6dem, akut ve hizli gelisen

bobrek Yyetersizligi, proteinden zengin, veya tam tersi fakir diyet sayilabilir. Biz

calismamizda 4 degiskenli MDRD formiiliinii kullandik.



3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi (GUTF) Klinik Arastirmalar
ve Etik kurulu’nun 19.06.2019 tarih ve 2019/266 sayili karari ile izni alinarak
gergeklestirilmistir.

Calismada, Etik Kurul izni alindiktan sonra hastanemizde agik ve laparoskopik
radikal nefrektomi cerrahi gegiren 111 olguda, Cerrahi Apgar Skor (SAS)
hesaplamalar1 gergeklestirilmis ve SAS skoru ile MDRD formiilii ile hesaplanan erken
ve uzun donem GFR arasindaki iliski agisindan hastalar degerlendirilmistir.

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi (GUTF) iiroloji klinigine Ocak 2016-
Haziran 2018 tarihleri arasinda renal kitle nedeni ile bagvuran ve sonrasinda agik veya
laparoskopik radikal nefrektomi ameliyat1 yapilan hastalar calismaya alindi. Eksik veri
tespit edilen, metastatik hastalig1 olanlar, 18 yasin altinda olanlar, patolojisi timor dist
patoloji gelen ya da postoperatif takiplerine gelmeyen hastalar ¢alismadan ¢ikarildi.
Operasyondan sonraki birinci yil igerisinde Olen hastalar da calisma dis1 birakildi.
Ulasilabilen hastalardan ilk 1 yil igerisinde 6len 3 hasta mevcut idi, bu hastalar ¢alisma
dis1 birakildi. Sonu¢ olarak 111 hastanin verileri derlenip, arastirma kapsaminda
degerlendirildi.Bu ¢alisma prospektif olarak dizayn edilmis ve verileri toplanmus,
retrospektif degerlendirilmeyi igermektedir.

Hastalarin demografik o6zellikleri (yas, kilo,boy,viicut kitle indeksi, cinsiyet,
kronik hastalik varligi, sigara kullanim durumu, ASA skoru), laboratuvar bulgulart
(Preoperatif, postoperatif 1. giin ve 6. ay ve 1.Y1l kontrol Hg, Hct, WBC, Neu,
Lym, PIt, Kreatinin) hastane bilgi yonetim sistemi olan ENLIL Programindan elde
edildi. Renal Kitlelerin preoperatif goriintiileri ENLIL hastane sistemi kullanilarak BT
veya MR iizerinden elde edilmistir. Degerlendirme esnasinda Kitlenin tarafi (sag veya
sol), bobrek hangi pol yerlesimli oldugu (alt pol, orta pol, iist pol ), renal Siniis ve
toplayict sistem ile iliskisi ve ¢evre dokular ile iliskisine bakilip kaydedildi.
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Hastalardan Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi (GUTF) ‘nde BT veya MR
cekilmeyen hastalarin, dis merkezlerde ¢ekilen goriintiilemeleri hastane arsiv
boliimiinden sisteme yiikletilerek degerlendirildi.

Renal kitlelerin patolojik 6zellikleri, GUTF Patoloji Anabilim Dali tarafindan
hazirlanmig olan patoloji raporlarina bakilarak elde edildi. Patolojik o6zelliklerden;
histolojik alt tip, bobrek lokalizasyonu, tiimoriin patolojik boyutu, cerrahi sinir
durumu, tiimor evresi, sarkomatoid diferansiyasyon degerlendirildi. Sonuglar 2017
TNM (50) evrelemesine gore evrelendirildi.

Hastalarin peroperatif verileri, operasyon siiresince hastalarin izlenen tim
monitor verileri [tansiyon arteryel (TA) degerleri, kalp tepe atimi (KTA) dahil] kayit
altina alindi. KTA, monitor trend grafiklerine birer dakika araliklarla kaydedildi. OAB
ise, eger hastaya invaziv arteryel basing monitorizasyonu uygulanmissa birer dakika
aralikla, TA degerleri manson ile Olglilmiisse beser dakika araliklarla kaydedildi.
Operasyon sonunda monitor niimerik trend tablolari incelenerek, operasyonun
baslangicindan sonuna kadar gozlenen en diisik KTA ve ortalama arteryel basing
(OAB) kayit altina alindi. Operasyon esnasinda gozlenen kanama miktari, cerrahi
sahadan aspire edilen kanli mayi, cerrahi sahaya verilen yikama soliisyonlar: ve
kullanilan tiim kompres araglart (spang, batin kompres vs.) dikkate alinarak
hesapland: ve tahmini kan kaybi kayit altina alindi. Bununla birlikte, intraoperatif
donemde hastaya transfiize edilen kan firtinleri (eritrosit siispansiyonu, havuzlanmig
trombosit siispansiyonu, aferez trombosit siispansiyonu, taze donmus plazma) miktar:
da kayit altina alindi. Operasyon sonunda cerrahi islemin bitisiyle ilk insizyondan
itibaren baslatilmis olan operasyon siiresi hesaplanarak kaydedildi.

Operasyon sonunda hastalara ait verilerden gozlenen en diisiik KTA, gozlenen
en diisitk OAB ve kanama miktar1 ile Cerrahi Apgar Skor hesaplandi.

Viicut kitle indeksi (VKI); VKi= Viicut agirhigi(kg)/ boy (m2 ) formiiliine gore
hesaplandi. Tan1 anindaki, ameliyat sonrasi erken donemdeki ve son kontrole geldikleri
tarihteki iire, kreatinin degerleriyle Modification of Diet in Renal Disease (MDRD)
calismas1 formiiline gore hesaplanmis GFR degerleri incelendi (125). MDRD
formiiliine gére GFR hesaplanmas1 asagidaki formiilasyon kullanilarak yapilds,

“GFR=175 x (serum kreatinin)**** x (yas)'o‘203 x 0.742 (eger birey kadinsa)”
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3.1 Cerrahi Yontem

3.1.1 Acik Radikal Nefrektomi

Bobrek tlimorlerinin tanisi, yillar igerisinde, goriintiileme yoOntemlerinin de
gelismesiyle artmistir. Bu sekilde, insidans artisindan s6z etmek miimkiindiir. Tan1
artisiyla birlikte nefrektomi sayilar1 da artmistir. Laparoskopik ve daha sonrasinda
robotik radikal ve parsiyel nefrektomilerin tedaviye girisi ve yayginlagsmasiyla artik
altin standart tedavi yaklasimi 6zelligini yitirmeye baslasa da popiilerligi hala yiiksek
oranda devam etmektedir. Uroloji pratiginde acik radikal nefrektomi ve parsiyel
nefrektomi tecriibesinin yiiksek olmasi, 6zel cihaz ve ortam gerektirmemesi, 6§renme
stirecinin diger metodlarla kiyaslanmayacak derecede kisa olmasi, uzun doénem
onkolojik sonuglarmin ¢ok iyi tecrilbbe edilmis olmasi, trombektomi gibi fazladan
yapilmasi gereken islemlere olanak saglamasi da popiilaritesinin devaminin sebepleri
olarak gosterilebilir.

Acik radikal nefrektomi ilk kez 1963’de Robson tarafindan tanimlanmistir (95).
Orijinal tanimlama; bdbrek arter ve veni baglanarak gerota fasiasi ve ipsilateral
adrenal bez ve proksimal iireterin ¢ikarilmasini igermekte idi. Ancak daha sonra rutin
surrenalektomi ameliyatin bir pargasi olmaktan ¢ikarilmistir. Vena cavaya yapilan
trombektomi ve lenfadenektomi standart prosediirde yer almamakla birlikte, hastanin
metastaz durumuna gore karar verilerek beraberinde uygulanabilir. Acik radikal
nefrektomide belki de en 6nemli asamasi, Gerota fasyasinin g¢ikarilmasidir. Ciinkii
perinefrik yag dokusunu iceren kapsiiler invazyon hastalarin yaklasik %25’inde
mevcuttur. Lenfadenektomi, daha kesin patolojik evreleme saglamakla birlikte yeri
hala tartigmalidir. Tartismalar, mikrometastatik lenf nodu tutulumu olan hastalar
tizerinden siirmektedir (128). Ancak goriintiilemede tespit edilmemis bir lenf nodu
pozitifligi yoksa genel yaklasik lenfadenektominin gereksizligi yoniindedir.

Acik radikal nefrektomi sirasinda ipsilateral adrenalektomi de sik tartisilan bir
konudur. Renal hiicreli karsinomda adrenal tutulumu hematojen yolla ve direk yayilim
yoluyla olmaktadir. Diger taraftaki adrenalin saglam olmasi sartiyla tek tarafli
adrenalektomi yapilmasi hormonal agidan sorun olusturmayacagi bilgisinden yola
cikan cerrahlar adrenalektomi kararin1 daha kolay verebilmektedirler. Renal hiicreli

kanserde adrenal tutulumu insidansi %1.2-10 arasinda bildirilmistir (129).
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Bununla birlikte, tutulum insidansi, timoriin iist polden koken almasi ve timor
evresi ile birlikte artis gostermektedir (130). Genel olarak, bilgisayarli tomografide
adrenalin ayirt edilememesi, bliylimiis veya itilmis olmast durumunda ve bobregin iist
poliine yerlesmis tiimorlerde adrenalektomi oOnerilse de son caligmalar, {ist pol
yerlesiminin adrenal tutulumunu tahmin etmede yeterli olmadigim1 fakat tlimor

boyutunun bu konuda degeri oldugunu bildirmistir (131)

Acik Radikal Nefrektomi Cerrahi Teknikleri:

Radikal nefrektomideki tiim yaklasimlarda amag¢ bobregin Gerota fasiasi ile
cikarilmasidir. Bunun i¢in bobrek fasiasi ile birlikte etraf organ ve dokulardan
serbestlendikten sonra arter ve ven varsa aksesuar dallar1 da baglanarak ¢ikarilir. Genel
olarak dikkat edilmesi gereken noktalardan bazilari renal venin sagda kisa solda uzun
olmasina dikkat edilerek baglanmasi, gonadal, adrenal ve lumbar venlerin de gdzden
kacirilmadan baglanmasi, mutlaka once arterin sonra venin baglanmasi ve proksimal
tireterin de baglanarak bobregin adrenal bez ve gerota fasiasi ile cikarilmasidir.
Radikal nefrektomi kabul gdérmiis ve yaygin uygulama alani bulan 3 yaklasim
mevcuttur:

1. Flank insizyon
2. Torakoabdominal insizyon

3. Transabdominal (Chevron veya Anterior Subkostal)

Insizyon:

Flank insizyon: Retroperitona ve bobrege direk ulasma agisindan ¢ok uygun bir

yontemdir. Tiim cerrahi islemler ekstraperitoneal ve ekstraplevral olarak oldugu icin
baska sistemlerle ilgili komplikasyon riski de azaltilmis olur. Bdbrek periferinde
bulunan kii¢lik kitlelerde parsiyel nefrektomi i¢cin de uygun bir yaklasimdir. Ancak
bobrek arter ve veni diger yaklasimlarda oldugu kadar net goriilemez ve kolayca
maniiple edilemez. Bu sebeplerle; biiyiik timorlerde, iist pole yayilimi olan
timorlerde, vena cava’ya da miidahale edilmesi gereken veya degerlendirilmesi
gereken tiimorlerde, lenfadenektomi de planlanan girisimler de optimal bir yaklagim
olmayabilir. Flank insizyonda subkostal yaklasim yeterli olabilecegi gibi tist pol
yerlesimli tiimorlerde ve adrenal bezin de degerlendirilmesi gerektiginde 11. Ve 12.

kotlarin insizyonu/rezeksiyonu gerekebilmektedir.
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Torakoabdominal insizyon: Bu yaklasim, ozellikle sol tarafta, biiyiik ve ist pol

timorlerinde ¢ok iyi bir cerrahi saha gbézlemi imkani tanimaktadir. Bununla birlikte
adrenallerin degerlendirilmesine daha ¢ok olanak sagladigi gibi toraksa kadar iyi bir
baki alani saglar. Sekiz ile onuncu kosta arasindan tiimére ve cerraha uygun olan bir
yerden insizyon yapilir. Kostalarin arasindan insizyon yapilabilecegi gibi Kosta
lizerinden insizyon yapilip kot rezeksiyonu da yapilabilir. insizyon posterior aksiller
cizgiden baslayarak kostal kikirdak kenarindan devam ettirilerek orta hattan umblikusa
kadar ilerletilir. Cerrahi kesiyi kapatirken interkostal sinir blokaji postoperatif olarak
olusabilecek siddetli agriy1 azaltabilir.

Transabdominal (Chevron veya Anterior subkostal) insizyon: Diger iki yaklasima gore

daha fazla kullanilan bir insizyondur. Bu insizyondan yapilan yaklagim ile ana
damarlar ve renal pedikiil mikemmel bir sekilde goriilebilir. Abdominal organlar
degerlendirilebilir. Gerektiginde lenfadenektomi rahatlikla yapilabilir hatta kars:1 taraf
retroperitona da girilerek degerlendirme ve miidahale yapilabilir. Solda kolon mediale
dogru serbestlestirilerek aort ve vena cava ortaya konur (Mattox manevrasi), sagda ise
Cattell-Brasch manevrasi ile kolon ve duodenum medialize edilir. Bu sekilde komsu

organ yaralanmalar1 da minimalize edilmis olur.

Komplikasyonlar:

Acik radikal nefrektomi sirasinda, tiimdriin yeri, biiyiikliigli, organ komsulugu,
damar ve invazyon yapisi, cerrahi yaklasimin sekli ve cerrahin tecriibesine bagli olarak
degisen oranlarda komplikasyonlar goriilebilir. Bu cerrahinin mortalitesi giiniimiizde
%?2’den azdir. Cerrahi sirasinda goriilen kanamalar genellikle vena cava inferiorun
dallarindan (gonadal ven, adrenal ven ve lumbar venler) olmaktadir. Bununla birlikte
karaciger, dalak, pankreas ve duodenum yaralanmalari da olabilmektedir. Organ
yaralanmalarinda kanama i¢in surgicell yeterli olabilecekken bazen durdurulamayan
dalak yaralanmalarinda splenektomiye de gegilebilmektedir. Karacigerdeki
yaralanmalar genellikle koterizasyon ve Surgicel ile durabilirken safra yollarina agilan
yaralanmalarda mutlak drenaj ve dikkatli onarim gerekmektedir. Pankreas kuyrugu
yaralanmalarinda distal pankreatektomi gerekebilir. Ameliyat sirasinda fark edilmeyen
pankreas yaralanmalarinda ileriki donemde pankreatik fistiiller veya psodokistler
meydana gelebilmektedir. Akcigerler de ozellikle torakoabdominal yaklagimlarda

yaralanabilir.
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En sik gorilen komplikasyon pndmotorakstir. Intraoperatif fark edilen bir

pnomotoraks basit bir sekilde gdgiis tiipii ve sualti drenajiyla tedavi edilebilir.

3.1.2 Laparoskopik Radikal Nefrektomi

Laparoskopik nefrektomi, ilk olarak 1990 yilinda Clayman ve ark.’lan
tarafindan yapilmasimnin ardindan giiniimiizde standart tedavi modaliteleri arasinda
yerini almistir (132,133). A¢ik cerrahiye kiyasla daha az morbidite, postoperatif analjezi
gereksinimi, hastanede kalis siiresi, iyilesme siiresi ve benzer uzun dénem onkolojik
sonuclart nedeniyle laparoskopik radikal nefrektomi (LRN) T1-2 bdobrek hiicreli
karsinomun cerrahi tedavisinde yeni altin standart tedavi olarak goriilmektedir

(134,135).

Endikasyonlar ve Kontrendikasyonlar :

LRN, laparoskopi 6grenme egrisinin basglangicindaki cerrahlar i¢in klinik evre
T1a-bNOMO bobrek tiimorlerde Onerilmektedir (136,137). Bununla birlikte gelismis
merkezlerde timor boyutunun 10 cm’yi astigr T2 ve T3 tiimorlerde de LRN basariyla
uygulanmaktadir (138,139). Tiim laparoskopik uygulamalar i¢in kontrendikasyon olarak
kabul edilen klinik durumlar LRN i¢in de gegerlidir. Bunlar; genel anestezi ve
pnomoperitonumun tolere edilememesi, masif hemoperitonum, karmn duvari
enfeksiyonu, biiyiik karin duvar fitigi, yaygin peritonit, diizeltilemeyen koagiilopati ve
siipheli asittir. Her ne kadar bobrek veni ya da vena kavada trombiis olmasi 2007 yilina
kadar LRN i¢in kontrendikasyon olarak kabul edilse de; artik gelismis merkezlerde bu
hastalara da LRN basar1 ile uygulanmaktadir (140).

Transperitoneal Laparoskopik Radikal Nefrektomi

Transperitoneal girisimlerde abdomene hava Veress ignesi kullanilarak veya
Hasson teknigi ile verilir ve pndmoperitoneum olusturulur. Kapali pndmoperitoneum
olusturmanin diger bir yolu da; optikli trokar sistemlerinin kullanilmasudir. ilk trokarin
(10 veya 10/11 mm) Veress ignesinin girildigi bolgeden yerlestirilmesinin ardindan
ikinci trokar, cerrahin tercihine gore uygun boyuttaki trokar ile yapilir. Bu sirada, oda
karartilir laparoskopun 15181 ile, abdominal duvarda epigastik damarlarin kontrolii
yapilir. Genel kural olarak, rektus kasi ve epigastrik damar kanamasini onlemek

amaciyla ikinci trokar orta hattan veya orta hattin 8 cm lateralinden yerlestirilmelidir.
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Trokarlarin yerlestirilmesi i¢in 10-12 mmHg pndomoperitonum basing yeterli
olmasina ragmen; biitiin trokarlarin yerlestirilmesine kadar baslangi¢ basincin 15-20
mm Hg arasinda olmasi tercih edilir (141). Sag nefrektomi i¢in, peritoneal insizyon ile
Told Hatti’nin disseksiyonu, duedonumun Kocher manevrasi ile Gerota fasyasindan
ayrilmasi ve hepatik triangiiler ligamanin insizyonu bu cerrahinin 6nemli basamaklarini
olusturmaktadir. Vena cavanin anteriorunda sag gonadal venin insersiyosu saptanir ve
vena kavanin anterior yiizii bobrege dogru takip edildiginde sag renal ven ve hemen
arkasinda renal arter tespit edilir (142). Sol bobrek igin, iistte splenofrenik ligamentten
altta Told hattinin lateral simirmi olusturacak bir insizyon yapilir. Inen mezokolon
Gerota fasyasindan keskin ve kiint disseksiyonlarla ayrilir. Splenokolik ligament,
splenorenal ligamente kadar insize edilir. Gonadal venin bulunmasinin ardindan renal

arter ve ven disseke edilir ve ligatiire edilir (142).

Resim 5: Sag Laparoskopik RN igin port girisleri (GUTF)

Retroperitonoskopik Radikal Nefrektomi

Retroperitonoskopik radikal nefrektominin genis 6lgiide tanimlanmasi Gill ve
Rassweiler tarafindan yapilmistir (143). Retroperitoneal yaklagimda ilk insizyon yeri
icin en sik tercih edilen yer 12. kostanin altidir. Buradan lumbodorsal aponevroz ile
Gerota fasyasi arasindan retroperioneal alana ulasilan agik bir kanal olusturulur. Ilk

girisimde yeterli alanin olusabilmesi amaciyla parmakla veya balonla dilatasyon yapilir.
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Bu dilatasyon 6nde psoas kasina ve fasyasina kadar, arkada ise Gerota fasyasina
kadar gerceklestirilir. Retroperitonun genisletilmesinin ardindan 10 mm’lik trokar
(Bluntport, Medsystems, Menlo Park, CA) yerlestirilir. Primer portun yerlestirildigi
yerde olusabilecek CO; kagagini dnlemek ve cilt alti amfizem riskini azaltmak igin
derin bir capraz dikis konulur. Bu arada, Hasson kaniilii cevresine jelli gaz
yerlestirilmesi gibi maliyet disiliriici yontemler de bu amagla kullanilabilir.
Retroperitonoskopi i¢in ii¢ port yaklasimi kullanilir (144). ikinci trokarlar cerrahin
tercihine gore yerlestirililir. Ancak posterior aksiler hattin arkasina trokar yerlestirilmesi
onerilmez. Psoas kasinin medial kenarinin disseksiyonunun ardindan Gerota fasyasina
paralel bir insizyon yapilirsa renal hiluma kolaylikla ulasilir. Spesimen siklikla 5-7
cm’lik bir flank insizyon ile ¢ikarilir; ancak herhangi bir port yerinin genisletilmesi
veya spesimenin morselasyonu ile de spesimen cikarilabilir. Morselasyon yapildigi
takdirde patolojik inceleme ile ilgili sorunlar yasanabilmesinin yaninda, morselasyon
sonras1 hastanin daha az postoperatif rahatsizlik duyacagi konusunda da net veriler
yoktur. Morselasyon konusunda {igiincli ve en donemli sorun ise; morselasyonun port
yerinde tiimor ekimine neden olabilecegi endisesidir. Bugiine kadar bu konuda toplam 3

olgu bildirilmistir (145,146).

3.2 Istatistiksel Degerlendirilmesi

Tanmimlayict bilgiler ortalama, standart sapma, sayi ve yiizdeler kullanilarak
verilmistir. Normal dagilima uymayan siirekli degiskenlerin karsilagtirilmasinda
parametrik olmayan testlerden ikili karsilastirmalar icin Mann Whitney U, ii¢ veya
daha fazla grup karsilastirilmasinda Kruskal Wallis onemlilik testleri kullanilmustir.
Bagimli degiskenlerin karsilastirilmasinda Friedman testi kullamilmistir. Istatistik
anlamhilik sinirt p<0.05 olarak belirlenmis olup bu degerin altindaki sonuglar

istatistiksel olarak anlamli sonuglar olarak degerlendirilmistir.



4. BULGULAR

Calisma kapsaminda geriye doniik taramayla ¢alismaya uygun olmayan hastalar
cikarildiktan sonra 111 hasta degerlendirildi. Hastalarin yas ortalamast 57.1 +£13.4 yil
olarak hesaplandi. Hastalarin kilo ortalamas: 78.1+14.3 kg olarak hesaplandi. Boy
ortalamas ise 166.8 +£10.7 ¢cm olarak bulundu. VKI ise 28.2+5.2 olarak hesaplandi
(Tablo 8).

Tablo 8: Hastalarin fiziksel 6zellikleri

Ortalama Standart Deviasyon (SD) (%)
YAS (yil) 57.1+13.4
KiLO (kg) 78.1+14.3
BOY (cm) 166.8+10.7
VKi (kg/m?) 28.245.2

VKI: Viicut Kitle Indeksi

Hastalarin % 63.1°1 (70/111)’1 erkekti. %36.9’u (41/111) ise kadindi. Bu oran
literatiirdeki RHK oran1 3/2 orani ile uyumluydu.

Kitlenin oldugu taraflara bakildiginda ise 64 tanesi ( %57.7) sag bobrek, 47
tanesi ( %42.3) ise sol bobrek kaynakli oldugu goriildii. Bilateralite 6zelligi gosteren
tiimore rastlanmadi (Tablo 9).

Hastalarin komorbiditeleri degerlendirildiginde 111 hastanin 65’1 (%58.6) en az
bir ek hastaliga sahip idi. Diabetus Mellitus (DM) 20 hastada, hipertansiyon (HT) 44
hastada, koroner arter hastaligi (KAH) ise 20 hastada saptandi. Alt1 hastada ise
bronsiyal astim bulunmaktaydi. Hastalar ayrica bobrek hasari olusturarak GFR diislirme
olasilig1 diisiiniilen DM, HT ve KAH hastalaliklarindan herhangi birine sahip olanlar,
bobrek hasar1 olusturmayacagi diisiiniilen diger hastaliklara sahip olanlar ve hastaliksiz
olanlar olarak da 3 gruba ayrildi. DM+HT+KAH grubunda 54 (%48,6) hasta, diger
hastaliklar grubunda 11 (%9,9) hasta, hastaliksiz grupta ise 46 (%41.4) hasta saptandi
(Tablo 9).



Tablo 9: Hasta Grubunun Cesitli Degiskenlerinin Dagilimi

Hasta Sayisi (n)

%

CINSIYET (n) Erkek 70 63,1%
Kadin 41 36,9%
TARAF (n) Sag 64 57,7%
Sol 47 42,3%
EK HASTALIK (n) Var 65 58,6%
Yok 46 41,4%
EK HASTALIK-1 (n) Yok 46 41,4%
Dm+HT+KAH 54 48,6%
Diger 11 9,9%
VKi (kg/m?) (n) Normal 30 27,0%
Kilolu 48 43,2%
Obez 33 29,7%
TUMOR Alt 34 30,6%
LOKALIZASYONU (n) Orta 34 30,6%
Ust 43 38,7%
KOMPLIKASYON (n) Var 22 19,8%
Yok 89 80,2%
TRANSFUZYON (n) Var 31 27,9%
Yok 80 72,1%
SIGARA (n) Birakmig 9 8,1%
Var 33 29,7%
Yok 69 62,2%
LENF NODU (n) Var 5 4,5%
Yok 106 95,5%
EVRE (n) 1l.evre 61 55,0%
2.evre 39 35,1%
3.evre 6 5,4%
4.evre 5 4,5%
PATOLOJIK EVRE (n) Tla 17 15,3%
Tib 44 39,6%
T2a 20 18,0%
T2b 19 17,1%
T3a 5 4,5%
T3b 1 0,9%
T4 5 4,5%
LAPAROSKOPI (n) Var 12 10,8%
Yok 99 89,2%

VKI: Viicut Kitle Indeksi, n: kisi sayis

36
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Hastalar Viicut Kitle indeksine gore 3 gruba ayrildi. VKI < 25 olanlar normal,
VKI 25-30 olanlar kilolu, VKI>30 olanlar ise obez olarak siniflandirildi. Hastalarin
30’u (%27) normal grupta, 48’1 (%43.2) kilolu grupta, 33’1 ise (%29.7) obez grupta

oldugu goriildii (Tablo 9).
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Sekil 3: Patolojik evrelere gore hasta sayis1 dagilimi

Patoloji evrelendirmeye bakildiginda; 17 hasta Tla, 44 hasta T1lb , 20 hasta
T2a, 19 hasta T2b, 5 hasta T3a , 1 hasta T3b ve 5 hasta da T4 patolojik evreye sahipti
(Sekil 3).

Lenf nodu diseksiyonu, cerrahi 6ncesi goriintiilemede tespit edilmis veya vaka

sirasinda saptanmis 5 (% 4.5) hastada yapildi (Tablo 9).
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Sekil 4: Tiimor lokalizasyonuna gore hasta sayis1 dagilimi
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Tiimorlerin bobrek yerlesimi; alt pol, orta pol ve st pol olarak siniflandirildi.
Tlimorlerin 34 hastada (%30.6) alt pol yerlesimli, 34 hastada (%30.6) orta pol
yerlesimli ve 43 (% 38.7) hastada da iist pol yerlesimli olduklar1 goriildii. (Sekil 4 )
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Sekil 5: Histopatolojik siniflandirilmaya gore hasta sayist sonuglar 1

Timor histopatolojik siiflandirilmasina bakildiginda; 50 hastada Seffaf Hiicreli
RHK (%45), 22 hastada Papiller RHK (%20), 16 hastada Kromofob hiicreli RHK
(%14), 4 (%3,5) hastada Toplayict Sistem Tiumori (TCC), 4 (%3,5) hastada
Sarkomatoid Diferansiyasyon, 4 hastada Anjiyomiyolipom (%3,5), 7 hastada
Onkositom (%6,5) , 2 hastada Malign Epitelyal Tiimor (%2), 1 hastada Adrenokortikal
timor (%1), 1 hastada da Miisindz Neoplazi (%1) ile uyumlu oldugu goriildii (Sekil 5).

Cerrahi smir degerlendirmesinde ise 3 hastada cerrahi sinirin pozitif oldugu

goriildii, diger hastalarda cerrahi sinirlar intakt idi.
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Sekil 6: Perioperatif donemde komplikasyonlar

Komplikasyonlara bakildiginda ise 22 hastada komplikasyon gelistigi goriildii.
Bunlardan 5 hastada Yogun Bakim Unitesine yatis gerektirdi. 5 hastada yeniden
miidaheleyi gerektirmeyen, Eritrosit Siispansiyonu (ES) ve Taze donmus Plazma (TDP)
ile kontrol altina alinan kanama goriildii. 3 hastada yara yerinden serohemorajik akinti
izlendi. 3 hastada pndmoni izlendi, gerekli antibiyoterapi ile kontrol altma alindi. Ug
hastada ileus gelisti. 1 hastada ise iskemik hepatit gelisti, hastanin tablosu takiple
geriledi, miidahaleye gerek kalmadi. Bir hastada da Miyokard Infarktiisii (MI) gelisti,
Hasta Kardiyoloji’ye konsiilte edildi. Anjio yapilan hastaya stent takildi. Bir hastada da
minimal bagirsak yaralanmasi gelisti, peroperatif Genel Cerrahi’ye danisildi, kolostomi
gerektirmeyen onarim yapildi. Lenf nodu pozitifligi olan hastada periaortik lenf
diseksiyonu yapilirken aort yaralanmasi gelisti, peroperatif Kalp Damar Cerrahisine
damigilan hastaya Aort onarimi yapildi. 1 hastada da inferior Vena Cava yaralanmasi
gelisti, peroperatif Kalp Damar Cerrahisine danigilan hasta greft kullanilarak Vena Cava
onarimi gerceklestirildi. Hasta postoperatif yogun bakim {initesinde takip edildi
(Sekil 6).

Sigara i¢imi degerlendirildirilmesinde, 33 hastanin sigara igicisi (%29.7) oldugu
goriildii. 9 hastanin ise daha Onceden sigara igicisi iken birakmis (% 8.1) oldugu

goriildii. 69 hastada ise daha once sigara kullanimi yoktu (%62,2) (Tablo 9).



40

Acik radikal nefrektomi 99 hastada uygulanirken, 12 hastada Laparoskopik
Radikal Nefrektomi uygulandi. Laparoskopik Radikal Nefrektomi uygulanan vakalarin
tamamu transperitoneal olarak yapildi. Laparoskopik Unitemizin uzunca bir siire bozuk
olmasindan dolay1 klinigimizde uygulanan genel laparoskopi oranlarina gore daha

diistik bir oranda laparoskopi yapilma orani elde edildi (Tablo 9).

Tablo 10:Hasta Grubunun Operatif ve Demografik Verileri

Ortalama SD ()
PRE-OP KREATININ (mg/dl) 0,86+0,33
POST-OP KREATININ (mg/dl) 1,07+0,54
6.AY KREATININ (mg/dl) 1,16+0,68
1.YIL KREATININ (mg/dl) 1,17+0,57
NABIZ (/dk) 65+12
ORTALAMA ARTER BASINCI (mm/Hg) 73,96+17,29
KANAMA (cc) 360+373
SAS 742
PREOP GFR (ml/dk) 96,88+27,70
POSTOP GFR (ml/dk) 77,18+21,95
6.AY GFR (ml/dk) 71,24+21,88
12.AY GFR (ml/dk) 68,44+18,65
HOSPITALIZASYON (giin) 4,6+1,5
ERITROSIT SUSPANSIYONU (n) 0,56+1,14
TAZE DONMUS PLAZMA (n) 0,28+0,81
ASA 241
PREOP-HGB (gr/dl ) 13,1418
POSTOP-HGB (gr/dl ) 12,1+1,7
TUMOR HACMI (em®) 477,34+815,87
OPERASYON SURESI (dk) 134+29

SD: standart deviasyon, GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hizi, ASA: American Society of Anesthesiologists

Hastalarin preoperatif kreatinin degerleri ortalamasi 0,86+0,33 olarak tespit
edildi. Postoperatif kreatinin degerleri ortalamasi ise 1,07+0,54 olarak izlendi. 6. ay
kreatinin degerleri ortalamasi 1,16+0,68 olarak izlendi. 1. yil kreatinin degerleri
ortalamasi 1,17+0,57 olarak izlendi (Tablo 10).
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Hastalarin  preoperatif GFR degerleri ortalamasi 96,88+27,70 ml/dk,
postoperatif GFR degerleri ortalamasi 77,18+21,95 ml/dk, 6. ay GFR degerleri
ortalamast 71,24+21,88 ml/dk ve 1. y1l GFR degerleri ortalamas1 68,44+18,65 ml/dk
olarak hesaplandi (Tablo 10).

Kanama miktar1 vaka basma ortalama 360 cc oldugu goriildii. Hastalarin
preoperatif hemoglobin degeri ortalamasi 13.1 gr/dl iken postoperatif hemoglobin
ortalamasinin 12.1 oldugu goriildii (Tablo 10). Genel bir bilgi olarak 400 cc kanama
oldugunda 1 birimlik hemoglobin diismesi olacagi goz Oniinde bulundurularak
degerlendirildiginde kanama miktar1 ile hemoglobin diislisii arasinda uyum oldugu
gortldi.

Tiimor hacmi, patoloji raporlarindan elde edilen verilerden elde edildi. Ug
diizlemde verilen tiimdr uzunluklarinin carpilmasiyla hacim olarak hesaplanmistir.
Ortalama timor hacminin 477+815,87 cm® oldugu gbriildii (Tablo 10).

Operasyon siiresi hesaplamasi, hastaya ilk insizyon yapildiktan sonra siire
baglatilip, cilt kapanmasiyla sonlandirilmistir. Ortalama operasyon siiresi 134429 dk

olarak saptanmustir (Tablo 10).

Tablo 11: Risk Gruplarina Gore Hastalarin Demografik ve Operatif Verileri 1

SAS GRUPLARI
YUKSEK P
RISK ORTA RiSK | DUSUK RiSK
ORT. |SD@®) | ORT. |SD@#)| ORT. [SD @)
YAS (y11) 57+13 57+12 57+15 0,976
KiLO (kg) 81+18 77+13 78+13 0,346
BOY (cm) 167+9 166+11 168+11 0,438
VKIi (kg/m?) 29,11+6,51 28,03+4,02 27,83+5,83 0,451
KANAMA (cc) 715+694 315+199 235+155 0,001
YATIS SURESI 5,8+1,9 4,6+1,3 4,1+1,0 0,001
ERITROSIT SUSPANSIYONU (n) 1,60+2,01 0,36+0,71 0,29+0,61 0,001
TAZE DONMUS PLAZMA (n) 0,80+1,54 0,17+0,55 0,16+0,37 0,068
ASA 2+1 2+1 2+1 0,861
PREOP-HGB (g/dL) 12,8+1,7 13,1+1,6 13,4+2,0 0,355
POSTOP-HGB (g/dL) 11,3+1,7 12,1+1,7 12,4+1,8 0,092
TUMOR HACMI (cm®) 882,25+1180,26 | 397,26+574,13 | 375,92+831,85 | 0,013
OPERASYON SURE (dk) 152439 129422 132429 0,012

ORT: Ortalama, SD: standart deviasyon, VKI:Viicut Kitle Indeksi, ASA: American Society of Anesthesiologists
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Hastalar, Cerrahi Apgar Skoruna (SAS) gore smiflandirildiginda bakilan
parametrelerde; yas, kilo, boy, VKI, ASA skoru, preoperatif hemoglobin ve postoperatif
hemoglobin arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi. Ancak hastanede yatis
stiresi, kanama miktari, eritrosit siispansiyonu replasmani, tiimor hacmi ve operasyon
sliresi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik izlendi (Tablo 11).

Timo6r hacminde ise yiiksek riskli grupta ortalama tiimor hacmi 882,25+1180,26
cm® iken, orta risk grubunda 397,26+574,13 em®, diisiik riskli grupta ise 375,92+831,85
cm® oldugu goriildii. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli idi (Tablo 11).

Operasyon siireleri karsilastirildiginda ise, yiiksek riskli grupta ortalama operasyon
stiresi 152439 dk iken , orta risk grubunda 129+22 dk , diisiik riskli grupta ise 132429
dk oldugu goriildi. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli idi (Tablo 11).

Tablo 12: Risk Gruplarina Gore Hastalarin Demografik ve Operatif Verileri 2

SAS GRUPLARI
YUKSEK RiSK ORTA RiSK DUSUK RiSK
n=20 % n=58 % n=33 % P

Cinsiyet Erkek 14 70,0% 31 58,5% 25 65,8% 0,603
Kadin 6 30,0% 22 41,5% 13 34,2%

Taraf Sag 11 55,0% 31 58,5% 22 57,9% 0,964
Sol 9 45,0% 22 41,5% 16 42,1%

Ek Hastalik Var 15 75,0% 30 56,6% 20 52,6% 0,239
Yok 5 25,0% 23 43,4% 18 47,4%

VKIi Normal 5 25,0% 16 30,2% 9 23,7% 0,730
Kilolu 7 35,0% 22 41,5% 19 50,0%
Obez 8 40,0% 15 28,3% 10 26,3%

Tiimor Alt 5 25,0% 15 28,3% 14 36,8% 0,007
Lokalizasyonu Orta 11 55,0% 19 35,8% 4 10,5%
Ust 4 20,0% 19 35,8% 20 52,6%

Komplikasyon Var 9 45,0% 8 15,1% 5 13,2% 0,008
Yok 11 55,0% 45 84,9% 33 86,8%

Transfiizyon Var 11 55,0% 12 22,6% 8 21,1% 0,012
Yok 9 45,0% 41 77,4% 30 78,9%

Evre l.evre 6 30,0% 33 62,3% 22 57,9% 0,293
2.evre 11 55,0% 15 28,3% 13 34,2%
3.evre 2 10,0% 2 3,8% 2 5,3%
4.evre 1 5,0% 3 5,7% 1 2,6%

VKI:Viicut Kitle Indeksi, SAS: Surgical Apgar Score




Tablo 13: Cinsiyet dagilimina gére Hasta Grubunun Demografik ve Operatif Verileri

CINSIYET
ERKEK KADIN
ORT SD (2) ORT SD (3) P
YAS (yil) 58+12 56+16 0,501
KILO (kg) 81+13 74+15 0,010
BOY (cm) 17348 156+4 0,001
PREOP KRE (mg/dl) 0,97+0,35 0,68+0,15 0,001
POSTOP KRE (mg/dI) 1,20+0,62 0,84+0,23 0,001
6.AY KRE (mg/dl) 1,31+0,8 0,00+0,23 0,001
12.AY KRE (mg/dl) 1,31+0,66 0,93+0,21 0,001
PREOP GFR (ml/dk) 92,84+25,98 103,79429,46 0,071
POSTOP GFR (ml/dk) 74,39+20,11 81,94+24,29 0,148
6.AY GFR (ml/dk) 68,25+18,75 76,35+25,85 0,133
12.AY GFR (ml/dk) 66,02+16,19 72,57+21,85 0,251
VKi (kg/m?) 27,00+3,69 30,13+6,58 0,004
NABIZ (/dk) 67412 6212 0,028
OAB (mm/Hg) 77,02416,17 68,74+18,07 0,014
KANAMA (cc) 365+414 3514295 0,720
YATIS SURESI 4,7+1,6 4,4+1,3 0,350
ES (n) 0,50+1,22 0,6620,99 0,094
TDP (n) 0,2940,89 0,2740,67 0,733
PRE-Hgb (g/dL) 13,7417 12,1415 0,001
POST-Hgb (g/dL) 12,6417 11,1414 0,001
TUMOR HACMI (cm®) 469,89+751,62 490,07:£925,06 0,879
OP. SURE (dk) 134428 135431 0,944

ORT: Ortalama SD: standart deviasyon, VKI:Viicut Kitle Indeksi, OAB: Ortalama Arter Basinci, ES: Eristrosit Siispansiyonu,
TDP: Taze Donmus Plazma, Op.: Operasyon Siiresi, Hgb: Hemoglobin, GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hiz1, KRE: Kreatinin
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Hastalar cinsiyetlerine gore ayrildiginda toplum genelinde de erkeklerde daha

fazla olan kilo,boy,VKIi,hemoglobin degerleri bu calismada da erkeklerde daha yiiksekti

ve gruplar arasinda istatistiksel fark vardi. Ancak tiimor hacmi ve peroperatif veriler

olan kanama miktari, hastanede yatis siiresi, tiimor hacmi ve operasyon siiresi agisindan

istatistiksel fark izlenmedi (Tablo 13).
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Tablo 14: SAS’in risk siniflamasina gére GFR degisimleri

YUKSEK RiSK ORTA RiSK DUSUK RiSK
ort SD | Degisim ort SD | Degisim ort SD | Degisim 1 )

e e |7 @ | IRCEEOH R
HASTA

2
SAYISI (n) 0 58 33
(EEES)P CFR | 95,77226,98 99,05430,10 94,44+24,89 0,802
Zﬁﬂgp CFR | 712642373 | %255 | 79.92422.80 | %193 | 76.4741954 | %19 | 0342 | 0,193
?QLSFR 60,79+16,86 | %36,5 | 762242420 | %23 | 69,80+18,92 | %26 | 0,034 | 0,072
(151-;2'(()(3“ 53,57+£12,74 | %44 | 71,61£17,52 | %27,7 | 71,86+19,33 | %23,9 | 0,001 | 0,001
p3 0,001 0,001 0,001

pl: GFR degisimlerinin postop, 6. ay ve 12. ayda gruplar arasi istatistiki degerlendirilmesi

p2: GFR’deki yiizdelik degisimlerin postop,6.ay ve 12.ayda gruplar arasi istatistiki degerlendirilmesi
p3: Her risk grubunun kendi i¢indeki GFR degisiminin istatistiki degerlendirilmesi

ORT: Ortalama, SD: standart deviasyon, GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hiz1

Hastalar SAS skor smiflamasina gore 0-4 puan arasindakiler Yiiksek riskli, 5-7
puan arasindakiler Orta riskli, 8-10 puan arasinda olanlar ise diisiik riskli grup olarak
siniflandirildilar. Hastalarin GFR hesaplamalart MDRD formiiliine gore hesaplandi.

Her bir grubu kendi i¢inde degerlendiren karsilastirmada (p3) postoperatif 1.
giin, 6. ay ve 12. ay degerlerine bakildiginda her 3 grupta da istatistiksel olarak belirgin
olarak GFR azalmasi izlendi (ii¢ grupta da p<0,001). Bu afonksiyone olan bobrege
yapilan basit nefrektomiden farkli olarak tiimorlii bobrege uygulanan radikal
nefrektomilerde bobregin genel olarak fonksiyone olmasindan dolayi beklenen bir
diististii.

Gruplar arasinda GFR degisimi karsilastirmasinda (pl) preop. GFR degerleri
arasinda fark saptanmadi (p1=0,802). Gruplar arasinda postop. GFR degerleri arasinda
da fark saptanmadi (p1=0,342). Ancak 6. ay takiplerde olgiilen GFR degerleri arasinda
anlamli fark izlendi (p1=0,034). Birinci yil kontrollerinde Olgiilen GFR degerleri

arasinda ise belirgin istatistiksel anlamli fark izlendi (p1<0,001).
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Gruplar arasindaki GFR diisme miktarlarimi  yiizdelik oranlara gore
karsilastirmada ise (p2) postop. GFR (p2=0,193) ve 6. ay GFR ‘deki (p2=0,072) diisme
istatistiksel anlamli degil iken, 12. ay GFR hesaplamasinda yiiksek riskli gruptaki
diisme oraninda orta ve diisiik risk grubuna gore anlamli fark izlendi (p2<0,001) (Tablo
14).

Tablo 15: Hastalarin Komorbidetelerine gore GFR degigimi

EK HASTALIK
YOK+DIiGER (Grupl) DM+HT+KAH (Grup?2)

Ort. ‘SD (&) | Degisim (%) Ort. ‘SD (&) | Degisim (%) pl p2
PREOP GFR
(ml/dk) 103,58+27,60 89,81+26,23 0,019
POSTOP GFR
(ml/dk) 81,58+21,28 21.2 72,53+21,87 19,2 0,131 | 0,389
6.AY GFR
(ml/dk) 76,20+23,77 26.4 66,01+18,51 26,5 0,065 | 0,207
12.AY GFR
(ml/dk) 73,93+17,82 29,6 62,65+17,89 30,2 0,001 | 0,809
p3 0,001 0,001

pl: GFR degerlerinin preop, postop, 6. ay ve 12. ayda gruplar arasi istatistiki kargilagtirilmasi

p2: GFR’deki yiizdelik degisimlerin postop,6.ay ve 12.ayda gruplar arasi istatistiki karsilastirilmasi
p3: Her risk grubunun kendi i¢indeki GFR degisiminin istatistiki kargilagtirilmasi

ORT: Ortalama, SD: standart deviasyon, GFR: Glomeruler Filtrasyon Hiz1

Ek hastaliklar1 acisidan hastalar, SAS skorundan bagimsiz olarak bobrek hasari
olusturmayacag1 diisiiniilen diger hastaliklara sahip olanlar ve herhangi bir hastalig
olmayanlar bir gruba (Grupl), bobrek hasari olusturarak GFR diisiirme ihtimali olan
DM, HT ve KAH hastaliklarindan herhangi birine sahip olanlar bir gruba (Grup2)
ayrildi. DM+HT+KAH grubunda preoperatif GFR degerleri daha diisiik izlendi
(p1=0,019). Bu veri, bu hastaliklarin GFR iizerine olumsuz etkilerini ortaya
koymaktadir. 12. ay GFR degerleri karsilastirildiginda da DM+HT+KAH grubunda
daha diisiik GFR degerleri izlendi (p1<0,001). Ancak gruplar aras1 GFR degisimlerine
bakildiginda (p2) iki grupta da GFR’nin anlamli olarak diistigii ancak 12. ay sonunda
gruplar arasinda anlamli fark olmadigi goriildi (p2=0,809). Bu sonucun ortaya
cikmasinda 1 yillik takipte komorbidetelerin etkisinin yeterince ortaya ¢ikmayabilecegi,
daha uzun dénem takip ve daha fazla hasta sayisi ile yapilacak karsilastirmada fark

olabilecegini diisiinmekteyiz.



Tablo 16: Hastalarin Sigara kullanimina gére GFR degisimi
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SIGARA
ICMEYEN ( Grup 1) ICEN (Grup2)
Degisim Degisim pl p2
+ +
Ort SS () o Ort SS (+) o6

PREOP GFR 99,91+27,78 89,73+26,56 0,230
(ml/dKk) ; , : :
POSTOP GFR
(ml/dk) 79,67+21,80 20,2 71,28+21,48 20,5 0,133 0,666
6.AY
GFER(m/dk) 73,62+22,06 26,2 65,61:£20,69 26.8| 0,129 0,652
12.AY GFR
(ml/dk) 69,37+17,95 30,5 66,24420,35 26,1 0,796 0,643
p3 0,001 0,001

pl: GFR degerlerinin preop, postop, 6. ay ve 12. ayda gruplar arasi istatistiki kargilagtirilmasi

p2: GFR’deki yiizdelik degisimlerin postop,6.ay ve 12.ayda gruplar arasi istatistiki karsilastirilmast

p3: Her risk grubunun kendi i¢indeki GFR degisiminin istatistiki karsilagtirilmasi

ORT: Ortalama, SD: standart deviasyon, GFR: Glomeruler Filtrasyon Hizi

Sigara i¢imi, RHK etyolojisinde yer alan en ¢ok tespit edilebilen faktordiir. Yine

SAS skorundan bagimsiz olarak hi¢ sigara igmemis olanlar1 ve birakmis olanlart bir

gruba (Grup 1), sigara icenleri (Grup 2) bir gruba smiflandirip GFR degisimlerine

bakildi. Gruplar arasindaki degiskenlerde fark izlenmedi (pl,p2). Sigarayir birakmig

olanlarin ne zaman biraktig1, onceden ka¢ paket/yil ictigi ve yine sigara igenlerin kag

paket/yil igtikleri bilinmedigi i¢in bu degerlendirmenin eksik noktalarinin oldugu

asikardir (Tablo 16).
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Tablo 17: Hastalarin Viicut Kitle Indeksine (VKI) gore GFR degisimi

VKI
NORMAL KiLOLU OBEZ
Degisim Degisim Degisim

Ort | SD () (%) Ort | SD(®) (%) Ort | SD () (%) pl p2
PREOP GFR
(ml/dk) 105,02+32,48 89,68426,05 99,96423,12 0,032
POSTOP
GER (ml/dKk) 80,83+25,75 23 73,72+20,74 17,7 78,90+19,74 21 0,293 | 0,125
6.AY GFR
(ml/dk) 79,71+24,73 25,31 66,26+21,68 26,1 70,79+17,22 29,1 | 0,015 | 0,180
12.AY GFR
(ml/dk) 74,65422,58 28,9 65,27+16,92 27,2 67,41+16,17 32,5 | 0,208 | 0,044
p3 0,001 0,001 0,001

pl: GFR degerlerinin preop, postop, 6. ay ve 12. ayda gruplar arast istatistiki karsilagtirilmasi

p2: GFR’deki yiizdelik degisimlerin postop,6.ay ve 12.ayda gruplar arasi istatistiki karsilastirilmasi
p3: Her risk grubunun kendi i¢indeki GFR degisiminin istatistiki karsilagtirilmasi

ORT: Ortalama, SD: standart deviasyon, GFR: Glomeruler Filtrasyon Hiz1, VKI: Viicut Kitle Indeksi

RHK etyolojisinde yer alan bir diger faktor olan obezitenin bu g¢alismada
takiplerdeki GFR {izerine etkisini arastirmak i¢in VKI’ye gore 3 gruba ayrildi. VKI < 25
olanlar normal, VKI 25-30 olanlar kilolu, VKI>30 olanlar ise obez olarak siniflandirildi.
Normal grupta preop. GFR diger gruplara gore daha yiiksekti ( p1=0,032). Ancak
postoperatif ve 12. ay sonudaki GFR degerleri arasinda normal kilolu grupta daha
yiiksek GFR izlenmesine ragmen istatistiksel anlamli fark izlenmedi ( p1=0,208).
Gruplar arasindaki degisimi karsilastiran istatistiki ¢alismada (p2) postoperatif 1. giin ve
6. ay kontrollerinde istatistiki fark yok iken 12. ay sonunda obez grupta daha fazla GFR
diistisii oldugu goriildii ( p2=0,044). Ayrica her grubun kendi i¢inde GFR diisiisii
anlamli izlendi (p3<0,001) (Tablo 17).




5. TARTISMA

RHK tiim kanser vakalarinin % 2-3’iinii olusturur ve trolojik kanserler iginde
en oliimciil olanidir. (147). ABD’ de her sene 65.000 yeni RHK saptanir ve 13.000
tanesi bu sebeple o6liir. Bu, her sene 100.000 kisi basina 12 yeni vaka demektir (148).
Avrupa’da ise 2012°de 84.400 yeni RHK tanis1 saptanmig ve bobrek kanseri nedenli
oliim sayis1, 34.700 kisi olarak bildirilmistir (149).

RHK, kadinlara nazaran erkeklerde 1.5-2 kat daha c¢ok gorilir. Bizim
calismamizda da bu orana benzer oran saptandi (1,7 kat). RHK, genelde ileri yasta
saptanir ve 60-70 yas civarinda Qorilir (148). Bizim c¢alismamizdaki yas
ortalamas1 57.1 idi. Bununla beraber farkli yas gruplarina gore 40 yasin altindaki
popiilasyonun RHK tanisi hizli bir sekilde artmaktadir (150).

Titin kullanimi, en ¢ok kabul goren gevresel risk faktoriidiir. Titiinlin tiim
cesitleri bu risk faktori icerisindedir ve kiimiilatif doz ve yillik paket kullanimai ile risk
artar. Rolatif risk tiitiin kullaniminin siiresi ile dogrudan iligkilidir ve tiitiin kullanimin
biraktiktan sonra bu risk diismey egilimi gosterir. Erkek RHK olgularinin % 25-30°u
tiutiin kullanmaktayken, kadin RHK’larda bu oran % 15-20 arasinda saptanmistir
(151,152). Bizim ¢alismamizdaki sigara igenlerin oran1 % 29,7 olarak bulundu.
Hastalarin % 8,11 de sigaray1 birakmig grup igerisindeydi. Calismamiz igerisinde sigara
iciminin RN sonrasindaki 1.y1l GFR degisimlerini inceledigimizde igen ve igcmeyenler
arasinda gruplar arasindaki degiskenlerde fark izlenmedi. Bunda sigarayr birakmig
olanlarin i¢gmeyenler grubuna dahil edilmesinin, yine birakan kisilerin ne zaman
biraktigini, dnceden ka¢ paket/yil ictigini ve yine sigara igenlerin kag¢ paket/yil
igtiklerini bilmedigimiz i¢in bu degerlendirmenin eksik noktalarinin oldugu asikardir.

Diger risk faktorlerine bakildiginda obezite, hipertansiyon, aspirin dis1 NSAII
kullanilmas1 ve viral hepatitler sayilabilir (152-154). Calismamizdaki hastalarin
komorbideteleri incelendiginde 111 hastanin 65’1 (% 58.6) en az bir ek hastaliga sahip
idi.
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Diabetus Mellitus (DM) 20 hastada, Hipertansiyon (HT) 44 hastada, koroner
arter hastalig1 (KAH) ise 20 hastada saptandi. Hastalarin cogunda bu hastaliklar beraber
bulunmaktaydi. 6 hastada ise Astim bulunmaktaydi.

Gelisen teknoloji ile beraber son donemde Ultrason ve BT nin kullanim oraninin
artmastyla rastlanti sonucu yakalanan bobrek tiimorii goriilme sayisi artis gostermekte
ve bu tiimorler genelde erken evrelerde saptanmaktadir. Erken evrede saptandigindan
dolay1 bu hastalarda cerrahi sonrasi kiir saglanabilmektedir ancak RHK tanist olan
hastalarin yaklagik olarak % 20-30’unda tan1 esnasinda metastaz saptanmaktadir. Ayrica
nefrektomi sonrasi hastalarin % 20-40’inda da daha sonrasinda metastaz saptanmaktadir
(10). Bu hasta grubunda 5 yillik sagkalim % 10’ dan daha azdir (11).

RN sonrasinda 5 yillik survi oranlari bobrege smirli hastalikta % 75-95,
perinefrik alan ve siirrenal bez tutulumu olanlarda % 65-80, vena kavada trombiisii
olanlarda % 40-60, lenf nodu pozitifligi olanlarda % 10-20 ve metastaz1 olan
hastalarda da % 0-5’tir (97). Giiniimiizde RN, timor hacmi biiyiik olan; PN veya
laparoskopiye uygun olmayan vakalarda, vena kavaya uzanan komplike trombiis
varliginda, tek organ metastazi olanlarda ve RN ile beraber metastazektomi de
planlanan vakalarda tercih edilmektedir (97).

Goriintilleme  teknolojisindeki  gelismeler  rastlantisal, organa  simirli,
asemptomatik ve kiigiik (<4cm) bobrek Kkitlelerinin daha yiiksek oranda tespit
edilmesine ve bdylece tan1 sayisinin artisina sebep oldu. Bu gelismeye cerrahi teknikle
ilgili 6nce agik PN, takiben de laparoskopi ve robotik cerrahinin 6nce RN sonra da PN
ilgili cok hizli ilerleyisi eslik etti.

Nefron koruyucu cerrahi (NKC) terimi ilk olarak Cleveland Klinik’ten Licht ve
Novick tarafindan 1993 yilinda yazilan bir yayinda kullanilmistir ve 1967- 1991 yillar
arasinda 241 hastaya uygulanan tedavi sonuglart anlatilmaktadir (158). Sonrasinda da
yaygin kullanilan sekli ile Parsiyel nefrektomi (PN) operasyonu nefron koruyucu
cerrahi tedavi seklidir ve Tla RHK igin altin standart tedavi yontemi haline gelmistir
(159).

Bilindigi tzere renal fonksiyonun korunmasi nefron koruyucu cerrahi
yontemlerin ana o6zelligidir. PN sonrasi1 renal fonksiyon degisimini etkileyen ¢esitli
faktorler vardir. PN esnasinda intraoperatif genelde sicak ve soguk iskemiyi baz alan

bobrek fonksiyonlariin korunmasi ile ilgili literatiirde birgok ¢alisma mevcuttur.
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Ancak RN esnasindaki intraoperatif degiskenlerin uzun dénem bobrek
fonksiyonlarini etkilemesi ile yeterince calisma mevcut degildir. Yakin zamanda
yaymlanan Japonya’da yapilmis 422 hastanin degerlendirildigi prospektif bir ¢alismada
RHK nedeniyle RN yapilan hastalarin operasyon sonrast 1. Y1l GFR sonuglarini tahmin
edebilmek ic¢in preoperatif belirteclerle cinsiyete gore yeni bir denklem tanimlanmistir.
Bu ¢alismada da GFR hesaplama yontemi olarak MDRD kullanilmistir. Yas, timor
boyutu ve VKI kullanilarak yapilan bu yeni denklemin formiilii;

Erkeklerde, eGFR (mL / dak / 1.73 m2) = 27.99- (0.196 x yas) + (0.497 x eGFR) +
(0.744 x tiimdr boyutu) - 0.339 x VKI),

Kadinlarda, eGFR =44,57-(0,2575 x yas) + 0,298 x eGFR)

olarak hesaplanmistir. Kadinlarda tiimér boyutunun ve VKI’nin bagimsiz faktdrler
olmadig1 belirtilmistir. Buna gore cinsiyete gore gelistirilen denklemlerin RN'den 1 yil
sonra ongoriilen GFR (eGFR) 'nin daha iyi tahmin edilmesini saglayip, preoperatif hasta
danmismanlig1 ve elektif parsiyel veya RN olgularinda cerrahi prosediir tipinin se¢imi igin
faydali olacaktir denilmistir (160).

Biz de bu ¢alismamizda RN esnasinda 6l¢iilen intraoperatif verilerle hesaplanan
Cerrahi Apgar Skorunun (SAS), GFR degerleri iizerine postoperatif erken ve uzun
donemde olan etkilerini ortaya koymaya calistik. Yiiksek riskli grupta GFR diismesinin
daha fazla olacaginin tespit edilmesi halinde, daha ileriki donemde yapilacak RN
sonrasinda bu riskli hasta grubunda nefroprotektif ajanlarla ve diyetle olast bobrek
yetmezligi siirecinin Oniine gegilecegi veya geciktirilecegi diistiniilmiistiir.

Daha 6nceden yerlesmis yanlis bir diisiince olarak normal karsi bobregi olan
kisilerde kitle tarafindan tutulmamis tiimorsiiz normal bobrek parankiminin, RN ile
cikarilmasina bagli kan kreatininindeki yiiksekligin, uzun siiregte ciddi sonuglara neden
olmayacagidir. Bu diisiincenin yerlesmesindeki en 6nemli sebeplerin basinda 20 yillik
stirecte takip edilen nakil igin yapilan dondr nefrektomi vakalarinda, normal
popiilasyona gore daha fazla sayida oliim , diyaliz gerektiren bobrek yetmezligi veya
herhangi bir 6nemli hastalik saptanmadiginin bildirilmis olmasidir (161).

Donoér hastalarin bobrekleri ile bobrek kanseri olan kisiler arasinda tlizerinde
durulmasi gereken Onemli bir fark, donor kisiler bir ¢ok ek hastalik agisindan
aragtiritlmis, 6zenle seg¢ilmis saglikli ve gorece geng (<40 yas) yastaki kisiler iken,

bobrek kanseri olan kisiler bu durumun zitti olarak, genelde daha ileri yasta ve siklikla
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hipertansiyon, diyabetus mellitus, koroner arter hastaligi, obezite gibi bobrek
fonksiyonlarini da etkileyebilecek hastaliklarin bir ya da birkagina sahiptirler.

50 yas tizerindeki kisilerin bobreklerinde yasla beraber var olan bir bdbrek
hastalig1 ya da hipertansiyonu olmasa dahi, sklerotik glomeriil insidansi artig gosterir
(162). RHK nedenli nefrektomi yapilan 110 tane bdbrek spesmeninin herhangi bir
glomeriiler, tubulointerstisyel veya vaskiiler patolojinin varligi agisindan incelenen bir
calismada, tiimorlii olmayan parankimin incelenmis ve spesmenlerin sadece %10 unda
bobrek parankiminde ve vaskiiler yapilarda bozukluk gosterilememistir. Bununla
beraber incelenen materyallerin %28’inde renal parankim normal olsa da degisik
oranlarda vaskiiler sklerozis goriilmiis. Ancak %72’lik geri kalan dilimin biiylik
kisminda vaskiiler hastalik ya da diyabetle iligskili belirgin patolojik bozukluklar
gosterilmistir. Bu %72’lik dilimi olusturan kisilerin ameliyat oncesi kreatinin degerleri
ile ameliyat sonrasi 6. ay kreatinin degerleri karsilastirildiginda, %?20°den fazla
glomeriilosklerozla beraber parankimal skar ve ilerlemis diffiiz diyabetik
glomeriilosklerozla iligkili anlamli sekilde kreatinin seviyelerinde artis saptanmustir.

Kreatinin seviyelerindeki bu yiikselme, ciddi histopatolojik degisiklik olmayan
kisilere gore daha fazla olmasi, bu histopatolojik degisikliklerin nefrektomi sonrasi
renal fonksiyonlarin progresif kotiilesmesinin habercisi oldugunu diisiindiirmiistiir. Bu
yiizden Kitle nedeniyle nefrektomi uygulanan kisilerde tiimorsiiz bobrek parankiminin
incelenmesi sonrasinda, progressif bdbrek hastaligi riski tasiyan vakalarin 6nden
tanimlanmasiyla beraber, tedavi edici ve koruyucu onlemlerin postoperatif erken
dénemden itibaren alinmasi ve daha iyi bir tibbi bakim saglanmasi temel yaklasim
olarak tanimlanmigtir (163).

Kronik bobrek yetmezligi (KBY) insidans ve prevalansi glinden giline artis
gostermektedir. KBY, GFR degerinin <60 ml/dk/1,73m? olmast seklinde tanimlanmistir.
Amerika verilerine gére 19 milyon yetiskinin erken déonem KBY’ye sahip oldugu ve
2030’da bunlardan 2 milyonun kisinin kronik diyalize ya da bobrek transplantasyonuna
ihtiya¢ duyacagi1 ongortilmektedir (164).

Tiirkiye’de ise giiniimiizde hemen hemen 50.000 kisi civarinda hemodiyaliz,
5.000 kisi civarinda da periton diyalizi uygulanan hasta mevcuttur (165).

Nefrolojide kabul goren ana prensiplerden biri de serum kreatininin bobrek

fonksiyonlarin1 géstermede iyi bir belirteg olmadigidir.
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Yaygin kullanilan Modification in Diet and Renal Disease (MDRD) denklemi ile
Cockcroft-Gault (CCG) denklemlerinin ikisi de GFR degerini tahmin etmede tek basina
serum kreatinin degerine gore daha tstiindiir (166). Biz de kendi verilerimizde tahmini
GFR degeri icin MDRD formiiliinii kullandik.

Cerrahi yapilan hastalarda goriilen akut bobrek hasari, genelde kardiyovaskiiler
cerrahilerden sonra goriilse de tiim cerrahi islemlerde bu rsik mevcuttur (167,168).
Kardiyovaskiiler cerrahi gecirenlerde % 5-31 oraninda gozlenmekte ve bu kisilerin %
1’1 renal replasman tedavisine ihtiya¢ duymaktadir (167). Kardiyak dis1 cerrahilerden
sonra ise akut bobrek hasari % 0,8 olarak goriiliirken, renal replasman tedavisine
gereksinim % 0,1 civarinda goriilmektedir (169).

Cerrahi Apgar Skor (SAS), Gawande ve ark. tarafindan gelistirilmis ve ilk olarak
2007 yilinda, kolektomi yapilan 303 vakanin degerlendirilmesiyle ortaya konmustur
(96). Bu skorlama sistemi,; intraoperatif en diisiik ortalama arteryel basing, intraoperatif
en diisiik kalp tepe atim1 ve kanama miktarina gore 10 puan iizerinden degerlendirip, ii¢
risk grubuna ayirmaktadir. Diisiik SAS skoru olan olan vakalar, postop. erken donem ve
otuz giin i¢in, mortalite ve komplikasyonlar yoniinden daha fazla riskli olarak
degerlendirilmektedir.

SAS’1in tanimlanmasindan sonra bir ¢ok ¢alisma ile vaskiiler, tirolojik, ortopedik,
jinekolojik ve beyin cerrahi operasyonlarinda etkinligi gosterilmistir (170, 171-178)
ve pek ¢ok ¢alismada da SAS modifiye edilmis ve etkinligi gosterilmistir. Ancak yeni
modifikasyonlarin, postoperatif mortalite ve komplikasyonlar agisindan, ¢ok merkezli,
kontrollii randomize ¢alismalarla dogrulanmasina ihtiyag vardir.

Bizim arastirmalarimizda literatiirde daha once SAS ile GFR arasindaki iligkiyi
aragtiran bir ¢aligma yapilmamisti. Bizim istatistiksel sonuglarimizda SAS skoru 0-4
puan arasinda olan yiiksek riskli grupta, SAS skoru 5-7 puan arasinda olan orta risk
grubuna ve SAS skoru 8-10 puan arasinda olan diistik risk grubuna gére GFR diisiisii
daha belirgin izlenmistir (Tablo 14).

Cerrahi Apgar Skor (SAS), modifikasyonlar1 bulunmakla beraber literatiirde
siklikla postoperatif erken donem komplikasyon ve mortaliteyi degerlendirmede
kullanilan bir skorlama sistemidir. Bizim caligmamizda da yiiksek risk grubunda

komplikasyon orani istatistiksel anlamli olarak yiiksek izlendi ( Tablo12, Sekil 6).
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Yine bu grupta verilen transfiizyon miktari, hastaneden yatis siiresi, tiimor hacmi ve
operasyon siiresi daha fazlaydi ( Tablo12).

Kinga ve ark, laparoskopi uygulanan 70 vyas istii hastalarda yaptiklart
calismada, vakalar1 Kapsamli Geriatrik Degerlendirme (Comprehensive Geriatric
Assessment) (KGD) ve Cerrahi Apgar Skor (SAS) yoniinden incelemis ve her iki
degerlendirmenin birlikte bakilmasinin bu hasta grubu igin postoperatif riski
ongorme ihtimalini artiracagi belirtilmistir (121).

Xue-Zong Xing ve ark.’nin yaptigi, agik oOzefajektomi yapilan hastalarin
degerlendirildigi c¢alismada SAS’ta kullanilan ayn1 parametreler kullanilmis fakat
kanama miktarinin puanlamas: degistirilmis, buna da eSAS (esophagieal Surgical
Apgar Score) risk skorlama sistemi ismini vermislerdir. Bu degerlendirmede de yiiksek
riskli grupta, komplikasyon ve mortalite orani daha yiiksek izlenmistir (120).

Amy ve ark. tarafindan yapilan 628 karaciger transplantasyonunun
degerlendirildigi ¢calismada, SAS’taki parametrelerden kanama miktar1 ¢ikarilip yerine
verilen kan transfiizyonu miktar1 eklenerek modifiye edilmistir. Bu skorlama
sisteminde, verilen eritrosit siispansiyonu miktar1 postoperatif mortalite  ve
komplikasyonlar ag¢isindan anlamli (p:0.001) bulunmussa da tiim parametreleriyle
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli goriilmemistir (119).

Malignite zemininde gelisen obtriiktif sarilik vakalarinin degerlendirildigi bir
calismada ise, plazma BNP seviyeleriyle SAS sonuglarini kombine edilmigtir. Bu
calismada, vaka Oncesindeki yiliksek plasma BNP seviyeleri, yiiksek riskli SAS
skorlartyla dogru orantili olarak bulunmus ve c¢alismayr yapanlar, postoperatif
istenmeyen kardiyolojik sikintilarin tespit edilmesinde BNP-SAS kombinasyonunu
kullanmay1 6nermisglerdir (118).

Ito ve ark. yaptig1 bir calismada RN sonrasi 6liim ve major komplikasyonlar
incelenmistir. 2010-2013 arasinda RN yapilan 886 hastanin degerlendirildigi ¢alismada
Cerrahi Apgar Skoru 4 veya daha az olan hastalarda, 8'den biiyiikk olan hastalara gore
cerrahi komplikasyon yasama orani 3,7 kat, 90 giin i¢inde 6lme olasilig1 24 kat daha

fazla olarak bulunmustur (179).



6. SONUC VE ONERILER

Uzun yillardan beri uygulanan RN sonrasi yapilan calismalardan elde edilen
deneyim, tek bobrekli kanser hastalarinin daha yiiksek oranda KBY’e girdigini
gostermistir. KBY’li hastalarin daha yiiksek oranlarda kardiyovaskiiler olay yasadigi
ve bunlara bagli olarak daha sik olim gorildigi bir ¢ok caligmayla ortaya
konmustur. Yine lokalize bobrek tiimorii sebebiyle RN ile PN yapilan hastalarin
karsilastirildigr pek ¢ok calismada kansere spesifik sagkalimda fark yok iken genel
sagkalimda RN yapilan grubun daha diisiik olmasimin en muhtemel nedeni bu kisilerde
uzun donemde gelisen KBY olmasidir.

SAS, intraoperatif en diisiik nabiz degeri,en diisiik ortalama arter basinci ve
kanama miktarin1 baz alan, postoperatif erken donem komplikasyon ve mortalite
riskini degerlendiren, hastalar1 basit,orta ve yiiksek risk grubu olarak siniflandiran risk
skorlama sistemidir. SAS, bir ¢ok ¢alismada modifiye edilmistir.

Calismamizda Ocak 2016 ile Haziran 2018 arasinda 111 tek tarafli renal kitlesi
olup, RN uygulanan hastalarin verileri prospektif olarak toparlanip, retrospektif olarak
degerlendirilmistir. GFR hesaplamasinda kullanilan MDRD formiilii baz alinarak
Olciilen operasyon Oncesi, operasyon sonrasi 1. giin, 6. ay ve 12. ay GFR sonuglari ile
vaka esnasinda Olciillen SAS skoru arasindaki iliskiyi degerlendirdik. Istatiksel
inceleme sonrasi tiim risk gruplarinda GFR anlamli oranda diismesiyle beraber, yiiksek
riskli grupta GFR’nin istatistiksel anlamli olarak daha fazla oranda diistigii tespit
edildi. Yiiksek riskli grupta yine daha uzun yatis ve operasyon siiresi, daha yiiksek
tiimor hacmi, daha fazla kan transfiizyonu oldugu tespit edildi.

Radikal nefrektomi operasyonunda SAS skorlar1 ile hastanin 6. ay ve birinci
yildaki GFR degisimleri arasinda anlamli iliski bulunmustur. SAS acisindan risk
grubunu olusturan hastalara, uzun dénemde GFR degisimlerinden etkilenmemesi i¢in
erken donemde bdbrek koruyucu tedaviler ve diyet uygulamalar1 Onerilebilir. Tek
merkezli olan c¢alismamizin daha fazla hasta serilerine ve bizim c¢alismamizi

destekleyecek yeni prospektif, ¢ok merkezli ¢alismalara ihtiyact vardir.
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