Kanser ve bobrek

Prof. Dr. Kamil Dilek

Uludag Universitesi Tip Fakdiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Bursa

infiltrasyon, yoluyla etkileyebilir veya iskemi,
obstriiksiyon olusturabilir. Indirekt olarak da
elektrolit bozukluklari, (hipokalemi, hiponatremi, hi-
perkalsemi) akut bobrek yetmezligi, dissemine intra-
vaskiiler koagiilasyon, renal ven trombozu, amiloido-
zis, glomerulopati, nefrokalsinozis seklinde de bobregi
etkileyebilmektedir. Ilave olarak kanser tedavisi sira-
sinda ilag nefrotoksisitesi, radyasyon nefriti, timor li-
zis sendromu ve iirat nefropatisine yol agabilmektedir.
Hipokalemi; uzamis diare, kusma yoluyla, ACTH, re-
nin ve aldosteron tireten tiimorler nedeniyle, hiponat-
remi; kusma, diare ve uygunsuz ADH sekresyonu yo-
luyla olusabilmektedir. Hiperkalsemi ise ¢ogunlukla
myelom ve kemik metastazi olan malign hastaliklarda
goriilmektedir. Bu etkiyi PTH, PTH related peptid,
TGF-Alfa, osteoklast aktive eden faktor, 1,25 dihidrok-
si vit-D3 salinim ve sentezini artirarak olustururlar. Ba-
z1 hastalarda hiperkalsemi nefrokalsinozise yol agabi-
lir. Hiperkalsemi ve hipokalemi nefrojenik diabetes in-
sipitusa yol agarak polidipsi ve politiri olusturabilir.
Ilag nefrotoksisitesi ise 6zellikle cisplatin, mitomi-
sin, nitrozotire grubu ajanlar, ifosfamid kullanimi ve
analjezik antibiyotik kullanimi ile olusabilmektedir.
Cisplatin bir¢ok kanser tedavisinde yogun olarak ter-
cih edilmekle birlikte bu ilacin nefrotoksisitesi kullani-
min1 sinirlandiran en 6nemli yan etkidir. Klinigimizde
yaptgimuz iki ayri calismada: Cisplatin kullaniminda
renin angiotensin sisteminin aktivite artisinin toksisite-
sinde rol aldigini diger calismamizda ise oral prostog-
landin anologu misoprostol’iin 28 akciger kanserli ol-
guda cisplatin nefrotoksisitesini engellemede etkinlik
gostermedigini saptadik. Bir baska deneysel calisma-
mizda ise (heniiz yayinlanmamus veriler) cisplatin nef-
rotoksisitesinin engellenmesinde rHuEPO kullanimi-
nin dejenerasyon ve rejenerasyonu olumlu yonde etki-
ledigi gozlenmistir. Radyoterapi ise; tedaviden 6-12 ay
sonra akut etkilerin ortaya ¢ikmasi 6zellikle hipertansi-
yon, proteiniiri ve renal foksiyon kaybi ile kendini gos-
teren bir klinik tablodur.
Malignite iligkili glomerulonefritler; timor iligkili
antijenler yoluyla veya fetal antijenlerin re-ekspresyo-
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nu yoluyla veya viral antijenler, otolog nontiimér anti-
jenler, dissemine intravaskiiler koagiilasyon, amiloido-
zis patogenezinde ortaya c¢ikarlar. Malignite iligkili glo-
merulonefritleri siklik sirasina gore: Membrandz nefro-
pati, mezanjiokapiller glomerulonefrit, IgA nefropatisi,
mezanjioproliferatif glomerulonefrit, kresentik glome-
rulonefrit olarak siralayabiliriz.

Timor iliskili glomerulonefritler ¢ogunlukla nef-
rotik sendrom seklinde bulgu verir. Malign tiimorlerde
nefrotik sendrom prevalansi % 1 iken, nefrotik send-
romlu olgularda malignite siklig1 % 20’dir. Tiim renal
biyopsilerde ise malignite iligkili nefropati siklig:
17/2000 olarak bildirilmektedir. % 40 olguda ise timor
manifest hale gelmeden 6nce nefrotik sendrom ortaya
gikabilmektedir. Malignitelerde proteintiri ve hematii-
riyi kriter aldigimizda renal tutulum ortalama % 10-
12’dir. Cocuklarda ozellikle tiimor iligkili nefropatiler
steroid rezistan nefrotik sendrom veya Henoch-Schon-
lein purpuras: seklinde goriilebilir. 60-70 yas tizerinde-
ki nefrotik sendromlu hastalarin renal biyopsilerinde
ortalama % 7-13 malignite sozkonusudur. Maligniteler
iginde ozellikle akciger ve gastrointestinal sistemin
adenokarsinomlar1 en sik glomerulopati olusturabil-
mektedir. Ilave olarak cilt, meme, tiroid, adrenal, over,
serviks, uterus, bobrek, mesane tiimorleri de buna yol
agabilmektedir. Bazi benign tiimorlerde (teratoma, an-
giomiyolipoma, tiliberoskleroz...gibi) glomerulopati
olusturabilirler.

Karsinoma iligkili AA tipi renal amiloidozis nadir
goriilmekle birlikte (4000 otopside 16 olguda) renal cell
karsinoma da daha sik goriildiigii rapor edilmektedir.

Malignite iligkili glomerulonefritlerde prognoz
glomeruler bulgulardan ziyade malignensi ile iligkili-
dir. Baz1 galismalarda yeterli kanser tedavisi ve cerrahi-
si sonrasinda nefropatide spontan remisyonlar bildiril-
mistir. Hatta ¢ok az sayida raporda kanser iliskili ami-
loidoziste bile gerilemeler hatta tamamen diizelmeler
bildirilmistir.

Malignite iligkili vaskiiler hastaliklar ise kemotera-
pi komplikasyonu olarak ortaya c¢ikan hemolitik {iire-
mik sendrom, hepatit-C iligkili hepatoselliiler karsino-
ma gelisimine bagh kriyoglobulinemik vaskiilitis ola-



rak rapor edilmistir.

Lenfoma ve losemilerde glomeruler tutulum: Hog-
kin lenfoma glomeruler patoloji olusturabilen en
onemli hematolojik malignitedir. Siklikla nefrotik
sendrom seklinde seyreden minimal degisiklik hastali-
gina yol agabilir. Hockin lenfomada daha az sik olmak-
la birlikte membranoz glomerulonefrit fokal segmental
glomeruloskleroz, membranoproliferatif glomerulo-
nefrit ve ¢ok nadir olarak da amiloidozis go6zlenebilir.
Hocgkin dis1 lenfomalarda ise en sik gozlenen renal pa-
toloji minimal degisiklik hastaliginin aksine membra-
noz glomerulonefrittir. Kronik lenfositik 16semi ise en
fazla glomeruler lezyon olusturan l6semi tiirtidiir. Kli-
nigimizde yaptigimiz bir arastirmada hicbir semptom
ve laboratuvar anomalisi olmayan 18 Hogkin lenfoma,
non Hogkin lenfoma ve kronik lenfositik 16semi olgu-
sunda immun floresan boyanmada 3 olguda subklinik
glomeruler immunkompleksler 3 olguda da ekstra glo-
meruler subklinik birikimler gozledik. Bu gozlem de
bize bu grup olgularda immunohistokimyasal galisma-
larda yiiksek oranda glomeruler lezyonlar saptanabile-
cegini gostermektedir.
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