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ABSTRACT

Primary aim of nephrectomy was palliation of intractable he-
maturia, pain and paraneoplastic syndromes in patients with
renal cell carcinoma (RCC). Cytoreductive nephrectomy has a
well-established role in the treatment of appropriately selected
patients with metastatic RCC prior to cytokine therapy. Recent
use of novel molecular targeted agents in the management of
metastatic RCC has challenged the current dogma of treatment
with regards to the necessity, patient selection for and timing
of cytoreductive nephrectomy. The evidence that we have sug-
gests that cytoreductive nephrectomy still plays an integral part
in the multimodal paradigm of the treatment of metastatic RCC.
This review highlights the role of cytoreductive nephrectomy
and discusses controversial issues for cytoreductive nephrec-
tomy in the treatment of metastatic RCC in the era of targeted
therapy.

obrek hiicreli kanser (BHK) tiim eriskin timorlerinin %3'Gnd

olusturur (1). BHK en 6limcdil Grogenital kanser olup has-

talarin %40’ hastaligi nedeni ile kaybedilir (2). Hastalarin

yaklasik %20 ila 30'u tani sirasinda metastatik olup, lokalize
hastaligi olanlarin da yaklasik %20-40'Inda nefrektomi sonrasinda lo-
kal niiks ve/veya metastaz gelisir (3). Metastatik BHK (MIBHK) olgula-
rinda prognoz kotldur. Hastalarin ortalama sag kalim siresi 6- 10 ay
olup 2 yillik sag kalim oranlari %10-20’ dir (4). MBHK tedavisinde son
on yilda devrim niteliginde degisiklikler olmustur. Tarihsel olarak sis-
temik metastatik hastalikta nefrektomi genellikle palyatif tedavi ola-
rak uygulanmistir (5,6). 1978'te Dekernion ve ark. MBHK olgularinda
nefrektominin sagkalima katkisinin cok az oldugunu gostermistir (5).
MBHK olgularinda interferon alfa (IFN-a) tedavisi 6ncesinde uygula-
nan kitle kiiciltlict nefrektominin sagkalima olan katkisi 2 prospektif
calisma ile ortaya konulmustur (7-9). Son zamanlarda BHK gelisimine
yol acan molekdler biyolojik olaylarin anlasilmasi ile vaskiler endo-
telyal blyume faktori (VEGF) yolunu hedefleyen ve hedefe yonelik
tedavi adini alan sistemik tedaviler gelistirilmistir. VEGF'i bloke eden
antikorlar, VEGF reseptoriiniin blokajina yol acan tirozin kinaz inhibi-
torleri, hipoksi ile indiiklenebilen diizenleyici faktorleri azaltan mTOR
inhibitorleri hedefe yonelik tedaviyi olustururlar. Hedefe yonelik te-
davinin metastatik hastalikta birinci ve ikinci basamak tedavi olarak
uygulanmasi ile daha 6nce goriilmemis cevap oranlari saglanmis,
progresyon ve sagkalim zamanlari iyilesmistir (11,12). Hedefe yone-
lik tedavinin etkin kullanimi, tolerabilite oraninin yiiksek olmasi, yan

Eyliil 2009 - Sayi1 3

OZET

Metastatik bobrek timoriiniin tedavisinde cerrahinin rolii do-
nemlere gore degisiklik gostermekle birlikte her donemde belli
hasta gruplarina uygulanmistir. immiinoterapi cagina kadar bu
hasta grubunda nefrektomi agn palyasyonu, inat¢i hematdiriyi en-
gelleme, paraneoplastik sendromlan diizeltme amaciyla yapilmis-
tir. Immiinoterapi caginda sitored(iktif cerrahiyi takip eden immi-
noterapinin sadece immiinoterapiye kiyasla olumlu bir sagkalim
avantaji olusturdugu kanitlanmis ve uygun hasta grubunda uygu-
lanmasi onerilmistir. Hedefe yonelik tedavi cagi olan gliniimiizde,
bu tedavinin gosterdigi etkiler nedeni ile nefrektominin gerekliligi
ve zamanlamasi tartisilmaktadir. Elimizdeki veriler, sitoreduiktif nef-
rektominin metastatik renal hticreli karsinomun tedavi yaklagimi
icinde hala 6nemli bir yeri oldugu yéniindedir. Bu yazida hedefe y6-
nelik tedavi caginda, metastatik renal hiicreli karsinom igin sitore-
duktif cerrahi icin yapilmakta olan tartismalar gdzden gecirilmistir.

etkilerinin kolay tedavi edilebilirligi bu tedavinin neoadjuvan olarak
kullanimini giindeme getirmistir (13-17). Neoadjuvan hedefe yone-
lik tedavi uygulanan hastalarda alinan sonuglar metastatik bobrek
hastaligi tedavisinde cerrahinin gerekliligi, etkinligi, zamanlamasini
tartismaya agilmistir.

Sitorediiktif nefrektomi

Tarihsel siire¢ icinde MBHK timori tedavisinde cerrahinin rol
bircok degisim gecirmistir. Baslangicta metastatik hasta grubunda
nefrektomi agri palyasyonu, hematiri tedavisi ve paraneoplastik
sendromlar engelleme amaciyla yapilmaktaydi. Bazi yayinlarda ra-
dikal nefrektomi sonrasinda spontan metastaz regresyonu bildirilse
de bu fenomen olgularin %2'sinden azinda saptanmistir (18-20). Si-
torediiktif cerrahinin morbiditesinin yaklasik %2 oldugu g6z 6niine
alindiginda cerrahinin gerekliligi konusundaki kuskular artmistir.
MBHK hastalarinda uygulanan nefrektominin sagkalima etkisinin
minimal oldugu gosterilmistir (7). Bu nedenle immiinoterapi dncesi
dénemde metastatik hasta grubunda nefrektomi zorunlu olmadik-
ca 6nerilmemekte idi. immiinoterapinin uygulanmaya baslamasi ile
cerrahinin roli tekrar degerlendirilmistir. Bir cok retrospektif calisma
sonucunda metastatik hastalikta immiinoterapi 6ncesinde nefrekto-
mi yapilmis olmasi pozitif prediktif faktor olarak saptanmistir (21-25).
Birkag retrospektif derleme calismasinda da, cerrahi icin dikkatli has-
ta se¢iminin cerrahi mortalite oraninin diismesini (ort.%2.5) sagladi-
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“Bu ¢alismalar sonrasinda
MBHK tedavisinde cerrahi
tedavi sonrast immiinoterapi
uygulanmas: standart tedavi
olarak kabul edilmistir.
Bununla birlikte nefrektomi
icin wygun kriterler
tanvmlanmastir.”

g1 ve immunoterapinin tolerabilitesini arttir-
dig (ort.%70) saptanmistir (26-31). Cerrahi
sonrasl immiinoterapi uygulanan hastalarda
komplet ve kismi cevap oranlari sirasiyla %5
ve %11 olarak saptanmistir (32).

Son olarak sitorediiktif nefrektominin rolu
prospektif randomize kontrollt iki calismaile
degerlendirilmistir. 2001'de yayimlanan bu
calismalardan biri Avrupa Kanser Arastirma
ve Tedavi Orgiitiiniin (EORTC) Genitodiriner
Grup 30947 calismasi, digeri de Guineybati
Onkoloji Grubu (SWOG) 8949 calismasidir.
Bu calismalar sistemik interferon- a (IFN-a)
immiinoterapisi oncesinde nefrektomi uy-
gulanan grubun sagkalim oraninin, sadece
sistemik immiinoterapi uygulanan hasta
grubu ile karsilastirildiginda daha iyi oldu-
Junu gostermistir (8,9). Bu iki calisma daha
sonra Flanigan ve ark. tarafindan birlikte de-
gerlendirildiginde ortalama sagkalim siresi
nefrektomi sonrasinda immiinoterapi uygu-
lanan grupta 13,6 ay iken sadece immiino-
terapi alan grupta 7,8 ay olarak saptanmistir
(10). Bu calismalar degerlendirilirken cerrahi
uygulanan grubun performans durumunun
daha iyi oldugu g6z 6niinde bulundurulma-
hdir. Cerrahi morbidite ve mortalite kabul
edilebilir diizeydedir (%1,4) ve hastalarin
%94'ine operasyondan ortalama 19 giin
sonra immunoterapi baslanmistir. Bu calis-
malar sonrasinda MBHK tedavisinde cerrahi
tedavi sonrasi immiinoterapi uygulanmasi
standart tedavi olarak kabul edilmistir. Bu-
nunla birlikte nefrektomi icin uygun kriterler
tanimlanmigstir. Bu kriterler; “1) Hastanin ge-
nel durumu iyi olmali(ECOG 0-1), 2) Rezeke
edilebilir primer timor volimi toplam td-
mor ylkundn biyik bir kismini olusturmal
(%75), 3) Ekstrarenal hastaligin ilerleme hizi
yavas olmali, 4) Cerrahi tedavi icin engelle-
yici medikal komorbiditeleri olmamalidir”
seklinde siralanmaktadir (33).

MBHK tedavisinde laparoskopik sitore-
diktif nefrektomi de bir ka¢ grup tarafin-
dan degerlendirilmisti (34-36). 38 hastanin
degerlendirildigi, ortalama timor ¢apinin 8
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cm (3,5 cm- 14 cm) oldugu bildirilen calis-
mada, 3 hastada acik cerrahiye gecilmistir.
Ayni donemde acik sitorediiktif nefrektomi
yapilan grupla karsilastinldiginda kompli-
kasyon oranlari, operasyon sireleri ve siste-
mik tedaviye baslama sureleri arasinda fark
bulunmamistir. Hastalarin yaklasik %97’ sin-
de ortalama 41 giin sonra sistemik tedaviye
baslanmistir (34). 42 acik nefrektomi ile 22
laparoskopik nefrektominin karsilastirildigi
bir diger ¢alismada, timor volimu laparos-
kopik grupta anlaml olarak kuictk iken (7,9
c¢m-9,5 cm), laparoskopik grupta peroperatif
kan kaybi daha az, sistemik tedaviye basla-
ma siresi ise daha kisa olarak bildirilmistir
(35). Bu retrospektif calismalarin sonuglarina
gore uygun hasta grubunda laparoskopik
sitorediiktif nefrektomi tedavi secenekleri
arasinda degerlendirilmelidir.

Son zamanlarda yapilan calismalarla se-
cilmis MBHK vakalarinda uygulanan nefron
koruyucu cerrahinin onkolojik etkinliginin
radikal nefrektomi uygulanan hastalarla
benzer oldugu gosterilmistir (37,38). Renal
fonksiyonun korunmasi soliter bobrekli,
multipl timorl olan, renal fonksiyonlari
baska patolojiler nedeniyle etkilenmis olan
hasta grubunda 6nemlidir ve bu hastalarda
daha sonra sistemik tedavi uygulanmasini
kolaylastirir (39).

Sitorediiktif cerrahinin biyolojisi

MBHKde sitorediiktif nefrektominin biyo-
lojik sonuglari hakkindaki bilgilerimiz sinirli-
dir. Hastanin nefrektomiden gordiigi fayda
sadece timor yiikiiniin azalmasina bagh bile
olabilir. Bir teoriye gore nefrektomi ile pri-
mer timorin cikartilmasi ile metastaz kay-
naginin ortadan kalkar ve hastanin élimcdil
timor yiikline sahip olana dek gegen siiresi
uzar. Diger bir hipoteze gore ise nefrektomi-
nin faydasi timoriin ¢ikmasindan ¢ok bob-
redin ¢cikmasina baglanir. Radikal nefrektomi
sonrasi gelisen hafif bobrek yetmezligi ve
kronik diistik dereceli metabolik asidoz lokal
timor mikro cevresini etkileyerek timoriin
invaziflik dlzeyini azaltir. Gatenby ve ark.
tarafindan yapilmis olan randomize calisma-
da postoperatif donemde serum kreatinin
degeri ylkselen grupta ortalama sagkalim
suresi diger gruba gore daha iyi saptanmistir
(17 ay-4ay)(40).

Sitorediktif cerrahinin immunolojik sis-
tem Uzerine olan etkileri de arastinimistir.
BHK ¢cogu degisik mekanizmalarla immin
sistemi olumsuz etkiler (33). Dendritik hiic-
relerin yetersiz fonksiyonu ve yetersiz akti-
vasyonu (41), timor hicrelerinden MHCA
antijenlerinin azalmis ekspresyonu (42), tu-
more ait antijenlerin lenfositlere sunumun-
daki bozukluk (43), timér infiltre eden len-

“Hedefe yonelik tedavi
MBHK tedavisinde ilk
secenek veya ikinci secenek
tedavi olarak uwygulanmaya
baslandiginda primer tiimor
ve metastaz cevabinda
basarili sonuglar elde edildi.
Bu tedaviler hastaliksiz
sagkalim ve toplam sagkalim
siirelerinde anlamls iyilesme

sagladilar (10,12,51).”

fositlerin sitotoksisitesi ve sinyal iletiminde
bozulma (44), interlokin 10 gibi immiinsup-
resif sitokinlerin ekspresyonunda artis (45)
immdn sistemi olumsuz etkileyen mekaniz-
malardan bazilandir.

Primer timoriin sitokinlere cevabi sinirla-
mada baskin rol oynadigi 6ne strilmustir
(46,47). Bu teoriye gore primer timoriin ¢i-
kartilmasi dogal olarak imminsipresyonun
azalmasina ve sitokinlere alinan yanitin iyi-
lesmesine neden olur (33).

Yapilan c¢alismalar primer timorin im-
munoterapiye yanitinin ¢ok iyi olmadigini
gostermistir. Degisik sebeplerle nefrektomi
uygulanamamis olan 51 hastaya interl6kin
2 (IL-2) tedavisi uygulanmig; bu hastalarin
tedaviye yanit oranlari %6 olarak bulunmus
ve bu hastalarin hi¢ birinde primer timor-
de degisiklik saptanmamistir(48). SWOG ve
EORTC calismalarinda da sadece immiino-
terapi uygulanan kollarda benzer sonuclar
elde edilmistir (8,9).

Sitoreduktif cerrahinin anjiogenetik et-
kileri de sistemik tedaviye alinacak cevabi
etkiler. Bir teoriye gore sitoreduktif cerrahi
sonrasinda tiimorden salinan metastaz olu-
sumunu ve buylmesini kolaylastiran blyu-
me faktorlerinin ortadan kalkmasi prognozu
olumlu etkiler. Primer timorin ¢ikartilmasi
sonrasinda metastazdaki gerileme veya iler-
lemenin durusu bu mekanizma ile agikla-
nabilir. Buradaki en 6nemli faktér VEGFdir.
Bobrek hiicreli kanser hastalarinda serum-
daki VEGF artisi ile hastaligin ciddiyeti ara-
sinda korelasyon saptanmistir (48-50).

Hedefe yonelik tedavi ¢cagi

Son yillarda BHK gelisiminin altinda yatan
molekiiler biyolojik mekanizmalarin daha
iyi anlasilmasi sonucunda bu mekanizmalar
Uzerinde etkili olan sistemik tedavi secenek-
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leri gelistirilerek uygulamaya koyuldu. Hede-
fe yonelik tedavi olarak adlandirilan bu siste-
mik tedavi yontemleri, VEGF ndtralize eden
antikorlari, tirozin kinaz inhibitorlerini (TKI)
ve memeli rapamisin hedefi inhibitorlerini
(mTOR) igerir. Hedefe yonelik tedavi MBHK
tedavisinde ilk secenek veya ikinci secenek
tedavi olarak uygulanmaya baslandiginda
primer tiimor ve metastaz cevabinda basaril
sonuglar elde edildi. Bu tedaviler hastaliksiz
sagkalim ve toplam sagkalim siirelerinde an-
lamli iyilesme sagladilar (10,12,51).

Sunitinib (Sutent, Pfizer, New York, New
York, USA) VEGF reseptorlerinin tirozin ki-
naz kisimlarini inhibe eder. Sitokine direncli
MBHKIi toplam 169 hastanin degerlendiril-
digi 2 cok merkezli faz 2 calismasinda has-
talara 4 hafta 50mg sunitinib uygulanmistir.
Parsiyel cevap orani %42, ortalama cevap
stresi 11,9 ay ve ortalama progresyonsuz
siire 8,4 ay saptanmistir. (11,53) Daha sonra
750 tedavisiz MBHK hastasiyla yapilan faz 3
calismasinda, sunitinib IFN-a ile karsilastiril-
mistir. Sunitinib grubunda hastaliksiz sagka-
hm (11ay-5ay) ve toplam cevap orani (%34-
%9) IFN-a grubuna goére anlamli olarak daha
iyi saptanmistir (52).

Sorafenib (Nexavar, Bayer, West Haven,
Connecticut, USA and Onyx, Richmond, Ca-
lifornia, USA) VEGF ve intrasellliler haberles-
mede rol alan raf kinaz enzimini inhibe eder.
Tedaviye direncli 905 hastanin katildigi ulus-
lar arasi faz 3 calismasinda plasebo ya karsi
degerlendirilmistir. (TARGET) Sorafenib gru-
bunda 5,5 ay hastaliksiz sag kalimve %10 top-
lam cevap orani avantaji saglanmistir (12).

Bevacizumab (Avastin, Genentech, South
San Francisco,California, USA) dolasimdaki
VEGF'i baglayarak notralize eden bir monok-
lonal antikordur. Cok merkezli uluslar arasi
faz 3 calismasinda (AVOREN) tedavi almamis
649 hasta randomize edilerek 2 gruba ayril-
mis, bir gruba IFN-a ve plasebo diger gruba
ise IFN-a ve bevacizumab verilmistir. Bevaci-
zumab ve IFN-a uygulanan grupta objektif
cevap oranli (%31- %13) ve hastaliksiz sagka-
lim sresi (10,2 ay- 5,4) agisindan anlamli fark
saptanmistir (54).

Temsirolimus (Torisel, Wyeth, Collegeville,
Pennsylvania, USA), timor gelisiminde rol
oynayan bir kag sinyal yolaginda yer alana
mTOR molekilinin inhibitorudir. Faz 2
calismasinda tedaviye direncli, yiiksek riskli
hasta grubunda antitimor aktivitesi goz-
lenmistir (55). Daha sonra kétli prognostik
faktord olan 626 MBHKIi hasta grubunda ya-
pilan diger bir faz 2 calismasinda da hastalar
3 gruba ayrilmis, bir gruba sadece temsiroli-
mus, bir gruba sadece IFN, bir gruba da tem-
sirolimus ve IFN uygulanmistir. Bu ¢alisma
sonucunda kot prognozlu hasta grubunda
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temsirolimusun tek basina IFN ve kombinas-
yon grubuna gore hastaliksiz sagkalim ve
sagkalim Uizerine daha olumlu etkileri ortaya
koyulmustur (52).

Everolimus (Rad001) farkh bir mTOR inhi-
bitdri olan bu molekiliin BHK Ulzeride an-
titimor aktivitesi gosterilmistir. 41 hastanin
katiltigi tek kollu faz 2 calismasinda guinliik
10m oral olarak verilmis, 37 hasta degerlen-
dirilmistir. Hastalarin 12(%32)sinde kismi
cevap alinirken, 19 hastada (%51) hastalk
3 aydan uzun sure stabil kalmistir(56). Faz 3
calismasinda ise sorafenib ve/veya sunitinib
tedavisine ragmen progresyon gozlenen
hastalar randomize edilerek everolimus ile
destek tedavisi karsilastiriimis, everolimus
hastaliksiz sagkalim stiresini anlaml olarak
uzatmistir(4 ay-1.9 ay) (57).

Pazopanip , VEGFR1-3, PDGFR-A ve B ve c-
KIT gibi reseptorleri de etkileyen genis spek-
trumlu bir tirozin kinaz inhibitérudir.(58)
245 hastanin degerlendirildigi faz 2 calisma-
sinda plaseboya oranla hastaliksiz sag kahm
sUresini uzatti§i gosterilmistir (11,9 ay-6,2
ay) (59).

Hedefe yonelik tedavi caginda
nefrektomi

MBHK tedavisinde hedef hastanin yasam-
salfonksiyonlarinikétilestirmeden, hastanin
genel durumu izin verdigi 6l¢lide kitlenin ta-
mamen c¢ikartilmasidir. Metastatik hastada
uygulanan radikal nefrektomi sitorediktif
nefrektomi veya kitle kiicultlicli (debulking)
nefrektomi olarak adlandirilir. Bu yaklasim
iIFN caginda faz 3 calismalari ile desteklen-
mistir (8-10). Bir cok hastada sitorediktif nef-

rektominin yarari gorllmesine karsin ayrim
yapmaksizin her hastaya uygulanamaz ve
kiratif degildir (60). Sitorediiktif nefrektomi-
den en fazla fayda saglanacak hasta grubu,
cikarilan boébrekteki timor hacmi toplam ti-
mor ylkinln %75'inden fazlasini olusturdu-
gu, performans durumu iyi olan (ECOG 0-1),
kardiyak ve pulmoner fonksiyonlari yeterli
olan, semptomatik santral sinir sistemi ve
yaygin karaciger metastazlari olmayan hasta
grubudur (33). Cerrahi 6ncesi degerlendiril-
mesi gereken ana kriterlerden bir kaci da kit-
lenin ¢ikarlabilirligini ve potansiyel morbidi-
tesini belirleyen timo6riin yasamsal yapilarla
komsulugu, renal hilusu tutmasi, renal ven
trombdusi varhgi gibi kriterlerdir (33).

Sitorediktif nefrektomi sonrasi hedefe yo-
nelik tedavi ajanlarinin kullaniminin etkileri
hala belirsizligini korumaktadir. Sitorediiktif
nefrektomi, hedefe yonelik tedavi caginda
prospektif calismalarla yararhhgr gosterile-
memis olmasina ragmen halen siklikla tercih
edilen seceneklerden birisidir (33). Birden
fazla kemoterapotik olmasi ve bu kemote-
rapotiklerden hangisinin secilecedi konu-
sunda gorUs birliginin olmamasi prospektif
randomize faz 3 calismasi dizayn edilmesini
zorlastirmaktadir (61). Metastatik hasta-
likta cerrahi sonrasi hedefe yonelik tedavi
konusundaki calisma tartismalari devam
ederken; lokal ileri evre bobrek hiicreli kan-
ser hastalarinda, radikal nefrektomi sonrasi
adjuvan tedavide kullanilan hedefe yonelik
tedavi ajanlarinin, niiks riskini dnlemedeki
etkinlikleri halen devam eden calismalar-
la arastirlmaktadir. ASSURE (The Adjuvant
Sorafenib SunitinibUnfavorable Renal Cell
Carcinoma), S- TRAC (Sunitinib Treatment in
Renal Adjuvant Cancer), SORCE (Sorafenib
in patients with Resected primary renal cell
carcinoma at high or intermediate risk of re-
lapse) calismalarinin tiim{ plasebo kontrolli
faz 3 calismalari olup, 6n sonuclarinin 2010
da sunulmasi beklenmektedir (61-62).

Preoperatif sistemik tedavi
(Neoadjuvan tedavi)

Hedefe yonelik tedavinin oldukca etkin
ve tolerabilitesinin yliksek olmasi nedeniyle
bu tedavinin sitoreduktif cerrahi 6ncesinde
neoadjuvan olarak kullanilmasi glindeme
gelmistir (13,63,64). Sitokine yanit vermeyen
hasta grubunda, sinirl sayida da olsa, hede-
fe yonelik tedavi sonrasinda goriilen ciddi
timor kaglilmeleri, bu tedavinin sitoreduiktif
cerrahiyi kolaylastiracaginin disiintilmesine
yol agmistir. Van der Velt ve ark’nin yaptig
calismada sistemik metastazi olan ve nef-
rektomi yapilamayan 17 hastaya sunitinib
tedavisi uygulanmis, 16 hastada kismi ya-
nit alinmis veya hastalik stabil kalmistir. Bu
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“Bu bulgularla hedefe yonelik
tedavi sonrasinda cerrabinin
giivenle yapilabilecegi ancak

ok ciddi komplikasyonlar
gelisebilceginin de goz oniinde
bulundurulmas: gerektigi
sonucuna varmuglardar.
Operasyon oncesi donemde
Bevacizumab uzun yarilanma
omrii nedeniyle en az 4-

6 hafta once, sunitinib ve
sorafenib kisa yarilanma
omiirlerinden dolay:
operasyondan birkag giin once

kesilmelidir (15,74).”

hastalarin ortalama timér hacminde %31
kicllme ve santral nekroz alaninda yaklasik
%39 artis saptanmistir. Bu hastalarda pri-
mer timordeki kliclilme oraninda metastaz
hacminde de azalma gozlenmistir(65). Bu
arastirmalarin ardindan preoperatif sistemik
tedaviyi destekleyen yayinlar anekdotsal de
olsa artmaya baslamistir. Karakiewicz ve ark.
(66) timor trombisu sag atriuma uzanan bir
hastada sunitinib tedavisi sonrasinda timaor
trombusinin vena kava inferiorda hepatik
kismin altina kadar kiictldiguni; operasyo-
nun intraabdominal olarak yapilmasini sagla-
digini ve hastayi sternotominin morbidite ve
mortalitesinden kurtardigini bildirmislerdir.
Shuch ve ark. (67) hedefe yonelik tedavinin
primer timore, timor trombisiine, renal fos-
sa niksiine ve bolgesel lenf nodu metastazi-
na olan etkilerini arastirmislar; cerrahi 6ncesi
uygulanan hedefe yonelik tedavinin, secilmis
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lokal ileri evre hastalarda cerrahiyi kolaylas-
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hiicreli kanser tedavisinde uygulanan he-
defe yonelik tedavi ile elde edilen sonuglar
yuz glldlren ve umut vaat eden kazanimlar
olmasina ragmen, varilan sonuglar heniiz
hastay! nefrektomiden kurtarmasindan ¢ok
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