Kromofob renal hiicreli karsinomlarda
Fuhrman derecelendirmesi uygun degildir
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ABSTRACT

This study assessed the prognostic significance of Fuhrman nu-
clear grading in chromophobe renal cell carcinomas. Eighty-seven
cases of chromophobe renal cell carcinoma were re-analyzed and
Fuhrman nuclear grade, focal highest grade of the tumor, and nu-
clear measurements by image analysis were noted. Six cases were
Fuhrman grade 1, 72 cases were grade 2, 8 cases were grade 3, and
1 case was grade 4, whereas focal (single high power field) grading
was grade 1in 1 case, grade 2 in 62 cases, grade 3 in 21 cases, and
grade 4 in 3 cases. Follow-up ranged from 1 to 150 months and 8
patients died of tumor-related causes. Only patient age and tumor
maximum diameter were found to be significant iricscul puiusgodii.
Whole gradings and nuclear image analysis parameters showed no
significant association with outcome. Fuhrman grading, nor any of
the components are useful as prognostic indicators for chromo-
phobe renal cell carcinomas.

OZET

Bu makalede kromofob renal hiicreli karsinomlarda Fuhrman nuk-
leer derecelendirmesinin prognostik etkinligi arastinimistir. Seksen-
yedi kromofob renal hiicreli karsinom olgusu tekrar degerlendirile-
rek Fuhrman derecesi, odaksal en yiiksek derecesi, goriintl analizi
ile nukleer parametreleri degerlendirilmistir. Olgularin 6’si Fuhrman
derece 1, 72'si derece 2, 8'i derece 3, 1'i derece 1 olarak degerlendiri-
lirken, odaksal derece 1 olguda 1, 62 olguda 2, 21 olguda 3, 3 olgu-
da 4 olarak saptanmistir. 1-150 ay izlenen olgularin 8'inde hastaliga
bagli 6lim saptanmistir. Yasama olan etki degerlendirildiginde sade-
ce tani esnasindaki yas ve timdr azami ¢apr anlamli bulunmustur.
Tum derecelendirmeler ve goriintli analizi niikleer parametreleri
ise prognostik bulunmamistir. Fuhrman derecelendirme sisteminin
kromofob renal hiicreli karsinomda prognostik degerinin olmadidi
sonucuna ulasiimistir.
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u makalede yazarlar, renal hiicreli karsinomlarda (RHK) tu-

mor evresi, renal sinlis invazyonu ve ekstrarenal yayilimin

prognostik faktor olarak kullanildigini, bunlara ek olarak

derecelendirmenin prognostik degerinin vurgulandigi-
ni belirtiyorlar. Derecelendirmede, en yaygin kullanilan sistemin
Fuhrman nikleer derecelendirmesi oldugunu, ancak bu sistemin
onerildigi donemde kullanilan RHK siniflamasinin glinimiizde ¢ok
degistigini vurguluyorlar. Yapilan ¢alismalarda Fuhrman derecelen-
dirmesinin prognostik degerine iliskin celiskili sonuglar oldugunu
vurgulayan yazarlar, bu sistemin degerlendirdigi niikleol belirginligi
ve niikleus boyutunun nesnel kriterler olmadigini, bunun yakinlarda
bir yayinda standardize edildigini belirtiyorlar. Berrak hiicreli RHK'da
Fuhrman derecelendirmesinin calisildigini ancak kromofob RHK'da
degerinin belirsiz oldugunu belirten yazarlar bu ¢alismada 87 kro-
mofob RHK olgusunu ¢alismislar.

Kromofob RHK'da Fuhrman derecelendirmesini 2 ayr sekilde de-
gerlendirilmis: tim alanlarin ortalama derecesi ve odaksal alanlarda
izlenen en yiksek derece. Ayrica goriintl analizi ile timorlerde niik-
leus alani, niikleus ¢api, ana aks uzunlugu, sekil faktori (4nalan/cev-
re?), nikleus yogunlugu (cevre?), feret capi (15 derece araliklar ile
olctilen 12 capin ortalamasi) hesaplanmis.

Tum tiimor ortalama derecesi ile goriintl analizi ile degerlendiri-
len niikleer parametreler arasinda bir iliski saptanmamis. Buna karsi-
lik, bu parametrelerin timu ile odaksal derece arasinda anlamli iligki
dikkati cekmis. 87 olgudan takibi bulunan 81 olguda tiimére bagh
o6len 8 hastanin timori Fuhrman derece 2 saptanmis. Bu 8 olgudan
1'inde odaksal derece 3, digerleri 2 olarak degerlendirilmis. Tani es-
nasindaki yas ile timorin azami capi, yasam ile iliskili bulunmus.
Hastanin cinsi, TNM evresi, histolojik tir, Fuhrman derecesi, odaksal
timor derecesi ve goriintii analizi ile degerlendirilen parametrelerin
yasam ile iliskisi g6zlenmemis.

Yazarlar tartisma bdlimiinde, literatiirde kromofob RHK sikliginin
%2.1-11 arasinda degistigini, 5 yillik yasamin %78-100 oldugunu,
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tim RHK tirlerinin calisildig serilerde, his-
tolojik tlrlin prognostik 6zelliginin kaybol-
dugunu vurguluyorlar. Bunun, serilerdeki
berrak hticreli RHK oraninin fazlaligina bagh
olabilecegi yorumunu getiriyorlar. Yine li-
teratlrdeki serilerde, kromofob RHK’a veri-
len Fuhrman derecelerinin dagihminin ¢cok
dengesiz oldugunu vurguluyor ve bunun
da gozlemciler arasindaki derecelendirme
uyumsuzlugunu goésterdigini iddia ediyorlar.
Kendi sonuglarinin, kromofob RHK'da Fuh-
rman derecelendirme sisteminin anlamsiz
oldugu sonucuna varan yazarlar, hastaliga
bagli 6len 8 olgunun da derece 2 olmasinin
ve nlkleus ana ekseninin farkl derecelerde
cok az degiskenlik gostermesinin bu goriisi
destekledigini vurguluyorlar.

YORUM

Ayni merkezden ve ayni yazarlarin yaptigi
benzer bir calismada, papiller RHK calisiimis
(1). Bu calismada 90 papiller RHK ele alinmis
ve bunlarin 59'u tip 1, 31'i tip 2 olarak de-
gerlendirilmis. Timdrlerin 10'u Fuhrman de-
rece 1, 58'i derece 2, 22’si derece 3, odaksal
derecelendirme kullanildiginda ise 40 olgu
derece 2, 49 olgu derece 3, ve 1 olgu derece
4 olarak saptanmis. Yazarlar bu calismada da
gOruinti analizi ile nikleer parametreleri de-
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gerlendirmisler. Tum parametreler ele alin-
diginda, sadece odaksal niikleoler derece
yasam ile iligkili saptanmis. Cok degiskenli
analizde ise odaksal nikleoler derece ve
timor ¢api anlamh bulunmus ve bagimsiz
prognostik faktor olarak sadece TNM evresi
degerli bulunmus (1). Sonucta, her iki ma-
kalede de yazarlar Fuhrman derecelendirme
sisteminin berrak RHK disinda diger tiirlerde
anlamsiz oldugu sonucuna varmiglar ve pa-
piller ve kromofob RHK'da uygulanmamasi
gerektigini belirtmislerdir.

Patolojik degerlendirme hemen tamamen
subjektif verilere dayanir. Derecelendirmede
kullanilan kriterler de subjektiftir ve deger-
lendirme uyumsuzlugu tim derecelendirme
sistemleri icin gecerlidir. Ancak, bu deger-
lendirme uyumsuzluguna ragmen derece
hemen tim malign timérler icin dnemli bir
prognostik parametredir. Diger timorlerde
genelde derecelendirmede differansiyasyon
(morfolojik ve/veya fonksiyonel) ve anapla-
zi kullanilirken, farkh mikroskopik 6zellikleri
nedeni ile RHK'da sadece niikleus ve niikleo-
lus 6zellikleri degerlendirilmektedir. Kriterle-
rin subjektif olmasi yaninda okunun tespitin-
deki farkliliklar da etkin olmaktadir. lyi tespit
edilmeyen dokularda niikleoller goriilemez
ve timorler daha dusiik dereceli olarak de-
gerlendirilirler. Bir bagka sorun da, derecenin
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timor icerisinde homojen dagdilim gdster-
memesidir. RHK'da en kotu alandaki dere-
cenin ele alinmasi gerektidi belirtilir ama bu
alanin tanimlamasi yapilmamistir.

RHK’larda en fazla kullanilan Fuhrman
derecelendirme sistemidir. Bugiine kadar
yapilan ¢alismalarda Fuhrman ve diger de-
recelendirme sistemlerinin prognostik bilgi
verdigi belirtilmistir ancak bu ¢alismalarin
hepsinde tiim RHK'lar birlikte ele alinmis,
RHK alt tlrleri ayri ayri degerlendirilmemis-
tir (2, 3). Ayrica, tim calismalarda celiskili
sonuglar da vardir. Bazi calismalarda dere-
ce 1 ve 2 benzer prognostik deger tasirken,
bazi calismalarda derece 3 ve 4 benzerlik
gOstermektedir (4).

Yapilan genetik calismalar, RHK'larin alt
turlerinin farkli genetik 6zelliklerinin oldu-
gunu, farkh genlerin neden oldugunu gos-
termektedir (5). Farkli turlerin ayni ydntem-
ler ile degerlendirilmesinin yanlis olmasi da
beklenecek bir sonugtur. Uzlasma grubunun
da belirttigi gibi (6), RHK icin daha iyi bir de-
recelendirme sistemine gereksinim vardir.
Ancak, tim sorunlara karsin 6zellikle Fuhr-
man derecelendirme sistemi dnemli prog-
nostik bilgi vermektedir ve yeni bir sistem
olusturulana kadar tiim alt tirlerde derece-
lendirme yapmaya devam etmek daha dog-
ru goriinmektedir.
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