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Öz

Renal hücreli karsinomların oral kaviteye metastazı 
oldukça nadirdir. Burada mandibulada berrak hücre-
li renal hücreli karsinom metastazı olan 77 yaşındaki 
erkek olgu sunulacak ve baş boyun bölgesinde görü-
len primer ve metastatik tümörlerin ayırıcı tanısı tartı-
şılacaktır. 

Anahtar Kelimeler: Renal hücreli karsinom, mandi-
bula, metastaz

Abstract

Metastasis of renal cell carcinomas to the oral cavity is 
extremely rare. Here, we present a 77-year-old male 
patient with clear cell renal cell carcinoma metastasis 
in the mandible bone and discuss the differential 
diagnosis of primary and metastatic tumors in the 
head and neck region.

Keywords: Renal cell carcinoma, mandibula, 
metastasis

Giriş

Oral kavite ve maksillofasiyal bölgede görülen ma-
lign tümörlerin yalnızca %1’i metastatik tümörlerden 
oluşur (1).  Kadınlarda meme, adrenal gland, kolon, 
kadın genital organlar ve tiroid; erkeklerde akciğer, 
prostat, böbrek, kemik ve adrenal gland tümörleri 
maksillofasiyal bölgeye en sık metastaz yapan tümör-
lerdir (2). 

Renal hücreli karsinom (RHK) erişkin tümörlerinin 
%3'ünü oluşturmaktadır. Yüksek vaskülarite özelliğin-

den dolayı, uzak anatomik lokalizasyonlara metastaz 
yapma eğilimindedir (3). RHK’li hastaların %20-30’u 
direkt olarak metastatik hastalıkla tanı almaktadır 
(4). En sık metastaz akciğere olmakla birlikte, olduk-
ça farklı lokalizasyonlara da metastaz görülebilir (5). 
Baş boyun bölgesine RHK metastaz oranı %15 olarak 
bildirilmektedir (5). Literatürde RHK'nin baş ve boyun 
bölgesinde tiroid, çene kemikleri, yüz derisi ve saçlı 
deri, paranazal sinüsler, parotis bezi, dil, dudak mu-
kozası, gingiva gibi farklı dokulara metastaz yaptığını 
bildirilen yayınlar mevcuttur (6-8). Çene kemiklerine 
metastaz ise oldukça nadir görülür (9).
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Burada 77 yaşında erkek hastada sol mandibula me-
tastazı ile tanı alan metastatik Berrak Hücreli RHK ol-
gusu sunulmuş, literatür bilgileri eşliğinde bu bölgede 
izlenen lezyonlar ile ayırıcı tanısı tartışılmıştır.

Olgu

Yetmiş yedi yaşında erkek hasta sol alt çenede 3 hafta 
önce başlayan ağrılı şişlik şikayeti ile Süleyman De-
mirel Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesine başvurdu.  
Olguya ait klinik verilerin taranmasında olgunun 18 
yıldır hipertansiyon, 6 yıldır tip 2 diyabetes mellitus 
hastalıkları ile takip edildiği öğrenildi. Uzun zamandır 
böbrek taşı hikayesi mevcut olan olgunun, geçirilmiş 
böbrek taşı operasyonu olduğu hasta yakınları tara-
fından bildirildi. Fizik muayenede sol mandibula pos-
teriorda düzensiz sınırlı, egzofitik büyüme göstermiş, 
yer yer kemiği destrükte etmiş izlenimi veren lezyon 
izlendi (Resim 1). Çekilen panoramik radyografisinde 
sol mandibula posteriorda sınırları net izlenmeyen, 

radyolüsent, yaklaşık 1 cm çapında lezyon saptandı 
(Resim 2). Tıbbi Patoloji Anabilim Dalımıza gönderi-
len eksizyon materyalinin makroskopik incelemesin-
de, 1 cc hacminde düzensiz kirli beyaz renkli, arada 
küçük, sert kemik doku benzeri fragmanlar içeren do-
kular görüldü. Doku örneğinin histopatolojik inceleme-
sinde, fokal kemik dokusu ve bağ dokusu alanları için-
de solid adalar ve asiner yapılar oluşturan, yuvarlak 
oval nükleuslu, şeffaf yer yer eozinofilik sitoplazmalı, 
belirgin mitoz içermeyen, atipik hücrelerden oluşan, 
arada ince duvarlı vasküler ağ yapısı içeren tümör 
izlendi (Resim 3A, 3B). Primer ve metastatik tümör 
ayırıcı tanısı amacıyla yapılan immünhistokimyasal 
incelemede tümörde PanCK (Resim 4A),  Vimentin 
(Resim 4B), PAX8 (Resim 4C), RCC (Resim 4D) ve 
CD10 ile pozitiflik saptandı. CK7 ve p63 tümör hüc-
relerinde negatifti. Morfolojik ve immünhistokimyasal 
bulgular eşliğinde olgu mandibulaya Berrak Hücreli 
RHK metastazı olarak rapor edildi.
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Resim 1
Sol mandibula posteriorda sınırları düzensiz egzofitik büyü-
me gösteren destrüksiyon oluşturan lezyon

Resim 2
Panoramik radyografide sol mandibula posteriorda sınırları 
net izlenmeyen, radyolüsent, yaklaşık 1 cm çapında lezyon

Resim 3
(A) Solid adalar ve asiner yapılar oluşturan tümör (H&E x100) (B) Yuvarlak oval nükleuslu, şeffaf, bir kısmı eozinofilik si-
toplazmalı tümör hücreleri (H&E x400)

a b
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Hastanın tedavi amaçlı gittiği dış merkezde yapılan 
PET/BT incelemesinde sol böbrek alt polde lobule 
konturlu, heterojen hipodens alanlar içeren, egzofitik 
ve posteriora ekspansiyon gösteren, transvers aksta 
30x36 mm boyutunda (SUV max: 5.9) kitle, her iki ak-
ciğer parankiminde metastatik nodüller, pankreasta 
hafif aktif hipodens lezyonlar, mediastinal hiperme-
tabolik lenf nodları ve kemiklerde multipl metastazlar 
saptandı.  Hastaya yapılan sol iliak kemik biyopsisi de 
Renal Hücreli Karsinom metastazı tanısı aldı. Hasta-
nın inoperabl kabul edilmesi nedeniyle palyatif tedavi-
ye başlandı. İnterferon başlanan hastada ileri yaş ve 
tolerasyon güçlüğü nedeniyle pazopanib ile tedaviye 
devam edildi. Radyoterapi de uygulanan hastanın ya-
pılan son PET/BT bulguları, 12 aylık takip sonunda 
stabil hastalık ile uyumlu idi. 

Sonuç

RHK Dünya’da en yaygın görülen kanserlerin içinde 
8. Sıradadır (10).  Yetişkinlerde görülen kanserlerin 
%3’ünü, böbrekte görülen neoplazilerin ise %90’ını 

oluşturur (11). RHK olgularının %60-80’i radyolojik 
görüntüleme ile insidental olarak saptanırken, olgula-
rın yalnızca %10-15’i klasik triad olan hematüri, ab-
dominal kitle ve yan ağrısı gibi semptomlar ile klinik 
bulgu verebilmektedir (12). RHK' ler ayrıca bizim ol-
gumuzda olduğu gibi uzak metastaz ya da paraneop-
lastik sendromlar ile de ilk tanıyı alabilirler (13).

Oldukça vasküler tümörler olan RHK' lerin hem hema-
tojen hem de lenfatik yollar ile metastaz yaptığı düşü-
nülmektedir (14). En sık metastaz akciğer (%50-75), 
kemik (%30-40), karaciğer (%30-40), beyin ve tiroid 
bezinde (% 25) görülür (11,15). En sık renal ven ve 
vena kava yolu ile hematojen olarak akciğere  metas-
taz yapar. Renal venden lomber vene yayılım düşük 
basınçlı paravertebral venöz pleksusa (Batson plek-
susu) yayılmayı kolaylaştırır. Bu damarların valvüler 
sistem içermeyip düşük basınçlı olmaları, intraab-
dominal ve intratorasik basıncın arttığı durumlarda 
tümörün retrograd olarak yayılımını ve embolisini 
kolaylaştırır. Bu yolla akciğer devre dışı bırakılarak 
baş, boyun, merkezi sinir sistemi, santral ve periferal 
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Resim 4
(A) Tümörde PanCK (DAB x100), (B) Vimentin (DAB x 100), (C) PAX8 (DAB x200), (D) RCC (DAB x 100) pozitifliği. 
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kemik metastazları gelişir (2, 12, 16-18).  Ayrıca len-
fatik damarlar ile hiler, aortik ve kaval lenf nodlarına 
metastaz sağlanır. Bu farklı yollar RHK' lerin farklı lo-
kalizasyonlara metastazlarını açıklamaktadır (12-16).

Baş ve boyun bölgesine metastaz ise lokal hasta-
lıkta yalnızca  %1 olguda görülmekteyken, ileri evre 
ve multiple organ metastazı olan olgularda bu oran 
%15’e çıkmaktadır (16). Oral kavite metastazı erkek-
lerde 7. dekatta görülürken kadınlarda 5. dekat gibi 
daha erken yaşlarda görülmektedir (16). Mandibula 
metastazı ile tanı alan olgumuz da ileri evrede olup 
akciğer ve kemiklerde multiple metastazları mevcuttu.  

Literatürde 2007-2017 yılları arasında bildirilen oral 
kavite metastazı yapan 25 RHK olgusu ile yapılan ça-
lışmada, bu olgulardan 12’si (%48) dil, 4’ü (%16) man-
dibuler gingiva, 3’ü (%12) maksiller  gingiva, 2’si (%8) 
üst dudak, 1’i (%4) alt dudak, 1’i (%4) sert damak, 1’i 
(%4) yumuşak damak ve 1’i (%4) bukkal mukozaya 
metastaz yapmıştır. Olgulardan yalnızca birinde man-
dibuler gingiva metastazı ile birlikte mandibuler kemik 
metastazı da mevcuttur. Maksiller kemik metastazı 
ise görülmemiştir (9).

Çene kemiklerinden mandibula maksillaya göre 4-5 
kat daha fazla etkilenmektedir (8, 16, 19). Bu mandi-
bulanın kanlanmasının daha gelişmiş olması ve içer-
diği kırmızı kemik iliğine bağlıdır (2, 8, 16, 19, 20).

Metastatik RHK'lerin klinik davranışı metastaz yaptığı 
organa göre değişmektedir. Oral kavite metastazların-
da klinik olarak çene ağrısı, gözle görülebilen ülsere 
egzofitik lezyon, halsizlik, çiğneme ve yutma fonksi-
yonlarında bozulma, diş kaybı, parestezi, sinonazal 
metastazlarda epistaksis, diplopi, anosmi, fasial sinir 
paralizisi gibi semptomlar görülebilmektedir (16, 18, 
21, 22) Bizim olgumuzda da çene ağrısı ile birlikte çe-
nede ağrılı şişlik semptomları görüldü. 

Radyolojik olarak en sık izlenen bulgu olgumuzda da 
olduğu gibi x ray grafide radyolüsent görünümdür (23).  
Hastaların küçük bir bölümünde radyoopak ya da mikst 
radyolüsent ve radyoopak görünüm de izlenebilir (2). 

Kesin tanı histopatolojik inceleme ile mümkündür. 
Morfolojik olarak berrak ya da hafif eozinofilik sitop-
lazmalı, yuvarlak oval nükleuslu, yuvarlak ya da poli-
gonal şekilli hücrelerden oluşan, alveolar ya da asiner 
patern oluşturmuş, ince duvarlı zengin damar ağına 
sahip tümör izlenir. Ayırıcı tanıda bu bölgede izlenen 
primer ya da metastatik tümörler akla gelmelidir. Pri-
mer tümörleri odontojenik ve odontojenik olmayan 
tümörler oluşturur. Odontojenik berrak hücreli lezyon-
lar odontojenik kistler, kalsifiye epitelyal odontojenik 

tümörün berrak hücreli varyantı, berrak hücreli ame-
loblastom ve berrak hücreli odontojenik karsinomdur. 
Asinik hücreli karsinom, mukoepidermoid karsinom, 
skuamöz hücreli karsinom, berrak hücreli onkositom, 
glikojenden zengin tükrük bezi tümörleri, hyalinize 
berrak hücreli karsinom, sebasöz tümörler, epitelyal 
myoepitelyal karsinom ve tükrük bezi adenokarsinom-
larının berrak hücreli varyantları odontojenik olmayan 
tümörler grubunu oluşturur (24-27).  Berrak hücreli 
görünümde olabilen metastatik tümörler ise meme, 
akciğer, böbrek, tiroid, prostat ve kolon kaynaklı ola-
bilir (24-28).  Berrak hücreli RHK tüm bu tümörlerin 
içinde en çok berrak hücreli odontojenik karsinom ile 
benzerlik göstermektedir (13).  

Primer ve metastatik tümör ayrımında immünhis-
tokimyasal teknikler oldukça yardımcıdır. Tümörde 
PanCK, vimentin, PAX8, CD10, RCC pozitifliği RHK 
lehinedir. RHK histolojik alt tiplerinden uzak metastaz 
görülme oranı berrak hücreli karsinomlarda en yük-
sektir (29). Olgumuzda tümör hücrelerinin morfolojisi 
ve saptanan immunhistokimyasal boyanma özellikleri 
böbrek kökenli metastazı desteklemiştir. 

Oral bölgede metastaz görülen RHK olgularında prog-
noz oldukça kötüdür (30, 31). Çoğu hastada çoklu or-
gan metastazları mevcuttur ve bunlarla ilişkili olarak 
bu olgularda 1 yıl içinde ölüm görülür (32).  Tanı anın-
da metastazı olan RHK olgularında ortalama yaşam 
süresinin 6,3 ay olması nedeniyle bu hastalarda ge-
nellikle palyatif tedavi yapılmaktadır (16, 33-35). Me-
tastatik tümörün lokalizasyonuna göre hava yolunu 
açık tutmak, oral beslenmeyi sağlamak gibi hastaların 
yaşam kalitesini iyileştirme amaçlı lokal eksizyonlar 
yapılmaktadır (36). RHK’lerin radyorezistan tümör-
ler olduğu bilinmesine rağmen, metastatik hastalıkta 
özellikle yumuşak doku ve kemik metastazlarında 
radyoterapi tedavi seçeneğidir (37).  Sistemik olarak 
interlökin-2 ve interferon-alfa ile floksuridin bazlı teda-
vi kombinasyonuna %5-20 hastada parsiyel, %5’ten 
az hastada komplet yanıt literatürde bildirilmiştir (38). 
Bizim olgumuza da dış merkezde 3 kür kemoterapi ve 
2 doz radyoterapi uygulandığı öğrenildi.

Sonuç olarak mandibuler kitle saptanan hastalarda 
osteomyelit ve mandibulayı infiltre eden sistemik ke-
mik hastalıkları gibi benign lezyonlar yanı sıra bu böl-
gede lokalize primer ve metastatik tümörler de akılda 
tutulmalıdır. Literatürde bildirilen olgular az sayıda ol-
makla birlikte oral kavite ve çene kemiklerinde primeri 
bilinmeyen malign bir tümör görüldüğünde RHK me-
tastazı ayırıcı tanıya dahil edilmelidir. Klinik bulgular, 
ayrıntılı histolojik inceleme ve immünhistokimyasal 
tekniklerin bir arada değerlendirilmesinin kesin tanıya 
ulaşmakta faydalı olacağı kanısındayız.
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Çıkar Çatışması
Herhangi bir çıkar çatışması yoktur.
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