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ÖZET 
 

Köstel-Bal, AS. Wilms tümörü hastalarında uzun dönemli böbrek fonksiyonları. 
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim 
Dalı Uzmanlık Tezi, Ankara, 2014. AMAÇ: Wilms tümörü çocukluk çağının en sık 
görülen böbrek tümörüdür. Son elli yılda tedavideki gelişmeler sonucunda sağkalım 
hızları %90ların üzerine çıkmıştır. Prognozdaki gelişmeler ve sağkalım hızlarındaki 
artış sonucunda Wilms tümörü hastalarında tedavinin böbrek üzerine geç etkileri 
gündeme gelmiştir. Bu çalışmada sendromik olmayan tek taraflı Wilms tümörü olan 
hastalarda böbrek üzerine olan geç etkiler araştırılmıştır. YÖNTEM: Hastanemizde 
1975-2011 yılları arasında tanı almış Wilms tümörü hastalarından, tek taraflı 
nefrektomi yapılarak kemoterapi ve/veya radyoterapi almış, tedavi kesiminden sonra 
en az iki yıldır remisyonda izlenen 45 hasta dahil edilmiştir. Hastaların glomerüler 
filtrasyon hızları hesaplanmış, idrar protein atılımları, idrarda ß2-mikroglobulin 
düzeyleri ve kan basınçları ölçülmüş; ayrıca genel sağlık durumları ve yaşam 
kaliteleri de değerlendirilmiştir. Sonuçlar, klinik verilerin kemoterapi ve radyoterapi 
gibi olası risk faktörleri yönünden analiz edilmesiyle ortaya konmuştur. 
SONUÇLAR: Çalışmaya dahil edilen hastaların ortanca izlem süresi  8,7 yıl 
(ortalama: 10,9; dağılım: 2,3-35,4 yıl) olup, bu süre boyunca hiçbirinde son dönem 
böbrek yetmezliği gelişmemiştir. İzlem boyunca hastaların %13,3’ünde 
hipertansiyon, proteinüri ve tübülopati gibi böbrek sorunlarından biri meydana 
gelmiştir. Hastaların hiçbirinde idrar beta-2 mikroglobulin düzeylerinde artış 
olmamıştır. Ultrasonografik incelemede hastaların %72’sinde kompansatris hipertrofi 
saptanmıştır. Böbrek boyutlarında ortanca maksimum bipolar uzunluk, tanı yaşı 36 
aydan büyük olan hastalarda anlamlı olarak daha fazladır. Tanı zamanında hastaların 
%23’ü hipertansif iken, çalışma sırasında yalnızca %7’sinde hipertansiyon 
saptanmıştır. Benzer şekilde ortanca glomerüler filtrasyon hızı tanı anında daha 
düşüktür (p: 0,04). Çalışma sırasında hastaların tümünün glomerüler filtrasyon hızı 
normal sınırlardadır; ancak özellikle izlem süresi 10 yılın üzerinde olan hastalarda 
belirgin bir düşme eğilimi izlenmektedir (p: 0,004). SONUÇ: Her ne kadar tek taraflı 
nefrektomi uygulanmış sendromik olmayan Wilms tümörü hastalarında uzun 
dönemde böbrek yetmezliği gelişme riski çok düşük olsa da, ilerleyici böbrek hasarı 
meydana gelmektedir. Bu nedenle uzun dönemli izlemde hastaların tümünde böbrek 
fonksiyonları ayrıntılı olarak incelenmelidir.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Anahtar Sözcükler: Wilms tümörü, böbrek fonksiyonları, geç etkiler, çocukluk çağı 
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ABSTRACT 
 

Köstel-Bal, AS. Renal late effects after treatment of unilateral non-syndromic 
Wilms tumor. Hacettepe University Medical Faculty Department of Pediatrics , 
Thesis in Pediatrics, Ankara, 2014. BACKGROUND: Wilms tumor is the most 
common renal malignancy of childhood. Following the development in 
chemotherapy, the survival rates have increased up to 90%. Due to the improvement 
in prognosis and increase in survival rates the long term renal consequences of 
Wilms tumor are of greater concern. METHOD: We investigated the long term 
effects of the treatment on survivors of non-syndromic unilateral Wilms tumor. A 
total of 45 unilaterally nephrectomized survivors of Wilms tumor from our center 
were enrolled in the study. After the second year following the cessation of 
treatment; glomerular filtration rate (GFR), urinary protein excretion, urinary ß2 
microglobulin levels and blood pressure were assessed as well as general health 
status and quality of life. Results were analyzed for correlation with clinical 
variables, chemotherapy and radiotherapy as possible risk factors. RESULTS: At a 
median follow-up time of 8.7 years (mean:10.9, range: 2.3-35.4 years), none of the 
patients included in the study developed end-stage renal disease. During the follow-
up, 13.3% of the patients had any of the renal problems; hypertension, proteinuria or 
tubulopathy. Proteinuria was detected in 17%. None of the patients had increased ß2 
microglobulin levels. Compensatory hypertrophy was observed under ultrasound in 
72%. Median maximum bipolar length (MBL) was significantly higher in patients 
diagnosed after the age of 36 months. 10 (23%) and 3 (7%) of the 45 patients were 
hypertensive at the time of diagnosis and study respectively. Similarly, median GFR 
values were significantly lower at the time of diagnosis. Although at the time of the 
study all patients had normal GFR values; with longer follow-up intervals, especially 
after 10 years, a significant declining trend in GFR was observed (p: 0.004). 
CONCLUSIONS: Although the risk of developing end stage renal disease is 
remarkably low in non-syndromic unilateral Wilms tumor, a group of less serious but 
progressive renal dysfunction is of concern. Detailed analysis of renal functions 
should be performed during the long-term follow-up.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Key words: Wilms tumor, renal functions, late effects, childhood 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

 

Wilms tümörü çocukluk çağının en sık görülen böbrek tümörü olup, prevalansı 

1/10000’dir (1). Bin dokuz yüz elli yıllarında sağkalım hızı %25 iken son elli yılda 

kemoterapi ve radyoterapinin de etkisiyle %90’lara yükselmiştir (2). Bunun sonucu 

olarak Wilms tümörü hastalarında günümüzde çalışmalar tedavi başarısını 

düşürmeden istenmeyen yan etkilerin azaltılması üzerine yoğunlaşmıştır.  

 

Wilms tümörü tedavisinde sağkalım hızını artıran ana etmenler kemoterapi ve 

radyoterapideki ilerlemeler olmakla birlikte, tedavide mutlak koşul cerrahi 

yaklaşımdır. Nefrektomiyi takiben hastalığın evresine göre kemoterapi ve/veya 

radyoterapi uygulanmaktadır (2).  

 

Tek taraflı Wilms tümörlerinde nefrektomiyi takiben karşı böbrekte glomerüler 

hipertrofi ve glomerüler skleroz oluşur. Wilms tümörü sonrasında böbrek 

fonksiyonlarındaki bozulmanın en önemli nedeni hiperfiltrasyona ikincil gelişen 

glomerüler hasardır; ancak tümör invazyonunun etkisi yanında, nefrotoksik 

kemoterapi ajanları ve radyoterapi de böbrek fonksiyonlarında bozulmaya neden 

olabilmektedir (3). Bugüne dek yapılmış çalışmalarda tek taraflı Wilms tümörü 

hastalarında %0,6 oranında son dönem böbrek yetmezliği geliştiği gösterilmiştir (4).  

 

Tedaviye bağlı olarak böbrek fonksiyonlarındaki değişimler açısından Wilms 

tümörü vakalarının tedavi kesiminden sonra uzun dönemli izleme alındıklarında bu 

açıdan takip edilmeleri ve gerekli önlemlerin alınması gerekir. Uzun dönemli 

izlemde bu hastaların yıllık kontrollerinin yapılması, kan basıncı değerlerinin düzenli 

takip edilmesi, fizik muayenenin yanı sıra tam idrar tetkiki, böbrek fonksiyon testleri 

ve renal ultrasonografi ile değerlendirilmeleri  önerilmektedir (5). 

 

Wilms tümöründe tedavi başarısı sonucunda sağkalım hızlarındaki artış, 

hastaların ileri dönemde yaşam kalitelerini de değerlendirmeyi zorunlu kılmıştır. 

Büyüme-gelişme geriliği, fertilite sorunları ve gestasyonel komplikasyonlar, ikincil 
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kanserler gibi geç etkilerin yanında; eğitimlerini tamamlama, iş bulma, evlenme gibi 

sosyal engeller de hastaların yaşam kalitelerini değiştirmektedir. 

 

Bu çalışmada Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Onkolojisi Bilim 

Dalı’nda 1975-2010 yılları arasında tedavi görüp izlenmiş ve tedavi kesiminden 

sonra en az 2 yıl geçmiş 45 vakanın klinik özellikleri, hastalık  belirti ve bulguları, 

radyolojik bulguları, kemoterapi ve radyoterapi uygulamalarının yanı sıra izlem 

dönemindeki kan basıncı, tam idrar tetkiki ve böbrek fonksiyon testleri, idrarda  β2-

mikroglobulin düzeyi, idrarda protein ve kreatinin atılımı analiz edilerek, kreatinin 

klirensi hesaplanarak Wilms tümörünün geç renal etkilerinin değerlendirilmesi 

amaçlanmıştır. 

 

Sonuçların, mevcut literatür bilgileri ile birlikte Wilms tümörü hastalarında 

tedaviye bağlı geç renal yan etkilerin en aza indirilmesi ve yaşam kalitelerinin 

iyileştirilmesi açısından yol gösterici ve değerli olacağı düşünülmektedir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1 Wilms Tümörü Tarihçesi 

 

Wilms tümörü, diğer bilinen adıyla nefroblastoma, çocukluk çağının en sık 

görülen böbrek tümörüdür. İlk kez 1763-1793 yılları arasında John Hunter tarafından 

doku örnekleriyle ortaya konan hastalık tablosu, Dr Max Wilms tarafından 

yorumlanarak bugünkü tanımlanan halini almıştır. Cerrahi ve anestezi tekniklerinin 

gelişmesiyle birlikte, ilk kez 1931 yılında Wilms tümörünün transabdominal 

yaklaşımla cerrahi eksizyonu tanımlanmıştır (6). Radyoterapinin kanser tedavisinde 

kullanılabileceğinin anlaşılması üzerine, 1935’te Boston Çocuk Hastanesi’nde 

postoperatif dönemde radyoterapi uygulanan çocuklarda sağkalım hızının arttığı 

görülmüş ve radyoterapi Wilms tümöründe standart tedavi yaklaşımının bir parçası 

haline gelmiştir (2).  

 

Wilms tümörünün tedavisinde kemoterapinin kullanılması 1958’de aktinomisin-

D’nin, 1963’te de vinkristinin bulunmasıyla başlar. Tedavide adjuvan kemoterapi, ilk 

kez 1966’da uygulanmıştır. Az görülen bir hastalık olması, tedavide standart bilimsel 

yaklaşımlara ihtiyaç duyulması nedeniyle 1968’de Amerika Birleşik Devletleri’nde 

Amerikan Ulusal Wilms Tümörü Çalışma Grubu (National Wilms Tumor Study 

Group - NWTSG) kurulmuş, bunu 1971’de Avrupa kökenli Uluslararası Pediatrik 

Onkoloji Topluluğu (Société Internationale D’Oncologie Pédiatrique - SIOP) 

izlemiştir. Günümüzde Wilms tümörü tedavisinde, bu iki grubun çalışmaları 

sayesinde, uluslararası yaklaşımlar benimsenmiş ve sağkalımda önemli oranda artış 

sağlanmıştır (2). 

 

2.2 Epidemiyoloji 

 

Wilms tümörü, az görülen bir hastalık olmakla birlikte, çocukluk çağının en sık 

görülen birincil böbrek tümörüdür. On beş yaş altındaki çocuklarda yıllık insidansı 

milyonda 7-10 olup, çocukluk çağı kanserlerinin yaklaşık %7’sini oluşturmaktadır 

(1). Vakaların %80’inden fazlasına beş yaş altında tanı konulmakta olup, ortanca tanı 
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yaşı 3,5 yıldır. Genellikle tek taraflı tutulum olan Wilms tümörü vakalarının 

%6’sında tanı anında iki taraflı tutulum görülmektedir. İki taraflı tutulum olan 

vakalar daha erken yaşlarda ortaya çıkmakta ve bu vakalarda sıklıkla genetik 

yatkınlık bulunmaktadır (7). 

 

Ulusal Pediatrik Kanser Kayıtları’nın verilerine göre ise ülkemizde çocukluk 

çağı kanserlerinin %5,6’sını böbrek tümörleri oluşturmakta olup ortanca yaş 2,9 yıl 

olarak tespit edilmiştir (8). 

 

2.3 Etiyoloji 

 

Wilms tümörü embriyonel kökenli malign tümörler arasında 

sınıflandırılmaktadır. Embriyona pluripotent öncül yapıların meydana getirdiği 

nefrojenik artıklardan köken aldığı bilinmektedir; ancak tümör oluşumuna neden 

olan mekanizma henüz tam olarak aydınlatılamamıştır (9). 

 

Yeni tanı konulan hastaların %1-2’sinde aile öyküsü bulunması, ailesel Wilms 

tümörlerine ait iki gen lokusunun (17q12’de FWT1 ve 19q13’te FWT2) 

tanımlanmasını sağlamıştır. Bu vakalarda tümörler sıklıkla iki taraflı olarak ve daha 

erken yaşlarda meydana gelmektedir (7). 

 

Wilms tümörü gelişimine neden olduğu bilinen birçok genetik sendrom 

tanımlanmıştır. Bu sendromlar arasında; aşırı büyüme sendromları (Beckwith-

Wiedemann sendromu ve izole hemihipertrofi),  WAGR (Wilms tümörü, aniridi, 

genitoüriner anomaliler ve büyüme geriliği) ve Denys-Drash sendromu (mesanjial 

glomerüloskleroz, erkek psödohermafroditizmi ve Wilms tümörü) yer almaktadır 

(10).  

 

Wilms tümörüne yatkınlık, ilk olarak WAGR sendromu olan hastalarda 

tanımlanmıştır. Kromozom 11p13’te bulunan WT1 geninin hemen yanındaki PAX6 

geniyle birlikte tam delesyonu WAGR sendromuna neden olmaktadır. WT1 geninin 

embriyonik dönemde renal ve gonadal gelişimi düzenleyen transkripsiyon 
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faktörlerini kodladığı gösterilmiştir. Her ne kadar Wilms tümörü vakalarının yalnızca 

%30’unda sporadik WT1 geni mutasyonu bulunsa da, WT1 mutasyonu olan 

hastalarda nefroblastoma görülme olasılığı çok daha yüksektir (11).  

 

Denys-Drash sendromu ise WT1 geninde anlam kaybına neden olan 

mutasyonlarla ilişkili bulunmuştur. Erkek psödohermafroditizmi ve glomerüler 

mesanjial sklerozla seyreden tabloya %90 oranda Wilms tümörü de eklenmektedir 

(1). 

 

Hemihipertrofiyle seyreden Beckwith-Wiedemann sendromlu vakaların %4-

10’unda Wilms tümörü gelişme riski bulunmaktadır. Kromozom 11p15’te yer alan 

WT2 geni Beckwith-Wiedemann sendromuyla ilişkili bulunmuştur (1). 

 

Tanımlanmış sendromların dışında Wilms tümörü vakalarının %5’ine renal 

füzyon anomalileri, hipospadias ve inmemiş testis gibi genitoüriner anomaliler eşlik 

etmektedir. Ayrıca vakaların yaklaşık %20’sinde on altıncı kromozomun uzun 

kolunda %10’unda da birinci kromozomun kısa kolunda heterozigozite kaybı 

bulunmakta ve bu durum hastalarda daha kötü seyirli prognozla 

ilişkilendirilmektedir. Günümüzde, bu durumdaki evre I ve II hastalarda tedavinin 

yoğunlaştırılması önerilmektedir (12).  

 

2.4 Patoloji  

 

Histolojik olarak Wilms tümörü blastemal, stromal ve epitelyal olmak üzere 

trifazik hücre bileşenlerinden oluşmaktadır. Epitelyal hücrelerden zengin tümörler 

sıklıkla iyi seyirli, erken tanı aldığında genellikle evre I olan tümörler olup; vakalar 

ileri evrede tanı aldığında kemoterapi yanıtı zayıftır. Bununla birlikte, blastemal 

bileşeni baskın olan tümörler agresif seyirli olmakla beraber kemoterapiye iyi yanıt 

vermektedir (9,13).  

 

Tek taraflı Wilms tümörlerinin %10’unda yaygın veya fokal olarak multipolar 

mitotik yapılardan zengin, hiperkromatik iri çekirdekli anaplastik hücreler 
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görülmektedir. Anaplazi, kemoterapi direnci için önemli bir belirteçtir. İki yaşın 

altındaki hastalarda %2 sıklıkta görülürken, beş yaşın üzerinde sıklığı %13’e 

yükselmektedir (9).  

 

SIOP çalışmalarında Wilms tümörleri farklı risk gruplarında değerlendirilmiştir: 

düşük riskli grupta mezoblastik nefroma, “kısmen diferansiye kistik nefroblastoma”, 

preoperatif tedavi ile tam olarak nekroz gelişmiş Wilms tümörü; orta riskli grupta, 

anaplastik olmayan Wilms tümörü, fokal anaplazi gösteren Wilms tümörü; yüksek 

riskli grupta ise, blastemal tip Wilms tümörü, diffüz anaplazi gösteren Wilms tümörü 

yer almaktadır. Hastaların tedavi planları da bu risk gruplarına göre değişiklik 

göstermektedir (12).  

 

Dünya Sağlık Örgütü kriterlerine göre “nefroblastomaya dönüşme potansiyeli 

taşıyan hücrelerin oluşturduğu kalıcı odak” olarak tanımlanan nefrojenik artıklar, 

metanefrik blastemanın böbrekteki kalıntılarıdır. Rutin bebeklik çağı otopsi 

serilerinin %1’inde görülebilen nefrojenik artıklar, Wilms tümörü vakalarının %30-

40’ında bulunmaktadır. İntralobar ve perilobar olmak üzere iki ayrı grupta 

sınıflandırılmaktadır. Perilobar nefrojenik artıklar böbrek lobunun periferinde 

bulunmakta, kızlarda daha sık görülmektedir. Multifokal yerleşimli, böbrek 

dokusundan keskin demarkasyon hattıyla ayrılan perilobar artıklar, Beckwith-

Wiedemann gibi  aşırı büyüme sendromlarıyla ilişkilidir. Erkeklerde daha sık 

görülen, böbrek lobunun içine yerleşmiş intralobar artıklar ise stromal bileşenlerden 

zengindir. İntralobar artıklar WT1 geni mutasyonlarına eşlik eden sendromlarda daha 

sık görülmektedir (9).  

 

2.5 Klinik belirti ve bulgular 

 

Wilms tümörü hastalarının %90’ı genellikle rastlantısal olarak fark edilen 

abdominal kitleyle başvururlar. Başvuru semptomlarında nadiren karın ağrısı 

görülmektedir; ancak bu durumda tümör rüptürü ve kanama olasılığı akla gelmelidir. 

Tümörün toplayıcı sistem veya üretere invazyonu durumunda aşikar hematüri 

meydana gelebilir. Renal ven veya inferior vena kava’ya uzanım durumunda 
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lezyonun boyutuna paralel olarak asit, hepatomegali veya konjestif kalp yetmezliği 

meydana gelebilir (1).  

 

Tümörün salgıladığı hormonal maddeler nedeniyle hipertansiyon, eritrositoz, 

hiperkalsemi ve von Willebrand hastalığı gibi paraneoplastik sendromlar 

bildirilmiştir (14,15). 

 

 

2.6 Evreleme 

 

 

Wilms tümörü hastalarında evre ve histopatolojik alttip hastaların seyrini 

belirleyen iki önemli ölçüttür. Günümüzde evreleme ve tedavide Amerika ve Avrupa 

kökenli iki ayrı yaklaşım bulunmaktadır. Amerikan NWTSG yaklaşımında ilk olarak 

tümörün cerrahi eksizyonu yapılır, postoperatif dönemde evreye göre kemoterapi 

yaklaşımı belirlenir. Avrupa kökenli SIOP yaklaşımında ise hastaya önce kemoterapi 

verilerek tümörün boyutlarında küçülme sağlanır, daha sonra cerrahi eksizyon 

yapılır, ameliyat sonrası evreye göre postoperatif kemoterapiye karar verilir (1,12).  

 

Hastanemizde kullanılan Türk Pediatrik Onkoloji Grubu Derneği (TPOG) 

yaklaşımında ise ameliyat edilebilecek hastalara öncelikli cerrahi yaklaşım 

yapılmakta, ameliyata uygun görülmeyen hastalara ise öncelikli olarak kemoterapi 

verilerek tümör kitlesi küçültülmeye çalışılıp, cerrahi eksizyon yapılmakta ve 

sonrasındaki evreleme ve histopatolojiye göre tedaviye karar verilmektedir (Tablo 1)  

(16).  
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Tablo 1. Türk Pediatrik Onkoloji Grubu Wilms Tümörü Evrelemesi (16)  
Evre I Tümör böbrekte sınırlı olup total olarak çıkarılmıştır. Böbrek kapsülü sağlamdır.  

Cerrahi sınırda, renal sinüs ve renal vende tümör yoktur.  
İntrarenal venler tutulu olabilir.  
 

Evre IIA Tümör böbrek dışına yayılmakla beraber total çıkarılmıştır.  
Tümörün bölgesel yayılımı (renal kapsül, perirenal yumuşak doku) olabilir. 
Parankim dışındaki kan damarları ve renal sinüste tümör olabilir. Böbrek 
damarlarında mikroskobik yayılım olabilir.  
İnce iğne biyopsisi yapılan vakalar. 
 

Evre IIB Bölgesel lenf bezlerinde ve renal hilusda yayılım olabilir (II N+); fakat cerrahi 
sonrası rezidüel tümör kalmamıştır.  
Tru-cut biyopsi yapılan vakalar. 
 

Evre III Karın içinde tam olarak çıkarılamayan gözle görülür tümör vardır.  
Periaortik zincir veya diğer lenf nodlarında tutulum vardır.  
Diffüz peritoneal tutulum vardır (cerrahi öncesi veya sonrası). 
Vital yapılara lokal infiltrasyondan dolayı tümör tam olarak çıkmamıştır.  
Vena kavada trombüs vardır.  
Preoperatif açık biyopsi yapılmıştır. 
 

Evre IV Hematojen yayılım vardır.  
Akciğer, karaciğer, kemik veya beyin gibi abdominopelvik alan dışında tümör veya 
lenf nodu tutulumu vardır.  
Evre III’te tanımlanan bölgelerin dışına yayılım vardır. 
  

Evre V Tanı anında bilateral tutulum vardır.  
Bu durumda hastalığın yaygınlığı için yukarıdaki kriterlere göre ayrı ayrı hastalığın 
yaygınlığına karar verilir.  
 

 

2.7 Tedavi yaklaşımları 

 

Wilms tümörü tedavisinde SIOP ve NWTSG’nin farklı yaklaşımları olmakla 

birlikte yirminci yüzyılın başlarından beri birincil tedaviyi cerrahi yaklaşım 

oluşturmaktadır. Bununla birlikte genel sağkalım hızlarının %90’ların üzerine 

çıkmasını sağlayan ana etmen kemoterapideki gelişmelerdir (1,2,12,16,17). 

 

2.7.a. Cerrahi 

 

Tek taraflı Wilms tümörlerinde transperitoneal radikal nefrektomi standart 

cerrahi yaklaşım olarak kabul edilmiştir. Cerrahi tekniğe dikkat edilerek tümörün en-

bloc rezeksiyonu yapılmalıdır; tümör çıkarılırken kapsülün yırtılıp karın içine tümör 

hücrelerinin döküldüğü durumlarda lokal abdominal rekürens riski altı kat 

artmaktadır. Cerrahi esnasında lenf nodlarının rutin diseksiyonunun yapılması şart 
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değildir; ancak hilar ve ipsilateral paraaortik veya parakaval lenf nodlarının 

örneklemesi muhakkak yapılmalıdır (1).  

 

Doğuştan tek böbreği olan veya tanı anında iki taraflı Wilms tümörü olan 

vakalarda ileri dönemde böbrek fonksiyonlarının korunabilmesi için nefron koruyucu 

cerrahi yapılması önerilmektedir. Nefron koruyucu cerrahi uygulanmış iki taraflı 

Wilms tümörü hastalarında lokal rekürens insidansının, nefrektomi uygulanmış tek 

taraflı tutulumu olan hastalara kıyasla daha fazla olduğu bilinmektedir. Bu nedenle 

nefron koruyucu cerrahi uygulanmış hastaların lokal rekürens açısından yakın 

izlenmesi gerekmektedir (18).  

 

1990’ların başından itibaren tek taraflı böbrek tümörlerinde de uzun dönemli 

böbrek fonksiyonlarını korumak amacıyla nefron koruyucu cerrahi uygulayan 

gruplar olmakla birlikte, bu yaklaşım lokal rekürens riski nedeniyle henüz dünyada 

standart olarak kabul görmemiştir (19-22).  

 

Tanı anında genellikle büyük bir kitleyle başvuran hastalarda cerrahi 

komplikasyonlar görülmektedir. En sık görülen komplikasyon, intraoperatif kanama 

olup, postoperatif dönemde de bağırsak obstrüksiyonuyla karşılaşılabilmektedir. 

Tümör çapının 10 cm’den büyük, inferior vena cava ve atriuma tümör invazyonunun 

olduğu vakalarda cerrahi komplikasyon riski artmaktadır. Bu nedenle preoperatif 

kemoterapi verilmesi, tümörde küçülmeyi sağlayarak cerrahi komplikasyon 

hızlarında, özellikle de kapsül yırtılmasında, azalma sağlamıştır. Preoperatif 

kemoterapi verilmesi ile doğrudan cerrahi yaklaşım yapılan seriler 

karşılaştırıldığında toplam sağkalım, olaysız yaşam durumu gibi parametreler benzer 

olmakla birlikte; cerrahi komplikasyonların preoperatif kemoterapi verilen hasta 

grubunda daha az görüldüğü gözlemlenmiştir (1,12,16,17).  

 

2.7.b Kemoterapi 

 

Türk Pediatrik Onkoloji Grubu (TPOG) Ulusal Wilms tümörü çalışması 

protokolünde ise yaşı altı ayın üzerinde olup ilk başvuruda ameliyat için uygun 
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bulunmayan veya inferior vena kava tutulumu olan hastalara dört hafta süre ile 

“vinkristin ve aktinomisin-D”den oluşan preoperatif kemoterapi uygulanmaktadır 

(16).  

 

Günümüzde genel olarak ameliyat sonrası kemoterapi planlarında evre I tüm 

vakalar ve evre II iyi histoloji kriterlerine uyanlara “vinkristin ve aktinomisin-D” 

içeren ikili kemoterapi; evre III ve IV iyi histolojili vakalara “vinkristin, aktinomisin-

D ve adriamisin” ile üçlü kemoterapi; evre II-IV diffüz anaplazisi olan vakalara ise 

bu üç ilaca siklofosfamid veya etoposid eklenmesi ile dörtlü kemoterapi 

önerilmektedir. Rekürens varlığında veya hasta kemoterapiye yanıtsız ise diğer 

ilaçlarla daha yoğun kemoterapi şemaları uygulanmaktadır (1,12,16,17).  

 

2.7.c Radyoterapi 

 

Wilms tümörü radyoterapiye çok duyarlı bir tümör olmasına karşın radyoterapi 

endikasyonları zaman içinde azalmıştır. Günümüzde tüm evre III iyi histolojili 

vakalar ve evre II-IV kötü histolojili vakalara tümör yatağına radyoterapi verilmesi 

önerilmektedir. Cerrahi esnasında kapsül yırtılması sonucu abdominal yayılım 

durumlarında tüm karına radyoterapi verilmektedir. Akciğer metastazları indüksiyon 

kemoterapisi ile kaybolan hastalara da akciğerlere radyoterapi önerilmemekte, 

kemoterapi ile devam edilmektedir; metastazları sebat eden hastalara ise radyoterapi 

önerilmektedir. TPOG Ulusal Wilms Tümörü çalışmasında radyoterapi, hastalık 

evreleri ve histopatolojiye göre 900-2700 cGy değişen dozlarda önerilmektedir 

(16,23,24).  

 

2.8 Geç etkiler 

 

Wilms tümöründe yıllar içinde gelişen cerrahi teknikler ve kemoterapi sonucu 

sağkalım hızlarında artış sonucunda günümüzde çalışmalar tedavi başarısını 

düşürmeden istenmeyen yan etkilerin azaltılması üzerine yoğunlaşmıştır. Evrelere 

göre uygulanan farklı tedavi şemaları hastalarda farklı geç etkiler ortaya 

çıkarmaktadır. Kanser tedavileri sonrası sağkalan genç erişkinlerin %60’ında kronik 
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sağlık sorunları meydana geldiği gösterilmiştir. Tedavisi kesilen Wilms tümörü 

hastalarında görülen sorunlar kardiyotoksisite, kas-iskelet sorunları, gonadal 

yetmezlik ve fertilite sorunları, ikincil kanserler ve böbrek sorunları olarak 

sınıflandırılabilir (25-27).  

 

Antrasiklinlerin birikici etki sonucu myofibriler fonksiyon bozukluğuna yol 

açtığı, bunun sonucunda da kalp kasılmasında bozulma ve kardiyomiyopatiye neden 

olduğu bilinmektedir. Kümülatif doz kardiyomiyopati gelişiminde en önemlli risk 

faktörüdür; ancak herhangi bir dozda  da bu etkiler ortaya çıkabilmektedir. Yapılan 

çalışmalarda 250 mg/m2 dozundan daha az antrasiklin verilen hastalarda geç dönem 

kardiyotoksik etkiler gözlenmemiştir (1).  

 

İleri evrelerde uygulanan radyoterapi gelişmekte olan dokularda önemli 

ölçülerde hasar bırakmaktadır. Karına verilen radyoterapiler sonucunda vertebral 

kollaps meydana gelmekte; skolyoz ve boy kısalığı gibi durumlara neden 

olabilmektedir (1,12).  

 

Gonadal yetmezlik ve fertilite sorunlarıyla da Wilms tümörü tedavisi sonrasında 

karşılaşılmaktadır. Özellikle pelvik bölgeye radyoterapi alan hastalarda erkeklerde 

yetersiz testosteron üretimi ve azospermi, kadınlarda ise over yetmezliği meydana 

gelmektedir. Radyoterapi sahasına uterus ve overlerin dahil edildiği kadınlarda ileri 

dönemde gebelik sorunları da görülmektedir. Bu nedenle son yıllarda radyoterapi 

esnasında gonad koruyucu yaklaşımlar gündeme gelmiştir (1,12).  

 

Yaşam sürelerinin uzaması sonucunda tedavisiz izlenen Wilms tümörü 

hastalarında uzun dönemde ikincil kanserler de görülebilmektedir. 5278 hastanın 

dahil edildiği NWTSG çalışmasında tanıdan sonra 15 yıl içinde ikincil kanser 

geliştirme riski %1,6 olarak saptanmış; 1988 hastanın dahil edildiği SIOP 

çalışmasında ise risk %0,65 olarak bulunmuştur. İkincil kanserler kemik ve yumuşak 

doku sarkomları, meme kanseri, lenfoma, sindirim sistemi tümörleri, melanom ve 

lösemi gibi çok geniş bir spektrum oluşturmaktadır (1,12). Özellikle radyoterapi, 

ikincil kanser gelişiminde önemli bir etkendir. Doksorubisinin radyasyona duyarlılığı 
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artırıcı etkisi nedeniyle doksorubisin ve radyoterapi birlikte uygulanmış hastalarda 

risk daha da yüksek bulunmuştur. Bu nedenle hasta izleminde alınacak önlemler 

açısından hastalar bilgilendirilmeli ve izlem sürecinde de dikkatli olunmalıdır 

(23,24).  

 

2.9 Uzun dönemli böbrek fonksiyonları 

 

Edinilmiş tek böbreğin vücut üzerine olan etkileri ilk kez 1980’lerde Brenner 

tarafından sıçanlarda yapılan araştırmalarda gösterilmiştir. Karşı taraftaki böbrek 

dokusunda nefron başına düşen glomerüler filtrasyon hızında (GFH)  artış sonucunda  

glomerüler transkapiller hidrostatik basınçta artış olması, glomerüler hipertrofi ve 

sklerozla sonuçlanan “hiperfiltrasyon hasarı” olarak adlandırılan morfolojik 

değişimlere neden olmaktadır (Şekil 2) (28). İnsanlarda tek taraflı nefrektomi 

sonuçlarının en iyi gözlenebileceği grup böbrek donörleridir. Bugüne kadar 

toplanmış geniş serilerde tek taraflı nefrektomi yapılmış böbrek vericilerinde 

GFH’de azalma, artmış proteinüri, son dönem böbrek yetmezliği veya mortalite 

riskinde artış gibi komplikasyonlar gösterilmemiştir (29,30).  

 

Tek taraflı Wilms tümörlerinde nefrektomiyi takiben karşı böbrekte glomerüler 

hipertrofi ve glomerüler skleroz oluşur. Nefrektomiye bağlı GFH’de en büyük 

azalma ameliyat sonrası 2 gün içinde izlenir (3). Wilms tümörü 21 yaş altı 

çocuklarda %0,5 oranında kronik böbrek hastalığı nedenidir. Wilms tümorü 

sonrasında böbrek fonksiyonlarındaki bozulmanın en önemli nedeni hiperfiltrasyona 

ikincil gelişen glomerüler hasardır; ancak tümör invazyonun etkisi, nefrotoksik 

kemoterapi ajanları ve radyoterapi de böbrek fonksiyonlarında bozulmaya neden 

olabilmektedir (31).  
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Şekil 1. Tek taraflı nefrektominin karşı böbrekte etkisi – patofizyolojik mekanizma (28) 

 

Bugüne kadar Wilms tümörünün uzun dönemli böbrek fonksiyonları üzerine en 

geniş hasta serisiyle yapılmış çalışma 2005 yılında yayınlaşmış NWTSG 

çalışmasıdır. 1969’dan 1994’e kadar 5910 Wilms tümörü hastasının dahil edildiği 

çalışmada altta yatan herhangi bir hastalığı olmayan, sendromik olmayan tek taraflı 

Wilms tümörü hastalarında %0,6 oranında son dönem böbrek yetmezliği geliştiği 

gösterilmiştir. Bu çalışmada son dönem böbrek yetmezliği, hastaların diyaliz ihtiyacı 

olması veya transplant yapılması ile tanımlanmıştır (4). Bu çalışma dışında daha az 

sayıda hastanın dahil edildiği çalışmalarda, abdominal radyoterapi almış sendromik 

olmayan tek taraflı Wilms tümörü hastalarının %13,8’inde GFH’nin 80 ml/dak/1,73 

m2 düzeyinin altına düştüğü, buna karşılık radyoterapi almamış grupta bu oranın 

%11,1 olduğu gösterilmiştir. Benzer şekilde yine radyoterapi alan hastaların 

%14,8’inde mikroalbüminüri veya proteinüri gelişirken, radyoterapi almayanlarda 

%7,4 oranında gözlenmiştir (28).  

 

decreased renal function among adults prior to surgical treatment
for small renal masses [24] and the differing biology of renal cell
carcinoma compared to Wilms tumor. Renal cell carcinoma is
generally a unifocal lesion, whereas Wilms tumor is frequently
multifocal, with or without accompanying nephrogenic rests,
precursor lesions, which are present in approximately one-third of
kidneys removed for Wilms tumor [25,26].

DECREASED GLOMERULAR FILTRATION RATE IN
LONG-TERM WILMS TUMOR SURVIVORS

The standard for measurement of GFR is the inulin clearance.
Inulin is not protein bound, is freely filtered by the glomerulus and is
not secreted, metabolized or reabsorbed by the renal tubules [27].
This method requires loading and then continuous infusion of inulin
with the collection of timed urine samples. Inulin is no longer
widely available and the chemical assay is difficult [28]. Several
radionuclides, including 51Cr-ethylene-diamine-tetra-acetic acid
(EDTA), 125I- or 131I-iothalamate, and 99mTc-diethylene-triamine-
penta-acetic acid (DTPA) have been employed for estimation of

GFR based on plasma disappearance curves. 51Cr-EDTA clearance
is the closest to that of inulin, but 51Cr-EDTA is not available
for determination of GFR in the United States [29]. 125I- or
131I-iothalamate is readily secreted by the kidney. 99mTc-DTPA
clearance results can differ substantially, apparently related to
differences in protein binding of radionuclide obtained from
different manufacturers [29,30]. Despite this limitation the Radio-
nuclides in Nephrourology Committee on Renal Clearance
recommends 99mTc-DTPA as the primary agent for nuclear
medicine renal clearance determinations [29].

The risk of ESRD 20 years after diagnosis among children with
unilateral, non-syndromic Wilms tumor treated on the National
Wilms Tumor Study Group protocols was 0.7% [11]. Some
historical series reported a greater prevalence of less serious renal
dysfunction, based on determinations of GFR derived by various
methods and/or the presence of microalbuminuria, among survivors
of Wilms tumor. A GFR <80ml/minute/1.73m2 was reported in
0–41.7% of Wilms tumor survivors whose treatment included
abdominal irradiation with an overall prevalence of 13.8% (23/167)
(Table I) and in 0–30.8% of those whose treatment for Wilms tumor

Fig. 1. Role of sustained increments in glomerular pressures and flows in the initiation and progression of glomerular sclerosis. DP—mean
glomerular transcapillary hydraulic pressure difference; QA—initial glomerular plasma flow rate. Adapted with permission from the New England
Journal of Medicine.

Pediatr Blood Cancer DOI 10.1002/pbc
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Günümüzde birinci aşamada uygulanan vinkristin ve aktinomisin-D gibi 

sitostatik kemoterapi ilaçlarının böbrek fonksiyonlarını bozmadığı gösterilmiştir. 

Buna karşılık ileri evrelerde devreye girebilen etoposid ve ifosfamid gibi ilaçların 

GFH’de düşmeye neden olabildiği bildirilmiştir (3,31).  

 

Hacettepe Üniversitesi Çocuk Onkolojisi Bilim Dalı çatısı altında 1971’den beri 

Wilms tümörü hastalarının tedavi ve izlemleri yapılmaktadır. Bu çalışmada tedavi 

kesiminin üzerinden iki yıl veya daha fazla geçmiş, sendromik olmayan, tek taraflı 

Wilms tümörü hastalarında uzun dönemli böbrek fonksiyonlarındaki değişimlerin 

değerlendirilmesi ve günümüz literatür verileriyle karşılaştırılması amaçlanmıştır. 
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3. OLGULAR VE YÖNTEM 

 

3.1 Olgu grubu 

 

Merkezimizde Wilms tümörü hastalarında tedavi yaklaşımı 1971 yılı sonrasında 

standart hale gelmiştir. Bu çalışmaya; hastanemizde 1975-2011 yılları arasında tanı 

almış Wilms tümörü hastalarından, tek taraflı nefrektomi yapılarak kemoterapi 

ve/veya radyoterapi almış, tedavi kesiminden sonra en az iki yıldır remisyonda 

izlenen 45 hasta dahil edilmiştir. 

 

Çalışmaya dahil edilme koşulları: 

 

a. Hastanemizde çocukluk çağında Wilms tümörü tanısı ile tek taraflı 

nefrektomi yapılarak tedavi almış, 

 

b.  Tedavi kesiminden sonra iki yıldır remisyonda izlenen,  

 

c. Böbrek fonksiyonları ya da kan basıncı gibi çalışmada incelenecek 

parametreler üzerinde etkisi olabilecek altta yatan doğumsal veya edinsel başka 

hastalık veya bozukluk olmayan,  

 

d. Onamı alınmış hastalar çalışmaya dahil edilmiştir.  

 
Çalışma dışı tutulma koşulları: 

 

a. Bilateral Wilms tümörü olan,  

 

b. Altta yatan doğumsal veya edinsel hastalığı bulunan hastalar çalışma dışında 

bırakılmıştır. 

 

Çalışmaya dahil edilmeden önce tüm hastalar ve/veya ailelerinden 

bilgilendirilmiş onam formu ve yedi yaşından büyük hastalardan ayrıca hasta 
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bilgilendirme formu alınmıştır. Bu çalışma için LUT 12/118 kayıt numarası ile 

Hacettepe Üniversitesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’ndan 

onay alınmıştır.  

 

Hastaların dosyalarından,  tanı anındaki demografik özellikleri, ilk başvuru 

yakınmaları, fizik muayene bulguları, Wilms tümörü evresi, tutulum yerleri, cerrahi 

yöntem, verilen tedaviler, ilaç dozları ve kür sayıları, radyoterapi doz ve alanları, 

izlem süresinde primer hastalığın seyri, rekürrens ve remisyon durumları, izlem 

dönemindeki kan basıncı, tam idrar tetkiki ve böbrek fonksiyon testleri 

kaydedilmiştir. Ayrıca hastaların tanı anındaki kreatinin değerleri ve boy uzunluğu 

verileri ile Schwartz denklemi kullanılarak tanı anındaki tahmini glomerüler 

filtrasyon hızları hesaplanmıştır.  

 

𝑇𝑎ℎ𝑚𝑖𝑛𝑖  𝐺𝑙𝑜𝑚𝑒𝑟ü𝑙𝑒𝑟  𝐹𝑖𝑙𝑡𝑟𝑎𝑠𝑦𝑜𝑛  𝐻ı𝑧ı =
𝑘𝐿
𝑃𝑘𝑟 

 
k: orantı katsayısı 

L: Boy (cm) 

Pkr: Plazma kreatinin (mg/dL) 

 

Çalışma zamanındaki yakınmalar, yaşam koşulları, eğitim durumu, mesleği, 

medeni durumu, varsa tedavi sonrasında geçirilen hastalıklar veya ameliyatlar; 

çalışma zamanı ve izlemdeki vücut ağırlığı, boy, oturma yüksekliği gibi 

antropometrik ölçümler, vital bulgular, fizik muayene bulguları kaydedilmiştir. 

Hastaların antropometrik ölçümleri WHOAnthro® ve WHOAnthroPlus® 

programları kullanılarak analiz edilmiştir (32). Tüm hastalara tam kan sayımı 

yapılmış, böbrek fonksiyon testleri, tam idrar tetkiki, idrarda  β2-mikroglobulin 

düzeyi, idrarda protein ve kreatinin atılımı analiz edilmiş; tüm hastalardan 24 saatlik 

idrar toplanarak kreatinin klirensi hesaplanmıştır.  

 

Tüm hastalarda, kalan böbreğin durumunu değerlendirmek amacıyla renal 

ultrasonografi yapılmış ve iki boyutlu olarak böbrek boyları ölçülmüştür. Sonuçlar 

ülkemiz çocuklarının verilerini içeren nomogramlarla karşılaştırılarak 
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değerlendirilmiştir (33). Ayrıca hastaların kan basıncı ölçümleri de yine ülkemiz 

çocuklarının verilerini içeren nomogramlarla karşılaştırılarak analiz edilmiş; kan 

basıncı değerleri normal dağılımın 95 persentilinin üzerinde olanlar yüksek, 90-95 

persentil aralığında olanlar normal yüksek kan basıncı olarak değerlendirilmiştir 

(34).  

 

Bu incelemeler sonucunda elde edilen bulguların ilk tanı zamanındaki birincil 

hastalık bulguları, kemoterapi ve radyoterapi ile ilişkisi gözden geçirilmiş, çocukluk 

çağı Wilms tümörlerinde tedavilerin uzun dönemli böbrek fonksiyonları üzerine olası 

geç yan etkilerinin saptanmasının yanı sıra bu geç etkiler açısından bazı risk 

faktörlerinin tanımlanmasına çalışılmıştır.  

 

Sonuçlar; literatür bilgileri ile karşılaştırılarak, Wilms tümörlerinde tedavinin 

uzun dönemli böbrek fonksiyonlarına geç etkisinin en aza indirilmesi yönünden 

değerlendirilmiş ve öneriler ortaya konmuştur. 

 

3.2 Verilerin değerlendirilmesi 

 

Tüm bulguların cerrahi işlem, kemoterapi ilaçları ve dozlarının yanı sıra 

radyoterapi uygulamaları ile ilişkisi incelendi. Böbrek fonksiyon testleri, kan basıncı, 

çalışma anındaki GFH değerleri, idrarda protein miktarları ve ultrasonografik böbrek 

boyutları ile tanı anındaki yaş, tanı anındaki tahmini GFH değeri, tanı anındaki kan 

basıncı, izlem süresi, evre, radyoterapi alıp almama durumu ve almışsa dozu, 

kemoterapi protokolleri ve kemoterapi ilaç dozları arasındaki ilişkiye bakıldı. 

 

Tüm veriler bilgisayar ortamına kaydedildi, istatiksel analiz SPSS 20.0 

‘Statistical Package for Social Sciences’ (SPSS Inc. Chicago IL) programı 

kullanılarak yapıldı. İstatiksel analizlerde gruplar arası dağılımların farklarının 

değerlendirilmesi için X2 testi, grup ortalamalarının karşılaştırılması için t testi, 

ortancaların karşılaştırılması için Mann-Whitney-U ve Kruskal-Wallis testleri, 

korelasyon analizleri için Pearson testi kullanıldı. 
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4. BULGULAR 

 

4.1 Olgu Özellikleri 

 

Çalışmada, Ekim 2012 - Mart 2014 tarihleri arasında Hacettepe Üniversitesi 

Çocuk Onkolojisi Polikliniği’ne başvuran tedavisi kesilmiş Wilms tümörü 

hastalarından çalışmaya dahil edilme koşullarını karşılayan 45 olgunun verisi 

değerlendirilmiştir. Hastaların tanı anında ortalama ve ortanca yaşları sırasıyla 

3,6±3,0 yıl ve 3,3 (0,6-19,0) yıl, değerlendirme sırasındaki ortalama ve ortanca 

yaşları sırasıyla 14,6±7,9 yıl ve 12 (4,8-38) yıldır. Değerlendirmeye alınan hastaların 

tedavi sonrası izlem süreleri ortalama 10,9±7,6 ve ortanca 8,7 (2,3-35,4) yıldır. 

Hastaların %51,1’i erkek, %48,9’u kız olup; %46,7’sinde sağ böbrek tutulurken 

%53,3’ünde sol böbrek tutulumu olmuştur. 

 

Hastaların %68,8’inde erken evre (Evre I-II) hastalık vardır. Buna paralel olarak 

hastaların %80’i yalnız nefrektomiyle tedavi edilirken, %13,3’ünde geniş cerrahiye 

ihtiyaç duyulmuştur. 

 

Kemoterapi rejimleri incelendiğinde hastaların %71,1’inin ikili kemoterapi 

(vinkristin-aktinomisin D) ile tedavi edilmiş, %28,9’una tedaviye adriamisin de 

eklenmiştir. Adriamisin verilen 13 olguda, ortalama kümülatif doz 320±3,0  

mg/kg’dır.  

 

Hastaların %64,4’ünde tedavi sırasında radyoterapiye ihtiyaç duyulmazken, 

%20’sinde tüm abdomen, %6,7’sinde hemiabdomen, %6,7’sinde birincil tümör 

yatağı, %2,2’sinde mediasten lokal olarak ışınlanmıştır. Radyoterapi uygulanmış 

hastalarda toplam radyoterapi dozu ortalama 1878,2±1547,8 cGy, ortanca 1080 (0-

5950) cGy’dir.  
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Tablo 2. Çalışmaya dahil edilen hastaların bazı klinik ve patolojik özellikleri 
 n % 

Cinsiyet 

      Erkek 23 51,1 

      Kız 22 48,9 

Tanı Anında Yaş Grupları 

      0-23 ay 10 22,2 

      24-47 ay 21 46,7 

      48 ay ve üzeri 14 31,1 

Tümörün bulunduğu bölge 

      Sağ 21 46,7 

      Sol 24 53,3 

Evre 

      I 20 44,4 

      II 11 24,4 

      III 11 24,4 

      IV 3 6,7 

Cerrahi İşlem*   

      Nefrektomi 36 80,0 

      Geniş cerrahi  9 20,0 

Kemoterapi ilaçları   

      Vinkristin-Aktinomisin D 32 71,1 

      Vinkristin-Aktinomisin D-Adriamisin 10 22,2 

      Vinkristin-Aktinomisin D-Adriamisin-Etoposid 3 6,7 

Radyoterapi 

      Almadı 29 64,4 

      Aldı 16 35,6 

İzlem Süreleri   

      2-4 yıl   9 20,0 

      5-9 yıl 18 40,0 

      10-14 yıl 9 20,0 

      15 yıl ve üzeri 9 20,0 

Olaysız yaşam durumu   

Olay yok 41 91,1 

Relaps 3 6,7 

Progresyon 1 2,2 

* 3 olguda tümör kapsülü yırtılmıştır. 
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4.2 Antropometrik Özellikler 

 

Çalışmaya dahil edilen 45 hastanın tanı anındaki antropometrik ölçümleri 

değerlendirildiğinde; hastaların %4,4’ünün vücut ağırlığının, %8,9’unun da boy 

uzunluğunun yaş gruplarına göre -2 standart sapma değerinin altında olduğu 

görülmüştür. Beden kitle indeksleri incelendiğinde, hastaların %20’sinin beden kitle 

indeksinin -2 standart sapma değerinin altında kaldığı ve dolayısıyla 

malnutrüsyonlarının olduğu tespit edilmiştir.  

 

Çalışma sırasında tekrarlanan antropometrik ölçümlerin sonuçlarına 

bakıldığında, hastaların %2,2’sinin vücut ağırlığının, %6,6’sının boy uzunluğunun -2 

standart sapma değerinin altında kaldığı görülmüştür. Değerlendirme zamanında 

hastaların %2,9’unda beden kitle indeksinin -2 standart sapma değerinden düşük 

olduğu tespit edilmiştir. Tanı ve değerlendirme zamanında ortalama ve ortanca BKİ 

standart sapma değerleri karşılaştırıldığında ortaya çıkan fark istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur. (p=0,01) 

 

 

Tablo 3. Tanı ve Çalışma Zamanında Antropometrik Ölçümler 

 Tanı 

Zamanı 

Çalışma 

Zamanı 

 

p 

Vücut ağırlığı Z skoru    

Ortanca -0,30 0,09 0,45 

Boy Z skoru    

Ortanca 0,23 0,09 0,60 

BKİ Z skoru    

Ortanca -0,32 0,11 0,01 

BKİ: Beden kitle indeksi 
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4.3 Kan Sayımı ve Biyokimya Verileri 

 

Tanı zamanında ve çalışma sırasında hastaların tam kan sayımı ve biyokimya 

parametreleri incelenmiştir. Tanı anında hastaların tümünün biyokimya parametreleri 

normaldir; ancak kan sayımı verilerine bakıldığında sekiz hastada (olguların %17,8) 

anemi saptanmış olup, bu grubun ortalama hemoglobin değeri 8,5 g/dl’dir. Çalışma 

sırasındaki verilere bakıldığında anemik olan bu sekiz hastanın tümünün değerlerinin 

normal sınırlarda olduğu görülmüştür. Çalışma sırasında yalnızca bir hastada demir 

eksikliği anemisi saptanmış olup tüm hastaların biyokimyasal değerleri normal 

sınırlar içerisinde seyretmiştir. 

 

 

 

4.4  Sosyal Durumları 

 

Çalışma kapsamında hastaların yaşam kalitelerini sorgulamak amacıyla sosyal 

durum değerlendirmesi de yapılmıştır. Hastaların dokuzu (%20) 18 yaş ve üzerinde 

olup, tümü üniversite eğitimi almıştır. Çalışan dört hasta vardır; üçü kamu 

kurumlarında çalışırken, biri serbest meslek sahibidir. Erkek hastaların tümü 

askerlikten muaf olduğundan askerlik yapmamıştır. Hastaların hiçbiri tek başına 

yaşamamaktadır; üç hasta evlidir. Çocuk sahibi olan hasta bulunmamaktadır. 

Hastaların üç tanesi (%6,7) sigara içmektedir.   

 

 

 

4.5 Böbrek Fonksiyonları 

 

Tüm izlem süreci boyunca hastaların %86,7’sinde herhangi bir sorun meydana 

gelmezken, böbrek sorunu olan hastaların üçünde hipertansiyon, ikisinde proteinüri 

birinde de tübülopati meydana gelmiştir (Tablo 3). Hiçbir hastada böbrek yetmezliği 

saptanmamış, diyaliz veya böbrek nakli ihtiyacı olmamıştır.  
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Tablo 4. İzlem Süresi Boyunca Görülen Böbrek Sorunları 

 n % 

Böbrek sorunu olmadı 39 86,7 

Böbrek sorunu oldu 6 13,3 
Hipertansiyon 3 6,7 

Proteinüri 2 4,4 

Tübülopati 1 2,2 

 

 

Hastaların tanı ve çalışma zamanlarındaki böbrek fonksiyonları karşılaştırmalı 

olarak incelenmiştir. Tanı zamanında hastaların %22,7’sinin kan basınçları 

yüksekken, çalışma sırasında yalnızca %6,7’sinde kan basıncı yüksekliği tespit 

edilmiş olup; fark istatistiksel olarak sınırda anlamlı bulunmuştur (p=0,057). 

Hastaların tümünün hem tanı anında hem de çalışma sırasında incelenen 

biyokimyasal parametreleri normal sınırlardadır. Hastaların üçünün tanı anında GFH 

değerleri 90 ml/dak/1,73m2’nin altında iken, çalışma sırasında hastaların tümünün 

GFH değeri 90 ml/dak/1,73m2’nin üzerindedir.  

 

Çalışma sırasında tüm hastalar olası patolojiler açısından renal ultrasonografi ile 

değerlendirilmiştir. Hastaların %72,1’inde yaş gruplarına göre karşılaştırıldığında 

karşı böbrekte kompansatris hipertrofi saptanmıştır. Bunun dışında eşlik eden başka 

bir renal patoloji bulunmamaktadır.  

 

Uzun dönemde tübüler fonksiyonları değerlendirmek amacıyla hastaların idrarda 

ß2 mikroglobulin atılımları incelenmiştir. Olguların tümünde idrarda ß2 

mikroglobulin düzeyi normal referans aralıkları içerisindedir. Bununla birlikte, 

hastalarda idrar protein atılımları da, spot idrarda protein/kreatinin oranı ölçülerek 

değerlendirilmiştir. Hastaların %17,8’inde protein/kreatinin oranının 0,2’nin 

üzerinde olduğu görülmüştür. (Tablo 4) 

 

 

 

 



23 

Tablo 5. Tanı ve Çalışma Zamanındaki Temel Böbrek Fonksiyonları 

GFH: Glomerüler filtrasyon hızı 
 

Hastaların tanı anındaki boy uzunlukları ve serum kreatinin ölçümleri ile 

Schwartz denklemi kullanılarak tahmini GFH hesaplanmıştır. Ayrıca, çalışma 

sırasında hastaların tümünden idrar toplanarak, 24 saatlik idrarda kreatinin klirensi 

hesaplanmıştır. Literatür verilerine bakıldığında farklı yöntemlerle hesaplanan GFH 

arasında yaklaşık 10-20 ml/dak/1,73m2 farklılık meydana gelebilmektedir. Bu 

nedenle tanı anındaki tahmini GFH ile karşılaştırma yapabilmek için, yine Schwartz 

denklemi kullanılarak çalışma sırasındaki tahmini GFH’ları hesaplanmış ve 

karşılaştırma bu iki parametre üzerinden yapılmıştır.  

 

Tanı ve çalışma zamanlarındaki tahmini GFH ortalamaları karşılaştırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamaktadır; ancak verilerde standart sapma 

yüksek olduğundan hesaplanan ortanca değeri ile karşılaştırma yapıldığında fark 

anlamlıdır. Buna göre, hastaların çalışma zamanındaki ortanca GFH’leri tanı 

anındaki değerlere kıyasla anlamlı olarak daha yüksektir. (Tablo 5) 

 

 Tanı Zamanı Çalışma Zamanı  

 n % n  % p  

Kan basıncı  

Normotansif  30 66,7 38 85,4  

0,057 Normal yüksek 4 8,9 4 8,9 

Hipertansif 10 22,7 3 6,7 

Biyokimyasal değerler  

Normal 45 100,0 45 100,0 - 

GFH (ml/dak/1,73m2)  

≥ 90 38 92,7 45 100,0 
0,068 

< 90 3 7,3 0 0,0 

Renal Ultrasonografi  

Normal - - 12 27,9 
- 

Kompansatris hipertrofi - - 31 72,1 

İdrar protein/kreatinin oranı  

≥ 0,2 - - 8 17,8 
- 

< 0,2 - - 37 82,2 
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Tablo 6. Tanı ve Çalışma Zamanındaki Glomerüler Filtrasyon Hızları 

 Tanı tGFH 

(ml/dak/1,73m2) 

Çalışma tGFH 

(ml/dak/1,73m2) 
p 

Ortanca 121,0 141,0 0,014 

tGFH: Tahmini glomerüler filtrasyon hızı 

 

Hastaların çalışma sırasında incelenen ortanca glomerüler filtrasyon hızları, 

idrarda protein/kreatinin oranı ve böbrek uzunluklarında evrelere göre istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulunmamaktadır (Tablo 6).  

 

Tablo 7. Evrelere Göre Ortanca GFH, Protein-Kreatinin Oranı ve Böbrek 

Boyutları 

 

 

Evre 

 

 

n 

 

GFH 

(ml/dak/1,73m2) 

 

İdrar 

Protein/Kreatinin 

Böbrek 

Boyutları 

(mm) 

I 20 115,5 0,11 109,0 

II 11 125,0 0,09 112,0 

III 11 126,0 0,14 119,5 

IV 3 124,0 0,11 111,0 

p   0,49 0,07 0,69 

Erken evre (I-II) 31 122,0 0,10 110,5 

İleri evre (III-IV) 14 127,5 0,13 112,0 

p   0,9 0,9 0,5 
GFH: Glomerüler filtrasyon hızı 
 

Çalışma zamanındaki ortanca glomerüler filtrasyon hızları, idrarda protein-

kreatinin oranı ve böbrek uzunluklarının tanı anındaki yaş gruplarına göre dağılımı 

incelendiğinde GFH ve idrar protein-kreatinin oranı değerlerinde anlamlı fark 

bulunmamıştır. Bununla birlikte 36 aydan daha erken tanı alan hastaların çalışma 

sırasındaki ortanca böbrek boyutları, 36 aydan sonra tanı alanlara göre anlamlı olarak 

daha küçüktür (Tablo 7).  



25 

Tablo 8. Tanı Yaşlarına Göre Ortanca GFH, Protein/Kreatinin Oranı ve 

Çalışma Zamanındaki Böbrek Boyutları 

 

Tanı yaşları 

(ay) 

 

 

n 

 

GFH 

(ml/dak/1,73m2) 

 

İdrar 

Protein/Kreatinin 

Böbrek 

Boyutları 

(mm) 

0-23 10 123,0 0,12 104,0 

24-47 21 121,0 0,10 112,0 

48 ve üzeri 14 130,5 0,11 115,0 

p   0,34 0,46 0,16 

0-35 19 120,0 0,12 105,7 

36 ve üzeri 26 123,0 0,16 117,0 

p   0,71 0,25 0,01 
GFH: Glomerüler filtrasyon hızı 
 

Çalışma grubundaki hastaların ortanca glomerüler filtrasyon hızları, idrarda 

protein/kreatinin oranı ve böbrek uzunlukları farklı kemoterapi protokollerine göre 

karşılaştırıldığında anlamlı fark görülmemiştir. Benzer şekilde hastaların radyoterapi 

alıp almama durumuna göre karşılaştırmalarda da anlamlı fark bulunmamaktadır.  

 

Olguların izlem süresi boyunca GFH değişimlerini değerlendirmek amacıyla 

farklı izlem sürelerine göre GFH dağılımları incelenmiştir. İzlem süresi uzadıkça 

hastaların GFH değerlerinde anlamlı olarak düşüş olduğu gözlenmiştir. Gruplar arası 

dağılım analizi yapıldığında; farkın, izlem süresi 5-10 yıl olan grupla 10-15 yıl olan 

grup arasında meydana geldiği görülmüştür. (Tablo 10) 

 

Tablo 9. İzlem Sürelerine Göre Çalışma Sırasındaki Ortanca GFH 

 İzlem Süreleri (yıl)** 

 2-4 5-9 10-14 15 ve üzeri 

GFH 125 135* 112* 108 
GFH: Glomerüler filtrasyon hızı 
* p<0,05 (post-hoc: Bonferroni) 

** Tablo p: 0,03 (ANOVA) 
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Tablo 10. Farklı İzlem Sürelerine Göre Çalışma Sırasındaki Ortanca GFH 

 İzlem Süreleri (yıl) 

 2-9 10 ve üzeri p 

GFH 128,5 112,4 0,004 

*GFH: Glomerüler filtrasyon hızı 

 

İzlem süresi uzadıkça hastaların glomerüler filtrasyon hızlarında anlamlı olarak 

düşüş gözlenmektedir. Özellikle izlem süresi 10 yılın üzerinde olan hastalarda bu 

fark belirginleşmektedir (Tablo 11). 

 

 
 

Şekil 2. İzlem sürelerine göre glomerüler filtrasyon hızı (GFH) değişimi 
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5. TARTIŞMA 

 

Yıllar içinde gelişen tedavi şemalarının sonucunda Wilms tümörü hastalarında 

sağkalım hızları %90’ların üzerine çıkmıştır (2). Yüksek sağkalım hızlarının 

sonucunda Wilms tümörü olan hastalarda tedavinin geç etkilerini değerlendirme 

gerekliliği doğmuştur. Tedavinin sistemik geç etkilerinin yanı sıra Wilms tümörü 

hastalarında, nefrektomi sonucunda meydana gelebilecek böbrek sorunları ön plana 

çıkmaktadır. Wilms tümörü hastalarında uzun dönemli böbrek fonksiyonlarının 

incelendiği çalışmalarda risk faktörleri de ortaya konmuştur.  

 

Ülkemizde Wilms tümörü hastalarında 1996-2006 yılları arasında yapılmış olan 

çok merkezli ulusal çalışmada, uluslararası sonuçlara paralel şekilde; ortanca tanı 

yaşı 3 yıl, erkek/kız oranı 0,9 olup, vakaların %24’ü evre I, %42’si evre II, %22’si 

evre III, %12’si evre IV olarak bildirilmiştir (16). Benzer şekilde Hacettepe 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Onkolojisi Bilim Dalı’nda, 1971-1999 yılları 

arasında izlenmiş olan 327 Wilms tümörü hastasının ortanca tanı yaşı 3 yıl, erkek/kız 

oranı 1,1 iken; vakaların %51’inin ileri evrede olduğu bildirilmiştir (35).  

 

Çalışma grubumuz tanı yaşı ve cinsiyet dağılımı açısından ülkemiz ve 

merkezimizin verilerini yansıtmaktadır; ancak çalışma grubundaki hastalardan ileri 

evre olanlar toplam grubun %31,1’ini oluşturmaktadır. Bu durum ileri evre hastaların 

toplam sağkalım hızlarının daha düşük olması nedeniyle uzun izlem sürecinde 

kaybedilmesine bağlanabilir. Hastalarımızın uzun dönemli izlemlerine bakıldığında 

tümünün halen hastalıksız olarak yaşamını sürdürdüğü, yalnızca dördünde izlem 

sürecinde nüks ve/veya progresyon geliştiği görülmüştür.  

 

Hastaların ortanca izlem süreleri 8,7 yıl olup geç etkilerin gözlenmesi için yeterli 

bir süredir. Çalışmaya dahil edilen hastaların yalnızca %20’sinin izlem süresi 5 

yıldan daha kısadır, buna karşın hastaların %40’ının izlem süresi 10 yıldan daha 

uzundur. Bu durum, uzun dönemli etkileri araştırmak için önemlidir.  
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Hastalarda kullanılan tedavi rejimleri incelendiğinde, %71,1’inin ikili 

kemoterapi (vinkristin-aktinomisin D) ile tedavi edildiği görülmüştür. Vinkristin ve 

aktinomisin-D gibi sitostatiklerin böbrek fonksiyonlarını bozmadığı bilinmektedir 

(31). İleri evrelerde olan kötü prognozlu hastalarda tedaviye eklenen ifosfamid ve 

karboplatin gibi ilaçların nefrotoksik etkileri gösterilmiştir (3). Bununla birlikte 

çalışmamıza dahil edilen ileri evre hastalarda da böbrek fonksiyonlarını bozacak bu 

ajanların kullanılmasının gerekmediği dikkati çekmektedir. Verilere paralel şekilde, 

farklı kemoterapi rejimleriyle böbrek fonksiyonlarındaki değişim dağılımı 

incelendiğinde anlamlı fark bulunmamaktadır.  

 

Adriamisin kullanılan hastalarda kümülatif doz ortalaması 320 mg/m2 olup, 

hastaların hiçbirinde klinik olarak önemli kardiyak sorun görülmemiştir. 

 

Radyoterapinin tek taraflı nefrektomize Wilms tümörü hastalarında kullanılan 

kemoterapiden bağımsız olarak böbrek fonksiyonlarında bozulmaya, GFH’de 

azalmaya neden olduğu gösterilmiştir (36). Wilms tümörlü hastaların uzun dönemli 

böbrek fonksiyonlarına yönelik araştırmaların tümünün değerlendirildiği bir 

çalışmada GFH’de 80 ml/dak/1,73m2 değerinin altına düşme prevalansı, abdominal 

radyoterapi alan hastalarda %13,8 iken radyoterapi almayanlarda %11,1 olarak 

bildirilmiştir (28,37). Geç etkilerin araştırıldığı bir başka çalışmada 1996 yılında 

değerlendirilmiş kohort, 6 yıl sonra yeniden böbrek fonksiyonları açısından ele 

alınmış ve radyoterapi alan hastalarda GFH’de istatistiksel olarak anlamlı düşüş 

gözlenmiştir (38,39). Çalışmamızda hastaların %35,6’sına radyoterapi verilmiş olup 

radyoterapi ile GFH ortanca/ortalama değerleri ve/veya diğer böbrek 

fonksiyonlarıyla anlamlı ilişki bulunmamıştır. Bu durum, radyoterapi alan hasta 

sayısının az, tedavi alanlarının da farklı bölgeler  olmasından veya radyoterapi alan 

hastaların izlem sürelerinin henüz yetersiz olmasından kaynaklanabilir.  

 

Wilms tümörü hastalarında uzun dönemli böbrek fonksiyonlarına yönelik olarak 

yapılmış en geniş tabanlı araştırma NWTSG’nin 2005 yılında yayınladığı çalışmadır 

(4). Bu araştırmaya 1969-1994 yıllarında Wilms tümörü nedeniyle takip edilen 5910 

hasta dahil edilmiş olup; 5526 hastada tek taraflı tutulum olup herhangi bir 
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sendromik anomali bulunmamaktadır. Çalışmanın sonuçları, diyaliz veya böbrek 

nakline ihtiyaç duyacak düzeyde son dönem böbrek yetmezliği olması üzerinden 

değerlendirilmiştir. Buna göre sendromik olmayan tek taraflı Wilms tümörü 

hastalarında son dönem böbrek yetmezliği gelişme oranı %0,06 olarak bulunmuştur.  

 

Kronik böbrek yetmezliği, 3 aydan daha uzun süren böbrek hasarı (örn. 

mikroalbüminüri) veya böbrek fonksiyonlarında azalma (GFH <60 ml/dak/1,73m2) 

olarak tanımlanmaktadır (40). Kronik böbrek yetmezliğine yönelik yapılan 

araştırmalarda, prognoz açısından önemli olması nedeniyle, GFH 5 ayrı evrede 

sınıflandırılmaktadır: Evre I (≥90 ml/dak/1,73m2), evre II (60-89 ml/dak/1,73m2), 

evre III (30-59 ml/dak/1,73m2), evre IV (15-29 ml/dak/1,73m2), evre V (<15 

ml/dak/1,73m2) (40).  Çalışmamızda son dönem böbrek yetmezliği gelişen hasta 

olmadığı gibi, GFH değeri 90 ml/dak/1,73m2’nın altında olan (evre II böbrek 

yetmezliği) hasta da bulunmamaktadır. Bununla birlikte 6 hastada nefrolojik takip 

gerektiren düzeyde hipertansiyon, proteinüri ve tübülopati gibi böbrek sorunları 

meydana gelmiştir; ancak bu hastaların tümünün bulguları kontrol altına alınmıştır.  

 

Tanı zamanındaki tahmini GFH değerlerine bakıldığında, 3 hastada evre II 

böbrek yetmezliğiyle uyumlu sonuç izlenmiştir. Tanı ve  çalışma zamanı tahmini 

GFH ortanca değerleri karşılaştırıldığında anlamlı fark ortaya çıkmıştır. Tanı 

zamanındaki kitlenin böbreğe bası etkisi, tümörlü böbreğin fonksiyon yetersizliği ve 

nefrektomi sonrasında karşı böbrekte izlemde kompansatris hipertrofi gelişmesi 

sonucunda GFH’de düzelme sağlanması bu farkı yaratan etmenler olarak 

değerlendirilmiştir. 

 

Toplam renal kitlede doğuştan veya edinilmiş azalma, vücudun metabolik 

yükünden arınması için kompansatuar mekanizmaların gelişmesine neden 

olmaktadır. Bugün için tam olarak mekanizmalar aydınlatılamamış olmakla birlikte 

IGF, TGF, mTOR gibi birçok büyüme faktörünün bu süreçte rol oynadığı 

düşünülmektedir. Nefronogenez intrauterin 32-34. haftalarda tamamlandığı ve 

sonrasında tekrar gerçekleşmediğinden, kompansatris hipertrofi gelişimine neden 

olan temel mekanizma nefronogenez değil, glomerülomegali ve tübüler hipertrofidir 
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(41). Wilms tümörü nedeniyle nefrektomi yapılmış hastaların uzun dönemli 

izlemlerinde de beklenen şekilde kompansatris hipertrofi görülmektedir (39,42,43). 

Literatürde Wilms tümörü sonucunda nefrektomi yapılmış hastaların ultrasonografik 

değerlendirmeleri ve böbrek fonksiyonlarına bakıldığında; daha erken yaşta (<24 ay) 

nefrektomi yapılmış hastalarda bipolar böbrek uzunluğunun, geç (≥24 ay) yapılanlara 

kıyasla daha kısa olduğu görülmüştür. Bipolar böbrek boyutları küçük olan hastaların 

GFH değerlerinin de daha düşük olduğu gözlenmiştir (42,44). Bununla birlikte 

böbrek hacminin ölçüldüğü çalışmalarda, böbrek hacmiyle GFH arasında bu şekilde 

bir anlamlı ilişki gösterilememiştir (39,43). Çalışmamızda ultrasonografi ile bipolar 

böbrek uzunluğu ölçülerek böbrek boyutları değerlendirilmiştir. Evre, tedavi şekilleri 

ile anlamlı herhangi bir ilişki bulunmazken literatür verilerine paralel olarak tanı yaşı 

erken olanlarda böbrek boyutları daha küçüktür. Özellikle 36 ayın altında tanı 

alanlarda bu fark anlamlı hale gelmektedir. Erken dönemde toplam böbrek hacmi 

küçükken meydana gelen hasarın, daha kalıcı etki bıraktığı yorumu yapılabilir.  

 

Wilms tümörü hastalarının tedavi kesimi sonrası 20 yıla varan uzun dönemli 

izlemlerinde sendromik olmayan hastalarda son dönem böbrek yetmezliği gelişme 

riskinin düşük olduğu, geniş tabanlı serilerde gösterilmiştir. Doğuştan tek böbrekli 

olan hastalarla, tek taraflı Wilms tümörü nedeniyle tedavi kesimi sonrası izlenen 

hastalar arasında anlamlı fark olmadığı gözlenmiştir (31). Bununla birlikte kısıtlı 

hasta sayılarıyla yapılmış olmasına rağmen, daha ayrıntılı böbrek fonksiyonlarının 

bakıldığı çalışmalarda uzun dönemde proteinüri ve GFH’de azalma şeklinde sorunlar 

doğabileceği ortaya konmuştur (19,28,45). 1962-2011 yılları arasında radikal 

nefrektomi uygulanmış 60 hasta üzerinde yapılan bir araştırmada, izlem süresi 30 

yılın üzerinde olan hastalarda GFH’de evre I-II böbrek yetmezliği düzeyine varacak 

şekilde düşme gözlenmiş, 50-60 yaşlarına gelen hastaların %80’inde hafif-orta 

düzeyde böbrek fonksiyonlarında kayıp olduğu gösterilmiştir (20,21). Çalışmamızda 

hastaların böbrek fonksiyonları tedavi kesimi sonrası izlem sürelerine göre 

incelendiğinde, izlem süresi uzadıkça ortanca GFH değerlerinde düşüş olduğu 

görülmektedir (Şekil 3). Özellikle izlem süresi 10 yılın üzerinde olan hastalarda bu 

fark daha anlamlı hale gelmektedir. Lineer regresyon analizine göre ekstrapolasyon 

yapıldığında, hastaların izlem süresi 45 yılın üzerine çıktığında ortanca GFH’nin 
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90ml/dak/1,73m2 değerinin altına inmesi beklenmektedir. Bu sonuç literatür 

verileriyle de benzerlik göstermektedir.  

 

Wilms tümörlü hastaların tedavi sonrasında böbrek fonksiyonlarını 

değerlendirmek amacıyla kullanılabilmesi için farklı belirteçler taranmıştır. Sistatin-

c, N-asetil-beta-glukozaminidaz, üriner endotelin-1 ve ß2 mikroglobulin gibi tübüler 

fonksiyonların göstergesi olan belirteçler taranmış; ancak hiçbir belirteçte anlamlı bir 

değişiklik elde edilememiştir (31,40,44-48). Çalışma sırasında idrarda ß2 

mikroglobulin düzeyleri değerlendirilmiş olup, hastaların tümünün ß2 mikroglobulin 

düzeyleri normal aralıktadır.  

 

Çalışmamızda Wilms tümörü hastalarının böbrek fonksiyonlarının yanı sıra 

antropometrik özellikleri de değerlendirilmiştir. Tanı zamanında hastaların 

%20’sinin beden kitle indeksi -2 standart sapma değerinin altındayken, çalışma 

zamanında yalnızca hastaların %2’sinin beden kitle indeksi -2 standart sapma 

değerinin altındadır. Bununla birlikte hastaların tanı ve çalışma zamanındaki beden 

kitle indeksleri karşılaştırıldığında ortaya çıkan fark istatistiksel olarak anlamlıdır. 

Kanser tanısı alan hastalarda malnutrisyon sık karşılaşılan bir durum olmakla 

birlikte, çocukluk çağı kanser vakalarında prevalansı farklı yayınlara göre %20-80 

arasında değişmektedir (49-52). Çocukluk çağı solid tümörlerinde intraabdominal 

tutulum varlığında, malnutrisyon sıklığında artış olduğu belirtilmiştir (50). 

Malignansilerle ilişkili malnutrisyon durumunun, tedavi başlandıktan sonra daha da 

ağırlaştığı; ancak tedavi kesildikten sonra nutrisyon durumunda düzelme olduğu 

gösterilmiştir (49). Bütün bu veriler ışığında, çalışma sonuçlarının literatür 

sonuçlarıyla uyumlu olduğu görülmüştür.  

 

Wilms tümörü hastalarında nadir olmakla birlikte tümör dokusunun salgıladığı 

eritropoietine bağlı olarak eritrositoz gibi paraneoplastik sendromların görülebileceği 

bilinmektedir (53,54). Çalışmamızda tanı anında hiçbir hastada eritrositoz veya 

polisitemi görülmezken, sekiz hastada kronik hastalık anemisiyle uyumlu olacak 

şekilde anemi tespit edilmiştir. Hastaların hiçbirinde temel biyokimyasal 

parametrelerde sorun görülmemiştir.    
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Çocukluk çağı kanserlerinde sağkalım hızlarının artmasıyla birlikte, uzun 

dönemde yaşam kalitelerini sorgulama gerekliliği doğmuştur. Wilms tümörü 

hastalarında tedavi kesiminden sonra uzun dönemdeki sağlık durumlarına 

bakıldığında sağlıkla ilişkili yaşam kalitesi durumlarının normal toplumdan farklı 

olmadığı görülmüştür (55). Ayrıca çocukluk çağı kanserlerinden hayatta kalan 

hastalar üzerinde yapılan çok merkezli bir araştırmada, Wilms tümörü hastalarının 

eğitim ve iş bulma durumlarının sağlıklı toplumdan farklı olmadığı; ancak evlenme 

oranlarının hasta grubunda daha düşük olduğu ve pelvik radyoterapi alanların çocuk 

sahibi olma oranlarının da düşük olduğu belirtilmiştir (56). Çalışma grubumuzda 18 

yaş üzerinde olup sosyal durumları değerlendirmeye alınan dokuz hasta 

bulunmaktadır. Bu grupta örneklem sayısı küçük olmakla birlikte, değerlendirmeye 

alınan hastaların tümü üniversite eğitimi almıştır. Çalışan dört hastanın üçünün kamu 

kurumlarında çalıştığı dikkati çekmektedir. Hastaların hiçbirinin tek başına 

yaşamamakta olması dikkat çekicidir. Dokuz hastanın üçü evlidir, bu hastalardan 

ikisi pelvik radyoterapi aldığı için infertil olup, çocuk sahibi olan hasta 

bulunmamaktadır. Hastaların üç tanesi (%6,7) tütün kullanmaktadır. Türkiye 

verilerine bakıldığında 2012 yılında toplam nüfusun %23,8’inin tütün kullanmakta 

olduğu bildirilmiştir (57). Kanser sonrası sağkalan bireylerde tütün kullanım 

oranlarının daha az olduğu bilinmektedir (56). 

 

Çalışma sonuçları genel olarak değerlendirildiğinde, Hacettepe Üniversitesi 

Çocuk Onkoloji Bilim Dalı takibinde toplam yaklaşık 600 Wilms tümörü hastası 

olduğu düşünülerek hasta sayısının 45 olması düşük bir oran gibi görülebilir; ancak 

çalışmanın bir yıllık sürede, tedavisi kesilen hastalarda yapıldığı, kaybedilen ve 

başka merkezlerde takibine devam eden hastaların da olduğu göz önünde 

bulundurulduğunda çalışma örnekleminin yeterli olduğu kabul edilebilir.  

 

Çalışma sırasında Hacettepe Üniversitesi Çocuk Onkolojisi Bölümü kayıtlarına 

göre halen izlemde olan ya da iletişim kurulabilecek 250 hastanın iletişim bilgileri 

taranarak hastalara ulaşılmaya çalışılmıştır. Davet edilen 128 hastadan başvurabilen 

hastalardan çalışmaya dahil edilme koşullarını karşılayan 45’inin verisi 

değerlendirilmiştir. Çalışma sırasında hastalara ulaşmada en önemli engel, adres ve 
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telefon değişikliği olup, son on yıl içinde kayda alınan hastalara daha kolay 

ulaşılmasının nedeni bilgisayar sisteminin gelişmesidir. Ayrıca hastaların uzun 

dönemde izlemden çıkmasında; ülkemizin sosyoekonomik koşulları ve kültürel 

etkenlerin yanı sıra, birçok ilde yeni kanser merkezlerinin açılmasının da rol 

oynadığı gözlenmiştir. Bununla birlikte literatür verilerine bakıldığında, ayrıntılı 

böbrek fonksiyonlarının değerlendirildiği çalışmalarda da daha yüksek hasta 

sayılarına ulaşılamadığı görülmüştür.  

 

Amerikan Çocuk Onkolojisi Grubu’nun (Children’s Oncology Group) uzun 

dönemli takip için önerilerine göre, tek taraflı nefrektomi uygulanmış Wilms tümörü 

hastalarının yıllık kan basıncı ölçümü, idrar tetkiki ve serum biyokimyası (üre, 

kreatinin, sodyum, potasyum, klor, kalsiyum, magnezyum ve fosfor) incelemesi ile 

değerlendirilmesi gerekmektedir. Ayrıca hastalara temas sporlarından kaçınmalarının 

belirtilmesi ve non-steroid antiinflamatuar ilaç kullanımı açısından da uyarılmaları 

önerilmektedir (5). 

 

Hastaların uzun dönemli takiplerinde böbrek fonksiyonlarını etkileyen en önemli 

parametrenin izlem süresi olduğu görülmüştür. Çalışmaya dahil edilen hastaların 

%40’ının izleminin 10 yıl ve üzerinde olması çalışmanın güçlü yönüdür; ancak hem 

literatür verileri hem de çalışma sonuçlarına bakıldığında tek taraflı sendromik 

olmayan Wilms tümörlerinde hastaların böbrek sorunlarının 30 yılın üzerindeki 

takiplerde ortaya çıktığı görülmektedir. Bu nedenle daha uzun dönemli çalışmalara 

ihtiyaç duyulmaktadır.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

1. Wilms tümörü ile tedavi edilen hastaların semptomları olmasa bile ileri 

dönemde sadece rutin böbrek fonksiyon testleri ile değil, ayrıntılı renal 

ultrasonografi, idrar tetkiki ve tübüler fonksiyonlar açısından da 

değerlendirilmesi sorun olan hastaların nefrolojik takibe alınması 

gerekmektedir. 

 

2. Çalışmaya dahil edilen hastaların sosyal durumları incelendiğinde eğitim ve 

sosyal yönden normal toplumdan farklı olmadıkları; ancak pelvik radyoterapi 

alan hastaların ileri dönemde infertilite ile karşılaştıkları görülmektedir. 

Yaşam beklentisi yüksek olan bu hastalık grubundaki hastaların, tedavi doz ve 

sahalarının dikkatli değerlendirilmesi gerekmektedir. 

 

3. Çalışmamızda böbrek sorunu gelişmesi yönünden en önemli risk faktörü izlem 

süresi olarak bulunmuştur. Bu nedenle uzun dönemli izlem sırasında 

hastaların rutin böbrek fonksiyon testlerinin yanı sıra, kreatinin klirensi ile de 

değerlendirilmesi gerektiği ortaya çıkmaktadır. 

 

4. Tüm geç etkilerin değerlendirmesinde olduğu gibi renal geç etkilerin de 

izleminde diğer çocuk ve erişkin bölümleriyle işbirliği yapılması ve ortak 

programlar oluşturulması uygun olacaktır. 

 

5. Çalışmanın sonuçlarının hasta grubunu daha iyi yansıtması ve verilerin daha 

ayrıntılı analizi için hasta sayısının genişletilmesi yarar sağlayacaktır.  
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