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12.
BÖLÜM

Ayşegül İSAL ARSLAN 1

SÜKSİNAT DEHİDROGENAZ 
EKSİKLİĞİ BULUNAN 

BÖBREK HÜCRELİ 
KARSİNOM

GIRIŞ

SDH (Süksinat Dehidrogenaz) eksikliği ile ilişkili böbrek hücreli karsinom-
larda, SDH genlerinden SDHA, SDHB (en yaygın), SDHC veya SDHD’nin bi-
rinde germline mutasyon bulunur. Otozomal geçişli SDH genleri, mitokondrial 
kompleks 2’yi oluşturan mitokondrinin iç membranında bulunan proteinleri 
kodlar. Bu protein hücrenin iki temel enerji üreten metabolik sürecine katı-
lan mitokondriyal krebs döngüsü ve elektron taşıma zinciri enzimi süksinat 
dehidrogenez olarak bilinir. SDHD genlerinde germ line mutasyonu bulunan 
hastalar bilateral ve/veya multifokal feokromositoma, paraganglioma gelişimi 
açısından risk taşır. Feokromositoma / paraganglioma olan veya olmayan aile-
sel renal karsinomlu hastalar literatür de tanımlanmıştır (1-2-3-4-5).

EPIDEMIYOLOJI

SDH eksikliği olan BHK, hafif erkek artışıyla, hasta yaşı ortalama 37’dir 
(1- 2-5). Böbrek karsinomalarının % 0.05-0.2'sini oluşturur. Bu hastaların % 
26'sında bilateral tümör tespit edildi. (2-5).

MAKROSKOPI

Tümörün kesit yüzeyi genellikle krem ile kırmızı renk arasında değişen 
düzgün sınırlı, psödokapsullü solid kitle olarak görülür (1-2-3-4-5-6-7-8).
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YENI NESIL DNA DIZILIMI

Yeni nesil DNA dizilimi ile altı SDH eksikliği olan BHK vakasını inceleyen 
bir çalışma, incelenen vakaların hiçbirinin BHK patogenezine katkıda bulunan 
genetik mutasyonları VHL, PIK3CA, AKT, MTOR, MET ve TP53 içermediğini 
gösterdi[1-2].

PROGNOSTIK ÖZELLIKLER

Kohort yöntemiyle çok merkezli yürütülen çalışmanın sonuçlarına göre; 
SDH eksikliği olan BHK tanısı alan 27 hastanın 9'unda (% 33) metastatik has-
talık gelişmiştir, koagülatif nekrozlu 4 hastanın hepsinde ve yüksek derece nük-
leuslu 10 hastanın yedisi (% 70) metastaz yapmıştır. Düşük dereceli nükleuslu 
17 hastadan ikisinin (% 12) metastaz yaptığı bildirilmiştir (11). Tipik düşük 
histolojik dereceli çekirdeklere sahip SDH eksikliği olan BHK’lar da metastaz 
riski düşük (% 12). Ancak, yüksek histolojik dereceli çekirdekli, sarkomatoid 
değişiklik ve/veya koagülatif nekroz bulunan tümörler metastaz için yüksek 
riske (% 70) sahip olabilirler ve daha radikal tedaviye ihtiyaç duyabilir. Tipik 
düşük dereceli SDH eksikliği olan BHK' lar genellikle tam tümör eksizyonu ile 
iyileştirilebilir (8).

SONUÇ

SDH-eksik BHK yeni tanımlanmış, SDH geninin germ line mutasyonu ile 
ilişkili nadir bir tümördür. SDH geninin germ line mutasyonu aynı zamanda 
paraganglioma / feokromositoma ile de ilişkilendirilmiştir. SDH-eksik BHK en 
sık genç erişkinlikte ortaya çıkar. Kesin tanı için SDHB immünohistokimya-
sal boyama ile kaybının gösterilmesi gereklidir. Bu tümörlerin çoğunun prog-
nozu iyidir, ancak yüksek histolojik değişikliğin olduğu olgular kötü prognoz 
gösterdiği bildirilmiştir. SDH-eksik BHK hastaların uzun dönem klinik takibi 
önerilir.
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