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2.6.2. TFEB DEĞİŞİKLİKLERİ GÖSTEREN RENAL HÜCRELİ 
KARSİNOM

Nazif Alperen YILDIRIM 1 
Mahmut AKGÜL 2

2.6.2.1. GİRİŞ
	▶ TFEB Rearranje RCC: Altıncı kromozomda bulunan TFEB geninin translokasyonu 

sonucu gelişen nadir böbrek malignitesidir, translokasyon partneri büyük çoğunlukla 
11. kromozomdaki MALAT1 genidir.

	▷ Genç hastalarda daha çok görülür.
	▷ Bifazik morfolojik özellik gösterir, tümör hücrelerinin çoğunluğu berrak hücre 

morfolojisindedir, ancak bir kısmı küçük eozinofilik hücreler halinde bazal memb-
ran benzeri madde etrafında “rozetlenme” benzeri formasyon yaparlar. 

	▷ Nadir de olsa sadece eozinofilik formları bulunur.
	▷ TFE3 RCC’ye benzer sekilde azalmış pankeratin ekspresyonu, rasemaz pozitifli-

ği görülür. TFEB rearranje tümörlerde hemen her zaman melanositik belirteçler 
(HMB45, melan A) ve Katepsin K pozitifliği görülür. GPNMB diffüz pozitiftir.

	▷ TFEB FISH testi altın standarttır.
	▷ TFE3 RCC’den çok daha nadirdir. 
	▷ Yavaş seyirli (indolan) bir tümördür.

	▶ TFEB amplifiye RCC: TFEB geni amplifikasyonu sonucu çoğunlukla yaşlı hastalarda 
görülen nadir ve agresif bir tümördür.

	▷ Yaşlı erkeklerde görülme sıklığı daha yüksektir.
	▷ Agresif prezentasyona sahiptir. Renal sinüs ve renal ven invazyonu, renal adipoz 

doku infiltrasyonu, uzak metastaz sıktır.
	▷ Eozinofilik yüksek nükleer dereceli tümörler papiller, kribriform, diffüz ve tübüler 

paternler gösterebilir. 
	▷ TFEB rearranje RCC’den daha az tutarlı olmak üzere melanositik markerlar ve ka-

tepsin  K ekspresyonu gösterirler. GPNMB diffüz pozitiftir.
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2.6.2.1.7. Moleküler Özellikler
	▶ TFEB rearrenje RCC’de en sık füzyon ortağı MALAT1’dir (4)
	▶ Diğer füzyonlar: ACTB, NEAT1, EWSR1, CLTC.
	▶ TFEB amplifiye RCC’de 1p, 2q, 3p, 4p/q, 6p, 17p, 18q, 19p, 21 ve 22. kromozomlarda 

kayıplar bildirilmiştir (5)

2.6.2.1.8. Ayırıcı Tanı
	▶ TFEB Rearranje RCC İçin Ayırıcı Tanı:

	▷ TFE3 Rearranje RCC: Daha çok papiller yapı, oldukça heterojen morfoloji, daha 
sık psammomatoz cisimcik, TFE3 IHC pozitif ve TFE3 FISH (çoğunlukla) pozi-
tiftir.

	▷ Berrak Hücreli RCC: Pseudorozet görülmez. CA9 diffüz pozitiftir, EMA çoğun-
lukla pozitif, GPNMB negatiftir TFEB FISH negatiftir.

	▷ Berrak Hücreli Tübülopapiller Renal Tümör: Tübüler ve zaman zaman papiller 
morfoloji izlenir ve pseudorozet yoktur. CA9 ve keratin 7 diffüz pozitiftir. EMA 
pozitiftir. GATA3 çoğunlukla pozitiftir. GPNMB negatiftir. TFEB FISH negatiftir. 

	▷ TFEB Ampilifiye RCC için ayırıcı tanı:
	▷ Yüksek dereceli İnfiltratif Renal Tümörler: TFEB amplifiye RCC, yüksek dereceli 

infiltratif tümörlerin ayırıcı tanısında yer alır. Fumarat hidrataz eksik RCC, ALK 
rearranje RCC, yüksek dereceli berrak hücreli RCC, yüksek dereceli papiller RCC, 
SMARCB1 eksik RCC, toplayıcı kanal karsinomları ve ürotelyal karsinom ayırıcı 
tanıda yer alır. Genellikle geniş immunohistokimya paneli ve moleküler tetkikler 
gerekir.
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