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Malign Olmayan Mesane Hastaliklarinda Skuamoz
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Amac: Malign olmayan hastaliklar nedeni ile sistektomi yapilan hastalarin
sistektomi materyallerinin patolojik inceleme sonuclarini degerlendirmek
suretiyle malignite ile olabilecek olan iliskilerini ortaya koymak ve
hastaliklarinin yonetimine dair bir bakis acisi 6nermektir.

Gereg¢ ve Yontem: Ocak 2005 ile Ocak 2015 tarihleri arasinda malign
olmayan hastaliklar nedeni ile klinigimizde sistektomi operasyonu yapilan
hastalarin verileri retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Calismaya toplam 14 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama
yasl 58,719,3 yil idi. Hastalarin sekizi interstisyel sistit (IS), besi nérojen
mesane, biri hemorajik sistit tanilar ile takip edilmekte idi. Hastalk
tanisindan sistektomi olunan zamana kadar gecen ortalama siire IS
hastalarinda ortalama 6,1+5,8 yil, nérojen mesane hastalarinda 13,8+9,8
yil, hemorajik sistit hastasinda ise 10 yil idi. Sistektomi materyallerinin
patolojik inceleme sonuglarina gore hicbir hastada malignite bulgusuna
rastlanmadi. Fakat tim hastalarda kronik veya aktif enflamasyon izlendi.
Ayrica bes hastada izlenen diger patolojilerin yaninda non-keratinize
skuamoz metaplazi mevcuttu.

Sonu¢: Malign olmayan mesane hastaliklarina sahip olan hastalarin
premalign lezyonlar acisindan mutlaka sistoskopi ve biyopsi takibi altina
alinmasi gerekmektedir. Sistektomi ve Uriner diversiyon komplikasyon
yuizdesi yiksek bir cerrahi tedavi olmasina ragmen iyi bilgilendirilmis
hastalara onerilebilecek bir tedavi secenegidir.

Anahtar Kelimeler: Skuamo6z metaplazi, interstisyel sistit, norojen
mesane, sistektomi

Abstract

Objective: To reveal possible associations between non-malignant bladder
disease and malignancy by evaluating the pathologic examination results
of patients who underwent cystectomy for non-malignant diseases and
to suggest a point of view for disease management.

Materials and Methods: Medical records of patients, who underwent
cystectomy in our clinic between January 2005 and January 2015 for
non-malignant diseases, were examined retrospectively.

Results: A total of 14 patients were included in the study. The mean
age of the patients was 58.7+9.3 years. Of the patients eight of them
were followed up with interstitial cystitis (IC), five with neurogenic
bladder and one with hemorrhagic cystitis. Time from diagnosis to
cystectomy was 6.1+£5.8 years on average in IC patients, 13.8+9.8
years in neurogenic bladder patients and 10 years in hemorrhagic
cystitis patients. No malignancy finding was observed according to the
pathologic examination results of the cystectomy specimens. However,
either chronic or active inflammation was observed in all the patients. In
addition to other pathologies non-keratinized squamous metaplasia was
detected in five patients.

Conclusion: Patients with non-malignant diseases should be followed-
up with cystoscopy and bladder biopsy as a pre-malign lesion caution.
Although cystectomy and urinary diversion are surgery methods with
high complication rates, they could be suggested to well-informed
patients as treatment alternatives.

Keywords: Squamous metaplasia, interstitial cystitis, neurogenic bladder,
cystectomy
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Giris

Radikal sistektomi ve uriner diversiyon invazif mesane kanserinde
standart tedavi yontemidir (1). Bunun yaninda interstisyel sistit
(iS), norojen mesane ve hemorajik sistit gibi malign olmayan
mesane hastaliklarinda son tedavi secenedi olarak hastalara
sistektomi uygulanabilir. Bahsedilen malignite 6zelligi tasimayan
hastaliklarda malignitenin dislanmasi veya dizenli takiplerle
kontroli hayati oneme haizdir. Nitekim kronik enflamasyona
sekonder olarak gelisen premalign lezyonlar, malign lezyonlara
ilerleyebilir ve baslangicta sadece yasam kalitesi Gzerine olumsuz
etkileri olan bu hastaliklar malign 6zellikleri ile hasta hayatini
tehdit eder hale gelebilirler.

Bizler bu calismamizda, malign olmayan hastaliklar nedeni ile
sistektomi yapilan hastalarin sistektomi materyallerinin patolojik
inceleme sonuglarini degerlendirmek suretiyle malignite ile
olabilecek olan iliskilerini ortaya koymayi ve hastaliklarinin
yonetimine dair bir bakis agisi Gnermeyi amacladik.

Gereg¢ ve Yontem

Ocak 2005 ile Ocak 2015 tarihleri arasinda malign olmayan
hastaliklar nedeni ile klinigimizde sistektomi operasyonu yapilan
hastalarin verileri retrospektif olarak incelendi. incelenen
parametreler hastalarin yasi ve cinsiyetleri, primer hastaliklari ve
bu hastaliklara yonelik olarak almis olduklari tedaviler, hastalk
tanisi ile sistektomi arasinda gecen siire, var ise sistektomi oncesi
alinan mesane biyopsilerinin patoloji sonuglari ve sistektomi
materyallerinin patoloji inceleme sonuglarindan olusmakta idi.

istatistiksel Analiz

Sayisal olcimler ortalama * standart sapma olarak verilirken,
kalitatif analizler sayilar ve yiizdeler olarak verilmistir. istatistiksel
analizler icin IBM SPSS statistics version 21 kullaniimustir.

Bulgular

Calismaya toplam 14 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama
yasl 58,7+9,3 (minimum: 39-maksimum: 72) yil olmakla birlikte
13’0 kadin, bir tanesi ise erkek idi. Hastalarin sekizi iS, besi
norojen mesane, biri hemorajik sistit tanilari ile takip edilmekte
idi. Norojen mesane tanisi almis olan hastalardan iki tanesi,
biri 3 yil ve digeri ise 15 yil olmak (izere, daimi mesane
sondasi ile izlenmis idi. Bu ylzden mesane kapasiteleri 100
mL'nin altindaydi. Sistektomi 6ncesi mesane biyopsisi yapilan iki
hastadan birinde kronik enflamasyon ve granilasyon, digerinde
ise aktif ve kronik enflamasyon saptanmus idi. Hastalarin hepsine
basit sistektomi ile birlikte ileal loop diversiyon yapildi. Hastalk
tanisindan sistektomi olunan zaman kadar gecen ortalama
stre IS hastalarinda ortalama 6,1+5,8 yil, nérojen mesane
hastalarinda 13,849,8 yil, hemorajik sistit hastasinda ise 10
yil idi. Sistektomi spesimenlerinin patolojik inceleme sonuclari
Tablo 1’de verilmistir. Patolojik inceleme sonuclarina gore hicbir
hastada malignite bulgusuna rastlanmadi. Fakat tim hastalarda
kronik veya aktif enflamasyon izlendi. Ayrica bes hastada izlenen
diger patolojilerin yaninda non-keratinize skuamo6z metaplazi
mevcuttu. Toplam 14 hastadan doért tanesi ortalama 53,5+39,9
ay icinde yasamini yitirdi. Ortalama 40 ay takipte olan hastalarda
herhangi bir trolojik malignite bulgusuna rastlanmadi.

Tartisma

Mesanenin skuamoz lezyonlari malign ve benign lezyonlari
iceren genis bir hastalik grubudur. Skuamo6z metaplazi gibi sadece
urotelyal yuzeyi ilgilendiren skuaméz lezyonlar iyi seyirlidir.
Skuamoz metaplazi keratinize ve non-keratinize olmak tzere iki
gruba ayrilmaktadir. Keratinize skuamoz metaplazi ¢cogunlukla
yaralanma ve kronik enflamasyona sekonder gelismektedir ve
cogu benign seyretmesine ragmen kiictik bir alt grubu invazif
skuamoz hcreli karsinom ile iligkilidir. Bu nedenle de genis bir
alana yerlesik olarak saptanan skuamoz metaplazilerde tekrar
biyopsiler yapiimalidir (2).

Antitliberkiloz ilaglari dncesinde tiiberkiiloz da Griner sistemin
skuaméz metaplazisi ile yakindan iliskiliydi (3). Bizim hasta
serimizde de IS tansi ile takip edilen bir hastanin hikayesinde
antitiiberkiiloz tedavi bulunmasi, sistektomi patolojisinde
saptanan skuamdoz metaplazi ile iliskili olabilir.

Khan ve ark. (3) skuamo0z metaplazi patolojisi saptanan
hastalariyla ilgili olarak 54 yillik tecribelerini yayinlandigi
serilerinde 34 hastanin dort tanesinde senkron olarak mesane
kanseri oldugunu goérmislerdir. Senkron timor izlenmeyen
hastalar mesane mukozal tutulum yiizdesine gore iki gruba
ayrilmis: >%50 tutulumu olanlar genis, <%50 tutulumu
olanlar limitli olarak gruplandinlmistir. Genis tutulumu olan
hasta grubu 14 hastadan olusurken, alti hastada ilerleyen
donemde mesane kanseri olusmustur. Buna karsin, sinirli grup
16 hastadan olusurken iki hastada kanser olusumu gorilmustdr.
Genis tutulumlu grupta, sinirh tutulumu olan gruba gore
mesane kontrakturl ve Ust sistem obstriksiyonu riskinin anlamli
derecede daha fazla oldugu gorilmustir. TUmor riski ve
erken tespit edilmesi amaciyla yillik sistoskopi ve biyopsi

Tablo 1. Sistektomi spesimenlerinin patolojik inceleme sonuglari

Hasta no | Patolojik bulgular

1. Ulserasyon, infektif infiltrasyon, aktif-kronik
enflamasyon, fibrozis

2. Ulserasyon, aktif-kronik enflamasyon

3. Sistitis glandiilaris, aktif-kronik enflamasyon, non-keratinize
skuamoz metaplazi

4. Aktif-kronik enflamasyon
Ulserasyon, aktif-kronik enflamasyon

6. Folikiiler sistit, aktif-kronik enflamasyon, non-keratinize
skuamo6z metaplazi

7. Ulserasyon, aktif-kronik enflamasyon,
epidermoid metaplazi

8. Ulserasyon, aktif-kronik enflamasyon,
Hunner lezyonu

9. Kronik enflamasyon, lenfoid agregatlar

10. Ulserasyon, kronik enflamasyon,
non-keratinize skuaméz metaplazi

11. Kronik enflamasyon, non-keratinize skuam&z metaplazi,
intestinal metaplazi

12. Aktif-kronik enflamasyon

13. Ulserasyon, kronik enflamasyon,
non-keratinize skuaméz metaplazi

14. Aktif-kronik enflamasyon, tlserasyon,
iltihabi grantilasyon
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takibini 6nermislerdir. Genis tutulumu olup ayni zamanda
10 yillk yasam beklentisi olanlarda ve mesane kontraksiyonu
gorilen hastalarda sistektominin hastalara onerilebilecegini
belirtmislerdir (3). Benzer sekilde Guo ve ark. (4) 29 hastalk
non-invazif skuamoz lezyonlu serilerinin sonuclarini yayinlamistir.
Yirmi dokuz hastanin besinde skuaméz metaplazi izlenmistir. Bu
hastalarin sistektomi spesimenleri incelendiginde iki hastada
rotelyal karsinom saptanmistir. Bitiin serilerine bakildiginda
29 hastanin sekizinde skuamoéz karsinom izlenmistir. Skuamoz
karsinom saptanan hastalarin yarisinda baslangic biyopsisi
ile sistektomi yapilmasi arasindaki siire 4 aydan daha kisadir.
Bu durumda, hastalarda baslangicta karsinom mevcudiyeti
olasiligini ve yapilan ornekleme hatasina bagll olarak gozden
kacma ihtimalini akla getirmektedir. Bu nedenle hastalardan takip
biyopsiler alinmasi nemlidir (4). Bizim hasta serimizde bulunan
hastalarin verileri incelendiginde sadece iki hastanin sistektomi
oncesi yapilan mesane biyopsi sonuclarina ulasilabilmistir. Bu
hastalardan bir tanesinin sistektomi spesimeninin patolojik
incelemesinde skuamo6z metaplazi saptanmasina karsin mesane
biyopsisinde yalnizca aktif ve kronik enflamasyon saptanmustir.
Biyopsi ile sistektomi arasinda gecen zamanin bir ay gibi kisa
bir siire olmasi yukaridaki calismada belirtildigi gibi 6rneklem
hatasi ile aciklanabilir. Hastalarin klinigimiz 6ncesinde farkli
merkezlerde takip edilmemeleri dolayisiyla diizenli kontrollerinin
ve biyopsilerinin olmamasi ayrica akilda tutulmahdir.

Delnay ve ark. (5) spinal kord yaralanmasi olan kateterize
olarak takip edilen 208 hastadan mesane kanseri taramasi
amaciyla biyopsi almis ve sonuglarini yayinlamistir. On hastada
skuamoz karsinom olmak tizere 17 hastada mesane karsinomu
saptanmisti. On iki hastada (%6) ise keratinize skuamoz
metaplazi gorilmustir. Bir hastada ise skuamoz metaplazi
baslangi¢ patolojisi sonrasi 2 ay sonra hemattiri olmasi (izerine
tekrar biyopsi alinmis ve skuamoz hiicreli karsinom saptanmistir.
Bu durum, progresyondan ote birliktelik olasihgini akla
getirmektedir. Yazarlar, skuamoz karsinom riski nedeniyle uzun
sureli kateterize olarak takip edilen hastalara biyopsi 6rneklemesi
yapilmasini ve premalign lezyon izlenen hastalarin yakin takip
edilmesini 6nermislerdir (5). Bazi yazarlar ise mesane keratinize
skuam&z metaplazisi olan spinal kord hasarli hastalarda profilaktik
sistektominin bir secenek olabilecegini 6ne strmduslerdir (6).
Bizim hasta serimizde de spinal kord yaralanmasi sondali ile
takip edilen bir hastaya yasam kalitesini arttirmak ve olasi
komplikasyonlarin 6niine ge¢cmek icin sistektomi yapilmig ve
sistektomi spesimeni patolojik incelemesinde non-keratinize
skuamo6z metaplazi varligi izlenmistir.

Martin ve ark. (7) 100 hastalik degisici epitel karsinomu
bulunan radyoterapi go6rmus hastalarinin  patolojilerini
skuamoz metaplazi varligi acisindan degerlendirmistir ve
hastalarinin tedavi yanitlarini yayinlamistir. Altmig hastada
skuamoz metaplazi saptanmistir. YUz hastadan 49’unda
radyoterapiye yanit gorilmdustir. Skuamoz metaplazi saptanan
hastalardan 13 hastada (%21,7) radyoterapi yaniti gorilirken,
skuam6z metaplazi izlenmeyen hastalardan 36’sinda (%90)
radyoterapi yaniti gérilmustir. iki grup arasinda radyoterapi
yaniti agisindan istatiksel olarak anlamli farkliik mevcuttur.
Yazarlar, histopatologlarin skuamo6z metaplazinin raporlanmasi
konusunda daha dikkatli davranmasini ve bu hastalara erken
donemde sistektomi dnerilebilecegini belirtmislerdir (7).
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Komplikasyon olasihginin yiksek olmasi nedeniyle benign
sebeple sistektomi yapilacak hastalarin ameliyat 6ncesinde
bilgilendirilmesi ve hasta bazli olarak cerrahi planlanmasi
onerilmistir (8). Tungekar ve Linehan (9) skuam6z metaplazi
ve skuamoz hiicreli karsinomu saptanan hastalarda, transforme
edici buyime faktori-a (TGF-a) ve epidermal blyime faktor
reseptorid (EGFR) ekspresyon paternini arastirmistir. Skuamoz
metaplazi saptanan 12 hastanin tamaminda TGF-o. ve EGFR
pozitivitesi gorilmustir. Yazarlar, bu molekdillerin metaplazik
skuamoz epitelin erken transformasyon asamasinda aktif
oldugunu belirtip, ileriki donemde biiylime faktorlerine yonelik
tedavilerin gelistirilmesinde etkili olabilecegini soéylemislerdir
(9). lleri arastirmalarla komplikasyon yiizdesinin yiiksekligi
nedeniyle cerrahi tedaviden ote hedefe yonelik ajanlarla bu
hasta grubunda tedavi saglanmasi mimkiin olabilecektir.

Baska bir calismadaise benign nedenlerle triner diversiyon yapilan
hastalarin  komplikasyon olusum iliskisini degerlendirilmistir.
Hastalari sadece uriner diversiyon yapilanlar ve sistektomi ile
birlikte Griner diversiyon yapilanlar olarak iki gruba ayirmiglardir.
Sistektomi yapilmasinin hastalarin komplikasyon riskini 1,23 kat
artirdigi gorilmustir (10). Fakat bizim serimizde de gorildigu
gibi mesanede var olabilecek olan premalign ya da malign bir
lezyon sistektomi yapilmasini telkin edebilir.

Sonuc¢

Kronik sistit ve nérojen mesane gibi kronik irritasyon yaratan
nedenler hastalarda premalign lezyonlarin gelismesine neden
olabilmektedir. Bu ylizden malign olmayan mesane hastaliklarina
sahip olan hastalarin premalign lezyonlar agisindan mutlaka
sistoskopi ve biyopsi takibi altina alinmasi gerekmektedir.
Sistektomi ve driner diversiyon komplikasyon ytizdesi ytiksek
bir cerrahi tedavi olmasina ragmen hastalarin uygun olarak
bilgilendirilmesi ile bu hasta grubuna onerilebilecek bir tedavi
yontemidir.
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