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MESANE LOKOPLAKISI VE TEDAViI YONTEMLERI

Yasar Bediilc” Talat Yurdakul®” H. Gemalmaz**** Giray Karalezli*”
Kadri Anafarta*®* Ozden Tulunay™*****

Lékoplaki mesanenin normal transizyonel epitelinin metaplastik
lezyonudur. Nadir goriliir. Literatiirde ozellikle erkek sekste sik go-
rildiigd bildirilmistir (2,5,9). Etyolojide pek ¢ok faktdr sorumliu tu-
tulmasina ragmen en onemli ve en sik goriillen etyolojik faktér kro-
nik irritasyon ve buna bagh kronik inflamasyonudur.

Cogunlukla squamdz metaplazi ile birlikte bulunur, ancak 10kop-
laki ve squaméz metaplazi tamamen farkl antitelerdir. Squamoz me-
taplazi kadinlarda ve 6zellikle trigon ve mesane boynunda sik yerle-
sen ve malign potansiyel tasumadig: iddia edilen bir lezyondur (11).
Buna karsin lokoplaki degismez bir sekilde % 10-28 oraninda squa-
méz hiicreli kansere yol agar, veya % 10 -22 arasinda squeméz hic-
reil kanserle birlikte bulunur (2,5,9). Klinik dnemi bu nokiada amnga
cikmaktadir. Spinal kord yaralanmalarma baglh daimi kateter tasi-
yan norojen mesane olgularinda kronik irritasyon sonucu lékoplaki
gelisimine bagh olarak 16 - 18 kat fazla squaméz kanser gelistigi bil-
dirilmistir (11).

Hastaligin tanminmasi premalign bir lezyon olmasi nedeniyle énem-
lidir. Teshis, kronik irritatif bir semptomatoloji ve biopsi ile konur.
Pitiri ve nonspesifik infeksiyon oykisi beklenen bulgular arasinda-
dir. Morgan ve arkadaslarinim 32 olguluk serilerinde olgularin ya-
risinda kronik veya yineleyen uriner enfeksiyon oldugu bildirilmig-
tir (5).

* AU. Tip Fakultesi Uroloji Anabilim Dali, Dogent Dr.
** A U. Tip Fakiltesi Uroloji Anabilim Dali, Uzman Dr.
*+*= AT, Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali, Profesér Dr.
w55 A (J Tip Fakiiltesi Urcloii Anabilim Dali, Arastirma Gorevlisi
voewx A J Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dah, Profestér Dr,



280 Y. Bediik - T. Yurdakul - H. Gemalmuz - G. Karalezli - K. Anafarta - O. Tulunay

Sistoskopik gOruntmi irregiiler, gri-beyaz mukozadan kalkik
vama seklinde etrafinda eritematdz sistit bulunan plaklar seklinde-
dir. Tan1 biopsi ile konulur, keratin plagin altinda sakli timér ola-
hilecegi akildan cikarilmamalidir. Mikroskopik incelemede belirgin
keratinizasyon, ile birlikte squamdz metaplazik degisimler goériilir.

Lokoplakinin tedavisi konusunda sistektomiye kadar varan gok
gesitli yontemler olmasina ragmen giniimiizde tedavi yontemleri ha-
la tartisiimaktadir. Kigiik lokalize lékoplaki lezyonlari transiiretral
olarak rezeke edilebilir veya intrakaviter tedaviler uygulanabilir. Ge-
nis vayvgmn plaklarin varhiginda ise sistektomi dnerilmektedir (2,11).

Calismamizda mesane idkoplaksisi olgulari, klinik 6zellikleri, te-
davi yontemleri ve alinan sonuclar agisindan prospektif bir ¢alisma-
da degerlendirilmistir.

MATERYEL ve METOD

Ankara Universitesi Uroloji kliniginde Ocak 1988, Eyliil 1991 yil-
larm arasinda tedavi ve takipleri yapilan 12 olgu ¢alisma progranmimi-
z1 olusturdu. Bu ¢alismadaki tlim olgular kadin idi. Yaslar: 22 - 66 ara-
smda degismektedir (ortalama 35.9).

Hastalarin tGma yakimmalar:, predispozan faktorler, idrar tahlili
ve kiltird, intravendz pyelografi, sistoskopik muayene ve gerekli ol-
gularda abdominopelvik ultrasonografi ile degerlendirildi. Tani biopsi
sonucu elde edilen materyalin histopatolojik incelenmesi ile konuldu.

10 olgumuzda patoloji spesmenleri bir hiicre ylizey antijeni olan
ve mesane timorlerinde differansiasyon belirleyicisi olarak kullani-
lan B2 mikroglobulin’in dlzeylerinin saptanmasi amaciyla PAP (pe-
roksidaz antiperoksidaz) yontemi ile boyanarak ayrica degerlendirildi-

Tedavi éncesi 5 hastada aktif Uriner infeksiyon vardi. Uriner in-
feksiyvonun tedavisi yapildiktan sonra lokoplaki i¢cin tedavi progra-
mina dahil edildiler.

Tedavi yaklasimlarimizi AgNO3 instillasyonu, transtretral rezek-
siyon ve laser, TUR 4+ AgNO3 instilasyonu olusturdu (Tablo 1).

AgNO3 instillasyonu uygulanan olgularda, bogaltildiktan sonra
mesaneye 50 cc % 2 AgNO3 soliisyonu verildi ve 2 saat sonra miksi-
yon yapmasing izin verildi. Haftada 2 seans olmak tzere toplam 15
seans uygulandi.
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Tedavi yaklasimlar ve tedavi yaklasumlarina gore alinan sonug-
lar ayr1 ayr: degerlendirildi. Olgular tedavi bitiminden sonra 3 er ay-
ik aralarla izlendiler. Her kontrolde olgular vezikal irritabilite ya-
kinmalary, Uriner enfeksiyon agisindan ve sistoskopik gértntmleri
ile lezyonun bulundugu bdlgenin epitelizasyonu agisindan degerlen-
dirildiler. Gerekli olgularda transiivetral biopsiler alindi.

Tablo 1 : Tedavi Yoniemlerine Gore Alinan Sonuclar

Hasta No. Tedavi Yontomi Tedavi Sonrasi Semptom Jiddeti
1 AGNO3 ASEMPTOMATIK
2 AGNO3 ASEMPTOMATIK
3 AGNO3 ASEMPTOMATIK
4 AGNO3 ASEMPTOMATIK
5 AGNO3 ASEMPTOMATIK
6 AGNO3 AZALDI
7 TUR ASEMPTOMATIK
3 TUR KONTROLDEN CIKTI
9 TUR AYNEN DEVAM ETTI
10 TUL ASEMPTOMATIK
11 TUL ASEMPTOMATIK
12 TUR -+ AGNO3 AZALDI
SONUCLAR

Olgularin hemen hepsi sistizm semptomlait ile basvurdu. Semp-
tomlarin devarn siiresi 4 ay - 15 yil arasinda degismekteydi (ortalama
63.5 ay) 2 hastada hematiiri vardi, Hematiiri ile bagvuran olgulardan
hirinde tek semptom intermittan, mekroskopik hemattri idi.

Olgularimizin Oykiileri degerlendirildiginde 4 olguda yineleyen
firiner enfeksivon anamnezi saptand:. Bu olgularmn birinin IVP sinde
ureteropelvik darhk bir digerinin IVP sinde ise ¢ift toplayic1 sistem
anomalisi ile uyumiu bulgular gorildid. Ayrica 2 olgu sistosel nede-
niyle Marchall-Marcheiti yontemi ile sistopeksi operasyonu gegirmis
idi. Olgularimizm hi¢ biri nérojenik mesaneli ve daimi lretral kate-
terli degildi ve buna ait oykiileri yoktu.

Tedavi dncesi Tiriner infeksiyvon saptanan 3 olgunun 3'Unde etyo-
lojik ajan E. coli, 2 olguda Pseudomonas aeroginosa idi. 5 olgunun da
uygun antibiotiklerle tedavisi sonucu iriner enfeksiyonlarn eradike
edildi.
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Lezyonlarin bluylk g¢ogunlugu ozellikle trigonda ve mesane boy
nunda yerlesmekteydi ve 1 olguda sag yan duvarda l6koplaki odagi
saptandi. Olgularn ikisi disinda ttim olgularda tek bir 16koplaki oda-
g1 saptandi. Olgularimizin tiimuinde plagin toplam ¢ap1 5 cm den kii-
cluik idi.

Olgularin punch biopsi ve TUR materyallerinin histopatolojik in-
celemeleri sonucunda lokoplaki ile uyumlu klasik bulgular saptandi.
Higbir olguda lékoplakiye eslik eden squamoz hiicreli kanser saptan-
mada.

Resim 1 : Lokoplakiye ait keratinizasyonun goértldugl klasik lokoplaki

olgusuna ait gériinim (H&E x 40)

Urotelyumda Beta-2 mikroglobulin’in yogunlugunu saptamak
amactyla peroksidaz antiperoksidaz yontemi ile boyanan 19 olgunun
spesmenlerinde Uiniform olarak bazal 1/3 tabakada boyanma yoklugu
gézlenirken 2/3 st kisimlarda normalden daha dens boyanma goral-
du.

Tedavi edilen 12 clgunun biri hari¢ hepsi kontrollere geldi. Izlem
siremiz 3 ila 28 ay arasimnda degismektedir (Ortalama 14.6 ay).

Sadece AgNO3 instillasyonu ile tedavi edilen 6 olgunun hepsinde
kontrol sistoskopilerinde 16koplakiyi gosteren bulguya rastlanmadi.
Ancak bkir olguda vezikal irritabilite semptomlarinin azalarak devam
ettigi gorildd. 3 hastaya TUR yapildl, bu gruptaki bir olgu kontrolden
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Resim 2 : Lokoplakide Beta-2 Mikroglobulinin hiicre ylizey antijeni olarak
imminhistokimyasal boyama ile tepiti : Bazal 1/3 tabakada boyanma
yoklugu ile birlikte yiizeyel tabakalarda normalden yogun bhoyanma
dikkati gekmektedir (PAP x40}

cikti. ikinci olgunun kontroliinde 16koplakiye ait semptom ve bulgular
yoktu, son olguda terapdtik islem sonrasi gikayetler aynen devam et-
ti. Bu olgunun kontrol sistoskopisinde 16koplakiye ait lezyon saptan-
madi, lezyon yerinden alinan biopsilerde ise lokoplakiyi destekler
histopatolojik bulgu yoktu. 2 olguya transtretral laser fulgurasyonu
uyguland: ve kontrollerinde 16koplakiye ait sikayet ve bulgulara rast-
laniimadi. TUR + AgNO3 instillasyonu uygulanan bir hastada kon-
trol sistoskopisinde 15koplakiye ait bulgu saptanmamasing ragmen
verikal irritabilite semptomlar: azalarak devam etti. Tablo 1'de so-
nuclar topluca gérilmektedir.

Sonuc olarak kontrollere gelen 11 olgunun 8'i asemptomatik hale
gelirken, 2 olgunun semptomlarinda azalma saptanmis, bir olgunun
yakinmalar ise aynen devam etmistir. Olgularmuzin hepsinde, kon-
trol sistoskopilerinde ve mesane biopsilerinde lokoplakiyi veya ma-
ligniteyi gosteren bulguya rastlamilmamastir, ‘
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TARTISMA

Beyaz plak anlamina gelen 1okoplaki, vajen, vulva, 6zafagus, oro
farinks alt ve iist Uriner sistem v.s. gibi ¢esitli anatomik lokalizas-
yonlardaki mukozal plaklan ifade etmek igin kullanilmistir.

Mesane lékoplakisinin etyolojisinde endodermal ve mezodermal
kokenli dokular arasindaki embriyoner ektodermal doku artiklarmin
metaplastik transformasyonu sorumlu tutulmustur (10). Mostofinin
teorisi ise kronik irritasyona maruz kalan transizyonel epitelyumun
blyik olclide metaplastik ve neoplastik degisime maruz kalacag sek-
lindedir (6). Gergekten de giiniimiizde bircok otér lékoplakinin kronik
uriner enfeksiyonun, irritasyonuna patolojik bir yamt olarak ortaya
ciktig1 ortak inanci tasimaktadir.

Literatirde erkek sekste sik goruldiigi bildirilmis olmasinin ya-
ninda kadm sekste stk gorildigini bildiren yaymnlar da vardir. iki
ayr1 seride kadin erkek orani 1/4 olarak bildirilmistir (7,9). Kadm
seksin baskin oldugu ilk seri 1956 da Abeshouse ve arkadaslar: tara-
findan yaymlanmistir (1). 1981 de De Cock 13 kadin ve 4 erkekten
olusan vezikal l6koplaki serisini yaymnladi (3). Bizim biitiin olgular:-
mizin kadin seksten olusmasi dikkat cekicidir.,

Olgularn ilk basvurularini genellikle 50 yasin tizerinde vaptikla-
rim goralmektedir. Bu rakam Benson'un serisinde 60, De Cock’un se-
risinde 56, Morgan'in serisinde ise 55 olarak bildirilmistir (2,3,9). Bi-
zim serimizde ise literatiir bilgilerinin tersine olarak ilk basvuru rep-
rodiiktif ¢agdadir (35.9 yas). Bu lékoplakinin etyolojisinde ileri siirii-
len teorilerden biri olan hormonal yetmezlik teorisinin aksini g0s-
termektedir.

Bizim serimizde diger serilere benzer olarak tiim olgularda ilk
bagvuru sirasinda, vezikal irritabilite semptomlarina rastlamilmistir.
Aktif Uriner enfeksiyon 12 olgunun 5'inde saptanmistir. Bu oran da
diger serilerle uyum igerisindedir (5).

Lokoplakide konservatif veya cerrahi olarak cok cesitli tedavi
yontemleri uygulanmistir, buna ragmen uzun siireli izlemlerde teda-
vinin yetersiz oldugu belirtilmektedir (11), AgNO3 ile mesane instil-
lasyonu, uzun stireli antibiotik tedavisi, vitamin A tedavisi gibi kon .
servatif yontemler yaninda uygun olgularda plagin transiiretral re-
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zeksiyonu veya laser ile fulgurasyonu, mukozal stripling, parsiyel sis-
tektomi uygulanmistir. Fakat yiksek oranda malignite gelismesi ne-
deniyle sistektominin ilk tedavi segenegi oldugunu savunan otorler de
vardir (13). Lokoplaki i¢in uygun tedavi yontemi secimi hakkinda tar-
tismalar hala stirmektedir.

Tedavi yénteminin seciminde mesane yikama preparatlarindan,
firinasyon ile alinan idrardan yapilan sitolojik tetkikler yaninda
DNA histogram analizlerinin yapilmasi da énerilmektedir (11).

Ayrica hiicre ylizey antigenleri kullanilarak lokoplakinin maligni-
te potansiyelinin arastiriimasida kullanilabilecek bir yéntemdir. Bir
hiicre yiizey antijeni olan Beta-2 Mikroglobulinin olgularimizda im-
munhistokimyasal yontemle arastirilmasimda tam olgularda bazal 1/3
tabakada boyanma kaybi gdzlenmesi 16koplakinin premalign natiri-
nu gosterir 6zelliktedi'r.

Ozellikle ¢ok yaygin lezyonlari olan olgularda sistektominin en
uygun tedavi secenegi oldugu butin otbrierce kabul edilmektedir,
Ozellikle noérolojik patolojisi olan daimi kateterli hastalarda goérilen
lokoplakide malignite potansiyelinin fazla olmasi, bu olgularda daha
radikal yontemlerin uygulanmasi ve daha yakin takiplerin gereklili-
gini agiklar (11). '

Biz galiemamizda olgularimzin hig hirinde yvaygin lokoplaki
plaklarma ve eslik eden maligniteye rastlamadik ve bu yilizden par-
siyel sistektomi ve total sistektomi gibi radikal cderrahi yontemleri
kullanmadik. Diger yonden olgularimmizin hig birinde nérojen mesane
ve uzun sireli kateter kullanimi 6ykusi olmamasi daha konservatif
yontemlere yonelmemizi saglayan faktorlerdir.

Gerek intravezikal AgNO3 instillasyonu ve gerekse lezyonlarin
TUR veya laser fulglirasyonu oldukga iyi sonu¢ vermis ve conugta
1ézyon destritksivonuna yonelik herhangi bir yaklasimm lokalize 16-
koplaki olgularmda total sistektomiden énce denenmesi gereken kon-
servatif birer yaklasim olduklar: izlenimi vermigtir.

ApNO3 ile mesane instillasyonlarr mesane l6koplaksinin tedavi
sinde ilk kullanilan yéntemlerden biridir, Capr 2 cm den kiglik lez-
yonlarda etkili olabildigi bildirilmigtir (8).
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Tedavi sonuclar1 hakkinda daha kesin yargilara varabilmemiz
igin daha uzun streli izlemlere ihtiya¢ vardir. Benson'in serisinde ma-
lignite gelisiminin ortalama 11 yil oldugu bildirilmistir (3 ay - 30 yil)
(2). Serimizde silire yeterli olmamasina ragmen (14.6 ay) kontrollerde
malignite gelisimine ait belirti ve bulgu saptanmamistir.

Sonug olarak vezikal irritabilite semptomlar: ile basvuran olgu-
lar seks ve yas ayirimi yapilmaksizin mesane lokoplakisinin ayirici
tanis1 agisindan degerlendirilmelidir. Lokoplaki tanisi almis olgular-
da, smirh lezyonlarin varliginda tedavide radikal yontemlere basvur-
madan énce konservatif yontemler denenmelidir. Tedavi edilen has-
talar malignite gelismesi yonunden dikkatle ve yakindan izlenmelidir.

OZET

Lokoplaki mesanenin az gériilen, premalign bir lezyondur. Bu
caligmada tanm1 konulup, tedavi edilen 12 mesane lokoplaksisi olgusu
sunulmustur.,

Olgularin tiimi kadindi ve yaslar 22 - 66 arasimndaydi (ortalama
35.9). Tim olgular basvurduklar: sirada vezikal lokoplaki lezyonlary
sistoskopik muayenelerde genellikle mesane boynu ve trigonda goz-
lendi ve teshis histopatolojik olarak dogrulandi. Lokoplaki plaklar:
2 olgu disinda tek odakl idi ve gaplar1 5 cm den fazla degildi.

Tedavi olarak 6 olguda intravezikal AgNO3 instillasyonu, 3 olgu-
da lezyonun transtiretral rezeksiyonu, 2 olguda ise transiiretral laser
uygulamasi yapildi. 1 olguda TUR ile birlikte intravezikal AgNO3 uy-
gulamas1 yapildi. 11 olgu periodik olarak takip edildi. 8 olgu tamamen
tedavi edildi ve 2 olguda semptomlarda parsiyel cevap elde edilirken,
1 olgu tedaviden hig bir yarar gérmedi.

Kiiciik lokalize 16koplaki olgularmda, lezyonlarin destriksiyonu-
na yoénelik olan tim tedavi_yontemlerinin basarili olabilecegi bu ¢a-
lismada gosterilmistir.,

Anahtar Sozclkler : Premalign lezyon, 16koplaki, Mesane neop-
lazisi

SUMMARY
Leukoplakia of The Bladder and Treatment Modalities
Leukoplakia is one of the premalign and rare lesion of the blad-

der. In this study, we present 12 bladder leukoplakia patients, whom
we diagnosed and treated.
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All of the patients were women and aged between 22 and 66 years
(mean 35.9). Leukoplakia lesions were generally observed on the blad-
der neck and trigone during cystoscopic examination and the diagno-
sis was confirmed histopathologically. Leukoplakia lesions were ob-
tained in single focus except two cases. Diameter of the lesions were
not more than 5 cm.

We applied intravesical AgNO3 solution in 6 patients, and TUR-
laser was performed in 5. One patient had both treatment modalities.
11 patients have been follwed-up pericodically. 8 were completely cu-
red and partial response was obtained in 2. One patients did have no
benefit from the treatment.

We suggest that; all treatment modalities which are directed to
the destruction of the lesions will be successful in leukoplakia of the
bladder.

Key Words : Premalign Condition, 16koplakia, Bladder Neoplasm
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