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MEsaneNiN NEFROJENIK ADENOMU
(7 vakanin histopatolojik ve klinik ozellikleri, 1 vakada elektronmikroskopik inceleme)
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OZET: Bu galismada 5 erkek ve 2 kadin vakaya ait 7 mesane nefrojenik adenomu incelendi. Predispozan fakiér olarak vakalanin 3 iinde mesane timarii nedeniyle cerrahi giri-
simler, 1 inde tiiberkiiloz, gocuk olan 1 vakada travmatik dretra riiptird saptandi. 1 vakada predispozan fakidr bulunamad. 1 vakada ise klinik bilgi alinamadi. Makros-
kopik olarak 4 vakada papiller yapilar belirgindi. Mikroskopik olarak biitiin vakalarda nefrojenik adenomun tipik 6zelligi olan bazal laminalan bulunan kiibik epitelle dégeli
tubuler yapilar griildd. Papiller yapilann saptandigi 4 vakanin 3 iinde aynica hobnail tarzinda hiicreler de vard. Papiller olan ve olmayan tiim vakalarda yiizeyde tek
sira kilbik epitel gozlendi. Stromada iltihabi infiltrasyon tiim vakalarda saptand. Ek olarak 2 vakada milsindz metaplazi, 2 vakada ise in situ karsinom bulunmaktayd.
Elektronmikroskopik olarak incelenen 1 vakada bazal laminalan ve limenleri bulunan epitelyal hiicrelerden olugan tubuler yapilar belirlendi. Bulgulanmiz genel anlamda
metaplazik orjini destekler nitelikteydi.

SUMMARY: 7 cases with diagnosis nephrogenic adenoma is presented in this study. Three of them had surgical instrumentation for bladder tumor, the 9 year old one had
an urethral rupture following a traffic accident and the other one had tuberculosis as predisposing factors. We had no information about one patients history and
for the last case no predisposing factor is found. Macroscopically 4 had papiller lesions. In microscopic examination, all cases show tubuler structures with basement
membranes, lined by cuboidal epithelial cells, which are typical for nephrogenic adenoma. The four cases with papillary lesions had also the so called hobnail cells. Pa-
pillary or not, whole biopsy material have one cell thick cuboidal epithelial-covering on the surface. The stromal area is infiltrated by inflammatory cells. Additionally
two cases have mucinous metaplasia and two cases in situ carcinoma. One case is examined ultrastructurally, tubuler structures with a lumina surrounded by epithelial
cells and a basement membrane is demonstrated. Our findings seem to support the metaplastic origin.

GIRIS TABLO 1: NEFROJENIK ADENOM VAKALARINDA
KLINIK OZELLIKLER

Nefrojenik adenom en sik 40 yas (zeri erkeklerde mesa-  vyug Cins | Oyki Gegensiire | Lokalizasyon
nede gorulen, hematuri, diziri, pollakiri ve niktdri ile pre- P E Travmatik 3yl Sl orifis
sante olan, predispozan faktor olarak driner traktisu ilgilen- iiretra riptirti cevresi
diren ¢ok gesitli irritasyonlarin suglandigi seyrek gorilen bir nefrolitiazis :
lezyondur. Etyopatogenezinde dedigik gorisler olmakla bir- 57 K Neden yok 1 Kubbe
likte metaplastik orijin Gzerinde durulmaktadir. (1,2,3,4,7,8,
9, 11,12,15). Makroskopik olarak genellikle papiller yapida- ~ —-—|-E L WS me
dir. Mikroskopik olarak kiibik ya da kolumnar epitelle déseli ~ 4° K hnSvpienett il S h{ic
tubulopapiller yapilar en belirgin 6zelligidir. Tedavide takip 58 E ? ? ?
ve endoskopik koterizasyon onerilmektedir (7,11,16). 65 E DEH ca 4ay ?

Seyrek gorilmesi, predispozan faktorlerin ilgingligi, kay- g1 B DEH ca 9ay Trigon

naklarda adenokarsinom ile karigabileceginin belirtiimesi
nedeniyle ve tartismal olan etyopatogenezi irdelemek ama-
ciyla bu vakalarin bildirilmesi uygun bulundu.

MATERYAL VE METOD

1990-1993 yillan arasinda i.U.istanbul Tip Fakiitesi Pa-
toloji anabilim Dalinda nefrojenik adenom tanisi alan 7 vaka-
ya ait 11 biopsi materyali incelendi. Kesitlere hematoxylin-
eosin, Periodic-acid schiff (PAS), mucicarmine ve Alcianb-
lue (pH 2.5) uygulandi. immiinhistokimyasal olarak pansito-
keratin ve faktor VIII varhi@: arastirildi. Elektronmikroskopik
inceleme igin gluteraldehitte fikse edilmis doku 6rnekleri ru-
tin yontemle takip edildi ve Jeol marka elektronmikroskopta
incelendi. )

BULGULAR

Klinik ve Makroskopik Ozellikler.

(Tablo 1)

Onceden mesane degisici epitel hiicreli karsinomu (DEH
ca) bulunan 65 ve 85 yasindaki iki erkek hastanin kontrol
sistosk pisinde lezyonlar saptandi. Bunlardan birinde tek

* L.U.Istanbul Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali
** LUlIstanbul Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dal
¢ [ Ulstanbul Tip Fak. Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dal.

Resim 1- Papiller yapilar ve sirt sirta kiibik epitelle ddgeli tubuler
yapilar (Prot. No: 576/90 HEx125)

odak halindeki lezyona in situ karsinom eglik ediyordu. Di-
Jer vakada ise 6 ay ara ile lezyon trigonda multipl papiller
yapilar tarzinda gorildi ve rezeke edildi. 43 yasindaki er-
kek hastada DEH ca(grade 2, pT1) ve in situ karsinom ne-
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deniyle yapilan total sistektomide raslantisal olarak lezyon
belirlendi.

8 yasinda trafik kazasi sonucu iretra riptirine bagh
komplet Gretra darligi geligen hastada liretra anastomozu
uygulandi. Postoperatif total inkontinans gelisti. 3 yil sonra
(11 yas) yan agrisi nedeniyle ¢ekilen IVP de nefrolitiazis ve
mesanede dolum defekti saptandi. Sistoskopide sol orifis
gevresinde multipl papiller yapilar bulundu ve birer ay ara ile
3 kez rezeke edildi. Hasta son kontrolde lezyonsuz idi.

Sagda nonfonksiyone bébrek, solda hidronefroz (grade
1) nedeniyle sag nefrektomi yapilan, tiiberkiloz piyelonefrit
ve Ureterit nedeniyle antitiiberkiloz tedavi alan 45 yaginda-
ki kadin hastada, kontrollerde kontrakte mesane gelistigi
saptandi. Soldaki hidrolreteronefroz grade V e yikseldi.
Kontrakte mesane igin ileosistoplasti disiinilen hastaya
sistoskopi ve random biopsi yapildi. Kubbede daha sik ol-
mak {izere tim duvarlarda papiller olusumlar belirlendi.

27 yagindaki agrisiz hematiri yakinmasi olan ve predis-
pozan faktér saptanmayan kadin hasta ise dnceden nefro-
jenik adenom tanisi almisti. Kontrol sistoskopisinde karsi
duvar ile kubbe bilegkesinde papiller yapilar saptanmis ve

Resim 2- Hobnail tarzi biicreler iceren tubuler yapilar. (Prot.
No:6083/93 HE X 125)

Resim 3- Degigici epitel ve diger ugta tek sira kiibik epitel, subepi-
telyal alanda tubuler yapilar, stromada iltibabi infiltrasyon. (Prot.
No: 2165/93 HEx125)

Resim 4- Tek sira kiibik epitelle dogeli papiller yapilar. (Prot. No
1516/92 HE X125)

Resim 5- Belirgin bazal laminas: bulunan, cekirdekleri bazalde yer-
legmis epitel biicreleri iceren tubuler yapilar. (EM Prot No: 2050)
Uranil asetat-Kursun sitrat X 4300).

biopsi yapilmistir. Konsiltasyon amaci ile anabilim dalimiza
getirilen vakada ise dykiiye yonelik yeterli klinik bilgi alina-
mamigtir.

Mikroskopik ézellikler :

Bitin vakalarda saptanan belirgin bazal laminalar bulu-
nan tubuler yapilar tek sira kiibik ya da kolumnar epitel ile
doseliydi (Resim 1). Bazi tubuler yapilar genis kistik bogluk-
lar olusturuyordu. 3 vakada hobnail tarzi hiicreleri igeren tu-
buller de bulunmaktaydi (Resim 2). Cogu tubulus veya kis-
tik yapinin limeni bos olmakla birlikte 3 vakada PAS (+) bo-
yanan silindir benzeri sekret saptandi. Tubuler yapilarin k-
¢k, sirt sirta oldugu ve bol kapillerler igeren 3 vakada
Faktor VIII ve sitokeratin ile farkl alanlarda boyanmalar
saptanarak yapilar ayrilabildi. Stroma genellikle 6demli ve
kapillerden zengin goriiniimdeydi. 4 vakada yogun lenfop-
lazmasiter infiltrasyon gdzlendi, bunlarin birinde folikiiler
sistit tarzindaydi. Digerlerinde az sayida iltihap hicresi be-
lilendi (Resim 3).

Yizey epiteli vakalarin 4 Ginde tek sira kiibik epitelle do-
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seliydi ve papiller yapilar olugturuyordu (Resim 4). Bunlarin
birinde belirgin hobnail tarzinda epitel degisiklikleri de izlen-
di. 2 vakada lezyon basik, birinde ise polipoid yapidaydi.
Dedgisici epitelin tek sira kibik epitele donistigi alan 2 va-
kada saptandi (Resim 3).

Vakalarin birinde lezyon Gizerindeki epitelde in situ kar-
sinomat6z degisiklikler gézlendi.

Cocukluk ¢agindaki vakada her 3 biopsi materyelinde
de nefrojenik adenoma eglik eden mucicarmine ve alcian
blue ile boyanan yaygin misindz metaplazi ler saptandi.
Ayrica total sistektomi materyalinde de nefrojenik adenoma
komsu olarak misindz metaplaziler saptandi. Ayrica total
sistektomi materyelinde de nefrojenik adenoma komsu ola-
rak misinéz metaplazi ve diger alanlarda yaygin in situ kar-
sinom belirlendi.

Elektronmikroskopik ézellikler

Belirgin bazal laminalan bulunan, ¢ekirdekleri bazale itil-
mis hiicrelerden olugan tubuler yapilar gézlendi. Gekirdekte
membrana yakin heterokromatin, sitoplazmada dilate en-
doplazmik retikulumlar ve hicreler arasinda siki birlesme
yapilan (tight junction) gorilda (Resim 5).

TARTISMA

Bildirilen vakalarin biyiik cogunlugunda travmalar, kro-
nik infeksiyonlar, operasyonlar, enstriimentasyonlar, tas,
timor, divertikdl, intravesikal kemoterapi ve imminsipres-
yon gibi Griner traktiisi ilgilendiren bir faktér varligi belirlen-
mistir (4,11,12,15). inceledigimiz vakalarin dykiilerine bak-
tilgimizda, predispozan faktor olarak 5 vakada da kronik ilti-
hap, travma, tas ve timor dykileri ve bunlarla iligkili olarak
cok sayida drolojik girisimler saptandi (Tablo 1). Bu faktor-
lerin hepsi de Griner traktlsi dogrudan ilgilendiren, irritas-
yona yol agan nedenlerdi.

Cocukluk yasinda ¢ok seyrek bildirilen, her yasta gori-
lebilmekle birlikte en sik 40 yas Gzeri erkeklerde rastlanan
lezyonun (1,6,12) yas dagilimi vakalanmiz arasinda 11-81
(ort yas 47) idi. Vakalarin 5'i erkek 2'si kadind..

Nefrojenik adenom driner traktlistn tim alanlarinda ola-
bilmekle birlikte, en sik mesane ve &zellikle trigonda bildiril-
mektedir (5,7,8,17). Timi mesanede saptanan vakalari-
mizda, mesane i¢i dagilimda lokalizasyon farki gézlenmedi.

Kaynaklarda adenokarsinom ile kanigabileceginin belir-
tilmesi, lezyonun iyi taninmasini gerektirmektedir (14,
16,17). Ancak &zellikle predispozan faktorlerin géz oniine
alinmasi ve oldukga tipik olan mikroskopik 6zellikler nede-
niyle kolayca bu tir bir yanilgiya distilmeyecegi gorisin-
deyiz. Lezyonun ilk kez 1949 yilinda Davis tarafindan ha-
martom, 1950 yilinda ise Friedman ve Kuhlenbeck tarafin-
dan, adenomatoid timér olarak tamimlandigi bildirilmistir
(1,10). Bazi yazarlarca embriyolojik kalinti Gzerinde durul-

masina karsin, ézellikle Mostofi ile birlikte mesane epitelinin
metaplastik potansiyeli Gizerinde durulmus ve nefrojenik
adenom kibik metaplaziler iginde degerlendirilmistir (2,10).
Sonraki yillarda giderek artan bigcimde metaplazik goris,
destek bulmusg ve lezyon polipdz tubuler metaplazi, nefroje-
nik metaplazi, prolifere tubuler metaplazi, adenomatoid me-
taplazi olarak da adlandinimigtir (3,7,8,9,15).

Elektronmikroskopik incelemelerde toplayici tubulusla-
ra, Henle kulbuna veya immatir hiicrelere benzetilmistir
(7,13). Vakalanmizda saptadigimiz gibi, epitelyal kdken
gosterilebilmekle birlikte, etyopatogeneze bir katkida bulu-
nulamamaktadir.

Bizim de vakalarimizda gozledigimiz bigimde dykide yo-
gun, sareli driner traktisla ilgili irritasyonlarin bulunusu, ek
olarak gevrede diger metaplazi turlerinin varligi, degisik lo-
kalizasyonlarda bulunmasi ve degisici epitelden gegislerin
gorilmesi metaplastik gorisi desteklemektedir.
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