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Mesane tiimori erkeklerde 4., kadinlarda ise 10. siklikta gorilen kanserdir(1,2).
Urogenital sistemin ise ensik goriilen 2. malignitesidir(3). Hastalarin yaklagik % 70’ine

yiizeyel tiimor iken tan1 konur(4). Mesane kanserlerinin bir boliimii rekiitrens (tekrarlama)
ve progresyon (timér grade ve/veya evresinde artma) riski altindadir. Ik tam
konuldugunda hastalarin yaklagik %50’sini olugturan yiizeyel mesane tiimérlerinin %70~
80’1 rekirrens, %4-30’u progresyon gosterir(4). Rekiirrens ve progresyon oranlarimn bu
kadar yiiksek olmasindan dolay1 6zellikle tedaviden sonraki ilk yillarda daha sik olmak
lizere yagsam boyu takip edilmelidirler(5).

Mesane tumorlerinde halen altin standart tan1 yéntemi sistoskopidir(2,4,6,7,8,9,10).
Fleksibl sistoskoplar ile yapilan sistoskopik girisimler dahi hastalar tarafindan daha tolere
edilir yontem olmasina ragmen invazivliini korumaktadir. Bu nedenle sistoskopiye
alternatif olarak diistiniilen, idrara dékiilen tiimér hiicrelerinin sitopatolojik incelemesinin,
duyarlihginin diigiik olmasi nedeniyle yerini bagka arayislara itmistir(7). Prostat kanserinde
tam degeri ¢ok yiiksek olan Prostatik Spesifik Antijen (PSA) gibi, mesane tiimérii
tamsinda da kullanilabilecek bir tiimér belirleyicisine ihtiyag vardir. Bu tiimor
belirleyicisinin ucuz, kolay uygulanabilir, noninvaziv, yiiksek duyarlilik ve 6zgilliige sahip
olmasi gerekir. Bunun igin tizerinde caligilan birgok belirleyici vardir. Bunlardan biri de
Bladder Tumor Antigen (BTA)’dur.

Bu ¢aligmadaki amacimiz BTA testinin primer ve rekiirren mesane tiimorlerinin
tam ve izlemdeki etkinligini aragtirmak ve idrar sitolojisi ile karsilagtirmaktir.



EPIDEMIYOLOJi

Insidans

Mesane tiimérii iiriner sistemin en sik gorilen 2. tiimorudiir(3). Ulkemizde ise ilk
siradadir(9). Sadece Amerika Birlesik Devletleri’nde 1990 yilinda 47100 yeni vaka tespit
edilmistir. Erkeklerde kadinlara gore 2.7 kat fazla goriiliir. Ulkemizde ise bu oran 9/1-11/1

gibi gok farklidir(9). Erkeklerde prostat, akciger ve kolorektal kanserlerden sonra en sik
goriilen 4 kanserdir(1,2) ve tiim kanserlerin % 10’unu olusturur(2). Kadinlarda ise en sik
goriilen 10. kanser olup(1,2) tiim kanserlerin % 4’inii olugturur(2). Beyaz irkta daha fazla
gorialir(2).

Mortalite

Amerika Birlesik Devletleri’nde 1990’da 10200 kigi mesane tiimori nedeniyle
kaybedilmistir. Lokalize hastalikta 5 yillik sagkalim % 88°dir. Bolgesel tlimorlerde bu oran
% 44’diir. Uzak metastazi olanlarda ise % 9’dur(2).

Yas

Cocuklar dahil her yagta goriilebilmesine ragmen genelde 60-70 yas hastalifidir(2).
Otuz yas altinda insidans % 0.8, 20 yas altinda ise % 0.4’dir(11). Literatiirde 10 yas

altinda goriilen mesane tiimori sayist 30°dan azdir(12).



Bélgesel Farkhliklar

Amerika, Ingiltere, Japonya ve Finlandiya’da daba fazla goriilir. Yahudilerde
insidans daha fazladir. Bu farkhiliklarin gevresel ve herediter kaynakh oldugu
disiintilmektedir(2).

SINIFLANDIRMA

Mesane tiimgrlerinin histopatolojik 6zelliklere gére simflandiriimas:

1. Epitelyal tiimérler
A. Benign
1. Transisyonel hiicreli papillom
2. Transisyonel hiicreli papillom, inverted tip
3. Diger lezyonlar (villéz adenom v.s.)
B. Malign .
1. Transisyonel hicreli karsinom (TCC)
a) Papiller TCC invaziv olmayan, invaziv (Grade IIL1III)
b) Papiller olmayan (flat) TCC, CIS (Grade ILIII)
c) Papiller olmayan (solid) TCC, mvaziv (Grade II, ITI)
2. Skuamoz hiicreli karsinom (SCC)
a) Skuaméz karsinoma in situ
b) Skuaméz karsinom invaziv (Grade LILIIT)
Adenokarsinom invaziv (Grade I,ILIII)
Kangik (mikst) timér (TCC-SCC, TCC-Adenokarsinom)
Indiferansiye karsinom
a) Kigik hiicreli tip
b) Biyiik hicreli tip
6. Pleomorfik karsinom (Sarkomatdz ve dev hiicreli karsinom)
7. Karsinosarkom (Malign mezodermal mikst tiimér)
IL. Epitelyal olmayan tiimorler
A. Benign: Leiomyom, hemangiom v.s.
B. Malign: Rabdomyosarkom, leiomyosarkom, osteosarkom v.s.
IIL Karigik timérler
1. Feokromositom
2. Lenfomalar
3. Malign melanom
IV. Metastatik tiimérler
V. Smiflandinlamayan tiimérler
VL. Epitelial anormallikler: Metaplaziler, Sistitis sistika, Brun’s yuvalan, Papiller kistler,
Nefrojenik adenom.
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HISTOGENEZIS

Urotelyumda malign degisim, birgok etmenin birlikte olmasina ve karsinojenin
uzun sireli etkisine baghdir. Eksojen karsinojenler idrar ile atilirken son tiriin ortofenol ile
epiteli etkilemektedir. Endojen olarak da triptofan ve nitrosamin son iiriinleri de benzeri
etki gostermektedir. Kimyasal karsinojenlerin hiicre DNA’sinda baglattift biyokimyasal
degisiklikler promotorlar ile malign hiicreye degisir ve bu hiicrelerin ¢oZalmastyla tiiméral
kitle olugur. Kimyasal karsinojen normal mesane hiicresine etki ederek tiimér geligmesini
baglatir.

Initiation: Kimyasal karsinojenler normal hiicrede biyokimyasal degisiklikleri
baglatirlar, yalnizca iniator gorevi yaparlar.

Promotion: Uyuyan malign hiicrelerden mesane kanseri gelismesini kolaylastinirlar.
Bunlar triptofan metabolitleri ve yapay tatlandiricilardir,

Propagation: Hicrelerin hizla g¢ogalmasina, lremesine ve yayilmasina neden
olurlar. Bunlar travma, mesane tagi, mesanede yabanci cisim, Uriner sistem
enfeksiyonudur. Ancak bu gelismeler igin oldukg¢a uzun bir streye ihtiyag vardir. En az 10-
30 y1l gegmesi gerekir. Kimyasal karsinojenlerin uzun siiregte etkileri mesane tiimoriniin

multisentrik olusunu da agiklar(9).

ETYOLOJI

Etyolojide sigara, kahve, analjezikler, yapay tatlandincilar, bakteriyel veya
parazitik enfeksiyonlar, mesane tagi, pelvik radyasyon ve kemoterapik ajanlar rol oynar.
Karsinojenler transisyonel epitelde karsinogenezi uyararak malign transformasyonu
baglatirlar. Mesane timoérlillerde 1, 5, 7, 9, 11, 17, 18 ve 21. kromozomlarda anormallik
vardir(2).

Mesleki Ajanlar: Anilin boyalan irotelyal karsinojenlerdir. Ayrica 2-naftilamin,
4-aminobifenil (xenylamine), 4-nitrobifenil, 4,4-diaminobifenil (benzidin) ve 2-amino-
Inaftol de diger kimyasal karsinojenlerdir. En fazla mesane karsinojeni aromatik
aminlerdir.

Otomobil is¢ileri, boyacilar, kamyon soforleri, deri iggileri, kuru temizlemeciler, dig
teknisyenleri, kuaforler, su tesisatgilan ve konfeksiyon isgileri risk altinda olan meslek
gruplandir(2,9,10).



Sigara: Sigara icenlerde mesane kanseri gériilme insidanst igmeyenlere goére 4 kat
daha fazladir. Risk, igilen sigara sayis1 ve siiresi ile artar. Mesane kanserlerinin 1/3’11 sigara
ile iligkilidir. Sigarada mesane kanserinden sorumlu spesifik kimyasal karsinojen heniiz
tam olarak identifiye edilememistir. Su ana kadar bilinenler nitrosaminler ve 2-
naftilamindir. Aynica sigara i¢enlerde Giriner triptofan metabolitleri artmaktadir(2,9,10).

Kahve ve Cay: Bazi arastincilar tarafindan mesane kanseri nedeni olarak gésterilse
de beraberinde yapay tatlandinici kullammu ve sigara i¢iminin fazla olmas: asil neden
olarak gozitkkmektedir(2).

Analjezik Kullanum: Kimyasal yapisi anilin boyalarina benzeyen fenasetinin 10
yil gibi bir sirede 5 kg kadar kullammi mesanenin degisici epitel hiicreli karsinom
insidansint artinr(2). Diger analjeziklerin etkisi heniiz ispatlanmamgtir. Ayrica
analjeziklerin agin kullaniminin iiriner enfeksiyon yaparak etki gosterdigi bilinmektedir(9).

Yapay Tatlandmincilar: Deneysel ¢ahigmalarda sakkarin ve siklamat gibi yapay
tatlandincilarin yiiksek dozda verilmesinin mesane kanserinde rol oynadigin1 gbstermesine
ragmen insanlarda bu risk ¢ok daha azdir(2).

Kronik Sistit: Sonda veya mesane tagina bagh kronik sistitler mesanede skuaméz
hiicreli karsinom goriilme riskini artirirlar. Uzun siire sonda kullanan paraplejik hastalarda
mesane kanseri gorilme sansi % 2-10’dur. Bunlanin %80°1 de skuaméz hiicreli
karsinomdur. Schistosoma hematobium sistiti de skuaméz hiicreli kafsinoma neden olur.
Sistosomiasisin endemik oldugu Misir’da ensik goriilen mesane kanseri skuaméz hiicreli
karsinomdur. Uzun siireli sistitlerde mesane kanseri olugsma sebebi tam olarak
agiklanamamigsa da nitrit ve N-nitroso bilegiklerinin olusumundan kaynaklandig:
diisiiniilmektedir(2).

Pelvik Radyasyon: Serviks kanseri nedeniyle pelvik radyoterapi alan kadinlarda
transisyonel hiicreli mesane kanseri goriilme sans1 2-4 kat daha fazladir(2).

Siklofosfamid: Siklofosfamid kullananlarda mesane kanseri gorilme riski
normalden 9 kat daha fazladir. Tam1 konuldugu anda kas invazyonu vardir. Cytoxan ve
Acrolein’in mesane kanserinden sorumlu oldugu diigiiniilmektedir(2).

Endojen Triptofan Metabolitleri: Mesane kanserli hastalarda riner triptofan
metabolitlerinin arttif1 goriilmektedir. Piridoxin verilmesi triptofan metabolitleri miktanm
azaltarak tiimor rekiirenslerini 6nlemektedir. Ancak bazi ¢aligmalarda endojen triptofan
metabolitlerinin mesane kanseri etyolojisinde rol oynamadig gosterilmigtir(2).



Heredite: Mesane kanserinde hereditenin rol oynadifina dair ¢ok fazla kanit
yoktur. Aym g¢evresel faktorlere maruz kalmadan dolay1 aym aile bireylerinde
gorilebilecedi bildirilmigtir(2).

PATOLOJI

Normal Mesane Epiteli

Ekstraselliiler matriksten (kallajen, adeziv glikoproteinler, glikozaminoglikanlar)
ibaret bazal membran iizerine oturan 6-7 sirali transisyonel hiicreli epitelden olusmustur.
Cogu histolog ve patolog “Urotelyum” teriminin, degisici epitelden daha uygun oldugunu
belirtmektedir(13). Urotelyumun kalinlif1 mesanenin distansiyon derecesine bagh olarak
degisir. Mesane kontrakte oldugunda epitel genelde 6-7 siralidir. Distandii oldugunda 2-3
siral1 olarak goriliir(14). Epitel hiicrelerinin goriiniimii defiskendir. Aktif olarak gofalan
bazal membran lizerindeki bazal hiicreler, luminal hiicreler ve belki de normal mesane
epitelinin en 6nemli 6zellifi olan biiyiikk semsiyeye benzer siki bilesiklerle birbirlerine
sikica bagli hicreler goriiliir. Bazal membrandan sonra gevsek bag dokusu yapisindaki
lamina propria bulunur. Mesanenin muskuler duvan farkl yonlere giden 3 tabaka halinde
adele demetlerinden ibarettir. Bunlar i¢ ve dig longitudinal ve ortada sirkuler kas
tabakalandir. Bu ii¢ tabaka en iyi mesane boynunda ayirt edilir(10).

Epitel Hiperplazisi
Hiicrenin niikleer yapisinda bir degisiklik olmadan sayi olarak artmasidir(2).

Urotelial Displazi

Preneoplastik Proliferatif Patolojiler:

Atipik hiperplazi epitel hiperplazisine benzer ancak burada niikleer diizeyde patoloji
ve gemsiye hiicrelerde diuzensizlik de vardir. Von Brumn’s Yuvalar: submukoza igine
gomiilmiis benign goriinimli drotelyumdur. Sistitis sistika Von Brunn’s Yuvalari’na
benzer; ancak burada epitel merkezinde eozinofilik likefaksiyon vardir. Sistitis glandularis
Sistitis sistika’ya benzer ancak burada transisyonel hiicrelerde metaplazik degisiklikler
vardir(2)

Displazi: Normal dirotelyum ve karsinoma insitu arasindaki epitelyal
degisikliklerdir. Ug dereceye aynlir; hafif, orta ve giddetli. Niikleer degisiklik mevcut olup
hiicre sayisinda artiy yoktur.



Inverted Papilloma: Mesane ¢ikis obstruksiyonu veya kronik enflamasyona
sekonder geligen kronik enflamatuar bir lezyondur. Daha ¢ok trigon ve mesane boynunda
geligir. Papiller gelisme mesane limenine dogru degil, fibromuskuler stroma igine
dogrudur. Skuamdz metaplazi alanlari igerebilir. Nadir olarak malign transformasyon
bildirilmigtir.

Nefrajenik adenom: Mesanenin az gorillen, histolojik olarak primitif renal
kollektor tiiplere benzeyen, tiimdrden gok metaplastik olarak yorumlanan bir lezyonudur.
Travma, cerrahi travma, kronik irritasyon, radyasyon, intravezikal BCG uygulamasinda
gelisebilir(15).

Skuamdz metaplazi: Daha ¢ok mesane boynu ve trigonda gelisir. Bazi aragtiricilar
prekanserdz oldugunu belirtmiglerdir. Otopsi ¢aligmalan kadinlanin yaklapik yarnsinda,

erkeklerin ise % 10’unda bulundugunu gostermigtir(2).

Urotelial Karsinom
Karsinoma insitu (CIS): Yizey epitelinin papiller ve infiltran 6zellik gostermeden

belirgin anaplazi gostermesidir. Pratikte “ flat in situ derece III karsinom™ olarak kabul
edilir(16,17). Transisyonel hiicreli karsinomun grade II-IIl anaplazi gOsteren seklidir.
Hiicre tabakalagmasi, mitotik aktivite artin vardir. Hiperplazi ve atipik hiperplaziden
aymrim zordur. K6t prognoza sahip olup hizla invaziv timore donigebilir(18,19). CIS 3
degisik tipte gorilir:

Tip 1: Papillom kenarinda bir odaktir. Siklifi %26-40’dur.

Tip 2: Papiller tiimériin uzafinda alinan biopsilerde CIS vardir. Bunun saptanmast
tedavi metodunu degistirir. Parsiyel sistektomi yerine radikal sistektomi, TUR sonrast
yogun intrakaviter kemoterapi ve immiinoterapi gerekebilir.

Tip 3: Multibl papiller tiimore ilaveten CIS varlif: ya da salt multisentrik CIS
varli. Bu tipte infiltrasyon sikhi % 50-80 arasidir(9).

Transisyonel Hiicreli Karsinom: Tim mesane kanserlerinin yaklagik %90°1
transisyonel hiicreli karsinomlardir. Bu tiimorler en biiyiik sikhikla papiller, eksofitik
lezyonlar halinde goriilir. Daha az oranda ilsere veya sesil olabilir. Diigilk dereceli
tiimorler papiller ve ekzofitik olma egilimindedirler. Infiltratif timérler ise daha ¢ok
yiksek derecelidirler(13,20). Timér konfigrasyonu tiim6r derecesi kadar olmasa da
prognozda onemlidirler(21). Papiller tiimorler daha az kas invazyonu yaparlar, daha az
lenfatik yayilim gosterirler(22,23). Diinya Saghk Orgiitii transisyonel hiicreli karsinomlarin



iirotelial yaps, hiicre bilyiikligi, pleomorfizm, niikleer polarizasyon, hiperkromatizm ve
mitotik boliinme sayisina gére 3 dereceye ayrilmasini 6nermislerdir.

Skuamoz Hiicreli Karsinom: Tim mesane kanserlerinin %5-10"unu olusturur ve
siklikla kronik enfeksiyon, mesane tasi veya kronik kateter kullamm Oykiisi tagir.
Schistosomia haemotobium’a bagh bilharzial enfeksiyonlarla da iligkisi vardir(10,24).

Adenokarsinom: Tim mesane karsinomlarinin %2’sinden azim1 olustururlar.
Mesanenin  primer adenokarsinomlar1  sistit ve metaplazi ile kendilerini

gosterebilirler(10,24).

METASTAZ

Uzak organ metastazi %7-16, bolgesel lenf nodiilii tutulumu %20-35 oramndadir.
Hematojen metastazlar akciger, kemik, karacifer ve diger organlaradir. Terminal evrede
her organa metastaz olabilir. Lenfojen olarak bolgesel lenf nodalleri tutulabilir. Direkt
yoldan mesane duvari, perivezikal dokular, vezikula seminalisler, prostat, iireterler, uterus,
vagina, sigmoid ve rektum, karin adeleleri ve sakral promontoryum altindaki pelvik yapilar
invaze olur.

Implantasyon metastazi agik cerrahi girisimden sonra stk goriliir. Perivezikal
alanda ve cerrahi sahada 6-12 ay sonra metastaz bulgulan goriilir. TUR’da mesanenin

diger boliimlerine ve iretraya implante olabilir(%).



EVRELEME

Mesane tiimorlerinde TNM evrelemesi

Tx : Primer tiimor degerlendirilemedi.

To : Primer tiimor kanit1 yok.

Tis  : Karsinoma in situ, intraepitelial timor.

Ta : Papiller, mukozal tiimér.

T1 : Tiimérde lamina propria invazyonu var.

T2 : Yiizeyel muskularis invazyonu var.

T3 : Tim muskularisi tutmus, perivezikal invazyon var.

T3a  : Derin muskuler invazyon var.

T3b  : Seroza ve perivezikal yag tabakas: tutulumu var,

T4 : Timor prostat, vagina, uterus ve kann adalelerini tutmus.

T4a  : Prostat, uterus ve vagina tutulumu var. .

T4b  : Kemik pelvis igindeki organ tutulumu ile karin 6n duvar adale tutulumu
var.

Nx  :Bolgesel lenf nodu degerlendirilemedi.

No : Bolgesel lenf nodu metastaz yok.

N1 : Aym tarafta ¢ap1 2cm’den kiigiik tek nodiil tutulumu.

N2 : Tek nodiil ¢api 2cm’den biiyiik ¢ift tarafl: birden gok nodiil tutulumu var,
caplar1 2-5 cm arast.

N3 : Tek veya birden ¢ok, ¢ap1 Scm’den biyitk lenf nodu tutulumu var.

Mo  : Uzak organ metastazi yok.

Mi : Uzak organ metastaz var.

Mesane Tiimérlerinde Marshall-Jewet Evrelemesi

0 : Papiller timor, karsinoma in situ

A : Papiller tiimor, lamina propria invazyonu

B1 : Yiizeyel miskiiler invazyon

B2 : Derin miskiiler invazyon

C : Perivezikal invazyon

D1 : Komsgu doku invazyonu ve pelvik nodil tutulumu
D2 : Uzak nodiiler metastaz uzak organ metastazi




TANI

Semptom ve Bulgular

Mesane kanserli hastalarin %85-90’1nda ilk semptom hematiiridir. Mikroskopik
veya makroskopik hematiiri siirekli olmaktan ziyade aralikli olabilir. Yaygin CIS’li
hastalarda irritatif miksiyon semptomlan daha siktir.

Mesane kanserli hastalann ¢ogunda hastalifin yiizeyel karekteristifi nedeniyle
belirgin fiziksel bulgular yoktur. Buna kargin biiyikk volimlii veya invaziv tiimérlerin
dikkatli bir bimanuel muayenede mesane duvarini kalinlastirdifi veya ele gelen bir kitle
olugturduklar: saptanabilir.

Hepatomegaii ve supraklavikuler lenfadenopati metastatik hastalik belirtileridir.
Bazen okluziv pelvik lenfadenopati nedeniyle lenfodem goriilebilir(2,10).

Laboratuvar Bulgulan

En sik gorillen laboratuvar bulgusu hematiiridir. Primer mesane timdori veya
lenfadenopatiye bagl iireter okliizyonlu hastalarda azotemi saptanabilir. Kronik kan kaybt
veya metastatik hastaliga bagl kemik iligi replasmam nedeniyle anemi belirgin bir bulgu
olabilir(10).

Radyolojik Tetkikler '

Mesane kanserleri cesitli goériintileme teknikleriyle saptanabilmesine ragmen
varliklan sistoskopi ve biyopsiyle kanitlarur. Bu nedenle iist tiriner sistemi degerlendirmek
ve infiltran mesane tiimérleri saptandiinda bolgesel ve uzak metastazlann varhigim ve
mesane duvarl infltrasyonunun  derinligini belirlemek amaciyla goriintileme
tekniklerinden yararlamlir. Hematiirinin degerlendirilmesinde intravendz urografi en sik
kullamlan gorintileme teknigidir. Mesane timérleri sapl, parlak limen i¢i dolum
defektleri seklinde gorilebilir. Papiller olmayan infiltran timorler mesane duvarinin
fiksasyon veya diizlesmesine yol agabilir. Derin infiltran timorlerde genellikle dreter
obstruksiyonuna bagli hidronefroz goriiliir(10).

Ultrasonografi son derece kolay uygulanabilmesi, invaziv olmamasi ve
dogrulugunun yitksek olmasi nedeniyle mesane tiimorleri ve st Uriner sistem
anormalliklerini tammlayabilir. Mesane doluyken incelenir ve tiimor limen igine dogru
uzanan ekojenik bir odak seklinde goriiliir. Ancak 6dem ve trabekiilasyon ultrasonografide
mesane tiimoéri goriintiisii verebilir. Bu nedenle ultrasonografi ile konan mesane timori

tamst bu a¢idan sistoskopi endikasyonu olarak degerlendirilmelidir. Sistoskopi
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yapilamayan olgularda ise alternatif yontem olarak digiinilmelidir(25). Opere edilmis
mesane tiimérli hastalann takibinde idrar sitolojisine gore daha sensitifdir(26). Ozellikle
pediatrik grupta noninvazif olmasi nedeniyle olduk¢a 6nemli bir yeri vardir(8). Ayrica
transabdominal, transrektal ultrason ile sitolojinin beraber kullamminin tamida yiiksek
dogruluk oram oldugunu belirten ¢aligmalar vardir(26).

Normalde yofun derecede ekojenik olan mesane duvan daha az ekojenik olan
timor dokusuyla kesintiye ugradiinda mesane duvan tutulumunun farkina vanlir. Mesane
duvar tutulumunun yaygmhigin belirlemek ve biiyiik pelvik lenf diigiimlerini saptamak
igin kullamlan bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goriintileme ile
evrelendirmenin total dogruluk dereceleri sirasiyla %40-85 ile %50-90’dir. Manyetik
rezonans goérintilemenin bilgisayarh tomografiye gore avantajlari, neoplazik dokunun
normal mesane duvarindan daha iyi ayirdedilebilmesi, pekgok dizlemde tarama
yapilabilmesi, lenf diigiimleri ile kan damarlan arasinda daha iyi ayinm yapilabilmesi ve

son olarak intraven®z kontrast madde gerekmemesidir(10,24).

Idrar Sitolojisi

Idrann sitopatolojik incelenmesinde amag¢ mesane tiimorlerinin saptanmasi ve bu
timérlerin izlenmesidir. Idrar sitolojisinin 6nde gelen istiinligii radyolojik ve sistoskopik
tam konulmadan ¢ok 6nce, daha preklinik evrede mesane kanserinin tespit edilmesidir.
Epitelin durumu hakkinda sistoskopik incelemenin vermedigi bilgiler edinilir(27). Idrann
sitopatolojik incelenmesi ilk defa Papanicolaou ve Marshall tarafindan yapilmig sonrasinda
da aragtirmalar devam etmistir(15). Idrar sitolojisi dogruluk oram yapilan galismalarda
%71-94 arasinda degigmektedir(45).

Idrar aselliiler ve steril bir stvidir. Glomeriillerden siiziildiikten sonra pelvis renalis,
iireter, mesane ve lretradan dokiilen hiicreleri ve deriden bulagan hiicreleri igerir. Mesane
mukoza epiteli degisici epitel 6zelligindedir. Ancak bu epitelde degisik oranlarda epitel
degisiklikleri gozlenir(15).

Idrar sitolojisi igin incelenen drnek tiirleri ve sitolojik ozellikleri

Spontan Idrar: Normalde az sayida epitel igerir, bakteri, I6kosit ve eritrosit
mesaneden gelen idrarda bulunmamasina karsin vulva, vagina ve deriden bulastifinda
izlenirler(15).

Kateterize idrar: Hiicreden zengindir(15).

Mesane yikantt suyu: Flow sitometri igin sistoskopi yapilan olgularda

kullanilabilir. Sitolojik degerlendirme igin sekonder degisiklige ugramamus, iyi korunmusg
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ve sitolojik tamda siipheye disiilmeyecek hiicreler igermektedir. Spontan idrardan daha
¢ok timor hiicresi igermesi ve yalniz mesane epitelinin bulunmast bu yontemin
ustiinliikleri arasinda kabul edilmektedir(27).

Pelvis renalis ve ilireterden ahnan idrar: Ayt ayn ve kime olugturan yogun
degisici epitel hiicrelerini icerir. Multiniikleer hiicreler goktur(15).

Uriner sitopatolojik inceleme i¢in engok kullamlan dmek spontan idrardir. Sabah
ilk idrar en ¢ok hiicre icerir, buna karsin mesanede ¢ok bekledigi i¢in de en gok dejenere
olandir. Bu nedenle sabah 2. veya 3. idrar 6megi o6nerilir. Ancak idrann ilk, orta ve son
kisminin sitoloji sonucunu etkilemedigi gosterilmigtir(28). Mesane yikama suyu spontan
idrardan daha sensitifdir; ancak sistoskopi gerektirdigi i¢in travmatik bir metoddur(15).

Idrarda izlenen hiicreler

Idrarda en gok izlenen hiicreler erkeklerde degisici (transisyonel) epitel, kadinlarda
skuaméz epiteldir. Seyrek olarak da bobrek tiip epitelleri ve kolumnar hiicreler
bulunabilir(15).

Transisyonel epitel hiicreleri: Bu hiicreler katlarina gore superficiel, intermedier ve
bazal olmak ilizere lige ayrihir. Kimi yazarlar da bunlan ytizeyel (superfisyel) ve derin
(intermedier ve bazal) olarak iki ana kiimeye ayirir. Degisici epitel hiicreleri pelvis
renalisde 2-3, iireterlerde 3-5 ve mesanede 5-7 tabakadan olugmaktadir.

Superfisyel transisyonel epitel hiicreleri: Bunlar koruyucu ya da semsiye hiicreleri
adin1 da alir. Mesane liimenine bakan yiizeyde siralanirlar. En biiyiik hiicrelerdir; ortalama
501 m.mikron kare boyutlarindadir.

Intermedier transisyonel epitel hiicreleri: Superfisyellerden daha kiigiik, ortalama
229 m.mikron kare boyutlarindadir. Bu hiicreler bog mesanede katlamirlar, mesane
doldukga agiliriar.

Bazal transisyonel epitel hiicreleri: Boyutlan en kiigiik olanlardir(15).

Skuamoz epiteller: Distal iretrada ve mesane mukozasinda kadmlarda daha fazla
olmak Uizere yer yer bulunurlar. Kronik enfeksiyon tas ve Schistomiasis olgularinda
skuamoz metaplazi daha sik geligir. Kadinlarda vagina ve vulvadan da bulagirlar ve
spontan idrarda sayilan kadinlarda daha ¢oktur. Bu nedenle bazilan kadinlarda kateterize
idrann tercih ederler. Kateterize idrarda skuaméz epitellerin artms olmasi skuamoz
metaplaziyi gosterir. Hormonal etkiye yamit verirler. Omegin yeni dogan gocuklarda
maternal hormonlann etkisi ile sayilan goktur. Prostat kanserli olgularda ostrojen hormon

tedavisi uygulandiinda idrarda sayist artar(15).
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Bébrek tiip epitelleri: Yok denecek kadar azdir. Dejenerasyon siktir. Urografiden
sonra boyali maddenin atilmasi asamasinda, transplantasyon yapilan bobregin reddinde,
bobrek parankimini tutan hastaliklarda idrarda sayilan artar. Aspirin, fenasetin ve analjezik
ilaglar tip epitellerinde toksik etki yapabilir ve dokiilen tiip epitelleri idrarda sayica artar.
Idrarda bol ve kiime olusturan, niikleer dejenerasyon gosteren tiip epitelleri ile birlikte
lenfositlerin bulunusu transplante edilen bobregin reddini gosteren Onemli bir
bulgudur(15). '

Kolumnar hiicreler: Degisici epitel hiicrelerinin diginda erkeklerde prostat
masajindan sonra idrarda kolumnar epiteller izlenir. Bunlar vesikula seminalislerden,
prostatdan, vas deferenslerden, mesane ve iireterlerdeki kolumnar epitel kalintilari ve
metaplazisinden kaynaklanirlar,

Kadinlarda menstrilasyon déneminde spontan idrara bulagsma ile endometrial

hiicreler eritrositler ile birlikte geger ve malign hiicreler ile kanigabilir(15).

Uriner Sitopatolojide malignite ile kanisabilecek benign durumlar sunlardir(15):
Reaktif degisici epitel hiicreleri.

Biyiik stiperficiel degisici epitel hiicreleri.

Vezikiila seminalis hiicreleri.

Kateter uygulanmast.

Elektrokoter uygulanmasi.

Mesaneye uygulanan cerrahi girisimden sonra geligsen rejeneratif atipi.
Tuberkiloz, intravezikal BCG, degisici epitel hiperplazisi.

Urolitiazis.

A A L o L

Endometriozis.
10. Radyoterapi.
11. Kemoterapi.

12. Nefrojenik adenom.

Gerek idrar ve gerekse mesane yikanti suyu yanliy negatif sonu¢ veren olgularda
sitolojik incelemenin birkag defa belirli araliklarla tekrarlanmasi halinde netice degigebilir.
Ayrica timorlerin hiicre eksfolyasyonunun yetersiz olmasi, iltihap ve kanama ile tiimoral
hiicrelerin maskelenmesi yanlig negatif sonuglarin elde edilmesinde etkendir. Ayrica
infiltran tipte biiylime gosteren tiimérlerin diger tiplere oranla daha fazla hiicre doktikleri
de bilinmektedir(27).
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Flow Sitometri

Siispansiyon halindeki hiicrelerin bir akig kanah aracilif ile birer birer dedektér
ontinden gegirilmesidir. Flow sitometri ile hiicre boyutu, sitoplazmik graniilarite, hiicresel
canlilik, hiicre siklus zamam, DNA miktan, yiizey fenotip markerlan1 ve enzim miktan
incelenebilir. Temel olarak flow sitometri, floresans1 6lgiip kaydetme esasina dayanur.
Amaca uygun bir florokromla boyanmus ve bir eksitasyon kaynagina dogru hareket eden
hiicrelerin floresans dereceleri dlgiiliir ve sayisal olarak elektronik sinyallere doniigtiiriiliir.
Bu yontemle saniyede 5 bin hiicreye kadar ulagan bir hizda sayim ve gerekli parametrelerin
tayini yapilabilir. Flow sitometri ile hiicre siklus analizi yapilarak her bir siklus fazinda
olan  hicrelerin  sayisal dokimi ve  hicrelerin  proliferatif  aktivitesi
hesaplanabilir(29,30,31).

Tiimdr Belirleyicileri

Tumorlerin erken donemde ve gilivenilir bir bigimde taminmasim saglayacak,
hastanin takibini kolaylastiracak, tedavilerin izlenmesi sirasinda giivenilir olup invaziv bazi
islemleri 6nleyecek tiimoér belirleyicilerinin varhig: oldukga gereklidir. Mesane tiimoéri gibi
oldukga stk goriilen ve nitks riski yiiksek bir patoloji igin bu gereklilik daha da 6nemlidir.
Aslinda timor tamsindan ¢ok tedavinin izlenmesinde, prognoz tayininde ve metastazlann
saptanmasinda yararlamlir. Bu timor belirleyicileri sadece kanser dokusu tarafindan
retilmeli, tanisal ve prognostik potansiyeli olmalidir. Ayrica tiimor biyolojik olarak
onemli duruma gelir gelmez belirleyici vucut sivilarinda ortaya ¢ikmalidir. Tedavi oncesi
ve sonrasi hastalik durumunu dogru olarak saptayabilmelidir. Mesane kanserinde bugiine
kadar iizerinde galisilmig tiimor belirleyicilerinden higbiri bu ideal 6lgiitlerin tamamina
sahip degildir. Mesane timorii i¢in potansiyel belirleyiciler M344 (mesane timorii
miisinoz antijeni), CA 19-9 (Carbonhydrate Antigen 19-9), TPA (Tissue Polipeptid
Antigen), Uriner LDH, CEA (Carcinoembriyogenic Antigen), Cell surface antigens
(SRCA), iiriner imiinoglobulinler, Romatoid Faktor, B-hCG (Beta human Chorionic
Gonadothropin), NMP-22 (Niikleer Matriks Proteini-22) ve BTA (Bladder Tumor
Antigen)’dir(9,24,32). Yapilan bir ¢aligmada tammin desteklenmesinde CEA’nin yararli
olabilecegi, operasyon sonrasi takiplerde ise hem CEA hem de B-hCG’nin
kullanilabilecegi g6sterilmistir. Ayni ¢alismada her iki parametreninde tiimor evre, grade,
multibilite ya da tip yoniinden yol gosterici olmadifi anlagilmstir(32).
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BTA (Bladder Tumor Antigen)

Mesanenin basal membran ad: verilen epitelial tabakasi ekstraseliiler matriks ile
temas halindedir ve kollajen, laminin ve proteoglikan icerir. Timor endojen basal
membran proteinleri sekrete eder. Bunlar da basal membran yiizey reseptorlerine baglanir.
Baglandiktan sonra kollajenaz ve laminaz ad1 verilen proteolitik enzim Gretir; bu da basal
membran: par¢alayarak kendi bilegenlerine ayirir. Bunlar da agrege olarak yiiksek molekiil
agirhikli  bir kompleks olusturur. Iste basal membran bilesenlerini igeren bu kompleks,
timor proliferasyonu sirasinda idrarda bulunan ve 16-160 kd. molekiil agirhginda spesifik
polipeptid igeren yiiksek molekiil agirlikli bir kompleks olup Mesane Timor Antijeni
(Bladder Tumor Antigen-BTA) olarak adlandirihir(5).

BTA testi tarafindan tesbit edilen mesane tiimor antijeni bilesim, yap1 ve fonksiyon
olarak insan kompleman fakt6r H (hCFH) a benzer, bu nedenle insan kompleman faktor H
ile iligkili protein (hCFHrp) olarak tammlanmgtir. Yapilan kiltiirlerde hCFHrp’nin diger
epitel hiicrelerinden salgilanmadig: ancak insan mesane tiimor hiicrelerinden salgilandif
gorulmiistir. hCFH viicut tarafindan yabanci olarak sayilan hiicrelerin lizisinde rol alan
alternatif kompleman sisteminin aktivasyonunda inhibitor gorev alr. hCFH’nin
kompleman faktér C3b ile reaksiyona girmesi membran saldin komplexinin (MAC:
Membran Attack Complex= C5-C9) olusumunu Onler ve hiicre yikimi engellenmis olur.
hCFH gibi mesane timor antijeni de kompleman sisteminin aktivasyonunu engelleyerek
kanser hiicrelerini ¢ogalmasina olanak verir(33).

BTA testinde yanhig pozitiflife neden olan hastaliklar difer trogenital sistem

tiimorleri, renal tag hastalify, Griner sistem enfeksiyonu ve benign prostat hiperplazisidir.

Sistoskopi

En iyi tam yontemidir (2,4,6,7,8,9,10). Zaten bircok durumda ilk goriintilleme
yontemi ile (IVP, US) siiphe belirlendikten hemen sonra yapilir. Tiimériin gekil, sayisinin
saptanmasinda, orifislerin ve gevresinin gozlenmesinde, mesane kapasitesinin tespitinde,
tiimorden, cevresinden, difer mesane alanlarindan ve erkeklerde prostatik iiretradan
biyopsi alinmasinda yararlamlir. Sistoskopide mesane ve prostatik iiretra tiimiiyle ve
israrla  incelenmelidir. Ozellikle uygun optikler kullanarak mesane tavammi iyi
degerlendirmek gerekir. Zira 6n yiizdeki timoérler engok gozden kaganlardir. Yiizeyel
timorlerde anestezi altinda direkt rezeksiyon tamiyla birlikte tedaviyi de saglar. Bazi
otorler normal gériilen alanlardanda randomize biyopsi almay: onermektedirler. Ancak

bazi aragtirmacilar ise bu alanlarda mukoza biitiinliginiin bozulacagini ve rezeksiyon
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srasinda dagilan tiimor hiicrelerinin daha rahat inokile olabilecegini hatirlatarak tavsiye

etmemektedirler(24).

AYIRICI TANI

Hematiiriye neden olan hastabiklarla yapihr. Ayinci tams: diger tiimorlere gore
daha kolaydir. Idrar analiz ve kiiltiir antibiyogram, ultrason, tirografi, sistoskopi-biyopsi ve
gerektifinde bilgisayarlh tomografi yapilarak asafidaki hastaliklardan ayinct tams:
yapilir(9).

1.Kronik sistit (in situ karsinomla ¢ok kangir)

2.Mesane taglan

3.Mesanede yabanci cisim

4.BPH

5.Prostat karsinomu

6.Hemorajik sistitler

7.Renal adenokarsinom

8.Renal pelvis ve iireter timérleri

9.Genitoiiriner tiiberkiloz

10.Uriner endometriosis

PROGNOZ

Mesane tiimoérlerinin prognozu tiimor rekiirensi ve progresyonu gibi iki ayn ancak
iligkili stiregle belirlenmistir. Timor derecesinde artiy ve metastazlar da igeren progresyon
daha biiytk bir biyolojik risk anlamina gelir. Progresyon olmasa bile rekiirens, belirgin bir
hasta morbiditesini gosterir ve periodik degerlendirmeler gerektirir. Tiimériin evresi ve
histopatolojik  derecelendirme mesane kanserinin prognozunu belirlemede ana
dayanaktir(10).

Yiizeyel hastalikta sagkalim miikemmeldir. Yiiksek evreli timérlerde 5 yillik sag
kalim T2 evresinde %53, T3 evresinde %39 ve T4 evresinde %25°dir(10).

Yizeyel mesane kanserlerinde metastaz daba nadir olmasina kargin bu tiimorler
progresyon gosterirler. Yiizeyel mesane tiimorlerinde progresyon i¢in en ¢nemli faktor
L.propria invazyonudur. Yiizeyel mesane tiimorlerinin %40-85 kadan 6-12 ayda yineler ve
bunun %7-12’si invaziv timor olarak geligir(9). Grade I, II, III tiimorlerde sirasiyla
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sirastyla %10-20, % 19-37 ve %33-64 oraninda progresyon gosterir(10). Karsinoma in
situda ilk 12 ayda yineleme %80’dir. Multipl papillomda yineleme %65, tek odak
tiimorlerde %30°dur. Bunlarin ilk yinelemesi %85 oraminda 12 ayda, %60’1 6 ayda, %30°u
ise ilk 3 ayda olmaktadir. Diigiikk gradelilerde 10 yillik sagkalim %98, ileri gradelerde
%35°dir(9).

Mesane kanserlerinde prognostik faktorler sunlardir:

L.

Yas: 40 yagindan 6nce gorillen mesane kanserlerinin daha iyi prognoza sahip
oldugu soylenir(11,34).

Timoér bﬁyﬁﬂﬁgﬁ: Daba kiigik timorler daha az rekiirrens ve progresyon
gosterirler(35).

Timor konfigirasyonu: Papiller ve solid olabilen tiimér konfigiirasyonu,
timériin grade’i ile de ilgili bir faktordir. Grade I timorlerin hemen tamam
papillerdir. Grade II tiimorlerde %10, grade III timorlerde %70 solid patern
goriilir(35).

Timoér lokalizasyonu: Mesane boynu ve tavanindaki lezyonlar daha koti bir
prognoza sahiptir(36). Prostatik Uretrada tiimor varhgr kotii  prognoz
gostergesidir.

Multibl tiimér varligi: Papiller tiimorlerin sayilan rekiirrens i¢in 6nemli bir risk

faktoriidiir. Ama invazivlik i¢in anlaml bir belirleyici degiidir(35).

6. Timoérin grade’i: Diisiik grade’li tiimorler daha iyi bir prognoza sahiptirler(37).

Timériin evresi: Sagkalim ve progresyon i¢in en iyi gostergedir(38).

8. Vaskiiler ve lenfatik invazyon: Koti prognozun gostergeleridir. Lenfatik

10.
11.

invazyon timor derecesine bakilmaksizin hastahifin gelecekteki davrams:
hakkinda 6nemli bir belirleyicisidir(35).

Karsinoma in situ ve iirotelyal displazi varlifi:. Artmug progresyon riskini
diigtindiirmelidir(18).

P53 varhi da kotii prognozun gostergesidir.

Uygulanan tedavi: Tiimor evresine gore uygulanan tedavi ve hastamn diizenli
olarak izlenmesi de doBal olarak prognozun en o6nemli belirleyicilerinden

birisidir.
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TEDAV]

Mesane timoérlerinde tiimériin evresi ve davramgi ¢ok farklilik gosterdigi igin
yapilacak tedaviler de g¢ok gesitlidir. Tiimoriin klinik ve histopatolojik evresi paralellik
gosterdigi icin tedavi plami ¢izilirken hastalifin klinik evresi gozoniine alinir. Genelde bu
anlamda hastalan karsinoma insitu, yiizeyel mesane timorleri (Ta, T1), derin (invazif)
mesane timérleri (T2, T3, T4a) ve metastatik mesane timérieri (T4b, N+, M+) olarak tg¢
ayn grupta deSerlendirmek dogru olur(9,23). Mesane tiimérlerinin % 80°i yiizeyel olup
bunlann 2/3°4 lokal rekiirens gosterir ancak 1/3”i invazif timor haline geger.

Karsinoma in situ’da Tedavi:
Tedavide 2 goriiy hakimdir. Bir grup tedavi olarak radikal sistektomi 6nermektedir.
Daha yaygin olan diger goriis ise TUR ve sonrasinda-intrakaviter kemoterapi veya

immunoterapidir(9). Ensik kullanilan intrakaviter ajan ise BCG’dir.

Yiizeyel Mesane Tiimorlerinde Tedavi

TUR: Bu grup hastalarda standart tedavi timorin transiretral rezeksiyonudur.
Ozellikle diisiik evre ve grade’deki (Ta,G1,G2) timorlerde tedavi edici etkinligi yiiksektir.
Tum TUR yapilan yiizeyel mesane tlimérlii hastalarin ancak %10-15"1 daha sonra ileri
tedavilerden birini gerektirir(24).

Intrakaviter adjuvan tedavi: Yiizeyel mesane tiimérleri her ne kadar TUR ile tedavi
edilseler bile nitkks etme riskleri yiiksektir. Bu, timérin multifokal odakh olusunun veya
primer tedavi sirasinda tiimoér hiicrelerinin diger yiizeylere inokille olusundan
kaynaklanabilir. Basarili tedavilere ramen bu niiks oramt %60-70 diizeyindedir. Hatta
%15°1 evre ve grade agisindan progresyon da gosterir. Bu nedenle mesaneye TUR sonrasi
immiinostimiilan veya sitotoksik ilaglar vererek bu rekiirrensler azaltilabilir. Nitekim
intrakaviter tedaviden sonra nitks oram %30’lara diiymektedir. Intrakaviter tedavi sadece
proflaktik amagla degil, var olan tiimérleri tedavi etme amaciyla da kullanilir. Ozellikle
CIS’de en yaygin olarak kullamlan tedavi sekillerinden bir tanesidir(24).

Radikal sistektomi: Yuksek grade’li, yaygin T1 evre tiimorler, T2 timérler gibi
davramg gosterdiklerinden sistektomiye aday tiimérlerdir. Aynica yiiksek grade’li fokal T1

evre timoérlerde TUR’a alternatif olarak sistektomi énerenler de vardir.
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Derin Mesane Tiimorlerinde Tedavi

Adaleye infiltrasyon yapmig tiimérlerin tedavisinde birbirine zit iki hedef vardir;
Mesaneyi koruyucu tedavi ve radikal kiiratif tedavi(24).

Parsiyel sistektomi: TUR rezeksiyon ile temizlenemeyen kasa infiltratif tiimorlerde
yapilabilecek en az invazif yontemlerden birisidir. Bu ybntem, tiimoriin mesanenin fikse
olmadifn kubbe, arka duvar ve orifislerden uzak yan duvarlarda yerlestifi durumlarda
yapilabilir. Tim timé6rli olgulann ancak %5 kadarina uygulanabilir. Parsiyel sistektomi
éndikasyonlan; timoér ¢apr 3 cm’den kigik olmali, tek odakli olmali, randomize
biyopsilerde CIS ve displazi olmamali, tiimdriin anatomik yeri uygun olmali, primer timér
olmah(9).

Radikal sistektomi: Kas infiltrasyonu olan hastalardaki en ideal tedavi yontemidir.
Zaman alic1 ve morbiditesi yiiksek bir cerrahi oldugu i¢in ancak kiir saglama sans: yiiksek
olan hastalarda tercih edilir. Radikal sistektomi hasta erkek ise mesane, prostat ve vezikula
seminalislerin gevre pedikiilleri ve yag dokusu ile birlikte ¢ikariimasidir. Kadinda mesane
ve lretra, uterus, serviks, overler ve vajenin 1/3 6n duvan ile birlikte ¢ikarilir. Her iki
sekste de bilateral pelvik lenfadenektomi yapiimahdir(2,9,10,24).

Kemoterapi: Lokal infiltratif timoérlerin yaklagik iigte biri radikal tedavilere ragmen
uzak metastaz gosterirler. Dolayisiyla viicuttaki tiim tiimér hiicrelerine etkili olabilecek bir
sistemik tedaviye ihtiya¢ vardir. Bugiin en etkili tek ajan cis-platin’dir. Ancak giinimiizde
daha etkili oldugu kesinlesen kombine tedaviler kullaniimaktadir. Bunlar igerisinde en
etkilileri methotrexate, vinblastin, doxorubisin, cis-platin (MVAC) ve cis-platin,
methotrexate, vinblastin (CMV)’dir. MVAC rejiminde doxorubicin (adriamycin) daha az
yan etkisi nedeniyle bunun bir tiirevi olan epirubicin ile degistirilebilir. Béylece yeni bir
rejim olan MVEC de kullanilabilir(9,24).

Neo-adjuvan kemoterapinin amaglan; mikrometastazlan tedavi etmek, primer
timoriin evresini kiigiiltmek, kitleyi rezektabl hale getirmek ve tiimériin radyoterapiye
duyarliligini arttirmaktir. Bazen de tam kiir saglanarak hastanin mesanesini korumak
amaglanir. Bu tedavi mesane digina tasmug veya bu anlamda siphe tagiyan lokal invaziv
hastaliklarda (T3a, T3b, T4a, N1) yapilir(24).

Radyoterapi: Lokal invaziv ve cerrahi yapilamayan hastalarda radyoterapi standart
tedavilerden bir tanesi olarak goriilse bile yeterliligi \oldukqa tartigmalidir. Hastalann
%15’inde ciddi barsak, mesane ve rektal komplikasyonlar olabilir. Gliniimiizde radyoterapi
kiratif amagh diisiinilmemektedir(24).

. YUKSEKOGRETIM KUtisd
o ON MERKEID
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Metastatik Hastahkta Tedavi

Mesane tiimorleri bazen kiiratif tedavi sansin1 kaybederler. Bu durumda cerrahi digt
tedavileri devreye sokmak gerekir. Metastatik mesane tiimorlerine yapilabilecek en etkin
tedavi sistemik kemoterapidir. Bu amagla neo-adjuvan veya adjuvan kemoterapide
kullamilan kombine rejimier kullamlir. Sadece lenf nodu metastaz olanlar bagka organ
metastaziar olanlardan daha iyi yanit verirler(24).
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Apustos 1997 ile Ekim 1998 tarihleri arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi

Uroloji Anabilim Dah poliklinigine mesane tiimér hikayesi ile bagvuran veya semptom ve

bulgular ile mesane tiimériinden siiphe edilen ve rutin sistoskopik kontrole gelen toplam
103 hasta ¢aligmaya alind:.

Bu olgulardan histopatolojik inceleme sonucu mesane tiimori tanisi konanlarin
sayis1 51°dir. Bu 51 olgudan 41 tanesi primer olarak mesane tiimorii tanis1 konan hastalar,
10 tanesi ise daha dnce Anabilim dalimizda veya bagka hastanelerde mesane tiimorii tanisi
alip opere edilmis ancak ¢aligmaya daha sonra izlem amaciyla alinmug olgulard.

Hastalar 3 ay sonra izlem amaciyla kontrollere ¢agrildi.

Yapilan tetkikler sonucunda 52 hastada ise mesane tiimorii saptanmada.

Hastalara rutin olarak anamnez, fizik muayene, tam idrar tetkiki, idrar kultird,
mesane ve renal ultrason ve urografi yapildi. Son olarak BTA testi, idrar sitolojisi ve
sistoskopi ile beraber biyopsi uygulandi.
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Bladder Tumor Antigen (BTA) testinden onceki 15 giin iginde intravesikal
kemoterapi, instrumental inceleme, cerrahi girisim uygulanan, travmaya maruz kalan ve
aktif iiriner sistem enfeksiyonu olan hastalar caliyma digina alindi. Sitolojik inceleme aym
laboratuar ve kisi tarafindan yapildi. BTA testi ve sitolojik inceleme aym giin yapild1.
Sitolojik inceleme yapan patolog BTA sonucundan habersiz ancak hastanin hikayesini
biliyordu. Siipheli sitolojik sonuglar negatif olarak degerlendirildi.

BTA testi igin hazir kit kullanildi. BTA test kiti, idrar damlatilan boliim, test zone
ve kontrol zone olmak tizere li¢ boliimden olusur. BTA testi igin kitin idrar damlatilacak
boliimiine 5 damla idrar damlatilir. Idrar, damlatilan bolgede bulunan altin bagl antikorlar
(Ig G yapisinda) ile temas eder. Bu kansim kitin immobilize antikor igeren test zone
membranindan geger. Mesane tiimor antijeni var ise antijen altin bagh antikor kempleksi
olusur ve bu bolimde bir ¢izgi olugsmasina neden olur. Antijen yok ise ¢izgi oluémaz.
Olusan en hafif ¢izgi pozitif kabul edilir. Kitin kontrol zonu ise altin bagh antikorlan tutan
immobilize mesane antijeni igerir. Mesane tiimér antijeni ister pozitif ve isterse de negatif
olsun bu konjuge antikorlann tutulmas: ile bu zonda ¢izgi olusur. Kontrol zonunda ¢izgi

olugmas: kitin dogru galigtigin1 gosterir. Kit idrar damlatildiktan 5 dakika sonra okunur.

Idrar sitolojisi igin giiniin herhangi bir saatinde hastalardan 10-15 ml spontan idrar
alindi. Once konik tabanh tiipte, standart olarak 1500 devirde 5 dakika gevrildi (Cytospin
3-Shandon cihaz: ile). Cokeltiden yogunluga bagh olarak, az yogun ise 5-6 damla, orta
yogun ise 2-3 damla, ¢ok yogun ise 1-2 damla Pasteur pipeti ile sitosantrifij diizenegine
damlatild:. Yogunluga bagh degigen 700-900 devirde 3-4 dakika gevrildi. Sitosantrifiijden
lama alinmis 6mek % 96°hik etil alkolde ortalama 15 dakika tutuldu. Papanicolaou ile
boyanarak elde edilen preparatlar 151tk mikroskobunda incelendi. Nukleus kenarlarinda
diizensizlik, hiperkromazi, belirgin pleomorfizm, kaba kromatin ve artmug

nukleus/sitoplazma orani olan hiicreler malign olarak kabul edildi.
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Toplam 103 olgunun 93’i erkek (%89,1), 10’u kadin (%10,9)’di. Bunlardan
mesane timord tanisi konan 51 olgudan 48’1 erkek (% 94,2), 3% kadimn (%5,8)’d1. Yiiziig
olgudan en genci 29, en yaslis1 80 yasinda olup yas ortalamasi 60,3+10,7 dir(Tablo LILIII).

Ellibir mesane tiimorlii hastanin en genci 38 en yashist 80 yaginda olup yas

ortalamasi 61,249 3 idi. Mesane tiimorlii 51 hastanin cinsiyetleri sekil 1°de gosterilmistir.

ERKEK

KADIN
6%

Sekil 1: Olgularin cinsiyet dagilimi

N2



Tablo I: Primer mesane timdri tantsi konan grup

No | Adi | Yas |Cinsivet | BTA Sitoloji Patoloji Grade Stage
i M.A. | 65 E + + L 11 T3a
2 IiC. 65 E - - TCC 1 Tl
3 HP 59 E + - oL 1 T4
4 HS | 75 E + + TCC 13 2
5 HG. | 58 E + - TCC 1 T1
6 AU 70 E + - TCC 114 T3a
7 RY. | 50 E + - TCC 1 Tl
& ) AG. | 73 K + + TCC 1 T2,
9 |EN.| 58 E + - Kiigiik hiicreli it T3a

10 | S.G. | 64 E + - TFCC 11 T1
11 | MB. | 52 E - - TCC 1 T1

72 M.l 57 E m - TEC 1 T2

13 1S 52 E - - TCC i g i}

14 | MA.| 62 E + + TCC I T3a

35 | SE 68 E + - TEE 11 T2

16 1.B. 60 E + + TCC 11 T2

17 | HA. | 49 E + - TCC 11 T3b

18 AS. 75 E + - TCE 11 11

I9NEER 58 E + - e I T1

20 | MC.| 65 E T T TCC 1l T

21 SI 80 E + - TCE 1 T2

22 | MD. § 51 E + - REE 111 52

23 | MT. | 1 E + - TCC 11 T3b

24 | ME. | 70 E + + TCE 11 32

25 | CSmjisg E T : FGE il T2

26 | HO. | 58 E - - TCC 11 T2

27 1 HH. |} 67 K + - TCC 11 a2

28 il 63 E + - TCC I T3b

29 1TC. 73 E + + gee 1 T3a

30 AlP, 61 K + - Epidermoid 11 T3a

3] | OK. | 80 E - - TCC 11 T2

32 JHC. 44 E + - TCC i T3a

33 BG. 59 E + - TCC I T2

34 EX. 51 E + - TEC 11 Ti

35 | NA | 58 E + - TCC 1 T2

36 | N.O. | 59 E + - Adenokarsinom 11 T3a

7 lSA. | 50 E + =t TCC 11 7

384 BL | 53 E + + Adenokarsinom 111 T3a

39 |OK. | 70 E + - TCC 111 T3a

40 M.1. 47 E + - TEC I T2

41 | MC.| 64 E + - BCC 11 T3a
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Tablo II: izlem grubu

No | Adi | Yas |Cinsiyet BTA Sitoloji Patoloji Grade Stage
1 1K | 73 E - - TEC i Tl
2 NK | 59 E + - Tm. Yok - -
3 | AR | 68 E - - Tm. Yok - -
4 |HK. | 41 E - - Tm. Yok - -
5 KK | 58 E = S Tm. Yok = &
6 |RU.| 50 E - - Tm. Yok = -
7 1 EK ] 73 E - - Tm. Yok - -
8 IK || 73 E - - Tm. Yok - -
9 1¢. 1] 65 E - - Tm. Yok - -
10 1 HS. | 75 E + - Tm. Yok - -

L - SiG. 11164 E - - Tm. Yok - -
12 | S.G. | 64 E - - Tm. Yok - -

130]1S. 52 E - - TEC 11 T1

14 | ASS N 75 E 2F - TEC 1T il
15 |HO. | 58 E - - Tm. Yok - -

16 |HM. | 64 E + - TCE 11 T2

T7RIE S ST E + - JCC I q2

18 TM.C. 165 E + - ECC 11 T2

19 | BSGIINS8 E - - Tm. Yok - -

20 | NK. | 59 E - - Tm. Yok - -

21 |MB.| 52 E - - Tm. Yok - -

22 | AS. W5 E - - Tm. Yok - -

23 | L5WIES2 E + = TCC 11 il

24 |/S.S. | 58 E - - Tm. Yok - -

25BNISI 63 E + - TCC i T2

2001 ZP | 38 E &+ - jele 1I L2

27 | M.A.| 57 E - - Tm. Yok - -

28 | FG. | 64 E - - TCC 11 T2
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Tablo III: Mesane tiiméorii olmayan grup

No Adi Yas | Cinsiyet BTA Sitoloji Patoloji Grade Stage
I §ZB | 53 E + - Sistit - -
2 |HE. ] 60 E - - Sistit - -
3 |IMO.| 41 K - - Sistit - -
4 |MK. | 47 E - - Sistit - -
5 |MD.| 65 E - - Pyelonefrit - -
6 | AK | 38 K - - Sistit - -
7 | SB. | 29 K i - Sistit - -
8 |HA | 43 K - - Sistit - -
9 IMA | 71 E + + Sistit - -

10 | AD. ] 80 E + - BPH - -

11 {HB.| 73 E - - BPH - -

12 |[MM.| 67 E - - BPH - -

I3 | KeSwlais E - - BPH - -

14 |MD.| 69 E - - BPH - -

oIS K. W58 E - - BPH - -

W rIL 175 E - - BPH - -

17 | RT. | 67 E 4 - BPH - -

18 |AM | 58 E - - BPH - -

19 | T.S9l5H E - - BPH - -

20 |[MR. | 71 E - - BPH - -

21 | BS..)] 64 e - - BPH - -

22 | Y. aRlew E - - BPH - -

23 2B |69 E - - BPH - -

24 | TM. | 65 E g - BPH - -

25 | TK. | 64 E - - BPH - -

26 |[MA. | 70 E - - BPH - -

27 PN} 57 E - - BPH - -

28 | KU.| 59 E - - BPH - -

29 1'8C. 1 56 E - - BPH - -

30 | SK. | 46 K - - Renal Ca. - -

31 |MK. | 38 E - - Renal Ca. - -

32' 1 SC 1 51 K - - Bobrek tast - -

33 JiA]] 33 E - - Bobrek tagt - -

34 | ZP. | 49 K + - Pelvik varis - -
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Mesane tiimorlii olgular meslekleri yoniinden incelendiklerinde hastalarin biyik bir
cogunlugunu ¢iftgi kesimi olugturmaktadir. Mesane kanseri etyolojisinden sorumlu
olabilecek meslek gruplarindan bir ham derici ve bir de boyaci oldugu gorulmektedir.

Olgularin % 6°si1 olugturan 3 bayan hastamin da ev hanimi oldugu goriilmektedir.

Hastalarin sigara igme aligkanliklarina bakildiginda 51 timorli olgunun 42’sinin
sigara kullandiklari gorillmektedir. Bunlardan 17 tanesi sigaray: birakmislard: (3 ay-40 yil
icinde). Olgularin ortalama igtikleri sigara miktar: 22 adet/ giin (5-40 adet/giin) olup,
ortalama igilen siire 29,4 yil (4-50 yil) olarak bulunmustur. Olgularin sigara igtikleri siire,
giinliik igilen miktar ve birakma zamanlari tablo I'V°de gosterilmistir.

vLD
mmmmm.,m

ON MERKE
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Tablo IV: Mesane tiimorlii olgularin yas, sigara ictikleri siire, miktar ve

birakma siireleri

QOlgu No Yas Yu Adet/giin Kag yidwr kullanmiyor
1 65 25 20 &
2 65 50 30 =
3 59 10 20 10
4 75 25 20 15
5 58 - - -
6 70 35 30 5
7 50 30 20 -
8 73 - - =
9 58 15 20 5

10 64 40 20 -
11 52 25 20 -
12 57 15 20 -
13 52 35 6 -
14 62 17 20 3
15 68 40 30 =
16 60 35 20 =
17 49 30 20 -
18 75 - - -
19 58 - - -
20 65 40 30 12
21 80 50 5 =
22 51 35 20

23 71 30 20 5
24 70 10 20 40
25 57 30 20 10
26 58 40 20

27 67 - - 5
28 63 30 30 15
29 73 50 20 =
30 61 - - -
31 30 60 20 1
32 4 20 20 10
33 59 35 20 -
34 51 - - -
35 58 38 20 -
36 59 15 20 6
37 50 15 40 9
-E 53 25 20 Say
39 70 50 20 -
40 47 4 20 3ay
41 64 40 40 -
42 73 30 30 7
43 52 - -

44 75 18 20 i
45 64 3 3 5
46 57 15 20 -
47 65 20 10 -
48 52 20 20 -
49 63 15 20 -
50 38 20 20 =
51 64 20 30 =
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Hastalarin klinigimize bagvuru semptomlari arasinda birinci siray1 makroskopik
hematiiri teskil etmektedir(%31,5). Mikroskopik hematiiri (%9.7), pozitif IVP bulgusu
(%9.7), pollakiiri (%8.8), disiiri (%4.4), pozitif USG bulgusu (%5.4) sirasiyla bunlart

izleyen nedenlerdir. Ayrica kontrol sistoskopisine gelen eski mesane timorli hastalar

(%30,5) da galigmaya alinan bir diger 6nemli grubu olusturmaktadir. Caligmaya alinan

hastalarin klinige bagvuru nedenleri tablo V ve sekil 2°de gosterilmistir.

Tablo V: Caliymaya Alman Hastalarm Calismaya Almma Endikasyonlan

Endikasyonlar Hasta sayist

Kontrol sistoskopisi yapilan eski mesane timérlii hastalar 30
Makroskopik hematuri

Mikroskopik hematiiri

Disuri 6
Sik idrara ¢ikma 9
Pozitif USG bulgusu 6
Pozitif IVP bulgusu 10
Toplam 103

Hasta
Sayisi

Semptomlar

Sekil 2: Hastalarn klinigimize basvurma nedenleri

W Eski Ms. Tm'li hastalar |
0 Makroskopik hematri
0 Mikroskopik hematiiri
B Disiiri

@ Sik idrara gikma

Bl Pozitif UG bugusu

1 Pozitif IVP bulgusu

AN



Timorlerin kesin tanilar1 endoskopi ve nihayet biyopsiler ile konmustur. Yapilan
sistoskopi ile tiimérlerin odak sayist, lokalizasyonu ve cinsleri degerlendirilmis olup tablo
VI'da gosterilmistir. Tamorlerin 36”s1 (% 71,1) tek odak halinde, 4’1 (%7,7) iki odak, 374
(% 5,8) iig odak halinde ve 8’1 (%15,4) ise 3°den fazla gorulmuslerdir.

Timérlerin lokalizasyonu degerlendirildiginde 38’i sag yan duvarda (%57), 12°si
sol yan duvarda (%18), 51 posterior duvarda (%7), 3’1 6n duvarda (%4), 1’i tavanda (%1),
2’si kollumda (%3), 1’i trigonda (%1) ve 5’i de yaygin (%7) olarak bulunmaktaydi.

Ayrica timorlerin 46’sinin papiller (% 90.1) ve 5’inin de (% 9.9) infiltran oldugu

gortildi.
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Tablo VI: Mesane tiimorlii olgularin tiimér say1, lokalizasyon ve endoskopik

goriiniimleri
No Tlmor sayist Timdr lokalizasyonu Tilmdr cinsi
1 2 Sag yan duvar, post. Papiller
2 1 Sag van duvar Papiller
3 q Sag yan duvar Papiller
4 1 Sag yan duvar Papiller
5 1 Sol yan duvar Papiller
6 1 Sag yan duvar Papiller
7 1 Sag yan duvar Papiller
3 3 Taban posterior ve tavan Papiller
4 1 Sag yan duvar Papiller
10 1 Sag posterolateral Papiller
11 1 Sol posterolateral Papiller
12 2 Sag yan duvar Papiller
13 3’den fazla | Sa@ superior,sol posterolat Papiller
14 1 Tabanda sag yan duvara uzanan Infiltran
15 3’den fazla | Sag yan duvar ve posteriorda Papiller
16 1 Sag yan duvar Papiller
17 1 Sol yan duvar Infiltran
18 3°den fazla | Yaygin Papiller
19 1 Sa¥ yan duvar Papiller
20 1 Sag yan duvar Papiller
21 1 Sag yan duvar Papiller
22 1 Sag yan duvar Infiltran
23 1 Sol van duvar Papiller
24 1 Sag yan duvar Papiﬁer
25 3’den fazla |} Yaygin Papiller
26 i Sag yan duvar Papiller
27 1 Sag yan duvar Papiller
28 1 Sag yan duvar Papiller
29 1 Posterior Papiller
30 1 Sag yan duvar Papiller
31 1 Collum saat 12 Papiller
32 3’den fazla | Sag ve sol yan duvar Papiller
33 3°den fazla | Yaygm Papiller
34 2 Collum ve dome Papiller
35 1 Sol yan duvar Papiller
36 1 Sag yan duvar Papiller
37 2 Sol van duvar ve trigonda PapiTlE
38 1 Sol yan duvar Infiltran
39 3 Sag, sol yan duvar ve post. Papiller
40 1 Sag van duvar Papiller
41 1 Posterior duvar Papiller
42 1 Sag yan duvar Infiltran
43 1 Sap yan duvar Papiller
44 1 Sag yan duvar Papiller
45 1 Sag yan duvar Papiller
46 1 Sag yan duvar Papiller
47 1 Sag orifis gevresinde Papiller
48 3’den fazla | Yaygin Papiller
49 3’den fazla | Yaygm Papiller
50 1 Say yan duvar Papiller
51 3 Sa ve sol yan duvar Papiller
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Tiimérlii hastalarin 1470 (%27,5) T1 evresinde, 2171 T2 evresinde (%41,2), 12’sinin
T3a evresinde (%23,5), 3’iiniin T3b evresinde (%5,8) ve 1’inin T4 evresinde (%2) oldugu

gorildi. Timorlerin evrelerine gore dagilimi gekil 3, tablo VII’de gosterilmistir.

Hasta
sayisi

T T2 T3a T3b T4
Evre

Sekil 3: Olgularin evrelere gore dagilimi

SEKOG“TM KORTE
“ROKOMARTASYON
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Olgularin 5’inin grade I (%9,8), 30’unun grade 1I (% 58,8), 16’sinin grade III (%

31,4) oldugu gorildii. Timorlerin gradelerine gore dagilimi tablo VII, sekil 4’de

gorilmektedir.

Hasta
sayisi

GRADE 2
Grade

Tablo VII: Stage ve grade’e gore tiimor sayisi

Sekil 4: Olgularin Grade'lere gore dagilhimi

Grade 1 Grade 11 Grade I11 Toplam
Stage T1 3 11 - 14
T2 1 13 7! 21
T3a - -+ 8 12
T3b - 2 1 3
T4 1 " & 1
Toplam 5 30 16 51
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Tiimorlerin yapilan histopatolojik incelemesinde 47sinin transisyonel hiicreli
karsinom(%92), 1’inin epidermoid karsinom (%2), birinin kiigiik hiicreli karsinom (%2) ve

ikisinin de adenokarsinom (%4) oldugu gorilmiistir (Sekil 5).

Sayr

TCC Epidermoid Kiiglk Hacreli  Adenokarsinom
Hiicre Tipi

Sekil 5: Mesane tiimorlerinin histopatolojik tamilarimn dagihimi
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Primer mesane timéri tespit edilen 41 hastanin 29’una TUR-T (%71), 10’una
radikal sistektomi (%25), 1’ine parsiyel sistektomi (%2) uygulanmis olup 1’i de (%2)
inoperabl kabul edilmistir (Sekil 6).

TUR-T Radikal Parsivel  Inoperabl
sistektomi  sistektomi

Operasyon

Sekil 6: Primer mesane tiimorlerine yapilan operasyon sekillerinin dagilumi

izlem grubundaki 28 hastanin 17°sinde (%61) timér tespit edilmemistir. Timor
tesbit edilen 11 hastanin (%39) 10’una (%36) TUR-T uygulanmis olup 1 tanesi (%3) TUR-
T oncesi kaybedilmigtir (Sekil 7).

Hasta
Sayisi

TUR-T Tiimér teshit TUR-T
edilmeyen oncesi ex
olan

Takip Sekli

Sekil 7: izlem grubuna yapilan operasyon sekilleri
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Ellibir mesane tiimorlii hastanin 5’inin (%9.8) grade I oldugu, BTA testinin
bunlardan 3’iinde (%60) pozitif, idrar sitolojisinin ise 1’inde (%20) pozitif oldugu
gorillmigtiir. Hastalarin 30°unun (%58.8) grade II oldugu, BTA testinin bunlardan 24’tinde
(%80), idrar sitolojisinin ise 5’inde (%16) pozitif oldugu gorilmistir. Ayrica 16’simn
(%31.4) grade ITI oldugu, BTA testinin timiinde (%100), idrar sitolojisinin ise 4’inde
(%25) pozitif oldugu saptanmustir (Tablo VIII).

Ellibir timoérli hastamn 14”niin (%27.4) T1 evresinde oldugu, BTA testinin
bunlardan 9’unda (%64), idrar sitolojisinin ise 1’inde (%0.7) pozitif oldugu goriilmistiir.
Tiimorli hastalarin 21inin (%41.1) T2 evresinde oldugu, BTA testinin bunlardan 18’inde
(%85), idrar sitolojisinin ise 4’iinde (%19) pozitif oldugu saptanmugtir. Tamorli hastalarin
12’sinin (%23.5) T3a evresinde oldugu, BTA testinin timiinde (%100), idrar sitolojisinin
ise 5’inde (%41) pozitif oldugu gorilmistir. Hastalarin. 3’tinin (%6) T3b evresinde
oldugu, BTA testinin bunlardan tiimiinde (%100) pozitif oldugu, idrar sitolojisinin ise
higbirinde (%0) pozitif olmadig1 gérillmistiir. Son olarak tiimérli hastalarin 1’inin (%2)
T4 evresinde oldugu, BTA testinin bu hastada pozitif oldugu ancak idrar sitolojisinin
negatif oldugu goralmustir (Tablo IX).

Hastalara yapilan BTA testi ve idrar sitolojisi sonuglar1 degerlendirildiginde BTA
duyarlihg GI'de % 60, GII’de % 80, GIII’de % 100, evre T1°de % 64, T2’de % 85, T3a,
T3b ve T4’de % 100, toplamda ise % 84 olarak bulunmustur. Idrar sitolojisi duyarlilig: ise
GI’de % 20, GIT’de % 16, GIII’de % 25, evre T1°de% 0,7, T2’de % 19, T3a’da % 49, T3b
ve T4’de % 0, toplamda ise % 20 olarak bulunmustur. BTA ve idrar sitolojisi beraber
yapildiginda ise idrar sitolojisinin BTA duyarhhigini arttirmadig: gorilmustar (TabloVIII-
IX-Sekil 8,9) .

Mesane tiimorii tesbit edilmeyen 52 hastamin 20’sinin (%38.4) BPH’h oldugu ve
bunlardan 3’inde (%15) BTA testinin pozitif oldugu, 9 hastamn (%17.3) diriner
enfeksiyonlu oldugu ve bunlardan 3’iinde (%33.3) BTA testinin pozitif oldugu, 2 hastaninn
(%3.8) bobrek tasli, 2 hastanin (%3.8) bobrek timérlii oldugu ve bunlardan higbirinde
(%0) BTA testinin pozitif olmadigi goériilmistir. Ondokuz hastada (%36.5) ise iriner
patoloji tesbit edilmemis olup bunlardan 3’tinde (%16) BTA testi pozitif bulunmugtur
(Tablo X). Mesane tiimorii tesbit edilmeyen 52 hastanin higbirinde pozitif idrar sitolojisi
saptanmamugtir (Tablo XT).

Bu bulgulara gore mesane tiimorii olmayan 52 hastada ise BTA ozgilligi BPH’da
% 85, iiriner sistem enfeksiyonlarinda % 66, bobrek tasi ve bobrek tiimoriinde % 100,
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iiriner sistem patolojisi olmayanlarda % 84, toplamda ise % 83 olarak bulunmustur (Tablo
X-Sekil 14). Idrar sitolojisi ozgillugi ise tim gruplarda % 100 olarak hesaplanmigtir
(Tablo XTI-Sekil 10).

Daha 6nce mesane tiimérii nedeniyle tedavi edilip kontrol amaciyla ¢alismaya dahil
edilen 28 kisilik gruptan 10’nda mesane tiimérii tespit edilmis, bu grup i¢in BTA ve idrar
sitolojisi duyarlilig1 ayr olarak hesap edilerek izlem grubu baghg altinda galisiimistir. Bu
gruptaki 10 mesane timorli hastanin 9’u (%90) grade II olup 6°sinda (%74) BTA testi
pozitif iken diger 1 hasta (%10) grade Il olup BTA testi bu hastada pozitif
bulunmustur(%100)(Tablo XIII). izlem grubundaki 10 hasta evrelerine gore incelendiginde
bunlardan 4’Gniin (%40) T1 evresinde, 6’simmn ise (%60) T2 evresinde oldugu
gorilmektedir. T1 evresindeki 4 hastanin 2’sinde (%50) BTA testi pozitif iken, T2
evresindeki 6 hastamn 5’inde (%83) BTA testi pozitif gikmstir (Tablo XII). Bu gruptaki
10 hastanin tiimiinde idrar sitolojisi negatif saptanmstir (Tablo XTI, XTII).

Buna gore izlem grubunda BTA duyarlihg GII’de % 74, GIIl'de % 100, evre
T1’de % 50, T2’de % 83, toplamda % 70 olarak bulunmustur. Bu grupta idrar sitolojisi
duyarlihig: ise % 0 olarak bulunmustur (Tablo XTI, XIII).

BTA testi ile 51 mesane timorlii hastadan toplam 8’inde (%15.7) yanls negatif
sonug ¢ikmustir . Bu tiumorler grade’lerine gore incelendiginde 2’sinin grade I (% 3.9),
6’simn grade I (%11.8) oldugu, evrelerine gore incelendiginde ise 5’inin T1 (%9.8),
3’tiniin T2 (%5.9) evresinde oldugu gorillmistir (Tablo XIV).

Idrar sitotolojisi de 51 mesane timérli hastadan 41°inde (80.4) negatif gikmustir.
Bu timérler grade’lerine gore incelendiginde 4’iniin grade I (%9.7), 24’iniin grade II
(%58.5), 13’tiniin grade Il (%31.8) oldugu, evrelerine gore incelendiginde ise 13’tiniin
T1 evresinde (%31.8), 17’sinin T2 evresinde (%41.5), 7’sinin T3a evresinde (%17),
3’tiniin T3b evresinde (%7.3), 1’inin de T4 evresinde (% 2.4) oldugu gorilmiistir (Tablo
XIV).

Ellibir timorhi hastadan sekizinde hem BTA hem de idrar sitolojisi negatif, 10
hastada hem BTA hem de idrar sitolojisi pozitif bulunmugtur. Otuzii¢ hastada idrar
sitolojisi negatif iken BTA testi pozitif gikmustir. BTA testi negatif, idrar sitolojisi pozitif

higbir olguya rastlanmamigtir (Tablo XV).
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Tablo VIII: BTA testi ve idrar sitolojisinin grade’e gore duyarhhg

Hasta | Poztif BTA Pozitif Sitoloji Pozitif BTA ve
Sayist | BTA Stat | Duyarliign | Sitoloji | Duyarliiyn | BTA Stat Sitoloji
Test (%) (%) Test ve Duyarlhgr
Sitoloji %)
Grade
I 5 3 60 1 20 1 60
4 30 24 80 S 16 5 80
m 16 16 100 4 25 4 100
Toplam | 51 43 84 10 20 10 84
Tablo IX: BTA testi ve idrar sitolojisinin stage’e gore duyarlih
Hasta | Pozitif BTA Pozitif Sitoloji Pozitif | BTAve
Saytst | BTA Stat | Duyarliign | Sitoloji | Duyarlibn | BTA Stat Sitoloji
Test (%) (%) Test ve Duyarlilign
Sitoloji (%)
Stage
TI 14 9 64 1 0,7 9 64
12 21 18 85 -4 19 18 85
T3a 12 12 100 ) 41 12 100
136 3 3 100 - 0 3 100
T4 1 1 100 - 0 1 100
Toplam | 51 43 84 10 20 43 84

38



% DUYARLILIK

% DUYARLILIK

™ T2 T3a T3b T4

Sekil 8: BTA testi ve idrar sitolojisinin stage'e gore duyarhhg

Gl Gll Gl

Sekil 9: BTA testi ve idrar sitolojisinin grade’e gore duyarhhg:

0



Tablo X: Mesane tiimorii olmayan 52 hastada BTA ozgiilliigii

Hastaltk Sayt Yanhs Pozitif Ozgiilliik (%)
BPH 20 3 35
Uriner Enfeksiyon 9 3 66
Tas Hastalig1 2 - 100
Bobrek Tiimorii 2 - 100
Normal 19 3 84
Toplam 52 9 83

Tablo XI: Mesane tiimorii olmayan 52 hastada idrar sitolojisi dzgiilligii

Hastalik Sayt Yanhs Pozitif Ozgiilliik (%)
BPH 20 - 100
Uriner Enfeksiyon 9 - 100
Tas Hastalig1 2 - 100
Bobrek Tiimorii 2 - 100
Diger 19 2 100
Toplam 52 - 100

- . YOKSEKOGRETIM KURURE

ROKOMANTASYON
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Sekil 10: BTA ozgiilliigii
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Tablo XII: izlem grubunda BTA testi ve idrar sitolojisinin stage’e gore duyarhhg

Hasta | Pozitif BTA Pogtif | Sitoloji Poztif BTA ve
Sayisi | BTA | Duyarhhg | Sitoloji | Duyarhhgr | BTA Stat Sitoloji
Stat (%) (%) Testve | Duyarbihign
Test Sitoloji (%)
Stage

T1 4 2 50 0 0 2 50
12 6 5 83 0 0 5 83
Toplam 10 7 70 0 0 7 70

Tablo XIII : izlem grubunda BTA testi ve idrar sitolojisinin grade’e gore duyarhh

Hasta | Poztif BTA | Pozitif | Sitologji Poritif BTA ve
Sayist | BTA | Duyarbbg | Sitoloji | Duyarhbg: | BTA Stat Sitoloji
Stat (%) ! (%) Testve | Duyarhlig:
Test ‘ Sitoloji (%)
Grade
n 9 6 74 0 0 6 74
/i 1 1 100 0 0 1 100
Toplam 10 7 70 0 0 70
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Tablo XIV: BTA testi ve idrar sitolojisi ile tam konamayan mesane tiimorli
hastalarn stage ve grade’e gore listesi

{GI |G2 1G3 |T1 |T2 |T3a |T3b T4 Toplam
BTA 216 | -5 3 -1 -1 - 8
SITOLOJI 4124 |13 13|17 7 311 41
BTA+SITOLOJI | 2 | 6 | - 5 3 | -1-1- 8

Tablo XV: Mesane tiimorii (+) olan S1 hastada BTA testi ve idrar sitolojisi
sonuclan

SITOLOJI
Negatif Pozitif Toplam
BTA Negatif 8 - 8
Pozitif 33 10 41
Toplam 41 10 51
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Mesane tiimori en sik goérilen 2. irogenital malignensidir(3). Organ koruyucu

tedavi igin primer veya rekiiren mesane tiimorlerinin erken tamisi mutlak gereklidir(5).
Mesane tiimériiniin tamisi igin en gegerli yontem sistoskopidir(2,6,8,9,10). Sistoskopiye
alternatif olabilecek daha noninvaziv yontemler aragtiriimaktadir. Su ana kadar spesifik bir
tiimor marker’s heniiz bulunmus degildir. Ancak birgok nonspesifik tiimor antijenleri
iizerinde galigmalar devam etmektedir. Bunlar ya tiimér hiicresinden salgilanmakta ya da
tiimor anjiogenezine bagl olarak idrarda bulunmaktadir(39,40). Bunlardan en giincel olam
ise Bard BTA stat testidir. Ayrica idrar sitolojisi de mesane tiimérlerinin tamsinda daima
giincelligini korumugtur(6,41,42,43,44,45).

Sarosdy ve arkadaglarinin 1995 yilinda 151’1 mesane tiimorii olan 499 olguluk bir
caligmasinda BTA duyarlilifi GI’de %17, GII’de %46, GIII’de % 49, toplamda %40, evre
Ta’da %31, T1’de %48, T2’de %64, toplamda %39 bulunurken, idrar sitolojisi duyarlilig
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GI'de %3, GII’de %10, GIII’de %32, toplamda %17, evre Ta’da %34, T1’de %22, T2’de
%43, toplamda ise %18 bulunmugtur. Aym: galismada BTA testi ve idrar sitolojisi birlikte
yapildiginda duyarlhihk GI’de %20, GII’de %49, GIII’de %62, toplamda %47, evre Ta’da
%33, T1’de %61, T2°de %71, toplamda ise %48 bulunmustur. Aragtincilar BTA (+) olan
hastalarda sistoskopi (-) olsa bile randomize biyopsi almalan gerektigi sonucuna
varmuglardir(7).

D’Hallewin ve arkadaslar1 1995 yilinda 60 yiizeyel mesane tiimérlii hasta iizerinde
yaptiklari bir galisgmada BTA duyarhliiim %65, idrar sitolojisi duyarlilifini ise %32 olarak
bulmuglardir. Ozellikle evre Ta olmak iizere yiizeyel mesane timérlerinde bazal membran
boyunca tiimor bilyiimesi olmadift i¢in BTA testinin (-) ¢ikt1f1, bu nedenle de BTA
duyarlihiZinin diigiikk ¢ikts31 sonucuna varmuglardir(4).

Leyh ve arkadaglarinin yaptif1 ¢alismada BTA duyarlih@ GI'de %17, GII’de %64,
GIII’de %92, toplamda ise %70 bulunmustur. Idrar sitolojisi duyarihig GI'de %17, GII’de
%14, GIIT’de %44, toplamda ise %25 bulunmugtur. Aym ¢aliymada BTA duyarlilig: evre
T1°de %87, evre T2’de %89 bulunurken, idrar sitolojisi duyarlihg evre T1’de %30, evre
T2’de %39 bulunmustur. Bu ¢aliymada idrar sitolojisinin, beraber yapildiginda BTA
duyarhihiim arttirmadifi da gorilmiistir. Aym g¢aliymada BTA 6zgiilligi %40 iken, idrar
sitolojisi 6zgillagn %100 bulunmustur. Leyh ve arkadaslanimn yaptig: bu ¢aligmada idrar
sitolojisi ve sistoskopi (-) bir olguda BTA testi (+) bulunmug ve bu hastada GI renal pelvis
transitional hiicreli karsinomu tespit edilmigtir. Aragtirmacilar BTA testi (+), sistoskopinin
(-) oldugu durumlarda hastalann iist iiriner sistem tiimorii yoniinden aragtinlmas: gerektigi
kanaatine varmiglardir(5).

Brunelle ve arkadaglarinin 1996°da yaptiklan bir ¢aligma ise BTA testi ve idrar
sitolojisi kombine edildiinde, yalniz yapilan BTA testinin duyarhlifim anlamli olarak
artirmadiim ortaya koymustur. Aym cahymada BTA ozgulligt saghikh goniillilerde
%95, urogenital sistem hastabf olmayanlarda %98, iirogenital sistem malignensisi
olmayanlarda % 89, iirogenital sistem hastalif1 olanlarda %72, lirogenital malignensilerde
%74 olarak bulunmustur(1).

Kirollos ve arkadaglarimin 98 hasta Uzerinde yaptyfi bir galymada ise BTA
duyarhiifi %37, idrar sitolojisi duyarlilin %33, BTA o6zgilligi %79, idrar sitolojisi
Ozgullifi ise %100 bulunmustur. Bu caliymada false (+) sonuglarin sebebi olarak
enflamasyon, enfeksiyon ve iiriner sistem travmalan gosterilmigtir. Boyle hastalar ¢aliyma
disinda tutulduklaninda ise BTA ozgilliifi %87’ye ¢ikmugtir. Ancak iriner sistem
enfeksiyonlu 6 hastada BTA testinin (-) ¢iktifn goriilmigtiir. Diger galiymalardan farkl
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olarak bu galigmada BTA duyarhlif: sitoloji ile kombine edildifinde %37°den %52’ye
¢cikmugtir. Enfeksiyon, false (+) hastalarin biyiik bir kismini olusturmasina ragmen test igin
kontrendike olmadig kanaatine varmuglardir(3).

Sarosdy ve arkadaglanmin 1997 yilinda yapti§i diger bir ¢alismada ise BTA
duyarhhg GI’de %38, GII’de %64, GIII’de %72, toplamda %58 bulunmugtur. Idrar
sitolojisi duyarhilis GI'de %8, GII’de %18, GIII’de %38 bulunmustur. Aym ¢ahsmada
BTA duyarlihfs evre T1 de %85, evre T2-T4’de %75 bulunmugtur. Idrar sitolojisi
duyarlibfn evre T1’de %41, evre T2-T4’de %38, toplamda %23 bulunmustur.
bulunmustur. Sarosdy ve arkadaslan BTA 6zgilligini birkag grup tzerinde
incelemiglerdir. Buna gore saglikh goniillilerde %95, Urogenital sistem patolojisi
olmayanlarda %93, benign iirogenital sistem hastahii olanlarda %72 (bobrek taginda %350,
BPH’da %88, iriner sistem enfeksiyonunda %76), iriner sistem travmalarinda %33,
mesane tiimoru digindaki iirogenital kanserlerde %73, mesane tiimér hikayesi olan ancak o
an hastalik bulgusu olmayanlarda ise %70 bulmuslardir. Sarosdy ve arkadaslart bu
galigmada 15 CIS’li hastada BTA duyarhlhifim %53, idrar sitolojisi duyarlihigim %60
bulmuglardir. CIS’li hasta grubunda BTA ve idrar sitolojisi beraber uygulandifinda
duyarlilifin %80°e ¢iktigin1 saptamiglardir(33).

Bizim 51 tanesi (41 primer, 10’u izlem grubu) mesane tiimo6rli hasta olmak lizere
103 olguda yaptigimiz ¢aliymada BTA duyarlihf GI'de %60, GII'de %80, GIII’de %100,
evre T1’de % 64, T2’de % 85, T3a, T3b ve T4’de % 100, toplamda ise %84 olarak
bulunmugtur. Daha 6nce mesane tiimorii nedeniyle tedavi edilip izlem amaciyla galigmaya
dahil edilen 28 kisilik gruptan 10’unda mesane tiimorii tesbit edilmig, bu grup i¢in BTA ve
idrar sitolojisi duyarhlifi ayn olarak hesap edilerek izlem grubu bashg altinda
cahigiimstir. izlem grubunda BTA duyarhih@ GII’de %74, GIII’de %100, evre T1°de %50,
T2’de %83, toplamda %70 olarak bulunmustur. |

Yapilan birgok ¢alismada BTA duyarlih@ %37-70 arasinda defismektedir. Bazi
¢aligmalarda duyarlilik tiimér grade ve evresi arttikga artmakta, bazi ¢aligmalarda ise boyle
bir korelasyon goriilmemektedir(3,4,5,7,33).

Biz duyarlilif: izlem grubunda %70, timérli tiim hastalarda ise %84 olarak bulduk.
Biz ¢aliymamizda BTA duyarhiliim tiimér grade ve evresi ile dofru orantili oldugunu
gozledik. Cahgmamizda duyarhliin literatirden daha yitksek bulunmasi timorla
hastalanmizin  biiyiik c¢ofunlufunun yiksek grade’li ve evreli olmasindan
kaynaklanmaktadir.
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Tiimérla tiim hastalarda idrar sitolojisi duyarhiligi GI’de %20, GII’de %16, GIII’de
%25, evre T1°de%0.7, T2 de %19, T3a’da %49, T3b ve T4’de %0, toplamda ise %20
olarak bulunmustur. Izlem grubunda idrar sitolojisi duyarlilig1 %0 olarak bulunmustur.

Idrar sitolojisinin duyarlihg %18-38 arasinda degismektedir(3,4,5,7,33). Biz
¢ahymamizda tiimérli tiim hastalarda idrar sitolojisi duyarliliginin %20 olarak bulduk.

Baz caligmalarda BTA testi idrar sitolojisi ile birlikte yapildiginda duyarlilifin
artmadif1 goézlenirken (1,5) baz1 ¢aligmalarda duyarhiligin arttif; bildirilmistir(3,7,33). Biz
¢aliymamzda BTA testi ve idrar sitolojisi beraber yapildiginda BTA testinin duyarlilifinin
artmadifin1 gordiik.

Bu gahsmalarin hepsinde sitolojinin duyarlihfn BTA’mn duyarhilifindan daha
disiik bulunmustur(3,4,5,7,33). Bizim calismamizda da literatiirle uyumlu olarak idrar
sitolojisinin duyarhilifi, BTA duyarlilifindan diisiik bulunmustur.

Mesane tiimoérii olmayan 52 hastada ise BTA ozgiilligi BPH’da %85, iriner
sistem enfeksiyonunda %66, bobrek tasi ve bobrek tiimériinde %100, iiriner sistem
patolojisi olmayanlarda %84, toplamda ise %83 olarak bulunmustur.

BTA ozgilligi defisik caligmalarda %40-79 arasinda bulunmustur(5,7,33).
Ozgiillik en yitksek %95 saghkli gonillillerde bulunurken(5,7) en digiik %33 iiriner
sistem travmali hastalarda bulunmustur(5). Bizim ¢alijmamzda 6zgillik %66-100
arasinda bulunurken toplamda %83 olarak bulunmustur. Ozgilligin ¢alismamizda
literatiire gore yiiksek bulunmasimin nedeni, BTA testinde false (+) sonuglarin biiyiik bir
kismim olugturan tiriner sistem enfeksiyonlu hastalara(33) miimkiin oldugunca bu testi
uygulamamamizdan kaynaklandifini diigiinmekteyiz.

Literatiirle uyumlu olarak(3,4,5,7,33) biz de idrar sitolojisinin 6zgiilligiini tim
olgulannmizda %100 olarak bulduk.

Leyh ve arkadaglarun 337’si mesane tiimérii olmayan toplam 414 hastada yaptif
bir ¢ahymada, hastalarin 34%iinde BTA testi false (+) bulunmustur. False (+) hastalarin
birinde pelvis renalisin transizyonel hiicreli karsinomu saptanmgtir(5). Bir gok aragtirmaci
BTA testi (+) olup sistoskopide tiimor saptanmayan olgularda mutlaka iist iiriner sistem
tiimorii aragtinlmas: gerektigini savunmaktadir(3,5,7).

Bizim galiyjmamizda 52 mesane tiimérii mevcut olmayan hasta olup 9’unda false
(+) sonug ¢ikmustir ve bu hastalann higbirinde iist Giriner sistem timériine rastlanmamgtir.
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Bu ¢aligmada BTA duyarlilign GI’de %60, GII’de %80, GIII’de %100, evre T1’de
%64, T2 de %85, T3a, T3b ve T4’de %100, toplamda ise %84 olarak bulunmugtur. Idrar

sitolojisi duyarliligi GI’de %20, GITI’de %16, GIII’de % 25, evre T1°de%0.7, T2’de %19,
T3a’da % 49, T3b ve T4’de % 0, toplamda ise % 20 olarak bulunmugtur. BTA ve idrar
sitolojisi beraber degerlendirildifinde idrar sitolojisinin BTA duyarliiini arttirmadit
goriilmiistiir. Mesane tiimrii olmayan 52 hastada BTA 6zgilligi BPH’da %85, US’nda
%66, bobrek tag1 ve bobrek tiimériinde %100, saghklilarda %84, toplamda ise %83 olarak
bulunmugtur. Idrar sitolojisi 6zgilliigt ise tiim gruplarda %100 olarak hesaplanmigtir.
Yirmisekiz kigilik izlem grubundan 10’unda mesane tiimorii tesbit edilmis olup bu grupta
BTA duyarhlif: GITI’de %74, GIII’de %100 , evre T1°de %50, T2 de %83, toplamda %70
olarak bulunmustur. Bu grupta idrar sitolojisi duyarlili1 ise %0 olarak bulunmugtur.

Sonug olarak, mesane tiimorlii hastalarin tam1 ve izleminde, BTA testi idrar
sitolojisine gore daha az 6zgiil ve fakat daha duyarli oldugu saptanmigtir.
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Mesane tiimorlerinde halen standart tam yontemi sistoskopidir. Hastalarin yaklagik

% 70’ine yiizeyel tiimor iken tam1 konur. Biz, Bard Bladder Tumor Antigen (BTA) stat
testi ile idrar sitolojisinin mesane tiimoérlerinin tam ve izleminde etkinligini aragtirarak
sonuglarim kargilagtirdik.

Agustos 1997 ile Ekim 1998 tarihleri arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi
Uroloji Anabilim Dal1 Poliklinigi’ne mesane tiimér hikayesi ile bagvuran veya semptom ve
bulgular ile mesane tiimorii giiphe edilen ve rutin sistoskopik kontrole alinan 103 hasta
caligmaya alind.

Histopatolojik inceleme sonucu mesane tiimorii tanisi konan 51 olgudan 48’1 erkek
(% 94,1), 3°u kadin (%5,9)°di. Yag ortalamast 61,2 + 9,3 idi. Simr degerler 38 ile 80
arasinda degigmekteydi. Ellibiri timérlii toplam 103 olguda yaptifimiz bu ¢aligmanin
sonuglari1 BTA duyarliliimi %84, idrar sitolojisi duyarliliimi ise %20 olarak ortaya
koymustur. BTA ve idrar sitolojisi beraber yapildifinda ise idrar sitolojisinin BTA
duyarliligini arttirmadig gériilmiigtiir. BTA ozgiilligii %83, idrar sitolojisi 6zgtlliigi ise
%100 idi. Daha 6nce mesane timorii nedeniyle tedavi edilen 28 kisilik izlem grubunda
BTA duyarlili: %70, idrar sitolojisi duyarlilif ise %0 olarak bulunmustur.

Sonu¢ olarak, mesane tiimorlii hastalann tam ve izleminde, BTA testi idrar
sitolojisine gore daha az 6zgiil ancak daha fazla duyarh oldugu saptanmgtir.
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Cystoscopy is still the standart method used in the diagnosis of bladder tumors.

Approximately 70% of the patients are recognized at the stage of superficial tumor. In this
study we looked for the efficacy of Bard Bladder Tumor Antigen (BTA) staf test and urine
cytology in the diagnosis and follow-up of bladder tumors and compared the results.

One hundred three patients with a history or symptoms and signs of bladder tumor
who were admitted to the urology outpatient clinic of Thrace University Faculty for
Medicine between August 1997 and October 1998 were included in the study.

Histopathological examination revealed bladder tumor in 51 out of 103 patients; 48
of them were male (94,1%), and 3 were female (5,9%). The mean age of the patients was
61,2+9,3 years ranging from 38 to 80 years.

The results of this study which was carried on totally 103 patients of which 51 were
diagnosed as having bladder tumor demonstrated that the sensitivity of BTA and urine
cytology in the diagnosis of bladder tumor was 84% and 20% respectively. The
combination of BTA with urine cytology did not further increase the sensitivity of BTA
test. The specifity of BTA and urine cytology was 83% and 100% respectively. In a
follow-up group comprising 28 patients who were treated previously for bladder tumor the
sensitivity of BTA test and urine cytology was 70% and 0% respectively.

In conclusion, BTA test is less specific but more sensitive than urine cytology in

the diagnosis and follow-up of patients with bladder tumor.
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