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OZET

AMAC: Bu ¢aligmanin amaci, mesane kanseri hastalarinda pre-operatif FDG PET-BT incelemesi ile
Olciilenen tiimore ait metabolik ve voliimetrik parametrelerin, tiimoriin histopatolojik 6zellikleri ve
biyodavranisi arasindaki iligkiyi incelemek ve FDG PET’in kotii prognozlu hastalarin tan1 aninda

belirlenebilmesine olas1 katkisini aragtirmaktir.

YONTEM: Mesane kanseri 6n tanis1 ve uzak metastaz siiphesi bulunan 149 hastaya evreleme PET-
BT goriintiilemesi yapilarak hastalik yayginligi, nodal ve uzak metastazlar degerlendirildi. Ditiretikli
dual faz ge¢ PET/BT goriintiilerinden elde edilen primer tiimore ve (varsa) lenf nodlarina ait
SUVmax, SUVmean, Metabolik Tiimor Voliimii (MTV), Tiimor Lezyon Glikolizisi (TLG) degerleri
kaydedildi. Bu metabolik ve voliimetrik parametreler ile hastalarin postoperatif donemdeki

histopatolojik TNM evrelemesi arasindaki iliski detayl bir sekilde incelendi

BULGULAR:Caligmaya dahil edilen 149 hastanin 30’unda evreleme FDG PET-BT
gorilintiilemesinde uzak organ metastazi saptandi Metastaz saptanan hastalarda tespit edilen tiimore
ait metabolik parametrelerin tamami diger hastalardan belirgin olarak yiiksek oldugu goriildii.
PET-BT goriintiilemesinde uzak metastaz saptanmayan 119 hastanin 75’ine = TUR-M(%63)
44°ine radikal sistektomi (%37) operasyonu yapildi. TUR-M operasyonu yapilan 75 hastanin 16
tanesinde histopatolojik inceleme sonucunda malign tiimor saptanmazken; malign timor tespit edilen
59 hasta mevcuttu.

TUR-M operasyonu sonucunda patolojisi malign gelen grupta patoloji sonucu benign gelen gruba
gore SUVmax, SUVmean, TLG ve MTV degerleri belirgin olarak yiiksekti .

TUR-M operasyonu sonucunda patolojisi malign gelen 59 hastanin 31 tanesinin timor evresi Ta evre,
9 hastanin T1 evre, 19 hastanin T2 evre oldugu goriildii. Spearman Korelasyon Analizi ve Kruskal-
Wallis testi sonuglarina gore metabolik ve volumetrik PET parametreleri ile TUR-M tiimor T evreleri

arasinda karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriildii .
TUR-M operasyonu sonucunda patoloji sonucu T2 (kasa invazif) tiimor gelen hasta grubunda

SUVmax, SUVmean, TLG ve MTV degerleri diger gruba (Benign progesli hasta grubu+ Ta,T1

tiimorlii hastalar) oranla belirgin olarak yiiksekti.
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Radikal sistektomi operasyonu yapilan 44 hastanin evreleri 3 hastada Ta evre, 6’sinda T1 evre,
15’inde T2 evre idi. T3 ve T4 evre tiimore sahip hasta sayist esitti ve iki grupta da 10 hasta
mevcuttu.Spearman Korelasyon Analizi ve Kruskal-Wallis testi sonuglarina gére metabolik ve
volumetrik PET parametreleri ile radikal sistektomi tiimor T evreleri arasinda karsilastirildiginda
anlamli farklilik oldugu gorildii.

Radikal sistektomi operasyonu yapilan hastalarda kasa invazyon gostermis timori bulunan
hastalarda (T2,T3 ve T4 evre hastalar) SUVmax, SUVmean, TLG ve MTV degerleri kasa invazif
olmayan tiimorii bulunan (Ta ve T1 evre hastalar) hasta grubuna gore belirgin yiiksekti.
Histopatolojik olarak lenf nodu metastazi tespit edilen 16 hastanin primer tiimdriiniin metabolik ve
volumetrik parametreleri incelendiginde primer tiimdriin SUVmax, SUVmean ve TLG degerleri ile
lenf nodu metastazi arasinda anlamli iligki tespit edilemezken,primer tiimoriin MTV degeri ile lenf
nodu metastazi arasinda anlamli iliski bulunmustur.

Radikal sistektomi operasyonu dncesi PET-BT incelemesi yapilan 44 hastadan pelvik lenf nodlarinda
stipheli aktivite tutulumu izlenen hasta sayist 17 idi. Bu 17 hastadan 13’tinde operasyon sonrasi
yapilan histopatolojik incelemede pelvik lenf nodu metastazi oldugu saptandi. PET-BT’de pelvik
lenf nodlarinda siipheli aktivite tutulumu izlenmeyen 27 hastanin 24’iinde post-op histopatolojik
degerlendirmede lenf nodu metastaz1 izlenmez iken; 3 hastada lenf nodunda metastaz tespit edildi.
Bu veriler 15181nda yaptigimiz PET-BT incelemesi bu hasta grubunda lenf nodu metastazi tespitinde
%85,7 spesifite, % 81,25 sensitivite, %76,5 oraninda pozitif prediktif degere; %88,9 oraninda ise
negatif prediktif degere sahipti.

SONUC: Calismamiz, mesane kanseri tani ve evreleme siirecinde gerceklestirilen ditiretikli dual faz
FDG PET-BT incelemesinin yalnizca uzak metastazlari saptamakla kalmayip, ayn1 zamanda lenf
nodu metastazlarinin belirlenmesi, detriisér kasi invazyonunun tespiti, tiimoriin T evresinin ortaya
konulmas1 ve benign-malign lezyon ayriminda son derece dnemli bir tani arac1 oldugunu ortaya

koymaktadir.

FDG PET-BT'nin mesane kanseri evrelemesinde kas invaziv tiimorlerin preoperatif donemde
taninmasin1 saglayarak, hasta yonetimi ve ilk tedavi planinin belirlenmesine 6nemli katkilar
sunabilecegi diisiiniilmektedir. Calismamiza dahil edilen hastalarin takip sonuclarindan elde edilecek
progresyonsuz sagkalim ve genel sagkalim verilerinin, mesane kanserinde evreleme asamasinda
diiiretikle yapilan FDG PET-BT parametrelerinin 6ngoriilen riskin gergeklesip gerceklesmeyecegine

dair degerli bilgiler saglayacag: diisiiniilmektedir.



Evreleme PET-BT'den elde edilen metabolik ve volumetrik parametrelerin hasta yonetimine ve tedavi
protokoliiniin belirlenmesine olas1 katkilarinin, daha genis vaka serileri ve uzun takip verilerini igeren

randomize klinik caligmalar ile belirlenecegi ongoriilmektedir.

ANAHTAR KELIMELER:Mesane kanseri, FDG PET-BT, Metabolik Tiimér Volimii (MTV),
TOTAL Lezyon Glikolizi(TLG), T2 Evre, Radikal Sistektomi, TUR-M



ABSTRACT

AIM: This study aims to investigate the relationship between the metabolic and volumetric tumor
parameters measured by pre-operative FDG PET-CT in bladder cancer patients, histopathological
characteristics, and biobehavior of the tumor, and to explore the potential contribution of FDG PET

in identifying patients with poor prognosis at diagnosis.

METHOD: Staging PET-CT imaging was performed on 149 patients with a preliminary diagnosis of
bladder cancer and suspicion of distant metastasis. Disease extent, nodal, and distant metastases were
evaluated. SUVmax, SUVmean, Metabolic Tumor Volume (MTV), and Tumor Lesion Glycolysis
(TLG) values of the primary tumor and lymph nodes (if any) from diuretic dual-phase late PET/CT
images were recorded. The relationship between these parameters and the postoperative

histopathological TNM staging was examined in detail.

RESULTS: Distant organ metastasis was detected in 30 of the 149 patients in the staging FDG PET-
CT imaging. All metabolic tumor parameters in patients with metastasis were significantly higher
than in other patients. Of the 119 patients without distant metastasis in PET-CT imaging, 75
underwent TUR-M (63%) and 44 underwent radical cystectomy (37%). No malignant tumor was
detected in 16 of the 75 patients who underwent TUR-M surgery; 59 had malignant tumors. SUVmax,
SUVmean, TLG, and MTV values were significantly higher in the group with malignant pathology
compared to the group with benign pathology.

In the 59 patients with malignant pathology following TUR-M operation, 31 had a tumor stage of Ta,
9had T1, and 19 had T2. According to Spearman Correlation Analysis and Kruskal-Wallis test results,
a significant difference was observed between metabolic and volumetric PET parameters and TUR-
M tumor T stages. SUVmax, SUVmean, TLG, and MTV values were significantly higher in the T2

(muscle invasive) group than in the benign process + Ta, T1 tumors group.

Of the 44 patients who underwent radical cystectomy, 3 had Ta stage, 6 had T1 stage, and 15 had T2
stage. Ten patients had T3 and T4 stage tumors each. According to Spearman Correlation Analysis
and Kruskal-Wallis test results, a significant difference was observed between metabolic and

volumetric PET parameters and radical cystectomy tumor T stages. SUVmax, SUVmean, TLG, and
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MTYV values were significantly higher in muscle-invasive tumors (T2, T3, T4) than in non-muscle-

invasive tumors (Ta, T1).

No significant relationship was observed between the SUVmax, SUVmean, and TLG values of the
primary tumor and lymph node metastasis in 16 patients with histopathologically detected lymph
node metastasis, but a significant relationship was found between MTV and lymph node metastasis.
Among the 44 patients who underwent PET-CT before radical cystectomy, 17 showed suspicious
activity in pelvic lymph nodes. Pelvic lymph node metastasis was detected histopathologically in 13
of these 17 patients. No lymph node metastasis was observed in 24 of the 27 patients without
suspicious pelvic lymph node activity in PET-CT, while lymph node metastasis was detected in 3.
Thus, PET-CT examination yielded 85.7% specificity, 81.25% sensitivity, 76.5% positive predictive

value, and 88.9% negative predictive value in detecting lymph node metastasis.

CONCLUSION: The study demonstrates that diuretic dual-phase FDG PET-CT examination is an
important diagnostic tool during the diagnosis and staging of bladder cancer, enabling detection of
distant metastases, determination of lymph node metastases, detection of detrusor muscle invasion,

identification of tumor T stage, and differentiation between benign and malignant lesions.

FDG PET-CT is considered to significantly enhance patient management and the determination of
initial treatment plans by facilitating the preoperative identification of muscle-invasive tumors in
bladder cancer staging. Progression-free survival and overall survival data obtained from the follow-
up results of patients in this study are expected to provide valuable insights into the accuracy of the

predicted risk of FDG PET-CT parameters performed with diuretics in bladder cancer staging.
It is anticipated that the potential contributions of metabolic and volumetric parameters obtained from
staging PET-CT to patient management and treatment protocol determination will be elucidated

through randomized clinical studies that include larger case series and long-term follow-up data.

KEYWORDS: Bladder cancer, FDG PET-CT, Metabolic Tumor Volume (MTV), Total Lesion
Glycolysis (TLG), T2 Stage, Radical Cystectomy, TUR-M.
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1.GIRIS VE AMAC

Mesane kanseri en sik olarak rastlanan idrar yollar1 malignitesidir ve diinya genelinde
en yaygin sekilde teshis edilen onuncu kanser tiiriidiir. Prevalansi 6zellikle sanayilesmis
iilkelerde artis gostermektedir. Bu kanser tiirli, ekonomik diizeyi yiiksek iilkelerde kiiresel
kanser yiikiiniin 6nemli ve bilyiiyen bir kismin1 olusturmaktadir (1).

Mesane kanseri, erkeklerde kadinlara gore dort kat daha fazla goriilmektedir (2).
Etyolojik faktorleri arasinda sigara i¢imi, kimyasal maddelere maruz kalma, radyoterapi,
metabolik hastaliklar, beslenme aliskanliklari, enfeksiyonlar ve genetik faktorler yer
almaktadir (3,4,5,6,7).

Mesane kanseri olgularinin yaklasik %75°1 kasa invazyon gostermeyen evrede tan1 alir
ve transiiretral rezeksiyon ile tedavi edilebilirler. Ancak hastalarin yaklasik %25'1 kasa
invaziv oldugu anda tespit edilmektedir (8). Kas invazyonu mesane kanserinde sagkalimi

diistiren 6nemli faktorlerden biridir. Evreleme sonucunda kasa invazyonu bulunan lokalize

hastalar icin standart tedavi yaklagimi radikal sistektomi ve pelvik lenf nodu diseksiyonudur
9).

Giliniimiizde, lokalize kasa invaze mesane kanseri i¢in yaklasik %60 genel sagkalim
orani saglayan radikal sistektomi ve genisletilmis pelvik lenf nodu diseksiyonu, altin standart
tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir (10). Hastalarin %5-15"1 tan1 aninda rezeke
edilemeyen ve metastatik hastalikla basvurmaktadir. Metastatik hastaligin genel sagkalimi
%5-15 seviyesindedir (11). Lokal ileri veya metastatik hastaliklarda ilk tedavi yontemi
sistemik kemoterapidir (12,13).

Mesane kanseri evresinin belirlenmesi i¢in rutin olarak toraks, abdomen ve pelvik
bolgelerin degerlendirilmesi amaciyla ultrasonografi, kontrastli bilgisayarli tomografi ve
manyetik rezonans goriintiileme yapilabilmektedir. Uzak metastaz siiphesi durumunda, bu
goriintiilemeler 15181inda PET-BT incelemesi gergeklestirilmektedir (14,15,16,17,18,19).

Mesane kanserinde cerrahi prosediirlerin gelistirilmesi ile kemoterapi ve
immunoterapiyi de iceren giincel tedavi rejimlerine ragmen mortalite oranlarinin
istenen diizeyde diisiiriilmesi saglanamamustir. 5 yillik sagkalim erken evrede %85, kasa

invaziv hastada %55 iken metastatik hastada %15 oranina diismektedir (11,20).



Kotii prognozlu hastalarin tani aninda belirlenmesi, hastaya 6zel risklerin belirlenmesi
ve bireysellestirilmis tedavi seceneklerinin en basindan secilmesi mortalite oranlarimni
diisiirmede 6nemli katki saglayabilecegi diisiintilmektedir.

FDG PET-BT, onkoloji alaninda kanser hiicrelerinin glikoz metabolizmasini yar1
kantitatif bir sekilde degerlendiren bir goriintiileme teknigidir. Bu yontem, kanser hiicrelerinin
yiiksek enerji gereksinimi nedeniyle glikozu yogun bir sekilde almasi prensibine dayanmakta
ve malign hiicrelerin metabolik aktivitelerini radyoaktif bir glikoz analogu olan FDG ile
gorsellestirmektedir. Gliniimiizde FDG PET-BT, 6zellikle tiimor evrelemesi, tedaviye yanitin
degerlendirilmesi ve niikslerin tespitinde yaygin bir sekilde kullanilmaktadir (21)

Bu goriintiileme teknigi, lenfoma, akciger kanseri, kolorektal kanser, bas-boyun
kanserleri ve meme kanseri gibi ¢esitli kanser tiirlerinde sikca tercih edilmektedir. FDG PET-
BT ile kanser hastalarinda yiiksek bir dogrulukla metastatik yayilimin tespiti yapilir,kanserin
prognozu hakkinda kapsamli bilgi edinilir ve buna uygun tedavi protokolleri uygulanabilir
(22).

Mesane kanserinin tanisinda, lezyonun sistoskopi ile goriinmesi ve biyopsi alinmasi
temel bir yaklagimdir. Bununla birlikte, BT ve MRG gibi radyolojik goriintiileme yontemleri,
mesane digindaki tiimorlerin varligini ve lenf nodlarinin durumunu degerlendirme agisindan
biiyiik 6nem tagimaktadir. MRG, mesane kas1 tutulumunu ve invazyon derinligini gosterme
konusunda BT ye gore daha {istiin bir yontem olarak kabul edilmektedir (23)

F-18-FDG PET-BT, renal yollarla atilan F-18 FDG’nin mesane i¢inde birikmesi
nedeniyle mesane tiimdrlerinin degerlendirilmesinde yetersiz kalmaktadir ve primer mesane
tiimorlerinin tanis1 ve evrelemesinde birincil tercih edilen tan1 yontemi degildir. NCCN
kilavuzlarina gore, F-18-FDG PET-BT, invaziv mesane kanseri bulunan hastalarda uzak
metastazlarin taranmasi i¢in 6nerilen bir yontemdir (24).

Radyoaktif idrarin mesanede bulunmasi, mesane duvarindaki tiimore bagli metabolik
degisikliklerin gorsel ve kantitatif degerlendirilmesinde ¢esitli kisitlamalara yol agmaktadir.

Idrardaki F-18-FDG konsantrasyonunun azaltilmasi ve mesanenin bosaltiimasi
amaciyla mesane irrigasyonu, kateterizasyon, gec goriintiileme ve zorlu diiirez gibi yontemler
uygulanmistir (25,26). F-18-FDG enjeksiyonunun ardindan elde edilen erken goriintiilerle
intravenoz ditiretik enjeksiyonundan sonra alinan ge¢ goriintiilerin karsilagtirilmasi, mesane
tiimdrlerinin tespitinde en mantikli ve giivenilir yontem olarak kabul edilmektedir (27,28).

Tiimdérde FDG tutulumunun artmasi tiimoriin agresif biyo davranis gostermesi ile

iliskilendirilmis olup tiimoérlerin proliferatif indeksi, diferansiasyon kaybi ve derin dokulara



invazyon dereceleri arttikca FDG tutulumlarinda artis1 izlendigi ¢ok sayida tiimdr tipinde
gosterilmistir (21).

Mesane kanseri tanili hastalarda ilk tan1 aninda kotii prognoz ile iligkili olabilecek
ipuglarinin 6nceden bilinmesinin hasta yonetiminin daha sistematik yapilabilmesine, hastaya
O0zel risklerin  belirlenebilmesine  ve  kisisellestirilmis  tedavi  yaklasimlarinin
degerlendirilmesine imkan saglayabilecegi diisiincesinden yola ¢ikarak bu prospektif caligma
planlanmustir.

Bu ¢alismanin amaci, mesane kanseri hastalarinda pre-operatif PET-BT incelemesi ile
belirlenen tiimdre ait metabolik ve voliimetrik parametrelerin, tiimdriin histopatolojik
ozellikleri ve biyo davranisi arasindaki iliskiyi incelemek ve FDG PET’in kétii prognoziu
hastalarin tan1 aninda belirlenebilmesine olasi katkisini aragtirmaktir.

Mesane kanseri tanis1 almis olan veya radyolojik tetkikler ile malign mesane kitlesi
On tanisiyla cerrahi miidahale planlanan hastalarda, yapilan pre-op incelemeler sirasinda uzak
metastaz siiphesi olustugunda ileri degerlendirme amagli PET-BT incelemesi igin endikasyon
dahilinde klinigimize yonlendirilen hastalarin ¢alismaya dahil edilmesi hedeflenmistir.

Bu hastalarin rutin PET-BT goriintiilemeleri sayesinde hastaligin yayginlig
degerlendirilecektir. Ayrica, ilk goriintii alimindan sonra hastalara intravendz diiiretik
enjeksiyonu yapilacak ve hastalardan ara ara idrara ¢ikmalart istenecektir. Diiiretik
enjeksiyonundan bir saat sonra ise idrara sikisik ve mesane dolu bir sekilde (radyoaktif
idrardan fakir durumda) pelvis ge¢ goriintiisii alinacaktir.

Bu prosediirler sayesinde, hem tiimoérdeki F-18-FDG tutulumu artirilmakta, hem de
idrardaki F-18-FDG konsantrasyonu azaltilarak mesane duvarindaki tiimdriin optimal bir
sekilde goriintiilenmesi saglanabilmektedir Bu pelvis ek goriintiiler {izerinden tiimor
dokusunun metabolik parametreleri (SUVmax ve SUVmean ) ve voliimetrik
parametreleri( MTV, TLG degeri: Bu deger SUVmean ve MTV degerlerinin ¢arpimindan
elde edilir)) dlgiilerek operasyon sonrasi patoloji sonuglariyla ve hastanin takip verileriyle

karsilastirilacaktir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1 MESANENIN EMBRiYOLOJISi

Mesane embriyolojisi, birgok farkli yapinin etkilesimi ile meydana gelen karmasik bir
stire¢ olarak tanimlanir. Embriyonel katlanma sirasinda, yolk sac embriyonel disk etrafinda
yer alir. Bu yapi, foregut, midgut ve hindgut olarak {i¢ boliime ayrilir; hindgut kismindan
kloaka olusur.

Kloaka, embriyonik bir yap1 olarak iiriner ve alt gastrointestinal sistemi (anorektal
bolge) olusturur. Kloakanin 4. haftada olusan bir septum ile ikiye bdliinmesi sonucunda, 6n
tarafta {irogenital siniis, arka tarafta ise anorektal bolge meydana gelir. Urogenital siniis,
zamanla mesane ve iiretray1 olusturacak sekilde biiyiir. Urogenital siniis ile mezonefrik kanal
kloaka ile birlestiginde, kanalin bir boliimii mesanenin arka duvarina dahil olur. Mesonefrik
kanalin iirogenital siniis ile birlesmesi sonucu olusan bu bolge mesanenin trigon bolgesidir.
Urogenital siniis, umblikal korda acilan bir kanal olan allantois ile devam eder ve bu kanal
daha sonra urakus olarak adlandirilir. Urakus, en son olarak orta gobek bagina doniisen fibroz

bir kordona doniisiir(29).

2.2 MESANENIN ANATOMISI

Mesane, idrar i¢in bir rezervuar gorevi goren kasl bir organ olup, bosken pelvisin alt
kisminda yer alir; idrar ile doldugunda ise karin i¢ine dogru uzanir. Simfizis pubisin arkasinda,
kadinlarda vajina ve uterusun, erkeklerde ise rektumun 6n kisminda konumlanmaktadir.

Mesane boynundaki bazi ligament baglari disinda, periton altindaki yag dokusu
icerisinde kismen serbest bir yapidadir (30).Ust ve arka yiiziiniin bir kism1 periton ile kaplidir.
Alt ve alt yan kisimlar endopelvik fasya ile sarilmistir (31). Kan akisi esasen internal iliak
arterin dallar1 olan superior ve inferior vezikal arterlerden saglanmaktadir. Mesanenin venoz
yapilari, mesanenin alt yan yiizeyinde bir pleksus olusturarak internal iliak venlere
bosalir(32).

Lenfatik drenaj genellikle eksternal iliak zincire ydnelirken; parasempatik
innervasyon Sakral 2-Sakral 4 seviyelerinden, sempatik innervasyon ise Lomber 1-2 ve
Torakal 11-12 seviyelerinden gelir. Mesanenin anatomik kisimlart  Sekil 1’de

gosterilmektedir.



1-Uretra

2-Sag ureteral orifis
3-Sol tireteral orifis
4-Sag duvar

5- sol duvar
6-anterior duvar
7-posterior duvar
8-kubbe

9-Boyun
10-Posterior tretra

Sekil 1: Mesane anatomik kisimlar1 semasi (33).

2.3 MESANENIN HISTOLOJISI

Mesane duvari, i¢ kismindan dis kismina dogru mukoza, submukoza, muskiiler ve
serozal tabakalardan olusmaktadir. Mesanenin mukozas1 degisici epitel ile kaphidir. Ureter,
mesane ve proksimal iiretra da benzer epitel dokusunu tasimaktadir. Mesane mukozasi, apikal,
orta ve bazal olmak iizere {i¢ katmandan olusur. Apikal tabaka, mesane liimeni ile aradaki
bariyer gorevini Ustlenir ve iki ¢ekirdekli semsiye hiicrelerinden olugmaktadir. Bu semsiye
hiicreleri gii¢lii bir bariyer etkisi gosterir. Orta tabaka ise 2 ila 3 poligonal hiicre igerirken,
bazal tabaka 2 ila 3 kath kiibik hiicrelerden olusur.

Mesane mukozasi, mesane gevsekken 5 ila 7 katmandan olugmakta, ancak mesane
idrarla doldugunda 2 veya 3 katman halinde yeniden yapilandig1 i¢in bu yapiya degisici epitel
denir (34).

Lamina propria, mukoza ile muskuler tabaka arasinda yer alan submukozal alanda
bulunan bir tabakadir. Bu alanda elastik lifler, kilcal damarlar, sinir uclari, lenfatikler ve
interstisyel Cajal hiicreleri bulunmaktadir. Muskuler tabaka, detrusor kas1 olarak bilinir ve bu
kas yapis1 en diizenli sekilde mesane boynunda gozlemlenir (34). Seroza tabakasi, mesanenin

periton ile baglantili oldugu bolgede periton tabakasi ile devam eden bir bag doku tabakasidir
(34).



2.4 MESANE KANSERIi
2.4.1 Epidemiyoloji

Mesane kanseri, diinya genelinde en yaygin olarak tani1 konulan onuncu kanser tiirtidiir
ve prevalanst Ozellikle endiistrilesmis {lilkelerde giderek artis gostermektedir. Zengin
iilkelerde mesane kanseri, kiiresel kanser ylikiiniin onemli ve artan bir pargasi olmaya devam
etmektedir(1).

2020 yilinda GLOBOCAN veri tabaninin sonuglarina gore, 573.278 yeni mesane
kanseri tanis1 konmus ve 212.536 mesane kanserine bagli 6liim kaydedilmistir(35). Diinyada
en sik teshis edilen onuncu kanser olma 6zelligini tasimaktadir. Mesane kanseri, erkeklerde
kadinlara gore yaklasik dort kat daha yaygindir; yasa standardize edilmis mesane kanseri
insidansi (ASR) ise 100.000 erkekte 9.5, 100.000 kadinda ise 2.4’tiir(36). Erkeklerde mesane
kanseri en yaygin goriilen altinci kanser tiiriidiir ve kansere bagli 6limlerde dokuzuncu
siradadir.

Son epidemiyolojik calismalarda, sanayilesmis ve zengin lilkelerde daha yiiksek
mesane insidansi ile birlikte daha diisiik mortalite oranlar1 gozlemlenmistir. Bu iilkelerde
onkolojik tedavilerin daha dogru ve yaygin bir sekilde uygulanmasi, BCG gibi ilaglara
erisimin kolay olmasi, toplumsal farkindaligin yiiksek diizeyde bulunmasi, kaliteli saglik
hizmetlerinin sunulmasi ve daha erken tan1 konulmasi gibi etkenlerle diisiik mortalite oranlari
aciklanmaya calisilmistir.

ABD'de mesane kanserine sahip hastalarin bes yillik sagkalim orant %77,1 olarak
belirlenmistir. Bu oran, lokal hastali§i bulunan bireylerde %69, bolgesel ve metastatik
hastaliklarda ise sirasiyla %36 ve %4'e kadar diismektedir (37).

Mesane mukozasini olusturan iirotelyal hiicreler, idrardaki karsinojenlere siirekli
olarak maruz kalmaktadir. Mesane kanseri vakalari, ¢evresel, mesleki ve sigaraya bagh
toksinlere maruz kalmaktadirlar. Erkeklerin sigara dumanina ve mesleki toksinlere daha fazla
maruz kalmalari, mesane kanseri insidansindaki erkeklerdeki dort katlik {stiinliigii
aciklamaya yardimci olabilir. Genellikle hastalarda agrisiz, pihtili aralikli hematiiri

gozlemlenir.



2.4.2 Etiyoloji

Etiyolojide en ¢ok sorumlu tutulan faktorler arasinda sigara ve mesleki toksinlere
maruz kalma yer almaktadir. Is giivenligi alanindaki gelismelerle birlikte, mesleki karsinojen
maruziyeti azalmis olsa da, artig gésteren sigara tiikketimi, sigaray1 en énemli ve ayni zamanda
onlenebilir risk faktorii haline getirmistir. En yaygin goriilen mesane kanseri alt tipi olan
iirotelyal karsinom (UK) sigara ile baglantilidir. Afrika'da sikca rastlanan yass1 hiicreli kanser
ise endemik sistozoma enfeksiyonunun mesanede olusturdugu kronik enfeksiyona bagh

olarak gelismektedir.

2.4.2.1 Sigara

Mesane kanseri vakalarinin yaklagik 9%50'sinde sigara kullamim  Oykiisii
bulunmaktadir. Diinya genelinde 1 milyardan fazla aktif sigara igicisi mevcuttur ve sigara i¢cen
bireylerin mesane kanseri gelistirme riski, igmeyenlere gore iki ila ii¢ kat daha fazladir. Sigara
dumaninda beta-naftilamin ve polisiklik aromatik hidrokarbonlar gibi karsinojenik maddeler
bulunmaktadir. Bu karsinojenlerin metabolizmasi sirasinda ortaya g¢ikan iriinler, DNA
iizerinde kalict genetik mutasyonlar meydana getirerek onkogenlerin aktive olmasina veya
timor supressor genlerin inhibe olmasina neden olarak karsinogenezi tetikleyebilir.

Kalitsal olarak gegisli defektif detoksifikasyon enzimlerine sahip sigara icicilerinde
kanser riskinin arttigi kanitlanmistir (3). Mesane kanseri insidansinda en yaygin olarak
goriilen tiitiin {irlinii sigara olmasina ragmen, pipo ve puro tiikketiminin de iirotelyal karsinom
gelisimi ile iligkili oldugu belirtilmistir (4). Sigara i¢cim siiresi ve miktar1 da biiylik 6neme
sahiptir. Otuz paket/yil ve iizerinde sigara igen bireylerde invaziv mesane kanseri goriilme
riski 5 kat artmaktadir (10). Sigaranin birakilmasi, kanser riskini 25 yil i¢inde %60 oraninda
azaltir. Ayrica, pasif igicilik de bu riski artirmaktadir. Elektronik sigaralarin da kanser riskini
yiikselttigi gosterilmistir; e-sigara kullanicilarinin idrarlarinda mesane kanseri ile ilgili

bilesenlerin daha yiiksek seviyelerde bulundugu gézlemlenmistir (38).

2.4.2.2 Cinsiyet

Mesane kanseri insidansi erkeklerde kadinlara oranla dort kat daha fazladir; ancak
kadinlarda mesane kanserleri genellikle daha ileri evrelerde tespit edilmekte ve onkolojik
sonuglar1 daha olumsuz olmaktadir (6). Cinsiyete bagli olarak goriilen bu farkli sonuglar,
simdiye kadar tiimor biyolojisi, karsinojen maruziyetindeki farkliliklar, tan1 ve tedavadaki

gecikmeler ile farkli biyolojik yapi ile agiklanmaya calisilmistir (39).



Aromatik amin yikimi1 ve yabanct madde detoksifikasyonunda rol oynayan enzimlerin
erkekler ve kadinlar arasinda farkli kodlandig1 gosterilmistir (40). On bes yasindan biiyiik
menars yasi, coklu dogum sayis1 ve dstrojen veya progesteron ila¢ kullanimi, kadinlarda daha
diisiik mesane kanseri riski ile iliskilendirilmistir. Bu bulgular, seks steroid maruziyetinin
mesane kanseri riskini azaltigimi  dislindiirmektedir  (41). Androjen reseptor
ekspresyonundaki down regiilasyonun artmis timor evresi ve derecesi ile baglantili oldugu

gosterilmistir (42).

2.4.2.3 Genetik Faktorler

Sporadik mesane kanserinde belirgin genetik faktorler tespit edilememis olmasina
ragmen, genomik calismalar mesane kanserine genetik yatkinlik saglayabilecek bircok
genetik lokusun varligini ortaya koymustur (43).

N-asetil-transferaz 2 (NAT2) ve glutatyon S-transferaz (GSTM1) genlerinin kaybi,
aromatik aminlerin metabolizasyon kapasitesi ile iligkilidir. Cevresel karsinojenlere maruz
kalan bireylerde bu enzimlerin 6nemli bir rolii bulunmaktadir. Bu iki enzim, sigaranin
kanserle iligkisinde de kritik 6neme sahiptir (43). Sigara icme ile NAT2 asetilasyonu
arasindaki iligkide gen-cevre etkilesimlerinin de onemli bir rol oynadigi gosterilmistir.
NAT2'nin yavas asetilleyici genomunu tasiyan bireylerde sigara igmenin daha yiiksek bir
mesane kanseri risk ile iliskili oldugu belirtilmektedir (44).

Mesane kanseri hastalarinin birinci derece akrabalarinda iirotelyal mesane kanseri
riski, genel popiilasyona kiyasla iki kat daha fazla olmasina ragmen, bu tiir kanser tiiriine sahip
ailelerin varlig1 son derece nadirdir. Kalitsal mesane kanseri vakalarinda Mendel kalitim
modelinin gegerliliginin olmamasi, klasik aile agaglar araciligiyla gerceklestirilen baglanti
analizlerinin verimliligini azaltmaktadir. Ayrica, belirli genlerin ¢evresel faktorlerin etkisini
artirabilecegi de alternatif bir hipotez olarak 6ne siiriilmektedir.

Lynch sendromu, daha yiiksek mesane kanseri riski ile iligkilendirilen bilinen tek

kalitsal kanser sendromu olma 6zelligini siirdiirmektedir(45).

2.4.2.4 Mesleki Etkenler
Deri ve akcigerler gibi mesane de siirekli olarak cevresel toksinler ve inflamasyona
maruz kalmaktadir. Mesane kanseri i¢in sigara iciminden sonra en dnemli kaginilabilir risk

faktorii, tim mesane kanseri vakalarinin %5-10’unun sorumlu oldugu aromatik aminler (2-



naftilamin, 4-aminobifenil ve benzidin), toluen, perkloretilen, PAH’lar ve metal isleme
stvilari gibi karsinojenlere mesleki maruziyettir(46).

Ayrica, mesleki olarak dizel egzoz dumanina yiiksek diizeyde maruz kalan isciler
(otobiis ve kamyon stiriiciileri, demiryolu calisanlar1 ve agir ekipman motor tamircileri) de

daha yiiksek bir mesane kanseri riski tasimaktadir(47).

2.4.2.5 Cevresel Etkenler

Arsenik: i¢me suyunda tespit edilen yiiksek diizeyde arsenik maruziyeti, mesane
kanserinin bilinen bir etkenidir. Diisiik ve orta diizeylerde arsenik maruziyeti de mesane
kanseri gelisimi ile iliskilendirilmekte ise de, sekiz ¢aligmanin meta analizinde, igme suyunda
diisiik diizeyde arsenik maruziyetinin mesane kanseri riskinde artisa neden olduguna dair
yeterli kanit elde edilememistir (48).

Hava Kirliligi: Ortamdaki hava kirliligi, genel popiilasyonda DNA hasarina yol
acabilen PAH'lar, gecis metalleri ve dizel motor egzoz dumanlar1 gibi cesitli kanserojen
maddeleri igermektedir (49). Onbes Avrupa kohortun analizinde, yerlesim yerindeki dis hava
kirliligi seviyelerine uzun siireli maruz kalmanin mesane kanseri riski ile herhangi bir iligkisi
bulunamamistir (50). Bununla birlikte, benzen ve toluen gibi hava kirleticilerinin yogun
oldugu petrol rafinerilerine yakin konutlarda yasayan bireylerde daha yliksek mesane kanseri

riski gézlemlenmistir.

2.4.2.6 Enfeksiyonlar ve Patojenler

Persistan veya rekiirren bakteriyel idrar yolu enfeksiyonlarinin (IYE) mesane kanseri
gelisim riskini artirabilecegi diisiincesi, pek ¢ok klinisyen tarafindan kabul edilmektedir. Cok
sayida epidemiyolojik arastirma, kronik idrar yolu enfeksiyonlarmin orta derecede artmis
mesane Kanseri riski ile iligkili olabilecegini gostermektedir (51).

Genellikle, kalic1 inflamasyon ve yassi hiicreli metaplazi olusumu mesanede dogrudan
karsinogenetik siireci tetikler. Ayrica, mesane taslarinin, idrar c¢ikis obstriiksiyonunun,
tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlarinin ve dogrudan kateter hasarindan kaynaklanan
irritasyonun metaplazi gelisimine katkida bulundugu ve bu durumun mesanenin yasst hiicreli
karsinom riskini artirdig1 6ne siiriilmektedir (52).

Tekrarlayan gonore enfeksiyonlarinin mesane kanseri gelisimi ile iligkili olabilecegi

iddia edilmistir. Prospektif bir calismada, gonore ge¢cmisi bulunan erkeklerde mesane kanseri



gelisme riskinin yaklasik iki kat arttig1 ve bu tiimorlerin daha agresif olma egiliminde oldugu
gosterilmistir (53).

Baska bir 6nemli patojen, 76 kadar diisiik gelirli iilkede yaygin olan ve yaklagik 240
milyon insani etkileyen protozoal bir hastalik olan sistozomiyazistir. Sistozomlar, hem
memelilerde hem de ara konakgilarda (6rnegin tatli su salyangozlari) bulunan hematojen
parazitlerdir. Sistozomiyazisin yaygin oldugu Orta Dogu ve Afrika tilkelerinde, mesanenin
yassi hiicreli karsinomu, bu hastalikla iliskili hepatoseliiler karsinomdan sonra ikinci en sik

gorilen kanser tiirtidiir (54).

2.4.2.7 Kemoterapotikler ve Radyoterapi

Siklofosfamid, mesane kanserine neden oldugu kanitlanmis tek kemoterapotik
ajandir. Fosforamid mustar, siklofosfamidin yol agtig1 mesane kanserine sebep olan baglica
mutajenik metabolittir. Siklofosfamid tedavisi géren hastalarda mesane kanseri riski 4-5 kat
artig gostermektedir. Bu etki, doz bagimli bir sekilde goriinmekte olup, 20 gramdan fazla doz
alan hastalarda en belirgin sekilde gdzlemlenmektedir (55).

Radyoterapi sonrasi iirotelyal karsinom gelisimi yasa bagh goriinmemekle birlikte,
tahmini latent siire 15-30 y1l arasindadir. Rahim agzi kanseri i¢in uygulanan eksternal 1sin
radyoterapisi, 1sinlanmamis grupla kiyaslandiginda mesane kanseri insidansimi 2 ile 4 kat

artirmaktadir (56).

2.4.2.8 Viicut Kitle indeksi

Giderek artan veriler, Viicut Kitle Indeksinin (VKI) 30 kg/m*nin iizerinde olmasi
olarak tanimlanan obezitenin kanserojen olabilecegini ve pek ¢ok kanser tiiriiniin artmis viicut
kitle indeksi ile iligkili oldugunu gostermektedir.

Cesitli caligmalar, artan viicut kitle indeksinin mesane tiimoriiniin progresyonu i¢in
onemli bir risk faktorii oldugunu ortaya koymustur ve obezitenin, tiimor biiylimesini artiran
instiilin Uretimini tetikleyerek karsinogenezi tesvik ettigi sonucuna varilmistir.

Yag dokusundaki artig, proinflamatuvar proteinlerin ve sitokinlerin (tlimér nekroz
faktorli ve interlokin-6 gibi) sentezini artirirken, protein adiponektin sentezini azaltir. Bu
metabolik dengesizlikler, hiperinsiilinemi ve insiilin direncine yol acar (57).

Hiperinsiilinemi, insiilin benzeri biiytime faktorii 1’in ekspresyonunu artirarak hiicre
proliferasyonu, oliimii ve anjiyogenezde bir dengesizlik yaratir; bu da mesane kanseri

gelisimini etkiler (58).
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2.4.3 Histopatoloji

Mesane kanserlerinin biiyiik bir kismi1 (%85-90) degisici epitelyal karsinom (iirotelyal
karsinom) olarak tamimlanmaktadir. Skuamoz hiicreli karsinomlar mesane kanserlerinin
yaklasik %2-5'ini, adenokarsinomlar ise %1-2'sini olusturmaktadir. Andiferansiye ve mikst
tip timorler ise %0,5-2'lik bir oran teskil etmektedir (59).

Diinya Saglk Orgiitii (DSO), mesane tiimorlerinin histopatolojik smiflamasini ilk
olarak 2004 yilinda yayimmlamis ve 2022 yilinda besinci stirimii ile giincellemistir.Bu
giincelleme, mesane kanserlerinin tanimlanmasi ve tedavisinde Onemli bir referans
saglamakta ve mesane tiimdrlerinin histolojik Ozelliklerine dayanan daha ayrintili bir

siniflandirma imkani sunmaktadir.

Tablo-1: DSO 2004/2022 Mesane Kanseri Histopatolojik Siniflamasi

Non- Invaziv Neoplaziler

Invaziv Urotelyal Neoplaziler

-Urotelyal papillom

- Diisiik malignite potansiyelli papiller iirotelyal neoplazi
(PUNLMP)

-Diigiik dereceli Non-invaziv papiller iirotelyal karsinom

- Yiiksek dereceli Non-invaziv papiller iirotelyal karsinom
-Urotelyal karsinoma in-situ (CIS)

invaziv iirotelyal karsinom

- Saf Urotelyal karsinom (TTK)

- Skuamiz diferansiyasyon iceren UK
- Glandiiler diferansiyasyon igeren UK
- Trofoblastik diferansiyasyon igeren TTK
- Nested UK

- Genis nested UK

- Tiibiiler ve mikrokistik UK

- Mikropapiller UK

- Lenfoepitelyoma benzeri UK

- Plazmasitoid UK

- Bityiik hitereli UK

- Lipid zengin UK

- Berrak hiicreli (Glikojen zengin) UK
- Sarkomatoid UK

- Katit diferansiye UK

Skuamoz Hiicreli Karsinom

Glandiiler Neoplaziler

-Skuaméz papillom
-Uriner traktin skuamoz hiicreli karsinom

Adenomlar

- Villéz adenom

- Tiibiiler adenom

- Tiibiilovilléz adenom
Adenokarsinom

- Enterik adenokarsinom

- Miisindz adenokarsinom

- Kanigik (Mixed) adenokarsinom

- Tash yiiziik hiicreli adenokarsinom
- Adenckarsinom in-situ

Mullerian Tip Karsinom

Digerleri

-Berrak hiicreli karsinom
-Endometrioid karsinom

Urakal karsinom

Uretral karsinomlar

- Littre. Skene ve Cowper bez karsinomlar1 Melanositik
tiiméler

Malign melanom

Mezenkimal tiimérler

- Rabdomyosarkom

- Leiomyosarkom

- Leiomyom

- Anjiyosarkom

-Inflamatuar myofibroblastik titmér
- Norofibrom

Noroendokrin Tiimérler

-Biiyiik hiicreli néroendokrin tiimér
-Kiigiik hiicreli néroendokrin tiimér
-Ivi diferansiye néroendokrin tiimér
-Paraganglioma
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2.4.4 Klinik Bulgular

Hastaneye bagvuru nedenleri genellikle agrisiz hematiiri seklinde ortaya ¢ikmaktadir.
Hastanin ilk degerlendirmesi sirasinda hematiirinin yani sira olasi risk faktorlerini (sigara
kullanimi, mesleki riskler vb.) ve aile Oykiisiinii de kapsayacak sekilde kapsamli bir
anamnezini almak dnem tagimaktadir.

Yeni tan1 almis mesane kanseri hastalarinin %85’inde agrisiz makroskopik hematiiri
goriilmekte, neredeyse tamaminda ise mikroskobik hematiiri tespit edilmektedir. Hematiiri
genellikle araliklarla gozlemlenir (60).

Mikroskobik hematiiri, idrar sedimentinde 40x biiylitmede > 3 eritrosit tespit
edilmesiyle tanimlanir ve saglikli bireylerde %6 oraninda mikroskobik hematiiri
gozlemlenebilir. Makroskobik hematiiri nedeniyle basvuran hastalarin yaklasik %20’sinde;
mikroskobik hematiiride ise %2-5 oraninda mesane timori tespit edilmektedir (61,62).
Makroskopik hematiirinin, mikroskobik hematiiriye kiyasla tan1 aninda hastaligin daha ileri
asamast ile iliskili oldugu gozlemlenmistir.

Mesane kanseri ile iliskili olabilecek bir diger semptom ise agridir. Agr1 genellikle
lokal ileri veya metastatik hastalikla baglantilidir. ileri evre hastaliklarda iireter orifisinde
invazyon nedeniyle hidronefroz gelisebilir. Hidronefroza sekonder olarak yan agrilar1 ortaya
cikabilir (63).

Perivezikal tiimdr yayilimi, pelvik veya suprapubik bolgede lokalize edilemeyen agri
ile kendini gosterir. Mesane boynunu kaplayan tiimorler veya yogun piht1 olusumuna bagl
olarak iiriner retansiyon (hematoglob) gelisebilir. Kemik metastazlar1 da benzer sekilde agri

etkenlerinden biri olarak tanimlanabilir.

2.4.5 Evreleme

Mesane kanserinin evrelemesi, hastaligin ilerleme durumu, tedavi yontemlerinin
belirlenmesi ve hastanin genel sagkalim oranlar1 iizerinde son derece Oonemli bir etkiye
sahiptir. Bu asamada, fiziksel muayene ve goriintiileme tekniklerinden elde edilen klinik
veriler ile mesane ve ¢evresindeki lokal lenf nodlarinin eksize edilip incelenmesi sonucu elde
edilen patolojik veriler birlikte degerlendirilmektedir (8).

Bu kapsamli degerlendirme, hastaligin yayiliminmi ve tedavi i¢in en uygun tedavi
asamalarin1 belirlemede O6nemli bilgiler sunar. Amerikan Kanser Ortak Komitesi (AJCC)

tarafindan mesane kanseri i¢in kullanilan TNM (Tiimoér-Lenf Nodu-Metastaz) siniflamasi,
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hastaligin evresini belirlemede uluslararasi alanda kabul goéren Onemli bir siniflama
sistemidir.

Bu siniflama, tiimoriin boyutunu ve yayilimini (T), bolgesel lenf nodlarina yayilimini
(N) ve uzak metastazlarin varligini (M) kapsar. AJCC'nin TNM siiflamast en son 2017
yilinda giincellenmistir (Tablo 2). Bu giincelleme, mesane kanserinin evrelemesini daha
detayli ve standart bir g¢erceve icinde gerceklestirilebilir hale getirmistir. S6z konusu
siniflama, klinisyenlerin hastaligin seyrini daha iyi algilamalarina yardimci olmanin yani sira,
tedavi seceneklerinin ve prognozun belirlenmesinde de ©Onemli bir rehberlik islevi

iistlenmektedir (64).

Tablo 2: 2017 Mesane Kanseri TNM Evrelemesi

T-Primer Timoér
'

Tx Primer tiimér degerlendirilemedi

TO Primer tiimér yok

Ta Non invaziv papiller tiimér(mukoza tabakasina sinirlr)

Tis Karsinoma in situ (Flat tiiméor)

T1 Tiimér subepitelyal bag dokusunu invaze (lamina propria invazyonu)
T2a Tiimér yiizeyel kas dokusuna invaze

T2b Tiimér derin kas dokusuna invaze

T3a Tiimér mikroskobik perivezikal bag dokusuna invaze

T3b Tiimér makroskobik perivezikal bag dokusuna invaze
T4a Tiimér prostatik stroma, seminal vezikiil, uterus veya vajinaya invaze
T4b Tiimér pelvik duvara veya karin duvarina invaze

N-Lenf Nodu

NX Bolgesel lenf nodlari degerlendirilemiyor

NO Bélgesel lenf nodu metastazi yok

N1 Gergek pelvisteki tek bir lenf nodunda metastaz mevcut

N2 Gercek pelvisteki birden fazla lenf nodunda metastaz meveut

N3 Ana iliak lenf nodlarinda metastaz meveut

M- Uzak Metastaz

Uzak metastaz degerlendirilemiyor

Uzak metastaz yok

Bolgesel olmayan lenf nodlarina metastaz meveut
Diger uzak metastazlar meveut

Mx
MO
Mla
Mib

2.4.5.1 Histolojik Derecelendirme
Urotelyal karsinom (UK) tanis1 almis hastalarin niiks ve progresyonunu dngdrmede

tiimoriin dogru histolojik derecelendirilmesi oldukga kritik bir rol oynamaktadir.
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Bu nedenle, Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) kilavuzu, kasa invaze olmayan mesane
kanserleri igin (flat/diiz tiimérler hari¢) Diinya Saghk Orgiitii (DSO) 1973 ve 2004/2016

derecelendirme sistemlerinin bir arada degerlendirilmesini 6nermektedir (Tablo 3) (65).

Tablo 3: 1973 ve 2004/2016 Mesane Kanseri WHO Siniflamasi

1973 WHO Smiflamast

Grade 1: Iyi diferansiye

Grade 2: Orta diferansiye

Grade 3: Kétii diferansiye

2004/2016 WHO Siniflamasi (papiller lezyon)

Diisiik malignite potansiyelli papiller iirotelyal neoplazi (PUNLMP)
Diisiik dereceli papiller iirotelyal karsinom (LG)

Yiiksek dereceli papiller tirotelyal karsinom (HG)

2.4.6 Goriuintilleme Yontemleri

2.4.6.1 BT Urografi

BT iirografi, tirotelyal kanserlerin tespiti, lokalizasyonu ve evrelemesi agisindan
ylksek dogruluk sunan bir goriintiileme teknigidir. Kontrast madde kullanimi, kitlesel
lezyonlarin dolum defekti olusturarak kolaylikla taninmasina olanak tanir.

Ozellikle, sistoskopide timérii tespit edilemeyen ancak hematiiri sikayeti olan
hastalarda, kasa invazyonu olan mesane tiimorlerinde ve trigon bolgesinde tiimor bulunan
hastalarda evreleme amagli BT iirografisinin kullanim1 énerilmektedir(66,67).

Bu goriintiileme yontemi, lirotelyal kanserlerin yani sira list iiriner sistem kanserlerinin

detayli bir sekilde incelenmesine de imkan tanir.

2.4.6.2 USG

USQG, iist ve alt tiriner sistemdeki ¢esitli anomalilere kars1 orta diizeyde bir duyarliliga
sahip oldugundan, fizik muayeneye ek olarak yapilmasi 6nerilen bir tetkiktir (68).

Mesanede liimen i¢i patolojilerin tespitine, mesane duvar kalinliginin saptanmasina
olanak tanir; ancak hematiirinin tam degerlendirilmesi i¢in yeterli degildir. BT tirografisi veya
sistoskopinin yerini alamaz ve iist {iriner sistem tiimorlerinin dislanmasinda kullanilmamasi

onerilmektedir (69).
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Avrupa Uroloji Dernegi kilavuzu, hematiirinin degerlendirilmesi sirasinda BT ve/veya

USG kullanimini gii¢lii bir 6neri olarak sunmaktadir (68).

2.4.6.3 MR Goriintiilleme

Manyetik Rezonans (MR) goriintileme, yumusak dokularin degerlendirilmesi
konusunda Bilgisayarli Tomografi (BT) ile karsilastirildiginda daha {istiin sonuglar elde
etmektedir ve mesane kanserinin evrelemesinde 6nemli bir rol oynamaktadir. MR
goriintiileme kas invazyonu gdstermeyen mesane kanserinin, kasa invazyon gosteren mesane
kanserinden ayirt edilmesinde %89 6zgiilliikk ve %91 duyarlilik ile yiiksek bir basar1 oranina
sahiptir (23).

Multiparametrik Manyetik Rezonans (mpMR) goriintiileme, standart MR'a oranla
daha ayrintili ve kaliteli anatomik goriintiiler sunar. Bu yontem, farkli goriintiilleme
parametrelerinin birlikte kullanilmasiyla elde edilen genis bir bilgi yelpazesi saglar. mpMR
teknolojisinin kullanimi, evreleme hatalarinin azalmasina ve boylece hastaligin daha dogru
bir sekilde degerlendirilip evrelenmesine katkida bulunur.

Vezikal Goriintiileme- Raporlama Veri Sistemi (VI-RADS) kullanimi, manyetik
rezonans (MR) gorlntiilerinin  sistematik ve standart bir sekilde raporlanmasini
hedeflemektedir (70). VI-RADS, mesane kanserinin evresinin ve invazyon derinliginin

degerlendirilmesinde son derece 6nemli bir protokol olarak 6ne ¢ikmaktadir.

24.6.4 PET-BT

2.4.6.4.1 PET-BT Goriintiileme Genel Bilgiler

Pozitron emisyon tomografisi, onkoloji, ndroloji, kardiyoloji ve psikiyatri gibi ¢esitli
alanlarda kullanilan, tan1 koyma, tedavi stratejisi belirleme ve hastalik yonetiminde dnemli
bir rol iistlenen, BT ve MR'dan farkli olarak anatomik degisikliklerden daha 6nce meydana
gelen metabolik degisiklikleri tespit etme yetenegine sahip son derece degerli bir goriintiileme
yontemidir.

Pozitron yayici radyoniiklidler ile goriintiileme konusunda 1950'li ve 1960'l1 yillarda
aragtirmalar yapilmis, ilk pozitron emisyon tomografi kamerasi ise 1970'li yillarda Dr.
Michael Phelps ve ekibi tarafindan tasarlanmistir. 1970'li ve 1980'li yillarda, 2-floro-2-
deoksiglukozun (FDG) kesfi ile PET goriintiillemedeki 6nemli gelismeler hiz kazanmistir.

1990'arin sonlarinda, onkolojik amaglar i¢in, miyokardiyal viabilite degerlendirmeleri ve
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direngli epilepsi hastalarinda FDG ile goriintiilemenin klinik onayiin alinmasi ile FDG PET
goriintlileme klinik uygulamalarda yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir.

19901 yillarin sonunda gelistirilen hibrit PET-BT cihazi, giliniimiiz itibariyla
metabolik ve anatomik bulgularin birlikte degerlendirilmesine olanak tanimakla kalmayip,
BT goriintiilemenin sagladigir katkilar araciligryla anatomik korelasyonlarin ve cesitli
rekonstriiksiyon yontemlerinin uygulanmasini da miimkiin kilmistir (71,72).

PET, biyokimyasal ve fonksiyonel siireglerin invazif olmayan kantitatif
degerlendirilmesine imkan tanir. Giinlimiizde en yaygin kullanilan radyoaktif madde bir
glukoz analogu olan FDG'dir. FDG’nin dokudaki birikimi, glukoz kullanim miktar1 ile
orantilidir. Glukoz tiikketimindeki artis, pek ¢ok kanser tiiriiniin bir 6zelligi olup, bu
durum GLUT-1 glukoz tasiyicilarinin asir1 eksprese edilmesi ve artan hekzokinaz aktivitesi
ile iligkilidir. Fluorodeoksiglukoz, vaskiiler beslenmenin yeterli oldugu dokularda glukozla
aynt kolaylastirilmig tasima mekanizmasini kullanarak hiicre igine gecis yapar. Hiicre
icerisine girdikten sonra FDG, hekzokinaz enzimi araciligiyla FDG-6-P'a fosforile edilmesine
ragmen, daha ileri metabolik yollar1 takip edemeyerek hiicre iginde birikir. Bu birikim,
FDG’nin depolandig1 dokularin PET goriintiilerinde normal dokulara kiyasla daha yiiksek
sayim konsantrasyonu ile gdzlemlenmesini saglar.FDG, kanser spesifik bir ajan olmamakla
birlikte, sarkoidoz, tiiberkiiloz, fungal enfeksiyonlar ve apse gibi cesitli enfeksiyoz ve
enflamatuar hastaliklarda da artmis bir tutulum gosterebilmektedir. Ayrica, tiim kanser tiirleri
FDG’ye duyarli degildir. Degisken diizeydeki tutulum, bronkoalveolar karsinomlar, bébrek
ve tiroid kanserleri, baz1 malign lenfoma alt tipleri, karsinoidler ve prostat karsinomu gibi
belirli kanserlerin biyolojik 6zelliklerinden kaynaklanmaktadir. Bu biyolojik heterojenligin
kokeni ve prognostik 6nemi her zaman net degildir.FDG PET, onkoloji alaninda tiimor
tespiti, evrelemesi, yeniden evrelemesi ve tedavi yanitinin degerlendirilmesi i¢in duyarli bir

goriintliileme yontemi olarak artan oranda kullanilmaktadir (21,22).

2.4.6.4.2 Metabolik ve Volumetrik Parametreler

SUV: PET goriintiileri, hem gorsel hem de kantitatif olarak degerlendirilmektedir.
Kantitatif degerlendirme agisindan standart uptake degeri (SUV), klinik uygulamada en
yaygin olarak kullanilan parametre olup, birim dokudaki radyofarmasoétik tutulum
yogunlugunun viicut igerisindeki ortalama FDG yogunluguna oranim1 ifade eden

semikantitatif bir degerdir.
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SUV, birim alandaki radyoaktivite konsantrasyonunun enjekte edilen doza ve hastanin
viicut agirhigina normalize edilmesi yoluyla hesaplanmakta olup, matematiksel olarak

asagidaki formiilde ifade edilmektedir (73).

Doku aktivitesi (mCi(MBq)/ml)
SUV = e
Enjekte edilen aktivite (mCi/MBq)/Viicut agirlig1 (g)

SUVmax: Bu parametre, ilgi alani i¢cinde yalnizca bir vokseldeki en yliksek degeri
gostermektedir. SUVmax, hesaplanmasinin kolay olmasi ve gézlemciden bagimsiz bir deger
sunmast sebebiyle klinik pratikte en yaygin kullanilan parametrelerden biridir. Ancak, en
onemli dezavantaji, tek bir vokseldeki degerin giiriiltii diizeyine kars1 oldukca hassas olmasi
ve bu nedenle yiiksek hesaplanabilme olasiligidir.

Bu durum, c¢esitli goriintli parametreleri ve hasta Ozelliklerinden etkilenme
potansiyelini beraberinde getirir. Ayrica, tek vokseldeki bu degerin diger 6nemli dezavantaji,
siklikla tiim tiimoral dokunun metabolik durumunu yeterince yansitamamis olmasidir

(74,75,76).

SUVmean: Bu parametre, ilgi alanindaki tiim voksel degerlerinin ortalamasini temsil
etmektedir. Giiriiltiiye kars1 daha az duyarli olmasi, SUVmax’a kiyasla avantajlar1 arasinda
yer almakla birlikte, manuel olarak ilgi alam1 ¢iziminde gozlemciler arasindaki
varyasyonlardan SUVmax’a gore daha fazla etkilenmektedir. Ayrica, Ozellikle tiimor
icerisindeki nekrotik bilesen miktari, SUVmean 6l¢iimiinii etkileyebilen 6nemli bir faktordiir

(77).

MTYV (Metabolik Tiimor Voliimii): Cizilen ilgi alaninda yiiksek metabolik aktivite
gosteren timor hacminin bir 6lgiistidiir. MTV 6l¢iimii, MRI ve BT gibi anatomik goriintiileme
yontemleriyle karsilagtirildiginda, tiimdr hacmi dl¢timiinde daha pratik ve hizli olma ydniiyle

onemli bir avantaja sahiptir (78).

TLG (Total Lezyon Glikolizi):MTYV ile SUVmean degerlerinin ¢arpimi1 yoluyla elde
edilmektedir. Total lezyon glikolizi (TLG), ilgili bolgenin toplam hacmi igerisindeki glikoz
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birikimi seviyesini dikkate alirken hem voliimetrik hem de metabolik parametreleri igermesi

sebebiyle teorik olarak SUVmax ve SUVmean parametrelerinden daha iistiindiir (78).

TLG (g) = MTV (metabolik tiimér hacmi) (ml) x SUVmean (g/ml)

MTV ve TLG, timoral kitledeki degisiklikleri daha kapsamli bir sekilde yansitir ve
teorik olarak, kitledeki degisiklikleri tespit etmede SUVmax gibi tek piksellik bir 6l¢limden
daha giivenilir yontemlerdir.

FDG PET-BT parametreleri ile hesaplanan volumetrik degerlendirmeler, gozlemciler
arasinda degiskenlik olmaksizin pratik ve tutarli bir sekilde gergeklestirilebilir. Son dénem
calismalarda, SUVmax ile karsilastirildiginda MTV (metabolik tiimér voliimii) ve TLG gibi
metabolik parametrelerin, tiim viicut ve primer timor yiikleri ile ilgili daha dogru ve standart

prognostik veriler sagladig: diistiniilmektedir (79,80,81,82).

2.4.6.4.3 Mesane Kanserinde PET-BT

Mesane kanserinin tanisinda, lezyonu sistoskopi araciligtyla goriip biyopsi almak
temel bir yaklasimdir. Bunun yani sira, BT ve MRG gibi radyolojik goriintiileme yontemleri,
mesane digindaki tiimor varligini ve lenf nodlarinin durumunu degerlendirmek i¢in 6nemlidir.
MRG, mesane kas tutulumunu ve invazyon derinligini gosterme agisindan BT ye gbre daha
istlin bir yontemdir.

F-18-FDG PET-BT, renal yollarla atilan F-18 FDG’nin mesane i¢inde birikmesi
sebebiyle mesane tiimorlerinin degerlendirilmesinde yetersiz kalmaktadir ve primer mesane
tiimorlerinin tanist ve evrelemesinde birinci tercih edilen tani yontemi degildir. NCCN
kilavuzlarinda ise F-18-FDG PET-BT, invaziv mesane kanseri olan hastalarda uzak
metastazlarin taranmasinda kullanilmak {izere onerilmektedir (24).

Radyoaktif idrarin mesanede varligi, mesane duvarinda tiimore bagl olarak meydana
gelen metabolik degisikliklerin gorsel ve kantitatif olarak degerlendirilmesinde kisitlamalara
yol agmaktadir.

Idrardaki F-18-FDG konsantrasyonunu azaltmak ve mesaneyi bosaltmak amaciyla
mesane irrigasyonu, kateterizasyonu, gec¢ goriintiileme ve zorlu diiirez gibi yontemler
uygulanmistir (25,26). F-18-FDG enjeksiyonunun ardindan elde edilen erken goriintiiler ile

intravendz ditiretik enjeksiyonu sonrasinda elde edilen geg goriintiilerin alinmasi, mesane
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tiimorlerinin tespit edilmesi i¢in en mantikli ve giivenilir yontem olarak degerlendirilmektedir
(27,28).

Bu prosediirler sayesinde, hem tiimoérdeki F-18-FDG tutulumu artirilmakta, hem de
idrardaki F-18-FDG konsantrasyonu azaltilarak mesane duvarindaki tiimoriin optimal bir

sekilde goriintiilenmesi saglanabilmektedir (Sekil 3).

Sekil 2: Mesane duvarinda transizyonel hiicreli karsinom tanisiyla operasyon hazirligi yapilan

!

hastaya ait Pozitron Emisyon Tomografisi-bilgisayarli tomografi (PET-BT) incelemesinin
transaksiyel kesitleri sunulmustur. Ust sirada, florodeoksiglukoz enjeksiyonunun ardindan 60
dakika beklenerek elde edilen rutin BT kesitlerinde, mesanenin sag duvarinda tiimoral duvar
kalinlasmas1 gozlemlenirken, eslik eden PET goriintiillerinde tiimordeki F-18-FDG
tutulumuna dair bilgi elde edilememektedir. Alt sirada, intravendz diiiretik enjeksiyonu
yapildiktan 60 dakika sonra ayni bolgeye ait PET-BT goriintiileri sunulmaktadir. Bu
goriintlilerde, tlimoral yapidaki patolojik F-18-FDG tutulumu belirgin bir sekilde
gosterilebilmistir. Ozellikle lokal niikslerin tespitinde ve perivezikal alanlarm dogru
degerlendirilmesinde, diiiretik enjeksiyonu sonrasi ge¢ goriintiilerin elde edilmesinin 6énemi

bilyiiktiir.

Lu ve arkadaslar1 (83) primer mesane kanserli hastalarda evreleme ve yeniden
evrelemede F-18-FDG PET-BT’nin roliinii arastirdiklart meta-analiz ¢alismasinda,
duyarhligin %82, 6zgiilliigiin %89 ve dogrulugun %92 olarak rapor edildigini belirtmislerdir.
Soubra ve arkadaslari (84) ise daha yakin zamanda yayimladiklar1 meta-analiz ¢alismasinda,

nodal metastazlarin tespitinde PET-BT nin duyarlilifin1 %56,5 ve 6zgilligiinii %95,4 olarak
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bildirmis; BT’ nin duyarliligi %35, ozgilliigii ise %95 olarak kaydedilmistir. Jeong ve
arkadaslar1 yaptiklar1 prospektif calismada, PET-BT ve BT'min tanisal performanslarini
karsilastirmis ve 61 mesane kanserli hastada ¢ikarilan 627 lenf nodundan 27'sinde (%4,3) lenf
nodu metastazi tespit etmislerdir.

Mesane kanserlerinde niiks ve metastazlarin tespitinde F-18-FDG PET-BT kullanimi1
giderek artan bir yayginlik kazanmaktadir. Hasta bazinda gergeklestirilen analizler, F-18 FDG
PET-BT nin duyarlilik ve 6zgiilliik degerlerinin sirasiyla %47,1 ve %93,2; BT nin duyarhilik
ve Ozgiillikk degerlerinin ise %29,4 ve %97,7 oldugunu gostermektedir (85). Arastirmacilar,
nodal istasyon bazinda bir kiyaslama yapmamis olsalar da, hasta bazinda F-18 FDG PET-
BT’nin tanisal performansinin BT ile benzerlik gosterdigini, ancak duyarliliginin daha ytiksek
oldugunu ifade etmektedirler.

F-18-FDG PET-BT, hastalarda mesane cevresi dokularindaki lokal niikslerin
belirlenmesi, cerrahi sonrasi inflamatuar degisikliklerin ve graniilomatoz reaksiyonlarin
degerlendirilmesi ile postoperatif fibrotik dokularin canli tiimér dokusundan ayriminda
giivenilir bir goriintiileme teknigidir. Bununla birlikte, hastanin geg¢irdigi islemin bilinmesi ve
postoperatif anatomik degisikliklerin hastaya 6zel olarak dikkatlice degerlendirilmesi, PET-
BT incelemesinde olasi hatalarin 6nlenmesi agisindan son derece 6nemlidir.

Mesane kanseri olgularinda PET-BT ile tedavi yanitinin degerlendirilmesi, diger
kanser tiirlerine kiyasla daha az sayida ¢alismaya konu olmustur.

Kas tabakasina invazyon gosteren mesane kanseri olgularinda neoadjuvan kemoterapi
yanitin1  degerlendirmek amaciyla yapilan retrospektif c¢aligmalar arasinda Jadvar ve
arkadaslar1 (86), %17 hastada PET-BT ile tedavi stratejisinin degistigini rapor etmislerdir.
Van de Putte ve arkadaslarinin (87) invaziv mesane kanserli bireylerde neoadjuvan
kemoterapi yanitin1 F-18-FDG PET-BT ile inceledikleri ¢alismalarinda ise, tedaviye cevap
vermeyen hastalarin kismi yanit gosterenlerden ayirt edilmesinde PET-BT’nin giivenilir bir
sekilde kullanilabilecegini belirtmislerdir.

Mesane kanserinde risk degerlendirmesi ve prognoz tayini a¢isindan F-18-FDG PET-
BT'nin 6nemini vurgulayan arastirmalar mevcuttur. Kibel ve arkadaslar1 (88), preoperatif
evreleme sirasinda uzak metastazi olmayan 42 hastadan olusan bir seride F-18-FDG PET-BT
kullanarak %17 oraninda okkult metastaz tespit ettiklerini bildirmistir. Bu hastalarda sag
kalim oranmin, diger hastalarla kiyaslandiginda belirgin sekilde daha diisiik oldugu dikkat

cekmistir.
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Mertens ve arkadaslari (89), 211 hastalik mesane kanseri serilerinde, kontrasth BT ile
%24 oraninda mesane dis1 hastaligin saptandigini, bu oranin F-18-FDG PET-BT ile %53,5'e
yiikseldigini belirtmislerdir. Ayrica, F-18-FDG pozitifligi gosteren mesane dis1 hastalik
varliginin mortaliteyi belirten bagimsiz bir prognostik belirteg oldugunu ifade etmislerdir.

Ozetle, F-18-FDG PET-BT, nodal ve metastatik yayilimin degerlendirilmesinde,
ozellikle uzak metastazlarin tespitinde konvansiyonel yontemlere gore daha distiin bir
performans sergilemektedir. Ek olarak, mesane duvari ve primer mesane tiimorlerinin
degerlendirilmesinde F-18-FDG PET-BT'nin fizyolojik sinirlamalar1 dolayisiyla rutin olarak
kullanim1 yaygin olmasa da, invaziv mesane kanseri hastalarmin evreleme ve yeniden
evrelemesinde F-18-FDG PET-BT'min kullanimi giderek artan bir sekilde tercih
edilmektedir.

Idrardaki F-18-FDG konsantrasyonunun azaltilmasina yonelik alinan &nlem ve
miidahaleler, goriintiilerin degerlendirilmesine &nemli katkilar saglamaktadir. Idrarla
atilmayan F-18-FDG disindaki ajanlarin kullanimi aragtirilsa da, bu ajanlar heniiz
kilavuzlarda ve rutin uygulamalarda yer bulamamustir. Ayrica, F-18-FDG PET-BT ile,

mesane kanseri hastalarinda sag kalim ile iligkili kritik prognostik bilgiler sunulabilmektedir.

2.4.7 Tedavi Yontemleri
Mesane kanseri i¢in temel prognostik faktor, kanserin evre durumudur ve tedavi plani

bu evreye gore farklilik gostermektedir.

2.4.7.1 Kas invaziv Olmayan Mesane Kanseri Tedavisi

Mesane kanseri tanist almig hastalarin %70-75', kas invazif olmayan mesane kanseri
(patolojik evreleri CIS, Ta ve T1) kategorisine girmektedir. Kas invazif olmayan mesane
kanserinin tedavi ve takibi, EORTC (Avrupa Kanser Arastirma ve Tedavi Organizasyonu) ve

EUA (Avrupa Uroloji Dernegi) riski siniflamalaria dayanarak gerceklestirilmektedir.

EUA kilavuzlarina gore, progresyon riski tiimor derecesi, lamina propria invazyonu
varlig, timdr boyutu ve tiimdriin rekiirren ya da multifokal olup olmadigina gore diisiik (%0-
4), orta (%10-15) ve yiiksek (%30-40) risk gruplarina ayrilmaktadir (90).

Hastaligin tedavisinin ilk asamasi olarak, patolojik taninin konulmasini saglayan

TUR-M uygulanmaktadir. Tiimor tam olarak ¢ikarilamadiysa ya da elde edilen 6rnek kas
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tabakasini igermiyorsa (TaLG tiimdrler ve CIS harig), ikinci bir TUR isleminin yapilmasi
onerilmektedir (91).

T1, Tis, yiiksek grade Ta ile yiiksek riskli diisiik gradeli Ta tiimorlerde, rezeksiyon
sonrasinda intravezikal tedavi (Bacillus Calmette-Guérin (BCG tedavisi)) uygulanmasi
onerilmektedir. Bu intravezikal tedavi, 6 hafta boyunca haftalik olarak gergeklestirilir. S6z
konusu tedavi, rezeksiyon sonrasi kalan canli tiimdr hiicrelerinin implantasyonunu
durdururken, ayn1 zamanda rezidiiel diiz papiller lezyonlar ve karsinoma in situ (Tis) lizerinde
de etkili olmaktadir (92)

Intravezikal Bacillus Calmette-Guérin (BCG) immiinoterapisinin niiks ve
progresyonun azaltilmasi konusunda intravezikal kemoterapiye gore daha etkili oldugu
belirlenmistir; ancak BCG'nin yan etki profili daha yiiksektir (93).

TUR-M sonrasi erken donemde uygulanmakta olan intravezikal kemoterapinin niiks
oranlarin1 azalttigi bilinmektedir; ancak BCG’nin yerine indiiksiyon ve/veya idame
intravezikal kemoterapi uygulanmasinin gerekliligi {izerine tartismalar mevcuttur. BCG’ye
alternatif olarak mitomisin, gemsitabin, epirubisinin yani sira ¢esitli diger kemoterapi
ajanlariin kullanilmasi 6nerilmektedir (93).

Intravezikal BCG tedavisinin uygulanamadig1 durumlarda, orta riskli hasta grubunda
alternatif tedavi segcenekleri degerlendirilebilir. Kilavuzlar, orta ve yiiksek risk grubu hastalara
adjuvan intravezikal BCG tedavisinin uygulanmasini 6nermektedir. EAU, AUA ve Ulusal
Kapsamli Kanser Ag1 (NCCN) kilavuzlari, orta risk grubundaki hastalar igin 1 y1l, yiiksek risk
grubundaki hastalar icin ise 3 yil siireyle intravezikal BCG tedavisinin yapilmasini
onermektedir (24)

Cok yiiksek riskli hastalarda ve BCG tedavisine yanit vermeyen bireylerde radikal
sistektomi uygulamasi dnerilmektedir. BCG immiinoterapisine ragmen, dzellikle yiiksek-risk

grubundaki hastalarda %40-50 oraninda rekiirrens ve progresyon goézlemlenmektedir (93,94).
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Tablo 4: EAU 2022 Kilavuzu KIOMK risk siniflamasi

Risk Grubu Kriterler

Diisiik Rlsld -Primer, tek tiimor,TaT1 LG/G1 < 3 cm, CIS
yok, yas <70

-Ek klinik risk faktorlerinden en fazla birisi var,
CIS yok primer Ta LG/G1 timor

Orta Risk -CIS olmayan ve diger risk gruplarindan
herhangi birine dahil olmayan hastalar
Yiiksek Risk -Cok yiiksek risk grubuna dahil olmayan tim

T1HG/G3 tiimorler

-Cok yiiksek risk grubuna dahil olmayan tiim
CIS tiimorler

-CIS olmayan ve 3 risk faktorii olan Ta LG/G2
veya T1G1 timor

-CIS olmayan ve en az 2 risk faktorii olan Ta
HG/G3 veya TILG timér

-CIS olmayan ve en az 1 risk fakttri olan T1G2
timor

Cok Yiiksek Risk -3 risk faktorii de olan TaHG/G3 ve CIS
-En az 2 risk faktorii olan T1G2 ve CIS
-En az 1 risk faktorii olan T1 HG/G3 ve CIS

-CIS olmayan fakat 3 risk faktori de olan T1
HG/G3

Ek risk faktérleri: Yas >70, Multipl papiller tiimarler, Tiimér ¢cap1 > 3 Cm CIS: Karsinoma In
Situ, EAU: Avrupa ﬁl‘oloji Dernegi, G1: Grade 1, G2: Grade 2, G3: Grade 3, HG: Yiiksek
dereceli, KIOMK: Kasa Invaze Olmayan Mesane Kanseri, LG: Diisiik dereceli

2.4.7.2 Kas Invaziv Mesane Kanseri Tedavisi

Muskularis propria invazyonu gosteren tiimorler, kas invaziv mesane kanseri olarak
adlandirilmaktadir. Altin standart tedavi yontemi, radikal sistektomi veya sistoprostatektomi
ile birlikte gerceklestirilen iiriner diversiyondur. Parsiyel sistektomi, Tis eslik etmeyen uygun
lokalizasyondaki tek lezyon mevcudiyetinde tercih edilebilir; bu durumda 6ncesinde
neoadjuvan sisplatin bazli kemoterapi uygulanmasi dnerilmektedir (95).

Radikal sistektomi prosediirii sirasinda mesanenin yani sira komsu organlar ve
bolgesel lenf nodlart da cikarilmaktadir. Genel olarak, erkek bireylerde prostat ve seminal
vezikiiller; kadin bireylerde ise uterus, serviks, overler ve anterior vajina, mesane ile birlikte
blok halinde alinmaktadir. Mesanenin ¢ikarilmasinin ardindan iiriner diversiyon uygulanmast

gerekmektedir. Uriner diversiyon i¢in cesitli ydntemler tercih edilebilmektedir (24).
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Ureterokutaneostomi, iireteri dogrudan karm &n duvarina agizlastirma yéntemidir. Bu
prosediir sonucunda, cilt florasina bagl olarak sekonder iiriner sistem enfeksiyonu riski artig
gostermektedir. Ayrica, stoma stenozu, kutandz flriner diversiyona kiyasla daha sik
gorilmektedir (96). Kutanoz liriner diversiyon, ince bagirsagin bir segmentinin ¢ikarilmasiyla
birlikte iireterden cilde bir stoma olusturulmasini igerir. Ortotopik neo-mesane yonteminde
ise, genellikle ileum, kolon veya sigmoid bagirsagin bir kismi kullanilarak yeni bir mesane
insa edilmektedir. Ortopedik neo-mesane yontemi, hastalarin yasam kalitesinde belirgin bir
artis saglamaktadir (97).

Kas invaziv mesane kanseri hastalarinda, radikal sistektomi ve pelvik lenf nodu
diseksiyonu uygulanmasina ragmen mikrometastazlar nedeniyle uzak metastaz oran1 yaklasik
%50 oraninda goriilmektedir (98,99). Bu nedenle, sistemik tedavinin lokal tedavi ile
birlestirilmesi, niiks oranini azaltmada kritik bir rol oynamaktadir.

Radikal sistektomi yapilmasin1 kabul eden hastalarda neoadjuvan kemoterapinin
hayatta kalma siiresini uzattigina dair randomize c¢aligmalar bulunmaktadir ve bu durum
standart tedavi yaklasimi olarak benimsenmistir.

Urotelyal mesane kanseri, en fazla sisplatin bazli kombinasyon kemoterapilerine
duyarlilik gostermektedir. Hastalarin performans durumu ve komorbiditelerine gore uygun
neoadjuvan kemoterapi rejimi belirtilmelidir.

Performans durumu iyi olan gen¢ hastalarda MVAC (metotreksat, vinblastin,
doksorubisin, sisplatin) tedavisinin uygulanmasi tercih edilebilirken, tolerans seviyeleri daha
diistik olan yasli hastalara GC (gemsitabin, sisplatin) tedavisi tercih edilmektedir. Yiiksek doz
MVAC ve GCSF (grantilosit koloni sitiimiile edici faktor) tedavisinin, standart doz MVAC
tedavisine kiyasla daha az yan etki gosterdigi ve benzer bir etkinlik sagladigi bazi ¢alismalarla
ortaya konulmustur (100,101).

Sistektomi sonrasindaki ikinci ayda adjuvan tedaviye baslanmasi onerilmektedir.
Adjuvan kemoterapi uygulanmasi planlanan hastalarda ise, oncelikli olarak sisplatin bazli

tedavi yontemleri tercih edilmelidir(102).

2.4.7.3 Metastatik Mesane Kanserinde Tedavi

Metastatik mesane kanseri tanisi alan ve sisplatin tedavisine uygun durumda bulunan
hastalara, oncelikli olarak sisplatin bazli kemoterapiler onerilmektedir. Sisplatin tedavisinden
once tlim hastalarin bobrek ve kalp fonksiyonlar1 degerlendirilmelidir; ayrica, isitme kaybi

veya periferik noropati acisindan da hastalarin sorgulanmasi dnemlidir.
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Kotii performans skoru olan veya komorbiditeleri nedeniyle sisplatin tedavisine uygun
bulunmayan hastalarda, karboplatin bazli tedaviler veya platin icermeyen kombinasyon
tedavileri degerlendirilmelidir. Ayrica, gemsitabin monoterapisi de tedavi segenekleri arasinda
yer almaktadir. Platin bazli kemoterapi sonrasinda ikinci basamak tedavi olarak hedefe
yonelik ajanlar ve immiinoterapétik ajanlar kullanilabilir.

Platin bazli kemoterapiye uygun olmayan hastalar i¢in birinci basamak tedavi olarak
Pembrolizumab 6nerilmektedir (103,104). Pembrolizumab’in platin bazli kemoterapi tedavisi
boyunca veya sonrasinda hastalarda progresyon gozlemlendiginde, ikinci basamak tedavi
olarak ortalama sag kalim1 belirgin sekilde wuzattifi ve kemoterapotik ajanlarla
karsilastirildiginda daha diisiik yan etki oranina sahip oldugu tespit edilmistir (105). Ayrica,
Nivolumab tedavisi de platin bazli kemoterapi sirasinda veya sonrasinda progresyon gosteren
hastalar i¢in tercih edilebilmektedir (106).

[leri evre mesane kanseri tanisi almis, platin bazli kemoterapi ile progresyon gostermis
ve immiinoterapotik tedaviye uygun hastalarda idame avelumab tedavisinin destek tedavi ile
karsilastirildiginda ortalama hayatta kalim ve progresyonsuz sagkalim iizerindeki olumlu

etkileri dikkate deger bulunmustur (107).

25



3.GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma, Helsinki Deklarasyonu'nun ilkelerine, hasta haklar1 yonetmeligine ve etik
kurallara uygun bi¢imde, prospektif ¢aligma olarak tasarlanmistir. Calismaya, 31 Ocak 2024

tarihli ve 2024/55 numarali etik kurul karari ile baglanmustir.

3.1 HASTA SECIMIi

Basaksehir Cam ve Sakura Schir Hastanesi’nde 01.02.2024-01.08.2024 tarihleri
arasinda mesane kanseri tanist almis veya radyolojik olarak malign mesane kitlesi 6n tanisi
konulmus olan hastalar arasinda, uzak organ metastaz1 siiphesi tasiyan 149 hasta ¢alismaya

dahil edilmistir.

3.1.1 Cahismaya Dahil Edilme Kriterleri

- Mesanede malign goriintimlii kitlesi ve uzak metastaz siiphesi bulunan,

- Yas1 18 ve iizeri olan,

- F-18-FDG PET-BT goriintillemesi Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi
Niikleer Tip kliniginde gergeklestirilen, hastalar dahil edilmistir.

3.1.2 Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

- 18 yasindan kiiciik bireyler,

- Histopatolojik verilere erisim saglanamayan kisiler,

- Uzak metastaz olasilig1 bulunmayan hastalar,

- F-18-FDG PET-BT taramas1 hastanemizde gercgeklestirilmeyen bireyler calismaya

dahil edilmemistir.
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3.2 F-18-FDG PET-BT HASTA HAZIRLIGI VE GORUNTULEME YONTEMI

Hastalara, PET-BT incelemesi 6ncesinde en az 6 saat siireyle a¢ kalmalar1 ve son iki
giin boyunca yogun fiziksel egzersiz yapmamalar1 gerektigi konusunda bilgi verilmistir.
Ayrica, rutin olarak kullandiklari ilaglar, goriintiileme randevusu olusturulurken diizenlendi.

(Cekim giinii, hastalarin kan glukoz degerleri kontrol edilmistir. Kan glukoz degeri 200
mg/dL’nin altinda olan hastalar, FDG PET-BT goriintiileme tetkiki i¢in yazili onam alinarak
cekime alimmistir. Cekime alinan hastalara, kilogram basina 3.7 MBq dozunda
radyofarmasétik enjeksiyonu intravendz (IV) olarak uygulanmistir. Enjeksiyonun ardindan,
radyofarmasdtik biyodagiliminin yeterli diizeye ulasmasi amaciyla hastalarin 60 dakika sessiz
bir odada istirahat etmeleri saglandu.

60 dakikalik dinlenme siiresi boyunca 1 litre agiz yoluyla hidrasyon saglanmistir.
Bobreklerde, her iki iireterde ve mesanede gozlemlenen ve degerlendirmeyi zorlagtirabilecek
fizyolojik tiriner aktiviteyi minimum diizeye indirmek amaciyla, ¢ekimden hemen Once
hastalardan mesanelerini bosaltmalar1 istenmistir. Tiim viicut PET/BT incelemesi,
kraniumdan femur ortasina kadar, her bir yatak siiresi 2 dakika olacak sekilde gerceklestirildi.

Gorilintiilemenin ardindan, fizyolojik iiriner aktiviteyi daha da azaltmay1 hedefleyerek,
komorbiditesi bulunmayan hastalara IV yolla, yavas infiizyon seklinde 20 mg furosemid
diiiretik uygulandi. Hastalarin hidrasyonunu saglamak amaciyla, oral yoldan 1 litre su
icmeleri tesvik edildi; 15 dakika araliklarla tansiyon kontrolleri gerceklestirildi ve hastalardan
bu araliklarda idrara ¢ikmalari istendi. Ditiretik enjeksiyonundan 60 dakika sonra, hasta
idrara sikisitk ve mesanesi dolu durumda iken (radyoaktif idrardan fakir) mesaneyi
kapsayacak sekilde ek ge¢ goriintiileme yapildi.

Hastalarin FDG-PET goriintiilemeleri, Philips Ingenuity TF PET/CT tam halkali PET
ve BT tarayicilart kullanilarak gergeklestirilmistir. Goriintilleme esnasinda hastalar supin
pozisyonda bulunmakta olup, her bir yatak basina 2 dakika siire taninarak verteks-femur ortasi
lokalizasyonlar1 arasinda ¢ekimler yapildi.

PET goriintileme Oncesinde ateniiasyon diizeltme ve anatomik korelasyonun
saglanmas1 amactyla 120 mA ve 130 keV degerleri ile, 5 mm kesit kalinlig1, 0,6 sn rotasyon
stiresi, 1 mm/sn yatak hizi1 ve 512 x 512 matris parametreleri kullanilarak diisiik doz BT
gorlintiilleme gercgeklestirildi. Elde edilen goriintiiler, viziiel ve semikantitatif parametreler

esliginde ii¢ ayr1 kesitte (koronal, transvers, sagittal) tiim viicut projeksiyonu (MIP), PET, BT
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ve flizyon PET-BT olarak Philips yazilim programi {izerinden is istasyonlarinda
degerlendirildi.

BT goriintiileri kullanilarak her bir mesane kanseri lezyonuna aksiyal, sagital ve
koronal diizlemlerde tiim kitleyi kapsayacak sekilde ii¢ boyutlu, manuel ilgi alani manuel ilgi
alan1 (VOI- volume of interest) c¢izildi. Cizilen VOI 'lerin, saglikli mesane dokusunu ve
idrardaki FDG aktivitesini dislamak amaciyla olabildigince dikkatle olusturulmasina 6zen
gosterildi.

Yapilan erken goriintiilemeler {izerinden karaciger SUVmax ve SUVmean ve pelvik
lenf nodlarinda siipheli tutulum izlenen hastalardan lenf nodu erken SUVmax degerleri,
pelvik bolge gec ¢ekim goriintiilerinden de mesane lezyonunun SUVmax ge¢, SUVmean geg,

MTYV geg ve pelvik lenf nodu SUVmax ge¢ degerleri dl¢iildil.

“SUV mean X MTV” formiilasyonu kullanilarak TLG degerleri hesap edildi.

FDG PET-BT incelemesinden elde edilen metabolik parametreler kaydedilmigstir. PET-
BT incelemesini takiben ortalama ii¢ hafta (minimum bir hafta, maksimum yedi hafta) sonra
uygun goriilen hastalara TUR-M ve/veya radikal sistektomi operasyonlar1 uygulandi.

Post-operatif patolojik inceleme, mesane kitleleri iizerine uzmanlasmis bir patolog
ekibi tarafindan gerceklestirilmistir. Incelemede, tiimoriin tipi, grade'i, evresi, lamina propria
invazyonu, muskularis propria invazyonu, perivezikal yagl doku invazyonu, prostatik stroma
invazyonu, karsinoma in situ varligi, lenfovaskiiler invazyon, perindral invazyon, nekroz
varlig1 ve cerrahi smir pozitifligi detayli bir sekilde degerlendirildi.

Operasyon sonrasinda tiimoriin histopatolojik alt tipi, evresi ve grade't gibi
histopatolojik parametreler, tiimor dokusunun SUVmax ge¢, SUVmean ge¢, MTV ge¢ ve

TLG geg gibi volumetrik ve metabolik parametreleri ile ayr1 ayr1 karsilagtirildi.
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3.3 ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin istatistiksel analizi, IBM SPSS Statistics 22.0 yazilimi kullanilarak
gergeklestirilmistir. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayic istatistiksel yontemler olarak
say1, ylizde, ortalama ve standart sapma uygulandi.

Parametrik test varsayimlarinin saglanamadigi durumlarda, iki bagimsiz grubun
ortalamalar1 arasindaki farkin belirlenmesi icin Mann-Whitney U testi; ikiden fazla bagimsiz
grubun ortalamalar1 arasindaki farkin tespit edilmesi i¢in ise Kruskal-Wallis testi kullanildi.

Arastirma sirasinda siirekli degiskenler arasindaki iligkiler, korelasyon analizi
yontemi ile incelenmistir. iki degisken arasindaki iliskinin baska bir degisken tarafindan nasil
etkilendigini analiz etmek amaciyla moderatér degisken analizi kullanilmistir. Testlerde

giiven aralig1 %95, istatistiksel anlamlilik diizeyi ise (p) 0.05 olarak belirlendi.
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4. BULGULAR

Istanbul Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi’nde calisma kriterlerini
kargilayan, mesanede malign goriinimlii kitle nedeniyle operasyon hazirliginda olan 149
hastaya nodal ve uzak metastaz tespiti amaciyla preop donemde PET-BT goriintiilemesi
yapildi.

Calismaya dahil edilen bu hasta grubunun, yaslar1 32 ila 92 aras1 degisirken grubun
yas ortalamasi 67,8 idi (Erkek yas ort: 67,6, kadin yas ort.:68,8). Calisma grubuna dahil edilen
hastalardan 122°si erkek (%81,9) iken 27’si kadindi (%18,1). Demografik verileri Tablo 5‘de
verilmistir. Caligmaya dahil edilen hastalar iizerinden yapilan metabolik ve volumetrik
Olciimler ditiretikli ge¢ goriintiiler lizerinden elde edildi.

Calismaya dahil edilen 149 hastanin 30’unda evreleme FDG PET-BT
goriintiilemesinde uzak organ metastazi saptandi. Saptanan metastazlar akcigerde (n:13),
kemiklerde (n:12), ve karacigerde(n:5) izlendi. PET/BT’de metastaz saptanan hastalar
inoperabl kabul edilerek tedavi planlamasi degistirildi ve kemoterapi (n:30), radyoterapi(n: 10)
planlandi.

PET-BT goriintillemesinde uzak metastaz saptanmayip opere edilen 119 hasta
mevcuttu.Bu hastalardan 75 tanesine TUR-M(%63) operasyonu yapilirken 44 hastaya radikal
sistektomi (%37) operasyonu yapildi.

TUR-M operasyonu yapilan 75 hastanin 16 tanesinde histopatolojik inceleme
sonucunda malign tiimor saptanmazken; malign tiimor tespit edilen 59 hastanin 57’sinde
histopatolojik tiimor tipi tirotelyal karsinom (% 96,6); 1 hastada adenokarsinom (%1,7), 1
hastada kiigiik hiicreli néroendokrin tiimor (%]1,7) saptandi.

TUR-M operasyonu sonrast malign kitle tespit edilen 59 hastanin T evreleri
degerlendirildiginde; 31 inde Ta tiimdr, 9 hastada T1 tiimor 19 hastada T2 tiimor saptandi.

Radikal sistektomi operasyonu yapilan 44 hastanin hepsinde iirotelyal karsinom
saptandi. Bu hastalarin T evreleri degerlendirildiginde 10 hastada T4, 10 hastada T3, 15
hastada T2, 6 hastada T1, 3 hastada Ta tiimor tespit edildi.

Bu hastalarin N evreleri degerlendirildiginde 44 hastanin 28’unda nodal metastaz
tespit edilmez iken 16 hastada lenf nodu metastaz1 mevcut idi. Nodal metastaz tespit edilen
hastalarin N evrelerine bakildiginda ; 7 hastada N1, 5 hastada N2 ve 4 hastada N3 tiimdr tespit
edildi.
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Tablo 5: Hasta Grubunun Demografik ve Histopatolojik Ozellikleri

Ozellik n
Cinsiyet

Erkek n:122
Kadin n:25
Yas

Erkek ort:67,6
Kadin ort:68,8
PET-BT’de Uzak Organ Metastazi

Yok n:119
Var n:30
Operasyon Tipi

TUR-M n:75
Radikal Sistektomi n:44
TUR-M Patolojisi

Malign n:59
Benign n:16
TUR-M Histopatolojik Alt Tipi

Urotelyal Karsinom n:57
Adenokarsinom n:1
Kiiciik Hiicreli Néroendokrin Karsinom n:1
TUR-M T Evrelemesi

Ta n:31
Tl n:9
T2 n:19
Radikal Sistektomi Histopatolojik Alt Tipi

Urotelyal Karsinom n:44
Radikal Sistektomi T Evrelemesi

Ta n:3
Tl n:6
T2 n:15
T3 n:10
T4 n:10
Radikal Sistektomi N Evrelemesi

NO n:28
N1 n:7
N2 n.5
N3 n:4
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Metastaz saptanan olgularda 6l¢iilen tiimore ait metabolik parametrelerin tamaminin
metastaz saptanmayan gruba gore belirgin yiiksek oldugu dikkati ¢ekti (p<0,05).

TUR-M operasyonu sonucunda patolojisi malign gelen grupta patoloji sonucu benign
gelen gruba gore SUVmax, SUVmean, TLG ve MTV degerleri belirgin olarak yiiksekti
(p<0.05). Patoloji sonucu benign olan grupta ort.SUVmax degeri 3,47 iken malign grupta
11,46 idi. Benign grupta ort.SUVmean degeri 1,98 iken malign grupta 6,19 idi. Benign grupta
ort. MTV degeri 8,56 iken malign grupta 12,74 idi. Benign grupta ort. TLG degeri 51,08 iken
malign grupta bu deger 115,98 idi. (Tablo 6).

TUR-M operasyonunun ardindan patolojisi benign olarak degerlendirilen 16 hastanin
patoloji verileri incelendiginde, 11 hastada kronik inflamasyon, 2 hastada graniilomat6z
reaksiyon, 2 hastada iirotelyal hiperplazi ve 1 hastada iirotelyal papillom tespit edilmistir. 10
hastada belirgin bir FDG tutulumu gézlemlenmezken, 4 hastada ¢ok diisiik seviyelerde FDG
tutulumu izlenmistir. Ancak, patoloji sonucu graniillomatdz reaksiyon gosteren grupta belirgin
FDG tutulumu ve buna bagl olarak yiiksek SUVmax, SUV mean, MTV ve TLG degerleri
elde edilmistir. Ayrica, bu iki hastanin mediastinal lenf nodu biyopsi sonuglarinda da

antrakozis saptanmistir.

Tablo 6: Opere TUR-M Hastalarinda Benign-Malign Olgularin PET Parametrelerinin

Karsilastirilmasi

Suvmax g/ml Suvmean g/ml MTV cm3 TLG

Benign Olgu Min:0 Min:0 Min:0 Min:0

Grubu (n:16) Max:21 Max:12 Max:80 Max:456
Ort=Sd:3,4745,99 Ort+Sd:1,9843,46 | Ort£Sd:8,56£21,27 | Ort£Sd:51,08+128,32

Malign Olgu Min:0 Min:0 Min:0 Min:0

Grubu (n:59) Max:30 Max:20 Max:100 Max:1200
Ort£Sd:11,46£8,80 | OrtxSd:6,19+4,72 | Ort£Sd:12,74417,43 | Ort£Sd:115,98£193.84

p:0,001 p:0,001 p:0,007 1:0,004
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ROC egrisi analizinde SUVmax 6,7 degerinin Ustiindeki degerlerin %68 sensitivite

%87 spesifite ile malign tiimdrii tespit edebildigi saptandi (AUC:0,774).

Title
ROC Curve

Sensitivity

00 02 04 0g 08 10
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 3. Benign-malign proges ayirimimda SUVmax’a gére ROC egrisi

ROC egrisi analizinde SUVmean 3,6 degerinin iistiindeki degerlerin %72 sensitivite

%87 spesifite ile malign tiimorii tespit edebildigi saptandi (AUC:0,770).

ROC Curve

Sensitivity

"0p 02 04 08 08 10

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 4. Benign-malign proges ayirimimda SUVmean’a gére ROC egrisi
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ROC egrisi analizinde MTV 1,6 degerinin iistiindeki degerlerin %77 sensitivite %68
spesifite ile malign tiimori tespit edebildigi saptand1 (AUC:0,721).

ROC Curve
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Sekil 5. Benign-malign proges ayiriminda MTV’ye gore ROC egrisi

ROC egrisi analizinde TLG 6 degerinin tstiindeki degerlerin %78 sensitivite %68
spesifite ile malign tiimorii tespit edebildigi saptandi (AUC:0,735).

ROC Curve
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Sekil 6. Benign-malign proges ayiriminda TLG’ye gore ROC egrisi

34



FDG PET-BT ‘nin kasa invazif tiimorii ayird edebilmedeki roliinii arastirmak igin
hastalar T2 ve tizeri tiimori olanlar ve digerleri ( Benign progesli hasta grubu+ Ta, T1 tlimorli
hastalar) olarak ayrilarak analizler tekrarlandi.

TUR-M operasyonu sonucunda patoloji sonucu T2 (kasa invazif) timor gelen hasta
grubunda SUVmax, SUVmean, TLG ve MTV degerleri diger gruba (Benign progesli hasta
grubu+ Ta,T1 tiimorlii hastalar) oranla belirgin olarak yiiksekti (p<0,05). Patoloji sonucu T2
tiimor gelen hasta grubunda ort.SUVmax degeri 16,24 iken diger grupta 7,55 idi. T2 timori
olan grupta ort.SUVmean degeri 8,87 iken diger grupta 4,08 idi. T2 timorii olan grupta
ort. MTV degeri 25,15 iken diger grupta 7,33 idi. T2 tiimorii olan hastalarda ort. TLG degeri
249,16 iken diger grupta bu deger 52,25 idi. Tablo 7.

Tablo 7: Opere TUR-M Hastalarinda T2 Evre Tiimérlu Olgularin Diger Grupla PET

Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Suvmax g/ml Suvmean g/ml MTV cm3 TLG
T2 tiimorlii Hasta Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Grubu (n:19) Max:30 Max:20 Max:100 Max:1200

Ort=8d:16,24+7.41 | Ort+Sd:8,87+4,25 | Ort+Sd:25,15£24,95 | Ort+Sd:249,16+287.47

Diger TUR-M Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Hastalar1(Benign+Ta, | Max:30 Max:17 Max:80 Max:456
T1 Tiimorlii Ort=Sd:7,55+8,29 | Ort+Sd:4,0844,36 | Ort+Sd:7,33+12,73 | Ort+Sd:52,25£89,62

Hastalar) (n:16)

p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001

35



ROC egrisi analizinde SUVmax 9,55 degerinin istiindeki degerlerin %95 sensitivite

%68 spesifite ile TUR-M operasyonu geciren hastalarda T2 tiimort tespit edebildigi saptandi
(AUC:0,788).

ROC Curve
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Sekil 7. TUR-M operasyonu geg¢iren hastalarda T2 tiimor ayrimimda SUVmax’a gore ROC
Egrisi

ROC egrisi analizinde SUVmean 4,8 degerinin Ustiindeki degerlerin %95 sensitivite

%65 spesifite ile ile TUR-M operasyonu gegiren hastalarda T2 tiimorii tespit edebildigi
saptandi (AUC:0,801).

ROC Curve
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Sekil 8. TUR-M operasyonu gegiren hastalarda T2 tiimor ayiriminda SUVmean’e gére ROC egrisi
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ROC egrisi analizinde MTV 8,15 degerinin iistiindeki degerlerin %85 sensitivite %75
spesifite ile ile TUR-M operasyonu gegiren hastalarda T2 tiimorii tespit edebildigi saptandi
(AUC:0,814).

ROC Curve
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Sekil 9. TUR-M operasyonu gegiren hastalarda T2 tiimor ayriminda MTV’ye gore ROC

egrsi

ROC egrisi analizinde TLG 52,30 degerinin istiindeki degerlerin %95 sensitivite
%72 spesifite ile ile TUR-M operasyonu gegiren hastalarda T2 tiimorii tespit edebildigi
saptand1 (AUC:0,830).
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Sekil 10. TUR-M operasyonu gegiren hastalarda T2 timdr ayriminda TLG’ye gére ROC egrisi

37



TUR-M operasyonu sonucunda patolojisi malign gelen grupta 59 hasta mevcuttu. Bu
hastalardan Bu 59 hastanin 31 tanesinin timor evresi Ta evre, 9 hastanin T1 evre, 19 hastanin
T2 evre oldugu goriildii. Spearman Korelasyon Analizi ve Kruskal-Wallis testi sonuglarina
gore metabolik ve volumetrik PET parametreleri ile TUR-M tiimér T evreleri arasinda

karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriildii (p<0,001).

Timor evresi Ta olan grupta ort.SUVmax degeri 7,19, tiimor evresi T1 olan grupta
16,06, tiimor evresi T2 olan grupta ise 16,24 idi.

Tiimor evresi Ta olan grupta ort.SUVmean degeri 3,94, tiimdr evresi T1 olan grupta
8,42, timor evresi T2 olan grupta ise 8,87 idi.

Tiimdr evresi Ta olan grupta ort. MTV degeri 5,71 tlimor evresi T1 olan grupta 10,72,
tiimor evresi T2 olan grupta ise 25,15 idi.

Tiimor evresi Ta olan grupta ort. TLG degeri 40,06 tiimor evresi T1 olan grupta 93,02,
timor evresi T2 olan grupta ise 249,16 idi. Tablo 8

Tablo 8: Opere TUR-M Hastalarinda Evrelere Gore Pet Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Suvmax g/ml Suvmean g/ml MTYV cm3 TLG
Ta Evre (n:31) | Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Max:22.7 Max:13 Max:30 Max:33

Ort£Sd:7,19+7,34 | Ort+Sd:3,94+3,68 | Ort+Sd:5,71+7,28 Ort£Sd:40,06+71,49

T1 Evre (n:9) Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Max:30 Max:16,5 Max:23 Max:198
Ort+Sd:16,06+£9,34 | Ort=Sd:8,42+5,08 | Ort=Sd:10,72+6,52 | OrtxSd:93,02+54,81

T2 Evre (n:19) | Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Max:30 Max:20 Max:100 Max:1200
Ort+Sd:16,24+7.41 | Ort=Sd:8,87+4,25 | Ort=Sd:25,15+£24,95 | Ort=Sd:249,16+287,47

p=<0,001 p=<0,001 p=<0,001 p<0,001

Radikal sistektomi operasyonu yapilan 44 hastamiz mevcuttu. Bu hastalarin T
evrelerine baktigimizda; 3 tanesi Ta evre, 6’s1 T1 evre, 15’1 T2 evre idi. T3 ve T4 evre tiimore
sahip hasta sayis1 esitti ve iki grupta da 10 hasta mevcuttu.

Bu hasta grubunda kasa invazyon gostermis tiimorii bulunan hastalarda (T2,T3 ve T4
evre hastalar) SUVmax, SUVmean, TLG ve MTV degerleri kasa invazif olmayan tiimori

bulunan (Ta ve T1 evre hastalar) hasta grubuna gore belirgin yiiksekti (p<0,05)
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T2 ve daha iizeri evre timorii bulunan hastalarda (kasa invazif) ort.SUVmax degeri
19,28 iken kasa invaziv tiimorli olmayan grupta bu deger 8,85 idi. T2 ve daha iizeri evre
tiimori bulunan hastalarda ort.SUV mean degeri 10,53 iken diger grupta bu deger 5,23 idi.
T2 ve daha iizeri evre tiimorii bulunan hastalarda ort. MTV degeri 40,82 iken diger grupta bu
deger 22,7 idi. T2 ve daha {izeri evre tiimorii bulunan hastalarda ort. TLG degeri 470,33 iken
diger grupta bu deger 139,93 idi. Tablo 9

Tablo 9: Opere Radikal Sistektomili Hastalarda T2 ve Daha Ust Evre Tiimérlii Olgularin Ta

ve T1 Tiimor Grubuyla PET Parametrelerinin Karsilastirilmast

Suvmax g/ml Suvmean g/ml MTV cm3 TLG
T2 ve Daha
Uzeri Tiimérii | Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Bulunan Max:55.3 Max:25 Max:160 Max:2343
Hasta Grubu | Ort=Sd:19,28+12,59 | Ort£Sd:10,53+6,02 | Ort+Sd:40,82+38,28 | Ort=Sd:470,33+535,39
(T2,T3ve T4
Evre) (n:35)
Kas Invazif
Tiimérii Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Olmayan Max:18,7 Max:10 Max:170 Max:1070
Hasta Grubu | Ort+Sd:8,85+5,09 Ort+Sd:5,23£2,77 | Ort=Sd:22,7455,31 | Ort=S5d:139,93+349,36
(TaveT1
Evre)(n:9)
p:0,009 p:0,006 p:0,002 p:0,001
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Radikal sistektomi operasyonu yapilan hastalarin ROC egrisi analizinde SUVmax
11,3 degerinin lstiindeki degerlerin %68 sensitivite %88 spesifite ile T2 ve ilizeri evredeki

tiimorleri tespit edebildigi saptand1 (AUC:0,784).

ROC Curve
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Sekil 11. Radikal sistektomi operasyonu gegiren hastalarda T2 ve tizeri evredeki timor

ayriminda SUVmax’a gore ROC egrisi

Radikal sistektomi operasyonu yapilan hastalarin ROC egrisi analizinde SUV mean
7,7 degerinin ustlindeki degerlerin %71 sensitivite %88 spesifite ile T2 ve iizeri evredeki
tiimorleri tespit edebildigi saptand1 (AUC:0,804).
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Sekil 12. Radikal sistektomi operasyonu gegiren hastalarda T2 ve tizeri evredeki timor

ayriminda SUVmean’e gore ROC egrisi
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Radikal sistektomi operasyonu yapilan hastalarin ROC egrisi analizinde MTV 6,1
degerinin istliindeki degerlerin %96 sensitivite %77 spesifite ile T2 ve iizeri evredeki

tiimorleri tespit edebildigi saptand1 (AUC:0,841).
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Sekil 13. Radikal sistektomi operasyonu geciren hastalarda T2 ve {izeri evredeki timor

ayriminda MTV’ye gore ROC egrisi

Radikal sistektomi operasyonu yapilan hastalarin ROC egrisi analizinde TLG 46,1
degerinin {istlindeki degerlerin %90 sensitivite %77 spesifite ile T2 ve lizeri evredeki

tiimorleri tespit edebildigi saptand1 (AUC:0,867).
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Sekil 14. Radikal sistektomi operasyonu gegiren hastalarda T2 ve tizeri evredeki timor
ayriminda TLG’ye gére ROC egrisi
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Radikal sistektomi operasyonu yapilan 44 hasta mevcuttu. Spearman Korelasyon
Analizi ve Kruskal-Wallis testi sonuglarina goére metabolik ve volumetrik PET parametreleri
ile radikal sistektomi tiimor T evreleri arasinda karsilagtirildiginda anlamhi farklilik oldugu

goriildii (p<0,05). Tablo 10.

Tablo 10: Opere Radikal Sistektomi Hastalarinda Evrelere Gore Pet Parametrelerinin

Karsilastirilmasi
Suvmax g/ml Suvmean g/ml MTV cm3 TLG
Ta Evre (n:3) | Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
Max:11,2 Max:7,6 Max:5 Max:31.,5

Ort+Sd:7,13+6,19 Ort+5d:4,63+4,06 Ort+5d:2,33+2,51 Ort+5d:15,7+15,56

T1 Evre(n:6) | Min:5 Min:4 Min:3,3 Min:13,2
Max:13.7 Max:10 Max:170 Max:1070
Ort=5d:9,71+4,85 Ort+Sd:5,5342,32 Ort+Sd:32,88+467,23 | Ort=Sd:202,11+425,75

T2 Evre Min:5,1 Min:3,6 Min:2,2 Min:23 4
(n:15) Max:55.3 Max:21.3 Max:120 Max:2343
Ort+Sd:18,97+14,03 | Ort=Sd:9,55+5,56 Ort+Sd:34,5+39,14 | Ort=Sd:390,97+609,31

T3 Evre Min:0 Min:0 Min:0 Min:0
(n:10) Max:24.4 Max:12,7 Max:100 Max:1000
Ort+Sd:13,5+8.,01 Ort=Sd:7,94+4,08 Ort=Sd:39,62+35,31 | Ort=Sd:340,01+338,66

T4 Evre Min:7,2 Min:4,3 Min: 10 Min:133,3
(n:10) Max:45 Max:20,7 Max:160 Max:1600
Ort+Sd:25,5+12,19 Ort+5d:14,61+6,68 | Ort=Sd:51,52+41,36 | Ort=Sd:719,7+£540,58

p:0,038 p:0,023 p:0.016 p:0,005

Radikal sistektomi operasyonu Oncesi yapilan PET-BT incelemesinde pelvik
bolgedeki lenf nodlarinda stipheli FDG tutulumu saptanan 17 hasta incelendiginde lenf nodu

erken ve lenf nodu ge¢ SUVmax degerleri arasinda anlamli degisiklik saptanmadi (p>0,05).

Histopatolojik olarak lenf nodu metastazi tespit edilen 16 hastanin primer timdoriiniin
metabolik ve volumetrik parametreleri incelendiginde primer tiimériin SUVmax, SUVmean
ve TLG degerleri ile lenf nodu metastaz1 arasinda anlamli iliski tespit edilemezken (p>0,05)
Primer tiimoriin MTV degeri ile lenf nodu metastazi arasinda anlamli iliski bulunmustur
(p:0,042).

Radikal sistektomi operasyonu dncesi PET-BT incelemesi yapilan 44 hastadan pelvik

lenf nodlarinda stipheli aktivite tutulumu izlenen hasta sayis1 17 idi. Bu 17 hastadan 13’iinde
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operasyon sonrasi yapilan histopatolojik incelemede pelvik lenf nodu metastazi oldugu
saptandi. PET-BT de pelvik lenf nodlarinda siipheli aktivite tutulumu izlenmeyen 27 hastanin
24’tinde post-op histopatolojik degerlendirmede lenf nodu metastazi izlenmez iken; 3 hastada
lenf nodunda metastaz tespit edildi. Bu veriler 1s1g8inda yaptigimiz PET-BT incelemesi bu
hasta grubunda lenf nodu metastazi tespitinde %85,7 spesifite, % 81,25 sensitivite, %76,5
oraninda pozitif prediktif degere; %88,9 oraninda ise negatif prediktif degere sahipti.
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5.VAKA ORNEKLERI

Vaka Ornegi-1 (Sekil 15): Yapilan radyolojik inceleme ve sistoskopik degerlendirmelerinde
mesane sol posterior duvarda malign goriinimlii kitle saptanan hastaya ait Pozitron Emisyon
Tomografisi-Bilgisayarli Tomografi (PET-BT) incelemesinin transaksiyel kesitleri
goriilmektedir.

Ust sirada, FDG enjeksiyonu sonrasinda altmis dakika beklenerek elde edilen rutin PET-BT
imajlant izlenmektedir; bu imajlarda BT kesitlerinde, mesanenin sol posterior duvarinda
tiimoral duvar kalinlasmasi1 gézlemlenirken, eslik eden PET imajlarinda tiimoral alandaki F-
18-FDG tutulumuna dair net bilgi saptanmamustir.

Alt sirada, intraven6z diliretik enjeksiyonu yapildiktan 60 dakika sonra ayn1 bolgeye ait PET-
BT goriintiileri izlenmektedir. Bu goriintiilerde, tiimoral yapidaki patolojik F-18-FDG
tutulumu belirgin bir sekilde gdsterilebilmistir. Intravenoz diiiretik enjeksiyonu sonrasi PET-
BT goriintiileri baz alarak yaptigimiz oOlgiimlerle kitlenin SUVmax degerini:7 g/ml,
SUVmean degerini 4 g/ml, MTV degerini 5 cm3, TLG degerini ise 20 olarak saptadik.

Bu hastanin TUR-M operasyonu sonrasi histopatolojik degerlendirmesinde tiimoriiniin T

evresinin Ta oldugu saptandi.
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Vaka Ornegi-2 (Sekil 16): Yapilan radyolojik inceleme ve sistoskopik degerlendirmelerinde
mesane sol posterolateral duvarda malign goriiniimlii kitle saptanan hastaya ait Pozitron
Emisyon Tomografisi-Bilgisayarli Tomografi (PET-BT) incelemesinin transaksiyel kesitleri
goriilmektedir.

Ust sirada, FDG enjeksiyonu sonrasinda 60 dakika beklenerek elde edilen rutin PET-BT
imajlar1 izlenmektedir; bu imajlarda BT kesitlerinde, mesanenin sol posterolateral duvarinda
timoral duvar kalinlagmasi izlenirken, eslik eden PET imajlarinda tiimoral alandaki F-18-
FDG tutulumuna dair net bilgi edinilememistir.

Alt sirada, intraven0z ditiretik enjeksiyonu yapildiktan 60 dakika sonra ayn1 bolgeye ait PET-
BT goriintiileri izlenmektedir. Bu goriintiilerde, tiimoral yapidaki patolojik F-18-FDG
tutulumu bariz bir sekilde gosterilebilmistir. intravendz diiiretik enjeksiyonu sonrast PET-
BT goriintiileri baz alinarak yaptigimiz olgiimlerle kitlenin SUVmax degerini:8 g/ml,
SUVmean degerini 4,5 g/ml, MTV degerini 8 cm3, TLG degerini ise 36 olarak saptadik.

Bu hastanin TUR-M operasyonu sonrasi histopatolojik incelemesinde tliimdriiniin T evresinin

T1 oldugu saptandi.
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Vaka Ornegi-3(Sekil 17): Yapilan radyolojik inceleme ve sistoskopik degerlendirmelerinde
mesane sag posterolateral duvarda malign goriintimlii kitle saptanan hastaya ait Pozitron
Emisyon Tomografisi-Bilgisayarli Tomografi (PET-BT) incelemesinin transaksiyel kesitleri
goriilmektedir.

Ust sirada, FDG enjeksiyonu sonrasi 60 dakika beklenerek elde edilen rutin PET-BT imajlari
izlenmektedir; bu imajlarda BT kesitlerinde, mesanenin sag posterolateral duvarinda tiimoral
duvar kalinlasmasi izlenirken, eslik eden PET imajlarinda tiimoral alandaki F-18-FDG
tutulumuna dair net bilgi saptanmamustir.

Alt sirada, intraven0z ditiretik enjeksiyonu yapildiktan 60 dakika sonra ayn1 bolgeye ait PET-
BT goriintiileri izlenmektedir. Bu goriintiilerde, tiimoral yapidaki patolojik F-18-FDG
tutulumu net bir sekilde gosterilebilmistir. intravendz diiiretik enjeksiyonu sonrast PET-BT
goriintiilerini dikkate alinarak yaptigimiz Olctimlerle kitlenin SUVmax degerini:13 g/ml,
SUVmean degerini 7 g/ml, MTV degerini 10 cm3, TLG degerini ise 70 olarak saptadik.

Bu hastanin TUR-M operasyonu sonrasi histopatolojik bakisinda tlimoriiniin T evresinin T2

(kasa invaze mesane kanseri) oldugu saptandi.
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Vaka Ornegi-4(Sekil 18): Yapilan radyolojik inceleme ve sistoskopik degerlendirmelerinde
mesane sag posterolateral duvarda malign goriinlimlii kitle saptanan hastaya ait radikal
sistektomi Oncesi uzak metastaz tarama amaciyla yapilan Pozitron Emisyon Tomografisi-
Bilgisayarlt Tomografi (PET-BT) incelemesinin transaksiyel kesitleri goriilmektedir.
Intravendz diiiretik enjeksiyonu sonrasi alinan ge¢ goriintiilerde mesane inferiorunda sag
posterolateral kesimininde izlenen ve perivezikal bolgeye de uzanim gosteren kitle lezyon
dikkati ¢ekmistir (kirmizi ok ). Pelvik bolge degerlendirildiginde; hem erken(mavi ok) hem
de ge¢ goriintlilerde(sar1 ok) solda daha belirgin olmak iizere bilateral eksternal iliak
bolgedeki lenf nodlarinda metastaz siipheli FDG tutulumlar: dikkati ¢ekmistir.

PET-BT goriintiileri dikkkate alinarak yapilan metabolik ve voliimetrik dl¢iimlerde kitlenin
SUVmax degeri: 21 g/ml, SUV mean degeri: 13,87 g/ml, MTV degeri: 45,2 cm3 ve TLG
degeri 623,7 olarak hesaplanmistir. Eksternal iliak bolgede izlenen lenf nodlarinin ise erken
SUVmax degeri: 5,1 g/ml ge¢ SUVmax degeri ise:7,4 g/ml idi.

Bu hastanin radikal sistektomi sonras1 histopatolojik bakisinda bilateral eksternal iliak lenf

nodlarinda karsinom metastazi mevcuttu ve N evresi N2 olarak raporlandi.
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Vaka Ornegi-5(Sekil 18): Yapilan radyolojik incelemeler ve  sistoskopik
degerlendirmelerde mesane posterior ve yan duvari kaplayan genis boyutlu kitlesel lezyon
izlenen hastaya uzak metastaz tarama amaciyla yapilan Pozitron Emisyon Tomografisi-
Bilgisayarli Tomografi (PET-BT) incelemesinin transaksiyel kesitleri goriilmektedir
Mesane posterior ve yan duvarlarda yogun artmis FDG tutulumlar izlenmis olup, kitle
perivezikal yagli planlara, seminal vezikiillere ve rektuma invaze goriinlimdedir. Ve ayrica
tim viicut gortintiileri degerlendirildiginde; kitlenin aksiller,mediastinal ve abdominopelvik
lenf nodlarina, yumusak dokulara, kemiklere metastatik yayilim gosterdigi dikkati gekmistir.
PET-BT gortintiileri dikkkate alinarak yapilan metabolik ve voliimetrik 6l¢iimlerde kitlenin
SUVmax degeri: 24,3 g/ml, SUV mean degeri: 11,5, MTV degeri: 270 ve TLG degeri 3105
olarak hesaplanmustir.

PET-BT incelemesinde yaygin metastatik hastalik izlenmesi {izerine hasta inop kabul edildi

ve ilgili klinigi tarafindan kemoterapi ve radyoterapi tedavisine yonlendirildi.
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6. TARTISMA

FDG PET-BT, onkolojide kanser hiicrelerinin glikoz metabolizmasini yar1 kantitatif
olarak degerlendiren bir goriintiilleme yontemidir. Bu yontem, kanser hiicrelerinin yiiksek
enerji ihtiyacindan dolay1 glikozu yogun bir sekilde almasi ilkesine dayanmakta ve malign
hiicrelerin metabolik aktivitelerini radyoaktif bir glikoz analogu olan FDG kullanarak
gorsellestirmektedir. FDG PET-BT, oOzellikle timor evreleme, tedaviye yanitin
degerlendirilmesi ve niikslerin tespitinde giliniimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir(21).

FDG PET-BT'nin hiicrelerin metabolik aktivitelerini degerlendirmesi, morfolojik
goriintiileme yontemlerine gore daha hassas veriler sunmaktadir. Metabolik degisimlerin
dogrudan gozlemlenebilmesi, morfolojik degisimlerin heniiz meydana gelmedigi donemlerde
dahi tedaviye erken yanitin degerlendirilmesinde 6nemli bir avantaj saglamaktadir. Bu, tedavi
etkinliginin hizli bir sekilde analiz edilmesine ve gerektiginde tedavi yOnteminin
degistirilmesine imkan tanir. FDG PET-BT, ¢esitli kanser tiirlerinde prognoz tahmininde de
kullanilmaktadir. Yiiksek FDG aktivitesine sahip hastalarda sagkalim oranlarinin daha diisiik
oldugu, niiks olasiliginin daha yiiksek oldugu ve hastalifin daha agresif bir seyir izledigi
gbzlemlenmistir (108).

FDG PET-BT, anatomik detaylar ve metabolik bilgileri tek bir g¢alisma ile
sunmaktadir. PET-BT'nin, yalnizca BT taramasi veya PET taramasi ile kiyaslandiginda daha
yuksek oOzgiillik (%83-%100) ve duyarlilik (%80-%100) degerlerine sahip oldugu
gozlemlenmektedir(109).

Mesane kanseri en sik olarak rastlanan idrar yollar1 malignitesidir. Mesane kanseri,
diinya genelinde en yaygin olarak teshis edilen onuncu kanser tilriidiir ve Ozellikle
endiistrilesmis iilkelerde prevalansi giderek artmaktadir (1). Mesane kanserlerinin biiytik bir
kism1 (%85-90) degisici epitelyal karsinom (lirotelyal karsinom) olarak siiflandiriimaktadir.
Skuamoz hiicreli karsinomlar mesane kanserlerinin yaklagik %2-5’ini, adenokarsinomlar ise
%1-2'sini olusturmaktadir. Andiferansiye ve mikst tip timorler ise %0,5-2'lik bir oran teskil

etmektedir (59).
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Mesane kanserlerinin yaklagik %25-30 unda kas tabakasinda tiimor invazyonu mevcut
olup bu hastalarda erken sistemik yayilim riski mevcuttur (19).

Mesane kanserinin tanisinda, lezyonun sistoskopi ile tespit edilip biyopsi alinmasi
temel bir yaklasim olarak kabul edilmektedir. Ayrica, BT ve MRG gibi radyolojik
goriintiileme teknikleri, mesanenin digindaki tlimorlerin varligini ve lenf diigiimlerinin
durumunu degerlendirmek agisindan kritik bir 6neme haizdir. MRG, mesane kaslarinin
tutulumunu ve invazyon derinligini gosterme konusunda BT’ye nazaran daha {istiin bir
yontem olarak degerlendirilmektedir (110).

Birgok caligma, invaziv mesane kanseri tanisi almis hastalarda FDG PET-BT’nin
roliinii incelemistir. Ancak, mesane kanseri hastalarinda FDG PET-BT kullanimin
degerlendirirken bazi tuzaklarin farkinda olmak 6nem arz etmektedir(111). FDG'nin idrar
yoluyla atilmasi, idrar yollar1 igerisindeki tiimoérleri (pelvis, iireter, mesane ve Tliretra)
maskeleyebilmekte, zira idrardaki FDG aktivitesi timor aktivitesinin goriiniirligini
azaltabilmektedir. Bu sebeple, FDG PET'in mesane duvari ve idrar yolundaki tiimorleri tespit
etme yetenegi sinirhidir.

Urogenital sistem malignitelerinde FDG’nin idrardaki aktivitesini azaltmak ve
mesaneyi bosaltmak amaciyla mesane irrigasyonu, kateterizasyonu, ge¢ goriintiileme ve zorlu
dilirez gibi yontemler denenmistir ( 112,113,114,115). Cesitli ¢alismalar bu yontemler
arasinda oral hidrasyon ve zorlu dilirez yonteminin tanisal acisindan en dogru ve hasta
acisindan en konforlu yontem oldugunu saptamistir (116,117).

Bir meta-analiz, FDG PET-BT'nin mesane kanserini tespit etme duyarliligini %80 ve
ozgilliigiini %84 olarak belirlemistir. Bu bulgular, diger ¢alismalardan elde edilen MR ve
BT sonuclarniyla karsilastirildiginda, PET-BT'nin lokal mesane tiimdrlerini tespit etme
konusunda herhangi bir iistiinliik gostermedigini ortaya koymaktadir. Mevcut durumda, FDG
PET-BT'in birincil tiimoér degerlendirmesi (T-evrelemesi) icin yeterince dogruluga sahip
olmadigi, bununla birlikte esas olarak kasa invaze mesane kanserinin birincil
degerlendirmesinde metastaz tespiti (NM-evrelemesi) amaciyla kullanildigr ifade
edilmektedir (118).

Zhang ve arkadaglarinin yayimnladigi diger bir meta analiz sonucunda ise mesane
kanserini tespit etmede PET-BT duyarliligi ve 6zgilligi sirasiyla %82 ve %92 olarak
bulunmustur. Bu degerler PET-BT nin mesane kanseri tanisinda nispeten yiiksek duyarlilik

ve Ozgiilliige sahip oldugunu gostermistir (119).
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Yiiksek riskli, kasa invaze mesane kanserleri, siklikla bolgesel lenf nodlarina yayilma
egilimindedir. T2 olarak siiflandirilan primer tiimorlerde, yaklasik %25'inde lenf nodu
metastazi gézlemlenirken, risk T3 evresine ulagildiginda %50'ye kadar artmaktadir (120,121).
Diger kanser tiirlerinde oldugu gibi, uygun ve optimum tedavi se¢imi i¢in dogru evreleme
burada da biiylik bir yere sahiptir. Bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans
goriintiileme (MR), lokal lenf nodu metastazini tespit etmede yeterince etkili degildir (122).

Hem BT hem de MR, meme kanseri hastalarinda pelvis ve abdomen boélgesindeki lenf
nodu metastazlarini tespit edebilir. Ancak, lenf nodu metastazlarinin degerlendirilmesinde her
iki gorlintiileme yontemi de esasen boyut kriterlerine dayanmaktadir. Giincel onerilere gore,
pelvik lenf nodu i¢in > 8§ mm ve retroperitoneal lenf nodu i¢in > 1 cm sinirlar tespit edilebilir
aralik olarak tanimlanmistir (123).

Mesane kanseri hastalarinda metastazlar genellikle lenf nodlarin1 icermekte olup, bu
durumda lenf nodlarinin boyut ve hacimde kiigiik miktarda artis meydana gelir. Bu durum,
hem BT hem de MR i¢in yiiksek oranda yanlis negatif sonuglarin raporlanmasina yol
acmaktadir (124).Lenf nodu metastaz1 degerlendirmesinde BT nin dogrulugu %73 ile %92
arasinda, MR i¢in ise %73 ile %90 arasinda degisiklik gostermektedir (125).

Mesane kanseri tanili hastalarda yapilan ¢ok sayida c¢alismada PET-BT
goriintiilemenin lenf nodu metastazi tespiti ile ilgili veriler cok karmasik goriinmektedir. Oyle
ki PET-BT’nin lenf nodu metastazi tespiti igin sensitivite ve spesifite degerleri farkli
caligmalarda %30 ile %100 arasinda degisim gostermektedir (126,127,128,129,130,131).
Duyarlilik ve 6zgiilliikklerdeki bu farkliliklar, farkli calisma stilleri ile, ¢alismalarin prospektif
ve retrospektif olmasi ve lenf nodunun degerlerlendirilme farkliliklar: ile (gorsel analiz,
SUVmax degeri, boyut, morfoloji, kisa ve uzun eksende lenf nodu 6l¢timii) agiklanmaktadir.

14 ¢alisma ve 785 hastay1 kapsayan kapsamli bir meta-analiz ¢alismas1 FDG PET-
BT'nin preop donemde pelvik lenf nodu evrelemesi i¢in duyarliliginin ve 6zgiilliigiiniin
strastyla %57 ve %92 oldugunu bildirdi (132). Soubra ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir
meta-analiz FDG PET-BT'in lenf nodu metastazini tespit etmede sensitivitesinin %57
spesifitesinin ise %95 oldugunu ve yalnizca BT'nin ise sensitivitesinin %35; spesifitesinin ise

% 95 oldugunu bildirdi (84).
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Bir ¢ok calisma BT ile karsilastirildiginda lenf nodu metastazi tespitinde FDG PET-
BT’nin daha distiin oldugunu saptamistir (133,134,135). Calismalar, FDG-PET-BT'nin
hastalarin %20-%40'inda konvansiyonel BT-MR'dan daha fazla malign lenf nodu tespit
ettigini ve FDG PET-BT'nin hastalarin %68'inin klinik yonetimi degistirebilecegini
bildirmektedir, bu degisim siklikla evrenin yiikselmesi seklinde olmaktadir (136,137).

Bizim ¢aligmamizda radikal sistektomi operasyonu oncesi PET-BT yaptigimiz 44
hastada lenf nodu metastaz1 tespitinde PET-BT gortintiilemesi %85,7 spesifite, % 81,25
sensitivite, %76,5 oraninda pozitif prediktif degere; %88,9 oraninda ise negatif prediktif
degere sahipti. Bu oranlar literatiirdeki ¢alismalar ile kiyaslandiginda yiiksek seviyede idi.

Biz ¢alismamizda lenf nodu erken ve ge¢ SUVmax degerleri ile lenf nodu metastazi
tespitinde anlaml iliski tespit edemedik. Yakin tarihli yapilan bir ¢calismada ise erken ve geg
goriintiileme ile lenf nodunun SUVmax, SUVmean, MTV degerleri ile lenf nodu metastazi
arasindaki iliski aragtirllmis olup metastaz tespit edilen grupta geg¢ goriintiileme ile SUVmax
ve SUV mean ve MTV degerlerinin belirgin arttig1, reaktif hiperplazi tespit edilen grupta ise
SUVmax ve SUV mean degerlerinin gorece daha az arttigi MTV degerinin ise azaldig: tespit
edilmis. Yapilan gortintiilemeler karsilastirildiginda, gecikmeli FDG goriintiileme sonrasinda
reaktif hiperplazi gosteren ve yiiksek FDG metabolizmasi olan bazi lenf diigiimlerinin, FDG
aliminin lenf diiglimiiniin kenar bdlgelerinden merkezi alanlarina dogru yogunlastigini ortaya
koymaktadir. Bu durum, reaktif hiperplazi gosteren lenf diiglimlerinin, metastatik lenf
diigiimlerine gore daha bolgesel bir FDG artis1 sergiledigini gosterirken, metastatik lenf
diigiimlerinin daha yaygin ve difiiz bir FDG artis1 gosterme egiliminde oldugunu ortaya
koymustur ve bu durum reaktif hiperplazili hastalardaki MTV disiislinii agiklamaya
yardimeidir (138).

Ates SG. ve arkadaslar1 yaptiklart ¢alismada primer tiimdriin boyutu ve SUVmax
degeri ile lenf nodu metastazi arasinda anlamli iliski saptayamamuglardir (139). Biz de
caligmamizda primer timdriin SUVmax, SUVmean ve TLG degerleri ile lenf nodu metastazi
arasinda anlamli bulgu saptayamazken primer tiimoriin MTV degeri ile lenf nodu metastaz
arasinda anlamli iligki saptadik (p<0,05). ROC egrisi analizinde primer tiimdriin MTV 20,25
degerinin istiindeki degerlerin %70 sensitivite %60 spesifite ile lenf nodu metastazini

ongorebildigini tespit ettik.(AUC:0,686).
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Calismaya dahil edilen 149 hastanin 30’unda evreleme FDG PET-BT
goriintiilemesinde uzak organ metastazi saptandi. Saptanan metastazlar akcigerde (n:13),
kemiklerde (n:12), ve karacigerde(n:5) izlendi. PET/BT’de uzak organ metastaz1 saptanan
hastalar inoperabl kabul edilerek tedavi planlamasi degistirildi ve hastalara kemoterapi (n:30),
radyoterapi(n:10) planlandi.

FDG PET-BT’nin konvansiyonel BT veya MRG yontemleri ile kesin olarak
degerlendirilemeyen siipheli lezyonlar1 daha etkin bir sekilde karakterize ettigi
distinmekteyiz. Bu durum, FDG PET-BT’nin primer evrelemede konvansiyonel
goriintiileme yOntemlerine nazaran daha kapsamli ve isabetli bir degerlendirme sundugunu;
tlimdriin metabolik aktivitesini, primer lezyon boyutunu, lenf nodu ve uzak organ tutulumunu
yiiksek ¢oOziiniirliiklii goriintiiler ile degerlendirerek klinisyenlerin daha dogru bir hastalik
evrelemesi yapmalarina olanak tanidigin1 gostermektedir.

Hasta bazli bir analizde, uzak metastaz tespitinde FDG PET-BT duyarlilig1 %54 ile
%87 arasinda degisirken, o6zgulligii %90 ile %97 arasinda degismektedir (137).Bir ¢alisma,
FDG PET-BT’nin uzak metastazlarin tespiti i¢in BT nin tek basina kullanilmasindan daha
duyarli oldugunu, sirasiyla %54’e karsi %41 duyarlilik gosterdigini bildirmistir. Her iki
yontem de sirasiyla %97 ve %98 oranlar1 gibi ¢ok yiiksek ozgiilliikler gostermistir (133). Bu
nedenle, FDG PET-BT, geleneksel goriintiileme yontemlerine kiyasla metastaz veya ikinci
primer kanser oldugundan siiphelenilen lezyonlarin dogru tespitinde daha basarili olmustur
(89).FDG PET-BT sonrasi hastalarin %18-68’inde tedavi yonetimi degistirmis ve hastalarin
%70’inde daha az ek test yapilmasini saglamistir.(140).

FDG PET-BT, bir¢ok kanser tiiriiniin prognozunu tahmin etmede kullanilmaktadir.
Metabolik aktivitenin yiiksek olmasi genellikle malign lezyonun daha agresif bir seyir
izlediginin bir gostergesi olarak degerlendirilir (141). FDG aktivitesinin yiiksek oldugu
hastalarda sagkalim oranlarinin daha diisiik oldugu ve hastaligin daha agresif bir seyir izledigi
gbzlemlenmistir (108).

FDG PET-BT nin prognozu tahmin etme basarisi, yiiksek glukoz tiiketiminin tiimoriin
lokal olarak yayilma egilimini gdstermesine dayanmaktadir. Ozellikle yiiksek FDG aktivitesi
sergileyen tiimdrler, ¢evre dokulara daha fazla invazyon gosterme olasilig1 tagimaktadir. Bu
sebeple, yiiksek FDG tutulumu sergileyen hastalarin daha titiz bir sekilde izlenmesi ve tedavi

yaklagimlarinin daha agresif bir sekilde planlanmasi tavsiye edilmektedir (142).
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SUVmax FDG PET-BT’nin tiimoriin en aktif metabolik alanindaki FDG alimim
yansitan ve prognoz tahmininde en yaygin olarak kullanilan metabolik parametrelerinden
biridir. Sagkalim ve tedaviye yanitin dngoriilmesinde onemli bir prognostik faktér olarak
degerlendirilen SUVmax, yiiksek degerleri ile genellikle timdriin agresif dogasini,uzak organ
metastazi yapma potansiyelini ve dolayisiyla kotii prognozu belirtmektedir (143).

Bir ¢calismada, FDG PET-BT incelemesinde metabolik aktiviteyi gosteren SUVmax
1n yani sira, yiiksek metabolik tiimor hiicre sayisini belirten MTV ve SUV mean ile MTV'nin
carpimi olan TLG'nin prognoz tahmininde daha etkili olabilecegi ifade edilmistir (148).Bu
aragtirmanin bulgulari, MTV ve TLG'nin bagimsiz prognostik faktorler oldugunu ve genel
sagkalim ile progresyonsuz sagkalim {izerinde onemli bir gdsterge oldugunu ortaya
koymaktadir. Ayrica, voliimetrik parametrelerin sagkalim tahmininde SUVmax'tan daha
yararlt oldugu belirtilmistir (144,145).

Zhua ve arkadaglarinin ¢aligmasinda, malign bir kitlenin her zaman diizgiin bir sekle
sahip olmayabilecegi ya da nekroze dokular igerebilecegi ifade edilmistir. Bu nedenle, BT ile
Ol¢iilen tiimor hacminin gercek tiimor boyutunu veya tiimor yiikiinii yansitamayabilecegi
vurgulanmaktadir. Calismada, PET ile yapilan fonksiyonel goriintiillemenin malign dokulara
ait metabolik bilgileri sagladigt ve MTV ile TLG gibi voliimetrik degerlerin timdr
kitlesindeki metabolik aktiviteyi daha gergekei bir sekilde 6l¢ebildigi belirtilmistir (145).

Bagka bir arastirmada, hastaligin  sagkallm oranit ve  prognozunun
degerlendirilmesinde MTV ve TLG'nin SUVmax'tan daha iistiin oldugu ifade edilmistir
(151).Ancak mevcut onkoloji kilavuzlari, tedaviye yanit degerlendirme 6lgiitii olarak heniiz
MTV veya TLG'yi kullanmamaktadir (78).

Mesane kanserli hastalarda PET-BT, renal yollarla atilan F-18 FDG’nin mesane iginde
birikmesi sebebiyle yetersiz kalmaktadir ve primer mesane tiimorlerinin tanisi ve
evrelemesinde birinci tercih edilen tan1 yontemi degildir bu sebepten otiirii literatiirde mesane
kanserinin benign-malign lezyon ayirimnda, tanisinda ve T evrelemesinin degerlendirmesinde
PET-BT’nin yerini arastiran ¢alisma sayisi oldukca azdir. Bu az sayida ¢alismalardan biri Yan
H. ve arkadaslarinin yaptig1 retrospektif bir calismadir. Bu ¢alismada arastirmacilar daha 6nce
TUR-M operasyonu yapilmis ve takiplerinde niiks kitle sliphesi ile tekrar TUR-M operasyonu
karar1 verilen hastalarda geride kalan tiimdral alanlar1 inflamatuar reaksiyonlardan PET-BT
ayirt edebiliyor mu ? sorusuna cevap aramislardir. Toplam 78 mesane kanseri hastasinin dahil
edildigi aragtirmada arastirmacilar rezidiiel tiimoral lezyonlarda ort.SUVmax,ort SUV mean

ve ort.lezyon kalinlig1 degerlerinin inflamatuar lezyonlardan anlamli sekilde daha yiiksek
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oldugunu saptadilar(p<0,05). Aragtirmacilar ¢ok degiskenli regresyon analizinde SUV mean
ve lezyon kalinliginin rezidiiel timoérler i¢in bagimsiz dngoriiciiler oldugunu tespit etti. SUV
mean degeri 8,7 nin ve lezyon kalinlig1 12,8 mm nin {istiinde olan lezyonlarin rezidiiel tiimoral
lezyon acisindan yiiksek riskli oldugunu tespit ettiler (147).

Biz g¢alismamizda 75 hastaya TUR-M operasyonu oOncesi PET-BT incelemesi
yapmistik. Bu hastalarin postop histopatolojik degerlendirmesinde 59 hastanin patolojisi
malignken 16 hastanin patolojisi benigndi. TUR-M operasyonu sonucunda patolojisi malign
gelen grupta patoloji sonucu benign gelen gruba gére SUVmax, SUVmean, TLG ve MTV
degerlerini belirgin olarak yiiksek olarak saptadik (p<0.05). Patoloji sonucu benign olan
grupta ort.SUVmax degeri 3,47 iken malign grupta 11,46 idi. Benign grupta ort.SUV mean
degeri 1,98 iken malign grupta 6,19 idi. Benign grupta ort. MTV degeri 8,56 iken malign
grupta 12,74 idi. Benign grupta ort. TLG degeri 51,08 iken malign grupta bu deger 115,98 idi.

SUVmax 6,7 degerinin iistiindeki degerlerin %68 sensitivite %87 spesifite ile malign
tiimori tespit edebildigi saptandi (AUC:0,774).

SUV mean 3,6 degerinin tistiindeki degerlerin %72 sensitivite %87 spesifite ile malign
tiimorii tespit edebildigi saptandi (AUC:0,770).

MTV 1,6 degerinin istiindeki degerlerin %77 sensitivite %68 spesifite ile malign
tiimori tespit edebildigi saptandi (AUC:0,721).

TLG 6 degerinin iistiindeki degerlerin %78 sensitivite %68 spesifite ile malign timori
tespit edebildigi saptand1 (AUC:0,735).

TUR-M operasyonu sonrast patolojisi benign gelen 16 hastamiz mevcuttu. Bu
hastalarin patoloji verilerine baktigimizda 11 hastada kronik inflamasyon, 2 hastada
granlilomatéz hadiseler, 2 hastada {irotelyal hiperplazi ve 1 hastada da iirotelyal papillom
saptanmisti. 10 hastada belirgin bir FDG tutulumu saptanmadi, 4 hastada ¢ok diisiik diizeyde
FDG tutulumu izledik ancak patoloji sonucu graniilomatdz reaksiyon gelen grupta belirgin
FDG tutulumu ve buna mukabil yliksek SUVmax, SUV mean,MTV ve TLG degerleri tespit
ettik. Ayrica bu iki hastanin mediastinal lenf nodu biyopsi verilerinde de antrakozis
saptandigini1 tespit ettik. Graniilomatdz hastaliklarin mesanede tiimore benzer diizeyde
aktivite tutulumu yapabilecegini ve bu gozle goriintiileri daha kapsamli degerlendirmek
gerektigini diisiindiik.

Mesane kanserli hastalarda PET-BT goriintiileme lenf nodu (N) ve metastaz(M)
degerlendirme i¢in artan siklikta kullanilsa da tiimor evresinin(T) degerlendirilmesi i¢in

kullanimi FDG’nin idrar atilimi nedeniyle nadirdir. T evresinin degerlendirilmesinde
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giiniimiizde en yaygin olarak kullanilan goriintiileme yontemleri MR ve BT dir. 2009 yilinda
Takeuchi ve arkadaglar1 diflizyon MR goriintiileme ile T2 evre tiimorii daha diisiik evre
timorden(Tis,Ta,T1) ayirt etmede faydali bilgiler sagladigini tespit etmislerdir (148).

Kim S.H ve arkadaslar1 yapmis oldugu bir ¢alismada VIRADS multiparametrik MR’1n
mesane tlimorlerinde kas invazyonunu(T2) belirlemede %80 oraninda tanisal dogruluga sahip
oldugunu buldular(149). Chau Hung Lee ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir diger ¢alismada
ise BT nin T3 ve T4 tlimorleri evrelemede basarili oldugu ancak T1 ve T2 tiimorii ayirt etmede
basarisiz oldugunu saptanmistir, ayni ¢alismada MR goriintiileme her T evresinin tespiti igin
basarili sonuglar vermistir (14).

Literatiire baktigimizda mesane kanserli hastalarda T evresinin degerlendirilmesinde
PET-BT nin roliinii ortaya koyan calisma sayis1 ¢ok azdir. Lu ve arkadaslarinin yapmis
oldugu bir meta analizde FDG PET-BT nin metastatik hastalikta tanisal dogrulugunun iyi
oldugu ancak FDG’nin idrar atilim1 nedeniyle mesane kitlesinin T evresinin ve detriisor kas
invazyonunun degerlendirilmesinde zay1f bilgiler sagladig: bildirilmistir(83).

Sharma ve arkadaslar1 yapmis oldugu prospektif bir ¢alismada mesane kanserli
hastalarda 2.dakika dinamik, 10. dakika dinamik ve diiiretik sonras1 ge¢ statik FDG PET-BT
goriintlilerinde Ta evreden T4 evreye gecildikge SUVmax degerlerinde artis egilimi
saptamamislardir (150).

Hongseng Li ve arkadaslart yapmis oldugu bir calismada radikal sistektomi
operasyonu Oncesi 73 hastaya dual faz FDG PET-BT goriintiilleme uygulamis ve PET-BT
parametreleri ile tiimoriin histopatolojik 6zelliklerini karsilastirmistir; bu calismada Ta,
T1,T2,T3 evre timorlerde PET-BT nin sinirli dogruluk oranina sahip oldugu tespit edilirken
T4 tiimorii tespit etmede PET-BT nin basarili oldugu ortaya konmustur (151).

Mesane kanserli hastalarda PET-BT ile T evresinin tespiti konusunda ¢alismalar sinirli
olsa da diger kanserlerde bu konuda ¢ok sayida calisma mevcuttur.Alongi ve arkadaslarinin
renal hiicreli kanserli hastalarda gergeklestirdikleri bir ¢alismada, yiiksek T evresinin
gozlemlendigi hastalarda PET/BT gorintiilemede yiiksek SUVmaks degerlerinin
kaydedildigi, bunun yani sira MTV ve TLG gibi voliimetrik PET parametrelerinin de yiiksek
oldugu tespit edilmistir. Belirlenen yliksek FDG tutulumu, ileri evre tiimorlerin saptanmasini
kolaylastirmakta, bu tiir ileri evre renal hiicreli kanser hastalarinin daha yogun bir sekilde
izlenmesi gerektigi vurgulanmaktadir. Calismada ayrica, metabolik PET parametrelerinin ileri
T evreli Renal Hiicreli Karsinom tanili hastalarda prognostik degerlendirme yapmak icin

kullanilabilecegi ifade edilmistir (152).
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Mesane kanserli hastalarin tedavi slirecinde 6dnemli bir basamak kas invazyonunun
degerlendirilmesidir. Kasa invaziv timorii olan hastalar radikal sistektomi operasyonuna
yonlendirilir iken kas invaziv tliimorii olmayan hastalar rezeksiyon+ intravezikal tedavi ile
takip edilir.

Kas invazyonu, mesane kanserlerinde sagkalimi olumsuz yonde etkileyen 6nemli bir
faktordiir. Evreleme sonrasinda kasa invazyonu tespit edilen lokalize hastalar i¢in standart
tedavi yontemi, radikal sistektomi ve pelvik lenf nodu diseksiyonudur (9).

Bu hastalarda genel sagkalim orani yaklasik %60 seviyesinde olup, niiks orani kasa
invaziv timorii bulunmayan hastalara kiyasla daha ytiksektir (10).Bu hastalarin 6nceden tespit
edilmesi, daha iyi ve kisisellestirilmis tedavi se¢eneklerinin uygulanmasini miimkiin kilabilir.

Biz ¢alismamizda FDG PET-BT voliimetrik ve metabolik parametreleri kullanilarak
kas invazyonu ve tiimor T evresinini belirlemeye calistik, literatiirde ¢ok az sayida 6rnegi olan
bu calismamizda; preop donemde FDG PET-BT uyguladigimiz hasta grubunda T2(kas
invaziv) timor tespiti i¢in metabolik ve volumetrik parametreler agisindan kesme degerler
etmeye calistik.

TUR-M operasyonu 6ncesi PET-BT uyguladigimiz hasta grubu degerlendirildiginde;
patoloji sonucu T2 (kasa invaziv) tiimor gelen hasta grubunda SUVmax, SUV mean, TLG ve
MTYV degerlerini diger gruba(Benign progesli hasta grubu+ Ta,T1 tiimorli hastalar) oranla
belirgin olarak yiiksek olarak saptadik (p<0,05). Patoloji sonucu T2 tiimor gelen hasta
grubunda ort.SUVmax degeri 16,24 iken diger grupta 7,55 idi. T2 tlimorii olan grupta ort.SUV
mean degeri 8,87 iken diger grupta 4,08 idi. T2 tiimorii olan grupta ort. MTV degeri 25,15
iken diger grupta 7,33 idi. T2 tiimdrii olan hastalarda ort. TLG degeri 249,16 iken diger grupta
bu deger 52,25 idi.

TUR-M operasyonu gegiren hastalarda T2 tiimorii saptamada SUVmax 9,55 degerinin
istiindeki degerlerin %95 sensitivite %68 spesifiteye, SUVmean 4,8 degerinin Ustiindeki
degerlerin %95 sensitivite %65 spesifiteye, MTV 8,15 degerinin iistiindeki degerlerin %85
sensitivite %75 spesifiteye ve TLG 52,30 degerinin tistiindeki degerlerin %95 sensitivite %72

spesifiteye sahip oldugu saptandi.
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Radikal  sistektomi  oncesi PET-BT  uyguladigimiz  hasta  grubunu
degerlendirdigimizde; kasa invazyon gdstermis tiimorii bulunan hastalarda (T2,T3 ve T4 evre
hastalar) SUVmax, SUV mean, TLG ve MTV degerleri kasa invaze olmayan tiimorii bulunan
(Tave T1 evre hastalar) hasta grubuna gore belirgin yiiksekti (p<0,05). T2 ve daha iizeri evre
tiimori bulunan hastalarda(kasa invazif) ort. SUVmax degeri 19,28 iken kasa invaziv timorii
olmayan grupta bu deger 8,85 idi. T2 ve daha iizeri evre timori bulunan hastalarda ort.SUV
mean degeri 10,53 iken diger grupta bu deger 5,23 idi. T2 ve daha {izeri evre tiimorii bulunan
hastalarda ort. MTV degeri 40,82 iken diger grupta bu deger 22,7 idi. T2 ve daha lizeri evre
timori bulunan hastalarda ort. TLG degeri 470,33 iken diger grupta bu deger 139,93 idi

Radikal sistektomi operasyonu gegiren hastalarda T2 ve daha tizeri evredeki timorleri
saptamada SUVmax 11,3 degerinin iistiindeki degerlerin %68 sensitivite %88 spesifiteye,
SUVmean 7,7 degerinin {Ustiindeki degerlerin %71 sensitivite %88 spesifiteye, MTV 6,1
degerinin istiindeki degerlerin %96 sensitivite %77 spesifiteye ve TLG 46,1 degerinin
iistiindeki degerlerin %90 sensitivite %77 spesifiteye sahip oldugu saptandi.

Calismamizda, metabolik ve volumetrik parametre degerlerinin artisiyla birlikte timor
boyutunun da yiikseldigini, bunun sonucu olarak T evresinin arttigin1 gozlemledik. Lezyon
boyutunun artmasi ile, agresiflik derecesinin ve komsu yapilar iizerindeki invazyon oraninin
da yiikseldigini, dolayistyla SUVmax degerinin arttigin1 ongérmekteyiz. T evresi yiiksek olan
mesane kanserli lezyonlarda SUVmax,SUVmean, MTV ve TLG degerlerinin yiiksekligini, bu
lezyonlarin glikoz ihtiyaci duyan hiicre sayisinin fazla olmasina bagladik.Bu bulgu, tiimor
biyolojisinin agresifliginin metabolik aktivite ile iligkili oldugunu ve tiimor evresinin bu
metabolik parametreler araciliiyla tahmin edilebilecegini gostermektedir.

Calismamizda opere TUR-M hastalarinda T2 evre tiimorii olan grupta daha alt evre
timori olan gruba gore biitiin metabolik ve voliimetrik parametrelerinin belirgin yiiksek
oldugunu saptadik.Ayrica opere radikal sistektomi hastalarinda T2 ve daha {izeri evre tiimdrii
olan grupta daha alt evre tiimorii olan gruba gore biitlin metabolik ve volumetrik
parametrelerin belirgin yiiksek oldugunu saptadik. Opere TUR-M hasta grubunda en diisiik
metabolik ve volumetrik parametre degerlerini Ta evre hastalarda tespit ederken en yiiksek
degerleri T2 evre hastalarda saptadik. Opere radikal sistektomili hasta grubunda ise en diisiik
metabolik ve volumetrik parametre degerlerini Ta evre hastalarda tespit ederken en yiiksek

degerleri T4 evre hastalarda saptadik.
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Mesane kanseri tanili hastalarda en 6nemli husus kas invazyonunun tespitidir, ¢iinkii
bu hastalarda tedavinin ne yonde sekilleneceginin en onemli belirleyicisi kas invazyon
durumudur. Kasa invaziv timorii olan hasta grubunda sagkalim orani kasa invaziv tiimori
bulunmayan gruba belirgin diisiikken, yine bu grupta niiks orani kasa invaziv tliimorii olmayan
gruba gore belirgin yiiksektir.

Bizler TUR-M ve radikal sistektomi operasyonu 6ncesi FDG PET-BT goriintiileme
yaptigimiz hastalar1 birlikte degerlendirdigimizde her iki grupta da tedavi slirecinin mihenk
tas1 konumunda olan kas invazyonu durumunu (T2 evre) daha diisiik evre hastalardan basarili
bir sekilde ayirt edebildik. Ayrica yaptigimiz Ol¢iimler ile TUR-M hastalarinda benign-
malign tiimdrleri ayirt etmede yiiksek oranda spesifite ve sensitiviteye sahip kesme degerler
tespit ettik.

Calismamizin bazi sinirlamalar1 bulunmaktadir. Vaka sayisinin gorece diisiik olmast,
caligmanin sadece tek merkezde gerceklestirilmesi, histolojik alt tiplerin, tiimor evrelerinin ve
dengeli bir dagilima sahip olmamasi gibi etkenlerin, ¢galigmanin sonuglarini etkileyebilecegini
diistinmekteyiz. Lezyonlarin diizensiz sekillere sahip olmasi, VOI ¢izimlerinde saglikli
mesane dokusu ve komsu anatomik yapilar1 icermesine neden olarak sonuglarin dogrulugunu
siirlamaktadir.

Calismamiz, literatiirdeki diger arastirmalara kiyasla cesitli avantajlara sahiptir.
Oncelikle prospektif yapisi, verilerin daha sistematik bir bicimde toplanmasina ve hastalarin
uzun vadeli takip edilebilmesine olanak tanimis, boylece PET-BT parametrelerinin prognoz
iizerindeki etkilerinin daha giivenilir bir sekilde degerlendirilmesine zemin hazirlamistir. Ek
olarak, vaka sayist nispeten diisiik olmasina ragmen literatiir verilerini inceledigimizde,
prospektif calismalar arasinda bu seviyede hasta sayisina sahip bir g¢alismanin tespit
edilemedigini belirtmemiz gerekir.

Caligmamizda, SUVmax, SUV mean ,MTV ve TLG gibi detayli PET parametrelerini
histopatolojik prognostik verilerle iligkilendirerek kapsamli bir analiz sunmay1 amagladik.Bu
calismada,mesane  kanserli hastalarda PET parametrelerinin kas invazyonunu
ongorebilecegini ve T evresini bagaril bir sekilde tespit edebilecegini saptadik. Ayrica, rutin
PET-BT goriintiileri degerlendirilerek bu hastalarin lenf nodu metastazi (N) ve uzak organ

metastazi durumunu (M) basarili bir sekilde belirleyebildik.
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7.SONUC

Calismamiz, mesane kanseri tani / 6n tanisi ile evreleme siirecinde gerceklestirilen
ditiretikli dual faz FDG PET-BT incelemesinin yalnizca uzak metastazlar tespit etmenin
Otesinde, lenf nodu metastazinin belirlenmesi, detriisor kas invazyonun tespiti, timdoriin T
evresinin ortaya konulmasinda ve benign-malign lezyon ayirimininda son derece dnemli bir
tan1 arac1 oldugunu ortaya koymaktadir. FDG PET-BT ile mesane kanseri evrelemesinde kasa
invaziv tiimorlerin preop donemde taniabilmesinin hasta yonetimine ve ilk tedavi planinin
secilmesinde klinik yaklasimi degistirebilecek katkilarinin olabilecegini diisiindiirmiistiir.
Calismamiza dahil edilen hastalarin takip sonuglarindan elde edilecek progresyonsuz
sagkalim ve genel sagkalim verilerinin, mesane kanserinde evreleme asamasinda diiiretikle
yapilan FDG PET-BT parametrelerinin ongoriilen riskin gerceklesip gerceklesmeyecegine
dair veriler saglayacagini diisiinmekteyiz.

Evreleme PET-BT ‘den elde edilen metabolik ve volumetrik parametrelerin hasta
yoOnetimine ve tedavi protokoliiniin belirlenmesine olas1 katkisinin daha genis vaka serileri ile
yapilacak ve uzun takip verilerini i¢ceren randomize klinik ¢aligmalar ile belirlenebilecegini

diisiinmekteyiz.
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