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MESANE KANSERİ TANISINDA UROVYSİON TESTİNİN ÖNGÖRÜSÜNÜN 
DEĞERLENDİRİLMESİ 

Dr. Özgür Gürboğa 
 

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Üroloji Anabilim Dalı İnciraltı 35340 İzmir 

Giriş ve Amaç: UroVysion testi, mesane kanseriyle bağdaştırılan kromozom 

anomalilerini (3.7. ve 17. kromozomların anoploidisi ve 9p21 lokusu kaybı) tespit etmek 

üzere geliştirilmiş çok hedefli bir floresan in situ hibridizasyon (FISH) tekniğidir. Bu 

çalışmada primer mesane tümörü saptanan hastalarda , Amerikan Gıda ve İlaç dairesi 

(FDA)  tarafından onaylanmış FISH tekniğinin mesane tümörünü öngörmedeki yeri ve 

sitolojiye üstünlüğü araştırılmıştır   

Gereç ve Yöntemler: Nisan 2014 ile Eylül 2015 tarihleri arasında üroloji polikliniğine 

başvuran ve başvuru sonrası yapılan tetkiklerinde mikroskopik hematüri saptanan ya 

da öyküsünde makroskopik hematüri yakınması olan 18 yaş üstü 84 hasta 

bilgilendirilmiş onam formu alındıktan sonra prospektif olarak değerlendirildi. 

Çalışmaya  alınan her hastanın demografik verileri, tam idrar tahlili, idrar sitolojisi, FISH 

, ultrasonografi  tetkikleri  yapıldı.  Yapılan tetkikler sonucu  hastalara beyaz ışık 

sistoskopi yapıldı. Sistoskopi esnasında saptanan tümöral oluşumlar rezeke edildi ve 

şüpheli alanlardan biyopsi alındı. Sitoloji ve FISH  sonuçları patoloji sonuçlarıyla ve 

kendi arasında değerlendirildi 

 Bulgular :Mikroskopik ya da makroskopik hematüri saptanan 84 hasta çalışmaya dahil     

edildi. Hastaların yaşı 46 ile 95 arasında değişmekte olup ortalama yaş 68,5 ±9,6 idi.  

Hastaların 71’i(% 84.5) erkekti.  Yapılan sistoskopi sonrası 68 ( %81) hastada tümör 

saptandı. Bu hastaların 53 ‘ünde (%77.9) sitoloji  ve 35 ‘inde ( % 51.4) FISH pozitif 

saptandı. Tümör derecesi ile FISH ve sitoloji sonuçlarının ilişkisine bakıldığında; tümör 

derecesi arttıkça sitoloji ve FISH pozitifliğinin arttığı gözlemlendi. Bunun da istatistiksel 

olarak anlamlı fark oluşturduğu saptandı. Karsinoma in situ (CIS) varlığında FISH ve 

sitoloji pozitiflik oranının arttığı gözlendi. Bu değerlendirmede FISH testinde istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptanırken; sitoloji testinde istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı.Yüksek dereceli hasta grubunda CIS varlığına baktığımızda sitoloji 

pozitiflik oranı azalmaktayken, FISH pozitiflik oranında artış gözlendi. Fakat bu değerler 

istatistiksel olarak anlamlı değildi. Mesane tümörlü hastaların bütününe baktığımızda 
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FISH’in saptamadığı 19 hastayı sitoloji saptamışken; FISH’in saptayıp sitolojinin 

saptamadığı sadece 1 hasta vardı. Yine FISH’in saptadığı 35 hastanın 34’ünü sitolojide 

saptadı. Bunun da sitoloji lehine istatistiksel olarak daha anlamlı fark oluşturduğu 

görüldü 

Sonuç:     UroVysion testini destekleyen ve  sensitivitede  sitolojiye  üstün gören 

literatürdeki bir çok çalışmanın aksine çalışmamızda   tümör yüksek dereceli olsun yada 

olmasın CIS eşlik etsin yada etmesin sitolojinin sensitivitesinin uroVysion testine göre 

çok daha üstün olduğu görülmüştür. Bu yüzden mesane tümörünü öngörmede 

uroVysion’un katkısının sorgulanabilir olduğu kanaatindeyiz. 

 
Anahtar kelimeler:Mesane tümörü,FISH(floresan in situ hibridizasyon),Sitoloji 
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EVALUATION OF UROVYSION TEST PREDICTION IN THE DIAGNOSIS OF 
BLADDER CANCER 

 
Dr. Özgür Gürboğa 

 
Dokuz Eylül University School of Medicine Department of Urology 35340 İzmir 
 

Introduction: Urovysion test is a multi targeted florecance in situ hybridization (FISH) 

technique that has been developed for detecting chromosome abnormalities which are 

related with bladder cancer.(aneuploidy of chromosomes 3,7,11, loss of locus 9p21). In 

this study we investigated the place of FISH technique in predicting bladder cancer and 

it’s advantage comparing to cytology. 

Materials and Methods: Eighty-four cases who are applied to urology policlinic with 

macroscopic hematuria and older than 18 years old were included in this prospective 

study. Informed consent was obtained from all patients. Demographic datas are 

recorded and urinalysis, urine cytology, FISH, ultrasonography was performed for each 

patient included in the study. White light cystoscopy is performed. Tumor formations 

that were detected during cystoscopy were resected and biopsies are taken from 

suspicious areas. Cytology and FISH results were evaluated with pathology results and 

between themselves 

Results: Microscopic or macroscopic hematuria identified 84 patients were included in 

the study. Patients' age ranged from 46 to 95, the mean age was 68.5 ± 9.6. 71 patients 

(84.5%) were male. After cystoscopy, tumor was detected in 68 (81%) patients. In 53 

patients (77.9%) cytology, and in 35 patients (51.4%) FISH were found positive.When 

we look at the relationship of tumor grade by FISH and cytology results; as tumor grade 

increases, cytology and FISH positivity was observed to increase. It was found to be 

statistically significant.when we look at the presence of Carcinoma in situ (CIS) in high 

risk patients,  cytology positivity rate is decrasing as FISH positivity rate is increasing. 

In this evaluation, no statistically significant difference was detected.  

Looking at the whole of the patients with bladder cancer patients, 19 patients who were 

not detected by FISH were detected by cytology, as there is only one patient who was 

not detected by cytology and detected bt FISH. 34 of 35 patients who were detected by 

FISH were also detected by cytology. It has been shown to have a statistically significant 
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difference in favor of the cytology. 

Conclusion: Unlike a lot of studies in the literature supporting urovysion test and 

claiming to be superior comparing to cytology in sensitivity, Our study showed that 

whether high tumor grade or not, whether accompanied by CIS or not, the sensitivity of 

the cytology test is much more superior to urovysion.We believe that the contribution of 

urovysion in the prediction of bladder cancer may be questioned. 

 

Keywords:bladder cancer,(FISH) florecance in situ hybridization, cytology 
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GİRİŞ VE AMAÇ: 
      Mesane kanseri üriner sistemi en sık etkileyen kanserlerden biridir ve erkeklerde 

prostat, akciğer, kolorektal kanserlerden sonra sıklığına göre dördüncü (%6,6), 

kadınlarda dokuzuncu (%2) sırada görülür [1].  

      Sistoskopi; hematürili hastaların değerlendirilmesinde ve mesane tümörlerinin 

tanısında ve rekürenslerin takibinde altın standart olarak kabul edilmektedir. Ancak 

sistoskopi, %100 sensitivite ve spesifiteye sahip olmayan, özellikle CİS gibi yüzeyel 

lezyonlarda yetersiz kalabilen, invaziv ve maliyeti yüksek bir tanı yöntemidir. 

Sistoskopinin bu dezavantajları sitoloji ile giderilmeye çalışılmıştır [2]. 

İdrar sitolojisi non-invazif ve uygulanması basit bir testir.Yüksek dereceli tümörlerin 

özellikle de sistoskopiyle tespiti zor olan düz lezyonların tespitinde önemli bir araçtır 

[3, 4]. Fakat tümör derecesine ve evresine göre değişkenlik gösteren düşük 

hassasiyete sahiptir (%29-% 84) ve kas invazif olmayan düşük dereceli tümörlerde 

en düşük hassasiyete sahiptir [5-7].  

       Mesane tümörü tanısıyla izlenen hastalarda idrar sitolojisinin duyarlılığı %23-44 

arasında bulunmuştur. Düşük “grade”li tümörlerde sensitivite oranının düşük 

izlenmesi, incelemenin subjektif olması; hatta aynı patolog tarafından farklı 

zamanlarda farklı şekilde rapor edilmesi gibi nedenlerle sitoloji sistoskopinin 

eksiklerini gidermede yetersiz kalmıştır [2]. 

      Sistoskopi sayısını azaltmak, hastanın hayat kalitesini bozmamak ve maliyeti 

azaltmak için mesane tümörü (MT) tanısında invaziv olmayan tanı yöntemleri 

geliştirilmeye ihtiyaç duyulmuştur [8].Tümör belirleyicileri  bu noktada çalışmaların en 

fazla yoğunlaştığı alanlardır Tümörün tespiti ve izlenmesinde kullanılacak ideal testin 

hızlı sonuç veren, idrar içindeki bileşenlerden etkilenmeyen, invaziv olmayan, kolay 

uygulanabilir, düşük maliyetli, aynı doğrulukla kendi içinde ve diğer merkezler 

arasında tekrar edilebilen, yüksek sensitivite ve spesifiteye sahip bir test olması 

gerekmektedir [2, 9].  

      UroVysion testi, mesane kanseriyle bağdaştırılan kromozom anomalilerini (3.7. 

ve 17. kromozomların anoploidisi ve 9p21 lokusu kaybı) tespit etmek üzere 

geliştirilmiş çok hedefli bir FISH tekniğidir [10, 11].  

      Önceki çalışmalar UroVysion’ın hassasiyetinin sitolojiden daha fazla olduğunu, 
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spesifikliğinin de benzer olduğunu göstermiştir [10-16]. Ayrıca reaktif benign 

durumlarda, idrar enfeksiyonlarında, hematuri ve bacillus Calmette-Guerin (BCG) 

tedavisinde bu parametreler etkilenmezler [17-19]. 

       Bu çalışmada primer mesane tümörü saptanan hastalarda , FDA tarafından 

onaylanmış FISH tekniğinin mesane tümörünü öngörmedeki yeri ve sitolojiye 

üstünlüğü araştırılmıştır.  
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GENEL BİLGİLER: 

  Epidemiyoloji, Etyoloji, Risk faktörleri 
      Mesane kanseri her yıl tahmini 350.000 yeni olgu ve her yıl görülen yaklasık 

150.000 ölümle, dünyada dokuzuncu en sık tanı konulan kanserdir . En yüksek 

insidans gelişmiş ülkelerde görülmekle birlikte, insidansı coğrafi bölgeler arasında 

değişiklik göstermektedir [20]. Amerika Birleşik Devletleri (ABD)’ nde 2009 yılında, 

70.000’ den fazla yeni olgu ve bildirilen 14.000’ den fazla ölümle, beşinci en sık tanı 

konulan malignitedir [1] Yaşam boyu mesane kanseri gelişme olasılığı ABD'li bir 

erkek için %3,4 iken kadın için ise %1,1 olarak hesaplanmıştır [21]. Erkeklerde 

prostat, akciğer, kolorektal kanserlerden sonra sıklığına göre dördüncü (%6,6), 

kadınlarda dokuzuncu (%2) en sık görülen kanserdir [1]. Beyaz ırkta da zencilerden 

2 kat daha sık olarak izlenmektedir [2].Herhangi bir yaşta ortaya çıkabilir ancak 

genellikle orta yaşlı ve yaşlı insanların hastalığıdır. Yeni tanı alan hastaların yaklaşık 

%90’ ı 60 yaş ve üstündedir, 35 yaş altında nadir görülür. ABD’ de ortanca tanı 

koyulma yaşı 72’ dir [21].  

Sigara 
      Sigara içme mesane kanseri için iyi bilinen bir risk faktörüdür. Sigara günümüzde 

mesane kanserlerinin %30 -50’ sinden sorumludur ve mesane kanseri riskini 

ortalama 2-4 kat artırır. Sigara içicilik süresi ve mesane kanseri riski arasında 

doğrudan bir ilişki vardır. Risk yirmi yıl sonunda yaklaşık 2 kat, 40 yıl sonunda ise 5 

kat artar [22].Sigarayı bıraktıktan sonra göreceli kanser riski zamanla azalır. 

Başlangıçta hızlı bir düşüş olur; 1-4 yıl sonra mesane kanseri riski %30 azalmıştır 

ancak hiçbir zaman hiç sigara içmeyenlerin seviyesine inmez [23]. Sigara, kimyasal 

karsinojenler ve reaktif oksijen türevlerince zengin olmasına karşın, mesane 

kanserine yol açan özgül karsinojenler tam olarak belirlenememiştir. Polisiklik 

aromatik hidrokarbonlar (PAH), aromatik aminler, N-nitrozo bileşikleri ve ansature 

aldehitler, sigarada bulunan potansiyel karsinojenlerdir [24, 25]. Sigara dumanının 

derin inhalasyonu, mesane kanseri riskini artırır . Filtre uçlu sigaraların karsinojen 

ajanları azaltma gibi görevleri varsa bile çok azdır [22].Sigara içen ile içmeyen 

mesane kanserli hastalar değerlendirildiğinde p53 gen mutasyonlarının yer ve tipleri 

arasında fark gözlenmezken, mutasyon oluşumunun sigara içenlerde daha sık 

olduğu görülmüştür [26].  
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Çevresel Faktörler 

      Mesane tümörü açısından boya, gaz, deri,  lastik  ve  petrokimya  tesislerinde 

çalışanlar, rafineri işçileri, lağım işçileri ve laboratuar teknisyenleri gibi eksojen 

karsinojenlerle temasta bulunanlar risk altındadırlar. Amino kökenli aromatik 

hidrokarbon, klorize alifatik hidrokarbonlar (kömür tozu), beta-naftilamin, 2-

naftilamin, benzidin, ksenilamin, 4-nitro-difenil, 4-aminobifenil, 2-asetil aminofluoran 

gibi endüstride kullanılan maddelerin kimyasal karsinojen olduğu gösterilmiştir [27, 

28]. 

Kronik İdrar Yolu Enfeksiyonları 

      Tekrarlayan üriner sistem enfeksiyonları, taşlar ve uzun süre kateterizasyon 

epitelde skuamoz metaplazi, glandular metaplazi ve malakoplakiye neden olarak 

adenokarsinom ve skuamoz hücreli  karsinom gelişimine neden olabilirler. Uzun 

süreli  üriner kateterizasyon uygulanan  paraplejik  hastalarda  %2-10  oranında  

mesane  kanseri  geliştiği  ve  bunlarında %80'inin skuamoz hücreli karsinom olduğu 

bildirilmiştir. Ayrıca ekstrofi vezikale, mesane taşı  ve  divertikül  olgularında  mesane  

kanseri  gelişebilir. Schistosomia  haematobium'un neden  olduğu  schistosomiazis  

epitelde  metaplazik  değişikliğe  neden  olarak  skuamoz hücreli  karsinom  

oluşumuna  neden  olabilmektedir. Bakterilerden  proteuslar  ve  E.coli mesane 

kanseri oluşumundan sorumlu tutulurken genitoüriner tüberkülozda mesane kanser 

riskinin arttığı bildirilmiştir. Human Papilloma Virüs (HPV)'ün mesane kanserindeki 

rolü pek çok çalışma grubunca incelenmiş ve çok çelişkili sonuçlar elde edilmiştir. 

Araştırmalar HPV   ile   kontamine   mesane   kanseri   olgularının   %2   ile   %35   

arasında   değiştiğini göstermektedir [27, 28]. 

Siklofosfamid 

        Alkilleyici bir ajan olan siklofosfamid malign ve malign olmayan hastalıklarda 

kullanılmış ve hayvanlarda mesane tümörü oluşumuna neden olmuştur. İnsan 

mesane tümörleri ile de ilişkisi tespit edilmiştir [29].      Siklofosfamidin üriner metaboliti 

olan akrolein karsinojen bir ajandır. Siklofosfamide bağlı gelişen mesane tümörleri 

daha ilk tanı konulduğunda çoğunlukla kasa invaziv kanserlerdir. Latent süre 6–13 

yıldır. Deneysel hayvan çalışmaları 2- mercaptoethanesulfonic (Mesna) kullanımının 

mesane tümörü gelişime riskini azaltabildiğini göstermiştir [30]. 
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Pelvik radyasyon: 
      Pelvik RT, uygulanan doz ve süreye bağlı olarak mesane kanser riskini 2-4 kat 

arttırır [31]. Bu kanserlerin histolojik olarak yüksek dereceli ve tanı anında lokal 

invazyonu olduğu bildirilmiştir [32].  

Diğer Risk Faktörleri 
      Yapay tatlandırıcılarda bulunan sakkarin ve siklamatın yüksek dozlarda hayvan 

deneylerde kullanımı ile mesane kanseri ilişkisi gösterilmesine rağmen insanlarda 

inandırıcı  veriler elde edilememiştir [33, 34]. Arsenik ve mesane kanseri ilişkisini 

destekleyen birçok epidemiyolojik çalışmalar mevcuttur [35, 36].Arseniğin mesane 

kanseri oluşturma mekanizması tam olarak aydınlatılamamış olmakla birlikte, 

kromozomal değişikler ve deoksiribonükleik asit (DNA) tamir mekanizmalarındaki 

aksamadan şüphelenmiştir. Maruz kalınan arsenik dozu ile kromozom değişikliği 

sayısı, kanser derecesi ve evresi arasında doğrudan ilişki saptanmıştır [37]. 

Moleküler Biyoloji ve Patogenez 
      Karsinojenler hedef hücre DNA’sında lezyonlar oluştururlar ve tümörogenezisi 

hem başlatır hem devam ettirirler. Genetik değişikliklerin oluşumunda çok farklı 

potansiyel mekanizmalar rol alır. Bunlardan biri onkogenlerin indüksiyonu olup, bu 

normal genin değişip maling fenotip kodlayan gene dönüşmesi ve normal büyüme 

mekanizması kontrolünden çıkmasına imkan veren hücrelere dönüşmesini içerir. 

Mesane kanserine eşlik eden onkogenler, en az birkaç çalışmada yüksek histolojik 

grade ile birlikte bulunan p21 ras onkogenini kapsayan ras gen ailesini içerir [36, 38]. 

      Her ne kadar bazı çalışmalarda transizyonel  hücreli kanserlerde neredeyse %50 

ras mutasyonu saptansa da  bazı çalışmalarda çok daha düşük oranda rapor 

edilmiştir [38, 39]. 

      Onkogenler daha kolay farkedilse de, karsinogenesiz sürecinde, hücre büyümesi 

kontrolü, DNA tamiri yada apoptozisini sağlayan proteinleri kodlayan tümör supresör 

genlerdeki inaktivasyon da eşit etkide bir mekanizmadır. Birkaç supresör gen 

mesane kanseri ile yakın olarak ilişkilendirilmiştir. Bunlar p53 (kromozom 17p’de); 

13q’daki retinoblastom (Rb) geni; p19 ve p16 proteinleri genlerinin bulunduğu 9. 

kromozomun 9p’deki 9p21 bölümü; ve 9q’nun 9q32-33 bölümüdür.P53 geni insan 

kanserlerinde en sık değişikliğe uğrayan gendir [35, 37].P53 geninin görevleri 

arasında hücre proliferasyonunu süprese eden bir transkripsiyon faktör gibi 
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davranmak ,hasarlı DNA’lı hücreleri apoptozise yönlendirmek, hasarlı DNA’ların 

onarımına katkıda bulunmak yer alır [35, 40]. Bu yüzden p53 anomalili mesane 

kanserlerinin daha agresif davranışlı görünmesi sürpriz değildir [40].                 

      Retinoblastom geninin normal protein ürünü (pRb), bir kaç siklin bağımlı kinaz ile 

fosforlanır, fosforlanmış proteinler hücre çekirdeğinde bulunur ve hücre  siklusunda 

çeşitli basamakları kontrol eder. pRb’nin mutasyon yada delesyon yoluyla 

inaktivasyonundan dolayı hücreler G1’den S fazına daha kolay geçerler, bu da hücre 

proliferasyonunu stimüle eder. Bu, mesane kanserlerindeki 13q ve 9. 

kromozomlardaki nonrandom delesyonlarda gösterilmiş ve p15, p16, p21, p27 ve 

p19 genlerindeki anormallikler de moleküler çalışmalarla doğrulanmıştır [41]. 

Fibroblast büyüme faktörü reseptörü–3 (FGFR3) büyüme, farklılaşma, anjiogenez 

gibi farklı hücresel süreçleri düzenleyen bir tirozin kinaz reseptör ailesine aittir. Aktive 

edici FGFR3 mutasyonları mesane kanserlerinin yaklaşık %60’ında mevcuttur ve 

papiller, kasa invaze olmayan mesane kanserinde görülme eğilimindedir 

[42].Genelde FGFR3 mutasyonu nadiren ilerleyen ve bu nedenle iyi prognozu olan, 

düşük evreli/dereceli tümörlerin bir alt grubunu temsil eder [43, 44].  

      Bcl-2 hücre içi membranlarda bulunan bir antiapoptotik protein olup sitokrom-c 

lokasyonunu, kaspaz durumunu ve apoptoz ile ilişkili iyon kanallarını kontrol eder 

[45].Bcl-2 aşırı ekspresyonu radikal sistektomi spesimenlerinin %32’sinde tespit 

edilmiş ve daha yüksek patolojik evre, hastalık rekürrensi ve kansere özgü mortalite 

oranları ile korrele olduğu bildirilmiştir [46].  

      Siklinler sınır noktasının ortadan kalkmasıyla birlikte G1/S evrelerinin birbirini 

takibinin bozulması, devamlı ve önlenemeyen hücre proliferasyonuna yol açar. Siklin 

D ve E sırasıyla G1’in başlangıç ve bitiş fazlarından sorumludurlar. Siklin E1 

ekspresyonu ilerlemiş patolojik evre, lenfovasküler invazyon, bölgesel lenf nodlarına 

metastaz durumunda anlamlı derecede azalmıştır [47].  

Mesane Kanserlerinin Patolojisi 
      Mesane duvarı lümenden dışa doğru, yüzeyel olarak epitelyum ve lamina propia 

ile daha derinde muskularis propia (detrussör kas), yağ dokusu ve 

adventisya/seroza tabakalarından oluşur [48]. Mesane kanserlerinin yaklaşık %90’ı 

ürotelyal epitel kaynaklıdır. Geriye kalan kısmı non- ürotelyal (%5–10) kanserlerdir 

[49].Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından kabul edilmiş mesane kanseri 
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sınıflanması Tablo 1’de gösterilmiştir [49].Günümüzde mesanenin ürotelyal 

neoplazileri için Uluslararası Üropatoloji Uzmanları Birliği (İSUP) tarafından önerilen 

ve DSÖ tarafından revize edilerek kabul görmüş sınıflanma sistemi yaygınlık 

kazanmaktadır [49, 50].  (Tablo 2). 
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Tablo 1. Mesane tümörlerinde DSÖ 2004 sınıflama sistemi 

Ürotelyal Tümörler 
İnfiltratif ürotelyal karsinom 

Skuamöz differansiyasyonlu 

Glandüler differansiyasyonlu 

Trofoblastik 

differansiyasyonlu ‘’Nested’’ 

Mikrokistik 

Mikropapiller 

Lenfoepitelyoma 

benzeri Lenfoma 

benzeri 

Plazmositoid 

Sarkomatoid 

Dev hücreli 

Andifferansiye 

Non-invaziv ürotelyal karsinom 

Ürotelyal karsinoma in-situ 

Non-invaziv   papiller   ürotelyal   

karsinom, yüksek derece 

Non-invaziv   papiller   ürotelyal   

karsinom, düşük derece 

Non-invaziv   papiller   ürotelyal   

neoplazi, düşük malignite potansiyelli 

Ürotelyal papillom 

İnverted ürotelyal 

papilloma 

 Skuamöz Neoplaziler 

Skuamöz hücreli karsinom 

Verrüköz karsinom 

Skuamöz hücreli 

papillom 

 

Glandüler Neoplaziler 

Adenokarsinom  

Enterik 

Müsinöz 

Taşlı yüzük 

hücreli Berrak 

hücreli Villöz 

adenom 

Nöroendokrin 

t ümörler 

 Küçük hücreli karsinom 

Karsinoid 

Paraganglioma 

Melanositik 

Tümörler Malign 

Melanom Nevüs 

Mezenkimal Tümörler 

Rabdomyosarkom 

Leiyomyosarkom 

Anjiosarkom 

Osteosarkom 

Malign fibröz 

histiositom Leiyomyom 

Hemanjiom 

Diğerleri 

Hematopoetik ve 

Lenfoid Tümörler 

   Lenfoma  
   Plazmositom 

Değişik tümörler 

   Skene, Cowper ve Littre bezleri karsinomu 
   Metastatik tümörler ve diğer organlardan  
 tümör  yayılımları                        
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Tablo 2. Mesanenin ürotelyal neoplazilerinde WHO/ISUP 1998 (WHO 2004) 
sınıflaması 

 

 

 

 

Normal 

Hiperplazi 

Düz (“flat”) 

Papiller 

Atipili düz lezyonlar 

Reaktif (enflamatuar atipi) 

Anlamı bilinmeyen atipi 

Displazi (Düşük dereceli intraepitelyal neoplazi) 

Karsinoma in situ (Yüksek dereceli intraepitelyal neoplazi) 

Papiller neoplaziler 

Papillom 

İnverted papilloma 

Düşük malignite potansiyelli papiller ürotelyal neoplazi 

Düşük dereceli papiller ürotelyal karsinom 

Yüksek dereceli papiller ürotelyal karsinom 

İnvaziv neoplaziler 

Lamina propria invazyonu 

Muskularis propria invazyonu 
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Papiller Olmayan "Flat" Lezyonlar: 

Ürotelyal Hiperplazi: 

      Epitelyal hiperplazi, nükleer ya da yapısal anormallikler olmaksızın hücre 

sayısında artışı ifade eder [51].Kendi başına preneoplastik olduğu yönünde kanıt 

yoktur [52]. 

Reaktif Atipi: 

        İntravezikal kateter, radyasyon veya enfeksiyona bağlı olarak gelişen ürotelyum 

nükleuslarında irileşme ve kabalaşma gözlenen benign bir lezyondur [53]. 

Displazi 
        Displazi, normal ürotelyum ve karsinoma in situ arasındaki epitelyal değişikliktir. 

Displastik hücreler büyük, yuvarlak, çentikli normal epitelyal polaritede saptanmayan 

bazal yerleşimli çekirdeklere sahiptir [51]. 

Karsinoma İn Situ (CIS) 

        Mesanede CIS düz, papiller olmayan, yüksek dereceli, noninvaziv ve 

intraepitelyal bir transizyonel hücreli karsinomdur. Gerçek malign bir lezyon olup, 

invaziv mesane kanserlerinin de öncüsüdür [54]. CIS’te nükleer polarite tamamen 

kaybolmuştur ve yaygın mitoz izlenmektedir. Sistoskopide eritematöz, kadifemsi bir 

lezyon olarak görünürsede sıklıkla endoskopik olarak tanınamaz [2, 54]. CIS’e özgü 

bir diğer özellik ise, CIS hücrelerinin birbirlerine yapışma ve tutunabilmelerinin az 

olmasıdır.  Bunun sonucunda çok sayıda CIS hücresi idrarda bulunmakta ve %80-90 

sitoloji pozitif gelmektedir [2, 55]. CIS multifokaldir ve %90 yüksek dereceli kanser ile 

birliktelik göstermektedir. Primer CIS, olguların sadece %10‘da görülmektedir. Yüksek 

gradeli kanserler kasa invazivse %20-75’i, yüzeyelse %25’inden fazlası CIS ile 

birliktedir. Daha sonra, bu yüzeyel yüksek gradeli kanserlerinde %40-83’ü kasa 

invaziv kansere dönüşür. CIS’in doğal seyri açık değildir ve varlığı kötü prognoz 

göstergesidir. Tedavisinde intravezikal BCG yaygın olarak kullanılır ve %70’ in 

üzerinde tam yanıt vardır. İntravezikal BCG tedavisine refrakter CIS’de ise sistektomi 

gibi radikal tedaviye ihtiyaç duyulmaktadır [2, 54].  
Papiller Lezyonlar: 
Papillom 

      Küçük boyutlu ve soliter lezyonlar olup ekzofitik papiller yapıda izlenir. Ürotelyum 
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normal kalınlıkta olup sitolojik atipi izlenmez [56].Olguların daha genç olması, 

ürotelyumun tamamen normal görünümde oluşu ve ilerleme riskinin olmaması 

nedeniyle benign kabul edilmektedir [57].  

İnverted urotelyal papilloma 

      Tamamen eksize edildikleri takdirde nüks riski çok düşük olan benign tümörlerdir 

[57]. Unutulmaması gereken ekzofitik ürotelyal papillom veya ürotelyal karsinomlar 

ile birlikte olabileceği veya sonradan ürotelyal karsinomun ortaya çıkabileceğidir [58]. 

Düşük Malign Potansiyelli Papiller Ürotelyal Neoplazi (DMPÜN) 

      DMPÜN üreter ağzına yakın, lateral ve posterior duvarda daha sık gözlenir. 

Histolojik olarak papilloma benzer fakat hücresel atipi yok yada hafif derecededir. 

Ancak histopatolojk incelemede patologlar arası değişkenlik oranı yüksek 

olabileceğinden bu olguların pratikte düşük dereceli karsinom gibi değerlendirilmeleri 

uygun olacaktır [49]. 

Düşük Dereceli Papiller Ürotelyal Karsinom 

      Ürotelyum hücre diziliminde bozukluk, sitolojik atipi, tek hücre nekrozu ve genel 

olarak ürotelyumun bazal seviyesini aşmayan mitotik figürler izlenir. Bu lezyonda 

progresyon %3-10 arası rekürrens ise %34-38 oranında bildirilmektedir [59]. 

Yüksek Dereceli Papiller Ürotelyal Lezyonlar 

      Bu lezyonlarda progresyon riski %15–40’ lara çıkmaktadır. Bu olguların tanı 

esnasında invaziv olma şansı da yüksektir. Hastalığa bağlı ölüm oranı ise 

%25’lere kadar ulaşmaktadır [49].  

Skuamöz Hücreli Karsinom: 

        Mesanenin skuamöz karsinomu Avrupa ve ABD’de seyrek görülürken (%1–7), 

şistozomiazis enfeksiyonunun yaygın olduğu Mısır’da bu oran tüm mesane 

kanserlerinin %75’i olarak rapor edilmiştir [60]. Skuamöz hücreli karsinom (SHK) 

patogenezinde yer alan başlıca risk faktörleri; şistozomiazis enfeksiyonu, üriner taşa 

bağlı kronik irritasyon, uzun süreli kalıcı kateterizasyon, kronik üriner enfeksiyonlar, 

mesane divertikülü olarak sıralanabilir. Kronik enfeksiyonlar ve/veya kalıcı 

kateterizasyon sıklıkla mesanede skuamöz değişikliklere neden olmakta ve %5 

oranında SHK’ye ilerlemektedir [61].Şistozomiazis nedenli mesane kanserlerinde 
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standart tedavi radikal sistektomi ve üriner diversiyondur. Neoadjuvan ve adjuvan 

radyoterapi ve kemoterapinin etkinliği düşüktür [62].Non- şistozomiazis skuamöz 

hücreli karsinomda genellikle tanı sırasında hastalar ileri evrede tespit edilmekte olup 

prognoz kötüdür. Ölüm nedeni çoğu zaman metastaz değil, lokal hastalığa bağlıdır. 

Literatürdeki sınırlı sayıdaki çalışmaların  ışığında  tedavide  radikal sistektomi 

önerilmektedir [63].  

Adenokarsinom 

      Saf glandüler morfolojideki adenokarsinom, mesanede yaklaşık %1-2 

oranında görülür ve primer adenokarsinom ile urakal karsinomu içerir. Olağan 

ürotelyal karsinom ile kıyaslandığında mesanenin posterior duvarı ve trigonda 

ve tek lezyon olarak görülürler. Mesane ekstrofisi olgularında görülen tümörlerin 

büyük çoğunluğu adenokarsinomdur. 

      Adenokarsinomlar kural olarak tanıda metastaz veya komşuluk yoluyla yayılım 

dışlandıktan sonra tanı konulur. Primer veya metastatik adenokarsinom ayrımında 

immünohistokimyasal inceleme faydalıdır [64].  

Küçük Hücreli veya Nöroendokrin Tümör: 

      Mesanenin  küçük  hücreli  karsinomu  nadir  ve  tüm  mesane  kanserlerinin 

%0.5'inden azını oluşturur. Bu gruptaki tümörlerde oldukça agresif ve tanı anında 

%95 oranında invazyon gözlenirler [65, 66].Olguların %65' inde sigara öyküsü vardır. 

Yaş aralığı 20-91 arasında değişmektedir. E/K oranı 3-5/1 olarak bildirilmiştir 

[65].Mesane yan duvarı en sık gözlenen anatomik bölgedir [66]. 

Karsinoid 
      Mesanede primer karsinoid son derece nadir olarak gözlenir. Bu kitlelere benign 

seyirli olmasına rağmen %30 oranında metastaz  yapabildiği  bildirilmiştir [67]. 

Mezenkimal tümörler 
      Leiyomyom en sık görülen mezenkimal tümör olmakla beraber tüm mesane 

tümörlerinin %0.43' ünü oluşturur [68].Kadın ve erkekte eşit olarak görülür. 

Görüldükleri yaş aralığı 22–78 olarak bildirilmiştir [69].Çoğu insidental olarak 

saptanırlar. Ancak bu tümörler büyüdüklerinde prostatizm semptomları, hematüri ve 

üriner obstrüksiyon oluşturabilir [69].  
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Mesane Kanserlerinde Semptomlar, Tanı ve Görüntüleme 

Mesane Kanserlerinde Semptomlar 
 
      Mesane  kanserlerinin  en  sık  semptomu  ağrısız  hematüri  olup,  hastaların 

%85'inde görülür. Mikroskopik hematüri ise hemen hemen bütün hastalarda vardır. 

Mesane iritatif semptomları ise ikinci sıklıkla, hastaların %20'sinde gözlenir CİS yada 

invazif mesane kanserinini düşündürür [70].Üreteral obstrüksiyona bağlı şiddetli 

böğür ağrısı ve akut pyelonefrit, üşüme titreme görülebilir. Diğer semptomlar ise 

pelvik kitle ve lenfatik obstrüksiyona bağlı olarak görülen lenfödemdir [71]. 

Tanı 
      Mesane kanserinin tanısında halen altın standart olarak kabul edilen yöntem 

sistoskopidir. Sistoskopi rijid yada fleksibl olabilir. Uygulama için soğuk ışık kaynağı, 

fiberoptik ışık kablosu, irrigasyon sıvısı ve irrigasyon seti gereklidir. Teleskoplar farklı 

derecelerdedir. "0" derece ile doğrudan düz gözlemleme yapılır, "30" derece ile 

mesane tabanı ve mesane duvarının anterolateral kısmı görülebilir. 70-90 dereceli 

teleskoplar ise mesane tavan ve mesane boynunun değerlendirilmesi için daha 

uygun teleskoplardır

        Fleksible sistoskoplarda irrigasyon sıvısı ve ışık kablosu doğrudan gövdeye 

bağlanır. Yanda bulunan ve başparmakla kontrol edilen kol ile uç kısmı 180–220 

derece kadar kıvrılabilir. Gerek rijid gerekse fleksible sistoskoplar bir monitöre 

bağlanarak görüntü ve kayıt alınabilir [72]. 

Görüntüleme 
      Mesane tümörleri tanısında altın standart sistoskopik görüntüleme eşliğinde 

histopatolojik tanı olup radyolojik görüntüleme, gelişen teknoloji sayesinde mesane 

kanseri tanısı evrelemesi ve takibinde önemli rol alır hale gelmiştir. 

İntravenöz Pyelografi (İVP) 
      Geçmişte ağrısız hematüri nedeni ile başvuruda bulunan olguların 

değerlendirilmesinde ilk olarak kullanılırdı. O dönem yapılan çalışmalarda mesane 

kanserinin tespitinde doğruluk oranın %26-86 oranında olduğu bildirilmiştir [73, 

74].Ancak yapılan çalışmalarda olgulara IVP yapılmaması durumunda mesanenin 

malign patolojisinin tespitinde problem oluşturmadığı ortaya çıkmıştır [75]. 

Bilgisayarlı tomografi (BT) ile yapılan BT ürografinin klinik kullanıma girmesi ile İVP' 

nin renal toplayıcı sistem ve üreterlerin görüntülemedeki üstünlüğü tartışılır hale 
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gelmiştir [76]. 

Ultrasonografi  (USG) 
      Uygulanması kolay, ucuz, non-invaziv ve tekrar edilebilir olması en büyük 

avantajı olup mesanenin dolu olması dışında ek bir hazırlık gerekmez [77, 78]. USG’ 

nin başarısı için uygulayıcının deneyimi kadar tümöral kitlenin yeri ve büyüklüğü de 

önemlidir. 0.5 cm’den küçük kubbe ve mesane boynundaki kitleler kolaylıkla gözden 

kaçabilir [79, 80].Yer ve büyüklük dikkate alınmaksızın mesane kanserlerinin %82- 

96’sı USG ile tespit edilebilir . Dopler incelemenin evreleme ve derecelendirmede 

katkısı yoktur [81]. Her ne kadar tümör mesane dışı doku ve organları tuttuğunda 

evrelemedeki doğruluğu azalsa da mesane duvarındaki tutulum derecesi hakkında 

en kesin bilgiyi üretral yoldan yapılan USG görüntüleri ile elde edilir [82]. Yapılmış 

bir çalışmada, patolojik evre ile transüretral USG bulguları arasında yüzeyel mesane 

tümörleri için %100 korelasyon saptanırken, invazif tümörler için yüksek korelasyon 

%96–98 olduğu bildirilmiştir [82].  

Bilgisayarlı Tomografi (BT) 

      Mesane kanserinin evrelemesinde BT' nin başarısı ile ilgili  literatürlerde farklı 

sonuçlar gözlenmektedir. Klasik bilgi olarak tümör evresi yükseldikçe başarının 

arttığı ve en önemli kullanım alanının T2b (derin kas invazyonu) ve evre T3 (ekstra 

vezikal yayılım) olan tümörlerin ayrımında olduğu bildirilmekte ise de bazı 

çalışmalarda özellikle lokal evrelemede BT'nin güvenilir bir teknik olmadığı 

savunulmaktadır [83, 84]. BT'de mesane tümörü, duvarda kalınlaşma ve artmış 

opaklaşma şeklinde izlenir. Kontrastsız BT’ler de tümör dokusu mesane dokusu ile 

aynı dansitede gözlenir IV kontrast madde sonrası yaklaşık 60. saniyede opaklaşma 

gözlenir [85]. Transüretral rezeksiyon (TUR) sonrası gelişen fokal kalınlaşma ve 

perivezikal dokuda yağ dokudaki dansite artışı tümörü ve derin invazyonu taklit 

ederek üst evrelemeye neden olabilir. Bu nedenle özgünlüğün artırılması için en 

uygun BT incelemesinin TUR’dan sonra en az 7 günden sonra yapılması önerilir 

[86].Lenf nodlarında büyüme ve uzak metastazlar BT ile tespit edilebilir. Ancak BT 

ile lenf nodlarındaki büyümenin metastatik yada reaksiyoner olup olmadığını 

gösteren güvenilir bir kanıt bulunamamaktadır [87].  

Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG) 

MRG mesane tümörü tespiti için bir tarama testi değildir ve genellikle tümör varlığı 
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ispatlanmış olgularda uygulanır [88].Literatürde MRG' nin evrelemedeki doğruluğu 

%50-%90 arasında bildirilmiştir [89, 90]. MRG ile erken evre tümörleri (Tis, Ta, T1 

veT2a) güvenilir bir şekilde ayrılamamaktadır [91]. Ancak Takeda ve arkadaşları 

endorektal koil ile yaptıkları çalışmada, kontrastlanma sonrası belirgin bir 

submukozal opaklaşma olduğunu ve bu şekilde mesane duvarının 3 tabakaya 

ayrılabildiğini saptamış ve Tis,T1 ve T2 tümörlerin ayrılabildiğini söylemişlerdir [92]. 

MRG aynı zamanda radyoterapi öncesinde prognostik bilgi sağlama açısından 

kemoterapi ve radyoterapiye cevaben değerlendirilmesinde kullanılabilir [93, 94]. 

Sanal Sistoskopi 
        Konvansiyonel sistoskopi mesane kanserinin değerlendirilmesinde altın standart 

yöntem kabul edilsede invaziv bir işlem olması; mesane boynu, tavan ve 

intradivertiküler lezyonların görüntülemesinin zorlukları sebebiyle görüntüleme 

teknolojisindeki gelişimlere paralel olarak sanal inceleme teknikleri ortaya çıkmıştır 

[95]. BT ile mesaneye hava veya kontrast vererek, MRG ile de idrar dolu mesane 

olmak üzere birçok farklı teknik kullanılarak sanal sistoskopi için kaynak görüntü 

oluşturulabilir [96].Tüm tekniklerde endoskopik görüntünün oluşturulabilmesi için esas 

olan, mesane duvarı ve lümen arasında yeterli dansite veya intensite gradiyenti 

oluşturulması gereğidir. Daha sonra elde edilen görüntüler bilgisayar ortamında 3 

boyutlu işlenerek sanal endoskopik görüntüler elde edilir [96]. 

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) 

      Florodeoksiglukoz (FDG)'un yüksek miktarda üriner sisteme atılması ve buna 

bağlı mesane yüzeyinde görüntüleme artefakları nedeniyle PET mesane kanserinin 

tespiti ve takibinde sınırlı yarar sağlamaktadır. Yapılan bir çalışmada mesane 

boynu kanserinde lenf nodu tutulumunun değerlendirilmesinde %67 duyarlılık, %86 

özgüllük ve %84 negatif öngörü değeri bildirilmiştir [97]. PET pelvisteki rekürren 

tümör tespitinde, lokal rekürren tümör ile radyoterapi ve cerrahi sonrası fibrozis 

veya nekrozun ayrımında faydalı olabilir [98].  

Evreleme: 
      Mesane kanseri için en önemli prognostik faktörlerden birisi patolojik 

evrelemedir. Evreleme hem homojen hasta populasyonundan oluşan klinik 

çalışmaların dizayn edilmesini hem de farklı merkezlerden elde edilen klinik ve 

patolojik bulguların karşılaştırılmasını mümkün kılar [99]. Mesane kanserleri için 
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“Union International Contre le Cancer” (UICC) tarafından uygun bulunan ve genel 

olarak kabul gören 2002 TNM evrelemesi, 2009’da güncellenmiştir [100]. Bu 

güncellemede lenf nodu tutulumu, lokalizasyon ve tek/multiple tutulumu temelinde 

yeniden şekillendirilmiştir (Tablo 3). 
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Tablo 3. 2009 TNM sınıflaması 
 

T – Primer Tümör 

Ta:  İnvaziv olmayan papiller karsinom 

Tis: Karsinoma in situ (yassı tümör) 

T1: Tümör subepitelyal bağ dokuya invaze 

T2: Tümör kas tabakasına invaze 

T2a: yüzeyel kas (iç yarı) 

T2b: derin kas (dış yarı) 

T3: Tümör perivezikal dokuya invaze 

T3a: mikroskopik olarak 

T3b: makroskopik olarak 

T4: Tümör aşağıdakilerden herhangi birine invaze Prostat, 

uterus, vajina, pelvik duvar, abdominal duvar T4a: 

prostat, uterus veya vajina 

T4b: pelvik duvar veya abdominal duvar 

N: Lenf Nodülleri 

Nx: Bölgesel lenf nodları değerlendirilemez 

N0: Bölgesel lenf nodu metastazı yok 

N1: Gerçek pelviste (hipogastrik, obtrator, presakral veya eksternal iliak) tek bir lenf noduna 

metastaz 

N2: Gerçek pelviste (hipogastrik, obtrator, presakral veya eksternal iliak) birden fazla lenf 

noduna metastaz 

N3: Ortak iliak lenf nodlarına metastaz 

M: Uzak Metastaz M0: 

uzak metastaz yok M1: 

uzak metastaz var 
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Mesane kanseri belirleyicileri 

 
      Bir çok mesane tümörü belirteçi bulunmakta ve bu belirteclerin sensitivite ve 

spesifite oranları değişkenlik göstermektedir.Avrupa Üroloji Derneği (EAU)’nin 

klavuzuna göre bazı belirteçlerin sensitivite ve spesifite oranları tablo 4’teki gibidir  

[101]. 

Tablo 4:  Tümör Belirteçlerinin  Sensitivite Ve Spesifite Oranlari  

 
TÜMÖR 
BELİRTEÇLERİ 

SENSİTİVİTE (%) SPESİFİTE (%) YÜKSEK 
DERECELİ 
TÜMÖRLE İÇİN 
SENSİTİVİTE (%) 

UroVysion (FISH) 30-86 63-95 66-70 

Mikrosatellit analiz 58-92 73-100 90-92 

Immunocyt/uCyt + 52-100 63-79 62-92 

Nükleer  matrix Protein 22 47-100 55-98 75-92 

BTA stat 29-83 56-86 62-91 

BTA TRAK 53-91 28-83 74-77 

Sitokeratin 12-88 73-95 33-100 

 

Sitoloji 
      İdrar sitolojisi invaziv olmayan standart mesane kanseri belirleyicisi olarak kabul 

edilmektedir. İdrar sitolojisinin tanısal değeri neoplazinin histolojik  derecesiyle, 

materyalin tedavi öncesi veya tedavi sonrası alınmasıyla, spesimenin kalitesiyle, 

materyalin elde edilme yöntemiyle ilişkili olarak değişiklikler sergilemektedir 

[102].Sitolojik inceleme subjektif olup patoloğun tecrübesi ile yakından alakalıdır. 

Aynı örnek, aynı patolog tarafından farklı zamanlarda farklı şekilde rapor 

edilebilmektedir [103].Sitolojik inceleme amacıyla mesaneden alınan örnekler 

eksfoliyatif yöntemler (fırça, sürüntü gibi), mesane yıkama sıvısı (barbütaj) veya 

işenilen idrardan elde edilir. Eksfoliyatif yöntemlerin sistoskopik inceleme ile birlikte 

yapılıyor olması nedeniyle mesane kanserinin ilk tanısında pratik bir değeri olmadığı 

belirtilmektedir. Eksfoliyatif sitolojinin ancak biyopsiyle örneklemenin zor veya negatif 
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sonuç verebileceği mesane divertikülünde gizlenen karsinomların teşhisinde veya 

yaygın kronik inflamasyon varlığında kullanışlı olduğu bildirilmektedir [104].  

      İdrar sitolojisinin mesane kanseri tanısında özgüllüğü %90–95, fakat duyarlılığı 

%11–76 (sıklıkla %35–40) civarındadır [4, 105]. Sitolojinin duyarlılığının düşük  

olduğu  durumlar düşük histolojik  dereceli  tümörlerin  değerlendirilmesinde  

yaşanmaktadır  (%11–20). Genellikle düşük histolojik dereceli iyi diferansiye 

neoplazilerin normal mesane mukozasına histolojik benzerlikler göstermesi 

nedeniyle sitolojik tanıları zordur.  Eğer  idrar  örneğinde hücre sayısı da az ise 

sitolojinin duyarlılığı daha da azalır. Yüksek dereceli tümörlerin belirlenmesinde ise 

idrar sitolojisi daha yüksek duyarlılığa sahiptir  (%60–90).  İdrar sitolojisinin en faydalı 

kullanım alanları, yüksek histolojik dereceli, henüz sistoskopide görünür hale 

gelmemiş tümörlerin invazyon yapmadan önce saptanması, karsinoma in-situnun 

belirlenmesi ve cerrahi ya da radyoterapi ile tedavi edilen hastaların takibi olarak 

bildirilmektedir [104, 106]. 

Bladder tumor antigen (BTA) -Stat ve BTA-Trak Testleri   
      FDA  onayı  almış  olan  bu testler komplemen faktör H proteini ve komplemen 

faktör H-ilişkili proteini belirler. BTA- Stat testi 2 farklı monoklonal antikor kullanan 

bir kalitatif immünoassay testidir. Özgüllüğü sağlıklı kişilerde yüksektir (%97), fakat 

benign genitoüriner hastalıklarda (hematüri, benign prostat hiperplazisi, üriner taş, 

nefrit, sistit) %46’ya kadar düşer [107]. BTA-Trak testi ise kantitatif bir sandviç ELISA 

testi olup komplemen faktör H ve komplemen faktör H-ilişkili proteine karşı 2 

monoklonal antikor kullanır. BTA-Stat testi gibi duyarlılığı %57-83, özgüllüğü %50-

70 arasında değişir [108].  

UBC-Rapid Test 
      Klinisyenlerin kullanabileceği pratikte olan urinary bladder cancer (UBC) testi 

idrarda sitokeratin 8 ve 18`i ölçer.  BTA-Stat testi gibi immunokromatografi temeline 

dayanan bir uygulama ile yapılır. Bu testin duyarlılığı %57–83 arasında, özgüllüğü 

ise %70– 90 civarında değişmektedir [109]. 

Immunocyt 

      Sitoloji ile bir immünofloresan testin birleşimi olan bir immünositokimya testidir. 

Bu testte idrar fikse edildikten sonra eksfoliye hücreler izole edilerek floresanla 
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işaretlenmiş 3 monoklonal antikorla (karsinoembriyonik antijene ve müsinlere  karşı 

oluşturulan monoklonal antikorlar) boyanır. Duyarlılığı %50–86 arasında, özgüllüğü 

ise %69-79 arasında değişir. Bu iki testin kombinasyonu ile G1 tümörlerin tanısında 

duyarlılık artarken, sitolojinin sağladığı yüksek özgüllük azalmaktadır. Yanlış pozitif 

sonuca neden olan durumlar ise Benign prostat hiperplazisi (BPH), sistit ve 

mikroskopik hematüridir. Bazı çalışmalar aynen sitolojide olduğu gibi örneklerin 

yetersizliği ve interobserver varyasyon bildirmişlerdir [110].  

Hyalüronik Asit ve Hyalüronidaz (HA ve HAaz) 

 
      İdrardaki hyalüronik asit ve bunu yıkan enzim olan hyalüronidaz düzeylerinin, 

ölçümüne dayanan testlerdir. Hyalüronik asit tümör metastazını promote eden bir 

glikoz aminoglikandır. Mesane tümörlerinde tümör büyümesini ve invazyonunu 

gösterir [111].Testte immunoassay yöntemi uygulanmakta olup sensitivitesi %91 ve 

spesifitesi %81 olarak bulunmuştur [112]. 

Nükleer Matriks Protein (NMP-22) Testi 

 
      Nükleer matriks proteinleri hücre nükleusunun internal yapısal iskeletinin bir 

parçasıdır. Tüm memeli hücrelerinde bulunur. DNA replikasyonu ve 

transkripsiyonunda, ribonükleik asit (RNA) oluşumunda ve gen ekspresyonunun 

düzenlenmesinde rol oynarlar. Toplam hücre proteinlerinin yaklaşık %1-5´lik kısmını 

oluşturur. Nükleer matriks proteinlerinin içinde en önemlisi ve ölçülebilen parçası 

NuMA’dır ve NMP22’nin ölçülebilen parçasını oluşturur [113].Matriks yapısı içinde 

RNA’ ya bağlanmış olan protein yapıları nükleer matriks protein adını alırlar ve bu 

protein yapıları oluşturdukları organa spesifiktirler [114]. NMP22’nin mesane 

tümörlerini belirlemedeki bugün için büyük bir çoğunluk tarafından kabul edilen cut-

off değeri 10U/ml´dir [115].Yapılan bir çalışmada sabah alınan ilk idrar örneklerindeki 

sonuçlarla gün içerisinde alınanlar arasında fark tespit edilmemiştir [116].Birçok 

NMP organ spesifik olup, NMP22 potansiyel olarak ürotelyuma spesifik bir belirleyici 

olarak gündeme gelmiştir. Normal kişilerde düşük olan idrar NMP22 seviyesi, 

ürotelyum tümörlerinde artmaktadır. NMP22 hem ELISA (kantitatif) ile hem de 

immunokromotografik olarak (kalitatif) ölçülebilmektedir. Testin sensitivitesi %60-70, 

spesifitesi %61-85 arasında bildirilmektedir [117, 118].  
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Mikrosatellit DNA Analizi 

      Mikrosatellitler kısa ve polimorfik sıralı DNA dizinleridir. Mikrosatellit 

incelemelerde, normal hücrelerdeki ve tümör hücrelerindeki genomik instabilite 

karşılaştırmalı olarak incelenmekte; örneğin periferal kan hücresi ile dökülen bir 

ürotelyum hücresi karşılaştırılmaktadır. Çoklu mikrosatellit belirleyicilerin 

kullanılması ile malignite daha kolay tespit edilmektedir [119].Mesane tümör 

rekürrensini belirlemede duyarlılığı %72-97 özgüllüğü ise %95’ in üzerindedir [120].  

Telomeraz 

      Telomeraz günümüzde sık kullanılan hücre bazlı belirleyicilerdendir. Mesane 

kanserli kişilerin idrarından elde edilen kanserli hücrelerdeki telomeraz aktivitesi, 

sağlıklı kişilere oranla yüksek seviyededir. İdrarda telomeraz polimeraz zincir 

reaksiyonu (PCR) yöntemiyle ölçülmektedir [121]. 

      Testin sensitivite ve spesifite oranları sırasıyla %70-85 ve %80-95 arasında 

değişiklik göstermektedir [119]. 

Fluoresan in situ hibridizasyon (FISH):  

      Sokolova ve arkadaşları 2000 yılında çok renkli,çok hedefli ara faz  FISH testini 

açıklamışlardır  (Urovysion; Abbott Molecular Inc, Des Plaines, III) [71]. Bu test  3,7 

ve 17 kromozomlarının anoploidisini ve 9p21 lokusundeki kromozom kaybını tespit 

etmek için tasarlanmış bir testtir. Sentromerik probların ürotelyal karsinomlardaki  

bireysel hassasiyeti kromozom 3 için % 73.7,  kromozom 7 için % 76.2 ve kromozom 

17 için %61.9 iken homozigot 9p21 kaybının hassasiyeti % 28.6 olarak açıklanmıştır. 

4 probun toplam hassasiyeti % 95 olarak açıklanmıştır. Günümüzde FISH testi , 

mesane kanserine yakalanan hastaların kontrolünde ve hematuri görülen 

hastalardaki üroteliyal karsinom tespitine yönelik bir teknik olarak FDA tarafından 

onaylanmıştır [71, 122].  

      Bu  testte  eksfoliye  hücreler  fikse  edilir, sonra kromozom 3, 7, 17 ve 9p21 

lokusları sırasıyla kırmızı, yeşil, mavi ve sarı renklerinde DNA probları  ile  boyanır.  

Boyanmış bu  hücreler  floresan  mikroskobu  ile  incelenir [6]. FISH testinin üretelyal 

hücre karsinomunun  tespitine yönelik yapılan bir çok çalışmada hassaslık (%8-

%100 aralığı) ve spesifiklik (%29-%100 aralığında ) açısından çok fazla varyasyon 

olduğu gösterilmiştir [14, 123-127].Bir çok çalışma FISH testinin hassasiyetinin 

sitolojiden daha fazla olduğunu, spesifikliğinin de benzer olduğunu göstermiştir [10-
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16].  

      FISH testinin verimliliğini değerlendiren ve sitolojiyle karşılaştıran meta analizde 

FISH’in hassasiyetinin % 70’in üzerinde olduğu ve spesifikliğinin % 80 olduğu tespit 

edilmiştir [72].Ayrıca reaktif benign durumlarda, idrar  yolu enfeksiyonlarında, 

hematuri ve BCG tedavisinde bu parametreler etkilenmezler [17-19]. Fakat henüz 

hangi hücrelerin anormal kabul edileceği  ve  mesane tümörü  tanısı konulması için 

ne kadar  hücrenin  kromozom anomalisi göstermesi gerektiği konusunda bir fikir 

birliği bulunmamaktadır [6]. 
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GEREÇ VE YÖNTEMLER: 
 

        Nisan 2014’te Dokuz Eylül Üniversitesi klinik araştırmalar etik kurul onayı (Onay 

tarihi: 10.04.2014, Onay numarası: 2014/14-02) alındıktan sonra çalışmaya başlandı. 

Nisan 2014 ile Eylül 2015 tarihleri arasında üroloji polikliniğine başvuran ve başvuru 

sonrası yapılan tetkiklerinde mikroskopik hematüri saptanan ya da öyküsünde 

makroskopik hematüri yakınması olan ve mesane tümörü süphesi olan 18 yaş üstü 84 

hasta bilgilendirilmiş onam formu alındıktan sonra prospektif olarak değerlendirildi. 

Mikroskopik ve makroskopik hematürisi olup mesane kanseri dışında (taş, enfeksiyon, 

glomerulonefrit vb.)  tanı konulan ve daha önceden bilinen mesane kanseri öyküsü 

olan hastalar çalışmaya dahil edilmedi. Çalışmaya  alınan her hastanın demografik 

verileri, tam idrar tahlili, idrar sitolojisi, FISH , ultrasonografi  tetkikleri  yapıldı.  Yapılan 

tetkikler sonucu  hastalara beyaz ışık sistoskopi yapıldı. Sistoskopi esnasında 

saptanan tümöral oluşumlar rezeke edildi ve şüpheli alanlardan biyopsi alındı. Tümör 

tabanından derin doku örneklemesi yapıldı. Koterizasyonun ardından dokular ayrı ayrı 

formol içine konuldu, tümör özellikleri (yeri, boyutu, sayısı) belirtilerek patolojiye 

gönderildi.Her vakaya ilişkin sonuçlar 2004’teki DSÖ’ne göre tümör büyüklük türü, 

çimlenme derinliği ve tümör hücrelerinin anaplazisinin derecesine (grade) göre 

değerlendirildi.Hastaların TUR-MT ve biyopsi ,FISH ve sitoloji sonuçları aynı iki patolog 

tarafından değerlendirildi 

        Tüm idrar numuneleri Papanicolaou ile boyanan geleneksel sitolojiyle analiz edildi 

ve aynı iki patolog  tarafından değerlendirildi. Bu numuneler ; tümör şüphesi  olmayan  

hücreler için negatif, tümör şüphesi olanlar için malignite kuşkulu , ürotelyal karsinomla 

uyumlu tümör hücreleri için pozitif olarak değerlendirildi. Malignite kuşkulu olarak 

değerlendirilen hastalar pozitif kategorisinde değerlendirildi  

    FISH YÖNTEMİ  
        İşeme ile alınan idrar örneği laboratuara geldikten sonra bir saat içinde santrifüj 

edildi.Ardından da santrifüj edilen materyal seçilip yüzeydeki sıvı alındı. Sonrasında 

ise hücresel tortu oda sıcaklığında 10 dakika boyunca bekletildi. Bekletilen materyalin 

içine koruyucu içerikli fiksasyon amaçlı madde konuldu (3:1 oranında metanol ve asetik 

asit). Fikse edilen materyal – 20 °C’de minimum 30 dakika muhafaza edildi. Ardından, 

alınan smearlar UroVysion tahlil kiti talimatlarına göre işleme tabi tutuldu. 3., 7., 9. ve 

17. kromozomlardaki spesifik bölgelere hibridize olan farklı renkte floresan işaretli 4 
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farklı DNA probunun karışımı ile hibridizasyon işlemi gerçekleştirildi. Bu testte 3. 

kromozomun (kırmızı  spektrum ), 7. Kromozomun (yeşil  spektrum ) ve 17. 

Kromozomun (mavi  spektrum ) sentromer bölgelerini işaretleyen problar ile 9. 

Kromozomdaki 9p21 loküsüne yönelik prob (sarı  spektrum ) kullanıldı. Lamlara 37 

°C’de 16 saat hibridizörde bekletildikten sonra DAPI (4,6-diamidin-2’-fenilindol) boyası 

eklendi. Daha sonra alınan smearlara  ışık filtrelerine duyarlı (tek başına DAPI, tek 

başına mavi, tek başına sarı ve kırmızı/yeşil birlikte)  mikroskop kullanarak floresan 

mikroskopi uygulandı.Kümeler şeklinde bulunan ve yamasal DAPI boyanması 

gösteren, iri, düzensiz şekilli nükleuslu anormal çekirdeğe sahip en az 25  ürotelyal 

hücrenin tespit edilmesi için her preparat incelendi.  Üst üste binen çekirdeğe sahip 

hücreler hesaplanmadı. Birbirleriyle iletişim halindeki belirteçler tek belirteç olarak 

sayıldı.  

        Anormal morfolojiye sahip en az 25 hücre değerlendirildi. 4 hücre ve üzerinde  

kromozom 3,7 ve 17 den en az ikisine ait sayısal artış gözlenmesi  veya 9. 

kromozomda 9p21 lokusunun homozigot delesyonuna sahip 12 ya da daha fazla hücre 

olması durumunda sonuç pozitif olarak değerlendirildi.4 hücrenin altında  kromozom 

3,7 ve 17 den en az ikisine ait sayısal artış gözlenmesi durumunda sonuç kuşkulu 

pozitif olarak değerlendirildi.  
İstatiksel İncelemeler: 
        Hastaların demografik verileri, sitoloji ,  FISH,  sistoskopi ve patoloji sonuçları sayı 

ve yüzde kullanılarak değerlendirildi. Hastaların tümör varlığına göre sitoloji ve FISH  

sensitivite oranları değerlendirildi. Tümör derecesi ile sitoloji ve FISH sonuçları, CIS 

varlığına göre sitoloji ve FISH sonuçları, yüksek dereceli hastalarda CIS varlığına göre 

sitoloji ve FISH  sonuçları ki kare testi uygulanarak karşılaştırıldı. FISH testinin sitoloji 

testi ile olan ilişkisi Mc Nemar testi uygulanarak karşılaştırıldı. Verilerin analizi istatiksel 

analiz programı kulanılarak (Statistical Package fort he Social Sciences, Version 20.0; 

SPSS, Chicago, III) değerlendirildi. İstatistiksel anlamlılık p< 0,05 olarak kabul edildi.  
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BULGULAR: 
  

        Mikroskopik ya da makroskopik hematüri saptanan 84 hasta çalışmaya dahil 

edildi. Hastaların yaşı 46 ile 95 arasında değişmekte olup ortalama yaş 68,5 ±9,6 idi. 

Hastaların  tanımlayıcı özellikleri, sitoloji sonuçları, FISH sonuçları ve sistoskopide 

tümör varlığı tablo 5’de belirtildi.  

 

Tablo 5: Hastaların Tanıtıcı Bilgilerinin Dağılımı (n:84) 

ÖZELLİKLER SAYI (%) 

CİNSİYET 

KADIN 

ERKEK 

 

13 (%15.5) 

71 (%84.5) 

SİTOLOJİ 

POZİTİF 

  NEGATİF 

 

57 ( %67.9) 

27 (%32.1) 

FİSH TESTİ 

POZİTİF 

  NEGATİF 

 

37 ( % 44) 

47 ( % 56)  

TÜMÖR 

VAR 

YOK 

 

68 ( % 81) 

16 (% 19) 

 

        Yapılan sistoskopi sonrası 68 ( %81) hastada tümör saptandı. Bu hastaların 53 

‘ünde (%77.9) sitoloji  ve 35 ‘inde ( % 51.4) FISH pozitif saptandı. Tümör saptanmayan 

16 hastanın 12’sinde (%75) sitoloji ve 14’ünde (% 87.5) FISH negatif saptandı (Tablo 

6).   

        Tümör derecesi ile FISH ve sitoloji sonuçlarının ilişkisine bakıldığında; tümör 

derecesi arttıkça sitoloji ve FISH pozitifliğinin arttığı gözlendi. Bunun da istatistiksel 

olarak anlamlı fark oluşturduğu saptandı. (Tablo 7). CIS varlığında FISH ve sitoloji 
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pozitiflik oranı artmaktaydı. Bu değerlendirmede FISH testinde istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanırken; sitoloji testinde istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı(Tablo 8). Yüksek dereceli hasta grubunda CIS varlığına baktığımızda 

sitoloji pozitiflik oranı azalmaktayken, FISH pozitiflik oranının arttıgı görüldü. Fakat bu 

değerler istatistiksel olarak anlamlı  fark oluşturmadı.(Tablo 9) Mesane tümörlü 

hastaların bütününe baktığımızda FISH’in saptamadığı 19 hastayı sitoloji saptarken; 

FISH’in saptayıp sitolojinin saptamadığı sadece 1 hasta vardı. Yine FISH’in saptadığı 

35 hastanın 34’ünü sitolojide saptadı. Bunun da sitoloji lehine istatistiksel olarak daha 

anlamlı fark oluşturduğu görüldü(Tablo 10) 

      

 

Tablo 6: Hastalarin Tümör Varliğina Göre Sitoloji ve Fish Pozitiflik Oranları 

TÜMÖR SİTOLOJİ FISH 

POZİTİF(%) NEGATİF(%) POZİTİF(%) NEGATİF(%) 

VAR (n: 68) 53(%77,9) 15(%22,1) 35(%51,4) 33(%48,6) 

YOK (n: 16) 4(%25) 12(%75) 2(%12,5) 14(%87,5) 
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Tablo 7: Tümör Derecesi ile  Sitoloji ve Fish sonuçlarının ilişkisi 

 

 SİTOLOJİ p UROVYSİON p 

POZİTİF 

(%) 

NEGATİF 

(%) 

 

 

 

0,004 

POZİTİF 

(%) 

NEGATİF 

(%) 

 
 
 
 

 

0,008 

DÜŞÜK 

DERECE 

(n: 28) 

17(%60,7) 11(%39,3) 9(%32,1) 19(%67,9) 

YÜKSEK 

DERECE 

(n: 40) 

36(%90) 4(%10) 26(%65) 14(%35) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

32  

Tablo 8: CIS Varliğina göre  Sitoloji ve Fish sonuçlarının ilişkisi 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 SİTOLOJİ p UROVYSİON p 

POZİTİF NEGATİF  

 

0,356 

POZİTİF NEGATİF  

 

0,05 

CIS 

POZİTİF 

(n:15) 

 

13(%86,7) 

 

2(%13,3) 

 

11(%73,3) 

 

4(%26,7) 

CIS 

NEGATİF 

(n:53) 

 

40(%75,5) 

 

13(%24,5) 

 

24(%45,3) 

 

29(%54,7) 
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Tablo 9: Yüksek Dereceli Hastalarda CIS  Varliğina Göre Sitoloji ve Fish sonuçlarının 

ilişkisi 

YÜKSEK 

DERECE 

(n:40) 

SİTOLOJİ p UROVYSİON p 

POZİTİF NEGATİF  

 

0,586 

POZİTİF NEGATİF  

 

0,392 
CIS 

POZİTİF 

(n:15) 

13(%86,7) 2(%13,3) 11(%73,3) 4(%26,7) 

CIS 

NEGATİF 

(n:25) 

23 (%92) 2(%8) 15(%60) 10(%40) 

 

 

Tablo 10: FISH testinin sitoloji testi ile  olan ilişkisi 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 SİTOLOJİ 

NEGATIF 

SİTOLOJİ 

POZITIF 

TOPLAM p 

FISH NEGATIF 14 (%42.4) 19 ( %57.6) 33 (%100) < 0,001 

 FISH POZITIF 1 (%2.9) 34 ( %97.1) 35 (%100) 
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TARTIŞMA: 
        Mesane tümörü (MT) günümüzde ikinci en sık izlenen genitoüriner 

malignitedir.Mesane tümöründe erken tanı ve tedavi diğer tüm tümörlerde olduğu gibi 

sağkalımı ciddi şekilde etkilemektedir [128]. Sistoskopi; hematürili hastaların 

değerlendirilmesinde , mesane tümörlerinin tanısında ve rekürenslerin takibinde altın 

standart olarak kabul edilmektedir[2] .Bu işlem invaziv olmasının yanında hasta için 

rahatsız edici bir durumdur ve hastanın endişe duymasına yol 

açmaktadır.Sistoskopinin  spesifikliği %90 ‘ ın üzerinde olsada üst üriner sistem 

lezyonlarının yanısıra CIS ve buna benzer düz lezyonlar gözden kaçabilmektedir [129, 

130].İdrar sitolojisi tanıda yardımcı olmakla birlikle özellikle düşük dereceli tümörlerdeki 

düşük duyarlılığı nedeniyle sistoskopinin yerini alamamıştır.Sistoskopinin pahalı ve 

invaziv olması, idrar sitolojisinin de nisbeten düşük duyarlılığı, araştırıcıları mesane 

kanserinin tanı ve takibinde kullanılmak üzere non-invaziv yeni idrar ve hücre bağımlı 

belirleyiciler bulmaya itmiştir Mesane kanseri tanısını koyabilmek için, idrarda 

ölçülebilen, yüksek duyarlılık ve özgüllüğe sahip, hızlı sonuç alınabilen, düşük 

değişkenlik gösteren ideal belirteçleri bulmak için moleküler mekanizmalar kullanılarak 

çok sayıda ürün ortaya çıkmıştır [131, 132]. 

        UroVysion ,9p21 lokus kaybı ve 3,7 ve 17 kromozomlarının anoploidisini tespit 

etmek için tasarlanmış FİSH yöntemidir. Günümüzde UroVysion, mesane kanserine 

yakalanan hastaların kontrolünde ve hematuri görülen hastalardaki üroteliyal karsinom 

tespitine yönelik bir teknik olarak FDA tarafından onaylanmıştır[6, 10, 71, 133, 134] .  

        Literatürdeki çalışmalara bakıldığında hem FISH testinin hem sitolojinin sensitivite 

ve spesifite oranları değikenlik göstermektedir. EAU ‘ nin klavuzunda uroVysion’nun 

sensitivite aralığı  % 30-86 spesifite aralığı %63-95 olarak değerlendirilmektedir[101] .  

FISH’in, mesane tümör antijeni (BTA), hemoglobin şeritleri ve telomeraz gibi diğer 

tumor  belirteçleriyle kıyaslandığında en yüksek sensitiviteye (% 81) ve en yüksek 

spesifikliğe (% 96) sahip olduğu görülmüştür [10]. Mesanenin nükseden transizyonel 

hücre karsinomuna ilişkin başka bir çalışmada BTA stat testiyle (% 50) ve sitolojiyle (% 

26) kıyaslandığında FISH’in sensitivitesinin  daha yüksek(% 71) olduğu görülmüş  ve 

spesifikliği % 94,5 saptanmıştır[133] .  

 
        FISH testinin verimliliğini değerlendiren ve sitolojiyle karşılaştıran 14 çalışmanın 

değerlendirildiği meta analizde  tüm hastalarda  FISH’in sensitivitesinin  % 72 sitolojinin 
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ise %42 olduğu tespit edilmiştir.Ta tümörlü hastalar hariç tutulduğunda UroVysıonun 

sensitivitesinin %86,sitolojinin ise %61 olduğu görülmüştür. Aynı meta analizde düşük 

dereceli tümörlerde de urovysionun sensitivitesinin sitolojiye göre daha yüksek olduğu 

saptanmıştır[72] . 

        Van Rhijn ve arkadaşlarının 2005 yılında yaptığı meta analizde sitolojinin ortalama 

sensitivitesi %35,spesifitesi ise %94 olarak saptanmıştır.Düşük dereceli tümörlerde 

sensitivitenin % 17 ye düştüğü yüksek dereceli tümörlerde ise %58 e cıktığı gözlenmiştir 

[9].Dimashkieh ve diğerleri (2013) tarafından yapılan bir  çalışmada mesane kanseri 

tespitinde FISH’de toplam sensitivite % 61.9, spesifite % 89.7, pozitif prediktif değer % 

53.9 ve negatif prediktif değer % 92.4 olarak saptanmış ,Sitolojide ise sensitivite % 29.1, 

spesifite % 96.9, pozitif prediktif değer % 64.4 ve negatif prediktif değer % 87.5 

saptanmıştır[135] . 

        Yafi ve arkadaşlarının 2015 yılında yaptığı  sitoloji, Hemoglobin dipstickleri , BTA 

Stat , NMP22 ve  ImmunoCyt ‘i karsılastıran  prospektif bir  çalışmada sitolojinin 

sensitivitesi %48 olarak saptanmıştır. Sitolojinin düşük dereceli tümörler için 

sensitivitesi % 16’da kalırken yüksek dereceli tümörlede %84’e çıkmıştır[136] .  

        Bunun yanında uroVysion’un sensitivitesinin düşük çıktığı çalışmalarda mevcuttur. 

Moonen ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada uroVysionun sensitivitesi %39,1 spesifitesi 

%89,7 saptanırken sitolojinin sensitivitesi % 40,6 spesifitesi %89,7 olarak 

saptanmıştır[137] .  

        UroVysion ile diğer non-invaziv tumor belirteçlerini karşılaştıran başka bir 

çalişmada FISH sensitivitesi %63 saptanırken BTA-stat için %67 ,NMP-22 için %71 

saptanmıştır[138]. Bizim çalışmamızda sitolojinin sensivitesi %77.9 , FISH’in sensivitesi 

ise %51.4 olarak saptanmıştır. Tümör saptanmayan grubun sayısının az olması 

nedeniyle istatistik değerlendirmeye dahil edilmemiştir.  

        Sitoloji gibi uroVysion’unda yüksek dereceli ürotelyal karsinomla kıyaslandığında 

düşük dereceli urotalyal karsinom tespitinde daha düşük sensitiviteye sahip olduğu 

kanıtlanmıştır. Dimashkieh ve arkadaslarının yaptıgı çalışmada  UroVysion’ın yüksek 

dereceli ürotelyal karsinoma yönelik hassasiyetinin % 75.6, spesifikliğinin %84.8 

olduğu, düşük dereceli ürotelyal karsinoma yönelik hassasiyetinin ise %40.8 ve 

spesifikliğinin % 87.8 olduğu ve tüm ürotelyal karsinomalarda  hassasiyetinin % 61.9 ve 

spesifikliğinin % 89.7 olduğu saptanmıştır[135] .  
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        Çalışmamızda yüksek dereceli tümör grubunda  sitolojinin sensitivitesi %90 ,FİSH 

‘in sensitivitesi %65 saptanırken  ,Düşük dereceli tümör grubunda sitolojinin sensitivitesi 

%60.7 FISH’in sensivitesi %32.1 saptanmıştır. Yüksek dereceli tümör grubunda 

sitolojinin ve FISH’in sensitivitesinin arttığı gözlenmiştir ve bu da istatistiksel olarak 

anlamlı saptanmıştır. Düşük dereceli tümörlerdeki sensitivitedeki bu düşüş düşük 

dereceli tümörlerin daha az genetik değişime ugramasıyla ya da düşük dereceli 

tümörlerde neoplastik hücrelerin idrara daha az dökülmesi  ve buna bağlı olarak 

idrardaki neoplastik hücre sayısının daha düşük olması nedeniyle  açıklanabilir[134] .  

        CIS ,invazyon ve metastaz eğilimi olan  yüksek dereceli invazif olmayan düz-yassı 

ürotelyal hücre karsinomudur. Hücresel anaplazi kutup kaybı,nükleer 

genişleme,hiperkromazi,pleomorfizm ve atipik mitoz karcinoma in sıtu’nun 

histopatolojik markerlarıdır[139] .Primer CIS,mesane tümörlü hastalarda %3 oranında 

görülmektedir.T1 tümörlü hasta grubunda %50 oranında kasa invaziv tümörlü 

hastalarda ise  %60 oranında görülmektedir[140] . 

        Floresan sistoskopi ile yapılan çalışmalarda mesane tümörü rezeksiyonu 

sırasında CIS ın yüzeyel bir lezyon olması sebebiyle tanısı atlanabilmektedir.Saptama 

oranını arttırmak için idrar sitolojisi ve mesaneden random biopsiler almak 

gerekmektedir[141, 142] .CIS tedavi edilmediğii taktirde 5 yıl içinde %50 nin üzerinde 

progresyona ve yüksek oranlarda nükse neden olmaktadır. Bu oran 10 yıllık izlemde % 

70 leri geçmektedir[143] . 

        Sitoloji düşük evre ve düşük dereceli lezyonlarda %25-40 sensitiviteye  ve %90 

spesifiteye sahiptir.CIS ve yüksek dereceli lezyonlarda ise sensitivite ve spesifite %90 

ve üzerindedir[144].  Fritsche ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada yüksek dereceli 

tümörlerde CIS varlığında uroVysion’un sensitivitesi ve spesifitesini sırasıyla  %94 e 

%91 olarak saptamışlardır[145] . 

          Bizim çalışmamızda tüm mesane tümörlü  hasta grubunda CIS varlığında 

sitolojinin sensitivitesi %86.7 FISH’in sensitivitesi %73.3 olarak saptanmıştır. CIS 

yokluğunda ise sitolojinin sensitivitesinin % 75.5’ gerilediği FISH’in ise %45.3’e 

gerilediği saptanmıştır. Sitoloji için CIS varlığı istatistiksel olarak anlamlı fark 

oluşturmazken FISH için istatistiksel olarak anlamlı fark oluşturmuştur. Sadece yüksek 

dereceli hasta grubunda CIS varlığına bakıldığında sitolojinin sensitivitesi %86.7 

FISH’in ise %73.3 olarak saptanmıştır. CIS yokluğunda sitolojinin sensitivitesi %92.2 
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,FISH’in ise %60 olarak saptanmıştır. Her iki grupta istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmamıştır.  

        FISH ve sitolojinin tümörü öngörmedeki başarısının , tümörün derecesiyle yakın 

ilişkili olduğu saptanmış tümör derecesi arttıkça hem FISH testinin hemde sitolojinin 

sensitivitesinin  anlamlı sekilde arttığı görülmüştür.Tümörde CIS varlığının sitoloji için 

tümörü öngörmede istatiksel olarak anlamlı bir katkısı olmadığı saptanmıştır. Yüksek 

dereceli tümörlerde , CIS varlığının   FISH testinin tümörü öngörmesine istatiksel olarak 

ek bir katkı sağlamadığı görülmüştür.Bunun CIS pozitif hasta sayısının azlığından 

kaynaklanıyor olabileceği düşünülmektedir 

     Literaturde uroVysion’un sensitivitesinin sitolojiye göre üstün oldugunu belirten bir 

çok çalışma olmasına ragmen yaptığımız çalışmada uroVysion’un sitolojiye herhangi 

bir üstünlüğü saptanmamıştır.Çalışmamızda FİSH’ in saptadığı 35 mesane tümörü 

hastasının 34’ünü sitolojide saptamıştır. FISH testinin saptayıp sitolojinin saptamadığı 

sadece 1 hasta varken sitolojinin saptayıp FİSH ın saptamadığı 19 hasta vardır.FİSH 

testinin tümörü saptayamaması verilen idrar örneğinin düşük hacimli 

olması,örneklerdeki neoplastik hücre sayısının az olması,uroVysion kitinin 

belirleyemediği genetik anormalliklerin olması,düşük dereceli tümörlerin daha az 

genetik değişime uğramasıyla açıklanabilir. Bunun yanında yukarıda saydığımız 

nedenlerin hiçbiri aradaki bu farkı tam olarak açıklayamaz. Çünkü çalışmaya katılan 

hastaların  sadece %41’inde düşük dereceli tümör saptanmıştır. 
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SONUÇ: 
 

        Mesane tümörünün tespitinde uroVysion cok problu FİSH testi ile sitolojiyi aynı 

örnekte kıyaslayarak değerlendirdik. UroVysion testini destekleyen ve  sensitivitede  

sitolojiye  üstün gören literatürdeki bir çok çalışmanın aksine çalışmamızda   tümör 

yüksek dereceli olsun yada olmasın CIS eşlik etsin yada etmesin sitolojinin 

sensitivitesinin uroVysion testine göre çok daha üstün olduğu görülmüştür.Bu yüzden 

mesane tümörünü öngörmede uroVysion’un katkısının sorgulanabilir olduğu 

kanaatindeyiz. Bulgularımızın prospektif, çok merkezli ve daha geniş hasta serileri ile 

desteklenmesi gerekmektedir. 
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