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MESANE KANSERİNDE İNFLAMATUAR İNDEKSLERİN PROGNOZA 
ETKİSİ 

 
ÖZET 

Amaç: Mesane kanseri dünya genelinde yüksek oranda mortaliteye yol açan üriner 
sistemin en sık görülen malignitelerindendir. Bu çalışmada mesane kanseri tanısı alan 
hastaların, tanı aldıkları andaki inflamatuar indeks değerlerinin prognostik etkisinin 
incelenmesi amaçlanmıştır. 
Gereç ve Yöntem: Çalışmamızda Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi Tıbbi Onkoloji 
Kliniğinde Haziran 2013 ve Haziran 2023 tarihleri arasında Evre 2 ve üzeri mesane 
kanseri tanısıyla takip edilen hastalar retrospektif olarak değerlendi. Hastaların mesane 
kanseri tanısı aldıkları andaki yaşı, cinsiyeti, sigara kullanımları, komorbid 
hastalıkları, ECOG PS durumu, tümör histolojisi, tanı anındaki evresi, 
kemoradyoterapi veya radikal sistektomi uygulanıp uygulanmadığı, tanı anındaki 
hemogram ve biyokimya değerleri, metastaz bölgeleri, aldıkları kemoterapi rejimleri, 
son olarak da son durumları (vefat/sağ) sistemden kaydedildi.  
Bulgular: Çalışmamızda mesane kanseri tanısı ile takip edilen 124 hasta alındı. Bu 
hastaların 11’i (%8,9) kadın, 113’ü (%91,1) erkekti. Hastaların ortalama yaşı 69,4±9,4 
yıl (min:43,8, maks:88,7) idi. ECOG PS ≤ 1 olan hasta yüzdesi %91,1, ECOG PS 2 
olan hasta yüzdesi %8,9’du. 77 hasta sigara kullanıcısı veya eski içiciydi. Histolojik 
alt tiplerden en sık ürotelyal karsinom ve onun differansiye formları görüldü (n=119). 
Hastaların 49 (%39,5) tanesinin tanı anında uzak metastazı mevcuttu. 40 hastaya 
sistektomi, 36 hastaya kemoradyoterapi uygulanmıştı. Kaplan-Meier sağkalım 
analizine göre medyan genel sağkalım süresi 26,5±3,7 aydı. Tek değişkenli alt grup 
analizlerinde kötü ECOG PS (≥ 2), diyabet veya KOAH varlığı, cN2 ve cN3 evresinde 
olmak, metastatik hastalık varlığı, kemik veya akciğer metastazı varlığı, yüksek 
kreatinin düzeyi (>1,23 mg/dL), yüksek LDH düzeyi (>176,5 U/L), yüksek CRP 
düzeyi (>4,35 mg/L), nötrofil/lenfosit oranı (NLR)>3 olması, CRP/albümin oranı 
(CAR)>1,5 olması, LDH/albümin oranı (LAR)>45,9 olması, lenfosit/monosit oranı 
(LMR)<3 olması kötü prognozla ilişkili bulundu. Tek değişkenli analiz sonucunda 
anlamlı olan parametrelerin çok değişkenli COX regresyon analizi sonrasında cN2 
veya cN3 evresinde olmak, kemik metastazı varlığı, yüksek kreatinin (>1,23 mg/dL) 
kötü prognozla ilişkili bulunmuştur.  
Sonuç: Mesane kanseri ülkemizde en sık görülen ürolojik kanserlerden biri olup 
yüksek morbidite ve mortalite ile seyretmektedir. Kanser ve  inflamasyon arasındaki 
ilişki daha iyi anlaşıldıkça enflamatuar yanıt ile kanser prognozu arasındaki ilişki de 
detaylı incelenmeye başlanmış ve bu amaçla çeşitli inflamatuar indeksler 
geliştirilmiştir. Yaptığımız tek değişkenli analizlerde yüksek NLR, yüksek CAR, 
yüksek LAR ve düşük LMR, mesane kanserinde kötü prognozla ilişkili saptanmıştır. 
Ek olarak, yüksek kreatinin düzeyi, lenf nodu ve kemik metastazı varlığı mesane 
kanserinde daha kötü prognozla ilişkili saptanmıştır. Daha fazla sayıda hasta ile 
yapılacak çalışmaların prognostik faktörlerin saptanması ve hastalık seyrinin tahmin 
edilmesi için faydalı olacağı düşünülmektedir.  
 
Anahtar kelimeler: inflamasyon, mesane kanseri, prognoz 
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THE PROGNOSTIC EFFECT OF INFLAMMATORY INDEXES IN 
BLADDER CANCER 

ABSTRACT 
 
Objective: Bladder cancer is one of the most common malignancies of the urinary 
system, causing high rates of mortality worldwide. This study aimed to examine the 
prognostic effect of inflammatory index values at the time of diagnosis of patients 
diagnosed with bladder cancer. 
Materials and Methods: In our study, patients followed up with a diagnosis of stage 
2 or higher bladder cancer at the Medical Oncology Clinic of Dokuz Eylül University 
Hospital between June 2013 and June 2023 were retrospectively evaluated. The 
patients' age, gender, smoking status, comorbidities, ECOG PS status, tumor histology, 
stage at diagnosis, whether radical cystectomy or chemoradiotherapy was performed, 
hemogram and biochemistry values at diagnosis, metastatic sites, chemotherapy 
regimens received, and finally their final status (death/survival) were recorded. 
Results: In our study, 124 patients followed up with a diagnosis of bladder cancer 
were included. Of these patients, 11 (8.9%) were female, and 113 (91.1%) were male. 
The mean age of the patients was 69.4 ± 9.4 years (min: 43.8, max: 88.7). The 
percentage of patients with ECOG PS ≤ 1 was 91.1%, while the percentage of patients 
with ECOG PS 2 was 8.9%. 77 patients were current or former smokers. The most 
common histological subtype was urothelial carcinoma and its differentiated forms 
(n=119). Forty-nine patients (39.5%) had distant metastasis at the time of diagnosis. 
Forty patients underwent cystectomy, and thirty-six patients received 
chemoradiotherapy. According to the Kaplan-Meier survival analysis, the median 
overall survival time was 26.5 ± 3.7 months. In univariate subgroup analyses, having 
poor ECOG PS (≥ 2), presence of diabetes or COPD, being in cN2 and cN3 stages, 
presence of metastatic disease, presence of bone or lung metastases, high creatinine 
level (>1.23 mg/dL), high LDH level (>176.5 U/L), high CRP level (>4.35 mg/L), 
neutrophil/lymphocyte ratio (NLR)>3, CRP/albumin ratio (CAR)>1.5, LDH/albumin 
ratio (LAR)>45.9, and lymphocyte/monocyte ratio (LMR)<3 were found to be 
associated with poor prognosis. After multivariate COX regression analysis of the 
parameters that were significant as a result of univariate analysis, being in cN2 and 
cN3 stages, presence of bone metastasis, and high creatinine level (>1.23 mg/dL) were 
found to be associated with poor prognosis. 
Conclusion: Bladder cancer is one of the most common urological cancers in our 
country and is associated with high morbidity and mortality. As the relationship 
between cancer and inflammation is better understood, the association between 
inflammatory response and cancer prognosis has also begun to be more thoroughly 
investigated, leading to the development of various inflammatory indexes. In our 
univariate analyses, high NLR, high CAR, high LAR, and low LMR were found to be 
associated with poor prognosis in advanced bladder cancer. Additionally, high levels 
of creatinine, presence of lymph node and bone metastases were found to be associated 
with worse prognosis in bladder cancer. It is believed that studies with a larger number 
of patients will be beneficial for identifying prognostic factors and predicting disease 
progression. 
 

Key words: bladder cancer, inflammation, prognosis 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Mesane kanseri üriner sistemin en sık görülen kanserlerinden olup tipik olarak 

ileri yaşlarda tespit edilir. 2020 yılında tanı konan 573.278 vaka ile dünyada en sık 

görülen onuncu kanserdir (1). Mesane kanseri her yaşta ortaya çıkabilse de genellikle 

orta yaşlı ve yaşlı kişilerde görülür. Tanı sırasındaki ortalama yaş 70 olduğundan, 

yaşlıların bir hastalığı olarak kabul edilir (2). Sigara kullanımı en önemli etiyolojik 

faktör olup mesleki maruziyet (kauçuk ve kablo üretim sanayi vb), kronik sistit, 

ürolitiyazis, şistozomiyazis, siklofosfamid kullanımı diğer önemli risk faktörleridir 

(3,4).  

Tipik olarak ağrısız hematüri ile ortaya çıkar, ancak irritatif işeme 

semptomlarıyla da (sıklık, aciliyet, dizüri gibi) ortaya çıkabilir (5). Tanıda idrar 

sitolojisi ve birçok radyolojik yöntem kullanılmakta olup, tanı için mutlaka 

uygulanması gereken yöntem sistoskopidir (6,7). Mesane tümörlü hastalarda öncelikle 

uygulanacak basamak transüretral rezeksiyondur (TUR). TUR evrelendirme için 

yeterli örneğin alınması ve tümörün ortadan kaldırılması imkanını sağlar (8). Mesane 

kanserlerinin %90’ı pür ürotelyal karsinomdur (9). Mesane kanserinde en önemli 

prognostik gösterge hastalık evresidir. Mesane kanseri için en sık kullanılan evreleme 

sistemi AJCC (The American Joint Committee on Cancer) tümör-lenf nodu-metastaz 

(TNM) sistemidir (10). Hastalık evreleme sonrası uygun tedavi seçimi açısından kasa 

invaze olmayan mesane kanseri, kasa invaze mesane kanseri ve metastatik mesane 

kanseri olmak üzere üç grupta değerlendirilebilir. Tanı anında hastaların %70 ini kasa 

invaze olmayan mesane kanseri oluşturmaktadır (11).  

Pek çok kanser türünde hastalık prognozunu yansıtan biyobelirteçler üzerine 

çalışmalar yapılmaktadır. Son yıllarda araştırmacılar, bağışıklık yanıt hücrelerinin 

(nötrofiller, monositler ve lenfositler), trombositlerin ve bunlarla ilişkili sinyal 

yolaklarının tümör mikro çevresinin önemli bileşenleri olduğunu ve tümörün 

ilerlemesini ve metastazını etkileyebileceğini ortaya koymuşlardır. Yine inflamatuar 

yanıt sırasında seviyeleri değişen C-reaktif protein (CRP) ve albümin gibi akut faz 

proteinlerinin kanser prognozunun potansiyel biyobelirteçleri olabileceği 

düşünülmektedir (12–15). Glikolitik yolda görev alan bir enzim olan laktat 
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dehidrogenazın (LDH) karsinogenezde, immun mikroçevrede ve kanserin 

ilerlemesinde rol oynadığı ortaya koyan çalışmalar mevcuttur (16). Ucuz ve ulaşılabilir 

olan bu parametreler kullanılarak bazı prognostik indeksler geliştirilmiştir. 

Nötrofil/lenfosit oranı (NLR), trombosit/lenfosit oranı (PLR), lenfosit/monosit oranı 

(LMR), sistemik immün inflamasyon indeksi (SII), albumin/globulin oranı (AGR), C-

reaktif protein/albümin oranı (CAR), laktat dehidrogenaz/albümin oranı (LAR) 

geliştirilen ve mesane kanserindeki prognostik etkileri açısından araştırılmakta olan 

inflamatuar indekslerden bazılarıdır.  

Çalışmamızda Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi Tıbbi Onkoloji Kliniği’ne 

Haziran 2013 ve Haziran 2023 tarihleri arasında başvuran mesane kanseri tanılı 

hastaların verileri retrospektif olarak incelenmiş ve bahsedilen inflamatuar indekslerin 

mesane kanseri prognozundaki önemi, ortalama sağ kalım, progresyonsuz sağ kalım 

ve hastalıksız sağkalım üzerine etkilerinin ortaya koyulması amaçlanmıştır.  
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2. GENEL BİLGİLER 

 
2.1 Epidemiyoloji, İnsidans, Prevelans ve Mortalite 

 
Global Cancer Observation Data (GLOBOCAN) 2020 verilerine göre mesane 

kanseri dünya çapında en sık teşhis edilen onuncu kanserdir. Erkeklerde kadınlara göre 

yaklaşık dört kat daha fazla görülür; dünya çapında erkeklerde en sık görülen altıncı 

kanserdir ve erkeklerde kansere bağlı ölümlerde dokuzuncu sıradadır. Türkiye’de ise 

erkeklerde en sık görülen dördüncü kanserdir ve her iki cinsiyete bakıldığında en sık 

görülen altıncı kanserdir. 2020 yılında dünya çapında tanı konan 573.278 vaka ile yeni 

kanser tanılarının %3’lük bir kısmını oluşturmaktadır. Yine 2020 yılında yol açtığı 

212.536 ölüm ile önemli mortalite nedenlerinden biridir (1,17). 

Mesane kanseri her yaşta ortaya çıkabilse de genellikle orta yaşlı ve yaşlı 

kişilerde görülür. Tanı sırasındaki ortalama yaş 70 olduğundan, öncelikli olarak 

yaşlıların bir hastalığı olarak kabul edilir (2). 

Mesane kanseri görülme sıklığı dünya çapında değişiklik göstermektedir; en sık 

görüldüğü yerler Güney Avrupa, Batı Avrupa ve Kuzey Amerika'dır, en düşük 

oranlarda ise Batı, Orta ve Doğu Afrika'da gözlenmektedir (18). Son epidemiyolojik 

çalışmalar gelişmiş ülkelerde mesane kanseri insidansının daha yüksek olduğunu 

ancak mortalitenin daha düşük olduğunu göstermektedir (18,19). Bu durum gelişmiş 

ülkelerdeki daha yüksek farkındalık ve beraberinde gelen erken teşhise atfedilebilir, 

bu da daha iyi onkolojik kontrol ve daha düşük ölüm oranıyla sonuçlanır (17). Ek 

olarak sigara kullanımının mesane kanseriyle ilişkili önemli bir faktör olduğu 

bilinmektedir (19). Dünya çapında gözlemlenen mesane insidansındaki farklılıklar, 

tütün içimi prevalansını ve ekonomik gelişme düzeyini yansıtıyor gibi görünmektedir 

(18,19). 

 

2.2 Etiyoloji 
 

Çoğu mesane kanseri vakası, çevresel risk faktörleri ile ilişkilidir. Sigara 

kullanımı mesane kanseri için önemli risk faktörlerinden biridir (3), diğer risk 

faktörleri arasında mesleki kimyasal maruziyetleri (endüstriyel boya üretimi, kauçuk 
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ve kablo üretim sanayi gibi), kronik sistit, siklofosfamid, fenasetin gibi ilaç 

maruziyetleri yer alır (4). 

Mesane kanseri vakalarının yaklaşık %50'sine sigara kullanımı neden 

olmaktadır (3). Sigara, polisiklik aromatik hidrokarbonlar (PAH), aromatik aminler, 

heterosiklik aminler ve N -nitroso bileşikleri dahil olmak üzere DNA hasarına yol 

açarak kanser gelişiminde rol oynayan birçok kanserojen madde içerir (20). Sigara 

içiciliği mesane kanseri riskini iki ila üç kat arttırmaktadır (21). Kanser riski sigarayı 

bıraktıktan sonra zamanla azalır; fakat sigarayı bıraktıktan yıllar sonra bile hiç sigara 

kullanmayanlara göre daha yüksektir. (22). 

E-sigara kullanımı hızla artmakta ve e-sigara kullanımının mesane kanseri riski 

üzerindeki etkisi giderek daha fazla ilgi çekmektedir. 23 hasta üzerinde yapılan bir 

araştırmada, e-sigara kullanıcılarının idrarında daha yüksek konsantrasyonlarda iki 

kanserojen bileşik (o-toluidin ve 2-naftilamin) bulunduğu saptanmıştır (23).   

Mesleki maruziyetler mesane kanseri için ikinci en önemli risk faktörüdür ve 

tüm vakaların %10'undan sorumlu olduğu düşünülmektedir (24). Mesleki 

kanserojenler arasında aromatik aminler, toluen, perkloretilen, PAH’lar ve metal 

işleme sıvıları sayılabilir.  

Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları (İYE) ve kronik mesane kataterizasyonu 

(KMK) tek başına veya sinerjistik olarak mesane kanseri gelişme riskini artıran önemli 

risk faktörleridir (25,26). Buna sebep olarak tekrarlayan İYE’nin kronik inflamasyona 

neden olması ve kronik inflamasyonun da karsinojeneze yol açması öne sürülmüştür 

(25). İYE, KMK’nin en yaygın komplikasyonudur. Bu durum, KMK hastalarında 

mesane kanseri riskinin yüksek olmasını açıklayabilir (26).   

Schistosoma haematobium’un sebep olduğu şistozomiyazis ile mesane kanseri 

arasındaki ilişki iyi bilinmektedir. Şistozomiyazis, Mısır, Irak ve Sudan gibi endemik 

olduğu ülkelerdeki yüksek mesane kanseri oranlarından sorumlu 

tutulmaktadır. Gelişmiş ülkelerde mesane kanserinin en sık görülen histolojik tipi 

ürotelyal karsinom (ÜK) iken, Schistosomiasis'in endemik olduğu bölgelerde skuamöz 

hücreli karsinom (SCC) en sık görülen türdür (4).  

Mesane kanserinin gelişiminde rol oynayan genetik mutasyonlara yönelik 

yapılan çok sayıda çalışma mevcuttur. Martin ve arkadaşları (ark.) tarafından yapılan 

çalışmada ailede mesane kanseri öyküsü olmasının akrabalarda mesane ve mesane dışı 
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kanser riskini arttırdığı gösterilmiştir (27). Nassar ve ark. tarafından yapılan çalışmada 

MLH1 ve MSH2, ürotelyal karsinom için risk genleri olarak 

doğrulanırken, ATM ve BRCA2, potansiyel ÜK yatkınlık genleri olarak 

vurgulanmıştır (28). DNA tamir genleri MSH2 , MSH6 , MLH1 , PMS2 

ve EPCAM'daki germ hattı mutasyonlarının neden olduğu Lynch sendromu, daha 

yüksek mesane kanseri riski ile ilişkili tanımlanmış tek kalıtsal kanser sendromudur 

(17).   

Antipiretik ve analjezik olarak kullanılan fenasetinin mesane kanseri ile ilişkili 

olduğu gösterilmiş ve 1983’te Amerika Birleşik Devletleri Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) 

fenasetin kullanımıını yasaklamıştır (29). Uluslararası Kanser Araştırma Ajansı 

(IARC), siklofosfomid kullanımını mesane kanseri için risk faktörü olarak 

tanımlamıştır (30). Tang ve ark. tarafından yapılan çalışmada pioglitazonun mesane 

kanseri riskinde hafif ancak anlamlı bir artışla ilişkili olduğu ortaya koyulmuş, 

özellikle de daha yüksek doz ve daha uzun tedavi süresi gerektiren hastalarda mesane 

kanseri açısından dikkatli olunması ve yakından takip edilmesi önerilmiştir (31).  

Pelvik maligniteler için radyoterapi (RT) alan hastalarda mesane kanseri gelişme 

riski daha yüksek bulunmuştur (32,33). Sağlık açısından birçok faydası olan Akdeniz 

diyetinin mesane kanseri gelişme riskinin azalmasıyla ilişkili olduğu düşünülmektedir 

(34). İçme suyunda yüksek düzeyde arseniğe maruz kalmak mesane kanserinin bilinen 

bir nedenidir (17). 

 

 2.3. Histopatolojik Sınıflama 
 

Mesane kanserlerinin %90 ila %95'i pür ürotelyal karsinomdur, geri kalan %5 

ila %10'unu ise anormal differansiasyon gösteren ürotelyal karsinom ve ürotelyal 

olmayan karsinomlar oluşturur (9). En yaygın gözlenen differansiyasyon hastaların 

ortalama %20’sinde görülen skuamöz differansiyasyondur (35). Literatürde skuamöz 

differansiyasyonun daha yüksek lokal nüks ve progresyon oranlarıyla ilişkili olduğuna 

ve kemoterapi ve radyoterapiye daha zayıf yanıtlarla ilişkili olduğuna dair çalışmalar 

mevcuttur (36,37). Ürotelyal olmayan kanserler ise epitelyal kökenli olan skuamöz 

hücreli karsinom (SCC), adenokarsinom, küçük hücreli karsinomlardır. Bunların 

dışında nadiren sarkom, melanom ve lenfomalar da gözlenebilmektedir (38).  
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Saf SCC, Batı ülkelerindeki tüm mesane kanserlerinin yaklaşık %5'ini oluşturan 

en yaygın ürotelyal olmayan histolojik alt tiptir. Saf SCC için risk faktörleri arasında 

kronik inflamasyon (örneğin, uzun süreli kateterler veya mesane taşları), tekrarlayan 

idrar yolu enfeksiyonları, şistozomiyaz ve daha önce siklofosfamid kemoterapisine 

maruz kalma yer alır (37). Schistosoma haematobium’un endemik olduğu Mısır ve 

Tanzanya gibi bölgelerde SCC, mesane kanseri vakalarının %30-70'inden sorumlu 

tutulmaktadır (38).  

Mesane adenokarsinomları, tüm mesane kanserlerinin yaklaşık %0,5 – 2'sinde 

görülür ve ürotelyal karsinom ve skuamöz hücreli karsinomdan sonra en sık görülen 

üçüncü histolojik alt tiptir. Mesane adenokarsinomu tanısı koymadan önce, kolon ve 

prostat gibi komşu organlardan lokal yayılım yoluyla yayılabilen adenokarsinomun 

ekartasyonu için gerekli araştırmalar yapılmalıdır (38). Mesane adenokarsinomunun 

prognozu kısmen ileri yaşta gözlenmesi veya ileri evrede tanı almasına ikincil olarak 

ürotelyal karsinomdan daha kötüdür (39). 

Nöroendokrin tümörler (NET) küçük hücreli, büyük hücreli, iyi differansiye 

NET ve paraganglioma olmak üzere dört alt gruba ayrılabilir (40). Küçük hücreli 

nöroendokrin varyant, dördü arasında en yaygın olanı olmasına rağmen tüm mesane 

tümörlerinin %1'inden azını oluşturur. Bu alt tip genellikle agresif bir klinik gidişe 

sahiptir, çoğu tanı anında ileri bir evrededir ve metastaz eğilimi yüksektir (41). Bu alt 

tipte diğer histolojik alt tiplerden farklı olarak beyin ve kemik metastazı daha sık 

görülür. Ayrıca hastaların yarısına yakını klinik olarak organa sınırlı hastalıkla 

başvursa sistektomi sırasında okült metastazlara sık rastlanır. Bu özelliklerinden 

dolayı tanıdan sonra erken dönemde sistemik kemoterapi uygulanması gerekir (9).  

 

2.4 Klinik ve Fizik Muayene 

 

Mesane kanserli hastalarda ilk ve en sık görülen semptom ağrısız, aralıklı, 

makroskobik hematüridir ve hastaların %75’inde görülür. Makroskopik hematürisi 

olan hastalarda mesane kanseri olma olasılığı yaklaşık %20 iken, asemptomatik 

mikroskobik hematürisi olan hastalarda bu oran %0,4-6,5 arasındadır (5,42). Poliüri, 

dizüri, ani idrara sıkışma hissi gibi irritatif işeme semptomları da mesane kanserinde 

ilk belirti olarak görülebilmektedir. İrritatif işeme semptomları hastaların yaklaşık üçte 
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birinde ortaya çıkar ve en sık karsinoma in situ (CIS) hastalarında görülür (10,42). Bu 

semptomların İYE ve üriner sistem taşı gibi iyi huylu hastalıklarda da görülebilmesi 

nedeniyle mesane kanseri tanısı gecikebilmekte ve daha ileri evrelerde tanı 

konulabilmekte, bu da prognozun kötüleşmesine yol açabilmektedir (43,44). Metastaz 

gelişen hastalarda, metastatik tutuluma bağlı semptomlarla başvurular olabilmektedir. 

Otopsilerde rastlantısal mesane kanseri nadir görülür, bu da çoğu kanserin sonunda 

semptomatik hale geldiğini düşündürmektedir (5,45). 

Ağrı, mesane kanserlerinde görülen bir diğer semptomdur, genellikle lokal 

ilerlemiş hastalık veya metastazlar sebebiyle olur. Tümör üreteri herhangi bir seviyede  

tıkadığında yan ağrısı ortaya çıkabilir. Suprapubik ağrı, perivezikal yumuşak doku ve 

sinirleri doğrudan istila eden veya mesane çıkışını tıkayarak idrar retansiyonuna neden 

olan lokal ileri bir tümörün belirtisi olabilir. Hipogastrik, rektal ve perineal ağrı, 

obturator fossa, perirektal yağ, presakral sinirler veya ürogenital diyaframı istila eden 

hastalığın belirtileri olabilir. Karın veya sağ üst kadran ağrısı, karın lenf nodu veya 

karaciğer metastazı varlığına işaret edebilir. Kemik metastazlarına bağlı kemik ağrısı 

ortaya çıkabilir. Belirgin ve kalıcı baş ağrısı veya bilişsel işlevlerde bozukluk, 

intrakraniyal metastazların varlığını düşündürebilir (10,42). 

Yorgunluk, kilo kaybı, anoreksi gibi semptomlar genellikle ilerlemiş veya 

metastatik hastalığın belirtileridir ve kötü prognoz ile ilişkilidir. Nadir durumlarda, 

hastalarda iki taraflı üreter tıkanıklığının neden olduğu böbrek yetmezliğine bağlı 

yapısal semptomlar görülebilir (10). 

Mesane kanserinden şüphelenilen hastalara, erkeklerde rektal muayeneyi, 

kadınlarda ise vajinal ve rektal bimanuel muayeneyi içerecek şekilde kapsamlı bir fizik 

muayene yapılmalıdır. Rektal muayene sırasında mesane boyun ve prostat tutulumu 

fark edilebilir. Karın muayenesi sırasında ileri vakalarda batında solid kitle 

saptanabilir (46).   

 
2.5 Tanı 

 
İyi huylu nedenlerle (İYE, prostatit, böbrek taşları gibi) açıklanamayan hematüri 

varlığında ürotelyal kanser akla gelmelidir. Tanısal değerlendirmenin amacı, kanserin 

tanısını, yerini, yaygınlığını ve kas invaziv hastalığın olup olmadığını belirlemektir. 

Değerlendirmenin kapsamı ve gerekliliği mesane kanseri riskine göre 
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değerlendirilir. Olası mesane kanserine yönelik araştırma, hastanın sigara kullanım 

öyküsüne ve mesleki maruziyetlerine dikkat ederek tam bir öykü ve fizik muayene ile 

başlamalıdır.  Mesane kanserinden şüphelenilen tüm hastalar tanısal sistoskopi ve 

ultrasonografi, intravenöz ürografi veya bilgisayarlı tomografi (BT) yoluyla üst üriner 

sistem görüntülemesi ile uygun şekilde araştırılmalıdır. İdrar sitolojisi yüksek dereceli 

hastalığın teşhisinde yararlı bir test olabilmektedir (5,44,47,48).  

İdrar analizi, alınan idrar örneğinin en geç 30 dakika içinde mikroskopik, 

makroskopik ve dipstik yöntemleriyle incelenmesine dayanır. Mikroskobik hematüri, 

her büyük büyütme alanı (x40’lık büyütme alanı) başına üç veya daha fazla kırmızı 

kan hücresi saptanması olarak tanımlanır (49).  Mikroskobik hematüriye sebep 

olabilecek yaygın nedenler arasında İYE, adet kanaması, dış genital lezyonlar, vajinal 

atrofi, pelvik organ prolapsusu, ürolitiyazis, benign prostat hiperplazisi ve üretral 

darlık yer alır. Asemptomatik mikroskobik hematürisi olan hastaların %0,4-6,5’unda 

mesane kanseri saptandığı akılda tutulmalıdır (42,49).  

Sistoskopi, mesane kanseri tanısında ve tedavisinde altın standarttır (6). Fleksibl 

sistoskop ile üretradan girilerek kamera yardımı ile mesanenin görüntülenmesi yoluyla 

yapılır. Enfeksiyon ve kanama riski çok azdır. Sistoskopi görüntüleme, evreleme ve 

TUR ile biyopsi alınması ve eksizyon yapılmasına olanak sağlar (8). 

İdrar sitolojisi, genellikle sistoskopiye ek bir yöntem olarak kullanılır. Bu 

yöntemle idrara dökülen tümör hücrelerinin tespiti yapılabilmektedir. Yanlış pozitif 

sonuçlar nadirdir, bu nedenle herhangi bir pozitif sitolojinin maligniteyi temsil ettiği 

varsayılmalıdır. Düşük dereceli tümörler için duyarlılığı nispeten zayıftır (7). 

İdrar bazlı biyobelirteçler, mesane kanserinin tanısı ve sürveyansı için standart 

testlere alternatif veya yardımcı olarak kullanılmak üzere geliştirilmiştir. Mesane 

tümörü antijeni (BTA) stat testi FDA onaylı, hızlı immünokromatografik bir testtir. 

Taze idrar örneğinde herhangi bir ön işleme ihtiyaç duymadan çalışılması ve 5 dakika 

içinde sonuç vermesi, diğer biyobelirteçlere göre önemli bir avantajıdır, yayınlarda 

bildirilen duyarlılığı yüzde 50 ile 90 arasında değişmektedir. BTA testi ile tespit edilen 

antijen, insan kompleman faktörü-H ile ilişkili protein (hCFHrp)’dir (50). Nükleer 
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matriks proteini (NMP) tümör hücrelerinin çekirdeğinde bulunan, kromatin olmayan 

bir yapıdır. NMP22, en kapsamlı şekilde değerlendirilen NMP’dir. Ürotelyal kanser 

hücrelerindeki konsantrasyonu normal hücrelerdekinin 25 katıdır. NMP22, FDA 

tarafından onaylı bir test olup duyarlılığı sitolojiden daha yüksek olmakla birlikte, 

özgüllüğü önemli ölçüde düşüktür (51). UroVysion, FDA onaylı, ürotelyal karsinom 

ile ilişkili kromozomal değişiklikleri tespit etmek amacıyla tasarlanmış bir floresan in 

situ hibridizasyon (FISH) testidir. Özellikle atipik sitolojisi olan ve şüpheli veya 

negatif sistoskopisi olan hastalarda faydalı olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur 

(52). ImmunoCyt, FDA onaylı immünositolojik yöntemle yapılan bir testtir. Testin 

bildirilen duyarlılığı ve özgüllüğü genellikle sırasıyla yüzde 70 ila 80 ve yüzde 60 ila 

70 arasında değişmektedir (53). Bu testlerin çoğu mesane kanserinin tanısında idrar 

sitolojisine göre daha yüksek duyarlılığa sahiptir ancak özgüllüğü daha düşüktür. 

Kanser dışında pek çok durum üriner belirteçleri etkileyebilmektedir. Bu nedenle 

sistoskopik değerlendirmeye ek olarak kullanılmalıdır (50,51,54). 

Radyolojik görüntüleme yöntemleri tümörün lokalizasyonunun belirlenmesi, 

tümör invazyonunun değerlendirilmesi, metastaz varlığının saptanması ve böylelikle 

hastalık evrelendirmesinin yapılması amacıyla kullanılmaktadır. Tedaviye yanıt ve 

nüks açısından değerlendirme yapılırken de görüntüleme yöntemlerinden 

yararlanılmaktadır. Ultrasonografi (USG), BT, intravenöz pyelografi (IVP) ve 

manyetik rezonans görüntüleme (MRG) kullanılan başlıca görüntüleme yöntemleridir.  

USG, hematüri yakınması bulunan olgulara ilk yapılan görüntüleme yöntemidir. 

Taşınabilir, ucuz ve her an tekrarlanabilir bir yöntem olması, iyonizan radyasyon 

içermemesi USG’nin bilinen avantajlarıdır. USG, kullanıcı bağımlı bir yöntemdir. 

Özellikle kubbede, boyunda yerleşimli kanserlerde ve obez olgularda değerlendirme 

güçleşebilir. Kanserin mesane dışına yayılımını ve lenf nodu tutulumunu göstermede 

USG yetersizdir. USG’de mesanede kitle görülmemesi mesane kanserini ekarte 

ettirmez (55).  

BT, evreye bakılmaksızın mesane kanserli tüm hastalar için tercih edilen 

çalışmadır. BT taramaları hem karın hem de pelvisi içermeli, ihtiyaca ve hastanın 

böbrek fonksiyon durumuna göre kontrastlı veya kontrastsız çekilmelidir. BT, 
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tümörlerin USG'den daha iyi görüntülenmesini sağlasa da, boyutu bir santimetreden 

küçük olan tümörleri, özellikle de mesane trigonu veya kubbesindekileri gözden 

kaçırabilir ve kasa invaziv mesane tümörü olan hastalarda kanserin duvardaki 

invazyon derinliğini göstermede yetersiz kalabilir. Nodal tutulumun belirlenmesinde 

BT'nin duyarlılığı nispeten düşüktür (yanlış negatif oranı yüzde 68, yanlış pozitif oranı 

yüzde 16) (10). MRG, invaziv ve lokal ileri hastalık evrelemesi için BT kadar 

güvenilirdir, organ invazyonunun ve bu sayede lokal evrelemenin saptanması 

konusunda gadolinyumlu dinamik MRG’nin BT’den daha iyi olduğu yönünde veriler 

de bulunmaktadır (56). IVP kontrast madde enjeksiyonu sonrası üriner sistemin 

görüntülendiği bir tetkiktir. Bilgisayarlı tomogafiye göre üreter veya renal pelvisin 

küçük lezyonlarının tespiti için daha hassastır. Postoperatif değişikliklerin yanlış 

yorumlanmasının önüne geçmek adına IVP, TUR’dan önce yapılmalıdır. Akut böbrek 

hasarı riski nedeniyle böbrek yetmezliği ve diabetes mellitusu olan hastalarda uygun 

bir görüntüleme yöntemi olmayabilir (57).   

Mesane kanserinin tanısı ve klinik evresi belirlendikten sonra, metastatik 

hastalığı değerlendirmek için diğer görüntüleme çalışmaları yararlı olabilir. Kas 

invaziv mesane kanseri varlığında veya abdominal görüntülemede abdominal veya 

lenf nodu metastazı saptanması durumunda BT ile akciğer metastazı açısından 

değerlendirme yapılması endikedir. 18F-florodeoksiglikozun (FDG) idrarla atılımına 

bağlı olarak lokalize mesane kanseri olan hastalarda pozitron emisyon tomogrofisi 

(PET/BT)'nin değeri sınırlıdır (58). PET/BT, özellikle BT veya MRG'nin uzak 

metastaz konusunda sonuçsuz kaldığı yüksek riskli hastalıklarda, metastatik hastalığı 

saptamak için umut verici bir araçtır (59). PET/BT, metastatik hastalık tespitinde 

değerli olup adrenal, kemik, böbrek, lenf nodu ve yumuşak dokundaki metastazlardaki 

duyarlılığı %80’den fazladır (60). 

2.6 Evreleme 

Evre, invaziv mesane kanserinde progresyon ve genel sağkalım açısından en 

önemli prognostik değişkendir. Mesane kanserinde evreleme AJCC tarafından 

oluşturulan TNM evreleme sisteminin 8. versiyonu (2017) kullanılarak yapılır (Tablo-

1 ve Tablo-2) (10). Muskularis propria’ya invazyon yapmış olan tümörler kas invaziv 

mesane kanseri (MIBC), muskularis propria invazyonu olmayan tümörler kas invaziv 
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olmayan mesane kanseri (NMIBC) olarak adlandırılır. Uzak metastazı 

değerlendirmede günümüzde en sık BT, MRG ve PET/BT kullanılmaktadır (10,61). 

Tablo 1. Mesane kanseri TNM evrelemesi (10) 

T- Primer Tümör  
TX: Primer tümör değerlendirilememektedir 
T0: Primer tümöre dair kanıt yok 
Ta: Non invaziv papiller karsinom  
Tis: Karsinoma insitu-flat tümör  
T1: Tümör lamina propria’yı tutmuş  
T2: Kas dokusunu tutmuş tümör 
T2a: Tümör yüzeyel kas tabakasını (iç yarı) tutmuş  
T2b: Tümör derin kas dokusunu (dış yarı) tutmuş  
T3: Tümör perivezikal dokuyu tutmuş 
T3a: Mikroskopik tutulum 
T3b: Makroskopik yayılım (ekstra vezikal kitle)  
T4: Tümör komşu organ veya pelvik duvarı tutmuş  
T4a: Tümör prostat, seminal vezikül, uterus veya vajinayı tutmuş  
T4b: Tümör pelvik duvar veya abdominal duvarı tutmuş  
N- Lenf Nodları  
NX: Bölgesel lenf nodları değerlendirilememektedir. 
N0: Bölgesel lenf nodu metastazı yok 
N1: Gerçek pelviste tek bir lenf noduna (perivezikal, obturator, internal/eksternal 
iliak veya sakral) metastaz 
N2: Gerçek pelviste birden fazla lenf noduna (perivezikal, obturator, 
internal/eksternal iliak veya sakral) metastaz 
N3: Ortak iliak lenf nodlarına metastaz 
M- Uzak Metastaz  
M0: Uzak metastaz yok  
M1: Uzak metastaz var 
M1a: Gerçek pelvis dışı lenf nodu metastazı  
M1b: Diğer uzak metastazlar 

 

2.6.1. Klinik Evreleme  

Klinik evreleme, bimanuel muayene ve görüntüleme çalışmalarından elde edilen 

bilgilerin yanı sıra sistoskopik biyopsi veya TUR’dan elde edilen patoloji sonuçlarına 

dayanmaktadır. Ancak sistoskopi örneklerinden elde edilen başlangıç patolojisi, 

radikal sistektomiye dayalı patolojik evreyi her zaman doğru şekilde yansıtmaz. 
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Lenf nodu metastazlarının görüntüleme ile tespiti zayıftır. BT ile klinik olarak 

nod negatif hastalık olarak değerlendirilip sistektomi uygulanan hastaların yaklaşık 

yüzde 20 ila 30'unda lenfadenektomi sonrasında patolojik pozitif nodlar bulunur 

(10,62,63). 

2.6.2. Patolojik Evreleme  

Standart evreleme sistemi TNM olup radikal/parsiyel sistektomi ve lenf nodu 

diseksiyonu örneklerinin histolojik incelenmesi ile yapılmaktadır. Patolojik evreleme, 

klinik evrelemeye göre daha doğru ve güvenilirdir (10). 

Tablo 2. Evrelere göre tümörlerin gruplandırması (10) 

EVRE T N M 
Evre 0a Ta N0 M0 
Evre 0is Tis N0 M0 
Evre I T1 N0 M0 
Evre II  T2a 

T2b 
N0 
N0 

M0 
M0 

Evre IIIA T3a 
T3b 
T4a 
T1-T4a 

N0 
N0 
N0 
N1 

M0 
M0 
M0 
M0 

Evre IIIB T1-T4a 
T1-T4a 

N2 
N3 

M0 
M0 

Evre IVA T4b 
Herhangi bir T 

Herhangi bir N 
Herhangi bir N 

M0 
M1a 

Evre IVB Herhangi bir T Herhangi bir N M1b 
 

2.7. Derecelendirme 

 
Tümör derecesi, tümör prognozunun önemli belirleyicilerinden biridir (64). 

Bununla birlikte, histopatolojik sınıflandırmaların, gözlemciler arası değişkenlik 

nedeniyle sınırlı olduğu ve bunun da prognostik etkileri olabileceği bilinmektedir. 

Ürotelyal neoplazmların sınıflandırmasını ve derecelendirilmesini standartlaştırmak 

amacıyla, 1973'ten bu yana International Society of Urological Pathology (ISUP) 

tarafından daha ayrıntılı histolojik kriterlere dayanan yeni bir derecelendirme 

sisteminin kullanımı önerilmektedir. Bu derecelendirme 2004 yılında Dünya Sağlık 

Örgütü (DSÖ) tarafından da kabul edilmiştir. 2016 yılında, 2004 DSÖ 
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derecelendirmesinin bir güncellemesi önemli değişiklikler olmadan yayınlanmıştır, bu 

nedenle 2004 DSÖ sınıflandırması artık 2016 DSÖ sınıflandırması olarak 

bilinmektedir (65). Bu sisteme göre ürotelyal karsinom, nükleer anaplazinin 

derecesine ve yapısal anomalilere göre düşük dereceli ve yüksek dereceli olarak 

sınıflandırılır. Tümör derecelendirmesi genel sağ kalım ile ilişkilidir ve derece arttıkça 

prognoz daha kötü seyretmektedir (48,66).  

 
Tablo 3. Mesane kanserlerinde WHO 1973 ve 2004 histolojik derecelendirme 
(65) 

1973 WHO SINIFLAMASI 
Grade1: İyi diferansiye 
Grade2: Orta diferansiye 
Grade3: Kötü diferansiye 
2004/2016 DSÖ SINIFLAMASI (papiller lezyonlar)  
PUNLMP*: Düşük malignite potansiyelli papiller üretelyal neoplazi  
Low Grade: Düşük dereceli papiller üretelyal karsinom 
High Grade: Yüksek dereceli papiller üretelyal karsinom 

 

*PUNLMP’ler invaziv olmayan neoplazmlardır ve bu nedenle AJCC/ UICC evreleme 

sistemi içinde evre pTa olarak kabul edilmiştir. 

 
2.8 Tedavi 

2.8.1. Kas İnvaziv Olmayan Mesane Kanserinde Tedavi 

NMIBC; karsinoma in situ (CIS)(Tis), papiller noninvaziv tümörler (Ta) ve 

lamina propriayı istila eden papiller tümörleri (T1) içerir. NMIBC'ler yeni mesane 

kanseri tanılarının yaklaşık %70'ini oluşturur ve tekrarlanan endoskopik 

değerlendirmeler ve rezeksiyonlara olan ortak ihtiyaç göz önüne alındığında, hasta 

başına bakımı en pahalı maligniteler arasındadır. NMIBC, tedavisinin planlanmasında 

risk sınıflaması önemlidir. Günümüzde Avrupa Kanser Araştırma ve Tedavi Örgütü 

(EORTC) ve Avrupa Üroloji Derneği (EUA) tarafından geliştirilenler risk 

sınıflamalarına göre hasta yönetimi yapılmaktadır. EUA risk sınıflaması Tablo-4’te 

gösterilmiştir (11). NIMBC'li hastalar için beş yıllık genel sağkalım (OS) oranı 

yaklaşık %90'dır. NMIBC'lerin yaklaşık %15 ila %20'si MIBC’ye ilerlemektedir. CIS 

ve yüksek dereceli papiller tümörlerin, düşük dereceli papiller tümörlerle 

karşılaştırıldığında MIBC'ye ilerleme olasılığı daha yüksektir (67). 
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Mesane kanserinin başlangıç tedavisi, tüm olası tümörleri çıkarmak ve histolojik 

inceleme için materyal elde etmek amacıyla TUR yapılmasıdır (68). NMBIC’leri, 

TUR sonrasında klinik ve patolojik parametreler kullanılarak risk gruplarına ayrılır ve 

ek tedavi seçenekleri buna göre belirlenir; hastalara izlem ile radikal sistektomi 

arasında değişen tedavi seçenekleri sunulabilmektedir. Tek, küçük ve Ta görüntüsü 

veren kanserler haricinde tümör yüzeyel kas tabakalarını içerecek şekilde rezeke 

edilmelidir. Böylece patolojik evreleme sağlanmış olur. Tümör tamamen rezeke 

edilemediyse, ilk alınan örnekte kas dokusu yoksa, tümörün kas invazyonunun 

olmadığından emin olmak istenmesi durumunda EAU kılavuzları tarafından reTUR 

yapılması önerilmektedir (68).    

Ta (düşük gradeli) tümörlerde ikincil bir cerrahi yapılmadan gözlem veya 

intravezikal kemoterapi uygulaması önerilmektedir. Ta (yüksek gradeli) ve T1 (düşük 

gradeli) tümörlerde ise eğer TUR’da tümör tam rezeke edilemediyse veya ilk örnekte 

kas dokusu saptanmadıysa TUR tekrar edilmeli ve ardından tercihen intravezikal BCG 

ya da gözlem yapılmalıdır. T1 (yüksek gradeli) olan vakalarda TUR tekrar edilmelidir. 

TUR sonrasında hasta sistektomi veya intravezikal BCG açısından değerlendirilir ve 

bu iki seçenekten biri uygulanır. Hasta BCG yanıtsız veya BCG intoleran ise hastaya 

tercihen sistektomi veya intravezikal KT veya seçilmiş vakalarda pembrolizumab 

tedavisi önerilir. Tis olan vakalarda reTUR yapılmadan direkt BCG uygulanması 

önerilmektedir (69).  

EUA risk sınıflamasına göre düşük risk grubunda yer alan NIMBC’li vakaların 

takibinde ilk yıl üçüncü ve 12. aylarda, beş yıla kadar da yılda bir kez kontrol 

sistoskopi yapılması ve bazal bir üst üriner sistem ve abdomino/pelvik görüntüleme 

yapılması önerilmektedir. Kan testi ve üriner sitoloji bakılması önerilmemektedir. Orta 

risk grubunda yer alan NIMBC’li vakaların takibinde, sistoskopi ilk yıl üçüncü, altıncı 

ve 12.aylarda, ikinci yıl her altı ayda bir ve beş yıla kadar yılda bir kez yapılması ve 

yine bazal bir üst üriner sistem ve abdomino/pelvik görüntüleme yapılması 

önerilmektedir. Kan testi yine önerilmemekle birlikte üriner sitoloji ilk yıl üçüncü, 

altıncı ve 12.aylarda, ikinci yıl her altı ayda bir ve beş yıla kadar yılda bir kez 

yapılmalıdır. 
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Tablo 4. EAU 2022 Kılavuzu NMIBC risk sınıflaması  

Düşük Risk  • <70 yaş hastada primer, soliter, 
çapı < 3 cm olan, CIS olmayan, 
Ta/T1 LG/G1 tümör 

• Ek risk faktörlerinden* en fazla 1 
tanesinin eşlik ettiği CIS olmayan 
primer Ta LG/G1 tümör 

Orta Risk • CIS saptanmayan ve diğer risk 
gruplarından herhangi birine dahil 
olmayan hastalar 

Yüksek Risk  • Çok yüksek risk grubuna dahil 
olmayan tüm T1 HG/G3 tümörler 

• Çok yüksek risk grubuna dahil 
olmayan tüm CIS tümörler 

• Evre, derece ile birlikte ek klinik 
risk faktörleri:  

o CIS olamayan ve 3 risk 
faktörünün hepsi olan Ta 
LG/G2 veya T1 G1 tümör  

o CIS olmayan ve en az 2 
risf faktörü olan Ta 
HG/G3 veya T1 LG tümör  

o CIS olmayan ve en az 1 
risk faktörü olan T1 G2 
tümör 

Çok Yüksek Risk  

 

• Evre, derece ile birlikte ek klinik 
risk faktörleri:  

o 3 risk faktörünün tamamı 
olan Ta HG/G3 ve CIS  

o En az 2 risk faktörü olan 
T1 G2 ve CIS  

o En az 1 risk faktörü olan 
T1 HG/G3 ve CIS  

o CIS olmayan fakat 3 risk 
faktörünün tamamı olan, 
T1 HG/G3, CIS yok, 3 
risk faktörünün tamamı 
var 

*Ek risk faktörleri: Yaş >70, Multipl papiller tümörler, Tümör çapı ≥ 3 Cm 

CIS: Karsinoma İn Situ, EAU: Avrupa Üroloji Derneği, G1: Grade 1, G2: Grade 2, 

G3: Grade 3, 

HG: Yüksek dereceli, LG: Düşük dereceli  
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EUA risk sınıflamasına göre yüksek risk grubunda yer alan vakalarda sistoskopi 

ilk iki yıl her üç ayda bir yapılması önerilmekle birlikte beş yıla kadar her altı ayda bir, 

sonrasında on yıla kadar yıllık tekrarlanmalıdır. Abdomino/pelvik ve üst üriner sistem 

görüntülemesi yine bazal yapılması önerilmekle birlikte üst üriner sistem 

görüntülemesi 12. ayda tekrarlanmalı ve takip eden bir veya ikinci yılda da 

tekrarlanmalıdır. Kan testi yine önerilmemekle birlikte üriner sitoloji ilk iki yıl her üç 

ayda bir, iki yıldan sonra da her altı ayda bir tekrarlanmalıdır. Yüksek risk grubunda 

yer alan vakalarda ek olarak kategori 2B düzeyinde üriner bazlı belirteçlere bakılması 

önerilmektedir (69).  

2.8.2. Kas İnvaziv Mesane Kanserinde Tedavi 

Muskularis propria’ya invazyon yapmış olan tümörler kas invaziv mesane 

kanseri (MIBC) olarak adlandırılır. MIBC, yeni teşhis edilen mesane kanseri 

vakalarının yaklaşık %20'sini temsil eder (67). Bu grupta Evre 2, Evre 3A-3B ve Evre 

4A tümörler yer almaktadır. MIBC tanısı konulduktan hemen sonra abdominal/pelvik 

BT veya MRG ve akciğer görüntülemesi yapılması önerilmekte, klinik şüphe 

varlığında bu tetkiklere kemik taraması eklenmesi önerilmektedir. MIBC’de altın 

standart tedavi radikal sistektomi/sistoprostatektomi ile birlikte üriner diversiyondur. 

Evre 2, Tis eşlik etmeyen uygun lokalizasyondaki soliter lezyon varlığında parsiyel 

sistektomi de tercih edilebilmektedir. Radikal sistektomi öncesinde neoadjuvan 

sisplatin bazlı kemoterapi uygulanması önerilir (69). Radikal sistektomide, mesane, 

komşu organlar ve bölgesel lenf nodları çıkarılır. Erkeklerde prostat ve seminal 

veziküller, kadınlarda ise uterus, serviks, yumurtalıklar ve anterior vajina blok halinde 

mesane ile birlikte çıkarılmaktadır. Beraberinde bilateral pelvik lenfadenektomi de 

sıklıkla uygulanmaktadır. Mesane çıkarıldıktan sonra üriner diversiyon yapılması 

gerekmektedir. Üriner diversiyon için farklı yöntemler tercih edilebilir. Kutanöz üriner 

diversiyon, üreterin doğrudan karın ön duvarına ağızlaştırılması yöntemidir; bu 

yöntemde ince bir barsak segmenti (sıklıkla ileum) kullanılarak üreterden cilde stoma 

oluşturulur ve oradan düzenli olarak kişi tarafından rezervuar boşaltılabilir. Kutanöz 

üriner diversiyondan kaçınmak isteyen hastalar için bir bağırsak segmentinden 

ortotopik bir neo-mesane oluşturulabilir. Bu yöntem yaşam kalitesini arttırarak radikal 

sistektomiyi hastalar için daha kabul edilebilir hale getirmektedir (70). 
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Kas invaziv mesane kanseri hastalarında radikal sistektomi ve pelvik lenf nodu 

diseksiyonuna (PLND) rağmen hastaların yaklaşık %50'sinde dissemine 

mikrometastazlar nedeniyle sonuçta uzak bölgelerde hastalık gelişir. Bu nedenle 

sistemik tedavi, nüks oranlarını azaltmak için lokal tedaviyle birlikte önemli bir rol 

oynar (67). Sistektomi öncesi neoadjuvan kemoterapinin genel sağkalımı 

iyileştirdiğini gösteren sonuçlar mevcut olup standart tedavi yaklaşımı olarak 

benimsenmektedir. Neoadjuvan olarak sisplatin bazlı kombine kemoterapi 

uygulanması önerilmektedir. Neoadjuvan kemoterapi almadan radikal sistektomi 

uygulanmış ve patolojik evrelemede T3-T4 veya pozitif lenf nodu saptanan hastalarda 

adjuvan sisplatin bazlı kemoterapi uygulanması önerilmektedir. Adjuvan tedavinin 

sistektomi sonrasında altıncı veya sekizinci haftalarda başlanması önerilir.  

Perioperatif kemoterapi (neoadjuvan veya adjuvan) olarak tercih edilen rejimler; 

DDMVAC (dose-dense methotrexat, vinblastin, doxorubisin, cisplatin) ile birlikte üç 

veya dört siklus G-CSF (granülosit koloni stimülan faktör) desteğinin uygulanması ya 

da gemsitabin + sisplatin kombinasyonunun dört siklus uygulanmasıdır. Diğer 

önerilen rejim ise CMV (sisplatin, metotreksat, vinblastin) kemoterapisinin üç siklus 

uygulanmasıdır. Eğer hasta sisplatine uygun değilse başka bir kemoterapinin 

perioperatif faydalı olduğunu gösteren bir veri mevcut değildir. Randomize çalışmalar 

ve metaanalizler sisplatin bazlı kombine neoadjuvan kemoterapinin üç veya dört siklus 

uygulanmasının MIBC’de sağ kalımda faydalı olduğunu göstermektedir.  

Sistektomi uygulanmış MIBC hastaların takibinde ilk iki sene her üç ila altı ayda 

bir abdominal/pelvik ve üst üriner sistemin BT veya MRG ile görüntülemesi, akciğerin 

BT veya direkt grafi ile görüntülenmesi yapılmalıdır. Metastatik hastalık şüphesi 

varlığında PET/BT de çekilebilmektedir. İlk bir yıl içerisinde üç ila altı ayda bir böbrek 

fonksiyon testleri (kreatinin, serum elektrolitleri) ve karaciğer fonksiyon testleri, hasta 

kemoterapi (KT) almışsa her üç ayda bir hemogram bakılması önerilmektedir. İlk iki 

sene her altı ayda bir üriner sitoloji ve üretral yıkama sitolojine bakılması 

önerilmektedir (69). 
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2.8.3. Metastatik Mesane Kanserinde Tedavi  

Metastatik mesane kanserinin tedavisi sistemik kemoterapidir. Metastaz 

saptandıktan sonra hastanın performans durumu, renal ve kardiyak fonksiyonları 

değerlendirilerek sisplatin bazlı bir rejime uygun olup olmadığına karar vermek 

gerekmektedir. Hasta sisplatine uygun ise gemsitabin-sisplatin kombinasyonu veya 

DDMVAC kemoterapisi ile birlikte GCSF desteği kategori 1 öneridir. Hasta sisplatine 

uygun değil ise gemsitabin-karboplatin kombinasyonu, atezolizumab (PD-L1 

ekspresyonu tümör bölgesinde %5’ten fazla ise, PD-L1 ekspresyonundan bağımsız 

olarak platin bazlı bir rejime uygun değilse), pembrolizumab (PD-L1 ekspresyonu 

tümör bölgesinde %5’ten fazla ise PD-L1 ekspresyonundan bağımsız olarak platin 

bazlı bir rejime uygun değilse), tekli gemsitabin, gemsitabin-paklitaksel 

kombinasyonu uygulanabilecek diğer tedaviler olmakla birlikte, böbrek fonksiyonu ve 

performans durumu iyi (Eastern Cooperative Oncology Group Performans Skoru 

(ECOG PS) ) ≤ 2) olan bazı hastalarda ifosfamid, doxorubisin ve gemsitabin 

kombinasyonu da tercih edilebilmektedir. (ECOG PS tablo-5’te gösterilmiştir.)  

İlk basamak tedavi olarak platin bazlı sistemik kemoterapi almış olan hastalarda 

pembrolizumab ikinci basamak tedavi olarak kategori 1 öneridir. Alternatif rejimler 

olarak diğer immün kontrol noktası inhibitörleri olan atezolizumab, nivolumab, 

avelumab ve erdafinitib (sadece FGFR3 ve FGFR2 pozitif hastalarda) tercih edilebilir. 

Diğer tercih edilebilecek tedaviler; tek ajan paklitaksel veya dosetaksel, tek ajan 

gemsitabin, tek ajan ifosfamid, tek ajan metotreksat, ifosfamid-gemsitabin-

doxorubisin kombinasyonu, gemsitabin-paklitaksel kombinasyonudur. Eğer sisplatin 

bazlı tedavi üzerinden 12 aydan uzun süre geçmiş ve hasta hala sisplatine uygunsa 

gemsitabin-sisplatin kombinasyonu ve DDMVAC-GCSF kombinasyonu ikinci 

basamak tedavi açısından değerlendirilebilir.  

Hastaya ilk basamak olarak immün kontrol noktası inhibitörü verilmişse ikinci 

basamak tedavide hasta KT naiv ve sisplatine uygunsa gemsitabin-sisplatin 

kombinasyonu, DDMVAC-GCSF kombinasyonu tercih edilebilir. Hasta KT naiv ve 

sisplatine uygun değilse gemsitabin-karboplatin kombinasyonu tercih edilebilir. Diğer 

tercih edilebilecek tedaviler; tek ajan paklitaksel veya dosetaksel, tek ajan gemsitabin, 
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ifosfamid-gemsitabin-doxorubisin kombinasyonu, gemsitabin-paklitaksel 

kombinasyonudur.  

Tablo 5. Eastern Cooperative Oncology Group Performans Skoru (ECOG PS) 

ECOG PS 
0 

Asemptomatik, tam aktif, hastalık öncesi performansını kısıtlama 
olmaksızın sürdürülebilmekte 

ECOG PS 
1 

Semptomatik, zorlu fiziksel aktivitelerde kısıtlanma mevcut, ancak 
tamamen ayakta, hafif ve hareketsiz nitelikteki işleri (örneğin, hafif 
ev işleri, ofis işleri) yürütebilmekte 

ECOG PS 
2 

Semptomatik, uyanık olunan saatlerin %50'sinden azını yatakta 
geçirmekte, ayakta ve kişisel bakımını yapabilmekte fakat herhangi 
bir iş faaliyetini gerçekleştirememekte 

ECOG PS 
3 

Semptomatik, uyanık olunan saatlerin %50'sinden fazlasını yatakta 
geçirmekte sınırlı kişisel bakım yeteneğine sahip 

ECOG PS 
4 

Tamamen yatağa veya sandalyeye bağımlı, kişisel bakımını 
sağlayamamakta 

ECOG PS 
5 

Ölüm 

 
 

2.9 Mesane Kanserinde İmmuninflamasyon Belirteçleri ve İnflamatuar 
indeksler 

 
Biyobelirteçlerin tanımlanması mesane kanserinde risk sınıflandırması, tedavi 

planlaması ve uzun vadeli sonuçların öngörülmesi açısından önemlidir. Son yıllarda 

araştırmacılar, bağışıklık yanıt hücrelerinin (nötrofiller, monositler ve lenfositler), 

trombositlerin ve bunlarla ilişkili sinyal yolaklarının tümör mikro çevresinin önemli 

bileşenleri olduğunu ve tümörün ilerlemesini ve metastazını etkileyebileceğini ortaya 

koymuşlardır. Enflamatuar yanıt sırasında nötrofillerin, trombositlerin, C-reaktif 

protein (CRP) ve albümin gibi akut faz proteinlerinin seviyeleri değiştirilir ve bu da 

kolayca ölçülebilir birkaç parametre sağlar. Bu inflamatuar faktörlerin çoğu, kanser 

prognozunun potansiyel biyobelirteçlerini temsil eder (12–15).	Son yıllarda, bir dizi 

çalışma, sistemik inflamatuar yanıtın tümör hastalarının ameliyat sonrası yaşamı ile 

ilişkili olduğunu göstermiştir (71–77).  

İnflamatuar yanıt sırasında gelişen lökositoz, nötrofili, trombositoz ve 

lenfopeniden yola çıkılarak nötrofil/lenfosit oranı (NLR), trombosit/lenfosit oranı 

(PLR) ve lenfosit/monosit oranı (LMR) gibi çeşitli kan bazlı inflamatuar indeksler 

ürotelyal karsinomdaki prognostik değerleri açısından araştırılmaya devam etmektedir 

(78–83).	 Son zamanlarda, nötrofil, lenfosit ve trombosit sayılarına dayanarak 
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hesaplanan sistemik immün inflamasyon indeksi (SII) adlı nispeten yeni bir 

biyobelirteç geliştirilmiş ve ürolojik kanserler de dahil olmak üzere çeşitli kanser 

türlerinin prognozuna etkisi açısından araştırılmaya devam etmektedir (84–87) 

Güncel teorilere göre, kanserin tetiklediği sistemik inflamatuar yanıt göreceli bir 

nötrofili ve lenfositopeniye yol açarak protümör inflamatuar bir durum yaratmaktadır 

(88). Literatürde, yüksek NLR’nin, üriner sistem kanserleri de dahil olmak üzere 

çeşitli kanserlerde daha kötü sağkalım sonuçları ile ilişkili olduğunu gösteren 

çalışmalar mevcuttur (78,88). Mesane kanseri olan hastalar arasında yapılan 

çalışmalarda yüksek NLR’nin kas invaziv hastalık, ekstravezikal hastalık ve daha kötü 

kanser spesifik sağkalım (CSS) ve OS ile ilişkili olduğu ortaya koyulmuştur (78–81).   

Kanser ve trombositoz arasındaki ilişki, tümörün salgıladığı sitokinlerle 

trombopoezi indükleyerek trombosit sayısını arttırdığı, artan trombositlerin tümör 

büyümesini, anjiyogenezi ve metastazı arttırdığı ve bunun da trombosit sayısını daha 

da arttırdığı kısır bir döngü olarak tanımlanmaktadır. Bao ve ark. tarafından 2019 

yılında yayımlanan, PLR ve ürotelyal karsinom prognozu arasındaki ilişkiyi ortaya 

koymayı amaçlayan 2015 -2019 yılları arasında yayınlanmış 15 çalışmayı içeren bir 

metaanalizde yüksek PLR’nin ürotelyal karsinomda daha kötü progresyonsuz sağ 

kalım (PFS) ve hastalıksız sağ kalımla (DFS) ilişkili olduğu ortaya koyulmuştur (82).  

Tedavi öncesi LMR ile çeşitli kanserlerdeki hayatta kalma sonuçları arasındaki 

ilişkiyi araştıran giderek artan sayıda çalışma bulunmaktadır. Düşük LMR, 

hepatosellüler karsinom, kolorektal kanser ve akciğer adenokarsinomu 

gibi çeşitli kanserlerde daha kötü prognozlarla ilişkilendirilmiştir (89–91). Ma ve ark. 

tarafından yayınlanan mesane kanseri tanılı hastalarda tedavi öncesi LMR’nin 

prognostik değerini araştırmayı amaçlayan 9 çalışmayı içeren bir metaanalizde tedavi 

öncesi düşük LMR'nin daha kısa OS, DFS ve CSS ve daha kötü klinikopatolojik 

özellikler ile ilişkili olduğu saptanmıştır (83).  

2014'te Hu ve ark., hepatosellüler karsinom hastalarının tedavi sonrası 

prognozunu belirlemek için SII adını verdikleri, trombosit, nötrofil ve lenfosit 

sayılarına göre trombosit*nötrofil/lenfosit formülü ile hesaplanan göstergeyi 

geliştirdiler ve yaptıkları çalışmada SII’nin, hepatosellüler karsinom tanılı hastalarda 

olumsuz sonuçların kuvvetli bir prognostik belirteci olduğunu saptadılar (92). SII, 

günümüzde lokal bağışıklık yanıtını ve sistemik inflamasyonu iyi yansıtan bir indeks 
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olarak kabul edilmekte ve özofagus kanseri (84,85), kolorektal kanser (93) ve küçük 

hücreli akciğer kanseri (94) gibi farklı tümör türlerindeki yüksek prognostik değeri 

kanıtlanmış olan bir belirteçtir. SII’nin mesane kanserindeki prognostik değerini 

saptamaya yönelik yapılan çalışmalarda radikal sistektomi geçirmiş hastalarda, yüksek 

preoperatif SII değerlerinin daha kötü OS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (95–97).  

Albumin ve globülin serum proteinlerinin iki ana bileşenidir. Albumin genellikle 

beslenme durumunu değerlendirmek için kullanılır, aynı zamanda bir negatif akut faz 

reaktanıdır (AFR). Globulin, seks hormonlarının taşıyıcısı olarak işlev görür ve 

bağışıklık ve iltihaplanmada önemli bir rol oynar. Azalan albumin seviyesi ve artan 

globulin seviyesi, kronik inflamasyonu yansıtır (98,99). Sistemik inflamasyon, çeşitli 

proinflamatuar sitokinlerin seviyelerinde artışa neden olur ve bu durum kanser 

mikroçevresinde değişikliklere neden olarak tümörün progresyonunu destekler (13). 

Ayrıca önceki çalışmalar, düşük serum albumininin mesane kanseri yanı sıra çeşitli 

kanserlerde ilerlemeyi ve kötü prognozu değerlendirmek için kullanılabileceğini 

göstermiştir (100,101). Literatürde düşük Albumin/Globulin oranının (AGR) mesane 

kanserinde tümör rekürrensi ve hastalık progresyonunda bağımsız bir risk faktörü 

olduğunu ortaya koyan çalışmalar mevcuttur (102,103).  

İnflamasyon ve nutrisyonun kanser prognozu ile olan ilişkisine dayanarak 

geliştirilen bir prognostik indeks olan C reaktif protein/albümin oranının (CAR) 

karaciğer (104), akciğer(105), pankreas (106), özofagus kanseri(107) için kötü 

prognozla ilişkili olduğunu ortaya koyan çalışmalar mevcuttur. Guo ve ark. tarafından 

yayınlanan radikal sistektomi uygulanan mesane kanseri hastalarında ameliyat öncesi 

CAR değerlerinin prognoza etkisini araştıran çalışmada, yüksek CAR’ın, daha kötü 

PFS ve OS ile ilişkili olduğu ortaya koyulmuştur (108).  

Kanser hücreleri normal hücrelerden farklı metabolizmaya sahiptir. Yeterli 

oksijenin olduğu ortamda dahi kanser hücreleri çoğalmak ve gelişmek için ihtiyaç 

duydukları enerjiyi üretmek için glikolizi tercih eder (109). Glikolitik yolda görev alan 

bir enzim olan laktat dehidrogenazın (LDH) karsinogenezde, immun mikroçevrede ve 

kanserin ilerlemesinde rol oynadığı ortaya koyulmuştur (16). Tedavi öncesi yüksek 

LDH düzeyleri kanserde kötü prognoz ile ilişkilidir (110). Beslenme durumunun bir 

göstergesi olan serum albümin düzeyinin düşüklüğünün de mesane kanserinde kötü 

prognozla ilişkili olduğu ortaya koyulmuştur (111). Bunlardan yola çıkılarak hem 
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inflamasyonu hem de beslenme durumunu yansıtan laktat dehidrojenaz/albümin oranı 

(LAR) olarak adlandırılan bir indeks geliştirilmiştir. Xu ve ark. tarafından yapılan ve 

radikal sistektomi uygulanan mesane kanseri hastalarında LAR’ın mesane kanseri 

üzerine olan prognostik etkisini araştıran çalışmada operasyon öncesi yüksek LAR’ın 

daha kötü DFS ve OS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (112).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 
3.1. Araştırmanın Türü 

Mesane kanseri tanılı hastalarda inflamatuar indekslerin prognoza etkisini ortaya 

koymayı amaçlayan metodolojik dizaynda retrospektif bir çalışmadır.  

 
3.2 Araştırmanın Yapıldığı Yer ve Zaman 
 
Araştırma Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı, 

Tıbbi Onkoloji Kliniği’nde yapılmıştır. 

Araştırmaya Nisan 2023 tarihinde literatür taramasıyla başlanmış olup, Temmuz 

2023’te etik kurul onayı ile kurum izni alındıktan sonra veri toplanmaya başlanmıştır. 

Ekim 2023’te veri tabanı oluşturulmuştur. Kasım 2023’te istatistiksel analizlerin 

yapılmasının ardından tez yazım süreci gerçekleşmiştir. EK 1’de çalışma izlem şeması 

gösterilmiştir. 

 

3.3 Araştırmanın Evreni ve Örneklemi 
 

Çalışmaya Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi Tıbbi Onkoloji Kliniği’ne 

Haziran 2013 ve Haziran 2023 tarihleri arasında başvuran, klinik, laboratuvar ve 

radyolojik verileri olan, 18 yaş üstü, Evre 2 ve üzeri mesane kanserli toplam 124 hasta 

dahil edilmiştir. Kliniğimizde takip süresi 3 aydan kısa olan, eşlik eden hematolojik 

kanseri olan, hemogram parametrelerinde ve AFR’de değişikliğe sebep olabilecek 

aktif enfeksiyona veya sistemik inflamatuar hastalığa sahip olan, nonmetastatik prostat 

kanseri ve insitu karsinomlar haricinde solid organ malignitesi olan hastalar 

çalışmadan dışlanmıştır.  

 

3.4. Yöntem ve Verilerin Düzenlenmesi 
 

Çalışmaya dahil edilen hastaların dosyaları retrospektif olarak incelenmiş olup 

hastanın doğum tarihi, mesane kanseri tanısı aldığı TUR tarihi, cinsiyeti, sigara 

kullanma durumu, başvuru anındaki ECOG PS, varsa eşlik eden komorbid hastalıklar, 

tümör histolojik alt tipi, ilk tanı anındaki evresi, lokalize hastalık saptandıysa KRT alıp 

almadığı, lokal ileri hastalık için neoadjuvan veya adjuvan kemoterapi alıp almadığı 



 24 

ve aldıysa aldığı tedavi rejimi, radikal sistektomi olup olmadığı, metastatik hastalık 

saptandığı tarih, ilk metastaz yerleri (karaciğer, kemik, akciğer parankimi, plevra, 

abdominal lenf nodu, uzak lenf nodu ve beyin), metastatik hastalık saptandıktan sonra 

1.seri kemoterapi alıp almadığı aldıysa hangi ajan/ajanları kaç kür aldığı ve yanıt 

durumları, 2.seri kemoterapi alıp almadığı aldıysa hangi ajan/ajanları kaç kür aldığı ve 

yanıt durumları ve 3.seri kemoterapi alıp almadığı aldıysa hangi ajan/ajanları kaç kür 

aldığı ve yanıt durumları kaydedildi. Çalışmaya dahil edilen hastaların mesane kanseri 

tanısı aldıkları TUR tarihinden önceki 1 ay içerisindeki hemoglobin (g/dL), lökosit 

(10³/ul), nötrofil (10³/ul), lenfosit (10³/ul), monosit (10³/ul), trombosit (10³/ul), 

kreatinin (mg/dL), eGFR (cockcroft-gault), albümin (g/dL), globülin (g/dL), LDH 

(U/L), CRP (mg/L) değerleri kaydedildi. Ayrıca NLR, PLR, LMR, SII, AGR, CAR, 

LAR değerleri de hesaplanarak eklendi. Yaşayan hastaların yaşadıkları bilinen son 

tarih ile vefat edenlerin vefat tarihleri not edildi.  

 

3.5. İstatistiksel Analiz 
 

İstatistik analizler SPSS 22,0 programı kullanılarak yapıldı. Tanımlayıcı 

istatistikler yapıldıktan sonra sürekli değişkenlerin normal dağılıp dağılmadığı 

Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile kontrol edildi. Gruplar arasında 

normal dağılmayan sürekli-sıralı değişkenlerin karşılaştırılmasında non-parametrik 

Mann-Whitney U testi normal dağılan sürekli-sıralı değişkenlerin karşılaştırılmasında 

Student T testi kullanıldı ve sonuçlar ortanca (min-max) ve ortalama ± standart sapma 

(sd) olarak sunuldu. Gruplar arasında kategorik değişkenlerin karşılaştırılmasında Chi-

square ve Fisher’s exact test kullanıldı. Sonuçlar sayı (yüzde) olarak sunuldu.  

İmmun inflamatuar belirteçlerin mortalite ve progresyon/nüks için prediktif 

değerleri ROC analizi ile belirlendi. Eğri altında kalan alan (AUC) değerleri için p 

değeri <0,05 olan parametreler için Youden index formülü kullanılarak cut-off 

değerler belirlendi ve bu cut-off değerler için sensitivite ve spesifisite değerleri 

hesaplandı. Hastalar bu cut-off değerlere göre düşük ve yüksek riskli olarak 

gruplandırıldı. Bu gruplarda sağkalım analizleri için kaplan meier analizi yapıldı. Her 

bir parametreye ait risk grupları için mean OS, PFS ve DFS değerleri Log rank test 

kullanılarak karşılaştırıldı. Mortalite ve progresyon için risk faktörlerinin 
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belirlenmesinde COX regresyon analizi kullanıldı. Sonuçlar %95 güven aralıkları ile 

beraber sunuldu. 

Tüm testler de istatistiksel anlamlılık için p<0,05 kabul edildi. 

3.3. Etik Kurul Onayı 
 

“Mesane Kanserinde İnflamatuar İndekslerin Prognoza Etkisi” konulu bu 

çalışma Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Araştırmalar Etik 

Kurulu’nun 05.07.2023 tarihli 2023/22-18 no’lu kararı ile etik açıdan uygun 

bulunmuştur (EK 2). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 26 

4. BULGULAR: 

 

4.1. Hasta Özellikleri: 

4.1.1. Hastaların Demografik ve Klinik Özellikleri: 

Çalışmaya Evre 2 ve üzeri mesane kanseri nedeniyle tedavi gören 11 kadın 113 

erkek toplam 124 hasta dahil edildi. Hastaların ortalama yaşı 69,4±9,4 yıl, ortanca yaş 

70,2, minimum ve maksimum değerler 43,8 – 88,7 olarak saptandı. 20 paket*yıl üstü 

sigara içen hasta sayısı 62 (%50) idi. Hastaların 65 (%52,4) tanesinde hipertansiyon 

(HT), 28 (%22,6)’inde diabetes mellitus (DM), 31 (%25,0)’inde koroner arter hastalığı 

ve 12 (%9,7)’sinde kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) vardı. Hastaların 

%69,4’ünde tanı aldığı TUR’da kas invazyonu mevcuttu. Histopatolojik tip olarak en 

sık %70,2 oranında pür ürotelyal karsinom, ikinci en sık %16,9 oranında skuamöz 

differansiyasyon gösteren ürotelyal karsinom saptandı. Hastalara ait cT, cN ve cM 

evrelerinin dağılımları tablo 1 de sunulmuştur.  

Hastaların %39,5’i ilk tanı anında metastatik hastalığa sahipti ve %60,5 inde 

herhangi bir metastaz yoktu. Hastaların %32,3’üne neoadjuvan KT verilirken en sık 

verilen rejim %70 ile sisplatin + gemsitabin kemoterapisiydi. Opere olan hasta oranı 

%34,7’ydi ve en sık uygulanan cerrahinin sistoprostatektomi + PLND olduğu 

belirlendi. Opere olan hastalara ait patolojik T ve N evresi yüzdeleri, cerrahi sınır 

pozitiflik oranları tablo 6’da sunulmuştur. Adjuvan KT alan 20 hastada en sık %55 

oranında sisplatin+gemsitabin KT’sinin verildiği belirlendi (Tablo 6).  

Tüm takip boyunca progresyon gözlenen hastaların %40’ında lokal nüks, 

%15,6’sında uzak metastaz ve %44,4 ünde hem lokal nüks hem de uzak metastaz 

gözlendi. Tüm takip boyunca kemik metastazı %22,6, akciğer metastazı %16,1, 

karaciğer metastazı %8,1, peritoneal metastaz %43,5 oranında saptandı (Tablo 6).  

Çalışmaya dahil edilen hastalarda progresyon oranı %64,5 ve mortalite oranı ise 

%54,8 olarak hesaplandı. Tablo 6’da hastaların demografik ve klinik özellikleri 

sunulmuştur. 
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Tablo 6. Hastaların demografik verileri ve klinik özellikleri 

 Toplam hasta n = 124 (%) 

Yaş  

Medyan 

Ortalama (±sd) 

Minimum – maksimum  

 

70,2 

69,4±9,4 yıl 

43,8 – 88,7  

Yaş grup  

<70 yaş 

≥70 yaş 

 

62 (50,0) 

62 (50,0) 

Cinsiyet  

Kadın 

Erkek 

 

11 (8,9) 

113 (91,1) 

Sigara  

Yok 

<20 paket yıl 

>20 paket yıl 

Bilinmiyor 

 

7 (5,6) 

15 (12,1) 

62 (50,0) 

40 (32,3) 

ECOG PS 

ECOG PS 0 

ECOG PS 1 

ECOG PS 2 

 

80 (64,5) 

33 (26,6) 

11 (8,9) 

HT  65 (52,4) 

DM  28 (22,6) 

KAH  31 (25,0) 

KOAH  12 (9,7) 

SVH  5 (4,0) 

TUR’da kas invazyonu  

Var 

Yok 

 

86 (69,4) 

38 (30,6) 
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Histolojik tip  

Pür ürotelyal karsinom 

Skuamöz differansiyasyon 

gösteren ürotelyal karsinom 

Mixt ürotelyal + nöroendokrin 

karsinom 

            Skuamöz hücreli karsinom 

Adenokarsinom 

 

87 (70,2) 

21 (16,9) 

 

11 (8,8) 

 

4 (3,2) 

1 (0,8) 

cT  

T1 

T2 

T3 

T4a 

T4b 

 

3 (2,4) 

52 (41,1) 

55 (44,4) 

9 (7,3) 

6 (4,8) 

cN  

N0 

N1 

N2 

N3 

 

45 (36,3) 

25 (20,2) 

18 (14,5) 

36 (29,0) 

cM  

M0 

M1a 

M1b 

 

75 (60,5) 

27 (21,8) 

22 (17,7) 

Neoadjuvan KT  

Sisplatin + Gemsitabin 

Karboplatin + Gemsitabin 

Gemsitabin + Paklitaksel 

Sisplatin + Gemsitabin + 

İmmunoterapi 

Sisplatin + Etoposid 

Karboplatin + Etoposid 

n = 40 (32,3) 

28 (70) 

2 (5) 

2 (5) 

1 (2,5) 

 

3 (7,5) 

4 (10) 
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Operasyon türü  

Radikal sistektomi + PLND 

Sistoprostatektomi + PLND 

Açılıp inoperabl saptanmış 

n = 43 (34,7) 

10 (23,2) 

30 (69,8) 

3 (7) 

Opere olan hastalarda patolojik T evresi 

pT0 

pT1 

pT2 

pT3 

pT4 

Bilinmiyor 

n = 40 (32,3) 

7 (17,5) 

6 (15) 

6 (15) 

12 (30) 

7 (17,5) 

2 (5) 

Opere olan hastalarda patolojik N evresi  

pN0 

pN1 

pN2 

pN3 

Bilinmiyor  

n = 40 (32,3) 

21 (52,5) 

9 (22,5) 

6 (15) 

2 (5) 

2 (5) 

Cerrahi sınır  

R0 

R1 

Bilinmiyor 

n = 40 (32,3) 

32 (80) 

1 (2,5) 

7 (17,5) 

Adjuvan KT 

            Sisplatin + Gemsitabin 

ddMVAC 

Karboplatin + Gemsitabin 

Tek ajan gemsitabin 

İmmunoterapi 

n = 20 (16,1) 

11 (55) 

1 (5) 

6 (30) 

1 (5) 

1 (5) 

Trimodal tedavi 

Sisplatin ile KRT 

Karboplatin ile KRT 

Gemsitabin ile KRT 

5FU ile KRT 

n = 36 

9 (25) 

2 (5,6) 

17 (47,2) 

1 (2,8) 
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Sadece definitif RT 7 (19,4) 

Lokal nüks / uzak metastaz  

Lokal nüks 

Uzak metastaz 

            Her ikisi 

n = 45 (36,3) 

18 (40,0) 

7 (15,6) 

20 (44,4) 

Kemik metastazı 28 (22,6) 

Akciğer metastazı 20 (16,1) 

Karaciğer metastazı 10 (8,1) 

Peritoneal metastaz 54 (43,5) 

Beyin metastazı 2 (1,6) 

Diğer metastaz bölgeleri 6 (4,8) 

Mortalite oranı 68 (54,8) 

Progresyon 80 (64,5) 
ECOG PS: Eastern Cooperative Oncology Group Performans Skoru, HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes 

Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastalığı, KOAH: Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığı, SVH: 

Serebrovasküler Hastalık, TUR: Transüretral Rezeksiyon, KT: Kemoterapi, PLND: Pelvik Lenf Nodu 

Diseksiyonu, ddMVAC: Dose-dense metotreksat, vinblastin, doksorubisin, sisplatin, KRT: 

Kemoradyoterapi, 5FU: 5-florourasil, RT: Radyoterapi 

 

4.1.2. Laboratuvar Özellikleri: 

Hastaların tanı aldıkları döneme ait hemogram parametreleri ile biyokimyasal 

tetkikleri ve bu değerler kullanılarak hesaplanan NLR, LMR, PLR, SII, AGR, LAR ve 

CAR gibi inflamatuar indekslerin ortalama ve ortanca değerleri tablo 7’de 

sunulmuştur. 

 

Tablo 7. Hastaların laboratuvar özellikleri 

Laboratuvar değerleri mean ± sd medyan (min-max) 

Hemoglobin (g/dL) 12,2±2,6 12,7 (3,7-16,3) 

Kreatinin (mg/dL) 1,3±1,1 1,0 (0,6-7,1) 

eGFR (cockcroft-gault) 69,3±26,6 74,0 (8,0-120,0) 

Lökosit (103/uL) 8,3±2,1 8,2 (4,3-14,4) 
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Nötrofil (103/uL) 5,5±1,9 5,0 (2,5-10,9) 

Lenfosit (103/uL) 1,9±0,8 1,8 (0,4-4,5) 

Monosit (103/uL) 0,6±0,2 0,7 (0,1-1,1) 

Trombosit (103/uL) 281,0±91,8 269,0 (114,0-591,0) 

LDH (U/L) 180,9±50,4 169,0 (119,0-378,0) 

CRP (mg/L) 12,6±23,1 6,4 (0,3-164,9) 

Albumin (g/dL) 4,1±0,3 4,1 (3,1-4,8) 

Globulin (g/dL) 3,2±0,5 3,1 (2,1-4,3) 

NLR 3,4±2,1 3,0 (0,9-13,3) 

PLR 165,2±78,0 152,5 (60,8-410,0) 

LMR 3,5±2,4 3,0 (1,1-15,0) 

SII 967,4±755,0 731,0 (117,2-5945,4) 

AGR 1,3±0,2 1,3 (0,9-2,1) 

CAR 3,3±6,6 1,5 (0,1-48,1) 

LAR 44,9±14,2 41,2 (26,9-110,2) 
eGFR: Tahmini Glomerüler Filtrasyon Oranı, LDH: Laktat dehidrogenaz, CRP: C-Reaktif Protein, 

NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: Trombosit/Lenfosit Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit Oranı, SII: 

Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, AGR: Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin Oranı, 

LAR: LDH/Albumin Oranı  

 
4.2. Mortalite ve Genel sağkalım (OS) değerlendirmesi: 

4.2.1. Mortalite Olan ve Olmayan Hastalar Arasında İnflamatuar İndekslerin 

ve Laboratuvar Parametrelerinin Karşılaştırılması: 

Mortalite gözlenen 68 ve mortalite gözlenmeyen 56 hastanın laboratuvar 

değerlerinin ve inflamatuar indekslerinin karşılaştırılmasına ait sonuçlar tablo 8’de 

sunulmuştur. Bu karşılaştırma sonuçlarına göre mortalite gözlenen hastalarda kreatinin 

medyan değerleri mortalite gözlenmeyen hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı bir 

şekilde yüksek bulundu (1,1 (0,6-7,1)’e 0,9 (0,6-2,4) ve p=0,023). Serum LDH düzeyi 

medyan değeri, mortalite gözlenen grupta mortalite gözlenmeyen hastalara göre 

istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde yüksek bulundu (181,0 (121,0-378,0)’e 165,5 

(119,0-268,0) ve p=0,044). Serum CRP düzeyi medyan değeri mortalite gözlenen 

grupta sınırda istatistiksel anlamlılık düzeyinde mortalite gözlenmeyen gruba göre 



 32 

daha yüksek bulundu (p=0,052). NLR, LMR, PLR, SII ve AGR medyan değerleri için 

mortalite gözlenen ve gözlenmeyen hastalar arasında istatistiksel olarak anlamlı farka 

rastlanmadı (Tablo 8). Gruplar arasında LAR medyan değerleri arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark varken (p=0,042), CAR medyan değerleri arasında sınırda 

istatistiksel anlamlılık saptandı (p=0,062). 

Tablo 8. Hastaların laboratuvar parametrelerinin ve inflamatuar indekslerinin 

mortalite gruplarında karşılaştırılması 

 Mortalite var 

n=68 

medyan (min-max) 

Mortalite yok 

n=56 

medyan (min-max) 

p değeri 

Laboratuvar verileri 

Hemoglobin (g/dL) 12,3 (3,7-15,6) 13,1 (5,2-16,3) 0,187 

Kreatinin (mg/dL) 1,1 (0,6-7,1)  0,9 (0,6-2,4) 0,023 

eGFR (cockcroft-gault) 74,5 (8,0-120,0) 80,5 (25,0-116,0) 0,097 

Lökosit (103/uL)  8,0±2,1 8,5±2,0 0,159 

Nötrofil (103/uL) 5,6 (2,7-11,1) 5,0 (2,5-10,9) 0,355 

Lenfosit (103/uL) 1,9 (0,7-4,1) 1,8 (0,4-4,5) 0,228 

Monosit (103/uL) 0,7±0,2 0,6±0,2 0,072 

Trombosit (103/uL) 269,5 (114,0-857,0) 262,5 (122,0-591,0) 0,227 

LDH (U/L) 181,0 (121,0-378,0) 165,5 (119,0-268,0) 0,044 

CRP (mg/L) 8,0 (0,6-164,9) 4,0 (0,3-58,0) 0,056 

Albumin (g/dL) 4,0±0,4 4,1±0,3 0,075 

Globulin (g/dL) 3,1±0,5 3,1±0,4 0,775 

NLR 3,0 (1,0-7,5) 2,9 (0,9-13,3) 0,870 

PLR 144,0 (81,4-401,5) 161,5 (60,7-410,0) 0,815 

LMR 3,0 (1,4-7,3) 2,9 (1,1-15,0) 0,980 

SII 736,3 (342,0-2919,7) 719,2 (184,8-2495,3) 0,737 

AGR 1,3 (0,9-1,6) 1,3 (0,9-2,1) 0,880 

CAR 2,0 (0,1-48,1) 1,0 (1,0-13,9) 0,062 

LAR 44,9 (30,1-110,2) 39,9 (26,9-61,1) 0,042 

eGFR: Tahmini Glomerüler Filtrasyon Oranı, LDH: Laktat dehidrogenaz, CRP: C-Reaktif Protein, 

NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: Trombosit/Lenfosit Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit Oranı, SII: 

Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, AGR: Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin Oranı, 

LAR: LDH/Albumin Oranı  
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4.2.2. Mortalite İçin Prediktif Değeri Olan Parametrelerin Belirlenmesi (ROC 

Analizi): 

Kreatinin 1,23 mg/dL cut-off değerinde %33,8 sensitivite ve %85,7 spesifisite 

ile (AUC=0,619 ve p=0,023), LDH 176,5 U/L cut-off değerinde %63,8 sensitivite ve 

%63,8 spesifisite ile (AUC=0,620 ve p=0,044) ve LAR 45,89 cut-off değerinde %51,2 

sensitivite ve %78,8 spesifisite ile (AUC=0,626 ve p=0,042) istatistiksel olarak 

anlamlı bir şekilde mortalite için prediktif değere sahip oldukları bulundu. CRP ve 

CAR değerlerinin sınırda istatistiksel anlamlılık düzeyinde mortalite için prediktif 

değerleri varken diğer hemogram parametrelerinin, biyokimyasal parametrelerin ve 

bunlardan hesaplanan inflamatuar indekslerin mortalite öngörüsünde istatistiksel 

olarak anlamlı olmadıkları ortaya kondu (Tablo 9) 

 

Tablo 9. Laboratuvar parametrelerinin ve inflamatuar indekslerin mortalite 

öngörü gücünün değerlendirilmesi (ROC analizi) 

 AUC %95GA P 

değeri 

Cut-off 

değer 

Sensitivite 

% 

Spesifisite 

% 

Hemoglobin 

(g/dL)   

0,569 0,465-0,673 0,187 - - - 

Kreatinin 

(mg/dL) 

0,619 0,521-0,717 0,023 1,23 33,8 85,7 

GFR 0,587 0,487-0,686 0,098 - - - 

Lökosit 

(103/uL) 

0,580 0,479-0,682 0,124 - - - 

Nötrofil 

(103/uL) 

0,548 0,446-0,651 0,356 - - - 

Lenfosit 

(103/uL) 

0,563 0,461-0,665 0,229 - - - 

Monosit 

(103/uL) 

0,587 0,485-0,688 0,098 - - - 

Trombosit 

(103/uL) 

0,563 0,462-0,664 0,227 - - - 
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LDH (U/L) 0,620 0,505-0,736 0,044 176,5 63,8 63,8 

CRP (mg/L) 0,628 0,502-0,755 0,056 4,35 70,3 55,3 

Albumin 

(g/dL) 

0,592 0,479-0,704 0,116 - - - 

Globulin 

(g/dL) 

0,519 0,400-0,638 0,751 - - - 

NLR 0,509 0,405-0,612 0,868 - - - 

PLR 0,512 0,408-0,612 0,815 - - - 

LMR 0,502 0,399-0,606 0,968 - - - 

SII 0,518 0,414-0,621 0,737 - - - 

AGR 0,509 0,390-0,628 0,880 - - - 

CAR 0,627 0,498-0,755 0,062 1,49 63,9 64,9 

LAR 0,626 0,505-0,747 0,042 45,89 51,2 78,8 
AUC: Eğri altında kalan alan, GA: Güven aralığı, eGFR: Tahmini Glomerüler Filtrasyon Oranı, LDH: 
Laktat dehidrogenaz, CRP: C-Reaktif Protein, NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: Trombosit/Lenfosit 
Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit Oranı, SII: Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, AGR: 
Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin Oranı, LAR: LDH/Albumin Oranı  
 

4.2.3. Genel Sağkalım Süresine Etki Eden Faktörler (Kaplan Meier Analizi): 

Tüm hastalara ait genel sağkalım süresi 26,5±3,7 ay %95GA (19,2-33,8) olarak 

saptandı. Yaş için 70 cut off değerine göre hastaların genel sağkalım süreleri 

değerlendirildiğinde istatistiksel anlamlı farka rastlanmadı. Kadın ve erkek hastaların 

genel sağkalım süreleri arasında fark yoktu (p=0,160).  

ECOG PS gruplarında OS süreleri karşılaştırıldığında ECOG PS 2 olan 

hastaların diğer ECOG PS 1 ve ECOG PS 0 gruplarına göre daha kısa OS süresine 

sahip oldukları ortaya kondu (sırasıyla, 15,0±2,9 ay, 22,9±4,6 ay ve 39,7±12,2 ay; 

p<0,001) (Tablo 10) (Şekil 1).  

Ek hastalıklardan DM olan hastaların OS’leri DM olmayan hastalara göre ve 

KOAH olan hastaların OS’leri KOAH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak 

anlamlı bir şekilde daha kısa saptandı (sırasıyla p=0,040 ve p=0,006) (Tablo 10) (Şekil 

2). 
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Şekil 1. ECOG PS ile Genel Sağ Kalım Arasındaki İlişki 

 
                           A                                                                    B 

Şekil 2. Diyabet (A) ve KOAH (B) ile Genel Sağkalım Arasındaki İlişki 

 

cN0 olan hastaların OS’leri istatistiksel anlamlılık düzeyinde diğer cN evrelerine 

göre daha uzundu ( p<0,001) (Tablo 10) (Şekil 3).  

 

 
Şekil 3. Klinik Lenf Nodu Evrelemesi ile Genel Sağkalım Arasındaki İlişki 
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Trimodal tedavi alan hastaların almayanlara göre ve primeri opere olan 

hastaların opere olmayan hastalara göre istatistiksel anlamlı şekilde daha uzun OS’lere 

sahip oldukları gözlendi (sırasıyla p=0,016 ve p=0,038) (Tablo 10) (Şekil 4) 

Neoadjuvan tedavi alan hastalar almayanlara göre, istatistiksel anlamlı şekilde 

daha uzun OS’ye sahip iken (Şekil 5A) ve adjuvan KT alan hastalarda istatistiksel 

anlamlı OS farkı saptanmadı (sırasıyla p=0,014 ve p=0,324) (Tablo 10).  

Kemik metastazı, akciğer metastazı ve peritoneal metastazı olan hastaların, 

metastazı olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde daha kısa 

OS’leri olduğu saptandı (Tablo 10) (Şekil 5B, Şekil 6A ve 6B). 

 

 
                            A                                                                  B 

 
Şekil 4. Trimodal Tedavi (A) ve Sistektomi (B) ile Genel Sağkalım Arasındaki 

İlişki 

 
                            A                                                                  B 

 
Şekil 5. Neoadjuvan KT (A) ve Kemik Metastazı (B) ile Genel Sağkalım 

Arasındaki İlişki 
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                             A                                                                 B 
 

Şekil 6. Akciğer Metastazı (A) ve Periton Metastazı (B) ile Genel Sağkalım 

Arasındaki İlişki 

                                                                                       
Laboratuvar parametrelerinden kreatinin düzeyi 1,23 mg/dL cut-off üzerinde 

olan hastaların, olmayanlara göre, LDH düzeyi 176,5 U/L cut-off üzerinde olan 

hastaların, olmayanlara göre ve CRP düzeyi 4,35 mg/L cut-off üstünde olan hastaların, 

olmayanlara göre daha kısa OS’ye sahip oldukları gözlendi (sırasıyla p=0,001, 

p=0,026 ve p=0,007) (Şekil 7, Şekil 8A ve 8B) (Tablo 10). 

                                          

 

 
Şekil 7. Kreatinin ile Genel Sağkalım Arasındaki İlişki 
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                            A                                                                   B 
 

Şekil 8. LDH (A) ve CRP (B) ile Genel Sağkalım Arasındaki İlişki 

 
İmmun inflamatuar indekslerden LAR cut-off değeri 45,9’un altında olan 

hastaların OS’si 56,6±22,0 ay ve cut-off değeri 45,9’un üstünde olan hastaların OS’si 

19,7±2,2 ay (p=0,010), CAR cut off değeri 1,5’in altında olan hastaların OS’si 

39,7±10,2 ay ve cut-off değeri 1,5’in üstünde olan hastaların OS’si 19,2±4,2 ay 

(p=0,004) olarak bulundu ve bu cut-off değerlere göre oluşturulan gruplar arasında 

istatistiksel olarak fark vardı (Şekil 10A ve Şekil 9B) (Tablo 10).  

İmmun inflamatuar indekslerden NLR, PLR, AGR, LMR ve SII için ROC 

analizinde mortalite öngörüsü için cut-off değer hesaplanmadığından genel sağkalım 

analizinde kullanmak için bu parametrelere ait medyan değerler cut-off olarak 

kullanıldı. NLR cut -off 3 değerinin altında olan hastaların cut-off 3 değerinin üstünde 

olan hastalara göre daha uzun OS’ye sahip olduğu saptandı (33,5±6,8 vs 21,5±3,3 ve 

p=0,036). LMR cut -off 3 değerinin üstünde olan hastaların cut-off 3 değerinin altında 

olan hastalara göre daha uzun OS’ye sahip olduğu saptandı (35,6±6,8 vs 21,5±3,0 ve 

p=0,045) (Şekil 9A ve Şekil 10B) Diğer immun inflamatuar indeksler için belirlenen 

cut-off değerlerine göre oluşturulan grupların OS’leri arasında fark saptanmadı (Tablo 

10). 
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                             A                                                                 B 
 

Şekil 9. NLR (A) ve CAR (B) ile Genel Sağkalım Arasındaki İlişki 

 

 
                             A                                                                B 

 
Şekil 10. LAR (A) ve LMR (B) ile Genel Sağkalım Arasındaki İlişki 

 

 
Tablo 10’da genel sağkalım süresine etki edebilecek parametrelere ait OS 

sürelerinin ve bu risk gruplarındaki hastalara ait mortalite oranlarının karşılaştırılması 

sunulmuştur.  
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Tablo 10. Genel sağkalım süresi ve mortalite oranları (Kaplan Meier Analiz) 

 Kaplan meier analiz Mortalite oranları 

 mean OS %95GA p 

değeri 

Mortalite n 

% 

p 

değeri 

Yaş grup  

<70 yaş (62) 

≥70 yaş (62) 

 

24,6±2,6 

29,1±8,3 

 

19,4-29,7 

12,8-45,4 

0,089  

39 (62,9) 

29 (46,8) 

0,071 

Cinsiyet 

Kadın* (11) 

Erkek (113) 

 

44,1±--- 

25,3±1,6 

 

----- 

22,3-28,4 

0,160  

4 (36,4) 

64 (56,6) 

0,221 

ECOG PS 

ECOG 0* 

(80) 

ECOG 1 (33) 

ECOG 2 (11) 

 

39,7±12,2 

 

22,9±4,6 

15,0±2,9 

 

15,7-63,7 

 

13,9-31,9 

9,3-20,7 

<0,001  

35 (43,8) 

 

23 (69,7) 

10 (90,9) 

0,002 

TUR’da kas 

invazyonu 

Yok* (38) 

Var (86) 

 

 

33,5±7,5 

25,3±1,8 

 

 

18,8-48,2 

21,8-28,9 

0,373  

 

23 (60,5) 

45 (52,3) 

0,398 

HT 

Yok* (59) 

Var (65) 

 

32,5±5,1 

24,8±1,6 

 

22,6-42,5 

21,7-27,9 

0,475  

31 (52,5) 

37 (56,9) 

0,624 

DM 

Yok* (96) 

Var (28) 

 

29,1±4,4 

21,5±4,6 

 

20,6-37,7 

12,5-30,4 

0,040  

48 (50,0) 

20 (71,4) 

0,045 

KAH 

Yok* (93) 

Var (31) 

 

27,1±4,0 

25,1±7,9 

 

19,4-34,9 

9,7-40,6 

0,831  

52 (55,9) 

16 (51,6) 

0,677 

KOAH 

Yok* (112) 

Var (12) 

 

32,5±5,0 

19,2±1,7 

 

 

22,6-42,4 

15,8-22,6 

0,006  

57 (50,9) 

11 (91,7) 

0,007 
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SVH 

Yok* (119) 

Var (5) 

 

27,1±4,0 

15,3±1,2 

 

19,2-35,0 

13,0-17,8 

0,116  

64 (53,8) 

4 (80,0) 

0,377 

cT evresi 

T2 (51) 

T3 (55) 

T4a (9) 

T4b (6) 

T1* (3) 

 

29,1±6,1 

39,7±10,5 

14,3±1,5 

17,7±9,1 

23,4±5,6 

 

17,1-41,2 

19,0-60,4 

11,4-17,3 

0,0-35,5 

12,4-34,5 

0,201 

 

 

29 (56,9) 

27 (49,1) 

5 (55,6) 

5 (83,3) 

2 (66,7) 

0,565 

cN evresi 

N0 * (45) 

N1 (25) 

N2 (18) 

N3 (36) 

 

56,6±6,5 

25,3±0,4 

17,7±3,2 

16,5±3,3 

 

43,9-69,4 

24,5-26,2 

11,5-23,9 

10,0-23,0 

<0,001  

18 (40,0) 

10 (40,0) 

12 (66,7) 

28 (77,8) 

0,002 

cM evresi  

M0 (75) 

M1 (49) 

 

50,3±9,7 

15,3±2,5 

 

31,4-69,2 

10,5-20,2 

<0,001  

31 (41,3) 

37 (75,5) 

<0,001 

Neoadjuvan KT 

Yok (84) 

Var* (40) 

 

23,9±2,4 

60,4±12,3 

 

19,3-28,5 

36,2-84,5 

0,014  

55 (63,1) 

15 (37,5) 

0,007 

Adjuvan KT 

Yok (104) 

Var* (20) 

 

25,6±1,6 

44,1±10,3 

 

22,4-28,8 

23,8-64,3 

0,324  

58 (55,8) 

10 (50,0) 

0,635 

Trimodal tedavi 

Yok (88) 

Var* (36) 

 

24,8±2,6 

50,3±13,0 

 

19,8-29,8 

24,8-75,8 

0,016  

52 (59,1) 

16 (44,4) 

0,052 

Opere olmuş mu? 

Yok (81) 

Var* (43) 

 

23,8±3,1 

44,1±12,0 

 

17,8-29,8 

20,6-67,6 

0,038  

50 (61,7) 

18 (41,9) 

0,034 

Kemik metastazı 

Yok* (96) 

Var (28) 

 

44,1±13,0 

15,3±2,1 

 

18,6-69,5 

11,2-19,5 

<0,001  

42 (43,8) 

26 (92,9) 

<0,001 
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Akciğer metastazı 

Yok* (104) 

Var (20) 

 

32,5±6,4 

19,2±4,8 

 

20,0-45,0 

9,8-28,6 

0,008  

52 (50,0) 

16 (80,0) 

0,014 

Karaciğer metastazı 

Yok* (114) 

Var (10) 

 

29,1±4,1 

19,2±2,8 

 

21,1-37,2 

13,6-24,7 

0,061  

59 (51,8) 

9 (90,0) 

0,022 

Lokal nüks 

Yok* (86) 

Var (38) 

 

26,5±3,9 

25,1±6,9 

 

18,9-34,0 

11,5-38,7 

0,489  

43 (50,0) 

25 (65,8) 

0,103 

Peritoneal metastaz 

Yok* (70) 

Var (54) 

 

60,4±--- 

19,1±1,6 

 

------- 

16,0-22,1 

<0,001  

24 (34,3)  

44 (81,5) 

<0,001 

Beyin metastazı 

Yok* (122) 

Var (2) 

 

26,5±4,0 

25,1±---- 

 

18,4-34,5 

--------- 

0,804  

67 (54,9) 

1 (50,0) 

1,000 

Kreatinin (mg/dL) 

<1,23* (93) 

>1,23 (31) 

 

33,9±10,6 

19,2±2,1 

 

13,0-54,7 

15,0-23,3 

0,001  

45 (48,4) 

23 (74,2) 

0,012 

LDH (U/L) 

<176,5* (47) 

>176,5 (47) 

 

56,6±24,4 

21,5±2,6 

 

8,8-104,5 

16,4-26,5 

0,026  

17 (36,2) 

30 (63,8) 

0,007 

CRP (mg/L) 

<4,35* (32) 

>4,35 (43) 

 

39,7±--- 

21,3±4,5 

 

-------- 

12,5-30,2 

0,007  

11 (34,4) 

26 (60,5) 

0,025 

NLR 

<3,0* (60) 

>3,0 (64) 

 

33,5±6,8 

21,5±3,3 

 

20,2-46,7 

15,0-28,0 

0,036  

35 (58,3) 

33 (51,6) 

0,449 

PLR 

<152,5* (59) 

>152,5 (65) 

 

 

33,9±8,2 

23,4±3,9 

 

 

 

17,7-50,0 

15,7-31,2 

0,325 

 

 

35 (53,8) 

33 (55,9) 

0,816 
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AGR 

>1,3* (51) 

<1,3 (43) 

 

33,9±12,6 

25,3±5,8 

 

9,2-58,5 

14,0-36,6 

0,166  

28 (54,9) 

20 (46,5) 

0,418 

CAR 

<1,5* (37) 

>1,5 (36) 

 

39,7±10,2 

19,2±4,2 

 

19,7-59,7 

11,0-27,4 

0,004  

13 (35,1) 

23 (63,9) 

0,014 

LAR 

<45,9* (57) 

>45,9 (31) 

 

56,6±22,0 

19,7±2,2 

 

13,5-99,8 

15,5-23,9 

0,010  

20 (35,1) 

21 (67,7) 

0,003 

LMR 

>3,0* (72) 

<3,0 (52) 

 

35,6±6,8 

21,5±3,0 

 

22,3-48,9 

15,6-27,4 

0,045  

39 (54,2) 

29 (55,8) 

0,860 

SII 

<731,0* (62) 

>731,0 (62) 

 

33,5±5,8 

23,4±3,8 

 

22,0-44,9 

15,0-31,0 

0,090  

32 (51,6) 

36 (58,1) 

0,470 

*referans durum 

OS: Genel Sağkalım, GA: Güven aralığı, ECOG PS: Eastern Cooperative Oncology Group 
Performans Skoru, TUR: Transüretral Rezeksiyon HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitus, KAH: 
Koroner Arter Hastalığı, KOAH: Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığı, SVH: Serebrovasküler 
Hastalık, , KT: Kemoterapi, LDH: Laktat dehidrogenaz, CRP: C-Reaktif Protein, NLR: 
Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: Trombosit/Lenfosit Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit Oranı, SII: Sistemik 
İmmün-İnflamasyon İndeksi, AGR: Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin Oranı, LAR: 
LDH/Albumin Oranı  

4.2.4. Mortalite İçin Risk Faktörlerinin Belirlenmesi (COX Regresyon 

Analizi): 

ECOG PS 1 olan hastaların ECOG PS 0 olan hastalara göre 1,9 ve ECOG PS 2 

olan hastaların ECOG PS 0 olan hastalara göre 5,5 kat (sırasıyla p=0,017 ve p<0,001), 

DM olan hastaların DM olmayan hastalara göre 1,7 kat (OR=1,7 %95GA (1,0-2,9) ve 

p=0,043), KOAH olan hastaların KOAH olmayan hastalara göre 2,5 kat (OR=2,5 

%95GA (1,3-4,8) ve p=0,007), cN2 ve cN3 olan hastaların cN0’a göre sırasıyla  3,2 

kat ve 3,7 kat (p=0,002 ve p<0,001), cM1 hastalar cM0 hastalara göre 3,6 kat, 

neoadjuvan KT almayan hastaların neoadjuvan KT alan hastalara göre 2,0 kat, 

trimodal tedavi almayan hastaların trimodal tedavi alan hastalara göre 2,0 kat, opere 

olmayan hastaların opere olan hastalara göre 1,8 kat, kemik metastazı olan hastaların 
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olmayan hastalara göre kat 4,0, akciğer metastazı olan hastaların olmayan hastalara 

göre 2,1 kat, batın içi veya mediasten metastazı olan hastaların olmayan hastalara göre 

3,3 kat mortalite riskine sahip olduğu saptandı (Tablo 11). 

Laboratuvar parametrelerinin ve immun inflamatuar indekslerin mortalite için 

risk faktörü olup olmadığı değerlendirildiğinde kreatinin 1,23 mg/dL cut-off değerinin 

üstünde olan hastaların altında olan hastalara göre 2,3 kat, LDH 176,5 U/L cut-off 

değerinin üstünde olan hastaların altında olan hastalara göre 1,9 kat, CRP 4,35 mg/L 

cut-off değerinin üstünde olan hastaların altında olan hastalar 2,6 kat mortalite riskine 

sahip olduğu belirlendi (Tablo 11). İmmun inflamatuar belirteçlerden NLR 3,0 cut-off 

değerinin üstünde olan hastalarda altında olan hastalara göre 1,7 kat, LMR 3,0 cut-off 

değerinin altında olan hastalarda üstünde olan hastalara göre 1,6 kat, CAR 1,5 cut-off 

değerinin üstünde olan hastalarda altında olan hastalara göre 2,6 kat, LAR 45,9 cut-off 

değerinin üstünde olan hastalarda altında olan hastalara göre 2,2 kat daha fazla 

mortalite riski olduğu ortaya kondu (Tablo 11). Tüm parametrelere ait tek değişkenli 

analiz sonuçları tablo 11’de sunulmuştur. 

Tek değişkenli regresyon analiz sonucunda mortalite riski için değerli olan 

parametrelerden oluşturulan modelin çok değişkenli COX regresyon analizi 

sonrasında cN2 ve cN3 evresinde olmak (OR=15,0 (2,5-100,1) ve p=0,005; OR=15,1 

(1,4-168,1) ve p=0,027), kemik metastazı varlığı (OR=9,2 (1,1-81,3) ve p=0,045), ve 

kreatinin düzeyi >1,23 olmasının (OR=9,5 (1,2-77,2) ve p=0,036) mortalite için en 

önemli risk faktörleri olduğu belirlendi. 

 

Tablo 11. Mortalite için risk faktörlerinin değerlendirilmesi (COX regresyon 

analizi) 

 Tek değişkenli 

regresyon analizi 

Çok değişkenli 

regresyon analizi 

 HR %95GA p 

değeri 

HR %95GA p 

değeri 

Yaş grup  

*<70 yaş vs ≥70 

yaş 

 

1,5 

 

0,9-2,5 

 

0,092 
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Cinsiyet 

*Kadın vs Erkek  

 

2,0 

 

0,7-5,6 

0,170    

ECOG PS grupları 

*ECOG PS 0 vs 

ECOG PS 1 

ECOG PS 0 vs 

ECOG 2  

 

1,9 

 

5,5 

 

1,1-3,2 

 

2,6-11,4 

<0,001 

0,017 

 

<0,001 

 

7,0 

 

1,7 

 

0,4-

139,4 

0,1-24,2 

0,238 

0,201 

 

0,695 

TUR’da kas invazyonu 

*Yok vs Var  

 

1,3 

 

0,8-2,1 

0,375    

HT 

*Yok vs Var  

 

1,2 

 

0,7-1,9 

0,476    

DM 

*Yok vs Var  

 

1,7 

 

1,0-2,9 

0,043  

1,2 

 

0,2-7,1 

 

0,845 

KAH 

*Yok vs Var  

 

1,1 

 

0,6-1,9 

0,831    

KOAH 

*Yok vs Var  

 

2,5 

 

1,3-4,8 

0,007  

3,4 

 

0,3-36,8 

 

0,311 

SVH 

*Yok vs Var  

 

2,2 

 

0,8-6,2 

0,126    

cT evresi 

*T1 vs T2  

*T1 vs T3  

*T1 vs T4a  

*T1 vs T4b  

 

0,9 

0,7 

1,1 

2,3 

 

0,2-3,6 

0,2-3,1 

0,2-5,6 

0,4-11,9 

0,240 

0,828 

0,690 

0,934 

0,320 

   

cN evresi 

*N0 vs N1  

 

*N0 vs N2  

 

*N0 vs N3 

 

1,5 

 

3,2 

 

3,7 

 

0,7-3,3 

 

1,5-6,7 

 

2,0-6,8 

<0,001 

0,304 

 

0,002 

 

<0,001 

 

15,0 

 

15,1 

 

2,2 

 

2,5-

100,1 

1,4-

168,1 

0,1-63,8 

0,025 

0,005 

 

0,027 

 

0,641 

cM evresi 

*M0 vs M1 

 

3,6 

 

2,2-5,8 

<0,001  

1,5 

 

0,1-40,6 

 

0,825 
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Neoadjuvan KT 

*Var vs Yok   

 

2,0 

 

1,1-3,6 

0,016  

1,7 

 

0,2-13,6 

 

0,629 

Adjuvan KT 

*Var vs Yok  

 

1,4 

 

0,7-2,7 

0,327  

 

  

Trimodal tedavi 

*Var vs Yok   

 

2,0 

 

1,1-3,5 

0,018  

4,1 

 

0,1-

171,5 

 

0,459 

Opere olmuş mu? 

*Var vs Yok   

 

1,8 

 

1,0-3,0 

0,041  

1,3 

 

0,1-33,4 

 

0,873 

Kemik metastazı 

*Yok vs Var 

 

4,0 

 

2,4-6,6 

<0,001  

9,2 

 

1,1-81,3 

 

0,045 

Akciğer metastazı 

*Yok vs Var 

 

2,1 

 

1,2-3,7 

0,010  

0,4 

 

0,1-2,3 

 

0,312 

Karaciğer metastazı 

*Yok vs Var  

 

1,9 

 

0,9-3,9 

0,066    

Lokal nüks 

*Yok vs Var 

 

1,2 

 

0,7-1,9 

0,490    

Peritoneal metastaz 

*Yok vs Var 

 

3,3 

 

2,0-5,4 

<0,001  

2,9 

 

0,2-31,9 

 

0,410 

Beyin metastazı 

*Yok vs Var  

 

0,8 

 

0,1-5,6 

0,805    

Kreatinin (mg/dL) 

*<1,23 vs >1,23  

 

2,3 

 

1,4-3,9 

0,001  

9,5 

 

1,2-77,2 

 

0,036 

LDH (U/L) 

*<176,5 vs 

>176,5 

 

1,9 

 

1,1-3,5 

0,029  

1,8 

 

0,2-22,7 

 

0,641 

CRP (mg/L) 

*<4,35 vs >4,35  

 

2,6 

 

1,3-5,2 

0,009  

1,6 

 

0,1-38,8 

 

0,772 

NLR 

*<3,0 vs >3,0  

 

1,7 

 

1,0-2,7 

0,038  

1,0 

 

0,1-8,0 

 

0,957 

PLR   0,326    



 47 

*<152,5 vs 

>152,5 

1,3 0,8-2,1 

AGR 

*>1,3 vs 1,3  

 

1,5 

 

0,8-2,7 

0,169    

CAR 

*<1,5 vs >1,5 

 

2,6 

 

1,3-5,2 

0,006  

0,2 

 

0,01-7,1 

 

0,365 

LAR 

*<45,9 vs >45,9 

 

2,2 

 

1,2-4,1 

0,012 

 

 

0,7 

 

0,1-5,4 

 

0,742 

LMR 

*>3,0 vs <3,0 

 

1,6 

 

1,0-2,7 

0,049  

1,4 

 

0,2-10,9 

 

0,758 

SII 

*<731,0 vs 

>731,0  

 

1,5 

 

0,9-2,4 

0,092    

 
HR: Hazard ratio, GA: Güven Aralığı, ECOG PS: Eastern Cooperative Oncology Group Performans 
Skoru, TUR: Transüretral Rezeksiyon HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter 
Hastalığı, KOAH: Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığı, SVH: Serebrovasküler Hastalık, , KT: 
Kemoterapi, LDH: Laktat dehidrogenaz, CRP: C-Reaktif Protein, NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: 
Trombosit/Lenfosit Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit Oranı, SII: Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, 
AGR: Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin Oranı, LAR: LDH/Albumin Oranı 
 

4.3. Progresyonsuz Sağkalım Değerlendirmesi: 

4.3.1. Progrese Olan ve Olmayan Hastalar Arasında İnflamatuar İndekslerin 

ve Laboratuvar Parametrelerinin Karşılaştırılması: 

Progresyon gözlenen 80 ve progresyon gözlenmeyen 44 hastanın laboratuvar 

parametreleri (Hemoglobin, lökosit, nötrofil, lenfosit, monosit, trombosit, LDH, CRP, 

albümin, globülin)ve inflamatuar indeksleri (NLR, PLR, LMR, SII, AGR, CAR, LAR) 

karşılaştırıldı. Bu değerlendirme sonucunda laboratuvar parametrelerinden sadece 

kreatinin değerinde istatistiksel olarak anlamlı fark varken (p=0,033) diğer laboratuvar 

parametreleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farka rastlanmadı (Tablo 12). 

İnflamatuar indekslerin iki grup arasındaki karşılaştırmasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark yoktu.  

 



 48 

Tablo 12. Hastaların kreatinin ve GFR değerlerinin progresyon gruplarında 

karşılaştırılması 

 Progresyon var 

n=80 

Progresyon yok 

n=44 

p değeri 

Kreatinin (mg/dL) 1,0 (0,7-7,1) 1,0 (0,6-2,4) 0,033 

eGFR 64,3±29,0 76,8±20,9 0,066 

eGFR: Tahmini Glomerüler Filtrasyon Oranı 

4.3.2. Progresyon İçin Prediktif Değeri Olan Parametrelerin Belirlenmesi 

(ROC analizi): 

ROC analizi sonucunda kreatinin 1,20 mg/dL cut-off değerinde %32,5 

sensitivite ve %86,4 spesifisite ile progresyonu öngörme gücü olduğu tespit edildi 

(AUC=0,616 ve p=0,033) (Tablo 13). Diğer laboratuvar parametrelerinin 

(Hemoglobin, lökosit, nötrofil, lenfosit, monosit, trombosit, LDH, CRP, albümin, 

globülin) ve inflamatuar indekslerin (NLR, PLR, LMR, SII, AGR, CAR, LAR) 

progresyon için prediktif değeri olmadığı belirlendi. 

 

Tablo 13. Hastaların kreatinin değerlerinin progresyon öngörü gücünün 

değerlendirilmesi (ROC analizi) 

 AUC %95GA P 

değeri 

Cut-off 

değer 

Sensitivite% Spesifisite 

% 

Kreatinin 

(mg/dL) 

0,616 0,512-

0,719 

0,033 1,20 32,5 86,4 

AUC: Eğri altında kalan alan, GA: Güven aralığı 
 

4.3.3. Progresyonsuz Sağkalım Süresine Etki Eden Faktörler (Kaplan Meier 

analizi): 

Tüm hastalara ait medyan PFS 21,5±2,9 ay %95GA (15,8-27,1) olarak bulundu. 

Kadın ve erkek hastaların PFS’leri arasında fark yoktu (p=0,115). ECOG skor 

gruplarında PFS’ler karşılaştırıldığında ECOG PS 2 olan hastaların diğer ECOG PS  1 
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ve ECOG PS 0 olan hastalara göre daha kısa PFS’ye sahip oldukları saptandı (sırasıyla, 

9,7±1,8 ay, 19,2±5,4 ay ve 25,3±1,6 ay; p<0,001) (Tablo 14) (Figür 2B).  

 

 
 

Şekil 11 ECOG PS ile Progresyonsuz Sağkalım Arasındaki İlişki 

 

cN0 olan hastaların PFS’leri istatistiksel anlamlılık düzeyinde diğer cN 

evrelerine göre daha uzundu ( p=0,007) (Şekil 12A). Metastazı olan hastaların median 

PFS’si 12,1±2,2 ay, metastazı olmayan hastaların median PFS’si 37,1±6,6 aydı ve iki 

grup arasında istatistiksel anlamlı fark vardı (p<0,001) (Şekil 12B) 

 

        

 
                            A                                                                    B 
  

Şekil 12. Klinik Lenf Nodu Evresi (A) ve Metastatik Durumun (B) 

Progresyonsuz Sağkalım ile İlişkisi 
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Laboratuvar parametrelerinden kreatinin düzeyi 1,20 mg/dL cut-off altında olan 

hastaların olmayanlara göre PFS’si daha uzun bulundu (23,9±2,3 ay vs 14,5±4,9 ay ve 

p=0,007) (Şekil 13). İnflamatuar indekslerden LMR cut-off değeri 3’den küçük olan 

hastaların 3’den büyük hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde daha kötü 

PFS’ye sahip olduğu bulundu (13,9±3,5 ay vs 25,3±1,5 ay ve p=0,026) (Şekil 14B), 

LAR cut-off değeri 45,9’un altında olan hastaların PFS’si 24,6±4,4 ay ve cut-off değeri 

45,9’un üstünde olan hastaların PFS’si 15,3±4,4 ay olduğu ve bu farklılığın istatistiksel 

anlamlılık düzeyinde olduğu belirlendi (p=0,035) (Şekil 14A). Diğer inflamatuar 

indeksler için belirlenen cut-off değerlerine göre oluşturulan grupların PFS’leri 

arasında fark saptanmadı (Tablo 14). 

 

 
 

Şekil 13. Kreatinin Düzeyi ile Progresyonsuz Sağkalım Arasındaki İlişki 

 

 
                               A                                                                B 

 
Şekil 14. LAR (A) ve LMR (B) ile Progresyonsuz Sağkalım Arasındaki İlişki 
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Tablo 14. Progresyonsuz sağkalım süresi ve progresyon oranları  (Kaplan Meier 

Analiz) 

 Kaplan meier analiz Progresyon oranları 

 mean PFS %95GA p 

değeri 

Progresyon n 

% 

p 

değeri 

Yaş grup 

≥70 yaş (62) 

<70 yaş (62) 

 

21,5±3,9 

20,2±4,2 

 

13,8-29,1 

12,0-28,4 

0,410  

38 (61,3) 

42 (67,7) 

0,453 

Cinsiyet 

Kadın* (11) 

Erkek (113) 

 

32,5±4,4 

19,7±3,1 

 

24,0-41,1 

13,6-25,8 

0,115  

5 (45,5) 

75 (66,4) 

0,166 

ECOG PS 
ECOG 0* 

(80) 

ECOG 1 (33) 

ECOG 2 (11) 

 
25,3±1,6 

 

19,2±5,4 

9,7±1,8 

 
22,2-28,4 

 

8,7-29,8 

6,3-13,2 

<0,001  
47 (58,8) 

 

23 (69,7) 

10 (90,9) 

0,087 

cT evresi 

T1* (3) 

T2 (51) 

T3 (55) 

T4a (9) 

T4b (6) 

 

20,2±3,0 

22,1±6,0 

23,9±3,3 

14,3±3,0 

17,7±9,9 

 

 

14,3-26,2 

10,4-33,7 

17,4-30,4 

8,5-20,1 

0,0-37,2 

 

0,589 

 

 

2 (66,7) 

34 (66,7) 

33 (60,0) 

6 (66,7) 

5 (83,3) 

 

0,846 

cN evresi 

N0 * (45) 

N1 (25) 

N2 (18) 

N3 (36) 

 

37,1±5,8 

21,3±4,2 

13,8±2,8 

13,9±1,9 

 

25,7-48,5 

13,2-29,5 

8,2-19,4 

10,1-17,6 

0,007  

25 (55,6) 

12 (48,0) 

13 (72,2) 

30 (83,3) 

0,014 

cM evresi 

M0 (75) 

M1 (49) 

 

37,1±6,6 

12,1±2,2 

 

24,2-50,1 

7,8-16,4 

<0,001  

39 (52,0) 

41 (83,7) 

<0,001 
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Opere olmuş mu? 

Yok (81) 

Var* (43) 

 

19,2±3,6 

25,2±7,1 

 

12,2-26,2 

11,2-39,2 

0,090  

59 (72,8) 

21 (48,8) 

0,008 

Kreatinin (mg/dL) 

<1,20* (91) 

>1,20 (33) 

 

23,9±2,9 

14,5±4,9 

 

18,2-29,6 

4,9-24,0 

0,007  

54 (59,3) 

26 (78,8) 

0,045 

NLR 

<3,0* (60) 

>3,0 (64) 

 

23,9±2,3 

17,7±3,1 

 

19,4-28,4 

11,5-23,9 

0,174  

41 (64,1) 

39 (65,0) 

0,913 

PLR 

<152,5* (59) 

>152,5 (65) 

 

24,6±2,1 

19,2±2,8 

 

20,4-28,8 

13,7-24,8 

0,612 

 

 

39 (66,1) 

41 (63,1) 

0,725 

AGR 

>1,3* (51) 

<1,3 (43) 

 

24,6±3,2 

22,1±5,2 

 

18,3-30,8 

11,9-32,3 

0,608  

35 (68,6) 

25 (58,1) 

0,292 

CAR 

<1,5* (37) 

>1,5 (36) 

 

26,5±3,1 

18,4±7,4 

 

20,4-32,5 

3,9-33,0 

0,091  

21 (56,8) 

25 (69,4) 

0,262 

LAR 

<45,9* (57) 

>45,9 (31) 

 

24,6±4,4 

15,3±4,4 

 

15,9-33,2 

6,7-23,9 

0,035  

29 (50,9) 

23 (74,2) 

0,034 

LMR 

>3,0* (72) 

<3,0 (52) 

 

25,3±1,5 

13,9±3,5 

 

22,4-28,3 

7,0-20,7 

0,026  

45 (62,5) 

35 (67,3) 

0,581 

SII 

<731,0* (62) 

>731,0 (62) 

 

23,8±2,2 

19,2±2,6 

 

19,5-28,1 

14,1-24,4 

0,631  

41 (66,1) 

39 (62,9) 

0,707 

*referans parametre, PFS: Progresyonsuz Sağkalım, GA: Güven Aralığı 

ECOG PS: Eastern Cooperative Oncology Group Performans Skoru, TUR: Transüretral Rezeksiyon, 

LDH: Laktat dehidrogenaz, CRP: C-Reaktif Protein, NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: 

Trombosit/Lenfosit Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit Oranı, SII: Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, 

AGR: Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin Oranı, LAR: LDH/Albumin Oranı
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4.3.4. Progresyon İçin Risk Faktörlerinin Belirlenmesi (COX Regresyon 

Analizi). 

Tablo 15’te progresyon için risk faktörü olabilecek parametrelerin tek değişkenli 

ve çok değişkenli COX regresyon analizi sonuçları sunulmuştur. Tek değişkenli 

regresyon analizi sonuçlarına göre ECOG PS 2 olan hastaların ECOG PS 0 olan 

hastalara göre 4,1 kat, cN2 ve cN3 olan hastaların cN0’a göre sırasıyla 2,4 kat ve 2,3 

kat, cM1 hastaların cM0 hastalara göre 2,5 kat progresyon riskine sahip olduğu 

belirlendi (Tablo 15). 

Kreatinin 1,20 mg/dL cut-off değerinin üstündeki hastalarda altında olan 

hastalara göre 1,9 kat (OR=1,9 (1,2-3,9) ve p=0,011), LMR 3,0 cut-off değerinin 

altındaki hastalarda üstündeki hastalara göre 1,6 kat (OR=1,7 (1,1-2,6) ve p=0,028), 

LAR 45,9 cut-off değerinin üstündeki hastalarda altındaki hastalara göre 1,8 kat 

(OR=1,8 (1,0-3,0) ve p=0,011) fazla progresyon riski saptandı (Tablo 15).  

Tek değişkenli regresyon analiz sonucunda progresyon riski için değerli olan 

parametrelerden oluşturulan modelin çok değişkenli COX regresyon analizi 

sonrasında cN2 ve cN3 evresinde olmak (OR=3,6 (1,3-9,9) ve p=0,013; OR=4,8 (1,7-

13,6) ve p=0,003), metastatik hastalık varlığı (OR=11,2 (4,0-30,6) ve p<0,0001), 

kreatinin düzeyi >1,20 mg/dL olmasının (OR=3,5 (1,7-7,4) ve p=0,001) progresyon 

için en önemli risk faktörleri olduğu belirlendi. 

 

Tablo 15. Progresyon için risk faktörlerinin değerlendirilmesi (COX regresyon 

analizi) 

 Tek Değişkenli 

Regresyon Analizi  

Çok Değişkenli 

Regresyon Analizi 

 HR %95GA p 

değeri 

HR %95GA p 

değeri 

Yaş grup 

*≥70 yaş vs <70 

yaş 

 

1,2 

 

0,8-1,9 

 

0,411 
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Cinsiyet 

*Kadın vs Erkek  

 

2,0 

 

0,8-5,1 

0,123    

ECOG PS 

*ECOG 0 vs 

ECOG 1 

*ECOG 0 vs 

ECOG 2  

 

1,3 

 

4,1 

 

0,8-2,2 

 

2,0-8,3 

<0,001 

0,263 

 

<0,001 

 

0,9 

 

1,1 

 

0,4-1,8 

 

0,3-4,3 

0,890 

0,698 

 

0,873 

TUR’da kas invazyonu 

*Yok vs Var  

 

1,4 

 

0,8-2,2 

0,202    

HT 

*Yok vs Var  

 

1,1 

 

0,7-1,7 

0,656    

DM 

*Yok va Var  

 

1,5 

 

0,9-2,4 

0,131    

KAH 

*Yok vs Var 

 

1,1 

 

0,7-1,9 

0,718    

KOAH 

*Yok vs Var  

 

1,6 

 

0,8-3,0 

0,171    

SVH 

*Yok vs Var  

 

2,0 

 

0,7-5,4 

0,187    

cT evresi 

*T1 vs T2  

*T1 vs T3  

*T1 vs T4a  

*T1 vs T4b  

 

1,3 

1,1 

1,4 

2,4 

 

0,3-5,4 

0,3-4,7 

0,3-6,9 

0,5-12,5 

0,607 

0,729 

0,873 

0,694 

0,291 

   

cN evresi 

*N0 vs N1  

*N0 vs N2  

*N0 vs N3  

 

1,3 

2,4 

2,3 

 

0,7-2,6 

1,2-4,8 

1,3-3,9 

0,009 

0,433 

0,011 

0,003 

 

2,3 

3,6 

4,8 

 

0,9-5,9 

1,3-9,9 

1,7-13,6 

0,015 

0,073 

0,013 

0,003 

cM evresi 

*M0 vs M1 

 

2,5 

 

1,6-3,9 

 

<0,001 

 

11,2 

 

4,0-30,6 

 

<0,001 

Neoadjuvan KT 

*Var vs Yok 

 

1,3 

 

0,8-2,2 

0,241    
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Adjuvan KT 

*Var vs Yok  

 

1,6 

 

0,8-3,2 

0,147    

Trimodal tedavi 

*Var vs Yok  

 

1,4 

 

0,9-2,4 

0,152    

Opere olmuş mu? 

*Var vs Yok 

 

1,5 

 

0,9-2,5 

0,093    

Kreatinin (mg/dL) 

*<1,20 vs >1,20  

 

1,9 

 

1,2-3,0 

0,011  

3,5 

 

1,7-7,4 

0,001 

NLR 

*<3,0 vs >3,0  

 

1,4 

 

0,9-2,1 

0176    

PLR 

*<152,5 vs 

>152,5  

 

1,1 

 

0,7-1,7 

0,613    

AGR 

*>1,3 vs <1,3 

 

1,1 

 

0,7-1,9 

0,609    

CAR 

*<1,5 vs >1,5 

 

1,6 

 

0,9-3,0 

0,095    

LAR 

*<45,9 vs >45,9 

 

1,8 

 

1,0-3,1 

0,038 

 

 

1,0 

 

0,5-1,7 

0,860 

LMR 

*>3,0 vs <3,0 

 

 

1,7 

 

1,1-2,6 

0,028  

1,1 

 

0,6-2,2 

0,754 

SII 

*<731,0 vs 

>731,0 

 

1,1 

 

0,7-1,7 

0,632    

*referans parametre 
HR: Hazard ratio, GA: Güven Aralığı, ECOG PS: Eastern Cooperative Oncology Group Performans 
Skoru, TUR: Transüretral Rezeksiyon HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter 
Hastalığı, KOAH: Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığı, SVH: Serebrovasküler Hastalık, KT: 
Kemoterapi, NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: Trombosit/Lenfosit Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit 
Oranı, SII: Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, AGR: Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin 
Oranı, LAR: LDH/Albumin Oranı 
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4.4. Hastalıksız Sağkalım Değerlendirmesi (DFS) (Kaplan Meier ve COX 
regresyon analizi) 
 

Non metastatik hastalarda herhangi bir olay olan (nüks, metastaz, ölüm) veya 

olmayan hastaların laboratuvar parametreleri (Hemoglobin, lökosit, nötrofil, lenfosit, 

monosit, trombosit, LDH, CRP, albümin, globülin) ve inflamatuar indeksleri (NLR, 

PLR, LMR, SII, AGR, CAR, LAR) karşılaştırıldı. Bu değerlendirme sonucunda 

laboratuvar parametrelerinden sadece kreatinin ve GFR değerinde istatistiksel olarak 

anlamlı fark varken (sırasıyla p=0,037 ve p=0,036) diğer laboratuvar parametreleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farka rastlanmadı (Tablo 16). İnflamatuar 

indekslerin iki grup arasındaki karşılaştırmasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

yoktu. 

 

Tablo 16. Hastaların kreatinin değerlerinin mortalite gruplarında 

karşılaştırılması 

 Mortalite/progresyon 

/nüks/metastaz var 

n=39 

Mortalite/progresyon 

/nüks/metastaz yok 

n=36 

p 

değeri 

Kreatinin (mg/dL) 1,2 (0,7-3,0) 1,0 (0,6-2,2) 0,037 

GFR 64,3±25,9 78,9±18,8 0,036 

eGFR: Tahmini Glomerüler Filtrasyon Oranı 

Non metastatik hastalara ait median DFS 23,6±7,9 ay %95GA (8,0-39,2) olarak 

bulundu. Yaş grupları arasında ve cinsiyette DFS’ler için istatistiksel olarak anlamlı 

farka rastlanmamıştır (Tablo 17). ECOG grupları içinde ECOG 0 grubundaki 

hastaların DFS’si diğer ECOG gruplarına göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 

daha uzun bulunmuştur (p<0,001) (Tablo 17). cN0 hastaların diğer cN evrelerine göre 

istatistiksel olarak anlamlılık düzeyinde daha kısa DFS’ye sahip olduğu gösterilmiştir 

(p=0,012). 

Kreatinin düzeyi <1,20 mg/dL olan hastaların DFS si 39,0±12,1 ay iken kreatinin 

düzeyi>1,20 mg/dL olan hastaların 17,2±8,7 ay olarak saptandı ve aradaki fark 

istatistiksel olarak anlamlıydı (p=0,005). LAR<45,9 olan hastaların DFS’si ile LAR > 

45,9 olan hastaların DFS’si arasında sınırda istatistiksek fark bulundu (64,3±34,8 vs 
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17,2±5,4 ve p=0,088).  Diğer inflamatuar indeksler için belirlenen cut-off değerlerine 

göre oluşturulan grupların DFS’leri arasında fark saptanmadı (Tablo 17). 

 

Tablo 17. Hastalıksız sağkalım süresine etki eden faktörler (Kaplan meier analiz) 

 Kaplan meier analiz Hastalıksız sağ 

hasta oranları 

 mean DFS %95GA p 

değeri 

Hastalıksız 

sağ hasta n 

% 

p 

değeri 

Yaş 

<70 yaş  

(29) 

≥70 yaş 

(46) 

 

23,0±8,1 

 

33,9±10,8 

 

7,2-38,8 

 

12,7-55,1 

0,792 

 

 

15 (51,7) 

 

24 (52,2) 

0,970 

Cinsiyet 

Kadın* (8) 

Erkek (67) 

 

55,2±9,7 

23,0±8,2 

 

…… 

13,6-25,8 

0,132  

6 (75,0) 

30 (44,8) 

0,106 

ECOG PS 

ECOG 0* 

(53) 

ECOG 1 

(14) 

ECOG 2 

(8) 

 

36,6±7,1 

 

17,2±5,4 

 

5,6±2,4 

 

22,6-50,5 

 

6,5-27,8 

 

0,9-10,2 

<0,001  

29 (54,7) 

 

6 (42,9) 

 

1 (12,5) 

0,076 

cT evresi 

T1* (2) 

T2 (33) 

T3 (37) 

T4a (2) 

 

21,0±7,7 

36,6±7,7 

65,3± 

15,4± 

 

6,0-36,0 

21,5-51,6 

………. 

……………… 

0,979 

 

 

1 (50,0) 

15 (45,5) 

18 (48,6) 

1 (50,0) 

0,994 

cN evresi 

N0 * (36) 

 

39,0±2,9 

 

33,4-44,6 

0,012  

19 (52,8) 

0,186 
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N1 (21) 

N2 (11) 

N3 (7) 

15,9±5,2 

11,2±5,1 

12,0±6,3 

5,7-26,2 

1,2-21,2 

0,0-24,3 

12 (57,1) 

4 (36,4) 

1 (14,3) 

Neoadjuvan KT 

Yok (45) 

Var* (30) 

 

21,0±3,4 

39,0±22,0 

 

14,4-27,6 

0,0-82,1 

0,431  

19 (42,2) 

17 (56,7) 

0,220 

Adjuvan KT 

Yok (55) 

Var* (20) 

 

21,0±8,9 

39,0±10,3 

 

3,6-38,4 

18,7-59,3 

0,594  

26 (47,3) 

10 (50,0) 

0,834 

Trimodal tedavi 

Yok (40) 

Var* (35) 

 

23,0±8,9 

23,6±10,8 

 

5,6-40,4 

2,5-44,7 

0,505  

22 (55,0) 

14 (40) 

0,612 

Opere olmuş mu? 

Yok (35) 

Var* (40) 

 

23,6±10,8 

23,0±8,9 

 

2,5-44,7 

5,6-40,4 

0,505  

14 (40,0) 

22 (55,0) 

0,195 

Kreatinin (mg/dL) 

<1,20* 

(59) 

>1,20 (16) 

 

39,0±12,1 

 

17,2±8,7 

 

15,3-62,7 

 

0,1-34,3 

0,005  

33 (55,9) 

 

3 (18,8) 

0,008 

NLR 

<3,0* (29) 

>3,0 (46) 

 

23,0±9,1 

33,9±10,9 

 

5,2-40,8 

12,6-55,1 

0,901  

21 (45,7) 

15 (51,7) 

0,608 

PLR 

<152,5* 

(42) 

>152,5 

(33) 

 

29,0±3,9 

 

39,0±15,0 

 

15,3-30,7 

 

10,6-67,4 

0,459 

 

 

17 (40,5) 

 

19 (57,6) 

0,141 

AGR 

>1,3* (33) 

<1,3 (25) 

 

34,8±9,7 

23,6±3,1 

 

15,8-53,8 

17,5-29,7 

0,839  

14 (42,4) 

15 (60,0) 

0,185 

CAR 

<1,5* (27) 

 

34,8±10,6 

 

14,0-55,6 

0,571  

14 (51,9) 

0,903 
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>1,5 (18) 20,8±4,0 13,0-28,7 9 (50,0) 

LAR 

<45,9* 

(40) 

>45,9 (15) 

 

64,3±34,8 

 

17,2±5,4 

 

0,0-132,6 

 

6,6-27,7 

0,081  

25 (62,5) 

 

6 (40,0) 

0,134 

LMR 

>3,0* (45) 

<3,0 (30) 

 

34,8±10,0 

21,0±10,5 

 

15,2-54,4 

0,5-41,5 

0,595  

21 (46,7) 

15 (50,0) 

0,777 

SII 

<731,0* 

(44) 

>731,0 

(31) 

 

21,0±2,5 

 

39,0±11,7 

 

16,1-62,0 

 

16,1-25,9 

0,490  

18 (40,9) 

 

26 (59,1) 

0,143 

*referans parametre 
DFS: Hastalıksız Sağkalım, GA: Güven Aralığı, ECOG PS: Eastern Cooperative Oncology Group 
Performans Skoru, KT: Kemoterapi, NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: Trombosit/Lenfosit Oranı, 
LMR: Lenfosit/Monosit Oranı, SII: Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, AGR: Albumin/Globulin 
Oranı, CAR: CRP/Albumin Oranı, LAR: LDH/Albumin Oranı 
 

Tek değişkenli COX regresyon analizi sonuçlarına ECOG PS 2 olan hastaların 

ECOG PS 0 olan hastalara göre 6 kat (OR=6,0 (2,4-15,1) ve p<0,001), cN2 hastaların 

cN0 hastalara göre 4,3 kat (OR=4,3 (1,7-11,4) ve p=0,003), kreatinin düzeyi >1,20 

mg/dL olan hastaların kreatinin düzeyi < 1,20 mg/dL olan hastalara göre 2,6 kat 

(OR=2,6 (1,3-5,0) ve p=0,006) ve LAR >45,9 olan hastaların LAR < 45,9 olan 

hastalara göre 2,1 kat (OR=2,1 (0,9-4,8) ve p=0,088) herhangi bir olay görülme riskine 

sahip olduğu ortaya kondu. Diğer parametrelerin risk değerlendirmesinde istatistiksel 

anlamlı farka rastlanmadı (Tablo 18). 

Tek değişkenli regresyon analizinde anlamlı risk faktörü olan parametreler ile 

oluşturulan modelin çok değişkenli regresyon analizinde cN2 hastalık olması (OR=4,8 

(1,1-20,7) ve p=0,035) ve kreatinin düzeyi >1,20 mg/dL olması (OR=2,9 (1,1-7,7) ve 

p=0,028) non metastatik hastalarda hastalıksız sağkalım sırasında nüks/metastaz/ölüm 

gelişimi için en önemli risk faktörleri olduğu belirlendi (Tablo 18).  
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Tablo 18. Nonmetastatik hastalarda progresyon (Nüks/Mortalite) için risk 

faktörlerinin değerlendirilmesi 

 Tek Değişkenli 

Regresyon Analizi 

Çok Değişkenli 

Regresyon Analizi 

 HR %95GA p değeri HR %95GA p değeri 

Yaş 

*<70 yaş vs ≥70 

yaş  

 

1,1 

 

0,6-2,1 

0,792    

Cinsiyet 

*Kadın vs Erkek  

 

2,8 

 

0,7-11,8 

0,151    

ECOG PS 

*ECOG 0 vs ECOG 

1  

*ECOG 0 vs ECOG 

2  

 

1,1 

 

6,0 

 

0,5-2,6 

 

2,4-15,1 

<0,001 

0,745 

 

<0,001 

 

1,0 

 

1,9 

 

0,3-2,8 

 

0,4-8,9 

0,714 

0,876 

 

0,434 

TUR’da kas invazyonu 

*Yok vs Var  

 

1,7 

 

0,8-3,5 

0,160    

HT 

*Yok vs Var  

 

1,5 

 

0,8-2,9 

0,220    

DM 

*Yok vs Var  

 

2,0 

 

1,0-4,3 

0,066    

KAH 

*Yok vs Var  

 

1,2 

 

0,5-2,5 

0,706    

KOAH 

*Yok vs Var  

 

1,2 

 

0,3-4,8 

0,849    

SVH 

*Yok vs Var  

 

2,2 

 

0,5-9,3 

0,279    

cT evresi 

*T1 vs T2  

*T1 vs T3  

*T1 vs T4a 

 

1,1 

1,0 

0,7 

 

0,1-8,1 

0,1-7,6 

0,1-11,4 

0,979 

0,948 

0,994 

0,693 
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cN evresi 

*N0 vs N1  

*N0 vs N2  

*N0 vs N3 

 

1,5 

4,3 

2,2 

 

0,7-3,4 

1,7-11,4 

8,8-5,5 

0,021 

0,326 

0,003 

0,109 

 

1,8 

4,8 

2,9 

 

0,6-5,0 

1,1-20,7 

0,7-11,5 

0,138 

0,239 

0,035 

0,133 

Neoadjuvan KT 

*Var vs Yok 

 

1,3 

 

0,7-2,6 

0,433    

Adjuvan KT 

*Var vs Yok 

 

1,2 

 

0,6-2,5 

0,595    

Trimodal tedavi 

*Var vs Yok 

 

1,2 

 

0,7-2,3 

0,506    

Opere olmuş mu? 

*Var vs Yok 

 

1,2 

 

0,7-2,3 

0,506    

Kreatinin (mg/dL) 

*<1,20 vs >1,20 

 

2,6 

 

1,3-5,0 

0,006  

2,9 

 

1,1-7,7 

 

0,028 

NLR 

*<3,0 vs >3,0 

 

1,0 

 

0,5-2,0 

0,901    

PLR 

*<152,5 vs >152,5 

 

1,2 

 

0,7-2,5 

0,461    

AGR 

*>1,3 vs <1,3 

 

1,1 

 

0,5-2,4 

0,839    

CAR 

*<1,5 vs >1,5 

 

1,3 

 

0,5-3,1 

0,574    

LAR 

*<45,9 vs >45,9  

 

2,1 

 

0,9-4,8 

0,088 

 

 

0,7 

 

0,3-1,8 

 

0,467 

LMR 

*>3,0 vs <3,0 

 

1,2 

 

0,6-2,3 

0,596    

SII 

*<731,0 vs >731,0  

 

1,3 

 

0,6-2,5 

0,492    

*referans   parametre 
HR: Hazard ratio, GA: Güven Aralığı, ECOG PS: Eastern Cooperative Oncology Group Performans 
Skoru, TUR: Transüretral Rezeksiyon HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter 
Hastalığı, KOAH: Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığı, SVH: Serebrovasküler Hastalık, , KT: 
Kemoterapi, NLR: Nötrofil/Lenfosit Oranı, PLR: Trombosit/Lenfosit Oranı, LMR: Lenfosit/Monosit 
Oranı, SII: Sistemik İmmün-İnflamasyon İndeksi, AGR: Albumin/Globulin Oranı, CAR: CRP/Albumin 
Oranı, LAR: LDH/Albumin OranI 
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5. TARTIŞMA 

 

GLOBOCAN 2020 verilerine göre mesane kanseri dünya çapında en sık teşhis 

edilen onuncu kanser olup erkekler arasında en sık görülen altıncı kanserdir ve 

erkeklerde kadınlara oranla daha sık görülmektedir (1). Bizim çalışmamızda da 

vakaların %91,1’i erkek cinsiyettedir. Yaş ile mesane kanseri görülme sıklığı artmakta 

olup Amerikan Kanser Derneği’nin 2019 yılında yayınladığı verilere göre ABD'de 

yeni mesane kanseri tanılarının %90'ı 55 yaş ve üzeri kişilerdir ve ortalama tanı yaşı 

73'tür (113). Bizim çalışmamızda vakaların ortalama tanı yaşı 69,4 ± 9,4  yıl olarak 

saptanmıştır. Sigara içmek mesane kanseri için açık ara en büyük risk faktörüdür (114). 

Çalışmamızdaki hastaların %50’si 20 paket*yıl’dan fazla olmak üzere toplamda 

%62,1’inin sigara kullanım öyküsü olduğu saptanmıştır.  

Mesane kanserlerinde en sık gözlenen histolojik tip %90 ile ürotelyal 

karsinomdur (9). Skuamöz differansiyasyon hastaların ortalama %20’sinde 

görülmektedir (35).  Çalışmamızdaki hastaların %87,1’inde ürotelyal karsinom 

saptanmıştır, hastaların %16,9’unda skuamöz differansiyasyon gözlenmiştir.  

 
5.1 Tek Değişkenli Analiz Sonuçlarının Yorumlanması 

 
2018 yılında Fonteyne ve ark. tarafından yayınlanan MIBC sebebiyle radikal 

sistektomi uygulanan <70 yaş hastalar ile ≥70 yaş hastaların genel sağkalımını 

karşılaştıran 12 çalışmayı içeren bir sistemik incelemede, ≥70 yaş hastaların <70 yaş 

hastalara göre daha kötü OS’ye sahip olduğu ortaya koyulmuştur (115). Bellmunt ve 

ark. tarafından metastatik ürotelyal karsinomu olan toplam 370 hastada yapılan 

çalışmada ise yaşın OS açısından fark yaratmadığı ortaya konulmuştur (116). Yine 

Sonpavde ve ark. tarafından 2016 senesinde metastatik hastalığı olup kurtarma 

kemoterapisi verilen 708 hasta üzerinde yapılan bir çalışmada da yaşın OS açısından 

anlamlı fark yaratmadığı saptanmıştır (117). Bizim çalışmamızda da, bahsedilen iki 

çalışmayla benzer olarak <70 yaş ve ≥70 yaş hastaların OS, PFS ve DFS’leri arasında 

fark saptanmamıştır.  

Mesane kanserinde çoğu çalışma ve literatür incelemesi kadın hastalarda genel 

sağkalımın daha kötü olduğunu göstermiştir (118–120). Cinsiyete özgü prognostik 

sonucu birden fazla faktörün etkilediğinden şüphelenilmektedir; farklı anatomi, ilk 
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belirtilerden tanıya kadar geçen süredeki gecikmeler, hormon reseptörlerindeki 

değişiklikler ve tümör biyolojisi sağkalım farklılığında rol oynadığı öne sürülen 

faktörlerdendir (121–123). Mungan ve ark. tarafından yapılan, mesane kanseri tanılı 

59.625 erkek ve 20.680 kadın hastanın, hastalık evrelerine göre gruplandırılması 

sonrası, aynı evre hastalığa sahip hastaların OS’lerini karşılaştırılan bir çalışmada 

kadın hastaların aynı evre hastalığa sahip erkek hastalara göre daha kötü OS’ye sahip 

olduğu bulunmuştur (118). Buna karşılık Mitra ve ark. tarafından 2014 yılında yapılan, 

aynı demografik özelliklere, aynı tümör ve tedavi özelliklerine sahip 414 kadın ve 414 

erkek hastanın radikal sistektomi sonrası DFS ve OS’lerini karşılaştıran bir çalışmada 

cinsiyetin DFS ve OS açısından fark yaratmadığı ortaya konmuştur (124). Daha önce 

bahsedilen Bellmunt ve ark. tarafından metastatik ürotelyal karsinomlu hastalar 

üzerinde yapılan çalışmada cinsiyetin OS açısından fark yaratmadığı ortaya 

koyulmuştur (116). Bizim çalışmamızda kadın ve erkek hastaların OS, PFS ve 

DFS’leri arasında anlamlı fark saptanmamıştır; çalışmamızdaki kadın hasta sayısının 

az olması ve çalışmamızdaki kadın hastalardan sadece ikisinin metastatik hastalığa 

sahip olması çalışmamızın kısıtlılıklarındandır. 

Pek çok çalışmada ECOG PS’nin OS’ye etkisine bakılmıştır. Daha önce 

bahsedilen Bellmunt ve ark. tarafından yapılan çalışmada ECOG ≥1 olan hastalarda 

OS istatiksel açıdan anlamlı bir şekilde daha düşük bulunmuştur (116). Ishioka ve ark. 

tarafından yapılan metastatik ürotelyal kanserli hastalarda prognostik faktörleri 

belirlemeyi amaçlayan çalışmada ECOG PS ≥ 2 olan hastalarda OS istatiksel açıdan 

anlamlı bir şekilde daha düşük bulunmuştur (125). Taguchi ve ark. tarafından 

metastatik ürotelyal karsinomlu hastalarda yapılan çalışmada ECOG PS ≥ 2 olmanın 

daha kötü PFS ve OS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (126). Bizim çalışmamızda da 

literatürle uyumlu olarak ECOG PS 1 ve 2 olan hastaların OS’leri, ECOG PS 0 olan 

hastaların OS’sine göre istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha düşük bulunmuştur 

(sırasıyla p=0,017 ve p<0,001). Yine literatürle uyumlu olarak ECOG PS 2 olan 

hastaların ECOG PS 0 olan hastalara göre daha kötü PFS’ye sahip olduğu ortaya 

koyulmuştur (p<0,001). Çalışmamızda ek olarak ECOG PS 2 olan hastaların ECOG 

PS 0 olan hastalara göre daha kötü DFS’ye sahip olduğu saptanmıştır (p<0,001).  
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Mesane kanseri sıklıkla ileri yaşlarda görülen bir hastalıktır ve mesane kanseri 

tanısı alan hastaların çoğu zaman ek hastalıkları vardır. 2015 yılında Cantiello ve ark. 

tarafından yayınlanan ve metabolik sendrom, diyabet ve hipertansiyonun mesane 

kanser prognozuna etkisini inceleyen bir sistematik incelemede diyabetin daha kötü 

OS ile ilişkili olduğu ortaya koyulurken, HT ve mesane kanser prognozu arasında 

anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (127). Lu ve ark. tarafından yayınlanan, diyabetin 

mesane kanser prognozu üzerine olan etkisini ortaya koymayı amaçlayan bir 

metaanalizde diyabetin daha kötü OS sonuçları ilişkili olduğu saptanmıştır (128).  

Bizim çalışmamızda da literatürle benzer şekilde diyabet varlığının istatistiksel olarak 

anlamlı şekilde daha kötü OS ile ilişkili olduğu ortaya koyulmuştur (p=0,043). 

Çalışmamızda yine literatürle benzer şekilde HT ve OS arasında anlamlı bir ilişki 

saptanmamıştır. 2007 yılında Schans ve ark. tarafından yayınlanan KOAH’ın çeşitli 

kanser türlerindeki sağkalıma etkisini araştıran bir çalışmada, KOAH varlığının 

mesane kanserinde OS üzerinde olumsuz etkisi olduğu saptanmıştır (129). Bizim 

çalışmamızda da benzer şekilde KOAH varlığı daha kötü OS sonuçları ile ilişkili 

bulunmuştur (p=0,007). Çalışmamızda eşlik eden diğer hastalıklar olan koroner arter 

hastalığı ve serebrovasküler hastalığın OS, PFS ve DFS’ye etkisine bakıldığında 

istatistiksel açıdan anlamlı bir fark görülmedi, literatürde bu hastalıkların mesane 

kanserindeki OS’ye etkisi açısından incelenmiş ve sonuçları raporlanmış benzer bir 

çalışmaya rastlamadık.  

Mesane kanserinde evreleme daha önce bahsedildiği gibi AJCC tarafından 

oluşturulan TNM evreleme sistemine göre yapılmaktadır. Evre, invaziv mesane 

kanserinde progresyon ve genel sağkalım açısından en önemli prognostik 

değişkendir. Mesane kanserinde, mesane duvarının invazyon derinliği arttıkça lokal 

yayılım ve metastazın arttığı 1946’da Jewett ve ark. tarafından 107 MIBC tanılı 

hastanın otopsilerinin incelenerek yaptığı çalışmayla ortaya koyulmuştur (130). 

Thrasher ve ark. tarafından 1993 yılında mesane kanseri hastaları üzerinde yapılan 

çalışmada daha yüksek klinik T evresinin daha kötü sağkalım sonuçlarıyla ilişkili 

olduğu ortaya konmuştur (131). Bizim çalışmamızda cT1 hastalar ile cT2, cT3 ve cT4 

hastaların karşılaştırılmasında istatistiksel anlamlı sağkalım farkı saptanmamıştır; 

bunun çalışmamızda cT1 olan hasta sayısının az olmasıyla (üç hasta) ilişkili olduğu 

düşünülmüştür. Vieweg ve ark. tarafından yayınlanan çalışmada, sistektomi uygulanan 
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mesane kanserli hastalarda, N0 hastalar ile N1, N2, ve N3 olan hastalar karşılaştırılmış 

ve N0 vakalarda istatistiksel anlamlı daha iyi OS saptanmıştır. Aynı çalışmada N0 ve 

N2 ile N0 ve N3 arasında istatistiksel açıdan anlamlı DFS farkı saptanmıştır (132). 

Bizim çalışmamızda hastaların klinik lenf nodu evreleri karşılaştırılmış ve tek 

değişkenli COX regresyon analizinde, cN0 ile cN2 (sırasıyla p=0,002 ve p=0,011) ve 

cN0 ile cN3 (sırasıyla p<0,001 ve p=0,03) karşılaştırıldığında cN0 hastalarda daha iyi 

OS ve PFS saptanmıştır. Çalışmamızda cN0 ve cN2 hastalar arasında istatistiksel 

açıdan anlamlı DFS farkı saptanmıştır (p=0,003).  

Çalışmamızda metastaz saptanan organa göre sağkalım analizi de yapılmıştır. 

Kemik metastazı olan hastalarda istatistiksel anlamlı olarak daha kötü OS sonuçları 

saptanmıştır (p<0,001). Bu sonucun literatürdeki Bellmunt ve ark. (116) Bajorin ve 

ark. (133) ve  Jessen ve ark. (125) tarafından yapılan çalışmalarla uyumlu olduğu 

gözlenmiştir. Bahsedilen bu üç çalışmada karaciğer metastazı da daha kötü genel 

sağkalım sonuçları ile ilişkili olarak saptanmıştır; fakat biz çalışmamızda karaciğer 

metastazı olan hastalarda istatistiksel anlamlı sağkalım farkına ulaşamadık. Bunun 

çalışmamızdaki karaciğer metastazı olan hasta sayısının azlığı sebebiyle olabileceğini 

düşünmekteyiz. Jessen ve ark. (125) ve Bajorin ve ark. (133) tarafından yayınlanan 

çalışmalarda akciğer metastazı varlığının da daha kötü sağkalım oranları ile ilişkili 

olduğu saptanmıştır, bizim çalışmamızda da benzer şekilde akciğer metastazı varlığı 

istatistiksel anlamlı şekilde daha kötü OS sonuçları ile ilişkili olarak saptanmıştır. 

Türkbey ve ark. (134) tarafından yapılan çalışmada mesane kanseri hastalarında 

peritoneal karsinomatozis varlığı kötü prognoz ile ilişkili saptanmış olup bizim 

çalışmamızda da peritoneal metastazı olan hastaların istatistiksel olarak anlamlı 

şekilde daha kötü OS’ye sahip olduğu saptanmıştır (p<0,001). Rosenstein ve ark. 

tarafından yapılan intrakranial metastazlı mesane kanseri hastalarını inceleyen bir 

çalışmada intrakranial metastaz varlığının daha kötü prognozla ilişkili olduğu ortaya 

koyulmuştur. Bizim çalışmamızda intrakranial metastaz varlığının OS üzerine 

istatistiksel anlamlı etkisi gözlenmemiştir, bunun sebebinin çalışmamızda sadece iki 

hastada intrakranial metastaz saptanması ve istatistiksel anlamlılık açısından daha 

fazla sayıda hastaya ihtiyaç duyulması olduğunu düşünmekteyiz (135).  
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Vale tarafından yayınlanan invaziv mesane kanserli hastaların tedavisinde 

neoadjuvan kemoterapinin etkisini değerlendirmeyi amaçlayan bir metaanalizde, 

sadece sistektomi uygulanan grupla karşılaştırıldığında sisplatin bazlı neoadjuvan 

kemoterapi ve sistektomi birlikte uygulanan grupta daha iyi OS sonuçları ile 

karşılaşılmıştır (136). Yine Vale tarafından yayınlanan adjuvan kemoterapinin mesane 

kanser prognozu üzerine etkilerini ortaya koymayı amaçlayan bir metaanalizde, sadece 

sistektomi uygulanan grupla, sisplatin bazlı adjuvan kemoterapi ve sistektomi birlikte 

uygulanan grup arasında OS açısından tedavi kararlarına güvenilir bir şekilde dayanak 

oluşturacak yeterli kanıt saptanmamıştır (137). 2016 yılında, Galsky ve ark. tarafından 

yapılan ve klinik lenf nodu pozitifliği olan hastalarda yalnızca sistektomi veya yalnızca 

kemoterapi veya neoadjuvan kemoterapi ile birlikte sistektomi veya sistektomi ile 

birlikte adjuvan kemoterapi uygulanan hastalar arasındaki sağkalım sonuçlarını 

araştıran bir çalışma sistektomi ile kombine kemoterapinin (neoadjuvan veya adjuvan) 

OS açısından fayda sağladığını ortaya koymuştur (138). Bizim çalışmamızda da 

neoadjuvan kemoterapi alan hastaların OS’si istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 

daha iyi saptanmıştır (p=0,016). Adjuvan tedavi alan hastalarda ise istatistiksel anlamlı 

bir sağkalım farkı saptanmamıştır.  

Elbakry ve ark. tarafından lenf nodu metastazı olan MIBC hastalarında yapılan 

bir çalışmada, radikal sistektomi ve kemoterapi, KRT, radikal sistektomi+KRT veya 

sadece kemoterapi ile tedavi edilen grupların sağ kalım karşılaştırması yapılmış, 

radikal sistektomi ve kemoterapinin birlikte uygulanmasının daha iyi OS ile ilişkili 

olduğu saptanmıştır. Aynı çalışmada radikal sistektomi ve KRT birlikte uygulanan 

hastaların da tek başına KT veya tek başına KRT uygulanan hastalara göre daha iyi 

OS’ye sahip olduğu ortaya koyulmuştur. Sadece KT veya sadece KRT uygulanan 

hastaların OS’leri benzer saptanmıştır (139). Bizim çalışmamızda radikal sistektomi 

uygulanan veya KRT tedavisi alan hastaların OS’lerinin istatiksel anlamlı olarak daha 

iyi olduğu ortaya konmuştur (sırasıyla p=0,041 ve p=0,018), PFS ve DFS açısından 

istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır. Bizim çalışmamızda, referans çalışmadan 

farklı olarak sadece KRT alan ve KRT+radikal sistektomi uygulanan hastaların ayrı 

ayrı analizi yapılmamıştır.  

2017 yılında Hamano ve ark. tarafından yapılan, radikal sistektomi uygulanan 

MIBC’li hastalarda operasyon öncesi kronik böbrek hastalığının (KBH) prognoz 
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üzerine etkisini inceleyen bir çalışmada, radikal sistektomi sonrası PFS ve  OS’nin, 

KBH’si olan grupta, KBH’si olmayan gruba kıyasla anlamlı derecede düşük olduğu 

saptanmıştır (140). Bartsch ve ark. tarafından yapılan ve radikal sistektomi uygulanan 

hastalarda operasyon öncesi gelişen hidronefrozun prognostik önemini araştıran bir 

çalışmada, hidronefrozu olan hasta grubunda ekstravezikal hastalık istatistiksel 

anlamlı olarak daha yüksek bulunmuş, preoperatif hidronefrozun DFS için bağımsız 

bir prognostik belirteç olduğu belirlenmiştir (141). Çalışmamızda kreatininin 1,23 

mg/dL cut-off değerinde istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde mortalite için prediktif 

değere sahip olduğu ve 1,20 mg/dL cut-off değerinde istatistiksel olarak anlamlı 

şekilde progresyon ve rekürrens için prediktif değere sahip olduğu görülmüştür 

(sırasıyla p=0,023 ve p=0,033). Kreatinin<1,23 mg/dL olan  hastaların istatistiksel 

olarak anlamlı şekilde daha iyi OS’ye sahip olduğu saptanmıştır (p=0,001). 

Kreatinin<1,20 mg/dL olan hastaların istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha iyi PFS 

ve DFS’ye sahip olduğu görülmüştür (sırasıyla p=0,011 ve p=0,006). Bellmunt ve ark. 

(142) ile Petrioli ve ark. (143) tarafından yapılan çalışmalar ileri evre mesane 

kanserinde sisplatin bazlı rejimlerin, karboplatin bazlı rejimlere göre daha etkili 

olduğunu ortaya koymuştur. Çalışmamızda saptadığımız yüksek kreatinini olan 

gruptaki hastaların kötü sağ kalım sonuçlarının bu gruptaki hastaların sisplatin almaya 

uygun olmamasıyla ilişkili olduğunu düşünmekteyiz. Yine bu gruptaki hastaların bir 

kısmının hidronefrozla başvurmasının da Bartsch ve ark.’nın (141) çalışmasında 

ortaya koyulduğu üzere kötü sağkalım sonuçlarıyla ilişkili olabileceğini 

düşünmekteyiz.  

Son yıllarda araştırmacılar, bağışıklık yanıt hücrelerinin (nötrofiller, monositler 

ve lenfositler), trombositlerin ve bunlarla ilişkili sinyal yolaklarının tümör mikro 

çevresinin önemli bileşenleri olduğunu ve tümörün ilerlemesini ve metastazını 

etkileyebileceğini ortaya koymuşlardır. İnflamatuar yanıt sırasında nötrofillerin, 

trombositlerin, C-reaktif protein (CRP) ve albümin gibi akut faz proteinlerinin 

seviyeleri değiştirilir ve bu da kolayca ölçülebilir birkaç parametre sağlar. Bu 

inflamatuar faktörlerin çoğu, kanser prognozunun potansiyel biyobelirteçlerini temsil 

eder (12–15). 

2014 yılında Krane ve ark. tarafından yapılan çalışmada radikal sistektomi 

uygulanan hastalarda operasyon öncesi yüksek NLR'nin daha kötü OS ile ilişkili 
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olduğu ortaya koyulmuştur (80). 2021 yılında Mjaess ve ark. tarafından yayınlanan ve 

ürolojik kanserlerde NLR’nin prognostik rolünü araştıran bir metaanalizde yüksek 

NLR, kas invaziv mesane kanserinde daha kötü OS, PFS ve DFS ile ilişkili 

bulunmuştur (144). 2014 yılında Wei ve ark. üriner kanserli 3159 vakayı içeren 17 

çalışmayı kapsayan bir meta-analiz yayınlamışlardır. Bu çalışmada yüksek NLR’nin 

mesane kanserli hastalarda daha kötü DFS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (78). 

Çalışmamızda, NLR için ROC analizinde mortalite öngörüsü için cut-off değer 

hesaplanmadığından sağkalım analizinde kullanmak için medyan değer olan 3,0 cut-

off değer olarak kullanılmıştır ve NLR < 3,0 olan hastaların NLR > 3,0 olan hastalara 

göre istatistiksel açıdan anlamlı şekilde daha iyi OS’ye sahip olduğunu saptanmıştır (p 

= 0,038), PFS ve DFS açısından ise bu iki hasta grubunda istatistiksel anlamlı bir fark 

saptanmamıştır.  

Kanser ve trombositoz arasındaki ilişki, tümörün salgıladığı sitokinlerle 

trombopoezi indükleyerek trombosit sayısını arttırdığı, artan trombositlerin tümör 

büyümesini, anjiyogenezi ve metastazı arttırdığı ve bunun da trombosit sayısını daha 

da arttırdığı kısır bir döngü olarak tanımlanmaktadır. 2015 yılında Zhang ve ark. 

tarafından yayınlanan mesane kanseri nedeniyle radikal sistektomi uygulanan 

hastaların operasyon öncesi PLR değerlerinin OS’ye etkisini araştıran çalışmada düşük 

PLR’nin istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha iyi OS ile ilişkili olduğunu ortaya 

koyulmuştur (145). 2019 yılında Wang ve ark. tarafından yayınlanan ve mesane 

kanserinde PLR’nin prognostik rolünü ortaya koymayı amaçlayan sekiz çalışmayı 

içeren bir metaanalizde yüksek PLR’nin daha kötü OS ile ilişkili olduğu fakat DFS 

üzerine istatistiksel anlamlı bir etkisi olmadığı saptanmıştır (146). Bao ve arkadaşları 

tarafından yayımlanan, PLR ve ürotelyal karsinom prognozu arasındaki ilişkiyi ortaya 

koymayı amaçlayan 2015-2019 yılları arasında yayınlanmış 15 çalışmayı içeren bir 

metaanalizde ise yüksek PLR’nin ürotelyal karsinomda daha kötü DFS ve PFS ile 

ilişkili olduğu ortaya koyulmuştur (82). Çalışmamızda, PLR için ROC analizinde 

mortalite öngörüsü için cut-off değer hesaplanmadığından sağkalım analizinde 

kullanmak için medyan değer olan 152,5 cut-off değer olarak kullanılmıştır; fakat PLR 

< 152,5 ve PLR > 152, 5 olan gruplar arasında OS, PFS ve DFS açısından istatistiksel 

anlamlı bir fark saptanmamıştır.  
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Ma ve ark. tarafından yayınlanan mesane kanseri nedeniyle radikal sistektomi 

uygulanan hastaların operasyon öncesi LMR değerlerinin prognoza etkisini 

araştırmayı amaçlayan 9 çalışmayı içeren bir metaanalizde tedavi öncesi düşük 

LMR'nin daha kısa OS ve DFS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (83). Daha önce 

bahsedilen 2015 yılında Zhang ve ark. tarafından yayınlanan çalışmada da düşük 

LMR’nin daha kötü OS sonuçları ile ilişkili olduğu ve ek olarak LMR'nin, NLR ve 

PLR ile karşılaştırıldığında mesane kanseri hastalarında OS'nin daha iyi bir göstergesi 

olduğu ortaya koyulmuştur (145). Peng ve ark. tarafından yapılan mesane kanserinde 

LMR’nin prognostik etkisini araştıran başka bir çalışmada düşük LMR daha kötü OS 

ve PFS ile ilişkili bulunmuştur (147). Çalışmamızda, LMR için ROC analizinde 

mortalite öngörüsü için cut-off değer hesaplanmadığından sağkalım analizinde 

kullanmak için medyan değer olan 3,0 cut-off değer olarak kullanılmıştır ve LMR > 

3,0 olan hastaların LMR < 3,0 olan hastalara göre istatistiksel açıdan anlamlı şekilde 

daha iyi OS ve  PFS’ye sahip olduğunu saptanmıştır (sırasıyla p = 0,049, p = 0,028), 

DFS açısından bu iki grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır.  

SII, günümüzde lokal bağışıklık yanıtını ve sistemik enflamasyonu iyi yansıtan 

bir indeks olarak kabul edilmektedir. Li ve ark. tarafından yapılan NMIBC ve MIBC 

nedeniyle radikal sistektomi uygulanan hastalarda, operasyon öncesi SII’nin 

prognostik değerini saptamaya yönelik yapılan toplam 10 çalışmayı içeren bir 

metaanalizde, yüksek operasyon öncesi SII değerlerinin daha kötü genel sağ kalım ile 

ilişkili olduğu saptanmıştır (96). Yılmaz ve ark. tarafından yapılan MIBC’de 

prognostik faktörleri araştıran bir çalışmada tedavi öncesi yüksek SII değerlerininin 

daha kötü OS ve PFS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (148). Russo ve ark. tarafından 

yapılan çalışmada radikal sistektomi öncesi yüksek SII değerlerinin daha kötü OS ve 

DFS ile ilişkili olduğu saptanmıştır. Bizim çalışmamızda SII için ROC analizinde 

mortalite öngörüsü için cut-off değer hesaplanmadığından sağkalım analizinde 

kullanmak için medyan değer olan 731,0 cut-off değer olarak kullanılmıştır. 

Çalışmamızda SII<731,0 ve SII>731,0 olan gruplar arasında OS, PFS ve DFS 

açısından istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır (149).  

Albumin bir negatif akut faz reaktanıdır. Azalan albumin seviyesi ve artan 

globulin seviyesi, kronik inflamasyonu yansıtır (98,99). Taguchi ve ark. tarafından 

yayınlanan, metastatik mesane kanserli hastalarda AGR’nin prognoza etkisini 
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araştıran çok merkezli bir retrospektif çalışmada düşük AGR değerlerinin daha kötü 

OS ve PFS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (126). Liu ve ark. tarafından yapılan mesane 

kanseri nedeniyle radikal sistektomi uygulanan hastaların operasyon öncesi AGR 

değerlerinin prognoza etkisini araştıran çalışmada ise yüksek AGR değerlerinin daha 

iyi DFS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (102). Çalışmamızda 94 hastanın TUR öncesi 

albümin değerlerine ulaşılabilmiş, bu sebeple toplamda 94 hastanın AGR değeri 

hesaplanabilmiştir. AGR için ROC analizinde mortalite öngörüsü için cut-off değer 

hesaplanmadığından sağkalım analizinde kullanmak için medyan değer olan 1,3 cut-

off değer olarak kullanılmıştır. Çalışmamızda AGR < 1,3 ve AGR > 1,3 olan gruplar 

arasında OS, PFS ve DFS açısından istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır.  

CRP inflamasyon sırasında yükselen bir akut faz reaktanıdır, bu sebeple 

kanserde CRP seviyelerini prognostik etkisi üzerine araştırmalar mevcuttur. Dai ve 

ark. tarafından yayınlanan, ürolojik kanserlerde CRP’nin prognostik rolünü ortaya 

koymayı amaçlayan bir metaanalizde, yüksek CRP düzeylerinin mesane kanserinde 

daha kötü OS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (150). Bizim çalışmamızda 75 hastaya ait 

TUR öncesi CRP değerlerine ulaşılabilmiştır. Yapılan ROC analizinde CRP için 4,35 

mg/L cut-off değerinde sınırda istatistiksel anlamlı olacak şekilde (p=0,056) mortalite 

için prediktif değere sahip olduğu saptanmıştır. CRP < 4,35 mg/L olan hastaların, CRP 

> 4,35 mg/L olan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha iyi OS’ye 

sahip olduğu saptanmıştır (p=0,009).  

CAR, enflamasyon ve nutrisyonun kanser prognozu ile olan ilişkisine 

dayanılarak geliştirilen bir prognostik indekstir. Guo ve ark. tarafından yayınlanan 

radikal sistektomi uygulanan mesane kanseri hastalarında operasyon öncesi CAR 

değerlerinin prognoza etkisini araştıran çalışmada, yüksek CAR’ın, daha kötü PFS ve 

OS ile ilişkili olduğunu ortaya koyulmuştur (108). Wu ve ark. tarafından yapılan, 

ürolojik kanserlerde CAR değerinin prognoza etkisini ortaya koymayı amaçlayan bir 

çalışmada yüksek CAR değerlerinin mesane kanserinde daha kötü OS ve PFS ile 

ilişkili olduğu saptanmıştır (151). Bizim çalışmamızda 75 hastaya ait TUR öncesi CRP 

değerlerine ulaşılabildiğinden, toplam 75 hastada CAR değeri hesaplanabilmiştir. 

CAR için ROC analizinde mortalite öngörüsü için cut-off değer hesaplanmadığından 

sağkalım analizinde kullanmak için medyan değer olan 1,5 cut-off değer olarak 

kullanılmıştır. CAR, <1,5 olan hastaların, CAR > 1,5 olan hastalara göre istatistiksel 
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anlamlı olacak şekilde daha iyi OS’ye sahip olduğu saptanmıştır (p=0,006). Bu iki 

grup arasında PFS ve DFS açısından istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır.  

LDH’ın karsinogenezde, tümör immun mikroçevresinde ve kanserin 

ilerlemesinde rol oynadığı ortaya konulmuştur (16). Gu ve ark. tarafından yapılan 

mesane kanseri hastalarında LDH’ın prognostik rolünü ortaya koymayı amaçlayan bir 

çalışmada, tedavi öncesi yüksek LDH düzeylerinin daha kötü OS ve PFS ile ilişkili 

olduğu saptanmıştır (152). Su ve ark. tarafından yapılan ve mesane kanserli hastalarda 

radikal sistektomi öncesi LDH değerlerinin prognoza etkisini araştıran bir çalışmada 

yüksek LDH düzeyleri daha kötü OS ve DFS ile ilişkili bulunmuştur (153). 

Çalışmamızda LDH’ın 176,5 U/L cut-off değerinde istatistiksel olarak anlamlı bir 

şekilde mortalite için prediktif değere sahip olduğu saptandı (p=0,044) ve LDH<176,5 

U/L olan grup, LDH>176,5 U/L olan gruba göre istatistiksel anlamlı olacak şekilde 

daha iyi OS’ye sahipti (p=0,029), iki grup arasında PFS ve DFS açısından istatistiksel 

anlamlı fark saptanmadı. 

LAR, hem inflamasyonu hem de beslenme durumunu yansıtan bir indeks olarak 

geliştirilmiş ve kanser prognozu üzerine etkileri araştırılmaya başlanmıştır. Xu ve ark. 

tarafından yapılan ve radikal sistektomi uygulanan mesane kanseri hastalarında 

LAR’ın mesane kanseri üzerine olan prognostik etkisini araştıran çalışmada operasyon 

öncesi yüksek LAR’ın özellikle T2 ve üzeri tümörü olan hastalarda daha kötü OS ve 

DFS ile ilişkili olduğu saptanmıştır (112). Literatürde LAR’ın metastatik hastalarda 

PFS üzerine etkisini ortaya koyan bir çalışmaya ulaşamadık. Çalışmamızda LAR’ın 

45,89 cut-off değerinde istatistiksel olarak anlamlı şekilde mortalite için prediktif 

değere sahip olduğu saptanmıştır (p=0,042). LAR<45,9 olan hastalarla LAR>45,9 

olan hastalar karşılaştırıldığında düşük LAR grubundaki hastaların daha iyi OS ve 

PFS’ye sahip olduğu saptanmıştır, DFS açısından iki grup arasında istatistiksel anlamlı 

fark saptanmamıştır.  

 

5.2 Çok Değişkenli Analiz Sonuçlarının Yorumlanması 
 

Çalışmamızda, tek değişken analizinde genel sağ kalım, progresyonsuz sağ 

kalım ve hastalıksız sağ kalım açısından istatistiksel anlamlı bulunan parametreler, 

COX regresyon analizi modelinde test edildiler.  
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Tek değişkenli analiz sonucunda ECOG PS ≥ 1 olan hastaların daha kötü OS’ye, 

ECOG PS 2 olan hastaların ECOG PS 0’a göre daha kötü PFS ve DFS’ye sahip olduğu 

saptandı ve bu sonuçlar literatürle uyumluydu; fakat çok değişkenli analiz sonrasında 

ECOG PS grupları arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır.  

Tek değişkenli analiz sonuçlarında diyabet ve KOAH varlığı literatürle uyumlu 

olarak daha kötü OS ile ilişkili saptanmıştı; fakat çok değişkenli analiz sonuçlarında 

OS açısından istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır.  

Yapılan çok değişkenli COX regresyon analizi sonrasında cN2 ve cN3 evresinde 

olmanın mortalite (sırasıyla p=0,005 ve p=0,027) ve progresyon için (sırasıyla 

p=0,013ve p=0,003) önemli risk faktörleri olduğu, cN2 hastalık varlığının hastalıksız 

sağkalım sırasında nüks/metastaz/ölüm gelişimi için önemli risk faktörleri olduğu 

belirlenmiştir. Bu sonuçlar daha önce bahsedilen Vieweg ve ark. tarafından yapılan 

çalışmanın sonuçlarıyla uyumludur (132).  

Tek değişkenli analiz sonuçlarında neoadjuvan kemoterapi alan, radikal 

sistektomi veya  KRT uygulanan hastaların OS’si literatürle uyumlu olarak daha iyi 

saptanmıştır;  fakat çok değişkenli analiz sonuçlarında OS açısından istatistiksel 

anlamlı fark saptanmamıştır. 

Kemik metastazı varlığının, çok değişkenli COX regresyon analizi sonrasında 

mortalite için önemli bir risk faktörü olduğu belirlenmiştir (p=0,045), bu sonuç 

literatürdeki Bellmunt ve ark. (116) Bajorin ve ark. (133) ve  Jessen ve ark. (125) 

tarafından yapılan çalışmalarla uyumlu olarak saptanmıştır. 

Çalışmamızda çok değişkenli COX regresyon analizi sonrasında, kreatinin 

düzeyi>1,23 mg/dL olmasının mortalite için önemli bir risk faktörü olduğu 

belirlenirken (p=0,036) kreatinin düzeyi>1,20 mg/dL olmasının metastatik hastalıkta 

progresyon (p=0,001) ve non metastatik hastalarda nüks/metastaz/ölüm (p=0,028) 

gelişimi açısından önemli bir risk faktörü olduğu belirlenmiştir. Bu sonuçlar Hamano 

ve ark. (140) tarafından yapılan ve radikal sistektomi sonrası PFS ve OS’nin, KBH’ı 

olan hastalarda daha kötü olduğunu ortaya koyan çalışmayla uyumludur. Bellmunt ve 

ark. (142) ile Petrioli ve ark. (143) tarafından yapılan çalışmalar ileri evre mesane 

kanserinde sisplatin bazlı rejimlerin, karboplatin bazlı rejimlere göre daha etkili 

olduğunu ortaya koymuştur. Çalışmamızda saptadığımız yüksek kreatinini olan 

gruptaki hastaların kötü sağ kalım sonuçlarının bu gruptaki hastaların sisplatin almaya 
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uygun olmamasıyla ilişkili olduğunu düşünmekteyiz. Yine bu gruptaki hastaların bir 

kısmının hidronefrozla başvurmasının da ve Bartsch ve ark. (141) çalışmasında ortaya 

koyulduğu üzere kötü sağkalım sonuçlarıyla ilişkili olabileceğini düşünmekteyiz.  

Daha önce bahsedilen Krane ve ark. (80), Mjaess ve ark. (144). ile Wei ve ark. 

(78) tarafından yayınlanan çalışmalarda yüksek NLR’nin daha kötü sağkalım 

sonuçlarıyla ilişkili olduğu ortaya konmuştur. Çalışmamızda, tek değişkenli analiz 

sonucunda düşük NLR’nin istatistiksel anlamlı şekilde daha iyi OS ile ilişkili olduğu 

saptanmasına rağmen bu ilişki çoklu analiz modelinde gösterilememiştir.  

Ma ve ark. (83), Zhang ve ark. (145). İle Peng ve ark. (147) tarafından yapılan 

çalışmalarda düşük LMR daha kötü sağkalım sonuçlarıyla ilişkili bulunmuştur. 

Çalışmamızda, tek değişkenli analiz sonucunda yüksek LMR’nin istatistiksel anlamlı 

şekilde daha iyi OS ve PFS ile ilişkili olduğu saptanmasına rağmen bu ilişki çoklu 

analiz modelinde gösterilememiştir.  

Dai ve ark. (150) tarafından yayınlanan, yüksek CRP düzeylerinin mesane 

kanserinde daha kötü OS ile ilişkili olduğunu ortaya koyan çalışmayla benzer şekilde 

bizim çalışmamızda tek değişkenli analiz sonucunda düşük CRP’nin daha iyi OS ile 

ilişkili olduğu saptanmıştır; fakat çok değişkenli analiz sonuçlarında OS açısından 

istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır.  

Guo ve ark. (108) ve Wu ve ark. (151) tarafından yayınlanan ve yüksek CAR 

değerlerinin daha kötü sağkalım sonuçlarıyla ilişkili olduğunu ortaya koyan 

çalışmalara benzer olarak bizim çalışmamızda da tek değişkenli analizde düşük 

CAR’ın istatistiksel anlamlı şekilde daha iyi OS ile ilişkili olduğu saptanmıştır; fakat 

bu ilişki çok değişkenli analiz sonuçlarında gösterilememiştir. Bunun, 75 hastaya ait 

TUR öncesi CRP değerlerine ulaşılabilmesi ve toplam 75 hastada CAR değeri 

hesaplanabilmesi sebebiyle çalışmamızdaki hasta sayısının azlığı ile ilişkili olduğu 

düşünülmektedir.  

Gu ve ark. (152). ve Su ve ark. (153) tarafından yapılan çalışmalarda yüksek 

LDH düzeylerinin daha kötü sağkalım sonuçlarıyla ilişkili olduğu saptanmıştır. Bizim 

çalışmamızın tek değişkenli analiz sonucunda da literatürle benzer olarak düşük 

LDH’nin daha iyi OS ile ilişkili olduğu saptanmıştır; fakat çok değişkenli analiz 

sonuçlarında OS açısından istatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır.  
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Xu ve ark. (112) tarafından yayınlanan araştırmada yüksek LAR’ın daha kötü 

sağkalım sonuçları ile ilişkili olduğu ortaya konulmuş, bizim çalışmamızda da tek 

değişkenli analizde düşük LAR grubundaki hastaların daha iyi OS ve PFS’ye sahip 

olduğu saptanmıştır, fakat bu ilişki çok değişkenli analiz sonuçlarında 

gösterilememiştir. Bunun, 94 hastaya ait TUR öncesi LDH değerlerine ulaşılabilmesi 

ve toplam 94 hastada LAR değeri hesaplanabilmesi sebebiyle çalışmamızdaki hasta 

sayısının azlığı ile ilişkili olduğu düşünülmektedir.  
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6. SONUÇ 

Mesane kanseri ülkemizde en sık görülen ürolojik kanserlerden biri olup yüksek 

morbidite ve mortalite ile seyretmektedir. Erken evre ve lokal ileri mesane kanserinde 

prognostik faktörlerle ilgili çok sayıda çalışma olmasına rağmen metastatik hastalık 

için bu faktörlere ait çalışma sayısı azdır. Son yıllarda kanser ve inflamasyon 

arasındaki ilişki daha iyi anlaşıldıkça enflamatuar yanıt ile kanser prognozu arasındaki 

ilişki de detaylı incelenmeye başlanmış ve bu amaçla çeşitli inflamatuar indeksler 

geliştirilmiştir. Çalışmamızda esas olarak lokal ileri veya metastatik hastalığı olan 

hastalarda inflamatuar indekslerin prognoza etkisini araştırarak literatüre katkı 

sağlamayı amaçladık, bununla birlikte ek prognostik faktörleri ortaya koyduk. 

Yaptığımız tek değişkenli analizlerde yüksek NLR, yüksek CAR, yüksek LAR ve 

düşük LMR’nin ileri mesane kanserinde kötü prognozla ilişkili olduğunu saptandı. Ek 

olarak, yüksek kreatinin düzeylerinin, lenf nodu metastazı varlığının, kemik metastazı 

varlığının ileri mesane kanserinde daha kötü prognozla ilişkili olduğunu ortaya 

koyduk. Prognostik faktörlerin saptanması, hastalık seyrinin tahmin edilmesi ve 

hastalara hastalık seyri hakkında doğru danışmanlık verilebilmesi için gereklidir. Daha 

fazla sayıda hasta ile yapılacak çalışmaların prognostik faktörlerin daha doğru şekilde 

ortaya konulması açısından önemli olduğunu düşünmekteyiz.  
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