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ÖZET: 

 

AMAÇ:  

 

Kasa invaze olmayan mesane tümörlerinde 1 ve 5 yıllık rekürrens ve progresyon 

oranlarını öngörmek için Avrupa Kanser Araştırma ve Tedavi Örgütü (EORTC) bir risk 

sınıflaması geliştirmiş ve bu sınıflama Avrupa Üroloji Birliği (EAU) tarafından 

kılavuzlara dahil edilmiştir. Bu çalışmada kliniğimizde tedavi görmüş ve sonucunu 

bildiğimiz hastalarla bu tabloların uyumunu incelemeyi amaçladık. 

MATERYAL-METOD: 

  

1997-2010 yılları arasında kasa invaze olmayan ürotelyal tümör tanısı almış 348 

hastanın verileri geriye dönük olarak incelendi. EORTC skorlama sistemine göre 

hastalara ait tümör sayısı, tümör büyüklüğü, daha önceki rekürrens oranı, T evresi, 

karsinoma insitu varlığı ve patolojik evre bilgileri kaydedilip, tabloya göre rekürrens ve 

progresyon skorları hesaplandı. Her hasta, hesaplanan skora göre rekürrens ve 

progresyon için oluşturulmuş dört gruptan birine dahil edildi. EORTC risk tablolarıyla 

gerçekte gözlenen oranlar karşılaştırıldı. 

BULGULAR:  

Hastaların ortalama yaşı 63.60±10.79, ortalama takip süresi 55.25±24.50 ay olarak 

bulundu. Bir yıllık ve 5 yıllık rekürrens oranları sırasıyla %37.4 ve %74.1 iken, bir 

yıllık ve 5 yıllık progresyon oranları sırasıyla %10.1 ve %28.4 olarak bulundu. Risk 

sınıflamasına göre ilk yıl ve 5. yılda gözlenen rekürrens ve progresyon oranlarıyla 

EORTC risk tablosundaki tahmini sonuçlar sırasıyla Tablo 1 ve Tablo 2’de 

sunulmuştur. 
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Tablo 1: Rekürrens risk gruplarına göre sonuçların EORTC risk tablosuyla 

karşılaştırılması 

 

Rekürrens 

risk grubu 

İlk Yıl İlk Yıl Beşinci yıl Beşinci yıl EAU ‘ya 

göre 

Rekürrens 

risk grubu 

 EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

rekürrens 

oranları %  

( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

rekürrens 

oranları %  

 ( %95 G.A) 

EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

rekürrens 

oranları % 

 ( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

rekürrens 

oranları %  

( %95 G.A) 

 

I (0) 15 (10, 19) 0  (0,0) 31 (24, 37) 0 (0, 0) Düşük risk 

II (1-4) 24 (21, 26) 9.2 (7.4, 11.1) 46 (42, 49) 53.9 (43, 64.8) Orta Risk 

III (5-9) 38 (35, 41) 39.5 (33, 46.1) 62 (58, 65) 77.9 (65.1, 90.8) Orta Risk 

IV (10-17) 61 (55, 67) 84.9(68.9,100) 78 (73, 84) 96.4 (78.1, 100) Yüksek risk 

 

 

Tablo 2: Progresyon risk gruplarına göre sonuçların EORTC risk tablolarıyla 

karşılaştırılması 

 

Progresyon 

risk grubu 

İlk Yıl İlk Yıl Beşinci yıl Beşinci yıl EAU ‘ya 

göre 

Progresyon 

risk grubu 

 EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

progresyon 

oranları % 

 ( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

progresyon 

oranları  % 

(%95 G.A) 

EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

progresyon 

oranları %  

( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

progresyon 

oranları  % 

(%95 G.A) 

 

I (0) 0.2 (0, 0.7) 0(0, 0) 0.8 (0, 1.7) 0 (0, 0) Düşük risk 

II (2-6) 1 (0.4, 1.6) 0(0, 0) 6 (5, 8) 0 (0, 0)  Orta Risk 

III (7-13) 5 (4, 7) 3.8(3.1,4.6) 17 (14, 20) 18.6(15, 22.2) Yüksek risk 

IV (14-23) 17 (10, 24) 35.3(28.7,42) 45 (35, 55) 74(60.3,88.4) Yüksek risk 
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SONUÇLAR:  

Her ne kadar çalışmaya ait sınırlamalar nedeniyle kesin bir yorum yapmak uygun 

olmasa da, EORTC risk tabloları rekürrens ve progresyon oranlarını öngörmede, bazı 

risk grupları hariç, tam bir uyum göstermemektedir. 
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ABSTRACT: 

PURPOSE:  

The EORTC has developed a risk stratification for predicting the rates of recurrence and 

progression at 1st and 5th year of non-muscle-invasive bladder tumours and this 

stratification is implicated in guidelines of EAU. In this study we aim to investigate the 

consistency of the results of patients who were treated in our clinic with these tables. 

 

MATERIAL-METHODS:  

The data of 348 patients who had diagnosis non-muscle-invasive urothelial between 

the1997-2010 were retrospectively investigated. Each patient’s number of tumour, the 

size of the tumour, prior recurrence rate, T category, carcinoma in situ and pathologic 

grade features were recorded according to EORTC scoring system and scores of 

recurrence and progression calculated according to the table. Each patient was included 

in one of four groups for recurrence and progression according to calculated scores. The 

actual rates and EORTC risk tables were compared. 

RESULTS:  

The mean age of the patients was 63.60±10.79 and the mean follow up was 55.25±24.50  

months. While the actual recurrence rate for 1 and 5 years were 37.4 % and 74.1% 

respectively, the actual progression rate for 1 and 5 years were 10.1% and 28.4% 

respectively. The actual recurrence and progression rates of 1st and 5th year according 

to risk group and predicted rates of EORTC tables were presented in Table 1 and Table 

2 respectively. 
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Table 1: The comparison of the results with EORTC risk tables according to the 

recurrence risk groups 
  

Recurrens 

risk group 

First year First year Fifth year Fifth year Recurrence risk 
group according 
to EAU 

 Predicted 
recurrence 
rates 
according to 
EORTC risk 
tables % 
 ( 95% CI) 

The results of 

the study 

group %   

 (95% CI) 

Predicted 
recurrence 
rates 
according to 
EORTC risk 
tables % 
 ( 95% CI) 

The results of 

 the study 

 group %   

 (95% CI) 

 

I (0) 15 (10, 19) 0  (0,0) 31 (24, 37) 0 (0, 0) Low Risk 

II (1-4) 24 (21, 26) 9.2 (7.4, 11.1) 46 (42, 49) 53.9 (43, 64.8) Intermediate 

Risk 

III (5-9) 38 (35, 41) 39.5 (33, 46.1) 62 (58, 65) 77.9 (65.1, 90.8) High  Risk 

IV (10-17) 61 (55, 67) 84.9(68.9,100) 78 (73, 84) 96.4 (78.1, 100) High  Risk 

 

 

 

 

 

 

 

Table 2: The comparison of the results with EORTC risk tables according to the 

progression risk groups 

 

Progression 

risk group 

First year First year Fifth year Fifth year Progression  risk 
group according to 
EAU 

 Predicted 
progression 
rates 
according to 
EORTC risk 
tables % 
 ( 95% CI) 

The results of 

 the study 

 group %   

 (95% CI) 

Predicted 
progression 
rates 
according to 
EORTC risk 
tables % 
 ( 95% CI) 

The results of 

 the study 

 group %   

 (95% CI) 

 

I (0) 0.2 (0, 0.7) 0 (0, 0) 0.8 (0, 1.7) 0 (0, 0) Low risk 

II (2-6) 1 (0.4, 1.6) 0 (0, 0) 6 (5, 8) 0 (0, 0)  Intermediate Risk 

III (7-13) 5 (4, 7) 3.8(3.1,4.6) 17 (14, 20) 18.6(15,22.2) High Risk 

IV (14-23) 17 (10, 24) 35.3(28.7,42) 45 (35, 55) 74(60.3,88.4) High  Risk 
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CONCLUSIONS:  

 

Although it is not necessary to do firm conclusions because of the limitations of the 

study, EORTC risk tables are not accordance in predicting recurrence and progression 

except from some risk groups. 
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KISALTMALAR : 

  

ALA                      Aminolevulonik asit 

BCG                      Bacillus Calmette-Guerin 

CIS                        Karsinoma in situ  

CUETO                 İspanyol Onkoloji Grubu 

EAU                      Avrupa Üroloji Birliği 

EORTC                 Avrupa Kanser Araştırma ve Tedavi Organizasyonu 

HAL                      Heksiaminolevulonik asit 

ISUP                      Uluslar arası Ürolojik Patoloji Topluluğu 

İVP                        İntravenöz ürografi 

MRC                      Medikal Araştırma Konseyi 

NMP 22                 Nükleer matriks protein 22 

PUNLMP              Düşük malign potansiyeli olan papiller üretelial neoplazmlar 

SBC                       Yüzeyel mesane kanseri 

TCC                       Değişici epitelyum hücreli kanser 

TNM                      Tümör, Nod, Metastaz 

TUR                       Transuretral rezeksiyon 

UICC                     Union International Controle le Cancer 

US                         Ultrasonografi 

WHO                     Dünya Sağlık Örgütü 



 
 

9 
 

 

GİRİŞ VE AMAÇ…………………………………..……………….….1 

GENEL BİLGİLER…………………..…………..……………....…....2 

   MESANE KANSERİ 

   Epidemiyoloji ………………….………………………................…...2 

   Tanı.............................………………………………………………...9 

   Görüntüleme………………….………………………………………..9 

   Sistoskopi…………………………………………………………….13 

   TaT1 mesane tümörlerinin transüretral rezeksiyonu............................15 

   Flöresan sistoskopi………………………………………...................17 

   İkinci rezeksiyonu………………..………………………………......18 

   Rekurrens ve progresyonun  öngörülmesi……………………............19 

   Adjuvan tedavi……………………………………………..…….......24 

      İntravezikal kemoterapi..…….……………………….…….…........24 

      İntravesikal BCG instillasyonları..….................................................27 

MATERYAL- METOD……………………………………………....36 

BULGULAR…...…...………………………………………………....38 

TARTIŞMA……….…………………………………………………..46 

SONUÇ..…………………………………………………………….....51 

KAYNAKLAR…...…...……………………………………………….52 

 

 



 
 

10 
 

GİRİŞ ve AMAÇ: 

 

Kas invaziv olmayan mesane kanserleri değişici epitel hücreli mesane kanserinin 

%80’ini oluşturmaktadır. Bu tümörlerin %70-80’ ininde rekurrens gözlenirken %20-

30’unda progresyon izlenmektedir (1). Bu nedenle kas invaziv olmayan mesane kanseri 

hastalarının tedavi ve takip planlarını çizerken rekurrensi ve progresyonu öngörebilmek 

çok önemlidir. Kas invaziv olmayan mesane kanseri hastalarının rekurrens ve 

progresyon riskini öngörmek için Avrupa Kanser Araştırma ve Tedavi Organizasyonu 

(EORTC) bir risk tablosu oluşturdu. Hastalar için prognostik önemi olan 6 özellik bu 

tabloya yerleştirilerek aldığı puana göre risk grupları tanımlandı. Her bir risk grubu için 

1 ve 5 yıllık rekurrens ve progresyon tahmini oranları hesaplandı. Bu öngörü modeli 

EAU kılavuzlarında da yerini aldı ve günümüzde tüm kas invaziv olmayan mesane 

kanseri olan hastalara uygulanması tavsiye edilmektedir. 

Biz bu çalışmamızda kas invaziv olmayan mesane kanseri nedeniyle kliniğimizde tedavi 

ve takip edilen hastaların 1 ve 5 yıllık rekurrens ve progresyon oranlarını EORTC risk 

tablosundaki oranlarla karşılaştırmayı ve uygulanabilirliğini bulmayı amaçladık.    

 

        

 

 

GENEL BİLGİLER: 

MESANE KANSERİ: 

Epidemiyoloji: 

Mesane kanseri üriner sistemin en sık görülen kanseridir.  Dünya genelinde standartize 

edilmiş yaşlarda insidans hızı; erkeklerde 10.1/100.000, kadınlarda 2.5/100.000 olarak 

saptanmıştır (2).  
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Avrupa ortalamasına bakıldığında en yüksek oran Batı Avrupa’ da erkeklerde %23.6, 

kadınlarda %5.4 olarak saptanmıştır. En düşük insidans Doğu Avrupa ülkelerinde 

erkeklerde %14.7 ve kadınlarda %2.2 olarak gözlenmiştir (3).  

American Kanser Cemiyeti; 2012 yılı için tahmini mesane kanserine yakalanması 

beklenen hasta sayısını 73510 (erkek: 55600, kadın: 17910) ve mesane kanserinden 

tahmini ölüm sayısını 14880 (erkek:10510,kadın:4370) olarak açıkladı (4).  

Dünya genelinde mesane kanseri nedenli mortalite oranları; erkeklerde 4/100.000, 

kadınlarda 1.1/100.000 ‘dir. Standartize edilmiş yaşlarda insidans oranı erkekler için 

gelişmiş ülkelerde 5.6 iken gelişmekte olan ülkelerde 1.1 dir. Kadınlar için bu oran 

gelişmiş ülkelerde 1.4 saptanırken gelişmekte olan ülkelerde 0.9 ‘dur (2). Avrupa’da 

mortalite oranları son yıllarda erkeklerde %16 ve kadınlarda %12 gibi önemli bir düşüş 

göstermiştir (5).   

 

Ülkemizde nüfus tabanlı kanser kayıt merkezi bulunan sekiz ilin verilerine 

dayandırılarak yapılan çalışmada (6), 2006 yılında erkeklerde yüzbinde 19,6, kadınlarda 

2.5 olarak tahmin edilmiştir. Çalışmaya göre erkeklerde en sık görülen üçüncü kanser 

türü olup , tüm kanserler içindeki payı %8.5’ tir. Kadınlarda ise 13. sıradadır (7,8).  

Mesane kanserli hastalık yaklaşık %75-85 inde hastalık mukoza (evre Ta-CIS) veya 

submukozaya (evre T1) sınırlıdır. Bu kategoriler kas invaziv olmayan mesane kanserleri 

olarak gruplandırılmıştır. 

 

Risk faktörleri: 

 

Mesane tümörlerinin gelişimindeki etiyolojik faktörlerin çoğu bilinmektedirler ve 

ürolog, üretelyal kanserojenlere maruz kalan belirli meslek gruplarında üretelyal 

kanserin oluşabileceğinin farkında olmalıdır (9-11). Aromatik aminler ilk 

tanımlananlardır. Bazı endüstrilerde çalışanlar da risk gruplarına dahildirler. Bunlar; 

matbaacılık, demir ve alüminyum işlemeciliği, endüstriyel boyacılık, gaz ve katran 
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üretimi (kanıt düzeyi: 3). Diğer belirgin risk faktörü mesane kanseri gelişimi riskini üç 

kat arttıran sigara kullanımıdır (12-14)(kanıt seviyesi 2a).  Her ne kadar çoklu 

değişkenli analizlerde sigara kullanımının prognostik etkisi evre, derece, tümör 

büyüklüğü ve tümörün çok odaklı olması gibi diğer faktörlere göre daha zayıf olmasına 

rağmen daha yüksek bir mortalite oranlarına sahiptir (15). Mesane kanseri hastaların 

meslek ve/veya sigara kullanma alışkanlığı kayıt edilmelidir. 

 

Sınıflandırma : 

TNM (Tümör, Nod, Metastaz ) sınıflandırması:  

The Union International Conctre le Cancer (UICC) tarafından onaylanan tümör nod 

metastaz (TNM) 2002 sınıflandırması, geniş ölçüde kabul gördü. Bu versiyon 2009 da 

revize edilerek günümüzde kullanılan halini aldı (Tablo 1)(16). 

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 1: 2009 TNM sınıflandırması 

T – PRİMER TÜMÖR 

Tx                     Primer tümör değerlendirilemiyor 

To                     Primer tümöre ait kanıt yok 

Ta                     Non-invaziv papiller karsinom 

Tis                    Karsinoma in situ: flat tümör 

T1                     Tümör epitel altı dokuyu tutmuş 

T2                    Tümör kas dokusunu tutmuş 

                         T2a   tümör yüzeyel kas dokusunu tutmuş (iç yarı)    

                         T2b   tümör derin kas dokusunu tutmuş (dış yarı) 

T3                     Tümör perivesikal dokuları tutmuş 



 
 

13 
 

                         T3a    mikroskopik tutulum 

                         T3b    makroskopik tutulum (ekstavesikal kitle)  

T4                     Tümör; prostat, uterus, vajen, pelvik duvar, abdominal duvar gibi                 

                          yapıları  tutmuş 

                          T4a    tümör prostat, uterus veya vaginayı tutmuş 

                          T4b    tümör pelvik duvarı yada abdomen duvarını tutmuş 

N – LENF NODLARI 

NX             Bölgesel lenf nodları değerlendirilemiyor 

N0              Bölgesel lenf nodu metastazı yok 

N1              Tek bir lenf nodunda 2 cm veya daha küçük metastazlar 

N2              Tek bir lenf nodunda 2 cm‟ den büyük, 5 cm‟ den küçük metastazlar,     

                   yada multipl lenf  nodlarında 5 cm‟ den büyük olmayan metastazlar 

N3              Bir lenf nodunda 5 cm‟ den büyük metastazlar 

M – UZAK METASTAZLAR 

Mx            Uzak metastazlar değerlendirilemiyor 

Mo            Uzak metastaz yok 

M1            Uzak metastaz var 

 

 

Şekil 1: Kas invaziv olmayan mesane kanserinin TNM sınıflamasının 
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şematik görünümü 

 

 

Yüzeyel mesane tümörlerinin histolojik derecelendirilmesi:  

1998’de, non-invaziv üretelyal tümörlerinin yeni bir sınıflandırılması Dünya Sağlık 

Örgütü(WHO) ve Uluslar arası Ürolojik Patoloji Derneği’nce (ISUP) teklif edildi (1998 

WHO /ISUP sınıflaması).  Bu yeni sınıflandırma sistemi WHO tarafından 2004’ te 

yayınlandı (17,18)(Tablo 2).  Yeni WHO/ISUP sınıflandırması, düşük malignite 

potansiyeli olan papiller ürotelyal neoplazmlar (PUNLMP) ile düşük derece ve yüksek 

derece ürotelyal karsinomları ayırt etmektedir. 

 

Tablo 2: 1973 ve 2004’te WHO derecelendirilmesi (17,18) 

1973 WHO derecelendirmesi 

Üretelyal papillom 

Grade 1:  iyi diferansiye 

Grade 2:  orta derece diferansiye 

Grade 3:  kötü diferansiye 

 

2004 WHO derecelendirmesi 

Düz lezyonlar 

   Hiperplazi (papiller veya atipik görünümde olmayan yassı lezyonlar) 

   Reaktif atipi (atipi görünümü olan yassı lezyonlar) 

   Önemi bilinmeyen atipi 

   Üretelyal displazi 

   Üretlyal CIS 

Papiller lezyonlar 

   Üretelyal papillom (tamamen bening lezyon) 

   Düşük malign potansiyelli üretelyal neoplazmlar 

   Düşük-derece papiller üretelyal karsinom 

   Yüksek- derece papiller  üretelyal karsinom 

 

WHO/ISUP derecelendirmesi:  

2004 WHO sınıflandırmasında yassı lezyonlar; üretelyal hiperplazi, reaktif üretelyal 

atipi, önemi bilinmeyen atipi, displazi ve CIS gibi terimleri içerir. Kas invaziv olmayan 
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papiller üretelyal lezyonlar arasında 2004 WHO sınıflaması PUNLMP, düşük dereceli 

ve yüksek dereceli üretelyal karsinomları birbirinden ayırır. 

PUNLMP, malign sitolojik özellikleri olmayan, ama normal ürotelyal hücrelerin 

papiller bir konfigürasyonda gözlendiği lezyonlardır. Progresyon riskleri önemsiz 

olmakla beraber, tamamıyla benign değillerdir ve tekrarlama eğilimleri vardır. 1973 

WHO sınıflandırmasında tartışma konusu olan orta grade, yani grade 2, 2004 WHO 

sınıflandırmasından kaldırılmıştır (19,20) (Şekil 1). Bu yeni tanımlamalarla 2004 WHO 

sınıflaması 1997 WHO sınıflamasına göre daha kullanılabilir bir hal almıştır (21). 

2004 WHO derecelendirilmesinde tümörlerin sınıflandırılması, düşük malign 

potansiyelli papiller üretelyal neoplazmı (PUNLMP) ve üretelyal karsinomlar içinde 

sadece iki dereceyi içerir; düşük derece ve yüksek derece (Tablo 2). Orta grup elimine 

edildi. Bu grup ve PUNLMP, 1973 WHO sınıflandırmasında çelişki konusuydu. Risk 

potansiyeline göre tümörü daha iyi sınıfladığından ve tümörlerde uniform bir teşhis elde 

edilmesi nedeniyle, 2004 WHO sınıflandırması kullanımı desteklenmektedir. 

TaT1 mesane tümörleri hakkında şu ana kadar yayınlanan klinik çalışmaların çoğu 1973 

WHO sınıflandırılması kullanılarak yapılmıştır ve dolayısıyla kılavuzlar da 1973 WHO 

derece sınıflandırması temel alınmıştır 

Her iki (1973 ve 2004 WHO) derecelendirme sisteminin prognostik değerleri 

kanıtlanmıştır. Bir sistemin diğerlerine göre daha iyi prognostik değerleri olduğunu 

gösteren çalışmalar olmasına rağmen tartışmalı sonuçlar hala ortadadır (20-22). 

Bununla beraber, 2004 WHO sınıflandırması daha fazla klinik çalışmalarla 

doğrulanıncaya kadar, tümörler 1973 ve 2004 WHO sınıflandırmalarının her ikisi de 

kullanılarak derecelendirilmelidir. 

 

 

 

 

PUNLM

P 

   LOW GRADE HIGH GRADE 

   2004 WHO 
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*MacLennan GT, Kirkali Z, Cheng L. Histologic grading of noninvasive papillary 

urothelial neoplasms. Eur Urol 2007 Apr;51(4):889-98. Copyright 2007 Elsevier. 

 

Şekil 2: 1997 ve 2004 WHO sınıflamalarında tümörlerin derecelerine göre  

ayrıştırılması  (23) 

 

Üretelyal karsinomların tanısında iyi tanımlanmış kriterler olmasına karşın, CIS nin 

tanımlanmasında patologlar arasında vakaların %70-78’ inde başarılı bir şekilde 

anlaşılmasına rağmen önemli farklılılar bulunmaktadır (27,28). 

 

Bunun yanı sıra Ta ve T1 tümörlerin ayrımında ve derecelendirmesinde araştırmacılar 

arasında %50 ile 60 oranında genel kabul olmasına rağmen önemli farklılılklar da 

bulunmaktadır (21,27-31). Araştırmacıların kendi içindeki değerlendirme 2004 WHO 

sınıflamasında 1973 sınıflandırmasına göre daha aza indirgenmiştir (24,25). Sonuç 

olarak T, CIS ve yüksek gradeli lezyonların ayrıntılı bir şekilde gözden geçirmesini 

şiddetle önerilmektedir. 

CIS ‘ın spesifik karakteri ve klinik olarak sınıflaması: 

Karsinoma in situ düz, yüksek gradeli ve invaziv olmayan ürotelyal karsinomadır.  CIS 

terimi kanser belirteci olarak kullanılabilir.  CIS invaziv mesane kanserinin habercisi 

olmasına rağmen CIS ‘ın histolojik ve sitolojik görünüşü zaten kendi içerisinde CIS’ ı 

açıkça malign bir antite yapmaktadır. 

 

    GRADE 1           GRADE 2 GRADE 3 

    1997 WHO 
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Şekil 3: CIS lezyonunun sistoskpik görünümü 

Makroskopik olarak, CIS sistoskopi sırasında atlanabilir ya da eğer biopsi alınmazsa 

inflamatuar bir lezyon olarak düşünülebilir. CIS sıklıkla multifokal yerleşimlidr; üst 

üriner sistemde, prostatik bezlerde ve üretrada oluşabilir (32).  

 

Karsinoma in situ 3 farklı klinik tipe sınıflandırılabilir (33):  

 Primer: izole CIS, eşlik eden veya eski ekzofitik lezyon olmadan. 

 Sekonder: eski tümörlü hastaların takibinde saptanan CIS 

 Eş zamanlı: ekzofitik tümör ile birlikte olan CIS.   

 

Tanı: 

Ta -T1 mesane tümörlerinin semptomları:  

Ta-T1 tümörlerde hematüri en sık bulgudur. Ta-T1 tümörleri mesane ağrısına neden 

olmazlar ve nadiren mesane irritasyonu, dizüri ve ya acil işeme ihtiyacı ile karşımıza 

çıkarlar. Bu semptomlardan şikayetçi olan hastalarda CIS dan şüphelenilebir. 

Fizik muayene:  

Fizik muayene mukaza veya submukozaya sınırlı (Ta-T1) bir mesane tümörünü ortaya 

koymayacaktır. 
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Görüntüleme: 

İntravenöz ürografi:   

Büyük tümörler mesanede bir dolma defekti şeklinde görülebilirler. İntravenöz ürografi 

aynı zamanda kaliksler, pelvis renalis ve üreterlerdeki dolum defektinin 

tanımlanmasında ve bir üreter tümörünün varlığının göstergesi olabilen hidronefrozun 

saptanmasında kullanılır. Bir mesane tümörü saptandıktan sonra rutin İVP yapma 

gerekliliği, bu metodla anlamlı bulguların saptanmasında düşük insidanstan dolayı 

sorgulanmaktadır (33-35) (kanıt seviyesi 3). 

 Üst üriner sistem tümörleri insidansı düşük dereceli tümörlerde düşüktür (%1.8) fakat 

trigona yerleşen tümörlerde %7.5 ‘ e kadar yükselir (34).   

Multiple ve yüksek riskli tümörlerin takibi sırasında üst üriner sistemde tümör rekürrens 

riski artmaktadır (36). 

                 

Şekil 4: Mesane tümörlü farklı iki hastada İVP’ de görülen dolum defektleri 

Birçok merkezde BT ürografi konvansiyonel İVP’ ye alternatif olarak kullanılmaktadır 

(37). Özellikle mesane ve üst sistem  kas invaziv tümörlerinde BT ürografi  İVP’ den 

daha fazla bilgi (komşu organ ve lenf nodu durumu) vermektedir (kanıt düzeyi: 4). 

Buna rağmen BT urografinin dezavantajı  İVP’ den daha yüksek radyasyon içermesidir.  
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Şekil 5: Mesane tümörünün BT ürografi görüntüsü 

 

 

 

 

Ultrasonografi: 

 Üriner sistemin değerlendirmesinde ilk inceleme olarak artan sıklıkta kullanılmaktadır.  

Bu sadece kontrast madde kullanılmasından kaçınmak için değil, ayrıca daha duyarlı 

transduce lerin mesane ve üst üriner sistemde daha iyi görüntülemeye olanak sağlaması 

nedeniyledir. Transabdominal ultrasonografi renal kitlelerin karakterini tanımlamaya, 

hidronefrozun saptanmasına ve mesane lümeni içindeki dolum defektininin 

görüntülemesine olanak verir. Üst üriner obstruksiyonu nedeninin aydınlatılmasında, 

İVU kadar doğruluğu olabilir (33) (kanıt düzeyi: 3). 

 Ultrasonografi hematüri araştırmasında obstruksiyonu tespit etmede kullanışlı bir 

araçtır ancak üst sistem tümör varlığını göstermede yetersiz kalmaktadır. Görüntüleme 

metotlarının  (İVU, BT ürografi veya US) CIS tanısında rolü yoktur.   
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Şekil 6: 75 yaşındaki primer mesane tümörü saptanan kadın hastanın  

USG görüntüsü 

İdrar sitolojisi: 

 İşenen idrarın veya mesane yıkantı suyunun dökülen kanser hücreleri açısından 

muayenesi, özellikle CIS veya yüksek dereceli malignite varlığında yüksek sensitiviteye 

sahipken düşük dereceli tümörlerde düşük sensitivitesi vardır(kanıt düzeyi: 2b). CIS 

varlığında mesane epitel hattındaki hücreler bağlantı kaybından dolayı idrarda yüksek 

miktarda yüzer halde bulunurlar. Aynı zamanda bu yüzen hücreler yüksek derecede 

anaplasiye sahiptir. Bu durumdan dolayı CIS tespitinde sitoloji %90 dan fazla 

sensitivite oranı gösterir.   

Pozitif üriner sitoloji kalikslerden başlayıp üreterler boyunca üretrayı içeren, üriner 

sistemin herhangi bir yerindeki üretelyal tümörün göstergesi olabilir. Dahası negatif 

idrar sitolojisi düşük-dereceli bir mesane tümörü varlığını ekarte ettirmez. Sitolojik 

yorumlama sorunlu olabilir; yetersiz hücre toplanması, atipi, dejeneratif değişiklikler, 

üriner sistem enfeksiyonları, taşlar ve intravezikal instillasyonlar doğru tanıyı engeller. 

Deneyimli ellerde spesifite %90’ ı geçmektedir (38) (kanıt düzeyi: 2b). 

 Sitoloji yeterli fiksasyon için taze idrarda bakılmalıdır. Sabah ilk idrarı sıklıkla sitolizis 

bulundurması nedeniyle sitoloji için uygun değildir.  

İdrarda moleküler testler: 

Pek çok çalışma moleküler idrar belirleyicilerinin değerlendirmesine odaklanmıştır. 

Günümüzde mesane tümör antijen testleri, nükleer matriks protein 22 (NMP22), fibrin 

yıkım ürünleri, Quanticyt ve İmmunocyt mevcuttur. Mesane tümörünün tespitinde bu 
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testlerin çoğu iyi bir sensitiviteye sahiptir, ama spesifiteleri düşüktür. Sonuçta yanlış 

pozitif sonuçlar gereksiz görüntüleme ve mesane biyopsilerine neden olabilir. 

Prospektif çok merkezli çalışmaların eksikliğinden dolayı, yüzeyel mesane tümörlerinde 

prognoz, tedavi ve karar verme açısından bu testlerin yararlı ek bilgi verip 

vermeyecekleri hala belirsizdir (39-41). Bu yeni belirleyicilerin kombinasyonu 

güvenilirliklerini optimize edebilir. Dahası, bu testlerin maliyeti önemli olabilir. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 3: idrar markerları 

Markerlar Sensitivite  

(%) 

Spesifite 

(%) 

Yüksek 

dereceli 

tümörler 

için 

sensitivite

(%) 

BCG 

instillasyonu 

ve diğer 

mesane 

koşullarında 

etkileşim 

Yorumlar  

UroVysion®  30-72 63-95 66-70 Yok Pahalı ve 

zahmetli 

Microsatellite 

analiz 

58 73 90 Yok Pahalı ve 

zahmetli 

Gen microarray 80-90 62-65 80 Yok Pahalı ve 

zahmetli 

İmmunocyt/uCyt 

+TM 

76-85 63-75 67-92 Var Düşük dereceli 

tümörlerde 

yüksek 
sensitivite,BCG 

tarafından 

etkilenir 

NMP22 49-68 85-87.5 75-83 Var Düşük 
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sensitivite, 

benign 
durumlardan 

etkilenir 

BTA stat 57-83 68-85 61.5 Var Düşük 

sensitivite, 

BCG ve benign 

durumlardan 

etkilenir 

BTA TRAK 53-91 28-83 77 Var Düşük 

sensitivite, 

BCG ve benign 

durumlardan 

etkilenir 

Cytokeratin  12-85 75-97 33-82 Var Düşük 

sensitivite, 
BCG ve benign 

durumlardan 

etkilenir 

Survivin  53-90 88-100 50 Yok Düşük 

sensitivite, 

pahalı ve 

zahmetli 

BCG= Bacillus Calmette-Guerin; BTA= bladder tumour antigen 

 

 

 

Sistoskopi: 

 Mesane kanseri tanısı, nihayetinde, mesanenin sistoskopik muayenesi ve çıkarılan 

dokunun histolojik değerlendirilmesine bağlıdır. CIS tanısı için ise sistoskopi, idrar 

sitolojisi ve multipl mesane biopsilerinin histolojik değerlendirilmesi gereklidir (42). 

 Genel olarak, sistoskopi başlangıçta fleksible aletler kullanılarak ofiste yapılır. Eğer 

daha önceki görüntüleme çalışmalarında bir mesane tümörü görülürse veya daha önceki 

idrar sitolojisi pozitif bulunursa, hasta herhalikarda TUR geçireceği için tanısal 

sistoskopi atlanabilir. 

Sistoskopik bulguların özenle tanımlanması çok önemlidir. Tümörün yerinin, sayısının 

ve görünüşünün (papiller veya solid) varsa mukozal değişiklikler tanımlanarak not 

edilmesi gerekir. Bunun için bir mesane diyagramının kullanılması önerilmektedir.  
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Şekil 7: Farklı büyüklükteki mesane tümörünün sistoskopik görüntüleri 

 

TaT1 mesane tümörlerinin transüretral rezeksiyonu: 

TaT1 tümörler için transüretral rezeksiyonun amacı; görünen tüm lezyonların 

çıkarılması ve düzgün tanıyı koymaktır.  

Rezeksiyon yöntemi tümörün boyutuna göre değişiklik gösterir. Küçük tümörler, tümör 

ve alttaki mesane duvarının bir kısmını içeren tek bir parça halinde rezeke edilebilirler. 

Bazı otörler önceki hikayesi TaG1 tümör olan düşük dereceli lezyon görünümde olan 
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küçük tümörler için derin rezeksiyon yapılmasının pek bir önemini olmadığı 

belirtmektedirler.  

 Büyük tümörler parçalar halinde rezeke edilmelidirler. İlk olarak, ekzofitik tümör 

dokusu çıkarılır, sonra alttaki mesane duvarı kası ayrı olarak rezeke edilir. Kas dokusu 

olmaksızın, patolog, tümörü Ta,T1 veya T2 olarak evreleyemez. Büyük tümör varlığı 

halinde rezeksiyon alanının kenarlarının da ayrıca rezeke edilmesi tavsiye edilir, zira o 

bölgede CIS bulunabilir. Üç farklı rezeksiyon parçaları, patoloğun doğru bir tanı 

koymasını sağlamak için üç ayrı kaba konmalıdır. Doku hasarının engellenmesi için 

koterizasyondan mümkün olduğunca kaçınılmalıdır. Nekrotik ve koterize doku doğru 

evreleme ve derecelendirmeyi engeller.  

Tam ve doğru bir TUR hastanın prognozu için gereklidir (43). Spesmendeki detrusör 

kas dokusu yokluğunun yüksek riskli rezidüel hastalık ve erken rekürrens ile önemli 

derecede bağlantılı olduğu kanıtlanmıştır (44)(kanıt düzeyi: 2). 

 

 

Şekil 8: Mesane tümörünün rezeksiyon öncesi görüntüsü 

 

Mesane ve prostatik üretra biyopsileri: 

Mesane tümörleri sıklıkla multifokaldir. Karsinoma in situ, displazi, inflamasyon, vs. 

mesanede kendilerini kadife benzeri, kırmızımsı alanlar olarak gösterebilir veya hiç 



 
 

25 
 

gözükmeyebilirler. CIS, ekzofitik lezyon olmadan izole halde bulunabildiği gibi TaT1 

tümörlerle birlikte de gözükebilir. 

Üretelyumda normal olmayan alanlar görüldüğünde ‘cold-cup ’ ya da rezeksiyon ile 

biyopsiler alınması önerilir.  Normal görünümlü mukozadan alınan biyopsilere random 

biyopsi denir. Random biyopsiler idrar sitolojisi pozitif olan ve mesanesinde görünen 

bir lezyon olmayan hastalara yapılmalıdır. Önerilen random biyopsiler; trigondan, 

kubbeden, sağ, sol, anterior ve posterior duvardan alınarak yapılmalıdır.   

Papiller tümörler hariç olmak üzere, eğer kalan mesane mukozası normal bir görünüme 

sahipse ve idrar sitolojisi negatif ise, rutin random biyopsi tavsiye edilmez. CIS tespit 

etme olasılığı çok düşüktür (<%2) (45)(kanıt seviyesi:2a ).  

Bununla beraber, sitoloji pozitif olduğunda veya anormal üretelyum alanları 

görüldüğünde , ‘cold- cup’ biyopsilerin veya bir rezeksiyon ile biyopsilerin alınması 

önerilir. ‘seçilmiş biyopsiler’ olarak da adlandırılan bu biyopsiler, patolojik 

değerlendirme için ayrı kaplarda gönderilmelidirler. CIS ‘da epitelyal hücrelerin uyumu 

ve dokuya yapışma özelliği azaldığından ‘cold-cup’ veya rezeksiyon loop’ u ile alınan 

biyopsilerde erozyon olmaktadır (46).  

Kas invaziv olmayan hastalarda prostatik üretra ve prostatik kanal invazyonu rapor 

edilmiştir. Halen prostatik üretra veya prostatik kanal invazyonunun gerçek riski 

bilinmemektedir. Tümör trigon veya mesane boynunda lokalize olduğunda CİS ‘den 

şüphelenildiğinde veya sitoloji pozitif olduğunda, prostatik üretra biyopsileri 

alınmalıdır(47,48). Biyopsi rezeksiyon ile normal olmayan ve precollicular  (saat 5 ve 7 

hizasından ) alanlardan alınmalıdır. 

Flöresan sistoskopi(fotodinamik tanı): 

Standart bir prosedür olarak, sistoskopi ve TUR beyaz ışık kullanılarak yapılırlar. 

Bununla beraber, beyaz ışık kullanımı var olan, ama görülmeyen lezyonların gözden 

kaçmasına neden olabilir. 

Mavi ışık ve porfirin- tabanlı fotosensitizatörü ((hexi)-aminolaevulinik asit( HAL veya 

ALA)) kullanarak yapılan flöresan sistoskopi, mesanede CİS için şüpheli alanları veya 

beyaz ışıklı sistoskopide görülemeyecek gelişmekte olan papiller tümörü ortaya 
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çıkaracaktır (49-51) (kanıt düzeyi:2a). Fotodinamik tanı yöntemi, prospektif 

çalışmalardaki kumulatif analizlerde tüm tümörler için %20 ve CIS için %23 ekstra tanı 

oranına sahip bulunmuştur (52). Bu avantajlarına rağmen bu yöntem enflamasyon veya 

bir önceki TUR’ un tetiklediği false-pozitifliğe sahiptir. Ayrıca BCG instillasyonundan 

sonraki ilk 3 aylık dönemde de false-pozitifliğe rastlanabilmektedir (53). 

Küçük çaplı birkaç randomize klinik çalışmada ALA kullanılarak yapılan flöresan ışık 

eşliğinde yapılan TUR’ un rekürrenssiz yaşam üzerine etkileri gösterilmiştir (54-56). Üç 

çalışmanın kumulatif analizi göstermiştir ki; flöresan eşliğinde yapılan TUR ile yapılan 

hasta grubu ile yalnız beyaz ışık ile TUR yapılan hasta grubu karşılaştırıldığında 

rekürenssiz yaşam oranı 12 ay için %15.8 - 27 ve 24 ay için %12-15 oranında daha 

yüksek bulunmuştur (52)(kanıt düzeyi:2). Bu sonuçların aksine, geniş çaplı İsveç 

çalışmasında ALA flöresan eşliğinde yapılan TUR ‘un kas invaziv olmayan hastalarda 

herhangi bir avantajı gösterilememiştir (57). Yeni yapılan geniş çaplı, çok merkezli, 

prospektif randomize çalışmada flöresan ışık eşliğinde yapılan TUR’ un standart TUR’ 

a göre 9 aylık periyotta %9‘ u geçmeyen rekurrens hızında bir düşüklük saptanmıştır 

(58)(kanıt düzeyi: 1b). 
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Şekil 9: flöresan sistoskopi görünümü 

 

İkinci rezeksiyon:  

Bir mesane tümörünü TUR ile çıkarmak kolay bir prosedür gibi gözükmekle beraber, 

yeni bir tümör oluşumu veya rezidüel tümör varlığı sıklıkla gözlenmektedir (43,59 

(kanıt seviyesi: 2a). %33-53 hastada T1 tümör rezeksiyonu sonrası rezidü tümör varlığı 

bulunmaktadır (59-64). 

İlk rezeksiyon sonrası tümör genellikle gerçek evresinin altında saptanmaktadır. İkinci 

bir rezeksiyon sonrası gerçek evresinin altında saptanan ve kas invaziv hastalık olan T1 

tümörlerinin oranı %4 ile %25 arasında değişmektedir. Bu risk bazı seçilmiş hasta 

gruplarında yapılan sistektomi serilerinde %50 ‘ye çıkmaktadır (60, 65, 66). TaT1G3 

bir tümör ile bir T2 tümörün tedavisinin tamamıyla farklı olması nedeniyle, doğru 

evreleme önemlidir. 

İlk rezeksiyon eksik olduğunda, örneğin çok sayıda ve/veya büyük tümör varlığında 

veya patoloğun örnekte kas olmadığını bildirdiği durumlarda re -TUR yapılmalıdır.  

Dahası, ilk rezeksiyonda bir yüksek dereceli Ta-T1 tümör tespit edildiğinde de re-TUR 

yapılmalıdır (65). İkinci bir TUR ‘un azalmış nükse ve daha iyi prognoza yol açtığı 

gösterilmiştir (62,63,68)(kanıt düzeyi: 2a). İkinci TUR’un stratejisi ve zamanlaması 

konusunda görş birliğine varılamamıştır. Birçok otör ilk TUR’ dan 2-6 hafta sonra 

rezeksiyon yapılmasını önermektedirler. Bu prosedür primer tümör alanının 

rezeksiyonunu içermelidir.  

TUR un kalitesi rekurrenslere etki eden diğer bir faktördür (60). İkinci bakış TUR bize 

hem doğru evreleme hem de komplet rezeksiyon şansı sunan bir araçtır(69), (70),(71) 

Re TUR tanımında bazı terimler birbiri yerine kullanılmaktadır. Tümörün büyüklüğü, 

çokluğu ve yerinden dolayı tam rezeksiyon yapılamayanlarda bırakılan tümörün 

rezeksiyonuna tekrar TUR denmektedir.  Lamina propria ya da muskularis propria icin 

ek patolojik bilgiler amacıyla yapılan ek TUR Yeniden evreleme (Restaging) TUR 

olarak adlandırılmalıdır. Düzgün ve komplet bir TUR’dan sonra yapılan rezeksiyon 

işlemine ise second (ikinci bakış) TUR terimini kullanılması önerilmektedir. 
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Rekürrens ve progresyonun öngörülmesi: 

TaT1 tümörler: 

Kas invaziv olmayan mesane kanserleri değişici epitel hücreli mesane kanserinin 

%80’ini oluşturmaktadır. Bu tümörlerin %70-80’ ininde rekurrens gözlenirken %20-

30’unda progresyon izlenmektedir(1). Bu nedenle kas invaziv olmayan mesane kanseri 

hastalarının tedavi ve takip planlarını çizerken rekurrensi ve progresyonu öngörebilmek 

çok önemlidir. Çoklu değişken analizlerden elde edilen prognostik faktörler 

kullanılarak, TaT1 tümörlü hastalar risk gruplarına ayrıştırılırlar. Bu yolla hastaları 

düşük risk (%50), orta risk (%35) ve yüksek risk (%15) gruplarına ayırmak mümkündür 

(72). Bununla beraber bu risk grupları kullanıldığı zaman rekürrens ve progresyon 

riskleri arasında ayrım yapılamamaktadır. Her ne kadar prognostik faktörler rekürrens 

için yüksek riski öngörse de, progresyon için risk hala düşük olabilir ve başka tümörler 

hem rekürrens hem de progresyon için yüksek riske sahip olabilirler. 

Hasta bazında kısa ve uzun dönem rekürrens ve progresyon risklerini ayrı ayrı 

öngörebilmek için EORTC-GU grubu skorlama sistemi ve risk tabloları geliştirmiştir 

(73). Bu tabloların temeli, 7 EORTC çalışmasına randomize olan TaT1 tümörlü 2596 

hastanın bireysel hasta verilerine dayanmaktadır. Yalnız CIS olan hastalar çalışmaya 

dahil edilmemiştir. %78 hasta çoğunluğu kemoterapi olmak üzere intravezikal tedavi 

almıştır. Ancak bu hastalara ikincil bir TUR yapılmamış ve idame BCG tedavisi 

verilmemiştir.   

Skorlama sistemi altı en anlamlı klinik ve patolojik faktöre dayanmaktadır. 

 Tümör sayısı 

 Tümör büyüklüğü  

 Önceki rekürrens hızı 

 T evresi 

 CIS varlığı 

 Tümör derecesi 

Tablo 4 çeşitli faktörlerin rekurrens ve progresyon toplam skor hesaplamasındaki 

ağırlıklarını göstermektedir. Tablo 5 ise toplam skorları sınıflandırarak 4 kategoriye 
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ayırmış. 1 ve 5 yıllık progresyon ve rekurrens olasılıkları bu 4 kategoriye göre 

hesaplanmaktadır (73). EAU çalışma grubunun önerisiyle rekurrens ve progresyon 

kategorileri 2’ si birleştirilmiştir. Düşük, orta ve yüksek riskli grup şeklinde 3’ lü bir 

sınıflama Tablo 5’ in sağ sütununu oluşturmaktadır.   

 

 

 

 

Tablo 4: Rekurrens ve progresyon skorlarında kullanılan değerler 

 Rekürrens Progresyon  

Tümör sayısı 

Tek 

2 ile 7 arası 

≥8 

 

0 

3 

6 

 

0 

3 

3 

Tümör boyutu 

<3 cm 

≥3 cm 

 

0 

3 

 

0 

3 

Rekürrens hızı 

Primer 

≤ 1/yıl 

>1/yıl 

 

0 

2 

4 

 

0 

2 

2 

T evresi 

Ta 

T1 

 

0 

1 

 

0 

4 

CIS 

Yok 

Var 

 

0 

1 

 

0 

6 

Grade 

G1 

G2 

G3 

 

0 

1 

2 

 

0 

0 

5 

Toplam skor 0-17 0-23 

 

 

Tablo 5:  EORTC tablosuna göre rekurrens ve progresyon olasılığı 
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Rekurrens 

 Skoru 

1 yıllık rekurrens 

Olasılığı (%95 G.A) 

5 yıllık rekurrens  

Olasılığı (%95 G.A) 

 

0 

1-4 

5-9 

10-17 

%15       (%10, %19) 

%24       (%21, %26) 

%38       (%35, %41) 

%61       (%55, %67) 

%31    (%24, %37) 

%46    (%46, %49) 

%62    (%58, %65) 

%78    (%78, %84) 

Düşük risk 

Orta risk 

Yüksek risk 

Yüksek risk 

Progresyon  

Skoru 

1 yıllık progresyon  

Olasılığı (%95 G.A) 

5 yıllık progresyon 

Olasılığı (%95 G.A) 

 

0 

2-6 

7-13 

14-23 

%0,2    (%0   , %0,7)          

%1,0   (%0.4, %1.6) 

%5      (%4   , % 7  ) 

%17    ( %10,  %24) 

%0.8    (%0 , %1,7 ) 

%6      (% 5 , %8  ) 

%17   (%14, %20) 

%45    (%35 ,%55) 

Düşük risk 

Orta risk 

Yüksek risk 

Yüksek risk 

 

EORTC skorlama modeline alternatif olarak kas invaziv olmayan yüksek dereceli 

mesane kanseri olan ve BCG tedavisi alan hastalarının kısa ve uzun dönem rekurrens ve 

progresyon risklerini öngörmek amacıyla İspanyol Urolojik Onkoloji Grubu (CUETO) 

ayrı bir skorlama modeli tasarladı. 4 CUETO çalışmasındaki değişik intravezikal BCG 

tedavileri alan 1062 hasta verileri analiz edildi. Hastalara 5-6 aylık süre boyunca 12 

instillasyon verildi. Bu hastalara postoperatif erken dönem instillsyon verilmedi ve 

ikincil TUR uygulanmadı. Skorlama sistemi 7 prognostik parametrenin 

değerlendirmesine dayandırıldı. 

 Cinsiyet 

 Yaş 

 Rekurrens durumu 

 Tümör sayısı 

 T evresi 

 CIS birlikteliği 

 Tümör derecesi 

Bu tablodaki değerler kullanıldığında hesaplanan rekurrens riski EORTC tablosuna göre 

daha düşük çıkmaktadır. Progresyon olasılığına baktığımızda sadece yüksek riskli 

hastalarda daha düşük sonuçlarla karşılaşmaktayız (74). CUETO tablosundaki bu düşük 

sonuçların, CUETO çalışmalarındaki kullanılan daha efektif bir instillasyon tedavisinin 

uygulanmasıyla açıklayabiliriz.   EORTC skorlama sisteminin değerliliği bağımsız hasta 



 
 

31 
 

gruplarının uzun dönem takip sonuçlarıyla karşılaştırılarak prognostik değeri 

kanıtlanmıştır (75).    

Bu risk tablolarını kullanarak, ürolog hastasıyla tek doz postoperatif kemoterapotik 

instillasyonu, adjuvan intravezikal kemoterapiyi, adjuvan intravezikal BCG’ yi veya en 

kötü vakalarda sistektomiyi içeren çok çeşitli tedavi seçeneklerini tartışabilir. 

Karsinoma in situ: 

Hiçbir tedavi yapılmazsa CIS olan hastaların %54 ‘ü kas invazif hastalığa progrese olur 

(78). Buna rağmen hastalığın gidişatını ve çok tehlikeli durumları önceden belirleyecek 

güvenilir prognostik faktörler bulunmamaktadır. Bazı çalışmalar, T1 tümörler ile eş 

zamanlı CIS birlikteliğinin primer CIS (77,78) ve yaygın CIS (79) ile 

karşılaştırıldığında daha kötü prognoza sahip olduğnu rapor etmişlerdir (kanıt düzeyi: 

3). 

Çeşitli yayınlarda intravezikal BCG tedavisine ve kemoterapiye yanıtın progresyon ve 

mesane tümörü nedeniyle ölüm açısından önemli bir prognostik faktör olduğu 

gösterilmiştir (80-83). Tam cevap alınan hastaların yaklaşık %10-20’ si kas invaziv 

hastalığa progrese olurken, cevap alınamayan hastalarda bu oran %66 civarındadır (80-

82)(kanıt düzeyi: 2).  

CIS olan hastalarda üst sistem ve prostatik üretra gibi ekstavezikal tutulum riski 

yüksektir. Solsona ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada başlangıçta veya takip 

süresince 138 hastanın 87’ sinde (%63) ekstavezikal tutulum tespit edilmiştir (84). 

Ekstavezikal tutulum olan hastaların sadece mesane ile sınırlı CIS olan hastalara göre 

daha kötü sağ kalım oranları vardır (84)(kanıt düzeyi:3). 

Prostat için, CIS prostatın sadece epitelyum sınırında veya prostatik üretrasında veya 

prosttatik kanallarda görülebilir (85). Bu durum prostat stromasına tümör invazyonunu 

gösteren ve evre 4a olarak nitelendirilen durum ile karıştırılmamalıdır. Çünkü evre 4a 

olduğunda tedavi acil radikal sistoprostatektomi olmalıdır. CIS olan hastalarda prostatik 

üretranın epitelyum sınırında CIS saptandığında tedavisi intravezikal BCG ile 

yapılabilmektedir. Prostatın transüretral rezeksiyonu BCG’ nin prostatik üretra ile 

temasını kolaylaştırmaktadır (85, 86, 87)(kanıt düzeyi:3).  
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 Prostatik kanal tutulum olan hastalarda tedavi yeterli veri bulunamadığından 

konservatif tedavi mi yoksa radikal cerrahi mi sorusuna cevap verilememektedir (87) 

(kanıt düzeyi:3). 

 

 

 

 

 

Adjuvan Tedavi: 

İntravezikal kemoterapi: 

TaT1 tümörler en gelişmiş TUR yöntemleri ile tamamen eradike edilebilmesine rağmen 

bu tümörler yüksek oranda nüks eder ve bazende kas invaziv mesane kanserine progrese 

olur. 3. aydaki rekurrens hızındaki yüksek değişkenlik,  TUR ‘un ya inkomplet 

yapıldığını ya da nüksleri proveke ettiğini gösterir (43). Bu nedenle bütün hastalara 

adjuvan tedaviyi düşünmenin gerekliliği ortaya çıkıyor. Nüks ve progresyondaki kesin 

riskler her zaman hangi belli tedavi seçeneğinin optimal olduğunu göstermez. Tedavi 

seçimi hastanın ve üroloğun hangi risklerin kabul edip etmeyeceğine göre değişiklik arz 

eder.   

Tek, erken dönem, operasyon sonrası instillasyon: 

Yedi randomize çalışmanın (3.4 yıllık medyan takibi olan 1476 hasta) bir meta-analizi, 

TUR‘ dan sonra hemen tek bir kemoterapi rölatif nüks riskinde %40 azalma yaptığını 

göstermiştir (88)(kanıt seviyesi :1a). Meta-analizdeki hastaların büyük çoğunluğu 

(>%80) tek tümördü. Bununla birlikte sınırlı sayıdaki multipl tümörlü hastalarda da 

rekurrensde önemli ve büyük bir düşüş izlenmiştir. Tek doz instillasyonun etkisi yeni 

yapılan 2 çalışmayla gösterilmiştir (89,90). Bu çalışmaların ilkinde (90) özellikle primer 

ve tek tümörlerde etkinlik sağlanmıştır. Bu etkinlik sağlanan grup tüm tümör 

kategorilerinin %11,7 sinden fazladır. EORTC rekurrens skorlamasına göre 
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bakıldığında etkinlik 0-2 skoru olan hastalarda görülürken, skoru 3 ve 3 ten fazla olan 

hasta grubunda izlenmemektedir. 

Tek doz instillasyonun rekürren tümörlerde rekürrens hızını anlamlı oranda azalttığını 

gösteren prospektif bir çalışma bulunmamaktadır. Buna rağmen; erken dönem 

instillasyonun tekrarlayan instillasyon tedavileri alan orta ve yüksek rekürrens riski olan 

hastaların rekurrens oranları üzerinde olumlu etki yaptığına dair önemli kanıtlar elde 

edilmiştir (91)(kanıt düzeyi:2a). Ne yazık ki, yüksek progresyon riski olan hastalarda 

BCG tedavisi öncesi erken doz instillasyon tedavisinin rolünü destekleyen istatistiksel 

analiz yoktur.  

Erken dönem instillasyonun etkisi;  TUR‘ dan hemen sonra dolaşan tümör hücrelerinin 

tahrip edilmesi ile veya rezeksiyon bölgesindeki rezidüel tümör hücrelerinin ablatif bir 

etkisi (kemorezeksiyon) olarak açıklanabilir. Tümör hücre implantasyonunu önleme 

hücre ekimininde birkaç saat sonra başlatılmalıdır. İlk birkaç saat içinde hücreler 

yüzeyel olarak implante olur ve eksta selüler matrix tarafından sarılır (92-95) 

İnstillasyonun zamanlaması çok önemlidir. Tüm çalışmalarda, instillasyon 24 saat 

içinde verilmiştir. Bir çalışma, ilk instillasyonun 24 saat içinde verilmemesi halinde 

nüks riskinin iki kat arttığını rapor etmiştir (91)(kanıt düzeyi:2a). Bununla birlikte 

instillasyonun özellikle aynı gün verilmediği bir çalışmada herhangi bir avantaj 

sağladığı gösterilmemiştir (96). 

Etkinlik göz önüne alındığında biri diğerine daha üstün bir ilaç yoktur. Mitomycin-C, 

epirubicin ve doxirubicin’in tümörünün yararlı etkisi olduğu gösterilmştir (88) (kanıt 

düzeyi:1a). Yapılan bir çalışmada gemsitabin+ fizyolojik salin ile 24 saatlik mesane 

irrigasyonunun sadece fizyolojik salin irrigasyonuna üstünlüğü gösterilememiştir (97) 

(kanıt düzeyi:1b).  

Geçmişte, solid, düşük dereceli tümörlerde operasyon sonrası hemen bir instillasyon 

verilmesi savunulmuşsa da, şimdi instillasyonun her hastaya verilmesi tavsiye 

edilmektedir. Bununla beraber, ilaç ekstravazasyonu olan hastalarda şiddetli 

komplikasyonlar rapor edilmiştir (98). Bu nedenle, özellikle geniş alanları içeren TUR 

işleminden sonra görülme olasılığı artan, belirgin veya şüpheli periton-içi veya periton-

dışı perforasyon varlığında, bu erken dönem instillasyonu yapılmamalıdır. 
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Özetle; erken dönem tek doz instillasyon TaT1 mesane tümöründe rekürrens riskini 

önemli derecede azaltıyor. Orta ve yüksek riskli gruplarda BCG veya kemoterapi 

instillasyonları öncesi erken dönem kemoterapinin kesin rolünü belirlemek için daha 

ileri çalışmalar gerekmektedir.    

Ek adjuvan intravezikal instillasyonlar: 

İlave adjuvan intravezikal tedavi gereksinimi yüzeyel mesane tümörünün risk 

faktörlerine bağlıdır. Tek, hemen yapılan instillasyon düşük risk grubundaki hastalarda 

rekürrens hızını düşürmektedir ve bu grup hastalar için standart tedavi olarak 

düşünülebilir (88)(kanıt seviyesi:1a). Bununla beraber diğer hastalar için bu tedavi 

yeterli değildir zira rekürrens ve/veya progresyon olasılığı fazladır. 

Kemoterapotik ajanların erken instilasyon etkisi birinci ve ikinci yıl içinde olmaktadır 

(99,100)(kanıt seviyesi:1b). Beş randomize çalışma verilerinden elde edilen sonuçlara 

göre (100), rekürrensdeki azalma yaklaşık olarak 500 gün sürmektedir. 

 Kemoterapi veya immunoterapi seçimindeki karar, rekürrens veya progresyon 

riskinden hangisini azaltmak isteğimizle ilgilidir. Düşük gradeli tümörlerin rekürrensini 

önlemde adjuvan kemoterapotiklerle mesane instillasyonu etkilidir. Yapılan iki meta 

analize göre, intravezikal kemoterapi primer ve rekürren tümörlerde rekürrens riskini 

azalttığını kanıtlamıştır (102,103). European Organisation for Research and Treatment 

(EORTC) ve Medical Research Council (MRC) verileri meta-analizine göre intravezikal 

kemoterapi ile sadece TUR karşılaştırılmasında kemoterapi tedavisinin rekürrensi 

önlediği ama progresyonu engellemediği gösterilmiştir (101)(kanıt seviyesi 1b). 

İntravezikal instillasyonların sıklığı ve tedavi süresi konuları halen tartışmalıdır. 

Değişik intravezikal kemoterapi instillasyon şemaları kullanılan randomize klinik 

çalışmaların literatür bilgilerini sistemik olarak gözden geçirdiğimizde birbiriyle çelişen 

çalışma sonuçları ortaya çıktığından en uygun instilasyon şemasının bilinmediği ortaya 

çıkmıştır (104). Hiçbir çalışmada 1 yıldan uzun süren tedaviyi destekleyen anlamlı bir 

kanıt saptanamamıştır. 
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İntravezikal kemoterapinin optimizasyonu: 

Randomize bir çalışmada idrar pH sının değiştirilmesi, idrar çıkışının azaltılması ve 

intravezikal solüsyonun tamponlanması ile rekürrensin düştüğü gösterilmiştir 

(105)(kanıt düzeyi:1b). 

Diğer bir randomize çalışmanın sonucu da ilaç konsantrasyonun tedavi süresinden daha 

önemli olduğunu göstermiştir (106)(kanıt seviyesi:1b). Doğrulanma gerektirecek bu 

sonuçlara göre hastanın instillasyondan önce sabah su içmemesi ve ilacın uygun pH 

daki tamponlu solüsyonda çözünmesi gerekmektedir. 

İntravezikal BCG instillasyonları (immunoterapi): 

BCG etkinliği: 

Birçok meta-analiz kas invaziv olmayan mesane kanserlerinde BCG etkinliğini 

sorgulayan önemli sorulara cevap aramışlardır. TUR sonrası BCG ‘nin kas invaziv 

olmayan mesane tümörlerinin rekurrensini önlemede yalnız TUR veya TUR+ 

kemoterapiye göre üstün olduğu 4 meta-analiz tarafından kanıtlanmıştır (107-110)(kanıt 

düzeyi: 1a). Orta ve yüksek riskli tümörlü hastaların yer aldığı sonuçları açıklanan 3 

çalışmada BCG; epirubisin ve interferon kombinasyonu (111), mitomycin-C (MMC) 

(112) ve epirubicin (113) ile karşılaştırılmış. Tüm çalışmalarda tümör rekurrensini 

önlemede BCG’nin üstünlüğü kanıtlanmış.  

Yakın zamanda yayınlanan bir meta-analizde 2820 hastanın kişisel bilgileri 9 randomize 

çalışmada toplanmış ve BCG, MMC ile karşılaştırılmış. BCG idamesi ile yapılan 

çalışmalarda MMC ile karşılaştırılan BCG’ nin %32 oranında rekürrens riskini azalttığı 

bulunmuş (p<0.0001). Aynı zamanda idame BCG tedavisi almayan yalnız induksiyon 

BCG tedavisi verilen hastalarda rekurrens riskinin % 28 arttığı gözlenmiştir(p=0.006). 

BCG tedavisinin tümör progresyonunu önlediği, en azından geciktirdiği yapılan 2 meta-

analizde gösterilmiştir(149,150)(kanıt düzeyi:1a). EORTC-GU nin yaptığı meta-

analizde 4863 hastanın progresyon bilgisini içeren takip verilerinin olduğu 24 

randomize çalışma değerlendirilmiştir. Toplam 3967 (%81,6) hastada sadece papiller 

tümör varken 896 (%18,4) hastada primer veya eşlik eden CIS vardı. Beş değişik BCG 

suşu kullanılmış ve 24 çalışmanın 20 sinde değişik şekillerde idame tedaviler 
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kullanılmıştı. Dört çalışmada sadece 6 haftalık indüksiyon tedavisi kullanılmıştı. 2.5 

yıllık ortalama ve 15 yıllık maksimum takip sürelerine göre, 2568 hastanın 260 ında 

(%9,8) BCG tedavisine rağmen progresyon saptanırken kontrol grubunda ki (sadece 

TUR, TUR+intravezikal kemoterapi, TUR + diğer immunoterapi) 2205 hastanın 304 

ünde (%13,8) progresyon saptanmıştır. Bu sonuç BCG ile progresyon riskinde %27 lik 

bir azalmayı göstermektedir(p=0.0001). Ta,T1 papiller tümörlerde ve CIS olan 

hastalarda azalma büyüklüğü benzerdir (116). Uzun dönem takipli bir çalışmada 

epirubicin ile karşılaştırıldığında BCG ‘ nin anlamlı düzeyde daha az metastaz ve daha 

iyi toplam ve hastalık spesifik yaşam süresi sağladığı gösterilmiştir (113)(kanıt düzeyi: 

1b). Diğer yandan, başka bir meta-analize göre MMC ve BCG arasında progresyon, 

yaşam süresi ve ölüm nedeni açısından anlamlı bir istatistiksel farklılık saptanmamıştır 

(114). 

Özetle; bütün bu çelişkili sonuçlar olsa da elde olan verilerin büyük bir çoğunluğu 

idame BCG şeması uygulandığı takdirde orta ve yüksek riskli tümörlerin progresyon 

riskini azalttığını göstermiştir. Diğer iki meta-analiz daha önce kemoterapi alan hastaları 

barındırdığı için muhtemel yanlılık göstererek BCG ‘nin iyiliği yönünde fikir beyan 

etmişlerdir (117,118). Son yapılan birçok meta-analize bakıldığında daha önce 

kemoterapi tedavisi alan hastalarda idame BCG tadavisi MMC ye göre daha etkili 

olduğu görülmüştür (114).  

BCG için optimal tedavi şeması: 

Optimal etkinlik için BCG idame şeması şeklinde verilmelidir (110,114-116)(kanıt 

düzeyi: 1a). EORTC-GU grubun hazırladığı meta-analize göre sadece idame BCG 

şeklinde alan hastalar fayda görmektedir. İdame tedavisi verilemeyen 4 çalışmaya göre 

progresyonda azalma saptanmamıştır. İdame şeklinde alınan BCG ile yapılan 20 

çalışmaya göre progresyon oranında %37’ lik bir düşüş gözlenmiştir (p:0.00004). Fakat 

hangi idame BCG tedavisinin en etkili olduğu bu meta-analizde belirlenememiştir 

(116). Bu meta-analizin içinde Bohle ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada rekurrensleri 

önlemede mitomisin-C’ nin üzerinde bir etkiye sahip olmak için, en az 1 yıllık idame 

BCG tedavisine ihtiyaç olduğu gösterilmiştir (110,115).   
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Bazı modifikasyonlar yapılmaya çalışılmışsa da, BCG indüksiyon tedavisi, Morales’ in 

1976’da tanımladığı ampirik 6 haftalık indüksiyon şemasına dayanmaktadır. Bununla 

beraber 18 haftada 10 instillasyon şeklinde uygulamadan 3 yılı aşkın sürede 30 

instillasyon uygulamaya kadar değişen, farklı idame şemaları kullanılmıştır (120). 

İndüksiyon instillasyonlarının optimal sayısı ve idame tedavilerin optimal sayısı ve 

süresi bilinmemektedir (121). 

BCG nin optimal dozu: 

Bazı otörler BCG’nin toksisitesini azaltmak için BCG yi 1/3 ve 1/4 dozlarda kullanmayı 

önermişlerdir. Tam doz BCG ‘nin 1/3 doz BCG ile karşılaştırıldığı 500 hastayı 

kapsayan İspanyol Onkoloji Grup (CUETO) çalışmasında etkinlik farkı saptanmamıştır. 

Bununla beraber, multifokal hastalıkta tam dozun daha etkili olduğu ileri sürülmüştür 

(122,123)(kanıt seviyesi:1b ). Düşük doz grubunda daha az yan etki bildirilmesine 

rağmen, ciddi sistemik toksisite insidansı her iki grupta da benzer bulunmuştur. Aynı 

İspanya Grubu’nun prospektif randomize başka bir çalışması göstermiştir ki; 1/3 BCG 

dozu orta risk tümörlerde minimum efektif doz olabilir. BCG dozu 1/6 oranına 

indirildiğinde rekurrens önlemede etkinliğin azaldığı görülmüş fakat toksisite 

azalmamıştır(124). 

BCG toksisitesi: 

Optimal etki için idame tedavisine ihtiyaç olduğu düşünülürse, BCG toksisitesi daha 

önemli hale gelmektedir. İntravezikal kemoterapi ile karşılaştırıldığında BCG’ nin yan 

etkisinin daha fazla olması nedeniyle, BCG kullanılmasında hala isteksizlik vardır. Eski 

yayınlarda BCG sepsisine bağlı ölümlerin bildirilmiş olması ve %90 hastada BCG 

sistitinin görülüyor olması, BCG kullanımında ciddi problemler yaratmaktadır (125). 

Bununla beraber, BCG uygulanmasında artan tecrübe ile birlikte yan etkiler daha az 

görülmeye başlanmış ve eğer oluyorsa BCG’ ye bağlı ölümler son yıllardaki yayınlarda 

oldukça az sayıda rapor edilmiştir. Ciddi yan etkiler hastaların %5’ inden azında 

görülmekte olup, hemen tüm hastalarda etkin tedavi mümkün olmaktadır (125)(kanıt 

seviyesi:1b).  

Major komplikasyonlar ilacın sistemik emiliminden sonra ortaya çıkar. Bu nedenle 

TUR‘ dan sonraki ilk 2 haftada, makroskopik hematürisi ve üriner sistem enfeksiyonu 
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olanlarda ve travmatik kateterizasyon olan hastalara BCG verilmemelidir. Bağışıklık 

sistemi zayıf olan hastalarda da(immu süpresif ilaç kullananlar, HIV) kullanılmamalıdır 

(126). 

BCG tedavisi sonrası görülen yan etkilerin yönetimi yan etkinin tipine ve derecesine 

göre olmalıdır. Uluslar arası Mesane Kanseri Grubu ve İspanya Grubunun özel 

durumlar için hazırladığı öneriler bulunmaktadır (127,128). Bu önerilerden bazıları;  

instillasyon öncesi TİT bakılması, su kısıtlaması, tedavi sonrası kinolon alınmasıdır. 

BCG endikasyonları: 

BCG nin oldukça etkili bir tedavi yöntemi olduğu bilinmesine rağmen, BCG nin 

toksisite riskinin yüksek olması nedeniyle, yüzeyel mesane kanserli her hastaya BCG 

verilmemesi konusunda fikir birliği vardır. Tedavi seçimi her hastanın rekürrens ve 

progresyon riskine göre yapılmalıdır. Düşük risk grubundaki hastalarda BCG kullanımı 

hastalığın doğal gidişini değiştirmemektedir ve grup hastalarda fazladan tedavi olduğu 

düşünülebilir. 

Sistektomi uygulanmayan yüksek riskli tümörü olan hastaların tedavisinin nasıl 

yapılması gerektiği konusunda çelişki bulunmamaktadır. Bu hastalara en az 1 yıl BCG 

idame tedavisi uygulanmalıdır.  

Orta riskli tümörlerin (multifokal T1G1,TaG2 ve tek T1G2 tümörler) tedavisi daha 

tartışmalıdır. Tedavi komplet bir TUR’u takiben intravezikal kemoterapi veya 

intravezikal BCG’den oluşur. 1 yıllık BCG idame tedavisi kemoterapiye göre rekürrensi 

önlemede daha üstündür. Buna rağmen BCG’ nin yan etkileri kemoterapiye göre daha 

fazladır. Bu nedenle idame BCG tedavisi ve intravezikal kemoterapi seçimi opsiyonel 

kalmıştır. Her iki tedavi rejiminin etkinliği ve yan etkileri gözardı edilmeden hastanın 

rekurrens ve progresyon riskine göre son karar verilmelidir. 

CIS tedavisi: 

Eğer CIS ve kas invaziv hastalık birlikte bulunursa tedavi invaziv tümöre göre yapılır. 

TaT1 tümörler ile CIS saptanması bu tümörlerin rekürrens ve progresyon riskini arttırır 

ve ileri tedavileri zorunlu kılar (70,71).  
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Sadece endoskopik girişimler ile CIS tedavisi mümkün değildir. CIS histolojik tanısını 

mutlaka intravezikal BCG instillasyonu veya radikal sistektomi gibi ileri bir tedavi 

izlemelidir(kanıt düzeyi: 2). CIS ile birlikte özellikle yüksek dereceli papiller tümör 

varlığında intravezikal BCG instillasyonu gibi konservatif tedavi mi yoksa sistektomi 

gibi radikal cerrahi mi yapalım sorusuna cevap olabilecek herhangi bir görüş üzerinde 

fikir birliği sağlanamamıştır. İnstillasyon tedavisi ve primer tedavi olarak erken radikal 

sistektomiyi karşılaştıran randomize çalışmalar mevcut değildir. CIS için erken radikal 

sistektomi sonrası tümöre özgü sağ kalım oranları mükemmel olmasına rağmen yaklaşık 

%40-50 hasta fazla tedavi etmiş olunmakta (129). 

CIS olan hastaların retrospektif değerlendirmelerinde intravezikal kemoterapi ile %48 

tam cevap sağlanırken, BCG ile bu oran %72-93 gibi oranlara çıkmaktadır (113-

116,156). %50 den fazla tam cevap gözlenen hastalarda ileride ekstavezikal rekürrens 

veya invazyon riski görülebilmektedir (76, 120, 130, 131). 

Yalnız CIS olan hastalarda maalesef çok randomize çalışma yapılamamıştır. Çoğu 

çalışmalar papiller tümör birlikteliği gözlenen CIS üzerine yapılmaktadır. Bu nedenle 

tedavi farklılıklarını değerlendirme gücümüzü azaltmakta ve tedavi sonuçlarının 

güvenilirliğini sınırlamaktadır (129). 

CIS saptanan hastalarda intravezikal BCG ve intravezikal kemoterapiyi (MMC, 

epirubisin, adriamisin) karşılaştıran çalışmaların meta-analizinde idame BCG tedavisine 

büyük oranda cevap gözlenirken indüksiyon tedavisi sonrası gözlenen BCG tedavi 

başarısızlığında %59 oranında bir düşüş izlenmektedir (OR=0.41, p=0.0001). BCG ve 

MMC ‘yi karşılaştıran çalışmalarda BCG ’nin uzun dönem faydası düşük olmasına 

rağmen BCG idame tedavisinin MMC’ ye göre daha üstün olduğu gösterilmiş 

(OR=0.57, p=0.04) (134). 

EORTC-GU grubunun tümör progresyonu meta-analizinde, CIS saptanan 403 hastada 

BCG ‘nin intravezikal kemoterapilere ve diğer immunuterapilere göre progresyon 

riskini %35 azalttığı saptanmıştır (OR=0.65, %95 G.A Cl=0.36-1.16, p=0.10)(kanıt 

düzeyi:1b). Sadece BCG ile BCG ve MMC kombinasyonunu karşılaştıran bir çalışma 

mevcut değildir (133) (kanıt düzeyi:1b). 
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Özetle; CIS olan hastaların tedavisinde kemoterapiyle karşılaştırıldığında BCG ‘nin tam 

cevap oranını arttırdığı, hastalığı nüks etmeyen toplam hasta yüzdesini yükselttiği ve 

tümör progresyon riskini düşürdüğü kanıtlanmıştır (kanıt düzeyi:1a). 

  

İntravezikal kemoterapi veya BCG için tavsiyeler: 

Rekürrens için düşük ve orta risk ve progresyon için çok düşük risk taşıyan hastalara 

adjuvan tedavi olarak tek doz erken kemoterapi instillasyonu şiddetle önerilmektedir. 

Progresyon için düşük ve orta risk taşıyan hastalarda, rekürrens riskine bakılmaksızın 

tek doz erken postoperatif kemoterapi instillasyonunu takiben ya en az 6-12 ay süreyle 

(idame) kemoterapi instillasyonu veya en az 1 yıl süreyle BCG instillasyonları (idame) 

önerilmektedir. 

Progresyon riski yüksek hastalarda intravezikal BCG (en az 1 yıllık idame tedavisi ile) 

veya erken radikal sistektomi önerilebilir. 

Rekürrens ve progresyonun tam riskleri veya hangi tedavinin optimal olduğu kesin 

olarak belirtilmemektedir. Ne kadarlık nüksün hasta ve ürolog tarafından kabul 

edilebilir olduğu göz önünde bulundurularak tedavi seçimine gidilebilir. 

Tablo 6 :TaT1 tümörlerde risk sınıflamasına göre tedavi önerileri 

Risk kategorisi Düşük  Orta Yüksek  

Rekürrens  Tek doz erken 

kemoterapi 

instillasyonu 

Tek doz erken 

kemoterapi 

instillasyonu, 

ardından kemoterapi 

veya minimum 1 

yıllık BCG 

instillsyonu(son 

karar tümör 

progresyon riskine 

göre belirlenir) 

Tek doz erken 

kemoterapi 

instillasyonu, 

ardından kemoterapi 

veya minimum 1 

yıllık BCG 

instillsyonu(son 

karar tümör 

progresyon riskine 

göre belirlenir) 

Progresyon  Tek doz erken 

kemoterapi 

instillsyonu (eğer 

hasta aynı zamanda 

rekürrens için orta 

Tek doz erken 

kemoterapi 

instillasyonu, 

ardından minimum 

1 yıllık BCG 

İntravezikal BCG en 

az 1 yıllık, veya 

erken sistektomi 
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risk grubuna da 

dahilse ileri 

kemoterapi 

instillasyonu 

başlanabilir) 

instillasyonu veya 

kemoterapi 

instillasyonunun 

devamı 

 

İnstillasyon tedavisi başarısızlığında tedavi: 

İntravezikal kemoterapi sonrası rekürrens gözlenen hastalar BCG instillasyon 

tedavisinden fayda görmektedirler (117)(kanıt düzeyi:1a) 

Kas invaziv hastalığa progresyon birçok vakada sistektomi için uyarıcı olurken, 

intravezikal instillasyonların başarısız olduğunu gösterebilen başka durumlar da vardır 

Tedavi sırasında yüksek grade, yüksek T evresi veya CIS saptanması durumunda 

tedavinin başarısız olduğu düşünülebilir(kanıt düzeyi: 3). Üçüncü ve 6. ayların her 

ikisinde de rekürrens varsa (aynı grade ve T evresinde bile olsa) tedavi başarısızlığı 

düşünülebilir (137). Üçüncü ayda görülen bir nüks tedavi başarısızlığı olarak 

değerlendirilmemeli çünkü hastaların yaklaşık %50 ‘sinde inde ek BCG tedavisi ile 

komplet remisyon sağlanmaktadır (30,137). Seçilmiş vakalarda BCG’ den kemoterapiye 

geçmek remisyon sağlayabilir (138-149). Bununla beraber, yüksek dereceli papiller 

tümörlerde hastaların çoğunda önemli bir zaman kaybı olmakta ve kasa invaziv hastalık  

ve hatta metastaz gelişme riskinin bu evrede yüksek olması nedeniyle sistektomi 

önerilmektedir (137-139) (kanıt düzeyi: 3). 

İntravezikal tedaviye yanıt zamanı belirli değildir. BCG immunoterapisinin immun 

cevabı oluşturması için belirli bir zamana ihtiyaç olduğu bilinmesine rağmen, cevap için 

klinisyenin hastayı riske etmeden ne kadar beklemesi gerektiği bilinmemektedir. 

Sistektominin geciktirilmesi, progresyona, metastaz gelişmesine ve mesane kanserinden 

ölüme yol açabilir. 

BCG ‘nin başlanmasından 6 ay sonra cevap yoksa radikal sistektomi önerilmelidir. 

Diğer yandan, her 3 ayda yeni yüzeyel tümörler görülmesi, bunların TUR’ u takip eden 

intravezikal instillasyonlar ve benzeri işlemler kapasite, sıkışıklık hissi ve ağrı açısından 

düşük kalitede bir mesaneye neden olabilir ki böyle vakalarda sistektomi yapılmalıdır. 
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Kas invaziv olmayan mesane kanserinde sistektomi endikasyonları: 

Bazı otörlere göre kas invaziv olmayan mesane tümörlü hastalarda yüksek progresyon 

riski varlığında erken sistektomi önerilebilmesi gerekmektedir. EORTC risk tablolarına 

bakıldığında (Tablo 6,7); multiple rekürren yüksek dereceli tümörler, yüksek dereceli 

T1 tümörler ve CIS birlikteliği buluna yüksek dereceli tümörler bu gruba girmektedir. 

Bu hasta grubu için tedavi seçenekleri hakkındaki tartışma halen devam etmektedir. 

Erken sistektomi veya BCG instillasyonu ile konservatif tedavi seçeneği arasında 

hastaların bilgilendirilmesi ve her ikisinin de riskleri ve yararları ayrıntılı şekilde 

anlatılmalıdır.  

Kas invaziv olmayan tümörlerdeki BCG tedavisi başarısızlığında sistektomi şiddetle 

önerilmektedir. Sistektominin geciktirilmesi bu hastalarda hastalığa özgü sağ kalımı 

azalmasına sebep olabilir (150). Patolojik olarak kas invaziv olmayan mesane kanseri 

olan hastalarda zamanında yapılan sistektomi 5 yıllık hastalıksız sağ kalım %80’ lere 

kadar çıkmaktadır (151-156).   

TaT1 Mesane tümörlü hastanın takibi: 

TaT1 mesane tümörlü hastalarda rekürrens ve progresyon riski olması nedeniyle bu 

hastalar takip edilmeleri gerekmektedir. Görüntülemelerin ve sistoskopilerin süresi ve 

sıklığı hastaya özgü riskler göz önüne alınarak yapılmalıdır. EORTC risk tabloları 

kullanarak hastanın kısa dönem ve uzun dönem rekürrens ve progresyon riskleri 

hesaplanarak hastaya özgü bir takip şeması çizilmelidir (73). Takip şeması planlarken 

bazı önemli durumlar akılda tutulmalıdır. Kas invazyonun ve kas invaziv olmayan 

yüksek deceli rekürrensin erken tespiti çok kritiktir. Çünkü tanı ve tedavideki gecikme 

hastanın hayatını tehdit edebilir.  

Düşük risk grubundaki tümör rekürrensleri genelde düşük evre ve düşük derecededir. 

Küçük, invaziv olmayan (Ta), düşük dereceli papiller rekürrens hastayı hemen tehlikeli 

bir duruma düşürecek demek değildir. Erken teşhis de başarılı tedavi için de özellikli 

değildir (157-164)(kanıt düzeyi:2b). Bu hastaların küçük papiller rekürrenslerinin 

fulgurasyonu güvenli bir tedavi seçeneğidir (165)(kanıt düzeyi:3). Dahası bazı otörler 

bu hastalarda sık takipten bile kaçınmaktadırlar (163, 164, 166). 
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Endoskopinin yerini alabilecek invaziv olmayan metodların bulunmaması nedeniyle 

takipler düzenli sistoskopilerle yapılmaktadır. Takip sistoskopilerinin güvenli bir 

şekilde azaltılmasına yönelik, randomize çalışmalar bulunmamaktadır. Bu nedenle, 

yapılan tavsiyeler kanıta dayalı verilerden çok retrospektif tecrübelere dayanmaktadır. 

TUR’ dan sonraki ilk 3 aydaki sistoskopi sonucu rekürrens ve progresyon için oldukça 

önemli bir prognostik faktördür (73,139,169,168)(kanıt düzeyi:1a). TaT1 mesane 

tümörlü hastaların hepsine TUR’dan sonraki ilk sistoskopi 3. ayda mutlaka yapılmalıdır. 

Multipl ve yüksek riskli tümörlü hastalarda üst üriner sistem rekürrens riski 

artacağından yakın takip edilmelidir (kanıt düzeyi:3). 

Takip sistoskopisi için tavsiyeler: 

Düşük riskli (TaG1) tümörlere sahip hastalara (tüm hastaların %50’ si) 3. ayda 

sistoskopi yapılmalıdır. Eğer negatifse, takip eden sistoskopi 9. ayda ve daha sonra 5 yıl 

süreyle yılda bir kez yapılmalıdır. 

Yüksek riskli hastalara (tüm hastaların %15’i) 3. ayda sistoskopi yapılmalıdır. Eğer 

negatifse, 2 yıl boyunca her 3 ayda bir, 3. Yılda her 4 ayda bir, sonra 5 yıla kadar her 6 

ayda bir ve daha sonra da yılda bir kez sistoskopi yapılmalıdır. Yıllık İVP yapılmalıdır. 

Orta risk faktörlerine sahip hastalar (tüm hastaların yaklaşık 1/3’ ü) her iki takip 

şemasının arasında bir takipte izlenmeli ve takip şeması kişisel ve subjektif faktörlere 

göre ayarlanmalıdır. 

MATERYAL METOD: 

 

1997- 2005 yılları arasında kliniğimizde primer veya rekürren mesane tümörü nedeniyle 

transüretral rezeksiyon yapılan ve histopatolojik tanısı kas invaziv olmayan mesane 

kanseri yani TaT1 mesane kanseri gelen hastaların verileri retrospektif olarak 

değerlendirildi. Bu özelliklere uyan 452 hastadan 368 ‘i çalışma grubuna dahil edildi.   

5 yıllık ortalama takip süresini tamamlayan 348 hastanın değerleri analiz edildi. 20 

(%5,4) hasta bilinmeyen sebeplerle takipten çıkmıştır.  
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348 kas invaziv olmayan mesane tümörü hastasının 1 ve 5 yıllık rekürrens ve 

progresyon risklerini hesaplamak için EORTC-GU grubunun geliştirdiği skorlama 

sistemi ve risk tabloları kullanılmıştır (73). Tümör sayısı, tümör büyüklüğü, önceki 

rekürrens hızı, T evresi, CIS varlığı ve tümör derecesi gibi 6 prognostik değer skorlama 

sisteminin klinik ve patolojik faktörü olarak belirlendi. Çok değişkenli analizler 

yapılarak her bir faktörün rekürrens ve progresyon için istatistiksel olarak ağırlığı 

hesaplanarak her bir faktöre özgü skor belirlendi (Tablo 4). Her bir hasta bu skorlama 

sistemi kullanılarak rekürrens ve progresyon risk gruplarına göre düşük, orta ve yüksek 

risk grubu şeklinde sınıflandırıldı (Tablo 5).  

EORTC skorlama sisteminin baz aldığı rekurrens ve progresyon için belirlediği klinik 

ve patolojik faktörleri kendi hastalarımızda tek değişkenli analizde uyguladık. Çok 

değişkenli analiz kullanarak da çalışma grubunun 1 ve 5 yıllık öngörülebilen muhtemel 

rekurrens ve progresyon hızlarını orijinal EORTC öngülebilen muhtemel rekurrens ve 

progresyon oranları ile karşılaştırdık. 

Verilerin tanımlayıcı istatistiklerinde oran, frekans değerleri kullanılmıştır. Analizlerde 

sağ-kalım analiz, Kaplan-meier, cox regresyon yöntemi kullanılmıştır. Analizlerde 

SPSS 20.0 programı kullanılmıştır. Testler % 95 güven aralığında yapılmıştır. 

 

BULGULAR: 

 

1997- 2005 yılları arasında kliniğimizde kas invaziv olmayan mesane kanseri olan 452 

hastadan 368 ‘i çalışma grubunda idi. 5 yıllık ortalama takip süresini tamamlayan hasta 

sayısı 348’ dir. Bilinmeyen sebeplerle takipten çıkan hasta sayısı 20 (%5,4) dir. Takip 

süresi ortalama 55.25±24.50 aydır. Hastaların ortalama yaşı 63.60±10.79 ‘ dur. Erkek 

oranı yaklaşık %80 saptanırken, hastaların %20 ‘si kadındır.  

Çalışmaya dahil olan hastaların %23’ ü intrakaviter tedavi almamıştı. Bazı hastalara 

erken dönem tek doz kemoterapi yapılmasına rağmen tüm hasta kayıtlarında 
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rastlanamadığından veriler arasına alınmamıştır. Rekürrens ve progresyon risklerine 

göre hastalar yüksek riskli grupta iseler hastalara (157, %45,1) intrakaviter olarak 6 

haftalık BCG intrakaviter tedavisi uygulanmıştı. Hiçbir hastaya idame BCG tedavisi 

başlanılmamıştı. Orta risk grubu ve yan etkileri nedeniyle BCG başlanamayan hastalara 

6 haftalık Mitomisin-C kemoterapisi verilmişti. 

Kliniğimizde TUR yapılan tümör boyutu 3 cm ve üzerinde saptanan hasta sayısı dikkat 

çekici oranda yüksek bulunmuştur (%55,7). Hastalarımızın histopatolojik 

değerlendirilmesine baktığımızda 143 (%41) hastanın patolojisinin T1G3 olduğunu 

gördük. Yüksek rikli gruba giren nispeten daha nadir rastlanan yüksek dereceli Ta 

(TaG3) mesane tümörü tanısı alan hasta sayısı 20 (%5) dir. Primer mesane tümörü 

nedeniyle tanı alan hasta sayısı 178 (%51,1) idi. Tümör sayısı 8 ve üstü olan hastaların 

sayısı 69 (%19,8)’du.  Hastaların özellikleri Tablo 7 ‘da verilmiştir. 

Tablo 7: Hasta Özellikleri 

 Sayı  % 

Yaş  

≤65 

>65 

 

197 

151 

 

56,6 

43,4 

Cinsiyet  

Erkek  

Kadın  

 

285 

63 

 

81,9 

18,1 

Tümör boyutu 

≥3 cm 

<3 cm 

 

194 

154 

 

55,7 

44,3 

Tümör sayısı 

Tek 

2 ile 7 arası 

≥8 

 

195 

84 

69 

 

56,0 

24,1 

19,8 

Rekurrens hızı 

Primer 

≤ 1/yıl 

>1/yıl 

 

178 

88 

82 

 

51,1 

25,3 

23,6 

CIS 

Yok  

Var  

 

316 

32 

 

90,8 

9,2 

Evre  

Ta 

T1 

 

144 

204 

 

41,4 

58,6 

Grade    
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1 

2 

3 

29 

156 

163 

8,3 

44,8 

46,8 

İntrakaviter  

Yok 

Mit-c  

BCG 

 

80 

111 

157 

 

23,0 

31,9 

45,1 

 

1 yıllık takiplerde 130 (%37,4) hastada rekurrens gözlenirken 5 yıllık takiplerde 258 

(%74,1) hastada rekurrens saptandı. 1 yıllık takiplerde progresyon saptanan hasta sayısı 

35 (%10,1) iken 5 yıllık takiplerde progrese olan hasta sayısı ise 99 (%28,4) olarak 

gözlendi (Tablo 8).   

Tablo 8: 1 ve 5 yıllık takiplere göre rekurrens ve progresyon oranları 

 Sayı  % 

1 yıllık rekurrens 

Var 

Yok  

 

130 

218 

 

37,4 

62,6 

5 yıllık rekurrens 

Var  

Yok  

 

258 

90 

 

74,1 

25,9 

1 yıllık progresyon 

Var 

Yok 

 

35 

313 

 

10,1 

89,9 

5 yıllık progresyon 

Var 

Yok 

 

99 

249 

 

28,4 

71,6 

 

  

Tek tek değerlendirildiğinde yaş, T1G3 varlığı, grade, tümör sayısı, tümör boyutu, CIS 

varlığı, evre, intrakaviter verilmesi, rekürrens olması hastanın progresyona girmesinde 

anlamlı (p < 0,05) risk faktörüydü (Tablo 9).  

Tek tek değerlendirildiğinde yaş, T1G3 varlığı, grade, tümör sayısı, tümör boyutu, 

rekürens hızı, CIS varlığı, evre, intrakaviter verilmesi hastanın rekürrense girmesinde 

anlamlı (p < 0,05) risk faktörüydü (Tablo 9). 

Tablo 9: Tek Değişkenli Analiz 
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Çok değişkenli analiz yapıldığında yaş, tümör sayısı, tümör boyutu, CIS varlığı hastanın 

progresyona girmesinde anlamlı (p < 0,05) risk faktörüydü  (Tablo 10). 

İndirgenmiş modelde yaş, tümör boyutu, CIS varlığı, evre, rekürens varlığı hastanın 

progresyona girmesinde anlamlı (p < 0,05) risk faktörüydü. 65 yaş üstü progresyon 

riskini 1,70 kat ( p=0,010 < 0,01) arttırmaktaydı.  Tümör boyutu ≥ 3 cm üstü olması 

progresyon riskini 4,12 kat ( p=0,000 < 0,001) arttırmaktaydı. CIS varlığı progresyon 

riskini 4,86 kat ( p=0,000 < 0,05) arttırmaktaydı.  Evrenin T1 olması progresyon riskini 

3,74 kat  (p=0,000 < 0,001) arttırmaktaydı.  Rekürens olması progresyon riskini 14,18 

kat  (p=0,009 < 0,01) arttırmaktaydı (Tablo 10).  

Çok değişkenli analiz yapıldığında grade, tümör sayısı, tümör boyutu, CIS varlığı, 

hastanın rekürense girmesinde anlamlı (p < 0,05) risk faktörüydü (Tablo 10).  

 

İndirgenmiş modelde yaş, grade, tümör boyutu, CIS varlığı, tümör sayısı hastanın 

rekürense girmesinde anlamlı (p < 0,05) risk faktörüydü. 65 yaş üstü rekürens riskini 

1,33 kat ( p=0,027 < 0,05) arttırmaktaydı. Tümör boyutu ≥ 3 cm üstü olması rekürens 

riskini 2,19 kat ( p=0,000 < 0,001) arttırmaktaydı. Çoklu tümör rekürrens riskini 1,41 
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kat ( p=0,009 < 0,01) arttırmaktaydı.  CIS varlığı rekürens riskini 1,73 kat ( p=0,006 < 

0,01) arttırmaktaydı (Tablo 11).  

 

 

Tablo 11: Çok Değişkenli Analiz  

 

EORTC skorlama sistemine göre gruplandırılan hastaların 1 ve 5 yıllık muhtemel 

rekurrens ve progresyon riskleri Tablo 12 ve Tablo 13‘ te gösterilmiştir.  

Tablo 12: Rekürrens risk gruplarına göre sonuçların EORTC risk tablosuyla 

karşılaştırılması 
 

Rekürrens 

risk grubu 

İlk Yıl İlk Yıl Beşinci yıl Beşinci yıl EAU ‘ya 

göre 

Rekürrens 

risk grubu 

 EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

rekürrens 

oranları %  

( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

rekürrens 

oranları %  

 ( %95 G.A) 

EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

rekürrens 

oranları % 

 ( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

rekürrens 

oranları %  

( %95 G.A) 

 

I (0) 15 (10, 19) 0  (0,0) 31 (24, 37) 0 (0, 0) Düşük risk 

II (1-4) 24 (21, 26) 9.2 (7.4, 11.1) 46 (42, 49) 53.9 (43, 64.8) Orta Risk 

III (5-9) 38 (35, 41) 39.5 (33, 46.1) 62 (58, 65) 77.9 (65.1, 90.8) Orta Risk 

IV (10-17) 61 (55, 67) 84.9(68.9,100) 78 (73, 84) 96.4 (78.1, 100) Yüksek risk 
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Tablo 13: Progresyon risk gruplarına göre sonuçların EORTC risk tablolarıyla 

karşılaştırılması 

Progresyon 

risk grubu 

İlk Yıl İlk Yıl Beşinci yıl Beşinci yıl EAU ‘ya 

göre 

Progresyon 

risk grubu 

 EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

progresyon 

oranları % 

 ( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

progresyon 

oranları  % 

(%95 G.A) 

EORTC risk 

tablosuna 

gore tahmini 

progresyon 

oranları %  

( %95 G.A) 

Çalışma 

grubunun 

progresyon 

oranları  % 

(%95 G.A) 

 

I (0) 0.2 (0, 0.7) 0(0, 0) 0.8 (0, 1.7) 0 (0, 0) Düşük risk 

II (2-6) 1 (0.4, 1.6) 0(0, 0) 6 (5, 8) 0 (0, 0)  Orta Risk 

III (7-13) 5 (4, 7) 3.8(3.1,4.6) 17 (14, 20) 18.6(15, 22.2) Yüksek risk 

IV (14-23) 17 (10, 24) 35.3(28.7,42) 45 (35, 55) 74(60.3,88.4) Yüksek risk 
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Şekil 10: Gruplara göre rekurrense kadar geçen süre 

(Kaplan-Meire eğrisi) 

 

Rekürens skoru 10-17 olanların beklenen rekürens süresi rekürens skoru 0 (p=0,000 < 

0,001),  rekürens skoru 1-4 (p=0,000 < 0,001) ve 5-9  (p=0,000 < 0,001) aralığında 

olanlardan anlamlı olarak daha kısaydı.  
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Şekil 11: Gruplara göre progresyona kadar geçen süre  

(Kaplan-Meire eğrisi) 

 

Progresyon skoru 14-23 olanların beklenen progresyon süresi progresyon skoru 0 

(p=0,000 < 0,001),  progresyon skoru 1-6 (p=0,000 < 0,001) ve 7-13  (p=0,000 < 0,001) 

aralığında olanlardan anlamlı olarak daha kısaydı.  
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TARTIŞMA: 

 

Mesane kanserleri yüksek rekürrens oranları gösteren bir neoplazi türü olması nedeniyle 

diğer kanserlere göre yüksek tedavi maliyeti oranlarına da sahiptir (164). Her hasta için 

rekürrens ve progresyon riskleri önceden tahmin edilirse hastaya özgü tedavi planları 

çizilebilir. Örneğin rekurrens ve progresyon riski düşük hastalarda mesane fulgurasyonu 

(165),  adjuvan tedavi (166) veya sadece izlem (167) gibi uygun tedaviler planlanabilir.  

Bu amaç için iyi planlanmış, çok merkezli, çok sayıda hasta grubu olan çalışmalara 

ihtiyaç vardır. Bu nedenle EORTC- GU  mesane tümörünün belli prognostik değerlerini 

kullanarak  geliştirdiği risk tablosu yaygın olarak kullanılmaktadır (73). 

Buna rağmen halen kas invaziv olmayan mesane kanserli hastaları sınıflandırmada 

önemini ve güncelliğini koruyan bu risk sınıflandırmasını eksternal değerlendirmeye 

tutan çalışmalar devam etmektedir. Biz de, ülkemiz Avrupa ülkelerine nazaran 

gelişmekte olan ülkeler seviyesinde ve daha yüksek sigara içme oranlarına sahip (6) 

olsa da EORTC risk değerleriyle kendi hastalarımızın risk değerlerini karşılaştırdık.  

EORTC risk tablosunu eksternal değerlendirmeye tutan ilk çalışma Hernandez ve ark. 

yaptığı çalışmadır (169). Bu çalışmanın değerlendirmesinde rekurrens oranlarının 

EORTC risk tablosuyla uyum gösterdiği fakat progrese olan hasta sayısının azlığı 

nedeniyle progresyon oranlarının farklılık gösterdiği bildirilmiştir. Çalışmanın 

kısıtlamaları olarak çalışma grubunun küçüklüğü ve cerrahi özeliklerin kayıt altına 

alınmasındaki eksiklikler olarak göze çarpmaktadır. 

 

Son yayınlanan ve sonuçlarını EORTC sonuçları ile karşılaştıran çalışmada Pillai ve 

ark. yaptığı çalışmada da (170),  EORTC risk tablosundaki sonuçlarla uyumluluk 

göstermediği bildirilmiştir. Küçük ölçekli ve bölgesel hasta gruplarının olması 

uyumsuzluğun nedeni olarak açıklanmıştır. 
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Çalışmamızdaki hasta özelliklerini tek tek ele aldığımızda; çalışmamızdaki hasta 

populasyonunun median yaşının (ort:64) EORTC çalışmasındaki hasta populasyonu 

yaşı (ort:65) ile yaklaşık olarak aynı olduğu görülüyor. Çalışmaya dahil edilen erkek 

oranı her iki çalışmada da %80 civarındadır. EORTC çalışmasındaki primer mesane 

tümörü tanısı alan hasta oranı  % 54,1 iken bizim çalışmamızda %51,1 de kalmıştır. 

Yılda 1 den fazla nükseden hasta oranları her iki çalışmada nerdeyse birbirlerine eş 

durumdadır (%23,6-%24,8).   

 

 

Çok merkezli yapılan EORTC çalışmasıyla bazı hasta özelliklerinde benzer oranları 

yakalamamıza rağmen bazı önemli prognostik özelliklerde farklı oranlara rastlanmıştır. 

Sylvester ve ark. yaptığı çalışma grubundaki hastaların %80 ‘inde tümör boyutu 3 cm’ 

den küçüktür. Bizim çalışmamızdaki hasta grubunda bu oran %44,3 ‘ tür.  EORTC 

çalışmasının Avrupa’ nın gelişmiş olan ülkelerinde yapılmış olduğu göz önüne alırsak 

Türkiye gibi gelişmekte olan ülkelerde insanların sosyokültürel seviyenin düşük ve 

sağlık hizmetlerine ulaşma imkanlarının daha az olduğu söylenebilir. Aynı paralelde 

kliniğimizde mesane tümörünün ilk tanı anında veya rekurrens saptandığında tümör 

boyutunun 3 cm ve üzerinde çıkan hasta oranının yüksek olmasını bu sebebe 

bağlayabiliriz (%55,7). Referans çalışmamızda bu oran %17.9 seviyesinde kalmaktadır. 

Literatüre baktığımızda tümör boyutu ile ilgili EORTC sonuçlarıyla uyuşmayan başka 

çalışmalar da vardır. Hernandez ve ark. (169) yaptığı çalışma grubundaki hastalarda 3 

cm ve üzeri tümör büyüklüğü saptanma oranı %40,2 bulunmuştur. Yine son yapılan 

EORTC sonuçlarını kendi sonuçlarını karşılaştıran Pillai R ve ark. yaptığı çalışmada 

(170) tümör boyutunun 3 cm ve üzeri saptanma oranı %39,4 olarak hesaplanmıştır. Bu 

sonuçlara baktığımızda çalışmamızdaki oranın daha yüksek olmasına rağmen diğer 

çalışmalarla uyumlu olduğu görülmektedir. 

 

Referans çalışmasındaki tümör sayısının 8 ve 8’ den fazla saptanma oranı (%9,8) bizim 

çalışmamızdaki oranın yaklaşık yarısıdır (%19,8). Tümör sayısının 8 ve üstü oranlarının 

referans çalışmalara oranla bir hayli yüksek çıkmasının sebepleri arasında hasta kayıt 
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sisteminde eski dönemlerde tümör sayısı yerine yaygın terimi kullanılmasından 

bahsedebiliriz. 

Literatürün aksine çalışmamızdaki en dikkat çekici noktalardan biri hastalarımızdaki 

grade 3 oranının (%46.8) EORTC çalışmasındaki orana (%10.4) göre bir hayli fazla 

olduğu görülmüştür. Aynı şekilde evre T1 oranlarımız %58.6 iken referans çalışmada 

bu oran %42.7’dir. Son yıllarda histopatolojik tanısı yüksek gradeli mesane tümörü 

olarak konan hastaların sayısı dikkat çekici oranda artmıştır. Bu artışın ülkemiz sağlık 

sistemindeki değişikliklerle hekimler aleyhine olan tazminat davalarının açılmasındaki 

kolaylık ve bu nedenle hekimlerin risk alma korkusundan kaynakladığını 

düşünmekteyiz. Hastanemiz üroloji kliniğinin köklü ve referans hastanesi olması 

nedeniyle bu yüksek oranlarla karşılaşmamız olağan karşılanmalıdır. Daha öncede 

değindiğimiz gibi ülkemizdeki sağlık sistemi nedeniyle insanlarımızın sağlık hizmetine 

ulaşmadaki zorluklar ve hastane kayıt sistemindeki eksiklikler bu sonuçlarla 

karşılaşmamıza sebep olabilir.   

 

EORTC çalışmasındaki CIS varlığı %4.4 saptanırken bizim çalışmamızda bu oran %9.2 

olarak bulundu. Histopatolojik tanıda CİS saptanma oranlarımız eski tarihlerde çok 

nadir olarak görülürken yakın zamanlarda dikkat çekici oranda artmıştır (%9.2). 

Spesifik idrar testlerinin ve sitolojinin yüksek riskli mesane tümörlerin takibinde daha 

sık kullanılması, hastanemizde üroonkoloji alanında uzmanlaşmış patologların 

bulunmaya başlaması, ürolog ve patolog arasındaki iletişimin son yıllarda artmasının 

CIS saptanma oranımızı arttırdığını düşünmekteyiz. 

 

Rekurrens hızlarına baktığımızda; skorlama sistemine göre düşük risk grubundaki 

(skor:0) olan hastalardaki rekurrens oranı bizim çalışmamızda 6 hastanın 1 yıllık 

rekurrens oranı  %0 bulunurken EORTC çalışmasında bu oran %15 olarak saptanmıştır. 

5 yıllık rekurrens oranları arasında da büyük bir fark olduğu gözlenmektedir (%0-%31). 

İki çalışma arasındaki bu fark hasta sayısının azlığından kaynaklanabilir. 

 

Orta risk grubu (skor: 1-4) olan hastalarda da benzer oranlar olmadığı görülmektedir. 1 

yıllık rekurrens oranı orta risk grubuna dahil olan 94 hastada % 9,2 olarak görülürken 

EORTC çalışmasında bu oran %24 olarak bulunmuştur. Bu farklılık yukarıda 
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bahsettiğimiz benzer nedenlerle açıklanabilir. Ancak 5 yıllık rekurrens oranı, 

çalışmamızda %53,9 iken referans çalışmada bu oran %46‘ dır. Uzun dönem takip 

protokollerine sıkı sıkıya uyulmaması, intrakaviter tedavi başlanmasındaki eksiklik ve 

gecikme bu farklılığın ortaya çıkmasındaki etkenler olabileceğini düşünmekteyiz.   

 

Yüksek risk grubundaki rekurrens oranlarına bakarsak skoru 5-9 olan 141 hastada 1 

yıllık rekurrens oranı % 39,5 iken EORTC çalışmasındaki 1 yıllık rekurrens oranı %38’ 

dir. Çalışmamızdaki 5 yıllık rekurrens oranı %77,9 olarak saptanırken aynı gruptaki 

hastaların EORTC çalışmasındaki 5 yıllık rekurrens oranı %62’dir. Yüksek risk 

grubunun rekurrens skoru 10-17 olan hasta gruplarındaki oranları karşılaştırdığımızda 

ise 1 yıllık rekurrens oranları çalışmamızda % 84.9, EORTC çalışmasında ise % 61’ dir. 

5 yıllık rekurrens oranlarına baktığımızda, bu oran referans çalışmada % 78 olarak 

gözlenirken çalışmamızda ise % 96,4 gibi yüksek bir değer olarak bulunmuştur. Bu 

sonuçlara baktığımızda; hastalarımızın sosyoekonomik ve sosyokültürel seviyesinin 

düşüklüğü nedeniyle kas invaziv olmayan mesane tümörü gibi (özellikle yüksek riskli 

hasta grubu için) yakın ve sıkı takip gerektiren bu hastalığın öneminin hastalarımız 

tarafından tam anlaşılamadığı ve ya biz hekimler tarafından tam anlatılamadığı 

sonucunu çıkarabiliriz. 

 

Progresyon oranlarını karşılaştırdığımızda; çalışmamızda progresyon skoru 0 olan 

düşük risk grubundaki 30 hastanın 1 yıllık progresyon oranı % 0 olurken 5 yıllık 

progresyon oranı % 0 olarak bulunmuştur. Bu oranlar EORTC sonuçları ile 

uyuşmaktadır. EORTC risk tablosundaki 1 yıllık progresyon oranı %0,2 iken 5 yıllık 

progresyon oranı %0,8’ dir.  

 

Orta risk grubundaki progresyon oranlarına baktığımızda; progresyon skoru 2-6 

arasında olan 108 hastanın 1 yıllık progresyon oranı EORTC çalışmasındaki aynı 

gruptaki oranlara nispeten daha düşük bulunmuştur(%0- %1). 5 yıllık oranlardaki fark 

daha bariz gözlenmektedir (%0- %6). 

 

Yüksek risk grubuna giren hastalardaki progresyon oranları progresyon skoru 7-13 olan 

hastalarda birbirine yakın olarak gözlenmiştir. Çalışmamızdaki progresyon skoru 7-13 
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olan 102 hastanın 1 yıllık progresyon oranı %3,8 iken EORTC çalışmasında %5‘ dir. 5 

yıllık oranlar ise çalışmamızda %18,6 saptanırken EORTC ‘ de bu oranın  %17 olduğu 

gözlenmiştir. Karşılaştırmalara baktığımızda sadece yüksek risk grubunun bu alt 

grubunda birbiri ile uyumlu sonuçlar elde edilmiştir. 

 

Yüksek risk grubunun diğer alt grubundaki sonuçları karşılaştırdığımızda progresyon 

skoru 14-23 olan 108 hastanın 1 yıllık progresyon oranı %35,3 iken 5 yıllık progresyon 

oranı %74,4 gibi yüksek oranlar bulunmuştur.  EORTC çalışmasına baktığımızda 1 

yıllık progresyon oranı %17 ve 5 yıllık progresyon oranı %45’dir. Yüksek risk 

grubunun bu alt grubunda da uyumsuz sonuçlara rastlıyoruz.   

 

Çok merkezli çok sayıda hasta grubu ile yapılan EORTC çalışmasının sonuçlarını gerek 

bizim çalışmamız gerekse diğer çalışmalar (169,170) ile karşılaştırmasında kesin 

yargılara varmak güçtür. Bunun nedenleri arasında yukarıda da bahsettiğimiz hasta 

sayısı azlığı ve hasta kayıtlarındaki eksiklikler gibi nedenler ön plandadır. Tümör sayısı 

ve tümör boyutunun tanımlanmasındaki operatöre bağımlılık, TaT1 tümörlerinin 

ayrımında ve derecelendirmede histopatologlar arasındaki farklılık (174) gibi 

subjektifliğin ön plana çıktığı nedenler de mevcuttur. Aynı zamanda temel aldığımız 6 

önemli prognostik faktörün yanında cerrahi sırasında kan tranfüzyonu, semptomların 

süresi, takip sayısı, rekurrenssiz period uzunluğu gibi rekurrens ve progresyon riskini 

etkileyen başka faktörlerin de bulunmasını (175) sonuçlardaki uyumsuzluğun nedenleri 

arasında sayabiliriz. 
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SONUÇ: 

Hasta azlığı ve hasta kayıtlarını tutmadaki özensizlik gibi çalışmamıza ait bazı 

sınırlamalar mevcuttur. Bu nedenle kesin bir yorum yapmak uygun olmasa da, EORTC 

risk tabloları rekürrens ve progresyon oranlarını öngörmede, bazı risk grupları hariç, 

çalışmamızdan çıkan sonuçlarla tam bir uyum göstermemektedir. Daha net yorumlar 

yapılabilmesi için ülkemizde yapılacak çok merkezli, çok sayıda hasta grubunu içeren 

ve standart takip edilen prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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