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Mesane kanserine ABD’de erkelerde 4. siklikta rast-
lanmaktadir ve kansere bagh 6limler siralamasinda 8.
sirada yer almaktadir (1). Erkeklerde mesane kanserine
daha sik rastlanmakta ve erkek kadin oram 4:1°dir (2).
Yeni tam1 konmus mesane kanserlerinin ¢ogunlugunu
(%75) kasa invaze olmamig mesane kanserleri olusturur-
ken geri kalan %25’inde muskularis propria invazyonu
mevcuttur. Mesane kanserlerinin yaklasik %90'n1 tirotel-
yal kanserler (UK) olustururken %5 skuaméz hiicreli
kanserlere ve %1-2 oraninda da adenokarsinomlara rast-
lanir (3). Mesane kanseri i¢in bilinen risk faktorleri erkek
cinsiyet, tiitliin kullanimi, aryl aminler gibi mesleki kan-
serojenlere maruz kalma, iyonizan radyasyon ve fenase-

tin iceren analjeziklerin kullammidir (4). Mesane timo-

Idrarda Tiimér Belirtegleri

Mesane tiimorlerinin tani ve izleminde kullanilmak
amaciyla bir¢ok timor belirteci arastirilmakta ve bazila-
r1 glnliik pratikte kullanilmaktadir. Tim bu arayislara
ragmen mesane timorid tanisinda altin standart olarak
tanimlanan sistoskopinin yerini alabilecek bir belirteg¢
bulunamamigtir. Cogu belirtegler idrar sitolojisiyle
kombine edilerek kullamilmaktadir. Giintimiizde sik ola-
rak kullanilan mesane timér belirteglerinin duyarhk ve
6zgtllik oranlarn tablo-1’de gosterilmistir. Tim mesa-
ne timor belirtegleri duyarlhilik yoniinden sitolojiye
dstinlik gosterseler de ozgiilliikleri sitolojiden daha

duasuktar.

Tablo 1: Sik kullanilan mesane tiimoéri belirteclerinin duyarllik ve 6zgilliik oranlari.

Belirteg Duyarlilik % (aralk %) Ozgiilliik % (aralik %)
Sitoloji 48 (16-89) 96 (81-100)

Hematuri dipstik 68 (40-93) 68 (51-97)

NMP22 75 (32-92) 75 (51-94)

NMP22 Bladder Check 55.7 85.7

BTA Stat 68 (53-89) 74 (54-93)

BTA TRAK 61 (17-78) 71 (51-89)
ImmunoCyt 74 (39-100) 80 (73-84)

UroVysion 77 (73-81) 98 (96-100)

ri olgularinda ilk bas vuruda en sik agrisiz hematiiri
yakinmasina rastlansa da sik ve yanmal idrar, pelvik agr1
ve mesane ¢ikimi ttkamkhigina bagh yakinmalar da ola-
bilir. Agrisiz hematiiri yakinmasiyla bas vuran hastalarda
mesane timord tanisina yonelik yapilan standart tetkik-
ler idrar sitolojisi, ultrasonografi, sistoskopi ve se¢ilmis
olgularda IVU, batin bilgisayarh tomografisi (BT) veya
manyetik rezonans (MRG) gortntiilemedir. Bu tetkikler
ardindan doku tanisi elde etmek i¢in mutlaka TUR-MT
operasyonuna gereksinim duyulmaktadir. Gliniimtizde
mesane timorlerinin tanisinda duyarlih ve 6zgilliga
yiksek minimal invaziv yontemler arayis1 stirmektedir.

Bu derlemede kisaca bu yeni yaklasimlar tartisilacaktir.

Fotodinamik Tam (FDT)

Floresan sistoskopi olarak da bilinen FDT yénteminde
patolojik dokular1 tamimak amaciyla normal ve patolojik
dokular arasinda farkli oranlarda tutulan floresan molekiil-
lerinin 6zel 151k ve filtre donammu altinda gézlenmesi
temeline dayanir. Endojen veya eksojen floresan molekiil-
ler kullamlabilir ancak giintimiizde en sik eksojen floresan
molekiili olarak 5-aminolevulic asid (5-ALA) veya esteri
hexaaminolevulinate (HAL) kullanilmaktadir. Bu ajanlarin
mesaneye verilis doz ve zamanlan i¢in optimal degerler
belirlenmemis olsa da FDT’dan 2 saat 6nce verilmesi

yeterli olmaktadir ve bu ajanlara bagh ciddi yan etkiler bil-
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dirilmemistir (6-10). Cesitli cahsmalarda FDT’in mesane
timori tanisinda beyaz 151k sistokopiye(BIS) istinligi
gosterilmistir. FDT yonteminin duyarhi§l %82-97 arasin-
da degisirken standart olarak kullandigimiz BIS'in duyar-
hliginin %62-84 arasinda degistigi belirtilmektedir (11).
EDT ile CIS daha etkin bir sekilde taninmakta ve bu lez-
yonlarda FDT yoénteminin duyarliign %92-97 arasinda
degisirken BIS ile bu oran %56-68 araliginda bulunmak-
tadir (7-9). FDT ile daha ¢ok sayida papiller timér veya
CIS saptanmaktadir ancak énemli bir sorun %40 seviyele-
rine ulasan yalana pozitiflik oranlaridir. Bu olumsuzlugu-
na ragmen FDT yontemi mesane timoérd TUR unda da
kullamlarak rezidtiel tiimor oranlarinin azaltilmasim sag-
layabilmektedir. Rezidiiel timor oranlari beyaz 151k rezek-
siyonunda %25 ile %53.1 arasinda degisirken FDT yar-
dimh rezeksiyonlarda bu oran %4.5 ile %32.7 arasinda
degismektedir (12-14). FDT yonteminin mesane timori
tan1 ve tedavisinde olusturdugu bu farkin uzun dénemde
rekiirrenssiz ve progresyonsuz sag kalim tiizerine ne gibi

etkiler olusturabilecegi genis serilerde arastirilmaktadir.
Dar Bant Gériintiileme (Narrow Band Imaging)

NBI ek bir boya kullanmaksizin mukoza ve mikrovaskii-
ler yapilar arasindaki kontrasti arttirici opik gortintileme
teknigidir. NBI'de doku yiizeyine ortada dalga boylar1 mavi
(415nm) ve yesil(540nm) dar bant araligimda 151k tutuldu-
gunda vaskiiler yapilar kahverengi veya yesil goztikiirken
mukoza pembe veya beyaz renkte izlenir ve bir kontrast
olusur. Herr HW ve ark yaptiklari calismada BIS ve NBI yén-
temlerinin duyarhligim sirasiyla %87 ve %100, 6zgulltkle-
rini ise sirasiyla %85 ve %82 olarak bulmuglardir (15).
Japonya'dan yapilan bir ¢alismada ise NBI'nin duyarhhg,
ozgilligl, pozitif ve negatif éngérii degerleri sirasiyla
92.7%, 70.9%, 63.4% ve 94.7% olarak bulunmustur. Aym
cahismada NBi'nin CIS’yu tammadaki duyarlihgi, 6zgiillii-
gu, pozitif ve negatif 6éngéri degerleri sirasiyla %89.7,
%74.5, %78.8 ve %87.2 olarak bulunmustur (16).

Optik Koherans Tomografi (Optical Coherence
Tomography) (OCT)

OCT dokularin ytiiksek resoltisyonlu kesitlerini alir.

Calisma prensibi B-mode ultrasonografiyi andirir ancak
bu sistemde ses yerine 151k kullanilir. Doku tiplerinin 151-
§1 yansitma Ozellikleri ¢esitli doku derinliklerinde él¢i-
lerek gri skalada yazdirilir ve histopatolojik gériintime
benzer bir gériinti elde edilir (17-18). Ultrasonografi-
den avantajli olarak iletim i¢in ek bir iletici maddeye
veya lezyona dokunmaya gereksinim duyulmamasidir.
Hastaliks1z bir mesanede mesane duvarinin 3 anatomik
yapist (mukoza, lamina propria ve muskularis propria)
OCT ile ayirt edilebilir. Hayvan ¢aligmalar1 sonrasinda
insanlarda OCT’nin sistoskopik olarak kullamilabilecegi
gosterilmistir. Manyak ve arkadaglart OCT’yi sistoskopik
olarak uygulayarak mesane lezyonlarini benign ve
malign olarak %100 duyarhilik ve %89 ozgtlliikle ayirt
etmislerdir (19). Lerner ve arkadaslar: ise mesane muko-
zasina simrh Ta timorlerin OCT ile %90 duyarlilik ve
%89 ozgtllikle taninabilecegini bildirmislerdir. Yine
aynmi grup T1 ve T2 timérelerin tanisinda OCT’nin
duyarhhigim sirasiyla %75 ve %100 6zgilligini ise
%97 ve %90 olarak bulmuslardir. Cogu arastirmac: tara-
findan yalana pozifliklerin mesanenin inflamatuar lez-
yonlarina bagh gelistigi distnitlmektedir. OCT nin
diger goriintiileme yontemlerine en énemli Gstinligi
histopatolojiyi ve timor yayihminin derinligini gostere-
bilen, non-invaziv, ger¢ek zamanh ve yiiksek ¢6ziiniir-
likla gorintiler vermesidir. Ancak OCT tim mesaneyi
gortintiilemek acisindan yetersizdir ve ancak stipheli bir
lezyon varliginda tanisal degeri artmaktadir. Bu nedenle
stpheli lezyonlarin saptanamadi§1 olgularda NBI veya
FDT yontemleriyle kombine edilerek etkinligi arttirilabi-

lir.
Raman Spektroskopi (RS)

RS dokunun molekiiler komponentlerinin kalitatif ve
kantitatif 6l¢imiind yapar. Bu optik teknigin temelini
Raman etkisi olusturmaktadir. Dokuya distiriilen 1s1ktaki
fotonlar doku molekiillerindeki vibrasyon enerjisi duru-
munu degistirirler. Ilk ve son enerji konumlar arasinda-
ki farktan dolay: yeni bir foton ortama verilir ve yansiyan
151kta degisik dalga boylarinin ortaya ¢ikmasina yol agar.
Her molekiiliin kendine 6zgii vibrasyon enerjisi seviyesi

ve buna karsit gelen dalga boyu kaymas: mevcuttur.
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Dokudaki degisik molekiillerden yansiyan bu dalga boyu
kaymalar1 Raman spektrumu olusturur ve incelenen
dokunun molekiiler yapisini gosterir. Patolojik durum-
larda dokunun molekiiler yapisinin degismesi RS’'nin
patolojik taniy1 vermesinde yardimei olur. Bu yansimalar
harita seklinde gortintiilenerek histopatolojiye benzer
bir gérintim elde edilir (21-23). Cesitli arastirmacilar
ex-vivo mesane dokusu 6rneklerinde malign ve benign
ayrimini %90-95 duyarlhilikta ve %94-98 ozgtllikte
yaptiklarim bildirmiglerdir (22,24). Ayrica timor dere-
cesinin de basariyla belirlenebilecegi diisintilmektedir.
Rijid veya flexible sistoskoplarin iginden gegebilecek
fiberoptik problarin gelistirilmesiyle in-vivo 6lgiim yap-
ma olanaklar1 da dogmustur. RS’nin potansiyel avantaji
patolojik taninin non-invaziv, gercek zamanh ve objektif
olarak konabilme olasihigidir. Bir él¢giim yapilmasi 10 sn
ile 20 sn arasinda stirmekte ve endotirolojik islemler
sirasinda kolayca uygulanabilecegi diisiintilmektedir.
Ancak OCT’de oldugu gibi tim mesanenin degerlendi-
rilmesi zaman alic1 olacagindan sadece stipheli lezyonla-
rin degerlendirilmesi ve bu amagla bu lezyonlarin tanin-
masinda FDT veya NBI gibi ek tan1 yéntemlerinden yar-

dim alinmas: gerekebilecektir.
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Konfokal Laser Endomikroskopi (CLE)

Mesane timori tanisinda tzerinde calismalar stiren
yeni bir tam: yéntemi de CLE'dir. CLE probundan yén-
lendirilen laser 1s1n1yla uyarilan dokulardan 0.7um, yiik-
sek resoliisyonda ve derinligi 0 ile 250 um arasinda ayar-
lanabilen gorintiiler elde edilebilmektedir. Hiicresel
yapilar histopatolojik incelemedekine benzer sekilde
degerlendirilerek normal tirotelyum ile diistik ve ytiksek
dereceli timorler ayirt edilebilmektedir. Bu yontem ile
ex-vivo calismalarda basarili sonuclar bildrilmekte ve
in-vivo ¢aligmalara da gereksinim oldugu belirtilmekte-
dir (25-26). Gelecekte bu yontem pratige girdiginde BIS
sirasinda doku biyopsisi yapmaksizin histopatolojik tani-
nin konulabilmesi mimkiin olabilecektir.

Guntimizde teknolojinin hizli gelisimine paralel ola-
rak mesane timori tani ve evrelemesinde de yeni mini-
mal invaviz yéntemler giindeme gelmektedir. Bu alanda
OCT, RS ve CLE yontemleri doku biyopsisine gerek duy-
madan histopatolojik taniya yakin sonuglar verebilen
yeni teknikler olarak 6n plana ¢ikmaktadir. Bu yaris: han-
gi teknigin kazanacagin ileride yapilacak kapsamh ¢alis-

malar belirleyecektir.
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Kasa invaziv olmayan mesane tumorlerinde tedavi
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Mesane timorleri kanserler i¢inde erkeklerde en sik
goriilen yedinci,bayanlarda onyedinci; tirolojik kanserler
icinde ise 2. en sik kanserdir (1). ABD’de heryil 60000
yeni mesane timord tanist konulmakta ve yilda 13000
hasta mesane tiimoérd nedeniyle hayatim kaybetmektedir
(2). Yasam boyu mesane tiimortne yakalanma riski 28de
1dir (2,3). Son yillarda mesane timori insidansinda artig
s6z konusudur. Erkeklerde kadinlara gére 3 kat daha fazla
gorular. Hastalarin %90’'1indan fazlasi 55 yas Gstindedir.

Etyolojide ekzojen cevresel ve endojen molekiiler fak-
torler sorumlu tutulmaktadir. Aromatik aminler etyoloji-
deilk akla gelmesi gereken faktérdiir. Ozellikle baski,demir
ve aliminyum islemeciligi, endiistriyel boyama is¢ileri
aromatik aminlere maruz kalan risk altindaki grubu olus-
turur. Bir diger énemli risk faktéri de sigaradir. Uzun
dénemde kansere bagh 6lim riskini arttirdi§y gosterilme-
sine ragmen bu etkinin simirh oldugu bilinmeketedir (4).

Kasa invaziv olmayan mesane timord tanimi muko-
zaya sinirh Ta veya CIS ve submukozaya ge¢mis T1
timorleri ifade eder. Bu timdrler tiim mesane timorle-
rinin %75-85’ini olusturur. Hastalar en sik hemattri
sikayeti ile bagvurur. Nadiren mesane irritasyonu, dizi-
ri, ani sikisma hissi gibi semptomlarla bagvurabilir. Kasa
invaziv olmayan mesane timorlerine 6zgu fizik muaye-
ne bulgusu yoktur. Tanida ilk tetkik olarak USG kullani-
lirken, IVP ve BT nin de kullamildig1 merkezler mevcut-
tur. Idrar sitolojisinin yiiksek dereceli tiimérlerde sensi-
tivitesi yitksek olmasina ragmen diisiik dereceli timor-
lerde yetersizdir. Tanida altin standart sistoskopidir.
Florasan sistoskopinin ¢zellikle CIS tanisinda yeri mevcut
olup inflamasyon, ge¢irilmis TUR ve mesane instilas-

yonlarina bagh yanhs pozitiflik olasilig1 mevcuttur.
TUR

TUR kasa invaziv olamayan tiimoérlerin ele alimmasin-

daki ilk ve en 6nemli basamaktir. TUR ile amag patoloji
tani, timor evrelemesi, 6énemli prognostik faktdrlerin
belirlenmesi (boyut, say1, derece vb.), ve mevcut timo-
riin tamamen rezeksiyonudur. Ta ve T1 timorlerde tam
rezeksiyon teorik olarak miimkiinken CIS i¢in TUR sade-
ce tan1 amagh olarak kullanilabilir.

Basarili bir TUR’dan 6nce cerrahin hastanin ve hasta-
ligin 6ykiisiini géz 6niinde bulundurmas: gerekir. islem
genel veya spinal anestezi ile uygulanabilir. TUR'dan
6nce ve sonra bimanuel muayene timaér uzanimi igin én
bilgi verebilir. Baglangicta tiim Uretranin da incelendigi
bir iretrosistoskopi gerekir. Timor rezeksiyonundaki
stratejiise <lcm tlimorler i¢in enblok ve bir kisim mesa-
ne duvar ile birlikte ¢ikarilmasi; bliytik timorler i¢inse
tamoriin ekzofitik kismi ile baslanip miimkinse ekzofi-
tik kisim, timor tabani ve cerrahi simirlar ayri ayri rezeke
edilip patolojiye bu sekilde gonderilmelidir. Yapilan
¢alismalarda daha derin ve daha 6nceki rezeksiyon ala-
nindan en az 2cm genis yapilan rezeksiyonlarda Ta
timorler i¢in %13, T1 timorler icin ise %35 oraninda
rezidd timér tespit edilmistir (5). Yapilan baska bir
calismada 124 hastalik bir grupta yeniden yapilan rezek-
siyonda %33 oraninda pozitiflik saptanirken bunlarin
%83 tinde eski rezeksiyon alaninda pozitiflik tespit edil-
mistir (6). TUR sonrasi dogru evreleme i¢in kas dokusu-
nun gérilmesi gerekir. Tkinci rezeksiyon kas dokusu
izlenen hastalarin %15’inde ikinci rezeksiyon sonrasi
yiiksek evreleme izlenirken kas dokusu izlenmeyen has-
talarda %45inde ytksek evreleme izlenmistir (7).

Mesanenin tiretelyal karsinomunun bir diger 6zelligi
multifokal olmasidir. Buna dayanarak TUR sirasinda
normal gértiniimlid mukozadan random biyopsi(R-
biyopsi) alinmas: énerilmistir. EORTC'nin 995 hastalik
bir ¢alismasinda disiik dereceleri tiimoérlerde yapilan
R-biyopsilerin %95.6’s1 normal iken yiiksek dereceli

timorlerde bu oran %84.4’e dismektedir. Otdrler pozi-
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tif ¢ikan biyopsilerin evreleme ve tedavi planinda degi-
siklige yol agmadigim bildirmislerdir (8). Yapilan baska
bir ¢alismada 1033 hastaya yapilan R-biyopsi sonrasi
%12,4 anormal goriniim saptanmig ve bunlarin %7’si
tedavi planini degistirecek biyopsiler oldugu belirtilmis
(9). EAU stpheli alanlardan, sitolojisi pozitif non-
papiller timori olan hastalarda R-biyopsi 6nermektedir.
Sonzamanlarda T1G3 timort olan hastalarin %10.3 inde
prostatik iretrada CIS izlendigi goriilmis (10). Mesane
boynu ve trigondaki ttimérlerde riskin arttiga belirtilmis.
EAU prostatik iiretrada anormal goériintim ve sitolojisi
pozitif olup mesanede patoloji izlenmeyen olgularda

TUR ile biyopsi alinmas: gerektigini belirtmislerdir.
RE-TUR

Mesane timort tanisinda ve tedavisinde ilk TUR un
hem evreleme de, hem de tedavide yeterli olmadig:
gorlilmistir. Yapilan bir¢ok ¢alismada RE-TUR ile rezi-
di tiimor saptanma oranlar1 %33-76 arasinda degismek-
tedir (11-16). Yine ayn: ¢alismalarda rezidd timortin
%80’i eski rezeksiyon alaninda izlenmistir (11,17).
Evrelendirme konusundaki eksiklikle ilk ¢calismalar Herr
ve arkadaslar tarafindan tespit edilmigtir. Son zamanlar-
da yeniledigi sonuglara gére RE-TUR ile yiiksek evrele-
me Ta distik derece i¢in %0, Ta yiiksek evre igin %5 ve
T1 timorler i¢in %30 olarak tespit etmistir (7). Bu bul-
gular goz 6ntine alinarak hem EAU hem de AUA guide-
line bilgisi olarak Ta ytiksek dereceli ve T1 tiimorlerde
RE-TUR’u standart olarak énermektedir.

Intravezikal Tedavi

Kasa invaziv olmayan mesane tiimérlerinde TUR ile
tedavi sonrasi en 6énemli problem hastaligin niiks etmesi
ve niiks hastalikla evrede progresyonun izlenmesidir.
EAU ve AUA niiks ve progresyon riskinin belirlenmesi
i¢in EORTC grubunun risk simiflamasina atifta bulun-
mugstur. Bu risk faktorleri arasinda timor sayisi, timor
boyutu, niiks hizi, timor evresi ve derecesi, CIS varlig
sayillmistir.

Kasa invaziv olmayan mesane tiimorlerinde niikstin

patofizyolojisinde rezidi timor ve rezeksiyon sahalarina

timor ekimi 6ne stirtilmiis ve buna yonelik olarak TUR
sonras1 erken intravezikal kemoterapi 6nerilmistir.
Sylvester ve ark. 2004 yilinda yapti§1 bir metaanalizde
TaT1 timorlerde TUR sonras: erken tek doz intravezikal
kemoterapi instilasyonunun niiks riskini %39 oraninda
azalttig1 tespit edilmistir (18). Erken tek doz intravezikal
tedavinin TUR sonras: ilk 24 saatte ideal olarak ilk 6 saat
icinde yapilmas: 6nerilmektedir. EAU tek doz intravezi-
kal tedaviyi savunurken AUA bu segenegi opsiyonel ola-
rak belirmistir. Perforasyon stiphesi ve ciddi hematiri
intravezikal tedavinin yapilmamasi énerilen durumlar-
dir.

Intravezikal mesane tedavisinde immunoterapik
(BCG,Interferon-alfa) ve kemoterapik (mitomisin-c,
epirubisin, doksorubisin) ajanlar kullanilmaktadir. Bu
ajanlarda i¢inde sadece BCG'nin progresyon tizerine
etkisi bilinmektedir. Kasa invaziv olmayan mesane
timorlerinde TUR sonrast baglanacak intravezikal teda-
vide daha o6nce belirtilen risk faktorlerinin géz éntinde
bulundurulmas: 6nerilmektedir.

Kasa invaziv olamayan mesane timorlerinde BCG
tedavisi semas1 hentiz netlesmis degildir. Diistik dereceli
timorler icin ek BCG tedavisi 6nerilmemektedir. Orta ve
yiiksek risk mesane tiimérleri i¢in TUR-M den 2-4 hafta
sonra baslayan 6 haftalik indiiksiiyon tedavisi standart
olarak 6nerilmektedir. Orta risk grubu hastalar i¢in EAU
1 yillik idame tedavisini énerirken AUA bu secenegi
opsiyonel olarak belirtmistir. Yiiksek risk grubu i¢in 1
yilda progresyon riskinin <%17 5 yilda ise %45 oldugu
gosterilmistir (19). Hem EAU hem AUA en az bir yillik
idame tedavisini ytksek risk grubundaki hastalar i¢in
onermektedir. Rekirrens konsunda BCG'nin mitomisine
istiin olmasi i¢in en az 12 doz uygulanmas: gerektigi
gosterilmistir (20). 2700 hastanin dahil edildigi bir
meta analizde BCG alanlarda mitomisin-c alanlara gére
rekkiirens goreli riskin 0.75 oldugu, BCG idame tedavisi
alt grubunda ise goreli riskin 0.64’e geriledigi belirtil-
mistir (20).

Karsinoma in situ tedavisinde de BCG nin kemotera-
piye tstiin oldugu 700 hastanin dahil edildigi bir meta-
analiz ile gosterilmistir. Bu ¢alismada tam cevap oraninin
BCG i¢in %68 mitomisin-c i¢in %52, hastaliksiz kalimin
(3.6 y1l) %47 BCG %26 mitomisin-c i¢in oldugu goste-

Endoduroloji Bilteni



