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Kasa invaze Mesane Timorlerinde Radikal Sistektomi ve
Organ Koruyucu Tedavi Secenekler
Radical Cystectomy and Organ Preservation Treatment Modalities in Muscle-

invasive Bladder Cancer

Mustafa Kadihasanoglu®, Mustafa Aydin?, Emre Karabay', Ugur Yiicetas', Mahmut Gokhan Toktas'

Mesane kanseri tim diinyada en sik tani konulan kanserlerden biri olup
Turkiye'de erkeklerde en sik gortilen trolojik kanserdir. Hastalarin biytik
cogunluguna ytizeysel evredeyken tani konulmakla beraber diinyada her yil
100.000°'den fazla olguya kasa invaze ya da ileri evrede tani konulabilemek-
tedir. Kasa invaze mesane timarlerinde en etkin tedavi, giinimiizde altin
standart olarak kabul edilen radikal sistektomi (RS) ve ift tarafli lenf nodu
diseksiyonudur. RS yapilamayan olgular icin parsiyel sistektomi, kemoterapi,
radyoterapi, maksimal transtiretral rezeksiyon ve kombinasyon tedavi sece-
nekleri vardir. Bu tedavi modaliteleri arasinda onkolojik sonuglar, komplikas-
yonlar, yasam kalitesi ve maliyet farklari agisindan farkhliklar bulunmaktadir.
Bu derlemede amag, giincel literatiir esliginde mesane kanseri tedavisinde
uygulanan yontemleri gozden gecirerek radikal cerrahi yontemle mesane ko-
ruyucu girisimlerin degerlendirmesini yapmaktir.

Anahtar Kelimeler: Mesane kanseri, radikal sistektomi, kemoterapi, radyo-
terapi, organ koruyucu tedavi

Worldwide, bladder carcinoma is the most diagnosed cancer, and it is the
most common urologic malignancy among men in Turkey. Although bladder
carcinoma is diagnosed at an early stage of the disease, 100,000 patients are
diagnosed with the muscle-invasive or advanced stage each year. Radical cys-
tectomy (RC) and bilateral lymph node dissection are the gold standard treat-
ments for muscle-invasive bladder cancer. Partial cystectomy, chemotherapy,
radiotherapy, transurethral resection, and combined treatment modalities
are other treatment options when RC is not suitable for patients. Oncologic
outcomes, complications, effects on the quality of life, and cost of treatment
change in each treatment modality. In this article, we aimed to review the
treatment modalities for urinary bladder cancer such as radical surgical meth-
od and bladder-sparing modalities in light of the current literature.

Keywords: Bladder cancer, cystectomy, chemotherapy, radiotherapy, organ-
sparing treatments
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Giris

Bati diinyasinda erkeklerde en sik goriilen kanserler arasinda prostat, akciger ve kolon kanserin-
den sonra dordiinci sirada mesane kanseri yer almaktadir (1). Tum diinya icin ciddi bir saglik
problemi olusturan mesane kanserinde hastalarin biyik cogunluguna yiizeysel evredeyken tani
konulmakla beraber %20-40 kadari kasa invaze ya da o evreye ilerlemek tizere tespit edilmek-
tedir ve her yil 100.000°den fazla olguya kasa invaze ya da ileri evre hastalik tanisi konmaktadir
(1). Daha cok erkeklerde gortilen mesane kanserinin insidansi kadinlarda da gittikce artmaktadir.

Makroskopik hematiiri, iseme bozukluklari ve pelvik agri gibi belirtilerle ortaya ¢ikan mesane
kanserinde tani, transiretral yoldan kas tabakasini da icerecek sekilde yapilan rezeksiyondan elde
edilen doku orneklerinin patolojik degerlendirmesi sonucu konulur. Tedavideki amag, hastaya
timorsiiz ve konforlu bir yasam saglamaktir. Bu amacla giinimuzde cift tarafli pelvik lenfade-
nektomi ile beraber uygulanan radikal sistektomi (RS) altin standart tedavi yontemi olarak kabul
edilse de secilmis hastalara mesane koruyucu yaklasimlar bircok merkezde uygulanmaktadir.

Bu derlemede amag, giincel literatur esliginde mesane kanseri tedavisinde uygulanan yontem-
leri gozden gecirerek radikal cerrahi yontemle mesane koruyucu girisimlerin degerlendirmesini
yapmaktir.

Radikal Sistektomi

Giris

Radikal sistektomi ve cift tarafli pelvik lenfadenektomi, giinlimiizde kasa invaze mesane kanserle-
rinin tedavisinde altin standart olarak kabul edilmektedir. RS geleneksel olarak lokalize (cT2ZNOMO)
ve lokal ileri evre (cT3a-T4a, NO-NX, M0) mesane kanserinde onerilen tedavi secenegidir (2). Bunun
disinda yuksek riskli ve tekrarlayan ytzeyel timorlerde, BCG'ye direncli karsinoma insituda (cis), ytk-
sek dereceli T1 tlimorlerde ve transtiretral rezeksiyon ve intravezikal tedaviyle kontrol edilemeyecek
yaygin papiller tiimorlerde de RS endikasyonu bulunmaktadir (3). Uzun donem hastaliksiz sag kalim
orani %70'in tzerinde bildirilmekte olan RS, en basarili sag kalim ve an az lokal rekiirrens oranla-
rina da sahip olup tlimorin tam olarak ortadan kaldiriimasini saglar. Organ korucu yontemlerin
timori tamamen temizleyememeleri ve zaman kaybina neden olmalari dolayisiyla RSnin basarisini
distrdigi bilinmektedir. Tani konulduktan sonra radikal operasyon icin 90 giinden fazla bekletilen
hastalarda ekstravezikal hastalik riski %2'den %81’e cikmaktadir (4).
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Cerrahi teknikteki gelismeler, uygulanan anestezinin iyilesme-
si, daha etkin antibiyotikler ve ameliyat sonrasi hasta bakiminin
daha ust diizeyde olmasi sistektomiye bagli operasyon sirasindaki
ve sonrasindaki mortaliteyi %1-2 ve morbiditeyi %14 —20 diizeyle-
rine indirerek seksenli yaslarda bile bu operasyonun uygulanabilir-
ligini giindeme getirmistir. Operasyonun uygulamasinda meydana
gelen ilerlemelerle daha dustik oranda komplikasyon ve hayat ka-
litesini yiikselten sonuglar elde edilebilmektedir. Bu sayede hem
cerrahi sinirlarda pozitiflik hem de lokal rekirrensler azaltilip
onkolojik sonuclardaki basari arttiriimakta; ayrica gelisen diver-
siyon uygulamalariyla hastalarin sosyal yasama daha kolay uyum
gostermeleri saglanabilmektedir. RSnin daha az invazif bicimde
uygulandigi laparoskopik yontemlerin 1995 yilindan itibaren ya-
piimaya baslanmasiyla da operasyon sirasinda daha az pulmoner
komplikasyonlar meydana gelmekte ve hastalarin operasyon son-
rasinda daha az agri sikayetleri olmakta ve hastanede kalis siireleri
kisalarak iyilesme stirecleri hizlanmaktadir.

Operasyon

Bindokuzytizyetmisli yillardan 6nce komplikasyon oranlari yakla-
sik %35 ve mortalite oranlari da %20’lerde bildirilmekteydi (5). Gu-
niimizde ise mortalitenin %3 gibi cok diisiik bir oranda gortlmesi
seksenli yaslarin dstiindeki hastalarda bile RSnin giivenle uygu-
lanabilecegini gostermektedir. Komplikasyon oranlarinin giincel
serilerde %20-30 arasinda gorildugu; komplikasyonlarin %77’si-
nin minor, %23’tiniin major komplikasyon oldugu bildirilmistir (6).
Operasyondan sonra en erken goriilen diversiyonla iliskili olmayan
komplikasyonlar dehidratasyon ve ileus olup hastalarin %90’dan
fazlasinda herhangi bir ek cerrahi girisime gereksinim gosterme-
den konservatif yontemlerle ¢oziilebilmektedir. Diversiyonla ilgili
olarak en sik goriilen komplikasyonlarsa idrar kacagi ve ekstrava-
zasyondur.

Radikal sistektominin ne zaman yapilmasi gerektigiyle ilgili ya-
pilan calismalarda tani konulmasindan operasyona kadar gecen
sirenin uzamasi durumunda patolojik evrenin ilerledigi ve has-
tahgin organ sinirli olmasi ihtimalinin azaldigi gosterilmistir. Bu
konuyla alakali yapilan genis caph c¢alismalardan birinde Sanc-
hez-Ortiz ve ark. (7), ortalama yaslari 66 olan 247 hastanin 3 yillik
genel yasam beklentilerini degerlendirdiklerinde RSnin 12 hafta
ve tizerinde geciktirildigi hastalarin geciktirilmeyenlere gore daha
kot sag kalim oranlarina sahip oldugunu tespit etmislerdir (7). Te-
davinin geciktirildigi gruptaki hastalarda 3 yillik genel yasam bek-
lentisi orani %35, ekstravezikal hastalik veya nodal tutulum orani
%84 iken tedavinin geciktirilmedigi grupta bu oranlarin sirasiyla
%62,1 ve %42 olarak saptanmis olmasi RSnin tani konulduktan
kisa stire sonra uygulanmasinin 6nemine isaret etmektedir.

Radikal sistektominin mortalite ve morbiditesini azaltmak ama-
clyla uygulanan robotik operasyonlar sayesinde daha az kan kay-
b1, transfiizyon orani, hastanede kalis siiresinin kisalmasi, bagirsak
fonksiyonlarinin daha erken geri donmesi ve onkolojik sonuclara
pozitif katkida bulunacak daha fazla lenf nodu diseksiyonu yapila-
bilir (8). Prostat koruyucu RS, daha genc, sekstiel aktif, mesane boy-
nundan en az 1 cm uzaklikta yerlesimli, prostat ve tiretrada timor
olmadigi gosterilmis dusiik hacimli ve organ sinirli hastahgi (pTa,
pT1ve pT2) ve tretral tekrarlama riski diisiik olan hastalarda uygu-
lanarak hastalarin hem cinsel fonksiyonlari korunabilmekte hem
de idrar kagirma sikayetleri azaltilabilmektedir. Fakat prostat ve
tretra karsinomu riski agisindan hala tartismalar bulunmaktadir.

Radikal sistektominin mortalite ve morbiditesini azaltmak ama-
clyla uygulanmaya baslanan laparoskopik ve robotik sistektomiyle

ilgili veriler, ginimuzde yeterli degildir. Uzun donem patolojik
sonuclara ve randomize kontrollii ¢alismalara ihtiyac vardir (9).
Deneyimli ellerde laparoskopik radikal sistektomi uygulanabilir,
glivenli bir tedavi alternatifidir. Kanama miktarini, transfiizyon
ihtiyacini, analjezik ihtiyacini, hastanede kalis siiresini ve kompli-
kasyon oranlarini kisaltabilir (10).

Onkolojik Sonuglar

Kasa invaze mesane kanserli hastalarda RSnin uzun dénemdeki
basarisini degerlendirmede lokal kontrol ve hastaliga ozel sag ka-
lim en sik kullanilan olcutlerdir. Bu olctitleri degerlendiren calis-
malarda 5 ve 10 yillik donemlerde cok basarili sonuglar elde edil-
digi gosterilmistir. Tablo 1’de RSnin 5 yillik sag kalim sonuglariyla
ilgili yapilan ¢calismalar 6zetlenmistir.

Radikal sistektomi ve cift tarafli lenfadenektomi, lenf nodu nega-
tif ve T2b ve daha dusiik evreye sahip hastalarda 10 yilda %80'nin
ustiinde rekirrenssiz sag kalim oranlariyla neredeyse kiir elde edil-
mesini saglamaktadir. Mesane disina yayilmis hastaligi olup tam re-
zeksiyon yapilanlarda 10 yillik rekirrenssiz sag kalim orani %60-70,
bolgesel lenf nodu metastazi olanlarda da %30-35 olarak bildiril-
mektedir. RSden sonra niiksler genelde ilk 3 yilda meydan gelmekte
ve karaciger, kemik ve akcigerde metastazlarla kendini gostermek-
tedir. Bolgesel niiksler ise daha cok yiiksek evreli ve lenf nodu tu-
tulumu olan hastalarda goriilmekte olup ilk yayinlanan serilerde
%40 oraninda gorilmekteyken giincel serilerde gelisen operasyon
teknikleri, daha genis lenf nodu diseksiyonu ve daha diisiik evrede
hasta secimine bagli olarak %6-13’e kadar geriledigi goriilmektedir.

Basarili onkolojik sonuclar elde edebilmek, lokal rekirrensleri
azaltmak ve metastaz gelisimini engellemek icin cerrahi sinir ne-
gatifligiyle yeterli miktarda lenf nodu diseksiyonu yapmanin bi-
ylk onemi vardir. Lenf nodu pozitif hastalarin sag kalim rakamlari
daha dusuk olup, 5 yillik rekiirrenssiz sag kalim %34-43 arasindadir
(11). Ayrica cerrahi sinir negatifligiyle yeterli lenf nodu diseksiyonu
arasinda da iliski oldugunu gosteren calismalar bulunmaktadir.
Lenf nodu diseksiyonu uygulanan RSlerde uygulanmayanlara gore
daha cok cerrahi sinir pozitifligi saptanmistir (12).

Neoadjuvan ve Adjuvan Kemoterapi

Kasa invaze mesane timorinin cerrahi tedavisinden once veya
sonra uygulanan kemoterapilerle ilgili bircok ¢alisma mevcuttur.
Sisplatin temelli neoadjuvan kemoterapi alan hastalarin yaklasik
%6,5 oraninda bir sag kalim avantaji elde ettikleri tespit edilmistir
(13). Bunu gosteren en onemli veri olan cok merkezli BA06 30894
calismasinin sonuclarinda 976 hastanin 497'i sisplatin, metot-
reksat ve vinblastin uygulanan ve 485’i uygulanmayan olarak iki
gruba randomize edilmis; sonrasinda RS ve/veya RT uygulanarak
medyan 8 yil takip edilmislerdir. Kemoterapi uygulanan grupta
uygulanmayan gruba gore %16 oraninda 6lim riskinde anlamh

Tablo 1. Radikal sistektomiye ait 5 yillik sag kalim sonuglan

5 yillik sag kalim
Hasta sayisi orani (%)
Pagano (1991) (40) 261 54
Frazier (1993) (41) 531 48
Ghoneim (2000) (42) 1026 48
Hafron (2005) (43) 300 45
Quek (2005) (44) 702 51
Hautmann (2006) (45) 788 57



derecede avantaj elde edilmistir (14). Ayrica cerrahi dncesi kemo-
terapi alan olgularda daha ¢ok pT0, daha az cerrahi sinir pozitifligi
ve daha ¢ok negatif lenf nodu elde edilmistir. Bunun yani sira pT2
hastalarda neoadjuvan kemoterapinin %90 oraninda gereksiz ol-
dugunu bildiren calismalar da mevcuttur (15).

Nordic Collaborative Groupun yapmis oldugu bir baska calismada
neoadjuvan olarak verilen sisplatin/doksorubisin veya sisplatin/
meotreksat kemoterapisi sonrasinda 6liim riskinde %20 azalma ve
5 yilda %8 sag kalim yarari oldugu bildirilmistir (16).

Adjuvan kemoterapi, daha yuksek riskli hastalara rekirrensi ge-
ciktirmek ve sag kalimi uzatmak amaciyla patolojik evresi T3-4
ve/veya lenf nodu tutulumu olup uzak metastazi olmayan, cer-
rahi oncesi kemoterapi alamayan ve operasyon sonrasi niiksetme
riski olan hastalara uygulanmaktadir. ilerlemis Mesane Kanseri
Konsorsiyumu tarafindan yapilmis bir metaanalizde 6 ¢alismanin
491 hastasi degerlendirilmistir (17). Hastalarin %901 sisplatin bazli
kombinasyon calismalarina alinmis ve adjuvan kemoterapi alan
hastalarda tim nedenli kanser olimlerinde %25 rolatif disus ol-
dugu ve sag kalima mutlak yararin da %9 oldugu gosterilmistir.

ileri evre mesane kanserli hastalarda adjuvan kemoterapi pradig-
masi bir takim riskleri de beraberinde getirmektedir. Guincel ¢alis-
malardan elde dilen verilerde operasyon sirasinda morbiditenin
oldukea yiiksek oldugu ve hastalarin %64’tinde komplikasyon ge-
listigi gorulmektedir (18).

Sonuc olarak neoadjuvan kemoterapiyle beraber uygulanan RS ve
cift tarafli lenf nodu diseksiyonu hastalarin yasam beklentisine en
cok katkiyr saglayan tedavi bicimi olarak gortilmektedir.

Yasam Kalitesi

Radikal sistektomi, hastalarin yasamlarinda buyiik degisikliklere
yol acan 6nemli bir cerrahi girisimdir. Hastalarin hem uriner hem
de sekstel fonksiyonlarini etkileyen RS, ayrica sosyal hayatinda,
glinluk aktivitelerinde ve kisinin viicut imajinda da degisikliklere
yol agmaktadir. Bu nedenlerle RS uygulanan hastalarin operasyon
sonrasi yasamlarinda meydana gelen hayat kalitesi degisimlerini
degerlendiren bircok calisma yapilmistir. Yapilan bu calismalarin
sonucunda da RS uygulanan olgularin toplumdaki benzer yas gru-
bundaki bireylere gore hayat kalitesi acisindan belirgin bir fark
gostermedikleri saptanmistir (Tablo 2). Her ne kadar bazi zihinsel
ve fiziksel problemler goriilse de hastalarin cerrahiden sonraki iyi-
lesme donemini atlattiklarinda kanserden de kurtulmanin verdigi
rahatlikla normal yasamlarina geri dondukleri gozlenmistir (19).

Mesane kanseri icin yapilan operasyonlardan sonra hayat kalite-
sine en cok etki eden unsur idrarin dogal olmayan bir bicimde
viicuttan uzaklastiriimasidir. Bu nedenle Gretral yoldan idrar ¢iki-
sinin sagladigl kontinan diversiyon yontemlerinin ileal konduite
gore hayat kalitesini korumada daha basarili olmalari beklenen
bir sonugtur. Operasyona karar verildiginde hastalarin %85’inin
ortotopik mesane icin uygun olduklari distintilmesine (20) karsin
yaklasik 7.000 olgunun %53’tine diger diversiyon tipleri uygulan-
mistir (21). Fakat yapilan ¢alismalarin bir kisminda ileal konduitle-
rin hayat kalitesine etki acisindan yapilan karsilastirmalarda orto-
topik mesane uygulamalarina gore belirgin bir fark gostermedigi
gosterilmistir.

Yapilan calismalarin genel olarak degerlendirmesi yapildiginda
yeterli kanit diizeyinde olabilecek randomize, prospektif ve kont-
rol gruplu calisma olmadigini gérmekteyiz. Bunun sonucu olarak

Kadihasanoglu ve ark. Mesane Kanserinde Organ Koruyucu Tedaviler

da yontemler arasinda kesin bir yorumda bulunup hastalara da
bu dogrultuda bir tavsiyede bulunmak oldukca zor olmaktadir.
Tedavi karari verilirken hastalarin operasyonlar ve sonrasinda
meydana gelebilecek olaylar hakkinda yeterince bilgilendirilerek
duruma uyum saglamalari, memnuniyeti ve adaptasyonu artti-
ran en onemli faktorlerdir. Hastalarin kendi verecekleri kararlar
dogrultusunda sececekleri yonteme daha cabuk uyum sagladiklari
gorilmastr.

Hastalarin yasam kalitesini arttirmak ve sekstiel fonksiyonlarini da
korumak amaciyla genc ve organa sinirli hastaligi olanlarda sinir
ve seminal vezikil koruyuculu operasyonlarin uygulanmasi giin-
deme gelmistir. Fakat sadece sinirli sayida deneyimli merkezlerde
uygulanan bu girisimler hakkinda yeterli yorumda bulunabilecek
veriler glinimuzde yeterli degildir. Benzer amaclarla kadinlarda
da genital organlarin korundugu girisimlerle sekstiel fonksiyonla-
rin korunmasina yardimci olunabilir.

Maliyet

Mesane koruyucu tedavilerle RSnin tedavideki sonuclarinin karsi-
lastiriimasi yapilirken maliyetler de disiintlen konulardan biridir.
Bu konuda Almanyada yapilan calismalardan birinde tanisal giri-
simlerden tedaviye kadar olan siirecte mesane koruyucu girisim-
lerle RSnin maliyetlerinin karsilastiriimasi yaptimistir (22). RSnin
maliyeti degerlendirildiginde transtretral mesane kanseri rezek-
siyonu (TUR-BT) ile baslayip ileal konduit veya ortotopik mesane
olusturulmasiyla sonuclanan girisimin mesane koruyucu girisim-
lere gore daha dustik maliyetli oldugu gosterilmistir (22).

Organ Koruyucu Tedaviler

Giris

Radikal sistektomi'nin komplikasyonlari ve hayat kalitesi tizerine
etkileri goz oniinde tutularak timor kontrolii ve sag kalim deger-
lerini azaltmadan hastanin mesanesini ve fonksiyonunu korumayi
amaglayan organ koruyucu tedaviler, 6zellikle son 20 yilda giinde-
me gelmistir. Multifokalite ve Ust Griner sistemde de timor olma
olasiligina karsin genel sag kalim RS ve mesane koruyucu tedavi-
ler arasinda pek fark gostermemektedir (23). Bu amacla, komplet
TUR-BT, parsiyel sistektomi (PS), RT, kemoterapi ve kombine tedavi
yontemleri uygulanmaktadir.

Komplet TUR-BT

Derin transuretral rezeksiyon, radikal TUR-BT gibi isimlerin de kul-
lanildigi bu tedavi biciminde amag, mesane duvari tim katlarin-
dan seroza ve yag dokular ulasacak sekilde mesane cevresi doku-
lara kadar goriilen veya muayenede hissedilen kitlelerin timiiniin
cikartilmasidir. Tamor cevresindeki 1-2 cm'lik doku da mutlaka
rezeke edilmeli ve suipheli alanlardan cis varligi acisindan biyopsi
alinmahdir.

Herr ve ark. (24), 432 kasa invaze timorl olan hastalardan re-
TURU TO-T1gelen 151 olgunun 52’'sine hemen RS, 99'una da sade-
ce komplet TUR-BT uygulamistir. En az 10 yil stireyle takip edilen
bu hastalarda 10 yillik sag kalim sureleri erken sistektomi yapilan
grupta %71, komplet TUR-BT grubunda ise %76 olarak bildirilmis-
tir. Komplet TUR-BT yapilan 99 hastanin 34’tinde yeniden invazif
timor gelismis, bunlarin 18’ine kurtarma sistektomisi uygulanmis,
16 hasta mesane tlimoriinden olmustar.

Solsona ve ark. (25) re-TURu TO gelen 59 evre T2 TCCli hastaya
komplet TUR-BT uygulamis ve 10 yillik hastaliksiz yasam oranin
%74,5, 10 yillik mesane korunma oranini da %79,6 olarak yayinla-
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Tablo 2. Mesane kanseri tedavisinde uygulanan cerrahi girisimlerin hayat kalitesine etkisini degerlendiren calismalar

Hasta sayisi  Diversiyon tipi

Gerharz (1997) (46) 192 61 kontinan kiitanoz rezervuar
131ileal konduit

Bjerre (1994) (47) 76 50 ortotopik mesane26 ileal)
konduit

McGuire (2000) (48) 92 38 ortotopik mesane
16 kontinan kiitanoz rezervuar
38 ileal konduit

Okada (1997) (49) 137 74 kontinan kiitanoz rezervuar
63 ileal konduit

Hart (1999) (50) 224 103 ortotopik mesane
93 kontinan kiitanoz rezervuar
25 ileal konduit

Mansson (2002) (51) 64 29 ortotopik mesane
35 kontinan kitanoz rezervuar

Hobisch (2000) (52) 102 69 ortotopik mesane
33 ileal konduit

Hardt (2000) (53) 44

24 ileal konduit

218 ileal konduit

88 rezervuar

89 ortotopik mesane
49 radyoterapi

Henningsohn (2003) (54) 444

Kullanilan degerlendirme formu

Kendi gelistirdikleri sorgulama formu

Kendi gelistirdikleri sorgulama formu

SF-36

Kendi gelistirdikleri sorgulama formu

EORTC-QLQ-30C ve kendi gelistirdikleri
sorgulama formu

20 kutanoz kontinan diversiyon SF-36, yasamsal memnuniyet sorgulama
formu ve kendi gelistirdikleri sorgulama
formu

Kendi gelistirdikleri sorgulama formu

Sonuc

Kontinan kiitanoz rezervuar
stomayla ilgili bélimlerde daha
iyi, genel olarak fark yok

idrar kacagi ileal konduitlilerde
daha sik, genel olarak hayat
kalitesi agisindan fark yok

Yontemler arasinda genel olarak
fark yok

Kontinan kiitanoz rezervuarda
daha iyi hayat kalitesi

Ruh durumu profili, seksuel hikaye formu, Genel yasam kalitesinde riner
viicut imaji memnuniyetsizlik skalasi,
yasam kalitesi degerlendirme formu yok

FACT-BI ve HADS

diversiyon tipleri arasinda fark

ileal konduitte daha ¢ok
stomayla ilgili problemler ve
idrar kacagl, diger olctitler ayni
Ortotopik mesanede daha iyi
hayat kalitesi

Sekstiel fonksiyonlarda fark yok,
bir yil sonrasinda ttim SF-36
parametrelerinde normale donus

Ortotopik mesaneli hastalarda
hayat kalitesinde disus

Dutta (2002) (55) 72 49 (ortotopik mesane) SF-36 ve FACT-G Ortotopik mesanede ileal
23 (ileal konduit) konduite gore marjinal avantajlar
Joniau
(2005) (56) 58 Ortotopik mesane EORTC-QLQ-30C Fark yok

EORTC-QLQ-30C: The European Organisation for Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire (QLQ) Core questions 30 (C-30); SF-36: Short Form Health Survey 36;
FACT-G: Functional Assessment of Cancer Therapy-General; FACT-BI: Functional Assessment of Cancer Therapy-Bladder Cancer; HADS: Hospital Anxiety and Depression Scale

mistir. Bu hastalarda ytiksek niiks (%26-30) ve progresyon (%27-34)
oranlari oldugu da bilinmelidir.

Bir baska calismada kasa invaze mesane timori olan 327 hasta-
ya komplet TUR-BT yapildiktan sonra yeniden rezeksiyon yapilip
sonuglari degerlendirilmistir (26). Timori olmayan, Gst triner sis-
temleri ve genel anestezi altinda normal muayene bulgulari olan
35 hastadan mesane koruyucu tedavisini strdiren 27 hasta, orta-
lama 2,45 yil takip edilmis ve takip sonunda hastalarin %70’inin
mesanelerinin korundugu belirtilerek %81 genel, %93 hastaliga
o0zgl sag kalim bildirilmistir.

Guncel bir calismada Koge ve ark. (27) kasa invaze mesane kanseri
olan 183 hastayi degerlendirmisler ve bunlarin 83 tanesi TUR son-
rasinda timor hacimlerinin kictik olmasi, sinirlarinin net olmasi
ve mesane boynu ile trigona yayilmamis olmasi nedeniyle parsi-
yel sistektomiye uygun bulunmustur (27). Bu hastalara sisplatinli
kemoterapi ve 40 Gy radyoterapi uygulanmis; toplam 65 tanesine
de parsiyel sistektomi ve pelvik lenf nodu diseksiyonu yapilmistir.
Boylece hastlarin %71nin mesanesi korunmustur.

Sonug olarak orta derecede farklilasmis, ytizeysel kas dokusuna in-
vaze, 3 cm'den kuctk, tek, re-TUR-BT’si TO-T1 gelen iyi secilmis bir
grup hastada komplet TUR-BT uygulanabilir. Fakat ytiksek niiks ve
progresyon olabilecegi de goz oniinde bulundurulmalidir.

Parsiyel Sistektomi

Parsiyel sistektomide amag, timaoriin lokal olarak cikartiimasi ve
organin fonksiyonunu korumaktir. Teknik olarak tim timor do-
kusu ile beraber 2-3 cm saglam mesane dokusunun tam kat ¢I-
karilmasi seklinde uygulanir. Ayrica lenf nodu degerlendirmesi de
yapilabilir. Bu yontemle tiimor tam olarak cikarilirken cinsel fonk-
siyonlar, idrar tutabilme ve mesane de korunmus olur.

Sweeny ve ark. (28) derlemesinde kasa invaze mesane tumorlu
hastalarin %5,8 ile %18,9’nun PSye uygun oldugu belirtiimektedir.
Kassauf ve ark. da (29) 1982-2003 yillari arasinda tiim olgularinin
%2,8’ini olusturan 37 hastanin sonuclarini yayilamislardir (29). 5
yilhk genel sag kalim %67, hastaliksiz sag kalim %87, niikssiiz sag
kalimsa %39 olarak bulunmustur. Bu hastalarin %24’tinde ylzey-
sel, %24’tinde de invazif niks bildirilmistir.

Kasa invaze mesane ttiimori icin PS yapilan 11 hastanin degerlen-
dirildigi Vukotic ve ark. (30) calismasinda 11 hastadan 9'unda (%81)
hastaliksiz sag kalim elde edildigi ve bu hastalarin kendi fonksiyo-
nel mesaneleriyle yasadiklari bildirilmistir (30).

Sonucta PS, tek, kiiciik, mesane kubbesine yerlesik timord, iyi ka-
pasiteli mesanesi ve divertikiilu ici timord bulunup cis olmayan
cok iyi secilmis, omiir boyu takip edilebilecek olgularda mesane
koruyucu bir yontem olarak uygulanabilir.



Radyoterapi

Ozellikle cerrahi agidan riskli ileri yastaki hastalara uygulanabi-
lecegi belirtilen RT ile T3-T4 hastalikta 5 yillik sag kalim oranlari
%18-41 arasinda degismektedir. Bu tedavi yontemi ile hastalarin
%33-68’inde rekiirrens gorulir.

Sadece RT uygulanan T1-T4, NO-Nx ve MO mesane kanserli 459 hasta-
nin retrospektif degerlendirildigi bir calismada 5 yillik toplam sag ka-
lim %36, hastaliga 6zgii sag kalim %56 olarak bildirilmistir (31). Braki-
terapinin etkinligini degerlendiren baska bir calismadaysa T1 G3 -T2
G1 -2-3 soliter mesane tlimori olan 111 hastaya TUR-BT, eksternal
beam RT ve takiben brakiterapi (Iridium-192) uygulanmis ve oldukca
yiiksek sag kalim sonuglari elde edilmistir (Tablo 3) (32).

Radikal sistektomi ve RT ile tedavi edilen 169 kasa invaze mesane
timorli hastanin karsilastirldigi ingiltere’den bir calismada da
her 2 grup arasindan genel, hastaliksiz ve rekiirrenssiz sag kalim
arasinda anlamli fark saptanmamistir.

Kemoterapi

En etkili tek ajan sisplatin olup tek basina kullanildiginda %30
oraninda yanit alindigi bildirilmektedir. Metotreksat, vinlastin,
doksorubisin ve sisplatinden olusan kombinasyon ilerlemis mesa-
ne kanserinde en ¢ok kullanilan rejim olup %13-35 oraninda tam
yanit elde edilir.

Solsona ve ark. (33) 2008 yilinda sonuglarini yayinladig faz 2 cals-
masinda 146 kasa invaze mesane kanserli hastanin 75'ine (¢ sefer
sisplatin bazl kemoterapi, 71’ine de RS uygulanmistir. Kemoterapi
grubunda 5 yillik kansere 6zgti sag kalim %64,5, 10 yillik kansere
0zgui sag kalim %59,8 bulunmus ve RSyle karsilastirildiginda anlamli
fark saptanmamustir. 5 yillik progresyonsuz sag kalim %52,6, 10 yillik
progresyonsuz sag kalim ise %34,5 olarak bildirilmistir. Bu calismada
da belirtildigi tizere iyi secilmis hasta grubunda sadece kemoterapi
mesane koruyucu tedavi alternatifi olarak uygulanabilir.

Kombine Tedaviler

Son 20 yilda 6zellikle meme, 6zefagus, anal bolge ve prostat kanse-
ri gibi bazi onkolojik hastaliklarda ¢oklu yaklasimla organ koruyu-
cu tedaviler giindeme gelmistir. Mesane kanserinde ise organ ko-
ruyucu tedavi olarak kombine tedavilerin amaci birincil timoriin
kontroliin saglayarak, hastanin organini ve organin fonksiyonunu
korurken RS ile elde edilen sag kalim oranlarina ulasmaktir. Bu
yontem icin secilecek hastalarin timor histolojisi, evresi, hidronef-
roz varhgi, multifokalite, cis varligi, timorin yayihmi ve mesane
sisinda timar olmamasi onemlidir (34).

Kombine tedavi agrasif TUR-BT, pelvise 40-45 Gy eksternal beam
RT ve es zamanli 5-florourasil, sisplatin, gemsitabin veya paklitak-
sel gibi ajanlarla radyosensitif kemoterapi seklinde uygulanir. RT
ve kemoterapinin es zamanl uygulanmasinin sebebi timor hiic-
relerini radyasyona duyarli hale getirmeleri ve ayrica mikrometas-

Tablo 3. Transiiretral mesane tiimori rezeksiyonu, eksternal
beam radyoterapi ve brakiterapi uygulamasina ait sag kalim
oranlari

5 yillik (%) 10 yillik (%) 15 yilhk (%)
Toplam sag kalim 70 55 51
Hastaliga 0zgti sag kalim 82 73 73
Hastaliksiz sag kalim 60 47 23

Kadihasanoglu ve ark. Mesane Kanserinde Organ Koruyucu Tedaviler

tazlarin sistemik tedavisidir (35). Bu tedavilerin ardindan hastaya
tekrar TUR yapilir ve hastaligi devam eden hastalar RSye yonlen-
dirilir (23). Tedaviye yanit veren hastalara ek olarak 20-25 Gy RT
daha uygulanir ve 3-6 aylik aralarla sistoskopi kontrol yapilir (23).

Kombine tedavi ile ilgili ilk calisma Housset ve ark. (36) tarafindan
yapilmistir. 18 kasa invaze mesane tlimorli hastaya RS oncesi RT
ve es zamanli kemoterapi uygulanmis ve bu hastalarin hichirinin
sistektomi materyalinde timor saptanmayip %100 patolojik tam
yanit elde edilmistir (36). Ayni arastirmacilar, RT'yle es zamanli
kemoterapi uyguladiklari 120 hastanin tedavi sonrasi sistoskopi
takiplerinde tiimor saptamamislar ve bu hastalarin 5 yillik genel
sag kalimini %63 olarak bildirmislerdir.

Erlangen Universitesinde 1982-2000 yillari arasinda 289 hastaya
komplet TUR-BT sonrasi RT’yle es zamanh kemoterapi uygulanmis
ve tedavi sonrasi kontrol sistoskopilerinde %72 patolojik tam cevap
edilerek 10 yillik hastaliga 6zel sag kalim %42, 10 yillik lokal kont-
rol %64 olarak bildirilmistir (34). Ayrica yasayan hastalarin %80’inin
mesanelerinin korundugu bildirilmistir.

Massachusetts General Hospital ve Radiation Therapy Oncology
Group (RTOG) tarafindan organize edilen cok merkezli bir calisma-
da komplet TUR-BT sonrasi RT’yle es zamanli kemoterapi ardin-
dan konsolidasyon tedavisi adi verilen ikinci bir RT ve kemoterapi
iceren bir protokol uygulanmis ve elde edilen sonugclar Tablo 4’'te
ozetlenmistir.

Bu calismalar disinda RTOG 97-06 numarali protokolde hiperfrak-
siyone RT ve es zamanli sisplatin uygulanmis ve %74 tam cevap
elde edilerek 3 yillik sag kahim %61 olarak bildirilmistir. RTOG 99-
06 numaral protokoldeyse RT’yle es zamanli sisplatin ve paklitak-
sel kullaniimis ve tam cevap elde edilen hastalara adjuvan 4 kiir
sisplatinle gemsitabin verilmistir. 2008'de sonuglari yayinlanan bu
calismada tam cevap orani %81,5 yillik genel sag kalim %56, hasta-
liga 6zgi sag kalim da %71 olarak bildirilmistir (37). Gemsitabin ve
es zamanl RT uygulanan 24 hastanin degerlendirildigi Oh ve ark.
(38) calismasinda mesanesi korunan hastalarin 5 yillik sag kalim
orani %62, toplam sag kalim %76, hastaliga 6zgi sag kalim da %82
olarak belirtilmistir. RT ve es zamanh kemoterapi uygulanmasinda
en ideal kemoterapi semasi merkezlere gore degismekle beraber
en basarili sonuglar 5-FU ve sisplatinle elde edilmistir.

Yakin zamanda Wo ve ark. (39) yaptigi bir calismada T1 timor
icin intrakaviter Bacillus Calmette-Guerin (BCG) uygulanan ve T2
rekiirrensi olan 18 hastaya sistektomi yerine es zamanli kemorad-
yoterapi uygulanmis ve 7 yillik takip sonrasinda sadece bir hasta-
ya RS gerekirken hastalarin %59'unda da rekiirrens izlenmemistir.
Hastaliga 6zgui sag kalim oranlari %70, genel sag kalim oranlariysa
%58 olarak hildirilmistir. Hastalarin %54’tinin kendi mesaneleriy-
le yasadigi belirtilen bu ¢alismada BCG sonrasi invaziv rekirrensi
olan hastalarda da sistektomi yerine kombine tedavinin uygulana-
bilecegi ustiinde durulmaktadir.

Tum bu sonuglar kombine tedavilerin ozellikle erken evredeki, ti-
mor capinin 5 cmden kiiglk, tek odakli ve birlikte hidronefrozun
bulunmadigi olgularda Uroloji, radyodiyagnostik, radyasyon ve
medikal onkoloji uzmanin gozetiminde multidisipliner yaklasim
seklinde RSye benzer sag kalim sonuglariyla 6nemli bir alterna-
tiftir. Kombine tedavilerle %50-60 oraninda 5 yillik sag kalim elde
edilmekte ve hastalarin %70’den fazlasi kendi fonksiyonel mesane-
leriyle yasamaktadirlar (34).
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Tablo 4. Komplet transiiretral mesane tiimorii rezeksiyonu sonrasi radyoterapiyle es zamanli kemoterapi ardindan konsolidasyon
tedavisi adi verilen ikinci bir radyoterapi ve kemoterapi iceren bir protokol uygulamasina ait sonuglar

Calisma Hasta sayisi Klinik evre Tam cevap (%)
RTOG 85-12 42 T2-T4a 66
RTOG 88-02 91 T2-T4a 75
Kachnic (57) 106 T2-T4a 66
RTOG 89-03 126 T2-T4a 50
Zietman (58) 18 T2-T4a 78
RTOG 95-06 34 T2-T4a 67
Shipley (59) 190 T2-T4a 65

RTOG: Radiation Therapy Oncology Group

Sonug

Kasa invaze mesane tlimorlerinde en etkin tedavi, giinimizde al-
tin standart olarak kabul edilen RS ve cift tarafli lenf nodu diseksi-
yonudur. Secilmis bir hasta grubunda nerede ise RS ile ayni yasam
beklentisi basarisina sahip alternatif mesane koruyucu girisimler
de distnulebilir,
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