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GİRİŞ 

Mesane tümörü organızmanın en sık görülen tümörlerindendir ve 

görülme sıklığı giderek artmaktadır.. Daha çok yaşlılarda görülmekte olup 

hayatın yedinci dekatında en sık görülmektedir 1 Bunun yanısıra genç 

erişkinlerde ve çoçuklarda da bildirilen vakalar vardır 2
•
3 Erkeklerde 

kadınlara oranla üç kat fazladır. Ülkemizde ise erkek/kadın oranı 

7.5/lolarak bulunmuştuı 4 Yapılan epidemiyolojik değerlendirmelerde 

erkeklerde prostat, akciğer ve kolon kanserlerinden sonra 4. sırada olup tüm 

kanser vakalarının %5 5'ini oluştuımaktadıı Kadınlarda ise görülme sıklığı 

açısından 8 .. sııadadıı ve kadın kanserlerinin %2.3'ü mesane tümörüdür5 

Beyaz erkeklerde, siyahlara oranla daha sık görülmekte, tümör oranı 

Kuzey-Batı Avrupa ve Amerika Birleşik Devletlerinde 100 .. 000'de 20-25 

iken, Batı Avrupa, Hindistan, Çin ve Japonya'da 100.000'de 2-10 arasında 

değişmektedir1 Bununla beraber Afrika ve Orta Doğu ülkelerinde 

Schistosoma Haematobium parazİtine bağlı mesane tümörü endemik 

şekilde görülebilmekte ve bazen erkeklerde en önemli kadınlarda ikinci en 

önemli kanser olarak belirtilmektedir 6 Ülkemizde daha çok Karadeniz 

bölgesinde görüldüğü belirtilmişse de, 1993-1994 yılları arasındaki 

istatistiklere göre İç Anadolu, Ege, Doğu ve Güneydoğu bölgelerine göre 

daha sık olduğu saptanmıştır. 4 

Mesane kanserlerinin büyük çoğunluğu değişici epitel hücreli 

karsinamdur Diğer kanser tipleri skuamoz hücreli karsinam (%5), 

adenokarsinom (%3) ve nadir olarak sarkom, melanom, küçük hücreli 

nondiferansiye karsinam ve koriokarsinomdur. 7 Mesane değişi ci epitel 

hücreli karsinamlan farklı klinik davranış gösteren yüzeyel ve invaziv 

olmak üzere iki farklı grupta değerlendirilir. Mesane tümörlerinin ilk tespit 

edildiğinde %70-80'i yüzeyeldir ve mukoza, submukoza veya lamina 

pıobriaya sınırlı olup, genellikle iyi bir prognoza sahiptirler.. Yüzeyel 

tümörler genelde iyi differansiye histolojik karaktere (düşük grade) sahip 

olmalarına karşın (Gr-I ve Gr-2), olgulann %60-SO'i sıklıkla reküırens, 



%10- 15'i progresyon gösterir 9'ıo Hastaların %20'sinde ilk teşhis 

edildiğinde, kas invazyonu vardır ve bunların üçte ikisinde 12 ay içinde 

uzak organ metaztazı gözlenebilir Ayrıca bu olgularda beş yıllık yaşam 

oranı çok düşük olup yaklaşık %5 dir .. Kas tabakasına invaze tümörlerin 

çoğu kötü difteransiye histopatolojik özelliğe sahiptir (Grade-3).ıı,ıı 

Mesane tümörü mesleki ve çevresel kimyasaliara maruz kalma ile 

ilişkisi gösterilen ilk neoplastik hastalıklardan birisidir Rehn, I 895 yılında 

anilin boyasının işçilerde mesane kanserini artırdığını belirtmiştir 6 Kauçuk, 

boya ve petrokimyasal maddelerde bir çok endüstriyel kanserojen madde 

saptanmıştır Bu nedenle mesane tümörü özellikle bu iş kollarının 

bulunduğu endüstriel bölgelerde sık olarak izlenmektedir. Uzun süreli (16-· 

22 yıl) sigara içenlerde, mesane kanseri görülme riski içmeyeniere göre 4 

kat arttığı bilinmektedir 7 Ayrıca şeker tadlandırıcıları, fenasetin, 

siklofosfamid gibi ilaçlar, mesane taşı irritasyonu, aminoasit ve proteinden 

zengin diyet, schistosoma ve bilariazis gibi kronik mesane infeksiyanları 

etiyolojide rol oynamaktadır s,?,ıı 

Değişi ci epitel hücreli karsinamlar 'papiller', 'solid' veya ikisinin 

karışımı şeklinde 'papiller-solid' olarak görülür Papiller tipi benign 

papilloma benzer. Üro-epitelyum tabanı düzensiz değildir ve konnektif 

dokunun derinliklerine kadar uzanmaz .. Papiller formdaki hücreler düşük 

sitolajik atipi göstermekte ve tümörün saptanmasında idrar sitolojisi 

yetersiz kalmaktadır Pratikte tüm solid tümörler kötü differansiye ve kısa 

sürede metastaz yapma eğilimindedir .. Bu nedenle yüksek sitolajik atipi 

gösterdiğinden idrann sitopatolojik değerlendirmesi yüksek oranda tanısal 

değere sahiptir 5
'
7 

Mesane tümöıü kanama, enfeksiyon ve invazyon risklerinin yanısıra 

yüksek oranda nüks özelliğinin olması nedeniyle erken tanı yanında yakın 

takibi çok önemlidir .. Günümüzde mesane tümörünün tanı ve takibinde altın 

standart yöntem sistoskopi ile türnöral dokudan veya şüpheli alandan 

biyopsi alarak histopatolojik tanının konmasıdır. Mesane tümötü için risk 
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faktörleri olan ve hematüri öyküsü ile başvuran hastalarda etiyolcıjinin 

belirlenmesinde sistoskopi ve gerekirse biyopsinin yeri ve önemi 

tartışılmaz.. Ancak, ınvazıv ve maliyetinin yüksek oluşu, sistoskopiye 

alternatif arayışlan gündeme getirmiştir. Daha az invaziv olması için 

fleksibl sistaskop geliştirilmişse de, bu endoskopik enstrümanla yapılan 

sistoskopinin de non-invaziv olduğu söylenemez 

Bu amaçla idrara dayalı, non-invaziv, hızlı uygulanabilir, kullanıını 

kolay ve ucuz yöntemler kullanılarak ınesane kanserini erken tanımak ve 

takip etmek hem hasta hem de hekim açısından tercih edilmektedir. Bu 

çalışmada idrarda uygulanan BIA stat ( Bladder Iumor Antigen) testinin 

mesane kanseri tanı ve takibinde sistoskopi ve idraı sitolojisine alternatif 

olup olmayacağı araştınimıştır 

~ .. ···· r-· .. ,) 
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GENEL BİLGİLER 

Ana to mi 

Mesaoe idıar depolama ve boşaltma görevi yapan, pelvik yerleşimli 

ıçı boş musküler bir organ dır.. F eta! gelişimin 4 .. ve 7 .. haftalar arasında 

ürorektal septum 'cloaca'yı anorektal kanal ve primitif ürogenital sinüs 

olmak üzere ikiye böler Primitif üıogenital sinüsün üst ve en büyük 

parçasından mesane gelişir. 

Mesanenin konumu ve şekli boş veya dolu oluşuna göre değişir. 

Mesane boş iken, simfiz pubisin arkasında olup, yeni doğan ve çocuklarda 

desensus tamamlanmadığı için daha yukarı konumdadır. Dolu iken simfiz 

pubisin üzerinde palpe ve perküte edilebilir. Boş iken üçgen pramit 

şeklindedir ve tepe (apeks), üst yüz, alt-yan yüzleri, tabanı ve mesane 

boynu belirgindiL Mesanenin en üst noktasını oluşturan tepesi embriyolojik 

dönemdeki urakusun artığı olan fibroz bir bantla ( chordea urachi) göbeğe 

bağlanıı. 

Mesane tabanı, tepesi prostat tabanı plikarektovezikalis ve vas 

deferensden oluşan, bir üçgen şeklindedir. Erkeklerde rektumla komşudur, 

aralarında fascia rectovesicalis (Denonviller fasyası), veziküla seminalisler 

ve vas deferenslerin ampüllaları bulunur .. Kadınlarda mesane tabanı vagina 

ön duvarı ve uterus ile komşudur. Aralannda gevşek bağ dokusu yer alır. 

Mesanenin üst yüzeyi peritonla komşuduı .. Mesanenin peritonla örtülü 

olmayan alt yan yüzeyleri simfiz pubis, levator ani ve internal obturator 

kaslada komşuduı. Simfiz pubisle aralarında 'Retzius' aralığı denilen bir 

fascial aralık vardır .. Bu aralıkta gevşek yağ ve bağ dokusu, aynı zamanda 

bir ven pleksusu (Santorini ven pleksusu) bulunur .. Mesanenin hareketsiz 

bölümünü oluşturan mesane boynu ise prostatın tabanına oturur ve içinde 

üretranın başlaogıcı olan internal oıifis yer alu 

Mesanenin histolojik yapısını ele aldığımızda; mesanenin iç yüzünü 

örten mukoza, çok katlı değişici epitelden oluşmuştur.. 4-8 kat hücreden 

oluşan değişici epitelin yüzeyindeki hücreleri ova!, derindeki hücreler ise 
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kübik şekilde sıralanır .. Boş mesanedeki ova! ve derindeki kübik epitel 

hücreler mesane do lduğunda yassı epitel şekline dönüşür. 

Mukoza altında yer alan submukoza tabakası (Lamina propria) her 

yöne uzanan elastik ve kollejen liflerden oluşmakta ve içerisinde gevşek 

bağ dokusu ve kapiller damarlar yer almaktadır 

Mesane kas yapısı beliıli bir düzene bağlı olmaksızın her yöne uzanan 

kas liflerinden oluşmuştur Detıusor olarak adlandııılan bu yapı ancak 

mesane boynunda belirgin üç tabaka oluşturur. Mesane boynuna yaklaştıkça 

iç ve dışta longitudinal, ortada siıküler bir tabaka oluşturmaya başlar. İç 

longitudinal tabaka longitudinal olarak, dış longitudinal tabaka ise sirküler 

ve spiral şekle dönüşerek kadında üreıranın eksternal meatusuna, erkekte 

prostatik üreıranın distaline kadar uzanır ve kısmen prostatın yapısına 

katılır. Orta sirküler tabaka derin trigonun dorsal ve lateral bölümüne 

katıl u .. 

Mesaneyle beraber diğer pelvis organların en dış tabakasını örten 

seraza (adventisya) tabakası, kollajen ve birkaç elastik kas liflerinden 

oluşur.. İçinde kan damaılaıı, küçük sinider ve çok küçük ganglionlar 

bulunur. Bu gerçek bir seroza yapısında değildir 

Distal üreter, trigon ve komşu mesane duvarından oluşan 

üreterovezikal bileşke, idrann üreterden mesaneye akışını sağlayan ve 

mesaneden üretere reflüyü önleyen kompleks bir yapıdan oluşur. 

İntravezikal üreter yaklaşık L5 cm olup mesane duvarıyla sarılan 

intramural üreter ve yalnız mukoza altında yer alan 0 .. 8 cm uzunluğunda 

submukozal üreter olarak ikiye ayrılır .. Distal üreterin longitudinal kaslan 

orifıs düzeyinde sonianınayıp trigon içinde de devam eder. Bu lifler daha 

soma oıifıs altında yer alan taban lifleriyle birleşip yelpaze şeklinde trigona 

yayılmaktadır. 

Yüzeyel ve derin olmak üzere iki tabakadan oluşan trigonun, 

intravezikal üreterin longitidunal lifleri orifis düzeyinde ayrılarak mesane 

tabanına dağılırlar ve 'yüzeyel trigonu' oluştururlar. Bazı lifler trigonun 

,. 
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kaidesinden karşı tarafa geçerek diğer üreterden gelen liflerle birleşider 

Diğerleri yelpaze şeklinde dağılarak oıta-aıka bölümden üretıaya girerler 

Erkekte bu lifler verumontanuma kadar uzanıp ejakulator kanallann 

kaslanyla bağlantı kurarlar ve krista üretralisi oluştururlar .. Kadında aynı 

lifler üreıranın dış meatusunda sonlannlar Mesaneye henüz girmemiş olan 

3-4 cm'lik bölüm, intramuskuler üreter gibi fıbromuskuler bir kılıfla 

(Waldeyer kılıf!) sarılıdır Bu kılıfi oluşturan lifler mesane tabanında 

devam ederek derin tıigonu oluşturur. üstteki lifler mediale yayılarak karşı 

taraftan gelenlerle birleşiı ve trigonun kaidesini oluşturur. Daha alt lifler 

mediale ve derine değişik eğimlerle inerek karşıdan gelenlerle birleşiı 

Derin trigon internal mesane orifısinde kalın, musküler ve fibrokolajen bir 

doku şeklinde sonlanır. 

Pelvik organların büyük çoğunluğu Arteria iliaca internadan 

(hip o gastrik aıt er) çıkan arterleri e beslenir. Mesanenin kanlanması büyük 

oranda Avesicalis superior ve inferioı ile olur Arteria vesicalis superior 

mesanenin üst ve orta bölümünün kanlanmasını sağlar .. Arteıia vesicalis 

inferioı ise A iliacadan genellikle tek olarak, bazen A rectalis media ile 

birlikte çıkar ve mesanenin tabanına, veziküla seminalislere ve pıostata 

dallar verir. Ayrıca obturator ve inferioı gluteal aıterlerden mesaneye küçük 

dallar gelir. Kadınlardauterin ve vaginal arterlerde bu bölgeye küçük dallar 

verir. Mesane damaılan arasında zengin anastomozlar vardır .. 

Mesane çevresi ve adventisyası altında çok sayıda ven pleksusları 

bulunur. Bunların bir bölümü arteriere paralel seyrederken diğer bir bölümü 

ise bağımsızdır .. Bu pleksuslardan gelen venöz kan, mesane ve pıostatın ön, 

yan ve arka yüzlerini kuşatan geniş vezikal ve pıostatik venöz pleksuslaıa 

boşalır. Ön taraftan V dorsalis penis'i de içine alan bu pleksuslaı (Santorini 

pleksus) V iliaca interna'ya açılır 

Mesanenin lenfatikleri, kas tabakaları arasında ve dışında olmak 

üzere, iki pleksusta toplamı Mesanenin üst kısmından çıkan lenf damaılan 

eksternal iliak lenf bezlerine, alt kısımdan çıkanlar ise internal iliak lenf 
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bezlerine açılırlar. Mesanenin lenfatikleri, pelvik alt gastrointestinal sistem 

ve genital organ lenfatikleriyle zengin anastomozlar yaparlar. 

Mesane otonam sinir sisteminin her iki bölümünden de zengin sinirler 

alırlar Sempatik lifler tmakal 11-12 ve lomber 1-2 segmentlerden gelir .. 

Sağ ve sol hipogastrik sinir olarak aşağıya doğru ileıler ve pelvik 

parasempatiklerden gelen pelvik pleksusla birleşerek mesane ve üretrayı 

innerve ederler. Sempatik sinir sonlanması alfa ve beta adıenerjiktir 

Mesane tabanı ve proksimal üretrada alfa adrenerjik reseptörler, mesane 

ku b besi ve yan duvarlarda beta adıenerjik reseptörler daha yoğun bulunur .. 

Sakral 2. - 4 .. segmentlerden çıkan parasempatik lifler (N pelvicus) 

zengin pelvik parasempatik pleksusu oluştururlar, hipogastrik pleksusla 

birleşerek mesane tabanında vezikal pleksusu yapmak için dallar verirler.. 

Parasempatik sinirler afferent ve efferent motor ve duyu liflerini taşırlar.. 

Vezikal pleksusun dallan adventisya içinde daliann ve muskuler tabakaya 

girerek tüm mesane duvarına yayılır. Sempatik lifler mesane tabanı ve 

proksimal üretrada, mesane kubbesi ve yan duvarlara oranla daha fazladır 

Endoderm orijinli detrüsör kasının motor siniri primer olarak pelvik 

parasempatik pleksustan (kolinerjik) kaynaklanırken, mezoderm orijinli 

trigon ve üreterin alt ucunun motor sinirleri sempatik orijinlidir Mesanenin 

gerilme ve dolgunluk hissi parasempatik, ağrı, dokunma ve ısı hissi 

"k . . ı ı ı j 15 16 sempatı sınır er e taşınıı. · · 

• 
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Mesane Tümörleri 

Mesane, ür iner sistemde en sık kanser görülen kısımdır ı 995 yılında 

Birleşik Devletlerde 50 . .500 yeni mesane tümör vakası bildirilmiştir. 

Kanserden ölüınierin kadınlarda %ı 'inden, erkeklerde %2'inden 

sorumludur ı 9 Birleşik Devletlerde yapılan bir çalışmada ı984 - 1993 

yılları arasında tanı konulan mesane tümörü oranı yıllık kadında %3 8, 

erkekde %50 artış göstermiştir. Yıllık insidans erkeklerde 20/ı 00.000 olup 
ı7 ıs bu oran kadınlarda 51100 OOO'dir ' Iümörlerin %95'i üro-epitelyum 

kaynaklı olup bunlarında %90'nından üızlası değişici epitel hücreli 

karsinamdur Daha az sıklıkla yassı epitel hücreli karsinam (%3-8) ve 

adenokarsinom ile nadir olarak sarkoın, melanom, küçük hücreli 

andifferansiye karsinom, koryokarsinam gibi çeşitli tümörler de 

görülmektedir 7'ı 9 '20'2 ı 

Bir çok solid tümör gibi mesane kanserleri de yaşlı popülasyon 

hastalığıdır ve ınesane değişici epitel hücreli karsinam olgularının %80'i 

50-79 yaş grubu arasında izlenir7
'
19 Nadiren yaşamın ilk iki dekatında 

görülür ve görülenierin çoğu da ınezodeımal oıjinlidiı 2
'
22 1950 yılından bu 

yana çocuklaıda yaklaşık 100 vaka mesane orjinli değişi ci epitel hücıeli 

karsinam rapor edilıniştir2 Geniş serilerde tanımlanan genç yaş grubu 

mesane değişici epitel hücreli karsinoınlaıın tipik şekli differansiasyon 

özelliği eğiliminde olduğu ve nadiren reküırens gösterdiği izlenmiştir. 

Bununla birlikte, bazı yayınlarda bu yaş grubunda tümör rekürrensi ve 

metaztaz saptanan olgular da bildirilmiştir 2
'
22 ı 969 yılında Javadpour ve 

Mostofı 10000 hastayı kapsayan üro-epitelyal tümörlü hastalardaki 

çalışmalannda 20 ve daha genç yaşta 40 olgu saptamışlardır. 2 

Son yapılan çalışmalaıda ailesel ve genetik bir komponentin mesane 

karsinomu gelişmesinde rolü olduğu bildiriıniştir 21 Ihelen ve Schaeuble, 

19 57 yılında ilk kez değişi ci epitel hücre! i karsinamlarda ailesel geçişin 

varlığını vuıgulamışlaıdır 21 Kantor ve arkadaşlan da 45 yaştan daha genç 

hastalarda yaptıklan değerlendirmelerinde üıiner sistem tümörlerinde 

~· /_-;_,, 
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ailesel bir hikaye varlığının önemini elde etmişlerdir 23 Daha sonraları 

mesane karsinomunda ailesel ilişkisine ait birçok çalışmalar yapılmış ancak 

henüz ailesel geçişin rolü tam olarak aydınlatılamamıştır7• 21 

Mesane tümörü etyopatogenezinde genetik ve çevresel faktörlerin 

birlikte rol oynadığı ve çevresel üıktörlerin arasında kimyasal maddelerin 

daha büyük önem taşıdığı düşünülmektedir Mesane tümörleri özellikle 

petrokimya sanayinin bulunduğu endüstriyel bölgelerde daha sık karşımıza 

çıkmaktadıı 7 Sigara içimi ile mesane kanseri arasındaki ilişki tartışmalı 

olmakla birlikte mesane kanseri gelişimi, sigara içme süresi ve miktarı 

arasında tutarlı bir ilişki bulunmuştur Yapılan değerlendirmelerde sigara 

içimi ile tümör gelişimi arasında 16-22 yıl latent periyod gözlenmiştir 7' 13 

Sigara içenlerde mesane değişici epitelde atipik nükleuslu hücrelerin 

sayısında ve epitel sıra sayısında artış izlenmektedir.. Auerbach ve 

arkadaşları sigara alışkanlığı ve değişici epitelde görülen nükleer atipi 

sayısında kesin bir korelasyon göstermişlerdir 13 

Schistosoına haematobium 'un, değişi ci epitel hücreli karsinam ve 

yassı epitel hücreli karsinoınla ilişkili bir patojen olduğu düşünülmektedir. 

Zira bu patojenin yoğun oranda bulunduğu yerlerde yüksek oranda mesane 

karsinomu görüldüğü bildirilmiştir Parazitİn yumuıtalan, mesane 

duvarında yerleşir ve kronik inflamatuar cevap ve bunun sonucu epitelde 

yassı epitel hücre metaplazisi, displazi ve bazı olgularda da neoplazi 

gelişimine neden olur6 Bunun yanında mukozanın uzun süreli lokal 

irritasyonu, divertikül, taşlar, ekstrofı gibi nedenler de etyopatogenezde 

yeralan diğer faktörlerdie Human papilloma virüsün mesane karsinomu 

gelişimindeki rölü ise halen tartışmalıdıı 9 

Mesane kanserinin moleküler biyolojik temeli tam olarak 

açıklanamamıştır. Ancak son yıllarda ileri teknikler kullanılarak yapılan 

çalışmalarda mesane karsinomunda diğer tümörlerde olduğu gibi malign 

lezyon gelişiminin birden çok kromozomal lezyonların birikimi ile ilişkili 

olduğu yolunda yeni sonuçlar elde edilmiştir. 24
'
25

'
26 Bu değişiklikler başlıca 

• .J· 
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çeşitli onkojenlerin aktivasyonu ve değişik tümör supressör genlerin 

inaktivasyonu sonucudur 25
'
27 Yapılan çalışmalar sonucunda kromozom 3, 

4, 8, 9, ll, 13, 17 ve 18 gibi bazı spesifik kromozomlarda allel kaybı 

olduğu ortaya çıkarılmıştır 24'28 Moleküler genetik çalışmalarda kromozom 

3p ve 17p'de delasyonlar ile tümör grade'i ve evresi ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir. Ayrıca 17p' de delasyonlar ile vasküler invazyonun ilişkili 

olduğu gösterilmiştir7 Bunun yanında 9 kroınozomda monozomi rapor 

edilmiş fakat, histopatolojik differansiasyon ve evre ile ilişkili olmadığı 

rapor edilmiştir 25 Kromozom llp'de izlenen anormalliklerin ise invaziv 

tümörlerde yüzeyel olanlara göre daha sık olduğu ortaya çıkmıştır25 

Değişici epitel hücreli karsinam mesanenin herhangi bir yerinde ortaya 

çıkabilir ise de olguların %60'ı yan duvarlar ve arka duvarda lokalizedir. 

Rosai ve arkadaşlarının yaptıkları 100 vakalık serisinde tümör 

lokalizasyonunun %37 yan duvarda, %18 arka duvarda, %12 trigonda, %11 

boyunda, %10 üreteral orifisde, %8 kubbede ve %4 ön duvarda olduğu 

bildirilmiştir. 30 

Değişici epitel hücreli karsinamlar makroskopik olarak ekzofitik, 

endofitik ya da her iki şekilde olabilmekte, "grade"i ne olursa olsun 

sistoskopide genelde soluk kırmızı renkte lümen içine uzanmış deniz 

yosununu andııır bir görünümdedir.. Bunun yanında papiller tümörler düz, 

sapsız, nodüler ülsere ve üzeri kalsitiye şeklinde de izlenebilirler3 ı 

'Mesane değişici epitel hücreli karsinamlar farklı klinik davranış 

gösteren "yüzeyel" ve "invaziv" olarak iki grupta değerlendirilir ıı,26 

Yüzeyel değişi ci epitel hücre li karsinamlar (Pis, Pa, P 1) olguların %70-

80'ini oluşturudar ve genelde düşük grade (GI-GII) olup bu grup tümörler 

kas tabakasına invazyon göstermezler.. Bunlar genelde iyi prognoza sahip 

olmakla birlikte endoskopik cerrahi rezeksiyon sonrası %50-80 oranında 

rekürrens riski taşırlar Ancak sadece bu hastalarm %15'i onbeş yıllık 

takibinde daha yüksek evreye ilerleyerek lokal invazyon ve metastaza 

neden olur 32
)

3
,
26

•
34 Ayrıca yüzeyel tümörlerin bir özelliği de teşhiste %30 

ı ( 



oranında multifokal olmasıdır 36 Tümöre komşu mesane mukozasında %25 

karsinoma in situ veya displazi gibi epitelde anormallikler izlenir 10·ı 9 

İnvaziv değişici epitel hücreli karsinamlar (P2-3-4) ise yüksek grade 

(GIII) tümörlerdir ı 2 •26 Bu grup tümörler in %80-91 'i ise P2-P3a 

evrededir 30 Mesane kanserinin ilk teşhisinde genelde kas tabakasına 

invazyon vardır. Bu grup tümörler ilk tanı konulduğunda çevre ve uzak 

metaztazı olmasa da kötü prognoza sahiptirler. Radikal sistektomi, 

radyoterapi ve kemoterapiden soma ilk iki yıl içerisinde %50 oranında uzak 

ı . "k" ı 1137 metaztaz ge ışme ns ı taşır ar.. ' 

Mesane değişici epitel hücreli karsinamlarda bazen çeşitli histolojik 

varyantlar patolojik duruma eşlik eder. Genelde intrastoplazınik musin 

vakuolleri taşıyan glandüler metaplazi ile özellikle yüksek grade'li 

tümörlerde yassı epitel metaplazi odakları izlenir 38
'
31 Ward değişici epitel 

hücreli karsinamların %25-JO'unda fokal musin üretiminin olduğunu 

göstermiştir39 Ender olarak stromada lenfositleıden oluşan yangısal 

infiltrasyon gözlenir ve nadiren lenfositik infiltrasyon epitelyal komponenti 

örtebilir ve ınalign lenfarnayı taklit edebilir .. Bazen de berrak hücreli tipi 

musin içeren boşlukların genişlemesi sonucunda 1 mm ve daha büyük 

boyutta kistlerin izlendiği mikrokistik bir patteın gösterir .. Bunun yanında 

özellikle skuamöz differansiasyon gösteren tümörlerde yoğun 

eozinofillerden oluşan yangısal infiltrasyon izlenebilir. İnfiltrasyon ve 

nekroz .ile bağlantılı olarak da Tamm-Horsfall protein birikimi görülebilir 7 

Grade; Mikıoskopik olarak mesane değişici epitel hücreli karsinamlar 

ilk olarak 1922 yılında Braders tarafindan tümör hücrelerinin 

differansiasyon derecesi gözönüne alınarak Grade I, II, III, IV olarak dört 

grade üzerinden sınıflandınlmıştır40 Aslı tarafindan da önerilen bu sistem 

1940'lı yıllarda geniş olarak kullanılmış ve 1960'lı yıllarda Mostofi ve 

arkadaşları tarafından modifiye edilmiştir .. 1973 yılında ise Dünya Sağlık 

Örgütü (WHO) tarafindan bugün de yaygın olarak kullanılan Grade I, II, I1I 

olarak üç grade üzerinde basit bir şekilde sınıflandırılmıştır. 41 

ll 



WHO sınıflamasına göre ; 

Grade O : Papillom. 

Grade I : Malignite ile uyumlu hücresel anaplazinin en az derecesi 

Grade II :Hücresel anaplazi Grade I-III arasıdır 

Grade III : Hücresel anaplazinin en şiddetli derecesi 

Değişici epitel hıicreli papillomlar, genellikle 30 ile 60 yaşları 

arasında nadir olarak görülen bu benign lezyonlar mesane tümörlerinin 

% 1' in den daha azını oluştururlar ve mesanenin herhangi bir yerinden ortaya 

çıkabilirler. Papillomlarda ince fibıovasküler stromayı çeviren, epitel tabaka 

sayısı en fazla altı sıralı izlenen, normal görünümde değişici epitel 

hücrelerden oluşur. Genelde tek ve 0 . .5-2 cm' lik küçük lezyonlardan oluşur. 

İnce yumuşak dallara ayrılmış görünümde ve bir sap ile mukozaya yüzeyel 

olarak tutunmuş olarak izlenir Bu oluşumlarda histolojik olarak mitotik 

aktivite genellikle izlenmemekle beraber olguların neredeyse tamamı 

diploid' dir.. Rekürrens beklenen bir durum değildir ve konservatif olarak 

transüretral olarak rezeksiyon ile tedavi edilirler. 1 O yıllık yaşam süresi 

%95-98 'dir 30'4 ı 

Diffüz papillamatozis ise mesane mukozasının kadife gibi görüldüğü 

ve mukozanın tamamı ya da büyük bölümünde papiller yapılarm izlendiği 

mesane epitel ya! tümörlerin özel bir grubudur 4 ı 

Değişici epitel hücreli papillom 'inverted' tip olarak, ilk defa 1927 

yılında, Paschkis tarafindan mesanenin 'adenoma benzer polibi' veya 

'adenomu' olarak tanımlanmıştıı Ancak 1963 yılında Potts ve Hirst bu 

epitel ya! tümörü inverted papillom olarak tanımlamışlardır42'30 En sık 5. ve 

6 .. dekatiarda izlenmekte ve erkeklerde daha sık görülmektedir. Ender 

görülen bu lezyonlann sıklığını Kunze yaptığı bir seri çalışmada %2.2 

olarak bildirmiştir Lezyonlaıın %93 'ü mesanede yer leşmekte ve 

mesanedeki lezyonlann %81 'i mesane boynu ve trigonda izlenmektedir 

Çoğunlukla 1-3 cm boyutlarında, sistoskopide geniş tabanlı, nadiren saplı 

ancak papiller olmayan polipoid tümörlerdir Bütünlüğü bozulmamış epitel 



ile kaplı endofitik büyüme patterni ile karekteristik "şemsiye" hücreleri 

mevcuttur Ancak epitelde displazik değişiklikler izlenmez Lezyon "lamina 

propria" içine doğru yayılmış ürotelial hücrelerin kord ve kolunmaların 

bir biri ile bağlantılarıyla oluşmuştur.. Genellikle benign kabul edilmekle 

birlikte değişici epitel hücreli karsinamlarla birlikte görüldüğü vakalar 

bildirilmiştir..43 '44 

Grade I değişici epitel hıicreli kar sinom, makroskopik olarak 

yumuşak pembe renkte, sistoskopide pedinküler bir yapı ile asılı olarak 

duran ince papiller oluşumlar şeklindedir. Bazen pedinkülsüz de olabilir. 

Nekroz yoktur Mikroskopide papiller yapılar içeren epitel tabaka sayısı 

yediden fazla olarak izlenen değişİcİ epitel hücrelerden oluşur .. Belirgin 

nükleer anormallikler izlenmez.. İğsi veya yassı epitel hücre metaplazisi 

gözlenebilir 31 

Grade II değişici epitel hıicreli karsinom, makroskopik olarak 

pedinküllü veya pedinkülsüz olabilir .. Nekroz nadiren izlenir .. Mikroskopide 

daha da artmış hücre tabaka sayısı yanında nükleer genişleme ve 

hiperkromazi ile sık olmamakla birlikte mitotik figürler izlenebilir.. Ayrıca 

küçük hiperkromatilc hücreler, kolumnar hücreler, rozet benzeri yapı 

oluşturarı hücreler, berrak hücreli veya iğsi şekilli hücreler görülebilir31 

Grade III değişici epitel hücreli karsinom, genellikle sapsız, 

karnıbahar şeklinde bir görünüme sahiptirler Nekroz ve ülserasyon sıktır 

Mikroskopilc olarak papiller yapılar mevcut olabilirse de bunlar düzensiz 

görünümdedir.. Sitolajik olarak hücresel atipi ve pleomorfizm o kadar 

belirgindir ki, değişici epitel hücrelerin natürü seçilmeyebilir. Mitotik 

figürler sık izlenir 31 

Karsinoma in situ (CIS): İlk defa 1952 yılında Melicow tarafindan 

invaziv tümöre komşu mukoza veya herhangi bir yerde düz, yüksek grade, 

non-invaziv bir lezyon olarak tanımlanmıştır. 105 Soto ve arkadaşlan daha 

soma değişi ci epitel hücreli karsinamlu olguların 2/3 'ünden daha fazlasında 

tümöre karşı alanlarda karsinoma in situ gösterdiler35 Ayrıca karsinoma in 

• 
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situ mesanede bir pnmer lezyon olarak bulunabilir. Nükleer genişleme, 

hiperkromazi, pleomorfızm ve polaıite kaybı izlenen sitolajik 

anormalliklerdir .. Nükleer kromatin kabalaşmış ve nükleoius belirgindir. Bir 

çok çalışmalar göstermiştir ki karsinoma in situ biyolojik olarak agresif 

I k I • . . k ·ı I 7 46 o up va a ann çogu ınvazıv ansere ı er er. ' 

Karsinoma in situ dört farklı durumun birinde görülebilir 

I. Yüzeyel veya invaziv tümöre komşu fokal Iezyon olarak 

2 Makroskopik tümörler ile bir arada bulunan bir diffüz üro-epitelyal 

lezyon olarak 

3. Asemptomatik primer bir fokal Iezyon olarak 

4. I eşhiste makroskopik tümör ile ilişkili olmayan ancak 

semptomatik üro-epitelyum 'un diffüz veya multifokal Iezyonlaıı 

olarak. 

Karsinoma ın situ yaygın olarak papiller veya sapsız tümörlerin 

tabanını çevreleyen küçük bir odak şeklinde izlenir. insidansı yüzeyel 

tümörlere komşu alanlarda %26-40 olup bu oran yüksek "grade"li 

tümörlerde %90-100 düzeyindedir. Yüzeyel değişici epitel hücıeli 

karsinoma komşu karsinoma in situ varlığı kas invazyonu olasılığı ile güçlü 

bir şekilde ilişkili olduğu izlenmiştir. 7•
46 

Yassz Epitel Hücreli Karsinam (Skuamöz Karsinom), prevelarısı 

bölgelere göre değişiklik gösrerir .. Amerika Birleşik Devletleri'nde tüm 

mesane tümörlerinin %3-Tsini oluştururken, Mısırda %75'ini 

oluşturmaktadır. Mısırdaki bu çok yüksek oran kronik bir enfeksiyon olan 

'schistosomiazis'e bağlıdır 6 Genellikle hastalık daha genç yaşta 

görülmektedir Bunlar ekzofıtik, nodüler lezyonlardır ve genelde lenf nodu 

ve uzak organ tutulumu yapmazlar. Schistosomiazis'e bağlı olmayan yassı 

epitel hücreli karsinamlar ürineı sistem taş hastalığı, uzun süreli 

kateterizasyon, mesane divertikülü veya lökoplaki gibi hazırlayıcı 

_/: .. 
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sebeplerden kaynaklanır 105 Sigaranın bu tür kanserde de önemli rolü 

olduğu belirtilmiştir 106 

Yassı epitel hücreli karsinamlar keratinize hücreler taşırlar Hücreler 

arası bağlantıları olan poligonal hücreler vardır. Keratinize hücreler sıklıkla 

idrara dökülür ve böylece sitolqjik olarak s aptama şansı vardır.. I eşhis 

edildiklerinde genellikle ileri evrelerde olurlar ve bu nedenle prognozları 

kötüdür .. 7'
19 

Adenokarsinom, mesane tümörlerinin %2'sinden azını oluşturur .. 

Vezikal, urakal veya metastatik olabilir .. Son ikisi oldukça nadirdir Vezikal 

tipi mesane tabanında ve trigonda olabileceği gibi kubbeden de gelişebilir. 

Genelde kronik enflamasyon ve irritasyona bağlı olarak gelişir .. 

Adenokanser mukus salgılar ve glandüler, kolloid veya taşlı yüzük hücreli 

partemleri vardır.. Tanı konulduğunda genellikle kas invasyonu vardır. Bu 

tümöılerin prognozu diğer türlere göre daha kötüdür 106 

ıs 



Evrelendirme 

Değişici epitel hücreli karsinamlu hastalarda en önemli prognostik 

faktörlerden birisi de tiimörün evresidir .. Jewett ve Strong 1946 yılında 

metaztatik potansiyeli mesane duvarına tümörün invazyon derinliği ile ilk 

olarak ilişkilendirdiler ve bir prognostik faktör olarak daha sonra Marshall 

tarafindan modifiye edilen bir evreleme şeması olarak sundular .. Bunun 

yanında daha sonra benzer bir sınıflama American Joint Commitlee on 

Cancer (AI C C) ve International Union Against Cancer (UI C C) 

tarafindan benimsendi (I ab lo 1) 31
A

7
•
31 

INM (tumour, node, metastasis) sınıflama sistemi en sık kullanılan ve 

hastalığın klinik evresini en iyi yansıtan sistem olarak kabul edilmektedir 48 

(I ab lo 2) .. Mesane kanserlerinde özellikle invaziv olanlarda en önemli 

prognostik faktör tümörün evresidir 35
'
47 Iiimörün invaziv olup olmaması 

ve invazyonun derinliği, uygulanacak tedavi şeklini belirleyeceğinden 

biyopsi örneğinde patoloji uzmanı tarafindan invazyonun derinliği dikkatle 

tespit edilmeli ve mutlaka rapor edilmelidir 

16 



Tablo 1. Mesane tümörünün Jewett-Marshall ve AT CC' ye 

gör e sınıflaması 

İnvazyon Derinliği Jewett Marshall ATCC(evre) 

Non-invaziv o Pa,Pcis 

Lamina propıia invazyonu A Pl 

Yüzeyel kas invazyonu Bl P2 

Derin kas invazyonu B2 P3a 

Perivezikal yağ tabakası invazyonu c P3b 

Komşu organ invazyonu; D1 

Pı o st at, uterus, va gina P4a 

Pelvik veya karın duvaıı invazyonu P4b 
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var .. 

Tablo 2: Mesane tümörünün INM sınıflaması 

Primer Tümör (T) 

Tx : Primer tümör araştırılmamış. 

To :Primer tümör saptanmamış 

Ta :Non-invaziv papiller karsinam 

Tis : Kar sinoma in si tu. 

Tl : I üm ör subepitelial korınektif doku ya invazyon var. 

T2 : Tümör kas tabakasında yandan az invazyon var 

T3 :Tümör derin kas veya perivezikal yağ tabakasına invazyon var. 

T3a : Tümör derin kas tabakasına yayılmış .. 

T3b : Tümör perivezikal yağ tabakasına yayılmış 

i. mikroskobik olarak 

ii. ınakroskobik olarak 

T 4 : I üm ör komşu organlar a yayılmış. 

T4a: Tümör prostat, uterus veya vaginaya yayılmış. 

T4b : Tümör pelvik veya abdominal duvara yayılmış. 

Bölgesel Lenf Nodları (N) 

Nx : Bölgesel lenfnodları araştınlmamış 

No :Bölgesel lenfnodu yok 

Nl : Metastaz tek ve çapı2 cm'den küçük lenfnodunda var .. 

N2 : Metastaz tek ve çapı 2-5 cm arası veya çok sayıda lenf nodlan 

N3 :Çapı 5 cm' den büyük metastatik lenfnodu var. 

Uzak Metastaz (M) 

Mx : Uzak metastaz araştırılmamış .. 

Mo : Uzak metastaz yok 

Ml : Uzak metastaz var. 



İmmunhistokimya ve Onkojenler 

İmmünhistokimyasal olarak değişici epitel hücreli karsinamlar farklı 

keratin tipleri göstermektedir.. Ayııca bu tümörlerde yaygın olarak 

gösreterilen Kaısino Embriyojenik Antijen ve Catepsin B (özellikle yüksek 

evre lezyonlarda) ve Cal9-9 gibi markırlar vardır. ABO kan grubu 

antijenlerde delasyonlar değişici epitel hücreli karsinamlarda yaygın izlenen 

bir bulgudur 'O' kan grubu olan yüzeyel tümörlü hastalarda yüksek evre 

tümör ve progresyon riski yüksektiı 49'50 Bununla bağlantılı olarak 

popülasyonun %94'ünde bulunan Lewis antijen tümör evre ve grade'i 

dikkate alınmadan değişici epitel hücreli karsinomların %85'inde 

gösterilmiştir. 

Bazal lamina komponenti "Laminin", değişici epitel hücreli 

karsinamlarda boyanınası erken stromal invazyonun tespitinde yararlıdır. 

"Tenaskin" bir ekstrasellüler matriks proteindir ve yüksek grade, invaziv 

tümörlerde kuvvetle bulunmaktadır Ultrastrüktürel olarak yüksek grade 

değişici epitel hücreli karsinomlarda, özelleşmiş bağlantılarda azalma ve 

tümör grade'i göz önüne alınmayarak elektron mikroskobunda pleomorfik 

mikr ovilliler gösterilmiştir49 

p53; 

SV40 ile transforme edilmiş hücrelerde bulunmuş ve tanımlanmış, 

1 979' da keşfedilen 393 aminoasitli 53 kd ağırlığında bir nükleer 

fosfoproteindir. p53'ün mutasyona uğramış 'wild tip' formunun hücre 

siklusu regülasyonunda rol oynadığı veya hücre proliferasyonunda genler 

için inhibitör etki gösteren bir transklipsiyonel faktör olduğu 

düşünülmektedir. Normal p53 proteini hücreleri G 1 safhasında durdurarak 

DNA replikasyonu öncesinde potansiyel mutajenik ve karsinojenik hasarın 

onanınını sağlamaktadır. Normal hücrelerdeki hızlı döngü ve wild iip p53 

proteininin yan ömrünün kısa olması nedeniyle konsantrasyonu düşüktür ve 

bundan dolayı da standart immünhistokimyasal yöntemlerle 

sağlanamamaktadır p53 geni 17. Kromozomun kısa kolunda p 13 bandı 
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üzerinde bulunmaktadır. Bu bölge insan tümörlerinde all el del es yonlannın 

en sık görüldüğü yerdir Genin çok çeşitli bölgelerinde mutasyonlar 

görülmekle birlikte çoğunluğu 5. ve 8 .. ekzonlarda olmaktadır ıı,sı 

Mutasyonlar, proteinin bazı viral antijen veya hücre ürünlerine 

bağlanması gibi nedenleıle p53 'ün yan ömrü artabilir, inhibitör rolü 

azalabilir ve tümörogeneze neden olabilir Mutant p53 gen ürünlerinin yarı 

ömürlerinin uzun olması ve nükleusta birikmesi nedeniyle 

immünhistokimya ile kolaylıkla saptanabilir. 

p53 geninin uyarılması apopitozis adı verilen morfolojik olarak beliıli 

özellikleri gösteren pıogıamlı hücre ölümünü de tetikleyebilir. Aktive p53, 

p21 üzerinden hücre ölümünü engelleyen bcl-2'nin miktarını azaltıp, hücre 

ölümünü kolaylaştıran bax gen miktarını artırarak hücreyi ölüme 

götürebilir .. p53 geninin reversibi büyüme durmasını mı, yoksa apopitozis'e 

mi yol açacağı hücresel aktivasyonun durumuna bağlıdır p53 gende 

mutasyon olunca ortaya çıkan mutant protein hedef DNA'ya bağlanamıyoı 

ve DNA hasan olduğunda hücre döngüsünün durması veya ölümü 

olamıyor54 

p53 gende meydana gelen mutasyonlar çoğu insan tümörlerinde üuklı 

oranlarda ekspresse olmaktadır. Kolon, meme, akciğer ve beyin 

tümörlerinde yüksek oranda bulunurken, endometrium, troid, karaciğer, 

özefagus, baş boyun tümörleri ve sarkomlarda düşük oranlarda ekspresse 

olduğu gözlenmiştir. Mesane tümörlerinde ise yapılan çalışmalarda p53 

proteini için immümeaktivite %54 oranında izlenmiş ve yüksek grade ve 

ileri evre ile ilişkili olduğu gözlenmiştir 55 

• 
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Epidermal Growth Factor Receptor (EGFR) 

Molekül ağırlığı 170 000 olan bir transmembran glikoproteindir. 

EGFR, reseptör trozin kinaz tip I ailesinin bir üyesidir ve EGP (epidermal 

growth üıctor) ve IGF alfa (transforming Growth factor alfa) sitokinler için 

bir reseptördür EGFR insan neoplazmalarında farklılıklar gösterir.. Artmış 

reseptör düzeyi, meme, akciğer, mesane kanseri, gliomlar ve kadın genital 

sistem tümörlerinde bulunmuştur İnvaziv ve non-invaziv mesane 

kanserlerinde yapılan çalışmalarda yaklaşık vakaların %40'ında EGFR'nin 

gösterildiği tümörün nüksetmesi, progresyonu, yüksek evre, grade ve kötü 

prognozla ilişkili olduğu gösterilmiştir Sağkalım süresi ve tümör 

nüksetmesi için bir prognostik faktör olarak kullanılabileceği öne 

sürülmüştür. 56
'
57 
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KLİNİK BULGULAR 

Mesane kanserlerinin en önemli ve çoğunlukla ilk belirtisi 

hematüridir Hasta makroskopik hematüri ile başvurabilir veya başka bir 

nedenle yapılan idıaı telkikinde mikroskopik hematüri saplanıp, yapılan 

değerlendirmede saptanabilir. Hematüri zaman zaman artar ve azalabilir 

Yaşlı kişilerde bir kez dahi ağrısız, makroskopik bernatüride mutlaka 

mesane kanseri akla gelmelidir.. Bazı hastalar ise dizüri, pollaküri ve 

urgency gibi irritatif miksiyon bulgulan ile başvurabilir Bu durum daha 

çok CIS ve mesane boynunu tutan invaziv kanserlerde görülür. Nadiren 

bilateral üreteral tutulum nedeniyle hastalar üremik tabloda da 

başvurabilirler Bazen de uzak organ metaztazlarma bağlı şikayetlerle 

başvurabilirler. 

Mesane kanserli hastalarda fizik muayenede tipik bir bulgu yoktur. 

Eğer pelvise kadar fikse olacak kadar invaziv tümör varsa suprapubik 

bölgede veya rektal tuş e muayenesinde sert kitle palpe edilebilir. M es ane 

kanserlerinde anestezi altında birnanuel muayene ile varsa kitle ve kitlenin 

durumu daha iyi değerlendirilir.. Rektal muayenede pıostatın endurasyonu, 

mesane ile prostat arası sınırın silinmesi hatta dikkatli bir muayene ile 

mesane tabanındaki sertleşme ve fiksasyon palpe edilebilir. 

Tüm kanser hastalarında olduğu gibi mesane kanserinde de sistemik 

muayene, yapılmalıdır. Kanserin lo kal yayılıınına bağlı tek taraflı veya iki 

tarafta üreterohidronefroza bağlı böbrek palpe edilebilir. Rektuma invaze 

olduğunda defekasyon problemleri görülebilir.. Pelvik siniriere bası sonucu 

alt ekstremitelerde paraparazi ve pelvik ağrı olabilir Ayrıca inguinal veya 

supraklavikulaı lenfodenopati saptanabileceği gibi uzak organ 

metaztazlanna bağlı organomegali, 

bozukluklar da saptanabilir 

A·. 

ağrı ve organa ait fonksiyonel 
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LABORATUAR DEGERLENDİRME 

Makroskopik hematüri varlığı tanı için önemli bir bulgudur. Hematüri 

pıhtılı ve ağnsız olabilir. Bernatürinin görülmesine karşın pyüri olup 

olmadığının değerlendirilmesi için idrar analizi ilk yapılması gereken iştir 

I am kan sayımı ve bi yokimya analizi, anemi ve azotemi olup olmadığı 

hakkında bilgi verir. 

İdıar sitolojisi, mesane yüzeyinden dökülmüş hücrelerin mikroskopik 

olarak incelenmesidir. Tümörlerde idrara dökülen tümör hücreleri, büyük 

nükleuslu, düzensiz ve yoğun bir kromatin ağ içermektedir. idrann sitolajik 

değerlendirmesinde iyi diferansiye tümörlerde klinik değeri az iken, yüksek 

kötü differansiye tümörlerde oldukça duyarlıdır Ancak enflamasyon, 

displazi ve kimyasal sistit gibi durumlarda yanlış pozitif sonuçlar verebilir .. 

O nedenle sitoloji rutin tararnada kullanılacak bir teknik değildir. 58 

Ayrıca flow sitometri, I elomerase, Fibrin D egration Products (FDP), 

Nucleer Matrix Protein (NMP22) ve bu çalışmada değerlendirilen BTA gibi 

mesane tümörünün saptanmasında denenen yöntemlerin çalışmaları halen 

yap ılınaktadır. 80,84,86,88,96,97 ,98,99 

Mesane tümörünün kesin tanısı sistoskopi ile görülerek konulsa da 

tümörün boyutları ve ınvazyon derecesi ve metastazlar ının 

değerlendirilmesinde görüntüleme yöntemlerinin önemi büyüktür. Mesane 

tümörü şüphesi olan bir hastaya intravenöz pyelografi (IVP) ilk planda 
, 

yapılması önerilen ve en sık kullanılan tanı yöntemidir.. Sistogram fazında 

mesanede do lma defekti şeklinde görülür.. I ek veya iki taraflı pelvikalisiyel 

dilatasyon tümörün üreter alt ucunu tuttuğunu ve mesane kasına invaze 

olduğunun göstergesidir.. Ancak üreterin dilate olmarnası tümörün mesane 

kasına infiltre olmadığı anlamına gelmez. İntravenöz pyelografi ayrıca üst 

üriner sistemdeki patolojiler hakkında bilgi verir 

Ultrasonografi 'nin (US) m es ane tümörlerinin tanı ve 

evrelendirilmesinde önemli yeri vardır Abdominopelvik ve tıansrektal 



yapılan ultrasonogıafı ile, IVP çekilerneyen hastalarda, üst üıineı sistemin 

solid organ metaztazları ve lokal invazyon derecesi hakkında bilgi verir 

Bilgisayarlı I omogıafı (B I) özellikle infıltratif tümörlerde rutin 

olarak kullanılır Peıivezikal invazyonu, pelvik lenfodenopatiyi, solid organ 

metaztazını en iyi beliıleyen yöntemdir B I ile tümöıün lokal 

evrelemesinde yanılına oranı yüksekdiı 59,60 

Magnetik resonans görüntüleme (MRG) günümüzde tanı ve 

evıelemede kullanılan yeni bir tekniktir I ümörün m es ane tabakalarından 

daha iyi ayırt edilmesi, lenf nodlarını daha iyi belirlemesi, kontrası madde 

gerektiımemesi ve X ışını olmaması avantajlaııdıı. Yine de BT'ye belirgin 

bir üstünlüğü yoktur .. Pahalı olması dezavantajıdır Mesane kanserlerinde 

metastazların değerlendirilmesinde ayrıca akciğer grafisi, tüm vücut kemik 

sirrtİgrafisi de gereklidir. 60
'
61 

Sistoskopi: 

Mesane tümörünün tanısında en önemli tanı yöntemidir. Görüntüleme 

yöntemleri ile değerlendirmede şüphe varsa hemen yapılmalıdır Lokal ve 

anestezi ile yapılabilir Anestezi uygulanarak yapılması bir çok yönden 

faydalıdır .. Hastanın tolere etmesi, bimanuel muayene ve gerekirse biyopsi 

ve rezeksiyon gibi invaziv girişimiere olanak sağlar Ancak anestezinin 

riskleri dezavantajdır. Sistoskopi ile dikkatlice prostatik üretra, trigon, 

oıifıslerler ve mesanenin diğer alanları değerlendirilmelidir Mesane 

kubbesi ve mesane boynunun değerlendirilmesi uygun açılı optikle 

yapılmalıdır. 
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TEDAVi 

Mesane kanserlerinin evresi ve differansiasyon derecesi tedavi 

protokolünü planlamada oldukça önemlidir Bu hastalaıın tedavisi yüzeyel 

(Ta, Il, I is), lokal infıltratif (I2, T3a, I3b, I 4a) ve metaztatik olarak 3 

ayıı grupta değerlendirilir. 

Yüzeyel Mesane Kanserinde Tedavi, standart tedavi tümöıün 

transüretml rezeksiyonu veya fulguıasyonuduı.. Özellikle düşük evre ve 

grade'deki tümörlerde tedavi edici etkinliği yüksektir. Iransüretıal 

rezeksiyon (TUR) yapılan yüzeyel m es ane tümörlü hastaların %10-15 'i 

daha sonra ileri tedavilerden birini gerektirir 62 Tümörün rezeksi yondan 

sonra histopatolcıjik incelemesi ve tümörün hücre biyolojisi incelenerek 

bundan sonra nasıl seyredeceği tahmin edilebilir. I üm ör yüzeyel olduğu 

sürece büyüklüğü ve lokalizasyonuna bakmaksızın TUR tercih edilmesi 

gereken yöntem olmalıdır. Laser vapoıizasyon IUR'a alternatif olaıak 

kullanılan bir yöntemdir. Bunların 4-15 mm derinliğe penetre olma özelliği 

vardıı. Laser enerjisi tümör gibi vasküler dokular tarafindan seçici olaıak 

absorbe edilir Böylece tümörün vaporizasyonunu sağlar Kullanım 

kolaylığının yanısıra histopatolojik değerlendirme için doku alınamaması 

d "d 64 ezavantaJ ır 

Yüzeyel mesane tümörleri her ne kadar TUR veya laser!e kolay tedavi 

edilseler bile nüks etme riskleri yüksektir Bu tümörlin multifokal odaklı 

oluşundari veya primer tedavi sııasında tümör hücrelerinin diğer yüzeylere 

inoküle oluşundan kaynaklanabilir. Başarılı tedaviye rağmen bu nükslerin 

oranı %60-70 düzeyindedir. Bu nedenle mesaneye TUR sonrası 

immünostimülan veya sitotoksik ilaçlar vererek nüksler azaltılabilir 

Nitekim intrakaviter tedavilerden sonra nüks oıanının %30'laı düzeyine 

düştüğü gösterilmiştir Tedavinin düşük evre, yüksek grade'li hastalarda 

daha etkin olduğu bildirilmiştir. İntrakaviter tedaviler CIS tümörlerde tedavi 

amaçlı da kullanılmakta ve bu amaçla kullanılan Bacillus Calmette-Guerin 
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(BCG) ile yapılan çalışmalarda nüks oranlannın belirgin azaldığı 

görülmüştür 65
'
66 

Yüzeyel mesane tümörlerinde özellikle proflaktik amaçlı çok sayıda 

fi:uklı ajanlar kullanılmıştır. Bunlar sitotoksik ilaçlar, immünomodülatörler 

ve vitaminlerdiL En sık kullanılan ajanlar BCG, Mitomisin-C, I hi o- I epa, 

D b. . E 1 'dd' 66 67 oxoıu ıcın ve tog ucı ıL ' 

İnvaziv Mesane Kanserlerinde Tedavi; mesaneyi koruyucu veya 

radikal küratif cerrahi tedavi seçenekleri vardır.. Ancak mesane koruyucu 

tedavilerde IUR'a destek olarak kullanılan radyoterapi ve kemoterapi ile 

küratif tümör tedavisi sağlanamadığı için ve bu yaklaşımda nüks riski 

yüksek olduğu için genelde parsiyel veya total sistektomi tercih edilir TUR 

ile temizlenemeyen kasa infiltre tümörlerde diğer bir seçenek parsiyel 

sistektomidir. Ancak uygun vakalarda uygulanabilmesi nedeniyle tedavi 

grubu sınırlıdır 68 

Kas invazyonu olan hastalarda en ideal tedavi seçeneği radikal 

sistektomidir 69 Morbiditesi yüksek bir ceır ahi olduğu için ancak kür 

sağlama şansı yüksek olan hastalarda tercih edilir .. Perivezikal yağ dokuya 

veya prostata invazyonu olduğu düşünülen hastalarda neo-adjuvan 

kemoterapi ile evre ve kitle küçültülerek kür şansı artırılabilir Aynı 

zamanda pre-operatif radyoterapi (2000 - 4000 cGy) lokal reküırens 

oranlarını azaltabilir. 70
'
71 

Metastatik Mesane Kanserinde Tedavi; mesane tümörleri küıatif 

tedavi şansını kaybeder, bazen de ileri yaş, genel durum bozukluğu ve 

hastanın istememesi gibi durumlarda cerrahi dışı tedaviler gündeme gelir. 

Metastatik mesane tümörlerine yapılabilecek en etkili tedavi sistemik 

kemoterapidir. Bu amaçla en sık MVAC (metotroxate, vinblastin, 

doxorubicin, cis .. platin), CMV ( cis-platin, doxorubicin, vinblastin) ve 

doxorubicin yerine daha az kardiyotoksik yan etkisi olan epirubicin ile 

değişerek MVEC protokolleri kullanılabilir.. Kemoterapi ile %57-70 
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arasında objektif cevap rapor edilmiş ve %30 

b 'ld' ·ı . . 72 73 74 ı ın mıştır ' ' 

komplet cevap 

Lokal invaziv ve cerrahi yapılamayan hastalarda radyoterapi standart 

tedavilerden biri olarak görülse de yeterliliği oldukça tartışmalıdır. 

Eksternal radyoterapinin küratif amaçlı verilen dozu 5000 - 7000 cGy' dir 

T2- I3 hastalar için 5 yıllık sağ kalım oranı %40 bildirilmiştir Bununla 

beraber %33-68 oranında lokal nüks riski de vardır .. Bazen radyoterapiye 

konkomitant olarak radyosensibiliteyi artırıcı özelliği olan cis platinium 

veya 5·-flourouracil gibi ajanlarla da uygulanabilir Hastaların %15'inde 

ciddi barsak, mesane ve rektal komplikasyonlar olması radyoterapinin 

dezavantajdır. 75
'
76 
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GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalışmada Haziran 1997 - Aralık 1998 tarihleri arasında Akdeniz 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Üroloji Anabilim Dalı polikliniğine hematüıi, 

irritatif işeme şikayetleri ile başvuran 75 olgu ve daha önce yüzeyel mesane 

tümörü nedeniyle opere edilip izlenen henüz kontrol sistoskopileri 

yapılmayan 3 ~olgu değerlendirmeye alındı. Ayrıca yakınması olmayan 1 1 

olgu kontrol grubu olarak çalışmaya dahil edildi. Yaşlan 23 ile 92 arasında 

değişen (ortalama, 63 77±1 L03 yıl) 106 erkek, 14 kadın toplam 120 

hastaya önceden tanıya yönelik hiçbir işlem yapmaksızın BTA stat (Bard 

Diagnostic Sciences, Covington,USA) testi uygulandı. 

Uygulanan BIA stat testi, tek aşamalı immünokromatogratik bir test 

olup, hazıılık gerektirmeyen idrar ile sadece 5 dakikada sonuç alınabilen 

idraıdaki mesane tümör antijenlerini saptayan niteliktedir. Hastadan alınan 

taze idrar herhangi bir işlem uygulanmadan cihazın uygun bölümüne özel 

damlalığı ile 5 damla konulur Kolloidal antikorlar içeren cihaza damlatılan 

idrar içinde eğer tümör antijeni varsa antijen-konjugate kompleksi oluşur 

Reaksiyon karışımı membran boyunca immobil antikorların bulunduğu 

kısma kadar akar Hasta alanında antijen-konjugate kompleksleri ikinci 

antijen spesifik antikorlada birleşerek görülebilen bir hat oluşur .. Eğer 

idrarda antijen yoksa bu hat oluşmaz .. Kontrol alanında antijenden bağımsız 

görünen hattın oluşması ile, cihazın uygun çalıştığı değerlendirilir 77 

B TA stat test sonuçlarına bakılmaksızın hematüri ve irritatif işeme 

şikayetleri ile gelen tüm hastalara idrar analizi, böbrek fonksiyon testleri, 

tam kan sayımı, intravenöz pyelografi, ultrasonografi, gerekli olgularda 

bilgisayarlı tomografi ve tanı amaçlı genel veya lokal anestezi ile sistoskopi 

uygulandı. Önceden yüzeyel mesane tüınörü tanısıyla izlenen hastalara test 

sonucu ne olursa olsun rutin sürelerinde sistoskopik kontrolleri yapıldı ve 

bazı olgulardan gerekirse şüpheli alanlardan koparına veya rezeksiyonla 

biyopsiler alındı.. I üm hastalardan test yapılacak günün sabahı ilk 

idrariarını sitolojik değerlendirme ıçın bir kaba koyarak getirmeleri 
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söylendi .. İdraı Universitemiz Patoloji Anabilim Dalında değerlendirildi. 

Sistoskopik değerlendirme ile lezyondan alınan koparına biyopsileri veya 

transüretral rezeksiyonla, tümör saptanan olgular Dünya Sağlık 

Organizasyon'unun histolojik differansiasyon derecelerine göre grade 1, 2 

ve 3 olarak değerlendirildi ve INM klasifikasyonuna göre 

evr elendirildi 78
'
79 

B I A stat testin sensivites i, spesifitesi ve doğruluk testleri standart 

istatiksel metodlara göre saptandı Iümörün büyüklüğü, evresi ve grade'i 

arasındaki farklılıkları Pearson ki-kare testi ile değerlendirildi. Altın 

standart alınmadığından dolayı B I A stat testi ile sitoloji arasındaki üırklılık 

için ise McNemar testi kullanıldı 
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BULGULAR 

Çalışmaya alınan ve BTA stat testi uygulanan 120 olgudan hematüri 

ve irritatif işeme şikayetleri olan 75 olgunun 53 'ünde mesane tümörü, 

8'inde benign prostat hiperplazisi, 8'inde nefıolitiazis ve 6'sında üriner 

enfeksiyon saptandı Opeıe yüzeyel mesane tümöıü nedeniyle izlenen 34 

olgudan 18'inde kontrol sistoskopisiyle mesane tümörü görüldü. Tüm 

tümörlerin transüretıal rezeksiyon sonrası patolojik yapısına değişici 

epitelyal hücreli karsinam tanısı konuldu Primer tümör saptanan 53 

hastanın 44'ünde (%83) ilk müracatlarında yapılan BIA stat testi pozitif 

bulundu. 9 hastada tümör olduğu halde test negatifti. Yüzeyel mesane 

tümörü nedeniyle izlenen 34 hastanın 18'inde (%53) sistoskopi ve 

histopatolojik incelemeyle tümör görülürken, B I A stat testi ile 18 hastanın 

14 'ünde (% 78) tümör saptandı 4 hastada tümör olduğu halde test negatifti. 

Değişici epitel hücreli tümör saptanan toplam 71 olgunun 20'si (%28) 

grade-I, 32'si (%45) grade-II ve 19'u (%26) grade-III olarak 

değerlendirildi. Klinik ve patolojik evresi Ta olan toplam 22 (%31), Il olan 

ll (%15), I2-I3a olan 14 (%20) ve T3b'den yüksek 24 (%34), tümörün 

büyüklüğü 2 cm' den küçük 25 (%35), 2-4 cm arası 28 (%39) ve 4 cm'den 

büyük 18 (%26) hasta vardı 

Sistaskop ik değerlendirme altın standaıt alındığında, B I A stat testi ve 

idrar sitolojisi için elde edilen sensivite, spesifite ve doğruluk oranları 

Tablo .. 3 de'gösterilmiştiı 

Toplam 71 ınesane kanserli hastanın 58'inde (%81) BTA testi ile 

tümör pozitif sonuç alındı I oplamda sensivite oranları B I A stat testi için 

%81.6, idıar sitolojisi için %43.6 bulundu. 

Mesane tümörünün grade'i (p = 0.001), evresi (p = O 007) ve 

büyüklüğü arttıkca (p = O. 04) B I A stat testinin sensivites inin arttığı ve 

bunun istatistiksel olarak da anlamlı olduğu görüldü. 

.• 
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Tablo 3. 

Hasta saym Sen s ivite(%) Spes!fzte(%) Doğruluk(%) 

BTA stat 

Prim er Hasta 53 83 o 90 9 85.3 

izlenen Hasta 18 77.7 50 o 64.7 

I üm Hastalar 71 81 6 79 5 80 .. 8 

Sitoloji 

Prim er Hasta 53 471 81 2 58.6 

izlenen Hasta 18 33 3 86 3 55 .. 8 

I üm Hastalar 71 43.6 84.2 57.7 

B I A stat testinin ve idrar sitolojisinin sensivitesi değişik grade, evre 

ve tümör büyüklüğüne göre I ab lo 4' de değerlendirilmesini göstermektedir. 

Tablo 4 .. 

Hasta sayısı BTA stat testi(%) Sitoloji(%) 
Büyüklük( cm) 

2 cm' den küçük 25 68 o 36.0 
2-4 cm arası 28 85.7 50.0 
4 cm' den büyük 18 94.4 66.6 

Grade 
ı 20 55 o 15. o 
2 32 875 43.7 
3 19 100.0 73.6 

Evre 
Ta 22 59 I 22.7 
Il > ll 81 8 363 
T2-3a 14 85 7 66.6 
Bb ve yükseği 24 I 00.0 83.3 

1 üm ör olduğu halde BT A s tat testinin negatif sonuç verdiği toplam ı 3 

hastanın ı ı (%85) tanesi yüzeyel ve düşük grade tümöderken sadece 2 

(%15) tanesi yüksek grade ve evrede (T2- T3a) tümör! erdi .. BT A stat testi 

T3b ve daha yüksek evrelerdeki tümörlerin hepsinde doğru sonuç verdi 

BTA stat testi sensivitesi idrar sitolojisine oranla grade'i, evresi ve 

büyüklüğe göre değerlendirmede belirgin oranda yüksektir (p = 0.000 ı). 
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Yüzeyel mesane tümörü nedeniyle takipte olup, ilk operasyonlarmdan 

sonra intravezikal Bacillus Calmette-Guarin (BCG) tedavisini almış toplam 

22 hasta değerlendirildi. Bu hastaların tedavi sonrası takip süreleri 

6-60 ay (ortalamal8.5 ay) idi .. Bu hastaların 6'sında (%27) tümör saptandı 

Ameliyat sonrası intravezikal BCG tedavisi alan hasta grup ile ilk müracat 

eden ve tümör sapıanmayan grub' a oranla B I A stat testinin yanlış pozitif 

değeri üızlaydı. Yüzeyel mesane tümörü nedeniyle daha önce BCG tedavisi 

almamış hastalardaki B I A stat testinin spesifitesi %78 iken, BCG tedavisi 

almış grupta %40 saptandı.. Bilhassa son 2 yıl içinde BCG tedavisi almış 

grupta daha da düştüğü belirlendi(%25). 

BIA stat testi ile idrar sitolojisinin birlikte değerlendirilmesi, tek 

başına B I A s tat testinin sonuçlanna üstünlük sağlamadığı görüldü. Her iki 

modalitenin kombine olarak uygulandığı olgularda sensivite ve spesifitesi 

oranları sırasıyla %81 6 ve %75 olarak tespit edildi 

Kontrol grubu olarak çalışmaya alınan benign prostat hiperplazili 8, 

sağlık sorunu olmayan 1 1 hastanın hiç birinde B I A stat testi yanlış pozitif 

sonuç vermedi Buna karşın nefiolitiazisli 8 hastadan 1 'inde (%13), üriner 

enfeksiyonlu 6 hastanın 1 'inde (%17) test yanlış pozitif sonuç vermiştir. 

Yüzeyel mesane tümörü nedeniyle takip edilen ve BCG tedavisi almış 

toplam 16 (%4 7) hastanın kontrol sistoskopisinde tümör yok iken, BTA stat 

testi ile 8 (%50) hastada yanlış pozitif sonuç alındı 
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TARTIŞMA 

Mesane tümörünün tanısı ve takibi hastalığın tedavisi ve prognozu 

açısından oldukça önemlidir. Bu nedenle kesin tanı için sitoskopi önemli 

yer tutmaktadır. Ancak sistaskop i invaziv ve tecrübe gerektiren bir yöntem 

olduğu için mesane tümörünün tanı ve izleminde invaziv olmayan tümör 

belirleyicisi arayışları sürmektedir Kromozom değişiklikleri ve 

delesyonlarının, tümör süpressör gen varyasyonlarının saptanması ve çeşitli 

büyüme faktörlerinin araştırılması bunlardan bazılarıdır40'49'50 Ancak bunlar 

oldukça pahalı, zaman alıcı ve günlük uygulaması güç tanı yöntemleridir 

Bu nedenle kullanım kolaylığı ve düşük maliyeti olan, idrara dayalı çeşitli 

yöntemleıle mesanedeki tümörün varlığını tespit etmeye yönelik 

değeılendirmeler ve testler geliştirilmeye çalışılmıştır. Bu amaçla yaygın 

olarak kullanılan idrar sitolojisinin düşük grade tümörlerde yeterince 

duyarlı olmadığı bilinmektedir81 Ramakumar ve arkadaşlarının yaptıkları 

çalışmada düşük grade mesane tümörlü hasta grubunda sitolojinin 

sensivitesini %22 yüksek grade tümörlü grupta %83 olarak bulmuşlardıı. 

Tüm grupta %44 olarak saptanmış 94 Pode ve arkadaşlarının yaptıklan 

çalışmada düşük grade mesane tümörlü hastalarda spesifite %4, yüksek 

grade tümörlerde ise %75 olarak saptanmıştır80 Ayrıca sitolajik 

değerlendirme patoloji uzmanının tecrübesine göre değişken olmasından ve 

işlem için birkaç gün süre de gerektiğinden dolayı mesane tümörünün tanı 

ve takibinde yeri sınırlıdır81 ' 82'58 

Bu çalışmada da idrar sitolojisinin özellikle düşük grade, düşük evre 

ve 2 cm'den küçük tümörlerde sensivitesinin belirgin az (%15) olduğu 

görüldü .. Buna karşın yüksek grade, yüksek evre ve büyük tümörlerde 

sitolojinin spesifitesi yüksektir (%74). Değerlendirmede BIA stat testi ile 

sitolajik değerlendirme arasındaki farkın istatiksel açıdan anlamlı olduğu 

tespit edildi (p=O .. OOO 1 ).. Bu fark tüm gruplarda görülmekle birlikte özellikle 

düşük grade, düşük evre ve küçük tümörlerde belirgindi 
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Sitolajik yönteme alternatif olarak sunulan diğer bir yöntem ise 

idrarda Lewis-X antikorlar ının değerlendirilmesi dir. Tümör ilişkili 

antijenlere karşı oluşan monoklorral antikorlan (Lewis-X) kullanarak idrann 

immunositolojik değerlendirmesi konvansiyonel sitolojiye göre daha 

duyarlı sonuç vermekle birlikte yine de istenilen düzeyde olmamıştır 83 ,84,85 

Diğer testlerden, idrarda tümör hücreleri saptayan polimeraz zincir 

reaksiyonuna dayalı moleküler markerlar saptanması, telomeraz aktivitesi 

veya mikrosatellit analizleri sayılabilir.. Ancak bu teknikler zaman alıcı ve 

maliyeti yüksek olduğundan rutin kullanıma girmemiştir.. Bu nedenle 

elimizde geniş ser ili prospektif çalışınalar mevcut değildir 86
'
87 

Mesane kanserli hastaların idradarında eriyik belirleyicilerin 

saptanması yeni testierin gelişınesine yol açınıştıı. Bu amaçla Pariente ve 

arkadaşları imınünoradioınetrik bir test olan ELSA-CYFRA 21-1 'i 

değerlendirerek eriyik sitokeratin 19 fragınanlarının miktarının ölçümünü 

yapmışlardır .. Böylece yazarlar idrarla non-invaziv ınasene tümörlerinin 

tanısı koyulabileceğini belirtmişler 88 Bu amaca yönelik yapılan 

çalışmalarda m es ane tümörünün varlığında idrarda sitokeratin 19 

seviyesinin anlamlı derecede yükseldiği gösterilmiştir 89'90'91 Buchumensky 

ve arkadaşlan yaptıklan çalışmada sitokeratin gibi normal dokudan da açığa 

çıkmayıp, sadece tümör dokusundan açığa çıkan sitokeratin 20'nin mesane 

tümör tanı,sıda daha iyi olduğunu bildirmişlerdir92 

Son zamanlarda idrara dayalı mesane tümör belirleyicisi olarak 

denenen bir diğer yöntem enzim immünassay yöntemle idrarda nükleer 

matıiks proteini (NMP22) ölçmektir .. Yapılan çalışmalaıda yeni tespit 

edilmiş veya ıeküıren mesane tümörlerinde idrarda nükleer matıiks protein 

seviyelerinin normal idrara oranla anlamlı ölçüde arttığı belirtilmiştir 

(p=O 00005).. Yapılan çalışmalaıda N1v1P22'nin sensivitesi %53-70 arasında 

saptanmıştır 93
'
94

'
95 

Diğer yandan son raporlarda tanımlanan idrara dayalı yeni bir test 

olan FDP (fibıin degradation products) monoklonal antikorlar kullanarak 
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lateral akım immunoassay cihazdır Johnston ve arkadaşlarının 60 hastadan 

oluşan çalışmalannda FDP'nin sensivitesini %81 olarak saptarnalarına 

karşın, daha geniş ve çok merkezli çalışmalarda bu oranın %52-68 arasında 

olduğu belirtilıniştir 94'96'97 

Bu yöntemlerin yanında ileri sürülen BTA testi ınesane tümörünün 

tanısında ve takibinde kullanılınaya başlayan yeni bir testtir. B I A testinin 

FDP ve Nl'vfP22 dışındaki, sitoloji, telomerase, hemoglobin dipstik ve 

sitokeratin 19 ve 20, Lewis X antijen saptanması gibi diğer tümör 

belirleyicilerine göre bir çok avantajı vardır Ofis ortaınında kısa bir eğitim 

sonrası yardımcı sağlık personeli tarafindan uygulanarak, birkaç dakikada 

sonuç alınabilmektedir.. Orijinal B I A testi bir lateks aglütinasyon testi olup 

ınesane tümörlü hastalarm idrarında polipeptid komponentlerde tanımlanan 

yüksek moleküler ağırlıklı proteolitik degredasyon kompleksierin (insan 

IgG) kalitatif saptanması esasına dayanır. Uygulaması kolay ve ınesane 

tümör saptanmasında başarılı sonuçlan nedeniyle çok kısa sürede bir çok 

çalışma yapıldı. Çok merkezli yapılan çalışınalarda B TA testinin sensivilesi 

%40-5 8 arasında ve spesifitesi %86-·92 arasında bulunmuştur98•99• 100 

Birinci jenerasyon BTA testten daha iyi sonuçlar alınabileceği 

düşünülerek BTA stat testi geliştirilmiştir Bu yeni test mesane tümör 

ilişkili antijen olarak bir protein olan insan kompleman faktör H'yi 

saptamaktadır .. BTA stat testi tek basaınaklı immünokromatografik işlem 

olup, iki monoklonal antikor kullanılarak mesane tümöründe bulunan, 

orijinal BTA testte saptanandan farklı antijeni saptamaktadır. Hücre 

kültürlerinde protein ilişkili insan kompleman faktör H mesane kanser 

hücresi tarafindan üretildiği ancak normal dokularda olmadığı 

gösterilmiştir. İnsan kompleman faktör H, kompleman C3 b ile ilişkiye girer 

ve membran için zararlı kompleksin oluşmasını inhibe eder, böylece hücre 

destrüksiyonu önlenir Bu yolla proteinle ilişkili insan kompleman faktör H 

oluşturan tümörler immün sistemden korunabilmektedir 94 
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Sarosdy ve arkadaşları yaptıkları çalışmada 220 tümörlü hastanın 

l47'sinde (%67) tümör pozitif olup, karsinoma insitu saptama oranını ise 

%53 olarak bildirmişlerdir .. Ayrıca mesane kanseri öyküsü olan hastada 

spesifisite oranını %70 bulmuşlardır 10 ı Avrupada çok merkezli yapılan bir 

çalışmada, 125 hasta üzerinde B I A stat testinin sensivites i %72 olarak 

bulunmuştur.ıoı Bu çalışmada B TA stat testinin mesane tümörlü 

hastalardaki sensivitesi %82, spesifıtesi %79 ve doğruluk oranı %81 

bulundu .. İlk kez müracat eden hastalarda ise sensivite %83, spesifıte %91 

ve doğruluk oranı %85 saptandı. İlk kez saptanan ve daha önce mesane 

tümörü nedeniyle opere edilip, takipte olan tümörler ayrı ayrı 

değerlendirildiğinde, tümörün büyüklük, grade ve evreye göre sonuçlan 

değişiklik göstermiştir. Mesane tümörünün büyük, yüksek evre ve grade 

olması B I A stat testinin sensivites ini belirgin arttıımaktadır. Bu oranlar 

tümörün küçük, düşük evre ve grade olması ile azalmaktadır. Zira 

serimizdeki çoğu yanlış negatif sonuç da düşük grade, evre ve küçük 

tümörlerde gözlendi. Kontrol grupta sağlıklı kişilerde spesifıte %100 

bulunurken daha önce mesane tümörü nedeniyle opere olmuş ve takipte 

olan hastalada başka ürolojik şikayeterle başvuran hastalarda spesifite 

düşmektedir 

Yanlış pozitif çıkan olguların %80'inde daha önce intravezikal BCG 

tedavisi "uygulanmış olması lokal inflamasyon etkinin testin spesifıtesini 

belirgin azaltığını göstermiştir Takip edilen hastalarda daha önce 

intravezikal BCG tedavisi almamışsa spesifıte %78 iken, özellikle son 2 yıl 

içinde intravezikal BCG tedavisi alanlarda %25'e kadar düşmektedir Pode 

ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada da yüzeyel mesane tümörü nedeniyle 

daha önce BCG instilasyonu uygulanan hasta grubuna uygulanan BT A stat 

testinin spesifıtesinin belirgin azaldığını bunun sebebi olarak intravezikal 

BCG'nin lokal inflamasyonuna bağlı olduğunu bildirmişlerdir 80 

Sarosdy ve arkadaşları normal sağlıklı olgularda spesifıte oranının 

%95 olduğunu, I urba ve arkadaşları ise 221 sağlıklı bireye BTA stat testi 
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uyguladıklarında sadece %4 yanlış pozitiflik oranı bildirmişlerdir 101
•
103 Bu 

seride çalışmada değerlendirilen ll sağlıklı olgunun hiç birinde yanlış 

pozitif sonuca rastlanmadı. Ayrıca kontrol grubu olarak aldığımız benign 

prostat hiperplazili 8 hastada yanlış pozitif sonuç rastlanmazken, 

nefrolitiazisli 8 olgunun birinde (%13), üriner enfeksiyonu olan 6 (%17) 

olgunun birinde yanlış pozitif sonuç alındı.. Bu sonuçla ek üriner sistem 

patolojisi olan hastalarda B TAstat testinin spesifitesi azaldığı söylenebilir 

BIA stat testi primer tümör saptanan 53 hastanın 44'ünde (%83) 

tümörü saptamaktadır. Bu nedenle hemalliri ve irritatif işeme şikayetleri ile 

gelen hastalarda B I A stat testi mesane kanseri için tarama amaçlı 

kullanılabilir Bununla birlikte bu çalışmada mesane tümörü nedeniyle 

opere olmuş ve takip edilen hastalardaki nüks tümörü saplama oranının 

%78 olarak tespit edilmesi BIA stat testinin takipdeki düşük grade yüzeyel 

tümöılü hastaların çoğunda periyodik sistoskopik kontrolün yerine 

kontrollü olarak kullanılabileceğini düşündürmektedir. Böyle düşük riskli 

tümörleri olan hastaların takibinde bilhassa ilk yılda nüks tümör saptanmadı 

ise, aralıklı B I A s tat testi uygulanıp sistoskopi sıklığı azaltılarak takibi 

daha uygundur 

Daha önce yapılan çok merkezli çalışmalaıda olduğu gibi mesane 

kanserinde BIA stat testinin sensivilesi bizim çalışmamızda da idrar 

sitolojisine oranla tüm evre ve grade göre yüksek bulundu80 94·ıoı,ıoı, 104 

BTA stat testi ile sitolojinin kombine kullanımı tümör belirlemede herhangi 

bir üstünlük sağlamadı Bu nedenle BIA stat testinin daha hızlı sonuç 

alınması ve uygulaması kolay olması nedeniyle sitolojinin yerini alacak 

potansiyeldedir. 

Bu çalışmada B I A stat testinin primer mesane kanser! i hastaların 

özellikle 2 cm' den büyük veya yüksek grade li tümörlerde sensivi tesini çok 

yüksek bulduk Hızlı, basit, kolay uygulanabilen ve hastaya invaziv bir 

işlem gerektirmeyen bir yöntemle mesane tümörü tanısı konulabilmesi B I A 

stat testinin yararlandır.. Ancak malign bir tümörün tanımlanması ve 
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takibinin yapılabilmesi çok önemli olduğundan bizim görüşümüz 

mikroskopik hematüri ve initatif işeme şikayetleri ile başvuran hastalarda 

tarama testi olarak kullanılabilir Bununla birlikte makroskopik hematüri ile 

gelen hastalarda B I A stat testi negatif olsa bile mutlaka sistoskopi 

yapılmalıdır .. İntravezikal BCG tedavisi almış hasta grubunun takibinde 

B I A stat testinin yeri yoktur ve bu hastalara mutlaka sistoskopi yapılması 

gereklidir. 
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SONUÇLAR 

-Kolay uygulanabilen, hızlı sonuç alınan ve hastaya invaziv bir işlem 

gerektirmeyen B I A stat testi ile mesane kanseri ön tanısı konulabilmesi bu 

testin en önemli avantajlarından birisidir 

-B I A stat testi primer tümör saptanan 53 hastanın 44'ünde (%83) 

tümörü saptadı. Bu nedenle hemalliri ve irritatif işeme şikayetleri ile gelen 

hastalarda BIA stat testi mesane kanseri ıçın tarama amaçlı 

kullanılabileceği düşüncesindeyiz 

-I ekıariayan tümörlerde s aptama oranı %77 olarak bulundu.. Bu 

nedenle BT A stat testi takipteki hastalarda olabilecek düşük grade yüzeyel 

tümöıleıin saptanmasında sistoskopiyle üçer ay arayla ardışık olarak 

yapılması uygun olacağı kanısındayız 

-Daha önce yapılan çok merkezli çalışmalaıda olduğu gibi mesane 

kanserinde BTA stat testinin sensivitesi bizim çalışmamızda da idıar 

sitolojisine oranla tüm evre ve grade göre yüksek bulunmuştur 

-B I A stat testi ile sitolojinin kombine kullanımı tümör belirlemede 

herhangi bir üstünlük sağlamadı. Bu nedenle B I A stat testinin daha hızlı 

sonuç alınması ve uygulaması kolay olması nedeniyle sitolojinin yerini 

alacak potansiyeldedir 

-Makıoskopik hematüri ve irritatif işeme şikayetleri ile gelen 

hastalar~a B I A stat testi negatifolsa bile mutlaka sistoskopi yapılmalıdıı. 

-tntravezikal BCG tedavisi almış hasta grubunun takibinde B I A stat 

testinin yeri olmadığı ve bu hastalara mutlaka sistoskopi yapılması 

gereklidir. 

39 



ÖZET 

Mesane tümörlerinin tanısında sistoskopi ve gerekirse biyopsinin yeri 

ve önemi tartışılmaz.. Ancak, invaziv ve maliyetinin yüksek oluşu, 

sistoskopiye alternatif arayışları gündeme getirmiştir Bu nedenle idrara 

dayalı, non-invaziv, hızlı uygulanabilir, kullanıını kolay ve ucuz yöntemler 

kullanılarak mesane kanserini erken tanımak ve takip etmek hem hasta hem 

de hekim açısından tercih edilmektedir Bu çalışmada BIA stat testinin 

ınesane kanseri tanı ve takibinde sistoskopi ve idrar sitolojisine alternatif 

olup olmayacağı araştırılmıştır .. 

Çalışınaya alınan 106 erkek 14 kadın toplam 120 hastaya BIA stat 

testi uygulandı. 120 hastanın 71 'inde (%59) sistoskopik değerlendirmede 

tümör görüldü. Tümörlin transtiretral rezeksiyon sonrası patolojik 

değerlendirmesinde tüm hastalarda değişici epitel hücreli karsirrom tanısı 

konuldu. Hematüri ve irıitatif işeme şikayetleri nedeniyle ilk kez müracat 

eden 75 hastanın 53 'ünde (%7 1) sistoskopik ve histopatolojik 

değerlendirme ile tümör saptandı. Bu primer tümör saptanan 53 hastanın 

44 'ünde (%83) ilk ınüracatlarında yapılan B I A s tat testi pozitif bulundu .. 9 

hastada tümör olduğu halde test negatifti. Yüzeyel mesane tümörü 

nedeniyle takipte olan 34 hastanın 1 8'inde (%53) sistoskopi ve 

histopatolojik ineerneyle tümör görülürken, BIA stat testi ile 18 hastanın 

14'ünde (%78) tümör saptandı 4 hastada tümör olduğu halde test negatifti. 

Mesane kanserinin tanısında BTA stat testinin sensivitesi, idrar sitolojisine 

oranla grade'i, evresi ve büyüklüğe göre değerlendirmede belirgin oranda 

yüksek bulundu .. Bu nedenle BTA testinin daha hızlı sonuç alınması ve 

kolay uygulanabilirliği nedeniyle sitolojinin yerini alacak niteliktedir. BIA 

stat testi ile sitolojinin kombine kullanımı tümör belirlemede herhangi bir 

üstünlük sağlamamaktadır. 

Sitoloji, flow sitometri, Telomerase, Cyfia 21-1, FDP, NMP22 ve 

B TA stat gibi yeni çıkan non-invaziv testlerle mesane kanser belirlemede 
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oldukça etkileyici sonuçlar alınmasına rağmen henüz klinik kullanıma tam 

olarak girmemiştir. 

Mesane tümörünün tanısı ve takibi, hastalığın tedavisi ve prognozu 

açısından çok önemli olduğundan, bernatürü ve irritatif işeme şikayetleri ile 

gelen hastalara sistoskopi yapılması uygundur, ancak sistoskopi uygulaması 

invaziv ve yan etkileri olan bir yöntemdir Sistoskopi uygulamasının bu 

olumsuz yönlerinden kaçınmak için kullandığımız B I A stat testinin, diğer 

idrara dayalı testlere göre sensivite, spesifite ve doğruluk oranlarının 

yüksek olması nedeniyle hematüri ve irritatif işeme şikayeti olan hastalarda 

tanıya yönelik, BCG tedavisi almamış yüzeyel mesane tümörlerinde ise 

izlemek amacıyla en uygun test olduğunu düşünmekteyiz .. 
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