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OZET

Mesane Tiimorlerinde Multiparametrik Manyetik Rezonans
Goriintiilemesinde Skorlama Sisteminin (VIRADS) Klinik Tam ve Tedavi
Uzerine Etkileri

Amag: Mesane kanseri hastalarinda tiimoriin lokal evrelendirmesi igin preoperatif
MPMRG (multiparametrik manyetik rezonans goriintiilleme) yontemi ile degerlendirmeyi ve
histopatolojik sonuglarla karsilastirarak klinik etkinligini gostermeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya Kasim 2020 ile Nisan 2022 tarihleri arasinda mesane
timori On tanisi ile sistoskopi planlanan ve daha dnce mesane timori tanisi almis rezidii
timori olan 63 hasta dahil edildi. Bu hastalar preoperatif mpMRG yontemi ile T2 agirlikli
(T2A) goriintiileme, difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG), dinamik kontrastli goriintiileme
(DKG) sekanslar1 birlikte degerlendirildi. Tiim MR goériintiileri “Vesical Imaging Reporting
And Data System’ (VIRADS) kriterlerine gore incelendi. Tiim lezyonlar 5 kategoriden olusan
VIRADS skorlarina gore siniflandirildi. Daha sonra hastalardan alinan biyopsiler histopatolojik
olarak incelendi ve radyolojik bulgularla karsilastirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 63 hastanin 60’1 erkek, 3’i kadin hasta ve yas
ortalamasi 64,2+10,55 olarak hesaplandi. Hastalarin 41°1 primer mesane tiimdrii ve 22 hasta
niikks mesane tiimort, rezidii timori olan ve/veya radikal sistektomi planlanan hasta grubunda
yer aldi. VIRADS skoru >3 olan tiimorler kasa invaze olarak gruplandirildiginda 63 hastanin
53’1 (%84) radyolojik olarak invaziv mesane timori olarak degerlendirildi. Fakat
histopatolojik olarak 33 (%52,4) hastada invaziv mesane timorii saptandi. Bu g¢alismada
duyarlilik %100, 6zgiilliik %33, negatif 6ngorii degeri %100, pozitif 6ngdrii degeri %62 olarak
hesaplandi. Ayrica bu ¢alisma sonucunda VIRADS skorunun kas invazyonunu saptamadaki
ongorisi ile timor hacmi arasindaki korelasyonun anlamli olmadig saptand: (p degeri 0,529).

Sonu¢: Calismamizin sonuglarina gore ameliyat Ooncesi mesane kanseri evrelemesi
klinik tan1 ve tedavi yaklasimi acisindan 6nemlidir. MpMRG kullanilarak elde edilen VIRADS
skorlama sisteminin Ozellikle mesane kas invazyonu olmadigini saptamada basarili bir
yontemdir. Mesane tiimorlerinde kasa invazyonu saptamadaki basaris1 daha fazla yapilacak
caligmalar ile tanisal verimliligin artirilabilecegi bir yontemdir.

Anahtar Kelimeler: Mesane kanseri, VIRADS, kas invazyonu



ABSTRACT

Effects Of Vesical Imaging Reporting and Data System (VIRADS) On the
Clinical Diagnosis and Treatment in Multiparametric Magnetic Resonance
Imaging in Bladder Tumors

Objective: The aim of our study is to determine the local staging of the tumor in bladder
cancer patients with preoperatively mpMRI (multiparametric magnetic resonance imaging)
method and to show its clinical effectiveness by comparing it with histopathological results.

Materials and Methods: Between November 2020 and April 2022, 63 patients who
were planned cystoscopy with preliminary diagnosis of bladder cancer and previously
diagnosed with bladder cancer included in the study. Preoperatively, these patients were
evaluated together with T2-weighted (T2W) imaging, diffusion-weighted imaging (DAG), and
dynamic contrast imaging (DKG) sequences with mpMRI method. All MRI images were
examined according to the criteria of "Vesical Imaging Reporting and Data System"
(VIRADS). All lesions were classified according to VIRADS scores consisting of 5 categories.
Afterwards, biopsies obtained from the patients were examined histopathological and compared
with radiological findings.

Results: Of the 63 patients included in the study, 60 were (%95,2) male and 3 were
(%4,8) female. The age of the patients ranged from 22 to 89 years, with a mean age of 64,2
years. 41 of the patients were included in the group of patients with primary bladder tumor and
22 patients with recurrent bladder tumor, residual tumor and/or who planned radical
cystectomy. When tumors that VIRADS score >3 were grouped as muscle invasive, 53 patients
(%84) were radiologically evaluated as invasive bladder tumor. However, according to the
histopathological results, invasive bladder tumor was detected in 33 (52.4%) patients. In this
study, sensitivity was calculated as 100%, specificity 33%, negative predictive value 100%,
positive predictive value 62%. In addition, as a result in this study, it is concluded that there is
not significant positive relationship between the prediction of the VIRADS score in detecting
muscle invasion and tumor volume (p value 0,529).

Conclusion: According to the results of our study, preoperatively, bladder cancer
staging is important in terms of clinical diagnosis and treatment approach. The VIRADS scoring
system obtained by using MpMRI is a successful method, especially in detecting non-muscle
invasive bladder tumor, and also its successful in detecting muscle invasion is a method in
which diagnostic efficiency can be increased with further studies.

Key words: bladder cancer, VIRADS, muscle invasion
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MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme

MpMRG: Multiparametrik Manyetik Rezonans Goriintiileme
VIRADS: Vesical Imaging Reporting And Data System
NAT: N-Asetil Transferaz

GSTML1: Glutatyon-S-Transferaz

DSO: Diinya Saglik Orgiitii

CIS: Karsinoma in-Situ

BCG: Bacille Calmette-Guerin

ISUP: Uluslararas1 Urolojik Patoloji Dernegi

PNLMP: Diisiik Malignite Potansiyelli Uretelyal Neoplazm
TNM: Tiimor/Nod/Metastaz

UICC/AJCC: Union International Contre le Cancer ve American Joint Committe on

Cancer

EAU: European Association of Urology
KIOMK: Kasa invaze Olmayan Mesane Kanseri
KIMK: Kasa invaze Mesane Kanseri

PSA: Prostat Spesifik Antijen

NMP-22: Niikleer Matriks Protein 22

HAL: Heksaminolevulinat

NBI: Narrow-Band Goriintiileme

USG: Ultrasonografi

BT: Bilgisayarli Tomografi

TUR-TM: Transtiretral Rezeksiyon Mesane Kanseri
DAG: Difiizyon Agirlikli Goriintiileme

DKG: Dinamik Kontrastli Goriintiileme

ADC: Apparent Diffusion Coefficent

KLH: Keyhole-Limpet Hemosiyanin

EAA: Egri Altindaki Alan
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1.GIRIS VE AMAC

Mesane kanseri, lirogenital sistem kanserleri iginde 2. siklikta goriilmektedir. Diinyada
erkeklerde en yaygin tani alan 7., her iki cinsiyet hesaplandiginda ise 10.cu kanser tiiriidiir ve
yaklagik yillik 573.000 yeni vaka, 213.000 hastanin 6liimi ile sonuglanmaktadir (1). Mesane
kanseri yaglanma ve ¢evresel maruziyetlerin bir hastaligidir. Bu nedenle insidansi ve prevalansi
giderek artmaktadir. Mesane kanserinin etiyolojisinde; sigara, cinsiyet, meslek, irk, genetik
faktorler, kronik sistit, sistomiyazis, siklofosfamid ve pelvik radyoterapi gibi sik goriilen

etkenler vardir (2).

Mesane kanseri, bir hastanin yasami boyunca hasta basina tedavisi en pahali kanserdir
ayn1 zamanda 6nemli bir morbidite ve mortaliteye sahiptir. Bu nedenle erken tani ve tedavinin
onemi artmaktadir (3). Mesane kanserinin dogru evrelendirilmesi klinik, radyolojik ve
histopatolojik bulgularm birlikte degerlendirilmesiyle miimkiindiir. Ozellikle transiiretral
yapilan cerrahilerde kas invazyonunun degerlendirilmesi acisindan yeterli verilerin elde
edilememesi, taninin gecikmesi ve belki de hastaligin evre atlamasina neden olabilmektedir (4).
Bu sebeple preoperatif dogru evrelendirmenin Onemi artmaktadir. Mesane tiimoérlerinde
preoperatif evrelendirmenin ve tedavinin optimize edilebilmesi i¢in gelismis goriintiileme

cihazlarindan faydalanmak gerekmektedir.

Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG) yiiksek kontrast c¢oziintirliigline sahip ve
fonskiyonel inceleme sayesinde mesane kanserlerinin lokal evrelemesinde 6nemli bir yere
sahiptir. Bu fonksiyonel goriintiileme ile dinamik goriintiilemeyi birlestiren multiparametrik
manyetik rezonans goriintiileme (mpMRG) kasa invaze olmayan veya kasa invaze mesane
tlimorlerini  gosterme basarisini da arttirmaktadir (5). mpMRG nin klinik kullanimini
standardize etmek i¢in “Vesical Imaging Reporting and Data System” (VIRADS) kriterleri

belirlenmistir.

Calismamizin amaci mMpMRG’ den faydalanarak mesane kanserinin preoperatif

evrelendirmesindeki etkinligini histopatolojik verilerle karsilagtirarak arastirmaktir.



2.GENEL BILGILER

2.1. MESANE GELISIMI VE ANATOMISi

2.1.1. MESANE EMBRiYOLOJISi

Embriyonel gelisimin 4. ve 7. haftasi arasinda {irogenital membrandan primitif
iirogenital siniis gelisir. Mesane tirogenital siniisiin vezikal kismindan geligir. Mesanenin trigon
bolgesi yalnizca mezonefrik kanallarin kaudal uglarindan gelisir (Sekil:1). Mesane epitelinin
tamami ise endodermden, diger tabakalar splanik mezensimden koken alirlar. Baslangigta,
mesane allantois denilen bir kalint1 ile devam eder. 15 — 22. haftalar arasinda allantois kasilir
ve kalin fibroz bir kordon haline doniisiip urakus adin1 alir. Eriskin insanlarda urakus median

umblikal ligament olarak kalir (6).
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Sekil 1: Kloaka' nin {irogenital siniis ve rektuma boliinmesi sekillendirilmektedir;
mezonefrik kanallarin absorbsiyonu; mesane, iiretra ve urakus gelisimi ve {ireterlerin

lokalizasyonlarindaki degisiklikler gosterilmistir.

2.1.2. MESANE ANATOMISI

Mesane pelvik bolgede yerlesime sahip, idrar depolama ve bosaltma gorevi yapan,
liimenli muskiiler bir organdir. I¢i bos iken simfizis pubisin arkasinda yer alir. Mesanenin tepesi
(apeksi); simfizis pubisin yukarsisinda ve karin 6n duvarima dogru urakusun artig1 olan fibroz
bir bantla gobege baglanir. Mesane tabani; erkeklerde rektumla komsu olup aralarinda fasya

rektovezikalis (Denonviller fasyasi) vardir. Ayrica vezikiila seminalisler ve vas deferens ile de



komsudur. Kadinlarda mesane tabani ise vajen 6n duvari ve uterus ile komsudur. Mesane {ist
yiizeyi; erkeklerde tamamen periton ile kapli olup sigmoid kolon ve ince bagirsaklarla
komsudur. Kadinlarda ise uterus ve ince bagirsaklarla komsudur. Mesanenin alt-yan yiizeyi ;

simfizis pubis, levator ani ve internal obturator kaslarla komsudur (7) (Sekil:2).

1-Vesica urinaria
2-Rectum
3-Symphysis pubica
4-Uterus

5-Vagina

6-Urethra

7-Anls

8-Prostat
9-Urachus

Sekil 2: Mesane komsuluklari

Arteriyal sistem; pelvik organlarin bilyiik gogunlugu a. iliaka internadan (hipogastrik
arter) ¢ikan dallarla beslenir. Mesane biiylik oranda a. vezikalis siiperior ve inferiordan beslenir.
A. vezikalis bazen a. iliaka internadan tek olarak, bazen a. rektalis media ile birlikte gikarak
mesanenin tabanina, vezikiila seminalislere ve prostata dallar verir. Mesane bu iki arter diginda;
obturator ve inferior gluteal arterden, kadinlarda vajinal ve uterin arterlerden gelen damarlarla

beslenirler.

Venoz sistem; mesanenin vendz drenaji ¢ok genis pleksuslar (Santorini pleksusu)

aracilifiyla internal iliak vene acilarak saglanir.

Lenfatik sistem; lenfatik drenaj mesanenin istiinden ¢ikanlar eksternal iliak lenf
bezlerine, alt kisimdan ¢ikan internal iliak len bezlerine, mesane boynunan ¢ikanlar ise sakral

ya da iliaka komminus lenf bezlerine direne olur.



Sinir sistemi; sempatik sinirler T11-12 ve L1-2 segmentinden gelen hipogastrik ve
pelvik lifler sayesinde olur. Mesane tabani ve proksimal liretrada alfa adrenerjik reseptorler,
mesane yan duvarlar ve kubbede beta adrenerjik reseptorler hakimdir. Parasempatik sinirler S2-
4 segmentinden gelen pelvik lifler sayesinde olur. Mesanenin gerilme ve dolgunluk hissi

parasempatik; 1s1, dokunma ve agri hissi sempatik sinirlerle taginir (8).

2.1.3. MESANE HiSTOLOJISI

Mesane histolojik olarak mukoza ve submukoza, kas yapisi ve seroza olmak iizere 3

tabakadan olusur.

a. Mukoza ve Submukoza (Lamina propria): Mukoza mesanenin i¢ yiizeyini 6rten
cok katli degisici (transizyonel) epitelden olusmaktadir. Yiizeydeki hiicreleri oval epitel
hiicreleri olustururken; derinde yerlesen hiicreler ise kiibik epitel hiicrelerinden olusur. Mesane

doldugunda bu hiicreler yassi epitele dontismktedir.

Submukoza tabakasinda kapiller damarlar ve elastik-kollajen liflerden olusan gevsek
bag dokusu yer alir. Trigon bdlgesinde submukoza tabakasi yer almadigi i¢in mukoza kas
dokusuna sikica baglanmistir. Uggen seklindeki trigonun iist kdselerine iireterler agilir. Mesane

boynundaki kosesinde ise internal orifis denilen {iretranin baslangi¢ kismi vardir.

b. Kas dokusu (Muskularis Propria, Detriisor): Mesane kas yapisi esas olarak ii¢
tabakadan olusur; igte ve dista longitudinal ortada ise sirkiiler kas lifleri bulunur. Kas lifleri
kadinda tiretranin eksternal meatusuna kadar uzanirken erkekte prostatik tiretranin distaline

kadar uzanir.

c. Seroza (Tunika adventisya): Pelvik organlar ile birlikte mesaneyi de saran
adventisya tabakasi kollajen ve birkag elastik kas liflerinden olusur. Igerisinde kan damarlar,

kiiciik sinirler ve kiiciik gangliyonlar bulunur. Aslinda bu gergek bir seroza yapisinda degildir

9).



2.2. MESANE KANSERI

2.2.1. MESANE KANSERI EPIDEMiYOLOJiSi

Mesane kanseri diinya ¢apinda tiim kanserler i¢inde en sik teshis edilen 10. sirada yer
almaktadir. Erkeklerde kadinlara gore yaklasik 4 kat daha fazla goriilmektedir ve 6liim oranlari
sirastyla 100.000 de 12,1 ve 4,9’ tiir. Bu oranlar her gegen giin artmaktadir. Her iki cinsiyette
de insidans oranlar1 en yiiksek Giiney Avrupa'da, Bat1 Avrupa'da ve Kuzey Amerika'dadir (1)
(Tablo:1). Mesane kanseri ayn1 zamanda histopatolojik tip agisindan da cografik farklilik
gostermektedir. Kuzey Amerika ve Avrupa’ da en sik iiretelyal karsinom goriiliirken (%95-97),
Afrika’ da tretelyal karsinom %60-90, skuamoz hiicreli karsinom ise %10-40 goriilmektedir.
Sistomiyazisin endemik oldugu Kuzey Afrika’ da skuamoz hiicreli karsinom daha siklikla

goriilmektedir (10).

Ulkemizdeki kanser kayit merkezi verilerine gére tiim yas grubundaki erkeklerde
akciger ve prostat kanserinden sonra mesane kanseri 3. sirada yer almaktadir. Tiim erkek
kanserlerinin % 8’ ini olusturmaktadir (11). Mesane Kkanseri tim yas grubunda

goriilebilmektedir, en sik orta ve ileri yaslarda ortaya ¢ikmaktadir (12).

Bladder

Southern Europe b------ 26.6
Western Europe

Northern America

Eastern Europe 3.3-{Hungary

Northern Africa 15.4 31
Western Asia 15.4 26

Northern Europe 13.8 4.2
Australia/New Zealand . 24

South America | 23
Southern Africa A 19
Eastern Asia
Caribbean 3 20
Micronesia/Polynesia
Melanesia
South-Eastern Asia
Eastern Africa . 2.4
Central America
South Central Asia
Western Africa
Middle Africa

40 3 2 1 0 10 20 30 40
Age-standardized (W) incidence rate per 100,000
Males _ Females
Tablo 1.Mesane kanserinin erkek ve kadinlarda cografik bolgeye goére insidansi

(GLOBOCAN 2020)



2.2.2. MESANE KANSERI ETiYOLOJIiSI VE RiSK FAKTORLERI

Mesane kanserinin ortaya ¢ikmasinda ve hastaligin seyrini etkileyecek bircok faktor
vardir. Bunlar arasinda sigara ve mesleki karsinojenlere maruziyet 6nemli yere sahiptir. Ayrica
genetik, beslenme aligkanliklari, sosyal ve ¢evresel faktorler, alkol kullanimi,radyasyon, kronik

enfeksiyonlar kanser olusumuna neden olan etmenlerdir (8).

Sigara; her iki cinsiyette de mesane kanseri agisindan bilinen en 6nemli risk faktoriidiir
ve yaklasik olarak mesane kanserinin %30-50’ sinden sorumludur. Sigara dumaninda bulunan
birgok karsinojen ve reaktif oksijen radikalleri mesane kanserine neden olmaktadir. Ozellikle
aromatik aminler ve hidrokarbonlar mesane kanseri acisindan yiiksek potansiyel risk
faktorlerdir. Ayrica DNA tamir mekanizmasini inhibe ederek karsinom olusturan akrolein de
sigarada dumaninda tespit edilmistir (13). Sigaranin ayn1 zamanda yiiksek dereceli ve kasa
invaze tiimorlerle iligkisinin olduguna dair ¢alismalar da mevcuttur (14). Pasif i¢icilik de sigara
tiketimi kadar fazla olmasa da riski arttirdigi gozlemlenmistir. Ayrica son zamanlarda
elektronik sigara kullanimi toplumlarda artmistir ve mesane kanseri ile olan iligkisi g¢esitli

caligmalarda ortaya ¢ikardigi karsinojenler sayesinde gosterilmistir (15).

Mesleki karsinojenler; yine aromatik aminler, hidrokarbonlar, nitrozaminler, 4-
aminobifenil, arsenik, benzopiren gibi kimyasal maddelerin deri yoluyla ve inhalasyon yoluyla
viicuda girmesiyle mesane kanserine yol agtigi tespit edilmistir (16). Sigaradan sonra mesane
kanseri etiyolojisinde 2. sirada yer almaktadirlar. Ozellikle boya, tekstil, lastik, kauguk ve petrol

iirlinlerinde ¢aligan is¢ilerde bu maddelere maruziyet yliksektir.

Uriner sistem hastaliklar1 ve enfeksiyonlari; mesane epiteline kronik irritasyon (kronik
enfeksiyon, liriner sistem taglari, uzun siireli kateterizasyon) sonucu skuamdz metaplazi,
glandiiler metaplazi ve malakoplakiye yol agarak mesanede karsinom gelismesine Sebep
olmaktadirlar (17). Kronik sistozomiyazis ile mesane kanseri arasindaki iliski uzun yillar
bilinmektedir. Ozellikle sistozomiyazisin endemik oldugu bolgelerde skuamoz hiicreli mesane

kanseri insidansinin diger bolgelere gore daha yiiksek oldugu goriilmektedir (18).

Genetik; kanser gelisiminde proto-onkogenlerin aktivasyonu ya da tiimor supresor
genlerin inhibisyonu rol oynamaktadir. 9. Kromozom delesyonunun mesane kanseri
gelisiminde Ozellikle 2 farkli yolak baslatarak olusturdugu diisiiniilmektedir. Bunlardan bir
tanesi papiller tlimorlerden sorumlu tutulan RAF/MEK/ERK ve PIK3CA genlerin degisimi,



digeri ise non-papiller invaviz tiimorlerden sorumlu tutulan p53 ve pRb yolagindaki
degisimlerdir (19). N-asetil transferaz (NAT), nitroz aminleri detoksifiye eden anti kanserojen
bir enzimdir. Ayni1 zamanda Glutatyon-S-transferaz (GSTM1) arilaminler ve nitrozaminler gibi
kimyasallar1 konjuge eder. Ozellikle yavas NAT-2 ve Null GSTM1 polimorfizmi yiiksek
kisilerde mesane kanseri riski de yiiksektir (20).

Alkilleyici bir ajan olan siklofosfamidin metaboliti akroleinin de mesane kanseri ile
iligkisi gosterilmistir. Yine igme sularinda maruz kalinan arsenik maddesinin mesane kanseri

etiyolojisinde rol aldig1 bildirilmistir (2).

2.2.3. MESANE KANSERIi HISTOPATOLOJiSi

Mesane kanseri histopatolojik olarak %90-95 epitelden (iiretelyal), geri kalan kismi ise
epitel disindan (mezenkimal) gelisebilir. Mesane kanserlerinin siniflandirilmasi Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) tarafindan 2016 yilinda yaymlanmustir. (Tablo:2)

Epitelyal Metaplazi; benign lezyonlardir, ¢cogunlukla trigonda lokalize olan normal
epitel ile ¢evrili normal niikleer ve hiicresel yapida fokal olarak degismis iirotelyum alanlaridir.
Squamoz veya glandiiler hiicrelerden olusur. Squaméz metaplazi 6zellikle tireme ¢agindaki

kadinlarda daha sik goriiliir (21).

Lokoplaki; squamodz metaplaziye benzeyen mesane igerisinde ylizen keratin tortulari

gozlenen lezyonlar olup tedavi gerektirmez (22).

Inverted Papillom; benign proliferatif bir tiimérdiir. Kronik inflamasyon ya da mesane
cikim obstriiksiyonlarinda gozlenmektedir. Yiizeyel epitelden lamina propriaya invajinasyon

gosterir. Tedavisi transiiretral rezeksiyondur ve % 1 rekiirrens gosterir (23).

Papillom; normal tiretelyum ile kapli ince bir fibrovaskiiler sap1 olan benign proliferatif

tiimorlerdir. Invazyon 6zellikleri yoktur, rekiirrens gozlenebilir.

Nefrojenik Adenom; mesanenin mukoza ve submukozasini tutan glandiiler tiibiillerden
olusan kronik irritasyonlar sonucu meydana gelen benign tlimoérlerdir. Eozinofilik sitoplazmali
ve sitolojik olarak normal niikleus igceren kiiboidal hiicrelerden olusur. Bu olgularda gros
hematiiri goriilebilir, bunun sebebi lezyonlarin vaskiiler yapiya sahip olmasindan kaynaklanir

(24).



Leiyomyom; mesanenin en sik goriilen benign non-epitel tiimoriidiir. Diiz kaslardan

olusur ve mesanenin epiteli normal gériiniimdedir (25).

Degisici Epitel Hiicreli Karsinom; iiretelyal karsinomlar mesane kanserinin %90’
nindan fazlasini olustururlar. Artmig papiller katlantilara sahip, ¢ok sayida epitel hiicre
tabakalar1 iceren, hiicre polaritesinin kayboldugu, anormal hiicre maturasyonu,
cekirdek/sitoplazma orani artmis, niikleolleri belirginlesmis, kiimelesmis kromatin ve artan
mitoz hiicrelere sahip tiimorlerdir. Papiller, sesil, ¢evreye yayilan, nodiiler, mikst-yassi,
epitelyum i¢ine dogru biiyliyen (CIS) farkli biiyliime paternlerine sahip tiimdorlerdir. Bunlardan
en sik goriileni papiller bliytimedir (26).

Karsinoma In-Situ (CIS); iiretelyuma smrli, diiz, yiiksek dereceli ve noninvaziv
lezyonlardir. invaziv yiiksek dereceli kanser gelisimi agisindan 6ncii bir karsinomdur. Displazi
ve atipinin oldugu, selliller kohezyon kaybmin goriildiigii endoskopik goriintiilemede
eritemat6z ve kadifemsi goriiniimii vardir. Tedavisinde intravezikal Bacille Calmette-Guerin

(BCG) uygulanir, rekiirren hastalarda radikal sistektomi 6nerilmektedir (27).

Skuaméz Hiicreli Karsinom; mesane kanserlerinin yaklasik %5’ ini olusturur.
Ozellikle sistozomiyazisin endemik goriildiigii Ortadogu ve Afrika’ da daha sik goriilmektedir.
Sistozomiyazisin disinda mesanede diger kronik enfeksiyonlar, uzun siire kateterizasyon, tas ve
mesaneye kronik irritasyon yapabilecek diger durumlarda ortaya cikabilir. Makroskopide; tek,
sesil ya da iilsere lezyon olarak gériiliir. Invaziv komponent saf olarak bulunur. Squaméz yonde
farklilagma gosteren iiretelyal karsinomlardan ayirt edilmelidir. Genel olarak invaziv, ileri

evrede karsimiza ¢ikar (28).

Adenokarsinom; mesane kanserlerinin yaklasik %2’ sinin olustururlar. Saf glandiiler
yapida olan adenokarsinomlar ya embriyolojik kokenli urakal kalintidan gelisir ya primer
olarak ya da sekonder denilen metastaz yayilim gosteren adenokanserler olarak karsimiza
cikarlar. Mesaneye adenokarsinom olarak invazyon ya da metastaz odagi; rektum, prostat,
endometrium, 6verler, mide, meme kanseri kaynakl1 olabilir. Adenokarsinomlar kotii prognoza
sahiptirler. Farkli olarak urakal karsinomlar mesane disina dogru biiyiime gdsterebilir ve

gobekten kanli ve mukuslu akintiya sebep olabilirler (29).



Uroteliyal Kanserler

-infiltratif Uroteliyal Kanser
- Skuaméz farklilasma gésteren
- Glandiiler farklilasma gosteren
- Trofoblastik farklilasma gosteren
- infiltratif Uroteliyal Kanser- Varyantlar
- Nested
- Mikrokistik
- Mikropapiller
- Lenfoepitelyoma benzeri
- Lenfoma benzeri
- Plazmasitoid
- Sarkomatoid
- Dev hiicreli
- Andiferansiye
- Non-Invazive Uroteliyal Kanserler
- Uroteliyal karsinoma in situ
- Non-invaziv papiller troteliyal kanser-Distik dereceli
- Non-invaziv papiller troteliyal kanser-Yiiksek dereceli
- Non-invaziv papiller troteliyal neoplazm-disiik malignite potansiyelli
- Urotelyal papilloma
- Inverted Grotelyal papilloma

Skuaméz Neoplaziler

- Skuaméz hiicreli kanser, BTS
-Verriikéz kanser
- Skuamdz hiicreli papilloma

Glandiiler Neoplaziler

- Adenokanser
- Enterik
- Miisinbz
- Tash ytiziik hiicreli
- Berrak hicreli
-Villéz adenoma

Noroendokrin Kanserler

- Kiiciik hiicreli kanser
- Karsinoid
- Paraganglioma

Mezenkimal Kanserler

- Rabdomyosarkoma

- Leiomyosarkoma

- Angiosarkoma

- Osteosarkoma

- Malign fibréz histiositoma
- Leiomyoma

- Hemangioma

- Diger
Hematopoetik/lenfoid Kanserler
- Lenfoma

- Plazmositoma

Diger
- Skene, Cowper ve Littre gland kanserleri
- Metastatik kanserler

Tablo 2. Mesane kanserleri 2016 DSO histolojik siniflandirma

2.2.4. MESANE KANSERINDE DERECELENDIRME

Uretelyal kanserlerin derecelendirilmesi, evrelenmesi ve alt gruplarinin belirlenmesi
tedavi ve prognoz agisindan dnemli bir yere sahiptir. Ilk siniflama 1973 yilinda Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) tarafindan papillom, derece 1 (iyi diferansiye, G1), derece 2 (orta derece
diferansiye, G2) ve derece 3 (kétii diferansiye, G3) olarak yapilmistir. 1998 yilinda ise DSO ve
Uluslararas1 Urolojik Patoloji Dernegi’nin (ISUP) ortak bildirisinde papillom, diisiik malignite
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potansiyelli iiretelyal neoplazm (PUNLMP), diisiik dereceli iiretelyal karsinom ve yiiksek
dereceli iiretelyal karsinom olarak bildirilmistir. Bu siniflandirma son olarak 2004 ve 2016

yilinda DSO tarafindan giincellenmistir (30) (Tablo:3).

Who 2016

| | | |
| | | |
PUNLMP NILGC NIHGC

VHO 197

| | | |
| | | |

Grade 1 Grade 2 Grade 3

WHO 2004/2016 classification of urothelial carcinoma.

NILGC = noninvasive low-grade papillary urothelial carcinoma;
NIHGC = noninvasive high-grade papillary urothelial carcinoma;
PUNLMP = papillary urothelial neoplasms of low malignant potential.

Tablo 3. Mesane kanseri derecelendirme DSO smiflandirmasina gére 1973-2016

karsilastirmasi

2.2.5. MESANE KANSERi EVRELEMESI

Evreleme hastaligin sag kalimi ve seyri acisindan en 6nemli belirteclerden biridir.
Mesane kanseri evrelendirmesi yaygin olarak TNM (Tiimo6r/Nod/Metastaz) adi verilen bir
siniflandirma sistemi kullanilir. Bu siniflandirma sistemi son olarak 2018 yilinda Union
International Contre le Cancer ve American Joint Committe on Cancer (UICC/AJCC)
tarafindan gilincellenmistir. Evrelemede hem patolojik bulgulardan hem de goriintiileme

yontemlerinden faydalanilmaktadir (31) (Tablo:4), (Sekil:3).
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Tablo 4. Mesane kanseri TNM siniflandirmasi

T (Primer tiimor)

TX Primer tiimdr degerlendirilemiyor

TO Primer tiimdr saptanmamis

Ta Noninvaziv papiller karsinom

Tis Karsinoma in situ ‘diiz lezyon’

T1 Tiimor subepitelyal bag dokusunu invaze etmis

T2 Tiimor kasi invaze etmis
T2a Tiimor yiizeysel kas dokusunu (i¢ yarisi1) invaze etmis

T2b Tiimor derin kas dokusunu invaze etmis (dis yarisi)

T3 Timor perivezikal dokuyu invaze etmis
T3a Mikroskopik olarak
T3b Makroskopik olarak (ekstravezikal kitle mevcut)

T4 Timor asagidakilerin herhangi birine invaze: Prostat, seminal vezikiil, uterus,
vajina, pelvik duvar, abdominal duvar

T4a Tiimor prostatik stromay1, seminal vezikiilii, uterusu veya vajinayi invaze
etmis

T4b Tiimor pelvis duvari veya abdominal duvari invaze etmis

N (Bolgesel Lenf Diigiimleri)

NX Bolgesel lenf diiglimleri degerlendirilemiyor

NO Bolgesel lenf diiglimii metastazi yok

N1 Kemik pelviste 1 adet lenf diigiimii metastaz1 (hipogastrik, obturator, eksternal
iliyak veya presakral)

N2 Kemik pelviste birden ¢ok lenf diigiimii metastazi (hipogastrik, obturator,
eksternal iliyak veya presakral)

N3 Ana iliyak lenf diigiim (ler)ine metastaz

M (Metastaz)

MO Uzak metastaz yok

M1la Bolge dis1 lenf diigiimii metastazi

M1b Diger uzak metastazlar
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Staging of urachal tumours

There is no AJCC staging system for tumors arising
in urachal remants, but they may be staged according
to several proposed systems

Urothelium

Lamina propria
Muscularis propria
Perivesical fat

Staging of diverticula

Muscularis propria is
fabsent; thus, there is
no T2

\

Discontinous involvement

is assigned a seperate urethra stage
per the urethral staging system

Urinary bladder staging
Tis: Urothelial carcinoma
in situ

Ta: Noninvasive papillary
urothelial carcinoma

T1: Invasive into lamina
propria

T2a: Invasive into inner
half of muscularis propria

T2b: Invasive into outer
half of muscularis propria
T3a: Microscopic invasion
in perivescial soft tissue
T3b: Macroscopic
invasion in perivesical soft§
tissue

T4: Invasion into adacent
organs

of urethra

Sekil 3: Mesane kanseri tiimor yerlesim ve evrelemesi

Bu siniflandirmaya ek olarak European Association of Urology (EAU) kilavuzunda

bildirilen kasa invaze olmayan mesane kanserlerinde (KIOMK) tedavi algoritmasini

kolaylagtirmak amactyla risk gruplandirmasi yapilmistir. Risk gruplari hastaliin rekiirrens ve

prognoza etki eden faktorler (timor sayisi, timor boyutu, onceki rekiirrens durumu, timor

evresi, eslik eden CIS varligi, tiimor derecesi) kullanilarak yapilmistir (32) (Tablo:5).
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Tablo 5. Kasa invaze olmayan mesane kanseri (KIOMK) EAU risk gruplari

Risk grubu Tiimoér ozellikleri

Diistik risk grubu tiimorler Primer, tek, <3 cm, Ta diistik dereceli (G1), CIS
yok

Orta risk grubu tiimorler Diisiik ve ytiksek risk grubuna girmeyen tiim
kanserler

Yiiksek risk grubu timorler Takiplerin herhangi birinde
* T1 kanser
* G3 kanser
* CIS
* Coklu, tekrarlayan ve >3 cm Ta, G1, G2
kanserler

Cok yiiksek risk alt grubu * Mesane CIS’ 1n eslik ettigi T1G3/ HG tiimorler
* Coklu ve/ veya biiyiikk TLG3/HG ve/ veya
tekrarlayan T1G3/HG
* Prostatik iiretrada CIS ile birlikte TLG3/HG
« Urotelyal karsinomada nadir gériilen bazi
histolojilerde, lenfovaskiiler invazyon igeren
KIOMK

2.2.6. MESANE KANSERI TANISI

2.2.6.1. MESANE KANSERLERINDE SEMPTOMLAR

Mesane kanserinin en sik goriilen ve tipik semptomu agrisiz, pihtili makroskopik
hematiiridir. Bunun disinda alt liriner sisteme ait iseme bulgular1 gozlenebilir ve bunlar 6zellikle
invaziv kanserlerle ve CIS ile iliskilidir. Ayrica iireteral obstriiksiyona bagli bobreklerde
dilatasyon ve yetmezlik, alt ekstremitelerde lenfédem, daha ileri evre mesane kanserlerinde

sekonder organ tutulumuna baglh bulgular da gézlenebilir (33).

Hematiiri mesane kanserinde genellikle araliklidir. Bu nedenle her makroskopik
hematiiri atagi, sonrasinda idrar incelemesinde negatif olsa bile arastiritlmalidir. Mikroskopik
hematiiri de mesane kanseri hastalarin hemen hemen hepsinde goriiliir (34), WS Tan ve ark.’
nin 3556 hastada yaptig1 prospektif bir calismada; makroskopik hematiirisi olan hastalarin
yaklagik %11’ inde mesane kanseri goriilmiis, mikroskobik hematiiri goriilen mesane kanseri

hastalarmin da % 2.5 oldugu bildirilmistir (35). Mesane kanseri i¢in tam bir hematiiri
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incelemesi idrar sitolojisi, Ust tiriner sistem goriintiilemesi, sistoskopi ve erkeklerde prostat
spesifik antijen (PSA) bakilmasidir. PSA Onerilmesindeki amag tekrarlayan gross hematiirili

hastalarin yaklasik olarak %10’ unda prostat kanseri goriilmektedir (36).

2.2.6.2. MESANE KANSERI BELIRTECLERI

Idrar Sitolojisi; Idrar 6rnegi ya da sistoskopi esliginde yikama s1visi ile birlikte alinip
mikroskopi altinda hiicrelerin incelenmesidir. Mesane kanserini saptamada duyarlilig1 yaklagik
% 20 ila % 90 civarindadir, 6zgiilliik oran1 ise % 90 - % 100 arasindadir (37). Idrar sitolojisi
ozellikle yiiksek dereceli tiimorler ve CIS’ da duyarliligi artmaktadir (38). Ayrica st iiriner
sistemi degerlendirmek icin iireteroskopi esliginde yikama yapilarak da sitoloji alinabilir.
Sonug olarak idrar sitolojisinde taniya olan etkinligi malignitenin histolojik derecesine, 6rnegin
alinma zamanina, kalitesine ve elde edilme yontemine ve patologun deneyimine bagli olarak

degismektedir.

Mesane kanseri tanisinda kullanilan bazi biyobelirtegler vardir. Malign hiicrelerde
cesitli protein ve hiicresel antijenlerin ya da bu hiicrelerde tespit edilen genetik degisiklik-
anormalliklerin bu biyobelirtegler sayesinde gosterilmesidir. Idrar sitolojisine gore daha yiiksek
duyarliliga sahiptir (39), (Tablo: 6). Ancak bu biyobelirtecler heniiz yaygm kullanima
girmemistir. Ciinkii her ne kadar idrar sitolojisi ile karsilarstirildiginda duyarlilig: yiiksek olsa
da ozgulligi yiiksek degildir. Bu yiizden halen mesane kanseri tanisinda histopatolojik

degerlendirme agisindan altin standart sistoskopi ve idrar sitolojisidir (40).
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Tablo 6. Uretelyal karsinom tanisinda iiriner belirteglerin duyarlilik ve 6zgiilliikleri [39]

Marker Medyan Aralik (min.- _ Medyan Aralik (min.-
duyarhhik (%) maks. %0) Ozgiilliik (%) maks. %)
BTAstat 70 24-89 75 52-93
BTAtrak 69 57-79 65 48-95
NMP22 73 47-100 80 56-95
FDP 61 52-81 79 75-96
ImmunoCyt 83 50-100 80 69-90
Sitometri 60 45-83 80 36-87
Quanticyt 59 45-69 79 70-93
Hb-dipstick 52 41-95 82 68-93
Lewis-X 83 80-89 85 80-86
FISH 84 73-92 95 92-100
Telomeraz 75 7-100 86 24-93
Mikrosatellite 91 83-95 94 89-100
CYFRA21-1 94 74-99 86 67-100
UBC 78 66-87 91 80-97
Sitokeratin20 91 82-96 84 67-97
BTA 50 28-80 86 66-95
TPS 72 64-88 78 55-95
Sitoloji 48 31-100 94 62-100

Niikleer Matriks Protein 22 (NMP-22); niikleer matriks proteinleri hiicre ¢ekirdeginin
sekli icin destek saglarlar. Malign hiicrelerde normal hiicrelere oranla daha fazla miktarda
bulunurlar. Ozellikle NMP-22 iiretelyal karsinomlarda, apoptozis ile birlikte idrarda
konsantrasyonu artmis oldugu gozlemlenmistir (41). NMP-22’ yi tespit etmek igin kantitatif ve
kalitatif laboratuvar testi kullanilmaktadir. Yapilan ¢alismalarin g¢ogu Kkalitatif testleri
icermektedir. NMP-22’ nin duyarlilik orani %47-100 arasinda, 6zgiillik orani ise %56-95
arasindadir. En 6nemli dezavantaji 6zgiilligiiniin sistoskopi ile karsilastirildiginda diisiik
olmasidir. Baz1 benign durumlarda da 6lii iiretelyal hiicrelerin idrarda saptanmasi yanlis pozitif
sonu¢ vermektedir. Bu durumlar; inflamatuvar-enfektif durumlar, benign kaynakli hematiiri

durumlarinda, iiriner enstriimantasyonda, mesane taslarinda idrarda konsantrasyonu artmis

NMP-22 saptanabilir (42).

Mesane kanseri antijeni (BTA) stat & TRAK; BTA testi, mesane kanserinde insan

kompleman faktorii olan ve hiicre lizisini dnleyen H proteinini saptar. Yine kantitatif (BTA-
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TRAK) ve Kalitatif (BTA-stat) olmak iizere iki testi vardir (43). BTA-stat testinin duyarlilik-
Ozgiilliik oranlari, %24-89 ve %52-93’tiir. Bu test de primer mesane tiimdrii tanisindan ziyade

mesane kanseri hastalariin takibinde 6zellikle sistoskopi ile birlikte kullanimi 6nerilmektedir
(44).

ImmunoCyt; immunositolojik floresan yontemi ile yapilan bu testte, degisici epitelyal
kanserlerinden kaynaklanan antijenleri saptamak i¢in ii¢ floresan isaretli monoklonal antikorlar
kullanilmaktadir. Bu antijenler M344, LDQI10 ve 19A211° dir. Bu testin duyarlilik-6zgtlliik
oranlari, %50-100 ve %69-90° dir. Diisiik 6zgiilliikk oran1 ve yanlis pozitif durumlar1 nedeniyle

mesane kanseri takibinde sistokopi ile birlikte kullanimi 6nerilmektedir (45).

2.2.6.3. SISTOSKOPI

Mesane kanseri tanisinda halen altin standart olarak kullanilan ydntem sistoskopi
esliginde alinan soguk biyopsi ya da rezeksiyon ile elde edilen Orneklerin histopatolojik
incelenmesidir. Mesanenin endoskopik olarak beyaz 1sik mikroskopu kullanilarak rijid ya da
fleksibil sistoskop kullamlarak goriintiilenir (Sekil:4). Ozellikle papiller timérler icin yiiksek
duyarlilik ve 6zgiilliige sahiptir (46).

Cystoscope
N

Sekil 4: Rijid ve fleksibil sistoskop

Porfirin indiiklenmis fliioresan sistoskopi, neoplastik dokuda biriken mavi dalga boylu
151k altinda kirmizi fliioresan yayan heksaminolevulinat (HAL) gibi fotoaktif porfirinler
kullanilir. Ozellikle kiiciik lezyonlar, CIS tanisinda beyaz 1sik sistoskopisine nispeten

duyarliligi daha yiiksek olup yalanci pozitif sonuglar verebilir (Sekil:5) (47).
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Sekil 5: Mavi 151k sistoskopisi ve beyaz 151k sistoskopisi karsilastirma

Narrow-band goriintileme (NBI), boya kullanmadan mukozal ylizeyler ile
mikrovaskiiler yapilar arasinda kontrasti arttirarak endoskopik goriintii arttirma yontemidir.
NBI ile idrar sitolojisi veya beyaz 1s1k sistoskopisi karsilastirildiginda tiimor rekiirrenslerinin
tespiti agisindan daha duyarli fakat gereksiz random biyopsilerin neden oldugu yalanci

pozitiflerin sayisini arttirdigi diistiniilmektedir (48).

2.2.6.4. GORUNTULEME

Mesane kanseri toplumda sik goriilen, yiiksek tedavi maliyeti, yliksek morbidite ve
mortaliteye sahip bir hastaliktir. Bu yiizden erken tani, evreleme ve dogru tedavi plani 6n plana
cikmaktadir. Tedavi ve hastaligin gidisati, primer tiimoriin invazyon derinligine,
differansiyasyonuna ve metastaz olup olmamasina baglidir. Hastanin ilk bagvurusunda kanserin

dogru evrelendirilmesi i¢in radyolojik goriintiileme araglarindan da faydalanmak kagiilmazdir

(49).

Ultrasonografi (USG)

Hematiiri sikayeti ile gelen mesane kanseri sliphesi olan hastalarda radyolojik
goriintiileme yontemleri i¢inde ilk basamak olarak kullanilan yontemdir. Kolay ulasilabilir,
ucuz, radyasyon icermemesi ve kolay uygulanabilir olmasi avantajlarindandir. Kullanim
sirasinda mesanenin yeterince dolu olmasi lezyonu gérmek acisindan 6nemlidir. Bunun yaninda

kitlenin boyutu ve yerlesimi USG i¢in tan1 duyarliligini etkileyen faktorlerdir. Bunlar igerisinde
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kii¢iik lezyonlar, mesane boynundaki ya da kubbe yerlesimli tiimorler duyarliligi diisiiren

faktorler olarak siralanabilir (50).

Ug boyutlu ultrason (3B-US), son zamanlarda yapilan ¢alismalarda mesane kanseri

tanisindaki duyarlilikta artis oldugu gézlemlenmistir (51).

Bilgisayarh Tomografi (BT)

Uriner sisteme ait malignitelerin saptanmasinda ve komsu organ ve/veya uzak organ
metastazi saptamada kullanilan kesitsel bir goriintiileme yontemidir (52). Mesane kanserini
saptamada goriintii alinirken mesanenin yeterli dolulukta olmasi gerekmektedir. BT iirografi
olarak adlandirilan iiriner sistemin farkli fazlarda goriintii alinarak {ist ve alt {iriner sisteme ait
patolojileri saptamak miimkiindiir (Sekil:5) (53). Mesane kanserinin tanisinda bilgisayarli
tomografinin duyarliligi1 %89,7 (%72,7- 97,8), 6zgilligi ise %96,5 (%91,3 — 99) olarak yapilan
bir caligmada gosterilmistir (54).

SEKIL 6. Ayni olguda mesane sol posteriolateral duvarda yaklasik 4 cm ¢apli limene vejatan
uzanan heterojen kontrast tutan solid lezyon mevcut. (a). bt iirografi kontrastsiz faz (b). bt

iirogrfi pyelogram fazi1 (Kaynak: Turgut Ozal Tip Merkezi Radyoloji Klinigi arsivi)

Bilgisayarli Tomografi ¢ekimi oncesinde mesanede transiiretral rezeksiyon (TUR),
biyopsi ya da ila¢ uygulamasi yapilirsa, mukozada veya mesane duvarinda boyanma ve
kalinlasmaya; perivezikal yagli dokuda c¢izgilenmelere ve fibrozise neden olarak BT’ nin

ozgilligiini azaltir (55).
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Mesane kanseri evrelendirmesinde TNM kullanilmakta ve tedavi planlanmasinda
onemli yer tutmaktadir. Bilgisayarlt Tomografi, T1 ile T2 timor ayirimini net yapamamasi Ve
kiigiik lezyonlar1 saptayamamasi nedeniyle MRG’ ye gore dezavantajlidir. Bununla birlikte

daha hizli ve diisiik maliyetli olmasi da MRG’ ye gore avantajlaridir (56).
Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG)

Manyetik rezonans goriintilleme (MRG) ¢ok gii¢lii bir miknatis ve radyo dalgalari
kullanilarak goriintii elde edilmesini saglayan ve iyonizan radyasyon i¢cermeyen kesitsel bir
radyolojik inceleme yontemidir (57). Bilgisayarli Tomografi’ ye gore yumusak doku
kontrastinin daha iyi olmasi, mesane katmanlarin1 daha net ayirt edebilmesi nedeniyle mesane

kanseri hastalarinda tan1 ve takibinde 6n plana ¢ikmaktadir (58).

Mesane kanserinde tedaviyi belirlemek i¢in hastanin T evrelemesi 6nemlidir. Hastanin
T evrelesi Kklinik, radyolojik ve histopatolojik olarak yorumlanabilir. Ozellikle hastanin
patolojik evrelemesi ile klinik evrelemesi (muayene, biyopsi, goriintiileme) arasinda genellikle
farkliliklar gézlemlenmektedir (59). Manyetik rezonans goriintiilemenin bunu 6ngérmedeki

basaris1 diger yontemlere gore daha yiiksektir (60).
Multiparametrik Mesane MRG (mpMRG)

Manyetik rezonans goriintiilemenin mesane kanseri lokal evrelemesindeki duyarlilig
kullanilan cihaza, ¢ekim kalitesine ve mesanenin optimal dolu olmasi gibi faktorlere baghdir
(61). Yiksek uzaysal ¢oziiniirliik ve kontrast elde edilebilmesi i¢in yiiksek manyetik alan

giiciine sahip cihazlar (1.5-3 Tesla) kullanilmalidir (5).

Anatomik sekanslar (T1A ve T2A) ve fonksiyonel sekanslar (yliksek b degerli difiizyon
agirhikli goriintiileme ve yliksek temporal rezoliisyonlu dinamik kontrastli MR) birlikte
degerlendirilerek yorumlanir (62). Manyetik rezonans goriintiilemede T1A sekansi kisaca
anatomiyi gostermekte olup idrar siyah (hipointens), perivezikal yag beyaz (hiperintens) izlenir.
Kas dokusu ara intensite olarak goriiliir. TIA sekansinda ekstravezikal uzanim iyi

degerlendirilir (63). T2A sekansi ise patolojileri goriintillemede daha iyidir.

Diflizyon agirlikli goriintiileme (DAG); su molekiillerinde bulunan protonlarin rastgele
devinimine ‘Brownian hareketi” denir. Difiizyon agirlikli goriintiileme sayesinde bu devinim
hareketi Olciiliir ve timor dokular1 normal dokulardan daha fazla seliiler yapiya sahip oldugu
i¢in difiizyon kisitlanir. Béylece DAG 6l¢iimii ile tiimor dokulart hiperintens, ADC (apparent

diffusion coefficent; goriiniirdeki difiizyon katsayisi, su molekiiliiniin kat ettigi yol) haritasinda
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ise hipointens goriiniirler. Bu ADC degerleri sayesinde diisiik, orta ve yiiksek dereceli mesane

kanserleri hakkinda nitel ve nicel bilgi sahibi olunabilecegi gdsterilen ¢aligmalar mevcuttur
(64).

Dinamik kontrastli gériintiileme (DKG); yiiksek uzaysal ¢oziiniirliik elde etmek i¢in yag
baskili gradient 3B sekanslar1 kullanilmasi1 6nerilmektedir (65). Goriintiilemeye kontrastsiz
¢ekimler yaparak baslanir ve daha sonra gadolinium igerikli kontrast madde kullanilarak 20-30
saniye araliklarla goriintiiler aliir. Ciinii ge¢ fazda alinan goriintiiler timor dokusunun
kontrastlanmasinin azalmasi ve normal mesane tabakasinin kontrastlanmaya baglamasi

nedeniyle T evrelemsinde basarisiz sonuglara neden olmaktadir (5).

Multiparametrik Mesane MRG’ de gbz 6niinde bulundurulmasi gereken ve mesane
kanserini taklit eden bazi durumlar vardir. Dolayisiyla MRG bulgularint degerlendirirken
anamnez, yapilan tedaviler ve sistoskopi verileri de goz oniinde bulundurulmalidir. Benign
tiimorler (sistitis sistika, sistitis glandiilaris, inflamatuvar myofibroblastik tiimorler gibi) T1A
ve T2A goriintiilerde sinyal degisikligine yol agarak mesane kanseri gibi goriilebilirler (66).
Transiiretral rezeksiyon mesane kanseri (TUR-M) tedavisi sonrasinda gelisen inflamasyon ve
fibrozis nedeniyle DKG’ de artmis boyanma gozlenirken DAG’ de difiizyon kisitlilig
gostermediginden ayirici tanida dnemlidir (67). Intravezikal kemoterapi, BCG tedavisi ve
pelvik radyoterapi sonrasi gelisen hemorajik sistit, 65dem ve inflamasyon nedeniyle yine mesane
timoriini MRG’ de taklit eden degisikliklerdir (66).

Multiparametrik Mesane MRG zamanlamasi; TUR-M, mesaneden biyopsi alinmasi,
intravezikal ila¢ tedavisi gibi uygulamalarindan 6nce ya da en az 2 hafta sonrasina planlama
yapilmalidir. Ayrica sistoskopi ya da sonda isleminden sonra olusabilecek hava artefakti

nedeniyle 2-3 giin sonra goriintiileme alinmalidir (5).
VI-RADS (Vesical Imaging-Reporting And Data System) Skorlamasi

VI-RADS skorlamas: ilk olarak 2018 yilinda Panebianco ve arkadaslari tarafindan
tanimlanmistir. Bu skorlama sistemindeki ama¢, mpMRG’ de alinan T2A, DKG ve DAG
sekanslarini birlikte degerlendirip mesanede yer alan tiimdriin invazyon derecesini dngorerek
standardize etmektir. VI-RADS skorlamas1 5 kategoriye ayrilmaktadir; VI-RADS 1 kas
invazyon ihtimali ¢ok disiik, VI-RADS 2 kas invazyon ihtimali diisik, VI-RADS 3 kas
invazyon olasiligi belirsiz, VI-RADS 4 kas invazyonu muhtemel, VI-RADS 5 ise kas invazyonu

var ve serozaya ulasan timor olarak nitelendirilmistir (5) (Tablo 7).
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Tablo 7. VI-RADS skorlamasinin mpMRG de sematik goriiniimii (Panebianco ve ark.)

T2A

ADC

VI-RADS 1

<1 cm ve kas invazyon

ihtimali ¢ok diigiik

54

VI-RADS 2

>1 cm ve kas invazyon

ihtimali diistik

4

VI-RADS 3

Kategori 2 bulgulari, kas
tabakas1 diizensiz ve kas

invazyon olasilig1 belirsiz

VI-RADS 4

Kas invazyonu muhtemel

y

VI-RADS 5

Kas invazyonu var,

serozaya ulasan timor

L A U NA 3R 3

o N\ N\
SN

|

B stalk (sap)
B Kanser
I¢c katman

[ Kas

Kanser&ic katman
B stalk (sap)

.Kas

Kanser
B Stalk&Ic katman

. Kas

.Kanser&ic tabaka
Stalk(sap)

.Kas

T2A goriintiileri

degerlendirirken oOncelikle bakilmasi gereken kas tabakasinin

hipointens goriilmesidir. Eger kas tabakasindaki bu hipointens sinyalinde kayip s6z konusu ise

timdr invazyonunu diistinmek gerekir (68). Kas tabakasinda sinyal kayb1 olmadan, submukozal

stalk (sap) veya i¢ katmanda kalinlagsma olsun ya da olmasin 1 cm’den kiigiik tiimor varsa VI-

RADS siniflamasina gore 1 olarak adlandirilir. Yine kas tabakasinda sinyal kaybina neden
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olmayan, 1 cm’ den biiyiik, submukozal kalinlasma veya stalk mevcut ise VI-RADS
siiflamasina gore 2 olarak adlandirilir. Polipoid stalki olmayan veya submukozal kalinlagma
gostermeyen, genis tabanli ve kas tabakasinda sinyal kaybina sebep olmayan tiimorler VI-
RADS smiflamasina gore 3 olarak adlandirilirlar. Mesane kas tabakasindaki hipointens
gbrliiniimiiniin timor tarafindan ara sinyal kaybina yol agmasina VI-RADS siniflamasina gore
4 olarak adlandirilir. Eger bu sinyal kayb1 mesanenin tiim duvar katmanlarini asip perivezikal

yumusak doku planlarina uzanirsa buna da VI-RADS siniflamasina gore 5 denilmektedir (5).

Dinamik kontrastli goriintiiler (DKG) incelenirken normal bir mesanede kas
tabakasinda erken kontrastlanma goriilmez (69). Yapisal olarak 1 kategorisine ait 6zellikleri
gosteren ve kas tabakasinda erken kontrastlanma izlenmeyen timdrler DKG’ de kategori 1
olarak adlandirilir. Yapisal olarak 2 kategorisine ait 6zellikleri tasiyan kas tabakasinda erken
kontrastlanma olmaksizin submukozal tabakabada kontrast artisi izlenen tiimér kategori 2;
yapisal olarak 3 kategorisine ait ozellikleri tagiyip kas tabakasinda sinyal yogunluk kaybi
gostermeyen tlimorler kategori 3; erken kontrastlanmanin kas tabakasina fokal olarak uzanim
gostermesine kategori 4; bu erken kontrastlanma mesane duvarinin tamamini ve perivezikal

alana uzanim gostermesine kategori 5 olarak adlandirilir (5).

Difiizyon agirlikli goriintiilemede (DAG) mesane tlimorleri hiperintens, ADC
haritalamasinda hipointens olarak goriiliir. Kas tabakasi ara sinyal intensitesinde, stalk ve
submukoza tabakasi ise hipointens olarak goriilir (67). Yapisal olarak 1 kategorisine ait
ozellikleri gosteren ve kas tabakasinda ara sinyal intensitesinde kayip olmayan tiimoérler DAG’
da kategori 1 olarak adlandirilir. Yapisal olarak 2 kategorisine ait Ozellikleri gosteren ve
hipointens stalk veya submukozal kalinlasma goriilen tiimorler kategori 2 olarak adlandirtlir.
Yapisal olarak 3 kategorisine ait Ozellikleri gosteren ve kas tabakasinda net bir bozulma
olmamasi ve diislik sinyal intensitesine sahip tiimorler kategori 3 olarak adlandirilir. DAG’ da
yiiksek, ADC haritalamasinda diisiik sinyal intensitesine sahip tiimorler kas tabakasinin
icerisine fokal uzanim gosterirler ve bu kategori 4 olarak adlandirilir. Tiimoriin mesane duvari
katmanlarinin tamamini tutmasi ve perivezikal yagl dokuya uzanim gostermesi kategori 5

olarak adlandirilir (5).

VI-RADS skorlama sisteminin amaci mesane kanserinde tiimoriin kas tabakasina olan
invazyon ihtimalini 5 kategoriye ayirip degerlendirmektir. Bu sistemde kullanilan T2A, DAG,
DKG sekanslariin hepsi birlikte degerlendirilerek bir algoritma olusturulup nihai skorlama
belirlenir. Her ii¢ sekans kategori 1’ e sahip ise VI-RADS 1 olarak adlandirilir. Her ii¢ sekansin
kategori 2 olmas1 veya DAG ve DKG kategori olarak 2, T2A’ nin kategori 3 olmas1 durumunda
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VI-RADS 2 olarak adlandirilir. Her ti¢ sekansin kategori 3 olmasi veya ii¢ sekanstan birinin
kategori 3, digerinin 2 olmasi durumunda VI-RADS 3 olarak adlandirilir. Ug sekanstan
herhangi birinin kategori 4 olmasi ve diger ikisinin kategori 3 ya da 4 olmast durumunda; T2A’
nin kategori 5 olmasi, DAG ve DKG’ nin kategori 4 olmasi durumunda VI-RADS 4 olarak
adlandirilir. Ug sekanstan birinin kategori 5 olmasi, diger ikisinin kategori 4 ve 5 olmasi
durumunda VI-RADS 5 olarak adlandirilir (5), (Sekil 8). Netice olarak ilk degerlendirmede
T2A sekansi, ozellikle ilk 3 kategori i¢in dnemlidir. Kesinlestirmede ise dominant olan DAG

ve sonrasit DKG ile yapilmaktadir.

DAG ve/veya DKG: 4 VI-RADS: 4

T2A: 1 BN DAG ve DKG: 1 | > VI-RADS:
— h y,
SR s ~\ -
T2A: 2 > | DAGveDKG:2 | ¥ VI-RADS: 2
T2A: 3 Yf DAG ve/veya DKG: 3 :—P VI-RADS: 3
\ )

DAG ve/veya DKG: 5 VI-RADS: 5

SEKIL 7. VI-RADS skorlama sistemi algoritmasi

2.2.7. MESANE KANSERI TEDAVi

Mesane kanseri tedavisi hastaligin evresine gore degismektedir. Ozellikle tedavi plani
yaparken kasa invaze olmayan mesane kanseri (KIOMK), kasa invaze mesane kanseri (KIMK)
ve metastatik mesane kanseri olarak 3 ana bashik altinda degerlendirilmektedir. Yapilacak
tedavi secenekleri ise cerrahi, kemoterapi, radyoterapi, immunoterapi ve bunlarin
kombinasyonu olarak yapilabilmektedir (70).

Transtiiretral rezeksiyon (TUR): tiim mesane kanserlerinde oncelikli tedavi sekli
mesanede sistoskopi ile goriilen tiimdriin monopolar ya da bipolar cihazlar kullanilarak
rezektoskop ile rezeksiyonudur (71). Teknige uygun olarak yapilan TUR-Tm’ nin; mesane
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kanserinin histopatolojik tipini ve evresini belirlemek, kanserin invazyon derecesini ve evresini
belirlemek, goriilebilir tiim tiimor dokularini ortadan kaldirmak gibi temel amaglari vardir (72).
[k yapilan rezeksiyonda timér dokularinin tamami almamadiysa, T1 tiiméorlerde patoloji
orneklerinde kas dokusuna rastlanmadiysa, tam rezeksiyon yapilan T1 tiimorler ve yiiksek
grade sahibi Ta tiimorlerde ilk ameliyattan yaklasik 2-6 hafta sonra tekrar rezeksiyon
yapilmalidir (73).

Immiinoterapi: Orta ve yiiksek riskli KIOMK hastalarina intrakaviter olarak periyodik
araliklarla uygulanan tedavi yontemidir (74). Immiinoterapétik ajan olarak yaygin bir sekilde
BCG (bacillus Calmette-Guerin), Mycobacterium bovis’ in atenue susu kullanilmaktadir (75).
BCG’ nin yiizeyel etkili bir immiin stimiilatdr gibi davranarak mesane tiimorleri tedavisinde
kullanilmaktadir. Tiimor niiksiinii 6nlemek veya geciktirmek, karsinoma in situ’ yu (CIS) tedavi
etmek ve rezidii timorleri temizlemek amaciyla BCG tedavisi 6nerilmektedir (7).

Interferon-alfa, keyhole-limpet hemosiyanin (KLH), interlokin ve pembrolizumab gibi
diger kullanilan immiinoterapétik ajanlar da vardir (76).

Kemoterapi: Mesane kanseri tedavisinde kemoterapotik ajanlar intrakaviter ve
sistemik olarak verilmektedir. TUR-Tm sonras1 mesane kanseri hastalara ilk 24 saat i¢inde tek
doz intrakaviter instilasyon i¢in kullanilan kemoterapdtik ajanlarin niiksii ve invaze mesane
kanserlerine doniisiimii azalttigi gosterilmistir (77). Ancak TUR-Tm sirasinda perforasyon
sliphesi varsa ya da kanama durumu olan hastalarda bu ilaglarin intraperitoneal ve
ekstraperitoneal alana ya da kana geg¢mesi halinde ciddi yan olusturabileceginden
uygulanmamalidir (78).

Orta riskli KIOMK hasta grubuna intrakaviter BGC ya da adjuvan intrakaviter
kemoterapi uygulanabilir. Intrakaviter kemoterapi i¢in kullanilan ajanlar; Mitomisin C,
doksorubisin, epirubisin, valrubisin, tiotepa, etoglusid gibi ilaclardir. Bu ilaglar TUR
ameliyatindan sonra adjuvan haftalik ve idame protokolleri vardir (79).

Sistemik kemoterapi ise preoperatif olarak (neoadjuvan) ve postoperatif (adjuvan)
olarak verilebilmektedir. Neoadjuvan kemoterapi timor evresini kiigiilterek cerrahi sinirlar
negatiflestirmek ve mikro metastazlar1 yok etmek amaciyla uygulanir. Adjuvan kemoterapi ise
sistektomi sonras1 niiksii geciktirmek ya da engellemek ve sag kalimi uzatmak amaciyla
uygulanir. Sistemik kemoterapi i¢in en sik kullanilan ajanlar; karboplatin, sisplatin, vinblastin,
doksorubisin gibi ilaglardir.

Sistektomi: Kasa invaze mesane Kanseri (KIMK) hastalarinda cerrahi olarak radikal
sistektomi, parsiyel sistektomi ve palyatif sistektomi secilen hasta grubuna gore yapilmaktadir.

Kasa Invaze Mesane Kanseri hastalarinda (T2-T4a, NO-Nx, MO0) tedavi olarak altin
standart yontem radikal sistektomi ve bilateral lenf nodu diseksiyonudur (80). Ayrica KIOMK
hasta grubunda tedaviye ragmen niiks goriilmesi durumu radikal sistektominin endike oldugu
diger durumlardir (81).
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Radyoterapi veya kemoterapiye direngli, takrarlayan makroskopik hematiirisi olan
metastatik mesane kanserli hasta grubuna palyasyon amaciyla sistektomi yapilabilir (82).

Radyoterapi: KIMK hastalarinda radikal sistektomiye alternatif olarak kabul edilen
mesane fonksiyonunu koruma amaciyla uygulanan tedavi yontemidir. Ancak tek basina
sagkalima katkis1 radikal sistektomi ile kiyaslanamaz. Bu yiizden kemoterapi ile birlikte
verilmektedir (83).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu prospektif calisma, indnii Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan onay
alinarak ve Helsinki Bildirgesine uygun olarak yapilmistir. Caligmaya katilan tiim hastalardan
yapilacak iglemler oncesinde bilgilendirilmis onam alinmigtir.

Kasim 2020 ile Nisan 2022 tarihleri arasinda Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip
Merkezi Uroloji kliniginden mesane tiimérii siiphesi nedeniyle sistoskopi planlanan hastalar,
TUR-Tm ile total rezeke edilemeyen ve Re-TUR planlanan hastalar cerrahi islem oncesinde
multiparametrik mesane MRG tetkiki i¢in Radyoloji Klinigine yonlendirildi. Manyetik
rezonans goriintiileri 3 Tesla (MAGNETOM Skyra, Simens Healthcare, Erlangen, Germany)
sistemi ile ¢ekildi. Bobrek yetmezligi (Glomeriiler filtrasyon hizi<60ml/dk), bilinen kontrast
madde duyarliligi, metal implant, klostrofobi 6ykiisii bulunan hastalar ¢alismadan ¢ikarildi.

Daha oOncesinde TUR-Tm cerrahi Oykiisii olan hastalarda, cerrahi nedeniyle
olusabilecek inflamatuvar degisikliklerin sonucu etkilememesi i¢in islemden en az 2 hafta ara
ile goriintiileme yapilmasi planlandi. Goriintiilemeden yaklasik 30 dk. oncesinde hastalarin
hidrasyonu saglandi.

Calismada incelenen mesane tiimorleri boyutlari, VIRADS skorlari, hastalarin klinik
tanilar,, mpMRG yapilip cerrahi islem sonrasi histopatolojik sonuglar1 ve Re-TUR-Tm ya da
radikal sistektomi sonrasi nihai histopatolojik sonuglar karsilagtirildi. Tiim lezyonlar Avrupa
Uroloji Dergisinde yaymlanan VIRADS kriterlerine uygun olarak skorland1 (5). Birden fazla
odakta lezyonu olan olgularda skorlamasi yiiksek olan lezyon degerlendirmeye alindi.

Toplamda 72 hasta multiparametrik mesane MRG ydntemi ile incelendi. Bu hastalardan
6 kisi mesanede malign patolojisi olmadigi, 1 kisi mesane yeterli dolulukta olmadigi, 1 kisi
tanisal degerlendirme yapilamayacak diizeyde goriintii kalitesi iyi olmadigi ve 1 kisi ise
skorlama yapilip cerrahi islem yapilmadig: i¢in takipten ¢ikarilan hasta grubunda yer aldi.
Sonug olarak calismaya 63 hastanin verileri dahil edildi.
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4. ISTATISTIKSEL ANALIiZ

Calismada kullanilan veriler degisken tiplerine gore ortalama+standart sapma, ortanca
(min.-maks.) ve say1 (ylizde) seklinde 6zetlenmistir. Nitel degiskenler agisindan gruplarin
karsilastirilmasinda Pearson ki-kare testi kullanilmistir. Gruplara iliskin oranlarin (ytiizdelerin)
karsilagtirilmasinda iki yiizde (oran) arasindaki farkin onemlilik testi kullanilmistir. Kas
invazyonu ile VIRADS ve tiimo6r hacmi degiskenleri arasindaki iliski lojistik regresyon analizi
ile incelenmistir. Analizlerde p<0,05 istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak kabul edilmistir.
Analizlerde IBM SPSS Statistics 26.0 paket programi kullanilmstir.

28



5.BULGULAR

Calismamiza 60 erkek, 3 kadin hasta olmak iizere toplamda 63 hasta dahil edildi. Bu
hastalarin yas ortalamasi 64,2+10,55 yil olarak hesaplandi. Ayrica hastalarin 39’ u (%61,9)
sigara kullaniyor, 24’ i (%38,1) sigara kullanmiyordu. Mesleki maruziyet arastirildiginda ise
sadece 1 (%1,5) hastada mevcuttu.

Hastalar bagvurdugunda 41 hasta (%65) primer mesane tiimorii, 1 hasta (%1,5) niiks
mesane timorii, 6 hasta (%9,5) TIHG mesane tiimorii tanist almis ve tekrar rezeksiyon
planlanan hasta grubundaydi. Ug hasta (%4,7) T2 mesane tiimorii tanis1 almis ve sistektomi
planlanan hasta grubu, 12 hasta (%19) ise subtotal rezeksiyon yapilan hasta grubunda yer aldi.

Calismamizda mesanede multiple odakli tiimdrler varsa bunlardan en yiiksek VIRADS
skoruna sahip tiimor dahil edildi. Tiimor hacimleri dlgiildiigiinde en diislik tiimo6r hacmi 0,18
cm?, en biiyiik timor hacmi 239 cm? ve ortalama tiimor hacmi ise 23,6 cm? olarak hesaplandi.

VIRADS skorlar1 degerlendirildiginde; VIRADS 1 skoruna sahip hasta sayis1 4 idi. Bu
hastalarin hepsi primer mesane tlimorii olan hasta grubunda yer aldi ve 4 hastada histopatolojik
olarak kas invazyonu saptanmadi. VIRADS 2 olarak degerlendirilen 2 hasta yine primer mesane
tiimorii olan hasta grubunda yer ald1 ve bu 2 hastanin da histopatolojik olarak kas invazyonu
yoktu. VIRADS 3 olarak degerlendirilen 4 hastanin 3’ {i primer mesane tiimorii, 1 tanesi
subtotal rezeksiyon yapilan hasta grubunda yer aldi. Bu hastalarin tamaminin histopatolojik
olarak kas invazyonu yoktu. VIRADS 4 olarak degerlendirilen 27 hastanin 20’si primer mesane
tiimorti, 3 hasta subtotal rezeksiyon yapilan hasta grubunda, 2 hasta TIHG mesane tiimorii hasta
grubunda, 2 hasta ise T2 mesane tiimorii hasta grubunda yer aldi. Bu hastalarin 15’inde
histopatolojik olarak kas invazyonu yoktu, 12 hastada histopatolojik olarak kas invazyonu
mevcuttu. VIRADS 5 olarak degerlendirilen 26 hastanin 12°si primer mesane tiimori, 8 hasta
subtotal rezeksiyon yapilan hasta grubunda, 1 hasta niiks mesane timorii hasta grubunda, 4
hasta TIHG mesane timorii hasta grubunda, 1 hasta ise T2 hasta grubunda yer aldi. Bu
hastalarin 6’sinda histopatolojik olarak kas invazyonu yoktu, 20 hastada histopatolojik olarak
kas invazyonu mevcuttu (Tablo 8).
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TABLO 8. MpMR ¢ekilen hasta gruplart ve VIRADS skorlarina gore patoloji sonuglari

VIRADS Kas invazyonu
Hasta grubu Skor Hasta Var (n (%)) Yok (n (%))
sayisl
Primer mesane tiimorii 1 4 0 (0) 4 (%100)
2 2 0(0) 2 (%100)
3 3 0(0) 3 (%100)
4 20 7 (%35) 13 (%65)
5 12 10 (%83,3) 2 (%16,7)
Niiks mesane tiimorii 1 0 0 (0) 0 (0)
2 0 0 (0) 0 (0)
3 0 0 (0) 0 (0)
4 0 0 (0) 0 (0)
9 1 0 1 (%100)
T1HG (Re TUR M 1 0 0 (0) 0 (0)
yapilacak hasta grubu) 2 0 0 (0) 0 (0)
3 0 0 (0) 0 (0)
4 2 2 (%100) 0
5 4 3 (%75) 1 (%25)
Subtotal rezeksiyon 1 0 0 (0) 0 (0)
yapilan hasta grubu 2 0 0 (0) 0 (0)
3 1 0 1 (%100)
4 3 1 (%33,3) 2 (%066,6)
5 8 7 (%87,5) 1 (%12,5)
T2 (radikal sistektomi 1 0 0 (0) 0 (0)
planlanan hasta grubu) 2 0 0(0) 0(0)
3 0 0 (0) 0 (0)
4 2 2 (%100) 0
5 1 1 (%100) 0

Toplam hasta grubu degerlendirildiginde; VIRADS 1 skoru alan 4 hastanin tamami
(%100) kas invazyonu olmayan mesane tiimori olarak saptandi. VIRADS 2 skoru alan 2
hastanin tamami (%100) kas invazyonu olmayan mesane tiimorii olarak saptandi. VIRADS 3
skoru alan 4 hastanin tamami (%100) yine kas invazyonu olmayan mesane tiimorii olarak
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saptandi. VIRADS 4 skoru alan 27 hastanin 12’si (%44,4) kas invazyonuna sahip mesane
timori, 15’1 (55,6) ise kas invazyonu olmayan mesane tiimorii olarak saptandi. VIRADS 5
skoruna sahip 26 hastanin 21’1 (%80,8) kas invazyonuna sahip mesane tiimorii, 5’1 (%19,2) ise
kas invazyonu olmayan mesane tiimorii olarak saptandi.

VIRADS 1 skoruna sahip hasta grubunda kas invazyonu saptamada anlamli bir farklilik
saptandi. VIRADS 2 skoruna sahip hasta grubunda tiim hastalarin kas invazyonuna sahip
olmamasina ragmen yeterli sayida hasta olmamasi nedeniyle anlamli bir farklilik saptanmadi.
VIRADS 3 skoruna sahip hasta grubunda kas invazyonu saptamada anlamli bir farklilik
saptandi. VIRADS 4 skoruna sahip hastalarin %36,4’ {inde kas invazyonu saptanmamasi
nedeniyle bizim ¢aligmamizda anlamli bir farklilik saptanmadi. VIRADS 5 skoruna sahip hasta
grubunda kas invazyonu saptamada anlamli bir farklilik saptandi (p degeri: 0,001). (Tablo 9)

TABLO 9. Toplam hasta sayis1t ve VIRADS skorunun kas invazyonunu gostermedeki
performansi (Satir bazinda kas invazyonu gruplari arasindaki ayni harfler (a-a) anlamli
farkliligin olmadigini; farkli harfler (a-b) ise anlamli farkliligi ifade etmektedir.)

Kas invazyonu
Toplam

VIRADS Skor | Var (n (%)) Yok (n (%))
1 0% (0,0) 4° (13,3) 4
2 0% (0,0) 2% (6,7)
3 0% (0,0) 4 (13,3) 4
4 12% (36,4) 15% (50,0) 27
5 212 (63,6) 5° (16,7) 26
Toplam 33 (52,4) 30 (47,6) 63 (100,0)

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin mpMR goriintiileri ile elde edilen VIRADS
skorlar1 histopatolojik sonuglariyla birlikte karsilastirildi. Kasa invaze mesane tiimorleri ile

kasa invaze olmayan mesane tiimdrleri ayirirminda VIRADS skorlama sisteminin performansi
ROC analizi ile degerlendirildi.

VIRADS skoru 1 ve 2 olan hastalar (VIRADS 3> olan hastalar) kasa invaze olmayan
mesane timori, VIRADS skoru 4 ve 5 olan hastalar (VIRADS >3olan hastalar) kasa invaze
mesane timori olarak kabul edildiginde; duyarlilik %100, 6zgiilliik %23, negatif 6ngdrii degeri
%100, pozitif 6ngorii degeri %62 olarak hesaplandi. (Tablo 10)

VIRADS skoru 3 olan hastalar iki sekilde incelendi. Kasa invaze olmayan mesane
tiimori olarak kabul edildiginde (VIRADS < 3 olan hastalar); duyarlilik %100, 6gziilliik %33,
negatif ongori degeri %100, pozitif 6ngorii degeri %62 olarak hesaplandi. Eger VIRADS skoru
3 olan hastalar kasa invaze mesane timorii kabul edilirse (VIRADS 3 < olan hastalar);
duyarlilik %100, 6zgiillik %20, negatif 6ngorii degeri %100, pozitif ongorii degeri %57 olarak
hesaplandi.
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TaBLO 10. VIRADS skoru >3 ve <3 olan hasta gurubunun kas invazyonunu saptama

performansi

. o %95 Giiven Arahgi %95 Giiven Arahgi
Metrikler Deger (Value) (Alt Simir) (Ust Sur)
Dogruluk (Accuracy) 0.661 0.54 0.782
Prevalans (Prevalence) 0.898 0.792 0.962
Duyarlilik (Sensitivity) 1 0.894 1
Secicilik (Specificity) 0.231 0.09 0.436
Poz1‘E1f _ Tahmin  Degeri  (Positive 0.623 0.479 0.752
Predictive Value)
Negatif Tahmin degeri (Negative
Predictive Value) ! 0.541 !

VIRADS skorlama sistemi ile tiimor hacmi arasindaki iliski incelendiginde tek basina
VIRADS skorunun anlamli oldugu (p degeri 0,03) saptandi. Fakat VIRADS skorunun kas
invazyonunu saptamadaki 6ngoriisii ile timor hacmi arasinda anlamli korelasyon olmadigi (p=
0,529) saptandi. (Tablo 11)

TABLO 11. VIRADS skorlama sistemi ile tiimor hacmi arasindaki iligki

Katsay1 | Standart hata | Wald | P (<0,05) | OR | %95 giiven araliklari
Alt Ust
VIRADS 1,48 0,683 4,7 10,03 4,391|1,152 16,731
Tiim6r hacmi cm3 -0,038 0,072 0,275]0,6 0,963|0,837 1,109
Tiimor hacmi cm3 by VIRADS | 0,011 | 0,017 0,396 0,529 1,011{0,978 1,044
Constant -6,575 2,88 5,211]0,022 0,001
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Olgu Ornekleri

SEKIL 8. 61 yasinda erkek hasta, difiizyon agirlikli goriintiilemede (a) mesane sol posterolateral
duvarda 1 cm’den kiiciik (ok) lezyonun dizfiizyon kisithiligi gosterdigi ve mesane kas
duvari sinyalinde kesintiye ugramadigi gézlendi. Aksiyel DKG’de (b) tiimériin (ok) erken
fazda artmis kontrast tutulumu mesane kas tabakasi sinyalinde kesintiye ugramadigi
saptanmigtir. T2A goriintiide (C) ise, muskiiler tabakanin hipointens sinyalinde kesintiye
neden olmayan kitle (0k) saptanmis ve nihai olarak VIRADS 1 olarak degerlendirilmistir.
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SEKIL 9. 36 yasinda erkek hasta, yliksek ¢contirliiklii saggital kesitte T2A goriintiide (a) mesane
sag posterolateral duvarda yaklasik 28 mm ebatli liimene vejetan uzanim gosteren,
submukozal kalinlagsma ya da stalki bulunmayan ara sinyal intensitesindeki timdriin (ok)
muskiiler tabakanin hipointens sinyalinde kesintiye neden olmadigi saptandi. Aksiyel
DKG’de (b) tiimoriin (ok) erken fazda artmis kontrast tutulumu mesane kas tabakasi
sinyalinde kesintiye ugramadigi saptandi. DAG ‘de (c) lezyonun (ok) dizflizyon kisitlilig
gosterdigi ve mesane kas duvari sinyalinde kesintiye ugramadigi gozlendi ve nihai olarak
VIRADS 3 olarak degerlendirilmistir.
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SEKIL 10. 66 yasinda erkek hasta, T2A sekansinda g¢ekilen goriintiide (a) mesane sag lateral
duvarda yaklasik 7 cm ebatli (ok) mesane kas1 intensitesinde kesintiye neden olan, ancak
perivezikal alana belirgin uzanim gostermeyen Kitle saptanmistir. DKG’dee (b) tlimoriin
(ok) erken fazda kontrastlanan mesane kasi sinyalinde kesintiye sebep olan ancak
perivezikal kontrastlanma izlenmedi. DAG’ de (c) lezyonda hipointens sinyal degisikligi
(ok) izlenmekte olup, detriisor kas sinyal intensitesinde kesinti izlenirken tiimoriin belirgin
perivezikal uzanimi izlenmemektedir ve nihai olarak VIRADS 4 olarak degerlendirilmistir.
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SEKIL 11. 64 yasinda erkek hasta, DAG’ de (a) mesane sol lateral duvardan baslayip kubbeye
kadar uzanim gosteren uzun ¢api yaklasik 4 cm olan (ok) diflizyon kisitliligi gésteren
tiimdr, mesane kas1 ve perivezikal alana kadar uzanim gostermistir. DKG’de (b) tiimdriin
erken faz kontrastlanma gosterdigi (0k) ve yine mesane kas tabakasini asip perivezikal
alana ulastig goriilmiistiir. T2A sekansinda (C) timoriin (ok) muskiiler tabakay1 katederek
perivezikal alana uzanim gosterdigi goriilmektedir ve nihai olarak VIRADS 5 olarak
degerlendirilmistir.
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6.TARTISMA

Mesane tiimori hastalarinda yapilan TUR-Tm ameliyatinda alinan biyopsilerde her
zaman mesane kas ornegi yer almadigi ya da alinan kas 6rneklerinde tiimoriin derin yerlesimli
bolgesinden alinmamasi nedeniyle dogru evreleme yapilamamaktadir. Bununla ilgili Naselli ve
ark.” nin yapmis oldugu ¢alismada ilk histopatolojik tanisi kasa invaze olmayan mesane timari
saptanan hastalarin tekrarlanan biyopsileri incelendiginde yaklasik % 10’ unda kasa invaze
mesane tiimori oldugu saptanmistir (84).

Mesane tiimoriiniin evrelendirmesinde yardime1 olacak ve bu hastaligin erken tan1 ve
tedavisinde dogru yaklasimlar saglayacak son yillarda gelistirilen goriintiileme sistemleri 6n
plana ¢ikmaktadir. Ozellikle morfolojik (T2A) ve fonksiyonel (DKG ve DAG) sekanslara sahip
MRG’ nin bu konuda yapilan calismalarda yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahip oldugu
gosterilmistir. 2018 yilinda Panebianco ve ark.” nin yayinladigi VIRADS kriterleri ile mesane
tlimoriiniin lokal evrelendirmesinde standardizasyon saglanmasi amaglanmistir (5).

Kim ve ark. 2019 yilinda yaptiklar1 retrospektif ¢aligmada 297 mesane timori
hastalarinda VIRADS sisteminin kas invazyonu ag¢isindan tanisal performansini arastirmislardir
(85). Bu ¢alismada VIRADS >3 tiimérler kasa invaze mesane tiimorii olarak kabul edildiginde
duyarlilik %91, 6zgiilliik %76 olarak bulunmus, VIRADS >3 tiimorler kasa invaze mesane
tlimorii olarak kabul edildiginde duyarlilik %95, 6zgiilliikk %44 olarak bulunmustur. Bu yiizden
bu ¢aligmada VIRADS 3 kasa invaze olmayan mesane tiimorii olarak kabul edilmesi 6nerildi.
Bizim calismamizda da VIRADS 3 skoru kasa invaze olmayan mesane tiimorii olarak kabul
edildiginde duyarlilik %100, 6zgiilliik %33, VIRADS 3 skoru kasa invaze mesane tiimorii kabul
edildiginde ise duyarlilik %100, 6zgiillik %20 olarak hesaplandi. VIRADS 3 skoru bizim
calismamizda da kasa invaze olmayan mesane tiimorii olarak kabul edilmesini destekledi. Fakat
tiim ¢aligmalar incelendiginde heniiz VIRADS 3 skoru i¢in ortak bir konsensus yoktur. Bunun
icin daha fazla ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Wang ve ark. 2019 yilinda yaptiklart retrospektif ¢alismada 340 hastada bakilan
VIRADS sisteminin mesane tlimorlerinde kas invazyonunu saptamadaki performansini
arastirmiglardir (86). Bu calismada VIRADS >3 olan tiimorler mesane kasina invaze olarak
kabul edildiginde duyarlilik %87, 6zgiilliik %97 olarak bulunmustur. Bununla birlikte T2A
sekans icin hesaplanan duyarlilik degeri %89, 6zgiilliik ise %71 olarak bulunmustur. DAG
sekansinda duyarlilik ve 6zgiilliikk degerleri siras1 ile %87, %97 olarak hesaplanmistir. DK G
sekansinda ise duyarlilik ve 6zgilliik degerleri sirasi ile %89, %95 olarak bulunmustur. Wang
ve ark.” larinin yaptig1 bu ¢aligmada VIRADS 4 ve 5 olarak saptanan 56 hastanin tamaminda
kas invazyonu izlenirken, VIRADS 1 olarak saptanan 29 hastanin tamaminda kas invazyonu
izlenmemis olup, VIRADS skoru 1, 4 ve 5 skora sahip tiimdrlerde kas invazyonunu saptamada
dogruluk %100 olarak bildirilmistir. VIRADS skoru 3 olarak saptanan hastalarin %33’{inde kas
invazyonu izlenmezken, %67’sinde kas invazyonu mevcut olarak bulunmustur. Bizim
calismamizda ise VIRADS skoru 3 olarak saptanan hastalarin tamaminda kas invazyonu
saptanmamigtir. Bunun nedeni olarak bu skorlama sistemine sahip hasta sayisinin yeterli
olmamasi ve tek gozlemci tarafindan degerlendirilmis olmasi sdylenebilir. Ayrica bizim
calismamizda tiim sekanslar (T2A, DAG, DKG) birlikte degerlendirilerek lokal evrelemedeki
tahmin degeri olan VIRADS skoru iizerinden istatiksel olarak veri analizi yapildu.
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Makboul ve ark. yine 2019 yilinda yaptiklar1 prospektif bir calismada 50 mesane tiimorii
hastasinda mpMRG yOnteminin tiimoriin mesane kasina invazyonunu gostermedeki basarisini
arastirmiglardir (87). Bu ¢alismada 1.5 T giiclinde cihaz kullanilarak 6l¢limler yapilmustir.
VIRADS skorlarina gore kas invazyonunu éngérmedeki duyarlilik %78, 6zgiillik %84 olarak
saptanmistir. Bu ¢aligmada ayrica her sekansin duyarlilik ve 6zgiilliigii hesaplanmis ve en
basarili sekans degerlendirilmistir. DKG sekansta duyarlilik %67, 6zgiillik %100, pozitif
ongiirii degeri %100, negatif 6ngdrii degeri %84,3, basar1 %88 ve EAA (egri altindaki alan) *y1
0,83 olarak saptamislardir (p<<0,001). Buna gére DKG’ nin daha basarili bir sekans oldugu ileri
stirilmistiir. Bunun disinda bazi ¢alismalarda da DKG’nin daha basarili sekans oldugu ileri
stirilmiistiir (88).

Liu ve ark. 2020 yilinda yayimlanan retrospektif bir ¢aligmada 126 hastada VIRADS
skorlama sisteminin mesane kanserinde kas invazyonunu oOngormedeki basarisini
arastirmiglardir (89). VIRADS >3 tiimoérleri kas invaze timor olarak kabul edildiginde
duyarlilik %100, 6zgiilliik %50 olarak saptanmis. VI-RADS 1 ve 2 olarak puanlanan tim
lezyonlarin kasa invaziv olmadigi, VIRADS 3 lezyonlar1 i¢in, 35'ten 32'si kas invaziv degildi.
VI-RADS 4 ve 5'e gelince, kasa invaziv timor yiizdesi sirasiyla %72,2 ve %97,1 kadar
yiiksekti. Boylece kesme degeri olarak VI-RADS puani 3'ten biiyiik olarak ayarlanirken hem
duyarlilik hem de 6zgiilliik en iyiye ulagabilmektedir. VIRADS 3 skorunu kasa invaze olmayan
mesane timori olarak tanimladiginda ise bizim ¢alismamizda da oldugu gibi daha yiiksek
duyarliliga sahip bir sonug elde edilmistir.

MR teknolojisi kullanilarak son yillarda gelistirilen DAG sekansinda Olgiilebilen
diflizyon katsayisi olarak da adlandirilan ADC degeri, tiimdr dokular1 hakkinda histopatolojik
olarak ongorii sagladigina dair galigmalar mevcuttur. Bir ¢alismada ADC degerinin mesanedeki
tiimoral dokularin invazyonu ve proliferasyonu hakkindaki 6ngdriisiinii aragtirmiglardir. ADC
degerleri ile histopatolojik sonuglar karsilastirilmig, yapilan multiple regresyon analizlerinde
ADC degeri ile mesane tlimoriiniin T evresi, tiimoriin histopatolojik derecesi ve ki-67
proliferasyon indeksi arasinda istatistiksel agidan anlamli fark saptanmistir (90). Panebianco ve
ark.’nin da mpMRG yontemi ile DAG sekansinda mesane kanserinde kas invazyonunu
saptamadaki caligmalarinda ADC degerleri 06l¢iilmiis, kas invazyonu olan tiimoérlerde
olmayanlara oranla ADC degerleri istatistiksel olarak anlamli oranda diisiik olarak saptanmistir

(91).

Mesane kanserinde tedavi stratejisini belirlemek igin kas invazyonunu belirlemek
onemlidir. Bu konuda su ana kadar yapilan tiim ¢aligmalar hala TUR-Tm ile alinan biyopsinin
histopatolojik tanisinin Oniline gecememektedir. Ancak alinan biyopsi orneklerinden sonra
rezidii timdr kalmasi, biyopsi materyalinde yeterli degerlendirmeyi saglayacak kas 6rneginin
olmamasi gibi durumlar da kas invazyonunu gozden kagirmaya neden olabilmektedir. Bu
nedenle, mpMRG yontemi kullanilarak gelistirilen VIRADS skorlama sistemi ile mesane,
cerrahi islem Oncesi degerlendirilirse ongoriilebilecek bir kas invazyonu hem yapilacak olan
cerrahi isleme hem de incelenecek olan biyopsi drneklerine 151k tutarak etkin bir tedavi sansi
sunabilir. Bu konuda son yillarda ¢ok sayida galisma yapilmis ve halen de yapilmaya devam
etmektedir. Bu skorlama sisteminde yer alan VIRADS 3 skoru heniiz tam bir invazyonu ya da
aksini isaret etmeyen tartisma konusu olmaktadir. Bizim ¢alismamizda ve birgok calismada
VIRADS 3 skoru invaze olmayan tiimorii gostermede daha basarili sonuglar ortaya ¢ikarmistir.
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Calismamizin baglica kisith oldugu durumlar vardir. Calismada yer alan hasta sayisinin
yeterli olmamasi, tek merkezli bir calisma olmasi yer almaktadir. Calismamizda VIRADS 2 ve
3 skoruna sahip hasta sayisinin az olmasi 6zellikle bu skorlar1 degerlendirmede ¢alismanin
kisith yonlerinden sayilabilir. Calismamizda radyolojik ve patolojik korelasyon miikemmel
degildi. VIRADS 4 skoru alan 2 hastanin TUR-Tm biyopsi drnekleri histopatolojik olarak
incelendiginde TIHG olarak degerlendirildi. Fakat Re-TUR sonrasi incelenen biyopsi
orneklerinde bu iki hastanin nihai patolojisinin T2 oldugu gosterilmistir. Yine benzer sekilde
calismamizda VIRADS 5 skoruna sahip 1 hasta ilk histopatolojik degerlendirme T1HG iken
nihai patoloji T2 ve radikal sistektomi sonrasi T4 olarak raporlanmistir. Ayrica multiple odakli
mesane tiimdriine sahip hastalarda aliman biyopsi orneklerinin VIRADS incelemesindeki
lezyon ile ayni olup olmadigr dogrulanamamistir. Ayrica tiim hastalara radikal sistektomi
yapilmadigi i¢in de tam anlamiyla kesin histopatolojik degerlendirme yapilamadigindan bu da
caligmanin kisith yanlarindanda.
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7.SONUCLAR

Calismamizda mesane tiimorli ile basvuran hastalarda tiimoriin nitel ve niceligi
hakkinda bilgi sahibi olarak yapacagimiz tedavi sekli hakkinda bir planlama saglayabilecek
veriler elde etmis olduk. VIRADS skorlama sisteminde 6zellikle VIRADS 1 ve 2’ nin kasa
invaze olmayan mesane tiirmoérlerini saptamadaki performansi yiiksekti, daha diisiik orana
sahip olsa da VIRADS 4 ve 5’ in kasa invaze mesane tiimorii oldugunu destekleyen sonuglar
elde ettik. Bu sonuglar ile mesane kanserinin evrelendirmesinde preoperatif olarak mpMRG’nin
imit vadeden rolii oldugunu géstermektedir. Ama verilerin dogrulanmasi, gelistirilmesi ve
standardizasyonu agisindan genis katilimli, cok merkezli ¢alismalara ihtiyag vardir.
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