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ÖNSÖZ

Değerli Meslektaşlarımız, 

Türk Üroloji Derneği bünyesinde faaliyet gösteren Türk Üroloji Akademisi Üroonkoloji çalışma grubu tarafından 
2017’den bugüne yayınlanan bültenimizin Mesane Kanseri içerikli bu sayısını da sizlerle buluşturduğumuz için 
büyük mutluluk duymaktayız. Bu sayımızda; operatif teknik bölümümüzde giderek popülerleşen endoskopik 
en blok rezeksiyon ve ilgi çekebilecek seksüel fonksiyon koruyucu radikal sistektomi bölümü bulunmaktadır. 
Yine ilgi duyacağınızı umduğumuz 7 derleme ve bugüne kadar yapılmış en geniş serili mesane koruyucu yön-
tem çalışmasına ait literatür özeti bulunmaktadır. Mesane sayımızın yazımında emeği geçen tüm yazarlarımıza 
teşekkür eder, bültenimizin Üroonkoloji ile ilgilenen tüm meslektaşlarımıza ve tıpta uzmanlık öğrencilerimize 
faydalı olmasını dileriz.

Prof. Dr. Sakıp ERTURHAN                                      Doç. Dr. Çağatay ÇİÇEK
Ürolojik Onkoloji Bülteni Sorumlusu
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optimal incelenmesine olanak sağlamak, rezeksiyon 
sırasında tümör saçılmasını engellemek, koter arte-
faktını önlemek ve tekniğin daha güvenli hale geti-
rilmesidir. 
 İlk tekniğin tanımlanmasının ardından birçok 
farklı teknik tanımlanmıştır. Temelde bu teknikler re-
zeksiyon kaynağının farklılığından ileri gelmektedir. 
Elektrokoter, lazer, hidrodiseksiyon/elektrokoter, po-
lipektomi en-blok rezeksiyon kullanılan farklı teknik-
lerdir. Her bir tekniğin transüretral rezeksiyona göre 
belirli avantaj ve dezavantajları yapılan çalışmalarda 
tanımlanmıştır. 

Teknik
En-blok rezeksiyon yönteminde TUR-BT’ ye benzer 
şekilde 22, 24 veya 26, 27 Fr. rezektoskoplar kulla-
nılmaktadır. Elektrokoter kullanımında monopolar 
ve bipolar enerji kaynağı tercih edilebilir ve mono-
polarda irrigasyon sıvısı olarak mannitol veya gli-
sin, bipolarda sodyum klorür kullanılmaktadır. Yine 
lazer kaynağı kullanımında ise sodyum klorür veya 
distile su tercih edilmektedir. Rezeksiyona başlarken 

Mesane kanserinin histopatolojik tanısını koymada 
altın standart yöntem olan transüretral rezeksiyon 
(TUR-BT), uzun yıllardır kullanılmaktadır. Rezeksiyon 
sonucunda tümörlerin %75’i kasa invaze olmayan 
mesane kanseri, geri kalan %25 kısmı ise kasa inva-
ze olan mesane kanseri olarak evrelenmektedir (1). 
Standart transüretral rezeksiyonda tümör, özellikle 
büyük tümörler, parçalar halinde rezeke edilip çıkar-
tılmaktadır. Aynı zamanda bu rezeksiyon yöntemi ile 
tümörde koterizasyon artefaktları sıklıkla karşımıza 
çıkmaktadır. Bu nedenle patologların incelemesin-
de ve raporlamasında uyuşmazlıklara yol açmakta-
dır. Özellikle invazyon derinliğinin belirlenmesinde, 
muskularis propria tanımlanması aşamasında aksak-
lıklara yol açabilmektedir (2). 
 Transüretral rezeksiyonu geliştirmek amacıyla ilk 
kez 1997 yılında en-blok rezeksiyon (ERBT) yöntemi 
tanımlandı. Kavisli bir elektrot ve rezektoskop bağ-
lantısıyla ilk teknik tanımlandı (3). Kawada ve ark. 
loop elektrot ucunun aslında prostat rezeksiyonu 
amacıyla tasarlandığı ve TUR-BT için uygun olma-
dığını belirtmişlerdir. Bu tekniğin ortaya çıkmasında 
asıl amaç tümör derinliğinin histopatolojik olarak 
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Elektrokoter ERBT tekniği 
Elektrokoter tekniği tanımında hem monopolar 
hem de bipolar enerji kaynağı kullanılmaktadır. 
Elektrot seçiminde ise klinisyenlerin birçok farklı 
tipte elektrotu bu teknikte kullandığı görülmekte-
dir. En sık kullanılan standart transüretral rezeksiyon 
loop’udur. Standart rezeksiyondan tek farkı, loop’un 
ERBT’ de 30 veya 45 derece defleksiyon halinde bü-
külerek yapılan uygulamadır (4,6). Collin’s bıçağı da 
sıklıkla kullanılmıştır (7,8). Mantar loop, düz uçlu loop 
da kullanılan diğer elektrot tipleridir (5,9). Elektroko-
ter ERBT tekniğinde 2-6 cm arası tümörlerle yapılan 
çalışmalar mevcuttur (4,10)

Lazer ERBT tekniği
Lazer ERBT’ de birçok farklı lazer tipi kullanılmıştır. 
Tüm tiplerde benzer şekilde tümörün benzer şekil-

ilk olarak tümör çevresinde bir demarkasyon hattı 
oluşturulur, bu hattın güncel yayınlarda 2-10 mm 
normal mesane mukozası sınırından yapılması öne-
rilmektedir (4,5). Bu sınır hattının daha geniş olması 
gerektiğini belirten yayınlar mevcut olsa da henüz 
belirlenmiş standart bir sınır yoktur. Demarkasyon 
hattı dikey olarak muskularis propria’ ya kadar de-
rinleştirilir. Hem künt olarak anterior/posterior disek-
siyon hem de enerji kullanılarak diseksiyon uygula-
nır. Diseksiyon elektrokoter kullanımında elektrotun 
ucuyla uygulanırken, lazer kullanımında lazerin 
ucuyla uygulanmaktadır. Tümör havaya kaldırılarak 
diseksiyon sonlandırıldıktan sonra tümör tabanına 
koagulasyon/fulgurasyon uygulanır. Ardından tü-
mör, rezektoskop kılıfının içerisinden serbest akışla, 
başarılı olunamazsa ellik evakatörü, forseps, laparos-
kopik grasper veya organ torbası yardımıyla dışarı 
alınıp patolojik incelemeye gönderilir (Figür-1). 

Figür 1. Mesane tümörünün en-blok rezeksiyonu tekniği
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kontrollü çalışma incelenmiş. Her iki grupta 12. ve 
24. aylarda benzer rekürrens oranları saptanmış. En-
blok rezeksiyon grubunda mesane perforasyon ora-
nı daha düşük bulunmuş (0,13 daha düşük risk ora-
nı). En-blok rezeksiyon grubunda hem detrüsör kası 
elde edilmesi (RR 1,31), hem de muskularis mukoza 
elde edilmesi oranı (RR 2,69) daha yüksekti. İkinci re-
zeksiyon ERBT grubunda daha düşük düzeyde rezi-
dü tümör görüldü (RR 0,47) (25). 
 ERBT tekniklerini karşılaştıran çalışmalarda belir-
gin farklılıklar saptanmamıştır. Elektrokoter ERBT ve 
lazer ERBT’ nin benzer detrüsör kas elde etme, ben-
zer komplikasyon oranları ve benzer kateterizasyon 
süresine sahip olduğu görülmüştür. Aynı zamanda 
benzer rekürrens düzeyi saptanmıştır (26). Li ve ark.’ 
nın 115 hastalık retrospektif çalışmasında elektroko-
ter ERBT’ nin hem holmium lazer ERBT, hem de stan-
dart TUR-BT’ ye göre daha düşük 24 aylık rekürrens 
oranına sahip olduğu belirtilmiştir (27).

Tümör boyutu
En-blok rezeksiyonda kesin bir tümör boyutu üst li-
miti bulunmamaktadır. Yapılan randomize kontrol-
lü çalışmalarda ortalama tümör boyutu genellikle 
2 cm’ in altındadır (25). Genellikle de üst limit 3 cm 
veya 4 cm olarak belirlenmiştir. Daha önce yapılan 
çalışmalarda 6 cm’ e kadar yapılan ERBT görülmek-
tedir, fakat 3 cm ve üzerinde başarı düzeyi düşmek-
tedir (10). Üç cm ve üzerindeki tümörlerde temel 
problem en-blok diseksiyonu tamamlanan tümörü 
mesaneden çıkartılmasıdır. Büyük tümörlerde en sık 
kullanılan metot öncelikle tümörün egzofitik kısmı-
nın diseksiyonu ardından tümör tabanının en blok 
rezeksiyonu şeklinde aşamalı bir operasyondur (28). 
Bir diğer seçenek de ERBT’ nin ardından tümörün 
parçalara ayrılarak çıkartılmasıdır (29). 

Sonuç
Mesane tümöründe en-blok rezeksiyon yöntemi 
tüm dünyada giderek yaygınlaşmaktadır. İki aşamalı 
Delphi konsensus toplantısında ERBT ile ilgili 103 ifa-
deden 99’u üzerinde uyum görülmüştür. Konsensu-

de muskularis propria’ ya kadar insizyonu ve tabanı-
nın vaporizasyonu amaçlanmış ve lazer çeşitlerinin 
birbirlerine üstünlükleri gösterilememiştir. Elektro-
koter yöntemine göre avantajı, derin doku penet-
rasyonu sayesinde antikoagülan veya antiagregan 
kullanan hastalarda ilaç kesilmesine gerek kalmadan 
operasyonun mümkün olmasıdır (11). 
 Holmium, thulium, greenlight lazer tipleri ERBT’ 
de kullanılan çeşitli lazer çeşitleridir (12–19). Farklı 
lazer tiplerinin birbirlerine üstünlükleri bulunma-
maktadır. Özellikle anterior ve kubbede yerleşimli 
tümörler teknik olarak daha zorlayıcı olabilir. Bu ne-
denle literatürde flexibl sistoskop yardımıyla da la-
zer ERBT tanımlanmıştır (20). Önceki çalışmalarda 5,5 
cm’ e kadar boyutta tümörler dahil edilerek yapılan 
çalışmalar mevcuttur. 

Waterjet hidrodiseksiyon ERBT tekniği
Çalışma prensibi olarak yüksek sıvı basıncı uygula-
yan su-jeti ünitesi ve Hybridknife probuyla doku 
hidrodiseksiyonu uygulanmaktadır. Benzer şekilde 
tümör çevresinde demarkasyon hattı oluşturulur. 
Ardından su-jeti fonksiyonuyla tümör mukozasın-
da bir yastık oluşturulur. Ardından da elektrokoter 
fonksiyonuyla tümör en-blok rezeke edilir (21). 

Polipektomi tekniği
Bu teknikte özellikle saplı tümörlerde, punch biyopsi 
benzeri, tümörü sıkıştırarak en-blok olarak kopartıl-
ması amaçlanmaktadır. Bu teknikte özel olarak 7 Fr. 
monopolar polipektomi loop’u kullanılabildiği gibi, 
taş basketi veya punch kullanılarak da yapılabilmek-
tedir (22–24). 

ERBT ve standart TUR-BT 
karşılaştırılması
Güncel çalışmalarda ERBT ve TUR-BT karşılaştırması, 
cerrahinin güvenliği, rekürrens oranları, detrüsör kas 
elde edilmesi, muskularis mukoza elde edilmesi, re-
zidü tümör varlığı üzerinden yapılmıştır. Yanagisawa 
ve ark.’ nın sistematik derlemesinde 13 randomize 
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sa göre kasa invaze olmayan mesane kanseri tedavi-
sinde ERBT mutlaka ilk planda değerlendirilmelidir. 
Üç cm’den büyük tümörlerde de ERBT planlanabilir. 
Tümör sayısı ve yeri ERBT için kısıtlama teşkil etme-
mektedir. Tümör demarkasyon hattı için sınır en az 
5 mm olmalıdır. ERBT’ yi takiben ayrıca tümör ta-
banı örneklemesi gerekli değildir. ERBT sonrasında 
tek doz intravezikal kemoterapi verilmesi güvenlidir 
(30).
 Sonuç olarak en-blok rezeksiyon kasa invaze ol-
mayan mesane tümörlerinde ilk planda tercih edil-
melidir. En-blok rezeksiyonda amaç detrüsör kası ve 
muskularis mukozanın daha yüksek oranda tespit 
edilmesiyle, daha optimal bir patolojik evrelemenin 
sağlanmasıdır. Aynı zamanda ikinci rezeksiyonda 
daha düşük rezidü tümör oranları elde edilebilir.
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2. Prostat kapsül koruyucu RS: Prostattın kapsülü 
veya periferal kısmı kalacak şekilde operasyon 
öncesi TURP ile veya RS esnasında açık prosta-
tektomidekine benzer şekilde büyümüş pros-
tat lobları çıkarılır. Prostat koruyucudaki gibi; 
seminal veziküller, vaz deferensler ve NVB bu 
yöntemde de korunur.

3. Seminal vezikül koruyucu RS: Prostat çıkarılma-
sına rağmen seminal veziküller, vaz deferens-
ler ve NVB korunur. Tanımlanan 4 teknik içeri-
sinde en az taraftar toplayan tekniktir.

4. NVB koruyucu RS: Sinir koruyucu radikal pros-
tatektomidekine benzer şekilde NVB korunur-
ken prostat, seminal veziküller ve vaz defe-
rensler cerrahi plana dahil edilirler.

 Bu 4 teknik içerisinde prostat kapsül koruyucu 
yöntem en ideali gibi gözükmektedir. Çünkü pros-
tatın zaman içerisinde mesane çıkım obstrüksiyonu 
oluşturmaya engel kısmı çıkarılırken, seminal vezi-
küller ve NVB korunduğu için ereksiyon ve ejekü-
lasyonun devamı mümkün olmakta ve ayrıca çizgili 
sfinkter bölgesinden uzak çalışıldığı için inkontinans 
riski olmamaktadır (3).

Radikal sistektomi (RS), kasa invaze mesane kanser-
lerinin standart tedavi yaklaşımıdır. Ayrıca; BCG ce-
vapsız, yüksek ve çok yüksek riskli veya unrezektabl 
kasa invaze olmayan tümörlerde de önerilen tedavi 
biçimidir. Orijinal tanımlamada RS; mesane ile birlik-
te prostat, seminal veziküller, cerrahi sınırı negatif 
olacak şekilde distal üreterlerin çıkarılması ve pelvik 
lenf nodu diseksiyonunu içerir (1). Standart yaklaşım 
olmakla birlikte RS ve beraberinde uygulanan üriner 
diversiyonların yadsınamayacak bir morbidite ve ya-
şam kalite skorlarında (QoL) değişime yol açtığı açık-
tır. Vücut imajında değişim ve psikolojik olumsuzlu-
ğun yanısıra; inkontinans, metabolik bozukluklar ve 
en nihayetinde sexüel disfonksiyona yol açması QoL 
skorlarında bozulmayı açıklayan nedenlerdir. Zaman 
içerisinde özellikle seksüel fonksiyonların korunma-
sına yönelik 4 farklı operasyon yöntemi tanımlan-
mıştır (2).

1. Prostat koruyucu RS: Prostatla birlikte seminal 
veziküller, vaz deferensler ve nörovasküler 
bundle (NVB)’ın korunduğu bir yöntemdir. Bu 
sayede ereksiyonla birlikte ejekülasyonun da 
devamı hedefl enir.

Sexüel Fonksiyon Koruyucu 
Radikal Sistektomi
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içi barsaklar bir gaz kompres ile yukarı doğru ittirilip 
posterior periton görünür hale getirilir. Rektumun 
her iki yan tarafında üreter reflesinin üzerinden 
posterior periton insize edilip üreterler serbest-
leştirilir. Üreterleri serbestleştirmeye başlamadan 
önce sonraki aşamada anastomoz yaparken karışık-
lık çıkmaması için üreterin saat 12 hizasına 5/0 pds 
ile belirteç sütur koyan cerrahlar vardır. Üreterler 
beslenmelerine dikkat edilerek kraniokaudal ek-
sende serbestleştirilir. Mesaneye yakın konumdan 
kesildikten sonra üreteral güdük 0/0 serbest vikril 
ile bağlanır. Üreter distal uçlardan 0.5 cm kesilerek 
frozen için örnek gönderilir ve üreter çapına göre 
6 veya 8 fr beslenme sondası ile kateterize edilerek 
tüp üretere sabitlenir ve idrar çıkışının takibi açısın-
dan eldivene bağlanır. Daha sonra mesane poste-
rior duvarı örten periton tabakası horizontal olarak 
insize edilir ve mesanenin lateral pedikülleri açığa 
çıkarılır. Sonrasında klasik radikal sistektomide en-
dopelvik fasya insizyonu ve derin dorsal ven kont-
rolü ile devam edilirken bu teknikte direk mesane 
boynu insizyonu ile devam edilir. Mesane boynu 
prostat sınırından insizyona başlanır ve keskin di-
seksiyonla mesane boynu komplet açığa çıkarılır 
(Resim 1). Yukarda da bahsedildiği gibi mesane 
boynunda tümör varlığı bu ameliyat için kontren-
dikasyon olmasına rağmen bu aşamada yine de 

Hasta Seçim Kriterleri
Prostat kapsül koruyucu operasyonun tüm hastalar-
da değil, seçilmiş hasta grubunda uygulanması ge-
rektiği açıktır. Hasta seçim kriterleri;

- <65 yaş ve İyi peformans statüsünde hasta
- Preoperatif kontinans ve ereksiyonun devamı-

nı isteyen hasta
- Prostat kanseri olmaması ( PSA ve normal par-

makla rektal muayene ile dışlanmış)
- ≤cT2b hastalık
- Mesane boynu ve trigonda tümör olmaması
- Peroperatif prostatik üretra ve mesane boynu 

biyopsileri negatif olan hasta

Cerrahi Teknik
Hastaya genel anestezi uygulandıktan sonra supin 
pozisyonunda orta hat subumblikal insizyonla ( ge-
rekli görülürse sol umblikus çevresine doğru insiz-
yon uzatılarak) cilt-cilt altı, rektus fasyası ve rektus 
adelesi keskin-künt insizyonla geçildikten sonra 
periton insize edilerek batına girilir. Periton insiz-
yonuna mesane superior sınırına yakın orta hattan 
devam edildikten sonra her iki tarafta mesane yan 
duvarlarına doğru insizyon uzatılır. Ameliyat masası 
25-30o Trandelenburg pozisyonuna getirilerek batın 

Resim 1. Mesane boynunun 
açığa çıkarılması



8

2               Sexüel Fonksiyon Koruyucu Radikal Sistektom
i

lir. Prostatın çıkarılma endikasyonu, benign prostat 
hiperplazisindeki endikasyonlarla aynıdır. 
 Ameliyatın sonraki lenf nodu diseksiyonu ve üri-
ner diversiyon aşamaları standart olup hazırlanan 
neobladder (Resim 4) prostatın üst kısmına 4 adet 
2/0 vikril ile saat 3-6-9 ve 12 hizalarından (Resim 5) 
separe anastomoz edilir. Üreteroileal anastomozda 
6 fr double j stent kullanılabileceği gibi başlangıçta 
takılan feding tüpleri neobladder gövdesinden çıka-
rılıp cilde tespit edildiği yöntemi kullanan cerrahlar 
da vardır. 

mesane boynundan örnekleme yapılarak frozen 
değerlendirmeye gönderilir. Sonrasında loja tümör 
ekimini engellemek için mesane boynu 0/0 vikril-
le kapatılır (Resim 2). Takibinde, mesane posterior 
duvardan künt diseksiyonla ilerlenir ve lateral pedi-
küller açığa çıkarılarak 0/0 serbest vikrille bağlanıp 
kesildikten sonra sistektomi tamamlanır (Resim 3). 
 Kanama kontrolünü takiben prostat çıkarılacak-
sa, açık prostatektomidekine benzer şekilde saat 12 
seviyesinden prostat ile kapsül arası insize edildikten 
sonra dijital enükleasyonla prostat lobları çıkarılabi-

Resim 2. Mesane boynunun 
kapatılması.

Resim 3. Lateral pediküllerin 
bağlanması
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ark.’nın 1054 hastalık klasik RS serisinde 5 yıllık rekür-
renssiz ve genel sağkalım sırasıyla %68 ve %66, 10 
yıllık ise %60 ve %43 olarak bildirilmiştir (7). Patolojik 
evrelere göre rekürrenssiz sağkalım oranları değer-
lendirildiğinde ise; pT2 in %74, pT3 için %52 ve pT4 
için de %36 olmuştur. Sözkonusu bu oranların pros-
tat koruyucu RS sonuçları ile karşılaştırılabilir olduğu 
görülebilir.

Sexüel fonksiyonların Karşılaştırılması
Sexüel fonksiyonların korunması ile ilişkili RS serile-
rini karşılaştıran derlemede, sexüel fonksiyonları kla-
sik RS ile karşılaştıran 6 çalışmanın verileri toplanmış 
ve potensi oranları; prostat koruyucu ve prostatik 

Onkolojik Sonuçlar
Muto ve ark.’nın ≤T2 hastalığı olan 91 hastaya uygu-
ladıkları prostat kapsül koruyucu teknik sonrası 102 
haftalık izlemde, lokal rekürrens ve uzak metastaz 
gelişimini sırasıyla %2.2 ve %6.6 olarak bildirmişler-
dir (4). Mertens ve ark. ise benzer teknik uyguladıkla-
rı 110 hastada aynı oranları %10 ve %34 olarak bildir-
mişlerdir (5). Rozet ve ark.’nın 106 hastalık prospektif 
serisinde 5 yıllık genel sağkalım %67 iken hastalığa 
özgü sağkalım ≤pT2 hastalarda %77, ≥pT3 hastalar-
da %44 ve pN+ hastalarda %22 olarak bulmuşlardır 
(6).
 Bu oranları EAU kılavuzuna da giren geniş se-
rili klasik RS serileri ile karşılaştırıldığında; Stein ve 

Resim 4. Studer tekniğine uygun 
neobladder hazırlanması

Resim 5. Prostat bazisinden 
anastomoz süturlarının geçilmesi
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 Sonuç olarak, başta sayılan seçim kriterlerine sı-
kıca riayet edildiğinde prostat koruyucu tekniklerin 
RS’nin hasta açısından kabülünü artırabilecek alter-
natif bir yöntem olduğu ifade edilebilir.
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kapsül koruyucu teknik uygulanan hastalarda sıra-
sıyla; %89 vs %59 ve %93 vs %77 olarak bildirilmiştir 
(8). Aynı derlemede ejekülasyonun değerlendirildi-
ği iki çalışmada %7-35 antegrad, %63-100 retrograd 
ejekülasyon olabildiği tespit edilmiştir. 
 Seksüel fonksiyonların değerlendirilmesi ile ilgili 
çalışmalar çoğaltılabilir ancak hemen hepsinde kla-
sik RS’e karşı prostat koruyucu RS’nin seksüel fonk-
siyonların korunması açısından üstün çıkacağı ifade 
edilebilir.

Sonuç
Seksüel fonksiyonları korumaya yönelik uygulanan 
RS’lerde cerrahi anatominin sınırlarına bağlı birtakım 
avantaj ve dezavantajlar oluşmaktadır. Avantajları; 
klasik RS’e kıyasla daha az invaziv bir yöntem olması, 
inkontinans ve empotansın olmaması, ejekülasyon 
ve hatta fertilitenin korunmasıdır. Elbette bu avan-
tajların getirmiş olduğu daha yüksek QoL skorları da 
tahmin edilebilir. Dezavantajları ise; standart yaklaşı-
mın dışına çıkılıyor olması ve kanser kontrolü ile ilgili 
çekingeler ve okült prostat kanserinin postop aktive 
olmasıdır.
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edilmektedir (2). Yüksek maliyet, yüksek mortalite 
ve morbiditeye neden olması sebebiyle mesane 
kanserinin önlenmesi ve yükünün azaltılması için 
epidemiyolojisinin ve risk faktörlerinin daha iyi an-
laşılması gerekmektedir (3).
 2020’deki GLOBOCAN veri tabanı sonuçları ince-
lendiğinde 573.278 yeni MK tanısı alan hasta, 212.536 
MK’ne bağlı ölüm kayıtlara geçti (4). MK Dünya’da en 
sık teşhis edilen onuncu kanserdir. Mesane kanseri, 
erkeklerde kadınlardan yaklaşık dört kat daha yay-
gındır ve yaşa standardize edilmiş MK insidansı (ASR) 
100.000 erkekte 9.5 ve 100.000 kadında 2.4’tür (5). 
En düşük ASR’ler Güney-Orta Asya ve Orta Afrika’da 
iken en yüksek değerlere Güney ve batı Avrupa’da 
ve Kuzey Amerika’da (100 000’de 10-15) rastlanır. Er-
keklerde MK en yaygın gözlenen altıncı kanserdir ve 
kansere bağlı ölüm nedenlerinde dokuzuncu sırada-
dır. 
 Son epidemiyolojik çalışmalarda sanayileşmiş ve 
zengin ülkelerde daha yüksek MK insidansı ancak 
daha düşük mortalite oranları tespit edilmiştir. Bu 
ülkelerde onkolojik tedavinin daha doğru ve yaygın 
uygulanması, BCG gibi ilaçlara ulaşımın daha kolay 

Mesane kanseri (MK), hastalık yüküyle ilişkili potansi-
yel morbidite ve mortalite oranları nedeniyle önem-
li bir sağlık sorunudur. Mesane kanseri gelişimi; ileri 
yaş, erkek cinsiyet, sigara kullanımı ile mesleki ve 
çevresel toksin maruziyeti gibi çeşitli risk faktörlerin-
den etkilenmektedir. Kişisel ve çevresel nedenlere 
bağlı gelişebilen çok sayıda vaka nedeniyle mesane 
kanserinde önlenebilir risk faktörlerinin yönetimi, 
halk sağlığını ilgilendiren önemli bir hedeftir.

Epidemiyoloji
Mesane kanseri (MK), Dünya çapında en yaygın 
saptanan onuncu sıradaki kanserdir ve prevalan-
sı özellikle endüstrileşmiş ülkelerde artmaktadır. 
Mesane kanseri, özellikle zengin ülkelerde, küresel 
kanser yüküne önemli ve artan oranda bir katkıda 
bulunmaya devam etmektedir (1). Bir hastanın me-
sane kanseri için yaşam boyu tedavi maliyeti başka 
herhangi bir maligniteden daha yüksektir. Genel 
tedavi maliyeti hasta başına 129.000 $ ile 251.000 
$ arasında değişmektedir. Yıllık tıbbi harcamaların 
Amerika Birleşik Devletleri’nde 4 milyar doları ve 
Avrupa Birliği’nde 4,9 milyar avroyu aşacağı tahmin 
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Afrika’da sık gözlenen yassı hücreli kanser ise ende-
mik şistozoma enfeksiyonunun mesanede oluştur-
duğu kronik enfeksiyona ikincil gelişmektedir.

Risk faktörleri

Sigara
Mesane kanseri vakalarının yaklaşık %50’sinde si-
gara kullanımı hikayesi bulunur. Dünya’da 1 milyar-
dan fazla aktif sigara içicisi vardır ve sigara içenle-
rin mesane kanseri geliştirme olasılığı iki ila üç kat 
daha fazladır. Sigara dumanında beta-naftilamin ve 
polisiklik aromatik hidrokarbonlar gibi tanımlanmış 
karsinojenler bulunmaktadır. Bu karsinojenlerin me-
tabolizması ile açığa çıkan ürünlerin DNA’da yarattı-
ğı kalıcı genetik mutasyonlar, onkogen aktivasyonu 
veya tümör supressör gen inhibisyonu ile karsino-
genezi uyarabilir. Kalıtsal geçişli defektif detoksifi-
kasyon enzimlerine sahip sigara içicilerinde kanser 
yatkınlığının arttığı gösterilmiştir (8). Mesane kanseri 
insidansı ile ilgili en yaygın tütün ürünü sigara olma-
sına rağmen, pipo ve puro tüketimi de ürotelyal kar-
sinom gelişimi ile ilişkilendirilmiştir (9). Sigara içme 
süresi ve miktarı da önemlidir. Otuz paket/yıl ve üze-
rinde sigara içenlerde kasa invaze mesane kanseri 
görülme riski 5 kat artmaktadır (10). Sigaranın bıra-
kılması kanser riskini 25 yılda %60 oranında azaltır. 
Pasif içicilik de riski artırır. Elektronik sigaraların da 
riski artırdığı gösterilmiştir. E-sigara kullanıcılarının 
idrarlarında MK ile ilgili bileşenlerin daha yüksek 
miktarlarda olduğu gözlenmiş (11), e-sigaraya ma-
ruz kalan farelerin MK geliştirme eğilimlerinin arttığı 
gösterilmiştir (12). 

Cinsiyet
Mesane kanseri insidansı erkeklerde kadınlara göre 
dört kat daha yüksektir ancak kadınlardaki MK’leri 
tipik olarak daha ileri evrelerde tespit edilirler ve on-
kolojik sonuçlar daha kötüdür (13). Cinsiyete bağlı 
bu farklı sonuçlar şimdiye kadar tümör biyolojisi ve 
karsinojen maruziyetinde farklılıklar, tanı ve tedavi-
de gecikmeler, farklı biyolojik yapı ile açıklanmaya 

olması, toplumsal farkındalığın fazla olması, kaliteli 
sağlık hizmetleri ve daha erken tanı konulması gibi 
faktörlerle düşük mortalite oranları açıklanmaya ça-
lışılmıştır. 
 ABD’de MK’li hastalarda beş yıllık sağkalım oranı 
%77,1 olarak bulundu. Bu oran lokal hastalığı olan-
larda %69, bölgesel ve metastatik hastalıklarda sıra-
sıyla %36 ve %4’e düşmektedir (6).
 Buna karşılık gelişen ekonomilerin olduğu 
Asya’da, MK insidansında düşüş gözlenirken erkek-
lerde kansere özgü mortalitede artış görülmektedir 
(7). Bu durum insidans verilerinin yetersiz bildirim 
nedeniyle düşük kalması ve yukarıda bahsedilen 
tedavilere ulaşımın kısıtlılığıyla açıklanabilir. Hava 
kirliliği, endüstriyel toksinler, düzensiz kontrollere 
bağlı çevresel ve iş ortamındaki toksinlere maruzi-
yetin fazla olması az gelişmiş veya gelişmekte olan 
ülkelerde daha sık gözlenir. Epidemiyolojik çalış-
maların tespit yanlılığına (selection bias) duyarlı 
olduğu da bilinmelidir. Ölüm ve hastalık kayıtların-
daki bildirim sorunları, bu ülkelerdeki hastalık ve 
mortalite oranlarının yorumlanmasında ve gelişmiş 
ülkelerle kıyaslamada sağlıklı bir karşılaştırmayı 
güçleştirebilir. 
 Mesane mukozasını oluşturan ürotelyal hücreler 
idrardaki karsinojenlere sürekli maruz kalırlar. Me-
sane kanseri vakaları çevresel, mesleki ve sigaraya 
bağlı toksinlere maruz kalırlar. Erkeklerin sigara du-
manına ve mesleki toksinlere daha çok maruz kal-
ması, mesane kanseri insidansındaki dört kat erkek 
predominansını açıklamaya yardımcı olabilir. Tütün 
kullanımını takiben, mesane kanseri olasılığı akciğer 
kanseri riskine yaklaşır. Tipik olarak hastalarda ağrı-
sız pıhtılı intermittan hematüri vardır.

Etiyoloji
Etiyolojide en çok suçlanan faktörler sigara ve mes-
leki toksinlere maruziyettir. İş güvenliğine yönelik 
gelişmelerle mesleki karsinojen maruziyeti azaltıla-
bilir ancak artarak devam eden sigara kullanımı siga-
rayı en önemli aynı zamanda önlenebilir risk faktörü 
yapmaya devam etmektedir. En sık gözlenen ürotel-
yal karsinom (ÜK) sigara ile ilişkilendirilmiştir. Kuzey 
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resel faktörlerin etkinliğini artırması da başka bir 
hipotezdir. Ürotelyal ve skuamöz mesane kanseri 
insidansındaki artış, Cowden ve Lynch sendromla-
rında görülen tümör baskılayıcı gen fosfataz ve ten-
sin homologu (PTEN) ve DNA uyumsuzluk onarım 
geni MutS homolog 2’deki (MSH2) mutasyonlarla 
ilişkilendirilmiştir (21). Günümüzde DNA uyumsuz-
luk onarım genleri MSH2, MSH6, MLH1, PMS2 ve EP-
CAM’daki germline mutasyonlarının neden olduğu 
Lynch sendromu, daha yüksek MK riski ile ilişkili ta-
nımlanmış tek kalıtsal kanser sendromu olmaya de-
vam etmektedir. 
 Genomla ilgili yakın zamanda yapılmış bir meta-
analizde, KİOMK’de nüks ve progresyon ile ilişkili bir-
kaç tek nükleotid polimorfizmi tanımlamıştır. Dört 
gen (IFT140, UBE2I, FAHD1 ve NME3) progresyonsuz 
sağkalım ile güçlü bir şekilde ilişkiliyken, SCFD1’in 
yüksek ekspresyonu daha fazla nükssüz sağkalım ile 
ilişkili bulundu. Bu genler, KİOMK’de nüks ve prog-
resyon mekanizmalarının keşfinde önemli bir kay-
nak olabilir (22). 

Mesleki Etkenler 
Deri ve akciğerler gibi mesane de sürekli olarak 
çevresel toksinlere ve inflamasyona maruz kalmak-
tadır. Mesane kanseri için sigaradan sonra kaçınıla-
bilir ikinci önemli risk faktörü, tüm mesane kanseri 
vakalarının %5-10’undan sorumlu olan aromatik 
aminler (2-naftilamin, 4-aminobifenil ve benzidin) 
toluen, perkloroetilen, PAH’lar ve metal işleme sıvı-
ları gibi karsinojenlere mesleki maruziyettir (23). Bu 
bileşikler imalat boyaları, metaller, kauçuk ve petrol 
ürünleri imalatında sıklıkla kullanılmaktadır. 263 ça-
lışmanın sistematik bir incelemesi ve meta-analizi, 
aromatik aminlere maruz kalan işçilerin en yüksek 
MK insidansına sahip olduğunu, PAH ve ağır metal 
maruziyeti olan mesleklerde ise MK ölüm risklerinin 
en yüksek olduğunu ortaya koydu (24). Kimyasallar 
ve boyalarla çok yakın çalışmak yaşam boyu yük-
sek riskle hayat sürmek anlamına gelir. Aromatik 
aminlere maruz kalma açısından en riskli meslekler 
arasında tütün, boya, kauçuk çalışanları, kuaförler, 
ressamlar ve deri işçiliği vardır. Baca temizleyicileri, 

çalışılmıştır. Yeni bulgular arasında; tümör genetiği, 
seks hormonları ve tümöral mikrobiyomların farklı-
lığı gibi kadının tümöre olan immün cevabını cinsi-
yete göre etkileyecek faktörler vardır (14). Erkekler 
daha çok sigara tüketirler. Kadınlarda kanserojen-
lerin fizyolojik yıkımı farklı olabilir. Aromatik amin 
yıkımı ve yabancı madde detoksifikasyonunda yer 
alan enzimlerin erkeklerde ve kadınlarda farklı eks-
prese edildiği gösterilmiştir (15). Onbeşden büyük 
menarş yaşı, çoklu parite ve östrojen veya progestin 
ilacı kullanımı kadınlarda daha düşük mesane kan-
seri riski ile ilişkilendirilmiştir. Bu bulgular seks ste-
roid maruziyetinin mesane kanseri riskini azalttığını 
düşündürmektedir (16). Androjen reseptör ekspres-
yonundaki bir down regülasyonun artmış tümör 
evre ve derecesi ile ilgisi gösterilmiştir (17). Kadın 
veya erkek, halen aktif sigara içicilerde mesane kan-
serinin 6 yıl daha erken geliştiği gösterilmiştir.

Genetik Faktörler
Sporadik mesane kanserinde bariz genetik fak-
törler tespit edilememiş olsa da genomik çalış-
malarda mesane kanserine genetik yatkınlığa 
neden olabilecek birçok genetik lokuslar saptan-
mıştır (18). N-asetiltransferaz 2 (NAT2) ve glutatyon 
S-transferazın (GSTM1) silinmesi aromatik aminlerin 
metabolize edilmesi kapasitesiyle ilgilidir. Çevresel 
karsinojenlere maruz kalan bireylerde bu enzimler 
önemli bir rol oynar. Bu iki enzim sigaranın kanserle 
ilişkisinde de önemlidir (19). NAT2 asetilasyon duru-
munun ve GSTM1 kopya sayısının (20) daha yüksek 
MK riski ile ilgisi olduğu gösterilmiştir. Ayrıca, sigara 
içme ve NAT2 asetilasyon ilişkisinde gen-çevre etki-
leşimlerinin de önemli olduğu gösterilmiştir. NAT2 
yavaş asetilleyici olan ve sigara içenler için daha yük-
sek risk vardır (19).
 Mesane kanseri hastalarının birinci derece akra-
balarında ürotelyal mesane kanseri olma olasılığı 
iki kat daha fazla olmasına rağmen, mesane kanseri 
açısından yüksek risk taşıyan aileler son derece na-
dirdir. Kalıtsal mesane kanserinde Mendel kalıtım 
modelinin olmaması, geleneksel aile ağacı bağlantı 
analizlerini etkisiz hale getirir. Belirli genlerin çev-
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ilgisi olmadığının bildirildiği diğer çalışmaları doğ-
rulamaktadır. Koyu renkli boya kullanıcılarında risk 
yüksek bulunsa da bu çalışmadaki bulgular çoğun-
lukla beyaz ABD’li kadınlardan oluşan bir kohorttan 
gelir ve bu durum bir genelleme yapılmasını engel-
lemektedir (30). 

Hava kirliliği. Ortam hava kirliliği; genel popülas-
yonda DNA hasarına neden olabilen PAH’lar, geçiş 
metalleri ve dizel motor egsoz dumanları dahil ol-
mak üzere çeşitli kanserojenleri içerir (31). Onbeş Av-
rupa kohortunun analizinde, yerleşim yerindeki dış 
hava kirliliği seviyelerine uzun süre maruz kalma ile 
MK riski arasında herhangi bir ilişki bulunamadı (32). 
Ancak benzen ve toluen gibi hava kirleticilerinin 
daha yoğun olduğu petrol rafinerilerilerine yakın 
konutlarda oturanlarda daha yüksek MK riski sap-
tandı. Rafineriye 21–30 mil yerine 0–10 mil mesafede 
yaşayanlarda hastalık riskinin arttığı gösterildi (33).

Enfeksiyonlar ve Patojenler
Persistan veya rekürren bakteriyel idrar yolu en-
feksiyonlarının (İYE) mesane kanseri gelişme riskini 
arttırabileceği varsayımı çoğu klinisyence kabul gör-
mektedir. Çok sayıda epidemiyolojik çalışma, kronik 
İYE’larının orta derecede artmış mesane kanseri riski 
ile ilişkili olabileceğini düşündürmektedir. Ancak eş-
lik eden mesane taşı, sigara ve mesleki karsinojenle-
re maruziyet durumlarının da hastada olması duru-
mu karmaşıklaştırır (34). 
 Tipik olarak, kalıcı inflamasyon ve yassı hücreli 
metaplazi oluşumu mesanede doğrudan karsinoje-
nezi tetikler. Ek olarak mesane taşlarının, idrar çıkış 
obstrüksiyonunun, tekrarlayan İYE’larının ve doğ-
rudan katater hasarından kaynaklanan irritasyonun 
metaplazi gelişimine katkıda bulunduğu ve mesa-
nenin yassı hücreli karsinomu (YHK) riskini artırdığı 
varsayılmıştır (35). 
 Tekrarlayan gonore enfeksiyonlarının da mesa-
ne kanseri gelişimi ile ilgisi olduğu öne sürülmüş ve 
prospektif bir çalışmada gonore öyküsü olan erkek-
lerde mesane kanseri gelişme riskinin kabaca iki kat 
arttığı ve bu tümörlerin agresif olmaya daha yatkın 

hemşireler, petrol işçileri ve denizciler gibi polisiklik 
aromatik hidrokarbonlarla teması olanlar da tehlike 
altındadır. Ek olarak, mesleki olarak dizel egsoz du-
manına yüksek düzeyde maruz kalan işçiler (otobüs 
ve kamyon sürücüleri, demiryolu çalışanları ve ağır 
ekipman motor tamircileri) de daha yüksek MK ris-
kine sahiptir (25).

Çevresel Etkenler 
Arsenik. İçme suyunda yüksek düzeyde arseniğe 
maruziyet MK’nin bilinen bir nedenidir. Düşük ve 
orta düzeylerde arsenik maruziyeti de MK gelişimi 
ile ilişkilendirilmiştir ancak sekiz çalışmanın meta-
analizinde, içme suyunda arseniğe düşük düzeyde 
maruz kalma ile daha yüksek bir MK oluşma riskine 
dair bir kanıt gösterilemedi (26). 

İçme suyu temizleyicileri. İçme suyu dezenfeksiyo-
nunun bir yan ürünü olan klorlu trihalometanlara 
(THM’ler) uzun süreli maruz kalma, daha yüksek MK 
riski ile ilişkilendirilmiştir. Vaka-kontrol çalışmaları-
nın bir meta-analizinde, >25 µg/l yıllık ortalama THM 
seviyelerine maruz kalan erkeklerde MK görülme 
sıklığının arttığı gösterildi (27). Ancak MK ile ilişkinin 
prospektif olarak araştırıldığı geniş kohort çalışmala-
rı sınırlıdır ve bu yüzden nedensel bir ilişki kurulması 
zorlaşır. 28 Avrupa ülkesinin içme sularındaki ortala-
ma nüfus ağırlıklı THM konsantrasyonu 12 µg/l civa-
rındadır ve bu değer MK ile ilişkilendiren seviyelerin 
altındadır. Nitratlar da içme sularında bulunabilir. 
Azotlu pestisitler ve gübrelerin yaygın kullanımının 
MK ile ilişkisine dair epidemiyolojik kanıtlar çelişki-
lidir. Yakın tarihli bir meta-analizde içme suyundaki 
nitrat içeriği ile MK arasında anlamlı bir ilişki buluna-
madı (28).

Kişisel saç boyalarının rutin kullanımı. Kişisel saç 
boyası kullanımı ile MK riski arasındaki ilişki belirsizli-
ğini korumaktadır. 117.000’den fazla kadının yer aldı-
ğı prospektif bir kohort çalışmasında Zhang ve ark. 
(29) kalıcı saç boyası kullanımı ile MK riski arasında 
herhangi bir ilişki saptayamadı. Bu sonuç, herhangi 
bir renkte saç boyası kullanımının MK riskinde artışla 
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hatırlama yanlılığı dezavantajları bulunmaktaydı. 
Diyet ve MK ile ilgili gözlemsel çalışmalardan elde 
edilen bireysel hasta verilerini bir araya toplayan 
Mesane Kanseri Epidemiyolojisi ve Beslenme Be-
lirleyicileri (BLEND) çalışmasının sonuçları, diyet 
modelleri ve MK riski arasındaki ilişkiye dair yeni 
bilgiler sağlamıştır (40). Akdeniz diyeti, MK riskinde 
bir azalma ile ilişkilendirilmiştir. Oniki çalışmanın 
meta-analizinde, Akdeniz diyetinin MK riski üzerin-
de koruyucu bir etkiye sahip olduğu gösterilmiştir 
(41). Ayrıca, 11 prospektif kohort çalışmasının bir-
leştirilmiş bir analizinde, daha yüksek tekli doyma-
mış yağ asitleri alımının daha düşük KİOMK riski ile 
ilişkili olduğu, yüksek kolesterol alımının sadece 
erkeklerde daha yüksek MK riski ile ilişkili olduğu 
gösterildi (42). Benzer bir analizde, yüksek kırmızı 
et tüketiminin daha yüksek MK riski ile ilişkilendiril-
miştir, ancak diğer et türleri için herhangi bir ilişki 
gözlenmemiştir (43). Bununla birlikte EPIC çalışma-
sında yarım milyondan fazla katılımcı arasında kır-
mızı et tüketimi ile mesane kanseri riski arasında bir 
bağlantı bulunmadı (39).
 Daha fazla meyve tüketiminin MK riskini azalttığı 
öne sürülse de, bu ilişki sadece kadınlar için gösteril-
miştir (44). Epidemiyolojik çalışmalarda, çay ve kah-
ve tüketimi ile MK riski arasında değişken sonuçlar 
alde edilmiştir. Erkek sigara içicilerinde artmış kahve 
tüketimiyle (>500 ml/gün) daha yüksek MK riski gös-
terilmişken aksine artmış çay tüketimi daha düşük 
MK insidansı ile ilişkilendirilmiştir (45). Alkol tüketimi 
ile ilgili olarak, 1.9 milyon kişiyi içeren dokuz pros-
pektif kohort çalışmasının bir meta-analizi, erkek içi-
cilerde dozdan bağımsız olarak daha yüksek MK riski 
olduğunu göstermiştir (46).

Dahili hastalıklar
Diabetes mellitus ve antidiyabetik ilaçlar. Birçok 
meta-analizde diabetes mellitus (DM) ile MK riski 
arasındaki ilişkiyle ilgili birbirleriyle tutarsız sonuç-
lar yayınlanmıştır. Alt grup analizinde DM, özellikle 
erkeklerde MK riskini artırmaktadır (47). Metformin 
ve tiyazolidindionlar tip 2 DM tedavisinde sıklıkla 
kullanılmaktadır. Üç milyondan fazla hastayı içeren 

olduğu gösterilmiştir (36). Bu durum nitrozaminler 
gibi kanserojenlerin oluşumuyla ilişkilendirilir. Bir 
diğer önemli patojen, 76 kadar fakir ülkede yaygın 
olan ve 236 milyon kadar insanı etkileyen protozoal 
bir hastalık olan şistozomiazis’tir. Şistozomlar, hem 
memeliler hem de ara konakçılarda (örneğin tatlı 
su salyangozları) bulunan hematojen parazitlerdir. 
Şistozoma haematobium YHK ile ilişkili tek insan 
şistozomudur. Ş. haematobium memeli mesane ve-
nüllerinde bulunur, burada yumurtalarını bırakarak 
mesane duvarında inflamasyona ve fibrozise yol 
açarlar. YHK oluşum süreci, muhtemelen T helper-2 
hücrelerince oluşturulan proinflamatuar immün 
yanıtla ilgilidir (37). Şistozomiyazisin baskın olduğu 
Orta Doğu ve Afrika ülkelerinde, mesanenin YHK’u, 
yine hastalıkla ilişkili olan hepatoselüler karsinom-
dan sonra ikinci en yaygın kanser türüdür. 

Beslenme ve Diyetle ilgili faktörler

Sıvı alımı
Mesane kanseri insidansı ile diyet değişkenleri ara-
sındaki ilişki kapsamlı bir şekilde incelenmiştir. İlk 
retrospektif çalışmalar, daha yüksek su tüketimi ile 
daha düşük mesane kanseri insidansını gösterdi (38). 
Buna karşılık, Avrupa Prospektif Kanser ve Beslenme 
Araştırması (EPIC), toplam sıvı tüketimi ile mesane 
kanseri riski arasında bir ilişki bulamadı (39). Sıvı 
alımı konusundaki anlaşmazlık devam etmektedir. 
Sıvı tüketimine ek olarak, birçok kanserojen oral yol-
la vücuda alınarak absorbe edilir ve idrarla atılır bu 
da ürotelyum ile temasa ve yüksek mesane kanseri 
riskine yol açmaktadır. Bol su tüketiminin idrar yap-
ma sıklığını artırarak mesane ürotelyumunun kar-
sinojenlerle temas süresini azaltabileceği yönünde 
görüşler olsa da asıl dikkat edilmesi gereken, içme 
sularındaki yüksek miktardaki klor, trihalometan ve 
arsenik düzeylerini engellemektir.

Diyet
Birçok diyet faktörü MK gelişimi ile ilişkilendirilmiş-
se de, ilk çalışmalarda küçük örneklem sayıları ve 
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lanan obezitenin kanserojen olabileceğini ve bir-
çok kanser türünün artmış BMI ile ilişkili olduğunu 
göstermektedir. Çok sayıda çalışmada artan VKİ’nin 
mesane tümörünün progresyonu için önemli bir 
risk faktörü olduğunu göstermiştir (55). Bu ilişkinin 
bir nedeninin sigara ve obezite arasındaki yüksek 
birliktelik olsa da, sigara içme durumunu düzelttik-
ten sonra bile, VKİ mesane kanseri ile ilişkili olmaya 
devam etmektedir. Obezitenin tümör büyümesini 
uyarabilen insülin üretimini artırarak karsinogene-
zi indüklediği sonucuna varılmıştır. Yağ dokusunun 
artması proinflamatuvar proteinlerin ve sitokinlerin 
(tümör nekroz faktörü ve interlökin-6 gibi) sentezini 
arttırırken protein adiponektin sentezini azaltır. Bu 
metabolik düzensizlikler hiperinsülinemi ve insülin 
direnci ile sonuçlanır. Hiperinsülinemi, insülin ben-
zeri büyüme faktörü 1’in ekspresyonunu arttırır, bu 
da hücre proliferasyonu, ölümü ve anjiyogenezde 
bir dengesizliğe neden olur, dolayısıyla mesane kan-
seri gelişimini etkiler (56).

Riski azaltma ve önleme

Sigarayı bırakma
Son araştırmalara ve analizlere göre, son 20 yıldaki 
mesane kanserlerinin yaklaşık %82’si bilinen ön-
lenebilir faktörlerle ilişkili olabilir. Mesane kanseri 
oluşumlarının sadece %7’sinin kalıtsal genetik fak-
törlerden kaynaklandığı tahmin edilmektedir (57). 
Mesane kanseri önleyici tedbirler için ideal bir he-
deftir. Sigara içmek mesane kanseri için açık ara en 
büyük potansiyel risktir ve tüm vakaların üçte iki-
sinden sorumludur. Sigarayı bırakmanın kanser insi-
dansını azalttığı kanıtlanmıştır. Benzer şekilde, pasif 
sigara maruziyeti de tehlike yaratır ve engellenme-
lidir (58). Sigarayı bırakma, MK’li hastalarda yaşam 
kalitesini ve süresini iyileştirmek için en etkili mü-
dahale olabilir. Bununla birlikte, hastalar genellikle 
MK ile sigara içme arasındaki bağlantının farkında 
değildir (59). Bu nedenle MK tanısı sigarayı bırakmak 
için önemli bir fırsattır ve bu fırsat üroloji uzmanınca 
değerlendirilmelidir.

13 çalışmanın meta-analizinde, metforminin MK in-
sidansını etkilemediği bildirilmiştir (48). 2005 yılın-
da, PROactive randomize çalışmasında, pioglitazon 
grubunda plasebo grubuna göre daha fazla mesane 
kanseri vakasının gözlendiğine dair beklenmedik bir 
sonuç bildirildi (49). Meta-analizlerde özellikle yük-
sek doz ve uzun süre pioglitazon kullananlarda daha 
yüksek MK riski göstermiş olsa da, bu çalışmaların 
birçoğu önemli heterojenite ve zamanla ilgili yan-
lılık göstermektedir. Yirmialtı çalışmanın meta-ana-
lizinde pioglitazon kullananlar ve kullanmayanlar 
arasında MK riskinde bir fark bulunmadı (50). Günü-
müzde birkaç Avrupa ülkesi bu ilacı piyasadan kal-
dırmış veya reçeteler için uyarılar eklemiştir. Ayrıca 
ABD Gıda ve İlaç İdaresi (FDA), aktif MK’li hastalarda 
pioglitazon kullanılmamasını önermektedir. Son za-
manlarda, SGLT2 inhibitörleri, yeni bir antihipergli-
semi ilacı olarak ortaya çıkmıştır. MK ile ilişkilerine 
ait veriler çelişkilidir. Kırkaltı randomize kontrollü 
çalışmanın bir meta-analizi, plaseboya kıyasla SGLT2 
inhibitörü kullanımıyla artmış MK riski olduğu iddia 
edilmiştir (51). Daha sonraki bir meta-analizde bu 
bulgu doğrulanmadı (52).

Kemoterapötikler ve radyoterapi
Siklofosfamid, mesane kanserine neden olduğu ka-
nıtlanmış tek kemoterapötiktir. Fosforamid mustard, 
siklofosfamidin neden olduğu mesane kanserine 
neden olan başlıca mutajenik metabolittir. Siklofos-
famid tedavisi alan hastalarda mesane kanseri geliş-
me riski 4.5 kat artmıştır. Bu etki doz bağımlı görün-
mektedir ve 20 gramdan fazla alanlarda en fazladır 
(53). Radyoterapi sonrası ürotelyal karsinomun olu-
şumu yaşa bağlı görünmemektedir ancak yine de 
tahmini latent süre 15-30 yıldır. Rahim ağzı kanseri 
için eksternal ışın radyoterapisi, ışınlanmamış grupla 
karşılaştırıldığında mesane kanseri insidansını iki ila 
dört kat artırmaktadır (54). 

Vücut Kitle İndeksi
Giderek artan sayıda veri, Vücut Kitle İndeksinin 
(VKİ) 30 kg/m2’nin üzerinde olması olarak tanım-
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müdahaleleri için ulusal politika yapıcılarla etkili bir 
ilişki kurmak çok önemlidir. Ancak şu anda, bu mü-
dahalelerin MK insidansını ve riskini nasıl etkilediğini 
gösteren veriler mevcut değildir.

Diğer önlemler
Meyve ve sebze açısından zengin bir diyetin mesane 
kanserini ne ölçüde azaltabileceği hala tartışmaya 
açıktır. Nar, kızılcık, turunçgiller, armut ve elma dahil 
olmak üzere meyvelerin MK önleme ve tedavisinde 
rolü deneysel çalışmalarda gösterilse de klinik çalış-
malarla bu tezin desteklenmesi gerekir (64). Fiziksel 
egzersizin, sigara ve VKİ’den bağımsız olarak mesa-
ne kanserine karşı küçük bir koruyucu etkiye sahip 
olduğu kanıtlanmıştır. Kilo verme ile bu etki potansi-
yalize edilebilir (65). 
 Endemik yerlerde dezenfeksiyona dikkat etme, 
içme sularının temizliği, duş alma ve tatlı suda yüz-
mekten ve sığ suda yürümekten kaçınma şisto-
zomiyaz insidansını önemli ölçüde azaltabilir (66). 
Antihelmintik ilaç prazikuantelin toplu kullanımı 
hastalığı kontrol altına alabilir ve mesane kanserine 
yakalanma riskini önemli ölçüde azaltabilir. 

Tarama 
Tarama, hastalığı daha erken bir aşamada yakalama-
yı ve böylece morbiditeyi ve sağkalımı iyileştirmeyi 
amaçlar. Erken tespit progresyon ve metastaz ihti-
malini azaltabilir ve sağkalımı iyileştirebilir. Rando-
mize kontrollü bir çalışma olmasa da bu konuda ya-
pılan yayınlar vardır. Britton ve ark. yaptığı çalışmada 
(67), 60 ila 85 yaşları arasındaki 2356 erkekten, 10 
hafta boyunca haftada bir evde test çubuğu ile idrar 
tetkiki yapması istendi. Erkeklerin %3,5’inde MK sap-
tandı ve hiçbir hastada kasa invaze MK (KİMK) tanısı 
konmadı. Başka bir çalışmada 7 yıl takip edilen düşük 
dereceli KİOMK hastalarının hiçbiri MK’den ölmedi 
veya KİMK’ne ilerlemedi (68). Bununla birlikte yüksek 
riskli KİOMK olan dokuz hastadan üçü MK’den öldü 
ve ikisi KİMK’ne ilerledi. Bu çalışmalarda asemptoma-
tik bireylerde hematüri taramasının MK’nin evresinin 
düşmesine yol açtığını ve sağkalımı artırabileceği-

Mesleki maruziyeti önleme
Mesane kanseri için ikinci sıklıkta önlenebilir risk 
mesleki maruziyettir. İmalat, nakliye, yangınla mü-
cadele ve saç şekillendirme endüstrilerinde çalışan-
larda, solunum ve temas yolu ile oluşan kimyasal 
maruziyeti en aza indirmek için önlemler alınmalıdır 
(38). 
 Mesleki MK vakaları, karsinojenlere maruz kalma-
nın ortadan kaldırılması veya tehlikeli maddelerin 
ortadan kaldırılmasının mümkün olmadığı durum-
larda mesleki toksinlere maruz kalma limitlerinin 
(OEL) düşürülmesi ile önlenebilir. Bu limitlere uyu-
mun arttırılmasının, kanserojen maruziyeti azaltma-
da en etkili yöntem olduğu gösterilmiştir (60). Avru-
pa Birliğinde, çalışanların işyerinde karsinojenlere 
veya mutajenlere maruz kalmayla ilgili risklerden 
korunmasına ilişkin 2004/37/EC sayılı yönerge ile 
mesleki kanser risklerini azaltmak için ortak bir ya-
sal çerçeve oluşturulmuştur (61). Yönerge, işyeri risk 
yönetimi için asgari koşulları belirler ve risk değer-
lendirmesi, önleme ve/veya azaltma gerekliliklerini 
içerir. Mart 2022’de yayınlanan bir değişiklikle, MK 
gelişimi ile ilişkili olan benzen dahil olmak üzere 
üç temel kanserojen için sınır değerleri revize edil-
miştir (62). Bu yönerge ile ayrıca AB Komisyonu’nun 
2022’nin sonundan önce en az 25 madde veya mad-
de grubu için OEL değerlerine ilişkin yasal teklifler 
sunması şart koşulmuştur. Önerilen bu değişiklikler 
ile MK gelişimiyle bağlantılı olanlar da dahil olmak 
üzere 25 mesleki karsinojen için bağlayıcı OEL’ler be-
lirlenecektir (63).

Çevresel maruziyeti azaltma
Erken teşhise ek olarak, genel popülasyonda MK in-
sidansı ve mortalitesini azaltmak, çevresel karsino-
jenlerin kullanımı ve bunlara maruz kalmanın azaltıl-
ması yoluyla sağlanabilir. Çevresel kanserojenler ile 
MK riski arasındaki bağlantı bilim camiasında açıkça 
bilinmesine rağmen, genel nüfus bu bağlantının 
daha az farkındadır. Bu nedenle, çevresel maruziyet-
lerin MK riskini nasıl etkilediğine ilişkin halk eğitimi 
ve çevresel maruziyetleri azaltmak için ek politika 
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le, sigarayı bırakma, uygun iş yeri güvenliği uygu-
lamaları, beslenme, kilo verme ve şistozomiyazisin 
önlenmesi gibi yaklaşımlar artan küresel mesane 
kanseri insidansını önemli ölçüde azaltabilir. Genel 
popülasyonda düşük MK insidansı nedeniyle rutin 
kanser taraması önerilmemektedir. Ancak, yüksek 
riskli bireylerin hedefli taranması (sigara içme öykü-
süne veya mesleki maruziyete göre) MK mortalite-
sini azaltabilir ve prospektif randomize çalışmaların 
odak noktası olmalıdır. 
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 Sistoskopi veya sitoloji bulguları ile mesane tü-
mörünü düşündüren olgularda mutlaka Transüretral 
Mesane Tümör Rezeksiyonu (TUR-MT) planlanmalı-
dır. Tümör patolojileri ayrı ayrı kaplarda ve tümör ta-
banı rezeksiyonu da yapılarak patolojik incelemeye 
gönderilmelidir. Ek olarak patoloji kağıdına hastanın 
daha önceki tedavi bilgileri, tümörün yeri, boyutu, 
sayısı ve lezyonun tipi mutlaka yazılmalıdır.
 Kasa invaze olmayan mesane tümörleri; CIS, Ta ve 
T1 tümör olarak sıralanabilir.

Hangi Hastalara İkinci Transüretral 
Mesane Tümörü Rezeksiyonu 
Yapılmalıdır
Transüretral Mesane Tümör Rezeksiyonu sonrası re-
zidü tümör varlığı olan veya patoloji raporunda kas 
tabakası izlenmediği durumlarda hastalığın ilerle-
mesi ve nüks açısından risk oluşturmaktadır. (8)
 Tüm kılavuzlar, patolojik inceleme sonucunda kas 
tabakası görülmeyen veya TUR-MT sırasında rezidü 
tümör varlığı durumlarında ikinci Transüretral Mesa-
ne Tümörü Rezeksiyonu (Re-TURMT) planlanmasını 

Mesane tümörü erkeklerde 7. her iki cinsiyette ise 
10. sıklıkta görülen tümörlerdir. (1) Mesane tümörlü 
hastaların %75’ i submukoza veya mukoza ile sınırlı 
hastalık olarak karşımıza çıkmaktadır. (2) Bu evredeki 
hastalar uygun tedavi protokolleri ile uzun sağkalım 
prevalansına sahiptir. (1,3)
 Mesane tümörleri sıklıkla polikliniklere; ağrısız 
hematüri ile başvurmaktadır. Aynı zamanda bu tür 
hastaların dizüri, pollaküri, urgency gibi irritatif semp-
tomlarla da başvurabileceği unutulmamalıdır. (4) 
 Mesane tümöründen şüphelenilen hastalarda 
kesin tanı için sistoskopi yapılmalıdır. Sistoskopinin 
yerini herhangi bir biyobelirteç veya görüntüleme 
tutmamakta olup altın standart tanı yöntemidir. (4) 
Yapılacak sistoskopi işlemini tolere edebilmesi açı-
sından özellikle erkek hastalarda fl eksibl sistoskop 
kullanılmalıdır. (5-6) Özellikle irritatif semptomu 
olan hastalarda sistoskopi esnasında karsinoma in 
situ (CIS) varlığı olabileceği akılda tutulmalı ve sis-
toskopiye ilaveten sitoloji mutlaka alınmalıdır. (7) 
Aynı zamanda sistoskopi sonrasında mutlaka mesa-
ne diyagramı kullanılmalı ve görülen lezyonun tipi, 
boyutu ve sayısı mutlaka not edilmelidir.

İkinci Transüretral Mesane Tümörü 
Rezeksiyonu Endikasyonları ve 
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Güncel EAU Kılavuzuna göre Primer CIS durumunda 
Re-TURMT gerekmemektedir.

Ta Tümörler:  Lamina propria (Subepitelyal bağ doku) 
invazyonu olmayan mesane tümörlerini temsil et-
mektedir. TaLG tümörü olan hastalara güncel EAU 
kılavuzuna göre Re-TURMT gerekmemektedir. TaHG 
tümörü olan hastalarda ise rezidü tümör; hastala-
rın %50’ sine kadarında tekrar rezeksiyon sırasında 
görülebilmekte ve bu tümörlerin %15’ e kadarında 
yeniden evrelenme riski bulunmaktadır. (13-16) Bu 
sebeplerle patolojisi TaHG olan hastalara Re-TURMT 
önerilmektedir. 

T1 Tümörler: Lamina propria (Subepitelyal bağ doku) 
invazyonu olup kas dokusu invazyonu olmayan me-
sane tümörlerini temsil etmektedir. Bu hastalarda 
yapılan Re-TURMT’ nin prognostik ve terapötik açı-
dan fayda sağlamasının yanı sıra bu grup hastalarda 
sıklıkla görülen düşük evrelemenin de önüne geçe-
bilmektedir. (8,14)
 Cumberbatch ve ark. yaptığı sistematik derleme-
de T1 tümörü olup TUR-MT sonrasında Re-TURMT 
yapılan hastaların %51 (%20 -71)’inde rezidü tümör 
görüldüğü ve %8 inde ise düşük evrelendirilme riski 
olduğunu ortaya koymuştur. (8)
 Herr ve ark. tarafından yapılan ve 150 hastanın 
dahil edildiği çalışmada ise olguların 36’sında (%24) 
Re-TURMT patolojilerinde tümör görülmezken, 
114’ünde (%76) ise rezidü tümör görülmüştü. Alt 
grup analizlerinde TUR-MT patolojileri CIS veya Ta 
veya T1 olan mesane tümörlü 96 olgunun 72’sinde 
(%75) rezidüel tümör varlığı görülmüş ve 28’inde 
(%29) ise tümör yeniden evrelendirilerek invaziv tü-
mör saptanmıştı. (13)
 Divrik ve ark. tarafından yapılan çalışmada ise; 
patoloji sonucu T1 tümör gelen ve ameliyat sonra-
sı tek doz Mitomisin C uygulaması yapılan mesane 
tümörlü hastalarda Re-TURMT’ nin önemli ölçüde 
daha az nüks oranı (Re-TURMT yapılan: %25.6’ ya 
vs Re- TURMT yapılmayan: %63.2) ve daha az prog-
resyon varlığı olduğunu göstermişti. (Re- TURMT 
yapılan: %4.05 vs Re-TURMT yapılmayan: %11.8) or-

önermektedir. Güncel Avrupa Üroloji Derneği (EAU) 
Kılavuzuna göre kas tabakası görülmeyen hasta-
larda Re-TURMT endikasyonu için iki istisna bulun-
maktadır. Bunlar primer CIS veya yalnızca TaLG olan 
hastalardır. Bu hasta grubunda kas tabakasının ol-
maması durumunda Re-TURMT yapılması endikas-
yon dahilinde değildir. (4)
 EAU kılavuzunun yanı sıra National Comprehen-
sive Cancer Network (NCCN) ve Japon Üroloji Derne-
ği (JUA) de tüm pT1 tümörlerinde tekrar rezeksiyon 
önermektedir. National Institute for Health and Care 
Excellence (NICE) kılavuzu, patolojisinde kas örneği 
olsun veya olmasın tüm yüksek riskli mesane tümör-
lerine ikinci bir rezeksiyon önermektedir. (9-11)

İkinci Transüretral Mesane Tümörü 
Rezeksiyonu Ne Zaman Yapılmalıdır
Baltacı ve ark. tarafından yapılan retrospektif ça-
lışmada TUR-MT’ nin ardından 14-42 gün sonra 
Re-TURMT yapılan hastalarda 43-90 gün sonra Re-
TURMT yapılan hastalara kıyasla daha uzun nükssüz 
ve progresyonsuz sağkalım olduğu gösterilmiştir. 
Bu sebeple Re-TURMT planlanan hastalarda yapıla-
cak ikinci rezeksiyon ilk ameliyattan sonra 2-6 hafta 
içinde yapılması önerilmektedir. (12)

Tümör Evrelerine Göre Değerlendirme
CIS: Karsinoma in situ; düz, yüksek dereceli ve inva-
ziv olmayan bir tümördür. Sıklıkla multifokal olarak 
görülebilmekte, aynı zamanda üst üriner sistemde 
veya prostatik üretrada da görülebilmektedir. Za-
man zaman sistoskopi esnasında inflamasyon ile 
karışabilmektedir. Bu sebeple şüpheli alanlardan bi-
yopsi alınması gerektiği akılda tutulmalıdır. 
 
Primer CIS Daha önceki dönemde veya eş zamanlı 

CIS ile birlikte papiller tümör olmadan me-
sanede CIS olmasıdır.

Sekonder CIS CIS haricinde mesanede tümörü olup takip 
esnasında CIS ortaya çıkması durumudur.

Eşzamanlı CIS Mesanede CIS’ a ek olarak eş zamanlı her-
hangi bir ürotelyal tümör varlığı durumudur. 
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talama 31.5 aylık takipte ise Re-TURMT yapılmayan 
hastalarda daha kötü genel sağkalıma yol açtığı gö-
rülmüştü. (Re- TURMT yapılan: %91.9 vs Re- TURMT 
yapılmayan: %89.7) (17)

Re-TURMT 
endikasyonları;

1 TUR-MT sırasında rezidü tümör varlığı veya 
şüphesi

2 T1 tümörler

3 Patoloji örneklerinde kas tabakasının 
olmadığı hastalar.
Ek not: Primer CIS veya yalnızca TaLG olan 
hastalarda kas tabakası olmaması duru-
munda Re-TURMT nin endikasyon dahilinde 
olmadığı unutulmamalıdır.

Sonuç
Sonuç olarak Re-TURMT nin endikasyonu olan has-
talarda yapılmasının nüks ve progresyon oranını 
azalttığı birçok çalışmada gösterilmiştir. 
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takip sırasında yeni gelişen CİS olmasıdır. Eşzamanlı 
CİS ise mesanede herhangi bir papiller tümör ile be-
raber tanı alan CİS prezantasyonudur. Eşzamanlı CİS 
prezantasyonu aralarında en kötü prognozu olandır 
(5). Ürotelyal CİS diğer solid organ tümörlerinin ak-
sine bir kanser öncül lezyonu olmayıp yüksek prog-
resyon potansiyeli taşıyan bir tümördür (6). Ayrıca 
düz bir lezyon olduğu için konvansiyonel sistosko-
pide gözden kaçabilmektedir. Yapılan çalışmalarda 
tedavi edilmeyen CİS olgularının yaklaşık %50’sinin 
kasa invaziv mesane kanserine progrese olduğu 
gösterilmiştir (4,6). 
 CİS tanısı idrar sitolojisi, sistoskopi ve sistoskopi 
sırasında alınan biyopsilerin histopatolojik değerlen-
dirilmesi ile konmaktadır (Resim-1). CİS sistoskopide 
hiperemik, kadifemsi düz bir lezyon olarak görül-
mektedir. Ancak bu non spesifik bulguları nedeniyle 
infl amasyon ile karışabilmekte ve hatta gözden kaçı-
rılabilmektedir. Bu nedenle Avrupa Üroloji Derneği 
(EAU) kılavuzlarında şüpheli görünen lezyonlardan 
biyopsi alınması önerilmektedir (2). Ayrıca idrar sito-
lojisinin malign olduğu ve daha önce CİS öyküsünün 
olduğu durumlarda mesane mukozasında lezyon 

Mesane kanseri erkeklerde 6. en sık görülen kanser-
ken, her iki cinsiyet dahil edildiğinde 10. en sık gö-
rülen kanser türüdür (1). Dünya genelinde mesane 
kanserinin tahmini yaşa uyarlanmış insidans hızı; 
erkeklerde 9,5/105 iken kadınlarda 2,4/105 seviyesin-
dedir (1). Türkiye’ de mesane kanseri insidansı Dünya 
ortalamasından daha yüksektedir. Ülkemizde erkek-
lerde tahmini yaşa uyarlanmış insidans hızı 22,9/105

olup akciğer, prostat, kolorektal kanserlerin ardın-
dan 4. sırada yer almaktadır (1). Kadınlarda ise 3,1/105

tahmini yaşa uyarlanmış insidans hızı ile 15. sırada 
yer almaktadır (1).
 Karsinoma in situ (CİS) genel tanım olarak; düz, 
yüksek dereceli, invaziv olmayan bir ürotelyal tü-
mördür (2). Mesane ürotelyal kanserlerinin %3,6’ lık 
kısmını oluşturmaktadır (3). Çoğunlukla multifokal-
dir (4). Klinik bulguları klasik mesane kanseri semp-
tomları ile benzer olsa da CİS hastalarında irritatif 
semptomlar daha yaygın görülmektedir. CİS 3 şekil-
de karşımıza çıkmaktadır. Primer CİS; daha önce pa-
piller tümör yada CİS öyküsü olmayan ve papiller bir 
tümörün eşlik etmediği prezantasyondur. Sekonder 
CİS; daha önce CİS öyküsü olmayan hastada klinik 
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diğinde CİS varlığının hastalığı direkt yüksek veya 
çok yüksek riskli gruba taşıdığı görülmektedir (Tab-
lo-1) (2). Avrupa Kanser Araştırma ve Tedavi Örgütü 
(EORTC) risk tablolarına bakıldığında ise CİS varlığı-
nın progresyona etki eden en önemli faktör olduğu 
görülmektedir (8). Tüm bu bilgiler CİS tespit ve teda-
visinin önemini vurgulamaktadır.
 Fotodinamik tanı; 5-aminolaevulinik asit (ALA) 
veya hexaminolaevulinik asitin (HAL) intravezikal 
uygulanmasından sonra menekşe rengi bir ışık altın-

tespit edilemediyse dahi mesanenin tüm duvarlar-
dan hatta prostatik üretradan rastgele biyopsi alın-
ması önerilmektedir (2). Özellikle mesane boynu ve 
trigonda yerleşen tümörlerde prostatik üretrada CİS 
bulunabilmektedir. CİS mesane ve prostatik üretra 
haricinde üst üriner sistemde de görülebilmektedir. 
Prostatik ve panürotelyal tutulumlarda onkolojik so-
nuçlar daha kötüdür (7).
 EAU 2022 kasa invaze olmayan mesane kanseri 
kılavuzunda yer alan yeni risk grup şeması incelen-

Resim 1. Sistoskopi sırasında görülen CİS şüphesi olan lezyon ve bu lezyondan biyopsi alınması

olduğu durumlarda mesane mukozasında lezyon tespit edilemediyse dahi mesanenin tüm 
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Tablo 1. EAU 2022 Kasa İnvaze olmayan Mesane Kanseri Risk Grupları (2)
EAU 2022 Kasa İnvaze olmayan Mesane Kanseri Risk Grupları

Düşük Risk
Primer, Tek, <3 cm, ≤70 yaş hasta, TaT1 LG/G1, CİS (-) hastalar

Primer, TaT1 LG/G1, CİS (-) tümör ve ek risk faktörlerinden * sadece bir tanesi mevcut olan hastalar

Orta Risk Diğer hiçbir gruba girmeyen CİS (-) hastalar

Yüksek Risk

Çok yüksek risk grubuna girmeyen tüm T1 HG/G3 CİS (-) hastalar

CİS (- ) ve 3 risk faktörü de mevcut olan Ta LG/G2 veya T1G1 hastalar

CİS (-) ve en az 2 risk faktörü mevcut olan Ta HG/G3 veya T1 LG hastalar

CİS (-) ve en az 1 risk faktörü mevcut olan T1 G2 hastalar

Çok yüksek risk grubuna girmeyen tüm CİS (+) hastalar

Çok Yüksek Risk

CİS (-) ve 3 risk faktörü de mevcut olan T1 HG/G3 hastalar

CİS (+) ve 3 risk faktörü de mevcut olan Ta HG/G3 hastalar

CİS (+) ve en az 2 risk faktörü mevcut olan T1 HG/G3 hastalar

CİS (+) ve en az 1 risk faktörü mevcut olan Ta HG/G3 hastalar

* Ek risk faktörleri; > 70 yaş, multipl papiller tümör varlığı, ≥ 3 cm tümör
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invaze hastalık ile başvuran hastalardan daha kötü-
dür (2). Bu yüzden tümör progrese olmadan uygun 
tedaviyi vermek sağkalım açısından çok önemlidir. 
Radikal sistektomi istemeyen hastalarda başta BCG 
olmak üzere mesane koruyucu tedavi stratejileri 
tartışılmalıdır. Son zamanlarda BCG yanıtsız ve çok 
yüksek riskli CİS hastalarında sistematik pembrolizu-
mab, %40’lık tam yanıt oranı ile bir tedavi seçeneği 
olarak öne çıkmaktadır (17).
 CİS hastaların %63’ ünde ya başlangıçta ya da ta-
kipte prostatik üretra veya üst üriner sistemde CİS 
tespit edilmektedir (7). Bu hastalardaki onkolojik so-
nuçlar izole mesane CİS hastalarından daha kötü ol-
maktadır (7). CİS hastaları üst üriner sistem tutulumu 
açısından sitoloji + BTÜ ile takip edilmeli ve prostatik 
üretra tutulumu açısından ise kontrol sistoskopi sı-
rasında rastgele biyopsiler alınmalıdır (2). Prostatik 
üretrada CİS saptanan olguların tedavisinde lezyo-
nun TUR ile eksize edilmesi ve intravezikal BCG uy-
gulaması yapılabileceği gibi radikal sistektomi de 
uygulanabilir (2). 

Sonuç
CİS kolaylıkla atlanabilecek ancak progresyon potan-
siyeli yüksek bir tümördür. Takip ve tedavide gerekli 
özen gösterilmelidir. Aksi halde hastalık progrese 
olacak ve onkolojik sonuçlar dramatik olarak kötü-
leşecektir. Bu yüzden CİS tanı ve tedavisinde üroloji 
uzmanlarına önemli sorumluluk düşmektedir.
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Mesane Koruyucu Yaklaşımlar
Holmang ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada 
KİMK olgularının %60’tan fazlasının radikal sistekto-
mi için uygun olmadığı gösterilmiştir (1). Bu durum 
farklı tedavi modalitelerinin araştırılmasını elzem 
kılmıştır. Ayrıca, hayat kalitesi, daha iyi fonksiyonel 
sonuçlar ve de doğal mesane fonksiyonlarının ko-
runması gibi parametreler göz önünde bulundurul-
duğunda sistektomi dışı tedavilere olan ilgi artmak-
tadır.
 Radikal sistektomi erkeklerde mesane, distal üre-
ter, pelvik periton, üretra ve pelvik lenf nodlarının, 
kadınlarda ise ayrıca uterus, fallop tüpleri, overler ve 
ön vajinal duvarın topluca çıkarılmasını içerir. Radikal 
sistektominin 5 yıllık sağkalım sonuçlarına bakıldı-
ğında %54-68 arasında bir başarı görülmektedir (2). 
Bu cerrahide perioperatif mortalite %3, erken komp-
likasyon oranı da %28 olarak bildirilmiştir. Ayrıca ter-
cih edilen üriner diversiyon tipine göre de farklı geç 
morbiditeler de olabilir. Bu komplikasyonlar asit baz 
dengesi bozuklukları, elektrolit anormallikleri, idrar 
yolu enfeksiyonu, üst üriner sistem hasarlanması, 
üreteral tıkanma, stoma daralması, anastomoz dar-

Mesane kanseri (MK) erkeklerdeki en sık 7. kanserdir. 

Erkeklerde kadınlara nazaran yaklaşık 4 kat daha sık 

görülür. Etyolojisinde sigara, kimyasal maruziyeti, 

radyoterapi, metabolik hastalıklar, diyet, enfeksiyon 

ve genetik faktörler etkilidir. Tanı anında hastaların 

yaklaşık %25inde kasa invaze olarak gözlemlenir.

 Yapılan evreleme sonucunda kasa invazyon tes-

pit edilen lokalize hastalarda standart tedavi yak-

laşımı radikal sistektomi ve pelvik lenf nodu disek-

siyonudur. Ancak organ koruyucu yöntemler diğer 

birçok kanser türünde olduğu gibi mesane kanse-

rinde de güncelliğini korumaktadır. Üriner diversi-

yon gerektirmemesi, cinsel fonksiyonların korunma-

sı ve idrar kaçırma problemlerinin olmaması nedeni 

ile bu konuda araştırmalar devam etmektedir.

 İleri yaş ve komorbiditesi olan kasa invaze me-

sane kanserli (KİMK) hastalarda, tedavi seçiminde 

komorbidite varlığına göre karar vermek yaşa göre 

karar vermekten daha iyi sonuçlar vermektedir. Ra-

dikal sistektomiye (RS) uygun olmayan veya kabul 

etmeyen hastalarda alternatif tedavi protokolleri uy-

gulanmaktadır. 
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sağlaması nedeni ile seçilmiş hastalarda ideal bir te-
davi biçimi olabilmektedir. Yapılan retrospektif bir 
çalışmada hastalardan %78’inin T2, %22’sinin T3b 
tümörü olup %51 hastada rekürrens oluşmamıştır 
(7). Mesane kanseri tedavisinde PS sık uygulanan bir 
yöntem değildir. Özellikle de KT ile kombine edildi-
ğinde, invaziv mesane tümörlü hastalardaki yerinin 
tam ortaya konabilmesi için, yeni çalışmalara ihtiyaç 
vardır. Ülkemizde sosyokültürel problemler nede-
niyle günlük pratikte bazı hastaları özellikle radikal 
sistektomi ve üriner diversiyona ikna etmekte sıkın-
tılar yaşanmaktadır. Bu hastalarda parsiyel sistekto-
mi akılda tutulması gereken bir yöntemdir. 

Brakiterapi
Mesane kanseri tedavisinde brakiterapi 20. yüzyı-
lın ilk yarısında kullanılmaya başlanmıştır. Ancak 
teknik zorluklar nedeni ile popülaritesini yitirmiştir. 
Sonrasında özellikle 1980ler den sonra teknolojik 
gelişmeler ışığında tekrar popülerliğini kazanma-
ya başlamıştır. Brakiterapi, kombinasyon tedavisine 
bir alternatif olarak düşünülebilir. Ancak iyi seçilmiş 
hasta popülasyonunda ve deneyimli merkezlerde 
yapılabilir. Özellikle soliter ve 5 cm’den küçük, me-
sane duvarını aşmamış tümörlerde kabul edilebilir 
sonuçlar elde edilebilir (8). Son yıllarda mesane kan-
serinde manyetik rezonans görüntüleme ile yapılan 
evreleme sonucunda daha doğru hasta seçimi yapı-
labilmektedir.
 Brakiterapinin kabul edilmesindeki isteksizliğin 
bir nedeni, hastaların sadece küçük bir azınlığının bu 
tür bir tedavi için aday olduğuna inanılması olabilir. 
Neo-adjuvan kemoterapinin değerini değerlendiren 
EORTC/MRC çalışmasından bir tahmin yapılabilir (9). 
Çalışmaya alınan 976 hastanın 796’sı (%82) 5 cm’ den 
küçük ve %92’si evre T2-T3 olarak raporlandırılmış. 
Yine MD Anderson Kanser Merkezi’nin bir sistektomi 
serisinden yayınladığı yayında, tümörlerin %78’inin 
5 cm’den küçük olduğu ve %63’ünün soliter olduğu 
bildirilmiştir (10). Bu bilgiler ışığında bakıldığında 
invaziv mesane kanserli hastaların önemli bir oranı 
brakiterapi ile mesane koruyucu bir yaklaşım için 
potansiyel adaylardır.

lığı, taş hastalığı, temiz aralıklı kateterizasyon (TAK) 
ihtiyacı, barsak anastomoz problemleri olabilir.
 Farklı tedavi alternatiflerinin birlikte uygulanma-
sı ile organ korunması birçok kanserin tedavisinde 
uygulanan bir yöntemdir. Standart tedavi olmaması 
durumunda özellikle seçilmiş hastalarda organ ko-
runması gözetilerek yapılan tedavilerde benzer so-
nuçlar elde edilmiştir. Mesane kanserinde transüret-
ral rezeksiyon (TUR), kemoterapi (KT) ve radyoterapi 
(RT) tedavileri tekli olarak kullanılmış, ancak radikal 
sistektomi ile karşılaştırıldığında belirgin olarak dü-
şük sağkalım oranları elde edilmiştir (3). Ancak bu 
her üç yöntemin kombine kullanımı sonucunda ka-
bul edilebilir sağkalım oranları elde edilebilmiştir. 

Parsiyel Sistektomi
Mesanenin kanserli alanın güvenli cerrahi sınır gö-
zetilerek arkasındaki peritonla beraber tam kat ge-
niş olarak çıkarılması durumudur. Cerrahi tekniğinin 
radikal sistektomiye kıyasla daha basit olması, di-
versiyon gerektirmemesi, potensin korunması, kon-
tinansın devamı, vücut imajının bozulmaması gibi 
nedenlerden dolayı parsiyel sistektomi cazip görün-
mektedir. Ancak mesane kanserli olguların sadece 
%3-10’u parsiyel sistektominin (PS) şartlarını karşı-
layabilir (4). Klasik olarak tek ve mesanenin yeterli 
emniyet sahasının da tümörle eksize edilebilmesine 
olanak sağlayacak lokalizasyonda yerleşen ve CIS’ ın 
eşlik etmediği hastalar parsiyel sistektomiye aday-
dır. Yine bir diğer endikasyon ise hastanın radikal 
sistektomiyi kabul etmemesi ya da hastanın radi-
kal bir cerrahiyi tolere edemeyecek tıbbi risklerinin 
olmasıdır (5). Ayrıca lokalizasyon nedeniyle yeterli 
transüretral rezeksiyon yapılamayan yüzeyel mesa-
ne tümörü olguları ile divertikül içi tümör olguları da 
PS için aday olabilmekteler. Mesane kanseri tedavi-
sinde nüks oranının yüksek olması ve cerrahi alana 
ekilim riski nedeni ile hekimler, PS operasyonunu 
uygulamaktan kaçınmaktadırlar. Parsiyel sistekto-
mi sonrası lokal nüks oranları çalışmalarda %38-78 
arasında değişmektedir (6). Ancak cinsel işlevlerin 
korunması, lenfadenektomi ve tam tümör eksizyo-
nu ve sağlam cerrahi sınırlar oluşturulmasına imkan 
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un tam yapılmasının etkisi bulunmaktadır. Ek prog-
nostik faktörler yaş ve tümör evresidir. 
 Modern teknikler ile birlikte tedavi başarısı art-
mıştır. RT alan hastalarda 2 yıllık sağkalım %42 iken 
KT+RT kombinasyonu için bu oran %50’lerin üzerine 
çıkmaktadır (14). Radyoterapi başarısı daha yüksek 
doz ve düşük evre ile ilişkilendir. RT başarısı her ne 
kadar zamanla artsa da cerrahi veya kombinasyon 
tedavi düzeylerinde olmadığı bilinmelidir. Hasta 
seçiminde tedavi başarısını etkileyen faktörler göz 
önünde bulundurulmalıdır. Radyoterapi daha çok 
küratif amaçla tercih edilse de, kanama durdurma 
amacı ile yapılan palyatif tedavilerde de akılda tutul-
malıdır.

Kemoterapi
Kemoterapi (KT) nadiren tek başına kür sağlamakta-
dır. Yine RT gibi seçilmiş hasta grubunda çoklu teda-
vinin bir parçası olarak küratif amaçla kullanılabilir. 
Başlangıçtaki tam TUR sonrası sisplatin bazlı KT ile 
tam yanıt oranı %8-26’dır. Neoadjuvan KT sonra-
sında yapılan sistektomilerin yaklaşık %10 unda T0 
patoloji elde edilmesi göz önünde bulunduruldu-
ğunda tek başına yetersiz lokal kontrol sağladığı 
söylenebilir (15). KİMK bulunan 1538 hastanın dahil 
edildiği çalışmada TUR sonrası verilen KT ile 5 yıllık 
sağkalım sadece %36 olarak bildirilmiştir (29879397). 
Bu sonuç göz önünde bulundurulduğunda standart 
tedavi protokolleri içinde sunulmaması gereklidir. 

Kombinasyon Tedaviler
Kombinasyon tedavisi TUR, RT ve KT’ nin birlikte kul-
lanımı esasına dayanır. Bu yaklaşımda TUR ve RT ile 
lokal tümör kontrolü hedeflenir. Sistemik olarak KT 
uygulanması ise tedavi başarısını arttırmak amacı ile 
uygulanır. Kemoterapi amacıyla genellikle gemsta-
bin ve sisplatin kombinasyonu kullanılır. Bir yandan 
radyoterapi duyarlılığını arttırırken diğer taraftan 
mikrometastazların yok edilmesi hedeflenir. Radikal 
sistektomiyi kabul etmeyen veya komorbiditeler ne-
deni ile bu tedaviye uygun olmayan hastalara tedavi 
seçeneği olarak sunulabilir. Yapılabilecek geniş bir 

 KİMK’ li hastalarda, hastalığın lokal kontrolü %70-
90 oranındadır. Yine 5 yıllık sağkalım ve hastalığa 
özgü sağkalım oranları, güncel sistektomi serileri ile 
karşılaştırılabilir oranlardadır (11). Brakiterapi ile RS 
tedavisinin randomize olmayan karşılaştırmasının 
sınırlamalarına rağmen, bu durumun brakiterapi ile 
mesanenin korunmasının sağkalımı tehlikeye atma-
dığını ve bu nedenle radikal sistektomiye alternatif 
arayan hastalara önerilebileceğini göstermektedir 
(11).

Transüretral Rezeksiyon 
Mesane tümörünün standart tedavisi tanı ve evre-
leme amaçlı yapılan transüretral rezeksiyon (TUR) 
ile başlar. Ancak bu hastada yapılan TUR ile düşük 
evreleme yapılabilmektedir. Yalnızca TUR’ un teda-
vi edici bir seçenek olabilmesi için tümörün yüzeyel 
kas tabakasını geçmemiş olması ve tekrar evreleme 
amaçlı biyopside artık tümör olmaması gerekir. Bu 
hasta grubunun yaklaşık yarısı tekrarlayan hastalık 
nedeni ile radikal sistektomiye gidecektir (12). Kas 
tutulumu olan mesane tümöründe sadece TUR-
MT ile lokal kontrol oranı %20’yi aşmamaktadır. Bu 
nedenle KİMK tedavisinde tek başına TUR standart 
tedavi amacı ile önerilmemekle birlikte sistektomi 
için uygun olmayan, radikal cerrahiyi kabul etmeyen 
veya mesane koruyucu yaklaşımın bir parçası olarak 
düşünülmelidir.

Radyoterapi
Çoklu tedavinin bir parçası olarak küratif amaçla veya 
yalnız başına palyatif amaçla yapılabilir. Hedef doku 
sadece mesanedir, pelvik alan ışınlamasının yararı 
gösterilememiştir. Görüntü kılavuzluğunda yapılan 
radyoterapi neticesinde çevre dokuların daha az ışın 
alması sağlanır. Küratif doz 64-66 Gy’ dir (13). Lenf 
nodu ışınlaması opsiyoneldir. Hasta komorbiditesi 
ve toksisitesi göz önünde bulundurulmalıdır. Lenf 
nodu pozitif hastalık için etraf doku kısıtlamaları göz 
önünde bulundurularak ulaşılabilir en yüksek dozda 
ışınlama yapılmalıdır. Radyoterapiye yanıtta tümör 
çapı, hidronefroz, CIS varlığı ve başlangıçtaki TUR’ 
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tedavisi umut verici olmasına rağmen, diversiyon 
yöntemlerindeki gelişmeler sayesinde, sistektomili 
hastalarda, hayat kalitesi eski sonuçlara göre daha 
iyi durumdadır. 
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TUR ile tedaviye başlanır. İlk TUR da komplet rezek-
siyon yapılmış olsa bile ikincil TUR yapılması tedavi 
başarısını arttırmaktadır. 
 Kombinasyon tedavisi ile radikal sistektominin 
karşılaştırılabilir sonuçları elde edilebilir. Yanıt alı-
namayan hastalarda erken sistektomi göz önünde 
bulundurulmalıdır. Mesane koruyucu çoklu tedavi-
ler için hasta seçimi önemlidir. Geniş CIS varlığı ve 
yetersiz mesane fonksiyonu bulunan hastalar bu te-
davi seçeneği için uygun değillerdir. Kombinasyon 
tedavisin uygulamasında mesanenin korunmasına 
karşın hastalık nüksü için risk taşır, izlem ve invaziv 
girişim gerektirebilir. Ancak sistektominin geciktiril-
mesi ile hastalarda lenf nodu tutulumunun %26’ya 
kadar arttığı bildirilmiştir (16). 
 Beş yıllık genel sağ kalım %36-74 iken kurtar-
ma sistektomisi gerekliliği %10-15 arasındadır (17). 
Kombinasyon tedavisi sonrası nükslerin çoğu non-
invazivdir ve konservatif olarak yönetilebilir. Kombi-
nasyon ve RS ‘i karşılaştıran randomize bir çalışma 
olmamakla birlikte karşılaştırılabilir sonuçlar mev-
cuttur. Kombinasyon tedavisi sonrası geç pelvik tok-
sisite oranları anlamlı daha düşüktür ve hayat kalite-
si ölçeği daha iyidir. 
 Genel anlamda kombinasyon tedavisinin radikal 
sistektomi ile karşılaştırılabilir sonuçları mevcuttur. 
Ancak hasta seçiminde dikkatli olunması gereklidir. 
Özellikle iyi bir mesane fonksiyonu bulunan has-
talarda tek ve küçük tümörler, geniş CIS alanları ve 
hidronefrozu bulunmayan durumlarda mesane ko-
ruyucu yaklaşım tercih edilebilir.

Sonuç
Radikal sistektomi dışındaki tedavilerin tek başına 
kullanılması ile yapılan tedaviler lokal ve uzak kont-
rolü sağlamada yetersiz kalmıştır. Bu tedavilerin bir-
likte kullanımı ile uygun hasta seçimi yapıldığında 
radikal sistektomi ile kıyaslanabilir lokal kanser kont-
rolü ve sağkalım oranları elde edilmiştir. Mesane 
koruyucu yaklaşım ile tedavi sonrası daha iyi bir ya-
şam kalitesi hedeflenmiştir. Ancak nüks ihtimalinin 
yüksek olması nedeniyle belirli aralıklarla sistosko-
pik takip gerektiği akılda tutulmalıdır. Kombinasyon 
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nomik durumun ve primer cerrahiye kadar geç en 
zaman aralığ ının etkisini değ erlendiren daha fazla 
araş tırmaya ihtiyaç  vardır (8). 

Üriner Diversiyonda Hasta Seçimi
Uygulanan diversiyon tipine bağlı olarak ameliyat 
sonrası kısa ve uzun dönemde bazı komplikasyon-
lar görülebilir. Bu nedenle radikal sistektomi sonrası 
seçilen üriner diversiyon tipi önemlidir. Hastaların 
ü riner diversiyon tipi hakkında iyi bilgilendirilmiş  
bir karar vermelerini sağ lamak, seç ilen yö ntemden 
bağ ımsız olarak ameliyat sonrası daha az karar 
piş manlığ ı ile iliş kilidir (9). 
 Öncelikle ideal bir üriner rezervuarın depolama 
fazında düşük basınçta olması, fonksiyonel idrar de-
polama kapasitesinin yeterli olması, tam kontinans 
sağlaması, işemenin kontrollü olarak yapılabilmesi 
ve rezervuar duvarından üriner metabolitlerin ab-
sorbe edilmemesi gerekir (10,11). 
 Birkaç üriner diversiyon tekniği tanımlanmış ol-
masına rağmen, temel olarak 3 tip rekonstrüksiyon 
vardır: ileal konduit (İK) ve kontinan poş (CP) ve orto-
topik yeni mesane (NB). 

Üriner Diversiyon Kimlere Yapilir?
Mesane kanseri Dünya genelinde her iki cinsiyette 
de en sık görülen 10. kanser türüdür (1,2). Ameri-
ka Birleşik Devletleri’nde erkeklerde en sık teşhis 
edilen 4. kanserdir (3). Üriner diversiyon (ÜD), en 
sık kas invaziv mesane tümörlerinde, yüksek prog-
resyon riski olan kas invaziv olmayan mesane tü-
mörlerinde ve bazı benign patolojilere (nörojenik 
mesane, radyasyon sistiti, interstisyel sistit ve tek-
rarlayan fistül defektleri) yönelik yapılan sistektomi 
sırasında uygulanmaktadır (4,5,6). Radikal sistekto-
minin (RC), öncelikle mesanenin çıkarılmasından 
sonra gerekli olan üriner rekonstrüksiyon nede-
niyle karmaşık ve morbid bir prosedür olduğu iyi 
bilinmektedir (7). Üriner diversiyon, RC’den sonraki 
ikinci önemli adımdır. Renal fonksiyonları korumak 
ve hastanın yaşam kalitesini artırmak ÜD’deki te-
mel amaçtır.
 Birkaç  ç alış ma, farklı tipte ÜD’li hasta kohortla-
rında cinsel iş lev, ü riner kontinans ve vü cut imajı 
gibi Sağlıkla İlgili Yaşam Kalitesinin (HRQoL) belirli 
yö nlerini karş ılaş tırmış tır. Bununla birlikte, ameliyat 
ö ncesi tü mö r evresinin, fonksiyonel ve sosyo-eko-
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 ÜD tipi uzun dönem onkolojik sonucu etkileme-
se de hangi ÜD tipinin en iyi genel yaşam kalitesini 
sağladığı bilinmemektedir (11). 

Üriner Diversiyon Tipleri
İleal kondüit: En eski, en basit ve en sık uygula-
nan tekniktir. Tüm yeni ÜD’ler ile karşılaştırıldığında 
standart olmaya devam etmektedir. Nispeten kolay 
olması ve daha kısa ameliyat süresi nedeniyle, ame-
liyat sonrası komplikasyonları ve yeniden ameliyat 
ihtiyacını en aza indirmek amacıyla sıklıkla önemli 
tıbbi sorunları olan hastalarda uygulanır. İleoçekal 
bileşkedeki terminal 10 ila 15 cm ileum tipik olarak 
safra tuzları, vitamin B12 ve yağda çözünen vitamin-
lerin yeterli emilimini sağlamak için korunur. İleum 
segmenti, karın duvarından bir stoma şeklinde dışarı 
çıkarılır ve etrafına idrarın sürekli olarak akması için 
bir torba ile sabitlenir, bu da hastanın vücut imajını 
etkiler (19). 
 İleal kondüit, iyi bilinen ve öngörülebilir sonuçları 
olan bir seçenektir. Bununla birlikte, hastaların 
%48’inde İYE, piyelonefrit, üreteroileal sızıntı ve 
stenoz gibi erken komplikasyonlar gelişir (20). Uzun 
süreli takip çalışmalarında ana komplikasyonlar, 
hastaların %24’ünde stoma komplikasyonları ve 
%30’unda üst üriner sistemin fonksiyonel ve/veya 
morfolojik değişikliklerdir (20,21). 
 En az beş yıl (medyan takip süresi 98 ay) takip edi-
len 131 hastadan oluşan Bern serisinde daha uzun 
takip sonucunda komplikasyonlarda artış görüldü. 
Beş yılda görülen komplikasyonlar %45 iken,15 yıl-
da bu oran %94 olarak tespit edilmiştir. Hastaların 
%50’sinde üriner sistem değişiklikleri, %38 ‘inde üro-
lithiazis tespit edilmiştir (22). 

Ortotopik Neoblader: Son on yılda NB, uygun şe-
kilde seçilmiş hastalarda benzer onkolojik ve fonksi-
yonel sonuçlarla hem erkeklerde hem de kadınlarda 
tercih edilen üriner diversiyon çeşidi olarak yaygın 
bir popülerlik kazanmıştır (23). 
 Temel ilke, üriner depolama için detübüleri-
ze barsak segmentlerinden küresel bir poş oluş-
turulmasıdır. Üreterler keseye anastomoz edilir 

 Uygulanacak ideal ve doğru diversiyon tipi çeşit-
li faktörlere bağlı olarak belirlenir. Üriner diversiyon 
tipinin belirlenmesi genellikle tümörün lokal nüks 
riski ile ilgili bazı onkolojik özellikleri, uzun vadeli 
fonksiyonel sonuçlar ve cerrahın tecrübesi temelin-
de gerçekleştirilir. Prosedürden kaynaklanan komp-
likasyon riskinin ve potansiyel morbiditenin algılan-
ması, daha fazla risk altındaki hastalarda daha basit 
tekniklerin tercih edilmesine olanak sağlar (12). Yaş, 
komorbidite, kardiyo-pulmoner fonksiyon, kognitif 
fonksiyon, hastanın sosyal desteği ve tercihi, üriner 
diversiyon tipini seçerken dikkate alınması gereken 
diğer önemli faktörlerdir (13). 
 Kontinan üriner diversiyon uygulanan hastalar, 
diversiyonları hakkında bilgi edinmek ve diversiyon-
larını manipüle etmede manuel olarak becerikli ol-
mak için motive edilmelidir. Daha karmaşık ÜD tek-
nikleri için bazı kontrendikasyonlar vardır; hastanın 
fonksiyonel kapasitesini kıstlayan nörolojik ve psi-
kiyatrik hastalıklar, sınırlı yaşam beklentisi, ciddi de-
recede bozulmuş karaciğer veya böbrek fonksiyo-
nu, ürotelyal karsinom pozitif cerrahi sınırlar. NB’ye 
özgü rölatif kontrendikasyonlar ise ameliyat öncesi 
yüksek doz radyoterapi öyküsü, kompleks üretral 
striktür hastalığı ve üretral sfinkter ile ilişkili ciddi in-
kontinanstır (14). 
 Günümüzde en sık uygulanan ÜD tekniği İK veya 
NB’dir (15). 1940’larda uygulanmaya başlanmasından 
bu yana İK, muhtemelen cerrahi basitliği ve CP ve 
NB’ye kıyasla daha düşük komplikasyon oranı nede-
niyle en yaygın ÜD tipi olmuştur (16). Şu anda İK’ler 
en yaygın ÜD iken, NB teknik karmaşıklığı nedeniyle 
öncelikle deneyimli merkezlerde gerçekleştirilir (17). 
Bununla birlikte, cerrahi teknik ve postoperatif ba-
kımdaki gelişmeler göz önüne alındığında, kontinan 
diversiyonlar popülerlik kazanmıştır.
 Amerika Birleşik Devletleri’nde sistektomi yapı-
lan 112.214 hastanın değerlendirildiği popülasyon 
temelli bir çalışmada bu hastaların %92’sinde inkon-
tinan İK, %8’inde kontinan NB tercih edildiği göste-
rilmiştir. Yine başka bir çalışmada üriner diversiyon 
tiplerinden İK, NB ve kontinan kutanöz diversiyonla-
rın sırasıyla %42.2, %38.0, %10.4 oranında kullanıldı-
ğını bildirmiştir (18).
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 Ortotopik yeni mesane veya İK diversiyon son-
rası onkolojik sonuçlar, lokal veya uzak metastaz 
nüksü açısından benzerdir, ancak sekonder üretral 
tümörler, NB li hastalarda, İK veya kontinent kutanöz 
diversiyonlu hastalara kıyasla daha az yaygın 
görünmektedir (30). 
 Üriner diversiyon sonrası komplikasyonlar erken, 
orta dönem ve geç dönem olarak sınıflandırılabilir.

Erken dönem komplikasyonlar  
(<30 gün)
En sık görülen erken minör komplikasyonlar ateş, 
pnömoni, yüzeyel yara ayrılması, kan transfüzyonu, 
ileus ve idrar yolu enfeksiyonu (İYE) olarak görülür-
ken, en sık görülen erken majör komplikasyonlar ise 
yeniden ameliyat gerektiren bağırsak anastomoz 
kaçağı, ürosepsis, eviserasyon nedeniyle yeniden la-
parotomi ve pulmoner enfeksiyondur. Yapılan bir ça-
lışmada minör ve majör kısa vadeli komplikasyonlar 
İK’’ler ve NB’ler ile benzer oranlarda meydana geldi. 
Pulmoner sistem (dispne ve enfeksiyon) ve yara yeri 
ile ilgili komplikasyonlar İK’lerde NB’lere göre önem-
li ölçüde daha sık meydana geldiği görüldü (31). 
 Bir başka çalışmada ise, RC sonrası ilk 30 gün içe-
risinde %8,3 yeniden yatış oranı olduğu gösterildi. 
NB uygulanan hastalarda İK’ye kıyasla 30 gün içinde 
planlanmamış yeniden hastaneye yatış olasılığı daha 
yüksekti (%10,3,%8,1). Bunda, düşük medyan hasta 
yaşı (69 yıl), düşük komorbidite insidansı (%31), RC 
uygulayan merkezlerin %56’sının akademik olma-
ması etken olarak gösterildi. Akademik olmayan bir 
merkezde gerçekleştirilen cerrahi, yeniden yatışın 
bağımsız bir öngördürücüsüydü. Yine NB hastaları-
nın İK hastalarına göre 30 günlük mortalite olasılığı 
istatistiksel olarak anlamlı olmasa da daha düşüktü 
(32). Bu durumun İK yapılan hastaların daha yaşlı 
olması, daha fazla komorbiditeye sahip olması ve 
daha ileri hastalık ile başvurmalarının sonucu oldu-
ğu belirtildi.
 Erken postoperatif dönemde görülen metabolik 
asidoz NB olan hastada işeme sonrası rezidü mik-
tarının fazla oluşuna, üriner enfeksiyon varlığına ve 
azalmış renal fonksiyona bağlı olarak görülebilir (33). 

ve daha sonra bir foley kateteri üzerinden doğal 
üretraya anastomoz edilir. Bu, esasen karın duvarı 
stoması ve torba ihtiyacını ortadan kaldırır ve do-
layısıyla vücut imajını korunur. Üriner kontinans 
için doğal sfinkter mekanizması korunmaya çalı-
şılır (24). Üretraya anastomoz yapan rezervuarın 
boşaltılması, abdominal ıkınma, intestinal peris-
taltizm ve sfinkter gevşemesi gerektirir. Hastala-
rın %22’sine varan oranda erken ve geç morbidite 
bildirilmiştir (25,26). 
 Üretrada veya üretral diseksiyon düzeyinde 
tümörü olan hastalara ortotopik mesane diversiyo-
nu önerilmemelidir (27). 
 Uzun vadeli komplikasyonlar arasında diürnal 
(%8-10) ve noktürnal inkontinans (%20-30), 
üreterointestinal stenoz (%3-18), üriner retansiyon 
(%4-12), üretral rekürrens (%1.5-7), metabolik bozuk-
luklar ve vitamin B12 eksikliği yer alır (28). 
 Kontinan kutanöz diversiyon: İdrarın dışarı ak-
masını önlemek için keseyi cilde bağlayan konik 
bir aperistaltik barsak veya apendiks segmenti ile 
üriner depolama için detübülerize hale getirilmiş 
bağırsak segmentlerinden yapılmış bir kese oluştur-
maya dayanır. Bu, hem rezervuarı boşaltmak hem de 
mukusu yıkamak için stomadan aralıklı temiz kendi 
kendine kateterizasyon gerektirir. Genellikle stomal 
aparat gerekmez.

Üriner Diversiyon Komplikasyonları
Yaşam boyu süren postoperatif komplikasyonlar 
herhangi bir üriner diversiyon tipinde daha yaygın 
olabilir. Komplikasyonlar; bağırsak segmentinin re-
zorbsiyon kapasitesinden kaynaklanan metabolik 
komplikasyonlar, depolama hacmini ve diversiyon 
kompliyansını etkileyen nöromekanik komplikas-
yonlar ve ameliyat sonrası morbidite ile sonuçlanan 
teknik-cerrahi komplikasyonlar olarak üç geniş gru-
ba ayrılabilir (29). 
 Sistektomi ve üriner diversiyonun cerrahi komp-
likasyonları, tek tip bir derecelendirme sistemi kulla-
nılarak bildirilmelidir. Şu anda sistektomi için en iyi 
uyarlanmış derecelendirme sistemi Clavien derece-
lendirme sistemidir (27). 
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yaşama olasılığının daha düşük olduğunu gösterdi, 
bu istatistiksel olarak anlamlı değildi. Yine Clavien-
Dindo 3-5 (majör) komplikasyonlarından muzdarip 
olanların alt grup analizi, İK olan hastaların, NB olan-
lara göre majör bir komplikasyondan önemli ölçüde 
daha fazla muzdarip olduğunu gösterdi (34). 
 İYE insidansı ve üreter darlığı insidansı, İK olan 
hastalarda NB olan hastalara göre anlamlı olarak 
daha azdı. Potansiyel olarak NB’li hastalar sıklıkla 
kendi kendine kateterizasyona ihtiyaç duyar ve iliş-
kili bakteriyel inokülasyon riski vardır. İleal condu-
it uygulanan hastalarda hidronefroza sahip olma 
olasılığının NB olanlara göre daha yüksek olduğu 
gösterilmiştir. Mukus üretimi, metabolik değişik-
lik insidansı ve üriner taş insidansı ise IC hastalarda 
NB hastalardan daha azdır. İleal conduit uygulanan 
hastaların NB uygulananlara göre aktif reflü riskinin 
daha düşük olduğunu göstermektedir. NB olan has-
talarda İK yapılanlara göre üreteroileal darlık riski-
nin, muhtemelen üreterointestinal sistemde bir an-
ti-reflü mekanizmasının kullanılmasına bağlı olarak, 
önemli ölçüde daha yüksek olduğunu göstermiştir 
(34). 
 Bu sistematik derleme ve meta-analiz, NB nin art-
mış post-operatif morbidite riski ile ilişkili olduğuna 
dair yaygın olarak kabul edilen algıyı destekleme-
mektedir. Ancak bunun nedeni çok faktörlü olabilir. 
Nitekim bu derlemede, NB’nin İK’e göre daha düşük 
oranda majör (Clavien-Dindo 3-5) komplikasyonla 
ilişkili olduğu gösterilmiştir. Bununla birlikte, han-
gi tür diversiyonun daha üstün olduğu konusunda 
kesin bir sonuca varmak için daha büyük kohort ça-
lışmalarına ihtiyaç vardır. İK üriner diversiyonu olan 
hastalardaki mortalite oranı, NB uygulanan hastalar-
dan önemli ölçüde daha yüksektir. Bununla birlikte, 
İK uygulanan hastalar daha yaşlı olma ve daha yük-
sek dereceli tümörlere sahip olma eğilimindedir, bu 
da diversiyon türünden bağımsız olarak ölüm riskini 
artırabilmektedir (34). 
 Metabolik komplikasyonlar tercih edilen gastro-
intestinal segmente göre farklılık gösterir. İleum ya 
da kolon kullanımında görülen hiperkloremik me-
tabolik asidoz, bağırsak malabsorbsiyonu ve idrarla 

Orta dönem komplikasyonlar  
(30-90 gün)
Her iki diversiyon tipinde de daha çok genitoüri-
ner kaynaklı komplikasyonlar görülürken en yaygın 
olanı İYE’ydi. Her iki grupta da en sık görülen minör 
komplikasyonlar gastrointestinal komplikasyonlar, 
İK grubunda ise herniasyon ve stoma sorunlarıy-
dı. Her iki grupta da en sık görülen majör kompli-
kasyonlar üreteral stentleme veya nefrostomi tüpü 
yerleştirilmesini gerektiren üst üriner sistem (ÜÜS) 
tıkanıklıkları ve tekrar ameliyat gerektiren fistüllerdi. 
Total gastrointestinal, genitoüriner ve yara kompli-
kasyonları ve herniasyonlar NB’lerde İK’lerden daha 
yaygındı (31). 

Geç dönem komplikasyonlar (<90 gün)
Genel olarak, uzun vadeli minör komplikasyonlar NB 
ve İK yapılan hastalarda benzer oranlarda meydana 
gelir. Yapılan bir çalışmada, İYE her iki grupta da 
en sık görülen minör komplikasyon olarak bildiril-
miştir. İshal gibi gastrointestinal komplikasyonların 
NB’lerde İK’lerden daha yaygın olduğu gösterilir-
ken; majör uzun vadeli komplikasyonların NB’lerde 
İK’lere göre daha sık meydana geldiği ve 3 ay son-
ra ÜÜS tıkanıklıklarına bağlı olarak her iki grupta da 
majör komplikasyonlar arttığı bildirilmiştir (31). 
 NB’ler, işeme sonrası yüksek rezidüel idrar hacmi 
veya işeme güçlüğü nedeniyle üretral dilatasyon 
gerektiren neovezikoüretral anastomoz darlığına 
(%5.6) yatkındır. Üreterolitiazis oranları uzun dö-
nemde iki grup için benzerdir. Toplam herniasyon 
oranları arasında benzer olmasına rağmen gruplar-
da insizyonel herniler, NB’lerde İK’lere göre önemli 
ölçüde daha sık meydana gelmişken (P=0.022), İK’ler 
parastomal hernilere eğilimliydi (31). 
 Diğer bir sistematik derlemede ise, NB uygulanan 
hastalara kıyasla IC olan hastalarda yeniden ameliyat 
oranı ve postoperatif morbidite insidansının anlamlı 
olarak daha yüksek olduğu gösterilmiştir. Clavien-
Dindo 1-2 (minör) komplikasyonları olan hastaların 
alt grup analizi İK uygulanan hastaların NB üriner di-
versiyonu uygulananlara göre minör komplikasyon 
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bağırsak mukozasının temasına bağlıdır ve kontinan 
diversiyonlarda daha sık görülür. Metabolik asidoz 
İK’de <%15, kontinan diversiyonda ise <50 oranında 
görülmektedir (35). 
 Diğer bir çalışmada 90 gün içindeki ölüm oranı; İK 
için %7,1, NB için %1,9 olarak bildirilse de, istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır (32). 
 Ortotopik mesane yapılan hastalarda bir başka 
tartışma konusu ise diürnal ve nokturnal inkonti-
nanstır. Günlük ped kullanmak zorunda kalan bu 
hastalar, ortotopik mesanenin istemli miksiyon 
avantajından faydalanamamaktadır. Bu durumun 
cinsiyetler arasında farklı olduğu bilinmektedir. Di-
urnal kontinan erkek ve kadın hastaların oranı sıra-
sıyla % 90 ve % 77 iken nokturnal kontinans oranı 
erkeklerde % 80 kadınlarda % 61 olarak bildirilmiştir 
(20). 

 Hayat kalitesi çalışmalarında ise ortotopik ne-
obladder ile hayat kalitesinin kontinan olmayan 
diversiyonlardan daha iyi olduğu saptanmıştır 
(34,36,37). Ancak hayat kalitesi çalışmalarındaki en 
büyük sorun ortotopik neobladder hastalarının 
daha genç oluşu ve bu çalışmaların prospektif ve iyi 
yapılandırılmış çalışmalar olmamasıdır. Eldeki veri-
ler yetersiz olsa da NB ile hayat kalitesinin daha iyi 
olduğu düşünülmektedir. NB ile normal vücut imajı-
nın korunması önemli bir etkendir (36,37).
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de multimodal yaklaşımın bir parçasıdır. Bu kavram, 
testis ve böbrek tümörleri gibi kabul görmüş anti-
telerden yakın zamanda prostat kanserinde de ele 
alınmaya başlayarak ürolojide giderek düşünülmeye 
başlanmıştır[7, 8]. Bununla birlikte, deneyimin çoğu 
retrospektif kontrolsüz çalışmalardan elde edildi-
ğinden, metastatik ürotelyal karsinomda cerrahinin 
rolü henüz belirlenememiştir[2]. Bu konuyla ilgili 
herhangi bir prospektif randomize çalışma yayım-
lanmamıştır. Bu nedenle, metastatik hastalıkta pri-
mer tümörün cerrahi olarak çıkarılmasının ve me-
tastazektominin kanıta dayalı potansiyel onkolojik 
faydasını daha iyi tanımlamaya ihtiyaç vardır. Bu der-
lemede metastatik KİMK’de cerrahinin rolüne ilişkin 
literatürü gözden geçirip sunmayı amaçladık.

Lenf nodu metastazı olan hastalarda 
cerrahi tedavi
Klinik lenf nodu pozitif KİMK hastalarının tedavisin-
de sistemik platin bazlı indüksiyon kemoterapisi dü-
şünülür. Bu hastalarda visseral metastaz olmasa bile 
5 yıllık genel sağkalım oranı %20’den azdır[9]. İzole 

Giriş
Mesane kanseri dünya genelinde en sık teşhis edi-
len onuncu kanserdir ve önemli bir morbidite ve 
mortalite nedenidir[1]. Mesane kanseri hastalarının 
yaklaşık %25’i kasa invaze mesane kanseri (KİMK) 
veya metastatik hastalığa sahiptirler[2]. Günümüz-
de lokalize KİMK’de yaklaşık %60’lık genel sağkalım 
oranına sahip olan radikal sistektomi ile birlikte ya-
pılan genişletilmiş pelvik lenf nodu diseksiyonu altın 
standart tedavi yöntemidir[3]. Hastaların %5 ile %15’i 
tanı anında rezeke edilemeyen veya metastatik 
hastalıkla başvurur[4]. Mümkün olduğunda, birin-
cil veya ikincil metastatik kanseri olan tüm hastalar 
için, sistemik platin bazlı kombinasyon kemoterapisi 
standart tedavidir[2]. Platin bazlı kemoterapi için ilk 
yanıt oranları %40-70 arasında değişmekle birlikte 
uzun dönem sağkalımı 5 yıl içinde %15’ten azdır[5, 
6]. Ayrıca hastaların neredeyse yarısı böbrek yet-
mezliği ve diğer komorbid durumlar nedeniyle bu 
rejimi alamamaktadır.
 Primer tümörün veya metastazlarının cerrahi ola-
rak çıkarılması, daha iyi sağkalım avantajı ve/veya 
yaşam kalitesi sağlaması adına çeşitli maligniteler-
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zitifliği, lenfovasküler invazyon ve pozitif lenf nodu 
sayısı daha düşük oranda bulunmuştur. Ortanca ta-
kip süresi 25 ay olan bu çalışmada, genel mortalite 
oranı yalnızca cerrahi geçiren, cerrahi+adjuvan ke-
moterapi alan ve indüksiyon kemoterapisi+cerrahi 
geçiren hastalarda sırasıyla %50,6, %53,3 ve %44 
olarak saptanmıştır. Klinik lenf nodu pozitif (cN+) 
hastalarda indüksiyon kemoterapisi+cerrahi geçiren 
hastaların genel sağkalımı tek başına cerrahi geçi-
renlere göre daha uzun bulunmuştur (%50 vs %35, 
p = 0.004). Ancak hem klinik lenf nodu pozitif (cN+) 
hem de patolojik lenf nodu pozitif (pN+) hastalarda 
5 yıllık genel sağkalım cerrahi+adjuvan kemoterapi 
alan grupta, indüksiyon kemoterapisi+cerrahi ge-
çiren ve yalnızca cerrahi geçiren hastalardan daha 
uzun saptanmıştır (%40 vs %28 vs %23, p = 0.002).
 Literatürdeki çalışmalar tedavi protokolleri açı-
sından birtakım farklılıklar gösterdiğinden sonuçla-
rı dikkatli yorumlanmalıdır. Ayrıca klinik lenf nodu 
pozitif hastalar (cN+) ile patolojik lenf nodu pozitif 
(pN+) hastaların sağkalım avantajları farklılık göster-
diğinden bu konuyla ilgili randomize kontrollü pros-
pektif çalışmaların sonuçları beklenmelidir. Bununla 
birlikte iyi seçilmiş hastalarda platin bazlı kombinas-
yon kemoterapisine tam veya majör yanıttan sonra 
cerrahinin faydası olabilmektedir. 

Uzak metastazı olan hastalarda 
sitoredüktif radikal sistektominin rolü
Sitoredüktif cerrahi, renal hücreli karsinomda uygun 
hastalarda standart tedavi yaklaşımı[16] olmakla bir-
likte günümüzde metastatik KİMK’de radikal sistek-
tomi ya da radyoterapi gibi lokal tedavi seçenekleri 
standart tedavi yaklaşımının bir parçası değildir. An-
cak sitoredüktif radikal sistektomi, düşük metastaz 
yüklü hastalarda araştırılmaktadır[17].
 Seisen T ve ark. yaptığı bir çalışmada metastatik 
KİMK için çok ajanlı sistemik kombinasyon kemo-
terapisi alan 3753 hastada lokal tedavinin sonuçla-
rı incelenmiştir[18]. Çalışmada suprarejyonel lenf 
nodu yanı sıra visseral ya da kemik metastazı olan 
hastalar araştırılmıştır. 297 (%7,9) hasta yüksek yo-

klinik lenf nodu metastazı olan KİMK hastalarında 
mevcut kanıtlar, radikal sistektomi ve perioperatif 
kemoterapiyi (esas olarak indüksiyon kemoterapi-
si) içeren multimodal tedavinin tercih edilen tedavi 
yaklaşımı olarak popülerlik kazandığını göstermek-
tedir[10]. Literatürde sistemik platin bazlı indüksiyon 
tedavisine tam veya önemli derecede yanıt alınan 
hastalarda radikal sistektomi ve pelvik lenf nodu di-
seksiyonunu tamamlayıcı tedavi olarak değerlendi-
ren çalışmalar mevcuttur. 
 Yayımlanan en geniş serilerden biri olan indük-
siyon kemoterapisi alan 304 hastanın verilerinin 
değerlendirildiği bir çalışmada lenf nodu ve mesa-
ne spesmenlerinin kombine değerlendirilmesinde 
patolojik tam yanıt oranı %14,5 olarak bulunmuş-
tur[11]. Bu oran neoadjuvan kemoterapi serilerinde 
belirtilen %23-38 oranından daha düşük olup bu 
çalışmalar klinik lenf nodu pozitif (cN1-3) hastaları 
içermemektedir[12, 13]. Lenf nodunda tam patolojik 
yanıt (pN0), çıkarılan lenf nodu sayısı (≥15), negatif 
cerrahi sınır ve sisplatin bazlı kombinasyon tedavi-
si bağımsız olarak daha iyi genel sağkalım ile ilişkili 
bulunmuştur. Bununla birlikte cN1 ve cN2-3 hastalar 
arasında genel sağkalım açısından istatistiksel an-
lamlı fark saptanmamıştır.
 Klinik olarak lenf nodu pozitif olup platin bazlı 
kombinasyon kemoterapisi ve/veya radikal sistek-
tomi uygulanan hastaları değerlendiren bir çalış-
mada, kemoterapi ile birlikte radikal sistektominin 
kombine edilmesi, tek başına cerrahiye göre daha 
iyi sonuçlarla ilişkili bulunmuştur[14]. 5 yıllık genel 
sağkalım, preoperatif kemoterapi ve radikal sistek-
tomi, radikal sistektomi ve adjuvan kemoterapi ve 
tek başına radikal sistektomi için sırasıyla %31, %26 
ve %19 olarak saptanmıştır.
 Luca Afferi ve ark. indüksiyon veya adjuvan ke-
moterapi ile birlikte veya bunlar olmadan radikal sis-
tektomi ve bilateral lenf nodu diseksiyonu ile tedavi 
edilen klinik lenf nodu pozitif (cN1-3) ve uzak organ 
metastazı olmayan (cM0) 639 mesane kanseri has-
tasının verilerini retrospektif olarak incelediler[15]. 
İndüksiyon kemoterapisi sonrası radikal sistektomi 
yapılan grupta diğer iki gruba göre; cerrahi sınır po-
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 Amerika Ulusal Kanser Veritabanı kullanılarak 
yapılan eşleştirilmiş kohortta, metastazektomi ya-
pılan hastalar için medyan genel sağkalım 9,1 ay ve 
yapılmayanlar için 7,7 ay olarak bulunmuştur[24]. 
Metastazektomi yapılan hastalar ile yapılmayanlar 
arasında 2 yıllık ve 5 yıllık genel sağkalımda fark sap-
tanmamıştır.
 Mevcut kılavuzlar, uzak metastazı olan mesane 
kanseri hastalarında cerrahi müdahalenin palyatif 
bir seçenek olarak kalmasını öne sürmektedir[2].

Sonuç
Metastatik KİMK, her ne kadar sisplatin bazlı kom-
binasyon kemoterapilerinin kullanımı ile bir miktar 
sağkalımda iyileşme gösterse de halen mortalitesi 
yüksek bir hastalıktır. Literatürdeki sınırlı kanıtlar, 
metastatik KİMK’li hastaların belli alt gruplarında, 
seçilmiş vakalarda (özellikle kemoterapi sonrasında 
tam ya da majör yanıt alınan düşük volümlü hasta-
lığa sahip olanlarda) sağkalım avantajı sağladığını 
öne sürmektedir. Randomize kontrollü prospektif 
çalışmaların eksikliği, metastatik KİMK’de cerrahi 
tedaviyi standart tedavi yaklaşımı olarak düşüne-
bilmemizin önündeki en büyük engeldir. Ayrıca 
günümüzde hızla gelişen immünoterapötik ajanla-
rın kullanımının, mesane kanserindeki rolü ortaya 
konuldukça, cerrahinin rolünü belirlemek için daha 
fazla kanıta ihtiyaç duyulacaktır.
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metastazlar, 8 mm’den büyük pulmoner lezyonlar 
ve mesane kanseri ile üst üriner sistemin birlikte tu-
tulumu, metastazektomi sonrası genel sağkalım için 
kötü prognostik faktörler olarak olarak bulunmuştur. 
Bu nedenle, metastazektomi yapılarak kanser kont-
rolü sadece seçilmiş vakalarda denenmelidir[23].
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Prognostik Faktörler: 
 Klinik faktörler;
Hastanın performans durumu ve visseral metastaz 
durumu prognozu belirleyen faktörlerdendir. Kötü 
performans durumu ve kemik ya da karaciğer me-
tastazları ise bunların en önemlilerindendir (5). İkinci 
seri tedaviye geçilen hastalarda da; karaciğer metas-
tazı olması, kötü performans durumu ve düşük he-
moglabin seviyesi kötü prognostik faktörlerdendir. 
Ayrıca bu faktörlerden bağımsız olarak ilk seri tedavi 
sonrasında geçen zaman da prognoz açısından ol-
dukça önemlidir (6). 

 Genetik faktörler;
Fibroblast büyüme faktör reseptörü (FGFR) 2 ve 3 
mutasyonu olan hastalarda sisplatin bazlı kemote-
rapi sonrası ‘erdafitinib’ in etkili olduğu gösterilmiş-
tir (7). Bunun dışında p53 gen mutasyonu, ERCC1-
ERCC2 gen mutasyonları, multi ilaç direnci ilişkili 
glikoproteinler ile ilgili çalışmalar yapılmış olup; bun-
ların tedavi yanıtı ile ilişkilendirilmesi veya prognos-
tik faktör olarak kullanılmasıyla ilgili net sonuçlar 
elde edilememiştir (8-11).

Üreter, mesane ve üretranın yanı sıra renal toplayıcı 

tübüllerin, kalikslerin ve pelvisin mukozal yüzeyleri-

nin tümü aynı embriyolojik kökene sahiptir. “Ürotel-

yum” terimi de bu mukozal yüzeyi tanımlamak için 

kullanılır (1). Mesane kanseri üriner trakt kanserlerin-

den en sık görüleni olup tüm kanserler içinde ise 9. 

en sık kanserdir. Mesane kanserlerinde en sık histo-

lojik alt tip ürotelyal karsinom olup Amerika ve Batı 

Avrupa da vakaların yaklaşık %90’ını oluşturmakta-

dır. Ortadoğu ve dünyanın diğer bölgelerinde ise 

şistozomiasis enfeksiyonunun da görülmesine bağlı 

olarak non-ürotelyal histolojik tip de görülebilmek-

tedir (2). Ürotelyal kanserler daha az sıklıkta üreter, 

renal pelvis ve üretra da da görülebilmektedir. 

 Vakaların yaklaşık %25’İ kasa invaze dönemde 

tanı almakta olup tanı anında ya da sonrasında me-

tastatik olabilmektedir. Lokal ileri ya da metastatik 

hastalıkta öncelikli tedavi sistemik kemoterapidir. 

Ancak multiajan tedavi modalitelerine rağmen me-

dian sağkalım 15 ay civarındadır. Modern sistemik 

tedavilerin kullanımından önce ise bu süre yaklaşık 

6 ay olduğu bilinmekteydi (3,4). 
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National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 
klavuzunda öncelikle önerilen tedavi protokolüdür 
(13).

GC (Gemsitabin, Sisplatin) protokolü; Metastatik 
ürotelyal karsinom tedavisinde kullanılan diğer bi-
rinci seçim kemoterapi protokolüdür. 405 hastanın 
randomize edilerek karşılaştırıldığı bir çalışmada; 
GC protokolünün MVAC kemoterapi protolüne göre 
daha tolere edilebilir bir tedavi seçeneği olduğu 
gösterilmiştir. Çalışmada her iki kemoterapi kolunda 
benzer objektif yanıt oranı ve genel sağ kalım katkısı 
(14 ay-15 ay) olduğu bildirilmiştir. MVAC ile karşılaş-
tırıldığında daha az febril nötropeni ve mukozit riski 
olması nedeniyle bu hastalarda öncelikle GC tedavi 
rejimi tercih edilmektedir (4).

PGC (Paklitaksel, Gemsitabin, Sisplatin) proto-
kolü; GC rejimine paklitaksel eklenmesi metastatik 
ürotelyal karsinomu olan hastalarda bir diğer tedavi 
seçeneğini oluşturur. 626 hastanın değerlendirildiği 
European Organization for the Research and Treat-
ment of Cancer (EORTC)  çalışmasında PGC tedavi 
rejimi GC tedavi rejimi ile karşılaştırılmıştır. Bu çalış-
mada üçlü rejim ile tedavi edilen hastaların objektif 
yanıt oranlarının daha yüksek olduğu ve progres-
yonsuz sağ kalım sürelerinin ise daha uzun olduğu 
gösterilmişti. Genel sağ kalım farklarına bakıldığında 
ise; üçlü tedavide 16 aylık median sağ kalım süresine 
karşılık ikili tedavide 13 aylık median sağ kalım gö-
rülmiştü. Bu fark mesane orjinli ürotelyal karsinomu 

İlk Seri Sistemik Tedavi:
Metastatik ürotelyal karsinom hastalarında tedavi 
planlanırken öncelikle hastalar sisplatin tedavisi-
nin uygun olup olmamasına göre ayrılırlar. Eastern 
Cooperative Oncology Group (ECOG) performans 
durumu 2 ve üstü olan, kreatinin klirensi 60 mL/dk 
altında olan, odiyometri ile kanıtlanmış duyma kay-
bı olan, grade 2 ve üstü periferik nöropatisi olan ve 
New York Heart Association  (NYHA) sınıflamasına 
göre sınıf 3 ve üstü kalp yetmezliği olan hastalar 
sisplatin tedavisine uygun değildir (12). Metastatik 
ürotelyal karsinomu olan hastalarda birinci seçim 
tedavi protokolleri Tablo.1 ‘ de özetlenmiştir.

	 Sisplatin tedavisine uygun olan hastalarda 
sistemik tedavi rejimleri;
MVAC (metotreksat, vinblastin, doksorubisin, 
sisplatin) protokolü; Metastatik ürotelyal karsi-
nomu olan hastalarda standart birinci seçim teda-
vi protokolüdür. 269 hastanın değerlendirildiği çok 
merkezli bir çalışmada MVAC tek ajan sisplatin ile 
karşılaştırılmış; belirgin objektif yanıt oranı, prog-
resyonsuz sağ kalım farkı ve genel sağ kalım faydası 
sağladığı gösterilmiştir (5). 

Doz yoğun MVAC protokolü; Tedavinin etkinliği-
nin artırılması amaçlanarak MVAC protokolünün 14 
günlük intervaller ile granülosit koloni uyarıcı faktör 
(g-csf) desteği verilerek uygulanmasıdır. Genel sağ 
kalım faydası gösterilemese de klinik tecrübenin art-
ması ve daha iyi tolere edilebilir olması nedeniyle 

Tablo 1. Metastatik Ürotelyal Karsinom Hastalarında Birinci Seçim Tedaviler
Birinci Seçim Tedaviler

Sisplatin Tedavisine Uygun  
Hastalar

Sisplatin Tedavisine Uygun Olmayan 
Hastalar

Platin Tedavisine Uygun Olmayan 
Hastalar

MVAC Karboplatin ve Gemsitabin Pembrolizumab

Doz yoğun MVAC MCAVI Atezolizumab (PDL-1 pozitif ise)

GC Gemsitabin ve Paklitaksel

PGC Gemsitabin ve Dosetaksel

Atezolizumab (PDL-1 pozitif ise)

* MVAC=metotreksat, vinblastin, doksorubisin, sisplatin, GC=Gemsitabin, Sisplatin, PGC=Paklitaksel, Gemsitabin, Sisplatin, MCAVI=Metotreksat, kar-
boplatin, vinblastin, PDL-1=Programmed death-ligand1
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gulanan atezolizumab tedavisi ile %23 objektif yanıt 
elde edilmiş ve genel sağ kalımın 16 ay civarında ol-
duğu gösterilmişti (19). 

Platin tedavisine uygun olmayan hastalarda sis-
temik tedavi ajanları;
Pemrolizumab; 370 hastanın dahil edildiği faz 2 
KEYNOTE-052 çalışmasında platin tedavisine uygun 
olmayan ileri evre ürotelyal karsinom hastalarda bi-
rinci seçim tedavide pembrolizumab tedavisinin sağ 
kalım katkısının olduğu gösterilmiş. Ayrıca bu çalış-
mada PDL-1 kombine pozitif skoru (CPS) >10 olan 
hastalarda objektif yanıt oranının da daha yüksek 
olduğu gösterilmiştir (20). Bunun yanısıra KEYNO-
TE-361 çalışmasında ilk seçim tedavide kemoterapi-
ye pembrolizumab eklenmesinin sağ kalım faydası 
olmadığı gösterilmiştir (21). 

Atezolizumab; Sisplatine uygun olmayan hastalar-
da olduğu gibi, hiçbir platin bazlı tedaviye uygun 
olmayan hastalarda da PDL-1 exprese eden ileri evre 
ürotelyal karsinom hastalarında ilk tedavi ajanı ola-
rak atezolizumab tercih edilebilir (19). Ancak birinci 
seçim tedavide kemoterapiye eklenmesinin faydası 
gösterilememiştir (22). 

İdame Tedavi:
Avelumab; İleri evre mesane kanseri hastalarında 
idame avelumab tedavisinin etkinliği bilinmektedir. 
Faz 3 çalışma olan ‘JAVELIN Bladder 100’ çalışma-
sında gemsitabin ve platin kombinasyonu sonrası 
progresyon göstermeyen hastalarda idame avelu-
mab tedavisinin sağ kalım katkısı gösterilmiştir (23). 
Bu çalışma sonrasında Amerika Birleşik Devletleri 
Gıda ve İlaç Yönetimi (FDA) tarafından avelumab te-
davisinin metastatik ürotelyal karsinom hastalarında 
platin bazlı tedavi sonrası idame tedavide kullanımı 
onaylanmıştır (24). 

İkinci Seri Tedaviler; 
Platin bazlı tedaviler sırasında ya da sonrasında 
progresyon gösteren ürotelyal karsinom hastala-
rında beklenen sağ kalımın 5-7 ay arasında olduğu 

olan hasta grubunda daha belirgindi (16 ay ve 12 ay). 
Bununla beraber ciddi yan etki ve nötropeni sıklığı 
ise üçlü rejim ile artmıştı. Sonuç olarak PCG; özellikle 
mesaneden kaynaklanan metastatik ürotelyal karsi-
nomlu hastalarda ilk sıra tedavi seçeneği olarak ter-
cih edilebilmektedir (14). 

	  Sisplatin tedavisine uygun olmayan hasta-
larda sistemik tedavi rejimleri;
Karboplatin bazlı tedaviler; Böbrek yetmezliği, 
kalp yetmezliği, duyma kaybı gibi sisplatinin kulla-
nılamadığı hastalarda; özellikle bulky hastalık gibi 
nedenlerle hızlı sistemik kemoterapi cevabı bekle-
niyorsa gemsitabin ve karboplatin kombinasyon 
tedavisi önerilmektedir. Metotreksat, karboplatin, 
vinblastin (MCAVI) protokolü de karboplatin kombi-
nasyon tedavileri arasında yer alır. Bu iki tedavi re-
jiminin karşılaştırıldığı bir EORTC çalışmasında 238 
hasta değerlendirilmiş ve benzer genel sağ kalım ve 
progresyonsuz sağ kalım gözlenmiş. Ancak daha iyi 
yönetilebilir yan etki profili nedeniyle gemsitabin ve 
karboplatin tedavisi sisplatin alamayan hastalarda 
öncelikle önerilmiş (15). 

Platinsiz tedaviler; Karboplatinin tercih edilmediği 
hastalarda gemsitabin ile paklitaksel ya da dosetak-
sel kombinasyonunun da tedavide etkin olabileceği 
gösterilmiştir. Gemsitabin ve paklitaksel kombinas-
yonu ile genel sağ kalımın 13-16 ay; gemsitabin ve 
dosetaksel kombinasyonu ile ise 13-15 ay civarında 
olduğu gösterilmiştir (16,17). Gemsitabin ve eribulin 
kombinasyon tedavisi ile ilgili ise faz 2 bir çalışma 
mevcut olup etkinlik ile ilgili net bir yorum yapıla-
bilmesi için daha ileri çalışmalara ihtiyaç duyulduğu 
savunulmuştur (18). 

Atezolizumab (Programmed death-ligand 
1  (PD-L1) pozitif hastalarda); Sisplatine uygun 
olmayan hastalarda karboplatin bazlı tedavilere 
alternatif tedavidir. PD-L1 pozitif olan, daha yavaş 
seyirli hastalıkta; otoimmün tedavinin kontrendike 
olmadığı durumlarda ilk seri tedavi seçeneği olabi-
lir. Sisplatin tedavisine uygun olmayan 119 hastanın 
dahil edildiği bir faz 2 çalışmada; ilk seri tedavide uy-
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vedotin ve sacituzumab govitecan tedavileri günde-
me gelmektedir.

Enfortumab vedotin; Bir mikrotübül inhibitör kon-
jugatına bağlanan hücre adezyon molekülü nektin-
4’ü hedefleyen ilaç antikor konjugatıdır. Daha önce 
platin bazlı tedavi ve anti-PD-1/PDL-1 ajanlar ile te-
davi sonrası progresyon gösteren hastalarda kemo-
terapiye kıyasla sağ kalıma belirgin katkı sağladığı 
gösterilmiştir (13 ay-9 ay) (29). Ancak bu çalışmaya 
avelumab idame tedavisi altında progrese olan has-
talar dahil edilmemiş. 

Sacituzumab govitecan: Bir transmembran gli-
koprotein olup ürotelyal karsinom hastalarında yük-
sek seviyede exprese edilen Trop-2’yi hedefleyen ve 
irinotekanın aktif metaboliti olan SN38’i de içeren 
bir ilaç antikor konjugatıdır. Yapılan çalışmalarda bu 
ajanın da platin bazlı tedavi ve anti PD-1/PDL-1 teda-
viler sonrası etkinliği gösterilmiştir (30). 
	 FGFR mutasyonu pozitif ise; FGFR2 yada FGFR3 
mutasyonu tespit edilen ürotelyal karsinom hastala-
rında tedavide bir anti fibroblast büyüme faktör re-
septörü (FGFR) inhibitörü olan erdafitinib ya da ilaç 
antikor konjugatı olan enfortumab vedotin kullanı-
labilir. Enfortumab vedotin tedavisinin bu hastalar-
da ikinci seri sonrası etkinliği bilinmekteydi (29). 

Erdafitinib: Bir FGFR inhibitörü olan bu ajanın pla-
tin bazlı tedavi sonrası progrese olan ya da neoadju-
van-adjuvan tedaviler sonrası 12 ay içinde progrese 
olan hastalarda bilinen FGFR2 ya da FGFR3 genetik 

bilinmektedir. Ancak ikinci ve üçüncü seçim teda-
viler ile daha iyi sağ kalım sonuçları elde edilmeye 
çalışılmaktadır (25). İkinci ve sonraki seçim tedaviler 
Tablo.2 de özetlenmiştir.

Pembrolizumab; Faz 3 KETNOTE-045 çalışmasın-
da platin sonrası progrese olan metastatik ürotelyal 
karsinomu olan 542 hasta PDL-1 skorundan bağım-
sız olarak randomize edilmiş; pembrolizumab ko-
lundaki hastaların median sağ kalımı 10.1 ay iken, 
araştırıcının seçtiği diğer kemoterapi kolunda ise 7.3 
ay olduğu görülmüştür. Sağ kalım katkısından dolayı 
pembrolizumab, platin bazlı tedavi sonrası ikinci seri 
tedavide kullanım onayı almıştır (26). 

Nivolumab; Platin bazlı tedavi sırasında ya da son-
rasında progresyon gösteren; neoadjuvan-adjuvan 
tedavilerin bitiminden sonraki 12 ay içinde progres-
yon gösteren metastatik ürotelyal karsinom hastala-
rında kulanım onayı mevcuttur. Bu hastalarda etkin-
liği kanıtlanmıştır (27). 

Avelumab; 161 hastanın değerlendirildiği bir çalış-
ma ile avelumab tedavisinin etkinliği platin tedavi-
si sırasında ya da sonrasında progresyon gösteren 
hastalarda gösterilmiş. 2017 yılında bu hastalarda 
kullanımı için onaylanmıştır (28). 

Sonraki Seri Tedaviler;
	 FGFR mutasyonu negatif ise; Platin bazlı ke-
moterapi ve immunoterapi sonrası progrese olan 
hastalarda ilaç-antikor konjugatları olan enfortumab 

Tablo 2. Metastatik Ürotelyal Karsinom Hastalarında İkinci Ve Sonraki Seçim Tedaviler
İkinci Seçim Tedaviler Sonraki seri tedaviler Diğer tedaviler

Pembrolizumab FGFR Mutant FGFR Mutant Olmayan Vinflunin

Nivolumab Erdafitinib Enfortumab Vedotin Dosetaksel-Paklitaksel

Avelumab Enfortumab Vedotin Sacituzumab Govitecan İfosfamid

Erdafitinib (FGFR Mutant İse) Pemetrexed

Enfortumab Vedotin
(Platin Alamayan Hastada İmmunoterapi 
Sonrası)

Gemsitabin

*FGFR: fibroblast büyüme faktör reseptörü
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boukluğu olması halinde ikinci seçim tedavi olarak 
kullanımı FDA tarafından onaylanmıştır. Ancak bu 
ajan klinik pratikte genellikle immunoterapi sonrası 
üçüncü basamak tedavi ajanı olarak kullanılmaakta-
dır (31,32). 

Sisplatin uygun olmayan immunoterapi refrak-
ter hastalar;
Enfortumab vedotin; 91 hastanın değerlendirildiği 
faz 2 çalışmada bu ajanın sisplatin tedavisi alama-
yan, immunoterapi sonrası progrese olan hastalarda 
kullanımının etkin olduğu gösterilmiştir (33). 

Tek ajan kemoterapiler:
Kombinasyon tedavisi alamayan hedefe yönelik 
ajanlara ve immunoterapiye uygun olmayan hasta-
larda tek ajan kemoterapi de tedavi seçeneği olabilir. 
Vinflunin, pemetrexed, paklitaksel, nab paklitaksel, 
dosetaksel, ifosfamid ve gemsitabin gibi tedaviler 
tek ajan olarak ya da kombinasyon şeklinde kulla-
nılabilirler (34-41). Tek ajan vinflunin tedavisinin sağ 
kalım katkısı faz 3 çalışma ile kanıtlanmıştır (35). 
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Girişim: Radyoterapi: 4 haftanın üzerinde 20 frak-
siyonda 55 Gy veya 6,5 haftanın üzerinde 32 fraksi-
yonda 64 Gy ve eşzamanlı kemoterapi: 5-fl orourasil 
ve mitomisin C.

Sonuç ölçümleri ve istatistiksel analiz: Lokal-
bölgesel kontrol (birincil son nokta), invaziv lo-
kal-bölgesel kontrol, toksisite, kurtarma sistekto-
misi oranı, hastalıksız sağkalım (DFS), metastazsız 
sağkalım (MFS), mesane kanserine özgü sağkalım 
(BCSS) ve genel sağkalım. Cox regresyonu kullanıl-
dı. Etkinlik sonuçlarının analizi tedavi amacına göre 
yapılmıştır.

Sonuçlar ve sınırlamalar: Kemoradyoterapi lokal-
bölgesel kontrolü (tehlike oranı [HR] 0.61 [%95 güven 
aralığı {GA} 0.43-0.86], p = 0.004) ve invaziv bölgesel 
kontrolü (HR 0.55 [%95 GA 0.36-0.84], p = 0.006) iyi-
leştirdi. Bu fayda, anlamlı olmasa da, hastalıkla ilgili 
sonuçlar için çevrilmiştir: hastalıksız sağkalım (HR 
0.78 [%95 GA 0.60–1.02], p = 0.069), metastazsız sağ-
kalım (HR 0.78, [%95 GA 0.58–1.05], p = 0.089), ge-

Chemoradiotherapy in Muscle-invasive 
Bladder Cancer: 10-yr Follow-up of 
the Phase 3 Randomised Controlled 
BC2001 Trial. Hall E, Hussain SA, Porta 
N and BC2001 Investigators. Eur Urol 
2022 Sep;82(3):273-279.

Özet
Amaç: KİMK (Kasa İnvaze Mesane Kanseri) için rad-
yoterapiye kemoterapi eklemenin faydasının uzun 
vadede korunup korunmadığını belirlemektir.

Tasarım, ayarlama, katılımcılar: 2001 ve 2008 yıl-
ları arasında, T2-T4a N0M0 KİMK’li 458 hasta kayde-
dildi; 360’ı radyoterapiye (178) veya kemoradyote-
rapiye (182) randomize edildi ve 218’i standart tüm 
mesane radyoterapisine (108) veya azaltılmış yüksek 
doz hacimli radyoterapiye (RHDVRT) (111) randomi-
ze edildi. Medyan takip süresi 9,9 yıldı. 

Kas İnvaziv Mesane Kanserinde 
Kemoradyoterapi: Faz 3 Randomize Kontrollü 

BC2001 Çalışmasının 10 Yıllık Takibi
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ğı [GA] 0.48-0.96, p = 0.03) [3]. En yüksek dozlarda 
RT’ ye maruz kalan mesane hacminde bir azalma, 
geç yan etkileri önemli ölçüde azaltmadı [4]. Yakın 
zamanda yayınlanmış hasta tarafından bildirilen 
sonuçlar, tedaviden sonra hastaların çoğunluğu 
için sağlıkla ilgili yaşam kalitesinin, kemoterapinin 
eklenmesinden kaynaklanan herhangi bir olumsuz 
etki kanıtı olmaksızın, başlangıca kıyasla arttığını 
göstermiştir [5]. Burada, medyan takip süresi 10 yıl 
olan uzun vadeli sonuçları bildiriyoruz.

2.Hastalar ve Metod

2.1. Çalışma tasarımı ve katılımcılar
BC2001 denemesi, 45 Birleşik Krallık ulusal sağlık hiz-
metleri hastanesinde yürütülen kısmi 2*2 faktöriyel 
tasarımlı açık etiketli bir faz 3 denemesiydi. Katılımcı-
lar merkezi olarak 1:1 oranında (1) tek başına RT veya 
eşzamanlı 5FU/MMC kemoterapili RT (cRT; kemote-
rapi randomizasyonu) ve (2) standart tüm mesane 
RT (sRT) veya tümör takviyesi kullanılarak azaltılmış 
yüksek doz hacimli RT’ ye (RT randomizasyonu) ran-
domize edildi. Tedavi tahsisi, bilgisayar tarafından 
oluşturulan rastgele izin verilen blokları kullandı. 
Her iki randomizasyon kategorisine giriş teşvik edil-
di, ancak hasta uygunluğu ve tercihine göre isteğe 
bağlıydı.
 Deneme tasarımı, uygunluk kriterleri, randomi-
zasyon prosedürleri ve tedavi programlarının tüm 
detayları daha önce bildirilmiştir [3,5]. Kısaca, hasta-
lar en az 18 yaşında ve histolojik olarak doğrulanmış 
evre T2-T4a N0 M0 mesane kanserilerdi (adenokar-
sinom veya transizyonel veya skuamöz hücreli kar-
sinom). Platin bazlı neoadjuvan kemoterapiye izin 
verildi ancak zorunlu değildi ve bir kademelendirme 
faktörüydü. Tanı anında birden fazla tümörü olan 
hastalar RT randomizasyonu için uygun değildi an-
cak kemoterapi randomizasyonuna girebilirdi; ke-
moterapi için uygun olmayan hastalar RT randomi-
zasyonuna girebilirdi. Hastalar, tedavinin sonunda 
deneme sonuçları açısından değerlendirildi; rando-
mizasyondan sonra 6, 9 ve 12. aylarda ve bundan 
sonra yıllık olarak.

nel sağkalım (HR = 0.88 [%95 GA 0.69–1.13], p = 0.3) 
ve mesane kanserine özgü sağkalım (HR 0.79 [%95 
GA 0.59–1.06], p = 0.11). 5 yıllık sistektomi oranı ke-
moradyoterapi ile %14 (%95 GA %9-21) iken, sadece 
radyoterapi ile %22 (%95 GA %16-31) idi (HR 0,54, 
[%95 GA 0,31-0.95], p = 0.034). Standart ve azaltılmış 
yüksek dozlu radyoterapi arasında hiçbir fark görül-
medi.

Özetler: Uzun dönemli bulgular, KİMK için radyote-
rapiye eşzamanlı 5-florourasil ve mitomisin C eklen-
mesinin yararını doğrulamaktadır.

Hasta özeti: İnvaziv mesane kanserli hastalarda 
kemoterapili veya kemoterapisiz radyoterapiyi test 
eden bir faz 3 klinik çalışmanın uzun vadeli sonuç-
larına baktık. Radyoterapiye kemoterapi eklemenin 
yararının 10 yıl boyunca korunduğu sonucuna var-
dık.

1. Giriş 
Dünya çapında mesane kanseri erkeklerde en sık 
görülen altıncı kanserdir ve kadınlarda en yaygın on 
yedinci kanserdir. Her yıl 550 000 civarında vaka teş-
his edilir ve 5 yıllık sağkalım kasa invaziv hastalık için 
(insidansın yaklaşık %20’si) <%50 dir [1]. Kas invaziv 
mesane kanseri tedavisi cerrahi veya radyoterapi 
(RT) olabilir [2]. Cerrahi ile mesane korumayı karşı-
laştıran güçlü bir çalışma yoktur ve vaka karışımı, 
retrospektif seriler arasında önemli ölçüde farklılık 
gösterme eğilimindedir ve bu da karşılaştırmaları 
problemli hale getirir.
 Mesane Kanseri 2001 (BC2001) kasa invaziv me-
sane kanserinde en büyük organ koruma çalışma-
sıdır. Bu çalışma, 5-florourasil (5FU) ve mitomisin C 
(MMC) ile kemoradyoterapi kullanılarak radyosensi-
tizasyonun tek başına RT ile karşılaştırıldığında so-
nuçları iyileştirip iyileştirmediğini ve ayrıca standart 
ve düşük yüksek doz hacimli RT’yi karşılaştırmak için 
tasarlanmıştır.
 69.9 aylık medyan takip ile birincil analiz, lokal-
bölgesel kontrol için kemoradyoterapi lehine bir 
tehlike oranı (HR) bildirdi: 0.68 (%95 güven aralı-



51

10               Kas İnvaziv M
esane Kanserinde Kem

oradyoterapi: Faz 3 Random
ize Kontrollü BC2001 Çalışm

asının 10 Yıllık Takibi

(RHDVRT) gelişmiş toksisite profili gösterecek şekil-
de planlandı. Bu karşılaştırmalar için birincil sonuçlar 
daha önce bildirilmiştir [3,5] ve burada, daha uzun 
takip ile güncellenmiş tahminleri rapor ediyoruz.
 Tüm zaman ve olay bitiş noktalarına yönelik ana-
lizler tedavi amaçlıdır; RT eşitsizlik karşılaştırması 
için, protokol başına popülasyon için de lokal-bölge-
sel hastalık kontrolü (LRC) rapor edildi. Toksisite son 
noktaları, alınan tedaviye göre rapor edildi. 0.05’lik 
bir p değerinin istatistiksel anlamlılığı gösterdiği ka-
bul edildi ve aksi belirtilmedikçe %95 GA kullanıldı. 
Tüm analizler, kısmi 2*2 tasarımındaki alternatif ran-
domizasyon için, yani RT grubuna göre ayarlanan 
kemoterapi karşılaştırması için (RHDVRT, sRT, rando-
mize değil) ve kemoterapi grubu tarafından ayarla-
nan RT karşılaştırması için (cRT, RT, randomize değil) 
ayarlama yapıldı.
 Olay bitiş noktalarına kadar geçen süreyi analiz 
etmek için katmanlı log-rank testi kullandık. Kaplan-
Meier sağkalım tahminlerini çizdik ve tehlike oranları 
(HR) hesaplamak için Cox modelini kullandık (HR <1 
deney grubu lehine). Schoenfeld artıklarının kullanı-
mıyla test edilen Cox modelinin orantılı tehlike var-
sayımı, RT karşılaştırmasındaki tüm son noktalar için 
ve kemoterapi karşılaştırmasındaki çoğu son nokta 
için tutuldu. Genel sağkalım varsayımlarında küçük 
farklılıklar vardı, bu nedenle müdahalenin zamanla 
etkisini daha iyi anlamak için her iki karşılaştırmada 
da zamanla değişen etkileri olan keşif analizleri yap-
tık.
 Neoadjuvan kemoterapi kullanımı, yaş, RT dozu, 
tümör evresi, performans durumu ve tümör derece-
si için ayarlanan tehlike oranları (HR), sonuçların sağ-
lamlığını değerlendirmek için önceden planlanmış 
bir analizde hesaplandı (Wald p değerleri ile). Mer-
kez için ayarlanan bir kırılganlık modeli uygulandı, 
ancak herhangi bir sonuç üzerinde önemli bir mer-
kez etkisi göstermedi. Farklı ölüm türlerinin daha 
fazla araştırılması, geçici rekabet risk analizi yoluyla 
ve yıllık tehlike oranlarının grafiği çizilerek yapılmış-
tır. RT randomizasyonu için, aşağı olmama hipotezi, 
2 yıllık nokta sağkalım tahminlerindeki mutlak fark 
hesaplanarak test edildi, sRT kontrol grubu için Kap-

 Çalışma, Kuzey Batı Çok Merkezli Araştırma Etik 
Komitesi (00/8/075) ve İlaç ve Sağlık Ürünleri Düzen-
leme Kurumu (EudraCT 2004-000164-26) tarafından 
onaylandı. Deneme kayıtlıdır (ISRCTN68324339 ve 
NCT00024349). Tüm katılımcılardan yazılı bilgilendi-
rilmiş onam alındı.

2.2. Sonuçlar
Bu uzun vadeli takip analizi için, kemoterapi karşılaş-
tırması için birincil son noktanın yanı sıra ilgilenilen 
kilit son nokta, pelvik düğümlerde veya mesanede 
(yeni kas invaziv olmayan hastalık dahil) nükssüz 
oran olarak tanımlanan lokal-bölgesel hastalık kont-
rolü (LRC) idi, metastazda sansürlenen verilerle (bu, 
lokal-bölgesel başarısızlıktan 30 gün ve/veya daha 
fazla önce meydana geldiyse) ikinci birincil tümör 
veya ölüm. RT karşılaştırması için birincil son nokta-
lar, geç RT ile ilişkili tedaviyle ilişkili yan etkiler (1. ve 
2. yılda ve 5 yıllık takip boyunca) ve lokal-bölgesel 
hastalık kontrolü (LRC) idi. Geç toksisite, Radyasyon 
Tedavisi Onkoloji Grubu (RTOG) [6] ve Normal Doku-
nun Geç Etkileri (Öznel, Amaç ve Yönetim unsurları; 
LENT/SOM) kriterleri [7,8] kullanılarak en kötü toksi-
site derecesi ile değerlendirildi.
 İkincil son noktalar arasında hastalıksız sağkalım 
(ikinci primer tümör veya mesane dışı kanser ölü-
münde sansürlenen verilerle), metastazsız sağkalım, 
kurtarma sistektomisi oranı (sistektomiye kadar ge-
çen süre, ölümde sansürlenen) ve genel sağkalım yer 
aldı. Ayrıca invaziv lokal-bölgesel kontrol ve mesane 
kanserine özgü sağkalımın (BCSS) keşifsel son nok-
talarını da analiz ettik. Olay bitiş noktalarına kadar 
olan tüm süreler, randomizasyon tarihinden itibaren 
ölçülmüştür. Hasta tarafından bildirilen sonuçlar ayrı 
ayrı ayrıntılı olarak rapor edilmiştir [5].

2.3. İstatistiksel Analiz
Kemoterapi karşılaştırması, 2. yılda lokal-bölgesel 
kontrolde kemoterapi randomizasyonunun (cRT) 
üstünlüğünü göstermek için planlandı. RT karşı-
laştırması, daha düşük olmayan 2-yıllık lokal-böl-
gesel kontrol ile azaltılmış yüksek doz hacimli RT 
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3. Sonuçlar
Ağustos 2001 ile Nisan 2008 arasında, 45 Birleşik 
Krallık merkezinden 458 hasta alındı. Bu hastalardan 
360’ı (178 RT ve 182 cRT) kemoterapi randomizas-
yonuna girdi; 219 hasta (108 sRT ve 111 RHDVRT) RT 
randomizasyonuna girdi, bunların 121’i her iki ran-
domizasyon tipine de girdi. Hasta ve tümör özellik-
leri ve tedavi detayları, randomize karşılaştırma ile 
Ek Tablo 1’de verilmiştir. Ters sansürleme ile hesap-
lanan medyan takip 9,9 yıldı (çeyrekler arası aralık, 
8,4–11,4).
 Kemoradyoterapi ile hastalık sonuçları düzeldi. 
Lokal-bölgesel hastalık kontrolü, cRT grubunda RT 
grubuna göre anlamlı derecede daha iyiydi, 5 yıllık 

lan-Meier sağkalım tahminleri ile birlikte ana mode-
lin tehlike oranı (HR) kullanılarak hesaplanmıştır.
 Toksisite, tabakalı bir Mantel-Haenszel testi kul-
lanılarak her bir randomize tedavi grubunda 3. veya 
4. derece yan etkilerin oranı karşılaştırılarak ana-
liz edildi. Hastalık semptomlarını yan etkiler olarak 
yorumlamaktan kaçınmak için geç toksisite verileri 
nüks, ikinci primer tümör veya mesane kanserinden 
ölümden 3 ay önce sansürlendi. Ayrıca, LENT/SOM 
mesane skalası ve RTOG genitoüriner öğelerine iliş-
kin veriler, sistektomiden sonra rapor edildiyse ka-
yıp olarak kabul edildi.
 Analizler STATA sürüm 13 veya üzeri (StataCorp, 
College Station, TX, ABD) kullanılarak yapıldı.

olmaksızın invaziv bir lokal nüks yaşadı. Bu 18 hastadan altısı (%33) daha sonra sistektomi 

geçirdi ve bu altı hastanın ikisinde (%33) daha sonra metastaz gelişti. İnvaziv nüksü olan 

ancak sistektomi yapılmayan 18 hastanın 12'sinden beşinde (%42) metastaz gelişti. RT 

grubunda, randomizasyondan 2 yıl sonra 33/178 (%19) uzak hastalık olmaksızın invaziv 

nükse sahipti; bu 33 hastanın 15'inde (%46) sistektomi yapıldı ve bunların altısında (%40) 

sonradan uzak nüks gelişti. RT grubunda invaziv nüks olan ancak sistektomi yapılmayan 33 

hastanın 18'inden yedisinde (%39) metastaz gelişti. 
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(%33) daha sonra sistektomi geçirdi ve bu altı has-
tanın ikisinde (%33) daha sonra metastaz gelişti. 
İnvaziv nüksü olan ancak sistektomi yapılmayan 18 
hastanın 12’sinden beşinde (%42) metastaz gelişti. 
RT grubunda, randomizasyondan 2 yıl sonra 33/178 
(%19) uzak hastalık olmaksızın invaziv nükse sahipti; 
bu 33 hastanın 15’inde (%46) sistektomi yapıldı ve 
bunların altısında (%40) sonradan uzak nüks geliş-
ti. RT grubunda invaziv nüks olan ancak sistektomi 
yapılmayan 33 hastanın 18’inden yedisinde (%39) 
metastaz gelişti.
 Genel olarak, kemoterapi randomizasyonunda 
250 ölüm (%69) olmuştur. Beş yıllık genel sağkalım 
oranları, cRT grubunda %49 (%95 GA %41-56) ve tek 
başına RT grubunda %37 (%95 GA %30-44), 10 yıllık 
oranlar sırasıyla %30 (%95 GA %23–38) ve %26 idi 
(%95 GA %19–33). Ana modelde (HR 0.88 [%95 GA 
0.69-1.13], p = 0.3; Şekil 1C) veya önemli prognostik 
değişkenler için düzeltme yapıldıktan sonra (HR 0.81 
[%95 GA 0.62-1.04], p= 0.10) anlamlı fark saptanma-
dı. Gruplar arasında sağkalım eğrilerinin ayrılması 
yaklaşık 2 yıl sonra başladı. Düzeltilmiş modellerde 
zamanla değişen etkileri olan duyarlılık analizleri 
bunu yansıtıyordu: 2 yıldan önce, HR 0,94 (%95 GA 
0,67–1,32, p = 0,71); 2 yıl sonra, HR 0.66 (%95 GA 
0.45-0.98, p = 0.037), ancak tedavi etkileşimine göre 
zaman anlamlı değildi (p = 0.19).

rekürrenssiz oranlar cRT grubunda %63’e (%95 GA 
%54-71) karşı sadece RT grubunda (katmanlı log-
rank p = 0,004) (HR 0,61 %95 GA 0,43-0,86; Şekil 1A) 
ile %49’a (%95 GA %41-57) sahipti. İlgili prognostik 
faktörler için ayarlama yapıldıktan sonra, HR 0,59’du 
(%95 GA 0,42-0,84, p = 0,004). Bu tür farklılıklar, 
0,55’lik bir ayarlanmamış HR (%95 GA 0,36-0,84, p 
= 0,006; Şekil 1B) ve 0,52’lik bir ayarlanmış HR (%95 
GA 0,33-0,81, p = 0,004) ile invaziv bölgesel kontrol 
için de mevcuttu. Hem hastalıksız sağkalım (HR 0.78 
[%95 GA 0.60-1.02], p = 0.069) hem de metastazsız 
sağkalım (HR 0.78 [%95 GA 0.58-1.05], p = 0.089), 
kemoradyoterapinin anlamlı olmayan bir yararı 
sergilemekte, ayrıca düzeltilmiş modellerde vurgu-
lanmıştır (Ek Tablo 2). Tedavi grubuna göre tüm son 
noktalar için 2, 5 ve 10 yıllık sonuç oranları da Ek Tab-
lo 2’de bildirilmiştir.
 Kemoradyoterapi, RT grubunda (HR) %22 (%95 
GA %16-31) iken, cRT grubunda 5 yıllık sistektomi 
oranı %14 (%95 GA %9-21) ile sistektomide azalma 
ile ilişkilendirilmiştir. 0.54 [%95 GA 0.31-0.95], p = 
0.034). Sistektomilerin çoğu (43/53, %81) hastalı-
ğın tekrarlaması için, beşi (%9,4) RT’nin geç etkileri 
ve beşi (%9,4) diğer/bilinmeyen nedenlerle yapıl-
dı. Randomizasyondan 2 yıl sonra, cRT grubunda-
ki 18/182 (%9.8) hasta, uzak nüks kanıtı olmaksızın 
invaziv bir lokal nüks yaşadı. Bu 18 hastadan altısı 
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sonucuna varılamaz. Genel sağkalım için tedavi kar-
şılaştırması için HR 0.91 (%95 GA 0.67-1.24; p = 0.4; 
(Şekil 2B), mesane kanseri özgü sağkalım HR ise 0.80 
(%95 GA 0.54-1.17, p = 0.18) idi. Rakip bir risk analizi 
bu karşılaştırma için Ek Şekil 3 ve 4 ve Ek Tablo 5’te 
sunulmuştur.
 Rastgele grupların herhangi biri arasında LENT/
SOM veya RTOG derecelendirmesi ile geç toksisite-
de istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktu (Tablo 1 
ve Ek Şekiller 5-8). Genel kümülatif RTOG G3/4 toksi-
site oranı, tek başına RT için %17’ye karşılık cRT alan 
hastalarda %9.2 idi (p = 0.06); RT karşılaştırması için, 
sRT alan hastaların %14’ü G3/4 toksisitesi sergiler-
ken, RHDVRT ile oran %19’du (p = 0.5).
 Her iki karşılaştırmaya da rastgele atanan 121 
hastada, herhangi bir sonuç için anlamlı etkileşim 
bulunmadı.

4. Tartışma
BC2001 çalışmasında tedavi edilen hastaların uzun 
süreli takibi ile güncellenmiş bir analiz, daha önce 
tek başına RT yerine kemoradyoterapi için bildirilen 
gelişmiş lokal-bölgesel kontrolü doğrulamaktadır 
[3]. Şimdi ek olarak, yalnızca RT ile karşılaştırıldığın-
da kemoradyoterapi ile daha iyi mesane kansere 
özgü sağkalım ve azaltılmış kurtarma sistektomi 

 Mesane kanserine bağlı 180 ölüm, cRT grubunda 
82 ve tek başına RT grubunda 98 ölüm olmuştur (Şe-
kil 1D). Bilinen prognostik faktörlerle ayarlandığında 
sınırda anlamlı olan cRT grubunda mesane kanseri-
ne özgü sağkalımda anlamlı olmayan bir fayda vardı 
(HR 0.79 [%95 GA 0.59-1.06], p = 0.11) (HR 0.73 [%95 
GA 0.54-0.99], p = 0.043). Ayarlanan modele zamanla 
değişen bir etki dahil edildikten sonra, 2 yıldan önce 
HR 0,86 (%95 GA 0,59-1,25, p = 0,7) iken 2 yıl son-
ra HR 0,54 (%95 GA 0,33-0,90, p =) olmuştur. 0.019), 
yine de, tedavi etkileşimi ile zaman anlamlı değildi 
(p = 0.15). Mesane kanserine özgü ölüm oranları da 
benzer sonuçlar veren rakip bir risk analizi ile tahmin 
edildi (Ek Şekil 1 ve 2 ve Ek Tablo 3).
 Herhangi bir olay bitiş noktası için sRT ve RHDVRT 
arasında hiçbir fark bulunmadı (2, 5 ve 10 yıllık oran-
ları ve ayarlanmamış ve düzeltilmiş tehlike oranları 
(HR) tahminlerini içeren Ek Tablo 4’e bakınız). 2 yıl-
lık lokal-bölgesel hastalık kontrolü (LRC) oranları, 
RHDVRT için %67 (%95 GA 57-76) ve sRT için %62 
(%95 GA 51-72) idi (Şekil 2A). Tedavi amaçlı popülas-
yonda, 2 yılda lokal-bölgesel hastalık kontrolü (LRC) 
oranındaki mutlak fark, %2,6’lık bir RHDVRT iyileş-
mesidir (%95 GA –11,2 ila 13), ancak protokol başına 
popülasyonda bu, RHDVRT’ nin %1,9’luk bir kötüleş-
mesidir (%95 GA –17 ila 11). Her iki güven aralığında 
%10’luk eşitsizlik marjini içerir; bu nedenle, eşitsizlik 
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%19–33). Ana modelde (HR 0.88 [%95 GA 0.69-1.13], p = 0.3; Şekil 1C) veya önemli 

prognostik değişkenler için düzeltme yapıldıktan sonra (HR 0.81 [%95 GA 0.62-1.04], p= 

0.10) anlamlı fark saptanmadı. Gruplar arasında sağkalım eğrilerinin ayrılması yaklaşık 2 yıl 

sonra başladı. Düzeltilmiş modellerde zamanla değişen etkileri olan duyarlılık analizleri bunu 

yansıtıyordu: 2 yıldan önce, HR 0,94 (%95 GA 0,67–1,32, p = 0,71); 2 yıl sonra, HR 0.66 

(%95 GA 0.45-0.98, p = 0.037), ancak tedavi etkileşimine göre zaman anlamlı değildi (p = 

0.19). 
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bu nedenle “trimodalite tedavisi” hakkında rapor 
veren çalışmalardan farklıdır. BC2001 verilerinin 
temel sınırlaması, azaltılmış hacim kolunun yavaş 
iyileşme nedeniyle erken kapanması ve randomize 
hastaların bir kısmının tahsis edilen tedaviyi alma-
masıdır [4]. Bu, herhangi bir azaltılmış toksisite sin-
yalinin tanımlanma olasılığının, bu karşılaştırmaya 
kayıt işleminin planlandığı gibi tamamlanmasından 
daha düşük olduğu anlamına geliyordu. Çalışma 
2000’lerde yürütülmüştür ve bu nedenle, büyük öl-
çüde görüntü kılavuzluğunda olmayan konformal 
RT alan hastalara dayanmaktadır; bu, mevcut en 
iyi uygulama olarak kabul edilmeyecektir ve ayrıca 
azaltılmış toksisite sinyalinin olmamasına katkıda 
bulunmuş olabilir.
 İlk yayınımız olan eş zamanlı kemoterapi, alım 
tutarsız olmasına rağmen, bir dizi ulusal ve ulusla-
rarası kılavuzda bakım standardı olarak önerilmiştir 
[21]. BC2001 kemoradyoterapi programı ile 10 yıllık 
sağkalım oranı %30’du (%95 GA 23-38, bkz. Ek Tab-
lo 2). Yakın zamanda BCON’ dan elde edilen on yıl-
lık sonuçlar [22], karbojen ve nikotinamid ile RT için 
aynı %30 (%95 GA 23-39) 10-yıllık genel sağkalım 
oranı ile rapor edilmiştir ve BC2001’de olduğu gibi 
sonuçlar ile tutarlıdır. Bu güncellenmiş sonuçlar, 
mesane koruyucu tedavi alan hastaların aynı za-
manda radyosensitize edici tedavi almalarını sağ-
lamak için daha fazla ivme sağlamalıdır. BC2001 ve 
BCON’ dan alınan ve 20 fraksiyonda 55 Gy RT prog-
ramı için 32 fraksiyonda 64 Gy üzerinde üstün inva-
ziv lokal-bölgesel kontrol gösteren yakın tarihli bir 
meta-analiz ile birlikte [23]; radikal tedaviye cerrahi 
veya mesane koruma yaklaşımı arasında seçim ya-
panlar için bilinçli karar vermeyi desteklemek için 
kanıt tabanını genişletirler. Bu veriler ayrıca, kemo-
radyoterapiye yeni ajanların eklenmesini test eden 
gelecekteki denemelerde kontrol kolu olarak 5FU 
ve mitomisin ile birlikte RT kullanımını da destek-
lemektedir. Örneğin, Keynote-992 (KIMK’ da tek 
başına kemoradyoterapiye karşı pembrolizumabın 
kemoradyoterapi ile kombinasyon halindeki etkin-
liği ve güvenliği; NCT04241185) ve RADIO (stan-
dart kemoradyoterapi tedavisinin durvalumab ile 
kombinasyon halinde verilen standart kemorad-

oranı rapor ediyoruz. Sonuçlar ayrıca, gelişmiş 
bölgesel kontrolün, 2 yıldan itibaren daha iyi ge-
nel sağkalıma dönüştüğüne işaret etmektedir. Bu 
“gecikmiş” etki mantıklıdır, çünkü erken sağkalıma, 
yerel kontrolün iyileştirilmesinden önemli ölçüde 
etkilenmeyen mevcut subklinik metastatik hastalı-
ğın hakim olması muhtemeldir. İnvaziv lokal nük-
sü olan hastaların %50’sinden fazlasının kurtarma 
sistektomisi olmaması dikkat çekicidir. Bu, çalışma 
katılımcılarının yaşını ve komorbiditesini yansıtabi-
lir (dolayısıyla orijinal radyasyon tedavisi seçimi) ve 
kurtarma seçeneklerinin mevcut olmayabileceği 
hastalarda lokal kontrolü en üst düzeye çıkarmanın 
özel önemini vurgular.
 Güncellenen toksisite sonuçları daha önce bil-
dirilenlere benzerdir ve RT’ ye kemoterapi eklen-
mesinden kaynaklanan klinisyen tarafından de-
ğerlendirilen toksisitede artış olduğuna dair hiçbir 
kanıt yoktur; Güven verici bir şekilde, şiddetli geç 
toksisite nispeten nadirdi. Bu, tedavi süresine kar-
şılık gelen sağlıkla ilgili yaşam kalitesinde bir dü-
şüşün ardından 6 ayda başlangıca hızlı bir şekilde 
iyileşme gösteren ve kemoterapi eklenmesiyle 
ilişkili hiçbir yaşam kalitesi kötü etkisi olmayan, ya-
kın zamanda yayınlanmış hasta raporlu sonuçları-
mızla uyumludur [5]. Sonuçlarımız, kısmi mesane 
RT kullanılmasının tümör kontrolüne herhangi bir 
zararı olmadığını göstermekle birlikte, bir toksisite 
avantajını da tanımlayamadı. Bu nedenle, bu daha 
hedefe yönelik yaklaşım şu anda bakım standardı 
olarak önerilemez. Sonuçlarımız, mevcut RAIDER 
denemesinde olduğu gibi, tüm mesanenin teda-
visine alternatif olarak modern RT teknikleri kulla-
nılarak azaltılmış hacimlerin daha fazla değerlen-
dirilmesini desteklemektedir (Uyarlamalı Görüntü 
kılavuzlu standart veya Doz Arttırılmış tümör tak-
viyesinin Randomize faz II denemesi Transizyonel 
hücre tedavisinde Radyoterapi mesane karsinomu; 
NCT02447549).
 BC2001, “gerçek dünyadaki” hastaları yansıtan 
hasta özellikleriyle İngiltere’deki 30’dan fazla tesiste 
tamamlanan en büyük mesane koruma deneme-
sidir. Popülasyon, mesane tümörünün tam transü-
retral rezeksiyonu olan hastalarla sınırlı değildi ve 
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ri için organ koruma tedavisini tercih eden hasta-
larda standart bakım olarak MMC ve 5FU kullanan 
eşzamanlı kemoradyoterapi için güçlü kanıtlar sun-
maktadır. Bu sonuçlar, bu hasta grubu için radikal 
sistektomiye geçerli bir alternatif olarak organ ko-
runmasını desteklemektedir.

yoterapi tedavisinin karşılaştırması ile ilgili gelecek 
iki randomize çalışma; durvalumab eklenmesinin 
daha iyi sağkalıma yol açıp açmadığını görmek için; 
ISRCTN43698103) bu programı benimsemiştir.

5.Sonuçlar
10 yıllık takipli büyük bir randomize çalışmanın bu 
güncellenmiş raporu, kasa invaziv mesane kanse-
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