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ABSTRACT

The purpose of this retrospective study is to evaluate the
prognostic significance of superficial (pT2a) and deep (pT2b) in-
vasion of bladder muscle , after radical cystectomy and urinary
diversion for transitional cell carcinoma.

From 1971 to 2001, 311 of 1,359 patients (23%) were found
to have pathological muscle invasive (pT2) bladder cancer fol-
lowing radical cystectomy; 147 patients (47%) had pT2a (super-
ficial) and 164 (53%) had pT2b (deep). 127 patients with pT2a
(86%) and 115 with pT2b had no evidence of lymph node metas-
tasis. 20 patients with pT2a (14%) and 49 with pT2b (30%) had
positive lymph nodes. Median followup of these patients was
14.3 years (range 0 to 30.1).

The 10-year recurrence-free and overall survival rates for 311
patients with pT2 tumors were 72% and 47%, respectively. For
pT2b tumors, the risk of node positive disease was higher than
pT2a tumors (30% versus 14%, p <0.001). If lymph nodes were
negative no significant difference was found in 10-year recur-
rence-free survival in patients with pT2a and pT2b tumors (84%
versus 72%, p = 0.091). No significant difference was observed
in 10-year recurrence-free survival (50% versus 48%, p = 0.84)
between pT2a lymph node positive versus pT2b lymph node
positive tumors. Recurrence —free survival was significantly hig-
her in patients with pT2 lymph node negative tumors than in
those with pT2 lymph node positive tumors (%79 versus %49
p<0.001)

The risk of lymph node positivity is higher for patients with
deep muscle (pT2b) tumors than superficial (pT2a) tumors. The-
re is no apparent difference in recurrence-free survival between
pT2a (superficial) versus pT2b (deep) muscle invasive tumors
when controlling for lymph node status. Patients with muscle
invasive (pT2), lymph node positive tumors tumors should be
considered for adjuvant treatment protocols because of higher
recurrence rates. Patients with muscle invasive (pT2), lymph
node negative tumors have excellent outcomes following
cystectomy.
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OZET VE YORUM

Ulkemizde saglikl istatistiksel verilere ulasmanin giicligu yi-
ziinden mesane tiimoriyle ilgili Amerikan verilerini kullanmak zo-
rundayim. Amerika Birlesik Devletlerinde 1985-2000 yillari arasinda
mesane tiimoru insidansinda %33'llk bir artis saptanmistir. (ABD'de
sigara kullanimiyla ilgili etkin bir miicadele yapildigini hatirlatmak
istiyorum, lilkemiz ise sigara endustrisi i¢in bir cennet konumunda-
dir). Kasa yayihm gdsteren mesane timori ve ylksek riskli yiizeyel
timorlerde iki tarafli pelvik lenfadenektomi ile birlikte uygulanan
radikal sistektomi ameliyati birincil tedavi yontemidir. 1988-2000
yillart arasinda ABD'de 119.491 hasta bu yontemle tedavi edilmistir
(1). Etiyolojik faktorlerin oldukca zengin oldugu tilkemizde , niifusun
kitlesel azli§i g6z 6nlinde tutularak, bu sayilar daha kii¢iik olmakla
birlikte oldukca ciddi boyutlarda olmalidir. Yine Amerikan verilerine
dayanarak bir tartisma agmak istiyorum; ABD'de tani alan kasa ya-
yihm gostermis mesane timorl vakalarinin sadece 1/3’ine radikal
sistektomi ameliyati yapilmaktadir (2). Saglik sisteminin ciddi zaaflari
olmakla birlikte gelismis oldugunu distindiigiimiz bu (ilkede bu-
nun nedeni aciklanabilmis degildir. Ulkemiz icin insidansinin yiiksek
olabilecegini diisiindiigimiiz bu hastaligin etkin tedavisinin yapilip
yapilmadiginin dernegimiz platformunda arastiriimasi ve tartisilmasi
gerekecektir. Maliyetlerin oldukca 6nem kazandigi ABD'de en sik go-
rilen 5 kanser arasinda olan mesane kanserinde tani anindan 6lim
anina kadar sistemden yapilan harcama 57.629 dolarken (en ytiksek
maliyet), akciger kanseri icin bu maliyet 29.184 dolardir (3)

Bu 0Ozelliklerinden dolayr mesane kanseri 6nemli bir hastalik gru-
bunu olusturmaktadir. Radikal sistektomi sonrasi 5 yilda hastalarin
%30'unda , 10 yilda %40 hatta daha fazlasinda rekiirrens izlenmek-
tedir (4,5). Oyleyse hastalarin énemli bir kismi ek veya kurtarici te-
davilere ihtiya¢ duymaktadir. Bu grup hastayr segmek onemlidir.
(gerekli/gereksiz tedaviler, morbidite, mortalite, maliyet). Bu amagla
kullanilan altin standart kriter patolojik evrelemedir. Karakiewicz ve
ark.larinin Ekim 2006 tarihinde yayinlanan makalelerinde bir takim
klinik veya patolojik verilerin, patolojik evreye eklenmesiyle radikal
sistektomi sonrasi rekirrensin tahmin edilmesine yarayan bir no-
mogram ortaya konulmaya calisiimistir (6). Ancak ortaya konmaya

17

=
>
(a's
O
0
L
-
<
X
<<
=




calisilan nomogramdan elde edilen katki
2002 American Joint Committee in Cancer
(AJCQ) evreleme sisteminin bu konudaki et-
kinligini ancak %3.2 oraninda arttirmaktadir.
(evreye bagh tahmin 0.748, nomograminki
0.780) (6). invaziv mesane kanserinde evre-
nin prognostik etkisi asikardir. istatistiksel
calismalar mesane duvarinda olan yayilimin
derinliginin, lenf bezlerine veya 6tesine olan
metastazlarin prognostik dnemini vurgular
niteliktedir. Revize edilmis klasifikasyona
bakildiginda pT2 evresi yayillimin mesane
duvari kasinin i¢ yarisinda veya dis yarisinda
olusuna gore ylizeyel (pT2a) ve derin (pT2b)
kas yayilimi olarak ikiye ayrilmistir. Bu yayili-
min 1952'den beri risk degerlendirmesinde
onemli oldugu distniulmektedir (7). Yorum-
lamaya calistigimiz retrospektif olarak tasar-
lanmis makalede kas invazyon derinliginin
(pT2a, pT2b) prognostik dnemi arastiriimak-
tadir.

pT2 evresinde oldugu saptanan 311 hasta
degerlendirilmistir. (1971-2001 yillari arasin-
da degisici epitel Ca nedeniyle radikal sistek-
tomi yapilmis 1359 olgu taranarak). Ortanca
yas 65'tir (30-89). 311 hastada 147'si (%47)
pT2a evresindeyken, 164'U (%53) pT2b ev-
resindedir. %95'inde timor ‘grade’ i yliksek
derecelidir. Bu hastalarin 69'unda (%22) lenf
nodu metastazi saptanmistir. pT2a evresinde
olan 147 hastanin 20'sinde (%14), pT2b evre-
sinde olan 164 hastanin 49'unda (%30) lenf
nodu pozitifligi mevcuttur. pT2b'deki lenf
nodu pozitifligi istatistiksel olarak anlamhdir
(p<0.001). Hastalarin hicbirinde perivezikal
ve Ureteral cerrahi sinirda timor saptanma-
mistir. 4 hastada apikal Uretral cerrahi sinir-
da tumor pozitiftir. pT2b hastalarin %33'G,
pT2a’larin %12'si adjuvan tedavi almislardir
(p<0.001). Lenf nodu pozitif olan hastalara
daha sik kemoterapi uygulanmistir (%62'ye
%38) (p<0.001).

Analiz aninda yasayan tiim hastalar en az
4 yildir takip edilmis. Ortanca takip suresi
14.3 yil (0-30.1 yil). pT2 evresindeki hasta-
larda 5 yillik rekirrenssiz sag kalim % 72,
10 yillik rekirrenssiz sag kalim %47 olarak
bildirilmis. 10 yillik rekirrens olmaksizin sag
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kalimlara bakildiginda pT2a'lar ve pT2b'ler
arasinda fark var ( %79'a %64, p=0.021). An-
cak lenf nodu pozitifligi kontrol edildiginde
bu fark ortadan kalkiyor. Lenf nodu negatif
olan pT2a’larda 10 yilhk rekiirrenssiz sag-
kalim %84 iken, pT2b’lerde %72 (p=0.091).
Nod pozitif olgular degerlendirildiginde
de pT2a ile pT2b arasinda belirgin fark yok
(%50'ye %48, p=0.84). Tim rekurrensler 6 yil
icinde olmus.

Bu grup icinde lenf nodu pozitifligi en
onemli prognostik faktor olarak ortaya ¢iki-
yor. 10 yillik rekiirrens olmaksizin sag kalim
lenf nodu negatif pT2'ler icin %79, pozitif
olanlar icin %49 (p<0.001). pT2a’lar deger-
lendirildiginde bu oran lenf nodu negatif
olanlaricin %84, pozitif olanlar icin % 50 (p<-
0.001). pT2b'lerde %72'ye %48 (p=0.002)

Cok degiskenli analizlerde lenf nodu tutu-
lumu olmasi 6nemi olan tek bagimsiz prog-
nostik faktor olarak ortaya cikiyor (p<0.001).
Yas, cinsiyet, timor ‘grade; patolojik alt evre
(substage), neoadjuvan veya adjuvan kemo-
terapi, Uriner diversiyon tipi, lenfovaskdler
invazyon, carcinoma insitu varligi, multifo-
kalite, bu grup hasta icin rekirrenssiz sag ka-
limda bagimsiz degiskenler olarak dnemleri
bulunmamis.

TNM evreleme sisteminde kasa yayilim
gOsteren mesane tumorleri ylizeyel (pT2a)
ve derin (pT2b) olarak siniflanmistir, ancak
lenf nodu pozitifligi dislandiginda bu ayri-
min yapilmasi gereksiz gibi goriilmektedir.
Lenf nodu negatif olan pT2a tiimdrlerle ayni
durumdaki pT2b timorlerin klinik sonuglan
benzerdir. Ayni klinik gidis benzerligi lenf
nodu pozitif pT2a'lar ile pT2b'ler icinde s6z
konusudur. Bu seride lenf nodu pozitif pT2
timorlerde 10 yillik rekiirrenssiz sag kalim
%50 olarak bildirilmistir. Yazarlar uyguladik-
lari genisletilmis lenfadenektomiydnteminin
bu prognostik bilgilerin elde edilmesinde,
timorin lokal kontroliinde ve uzun sureli
sag kalimda etkili oldugunu dustnuyorlar.
Bu bilgiler is1g1 altinda radikal sistektomi tek-
nigi yani sira, lenfadenektomi teknigininde
Onemi ortaya ¢ikmaktadir. Lenf nodu metas-
tazlar en dnemli prognostik faktordir. Kas

dokusuna yayilim derinliginin 6nemi olma-
digi vurgulandigina gore pozitif lenf nodu
sayisinin ve oraninin dnemi ve ‘skip’ (negatif
pelvik, pozitif iliak lenf nodu) nodal metas-
tazlarin prognostik etkilerinin arastirilmasi-
nin buglinki bilgilerimize katkisinin olacagi
aciktir. Eger yukarida bahsettigim diger bir
yayinda oldugu gibi mesane timori icin
prognostik bir nomogram olusturulacaksa,
bu nomogramin etkin olabilmesi, bahsedi-
len konular aydinlatiimadan ¢ok mimkin
olmayabilir. pT2 evresinde olan tlimdrlerin
%24'inde lenf nodu pozitifliginin altini ¢iz-
mek gereklidir. invaziv mesane tiimérlerinin
ancak 1/3'lnln cerrahi olarak tedavi edildigi
de dusunullrse, bu 6nemli hastalikta kiira-
tif cerrahi tedavilere karar verme zamaninin
go6zden gecirilmesi ve bu hastalarin en etkin
tedaviye ulasabilecedi organizasyonlarin
yapilabilirligi Gzerinde calisiimasi faydali ola-
caktir.
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