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ABSTRACT
Management of high-risk superficial transitional cell carcinoma rep-

resents a challenge for the treating urologists. In the present study, the 
hypothesis of the authors is that radiotherapy with or without chemot-
herapy may be more effective in preventing tumor progression than 
Standard intravesical treatment, and that this approach may also help 
to select nonresponding patients at high risk for tumor progression for 
salvage cystectomy at an early time pont.  

Amaç: Bu çalışmada yüksek riskli T1 mesane tümörlü hastalarda 
transüretral rezeksiyon (TUR) sonrası radyoterapi (RT) veya radyokemo-
terapi (RKT) uygulanmış ve bu tedavi yönteminin intravezikal tedavi ya 
da erken sistektomiye alternatif bir yöntem olup olmayacağı araştırıl-
mıştır.

Hastalar ve yöntem: Eylül 1982 ve Aralık 2004 tarihleri arasında 
başvuran primer ya da nüks eden yüksek riskli T1 mesane tümörlü 141 
hastaya TUR sonrasında RT (n=28) ya da RKT (n=113) uygulanmıştır. T1 
tümörde yüksek risk kriterleri olarak yüksek derece (grade 3), eşlik eden 
karsinoma in situ, mültifokal lezyonlar, tümör çapı >5 cm ya da tekrarla-
yan TUR’ lara (intravezikal tedavili/tedavisiz) rağmen nüks eden tümör-
ler alınmıştır. Bu çalışmaya alınan olguların hepsi ileri yaş ya da komor-
bidite nedeniyle sistektomiye uygun olmayan ve radikal cerrahiyi kabul 
etmeyen hastalardan oluşmaktadır. RT yapılanlarda TUR işleminden 4-6 
hafta sonra 5 ardışık gün mesane ve pelvik lenf nodlarına 1.8-2 Gy ara-
sında doz uygulanmıştır. Ekim 1985 tarihinden itibaren başvuran has-
talara RT’ nin 1. ve 5. dozlarıyla beraber kemoterapi verilmiştir (sisplatin 
ya da karboplatin). 1993 Tarihinden sonra sisplatin ya da karboplatin 
florourasil eklenmiştir. Hastaların 8’ i ise faz II bir çalışmaya dahil edile-
rek derin rejiyonal hipertermi uygulanmıştır.

RT/RKT tamamlandıktan 6 hafta sonra tedaviye yanıtı değerlendir-

mek amacıyla daha önceki tümör lokalizasyonlarından derin TUR ya-
pılmış ve tümör saptanan olgular cevap alınamayan grup olarak ta-
nımlanmıştır. Komplet yanıt alınan hastalar ise ilk 2 yıl 3 ay aralarla ve 
daha sonra da 6 ay aralarla idrar sitolojisi ve sistoskopiyle rutin takibe 
alınmıştır. Tümör saptanan ya da komplet yanıt alındıktan sonra takip-
lerde nüks saptananlara TUR’ a ek olarak intravezikal tedavi ya da salvaj 
sistektomi uygulanmıştır. 

Bulgular: Hastalardan 4’ ü uyum problemi nedeniyle değerlendirile-
memiş ve RT/RKT sonrasında 137 hastaya tekrar evreleme amaçlı TUR 
yapılabilmiştir. Bu hastaların 121’ inde (n=% 88) komplet yanıt alınmış-
tır ve 16’ sında (%12) nüks görülmüştür (15 yüzeyel nüks, 1 kas invaz-
yonu). 

Nüks görülen hastaların 4’ üne hemen salvaj sistektomi yapılmıştır. 
Nüks görülen hastaların takiplerinde 7’  sinde (%44) salvaj tedavi ba-
şarılı olmuş ve %56 progresyon izlenerek 8 hasta tümöre bağlı olarak 
kaybedilmiştir.

Komplet yanıt alınan hastaların takibinde %60 tümörsüz, %30 u nüks 
ve %10 progresyon gözlenmiştir. Yüzeyel nüks görülen 36 hastanın 9’ 
una ve progresyon gözlenen (kas invaziv) 13 hastanın 7’ sine salvaj sis-
tektomi yapılmıştır. Sistektomi yapılan 16 hastanın 6’ sı uzak metastaz 
nedeniyle 1’ i bilinmeyen nedenlerle kaybedilmiştir. Relaps görülüp sis-
tektomi yapılmayanların (intravezikal tedavi verilen ve verilmeyen) 6’ 
sı mesane tümörü nedeniyle kaybedilmiştir. Böylece komplet yanıttan 
sonra nüks görülen 49 hastanın %61’ inde salvaj tedavi başarılı olmuş 
ve 18 hasta mesane tümörü nedeniyle kaybedilmiştir.

141 Hasta için tedavide başarısızlık (komplet yanıt sonrası nüks) 
oranları 5 ve 10 yıllık takiplerde %49 ve %64 olarak saptanmıştır. T1G3 
tümörlerde bu oranlar sırasıyla %35 ve %46 olarak bulunmuştur. Komp-
let yanıt alınan hastalarda bu oranlar sırasıyla %44 ve %61’ dir. Tüm has-
talarda 5 ve 10 yıllık takiplerde tümör progresyon oranları %19 ve %30’ 
dur. Bu oranlar T1G3 tümörler için %13 ve %29’ dur. Komplet yanıt son-
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rası progresyon oranları %15 ve %28’ dir. 
Takiplerde 27’ si mesane tümörüne bağlı 

olmak üzere toplam 59 hasta kaybedilmiştir. 
Tüm hastalarda 5 yıllık hastalığa özgü sağ ka-
lım ve tüm sağ kalım oranları sırasıyla %82 ve 
%71 iken bu oranlar 10 yıl için %73 ve %51’ 
dir. Sağ kalan hastaların %80’ inde mesane ko-
runmuştur. T1G3 hastalar için 5 yıllık hastalığa 
özgü sağ kalım ve tüm sağ kalım oranları sı-
rasıyla %80 ve %64 iken, bu oranlar 10 yıl için 
%71 ve %47’ dir. Komplet yanıt verenlerde bu 
oranlar 5 yıllık %89 ve %75, 10 yıllık %79 ve 
%53’ tür. 

RT ve RKT’ ye bağlı olarak hastaların %23’ 
ünde diyare, %4 bulantı-kusma ve %20 löko-
peni görülmüştür. Tedaviye bağlı ölüm olma-
mıştır. Hastaların 2’ sine mesanede kapasite 
azalması nedeniyle sistektomi yapılmış ve 
2 hastaya intestinal obstrüksiyon nedeniyle 
cerrahi girişim uygulanmıştır. Mesanesi koru-
nan hastaların %70.4’ ü işeme durumlarından 
memnun olduklarını bildirmiştir. Bunların 
%88’ i tümörsüz yaşamaya devam etmektedir.   

Sonuçlar: Uzun takip süresi olan bu çalış-
mada yüksek risk taşıyan T1 mesane tümörlü 
hastalarda TUR sonrası RT ya da RTKT uygu-
laması yapılarak mesane korunmuştur. Bu 
çalışmanın sonuçları uygun hasta grubunda 
mesane koruyucu bu tedavinin yapılmasının 
intravezikal tedavi ile erken sistektomi arasın-
da basamak oluşturabilecek bir tedavi yönte-
mi olduğunu göstermektedir.   

YORUM
Mesane tümörleri üriner sistem malign tü-

mörleri içerisinde 2. sıklıktadır. Erkeklerde gö-
rülen malign tümörlerde 4. ve kadınlarda ise 
7. sırada yer almaktadır (1). Tanı konulduğu 
sırada çoğu yüzeyel tümörlerdir. Ta tümörlerin 
%25’ i, T1 tümörlerin çoğunluğu ve karsinoma 
insituların hepsi yüksek dereceli lezyonlardır 
(2, 3). Düşük dereceli Ta tümörlerde 5 yıllık 
nüks riski %50 ve progresyon oranı <%5 iken; 
yüksek dereceli Ta tümörler, bütün T1 ve karsi-
noma insitu tümörlerin progresyon riski daha 
fazladır. 

Yüzeyel mesane tümörlerinde günümüzde 
en sık kullanılan tedavi yöntemleri TUR ve TUR 
sonrasında intravezikal tedaviler veya salvaj 
tedavilerdir (2). Gerek yüksek riskli yüzeyel tü-
mörlerde gerekse kas invaziv tümörlerde te-
daviye kadar geçen sürenin uzaması progno-
zu olumsuz yönde etkilemekte ve erken tanı 
önem taşımaktadır (4,5). Yüksek dereceli T1 
mesane tümörlü hastalar sadece TUR yapıla-
rak tedavi edildiğinde nüks riski %80 ve prog-
resyon göstererek kas invaziv hastalık oluşma 
riski %50-65 arasında değişmektedir (6). 

Yüksek risk taşıyan yüzeyel tümörlerde yapı-
lan mesane koruyucu tedavilerde karşılaşılan 

problemlerden biri hastaların %25-40’ ına ol-
duğundan daha düşük evreleme yapılmasıdır 
(7). TUR yapılan hastalarda eğer kas tabakası 
yoksa olduğundan düşük evreleme yapılma 
oranı %50’ den fazla olmaktadır (8). Değişik 
kılavuzlarda bu tümörlerin endoskopik evre-
lemesinin doğruluk değerini artırmak için re-
TUR yapılması önerilmektedir (9, 10).  

Yüzeyel mesane tümörlerinde TUR sonrası 
adjuvan BCG ya da mitomisin gibi kemotera-
pötik ajan verilmesi sadece TUR’ a göre nüksü 
%30 azaltmaktadır. Buna rağmen tümör prog-
resyonu oranları %15-40 arasında olmakta ve 
hasta mesane tümöründen dolayı ölüm riski 
taşımaktadır. Bu hasta grubundaki risklerden 
dolayı intravezikal tedavi yapmadan erken sis-
tektomi yapılması gündeme gelmektedir (7). 

Kas tabakası ve lenf nodlarındaki tümör 
hücreleri intravezikal ajanlarla tedavi edile-
mez. Erlangen Üniversitesi’ nden sunulan bu 
çalışmada RT/RKT verilmesinin daha derin 
tabakalardaki ve lenf nodlarındaki tümör hüc-
relerine etkili olduğu ve progresyon riski olan 
hastalarda üstünlük sağladığı düşünülmek-
tedir. Yazarların belirttiklerine göre, bu mer-
kezde yüksek risk taşıyan T1 mesane tümörlü 
hastalara mesanenin korunması için 1982 yı-
lından beri TUR sonrası RKT uygulanmaktadır. 
Diğer taraftan hastalar ve yöntem bölümünde 
‘çalışmaya alınan olguların hepsinin ileri yaş ya 
da komorbidite nedeniyle sistektomiye uygun 
olmayan ve radikal cerrahiyi kabul etmeyen 
hastalardan oluştuğu’ nun belirtilmesi dikkat 
çekicidir. Bu çalışma grubundaki hastaların 
%13’ ü uzak metastaz nedeniyle kaybedil-
miştir. Bu oran erken sistektomi uygulanan 
yüzeyel mesane tümörü serilerindeki oranlara 
yakındır (11, 12). 

İntravezikal tedavinin yetersiz kalması ne-
deniyle yapılan radikal sistektomi hem onko-
lojik sonuçları hem de doğru patolojik evrele-
meye olanak vermesi nedeniyle altın standart 
olarak kabul edilmektedir (13). Yüksek riskli 
yüzeyel mesane tümörlü hastaların üçte bi-
rinde endoskopik tedavi ve intravezikal ajan 
uygulaması sonrasında sistektomi gerekirken; 
üçte biri bu hastalık nedeniyle kaybedilmek-
tedir (14). Retrospektif analizler, bu hastalar-
da gecikmiş sistektomi yapıldığında yaşam 
süresinin daha az olduğunu göstermektedir 
(4). Bunun aksine son zamanlarda yapılan bir 
ankete göre, üroloji uzmanlarının çoğu 2 kür 
intravezikal tedavi verilip başarısız olunan 
hastalarda bile hemen sistektomi kararı ver-
memektedir (15).

Günümüzde yüksek riskli yüzeyel mesane 
tümörlerinde TUR sonrasında RT/RKT ile int-
ravezikal ajanların üstünlüğünü karşılaştıran 
randomize bir çalışma yoktur. Hangi tedavi 
yöntemi seçilirse seçilsin, bu grup hastalarda-
ki gereğinden fazla veya az tedaviler yapılma-
sı karşıtlıklar oluşturmaktadır. Yüksek risk taşı-

yan yüzeyel mesane tümörlerinde verilmesi 
gereken en önemli karar progresyon riski ta-
şıyan (sistektomi adayı) ve sağkalımı etkilen-
meyen (TUR, intravezikal immünoterapi veya 
kemoterapi) hastalara uygun tedavilerin plan-
lanmasıdır. Bu konudaki tartışmalar ve tedavi 
arayışları devam etmektedir.  
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