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Metastatik mesane
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1.54 yasinda erkek hastada, nefes darligi nedeniyle basvur-
dugu hekim tarafindan cekilen akciger filminde multipl metas-
taz saptaniyor (Bkz. Resim 1). Primerinin arastirilmasi icin yapi-
lan tiim batin tomografisinde mesane sol yanini dolduran dev
kitle saptaniyor (Bkz. Resim 2). Bu hastada ge¢miste sigara kul-
lanim hikayesi ve hicbir sekilde makroskopik hematiiri 6ykiisii
yok. Bu durumda hastaya yaklasiminiz nasil olurdu?

— Bu hasta klasik mesane kanseri sikayetleri ile bagvurmayan
oldukga sanssiz bir hasta. Daha bu safhada metastatik ileri evre

bir mesane kanseri vakasi ile karsi karsiyayiz. Vaka ilk basvurdu-
gunda saptanan akciger metastazlarinda ayirici tani olarak bu
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Resim 1. Ameliyat 6ncesi toraks BT’de akciger metastazlari
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kanseri

SUNUM: Dr. Cemil Uygur, Dr. A. ihsan Arik

yastaki bir erkekte gastro-intestinal sistem ve genito-Uriner sis-
tem kanserleri ilk akla gelen primer kaynaklar. Gastro-intestinal
sistem tumorleri genellikle radyolojik goértntileme yontemleri
ile cogu zaman saptanamadigindan 6ncelikle genito-Uriner sis-
teme yonelmek daha mantikli bir yol olur. Hastanin hikayesinde
bizi mesane kanserine yonlendirecek sigara icimi, risk faktoért
olabilecek meslek veya hematuri 6yktst yok. Bu durumda fizik
muayenede 6zellikle palpe edilebilen bir karin kitlesi veya 6zel-
likle aklimizda mutlaka bulunmasi gereken bir testis timora ne-
deniyle skrotal muayene dogru bir yaklasim olacaktir. Eger bun-
larla sonuca goturebilecek bir bulgu elde edilemiyorsa, dncelik-
le invaziv olmayan ve ucuz bir yéntem olarak abdominal ultra-
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Resim 2. Pelvik BT'de mesana sol yan duvarini tutan kitle

sonografi secilebilir. Cogu zaman bdbrek timérleri ve genellik-
le bir cm.den buyik mesane timérleri bu yéntemle gérintule-
nebilir. E§er bununla da bir sonuca varilamiyorsa abdominal bil-
gisayarl tomografi ¢ekilmesi en dogru karar olacaktir. Nitekim
bu vakada cekilen tomografide mesanede sol yan ve arka duva-
ri dolduran dev kitle saptanmis. Bu durumda artik hastaligin
tam teshisi i¢cin vazgegilmez altin standart yontem olan sistosko-
pi ve daha sonra yapilacak tedaviyi planlamak i¢in hastayi evre-
lendirmek amaci ile mesanedeki timoére evrelendirici trans-
urethral rezeksiyon (TUR-M) yapardim.

Hastaya sistoskopi yapiliyor ve ayni seansta mesane sol yan
duvarda goriilen dev papiller kitleye tam olmayan transureth-
ral rezeksiyon yapiliyor. Patolojisi tiim kas tabakasini tutan gra-
de 3 degisici epitel hiicreli karsinom olarak rapor ediliyor. Bu
durumda tedavi yaklasiminiz ne olurdu?

— Hasta bu patoloji sonucundan sonra Evre T2bNxM1 degisi-
cici epitel htcreli mesane kanseri olarak tedavi ve takip edile-
cektir. Eger hastada akciger metastazlari olmasa, yapilacak ide-
al tedavi radikal sistektomi idi. Fakat akciger metastazlarinin ol-
masi, dolayisi ile hastaligin sistemik hale ge¢gmesi nedeniyle has-
ta halihazirdaki durumu ile cerrahi tedavi sansini kaybetmis bir
vaka. Bu durumda hastaligi sistemik olarak tedavi etmek gere-
kir. Mesane kanserleri 6ncelikle lenfatik yolla pelvis lenf nodla-
rina, renal pelvis timorleri ise retroperitoneal yolla mediastinal
ve boyun sol lenf nodlarina yayilir. Mesane tiimérlerinin metas-
tazlarinin %55'i lenf nodlarina olur. Visseral metastazlar ise
%38 karaciger, %36 akcigerler ve %28 oraninda kemiklere olur.
Akciger metastazlari cogunlukla standart bir akciger grafisi ile
saptanir ve daha ¢ok renal pelvis timérlerinde goéraltr. Metas-
tatik mesane timorlerinde sadece lenf nodu metastazi varsa, o
zaman lenf nodu biyopsisini takiben lenf nodu negatif veya po-
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Resim 3. Kemoterapi sonrasi akciger BT

zitif olmasi durumuna goére hastanin T evresine bakarak tedavi
yapilir. Bu tedavi cerrahi, radyoterapi, kemoterapi veya bunlarin
kombinasyonlari seklinde olur. Visseral metastazlari olan hasta-
larda ise standart tedavi sistemik kemoterapidir. 1970°li yillarda
cisplatin’in Gro-onkolojik tedaviye girmesinden sonra mesane
kanserlerinin kemoterapisinde de devrim niteliginde degisiklik-
ler olmustur. 1977'de es zamanl olarak CISCA (M.D. Anderson),
MVAC (MS Kettering), CMV (Stanford) kullaniimaya baslandi ve
bunun ardindan ayni veya daha degisik kombinasyonlu tedavi
calismalar bildirilmeye baslandi. Bunlar arasinda ilk randomize
calisma MVAC ve CISCA arasinda yapilmistir. Bu calismada
MVAC daha Gsttin bulunmus ve ortalama yasam suresi 8-12 ay
arasinda uzamistir. Bu ¢alismaya 138 hasta alindi ve 6 yilik takip
sonunda visseral metastazi olan sadece 2 hasta sag kaldi ve bu
hastalar da akciger metastazi olan hastalardi. Etkin fakat olduk-
ca toksik olan bu ilag kombinasyonu icin sonraki yillarda cispla-
tin’le birlikte gemcitabin veya taxenler kombine edilmis ve iyi
olan sonuglar alinmistir.Cisplatin tabanli ila¢ kombinasyonlari
¢ogu zaman hastalikta gerileme saglar. Cisplatin tabanli kombi-
ne kemoterapinin yalniz basina cisplatine gére yasam suresi
avantaji sagladigi artik ispatlanmis bir olgudur. Yiksek dozla
verilen kemoterapi kombinasyonlarinin, normal dozlu kemote-
rapiye gore yasam siresi avantaji ise gosterilememistir. Halen
dinyada yaygin olarak kullanilan ve altin standart olarak kabul
edilen kemoterapi rejimi MVAC'dir. Ben de bundan dolayi bu
hastaya MVAC tedavisi verirdim.

Hastaya 4 kiir MVEC tedavisi veriliyor. Kemoterapi sonrasi ¢e-
kilen tomografide akcigerlerde patoloji saptanmiyor (Bkz. Re-
sim 3). Mesanede ise sol yan duvardaki kitle goériiniimii devam
ediyor. Bu durumda ne yaparsiniz?

— Hastaya MVAC yerine tedavi rejiminde adriamisin yerine
daha ¢ok Avrupa onkoloji ekolliinde kullanilan epirubisin veril-
mis (MVECQ). Yapilan arastirmalarda bu iki rejim arasinda survi
acisindan fark olmadigr MVEC tedavisinde daha az toksisite ol-
dugu bildirilmektedir. Hasta bu tedavi sonrasi var olan tim ak-
ciger metastazlarindan kurtulmus; yani kemoterapiden ciddi se-
kilde fayda gérmus. Hasta yeniden degerlendirilecek olursa ha-
li hazirda sistemik dedil lokal ileri evre hastalik olarak kabul edi-
lebilir. Lokal ileri evre hastaligin standart tedavisi ise bilindigi gi-
bi radikal sisto-prostatektomi ve pelvik lenf adenektomidir. Bu-
rada dustnulecek nokta lenf disseksiyonun nasil yapilacagidir.
2003 yilinda Cancer dergisinde Queck tarafindan yayinlanan bir
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makalede lokal ileri evre hastalikta radikal sistektomi sonrasi on
yillik takipte eger genisletilmis lenfadenektomi de yapilmissa
adjuvan kemoterapi verilmesede, T3N+ hastalarda dahi 10 yillk
rekdrenssiz yasam sansinin %38 ve 10 yillik toplam yasam sansi-
nin ise %5 oldugu bildirilmistir. T2-T4 arasi evreler alinarak ve
lenf pozitif hastalar katilarak yapilan meta-analizlerde 5 yillik
yasam sansi % 15-35 arasinda degistigi bildirilmektedir. Radikal
sistektomide yapilan lenf adenektominin kapsayacadi alan ol-
dukca tartismalidir. 2004 Contemporary Urology dergisinde ya-
yinlanan Skinner’in bir meta analiz calismasinda, 1054 hastalik
tdm T evrelerini kapsayan ve metastaz olmayan bir hasta gru-
bunda lenf nodu (-) olanlarda 10 yilik sagkalim %48, tekrarsiz
sagkalim %75; lenf (+) olanlarda ise 10 yillik sagkalim %23 tek-
rarsiz sagkalim %34 olarak bildirilmistir. B. J. Urology’de 2000
yilinda Leissner’in yaptigi baska bir yayinda ise 447 hastalik bir
seride 16 adetten daha fazla lenf nodu cikarilan hastada daha
uzun sagkalim bildirilmis. 1998'de J. Urology’de Poulsen’in yap-
t1g1 calismada da genisletilmis lenfadenektomi ile ayni sonuca
varilmis. 2003 J. Urology’de yayinlanan Stein’in ¢alismasinda ise
yapilan lenfadenektomide eger 8'den az pozitif lenf nodu var-
sa sagkalimin daha iyi oldugunu bildirmistir. Tum bunlara rag-
men sinirli lenfadenektomiye karsin genis eksizyon teknigini
karsilastiran randomize bir calisma literatirde bulunmamakta-
dir. Bu bilgiler i1siginda ben bu hastaya genisletilmis lenfadenek-
tomi ile birlikte sisto-prostatektomi yapardim.

Hastaya radikal sisto-prostatektomi ve genisletilmis lenf no-
du disseksiyonu ve ileal loop yapildi. Patolojisinde 3 adet lenf
nodu pozitif olarak saptandi. Tedaviye nasil devam ederdiniz?

— Bu hastada daha evvel olan akciger metastazini g6z ardi
edersek hasta halen kasa invaziv ve lenf pozitif bir mesane kan-
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seri. Daha evvel de yukarida belirttigim gibi lenf nodu pozitifli-
gi sagkalim Gzerine negatif etkisi olan bir faktér. Bu durumda
hastaya ek bir tedavi olarak adjuvan kemoterapiyi distnebili-
rim. Adjuvan kemoterapinin en blylk avantaji hastanin tam
olarak TNM evresi bilindigi icin, kime kemoterapi verilecegi; ya-
ni yaksek risk gruplari belli. En buylik dezavantaji ise sistektomi
sonrasi genellikle hastanin performans stattst dustigu igin yan
etkilerinden dolayi kemoterapinin uygulama zorlugudur. Bu
konuda ilk randomize calisma 1991 J. Urology’de Skinner tara-
findan yayinlanmistir. Bu calismada sistektomi sonrasi lokal ileri
veya lenf pozitif olan hastalara CISCA'ya karsin gézlem politi-
kasi arastiriimistir. Sonugta kemoterapi grubunda %70’e karsin
%46'lik 3 yillik hastaliksiz yasam suresi farki ortaya konmus ve
toplam yasam suresi farki da oldugu séylenmistir. Fakat hasta
gruplarindaki vaka azligi nedeniyle bu ¢alisma problemli olarak
kabul edilmistir. 1992'de Stockle (J. Urol) benzer calismayi
MVEC ile yapmis, fakat kontrol grubundaki ytksek 6lam orani
nedeniyle calisma erken kapatiimistir. Stockle bu ve daha sonra
1995’de yaptigi benzer calisma sonrasinda sinirli lenf nodu me-
tastazi olan hastalarda adjuvan kemoterapinin basarili oldugu-
nu ortaya koymustur. Sonucta adjuvan kemoterapinin yarari
konusunda istatistiki olarak kuvvetli gecerliligi olan bir calisma
halen olmamasina ragmen, MVAC ve CMV ile yapilan ¢alismalar
bu tip kemoterapinin yasam suresi Gzerine etkisi oldugunu da-
sindUrmektedir. Normal sartlarda adjuvan kemoterapi rejimle-
ri 4 kur olarak veriliyor, fakat bu hasta sistektomi 6ncesi de 4
kur kemoterapi aldigi igin, verilecek kemoterapinin komorbidi-
tesi yUksek olabilir. Bundan dolayi bu hastaya ben iki kir kemo-
terapi verip goézlem politikasi uygularim ve tekrarlama
durumunda ek kurleri distintrim.

Hastaya 2 kur daha adjuvan MVEC verildi. Hasta son aldigi
adjuvan MVEC kemoterapisi sonrasi 6. ayda hastaliksiz olarak
izleniyor
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