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Radyoterapi Uygulanan Evre 2 (T2a-bNOMO)
Mesane Kanserli Olgularnmizdaki Tedavi

Sonuclarimz
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Saglik Bakanligr Ankara Onkoloji Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Klinigi, ANKARA

OZET

Ankara Onkoloji Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Klinigi’ne Ocak 2000 — Aralik 2004 tarihleri arasinda bagvuran 64
Evre 2 mesane kanserli hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Atmisdort hastanin 55° i erkek, 9’u kadin, medyan
yas 66 idi. Patoloji; 61 hastada (%95.3) transizyonel hiicreli karsinomdu. Hastalarin yaridan fazlasi grade 3-4’dii. Cer-
rahi olarak; 50 (%78) hastaya transiiretral rezeksiyon, 10’una acik tiimor rezeksiyonu, 2’sine parsiyel ya da total sis-
tektomi, 2’sine medikal nedenlerle punch biyopsi yapilmigti. Radyoterapi oncesi 12 hastaya degisik kiir ve sayilarda
kemoterapi uygulanmisti. Sagkalim analizi yapilirken toplam 43 hasta degerlendirildi. Bu hastalarin 36’s1 kiiratif
amacla, 7°si niiks nedeniyle radyoterapi almisti. Sagkalim analizinde 1,2 ,3 ve 5 yillik genel sagkalim oranlari sirasiyla
%72, %53, %49, %38 medyan sagkalim ise 43 ay bulundu.Yas, cinsiyet, patoloji, grade, tiimor yerlesimi, timor boyu-
tu, cerrahi, KT alma durumunun degerlendirildigi prognostik faktor analizinde higbiri sagkalimi anlamli olarak etk-
ilemedi. Hastalarin halen 18’i (%42) yasamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Invaziv mesane kanseri, Radyoterapi, Kemoterapi

ABSTRACT
Radiotherapy Results of Stage T2(T2a-bNOMO0) Bladder Carcinoma

A total of 64 stage T2 patients with bladder carcinoma who admitted to our clinic between January 2000 and Decem-
ber 2004, were analysed retrospectively. Median age was 66 years, 55 of patients were male and 9 were female.
Histopathology was found transitional cell carcinoma in 61 (95.3%) patients and more than half of patients have high
grade histopathology. Transurethral resection was the choice of surgery in 50 (78%) patients and open tumor resec-
tion in 10 patients, partial or total cystectomy in 2 and punch biopsy in 2 patients. Before radiotherapy, 12 cases were
treated with various chemotherapy protocols. In survival analysis, 43 patients were assessed. Radiotherapy was
applied in 36 patients with curative intent, in 7 patients with palliative intent because of progressive disease. The over-
all 1,2, 3 and 5 year survival rates were 72%, 53%, 49% and 38% respectively. Median survival was 43 months. The
prognostic value of patient and tumor related factors, such as age, gender, pathology, grade, tumor size, tumor loca-
tion, type of surgery, chemotherapy has been studied and none of them was found statistically significant. Eigtheen
patients (42%) were still alive at the time of analysis.

Key Words: Invasive bladder carcinoma, Radiotherapy, Chemotherapy
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GIRIS

Tan1 aninda mesane tiimorlerinin %75°1 stiperfisyal,
%?20’si invaziv, %51 ise metastatiktir. Invaziv olan-
lar (T2,T3,T4), artan tiimor boyutu ve ekstravezikal
yapilarla rejiyonal lenf nodu metastazi ve sonunda
uzak metastaza yol acarken, artan invazyon derinli-
&i ile lokal olarak progrese olmaya egilimlidirler
.

Evre 2(T2a-bNOMO) mesane kanseri bazi hastalar-
da transiiretral rezeksiyon (TUR) ile kontrol edilir-
ken biiyiik tiimor, multipl odak, yiiksek gradeli has-
talarda ve rekiirrens varliginda siklikla daha agresif
tedavilere ihtiya¢ duyulur. Parsiyel sistektomi yan-
lizca secilmis hastalarda uygunken, radikal sistek-
tomi standart tedavidir (2). Kas invazyonu olan
hastalarda radikal sistektomi sonrasi bile %50 re-
kiirrens riski vardir. Radikal sistektomiye preopera-
tif radyoterapinin (RT) eklenmesi sagkalim avanta-
j1 saglamazken, preoperatif Cisplatin esasli kombi-
ne kemoterapinin (KT) rezektabilite oranini artirdi-
81, okiilt metastatik hastalig1 tedavi edebildigi ve iyi
tolere edildigi kabul edilir (3). Definitif RT radikal
sistektomiye uygun olmayan hastalarda %30 5 yil-
lik sagkalim oraniyla bir secenektir (4,5). Bu tedavi-
ye mesane koruyucu yaklagim olarak Cisplatin ek-
lenmesi lokal kontrolii arttirirken genel sagkalim ve
uzak metastaza olumlu etkisi gosterilmemistir (6).
Bu calismada klinigimizde tedavi ettigimiz evre 2
mesane kanserli olgularin bu nedenle retrospektif
olarak incelenmesi amaglandi.

%31 %16

HASTALAR VE YONTEM

Ankara Onkoloji Hastanesi Radyasyon Onkolojisi
Klinigi'ne Ocak 2000 — Aralik 2004 tarihleri arasin-
da bagvuran 64 Evre 2 mesane kanserli hasta retros-
pektif olarak degerlendirildi. Dosya kayitlarindan
hasta ya da yakilarina ulagilarak son durumlari
hakkinda bilgi edinildi. Hi¢bir hastada son durum
radyolojik olarak ya da sistoskopi ile teyid edilme-
di. Verilerin incelenmesi icin SPSS 11.5 istatistik
paket programi kullanildi. Sagkalim degerlendirme-
si Kaplan-Meier yontemi ile prognostik faktor ince-
lemesi ise Log-Rank testi ile yapildi.

64 hastanin yas dagilimi 39-80 arasinda; medyan
yas 66 idi. 55’ erkek, 9’u kadin ve erkek/kadin ora-
n1 6,1/1 idi. Patoloji; 61 hastada (%95.3) transizyo-
nel hiicreli karsinom (TCC), 2 hastada adeno, 1
hastada epidermoid karsinomdu (Sekil 1). iki hasta
(%3) grade 1, 14 hasta (%22) grade 2, 24 hasta
(%37.5) grade 3, 18 hasta (%28) grade 4’dii (Sekil
2). Alt1 hastada grade ile ilgili bilgiye ulagilamadi.
Timor yerlesimi; 26 (%40.6) sag, 15 (%23.4) sol,
6 (%9.4) 6n, 6 (%9.4) arka duvarda, 5 hastada
(%7 .8) tabandaydi.Ug hastada tiim duvar diffiiz ola-
rak tutulmustu. Uciinde tiimér yeriyle ilgili bilgiye
ulagilamadi. Ttiimor boyutu; 22 hastada (%34.4) 4
cm’nin alti, 29 hastada (%45.3) 4 cm ve iistiiydii.
Oniiciinde boyutla ilgili bilgiye ulagilamadi. Cerra-
hi olarak; 50 (%78) hastaya TUR, 10’una (%15.6)
acik tlimor rezeksiyonu, 2’sine parsiyel ya da total
sistektomi, 2’sine medikal nedenlerle punch biyop-
si yapilmisti. Transiiretral rezeksiyon yapilan hasta-

ETCC

OADENO CA
EPIDERMOID CA

% 95,3

Sekil 1. Hastalarin patolojilerine gore dagilimi
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Sekil 2. Hastalarin gradelerine gore dagilimi

lara 1-5 arasinda ortalama 1.4 kez TUR uygulan-
mist1. Postoperatif RT uygulanan hastalarda cerra-
hi—RT arasindaki siire 1-6 ay arasinda olup ortalama
3 aydi.

Sekiz hastada obstriiktif iiropati mevcuttu ancak
bunlarin 2’si 6nceden kronik bobrek yetmezligi
olan hastalardi.

Radyoterapi oncesi 12 hastaya degisik kiir ve sayi-
larda KT yapilmisti. Buna gore 7 hastaya (%10.,9)
intravezikal BCG, 3 hastaya MVEC (Methotrexate,
Vinblastine, Epirubucin, Cisplatin), 1 hastaya
MCV (Methotrexate, Cisplatin, Vinblastine), 1 has-
taya Mit C/BCG (Mitomycin-C ve BCG) protokol-
leri uygulanmisti.

BULGULAR

Sagkalim analizi yapilirken 6 hasta tedaviyi cesitli
nedenlerle terkettigi, 15 hastaya ise ulasilamadigi
icin degerlendirme dig1 birakildi. Toplam 43 hasta
degerlendirildi.Degerlendirmede tedaviye yanit
ozellikleri incelenmezken, yanlizca genel sagkalim
orani dikkate alindi. Bu hastalarin 36’s1 kiiratif
amacla, 7°si niiks nedeniyle RT almugti. Niiks nede-
niyle tedavi edilen hastalarin hi¢biri daha 6nce RT
almamisti. Radyoterapi alanlari; 39 hastada pel-
vis+mesaneden, 4 hastada pelvisten olugsmaktaydi.
Doz; 30 hastada 64-66Gy, 9 hastada 60-62Gy, 1
hastada 50Gy, 3 hastada 30-36Gy seklindeydi.Ci-
haz; 39 hastada lineer-akselerator cihazi, 4 hastada
Co-60’t1. Radyoterapi; pelvis+mesaneye verilenler
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Grade 4

icin Once pelvise On-arka karsilikli alanlardan 2
Gy/giin’den 46Gy daha sonra mesaneye 6n ve iki
yan wedge’li alanlardan 14-20 Gy (toplam 60-66
Gy), palyatif amacla tedavi edilenlerde ise pelvise
on-arka alanlardan 3 Gy/giin’den 30-36 Gy seklin-
de uygulandi. Hastalarin ¢ogunlugunun ileri yasta
ve performansinin diisiik olmasi sebebiyle hicbir
hastaya eszamanli kemoradyoterapi uygulanmadi.

Sagkalim analizinde 1,2,3 ve 5 yillik genel sagkalim
oranlar1 sirastyla %72, %53, %49, %38 medyan
sagkalim ise 43 ay bulundu (Sekil 3).

Yas, cinsiyet, patoloji, grade, tiimor yerlesimi, tii-
mor boyutu, cerrahi, KT alma durumunun deger-
lendirildigi prognostik faktor analizinde hicbiri sag-
kalimi anlamli olarak etkilemedi. Hastalarin halen
18’1 (%42) yasamaktadir.

TARTISMA

Evre 2 (invaziv) mesane kanseri tedavisinde kabul
edilen yaklagim, mesane koruyucu cerrahi, kemote-
rapi ve radyoterapiden olusan kombine tedavi mo-
dalitesidir ve sistektomiye alternatiftir. Yalniz bas-
langicta mesane koruyucu amacla yapilan TUR un
miimkiin oldugunca radikal olmasi tavsiye edilir
(7). Ayrica, bu mesane koruyucu yaklagimin bir so-
nucu; yeni bir mesane kanseri gelisim riskinin de-
vami ve buna ilaveten rekiirrens ihtimalidir (8).

Randomize ¢alismalar eszamanli Cisplatin+RT ve-
ya neoadjuvan Cisplatin esasli kombine KT ve bu-
nu izleyen RT ‘nin literatiir tarafindan en iyi destek-
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Sekil 3. Genel sagkalim egrisi

lenen iki yaklagim oldugunu gostermistir (9). Uri-
ner diversiyonla birlikte sistektomi, yanitsiz hasta-
larda ve kas invazyonu ile birlikte olan rekiirrens-
lerde halen gereklidir (10). Bizim hasta grubumuz-
da hicbir hastaya eszamanli KT uygulanmamuis,
%78 hastaya mesane koruyucu amagla TUR sonra-
st RT yapilmugtir.

RTOG 95-06 Faz I-1I ¢alismasinda hidronefrozu ol-
mayan evre T2-4aNxMO 34 hastaya komplet TUR
sonrasi yiiksek doz hipofraksiyone RT (pelvise 24
Gy, mesaneye 44 Gy) ile eszamanli Cisplatin+5-FU
verilmis ve komplet cevap orant %67, 3 yillik genel
sagkalim %83, orta derecede hematolojik toksisite
bulunmustur (11).

RTOG 97-06 Faz I-1I calismasinda %66°s1 T2 timor
olan evre T2-4a NOMO 52 hastaya agresif TUR
sonrasi konkomitan boost seklinde giinde 2 kez ak-
selere RT (pelvise 45.6 Gy, mesaneye 64.8 Gy) ile
eszamanli Cisplatin ardindan 3 kiir MCV verilmig
ve komplet cevap oran1 %75 ve 3 yillik genel sagka-
Iim %61 bulunmustur. Sonuglar 6nceki mesane ko-
ruyucu yaklagimlarla benzerdir, ancak adjuvan
MCYV KT’si birgok hasta tarafindan zor tolere edil-
migtir (12).

Baska bir calismada invaziv T2 mesane kanserinde
degisik fraksiyone RT semalar1 + kombine KT nin
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etkinligi arastirilmig ve hiperfraksiyone akselere re-
jimlerin konvansiyonel RT ye orta derecede {istiin-
liigii bulunmustur. Ozellikle Gemcitabine ve Ta-
xanlar gibi yeni kemoteropatik ajanlarin uygulana-
bilir oldugu vurgulanmistir. Bu ¢alismada mesane
koruyucu yaklagimlar i¢in hastalarin sahip olmasi
gereken kriterler; erken evre hastalik, unifokal tii-
mor, komplet TUR, iireteral obstriiksiyon yoklugu
seklinde 6zetlenmistir (13).

Vakalarin yarist T2 tiimor olan, medikal durumu ko-
tii veya cerrahiye uygun olmayan 459 hastay1 kap-
sayan bir caligmada hastalar bizim hasta grubumuz-
da oldugu gibi sadece RT ile tedavi edilmisler ve 5
yillik genel sagkalim %36 bulunmustur. Bizim ca-
lismamizda da hastalar standart fraksiyonasyon,
doz ve teknikle sadece RT ile tedavi edilmisler ve 5
yillik genel sagkalim literatiirle uyumlu olarak %38
saptanmistir. Ancak hicbir hastada son durum rad-
yolojik olarak ya da sistoskopi ile teyid edilmemig-
tir. Ayni calismada yas, T evresi ve tiimor dozu
prognostik faktor olarak anlamli bulunmustur. So-
nucta belli hasta grubunda yanhz bagma RT ile ali-
nan sonuglar, kemoradyoterapiden olugsan modern
mesane koruyucu programlarla kiyaslanabilir sekil-
dedir (14).

Sonuglarimizin radikal sistektomi ile benzer olmasi-
nin hastalarin %18’inin neoadjuvan KT almis olma-
st ve 10 tanesine acik tiimor rezeksiyonu, 2 tanesine
radikal ya da parsiyel sistektomi yapilmis olmasi
ayrica RT oncesi yapilan TUR’nun miimkiin oldu-
gunca komplet yapilmasiyla ilgili olabilecegi dii-
stincesindeyiz.

Yine radikal RT alan bir grubta 3 ve 5 yillik genel
sagkalim %31 ve %21 oraninda ve bizim degerleri-
mizin altindadir. Performans status, T evresi, komp-
let TUR, hidronefroz ve serum kreatinin diizeyi ba-
gimsiz prognostik faktorler olarak saptanmustir (15).

Prognostik faktorlerle ilgili bir diger calismada ise
performans status; hastalik yayginligini, tedavinin
uzunlugunu ve tedavi tipini en ¢ok etkilerken, obst-
riiktif tiropati; T evresine gore hastaligin lokal yayi-
Iiminin iyi bir belirleyicisi ayrica grade; konservatif
yaklagimla tedavi edilen hastalarda tiimor biyoloji-
sini gosteren onemli bir prognostik faktor olarak
bulunmustur (16). Bizim ¢alismamizda ise yas, cin-
siyet, patoloji, grade, tiimor yerlesimi, tiimor boyu-
tu, cerrahi, KT alma durumunun degerlendirildigi
prognostik faktdr analizinde higbirinin sagkalimi
anlamli olarak etkilemedigi goriildii.
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SONUC

Yanliz bagina RT uyguladigimiz ¢ogunlugu yiiksek
grade’li ve biiyiik tiimorli hastalardan olusan evre
2 hasta grubumuzdaki sagkalim degerlerimiz litera-
tiirle uyumludur. Bu hasta grubunda mesane koru-
yucu yaklagimlarla birlikte egzamanli Cisplatin
esaslt KT+RT esas olsa da heniiz mesane koruyucu
kemoradyoterapi ile radikal sistektomiyi direkt ola-
rak karsilagtiran randomize caligmalar olmadigin-
dan tedavi seciminin hastanin medikal durumu ve
tedavi yan etkileri gozoniine alinarak yapilmasi ge-
rektigini soyleyebiliriz.
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