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OZET

Radyoterapi  veyva radyokemoterapi 152 lokal
ilerlemis  mesane kanserli hastada TUR- T son-
rasinda uyguland.. Tedaviye tam yanut oramt % 71.5
5 villik sagkalim orant % 65 idi. Inisyal TURun ba-
sarist 5 yillik sagkalim agisindan en dnemli fakior
olarak bulundu.

Organ koruyucu radyoterapi / radyokemoterapi
mesane kanserinde radikal sistektomive en azindan
es degerde bir metod olup, ilk tercih edilecek merod
olmalidir.

Anahtar Kelimeler: Mesane kanseri, rad-
yoterapi, radyokemoterapi.

SUMMARY

Bladder Sparing treatinent of advanced bladder
cancer by radiotherapy and radiochemotherapy

Radiotherapy or radiochemotherpy as applied to
152 patients with locally advanced bladder cancer
Jollowing transurethral tumor resection. Complete
response rate was 71%, the 5- year survival 65%.
The success of the initial transurethral resection was
found to be the most important factor the 5-year sur-
vival.

Organ sparing radiotherapy/ radiochemotherapy
is in the treatment of bladder cancer at least an equ-
ally efficient method like radical cystectomy and
should be the method of choice.

Key Words: Bladder cancer, radiotherapy, ra-
diochemotherapy.

GIRIS

Lokal ilerlemis mesane kanserinin (>pT1G3)
diinyadaki tarigmasiz standart tedavisi radikal sis-
tektomidir. Operatif mortalitenin yiizde begin altina
diismiis olmasina ragmen sistektomili hastalarnin ya-
ridan fazlas1 mesane kanserine bagh olarak tedaviye
ragmen yagamlarim kaybetmektedirler. Ayrica sis-
tektomi hala yasam kalitesini onemli oranda dii-
stiren bir girigim olma ozelligini siirdiirmektedir. Bu
yiizden aym etkinlikte, ama organ koruyucu baska
tedavi yoOntemlerinin goz ardi1 edilmemesi ge-
rekmektedir. Bu c¢aligmada lokal ilerlemig mesane
kanserinin (iirotelyal karsinom) radyoterapi ve rad-
yokemoterapi ile kuratif amagh tedavisiyle ilgili
organ koruyucu tedavi konseptimiz sunulmaktadir.

MATERYAL VE METOD

1982-1991 yillar1 arasinda Erlangen Universitesi
Uroloji Kliniginde 152 lokal ilerlemis mesane kan-
serli hasta eksternal radyasyon (1982-1984, n=64)
ve radyokemoterapi ile (1985-1991, n=88) tedavi
edildi. Hastahiga yakalanma yag: ortalamas: 64 idi,
hastalarin %38'i 70 yasindan biiyiik idi. Erkeklerin
kadinlara oram 4:1 idi. (120:32).

Evre ve grade dagilim soyle idi: T1:31, T2:27,
T3:84 (T3a:73), T4: 10, G1:9, G2:69, G3: 72.

Tedavinin ilk admmim maksimal timor re-
diiksiyonunu amaglayan, o©zenli bir transiiretral
timdr rezeksiyonu (TUR-T) olusturdu. Rezidiiel
timor (R) kalip (R1, R2) kalmamas: (RO) re-
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zeksiyon sahasinin kenar ve dip biyopsileri ile his-
olojik olarak belirlendi. "Bladder mapping" ile de
randomize biyopsiler souncu carcinoma in situ bul-
gusu arandi. Klinik evreleme riegrafi, kemik sin-
tigratisi ve abdominal bilgisayarli tomografi ile ta-
mamlandi. '

Isin tedavisi TUR'dan 4-6 hafta sonra 10 Me-
gavolt- Lineer hizlandirict fotonlar ile 4 alan tek-
niginde. individiiel belirlenmig alanlarda 1.8 Gy'lik
fraksiyon dozu ile 6 hafta boyunca. haftada 5 giin
uygulandi. Toplam doz 56 Gy'den az idi.

1985'den itibaren hastalara radyoterapi ile si-
miiltane oarak Cisplatin (25 1ngh]12) ve 1989'dan iti-
baren Carboplatin (70 mg/1112) 1. ve 6. haftada giin-
liik 1s1n tedavisinden hemen once ve sonra S'er giin
i.v. verildi. Radyoterapinin bitmesinden 6 hafta
sonra hastalarda yeni bir TUR ile tedaviye yamt be-
lirlendi. Yiizeyel lokal niikslii veya ytizeyel rest ti-
morii tedaviye yanit belirlendi. Yiizeyel lokal niiksli
veya yiizeyel rest tiimorii olan hastalar rezeksiyon ve
sonrast topik kemotergpi ile, hala kast infiltre eden
tiimorlii hastalar ise sistektomi ile tedavi edildiler.
Tedaviye tam yanit vermis hastalar (TY) ti¢ ayda bir
sistoskopi yapilmak iizere izlemeye alindilar.

31.12.1992 tarihine kadar biitiin hastalar izlendi.
Ortalama izleme siiresi 69 aydi. Sagkalim oranlar
Kaplan-Meier'e gore belirlendi. Farkhiliklarin an-
lamhi@ Log-Rank testi ile olgiildii. Aym yas grubu
icin bu hastahk olmasayd: beklenen sagkalim olan
diizeltilmis 5 yillik sagkalim oram (d-5-YS) goz-
lenen sagkalim orammin, Federal Almanya Cum-
huriyeti Istatistik Yilhfinm aym yag ve cin-

siyetiekiler i¢in  gosterdigi  sagkalim  oranina
biliinerck elde edildi.
SONUCLAR

Tam yanit oram biitiin hastalar icin % 71 (n108)
idi. Bu hastalarda 5 yillik sagkalim oram (5-YS)
%65, yas grubu diizeltmesi yapildigimda (d-5-YS)
782 idi. Tedaviye yanit vermeyen 44 hastada 5-YS
%21, d-5-YS % 27 idi.

Tam remisybnlu bu 108 hastamin % 49unda
(n=53) ¢ogunlugu iki sene olmak iizere lokal niiksler
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goriildii. Bunlarin yarist TUR ve instilasyon tedavisi
ile kontrol aluna alinabilen yiizeyel tiimorlerdi. Ka-
lanlar ise sistektomiyi gerektirecek kasa invaze tii-
morlerdi. 5-YS oram biitiin hastalarda %52, D-5-YS
orant % 67 idi. Evrelere gore 5-YS ve (d-5-YS)
oranlar1 soyle idi: T1 % 59 (%76), T2 %65 (% 78).
T3 %50 (%64), T3a %60(%70), T3b %45(%58), T4
9020 (9%27).

Grade, mesane duvari lenf damarlan timor tu-
tulumu (LO= tutulum yok, L1: Yiizeyel lenf damari
tutulumu, L2: Derin lenf damart tutulumu), ilk TUR
kapsaminda rezidiiel tiimor kalip kalmamasi (RO: re-
zidiiel timdr yok, R1: mikroskopik rezidiiel tiimor,
R2: Makroskopik rezidiiel tiimor) ile sagkalim oran-
lar1 arasindaki igiki Tablo 1'de gosterilmigtir. Ca in
situ radyoterapi oncesi son TUR'da olgularm yak-
lagtk % 15'inde goriildi. Bu Ca in situ bulgularim
~%25'1 radyoterapi / radyokemoterapi ye yanit ver-
medi. Tiimore tam yanit ahnan, ancak hala Ca in situ
tespit edilen hasta oram1 % 2 idi. 40 hastada rad-
yoterapi ve radyokemoterapiye ragmen sistektomi
gerceklestirilmek zorunda kalmmgtir. Bu grupta 5-
YS oram1 % 34 idi. Sundufumuz tedaviye bagh o6lim
veya agir komplikasyon hi¢ bir hastada goriilmedi.
Tedavi gerektirecek afirlikta radyasyona bagh me-
sane kapasitesinde azalma yalmz iki hastada go-
riildii. Tipik radyasyon yan etkileri (iirosistit ve en-
terit) hemen hemen her hastada gegici olarak
goriildii. Kemoterapi hastalain tamamina yakininda
gecici kemik iligi depresyonuna sebep oldu. Bobrek
fonksiyonlarmda kalic1 bir bozukluk gortilmedi.

Tablo 1. Sagkalm ile grading, mesane duvar len-
fatik tutulumu ve rest tiimdr arasindaki ilis-
ki. (a.d.: anlamli degil)

n 5-YS (%) d-5-YS (%)
Gl 9 89 100
G2 70 46 60
G3 73 51 64
LO 48 62 79
L1 40 51 66 a.d.
L2 49 41 52
RO 23 85 100
R1 60 59 75 p<0.01
R2 69 37 47




Cilt
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= 12
=2

TARTISMA

Organ koruyucu kiiratif amagh radyoterapi, me-
sane timoriiniin tedavisinde etkinliini kanitlamug
bir yontemdir (1,2.3.4.5,6,7), ancak uzun dionem
sagkalim oranlan radikal sistektomiye oranla % 15
daha az gozilkkmektedir (8).

Bu karsgilagtirma yapilirken radikal sistektomi ya-
pilamayacak durumdaki yash ve agir hastalarin ve
radyoterapiye yamit vermemis ve buna ragmen sal-
vage sistektomi ve gergeklestirilmemis hastalarin da
radyoterapi serilerine dahil edildigi goz ardi edil-
memelidir.

Bizim serimizde ilk TUR da ne kadar basarih
olunursa, 5-YS oranlanmin  da  radyoterapi/
radyokemoterapi sonrast o oranda bagarth oldugu
goriilmektedir, Bu diger serilerde de goriilen bir bul-
gudur (9,10). Urotel karsinomu 1ina duyarl oldugu
gibi Cisplatin, Carboplatin, Adriamycin, Vinblastin,
5- Fluorouracil ve Methotrexat'a da duyarhdirlar. Bu
iki tedavi yonteminin kombinasyonunu bir yandan
toplam radyasyon miktarim 56 Gy'in (hatta giderek
yaklasitk 50.4 Gy) aluna g¢ekmekte ve boylelikle
kontrakte mesane olusmasim engellemekte, ote yan-
dan TU radyasyon tedavisiyle kontrol aluna alinmig
olan kanserin yam sira, mevcut ama farkedilmemig
mikrometastazlarin da simiiltane kemoterapi yoluyla
tedavi edilmesi umulmaktadir. Toplam sagkalim sii-
resinin simiiltane radyokemoterapi yoluyla artp art-
madigimi kanitlayabilecek veriye sahip degiliz. Cop-
pin ve arkadaslar (11) iki yillik bir gdzlem sonrasi
radyasyon ve cisplatin kombinasyonunun yalmz rad-
yasyona oranla daha yiiksek bir lokal remisyon oram
ve sagkalim oram sagladigim gostermiglerdir. Bizim
olgularimizda da kombinasyon tedavisi (%75) yalmz
radyasyona (%63) oranla daha yiiksek bir remisyon
orant  gistermistir. Ancak sagkalim agisindan bir
farkhilik goriilmemigti. Bu agidan sistemik te-
davinin daha efektif bir hale getirilebilmesi igin yeni
arayiglara gerek vardir. Sagkalim oranlan (5-YS ve
D.5-YS) radyokemoterapiye tam yamt alinmas: ha-
linde (TY) %65 ve %82 ile oldukga yiiksektir, TY
bizim hastalanmizda T- Klasifikasyonu ile ko-
relasyon  gostermekte (Tablo 2), grading ile ko-
relasyon gistermemektedir.
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llerlemiy Mesane Tiimdrlerinin Radyoterapi ve
Radyokemoterapi ile Mesane Koruvucu Tedavisi

Tablo 2. Tedaviye tam yami ile T klasifikasyonu ara-
sindaki ilighi .

T2 T3 T4
T.Y. (%) 85 71 20
P.T. (%) 15 29 80

T.Y.: Tam Yanit, P.T.: Persistan tiimor

Evre T1'de goriilen bekledigimiz oranda kotii so-
nuglar1 bu grup hastanin efektif bir tedaviye geg yo-
neltilmesinden kaynaklanan negatif seleksiyona bag-
hiyoruz. Bu tiir negatif bir seleksiyon Stickle ve
arkadaslarinca da pT1 tomiirleri i¢in bagka bir seride
gosterilmigtir  (12). Mesane duvann lenf da-
marlarindaki tutulum 5-YS oranlan ile anlamh bir
korelasyon gistermese de tutulum derin damarlara
yayildik¢a sagkalim oram kotiilegsmektedir.

Radyoterapi / radyokemoterapi sonrast bu tedavi
konseptinde Ca in situ bulgusu ancak aym zamanda
tiimore tam yanit alinmig ise tizerinde durulmas: ge-
reken bir bulgudur ki, bu oran % 2 ile ¢ok diisiiktiir.
Bu hastalar yiizeyel rest tiimorlii hastalar gibi BCG
veya topik kemoterapi ile kontrol altna ahindilar.

Tedavi konseptimizin en onemli gerekgesi has-
tanin tiimorsiiz, kendi mesanesini koruyabilmesidir.
5 seneden fazla yasayan hastalanin % 83t kendi
mesaneleriyle, sorunsuz olarak yasamlarim siir-
diirmektedir.

SONUC

Sonuglarimiz, kas1 infilre eden mesane (i-
moriiniin (iiretel karsinomu) tedavisinde simiiltane
radyokemoterapinini sistektomi (13, 14) ile en azin-
dan eg degerde oldugunu gostermektedir. Radikal
sistektomi bizim goriigiimiize gore iirotel kokenli ol-
mayan mesane tiimdrleri, radyokemoterapi sonrasi
invaziv lokal niisler ve radyoterapiye yamt ver-
memig hastalar igin (salvage sistektomi) (1,15) sakli
kalmalidir.
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