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OZET

Mesane tiimorlerinde halen standart tam yontemi sistoskopidir. Hastalarin yaklasik % 760"ine siiperfisyal
tiimor iken tam konur. Biz, Bard Bladder Tumor Antigen (BTA) stat testi ile idrar sitolojisinin mesane
tiimdrlerinin tanm ve izleminde etkinligini arastirarak sonuglarim karsilastirdik.

Agustos 1997 ile Agustos 1999 tarihleri arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali
Poliklinigi’ne, 42’si mesane tiimor hikayesi ile bagvuran, 122’si de semptom ve bulgulari ile mesane tiimoriin-
den siiphe edilen ve rutin sistoskopik kontrole alinan toplam 164 hasta calismaya alindi. '

Histopatolojik inceleme sonucu mesane tiimérii tanmisi konan 95 olgudan 91’i erkek (%95,7), 4’ii kadin
(%4,3)’d1. Yas ortalamasi 60,1 £ 8,7 idi. Simir degerler 35 ile 80 arasinda degismekteydi. Doksan besi tiimorlii
toplam 164 olguda yaptiginiz bu calismanin sonuglar1 BTA sensitivitesini %76, idrar sitolojisi sensitivitesini
ise %23 olarak ortaya keymustur. BTA ve idrar sitolojisi beraber yapildiginda ise idrar sitolojisinin BTA
sensitivitesini arttirmadigi goriilmiistiir. BTA spesifitesi %74, idrar sitolojisi spesifitesi ise %100 idi. Daha
once mesane tiimorii nedeniyle tedavi edilen 42 kisilik izlem grubunda BTA sensitivitesi %71, idrar sitolojisi
sensitivitesi ise %17 olarak bulunmustur.

Sonug olarak, mesane tiimorlii hastalarmm tam ve izleminde, BTA testi idrar sitolojisine gore daha az
spesifik ancak daha fazla sensitif oldugu goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Mesane tiimdrleri, mesane tiimor antijen testi, idrar sitolojisi

ABSTRACT

Cystoscopy is still the standard method used in the diagnosis of bladder tumors. Approximately 70% of
the patients are recognized at the stage of superficial tumor. In this study we looked for the efficacy of Bard
Bladder Tumor Antigen (BTA) stat test and urine cytology in the diagnesis and follow-up of bladder tumors
and compared the results.

Total 164 patients, 42 with a history, 122 with symptoms and signs of bladder tumor who were admitted
to the urology outpatient clinic of Thrace University Faculty for Medicine between August 1997 and August
1999 were included in the study.

Histopathological examination revealed bladder tumor in 95 out of 164 patients; 91 of them were male
(95,7%), and 4 were female (4,3%). The mean age of the patients was 60,1487 years ranging from 35 to 80
vears.

The results of this study which was carried on totally 164 patients of which 95 were diagnosed as having
bladder tumor demonstrated that the sensitivity of BTA and urine cytology in the diagnosis of bladder tumor
was 76% and 23% respectively. The combination of BTA with urine cytology did not further increase the
sensitivity of BTA test. The specifity of BTA and urine cytology was 74% and 100% respectively. In a follow-
up group comprising 42 patients who were treated previously for bladder tumor the sensitivity of BTA test
and urine cytology was 71% and 17% respectively.

In conclusion, BTA test is less specific but more sensitive than urine cytology in the diagnosis and follow-
up of patients with bladder tumor.
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GiRiS

Mesane tiimérii erkeklerde en sik gorilen
4., kadnlarda ise 8. kanserdir"*. Urogenital siste-
min ise 2. en sik gorillen malignitesidir’. Hastala-
rin yaklagik %670’ ine siiperfisyal tiimér iken tam
konur". Mesane tiimérii nedeniyle tedavi edilen
hastalarda bir veya birden fazla rekiirrens gorii-
liir. Ozellikle tedaviden sonraki ilk sene daha sik
olmak iizere yasam boyu takip edilmelidirler’.

Mesane tiimorlerinde halen standart tam
yontemi  sistoskopidir®™**™**1?. Fleksibl sistos-
koplar ile yapilan sistoskopik girisimler bile has-
talar tarafindan daha kabul edilebilir bir yontem
olmasina ragmen hala invazivligini korumakta-
dir’. Sistoskopiye alternatif olarak diisiiniilen,
idrara dokiilen tiim6r hiicrelerinin sitopatolojik
incelemesinin sensitivitesinin diisiik olmas: nede-
niyle yerini baska arayislara itmistir. Bunlardan
biri de BTA testidir.

Bu ¢alismadaki amacimiz BTA testinin pri-
mer ve rekirren mesane timérlerinin tam ve iz-
lemdeki etkinligini arastirarak idrar sitolojisi ile
karsilastirmaktir.

GEREC ve YONTEM

Agustos 1997 ile Agustos 1999 tarihleri ara-
sinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji
Anabilim Dah Polikliniginde, 42’si mesanc tii-
moril hikayesi, 122°si semptom ve bulgular ile
mesane timériinden stiphe edilerck fizik muaye-
ne, tam idrar tetkiki, idrar kiiltiirii, mesane ve
renal USG, iirografi, sitoloji, Bard BTA stat testi,
sistoskopi ve biyopsi yapilan toplam 164 hasta
¢alismaya alindi.

Bu olgulardan histopatolojik inceleme sonu-
cu mesane tiimérii tamist konanlarin sayis1 95°dir.
Bu 95 olgudan 71 tanesi primer, 24 tanesi ise da-
ha 6nce Anabilim dalimizda veya baska hastane-
lerde mesane tiimorii tamsi alip operce edilmis
olgulardh.

Altmis dokuz hastada isc yapilan tetkikler
sonucunda mesane timorii gikmamigtir.

BTA testinden 6nceki 15 giin i¢inde intrave-
sikal kemoterapi, enstrumental inceleme, cerrahi
girisim uygulanan, travmaya maruz kalan ve ak-
tif driner sistem enfcksiyonu olan hastalar calxs-
maya alinmadi. BTA testi yapilarak sitolojik in-
celeme igin ayni giin idrar alindi. Sitolojik ince-

leme ayni1 kisi tarafindan yapildi, incclemeyi va-
pan patologun BT A testi sonucundan haberi vok-
tu ancak hastamn hikayesini biliyordu.

Mesanenin basal membran adi verilen epite-
lial tabakasi ekstraseliiler matriks ile temas halin-
dedir ve kollajen, laminin ve proteoglikan icerir.
Timér kollajenaz ve laminaz adi verilen proteo-
litik enzim firetir; ki bu da basal membrani parca-
layarak kendi bilesenlerine ayirir. Bunlar da ag-
rege olarak yiiksek molekiil agirlikli bir komp-
leks olusturur. Iste basal membran bilesenlerini
iceren bu kompleks, timér proliferasvonu sira-
sinda idrarda bulunan ve 16-160 kd. molckiil
agirhiginda spesifik polipeptid igeren yiiksck
molekiil agirlikli bir kompleks olup Mesane
Timor Antijeni (Bladder Tumor Antigen-BTA)
olarak adlandirilir’. Bard BTA testi insan IgG’yi
kullanarak idrarda mesane tiimdr antijenini tespit
eden bir lateks aglutinasyon testidir’.

BTA testi igin kitin idrar damlatilacak bolii-
mine 5 damla idrar damlatilir. idrar. damlatilan
bolgede bulunan altm bagh antikorlar (1g G yapi-
sinda) ile temas eder. Bu kanigum kitin immobili-
ze antikor igeren test zone membranindan geger.
Mesane tiimor antijeni var ise antijen altin bagh
antikor komplexi olusur. Antijen yok ise ¢izgi
olusmaz. Olusan en hafif ¢izgi pozitif kabul edi-
lir. Kitin kontrol zonu ise altin bagh antikorlan
tutan imumobilize mesane antijeni igerir. Mesane
timdr antijeni ister pozitif ve isterse de negatif
olsun bu konjuge antikorlarm tutulmasi ile bu
zonda ¢izgi olusur. Kontrol zonunda ¢izgi olus-
mast kitin dogru calisigm gosterir. Kit idrar
damlatildiktan 3 dakika sonra okunur'’.

Sitoloji igin 10-13 ml idrar 6nce konik ta-
banh tiipte, standart olarak 1500 devirde 5 dakika
cevrildi (Cytospin 3-Shandon cihaz ile). Cokelti-
den 5-6 damla Pasteur pipeti ile sitosantrifiy
diizenegine damlatildi. Yogunluga bagh degisen
700-900 devirde 3-4 dakika cevrildi. Sitosantri-
fiijden lama alinmis 6mek % 96°lik ctil alkolde
ortalama 15 dakika tutuldu. Papanicolaou ile bo-
yanarak elde edilen preparatlar 151tk mikrosko-
bunda incelendi. Niikleus kenarlarinda diizensiz-
lik, hiperkromazi, belirgin pleomorfizm, kaba
kromatin ve artrms niikleus/sitoplazma orani olan
hiicreler malign olarak kabul edildi. Atipik degi-
siklikler gosteren ancak bu degisikliklerin teknik
islemler sirasinda ya da oncesinde ortaya ¢ikabi-
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lecek dejencrasyonlara bagh oldugu diisiintilen
hiicreler mnalign olarak kabul edilmedi.

BULGULAR

Yiiz altmus dort olgudan en genci 29, en
yaglis1 80 yaginda olup yas ortalamas1 62,4 +
10,3 diir. Doksan beg mesane tiimérlii hastanin
en genci 35 en yaslis1 80 yasinda olup yas ortala-
mas1 60,1 + 8,7 idi.

Olgularin 146’s1 erkek (%89), 18’1 kadin
(%1 1)d1. Bunlardan mesane tiimorii tanisi konan
95 olgudan 91’1 erkek (%95,7), 4’4 kadm (%4,3)
di.

Hastalann klinigimize bagvuru semptomlar
arasinda en ¢ok makroskopik hematiiriye rastlan-
dt (%33.7). Mikroskopik hematiiri (%11.2),
irografi bulgusu (%10.4), pollakiiri (%9.2), ult-
rason bulgusu (%5.1), disiii (%4.8) sirasiyla
bunlart izleyen nedenlerdir, Ayrica kontrol sis-
toskopisine gelen eski mesane tiimorlii hastalar
(%25.6) da galigmaya alinan bir diger 6nemh
grubu olusturmaktadir.

Tiimérlerin kesin tamlarn endoskopi ve nihai
olarak biyopsiler ile konmustur. Timorlerin
%73.4’1 tek odak halinde, %6.5°1 iki odak, %6’s1
iic odak halinde ve %14.1’1 ise multipl olarak
gorilmiiglerdir.

Tiimorlii hastalann %12.5’inin Ta evresin-
de, %28.5’inin T1 evresinde, %38’inin T2 evre-
sinde, %13.5’imin T3a evresinde, %5.5’inin T3b
evresinde ve %2’sinin T4 evresinde oldugu go-
riildii.

Olgularm %18’inin Grade I, %48’inin Gra-
de 11, %34 iniin Grade III oldugu gorildii.

BTA sensitivitesi GI'de %47, GII’de %78,
GIIT’de %90, evre Ta’da %50, T1’de %66, T2 de
%80, T3a, T3b ve T4’de %100, toplamda ise
%77 olarak bulunmustur (Tablo 1,2). Idrar sito-
lojisi sensitivitesi ise GI’de %175, GIl’de
%19.5, GIII’de %25, evre Ta’da %8, evre T1’de
%15, T2 de %19, T3a’da %46, T3b’de %20 ve
T4’de %350, toplamda ise %21 olarak bulunmus-
tur (Tablo 1,2). BTA ve idrar sitolojisi beraber
yapildiginda ise idrar sitolojisinin BTA sensitivi-

tesini arttirmadigy gorilmiistiir.
Pozitif BTA .. Sitoloji | Pozitif BTA | BTA + Sitoloji
g;zz BTA Stat | Sensitivitesi ;’j:j;gfz Sensitiv-"ttesi Stat T[ed + Sensitivitesz:’
Test (%) (%) Sitoloji (%)
Grade

I 17 8 47 3 17.5 8 47

/4 46 36 78 9 19.5 36 78
yi/} 32 29 90 8 25 29 90
Toplam 95 73 77 20 21 73 77

Tablo 1: Bta testi ve idrar sitolojisinin grade'e gore sensitivitesi
Pozitif BTA .. Sitoloji | Pozitif BTA | BTA + Sitoloji
g{;iz BTA Stat | Sensitivitesi ;,::g;z—}fl Sensitiv{tesi Stat Test + Sensitivitesi’
Test (%) (%) Sitoloji (%)
Stage

Ta 12 6 50 1 8 6 50
TI 27 18 66 4 13 18 66
T2 36 29 80 7 19 29 80
T3a 13 13 100 6 46 13 100
T3b 5 5 100 1 20 5 100
T4 2 C 2 100 1 50 2 100
Toplam 95 73 77 20 21 73 77

Tablo 2: Bta testi ve idrar sitolojisinin stage’e gére sensitivitesi
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Daha 6nce mesane tiimérii nedeniyle tedavi
edilip kontrol amaciyla ¢alismaya alinan 42 kigi-
lik gruptan 247inde mesane tiimorii tespit edil-
mig, bu grup igin BTA ve idrar sitolojisi sensiti-
vitesi ayr olarak hesap edilerek izlem grubu bas-
I altinda ¢ahsidinugtir. Buna gore izlem grubun-
da BTA sensitivitesi GII’de %71, GII’de %66,
evre Ta’da %43, evre T1’de %71, T2 de %90,
toplamda %71 olarak bulunmustur (Tablo 5, 6).
Bu grupta idrar sitolojisi sensitivitesi ise GII'de
%14, GIII’de %33, evre Ta’da %0 ve Tl'de
%14, T2 de %30 ve toplamda %17 bulunmustur
(Tablo4, 5).

Mesane tiimorit olmayan 69 hastada ise
BTA spesifitesi BPH'da %80, firiner sistem
enfeksiyonlarmnda %33, bobrek tasinda % 83,
bobrek tiimoriinde %100, saghklilarda %83, top-
lamda ise %74 olarak bulunmustur. Idrar sitoloji-

si spesifitesi ise tiim gruplarda %100 olarak
hesaplanmustir (Tablo 3).

TARTISMA

Mesane tiimérii en sik géritlen 2. iirogenital
malignensidir’. Organ koruyucu tedavi igin pri-
mer veya rekiirren mesane tiimérlerinin erken ta-
ms1 mutlak gereklidir. Mesane tiimoriiniin tanst
igin en gegerli yontem sistoskopidir™>'. Sistos-
kopiye alternatif olabilecck daha noninvaziv
yontemler aragtirlmaktadir. Bunlardan en giincel
olanlari ise Bard BTA staf testi ve idrar sitolojisi-
dirl ,5.6,7.1 1,12,13.

Yapilan birgok galismada BTA sensitivitesi
%37-70 arasinda degismektedir. Baz1 ¢alismalar-
da sensitivite tiim6r grade ve evresi arttik¢a art-
makta, bazi ¢aligmalarda boyle bir korelasyon
goriilmemektedir*>""".

Hastalik Say: Idrar sitolojisi | Idrar sitolojisi BTA BTA
Yanlis Pozitif Spesifite(%) Yanls Pogitif | Spesifite (%)
BPH 25 - 100 5 80
Uriner Enfeksiyon | 12 - 100 8 33
Tas Hastahg 6 - 100 1 83
Baobrek Timorii 3 - 100 - 100
Normal 23 - 100 4 83
Toplam 69 0 100 18 74
Tablo 3: Mesane timérii olmayan 69 hastada bta ve idrar sitolojisi spesifitesi
Pozitif BTA . Sitoloji | Pozitif BTA | BTA + Sitoloji
g‘;“y’;’;‘i BTA Stat | Sensitivitesi ﬁfﬁﬂ Sensitivitesi | Stat Test+ | Sensitivitesi
Test (%) ' (%) Sitoloji (%)
Grade
V4 21 15 71 3 14 15 71
i} 3 2 66 1 33 2 66
Toplam | 24 17 71 4 17 17 71
Tablo 4: izlem grubunda bta ve sitolojinin grade’e gére sensitivitesi
Pozitif BTA . . Sitoloji | Pozitif BTA | BTA + Sitoloji
é{l ‘;s;‘z BTA Stat | Sensitivitesi 52'52’3: Sensitivitesi | Stat Test+ | Sensitivitesi
Test (%) (%) Sitoloji (%)
Stage
Ta 7 3 43 0 0 3 43
T1 7 5 71 1 14 5 71
12 10 9 90 3 30 9 90
Toplam | 24 17 71 4 17 17 71

Tablo 5: izlem grubunda bta ve sitolojinin stage’e gore sensitivitesi
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Calismamizda BTA scnsitivitesini GI'de
%47, GII'de %78, GIII'de %90, Ta’da %50, T1’
de %66, T2 de %80, T3a, T3b ve T4’de %100 ve
toplamda isc %77 olarak bulduk. Biz ¢alisma-
mizda BTA sensitivitesinin tiimor grade ve evre-
si ile dogru orantili oldugunu gozledik. Sensitivi-
temizin literatiirden daha yiiksek bulunmas: tii-
morlii hastalarmmizin biyitk ¢ogunlugunun yiik-
sck grade ve evreli olmasmdan kaynaklanmakta-
dir.

BTA testi ile birlikte yapilan sitolojik ¢alig-
malarda sitolojinin sensitivitesi %18-38 arasinda
degismckte, grade arttikca sensitivite artarken T
evresi ile korelasyon gostenmemektedir. Bu calig-
malann hepsinde sitolojinin sensitivitesi BTA”

nin sensitivitesinden daha diisiik bulunmus-
345711
tur=""

Calismamizda idrar sitolojisi sensitivitesi
GI’'de %17.5, GII’de %19.5, GlII’de %25, Ta’da
%8, T1’de % 15, T2 %19, T3a’da %46, T3b’de
%20, T4’de %50 ve toplamda %21 olarak bulun-
mustur. Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyum-
lu olarak grade arttik¢a sensitivite artmakta, T
evresi ile bdyle bir korelasyon goriilmemektedir.
Ayrica idrar sitolojisinin sensitivitesi, BTA sen-
sitivitesinden diigiik bulunmustur.

Baz1 ¢ahisnialarda BTA testi idrar sitolojisi
ile birlikte yapildiginda sensitivitenin artmadigt
gozlenirken'” bazi calismalarda sensitivitenin
art@ bildirilmistir* ™" Biz calismamizda BTA
testi ve idrar sitolojisi beraber yapildiginda BTA
testinin sensitivitesinin artmadigini gordiik.

BTA spesivitesi degisik calismalarda top-
lamda %40-79 arasinda bulunmustur™”''. Spesi-
vite en yiiksek (%95) saghkli goniilliilerde bulu-
nurken™’ en diisiik (%33) iiriner sistem travmali
hastalarda bulunmustur’.

Bizim ¢alismamizda BTA spesivitesi %a66-
100 arasinda degisirken toplamda %74 olarak
bulunmustur (Tablo 3).

Spesivitenin ¢alismanuzda literatiire gore
yiiksek bulunmasinin nedeni, BTA testinde false
(+) sonuglarin biiviik bir kismum olusturan iiriner
sistem enfeksiyoniu hastalara’’ mimkiin oldu-
gunca bu testi uygulamamanuzdan kaynaklandi-
g1m disimmekteyiz.
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Literatiirle uyumlu olaral®**"!! biz de idrar
sitolojisinin  spesivitesini  tiim  olgularinmzda
%100 olarak bulduk (Tablo 3).

izlem grubunda ise BTA sensitivitesi GII'de
%71, GIII'de %66, evre Ta’da %43, T1 de %71,
T2 de %90, toplamda %71 bulundu. Idrar sitolo-
jisi sensitivitesi ise bu grupta GII’de %14, GIII’
de %33, evre Ta’da %0, T1’de %14, T2 de %30
ve toplamda %17 bulunmustur (Tablo 4,5).

Leyh ve arkadaslarin 337°si mesane tiimdorii
olmayan toplam 414 hastada yaptig1 bir ¢alisma-
da, hastalarin 34™inde BTA testi false (+) bulun-
mustur. False (+) hastaiarin birinde pelvis renali-
sin transizyonel hiicreli karsinomu saptanmgtir’,
Bir ¢ok aragtirmaci BTA testi (+) olup sistosko-
pide tiimér saptanmayan olgularda mutlaka iist
driner sistem tiimori arastinlmasi gerektigini
savunmaktadir>’.

Bizim ¢alismamizda mesane tiimérii olma-
van 69 hastamin 18’mde false (+) sonu¢ ¢ikmis
olup bu hastalarm hicbirinde st iiriner sistem
timdriine rastlanmamstir.

Sonu¢ olarak, mesane (imorii tamsinda
Bladder Tumor Antigen (BTA) testi ve idrar sito-
lojisi hi¢bir zaman sistoskopi ve biopsiye alterna-
tif olmadigt gibi, tiimorli hastalarn izlemlerinde
kontrol sistoskopi araliklanmi da kasaltmamakta-
dir. Ancak mesane tiiméri tam ve izleminde
idrar sitolojisinden yararlanan iirologlarin, sensi-
tivitesi daha yiiksek, kolay uygulanabilir, ¢abuk
sonug veren Bladder Tumor Antigen (BTA) testi-
ni tercih etmelerinin daha uygun olacag kamsin-
day1z.
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