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OZET

Degisici epitel hiicreli mesane tlimérlerinin yaklasik %801 yiizeyel mesane tiimérleri olup bunlari %6-
23'iinii grade 3 pT1 tiimérler olusturmaktadir. Bu ¢cahsmada grade 3 pT1 tiimérlerin tedavisinde uygulanan
intravezikal Bacillus Calmette-Guerine (BCG) tedavisinin etkinligi incelendi.

1996-1998 yillar1 arasinda klinigimizde grade 3 pT1 degiyici epitel hiicreli mesane tiimérlii 18 hastaya
transuretral rezeksiyon (TUR) sonrasi intravezikal BC'G 6 hafta siire ile haftada bir olarak uygulandi. Hi¢bir
hastaya idame tedavisi verilmedi. Niiks eden hastalara ikinci kez 6 hafta siire ile intravezikal BCG uygulandi.
Hastalar 3'er aylik siirelerde sistoskopi ve idrar sitolojisi ile takip edildi.

TUR sonrasi intravezikal BCG uygulanan 18 hastanin 5'inde (%28) ortalama 9.5 (3-15) ay i¢inde niiks
saptandi. Bir (%20) hasta grade 3 pT1 olarak niiks etti ve bu hastaya ikinei kez 6 hafta siire ile BCG
uvgulandi ve 3 ayvlik takibinde niiks goriilmedi. Niiks saptanan diger 4 (%80) hasta grade 2 pTa olarak niiks
erti ve bu hastalara ikinci kez BCG tedavisi yapildi. Ortalama 11 aylik (6-15) takipte niiks saptanmadi. On ii¢
(“’72) hastada ortalama 12 ayhik siirede (3-30) tedavive tam cevap saglanmigtir. Hastalarin higbirisinde
progresyon saptanmantistir.

Soenug olarak, intravezikal BCG grade 3 pT1 tiimdrlerin ilk basamak tedavisinde etkili bir yontem
olmakla birlikte, bu hastalarin hayatlari boyunca progresyon riskine sahip olmalar1 nedeniyle niiks etmeyen
vakalarin bile uzun siireli yakin takibi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Yiiksek riskli yiizevel mesane tiimorii, transuretral rezeksivon (TUR), intravezikal
BCG tedavisi, progresyon.

ABSTRACT

Superficial transitional cell carcinemas of the bladder comprise approximately 80% of all bladder cancer
and about 6-23% of all superficial transitional cell carcinomas are grade 3 pT1 tumors. This study was to
evaluated the efficacy of intravesical Bacillus Calmette-Guerine (BCG) therapy on grade 3 pT1 tumors.

Between 1996 and 1998, Eighteen patients with presenting grade 3 pT1 transitional cell tumors our clinic
were treated by intravesical BCG after transurethral resection (TUR). Treatment pretocol was weekly
intravesical BCG for 6 weeks. No patients received maintenance therapy. All patients with recurrence were
treated by a second course of intravesical BCG. Follow up consisted of 3 monthly cystoscopies and cvtology.

Five (28%) of 18 patients whose were treated by intravesical BCG after TUR showed recurrence.
Average time to recurrence was 9.5 months with a range of 3 and 15 months. One (20%) of these patients
recurred as grade 3 pT1 and was free of in tumor follow up time of 3 months after second BCG treatment.
Four (80%) patients recurred as grade 2 pTa and these patients were free of tumor in an average follow up of
11 months with a range of 6 and 15 months. Thirteen patients (72%) showed complete response in average
follow up period of 12 months with a range of 3 and 30 months. No progression is observed after BCG
treatment.

As a conclusion, intravesical BCG is an effective first-line treatment for patients with grade 3 pT1 tumors
and because of these patients are at lifclong risk of tumor progression, no recurrent tumor must be followed
up closely.

Kev Words: High risk superficial bladder tumor, transurethral resection (TUR), intravesical BCG
treatmi2nt, progression.

Dergiye Geli;"l‘arihi: 28.11.1999 Yayina Kabul Tarihi: 14.03.2000 (Dizeltilmis hali ile)

162 Tiirk Uroloji Dergisi: 26 (2): 162-165. 2000



GiRis

Degisici epitel hiicreli mesane tiimérlerinin
yaklasik %80’i yiizeyel mesane tiimorleri olup
bunlann %6-23"nii grade 3 pT1 tiimérler olus-
turmaktadir'?. Grade 3 pT1 timérler, diger yii-
zevel mesane tiimérlerine gore daha fazla oranda
nitkks ve progresyon gosterdikleri igin yiiksek
riskli yiizeyel mesane timdrleri olarak kabul
edilmektedirler™*.

Giiniimiizde grade 3 pT1 tiimoérlerine yak-
lasim hila tarismahdir. Freeman ve arkadaslari
viizeyel mesane tiimorlerinin (pTa, pT1) %34'i-
niin daha ileri evrede oldugunu ve bunlarin da sa-
dece %50'sinin organa smurli bulundugunu, ayri-
ca pTa tumoérlerin %1 9'unun, pT1 tiimérlerin ise
%40'imin daha ilert evrede bulundugunu bildir-
mislerdir’. Sadece transuretral rezeksiyon (TUR)
vapilan tiim pT1 tiimoérlerde %29 oraninda prog-
resvon meydana gelirken, bu oran grade 3 pTl1
timérlerde %40'ur®. Bu tiimérlerin gerek yiiksek
progresyon oranlarinin olmasi ve bunun siirviyi
onemli derecede azaltmasi gerekse de %40 ora-
ninda ileri evrede bulunabilmeleri nedeniyle hem
primer tiimorlerde hem de niikslerde radikal sis-
tektomi tedavi segenekleri i¢inde bulunmakta-
dir”’'". Fakat TUR sonrasi uygulanan intravezi-
kal BCG (Bacillus Calmette-Guerine) ile niiks ve
progresyon oranlarinin  azalmast bu tedavinin
yavgin olarak uygulanmasini saglamigtir® ',

Bu calismada grade 3 pT1 degisici epitel
hiicreli mesanc tiimérlerinin konservatif tedavi-
sinde uygulanan intravezikal BCG'in ctkinligi
arastirilmaktadir.

GEREC VE YONTEM

Klinigimizde 1996-1998 villari arasinda pri-
mer mesane tiimori nedenivle TUR yapilan ve
histopatolojik incelemede grade 3 pT1 degisici
epitel hiicreli mesane timorii tespit edilerek int-
ravezikal BCG (Connaught alt-susu) uygulanan
16's1 erkek, 2'si kadin olmak iizere 18 hasta ¢alig-
maya alindi. Hastalarin yaslan ortalama 63.8 o-
lup (median: 63.5 vag) 25 ile 85 arasinda degis-
mektedir.

Hastalarin hepsinde karsinonia in situ'nun
(CIS) varhigy, timor sayisi, nilks ve progresvon
gelisimi ve takip siireleri arastinlnustir. Intrave-
zikal BCG, TUR dan 2 hafta sonra olmak iizere
alts hafta sirevic haftada bir 120mg (81mg kuru
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agirlik) 50 ml serum fizyolojik ile sulandinldik-
tan sonra mesaneye instille edildi ve en az 2 saat
boyunca degisik pozisyonlarda mesane iginde
kalmasi1 saglandi. Higbir hastaya idame tedavi
verilmedi. Nikks eden hastalara ikinci kez alti
hafta siire ile intravezikal BCG uyguland.

Timoriin evresi TNM sistemine, grade'i ise
WHO klasifikasyonuna gore yapild'®'”. Hastalar
ilk vil 3'er aylik sistoskopi ve idrar sitolojisi,
ikinci y1l 6'sar aylik sistoskopi ve idrar sitolojisi
ve sonraki yillarda ise yillik sistoskopi ve idrar
sitolojisi ile takip edildi ve sistoskopilerde siiphe-
li goriilen alanlardan biyopsi alindi.

BULGULAR

Klinigimizde 1996-1998 yillar1 arasinda pri-
mer mesane tiimorii nedeniyle TUR yapilan ve
histopatolojik incelemede grade 3 pT1 degisici
epitel hiicreli mesane tiimérii tespit edilerek int-
ravezikal BCG (Connaught alt-susu) uygulanan
18 hasta ortalama 11.3 ay (3-30 ay) takip edilmis
olup bu hastalarin 5'inde (%28) ortalama 9.5 ay
(3-15ay) iginde niiks saptanmigtir. Diger 13
(%72) hastamin ortalama 12 aylik (3-30 ay) taki-
binde ise tedavive tam cevap alinmustir.

Niiks tespit edilen 5 (%28) hastanin yapilan
histopatolojik incelenmesi sonucunda 1 (%20)
hastada grade 3 pT1, diger 4 (%80) hastada ise
grade 2 pTa saptandi ve hepsine ikinci kez
intravezikal BCG tedavisi uygulandi. Grade 3
pT1 olarak niiks cden hastanmn 3 aylik takibinde
ve grade 2 pTa olarak niiks eden 4 hastanin
ortalama 11 aylik (6-15 ay) takibinde niiks
gOriillmemistir.

Iki (%11) hastada yavgin CIS eslik etmekte

-olup bu hastalarin ortalama 22 avlik (18 ve 26

ay) takibinde niiks tespit edilmemistir.

Iki (%11) hastada tiimor multipl karakterde
olup l'inde 3 ayhik takipte nikks (grade 2 pTa)
gelisti. Bu hastalarin ortalama 12 avlik (9 ve 15
ay) takibinde progresyon gériilinemistir.

TUR sonrasi intravezikal BCG uygulanan
18 hastanin higbirinde progresyon goriilmemistir.

TARTISMA T

Yiizeyel mesane tiimorleri icinde kéti prog-
nozlar1 nedenivle yiiksek riskli yizeyel mesane
tiimorleri olarak kabul edilen grade 3 pTl ti-
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morlerinin tedavi prensipleri gimiimiizde hala
tartisina konusudur. Bu tiimérlerin gerek (anisin-
da gerekse de ilk basamak tedavisinde TUR o6-
nemli bir yer almaktadir. Fakat yalnizca TUR ya-
pilan hastalarda 40-106 ayhik takipte %23.5-64
oraminda progresyon goriilmesi ve siirvinin %48-
73.6 arasinda degismesi diger tedavi yaklasunla-
i1 giindeme getirmistir'®*. Bu timérierin teda-
visinde en ivi sonuglar radikal sistcktomi ile alin-
maktadir. Radikal sistcktomi yapilan hastalarin
60-120 ayhk wkiPlerinde siirvi %061.5-90 arasm-
da degismektedir-">'%?. Stockle ve arkadaslan
siirvinin, sistektominin ilk tam konuldugunda
(erken sistektomi, 5 yillik siirvi %90) veya niiks
gelistikten sonra (geg sistektomi, 5 yulik sirvi
%61.5) yapilmasina gore degistigini bildirmigler-
dir’. Erken donemde yapilan radikal sistektomi
ile kiir saglanabilmesiue ragmen, radikal sistek-
tominin %2-3 mortalitesinin bulunmasi, yasam
kalitesini 6nemli derecede degistirmesi ve bazi
hastalarda ileri tedavi gekli olmasi nedemniyle
6zellikle segilmis vakalarda konservatif yakla-
stmlar daha 6n plana ¢ikmustir.

TUR sonrast uygulanan intravezikal BCG
ile progresyonda azaimann saglanmasi bu teda-
vinin iyi se¢ilmis vakalarda vaygin olarak uygu-
lanmasina yol agmustir. Intravezikal BCG uygu-
lanan hastalann 42-83 aylik takiplerinde %13-35
oraninda progresvon tespit edilmistir'>!>!'>4%",
Bizim serimizde ortalama 11.3 aylik takipte has-
talarm higbirisinde progresyon geligmemistir. Bu
sonuglara ragmen intravezikal BCG uygulanan
hastalarin uzun dénem takiplerinde progresyon
oranlart %52-33 iken bu oran yalmzca TUR
yapilan hastalarda %45-51 arasinda degismekte-
dir’ ****°_ intravezikal BCG tedavisi uygulanan
hastalardaki progresyon oram ilk 5 yil iginde
%35 iken, bu oran ikinci ve iigincii 5 yillarda
sirasiyla %16 ve %12'dir™®.

Degisici epitel hiicreli tiimorierin biyolojik
davramisinda tiimoriin evre ve grade'i disinda tii-
mor sayis1 ve CIS'nun varlig da énemli rol oyna-
maktadir’' . CIS vakalarin %46'sinda grade 3 pT1
tiimoOr ile birlikte bulunmakta olup bu oran bizim
serimizde %11'dir***!. CIS'nun bulunmasi kétii
prognostik faktor olup progresyon oram %37-65
arasinda depismektedir>>, CIS bulunan hasta-
larda intravezikal BCG takiben niiks oram1 %46,
progresyon orani ise %I15 olarak bildirilmis-
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tirr**. Bu calismada CIS oran1 %! lolup ortala-
ma 22 aylik takipte niiks ve progresyon goriilme-
mistir. Bir diger kotii prognostik faktor tiimoriin
multipl olmasi olup soliter tiimérlerde progres-
yon oram %33 iken bu oran multipl timoérlerde
%48'dir®. Hurle ve arkadaslari, intravezikal
BCG tedavisindeki yetersiz cevabin CIS bulun-
masi, tiimorin solid olmast ve niiks timdr ile
iliskili oldufunu, buna ragmen timér capr ve
sayisiun onemli olmadigim bildirmislerdir™. Bi-
zim serimizde 2 (%11) hastada multipl tiimor
tespit edilmis olup 1'inde 3 ay sonra niiks gelis-
mistir. Bu hastalann ortalama 12 aylik takibinde
ise progresyon saptanmamistir,

Sonug olarak, intravezikal BCG grade 3 pT1
timorlerin ilk basamak tedavisinde etkili bir
yontem olmakla birlikte, bu hastalarin hayatlan
boyunca progresyon riskine sahip olmalan nede-
niyle niiks etmeyen vakalarin bile uzun siireli ya-
km takibi gerekmektedir.
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