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ABSTRACT

Introduction: Most of bladder tumors are urothelial cell carcinomas. Sarcomatoid carcinoma is a rare
tumor of the urinary bladder and accounts for approximately 0.3% of all bladder malignancies. In these
tumors, histogenesis and biological behavior remain controversial. Herein, we report five cases of sarcomatoid
carcinoma of the urinary bladder.

Materials and Methods: Between January 1998 and January 2003 a total of 5 patients with sarcomatoid
carcinoma of the bladder were evaluated retrospectively. Preoperatively all patients evaluated with physical
examination, routine hematologic analysis, urinary ultrasonography and computerized tomography.

Results: Radical cystectomy was performed in 159 invasive bladder cancer patients in our department
and of these, 5 (0.031%) were sarcomatoid carcinoma of the bladder. The mean age and mean follow-up
period were 67.8 (range: 59-79) years and 13.4 (range: 6-19) months, respectively. At the time of diagnosis the
tumors were staged as T3b in 3 cases, T3a in one case and T2 in one case. Primary therapy consisted of radical
cystectomy in all cases. Four of 5 the tumors were macroscopically polypoid. Remaining one patient had a
solitary tumor. All patients died of progressive primary disease.

Conclusion: Our study shows that sarcomatoid carcinoma of the urinary bladder is aggressive and the
overall prognosis of this tumor is very poor. Early diagnosis and radical surgery are the only options available
to increase life expectancy for these patients. But poor prognosis and short survival time of these patients
should be kept in mind despite radical surgical approaches.

Key words: Urinary bladder, Urothelial cell carcinoma, Sarcomatoid differentiation, Prognosis

OZET

Mesane kanserlerinin biiyiik bir kismi (%95-98) iirotelyal hiicreli kanserdir. Sarkomatoid mesane tlimérleri
oldukg¢a ender olup tiim mesane kanserlerinin yaklasik %0.3’linii olusturmaktadirlar. Bu tiimérlerdeki etiyoloji ve
klinik davraniglar tam olarak bilinmemektedir. Bu ¢alismada mesanenin sarkomatoid kanseri tanisi ile izlenen bes
hasta ile ilgili sonuglar sunulmaktadir.

Ocak 1998 ve Ocak 2003 tarihleri arasinda invaziv mesane kanseri nedeni ile radikal sistektomi ameliyati
yapilan 159 hasta ig¢inde mesanenin sarkomatoid kanseri tanist konulan 5 (%0.031) hasta retrospektif olarak
incelendi. Hastalar ameliyat oncesi ayrintili oyki, fiziksel inceleme, rutin biyokimyasal ve hematolojik tetkikler,
iriner ultrasonografi, abdominopelvik tomografi, akciger grafileri ve sistoskopi ile degerlendirildiler.

Hastalarin ortalama yas1 ve ortalama takip siireleri sirast ile 67.8 (59-79) yil ve 13.4 (6- 19) ay olarak saptandi.
Hastalarin tamaminda ilk yakinma makroskobik hematiiri olarak goriildii. Tam sirasinda 3 hastada evre T3b timor
saptanirken bir hastada evre T3a tiimor ve bir hastada da evre T2 timor vardi. Dort hastada tiimor polipoid
goriiniimde iken bir hastada soliter yapidaydi. Biitiin hastalar radikal sistektomi ameliyati gecirdi. Hastalarin
tamaminda tiimdrler yiiksek dereceli idi. Ortalama 13. 4 aylik takip sonunda olgularin tamamiin hastalik seyrine ve
metastazlara bagli olarak kaybedildigi goriildii.

Bu ¢aligma, mesanenin sarkomatoid kanserlerinin son derece agresif seyrettigini géstermektedir. Tan1 sirasinda
bu tiimoérler ¢ogu zaman ileri evrededirler. Radikal cerrahi tedaviye karsin bu tiir tiimorlerin erken niiks ve
progresyon gosterecegi takipler sirasinda géz 6niinde bulundurularak yakindan takip edilmelidirler.

Anahtar kelimeler: Mesane, Urotelyal hiicreli kanser, Sarkomatoid diferansiasyon, Prognoz

GIRIS i¢inde dordiincii sirada, kadinlarda ise sekizinci si-
Urolojik kanserler iginde, prevalans agisindan  rada yer almakta ve halen énemli bir saglik sorunu
prostat kanserinden sonra ikinci sirada yer alan  olarak giincelligini korumaktadir'. Ulkemiz igin
mesane timorleri, erkeklerde goriilen kanserler saglikli istatistiksel veriler olmamakla birlikte
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ABD’de her y1l ortalama 50.000 yeni olgunun me-
sane tiimori tanist aldig1 ve bunlar i¢inde 10.000
kisinin bu hastalik nedeni ile kaybedilecegi bildi-
rilmistir’. Mesanede en sik goriilen tiimérler epitel-
yal hiicreli kaynakli olan iirotelyal hiicreli kanser-
lerdir’. Mesane kanserlerinin %90-95ini iirotelyal
hiicreli kanserler olusturmakla beraber tan1 sirasin-
da mesane kanserlerinin yaklagik %10-20’sinde
iirotelyal hiicreli kanserler ile birlikte farkli dife-
ransiasyon gosteren tiimorlerin de olabildigi bildi-
rilmektedir®. Bunlar, genel olarak iirotelyal kanser-
lerin farkli sekilleri, saf skuamoéz hiicreli kanser,
saf adenokanser ve farklilasmamis tiimorler olarak
bilinmektedirler. Birinci grupta en sik goriilen tii-
morler skuamdz ve glandiiler diferansiasyon gos-
teren kanserler olmasma karsin bunu sarkomatoid
diferansiasyon ve trofoblastik diferansiasyon gos-
teren timorler izlemektedir™’. Mesanenin izole
skuamoz hiicreli kanseri, adenokanseri ve sarkom-
lar1 hakkinda genis bilgiler olmasina karsin sarko-
matoid diferansiasyon gosteren flirotelyal hiicreli
tiimorler hakkinda yayinlarda olgu sunumlari ya da
kiiciik seriler halinde olmak iizere olduk¢a smirl
sayida calisma bulunmaktadir®’. Dahasi bizim bil-
gilerimize gore ililkemizde bu konuda bir ¢aligma
bulunmamaktadir.

Bu caligmada mesanenin sarkomatoid kanseri
tanisi ile tedavi ve takipleri yapilan bes hasta ile il-
gili sonuglarimizin yaymlar esliginde tartisiimasi
amaglanmuistir.

GEREC ve YONTEM

Klinigimizde Ocak 1998 ve Ocak 2003 tarih-
leri arasinda invaziv mesane kanseri tanis ile radi-
kal sistektomi ameliyati gegiren 159 hasta iginden
mesanenin sarkomatoid kanseri tanisi konulan 5
(%0.031) hasta klinik ve patolojik 6zellikleri agi-
sindan retrospektif olarak incelendi. Hastalar ame-
liyat oncesi ayrintili oykii, fiziksel inceleme, tam
idrar tetkiki, rutin hematolojik ve biyokimyasal tet-
kikler, iiriner ultrasonografi (USG), diiz iiriner sis-
tem grafileri, intravendz piyelografi, akciger grafi-
si, bilgisayarli tomografi (BT) ve sistoskopi ile de-
gerlendirildiler. Ameliyat sonras1 donemde ise has-
talar 6yki, fiziksel inceleme, biyokimyasal tetkik-
ler, abdominopelvik tomografi ve akciger grafileri
ile degerlendirilirken gerektiginde tiim viicut ke-
mik sintigrafisi ile toraks ve kraniyal BT de yapil-
di. Klinik ve patolojik evreleme 2002 yilinda kabul
edilen TNM (tiimor, lenf nodu, metastaz) sistemi-
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ne gore yapildi®. Buna gore evre Ta; invaziv olma-
yan papiller kanser, evre T1; subepiteliyal baglayi-
c1 dokunun tutulumu; evre T2a; yiizeyel kas tutulu-
munun olmasi, evre T2b; derin kas dokusunun tu-
tulumu, evre T3a: perivezikal dokuda mikroskobik
yayilim, evre T3b; perivezikal dokuda makrosko-
bik yayilim ve evre 4 ise timoriin prostat, uterus,
vajina, pelvik duvar ve karin duvari gibi organlar-
dan birini tutmasi olarak kabul edildi. Histolojik
degerlendirmede ise Diinya Saghk Orgiitii’niin
(WHO) 2002 yilindaki tanimlamalari esas alindi.

Resim 1. Mesane duvarinda lenfositik infiltrasyon ile birlikte
niikleol belirginligi gosteren pleomorfik vezikiiler niikleuslu
poligonal hiicrelerce olusturulan gland benzeri formasyonlar ve
arada igsi morfolojideki atipik hiicrelerce meydana getirilen
mezensimal tiimoral infiltrasyon goriilmektedir (x 40)

BULGULAR

Hastalarin ortalama yas1 ve ortalama takip sii-
releri sirasi ile 67.8 (59-79) yil ve 13.4 (6- 19) ay
olarak saptandi. Hastalarin tamaminda ilk yakinma
makroskopik hematiiri olarak goriildi. Mesane tii-
moril 6n tanist ile yapilan transiiretral mesane tii-
morii rezeksiyonu ameliyat: (TUR-MT) sonrasi pa-
tolojik incelemelerde ii¢ hastada evre T3b timor
saptanirken bir hastada evre T3a tiimor ve bir has-
tada da evre T2 tiimor vardi. Dort hastada timor
polipoid goriiniimde iken bir hastada soliter yapi-
daydi. Hastalara ait klinik ve demografik 6zellikler
Tablo 1’de belirtilmektedir. Mikroskobik incele-
mede 5 hastada sarkomatoid farklilasma ile birlikte
iirotelyal hiicreli kanser goriiliirken higbir hastada
kondrosarkom, liposarkom ve osteosarkom gibi
mezenkimal bilesenler goriilmedi (Resim 1). Has-
talarin tamami invaziv mesane tiimorleri nedeni ile
radikal sistektomi ve ileal loop ameliyatlar1 gegir-
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Tablo 1. Hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri goriilmektedir.
Hasta - L - TUR-T .. 0. . | Sistektomi | Sagkalim
No Yas | Cinsiyet | Yakinma Tiimér Yerlesimi Patoloji Patoloji Tipi Patoloji Siiresi Sonu¢
Makroskopik
1 59 E hematiiri Sag yan duvar G3pT2 | UHK+sarkom | G3pT2b 19 Oldii
Pollakiiri, Trigon
Diziiri
Makroskopik | Mesane sag yanda
2 79 E hematiiri ve kubbede G3pT3b | UHK+sarkom | G3pT3b 6 Oldii
Diziiri yaygin timor
30| 7 E Makroskopik |\ 1ot timorler | G3pT3b | UHK-+sarkom | G3pT3b 12 Oldii
hematiiri
. Mesane sol yan
4 | 65 E Makroskopik | 4 vr soliter G3pT3a | UHK+sarkom | G3pT3a 16 Oldii
hematiiri .
timor
Makroskopik e - e
5 64 E h . Multipl tiimérler G3pT3b | UHK+sarkom | G3pT3b 14 Oldi
ematiiri

UHK: Urotelyal hiicreli kanser

diler. Tani sirasinda hastalarin tamaminda tiimorler
yiiksek dereceli idi. Radikal sistektomi sonrasi tii-
mor evreleri ti¢ hastada pT3b, bir hastada pT3a ve
bir hastada da pT2b olarak tespit edildi. Hastalarin
ortalama tlimor biytikligh 5.8 cc olarak tespit edil-
di. Radikal sistektomi ameliyati sonrasi ortalama
13.4 aylik takiplerde bir hastanin akciger metasta-
zina, bir hastanin beyin metastazina ve kalan ii¢
hastanin da lokal ve sistemik metastazlara bagl
olarak kaybedildigi goriildii.

TARTISMA

Mesanede saf iirotelyal hiicreli kanserler di-
sinda sarkomatoid bilesenlerin oldugu tiimérler ol-
dukca nadir olarak goriilmekte olup yayinlarda sar-
komatoid kanseri, karsinosarkom, igsi hiicreli kan-
ser, Miilleriyen tiimorler, metaplastik kanserler,
heterolog diferansiasyonlu tiimoérler ya da malin
mikst mezodermal tiimdrler olarak adlandirilmak-
tadirlar*®*'°. Ancak ¢ogunlukla sarkomatoid kan-
seri ya da karsinosarkom olarak bildirilmektedir-
ler’. Tlk olarak 1935 yilinda Robson tarafindan ta-
nimlanan sarkomatoid tiimorler siklikla kadin ge-
nital sisteminde goriilmekle beraber erkek genital
sistemi, alt ve Ust solunum sistemi, iriner sistem,
gastrointestinal sistem, hepatobiliyer sistem, tiikii-
riik bezleri, pankreas, tiroid, timus, deri, meme, da-
lak ve periton gibi organlarda da goriildiigi bildi-
rilmektedir®'""*, Birgok organda goriilmelerine
karsin klinik gidisleri farklidir. Ust solunum siste-
mi ve Ust gastrointestinal sistemde goriilenleri en
iyi hastalik seyrine sahipken kadin genital sistemi,
mide, bobrek, prostat ve mesane gibi yerlesimlerde
goriilen sarkomatoid tiimorlerin koti hastalik sey-
rine sahip olduklar1 bildirilmektedir'*'*. Uriner sis-
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tem iginde iireter ve pelvis renaliste de bildirilme-
lerine karsin mesanede olduk¢a ender goriilmekte-
dirler ve bizim bilgilerimize gore gliniimiize kadar
Ingilizce yazilan yayinlarda yaklasik 70 olgu bildi-
rilmistir'®'*. Torenbeek ve ark. 4191 mesane kan-
serli hastay1 inceledikleri ¢alismasinda sarkomato-
id kanseri oranin1 %0.31 olarak bildirmektedirler'.
Buna kargin Tkegami ve ark., ¢aligmalarinda bu
orani %1.06 olarak bildirilmektedirler'®. Sarkoma-
toid tiimorler, mesanenin iirotelyal hiicreli kanser-
lerine gore erkeklerde daha sik goriilmektedirler.
Lopez Beltran ve ark.’nin ¢aligmalarinda erkek ka-
din orani 4:1 olarak verilmektedir’. Calismamizda-
ki hastalarm tamami da erkeklerden olusmaktaydi.
Sarkomatoid tiimorlerdeki tanisal 6zellikler, goriil-
me yagslart ve klinik yakinmalar mesanenin iirotel-
yal hiicreli kanserlerde oldugu gibidir ve en sik ya-
kinma makroskobik hematiiridir. Perret ve ark.’nin
yayinlart inceledikleri 63 olguluk caligmalarinda
hastalarin %78.78’inde yakimmanin makroskopik
hematiiri oldugu bunu suprapubik agri ile iiriner
infeksiyonun izledigi anlasilmaktadir'’. Calisma-
mizda da hastalarin tamaminda klinigimize ilk bas-
vuru yakinmasinin makroskopik hematiiri oldugu
gorildi.

Sarkomatoid tiimdrlerin etiyolojisi tam olarak
bilinmemekle birlikte daha 6nce gecirilmis radyo-
terapi ya da kemoterapi Oykiisiiniin mesanedeki
hiicrelerde ¢ogalma bozukluklarina yol agabilecegi
ve bu durumun da sarkomatoid kanseri olusumuna
neden olabilecegi bildirilmektedir**’. Ancak rad-
yoterapi tedavisi ile bu tiimorlerin goriilmesi ara-
sinda gecen ortalama siirenin 10 yilin iizerinde ol-
dugu belirtilmektedir’. Etiyolojide ¢ne siiriilen di-



ger etkenler ise mesanenin iirotelyal hiicreli kan-
serlerinde oldugu gibi sigara icimi ve siklofosfa-
mid kullanimu ile tekrarlayan sistitler, seker hasta-
l1g1, ndrojenik mesane ve mesanede divertikiil var-
ligidir’. Calismamizdaki hastalarmn tamaminda si-
gara igimi Oykiisii bulunurken diger etkenler bu-
lunmamaktaydi.

Sarkomatoid kanserler, igsi hiicreli odaklarin
yer aldig1 mesane kanser tipidir ve histolojik gorii-
niimleri sarkoma benzer. Bu tlimorler malin me-
zenkimal ve epitelyal komponentlerin bir arada go-
rildiigi bifazik timorler olarak bilinmektedir ve
mikst yapida olup sarkomatdz ve karsinomat6z ya-
pilar igerirler*>’. Ayrica mesanenin sarkomatoid
tiimorlerinde nekroz alanlar1 siklikla goriilebilir.
Epitelyal elemanlar yiiksek dereceli iirotelyal hiic-
reli kanser, yassi hiicreli kanser ya da adenokanser
olabilir. Mezenkimal elemanlar ise genellikle
kondrosarkom, fibrosarkom, leiyomiyosarkom, os-
teosarkom ya da rabdomiyosarkomdur’. Bizim ¢a-
lismamizda sarkomatdz diferensiasyon gosteren
higbir hastada kondrosarkom, fibrosarkom, leiyo-
miyosarkom, osteosarkom ya da rabdomiyosarkom
gibi yapilar bulunmamakta idi. Siklikla yayinlarda
sarkomatoid kanseri ve karsinosarkom deyimleri-
nin es anlamli olarak kullanildiklar1 gériilmektedir.
Buna gore bazi ¢alismalarda olgular sarkomatoid
kanseri ve karsinosarkom seklinde ayr1 ayr1 gruplar
olarak belirtilse de giiniimiizde tanisal, sagkalim ve
klinik gidis 6zellikleri agisindan bu ayirimin pratik
olmadig1 goriilmektedir. Mayo klinigi sadece bu
tanimlar egliginde karsinosarkom tanili 15 hastayla
sarkomatoid tiimor tanili 21 hasta ile ilgili dene-
yimlerini aktarmuglardir’. Bu calismada her iki
gruptaki hastalarin yas, klinik yakinmalar ve hasta-
lik seyirlerinin benzer oldugu bildirilmektedir’.
Sarkomatoid kanserinin iirotelyal hiicrelerden ko-
ken aldig1 sarkomatoid kismin igsi hiicreleri igerdi-
§i ve epitelyal yapinin pozitif olduguna inanilmak-
tadir. Tanida ¢ogu zaman hematoksilen eozin bo-
yama yeterli olmaktadir. Bu tiimérlerde ender de
olsa ayirict tanida zorluk olabilmektedir ve bu du-
rumda immiinohistokimyasal ¢aligmalara gerek du-
yulmaktadir. Immiinohistokimyasal calismalarda
sitokeratin, desmin, vimentin, MSA, S-100, SMA,
NSE ve kromogranin pozitif olarak saptanabilmek-
tedir'™". Bu c¢alismalar epitelyal kokeni destekle-
mektedir'*'* Bu tiimérlerde immiinohistokimyasal
¢aligmalar sonucu epitelyal bileseni destekleyen
desmozom ya da tonofilaman gibi yapilar en azin-
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dan kiigiik odaklar halinde pozitiftir*'°. Bizim de
bir hastamizda yapilan immiinohistokimyasal bo-
yamada CK ve EMA pozitif olarak saptandi. Bu
timorler siklikla saf sarkom, reaktif psédosarkom
ve igsi hiicreli melanom ile karisabilmektedirler''.
Saf sarkomlar ¢ogunlukla epitelyal yap1 igermezler
ve elektron mikroskopisi incelemelerinde tonofila-
manlar ile desmozomlarin bulunmamasi ayirici ta-
nida 6nem kazanmaktadir. Psodosarkomatoz bile-
sen ise inflamatuvar psddotiméril igerir ve igsi
hiicreler bulunur. Psddosarkomatdz tlimorlerde
iirolojik ya da jinekolojik gecirilmis cerrahi oykii-
sii bulunmaktadir. Ayrica immiinreaktif olarak vi-
mentin ile birlikte aktin pozitiftirler. Bu lezyonlar
ayrica atipik mitoz gdstermedikleri gibi sitolojik
atipi de bulunmamaktadir. Psodotiiméorler diger
malin kriterleri de karsilamazlar. Primer ya da se-
konder melanomlar da genellikle melatonin boyan-
mas1 pozitif olup immiinohistokimyasal olarak S-
100 ve HMB-45 pozitiftirler.

Tani sirasinda biiyiik boyutludurlar ve 1.5 cm
ile 12 cm arasinda bildirilmektedirler. Ortalama ise
5.7 cm boyutundadirlar. En sik goriildiikleri yerle-
simler mesane tabanidir (trigon ile sol tarafli duvar
agirliklidir). Bu timoérlerin ¢ogu ekzofitik (polipo-
id) iilsere ve invaziv karakterde kitleler halindedir-
ler*'". Makroskobik olarak soliter, polipoid ve/ve-
ya pedikiillii ve kolay kanayan, siklikla tilser gorii-
niimde olabilecegi gibi kismen papiller ya da soli-
ter yapida da olabilirler’. Calismamizdaki hastala-
rin tant sirasinda dordiinde polipoid birinde ise so-
liter timdr bulunmaktaydi. Sarkomatdz timorlerde
goriilen epitelyal komponent genellikle yiiksek de-
recelidir. Bu tiimorler genelde ileri evrededirler ve
hastalik seyirleri kotiidiir. Perret ve ark. 8 olguyu
bildirdikleri ¢aligmalarinda biitiin hastalarin soliter
tiimérii oldugunu bildirmektedirler'’. Perret’in ¢a-
lismasinda yalnizca bir hastada tiimdér muskularis
propriada sinirhi idi. Derleme seklindeki bir ¢alis-
mada 47 olgu incelenmis ve 39 (%82.97)’unun ta-
n1 sirasinda invaziv oldugu tespit edilmistir'’. Lo-
pez Beltran ve ark’nin ¢aligmalarinda ise biitiin
hastalarin ileri evrede oldugu goriilmektedir’. Ca-
lismamizdaki 5 hastanin da tani sirasinda invaziv
mesane kanseri bulunmaktaydi ve higbir hastada
diisiik dereceli timor yoktu.

Yaymlar1 inceledigimiz zaman sarkomatoid
timorlerde transiiretral timor rezeksiyonu ameli-
yati, radikal sistektomi, radikal sistektomi ile bir-
likte radyoterapi, parsiyel sistektomi ve ameliyat
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oncesi radyoterapiyi takiben sistektomi seklinde
tedavi yontemleri uygulandigimi goriilmekte-
dir*>111315:2022 By tiimérlerde ender olarak koru-
yucu tedavi etkili olabilmektedir. En uygun tedavi
radikal sistektomi ve sonrasinda kemoterapi ya da
radyoterapidir. Ancak bu tedavi modellerinin de
etkinligi tartismalidir. Ortalama sagkalim oldukca
koti olup bazi galismalarda 33 ay ve 12 yillik siire-
ler belirtilmis olmasina karsin genellikle ameliyat
sonrast 2 yilin altindadir**'>'®. Sarkomatoid dife-
rensiasyon gosteren mesane timdrlerinde tanidan
sonraki bir yil i¢inde hastalarin %66’sinde metas-
taz gelistigi bildirilmektedir. Lopez Beltran’in ¢a-
lismasindaki 26 hastanin ortalama 10 aylik donem-
de kaybedildigi goriilmektedir’. Lopez Beltran ve
ark’nin ¢alismalarinda 11 hasta sistektomi ameli-
yat1 gegirirken 4 hastanin yalnizca TUR-T ameli-
yat1 gecirdigi bildirilmektedir’. Bu grupta bir hasta
hari¢ hepsi ileri evredeydi. Sejima ve ark.’nin iki
olguluk ¢alismalarinda ise hastalarin radikal sitsek-
tomi ameliyati sonras1 2 ve 3. aylarda primer has-
talik progresyonuna bagli olarak kaybedildikleri
bildirilmektedir'’. Son zamanlarda Gemsitabin ve
Sisplatin ile basarili sonuglar alindig1 bildirilmek-
tedir*?’. Ancak bu konuda daha fazla cahismaya
gerek duyulmaktadir. Calismamizda ise radikal sis-
tektomi ve ileal loop diversiyonu ameliyati sonrasi
takiplerde hastalarin tamaminin primer hastaliga
bagli metastazlar nedeni ile ortalama 13.4 ayda
kaybedildigi goriildi.
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