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ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to evaluate the effect of gender on oncologic results in patients who
have undergone radical cystectomy due to bladder cancer.

Materials and methods: We retrospectively reviewed data from 460 patients who had radical cystectomy
due to bladder cancer in our clinic. A total of 420 of the patients were men, and 40 patients were women.
We evaluated the tumor type, tumor stage, tumor grade, lymph node involvement status, complications and
survival rates of the females. These parameters were compared to male cystectomy data.

Results: The median age of male and female patients was 60.59+8.966 and 63.2+7.816, respectively
(p=0.076). In total, 79.4% of the males and 70.3% of females had transitional cell cancer (p=0.192). The
detection frequencies for pT1, pT2, pT'3 vs. pI4 stage tumors in males and females was 18%, 34.2%, 33.4%
vs. 14% and 2.8%, 33.3%, 41.7%, 22.2%, respectively. The percentage of the lymph node involvement in fe-
male and male patients was 48.5% and 23.9% (p=0.02). The grade 3 tumor involvement in female and male
patients was 80.6% and 72.7% (p=0.621). In females, the bladder-confined tumor percentage was 22.2% and
males rate was 48.3% (p=0.04). In terms of overall complications, no significant differences were found
between males and females. Disease-specific survival (DSS) was 115+42.2 months in males and 18+2.14
months in females. Three-year DSS was 61.4% in males and 15.3% in females (p=0.013). Median overall
survival was 47+11.789 months in males and 18+1.581 months in females. Three-year overall survival was
53.2% for males and 11.4% for females. A significant difference was found between males and females
(p=0.013).

Conclusion: In this study, we found that females present worse disease specific and overall survival rates
than males due to poor prognostic factors such as lymph node involvement and the higher prevalence of
extravesical disease in female patients.

Key words: Bladder cancer; gender; radical cystectomy.

OZET

Amac: Bu calismanin amaci mesane tiimorii nedeniyle radikal sistektomi yapilan hastalarda cinsiyetin
onkolojik sonuglara etkisini degerlendirmektir.

Gerec ve yontem: Klinigimizde mesane tiimorii nedeniyle radikal sistektomi uygulanan 460 hastanin ve-
rileri retrospektif olarak incelendi. 420 erkek ve 40 kadin hasta ¢aligmaya dahil edildi. Kadin sistektomi
olgularinin tiimdr tipi, tiimor evreleri, tiimor derecesi, lenf nodu tutulum oranlari, komplikasyonlar ve sag
kalim verileri degerlendirildi. Bu parametreler acisindan erkek sistektomi olgulariyla karsilagtirildi.

Bulgular: Erkek hastalarin yas ortalamasi 60.59+8.966, kadin hastalarin yas ortalamasi ise 63.2+7.816 idi
(p=0.076). Erkek hastalarin %79.4’ii transizyonel hiicreli kanser iken kadin hastalarda bu oran %70.3 idi
(p=0.192). Kadin hastalarda pT1, pT2, pI'3 ve pI'4 evrelerinde tiimor saptanma siklig1 sirasiyla %2.8, %33.3,
%41.7, %22.2 iken erkeklerde bu oranlar sirasiyla %18, %34.2, %33.4 ve %14 idi. Lenf nodu tutulumu agi-
sindan olgular degerlendirildiginde kadin hastalarda lenf notu tutulma oran1 %48.5 iken erkek hastalarda
bu oran %23.9 idi (p=0.002). Kadinlarda Grade 3 tiimor saptanma orani %80.6 iken erkeklerde ise %72.7
idi (p=0.335). Kadinlarda mesane sinirlt hastalik bulunma oran1 %22.2 iken erkeklerde bu oran %48.3 idi
(p=0.04). Kadin ve erkek hastalarda tiim komplikasyonlar degerlendirildiginde her iki grup arasinda istatis-
tiksel anlaml1 fark izlenmemistir (p=0.319).
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Erkeklerde median hastaliga 6zgii sagkalim (HOS) 115+42.2 ay, kadinlarda ise 18 (+2.14) ayd1. 3 y1llik hastaliga 6zgii sagkalim verileri deger-
lendirildiginde erkeklerde %61.4, kadinlarda %15.3 olup aralarinda istatistiksel anlamli fark izlenmistir (p=0.013). Erkeklerde median genel
sagkalim (GS) 47 ay (+11.789), kadinlarda ise 18 ay (+1.581) idi. Ug yillik GS verileri degerlendirildiginde erkeklerde %53.2, kadinlarda ise %11.4
bulundu. Her iki grup arasinda istatistiksel anlaml1 fark izlenmistir (p=0.013).

Sonug: Calismamizda sistektomi yapilan kadin hastalarda hastali§a 6zgii sagkalim, genel sagkalim erkeklere oranla daha kétii bulunmustur. Bu
durumun nedeni ¢alismamizda lenf nodu tutulumunun ve mesane dis1 hastalik gibi kotii prognostik faktorlerin kadin hastalarda daha fazla olmasi

olarak goriilmektedir.

Anahtar sozciikler: Cinsiyet; mesane kanseri; radikal sistektomi.

Giris

Mesane kanseri tiim kanserler i¢inde ABD’de erkeklerde 4.
kadinlarda ise 8. siklikta goriilmektedir.!! Genitotiriner sistemin
2. en sik malignitesi olan mesane kanserinde erkek:kadin orani
3.8:1°dir.2¥ Ancak kadinlarda insidansi giderek artmaktadir.
Mesane kanserlerinin %90 gibi ¢ok biiyiik bir boliimiinii iirotelyal
kanser (UK) olustururken, skuamoz hiicreli ve adenokanserler
kalan %10’luk kismu olustururlar.* UK dis1 kanserler literatiirde
kadmlarda ve siyah irkta daha fazla rapor edilmistir.”) Mesane
timorli hastalarin yaklasik %80°i bagvuru aninda ylizeyeldir.
Geri kalan %20 hasta ilk bagvuru aninda veya ilerleyen zamanda
invaziv timor gelistirir. Yaklagsik %10 hastada tan1 aninda metas-
tatik hastalik mevcuttur. Mesane tiimorlii bir hasta tedavi edilme-
digi takdirde %85 oraninda hastaliktan kaybedilir."”

Yiizeyel tiimorlerin tan1 ve evrelemesinde altin standart transii-
retral rezeksiyondur (TUR). Ancak mesanenin kas tabakasini
tutan invaziv timorlerde tek bagina TUR yetersiz olmaktadir.
Giiniimiizde hem kadin hem erkek hastalarda kasa invaze ve
rekiirren yliksek dereceli mesane tiimorlerinde radikal sistekto-
mi standart tedavidir.

Mesane tiimorleri kadin hastalarda erkeklere oranla daha az
goriilmesine ragmen, prognoz genel olarak daha kétii seyreder.!!

Ik uygulandig: giinden bu yana siirekli degisim ve gelisim gos-
teren radikal sistektomi ve bunun bir pargasi olarak iiriner diver-
siyon operasyonunda son dénemde biiyiik asama kaydedilmig
ve hastalar icin daha konforlu ve morbiditesi daha diisiik olan
yontemler tercih edilmeye baglanmigtir. Son déonemde kadinlar-
da da ortotopik diversiyonlar 6n planda uygulanmaktadir.

Bu calismanin amaci klinigimizde 1991 ile 2010 yillar1 arasinda
yapilan 40’1 kadin, 460 radikal sistektomi hastasinin incelenme-
si ve cinsiyete bagli onkolojik sonuglarin kargilastirilmasidir.

Gerec ve yontem
Klinigimizde 1991 ile 2010 yillar1 arasinda mesane tiimorii nede-

niyle sistektomi yapilan 420 erkek ve 40 kadin hastanin verileri
retrospektif olarak incelendi. Kadin sistektomi olgularinin tiimor

tipi, tiimor evreleri, tiimor derecesi, lenf nodu tutulum oranlari,
komplikasyonlar ve sag kalim verileri degerlendirildi. Bu para-
metreler agisindan erkek sistektomi olgulariyla karsilagtirildi.

Tim istatiksel degerlendirmeler igin Statistical Package for
Social Sciences (SPSS) version 11.0 paket programi kullanildi.
Degiskenlere ait betimleyici istatistik olarak; frekans dagilim-
lar1, yiizdeler, ortalama ve standart hata degerleri hesaplandi.
Univariete analizler; nitel degiskenlerin karsilagtirilmas1 ki-kare,
nicel degiskenlerinlerin karsilastirilmasi t-testi ve Kaplan Meier
sagkalim analizi yapilarak gerceklestirildi. Multivariete analiz-
lerde ise cox regresyon modeli kullanildi. p<0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Bu caligmaya dahil edilen hastalarin 420 tanesi erkek, 40 tanesi
kadind1. Erkek hastalarin yas ortalamas1 6149, kadin hastalarin
yag ortalamasi ise 64 (+£7) idi. Erkek ve kadin hastalarin yas
ortalamalar1 arasinda istatiksel anlamli fark yoktu (p=0.07).
Tiimor patolojisi agisindan 418 erkek ve 37 kadin hastanin
verilerine ulasildi. Histopatolojik incelemede erkek hastalarin
%79’u UK iken kadin hastalarda bu oran %71 idi (p=0.1).

Hastalarin patolojik degerlendirilmesinde kadin hastalarda pT1,
pT2, pT3 ve pT4 evrelerinde tiimdr saptanma siklig1 sirasiyla
9% 3, %33, %41, %22 iken erkeklerde bu oranlar sirasiyla %18,
%34, %33 ve %14 idi.

Kadin hastalarda lenf notu tutulma oran1 %49 iken erkek hasta-
larda bu oran %23 idi ve lenf nodu tutulumu acisindan iki grup
arasinda istatiksel anlamli fark vardi (p=0.002)

Tiimor dereceleri acisindan degerlendirildiginde kadinlarda
Grade 3 tiimor saptanma orant %81 iken erkeklerde ise %72
idi. Her iki grup arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p=0.335)

Kadinlarda mesane sinirli hastalik bulunma orant %22 iken
erkeklerde bu oran %48 idi. Her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark saptandi (p=0.04) (Tablo 1). Kadin ve erkek
hastalarda tirotelyal kanser olgularinda ortalama sag kalim siire-
leri sirastyla 25+3 ay ve 78+5 ay (p=0.280), UK dis1 tiimorlerde-
ki sagkalim siireleri 15+2 ay ve 64+10 aydi (p=0.062). Kadin ve
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erkek hastalarda tiim komplikasyonlar degerlendirildiginde her
iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi (p=0.319).
Hastaliga 6zgii sagkalim (HOS) verileri degerlendirildiginde
erkeklerde median HOS 115442 ay, kadinlarda ise 18+2 aydi.
Ug yillik hastaliga 6zgii sagkalim verileri degerlendirildiginde
erkeklerde %61, kadinlarda %15 olup aralarinda istatistiksel
anlamli fark izlendi (p=0.013) (Tablo 2).

Genel sagkalim (GS) verilerine bakildigi zaman erkeklerde
medyan GS 47«11 ay, kadinlarda ise 18+2 ay idi. Ug yillik GS
verileri degerlendirildiginde erkeklerde %353, kadinlarda ise
%11 bulundu. Her iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark
izlenmistir (p=0.013) (Tablo 3) (Sekil 1).

Kadin hastalarin %67.5’ine Bricker tip Uiriner diversiyon, %15’ine
tireterokutanostomi yapilmig olup diger diversiyon tipleri Tablo
3’de gosterilmigtir. Erkek hastalarin %48’ine Bricker tip liriner
diversiyon, %30’ine neobladder uygulanmistir (Tablo 4).
Tartisma

Mesane tiimorleri geligmis iilkelerde erkeklerde dordiincii sirada

Mesane kanserleri degisken dogal seyir gosteren heterojen bir
timor tiiriidiir. Spektrumun bir ucunda diisiik dereceli diisiik
progresyon oranlar1 gosteren tiimorler varken diger ugta yiiksek

Tablo 2. Erkek ve kadinlarda 3 yillik HOS verileri

Medyan Std.Hta  Sagkalim %  Log-rank
36. ay p
Erkek 115,000 42,290 61.400 0.013
Kadin 18,000 2,149 15.300 0013
Toplam 75,000 17,240

Tablo 3. Erkek ve kadinlarda genel sagkalim verileri

Medyan Std. Hta Sagkalim % Log-rank
36. ay P
Erkek 47,00 11.78 53.20 0013
Kadin 18,00 1.58 11.40 0.013
Toplam 40,00 10.34

Tablo 4. Sistektomi yapilan hastalarda diversiyon tipleri

goriilen tiimorlerdir. Kadinlarda daha az siklikta goriilmekte olup Diversiyon Kadin Hasta (%) FErkek Hasta (%)
Amerikada tim kanserler arasinda 8. sirada goriilmektedir.” tipi sayis1 sayisi
Ya§ta?1 PE.l.gImSI? olar?k tiim dunuyada erkeklf.:rde kadmlgrdan dz,lha Ureterokutancostomi 6 15 43 1
sik goriiliir.® Literatiire bakildiginda, Amerikada 3:1, Ispanya’da .
7:1 gibi farkl erkek: kadin oranlan verilmektedir.”'"’ Bricker 27 67.5 202 43
Hemicoch po - - 12 3
Tablo 1. Kadin ve erkek hastalardaki mesane simirh B
hastalik durumu Neobladder 4 10 127 30
Kadin Erkek p Mainz 2 pos 2 5 29 7
Mesane sinirl %22 %48 0.04 Islak pos 1 25 2 1
Mesane dig1 %78 %52 0.04 Toplam 40 100 420 100
1.0 Cinsiyet 1.0 Cinsiyet
- erkek _l:e;kell;
et g iy
E 0.8- kadin = 0.8 & kadm
s 2
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Sekil 1. Kadin ve erkeklerde genel sagkalim (a) ve hastaliga 6zgii sagkalim (b) verilerine ait Kaplan Meier egrileri
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dereceli, yiiksek progresyon oranlarma ve yiiksek malignite
potansiyeline sahip tiimorler yer alir. i1k teshiste mesane timor-
lerinin %70’1 yiizeyel tiimorlerdir. Yiizeyel olarak tespit edilen-
lerin %70’1 Ta, %20’si T1, %10’u karsinoma in situ’dur (CIS).
1 Uriner sistemde degisik tiplerde kanserler goriilebilse de en
stk kargilagilan kanser tiirii iirotelium kaynakli olanlardir.'?
Mesane kanserinin %5’ten azi squamoz hiicreli kanserler olup,
adenokanserler daha da az goriiliir."¥ Sistozomiasisin endemik
olarak goriildiigii alanlarda squamoz hiicreli kanserler daha sik
goriilmektedir.'Y Erkeklerde oldugu gibi kadinlarda da sigara
icimi mesane tiimorii icin en 6nemli etyolojik faktorlerdendir.™™

Giiniimiizde invaziv mesane tlimorlerinin tedavisinde radi-
kal sistektomi hala altin standart olarak yerini korumaktadir.
Mesane kanseri olgularmin ilk bagvuru aninda %?20-40’inda
invaziv hastalik vardir ya da yiizeyel hastaligin ilerlemesiyle
invaziv hastalik gelismektedir. Bu da mesane tiimorlerinin kaba-
ca 1/3’iiniin radikal sistektomi aday1 olduklarini1 gostermektedir.
% Invaziv mesane tiimérii oliimciil bir hastaliktir ve tedavi
edilmedigi takdirde olgularin %85°i 2 yil icerisinde hastalik
nedeniyle 6lmektedir.'"” Buna karsin son yillarda yaymlanan
serilerde radikal sistektomi operasyonu ile invaziv mesane kan-
serinin bu 6liimciil dogal seyrinin degistirildigi ve sistektomi
sonras1 10 yillik sag kalim oranlarinin %50 ile %66 arasinda

degistigi bildirilmektedir.!'

Invazyon ve diferansiasyon derecesi mesane kanserinin prog-
nozunu belirleyen 6nemli faktorlerdir. Bir¢ok calismada mesa-
ne tlimoriiniin kadinlarda daha ileri evrede tani aldig1 ortaya
konulmustur.'”! Ayrica kadinlarda daha az goriilmesi sebebiyle
hekimlerin ilk vizitte kadinlara mesane tiimorii tanist koyma
oranlarmin diisiik oldugu ortaya cikmaktadir. Kadinlarin daha
sik idrar yolu enfeksiyonu gegirmesi sebebiyle hematiiri semp-
tomunun atlanmasinin bunda pay1 bulunabilir.

Yapilan bir caligmada ilk tam1 aninda kadinlarin erkeklerden
daha yash oldugu goriilmiistiir.?” Bizim c¢alismamizda da
invaziv mesane tiimorii nedeniyle radikal sistektomi yapilan
erkek hastalarin yas ortalamast 61+9 yil, kadin hastalarin yas
ortalamasi ise 637 yil idi. Ik tan1 aninda iirotelyal kanser dist
tiimorlerin kadinlarda erkeklerden daha fazla goriildiigii tespit
edilmigtir. Ayni calismada kadinlarda Ta tim&r, multiple timor,
multisentrik tiimor ve daha biiyiik boyutta tiimor goriilme ora-
ninin daha yiiksek oldugu goriilmiigtiir.?!! Bizim ¢alismamizda
non-UK oram erkeklerde %21 iken kadinlarda %30 idi. Ayni
sekilde bir bagka calismada da ilk tan1 aninda kadinlarda CIS
ve invaziv timor saptanma oraninin erkeklerden daha yiiksek
oldugu saptanmugtir.??!

Horstmann ve arkadaglar1,”! yaptig1 bir ¢alismada kas invaziv
tiimor bulma orani erkeklerde kadinlardan daha yiiksek bulun-
mustur. Ayni ¢caligmada primer tiimorler erkeklerde daha agresif

bulunmusg ve rekiirren tiimorlerin invaziv olma ihtimali erkek-
lerde daha fazla saptanmigtir. Cinsiyetler arasinda sagkalim agi-
sindan fark izlenmemis, ancak kas invaziv mesane tiimorlerinde
sagkalim kadinlarda daha diisiik bulunmustur.

Yapilan bagka bir ¢aligmada iirotelyal kanser dig1 tlimorlerin
kadinlarda daha yiiksek evre ve derecede saptandigi goste-
rilmigtir.? Mungan ve arkadaglari,* yaptig1 bir ¢aligmada
kadin hastalarin prognozunun daha kétii oldugu, bunun en olasi
nedeni de tani aninda daha ileri evre tiimor bulunmasi olarak
gosterilmistir.

Bizim calismamizda radikal sistektomi yapilan erkek hastalarin
%79’u iirotelyal kanser iken kadin hastalarda bu oran %70 idi.
Non-UK hastalarm orani kadinlarda %29 erkeklerde %22 idi.
Timor tipi acisindan her iki grup arasinda istatiksel anlamli fark
izlenmedi (p=0.192).

Hickey ve arkadaglar1,*! yaptig1 bir ¢alismada 74 erkek ve 27
kadin hastaya sistektomi uygulanmis. Sistektomi patolojilerinde
UK orani erkeklerde %87 kadinlarda %60 oraninda saptanmus.
Skuamoz hiicreli kanser orani ise kadinlarda %30 iken erkekler-
de %6 bulunmus. Kadinlarda mesane dis1 timor saptanma orani
%59 iken erkeklerde %18 idi. Bir bagka calismada ise 67 erkek
ve 17 kadin sistektomi hastasi degerlendirilmis. Kadinlarda
erkeklere oranla UK dig1 kanserler daha sik saptanmig, ancak
kadin hastalarda erkeklere oranla daha diisiik evreli tlimorler
izlenmis, evre ve sagkalimda ise anlamli fark izlenmemigtir.®

Kruck ve arkadaglar1,” yaptigi bir caligmada 604 mesane
timorlii hasta incelenmis; kadin hastalarda ilk bagvuru aninda
invaziv tiimor ve CIS saptanma orani erkeklere oranla daha
yiiksek bulunmustur.

Kadinlarda bu bahsedilen faktorlerden dolayi sistektomi
materyallerinde mesane dig1 hastalilk bulunma orani daha
yliksek olmaktadir. Yapilan bir ¢aligmada kadinlarda T3
ve T4 hastalik bulunma orani erkekler oranla daha yiiksek
bulunmustur. Erkeklerde bu oran %18 iken kadinlarda %59
bulunmusgtur.® Bizim c¢alismamizda kadinlarda T3 ve T4
tiimor saptanma oran1 %78 iken bu oran erkeklerde %48 ola-
rak bulunmusg olup, literatiirle uyumludur. Giiniimiizde kas
invaziv mesane tiimoriiniin tedavisinde radikal sistektominin
vazgecilmez parcast lenf nodu diseksiyonudur. Radikal sis-
tektomi uygulanmis hastalarda lenf nodu metastazi yaklagik
%25 olarak saptanmaktadir. Tiimor derinligi arttik¢a lenf nodu
pozitifligi de artmaktadir.”’?*! Lenfadenektominin genigligi
ve ¢ikarilan lenf nodu sayisi sistektomi uygulanan hastalarda
prognostik bir éneme sahiptir. Hong ve ark.,*” daha cok lenf
nodu ¢ikarildiginda, lenf nodu tutulumu pozitif ve negatif olan
hastalarda sistektomi sonrasi sagkalimin olumlu yonde etki-
lendigini rapor etmistir. Bizim calismamizda erkeklerde %24
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lenf nodu pozitifligi varken kadinlarda %48.5 lenf nodu pozi-
tifligi mevcuttu. Lenf nodu tutulumu acisindan kadin ve erkek
hastalar arasinda istatistiksel anlamli fark izlendi (p=0.002).

Bizim ¢aligmamizda 3 yillik hastaliga 6zgii sagkalim erkeklerde
%61 iken kadmlarda %15 bulunmustur. Jeldres ve arkadag-
lar,P% da radikal sistektomi yapilan mesane tiimorlii hasta-
larda yaptig1 calismada 2 ve 5 yillik kanser spesifik sagkalim
erkeklerde %78 ve %67 iken kadinlarda bu oranlar %71 ve
%61 olarak bulmusglardir. Bu ¢aligmada multivariete analizde
kadinlarin erkeklere oranla 1.8 kat fazla kanser spesifik mor-
talite bulunmustur (p=0.002). May ve arkadaglarinin ! yaptigi
bir ¢caligmada ise mesane dis1 hastalik bulunan hastalarda kadin
cinsiyet hastaliksiz sagkalimi olumsuz etkileyen bagimsiz bir
faktor olarak bulunmugtur. Bu ¢aillgmada 5 yillik hastaliga 6zgii
sagkalim erkeklerde %35 iken kadinlarda %15 olup ve istatis-
tiksel olarak anlamli bulunmustur.

Bizim calismamizda ise 3 yillik genel sagkalim sonuglari
degerlendirildiginde kadinlarda %11 iken ekeklerde %53 olarak
bulunmustur. Acosta ve arkadaglari,*? yaptigi ¢calismada 5 yil-
lik genel sagkalim erkeklerde %43 iken kadinlarda %39 olarak
bulunmustur.

Hastaliga 6zgii sagkalim ve genel sagkalim oranlarinin kadin-
larda literatiire oranla daha diigiik bulunmasi hasta sayimizin
az olmasindan ve kadinlarda mesane tiimérii tanisinda gecikme
nedeniyle daha ileri evrede saptanmasina bagl olabilir.

Sonu¢ olarak, invaziv mesane tiimorlerinde ve rekiir-
ren yiizeyel mesane tiimorlerinde altin standart tedavi radi-
kal sistektomi+bilateral pelvik lenf nodu diseksiyonudur.
Calismamizda sistektomi yapilan kadin hastalarda hastaliga
ozgili sagkalim, genel sagkalim erkeklere oranla daha kotii
bulunmustur. Bu durumun nedeni ¢aligmamizda lenf nodu tutu-
lumunun ve mesane dig1 hastalik gibi kotii prognostik faktor-
lerin kadin hastalarda daha fazla olmasi olarak goriilmektedir.
Mesane tiimoriiniin erkeklerde daha fazla goriilmesi nedeniyle
kadin sistektomi serileri literatiirde sinirh sayidadir ancak yapi-
lacak prospektif randomize genis serili ¢aligmalar kadinlarda
sistektominin onkolojik sonuglarinin degerlendirilmesine kat-
kida bulunacaktir.
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