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OZET

Yiizeyel mesane timorli 49 hastanin 33’iine, haftada bir kez olmak iizere toplam 6 kez immun
BCG intravezikal olarak verildi ve sonuclar sadece transiiretral rezeksiyon (TUR) yapilan 16 hastanin
sonuclart ile kargilagtirildi. Hasta ve tiimér 6zellikleri birbirine benzeyen bu iki grupta ortalama takip
stiresi BCG grubunda 31.8 ay, diger grupta 32.3 ay olup BCG grubundaki hastalarin %36 sinda. sadece
TUR yapilan grupta ise %63 iinde niiks gozlendi. Rekiirrens oram siasiyla 1.24 ve 3.08 olarak bulun-
du. BCG immunoproflaksisi yapilan hastalarin %85 inde sistizm semptomlari, %30 unda mikroskobik
hematiiri, %27 sinde ates, halsizlik semptomlarn gézlendi.

Sonug olarak yiizeyel mesane tiimdérlerinde immun BCG profilaksisinin sadece transiiretral rezek-
siyona gore daha etkin oldugu gésterildi.

SUMMARY

49 patients with superficial bladder carcinoma of whom 33 were treated with intravesical BCG
administration after complete resection of tumor. The results were compared to the results transurethral
resection only treatment with the same patient and tumor characteristics. The average follow-up was
31.8 months in BCG group and 32.3 months in TUR-only group. 36 percent of the patients in BCG
group and 63 percent in the other developed recurrent tumor. Recurrence rates were 1.24 and 3.08
respectively. Side effects in BCG treatment group were drug-induced cystitis in 85 percent. hematuria in
30% and fever and malaise in 27 percent of the patients.

From these results we concluded that intravesical BCG immunoprophylaxis is more effective than
that TUR-only treatment in superficial bladder carcinoma.
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transiiretral rezeksiyon. resection.




GIRIS

Mesane kanserli hastalarin yaklagik %75-80’i
tan1 konuldugunda yiizeyeldir. Tiim&riin heteroje-
nitesinden dolay1 yiizeyel mesane kanserlerinin
nasil bir seyir izleyecegini dnceden belirlemek
giictiir. Tiimoriin endoskopik rezeksiyonu sonrasi
hastalarin ¢cogunda niiks gozlenir. Tiimorlerin bii-
yiik bir kismi 6 ila 12 ay i¢inde aym evre ve gra-
de de niikseder ama hastalarin %10-15"inde so-
nugta invaziv ve metastatik tiimor gelismektedir
(1). Intravesikal tedavi niiks sikligim azaltmakta
ve tiimdr progresyonunu geciktirmede onemli bir
yere sahiptir (2,3.4). Intravezikal BCG'nin diger
kemoterapétik ajanlara Gstiinliigi gosterilmigtir
(5). _

Bu c¢aligmada yiizeyel mesane karsinomunda
intravesikal Connaught BCG (Immucyst, Pasteur-
Merieux) profilaksisi sonuc¢lar1 sadece TUR yapi-
lan hastalarin sonuglari ile karsilastirtlmigtir.

MATERYAL VE METOD

Klinigimizde Eyliil 1988 ile Aralik 1994 ta-
rihleri arasinda yiizeyel mesane karsinomlu 33
hasta TUR+ intravesikal BCG, 16 hasta sadece
TUR ile tedavi edildi.

Tedaviden 6nce hastalardan anamnez, fizik
muyene, serum BUN, kreatinin, SGOT, SGPT
degerleri, Hb, Htc, lokosit, trombosit sayimi, tam
idrar, idrar kiiltiirii, PA Akciger filmi, intravenoz
pyelografi tetkikleri yapildi.

Sistoskopla mesaneye girildiginde ilk idrar or-
nedi alindi. Daha sonra 50 cc serum fizyolojikle
doldurulmug steril enjektor ile mesane irrigasyo-
nu yapilarak érnekler sitolojik inceleme icin pa-
tolojiye gonderildi. Gozlenebilen biitiin tiimorler
endoskopik olarak rezeke edildi, alttaki kas taba-
kasindan derin biyopsi ve muhtemel displazi ve-
ya karsinoma in situ’yu belirlemek amaciyla me-
sane mukozasi dort kadrandan ve prostatik iiret-
radan random usulii punch biyopsi alindi.

Idrar kiiltiiriinde iireme olan hastalara uygun
antibiyotik verildi. Uriner enfeksiyon, gros hema-
tiiri ve mesane irritasyon semptomlari olmayan
ve BCG grubunu olusturan 33 hastaya yaklasik
2-4 hafta sonra 81 mg Connaught BCG (Im-
mucyst) 50 ml serum fizyolojik ile kangtinlarak
tiretral kateter aracilifiyla mesaneye verildi. Ka-
teter ¢ekildikten sonra hastanin idrarin1 yaklagik
iki saat tutmasi soylenerek degisik pozisyonlarda
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yatmast onerildi. Bu islem haftada bir kez olmak
iizere toplam 6 hafta boyunca tekrarlandi. Hasta-
lar ilk y1l 3 ayda bir, 2. y1l 6 ayda bir, sonralari
yilda bir periyodik kontrollere ¢agrilarak rutin iz-
lemden gegirildi.

Her iki gruptaki hastalar ortalama yas, sigara
igme ahigkanhigi, timér evre ve grade’i, tiimoriin
tek veya birden ¢ok olmasina gore birbirleriyle
kargilagtinildi. Rekiirrens orani bir hasta grubu
i¢in toplam rekiirrens sayisinin 100 ile ¢arpthp
ay olarak toplam izlem siiresine boliinmesiyle el-
de edildi.

[statistiksel analiz igin ki-kare, student’s t
testleri kullamldu.

BULGULAR

BCG ve sadece TUR grubunu olusturan has-
talarin ozellikleri Tablo 1'de verilmistir. Her iki
gruptaki hastalar yas ortalamasi, sigara igme
aliskanligi, timor evre ve grade’i, timdriin tek
veya birden ¢ok olmasina gore karsilastinldi-
&inda istatistiksel olarak anlamli fark olmadig
saptanmistir. Tiim olgularda niiks sansimi artiran
faktorlerden en az bir tanesi mevcuttu.

BCG ve sadece TUR grubunun karsilastir-
mali sonuglar Tablo 2’de verilmistir. BCG gru-
bunda ortalama yas 56.9+10.7, sigara igcme alis-
kanlig1 %48, total takip siiresi 1048 ay, ortalama
takip siiresi 31.8 ay (en az 12, en ¢ok 67 ay), niiks
eden hasta sayist 12 (%36), tiimor rekiirrensi igin

Tablo 1: BCG ve TUR grubunda bulunan hasta
ve tiimorlerin 6zellikleri*.

BCG grubu  TUR grubu

Hasta sayisi 33 16
Cinsiyet (Erkek/kadin) 33/0 16/0
Ortalama yas+2 SD 56.9+£10.7  58.8+10.9
Sigara igme abgkanlig1 (%) 48 50
Primer tiimor 22 12
Rekiirrent tiimor 11 4
Tek timér 21 10
Birden ¢ok timor 12 6
Evra Ta 23 11
Evre Tl 10 5
Grade | 17 8
Grade 2 14 7
Grade 3 2 |
*p>0.05
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Tablo 2: Yiizeyel mesane karsinomlu hasta gruplarimn kargilagtinilmasi.

BCG grubu TUR grubu p degeri
Hasta sayisi 33 16
Toplam takip siiresi (ay) 1048 516
Ortalama takip siiresi (ay) 31.8 323
Rekiirrensli hasta sayisi (%) 36 63 <0.05
Tiimor rekiirrensi i¢in ortalama gecen siire (ay) 16.05 9.15 <0.05
Rekiirrens orani 1.24 3.08 <0.005
Kas invazyonu ve progresyon gosteren hasta sayisi (%) 3 6 >0.05

gecen ortalama siire 16.05 ay, 100 hasta sayisina
diigen ritkerrens oranm 1.24, kasa invazyon gdste-
ren hasta sayis1 | (%3) olarak bulunmugtur.

Sadece TUR yapilan kontrol grubunda ise or-
talama yas 58.8+10.9, sigara i¢gme aligkanhi
%350, total takip siiresi 516 ay,ortalama takip siire-
si 32.3 ay (en az 14, en ¢ok 68 ay), niiks eden
hasta sayis1 10 (%63), tiimor rekiirrensi igin ge-
¢en ortalama siire 9.15 ay, 100 hasta sayisina di-
sen rekiirrens hizi 3.08, kasa invazyon gosteren
hasta sayis1 2 (%6) olarak bulunmustur.

BCG uygulanan grupta hastalarin 28
(%85)’inde sistizm semptomlari, 10 (%30)’unda
mikroskopik hematiiri, 9 (%27) unda ates, halsiz-
lik semptomlar1 gozlenmistir (Tablo 3). Sempto-
matik tedaviye ragmen 24 saatte atesi diigmeyen
2 (%6) olgunun birine INH 300 mg/giin, digerine
INH + Rifampisin 600 mg/giin baslandi. Artralji,
prostatit, orsit, hepatit ve l6kopeni gibi kompli-
kasyonlar gozlenmedi.

BCG grubu ile sadece TUR grubunun sonug-
lar1 karsilastinldiginda BCG grubunda niikslii
hasta sayisinin daha az (%36’ya %63), timor re-
kiirrensi i¢in gecen siirenin daha fazla (16.05°e
9.15 ay) ve riikerrens oraninin daha disiik oldu-
gu (1.24°e 3.08) ve aradaki farklarn istatistiksel
olarak anlamh oldugu saptanmustir.

BCG grubunda niiks eden ve progresyon gos-
teren hastalarin 8'ie maintenance BCG tedavisi,
3’iine TUR, 1’ine radikal sistektomi + ileal loop
uriner diversiyon yapilnustir. Sadece TUR gru-
bunda ise 6'sina intravesikal BCG, 2'sine TUR,

Tablo 3: BCG uygulanan grupta gézlenen komp-
likasyonlar.

Komplikasyon Hasta sayist  Oran (%)
Sistizm semptomlari 28 85
Hematiiri 10 30
Ates, halsizlik 9 27
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I’ine radikal sistektomi + ileal loop iirinerdiversi-
yon, 1'ine radyoterapi + kemoterapi uygulanmig-
tir.

TARTISMA

Yiizeyel mesane tiimérlerinin tedavisinde ilk
adim gozlenebilen biitiin tiimorlerin endoskopik
rezeksiyonudur. Daha sonra cevre iiretelyumda
premalign veya malign anormallikler aragtinlma-
I, invazyonun bilyiikliigii ve derinligi belirlenme-
li ve son olarak da ek bir tedavi gerekip gerekme-
digine karar verilmelidir (6). Yiizeyel mesane tii-
morlerinin rekiirrens ve progresyonlarimi 6nle-
mek icin proflaktik veya terapotik amagla intra-
kaviter tedaviler verilmektedir (2,5,7). Ilk kez
1976’da Morales ve ark. (8)' min haftada bir kez
intradermal ve intravesikal BCG uygulamasiyla 9
hastanin 8’inde bir yi1l siireyle rekiirrenslerin 6n-
lenebildigini bildirmesinden sonra, BCG giinii-
miizde en sik kullanilan ajan haline gelmistir.
Bugiin bir ¢cok ¢alismada BCG'nin intrakaviter
kemoterapétiklerden daha iistiin oldugu ortaya
konulmustur (3.9,10). Bununla birlikte BCG’nin
diger kemoterapotiklere gore ¢ok daha siddetli
yan etkiye sahip olmasi dezavantaj olarak goziik-
mektedir. Bu yiizden yiizeyel timore ve diigiik
riske sahip olgulara adjuvant tedavi verilmemesi,
orta riskli olgulara asin toksisitesi olmayan bir
kemoterapétik ajan verilmesi, yiiksek riskli hasta-
lara 1se BCG verilmesi onerilmektedir (5). Kisa
stireli intravezikal BCG uygulamas: uzun siireli
tedaviyle kiyaslandifinda, niiksiin énlenmesinde
fark gés{ermedigi ve komplikasyonlarin az oldu-
Su bildirilmistir (11). .

Yapilan birgok calismada (12, 13) intravesi-
kal tedavinin sadece TUR tedavisine iistiin oldu-
Su gosterilmigtir. Calismamizda niiks eden hasta
sayisi sadece TUR’la tedavi edilen grupta BCG
grubuna gore iki kat daha fazla oldugu gozlen-



mistir. Kamat ve ark. (13) Danish 1331 susu ile
yaptig1 bir ¢aligmada niiks eden hasta oranim
BCG grubunda %48 TUR grubunda %84.4 olarak
bildirmistir.

Lamm (14) rekiirrens oraninin %48'den
9%19’a, Herr ve ark. (15) ise yiiksek risk grubun-
da 2.4’den 0.7 ye distiigiinii bildirmislerdir.
Niiks igin ortalama gegen siirenin kontrol grubu-
na gore BCG grubunda daha fazla oldugu giste-
rilmistir (16). Calisgmamizda da niiks igin gecen
ortalama siire BCG grubunda 16.05 ay iken TUR
grubunda daha kisa olup 9.15 ay olarak bulun-
mustur.

Yiizeyel mesane kanserlerinin tedavi amagla-
rindan birisi de tiimoriin kas invazyon oranini
azaltabilmektir. BCG’nin titmor progresyonunu
ve sistektomi insidansini azalttigi ayrica sistekto-
mi zamanint uzatug bilinmektedir (15,17). Bi-
zim ¢alisgmamizda sayimz yeterli olmasa da kas
invazyonu TUR grubunda daha fazla gézlenmis-
tir.

BCG’nin genig kullammina bagh olarak bir-
¢ok komplikasyon bildirilmistir. Hastalarin ¢odu
tedaviyi iyi tolere edebilmekte, semptomlar tibbi
tedavi ile ¢oziilebilmektedir. En sik gdzlenen yan
etkileri sik idrara ¢ikma, diziiri, hematiiri ile ka-
rakterize mesane irritasyonu ve sistitis, ates, hal-
sizlik gibi semptomlardir ve %5-90 arasinda bil-
dirilmistir (11-18). olgularimizin %85’ inde sis-
tizm semptomlart %30’ unda hematiiri, %27’ sinde
ates ve halsizlik gozlenmigtir. Mesane irritasyon
bulgular Fenazopiridin ile iki ii¢ giin i¢erisinde
kaybolmustur. Semptomatik tedaviye ragmen 24
saatte atesi diismeyen 2 (%6) olgunun birine
INH 300 mg/giin, digerine INH + Rifampisin 600
mg/giin baslanmistir.

SONUC

Sonug olarak bulgularimiz yiizeyel mesane
karsinomlarinda intravesikal Connaught BCG
immunoprofilaksisinin sadece TUR yapilan has-
talara gére daha etkili olduunu, BCG’nin yan et-
kilerinin tolere edilebilir ve tibbi tedaviyle ¢6zii-
lebilecegini diigiindiirmektedir.
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