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GIRIS

1976’da Morales (8) ve arkadaslarinin baslatug intrakaviter BCG tedavisi yiize-
vel mesane tiimérlerinde en gegerli tedavilerden biri haline gelmistir. Gerek rezeksiyonu
takip eden tiimér profilaksisinde, gerek rezidiel tiimér eliminasyonunda ve gerekse
veya thio-tepa, doxorubicin gibi diger intrakaviter terapilere Gstiinligh cesitli calisma-
larla gosterilmistir (1, 2, 3, 4, 5, 6). Aym1 zamanda uygulama kolayhgi olan bu tedavi-
nin bazi erken komplikasyonlarindan da s6z edilmektedir (3).

MATERYAL VE METHOD

Ocak 1987 de baslatugimiz bu ¢alismada yfizeyel mesane timéri (T, T, olan
toplam 15 hastaya intrakaviter BCG (Bacillus Calmette Guerin) uygulandi. Hastalarin
en genci 46 en yaslis1 70 yasinda olup, yas ortalamasi 56.3 idi. Calismada 2 kadin has-
taya karsihk 13 erkek hasta vardi. Hastalarin 6’s1 ilk miracaat eden ve daha dnce bir
midahale gecirmeyen hastalardi. 9’u ise daha 6nceden bir cerrahi midahale gegir-
misti. Bunlarin da 2’si ilave olarak intrakaviter thio-tepa tedavisi almiglard: (Tablo 1).
Hastalara evre tayini igin IVP, akciger grafisi, kan biyokimyasi, sistoskopi, ultraso-
nografi ve gerektiginde radyoniiklid incelemeler ve CT yapildi. Neticede adele invaz-
yonu olmayan yiizeyel ve papiller timérler ¢aligma i¢in aday kabul edildiler. 8 hastada
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INTRAKAVITER BCG TEDAVISI
UYGULAMA SEMASI

Toplam 6 hafta
Haftada bir kez 120 mg immiin BCG
(Pastor susu)
50 cc. Serum fizyolojik igerisinde mesaneye

direkt instilasyon geklinde.

Tablo 1: Calismaya dahil edilen yiizeyel mesane tamorla hastalar

Hasta Sayisi

—Primer 6
—Sekonder

Cerrahi miidahale

uygulanmg 7

Cerrahi miidahale
+ Intrakaviter

kemoterapi uygulanmig 2
Toplam 15

Tablo II: Hastalarin Ozellikleri

Hasta Sayisi

Erkek 12

Seks Kadin 3
Timor Tek odakta 8
sayisi Birden g¢ok odakta 7
Uygulanma Profilaksi 13
amaci Rezidiiel timor 2

Ca insitu

timor bir odakta, 7 hastada ise birden ¢ok odakta bulunmaktaydi. Hastalarin tiimiine
once TUR uygulandi. Timérleri tam rezeke edilen 13 hasta ile kiigiik rezidiv tiimérle-
ri kalan 2 hasta BCG programina alindi (Tablo 2). Bu hastalar 1 ay sonra kontrole
cagrildilar. Uriner enfeksiyonu olmayanlar hemen, olanlar ise tedavi edildikten sonra
uygulamaya tabi tutuldular. Bunun i¢in 120 mg. Pasteur sugu immun BCG 50cc se-
rum fizyolojikle sulandirilarak bir kateter yardimiyla iki saat mesane iginde tutuldu.

Daha sonra hastaya idrar yapmas: séylendi.
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Tablo III: Tedavi sonras: gelisen komplikasyonlar

Komplikasyon Hasta Sayis1

Sistit 13
Ates
Hematiiri
Artrit-Artalji
Pnémoni -
Hepatit -
Sitopeni -
Deri dékiintasu -
Graniillamétoz prostatit —
Orsi-epididimit —
Ureteral obstriiksiyon —
Mesane kontrakturi .

— 00 W

Bu tedavi 6 hafta aym: sekilde devam etti. Her dozdan sonra 3 giin 600 mg olmak
kaydiyla rifampisin verildi ve bol siv1 almalan 6gitlendi. Her uygulama sonras: olan
irritatif bulgular kaydedildi. Hastalara tedavi 6ncesi ve sonrasi PPD yapild: ve bu de-
gerler karsilagtirldi. Hastalar tedavi bitiminden 1 ay sonra, daha sonra ise 3’er aylik
aralarla kontrol sistoskopisi igin ¢agirildi.

SONUCLAR

Tedavi 6ncesi PPD’si negatif olan 5 hastanin bu degerleri pozitiflegti. Pozitif olan,
8 hastada da tedavi sonras: genel bir endurasyon artisi gozlendi.

Hastalarda uygulama sirasinda higbir irritatif semptom gelismedi. Ancak uygula-
may1 takip eden ilk glinlerde bazi erken komplikasyonlar oldu. Bunlar 13 hastada sistit
tablosu, 8 hastada mikroskopik ve makroskopik hematiiri, 4 hastada ates idi. Ayrica
bir hastada da 3. uygulamadan sonra ayak bileginde artralji gelisti. Sistit gelisen has-
talarda bu tablo asag yukar her uygulamadan sonra oldu ve 1-2 giin sirdii. Genellik-
le rifampisin bu semptomlar1 kontrol etti. Ayrica hi¢ bir nonspesifik tedaviye gerek
kalmad:. Hematiiri olan hastalarda bu bulgu genellikle 1 veya 2 uygulama sonras gé-
rildi ve tamaminda devam etmedi. Ayni gekilde ateg semptomu da bir veya iki defaya
mahsus kaldi. En fazla 39.1 dereceye ¢ikan ates herhangi bir tedavi gerektirmeden 1-2
giin igerisinde diizeldi. Artraljisi olan hastanin bu semptomu kisa siireli antiinflamatu-
ar tedaviyle diizeldi.

Su ana kadar sadece 5 hasta kontrol sistoskopilerine geldi. Bunlardan 3’i ilk iki
kontrole, 2’si ise ilk bir aylik kontrollerine geldiler. Bu hastalarin hig¢ birisinde heniiz
timor rekirrensi gozlenmedi.
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TARTISMA

Mesanede ytizeyel tiimor géruldigi zaman trologun ilk yaklagim: bunlar trans-
iiretral olarak rezeke etmek seklinde olmaktadir. Ancak rezeksiyon tam olsa bile hekim
daha ilerideki rekiirrensleri distinerek beraberinde bir tedavi daha yapma egilimini
ve ihtiyacini her zaman hisseder. Nitekim bugiine kadar TUR sonras: ¢esitli intraka-
viter kemoterapétikler denenmis ve son yillarda bunlanin en etkilisinin BCG oldugu
ve TUR sonrasi BCG uygulanmasinin sadece TUR uygulamasina belirgin Ustinligi
kamtanmisur (1, 4, 9). Ilag sadece proflaksi i¢in degil, ayn1 zamanda rezidiv tiimorle-
rin eliminasyonu ve karsinoma insitu i¢in de kullanilmakta ve bunlarla da ilgili basarih
sonuglardan séz edilmektedir (2, 4, 9).

Bir kemoterapétik ajan segilirken yararlihin yvaninda kullanilma kolayh@ ve ucuz-
lugu da énemlidir. Ilacin anestezi veya hospitalizasyon gerektirmemesi, uygulama si-
rasinda hastaya rahatsiz edici bir irritatif semptom gelistirmemesi, ciddi
komplikasyonlarinin az olmasi ve diger kemoterapotiklere gére cok ucuz olmasi diger
avantajli yonleridir. Bilindigi gibi thio-tepa’nin miyelosupresyon yapimi gibi ciddi bir
komplikasyonu vardir. Diger taraftan mitomycin-C’nin ise uygulama sirasinda irri-
tasyon yapmasl, ileriki dénemlerde de mesanede kontraktir ve fibrozis yapma olasihg
ve % 10 vakada cilt reaksiyonu ve pigmentasyon yapmasi emniyetlilik 6zelliklerine siiphe
digiirmektedir (9, 10). BCG’nin erken komplikasyonlari bunlardan daha fazla olmak-
la beraber ciddi tedavi gerektirmez ve kalici komplikasyonlar degildir.

Lamm (5) ve arkadaslarinin yaptig bir ¢calismada BCG tedavisi uygulanan 1278
hasta taranmiy ve % 91 oraninda gegici sistit saptamislardir. Bunun yaninda % 3.9
hastada ates ve % 1.3 vakada graniilomatdz prostatit gériilmis olup, hepatit, artrit,
deri dokiintisii, hematiiri, epididimo-orsit, mesane kontraktiirii ve sitopeni gibi di-
ger komplikasyonlar1 % 1’in ¢ok altinda tespit etmislerdir. Bizim ¢alismamizda komp-
likasyonlar genel rakamlarla uyumlu olmakla beraber hematiiri ahgilmigin diginda fazla
gortulmistir. Bunu da katater irritasyonuna baglamak miumkiindir. Ancak kompli-
kasyonlarimizin hepsi basit tedbirlerle ve kisa siirede ge¢mislerdir.

Immiin tedavi icin kullanilan cesitli BCG suslar vardir. Bunlar Pasteur, Glaxo
ve Tice gibi suslardir. Ancak yapilan ¢alismalar Pasteur suglarinin bu amagla daha et-
kin oldugunu ortaya koymaktadir (3). Biz de bu nedenle Pasteur susunu tercih ettik.
Kullanilan sus ne olursa olsun etki mekanizmasi aymdir. Yapilan ¢alismalar goster-
migtir ki BCG etkisini su 3 yoldan biriyle veya tiimiyle gosterir: 1) BGG’nin ani bir
enflamatuar cevabryla efektor hiicreler ve makrofajlara, T-hucresi katkis1 olmadan ak-
tive olurlar. 2) Tiberkiilin tip bir cevapla, BCG'yi sindirmis olan makrofajlar, BCG
ile sensitize olmus T-hiicrelerini stimiile edip lenfokinleri salgilamalarim saglarlar. 3)
Timor-spesifik immiinite baglatilarak; BCG .ile stimile olmug ¢ogalic1 T hiicreleri BCG
ve timér hiicresi debrislerini sindirmis olup makrofajlarla etkilemeye girerler. (7)
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Sonug olarak; heniiz hastalar yeterli siire kontrollere gelemedikleri icin ilacin te-
davideki katkis1 konusunda bir yorum yapamiyoruz. Diger taraftan yine ayni neden-
den dolayr PPD pozitiflesmesinin prognostik dnemini de belirliyemiyoruz. Ancak bu
asamada soOyleyebilecegimiz seyler, BCG’nin mesane timoérlerinde ucuz ve emniyetli
bir ilag oldugu ve ciddi olmayan komplikasyonlarinin: Hidrasyon, kateterizasyonda
antisepsiye dikkat edilmesi ve her uygulama sonrasi 3 giin antitiberkiilo bir ilacin ve-
rilmesi gibi basit tedbirlerle giderilebilecegi seklindedir.

OZET

Intravezikal BCG (Bacillus Calmette-Guerin) tedavisi son zamanlarda siiperfisi-
yel mesane tiimoérlerinin en efektif adjuvan tedavilerinden biri olarak goriilmektedir.
Hatta yapilan kontrolli ¢caligmalar bu tedavinin intrakaviter thio-tepa ve mitomycin-C
den ¢ok daha etkin oldugunu vurgulamigtir. Ancak yine ¢alismalar bu yontemin intra-
kaviter tedavilere gore daha fazla komplikasyonlara egilimli oldugu diisiincesini belirt-
mektedirler. Klinigimizde ylizeyel mesane tiimérlerinde son zamanlarda TUR sonras:
bu tedavi uygulanmaya baglanmgtir. Uygulama 6 hafta siire ile ve her defasinda 120
mg immiin-BCG kullanilmak sureti ile planlanmistir. Tedavi 6ncesi ve sonras: gesitli
klinik ve labaratuar parametrelerin degerlendirildigi bu ¢aligmada, uygulamanin 6zel-

likle irritatif semptomlari lizerinde durulmus ve bunlar i¢in alinacak énlemler tartisil-
mistir.

SUMMARY

Intravesical BCG (Bacillus Calmette-Guerin) therapy presently seems to be most
effective adjuvant therapy for superficial bladder tumors. In fact, controlled studie:
compairing BCG with thiotepa and mitomycin-C have demonstrated a marked advan-
tage for patients and mitomycin-C have demonstrated a marked advantage for pati-
ents treated with BCG. However, some studies indicate that, this method has a more
tendency to some complications according to the other intracaviter treatment modaliti-
es. We recently began to treat superficial bladder tumors with BCG after TUR -biopsy
of the tumor. A treatment regimen of 120 mg Pasteur strain Bacillus Calmett-Guerin
weekly for 6 weeks was planned. In this study, which include some clinical and laba-
ratory parameters prior and after the treatment, especially the irritatife symptoms of
drug application was taken into account and its preventive measures was discussed.
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