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Ozet

Ozet

MANYETIK REZONANS GORUNTULEME’DE MESANE TUMORUNUN KAS
INVAZYONUNU BELIiRLEMEDE DUVAR TEMAS UZUNLUGU VE ADC
PARAMETRELERININ ONEMIi; BAGIMSIZ GOZLEMCILER ARASI UYUM
CALISMASI

GIRIS VE AMAGC: Calismamizda mesane timoériintin manyetik rezonans
gorintileme (MRG)’de kas invazyonu acisindan duvar temas uzunlugu ve
Apparent Diffusion Coefficient (ADC) parametrelerinin 6énemi arastirmayi
hedefledik.

GEREC VE YONTEM: istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve
Arastirma Hastanesinde Ocak 2014-Aralik 2019 tarihleri arasinda T2
agirlikli ve diffizyon sekansini iceren alt batin MRG’leri olan, patolojik
olarak mesane tUmor tanisi dogrulanmis 53 olgunun 69 tUmoérd calismaya
dahil edildi. Invazyon, TNM smiflandirma sistemine goére yapildi. Iki
gozlemci MRG taramalarint bagimsiz olarak analiz etti. Calismamizda
aksiyal ve sagital T2 agirhlkli MR sekanslarinda mesane timoértintin
duvardaki en buyuk temas uzunlugu ve timoérin duvardan limene dogru
olan en buyuk dik uzakligi 6lctildii. Ayrica ADC sekansinda mesanenin
normal duvarindan, timérin icinden ve duvarin timor istilasina ugrayan
kismindan ROI (Region of interest) degerleri o6lctildti. ADC 6l¢ctimleri tic kez
tekrarlanmis ve ortalama ADC degerleri kaydedilmistir. Muskuller tabaka
invazyonu bulunan 17 olgu ile invazyon bulunmayan 52 olgu arasinda bu
degerler arasindaki fark istatistiksel olarak hesaplanmistir. Istatistiksel
analiz SPSS 21.0 yazilimi ile yapilmis, normal dagilim goésteren sayisal
verileri arasindaki fark bagimsiz O6rnekler t testi, normal dagilim
gostermeyen sayisal verilerin karsilastirilmasinda ise Man Whitney U testi
kullanilmistir. Goézlemciler arasi uyumu degerlendirmek icin smif ici
korelasyon katsayis1 (ICC) kullanildi. Anlamli sonucg veren sayisal verilerde
optimal kestirim degerleri ve sensitivite, spesifite ve egri altinda kalan alan

hesaplamalarinda ROC analizi kullanilmistir.

BULGULAR: Calismaya 53 olguya ait toplam 69 lezyon dahil edilmistir.
Dahil edilen 53 olgudan 2’si kadin (%3,8), 51’si (%96,2) erkektir. Ortalama

yas 66.42 £1.85, minimum yas 53, maksimum yas ise 89’tiir. Lezyonlarin



Ozet

S0’si  high grade (%72,5), 19u (%27,5) low grade tUmoér olarak
siniflandirilmistir. 17 lezyonda duvar invazyonu saptanmis iken (%24,6), S2
lezyonda (%75,4) invazyon saptanmamistir. Lezyonun maksimum timor-
duvar temas uzunlugu ve lezyon derinligi, gézlemci 1 ve goézlemci 2 icin
invazyon bulunan ve bulunmayan olgular arasinda istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (sirasi ile p<0,0001, p<0,0001 ve p=0,001, p<0,0001).
Intratiméral ADC ortalamasi, intrattiméral ADC ortalamasinin normal
duvar ADC ortalamasina orani, tUmor izlenen mesane duvar1 ADC
ortalamasinin normal mesane duvari ADC ortalamasina orani muskuler
tabaka invazyonunun tespitinde istatistiksel olarak gézlemci 1 ve gozlemci 2
icin anlamli bulunmustur (Sirasiyla; p=0,003, p<0,0001, p=0,001 ve
p=0,001, p<0,0001, p=0,002 ). Timoér saptanan mesane duvarinin ortalama
ADC degeri muskuler tabaka invazyonu tespitinde istatistiksel olarak
gozlemci 1 icin anlamli olup goézlemci 2 icin anlamh sonug¢ vermemistir
(Siraswyla; p=0,011 ve p=0,072). Maksimum timoér-duvar temas uzunlugu
ve lezyon derinliginin degerlendirilmesinde gozlemciler arasi o6l¢cimlerin
uyumunun mukemmel oldugu goézlenmistir (sirasiyla, ICC = 0.985 and
0.988). Tumore komsu mesane duvar ADC ortalamas: ve timoére komsu
mesane duvart ADC/normal mesane duvari ADC oraninda gozlemciler
arasinda iyi derecede uyum saptanmistir (sirasiyla, ICC = 0.781 and 0.662).
Intratiméral ADC ortalamasi, normal mesane duvar1 ADC ortalamasi,
intratimoéral/normal mesane duvar1 ADC oranlarinda ise gozlemciler
arasinda orta derece uyum mevcuttur (sirasiyla, ICC=0.45, 0.443 and

0.516).

SONUC: Calismamizda timoérin mesane duvar temas uzunlugunun ve
ADC parametrelerinin MRG’de 6l¢cimleri, kas invazyonunu ongérmede
belirgin fayda saglayabilir ancak daha buiytk hasta gruplarinda ve daha

fazla calisma ile dogrulanmas:i gerekir.

Anahtar Kelimeler: Mesane kanseri, Manyetik rezonans goéruntuleme,

Tumoér-Temas Uzunlugu
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Abstract

Abstract

THE IMPORTANCE OF TUMOR CONTACT LENGTH AND ADC
PARAMETRES TO PREDICT MUSCLE INVASION OF BLADDER
CARCINOMA ON MAGNETIC RESONANCE IMAGING: A STUDY ON
INTER-OBSERVER AGREEMENT

INTRODUCTION: Tumor contact length (TCL) with the bladder wall and
ADC (Apparent diffusion coefficient) parameters have been considered
useful to predict muscle invasion of bladder carcinoma (BC) on 1.5 Tesla

magnetic resonance imaging (MRI).

PURPOSE: To investigate the importance of values of TCL and ADC

parameters for prediction of invasion of BC on MRI.

Materials and Methods: This study was included 53 patients with 69
pathologically confirmed tumor lesions. Invasion was performed according
to TNM classification system. The aggressiveness of bladder cancer
pathologically was classified as low and high-aggressiveness. Two observers
independently analysed MRI scans. The longest TCL and the longest depth
(D) of the tumor was measured on the axial and sagittal T2 weighted MRI.
Additionally ADC values of the normal bladder wall, intratumoral and the
tumor invaded bladder wall were measured with a proper ROI. The intra-
class correlation coefficient (ICC) was used to determine the inter-observer

agreement.

RESULTS: The TCL and D of lesion were statistically significant between
the patients with invasion and non-invasion groups for observer 1 and
observer 2 (p <0.0001, p <0.0001 and p = 0.001, p <0, 0001 respectively).
The mean value of intratumoral ADC, the ratio of the mean value of
intratumoral ADC to the normal bladder wall ADC mean value, the ratio of
the tumor-invaded bladder wall ADC mean value to the normal bladder wall
ADC mean value were statistically significant for observer 1 and observer 2
in the determination of muscular invasion (Respectively; p = 0.003, p <O,
0001, p = 0.001 and p = 0.001, p <0.0001, p = 0.002). The mean ADC value
of the tumor-invaded bladder wall was statistically significant for the
observation of muscular invasion and was not statistically significant for

observer 1 (p = 0.011 and p = 0.072, respectively). The inter-observer

vii



Abstract

agreement was excellent in the tumor-wall contact length and lesion depth
(ICC = 0.985 and 0.988, respectively). A good agreement was found between
the observers at the mean ADC value of the tumor-invaded bladder and the
ratio of the tumor-invaded bladder wall ADC mean to the normal bladder
wall ADC (ICC = 0.781 and 0.662, respectively).A fair agreement was found
between the observers in the mean value of intratumoral ADC, normal
bladder wall ADC, and intratumoral/normal bladder ADC (ICC=0.45, 0.443
and 0.516, respectively).

CONCLUSIONS: MRI measurements of ADC parameters and TCL have good
potential to assess invasion but should be confirmed these findings in

larger groups of patients.

Key words: Urotelial bladder carcinoma, magnetic resonance imaging,

Contact Length
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BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Mesane kanseri (MK) en sik goriilen kanserlerden biri olup cogu trotelyal
hticreli karsinomlardir. Histolojik olarak duistik ve ytiksek dereceli kanserler
olarak 2 grup seklinde siniflandirilir. Daha sonra kas invazyonu olan ve
olmayan seklinde iki alt gruba ayrilmistir. Kas invazyonu olmayan MK'leri

genellikle diistik derecelidir (1).

Mesane tumorleri, epitel yuzeyinden veya mesane duvarinin farkl
katmanlarinin herhangi birinde ortaya cikabilir. Bu ttimorlerin histolojik
cesitlerini ve radyolojik gértiniimlerini anlamak icin normal mesanenin
histolojik bilesenlerini gbézden gecirmek Onemlidir. Mesane kanserli
hastalarin % 80'inden fazlasinda tipik olarak makroskopik ve agrisiz olan

bir hemattri vardir ( 2).

Tedavinin amaci evrenin ilerlemesini engellemek ve yasam kalitesini
arttirmaktir. Bunlar1 saglamak icin kas invazyonu belirlenmelidir. Kas
invazyonu olan mesane karsinomu (KIMK) koétti prognozlu agresif
timoérlerdir. Tedavinin basarili olmasi, primer timoériin stage' ne ve bolgesel
lenf nodlarinin durumuna goére degisir. Tedavinin basarisi organ sinirli olan
hastalarin % 75-80 'ininde, T3 lenf nodu negatif hastalik olanlarin %
60'inda, lenf nodu pozitif hastaligi olanlarin % 30’ unda ktir seklinde
saglanabilir. Sistemik terapinin kullaniminin artmasina ragmen, genel

sagkalim oranlar1 MK' de son 30 yilda artmadi (1).

Son zamanlarda yapilan calismalarda, diffizyon agirlikli gérinttileme (DWI)
timor agresifliginin degerlendirmede ve gdrinur diffizyon katsayisi (ADC)
degeri de mesane kanserinin saldirganligini yansitabilir (3). Dinamik
kontrastli (DCE) MRG’nin, dokunun mikrovaskularite karakterizasyonunu
ve tumord cevreleyen dokulardan ayirt etmek icin bilgi sagladigi
kanitlanmistir. Onceki calismalarda, DCE MRG'nin temel basvuru sebebi
timoér evrelemesidir ve rapor edilen evrenin dogrulugu % 52 ile% 93

arasinda degismektedir (3).



Morfoloji (boyut, biyume paterni, sap): Tumorler endofitik (intramural
buytme), egzofitik (endoluminar buytme), yass: (kttle etkisi olmayan) ve
karisik formlar seklinde olabilir. Egzofitik form papiller genis tabanli veya
pedinkullenmis olabilir; sapli papiller timorler genel olarak sapsiz veya

genis sapsiz kanserli papiller timorlere gére daha iyi prognozludur (1).



BOLUM 2

GENEL BILGILER

2.1. MESANE MORFOLOJISi

2.1.1. Anatomi

Mesane ici bos, kas yapisinda duvara sahip bir organ olup eriskinlerde
bosken simfizis pubisin arkasinda pelvis minérde yer alirken cocuklarda
daha superiorda yerlesim gosterir. Mesanenin genisleme 6zelligi olup
kapasitesi yetiskinlerde 350-500 ml arasindadir. Dogumda batin anterior
duvarinin alt diizeylerinde ekstraperitoneal lokalizasyonda olup, bes alt1 yas
civarlarinda yavas yavas minér pelvise iner ve buraya yerlesiminin
tamamlanmas1 pubertede caginda gergeklesir (4). Urakus; icerisinde
longitudinal duz kas liflerini barindirmakta olup mesane duvarindan
kaynaklanmaktadir. Umblikus komsulugunda oblitere ve fibréz bir yapiya
dontismiis umblikal arterlerden biri ile birliktelik gosterir. Urakusun
mesaneye baglandigi lokalizasyonda mesane duvar kasinin diger kisimlara
gore daha zayif oldugu gortliir. Nadiren agresif seyir gosterebilen urakal
adenokanser, epitel ile doseli limenin urakusta devamlilik gbéstermesi
sonucu meydana gelebilir (4). Mesane gériiniim olarak licgen seklinde olup,
4 bolimden meydana gelir; apex vesicae, fundus vesicae, collum vesicae ve
corpus vesicae. Apeks en Ust noktasi olup batin anterior duvarina dogru
umblikusa, urakusun artigi olan ligamentum umblikale medianum ile
baglanir. Mesane bazisi fundus vesicae olup erkeklerde rektumla komsuluk
gosterir. Rektumla arasinda bulunan anatomik yapilar, superior kisminda
excavatio rectovesicalis inferior kisminda ise vesicula seminalis ve duktus

deferentisin ampullasi yer almaktadir.

Kadinlarda vagina’nin anterior duvar ile komsu olup bu iki yap:1 arasinda
excavatio vesicouterina olarak adlandirilan periton c¢ikmazi yer alir.
Mesanenin en alt kismi Collum vesicae olup, mesanenin Uretraya acildig:

bélim burada yer almaktadir. Erkeklerde prostatin tistiinde, kadinlarda ise



pelvik tabanin Ustinde yer alir. Mesanenin geri kalan kismi Corpus vesicae

olarak adlandirilir. Mesanenin stiperior ylizeyi periton ile értaltadur (5-7).

Parasimpatik inervasyon S2 - 4‘den kaynaklanan nn. splanchnici pelvici
(nn.errigentes) aracilg ile gerceklesirken sempatik inervasyonu ise T11 —
L2 ile gerceklesir (8-10).

b Urothelium Submucosal layer ~ Detrusor Adventitia

Ureter
Mucosa
Submucosal layer
Detrusor
Trigone

Intramural muscle

Striated muscle

Pelvic floor —

(pelvik taban)

Collagen fibres _ IElastin fibres

Sekil 2.1: Mesanenin sematik goriiniimii ve tabakalar1 (11)

2.2. Mesane Timorii

Uriner sistemin en sik goriilen kanserlerinden biri olan mesane kanseri
ulkemizde ve duiinyada sik izlenmektedir. Mesane kanserinde etyolojik
faktorler  sigara, mesleki karsinojenler, kemoterap6tik  ajanlar,
enfeksiyonlar, pelvik radyasyon, mesanede yabanci cisim, analjezikler,
gidalar ve genetik olarak sayilabilir. Ancak ¢ogu olguda ciddi karsinojenik
maddelerin maruziyeti sonucu ortaya c¢ikmaktadir. Malignitenin gelisme
sekli diger cogu insan malignitesinde oldugu gibi DNA’da sonradan
edinilmis degisiklikler sonucu meydana gelen onkogenlerin indiiksiyonu ve
timoér supresér genlerin inhibisyonu sonucunda huicrelerde olusan malign
transformasyon ile gerceklesir. Mesane kanseri cogunlukla orta ve ileri

yasta ortaya cikar.

Mesane kanseri Urotelyumun bulundugu renal pelvisten Uretraya kadar
bircok degisik alanlarda ortaya c¢ikabilir. Bunun yaninda transizyonel

hucreli kanser implante olabilir ve urotelyumun diger béltimlerine goc



edebilir. Bu da nukseden timoérin yetersiz tedavi edilmis ilk timoére mi
yoksa timér implantasyonu veya migrasyonu mu ya da multifokal

karsinogenezisin etkileri sonucu mu oldugunu anlamayi gigclestirir (12).

2.2.1. Epidemiyoloji

2.2.1.1. Insidans ve Prevalans

Insidans, bir yilda 100.000 kiside yeni tani almis olgu sayisi; prevalans, bir
yilda 100.000 kiside gortilen toplam olgu sayisi demektir. Mesane kanseri
erkeklerde kadinlara gore 2,5 kat daha cok rastlanmaktadir. Erkeklerde
prostat, akciger ve kolorektal kanserlerden sonra en sik goérilen 4. kanser
olup %6,2 oraninda gortlmektedir. Mesane kanseri karakteristik olarak
yaslilarda goértulmekle beraber; ABD’de ortanca tani yas: 72’dir (13). Nadiren
de mesane kanseri otopside insidental olarak rastlanilir. ilerleyen yaslarda
her iki cinste de mesane kanseri insidansinda artis goértilmektedir. Her iki
cinste de benzer insidans artisinin olmasinin yaninda kadinlarda éngériilen

yasam sUresi daha uzundur (12).

Ulkemizde Epidemiyolojik bilgileri sinirli olmasi sebebiyle kanser insidans
verileri yetersizdir. 2006 yilinda Eser ve ark.’ tarafindan kanser kayit verileri
acisindan yapilan calismada izmir, Eskisehir, Trabzon, Edirne, Erzurum,
Antalya, Samsun ve Bursa illerinde mesane kanserinin yasa standardize
insidans hiz1 erkeklerde 19.6/100.000 olup kadinlarda da 2.5/100.000
olarak bulunmustur. Bu calismada c¢ikan sonucu goére; mesane kanseri tim
kanserler icinde erkeklerde ticiinci sirada saptanirken, kadinlarda ise 13.

oldugu gortlmustar (14).
2.2.1.2. Mortalite

Kanserdeki mortalite orani, o kansere baglh olarak bir yilda 100.000 kiside

meydana gelen 6lim sayisini ifade eder.

Mesane kanserinin erkeklerde ve kadinlardaki mortalite oranlari sirasiyla
kanser %2,9ve %1,5°dur. Ancak bes yillik sag kalim orani erkeklerde
kadinlara goére daha yluksek olup bu fark ozellikle Afrikali-Amerikali
kadinlarda daha anlamli gértlmektedir. Ancak teshis aninda evreye gore

hayatta kalma stiresinin ise beyazlarda ¢cok daha iyi oldugu gérulmektedir.



Her iki cinste mesane kanserinin ¢ok bliyltk cogunlugunu transizyonel
hticreli kanser olusturmakla beraber, transizyonel hucreli kanser
haricindeki (primer skuaméz huicreli kanser ve adenokanser) kanserlerin
buytk kismi Afrikali-Amerikanlarda ve kadinlarda ortaya cikar.Mesane
kanseri mortalitesindeki 1irk ve cinsiyet farkini, bu kanserlerin kota

sonuclar: aciklayabilir (12).
2.2.1.3. Yas

Mesane kanseri genelde orta ve ileri yasin hastaligidir. Ancak cocukluk da
dahil olmak Uzere her yasta gorulebilir. Mesane kanseri insidansi yasla
direk olarak artig gbsterir. 65-69 yaslarindaki erkeklerde 100.000’de 33, 85
yasin Ustindeki erkeklerde 100.000’de 75 olarak gorulir. Transizyonel
hucreli kanserin ortalama tani yasi erkeklerde ve kadinlarda sirasiyla 69 ve

71°dir (12).

30-40 yas arasindaki gencglerde ve adolesanlarda mesane kanserinin
histolojisi iyi diferansiye olup daha sessiz sekilde davranma egilimi gosterir.
Bu poptilasyonda goriilen mesane tUmoérleri orta ve ileri yas grubundaki
insanlarda gortilen mesane tUmorlerine goére klinik davranis ve histolojik
grade’leri ile benzerlik gostermez. Mesane kanseri genclerde daha iyi
prognoz gosterir bunun nedeni genclerde genelde yuzeyel dereceli timorler
olarak gortilmesidir.; bununla beraber hastaligin progresyon riski genclerde

ve yaslilarda benzerdir (12).
2.2.1.4. Kahve ve Cay Tiiketimi

Bazi etyolojik arastirmalar sonucunda mesane kanseri ile ilgili; cay ve
kahve tiuketimi sorumlu neden olarak belirtilmisse de sigara tiryakiligi ile
berber degerlendirildiginde bu tuketim sekli ile risk artist iliski
kurulamamistir (12). Ancak sigara tlketimi mesane kanseri icin en iyi

bilinen ve en fazla arastirilan risk faktéradur (15).
2.2.1.5. Uriner sistem enfeksiyonlar:

Mesanede patojen mikroorganizmalarin neden oldugu nitrézaminlere ve
nitrite bagl hticre cogalmasinin arttign diistintilmustir. Ozellikle de kronik
ve tekrarlayici enfeksiyonlar icin risk artisi 6nem arz eder. Endemik

bolgelerde sistozomiazis enfestasyonu skuaméz huicreli kanserle iliskili olup



2.3

ayrica azimsanmayacak derecede izlenmektedir (16-18). Ayrica transizyonel
htcreli karsinom riski de sistozomiazisli erkeklerde atris gdstermektedir

(12).
2.2.1.6. Radyasyon

Mesane kanseri riski; kadinlarda over ya da serviks kanseri nedeniyle
erkeklerde de prostat kanseri sebebiyle radyoterapi almis hastalarda artis

izlenmistir (19,20).
2.2.1.7. Kalitimsal Nedenler

Ailesinde mesane kanseri izlenmeyen gére mesane kanseri olan hastalarin
1. derecedeki akrabalarinda mesane kanseri goérilme riski, 2 kat daha
coktur (21). Genetik 6zellikler acisindan bakildiginda 9. kromozom kayiplar:

ile mesane timoérleri arasinda baglantinin varligi géralmustir (17).

SINIFLAMA VE PATOLOJI

2.3.1. Histopatoloji

Mesane epitelinin malign neoplazmlari’ndan olan degisici epitel hucreli

karsinom Urotelyal karsinomlarin yaklasik %90 1n1 olusturmaktadir (22).
2.3.1.1. Papiller Lezyonlar

Papiller lezyonlar ortak yapisal 6zellikleri fibrovasktiler destek dokusu olup
sistoskopik incelemede ekzofitik 6zellikleri sayesinde fark edilir. Histolojik

olarak yapisal ve sitolojik 6zelliklerine gore alt siniflarina ayrilirlar.
2.3.1.2. Papillom

Papillomlar, ekzofitik papiller yapisinda olup kuiciik boyutlarda ve soliter
lezyon seklinde izlenirler. Urotelyum normal kalinliktadir sitolojik atipi
gorilmez. Papillom nadiren olarak inverted buUylUme o6zelligi gostererek
lamina propria tabakasina invazyon gosteren dustk dereceli karsinom ile

karisabilir (23).



2.3.1.3. Diisiik Malign Potansiyelli Papiller Urotelyal Neoplazi (DMPUN)

DMPUN lokalizasyon olarak Ureter agiz kismina yakin, meane lateral ve
posterior duvarda daha fazla izlenir. DMPUN histolojik olarak papilloma
benzer ancak huicresel atipi yok veya hafif derecededir. Ayrica histopatolojik
incelemede patologlar arasinda degiskenlik orani yuksek olabileceginden
dolay1 bu olgularin pratikte dtistik dereceli karsinom gibi degerlendirilmesi

uygun olacaktir (24).
2.3.1.4. Diisiik Dereceli Papiller Urotelyal Karsinom

Bu lezyonda urotelyumda tek huicre nekrozu, genel olarak bazal duzeyi
gecmeyen mitotik 6zellik ve sitolojik atipi gérilti. Progresyon ve rekurrens

orani sirasiyla %3-10 ve %34-38 olarak izlenir (25).
2.3.1.5. Yiiksek Dereceli Papiller Urotelyal Lezyonlar

Bu lezyonlarda sitolojik atipi ve yapisal bozukluk belirgindir Burda dustk
dereceli lezyonlarin tersine mitotik 6zellik bazal membranin orta ve ust
seviyelerinde  siklikla gézlenir. Bu lezyonlarin invaziv kansere
transformasyonu %8-35 oraninda, %34-74 oranlarinda ise rekurrens

gbzlemlenir (25).

2.3.2. Papiller Olmayan Lezyonlar

2.3.2.1. Urotelyal Hiperplazi

Hiperplazi ntikleer yapisal veya nuikleer anormallikler gérilmeden hticre

sayisinda meydana gelen say1 artist anlamina gelir (12).
2.3.2.2. Reaktif Atipi

Benign bir lezyon olup enfeksiyona, intravezikal kateter ya da radyasyondan
dolay1 olusan urotelyal nukleuslarin kabalagsmasi ve irilesmesi seklinde
izlenir (26).

2.3.2.3. Displazi

Displazi, normal karsinoma in-situ (siddetli displazi) ve tirotelyum arasinda
meydane gelen epitelyal degisiklikleri ifade eder. Burdaki hiicreler yuvarlak

ve buyuk bazal yerlesimli ntikleuslardan olusur (12).



2.3.3. Urotelyal Karsinom

2.3.3.1. Karsinoma In Situ

Bu lezyon yama seklinde, eritemli kadifemsi biciminde olsa da genelde
endoskopik olarak saptanmaz. Histolojik olarak bakilirsa az diferansiye
transizyonel hucreli karsinom olarak tanimlanir. Bu hastalardaki idrar
sitolojisi pozitifligi = %80-90 civarindadir. Yuksek gradeli yltizeyel timérlta
hastalarin yaklasik %25 ve daha fazlasinda karsinoma in situ’ya da sahip
olup bunlarin da %401 ile %83inde kas invaziv kansere doéntisim
gerceklesir. karsinoma in situ’dan dolayr sistektomi gecirilmis hastalarin
%?20’sinde mikroskobik olarak kas tutulumu olan kanser gézlenmektedir.
Karsinoma insitu’su olan hastalarda urgency, pollakiri ve diztiri benzeri
siddetli semptomlar olmakla beraber asemptomatik de olabilirler (12).
Hucrelerinde az oranda anaplazi ve pleomorfizm olan ttmorlere iyi
diferansiye olan grade 1 timorlerdir. Tumortin tabanindan ytzeyine dogru
izlenen hticresel olgunluk karisikligi az oranda olup az oranda da mitotik
ozellikler saptanir. Bu timorler mukoza ile cevrelendiginde International
Society of Urological Pathology (ISUP) ve World Health Organization (WHO)
bunlar1 diisik malign potansiyeli olan papiller Urotelyal timoérler seklinde
isimlendirir. Ayrica tek basina izlendiginde bile siklikla niks goésterirler ve
nuks eden bu timérler daha ytksek histolojik grade ve evrede seyrederler.
Tumortin tabanindan ylizeyine dogru olan htuicresel olgunluk dagilimi daha
cok olan, hucre polarite kaybi1 daha fazla olan ve daha genis bir
fibrovasktler cekirdegi olan timorler, Orta derece diferansiye olan grade 2

timorlerdir.

Bu timorlerde mitotik 6zellikler daha coktur, cekirdekcik daha belirgindir,
cekirdek sitoplazma orani daha ytksek oranda olup ntikleer pleomorfizm de
izlenir. Yeni WHO ve ISUP smiflandirmasina gére bu ttimorler dustk
dereceli (low grade) Urotelyal karsinom seklinde isimlendirilir. Kot
diferansiye olan grade 3 timorler ise yeni WHO ve ISUP siniflandirmasinda
yuksek dereceli (high grade) Urotelyal karsinom seklinde
isimlendirilmistirler. Bu timoérlerin tabanindan ytzeyine dogru ilerledikce
hucrelerde farklilasma saptanmaz. Cekirdek ve sitoplazma orani yuksek
olup bunun yaninda belirgin ntkleer pleomorfizm dikkati ceker. Mitotik

ozellik ise siklikla mevcuttur (12).



2.3.3.2. Skuamoz Hiicreli Karsinom

Skuaméz kanserler transizyonel hucreli kanseri gortilen hastalara gore
yaklasik 10 -20 yas daha genc Dbireylerde go6zlemlenmektedir.
S.haematobium enfeksiyonun dolayr meydane gelen kanserler nodiler,
ekzofitik ve dallanan lezyonlar seklinde olmakla beraber siklikla da iyi
diferansiye timoérlerdir. Bu kanserlerde uzak metastaz ve lenf nodu orani
daha dusuk izlenir. S. Haematobium enfeksiyonu disinda siklikla kronik
uriner enfeksiyonlar veya mesane divertiktilii, Uriner taslarin ya da uzun
sureli kateterizasyona bagl kronik irritasyon da skuamoz kanserlere nedeni

olabilir (12).
2.3.3.3. Adenokarsinoma

Primer mesane kanserlerinin %2’sinden azi1 adeno-karsinomalardir. Bunlar
da kendi icerisinde urakal, primer vezikal ve metastatik seklinde {i¢ tipten

olusur (12).

2.4. EVRELEME

Siklikla kabul edilen siniflama sistemi 2017 TNM klasifikasyonudur.
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Tablo 2.1: Mesane Kanseri TNM Siniflandirilmasi

T PRIMER TUMOR

Tx => Primer tiimor degerlendirilememis
TO => Tiimore ait kanit yok
Ta => Non invaziv papiller karsinom
Tis => Karsinoma insitu
T1 => Lamina propria invazyonu
T2 => Kas dokusu invazyonu
-T2a => Yiizeyel kas dokusu (kasin i¢ yarisi)
-T2b =>Derin kas dokusu (d1s yarisi)
T3 => Perivezikal yayilim
-T3a=> Mikroskopik
-T3b =>Makroskopik (ekstravezikal kitle mevcut)
T4 =>Ekstravezikal komsu organ tutulumu
-T4a =>Prostat, uterus veya vajina invaz
-T4b => Pelvis duvar1 veya karin duvari invaze

LENF NODU INVAZYONU

Nx=> Lenf nodu degerlendirilemiyor

NO=> Invazyon yok

N1=> Gergek pelviste tek lenf nodu metastazi

N2=> Gergek pelviste multiple lenf nodu metastaz1 (hipogastrik, obturator,
eksternal iliak, presakral)

N3=> Ana iliak lenf nodu metastazi

METASTAZ

MO=> Uzak metastaz yok

M1=> Uzak metastaz var
-Mla=> Bolgesel lenf diigiimleri disinda lenf diiglimlerine metastaz
-M1b=> Diger uzak metastazlar

Ta, T1 ve CIS evreleri ylizeyel tiimoérler olup bu lezyonlarda kas dokusuna

(detrtiisor kasina) invazyon izlenmemektedir. T2 evre timoérler kasa invazyon

gosterirken T3a evre timoér mikroskopik olarak perivezikal dokuya uzanan

timordur. T3a’ ya gore makroskopik olarak mesane disina uzanan lezyon

ise T3b tumoérdur. Karin duvarina veya komsu organ uzanmimlar ise T4

timoérlerde goérulir (27).
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2.5.

2.4.1. Mesane Kanserinin Radyolojik Evrelemesi

Mesane kanserinin prognozu ve tedavi yénetimi cogunlukla timoér evresini
yansitir. Bu primer timoér icin bu, lamina propriya, detrusor kasa,
perivesikal yagli dokuya, komsu organlar veya pelvik yan duvara olan

invazyonu derinligini icerir (28).

Metastazlar icin bu, bolgesel lenf digtimlerini (say:1 ve lokalizasyon) ve uzak
metastazlarin varligini icerir. Mesane kanseri evrelemesi klinik (muayene),
patolojik (TURBT o6rnekler) ve radyolojik kombinasyonu seklinde
gerceklestirilir. Radyolojik muayene ikinci idrar yolu malignitelerini (mesane
kanserlilerin% S5'inde Ust traktta tretelyal huicreli karsinom olabilir) veya
diger patolojileri aramali. Kilavuzlarin cogu, invazyon riski, bolgesel veya
uzak metastaz riskleri ve Utist idrar yolu tutulumu riski nedeniyle kas invaze
mesane tUimorleri ve ylksek dereceli kas invaze olmayan kanserler icin

kesitsel géoruntilemeyi 6nermektedir.

HiSTOLOJIK DERECELENDIRME

Geleneksel olarak WHO 1973'e go6re, mesane karsinomlar1 TtUrotelyal
papilloma derecesine gore derecelendirilmistir: iyi farklilasmis (G1), orta
derecede farklilasmis (G2) veya az farklilasmis (G3). 2004 yilinda, WHO ve
ISUP, belirli sitolojik ve mimari kriterleri kullanan yeni bir derecelendirme
sistemi yayinladi (29,30).Yeni WHO / ISUP siniflandirmasi, distik malign
potansiyeli olan papiller Uirotelyal neoplazmalar (PUNLMP) ile duistik dereceli

ve yuksek dereceli Girotelyal karsinomlar: birbirinden ayirmaktadir.

2004 WHO / ISUP smiflandirmasinin kullanilmasi, risk potansiyeline gore
daha iyi smiflandirilan tUmoérlerin daha iyi teshisi ile sonug¢lanmalidir.
Bununla birlikte, kas disi invaziv hastaliklar icin European Association of
Urology (EAU)kurallarina goére, 2004 siniflandirma sistemi daha klinik
calismalarda onaylanincaya kadar timor siniflamasi icin hem 1973 hem de

2004 WHO simiflandirmalar: kullanilmalidir (31-35).
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2.6.TANI

Yeni tan1 alan mesane tUimorli hastalarin %85 inde primer semptom gros
agrisiz hematuiri olup mikroskobik hematiri ise nerdeyse tiim hastalarda
izlenir. Genelde hematliri aralikli izlenmekle beraber idrar degerlendirmesi
normal olsa da ilk atak sonrasinda inceleme mutlaka tekrarlanmalidir (36).
genelde Mesane tiumort olan hastalarda fizik muayenede tipik bir bulgu
yoktur. Mesane kanseri tanisinda radyolojik gértintiileme, idrar sitolojisi,
sistoskopi ve mesane tUmor belirtecleri basvurulan metodlar olarak
sayilabilir. Ayrica gros hematurilerin %10’u prostat kanseri ile iliskisi
oldugundan PSA incelemesi de Onerilir (37). Mesane yuzeyinden dokdlmuis
hucrelerin idrarda mikroskopik bir sekilde incelenmesi islemine sitoloji
denir. Bu doékuilen htuicreler arasinda neoplazik ya da normal hticrelere
rastlanabilir. Klasiklesmis bir sekilde timor huicreleri yogun dtizensiz bir
kromatin ag1 iceren yapida ve buyuk nukleuslu olarak izlenir. %100’e
yaklasan bir Ozgulliigii bulunmaktadir. Literatiirde duyarliik oranlar
Duistuk dereceli timorlerde %35-%65 arasinda degismekle beraber yuksek

dereceli karsinomlarda ise bu deger %80’e ulasmaktadir (38,39).
2.6.1. Ultrasonografi (USG)

Transrektal ve transabdominal seklinde yapilabilen USG invaziv olmayan
bir goéruntileme metodudur. Dolu mesane anekoik olarak izlendiginden
mesane ltimenindeki herhangi bir timOral olusum mesane duvarinda
dolum defekti olusturabildiginden taninabilmektedir. Herhangi bir hasta
hazirligina gerek duyulmamasi ucuz olmasi, kolay bir sekilde erisilebilinen
bir tetkik olmasi ve kontrast madde kullanimi riskli olan hastalarda
uygulanabilmesi avantajlar1 arasinda sayilabilir. Buna karsin kott
yumusak doku kontrasti, kétti rezollisyon timoér boyutuna bagh olarak
yaniltici olabilmesi ve islemi yapanin deneyimine bagli olmasi dezavantajlari
arasinda sayilabilir. Ayrica USG; mesanenin kubbesi, én duvari ve boyun
kisminda lokalize lezyonlar1 tanimlamada eksikligi gortulmektedir.
Transrektal vaya transvajinal gibi ultrasonografi teknikleri ile ve daha
yuksek frekanshi problarin kullanimi sonucunda yapilan islemin
duyarliliginda artis izlenmektedir. Cok daha yuksek frekanslarda (20 MHz)
intravezikal géruntileme olanag son zamanlarda uygulanan endoluminal

ya da transuretral ultrasonografi teknikleri ile mini problarin kullanimi
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sayesinde saglanabilmektedir. Ozellikle ytizeyel (T1 ve Ta) tiimdrlerde ve
klinik evre uyumunda bu teknikler cok iyi neticeler saglamaktadir. Ancak
daha ileri evre hastalikta bu yuksek frekansli problarin penetrasyonunda
azalma olmasindan dolay: yaniltici sonuclar izlenebilmektedir. Ayrica bu
metodlarin invaziv olmasindan dolayr genelde sedasyon esliginde
uygulanabilmekte ve sistoskopi ile karsilastirildiginda daha az duyarliliga
sahiptir (40).

2.6.2. Intravenoz Piyelografi (IVP)

IVP temelinde kontrast (iyonize) madde enjeksiyonundan sonra direkt
gortintilerin elde edilmesidir. Bu metod Ust uriner sistemde birlikte
bulunan tumérleri incelemek icin fayda saglamakla beraber duyarlilig:
yuksek degildir. Ozellikle de CISda ve kiicik boyutlu timérleri
degerlendirmede dustk duyarlilik orani vardir. Ancak buyltk taimérler

mesanede dolma defekti olarak sistogram fazinda saptanabilir.
2.6.3. Sistoskopi

Sistoskopi, mesane mukozasinin vizualize edilerek incelenmesi islemidir.
Bu islem fleksibl ya da rijid olarak uygulanabilir. Dezavantajlar1 arasinda;
prostat hipertrofisi, kanama, divertiklllerin olmasi1 ve enflamatuar strecler
gibi islem kisitlamasina neden olan olaylarin varligi, karsinoma in situ gibi
boyut olarak kuicuk lezyonlar: tanimadaki zorluklardir. Sistoskopi %10-40
oraninda yanlis negatif sonucuna sahip oldugu o6ngoértlmektedir (41).
Bundan dolay: islem sonrasinda sitoloji ile desteklenir. Nukleer Matriks
Protein’i 22 (NMP22) , Mesane Tumoér Antijeni (BTA), kuantisit, immunosit,
fibrin yikim Urlnleri gibi idrarda timoér belirtecleri ile ilgili olarak son
yillarda calismalar yapilmakta olup bunlar kullanilabilmektedir. Bu idrarda
timor belirteclerinin cogunun daha yuiksek sensitivitesi ve daha dusuk
spesifitesi olup bundan dolay1 yanlis pozitiflik gereksiz mesane biyopsilerine
ve gorlintilemeye neden olabilmektedir. Buna benzer testlerin kasa
invazyonu gerceklesmeyen mesane kanserinde prognoz ve tedavi slirecinde
ek bilgiler saglamadaki etkinligi ile iliskili cok merkezli prospektif bilgilerin
eksikliginden dolay1 daha bilinmemektedir (42,43).
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2.6.4. Bilgisayarli1 Tomografi (BT)

BT' nin mesane kanseri evrelemesindeki rold ile iliskili olarak literatiirlerde
farkli sonuclar gortilmektedir. Timor evresi ilerledikce BT’nin 6neminin
arttign ve en cok da evre T3 (ekstra vezikal yayilim) ve T2b (derin kas
invazyonu) olan timorlerin ayriminda 6n plana ciktign klasiklesmis bilgi
olsa da (44-45) bir takim calismalar BT’nin 06zellikle lokal evrelemede
guivenilir bir teknik olmadigi gdstermektedir (46).Mesane timoért BT’de,
artmis opaklasma ve duvarda kalinlasma olarak goraltir. Kontrastsiz
incelemelerde ise mesane dokusu ile timo6r dokusu ayni dansitede izlenir.
IV kontrast madde enjeksiyonu sonrasinda yaklasik olarak 60. saniyede
opaklasma izlenir (47). TUR sonrasinda ortaya c¢ikan perivezikal yag
dokusunda izlenen dansite artis1 ve fokal kalinlasma tUimérd ve derin
invazyonu taklit edip hatali ileri evrelemeye sebebiyet verebilir. Bundan
dolayr o6zginltigli artirmak igin en uygun BT degerlendirmesi TUR
isleminden en az bir hafta sonrasinda yapilmasi tavsiye edilir (48). BT ile
uzak metastazlar ve lenf nodlarindaki btiytime saptanabilmekle beraber lenf
nodlarindaki biytiimenin reaksiyoner ya da metastatik oldugunu anlamanin

guivenilir bir kanit1 yoktur (49).
2.6.5. Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)

BT’ de oldugu gibi MRG’nin mesane kanseri evrelemesindeki rolu ile iligkili
olarak literattirlerde farkli sonuclar goérulmektedir. MRG mesanede
timoérun varligini arastirmak icin kullanilan bir tarama testi olmayip
genelde timoér saptanmis hastalarda gercgeklestirilir (50). Literatirde MRG
evrelemede %50-%90 arasinda degisen bir dogruluk oranina sahip oldugu
gosterilmistir (51-52).Ancak MRG erken evre timorlerde (Tis, Ta, T1 veT2a)
net bir sekilde ayrim yapilamamaktadir (53).

Bununla beraber Valeria Panebianco ve ark. yaptiklari calismada; mesane
kanserli tim Thastalar icin Multiparametrik Magnetik Rezonans
Goruntileme (mpMRG) 'i desteklememelerine ragmen, bu gortuntileme
patolojiyi  tamamlayabilir veya radyasyona dayali géruntilemeyi
azaltabilecegini sOylemislerdir (1). Baska bir calismada Tekes ve ark. (54)
kas invazyonu gerceklesmeye tumorlerin dinamik kontrastli MRG’de;
invaziv timoérlerden ve organ sinirli timérlerin, perivezikal invazyonu

olanlardan ayirt etmede dogrulugu sirasiyla %85 ve 82 seklinde
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2.7.

bulunmustur. Ek olarak bu calismada evrelemedeki en ¢ok yanilmanin ileri

evrelemede gerceklestigini séylemislerdir (54).
2.6.6. PET

Ne yazik ki, FDG idrarla atilir ve bdylece mesanede birikir bundan dolay:
idrar yolu tumodrlerinin teshisi icin uygun degildir. Lokal veya wuzak

metastazlarin degerlendirilmesinde rollti vardir.

TEDAVI

2.7.1. Transiiretral Rezeksiyon (TUR-M)

Mesane kanseri genellikle hematiiri ataklar1 veya bir takim karisik idrar
semptomlarini takiben yapilan flexible sistoskopi ile tespit edilir. Mesane timorii
tanisi, tiimii veya bliylik ¢ogunlugu ekzofitik / intraluminal timdr komponenti olan
mesane tiimoriiniin transiiretral rezeksiyonu (TURBT) ile konur. TURBT ¢ogu Kas

invazyonu olmayan mesane karsinomu

(NMIBC) icin kesin tedavi olarak kullanilmakla beraber cogu Muscle-
Invasive Bladder Cancer (MIBC) icin ise tanisal bir prosediir olarak
kullanilir. Dlizglin bir sekilde gerceklestirilen bir TURBT muscularis propria
dahil altta yatan mesane duvarini 6rnekler eksik evreleme ile yapilan

TURBT invaziv kanserilerin% 25'inde kas infiltrasyonunu kacirabilir.

TURBT  operatéore bagli oldugundan  rezidiel timoér  oranlari
(tamamlanmamis mesane timort rezeksiyonunu yansitir) deneyime bagh
olarak buyuk 6lctide degisir. Mesanenin yeniden rezeksiyonu, yuksek riskli
NMIBC’de, mesanenin kemoradyasyondan korunmasindan 6nce veya klinik
ve patolojik bulgularin farkli oldugu zamanlarda 6nerilmektedir. Siki bant
gorintileme denilen yéntem veya flloresans ajanlarinin kullanimi (“mavi
151k sistoskopi”) gibi son teknolojik gelismeler, TURBT'den elde edilen
sonuglarini iyilestirebilir. TURBT, 1950'lerden bu yana mesane kanseri
tanisinda temel olarak ve guvenle kullanilmasinin yaninda kanser
embolizasyonuna ve bilinmeyen onkolojik perforasyon risklerine yol

acabilecegi endiseleri de vardir kalir (1).
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2.7.2. Tedavi ve prognoz

Yuzeysel timorler lokal transtretral rezeksiyon +/- intravezikal tedavi ile
tedavi edilebilir. Ta tumorleri sadece rezeksiyon ile tedavi edilebilir.
Karsinoma in situ ya da T1 timoérleri genellikle hem rezeksiyon hem de
intravezikal tedavinin ikisini (basil Calmette-Guerin (BCG) veya
kemoterapi, 6rnegin mitomisin C) gerektirir. Invaziv tiimérler radikal
sistektomi +/- kemoterapi ve / veya dis 1s1n radyoterapisi gerektirir. TCC’i
hastalarin yonetiminin bir kritik kismi da, tim uretelyum uzerinde etkili
olabilen yuksek niuks oraninin farkinda olmaktir. Mesane TCC'si olan
hastalarin yaklasik% 2-4'1, renal pelviste veya Ureterde  bir veya daha
fazla TCC olusumuna devam edecektir. YuUzeysel ttimorlerde (tGm
vakalarin% 70-80'ini olusturur) mukemmel prognoz ve neredeyse hic
metastaz riski olmamasina ragmen, ntks icin bir egilimleri (3 yil icinde% 70
nuks) vardir ve bu niiks de daha cok invaziv bir sekildedir. Bu, 6zellikle
karsinoma in situ ‘lu olgularda gerceklesir. Diger yandan, invaziv timorler,
periferik dokularin lokal invazyonu, lokal nodlara lenfatik yayilmalar:1 ve
nihayetinde hematojen metastazlar1 goésteren kétti prognoza sahiptir. Tim
transitsiyonel hticreli mesane karsinomlarin 5 yillik surveyi 82% olup bu
orana katk: saglayan timorlerin buytuk cogunlugu ytzeysel timorlerdir (%
94, 5 yillik survey). Buna karsin, metastatik hastaligi olan hastalarin kétu

prognozu vardir (S yillik sagkalim% 6) (55).
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BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

Istanbul Medeniyet Universitesi Tip Faktiltesi Etik Kurul Baskanligi’nin
2019/0135 sayili izni ile calisma yapilmistir. Ocak 2014 - Aralik 2019
tarihleri arasinda klinigimize basvuran, mesane tUmoérd 6n tanisiyla alt
batin MRG yapilan ve sonrasinda TUR-M ya da radikal sistektomi
uygulanan, patolojisi mesane timéri raporlanan hastalarin verileri
retrospektif olarak incelendi. Calismamizda dahil edilmeme kriterleri;
gadolinyum kontrast ajanina alerjisi olanlar, renal yetmezligi olanlar,
gorintilemede zorluk olan ve cok kuctk boyuttaki timoérler (5 mm ve
altindaki timérler), élctim acisindan uygun olmayan ttimérler (Ornegin;
komsu dokulara belirgin sekilde invazyon gosteren cok buyik boyuttaki
timeoérler),ciddi hareket artefaktlar1 iceren gortuntuler, patolojik olarak
kanitlanmis karsinoma in-situ veya benign lezyonlardi. Calismamizda dahil
olma kriterleri ise; patoloji ve cerahi ile kanitlanmis mesane timorla
olgular, DWI ve T2 MR sekanslari olan ve sonrasinda transuretral
rezeksiyon (TUR) ya da sistektomi uygulanan hastalar, histopatolojisi olan

olgular, 18-95 yas araligindaki olgular olmasiyda.

American Joint Committee on Cancer 2017 TNM siniflamasina ve timor
derecesi 2004 WHO siniflamasina goére degerlendirildi. Calisma grubunda
toplamda 69 lezyonu olan 53 hasta (51 erkek, 2 kadin) yer aldi. Ayrica TUR
veya biyopsi MRG bulgularini etkileyebileceginden MRG o6ncesi TUR veya
biyopsi yapilan hastalar calisma grubuna dahil edilmedi. MRG uygulanmis
hastalarin mesane distansiyonunu standart olmasina dikkat edildi,

hastalarin mesane siskinligi yeterli olanlar calismaya dahil edildi.

Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde
2014 ile 2019 tarihleri arasinda mesane kanseri tanis1 olan ve MR tetkiki
yapilan 69 olgu degerlendirilmistir. Timo6rtiin mesane duvarindaki aksiyel
plandaki ve sagital plandaki en buyuk temas uzunlugu (curved ) ile
timorin limene dogru en bUyltk uzunlugu o6lctldi. Ayrica tUmor

icerisinde, timor istilasina ugrayan mesane duvarindan ve normal mesane
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duvarinda ADC o6l¢cuimleri yapildi. ADC o6l¢timleri tU¢ kez tekrarlanip ve
ortalama ADC degerleri kaydedildi. Bu o6l¢timler, biri kidemli, digeri orta
kidemli radyoloji asistan doktoru tarafindan yapildi. Muskuler tabaka
invazyonu bulunan 17 lezyon ile invazyon bulunmayan 52 lezyon
arasindaki degerlerin farki istatistiksel olarak hesaplandi. Calismamiz daha
onceden mesane kitleleri oldugundan stiphelenilen 53 hastaya, transtretral
rezeksiyon (TUR) veya sistektomi Oncesi T2 agirhikhi gérintileme ve DW
(Difftizyon) sekansi iceren 1.5 T MR ile incelemesi yapilmis olan hastalardan
olusmaktaydi. Toplam 53 hastanin 51°% erkek ve 2’si kadin olup, yas
ortalamasi 66.42 £1.85 yil'idi. Kurumumuzdaki mesane tUmorleri bu
calismaya alindi. Patolojik tani tim hastalarda urotelyal karsinomdu. Bes
hastada birden fazla timor vard: (1 hastada 8 timor;1 hastada 5 tGimor; 1
hastada 4 timor; 2 hastada 2’ser tiimor). Bu calismada toplam 69 tGimor
analiz edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin demografik 6zellikleri Tablo

3.1’de verilmistir.

Tablo 3.1: Caligmaya dahil edilen hastalarin demografik 6zellikleri

Olgular
(n=53)

OrtiSD

Yas (yil) 66.42 +£1.85

n (o/o)
Kadin 2 (3,8)
Erkek 51(96,2)

Cinsiyet

MR gdriintiileme teknigi: Pelvik ve alt-batin MR goéruntileme 1.5-T birimi
(The Optima 1.5-T, General Healthcare ) kullanilarak yapilmistir. MRG ‘si
olan hastalarin standart mesane dolumuna dikkat edildi. Yeterli mesane
distasyonu olmayan optimal 6lcimii olumsuz etkileyecek MRG’si olan
olgular calismaya dahil edilmedi. MR go6rtintileme analizinde tim
gortintuiler, bir resim arsivleme iletisim sistemi (PACS) tizerinde ve MR is

istasyonuna analiz edildi.
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3.1 OLCUMLERIN SEMATIK GOSTERILMESI

Tumor-duvar temas uzunlugu(mm)

Sekil 3.1: TCL olciimiiniin sematik goriiniimii

I. Derinlik(D): Mesane tUmoériin maksimum derinliginin, mesane

duvarindan limene dogru olan en genis uzunlugunun él¢cimu

EGITIM ARASTIRMA,

/[

Sekil 3.2: Mesane sol duvarinda yerlesim gosteren axial T2 MRG’de tiimoriin

maksimum derinliginin dlciimii (Diiz ¢izgi)
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II. Timor-temas uzunlugu(TCL): Tumoértiin mesane duvarindaki temas

uzunlugunun maksimum 6l¢imil

Sekil 3.3: Sagital T2 MRG’de mesane inferior-posteriorunda yerlesim gosteren

tiimoriin temas uzunlugunun maksimum oélciimii (Egik cizgi)

III. ADC Sekansinda ROI Olciimleri: ADC sekansinda mesanenin normal
duvarindan, tiimoriin i¢cinden ve duvarin tiimor istilasina ugrayan kismindan ROI

degerlerinin ol¢iimii

-

~

"

Sekil 3.4: Aksial ADC’de mesane superior-anterior lateral duvarinda yerlesim
gosteren tiimoriin icinden (ROI 1),tiimore komsu mesane duvarindan (ROI 2)

ve normal mesane duvarindan (ROI 3) ROI él¢iimii
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3.2. ISTATISTIKSEL ANALiZ

Istatistiksel analiz SPSS 21.0 yazilimi ile yapilmis, normal dagilim gdsteren
sayisal verileri arasindaki fark bagimsiz 6rnekler t testi, normal dagilim
gostermeyen sayisal verilerin karsilastirilmasinda ise Mann Whitney U testi
kullanilmistir. Anlamli sonu¢ veren sayisal verilerde optimal kestirim
degerleri ve sensitivite, spesifisite ve egri altinda kalan alan
hesaplamalarinda ROC analizi kullanilmistir. TGm veriler ortalama * SD
olarak gosterilmistir. P <0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. ICC
degerlerinin yorumlanmas: Cicchetti (56) tarafindan Onerildigi gibi
gerceklestirilmistir; ICC degerleri <0.4 zayif uyum, 0.40-0.59 arasinda orta,
0.60 ile 0.74 arasinda iyi ve 0,75 -1,00 arasinda ise mukemmel uyum

olarak kabul edilmistir
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BOLUM 4

BULGULAR

Calismaya toplam 53 olguya ait 69 lezyon dahil edilmistir. Bir hastada 8
lezyon, bir hastada S lezyon, bir hastada 4 lezyon, iki hastada ikiser lezyon
ve diger hastalarda ise tek lezyon saptanmistir. Calismaya dahil edilen 53
olgudan 2’si kadin (%3,8), 51’ (%96,2) erkektir. Ortanca yas 65, minimum
yas 53, maksimum yas 89 ve ortalama yas 66.42 £1.85 (£2.79%)’idi.

Lezyonlarin 50°si high grade (%72,5), 19’u (%27,5) low grade timor olarak

siniflandirilmistir.

17 lezyonda duvar invazyonu saptanmis iken (%24,6), 52 lezyonda (%75,4)
invazyon saptanmamistir. 50 high grade lezyonun 16’sinda (%32) muskuler
invazyon mevcut iken, 19 low grade lezyonun yalnizca 1 tanesinde
muskuler tabaka invazyonu saptanmistir (%5,3). Aradaki iliski istatistiksel

olarak anlamhdir (p=0,027).

T evresine gore siniflandirilmasinda olgularin 17°si (%24,6) T1 evre, 7’si
(%10,1) T2 evre, 8’ (%11,6) T3 evre, 2’si (%5,6) T4 evre ve 35 (%50,7) Ta

evre olarak gruplandirilmistir.

Lezyonun maksimum timoér-duvar temas uzunlugu ve lezyon derinligi,
gozlemci 1 ve goézlemci 2 icin muskuler invazyon ile anlamli iliski
gostermistir (Tablo 4.1). ROC analizi egrileri Sekil 4.1’de ve bu bulgulara ait
boxplot grafikler ise Sekil 4.2’ de gosterilmistir.

Gozlemci 1 icin intratimoral ADC ortalamasi, timoére komsu mesane
duvarinda ADC ortalamasi, intratimoéral ADC ortalamasinin normal duvar
ADC ortalamasina orani, timor izlenen mesane duvarit ADC ortalamasinin
normal mesane duvart ADC ortalamasina orani muskuler tabaka
invazyonunun tespitinde istatistiksel olarak anlamhdir (p=0,003, p=0,011
p<0,0001, p=0,001) (Tablo 4.2). Bu verilerin ROC analizi sonras1 elde edilen
egriler Sekil 4.3’te ve bu bulgulara ait boxplot grafikler ise Sekil 4.4’ te

goOsterilmistir.
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Gozlemci 2 icin intratiimoéral ADC ortalamasi, intratiméral ADC
ortalamasinin normal duvar ADC ortalamasina orani, timor izlenen mesane
duvar1 ADC ortalamasinin normal mesane duvart ADC ortalamasina orani
muskuler tabaka invazyonunun tespitinde istatistiksel olarak anlamlidir
(sirasiyla p=0,001, p<0,0001, p=0,002). Timoér saptanan mesane duvarinin
ortalama ADC degeri muskuler tabaka invazyonu tespitinde istatistiksel
olarak anlamli sonu¢ vermemistir ( p=0,072) (Tablo 4.3). Bu verilerin ROC
analizi sonrasi elde edilen egriler Sekil 4.5’te ve bu bulgulara ait boxplot

grafikler ise Sekil 4.6’ da gosterilmistir.

Lezyonun maksimum timoér-duvar temas uzunlugu ve lezyon derinligi,
gozlemci 1 ve gozlemci 2 icin lezyon grade’i ile anlamli iliski gostermistir
(Tablo 4.4). ROC analizi egrileri Sekil 4.7’de ve bu bulgulara ait boxplot
grafikler ise Sekil 4.8’ de gosterilmistir.

Gozlemci 1 icin intratimoral ADC ortalamasi, timoére komsu mesane
duvarinin ADC ortalamasi, intratimoéral ADC ortalamasinin normal duvar
ADC ortalamasina orani ve timoére komsu mesane/normal mesane duvari
ADC oran1 lezyon grade’i ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamhdir (p=0,003, p=0,011, p<0,0001 ve p=0,001) (Tablo 4.5). Bu
verilerin ROC analizi sonras1 elde edilen egriler Sekil 3.9’da ve bu bulgulara

ait boxplot grafikler ise Sekil 4.10’ da gosterilmistir.

Gozlemci 2 icin intratiimoéral ADC ortalamasi, intratiméral ADC
ortalamasinin normal duvar ADC ortalamasina orani ve timér saptanan
mesane duvart ADC ortalamasinin normal mesane duvar1 ADC
ortalamasina orani lezyon grade’i ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamhdir (p=0,001, p<0,0001, p=0,002). Tumoér saptanan mesane
duvarinin ortalama ADC degeri lezyon grade’i ile karsilastirildiginda anlamlh
sonu¢ vermemistir (p=0,072) (Tablo 4.6). Bu verilerin ROC analizi sonrasi
elde edilen egriler sekil 4.11’de ve bu bulgulara ait boxplot grafikler ise Sekil
4.12’ da gosterilmistir.

Hem go6zlemci 1, hem de gbdzlemci 2 icin, lezyonun maksimum timér-duvar
temas uzunlugu ve lezyon derinligi, lezyonun T evresi ile anlaml iliski
gostermistir (Tablo 4.7). Bu bulguya ait boxplot grafik Sekil 4.13’de

gosterilmistir.
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Gozlemci 1 icin ADC verilerinin T evresi ile karsilastirilmasinda, T evreleri
arasinda, intratimoéral ADC ortalamasi, timoér saptanan mesane duvarinin
ortalama ADC degeri, intratimoéral ADC ortalamasinin normal duvar ADC
ortalamasina orani ve timoér saptanan mesane duvari1 ADC ortalamasinin
normal mesane duvari ADC ortalamasina oraninda istatistiksel olarak
anlaml iliski saptanmistir (p=0,003, p=0,042, p=0,002 ve p=0,004) (Tablo
3.8). Bu bulguya ait boxplot grafik Sekil 4.14’te gbsterilmistir.

Gozlemci 2 icin ADC verilerinin T evresi ile karsilastirilmasinda, T evreleri
arasinda, intratimoéral ADC ortalamasi, intratimoéral ADC ortalamasinin
normal duvar ADC ortalamasina orani ve timoér saptanan mesane duvari
ADC ortalamasinin normal mesane duvari ADC ortalamasina oraninda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir (p=0,012, p<0,0001 ve
p=0,03). Tumoér saptanan mesane duvarinin ortalama ADC ortalamasi T
evreleri arasinda anlamli farklhilik géstermemistir (p=0,301) (Tablo 4.9).Bu

bulguya ait boxplot grafik Sekil 4.15’de gosterilmistir.

Gozlemciler arasi 6l¢timlerin uyumunun degerlendirilmesinde maksimum
timoér-duvar temas uzunlugu ve lezyon derinliginde muikemmel uyum
gozlenmistir. Timoére komsu mesane duvar ADC ortalamasi ve timore
komsu mesane duvar1 ADC/normal mesane duvarti ADC oraninda
gozlemciler arasinda orta derecede uyum saptanmistir. Intratiiméral ADC
ortalamasi, normal mesane duvari ADC ortalamasi, intratiimoéral/normal
mesane ADC oranlarinda ise gozlemciler aras: zayif uyum mevcuttur (Tablo

4.10).
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Tablo 4.1: Mesane timorlerinde invazyon ile lezyonun temas mesafesi ve lezyon derinliginin karsilastirilmasi.

Invazyon var | Invazyon yok | p Kestirim Sensitivite | Spesifisite | Egri
degeri altinda
(mm) kalan alan
Gozlemci 1 maksimum 69,06£31,75 | 30,23%26,94 | <0,0001 | 31,7 %94,1 %65,4 %84,8
timor-duvar
temas
uzunlugu(m)
Lezyon derinligi | 33,38+16,62 | 18,76+13,17 | 0,001 22,1 %82,4 %75 %77,7
(mm)
Gozlemci 2 maksimum 67,25+31,24 | 29,48+26,78 | <0,0001 | 30,3 %94,1 %67,3 %85,9
timor-duvar
temas
uzunlugu(mm)
Lezyon derinligi | 33,06+15,76 | 18,35+13,35 | <0,0001 | 21,05 %82,4 %25 %78,8

(mm)
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Tablo 4.2: Gozlemci 1'in degerlendirmesine gére mesane timorlerinde invazyon ile

ADC parametrelerinin karsilastirilmasina iliskin sayisal veriler.

Invazyon
var

Invazyon
yok

P

Kestirim
degeri

Sensitivite

Spesifi
site

Egri
altinda
kalan
alan

Intrattimoral
ADC
ortalamasi
(x10-6 mm?/s)

1170+217

1424+338

0,003

1416

%55,8

%94,1

%74,2

Tamor izlenen
mesane
duvarinda
ADC
ortalamasi
(x10-6 mm?2/s)

11134232

1360+423

0,011

1453

%50

%100

%70,8

Intrattimoral
ADC/normal
mesane duvari
ADC orani

0,670,15

0,890,26

<0,0001

0,84

%57,7

%94,1

%78,5

Tumor izlenen
mesane
duvar/normal
mesane duvari
ADC orani

0,6510,14

0,8310,24

0,001

0,79

%67,3

%88,2

%76,5

Tablo 4.3: Gozlemci 2’nin degerlendirmesine gére mesane timorlerinde invazyon

ile ADC parametrelerinin karsilastirilmasina iliskin sayisal veriler.

Invazyon
var

Invazyon
yok

P

Kestirim
degeri

Sensitivite

spesifi
site

Egri
altinda
kalan
alan

Intrattimoral
ADC
ortalamasi
(x10-6 mm?2/s)

1210+733

14094421

0,01

1215

%76,9

%70,6

%75,8

Tamor izlenen
mesane
duvarinda
ADC
ortalamasi
(x10-6 mm?/s)

1307+615

1371+400

0,072

1440

%51,9

82,4%

%64,6

Intrattimoral
ADC/normal
mesane duvari
ADC oram

0,710,46

0,91%0,27

<0,0001

0,705

%84,6

%82,4

%84,3

Tamor izlenen
mesane
duvar/normal
mesane duvari
ADC oram

0,7740,41

0,870,22

0,002

0,855

%61,5

%94,1

%75,3
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Tablo 4.4: Mesane tiimorlerinde grade ile maksimum timdér-duvar temas uzunlugunun ve lezyon grade’inin karsilastirilmasi.

High grade Low grade p Kestirim | Sensitivite | Spesifisite | Egri
degeri altinda
(mm) kalan
alan
Gozlemci 1 maksimum 45,84+30,48 | 23,9+33,59 | <0,0001 | 31,7 %94,1 %65,4 %84,8
timoér-duvar
temas
uzunlugu
(mm)
Lezyon 24,76+15,04 | 16,05£14,6 | 0,001 22,1 %82,4 %75 %77,7
derinligi 9
(mm)
Gozlemci 2 maksimum 44,67+30,25 | 23,3+32,79 | <0,0001 | 30,3 %94,1 %67,3 %385,9
timoér-duvar
temas
uzunlugu
(mm)
Lezyon 24,28+14,7 15,91+15,4 | <0,0001 | 21,05 %82,4 %75 %78,8
derinligi 2
(mm)
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Tablo 4.5: Gozlemci 1'in degerlendirmesine gére mesane timorlerinde lezyon

grade’i ile ADC parametrelerinin karsilastirilmasina iliskin sayisal veriler.

High Low grade P Kestirim | Sensitivite | Spesifi | Egri
grade degeri site altinda
kalan
alan
Intrattiméral 1289+291 | 1552+358 0,003 1415,8 %55,8 %94,1 | %74,2
ADC ortalamasi
(x10-6 mm?/s)
Tumor izlenen 1285+368 | 1335478 0,011 1453,3 %50 %100 | %70,8
mesane
duvarinda ADC
ortalamasi (x10-
6 mm?2/s)
Intrattiméral 0,75%0,2 1,06+0,24 <0,0001 | 0,84 %57,7 %94,1 | %78,5
ADC/normal
mesane duvari
ADC oram
Tumor izlenen 0,74+0,2 0,89+0,28 0,001 0,79,5 %67,3 %88,2 | %76,5
mesane
duvar/normal
mesane duvari
ADC oranm

Tablo 4.6: Gozlemci 2’nin degerlendirmesine gére mesane tiimoérlerinde lezyon

grade’i ile ADC parametrelerinin karsilastirilmasina iligkin sayisal veriler.

High Low grade P Kestirim | Sensitivite | Spesifi | Egri
grade degeri site altinda

kalan
alan

Intrattimoéral 12994489 1515£559 0,001 1388,3 %53,8 %94,1 %75,8

ADC ortalamas1

(x10-6 mm?2/s)

TUumor izlenen 1309+£357 1477+653 0,072 1443,3 %51,9 %82,4 %64,6

mesane

duvarinda ADC

ortalamasi (x10-

6 mm?2/s)

Intrattimoéral 0,8+0,31 1,04+0,34 <0,0001 0,69 %88,5 %76,5 %84,3

ADC/normal

mesane duvari

ADC oram

TUumor izlenen 0,79+0,19 1+0,41 0,002 0,86 %61,5 %94,1 %75,3

mesane

duvar/normal

mesane duvari

ADC oram
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Tablo 4.7: T evreleri ile lezyon derinligi ve maksimum timor-duvar temas uzunlugu parametrelerine iliskin veriler.

Ta T1 T2 T3 T4 p degeri
Gozlemci 1 maksimum 24,4+24.3 42,25+28,83 | 78,61+40,87 | 60,92+26,55 | 68,15+1,63 | <0,0001
timor-duvar
temas uzunlugu
(mm)
Lezyon derinligi | 16,15+11,59 | 24,13+14,89 | 35,43+20,67 | 30,55+14,48 | 37,5+16,26 | <0,0001
(mm)
Gozlemci 2 maksimum 24,87+25,12 | 38,96+28,35 | 72,93+39,34 | 60,73+27,58 | 73,519,009 | 0,002
timor-duvar
temas uzunlugu
(mm)
Lezyon derinligi | 15,98+11,6 | 23,23+15,63 | 34,51£19,49 | 30,93+13,9 36,5+16,26 | 0,002

(mm)
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Tablo 4.8: Gozlemci 1’in degerlendirmesine gore T evreleri ile ADC parametrelerine

iliskin veriler.

Ta

T1

T2

T3

T4

p degeri

Intratiiméral ADC
ortalamasi (x10-6
mm?2/s)

1479+339

1311+£318

1082+158

1322+162

870143

0,003

Tumor izlenen
mesane duvarinda
ADC ortalamasi
(x10-6 mm?2/s)

14011449

1274+362

1038+197

1260+£162

787149

0,042

Intrattimoral
ADC/normal
mesane duvar:1 ADC
orani

0,929+0,25

0,817+0,25

0,614+0,12

5

0,758+0,1

4

0,51+0,06

0,002

Tamor izlenen
mesane
duvar/normal
mesane duvar:1 ADC
orani

0,854+0,25

0,772+0,23

0,583+0,1

9

0,751+0,0

0,45

0,004

Tablo 4.9: Goézlemci 2’in degerlendirmesine gore T evreleri ile ADC parametrelerine

iliskin veriler.

Ta

T1

T2

T3

T4

p degeri

Kitle ADC (x10-6
mm?2/s)

1351+314

15214571

1435+1110

1142+187

690443

0,012

Kitleye komsu
mesane duvari
ADC (x10-6 mm?2/s)

1374+410

1366+392

1409+942

1316+202

920+283

0,301

Kitle/normal
mesane duvari
ADC orani

0,885%0,23

0,970,33

0,856%0,72

0,645+0,06

0,435+0,02

<0,0001

Kitleye komsu
mesane
duvari/normal
mesane duvari
ADC orani

0,882+0,24

0,8610,19

0,846+0,65

1,36%0,2

0,756%0,12

0,03
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Tablo 4.10: Goézlemciler aras: 6l¢iimlerin uyumunun degerlendirilmesi

Intraclass correlation coefficient
Maksimum ttimoér-duvar temas uzunlugu 0,985
Lezyon derinligi 0,988
Intrattiméral ADC ortalamasi 0,45
Tumoére komsu mesane duvar ADC 0,781
ortalamasi
Normal Mesane duvari ADC ortalamasi 0,443
Intrattiméral ADC/normal mesane duvari 0,516
ADC
Tumore komsu mesane duvart ADC/normal | 0,662
mesane duvari ADC

ROC Curve
10 7
’ ‘ I Source of the Curve
Gozlemci 1 maksimum
—timor-duvar temas
mesafesi
Gozlemci 2 maksimum
0,89 —— tlimér-duvar temas
mesafesi
Gozlemci 1 lezyon derinligi
—— Gozlemci 2 lezyon derinligi
Reference Line
0,64
E i
>
k=
[
c
*
0,44
0,24
0,0 T T T T
00 02 04 06 08 1.0
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 4.1: Duvar invazyonunun degerlendirilmesinde gozlemci 1 ve gozlemci
2’nin maksimum tiimor duvar mesafesi ve lezyon derinlik 6lciimlerinin ROC

egrisi
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Gozlemci 1 maksimum tiimdr-duvar temas mesafesi

Goézlemci 2 lezyon derinligi
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Sekil 4.2: Lezyonun maksimum tiimor-duvar temas uzunlugunun ve lezyon

derinliginin invazyon ile iliskisinin boxplot grafikleri ile gosterilmesi.
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ROC Curve

10
J Source of the Curve
— ___Gozlemci 1 lezyon igi ADC
ortalamasi
Gozlemci 1 timére komsu
— ~— mesane duvarinda ADC
0,84 I ortalamasi
Gozlemci 1 intratiimaral
ADC/normal mesane divar
ADC
Gozlemci 1 lezyona komgu
—duvar ADC/normal duvar
0,6- ADC .
E — Reference Line
>
s
"
c
@
" 0,44
0,24
00 T T T T
00 0.2 04 06 08 10

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 4.3: Duvar invazyonunun degerlendirilmesinde gozlemci 1’in ADC

olciimlerinin ROC egrisi
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Gozlemci 1 lezyon igi ADC ortalamasi

Gézlemci 1 lezyona komsu duvar ADC/normal duvar ADC
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Sekil 4.4: Gozlemci 1 icin ADC parametrelerinin invazyon ile iliskisinin

boxplot grafikleri ile gosterilmesi
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ROC Curve

10 -
| Source of the Curve
[~ ___Gozlemci 2 lezyon igi ADC
ortalamasi
J Gozlemci 2 timére komsu
~ mesane duvarinda ADC
0,8 ortalamasi
Gozlemci 2 intratimaoral
ADC/normal mesane divari
ADC
Goézlemci 2 lezyona komgu
— duvar ADC/normal duvar
0,64 ADC )
E Reference Line
>
k=
"
c
@
9 04
0,24
0,0 T T T T
00 0.2 04 06 08 1.0

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

ekil 4.5: Duvar invazyonunun degerlendirilmesinde gozlemci 2’nin ADC
S Yy g g

olciimlerinin ROC egrisi
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Gézlemci 2 lezyon igi ADC ortalamasi

Gézlemci 2 intratiimdral ADC/normal mesane divari ADC
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Sekil 4.6: Gozlemci 2 icin ADC parametrelerinin invazyon ile iliskisinin

boxplot grafikleri ile gosterilmesi.
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ROC Curve

1,0
‘—‘E’_I Source of the Curve
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Sekil 4.7: Lezyon grade’inin degerlendirilmesinde gozlemci 1 ve 2’nin

maksimum tiimor duvar mesafesi ve lezyon derinlik ROC egrisi
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Gézlemci 1 maksimum tiimdr-duvar temas mesafesi

Gbézlemci 1 lezyon derinligi
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Sekil 4.8: Lezyonun maksimum tiimor-duvar temas uzunlugunun ve lezyon

derinliginin, lezyonun grade ile iliskisinin boxplot grafikleri ile gosterilmesi.
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Sensitivity

ROC Curve

10 T
L1 Source of the Curve
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[ ~—mesane duvarinda ADC
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1 - Specificity
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Sekil 4.9: Lezyon grade’inin degerlendirilmesinde gozlemci 1’in ADC

olciimlerinin ROC egrisi
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Gézlemci 1 lezyon igi ADC ortalamasi
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Sekil 4.10: Gozlemci 1 icin Lezyon grade’ine gore ADC parametrelerinin

boxplot grafikleri ile gosterilmesi.
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ROC Curve

Sensitivity
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Sekil 4.11: Lezyon grade’inin degerlendirilmesinde gozlemci 2’nin ADC

olciimlerinin ROC egrisi
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Gézlemci 2 lezyon igi ADC ortalamasi

Gézlemci 2 intratimdral ADC/normal mesane divari ADC
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Sekil 4.12: Gozlemci 2 icin Lezyon grade’ine gore ADC parametrelerinin

boxplot grafikleri ile gosterilmesi
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Sekil 4.13: Hem gozlemci 1, hem de gozlemci 2 icin, lezyonun maksimum

ew e

tiimor-duvar temas uzunlugu ve lezyon derinligi, lezyonun T evresi ile iliskisi
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

Urotelyal mesane kanseri (UBC) dlinya genelinde, erkeklerde en sik gortilen
7. kanser, kadinlarda ise en sik gorilen 17. kanserdir. UBC gelismis
ulkelerde daha sik gérultir ve bati dinyasinda sirasiyla kadin ve erkeklerde
en sik gorilen dordinci ve dokuzuncu kanserdir. UBC'nin tekrarlayan
dogasi ile birlikte bu siklik, UBC'nin saglik hizmetleri sistemleri tizerinde
buytdk bir yuk olusturdugu anlamina gelir. Yeni tani almis UBC'lerin
yaklasik% 75'i invaziv degildir ve lokal tedaviye ragmen yuksek oranda
nuks ve progresyon oranina sahiptir. Yeni tani1 konulan UBC'lerin kalan%
25'1 kas invazyonu ile ortaya cikar ve radikal cerrahi veya radyoterapiye
ihtiyac duyar ancak cogu zaman hala sistemik tedaviye ragmen kott
sonuclar: vardir. Tedavinin amaci evrenin ilerlemesini azaltmak ve yasam
kalitesini korumaktir. Bunlar saglamak icin kas invazyonu belirlenmelidir.
Kas invazyonu olan mesane karsinomu (KIMK) kétii prognozlu agresif
timoérlerdir. Mesane tumorlerinde kas invazyonunun tespiti, timoérin
evrelenmesi ve tedavi seklinin belirlenmesi acisindan ¢ok 6énemlidir. Cesitli
incelemeler mesane kanseri yoOnetimindeki (BCa) klinik zorluklara
odaklanmigtir. Bu calismada, UBC'nin epidemiyolojik  yonlerini
aciklayacagiz ve en yaygin histolojiyi temsil ettigi icin mesanenin Urotelyal

karsinomu insidansini artiran faktoérlere odaklanacagiz (57).

Bu calismada MRG’de mesane tUmoérintn duvar temas uzunlugunu,
derinligini ve ADC degerlerini kas invayonunu tahmin edebilme acisindan
6nemini arastirdik. Ayrica timoérin temas uzunlugunu, derinligini ve ADC
degerlerini timorin grade ile iligkisini arastirdik. Bu acidan calismamiz
oldukca kapsamli bir calismadir. Timoér temas uzunlugunun invazyon
tespitinde kullanildigi benzer calisma olarak prostat kanserinde yapilan
oénclti calismalar vardir. Ornek olarak; Baco ve arkadaslarinin (58) 2015
yilinda yaptigi calismada timor temas uzunlugu (TCL), prostat kapstla ile

temas halinde olan prostat kanseri olarak tamimlanmakta olup ekstra
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kapstler uzanim (ECE) 'n mevcut tahmin edicileri ile karsilastirildiginda,
MRI tarafindan belirlenen TCL'nin mikroskobik ECE 6ngdérme yetenegini
degerlendirmisler. Lojistik regresyon analizi, patolojik-TCL’nin, patolojik
kanser hacminin 6ngdéricti glicine kiyasla, mikroskobik ECE ile Ustin
korele oldugunu goéstermis. 20 mm'lik bir MRI-TCL esigiyle, mikroskobik-
ECE'yi teshis etme dogrulugu geleneksel MRG kriterlerinin dogruluguna
Ustin bulunmus. Sonuc¢ olarak da; MRG ile belirlenen timoér temas
uzunlugu, mikroskobik ECE'nin umut verici kantitatif belirleyicisi olabilir
denmis.1998 yilinda Ukimura ve arkadaslari (59), tarafindan yapilan
onceki calismada, prostatik timorlerin ekstraprostatik uzantisinin, CL
(Temas wuzunlugu)'nin fibromUskuiler rim ile belirlenmesinin tahmin
edilebilecegi bildirilmistir. Yazarlar, lezyonun CL'sinin fibromuskuler kenari
olan ekstraprostatik uzatma ile korele olup olmadigini arastirdi. Sonucg
olarak, CL'nin ekstraprostatik uzanimi % 77 kesinlikte 6ngérmesi icin ROC
egrisi analizi ile tahmin edilmistir. Daha sonra, yazarlar, tUmoér temas
uzunlugunun rim ile, diger parametrelere kiyasla ekstraprostatik uzanim ile

daha anlamli bir sekilde iligkili oldugu sonucuna varmislardir.

Calismamizda 6lctigimiz timérin temas uzunlugu ve derinligi, muskuler
invazyon ile istatiksel acidan anlaml iliski gOéstermistir (Tablo 3.1). ROC
analizi egrileri sekil 3.1°’de gosterilmistir. Mesane timoérinin duvar temas
uzunlugunun 6lctildiigli baska bir calisma ise Ozden ve arkadaslari (60)
tarafindan yapilmis olup bu c¢alismadaki o6lcimler MRG’de degil
Ultrasonografi cihazinda yapilmistir. Bu calismada mesane karsinomunun
preoperatif evrelemesi icin; timoér mesane duvari temas uzunlugu (CL),
timor yuksekligi (H) ve yukseklik / uzunluk orani (H / CL) ultrasonografi
ile 6lctilmus, yuzeysel ve invaziv timor gruplari arasinda CL ve H / CL
orani istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bu calismada CL kestirim
degeri 41.5 mm sensitivite %81,spesifisite % 75 bulunmustur. Bizim
calismamizda ise gozlemci 1 ve gbzlemci 2 icin sirasiyla; bu parametrenin
kestirim degeri 31.7 mm ve 30.3 mm olup sensitivite %94.1 ve %94.1,
spesifisite %65.4 ve %67.3 bulunmustur. Ancak bu calismadaki CL degeri
T1 ve T2a’y1 T2b ve T3 timorlerden ayirt etmek icindir. Bizim calismamizda
ise bu deger Ta ve T1’1 T2,T3 ve T4 timorlerinden ayirt etmek icindir, yani
primer olarak kas invaze ve kas invaze olmayan olgulari ayirmay

amacladik. Ek olarak bizim calismamizda derinlik de anlamli bulunmus
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olup gobzlemci 1 ve gozlemci 2 icin sirasiyla; kestirim degeri 22.1 mm ve 21.5
mm olup sensitivite %81.8 ve %82.5, spesifisite %68 ve % 25 bulunmustur.
E. 6zden ve arkadaslarinin yaptigi calismadaki yukseklik (H) parametresi,
bizim calismamizda ifade ettigimiz derinlik parametresi ile ayni olup,

invazyon tespitinde anlaml bir deger bulunmamastir.

Panebianco ve arkadaslarinin (61) 2017 de yaptigi prospektif calismada,;
mpMRG MIBC, NMIBC ayirt etme yetenegini belirlemek olarak amaclanmas.
Hastalara timor rezeksiyonu 6ncesi mpMRG uygulandi. Dért MRI seti, yani
T2 agirlikl (T2W) + perfizyon agirlikli gériinttileme (PWI), T2W art1 diftizyon
agirlikli gérintileme (DWI), T2W + DWI + PWI ve T2W + DWI + PWI +
difizyon tensér gorunttleme (DTI) histoloji sonuclarini bilmeyen iki
radyolog tarafindan nitel olarak yorumlanmis. Toplam 82 tUmoér analiz
edilmis. T2 etiketli timorlerin T2W + DWI + PWI gértinti seti ile %96’s1
histopatolojide NMIBC oldugu dogrulanmis. Tam mpMR protokoltintin genel
dogrulugu, NMIBC'yi MIBC'den ayirmada % 94 olarak bulunmustur.PWI,
DWI ve DTI kantitatif parametrelerinin, T2 etiketli lezyonlarda mesane
duvar icindeki kanserli ve kanserli olmayan alanlarda anlaml olarak farkl
oldugu gosterilmistir. Sonug¢ olarak DWI ve DTI'li MpMRG, mesane kanseri
icin gtivenilir bir evreleme araci olarak bildirilmis. Verilerimiz dogrulanmasi
durumunda mpMRG, MIBC ve daha hizli tedavi yollarinin daha hizh
taninmasini saglamak icin sistoskopik rezeksiyondan once gelebilecegi
sOylenmistir. Bu calismada istatistiksel analizde, ADC 'lerin dagiliminin,
pT2 (kas invaze olan) timorleri icin tic boélgedeki (Bizim calismamizda
oldugu gibi intravezikal,timo6riin oldugu detrisér kasindan ve normal
detrtisér kasindan alinan ADC degerleri) ROI'ler (P <0.001) arasinda 6énemli
olctide farkhilik gosterdigini ortaya koyarken,post-hoc dutizeltilmis testlerde,
pTa-1 (kas invaze olmayan) timorlerde ROI'ler arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik gb&stermemistir. Bizim calismamizda benzer sekilde
MRG’de ADC degerleri olctldi. Sonugclar; intratimoéral ADC ortalamasi,
intratiiméral ADC ortalamasinin normal duvar ADC ortalamasina orani,
timoér izlenen mesane duvar1 ADC ortalamasinin normal mesane duvari
ADC ortalamasina orani muskuler tabaka invazyonunun tespitinde
istatistiksel olarak goézlemci 1 ve gozlemci 2 icin anlamh bulunmustur
(Siraswyla; p=0,003, p<0,0001, p=0,001 ve p=0,001, p<0,0001, p=0,002 ).

Tumor saptanan mesane duvarinin ortalama ADC degeri muskuler tabaka
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invazyonu tespitinde istatistiksel olarak goézlmeci 1 icin anlamli olup

gbzlemci 2 icin anlamli sonu¢ vermemistir (Sirasiyla; p=0,011 ve p=0,072).

Buna ek olarak calismamizda yapilan detayli analizde; ADC verilerinin T
evresi ile karsilastirilmasinda T evreleri arasinda; goézlemci 1 igin,
intratiméral ADC ortalamasi, timér saptanan mesane duvarinin ortalama
ADC degeri, intratimoéral ADC ortalamasinin normal duvar ADC
ortalamasina orani ve timoér saptanan mesane duvari ADC ortalamasinin
normal mesane duvari ADC ortalamasina oraninda istatistiksel olarak
anlamli iliski saptanmistir (p=0,003, p=0,042, p=0,002 ve p=0,004).
Gozlemci 2 icin ADC verilerinin T evresi ile karsilastirilmasinda, T evreleri
arasinda, intratimoéral ADC ortalamasi, intratimoéral ADC ortalamasinin
normal duvar ADC ortalamasina orani ve timoér saptanan mesane duvari
ADC ortalamasinin normal mesane duvari ADC ortalamasina oraninda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir (p=0,012, p<0,0001 ve
p=0,03). Tumoér saptanan mesane duvarinin ortalama ADC ortalamasi T
evreleri arasinda anlaml farklihik géstermemistir (p=0,301). T evreleri ile
ADC verilerine iliskin sayisal veriler tablo 3.8 ve 3.9’da goOsterilmis, boxplot

grafikleri ise sekil 3.14 ve 3.15’te demonstre edilmistir.

Calismamizda ayrica yaptigimiz baska bir analizde; goézlemci 1 igin
intratiméral ADC ortalamasi, timoére komsu mesane duvarinin ADC
ortalamasi, intratiméral ADC ortalamasinin normal duvar ADC
ortalamasina orani ve timoére komsu mesane/normal mesane duvar:t ADC
orani lezyon grade’i ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0,003, p=0,011, p<0,0001 ve p=0,001). Goézlemci 2 icin intratiimoéral
ADC ortalamasi, intratimoral ADC ortalamasinin normal duvar ADC
ortalamasina orani ve timoér saptanan mesane duvari1 ADC ortalamasinin
normal mesane duvar1 ADC ortalamasina oranit lezyon grade’i ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,001, p<0,0001,
p=0,002). Timo6r saptanan mesane duvarinin ortalama ADC degeri lezyon
grade’i ile karsilastirildiginda anlamli sonu¢ vermemistir (p=0,072).
Calismamizda buldugumuz timoér derecesi ile ADC degeri arasindaki
iliskiyi, calismamizi dogrular o6zellikte literatiirde buna benzer bircok
calisma mevcuttur. Bu calismalarda oldugu gibi ADC degerlerinin timortin
derecelendirilmesinde istatistiksel olarak anlamli sonuclar ortaya cikmistir.

Bu da yine mesane kanseri tedavi algoritmasini etkileyen o6nemli bir
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5.2.

kriterdir ve bundan dolayr timoér grade’nin tespiti 6nem arz etmektedir.
ADC ve grade’in karsilastirmas: ilgili arastirmay1 da calismamizda yaptik.
ADC degerleri ile timoértun histolojik derecelendirilmesinin tespiti tizerine
bir cok calisma yapilmis olup bunlara 6rnek olarak; Kobayashi ve
arkadaslarini yaptigi calismada (62); ADC degerleri yuksek dereceli ( duisuk
derecelilere goére, P <0.0001) ve yuksek evreli (T2, T1 ve Ta ‘ya gore, P
<0.0001) tumorlerde anlamli olarak dustktti. MIBC ve yuksek dereceli T1
hastaligi iceren klinik olarak agresif fenotipler,% 88 sensitivite ,% 85
spesifisite ve 87% dogruluk ile daha az agresif fenotiplerden 6zel analiz ile

belirlenen bir ADC kestirim degeri ile ayirt edilmistir.

Zhoua ve arkadaslarinin (63) 2014 yilinda yaptig1 prospektif calismada 59
hasta 69 timoér icermekte olup, tim hastalara DWI ve DCE
gortintidlemelerine dayanarak 3.0 T'de MR incelemesi yapilmis. TUmor
evrelemesi ve histolojik derece degerlendirilmis olup mesane kanserinin
saldirganligr patolojik fenotipine goére duisuik, orta veya ylksek saldirganlik
olarak siniflandirilmistir. Bu ¢calismada ADC parametresi sadece timorden
yapilmistir. Sonug¢ olarak orta agresif ve ylksek agresif mesane
kanserindeki ADC degeri, diistik agresif mesane kanserindeki ADC degerine

gore anlamli derecede dtistik bulunmustur.

Takeuchi ve arkadaslarinin yaptigi calismada (64); timoérler Uic grade’e
ayrilarak siniflandirilmis olup: en az anaplazi gbésteren Gl,orta derecede
anaplazi gosteren G2 ve siddetli anaplazi gosteren G3. Sonug¢ olarak G3
timorlerin ortalama ADC' si, G1 ve G2 timorlerinden anlamli derecede
distk bulunmustur (P <.01). Ancak G1 ile G2 arasinda anlaml fark

bulunmamaistir.

Wang ve arkadaslarinin yaptig calismada (65); sonug olarak Dustik dereceli
timérlerin ADC'si,% 100 duyarlilik ve % 95 o6zgulluk ile yuksek dereceli

timoérlerinkinden anlamli derecede ytuksek bulunmustur.

SONUC

Calismamizda 6zet olarak mesane kas tabakas1 timor invazyonunun artan
TCL ve D ile pozitif iliskili oldugunu gosterdik. Kas invaze ve kas invaze

olmayan mesane tUmorleri arasinda TCL ve D degerleri icin anlaml
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farkliliklar tespit edildi. Calismamizda goézlemci 1 icin 31.7 mm, gbézlemci 2
icin 30.3 mm' den daha buyudk bir TCL'nin ve gozlemci 1 icin 22.1 mm,
gozlemci 2 icin 21.5 mm’den daha buytk bir D'nin, kas invazyonu olan
timorlerin tespiti icin sirasiyla %94.1, %94.1'1ik ve %81.8,%82.5'lik bir
duyarhlik oranina sahip oldugu gosterilmistir. Ayrica timoérden, timoérin
istila ettigi komsu mesane duvarindan ve normal mesane duvarindan
Olcilen ADC degerleri kas invazyonu tespitinde anlamli sonu¢ vermistir.
Bununla birlikte ADC degerleri, dustk ve yuksek grade’li timorlerin
ayiriminda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir. Mesane
kanserinde, MRG’de timo6riin kas invazyonun tespiti ve dolayisiyla mesane
kanserinde evrelemeye destek amaclh yaptigimiz bu calisma hasta sayisinin
kisithligr en btiyiik dezavantajdi. Ancak ek yeni calismalar ile daha buytk
hasta gruplarinda calismamizin desteklenmesi gerekir. Mesane kanseri
stiphesi olan hastalarda klasik olarak ilk secenek TUR-M yéntemi hem
tedavi hem de tani1 amaclh yapilmaktadir. Bu da hasta icin konforlu degildir.
Calismamizda MRG’ kullandigimiz parametrelerin hastalarin tani ve tedavi
algoritmasini degistirecek potansiyele sahip oldugunu dustnmekte ve
MRGnin mesane kanserli hastalarda klasik olarak ilk uygulanan TUR-M

isleminden 6nce gelebilecegini 6ngdérmekteyiz.

Sonuc¢ olarak calismamiz daha buyuk hasta gruplar: ile yapilacak yeni
calismalarla desteklenirse, mesane kanseri kas invazyonu tespitinde ve

dolayisiyla mesane kanseri evrelemesinde belirgin katk: saglayacaktir.
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