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ÖZET 

Altan M. Üst Üriner Sistem Ürotelyal Kanseri Nedeniyle Cerrahi Yapılan Hastalarda 

Prognoz Ve Mesane Rekürrensi Üzerine Etkili Faktörlerin Araştırılması. Hacettepe 

Üniversitesi Tıp Fakültesi, Üroloji Tezi, Ankara 2016.  

1990-2015 tarihleri arasında üst üriner sistem ürotelyal kanseri (ÜÜS ÜK) 

nedeniyle cerrahi yapılan, tanı anında metastazı ve kasa invaze mesane kanseri (MT) 

öyküsü olmayan 140 hastanın verileri retrospektif olarak incelendi. Mesane 

rekürrensine ve sağkalıma etkili faktörler araştırıldı. Veriler SPSS 23.0 programında 

analiz edildi. Ortanca takip süresi 45 (3-324) ay, ortalama hasta yaşı 62,5 ± 11,6 yıl, 

kadın/erkek oranı ise 30/110 olarak bulundu. MT öyküsü ve yüksek tümör derecesi 

mesane rekürrensi için bağımsız risk faktörü olarak bulundu (p=0,006 ve p=0,002; 

sırasıyla). T evresi (≥T1), preoperatif anemi varlığı, yüksek tümör derecesi ve pozitif 

cerrahi sınır (PCS) kansere özgü sağkalım için bağımsız risk faktörleri olarak 

bulundu (p=0,035, p=0,001, p=0,039, p<0,001; sırasıyla). Preoperatif verilerine 

ulaşılan 113 hastalık alt grup analizinde nötrofil/lenfosit (NLO), lenfosit/monosit 

(LMO) ve trombosit/lenfosit (TLO) oranlarının sağkalım üzerine etkisi araştırıldı. 

NLO, LMO, TLO için mesane rekürrensi dışlanmış rekürrenssiz sağkalım sonlanma 

noktası alındı ve eşik değerler sırasıyla 2,89 (<2,9 ve ≥2,9), 2,88 (<2,9 ve ≥2,9), 

149,4 (<150 ve ≥150) olarak bulundu. Yüksek NLO rekürrenssiz, kansere özgü ve 

hastalıksız sağkalımda; düşük LMO ise rekürrenssiz ve kansere özgü sağkalımda 

bağımsız risk faktörü olarak bulundu. Yüksek T evre ve derecesi, preoperatif anemi 

varlığı, PCS kansere özgü sağkalım için önemli risk faktörleridir. MT öyküsü veya 

yüksek dereceli tümörü olanlar postoperatif mesane rekürrensleri için daha dikkatli 

takip edilmelidir. Ayrıca NLO ve LMO sağkalım ve rekürrens için bağımsız birer 

preoperatif prognostik faktörlerdir. 

Anahtar Kelimeler: Üst üriner sistem, ürotelyal karsinom, sağkalım 
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ABSTRACT 

Altan M. Evaluation Of The Factors That Effect The Prognosis And Bladder 

Recurrences Of The Patients Who Had Surgery For Upper Urinary Tract 

Urothelial Carcinoma. University of Hacettepe School of Medicine, Thesis in 

Urology, Ankara 2016.  

Data of 140 patients, who had surgery for primary upper urinary tract 

urothelial carcinoma (UUT UC) without metastasis and/or invasive bladder 

carcinoma (BC) at the time of diagnosis from 1990 to 2015 analysed retrospectively. 

Factors affecting the bladder carcinoma recurrence and survival rates were evaluated. 

Statistical analyses was done with SPSS 23.0 statistic programme. Median follow up 

and mean age were 45 (3-324) months and 62.5±11.6 years, respectively. Male to 

female ratio was 110/30. Previous BC history and high grade UUT UC tumor history 

were independent risk factors for BC recurrence (p=0.006 and p=0.002; 

respectively). High tumor stage (≥T1), presence of anemia, high grade and positive 

surgical margin status were found to be independent risk factors for cancer specific 

survival (p=0.035, p=0.001, p=0.039, p<0.001; respectively). The effect of 

neutrophil/lymphocyte (NLR), lymphocyte/monocyte (LMR) and 

platelet/lymphocyte (PLR) ratios’ on survival was evaluated on 113 patients who had 

complete data. Cut-off values of NLR, LMR, PLR were calculated for recurrence 

free UUT UC survival, BC recurrence was excluded (2.89 (<2.9 and ≥2.9), 2.88 

(<2.9 and ≥2.9), 149.4 (<150 and ≥150), respectively). High NLR is found to be an 

independent risk factor for recurrence free, cancer specific and disease free survival. 

Lower LMR value was an independent risk factor for recurrence free and cancer 

specific survival rates. Higher tumor stage and grades, presence of anemia, positive 

surgical margin were important risk factors for cancer specific survival. Patients with 

previous BC history or high grade UUT UC tumors must be followed more vigilantly 

since increased risk of bladder recurrences. NLR and LMR are independent 

preoperative prognostic risk factors for survival and recurrence. 

Key words: Upper urinary tract, urothelial carcinoma, survival 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Üst üriner sistem ürotelyal kanseri (ÜÜS ÜK), ürotelyal kanserlerin sadece 

%5-10 gibi küçük bir kısmını oluşturmaktadır. Mesanedeki ÜK’ye oranla daha az 

görülmesine rağmen daha agresif özellikler gösterirler. Yıllık insidansı 100000’de bir 

iki olması nedeniyle göreceli olarak oldukça nadir görülen bir tümör grubudur. 

Son yıllarda endoskopik ve böbrek koruyucu yöntemlerin düşük dereceli, 

hidronefroza yol açmamış, radyolojik invazyon bulgusu içermeyen, küçük ve tek 

odaklı tümör gibi özelikleri bulunduran seçilmiş bazı hasta grubuna uygulanabileceği 

ortaya çıkmıştır. Yüksek dereceli, büyük, çok odaklı ve invaziv tümörlerin tedavisi 

mesane kaf eksizyonuyla beraber yapılan radikal nefroüreterektomidir (RNU). 

Lenfadenektomi RNU’nun yapılması gereken önemli bir basamağıdır. RNU düşük 

komplikasyon oranlarıyla birlikte önemli bir tedavi yöntemidir. Uzman ellerde 

laparoskopik ve robotik RNU güvenle uygulanabilmektedir. ÜÜS ÜK hastalarında 

neoadjuvan veya adjuvan kemoterapinin yeri tartışmalıdır. En önemli prognostik 

faktörler tümör evresi ve derecesidir. Bunun yanında cerrahi sınır, lenfovasküler 

invazyon, sigara kullanımı, lenf nodu tutulumu gibi faktörlerde diğer prognostik 

faktörlerdir. Bir diğer önemli nokta ise cerrahiyi takiben %5-52 oranla gelişen 

mesane rekürrensidir. Tümör derecesi ve evresi, üreter alt ucunun çıkarılma tekniği, 

mesane tümörü öyküsü gibi faktörler mesane rekürrensiyle ilişkili bulunmuştur. Son 

zamanlarda üzerinde durulan bir diğer nokta ise sistemik inflamatuar belirteçlerin 

kanser prognozuna etkisidir.  

Bu tümör grubunun az görülmesi nedeniyle literatürde geniş hasta sayısı ile 

yapılmış çalışmalar, prospektif çalışmalar oldukça azdır. Çoğu yüksek hacimli 

çalışmalar ise çok merkezlidir. Biz bu çalışmayla ÜÜS ÜK nedeniyle tek merkezde 

cerrahi yapılan hastalarda prognostik faktörleri ve mesane rekürrensine etkili 

faktörleri belirlemeyi hedefledik.   
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. EPİDEMİYOLOJİ 

Ürotelyal kanserler (mesane, üreter ve renal pelvis) 4. sıklıkla görülen 

kanserlerdir  (1). Fakat üst üriner sistem ürotelyal kanseri (ÜÜS ÜK) bu kanserlerin 

yaklaşık %5-10’nu oluşturmaktadır  (1, 2). ÜÜS ÜK, ürotelyal tümörlerin küçük bir 

bölümünü oluşturmasına rağmen son yıllarda ÜÜS ÜK görülme sıklığında bir artış 

vardır  (3, 4). Munoz ve Ellison, 1985 ile 1994 arasındaki National Cancer Institute 

(NCI), Surveilence Epidemiology and End Results (SEER) veri tabanını 

değerlendirerek 100.000'de kişi/yıl oranını üreter yerleşimli ÜK için 0,73 ve pelvis 

yerleşimli ÜK için 1 olarak bildirmişlerdir. Yıllık ÜÜS ÜK insidansını yaklaşık 2 

vaka/100.000 olarak belirtilmiştir  (1). ÜÜS ÜK'in sıklığı etiyolojide yer alan 

çevresel faktörlere göre bölgesel değişime uğrayabilmektedir. Balkan endemik 

nefropatisinden etkilenmiş ailelerde insidansın 100-200 kat daha fazla olduğu ve 

hastalığın diğer etiyolojilere göre daha düşük dereceli, çok odaklı olduğu 

bildirilmiştir  (5). ÜÜS ÜK için önemli bir diğer konu ise genelde böbrek hücreli 

kanserlerle birlikte değerlendirildiklerinden sıklığı ve mortalite oranları ile ilgili 

bilgiler kısıtlıdır  (6). ÜÜS ÜK böbrek tümörlerinin %10’nu oluşturduğu, renal pelvis 

tümörleri üreter tümörlerinden 3-4 kat daha fazla görülmektedir  (6-9).  

ÜÜS ÜK ileri yaş hastalığıdır. 70-90 yaş aralığında insidansı pik yapmaktadır  

(10, 11). ÜÜS ÜK'nin sağ veya sol tarafta daha fazla görülmesi ile ilgili bir kanıt 

yoktur. Bilateral senkron vakalar oldukça nadir görülmektedir  (12). Bazı endemik 

gelişen ÜÜS ÜK, daha fazla bilateralite göstermektedir. Bunun en temel örneği; 

Balkan nefropatisinde bilateral senkron tümör daha çok görülmektedir  (5). ÜK, 

multifokal ve panüretral bir hastalıktır. ÜÜS ÜK, renal pelvis ve üreter tümörleri 

olarak ayrılması zordur. En yüksek evresi olan tömör veya aynı evrede yüksek 

dereceli tümör, tümör yerleşimini belirlemektedir. Renal pelvis yerleşimli tümörler, 

üreter yerleşimli tümörlere oranla iki kat daha sık görülmektedir. Üreter tümörlerinin 

yaklaşık % 70'i ise distal üreterde görülmektedir  (13). ÜÜS ÜK erkeklerde kadınlara 

oranla üç kat daha sık görülmektedir  (10). Cinsiyet ile tümör histolojisi, onkolojik 

sonuçlar arasında kanıtlanmış bir fark gösterilememiştir  (14, 15). 
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Bir diğer önemli nokta ise ÜÜS ÜK ile mesane ÜK arasındaki ilişkidir. ÜÜS 

ÜK, benzer histolojik epitel yapısına sahip mesane ile tanı anında ve takipte nüks ÜK 

olarak ilişkili olması pek de şaşırtıcı değildir. Tanı anında % 17 oranla eş zamanlı 

mesanede ÜK vardır  (16). %22-47 oranın da ise takipte mesanede ÜK görülmektedir  

(17-19).  

 

2.2. ETİYOLOJİ VE RİSK FAKTÖRLERİ 

2.2.1. Sigara 

ÜÜS ÜK gelişiminde mesane tümörlerindekine benzer en önemli risk 

faktörlerinin başında sigara gelmektedir. Mesane kanserinin bilinen en önemli risk 

faktörü sigaradır. Erkeklerde mesane kanserinin %50-65’i, kadınlarda ise %20-30’u 

sigaradan kaynaklanmaktadır. Mesane kanseri insidansı oranı sigara içme süresi ve 

günlük içilen sigara sayısı ile doğrudan ilişkilidir  (20, 21). Sigara öyküsü veya 

alışkanlığı, ÜÜS ÜK gelişme riskini 3 kat arttırır. Bu risk, doza ve süreye bağımlı bir 

şeklide 7,2 kata kadar artabilir ve üreter tümörleri için daha yüksektir  (22, 23). 

Görüldüğü gibi sigara mesane ve ÜÜS ÜK gelişiminde önemli bir predispozan faktör 

olarak karşımıza çıkmaktadır.  

 

2.2.2. Diyet, Çevresel ve Mesleki Risk Faktörleri 

ÜÜS tümörü gelişimine, mesane tümörlerindekine benzer şekilde birçok risk 

faktörü eşlik eder. Daha önce bahsedilen sigaranın yanı sıra; analjezik ve kahve 

tüketimi, mesleksel karsinojenler, siklofosfamid tedavisi, kronik enfeksiyonlar ve 

taşlardır. Renal papiller nekroz ve fenasetin kullanımının bağımsız ama sinerjik risk 

faktörü olduğu bilinmektedir. Mesane kanserinde olduğu gibi kimya, petrokimya ve 

plastik endüstrisinde çalışma, kömür ve asfalt maruziyeti mesleksel risk faktörlerini 

oluşturmaktadır. Kronik bakteriyel enfeksiyonlar, üriner sistem taşları ve 

hidronefroz, daha çok yassı epitel olmak üzere, ürotelyal adenokanser riskini de 

arttıran faktörlerdir. Şistozoma enfeksiyonu daha çok mesanede olmak üzere, üreter 

yassı hücreli kanser etiyolojisinde de rol oynar. Siklofosfamid, mesane kanseri 

yanında üst sistemde yüksek dereceli agresif kanserlere yol açabilir  (24). 
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2.2.3. Nefropatiler 

Balkan nefropatisi, balkan ülkelerinde endemik olarak görülen ve etkilenen 

bireylerde ÜÜS ÜK insidansının 100-200 kat daha yüksek olduğu nefropatidir  (5). 

Aristokolik asit ürünü olan D-aristolaktam, p53 üzerindeki kodon 139'da mutasyona 

neden olmaktadır  (23, 25, 26). Etkilenen bireylerde ortaya çıkan ÜÜS ÜK, daha 

düşük dereceli olmasının yanı sıra daha fazla bilateral ve daha fazla multiple olarak 

ortaya çıkmaktadır  (27). Aynı etiyolojik ajanın neden olduğu bir diğer nefropati ise 

zayıflamak için Çin kökenli gıdaları (Chine herb) kullanan Belçikalı kadınlarda 

tanımlanan Chinese herb nefropatisi'dir  (28).  

Bir diğer önemli nefropati ise başta fenasetin olmak üzere kodein, 

asetaminofen, aspirin gibi salisilatlar ve bunları içeren kombine preparatların 

kullanımına bağlı gelişen ve ÜÜS ÜK için önemli bir risk faktörü olan analjezik 

nefropatisidir  (29-31).  

ÜÜS ÜK riskini artıran bir diğer önemli risk faktörü inorganik arsenik 

maruziyetidir  (32). Dünyanın belli bölgelerinde artezyen kuyularından elde edilen 

içme suyunda arsenik oranı yüksek bulunmaktadır. Özellikle Tayvan’ın bazı 

bölgelerinde %20-25 ÜK insidansı, içme suyunda bulunan arsenikle 

ilişkilendirilmiştir  (23, 33). Özellikle periferik vasküler hasara bağlı ayaklarda 

gelişen kangrenlerden ismini alan blackfoot hastalığında renal pelvis ve üreter ÜK 

görülme riski artmıştır  (32, 34).  

 

2.2.4. Genetik 

ÜÜS ÜK sitogenetiği ile çalışmaların kısıtlı olmasına rağmen son yıllarda 

kayda değer bir ilerleme kayıt edilmiştir. Diğer herediter kanserlerde olduğu gibi bu 

kanserin de genetik profilinin ortaya konması risk gruplarının taranması, erken tanı, 

kişiye bilgi verilmesi, tedavi stratejilerinin belirlenmesi ve en önemlisi tedavi edici 

ajanların geliştirilmesi için önemli bir basamaktır. Yapılan bir çalışmada, mesane 

kanserindeki gibi 9. kromozomdaki kayıpların, ÜÜS ÜK’da da benzer oranlarda 

saptandığı, bu nedenle de yerleşim ve evreden bağımsız olarak, ÜÜS ÜK 

oluşmasında erken kritik değişikliğin bu kayıplar olabileceği savunulmuştur  (35). 
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ÜÜS ÜK'nin herediter kanserler grubunda yer bulması önemli bir gelişmedir. 

Herediter nonpolipozis kolorektal karsinom (HNPCC) kolorektal kanserlere 

yatkınlıkla seyreden ve tüm kolorektal kanserlerin yaklaşık %5'ini oluşturan, 

otozomal dominant bir hastalıktır  (36). HNPCC komponentleri; kolorektal (%63), 

endometrium (%9), over, ÜÜS ÜK (%5), ince bağırsak, mide ve hepatobilier 

kanserlerdir. HNPCC gelişmesi için hMSH2 (%60) ve hMHL1 (%30) genlerinde 

mutasyon olması gereklidir. DNA nükleotid seviyesinde meydana gelen ve en çok 

mikrosatellit bölgelerde görülen bir takım değişiklikler Mikrosatellit instabilite 

(MSİ) olarak tanımlanmaktadır. MSİ iyi bir genetik instabilite belirtecidir. MSİ ilk 

olarak HNPCC hastalarının tümörlerinde gösterilmiştir  (36). MSI, sporadik ÜÜS 

ÜK’nin %15’inde saptanır  (37, 38). MSI'i olan ÜÜS ÜK hastalarında, ilginç şekilde 

alt üreter yerleşimi, kadın cinsiyet, genç yaş (<60 yıl) ve inverte büyüme paterninin 

daha fazla olduğu bildirilmiştir  (39).  

Bu konuda en önemli nokta ise hangi hastaların HNPCC ile ilişkili 

olabileceğidir. ÜÜS ÜK tanısı alan ve HNPCC için yüksek riskli hastalara rutin MSI 

taraması önerilmektedir  (40, 41). Altmış yaşından daha genç, yaş bağımsız HNPCC 

ile ilişkili kanser hikâyesi olanlar, elli yaşından küçük HNPCC ile ilişkili kanserli 

birinci derece akrabası olan ve yaş bağımsız HNPCC ile ilişkili kanseri olan iki tane 

birinci derece akrabası olan hastalar bu gruba girmektedir. 2012’de yapılan bir 

çalışmada yukarıdaki risk faktörlerini taşıyan hastalar ÜÜS ÜK’li grubun yaklaşık 

%20’sini oluşturmaktadır.  

Kolorektal kanserlerdekine benzer şekilde yüksek MSI değerleri, ÜÜS ÜK'de 

de düşük dereceli tümörü ve daha uzun sağkalımı, bağımsız prognostik faktör olarak 

göstermektedir  (41). Orta prognozlu hastalarda (T2-3/N0/M0), daha iyi seyredecek 

grubu tanımlayabilirken daha invaziv tümörlerde (T4 ve/veya N+/M+), MSI 

taramasının gereksiz olduğu belirtilmektedir.  

Mesane tümörü ile ÜÜS ÜK, benzer etiyolojik faktörler içerse de farklı 

genetik gelişim gösterdiklerini savunan birçok çalışma mevcuttur. Bunun en güzel 

örneği daha önce bahsedilen HNPCC’dir. Bu sendromda mesane değil sadece ÜÜS 

ÜK riski artmıştır. Catto ve arkadaşları, promoter metilasyonunun ÜÜS ÜK'de 

mesane ÜK'ye göre çok daha sık görüldüğünü bildirmişlerdir  (42). Üst sistem ile 
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mesane tümörlerindeki genetik farkı destekleyen klinik bulgulardan diğeri de ÜÜS 

ÜK’nin, mesane tümörlerine göre tanıda daha ileri evreli olmalarıdır. Birçok çalışma 

bu bilgiyi desteklemektedir. 2005 yılında İngiltere'den bildirilen yayında 164 ÜÜS 

ÜK ile 2.197 mesane ÜK’yi kıyaslamışlar; tanıda pT2-4 evre tümör oranının üst 

sistemde, mesaneye göre anlamlı oranda daha fazla olduğunu göstermişlerdir  (43). 

Henüz yayınlanmış bir çalışmada, ÜÜS ÜK (83 hasta) ve mesane tümörlü (102 

hasta) hastalarda, kanserle ilişkili 300 tane gende somatik mutasyon 

değerlendirilmiştir. ÜÜS ÜK olan hastalarda FGFR3, HRAS, CDKN2B gibi 

mutasyonlar mesane kanserli hastalardan daha sık; TP53, RB1, ARID1a gibi 

mutasyonlar ise daha az görülmektedir. Böylelikle ÜÜS ÜK ve mesane kanserli 

hastalarda meydana gelen mutasyonların farklı spektrumda olduğu vurgulanmıştır  

(44). Bu çalışma hedefe yönelik gelişecek tedaviler için önemli ipuçları vermektedir. 

 

2.2.5. Mesane Tümörü Öyküsü 

Mesane tümörü öyküsü olan hastalarda ÜÜS ÜK riskinin artması, ÜK'nın üst 

sistem ve mesanede kanserlerinde farklı genetik ve moleküler temelleri olduğu 

hipotezinin tersine, panürotelyal bir hastalık olduğunu desteklemektedir. Palou ve 

arkadaşları primer yüzeyel mesane tümörlü 1529 hastayı intravenöz pyelografi (İVP) 

ile değerlendirmiş, hastaların %1,8 oranında eş zamanlı ÜÜS ÜK tanısı 

bildirmişlerdir  (45). Bu tümörlerin %46'sı invaziv, %87'si yüksek dereceli olduğu ve 

trigon yerleşimli mesane tümörünün eş zamanlı ÜÜS ÜK için önemli bir risk faktörü 

olduğu gösterilmiştir.  

Bir diğer konu ise mesane tümörü öyküsü olan hastalarda ÜÜS ÜK riskidir. 

%22-47 oranında takipte mesane ÜK görülmektedir  (17-19). İzlem süresi uzadıkça 

üst sistem tümörü gelişme riski artmasına rağmen aslında 4 yıl izlem sonunda bu 

riskin oldukça düşük olduğu (%0,7 ile %3 arasında) gösterilmiştir  (46-48). Bu 

oranların aksine Herr, 307 Bacillus Calmette-Guerin (BCG) tedavisi almış kasa 

invaze mesane tümörlü hastanın bulunduğu 12 yıllık ortanca takipli serisinde, 5 yılda 

%13, ikinci 5 yılda %28 ve üçüncü 5 yılda %38'e ulaşan oranlarda ÜÜS tümörü 

geliştiğini bildirmiştir  (49). Fakat Herr’nin serisindeki hastaların BCG tedavisi 

aldıklarını ve göreceli olarak yüksek riskli olduklarını unutmamak gereklidir. ÜÜS 
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ÜK riski için karsinoma in situ (CIS) varlığı da akılda tutulmalıdır  (47, 50). Mesane 

tümörlü hastaların takibinde, üreter orifisi ve trigonal yerleşimin de ÜÜS ÜK için 

daha yüksek risk taşıdığı gösterilmiştir  (51).  

Radikal sistektomi uygulanan hastalarda ÜÜS ÜK gelişme riski de bir diğer 

önemli konudur. 235 radikal sistektomi ve üriner diversiyon ameliyatı, ortalama 42 

ay takip süresi olan çalışmada 5 hastada (%2) üst sistem tümörü geliştiği, bu 

hastaların tümünün hematüri yakınması ile ileri evrede başvurduğu belirtilmiştir. 

Ayrıca ÜÜS ÜK gelişimi için en önemli faktörün sistektomi spesmeninde prostatik 

üretrada tutulumun olması çalışmanın dikkat çekici bir sonucudur  (52). Aynı 

çalışmada yazar radikal sistektomi sonrası rutin görüntülemenin tanı veya prognozu 

değiştirmede çok da yardımcı olmadığı, idrar sitolojisinin ucuz ve güvenilir olduğu 

ve değerlendirmede ultrasonografinin ilk adım olması gerektiğini savunmaktadır. 

129 ÜÜS ÜK ile yapılan bir çalışmada 62 (%48) hastada mesane tümörü 

öyküsü olduğunu ve mesane tümörü öyküsünün primer tümör evresi ile birlikte 

hastalığa özgü sağkalımı belirleyen bağımsız faktör olduğu belirtilmiştir  (53).  

 

2.3. ÜÜS ÜK Sınıflandırılması 

ÜÜS ÜK sınıflaması, mesane tümör sınıflamasıyla benzerdir  (54). Dünya 

Sağlık Örgütü/lnternational Society of Urological Pathology (DSÖ/ISUP) tarafından 

1998 yılında bir konsensüs bildirilmiş ve son halini 2004 yılında almıştır. 

Noninvaziv ve invaziv mesane ÜK 2004 DSÖ sınıflaması Tablo 1’de verilmiştir  

(55). Kas invaziv olmayan mesane kanserinde DSÖ/ISUP 2004 derecelendirmesi, 

histolojik değerlendirme kriterleri ise Tablo 2’de verilmiştir  (56). 
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Tablo 1.  Noninvaziv ve invaziv ÜK 2004 DSÖ sınıflaması 

Noninvaziv ürotelyal neoplazi 

Hiperplazi 

Reaktif atipi  

Atipi önemi bilinmeyen 

Ürotelyal displazi (düşük grade inraepitelyal neoplazi) 

Ürotelyal karsinoma in situ (yüksek grade intraepitelyal neoplazi) 

Ürotelyal papillom 

Ürotelyal papillom, inverted tip 

Düşük malign potansiyelli papiller ürotelyal neoplazm 

Noninvaziv düşük grade papiller ürotelyal karsinom 

Noninvaziv yüksek derece papiller ürotelyal karsinom 

İnvaziv ürotelyal neoplazi 

Lamina propria invazyonu 

Muskularis propria invazyonu 

 

Tablo 2.  Kas invaziv olmayan mesane kanserinde DSÖ/ISUP 2004 

derecelendirmesi, histolojik değerlendirme kriterleri.  

Hiperplazi Mukoza belirgin olarak kalınlaşmıştır; ancak sitolojik atipi yoktur.  

 

Reaktif (inflamatuar) atipi 

Akut ya da kronik iltihaplı ürotelyal epitelde izlenen nükleer 

değişiklikler ile karakterizedir. Hücreler uniform olarak büyümüş, tek 

ve belirgin bir nükleol vardır ancak kromatin dağılımı düzenlidir. Mitoz 

belirgin olabilir, ama atipik değildir.  

 

Önemi kestirilemeyen atipi 

Net bir tanısal antite değildir. Patoloğun morfolojik olarak benign-

malign ayırımı yapamadığı olgular için kullandığı bir terimdir. 

İnflamasyon içeren, ancak inflamasyonun derecesi ile orantılı olmayan 

belirgin atipi içeren olgulardır. Bu olgularda displazi olasılığı 

dışlanamamaktadır.  

 

 

Ürotelyal displazi 

Bu lezyonlar değişken olarak sıklıkla belirgin polarite kaybı ile birlikte 

nükleer yuvarlaklaşma, kalabalıklaşma ve sitolojik atipi 

göstermektedirler. İrregüler nükleer sınır, kromatin dağılımında 

bozukluk, belirgin nükleol ve seyrek mitoz mevcuttur. Ancak bulgular 

in situ karsinom tanısı için yeterli değildir.  

 

Karsinoma in situ (yüksek 

dereceli intraepitelyal 

neoplazi) 

Nükleer anaplazi bulguları, yüksek dereceli ürotelyal karsinom ile 

benzerdir. İri, pleomorfik, hiperkromatik nükleusda kromatin dağınık ve 

kondansedir. Büyük nükleol vardır. Epitelin üst tabakalarına kadar 

uzanan atipik mitotik figürler izlenir. Belirgin polarite kaybı ve hücresel 

kalabalıklaşma vardır. İnvazyon yoktur.  

 

Papillom 

Çok az dallanma gösteren papiller yapılardır. Epitelde atipi veya 

sıralanma artışı yok ve şemsiye hücreleri belirgindir. Mitoz nadir, bazal 

yerleşimlidir.  

İnverted papillom 

Histolojik ve sitolojik olarak normal ürotelyum ile örtülü düzgün yüzey 

vardır. Lamina propriada papiller bir lezyon invajine olmuş gibi rastgele 

dağılmış endofitik ürotelyal hücre grupları ile karakterizedir. Lezyon 

tabanı iyi sınırlıdır.  

Düşük malignite 

potansiyelli papiller 

ürotelyal neoplazi 

(DMPPUN) 

Sıralanma artışı gösteren ürotelyum ile örtülü, düzgün ve dallanma 

göstermeyen papiller yapılar vardır. Atipi yok veya minimaldir. Hücre 

yoğunluğu normale göre artmış, bazal hücrelerde palisatlaşma vardır. 

Şemsiye hücreleri genellikle korunmuş olup, mitoz nadir ve bazaldedir.  
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2.4. EVRELEME VE DERECELENDİRİLMESİ  

2.4.1. Evreleme 

ÜÜS ÜK evrelemesinde TNM evrelemesi çok sık kullanılan bir yöntemdir. 

TNM evresi tümör büyüklüğü, invazyon derinliği ve yayılımı standardize bir 

evreleme sağlar. American Joint Committee on Cancer (AJCC) tarafından yapılan 

evreleme sistemi ve 2009 ÜÜS ÜK TNM sınıflaması Tablo 3’de verilmiştir  (57). 

Tablo 3. ÜÜS ÜK 2009 TNM ve AJCC evrelemesi. 

Primer tümör (T) 

TX Primer tümör değerlendirilememektedir 

T0 Primer tümör yok 

Ta İnvaziv olmayan papiller karsinom 

Tis Karsinoma in situ 

T1 Subepitalyal bağ dokusu invazyonu 

T2 Kas dokusu invazyonu 

 

T3 

Renal pelvis: Tümör kas tabakasını geçmiş, peripelvik yağ doku veya 
renal parankim invazyonu 

Üreter: Tümör kas tabakasını geçmiş, periüreteral yağ doku invazyonu 

T4 Komşu organ ya da böbreği geçip perinefrik yağ doku invazyonu 

Bölgesel lenf düğümleri (N) 

NX Bölgesel lenf düğümleri değerlendirilememektedir 

N0 Bölgesel lenf düğümü metastazı yok 

N1 ≤2 cm boyutlarında tek lenf düğümü (metastazı) tutulumu 

N2 
Tek lenf düğümü; boyutu >2cm ve ≤5cm ya da boyutları >5 cm olmayan çok sayıda 

lenf düğümü 

N3 >5 cm boyutunda lenf düğümü metastazı 

Uzak metastaz (M) 

M0 Uzak metastaz yok 

M1 Uzak metastaz var 

 

2.4.2. Ürotelyal Karsinomların Derecelendirilmesi 

Ürotelyal karsinomların derecelendirilmesi 1973 yılında DSÖ tarafından 

yapılmış ve bu sınıflandırmada tümör derecesi 3 gruba ayrılmıştır. 2004 yılında 

DSÖ/ISUP tarafından güncellenerek bazı değişiklikler yapılmıştır  (56, 58). Her iki 

sınıflama da Tablo 4’de verilmiştir. DSÖ 2004 sınıflamasında 3 gruba ayrılan tümör 
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derecesi, yüksek, düşük ve düşük malignite potansiyelli papiller ürotelyal neoplazi 

(DMPPUN) olarak belirlenmiştir. DMPPUN ÜÜS ÜK ’de tartışmalı bir konu olsa da 

bu bölümde yer verilmiştir  (59).  

 

Tablo 4. 1973 ve 2004 DSÖ derecelendirmesi. 

1973 DSÖ tümör derecelendirmesi  

 Ürotelyal Papillom  

 Grade 1: İyi diferansiye tümör  

 Grade 2: Orta derece diferansiye tümör  

 Grade 3: Kötü diferansiye tümör  

2004 DSÖ tümör derecelendirmesi  

 Ürotelyal Papillom  

 Düşük Malignite Potansiyelli Papiller Ürotelyal Neoplazi (DMPPUN)  

 Düşük dereceli papiller ürotelyal karsinom  

 Yüksek dereceli papiller ürotelyal karsinom  

 

2.5. TANI 

2.5.1. Semptomlar ve Fizik Muayene 

ÜÜS ÜK’li %70-80 hastanın tanı yakınması hematüridir  (60). 252 hastalık 

bir seride hastaların tanı anındaki şikâyetleri; %77,6 hematüri, %18,3 flank ağrı, %10 

idrarda yanma ve üriner enfeksiyon, %1,2 oranda ele gelen kitle olarak bulunmuştur  

(61). Bazı hastalar ise ileri evre hastalığa bağlı kilo kaybı, iştahsızlık, kemik ağrısı ve 

kitle gibi yakınmalar ile tanı alabilir. Bunun yanında mesane kanseri gibi ÜÜS 

ÜK’nin da otopsi kanseri olmadığı ve büyük oranda semptomatik seyredeceği 

unutulmamalıdır. Renal hücreli karsinom kadar olmasa da literatürde venöz 

trombüslü 16 ÜÜS ÜK olgusu sunulmuş, bu trombüslü olguların kötü seyrine dikkat 

çekilmiştir  (62). 

Bir diğer tanı şekli ise taş cerrahisi sırasında insidental bulunan tümörlerdir. 

İsrail’den bildirilen 5 hastalık seride hastalar taş cerrahisi sırasında insidental tanı 

almışlar ve 19 ay sonunda hepsi hastalığa bağlı olarak kaybedilmiştir  (63). Yazar, 

taş cerrahisi öncesi görüntüleme yöntemlerinden ÜÜS ÜK saptamanın zorluğundan 

bahsetmiştir. 2006 yılında yayınlanan Hacettepe serisinde 4 hasta perkütan 
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nefrolitotomi esnasında tanı almıştır  (9). Bu sonuç hematürinin tanıdaki önemini 

açık bir şekilde göstermekte olup taşı olan hastalarda mevcut hematüriyi 

değerlendirilirken dikkatli olunması gerektiğini gözler önüne sürmektedir. Hasta 

yaşı, hematürinin derecesi ve yaşanılan ülkeye göre bile hematüri prevalansı farklılık 

gösterebilir. Hematüri etiyolojisinin iyi aydınlatılması gerekliliği unutulmamalıdır. 

ÜÜS ÜK'lar çoğu hastada mesane kanserinde olduğu gibi herhangi bir klinik bulgu 

verir ve bu nedenle ÜÜS ÜK'ler otopside nadir olarak tanı alırlar. 

 

2.5.2. Görüntüleme Yöntemleri 

2.5.2.1. Bilgisayarlı Tomografi  

ÜÜS ÜK tanısında bilgisayarlı tomografi ürografi (BTU), bugün için altın 

standart yöntem olarak yerini almıştır  (64). Yüksek riskli hastaların tanısında yüksek 

doğruluk oranına sahip olup sensitivitesi %67-100 spesifitesi %93-99 arasındadır  

(65-67). BT ürografi ile yüksek çözünürlükte, ince kesitlerle, çözünürlük kaybı 

olmadan yüksek kaliteli görüntüler elde edilebilir  (67, 68). Flat lezyonlar için temel 

zorluk masif invazyon yapana kadar saptanamamasıdır  (69). Son yıllarda kullanımı 

iyice artan BT ürografi tekniği ile dinamik ve üç boyutlu görüntüler elde 

edilebilmekte, üriner taşlar, tümörler ve perirenal dokular net olarak ayırt 

edilebilmekte ayrıca tümör kanlanması ve evrelemesi hakkında yorum 

yapılabilmektedir.  

 

2.5.2.2. Manyetik Rezonans Görüntüleme 

BT çekilemeyen hastalarda alternatif olarak karşımıza çıkmaktadır. Kontrastlı 

manyetik rezonans ürografinin (MRU) 2 cm’den küçük kitleler için sensitivitesi %75 

olarak belirtilmiştir  (70). Fakat düşük kreatinin klirensi (<30 ml/dk/1.73 m²) olan 

hastalarda sistemik fibrozis riski unutulmamalıdır. MRU tümörün lokal uzanımı, 

renal parankime invazyonu, karaciğer ve lenf nodu metastazı hakkında bilgi 

verebilmektedir.  
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2.5.3. Sistoskopi ve Sitoloji 

İdrar sitolojisi, ÜÜS ÜK tanısında önemli bir klinik yardımcıdır. Fakat tümör 

derecesi ile sitoloji doğruluğu arasında yakın bir ilişki söz konusudur. Düşük dereceli 

tümörlerde düşük duyarlılığa sahip sitolojinin, enfeksiyon ve benign durumlarda da 

yanlış pozitif sonuçlar verebileceği unutulmamalıdır  (71). 326 hastayla yapılan bir 

çalışmada yüksek dereceli tümörler için duyarlılık %56, kas invaze tümörler için ise 

%62 olarak bulmuşlardır  (72). Atipik sitolojiler malign sitolojilere dâhil edildiğinde 

bu oranlar sırasıyla %74 ve % 77 olarak belirtilmiştir. Sitolojinin pozitif olduğu ve 

sistoskopinin normal olduğu durumlarda ÜÜS ÜK akılda tutulması gereken en 

önemli tanıdır. Sitolojinin ÜÜS ÜK için duyarlılığı mesane tümörlerinden daha 

düşük olduğu için renal üniteden alınan selektif sitolojinin ÜÜS ÜK tanısı için daha 

değerlidir  (72). Bu aşamada tanısal önemi olan bir diğer girişim ise retrograd 

pyelografidir  (73). Sitoloji, kontrast madde verilmeden önce alınmalıdır.  

21 ÜÜS ÜK hastası 10 kontrol grubu ile yapılan araştırmada FİSH (floresan 

in situ hibridizasyon) ve sitoloji karşılaştırılmıştır  (74). Kromozom 3, 7, 17 i.in ve 

p16 (9p21) için FİSH probu kullanılmıştır. FİSH’in sensitivitesi sitolojiye oranla 

anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (%85,7 ve %23,8). Her iki yöntemin de 

spesifitesi %100 olarak bildirilmiştir. Sitoloji negatif veya şüpheli olduğunda ÜÜS 

ÜK için klinik şüphe halinde FİSH kabul edilebilir sensitivite oranıyla 

kullanılabilecek bir yöntemdir  (75).  

 

2.5.4. Tanısal Üreteroskopi 

ÜÜS’nin radyolojik değerlendirmesine ek olarak yapılan tanısal üreteroskopi, 

ürografi yöntemlerine kombine edildiğinde tanısal doğruluğu artırmaktadır  (76). En 

önemli avantajlarından biri ise eş zamanlı alınan biyopsidir. Eş zamanlı alınan 

biyopsi önemli tanısal değerler verse de final patoloji ile bütünüyle örtüşmemektedir. 

40 hastalık bir çalışmada üreteroskopik biyopsideki tümör derecesi % 78 oranında 

final patolojiyle uyum gösterirken %22 oranında ise daha düşük derecede olduğu 

gösterilmiştir  (77). Aynı çalışmada Ta raporlanan biyopsilerin %45 daha ileri (pT1-

pT3) hastalık olduğu vurgulanmıştır. Üreteroskopi özellikle üreter taşları, darlıkları, 

tümörleri ve yabancı cisimlerinin ayırıcı tanısında önemli kolaylıklar sağlamaktadır. 
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2015 yılında yayınlanan bir çalışmada üreteroskopi ile tümörü tespit etme oranını 

%75, final patolojiyle derece uyumu %79 bulunurken, %65 hastada düşük evreleme 

yapıldığı belirtilmiştir  (78). Üreteroskopi ile tümör ve CIS odaklarının atlanabileceği 

düşünülerek bazı yayınlarda bunu en aza indirmek için 5-aminolevulanic asit 

deriveleri ve dar band görüntüleme yöntemleri önerilmiştir  (79). 

Tümör ekimi, ekstravazasyon gibi düşük ihtimaller de göz ardı edilmemelidir  

(80). Görüntüleme yöntemlerindeki yüksek tanısal doğruluk oranları her ne kadar 

üreteroskopinin yerini sınırlasa da şüpheli tanı olduğunda, biyopsi gerektiğinde veya 

minimal invaziv bir yöntem öncesinde cerraha önemli bilgiler vermektedir.  

 

2.6. TEDAVİ 

2.6.1. Nefron Koruyucu Tedaviler 

Endoskopik yöntemlerdeki gelişmeler sonucu ÜÜS ÜK tedavisinde de bazı 

değişiklikler meydana gelmiştir. Soliter böbrek, bilateral ÜK, böbrek fonksiyonları 

gibi nefron koruyucu yaklaşımları ön plana çıkaran durumlar dışında her iki böbreği 

olan ve normal böbrek fonksiyonlarına sahip olan hastalarda nefron koruyucu 

yaklaşımlar kabul edilmeye başlamıştır. Tek odakta tümör varlığı, 1 cm’den küçük 

tümör, düşük derece (sitoloji ve biyopsi) ve görüntüleme yöntemlerinde invazyon 

bulgusu olmayan düşük riskli hastalarda nefron koruyucu yaklaşımlar güvenli bir 

şeklide seçilebilmektedir  (81-84). Hastaların yakın izlem altında olmaları gerektiği 

ve düşük evre ve derece tanı alabilecekleri unutulmamalıdır.  

 

2.6.1.1. Üreteroskopik Tedavi 

Özellikle fleksible aletlerin gelişmesiyle birlikte uygulama kolaylığı ile artan 

bir tedavi yöntemidir. İşlemden önce biyopsi alınmalı ve işlem düşük basınç altında 

yapılmalıdır. Küçük lezyonlara doğrudan fulgarizasyon, büyük lezyonlara ise 

elektrokoterle çıkarılmasından sonra tümör tabanına fulgarizasyon yapılabilmektedir  

(85). Lazer kullanımının elektrokoter kullanımına üstünlüğü tartışmalıdır. 59 renal 

ünite ile yapılan bir çalışmada iki teknik arasında fark gösterilememiştir  (86). 

Postoperatif oluşabilecek tıkanıklıklar için stent yerleştirilmesi önerilmektedir  (85). 
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46 hastaya üreteroskopik tedavinin uygulandığı bir çalışmada tümörsüzlük oranı %69 

olarak gösterilmiştir  (87). Bu çalışmada tümör boyutunun 1,5 cm üzerinde olan 

grupta daha yüksek rekürrens geliştiği bildirilmiştir. 

 

2.6.1.2. Perkütan Tedavi 

Bu yöntem özellikle renal pelvis ve kaliks tümörlerinde kullanıma uygun bir 

seçenektir. İşlem öncesi üreter kateteri ile toplayıcı sistem doldurularak toplayıcı 

sisteme giriş yapılmaktadır. Bu tedavi yönteminde toplayıcı sistemin bütünlüğünün 

bozulduğu unutulmamalıdır. Enfeksiyon, kanama gibi komplikasyonların yanı sıra 

toplayıcı sistemin bütünlüğünün bozulmasına bağlı oluşabilecek tümör ekimi önemli 

bir problemdir  (88, 89). 

 

2.6.1.3. Segmental Rezeksiyon 

Endoskopik yaklaşımların başarısız olduğu düşük riskli hastalarda veya renal 

fonksiyonların mutlak korunması gerektiği iyi seçilmiş yüksek riskli hastalarda 

önemli bir tedavi yöntemidir. Doğru patolojik evreleme endoskopik yaklaşımlara 

önemli bir üstünlüğüdür. Özellikle pyelokaliksiyel tümör ablasyonu teknik olarak zor 

ve yüksek rekürrens oranlarına sahiptir.  

 

2.6.1.4. Adjuvan Topikal Ajan 

Endoskopik olarak tümörün komplet rezeksiyonu sonrası veya CIS varlığında 

antegrad BCG veya Mitomsin-C instilasyon tedavisi vermek mümkündür  (90). Olası 

bir obstrüksiyon varlığında tedavinin yan etkilerini engellemek için stent takılması 

unutulmamalıdır. Üreter stenti takarak reflü mekanizmasıyla topikal ajanları 

uygulamaya çalışmanın en önemli dezavantajı her zaman reflünün sağlanamamasıdır. 

Endoskopik tedavi sonrası BCG verilen 50 renal ünitenin uzun dönem sonuçlarını 

yayınlanan çalışmada rekürrens %36 olarak bildirilmiştir  (91). Aynı çalışmada BCG 

alan grup tümör evre ve derece dağılımı benzer, BCG tedavisi verilmeyen 39 renal 

ünitelik grupla karşılaştırıldığı rekürrens için her iki grup arasında fark 

gösterilememiştir.  
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2.6.2. Radikal Nefroüreterektomi  

Yüksek riskli ÜÜS ÜK tedavisinde, tümörün lokalizasyonundan bağımsız olarak, 

mesaneden kaf eksizyonuyla beraber yapılan RNU altın standart tedavi yöntemidir  

(92). Böbrek perinefrik yağ dokusu ve gerota fasyası ile birlikte çıkartılmalıdır. 

Lokal ileri hastalığın lokal kontrolünde önerilse de lokal hastalıkta adrenalektominin 

yeri hakkında yeterli kanıt yoktur. Adrenalektomi, radyolojik olarak tutulum olması, 

intraoperatif tutulum bulgularına rastlanması durumunda eklenmelidir. Üriner 

sistemin kapalı bir sistem halinde bütünüyle çıkartılması önemli bir basamaktır.  

 

2.6.2.1. Açık Radikal Nefroüreterektomi 

Açık Radikal Nefroüreterektomi çeşitli insizyonlarla yapılabilen, böbrek ve 

üreterin çıkarıldığı bir prosedürdür. Hangi yaklaşımın seçileceğini hastanın 

komorbididesi, vücut yapısı, tümörün özellikleri gibi parametrelerin yanında cerrahın 

deneyimi de etkiler. Eğer tek bir insizyon tercih edilecekse torako-abdominal 

insizyon tercih edilebilir. Bu insizyon böbreğe iyi ulaşma imkânı sağlasa da 

atelektezi gibi komplikasyonlar daha sık görülmektedir. İki insizyon tercih 

edilecekse; nefrektomi için anterior subkostal veya flank insizyon tercih edilebilir.  

 

2.6.2.2. Laparoskopik Radikal Nefroüreterektomi  

Laparoskopik Radikal Nefroüreterektomi ÜÜS ÜK tedavisinde açık RNU 

seçeneğine alternatif olmuş bir tedavidir  (93). Transperitoneal, retroperitoneal ve el 

yardımlı laparoskopik RNU yöntemleri tanımlanmıştır. Transperitoneal ve 

retroperitonel yöntemleri karşılaştırıldığında, iki teknik arasında kan kaybı, 

postoperatif uzamış ileus da dâhil perioperatif komplikasyonlar ve hastanede kalış 

süreleri arasında fark gösterilememiştir  (94). Standart laparoskopik teknik el 

yardımlı teknik ile karşılaştırıldığında hastanede kalış ve analjezik kullanım oranları 

arasında fark bulunamamıştır  (95). Laparoskopik RNU sonrası en önde gelen endişe 

ise lokal nüks ve port yerine ekimdir. Literatüre bakıldığında port yerine ekim 

bildirilen az sayıda hasta bilinmektedir  (96, 97). Her ne kadar laparoskopik RNU'da 

port yerine ekim ciddi bir risk gibi görülse de bildirilen hastaların sayısının azlığı, 
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ileri evre hastalığı olanların veya basit nefrektomi planlanıp kanser tanısı olan 

hastaların bu grupta yer aldığı unutulmamalıdır. Sistemin açılmaması, tümörle 

aletlerin direkt temasının engellenmesi, morselasyondan kaçınmak, geçirgen 

olmayan organ torbası kullanmak ve böbrek, üreter, mesane kafının en-blok 

çıkarılması gibi temel onkolojik ilkelere dikkat edildiğinde açık cerrahiye benzer 

sonuçları öngörmek mümkündür. Çok merkezli 116 hastalık bir çalışmada 

laparoskopik RNU sonrası lokal nüks % 2, mesane rekürrens oranı ise % 24, pozitif 

cerrahi sınır (PCS) %4,5 olarak bulunmuştur  (98). Çok merkezli ve yüksek hasta 

sayılı bir çalışmada Laparoskopik yöntem, açık RNU ile kıyaslanabilen onkolojik 

sonuçlar vermektedir  (99). Fakat bu çalışmayı değerlendirirken laparoskopik RNU 

yapılan grupta daha fazla düşük evreli tümörlerin olduğu göz önünde 

bulundurulmalıdır.  

 

2.6.3. Üreterektomi 

Üreterektomi RNU’nın ayrılmaz bir parçasıdır. Özellikle toplayıcı sistemin 

bütünlüğünü korumak amacıyla spesmenin en-blok çıkartılması gerekliliği göz önüne 

alındığında mesane kafıyla beraber üreterin çıkartılması RNU’nun önemli bir 

bölümüdür. Laparoskopik ve açık RNU prosedürlerinin her ikisinde de uygulanan 

mesane kaf çıkartılması ve distal üreterektomi yöntemleri tanımlanmıştır. 

 

2.6.3.1. Açık Üreterektomi 

Gibson, Pfannenstial veya göbek altı orta hat insizyon kullanılabilir. Üreter 

orifisinin çevresinden 1 cm'lik mesane mukozasıyla birlikte orifis çıkartılmalıdır. 

Transvezikal, ekstravezikal ve kombine yöntemlerle yapılabilmektedir. Transvezikal 

yaklaşım intramural üreterin ve orifisin çıkartılmasını garantilemektedir. Bu 

aşamada, mesanenin kapatılması esnasında traksiyona bağlı kontralateral üreter 

hasarına dikkat edilmelidir. Güdük üreterdeki tümör yenileme riskinin yüksekliğine 

benzer şekilde üreteroenterik anastomoz varlığında, üreteroenterik anostomozun 

çıkartılmaması durumunda nüksün % 37,5 olduğu belirtilmiştir  (100). Üreter 

orifisinin çıkartılması gerekliliğine benzer nedenlerle, eğer hastanın üreteroenterik 

anastomozu mevcutsa bu anastomoz operasyonun bir parçası olarak çıkartılmalıdır. 
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2.6.3.2. Endoskopik Üreterektomi 

Üreter orifisinin transüretral rezeksiyonu (pluck): Litotomi pozisyonunda, 

üreter orifisinin çevresi perivezikal alana kadar rezeke edilir. Nefrektomi sırasında 

üreter distale kadar diseke edilerek, böbrekle beraber çıkartılır. İkinci bir insizyona 

gerek olmaması en önemli avantajıdır. Balonlu kateter kullanılarak, balonun tümörün 

distalinde şişirilmesiyle idrar ile tümör ekilmesi engellenmeye çalışılmıştır  (101). 

Onkolojik sonuçlarının açık tekniğe yakın olduğu belirtilse de yüksek dereceli 

tümörlerde artmış lokal rekürrens oranlarıyla ilişkilidir  (102, 103).  

İntusepsiyon (sıyırma) tekniği: Bu tekniğin birçok çeşidi tanımlanmıştır. 

Nefrektomi öncesi üretere retrograd bir katater yerleştirilir. Üreter distale kadar 

diseke edildikten sonra üreter, kateter üzerinden bağlandıktan sonra kesilir. 

Sonrasında orifis çevresinden perivezikal alana kadar rezeke edilen üreter kateter 

yardımıyla dışarı çekilir. Yüksek nüksüzlük oranı bildirilse de yüzde yirmilere varan 

üreterin komplet çıkarılamamasına bağlı ek cerrahi gereksinimi önemli bir 

kısıtlamadır  (104, 105). 

Transvezikal sıyırma ve ayırma tekniği: Açık tekniği en fazla taklit eden 

tekniktir. Böbrek çıkartılmadan önce, üreter katateri yerleştirilir. İki adet 3 mm'lik 

trokar transvezikal yerleştirilir. Üreter orifisinin etrafı çizilir, grasper ile traksiyon 

sağlanarak diseksiyon kolaylaştırılır.  

Total laparoskopik teknik: Öncesinde orifis çevresi bugbee koter ile 

çizilerek, laparoskopi esnasında çıkartılacak kısmın sınırları belirlenir. Laparoskopik 

olarak üreter kasa kadar disseke edilir ve endovasküler stapler konularak sistem 

kapalı olarak çıkarılır. 

Önceden geçirilen pelvik cerrahi, pelvik radyoterapi, ilyak damarlarda 

anevrizma, retroperitoneal cerrahi sonrası skar endoskopik prosedürleri sınırlayan 

teknik sorunlardır  (106, 107). Total laparoskopik teknik, pelvik radyoterapi 

uygulanan hastalarda fistül ve ekstravazasyon riskini azaltsa da canlı tümör ekimi en 

önemli sorundur  (108). Bununla beraber, tümör ekimi ve yüksek mesane rekürrens 

oranları, bütün endoskopik yaklaşımlarda en önemli sınırlayıcı basamak olarak 

karşımıza çıkmaktadır  (109, 110). 

 



18 
 

2.6.4. Lenfadenektomi 

Lenf nodu (LN) pozitifliği T evresi ile korelasyon göstermektedir. T1 

hastalarda %2,2 olan LN pozitifliği T2 hastalarda %16 olarak bulunmuştur  (111). 

Fakat lenf nodu diseksiyonunun (LND) indikasyon ve sınırları standardize 

edilmemiştir. Bölgesel lenfadenektomi RNU operasyonuna dahil edilmelidir. Renal 

pelvis, üst ve orta üreter tümörlerinde aynı taraf hiler, paraaortik veya parakaval 

lenfadenektomi eklenmelidir. Çıkarılan lenf nodu sayısının sağkalımla ilgisi 

bulunmasa da lenf nodu negatif olan hastalarda lenf nodu disseksiyonu 

yapılmayanlara oranla daha yüksek sağkalım oranları bildirilmiştir  (112). Fikse lenf 

nodu veya ciddi aterosklerozu olan vakalarda teknik olarak zordur ve olası 

komplikasyonlarla birlikte değerlendirilmelidir. Her hangi bir ek problemin olmadığı 

durumlarda yapılacak bölgesel lenfadenektominin ameliyat süresini ve morbiditeyi 

çok da fazla etkilemediği düşünülmektedir. Tüm bu bilgiler göz önüne alındığında 

invaziv ÜÜS ÜK hastalarında bölgesel lenfadenektomi RNU'nun bir parçası olarak 

yapılmalıdır. 

 

3.6.5.İntravezikal Kemoterapi 

Mesane kanserli hastalarda transüretral rezeksiyon sonrası verilen tek doz 

intrakaviter kemoterapinin rekürrensi azalttığı gösterilmiştir  (113). Bu bilginin 

devamında RNU sonrası verilecek intrakaviter tek doz kemoterapini etkinliği 

araştırılmıştır. 2013 yılında yayınlanan faz 2 bir çalışmada, RNU sonrası ilk 48 saat 

içinde verilecek tek doz intrakaviter pirarubisin tedavisinin mesane rekürrensini 

azalttığı vurgulanmıştır  (112). Aynı yıl yayınlanan bir diğer çalışmada, primer ÜÜS 

ÜK nedeniyle RNU yapılan hastalarda postoperatif intravezikal verilen tek doz 

kemoterapinin güvenliği ve mesane rekürrensini önlemedeki etkinliği gösterilmiştir  

(114).  
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2.7. PROGNOZ 

2.7.1. Preoperatif Faktörler 

2.7.1.1. Yaş 

13 merkezden 1453 hasta ile yapılan bir retropektif bir çalışmada <50 yaşında 

olan hastalarda mesane tümörü öyküsü ve endoskopik tedavi öyküsünün daha az, 

>70 yaş grubunda daha fazla infiltratif hastalık olduğu ve daha az LND yapıldığı 

belirtilmiştir  (115). Bu çalışmada RNU yaşının ileri olması kötü sağkalım 

sonuçlarıyla ilişkili olduğu gösterilmiştir.1169 hasta ile yapılan çalışmada ileri hasta 

yaşı; yüksek ASA skoru, yüksek kadın oranı, düşük adjuvan kemoterapi oranı ile 

ilişkili bulunmuş  (116). Çok değişkenli analizde ileri yaş azalmış rekürrenssiz, 

kansere özgü ve genel sağkalım ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. 

 

2.7.1.2. Cinsiyet 

1363 hastalık çok merkezli çalışmada cinsiyetin onkolojik sonuçları üzerine 

etkisini araştırılmıştır  (15). Tanı anında kadınların erkeklerden daha yaşlı olduğu 

görülmüş, patolojik evre, tümör derecesi, lenf nodu pozitifliği, lenfovasküler 

invazyon (LVİ), tümör özellikleri benzer bulunmuş ve her iki grup arasında tümör 

rekürrensi ve kansere özgü sağkalım arasında fark bulunamamıştır. 9 merkezden 754 

neoadjuvan kemoterapi almayan ve RNU yapılan hasta içeren çalışmada cinsiyetin 

rekürrenssiz ve kansere özgü sağkalıma etkisi gösterilememiştir  (10).  

 

2.7.1.3. Etnik Köken 

Amerika, Asya ve Avrupa kıtalarını içeren %17’si Japon %83’ü Avrupalı 

olan 2163 hastalık çok merkezli bir çalışmada etnik kökenler arasında klinik ve 

patolojik farklar olmasına rağmen sağkalım farkı gösterilememiştir  (117).  

 

2.7.1.4. Sigara 

Ehdaie ve arkadaşlarının 288 hastalık çalışmasında hastalar tanı anında sigara 

içenler (%19,1), daha önceden sigara içenler (%55,2) ve hiç sigara içmeyenler olarak 
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gruplandırılmış, tanı anında sigara içen grupta hiç içmeyen gruba oranla daha yüksek 

oranda (HR:3,64) ölüm bildirilmiştir  (118). 864 hastalık çalışmada ise tanı anında 

sigara içmek ve uzun dönem fazla sayıda sigara içmek (≥20 adet ve ≥20 yıl) kötü 

onkolojik sonuçlarla ilişkili bulunmuştur  (119). Sigara ile mesane rekürrensi 

arasındaki ilişkiyi araştıran bir çalışmada ise tanı anında sigara içmek, sayının fazla 

olması (≥20 adet) ve içilen sürenin uzun olması (≥20 yıl) mesane rekürrensini artıran 

bağımsız faktörler olarak gösterilmiştir  (120).  

 

2.7.1.5. Performans Durumu 

417 hastalık bir çalışmada ECOG performans skoru 0 olanlar ile herhangi 

puanı olan grup karşılaştırılmış ve skorların rekürrenssiz sağkalım ve kansere özgü 

sağkalım ile ilişkili bulunamayıp sadece genel sağkalımda etkili olduğu gösterilmiştir  

(121). 554 hastanın incelendiği çalışmada Amerikan Anestezistler Derneği (ASA -

American Society of Anesthesiologists-) tarafından yapılan skorlama sistemin 

sağkalım üzerine olan etkisi araştırılmıştır  (122). ASA skorunun rekürrenssiz ve 

metastazsız sağkalım üzerine etkisi gösterilemezken ASA skoru ile kansere özgü 

sağkalım arasındaki olumsuz korelasyon olduğu sonucuna varılmıştır.  

 

2.7.1.6. Obezite 

Yapılan çok merkezli bir çalışmada yüksek vücut kitle indeksinin (VKİ) 

rekürrenssiz, kansere özgü ve genel sağkalım üzerine olumsuz etkisi gösterilmiştir  

(123). Aynı çalışmada yüksek VKİ’ye sahip olanların daha kötü tümör özelliklerine 

sahip olduğu önemli bir sonuçtur. 

 

2.7.1.7. Cerrahiye Kadar Geçen Süre 

ÜÜS ÜK agresif ve hızlı ilerleyen bir tümördür. Tümörün bu özelliği 

düşünüldüğünde yapılacak küratif cerrahinin zaman kaybedilmeden yapılması 

gerekliliği düşünülmektedir. 186 erken cerrahi (< 3 ay), 54 geç cerrahi uygulanan 

hastaları karşılaştıran çalışmada her iki grup arasında sağkalım farkı görülmemiştir  

(124). Bu çalışmada geç cerrahi yapılan grubun %50’sine neoadjuvan kemoterapi 
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(NAK) verilmiştir. 138 hastalık çalışmada 1 ay sınır olarak alındığında erken cerrahi 

ve geç cerrahi grupları arasında fark gösterilememiştir  (125). Fakat üreteral 

karsinomu olan 80 hastanın değerlendirilmesinde erken cerrahinin sağkalım üzerine 

olumlu etkisi bulunmuştur.  

 

2.7.1.8. İnflamatuar Belirteçler 

Tümöre karşı gelişen immün yanıtın prognostik öneminin olması 

araştırmacıları sedimantasyon, C reaktif protein (CRP), Nötrofil/Lenfosit oranı 

(NLO), Lenfosit/Monosit oranı (LMO), Trombosit/Lenfosit oranı (TLO) gibi 

parametrelerin sağkalım üzerine etkisini araştırmaya sevk etmiştir  (126, 127) Bu 

konuyla ÜÜS ÜK üzerine yapılan çalışmalar oldukça sınırlıdır. 84 hastalık çalışmada 

yüksek T evresi ve nötrofil sayısı (≥4000) kötü rekürrenssiz sağkalım ile ilişkili 

bulunmuştur  (128). 137 hastalık çalışmada NLO≥2,5 olması rekürrenssiz ve kansere 

özgü sağkalım için bağımsız bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir  (129). Çok 

merkezli 665 hastalık bir çalışmada da benzer şekilde NLO (>3) sağkalıma etkili 

bağımsız bir faktör olarak bulunmuştur  (130).  

 

2.7.2. Postoperatif Faktörler 

2.7.2.1. Tümör Evresi ve Derecesi 

ÜÜS ÜK prognozunu belirlemede en önemli faktörler tümör evresi ve 

derecesidir. Ta tümörlerde sağkalım oranları %90 üzerindeyken T4 tümörlerde aynı 

oran %10’lardadır  (14, 131, 132).  

 

2.7.2.2. Lenf Nodu Tutulumu 

Ekstra nodal uzanım önemli bir prognostik faktördür. 222 hastalık bir 

çalışmada lenf nodu yayılımının rekürrensin artmasına ve kansere özgü sağkalım 

oranlarının kötüleşmesine neden olduğu gösterilmiştir  (133).  
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2.7.2.3. Cerrahi Sınır 

472 hastalık bir çalışmada pozitif cerrahi sınır (PCS) metastazsız sağkalımı 

belirleyen bağımsız bir faktör olarak bulunmuştur  (134). Aynı çalışmada PCS ile T 

evresi, tümör derecesi ve LVİ varlığının korele olduğu vurgulanmıştır. 

 

2.7.2.4. Lenfovasküler İnvazyon 

173 hastalık bir çalışmada LVİ, tümör evre ve derecesiyle birlikte sağkalım 

için bağımsız bir risk faktörü olarak gösterilmiştir  (135). 2009 yılında 76 renal 

pelvis ÜK hastasıyla yapılan çalışmada kötü onkolojik sonuçları öngörmede LVİ, 

evre ve dereceden daha önemli olarak bulunmuştur  (136). 1453 hastalık bir 

çalışmada LVİ hastalık rekürrenssinde ve düşük sağkalımla ilişkili bağımsız bir 

faktör olarak bulunmasına rağmen lenf nodu pozitifliği olan hastalarda sağkalıma 

etkisinin olmadığı belirtilmiştir  (137). Bu sonuç LVİ varlığının lenf nodu 

yayılımının erken göstergesi olabileceğini düşündürmektedir.  

 

2.7.2.5. Lokalizasyon 

Bir çalışmada, renal pelvis tümörlerinin üreter tümörlerine oranla daha iyi 

prognoz gösterdiği 86 hastada gösterilmiştir.  (138). Üreter tümörlerinin daha kötü 

olduğuna inanılsa da tümör lokalizasyonun sağkalım üzerine etkisini gösteremeyen 

çalışmalar da mevcuttur  (61). 

 

2.7.2.6. Patolojik Özellikler 

1425 hastalık çalışmada tümör nekrozu sağkalım ve hastalık rekürrensi için 

bağımsız bir risk faktörü olarak bulunmuştur  (139). Sesil büyüme paterni ve CIS 

varlığı diğer prognostik patolojik parametrelerdir  (140, 141).  

 

2.7.2.7. Moleküler Belirteçler 

Azalmış p63 immünoreaksiyonu ve artmış p53 eksresyonu azalmış sağkalım 

ile ilişkisi bulunsa da çok değişkenli analizde ilişki göserilememiştir  (142). Anormal 
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COX-2 ekskresyonu kötü prognoz ve yüksek evre ile ilişkili bulunmuştur  (143). Az 

seviyede boyanmış CDKN1B, anöploidi, artmış HIF-1a ekskresyonu kötü sağkalım 

oranlarıyla ilişkili bulunmuştur  (144-146).  

 

2.8. TAKİP 

2.8.1. Mesane Rekürrensi  

Mesane rekürrensleri ÜÜS ÜK takibinde önemli konulardan biridir. %15-45 

gibi bir rekürrens oranı düşünüldüğünde mesane rekürrensini öngören parametreler 

daha da önem kazanmaktadır  (147, 148). Yapılan çalışmalarda kadın cinsiyet, büyük 

tümör, üreteral tümör, mesane tümörü öyküsü, sigara hikayesi, Ki-67 

overekpresyonu gibi parametreler mesane rekürrensiyle ilişkili bulunmuştur  (149-

154). Yüksek mesane rekürrensi sistoskopik takibi gerekli kılmaktadır. Özellikle ilk 

yıl üç ayda bir yapılmalıdır  (87). Hastanın risk durumuna göre ilk yıldan sonra 

birkaç yıl altı aylık aralıklarda daha sonra ise yıllık sistoskopi kontrolleri 

yapılmalıdır.  

 

2.8.2. Nüks Takip  

Sistemik veya lokal nüks takibi için fizik muayene, akciğer grafisi, karaciğer 

fonksiyon testleri, böbrek fonksiyon testleri, abdomen görüntülemesinin (BT/MR) 

yanı sıra diğer renal ünite ve mesane için idrar sitolojisi gereklidir. Özellikle 

endoskopik tedaviler sonrasında rekürrensin değerlendirilmesi için üst üriner 

sistemin endoskopik değerlendirilmesi gerekmektedir.  
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3. HASTALAR VE OLGULAR 

1990-2015 tarihleri arasında Hacettepe Üniversitesi Üroloji Anabilim 

Dalı’nda ÜÜS ÜK nedeniyle ameliyat edilen 150 hastaların verileri retrospektif 

olarak incelendi. Tanı anında metastazı olan veya kasa invaze mesane kanseri 

hikayesi olan hasalar çalışmaya dahil edilmeyerek 140 hastanın verileri incelendi. 

Tanı anında bütün hastalara BT veya MR ile abdominal görüntüleme yapıldı ve 

akciğer metastazlarını değerlendirmek için toraks BT çekildi. Hastalara ameliyat 

öncesi mesane tümörü değerlendirilmesi için sistoskopi yapıldı. RNU mesane kaf 

eksizyonuyla birlikte yapıldı. Distal üreter alt ucunda tümör tutulumu olan 7 hastaya 

mesane kaf çıkartılmasıyla birlikte distal üreterektomi ve üreteroneosistostomi 

yapıldı. Tümörler 2009 TNM evreleme sistemine göre sınıflandırıldı. 2004 yılında 

DSÖ tarafından tümör derecelendirmede değişiklik yapılmasıyla birlikte daha önceki 

grade 1-2 olan hastalar düşük grade, grade 3 hastalar ise yüksek grade olarak 

kategorize edildi  (149). Postoperatif 30 gün içinde meydana gelen komplikasyonlar 

Clavien-Dindo komplikasyon sınıflaması kullanılarak sınıflandırıldı. Hastalar 

sistoskopi, idrar sitolojisi, akciğer grafisi, tam kan sayımı, karaciğer ve böbrek 

fonksiyon testleri, abdomen BT/MR ile 3 ila 6 aylık aralarla en az ilk iki yıl, sonra 

yıllık takip edildi. Uzak organ metastaz olmadan retroperitoneal cerrahi alanda, lenf 

nodunda veya pelvisteki nüks, lokal nüks olarak değerlendirildi. Lokal nüks ve/veya 

uzak organ metastazı ise rekürrens olarak sınıflandırıldı. Kasa invaze olmayan 

mesane rekürrensleri rekürrense dahil edilmedi. Kasa invaze olmayan mesane 

rekürrensleri transüretral rezeksiyon ve/veya intravezikal BCG ile tedavi edildi. 

Metastazı olmayan kasa invaze mesane rekürrenslerine radikal sistektomi yapıldı. 

Lokal nüksü olan hastalara kurtarma cerrahisi, lokal nüks veya sistemik rekürrens 

gelişen hastalara sisplatin, etoposit, vinblastin (CMV) veya gemzar, sisplatin (GC) 

rejimleri verildi. Metakron ÜÜS ÜK gelişen hastalar endoskopik tedavi ile takip 

edildi ve yüksek dereceli nükslere RNU yapıldı. 

DSÖ’nün verileri göz önüne alınarak kadınlarda 12 g/dl, erkeklerde 13g/dl 

altı değerler anemi olarak kabul edildi. Tümörler; tanıdaki tümör sayısına göre tek 
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veya multiple (>1 adet), en yüksek T evreli tümörün yerleşimine göre renal pelvis 

veya üreter tümörü olarak değerlendirildi. Tanı anında sigara içen veya daha önce 

sigara içmiş hastalar, sigara öyküsü pozitif olan hastalar olarak kabul edildi ve hiç 

sigara içmeyenlerle karşılaştırıldı. Tanı anında yapılan görüntülemede hidronefroz 

(HN) varlığına ve derecesine bakıldı. Hastalar HN yok/var şeklinde gruplandırıldı. 

Aynı zamanda 3. derece HN olanlar ileri HN olarak gruplandırıldı  (155) ve HN 

olmayan veya orta derece HUN (derece 1-2) olan hastalarla karşılaştırıldı. Aynı 

evreye sahip tümörlerde yerleşimi yerini belirlemek için tümör derecesi kullanıldı. 

Evre ve dereceden bağımsız üreterde tümör olması veya olmaması, üreter alt ucu 

eksizyonunun açık veya endoskopik (herhangi bir endoskopik prosedür) yapılması 

şeklinde gruplar oluşturuldu. Tümör evresi Ta ve CIS olanlar yüzeyel tümörler, ≥T1 

olanlar ise invaziv tümörler olarak gruplandırıldı. Birden fazla tümörü olan 

hastalarda yüksek evreli tümör primer tümör olarak kabul edildi. Kasa invaze 

olmayan mesane kanseri rekürrensi dışlanarak lokal ve sistemik rekürrenssiz 

sağkalım (RS); mesane, lokal ve sistemik rekürrenssizlik ise hastalıksız sağkalım 

(HS); mesanede rekürrenssizlik ise mesane rekürrenssiz sağkalım olarak belirlendi. 

Mesane rekürrenssiz sağkalıma, rekürrenssiz sağkalıma, kansere özgü sağkalıma ve 

genel sağkalıma etki eden faktörler araştırıldı.  

LNO, LMO ve TMO’nun sağkalıma etkisi araştırmak için tam kan sayımı 

verileri tam olan, tanı anında metastazı ve sistektomi öyküsü olmayan 113 hasta 

değerlendirildi. İdrar yolu enfeksiyonu olmayan ve anesteziye engel olacak herhangi 

bir enfeksiyonu olmayan hastalardan ameliyattan önceki bir hafta içinde rutin olarak 

görülen tam kan sayım parametreleri kullanıldı. Her bir parametre için rekürrensi 

öngören eşik değerler bulundu  (129, 156). Eşik değerin altında ve üstünde kalan 

gruplar arasındaki hasta ve tümör özellikler karşılaştırıldı. LNO, LMO ve TMO’nun 

hastalıksız sağkalıma, rekürrenssiz sağkalıma ve kansere özgü sağkalıma tek ve çok 

değişkenli analizle etkileri incelendi. 

Tek değişkenli analizde nominal veriler için ki-kare testi, parametrik 

değişkenler için t-testi, nonparametrik değişkenler için Mann-Whitney U testi 

kullanıldı. Parametrik veriler için ortalama ± standart sapma, nonparametrik veriler 
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için ortanca ± dağılım genişliği kullanıldı. Eşik değer, ROC eğrisi ile en yüksek 

sensitivite, spesifiteyi veren değer olarak alındı. Çok değişkenli analizde binary 

lojistik regresyon analizi kullanıldı. Tek değişkenli analizde tahmini sağkalım için 

Kaplan-Meier, sağkalım oranlarını karşılaştırmak için log-rank testi, çok değişkenli 

sağkalım analizinde cox regresyon analizi ve bacward stepwise modeli kullanıldı. 

  



27 
 

4. BULGULAR 

Ortanca takip süresi 45 (3-324) ay, K/E oranı 30/110, ortalama ameliyat yaşı 

62,5 ± 11,6 yıl, 68 (%48,6) hasta <62,5 yıl, 72 (%51,4) hasta >62,5 yıl olarak 

bulundu. %38 (51/133) hastada anemi, %65 (91/140) hastada HN, %28,6 (40/140) 

hastada ileri HN, %62 (87/140) hastada sigara öyküsü, %15,7 (22/140) hastada kasa 

invaze olmayan MT öyküsü mevcuttu. 95 (%68) hasta hematüri, 19 (%14) hasta yan 

ağrısı, 5 (%3) hasta dizüri, 1 (%0,7) hasta halsizlik olmak üzere hastaların % 

86’sında başvuru anında bir şikayeti mevcuttu. 7 (%5) hastada mesane tümörü 

takibinde, 13 (%9) hastada ise insidental olarak tanı konuldu. 22 (%15,7) hastada tanı 

anında MT öyküsü mevcuttu. Hasların kan gruplarına bakıldığında %43’ü (46/107) 

A grubu, %14’ü (15/107) B grubu, %5,6’sı (6/107) AB grubu, %37,4’ü (40/107) 0 

grubu ve %84’ü (90/107) Rhesus faktör antijeni (rh) pozitif olarak bulundu (Tablo 

6). % 8,6 (12/140) hastada cerrahi sınır pozitifliği mevcuttu. PCS olan hastaların 

yarısı pT3, diğer yarı pT4 tümör evresine sahip olup hepsi yüksek dereceliydi.  

Tablo 5. Hastaların genel özellikleri 

Parametreler Hasta, n (%) 

Yaş 
<62,5 68 (48,6) 

>62,5 72 (51,4) 

Cinsiyet  
Kadın  30 (21,4) 

Erkek 110 (78,6) 

HUN 

Yok  49 (35) 

Minimal-orta 51 (36,4) 

İleri  40 (28,6) 

Semptom  

Hematüri  95 (68) 

Yan ağrısı 19 (12) 

Dizüri  5 (3) 

Halsizlik  1 (0,7) 

MT takibinde 7 (5) 

İnsidental  13 (13) 

MT öyküsü 
Yok  118 (84,3) 

Var  22 (15,7) 

Sigara öyküsü 
Yok  53 (38) 

Var  87 (62) 
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Tablo 6. Hastaların kan grubu dağılımı 

 A B AB 0 Toplam 

Rh + 41 (%38,3) 15 (%14) 4 (%3,7) 30 (%28) 90 (%84,1) 

Rh - 5 (%4,7) 0 (%0) 2 (%1,9) 10 (%9,3) 17 (%15,9) 

Toplam 46 (%43) 15 (14) 6 (%5,6) 40 (%37,4) 107 (%100) 

 

18 (%13) hastaya laparoskopik, 115 (% 82) açık RNU ve mesane kaf 

eksizyonu yapıldı. 7 (%5) hastaya ise distal üreterektomi yapıldı. RNU ve mesane 

kaf eksizyonu yapılan 133 hastanın 117’sine (%88) açık, 16’sına (%12) endoskopik 

üreter kaf eksizyonu yapıldı. 40 (%28,6) hastaya LND yapılırken 100 (%71,4) 

hastaya LND yapılmadı. LND yapılanların %22,5’inde (9/40) lenf nodu pozitifliği 

mevcuttu. 47 hasta Ta, 16 hasta T1, 21 hasta T2, 41 hasta T3 ve 15 hasta T4 evresine 

sahipti. 95 (%66,7) hastada yüksek, 45 (%33,3) hastada düşük derece tümör 

mevcuttu. Tek üreter yerleşimli tümör veya en yüksek evreli tümörün üretere 

yerleştiği 49 (%35) üreter tümörü mevcuttu (Tablo 7). 63 (%45) hastanın ise 

üreterinde tümör mevcuttu (evre ve derece bağımsız üreterde tümör olması). 40 

(%28,6) hastada birden fazla tümör mevcutken 100 hastada bir adet tümör mevcuttu.  

Tablo 7. Tümör evre, derece ve yerleşim yeri gruplandırılması 

 

T Evre 

CIS  - 
Noninvaziv 47 (%34) 

Ta 47 

T1 16 

İnvaziv 93 (%66) 
T2 21 

T3 41 

T4 15 

Derece 

G1 14 

Düşük derece 45 (%33) G2 14 

Düşük derece 17 

G3 35 
Yüksek derece 95 (%67) 

Yüksek derece 60 

Yerleşim 

Pelvis  70 
Pelvis tümörü 91 (%65) 

Üreter ve pelvis 
 

29 
Üreter tümörü 49 (%35) 

Üreter 34 
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4.1. KOMPLİKASYONLAR 

Ortalama hastanede yatış süresi 6,81 ± 3,8 (2-27) gün olarak bulundu. 117 

(%84) komplikasyon meydana gelmedi, 23 (%16) hastada Clavien 1 ve üzeri 

komplikasyon meydana geldi (Tablo 8). Hiç bir hastada cerrahiye bağlı mortalite 

izlenmedi.  

Tablo 8.  Postoperatif 30 gün içinde gelişen komplikasyonlar ve Clavien-Dindo 

sınıflaması. 

Clavien-Dindo 

sınıflaması 

 

Sayı (%) 

 

Açıklama 

0 117 (84) Komplikasyon yok 

1 13 (9) Yara yeri veya idrar yolu enfeksiyonu 

2 5 (4) Kan transfüzyonu 

3 
a 3 (2) 2 hastada pnömotoraks, 1 hastada mesaneden kaçak 

b 1 (0,7) 1 hasta kanama nedeniyle reoperasyon 

4 
a 1 (0,7) 1 hasta MI nedeniyle yoğun bakım tedavisi 

b -  

5  -  

 

Postoperatif komplikasyon gelişmesiyle; yaş, cinsiyet, komorbidite, sigara, 

mesane tümörü öyküsü, anemi, yapılan cerrahi, LND, tümör sayısı, tümör evre ve 

derecesi, HN varlığı arasında ilişki bulunamadı (Tablo 9). Sadece ileri derece HN 

komplikasyon ile ilişkili bulunmuştur (p=0,025). 
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Tablo 9. Tek değişkenli analizde komplikasyonla ilişkili faktörlerin incelenmesi 

 

Parametreler 

Komplikasyon   

p Var Yok 

Cinsiyet 
E  %14,5 %85,5 

0,250 
K %23,3 %76,7 

Yaş  
<62,5 %11,8 %88,2 

0,250 
>62,5 %20,8 %79,2 

Sigara 
Yok %20,8 %79,2 

0,281 
Var %13,8 %86,2 

HN 
Yok  %14,3 %85,7 

0,616 
Var  %17,6 %82,4 

İleri HN 
Yok %12 %88 

0,025* 
Var %27,5 %75,2 

Mesane tümörü 

öyküsü 

Yok %9,1 %90,9 
0,312 

Var %17,8 %82,2 

 Preoperatif anemi 
Yok %14,6 %85,4 

0,435 
Var %21,6 %78,4 

Cerrahi 

Açık %19 %81 
 

0,611 
L/S %15,2 %84,8 

DÜ %28,6 %71,4 

Yerleşim 
Üreter %20,4 %79,6 

0,351 
Pelvis %14,3 %85,7 

 

Tümör sayısı 

Tek %16 %84 
0,829 

Multiple %17,5 %82,5 

CIS 
Yok %15,4 %84,6 

0,399 
Var %23,5 %76,5 

LND 
Yapılmadı %16 %84 

0,829 
Yapıldı %17,5 %82,5 

Cerrahi sınır 
Negatif  %15,6 %84,4 

0,402 
Pozitif  %25 %75 

Grade 
1/2 %11,1 %88,9 

0,243 
3 %18,9 %81,1 

T evresi 
İnvaziv %19,4 %80,6 

0,189 
Noninvaziv %10,6 %89,4 

 

4.2. MESANE REKÜRRENSİ 

Takipte 52 (%37,1) hastada mesane rekürrensi görüldü. %32,7’si (17/52) 

yüksek dereceli tümördü. Üç hastada kasa invaze tümör gelişti. Bunlarda birine 

sadece mesanede kanser olması nedeniyle radikal sistektomi yapıldı. Diğer ikisinde 

aynı zamanda sistemik nüks olması nedeniyle GC kemoterapi rejimi verildi. 

Cerrahiden ortanca 9 (3-133) ay sonra mesane rekürrensi gelişmiştir. Mesane 
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rekürrenslerinin % 63’ü (33/52) ilk bir yıl içinde, %85’i (44/52) ise ilk iki yıl içinde 

meydana gelmiştir. Hasta yaşının yüksek olması (>62,5), mesane tümörü öyküsü, 

mesane kafının endoskopik çıkarılması, üreterde tümör bulunması, yüksek dereceli 

tümör varlığı tek değişkenli analizde mesane rekürrenssiz sağkalımı etkileyen 

faktörler olarak bulunmuştur (sırasıyla, p=0,028, p=0,028, p=0,003, 0,037, p<0,001). 

Üreter tümörü, cinsiyet, sigara, tümör sayısı, anemi, tanı anında mesanede tümör 

varlığı, CIS varlığı ve T evresi ile mesane rekürrenssiz sağkalım arasında ilişki 

bulunamamıştır (sırasıyla, p=0,352, p=6,57, p=0,386, p=0,227, p=0,668, p=0,065, 

p=0,842, p=0,151). 1 ve 5 yıllık mesane rekürrenssiz sağkalım oranları Tablo 10’da 

verilmiştir. 

Tablo 10.  Mesane rekürrenssiz sağkalıma etkili faktörlerin tek değişkenli analizle 

araştırılması 

 
Parametreler 

Mesane rekürrenssiz sağkalım   
p 1 yıllık 5 yıllık 

 

Yaş 

<62,5 %80,5 %68,9 
0,028* 

>62,5 %70,5 %51,1 

 

Cinsiyet 

Kadın %75,8 %62,8 
0,657 

Erkek %74,8 %52,5 

 

Sigara 

Yok  %78,9 %66 
0,386 

Var  %73,2 %57,5 

Mesane tümörü öyküsü 
Yok  %77,7 %63,3 

0,017* 
Var  %63,6 %45,5 

 

Tümör sayısı 

Tek %78,9 %64,9 
0,227 

Multiple %69,6 %47,6 

 

Preoperatif anemi 

Yok  %75,1 %62,2 
0,668 

Var  %75,1 %55,2 

 

Tümör yerleşimi 

Renal Pelvis  %75,6 %62,6 
0,352 

Üreter  %75,3 %56,2 

 

Üreter alt ucu 

Endoskopik %60,2 %30,1 
0,003* 

Açık  %78,7 %63,8 

 

Üreterde tümör 

Yok  %79,6 %67,3 
0,037* 

Var  %70,3 %50,8 

Tanı anında mesanede tümör 
Yok  %78,4 %63,2 

0,065 
Var  %60,9 %46,4 

CIS 
Yok  %76,2 %59,8 

0,842 
Var  %69,5 %69,5 

T evresi 
Yüzeyel %80,7 %72,1 

0,151 
İnvaziv  %72,7 %53,3 

G evresi 
Düşük %89 %85,7 

<0,001* 
Yüksek %68,6 %46,4 

 



32 
 

Çok değişkenli analizde mesane tümörü öyküsü (HR:2,755 (1,34-5,63); 

p=0,006) ve yüksek tümör derecesi (HR:3,528 (1,61-7,69); p=0,002) mesane 

rekürrenssiz sağkalımı azaltan bağımsız risk faktörleri olarak bulunmuştur.  

 

4.3. SAĞKALIM 

Hastaların %29’u (41/140) hastalık nedeniyle, %17’si ise hastalık dışında 

başka bir nedenle olmak üzere %46’sı kaybedilmiştir. 5 yıllık genel sağkalım %61,1 

ve kansere özgü sağkalım %67,9 olarak bulunmuştur. 5 yıllık rekürrenssiz sağkalım 

(mesane rekürrensi dışlanmıştır) oranı ise %62,7 olarak bulunmuştur.  

Yaş (p=0,004), ileri HN (p<0,001), MT öyküsü (p<0,001), adjuvan 

kemoterapi (p=0,006), anemi (p<0,001), yerleşim yeri (p=0,004), tümörü derecesi 

(p<0,001) ve evresi (p<0,001), PCS (p<0,001) tek değişkenli analizde genel 

sağkalıma etkili parametreler olarak bulunmuştur. Cinsiyet (p=0,313), sigara 

(p=0,836), HN (p=0,170), yapılan cerrahi (0,806), tanı anında mesane tümörü 

(p=0,128), tümör sayısı (p=0,128), CIS (p=0,236), LND (p=0,054), komplikasyon 

(p=0,257), mesane rekürrensi (p=0,774), rh (p=0,052) ve kan gruplarının sağkalım 

üzerine etkisi bulunamamıştır (Tablo 11). Çok değişkenli analiz yapıldığında ise yaş, 

preoperatif anemi, T evresi ve cerrahi sınır durumu genel sağkalımı etkileyen 

faktörler olarak bulunmuştur (sırasıyla, p=0,005, p=0,009, p=0,011, p<0,001) (Tablo 

12). 
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Tablo 11.  Genel sağkalım (GS), kansere özgü sağkalım (KÖS) ve rekürrenssiz 

sağkalımı (RS) etkileyen faktörlerin tek değişkenli analizde incelenmesi 

Parametreler  GS p KÖS p RS p 

Cinsiyet 
E %61,2  

0,313 

%67,3 
0,368 

%60,3  

0,236 K %59,4 %68,5 %73,4 

Sigara 
Yok %60  

0,836 

%66  

0,436 

%62  

0,666 Var %62 %67,3 %63,6 

HN 
Yok  %64,5  

0,170 

%66  

0,918 

%59,8  

0,926 Var  %63,2 %70 %64,5 

İleri HN 
Yok %68,8  

<0,001* 

%74,6  

<0,001* 

%70,4  

<0,001* Var %37,6 %48,6 %41,9 

Mesane tümörü öyküsü 
Yok %66,7  

<0,001* 

%73,7  

0,001* 

%69,2  

<0,001* Var %29,6 %33 %20,7 

Yaş 
<62,5 65,6%  

0,004* 

%70,4  

0,144 

%71,2  

0,067 >62,5 55,9% %65,3 %52,7 

Adjuvan KT 
Yok %62,8  

0,006* 

%70,3  

0,008* 

%65,6  

0,016* Var %37,5 %37,5 %25 

 Preoperatif anemi 
Yok %70,5  

0,001* 

%79,3  

<0,001* 

%73,8  

<0,001* Var %36 %40,5 %37,8 

Cerrahi 

Açık %59,9 
 

0,858 

%68,1 
 

0,605 

%63,9 
 

0,457 
L/S %66,6 %66,6 %51 

DÜ %80 %80 %85,7 

Yerleşim 
Üreter %43,5  

0,004* 

%49,6  

0,003* 

%46,6  

0,003* Pelvis %74 %80,8 %73,9 

Tanıda mesane tümörü 
Yok %62,3  

0,547 

%68,3  

0,810 

%68  

0,618 Var %51,4 %64,4 %62,3 

 

Tümör sayısı 

Tek %67  

0,128 

%76,4  

0,010* 

%69,9  

0,003* Multiple %46,5 %47,7 %45,6 

CIS 
Yok %66,3  

0,236 

%70,5  

0,105 

%66,1  

0,023* Var %41,9 %45,5 %37,8 

LND 
Yapılmadı %66,3  

0,054 

%71,8  

0,058 

%66,1  

0,129 Yapıldı %44 %55,9 %54,5 

Cerrahi sınır 
- %66,7  

<0,001* 

%74,4  

<0,001* 

%69,4  

<0,001* + %0 %0 %0 

Grade 
1/2 %80,3  

<0,001* 

%95,7  

<0,001* 

%97,8  

<0,001* 3 %51,5 %54,6 %45,9 

T evresi 
İnvaziv %81,5  

<0,001* 

%96,3  

<0,001* 

%91,3  

<0,001* Noninv. %50,7 %53,8 %47,3 

Komplikasyon 
Yok %63,4  

0,257 

%69,2  

0,398 

%62,6  

0,545 Var %48,7 %60,8 %63,5 

Mesane rekürrensi  
Yok %62,7  

0,774 

%71,2  

0,766 

%65,9  

0,716 Var %59,9 %65,2 %59,1 

Rh 
- %82,4  

0,052 

%82,4  

0,061 

%80,2  

0,130 + %49 %59,3 %53,7 

Kan grubu 

A %54  

0,311 

%62,1  

0,399 

%59  

0,176 Diğer %54,8 %67,8 %62,1 

B %47,1  

0,375 

%64,3  

0,936 

%64,9  

0,555 Diğer %58,4 %65,5 %59,8 

AB %51,4  

0,220 

%68,6  

0,563 

%71,4  

0,532 Diğer %57,4 %65 %59,1 

0 %65,1  

0,409 

%69,2  

0,657 

%60,1  

0,554 Diğer %51,7 %63 %61,1 
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Tablo 12. Genel sağkalım çok değişkenli analizi sonuçları 

Parametreler p HR (%95 CI) 

Yaş, >62,5 0,005* 2,098 (1,247-3,531) 

Anemi, var 0,009* 2,015 (1,188-3,418) 

MT öyküsü, var 0,428 1,312 (0,670-2,568) 

İleri HN, var 0,115 1,612 (0,88-2,968) 

Yerleşim, üreter 0,954 0,983 (0,542-1,782) 

Adjuvan Kemoterapi, yok 0,456 1,408 (0,573-3,433) 

T evresi, ≥T1 0,011* 2,315 (1,208-4,434) 

Derece, yüksek 0,323 1,438 (0,700-2,956) 

CS, pozitif <0,001* 5,636 (2,623-12,110) 

 

İleri HN (p<0,001), mesane tümörü öyküsü (p=0,001), adjuvan kemoterapi 

(p=0,001), anemi (p<0,001), tümör yerleşimi (p=0,003), tümör sayısı (p=0,010), T 

evresi (p<0,001), tümör derecesi (p<0,001), PCS (p<0,001) tek değişkenli analizde 

kansere özgü sağkalımı etkilemektedir (Tablo 11). Tek değişkenli analizde; cinsiyet 

(p=0,368), HN (p=0,918), sigara (p=0,436), yaş (p=0,144), yapılan cerrahi 

(p=0,375), tanı anında MT varlığı (p=0,810), CIS (p=0,105), LND (p=0,054), 

komplikasyon (p=0,257), mesane rekürrensi (0,774), rh (0,061) ve kan grubu ile 

kansere özgü sağkalım arasında ilişki bulunmamıştır (Tablo 11). Çok değişkenli 

analizde preoperatif anemi varlığı, PCS, T evresi, tümör derecesi kansere özgü 

sağkalımı etkileyen bağımsız değişken olarak bulunmuştur (sırasıyla, p=0,001, 

p<0,001, p=0,035, p=0,039) (Tablo 13). 

Tablo 13. Kansere özgü sağkalım çok değişkenli analiz sonuçları 

Parametreler p HR (%95 CI) 

İleri HN, var 0,613 1,199 (0,594-2,417) 

Preoperatif anemi, var 0,001* 2,881 (1,520-5,490) 

MT öyküsü, var 0,188 1,608 (0,793-3,258) 

Yerleşim yeri, üreter 0,314 1,396 (0,729-2,672) 

Adjuvan KT, var 0,419 1,453 (0,587-3,600) 

Tümör sayısı, multiple 0,953 1,023 (0,485-2,157) 

T evresi, ≥T1 0,035* 4,903 (1,118-21,496) 

Derece, yüksek 0,039* 4,769 (1,084-20,998) 

CS, pozitif <0,001* 4,841 (2,210-10,604) 
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İleri HN (p<0,001), MT öyküsü (p<0,001), AK (p=0,016), anemi (p<0,001), 

tümör yerleşimi (p=0,003), tümör sayısı (p=0,003), CIS (p=0,023), PCS (p<0,001), 

tümör evresi (p<0,001) ve derecesi (p<0,001) tek değişkenli analizde rekürrenssiz 

sağkalım ile ilişkili bulunmuştur (Tablo 11). Cinsiyet (p=0,236), HN (p=0,926), 

sigara (p=0,666), yaş (p=0,067), yapılan cerrahi (p=0,296), tanı anında MT 

(p=0,618), LND (p=0,129), komplikasyon (p=0,545), mesane rekürrensi (p=0,716), 

rh (p=0,130) ve kan grubu ile rekürrenssiz sağkalım arasında ilişki bulunmamıştır 

(Tablo 11). Çok değişkenli analizde MT öyküsü, preoperatif anemi, T evresi, tümör 

derecesi ve PCS rekürrenssiz sağkalımı etkileyen bağımsız faktörler olarak 

bulunmuştur (sırasıyla, p=0,005, p=0,022, p=0,032, p=0,039, p<0,001) (Tablo 14). 

Tablo 14. Rekürrenssiz sağkalım çok değişkenli analiz sonuçları 

Parametreler p HR (%95 CI) 

İleri HN, var 0,726 1,134 (0,585-2,161) 

Preoperatif anemi, var 0,022* 2,036 (1,107-3,746) 

MT öyküsü, var 0,005* 2,599 (1,333-5,067) 

Yerleşim yeri, üreter 0,399 1,297 (0,709-2,374) 

Adjuvan KT, var 0,916 1,052 (0,413-2,677) 

CIS, var 0,864 1,076 (0,465-2,490) 

Tümör sayısı, multiple 0,936 1,037 (0,483-2,226) 

T evresi, ≥T1 0,032* 5,028 (1,153-21,918) 

Derece, yüksek 0,039* 8,649 (1,119-66,877) 

CS, pozitif <0,001* 4,880 (2,371-10,044) 

 

12 hastanda PCS mevcuttu. PCS olan hastalarda ortanca rekürrens süresi 4,5 

(3-31) ay, ortanca ölüm süresi ise 14 (3-31) ay olarak bulundu. 3 hastada metakron 

ÜÜS ÜK gelişti ikisi endoskopik yaklaşımla takip edilmekte, 1 hastaya ise yüksek 

dereceli tümör nedeniyle RNU yapıldı. 46 hastada hastalık rekürrensi izlendi. 9 

hastada lokal rekürrens gelişti ve 2 hastaya KT sonrası kurtarma cerrahisi yapıldı. 

Her iki hastada takipte metastaz (6 ve 18 aylarda) gelişti ve kaybedildi. Diğer 7 hasta 

kemoterapi sonrası sistemik rekürrens gelişti ve kayıp edildi. 46 hastanın 16 sına 

performans skoru kötü olduğu için veya hasta istemediği için kemoterapi verilemedi. 

19 hastaya GC rejimi 11 hastaya CMV rejimi verildi. Rekürrensi gelişen hastalardan 

41’i öldü ve diğer 6 hasta hastalıkla yaşıyor.  



36 
 

4.4.  LÖKOSİT/LENFOSİT, LENFOSİT/MONOSİT, TROMBOSİT/LENFOSİT 

ORANI 

Tam kan sayım parametrelerine ulaşılabilen 113 hastanın sonuçları incelendi. 

Yaş ortalaması 63,7 ± 11,1 yıl, ortanca takip süresi 34 (3-186) ay, K/E oranı 27/86 

olarak bulundu. Mesane rekürrensi dışlanarak rekürrens gelişmesi ile LNO için ROC 

analizi yapıldığında 2,89 değeri için duyarlılık %75, özgüllük %76,7 olarak bulundu 

(Şekil 1). 47 (%41,6) hasta NLO ≥2,9 olarak gruplandırıldı. LMO için ROC analizi 

yapıldığında ise 2,88 değeri için duyarlılık % 71,6 ve özgüllük %71,8 olarak 

bulunmuştur. 64 (%56,6) hasta LMO <2,9 olarak sınıflandırıldı. TLO için ROC 

analizi yapıldığında 149,4 değeri için duyarlılık %66,7 ve özgüllük %59,5 olarak 

bulundu. 56 (%49,6) hasta TLO ≥150 olarak gruplandırıldı (Şekil 1, Tablo 15). 

Yüksek TLO (≥150), yüksek NLO (≥2,9) ve düşük LMO değerinin rekürrensle 

ilişkili olduğu görülmüştür.  

Tablo 15.  Rekürrensle ilişkili NLO, LMO ve TLO değerlerinin ROC analiz 

sonuçları. 

 Eşik değer Yüksek risk grubu Duyarlılık Özgüllük AUC (CI%95) p 

NLO 2,84 ≥2,9 %75 %76,7 0,701 (0,596-0,806) <0,001 

LMO 2,88 <2,9 %71,6 %71,8 0,770 (0,680-0,860) <0,001 

TLO 149,4 ≥150 %66,7 %59,5 0,647 (0,538-0,757) =0,010 

 

 

A B C  

Şekil 1.  Rekürrens gelişimi için NLO, LMO ve TLO değerlerinin ROC analiz 

eğrileri  

A) NLO ile rekürrens arasındaki ROC eğrisi.    B) LMO ile rekürrenssizlik arasındaki ROC eğrisi.   

C) TLO ile rekürrens arasındaki ROC eğrisi. 
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5 yıllık rekürrenssiz sağkalım (mesane rekürrensi dışlanmıştır) %59,6 olarak 

bulunmuştur. NLO (p<0,001), LMO (p<0,001), TLO (p=0,012), MT öyküsü 

(p=0,006), anemi (p=0,001), HN (p=0,002), tümör evresi (p<0,001), tümör derecesi 

(p<0,001) ve CS durumu (p<0,001) tek değişkenli analizde rekürrenssiz sağkalım ile 

ilişkili bulunmuştur. Yaş (p=0,088), cinsiyet (p=0,174), tümör yerleşimi (p=0,270) 

ve komorbitite (p=0,560) ve komplikasyon (0,939) tek değişkenli analizde 

rekürrenssiz sağkalım ile ilişkili bulunmamıştır (Tablo 16). Çok değişkenli analiz 

yapıldığında; LMO, NLO, MT öyküsü, tümör evresi ve PCS rekürrenssiz sağkalıma 

etkili bağımsız risk faktörleri olarak bulunmuştur (sırasıyla, p=0,037, p=0,006, 

p=0,025, p=0,007, p<0,001) (Tablo 16). 

Tablo 16.  Rekürrenssiz sağkalım üzerine etkili faktörlerin tek ve çok değişkenli 

analizde araştırılması. 

 

Parametreler 

Tek değişkenli analiz Çok değişkenli analiz 

5 yıllık RS p HR (%95CI) p 

Yaş 
<63,5 %72,2 

0,088 
 

─ 

 

─ <63,5 %45,7 

Cinsiyet 
Kadın %74,9 

0,174 
 

─ 

 

─ Erkek %55,6 

İleri HN 
Yok %69,1 

0,002* 
1,576 

 (0,777-3,198) 
0,208 

Var %40,2 

Sigara 
Yok %59,5 

0,961 
 

─ 

 

─ Var %59,9 

Komorbidite 
Yok %62,4 

0,560 
 

─ 

 

─ Var %54,7 

MT öyküsü 
Yok %66,9 

0,006* 
2,232 

 (1,108-4,444) 
0,025* 

Var %22 

Preoperatif anemi 
Yok %71,7 

0,001* 
1,483 

 (0,712-3,089) 
0,293 

Var %33 

Taş öyküsü 
Yok %57,6 

0,316 
 

─ 

 

─ Var %69,8 

Komplikasyon  
Yok  %56 0,939 

 

 

─ 

 

─ Var  %63,5 

Tümör yerleşimi 
Pelvis %64,4 

0,270 
 

─ 

 

─ Üreter %50,7 

NLO 
<2,9 %83,2 

<0,001* 
2,905 

 (1,355-6,225) 

0,006* 

 ≥2,9 %30 

LMO 
<2,9 %80,6 

<0,001* 
2,172 

 (1,048-4,502) 
0,037* 

≥2,9 %30,3 

TLO 
<150 %73,8 

0,012* 
0,773 

 (0,306-1,951) 
0,293 

≥150 %46,1 

Tümör evre 
<T1 %92,2 

<0,001* 
7,435 

 (1,725-32,043) 
0,007* 

≥T1 %43,2 

Tümör derece 
Düşük %93,9 

<0,001* 
2,157 

 (0,465-10,107) 
0,326 

Yüksek %46,4 

Cerrahi sınır 
Negatif %67 

<0,001* 
4,828 

 (2,252-10,353) 
<0,001* 

Pozitif %0 
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5 yıllık kansere özgü sağkalım %64,8 olarak bulunmuştur. İleri HN 

(p=0,003), MT öyküsü (p=0,002), anemi (p<0,001), NLO (p<0,001), LMO 

(p<0,001), TLO (p=0,003), tümör evresi (p<0,001), tümör derecesi (p<0,001) ve 

PCS tek değişkenli analizde kansere özgü sağkalımla ilişkili bulunmuştur. Yaş 

(p=0,105), cinsiyet (p=0,172), sigara öyküsü (p=0,681), komorbitite (p=0,402), 

komplikasyon (p=0,724), tümör yerleşimi (p=0,174) ile kansere özgü sağkalım 

arasında anlamlı ilişki bulunamamıştır. Çok değişkenli analizde; ileri HN, NLO, 

LMO, tümör evresi ve PCS KÖS ile ilişkili bağımsız faktörler olarak bulunmuştur 

(sırasıyla, p=0,042, p=0,002, p=0,031, p=0,039 ve p=0,007). (Tablo 17) 

Tablo 17.  Kansere özgü sağkalım üzerine etkili faktörlerin tek ve çok değişkenli 

analizde incelenmesi. 

 

Parametreler 

Tek değişkenli analiz Çok değişkenli analiz 

5 yıllık KÖS p HR (%95CI) p 

Yaş 
<63,5 %70,9 

0,105 
 

─ 

 

─ <63,5 %61,6 

Cinsiyet 
Kadın %67,7 

0,105 
 

─ 

 

─ Erkek %62,9 

İleri HN 
Yok %80,8 

0,003* 
2,178 

 (1,039-4,614) 
0,042* 

Var %50,5 

Sigara 
Yok %65,5 

0,681 
 

─ 

 

─ Var %64,4 

Komorbitite 
Yok %66,5 

0,402 
 

─ 

 

─ Var %61,5 

MT öyküsü 
Yok %78,9 

<0,001* 
1,361 

 (0,619-2,991) 
0,057 

Var %36,2 

Preoperatif anemi 
Yok %71,7 

0,001* 
1,483 

 (0,712-3,089) 
0,443 

Var %33 

Taş öyküsü 
Yok %57,6 

0,316 
 

─ 

 

─ Var %69,8 

Komplikasyon  
Yok  %65,5 

0,724 
 

─ 

 

─ Var  %60,8 

Tümör yerleşimi 
Pelvis %64,4 

0,270 
 

─ 

 

─ Üreter %50,7 

NLO 
<2,9 %86 

<0,001* 
3,685 

 (1,604-8,466) 

0,002* 

 ≥2,9 %40,3 

LMO 
<2,9 %87,4 

<0,001* 
2,403 

 (1,082-5,337) 
0,031* 

≥2,9 %36,2 

TLO 
<150 %80,8 

0,003* 
1,034 

 (0,383-2,795) 
0,947 

≥150 %50,5 

Tümör evre 
<T1 %91,8 

<0,001* 
4,761 

 (1,079-21,015) 
0,039* 

≥T1 %51,4 

Tümör derece 
Düşük %93,5 

<0,001* 
1,951 

 (0,415-9,179) 
0,326 

Yüksek %54,1 

Cerrahi sınır 
Negatif %72,3 

<0,001* 
3,127 

 (1,358-7,202) 
0,007* 

Pozitif %0 
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5 yıllık hastalıksız sağkalım %38,4 olarak bulunmuştur. Yaş (p=0,016), MT 

öyküsü (p=0,016), anemi (p=0,022), NLO (p<0,001), LMO (p<0,001), tümör evresi 

(p<0,001), tümör derecesi (p<0,001) ve PCS (p<0,001) tek değişkenli analizde 

hastalıksız sağkalım (HS) ile ilişkili bulunmuştur. Cinsiyet (p=0,522), ileri HN 

(p=0,113), sigara (p=0,208), komplikasyon (p=0,557), tümör yerleşimi (p=0,344), 

TLO (p=0,076) ile HS arasında anlamlı ilişki bulunamamıştır. Çok değişkenli 

analizde; MT öyküsü, NLO, tümör derecesi ve PCS HS’yi etkileyen bağımsız risk 

faktörleri olarak bulunmuştur (sırasıyla, p<0,032, p=0,021, p=0,001, p=0,017) (Tablo 

18). 

Tablo 18.  Hastalıksız sağkalım (HS) üzerine etkili faktörlerin tek ve çok değişkenli 

analizde incelenmesi 

 

Parametreler 

Tek değişkenli analiz Çok değişkenli analiz 

5 yıllık HS p HR (%95CI) p 

Yaş 
<63,5 %50,3 

0,016* 
1,304 

 (0,757-2,252) 
0,339 

<63,5 %25,5 

Cinsiyet 
Kadın %38 

0,522 
 

─ 

 

─ Erkek %39,9 

HN 
Yok %42,8 

0,113 
 

─ 

 

─ Var %29,3 

Sigara 
Yok %39,9 

0,804 
 

─ 

 

─ Var %35,4 

Komorbitite 
Yok %44,2 

0,208 
 

─ 

 

─ Var %25,1 

MT öyküsü 
Yok %42,4 

0,016* 
1,889 

 (1,058-3,373) 
0,032* 

Var %15,2 

Preoperatif anemi 
Yok %46,8 

0,022* 
1,326 

 (0,771-2,281) 
0,308 

Var %22,2 

Taş öyküsü 
Yok %39,5 

0,820 
 

─ 

 

─ Var %37,5 

Komplikasyon  
Yok  %36,5 

0,557 
 

─ 

 

─ Var  %44,4 

Tümör yerleşimi 
Pelvis %42,1 

0,344 
 

─ 

 

─ Üreter %30,8 

NLO 
<2,9 %53,7 

<0,001* 
1,840 

 (1,097-3,087) 

0,021* 

 ≥2,9 %18,3 

LMO 
<2,9 %47,8 

<0,022* 
1,223 

 (0,729-2,051) 
0,446 

≥2,9 %25,4 

TLO 
<150 %46,2 

0,076 
 

─ 

 

─ ≥150 %30,3 

Tümör evre 

<T1 % 

<0,001* 

4,761 

 (1,079-

21,015) 

0,039* 
≥T1 %51,4 

Tümör derece 
Düşük %68 

<0,001* 
1,240 

 (0,596-2551) 
0,565 

Yüksek %243 

Cerrahi sınır 
Negatif %76 

<0,001* 
2,302 

 (1,161-4,564) 
0,017* 

Pozitif %0 
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NLO, TLO yüksekliği ve LMO düşüklüğü ile ilişkili parametreleri incelemek 

için tek ve çok değişkenli analiz yapılmıştır. Tek değişkenli analizde 

karşılaştırıldığında preoperatif anemi varlığı, erkek cinsiyet ve yüksek tümör evresi 

NLO yüksekliği ile ilişkili bulunmuştur (sırasıyla, p=0,001, p=0,005 ve p=0,009). 

(Tablo 19) Çok değişkenli analiz yapıldığında ise preoperatif anemi varlığı 

(OR:3,621 (1,523-8,605), p=0,004) ve erkek cinsiyet (OR:4,600 (1,500-14,107), 

p=0,008) yüksek NLO ile ilişkili bağımsız parametreler olarak bulunmuştur. LMO 

düşüklüğü ile tek değişkenli analizde preoperatif anemi ve ileri T evresi ilişkili 

bulunmuştur (sırasıyla, p=0,025, p=0,004). (Tablo 20) Çok değişkenli analizde ise 

sadece yüksek T evresi ile ilişkili bulunmuştur (OR:2,944 (1,202-7,209), p=0,018). 

TLO yüksekliği ile tek değişkenli analizde ileri hasta yaşı, preoperatif anemi ve 

yüksek T evresi ilişkili bulunmuştur (sırasıyla, p=0,030, p<0,001 ve p=0,032). (Tablo 

21) Çok değişkenli analizde sadece preoperatif anemi varlığı yüksek TLO ile ilişkili 

bulunmuştur (OR:4,889 (2,134-11,203), p<0,001). 

Tablo 19.  NLO grupları ile ilişki faktörlerin tek değişkenli analizde 

değerlendirilmesi. 

 
NLO grup  

p <2,9 ≥2,9 

Yaş 
<62,5 %63 %37 

0,347 
>62,5 %54,2 %45,8 

Cinsiyet 
Erkek %51,2 %48,8 

0,005* 
Kadın %81,5 %18,5 

Anemi 
Yok %70,6 %28,6 

0,001* 
Var %38,6 %61,4 

Komorbitite 
Yok %57,4 %42,6 

0,780 
Var %60 %40 

Sigara 
Yok %60 %40 

0,629 
Var %55,3 %44,7 

İleri HN 
Yok %60,8 %39,2 

0,475 
Var %53,8 %46,2 

Yerleşim 
Pelvis %58,3 %41,7 

0,983 
Üreter %58,5 %41,5 

MT öyküsü 
Yok %60 %640 

0,684 
Var %55,6 %44,4 

Taş öyküsü 
Yok %60 %40 

0,684 
Var %55,6 %44,4 

Komplikasyon 
Yok %57,8 %42,2 

0,788 
Var %60,9 %39,1 

Tümör evresi 
<T1 %75,7 %24,3 

0,009* 
≥T1 %50 %50 

Tümör derecesi 
Düşük %72,7 %27,3 

0,047* 
Yüksek %52,5 %47,5 

Cerrahi sınır 
Negatif %60,8 %39,2 

0,188 
Pozitif %36,4 %63,6 
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Tablo 20.  LMO grupları ile ilişki faktörlerin tek değişkenli analizde 

değerlendirilmesi. 

 
LMO grup  

p <2,9 ≥2,9 

Yaş 
<62,5 %38,9 %61,1 

0,359 
>62,5 %47,5 %52,5 

Cinsiyet 
Erkek %46,5 %53,5 

0,228 
Kadın %33,3 %66,7 

Anemi 
Yok %35,3 %64,7 

0,025* 
Var %56,8 %43,2 

Komorbitite 
Yok %44,1 %55,9 

0,842 
Var %42,2 %57,8 

Sigara 
Yok %38,7 %61,3 

0,157 
Var %52,6 %47,4 

HN 
Yok %43,2 %56,8 

0,972 
Var %43,6 %56,4 

Yerleşim 
Pelvis %41,7 %58,3 

0,630 
Üreter %46,3 %53,7 

MT öyküsü 
Yok %39,6 %60,4 

0,097 
Var %59,1 %40,9 

Taş öyküsü 
Yok %43,5 %56,5 

0,779 
Var %40,7 %59,3 

Komplikasyon 
Yok %41,1 %58,9 

0,339 
Var %52,2 %47,8 

Tümör evresi 
<T1 %24,3 %75,7 

0,004* 
≥T1 %52,6 %47,4 

Tümör derecesi 
Düşük %33,3 %66,7 

0,167 
Yüksek %47,5 %52,5 

Cerrahi sınır 
Negatif %42,2 %57,8 

0,431 
Pozitif %54,5 %45,5 
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Tablo 21.  TLO grupları ile ilişki faktörlerin tek değişkenli analizde 

değerlendirilmesi. 

 
TLO grup  

p <150 ≥150 

Yaş 
<62,5 %61,1 %38,9 

0,030* 
>62,5 %40,7 %59,3 

Cinsiyet 
Erkek %45,3 %54,7 

0,053 
Kadın %66,7 %33,3 

Anemi 
Yok %64,7 %35,3 

<0,001* 
Var %27,3 %57,1 

Komorbitite 
Yok %48,5 %51,5 

0,702 
Var %53,3 %46,7 

Sigara 
Yok %52 %48 

0,642 
Var %47,4 52,6% 

HN 
Yok %51,4 %48,6 

0,790 
Var %48,7 %51,3 

Yerleşim 
Pelvis %51,4 %48,6 

0,790 
Üreter %48,8 51,2% 

MT öyküsü 
Yok %54,9 %45,1 

0,052 
Var %31,8 %68,2 

Taş öyküsü 
Yok %49,4 %50,6 

0,825 
Var %51,9 %48,1 

Komplikasyon 
Yok %54,4 %45,6 

0,092 
Var %34,8 %65,2 

Tümör evresi 
<T1 %64,9 %35,1 

0,032* 
≥T1 %43,4 %56,6 

Tümör derecesi 
Düşük %60,6 %39,4 

0,165 
Yüksek %46,3 %53,6 

Cerrahi sınır 
Negatif %50 %50 

0,775 
Pozitif %54,5 %45,5 
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5. TARTIŞMA 

5.1. MESANE REKÜRRENSİ 

ÜÜS ÜK nedeniyle cerrahi yapılan hastalarda mesane rekürrensi %5-%53 

oranında görülmektedir  (154). Bu kadar yüksek oranlara ulaşabilen nüks oranları 

göz önüne alındığında, mesane rekürrensi ile ilişkili faktörlerin ortaya konması risk 

belirleme ve mesane rekürrensi takibinde önemli bir konudur. 189 hastanın 

değerlendirildiği çalışmada mesane rekürrens oranı %31,2 olarak bulunmuş ve çok 

değişkenli analizde sadece tümör multifokalitesi rekürrensle ilişkili bulunmuştur  

(157). 2014 yılında yayınlamış bir derlemede; kadın cinsiyet, üreter yerleşimli tümör, 

düşük evre (Tis, Ta, T1), MT öyküsü ve artmış tümör boyutu (>3 cm) mesane 

rekürrensiyle ilişkili faktörler olarak gösterilmiştir  (154). Kasa invaze veya yüksek 

dereceli mesane tümörü olan hastaların dahil edilmediği 1.261 hastalık çalışmada 

mesane rekürrensiyle ilişkili faktörler araştırılmıştır  (110). Bu çalışmada yaş, kadın 

cinsiyet, üreteral yerleşim, MT öyküsü, laparoskopik RNU, üreter alt ucunun 

endoskopik veya ekstravezikal çıkartılması mesane rekürrensini artıran faktörler 

olarak bulunmuştur. 474 hastalık çalışmada kadın cinsiyet, tümör multifokalitesi ile 

birlikte preoperatif pozitif idrar sitolojisi mesane rekürrensi ile ilişkili bulunmuştur. 

754 hastalık çalışmada papiller patern, LVİ olmaması ve ≥T2 evre tümör mesane 

rekürrensiyle ilişkili bulunmuştur  (158). Xylinas ve arkadaşlarının çalışmasında 

sigara içiyor olmak ve uzun süreli çok sayıda içmek (≥20 yıl, ≥20 adet) artmış 

mesane rekürrensiyle ilişkili bulunmuştur  (120). 

176 hastalık çalışmada erkek cinsiyet, üreter yerleşimi, multiple tümör ve 

nükleostoplazmik transport proteini olan KPNA2 (karyopherin alpha 2) ekspresyonu 

mesane rekürrensini artıran faktörler olarak bulunmuştur  (159). Sasaki ve 

arkadaşlarının 171 hastalık çalışmasında yüksek tümör derecesi (derece 3) ile birlikte 

HER2 (Human epidermal growth factor receptor type 2) pozitifliği artmış mesane 

rekürrensiyle ilişkili bulunmuştur  (160). Bizim çalışmamızda hastaların %37,1’inde 

(52/140) mesane rekürrensi gelişmiş olup bunların %32,7’si (17/52) yüksek dereceli 

tümörler olarak bulunmuştur. Mesane rekürrenslerinin %85’i (44/52) ilk iki yıl içinde 

meydana gelmiştir. Sadece üç hastada kasa invaze mesane rekürrensi gelişmiştir. 
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Yüksek tümör derecesi ve MT öyküsü mesane rekürrensini artıran bağımsız 

değişkenler olarak bulunmuştur. Bir diğer önemli bulgu ise mesanede rekürrens 

gelişmesinin genel, kansere özgü ve rekürrenssiz sağkalım üzerine etkisinin 

olmamasıdır. Çoğu mesane rekürrensinin düşük derecede olması, sadece üç hastada 

kasa invaze tümör görülmesi bunu açıklayabilir. Ayrıca kasa invaze mesane 

rekürrensi gelişen üç hastanın ikisinde mesanede rekürrensi ile beraber sistemik 

rekürrens de mevcuttu.  

 

5.2. KOMPLİKASYONLAR 

90 hastalık açık RNU serisinde postoperatif 30 gün içindeki komplikasyon 

oranı %40, bu komplikasyonların üçte birinin ise Clavien 3 ve üzeri olduğunu 

belirtilmiştir  (161). Yakın zaman önce bildirilen çok merkezli bir çalışmada açık, 

laparoskopik ve robotik RNU intraoperatif komplikasyon oranları %4, %4 ve %2 

olarak verilmiştir  (162). Postoperatif komplikasyon oranları ise sırasıyla %30, %23 

ve %19 olarak bildirilmiştir. Aynı çalışmada robotik RNU diğer iki tekniğe oranla 

daha az komplikasyonla ilişkili bulunmuştur. Ayrıca RNU yapılanlarda LND ve ≥78 

yaş yüksek komplikasyon oranıyla ilişkili bulunmuştur. Bizim çalışmamızda %16 

(23/140) hastada en az Clavien 1 ve üzeri komplikasyon geliştiği görülmüştür. 

Sadece 4 (%3,4) hastada ise Clavien 3 ve üzeri komplikasyon gelişmiştir. Bu oranlar 

RNU’nun düşük ve kabul edilebilir komplikasyon oranlarıyla yapılabileceğini 

göstermektedir. Komplikasyon gelişimi için sadece ileri HN varlığı risk faktörü 

olarak bulunmuştur. İleri HN bozulmuş bir anatomik plana neden olup diseksiyonu 

zorlaştırabileceği veya ileri hastalık ile ilişkili olabileceği ihtimaller dahilindedir. 

Mevcut çalışmada ameliyat süreleri ilgili data bulunmamaktadır ve ameliyat 

süresinin komplikasyonla olan ilişkisi araştırılamamıştır.  

 

5.3. SAĞKALIM 

5.3.1. Preoperatif faktörler 

13 merkezden 1.453 RNU yapılan hastanın yer aldığı retrospektif çalışmada 

yaş ile sağkalım arasındaki ilişki araştırılmıştır  (115). Bu çalışmada hastaların >60 
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yaş olması kötü genel sağkalım, >80 yaş olması kötü kansere özgü sağkalım 

oranlarıyla ilişkili bulunmuştur. Fakat çalışmada ileri yaşın daha infiltratif tümör 

özellikleriyle ilişkili olduğu ve >70 yaş grubunda daha fazla LND yapıldığı, daha 

fazla adjuvan kemoterapi aldığı unutulmamalıdır. 1.169 hastalık benzer bir 

çalışmada, 70 ve üzeri yaş grubunda artmış mesane rekürrens oranları, 60 ve üzeri 

yaş grubunda ise artmış kanser spesifik ve genel mortalite oranları bildirilmiştir  

(116). Bu çalışmada artmış yaş ile kötü ASA ve ECOG skoru, üreter yerleşim, 

mesane tümörü öyküsü ve kadın cinsiyet ilişkili bulunmuştur. 

Mesane kanserinde de yaş önemli bir tartışma konusudur. Yaşın sonuçlara 

etki etmediğini bildiren çalışmalar olsa da mesane kanserinde de genç yaş azalmış 

rekürrens oranlarıyla ilişkilendirilmiştir  (163, 164). Bu çalışmada ortanca yaş 62,5 

olarak bulunmuş ve >62,5 yaş ileri hasta yaşı olarak gruplandırılmıştır. İleri hasta 

yaşının kansere özgü ve rekürrenssiz sağkalım üzerine etkisi görülmemiştir. Fakat 

ileri hasta yaşı genel sağkalım analizinde bağımsız bir parametre olarak bulunmuştur. 

ÜÜS ÜK ileri yaş hastalığı olduğu için ve hastanın ne kadar yaşı ileriyse yüksek 

morbidite ve yüksek kanser dışı ölüm ihtimali olduğu düşünülürse, artmış hasta 

yaşının genel sağkalımı etkilemesi çok da şaşırtıcı değildir.  

ÜÜS ÜK erkelerde kadınlara oranla 3 kat daha sık görülmektedir  (1, 10). 

Mevcut çalışmada da erkek hastaların sayısı kadınların yaklaşık üç katı kadardır. 

Cinsiyet ve ÜK arasındaki ilişki özellikle mesane kanserinde çok fazla sorgulanmış 

ve kadın cinsiyetin kötü onkolojik sonuçlarla ilişkili olduğu düşünülse de ilişkisini 

gösteremeyen çalışmalar da mevcuttur  (165, 166). Bu konu ÜÜS ÜK için de 

araştırılmıştır. 268 hastalık bir çalışmada kadın yaşı yaş bağımlı olarak kötü 

onkolojik sonuçlarla ilişkili bulunmuştur  (167). Kadınlar premenopazal ve 

postmenapozal olarak ayrılmış; 59 ve üzeri yaş grubundaki kadınların aynı yaş 

grubundaki erkeklere oranla daha kötü kansere özgü mortalite oranlarının olduğu 

bildirilmiştir. 1.363 RNU yapılan hasta içeren çalışmada cinsiyetin kansere özgü 

sağkalım ve hastalık rekürrensi üzerine etkisinin olmadığı gösterilmiştir  (15). Bu 

çalışmada kadın/erkek oranı 1/2,1 olarak gösterilmiştir. Kadınların daha yaşlı olduğu 

fakat tümör özellikleri arasında fark olmadığı gösterilmiştir. Bu çalışmanın 

sonuçlarına benzer bir çalışma da Shariat ve arkadaşlarının yaptığı 754 hastalık bir 

çalışmadır  (10). Bu çalışmada da RNU yapılan yaş kadınlarda daha yüksek olmasına 
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rağmen tümör özellikleri arasında fark görülmemiştir. Cinsiyetin rekürrens ve 

kansere bağlı ölüm üzerine etkisinin olmadığı gösterilmiştir. Bizim çalışmamızda da 

cinsiyetin rekürrens, kansere özgü ve genel sağkalım üzerine etkisi yoktur. Bu 

noktada bahsedilen bütün serilerde hasta sayısında erkeklerin bariz üstünlüğü dikkat 

çekmekte ve bu durumun sonuçları yorumlarda göz önüne alınması gerektiği 

düşünülmektedir.  

ÜÜS ÜK tümörlerinde mesane de olduğu gibi sigara önemli bir faktörüdür  

(22, 168). Aynı zamanda sigara içen hastalar içmeyenlere göre 5 yıl, günlük ≥20 

adetten fazla içenler ise daha az içenlere göre 6,5 yıl erken ÜÜS ÜK tanısı aldığı 

gösterilmiştir  (169). Tanı anında sigara içmenin, 20 yıldan daha uzun süredir günlük 

≥20 adetten fazla sigara içmenin kötü onkolojik sonuçlarla ilişkili olduğu 

gösterilmiştir  (118, 119). Bizim çalışmamızda tanı anında sigara içenler veya daha 

önce sigara içmiş olanlar sigara öyküsü olanlar olarak gruplandırıldı ve datamızda 

sigara süreleri yer almamaktaydı. %64 hastada sigara öyküsü mevcut olup, sigara 

öyküsü ile rekürrens, kansere özgü ve genel sağkalım arasında ilişki bulunamamıştır. 

Bunun nedeni olarak sigara kullanım sürelerinin bilinmemesi, kısa süreli sigara 

öyküsü mevcut olup sigarayı bırakanların olabileceği gibi faktörler gösterilebilir.  

469 hastalık seride yüksek T evresi ve tümör derecesiyle HN ilişkili 

bulunmuştur. 520 hastalık çalışmada HN; ileri hasta yaşı, üreter lokalizasyonu, sesil 

büyüme paterni, yüksek T evresi ve tümör derecesi ile ilişkili bulunmuştur  (170). 

Aynı çalışmada preoperatif HN varlığının kötü kansere özgü ve genel sağkalım 

oranlarıyla ilişkili olduğu gösterilmiştir. Yakın zaman önce yayınlanan derlemede ise 

preoperatif HN varlığının azalmış sağkalım oranlarıyla ilişkili olduğu gösterilmiştir  

(171). Bu çalışmada HN varlığının tek değişkenli analizde genel, kansere özgü ve 

rekürrenssiz sağkalım üzerine etkisi bulunamamıştır. Fakat ileri derecede HN varlığı 

tek değişkenli analizde her üç sağkalım parametresi üzerine anlamlı olarak olumsuz 

etki göstermektedir. Buna rağmen çok değişkenli analizde preoperatif ileri derece 

HN varlığının sağkalım oranları üzerine etkisi bulunamamıştır. 

Mesane tümörlü hastaların %1,8’inde eş zamanlı üst üriner sistem tümörü 

bildirilmiştir  (45). ÜÜS ÜK hastalarının MT öyküsü daha çok mesane rekürrensiyle 

ilişkilendirilmiştir. 129 ÜÜS ÜK ile yapılan bir çalışmada 62 (%48) hastada MT 
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öyküsü olduğu ve mesane tümörü öyküsünün primer tümör evresi ile birlikte 

hastalığa özgü sağkalımı belirleyen bağımsız faktör olduğu bildirilmiştir  (53). Bizim 

çalışmamızda tek değişkenli analizde MT öyküsü genel, kansere özgü ve 

rekürrenssiz sağkalımla anlamlı olarak ilişkili bulunmuştur. Fakat çok değişkenli 

analizde MT öyküsü sadece rekürrenssiz sağkalım oranlarını anlamlı olarak 

azaltmaktadır; genel ve kansere özgü sağkalım ile ilişkisi bulunamamıştır. Bu sonuç 

değerlendirilirken, hastaların yaklaşık %16’sında MT öyküsünün olduğu, çalışmaya 

sadece kasa invaze olmayan mesane tümörlü hastaların alındığı ve rekürrenssiz 

sağkalımda mesane rekürrenslerinin dışlandığı unutulmamalıdır.  

Bilgimiz dahilinde kan grubu ve rh ile ÜÜS ÜK arasındaki ilişkiyi araştıran 

çalışma yoktur. Kan gruplarının sağkalım üzerine etkisi mesane kanserinde 

araştırılmıştır. 511 radikal sistektomi hastasının verilerini retrospektif inceleyen bir 

çalışmada kan grubu ve rh ile sağkalım arasında ilişki gösterilememiştir  (172). 

Ülkemizden yayınlanan 290 hastalık çalışmada da benzer şekilde rh ve kan grubunun 

sağkalım sonuçlarına etkisi bulunamamıştır  (173). Bizim çalışmamızda hastalar her 

bir kan grubu için kan grubuna sahip olanlar ve olmayanlar olarak gruplandırılmış ve 

A,B,0 ve rh gruplarının sağkalıma etkisi bulunamamıştır.  

282 hastalık bir seride preoperatif anemi varlığının azalmış sağkalım ile 

ilişkisi gösterilmiştir  (174). 99 hastalık bir çalışmada benzer şekilde preoperatif 

hemoglobin düzeyiyle kansere özgü sağkalım arasında ilişki gösterilmiştir  (175). 

Milejevic ve arkadaşlarının çalışmasın preoperatif anemi yüksek tümör evre ve 

derecesi, lenf nodu tutulumu ile ilişkili bulunmuştur  (176). Aynı çalışmada anemi 

kötü kansere özgü sağkalım ve üriner sistem dışındaki rekürrensle ilişkili 

bulunmuştur. Aneminin sistemik nedenleri arasında kronik kan kaybı, kemik iliği 

bozuklukları, azalmış yapım, renal yetmezlik, hipotiroidi gibi faktörler sayılabilir  

(177). 

Tümör hastalarında da anemiye sıklıkla karşılaşılmaktadır. Tümöre bağlı 

kanama, hemoliz, eritropeotinin azalması, yetersiz kemik iliği üretimi, kemoterapi 

gibi nedenlere bağlı olmaktadır  (178). Anemi aynı zamanda kanser hücrelerinin 

immün sistemle olan etkileşimleri sonrası da olabilmektedir  (179). Bizim 

çalışmamızda DSÖ verileri kullanılarak anemik grup belirlendi. Preoperatif anemi 
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varlığı kansere özgü, genel ve rekürrenssiz sağkalım oranlarını olumsuz etkileyen 

bağımsız parametre olarak bulunmuştur. Bu veri hastaların preoperatif progresyon 

riskini belirlemede kullanılabilir.  

Benzer klinik ve patolojik özellikleri olan 109 hastalık açık ve laparoskopik 

RNU karşılaştıran çalışmada her iki teknik arasında onkolojik sonuçlar açısından 

fark gösterilmemiştir  (180). Benzer şekilde literatür incelendiğinde her iki teknik 

arasında onkolojik sonuçlar için anlamalı fark göstermeyen bir çok çalışma 

mevcuttur  (181-183). Aksine 403 açık 446 laparoskopik tekniğin retrospektif olarak 

karşılaştırıldığı çalışmada her iki grup arasında genel ve kansere özgü sağkalım 

arasında fark bulunmazken laparoskopik RNU daha kötü rekürrenssiz sağkalımla 

ilişkili bulunmuştur  (184). 40 açık, 40 laparoskopik RNU’nun randomize edildiği bir 

çalışmada laparoskopik grup daha az kanama oranları ve daha kısa hastanede kalış 

süresiyle ilişkili bulunmuştur  (185). Aynı çalışmada her iki grup arasında 

metastazsız ve kansere özgü sağkalım farkı bulunmazken; T3 ve yüksek dereceli 

tümörlerde laparoskopik grubun anlamlı olarak daha kötü metastazsız ve kansere 

özgü sağkalım oranlarına sahip olduğu gösterilmiştir. Bu çalışmanın en önemli 

sonucu, organa sınırı hastalıkta her iki tekniğin benzer onkolojik sonuçlarının 

olmasına rağmen lokal ileri hastalıkta açık yaklaşımın daha iyi onkolojik sonuçlar 

sunmaktadır. 

Laparoskopik yaklaşımın diğer üzerinde durulması gereken sonucu ise port 

yerine tümör ekimidir  (97, 186, 187). Özellikle büyük, invaziv tümörlerde 

laparoskopik teknik etkinliğini tam olarak kanıtlamış değildir  (96). 

ÜÜS ÜK için bir diğer önemli nokta endoskopik ve nefron koruyucu 

cerrahilerdir. Yakın zaman önce yayınlanan çalışmada 134 distal üreterektomi, 128 

RNU ve 42 endoskopik cerrahi sonuçlarını karşılaştıran bir çalışma yayınlanmıştır  

(188). Bu çalışmada endoskopik tedavide lokal rekürrens oranı her iki tedavi 

yöntemine oranla daha yüksek bulunmuştur. Distal üreterektomi ve RNU’nun benzer 

onkolojik sonuçları verdiği gösterilmiştir. Bizim çalışmamızda sadece 7 hastaya 

distal üreterektomi, 18 hastaya laparoskopik RNU yapılmış olup hiçbir endoskopik 

tedavi yapılan hasta bulunmamaktadır. Her üç teknik arasında onkoloji sonuçlar 

bakımında fark bulunmamıştır. Bu çalışmada laparoskopik RNU ve distal 
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üreterektomi yapılan hastaların sayılarının açık yapılanlara oranla çok daha az 

olduğu göz önüne alınmalıdır.  

LND RNU’nun bir parçası olarak önerilmektedir  (112). 166 LND yapılan, 

146 LND yapılmayan 312 hastalık RNU serisinde lenf nodu pozitifliği azalmış 

sağkalım ile ilişkili olmakla beraber N0 hastaların onkoloji sonuçları Nx hastalardan 

daha iyi bulunmuştur  (112). 269 hastalık çalışmada da lenf nodu tutulumunun 

bağımsız bir prognostik faktör olduğu gösterilmiştir  (189). Bizim çalışmamızda ise 

sadece 40 (%28,6) hasaya LND yapıldı ve bunların %22,5’i (9/40) pozitif olarak 

geldi. Lenf nodu diseksiyonu yapılan ve yapılmayan grupta sağkalım farkı 

bulunmadı. LND yapılmayan hastalarda da lenf nodu pozitifliğinin olabileceği, 

operasyon sırasında palpe edilen lenf nodu varlığında veya organ dışına yayılmış 

hastalık bulgularının olması durumunda LND’nin yapılmış olabileceği, LND yapılan 

hastaların ve LN yayılımı olan hasalarının sayılarının azlığı ve farklı cerrahların 

tercihi gibi nedenlerle lenf nodu pozitifliği sağkalım analizinde 

değerlendirilmemiştir.  

 

5.3.2. Postoperatif Faktörler 

637 Hastalık çalışmada üreter yerleşimli tümör bağımsız kötü prognostik 

parametre olarak bulunmuştur  (190). Benzer sonuç 86 hastalık bir çalışmada da 

gösterilmiştir  (138). Fakat tümör yerleşimin onkolojik sonuçlara etkisi tartışmalı bir 

konudur. 1.249 hastalık bir çalışmada tümör yerleşiminin kanser rekürrensine ve 

kansere özgü sağkalıma etkisinin olmadığı bildirilmiştir  (191). Benzer sonuç 324 

hastalık çalışmada da belirtilmiştir  (192). Bizim çalışmamızda üreter yerleşimli 

tümör tek değişkenli analizde rekürrenssiz, kansere özgü ve genel sağkalımı anlamlı 

şekilde azaltırken, çok değişkenli analizde prognostik bir faktör olarak 

bulunamamıştır. 

Diğer bir üzerinde durulan nokta ise tümör sayısının sağkalım üzerine 

etkisidir. 2.492 hasanın incelendiği çalışmada tümör multifokalitesi; MT öyküsü, lenf 

nodu tutulumu, üreter yerleşimi, ileri evre, yüksek derece, sesil büyüme paterni ve 

LVİ ile ilişkili bulunmuştur  (193). Bu çalışmada tümör multifokalitesinin 

progresyon ve kansere bağlı ölüm üzerine etkisini bulunmamıştır. Fakat 1.529 organa 
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sınırlı ÜÜS ÜK olan hastalar değerlendirildiğinde multifokal tümör daha çok 

progresyon ve kansere bağlı ölümle ilişkili olduğu bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda 

birden fazla tümörü olan hastalarda azalmış rekürrenssiz sağkalım ve kansere özgü 

sağkalım oranları olmasına rağmen çok değişkenli analizde tümör sayısı ile her iki 

sağkalım parametresi arasında ilişki gösterilememiştir. Mevcut çalışmada hastaların 

sadece %28,6’sında (40/140) birden fazla tümör mevcut olduğu vurgulanmalıdır.  

Tümör T evresi önemli bir prognostik belirteçtir  (92, 194). Bizim 

çalışmamızda tümör evresi yüzeyel (CIS/pTa) ve invaziv (pT1/2/3/4) olarak 

gruplandırıldı. İnvaziv tümörü varlığı genel, kansere özgü ve rekürrenssiz kötü 

sağkalım sonuçları için bağımsız bir faktör olarak bulundu. Bir diğer önemli 

prognostik faktör ise tümör derecesidir  (195). Bizim çalışmamızda tümör derecesi 

tek değişkenli analizde her üç sağkalım parametresi için risk faktörü iken çok 

değişkenli analizde kansere özgü ve rekürrenssiz sağkalıma için bağımsız risk 

faktörü olarak bulunmuştur. Çok değişkenli analizde genel sağkalım üzerine anlamlı 

bir etkisi bulunmamaktadır. 

2004 yılında DSÖ’nün derecelendirme sisteminde değişiklik yaparak derece 

1-2-3 yerine yüksek ve düşük derece sisteminin kullanılması gerektiğini bildirmiştir. 

Bu çalışmada eski sınıflamaya göre derece 1 ve 2, yeni sınıflama sistemindeki düşük 

dereceli tümörlerle birlikte düşük dereceli tümörler olarak gruplandırılmıştır. 

Böylelikle yeni sınıflamada yüksek derece olarak değerlendirilebilecek 2. derece 

tümörlerin bir kısmının, düşük derece tümörler olarak gruplandırıldığı bu sonuçları 

değerlendirirken göz önünde bulundurulmalıdır.  

Çok merkezli 772 hastalık bir çalışmada eş zamanlı CIS varlığı bağımsız 

prognostik faktör olarak gösterilmiştir  (141). 1.387 hastalık çalışmada eş zamanlı 

CIS varlığı yüksek evre ve derece, MT öyküsü ile ilişkili bulunmuştur  (196). Bu 

çalışmada organa sınırlı hastalıkta CIS varlığı rekürrens ve kansere bağlı mortalite 

için bağımsız bir risk faktörü olarak gösterilmiştir. Fakat aynı sonuç tüm hastaları 

içeren değerlendirmede gösterilememiştir. Bizim çalışmamızda eş zamanlı CIS 

varlığının her üç sağkalım parametresine anlamlı etkisi bulunmamıştır. 472 hastalık 

çalışmada cerrahi sınır pozitifliği bağımsız prognostik faktör olarak bulunmuştur  

(134). Fakat bazı çalışmalarda cerrahi sınır pozitifliği bağımsız prognostik faktör 
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olarak gösterilememiştir  (189, 197). Bunun nedeni olarak cerrahi sınır 

pozitifliklerinin seriler arasındaki oransal farkları olabilir. Bizim serimizde %8,6 

(12/140) hastanın CS pozitifliği mevcut olup CS durumu her üç sağkalım parametresi 

için de bağımsız prognostik faktör olarak bulunmuştur. PCS olan hastaların hepsi 

düksek dereceli ve pT3/T4 tümöre sahipti. 

ÜÜS ÜK’de adjuvan kemoterapinin (AK) yeri tartışmalıdır. 542 yüksek riskli 

(T3 veya T4 veya N+) hastanın 121 tanesine AK verildiği retrospektif çalışmada her 

iki grup arasında sağkalım farkı gösterilememiştir  (198). Benzer bir çalışmada, 140 

AK alan 487 AK almayan yüksek riskli (T3 veya T4 veya N+ veya M+) gruplar 

arasında sağkalım farkı izlenmemiştir  (199). RNU yapılan ve LN pozitifliği olan 

hastaları değerlendiren retrospektif bir çalışmada 45 AK verilmiş, 29 AK verilmemiş 

hasta karşılaştırılmıştır  (200). 5 yıllık kansere özgü sağkalım AK grubunda %42,5 

bulunurken AK almayan grupta %12,5 bulunmuştur. Çok değişkenli analizde AK’nin 

kansere özgü sağkalımı anlamlı şekilde uzattığı belirtilmiş fakat rekürrenssiz 

sağkalım üzerine etkisi gösterilememiştir. 60 AK verilen, 111 verilmeyen toplam 171 

T3N0M0 hastanın incelendiği çalışmada AK alan grubun daha iyi kansere ve 

rekürrenssiz sağkalım oranlarına sahip olduğu bulunmuştur  (201). 

Bizim çalışmamızda %5,7 (8/140) hastaya AK verilmiş olup tek değişkenli 

analizde AK alan grubun daha kötü sağkalım oranlarına sahip olduğu görülmüştür. 

Fakat AK çok değişkenli analizde genel, kansere özgü ve rekürrenssiz sağkalım 

üzerine anlamlı bir faktör olarak bulunamamıştır. AK alan hasta sayısının çalışmaya 

dahil olan hastaların çok küçük bir kısmını oluşturduğu için alt grup analizi 

yapılmamış ve tek değişkenli analizdeki düşük sağkalım oranları postoperatif kötü 

patolojik bulgulara sahip hastalara KT verilebildiğini düşündürmüştür.  

Tablo 22’de yüksek hasta sayılı çalışmalarda çok değişkenli analizde anlamlı 

kansere özgü mortaliteyi etkileyen faktörler belirtilmiştir. 
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Tablo 22. Bazı çalışmalardaki kansere özgü sağkalımla ilişkili parametreler 

Kaynak 
Hasta 

sayısı 
Kansere özgü sağkalıma etkili 

parametreler 
Özellik 

Bolenz  (202) 

 
432 

T4 (T2 ile karşılaştırılmıştır), 

LVİ, LN dansitesi (%30) 

Hepsine LND yapılmış 

%31 (1325/432) pLN+ 

Çok merkezli 

Novara  (189) 269 
pLN+, ≥T3, MT öyküsü, 

Senkron KİMT, Multifokal tümör 

Çok merkezli 

Non-metastatik  

AK ve NAK dışlanmış 

Youssef  (203) 586 
≥T3, Sesil patern 

LVİ, LND yapılmaması 

Hepsi yüksek dereceli 

Non-metastatik 

Roupret  (204) 2371 

≥T1 ve Tis, pLN+, LVİ 

Sesil patern, Yüksek derece, 

CIS, Yaş  

Çok merkezli 

Ku  (205) 328 

Mesane kaf eksizyonu yapılmaması, 

Üreter ve pelviste tümör (birlikte), 

≥T2, Yaş, PCS 

Non-metastatik 

NAK dışlanmış 

Cha  (194) 1273 
Yaş, ≥T3, Nx/N1,LVİ 

Sesil patern 

Çok merkezli 

NAK dışlanmış 

Yates  (206) 667 
≥T3, pLN+, Üreter yerleşimi, 

Yaş  
 

Jeldres  (207) 2959 T evre, Yüksek derece, pLN+ Çok merkezli 

Mevcut çalışma 140 
Preoperatif anemi, ≥T1, 

Yüksek derece, PCS 
Non-metastatik  

 

 

5.3.3. Nötrofil/Lenfosit, Lenfosit/Monosit, Trombosit/Lenfosit Oranı 

Son yıllarda sistemik ve lokal inflamasyonun kanser gelişimi üzerine olan 

etkisi artan kanıtlarla birlikte üzerinde durulan önemli konudur  (208). Kendi 

büyüme sinyallerinin hücrelere yeterli olması, anti-growth sinyallere duyarsızlık, 

sınırsız replikasyon yeteneği, apoptozisten kaçma, sürekli anjıogenezis ve doku 

invazyonuyla beraber metastaz yapabilme özeliği malign büyüme için gerekli altı 

esansiyel değişiklik olarak tanımlanmıştır  (209). 2009 yılında Colotta ve arkadaşları, 

kanserle ilişkili inflamasyonun genetik instabiliteye neden olduğunu; inflamatuar 

mediyatörlerin genetik değişiklikler oluşturduğunu ve inflamasyonun malign büyüme 
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için yedinci esansiyel değişiklik olduğunu bildirmişlerdir  (210). 2011 yılında 

Hanahan kanserle ilişkili daha önce tanımladığı esansiyel değişiklikleri sekiz 

maddeye çıkarmış ve inflamasyonu da bu esansiyel değişikliklere dahil etmiştir  

(211). 

Kanser gelişimde inflamasyon çok önemli bir rol oynamaktadır  (212). Bazı 

kanserler inflamasyonu takip ederken bazen ise kanserden sonra inflamasyon 

gelişmekte; tümör mikroçevresindeki inflamasyon tümör proliferasyonunda ve hücre 

yaşamına etki ederek anjıogenezis ve invazyonda önemli bir faktör olarak rol 

almaktadır  (208). İnflamasyon, onkogenlerin aktivasyonu ve tümör süpresör 

genlerin deaktivasyonu ile intrensek olarak etki edebilmektedir  (208). Tümör 

hücreleri tümör mikroçevresi ile direk veya indirekt olarak inflamatuar hücrelerle 

ilişki içindedir  (213). Bazen inflamasyon immün yanıtın down regülasyonu ve tümör 

hücrelerinin immün yanıttan kaçmalarına neden olabilmektedir  (214).  

Nötrofiller dolaşımda serbest olarak veya küçük damarların endotelyumuna 

bağlı olarak bulunurlar; granülosit koloni stimüle edici faktör (G-CSF) ve IL-6 ile 

kemik iliğinden çıkışı ve damar endetelyumundan serbestlenmesi sağlanır  (215). G-

CSF ve IL-6 mesane ÜK için otokrin büyüme faktörü olarak gösterilmiştir  (216, 

217). Her iki otokrin faktör de mesane kanserinde prognoz üzerine anlamlı etki 

göstermektedir  (216, 218). Dolaşımdaki yüksek nötrofil düzeyi tümörle ilişkili 

anjıogenezisle önemli bir basamak olan anjiogenezle ilişkili kemokinler, büyüme 

faktörleri ve proteazlarla ilişkilidir  (219). Tümörle ilişkili nötrofili eksrasellüler 

matriks remoldering basamağına önemli katkı sağlar  (220). Bir diğer deyişle 

nötrofillerin neden olduğu enzimatik reaksiyon ile tümörün ekstrasellüler alana ve 

damar duvarına migrasyonu kolaylaşır ve bu basamakta metastaz gelişimi için 

önemli bir kısımdır  (221)  

Düşük lenfosit sayısı zayıflamış hücresel immünite ile ilişkilidir. Çünkü 

lenfositler tümör proliferasyon ve metastazını inhibe eden sitokinlerin üretiminden ve 

sitotoksik hücre ölümünden sorumlu kan elemanlarıdır  (222). Kolon kanserinde 

tümörde artmış oranla CD8+ T lenfosit bulunması artmış sağkalım, daha az erken 

metastaz ve daha düşük evre ile ilişkili bulunmuştur  (223).  
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Tümör mikroçevresi için bir diğer önemli hücre ise tümörle ilişkili 

makrofajlardır (TAM-Tumor-associated macrophage-). TAM’ler IL-10, 

prostoglandin E2 gibi inhibitör sitokinler ile tümöre karşı oluşan immün cevabı 

baskılarlar  (224). Meme kanserinde artmış TAM oranlarıyla azalmış progresyonsuz 

ve genel sağkalım ilişkili bulunmuştur  (225). Sonuç olarak TAM azalmış kansere 

karşı immün cevap ve artmış tümör büyümesiyle ilişkilidir  (226). Bir diğer immün 

baskılayıcı olarak fonksiyon yapan hücre grubu ise polimorfonükleer granülosit olan 

myeloid kökenli baskılayıcı hücrelerdir (MDSC -myeloid-derived suppressör cell-). 

MDSC T hücre çoğalmasını, farklılaşmasını ve fonksiyonlarını baskılayarak immün 

yanıtı baskılamaktadır  (227). Kanser gelişimi aşamasında inflamasyonu tüm 

özelliklerin oraya konması özellikle gelecekte gelişecek selektif anti inflamatuar 

hedefe yönelik ilaçlar ve tedavi yöntemleri için önemli bir konudur. 

İnflamasyon ile kanser arasındaki ilişkinin ortaya konmasının ve inflamasyon 

ile ilişkili belirteçlerin genişletilmesinin bir diğer klinik kullanış şekli ise kanserle 

ilgili preoperatif model oluşturarak rekürrens ve progresyon gelişecek hastaların 

preoperatif belirlenmesi olmuştur. Sistemik inflamatuar belirteçleri kullanan 

Glasgow Prognostic Score (GPS) modeli, CRP ve albümin değerleri ile yapılan 

skorlamanın kanser hastaları için bağımsız prognostik olduğunu göstermiştir  (228). 

ÜÜS ÜK için tümör lokalizasyonu, derecesi ve yapısı ile organ dışı yayılımı tahmin 

etmek için %76 doğrulukla preoperatif model oluşturulmuştur  (229). Geliştirilen 

diğer bir model ise düşük sodyum (<141 mEq/L) ve normalin altı hemoglobin düzeyi 

ile organ dışına yayılımı (≥T3 ve LVİ) öngörmektedir  (230). Bu preoperatif 

modeller rutin klinik kullanıma girememiştir.  

İnterlökin (IL) 6, C reaktif protein (CRP), fibrinojen, albümin, lökositoz gibi 

sistemik inflamasyon belirteçlerinin çeşitli kanserlerin prognozuna etkisi 

incelenmiştir  (128, 218, 231-233). Benzer şekilde NLO, LMO, TLO, trombositoz 

gibi sistemik inflamasyon göstergesi olduğuna inanılan diğer parametreler de çeşitli 

kanserlerde onkolojik sonuçlarla ilişkilendirilmiştir  (234-237). NLO sistemik 

inflamasyonun bir göstergesidir  (238). NLO yüksekliği ile ÜÜS ÜK ile beraber 

mide, hepatosellüler kanser, küçük hücreli olmayan akciğer kanseri gibi çeşitli 

kanserlerde kötü prognostik bir faktör olarak gösterilmiştir  (129, 234, 239, 240). 

Tanaka ve arkadaşları 2014 yılında 665 ÜÜS ÜK’li hasta içeren çalışmanın 
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sonuçlarını yayınlamışlardır  (130). NLO için sınır değer 3 (>3 ve ≤3) olarak alınmış; 

T evresi, LVİ, pLN pozitifliğinin yanı sıra yüksek NLO değeri çok değişkenli 

analizde azalmış kansere özgü sağkalım ile ilişkili bulunmuştur. Aynı çalışmada 

beyaz küre (>8000), nötrofil sayısı (>6000) ve lenfosit sayısı (>1200) ile prognoz 

arasında anlamlı ilişki bulunmamıştır. Aksine 195 RNU yapılan hasta içeren seride 

kanser spesifik sağkalım için ≥T3 ve beyaz küre ≥8300 bağımsız risk faktörü olarak 

bildirilmiştir  (241). NLO (<2,7 ve ≥2,7) ile trombosit sayısının kanser spesifik 

sağkalıma etkisi gösterilememiştir. 137 hastalık çalışmada ise mesane rekürrensi 

dışlanarak rekürrens gelişmesi eşik NLO değeri için baz olarak alınmış; rekürrens 

gelişimi için eşik NLO değeri 2,5 bulunmuştur  (129). ≥T3, yüksek derece, LVİ ile 

beraber yüksek NLO (≥2,5) kansere özgü sağkalımı azaltan bağımsız değişken olarak 

gösterilmiştir. 202 hastalık kansere bağlı ölümün NLO için baz alındığı çalışmada da 

yüksek NLO (≥2,7), yüksek tümör T evresiyle (≥T2) beraber kansere özgü sağkalım 

için bağımsız prognostik faktör olarak bulunmuştur  (242). Sung ve arkadaşları NLO 

oranını ROC eğrisi çizerek 2,5 olarak bulmuşlar ve NLO ile eritrosit sedimantasyon 

hızı (ESH) ile kombine ederek sağkalım analizi yapmışlardır  (243). Grup 0 

(NLO<2,5 ve ESH normal), grup 1 (NLO≥2,5 veya ESH yüksek) ve grup 2 (≥2,5 ve 

ESH yüksek) olarak gruplandırılıp incelenmiştir. İleri yaş, T evresi, pLN pozitifliği, 

PCS, mikropapiller varyant ile beraber grup 1 ve grup 2 kansere özgü sağkalımı 

azaltan bağımsız risk faktörleri olarak bulunmuştur. Birçok tümörle beraber ÜÜS ÜK 

için diğer incelenen parametre ise LMO ve TLO’dur  (235, 237, 244). Hutterer ve 

arkadaşlarının çalışmasında eşik LMO (2) için ROC eğrisi çizilmiş ve sonlanma 

noktası olarak genel ölüm alınmıştır  (245). ≥65 yaş, ≥T2 evre tümör ve LMO<2 

genel sağkalım için bağımsız risk faktörü olarak bildirilmiştir. Song ve arkadaşlarının 

çalışmasında mesane dışı rekürrens gelişimi sonlanma noktası alınarak NLO, LMO 

ve TLO eşik değerleri için ROC analizi çizilmiştir  (246). NLO yüksekliği (≥2,2) 

sadece ≥T3 tümör evresi; LMR düşüklüğü (<3,6) yüksek yaş ve ≥T3 tümör evresi; 

TLO yüksekliği ise ≥T3 tümör evresi ve LVİ ile ilişkili bulunmuştur. Aslında her üç 

parametrenin de ileri tümör evresi ile ilişkili olduğu görülmüştür. Progresyonsuz ve 

hastalıksız sağkalım analizinde T evresi, NLO ve TLO bağımsız prognostik faktörler 

olarak bulunmuştur. TLO çok değişkenli analizde sağkalım için anlamlı prognostik 
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faktör olarak bildirilmemiş ve NLO’nun LMO’ya oranla daha güçlü prognostik 

faktör olduğu vurgulanmıştır.  

Bizim çalışmamızda ROC eğrisi çizilerek NLO, LMO ve TLO için eşik 

değerler bulunmuş ve sonlanım noktası olarak mesane rekürrensi dışlanarak sistemik 

rekürrens varlığı alınmıştır. Rekürrensiz sağkalım (mesane rekürrensi dışlanmış) ve 

kansere özgü sağkalım analizinde yüksek NLO ve düşük LMO düzeyi bağımsız 

prognostik risk faktörlerinin arasında yer alırken, TLO bahsedilen her iki sağkalım 

parametresi için çok değişkenli analizde anlamsız bulunmuştur. Ayrıca rekürrenssiz 

sağkalım için mesane tümörü öyküsü, T evresi, cerrahi sınır; kansere özgü sağkalım 

için ileri HN, T evresi, cerrahi sınır bağımsız risk faktörleri olarak bulunmuştur. 

Hastalıksız sağkalımda (mesane rekürrensi dahil edilmiştir) ise mesane tümörü 

öyküsü, T evresi, cerrahi sınır pozitifliği ile beraber sadece NLO yüksekliği bağımsız 

prognostik risk faktörü olarak bulunmuştur. NLO yüksekliği ve LMO düşüklüğü ile 

ilişkili faktörler araştırılmıştır. Çok değişkenli analizde NLO yüksekliği ile bağımsız 

olarak erkek cinsiyet ve anemi varlığı; LMO düşüklüğü ile sadece T evresi ilişkili 

bulunmuştur. NLO yüksekliğinin tümörün patolojik özellikleriyle ilişkili 

bulunamaması tümörün sistemik etkisiyle olabileceğini düşündürmektedir. Aynı 

zamanda anemiyle ilişkili bulunması ise tümörün sistematik kemik iliğine olan etkisi 

fikrimizi güçlendirmektedir. Özellikle artan NLO ve LMO ile kanserin sağkalım 

ilişkisini gösterin değerin net olarak ortaya konması, etkileşim şeklini ve alta yatan 

mekanizmasının tam olarak aydınlatılabilmesi için daha çok hasta sayılı, moleküler 

çalışmalara ihtiyaç olduğu diğer bir gerçektir.  

Çalışmanın retropektif olması, her ne kadar komorbidite varlığı analize 

katılsa da farklı komorbiditelerin aynı grupta değerlendirilmesi, hastaların mevcut 

dahili hastalıkları için kullandıkları ilaçların ayrı ayrı değerlendirilmemesi, 

çalışmanın çok geniş bir zaman dilimine sahip olup farklı aralıklardaki laboratuvar 

sonuçlarını içermesi gibi çalışmayı sınırlayıcı nedenler mevcuttur. Ancak benzer 

kısıtlamalar literatürdeki sınırlı sayıdaki çalışmalarda da mevcuttur.  
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6. SONUÇ 

 ÜÜS ÜK yapılan hastalarda en önemli konulardan biri mesane rekürrensidir. 

Yüksek dereceli tümörü olan veya mesane tümörü hikayesi olan hastalarda mesane 

rekürrensi daha sık görülmektedir. Bu hastalar özellikle postoperatif ilk iki yıl daha 

dikkatli takip edilmelidir. Preoperatif anemi varlığı, yüksek tümör evresi ve 

derecesinin yanı sıra pozitif cerrahi sınır kansere bağlı ölüm için bağımsız risk 

faktörleridir. Kanser rekürrensi için bu faktörlere ek olarak mesane tümörü öyküsü 

bağımsız risk faktörüdür. Tümör cerrahisi yaparken tümörü temiz cerrahi sınırla 

çıkarmak ÜÜS ÜK hastaları için önemli bir cerrahi hedef olmalıdır. Postoperatif 

dönemde bu risk faktörüne sahip hastalar nüks açısından daha dikkatli takip 

edilmelidir. NLO ve LMO ÜÜS ÜK hastalarının prognozunu tahmin etmede 

kullanılabilecek rutin değerlendirmede yapılan ucuz, kolay ve önemli preoperatif 

parametrelerdir. 
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