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nvaziv mesane kanserinde bugün için en etkin tedavi seçeneği 
olarak kabul edilen radikal sistektomi, hastaların ancak yarısın-
da kür sağlar. Diğer yarısında ise çoğunluğu uzak metastaz şek-
linde nüks gelişir. Nükslerin %80-90’ı operasyondan sonraki ilk 

2 yıl içinde ortaya çıkar (1-10). Kanser nükslerinin çoğu ölümcüldür. 
Sistektomi sonrası ortaya çıkış zamanına göre nüksler erken (<3 yıl) 
veya geç (>3 yıl) nüks olarak tanımlanabilir. Erken nükslerin %80’in-
den fazlası, çoğunlukla kemik pelvis içinde ve/veya uzak organ me-
tastazı biçiminde olmak üzere üriner sistem dışında ortaya çıkar. 
Önemli bir kısmı rutin izlem sırasında yakalanmakla birlikte, erken 
nükslerde cerrahi girişim ve adjuvan tedaviye rağmen prognoz ne 
yazık ki kötüdür.

Geç nüksler ise daha çok üst üriner sistemde (ÜÜS) veya kalan 
üretrada gerçekleşir ve izlem protokollerine rağmen rutin taramada 
az bir kısmı yakalanabilir (10-21). Özellikle, rutin izlemde yakalanan 
üretra ve ÜÜS nükslerinin az bir kısmında erken tanı mümkün olabilir 
ki bunlarda sağkalıma katkı sağlanabilir. Ancak, ne yazık ki geç nüks-
lere tanı koyulması hastaların yarısından çoğunda progresyon so-
nucu klinik semptomlar ortaya çıktıktan sonra mümkün olmaktadır. 
Bugün için, mevcut tanı araçlarıyla yapılan izlemin, klinik semptom-
lara dayanan kanser nüksü tanısına üstünlüğünü gösteren objektif 
kanıt fazla değildir. Fakat cerrahi komplikasyonların, diversiyonla il-
gili işlevsel ve metabolik durumun hayat boyu yakından izlenmesi 
yaşamsaldır. Bunun yanında, performans durumu iyi olan bir hastada 
sistemik tedaviye iyi yanıt alınma şansı daha fazla olduğu için, henüz 
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ABSTRACT

In approximately 50% of patients will experience a local or 
distant recurrences following radical cystectomy, most within 
24 months. The risk of both local and distant recurrence increas-
es with advancing pathologic stage and nodal involvement. 
Postoperative monitoring for late surgical and diversion-related 
complications is mandatory. Also, with the assumption of close 
monitoring will result in earlier detection and thus better treat-
ment of the recurrent disease regular follow-up is usually ad-
vocated. However, threre is no sufficient evidence based data 
showing that diagnosis of cancer recurrence following cystecto-
my by routine follow up results in better survival than symptom 
driven diagnosis.

In this article both the risk and pattern of recurrence and treat-
ment strategies for the progressive disease following radical cys-
tectomy were reviewed in the light of current literature data. 

ÖZET

Radikal sistektomi sonrası, büyük bir kısmı ilk 24 ay içinde olmak 
üzere, hastaların yaklaşık yarısında lokal veya uzak nüksler ortaya 
çıkacaktır. Hem lokal hem de uzak nüks riski patolojik evre arttık-
ça ve lenf nodu tutulumu ile birlikte artar. Cerrahi ve diversiyon 
ile ilişkili geç komplikasyonlar açısından postoperatif yakın izlem 
zorunludur. Bunun yanında, yakın gözetim sayesinde sistektomi 
sonrası nüks kansere daha erken tanı koyulması ve dolayısıyla 
daha iyi tedavi sağlanabileceği varsayımıyla genel olarak düzenli 
izlem önerilmektedir. Ancak, radikal sistektomi sonrası nüks has-
talığın rutin izlemde yakalanmasının semptom temelli nüks taki-
bine göre daha iyi sağkalım kazandırdığını gösteren yeterli kanıta 
dayalı veri yoktur.

Bu makalede, radikal sistektomi sonrası nükslerin risk ve ortaya 
çıkış biçimleri yanında progresif hastalığa tedavi yaklaşımları gün-
cel literatür ışığında gözden geçirilmiştir. 

“Nükslerin %80-90’ı operasyondan sonraki 
ilk 2 yıl içinde ortaya çıkar (1-10). Kanser 
nükslerinin çoğu ölümcüldür. Sistektomi 
sonrası ortaya çıkış zamanına göre nüksler 
erken (<3 yıl) veya geç (>3 yıl) nüks olarak 
tanımlanabilir. Erken nükslerin %80’inden 
fazlası, çoğunlukla kemik pelvis içinde ve/veya 
uzak organ metastazı biçiminde olmak üzere 
üriner sistem dışında ortaya çıkar. Önemli 
bir kısmı rutin izlem sırasında yakalanmakla 
birlikte, erken nükslerde cerrahi girişim ve 
adjuvan tedaviye rağmen prognoz ne yazık ki 
kötüdür.”

klinik semptomlar oluşmadan kanser nüksünün tanısı çok önemlidir. 
Radikal sistektomi sonrası nüksleri lokalizasyonuna göre aşağıdaki 
gibi sınıflamak mümkündür:
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1. Kalan üroepitelyumda nüksler
a) ÜÜS nüksleri
b) Üretral nüksler

3. Pelvik nüks
4. Uzak nüksler 

Kalan üroepitelyumda nüksler

Ürotelyal kanserler, gerçekte tüm üroe-
pitelyumu ilgilendiren bir alan defektidir 
ve farklı zaman ve lokalizasyonlarda sık ve 
multiple tümör gelişimleriyle karakterize bir 
hastalıktır. Bu nedenle radikal sistektomiden 
sonra geriye kalan üreterler ve böbrek topla-
yıcı sisteminden oluşan ÜÜS ve üretra, nük-
sün sık görüldüğü bölgelerdendir.

Üst üriner sistem nüksleri

Radikal sistektomi sonrası ÜÜS’de üro-
telyal kanser nüksü ortalama %3 civarında 
olup, bugüne kadar farklı serilerde %0,7-8,3 
arasında bildirilmiştir (11-20). ÜÜS nüksü 
tipik olarak geç bir onkolojik olaydır. Tanıya 

kadar geçen ortalama süre 37,2 aydır (25-62 
ay arası). 

Sistektomi sonrası ÜÜS izleminde asıl 
amaç nüks kanser henüz yayılmamışken, 
mümkün olan en erken evrede ve kür şan-
sı yitirilmeden tanı koymaktır. İzlem genel 
olarak görüntüleme ve idrar sitolojisi teme-
linde olmakla birlikte, ne sıklıkta, nasıl ve 
ne süreyle yapılması gerektiğine dair henüz 
prospektif veri bulunmamaktadır. Görün-
tüleme genellikle intravenöz ürografi (IVU) 
veya bilgisayarlı tomografi (BT) ile yapılmak-
tadır. IVU ve BT ile ÜÜS nükslerinin sadece 
%0-55’inde doğru tanı koymak mümkündür 
(15-20). Bu iki yöntemin ÜÜS tümörlerine 
tanı koymada birbirlerine belirgin bir üstün-
lükleri olmamakla birlikte, BT’nin retroperi-
toneal lezyonları ve organ nükslerini daha 
iyi gösterme avantajı vardır (21, 22). Pozitron 
emisyon tomografisi/bilgisayarlı tomografi 
kombinasyonu (PET/CT), koronal, sagital ve 
transaksiyel görüntüler elde edilebilmekle 
birlikte belirli bir referans aralıkta ayrıntılı 
anatomik bilgi vermeyen PET ile mükemmel 
anatomik ayrıntı ve 3 boyutlu görüntü sağla-
yan bilgisayarlı tomografinin (computerized 
tomography, CT) kombinasyonuyla “füzyon” 
görüntü oluşturma temeline dayanır. Son 
dönemde, onkolojik görüntülemede önemli 
bir yer tutmasına rağmen PET/CT’nin üroon-
kolojik kullanımı diğer kanser tiplerine göre 
daha az gelişmiştir. Malign hücrelerin gluko-
zu daha yüksek hızda yakalama ve kullanma 
özelliği olan pozitron yayıcı izotop 18fluoro-
deoxyglucose (18F FDG) ile gerçekleştirilen 
PET/CT primer mesane tümörü tanısında 
veya sistektomi sonrası ÜÜS izleminde pek 
yararlı değildir. Bunun en önemli nedeni 18F 
FDG’nin idrarla atılması nedeniyle tümörün 
görüntülemesinde karışıklık yaratmasıdır 
(23, 24). Bununla birlikte, 18F FDG PET/CT lenf 
nodu ve uzak metastazların görüntülenme-
sinde yararlı olabilir (23). PET/CT, sistektomi 
sonrası izlemdeki yeri açısından henüz siste-
matik bir şekilde karşılaştırmalı olarak ince-
lenmemiştir.

Tek bulgu olarak pozitif sitoloji. 
Radikal sistektomi sonrası izlemde yaygın 

kullanılan bir tarama aracı olan sitoloji ile il-
gili tartışmalı konulardan biri de başka hiçbir 
pozitif bulgu yokken idrar sitolojisinin pozi-
tif çıkmasıdır. Bu anksiyete yaratıcı durumla 
ilgili literatür bilgisi sınırlıdır. Raj ve arkadaş-
ları, radikal sistektomi sonrası pozitif idrar 
sitolojisi saptadıkları 101 hastanın 57’sinde 
(%56,4) ortanca 2,1 yıl sonra üroepitelyal 
nüks belirlemişlerdir (25). Tek bulgu olarak 
pozitif sitoloji saptanan hastalar uzun süre 
dikkatle ve yakından izlenmelidir.

ÜÜS nüksleri için risk faktörleri pT evresi, 
sistektomide intramural veya distal üreter 

tutulumu, üreter cerrahi sınır pozitifliği, me-
sanede CIS, yüksek dereceli, sık nüks eden, 
multiple, kasa invazyon göstermeyen mesa-
ne tümörü ve prostatik üretra tutulumudur 
(mukoza ve glandular) (11, 16, 26). İlginç 
olarak, prostat stromal tutulumunun ÜÜS 
nüks riskiyle ilişkisi gösterilememiştir. Bunun 
en olası nedeni, hastaların kötü prognoz 
nedeniyle ÜÜS nüksü ortaya çıkmaya fırsat 
kalacak kadar yaşama şanslarının düşük ol-
masıdır (11, 26). Sistektomide iyi prognostik 
özelliğe sahip organa sınırlı kanserde (≤pT-
2pN0) mesane dışı yayılım gösterenlere göre 
ÜÜS nüksü olasılığı daha yüksektir (2, 12). pT 
evresinin kendisi ÜÜS nüksü açısından ba-
ğımsız bir prognostik gösterge olmamakla 
birlikte düşük pT evresinin daha uzun sağ-
kalım sağlaması dolayısıyla geç onkolojik 
nüksler açısından yeterli süre kazandırdığı 
şeklinde açıklanabilir. 

Sitoloji ve görüntüleme tanısal açıdan ye-
tersiz olduğunda üreteroskopi hem gözlem 
hem de biyopsi olanağı sağlayan çok yararlı 
bir yöntemdir. Ancak, farklı diversiyon tip-
lerinde oryantasyon ve üretero-ileal anas-
tomozdan giriş zor olabilir. Üretere giriş ve 
biyopsi almak mümkün olduğunda ise, elde 
edilen dokuların evreleme açısından yeter-
sizliği önemli bir sorundur. Olguların yaklaşık 

“Malign hücrelerin glukozu 
daha yüksek hızda yakalama 

ve kullanma özelliği olan 
pozitron yayıcı izotop 

18fl uorodeoxyglucose (18F 
FDG) ile gerçekleştirilen PET/

CT primer mesane tümörü 
tanısında veya sistektomi 

sonrası ÜÜS izleminde pek 
yararlı değildir. Bunun en 

önemli nedeni 18F FDG’nin 
idrarla atılması nedeniyle 

tümörün görüntülemesinde 
karışıklık yaratmasıdır 

(23, 24). Bununla birlikte, 
18F FDG PET/CT lenf 

nodu ve uzak metastazların 
görüntülenmesinde yararlı 

olabilir (23). PET/CT, 
sistektomi sonrası izlemdeki 

yeri açısından henüz 
sistematik bir şekilde 

karşılaştırmalı olarak 
incelenmemiştir.”

“Radikal sistektomi sonrası 
izlemde yaygın kullanılan bir 
tarama aracı olan sitoloji ile 
ilgili tartışmalı konulardan 
biri de başka hiçbir 
pozitif bulgu yokken idrar 
sitolojisinin pozitif çıkmasıdır. 
Bu anksiyete yaratıcı 
durumla ilgili literatür bilgisi 
sınırlıdır. Raj ve arkadaşları, 
radikal sistektomi sonrası 
pozitif idrar sitolojisi 
saptadıkları 101 hastanın 
57’sinde (%56,4) ortanca 2,1 
yıl sonra üroepitelyal nüks 
belirlemişlerdir (25). Tek 
bulgu olarak pozitif sitoloji 
saptanan hastalar uzun 
süre dikkatle ve yakından 
izlenmelidir.”
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%50’sinde biyopsi evrelemesi nefroüreterek-
tomi ile elde edilen patolojik evreden daha 
düşük bulunmaktadır (downstaging). 

İntraoperatif frozen kesit incelemeleri veya 
kesin patolojik incelemede üreteral cerrahi 
sınır pozitifliği tartışmalı konulardan biridir. 
Frozen kesitlerin yalancı negatifliği yanında 
ÜÜS nüksünü ve ÜÜS nüksünden ölümü ön-
görmede yetersiz bulunmuştur. En son elde 
edilen veriler, üreter cerrahi sınır tutulumu 
ÜÜS nüks oranında artışa yol açmakla birlik-
te üretero-ileal anastomozda nüks riskini ve 
toplam sağkalımı etkilemediğini göstermek-
tedir (27). Dahası, negatif cerrahi sınır elde 
edinceye kadar üreter eksizyonu yapılması 
da ÜÜS riskinde artışı durduramamaktadır. 
Bugün için üreter cerrahi sınırından frozen 
kesit incelemesi yapmanın ve “temiz” üreter 
cerrahi sınırı elde etmek için çaba gösterme-
yi destekleyecek objektif kanıt yetersizdir. 

Mesanede CIS, kasa invazyon gösterme-
yen (Ta, T1, CIS) ürotelyal kanserde sistekto-
mi sonrası ÜÜS nüksü riskini artıran bir fak-
tördür. Tersine, yayınlanan serilerin çoğunda 
kasa invaze hastalığa eşlik eden CIS’nun ÜÜS 
riskini etkilemediği bildirilmektedir. Çelişkili 
gibi görünen bu durumun en olası açıklama-
sı gruplar arasında sağkalım açısından den-
gesizliktir. Daha uzun sağkalım saf mesane 

CIS grubunda geç onkolojik nükslere fırsat 
yaratarak ÜÜS nükslerinde yapay bir artışa 
neden olabilir (28). 

Katı izlem protokollerine rağmen olgula-
rın çoğunda ÜÜS nüksleri tümör yükünün 
düşük, dolayısıyla tedavi şansının daha 
yüksek olabileceği erken ve asemptoma-
tik dönemde yakalanamamakta, daha geç 
dönemde klinik progresyon sonucu oluşan 
hematüri, ağrı, enfeksiyon ve kilo kaybı gibi 
semptomlarla tanı koyulabilmektedir. BT’nin 
tanı koydurucu gücü lezyonun ÜÜS’deki lo-
kalizasyonu ve boyutu ile ilişkilidir. Örneğin 
renal pelvis yerleşimli lezyonlarda %78-94 
civarında iken üreterde %17-53’tür (22, 29). 
ÜÜS’deki küçük (<2 cm) lezyonların da BT ile 
yakalanma şansı daha düşüktür (13). Man-
yetik rezonans görüntülemenin (MRG) ÜÜS 
nükslerinin tanısında yeri tam olarak belir-
lenmemiş olmakla birlikte, mevcut bilgilere 
göre BT’den daha üstün olduğunu söylemek 
çok zordur (13). 

Nüks oranı düşük olmasından dolayı ÜÜS 
izlemi özellikle düşük riskli hastalarda mali-
yet-etkinlik açısından zaman zaman sorgu-
lanmaktadır. Literatürde ÜÜS nüksü ile ilgili 
neredeyse tüm çalışmalarda sabit bir zaman 
noktasında nüks oranı verilmiştir. Ancak, 
“eşik noktası” analizi (landmark analysis), 
nüks riskinin uzun süre yüksek kaldığını gös-
termektedir (14). Tran ve arkadaşları, değişici 
epitel hücreli kanserli 1329 olgunun 80’inde 
(%6), sistektomiden ortanca 25 ay (1-107) 
sonra ÜÜS nüksü belirlemişlerdir. Herhangi 
bir nüks işareti yokken ölen veya izlemden 
çıkan hastalarda yaptıkları “eşik noktası” ana-
lizinde ÜÜS insidansının 4-5 yıl boyunca de-
ğişmeden yüksek kaldığını, dolayısıyla sabit 
bir zaman noktasında elde edilen nüks ris-
kinin gerçek durumu yansıtmayabileceğini 
göstermişlerdir. Bu araştırmacılar, sistektomi 
sonrası ÜÜS nüksü açısından uzun süre dü-
zenli izlem önermektedirler (14). 

ÜÜS nükslerinin tedavisi

Bugün için ÜÜS nükslerinde sağkalımı 
artırdığı gösterilmiş olan yegâne tedavi 
yöntemi açık radikal nefroüreterektomidir. 
Sistektomi sonrası ÜÜS nüksü nedeniyle ra-
dikal nefroüreterektomi yapılanlarda bölge-
sel lenf nodu tutulumu %32-83 arasındadır. 
Lenf tutulumu olan hastalarda genişletilmiş 
lenf nodu diseksiyonu ve nefroüreterektomi 
sonrası adjuvan kemoterapi uygulanması-
nın yararı sınırlıdır. Uzun dönemde hasta-
lıksız sağkalım ne yazık ki sadece <%5’tir. 
Laparoskopinin nefroüreterektomi amacıyla 
bu hastalarda kullanımı önceki operasyona 
bağlı intraabdominal anatominin değişmiş 
olması, aşırı yapışıklıklar ve üretero-ileal 
anastomoz bölgesinde rekonstrüksiyon ge-

reği nedeniyle zordur ve şimdiye kadar rapor 
edilmemiştir.

Böbrek koruyucu minimal invaziv yön-
temler (üreteroskopik girişimler ve perkütan 
yaklaşım, lokal ilaç instilasyonu) düşük de-
receli ve düşük evreli primer ÜÜS tümörleri 
için güncel alternatifler gibi görünmektedir 
(30-33). Ancak, radikal nefroüreterektomi 
veya minimal invaziv tedavilerden sonra 
prognozu asıl belirleyen tümörün evresi, 
derecesi ve boyutlarıdır. Yüksek dereceli, ileri 
tümör evreli büyük tümörler kötü prognoza 
sahiptir (34). Bu kriterlere göre sistektomi 
sonrası ÜÜS nükslerinin en az %75’i kötü 
prognostik özelliklere sahiptir, dolayısıyla 
progresyon açısından yüksek risklidir. Daha-
sı, tümör evre ve derecesi kontrol edildikten 
sonra bile nüks ÜÜS kanserleri primer ÜÜS 
tümörlerine göre daha kötü prognozludur. 
Ayrıca, perkütan tedavi sonrası giriş yerinde 
nüks riski de göz önünde bulundurulmalıdır 
(35, 36). Yeterli sayıda destekleyici çalışma 
yayınlanana kadar konservatif tedavilerin 
yaygın kullanımından sakınılmalıdır.

Radikal sistektomi sonrası ÜÜS nüksle-
rinde sağkalım genellikle umut kırıcıdır. 
Üç yıldan daha uzun sağkalım oranı %0-25 
arasında bildirilmiştir (13). ÜÜS nükslerinde 
prognozu belirleyen en önemli faktörlerden 
birisi tümör evresidir. Sanderson ve arka-
daşları ≥pT3 için 1.3 yıl, pTa ve pT1 için 3.4 
yıl ortalama sağkalım rapor etmişlerdir (26). 

“En son elde edilen veriler, 
üreter cerrahi sınır tutulumu 
ÜÜS nüks oranında artışa 
yol açmakla birlikte üretero-
ileal anastomozda nüks 
riskini ve toplam sağkalımı 
etkilemediğini göstermektedir 
(27). Dahası, negatif cerrahi 
sınır elde edinceye kadar 
üreter eksizyonu yapılması 
da ÜÜS riskinde artışı 
durduramamaktadır. Bugün 
için üreter cerrahi sınırından 
frozen kesit incelemesi 
yapmanın ve “temiz” üreter 
cerrahi sınırı elde etmek için 
çaba göstermeyi destekleyecek 
objektif kanıt yetersizdir.” 

“ÜÜS nüksleri için risk 
faktörleri pT evresi, 

sistektomide intramural 
veya distal üreter tutulumu, 

üreter cerrahi sınır pozitifl iği, 
mesanede CIS, yüksek dereceli, 

sık nüks eden, multiple, 
kasa invazyon göstermeyen 

mesane tümörü ve prostatik 
üretra tutulumudur (mukoza 

ve glandular) (11, 16, 
26). İlginç olarak, prostat 

stromal tutulumunun 
ÜÜS nüks riskiyle ilişkisi 

gösterilememiştir. Bunun en 
olası nedeni, hastaların kötü 

prognoz nedeniyle ÜÜS nüksü 
ortaya çıkmaya fırsat kalacak 

kadar yaşama şanslarının 
düşük olmasıdır (11, 26).”
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Bunun yanında, tümör lokalizasyonu da sağ-
kalım açısından önemli bir faktördür. Ürete-
ro-ileal anastomoz hattındaki nükslerin hızlı 
progresyon ve metastaz yapma potansiyeli 
anastomoz uzağındaki nükslere göre daha 
yüksektir (3).

Üretral nüks

Erkeklerde sistektomi sonrası üretrada 
nüks, bugüne kadar yayınlanmış literatür 
verilerine göre yaklaşık %8’dir. Ancak, eski 
serilerde bu oran daha yüksek (>%10) iken 
modern serilerde %4-5’e gerilemiştir (36-
42). Bu düşüşte hem cerrahi teknikteki ge-
lişmelerin hem de günümüzde sistektomi 
için daha iyi hasta seçilmesinin rolü muh-
temeldir. Üretral kalıntıda ürotelyal kanser 
tekrarlamasının olası nedenleri arasında 
pozitif cerrahi sınırda tümör büyümesi, 
sistektomi sırasında üretrada gözden ka-
çan tümör, tümör hücresi implantasyonu, 
veya üroepitelyal alan defekti nedeniyle 
yeni tümör gelişimi sayılabilir (41). Üretral 
nüksün gerçekte hangi mekanizma sonucu 
oluştuğunu tam olarak belirlemek zordur. 
Ancak, üretral üroepitelyumda yeni tümör 
gelişiminin en sık mekanizma olduğuna 
inanılmaktadır. 

Üretral nüks açısından risk faktörleri CIS, 
ÜÜS’de ürotelyal kanser, trigon veya mesa-
ne boynunda tümör, multifokal tümör ve 
prostatik üretra tutulumu olmasıdır (36-43). 
Üretral nüks riski doğrudan prostatik invaz-
yon derinliğiyle orantılı gibi görünmektedir. 
Hardeman ve Soloway, 30 prostat değişici 
epitel hücreli kanser olgusunu inceledikleri 
çalışmada, sadece mukoza tutulumu varsa 
hiç üretral nüks olmadığını, duktal tutulum 
varsa %25, prostatik stroma invazyonu olan-
larda ise %67 üretral nüks belirlemişlerdir 
(37). Benzer şekilde, Freeman ve arkadaşları 
da 5 yıllık üretral nüks oranını prostatik tutu-
lum yoksa %6, yüzeyel prostatik invazyonda 
%15, derin invazyonda ise %21 olarak rapor 
etmişlerdir (38). Üretral nüksler ortanca 2-2.5 
yıl arasında, büyük çoğunluğu 5 yıldan önce 
gerçekleşmektedir. Ancak, 13 yıldan daha 
geç ortaya çıkabilir (40). 

Üriner diversiyon tipinin (ortotopik di-
versiyona karşı kutanöz diversiyonlar) sis-
tektomi sonrası üretral nüks riskini etkileyip 
etkilemediği merak edilen bir konudur. Uni-
versity of Southern California’dan Freeman ve 
arkadaşları 262 kutanöz diversiyonlu ve 174 
ortotopik diversiyonlu hasta gruplarını kar-
şılaştırdıkları çalışmada 5 yıllık üretral nüks 
riskini sırasıyla %11.1 ve %2.9 saptamışlardır 
(p <0.015) (38). Aynı merkezin yakın zaman 
önce, ortanca 10 yıldan daha uzun izlem 
süreli güncellenmiş sonuçları da önceki bul-
guları destekler niteliktedir (40). Ortotopik 
diversiyonlarda “kuru” üretralı diversiyonlara 
göre üretral nüksün daha az görülmesiyle 
ilgili bazı spekülatif mekanizmalar öne sürül-
müştür. Bunlar ileumdan koruyucu madde 
salgılanması, idrarla temas etmenin koru-
yucu etkisi ve ortotopik diversiyon sonrası 
bazı sistemik etkilerdir (41). Ancak, hasta 
gruplarında patolojik evre açısından uyum-
suzluk giderildiğinde ortotopik yeni mesane 
ve ileal konduit sonrası üretral kanser nüksü 
riskinin pek de farklı olmayabileceğini gös-
teren çalışmalar da vardır (3).

Üretral tümör ile ilişkili klinik semptomlar 
üretral rahatsızlık hissi, kanlı akıntı, hematüri, 
işeme bozukluğu veya palpe edilebilen kitle 
olabilir. İzlemde bu semptomların sorgu-
lanması önemlidir. Bununla birlikte, üretral 
nükslerin yarısından fazlasında tanı asemp-
tomatik dönemde sadece pozitif yıkama si-
tolojisi ile elde edildiğinden izlem protokolü 
sitolojiyi de içermelidir (17, 38, 40). Tanı son-
rası evrelendirmede yararlı olmakla birlikte, 
üretral nüks taraması amacıyla radyolojik 
görüntüleme kullanımı gereksizdir.

Üretral nüks sonrası prognoz genel olarak 
pek parlak değildir (36,41-46). Clark ve arka-
daşları, 47 hastanın sonuçlarını değerlendir-
dikleri çalışmada ortanca genel sağkalımı 28 

ay olarak rapor etmişlerdir (42). Prognozda 
en önemli faktör tanı sırasındaki evredir 
(non-invaziv tümöre karşı invaziv/metasta-
tik kanser) (36,42,44). Tanı sırasındaki semp-
tomatolojik durumun prognostik önemi iyi 
aydınlatılmamış bir konudur. Schellhammer 
ve Whitmore, 27 semptomatik üretral nükslü 
hastanın sadece dördünün (%15) hastalıksız 
hayatta kaldığını bildirmiştir (45). Baron ve 
arkadaşları da benzer şekilde 12 sempto-
matik olgudan dokuzunun (%75) metastatik 
kanser nedeniyle öldüğünü rapor etmişlerdir 
(46). Hickey ve arkadaşlarının sitoloji ile tanı 
koydukları 7 asemptomatik hastanın tama-
mında üretrektomi patolojisi CIS olarak rapor 
edilmiş ve hepsi hastalıksız sağkalım elde et-
mişlerdir (47). Bununla birlikte, asemptoma-
tik hastalarda kötü prognoz rapor eden ça-
lışmalar da yok değildir (42, 48). Küçük hasta 
serileri ve farklı tarihsel dönemlere ait veriler 
nedeniyle doğrudan karşılaştırma olanağı 
bulunmaması bu konuda kesin yargıya var-
mayı daha da güçleştirmektedir.

Orijinal radikal sistektomi tekniği kadınlar-
da total üretrektomiyi de içerir. Ancak, kadın-
larda ortotopik yeni mesane oluşturulma-
sının yaygınlaşmaya başladığı 1990’lardan 
sonra, kalan üretra kısmında nüks önemli bir 
soru haline gelmiştir. Kadınlarda sistektomi 
sırasında üretral tutulum %1.4-2’dir (49,50). 
Tartışmalı bir konu olmakla birlikte, kadın-
larda üretral nüks ile en sık ilişkilendiren risk 
faktörü sistektomi sırasında mesane boynu 
tutulumudur. Ancak, hem mesane boynu 

“Sistektomi sonrası kalan 
üretranın hayat boyu 
izlenmesi gerekir. Yılda 
bir kez işeme veya yıkama 
sitolojisi her hastada 
yapılmalıdır (bakınız tablo). 
İdrar sitolojisinin üretral nüks 
tanısında >%90 özgüllüğe 
sahip olması önemli bir 
avantajdır. Üretral nükslerin 
önemli bir yüzdesi sadece 
sitoloji ile yakalanabilir 
(17). Semptomatik ya 
da görüntülemede şüphe 
olanlarda ise üretroskopi 
dahil olmak üzere geniş 
değerlendirme gerekir.”
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tutulumunun ortotopik yeni mesane açısın-
dan kesin kontraindikasyon sayılması gere-
ği, hem de mesane boynu cerrahi sınırından 
intraoperatif frozen kesit yapmanın üretral 
nüks riskini aydınlatması açısından değeri 
tartışmalıdır (39,51).

Kimi araştırmacılar ortotopik yeni mesa-
ne adayı tüm kadınların preoperatif mesa-
ne boynu biyopsisiyle değerlendirilmesini, 
eğer mesane boynu invazyonu varsa total 
üretrektomi yapılmasını ve ortotopik yeni 
mesane oluşturmaktan vazgeçilmesini öner-
mektedirler (39, 50). Stein ve arkadaşları ise, 
prospektif bir çalışmada sistektomi sırasında 
üretra cerrahi sınırı pozitif kadın hastaların 
%60’ından çoğunda, izlemde üretral nüks 
oluşmadığını rapor etmişlerdir. Aynı araştır-
mada, 47 hastanın tamamında intraoperatif 
frozen kesit inceleme bulguları kesin pato-
loji tanısı (45 normal, 2 üretra tutulumu) ile 
uyumludur. Bu yazarlar, kadınlarda intraope-
ratif frozen kesit incelemesine dayanarak or-
totopik diversiyon kararı verilebileceğini öne 
sürmektedirler (51). Bu tartışmalar bir yana, 
kadınlarda ortotopik diversiyon sonrası dö-
kümante edilmiş üretral nüks sadece birkaç 
olgu ile sınırlıdır (52-54). 

Sistektomi sonrası kalan üretranın hayat 
boyu izlenmesi gerekir. Yılda bir kez işeme 
veya yıkama sitolojisi her hastada yapılma-
lıdır (bakınız tablo). İdrar sitolojisinin üretral 
nüks tanısında >%90 özgüllüğe sahip olma-
sı önemli bir avantajdır. Üretral nükslerin 
önemli bir yüzdesi sadece sitoloji ile yakala-
nabilir (17). Semptomatik ya da görüntüle-
mede şüphe olanlarda ise üretroskopi dahil 
olmak üzere geniş değerlendirme gerekir.

Üretral üroepitelyal kanser nükslerinin ideal 
tedavisi total üretrektomidir. Üretral nüks nede-
niyle üretrektomi yapılan hastaların %27’sinde 
glandular üretra tutulumu vardır (45). Mea ko-
ruyucu subtotal üretrektomi geç nüksler açısın-
dan riskli ve terk edilmiş bir tekniktir (45, 55). 

Ortotopik diversiyonlu seçilmiş olgularda 
endoskopik tedavi ± intravezikal/intraüretral 
instillasyon uygulanabilir. Ancak, transüret-
ral rezeksiyon Yoshida ve arkadaşlarının ça-
lışmasında 4 hastanın sadece birinde üretra 
korumada başarılı olmuştur (56). Geçmişte, az 
sayıda olguda 5-fluorouracil veya intraüretral 
bacillus Calmette- Guérin (BCG) instillasyonu 
denenmiş, sınırlı başarı elde edilmiştir (42, 57-
59). Bunun yanında intraüretral BCG veya sis-
temik kemoterapi ile daha umut verici sonuç-
lar da bildirilmiştir (60). Bugün için, yetersiz 
bilgi ve deneyim nedeniyle, üretral nükslerde 
üretra koruyucu tedavilere hasta seçiminde 
çok dikkatli olunmalı ve potansiyel riskler ko-
nusunda hastalar çok iyi bilgilendirilmelidir.

Pelvik ve uzak nüksler

Genel kabul gördüğü şekliyle pelvik nüks, 
başka bir bölgede (aort bifurkasyonu üze-
rindeki lenf nodları, yumuşak doku, uzak or-
ganlar, kemik, üretra, üst üriner sistem) nüks 
saptanmaksızın, sistektomi cerrahi sahasını 
ve pelvis duvarını içerecek şekilde aort bifur-
kasyonuna kadar olan bölgedeki nükslerdir. 
Tanı yöntemlerinde, evreleme ve cerrahi tek-
nikte sağlanan ciddi gelişmelere rağmen ra-
dikal sistektomi sonrası pelvik nüks oranları 
yaklaşık 50 yıldır değişmeden %8-10 civarın-
da sabit kalmıştır (4-10). 

Bölgesel olmayan lenf nodları (aort bifurkas-
yonu üzeri), yumuşak doku, organ ve kemikle-
re yayılım ise uzak metastaz olarak tanımlan-
maktadır. Otopsi sonuçlarına dayanarak uzak 
yayılım sıklık sırasına göre lenf nodları (%55-
88), akciğer (%36-40), karaciğer (%13-51), 
kemik (%23-37), adrenal (%6-22) ve yumuşak 
doku ve beyine (%2-6) olmaktadır (61). Pelvik 
ve uzak nüks insidansı kanser evresine bağlı 
olarak önemli farklılık gösterir. Stein ve arka-
daşları, şimdiye kadar yayınlanmış en geniş 
serilerden birinde, lokal nüks oranını organa 
sınırlı (≤pT2pN0) kanser için %6, perivezikal 
yayılım varsa (≥pT3pN0) de %13, lenf nodu 
tutulumu olmayan (pN0) ve olan (pN+) hasta-
larda sırasıyla %8 ve %53 rapor etmişlerdir (10). 
Uzak nüksler de evre ilerledikçe ve lenf nodu 
pozitifliğiyle birlikte artmaktadır. Uzak nüks 
oranı ≤pT2pN0), ≥pT3pN0 ve pN+ için sırasıyla 
%13, %32, %52’dir. Pozitif cerrahi sınır ve lenfo-
vasküler invazyon varlığı da diğer önemli risk 
faktörleridir (9, 10, 43, 62).

Pelvik nüksler ortanca 12 (6-18) ay içinde, 
uzak nüksler ise 18 ayda ortaya çıkmaktadır. 
Olguların %90’ından çoğunda tanı 2 yıldan 
daha erken koyulur. Ancak, 10 yıldan daha 
geç tanı koyulan olgular da vardır (10, 43). 

Pelvik bölgede ve rektal ağrı pelvik nüks-
lerle ilişkili en sık yakınmalardır. Daha seyrek 
olmak üzere priapizm, genital ve alt ekstre-
mitede ödem, vajinal veya üretral kanama, 
kabızlık ve barsak obstrüksiyonu gibi semp-
tomlar tanı sırasında olabilir veya hastalık 
seyri sırasında ortaya çıkabilir. 

BT görüntülemesi yanında pelvik nüksle-
rin tanısında fizik muayene de yararlı bilgiler 
verebilir. MD Anderson Kanser Merkezi gru-

Tablo. Radikal sistektomi sonrası izlem

DÜŞÜK RİSK
Organa sınırlı
Lenf nodu (-) 

YÜKSEK RİSK 
Organ dışı yayılım (+) 

Lenf nodu (+) 

Öykü, fizik inceleme x6 ay 3 yıl, sonra yılda bir x3 ay 1 yıl, x6 ay 4yıl, sonra yılda bir

Tam kan sayımı, elektrolitler, BUN/Cre, B12, 
karaciğer fonk.

x6 ay 3 yıl, sonra yılda bir x3 ay 1 yıl, x6 ay sonraki 4 yıl, sonra yılda bir

Sitoloji (işeme/kateter, üretral yıkama) x6 ay 3 yıl, sonra yılda bir x6 ay 5 yıl, sonra yılda bir 

Akciğer grafisi, 
Akciğer BT (gerektiğinde) 

x12 ay 2 yıl, sonra gerekirse x6 ay 5 yıl, sonra yılda bir

abdomen, pelvis BT Üçüncü ay, sonra x6 ay 2 yıl, daha sonra 
semptomlara göre

Üçüncü ay, sonra x4 ay 1 yıl, x6 ay sonraki 
2 yıl, daha sonra yılda bir

Üriner USG Böb.yetm. ve kontrast allerjisi varsa, 
BT yapılmadığında yılda bir

Böb.yetm. ve kontrast allerjisi varsa,
 BT yapılmadığında yılda bir

İntravenöz ürografi veya loopogram Üriner sistemi görüntülemek için klinik 
indikasyona göre

Üriner sistemi görüntülemek için 
klinik indikasyona göre

Abdomen USG Böb./karaciğer izlemi, böb. yetm. ve 
kontrast allerjisi varsa

Böb./karaciğer izlemi, böb. yetm. ve 
kontrast allerjisi varsa
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bu pelvik nüks olgularının %42’sinde rektal 
muayenede kitle palpe edilebildiğini, bu ne-
denle parmakla rektal incelemenin izlemin 
bir parçası olması gerektiğini belirtmişlerdir 
(63). Pelvik nüksler ve uzak metastazlar için 
BT standart görüntüleme yöntemi olmakla 
birlikte, lenf ve yumuşak doku metastazları 
BT’de bazen gerçek boyutundan daha küçük 
görülebilir veya sınırları net ayırt edilemeye-
bilir (63). MRG’nin ekstremite yumuşak doku 
sarkomlarını belirlemede BT’ye olan üstün-
lüğü bilinmekle birlikte aynı avantajın pelvik 
nüksler için de geçerli olup olmadığını gös-
teren yeterli veri mevcut değildir (64). 

Pelvik nüks gösteren kanserde prognoz 
kötüdür. Tedaviye objektif yanıt seyrektir. 
Mevcut tedavi seçenekleri sağkalımda iyileş-
me sağlayacak kadar etkili değildir. Nükse ka-
dar geçen sürenin kısa olması ve pelvik nüks 
gösteren kanserin başlangıçta ileri evre olma 
eğilimi (≥pT3) zaten agresif kanser biyolojisini 
gösteren işaretlerdir. Tedavi alsın veya alma-
sın ortalama genel sağkalım bir yıldan kısadır. 
İki yıldan uzun sağkalım nadirdir. 

Lokal nükslerin ortotopik yeni mesane ça-
lışmasını olumsuz etkileyip etkilemediği ve 
diversiyon tipinin onkolojik sonuçlara etkisi 
sıkça dile getirilen sorulardır. Prospektif ol-

mamakla birlikte, geniş serilerden karşılaştır-
malı güncel veriler ortotopik diversiyon işlev-
lerinin lokal nüksten etkilenmediğini, lokal 
ve uzak nüks tedavisini de engellemediğini 
göstermektedir. Yossepowitch ve arkadaşları 
tarafından rapor edilen Memorial Sloan-Ket-
tering Kanser Merkezi deneyiminde onkolo-
jik sonuçlar açısından iki diversiyon tipi de 
benzer sonuçlara sahiptir. Toplam 214 hasta-
dan sadece birinde üreteroileal anastomoz 
hattında nüks nedeniyle ileal yeni mesaneyi 
çıkartmak ve konduit diversiyona dönmek 
gerekmiştir (3). Hautmann ve Simon da lokal 
nükslü 43 hastanın 40’ında ileal yeni mesane 
iyi fonksiyon görmeye devam ettiğini, sade-
ce bir hastada fistül nedeniyle yeni mesaneyi 
çıkartmak gerektiğini bildirmişlerdir (65).

Tedavi

Radikal sistektomi sonrası pelvik ve uzak 
nükslerin standart bir tedavisi mevcut değil-
dir. Üretelyal kanserin doğası gereği radikal 
sistektomi sonrası, kalan üroepitelyumdan 
kaynaklanan “yeni” tümörler dışındaki tüm 
lokal ve uzak nüksler sistemik hastalık olarak 
kabul edilmektedir. Genel durumu elverişli 
hastalara uygulanabilecek seçeneklerden 
biri sisplatin bazlı çoklu kemoterapidir. İleri 
evre mesane kanserinde güncel kemoterapi 
seçenekleri M-VAC (metotreksat, vinblastin, 
doksorubisin, cisplatin), GC (gemcitabin, 
cisplatin) veya CMV (cisplatin, metotreksat, 
vinblastin) olarak sayılabilir (66-69). Kemo-
terapi her ne kadar önemli bir sağkalım 
avantajı yaratmasa bile, etkin palyasyon sağ-
layabilir (63). Ancak, ileri evre kanser ve yaş 
nedeniyle düşkün olan bu hastaların yarısın-
dan çoğu ağır sistemik tedaviyi kaldıramaz. 
Palyatif radyoterapi, yüksek doz narkotik 
analjeziklerle veya nonsteroid antiinflama-
tuar ve gabapentin kombinasyonu ile kon-
trol edilemeyen pelvik nüks ağrılarında çok 
iyi palyasyon sağlayabilir (70).

Pelvik nüks kitleye yönelik lokal tedavi (cer-
rahi veya radyoterapi) ancak az sayıda hasta 
için bir seçenek olabilir ve mutlaka sistemik 
kemoterapi ile kombine edilmelidir (63). 

Metastatik mesane kanserinde daha ag-
resif yaklaşımlar da denenmektedir. MD An-
derson Kanser Merkezi grubu uzak metastaz 
olarak sadece retroperitoneal lenf nodları 
tutulumu olan 11 mesane tümörlü hastaya 
sistektomi sırasında veya daha sonra kemo-
terapi ve arkasından retroperitoneal lenf 
nodu diseksiyonu yaparak, bu şanssız hasta 
grubu için iyimser sayılabilecek uzun süreli 
(4 yıl) hastalığa özel ve nükssüz sağkalım 
(sırasıyla %36 ve %27) elde etmişlerdir (71). 
Ancak, aynı yaklaşımla Memorial Sloan-Kette-
ring grubu sadece 2/11 hastada (%18) 5 yıllık 
hastalıksız sağkalım elde edebilmiştir (72).

Sistektomi sonrası izlem

Radikal sistektomi sonrası izlemde temel 
amaçlar (1) yeni ürotelyal kanserlerin tanısı, 
(2) lokal ve uzak nüksleri yakalamak ve (3) 
cerrahi komplikasyonlar ve diversiyonla ilişkili 
fizyolojik-metabolik değişiklikleri izlemektir. 

Nüks riski tüm hastalar için aynı değildir. 
Nüks lokalizasyonuna göre risk faktörleri 
bazı farklılıklar gösterebilir. Örneğin pros-
tatik invazyon ile ve daha da önemlisi in-
vazyon derinliği arttıkça üretral nüks riski 
de artmaktadır. ÜÜS nüksleri için distal ve 
intramural üreter tutulumu, üreter cerrahi 
sınır pozitifliği, mesanede CIS ve prostatik 
üretra tutulumu önemli risk faktörleridir. Lo-
kal ve uzak nüks riski ileri evre ve bölgesel 
lenf nodları tutulumu olan hastalarda yük-
sektir. Sistektomi sonrası rutin bir izlem pro-
tokolü öneren yaklaşımlar olduğu gibi, risk 
kategorilerine göre uyarlanmış izlem şeması 
önerenler ya da semptomlarla yönlendirilen 
klinik ve radyolojik değerlendirmeyi tercih 
edenler vardır. Risk katmanlarına göre uyar-
lanmış izlemi savunanlara göre yüksek riskli 
hastaların daha sık ve detaylı izlenmesi, dü-
şük riskli hastalarda ise gereksiz sık izlemden 
kaçınmak mümkün olabilecektir. Ancak, her 
üç yaklaşım da temelini retrospektif veriler-
den almaktadır ve klinik etkinlik ve maliyet 
açısından hangisinin üstün olduğu henüz 
tam olarak belirlenmemiştir. 

Nüks riskine göre uyarlanmış örnek bir iz-
lem şeması Tabloda sunulmaktadır. 

“Pelvik nüks gösteren 
kanserde prognoz kötüdür. 
Tedaviye objektif yanıt 
seyrektir. Mevcut tedavi 
seçenekleri sağkalımda 
iyileşme sağlayacak kadar 
etkili değildir. Nükse kadar 
geçen sürenin kısa olması ve 
pelvik nüks gösteren kanserin 
başlangıçta ileri evre olma 
eğilimi (≥pT3) zaten agresif 
kanser biyolojisini gösteren 
işaretlerdir. Tedavi alsın 
veya almasın ortalama genel 
sağkalım bir yıldan kısadır. 
İki yıldan uzun sağkalım 
nadirdir.” 

“Lokal nükslerin ortotopik 
yeni mesane çalışmasını 

olumsuz etkileyip etkilemediği 
ve diversiyon tipinin onkolojik 

sonuçlara etkisi sıkça dile 
getirilen sorulardır. Prospektif 

olmamakla birlikte, geniş 
serilerden karşılaştırmalı 

güncel veriler ortotopik 
diversiyon işlevlerinin lokal 

nüksten etkilenmediğini, 
lokal ve uzak nüks 

tedavisini de engellemediğini 
göstermektedir. Yossepowitch 

ve arkadaşları tarafından 
rapor edilen Memorial Sloan-

Kettering Kanser Merkezi 
deneyiminde onkolojik 
sonuçlar açısından iki 

diversiyon tipi de benzer 
sonuçlara sahiptir.”
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