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OZET

Amac: Prostat kanserinin cerrahi tedavisinde radikal prostatektomiye bazi durumlarda pelvik lenf nodu
diseksiyonu (PLND) da eklenmektedir. Hangi hastada PLND yapilmasi gerektigini 5ngéren bazi nomogram-
lar gelistirilmistir. Calismamizda MSKCC, Briganti ve Partin nomogramlarinin etkinligini degerlendirmeyi
amacladik.

Gerec ve Yontemler: Retrospektif olarak ¢alismaya Eyluil 2020 ile Ekim 2022 tarihleri arasinda radikal prosta-
tektomive PLND yapilmis prostat kanseri hastalari dahil edildi. Calismaya toplamda 94 hasta dahil edildi. Has-
talarin demografik verileri ve prostat spesifik antijen (PSA), klinik evre, gleason skoru, biyopsi 6zellikleri gibi
verileri kullanilarak Briganti, MSKCC ve Partin nomogramina gore lenf nodu invazyonu oranlari hesaplandi.
Bulgular: Radikal prostatektomi yapilan 94 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin 15‘'inde lenf nodu in-
vazyonu bildirilirken, 79 hastada saptanmadi. Hastalarin Briganti, Partin ve MSKCC nomogramlarinin egri
altinda kalan alan degerleri sirasiyla 0,922, 0,825 ve 0,929 idi. Her 3 nomogramin dogruluk orani istatistiksel
olarak anlamli sekilde basarili idi.

Sonug: MSKCC ve Briganti nomogramlarinin lenf nodu invazyonunu 6ngérmedeki duyarliigi Partine gore
biraz daha ylksek bulunmustur. Ancak Briganti, Partin'e ve MSKCC nomogramlari prostat kanseri hastala-
rinda lenf nodu invazyonunu 6ngérmede giivenle kullanilabilir.
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ABSTRACT

Objective: In some cases, pelvic lymph node dissection (PLND) is added to radical prostatectomy in the
surgical treatment of prostate cancer. Some nomograms have been developed to predict which patient
should undergo PLND. In our study, we aimed to evaluate the effectiveness of MSKCC, Briganti and Partin
nomograms.

Material and Methods: Retrospectively, prostate cancer patients who underwent radical prostatectomy
and PLND between September 2020 and October 2022 were included in the study. A total of 94 patients
were included in the study. The rates of lymph node invasion were calculated according to the Briganti,
MSKCC, and Partin nomograms using the demographic data of the patients and data such as prostate-spe-
cific antigen (PSA), clinical stage, gleason score, and biopsy characteristics.

Results: Ninety four patients who had radical prostatectomy were included in the study. While lymph node
invasion was reported in 15 of the patients, it was not detected in 79 patients. The area under the curve
(AUQ)'s of the patients’ Briganti, Partin, and MSKCC nomograms were 0.922, 0.825, and 0.929, respectively.
The accuracy rate of all 3 nomograms was statistically significant.

Conclusion: The sensitivity of MSKCC and Briganti nomograms in predicting lymph node invasion was
found to be slightly higher than Partin nomogram. However, Briganti, Partin, and MSKCC nomograms can
be used safely to predict lymph node invasion in prostate cancer patients.

Keywords: Partin, MSKCC, Briganti, prostate cancer

AMAC

Prostat kanseri erkeklerde goriilen en sik ikinci kanser tirtdur (1). Cerrahi tedavisinde prostat seminal
vezikiillerle beraber cikarilmaktadir. Glincel pratigimizde, orta ve yiiksek riskli prostat kanserinin cerrahi
tedavisinde radikal prostatektomi ile beraber pelvik lenf nodu diseksiyonu (PLND) yapilmaktadir. PLND'nun
tedavi edici 6zelligi Gizerine net konsensus heniiz olusmasa da hastaligin evrelemesi, adjuvan tedaviler du-
zenlenmesi ve prognostik acidan son derece dnemlidir (2-4). Hangi hastalara PLND yapilacagdi ile ilgili Bri-
ganti, Partin ve Memorial Sloan Kettering Cancer Canter (MSKCC) gibi bazi preoperatif nomogramlar gelis-
tirilmistir (5-7). Bu nomogramlarda hastalarin prostat spesifik antijen (PSA) degeri, gleason skoru ve evresi
gibi bazi klinik degiskenlere gore lenf nodu invazyonu 6ngorilmeye calisiimistir.

PLND sonrasi lenfosel veya lenfédem gibi 6nceden 6ngdériilemeyen komplikasyonlar gelisebilmekte-
dir. Bazen bu komplikasyonlari yonetmek de oldukc¢a zordur. Bu nedenle PLND’nin dogru hastalarda uy-
gulanmasi hastaya avantaj saglarken aksi durumda morbiditenin artmasina neden olabilmektedir. Bu ¢a-
hsmada MSKCC, Briganti ve Partin nomogramlarinin prostat kanseri hastalarinda lenf nodu invazyonunu
ongorebilme 6zeliklerini arastirmayi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEMLER

Eylil 2020 ile Ekim 2022 arasinda prostat kanseri nedeniyle radikal prostatektomi ve genisletilmis PLND
yapilan tim hastalar retrospektif olarak degerlendirildi. Degerlendirme sonucu D’Amico siniflamasina gore
orta ve yuksek riskli grupta olan 94 hasta calismaya dahil edildi. Calismamiz icin Basaksehir Cam ve Sakura
Sehir Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan (2022.11.356) etik kurul onayr alinmistir.

Hastalarin demografik ozellikleri, preoperatif PSA, primer ve sekonder gleason skorlari, prostat rek-
tal muayene bulgulari, biyopsi 6zellikleri gibi bilgileri retrospektif olarak kaydedildi. Bahsedilen verilerden
eksigi olan hastalar calisma disi birakildi. Hastalarin timune ayni cerrah tarafindan robot yardimh radikal
prostatektomi ve genisletilmis PLND uygulanmistir.

Hastalarin preoperatif verileri kullanilarak Briganti 2012, Partin 2016 ve Memorial Sloan Kettering Can-
cer Canter (MSKCC) nomogramlari tizerinden lenf nodu invazyonu 6ngorileri ayri ayri hesaplanmistir. Bu
nomogramlardan elde edilen skorlar ile final patolojiler karsilastiriimistir.
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Veriler Statistical Package for Social Sciences (SPSS) stirim 22.0TM (IBM Corporation, Los Angeles, CA,
ABD) ile analiz edildi. Nomogramlarin lenf nodu invazyonunu dngérme dogruluklari islem karakteristigi
egrisi (ROC) ve egri altinda kalan alan (AUC) hesaplamalariyla dlgtulmstir. Degerlendirilen nomogramlarda
en ylksek Youden indeksini saglayan deger kestirim degeri olarak hesaplanmistir. Gruplar arasindaki ista-
tistiksel degerlendirme bagimsiz t testi ile yapilmistir.

BULGULAR

Galismaya toplamda 94 hasta dahil edilmistir. Hastalarin lenf nodu invazyonu durumuna gore de-
mografik verileri ve nomogram skorlari Tablo 1'de sunulmustur. Ortalama yaslar LN (+) grupta 64,1+5
iken LN (-) grupta 64,4+5,8 olarak hesaplandi. Ortalama vicut kitle indeksi LN (+) grupta 26,6+1,5 kg/
m2, LN (-) grupta 26,7+3,1 kg/m2 idi. Hastalarin ortalama PSA degerleri LN (+) ve LN (-) grupta sirasiy-
la 25,7+16,9 ve 19,7+34,3 ng/ml 6lctlmustir. Ortalama prostat volimleri LN (+) grupta 47,9+14,3 cc
iken LN (-) grupta 54,2+18,4 cc olarak hesaplanmistir. Hastalarin preoperatif klinik evrelemesinde 59
hasta T1c, 28 hasta T2a, 4 hasta T2b ve 3 hasta da T2c olarak degerlendirilmistir. Hastalarin ortalama
Partin skoru LN (+) grupta 13+5,2 iken LN (-) grupta 6,3%5,2 olarak bulunmustur. Briganti skoru LN (+) ve LN
(-) grupta sirasiyla 23,5+17,2 ve 7,147,8 olarak hesaplanmistir. MSKCC skoru LN (+) grupta 32,9+14,4 olarak
bulunurken LN (-) grupta 9,7+6,5 olarak hesaplanmistir.

Lenf nodu diseksiyonu yapilan bu 94 hastanin 15'inde lenf nodu invazyonu oldugu raporlanirken 79
hastada lenf nodu karsinomu saptanmamistir.

Hastalarin preoperatif verileri ile hesaplanan Briganti, Partin ve MSKCC nomogramlarinin AUC deger-
leri, esik degerleri ve ROC egrileri Sekil 1 ve Tablo 2'de sunulmustur. Briganti nomograminin ROC egrisine
gore p dederi istatistiksel olarak anlamli idi. Egri altinda kalan alan ise 0,922 olarak hesaplanmistir. Benzer
sekilde Partin nomograminda p<0,001 iken egri altinda kalan alan 0,825 bulunmustur. MSKCC nomogra-
minda ise p<0,001 iken egdri altinda kalan alan 0,929 olarak hesaplanmistir. Calismamizda lenf nodu invaz-
yonunu 6ngoérmede Briganti, Partin ve MSKCC nomogramlari icin sirasiyla hesaplanan skor kestirim deger-
leri 11,5, 10,5 ve 16,5 olarak bulunmustur.

Tablo 1. Hastalarin lenf nodu invazyonu durumuna gére demografik verileri ve nomogram skorlari

LN (+) LN (-) p degeri
n=15 n=79
Yas 64,15 64,4+5,8 0,808
Viicut Kitle indeksi (kg/m?) 26,6+1,5 26,7+3,1 0,839
PSA (ng/ml) 25,7£16,9 19,7343 0,316
Prostat Voliimii (cc) 47.9+14,3 542+18,4 0,149
Tlc 2 Tlc 57
. T2a 10 T2a 18
Preoperatif Klinik Evre 0,001
T2b 2 T2b 2
T2c 1 T2c 2
Briganti nomogram (%) 23,5+17,2 7,1+£7,8 <0,001
Partin Nomogram (%) 13£5,2 6,3%5,2 <0,001
MSKCC nomogram (%) 329+14,4 9,7+6,5 <0,001
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Sekil 1. Nomogramlarin ROC egrileri
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Tablo 2. Nomogramlarin AUC degerleri ile kestirim degerleri

Egri Altinda Kalan Alan (%95 Gii- Kestirim L. " B _enan oo
e Gl e pdegeri  Duyarlilik (%) Ozgiillik (%)
Briganti 0,922 (0,848 - 0,996) 11,5 p<0,001 933 91,1
MSKCC 0,929 (0,842 - 0,998) 16,5 p<0,001 86,7 86,1
Partin 0,825 (0,735-0,915) 10,5 p<0,001 66,7 70,9
TARTISMA

Prostat kanseri hastalarinda lenf nodu invazyonu kanserin karakteristigi ile ilgilidir. Lenf nodu invazyo-
nu daha yliksek PSA, daha ylksek gleason skoru, lokal-ileri evre hastalik ve sistemik hastalikla baglantilidir
(8). Lenf nodu invazyonu olmasinin prostat kanserinde 6nemli prognostik faktorlerden birisi oldugu ve sag-
kalima major etkisinin oldugu goésterilmistir (9). Henliz net olarak ortaya konmasa da PLND’nin potansiyel
tedavi edici bir etkisi de olabilir. Genisletilmis PLND prosediirii zaman alan ve lenfosel, hemoraji gibi bazi
komplikasyonlara yol acabilen bir islemdir. Boyle morbiditesi ytiksek bir cerrahinin hangi hastada yapilmasi
gerektigi konusu bu yliizden énemlidir.

Radikal prostatektomi hastalarinda PLND yapip yapmamamiza lenf nodu invazyonunu 6ngdéren bazi
nomogramlara gore karar verilmektedir. Lenf nodu invazyonunu 6ngéren altin standarda yakin bir nomog-
ramda yiiksek AUC degerleri ile yiiksek bir dogruluk beklenir. Oyle ki nomogram gercek riski degerlendire-
rek hastalarda fazladan cerrahinin getirdigi morbiditeyi onlerken yapilmasi gereken cerrahiyi de atlatma-
malidir (10). Ancak hala bunu 6ngéren net bir nomogram gelistirilememistir.

Partin 2016 nomogrami klinik evre (T1¢, T2a, T2b-c), serum PSA (0-4, 4,1-6, 6,1-10, >10) ve biyopsi gle-
ason skoru (6, 3+4, 4+3 ya da 8-10) gibi preoperatif verileri baz alan bir nomogramdir (11). Briganti 2012
nomogrami ise PSA degeri, klinik evre (T1, T2, T3), primer gleason skoru, sekonder gleason skoru ve pozitif
biyopsilerin orani ile hesaplanmaktadir (5). MSKCC nomograminda kullanilan veriler ise hastanin yasi, bi-
yopsi 0ncesi PSA degeri, primer ve sekonder gleason skoru, klinik evre (T1a-b-c, T2a-b-c, T3a-b-c) ve biyop-
sinin timor ytzdesi olarak siralanabilir (6). Calismamizda lenf nodu invazyonu 6ngérileri karsilastirilan bu
3 nomogramda PSA, klinik evre, primer ve sekonder gleason skoru verileri ortaktir. Briganti skorunda ek ola-
rak pozitif biyopsi orani da hesaplamaya katilirken MSKCC nomograminda hem pozitif biyopsi orani hem
de hastanin yasi hesaplamaya katilmaktadir. Briganti, Cagiannos ve Partin nomogramlarinin karsilastirildigi
bir calismada tim nomogramlar lenf nodu invazyonunu 6ngérmede faydali oldugu gosterilirken Briganti
skorunun AUC degerinin en yiksek oldugu bulunmustur (12). Yine yakin zamanda yayinlanan bir meta-a-
nalizde Briganti, Partin ve MSKCC nomogramlarinin benzer dogrulukta oldugu gosterilmistir (13). Baska bir
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calismada ise Briganti 2012 ve MSKCC nomogramlarinin Briganti 2019'dan daha iyi performans gosterdigi
gosterilmistir (14). Glincel Briganti nomograminin bahsedilen diisik performansi parametrelerden birisi
olan multiparametrik manyetik rezonans gorintileme (mpMRG)’ nin indeks lezyonu atlamasi ile ilgili ola-
bilir. Biz de ¢alismamizda Briganti 2012, Partin 2016 ve MSKCC nomogramlarinin lenf nodu invazyonunu
ongormede istatistiksel olarak anlamli sekilde faydali oldugunu gésterdik. ROC egrileri altinda kalan alan-
lara gore yapilan karsilastirmada en duyarh olanin MSKCC nomogrami sonrasinda da Briganti nomogrami
oldugu gorulmustir. Sadece PSA, klinik evre, primer ve sekonder gleason skoru gibi bazal degisken veriler
ile hesaplanan Partin nomograminin AUC degerinin en az oldugu gorilmustir. Burada nomogram hesap-
lama denklemine daha ¢ok degisken verinin girilmesi ile dogruluga daha ¢ok yaklastigini gosterilmistir.

Genellikle %5 esik degeri gozetilerek PLND karar verilmektedir. Ayrica Avrupa Uroloji kilavuzlarina
gore de lenf nodu metastaz riski >%5 olan hastalara genisletilmis PLND 6nerilmektedir (2). Briganti no-
mogrami 2012 versiyonunda da lenf nodu invazyonu icin %5 sinir olarak belirtilirken 2019 versiyonda %7
olarak belirtilmistir (15). Nomogramlarin karsilastirildidi farkh bir caismada Briganti igin %14, Cagiannos
icin %4 ve Partin nomogrami icin %1 gibi esik degerler bildirilmistir. Caismamizda lenf nodu invazyonu-
nu ongdérmede bulunan esik degerler Briganti, Partin ve MSKCC nomogramlari icin sirasiyla 11,5, 10,5 ve
16,5'tir. Kestirim degerlerinin farkli olmasinda calisilan hasta popilasyonlarinin, uygulanan cerrahinin ve
cerrahin deneyimi gibi bircok faktore bagh degisebilecedini distinlyoruz.

Birkag dekat 6nce PLND farkl bir seansta ya da radikal prostatektomi ile es zamanli yapiimaktaydi. Lenf
nodu pozitifligi saptanmasi durumunda radikal prostatektomi islemi iptal edilirdi (16-18). Onceki yillarda
lenf nodu invazyonu orani daha yiiksek saptanir iken PSA testinin rutin bir tarama testi haline gelmesinden
sonra hastaliklar daha erken evrelerde yakalanmaya baslamis ve lenf nodu invazyonu insidansi azalmistir.
Yapilan bazi glincel calismalarda genisletilmis PLND sonrasi lenf nodu invazyonu orani %4-%26 civar bu-
lunmustur (8,19-22). Yaptigimiz calismada da literatiire uyumlu olarak yaklasik %15 kadar bulunmustur.

Bazi merkezlerde nispeten diistik riskli oldugu disiiniilen vakalarda sinirll PLND uygulansa da ¢ikarilan
lenf nodu sayisi ile lenf nodu invazyonu arasinda korelasyon oldugu diisiintilmektedir. Yapilan ¢alismalarda
sinirlh PLND yapilan hastalara kiyasla genisletilmis PLND yapilan hastalarda lenf nodu invazyonunun anlam-
I sekilde daha fazla oldugu gosterilmistir (8,19,20,23). Bu nedenle calismamizda hastalara eksternal iliak,
hipogastrik, obturator bélgedeki lenf nodlarini icerecek sekilde genisletilmis PLND uygulanmistir.

Galismamizin limitasyonlarindan ilki sinirli sayida hastadan olusmasidir. Calismamizda hastalarda ge-
lisen komplikasyonlar kayit edilmemistir. Diger bir sinirlama ise Briganti nomograminin en giincel formu
olan 2019 versiyonunu da hesaplayarak calismamizdaki diger nomogramlar ile karsilastirlmamasidir.

SONUC

Prostat kanserinde lenf nodu invazyonunu 6ngéren valide edilmis nomogramlarin kullanilmasi hasta
ve klinisyen icin son derece 6nemlidir. Calismamiz gostermistir ki MSKCC ve Briganti nomogramlari lenf
nodu invazyonunu 6ngérmede daha duyarli olmakla birlikte nomogramlarin hepsi etkilidir.

Finansal Destek: Yazarlar bu calisma icin mali destek almadiklarini beyan etmislerdir.
Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar catismasi olmadigini beyan ederler.

Etik Kurul: Bu calisma icin Basaksehir Cam ve Sakura Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’ ndan onay alinmistir (Karar No: KAEK/2022-11-356, Tarih: 2022/01/08). Calisma protokoliinde,
Helsinki Bildirgesi etik kurallari takip edilmistir.

Yazar Katkilari: Konsept ve dizayn; Can O; Topal C; Bozkurt M; Keskin ET; Simsek A; Canat L, Veri top-
lama; Topal C; Danis E; Keskin ET, Veri Analizi ve Yorumlama; Can O; Topal C; Bozkurt M; Keskin ET; Simsek
A; Canat L, Makalenin yazilmasi; Can O; Makalenin iceriginin gozden gecirilmesi; Danis E; Bozkurt M; Keskin
ET; Simsek A; Canat L, istatistiksel analiz; Can O; Keskin ET, Denetleme; Bozkurt M; Danis E; Topal C; Keskin
ET; Simsek A; Canat L.
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