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OZET

Bu calismada pelvik lenfadenektomi (PL) yapilan hastalarda nodal tutulum ile iliskili faktorleri
saptamayi ve PL’nin lokalize prostat kanserli hastalarda gerekliligini degerlendirmeyi amagcladik.

Kurumumuzda PL yapilmis 88 hastanin kayitlari retrospektif olarak incelendi. 82 hastaya radikal
retropubik prostatektomiyle birlikte, 6 hastaya (4 laparoskopik, 2 acik) sadece PL yapildi. Hastalar serum
PSA degerleri 20 ng/mI’den buyuk ve kugik olanlar olmak Uzere iki gruba ayrildi. Hastalarin klinik evreleri,
pre-operatif serum PSA degerleri ve Gleason skorlari nodal yayilim durumuyla karsilastirildi. istatistiksel
hesaplamalarda ki-kare testi kullanildi.

Yedi hastada (%7.9) lenf nodu metastazi saptandi. Klinik olarak T;, T, ve T; olarak evrelendirilen
hastalarda nodal metastaz orani sirasiyla % 0, % 7.8 ve % 25 olarak bulundu. Pre-operatif Gleason skoru < 4
olan hastalarin % 2.5’inde, 5-7 arasinda olanlarin % 7.8’inde ve > 8 olanlarin % 27.2’sinde nodal metastaz
saptandi (Gleason skoru < 4 ile > 8 olanlar arasinda p=0.001). iyi-orta derecede diferansiye (grade I ve I1)
timorlerin %5.1’inde nodal metastaz saptanirken, bu oran kotl diferansiye (grade I11) timorlerde % 27.2 idi
(p=0.01). Serum PSA degeri < 20 ng/ml olan hastalarin higbirinde nodal metastaz saptanmaz iken, > 20 ng/ml
olanlarin % 28’inde metastaz saptandi (p=0.0001).

Klinik evre, pre-operatif Gleason skoru ve serum PSA degerlerinin nodal tutulum agisindan yiksek ve
disuk riskli hastalari belirlemede yol gosterici oldugu ve iyi-orta derece diferansiye, serum PSA degeri < 20
ng/ml olan hastalarda pelvik lenf nodu metastazlarinin ¢cok nadir oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Prostat kanseri, nodal metastaz, pelvik lenfadenektomi, radikal prostatektomi

ABSTRACT

In this study we aimed to identify the factors associated with nodal metastases and to evaluate the need
for pelvic lymphadenectomy (PL) in patients with clinically localized prostate cancer.

The records of 88 patients who underwent open or laparoscopic PL at our institution were reviewed.
Eighty-two patients underwent PL followed by radical retropubic prostatectomy and 6 patients underwent
pelvic lymph node dissection (4 laparoscopic, 2 open) as a staging procedure prior to definitive therapy.
Clinical stage, biopsy or transurethral resection Gleason score and pre-operative serum PSA values of patients
were correlated with the lymph node status. According to serum PSA values patients were divided into two
groups, those with PSA values lower than 20 ng/ml and those with PSA values greater than 20 ng/ml. The chi-
square test was used to calculate statistical significance.

Of the 88 patients 7 ( 7.9 %) had lymph node metastases. Incidence of nodal metastases in clinical stage
T,, T, and T; patients were 0 %, 7.8 % and 25 %, respectively. Lymph node metastases were present in 2.5 %
of patients with pre-operative Gleason score < 4, 7.8 % of the patients with Gleason score 5-7 and 27.2 % of
the patients with Gleason score > 8 (p=0.001, between Gleason score < 4 and > 8). The lymph nodes were
positive in 5.1 % of patients with well or moderately differentiated tumors (grade I and I1) versus 27.2 % with
poor differentiated (grade I11) tumors (p=0.01). None of the patients with serum PSA < 20 ng/ml had lymph
node metastases versus 28 % of patients with > 20 ng/ml (p=0.0001).

These findings indicate that clinical stage, pre-operative Gleason score and serum PSA value may guide
to define the patients at low and high risk of nodal involvement and pelvic lypmh node metastases are very
rare in patients with clinically localized prostate cancer with well or moderately differentiated disease with
PSA <20 ng/ml.
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GIRIS

Gunumiizde prostat kanseri konusunda bi-
linclenme ve Prostat Spesifik Antijen (PSA) ve
transrektal ultrason gibi tetkiklerin yaygin olarak
kullanilmasi prostat kanseri insidansinda anlamli
bir artisa yol agmis ve daha fazla sayida kansere
daha erken evrelerde tani konmaya baslanmistir.
Lokalize hastaligin kiratif tedavisinde siklikla 6-
nerilen tedavi sekli radikal retropubik prostatek-
tomidir (RRP). Bircok merkezde klinik olarak lo-
kalize prostat kanserli hastalarda RRP 6ncesi bi-
lateral PL rutin olarak uygulanmaktadir. Radyo-
lojik géruntiileme yéntemlerinin pelvik nodal tu-
tulumu gostermedeki yetersizligi, PL’yi nodal
tutulumu belirlemedeki en guvenilir yontem hali-
ne getirmektedir*?. Ancak, daha éncesinde yapi-
lan birgok calismada diisik dereceli, lokalize
prostat kanserli hastalarda pelvik lenf nodu me-
tastazi insidansinin ¢ok disiik oldugunun gdste-
rilmis olmasi, bazi hastalarda PL’nin gerekli ol-
mayabilecegi goriisiinii giindeme getirmistir®®.
Ayrica, lokalize prostat kanserli hastalarda nodal
disseksiyonun terap6tik bir deger tasimadigl ve
ek bazi komplikasyonlara neden olabilecegi bil-
dirilmektedir®. Buna ragmen, evreleme icin yapi-
lan PL, pelvik lenf nodu metastazi olan bazi has-
talari major bir cerrahi girisimin veya radyotera-
pinin potansiyel morbiditesinden kurtarabilece-
ginden, nodal metastaz ile iliskili faktorlerin be-
lirlenip, pelvik lenf nodu metastazi riski ylksek
olan ve bu prosedurden fayda gorebilecek hasta-
lar ile gbrmeyecek olanlarin ayriminin yapilabil-
mesi 6nem tasimaktadir.

Bu retrospektif calismada, klinik evre, preo-
peratif Gleason skoru ve serum PSA degeri gibi
parametrelerin, PL yapilan hastalarda nodal tutu-
lum ile olan iliskisini saptamak, bu parametrele-
rin nodal tutulumu tahmin etmedeki kullanilabi-
lirliklerini belirlemek ve bu sekilde PL’nin loka-
lize prostat kanserli hastalarda gerekliligini de-
gerlendirmek amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM

Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakultesi Uro-
loji Anabilim Dali’nda, Haziran 1989 ile Subat
2000 tarihleri arasinda agik ya da laparoskopik
pelvik lenfadenektomi yapilmig 88 hastanin ka-
yitlari retrospektif olarak incelendi. Hastalarin
klinik evrelemesinde parmakla rektal inceleme,
serum PSA diizeyi, abdomino-pelvik bilgisayarl
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tomografi, bazi hastalarda pelvik manyetik rezo-
nans géruntileme ve kemik sintigrafisi kullanil-
di. Buna gore, 25 hasta klinik olarak T;, 51 hasta
T,, 12 hasta T; olarak evrelendirildi. Hastalarin
ortalama yasl 64 (min 55-mak 75) ve ortalama
takip suresi 40 ay (min 1, mak 106) idi.

Butlin biyopsi spesimenleri Gleason sistemi
kriterlerine gore degerlendirildi. Transtretral
prostat rezeksiyonu (TUR-P) sonrasi tani konan
hastalarda rezeke edilen dokunun Gleason skoru
g6z 6niline alindi. Buna gore Gleason skoru 2-4
arasinda olan timorler iyi diferansiye, 5-7 arasin-
da olanlar orta derecede diferansiye ve 8-10 ara-
sinda olanlar kétl diferansiye tlimorler olarak si-
niflandirildi. Calismada hastalar serum PSA de-
gerleri 20 ng/ml’den bilyuk ve kiiglik olanlar ol-
mak (izere iki gruba ayrildi ve bu gruplar nodal
metastaz dzelliklerine gore karsilastirild.

Hastalara bilateral ekstraperitoneal obturator
lenf nodu disseksiyonu gébek alti mediyan insiz-
yon ile girilerek yapildi. Eksternal iliak arter ve
venin medial ylzinden obturator fossa diizeyine
kadar, obturator sinir ve arter tamamen ortaya
cikacak sekilde, tim lenf bezleri ¢ikarildi. Blyuk
palpabl lenf nodu olmadigi siirece frozen biyopsi
calisilmadi. Cikarilan tum lenf nodlari histopato-
lojik olarak incelenerek metastaz olanlar belir-
lendi.

Hastalarin pre-operatif klinik evreleri, se-
rum PSA degerleri ve biyopsi veya TUR-P Glea-
son skorlari nodal yayilim durumuyla Kkarsilasti-
rildi. Istatistiksel hesaplamalar ki-kare testi kulla-
nilarak yapildi, p degerinin <0.05 olmas istatis-
tiksel anlamlilik siniri olarak kabul edildi.

BULGULAR

Seksen iki hastaya RRP’yle birlikte, 4 hasta-
ya sistemik tedavi Oncesi evreleme amaciyla la-
paroskopik pelvik lenf nodu disseksiyonu yapil-
di. Klinik olarak T; olarak evrelendirilen 2 hasta-
da per-operatif palpabl lenf nodu saptanmasi ize-
rine gonderilen frozen biyopsinin pozitif gelme-
sinden dolay! RRP yapilmadi. Evreleme amaciy-
la laparoskopik PL yapilan 4 hastanin 2’sinin
klinik evresi T,, 2’sinin T3 idi. Bunlarin 3’linde
lenf nodu pozitif bulundu, 1 hastada ise nodal
metastaz saptanmadi. Calismaya dahil edilen 88
hastanin 7’sinde (%7.9) pelvik lenf nodu metas-
tazi tespit edildi. Radikal prostatektomiyle birlik-
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te PL yapilan 82 hastanin 2‘sinde (%2.4) histo-
patolojik incelemede lenf nodu metastazi saptan-
di. Klinik evre ile nodal metastaz arasindaki
iliski tablo 1’de gosterilmistir. Lenf nodu metas-
tazi insidansinin klinik evre arttikca artiyor oldu-
gu, T, olan hastalarda nodal metastaz oraninin T
olanlardan anlamli derecede diisiik oldugu bulun-
du (p=0.01); T, ile T, ve T, ile T; olan hastalar
arasinda ise istatistiksel farkhlik saptanmadi (sI-
rasi ile p=0.06 ve p=0.08).

Klinik evre
nodal metastaz T, | T, | T
(+) 0 4 3
() 25°| 47°] 9°
Toplam 25 51 12

Tablo 1. Klinik evre ile nodal metastaz iliskisi (a: cT; ile cTs
arasinda p=0.01; b: cT, ile cT; ve cT; ile cT, arasinda p>
0.05)

Biyopsi veya TUR-P Gleason skoru ile no-
dal metastaz arasindaki iliski tablo 2’de gosteril-
mistir. Pre-operatif Gleason skoru <4 olan hasta-
lar, tim hastalarin % 44’0ni olusturmaktaydi ve
nodal metastaz prevalansi bu grupta en disuk bu-
lundu (%2.5). Pre-operatif Gleason skoru >8 olan
hastalarin ise %27.2’sinde lenf nodu metastazi
saptandi. Iyi ve orta derece diferansiye timorii
olan hastalarin %5.1’inde nodal metastaz sapta-
nirken, bu oran kot derecede diferansiye timori
olan hastalarda %27.2 idi (p=0.01) (tablo 3). Bu
bulgular, primer timdérin diferansiyasyonu koti-
lestikce metastatik nodal yayilim riskinin arttigi-
ni gostermektedir. Bu gézlemin c¢ikarilan lenf no-
du sayisindaki farkliliga bagli olmadigini goster-
mek i¢in, her grup i¢in cikarilan ortalama lenf
nodu sayisi hesaplandi (tablo 4). Gruplar arasi is-
tatistiksel fark bulunmadi (p=0.07).

Primer n | LN() LN (+)
Gleason skoru hastalar | hastalar (%)
2-4 39 38 1 (%25
5-7 38| 35 3 (% 7.8)°
8-10 11 8 3 (%27.2)

LN: lenf nodu

a: Gleason skoru 2-4 ile 8-10 olan hastalar arasinda p=0.001;
B: Gleason skoru 5-7 ile 8-10 olan hastalar arasinda p=0.02;
Tablo 2. Primer Gleason skoru ile nodal metastaz iliskisi

Radikal prostatektomi yapilan 82 hastanin
pre-operatif Gleason skoru ile en son timor Gle-
ason skoru arasindaki iligki tablo 5’de gosteril-
mistir. Bu grupta sadece 2 hastada lenf nodu po-

zitif idi. Bunlardan birinin pre-operatif Gleason
skoru 4 iken, timor Gleason skorunun 8, digeri-
nin Gleason skoru 5 iken, tumér skorunun 7 ol-
dugu gdzlendi. Gleason skoru 2-4 olan hastalarin
26’sinda (%66) biyopsi veya TUR-P ile elde edi-
len spesimen incelendiginde dusik derecelendir-
me (undergrading) yapildigi gozlendi. Bu oran
pre-operatif Gleason skoru 5-7 arasinda olanlar
icin %8.3 idi. Pre-operatif Gleason skoru 8-10
olan 7 hastanin 3’tnde ise timor Gleason skoru-
nun daha disuk (5-7 arasinda) oldugu goézlendi

(up-grading).

Pre-operatif derece
Nodal lyi-orta | Kotii dereceli | p
metastaz dereceli timorler
timorler
(+) 4 (%5.1) 3 (%27.2) | 0.01
() 73 (%94.9) | 8 (%72.8)
Toplam 77 11
Tablo 3. Pre-operatif derece ile nodal metastaz iliskisi
Pre-operatif Gleason 2-4 | 5-7 | 8-10
skoru
Hasta sayisi 39 38 11
Cikarilan toplam LN 297 | 301 | 56
Cikarilan ortalama LN 76 | 79 | 51
saylsl
LN (+) hasta sayisi 1 3 3

LN: lenf nodu; gruplar arasinda fark yok (p=0.07)
Tablo 4. Cerrahi sirasinda cikarilan toplam ve ortalama lenf
nodu sayilari

TUmorin Gleason skoru
Pre-operatif | n |2-4|5-7|8-10 | LNM
Gleason skoru

2-4 39 113|23] 3 0
5-7 6|6 [27] 3 1
8-10 71 -13 4 1
Toplam 82 19|53 | 10 2

LNM: lenf nodu metastazi

Tablo 5. RRP yapilan hastalarin primer (biyopsi veya TUR-
P) Gleason skorlarl ile en son timoér Gleason skorlari
arasindaki iliski.

Hastalarin pre-operatif serum PSA degerleri
1.2 ile 120 ng/ml arasinda idi. Nodal metastaz
olan hastalarin ortalama PSA degerleri 78.2 ng/
ml, olmayanlarinki ise 15.1 ng/ml olarak bulun-
du. Pre-opeartif Gleason skoru, klinik evre ve
lenf nodu tutulumu durumuna gdre serum pre-
operatif PSA degerlerinin dagilimi tablo 6’da
gosterilmigtir. Pre-operatif serum PSA degeri
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<20 ng/ml olan 63 hastanin hicbirinde nodal me-
tastaz saptanmaz iken, >20 ng/ml olan 25 hasta-
nin 7’sinde (%28) lenf nodu metastazi mevcuttu
(tablo 7). Bu bulgular iyi-orta derecede timori
olan, serum pre-operatif PSA degeri 20 ng/ml’-
nin altinda olan prostat kanserli hastalarda nodal
metastaz oraninin ¢ok disuk oldugunu goster-
mektedir.

Pre-operatif serum PSA degeri (ng/ml)

Glommer | <4|41-20| 20.1-50 | 50
2-4 2 29 5 3
5-7 1 26 7 4
8-10 - 3 6 2
Klinik evre
T, 3 18 3 1
T, - 36 10 5
Ts - 5 5 2
LN metastazi
+) - - 1 6
() 3 60 16 2
LN: lenf nodu

Tablo 6. Primer Gleason skoru, klinik evre ve lenf nodu tutu-
lumu durumuna gore serum pre-operatif PSA degerlerinin da-
gihmi.

Pre-operatif serum PSA (ng/ml)

Nodal tutulum <20 >20 | Toplam
() 63 18 81
(+) S I

*p= 0.0001
Tablo 7. Nodal tutulum durumuna goére pre-operatif serum
PSA degerleri

TARTISMA

Nodal metastaz prostat kanserinin progno-
zunu ve tedavisini 6nemli 6lctde etkilemektedir.
Tek bir lenf nodunda mikrometastazi olan hasta-
larda bile prognoz, yaygin nodal tutulumu olan-
lardan farkli olmamaktadir’. Her ne kadar pelvik
nodal tutulumu degerlendirmedeki en giivenilir
yoéntem hala PL ise de, nodal metastazi olan has-
talarda bu prosedir terapétik bir deger tagimiyor
gibi gériinmektedir"®. Gegmis yillarda yapilan
calismalarda PL yapilan hastalarda lenf nodu me-
tastaz! insidansi %25’ ler civarinda iken®, modern
tani yontemlerinin kullanimi ile glinimiizde has-
talik daha erken evrelerde yakalanmaya baslamis
ve bu oran %1-14 gibi ¢cok daha asagilara inmis-
tir®81%12 Bizim serimizde de PL yapilan 88
hastada nodal metastaz orani %7.9, RRP ile
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birlikte PL yapilanlarda ise %2.4 olarak bulun-
mustur. Gunlimiizde daha ¢ok sayida prostat kan-
seri hastasina, bolgesel lenf nodu yayilimi olma-
dan once erken dénemde tani konuldugundan,
nodal tutulum agisindan disik riske sahip olan
ve PL yapilmasina gerek olmayan hastalarin be-
lirlenebilmesi 6nem kazanmaktadir.

Klinik evre, pre-operatif Gleason skoru, ve
serum PSA degerleri gibi parametrelerin hepsi
nodal tutulum ile yakin iligki gdstermekte-
dir*>#°11 Ancak bu 3 parametre tek basina kul-
lanildiginda, hastaligin patolojik evresini ve no-
dal tutulum oranini 6ngérmede yeterli olmamak-
tadir™’. Pre-operatif Gleason skoru ile timér spe-
simenlerindeki Gleason skoru arasinda tutarsiz-
liklar olabildigi bilinmektedir*®. Bizim serimizde
primer Gleason skoru <4 olan hastalarin %2.5’-
inde nodal metastaz saptanmis, ancak bu hastala-
rin %66’sinda dislk derecelendirme (undergra-
ding) yapildigi gézlenmistir. Pre-operatif derece-
lendirme hatalarinin, primer derecenin lenf nodu
metastazlarini  6ngérmedeki prediktif degerini
ciddi bir sekilde etkilemedigi 6ne slrulmekte-
dir'®. Kétii diferansiye tiimér hacminin az oldugu
timorlerde pre-operatif biyopsi ile timdrin bu
kesiminden drnekleme yapabilme olasihgi diisik
oldugundan, biyopsi ile kotu diferansiye tumaor
komponentinin elde edilemedigi timdrlerin no-
dal metastaz yapma egilimlerinin daha az oldugu
savunulmaktadir®*®. Buna ragmen, degerlendir-
me hatalari pre-operatif derecenin tek basina no-
dal tutulumu gostermede kullanilabilirligini sinir-
lamaktadir.

Serum PSA degerinin disik olmasi nodal
tutulum olmadigini gostermemekle birlikte, se-
rum pre-operatif PSA degeri 30-50 ng/ml’den
daha yiiksek olan hastalarin nodal metastaz yo-
niinden yiiksek riskli olduklari bulunmustur®*,
Bluestein ve ark.’lari, 1632 hasta (zerinde yap-
tiklari ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi
modelinde, serum PSA degerinin nodal tutulumu
tahmin etmedeki en iyi parametre oldugunu ve
primer Gleason skoru ile lokal klinik evrenin
serum PSA degeri ile birlikte kullaniimasinin
PSA’nin prediktif degerini anlamli 6l¢tide artir-
digini bulmuslardir®. Ayrica. %3 gibi kabul edi-
lebilir bir yanlis negatiflik orani kullanildiginda
bu hastalarin 405’ine (%25) PL yapilmasina ge-
rek olmayacagini éne siirmiislerdir’. Benzer bir



LOKALIZE PROSTAT KANSER/NDE PELVIK LENFADENEKTOM/

baska calismada ayni yanlis negatiflik orani kul-
lanildiginda PL yapilmig olan, klinik evreleri Ty,
ile Ty, arasinda olan hastalarin % 61’inde PL’nin
gerekli olmayabilecegi gosterilmistir®. Bu iki ca-
lismada Klinik evre, pre-operatif Gleason skoru
ve serum PSA degeri kombine edilerek nodal
tutulumu tahmin etmede kullanilabilecek nomog-
ramlar elde edilmis, bunlarin klinik pratikte ya-
rarli olabilecegi ve bu sekilde PL yapilmasina
gerek olmayacak hastalarin belirlenebilecegi 6ne
stirilmistir®®. Ornegin bu nomograma gére, se-
rum PSA degeri 4 ng/ml ve maksimum biyopsi
Gleason skoru 5 olan Ty, veya Ty, bir hastada
%0-4 olasilikla; T, Top Veya T, olan bir hastada
ise %2-8 olasilikla lenf nodu metastazi olacagl
one siriilmektedir’. Serum PSA degeri 20 ng/
ml’den blyik, primer Gleason skoru >8 olan
anormal rektal inceleme bulgusu olan hastalarin
nodal metastaz yonlnden buyuk risk tasidiklari
gosterilmistir'™™, Ayrica, eksternal radyoterapi,
brakiterapi veya perineal prostatektomi gibi RRP
diginda bir tedavi uygulanacak hastalara, nodal
metastaz yonunden yiiksek riskli grupta olmadik-
¢a, PL uygulanmasina gerek olmadigi 6ne surtl-
mektedir'®. Bizim calismamizin sonuglari da bu
bulgulari desteklemektedir. Bu yizden yiksek
riskli hasta grubunda nodal metastatik yayilim
varliginin ortaya konmasi tedavi plani agisindan
blyik 6nem tasimaktadir.

Biz de klinigimizde RRP yapilacak tiim has-
talara ayni seansda PL 6nermekte ve uygulamak-
tayiz. Her ne kadar PL, RRP ile birlikte yapildi-
ginda ciddi bir morbidite kaynag! olusturmasa
da, operasyon suresini uzatmakta ve potansiyel
bir komplikasyon kaynagi olmaktadir. Evrele-
mek i¢in yapilan laparoskopik PL ise minimal
invazif bir yontem olmakla birlikte, hem maliyeti
artirmakta, hem de 6nemli 6lclide cerrahi dene-
yim gerektirmektedir®'®. Bunlardan dolay! ope-
rasyon éncesi PL yapilmasina gerek olmayacak
hasta grubunun belirlenebilmesinin énemli olabi-
lecegini dislintyoruz.

SONUC

Bu bulgular ile, iyi diferansiye, primer Gle-
ason skoru <4 olan, pre-operatif serum PSA de-
geri 20 ng/ml’den duslk lokalize prostat kanserli
hastalarda pelvik nodal metastaz sikliginin ¢ok
dustik oldugu ve kabul edilebilir bir risk ile, bu

gruptaki secilmis hastalara PL yapilmasina gerek
olmayabilecegi sonucuna varildi.
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