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Ust Uriner Sistem Toplayici Sistem Tiimérii Cerrahisinde

Lenfadenektomi Gerekli mi?

Is Lymphadenectomy Necessary in the Surgical Treatment of Upper Urinary Tract

Urothelial Carcinoma?

Dr. Yakup Kordan, Dr. Onur Kaygisiz
Uludag Universitesi Tip Faktiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Bursa, Ttirkiye

Ozet

Ust driner sistem degisici  hicreli kanserinde (DHK) lenf nodu
diseksiyonunun (LND) yeri halen tartismalidir. Bu derlemede giincel
calismalar 1s1ginda bu konudaki mevcut klinik yaklasimin ortaya konmasi
amaclandi. Glinimizde gorintileme yontemleri ile halen yeterli
dogrulukta lenf nodu tutulumu degerlendirilmesi yapilamamaktadir. LND
lenf nodu tutulumunu godstermede altin standarttir. Lenf tutulumunun
tespit edilmesi sagkalim hakkinda bilgi saglamakla birlikte LND
yapilmasinin sagkalim (izerine etkisi tartismalidir. T1 tiimorlerde sagkalima
katkisi olmadigini gosteren bircok calisma mevcut olmakla birlikte kas
invazif veya lokal ileri evre hastalikta (T2-T4) ve islem Oncesi veya sirasinda
fark edilen lenf nodu tutulumu olan hastalarda tiim rejyonel bélgeyi icine
alacak sekilde LND yapilmasinin sagkalimi olumlu etkiledigini gosteren
bircok retrospektif calisma mevcuttur. Laparoskopik nefrotireterektomi
T1-T2NO timorlerde acgik cerrahiye benzer komplikasyon ve onkolojik
sonuglara sahiptir ve esit etkinlikle kullanilabilir. Invazif ve biyiik (T3/T4
ve /veya N+/M+) timérlerde ise aksi ispatlanana dek laparoskopik cerrahi
kontraendike kabul edilmektedir. (Uroonkoloji Biilteni 2014;13:99-102)
Anahtar Kelimeler: Lenfadenektomi, neoplasmlar, Greteral; renal pelvis,
karsinom, degisici hiicreli; renal pelvis

Summary

The role of lymph node dissection (LND) in the treatment of upper
urinary tract transitional cell carcinoma (TCC) is still controversial. In this
review, we aimed to put forth the present clinical approach regarding
this issue in the light current literature. Nowadays, the assessment of
lymph node involvement cannot be done accurately by current imaging
modalities. LND is a gold standard in detecting lymph node involvement.
Although lymph node involvement provides information about survival,
the contribution of LND to survival is also controversial. Despite some
studies reporting no contribution of LND to survival among T1 patients,
many retrospective studies have shown an increase in survival among
muscle-invasive, locally invasive and lymph node-positive patients
when LND was performed completely, removing all regional lymph
nodes. Laparoscopic nephroureterectomy has similar oncological and
complication results as open surgery and can be used equivalently in T1-
T2/NO tumors. However, laparoscopic nephroureterctomy until proven
otherwise is contraindicated in the treatment of invasive or large (T3-T4
and/or N+/M+) tumours. (Bulletin of Urooncology 2014,13:99-102)
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Giris

Ust riner sistemin degisici hiicreli kanseri (DHK) nadir
gorilen kanserlerinden olup tim urotelyal kanserlerin %5'ini
olusturmakdir. Tani aninda st Uriner sistem DHK mesanenin
DHK'lerine gore daha ileri evrededir (1). Tani aninda hastalarin
sadece %30’u kasa invaze olup %75’e yakini da yiiksek gradelidir
(2). Artan grade ve evre ile birlikte lenf nodu metastaz orani da
artmaktadir. Roscigno ve ark. (2) T1, T2, T3-4 hastalarda sirasiyla
%6, %16, %35 lenf nodu tutulumu saptamig ve LN tutulumu
olan hastalarin patolojisinde hastalarin %94’(inde yiiksek gradeli
DHK bildirmiglerdir. Kondo ve ark. (3) da benzer sekilde Ta-1,
T2, T3, T4 tumorlerde LN tutulumunu sirasiyla %0, %5, %24,

%384 olarak bildirmislerdir. Kas tutulumu olan mesanenin DHK
tedavisinde lenf nodu diseksiyonunun (LND) gerekliligi ve
sinirlari tanimlanmisken st sistem DHK tedavisinde LND’nin
gerekliligi ve sinirlari icin tam bir gérisbirligi yoktur (4). Ust
sistem DHK tedavisinde yapilan nefroiireterektomi sirasinda
LND hastalarin ancak %50’sinde yapilmakta ve cogu vakada da
sinirli yapilmaktadir (2,3).

Mesaneden farkh olarak Ust Griner sistem tiimorlerinde LND
bolgesi timorun Ureterde yerlesim yerine gore degiskenlik
goOstermektedir. Genel olarak, Ureterin lenfatik drenaji lreterin
kanlanmasina paralel seyreder. Renal pelvisin lenfatik drenaiji
hiler bélgede renal lenfatiklerle birleserek en sik interaortakaval

Yazisma Adresi/ Address for Correspondence: Dr. Yakup Kordan, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Bursa, Tiirkiye
Gsm: +90 532 446 07 37 E-posta: kordanyakup@uludag.edu.tr

© Uroonkoloji Biilteni, Galenos Yayinevi tarafindan basilmistir./ © Bulletin of Urooncology, Published by Galenos Publishing. 99



o Kordan ve ark.
Ust Uriner Sistem Toplayici Sistem Timorl Cerrahisinde Lenfadenektomi Gerekli mi?

nodlar, sagda parakaval ve retrokaval nodlara, solda paraaortik
ve preaortik nodlara drene olmaktadir (5). Vakalarin ticte birinde
ise lenfatik drenaj direk torasik kanala drene olmaktadir (5). Ust
ve orta Ureter sagda retrokaval ve interaortakaval lenf nodlarina,
solda paraaortik lenf nodlarina drene olurken alt treter 6ncellikle
kommon iliak, obturator, eksternal ve internal iliak lenf nodlari
ve presakral lenf nodlarina drene olur (3,6). LND sinirlarina karar
vermede Ust Uriner sistem DHK'nin yerlestigi yer ve buranin
lenfatik drenaj bolgelerinin bilinmesi 6nemli rol oynamaktadir.
Lenf nodu tutulumunu gostermekte LND altin standarttir. Lenf
nodu tutulumunu LND yapmadan ongormede bilgisayarli
tomografi ve manyetik rezonans gortintiileme gibi goriintiileme
yontemleri yeterli olamamaktadir (7,8,9). PET-BT ile yapilan
incelemelerde de hastalarin %20 ile %50’sinde lenf nodu
tutulumu tanisi konamamaktadir (7,8). Konda ve ark. LND
sonrasi veya takipte lenf nodu pozitifligi gelisen toplam
42 hastada ilk degerlendirmede 19 hastada LN tutulumu
saptayamadiklarini bildirmislerdir (9).

Roscigno ve ark. (10) st driner sistem DHK'da
nefrolireterektomi+LND sonrasi dogru bir lenf nodu
degerlendirmesi yapilabilmesi icin en az 8 nod cikariimasi
gerektigini bildirmislerdir. Bu calismalarinda, LND’de en az 8
lenf nodu c¢ikarilmasi durumunda LN invazyonunu saptamada
%75 oraninda dogru degerlendirme yapildigini, bu sayinin 13
olmasi durumunda dogru degerlendirmenin %90’a ciktigini
raporlamiglardir. Bu calismada bile ortanca 5 lenf nodu
cikarilabilmis ve hastalarin ancak %50'sinde LND yapildigi da
bildirilmistir (10).

Ust (riner sistem DHK cerrahi tedavisinde nefroiireterektomi ile
birlikte LND yapilmasi dogru bir LN tutulumu degerlendirilmesi
ve evreleme yapma olanag: saglar. Mesanenin DHK’sinda
gosterildigi gibi genisletilmis LND st Uriner sistemin DHK’sinda
da daha iyi evreleme ile birlikte sinirli nodal hastalikta kir
saglayabilir. LND’nin hastaligin tedavisi tzerine sagladig yarari
6ngoérmede hastaliksiz sagkalim (HS) ve kanser spesifik sagkalim
(KSS) gibi parametreler kullaniimaktadir. Literatlirde Ust Griner
sistem DHK’da lenf nodu tutulumu varh@inin 5 yilik KSS’yi
bagimsiz olarak azalttigi multivaryant analizlerde gosterilmistir
(11,12). Bolenz ve ark.'nin (12) calismasinda LN tutulumu
varliginin rekurensi 2,4 kat, kansere bagli 6lumui de 2,44 kat
arttirdigi rapor edilmistir. Kondo ve ark. (3) ise LN tutulumu
varhginda 2 ve 5 yillik KSS'yi sirasiyla %26,3 ve %15,5 olarak

bildirmislerdir. Abe ve ark. (13) LND yapilmayan 146 hasta
ile LND yapilan ve pNO olan 139 hastay karsilagtirdiklari 312
hastalik serilerinde LND yapilmasini kanser spesifik sagkalim (KSS)
acisindan bagimsiz degisken olarak anlaml bulmug ve bunu LND
tedavi edici etkisine bagh olabilecegini bildirdirmislerdir. Ancak,
bu callsmada patolojik olarak lenf nodu tutulumu olan hastalar
(pN+) ve lenf nodu tutulumu olmayan hastalar (pNO) LND
grubuna birlikte dahil edilmemis ayri ayri alt gruplar halinde LND
yapilmayan hastalarla (pNx) karsilastirnimistir. LND yapilmayan
hastalarda da lenf nodu tutulumu olan hastalar olabilecegi icin
bu calismayla LND’nin KSS (zerine etkisi icin gercek bir ¢cikarim
yapilmasi tartismali kalmistir. Bu calismanin aksine, Miyake ve
ark. (14) da 72 hastalik serilerinde LND uygulanan 35 hasta ile
uygulanmayan hastalar arasinda sagkalim farki bulunmadigini
bildirmislerdir (Tablo 1). Lughezzani ve ark. (15) da SEER
verilerini kullandiklari 2824 vaka iceren ortanca 43 aylk takip
yapilan calismalarinda 5 yillik KSS't LND yapilmayan ve LND
yapilan ancak lenf nodu metastazi olmayan hastalarda benzer
bulmuslardir. Bu hastalarda KSS sirasiyla %77,8 ve %81,2 olarak
bildirilmistir. Bu ¢alismanin verileri gézden gecirildiginde, LND
yapilmayan grupta LN+ hastalarin da olabilecegi g6z 6niine
alindiginda LND yapilmayan grupla LND yapilan pNO hastalara
benzer KSS’lerin bulunmasi, LND’nin LN+ hastalarda potansiyel
terapdtik roliinlin olabilecegini diistindiirmektedir.

Roscigno ve ark.'nin (2) 1130 hastalik calismasinda 5 yillk
KSS'nin lenf nodu porzitifliginde %77'den %35’e distugd,
pT2-4 hastalikta ise bu oranin %70'ten %33’e dustigi
bildirilmistir. pT1 hasta grubunda LND multivariate analizde
KSS ve HS lzerinde anlaml degisken olarak saptanmazken,
pT2-4 hastalarda KSS ve HS icin anlaml bir degisken olarak
saptanmistir (Tablo 1) (2). Ayrica ayni grubun baska bir
calismasinda da kas invaziv hastalikta (pT2-T4) LND’nin HS
ve KSS icin bagimisiz oldugu tekrar bildirilmistir (Tablo 1)
(16). Bu calismada, HS (p>0,01, HR=0,31) ve KSS (p=0,004,
HR=0,475) de anlaml bir iyilesme go6zlenmesi icin LND ile
cikariimasi gereken LN sayisi multivaryant analizde en az 6
olarak saptanmistir (16). Benzer sekilde, Brausi ve ark. (17)
kas invaziv (pT2-T4) st Uriner sistem DHK iceren 82 hastalik
serilerinde LND’nin hem HS hem de KSS’yi olumlu etkileyen
bagimisiz degisken oldugunu saptamislardir (Tablo 1). LND
yapilan ve yapilmayan hasta grubunda HS sirasiyla %64,3 ile
%46,3 iken KSS sirasiyla %81,6 ile %44,8 olarak bildirmislerdir.

Tablo 1. Lenf nodu diseksiyonu ile 5 yillik kanser spasifik sagkalimin iliskisini inceleyen yayinlar (NS: fark yok)
Calisma Hasta Evre Median takip LND 5 yillik KSS P
sayisi siiresi

VAR YOK LND + LND -

Roscigno ve ark. (2) 1130 pT1-4 45 552 578 (%51) %66 %69 NS
(%49)

Roscigno ve ark. (16) 132 pT2-4 95 (%72) 37 (%28) %67 %40 0,02

Kondo ve ark. (3) 169 pT1-T4 37 81 88 NS
(%48) (%52)

Brausi ve ark. (17) 82 pT2-4 43 40 (%48,8) 42 (%51,2) %82 %45 0,007

Miyake ve ark. (14) 72 pT1-4 35 37 %58 %50 NS
(%49) (%51)
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Kondo ve ark. (18) LND uygulanmis 81 [45 hastaya komplet (tim
rejyonel lenf nodlari=Primer lenfatik drenajin %30’unun oldugu
lenfatik bolgelerin cikariimasi), 36 hastaya inkomplet LND]
ve LND uygulanmamis 88 hastalik serilerinde bitin hastalar
dahil (pT1-4) edildiginde LND yapilmasini sagkalimda etkili
saptamazken subgrup analizde pT3 ve lizeri hastaliji olanlarda
komplet LND yapilmasinin bagimsiz degisken olarak KSS'yi
arttrdigini saptamuglardir (Tablo 1). Bu ¢alismanin sonunda
lokal ileri hastalikta komplet LND yapilmasi 6nerilmektedir. Bu
calismanin sonuglari cikarilan lenf nodu sayisindan ¢cok komplet
bir LND yapilmasinin sagkalim tzerinde olumlu katki sagladigini
vurgulamaktadir.

Literatiirde ust uriner sistem DHK cerrahi tedavisi ile ilgili
calismalarda nefrolreterektomiye ek olarak LND yapilmasi
orani genelde %50 civarindadir (2,3,14,17). ABD’de 10 yillik
siirecte LND yapilmama orani yaklasik %50 azalmistir, bu
oran 1988-1994 yillar ile 2000-2004 yillan karsilastinldiginda
%32,7'den %16,4’e dismustir (15). Bu dontisimden LND’nin
sagladigi yararin ve kimlere ne genislikte yapilmasi gerektiginin
net ortaya konmamasinin yani sira cerrahisinin zor olusu
ve minimal invazif cerrahiler olan laparoskopi ve robotik
cerrahinin yaygin kullaniimaya baglanmasi sorumlu olabilir.
Laparoskopik ve robotik olarak tist Griner sistem DHK tedavisinde
nefrolireterektomi+mesaneden kuf eksizyonu yapilabilmesi ve
bu tekniklerin daha kisa hastanede yatis slresi, daha az
postoperatif agri gibi avantajlar saglamasi hem hastalar hem de
hekimler tarafindan daha fazla tercih edilmesine yol acmaktadir.
Laparoskopik nefrolireterektomi+LND tecriibe gerektirmektedir.
Abe ve ark. (19) yayinladiklari 41 hastalik serilerinde LND ile
ortanca 10 lenf nodu cikardiklarini ve belirgin komplikasyon
gelismedigini bildirmislerdir. Yakin zamanda yapilan sistematik
bir derlemede st Uriner sistem DHK tedavisinde laparoskopik
ve acik nefroureterektomi karsilastinlmigs ve laparoskopinin
onkolojik ve komplikasyon oranlarinin acgik cerrahiye benzer
oldugu bildirilmistir (20). Bu makalede laparoskopi yapilanlarda
acik cerrahiye gore 5 yillik KSS oraninin %9 daha iyi, mesane
rekiirensinin %17 daha az ve genel rekiirens oraninin da %15
daha az ortaya ciktigi bildirilmistir. Ne var ki, 2 yilik KSS, 5
yillik genel sagkalim, metastazsizlik oranlari ve rekirrensiz
sagkalim oranlari arasinda istatistiksel fark saptanmamistir. Bu
derlemede literatirdeki serilerde laparoskopik nefrolireterektomi
yapilanlarda LND gerektiginde LND'ye kisith yapilmis ya da acik
cerrahiye gecildigi bildirilmistir. Mevcut veriler laparoskopik
nefrolireterektominin guivenle tercih edilebilecek bir yontem
olmakla birlikte 6zellikle LND yapilmasi gerektiginde yeterli
deneyim yoksa potansiyel fayda gorecek hastalarda acik LND’ye
gecilmesinden kacinmamak gerektigini distindirmektedir.
Eldeki verilerin yetersiz olmasi nedeniyle Avrupa Uroloji Birligi
Kilavuzlari’nda da (EAU guidelines on urethelial carcinomas
of the upper urinary tract) laproskopik nefrolireterektomi
icin “T1-T2NO tumorlerde acik cerrahiye benzer etkinlikle
kullanilabilir. invazif ve biyik (T3/T4 ve /veya N+/M+)
timorlerde ise aksi ispatlanana dek laparoskopik cerrahi
kontraendike kabul edilmelidir” ibaresi yer almaktadir.

Sonuc¢

Gunuimiizde halen LND yeri tam olarak belirlenmemistir.
LND lenf nodu tutulumunu gdstermede en hassas yontem
olup goriintiileme yontemleri ile halen yeterli dogrulukta lenf

nodu tutulumu degerlendiriimesi yapilamamaktadir. Mevcut
literatlir kas invazyonu olmayan ust Uriner sistem DHK’sinda
LND’nin sagkalima etkisi olmadigini ancak kas invazyonu olan
veya lokal ileri evrede ise LND’nin HS ve KSS’ye olumlu etkisi
oldugunu distindiirmektedir. LND yaparken DHK’nin toplayici
sistemdeki yerine gore diseksiyon alani belirlenmelidir. Lenf
tutulumunu dogru degerlendirmek icin LND sirasinda en az 8
lenf nodu c¢ikarilmasi gereklidir. Sagkalimi arttirmak icin en az
6 lenf nodunun ve miimkiinse de tim rejyonel lenf nodlarinin
cikariimasi 6nerilmektedir. Son calismalar lenf nodu sayisindan
cok sablon seklinde ve komplet (primer lenf drenajinin
%30’unun oldugu lenf drenaji sahasi) LND yapilmasinin lenf
nodu sayisindan daha o6nemli oldugunu dustindirmektedir.
Laparoskopik nefrolireterektomi dusiik komplikasyon orani ve
karsilastirilabilir onkolojik sonuglariyla T1-T2NO timorlerde
uygulanabilir bir yontem gibi gérinmektedir. invazif ve biyiik
(T3/T4 ve /veya N+/M+) timorlerde ise aksi ispatlanana dek
laparoskopik cerrahi kontraendike kabul edilmelidir.
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