Radikal sistektomi sirasinda yapilan
pelvik lenfadenektominin sinirlari
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ABSTRACT

Although radical cystectomy and pelvic lymphadenectomy are
routinely performed for invasive bladder tumors, boundaries of
the lymph node dissection have not become standard yet, nor
its therapeutic effect has been shown definitely. Lymph node
involvement incidence is being reported in radical cystectomy
series between 25% and 30%. Lymph node metastases increase
the risk of local recurrence and progression of the disease.
Lymphadenectomy has an important role for the staging of
the disease and determining the patients who will benefit from
adjuvant therapy. It has been shown in most of the extended
lymphadenectomy series that lymph node metastases are
present also in more distal locations in most of the patients with
lymph node metastases in common iliac and aortic bifurcation
regions. Performing frozen section from obturator and internal
iliac lymph nodes is a reliable standard intraoperative method
for determining the presence of lymph node metastases until
innovations on preoperative imaging methods emerge for
more accurate evaluation of lymph nodes. Information obtained
with frozen section can be beneficial in making the decision for
extended lymphadenectomy to perform on the patient.

Ik tani aninda mesane kanserlerinin yaklasik % 20'si kasa inva-

zivdir. Ayrica, kasa invaziv olmayan mesane kanserlerinin de %

20-40'1 tedaviye karsin zamanla kasa invaziv hale gelirler. Gu-

nlimiizde, kasa invaziv hale gelmis mesane kanserindeki stan-
dart tedavi radikal sistektomidir. Pelvik lenfadenektomi de radikal
sistektomi ameliyatinin nemli bir parcasidir. Zira sistektomi yapilan
hastalarin %25-30'unda lenf bezi metastazi bulunmaktadir. Radikal
sistektomi cok uzun yillardir yapiliyor olmasina karsin, bu ameliyatta
yapilan lenfadenektominin sinirlarinin ne olmasi gerektigi konusu
halen tartismalidir (1-4). Uygun yapilan pelvik lenfadenektominin
potansiyel yararlari; daha dogru patolojik evreleme, lokal hastaligin
kontroli ve muhtemel artmis hastaliksiz yasam streleri seklinde si-
ralanabilir.

Mesane kanserinde lenfadenektominin tarihsel gelisimine baka-
cak olursak; yirminci ylzyilin ilk ceyreginde, biyuk lenf bezi saptanan
mesane kanserli olgularin operasyon sansini yitirmis hastalar olarak
degerlendirildigini goririz. Bu bilgiyi ilk degistiren bulgu, 1936 yilin-
da Colston ve Leadbetter’in, 98 vakalik otopsi calismasinda sadece
pelvik bolgede sinirli lenfatik metastazi olan ve cerrahi miidahaleye
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OZET

invaziv mesane tiimorlerinde radikal sistektomi ve pelvik lenfa-
denektomi rutin olarak uygulanmakla birlikte lenfadenektominin
sinirlari ve tedavi edici etkisi halen tartisma konusudur. Degisici
hicreli karsinomada yiiksek gradeli timorlerin lokal invazyon
oranlar yiiksek olup yaklasik %25-30 hastada sistektomi sirasinda
lenf bezi metastazi bulunmaktadir. Lenf bezi metastazi lokal niik-
st arttirdidi gibi hastaligin prognozunu kétilestirmektedir. Len-
fadenektomi hastaligin evresini belirlemede ve adjuvan tedaviye
uygun hastalari tanimlamada 6nemli bir rol oynamaktadir. Genis-
letilmis lenfadenektomi serilerinde iliak ve aortik bifurkasyonda
lenf bezi metastazi olan hastalarin bircogunda daha distal alanlar-
da lenf bezi metastazlari bildirilmistir. Lenf bezlerinin preoperatif
degerlendirilmesinde etkili yeni radyolojik yontemler bulunana
kadar intraoperatif obtruator ve internal iliak bélgenin frozen in-
celemesi yararl bir yontem olarak goriilmektedir. Disseksiyonun
sinirlart hakkinda karar vermek icin frozendan elde edilen bilgi yol
gosterici olabilmektir.

uygun olabilecek invaziv mesane kanserli olgulari bildirmeleri oldu
(5). Bundan 10 yil sonra Jewett ve Strong yine 107 vakalik otopsi
serilerinde ekstravezikal tutulumu olan mesane kanserlerinde sinirli
pelvik lenf bezi tutulumu tespit ettiler ve bu alani kardinal metastaz
alani olarak tanimladilar (6). Ayrica, buglin gayet iyi bildigimiz, pri-
mer timorin invazyon derinligi ile bolgesel lenf bezi tutulumu ara-
sinda korelasyon tespit ettiler. Bu bulgu, mesane tiiméri evrelendir-
mesinde uzun zaman kullaniimis olan Jewett-Marshall evrelendirme
sisteminin temel dayanaklarindan biri olmustur.

Nihayet 1950'de Kerr ve Colby yaptiklar ¢alismada radikal sistek-
tomi sirasinda yapilan genis bir lenfadenektominin pelvik reklrrrensi
azaltip, yasam siiresine pozitif katki sagladigini gostermislerdir (7).
Ayni yil, Leadbetter sistektomi sirasindaki lenfadenektominin st
sinirini distal aorta ve vena kava olarak belirtmistir (8). 1982 yilin-
da Skinner yaptigi calismada genisletilmis lenfadenektominin lenf
bezi tutulumu olan hastalarda yasam suresini yaklasik olarak %30
oraninda uzattigini bildirmistir (9). 1980’lerin sonunda ise iliak bi-
furkasyonun tizerinde ele gelen buyik lenf bezi olmadigi middetce
bu bdlgelerin disseksiyonuna gerek olmadigi ve “sinirli” veya “stan-
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“Genigletilmis
lenfadenektominin sinrlary,
proksimalde aort bifurkasyonu
ve common iliac arteri igine
alacak sekilde, IMAe kadar,
lateralde genitofemoral sinire
kadar, distalde sirkiimfleks
iliak ven ve Cloquet nodiile
kadar, posteriorda ise
obtrutor fossa ve presakral
lenf bezlerini igcine alacak
sekilde hipogastrik damarlara
kadar uzatil. Standart
lenfadenektomide ise
proksimal sinir common

iliac arter bifiirkasyonudur.
Lateral ve distal sinwrlar
genisletilmis lenfadenektomi
ile ayni kalirken, presakral
lenf nodlar: standart
lenfadenektomide ¢ikarilmaz”

dart” lenfadenektomi olarak adlandirilan
lenfadenektominin yeterli oldugu gérusi
kabul gérmiistiir (10). Ote yandan sagkalim
sonugclarina dayanarak, distal aorta ve hatta
inferior mezenterik artere (iMA) kadar yapi-
lan genisletilmis lenfadenektominin, hem
evrelendirme hem de tedavi acisindan ge-
rekli olduguna inananlar vardir (1, 11).

Mesanenin lenfatik drenaiji

Mesanenin lenfatik drenaji zengin sub-
mukozal lenfatik agdan baslar ve mesane
kas tabakasinin arasindan, mesane disina
dogru ilerleyerek, ilk olarak perivezikal yag
icersinde yer alan lenf bezlerine drene olur.
Bu bezler mesanenin 6n, arka ve yan yiiz-
lerinde, perivezikal alanda yer alirlar. Bura-
lardan cikan daha buyik lenf kanallari, eks-
ternal iliak damarlar, hipogastrik damarlar
ve sakral promontoryum cevresindeki lenf
bezlerine acilir. Bu temel drenaj bélgeleri bir
halka seklinde mesanenin ilk lenf bezi drenaj
noktalarini olusturur. Daha sonra buradan
common iliac lenf bezlerine, paraaortik, pa-
ravenakaval ve interaortokaval lenf bezleri-
ne dokiilir (8).

Lenfadenektominin sinirlari ve
lenfatik metastaz bolgeleri

Genisletilmis lenfadenektominin sinirlari;
proksimalde aort bifurkasyonu ve common
iliac arteri icine alacak sekilde, IMA'e kadar,
lateralde genitofemoral sinire kadar, distal-
de sirkiimfleks iliak ven ve Cloquet noduli-
ne kadar, posteriorda ise obtrutor fossa ve
presakral lenf bezlerini icine alacak sekilde
hipogastrik damarlara kadar uzatilir. Stan-
dart lenfadenektomide ise proksimal sinir
common iliac arter biflirkasyonudur. Lateral
ve distal sinirlar genisletilmis lenfadenek-
tomi ile ayni kalirken, presakral lenf nodlari
standart lenfadenektomide cikarilmaz (Se-
kil). Cesitli serilerde sistektomi sonrasi lenf
bezi pozitiflik insidansi yaklasik olarak % 25
olarak bildirilmektedir (12).

Radikal sistektomi serilerinde de en fazla
lenfatik metastazin obturator/hipogastrik
lenf bezlerinde ve eksternal iliak lenf bezle-
rinde oldugu goriilmektedir. Smith ve Whit-
more sistektomi serilerinde bu alanlarda ki
tutulum oranlarini sirasiyla %74 ve %65 ve
common iliaclenf bezi bélgesindeki lenf bezi
metastaz oranini da %19 olarak vermislerdir
(13). Bu ¢alisma genisletilmis lenfadenekto-
minin potansiyel dnemini ve common iliac
lenf bezlerinin ¢ikarilmasi gerektigini goste-
ren ilk calisma olmustur. Aort bifurkasyonu
proksimaline, IMA seviyesine kadar genisle-
tilen lenfadenektomi serileri de yayinlanmis,
buralarda da metastaz olabilecegi ve cerrahi
olarak ¢ikarilabilecegi bildirilmistir (1). Leiss-
ner ve ark.nin yaptigi calismada, IMA diizeyi-
ne kadar yapilan lenfadenektomide, pozitif
lenf bezlerinin ¢cogunun obturator fossada
ve iliak damarlarin ¢evresinde oldugu goste-
rilmistir (1). Bunun yaninda lenf nodu pozitif
olan olgularin % 16'sinda bu pozitifligin aort
bifurkasyonunun lzerinde de devam ettigi,
ayrica %8 oraninda presakral alanda pozitif
lenf bezi bulundugu bildirilmistir. Bu ¢calisma
sonucuna gore, eger lenf bezi disseksiyonu
obturator bélge ile sinirli kalsaydi pozitif lenf
bezlerinin %74'G alinmamis olacakti. Ayrica,
hastalarin yaklasik %7'si hatal olarak lenf
nodu metastazi negatif olarak evrelendirile-
cekti (1). 176 vakalik bir baska seride ise %
24 oraninda lenf nodu metastazi bulunmusg
ve eksternal iliak, obturator/hipogastrik lenf
nodlarn en fazla tutulanlar olmakla beraber,
% 5 oraninda presakral lenf nodu tutulumu
bildirilmistir (3). Diger yandan 200 hastayi
kapsayan tek merkezli bir haritalama calis-
masinda yine %24 oraninda lenf bezi pozi-
tifligi saptanmistir. Leissner ve ark.nin aksine
bu seride, iliak lenf bezlerinde pozitiflik sap-
tanmadan, daha yukari kesimde pozitif lenf
bezi saptanmamis ve endopelvik alanin ilk
metastaz alani oldugu bildirilmistir (2). Bu

calisma eksternal iliak, obturator ve hipo-
gastrik lenf bezlerinin negatif olmasi duru-
munda daha genis lenfadenektominin ge-
rekmeyebilecedini savunmustur. Bu bulgu
eksternal iliak, obturator ve hipogastrik lenf
bezlerinin intraoperatif frozen incelemesi-
nin, genisletilmis lenfadenektomi yapip yap-
mama kararini vermede énemli olabilecegini
de ortaya koymustur. Bunun (izerine iroon-
koloji dernegi catisi altinda multisentrik ve
retrospektif yaptigimiz calismada eksternal
iliak, obturator ve hipogastrik lenf bezlerinin
frozen sonuglarinin giivenligi arastiriimig ve
frozen'in pozitif ve negatif 6ngori degerleri
sirastyla % 100 ve % 95.6 olarak bulunmus-
tur (14).

Bu calismalarin sonuglari, lenfadenektomi-
nin proksimalde common iliac lenf nodlarini
ve presakral lenf nodlarini icermesi gerek-
tigini gostermistir. Her ne kadar bazi veriler
paraaortik ve parakaval lenf bezlerinin dahil
oldugu iMAya kadar uzanan genisletilmis
lenfadektominin gerekliligini desteklese de,
bu diseksiyon alani daha az uygulanmaktadir
ve halen tartismalidir. Diseksiyonun IMA'ya
kadar yapilmasinin ne kadar gerekli oldu-
gu konusunda, biz de Groonkoloji dernegi
mesane timorl calisma grubu olarak, ¢ok
merkezli, prospektif calismamizi baslattik ve
Haziran 2007 itibariyle 37 hastayi ¢alismaya
almis durumdayiz. Bu ¢alismanin sonuglari-
nin gelecekte bu konuya isik tutabilecegini
distinmekteyiz.

Tum bunlarin yani sira, 6zellikle mesane-
nin tek yanina yerlesmis timorlerde lenfa-

“Lenfadenektominin genisligi
yani stra, materyalin
patologa ‘en bloc’ veya

ayr: ayri bolgeler halinde
gonderilmesi ve patologun da
lenf nodlarim: ayiklamadaki
deneyimi sonuglar:
etkileyebilmektedir. Palpasyon
ve gozleme dayali lenf bezi
ayiklama tekniklerinde
genisletilmis lenfadenektomi
yapilan serilerde standart
lenfadenektomi serilerine
gore anlamly oranda daha

fazla lenf bezi ¢ikarildig: ve

incelendigi goriilmiistiir.”
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“Gelencksel olarak lenf bezi
metastazi olan hastalarda
prognozu etkileyen faktirler;
1) primer tiimoriin patolojik
evresi, 2) metastatik lenf
bezi sayist ve 3) ¢ikartilan
lenf bezi sayisi, baska bir
ifadeyle lenfadenektominin
genisligidir. Bu son faktor
yani ¢ikarilan lenf nodu
sayist, hem lenf nodu pozitif
hem de lenf nodu negatif
mesane tiimorlerinde
prognostik oneme sahiptir
(15, 24, 25). Lenf bezi
tutulumu olan hastalarda
metastatik lenf bezi yogunlugu
(metastatik lenf nodu sayst
/ ¢tkarilmas toplam lenf
nodu sayist) da prognostik
bir faktor olarak goriilmeye
baslanmaustr.”

denektominin bilateral yapilip yapilmamasi
da ayrica tartisilmis ve yapilan calismalarda
tek tarafli mesane timorl olan hastalarin
ortalama % 40'inda karsi tarafta da lenf bezi
pozitifligi saptanmistir (1, 2). Bu nedenle sis-
tektomi sirasinda lenfadenektominin mutla-
ka bilateral yapilmasi da ayri bir 6nem tasi-
maktadir.

Lenfadenektomi materyalinin
degerlendirimi

Lenfadenektominin genisligi yani sira,
materyalin patologa ‘en bloc’ veya ayri ayri
bolgeler halinde gonderilmesi veya patolo-
gun da lenf nodlarini ayiklamadaki deneyimi
sonuglar etkileyebilmektedir. Palpasyon ve
go6zleme dayali lenf bezi ayiklama teknikle-
rinde genisletilmis lenfadenektomi yapilan
serilerde standart lenfadenektomi serilerine
go6re anlamli oranda daha fazla lenf bezi ¢ika-
rildigi ve incelendigi gorulmustir (15). Yine
‘en bloc’ génderilen bir materyale karsilik,
lenfadenektomi yapilan lenf bezi bélgelerini
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ayri ayr kaplara koyup patolojik degerlen-
dirme yapildigi zaman, degerlendirilen lenf
bezi sayisi 2-3 kat artmaktadir (11,16, 17).

Lenfadenektominin morbidite ve
mortalitesi

Lenfadektominin mesane kanserinin pa-
tolojik evrelendirilmesinde ve tedavisinde
yadsinamaz bir katkisi vardir. Bununla bir-
likte 6zellikle genisletilmis lenfadenektomi-
nin yasli hastalara getirecegi ek morbitide ve
mortalite oranlari da 6nem tasimaktadir. Zira
komorbiditesi olan hastalarda olusabilecek
komplikasyonlar daha da 6nemlidir. Ancak
yapilan pek ¢ok calismada, genisletilmis len-
fadenektominin ameliyat siresini yaklasik
60 dakika uzatmak disinda ek bir morbidite-
ye yol agmadigi gortlmustir. Bazi olgularda
postoperatif lenfatik drenaj uzun olmasina
karsin, tim olgularda drenlerin postoperatif
3-10 giin icinde cekildigi bildirilmistir (1, 15,
18).

Lenfadenektominin sagkalima
yarari

Gliniimiizde bolgesel lenf bezi tutulumu
olan invaziv mesane kanserli hastalarda
yapilan radikal sistektomi ve pelvik lenfa-
denektominin %25-33 hastada hastaliksiz
sagkalim sagladigi gosterilmistir (4, 19-21).
Stein ve ark. 1054 vakalik serilerinde, 246
patolojik lenf bezi tutulumu olan hastanin
genisletilmis lenfadenektomi sonrasi 5 ve
10 yillik hastaliksiz sagkalim oranlarini sira-
siyla %35 ve %34 olarak bildirmislerdir (4).
Ghoneim ve ark. da 188 lenf bezi metasta-
z1 olan hastada aort bifurkasyonuna kadar
yaptiklar lenfadenektomi sonrasinda, 5 yil-

Sekil. Genisletilmis lenfadenek-
tomide alinmasi 6nerilen lenf
bezi alanlari ve oval kisim icinde
standart pelvik lenfadenektomi
alanlari gortlmektedir.

lik hastaliksiz sagkalim oranini %23,4 olarak
bulmuslardir (19).

Radikal sistektomi yapilan hastalarda
neoadjuvan kemoterapinin yerini arastiran
randomize multisentrik ¢calismanin farkl bir
analizinde, hi¢ lenfadenektomi uygulanma-
yan (n=24), sadece obturator lenfadenekto-
mi uygulanan (n=98) ve standart pelvik len-
fadenektomi uygulanan (n=146) hastalarin
5 yillik sagkalimlarina bakildiginda, sirasiyla
% 33, % 46 ve % 60 oranlari bulunmustur.
Cikartilan lenf nod sayisi <10 olanlarla >10
olanlar arasinda, istatistiki anlamh sagkalim
farki bulunmustur (% 44'e karsi % 61) (22).
Coklu degiskenle analizde lenfadenektomi-
nin genisligi, cikarilan lenf nodu sayisi, sag-
kalimi etkileyen faktorler olarak tespit edil-
mistir. Bladder Cancer Collaborative Group
da radikal sistektomi ameliyati standartlarini
belirleme calismalarinda en az 10-14 lenf
nodunun c¢ikarilmasi gerektigini belirtmistir
(23). Tim bu calismalara karsin Surveillance
Epidemiology and End Results (SEER) sonug-
lari degerlendirildiginde, ABD'de radikal sis-
tektomi yapilan hastalarin yalnizca %40'ina
lenfadenektomi yapildigi, radikal sistektomi-
ye uygun hastalarin ise yaklasik olarak yari-
sina sistektominin yapilmadigi bildirilmistir
(24). Bu da gercekten hayret verici bir tespit
olarak literatiirde yerini almistir.

Geleneksel olarak lenf bezi metastazi olan
hastalarda prognozu etkileyen faktorler; 1)
primer tumoriin patolojik evresi, 2) metas-
tatik lenf bezi sayisi ve 3) ¢ikartilan lenf bezi
sayisi, baska bir ifadeyle lenfadenektomi-
nin genisligidir. Bu son faktor yani cikarilan
lenf nodu sayisi, hem lenf nodu pozitif hem
de lenf nodu negatif mesane tiimérlerinde
prognostik 6neme sahiptir (15, 24, 25). Lenf
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bezi tutulumu olan hastalarda metastatik
lenf bezi yogunlugu (metastatik lenf nodu
sayisi / cikarilmis toplam lenf nodu sayisi)
da prognostik bir faktor olarak goriilmeye
baslanmistir. Bu konuda yapilmis calisma-
lar lenf bezi yogunlugunun % 20'den fazla
yada az olmasinin farkh sagkalim oranlarini
dogurdugunu gostermistir (16, 26). Bu oran
hangi hastalarin adjuvan kemoterapi alip al-
mayacadi konusunda karar vermede dnemli
olabilir.

Sonug olarak, glinlimuz radikal sistektomi
serilerinde % 25 oraninda lenf nodu me-
tastazi bulunmaktadir. Radikal sistektomi
sirasinda yapilan pelvik lenfadenektominin
dogru evrelemeye ve tedaviye olan etkisi
son yillarda daha fazla dikkat cekmeye bas-
lamistir. Lenfadenektominin kesin sinirlari
ve cikarilmasi gereken lenf bezi sayisinin
alt sinin tartismali olmakla beraber, hem
lenf nodu pozitif hem de lenf nodu negatif
hastada, genis sinirlara sahip bir lenfadenek-
tomi daha iyi sagkalim saglayabilmektedir.
Genisletilmis lenfadenektominin sinirlarinin
nerelere kadar uzanmasi gerektigi ise, iyi
diizenlenmis prospektif calismalarla belirle-
nebilecektir.
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