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ABSTRACT

Objective: The aim of this retrospective clinical study was to evaluate the
accuracy and feasibility of two different clinical scales, namely the Memo-
rial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) nomogram and Tenon’s axil-
lary scoring system, which were developed for predicting the non-sentinel
lymph node (NSLN) status in our breast cancer patients.

Material and Methods: The medical records of patients who were diag-
nosed with breast cancer between January 2010 and November 2013 were
reviewed. Those who underwent sentinel lymph node biopsy (SLNB) for
axillary staging were recruited for the study, and patients who were found to
have positive SLNB and thus were subsequently subjected to axillary lymph
node dissection (ALND) were also included. Patients who had neoadjuvant
therapy, who had clinically positive axilla, and who had stage 4 disease were
excluded. Patients were divided into two groups. Group 1 included those
who had negative NSLNs, whereas Group 2 included those who had posi-
tive NSLNGs. The following data were collected: age, tumor size, histopatho-
logical characteristics of the tumor, presence of lymphovascular invasion,
presence of multifocality, number of negative and positive NSLNG, size of
metastases, histopathological method used to define metastases, and recep-
tor status of the tumor. The score of each patient was calculated according
to the MSKCC nomogram and Tenon’s axillary scoring system. Statistical
analysis was conducted to investigate the correlation between the scores and
the involvement of NSLNs.

Results: The medical records of patients who were diagnosed with breast
cancer and found to have SLNB for axillary staging was reviewed. Finally,
50 patients who had positive SLNB and thus were subsequently subjected
to ALND were included in the study. There were 17 and 33 patients in
Groups 1 and 2, respectively. Both the MSKCC nomogram and Tenon’s
axillary scoring system were demonstrated to be significantly accurate in the
prediction of the involvement of NSLNs (p<0.05 for each). Among all the
parameters, the only one that was found to be correlated with the risk of
NSLN involvement was the presence of lymphovascular invasion.

Conclusion: The MSKCC nomogram and Tenon’s axillary scoring sys-
tem both seem to be reliable tools for the assessment of NSLN status in
SLNB-positive breast cancer in our breast cancer population. Nevertheless,
the omission of ALNB in SLNB-positive breast cancer cannot be yet recom-
mended because of the lack of long-term results of current nomograms and
scoring systems.
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breast cancer, surgery
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Amag: Retrospektif klinik caligmamizda sentinel digt lenf nodu (SDLN)
metastaz riskini hesaplamak icin geligtirilen Memorial Sloan-Kettering
Cancer Center (MSKCC) nomogrami ve Tenon aksilla skorlama sisteminin

meme kanserli hastalarimizda kullanilabilirliklerinin ve dogruluklarinin de-
gerlendirilmesi amaglandi.

Yontem ve Geregler: Hastanemizde Ocak 2010 - Ekim 2013 tarihleri
arasinda meme kanseri tanistyla ameliyat edilen ve sentinel lenf nodu bi-
yopsisi (SLNB) yapilmis hastalarin dosyalart retrospektif olarak incelendi.
SLNB porzitif olan ve aksiller lenf nod diseksiyonu (ALND) yapilan hastalar
calismaya dahil edildi. Neoadjuvan tedavi alan, aksillada palpe edilebilen
lenf nodu olan ve evre 4 hastalig1 olan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.
Sentinel dist lenf nodu (SDLN) negatif (Grup 1) ve SDLN pozitif hasta
(Grup 2) olmak iizere iki grup tanimland:. Hastalarin yagi, timér ¢api ve
histolojisi, grade’i, lenfatik invazyon varligi, multifokalite varligi, metas-
taz olan sentinel lenf nodu (SLN) sayisi ve metastaz olmayan SLN sayist,
SLN’deki metastazin biiyiikliigii, SLN'deki metastazin patolojik saptama
yontemi ve reseptor durumu kaydedildi. Her bir hasta icin SDLN metastaz
riski MSKCC nomogrami ve Tenon aksilla skorlama sistemi ile hesapland:.
Risk skorlar1 ile SDLN tutulumu arasindaki iligki istatiksel olarak aragtirildi.

Bulgular: Meme kanseri tanis alan ve aksiller evreleme igin SLNB yapilan
hastalarin dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. SLNB pozitif olup ALND
yapilan 50 hasta calismaya dahil edildi. Grup 1'de 17 hasta, Grup 2'de 33
hasta mevcuttu. Memorial Sloan-Kettering Cancer Center Nomogram’s ve
Tenon aksilla skorlama sisteminin SDLN tutulumunun tahmininde ista-
tistiksel olarak anlamli uygun modeller olduklar gériildii (p<0,05). Lenfo-
vaskiiler invazyon varliginin tiim parametreler arasinda SDLN tutulumunu
etkileyen tek parametre oldugu gériildii.

Sonug: MSKCC nomogrami ve Tenon aksilla skorlama sistemi’nin SLNB
pozitif meme kanserli hasta popiilasyonumuzda SDLN metastaz riskinin
degerlendirilmesinde kullanilabilir modeller olduklari goriilmektedir. Bu-
nunla birlikte SLNB pozitif meme kanserli hastalarda ALND nin terk edil-
mesi, nomogram ve skorlama sistemlerinin uzun dénem sonuglari bilinme-
digi icin heniiz 8nerilmemektedir.

Anahtar sézciikler: Sentinel lenf nod biyopsisi, lenf nodu diseksiyonu,
aksilla, meme kanseri, cerrahi
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Girig

Meme kanseri diinyada %11,9’luk oranla en sik goriilen ikinci ve
%25’lik oranla kadinlarda en sik goriilen kanser tiiriidiir. 2012 yilinda
tahmini 1,67 milyon yeni tani alacak hasta ngériilmektedir. Kadin-
larda kansere bagli dliimlerin, az gelismis bolgelerde en sik, gelismis
bolgelerde ise akciger kanserinden sonra ikinci en sik sebebidir (1, 2).

Meme kanseri cerrahisinin tarihsel gelisimi incelendiginde gegmis-
te uygulanan radikal cerrahi yontemlerin yerini giiniimiizde daha az
invaziv yontemlere birakmis oldugu gdriilmektedir (3). Aksiller lenf
nodu tutulumu meme kanserinin tedavi yonetiminde en anlamli kli-
nik prognostik faktordiir (4). Metastaz, teorik olarak primer tiimérden
sentinel lenf nodu (SLN) veya nodlarina oradan da sentinel dis1 lenf
nodlarina (SDLN) olmaktadur. {lk defa Krag ve ark. (5, 7) ile Giulia-
no ve ark. (4, 6, 7) tarafindan uygulanan sentinel lenf nodu biyopsisi
(SLNB) klinik nod negatif hastalarda aksillanin evrelemesinde kon-
vansiyonel aksiller lenf nodu diseksiyonu (ALND)’na gore daha az
morbiditeye sahip, giivenilir, etkin bir ydntemdir ve giiniimiizde ak-
sillanin evrelemesinde konvansiyonel ALND’na tercih edilen standart
bir prosediir haline gelmistir.

Aksiller lenf nodu metastaz riskini belirleyen birgok model tasarlan-
mistir. Bu modellerden olan Memorial Sloan Kettering Cancer Cen-
ter (MSKCC) nomograminda kullanilan hesaplama cetvelinde tiimér
capy, lenfatik invazyon, tiimér histolojisi, niikleer grade, multifokalite,
negatif SLN sayis1, pozitif SLN sayisi, SLN'de metastaz saptama ydn-
temi (frozen, rutin, seri kesit, immunhistokimya), 8strojen reseptor
durumu olmak iizere 9 adet degisken kullanimaktadir (8). Benzer
amagla tasarlanan Tenon aksilla skorlama sisteminde ise SLN metas-
tazinin boyutu, primer tiiméoriin boyutu, pozitif SLN’lerin ¢ikartlan
tiim SLN’lere orani olmak tizere 3 degisken kullanilmaktadir (7).

Ote yandan rutin patolojik incelemelerde lenf nodlari negatif ola-
rak degerlendirilen hastalarin %20’sinde metastatik hastalik gelismek-
tedir (9). Degisik tekniklerin kullanildig1 caligmalarda, SLN negatif
olgularda SDLN’na metastaz goriilme olasilig1 (yanlis negatiflik) %0-
11'dir. SLN’nda izole tiimér hiicreleri seklinde metastaz saptandiginda
bu oran %12-14’e, mikrometastazda %20-35’e ulasmaktadir (9). Bu
nedenle SLN tutulumu olan hastalarda SDLN durumunun tahminin-
de yararli olabilecek faktorler incelenmis ve ok sayida patolojik fakes-
riin pozitif SLNB varliginda daha yiiksek SDLN tutulumu ile iligkili
oldugu bulunmustur. Bu parametreler arasinda primer tiimérle iligkili
fakeorler (histolojik tiimér tipi, invaziv karsinom boyutu, histolojik
grade, lenfovaskiiler invazyon varlig1 ve dstrojen reseptér durumu) ve
lenf nodu ile iligkili faktorler (metastaz belirleme yontemi, metastaz
boyutu, ekstranodal ekstansiyon, pozitif SLN sayisi ve negatif SLN sa-
yis1) olarak 2 ayr1 grupta incelenmistir (7, 8, 10, 11). Van Zee ve ark.’in
(8) gelistirdikleri ve 2003 yilinda yayinladiklart MSKCC nomogrami
SLN metastaz: pozitif olan meme kanserli hastalarda SDLN metastazi-
nin tahmini igin gelistirilmis ilk nomogramdir.

Calismamizda, tek merkezli retrospektif bir veritabaninda SLN me-
tastazt pozitif olan hastalarda SDLN metastaz riskini tahmin etmekte
kullanilan MSKCC nomogrami ve Tenon aksilla skorlama sisteminin
hastalarimizdaki riskleri ne derece hesapladigini ve kullanilabilirlikleri-
nin degerlendirilmesi amaglanmigtir.

Yontem ve Geregler

Ocak 2010 ve Ekim 2013 tarihleri arasinda Bakirkoy Dr. Sadi Konuk

Egitim ve Arastirma Hastanesinde primer invaziv meme kanseri tanis

Tablo 1. Tenon aksilla skorlama sistemi

Degisken Puan Cok degiskenli
analiz (p)
Makrometastaz =0,02
Var 2
Yok 0
Histolojik tiimor boyutu (mm) =0,006
<10 0
11-20 1,5
>20 3
Pozitif SLN* sayisinin diseke edilen =0,03

toplam SLN sayisina orani

<0,5 0
0,5-1 1
1 2

Tenon skorlama sisteminde yukaridaki degiskenlerle 0-7 arasinda bir puan
elde edilerek olasilik hesaplamasi yapilmaktadir. Hastalarin skorlarinin
<3,5 olmasi durumunda %97,3 olasilikla SDLN metastazinin olmayacagi
sonucuna varilmaktadir.

*SLN: sentinel lenf nodu

ile ameliyat edilen hastalarin dosyalari retrospektif olarak incelendi.
SLNB’nin basari ile uygulanip pozitif olarak saptandigi ve tamamlayici
aksiller lenf nodu diseksiyonu (TALND) yapilan 50 hasta ¢aligmaya
alindi. SDLN negatif (Grup 1) ve SDLN pozitif hasta (Grup 2) olmak
tizere iki grup tanimlandi. Tiim hastalarin SLNB’ne intraoperatif ola-
rak frozen kesit uygulandu. Kesit pozitif ise ayni seansta ALND yapildi.
H&E inceleme sonucu siipheli olanlara sitokeratin ile immunhisto-
kimyasal (IHK) inceleme yapildi. SLN biyopsisi negatif olan, bagari
ile lokalize edilemeyen, klinik olarak aksillast pozitif olan, uzak organ
metastazt olan, neoadjuvan tedavi almis olan, aksiller diseksiyon uygu-
lanmamus olan hastalar ¢alismanin disinda tutuldu.

Yazili hasta onami bu ¢aligmaya katilan tiim hastalardan alinarak ¢alis-
ma dncesinde Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Etik Kurul'undan onay alindi (Karar No: 2013/11/11).

Her bir hastanin yasi, tiimér ¢ap1 ve histolojisi, grade’i, lenfatik in-
vazyon varligi, multifokalite varligy, cikartilan SLN sayist, pozitif SLN
sayist, negatif SLN sayis;, SLN'deki metastazin ¢api (makrometastaz,
mikrometastaz, izole tiimér hiicresi ), SLN'deki metastazin patolojik
saptanma ydntemi (frozen, rutin, seri kesit, immunhistokimya), &st-
rojen, progesteron ve Cerb-B2 reseptér durumu ve ALND patoloji
sonuglari Microsoft” Excel 2007 Excel programi ile hazirlanan veri
tabant dosyasina kaydedildi. Bu hastalarin her birisinin riski MSKCC
nomogrami (Sekil 1) ve Tenon aksilla skorlama sistemi (Tablo 1) ile
hesaplandi. Her iki model i¢in ROC egrisi ¢izildi ve egri altinda ka-
lan alan (EAA) degerleri belirlendi. Risk skorlar: ile aksiller tutulum
istatiksel olarak degerlendirildi ve her bir degiskenin aksiller tutulum
iliskisi aragtirildi.

Istatistiksel analiz

Calismamizda istatistiksel analizler NCSS™ (Number Cruncher Statis-
tical System) 2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programu ile
yapildi. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayict istatistiksel metod-
larin (ortalama, standart sapma) yanu sira ikili gruplarin karsilagtirma-
sinda student t testi, nitel verilerin kargilagtirmalarinda ise Ki-Kare ve
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Sekil 1. MSKCC nomogrami hesaplama cetveli. MSKCC nomograminda 9 degisken kullanilmaktadir. Bunlar; frozen inceleme yapilip
yapilmadigi, timor capi, timor histolojisi ve niikleer grade, lenfovaskiler invazyon, multifokalite, 6strojen reseptér durumu, SLN'yi
saptama yontemi, pozitif SLN sayisi ve negatif SLN sayisidir.

*LVi: lenfovaskiiler invazyon; RES STAT: reseptdr durumu; NEG SLN: negatif sentinel lenf nodu; POS SLN: pozitif sentinel lenf nodu; PAT: patolojik; nSLN: non-

sentinel lenf nodu

Fisher gerceklik testi kullanildi. MSKCC nomogrami ve Tenon skoru
icin ROC-EAA, duyarlilik, ozgiilliikk, pozitif kestirim degeri, negatif
kestirim degeri, LR (+) degeri ve kestirim degetleri hesapland:. Elde
edilen sonuglardan p<0,05 olanlar istatistiksel olarak anlamli kabul

edildi.
Bulgular

Hastalarin 17’sinde (%34) SDLN negatif, 33’tinde (%66) SDLN po-
zitifti. Hastalarin ortalama yasi Grup 1'de 56,8+10,51 iken Grup 2'de
50,33+12,17 idi (Tablo 2). Ortalama tiimor ¢apt Grup 2'de 2,63+0,82
cm olup Grup 1'den biiyiiktii (Sekil 2). Buna gére Grup 1'de hastala-
nn %70,5’i (n=12) T, Grup 2'de ise hastalarin %72,7’si (n=24) T, idi.
Her iki grupta da histopatolojik incelemede en sik saptanan tiimér tipi
Invaziv Duktal Karsinomdu. Grup 2'de daha fazla olmak iizere, her iki
grupta da hastalarin gogunlugunda Grade 2 tiimér mevcuttu (Tablo 2).

Grup Ude hastalarin 9’unda (%52,9) lenfovaskiiler invazyon (LVI)
saptanirken, Grup 2'deki hastalarin 31’inde (%93,9) LVI saptandi (Se-
kil 3). Yine Grup 1'de hastalarin tiimérlerinin 16’1 (%94,12) unifokal
iken, Grup 2'deki hastalarin 26’st (%78,7) unifokal, 7’si (%21,2) mul-
tifokal idi. Grup 1'de 13 hastada (%76,5) SLN'de metastaz saptanir-

ken Grup 2'de bu say1 22 idi (%66,7) (Sekil 4).

Grup 1'de hastalarin %88,2’sinde (n=15) makrometastaz, Grup 2'deki
hastalarin tiimiinde (n=33) makrometastaz saptandi. Reseptér pozitif-
ligi 8strojen ve progesteron reseptérleri i¢in her iki grupta da benzer

iken, Cerb-B2 pozitifligi Grup 2'de daha belirgindi (Tablo 2). SLN(+)

Tamor Capi
30
24
25
20
15 12
9
10 5
5
0 0
0 Grup 1 Grup 2
T 12 9
=72 5 24
T3 0 0

Sekil 2. Grup 1 ve Grup 2'de hastalarin timor caplarina gore
dagilimlan

Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) nomogrami
icin risk ylizdesi, Grup 1’de ortalama %38,6+15,7 olarak saptanir-
ken, Grup 2’de ortalama %62,8+12,6 idi. Tenon aksilla skorlama
sistemi i¢in skor, Grup 1'de ortalama 4,9+1,6 iken, Grup 2'de orta-
lama 6,2+1,1 olarak bulundu. Yapilan istatiksel inceleme sonucunda
MSKCC nomogramu igin p degeri 0,0001 olarak saptanirken Tenon
aksilla skorlama sistemi i¢inse 0,001 olarak saptandi ve her iki deger
de istatiksel agidan anlamli bulundu (Tablo 3). Her iki nomogram

rak saptanirken Tenon aksilla skorlama sistemi icin 0,747 olarak sap-

tand: (Tablo 4).

/ Toplam SLN oranlari incelendiginde Grup 1'de hastalarin %35,3’t

0,5-1 oran araliginda iken Grup 2'de hastalarin %75,7’sinde (n=25)
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oran araligt 1 seviyesinde idi (Tablo 2).

Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) nomograminin
ROC egrisi altinda kalan alani Tenon aksilla skorlama sisteminin ROC
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Tablo 2. SDLN metastaz riskini etkileyen degiskenlerin istatistiksel sonuglari

Degisken Metastaz (-)
Yas 56,8+10,5 (37-85)
Boyut 2,1£1,1 (0,5-4,5)
Toplam SLN* 2,3+1,6 (1-6)
SLN () 0,9+1,3 (0-4)
SLN (+) 1,30,7 (1-3)
Toplam SDLN** 13,5+5,6 (6-26)
Tip Duktal 14
Duktal+Lobiiler 1
Lobdler 2
Grade Duktal 1 4
Duktal 2 11
Duktal 3 0
Lobiiler 2
LVit Var 9
Yok 8
Multifokalite Var 1
Yok 16
ER? ER (-) 5
ER (+) 12
PRS PR (- 4
PR (+) 13
Cerb-B2 Cerb-B2 (-) 14
Cerb-B2 (+) 3
Metastaz Boyutu Mikro 2
Makro 15
SLN(+)/ <0,5 2
Toplam SLN 0,5-1 6
1 9

*SLN: sentinel lenf nodu
**SDLN: non-sentinel lenf nodu
tLVi: lenfovaskiiler invazyon
*ER: Ostrojen reseptori

SPR: progesteron reseptori

egrisi alunda kalan alanindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiik-
sek bulundu (p=0,007). Buna gére MSKCC nomogrami ve Tenon ak-
silla skorlama sistemine ait kestirim, pozitif ve negatif kestirim deger-

leri, duyarlilik, dzgiilliik ve pozitif LR degeri Tablo 5’te yer almaktadur.

Her iki modelde kullanilan degiskenler (tiimér cap, histoloji tip, gra-
de, SLN’deki metastaz boyutu, lenfovaskiiler invazyon invazyon, mul-
tifokalite, SLN'deki tutulum orani, &strojen, progesteron, Cerb-B2
reseptor durumu) ve yas ile SDLN tutulumu arasindaki iliski kiyaslan-
di. Her bir degiskenin ayr1 ayri istatistiksel incelemesi yapildi. Degis-
kenler arasinda sadece LV1 ile anlamli olarak istatiksel iligki saptandi

(p=0,0001) (Tablo 2).

Metastaz (+) P degeri
50,3+12,2 (25-84) 0,327
2,6%0,8 (0,8-4) 0,075
1,9%1,1 (1-5) 0,583
0,4+0,7 (0-2) 0,054
1,5+0,9 (1-4) 0,255
16,246,3 (6-30) 0,087
%82,3 30 %90,9 0,748
%5,9 1 %3,0
%11,8 2 %6,1
%26,7 5 %16,1 0,338
%73,3 23 %74,2
%0 3 %9,7
2
%52,9 31 %93,9 0,0001
%47,1 2 %6,1
%5,9 7 %21,2 0,131
%94,1 26 %78,8
%29,4 6 %18,2 0,246
%70,6 27 %81,8
%23,5 6 %18,2 0,459
%76,5 27 %81,8
%82,3 24 %72,7 0,648
%17,7 9 %27,3
%11,9 0 %0 0,111
%88,1 33 %100
%11,8 2 %6,1 0.261
%35,3 6 %18,2
%52,9 25 %75,7

Tartigma ve Sonuglar

Halsted déneminde meme kanserinin lokal bir hastalik oldugu ve radi-
kal mastektominin lokal niiks ve sagkalimi uzatacag fikri radikal mas-
tektominin sahip oldugu yiiksek morbidite nedeniyle 1940’larda yeri-
ni modifiye radikal mastektomiye birakmistir. Fisher'in (12) 1970’li
yillarda yapilan ¢aligmalar sonrasi 6ne siirdiigii “meme kanseri sistemik
bir hastaliktir” hipotezi meme kanseri cerrahisinde memeyi korumaya
yonelimi saglamistir . 1970’li yillarda meme koruyucu cerrahi (MKC)
ile mastektominin kargilastirildigs bircok prospektif calisma yapilmis-
tir. NSABP-B06 ve Milan ¢alismalarinin 20 yillik takip sonuglarinda,
MKC yapilan hasta grubu ve mastektomi yapilan hasta grubunda or-
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Sekil 3. SDLN negatif ve SDLN pozitif hastalarin LVi durumuna gére
dagiimlan

*LVi: lenfovaskiiler invazyon
SDLN: sentinel disi lenf nodu

Tablo 3. MSKCC nomogrami ve Tenon aksilla
skorlama sistemi icin istatistiksel sonuclar

Grup 1 Grup 2 p degeri

MSKCC* %38,6+15,7 %62,8+12,6 0,0001
Tenon Skoru 49+1,6 6,2+1,1 0,001
*MSKCC: Memorial Sloan Kettering Cancer Center
Tablo 4. MSKCC nomogrami ve Tenon aksilla
skorlama sistemi icin EAA degerleri

EAA SE Cl %95
MSKCC* 0,899 0,043 0,781-0,966
Tenon Skoru 0,747 0,069 0,604-0,859

EAA: Egri altinda kalan alan; SE: Standart hata; CI: Givenlik araligi *MSKCC:
Memorial Sloan Kettering Cancer Center

talama sag kalimda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamis, MKC
grubunda lokal niiks anlamli olarak yiiksek saptanmugtr (13, 14).

Giincel klavuzlarda SLNB’de metastaz saptanmast durumunda ta-
mamlayict aksiller lenf nodu diseksiyonu (TALND) onerilmektedir
(15, 16). Bununla birlikte literatiirde SLN pozitif hastalarda SDLN
pozitifligi %35-70 oranlarinda bildirilmektedir (5). SLN pozitif has-
talarda TALND vyapilip yapilmamasi meme kanseri cerrahisinin tar-
ugilan konularindan bir tanesidir. Literatiirde TALND nin faydali
olmadig; goriisiinde olan makaleler ve merkezler mevcut olup bunlar;
bir¢ok hastada adjuvan sistemik kemoterapi ve/veya tam meme rad-
yoterapisi uygulanabilmesi nedeniyle, diisiik voliimlii nodal metastaz-
larin bu sekilde tedavi edilebildigini, SLN pozitif hastalarda yaklagik
%50 oraninda SDLN metastazi gériilmemesinden dolay1 bu hastalara
gereksiz TALND yapildigini savunmakeadirlar (17, 18). Ayrica yay-
gin nodal metastazli secilmis hasta grubunda daha agresif kemoterapi
rejimleri, aksiller ve gogiis duvart radyoterapisi uygulanabildigini vur-

gulamaktadirlar (19).

Kargit goriiste olan merkezler ve yazarlar ise SLN pozitif hastalar-
da yaklastk %50 oraninda SDLN metastazi goriilmesinden dolay:
TALND’nin bélgesel kontrolii saglayarak az da olsa terapétik etki sag-

Sekil 4. SDLN negatif ve SDLN pozitif hastalarda metastaz saptanan
SLN sayilar

*SLN: sentinel lenf nodu
**SDLN: sentinel disi lenf nodu

liyor olmasini (18, 20), aksilladaki metastatik lenf nodlarinin tam sa-
yistnin bilinmesinin énemli prognostik bilgi saglamast ve kemoterapi,
aksiller radyoterapi kararina rehberlik yapmasint TALND’nin faydalar:
olarak savunmaktadirlar (21, 22).

ACO-SOG Z0011 Faz 3 randomize ¢alismasinda 6,3 yillik ortalama
takip siiresi sonrasinda genel sagkalim, hastaliksiz sagkalim ve lokal re-
kiirrens agisindan sadece SLNB yapilan grup ile TALND yapilan grup
arasinda istatistiksel acidan anlamli farklilik saptanmamustir (23,24).
Park ve ark.’in (25) SLN pozitif 1960 hasta ile yaptklari calismada
sadece SLNB yapilan grup ile TALND yapilan grup arasinda sirastyla
23 ve 30’ar aylik takip siireleri sonucunda sadece SLNB yapilan grupta
%2, SLNB+TALND yapilan grupta %0,4 liik aksiller rekiirrens tespit
edilmis ve istatistiksel olarak anlami kabul edilmistir (p=0,004).

Literatiirdeki calismalarla tek bir hasta icin SDLN metastazini tahmin
etmek zordur. Herhangi bir karakteristik icin risk tahminleri calis-
madan calismaya 6nemli farkliliklar gostermekeedir. Bu farkliliklar,
calismalara katilan nispeten kiiciik hasta popiilasyonlarina veya riski
etkileyen diger faktorler yoniinden popiilasyonlar arasindaki farklara
dayandirilabilir. Ikinci olarak, literatiirde genelde kullanilan tek degis-
kenli bildirim metodlari nedeniyle risk tahminlerini ¢ok sayida hasta
karakeeristigine es zamanli olarak uygulamak zordur (8).

Bu nedenle, SLN tutulumu olup SDLN tutulumu bulunmayan has-
talarin belirlenmesi ve, bu hasta grubunda gereksiz TALND nin azal-
tilmast, yasam kalitesinin artirilmasi amaciyla bir ¢ok arastirict tarafin-
dan SDLN tutulumun tahmin edilmesini amaglayan nomogram ve
skorlama sistemleri tantmlanmigtir (7, 8, 10, 11).

Van Zee ve ark.’ina (8) ait 702 hastalik retrospektif grup temel ali-
narak gelistilen MSKCC nomogrami, 373 hastalik prospektif grupta
dogrulanmistr. Retrospektif grup icin EAA degeri 0,76 bulunurken
prospektif grup icin 0,77 bulunmustur. Literatiirde MSKCC nomog-
raminin dogrulugunun degerlendirildigi bircok calisma yapilmustir.
EAA, Cho ve ark.’in (5, 26) calismasinda 0,786, Alran ve ark.’in (5,
27) caligmasinda 0,724, Klar ve ark.’in (5, 28) calismasinda 0,58 ola-
rak saptanmugtir. Calismamizda MSKCC nomogrami i¢in EAA 0,899
saptanmustir.

Caligmalar arasindaki bu genis farkliligin; yas, tiimér boyutu, timdr
grade’i, histopatolojik tip, SLN haritalama teknikleri, SLN’nin histo-
patolojik degerlendirme ve boyama yontemleri, pozitif ve negatif SLN
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Tablo 5. MSKCC nomogrami ve Tenon aksilla skorlama sistemi icin kestirim, duyarlilik ve 6zg(llik oranlari

Kestirim Degeri Duyarlilik
MSKCC >56 75,76
Tenon skoru >4,5 90,91

Ozgiilliik PKD NKD +LR
88,24 92,6 65 6,44
47,06 76,9 72,7 1,72

PKD: Pozitif kestirim degeri; NKD: Negatif kestirim degeri; +LR: Olabilirlik orani; *MSKCC: Memorial Sloan Kettering Cancer Center
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Sekil 5. MSKKC nomogrami ve Tenon aksilla skorlama sistemi igin
ROC egrisi
MSKCC: Memorial Sloan Kettering Cancer Center

oranlarindaki farkliliklar ve mikrometastazlara bagli olabilecegi diisii-

niilmektedir (5).

Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) nomograminin
¢ok sayida sinirlamalart tanimlanmigti. TALNDde ¢ikarilan nodlar
sadece rutin patolojik analizle incelenmistir. Diger arastirmacilar, eger
SDLN’ler seri kesitler ve IHK ile incelenirse TALNDde SDLN me-
tastazt belirlenen hasta oranlarinin artabilecegini gostermiglerdir (8).

Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) nomogrami-
nt sinirlayan bir baska fakeér, verilerinde nodal metastaz boyutunun
belirlenmemis olmasidir. AJCC Kanser Evreleme El Kitabi, 6 ve 7.
baskisinda 6nemli bir evre (dolayisiyla prognoz) belirleyici faktér ola-
rak metastaz boyutu da yer almaktadir. Ancak olgularin ¢cogunda, nod
icindeki malign hiicrelerin dagilim paternindeki farkliliklar nedeniyle,
bir boyut belirtilmekte giicliik ¢ekilmisti. MSKCC ¢alismasinda kul-
lanilan verilerdeki bir diger potansiyel zayiflik da, ézellikle ilave SDLN
metastaz riski diisiik olarak 6ngoriilen bazi hastalara TALND yapilma-
mis ve dolayistyla modele kaulmamis olmasidir. Son olarak, elbette ki
bu model mitkemmel degildir. Ik modelde ROC egrisi altinda kalan
alan prospektif popiilasyonda 0,77'dir. Bu su anlama gelmektedir; eger
rastgele iki kadin segilecek olursa ve bu kadinlarin birinde en az bir
pozitif SDLN varsa, digerinde ise tiim SDLN’ler negatifse, nomog-
ram %77 ihtimalle pozitif kadin i¢in daha yiiksek bir olasilik tahmin
edecektir (8).

Tenon Hastanesi'nin gelistirdigi, cok degiskenli analiz sonuglarina
gore belirlenmis aksilla skorlama sisteminde risk tahmininin yiizde ola-
rak yapilmaktadir. Diger ¢aligmalarin aksine bu model 0-7 araliginda
bir risk puan: sunmaktadir. Kendi gruplarinda yapilan uygulamada,
3,5 veya daha diisiik puan toplayan hastalarin negatif SDLN’leri olma-
st ihtimali %97,3'dir (7). Ancak SDLN metastaz riskinin tahmininde

6nemli bir parametre olan SLN metastazinin ekstrakapsiiler ekstansi-
yonunun hesaba katlmamast bu skorlama sisteminin ana sinirlayicisi
olarak tanimlanmus olup yazarlar tarafindan bu alt gruptaki tiim hasta-
lara TALND uygulanmus ve bu hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

Literatiirde Tenon skorlama sisteminin dogrulugunun degerlendirildi-
gi bircok calisma yapilmistir. Calismalarda, EAA 0,58-0,70 arasinda
degismektedir (29). Calismamizda Tenon skorlama sistemi icin EAA
0,747 olarak bulunmustur.

Nomogramlarin amaci, hekimlere tam olarak ne yapmalart gerekeigini
soylemek degil, hasta ile hekimin riskler konusunda tartsip daha iyi
bir tedavi i¢in ortak karar vermelerine yardimet olmakur (30). Park
ve ark.’in (25) calismasinda SLN pozitif olup ALND yapilmayan 287
hasta degerlendirilmis, hastalarin %15’inin, cerrahin énerisine ragmen
ALND’yi reddettigi, hastalarin %85’ine ise cerrah ve hastanin ortak
karar1 ile ALND yapilmadigi, her iyi grupta MSKCC nomogram
skor dagilimlarinin farklt oldugu gériilmiistiir. Nomogram 6ncesi ve
sonrast donemler degerlendirildiginde SLN pozitif hastalarda ALND
oranlarinin nomogram sonrasi donemde anlamli olarak disiik oldugu
gosterilmistir (25).

Nomogramlarin performanslari, uygulandiklari merkezler veya has-
ta gruplarina gore farkliliklar gostermektedir. Bu farklilig nedenleri
SLN’lerin histopatolojik degerlendirmesinde farkli ydntemler kullanil-
mast, discke edilen SLN sayilarinin farklt olmasinin yaninda yas ve
mikrometastaz gibi parametrelerin kullanimu ile agiklanmaktadir. SLN
olarak alinan nod sayilart ve SLN metastazlarinin intraoperatif deger-
lendirme yontemleri merkezler arasinda farklilik gésterebilmektedir.
Bu nedenle nomogramlar, en iyi performanslari, gelistirildikleri mer-
kezlerde gostermektedir ve nomogramlarin diger merkezlerde kullani-
minin degerlendirilerek dogrulanmasina ihtiyag duyulmaktadir (31).

Calismamizda, SLN metastazi pozitif hastalarda SDLN metastazini
belirlemek icin MSKCC nomogrami ve Tenon aksilla skorlama siste-
minde kullanilan parametreler ve SDLN metastazin: etkileyen diger
parametreler istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bu parametrelerden, sadece LVI pozitifligi SDLN metastaz riskini de-
gerlendirmede istatistiksel olarak anlamli bir parametre olarak bulun-
du. Primer tiimér boyutu, pozitif SLN sayisi, ¢tkartulan toplan SLN
sayist, pozitif SLN sayisinin ¢ikartilan toplam SLN sayisina orani,
tiimor tipi ve derecesi, 8strojen ve progesteron reseptor durumu, mul-
tifokalite ve SLN metastaz boyutunun SDLN metastaz riskini deger-
lendirmede istatistiksel olarak anlamli parametreler olmadig: goriildii.

Giiniimiizde SLN metastazt pozitif olan meme kanserli hastalarda
SDLN metastazinin degerlendirilmesinde olusturulmus olan no-
mogramlardan baska bir ara¢ bulunmamaktadir. Nomogramlar ge-
listirildikleri merkezde en giivenilir ve uygun sonugclari vermektedir.
Nomogramlarin olusturulmasi asamasinda yapilan ¢alismalardaki vaka

sayilarinin az olmasi nomogramlarin genel kullanimini sinirlandir-
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maktadir. Elli hastalik ¢alismamizda MSKCC nomogram: ve Tenon
aksilla skorlama sisteminin SDLN metastazi riskinin hesaplanmasinda
istatistiksel olarak kullanilabilir oldugu gériilmiistiir, ancak bu alanda
yeni caligmalara ihtiyag vardir.

Etik Kurul Onay:: Bu caligma icin etik komite onay alinmistr.
Hasta Onamu: Yazili hasta onami bu calismaya katilan hastalardan alinmgtir.
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