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ABSTRACT

Colorectal cancer (CRC) is one of the most common malignancies worldwide, and accurate preoperative
staging is essential for optimal surgical planning and oncologic outcomes. Lymph node (LN) metastasis is a key
prognostic factor in CRC and plays a decisive role in treatment selection. The aim of this study was to evaluate
the predictive value of preoperative imaging findings and laboratory parameters for LN metastasis in patients with
CRC, in light of current literature.

We retrospectively analyzed patients who underwent surgery for CRC between January 2015 and January
2021. Demographic data, tumor characteristics, preoperative laboratory results, and imaging findings obtained by
computed tomography (CT) and magnetic resonance imaging (MRI) were reviewed. Postoperative pathological
LN status was used as the reference standard, and all variables were statistically analyzed to identify factors asso-
ciated with LN metastasis.

A total of 410 patients were included in the study, of whom 58.3% were male. Lymph node metastasis
was absent in 235 patients (NO), while 137 patients were classified as N1 and 38 as N2. Elevated preoperative
carcinoembryonic antigen (CEA) levels (>5 ng/mL) were significantly associated with advanced nodal stage, with
a higher proportion of N2 disease (p<0.05). Among tumor-related factors, lymphovascular invasion and neural
invasion were found to be significantly associated with LN metastasis (p<0.05). The sensitivity, specificity, posi-
tive predictive value, and negative predictive value of CT in detecting LN metastasis were 58.19%, 55.49%,
47.97%, and 65.30%, respectively.

In conclusion, LN metastasis should be strongly considered in CRC patients with elevated preoperative
CEA levels and the presence of lymphovascular or neural invasion, particularly when supported by CT findings.
These parameters may assist surgeons in preoperative risk stratification and treatment planning.

Keywords: Colorectal surgery; lymph node dissection; lymph node metastasis; preoperative assessment;
surgical oncology.
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Babayev ve ark. Kolorektal kanserde lenf nodu metastazinin preoperatif 6ngoriiciileri

OZET

Tiim diinyada ensik goriilen kanser tiirlerinden olan kolorektal kanser (KRK) tedavisinde erken tani ve
tan1 agmasinda evrelemenin dogru yapilabilmesi, tedavi karari ve basarist agisindan 6nemlidir. Birgok kanser tii-
riinde sistemik enflamatuar yanit gostergesi olan Notrofil-lenfosit oran1 (NLR) ve platelet-lenfosit oraninin (PLR)
preoperatif evreleme amaciyla kullanilmaktadir. KRK de lenfatik yayilim ve len nodu(LN) pozitifligi de tedavi
karari icin 6nemli bir parametredir. Biz bu calismamizda KRK hastalarinda preoperatif donemde yapilan goriintii-
lemelerin ve labarotuvar bulgularinin LN metatsatzini dngérmedeki degerlerini saptamay1 amagladik.

Ocak 2015-Ocak 2021 tarihleri arasinda KRK nedeniyle opere edilen hastalar ¢aligmaya alind1. Hastalarin
demografik bilgileri, tiimdrlerine ait bilgileri, preoperatif bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans (MR)
goriintiileme bilgileri, preoperetif laboratuar bilgileri kayit altina alindi. Postoperatif patoloji raporundaki LN me-
tastazini onceden tahmin edilmesini belirlemek amaciyla tiim parametreler istatistiksel olarak degerlendirildi.
P<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Calismaya dahil edilen 410 hastanin 239’u (%58,3) erkek, 171’1 (%41,7) kadindi. Calisamaya dahil edilen
hastalarin 235’inde (%57,3) postoperatif patoloji raporuna gére LN metastazi saptanmadi (NO). LN metastazi olan
hastalarin 137’sinde N1, 38’inde N2 diizeyinde LN metastazi vardi. Karsinoembriyojenik antijen (CEA) degeri >5
olan hastalarda ise NO evresinde olan hastalarin yiizdesi %18,7 olarak saptanirken N2 evresinde olan hastalarin
oran1 %44 olarak bulundu (p<0,05). LN metastazi varligina etkisi olabilecek tiiméral faktdrlerden LVI ve Noral
invazyonun LN metastazini anlamli olarak arttirdig1 saptanmistir (p<<0.05). BT nin Ln metastazini saptamada du-
yarlilig1 %58,19, ozgiilligii %55,49, pozitif dogruluk degeri %47,97, negatif dogruluk degeri %65,30 olarak sap-

tanmustir.

Sonug olarak KRK de preoepratif donemde CEA degeri yiiksek olan, LVI olan ve NI olan hastalarda Bt
ile de desteklenen durumlarda LN metastazi varligi diigiiniilmelidir.

Anahtar kelimeler: Kolorektal cerrahi; lenf nodu diseksiyonu; lenf nodu metastazi; ameliyat dncesi de-

gerlendirme; cerrahi onkoloji.

GiRiS

Kolorektal kanser (KRK) kanserler iginde
en yaygin {iglincii sirada yer alir ve kansere bagl
oliimlerde ikinci siradadir. KRK insidansi gelismis
tilkelerde daha yiiksektir ve sosyoekonomik neden-
lerden dolay1 orta ve diisiik gelirli tilkelerde artmak-
tadir (1). Amerikan Kanser Arastirmalari Enstiti-
sii'ne gore, KRK diinya ¢apinda erkeklerde en sik
teshis edilen ii¢lincii malignite ve kadinlarda en sik
ikinci malignitedir (2).

Bu kadar sik goriilen bir kanser tiirii olan
KRK’ de erken tan1 ve tedavi ¢ok dnemli bir yer tut-
maktadir. Geligen teknoloji erken teshis ve tedavi
yontemlerini de gelistirdigi i¢in, KRK’nin dnlene-
bilme ve tedavi edilebilme orani gittik¢e yiikselmek-
tedir.

KRK’de diger bir¢ok kanserde oldugu gibi
sistemik enflamatuar yanit gostergelerinin erken tani
ve prognoz agisindan 6nemli parametreler olabile-
cegi disiniilmektedir. Sistemik inflamatuar yanit,
neoplastik siiregte onemli bir rol oynar ve ¢esitli kan-
serlerin olusumunda ve yayilmasinda aktif olarak yer
alir. Sistemik inflamasyon varlig1, beyaz kan hiicre-
leri, notrofiller, lenfositler ve trombositler dahil ol-
mak iizere periferik kan parametreleri tarafindan
yansitilabilir. Notrofil-lenfosit orani (NLR) ve trom-
bosit-lenfosit oraninin (PLR), safra yolu kanseri ve
mide kanseri gibi birgok malignite i¢in prognoz gos-
tergeleri oldugu dogrulanmistir. Yiiksek NLR ve
PLR degerlerinin KRK’de diisiik sagkalim oranlari
ile baglantili oldugu gosterilmistir (3).

KRK lenfatik damarlar yoluyla bolgesel
lenf nodlarina (LN) yayilim gosterir ve bu nedenle
de KRK’lerde LN metastazinin varlig1 ve evrelemesi
prognoz agisindan 6nemli rol oynar. KRK cerrahi-
sinde American Joint Committee on Cancer (AJCC)
yedinci ve sekizinci baskisinda evreleme ve kiiratif
cerrahi tedavi i¢in en az 12 lenf nodunun rezeke edil-
mesini dnermektedir (4).

Giiniimiizde KRK siiphesi olan hastalara
preoperatif non-invazif yontemlerden Bilgisayar To-
mografi (BT), Manyetik Rezonans Goriintiileme
(MR) ve Fluorine 18 (F) fluorodeoxyglucose (FDG)
- combined positron emission tomography (PET)
(18F-FDG PET/CT) evreleme amaciyla rutin olarak
kullanilmaktadir. Tedavi kararinda LN metatstazi
varligi rol oynamaktadir (5).

Goriintiileme yontemlerinden 18F-FDG
PET/BT’nin duyarliligi LN metastazini saptamada
BT’ye gore daha diisiik olmasina ragmen, 6zgilliigi
ve pozitif prediktif degerinin BT ye gore daha yiik-
sek oldugu bilinmektedir. Histopatolojik veya Klinik
takip bulgulari esas alinarak FDG-PET sonuglar1 ve
BT sonuglari karsilastirildiginda, FDG-PET primer
kanseri saptamada %96 duyarliliga ve %100 pozitif
ongorii degerine sahipken, BT’de bu degerler sira-
styla %68 ve %95 olarak saptanmustir (6).

Biz bu c¢aligmamizda KRK hastalarinda
preoperatif donemde yapilan goriintiilemelerin ve la-
boratuvar bulgularinin LN metastazin1 ongérmedeki
degerlerini saptamay1 amagladik.
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MATERYAL ve METOD

Klinigimizde, Ocak 2015 — Ocak 2021 ta-
rihleri arasinda KRK nedeniyle ameliyat olan hasta-
larin dosya kayitlarini retrospektif olarak inceledik.

Calismaya dahil olma kriterleri;

Genel Cerrahi Klinigi'nde kolorektal kanser
nedeniyle opere edilen hastalar ¢alismaya dahil
edildi.

Dislama kriterleri:

18 yas alt1 hastalar
2. Uzak organ metastazi olan KRK’li hasta-
lar
Neoadjuvan tedavi alan KRK’li hastalar
Niiks KRK olan hastalar
Senkron baska organ kanseri olan hastalar

=

arw

Dahil olma kriterlerine uyan 410 hasta ca-
lismaya dahil edildi. Hastalarin demografik 6zellik-
leri, tiimdr lokalizasyonu, tiimdr grade ve histopato-
lojik 6zellikleri retrospektif olarak kayit altina alindu.
Hastalarin kanda preoperatif donemde saptanan kar-
sinoembriyonik antijen (CEA), kanser antijeni 19.9
(CA19.9), nétrofil lenfosit oran1 (NLR), platelet len-
fosit oran1 (PLR) degerleri kayit altina alindi. Hasta-
lara preoperatif dénemde uygulanan BT, MR ve
FDG PET/CT bulgularina gére LN metastazi du-
rumu ile postoperatif patoloji raporunda saptanan
metastatik LN varlig1 ve sayilari retrospektif olarak
incelendi. Bu parametlerin tamaminin LN metastazi
ongormedeki etkinligi istatistiksel olarak degerlen-
dirildi.

Etik kurul onay1

Hastanemiz girisimsel olmayan Etik Kurulu
Bagkanligi’nin, 0364 Karar no’lu onay1 ile bu ¢alis-
maya baslaniimistir.

Istatiksel analiz

Veriler IBM SPSS Statistics 26.0 (IBM
Corp., Armonk, New York, ABD) istatistik paket
programinda degerlendirilmistir. Tanimlayici istatis-
tikler kategorik degiskenler i¢in n, %, siirekli yapi-
daki degiskenler i¢in verilerin normallik varsayimi
incelenerek medyan (M), ¢eyrekler arasi uzaklik de-
gerleri (IQR) ile sunulmustur. Stirekli yapida degis-
kenlerin dagilim varsayimlarinin incelenmesinde
Shapiro Wilk testi kullanilmigtir. Normal dagilima
uygunluk goéstermeyen siirekli degiskenlerin karsi-
lagtirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanilmugtr.
Kategorik degiskenlerin N evre gruplari aras1 karsi-
lagtirllmasinda Pearson ki-kare ve Fisher Freeman
Halton testleri kullanilmistir. P<0.05 degeri istatis-
tiksel olarak anlamli olarak belirlenmistir. P degeri
anlamli olarak bulunan parametreler multinomial lo-
jistik regresyon testi ile istatistiksel olarak degerlen-

dirildi. BT MR ve FDG-PET-CT etkinlikleri duyar-
lik, 6zgiilliik, pozitif dogruluk, ve negatif dogruluk
degerleri hesaplanarak degerlendirildi.

BULGULAR

Caligmaya dahil edilen hastalarin 239’u
(%58,3) erkek, 171’1 (%41,7) kadind1. Yas araliklart
incelendiginde 18-50 yas aralifinda 21 (%S5,1), 51-
65 yas araliginda 113 (%27,6), 66-75 yas araliginda
143 (%34,9) ve 75 yas ve istil 133 (%32,4) hasta
vardi. Calismaya dahil edilen hastalarin 235’inde
(%57,3) postoperatif patoloji raporuna gore LN me-
tastazi saptanmadi (NO). Geriye kalan 175 (%42,7)
hastanin patoloji raporunda LN metastazi oldugu be-
lirtildi. Patoloji raporlarmma gdre bu hastalarin
137’sinde N1, 38’inde N2 diizeyinde LN metastazi
vardi. LN metastazi varligina ve N evresine gore,
hastalarda kayit altina aliman parametrelerin istatis-
tiksel anlamlilik diizeyleri Tablo 1°de gosterilmistir.

Calismaya dahil edilen hastalar timdriin
yerlesim yerine gore incelendiginde sag kolonda 132
(%32.2), sol kolon ve rektosigmoid bolgede 203
(%49.5), transvers kolonda 14 (%3.4), rektumda 52
(%12.7) hasta oldugu goriildii. Grupta 9 (%2,2) has-
tada senkron tiimér saptandi. LN metastazi olmayan
hastalarin i¢inde CEA degeri 0-5 araliginda olanlarin
orani (%81,3) N2 diizeyinde LN metastazi olan has-
talara gore (%56) daha yiiksek olarak saptandi. CEA
degeri >5 olan hastalarda ise NO evresinde olan has-
talarin yiizdesi %18,7 olarak saptanirken, N2 evre-
sinde olan hastalarin oram1 %44 olarak bulundu
(p<0,05).

Caligmamizda toplam 295 hastanin BT ra-
poruna ulagilabildi (%71,9). Bu hastalarin iginden
BT sonucu normal olarak raporlanan hastalarin sa-
yis1 147 (%49,8) idi ve bunlarin i¢inden 96 hastada
patoloji sonucu BT ile uyumlu olarak NO olarak gel-
mistir (%65,3). BT sonucunda LN metastazi oldugu
belirtilen 100 hastanin (%33,8) 56’sinda patoloji so-
nucunda LN metastazi saptanmis, 44 hastada ise LN
metastazi saptanmamistir. BT sonucu LN metastazi
acisindan kuskulu olarak raporlanan 48 hastanin
(%16,4) 33’inde LN metastazi saptanmamigtir
(%68,7). MR ve PET-BT kayitlarina ulasilabilen
hasta sayist yetersiz oldugu igin istatistiksel deger-
lendirme yapilamadi. BT nin LN metastazini 6ngor-
mesi ile ilgili istatistiksel sonuglar1 Tablo 2’de gos-
terilmistir. Bu sonuglara gore, eger bir hastanin BT
sonucunda NI+N2 LN metastaz1 kuskusu rapor
edildiyse %58,19 olasilikla hastada LN metastazi ¢i-
kacaktir. Eger BT sonucunda LN metastazi goriilme-
diyse hastada %55,49.

LN metastazi varligina etkisi olabilecek tii-
méral faktorlerden LVI ve néral invazyonun LN me-
tastazin1 anlamli olarak artirdig1 saptanmistir (Tablo
3).
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Tablo 1: No, N1 ve N2 evrelerine gore yapilan karsilagtirmalar.

Degiskenler Tiim hastalar NO N1 N2 p
Cinsiyet, n (%)
Erkek 239 (58,3) 140 (59,6) 79 (57,7) 20 (52,6) 0,711
Kadmn 171 (41,7) 95 (40,4) 58 (42,3) 18 (47,4)
Yas, n (%)
<50 21 (5,1) 16 (6,8) 4(2,9) 1(2,6)
51-65 113 (27,6) 65 (27,7) 39 (28,5) 9 (23,7) 0,592
66-75 143 (34,9) 76 (32,3) 51 (37,2) 16 (42,1)
>75 133 (32,4) 78 (33,2) 43 (31,4) 12 (31,6)
Yerlesim, n (%)
Sag kolon 132 (32,2) 81 (34,5) 39 (28,5) 12 (31,6)
Transverskolon 14 (3,4) 9(3,8) 4(2,9) 1(2,6)
Sol kolon 203 (49,5) 109 (46,4) 72 (52,6) 22 (57,9) 0,518
Rektum 52 (12,7) 33 (14,0) 17 (12,4) 2 (5,3)
Senkron TM 9(2,2) 3(1,3) 5 (3,6) 1(2,6)
Ameliyat sekli, n (%)
Elektif 385 (93,9) 225 (95,7) 123(89,8) | 37(97,4)
Acil-ileus 21 (5,1) 9(3,8) 11 (8,0) 1(2,6) 0,159
Perforasyon 4 (1,0) 1(0,4) 3(2,2) 0(0,0)
Laboratuvar, CEA, n (%)
0-5 185 (76,1) 113 (81,3) 58 (73,4) 14 (56,0) 0,019
>5 58 (23,9) 26 (18,7) 21 (26,6) 11 (44,0)
CA 19-9, n (%)
0-33 195 (89,4) 118 (90,8) 60 (90,9) 17 (77,3) 0,146
>33 23 (10,6) 12 (9,2) 6 (9,1) 5 (22,7)
NLR, n (%0)
<2,332 172 (42,0) 97 (41,3) 60 (43,8) 15 (39,5) 0,847
>2,332 238 (58,0) 138 (58,7) 77 (56,2) 23 (60,5)
PLR, n (%)
M (IQR) 158 (98,3) 154,1(94,0) | 162 (97,8) | 163 (127,6) | 0,833
Goriintiilleme, BT, n (%)
Metastatik 100 (33,9) 44 (25,4) 40 (41,7) | 16 (61,5)
Siipheli 48 (16,3) 33(19,1) 12 (12,5) 3(11,5) 0,002
Normal/Y ok 174 (49,8) 96 (55,5) 44 (45,8) 7 (26,9)
MR, n (%)
Metastatik 6 (33,3) 4 (30,8) 2 (40,0) 0 (0,0
Siipheli 4(22,2) 3(231) 1(20,0) 0 (0,0 1,000
Normal/Y ok 8 (44,4) 6 (46,2) 2 (40,0) 0 (0,0
PET-CT, n (%)
Metastatik 13 (43,3) 5(31,3) 4 (44,4) 4 (80,0)
Siipheli 2(6,7) 1(6,3) 1(11,1) 0 (0,0) -
Normal/Y ok 15 (50) 10 (62,5) 4 (44,4) 1(20,0)
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Lenfovaskiiler invazyon, n (%)

Var 146 (36,6) 44 (19,3) 70 (52,2) 32 (86,5) | <0,001
Yok 253 (63,4) 184 (80,7) 64 (47,8) 5 (13,5)

Noral invazyon, n (%)
Var 79 (20,6) 18 (8,1) 38 (30,6) 23 (62,2) | <0,001
Yok 305 (79,4) 205 (91,9) 86 (69,4) 14 (37,8)

Miisin6z komponent, n (%)
Var 57 (13,9) 28 (11,9) 21 (15,3) 8(21,1) 0,268
Yok 353 (86,1) 207 (88,1) 116 (84,7) | 30(78,9)

Grade, n (%)
Gl 56 (20,5) 38 (24,2) 13 (14,8) 5 (17,9)
G2 182 (66,7) 106 (67,5) 62 (70,5) 14 (50,0) 0,005
G3 ve G4 35(12,8) 13 (8,3) 13 (14,8) 9(32,1)

T evre, n (%)
TOve T1 16 (3,9) 12 (5,1) 2(1,5) 2 (5,3)
T2 45 (11,0) 38 (16,2) 7(5,1) 0 (0,0
T3 287 (70,0) 166 (70,6) 99 (72,3) 22 (57,9) | <0,001
T4 62 (15,1) 19 (8,1) 29 (21,2) 14 (36,8)

M: medyan, IQR: ¢eyrekliler aras1 uzaklik. ¥*Pearson ki-kare testi, Fisher Freeman Halton testi, **Mann-
Whitney U testi. a ve b {ist simgeleri gruplar arasi farklilig1 gostermektedir. CEA: karsinoembroyenik anti-
jen, CA 19-9: kanser antijeni 19-9, NLR: nérofil lenfosit orani, PLR: platelet lenfosit orani, T: timor evresi,
BT: bilgisayarli tomografi, MR: manyetik rezonans gériintiileme, PET-CT: Fluorine 18 (F) fluorodeoxyglu-
cose (FDG) - combined positron emission tomography.

Tablo 2: BT goriintiilemesinde lenf nodlarinin saptanma 6zellikleri.
Istatistikler
Duyarlik ( % 95 GA) 58,19 (48,92 - 67,06)
Ozgiirliik ( % 95 GA) 55,49 (47,75 - 63,03)
AUC (% 95 GA) 0,56 (0,51 - 0,62)
Dogruluk ( % 95 GA) 56,61 (50,74 - 62,34)
Pozitif prediktif deger (%95 GA) 47,97 (42,42-53,57)
Negatif prediktif deger (%95 GA) 65,30 (59,48-70,69)
%95 GA: %95 Giiven araligi. AUC: Egri altinda kalan alan.
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Tablo 3: Lenf nodu tutulumu iizerine etkili olan faktorlerin multinomial lojistik regresyon ile arastirilmast.
}] S:E Wald p OR
Istatistigi

N1
Lenfovaskiiler
invazyon

Yok Referans

Var 1,293 0,593 4,758 0,029 3,644
Noral invazyon

Yok Referans

Var 1,629 0,650 6,276 0,012 5,101
N2
Lenfovaskiiler
invazyon

Yok Referans

Var 3,292 0,970 11,506 0,001 26,885
Noral invazyon

Yok Referans

Var 2,565 0,918 7,814 0,005 13,004

TARTISMA

KRK’nin goriilme sikligiin cinsiyete gore
dagilimi incelendiginde, erkeklerde %54,7-57,4 ve
kadinlarda %45,3—42,6 oranlarinda saptanmigtir
(7,8). Bizim galismamizda da KRK hastalarindaki
erkek cinsiyet orani literatiirle uyumlu olarak %58,3
iken kadin cinsiyet oran1 %41,7 olarak saptandi. Ya-
pilan ¢esitli calismalarda KRK’in en sik yerlesim sol
kolonda yerlestigi saptanmistir (9,10). Bizim ¢alig-
mamizda KRK’lerin yerlesim yerleri incelendiginde,
literatiire benzer sekilde %49,5 oranla sol kolon yer-
lesimli oldugunu saptadik.

LN metastazi KRK evrelemesi ve tedavi ka-
rarinda 6nemli faktorlerden biridir. Yapilan ¢aligma-
larda LN metastazinin sag kolon kanserlerinde sol
kolon kanserlerinden daha fazla oldugu gosterilmis-
tir. Sag kolondan kaynaklanan kanserler kadin has-
talarda daha sik goriilmekte, daha ileri bir klinik ev-
reye sahip olmakta ve kotii diferansiye kanserler
daha fazla goriilmektedir. Sag kolonun sol kolondan
bu farkinin, sag kolonun kendine 6zgii biyolojik
ozelliklere sahip olmasindan kaynakli oldugunu dii-
stintilmektedir (11). Biz galismamizda LN metastazi
goriilmesiyle hasta yas1i ve KRK yerlesim yeri ara-
sinda istatistiksel olarak anlaml1 bir iliski olmadigin1
saptadik. Katsoulis ve ark. yaptiklar1 ¢alismada 234
KRK hastasinin %44,8’inde LN metastazi saptamis-
lardir (9). Bizim ¢aligmamizda da buna benzer olarak
hastalarin %42,7’sinde LN metastazi saptanmigtir.

Literatiirde T1 KRK hastalarinda LN me-
tastaz oranmin disiik oldugunun gosterilmistir
(~%10). Shin-Ei Kudo tarafindan gereksiz cerrahi

rezeksiyonlari azaltmak i¢in, LN metastaz riski tasi-
yan T1 kolorektal tiimorleri belirlemek tizere yapay
zeka ve cesitli modeller kullanmistir (12). Bizim ¢a-
lismamizda, patolojik inceleme sonucunda 16 has-
tada T1 tiimor oldugu saptanmistir. Caligmaya dahil
olan 16 hastanin 10’unda preoperatif BT sonuglarina
gore sadece 1 hastada giipheli LN metastazi oldugu,
9 hastada LN metastazi goriilmedigi raporlanmustir.
Postoperatif patolojik incelemelerde de preoperatif
goriintiileme sonuclarina uygun bir sekilde 10 hasta-
dan sadece 1 hastada LN metastazi saptanmistir. Bu
sonug T1 hastalarinda preoperatif yapilan BT goriin-
tillemesinin LN metastazinin ekartasyonunda degerli
oldugunu gostermekle beraber, T1 hasta sayisinin
yetersiz olmasi nedeniyle istatistiksel olarak anlamli
degerlendirilememistir.

Son zamanlarda, inflamatuar yanitin kanser
hastalarinin sagkalimlarini 6ngérmede dnemli bir rol
oynadig1 gosterilmistir. Bir inflamatuar yanit belir-
teglerinden biri olan Notrofil / Lenfosit orani (NLR)
meme, akciger, mide, pankreas ve hepatoselliiler
karsinom gibi ¢esitli kanserlerde prognoz ile iliskili
oldugu bildirilmistir (13-15). Sistemik inflamasyon
sirasinda notrofili ve lenfopeni gelisebilmektedir.
NLR, pro-tiimdr inflamatuar yolaklar ile immiin sis-
temin antitiimor fonksiyonlar1 arasindaki balansi
gosteren onemli bir belirtectir. Artan NLR, inflama-
tuar hiicrelerdeki yiikselmelerin mikrogevrede tiimor
biiyiimesini etkiledigi anlamina gelir. Ayrica, hiicre-
sel bagisiklig1 baskilayarak tiimor hiicrelerinin im-
miin kagisini kolaylastirirlar (16). Birkag caligmada
KRK hastalarinda NLR'nin prognostik bir faktor ol-
dugu bildirilmigtir (17,18). Yapilan calismalarda
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NLR ve CEA kombinasyonunun tek bagina NLR
veya CEA'dan daha gii¢lii bir bagimsiz prediktor ol-
dugunu gosterilmistir (19,20). Bizim ¢aligmamizda
ise NLR ile LN metastazi varlig1 arasinda korelasyon
olup olmadigina bakilmistir, ancak NLR’nin LN me-
tastazin1 ongérmede etkili olmadig1 goriilmiistiir.

Serum CEA, immiinoglobulin hiicresinin
bir adezyon molekiilii olarak bilinmekte ve KRK da-
hil bircok kanserde arttig1 bilinmektedir (21). Ayrica
CEA, KRK'de hem niiks hem de takipte tedaviye ya-
nitin izlenmesi igin klinik olarak anlaml bir prog-
nostik gosterge olup altin standart olarak kullanil-
maktadir (22). Hua Ye ve ark. ¢alismalarinda, CEA
diizeyi normal degerlerde olan hastalardaki LN me-
tastazi riskinin, CEA diizeyi yliksek bulunan hasta-
lara gore daha diisiik oldugunu saptanmustir (23). Bi-
zim ¢alismamizda CEA diizeyi, NO evresindeki has-
talarin %81,3’linde, N2 evresindeki hastalarin
%?56’sinda normal degerlerde bulunmustur. Istatis-
tiksel olarak CEA diizeyinin normal degerlerin iize-
rinde olmasinin LN metastazinin varligint goster-
mekte anlamli bir parametre oldugu goriilmiistiir. Bu
da CEA diizeyinin normal degerlerde bulundugu
hastalarda LN riskinin daha diisiik oldugunu goster-
mektedir. Ayrica Ye ve ark. LN metastazinin risk
faktorlerinin tanimlanmasi igin tek degiskenli ve ¢ok
degiskenli lojistik regresyon modelleri kullanildi-
ginda CEA seviyesinin LN metastazi i¢in dnemli bir
prediktif faktor oldugunu ortaya koymuslardir (23).
Bizim ¢alismamizda ¢ok degiskenli multinomial lo-
jistik regresyon testinde CEA LN metastazi i¢in pre-
diktif bir faktor olarak saptanmamustir.

Yapilan calismalarda LVi’nin KRK’deki
etkisine bakildiginda, niiks ve sagkalim agisindan
kot bir prognostik belirteg oldugunu gosterilmistir
(24,25). Guo Wu ve ark. LVi’nin KRK’li hastalarda
ameliyat sonrasi kemoterapi uygulanmadiginda kotii
bir prognoza sahip oldugunu gostermislerdir (25).
Biz ¢alismamizda LN metastazi olmayan hastalarda
LVI oranini %19,3, LN metastazi olan hastalarda ise
LVI bulunma oranini %80,7 olarak saptadik. Verile-
rimiz diger ¢aligmalar ile benzer olup istatistiksel
olarak anlamli ¢ikmigtir. Caligmamizda LN metas-
tazi i¢in etkili faktorler multinomial lojistik regres-
yon analizi ile incelendiginde, LVI varliginda hasta-
nin LN metastazinin olma olasiliginin NO olmasin-
dan 3,644 kat daha fazla oldugu saptanmugstir. LV
varliginda LN metastaz evresinin N2 olma olasiligi-
nin 26.885 kat daha fazla oldugunu saptanmustir.

Néral invazyon (NI) KRK preparatlarmin
patolojik incelemesinde degerlendirilen diger bir pa-
rametredir. Birgok kanser tiiriinde oldugu gibi KRK
hastalarinda da Ni’nin prognostik ve LN metastazina
etkisi ile ilgili aragtirmalar yapilmistir. Cesitli ¢alis-
malarda Ni’nin KRK igin prognostik bir faktér oldu-
gunu gosterilse de (26,27), bunun tam tersi bulgular
sunan ¢aligmalar da vardir (28). Bizim ¢aligmamizda
Ni bulunan hastalardaki NO evresinde olan hasta
oran1 %8,1, NI bulunmayan hastalarda ise NO evre-
sindeki hasta oran1 %91,9 olarak bulunmustur. Bu da

NI bulunan hastalardaki LN riskinin istatistiksel ola-
rak anlaml bigimde daha yiiksek bulundugunu gés-
termektedir. Caligmamizda ¢ok degisken multino-
mial lojistik regresyon arastirmasinda Ni’nin varl-
ginda KRK’nin N1 evresinde olma olasiligi NO gore
5.101 kat daha fazla iken, N2 evresinde olma olasi-
1181 ise 26.885 kat daha fazla oldugunu saptanmustir.

KRK'de ameliyat 6ncesi LN ve uzak metas-
taz varligin1 degerlendirmek ve tedavi seklini diizen-
lemek amaciyla BT rutin kullanima girmistir. Son
yillarda, bazi ¢alismalar, BT nin KRK evrelemesi ile
tedavi planlanmasinin yaninda neoadjuvan tedavi
icin de hasta se¢iminde kullanimini savunmakta ve
desteklemektedir (29). Brown ve ark. BT nin duyar-
lilig1 %85 ozgiilliigi %97 oldugunu saptarken (30),
Nerad ve ark. bu degerlerin sirasi ile %71 ve % 67
oldugunu saptamistir (31). Genel olarak, yayinlan-
muig seriler, standart kriterler kullanilarak BT' de LN
metastazi saptanmasinda %70 dogruluk bildirmisler-
dir (32). Kijima ve Choi aragtirmalarinda BT nin
%78,6 duyarlilik ve %75 ozgiillik ile KRK igin
dogru ve giivenilir bir saptama ve tan1 yontemi oldu-
gunu soéylemislerdir (33,34). Rollven ve ark. tarafin-
dan yapilan ¢alisgmada BT nin pozitif prediktif de-
geri (PPV) %89 ve negatif prediktif degeri (NPV)
%84 olarak saptanmustir (29). Bizim ¢alismamizda
LN metastazin1 6ngérme konusunda BT nin duyar-
lik ve 6zgiilliik degerleri literatiire gore diisiik olarak
saptanmakla beraber yapilan istatiksel degerlendir-
mede anlamli olarak LN metastazin1 ongorebildigi
saptanmistir. PPD ve NPD de literatiirde rastlanan
verilerden diisiik ¢ikmis ve sirast ile %47,97 ve
%65,30 olarak saptanmustir.

Rektum kanserinde neoadjuvan tedavi se-
¢imi klinik evreye gore yapilir ve bu nedenle rektum
kanserinin preoperatif dogru evrelemesi 6nemlidir.
Burada manyetik rezonans goriintiilemesinin dnemli
rol oynadigi bilinmektedir. Calismamiza dahil edilen
52 rektum kanserli hastanin 18°nin hastane veri kayit
sisteminde MR raporuna ulasildig igin verilerin ye-
tersiz olmasi nedeniyle LNM ve MR goriintiilemesi
arasindaki iligki istatistiksel acidan degerlendirile-
memigtir.

KRK’de tedavi stratejisini belirlerken ame-
liyat 6ncesi dogru T evrelemesini bilmemiz 6énemli-
dir. Ricciardi ve ark. tarafindan yapilan popiilasyon
bazli bir ¢alismada, LN metastazinin genel orani T1
tiimorler i¢in %8, T2 timorler igin %18,5, T3 tiimor-
ler igin %42 ve T4 tiimorler igin %50 oldugu goste-
rilmistir (35). Diger bir ¢alismada Shen ve ark.
KRK’de ortalama LN meastazi sayist ile T evreleri
arasinda gii¢lii bir pozitif korelasyon oldugunu gos-
termistir (36). Bizim ¢alismamizda da, literatiir veri-
leri ile benzer sekilde T evresinin LN metastazi ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmustir.

Ballanamada ve ark. tarafindan yapilan ¢a-
ligmada KRK’li hastalarda LN metastazi ile diferan-
siyasyon derecesi (Grade) arasinda anlamli bir iligki
saptanmamustir (37). Bizim c¢alismamizda, Grade 3
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ve Grade 4 hastalarinda NO evrede olan hasta yiiz-
desi ise %8,3 iken N2 evrede olan hasta yiizdesi
%32,1°dir. Literatiir verilerinin aksine, bizim galis-
mamizda KRK’nin yiikselen diferansiyasyon dere-
cesi ile LN metastazi bulunmasi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki oldugu saptanmistir.

Caligmamizin ¢esitli limitasyonlar1 mevcut-
tur. Sinirlamalardan birisi, tek merkezli bir ¢alisma
olmasidir. Retrospektif bir caligma olmasi nedeniyle
hastane veri kayit sistemindeki yetersizlikler nede-
niyle ulagilan hasta verileri kisithdir. Ayrica, hasta-
nemizde yapilan goriintiilemelerin standart olarak
tek bir radyoloji hekimi tarafindan degil, farkli rad-
yologlar tarafindan raporlanmis olmasi ¢aligmami-
zin sinirlamalarindan bir digeridir.

Sonug olarak, KRK’li hastalarda, LN me-
tastazi varlig1 ve bunun 6nceden tespit edilmesi te-
davi seklini belirlemede, operasyonun genisliginin
belirlenmesinde ve postoperatifr uygulanacak tedavi
planinda 6nemli rol oynamaktadir. KRK hastala-
rinda preoperatif donemde yapilacak 6zellikle BT ve
FDG_Pet goriintiilenme yontemleri LN metastazla-
rinin ameliyat Oncesi dénemde saptanmasi igin
onemli rol oynamaktadir. Bunun yaninda preoepratif
donemde yapilan biyopside tiimoral faktorlerden
LVI ve Ni olan hastalarda LN metastazi olabilecegi
akilda tutulmalidir. Timoriin grade’i yiikseldikge
yine LN metastazi olabilecegi gbz 6niinde bulundu-
rulmalidir. Preoperatif donemde hastalarda timor
markerlar1 degerlendirilmeli ve CEA degeri yiiksek
bulunan hastalarda LN matastazinin olma olasiligi-
nin yiiksek oldugu bilinmelidir.

KAYNAKLAR

1 XiY, Xu P. Global colorectal cancer burden in
2020 and projections to 2040. Translational On-
cology 2021;14:101174.

2 Vabi BW, Gibbs JF, Parker GS. Implications of
the growing incidence of global colorectal can-
cer. J Gastrointest Oncol 2021;12: S387-S398.

3 Ming-Sheng F, Mei-Ling D, Xun-Quan C, Yuan-
Xin H, Wei-Jie Z, Qin-Cong P. Preoperative Ne-
utrophil-to-Lymphocyte  Ratio,  Platelet-to-
Lymphocyte Ratio, and CEA as the Potential
Prognostic Biomarkers for Colorectal Cancer.
Canadian Journal of Gastroenterology and Hepa-
tology 2022;2022:1-9.

4 Jin M, Frankel WL. Lymph Node Metastasis in
Colorectal Cancer. Surgical Oncology Clinics of
North America 2018;27:401-412.

5 Todate Y, Honda M, Takada T, Saginoya T, Ya-
maguchi H, Hamada K, Nakayama Y, Kawamura
H, Takano Y, Hashimoto K. The additional diag-
nostic impact of positron emission tomography—
computed tomography for lymph node metasta-
sis from colorectal cancer: A prospective lymph
node level analysis. Journal of Surgical Onco-
logy 2021;124:1085-1090.

6 Uslu Biner I, Ak Sivrikoz I, Thtiyar E, Ustiiner Z,
Mutlu F. Kolorektal kanserlerin evrelemesinde
F-18 FDG PET/BT nin yeri / the role of {-18 fdg
pet/ct i staging of colorectal cancers. Osman-
gazi J Med. 2016;38.

7 1Izbul T, Miiderriszade M. (2003). KKTC’de ko-
lorektal kanserli olgularin retrospektif irdelen-
mesi. Akademik Gastroenteroloji Dergisi, 2(1).
https://izlik.org/JAS4T X28SJ.

8 Canbay Durmaz, S. Kolorektal Kanserli Hasta-
larda Anatomik Lokalizasyona Bagli Olarak Kli-
nik Ve Patolojik Bulgularin incelenmesi, 2021.

9 Katsoulis IE, Tzelves L, Lysikatou J, Karaitianos
IG. Factors associated with lymph node retrieval
in surgery for colorectal cancer. J BUON
2020;25:1854-1859.

10 Newland RC, Chan C, Chapuis PH, et al. Rela-
tive effects of direct spread, lymph node metas-
tasis and venous invasion in relation to blood
borne distant metastasis present at the time of re-
section of colorectal cancer. Pathology
2020;52:649-656.

11 Xie Y, Huang Y, Ruan Q, Wang H, Liang X, Hu
Z, Li X. Impact of Tumor Site on Lymph Node
Status and Survival in Colon Cancer. J Cancer
2019;10:2376-2383.

12 Kudo S, Ichimasa K, Villard B, et al. Atrtificial
Intelligence System to Determine Risk of T1 Co-
lorectal Cancer Metastasis to Lymph Node. Gast-
roenterology 2021;160:1075-1084.e2.

13 Ozyalvacli G, Yesil C, Kargi E, Kizildag B, Ki-
litci A, Yilmaz F. Diagnostic and prognostic im-
portance of the neutrophil lymphocyte ratio in
breast cancer. Asian Pac J Cancer Prev
2014;15:10363-10366.

14 Stotz M, Gerger A, Eisner F, et al.Pancreatic can-
cer. BrJ Cancer 2013;109:416-421

15 Gomez D, Farid S, Malik HZ, Young AL,
Toogood GJ, Lodge JPA, Prasad KR. Preopera-
tive neutrophil-to-lymphocyte ratio as a prognos-
tic predictor after curative resection for hepato-
cellular carcinoma. World J Surg 2008;32:1757—
1762.

16 Qian B-Z. Inflammation fires up cancer metasta-
sis. Seminars in Cancer Biology 2017;47:170—
176.

17 Walsh SR, Cook EJ, Goulder F, Justin TA, Kee-
ling NJ. Neutrophil-lymphocyte ratio as a prog-
nostic factor in colorectal cancer. J Surg Oncol
2005;91:181-184.

18 Halazun KJ, Aldoori A, Malik HZ, Al-Mukhtar
A, Prasad KR, Toogood GJ, Lodge JPA. Eleva-
ted preoperative neutrophil to lymphocyte ratio
predicts survival following hepatic resection for
colorectal liver metastases. Eur J Surg Oncol
2008;34:55-60.

19 Kim H, Jung HI, Kwon SH, Bae SH, Kim HC,
Baek M-J, Lee MS. Preoperative neutrophil-
lymphocyte ratio and CEA is associated with



Babayev ve ark.

Kolorektal kanserde lenf nodu metastazinin preoperatif dngorticiileri

poor prognosis in patients with synchronous co-
lorectal cancer liver metastasis. Ann Surg Treat
Res 2019;96:191.

20 Zhan X, Xiaobo Sun, Hong Y, Wang Y, Ding K.
Combined Detection of Preoperative Neutrophil-
to-Lymphocyte Ratio and CEA as an Indepen-
dent Prognostic Factor in Nonmetastatic Patients
Undergoing Colorectal Cancer Resection Is Su-
perior to NLR or CEA Alone. BioMed Research
International 2017;2017:1-10.

21 Bukowski J, G6zdz S, Stuszniak J, Kowalski D,
Zagata A, Korejba W, Banasinska E. [Carcino-
embryonic antigen (CEA) in the serum of pati-
ents with cancer of the colon and rectum].
Nowotwory 1986; 36: 181-186.

22 Albanopoulos K, Armakolas A, Konstadoulakis
MM, et al. Prognostic significance of circulating
antibodies against carcinoembryonic antigen
(anti-CEA) in patients with colon cancer. Am J
Gastroenterol 2000; 95: 1056-1061.

23 Ye H, Zheng B, Zheng Q, Chen P. Influence of
Old Age on Risk of Lymph Node Metastasis and
Survival in Patients With T1 Colorectal Cancer:
A Population-Based Analysis. Front Oncol
2021;11:706488.

24 Nikberg M, Chabok A, Letocha H, Kindler C,
Glimelius B, Smedh K. Lymphovascular and pe-
rineural invasion in stage |1 rectal cancer: a report
from the Swedish colorectal cancer registry. Acta
Oncologica 2016;55:1418-1424.

25 Wu G, Liu J-G, Huang X-L, Wei C-Y, Jeen Pc F,
Xie W-S, Chen S-M, Zhang C-Q, Tang W-Z. A
nomogram for preoperative prediction of
lymphatic infiltration in colorectal cancer: A per-
sonalized approach to clinical decision making.
Medicine 2019;98:¢18498.

26 Liebig C, Ayala G, Wilks J, Verstovsek G, Liu
H, Agarwal N, Berger DH, Albo D. Perineural
Invasion Is an Independent Predictor of Outcome
in Colorectal Cancer. JCO 2009;27:5131-5137.

27 Onate-Ocana LF, Montesdeoca R, Lopez-Gra-
niel CM, et al. Identification of Patients with
High-risk Lymph Node-negative Colorectal Can-
cer and Potential Benefit from Adjuvant Chemot-
herapy. Japanese Journal of Clinical Oncology
2004;34:323-328.

28 Liebl F, Demir IE, Rosenberg R, et al. The Seve-
rity of Neural Invasion Is Associated with Shor-
tened Survival in Colon Cancer. Clinical Cancer
Research 2013;19:50-61.

29 Rollvén E, Blomgqvist L, Oistimé E, Hjern F,
Csanaky G, Abraham-Nordling M. Morphologi-
cal predictors for lymph node metastases on com-
puted tomography in colon cancer. Abdom Ra-
diol 2019;44:1712-1721.

30 Brown G, Richards CJ, Bourne MW, et al. Morp-
hologic Predictors of Lymph Node Status in Rec-
tal Cancer with Use of High-Spatial-Resolution
MR Imaging with Histopathologic Comparison.
Radiology 2003;227:371-377.

31 Nerad E, Lahaye MJ, Maas M, Nelemans P, Ba-
kers FCH, Beets GL, Beets-Tan RGH. Diagnos-
tic Accuracy of CT for Local Staging of Colon
Cancer: A Systematic Review and Meta-Analy-
sis. AJR Am J Roentgenol 2016;207:984-995.

32 Bedrikovetski S, Dudi-Venkata NN, Kroon HM,
et al. Artificial intelligence for pre-operative
lymph node staging in colorectal cancer: a syste-
matic review and meta-analysis. BMC Cancer
2021;21:1058.

33 Kijima S, Sasaki T, Nagata K, Utano K, Lefor
AT, Sugimoto H. Preoperative evaluation of co-
lorectal cancer using CT colonography, MRI,
and PET/CT. World J  Gastroenterol
2014;20:16964-16975.

34 Choi J, Oh SN, Yeo D-M, Kang WK, Jung C-K,
Kim SW, Park MY. Computed tomography and
magnetic resonance imaging evaluation of lymph
node metastasis in early colorectal cancer. World
J Gastroenterol 2015;21:556-562.

35 Ricciardi R, Madoff RD, Rothenberger DA,
Baxter NN. Population-Based Analyses of
Lymph Node Metastases in Colorectal Cancer.
Clinical Gastroenterology and Hepatology 2006;
4: 1522-1527.

36 Shen SS, Haupt BX, Ro JY, Zhu J, Bailey HR,
Schwartz MR. Number of Lymph Nodes Exami-
ned and Associated Clinicopathologic Factors in
Colorectal Carcinoma. Archives of Pathology &
Laboratory Medicine 2009;133:781-786.

37 Ballanamada Appaiah NN, Rafaih Igbal M, Ka-
fayat Lesi O, et al. Clinicopathological Factors
Affecting Lymph Node Yield and Positivity in
Left-Sided Colon and Rectal Cancers. Cureus (e-
pub ahead of print 29 October 2021;
doi:10.7759/cureus.19115).



