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Giri§: Erken dénemde PSA nadirine ulasilmasi, metastatik hormon duyarl prostat kanserinde (mHSPC) iyi
tanimlanmis bir prognostik belirtectir. PSA kinetiginin anlasilmasi, tedavinin optimize edilmesi ve hastalik
yonetimi agisindan kritik 6Gneme sahiptir. Bu ¢alismada, baslangig ve 3. ay PSA 6l¢iimlerine dayanarak 6. ayda <0,2
ng/mL PSA nadirine ulasma olasiigini dngéren bir makine 6grenimi modelinin gelistirilmesi ve dis merkez
dogrulamasinin yapilmasi amaglanmistir.

Materyal - Metot: Bu retrospektif calismaya mHSPC tanili toplam 211 hasta dahil edildi (Egitim seti: 168
[%80], Test seti: 43 [%20]). Birincil sonlanim noktasi, tedavi baslangicindan sonraki 6. ayda <0,2 ng/mL PSA
nadirine ulasiimasi olarak belirlendi. Tedavi tipi, Gleason skoru, metastatik hacim ve dagilim paterni, komorbidite
durumu, yas, baslangi¢ ve 3. ay PSA diizeyleri, ALP, LDH ve hemoglobin gibi klinik ve laboratuvar degiskenleri
prediktor olarak kullanildi. Veri 6n isleme sirecinde eksik veriler igin tekrarli imputasyon, disik varyansli
degiskenlerin elenmesi ve 6zellik dlceklendirme yontemleri uygulandi. Veri sizintisini ve asiri uyumu 6nlemek
amaciyla ic ice (nested) capraz dogrulama cercevesinde iki prediktif model — lojistik regresyon ve gradient
boosting (GB) — gelistirildi. Hiperparametreler grid search yéntemi ile optimize edildi ve model performansi
bagimsiz bir test setinde (n=43) degerlendirildi. Klinik uygulanabilirligi incelemek amaciyla kalibrasyon analizi,
Brier skoru, bootstrap analizi ve karar egrisi analizi gerceklestirildi. Model yorumlanabilirligi SHAP analizi ile
degerlendirildi ve ayrica iki bagimsiz kohortta harici dogrulama yapildi.

Bulgular: ic ice (nested) capraz dogrulama analizinde, GB modeli (recall disindaki) tiim performans
Olgutlerinde lojistik regresyon modelinden stlin bulunmus ve nihai model olarak segilmistir. Test setinde (n =
43), GB modeli %86,1 dogruluk, 0,88 ROC-AUC, %82,6 duyarhlik ve %90,0 6zgiilliik elde etmistir. SHAP analizi, 3.
ay PSA, ALP, LDH ve hemoglobin diizeylerinin en etkili degiskenler oldugunu gostermistir. Model iyi kalibrasyon
sergilemis (Brier skoru = 0,12) ve %20 ile %78 risk esikleri arasinda pozitif net klinik fayda saglamistir. iki merkezli
harici dogrulama kohortunda (n = 66) model gicli prediktif performansini stirdirmistiir (ROC-AUC = 0,85;
dogruluk = %86,4; duyarlilik = %75,0; 6zgillik = %94,7).

Sonug: Gradient boosting (GB) tabanh modelimiz, mHSPC hastalarinda 6. ay PSA nadirine ulagilmasini yiiksek
dogrulukla 6ngdérmis ve gliclii genellenebilirlik gdstermistir. Bu model, PSA nadirine ulasma olasiligi diisiik olan
hastalarin erken dénemde belirlenmesine katki saglayarak, tedavi yogunlastirilmasi ve kisisellestirilmis hastalik
yonetimi kararlarini destekleyebilir.
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