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OZET

Prostat Kanseri Evrelemesinde Multiparametrik Prostat MR Gorunttlemesi ve
Galyum-68 PSMA PET-BT Bulgularinin Karsilastirilmasi

Amag: Prostat kanseri erkeklerde goriilen en sik ikinci kanser olmasi
nedeniyle onemli bir halk sagligi sorunudur. Bilinen goriintileme yontemlerinin
hicbiri kesin olarak prostat kanseri tanisini dogrulamamakta, kesin tani yapilan
biyopsiler sonucu histopatolojik olarak materyalin incelenmesi  sonrasi
konulabilmektedir. Bu g0riintilleme yontemleri histopatolojik inceleme amagli
yapilan biyopsilere kilavuzluk edebilecegi gibi tan1 sonrasi uygulanacak tedaviler
oncesi evreleme amaglh da kullanilabilmektedir.Bu c¢alismada multiparametrik
prostat manyetik rezonans goérintilemesi (MpMRG) ve Galyum-68 PSMA PET-BT
tetkiklerinin prostat kanseri tedavisi dncesi evrelemede lenf nodu tutulumu, timor
lokalizasyonu, prostat dis1 lokal yayilim ve seminal vezikiil invazyonu agisindan

farkli evreleme Ozelliklerinin belirlenmesi amaglanmaistir.

Gereg ve Yontemler: Haziran 2020 ile Kasim 2022 tarihleri arasmda S.B.U.
Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi iiroloji klinigine basvuran PSA yiiksekligi
nedeniyle transrektal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisi uygulanmasi sonucu
prostat kanseri tanisi alan, primer evrelemesi MpMRG ve Ga-68 PSMA PET-BT ile
yapildiktan sonra radikal prostatektomi ile tedavi edilen 54 hastanin verileri

kaydedilmistir.

Bulgular: Calismada ekstraprostatik yayilim ag¢isindan hem MpMRG hem de
Ga-68 PSMA PET-BT ’nin final patoloji bulgular1 ile anlamli uyumu saptanmamaistir
(p=0,444, p=0,484).

Lenf nodu metastazinin degerlendirilmesinde final patolojideki sag pelvik
lenf nodu tutulumu ile MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.460 /p= 0.001) uyum
gozlenmistir. Duyarlilik %50,0 ve 06zglllik %96.0 olarak saptanmustir. Final
patolojideki sag pelvik lenf nodu tutulumu ile Ga-68 PSMA PET-BT arasinda
anlaml1 (kappa = 0.400 /p= 0.001) uyum goézlenmistir. Duyarlilik %75,0 ve 0zgullik
%88.0 olarak saptanmustir.
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Final patolojideki sol pelvik lenf nodu tutulumu ile MpMRG arasinda anlamli
(kappa = 0.658 /p= 0.000) uyum gozlenmistir. Duyarlilik %100 ve 6zgullik %98,1
olarak saptanmustir. Final patolojideki sol pelvik lenf nodu tutulumu ile Ga-68
PSMA PET-BT arasinda anlamli (kappa = 0.196 /p= 0.016) uyum goézlenmistir.
Duyarlilik %100 ve 6zgulliik %86,8 olarak saptanmistir.

Seminal vezikiil invazyonunun degerlendirilmesinde patolojik inceleme ile
MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.348 /p= 0.005) uyum gozlenmis ve duyarlilik
%33.3, 6zgulliik % 95.2 olarak saptanmustir. Final Patoloji ile Ga-68 PSMA PET-BT
arasinda da anlamli (kappa = 0.391 /p= 0.001) uyum gozlenmistir. Duyarhilik %33.3,

ve 6zgulluk %97.6 olarak saptanmustir.

Lezyon lokalizasyonunun degerlendirilmesinde final patolojideki lezyon
tarafi ile MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.137 /p= 0.056) uyum gozlenmemistir.
Final patolojideki lezyon tarafi ile Ga-68 PSMA PET-BT arasinda ise anlamli (kappa
=0.163/p= 0.040) uyum gozlenmistir.

Cerrahi sinir pozitifliginin oldugu grupta serum PSA diizeyleri, MpMRG’de
saptanan indeks lezyon boyutu ve Ga-68 PSMA PET-BT SUV max degerleri anlamli
olarak yiiksek saptanmistir (p=0,005, p=0,002, p=0,015).

Sonug: MpMRG’nin histopatolojik tan1 Oncesi kullanimi disinda lokal
evrelemede de 6nemli evreleme verileri sunabilecegi agiktir. Ga-68 PSMA PET-BT
de tedavi karar1 6ncesi 6zellikle uzak ve lokal metastaz odaklarini yiiksek duyarlilik
ve 0zgullik ile gostermesi nedeniyle dnemli bir evreleme tetkikidir. Prostat kanseri
evrelemesinde kullanilan her iki yontem de cerrahi Oncesi evrelemede farkli
ozellikleri ile dogru tedavi ve operasyon seklinin belirlenmesinde cerraha yol

gosterici tetkiklerdir.

Anahtar Kelimeler: Ga-68 PSMA PET-BT, Multiparametrik Prostat MR

Goruntilemesi , Prostat Kanseri



ABSTRACT

Comparison of Multiparametric Prostate MR Imaging and Ga-68 PSMA PET-

CT Imaging in Prostate Cancer Staging

Aim: Prostate cancer is a severe public health problem since it is the second
most common cancer in men. None of the known imaging methods conclusively
confirm the diagnosis of prostate cancer. The definitive diagnosis can be made after
the histopathological examination of the material as a result of biopsies. These
imaging modalities can guide biopsies for histopathological examination or can be
used for staging before treatment. This study aimed to determine the different staging
characteristics of Multiparametric prostate magnetic resonance imaging (MpMRI)
and Ga-68 PSMA PET-CT in terms of lymph node metastasis, tumor localization,
non-prostatic local spread and seminal vesicle invasion in staging before prostate

cancer treatment.

Materials and Methods: Data of 54 patients who applied to the Gulhane
Research and Training Hospital Urology Clinic between June 2020 and November
2022 were diagnosed with prostate cancer as a result of transrectal ultrasonography-
guided prostate biopsy due to elevated PSA and were treated with radical
prostatectomy after primary staging was performed with MpMRI and Ga-68 PSMA
PET-CT has been recorded.

Results: In the study, no significant agreement was found between MpMRI
and Ga-68 PSMA PET-CT with the final pathology findings in terms of
extraprostatic extension (p=0.444, p=0.484).

In the evaluation of lymph node metastasis, a significant (kappa = 0.460 /p =
0.001) correlation was observed between the right pelvic lymph node involvement in
the final pathology and MpMRI. Sensitivity was 50.0% and specificity was 96.0%. A
significant correlation (kappa = 0.400 /p = 0.001) was observed between the right
pelvic lymph node involvement in the final pathology and Ga-68 PSMA PET-CT.
Sensitivity was 75.0% and specificity was 88.0%.



A significant (kappa = 0.658 /p=0.000) correlation was observed between the
left pelvic lymph node involvement in the final pathology and MpMRI. Sensitivity
was 100% and specificity was 98.1%. A significant (kappa = 0.196 /p = 0.016)
agreement was observed between the left pelvic lymph node involvement in the final
pathology and Ga-68 PSMA PET-CT. Sensitivity was 100% and specificity was
86.8%.

In the evaluation of seminal vesicle invasion, a significant (kappa = 0.348 /p
= 0.005) agreement was observed between pathological examination and MpMRI,
and the sensitivity was 33.3% and the specificity was 95.2%. A significant (kappa =
0.391 /p= 0.001) agreement was also observed between Final Pathology and Ga-68
PSMA PET-CT. Sensitivity was 33.3%, and specificity was 97.6%.

In the evaluation of lesion localization, no significant (kappa = 0.137 /p =
0.056) agreement was observed between the lesion side in the final pathology and
MpMRI. A significant (kappa = 0.163/p = 0.040) agreement was observed between
the lesion side in the final pathology and Ga-68 PSMA PET-CT.

In the group with positive surgical margins, serum PSA levels, index lesion
size detected in MpMRI, and Ga-68 PSMA PET-CT SUV max values were found to
be significantly higher (p=0.005, p=0.002, p=0.015).

Conclusion: It is clear that mpMRI can provide important staging data in
local staging, apart from its use before histopathological diagnosis. Ga-68 PSMA
PET-CT is an important staging test as it shows especially distant and local
metastasis with high sensitivity and specificity before the treatment decision. Both
methods used in prostate cancer staging are guiding tests for the surgeon in
determining the correct treatment and operation type with their different features in

pre-surgical staging.

Keywords: Ga-68 PSMA PET-CT, Multiparametric Prostate Magnetic Resonance

Imaging, Prostate cancer
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1. GIRIS ve AMAC

Prostat kanseri erkeklerde goriilen en sik ikinci kanser olmasi nedeniyle
onemli bir halk saghgi sorunudur (1). Farkli cografik bolgelerde prostat kanseri
insidans1 degisiklik gdsterse de otopsi serilerinde histolojik olarak gdsterilen sikligi

tim dunyada yaklasik olarak aynidir (2).

Prostat kanseri tanist parmakla rektal muayene bulgular1 ve serum prostat
spesifik antijen (PSA) diizeyleri 6lgtimii sonucu olusan klinik siiphe sonucu yapilan
histopatolojik inceleme ile konmaktadir. Bilinen goriintiileme yontemlerinin higbiri
kesin olarak prostat kanseri tanisini dogrulamamakta, kesin tan1 yapilan biyopsiler
sonucu histopatolojik olarak materyalin incelenmesi sonrasi konulabilmektedir. Bu
goriintiileme yOntemleri histopatolojik inceleme amacli yapilan biyopsilere
kilavuzluk edebilecegi gibi tam1 sonrasi uygulanacak tedaviler Oncesi evreleme
amacl da kullanilabilmektedir (3). Prostat kanseri evrelemesinde tim vicut kemik
sintigrafisi, multiparametrik prostat manyetik rezonans goruntilemesi (MpMRG),
galyum-68 prostat spesifik membran antijen pozitron emisyon tomografisi
bilgisayarli tomografi (Ga-68 PSMA PET-BT), Floride Pozitron Emisyon
Tomografisi, Choline Pozitron Emisyon Tomografisi ve Abdominal Bilgisayarli

Tomografi tetkikleri kullanilabilmektedir.

MpMRG tetkiki klasik T1 ve T2 manyetik rezonans sekanslarinin yaninda
difiizyon agirhikli goriintiiler ve dinamik goriintiilerin birlikte degerlendirildigi bir
tetkiktir. Bu farkli sekanslarin raporlamaya eklenmesi ile birlikte prostatin farkli
bolgeleri igerisindeki siipheli lezyonlarin daha yiliksek duyarlilik ile belirlenebilmesi
miimkiin olmaktadir. MPMRG’nin yorumlanmasi ve raporlanmasinda kiiresel bir
standart olusturulmasi amaciyla prostat goriintileme raporlama ve veri sistemi
(PIRADS) gelistirilmistir (4). PIRADS skorlamasi ile goriintiilemedeki bulgular
1s18inda prostat kanseri riski belirlenebilmektedir. PIRADS sistemi yeni yapilan

calismalar ile giincellenmekte ve son olarak versiyon 2.1 kullanilmaktadir (5).

Prostat spesifik membran antijeni (PSMA), normal prostat epitel hicrelerinde
eksprese edilen 06zellikle prostat kanserinde ekspresyonu artan bir membran
glikoproteinidir (6). Ga-68 molekiilii ile isaretlenmis PSMA ile elde edilen Ga-68



PSMA PET-BT gorintulemesinin prostat kanseri evrelemesinde 6zellikle lenf nodu
yayillimini gosterme agisindan yiksek sensitivite ve spesifite degerlerine sahip

oldugu gosterilmistir (7).

Bu ¢alismada MpMRG ve Ga-68 PSMA PET-BT tetkiklerinin prostat kanseri
tedavisi Oncesi evrelemede lenf nodu tutulumu, timér lokalizasyonu, prostat disi
lokal yayilim ve seminal vezikul invazyonu agisindan farkli evreleme 6zelliklerinin

belirlenmesi amag¢lanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. PROSTAT ANATOMISi ve EMBRIYOLOJISi

Prostat, bazalde mesane ve apikal kisimda tirogenital diyafram arasinda
yerlesimli konik sekilli bir bezdir. Posterior komsulugunda rektum yer alir ve rektum
ile prostat Denonvillier fasyasi ad1 verilen bir kilif ile ayrilir. Bu kilif ayrica seminal
vezikul posterior yiiziinii de rektumdan ayirmakta ve prostat kanserinin yayilimimi
engelleyen bir bariyer olarak gorev almaktadir (8). Prostat hakkinda anatomik
calismalar 16. Yizyilin ortalarinda Andreas Vesailus’un erkek aksesuar bezleri
hakkinda gozlemlerini yayinlamasi ile baslamistir (9). Prostat, kas doku ve bag
dokudan olusan bir fibromiiskiiler stroma icerisine ge¢mis epitelyal salgi bezlerinden
olusmaktadir. Bu glandiiler kisim embriyolojik donemde iirogenital siniisten koken
almakta, fibromiskuler stroma ise mezodermden gelismektedir. Prostat salgilarinin
iiretraya iletilmesini saglayan ejekiilatuar kanallar embriyolojik dénemde Wolf

kanalindan gelismektedir (10).

Prostat, farkli histolojik ve fizyolojik 0Ozellikleri dogrultusunda McNeal
tarafindan bes farkli zona ayrilmistir (11) (Sekil 1). Prostatik iiretrayir gevreleyen
transizyonel zon benign prostat hiperplazisinin en sik gelistigi boliimdiir. Ejekiilatuar
kanallarin igerisinden gectigi santral zon Wolf kanalindan orijin almaktadir. Prostatin
posterolateralinde yer alan periferik zon prostat kanserinin en sik gelistigi b6 limdiir.
Prostat anteriorunda yer alan bag ve kas doku yapisinda olan fibromiiskiiler stroma
ise glandiiler yap1 igermemektedir. Verumontanumun proksimalindeki dretral
segment, distal segmente 35 derecelik bir agi yaparak anteriora dogru biikiiliir.
Preprostatik bolge olarak tanimlanan bu proksimal segmentte embriyolojik olarak
ana kanallar olusmaz, kiigiik bir gegis bolgesi ve birkag periiiretral kanal meydana
gelir (12).



ED—3 —FD

| sz

P7.

Sekil 1. Prostat zonal anatomisi (TZ: transizyonel zon, PZ: periferal zon, SZ: santral
zon, AFS: anterior fibromuskiler stroma, PUA: perilretral alan, U: Gretra, ED:
ejekulatuar duktuslar, V: verumontanum, SV: seminal vezikuller, NVD:
Norovaskiiler demet

Prostatin arterial dolasimi inferior vezikal , internal pudental ve orta rektal
arterlerden saglanmaktadir. Vendz drenaj prostatin anterolateralinde olusan dorsal
vendz kompleksten olmaktadir. Bu vendz kompleks penisin dorsal veninden de
drenaj saglamaktadir. Venz kompleks daha sonra vezikal ve internal iliak venlere
drene olur. Lenfatik drenaj ¢cogunlukla eksternal iliak lenf , obturator ve presakral
lenf nodlarma olmakta seminal vezikiil ¢evresi dolasim bazen internal iliak lenf
nodlarma da drene olabilmektedir (12). NOronal innervasyonu pelvik pleksus
aracilifiyla saglanmaktadir. Sinir ve damar yapilar1 prostat posterolateral kisminda

her iki yénde 5-7 hizasinda nérovaskiiler demeti olusturmaktadir (13).

2.2. PROSTAT KANSERI
2.2.1. Epidemiyoloji

Prostat kanseri, tim dinyada erkeklerde akciger kanserinden sonra en sik
gorilen ikinci kanser tdridir (1). Ulkemizde yapilan bir calismada insidansi
35/100.000 olarak saptanmustir (14). Insidansi farkli cografik bolgelere gore
degisiklik gostermektedir. En yiiksek oranda Avusturalya, Yeni Zelanda ve Kuzey

Amerika bolgelerinde en diisiik oranda ise dogu ve giiney Asya’da gorilmektedir
(15).



2.2.2. Etiyoloji

Prostat kanseri gelisiminde suglanan en 6nemli risk faktorleri ileri yas ve aile
oykiisiidiir. Aile Oykiisii ve etnik kdken altta yatan bir genetik yatkinlik oldugunu
diisiindiirecek sekilde artmis prostat kanseri riski ile iliskilidir. Prostat kanseri
goriilen hastalarin yalnizca kiigiik bir alt popiilasyonunda gercekten kalitsal prostat
kanseri oldugu saptanmustir. Kalitsal prostat kanserinin 6-7 kat daha erken hastalik
goriilme riski ile iligkili oldugu ancak kanserin seyri acisindan farklilik olmadig:

calismalarda gosterilmistir (16).

Genetik calismalarda prostat kanserli hastalarin %15,6’sinda  BRCAL,
BRCA2, HOXB13, MLH1, MSH2, PMS2, MSH6, EPCAM, ATM, CHEK2, NBN,
HOXBI13 ve TP53 genlerinde patolojik varyantlara rastlanmis ve %10,9 hastada
DNA tamir genlerinde patolojik varyantlarm tespit edildigi goriilmiistiir (17).

Bu risk faktorleri disinda gevresel birgok faktoriin prostat kanseri ile iliskisi
sorgulanmis ve arastirilmistir. Beslenme, metabolik sendrom, obezite ve diyabet
Ozellikle (zerinde durulan faktorlerdir. Ancak prostat kanseri gelisim riskini

azaltmay1 amaglayan hicbir dnleyici diyet 6nerisi bulunmamaktadir.

2.2.3. Klinik Bulgular

Prostat kanseri tanis1 ¢cogunlukla asemptomatik seyir nedenli goriilen klinik
stiphe tizerine yapilan histopatolojik inceleme ile konmaktadir. Nadiren alt iiriner
sistem semptomlar1 ve hematospermi gibi semptomlar goriilebilmektedir.
Semptomatik hale gelen prostat kanseri ¢ogunlukla ilerlemis hastaligin gostergesidir.
Lokal yayilim nedenli iireteral obstriiksiyonlar ve metastatik hastaliga bagli kemik
agrisi, patolojik fraktiirler ve hematolojik komplikasyonlar goriilebilir. Lenf nodu
metastazlar1 da cogunlukla asemptomatik seyirli olmakla birlikte ileri vakalarda
vendz ve lenfatik kompresyona bagli alt ekstremite ddemi gorulebilmektedir. Kemik
metastazlarin cogunlugu osteoblastik tipte olup en sik vertebra ve kosta tutulumlari
izlenir. Kemik metastazlarina bagli spinal kord basis1 sebebiyle basi yerine spesifik

ndrolojik semptomlar da gorulebilmektedir (18).



2.2.4. Tam

Prostat kanseri tanisi parmakla rektal muayene bulgulari ve serum prostat
spesifik antijen (PSA) diizeyi 6l¢iimiine dayanan klinik siiphe lizerine yapilan prostat

biyopsi 6rneklerinin histopatolojik incelemesi ile konmaktadir.

Vakalarin yaklasik olarak %18’inde serum PSA diizeylerinden bagimsiz
olarak parmakla rektal muayene ile prostat kanseri saptanabilmektedir (19). T evresi
parmakla rektal muayeneye dayanmaktadir ve pozitif bir parmakla rektal muayene

bulgusunun daha yuksek dereceli prostat kanser ile iliskili oldugu goriilmiistiir (20).

PSA, prostat dokusunda ilk olarak 1970 yilinda gdsterilmis ve 1980 yilinda
serumda Olculmeye baslanmistir (21). PSA 19. kromozomda yer alan genler
tarafindan eksprese edilen kallikrein gen ailesinin iiyesi olan bir proteazdir (22).
Gorevi seminal sivinin yapisal proteinlerinden semenogellin proteininin proteolizisi
ile semenin likefaksiyonunu saglamaktir (23). PSA prostata spesifik olsa da kansere
spesifik degildir. Benign prostat hiperplazisi, prostatit ve diger malignite dis1
sebepler ile de serumda yiiksekligi saptanabilmektedir. PSA diizeyi agisindan
belirlenmis standart bir sinir bulunmamaktadir. Tablo 1°de serum PSA dizeylerine

gore prostat kanseri goriilme riskleri verilmistir.

Serum PSA duzeyi Prostat Kanseri Gortiilme | Klinik Anlamh Prostat
(ng/mL) Riski (%) Kanseri Gorilme Riski
(%)
0.0-0.5 6.6 0.8
0.6-1.0 10.1 1.0
1.1-2.0 17.0 2.0
2.1-3.0 23.9 4.6
3.1-4.0 26.9 6.7

Tablo 1. Serum PSA diizeylerine gore prostat kanseri gorilme riskleri [24]

PSA’nin disiik ozgiilligi ve kansere spesifik olmamasi sebebiyle PSA
temelli parametreler gelistirilmistir. Bunlardan PSA dansitesi serum PSA degerinin
prostat voliimiine oranidir. PSA dansitesi degeri ne kadar yliksek ise prostat kanseri
riski o kadar artmaktadir. Ozellikle kiigiik voliimlii prostatlarda 0.15 ng/mL/cc smir
degeri kabul edilmistir (25). PSA velositesi bir yilda serum PSA degerindeki artig

olarak tanimlanmustir. Yillik artig 0.75 ng/mL (zerinde ise prostat kanseri riskinde




artis oldugu gosterilmistir (26). PSA ikilenme zamani ise PSA’nin iki katina ¢iktigi
streyi ifade etmektedir. 10 aydan kisa ise kOtli prognoz gostergesidir (27). PSA
ikilenme zamani ve PSA velositesinin tan1 koyma asamasinda iistlinliigliniin
olmadig1 ancak prognozu belirleme agisindan yararli olabilecegi belirtilmektedir
(27). Serumda olgiilen PSA’nin %10-30’u serbest PSA olarak bulunmaktadir.
Yapilan ¢aligmalarda PSA degeri 4-10 ng/mL olan grupta serbest PSA’nin total
PSA’ya orani 0.1’den az saptanan hastalarda prostat kanseri saptama orani yaklasik
%56’dir. Bu oranin 0.25’ten fazla oldugu hastalarda prostat kanseri saptama orani

%8 olarak bulunmustur (28).

PSA’nin serumda oOl¢iilmeye baslanmasi ile birlikte prostat kanseri insidansi
yillar igerisinde artig gostermistir. Agresif popiilasyon taramalari sonucu prostat
kanseri tanis1 alan hasta sayismin arttig1 ancak klinik anlamli olmayan prostat kanseri
tanisinda da goriilen artis ile birlikte gereksiz tedavileri alan hasta grubunda mortalite
ve morbiditede artis oldugu ve taramada sag kalim avantajmin olmadig:
gosterilmistir (29). Bu nedenle tani amaciyla PSA O6l¢iimiiniin yapilmadan once
hastaya potansiyel risklerin ve faydalarin belirtilmesi ve ortak karar alinmasi
onerilmektedir. 15 yildan daha az yasam beklentisi olan ve performans durumu
uygun goriilmeyen hastalarda erken tan1 amacli PSA taramasi yapilmamasi gerektigi
bildirilmistir. Avrupa Uroloji Dernegi kilavuzlarmda artmis prostat kanseri riski olan
50 yas lizeri hastalar, 45 yas iizeri ancak ailesinde prostat kanseri hikayesi olan ya da
Afrika kokenli hastalar ve BRCA2 mutasyonu olan 40 yas tistii hastalarda PSA testi
onerilmektedir (30,31).

Genetik mutasyonlar agresif prostat kanseri gelisimine neden olabilmektedir.
Bu nedenle aile dykusinde DNA tamir genlerinde mutasyon nedenli malignite
gelisimi olan hastalardan; metastatik prostat kanseri olanlar, 60 yasindan erken
prostat kanseri tanisi aile iiyesi olan yiiksek riskli prostat kanseri olanlar ve 60
yasindan Once prostat kanseri tanis1 almis birden fazla aile Uyesi veya bir aile Gyesi
prostat kanseri nedenli 6lmiis olan hastalarda genetik inceleme yapilmasi gerektigi

belirtilmektedir (32).



2.2.5. Goruntileme Yontemleri

Transrektal Ultrasonografi (TRUS): TRUS, prostat kanseri tanisinda
Onerilen bir yontem degildir ve giiniimiizde biyopsiye kilavuzluk etmesi disinda
tanisal amacl kullanilmamaktadir. Sonoelastografi, kontrastli ultrasonografi ve
yuksek-¢ozliniirliklii  ultrasonografi teknikleri ile tanisal amagli kullanimi

arastirilmakta ve standardizasyon amagli yeni ¢alismalar devam etmektedir (33).

Multiparametrik Prostat MR Goruntilemesi (MpMRG): MpMRG,
anatomik sekanslar olan T1 ve T2 sekanslarmin yaninda fonksiyonel sekanslar olan
dinamik kontrastli ve diffiizyon agirlikli goriintiilemelerin degerlendirildigi prostata

yonelik MR goriintiilemesi olarak tanimlanmaktadir.

Radikal prostatektomi patolojik spesimenlerinin incelenmesi ile korele edilen
bir galismada ISUP 2 ve iizeri dereceli timorlerde lezyon boyutu 10 mm’den fazla
ise prostat kanserinin yakalanmasi ve lokalize edilmesinde tetkikin yiiksek duyarlilik

gosterdigi saptanmustir (34).

MRG ile saptanan lezyonun malignite olasiliginin standardize edilmesi
amaciyla ilk olarak Likert skorlamasi kullanilmis olup daha sonrasinda PI-RADS
skorlamasi giincel kullanima girmistir (35). PI-RADS siniflamasi1 ise son olarak
versiyon 2.1 olarak giincellenmis ve MRG yorumlayicilar1 tarafindan olusturulan

raporlarda bir standardizasyon saglanmasi amaglanmistir (36).

MpMRG tetkiki ile prostat kanseri saptanma ihtimali ve klinik anlaml1 prostat

kanseri saptanma yiizdeleri Tablo 2’de verilmistir.

PI-RADS Prostat kanseri Klinik anlamh prostat Klinik olarak
Skoru saptama ihtimali kanseri saptama anlamh prostat
ihtimali kanseri orani
PI-RADS 1 Cok dusiik Yksek ihtimalle yok %0
PI-RADS 2 Diisiik Muhtemelen yok %9.6
PI-RADS 3 Orta Siipheli %12
PI-RADS 4 Y uksek Muhtemel %22.1
PI-RADS 5 Cok yuksek Yuksek ihtimal %72.4

Tablo 2. PI-RADS skoru ve anlamli prostat kanseri saptama oranlar1 (37)

MpMRG tani ve tarama araci olarak kullanimi yaninda klinik ve biyopsi

verileri ile birlestirildiginde patolojik evrelemenin tahmininde 6nemli yarar

saglayabilmektedir.




Lokal evrelemede en yararli sekans T2 anatomik sekansi olup
multiparametrik MRG sekanslar1 da eklendiginde ekstraprostatik yayilim, seminal

vezikll invazyonu ve perivezikal-perirektal dokulara invazyon, lenf nodu metastazi

gibi parametrelerde gucli evreleme bilgisi saglayabilmektedir (38) (Sekil 2).

Sekil 2. 76 yasinda erkek hasta, serum PSA degeri 62 ng/mL olmasi iizerine yapilan
MpMRG ‘de aksiyel planda prostat transizyonel ve periferal zonu biitliniiyle T2
planda hipointens goriiniimde, isaretli alanlarda ekstraprostatik uzanim gosteren,
diftizyon agirlikli goriintiilerde hiperintens, ADC serilerde hiperintens goriiniim
izlenmekte. Goruntt PIRADS v2.1 0zelliklerine goére PIRADS 5 olarak
yorumlanmistir. Yapilan prostat biyopsisinde Gleason 4+3 prostat kanseri
saptanmustir. (Goriintiiler S.B.U Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Uroloji ve
Radyoloji Klinigi arsivinden alinmistir.)

Kontrasth Bilgisayarh Tomografi: Prostat kanseri evrelemesinde, orta riskli
(cT2b veya PSA 10-20 veya Gleason skoru 7) ve yuksek riskli (cT2c veya PSA >20
veya Gleason skoru >7) olgular icin nodal veya kemik tutulumu riski %3- %10 ve

%20-%40 araliginda oldugu igin sistemik gorunttileme onerilmektedir (39).



Sistemik goriintiileme olarak kontrastli kesitsel goriintilleme modalitelerinin
lenf nodu degerlendirmedeki duyarlhiliklar1 gorece diistiktiir. Literatirdeki
caligmalarda BT nin lenf nodu metastazlarinin saptanmasinda duyarliligimin yaklasik

olarak %80 oraninda oldugu gosterilmektedir (40).

Niikleer Tip Goruntulemeleri: Prostat kanseri evrelemesinde en sik
kullanilan niikleer tip goriintiileme yontemleri tiim viicut kemik sintigrafisi, Choline

PET/BT, Fluoride PET-BT, Ga-68 PSMA PET-BT ‘dir.

Tum vicut kemik sintigrafisi, benign ve malign hastaliklarla iliskili olarak
iskelet sistemindeki aktif kemik olusumunun dagilimmi degerlendiren duyarlilig:
yiksek  bir gorintileme teknigidir. Calismalarda kemik  metastazlarini
degerlendirmede %82 Ozgullik %79 duyarlilik oranlar1 bildirilmistir (41). Kemik
taramasinin tanisal degeri PSA seviyesinden ve klinik evreden Onemli Olgiide

etkilenir.

Bir¢ok onkolojik hastalikta oldugu gibi prostat kanserinde de Pozitron
Emisyon Tomografi-Bilgisayarli Tomografi (PET-BT) ile lokal hastalik, lenf nodu
tutulumu ve uzak metastazlarin tespit edilmesi mimkin olabilmektedir. PET-BT, bir
molekiler gorintileme yontemi olup, fonksiyonel ve morfolojik bilgi

saglayabilmektedir.

PET-BT ile goriintilemede en sik kullanilan radyofarmasotik Flor-18
Florodeoksiglukoz (F-18 FDG)’ dur. F-18 FDG’nin iiriner yolla atilimi nedeniyle
prostat  kanseri  hastalarmin  degerlendirilmesinde  baslica  dezavantajidir.
Dezavantajlar1 nedeniyle prostat kanserinde basta choline ve PSMA olmak Uzere

farkli radyofarmasotikler ve molekiler gortintileme yontemleri gelistirilmistir (42).

PSMA bir tip 1l transmembran proteini olup prostat, tukirik bezleri, bobrek,
proksimal ince bagirsak gibi normal dokulardan da eksprese edilmektedir. Prostat
kanserinde ve metastaz yaptigi dokularda normal dokulara kiyasla salgilanmasinda

artig goriilmektedir (43) (Sekil 3).
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Ga-68, PSMA molekiiliiniin isaretlenmesinde en sik kullanilan izotoptur.
Sistematik derlemelerde, evreleme igcin Ga68 PSMA PET-BT kullanildiginda farkli
araliklarda duyarlilik oranlar1 bildirilmis olsa da Ozgiilliigiiniin yiiksek olmasi

nedeniyle ¢ogu calisma konvansiyonel goriintiilleme yontemlerine gore giigli

evreleme sagladigini gostermektedir (44).

Sekil 3. 70 yasinda erkek hasta PSA yiksekligi nedeniyle yapilan biyopside Gleason
3+4 prostat kanseri saptanmis olup, hastanin primer evrelemesinde yapilan Ga-68
PSMA PET-BT gorlntilemesinde vertebralarda yaygimn PSMA tutulumlari
izlenmektedir. Yaygm kemik metastazi tanisi ile sistemik tedavi ve radyoizotop
tedavileri uygulanmistir. (Goriintiiler S.B.U Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi
Niikleer Tip Anabilim Dal1 arsivinden alinmaistir.)

2.2.6. Prostat Biyopsisi ve Patolojik inceleme

Avrupa Uroloji Dernegi kilavuzlarinda serum PSA diizeyi yiiksek olan,
parmakla rektal muayenede siipheli bulgusu olan ve MpMRG tetkikinde siipheli
bulgular1 olan hastalarda prostat biyopsisi yapilmasi gerektigi belirtilmektedir.
Prostat biyopsisi oncesi MpMRG tetkikinin uygulanmasinin gereksiz prostat
biyopsilerinin Oniine gececegini belirtilmektedir. MR bulgusu olmayan hastalarda
klinik olarak prostat kanseri riski diisiik ise, 6rnegin PSA dansitesi 0,15 altinda olan
ve parmakla rektal muayene bulgulari olmayan hastalarda prostat biyopsisi
alinmadan PSA kinetiginin takibinin ve MR tetkiki ile takibin yeterli olabilecegi de
bildirilmektedir (45).
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Sistematik biyopsi tekniginin tanimlanmasi sonrasi transrektal ultrason
esliginde prostat biyopsisi altin standart haline gelmistir. Standart biyopside 12
kadran biyopsisi halen giincelligini korumaktadir. 30 cc {izeri prostat voliimii olan
hastalarda 10-12 kadran biyopsi alinmasi standart hale gelmistir (46). Daha yiksek
volumli prostat ve transizyonel zon tiimorii siiphesinde ilk olarak 2000 yilinda
tanimlanan en az 20 kor biyopsi alman satiirasyon biyopsisi de taniya yardimci

olmaktadir (47).

Prostat biyopsisi transrektal yol disinda transperineal yolla sablon (template)
seklinde de uygulanabilmektedir. Transperineal prostat biyopsisi 6zellikle anterior
bolge tiimorlerinde daha dogru ornekleme saglamakta ve islem sonrasi enfeksiyon

riski de oldukga diisiik olmaktadir (48).

Prostatik lezyonlar transrektal ultrason ile goriintiilenemedigi i¢in lezyonu
hedeflemek miimkiin olmamaktadir. MpMRG sonucunda saptanan odaklarin kognitif
olarak ultrasonografide lezyon yerinin tahmin edilmesi veya goriintiilerin yazilimsal
olarak flizyon edilmesi seklinde ultrasonografi esli§inde alinan biyopsiler ise MR

fuzyon biyopsi olarak adlandirilmaktadir.

Prostat kanserinin kesin tanist i¢in histopatolojik inceleme yapilmasi
gerekmektedir. Patolojik inceleme amaciyla daha once bahsedilmis olan farkhi
teknikler ile alinmis prostat biyopsi spesimenleri en sik inceleme yapilan 6rneklerdir.
Ancak prostatin transiretral rezeksiyonu (TUR-P), basit veya enikleasyon
prostatektomi materyallerinin incelemeleri sonucunda da prostat malignitesi tanisi
konulabilmektedir. Prostat malignitelerinin biiyiik ¢ogunlugu prostat epitelinden
kaynaklanan prostatik adenokarsinomlardir. Prostatik adenokarsinom igin histolojik
tanida, temel olarak glandiiler mimari ve niikleer 6zellikler degerlendirilir ve bazal
hiicrelerin kayb1 beklenir. Bezlerde anormal yerlesim ve diizenlenme vardir; normal

epitel-stroma iliskisi bozulmustur (49).

Gleason skorlama sistemi prostatik adenokarsinom i¢in en yaygimn kullanilan
histolojik derecelendirme semasidir (50). Gleason skoru 1 ile 5 arasinda degerler alir.
Hem en sik saptanan hem de 2. siklikta saptanan paternler raporlanir. Temel
glandiiler yerlesim ve niikleus 6zelliklerine gore grade 1 en iyi differansiye, grade 5

ise en az differansiye olan tumori gosterir. Her iki patern de prognozu etkiler. Primer
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ve sekonder paternin toplanmasiyla en diisiikk 2, en yiiksek 10 Gleason skoru elde
edilir. Guncel pratikte grade 1 ve grade 2 paternleri raporlamaya dahil edilmemekte
ve en diisiik grade tiimor 6zelligine sahip patern olan grade 3 rapor edilmektedir.
Uluslararas1 Urolojik Patoloji Dernegi -International Society of Urological Pathology
(ISUP)‘nin 2014 yilinda giincelledigi derecelendirme semasma gore gleason 3+3
(gleason 6) timorler ISUP grade 1 ve gleason 4+5 ve gleason 5+5 (gleason 9-10)
tumorler ISUP grade 5 olmak iizere yeni bir derecelendirme yapilmasi onerilmistir

(51). Tablo 3’te bu sema verilmistir.

Gleason Skoru ISUP Grade
Gleason <3+3 Grade Grup 1
Gleason 3+4 Grade Grup 2
Gleason 4+3 Grade Grup 3
Gleason, 3+5, 4+4, 5+3 Grade Grup 4
Gleason 4+5, 5+4, 5+5 Grade Grup 5

Tablo 3. Gleason skorlarina gére ISUP derecelendirme sistemi gruplar: (51)

2.2.7. Evreleme ve Risk Simiflamasi

Prostat kanserinin taranmasi, teshisi ve tedavisi i¢cin klinik karar vermede
yasam beklentisi ve kisinin saglik durumunun degerlendirilmesi onemlidir. Prostat
kanserinde lokalize hastalikta, tedaviden herhangi bir fayda i¢cin 10 yildan fazla
beklenen yasam siiresi zorunlu kabul edilir ve kansere 6zgli sagkalimda bir
iyilesmenin belirgin hale gelmesi daha uzun siirebilir. ileri yas ve daha kotii temel
saglik durumu, prostat kanserine 6zgli mortalitede ve aktif izleme kiyasla cerrahi
tedavinin sagladigi yasam beklentisinde daha kiigiik bir fayda ile iligkilendirilmistir
(52). Avrupa Uroloji Dernegi kilavuzlarinda yasam beklentisi ve temel saglik
durumunun degerlendirilmesinde Geriatrik-8 (G8), klinik kirilganlik dlgegi ve mini-
COG gibi degerlendirme testlerinin kullanilmas1 Onerilmektedir (53). Yapilan tim
aragtirmalar sonrasi takip veya tedavi kararinm alinmasi 6ncesi hastalik evresinin ve
riskinin degerlendirilmesi gerekmektedir. Hastalik smiflandirmasinin yapilmasi ile

benzer tedavi yaklagimlarindan fayda gorecek hastalarin gruplandiriimasi miimkiin
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olabilmektedir. Tablo 4’te prostat kanseri timér nod metastaz (TNM) siniflamasi

verilmistir (54).

T- Primer Tiimoér (Evreleme sadece parmakla rektal muayene bulgularina gore
belirlenmektedir.

TX Primer tiimér degerlendirilememistir.

TO Primer tiimor igin kanit yok

T1 Kilinik olarak saptanamayan palpe edilemeyen timorler

T1la Rastlantisal histolojik bulgu olarak doku 6rneklerinin %5’inden azinda saptanmig tiimor

T1b Rastlantisal histolojik bulgu olarak doku 6rneklerinin %5’inden fazlasinda saptanmis
tumor

Tlc Yiksek prostat spesifik antijen [PSA] seviyeleri nedeniyle yapilan igne biyopsisinde
tespit edilmis timor

T2 Timor prostat igine sinirh ve palpe edilebilir

T2a Prostatin bir lobunun yaris1 ve daha azinda timor var

T2b Prostatin bir lobunun yarisindan fazlasinda tiimor var fakat her iki lobda yok

T2c Her iki lobda da timdr mevcut

T3 Timor prostat kapsiliinii agmis

T3a Ekstrakapsiiler yayilim (tek veya ¢ift tarafli)

T3b Timoér seminal vezikiilleri tutmus

T4 Timor seminal vezikiil disindaki diger komsu organlari da tutmus: eksternal sfinkter,
rektum, levator kaslar ve/veya pelvik duvar

N- Bolgesel lenf nodlar: (0,2 cm’den biiyiik olmayan metastazlar icin pNmi tammlamasi
kullanilabilir.)

Nx Bolgesel lenf diiglimleri degerlendirilememis

NO Bolgesel lenf diigliimii metastazi yok

N1 Bolgesel lenf diiglimii metastazi1 var

M- Uzak Metastaz (Birden fazla alanda metastaz varhginda en ileri Kkategori
kullamlmahdir. Mlc en ileri kategoridir.)

MO Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var

M1la Bolgesel olmayan lenf diigiimleri

M1b Kemik metastazlari

M1c Diger alan metastazlari

Tablo 4. Prostat kanseri 2017 TNM smuflamasi (54)

Tedavi ve izlem kararinda yol gosterici olan bir diger siniflandirma D’amico
risk siniflamasidir (55). Bu smiflama, radikal prostatektomi veya radyoterapi sonrasi
benzer biyokimyasal niiks riski olan hastalarm gruplandirilmasina dayanmaktadir.

Tablo 5’te D’amico risk smiflamasi verilmistir.
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Diisiik Risk Orta Risk Yuksek Risk
PSA <10 ng/mL ve PSA 10-20 ng/mL PSA > 20 ng/mL Herhangi bir PSA
Gleason Skoru < 7 veya Gleason Skoru | veya Gleason Skoru Degeri
(ISUP grade 1) ve 7 (ISUP grade 2/3) | >7 (ISUP grade 4/5) | veya Gleason Skoru
evre T1-2a veya evre T2b veya evre T2c evre T3-4, N+
Lokalize Lokal ileri

Tablo 5. D’amico Risk Siniflamasi (55)

2.2.8. Tedavi YOntemleri

Evreleme ve risk siniflamasmna gore tedavi veya

izlem secgenekleri

degismektedir. Lokalize prostat kanseri tanis1 almis bir¢ok erkek kiiratif tedaviden

fayda saglayamayacaktir. PSA yiiksekligi ile tan1 konulan hastalarin %45°1 erteleme

yontemi icin aday olabilirler (56). Sinirli yasam beklentisi ve komorbiditeleri olan

erkeklerde lokalize prostat kanserinin tedavisinin ertelenmesi yasam kalitesi kaybini

engelleyecektir (57). Prostat kanserinin ertelenmis tedavisinde iki farkli yaklagim

mevcuttur. Aktif izlem ve dikkatli g6zlem (watchful waiting) yaklasimlari tablo 6’da

Ozetlenmistir (56).

Aktif Izlem Dikkatli Gozlem
Tedavi Amaci Kdratif Palyatif
Takip Periyodu Belirlenmis araliklarla Hastaya Ozgi
Takipte Kullamlan Rektal muayene, PSA, Belirli bir sema yoktur.
Parametreler Multiparametrik Prostat Semptomlara ve
MRG, Re- biyopsiler progresyona baglidir.
Yasam Beklentisi 10 y1lin lizerinde 10 y1lin altinda
Amag Sag kalimu riske atmadan Tedaviye bagli olusabilecek

tedaviye bagl yan etkileri en
aza indirmek

riskleri en aza indirmek

Uygun Hastalar

Cogunlukla diisiik riskli
hastalar

Tum evrede hastalar icin
uygundur.

Tablo 6. Prostat kanserinde ertelenmis tedavi yaklagimlari [56].
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Cerrahi tedavi olarak radikal prostatektomi, prostat kapsill ile birlikte tim
prostat dokusu ve seminal vezikullerin tamamen eksizyonunu takiben mesane ile
Uretra anastomozunun gergeklestirilmesi olarak tanimlanmaktadir. Cerrahi yaklagim
ilk olarak Young tarafindan 1904’te perineal yolla agik cerrahi seklinde tariflenmis
olup pelvik lenf nodlarina ulagimin kisitli olmasi nedeniyle zaman igerisinde farkl

teknikler gelistirilmistir (58).

Cerrahi tedavide erektil fonksiyon ve kontinansin korunmasi prensipleri de
Onem arz etmektedir. Walsh tarafindan tanimlanmasi sonrasi popiilerlik kazanan agik
retropubik teknikte, dorsal vendz kompleks ve kaverndz sinirler gibi yapilar
anatomik olarak tanimlanmis, bilateral sinir koruyucu yaklasim miimkiin hale
getirilmistir (59). Metastatik olmayan hasta grubunda temel tedavi modalitelerinden
olan Radikal prostatektomi acik, laparoskopik ve robot yardimli teknikler ile
gerceklestirilebilmektedir. ik minimal invaziv cerrahi yaklasim Schuessler
tarafindan 1997°de tanimlanan laparoskopik radikal prostatektomi teknigidir (60).
Robot yardimli cerrahi ise ilk olarak 2000 yilinda Binder tarafindan Almanya’da
gerceklestirilmistir (61). Yapilan ¢alismalarda uzun dénem verilerde eksiklik olsa da
minimal invaziv cerrahi tekniklerinin hastanede kalis ve kan transflizyon oranlar1
disinda onkolojik ve fonksiyonel agidan agik cerrahi yonteme Ustunligi
saptanmamustir (62). Lokal ileri vakalarda radikal prostatektomi ile birlikte pelvik

lenf nodu diseksiyonu uygulanmaktadir.

Huggins tarafindan 1941 yilinda prostat kanseri iizerinde hormonal
mekanizmalarin tedavi edici etkisinin gosterilmesi sonrasi androjen baskilayici
tedavi yaklagimlar1 gelistirilmistir (63). Androjen baskilayici tedaviler hem
monoterapi hem de cerrahi 6ncesi neoadjuvan tedavi olarak denenmis ancak kansere
bagli sagkalimda iyilesme gosterilemedigi i¢in bu yaklagimlar terkedilmistir (64,65).
Androjen baskilayic1 tedavide medikal ajanlar olarak LHRH agonistleri, LHRH
antagonistleri, dstrojenler kullanilabilmekte veya cerrahi kastrasyon olarak bilateral
orsiektomi prosediirii uygulanabilmektedir. Androjen baskilayici tedaviler ileri evre

veya metastatik hastalikta temel tedavi yaklagimlaridir (66).
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Radyoterapi yontemlerinden goriintii kilavuzlugunda radyoterapi— image
guided RT (IGRT) veya yogunluk modiilasyonlu radyoterapi- intensity modulated
RT (IMRT) yontemleri viicut digindan prostat hedeflenerek yonlendirilen eksternal
beam RT (EBRT) prosediirii i¢in en iyi yaklasim kabul edilen yontemlerdir (39).
Brakiterapi ise prostat icerisine girisimsel olarak kalici olarak implante edilen
radyoaktif tohumlar ile yapilir. Radyoterapi yontemleri ile tedavi edilen lokalize
prostat kanseri vakalarinda icin radikal prostatektomiye benzer oranda sagkalim

oranlar1 oldugu saptanmustir (67).
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3. GEREC ve YONTEMLER

Prospektif olarak dizayn edilen c¢alismada Haziran 2020 ile Kasim 2022
tarihleri arasinda Saglk Bilimleri Universitesi Giilhane Egitim ve Arastirma
Hastanesi Uroloji Klinigi’ne bagvuran PSA yiiksekligi veya klinik siiphe iizerine
transrektal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisi uygulanmasi sonucu prostat
kanseri tanis1 alan, biyopsi oncesi veya sonrasinda MpMRG yapilan hastalardan
ISUP 2 ve izeri olanlara evreleme tetkiki olarak Ga-68 PSMA PET — BT yapild.
ISUP 1 tiimorlerde metastaz siiphesi halinde endikasyon dahilinde PSMA PET- BT
yapildi. Hastalarin demografik verileri, serum PSA dizeyleri, prostat biyopsisi
sonuglari, MRG ve PET-BT ile evreleme sonucu lezyon lokalizasyonu,
ekstraprostatik yayilim, lenf nodu tutulumu, seminal vezikul invazyonu verileri ve

radikal prostatektomi patoloji sonuglar1 incelemeye alind.

Calismaya dahil edilme kriterleri biyopsi sonucunda prostat kanseri tanisi
aldiktan sonra primer evrelemenin MpMRG ve Ga-68 PSMA PET-BT ile yapilmis
olmasi, tedavi olarak radikal prostatektomi yapilmis olmasi olarak belirlendi.
Evrelemede farkli goriintiileme yontemlerinin kullanildigi, tedavi olarak androjen

baskilayici tedavi veya radyoterapi alan hastalar caligmadan ¢ikarild.

Yapilan arastirma i¢in Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Bilimsel
Arastirmalar Etik Kurulundan 25.02.2020 tarihinde 2020-87 karar numarasi ile etik
kurul onayr alindi. Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Saglik Uygulama ve
Aragtirma Merkezi Tipta Uzmanlik Egitim Kurulu’ndan 04.06.2020 tarihinde 2020/8

karar numarasi ile Tipta Uzmanlik Egitim Kurulu (TUEK) onayi alind.

3.1. MpMRG CEKIM VE RAPORLAMA PROTOKOLU

MpMRG’ler Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyoloji Anabilim
Dali’nda yer alan Philips Achieva X-Series® (Amsterdam, Hollanda) marka 3 Tesla
MR cihazinda, Multi Echo sekansi, multi shot, multi slice, SE teknigi ile 3 mm kesit

kalmhiginda elde edildi. Kontrast madde olarak intravendz Gadolinum maddesi
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kullanildi. Raporlamada PIRADS v2.1 skorlamasi esas alindi ve MR gorintulerinde
her hasta i¢in ekstraprostatik yayilim, seminal vezikiil invazyonu, mesane boynu
invazyonu, patolojik lenf nodu varligi, prostat vollimleri, PI-RADS skorlar1 ve
lezyon boyutlar1 ve yerlesimleri, perivezikal ve perirektal planlara invazyon olup

olmadigi kayit edildi.

3.2. GA-68 PSMA PET-BT CEKIiM VE RAPORLAMA PROTOKOLU

Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Niikleer Tip Anabilim Dalinda, Ga-
68 radyofarmasotigi Eckert & Zeigler® (Berlin, Almanya) tarafindan iiretilen bir Ge-
68/Ga-68 jeneratoriinden (1GG-100) elde edildi.

Ga-PSMA-HBED-CC (Ga-68 PSMA-11) Modular-Lab Eazy sistemi
kullanilarak elde edildi (2.5 ml 0.1M HCI eliisyonu ile). Hazirlanan radyofarmasotik
0,06 mCi/kg dozda hastalara intravenoz olarak uygulandiktan 55-60 dakika sonra
Discovery PET/CT 690® (GE Medical Systems, ABD) cihazinda verteksten uyluk
orta kesimine kadar her yatak pozisyonu 2 dakika olacak sekilde goriintiileme

yapildi.

3.3. RADIKAL PROSTATEKTOMIi OPERASYONU VE PATOLOJIK
INCELEME

Radikal prostatektomi operasyonu giincel kilavuzlar ve belirlenmis operatif
standartlara uyularak Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Uroloji Anabilim
Dal’nda gergeklestirildi. Lenf nodu diseksiyonu igin valide edilmis nomogramlar
kullanilarak risk smiflamasi yapildi, evreleme ve risk smiflamasina goére uygun
hastalarda bilateral pelvik lenf nodu diseksiyonu gerceklestirildi. Operasyon sonrasi
patolojik spesimenler Giilhane Egitim ve Aragtirma Hastanesi Patoloji Anabilim
dalinda degerlendirildi ve final patoloji ISUP grade ve timor Yylzdeleri,
ekstraprostatik yayilim olup olmadigi, lezyon boyutu ve yerlesimleri, seminal vezikiil

invazyonu, lenf nodu metastazi olup olmadig1 ve cerrahi smnir bulgular raporlandi.
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3.4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin tanimlayict istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en
diisiik, en yiliksek, frekans ve oran degerleri kullanildi. Degiskenlerin dagilimi
Kolmogorov Simirnov test ile 6l¢iildii. Nicel bagimsiz verilerin analizinde bagimsiz
orneklem t test, Mann-Whitney u test kullanildi. Nitel bagimsiz verilerin analizinde
Ki-kare test, ki-kare test kosullar1 saglanmadiginda Fischer test kullanildi. Uyum
analizinde Kappa uyum testi kullanildi. Analizlerde SPSS 28.0 programi kullanildi.
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4. BULGULAR

Calismaya toplam 54 hasta dahil edilmistir. Katilan hastalarin yas ortalamasi
63,9 £ 6,6 yil olarak raporlanmistir. Ortalama prostat voliimleri 41,6 + 21,5 cc ve
preoperatif PSA degerleri ortalama 18,5 £ 16,4 ng/mL olarak tespit edilmistir. 37
hastaya robotik radikal prostatektomi, 16 hastaya agik radikal prostatektomi, 1
hastaya da laparoskopik radikal prostatektomi uygulanmistir. Demografik veriler,

klinik ve patolojik 6zellikler Tablo 7°de 6zetlenmistir.

Min-Mak Medyan Ort.+ss/n-%
Yas 46.0 - 75.0 65.0 639 + 6.6
Ameliyat
Robot 37 %68.5
Acik 16 %29.6
Laparoskopik 1 %1.9
PSA (ng/mL) 2.1 - 895 12.1 185 + 164
Prostat Volimi (cc) 13.0 - 108.0 35.0 416 + 215
I 7 %13.0
1 21 %38.9
TRUS Biyopsi ISUP i 10 %18.5
v 11 %20.4
vV 5 %9.3
TRUS Biyopsi Taraf
Sol 15 %27.8
Sag 8 %14.8
Bilateral 31 %57.4
| 4 %7.4
1 18 %33.3
Final Patoloji ISUP i 10 %18.5
v 14 %25.9
vV 8 %14.8
Final Patoloji Taraf
Sol 10 %18.5
Sag 6 %11.1
Bilateral 38 %70.4
Final Patoloji Tumor Yuzdesi 1.3 - 85.0 20.0 246 + 18.6
Final Patoloji_Ekstra Var 27 %50.0
Prostatik Uzamim Yok 27 %50.0
Final Patoloji Seminal Vezikiil invazyonu
Invaze 12 %22.2
Invaze Degil 42 %77.8
Final Patoloji Sag Pelvik  Var 4 %7.4
Lenf Nodu Tutulumu Yok 50 %92.6
Final Patoloji Sol Pelvik ~ Var 1 %1.9
Lenf Nodu Tutulumu Yok 53 %98.1

Tablo 7. Hastalarin demografik verileri, klinik ve patolojik 0Ozellikleri(Min:
Minimum, Maks: Maksimum, Ort: Ortalama)
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Hastalarin %13’tiniin (n=7) TRUS biyopsi patoloji sonucu ISUP grade grup 1
iken, %38,9’unun (n=21) 2, %18,5’inin (n=10) 3, %20,4’0nln (n=11) 4, %9,3’Unlin
(n=5) ise 5 oldugu saptanmustir. Final patolojilerine gore hastalarin %7,4’0n0n (n=4)
ISUP grade grup 1, %33,3’Unin (n=18) 2, %18,5’inin (n=10) 3, %25,9’unun (n=14)
4, %14,8’inin ise ISUP grade grup 5 oldugu saptanmustir. Hastalarin %59,3’tinde
(n=32) ise Cerrahi Sinir (CS) pozitifligi saptanmustir.

MpMRG’ye gore ortalama indeks lezyon boyutu 15,5+10,1 mm olarak
saptanmistir. Hastalarm %7,4’linlin (n=4) MR’da PIRADSv2’ye gore PIRADS 2
lezyonu mevcut iken, %9,3’linlin (n=5) PIRADS 3, %38,9’unun (n=21) PIRADS 4,
%44,4iniin (n=24) i1se PIRADS 5 lezyonu oldugu goriilmistiir. Olgularin
%33,3’tinde (n=18) lezyon tarafi sol, %31,5’inde (n=17) lezyon tarafi sag,
%27,8’inde (n=15) lezyon bilateral olarak goriilmiis ve olgularin %7,4’tinde (n=4)
MR’da lezyon saptanmamistir. MR goriintiilemesinde hastalarin %14,8’inde (n=8)
ekstraprostatik uzanim, %14,8’inde (n=8) norovaskiiler demete invazyon,
%11,1’inde (n=6) seminal vezikiile invazyon, %13’linde (n=7) perivezikal veya
perirektal yaghh planlara invazyon oldugu saptanmistir. Sag pelvik lenf nodu
tutulumu %9,3 (n=5), Sol pelvik lenf nodu tutulumu %3,7 (n=2) oraninda
goriilmiistiir. 2 hastada (%3,7) kemik metastazi siiphesi oldugu belirtilmistir. MR

goriintiilemesinde evreleme 6zellikleri Tablo 8’de verilmistir.

Ga-68 PSMA PET-BT gorintilemesine gore ortalama SUV max degeri
10,949,4 olarak saptanmistir. Olgularin %27.8’inde (n=15) tutulum tarafi sol,
%18,5’inde (n=10) tutulum tarafi sag, %40,7’sinde (n=22) tutulum bilateral olarak
goriilmiis ve olgularin %13’linde (n=7) PSMA tutulumu saptanmamistir. PET-BT
goriintiilemesine gore hastalarin  %18,5’inde (n=10) ekstraprostatik uzanim,
%9,3’linde (n=5) seminal vezikiile invazyon, %11,1’inde (n=6) perivezikal veya
perirektal yagli planlara invazyon oldugu saptanmustir. Sag pelvik lenf nodu
tutulumu %216,7 (n=9), Sol pelvik lenf nodu tutulumu %214,8 (n=8) oraninda
goriilmiistiir. 2 hastada (%3,7) kemik metastazi sliphesi oldugu belirtilmistir. Ga-68
PSMA PET-BT goriintiilemesinde evreleme 6zellikleri Tablo 9’da verilmistir.
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Min-Mak Medyan  Ort.tss/n-%

1 4 %7.4
i 5 %09.3
PIRADS Skoru Y 21 %38.9
Vv 24 %44.4
MR Lezyon Tarafi
Sol 18 %33.3
Sag 17 %31.5
Bilateral 15 %27.8
Lezyon Yok 4 %7.4
Indeks Lezyon Boyutu 0.0 - 40.0 14.0 155 + 10.1
. Var 8 %14.8
Ekstra Prostatik Yayilim Yok 16 0485.2
Norovaskuler Demete Var 8 %14.8
invazyon Yok 46 %85.2
. R Var 6 %11.1
Seminal Vezikiile Invazyon Yok 48 %38.9
. ) Var 5 %9.3
Sag Pelvik Lenf Nodu Yok 49 %90.7
. Var 2 %3.7
Sol Pelvik Lenf Nodu Yok 52 9696.3
. .. . Var 2 %3.7
Kemik Metastaz: Siiphesi Yok 52 %96.3
Perivezikal Perirektal Yagh Planlara
Invazyon
1nvaze 7 %13.0
Invaze Degil 47 %87.0

Tablo 8. Multiparametrik Prostat MR goruntilemesine gore evreleme 6zellikleri

Min-Mak Medyan Ort.£ss/n-%
SUV max 0.0 - 45,6 8.1 109 + 94
PSMA Tutulum Tarafi
Yok 7 %13.0
Sol 15 %027.8
Sag 10 %18.5
Bilateral 22 %40.7
. Yok 44 %81.5
Ekstra Prostatik Yayilim Var 10 %18.5
$eminal Vezikul Var 5 %9.3
Invazyonu Yok 49 %90.7
. . Var 9 %16.7
Sag Pelvik Lenf Nodu Yok 45 483.3
. Var 8 214.8
Sol Pelvik Lenf Nodu Yok 46 0485.2
. Var 2 %3.7
Kemik Metastazi Yok 52 496.3
Perivezikal Perirektal Yagh Planlara
invazyon
Invaze 6 %11.1
Invazyon Yok 48 %88.9

Tablo 9. Ga-68 PSMA PET-BT ‘ye gore evreleme 6zellikleri
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Ekstraprostatik yayilimm degerlendirilmesinde patolojik inceleme ile
MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.074 /p= 0.444) uyum gdozlenmemistir.
Duyarlilik %18.5, pozitif kestirim %62.5, 6zgiillik % 88.9, negatif kestirim % 52.2
olarak saptanmistir. Final patoloji ile Ga-68 PSMA PET-BT arasinda da
ekstraprostatik yayilim agisindan anlamli (kappa =-0.074 /p= 0.484) uyum
g0zlenmemistir. Duyarlilik %14,8, pozitif kestirim %40.0, 6zgullik % 77.8, negatif
kestirim % 47.7 olarak saptanmistir. (Tablo 10)

Final Patoloji g o
Ekstraprostatik = L E 3= < E )
(+) () & &¥ 0O =z¥ ¥
MR (+) 5 3
Ekstraprostatik %18.5 %62.5 %88.9 %52.2 0.074 0.444
Y (-) 22 24
ayihm
PSMA +) 4 6
Ekstraprostatik %14.8 %40.0 %77.8 %47.7 -0.074 0.484
(-) 23 21
Yayihm

Tablo 10. Ekstraprostatik Yayilim Kappa Uyum Analizi

Seminal vezikiil invazyonunun degerlendirilmesinde patolojik inceleme ile
multiparametrik prostat MR goriintiilemesi arasinda anlamli (kappa = 0.348 /p=
0.005) uyum gozlenmistir. Duyarlilik %33.3, pozitif kestirim %66.7, 6zgiillik %
95.2, negatif kestirim %83.3 olarak saptanmustir. Final Patoloji ile Ga-68 PSMA
PET-BT arasinda da anlamli (kappa = 0.391 /p= 0.001) uyum go6zlenmistir.
Duyarlilik %33.3, pozitif kestirim %380.0, 6zgiilliik %97.6, negatif kestirim %83.7
olarak saptanmistir. (Tablo 11)

Final Patoloji »
Seminal Vezikal = = =
invazyonu T sE = EBE s P
= 8% R 2% §
(+) () g 8¢ O 2¢ 9
- + 4
MR Seminal *) %33.3 %66.7 %95.2 %83.3 0.348  0.005
Vezikiil Invazyonu () g 40
i (+) 4
PSMA Seminal %333 %80.0 %97.6 %83.7 0.391  0.001
Vezikiil Invazyonu () 8 41

Tablo 11. Seminal Vezikiil invazyonu Kappa Uyum Analizi
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Lenf nodu metastazinin degerlendirilmesinde final patolojideki sag pelvik
lenf nodu tutulumu ile MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.460 /p= 0.001) uyum
gozlenmistir. Duyarlilik %50,0, pozitif kestirim %50.0, 6zgullik %96.0, negatif
kestirim % 96.0 olarak saptanmustir. Final patolojideki sag pelvik lenf nodu tutulumu
ile Ga-68 PSMA PET-BT arasinda anlamli (kappa = 0.400 /p= 0.001) uyum
gozlenmistir. Duyarlilik %75,0, pozitif kestirim %33.3, 6zgulluk %88.0, negatif
kestirim % 97.8 olarak saptanmustir. (Tablo 12)

Final Patoloji

Sag Pelvik Lenf — < «
Nodu 2 E 2 gE o b
Tutulumu s Eg 3 ‘gg e
® @ g 8% o 2v ¥
MR Sag Pelvik  (+) 2 2
Lenf Nodu %50.0 %50.0 %96.0 %96.0 0.460 0.001
) 2 48
Tutulumu
PSMA Sag Pelvik (+) 3 6
Lenf Nodu O 1 m %75.0 %33.3 %88.0 %97.8 0.400 0.001
Tutulumu

Tablo 12. Sag Pelvik Lenf Nodu Tutulumu Kappa Uyum Analizi

Lenf nodu metastazinin degerlendirilmesinde final patolojideki sol pelvik lenf
nodu tutulumu ile MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.658 /p= 0.000) uyum
gbzlenmistir. Duyarlilik %100, pozitif kestirim 9%50,0, 6zgullik %98,1, negatif
kestirim %100 olarak saptanmustir. Final patolojideki sol pelvik lenf nodu tutulumu
ile Ga-68 PSMA PET-BT arasinda anlamli (kappa = 0.196 /p= 0.016) uyum
gozlenmistir. Duyarlilik %100, pozitif kestirim %12,5, 6zgullik %86,8, negatif
kestirim %2100. (Tablo 13)

Final  Patoloji

Sol Pelvik Lenf é c = o E
Nodu Tutulumu = S5E S5 2 BE s b
> ‘N @D o o> N %
® 0 g 8% o6 2¢ ¥
MR Sol Pelvik  (+) 1 1
Lenf Nodu %100.0 50.0% %98.1 %100.0 0.658  0.000
Tutulumu () 0 -
PSMA Sol Pelvik  (+) 1 7
Lenf Nodu %100.0 %125 %86.8 %100.0 0.196 0.016
Tutulumu () 0 46

Tablo 13. Sol Pelvik Lenf Nodu Tutulumu Kappa Uyum Analizi
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Lezyon lokalizasyonunun degerlendirilmesinde final patolojideki lezyon
tarafi ile MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.137 /p= 0.056) uyum gézlenmemistir.
Uyum oran1 %55,3 olarak saptanmistir. Final patolojideki lezyon tarafi ile Ga-68
PSMA PET-BT arasinda ise anlamli (kappa = 0.163/p= 0.040) uyum goézlenmistir.
Uyum orani %65,8°dir. (Tablo 14)

Final Patoloji TUmor

Lokalizasyonu gz::l‘ Kappa/p
Sol  Sag Bilateral
Sol 6 0 12
MR Lezyon  Sag 0 4 13 0455.3 Kappa =0.137
Tarah Bilateral 3 1 11 ' p=0.056
Lezyonyok 1 1 2
Sol 7 1 7
PSMA Tutulum Sag 0 1 9 9665.8 Kappa =0.163
Tarafi Bilateral 3 2 17 ' p=0.040
Tutulumyok 0 2 5

Tablo 14. Lezyon Tarafi Kappa Uyum Analizi

Radikal prostatektomi patoloji sonucuna gore cerrahi smir pozitifligi
saptanmig olan olgularda cerrahi sinir pozitifligi olmayan gruba gore hastalarin yasi
anlaml (p>0.05) farklilik gostermemistir. Bu gruplar arasinda ameliyat sekli ve
prostat voliimii de anlamli (p>0.05) farklilik géstermemistir. Final patolojide cerrahi
smir pozitifligi olan grupta PSA degeri cerrahi sinir1 negatif olan gruptan anlamli

(p<0.05) olarak daha yuksek saptanmistir. (Tablo 15)

Final Patoloji- Final Patoloji-
Cerrahi Simr (Pozitif) Cerrahi Simr (Negatif) p
Ort.ss/n-% Medyan  Ort.£ss/n-% Medyan

Yas 640 + 6.4 65.0 63.6 + 7.0 64.0 0.812 '
Ameliyat

Robot 21 %65.6 16 %72.7 0.581 *©
Agik 11 %34.4 5 %22.7 0.357 *©
LAP 0 %0.0 1 %4.5 0.407 *©
PSA 233 + 19.2 175 115 + 7.1 9.6 0.005 "
Prostat VVolim 371 + 17.2  33.0 482 + 25,6 395 0.094 ™

' Bagimsiz 6rneklem t test /™ Mann-Whitney u test / * Ki-kare test(Fischer test)

Tablo 15. Cerrahi sinir pozitifligi ile demografik veriler ve klinik verilerin iligkisi
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Negatif I 1.5

Pozitif I 1 23.3

CERRAHI SINIR

0.0 5.0 10.0 15.0 20.0 25.0

SEUM PSA DUZEYi ( NG/ML)

Sekil 4. Cerrahi smir pozitif ve negatif olan gruplarda serum PSA diizeyi
ortalamalar1

Final patolojide cerrahi sinir pozitifligi olan ve olmayan gruplar arasinda MR
PIRADS skorlar1 ve lezyon taraf dagilimi arasinda anlamli (p>0.05) farklilik
izlenmemistir. Final patolojide cerrahi sinir pozitif olan grupta MR indeks lezyon
boyutu cerrahi sinir temiz olan gruptan anlamli (p<0.05) olarak daha yiiksek

saptanmustir. (Tablo 16)

Final Patoloji-Cerrabhi Final Patoloji-Cerrahi
Simir (Pozitif) Simir (Temiz)
Ort.ss/n-% Medya  Ort.xss/n-% P
n Medyan

I 2 %6.3 2 %9.1

i 2 %6.3 3 %13.6 %
MR PIRADS Skoru IV 11 9%34.4 10 0645.5 0.122

\% 17 %53.1 7 %31.8
MR Lezyon Tarah
Sol 9 %28.1 9 %40.9
Sag 12 %37.5 5 %22.7 0462 X
Bilateral 9 %28.1 6 %27.3 '
Lezyon Yok 2 %6.3 2 %9.1
MR indeks Lezyon Boyutu 18.9 + 10.9 16.5 105 + 6.1 10.0 0002 ™

M Mann-Whitney u test / ** Ki-kare test(Fischer test)

Tablo 16. Cerrahi sinir pozitifligi ile MR bulgular1 arasindaki iligki
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Pozitif | 18.9

CERRAHI SINIR

0.0 5.0 10.0 15.0 20.0
INDEKS LEZYON BOYUTU (MM)

Sekil 5. Cerrahi sinir pozitif ve negatif olan gruplarda ile MR gorintiulemesinde
indeks lezyon boyutu ortalamalari

Final patoloji sonucuna gore cerrahi smir pozitif olan grupta PSMA Prostat
SUV Max degeri cerrahi simir1 negatif olan gruptan anlamli (p<0.05) olarak daha
yiiksekti. Cerrahi sinir pozitif olan ve temiz olan gruplar arasinda Ga-68 PSMA PET-
BT tutulum tarafi dagilimi anlaml (p>0.05) farklilik géstermemistir. (Tablo 17)

Final Patoloji-Cerrahi Stmr  Final Patoloji-Cerrahi Simir

(Pozitif) (Temiz) p
Ort.+ss/n-% Medyan  Ort.£ss/n-% Medyan

PSMA SUV Max 134 + 10.7 9.6 74 *+ 56 5.7 0.015
PSMA Tutulum
Tarafi
Yok 4 %12.5 3 %13.6
Sol 9 %28.1 6 %27.3 0.999
Sag 6 %18.8 4 %18.2 '
Bilateral 13 %40.6 9 %40.9

M Mann-Whitney u test /X Ki-kare test(Fischer test)

Tablo 17. Cerrahi sinir pozitifligi ile Ga-68 PSMA PET-BT bulgular1 arasindaki
iligki

= Negatif [N 7 -

% Pozitif | | 134

=

© 0.0 5.0 10.0 15.0
SUV MAX

Sekil 6. Cerrahi sinir pozitif ve negatif olan gruplarda ortalama SUV max degerleri
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5. TARTISMA

Prostat kanseri yonetiminde, primer tiimdriin tanisi sonrasi yapilacak dogru
bir evreleme tedavi kararinin sekillendirilmesinde en Onemli basamaklardandir.
Lokal evreleme oOzellikle lokalize ve lokal ileri hastaligin ayriminda 6nem arz
etmektedir. Lokal evreleme amaciyla giincel yaymlarda 6zellikle tizerinde durulan
tetkiklerden biri de MpMRG’dir. Avrupa Uroloji Dernegi prostat kanseri
kilavuzlarinda serum PSA degeri yiliksekligi olan hastalarda primer tani amaciyla
yapilacak biyopsi Oncesinde MpMRG vyapilmasi giiglii Oneri diizeyi ile yer
almaktadir (39).

MpMRG tani asamasi sonrasi tedavi karari verilen hastalarda lokal
evrelemede onemli veriler de sunabilmektedir. Ozellikle T2 anatomik sekansi ile
lokal evreleme bulgular1 degerlendirilebilmektedir. T2 sekansinda genis tiimor
temasi, kapsiliin asimetrik olarak tiimor lokalizasyonunda siskinlik gostermesi,
rektoprostatik acmin obliterasyonu ve ndrovaskiiler demetin asimetrisi gibi spesifik

goriintiileme bulgularmin ekstrakapsiiler uzanmm ile iliskili oldugu gosterilmistir (68).

Primer tiimoriin saptanmasi ve lokal evreleme bulgular1 olan ekstraprostatik
uzanim, seminal vezikiil invazyonu gibi parametrelerin degerlendirilmesinde MR
goriintiilemesinin arastirildigit 2015°de de Rooij ve ark. tarafindan yapilan bir
metaanalizde ekstraprostatik uzanim i¢in duyarlilik %57, 6zgullik %91, seminal
vezikiil invazyonu agisindan duyarlilik %58, 6zgiilliikk %96 olarak saptanmistir (38).
Calismamizda ekstraprostatik uzanim acismdan MpMRG i¢in duyarlilik %18,5
0zgullik %88,9 olarak saptanmustir. Dogrulama amaciyla nihai patoloji sonuglari ile
degerlendirme yapildiginda ise anlamli uyumun goézlenmedigi (kappa = 0.074 /p=
0.444) gorilmiistir. Soeterik ve ark.’nin 2020 yilinda yaptigi ¢ok merkezli bir
calismada ise parmakla rektal muayene ve MR goruntiilemeleri ekstraprostatik
yayillimin saptanmasi agisindan karsilagtirilmis ve MR goruntiilemesinin evre T3 ve

tizeri timorleri saptamada duyarliligi %51 6zgiilliigi %82 olarak bildirilmistir (69).

MR goriintiilemelerinin T2 sekansinda ekstraprostatik yayilim acisindan
onemli spesifik bulgularmm olmasma karsin okuyucular arasindaki yorum

farkliliklar1, ¢ekim teknikleri ve endorektal koil kullanimi gibi farkli parametreler

29



nedeniyle literatiirde farkli 6zgiiliikk ve duyarlilik oranlar1 gorilebildigi bildirilmistir
(70). Yilmaz ve ark. tarafindan 2019 yilinda yapilan bir ¢alismada Ga-68 PSMA
PET-BT ve MpMRG tetkikleri lokal evreleme agisindan karsilastirilmis PSMA PET-
BT i¢in ekstraprostatik uzanim agisindan duyarlilik %30 6zgiillik %85,7, seminal

vezikiil invazyonu i¢in duyarlilik %75 6zgiilliik %90 olarak saptanmustir (71).

Calismamizda ekstraprostatik uzanim i¢in duyarlilik %14,8 6zgiilliik %77,8
olarak bulunmustur. Final patoloji ile anlamli uyum olmadigi (kappa =-0.074 /p=
0.484) gosterilmistir. Her iki goriintiileme tetkiki de ¢alismamizda ekstraprostatik
uzanim agisindan final patoloji bulgular1 anlamli uyum saglamasa da MR

goriintiilemesinin daha iyi duyarhlik ve 6zgiilliige sahip oldugu goriilmiistiir.

PET-BT’nin dislik ¢Oziiniirliklii goriintiiye sahip olmasi nedeniyle
ekstraprostatik uzamim acisindan daha zayif evreleme verisi sagladigi

diistiniilmektedir.

Seminal vezikul invazyonu prostat kanseri evrelemesinde T3b olarak
smiflandirilmaktadir. MR goriintiilemesinde seminal vezikiillerde diisiikk sinyal
intensitesi izlenmesi ve PSMA PET-BT’de PSMA tutulumunun anatomik olarak BT
kesitlerinde seminal vezikil dizeyinde gosterilmesi seminal vezikll invazyonu
acisindan silipheli bulgulardir. Calismamizda MR goriintiilemesinde seminal vezikiil
invazyonu i¢in duyarlilik %33,3 6zgiillik %95,2 olarak saptanmis ve final patoloji
bulgular1 ile istatistiksel anlamli uyum (kappa = 0.348 /p= 0.005) bulunmustur.
PSMA PET-BT i¢in duyarlilik %33,3 6zgiilliikk ise %97,6 saptanmistir ve yine final
patoloji ile istatistiksel anlamli uyum (kappa = 0.397 /p=0.001) oldugu gosterilmistir.
Sonuglarda duyarlilik oranlar1 literatiir verilerine gore daha diisiik saptanmig olsa da
her iki evreleme tetkikinin de seminal vezikiil invazyonu agisindan degerli evreleme
verisi sagladigi gosterilmis ve sonuglarin literatiir verileri ile uyumlu oldugu

saptanmustir.

Calismamizda lenf nodu tutulumunun gosterilmesi acisindan evreleme
tetkikleri, sag ve sol pelvik lenf nodu tutulumu olarak iki ayr1 grupta ele alinmistir.
Sag pelvik lenf nodlarmin saptanmasinda final patolojide sag pelvik lenf nodu
tutulumu ile MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.460 /p= 0.001) uyum
gbzlenmistir. Duyarlilik % 50.0, pozitif kestirim %350.0, 6zgiillik % 96.0, negatif
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kestirim % 96.0 olarak saptanmigtir. PSMA PET-BT i¢in duyarhilik %75 6zgiillitkk
%88 olarak saptanmis ve final patoloji verileri ile anlamli uyum (kappa = 0.400 /p=
0.001) oldugu gosterilmistir. Final patolojide sol pelvik lenf nodu tutulumu ile
MpMRG arasinda anlamli (kappa = 0.658 /p= 0.000) uyum gdzlenmistir. Duyarlilik
%100, pozitif kestirim %50.0, 0zgullik %98.1, negatif kestirim % 100 olarak
saptanmistir. PSMA PET-BT i¢in duyarlilik %100 6zgiilliik %86.8 olarak saptanmis
ve final patoloji verileri ile anlamli (kappa = 0.196 /p= 0.016) uyum goézlenmistir.

Budiharto ve ark. tarafindan 2011 yilinda yapilan c¢aligmada MR
goriintiilemede diflizyon agirlikli incelemelerde lenf nodu evrelemesi agisindan
duyarlilik %18,8 6zgiillik %97,6 bulunmustur (72). Corfield ve ark. tarafindan 2018
yilinda yayimlanan bir sistematik derlemeye gére PSMA PET-BT’nin lenf nodu
evrelemesinde %99’a varan duyarlilik ve %90’ {izerinde 6zgiilliige sahip oldugu
gosterilmistir (44). Wu ve arkadaslar1 tarafindan 2020 yilinda yaymlanan ve 13
caligmanin dahil edildigi bir metaanalizde PSMA PET-BT ve MR goruntilemeleri
karsilagtirilmis ve PSMA PET-BT’nin orta ve yiiksek riskli prostat kanserinde
ameliyat oncesi lenf nodu metastazlarinin degerlendirilmesinde daha yliksek bir

duyarhliga ve 6zgiilliige sahip oldugu bulunmustur.

Calismamizda da lenf nodu evrelemesinde hem PSMA PET-BT hem de
MpMRG, patoloji sonuglari ile anlamli uyum goéstermistir. MR goruntulerinde pelvik
alanin goriintiilemeye dahil edilmesi ile birlikte prostata yonelik goriintiilerde
¢cOziinlirliik azalmakta ve periprostatik alanm tanisal kalitesi diismektedir. PSMA
PET-BT’de tiim viicut alaninin goriintiilemeye dahil edilmesi ile lenf nodu ve uzak

metastaz a¢isimdan daha anlamli tanisal verilere ulasilabilmektedir.

Bir hastada sag asetabular protez nedeniyle MR goriintiilemesinde sag pelvik
bblgenin lenf nodu metastazi acisindan degerlendirmesi optimal olamamis ve

PSMA’da tutulum gosteren lenf nodu MR ile gdsterilememistir.

Preoperatif olarak indeks lezyonun ve diger lezyonlarin belirlenmesi sinir
koruyucu cerrahi planinin olusturulmas: acisindan Onemlidir. Calismamizda
lezyonlar sag prostat lobu, sol prostat lobu veya bilateral olarak 3 farkli
lokalizasyonda kayit edilmis ve evreleme tetkiklerinde sadece indeks lezyon degil

tim lezyonlar degerlendirilmistir. Lezyon lokalizasyonu agisindan MR
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goriintiilemelerinin final patoloji verileri ile uyum orani %55,3 saptanmis ve anlamli
uyum (kappa = 0.137 /p= 0.056) goriilmemistir. PSMA PET-BT igin uyum orani
%65,8 olarak saptanmis ve final patoloji verileri ile anlamli (kappa = 0.163/p=
0.040) uyum gozlenmistir.

2017 yilinda Zamboglou ve ark. tarafindan yaymlanan ¢aligmada
histopatolojik kesitlerde hem PSMA PET-BT hem de MpMRG tetkiklerinin timaor
voliimlerini belirleme oranlar1 karsilastirilmis, PSMA i¢in duyarlilik %75 6zgiilliikk
%87, MR i¢in duyarlilik %70 6zgiilliik %82 olarak belirlenmistir (73). Calismamizda
lezyon lokalizasyonu agisindan bir haritalama yontemi kullanilmamistir. Russo ve
ark. tarafindan 2016 yilinda yapilan bir ¢alismada MpMRG’de indeks lezyon
saptama oran1 %90, klinik anlamli prostat kanseri saptama orant %93 olarak
bulunmustur (74). Indeks lezyonun belirlenmesinde MR  goriintiilemesinin
sensitivitesi oldukca yiiksek oldugu goriilmekte calismamizda MR acgisindan final
patoloji ile diisiik diizeyde uyumun bulunmasinin sebebinin prostat kanserinin

histopatolojik olarak multifokalite 6zelligi géstermesi oldugu diistiniilmiistiir.

Calismamizda ayn1 zamanda indeks lezyon boyutu artis1 ile cerrahi smir
pozitifligi arasinda anlamli uyum oldugu gosterilmis (p<0.05) ve cerrahi sinir pozitif
olan grupta indeks lezyon boyutu ortalamasi 18,9 mm olarak saptanmistir. Bu
nedenle MR goriintiilemesinde lezyon 6zelliklerinin cerrahi basar1 agisindan 6nemli
oldugu diisiiniilmektedir. Tamada ve ark. tarafindan 2016 yilinda yapilan bir
calismada MR goriintiilemesinde ekstrakapsiiler invazyon olmasi, taban ve apeks
yerlesimli lezyonlarin bulunmasi ile cerrahi smir pozitifligi arasinda anlamli iliski
bulunmustur (75). Calismamizda ise tiimor lokalizasyonu ve ekstraprostatik uzanim

ile cerrahi sinir pozitifligi arasinda bir iliski bulunamamastir.

Caliymamizda cerrahi smir pozitifligi ile MRG’de indeks lezyon boyutu
disinda serum PSA diizeyleri ve PSMA PET-BT’de SUV max degerleri arasinda da
anlamli iligki bulunmustur. Cerrahi sinir pozitifligi olan grupta serum PSA ortalamasi1
23,3 ng/ml ve ortalama SUV max degeri 13,4 olarak saptanmustir. Ekstraprostatik
yayilimi olup ISUP derecesi >2 olan ve 6zellikle seminal vezikil invazyonu (pT3b)
ve/veya pozitif cerrahi smir1 olan hastalar, 5 yil icinde %50'ye kadar ¢ikabilen

yiiksek progresyon riski altindadir (76). Bu nedenle evreleme tetkikleri ile cerrahi
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sinir pozitifligi riskinin preoperatif donemde tahmin edilmesi ile daha yiiksek

sagkalim oranlarma ulasilabilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizda kisith 6rneklem sayisi olmasi, evreleme tetkikleri agisindan
okuyucularda ve cerrahi gergeklestirenlerde korlik yontemi olmamasi baslica
kisithliklart olusturmaktadir. Ayrica hasta randomizasyonu saglanmasi ve timor
lokalizasyonu agisindan standardize edilmis bir haritalama yontemi kullanilmasi ile

de daha anlamli sonuclar elde edilebilecegi diisiiniilmektedir.
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6. SONUCLAR

Prostat kanseri populasyonda yiiksek oranda gorilmesi nedeniyle énemli bir
halk sagligi sorunudur. Ancak prostat kanserinin yavas progresyon gostermesi
nedeniyle uygulanan tedavilerin hastalara ek komorbiditeler olarak geri doniisii
oldugu goriilmektedir. Prostat kanseri tanisi alan hastalarda dogru bir evreleme ile
tedavi almasi gereken veya ertelenmis tedavi modalitelerine uygun olan hasta
gruplarmin ayrimmin yapilmasi miimkiin olabilmektedir. Dogru evreleme aymi
zamanda cerrahi plani yapilan hastalarda uygun yaklasimin sec¢ilebilmesi acgisindan

da 6nem arz etmektedir.

Calismamizda hem MpMRG hem de Ga-68 PSMA PET-BT tetkiklerinin
prostat kanseri evrelemesinde farkli 6zellikleri ile 6n plana ¢iktiklar1 goriilmektedir.
Lenf nodu evrelemesi ve seminal vezikiul invazyonunun gdsterilmesinde PSMA
PET-BT nin yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik gosterdigi, indeks lezyonun 6zellikleri ve
hem tan1 hem de lokal evreleme asamasinda kullanilabilmesi ile de MpMRG’nin 6n

plana ¢iktig1 goriilmektedir.

Calismamizda ayn1 zamanda cerrahi sinir pozitifligi ile iligkili bulunan indeks
lezyon boyutu ve SUVmax degerlerinin cerrahi planlanan hastalarda preoperatif
degerlendirmede dikkate alinmasi gereken veriler oldugu gosterilmistir. Bu nedenle
evreleme tetkiklerinin cerrahi agisindan yol gosterici farkli 6zellikleri olabilecegi

diistiniilmektedir.
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