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1. GIRIS ve AMAC

Prostat kanseri (PK); diinya genelinde hem mortalite hem de morbiditenin
oldukga 6nemli sebeplerinden birisidir. Prostat kanseri, 2018 yilinda ortalama olarak
1 280 000 yeni tan1 konulan kanser hastasi sayisi ve yaklasik olarak 360 000 kansere
baglh oliim sayis1 ile birlikte diinya genelinde erkek popiilasyonunda akciger
kanserinden sonra ikinci sirada en sik tan1 konulan kanserdir ve kansere bagli 6liim
sebepleri i¢inde altinci sirada yer almaktadir. Global olarak prostat kanseri tanisi alan
hasta sayist ve kanser yiikiiniin, diger risk faktorlerine liizum olmadan sadece insan
niifusun ve popiilasyonun ortalama yasinin artmasina bagh olarak 21. yiizyilin birinci
yarisinin sonlarina (2040) kadar yaklasik 2 350 000 bin yeni taniya ve 750 000
civarinda 6liim sayisina kadar yiikselmesi beklenmektedir (1). 2020 yilinda 1 414 000
yeni tani ile erkekler arasinda ikinci siklikta goriilen kanser tiridir (2). Amerika
Birlesik Devletleri (ABD)'ndeki erkekler arasinda en yaygin non kutandz
malignitedir ve kansere bagl 6liimiin ikinci sik nedenidir. Avrupa’da ise yetmis yas
iistli erkek populasyonda birinci siradadir (3). Tirkiye’ de saglik alaninda ilgili
bakanligin verilerine gore insidans yaklagik 37,5/100 000 olarak saptanmis, 2013
yilinda yapilan Protiirk ¢aligmasinda da 35/100 000 orani ile PK erkeklerde ikinci
siklikta kanser olarak goriilmistiir (4). Her 6-7 erkekten 1’inde PK gelismekte olup
36 erkekten 1'i PK sebebiyle yasamini yitirmektedir (5). PK, 45 yasin altindaki
erkeklerde ¢ok nadir goriiliiyor iken, ilerleyen yaslarda insidans giderek artmaktadir
ve yaklagik 65-70 yaslarinda risk pik yapmaktadir. 30-98 yas araligindaki 212
hastaya yapilan bir otopsi calismasinda PK’nin % 55', 70 yasm {izerindeki
erkeklerde bulunmustur (6). PK insidansi iilkeler ve cografi alanlar arasinda
oldukga fazla degisiklik gostermektedir. En yiiksek insidans Yeni Zelanda- Avustralya
ile Kuzey Amerika kitasinda (siras1 ile 100 000'de 111, 6 ve 100 000'de 97,2)
sonrasinda Bati ve Kuzey Avrupa'dadir (sirastyla 100 000'de 94,9 ve 100 000'de 85).
Dogu Asya ile Gliney Asya'da ise insidans oldukca diisiikk seyretmektedir (sirasi ile
100 000'de 10,5 ve 100 000'de 4,5) ancak giderek artmaktadir (7).



PK, organa lokalize olmasina, ekstraprostatik invazyon gostermesine ya da
metastatik olmasina gore hafiften agresif klinik bulgulara kadar degisebilen genis
hastalik spektrumuna sahip olsa da genellikle diger solid kanserlere gore daha yavas
seyirli biiyiime egilimine sahiptir. PK’da semptomsuz hastalik prevalansi yiiksek
olup; PK disindaki sebeplerden 6len 1 055 erkek hastaya uygulanan otopsiler
neticesinde yapilan bilimsel ¢alismada, 60 ile 79 yas araligindaki erkek hastalarda
%068 ile %77 arasinda degisen oranlarda tan1 konulmamig ve semptomatik olmayan
PK saptanmistir. Bu da PK’nin genel olarak yavas biiyiidiigiinii ve hastalarin
PK Kklinik olarak semptomatik hale gelene kadar baska sebeplerden oldiigiinii
distindiirmektedir (8). Bu sebeple, yiiksek gradeli kanserleri saptamak ve onlari
yavas biiyliyen diisiik gradeli kanserden ayirmak son derece onemlidir. Yasam
beklentisi de degisken olup tani aninda organa lokalize diisiik evrede PK olan hastalar
tedavisiz izlemde yillarca yasayabilirken, metastatik PK olgularinda ortalama yasam

stiresinin 30 ay oldugu belirtilmektedir (5).

PK tamisindaki ilk fizik muayene parmakla (dijital) rektal muayene (PRM)
ve kan testi olarak da total prostat spesifik antijen (PSA) testi iken kesin tani
siklikla transrektal yoldan ultrasonografi (TRUS) esliginde yapilan prostat igne
biyopsileri ile konulmaktadir. Bu yontemlerin kombinasyonu ve evreleme, uygun
tedavi yontemini ve hastalik prognozunu belirlemektedir. Ancak PRM ve
PSA’nin duyarlihigi ve 6zgilligi optimal degildir (9). PSA’nin yanhs pozitifligi
yiiksek iken PRM'nin diisiik PSA araliklarinda tahmin degeri azdir (10, 11).

PRM'de palpe edilebilen nodiiler lezyonlarin sadece iigte birinde
histopatolojik olarak PK tanisi konulabilirken bunlar da g¢ogunlukla ileri evre
timorlerden olusmaktadir. Ayrica periferal zon (PZ) disinda yerlesimli kanserlerin
PRM ile saptanmasi olduk¢a zordur. Bu nedenlerle PRM’nin tek basina
kullanilmast yeterli olmayip diger tam1 yontemleriyle birlikte Kkullanilmasi

gerekmektedir.

PSA, 1990’lh yillarda PK tanmi araci olarak kullanilmaya baslamistir (12).
PSA’nin kullanilmaya baslanmasiyla PK’nin tani insidansinda artis olsa da PK’nin
%601 diisiik gradeli (ISUP Grade<l) ve diisiik hacimlidir (13). Bu sebeple PSA
tarama testi , mortalite potansiyeli az olan diisitk gradeli kanserlerin asir1 tanisina

yol acabilecegi igin elestirilmektedir (14). Onceki yillarda prostat biyopsi



endikasyonu igin Total PSA cut off degeri 4 ng/ml olarak belirlenmis olsa da halen
kesin tan1 koyduracak PSA degeri bulunmamaktadir. 36 316 hastaya yapilan prostat
biyopsi sonucunun degerlendirildigi bir ¢alismada PK saptama oran1 tPSA cut off
diizeyi >2,5 ng/ml ile <4,0 ng/ml araliginda olan hasta grubunda %27,48 iken tPSA
degeri >4,0 ng/ml ile <10,0 ng/ml araliginda olan hasta grubunda ise %30,08
seklinde bulunmustur (11). Calisma sonuglar1 neticesinde  prostat biyopsi
endikasyonu i¢in PSA cut off degerinin ozellikle geng bireylerde 2,5 ng/ml’ye
distiriilmesinin  PK  tanisimi  arttirdi@i - saptanmustir. Ayrica  PSA’nin,  benign
durumlarda da artabilecegi ve PK olgularinin yaklagik %]15’inde normal

seyredebilecegi de unutulmamalidir (15).

Hastaligin kesin tanist TRUS esliginde yapilan tru-cut igne biyopsi ile alinan
pargalarin patolojik incelemesi ile konulmaktadir. 6 kor sekstant prostat biyopsisinin
1989 yilinda Hodge ve arkadaslari (ark.) tarafindan ilk defa uygulanmasindan sonra,
PK tanisinda altin standart metod olarak TRUS klavuzlugunda prostat igne biyopsisi
yapilmaya baslanmustir (16). Daha sonraki siiregte ise sekstant 6 kor standart prostat
biyopsinin tanisal performansi konusunda siipheler olusmus, tartisilmaya baslanmis
ve yerini PK tespit etme oranlarint >%30 oraninda yiikselttigi vurgulanan alian kor
sayilarinin arttirildigi prostat biyopsi sablonlart almistir (17). Haliyle kanser tespit
oranlarini arttiran bu strateji degisimi olduk¢a yayginlagsmistir. Yine de en uygun ve
en dogru biyopsi yonteminin hangisi oldugu, tan1 dogrulugunu arttirmak i¢in islem
sirasinda kag tane biyopsi koru alinmasi gerekliligi hususunda ortak bir karara
vartlamamustir. Avrupa Uroloji Birliginin (EAU) PK kilavuz ilkelerine gore, PK
teshisinin standart yontemi, prostatin ultrason esliginde transrektal (TRUS) veya
transperineal lateral yonlendirilmis 10-12 kor biyopsisidir (18). Bununla birlikte,
ortalama olarak, her biyopsi seansinda prostat dokusunun %0,05'inden az1 6rneklenir
(19). PK siklikla PZ’dan koken aldigi igin biyopsiler siklikla koérlemesine PZ’dan
yapilmaktadir. Ancak biyopsi isleminin lezyona spesifik olmamasi, kanserlerin
%30'dan fazlasinin transrektal biyopsi ile genellikle kagirilan apeks ya da anterior
yerlesimli olmasi nedeniyle ciddi bir dezavantaji mevcuttur (20). Bu nedenlerle TRUS
esliginde yapilan igne biyopsilerde %12-28 oraninda yalanci negatiflik orani

saptanmistir (21, 22).

PRM, PSA ve sistematik biyopsi kombinasyonuyla organa sinirli, dolayisiyla

kiir saglanabilen PK oran1 artmis olsa da, klinik agidan 6nemsiz (anlamli olmayan)
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prostat kanseri (KOAOK)’nin asir1 tedavi alip almadigi tartismasi da giindeme
gelmistir. KOAOK (<Tlc , < 3 pouzitif kor sayisi, < Gleason skor 3+3, < %50 kor
iginde timor orani ) 1994 yilinda Ebstein tarafindan tanimlanmistir (23). PRM, tPSA
ve sistematik biyopsi kombinasyonuyla PK tespit etme yiizdeleri %27 ile %40
araliginda degismektedir. Ayrica bu kombinasyonla klinik olarak anlaml
kanser (KOAK)’lerin %20 ile %25°1 atlanmata iken oldukga yiiksek oranda da klinik
olarak 6nemsiz kanser saptanmaktadir (24, 25). Bu durum bir taraftan standart biyopsi
alanlar1 disindaki KOAK olan hastalarin tan1 ve gerekli tedavisini alamamasina neden
olurken diger taraftan da KOAOK tespit edilen hastalarin gereksiz sekilde daha gok
tedavi alarak iiriner inkontinans ve erektil disfonksiyon gibi ciddi komplikasyonlar
ile karsilagsmasina neden olabilmektedir. Bu sebeple klinik olarak 6nemli olan ve
olmayan kanserleri ayirt etmek ve prostat kanseri tanisinda gereksiz biyopsileri

azaltmak i¢in yeni tan1 yontemlerine ihtiya¢ duyulmustur.

PK  tanisinda son yillarda  goriintileme  yontemleri  {iizerinde
yogunlasilmaktadir. Prostatin multiparametrik manyetik rezonans goriintiilemesi
(mMpMRG), PK’y1 tespit etmede biyopsi Oncesi son yillarda tercih edilen bir
goriintiileme yontemidir. MPMRG, tanida goriintiileme yontemlerinin en iimit Verici
oldugu donemde ortaya cikmistir. Prostat bezine yonelik manyetik rezonans
gortintiileme (MRG) ilk olarak 1982 yilinda Steyn ve Smith tarafindan yapilmistir
(26). MRG; 1980’lerden beri oncelikle anatomik sekanslarin yer aldigi protokoller
ile biyopsi yapilarak kesin PK tanisi alan hastalarda evreleme amaciyla kullanilmastir.
Ancak MRG teknolojisindeki gelismelerle morfolojik goriintilemeyle Dbirlikte
lezyonlar hakkinda hem fonksiyonel hem de fizyolojik agidan onemli bilgiler
saptayabilen difiizyon kisitlamasi agirlikli goriintiilleme (DAG), kontrastli dinamik
gortintiilleme (DKG) ve MRG spektroskopi (MRS) gibi goriintilleme sekanslar1 da

prostat goriintiileme protokolleri arasinda yerini almistir.

Prostata yonelik MRG ile ilgili ilk uluslararasi konsensiis toplantis1 2011°de
Dickinson ve ark. tarafindan diizenlenmis olup tiimoriin lokalize edilmesinde,
karekterizazyonunda T2AG (T2 agirlikli goriintiileme), DAG ve DKG’nin anahtar
sekanslar oldugu belirtilmistir (10). 2012 yilinda, Avrupa Urogenital Radyoloji
Toplulugu ( ESUR); klinik olarak onemli kanserlerin saptanma oranmi arttirmak,
tedavi planinin yapilmasma yardimer olmak, tedavi sonrasi niiksii saptamak ve

raporlarin standardizasyonunu saglamak i¢in bir kilavuz hazirlamig olup bu kilavuz
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geriye doniik olarak Prostat Goriintilleme Raporlama ve Bilgi Sistemmi (PI-RADS)
version 1 olarak tanimlanmigtir. Kilavuzda tiim sekanslarda 1 ile 5 arasinda skorlama
yapilarak risk smiflamasi standardize edilmistir. PI-RADS uygulamasmin ¢ok
merkezli bircok ¢alismada hem tanisal katkisi kanitlanmis, hem de zayif yonleri

saptanmaya calisilmistir.

2015 yilinda Amerikan Radyoloji Birligi (ACR), Avrupa Urogenital
Radyoloji Dernegi ve AdMeTech kurulusu isbirligi ile kilavuz revize edilmis ve yeni
versiyonu olan PI-RADS version 2 yaymlanmustir. Bu kilavuzda optimum ve standart
MRG protokolleri belirlenmis, PZ’de DAG ve transizyonel zonda (TZ) T2AG nin
dominant sekanslar oldugu vurgulanmis, DKG’nin ise yorumlanmasi basitlestirilmis
ve MRS ¢ekim protokoliinden ¢ikarilmistir. Sungmin Woo ve ark. tarafindan
yapilan PIRADS versiyon 2°nin PK saptama performansi agisindan PIRADS
versiyon 1 ile karsilastirildigi toplamda 3857 hastadan olusan metaanalizde;
sensitivite sirastyla (%95 ve %88), spesifite sirasiyla (%73 ve %75) bildirilmistir (27).

MpMRG ve PI-RADS versiyon 2’nin klinik pratikte ¢ok test edilerek etkinligi
ortaya konulmus olsa da stiriimdeki belirsizlikler, tanisal performansinin istenilen
diizeyde olmamasi ve gdzlemciler aras1 uyumun yeterli olmamasi gibi problemler
sebebiyle revize edilmistir. Kilavuz; 2019 yilinda PI-RADS versiyon 2°deki genel
cerceveyi degistirmeden birkag kiigiik modifikasyon yapilarak PI-RADS version 2.1
ile giincel haline ulagsmustir. Yeni versiyonda, bir onceki versiyondaki sorunlar ele
alinarak yorumlamanin Dbasitlestirilmesi amaglanmigtir. Jieun Byun ve ark.’nin
calismasinda TZ’de PI-RADS>3 lezyonlarin saptanmasinda PIRADS versiyon
2.1’in sensitivite, spesifite ve okuyucular arasi uyum agisindan PIRADS versiyon

2’ye kiyasla daha stiin oldugu saptanmistir (28).

PRM, serum PSA seviyesi ve sistematik biyopsi kombinasyonu ile
karsilastirildiginda; mpMRG, prostat bezindeki farkli lezyonlarin yerinin, boyutunun
ve evresinin dogrudan degerlendirilmesini saglar. Genellikle “indeks” lezyon seklinde
tanimlanan en agresif PK odagmi saptamanin, prostat bezindeki biitiin kanser
odaklarini tespit etmeyle esdeger oldugu seklinde bir goriis birligi bulunmaktadir (29).
PK’nin ikilenme zamani (doubling time) diistiniildiigiinde (hastalarin % 79'unda >
24 ay) 0,5 cm3'den kiigiik tiimorlerin klinik olarak 6nemli olmadigi 6ne siiriilmiistiir.

Bu baglamda ‘klinik olarak anlamli kanser’ tanimi1 son derece onem arzetmektedir.



PI-RADS v2’ye gore GS > 7, hacmi > 0,5 cm3 ve ektraprostatik uzanimi olan
timorler klinik olarak anlamli kanser (KOAK) kabul edilmektedir. Ciinkii bu tiimorler

tedavi sonrasinda daha yiiksek niiks riski tasimaktadir (22).

MpMRG, PK tespiti, evrelemesi ve tedavisi dahil olmak PK yonetiminde
giderek daha fazla kullanilmaktadir. MpMRG prostatin zonal anatomisi, fonksiyonel
degerlendirilmesi, tiimor agresifligi ve ekstraprostatik uzanim hakkinda bir¢ok bilgi
vermektedir (30).

Giincel kilavuzlarin ¢ogunda, PK’nin tanisal dogrulugunu arttirmak igin
biyopsi 6ncesi mpMRG kullanilabilecegi belirtilmektedir. Avrupa Uroloji Birligi
(EAU)’nin 2022 yilinda yayimlanan yakin zamanli PK  klavuzunda prostat biyopsi
hikayesi olmayan (biyopsi naiv) hastalarda biyopsi éncesi mpMRG ¢ekilimi ve PI-
RADS > 3 lezyon var ise hedefli ve sistematik biyopsi kombinasyonu uygulanmasi
giiclii diizeyde onerilmektedir. Negatif biyopsi 0ykiisii olan hastalarda ise yine biyopsi
oncesi mpMRG ¢ekilmesi ve mpMRG negatif (PI-RADS < 3 lezyon) ve PK'nin klinik
stiphesi yiiksek olanlarda hastayla ortak karar alinarak sistematik biyopsi yapilmasi
onerisi giiglii diizeydedir. Onceki biyopsisi negatif hastalarda ¢ekilen mpMRG’da PI-
RADS > 3 lezyon var ise yalnizca hedefli biyopsi yapilmasi ise diisiik Oneri

diizeyindedir (18).

MpMRG temelli hedefe yonelik biyopsiler {i¢ yontemle yapilmaktadir. Bu
yontemler ise kognitif (bilissel) flizyon biyopsi, MRG-TRUS fiizyon prostat biyopsisi
ile direkt mpMRG kilavuzlugunda prostat biyopsisi (in-bore) seklinde
siiflandirilmaktadir. MRG-TRUS filizyon biyopsi isleminde; prosediir Oncesinde
mpMRG ¢ekilip radyolog tarafindan prostat anatomisi tanimlanir ve siipheli lezyonlar
isaretlenir. Bu goriintiiler USG cihazina yiiklenip USG goriintiisii ile eslestirilir. Daha
sonra TRUS esliginde standart biyopsi ve/veya hedefe yonelik fiizyon biyopsi yapilir
(31). Kognitif fiizyon biyopside mpMRG goriintiileri oncelikle radyolog tarafindan
raporlanir ve bu raporlardaki lezyonlarin lokalizasyonu ile ilgili saptanan veriler
kullanilarak operator tarafindan TRUS rehaberliginde prostata saptanan lezyonlara
denk gelen alanlardan hedefli prostat biyopsisi prosediirii uygulanir (32). Literatiir
incelendiginde; bir ¢alismada, kognitif fiizyon biyopsi ve MRG-TRUS fiizyon
biyopsinin standart prostat biyopsisine gore klinik 6nemli PK saptama orani anlamli

derecede daha yiliksek bulunmugsken tiimoriin saptanma ve derecelendirmesinde,



kognitif ve MRG-TRUS fiizyon biyopsileri arasinda anlamli farklilik gézlenmemistir
(33). Baska bir calismada mpMRG ve kognitif fiizyon biyopsinin, daha 6nce iki negatif
sistematik TRUS biyopsisi olan erkeklerde kanser tespit oranint %88'e ¢ikardigi
bulunmustur (34).

Biz bu ¢alismamizda; klinigimizde prostat kanseri siiphesi olan hastalara rutin
olarak uygulanmakta olan mpMRG-TRUS fiizyon hedefli prostat biyopsisi ile kognitif
fiizyon hedefli prostat biyopsisi sonuglarini karsilastirarak total PK ve KOAK saptama
oranlarin1 retrospektif olarak degerlendirmeyi amacghiyoruz. Her iki biyopsi
yonteminde kanser saptama oranini etkileyen mpMRG lezyon boyutu, lezyon
lokalizasyonu, prostat boyutu ile islem 6ncesindeki PRM bulgulari, TPSA, serbest
(free) psa, serbest/total psa orani, psa dansitesi gibi parametreleri ve bu parametrelerin
kanser saptama ile iliskisini degerlendirmeyi amaghiyoruz. Ayrica standart sistematik
prostat igne biyopsisi ve hedefe yonelik flizyon prostat biyopsilerini tanisal
performanslari agisindan birbirleriyle ve iki yontemin birlikte kullanimiyla tek basina
kullanimlar1 arasinda fark olup olmaginin saptanmasi acisindan karsilastirmayi

amagcliyoruz.



2. GENEL BILGILER
2.1. Prostatin Embriyolojik Gelisimi, Fizyolojisi ve Histolojik Yapis1
2.1.1. Prostatin Embriyolojik Gelisimi

Prostat bezi, mesanenin hemen altinda bulunan ve iiretray1 gevreleyen kiigiik
ceviz blylikliigiinde bir organdir. Fibromiiskiiler stroma ile g¢evrili psddostratifiye
epitel igeren bir kanal sistemi bulundurur. Prostat bezi, ejekiilasyona katkida bulunan
sivilar tireterek ve salgilayarak islev goren ve boylece erkek fertilitesini nemli 6l¢iide
artiran aksesuar bir bezdir. Prostat bezi; seminal vezikiiller gibi diger sekonder seksiiel
dokulardan onemli olgiide daha yiiksek bir frekansta onkojenik transformasyona
duyarlidir (35).

Prostat bezinin organogenezi, oncelikle androjenlerin varligi ve daha sonra
mezenkimal-epitelyal etkilesimlerin aracilik ettigi olduk¢a karmasik bir siiregtir.
Prostat bezinin gelisimi, sistemik steroid hormon sinyallerine, lokal parakrin sinyal
yollarina ve hiicre otonom faktorlerine bagli olan bir dizi koordine basamak
araciligiyla gergeklesir (36). PK da dahil olmak iizere malignitelerin, organogenez
sirasindaki  gelisimsel siireglerdeki bozukluklar nedeniyle meydana geldigi

varsayilmaktadir.

Prostat bezi, embriyonal gelisimin 10-12. haftasinda endodermden gelisen
tirogenital sinilisten koken almaktadir. Gelisim igin iirogenital siniis epiteli ile
mezensim arasinda indiikleyici ve karsilikli etkilesimler gerekmektedir (37).
Rudimenter prostat, embriyo 50 mm boyutta iken, Miiller tiiberkiilii bolgesindeki
trogenital sinus duvarlarindan yanal olarak biiyiiyen epitel tomurcuklari olarak
goriinmeye baslar. Lokal mezenkimal kontrol altinda, tomurcuklar dogumda tiibiil ve
alveol agina yol agan bir liimen gelistirmeye baslayan dallanan kordon yapilarini
olusturur. Liiminal yap1 olustukca, apikal hiicrelerin bazilar1 yapisal olarak polarize
olur ve bir miktar salgilama aktivitesi baglattig1 goriiliir. Prostat epitelinin varlig1
mezengimal hiicrelerin periduktal diiz kas hiicrelerine diferansiyasyonu iizerinde kritik
Oneme sahiptir. 4. ayda prostat bezi, ¢evresindeki mezenkimal doku ve hormonal
stimulasyonla biiyiir (Sekil 1). Prostat, biiylik oranda diiz kas igeren bir stroma
gelistirirken, kanallar ve asiniisler diiz bazal epitel tabakasi ve liimenli uzun siitunlu

sekretuar epitel tabakasi ile kaplidir. (38). Bazal ve luminal epitel hiicreleri sadece



morfoloji temelinde degil, ayn1 zamanda fonksiyonel olarak ve farkli sitokeratin

smiflarmin ekspresyonlariyla da ayirt edilebilir (39).

Prostat bezi glandiiler ve stromal yapilardan olugsmakta olup epiteli endoderm,

stromasi ve diiz kas1 ise mezensim kokenlidir (40).

Verumontanum, iirogenital septumun arka duvarinda kraniokaudal olarak
uzanan bir tepeciktir. Vas deferens ile ejakiilatuar kanallar mezodermal mesonefrik
(Wolf) kanaldan, prostatik utrikul ise endodermal iirogenital siniis epitelinden koken
almaktadir. Verumontanum mezoderm ve endodermin birlesimi olmasi nedeniyle

essiz bir onem tagimaktadir (41).

Fetal 10. haftada iirogenital siniisteki tomurcuklanma ile baglayan prostatin
biiylime ve gelisimi seksiiel maturasyon ile tamamlanir. Embriyojenik kdken olarak
wolf kanali santral zonu (SZ), {irogenital siniis ise TZ ve PZ’yi olusturur (40).
Dogumun ardindan yaklasik 7. haftaya kadar prostat dokusunda anneden bebege gecen

Ostrojenler nedeniyle duktus epitelinde hiperplazi ve skuamdz metaplazi siiregelir.

Puberteye kadar prostat bezinde biiylime yavas seyirlidir. Dogumdan puberteye
kadar 1 cc olan boyutundan yalnizca 4 cc’ye dek biiyeyen prostat, puberte ile birlikte
testosteron saliniminin etkisi ile puberte sonunda 10 cc hacmine erisir. Pubertede
prostat hacmindeki oldukca hizli artisin ana sebebi prostat glandlarinda testesteron
tarafindan indiiklenen hiperplazidir. Puberte doneminde prostat bezinin hacmi
testosteronun indiiklemesi nedeniyle yaklasik 6 ay kadar kisa siirede ikiye katlanir.
Prostat bezi yaklasik 20 gram agirliga ulasir ve kaudokranial/aksiyel/sagittal uzunlugu
4 cm/3 cm/2 cm’e kadar artar (42).



Sekil 1. Prostat bezi, cevresindeki mezenkimal doku ve hormonal uyari ile 4. Ayda biiyiir.

(Campbell Walsh Wein Uroloji 12. Baski’dan (2020) uyarlanarak cizilmistir.)

2.1.2. Prostatin Histolojik Yapisi

Matiir prostat dokusu glandiiler epitel ile mezenkimal hiicrelerden olusur (Sekil
2). Glandiiler olusumlar kompleks mimari yapiya sahip duktuslar ve asinuslardan
olusurken dort farkli hiicre tipini igerir. Bunlar bazal membrane bitisik yerlesen
piramidal bazal hiicreler, ¢esitli protein ve enzimleri salgilayan sekretuar liiminal
hiicreler, endokrin/parakrin sagilari olan hiicreler ve transizyonel ¢ok katli epitel
hiicreleridir. Prostat epitelyumun ¢ogu luminal epitelyal hiicreler olusturur. Bu
hiicreler epitelin biitlinliiglinden ve prostatik sekresyondan sorumludur. Proliferatif

indeksleri diisiiktiir (43).
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Sekil 2. Eriskin prostat bezindeki hiicre tipleri.

(Campbell Walsh Wein Uroloji 12. Baski’dan (2020) uyarlanarak cizilmistir.)

Sekretuar liiminal hiicre gruplari; PSA, prostatik asit fosfataz (PAP), 15
lipoksijenaz ve 16sin aminopeptidaz gibi enzim ve proteinler sentezledikleri i¢in en
onemli hiicre grubudur. Immunhistokimyasal olarak PSA ve PAP ile pozitif boyanan

hiicrelerdir. Ayrica androjen reseptorleri barindirirlar (44).

Bazal hiicreler, sekretuar hiicreleri bazal membrandan ayiran, piramid sekilli
hiicrelerdir. Bazal ve epitelyal hiicreler en kiiciikk hiicrelerdir. Mitotik indeksleri
diistiktiir. Bazal hiicreler, karsinomlarda bulunmadigi i¢in bu hiicrelerin biyopsilerde
ay1rt edilmesi son derece 6nemlidir (45). Prostat kanseri hiicrelerine olan benzerlikleri,
bazal ve luminal hiicrelere benzerlikleri nedeniyle, intermediate hiicrelerin, neoplastik

doniistimiin ilk basamagi olduklarini diisiindirmiistiir (43).

Néroendokrin hiicreler néral uyartya cevap olarak hormon salgilarlar. Uretra
epitelyumunda ve sekretuar epitelyal hiicrelerin arasinda bulunur. Bu hiicreler, basta
seratonin olmak tizere, hormonal polipedtidler salgilar (46) (Sekil 3). Hiicre ¢ekirdegi
boyalar1  (hematoksilen-eozin boyasi) ile boyanmalar1 zor oldugu igin
goriilmeyebilirler, ancak néroendokrin belirleyiciler olan bazi peptid timor belirtecleri

(kromogranin) ile boyanarak goriiniir hale gelirler (47).

Prostatik hiicreler, bazal membrandaki tip-4 kollajene, ekstraselliiler matriksin
glikoprotein yapidaki laminine tutunur. BPH, prostatik intraepitelyal neoplaziler
(0zellikle high grade) ve yiiksek gleason derecesi olan PK’larda laminin yapisinin

bozuldugu gosterilmistir (48).
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Sekil 3. Prostat organogenezi sirasinda hiicre tipleri arasindaki iliskiler

(Campbell Walsh Wein Uroloji 12. Baskr’dan (2020) uyarlanarak ¢izilmistir.)

Prostatin mezenkimal kesimi de farklilasmis birgok hiicre tipini igerir
Ornegin, prostat sivisinin ejakiilat i¢ine atilmasini saglamak icin kasilma aktivitesi
gosteren diiz kas tabakasi vardir. Ayrica yapisal bir ag tabakasi olusturan ve biiylime
faktorii sinyalizasyonuna araci rol oynayan fibriler proteinler, glikoproteinler ve

proteoglikanlardan olusan, hiicre dis1 matriks salgilayan fibroblast hiicrelerini icerir

Stromanin diger bilesenleri arasinda kok hiicre regiilasyonunda ve prostat

I¢indeki malignitelerin olusumunda rol oynayan kan damarlari, lenfatikler, sinirler ve
bagisiklik hiicreleri bulunur (35) (Sekil 4).
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Sekil 4. (A-B) Prostat bezinin normal histolojisi; duktuslar ve asinuslar sekretuar, bazal, endokrin
(parakrin) hiicreleri igerir.

(Campbell Walsh Wein Uroloji 12. Baski’dan (2020) uyarlanarak cizilmistir.)

2.1.3. Prostatin Fizyolojisi

Prostat bezi fibromiiskiiler stroma ve glandiiler yapilardan olusur. Prostat bezi,
fibromuskiiler bir stroma i¢inde asit fosfataz, fibrinolizin ve sitrik asit sentezleyen 40-
50 civarinda tubuler-alveolar yapida bezlerden olusan sekresyon yapan bir bez
yapisindandir. Bez yapilariin intakt bir bazal membranit mevcuttur ve bu glandiiler
yapilar birbirinden fibromuskiiler yapida stroma araciligiyla ayrilmaktadir. Salgilarini
15-30 civarinda kanalsal yap1 sayesinde verumontanumun her iki tarafindan iiretranin
prostat ile ¢evrelenen boliimiine bosaltmaktadir. Prostat salgist sivi siit kivaminda,
ortalama 2-6 ml hacminde alkali ph’a sahiptir ve semenin %30’unu olusturur.
Vaginanin kendi sekretuar salgilar1 yapis1 nedeniyle diisiik ph (asidik) degerindedir
(pH: 3,5 — 4.0). Spermatozoalarin vagina i¢inde ileri dogru hareket edebilmesi ancak
daha alkali (Ph: 6.0 — 6,5) olan ortamlarda miimkiin olabilmektedir. Prostat sivisi
semene alkali 6zellik kazandirdigi i¢in dollenme agisindan biiyiik 6nem tasir. Alkali
ph; vajinanin asidik ortaminin nétralize edilerek spermin canli kalmasinda énemli rol
oynamaktadir. Genel olarak, prostat sekresyonun temel islevleri semenin jellesmesi,
koagtilasyonu ve likefaksiyonunu saglamaktir (49). Ejakiilat, spermatozoa ve seminal
sekresyon plazmasindan olusur. Seminal plazmaya seminal vezikiil (1,5-3 ml), prostat
bezi (0,4-0,6 ml) katki yaparlar. Ayrica aksesuar bezlerden Cowper bezleri (0.15-0.25
ml) de katki saglarlar. Seminal sivida oldukga fazla miktarda saptanan ve prostat bezi
tarafindan sekrete edilen prostata spesifik glutaminaz (PSG), ¢esitli poliaminler, sitrat,
¢inko, prostat spesifik antijen, prostata spesifik membran antijeni (PSMA), PAP gibi
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enzim, protein ve mineraller bulunmaktadir (50). Ayrica prostat dolagimda olan serbest
testosteronu hiicre igine alarak 5-alfa rediiktaz enzimi ile dihidrotestosterona

doniistiiriir ve bu sayede erkek dis genitallerin farklilasmasini ve gelisimini saglar (51).

En iyi bilinen prostat salg1 proteini, prostat patolojisinin bir gostergesi oldugu
icin yaygin kullanimi olan PSA'dir. Androjenik uyari ile liminal hiicrelerde
sentezlenen PSA normalde epitelyal bazal membrani gegemez ve yetiskin erkeklerin
kan dolasiminda bulunmaz. Ancak, kronik inflamasyon ve kanser gibi normal prostat
mimarisinin bozuldugu ¢esitli durumlarda PSA, prostatik stromaya sizabilir ve kan
dolagiminda saptanabilir. PSA, insiilin benzeri biiylime faktorii baglayici protein-3'i
(ILGFBP-3) ¢esitli mekanizmalarla parcalar ve lokal olarak ILGF'de artisa yol agarak
PSA igeren bir hiicreye bilyiime avantaji saglayabilir (52).

2.2. Prostatin Anatomik Yapisi
2.2.1. Temel Anatomik isaretler

Prostat ortalama olarak agirlig1 19-20 gr, hacimsel boyutlar1 4x3x2 cm (aksiyel
X anterior-posterior x kraniokaudal) olan kismi oval (armut gibi) sekli olan prostatik
liretray1 ¢gepecevre saran erkek tiretrasinin proksimal kismini ve ejakiilator kanallart
cevreleyen, kollajenler, elastik lifler ve bol miktarda diiz kas liflerinde olusan kapsiil
(gergek kapsiil degil-psdo) ile gevrelenen erkeklerde genitelyal sisteminin en biiyiik
ve 6nemli yardimci bezidir (53). Prostat bezinin taban kismi ile mesane boyun kismi
komsudur ve mesane tabanina oturur. Prostat bezinin apikal kismi ise eksternal tiretral
sfinkterin hemn proksimal bileskesinde yerlesimlidir. Prostat bezi anteriordan simfizis
pubis, retropubik bosluk (retzius boslugu), puboprostatik ligamentler ve vezikiiler
vendz pleksus tarafindan sinirlandirilir. Simfizis pubis posteriorunda retropubik alan
olarak adlandirilan bolge prostat bezinin anteriorunda yerlesimlidir. Retropubik
bolgede prostat bezinin vendz damarlarinin bulundugu santorini pleksusu ve
puboprostatik pelvik ligamantlar bulunmaktadir. Prostat bezinin arka komsulugunda
bulunan rektovezikal fasya (denonviller) prostat ile rektum duvari arasinda bir sinir
gorevi yapmaktadir ve bu alanda rektumun ampullast ile sinirsel inervasyonu saglayan
periprostatik noral pleksus bulunmaktadir. Musculus levatér ani ise prostatin

lateralinde bilateral yapisik haldedir (54).
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Her iki tarafta lateralde simetrik olarak levator ani kaslari, pelvik fasyanin
paryetal ve visseral tabakalari ve norovaskiiler ti¢genler vardir. Prostat bezi
siiperiorunda, mesane boynu ve internal iiretral sfinkter yerlesmistir. Inferior
komsulugunda iirogenital diyafram ve eksternal tiretral sfinkter yer almaktadir (Sekil
5). Histolojik olarak prostat gercek bir kapsiil ile ¢evrili degildir. Prostat venoz pleksus
tarafindan prostattan ayrilan pelvik fasya yogunlagmasi kapsiilii olusturmaktadir.
Bunun disinda periferal zon (PZ) ve santral zon (CZ)’u birbirinden ayiran cerrahi
kapsiil olarak da bilinen psddokapsiilii vardir (55). Prostat bezi anterior posteriorda
diizlemde kestaneye benzer sekilde huni goriinlimiindedir. Siiperior inferior diizlemde
ise prostat bezi sirasiyla; bazal, midgland ve apeks olmak lizere ii¢ segmente ayrilir

(Sekil 6).
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Sekil 5. Prostat bezi ve komsuluklari.

(Netter insan Anatomi Atlasi 7.Baski’dan (2020) uyarlanarak cizilmistir.)

Bazal segment, prostatin tabani olup bezin en biiyiik boliimiidiir. Siiperiorda
mesane boynu ile komsudur. Uretranin prostatik kismi bu kesimin iginde yer alir.
Mesane duvarindan gelen kas lifleri prostatin fibromiiskiiler kapsiiliine penetre olarak
mesane boynu ve prostat  tabanmin anterior kismi arasinda gii¢lii bir baglanti
olusturur. Prostat tabanin arka boliimiinde, ductus deferens ve seminal vezikiillerin
olusturdugu ejakiilator kanallarin girdigi kisim bulunmaktadir (56). Midgland,

prostatin orta 1/3 kismini olusturan boliimdiir. Prostatik liretrada verumontanumu
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igerir. Seminal kollikulus olarak da adlandirilan verumontanum; prostat kanallar1 ve
ejakiilator kanallarin prostatik tiretraya acildigr yerdir. Apeks, inferiora ve anteriora
dogru uzanarak dogrudan derin perineal bosluk ve muskuler yapilara penetre olur.

Prostat apeksi bulbus penis ve bulboiiretral bezler ile yakindan iliskilidir (57).

Sekil 6. Prostat bezi siiperior-inferior diizlemde; bazal, midgland ve apeks olarak 3 segmente
ayrilir (58).

2.2.2. Zonal Anatomi

Prostat bezinin anatomik siniflamasi ilk olarak Lowsley tarafindan yapilmistir
ve prostati 6n lob, arka lob, sag-sol lateral ve ortada yerlesimli median loblar olarak
bese ayirsa da; prostatin embriyonik gelisiminin ve yapisinin daha iyi anlagilmasi ve
histolojik, embriyolojik, fonksiyonel farkliliklar sebebiyle zonal simniflama
kullanilmaktadir. Giiniimiizdeki zonal anatomi kavrami, 1968’de McNeal tarafindan
gelistirmistir (55). Prostat %70 glandiiler, %30 fibromiiskiiler stromadan olusur.
McNeal tarafindan 1968’1 yillarda sonrasinda Blacklock ve Boushill tarafindan
1977’1 yillarda yetiskin prostat bezinin anatomik yapisinin ve histolojisinin
saptanmast ile ilgili detayl arastirmalari neticesinde bez yapilari santral (SZ), periferal
(PZ) ve transizyonel (TZ) olmak iizere ii¢ zona; bez disi kisimlari da anterior
fibromiiskiiler prostatik stroma (AFMS) ve preprostatik intrensek sfinkter seklinde iki

kisma ayirmis ve bu anatomik siniflama kabul gérmiistiir (55) (Sekil 7). Bezin
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posterior kismi kranial diizeyde verumontanuma kadar SZ’yi olustururken,
verumontum inferior diizeyinde posterior ve lateral kisimlar PZ’yi, orta median kisim

TZ’yi ve anterior kisim ise AFMS’yi olusturmaktadir.

Periferal Zon (PZ); prostat bezinin en biiyiik kismidir ve geng erkeklerde bezin
yaklasik %70'ini olusturur. Basit kii¢iik glandlar ve gevsek bir stromasi mevcuttur.
Prostat kanserlerinin biiyliik bir kismi (%70-75) PZ’den gelismektedir. Kronik
prostatitten en fazla bu zon etkilenir (59). Bazal bolgede prostat bezinin arka kismi
PZ’den meydana gelmekte olup prostatin apikal kisminda PZ anteriora yonelir ve
apikal seviyede iiretranin bu boliimiinii ¢cevreler. Prostat kapsiiliiniin apeks bolgesinde
ince olusu ve bazi kisimlarda olmayisi nedeniyle anatomik agidan prostatin apikal
bolgesi nispeten daha gii¢siiz yapidadir ve PK’nin periprostatik invazyonu agisindan
oldukga riskli ve oOncelikli bolgedir (60, 61). PZ posteriorda ince bir kapsiil ile
rektumun anterior duvarindan ve medial rektal damarlardan ayrilir. Prostat bezinin

rektuma en yakin pargasi olup ve PRM sirasinda palpe edilen kismidir.

Periferal zon

Sekil 7. Prostat bezinin Mcneal tarafindan tariflenen zonal anatomisi (55).
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Transizyonel Zon (TZ); prostatin en i¢ kismidir ve geng yetiskinlerde prostatin
yaklasik %5'ini olusturur. iki lobiilden meydana gelir ve ejakulatuar kanalin {iretraya
acilma yerinin proksimal kismindaki {iretrayr cevreler. Uretranin distali ve
proksimalinin kesisim yerinde prostatik iiretra kisminin etrafin1  sarmaktadir.
Anteriorunda fibromiiskiiler stroma, bazal posteriorunda SZ, midgland ve apekste ise
PZ ile komsudur. Fibromiiskiiler yapida olan ve cerrahi kapsiil olarak adlandirilan
doku transizyonel zonun diger zonlardan (periferal-santral) ayrilmasini saglar. Basit
kiiciik glandlardan olusur ve kompakt stromaya sahiptir. Glandiiler prostat dokusunun
%35’ini olusturur. Prostat kanserlerinin yaklasik %25’i TZ’den koken alir. Yas
ilerledikge daha sik tant BPH’1n kaynaklandig1 zon TZ dir. Benign prostat hiperplazisi
timiiyle TZ’den kaynaklanmaktadir. Benign prostat hiperplazisi olduktan sonra
TZ’nin hacimsel olarak biiylikligii artmaktadir (61, 62).

Santral Zon (SZ); prostat bezinin bazalinde yer alir. Ejakulatér kanallari
cevreler ve bu kanallarin agildig1 verumontanum diizeyinde daralir. Verumontanumun
posteriorunda {iretrayr saracak bicimde yerlesmistir. Bilateral SV’ler ile vas
deferensler SZ’de birleserek duktus ejekiilatariusu olustururlar ve verumontanum
seviyesinde bilateral olarak salgilarii iretraya bosaltirlar. Kompleks biyiik
glandlardan ve kompakt bir stromadan olusur. Glandiiler prostat dokusunun %25’ini
olusturur. Prostat kanserlerinin kii¢iik bir kismi1 yaklasik %5°1 SZ’den kdken alsa da

bu zonda goriilen kanserler daha agresif olma egilimindedir.

Anterior fibromuskiiler stroma (AFMS); mesanenin boyun bdlgesinden
cizgisel iiretral sfinktere uzanan non-glandiiler prostat dokusudur. Prostat bezinin {igte
birini olusturur. Detrusor kasindan koken alir ve retrograd ejekiilasyonu engeller (56).
Prostat bezinin anterior bolgesini olusturan elastik lifler, kollajenler ve diiz-¢gizgili kas
liflerinin meydana getirdigi kompleks bir yapidadir. PZ’nin anteriordaki eksikligini
doldurdugunu diisiiniilmektedir. AFMS, puboprostatik ligament ile simfizis pubisin

inferioruna baglanir.
2.2.3. Prostat Kapsiilii

Giincel literatiirde kapsiil terimi yer almasina ragmen, gergek bir kapsiiliin
varligi siiphelidir. Prostat kapsiilii; posterior ve lateral kesimde stromal doku ile

kaynagmis diiz kas liflerinden olusmakta olup yaklasik 0.5 mm kalinligindadir.
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Anteriorda fibromiiskiiler stroma ile apekste eksternal iiretral sfinkter ve bazalde

mesanenin detriisor kaslariyla ile kompleks haldedir.

Psodokapsiil (cerrahi kapsiil) ise anterior, posterior ve lateral fasyalar
tarafindan olusturulur ve SZ ile PZ’yi birbirinden ayirir. Gergek kapsiil ile cerrahi

kapsiil arasinda prostatik venoz pleksus uzanmaktadir (63).
2.2.4. Norovaskiiler Yap1 (Demet)

Norovaskiiler yap1 (NVD), prostat bezinin arka ve lateral boliimiinde saat bes
ile yedi hizas1 arasinda bulunan i¢inde prostatik arterlerin, venlerin ve kavernoz
sinirlerin bulundugu fibréz doku ve yag dokusu ile ¢evrili olusumdur (Resim 13).
Ucgen seklindedir ve medial duvari, prostat kapsiiliine sik1 sekilde tutunan prostatik
fasya tarafindan olusturulmustur. Lateral duvar lateral fasya tarafindan, arka duvari
ise Dennonvillier fasyas: tarafindan olusturulmustur. Uggen alan tabana gidildikge
genigler, apekse dogru ise daralir. Prostatik fasyanin ve levator ani kasinin fasya
tabakalar1 arasinda uzanir ve apeks seviyesinde prostat igine dallar verir. Bu nedenle

PK’nin ekstraprostatik uzanimi agisindan uygun anatomik yoldur (64).

Levafor Endopelvik
ani
fasya
Periprostatik
fasya
Prostatik
kapsil
Norovaskiiler
demet

Rektum

Sekil 8. Prostat bezi kapsiilii ve nérovaskiiler demetin yapisi (64).
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2.2.5. Seminal Vezikiiller ve Ejekulatuar Kanallar

Seminal vezikiiller (SV), erkek iireme sisteminin bir ¢ift aksesuar glandiiler
organi olup mesane ile rektum arasinda ekstraperitoneal yerlesimlidir. SV, yaklagik 6-

11 cm uzunlugunda, 4-6 cm genisliginde ve yaklasik 12-14 mm3 kadar hacimde bir

aksesuar glandiiler organdir (65).

Salgi kanali olan duktus ekskretoryuslar ipsilateral duktus deferensler ile

birleserek duktus ejakiilatoryuslar1 olusturur ve veramontanumda prostatik iiretraya
acilirlar (Sekil 9).
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Arkadan gbrinis Prostata’dan enine kesit

Sekil 9. Seminal vezikiillerin (SV) ve komsu yapilarin anatomisi (66).

SV'nin asil fonksiyonu ejakiilatin biiyiik kismin1 olusturan siviy1 salgilamaktir.
Salgilanan sivida sperm yoktur ancak; fruktoz, proteinler ve spermlerin beslenmesini

saglayan diger enzimleri igerir (67).
2.2.6. Prostat Bezinin Arterleri

Prostatin arteryel beslenmesi; internal iliak arterin dali olan inferior vezikal
arterin dallari, internal pudental arter ve daha az olarak inferior rektal arterin dallar1 ile

olmaktadir. Ayrica, internal iliak arterin dali olan medial rektal arter de rektuma

20



girmeden Once prostat bezine birkag kiigiik dal verir. Ana beslenme internal iliak
arterin dali olan inferior vezikal arter tarafindan saglamaktadir. Arteria vesicalis
inferior tireterin distal kisminin ve SV’lerin beslenmesi i¢in kii¢iik dallara ayrildiktan
sonra prostata ve iiretraya dallar vererek prostat bezinin beslenmesini saglar. Uretral
arterler mesane boynunda saat 1-5-7-11 hizasinda seyretmektedir ve iiretra duvari ile
periiiretral bezleri beslerler. Kapsiiler arter prostatik arterin iiretral dalindan sonraki
diger bir ana dali olup daha kiiciik dallara ayrilarak prostat kapsiiliiniin tizerinde
seyreder. Prostatik arterin ¢ogu boliimii prostat bezinin arka lateral kisminda
kavernozal sinirlerle birliktelik (ndrovaskiiler demet) gosterir ve diafragma pelviste
sonlanir. Prostat bezinin biiyiik boliimiiniin arteriyel beslenmesini saglamaktadir (68,
69) (Sekil 10). Penil arteriyel yetmezliginin neden oldugu erektil disfonksiyonu
onleyebilmek amaciyla prostatektomi sirasinda korpus kavernozum arteriyel
beslenmesinden sorumlu aksesuar veya anormal pudendal arterlerin tanimlanmasi

Onemlidir.

4

a. vesicalis inferior

prostata’ya giden dallar
uretral dallar

kapstler dallar

hiperplazik orta lob

hyperplastik lateral lob

Prostata’nmin arteriyel kanlanmas:
(benign hiperplazi spesmeni)

Sekil 10. Prostat bezinin arteryel beslenmesi (70).

2.2.7. Prostat Bezinin Venéz Drenaji

Prostatin vendz drenaji, prostat bezinin inferolateralinde prostat kapsiilii
tizerinde bulunan pleksus venosus prostatikus (santorini pleksusu) ile olmaktadir. Bu
santorini pleksusu ile inferior hipogastrik ven6z pleksus, presakral venoz pleksus ve
pre-paravertebral venoz pleksus arasinda baglant1 ve devamlilik mevcuttur (68, 71)
(Sekil 11). Prostatik pleksus ile presakral paravertebral pleksus (Batson vendz

pleksusu) arasinda anastamozlarin olmasi, PK’nin vertebra kemiklerine erken
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donemde metastazinin sebebi olabilir. Batson pleksusu prostat kanserinin vertebral ve
intrakraniyal metastazindan sorumludur. Prostatik pleksus, penisin derin dorsal veni

ile anastomoz yaparak internal iliak venlere drene olur.

Wi Penisin derin dorsal veni
) 3 Symphizis pubis

' Puboprostatik ligament
SUperfisyal dallar
(derin dorsal ven

Prostat
Lateral vendz

pleksus
inferior vezikal

ven Uretra
Hipogastrik

ven
internal - hemoroidal

‘ iliak vene ven

S olan drenaj

Sekil 11. Prostat bezinin venéz drenaji (68).

2.2.8. Prostat Bezinin Lenfatikleri

Prostatin lenf kanallarinin drenaji temelde obturatuar lenf nodiilleri ile internal
iliak lenf nodlarina olmaktadir (68, 71). Ayrica eksternal iliak lenf nodlari, common
iliak lenf nodlar1, presakral ve paraaortik lenfatik nodiillere de drenaj olabilir. Lenf

nodlar1 vendz pleksuslar boyunca uzanmaktadir (Sekil 12).

Prostate

Sekil 12. Prostat bezinin lenfatik drenaji (68).
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2.2.9. Prostat Bezinin Sinirsel Uyarimi

Prostatin sinirsel uyarimi sempatik ve para-sempatik sinir liflerinden olusan
pelvik pleksustan (Pleksus hypogastrikus inferior) kaverndz sinirler araciligiyla
saglanmaktadir. Pelvik pleksus kapsiiler arterin dallariyla birlikte seyretmektedir. S2-
4 spinal segmentlerden ¢ikan pregnglionik para-sempatik sinir lifleri, pelvik splenik
sinir seklinde seyrederek pleksus pelvisin birlesenlerinden birisini olustururlar.
Ereksiyonun meydana gelmesi bu parasempatik sinirler sayesinde olmaktadir. Ayrica

parasempatik liflerin asiner yapilarda sonlanarak sekresyonu uyarici iglevleri de vardir.

T11-L2 spinal segmentlerden ¢ikan postganglionik sempatik lifler, hipogastrik
sinir ile taginarak ve pelvik pleksusa katilirlar. Prostat kapsiilii ve stromasindaki diiz
kaslarin kasilmasini ve ejakiilasyonun ger¢eklesmesini saglarlar. Prostatik diiz kaslarin
relaksasyonu ise peptiderjik ve nitrik oksit sentezleme 6zelligi olan sinirler araciligiyla

gerceklesmektedir.

Ozetle pelvik pleksusun én alt kismindan prostatik pleksus meydana gelir
(Sekil 13). Ereksiyon, ejakiilasyon ve kontinansin ger¢eklesmesi bu prostatik pleksus
araciligiyla olmaktadir (68, 72, 73).

Nl

N
\ Sag hipogastrik

sinir

\

Norovaskiler
demet

Sekil 13. Prostat bezinin sinirsel innervasyonu (73).
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2.3. Prostatik Dokudaki Benign Patolojik Degisiklikler
2.3.1. Benign Prostatik Hiperplazi

Bening prostat hiperplazisi (BPH), prostat transizyonel zonda olusan
nonmalign hem stromal hem de glandiiler epitelyal hiperplazi anlamina gelir.
Obstriiktif (zayif idrar akimi, mesaneyi tam olarak bosaltamama, kesik kesik idrar
yapma) ve irritatif semptomlardan (ani idrara ¢ikma istegi, noktiiri) olusan alt iiriner
sistem semptomlar1 (AUSS) ile klinik olarak belirti verir (74). Transizyonel zonda
BPH olusumu ilk olarak McNeal tarafindan saptanmis olup biitiin BPH nodiilleri
transizyonel ve periiiretral zondan gelisir. McNeal’e gore stromal nodiiller daha ¢ok
periiiretral alanda yer almakta iken glandiiler nodiiller ise genellikle TZ yerlesimlidir
(75). BPH’nin yaklasik ilk 20 yilinda nodiillerin sayist artarken (hiperplazi) sonraki
asamada biiyiikliikleri (hipertrofi) artar. [lk asamada glandiiler nodiiller biiyiikken daha

sonraki asamada ise stromal nodiiller daha belirgin hale gelir.

Normal prostate Enlarged prostate/BPH
Jrine i I -
Urethra \ 4

Bladder Bladder

Sekil 14. Benign Prostat Hiperplazisi (BPH). Normal prostat, mesaneden idrar akisim
engellemez. Bilyiimiis prostat mesaneye ve iiretraya baski yapar ve idrar akisini engeller (76).
Hiperplazinin  sebepleri arasinda proliferasyondaki artisin = yaninda
programlanmis hiicre 6liimii ve apoptozis yolaklarindaki bozukluklar da etkilidir. Ayn1
zamanda inflamasyon ve metabolik bozukluklar da BPH gelisimini tetiklemektedir.

Metabolik sendrom durumunda ve kronik prostatitli hastalarda uzun siire yiiksek
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seviyede seyreden C reaktif proteinin (CRP), stromal nodiillerde yiiksek miktarda
saptanan lenfositler ve proinflamatuar sitokinlerin varligi bunu destekler niteliktedir
(77, 78). BPH'ye sekonder olan AUSS yasla birlikte artar. Histolojik olarak benign
prostat hiperplazisi 49-59 yas araligindaki erkek bireylerde ortalama %42 civarinda

saptanirken >80 yas erkek bireylerde ise bu oran %88 civarindadir (73, 79).
2.3.2. Enflamatuar Hastahklar

Prostatit, farkli klinik 6zelliklerde olabilen prostat bezinin enfeksiyonu ya da
enflamasyonu anlamina gelir. Prostatit tanis1 klinik olarak konulur. Semptomlar 3
aydan fazla siiriiyorsa kronik olarak tanimlanmaktadir (80). Goriintiilemede amag ise
apse olup olmadigint degerlendirmektir. Literatiirde 20 yasin iistiindeki erkeklerin
yaklasik %2-12’sinin hayatlarinin bir déneminde prostatit semptomlar1 yasadigi,
bunlarin da %9-16’sma ise tan1 konulabildigi saptanmstir (81). Idrar yolu enfeksiyonu
olan erkekelerin yaklagik %10’unda kaynak prostattir. Prostatit tipleri birbirlerine
doniismeye yatkindir. Akut prostatit tablosundaki hastalarin yaklasik %10’ unda kronik
slirece doniisiim olabilir. Yine kronik prostatit tanis1 olan hastalarin %10’unda kronik
pelvik agri sendromuna (KPAS) progresyon olabilmektedir (82). Prostatitler, <50
yasta en ¢ok, >50 yas bireylerde ise BPH ve PK’dan sonra tigiincii siklikta tan1 konulan
tiriner sistem hastaligidir (83). Prostatitler genel olarak akut (kategori 1), kronik
(kategori 2) bakteriyel prostatitler, kronik pelvik agri sendromu (KPAS) (inflamatuar-
non inflamatuar) (kategori 3) ve asemptomatik inflamatuar prostatit (katagori 4) olmak

tizere dorde ayrilmaktadir (84-86).

Akut bakteriyel prostatit; prostatik iiretradan prostatik duktuslara enfekte
idrarin refliisii (asendan {iretral enfeksiyon) ya da intestinal sistemdeki enfeksiy6z
mikroorganizmalarin direkt invazyonu veya lenfatik-hematojen yayilimi ile gelisen
prostatit seklinde tanimlanmaktadir (87). Bakteriyel prostatit ile idrar yolu enfeksiyonu
arasinda yakin bir iligski vardir. Semptomlar i¢inde en sik ani baslangicl ates ve diziiri

vardir. Tani; etyolojideki etkenin prostatik salg kiiltiirlinde saptanmas ile konulur.
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Tablo 1. Prostatitin klasik ve giincel siniflamasi (84-86).

Klasik simflama

(1978-Drach)

Akut bakteriyel
prostatit
Kronik  bakterivel

prostatit

Kronik
nonbakteriyel
prostatit
Prostatodini

MNational Institute of
Health (NIH) (1999-
Krieger)

Kategor I (%al-5)
Kategori II (%5-7)
Kategor III (KPAS)
(%90-95)

Kategor IITA

{ Enflamatuar KPAS)

Kategon IIIB

Tanim

Prostatin akut enfeksiyonu

Prostatin kronik bakteriyel enfeksiyonu

Standart tekniklerle prostatta bakten varhig
saptanmayan kronik genitodiriner agn

Prostat sckretinde, prostat masajl sonrasi
isenen 1drarda veya semende beyaz kiire
sayisinda anlamh artis giiziiken KPAS

Prostat sckretinde, prostat masajl sonrasi

(MNon-enflamatuar KPAS) igenen idrarda veya semende beyaz kiire
sayisinda anlamh artis giiziikmeyen KPAS

Kategon IV (%a1-3) Semptom  olmadan prostat  bivopsisinde,
(Asemptomatik prostat sckretinde, prostat masaji sonrasi
enflamatuar prostatit) ienen idrarda veya semende beyaz kiire

ve/veya bakten sayisinda anlamh artis

KPAS (inflamatuar-noninflamatuar); sendromu

Geleneksel

prostatit seklinde de

adlandirilir. yontemler ile hastalarin  sadece  %5-10’unda
mikroorganizmanin saptanabilmesi, klinik semptomlar1 prostatit ile uyumlu olan
hastalarin bir kisminda histolojik olarak bulgularin kanitlanamamasi veya prostatit ile
uyumlu histolojik bulgular1 olsa da hastalarin bazilarinda herhangi klinik belirtinin
saptanamamasi sebebeiyle etyopatogenezi tartigsmalidir (88). Tiim prostatitlerin %90-
95’1 bu gruptadir. Prostat sekretinde, prostat masaji sonrasi isenen idrarda veya
semende lokosit varligina gore inflamatuvar ve noninflamatuvar olmak tizere iki alt
gruba ayrilsa da tedavi aynidir. En 6nemli klinik bulgu; {iriner sistem enfeksiyonu
belirtileri olmadan en sik perineal ve suprapubik bélgede tanimlanan, yasam kalitesini

oldukga fazla bozan pelvik agridir (89).

Asemptomatik enflamatuar prostatit; semptom olmadan prostat biyopsisinde,
prostat sekretinde, prostat masaji sonrasi isenen idrarda veya semende inflamatuar
infiltratlarin saptandig1 gruptur. Genellikle PK veya infertilite arastirilirken histolojik

olarak insidental 16kosit ya da bakteri saptanir (90).
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2.3.3. Benign Kistik Lezyonlar, Atrofi, Kalsifikasyon ve Hemoraji
Benign Kistik lezyonlar

Prostat bezinin benign kistik lezyonlari, prostat i¢inde kist olusumuyla
seyreden ¢esitli patolojik durumlar1 kapsar. Prostat kistleri yaygindir ve goriilme orani
yaklasik olarak %5-8’dir (91). Ancak, infertilite nedeniyle etyoloji arastirmasi yapilan
hastalarda saptanma oranit %20’ye kadar yiikselmektedir (91). Prostat bezi Kistleri
genellikle asemptomatiktir ve seyrek goriilen biiyiik kistler haricinde klinik olrak
onemli degildirler. Patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte BPH, enflamatuar
stiregler, anatomik variant durumlar (utrikul), ejakulator kanal tikaniklig1 ve fokal

atrofi gibi patolojik siireclerle ilgili oldugu diisiiniilmektedir (92).

Prostat bezi kistlerinin semptomlar, onkoloji, infertilite ya da enfeksiyoz
hastalik gibi klinik bulgulara ve embriyolojik kdkene goére farkli siniflandirmalari olsa

da ozellikle yerlesim bolgelerine gore iki gruba ayrilmaktadirlar (93).

Orta hat yerlesimli kistik lezyonlar; miillerian kanal kistleri, ejekulatuar kanal
kistleri, duktus deferens kistleri ve hipospadias, kriptorsidizm, unilateral renal agenezi
gibi genitoiiriner sistem anomalileri ile birliktelik gosterebilen prostatik utrikul Kistleri
olarak siniflandirilabilirler (94).

Lateral yerlesimli kistik lezyonlar; prostatik retansiyon kistleri ve renal
agenezi-disgenezi, ektopik tireter, duktus deferens agenezisi veya Zinner sendromu ile

birliktelik gosterebilen seminal vezikiil kistleri olarak siniflandirilabilirler (95).
Prostat bezi atrofisi

Histolojik goriintiisii normal prostat dokusu ile karsilagtirildiginda yetersiz
sitoplazmasi olan bir araya toplanmis gland kiimeleri ve ¢aprasik hiicre ¢ekirdekleri
seklindedir. Basit, kistli sklerotik ve post-atrofik hiperplastik olmak tizere farkli tipleri
vardir. Fokal prostat atrofisi, 6zellikle de post-atrofik hiperplastik tipi, mpMRG’de PK
ile karisabilmektedir. Tipik olarak T2AG’de, kama sekilli hipointens alanlar olarak
goriiliirken, glandiiler doku kaybi nedeniyle ADC haritasinda azalmis sinyal
yogunlugu ile karekterizedir. Ancak ADC degerleri siklikla kanserdeki kadar diisiik
degildir. Enflamasyon, radyaterapi uygulamalari, antiandrojen tedavisi ve kronik

pelvik iskemi prostat bezi atrofisine yol agabilmektedir. Diffiiz yaygin atrofi ileri

27



yasla ya da tedavi ile iligkiliyken, fokal sinirli atrofi ise gecirilmis enfeksiyonlara
sekonder gelisebilmektedir (96).

Kalsifikasyon

Prostat kalsifikasyonu genellikle prostat bezindeki salgilarin yogunlasmasi,
corpora amylacea kalsifikasyonu ya da periprostatik venoz pleksusta olusan flebolitler
nedeniyle goriilmektedir (97). idiopatik olabilmesinin yaninda etyolojisinde diyabetes
mellitus, tiiberkiiloz gibi graniilomatdz hastaliklar, enfeksiyoz siirecler (bakteriyel
prostatit gibi), BPH, prostat kanseri, radyaterapi ya da iatrojenik sebepler yer
almaktadir. Kalsifikasyon 50 yas iistiindeki erkeklerde sik tanimlanan bir bulgudur.
Tek odak halinde ya da genellikle bilateral posterolateral bolgelerde kiime seklinde
saptanir (98). Genellikle asemptomatik seyirlidir ve goriintiileme esnasinda insidental
olarak saptanir. Goriintiilemede genellikle transizyonel zon ile periferal zon

bileskesinde saptanir (96).
Hemoraji

Prostat hemorajisi genellikle prostat biyopsisi sonrasinda goriilmektedir.
Genellikle periferal zonda yerlesimlidir (99). Prostat biyopsisi sonrasinda olusan
degisiklikler hem timori gizleyebilir, hem de tiimoére benzeyebildigi i¢in tlimorle
karisabilir. Bu nedenle prostat biyopsisi sonrasinda mpMRG c¢ekilmesi i¢in en az 6-8

hafta beklenmesi onerilmektedir (100).
2.4. Prostat Bezinin Kanseri
2.4.1. Epidemiyolojisi, Prevalansi ve Insidansi

PK, 2020'de diinya ¢apinda tahmini 1,4 milyon yeni vaka tanisi ile erkek
bireylerde tiim kanserler i¢inde ikinci siklikta teshis edilen kanserdir (Sekil 15) (2,
101). Ozellikle ileri yastaki erkekleri daha fazla etkilemektedir. PK nin yaklasik olarak
%80’1 65 yasindan biiyiik erkeklerde goriilmektedir. Otopsi ¢alismalarinda saptanan
prostat kanseri sikligi Diinya genelinde yaklagik olarak aymidir (102). Otopsi
caligmalarini derleyen sistematik incelemelerde PK prevalans: 30 yasin altindaki
erkeklerde %5 iken (ancak her on yilda bir prevalans 1.7 kat artmakta), 79 yasindan
sonra %59 (%48-71)’a c¢ikmaktadir (103). Ancak PK’da mortalite orant %10
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diizeyindedir. Buna ragmen artan insidans nedeniyle PK kiiresel bir saglik problem

olarak 6ne ¢ikmaktadir (104).

Estimated number of new cases in 2020, worldwide, males, all ages
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Sekil 15. Diinyada tiim yas grubundaki erkeklerde yeni tani1 konulan kanser vaka sayilari (101).

PK insidans1 ve mortalite oranlar1 diinya genelinde oldukca degiskenlik
gostermektedir. PK insidansi 6zellikle cografi bolgelere gore degiskenlik gostermekle
birlikte Diinya Saglik Orgiitiiniin Uluslararas1 Kanser Arastirma Birimi (IARC)
verilerine gore en yiiksek oranda Avustralya/Yeni Zelanda (yiiz binde 111,6), Kuzey
Amerika (yliz binde 97,2), Bat1 Avrupa (yliz binde 94,9) ve Kuzey Avrupa (yliz binde
85)’da goriilmektedir (Sekil 16) (7). Bu durum belirtilen cografi bolgelerde yaygin
sekilde PSA tetkiki yapilmasi ve yaslh niifus popiilasyonunun oldukga fazla olmasina
baglanmaktadir. insidans Dogu Asya (yiiz binde 10,5) ve Giiney Asya (yiiz binde
4,5)’da dusiiktiir ancak giderek yiikselmektedir (101). Diinya genelinde PK mortalite
oranlar1 benzer olsa da Karayipler (yiliz binde 29)’de ve sahra alt1 Afrika (yliz binde
14-19)’da goreceli olarak yiiksek oldugu raporlanmistir. Ancak bunun da saglik
hizmetlerinin yetersizligine bagh oldugu belirtilmistir.
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Top cancer per country, estimated age-standardized incidence rates (World) in 2020, males, all ages
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Sekil 16. Diinyada iilke bazinda yasa standardize (0-85+yas) prostat kanseri insidanslari (101).

Ulkemizde insidans orani ise Prostatiirk (2013) ¢alismasinda 35/100 000
saptanmis olup erkek bireylerde goriilen kanserler icinde PK’nin ikinci siklikta oldugu

belirtilmistir (105, 106).

2015 yilindaki verilere gore prostat kanseri insidansinin yiiz binde 37,6 oldugu
ve tiim kanserler arasinda yas gruplarinda ikinci, 70 yas ve lizeri grupta ise %19,8

orani ile birinci sirada oldugu saptanmustir (107).

2020 yilinda ise IARC tarafindan saptanan verilerde Tirkiye’de erkek
bireylerde tiim yas gruplarinda prostat kanseri insidansi yiiz binde 42,5 saptanmis olup
yeni prostat kanseri tanisi alan hasta sayisi ise 19 444 olarak belirtilmistir (Sekil 17)
(102).

30



Turkey

Number of incident cases

Cumulative risk (0-74)

Incidence, males, all ages

19444
46.7
425
129

Lung
Prostatg
Colore(éum
Bladder

0mac
ncreas
Leul laemla
Arynx
s
NHL

Kidn

est
Multiple myeloma

Multiph I

MelsRads of St
hoéna

, O
Hod, kmo[m;io
9 Oe%o h

Hypopharynx
di Pénis

S “"““HEUHBH[{IUH&N‘

ASR (World) per 100 000, males, all ages

[

e

0 40

ASR (Workd) per 100 000
285

l 0.8

B 20
usR3
s

N wrwd T Sy s g o e e aar o 14 R4 8 8 N 8 e T g
0% ot f B W ot Cogncion | mmtiond Moy s o 1 Coce e e g it o

g 0 dincaien f B Vorsans o b utcnd 4nd L Wen o A it
R

Estimated age-standardized incidence rates (World) in 2020, prostate, males, all ages

by

. Not apphcable
Nodata

g ek ath
( 8/ Ogaaization
e iord Ky
b o Cow

spnen whtioem  Oda vowne GLONOCN XX
shory Gty inky  Cogh pradusion I
s b > '

S s

Sekil 17. Diinyada ve Tiirkiye’de yasa standardize (0-85+yas) prostat kanseri insidansi
(Tiirkiye’de insidans yiiz binde 42,5/19 444 yeni vaka) (101).

Yine mevcut verilere gore Diinya genelinde son bes yilda 4,9 milyondan fazla

hastaya yeni PK tanist konulmus olup erkek populasyonda son 5 yillik prevelansi

(%20) ile en ¢ok tan1 konulan kanserdir.

Tiirkiye’de ise erkek populasyonunda son bes yilda 69 000°den fazla yeni hasta

ile en ¢ok tan1 konulan kanser konumundadir (Sekil 18) (2, 101).

Prostat kanseri, IARC tarafindan saptanan verilerde Diinya’da 2020’de

erkeklerde kansere bagli 5,5 milyon 6liim arasinda 375 000°den fazla 6lim (%6,8)
ile besinci sirada yer almaktadir (Sekil 19) (101).

Tiirkiye’de ise 2020 yilinda prostat kanseri mortalitesi yliz binde 11.3 ve

toplamda prostat kanseri nedeniyle 5 400’den fazla 6liim ile tiim kanserler iginde

dordiincii sirada oldugu saptanmustir (Sekil 20) (2, 101).
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Sekil 18. Diinya genelinde ve Tiirkiye’de son 5 yillik prostat kanseri prevelansi (2, 101).

Estimated number of deaths in 2020, worldwide, males, all ages
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Sekil 19. 2020 yilinda Diinya genelinde erkeklerde kansere bagh 6liim sayilar: (101).
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Sekil 20. 2020 yilinda Tiirkiye genelinde prostat kanseri mortalitesi (2, 101).

2.4.2. Etyopatogenezi ve Kanser Risk Faktorleri

PK etyopatogenezi multifaktoriyeldir. Genetik-kalitsal risk faktorleri ve
cevresel risk faktorleri olarak ikiye ayrilabilir. Yapilan bilimsel arastirmalarda PK igin
en 6nemli risk faktorleri olarak etnik koken ve ailede prostat kanseri oykiisii one
cikmaktadir (108-110). Aile hikayesi ve etnik koken genetik temelleri ile yiiksek
prostat kanseri insidanst ile iligkilidir (110). Ancak literatiirde yapilan ¢aligmalarda bu
risk etmenleri ile birlikte beslenme, cinsel aktivite, kronik prostat inflamasyonu, uv
radyasyona maruziyet, alkol ya da sigara i¢ilmesi ve mesleki kimyasallara maruziyet

gibi gevresel faktorlerin de PK gelisimine yol agabildigi belirtilmistir (111).

Yas, PK icin 6nemli risk faktorlerindendir. 45 yasin altindaki erkeklerde PK
cok nadir goriiliirken ilerleyen yaslarda PK insidansi giderek artmakta ve 65-70
yaslarinda risk pik yapmaktadir. Ortalama tan1 yasi ise 68’dir (112).

Irk, diger bir risk faktoriidiir. Afro-amerikanlar en yiiksek prostat kanseri
insidans oranlarina sahip 1k olup prostat kanserinin en az gorildiigi Cin ile
karsilastirildiginda insidansi 60 kat yiiksektir (113, 114). Japonya’da yasayan erkek
bireylerde, Bati Avrupa’da yasayan erkeklere gore daha diisik PK’ne yakalanma
riskinin oldugu saptanmustir. Bununla birlikte, Japonya’da yasayan erkekler

Japonya'dan Amerika’ya (Kaliforniya) tasindiklarinda, prostat kanseri risklerinin
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arttigi ve Amerikali erkeklerinkine yaklastigi saptanmigtir. Bunun sebebinin de
cevresel faktorler ya da beslenme ile ilgili etmenler olabilecegini diisiindiirmektedir
(115, 116). Tim bu siralanan risk faktorlerine ragmen, kanitlanmis higbir 6nleyici

beslenme faktorii ya da herhangi bir medikal tedavi yoktur.

Aile oykiisti, prostat kanserinin muhtemelen genetik gecisi ile iliskili kanser
insidansinda artis ile iliskilidir (108, 109). PK i¢in ailesel risk diger tiim kanserlerden
cok daha yiiksektir. Isve¢ Aile Kanseri veritabanina gére, 72 yasindan 6nce PK tanis
alan erkeklerin % 20,2'sinde baba veya kardesinde PK oykiisii vardir (117). Aile
Oykiisii orani, PK’dan sonra sik goriillen meme (% 13,6) veya kolorektal (% 12,8)
kanserlerden daha yiiksektir. PK’nin bilinen {i¢ epidemiyolojik formu olup bunlarin
yaklasik %90°1lik kismini sporadik, kalan kismini ise ailesel ve herediter (kalitsal) PK
olusturur. Ailesel ve kalitsal PK tanimlamalarinin her ikisi de artmis risk anlamina
gelir, ancak es anlamli degildir. Ailesel PK’de, hastaligin ailelerdeki kiimelenmesini
s6z konusudur. Herediter prostat kanserinde ise Mendelyan kalitim yoluyla ilgili
geninin gegisi s6z konusu olup ailesel PK’nin spesifik bir alt tiirtidiir. Herediter prostat
kanseri, tiim prostat kanseri vakalarinin %9-10"unu olusturmaktadir. Herediter prostat
kanseri, li¢ veya daha fazla birinci ya da ikinci derece akrabasinda prostat kanseri
olmasi, ardarda ti¢ kusakta PK varligi veya en az iki akrabasinda erken baslangich
(<55 yas) PK goriilmesi olarak tamimlanir (108, 118). Herediter prostat kanseri
hastaligin 6-7 yi1l daha erken baslamasi ile iligkili olsa da klinik olarak daha agresif
seyrettigine dair kanit yoktur (108, 119). Yapilan ¢alismalarda birinci derece akrabada
PK goriilmesinin 1,8 kat , kardes ve babada goriilmesinin 5,5 kat, iki erkek kardeste
goriilmesinin 7.7 kat goreceli kanser risk artisina sebep oldugu saptanmistir (120). Bu
istatistiksel gozlemler, iki veya daha fazla nesil boyunca iiretilen spesifik genetik

mutasyonlarin rolii ile ilgili yeni aragtirmalari tetiklemistir.

Insan genomu haritalama projesinin tamamlanmas: sirasinda son yillarda
vurgulanan genetik faktorlerin 6nemli bir rolii oldugu goriilmiistiir (118). Non-
herediter PK olan hastalarda yapilan genetik analizlerde ¢ok sayida germline mutasyon
gosterilmigtir. Yapilan ¢alismalarda PK ile iliskili ylizden fazla gen bolgesi
saptanmistir (121-123). Bu mutant genler daha ¢ok 1, 17 ve X kromozomlarinda
tanimlanmistir. DNA tamir genlerindeki mutasyonlarin evreden bagimsiz olarak
prostat kanseri hastalarinda goriilme sikliklart % 15-17 oraninda bulunmustur (124-

126). Giri ve ark. Amerika’da PK’l1 hastalarda yaptiklar genetik testlerde hastalarin
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%15,6'sinda BRCA2, CHEK2, ATM, BRCAL ile HOXB13, MLH1, MSH2, MSH6,
PMS2, EPCAM, NBN ve TP53 gibi kanserojenik mutantlarin varligini saptamislar ve
erkek bireylerde prostat kanserli hastalarin %10,9 kadarinda DNA tamir genlerinde
mutajenik varyantlarin varligi gosterilmistir. Germline mutasyonlar sirasiyla en ¢ok
BRCA2, CHEK2, ATM, BRCAL ve PALB2 genlerinde saptanmistir (sirasi ile %4,5,
%2,2, %1,8, %1,1, %0,4) (125). BRCA2 ve BRCAL1 tasiyicilarinin prostat kanseri
riskleri ile BRCAZ2 ve agresif prostat kanseri arasindaki iliski prospektif bir kohort
calismasinda ortaya konmustur (127). Castrove ark., PK’li 2 019 hastanin
(18 BRCAL1 tastyicisi, 61 BRCAZ2 tasiyicist ve 1 940 tasiyict olmayan) sonuglarini
analiz  etmistir. Germline  BRCA1/2 mutasyonlar1  olan  prostat  kanseri
hastalarinin, tasiyici olmayan PK’l1 hastalara gore tan1 aninda ISUP > 4, T3/T4 evresi,
nodal tutulum ve metastazlar ile daha sik iliskili oldugu saptanmistir (128). Yine
germline BRCA1/2 mutasyonlari bulunan 40-69 yas arasindaki erkeklerde PSA
kullanilarak hedeflenen PK taramasini (yillik, PSA > 3.0 ng/mL ise biyopsi Onerilir)
degerlendiren Prostat Kanserine Genetik Yatkinligi Olan Erkeklerin Belirlenmesi
(IMPACT) calismasinda 3 yillik taramadan sonra, BRCAZ2 mutasyon tasiyicilarinin,
tagiyici olmayanlara kiyasla daha yiiksek PK insidansina sahip oldugu, daha geng yasta
PK tanis1 aldiklar1 ve klinik olarak daha 6nemli tiimoérler ile iliskili oldugu saptanmistir
(129). 50 yasindan biiyiik erkekler (130) veya 45 yasindan biiyiik olup ailede PK
oykiisii olan (131) veya Afrika kokenli olan (131, 132) erkeklerde PK riski daha
yiiksektir. Afrika kokenli erkeklere daha ileri PK teshisi konma olasiligi daha yiiksek
saptanmustir (133). Bu bilgiler 1s18inda EAU prostat kanseri klavuzunda 50 yas tistii
olan her erkekte ya da 45 yas istii ailede PK 6ykiisii olan veya Afrika kokenli olan
erkeklerde ve BRCA2 mutasyonu tasiyicisi 40 yas iistii iyi bilgilendirilmis erkeklerde
tarama amacli PSA tetkiki yapilmasi 6nerilmektedir (18).

Testosteron takviyesi alan hipogonadal erkeklerde PK riskinde artis yoktur
(134). 5-alfa rediiktaz aktivitesi diisikk olan toplumlarda ve ¢ocukluk donemlerinde
kastre edilmis erkeklerde PK insidansi disiiktiir (135). Oldukg¢a diisiik diizeyde
testosteron konsantrasyonlar1 (ortalama %210) olan erkekler bireylerin normal
populasyondan daha diisiik PK riskine sahip (OR: 0.77) olduklar1 saptanmistir (136).
Bu nedenlerle testosteron ve aktif metaboliti olan dihidrotestesteronun PK
etyolojisinde rolii oldugu diisiiniilen ¢aligsmalar yapilmistir (137). Ancak dolagimdaki

androjenlerin roliinii arastiran bir¢ok ¢alismanin sadece birkaginda daha yiiksek serum

35



testosteron seviyelerine sahip erkeklerde PK riskinin daha yiiksek oldugunu
gozlemlenmistir (138). 5-alfa rediiktaz inhibitorleri diisiik riskli PK gelisimini
geciktirme ve onleme potansiyeline (sadece ISUP 1 PK~%25) sahip gibi goriinse de
tedaviye bagl yan etkileri ve yliksek riskli PK’de minimal artisa yol agma riskleri
nedeniyle kullanimlar1 tartismalidir ve Avrupa ilag Ajanst (EMA) tarafindan

kemoprevensiyon i¢in onaylanmamislardir (139, 140).

PK etyolojisinde rol oynadigi diisiiniilen hormonlardan biri de D vitaminidir.
PK hiicreleri iizerinde D vitamini ve analoglarimin giliclii antiproliferatif ve
proapoptotik etkileri vardir. Bu durum D vitamininin PK’ya karst koruyucu
olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak serum D vitamini diizeyleriyle ilgili yapilan
caligmalarin sonuglart tutarsizdir (141). Hem diisiik hem de yiiksek D vitamini
konsantrasyonlarinin U seklinde artan PK riski ile iliskili oldugu gézlenmistir (142,
143). PK etyolojisinde rol alan diger bir etmen ise insiilin benzeri biiyiime faktorleridir
(IGF). Ozellikle prostat epitel hiicreleri {izerinde hem mitojenik hem de anti-apoptotik
etkiler gosteren IGF-1/11 gibi endokrin hormonlar 6nemlidir. IGF'lere baglanip IGF
reseptoriiniin aktivasyonunu onleyen bilinen en az alt1 farkli insiilin benzeri biiyiime
faktorli baglayict protein (IGFBP) saptanmistir. PK etyolojisinde insiilin benzeri
biiytime faktorlerini arastiran ¢alismalarin ¢ogu IGF-I ile pozitif yonde ve IGFBP3 ile
negatif yonde bir iligki oldugunu saptamistir (144, 145).

PK ile diyetle yag alimi arasindaki iliskiyi arastiran ¢aligmalar mevcuttur.
Doymus yag orami yiiksek (6zellikle hayvansal) diyetin androjenlerin {iretimini
artirarak PK insidansini arttirdig: diisiiniilmektedir. Bu baglamda Asyali erkeklerde ve
vejeteryanlarda PK insidansinin diisiik olmasmin sebebinin yagdan fakir ve liften
zengin gida ile beslenme oldugu diiiiniilebilir (146). Ancak son dénemde yapilan
caligsmalarda omega 3 uzun zincirli coklu doymamis yag asitlerinin diyette alinmast ile
PK arasinda bir iligki bulunmamistir (147). Kizartilmig gidalarin alimi ile PK riski
arasinda bir iliski olabilecegi diisiiniilmektedir (148).

Yapilan on dort adet prospektif caligma iceren metaanalizde, total prostat
kanseri veya yiiksek gradeli prostat kanseri riski ile kanda total kolesterol, yiiksek
yogunluklu ve diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol diizeyleri arasinda herhangi bir

baglant1 saptanamamistir (149). REDUCE (Reduction by Dutasteride of Prostate
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Cancer Events) ¢alismasinin sonug verileri de statinlerin prostat kanseri riskini azaltici

yonde herhangi bir etkilerinin olmadigini géstermektedir (150).

Metformin kullanimi ile PK arasindaki iliski tartismalidir. Niifus diizeyinde,
metformin kullanicilarinin (diger oral hipoglisemik ajanlar degil) hi¢ kullanmayanlara
oranla prostat kanseri riskinde diisiis oldugu saptanmistir (OR; 0,84 ve %95 GA; 0,74—
0,96) (151). REDUCE ¢alismasinda yer alan diyabet tanis1 olan 541 hastada prostat
kanseri ve metformin kullanimi arasinda anlamli iliski saptanmamis olup metformin
kullanimi prostat kanserini 6nlemede tedavi i¢in 6nerilmemistir (OR: 1,19, p = 0,50)

(152).

Yiiksek miktarda alkol tiiketimi prostat kanseri tan1 riskinde ve kanser ile ilskili
mortalite riskinde artis ile iliskilendirilse de tamamen alkolden uzak durmayla da
benzer sekilde iliskili saptanmistir (153). Prostat kanseri ve alkol tiiketimi arasindaki
doz/yantt iliskisi bir metaanaliz ¢alismasinda gosterilmistir (1,3 gr-24 gr/giin tiikketim
PK riskini artirir) (154). Kahve tiiketimi PK riskinde azalma ile iliskilidir (155).

Meta-analizlerde domates tiikketiminin (¢ogunlukla pisirilmis) ve likopenlerin
PK insidansini azaltig1 seklinde bir etkisi tespit edilmistir (156, 157). Ancak likopen
ile plaseboyu karsilagtiran randomize kontrollii ¢galismalarda, PK insidansinda anlamli

bir azalma saptanmamustir (158).

Yine kirmizi et veya islenmis et tiiketimiyle ilgili yapilan bir metaanalizde PK
ile herhangi bir iligski saptanmamistir (159). Bir metaanalizde fitodstrojen (Soya)

alimiyla PK riskinin 6nemli 6l¢tide azaldigi (OR: 0,77) saptanmistir (160).

Serum selenyum ve E vitamini diizeyleri ile PK riski arasinda ters bir iliski
saptanmistir. Agresif prostat kanseri ile uzun siireli selenyum maruziyetini gosteren
tirnaktaki selenyum seviyeleri arasinda zit yonde iligki saptanmistir (161, 162). Bu
bulgulara ragmen selenyum ve E vitamini takviyesi PK insidansini etkilememekte ve
riski azaltmamaktadir (163). Yine siit tiriinlerinden yiiksek protein aliminin PK riskini
arttirabilecegi yoniinde zayif bir iliski bulunmustur (164). Bir meta-analizde mesleki
sebeplerle yiiksek kadmiyum seviyelerine maruz kalan kisilerde PK insidans1 daha

yiiksek 1,66 (1,10-2,50) bulunmustur (165).
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Beden kitle indeksindeki artig ile PK insidansi korele olup &zellikle biiyiik
hacimli tiimorlerde (>5 cm3 ) obezitede etkili leptin hormonunun kandaki seviyeleri
yiikselmis olarak bulunmustur (166). REDUCE c¢alismasinda obezitenin diisiik
dereceli PK riskini azalttig1 (OR; 0,79 ve p = 0,01); ancak yiiksek dereceli prostat
kanseri riskini ise arttirdigi (OR; 1,28 ve p = 0,042) saptanmistir (167). Bu durum
beden kitle indeksinin kalitsal belirleyicilerinden ziyade ¢evresel faktorlerle
aciklanmaktadir (168).

6313 erkek hastayr iceren 30 farkli ¢alisma taranarak yapilan metaanalizde

HPV tip-16 tasiyan erkeklerde PK riski yiiksek (OR =1,37) bulunmustur (169).

Genel popiilasyonla karsilastirildiginda, inflamatuar barsak hastaligi olan
erkeklerde ISUP grade > 2 PK anlamli derecede daha yiiksek (4 kat) bulunmustur
(170). Kellik, daha yiiksek PK 6liim riski ile iliskilendirilmistir (171). Gonore, artan
PK insidansi ile anlamli sekilde iligkili saptanmistir (OR: 1,31, %95 GA: 1,14-1,52)
(172). Gece vardiyali ¢alismanin artmig PK riski (%2,8, p = 0,030) ile iligkili oldugunu
ortaya koyan bir meta-analiz temelinde mesleki maruziyetin de onemli bir rol
oynayabilicegi disiiniilmektedir (173). Mevcut sigara i¢imi, PK’ya bagh o6lim
riskinde artisa (RR: 1,24, %95 GA: 1,18-1,31) ve daha agresif PK’ya ve biraktiktan
sonra bile daha kotii prognozlu PK’ya yol agmaktadir (174, 175).

Yiiksek ultraviyole radyasyon maruziyetinin oldugu bolgelerde yasayanlarda
PK riskinin diisiik oldugu sonucuna varilmistir. Ancak ultraviyole radyasyonun
PK’dan koruyucu etkileri tartismalidir (176).

Aspirin veya nonsteroid antiinflamatuar ilaglarin kullanimi ile PK riski ve
mortalite riski hakkinda geliskili veriler vardir (177, 178).

Ejakiilasyon sikliginin fazla olmasinin (> ayda 21 kez) PK riskini %20 azalttig1
saptanmistir. Ergenliklerinde daha fazla ejakiilasyon gerceklestiren erkeklerin uzun

stireli takiplerinde PK yakalanma olasiliklar: daha azdir (179).

Vazektominin PK riskinde artisina yol agmadigina dair giincel bir metaanaliz

mevcuttur (180).
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2.4.3. Klinik Bulgular ve Semptomlar

Lokalize PK'nin spesifik klinik bulgular1 olmayip 6zellikle TZ’de lokalize
timorlerde BPH’ye benzer sekilde alt {iriner sistem semptomlari olarak bulgu
verebilir. Baz1 durumlarda timor PZ’de olsa bile PRM ile palpe edilemeyecek kadar
kiigiik olabilir ve tani i¢in genellikle PSA degerlerinin artmasina sekonder yapilan
TRUS biyopsilere ihtiya¢ olmaktadir. Daha nadir olsa da anteriorda ve periiiretral
zonda lokalize kanserler BPH tedavisi i¢in yapilan TUR cerrahisi sonrasinda insidental

olarak saptanabilir.

PK’nin lokal ileri formunda da klinik semptomlar BPH’de gortilen alt {iriner
sistem semptomlart ile benzerdir. Nadiren de olsa bu evredeki hastalar; iiretra ya da
mesane boynu invazyonuna bagli hematiiri, sfinkter invazyonuna bagli iiriner
inkontinans, norovaskiiler demet invazyonu sonrasinda erektil disfonksiyon veya
seminal vezikiil invazyonuna bagl olarak agrili ejakiilasyon gibi semptomlarla
bagvurabilirler (181).

Bazen PK’nin uzak metastazlari, 6zellikle kemik metastazlarina bagh agr ilk
basvuru sebebi olabilir. Lomber, sakral vertebralar ve pelvik kemik metastazlar
sebebiyle yogun bel ve kalca agrilar1 metastatik PK’da sik karsilasilan bulgulardandir.
Ancak semptomlar uzak metastazin oldugu organa gore farklilik gosterebilir. Sistemik
metastazlarda istahsizlik, agir1 kilo kayb1 ve kanamaya ya da hastaliga sekonder anemi

gibi nonspesifik bulgular da olabilir (182).
2.4.4. Prostat Kanserinde Tan1 Yontemleri ve Tarama

PK’ya yonelik taramalarinin, asir1 tani ve tedaviye neden oldugu (klinik
anlamsiz kanser tanisi), hastanin yasam kalitesini azaltmasina ragmen mortalitede
anlamli azalmay1 saglayamadig: diisliniilmektedir. Bu nedenle toplum bazli PK
taramalarina kars1 goriisler mevcuttur (183, 184). Uroloji dernekleri de 6nerilerini bu
calismalar1 da dikkate alarak sekillendirmislerdir. Avrupa Uroloji Dernegi (EAU);
total PSA degeri 40 yasindayken < 1 ng/mL, 60 yasindayken <2 ng/dl ise sonraki
birkac¢ on yilda PK nedeniyle 6liim riski ve metastaz riski ¢ok diisiik oldugu i¢in bir
sonraki kontroliin 8 yil sonra yapilmasi gerektiginden bahsetmekte ve dnermektedir

(185-187). 75 yas sonrasinda ve bazal total PSA <3 ng/ml olanlarda ise PK nedeniyle
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Olim riski cok diisik oldugu i¢cin ek PSA taramasi yapilmamasi gerektiginden

bahsetmekte ve yapilmamasini 6nermektedir (18).

Amerikan Uroloji Dernegi (AUA) de 40 yasindan &nce ve hatta risk faktorii
yoksa 40-54 yas araliginda total PSA taramasi yapilmamasini, 55-69 yas arasindaki
erkeklerde de taramaya bazal total PSA degerleri ve hasta tercihleri dikkate alinarak
hasta ile birlikte karar verilmesini, 70 yas iizeri veya on yillik yagam beklentisi diisiik
olan erkeklerde rutin olarak tpsa taramasi yapilmamasini, rutin tarama araliginin bazal
total PSA diizeyine gore belirlenmesini ve bunun en az 2 yil veya daha fazla arayla

olmasini 6nermektedir (188).

Prostat kanserinden PRM’de siipheli bulgu saptanmasi ve kanda yiiksek total
PSA degerleri nedeniyle kuskulanilir ve kanserin ana tanisi ise prostattan yapilan
biyopsi neticesinde alinan orneklerde kanser varligimmin histopatolojik incelemeler
neticesinde gosterilmesi sonucunda konulur. Prostat biyopsisi karar1 da siipheli PRM,
yiiksek total PSA seviyesi, pozitif kan/idrar biyobelirteglerine veya stipheli

goriintiileme bulgularina bagl olarak verilmektedir.

Son yillarda goriintiileme yontemlerinin biyopsi karari verilmesinde 6nemi
giderek artmistir. PSA taramasinda mpMRG'nin rolii iki randomize kontrollii
calismada incelenmis olup mpMRG nin biyopsi protokoliine entegrasyonu ile klinik
onemli PK saptama oranin arttig1 tam tersine de klinik dnemsiz PK saptama oraninin

ise azaldig1 saptanmustir (189, 190).
Parmakla rektal muayene (PRM)

PRM; PK tanisinda kullanilan ilk yapilmasi gereken en temel, basit ve
geleneksel yontemdir. Bu muayene ile prostatin boyutu, kivami, hareketliligi ve
yiizeyindeki diizensizlikler, nodiiler yapilar olup olmamasi, komsu rektum gibi
organlar ile arasindaki iliski saptanabilmektedir (Sekil 21). Yiizeyinde olan
diizensizlikler, endiirasyon yani ele gelen anormal sertlik, sert kivamda nodiiler yapilar
ve yapisal asimetri gibi buldular parmakla rektal muayenede saptanabilecek prostat

kanserini diisiindiiren anormal bulgulardir.
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Rectum

Prostate gland

Sekil 21. Parmakla rektal muayene (PRM) (191).

PK’nin biiyiik oranda PZ’den koken almasi nedeniyle yeterince biiyiik tiimor
odaklar1 (hacim > 0,2 mL) oldugunda PRM ile tespit edilebilmektedir (192). PRM'nin
prediktif degeri; hastanin 1rki, yasi ve PSA degerleriyle koreledir (193).

PSA seviyesine bakilmaksizin siipheli tuse bulgular1 olan hastalarin yaklasik
%18’inde PK saptanmustir (194). Ayrica siipheli bir PRM’nin pozitif prediktif degeri,
tPSA 0-1 ng/ml araliginda %S5, 1,1-2,5 ng/ml araliginda %14 ve 2,5-4,0 ng/ml
araliginda olan erkeklerde ise %30 olarak saptanmistir (195). Yani total PSA 2
ng/ml’nin iizerine ¢iktiginda %5-30 (PRM pozitif prediktif degeri) arasinda PK
saptanabilmektedir (195, 196). Ayni1 zamanda anormal PRM bulgusu eger hastada
prostat kanseri saptanirsa ISUP derecesinin daha yiiksek olma olasiligini artirir ve bu
nedenle PRM’de saptanan anormal bulgu biyopsi yapilmasi gerekliligini dogurmakta
ve biyopsi i¢in bir prediktér olmaktadir (197). Aktif izlemdeki PK hastalarinda
anormal PRM bulgular1 varsa klinik énemli PK riskinin yiiksek oldugu anlamina
gelmektedir (198) ve bu durum mpMRG ve biyopsi i¢in bir endikasyondur (199, 200).

PK riski nedeniyle, PRM’de anormal bulgular1 olan tiim erkeklerde tPSA
seviyesinden bagimsiz olarak biyopsi yapilmasi Onerilmektedir; ¢linkii PK tanili
hastalarin 6nemli bir kisminda yaklasik % 25 kadarinda tPSA diizeyleri <4 ng/ml
olarak saptanmistir. Ancak, tek basina PRM’nin sensitivitesi ve spesifitesi oldukga

diisliktiir. Ayrica PZ disinda yerlesimli tiimorlerin PRM ile saptanmasi zordur. Ayrica
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PRM ile tan1 konan kanserler genellikle belirli boyutun iizerinde ve ileri evre kanserler
olup kotii prognoza sahiptir (23, 201). PRM o6zellikle klinik T evresinin bir
ongoriicisidiir (¢T3 i¢in OR: 11,12, p <,01 ve ¢T4 i¢in OR: 5,28 , p =,04) (202).

Sonug olarak PRM; PK tanisinda diisiik sensitivite ve spesifitesi nedeniyle tek

basina kullanilmamali, total PSA ve diger tan1 yontemleri ile birlikte kullanilmalidir.
Prostat spesifik antijen (PSA) ve diger belirtegler

Prostat spesifik antijen 19. kromozomda uzun kolda q13.2-q13.4 lokasyonunda
bulunmaktadir ve kallikrein gen ailesinden insan kallikrein-3 olarak bilinmekte olup

serin proteaz aktivitesine sahip bir glikoproteindir (203).

PSA prostat bezinin kolumnar epitel hiicreleri tarafindan tiretilir ve bazal hiicre
tabakasi, kilcal damar membranlart ve endotelyal hiicrelerden gegerek sistemik

dolagima girer (204).

261 amino asitten olusan preproPSA olarak sentezlenir. 17 amino asitlik dncii
sekans1 ayrigarak 244 amino asitten olusan proPSA ‘ya doniistir. ProPSA'dan, insan
kallikrein 2 (hK2) ve insan kallikrein 4 (hK4) uzaklastirilarak 237 amino asitli matiir
aktif PSA olusur (205).

Serumda bagli ya da serbest olarak bulunmaktadir. Serbest formu (sPSA)
aktiftir ve ana gorevi seminal siviya jel kivamini veren semenogelin ve fibronektin
proteinlerini denature ederek seminal sivinin likefaksiyonunu saglayarak hareketli

spermatozoolar1 agiga ¢ikarir

Gilinlimiizde PK tanisinda en sik kullanilan belirteg PSA olup ilk kez 1970
yilinda dokuda gosterilmis, 1979 yilinda saflastirilmis ve 1980 yilinda serumda
oOlgtilmiistiir (206-208).

Klinik kullanimi ile PK insidans1 artig gostermistir ve bu artisin devam etmesi
beklenmektedir (209). Bagimsiz bir degisken olarak PSA, prostat kanserinin PRM
veya TRUS dan daha 1yi bir gostergesidir. PSA prostat bezine 6zgii olup PK’ya 6zgii
degildir (pozitif prediktif degeri %25-40) (210).
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PSA esas olarak prostat dokusunda ve seminal sivida bulunsa da; paratiretral
ve perianal bezlerden, tiikiirik bezlerinden, pankreastan ve meme dokusundan da
salgilandig1 bildirilmistir (211). Dokudaki asinus ve duktus liimenindeki seviyeleri,

plazma seviyelerinin bir milyon katidir.

PSA’nin spesifitesi diigikk olup; PK, prostatit, BPH gibi bazal membran
biitiinliigiinli ve duktal mimariyi bozan durumlarda ya da prostat masaji, ejakiilasyon,
prostat biyopsisi, iiretral kateter kullanimi, sistoskopi ve prostat cerrahisi gibi prostat

bezini manipule eden durumlarda da artar (212-215).

PK tanisinda prostat biyopsi endikasyonu i¢in ¢ogu ¢alismada PSA cut off
degeri 4 ng/ml olarak belirlense de halen mutlak tan1 koyduracak PSA degeri yoktur
ve bunun yasa gore belirlenmesi dogrultusunda oneriler mevcuttur (216). Serum PSA

seviyesi diisiik olsa da PK riski devam etmektedir (15).

Bu 6neriler dogrultusunda normal yani patolojik olmayan tPSA araliklari; 40
ile 49 yaslar arasinda <2,5 ng/ml, 50 ile 59 yaslar1 arasinda <3,5 ng/ml, 60 ile 69
yaslar1 arasinda <4,5 ng/ml, 70 yasindan biiyiik bireylerde ise <6,5 ng/ml olarak
bildirilmistir (217).

PSA degerleri ve malignite arasinda net bir goriis birligi olmamakla beraber,
yuksek degerlerde daha yiiksek oranda ve daha yiiksek ISUP dereceli PK saptandigi
goriilmustiir. Diisiik tPSA degerlerindeki malignite riski Tablo 2°de gosterilmistir (15).

Tablo 2. Diisiik tPSA seviyelerinde prostat kanseri riski (15).

PSA seviyesi (ng/ml) PK riski (%) ISUP grade >2
olanlarda PK riski

0.0-0.5 6.6 0.8

0.6-1.0 10.1 1.0

1.1-2.0 17 2.0

2.1-3.0 239 4.6

3.1-4.0 26.9 6.7
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Tabloda da goriildigii gibi diisiik tPSA diizeylerinde bile kanser saptaniyor
olmast tPSA’nin biyopsi endikasyonunu belirlemedeki 6zgiillik ve duyarliliginin
halen tartistlir olmasina neden olmaktadir. Uroloji klavuzlarinda da tim bu
sebeplerden dolay1 tPSA ile ilgili erken tan1 ve tarama igin Oneriler mevcuttur (Tablo
3) (3). Serum tPSA diizeyi 4-10 ng/ml arasindaki olgularda ise PK saptanma orani
sadece %30°dur (11). Tiim bu sebepler yiiziinden giincel literatiirde tPSA sensivitesini
artirmak i¢in bgok sayida calisma yapilmistir. Tiim bu arastirmalarin temel hedefi

prostat biyopsisi i¢in dogru endikasyonlari saptayabilmektir.

Bu amagla, tPSA velositesi, tPSA dansitesi, tPSA ikilenme zamani,
serbest/total PSA orani1 ve tPSA’nin kan ve idrarda saptanabilen molekiiler formlar
dahil olmak iizere tPSA’nin spesifitesini arttiracak parametrelerin kullanimi son

yillarda giindemdeki yerini almistir.

Tablo 3. Prostat kanseri erken tani ve tarama o6nerileri (3).

Oneriler Giic derecesi

Erkeklere potansiyel riskler ve faydalar konusunda danismadan prostata Gzgd antijen (PSA) Gl
testine maruz birakmayin.

Bilgili bir adama ve en az 10 ila 15 yillik bir yagam beklentisine erken teshis igin Gigsiz
kigisellestirilmisg, riske uyarlanms bir strateji sunun.

* PCa'ya sahip olma riski yiksek olan ivi bilgilendirilmis erkeklere erken PSA testi sunun: ol
* 50 vasindan blyik erkekler;

A5 yvasindan blyik erkekler ve ailede PCa dykisi;

* 45 yagindan itibaren Afrika kkenli erkekler,

* 40 yasindan itibaren BRCAZ mutasyonlan tasiyan erkekler .

Glgslz
*  Baslangicta risk aftinda olanlar igin 2 yillik takip arahklan ile riske uyarlanmig bir strateji

ilk PSA seviyesine gare) sunun:
¢ 40 vyasinda PSA dizeyi = 1 ng/mL olan erkekler;
* 60 vyasinda PSA dizeyi = 2 ng/mL olan erkekler;

* Riskli olmayanlarda takibi & yila erteleyin.

Yagam beklentisi ve performans durumuna gdre PCa'nin erken teshisini durdurun; Yasam Gl
beklentisi < 15 yil olan erkeklerin fayda gdrmesi olasi dedildir.
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Serbest/total PSA orani; serbest PSA (sPSA) diizeyinin toplam PSA degerine
oranidir. SPSA toplam PSA'nin % 5-40'm1 olusturur. SPSA, serumda antiproteazl
kompleksler olusturmaz ve kanda baglanmamis formlarda bulunur. % sPSA=100 x
SPSA/tPSA olarak ifade edilen s/tPSA orani tanida kullamlir. ik olarak S/tPSA
oraninin daha diisiik oldugu Christensson ve ark.tarafindan kanserli vakalar iizerinde
yapilan ¢alismada gosterilmistir. Diisiik % sPSA prostat kanseri ile iliskilendirilmistir
ve bir¢ok ¢alisma negatif biyopsilerin sayisini azaltmadaki degerini gostermistir (218).
sPSA, PK’de BPH’ye gore anlamli derecede daha diisik bulunmustur (219).
Sonrasinda, s/tPSA oraninin kullanilarak prostat kanseri ve BPH’1 birbirinden ayirt
etmek icin yapilan ¢aligmalarda bu oranin kanseri saptamada tPSA degerinden daha
etkili oldugu kanitlanmustir. tPSA degerleri 4 ile 10 ng/ml arasinda seyreden erkeklerin
biyopsilerinde s/tPSA oran1 %10’dan kiiciik olan hastalarda biyopsi ile %56 oraninda
kanser saptanirken, s/tPSA oran1 %25’den biiyiik olan hastalarda ise %8 civarinda
prostat kanseri saptanmustir (219-221). 14 ¢alismay1 inceleyen bir metanalizde tPSA 4
ile 10 ng/ml araliginda (gri zon) oldugunda S/tPSA oranimnin PK saptamada %70
sensiviteye sahip oldugu bulunmustur (222). Bu sebeple tPSA 4-10 ng/ml araliginda
bulunan olgularda s/tPSA’nin, PK ve benign doku ayriminda faydali olabilecegi
distintilmustiir. PSA seviyesi >10 ng/ml olan hastalarda veya bilinen PK’nin takibi

sirasinda ise klinik kullanimi yoktur.

PSA dansitesi (PSA-D) ; tPSA degerinin TRUS ile 6l¢giilen prostat hacmine
bolinmesiyle bulunur (223). Serum tPSA seviyesinin benign ve malign doku ayirt
etmede sensivitesi 6zellikle 4-10 ng/ml araliginda diisiiktiir (yaklasik %25). s/tPSA
oraninin kiiciik prostat hacimli hastalarda biiyiik prostat hacimli hastalara gére daha
yiiksek spesifite gdsterdigini saptayan bazi arastirmacilar, benign ve malign ayrim
kriterleri arasinda prostat hacminin de yer almasi gerektigini vurgulamiglardir (224).
<0,15 ng/ml/cc esik deger (iistiindeki degerler malign yonde, altindaki degerler benign
yonde) alindiginda ozellikle gri zon hastalarinda (tPSA 4-10 ng/ml araliginda)
malignite tahminine katki saglayabilmektedir. Ozellikle kiiciik (<50 cc) ve orta (50-75
cc) prostat hacmi olan hastalarda PSA dansitesi cut off degeri 0,15 ng/ml/cc seklinde
alindiginda dansite ne kadar yiiksekse klinik dnemli PK saptama orani da o kadar
yiiksektir (225). Birkag ¢alismada ise, 0,10-0,15 ng/ml/cc'nin tizerinde bir PSA-D'nin
kanseri 6ngordiigli bulunmustur (226, 227). PSA-D'si 0,09 ng/ml/cc'nin altinda olan
hastalara KOAK tanis1 konmasi olasiligi ise oldukga diisiik saptanmistir (%4) (228).
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MpMRG’de saptanan PIRADS 3 lezyonlara yapilan sistematik ve hedefe yonelik
prostat biyopsilerinin patoloji sonuglarinin incelendigi 28 ¢alismanin dahil edildigi bir
metaanalizde PSA-D >0,15 ng/ml/cc esik degeri hastalara biyopsi yapilip yapilmama

kararin1 vermede 6nemli bir yardimci faktor olarak 6nerilmistir (226).

PSA velositesi (ng/ml/y1l); PK’da tPSA degerlerinin BPH’ye gore daha hizli
yiikselmesini temel alir ve bu degerin yillik artis miktarini (0,75 ng/ml/y1l) ifade
etmektedir (18). Gri zonda (serum tPSA seviyeleri 4-10 ng/ml arasinda) baslangig
degerine kiyasla yillik 0,75 ng/ml artisin PK 6ngoriisiinde katkis1 olabileceginden
bahsedilmis olmakla birlikte tek basina tPSA’dan istiin degildir (229, 230). Ancak
daha sonra PSA hizinda 0,35 ng/ml/y1l artislar PK mortalitesi ile iliskilendirilmistir
(231). Ayrica en az 6 ay arayla {i¢ tPSA 6rnegine ihtiya¢ duyulmasi sebebiyle yaklagik
18-24 ay gibi uzun takip siiresi gerektirmesi ve bu siirenin hastanin yasam kalitesini
bozma riskinin yaninda hesaplamadaki zorluklar ve yasa bagl diger faktorlerin

ongoriilememesi sebebiyle pratikte kullanimi yaygimlagmamistir (232).

PSA ikilenme zamani (PSA-DT); PSA degerinin ikiye katlanmasina kadar
gegen ay sayisi olarak tanimlanmaktadir. PSA velositesi tiimoral dokunun hacmimsel
boyutu ile iligkili iken PSA ikilenme zamani tiimoral hacim yerine tiimoral biiyiime
hiz ile iligkilidir ve bu hizin hesabini icermekte olup logaritma gerektiren bir analiz
ile hesaplanmaktadir. Ancak, PSA-DT hesaplamasi i¢in bazi faktorler gereklidir.
Bunlar; son 12 ay i¢inde en az dort hafta arayla ardisik ii¢ tPSA Sl¢limii gerekmesi,
tim tPSA degerlerinin >0.20 ng/mL olmasi1 ve yiikselen bir trend izlemesi
gerekliligidir (233). PSA-DT, PK tanisinda prognostik bir 6neme sahiptir ancak total
prostat hacmi, tPSA hesaplamasindaki farkliliklar gibi nedenlerle PK tanisindan
ziyade tedavi ve nilks asamalarinda daha 6nemli oldugu diistiniilmektedir (233, 234).
Ayrica yapilan c¢alismalarda tek basina tPSA ile karsilastirildiginda ek bilgi
saglamadig1 saptanmustir (229, 235, 236). PSA-DT, metastatik olmayan KRPK'da
(nmKRPK) metastazsiz sagkalim ve genel sagkalim ile baglantilidir ve
yogunlastirilmis tedaviden fayda gorebilecek yiiksek riskli nmKRPK'li hastalar
tanimlamaya faydali olur (PSA-DT esigi < 10 ay) (237).

PK tanisina yardimei olan gesitli biyobelirte¢ler mevcuttur. Bunlardan kan
bazli biyobelirtecler; Prostat Health indeksi (PHI) (serbest ve total PSA ile pro-PSA
izoformu [p2PSA]'nu birlestirir), dort kallikrein skor testi (4K skoru) (yas, PRM ve
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onceki biyopsi durumu ile birlikte serbest, intakt ve total PSA ve kallikrein benzeri
peptidaz 2 [hK2] 6l¢iimii) ve ISOPSA’dir.

ABD Gida ve Ilag¢ Dairesi (FDA) tarafindan onaylanan PHI ve 4K skoru testi
dahil olmak iizere, serum veya plazmada kallikrein panelini 6lgen ¢esitli testler artik
ticari olarak mevcuttur (3). Her iki testin amaci da tPSA yiiksekligi olan bireylerde
gereksiz prostat biyopsisi yapilmasi onlemek ve sayisi azaltmaktir. Prospektif ¢cok
merkezli baz1 bilimsel ¢alismalarda, gri zondaki tPSA's1 2 ile 10 ng/ml arasinda olan
erkek hastalarda KOAK saptanma agisindan PHI ve 4K skor testinin, s/t PSA
oranindan daha iyi performans gosterdigi Saptanmistir (238-241). Bire bir
kargilastirmada her iki test de KOAK saptamasi agisindan esit olarak
degerlendirilmistir (242).

PHI, matematiksel bir denklemdir ve PK olasiligmi gosterir. Bu denklem
(proPSA) p2PSA/SPSA/NtPSA olarak formiile edilmistir (243). Daha yiiksek PHI
degerleri, PK olasiliginin artmasiyla iligkili bulunmustur. PHI, %33 o6zgiillik ile
s/tPSA'nin yaklasik 2 kat 6zgiilliigiine sahiptir (244). Yapilan ¢alismalarda PHI ve
proPSA’nin p2PSA formu ISUP grade >2 olan hastalarda ve lokal ilerlemis hastaligi
olanlarda daha yiiksek diizeyde saptanmistir (243).

4K Skor Testi (4 Kallikrein Testi); Prostat saglik indeksi testine benzer bir
skorlama sistemi olup total PSA, serbest PSA, intakt PSA ve insan kallikrein iligkili
peptidaz 2 kullanilarak olusturulur ve klinik olarak 6nemli kanserlerle iligkili oldugu
saptanmustir. Total PSA diizeyleri 2 ile 10 ng/ml araliginda oldugunda KOAK saptama
oranmin s/t PSA oraniyla karsilastirildiginda daha iistiin oldugu gosterilmis olup

kullanimi 6nerilmektedir (238).

PSA izoformlarinin konsantrasyonuna odaklanan 4K puani ve PHI'nin aksine,
ISOPSA, tPSA'nin yapisina odaklanan yeni bir teknoloji kullanir (245). Sulu iki fazh
bir soliisyon kullanarak, PSA'nin izoformlarin1 boler ve PSA'daki yapisal degisiklikleri

degerlendirir (246).

ProPSA, p2PSA olarak da bilinir ve PSA’nin onciisii olup 244 amino asitten
olusmaktadir. Hem dokuda hem de serumda bulunur. Hiperplastik dokudan (BPH)
ziyade kanserli dokudan (PK) salinmaktadir. Malign prostat hiicrelerinde ve yiiksek
dereceli prostatik intraepitelyal neoplazilerde (HGPIN) ¢ok miktarda bulunmaktadir.

47



ProPSA arastirilan gesitli ¢aligmalarda tPSA ve sPSA ile arasindaki ilski ve oranlar
degerlendirilmistir. proPSA'nin prostat kanserinin erken saptanmasinda etkili olup
olmadigin1 degerlendiren bir caligmada tPSA degerlerinin 4 ile 10 ng/ml arasinda
oldugu durumlarda, gereksiz biyopsilerden kaginmak i¢in dlgiilen pPSA diizeylerinin
%90 duyarliliga ve %44 dzgiilliige sahip oldugu saptanmistir (247). Yine bir ¢alismada
S/tPSA ve tPSA/pPSA i¢in sirasiyla %33 ve %75 duyarlilik oranlari bildirilmistir.
Histopatolojik ¢alismalar klinik olarak agresif prostat kanserlerinin proPSA

kullanilarak tespit edilebilecegini ortaya koymustur (248).

PK tanisina yardimer olan idrar biyobelirtegleri ise Prostat kanseri geni 3
(PCA3), SelectMDX, Mi Prostat skoru (MiPS) ve ExoDX olarak siniflanabilirler.

PCA3, parmakla rektal muayene ile prostat masaji yapilmasinin ardindan
hastalardan alinan idrar 6rneklerinde tespit edilebilen, prostata spesifik over-eksprese
edilen uzun kodlamayan mRNA biyobelirtecidir. Artmis kan total PSA diizeyleri olan
hastalarda prostat kanseri saptama agisindan piyasada mevcut olan PCAS3 igeren
Progensa idrar testinin sensivitesinin total PSA ve s/tPSA oranindan daha {istiin oldugu
saptanmustir  (249). PCAS3, prostat hacminden, serum prostat spesifik antijen
seviyesinden ve Onceki biyopsilerin sayisindan bagimsizdir. Kantitatif PCA3 skoru,
pozitif biyopsi olasiligi ile koreledir. Lojistik regresyon sonuglari, biyopsi sonucunun
daha 1iyi tahmin edilmesi i¢in PCA3 skorunun bir nomograma dahil edilebilecegini
gostermektedir. Calismalarin sonuglari, PCA3'in PK teshisi icin mevcut yontemlere
ek faydasi olduguna dair daha fazla kanit saglar (249-252). PCA3 puani PK hacmi ile
artar, ancak ISUP derecesini bagimsiz olarak tahmin edip etmedigi konusunda celigkili
veriler vardir (253). Su anda, Progensa idrar testinin ana endikasyonu, baslangicta
negatif bir biyopsiden sonra tekrar biyopsinin gerekip gerekmedigini belirlemektir,
ancak bu amag igin klinik etkinligi belirsizdir (254). Yiiksek bir PCA3 puani (> 60) ,
yuksek ozgiillik (%91) ve %42 duyarlilik gostermekte olup daha 6nce biyopsi
yapilmamis hastalarda ilk prostat biyopsisinin PK yakalama olasiligini

arttirabilecegini diisiindiirmektedir (255).

SelectMDX testi;, PCA3 testine benzer sekilde idrardan mMRNA
biyobelirteglerinin izole edilmesi ile ilgili bir testtir. Bu mRNA biyobelirtegleri ise
HOXC6 mRNA ve DLX1 mRNA’dir. Biyopsi sonrasinda prostat kanseri varligi ve

yiiksek riskli prostat kanseri riskini tespit etmede kulllanilmaktadir. Bu sayede
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gereksiz prostat biyopsilerinin azaltilabilecegi diisiiniilmektedir (256). Cok merkezli
prospektif bir ¢alisma, mpMRG PI-RADS skoru <4 veya PI-RADS skoru <3 olan
erkeklerde SelectMDX'i degerlendirdi ve bu ¢alismada KOAK'larin sirasiyla %6,5 ve
%3,2’s1 kacirilirken gereksiz biyopsilerin ise sirasiyla %45,8 ve %40'inin 6nlendigi
saptand1 (257). Baska bir prospektif ¢ok merkezli ¢alismada biyopsi yapilmamis
erkeklerde PK tanisinda mpMRG ve mpMRG olmadan SelectMDX testinin kullanimi1
karsilastirilmis olup SelectMDX stratejisine kiyasla MRG tabanli biyopsi stratejisinde
daha fazla biyopsiden kacinildigi ve daha yiiksek dereceli PK'larin tespit edildigi
bulundu. Her iki test birlestirildiginde daha fazla Gleason grade > 1 lezyon bulundu,
ancak negatif veya diisiik dereceli kanser biyopsilerinin sayisi iki katindan fazla artt1.
Daha Once biyopsi yapilmamis erkekler icin bir risk siniflandirma araci olarak
SelectMDx testi gereksiz biyopsileri %38 oraninda onledi, diisiik dereceli PK tespitini
en aza indirdi ve yalnizca %10 yiiksek dereceli PK'y1 kagirdi. Yine de, tiim hastalarda
MPMRG kullanmak en yiiksek net faydaya sahipti, hastalarin %49'unda biyopsiden
kagind1 ve yiiksek riskli PK'nin %4,9'unu kagirdi. Ancak, mpMRI kullanilabilirligi
simirhh veya pahaliysa, yalnizca SelectMDx testi pozitif hastalarda mpMRG
kullanilmast iyi bir alternatif stratejidir (258). Yine tPSA degeri 3-10 ng/ml arasinda
ve normal PRM bulgulari olan erkeklerde MRG ve SelectMDX testini birlestirmek,
%93'lik bir negatif prediktif degere (NPV) sahipti ve biyopsinin dogrulugunu
arttirdig1 saptandi (259).

TMPRSS2-ERG flizyonu, transmembran proteaz serin 2 (TMPRSS2)
ve ERG geninin bir fiizyonudur ve PK’larin %50'sinde saptanabilir (260). TMPRSS2-
ERG ve prostat kanseri antijen 3 (PCA3), en gelismis idrar bazli prostat kanseri erken
teshis biyobelirtegleridir. PCA3 ekspresyonuna ve serum PSA'sina (Mi(chigan)Prostat
Skoru [MiPS]) idrarda TMPRSS2-ERG tespiti eklendiginde, PK saptanma olasiligini
anlamli diizeyde arttirmistir (261). Agresif (yliksek dereceli, Gleason skoru > 7)
prostat kanseri tespitini arttirmak ve agresif olmayan PK'li hastalarda gereksiz
biyopsileri azaltmak i¢in prediktif tanisal deger katabilecek yeni tarama yontemlerine
ihtiyag¢ vardir. Bu, 2-10 ng/ml araliginda siipheli bir tPSA ile ilk biyopsi i¢in bagvuran
erkekler i¢in Ozellikle dnemlidir. PCA3 ve ERG, idrarda PK icin tahmin degeri
ekleyebilen biyobelirteclerdir; ancak eldesi i¢in PRM gerekmektedir. Kanser hiicreleri

tarafindan salgilanan eksozomlar, yiiksek dereceli PK i¢in tanisal mRNA igerebilir.
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PRM yapilmadan idrardan tiiretilen yeni bir molekiiler belirte¢ (EXO106
skoru), gri bolge serum tPSA seviyeleri olan erkekler i¢in ilk biyopside yliksek
dereceli PK tanis1 i¢in bagimsiz, negatif prediktif deger gostermektedir (262). Biyopsi
karar siirecinde kullanilmasi, klinik olarak Onemsiz hastalik i¢in daha az prostat
biyopsisi yapilmasi ile sonuglanabilir. ExoDx Prostat IntelliScore idrar eksozom
testinin kullanilmasi, standart bakim (SOC) ile karsilagtirildiginda gereksiz
biyopsilerin %27'sinin 6nlenmesini sagladi. Ancak su anda hem MiPS puani hem de

ExoDx testi arastirma amach olarak kabul edilmektedir (263).

PCA3 ve PHI'ni karsilastiran 6 ¢alismadan sadece Seisen ve ark. énemli bir
fark buldu. Bu ¢alismada PCA3 daha fazla prostat kanseri saptadi, ancak ISUP
derecesi > 2, ticten fazla pozitif ¢ekirdek veya herhangi bir ¢ekirdekte > %50 kanser
tutulumu olarak tanimlanan Klinik 6nemli hastaligin saptanmasinda PHI’nin daha

tistlin oldugu kanitlanmistir (264).

Yine PHI ve 4K paneli ile ilgili yapilan bir sistematik incelemede her ikisinin
de yiiksek bir tanisal dogruluga sahip oldugu ve klinik 6nemli PK saptanmasini

ongormede benzer performans gosterdikleri 6ne siiriilmiistiir (265).

Mevcut kanitlara dayali olarak, baz1 biyobelirtecler, klinisyenler tarafindan
halihazirda kullanilan prognostik parametrelere ek katki olarak agresif ve agresif
olmayan tiimorler arasinda ayrim yapilmasina yardimci olabilirler (266). Bununla
birlikte, dnceden ¢ekilen MRG'nin yukarida bahsedilen biyobelirteclerin faydasini da

etkilemesi muhtemeldir.

Tablo 4. Negatif prostat biyopsisi sonrasi ek arastirma testleri (18).

Test adh Test substrat Molekiiler FDA

onayl
Progensa Idrar IncRNA PCA3 Evet
SelectMDX Idrar mRNA HOXC6, DLX1 Hayir
PHI Serum Total, free ve p2PSA Evet
4K Skoru Serum/plazma Total, free, intakt PSA, hK2 Hayir
ConfirmMDX Benign prostat Metillenmis APC, RASSF1 = Hayir

biyopsisi ve GSTPI

Prostat kanseri riski yiiksek olup daha once yapilan prostat biyopsisi negatif
olan hastalarda idrar testleri (Progensa (PCA3) ile SelectMDX), kan testleri (4K skor
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testi ve PHI testi) ya da doku temelli epigenetik testin (ConfirmMDx) tekrar biyopsi
alip almama konusunda karar vermede yonlendirici olabilecegi diisiiniilmektedir.
Ancak PHI, Progensa (PCA3) ve SelectMDX'in daha 6nce negatif biyopsisi olan
erkeklerde tekrar biyopsi alinmasina karar vermedeki rolii belirsizdir ve muhtemelen

maliyet etkin degildir (254).

ConfirmMDx testi, bir PK odaginin yakinindaki iyi huylu prostat dokusunun
belirgin epigenetik degisiklikler gosterdigi konseptine dayanmaktadir. Biyopsi
sirasinda PK’nin gozden kagirilmasi durumunda, iyi huylu dokuda epigenetik
degisikliklerin gosterilmesi karsinom varligini gosterir. ConfirmMDX testi, iyi huylu
prostat dokusunda {i¢ genin (Metillenmis APC, RASSF1 ve GSTP1) promotor
bolgelerinin metilasyon seviyesini 6l¢er. Cok merkezli bir ¢alismada, her {i¢ belirtecte
de metilasyon olmadiginda %388'lik bir NPV bulunmustur, bu da bu erkeklerde tekrar
biyopsiden kaginilabilecegi anlamina gelir (267).

Sinirli meveut veriler ve bu verilerde MRG'in tiimdr tespitindeki roliiniin
hesaba katilmadig1 gercegi goz Oniine alindiginda, 6zellikle biyopsi 6ncesi MRG'nin
mevcut kullanimi 1g1g8inda, ConfirmMDX'in rutin uygulamasina iliskin herhangi bir

Oneri yapilamamaktadir.
Prostat Biyopsisi ve Goriintilleme

Transrektal Ultrasonografi (TRUS) ve Transrektal Ultrasonografi
Klavuzlugunda Sistematik Prostat igne Biyopsisi (TRUS-BX)

Transrektal yoldan yapilan ultrasonografi (TRUS), prostatin anatomik yapisini
degerlendirmek i¢in kullanigh ve kolay ulasilabillir goriintiileme metodudur. TRUS ta
santral zon ile periferal zonun ekojeniteleri benzer oldugu i¢in goriintiileme ile
birbirinden ayrilamaz. Yerlesim yerleri ile karar verilir. Prostatin anatomik yapisinin
ve etraf komsu organ ve yapilarin degerlendirilmesi i¢in kullanilan transrektal ultrason
problari genellikle yiiksek frekans ozelligine sahiptirler (7 ilel0 MHz). Prostat
biyopsisi Oncesinde hastaya sol lateral dekiibit pozisyon verilmeli ve transrektal
ultrason probu yerlestirilmeden 6nce PRM ile prostat dokusu degerlendirilmelidir.
Sonrasinda ultrason probuna prezervatif gegirilmeli ve goriintii kalitesini arttirmak igin

prezervatif igerisine ultrason jeli sikilmali sonrasinda prob rektuma hassas ve dikkatli
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hareketlerler yerlestirilmelidir. Probu rektuma yerlestirirken anteriora ve prostat
dokusuna yonlendirecek sekilde poziyon verilmelidir. Prostat dokusu bazal kesimden
baslanarak apekal bolgeye kadar aksiyel ve longitiidinal pozisyonlarda
degerlendirilmelidir. Prostat bezi disinda bilateral seminal vezikiiller, mesanenin
boyun ve taban kismi, periprostatik alanlar ve rektumun anterior duvar1 da detayl bir
sekilde incelenmelidir (268). AFS prostatin anterior-iist béliimiinde bulunan hipoekoik
bir alandir. TRUS ile degerlendirmenin en biiyiik yarar1 prostatin hacimsel boyutunun
olduk¢a dogru sekilde Olglilmesi ve prostat biyopsisinin TRUS klavuzlugunda

yapilabilmesidir.

PK, ultrason goriintiisiinde bazen periferik zonda sinirlar1 net ayirt edilebilen
ya da edilemeyen hipoekoik nodiiler yapida bazen de homojen goriiniimde prostat
dokusu iginde heterojen gortiniimde kiigiik bir odak halinde saptanabilir. Benign
prostat hiperplazisi, prostatit gibi inflamatuar durumlar, kanama odaklari, benign Kistik
lezyonlar da hipoekoik alan goriiniimde olabilirler. Ayrica sadece hipoekoik alnalrda
degil izoekoik alanlarin %40’indan fazlasinda da PK goriilebilmektedir. PK’nin
ultrasonografik olarak en ¢ok goriilen bulgusu olan hipoekoik nodiillerde bile sadece
%35°1ik kisminda prostat kanseri saptanabilmistir (269). Dolayisiyla TRUS
giivenirliligi kanser odagmin saptanmasinda tek basma kullanildiginda yeterli
seviyede degildir (270) ve hipoekoik goriinimdeki odaklardan alinacak ek biyopsi
orneklerinin tanisal faydasi ihmal edilebilir (271). TRUS ile prostat kanseri odaklarini
saptamada pozitif prediktif deger %51, negatif prediktif deger %71 civarindadir ve
yeterli degildir (272, 273). TRUS goriintiilerinde saptanan prostat kapsiiliinde bulging
ya da retroprostatik agmnin slinmesi gibi prostat kenarlarindaki diizensizlik belirtileri
ile rektoprostatik alandaki yagli dokularin obliterasyonu gibi anormallikler kanserin
ekstrakapsiiler invazyonu lehine bulgulardir. Prostatin bazal bolgesinde bulunan
lezyonun SV i¢ine dogru uzanim goéstermesi de invazyonu gosteren bulgulardandir

(274).

Prostat bezindeki kanser hiicrelerini tespit etmenin en dogru yolu, tiim bezin
cerrahi olarak cikarilmasi ve histopatolojik incelemesidir. Bu yaklasim stipheli
bulgular1 olan her hasta i¢in klinik olarak uygulanamaz oldugundan, prostat biyopsisi

PK’y1 tespit etmek i¢in en iyi tan1 teknigi olarak kabul edilmektedir.
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Prostat biyopsisi ilk olarak parmak rehberliginde transperineal yoldan (1930
yillar1) daha sonraki yillarda ise transrektal yoldan Astraldi’nin tanimladigr sekilde
yapilmaya baslamistir (275). 1980°li yillardan itibaren ise USG teknolojilerinin
gelismesi ile birlikte, USG kilavuzlugunda uygulanan biyopsiler parmak
kilavuzlugunda uygulanan biyopsilerin yerini almistir. Ozellikle 1989 yilinda Hodge
ve ark. tarafindan TRUSG rehberliginde yapilan biyopsilerin etkinliginin
kanitlanmasiyla birlikte zamanla bugiin de hala uygulanmakta olan standart prostat

biyopsisi kavrami ortaya ¢ikmistir (275).

Prostat biyopsisinin yapilmasi karari1 serum total PSA seviyesi, kan ve idrarda
saptanabilen ¢esitli biyobelirtegler, PRM’de saptanan siipheli bulgular ve goriintiileme
ile saptanan siipheli alanlar neticesinde kompleks bir degerlendirme yapilarak
verilebilir. Yasam beklentisi, yas, olas1 komorbiditeler, ek hastalik varligi, terapotik
sonuglar ve sonucunda uygulanmasi gerekebilecek tedaviler de 6nceden diistiniilmeli
ve goz Oniinde bulundurularak biyopsi karari verilmelidir. Risk siniflandirmasi,

gereksiz biyopsileri azaltmak i¢in potansiyel bir aragtir (276).

Prostat biyopsisi; diizeltilmemis ileri derecede koagiilopati, fissiir ya da
hemoroid gibi agrili anorektal hastaliklar, prob yerlesimine imkan tanimayacak rektal
kanserler, agir immiinsiipresif durumlar, akut prostat enfeksiyonu ya da son 6-8 hafta
icinde geg¢irilmis bakteriyel prostat enfeksiyonlart durumunda yapilamaz ve yapilmasi
kontraendikedir. Prostat biyopsisinin siddetli derecede hemoroid, anal fissiirler, rektal
kanser nedeniyle yapilan abdominoperineal cerrahiler gibi sebeplere bagli olarak
transrektal yoldan yapilmasi riskli veya biyopsi yapilamiyorsa, transperineal olarak
giivenli sekilde yapilabilir.Sinirli tPSA  yiikselmesi tek bagma hemen biyopsi
yapilmasini gerektirmemelidir. Tek basina sinirli tPSA yiiksekliginde hemen biyopsi
yapmak yerine 4-6 hafta sonra ayni laboratuvar ortaminda, esdeger sartlar altinda ve
ayni tetkik kullanilarak, ejakiilasyon, tiretral girisimler ve enfeksiyon diglanarak tekrar
bakilan tPSA degeriyle biyopsi karart vermek daha uygun olacaktir (277, 278).
Asemptomatik herhangi bir prostatit semptomlart olmayan tPSA yiikseligi olan
hastalarda tPSA seviyesinin diisiiriilmesi amaciyla ampirik olarak antibiyotik tedavisi

baslanmasi 6nerilmemektedir (279).

Ultrasonografi (USG) kilavuzlugunda biyopsi artik standart yontemdir. Prostat
biyopsisi ya transrektal (TRUS-BX) ya da transperineal yaklasimla yapilir. MRG ile
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onceden goriintiileme yapilmadan gerceklestirildiginde kanser saptama oranlari, iki
yaklasim arasinda karsilagtirilabilir (280). Ancak bazi kanitlar transperineal yolla
enfeksiyon riskinin azaldigimi diistindiirmektedir (281, 282). Prostatin transiiretral

rezeksiyonu (TURP), kanser tespiti i¢in bir arag olarak kullanilmamalidir (283).

EAU 2022 prostat kanseri kilavuzuna gore enfeksiydz komplikasyon riskinin
daha diisiik olmasi nedeniyle transrektal biyopsilerden ziyade transperineal yaklasim
kullanilarak prostat biyopsisi yapilmasi gii¢lii 6neri diizeyindedir. Avrupa Komisyonu
tarafindan alinan EMEA/H/A-31/1452 hakkindaki sonug kararlari ile uyumlu sekilde
prostat biyopsisi yapilan hastalarda ampirik tedavi amaciyla florokinolonlarin
kullanim1 6nerilmemektedir (284). Rektal siiriintii 6rnegi ya da gaita kiiltiirli sonucuna
bagli sekilde hedef ajana yonelik profilaksi verilmesini; yiikseltilmis profilaksi
uygulanmasimi (multiple (>2) farkli sinif antibiyotik) veya transrektal yoldan yapilan
biyopside antibiyotik profilaksisi amaciyla diger antibiyotiklerin (6rn. fosfomisin
sefalosporinler, aminoglikoziler, trometamol) kullanimini 6nermektedir (285, 286).

1,786 erkek hastay1 igeren sekiz randomize kontrollii galismanin meta-analizi,
biyopsi Oncesi rektal povidon-iyot preparatinin kullanilmasinin, antimikrobiyal
profilaksiye ek olarak, dnemli 6l¢iide daha diisiik enfeksiydz komplikasyon orani ile
sonuglandigini gostermistir (RR: 0,55, %95 GA: 0,41-0,72) (287-293). Bu nedenle de
EAU 2022 prostat kanseri kilavuzunda TRUS-BX’den 6nce povidon-iyot ile rektal
temizleme giiglii kanit diizeyinde onerilmektedir. Ayrica biyopsiden dnce periprostatik
sinir blokaj1 ve intrarektal lokal anestezi ile analjezinin yapilmasini 6nermektedir (294,
295). Lokal anestezi, MRG hedefli ve sistemik transperineal biyopsi i¢in de etkili bir
sekilde kullanilabilir (296). PK’nin %70’i PZ’den ve Ozellikle de periferal zonun
posterolateral bolgesinden koken almaktadir. PK’nin en ¢ok koken aldigi periferal
zondan ozellikle prostatin lateral kesimine dogru yoneltilen biyopsilerle daha iyi 6rnek
alinabilecegi gosterilmistir (16). PK’nin yaklasik %21 ile 24 kadari transizyonel
zondan koken almaktadir. Biyopsi sirasinda alinan kor sayisinin yiikseltilmesi ve
standart biyopsiyle beraber transizyonel zondan da biyopsi alinmasi ile prostat kanseri
tespit oranlarinin yiikselecegi saptanmistir (297). Ayrica 6 kadran alinan biyopsileri
negatif gelen hastalara yapilan rebiyopsilerde bir¢cok yazar transizyonel zondan da
ornekleme yapilmasi gerekliligi konusunda fikir birligindedirler. Neticede giincel
literatlirde transizyonel zondan alinan biyopsilerde prostat kanseri tespit orani %2 ile

%31 arasinda oldukga degiskenlik gostermekte ve suanki yaklagimda birinci prostat
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biyopsisinde transizyonel zondan biyopsi alinmasi tavsiye edilmemektedir (297).
Sistematik biyopsiler i¢in 0rnek bolgeleri, kullanilan yaklasimdan bagimsiz olarak
periferal zonda miimkiin oldugunca arka ve lateral olmak tizere apeksten tabana iki
tarafli olmalidir. Sistematik prostat biyopsisi, klasik olarak Hodge ve ark. tarafindan
oncelikle sekstant (6 kadran) olarak uygulanmaya baslanmistir (298). Bu yonteme
gore prostatin her iki lobundan, taban, orta lob ve apeks boliimlerinden paramedian
kesimlerden birer kor 6rnek alinmaktadir. Ancak sonraki yillarda yapilan ¢alismalarda,
bu biyopsi metodu ile prostat kanserinin yaklasik %15-34 civarinda atlanabilecegi
saptanmustir (17). Yine yapilan ¢alismalarda sekstant prostat biyopsisinde kanserin
yanlis negatif olarak saptanma olasiliginin yiiksek seviyede oldugu saptanmistir (299,
300). Ayrica sekstant biyopsi metodunda periferik zonun yeterince 6rneklenememesi
ve Ozellikle biiyiik prostat hacimlerinde yetersiz kalmasi, 6nemli iki dezavantaj olarak
gosterilmigtir  (301). Sadece hacmi 20 mm’den daha biiyiik kanserler
degerlendirildiginde sekstant prostat biyopsi yonteminin sensivitesi %83,3, spesifitesi
ise %97,3 sadece periferal zon yerlesimli kanserlerde sensivitesi %71,4, spesifitesi ise
%97,2 olarak saptanmustir. Ancak transizyonel zon yerlesimli prostat kanserlerinde
sekstant biyopsi sensivitesi oldukga diisiik ve %33,3 civarindadir (297).Yapilan bir
calismada, geleneksel 6 kadran biyopsi teknigine lateral periferik biyopsilerin
eklenmesinin kanser tespit oraninit %25,5 oraninda artirdigi gosterilmistir (302).
1980’11 yillarda klasik sekstant biyopsi (6 kadran) prostat oérneklemesinde yetersiz
kaldigindan, giincel literatiirde prostat voliimii yaklasik 30 cc ise en az 8 kor biyopsi
alinmasi onerilmektedir (303). Sekstant biyopsinin tiim bu dezavantajlar1 nedeniyle
giiniimiizde en sik kabul goren yaklagimlar ozellikle de prostat boyutu daha da
biiyiikse, anterior kesimlerde PK saptama orani diisiik olsa da PK’nin en sik goriildiigi
PZ’ye yogunlagan 10-12 kor biyopsi alinmasidir (20) ve 2022 EAU klavuzlarinda da
bu yaklasim onerilmektedir (Sekil 22). Standart olarak 12 kordan fazla alinan biyopsi
daha anlamli degildir (304, 305). Ancak PRM’de saptanan ya da TRUS ile
stiphelenilen alanlardan da ek biyopsiler alinmas1 gerekebilir. TRUS-BX’de korlar

ozellikle posterior ve lateral olarak periferik bolgeye yonlendirilmelidir.

Yine de 10-12 kor biyopsi drneklerinde KOAK saptama oranlar1 hala istenilen
seviyede olmayip siklikla KOAOK saptanmakta ve hastalar gereksiz tedavi

almaktadir. Bu sebeple gilinlimiizde hedefe yonelik biyopsi segenekleri yayginlagmistir
(306).
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Sekil 22. a) Sextant biyopsi (6 kadran) b-c) 12 kadran biyopsi ve hedef noktalar (307).

Prostat biyopsisi sirasinda kullanilan 18-20 Gauge genisliginde ve 20-25 cm
uzunlugundaki tam ya da yar1 otomatik tru-cut biyopsi igneleriyle transrektal USG
probu olduk¢a uyumludur. Biyopsi ignesinin ilerleyecegi muhtemel yolu gosteren
rehber ¢izgi ile TRUS goriintiisii hizalanmali ve biyopsi ignesi yarim santim kadar
ilerletilerek prostat kapsiiline ulastigi hissedilmeli ve yaklasik olarak 15 mm

boyutundaki prostat doku 6rnegi alinmalidir (Sekil 23 ve Sekil 24 ) (308).

Transrektal biyopsi

Prostat y
,f\

Mesane

Ultrason probu

Sekil 23. Transrektal ultrasonografi esliginde prostat igne biyopsi yontemi (76).
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Sekil 24. Kanser dokusunun biyopsi ignesi ile 6rneklemesi (307).

TRUS biyopsi operator bagimli olmasi nedeniyle transrektal biyopsi
sablonlarinin prostat tizerindeki gercekte olmasi gereken hedefleri ile biyopsi
orneklemesi yapilan alanlar uyusmayabilir ve birbirinden farklilik gosterebilir (Sekil
25) (309). Bu sebeplerle sistematik prostat biyopsi sablonlarinin kanser tespit

oranlar1 hastadan hastaya farklilik gosterebilmektedir.

- Standart hedefler

--— Biyopsi alinan noktalar

Sekil 25. Biyopsi hedef noktalar: (yesil noktalar) ile biyopsi alinan alanlar (kirmizi noktalar)
arasindaki uyum durumu (309).

TRUS-BX sonrasinda gelisen komplikasyonlar ise ¢oktan aza dogru sirasiyla
hematospermi (%37,4), >24 saat siireli hematiiri (%14,5), <48 saat siireli rektal
kanama (%2,2), akut prostatit (%1), 38,5 °C’den yiiksek ates (%0,8), epididimit ve
cerrahi miidahale gerektiren rektal kanama (%0,7), iiriner retansiyon (%0,2) olarak

saptanmistir (310). Prostat biyopsisinden sonra 6liim son derece nadirdir ve ¢ogu
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sepsisin sonucudur (311). Diisiik doz aspirin artik mutlak kontrendikasyon olarak
kabul edilmemektedir (312).

Prostat kanseri tespit orant %27 ile %40 civarinda olan standart sistematik
prostat biyopsisi ile %20 ile %25 civarinda KOAK atlanabilirken yine oldukga fazla
oranda KOAOK saptanabilmektedir (102, 313).

Tekrarlanan Prostat Biyopsisi (Prostat Rebiyopsisi)

Giincel literatiirde daha oOnce sistematik biyopsisi negatif olan erkeklere
oncellikle prostat mpMRG o6nerilmeli ve PI-RADS > 3 lezyon saptanmasi durumunda
tekrar (hedefli) biyopsi yapilmalidir. Tekrar biyopsi igin ise endikasyonlar sunlardir:

-yiikselen ve/veya siirekli olarak yiiksek seviyelerde olan total PSA

-PRM’de PK diigiindiiren 6zellik, %5 ile %30 civar1 PK olasiligi (194, 195)

- soliter intraduktal karsinom, %90’dan fazla yiiksek dereceli kanser olasilig1 (314)
- mpMRG neticesinde PI-RADS > 3 lezyon

Atipik kiiciik asiner proliferasyon (ASAP) ya da ¢ok odakli yiiksek dereceli
prostatik intraepitelyal neoplazi (HGPIN) saptandiktan sonra rebiyopsi yapilmasi
gerekliligi, 6 ile 10 adet biyopsi alinmasi protokolii olan prostat biyopsi ¢alismalarinin
oldugu arastirmalara dayanmaktadir. Giincel bir biyopsi serisinde, ASAP ve HGPIN
tanisindan sonra takip biyopsisinde KOAK bulma olasiligi sadece %6-8’dir ve bu

sonug negatif biyopsilerden sonra yapilan takip biyopsilerle aynidir (315, 316).

[lk TRUS-BX’de malignite oran yaklasik %22 iken tekrarlanan 3 ardigik
biyopsideki degerler sirastyla %10, %5, %4 olarak hesaplanmistir (317). Ugiincii ve
dordiincii biyopsilerde daha diisiik voliimlii ve dereceli karsinom saptandigi igin

sadece kanser siiphesi yiiksek olan olgularda bu islem uygulanmalidir (318).

Tekrar biyopsiye ragmen negatif sonucglanan 12 kor sistematik biyopsinin

ardindan hastaya saturasyon biyopsisi uygulanmasi giindeme getirilebilir (313).
Saturasyon Prostat Biyopsisi

[k biyopsisi negatif olan ancak tPSA yiiksekligi devam eden ve siipheli PRM
bulgulart olan hastalarda yeni teknikler {izerinde durulmus, biyopsi sayisinin ve

biyopsi yapilacak kadran sayisinin arttirilmas: ile PK tam1 oraninin artacagi
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ongoriilmiistiir. Bu amagla Borboroglu ve ark. saturasyon biyopsi teknigini ilk kez
tanimlamiglardir ve bu teknik minimum 20 kadran biyopsi alinmasini gerektirmektedir
(319) (Sekil 26). Saturasyon biyopsisi ile %30 ile %43 civarinda prostat kanseri tespit
edilebilir ancak eskiden yapilan prostat biyopsilerinde alinan kadran miktari ile oran
degisebilir (313). En az 20 kadrandan alinan ve transperineal teknikle de yapilabilen
saturasyon biyopsisiyle ek olarak %38 PK yakalama ihtimali oldugu bildirilmistir.
Uriner retansiyon oram biiyiik dlgiide %1,2-10 arasinda degismektedir (320-323).
Satiirasyon prostat biyopsisinin 6nemli dezavantajlarindan birisi fazla miktarda

KOAOK saptanmasi ve morbiditede artig olmasidir (324).

Sekil 26. 12-kor (A) ve 20-kor (B) biyopsilerde érnek alinan bélgeler. LC, lob (santral). LP, lob
(periferal). AP, apex (periferal). AC, apex (santral). BC, bazal (santral). BP, bazal (periferal). SV,
seminal vesikiil (325).

Biyopsi Oncesi Multiparametrik Prostat Manyetik Rezonans
Goriintiilleme (MpMRG)

MRG’nin, PK tani olasilig1 diger gorlintiileme yontemlerine gore ¢ok daha
yiiksektir (326). Manyetik rezonans goriintiileme yiiksek yumusak doku ¢6ziiniirligi
nedeniyle 1980°den beri prostat kanseri goriintiilemesinde kullanilmaktadir. MRG’1n,
prostatin degerlendirilmesinde yeri her gecen giin daha fazla artmaktadir. MRG,
prostat anatomisini ve komsulugundaki yapilar1 en net sekilde degerlendir ebilen
goriintiileme metodudur. 1,5 veya 3 Tesla (T) cihazlar esliginde yapilabilmektedir. 3T
MRG cihazlar1 daha yiiksek sinyal giicli, daha yiiksek sinyal/giiriiltii oran1 (SNR),

bir¢ok calismada bildirilen daha yiiksek sensitivite, spesifite ve dogruluk oranlari ve
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daha hizli goriintiileme teknikleri sayesinde daha iyi goriintii kalitesine sahiptir (327,
328). Ozellikle 3 Tesla MRG cihazlarinda endorektal ya da pelvik yiizeyel koillerin de
kullanilmasiyla prostatin zonal anatomisi ve kapsiili ¢ok net sekilde
goriintiilenebilmektedir.

MRG’nin diger goriintiileme yontemlerine gére avantajlart arasinda yumusak
dokuyu net degerlendirme olanag1 saglamasi, multiplanar goriintiilerin elde
edilebilmesi, iyonizan radyasyon maruziyeti olmamasi, prostatin zonal anatomisini
detayli gostermesi, es zamanli dinamik ve metabolik inceleme imkani saglamasi

sayilabilir (329).

MpMRG anatomik veya fonksiyonel oOzellikte goriintiiler {iretebilir.
MpMRG’de, anatomik ve fonksiyonel tarama sekanslari birlikte bulunmaktadir (330).
Prostat bezinin mpMRG’sinde dort ana sekans bulunmaktadir. Bunlar anatomik
sekanslar olan T1 agirlikli goriintiileme (T1AG) ve T2 agirlikli goriintiileme (T2AG)
ile fonksiyonel sekanslar olan difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG) ve dinamik
kontrastli goriintileme (DKG) olarak smiflanabilirler. Bu sekanslarin kombine
edilerek Dbirlikte degerlendirilmesi sekanslarin ayr1 ayri  degerlendirildiginde
sagladigindan ¢ok daha yiiksek bir tani olasiligina imkan saglamaktadir (331). Prostat
ve ¢evre dokularin anatomik olarak goriintiilemesi en iyi T2A kesitlerle saglanir. Bu
goriintiilerde TZ ve PZ ¢ok daha dogru sekilde ayrilarak degerlendirilebilirler. Herseye
ragmen PK siiphesi olan lezyonlarin saptanmasinda sadece bu sekanslarin
degerlendirilmesi siipheli odaklarin atlanmasina sebep olabilir. Prostat bezinin
goriintiilemesinde sekanslar kombine edilerek birlikte kullanilirlar. Prostatin
Mmultiparametrik manyetik rezonans goriintiilemesi, morfolojik ozellikleri en iyi
yansitan anatomik sekanslar T2A ve T1A ile fonksiyonel sekanslar DAG, DKG ve
spekstroskopik goriintiilerden en az ikisinin kombinasyonudur (332, 333). Ozet olarak
T1A ve T2A anatomik sekanslar ile yiiksek b degerlikli DAG ve DKG fonksiyonel
sekanslarin kompleks sekilde birlikte ele alinmasiyla  prostatin en dogru

degerlendirilmesi yapilmis olur (334).

T1A sekanslar zonal anatomiyi net belirleyemedigi i¢in prostat
goriintiilemesinde sinirl bir degere sahiptir. Biyopsi ile iliskili kanamalarda taniya
yardimcidir. T1A sekanslarda biyopsi ardindan gelisen kanama odaklarini hiperintens,

T2A sekanslarda hafif hipointens olarak goriiniir (Sekil 27) (335). Biyopsi sonrasi
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ozellikle periferal zonda hemoraji siklikla gelisir ve bu durum tiimorle karisarak
yalanci pozitiflik meydana gelebilir. Prostat biyopsisinin ardindan gelisen kanama,
prostat lezyonlarinin saptanmasina engel olarak yanlis degerlendirme yapilmasina
neden olabilirler. Bu durumu 6nlemek i¢in bir¢ok ¢alismada ve ESUR tarafindan da
biyopsi isleminden sonra en erken 6-8 hafta sonrasinda goriintiileme yapilmasi
onerilmektedir (329, 336). T1A sekansi tiim pelvisi kapsayacak sekilde yapildiysa
bolgesel lenf nodlar1 ve kemik metastazlari hakkinda da fikir verecektir (329).
Prostatin mpMRG’sinde T1A sekanslarda benign prostat dokusu normal sartlarda
cizgili kasa benzer intensitede homojen izointens olarak goriliir. T1A sekanslarda
prostat bezinde zonlar aras1 ayrim yapilamaz ve anatomi net olarak degerlendirilemez.
T1A sekanslar temel olarak prostat bezi i¢indeki hemoraji alanlarinin, pelvik bolge
kemiklerindeki metastazlarin ve pelvik lenf nodlarindaki biiylimenin saptanabilmesi
amaciyla degerlendirilmektedir. Prostat bezinin sinirlari periprostatik bolgedeki

hiperintens yag dokusu tarafindan olusturulmakta ve smir diizensizligi

degerlendirilebilmektedir.

Sekil 27. Biyopsi sonrasi hemoraji odaklar1. TIAG’de hiperintens izlenirken, T2AG’de hipointens
izlenir ve DAG’de difiizyon kisitlanmasi gosterir. (Selcuk iiniversitesi tip fakultesi hastanesi
hastane bilgi sisteminden temin edilmistir.)

T2A sekanslar prostatin mpMRG’sini olusturan tiim goriintiilleme sekanslari
icinde en yiiksek rezoliisyondadir. T2A sekanslar prostatik zonal anatominin

degerlendirilmesinde, ekstraprostatik  yayilimin  saptanmasinda, kapsil ile
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norovaskiiler demet invazyonunun belirlenebilmesinde olduk¢a degerli bilgiler
saglamaktadir. T2A; aksiyel, koronal ve sagital olmak iizere ii¢ farkli goriintiilleme
diizleminde 3-4 mm kesit kalinliginda olmalidir. T2A sekansinin yiiksek ¢oziiniirliigii
zonal anatomiyi, prostati ve prostatin c¢evresindeki dokular1 detaylica gostererek
transizyonel zon tiimorlerini, ekstraprostatik yayilim ve seminal vezikiil tutulumunu
degerlendirmek i¢in kullanilabilir (337). Benign yapida non-patolojik PZ yogum
konsantrasyonda miisin ihtiva ettigi ic¢in (ylksek sivi igerigi) T2A sekanslarda
homojen hiperintens yapida goriilmektedir. Buna karsilik transizyonel zon iyi smirlt
ara sinyal intensitesinde (stromadan zengin) hiperplastik nodiillerden olusur (338,
339). PK; siklikla periferal zonda yerlesim gosteren yuvarlak veya diizensiz sinirl,
T2AG’de hipointens odaklar seklinde izlenir. Benign lezyonlar olan prostatit, ektriide
BPH nodiilleri, glandiiler atrofi, biyopsi sonrast hemoraji ve tedavi sonrasi
degisiklikler de T2AG’de hipointens odaklar seklinde goriilebilirler. Bu sebeple PZ
tiimdrlerinin degerlendirilmesinde temel sekans olarak DAG 6ne ¢ikmakta olup kitle
formasyonu gostermeyen diffiiz tutulum paternleri benign lehine yorumlanmaktadir
(340). Ayrica santral zon prostatin bazalinde bilateral sekilde verumontanuma dek
uzanan, ejekulatuar kanallar1 saran, T2AG’de hipointens yapilardir ve DAG’de de
hipointens gorliniime sahiptirler. Bu 6zellik nedeniyle PK agisindan mpMRG’da
yalanci pozitifligin 6nemli sebeplerindendir (339). Bir ¢alismada T2A incelemenin
PK’y1 tespit etmede sensivitesinin %57 ile %88 araliginda, spesifitesinin ise %28 ile
%94 araliginda degismekte oldugu gosterilmisken (341), baska bir calismada da
ozellikle PZ tiimorlerinin saptanmasinda yeterli olmayip %60 tanisal dogrulugunun
oldugu saptanmustir (342). Bu 6zelliginden dolay1 fonksiyonel sekanslarla kombine

edilmelidir.

TZ; degisken miktarlarda glandiiler ve stromal doku icermekte olup glandiiler
dokular T2A sekanslarda yiiksek sinyalli, stromal dokular diisiik sinyalli izlenir. PK
genellikle diisiik T2 sinyali gosterdiginden, stromal BPH nodiilleri malign lezyonlari
taklit edebilir veya gizleyebilir. TZ kanserlerinin saptanmasi gii¢c olmakla birlikte, bu
tiir lezyonlarin degerlendirilmesi i¢in T2A temel goriintiileme sekansidir. Yapilan bir
calismada; tek basina T2A sekansinin dogrulugu mpMRG ile karsilastirmis ve ikisi
arasinda anlamli fark bulunmamustir (sirasiyla %66 ile %68) (332). TZ timorlerinin

saptanmast i¢in T2A sekansinin tanisal dogrulugu %62 ile %81 arasinda degismektedir
(343).
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Periferal zon genellikle TZ, SZ veya AFMS’ye gore oldukca hiperintens
goriinmektedir. PZ, olduk¢a ince hipointens ¢izgi halinde goriintiilenen anatomik
gergek bir kapsiil tarafindan g¢evrelenmektedir. “’Gergek kapsiil’’ yaklasik 3 mm
kalinlig1 olan kas-bag doku yapisindadir ve prostatin hiperintens PZ’sinin periprostatik
etraf dokulardan izole edilmesini saglar. Bu kapsiil yapisinin arka lateral kenarlarinda

aksiyel kesitte bilateral saat 5 ile 7 arasinda NVD yerlesmistir.

Prostatin bazal komsulugunda yer alan ve ejekiilatuar kanallar araciligiyla
verumontanuma kadar uzanan seminal vezikiiller (SV), igeriginin sivi olmasi
nedeniyle septasyonlarla boliinmiis tiibiiler yapilar olarak T1A’da hipointens, T2A’da
hiperintens goriliir (30, 344).

Santral zon kanserlerinin heterojen intensiteye sahip hipertrofik nodiillerden

ayrilmas1 zordur. Santral zondan gelisen kanserlerin tespitinde kullanilan ana sekans

T2AG’dir.

MpMRG’nin kullanim endikasyonlari arasinda; PK’nin saptanmasi, PK olan
hastalara yapilacak en uygun tedavinin se¢ilmesi ve tedavi dncesi metastaz agisindan
lokal evrelemenin yapilmasi bulunmaktadir. En 6nemli islevi de biyopsiye rehberlik
etmesi amaciyla prostat bezindeki siipheli bolgelerin tespit edilmesidir (345, 346). PK
tespitinde tiimor lokalizasyonunu saptamak ve kanser evrelemesi yapabilmek amaciyla
en diisiik 1,5T MRG ve pelvik faz dizilimli endorektal koiller kullanilmalidir. MRG
¢ekimi esnasinda kombine olarak koillerin kullanilmas: goriintii sekanslarina yiiksek
anatomik ¢oziiniirlik saglamasinin yaninda pelvik lenf nodlarinin goriintiilenmesine
ve varsa metastazlarinin saptanmasina imkan tanimaktadir (347). Kanser odaginin
lokalizasyonunun saptanmasi ve etraf doku ile yayilim ya da invazyon iligkisinin
degerlendirilmesi T2A sekanslar ile yapilmaktadir. T1A sekanslarda kanser odagini
normal dokudan ayirt etmek olas1 degilken T2A sekanslarda sinyal yogunlugu yiiksek
olan normal benign prostat dokusu iginde kanser odaklari daha hipointens sekilde
goriilerek ayirt edilebilirler (339, 348). Prostat kanserinin %70’i PZ’den, %25’i
TZ’den gelisir. Periferal zondan gelisen PK T2A goriintiilerde genelde hipointens
izlenir ancak bu sensitif degildir. Bir kistm malign olusumlar izointens olabilir.
Ekstrakapsiiler invazyonun goriintiilemedeki direct kitle etkisi digindaki bulgulari;
norovaskiiler demetlerdeki diizensizlik ve asimetrik goriiniim, prostat bezinin

konturlarinda diizensizlik, prostat kapsiiliinde diizensizlik ya da rektoprostatik yagh
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planlarda ve rektoprostatik acida silinmedir. MRG’nin yapilan ¢alismalarda
ekstrakapsiiler yayilimi1 degerlendirmede sensivitesi %13 ile %95 arasinda iken
spesifitesi ise %49 ile %97 arasinda saptanmis olup seminal vezikiillere invazyonu
degerlendirmede ise sensivitesi %23 ile %80 araliginda iken spesifitesi ise %81 ile
%99 araliginda tespit edilmistir (349). PK’nin lokal evrelemesinde MRG dogruluk
oraninin %54 ile %93 araliginda oldugu saptanmistir (350). Ancak 3T MRG
cihazlarinin yayginlagsmasi ve okuyucu deneyiminin artmasi neticesinde duyarlilik ve
Ozgiilliigiin arttig1 belirtilmektedir. Lenf nodlarina herhangi bir metastatik yayilimin
olup olmadigmin degerlendirildigi calismalarda kontrastsiz MRG ile BT arasinda
herhangi bir fark saptanmamistir. Diisiik duyarlilik ve 6zgiilliik oranlari nedeniyle
MRG sekanslarin1 tek basina kullanmak yerine, sekanslarin birlikte kullanilmasi

PK’nin saptanmasini ve evrelemesini kolaylastirmaktadir (351).

“Diflizyon agirhikli goriintileme (DAG)’, mpMRG’deki en Onemli
fonksiyonel goriintiileme sekansidir. DAG, su molekiillerinin diflizyon hizindaki
farkliliklarina dayanarak goriintii kontrasti olusturan bir incelemedir. DAG, dokudaki
su molekiillerinin difiizyon hareketlerinin (Brownian hareketler) herhangi bir kontrast
maddeye ihtiyag olmaksizin hiicre i¢i ve hiicreler arasi suyun mikrodifiizyonundaki
degisikliklerin dl¢iilmesini temel alan bir yontemdir (338). Biyolojik dokularda suyun
yayilimi; doku selliileritesi, ekstraselliiler aralik ya da hiicre membranlarinin
biitiinliiglinlin devami seklinde bazi1 farkli parametreler ile kisitlandirilmistir.
Dokularda suyun difiizyonu; dokunun seliileritesindeki artis ve hiicre membran
biitiinligiiniin tam olmasi ile ters orantilidir. Kisitlanmis difiizyonda; timor gibi
hiperseliilerite durumlarinda ve hiicre membran biitiinliigii korundugunda ekstraseliiler
alan daralarak suyun hareketine engel olmaktadir. Serbest difiizyonda; diisiik seliilerite
ve hiicre membran biitiinliigii kaybinda ekstraselliller alan genisleyerek suyun
difiizyonuna engel olmamaktadir (Sekil 28). Hiicre yogunlugunun yiiksek oldugu
timorler ekstraselliiler mesafede daralmaya ve su diflizyonunun kisitlanmasina yol
acar. Kisitlanmig difiizyon sonucunda kontrast olusur ve DAG’de hiperintens goriinti
olusur (352). DAG; yiiksek “b” degerli goriintiiller ve goriniir difiizyon katsayisi
(ADC) haritas1 olmak tizere iki goriintiiden olusur. “b” degeri; diflizyon agirliginin
giiciinii dlgen bir DAG parametresidir. Goriiniir diflizyon katsayisi ise suyun hareket

ettigi mesafenin ve akim hizinin dl¢timiidiir.
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Sekil 28. Biyolojik dokularda suyun difiizyonu a)Kisitlanmis difiizyon b)Serbest difiizyon (353,
354).

Diflizyon miktarinin 6l¢imiinde uygulanan difiizyon degisim egrisinin yani
‘“‘gradiyentin’’ giic miktar1 ve uygulanan siirenin uzunlugu “b degeri” seklinde
gosterilmektedir. “b degeri” difiizyon degisim egrisinin gii¢ miktari ve siireuzunlugunu
yansitir ve birimi s/mm2’dir. “b degeri” arttikca hareketli sinyal kaybi da artar.
Diflizyon kisitlihigmin oldugu bolgede etraftaki normal dokulara gore sinyal kaybi
daha yavas olacag1 i¢in daha hiperintens sekilde goriilmektetir. “b=0 degerli” difiizyon
sekanslar1 ile yalmizca T2A sekanslardaki gibi sadece anatomik verilerelde
edilebilirken, “b > 1000 degerli” difiizyon sekanslari saf DAG sekanslari elde
edilmesini saglamaktadir (352, 355, 356). ESUR kilavuzlarinda; ADC haritasi elde
etmek i¢in biri 50-100 sn/mm2, digeri 800-1000 sn/mm?2 ila 2000 sn/mm?2 arasinda
olmak tlizere en az iki b degeri gerekli olup, > 1400 sn/mm?2 b degerleri tanisal kesinligi

arttirdi@1 icin mutlaka 6nerilmektedir (354).

““ADC (Apparent Diffusion Coefficient — Goriiniirdeki Diflizyon Katsayisi)’’,
diftizyon agirlikli goriintiilerden nicel bir deger olarak hesaplanmaktadir ve hiicre ve
damar haricindeki boslukta kapillerdeki perfiizyonun ve suyun difiizyon hareketlerinin
birlestirilmesi ile elde edilmektedir. Tiim bunlarin hesaplanmasi neticesinde ‘‘ADC
haritas1”” olusturulur. Diflizyonun kisitlanmasi sonucunda daha parlak 6zellikte sinyal
ve daha ‘‘diisik ADC degeri’’ ortaya ¢ikar ve durum ‘“ADC haritasinda’ sinyal

derecesi diisiik diizeyde alanlar olarak goriilmektedir. Difiizyonun hizli oldugu
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durumda disiik dereceli sinyal ve ‘‘yiiksek ADC degerleri’’ saptanmakta olup ‘‘ADC
haritasinda’’ sinyal derecesi yiiksek alanlar olarak goriilmektedir (352, 357).

Benign nonpatolojik prostat bezinin olusturdugu sinyalleri en aza indirmek
amaciyla ‘‘yiiksek b degerlerine’” ve ‘“ADC haritalarina’’ ihtiyag vardir. ADC
degerinin 1000 mm2/sn’den biiyiik oldugu durumlarda daha ¢ok inflamasyon ya da
prostat hiperplazisi akla gelirken, ADC degerinin 600 mm2/sn’den kii¢iik oldugu

durumlarda daha ¢ok prostat kanseri diisiiniilmektedir (352).

PK odaklari DAG’de hiicre yogunlugunun artisina bagli olarak suyun
hareketlerinin kisitlanmasia bagh “difiizyonu kisitlanmig alanlar” olarak saptanir.
DAG’da hiperintens goriinen (yliksek b degerleri) PK odaklari, ADC haritalarinda
hipointens alanlar olarak izlenirler. Normal ve kanserli prostat dokular1 arasindaki
ayrim noninvaziv ve giivenilir bir sekilde saptanabilmektedir(358). Zengin tiibiiller
iceren PZ’nin nonmalign saglikli dokusunda, suyun difiizyonuna izin vermesi
sebebiyle ADC degerleri yiiksektir. PK’da; hiperseliilerite, sitoplazma-niikleus
oraninin azalmasi ve normal doku yapisinin bozulmasi sebebiyle suyun difiizyon
yetenegi azalir. Baska bir deyisle, PK diflizyon kisitlanmasi gosterir ve kanser derecesi
ne kadar yiiksek olursa, kisitlanma o kadar fazla olur. Kisitlanmis difiizyon gosteren
yapilar DAG'de b katsayis1 hesaplandiginda parlak, ADC haritasinda ise koyu renkli
goriinecektir. Kanserli dokuda normal PZ’den daha diisik ADC degerleri oldugu
saptanmigtir. PZ kanserlerinde DAG dominant sekanstir. Bir¢ok caligmada PK’da
Gleason skoru ile ADC degerleri arasinda ters korelasyon oldugu gosterilmis olup
timor agresifligi hakkinda bilgi vermektedir (359). DAG ve ADC haritalari, 6zellikle
PZ yerlesimli kanserlerin saptanmasinda, %65-%84 arasinda degisen duyarliliga ve

%77-%87 arasinda 6zgiilliige sahiptir (360).

PI-RADS v2.1 (Prostat Goriintiileme — Raporlama ve Veri Sistemi) raporlama
semasina gére MRG ¢ekimlerinin b degeri en az 1400-2000 s/mm2 araliginda olmal
ve ¢ekimde miimkiin olan en yiiksek deger se¢ilmelidir. Ancak bu sekilde prostatit gibi

benign lezyonlarin malign lezyonlardan ayrimi yapilabilmektedir (Sekil 29).
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Sekil 29. DAG icin 6rnek vaka:67 yasinda, TRUS esliginde biyopsi patolojisi Gleason skoru: 4 +
5=9 PK olan erkek hastamin MRG incelemesinde, (A) aksiyel T2AG’de sol PZ’de hipointens
nodiiler alan (ok) (B) b = 800 s/mm2 DAG’de ve (C) b = 1600 s/mm2 DAG’de hiperintens, ADC
haritasinda (D) hipointens izlenmektedir. b degeri arttikca normal prostat dokusu sinyali
baskilanmis ve kanser dokusu daha belirgin hale gelmistir (272).

Dinamik kontrastli goriintiileme (DKG); prostat bezinin kanlanmasi ve
neoanjiogenez hakkinda bilgi verir. PK’da tiimér lokalizasyonunu belirlemeye ve lokal
evreleme yapmaya onemli katki saglar. PK durumunda dokuda oldukg¢a diizensiz,
yiiksek yogunlukta ve gegirgenlikte anjiogenez artisi ve yeni vaskiilarizasyon
olmaktadir. DKG sekanslarinin elde edilmesi i¢in kontrast madde uygulanmasindan
once ve kontrast madde uygulandiktan sonra T1A sekanslari elde olunur. PK
dokusunun kontrast madde tutulumu oldukca heterojenlik gostermektedir. Kanser
dokularinda genellikle normal nonpatojenik dokudan daha erken kontrast tutulumu
olur (wash-in), daha erken donemde yiiksek konsantrasyona ulasir ve kontrasttan daha
once armir (wash-out) (330, 361). Bu 6zellik PK’nin tanimlama ve saptanmasinda
onemli olamsina ragmen PK tanis1 koydurmaz. Bu sebeple degerlendirme, eslik eden
sekanslarda goriilen morfolojik ve fonksiyonel ozellikler ile birlikte yapilmalidir.
Anormal kontrastlanma goriilen alanda, siipheli bir lezyonun varligin1 veya yoklugunu
dogrulamak i¢in diger sekanslar yakindan incelenmelidir. Caligmalarda DKG’nin,
T2A sekanslar ve DAG’ler ile karsilastirildiginda smirli ek faydalar sagladigi
diistiniilse de, DKG’nin prostat bezindeki lokalizasyonu ve boyutu sebebiyle tespiti
zor olan kiiclik lezyonlarin saptanmasinda ve tedaviye yanitin Ongoriilmesinde
yardimct  oldugunu ileri siiren ¢alismalar da bulunmaktadir (342, 362).
Anjiyogenezdeki artisin patolojik evre i¢in bagimsiz bir belirte¢ oldugu ve bunun

DKG bulgulart ile korele oldugu gosterilmistir.

DKG ile ilgili ana problem prostat kanserini PZ’deki kronik prostatit alanlar
ve TZ’deki yiiksek damarlanmasi olan BPH’a bagli olusan noduler alanlardan ayirt

etmedeki giigliiktiir (363). Bu nedenlerle PK tespiti i¢in diger sekanlarla kombine

67



edilmesi 6nerilmektedir. Bir ¢calismada tek basina DKG’nin PK tanisinda sensitivitesi
yaklasik %43 iken, T2A sekanslar ve DAG ile birlikte degerlendirildiginde
sensitivitenin %83’e ¢iktigini belirtilmistir (364). Baska bir ¢alismada ise PK’nin
tespitinde DKG’nin duyarhligi %73, 6zgilliigii %81 olarak bildirilmistir (365).

Manyetik Rezonans Spektroskopi Goriintilleme (MRS); dokularda bulunan
birtakim Olgiilebilen kimyasal bilesenlerin saptanmasini temel alan goriintiileme
metodudur. Normal benign prostat dokusunda PZ’de daha fazla olmak iizere bol
miktarda sitrat bulunur. PK varhiginda, sitrat tretiminden sitrat oksidasyon
metabolizmasina doniisiim nedeniyle sitrat seviyesi azalir veya saptanamaz. Kolin bir
fosfolipid yapida hiicre membrani bileseni olup, neoplastik proliferasyon ile iligkili
yiiksek hiicre zar1 dongiisii nedeniyle kanserde artar. Bu nedenle tani temelde
kolin/sitrat oraninin yiikselmesine dayanir. PK’da dokuda kolin miktar1 yiikselirken
sitrat miktar1 azalmaktadir. Kolinin sitrata orani ile GS arasinda dogru yonde
korelasyon mevcuttur. Kolin/sitrat orani normal PZ i¢in ortalama orandan en az 2
standart deviasyon (SD) yiiksekse, kanser icin siipheli olarak kabul edilirken,
kolin/sitrat oran1 ortalama oranin 3 SD'sinden yiiksekse kanser i¢in ¢ok siipheli oldugu
distiniilmektedir (366). Deneyimli merkezlerin galismalar1 umut verici sonuglar
bulmus olsa da (367, 368), diger arastirmalar belirgin ek fayda saglamamistir (369).
Fakat manyetik rezonans spektroskopide ¢ekim siiresinin daha uzun olmasi, 1.5T
MRG’de daha iyi goriintii elde edebilmek i¢in 6zelllikle endorektal yerlesimli koillerin
kullanimina ihtiya¢ duyulmasi ve hem ¢ekim hem de yorumlama esnasinda tecriibenin
fazla olmasi ihtiyaci gibi sebeplerle mpMRG protokollerinin devamli bir pargasi
olarak kullanimi kisithdir. MRS; PI-RADS vl protokoliinde segmeli bir parametre
olarak yer alsa da PI-RADS v2’de goriintiileme protokoliinden ¢ikarilmistir (370, 371).

KOAOK, Gleason skoru 6 (ISUP Grade 1), <0,5 cm3 tiimor voliimii ve organa
sinirht hastalik olarak tanimlanmustir (221). Multiparametrik MRG’nin >0.5 cm3
kanser odaklarinda sensivitesi %93 ve negatif prediktif degeri %98 olup kanser
saptama agisindan oldukea istliin goriinmektedir (372). Bu oranlar diisiikk gleason
skorlu ve hacimsel boyut olarak ufak olan kanserlerde azalsa da, mpMRG’de
KOAOK odaklarinin goriiltiilenmemesinin 6nemli bir avantaj oldugu diistiniilmektedir
(373).
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Prostat Goriintiilleme Raporlama ve Bilgi Sistemi versiyon 2.1 — ““PIRADS

version 2.1”°

Prostatin multiparametrik MRG ¢ekilerek incelenmesindeki ana hedef, KOAK
‘1 ifade edebilecek anatomik anomalilik ve degisiklikleri tanimlayarak
lokalizasyonlarin1 belirlemektir. Prostat goriintileme raporlama ve bilgi sistemi
(PIRADS), PK’nin saptanmasi, lokalize edilmesi, agresivitesinin 6ngoriilmesi igin
MPMRG sekanslarinin elde edilmesi ve raporlarinin olusturulmasinda ortak ve
degismeyen kosullar ile radyologlar arasinda yorumlanmasinda ortak bir

standardizasyonun saglanmasi i¢in gelistirilmis rehber niteliginde bir belgedir.

““Avrupa Urogenital Radyoloji Birligi (ESUR)’’, 2012 yilinda prostatin
multiparamatrik MRG’sinin yorumlanmasini ve raporlandirilmasini standart hale
getirmek, optimize etmek, tani, evreleme ve LN/kemik degerlendirmesini saglamak
icin minimum ve optimal parametreleri belirlemek amaciyla farkli protokoller igeren
MR goriintiilerine odaklanilan, T1A, T2A, DAG, DKG ve MRS incelemelerini igeren
PI-RADS adli bir kilavuz yayinlamistir (329). Bu kilavuz daha sonra geriye doniik
“PI-RADS’1n 1. Versiyonu (PI-RADS v1)’’ olarak adlandirilmistir. <‘PI-RADS v1°’
kullanilarak yayinlanmis 14 ¢aligmay1 degerlendiren bir meta-analizde, %78 duyarlilik
ve %79 ozgiilliikk saptanmig olup NPD %58-96, PPD %50-83 arasinda bulunmustur
(374). PI-RADS vl kilavuzunda, genel bir kategori degerlendirmesi elde etmek i¢in
her MRG sekansindan alinan skorlarin nasil birlestirilecegi tam olarak belirtilmemistir.

Bu durum, uygulamada karisikliga yol agmis ve degisken yaklagimlar kullanilmistir.

2015 yilinda skorlamanin eksikleri nedeniyle Amerikan Radyoloji Dernegi’nin
(ACR) de dahil oldugu yeni versiyonu PI-RADS v2 yayinlanmistir. PI-RADS v2,
klinik tecriibe ve bilimsel kanitlarin ortaya c¢ikmasiyla gelisen bir belge olarak
tasarlanmistir (370). PI-RADS v2, mpMRG bulgularinin KOAK varligi ile iliskili
olma olasiligin1 gosteren 5 noktali bir degerlendirme 6lcegi kullanir. Gleason skoru >
7, timor hacmi > 0.5 ml ya da prostat kapsiilii disina uzanim gosteren prostat kanserleri
KOAK seklinde ifade edilmistir. PIRADS degerlendirme kategorileri sadece olasi
histopatolojik bulgularla ilgili olup tPSA veya diger hasta laboratuar ve fizik muayene
bulgulart ile kanser 6zelliklerini icermemektedir. MpMRG ile yani T2A, DAG ve
DKG bulgularinin kombinasyonuyla yorumlanan KOAK’in bulunabilecegi her

lezyona, 5 puan iizerinden olasilik tahmini yapilir. T2A ve DAG puanlamasinda 5
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puanlik bir dl¢ek kullanilirken, DKG i¢in 2 puanlik bir 6lgek (pozitif veya negatif)

kullanilir.

PI-RADS v2’deki o6nemli degisikliklerden birisi; MRS’nin kilavuzdan
cikarilmasi iken, digeri DKG’deki pozitif-negatif ayrimmin erken arteryel
kontrastlanmaya (wah-in) indirgenmesidir. Her lezyonun lokalizasyonu igin 39
sektorlii (36’s1 prostatin kendi dokusunda, 2’si seminal vezikiillerde, 1 tanesi ise
eksternal tiretral sfinkterde) bir harita olusturulmus ve indeks (dominant) lezyon tanimi
ortaya konmustur. ‘‘Indeks (dominant) lezyon’’, PIRADS skorlamasinda en yiiksek
skoru elde eden lezyon olarak tanimlanmaktadir. Ancak PIRADS skoru en fazla olan
birden fazla lezyon varsa, prostat kapsiilii digina uzanimi gosteren lezyon dominant
lezyon seklinde kabul edilmelidir. Ektrakapsiiler alana invazyon yoksa, aynt PIRADS
skorlarina sahip olan lezyonlardan hacimsel boyut olarak daha biiyiik olan1 dominant
lezyon olarak kabul edilmelidir. Ayrica PI-RADS v2’de lezyonun lokalizasyonuna
gore dominant sekans degismis olup; TZ lezyonlarinda T2A, PZ lezyonlarinda ise
DAG dominant sekans olarak kabul edilmistir (375). T2A sekanslar ve DAG vyeterli
tan1 kalitesine sahip oldugunda DKG, PI-RADS degerlendirme kategorisinin
belirlenmesinde daha az rol oynar. Diffiiz kontrastlanma gosteren ancak T2A ve
DAG’de siipheli bir lezyon alanina uymayan patolojiler arasinda; prostatit, HGPIN,
ASAP, biyopsi sonrast degisiklikler sayilabilir. Ancak; DKG’nin belirsiz kategori PI-
RADS 3 PZ lezyonlarinda destekleyici bir rolii vardir. PZ’de DAG skoru 3 olan
lezyonlarda pozitif DKG bulgusu, lezyonun klinik olarak anlamli bir PK'ya karsilik
gelme ihtimalini arttirir ve boylece degerlendirme kategorisini PI-RADS 4'e yiikseltir.
Ayni sekilde, TZ’de T2A PI-RADS skoru 3 olan lezyonun, DAG skoru 5 ise
degerlendirme kategorisi PI-RADS 4'e yiikselir. Son olarak PI-RADS 4 ve 5 ayriminda

lezyon boyut sinir1 olarak 1,5 cm belirlenmistir.

Yapilan retrospektif bir ¢alismada; PI-RADS v2 kriterlerine gére PI-RADS 3,
4 ve 5 olarak kategorize edilmis lezyonlarda biyopsi sonucunda sirasiyla %17, %34 ve
%67 oranlarinda klinik olarak anlamli kanser saptanmistir (376). PI-RADS v1 ile PI-
RADS v2’nin karsilastirildigi 2016 tarihinde yayinlanan bir ¢alismada; PI-RADS
v2'nin duyarliligi %87,5- 100 ve 6zgilligi %50-56,3 bulunmus iken, PI-RADS v1'in
ise duyarlilig1 %75, 6zgiilligi %68,8-75 olarak saptanmistir (377).
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En giincel form olan PI-RADS v2.1 ise 2019 yilinda yayinlanmis ve
protokollerin standardizasyonu igin gereken teknik yorumlama sartlart ve dikkat
edilecek klinik hususlar belirtilmistir. PI-RADS v2'nin bir¢ok klinik arastirma ile genis
bir kitle tarafindan desteklenmesine ragmen skorlamadaki tecriibe eksikligi ve
okuyucular arasindaki farkliliklar sebebiyle ikinci versiyonun genel 6zellikleri ve
kabul sartlarinda degisiklige gidilmeden yorumlamay1 ve raporlamay1 basitlestirirerek
standardize etmek ve radyologlar arasi uyumu artttmak amaciyla bazi kiiglik

diizenlemeler yapilarak PI-RADS v2.1 olusturulmustur (352).

Her lezyon DAG ve T2A sekanslarda 1-5 arasinda ve ayrica dinamik kontrast
tutulumunun olup olmamasi ile puanlanir. PZ igin, PI-RADS degerlendirmesi
oncelikle DAG skoru tarafindan belirlenir ve bazen dinamik kontrast artisinin varligi
ile skor arttirilabilir.TZ igin, PI-RADS degerlendirmesi oncelikle T2A skoru ile
belirlenir ve bazen DAG skoru ile degistirilebilir. Periferal zon lezyonlari i¢in, DAG
yetersiz veya yoksa, T2A skoru yalnizca genel PI-RADS degerlendirmesi ig¢in
kullanilir. Periferal zon PI-RADS 3 puan, dinamik kontrast tutulumunun varhigiyla
yiikseltilebilir. TZ lezyonlari i¢in, genel PI-RADS degerlendirmesi genellikle T2A
skoru ile olur, ancak PI-RADS 2 veya 3 skorlar1 DAG ile yiikseltilebilir. DAG skoru
icin lezyondaki sinyal yogunlugu, ayni histolojik bolgede baska bir yerde normal

prostat dokusunun ortalama sinyaliyle gorsel olarak karsilastirilir.

Bu skorlama sisteminde ama¢ mpMRG ile KOAK’I yakalamak i¢in
kullanilacak kriterleri belirlemek ve standardize etmektir. Besli skorlama sistemi
kullanilmistir ve skor arttikca KOAK olasilig1 da artmaktadir. Her lezyona, KOAK
olasiligini gosteren 1'den 5'e kadar bir puan verilir (352, 375).

PIRADS skoru 1: KOAK saptanma olasilig1 ¢ok diisiik
PIRADS skoru 2: KOAK saptanmast olasilig diisiik
PIRADS skoru 3: KOAK varlig: siipheli-orta

PIRADS skoru 4: KOAK saptanma olasilig1 yiiksek
PIRADS skoru 5: KOAK saptanma olasilig1 ¢cok yiiksek

Prostat kanseri siiphesi olan ya da biyopsi neticesinde prostat kanseri saptanmis
olan hastalarin dahil edildigi 13 ¢aligmanin metaanalizinde, PIRADSV2 skoru 3, 4 ve

5 olan lezyonlarin ISUP > 2 kanserler i¢in ortalama pozitif prediktif degerleri sirasiyla
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%12, %48 ve %72 olarak saptanmistir. Ancak ¢alismalar arasinda Onemli

heterojenlikler bulunmaktadir (378).

26 akademik merkezde mpMRG cekilen, prostat kanseri siiphesi olan ya da
biyopsi neticesinde prostat kanseri saptanmis olan tedavi edilmemis 3.449 erkek hasta
ile yapilan retrospektif ¢aligmada da, PI-RADS v2 skorlar1 3, 4 ve 5 olan lezyonlarin
ISUP > 2 kanser i¢in pozitif prediktif degerleri sirasiyla %15, %39 ve %72 olarak
saptanmustir (379).

Tablo 5. PIRADS v2 skorlarina gore MRG lezyonlarimin ISUP Grade orani (378).

PI-RADS v2 |Total number |ISUP 1 ISUP 2 ISUP 3 ISUP >4
of lesions
3 707 14% (9.4-18.7) |9.3% (4.3-14.1) |1.5% (0.05-3)  |0.7% (0-1.6)
4 886 21% (13.0-289 [29.7% (13.9-45.5) | 7.7% (3.4-12) 10.8% (5.7-15.9)
5 495 12% (5.3-18.7) 33.5% (8.0-59.0) |15.7% (6.4-25.1) [23% (8.2-37.9)

Intervals in parenthesis are 95% Cls.

17 ¢aligmada toplam 1268 hasta ve 1946 lezyonun degerlendirildigi giincel bir
metaanalizde PIRADS versiyon 2.1 skorlart 1-2-3-4-5 olan lezyonlarin ISUP > 2
prostat kanseri i¢in ortalama pozitif prediktif degerleri sirasiyla %6 (%0-20), %9 (%5-
13), %16 (%7-27), %59 (%39-78), %85 (%73-94) olarak saptanmustir (380).
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Sekil 30. PI-RADS v2.1 lezyonlarin derecelendirme algoritmasi (381).

PI-RADS v2.1’de T2A goriintileme, Ozellikle TZ lezyonlarinin
degerlendirilmesi ve tiimdr evrelendirilmesinde hala dominant sekans
pozisyonundadir. Yeni versiyonda T2A sekanslarda, TZ’de normal goriinen (nadir) ya
da yuvarlak enkapsiile nodiiller tipik nodiil olarak skor 1 kategorisine alinmuistir.
Genellikle kapsiilii bulunan ya da kapsiil yapis1 bulunmayan diizgiin kenarlar1 olan
homojen nodiiller atipik nodiiller seklinde skor 2 kategorisinde degerlendirilmektedir.
Ayrica nodiiller arasindaki homojen hafif hipointens alanlar da skor 2 kategorisine
alinmigtir (352). PI-RADS v2.1°de DAG igin yapilan degisikliklerden biri; TZ’da PI-
RADS 2 lezyonlarda DAG skoru >4 ise lezyonun PI-RADS 3 olarak raporlanmasi
gerekliligidir. Yeni versiyona gore PZ ve TZ’de ADC haritalamada c¢izgisel ya da
kama formundaki hipointens alanlar ile artmis b degerlikli DAG sekanslarda gizgisel
veya kama sekilli hiperintens alanlar skor 2 olarak belirtilecektir. Yine ADC’de fokal
hipointens ya/ya da yiiksek b degerlikli DAG’de hiperintens alanlar skor 3
kategorisindedir. Skor 3 olarak tanimlanan lezyon ADC haritalamada hipointens

goriinimde ya da b degerlikli DAG neticesinde hiperintens goriiniimde saptanabilir,
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ancak bahsedilen bu iki durum birlikte saptanamaz. Ayrica ADC haritalarinin
hesaplanacagi maksimum degerin tanimlanmasi i¢in daha fazla agiklama yapilmistir.
Artik, daha yiiksek b degerlerinde ortaya ¢ikan ve ADC hesaplamasini etkileyebilecek
kurtozis etkilerinden ka¢inmak i¢in ADC haritasinin sadece 1,000 s/mm?2 'ye kadar b
degerleri kullanilarak hesaplanmasi gerektigi daha kuvvetli bir sekilde belirtilmektedir
(382). DKG’de negatif kriterlere erken kontrastlanmanin olmamasi sartina ayni anda
birlikte kontrast tutulumu ger¢eklesmemesi de eklenmistir. Ayrica T2A goriintilleme
sekaslarinda ya da DAG sekanslarinda lokal tutulumu gostermeyen diffiiz multifokal
kontrastlanmanin negatif kriterler igerisinde yer almasi gerektigi vurgulanmistir.
Ayrica temporal ¢Oziinilirliigiin 10 sn’den 15 sn’ye kadar arttirilabilecegi

onerilmektedir (383, 384).

Tablo 6. PI-RADS v2.1’de PZ lezyonlarinin T2AG’ye gore skorlanmasi (352).

Skor Periferal Zon (PZ)

1 Uniform hiperintensite (normal)

2 Lineer veva kama sekilli hipointensite veya siklikla belirsiz
sinirly diffiiz hafif hipointensite

3 Heterojen sinyal intensites: va da sinarlarn net

secilemeyen yuvarlak orta hipointensite ve 2, 4 veva 3
olarak nitelenmeven digerlerini icerir

4 =1.5 cm, siurlar secilebilen, homojen 1liml hipointens odak
{ prostata siarl kitle

5 4 1le aym fakat en biiyvik ¢ap1 =1 5cm va da kesin
ekstraprostatik uzanim gésterme/invaziv davranis

Tablo 7. PI-RADS v2.1°de TZ lezyonlarinin T2AG’ye gore skorlanmasi (352).

Skor Transizyonel Zon (TZ)

1 TZ'de normal gériinen (nadir) va da yuvarlak tamamen
enkapsiile nodiil (“tipik nodil™)

2 Cogunlukla enkapsiile nodiil va da enkapsiile olmavan

diizgiin sinirli homojen nodiil(“atipik nodil™)
va da nodiller arasinda homojen hafif hipointens alanlar

3 2, 4 veva 5 olarak nitelenmeyen simirlar net secilemeyen
heterojen sinyal intensitesi

4 En biiyik ¢ap1 <1.5 cm olan, mercek seklinde veya sinrlan
net secilemeyen homojen ilimli hipointensite

5 4 ile aym fakat en biivik capi1 =1 5cm va da kesin

ekstraprostatik uzanmim gésterme/invaziv davranis
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T2 skoru 1 T2 skoru 2 T2 skoru 2

0

T2

Total Homojen diizgiin smirh ~ Cogunlukla enkapsiile
enkapsiile kapsiilsiiz nodiil diizgiin simirh nodiil
nodiil
Varyantlar Varyantlar Varyantlar

Kistik degisiklikler e
‘ 2 planda oval
e Oval
Oval
Nodiil icinde nodiil

Sekil 31. PI-RADS v2.1’e gore; TZ'deki nodiillerin 6zelliklerinin sematik diyagrami ve karsilik
gelen skorlari. Nodiillerin sekil ve simrlarimin degerlendirilmesi en az iki planda yapilmahdir.
Oval veya Kkiiresel sekil ve Kistik degisiklikler nodiiller icinde kabul edilebilir 6zelliklerdir (352).

T2A

DAG

ADC

2 2
~ PI-RADS @ @
degerlendirme ) 3
— kategorisi 2
Sekil 32. PI-RADS v2.1’de TZ’deki parsiyel enkapsiile veya diizgiin sinirh nodiiler lezyonlarin

(T2 Skoru 2) DAG’ye gore skorlanmasinin sistematik diyagrami. TZ’de enkapsiile olmayan ve
difiizyon skoru 4-5 olan lezyonlar PI-RADS 3 kategorisinde degerlendirilmelidir (352).
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Tablo 8. PI-RADS v2.1°de PZ ve TZ lezyonlarinin DAG’ye gore skorlanmasi (352).

Skor
1
2

3

Periferal Zon (PZ) veya Transizyvonel Zon (TZ)

ADC ve yiiksek b degerlikli DAG de anormallik vok
ADC'de lineerkama sekilli hipointensite ve/veyva yiksek b
degerlikli DAG' de lineer/’kama sekilli hiperintensite
ADC'de fokal (diskret ve zeminden farkli) hipointens va/va
da yiiksek b degerlikli DAG de hiperintens;

ADC'de belirgin hipointens veva yiiksek b degerlikh
DAG'de hiperintens olabilir, fakat ikisi birden olamaz.

En biiyik ¢apt <1 3¢t olan, ADC'de fokal belirgin
hipointensite ve yilksek b degerlikh DAG'de belirgin
hiperintensite

4 1le aym fakat en biyiik cap1 =1 5cm va da kesin
ekstraprostatik uzanim gdsterme/invaziv davrams

Tablo 9. PI-RADS v2.1’de PZ ve TZ lezyonlarinin DKG’ye gore skorlanmasi (352).

Skor

Periferal Zon (PZ) veva Transizvonel Zon (TZ)

Erken ve es zamanli kontrastlanma yok, va da T2A ve/veva
DAG'deks fokal bulguya karsilik gelmeyen diffiiz multifokal

kontrastlanma va da T2A'da BEPH icin demonstratif
ozellikler gdsteren lezyvona karsilik gelen fokal
kontrastlanma (PZ'deki ekstriide BPH nodiilleri dahil)
T2A ve DAG'deki siipheli bulguva karsilik gelen; fokal ve
bitisik prostat dokusuna gére erken veva es kontrastlanma

PI-RADS v2’de sektor haritalamasinda 39 sektor (36°s1 prostat dokusunda, 2’si

bilateral seminal vezikiillerde, 1 tanesi ise eksternal iiretral sfinkterde) tanimlanmustir.

Ancak ‘‘PI-RADS v2.1”’ giincellemesinde bazal diizeyden gecen kesitlerde

PZ’lere bilateral posteromedial sektorlerin eklenmesiyle sektor sayist 41°e

cikarilmistir (Sekil 32) (352).
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Sector Map

Seminal Vesicles

PZa yzu | 124 PZn
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Urethra

ACR - ESUR — AdMeTech 2019 31 PI-RADSV2.1

Sekil 33. PI-RADS v2.1’e gore sektor haritalamasinda, 38 adet prostat dokusu, 2 adet seminal
vezikiil ve 1 adet eksternal iiretral sfinkter olmak iizere toplamda 41 sektor tanimlanmistir (352).

77



Sekil 34. 65 yasinda tPSA’s1 9,1 olan erkek hastaya ¢ekilen mpMRG’de sag PZ’deki PI-RADS 5
lezyonun (kirmiz: ok ile isaretli) T2AG (A), DKG (B), DAG (Yiiksek b degerlikli) (C) ve ADC (D)
goriintiileri (385).

PI-RADS v2’de yorumlama ve puanlama sistemi PZ veya TZ'den kaynaklanan
lezyonlara uygulanmakta olup SZ, AFMS veya lezyon orjininin belirsiz oldugu PZ/TZ
aras1 gibi alanlar hakkinda skorlamanin nasil yapilacag: bilgisi bulunmamaktadir. Pl-
RADS v2.1’de bu alanlar i¢in 6neriler sunulsa da, ayr1 puanlama kriterleri yoktur. SZ
veya AFMS'de herhangi bir anormallik yoksa, bunlarin ayr1 olarak bildirilmesine
gerek olmadigr belirtilmistir. SZ’nin normalde T2AG’de hafif hipointens, DAG’de
hafif hiperintens, ADC’de hafif hipointens goriilebilecegi, bu gériiniimiin kanser ile
karistiritlmamasi gerektigi belirtilmistir. SZ kanserlerinin ¢ok nadir goriildigii ancak
belirgin agresif oldugu, SV invazyonu ve ekstrakapsiiler yayilim potansiyelinin ¢ok
yiiksek oldugu belirtilmis olup kanserin siklikla verumontanumun posteriorunda,
duktus deferens komsulugunda kitlesel asimetri seklinde goriilebilecegi bildirilmistir.
AFMS'de siipheli lezyonlar skorlanirken, lezyonun ortaya ¢ikma olasiligi en yiiksek
olan komsu prostat zonuna bagli olarak PI-RADS kriterlerinin uygulanmasi gerektigi

Onerilmistir (352).
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PI-RADS V2.1, aksiyel diizlemde ve minimum ek bir diizlemde T2A
goriintiilerinin elde edilmesi gerektigini belirtmektedir. Ikincil diizlem segimi tercihi
acikca belirtilmemistir; ancak prostat bezinin hacminin hesaplamasinda longitudinal

capin sagittal diizlemde 6l¢iilmesi gerektigi aciklanmaktadir.

Prostat bezinin hacmi her zaman rapor edilmelidir.Hacim; maksimum AP ¢ap1
x maksimum longitudinal boy x maksimum aksiyel ¢ap x 0,52 seklinde formiilize
edilir. Ayrica tPSA / Prostat Hacmi (ng / m12) formiilii ile psa dansitesi hesaplanabilir.
Giincel versiyonda prostat hacminin hesaplanmasinda kullanilan teknik degistirilmis
olup maksimum anterior-posterior (AP) ve longitiidinal ¢aplarin 6l¢limiiniin sagittal
T2A kesitlerden, maksimum transvers ¢ap Ol¢limiiniin ise aksiyel T2A kesitlerden

yapilmasi onerilmistir (Sekil 33) (352, 386, 387).

Sekil 35. PI-RADS v2.1’e gore maksimum AP ve longitudinal ¢aplar sagital planda (A), transvers
cap ise aksiyel planda (B) dl¢iilmelidir (352, 387).

PK siklikla multifokaldir ve en biiyiik tiimor odagi genellikle en yiiksek
Gleason skoruna sahip odaktir. Sektor haritasinda PI-RADS kategorizasyonu 3, 4 veya
5 olan en fazla dort lezyon belirlenebilir ve bunlarin iginde PI-RADS derecesi en fazla
olan lezyon ‘‘dominant lezyon’’ olarak adlandirilir. PI-RADS derecesi en fazla olan
iki veya daha ¢ok lezyon mevcut ise, indeks lezyon ekstraprostatik uzanim gosteren
lezyon olmalidir. Lezyonlarin higbirinde ekstraprostatik uzanim goriilmezse, en
yiiksek PI-RADS skoru olan lezyonlardan boyutu en biiyiik olan1 indeks lezyon olarak
kabul edilmelidir. Dort siipheli lezyondan daha ¢ok lezyon varsa, sadece KOAK’1
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ifade edebilecek PI-RADS skoru en fazla saptanan dort tanesi rapor edilmelidir (352).
Lezyon boyutunun PZ i¢in ADC’de, TZ i¢in T2AG’de aksiyel planda Olgiilmesi
onerilmektedir. Ancak lezyonun en genis boyutu sagittal veya koronal planlardaysa ya
da diger sekanslarda daha iyi goriintiileniyorsa bulgularin en iyi goriintiilendigi plan

ve sekansta 6l¢iim yapilmali ve bu durum raporda belirtilmelidir.

PI-RADS degerlendirmesi ic¢in baskin sekanslar transizyonel zonun
degerlendirilmesinde T2A sekanslar ve periferal zonun degerlendirilmesinde ise DAG
sekanslar1 olarak ifade edildigi i¢in lezyonun bulundugu zonun belirtilmesi oldukga
mithimdir. Bezin tabanindaki SZ ve PZ'nin ara kismi ile PZ'nin 6n boynuzunun TZ ve
AFMS ile olan ara kismi lezyon zonunun tanimlanmasindaki zor alanlardandir. T2A
sekanslar, TZ'deki PI-RADS degerlendirme kategorisindeki dominant sekans olsa da,
DAG’de TZ’de >4 difiizyon skoru olan PI-RADS 2 lezyonlar1 kategori 3’e, 5 difiizyon
skoru olan PI-RADS 3 lezyonlari kategori 4’¢ tasir. Ayrica PZ’de DAG’de diflizyon
skoru 3 ve DKG(+) olan lezyonlar PI-RADS 4 kategorisinde degerlendirilmektedir.

PZ veya SZ'de kapsiillii oval yapidaki nodiiler lezyonlar, ADC haritalamada
hipointens goriinse de, BPH’a sekonder nodiiler lezyon olarak degerlendirilmeli ve PI-
RADS 2 olarak skorlanmalidir. Prostat bezi bazalinde posteriorda, ejakulator kanallar
cevreleyen SZ, T2A sekanslar ve ADC’de bilateral simetrik diisiik sinyal
intensitesinde goriliirken yiiksek b degerlikli DAG’de simetrik ve hafif hiperintens
izlenir. PK’larin en az gelistigi bu zon kanserleri siklikla komsu PZ ve TZ
kanserlerinin uzanimi seklinde goriiliir. DKG’de fokal erken kontrastlanma ve/veya

asimetrik sinyal degisikliginde kanser varligindan siiphelenilir.

AFMS; T2A sekanslar, ADC ve yiiksek b-degerli DAG’de bilateral simetrik
hilal seklinde ve obturator veya pelvik taban kaslarina benzer sekilde diisiik sinyal
yogunlugunda izlenir. PK, AFMS'den kaynaklanmadigindan, AFMS bdlgesinde
kanser agisindan kusku uyandiran bir lezyon raporlanirken, siipheli lezyonun
kaynaklanma ihtimalinin en fazla oldugu komsu zona gore periferal ya da transziyonel
zon degerlendirme olgiileri kullanilmalidir. Lezyonun kdken aldig1 bolgenin her zaman
saptanamamasinin, PI-RADS degerlendirme yonteminin kaginilmaz bir limitasyonu

oldugu anlasilmaktadir (352).
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Multiparametrik Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MpMRG) Temelli
Hedefe Yonelik Biyopsiler

Gilinimiizde PK tespitinde standart olarak kullanilan TRUS klavuzlugunda 10-
12 kor sistematik prostat biyopsi prosediiriiniin tanisal etkinligi yeterli degildir. Otopsi
vakalari ile kanser sliphesi olan hastalar iizerinde yapilan ¢apraz arastirmalarda TRUS-
BX sensivitesinin yaklasik %53 oldugu saptanmistir (388, 389). Bu diisiik duyarlilik
nedeniyle hastalarin ortalama olarak tigte bir kadarina sonraki bes yillik siirede yeniden
biyopsi yapilmakta ve rebiyopsi yapilan vakalarin yaklasik %13 ile %41 kadarinda
kanser saptanmaktadir (313, 390). Standart TRUS-BX yontemiyle kanser tespit
yiizdeleri %27 ile %40 civarinda olup KOAK ’larin %20 ile %25 kadar1 atlanabilir ve
yiiksek yiizde de KOAOK tespit edilebilir (313, 388). KOAK olabilecek ancak bunun
saptanamadigi hastalar igin liizum olan tedavi verilemez, KOAOK tespit edilen
hastalar ise olmas1 gerekenden fazla ve gereksiz tedaviye maruz kalirlar ve tedavinin
onemli komplikasyonlarina maruz kalabilirler (tiriner inkontinans, erektil
disfonksiyon). Bu problemler ile karsilasmamak i¢in uygulanmasi tavsiye edilen ve
daha fazla kor biyopsinin alindig1 satiirasyon biyopsilerinde ise KOAOK tespit yiizdesi
artmakta ve hastalarin fazladan lizumsuz tedavi almasi ihtimali ile karsi1 karsiya kalma
riski ortaya c¢ikabilmektedir (324). Standart TRUS-BX ile patoloji 6rnegi alabilme
ihtimali genellikle diisiik olan ozellikle prostatin anterior bolgesinde lokalize olan
KOAK ihtimali yiiksek lezyonlarin tespit edilebilmesinde mpMRG sayesinde biiyiik
bir artis yasanmistir. Bununla birlikte prostat biyopsi alimindaki tekniklerin de
ilerlemesi sayesinde siipheli lezyonlar hedeflenerek prostat biyopsisi yapabilme
imkani olugsmustur. Bu hedefe yonelik biyopsi yontemleri sayesinde diisiik dereceli
kanserlerin tespit edilme orani azalirken, KOAK tespit orani ise Onemli Olgiide

artirmistir.

Giintimiizde, hem EAU hem de AUA tarafindan siirekli olarak giincellenen
rehber belgelerde PK riski olup daha dnceden yapilmig prostat biyopsisi hastalarinda
sistematik biyopsinin tek basina degil de hedefli fiizyon biyopsi teknikleri ile birlikte
yapilmasi gerektigi yiiksek kanit diizeyinde onerilmektedir (391, 392).

EAU 2021 ve giincel 2022 kilavuzlarina gére prostat biyopsi hikayesi olmayan
hastalarda biyopsi 6ncesi mpMRG ¢ekilmesi ve PI-RADS >3 lezyon varsa hedefli ve

sistematik biyopsinin kombine edilerek uygulanmasi giiclii diizeyde onerilmektedir.
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Negatif biyopsi Oykiisii olan hastalarda ise yine biyopsi 6ncesi mpMRG ¢ekilmesinin
onerilmesi ve mpMRG negatif (PI-RADS < 3 lezyon) ve PK'nin klinik siiphesi yiiksek
olanlarda hastayla ortak karar alinarak sistematik prostat biyopsisi yapilmasi onerisi
giiclii diizeydedir. Onceki biyopsisi negatif hastalarda ¢ekilen mpMRG’de PIRADS
>3 lezyon var ise yalnizca hedefli biyopsi yapilmast ise diisiik oneri diizeyindedir

(393).

Glnimiizde mpMRG temelli hedefli flizyon prostat biyopsilerinin
uygulanmasi i¢in en 6nde gelen faktor, 6nceden yapilmis prostat biyopsisinde kanser
saptanmamis yani negatif olup kan sonuglar1 ve muayene bulgulari neticesinde prostat
kanseri riskinin halen var oldugu hastalar ile daha 6nce biyopsisi olmayan yani biyopsi
naiv olan ve mpMRG’de pozitif bulgu saptanip klinik olarak kanser siiphesinin devam
ettigi hastalar olusturmaktadir (271, 326, 394-396).

Hedefli fiizyon prostat biyopsilerinin baska uygulanma endikasyonunu ise aktif
izlem protokoliine alinan diisiik risk grubundaki PK’l1 hastalarda rebiyopsi yapilmasi
olusturmaktadir (397). Prostat kanseri tanis1 olup diistik risk grubunda siniflanan ve
aktif izlem protokoliine alinan hastalarin rebiyopsilerinin mpMRG temelli hedefli
flizyon biyopsiler ile yapilmasi bu hastalarda risk siiflamasinin yeniden gézden

gecirilmesine imkan tanir ve gereksiz rebiyopsilerin yapilmasini engelleyebilir (392).

MRG temelli hedefli fiizyon biyopsi teknikleri, klinik olarak anlamli
kanserlerin gilivenilir ve etkin sekilde tanimlanmasini arttiran yaklagimlar olarak ortaya
cikmistir. Prostat i¢cindeki herhangi bir boyutta ve yerdeki lezyonlar i¢in hedefe
yonelik biyopsi yapilabilir. 2012 yilinda yapilan mpMRG temelli hedefli biyopsiler ile
standart sistematik prostat biyopsilerinin karsilastirildigt 50 ¢alismayi igeren bir
metaanalizde mpMRG temelli biyopsi islemleri ile MpMRG’de lezyon saptanan
hastalarin %66’sinda (374'in 248'i) PK saptanmis olup KOAK tespit orant ise yaklasik
%43 olarak bildirilmistir. MRG temelli hedefli biyopsilerin etkinligi (klinik olarak
anlamli kanser/biyopsi yapilan erkek sayis1) ise standart yaklasimla karsilastirildiginda
oranlar sirasiyla %70 ve %40 olarak hesaplanmistir. Bu da hedefli biyopsilerin

gereksiz prostat biyopsi sayisini belirgin sekilde azalttigin1 gostermektedir (398).

Komplikasyonlar agisindan degerlendirildiginde ise sistematik prostat

biyopsisinden farkli degildir. Hematiiri ve hematospermi, rektal kanama, nadiren idrar
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retansiyonu veya enfeksiyon (prostatik apse ve/veya sepsis) goriilebilir. Daha az
biyopsi koru alindigindan daha diisitk komplikasyon oranlari oldugu diisiiniilmektedir

(326).

Hedefli fiizyon prostat biyopsi teknikleri lige ayrilmaktadir. Bunlar hasta
dogrudan MR gantry cihazi igerisindeyken aktif MR goriintiisii alimi sirasinda prostat
biyopsi isleminin yapilmasi olarak tariflenen direkt MRG kilavuzlugunda (in-bore)
biyopsi, MRG’den elde edilen goriintii sekanslar1 ile TRUS goriintiistiniin kognitif
olarak fiizyone edilmesiyle yapilan kognitif flizyon biyopsi ve MRG’den elde edilen
goriintii sekanslar1 ile TRUS goriintiisiiniin ¢esitli yazilimlar araciligiyla fiizyone

edilmesiyle yapilan MRG-TRUS filizyon biyopsidir (338, 399).

Tim biyopsi tekniklerinde, islem Oncesi radyolog siipheli hedefleri
multiparametrik MRG ile saptar ve prostat goriintiileme raporlama ve bilgi sistemi
(PIRADS)’nde tariflenen kriterlere uygun cekilde skorlar. Islem oncesi hasta
haziliginda; antimikrobiyal profilaksi tiim TRUS biyopsileri i¢in mecburidir,
transperineal veya transgluteal biyopsiler icin ise siddetle tavsiye edilir. Bosaltict
rektal lavman biyopsi isleminden bir giin 6nce uygulanabilir, ancak zorunlu degildir.
Islemden 6nce ciddi kanama diyatezi, siipheli akut bakteriyel prostatit veya aktif
perianal hastalik gibi kontrendikasyonlar belirlenmelidir. Antikoagiilan ve

antienflamatuar ila¢ kullanimi uygun sekilde yonetilmelidir (399).

Direkt MRG (in-bore) kilavuzlugunda prostat biyopsisi; hasta MR goriintiileme
portalindayken (gantry), lezyonlar mpMRG’de tanimlandiktan sonra dogrudan MRG
kilavuzlugu ile doku 6rnekleri alinmasini igerir. MRG hedefinin ve ignenin ayni anda
dogrudan goriintiilenmesini saglar. Prostat dokusundan patoloji 6rnekleri, hedefteki
lezyon igerisine yerlestirilen biyopsi ignesinin konumu dogrulanip lezyon iginde
oldugundan emin olunduktan sonra alinir (400). Kanser siiphesi olan indeks
lezyonlarin yeri, boyutu, skoru ve diger Ozellikleri islemden 6nce mpMRG’de
radyolog tarafindan tanimlanip raporlanmistir. MRG cihazinin igindeyken, hedeflenen
indeks lezyonlarin gorsellestirilebilmesi igin tanisal amagla en az bir MR goriintii
sekansi elde edilmelidir (31). En sik tercih edilen biyopsi yaklasimi transrektal olsa da,
transperineal veya transgluteal yaklasim da kullanilabilir. En 6nemli avantaji; lezyon

goriilerek hedefe gidildigi i¢in lezyondan kesin bir sekilde 6rnekleme yapilabilmesidir.

83



Ek olarak, tim prostat yerine sadece hedef lezyon biyopsisi yapildig1 igin,

komplikasyon riski daha dusiiktiir.

Transperineal yaklasim, TRUS kilavuzlugunda biyopsileri engelleyen rektumu
olmayan hastalar i¢in tek yaklagim olabilir. Ayrica, transperineal yolun, transrektal
biyopsi ile karsilastirildiginda ¢ok daha diisiik enfeksiyon oranlar1 vardir (401). Ayrica
MRG hedefli transrektal biyopsi ile MRG hedefli transperineal biyopsiyi karsilastiran
ve 8 calismay1 igeren bir meta-analizde, transperineal yaklasim kullanildiginda
transrektal yaklagima goére KOAK’in saptanmasi i¢in daha yiiksek bir duyarlilik
saptanmustir (%86'ya kars1 %73) (402). Bir ¢alismada TRUS esliginde yapilan standart
sistematik biyopsi sonuglar1 benign olan ancak tPSA yiiksekligi devam eden 265
olguya yapilan direkt MRG (in-bore) kilavuzlugunda biyopsi sonucunda, hastalarin
hastalarin  %41’inde PK saptanmig olup bunlarin %87’si KOAK olarak
degerlendirilmistir (403). 2013 yilinda yapilan 10 ¢alismay1 i¢eren bir metaanalizde
ve 2015 yilinda yapilan bir prospektif randomize ¢alismada direkt MRG
kilavuzlugunda prostat biyopsisinde, sistematik TRUS esliginde prostat biyopsisi ile
karsilastirildiginda KOAK saptama oranlar1 daha yiiksek saptanmistir (404, 405).

MRG ¢ekiminin prone pozisyonunda yapilmasina bagli konumlandirma
problemleri, prosediiriin uzun siiresi (literatiirde saptanan ortalama olarak en kisa islem
zamani 19 dakika), uzun prosediirlere bagli olusan artan maliyet, deneyim
gerektirmesi, iki kez MRG ¢ekilmesi gerekliligi, MRG’ye uyumlu non-manyetik igne
ve ekipman gereksinimi ve tirologlar icin lojistik ve ekonomik dezavantajlar teknigin
limitasyonlarin1 olusturmaktadir (405, 406). Ayrica birgok merkezde de bu teknik
radyologlar tarafindan uygulanmaktadir. Nadir de olsa, prostat bazalindeki uzak lateral
lezyonlarin hastanin pelvik anatomisine veya prostatin biiyilikliigline bagl olarak
transrektal yaklasgim kullanilarak hedeflenmesi imkansiz olabilir. Bu hastalarda
transperineal yaklasim tercih edilebilir. Ancak direkt MRG (in-bore) kilavuzlugunda
prostat biyopsisinin en 6nemli kisitlamasi; hedefe yonelik biyopsi ile birlikte
sistematik  biyopsi yapilamamast olup bu durum teknigin kullaniminm
sinirlandirmaktadir. Bu faktorler 6n planda degerlendirildiginde direkt MRG (in-bore)
kilavuzlugunda prostat biyopsisi bazi klinik merkezlerde sik¢a uygulanmasina ragmen

birgok merkezde rutin uygulama protokoliine dahil edilmemistir (407).
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Kognitif flizyon prostat biyopsisi; Onceden edinilmis mpMRG bilgileri
kullanilarak TRUS esliginde hedefe yonelik 6rnekleme islemidir. Biyopsi dncesi
Klinisyen tarafindan mpMRG goriintiileri {izerinde c¢alisilir ve siipheli lezyonlar
tamimlanir. Daha sonraki asamada indeks lezyonlarin tahmini konumu TRUS
goriintlisiinde belirlenerek kanser riski olan alanlardan hedefli prostat biyopsileri
almir. Burada tahmini bir lokalizasyon orneklendigi icin gergekten lezyonun
bulundugu gerekli alandan biyopsi alindigin1 anlayabilmek zordur. Prostat bezinde
goriintiileme neticesinde saptanan bir takim referanslar (prostatin benign kistleri,
kalsifiye plaklar veya benign prostat hiperplazisine bagli olusan nodiiller) ile
lezyonlarin lokalizasyonu daha dogru sekilde belirlenebilir. En 6nemli avantajlari,
MRG ve TRUS goriintiileri disinda ekstra ekipman gerektirmemesi, hizli ve diisiik
maliyetli olmasidir (32, 33). Giinliik pratikteki kolay erisilebilirligi yontemi cazip hale
getirmektedir. Kognitif fiizyon prostat biyopsi yontemi maliyet etkin olmasina
ragmen, islemi yapacak klinisyenin biyopsi tecriibesi ile biiylik oranda iliskilidir. MRG
sekanslarinda tespit edilen siipheli lezyon, TRUS goériintiilerinde benzer konumda ve
etraf benign normal prostat dokusundan gorsel olarak ayrimi yapilabilecek
durumdaysa lezyonun kognitif olarak hedeflenip biyopsi alinmasi olduk¢a kolaydir.
Bu sayede yiiksek dogruluk seviyesinde siipheli lezyonlardan hedefli fiizyon prostat
biyopsisi alinabilir. Buna ragmen bazi lezyonlarin tam olarak hedeflenmesi miimkiin
olmayabilir. MpMRG sekanslarinda tanimlanan hedef lezyon kiigiik boyutta ve TRUS
incelemede ¢evre prostat dokusundan kolay ayirtedilemeyecek ekojenite oldugunda
biyopsi islemi zorlasir. Bu gibi durumlarda zonal anatomi, kist veya nodiil gibi yapilar

referans alinarak mevcut lezyondan daha dogru sekilde biyopsi islemi yapilabilir.

Yapilan caligmalarda kognitif fiizyon biyopsileri ile KOAK’larin tespit
dogrulugunun, standart biyopsilere goére Onemli Olgiide daha yiiksek oldugu
saptanmistir. Kognitif flizyon biyopsiler ile standart biyopsilerden yaklasik %16 daha
fazla KOAK saptanirken, KOAOK ’larin gereksiz tanisinin da %13 oraninda azaldigi
saptanmigtir (408).Yapilan bir ¢alismada mpMRG ve kognitif flizyon prostat
biyopsisinin, daha once iki negatif TRUS-BX patolojisi olan erkeklerde kanser tespit
oranini %88'e ¢ikardigi saptanmustir (34). Kognitif fiizyon prostat biyopsisi ile diger
hedefe yonelik biyopsi tekniklerinin karsilastirildigi ¢alismalarda ve 2017 yilinda
yapilan 43 ¢alismayi iceren bir metaanalizde; in bore ve MRG-TRUS fiizyon prostat

biyopsi tekniklerinde KOAK saptama orani yiiksek ¢iksa da yontemler arasinda
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anlaml istatiksel farklilik saptanmamustir (33, 409, 410). Sadece kiigiik lezyonlarda
MRG-TRUS fiizyon prostat biyopsisi teknigi ile yapilan biyopsiler, kognitif fiizyon
prostat biyopsisine gore daha sensitif bulunmustur (410). Ancak, veri toplama
protokollerinin degiskenligi, hasta se¢imi, sistematik biyopsi sablonlarindaki farklar,
MRG ¢ekim protokolleri, operator performansi ve radyolojik deneyim karsilagtirmay1
zorlagtirmaktadir (411). Mevcut literatiir kognitif flizyon biyopsilerinin sistematik
TRUS biyopsilerden daha dogru bir sekilde KOAK saptadigimi ve cesitli yazilim
programlar1 aracilifiyla hedefli fiizyon prostat biyopsi alim platformlar1 olmayan
Klinik merkezler igin kognitif flizyon biyopsi tekniginin bir alternatif olarak

uygulanabilecegini gostermektedir (412).

KOAK saptamada basar1 oraninin énemli 6l¢iide operatér deneyimine bagli
olmasi ve standardizasyon eksikligi ise kognitif flizyon prostat biyopsisinin
dezavantajlaridir (31, 32, 399, 413). Ayrica MRG ve TRUS ile elde edilen goriintii
sekanslarinin birbiri ile tam olarak uyusmamasi ve farklilik gostermesi de kognitif
fiizyon prostat biyopsisindeki dikkat edilmesi gereken sinirlayici etmenlerdendir
(399).

MRG-TRUS filizyon prostat biyopsisi; mpMRG’nin istiin lezyon saptama
avantajimm  TRUS'un gercek zamanli goriintileme Ozellikleri ile birlestirir.
Multiparametrik prostat MRG ile prostat kanserinin lokalizasyonu ve boyutu hakkinda
degerli veriler elde edilebilmektedir. TRUS ise gercek zamanli biyopsi kilavuzlugu
saglamaktadir. MRG-TRUS fiizyon prostat biyopsi platformlarinin ana hedefi; MR ve
ultrason goriintiilerinin yazilim kayitlarini kullanarak MR goriintiileme sekanslarinin
avantajlarin1 ultrason platformlarmin ger¢cek zamanli goriintiileme elde edebilme
ozelligi ile birlestirerek dogru hedefleme yapabilmektir. Multiparametrik prostat MR
goriintli sekanslari 6ncelikle elde edilir ve prostat bezinin uzaysal konumu ve kanserin
lokalizasyonu saptanir. TRUS rektal probunun navigasyon mekanizmasi ve prostat
biyopsi ignesinin konumlandirilmasindaki bir kisim farkliliklar haricinde biyopsi
islem protokolii ve biyopsi tekniginin prensipleri aynidir (31). Her fiizyon biyopsi
platformunda yontemi degisebilmekle birlikte MR goriintii sekanslart ve TRUS
goriintiileri birlikte yanyana ya da tist iiste fiizyone edilir. Siraya konulan MRG ve
TRUS goriintii sekanslar1 biyopsi patoloji Orneklerinin alinmasi esnasinda igne
kilavuzlugu ve ignenin yonlendirilmesi amaciyla kullanilir. Ayni prostat bezinin

mpMRG sekanslarindaki goriintiisii ile TRUS goriintiisti birbirlerinden bariz sekilde
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farkli goriinimdedir. Prostatin MR ve TRUS goriintiilerinin {ist iist eslesmesi yani
fiizyone olabilmesi amaciyla farkli kayit sistemleri mevcuttur. Bunlar ise rijit (sabit)
ve elastik kayit sistemleri olarak adlandirilmaktadirlar. MR ve TRUS goriintii
sekanslarinin stabil sekilde eslestirilebilmesi amaciyla probun bir takim rotasyon ve
magnifikasyon hareketleri sayesinde bu goriintii sekanslari ayni1 hizaya getirilmeye
caligilir. Goriintiilerin fiizyone edilmesi her iki goriintii sekansinda kolay bir sekilde
tespit edilebilecek ve bu sayede her iki goriintii sekansinin sabit ya da elastik kayit
sistemi araciligiyla ayni hizaya getirilmesine yardimci olacak lokalizasyon igin
referans isaretlerin (6rnegin; kistler, kalsifikasyonlar) belirlenmesini (navigasyon
ozelligi) igermektedir. Rijit goriintii kaydinda biyopsi alimi prosediirii sirasinda
multiparametrik MR goriintiileri hastanin pozisyonel hareketlerine ya da TRUS
probunun rektal olarak yerlestirilmesi nedeniyle prostat bezinde olusabilecek
muhtemel deformasyonlara bagli degisiklikler diizenlenip iki gorlntii izdistimii
ayarlanmadan TRUS goériintiileri ile eslestirilir. Prostat bezinin anatomik yapisinda,
yazilim araciligiyla goriintiiler arasinda eslesme saglamak amaciyla herhangi bir
degisiklik yapilmamistir (Sekil 35) (413-415). Elastik goriintii kaydindaysa, TRUS
goriintiisiinde prostat bezinin anatomik olarak konturlarini MR goriintiisti ile
eslestirebilmek icin MR goriintiisiinde yazilim aracili diizenlemeler yapalir (Sekil 36)
(413-415). Elastik goriintii bagdastirma; prosediir sirasinda prostat deformasyonuna
izin verir ve dolayisi ile daha iyi fiizyon giivenilirligi saglamas: beklenmektedir (416-
418). Tiim bunlarla birlikte elastik goriintii kaydi sisteminin goriintiiler arasinda daha
ideal ve anatomik yapiya uygun eslesme yani flizyon imkani tanidig1r hem goriintiiler
hem de anatomik sekiller tizerinde kanitlansa da bu durumun klinik sonuglar
tizerindeki etkisi istenildigi seviyede olmamistir. Mevcut flizyon biyopsi platformlari
gortintii kaydinin rijit veya elastik kayit sistemlerinden hangisi ile yapildigina bagh
olarak farkliliklar gostermekte ve bu biyopsi platformlar: arasinda en temel ayrimi
olusturmaktadir. TRUS ve MR goriintii sekanslar1 arasindaki eslestirme diizenlemest,
gercek zamanli  goriintiiler elde eden TRUS probunun uygun alanlara
yonlendirilmesine ve MR goriintii sekanslarinin ultrason goriintiisii ile birlikte
rotasyonuna imkan saglar. Sonugta daha 6nce elde olunan multiparametrik prostat MR
goriintii verilerinin yonlendirmesi sayesinde TRUS araciligiyla hedefli fiizyon prostat
biyopsisi dogru sekilde yapilabilir. Yapilan ¢ok operatorlii bir fantom vaka
calismasinda, MR ve TRUS goriintii sekanslarinda ayirt edilebilen yonlendirici dort

referans nokta, bir fantom prostat vaka modeli iizerinde isaretlenmistir. Bu prostat
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modeline MRG ¢ekilmis ve model {izerindeki referans noktalar MR goriintiilerinde
isaretlemistir. Hedefli fliizyon prostat biyopsi yontemi iizerinde deneyimi olan bir
Klinisyen rijit ya da elastik goriintii kaydinin ardindan MR goriintiilerindeki isaretli
alanlarin ultrason goriintiilerindeki karsiliklar1 olan referans noktalardan hedefli
flizyon prostat biyopsileri almis ve biyopsi sonrasinda iki kayit sistemi arasindaki
hatalar degerlendirilmistir. Neticede elastik goriintii kayit sisteminin, rijit goriintii
kayit sistemine gore kayit hatalarimi istatiksel olarak anlamli olacak sekilde
diizeltmedigi saptanmustir (p=0,05). Ayrica prostat modelinin kenar kisimlarina bitisik
alanlardaki isaretli lezyonlarin orneklemesinde elastik gorlinti kayit sistemi
kullanildig1 zaman kayit hatasinin arttigi saptanmistir. Calismanin en Onemli
detaylarindan birisi de biyopsiyi yapan operatoriin tecriibesinin goriintii kayit
sistemine bagli olmaksizin kayit hatalarinin olduk¢a azalmasmi sagladiginin
saptanmasidir (419). Fiizyon biyopsi yapilan hastalarda kullanilan goriintii kayit
sisteminin rijit ya da elastik olup olmamasinin degerlendirildigi yakin zamanli
metaanaliz ¢calismasinda toplam 21 calisma (11 calismada elastik kayit / 10 ¢calismada
rijit kayit sistemi kullanilmis) analiz edilmis ve rijit ile elastik goriintii kayit sistemleri
arasinda KOAK tespiti agisindan istatiksel anlamli farklilik saptanamamistir. Bu
metanalizde degerlendirilen c¢aligmalarda yapilan KOAK tanimlamalarinin,
multiparametrik MRG ¢ekim protokollerinin ve PI-RADS skorlamasinin farkl
okuyucular tarafindan yapilmasi nedeniyle olan heterojenitelerin ¢aligmanin baslica
limitasyonlar1 oldugu belirtilmistir (420). Neticede, literatiir incelendiginde elastik
goriintli kayit sisteminin rijid kayit sistemine kiyasla KOAK saptama oraninin daha

yiiksek oldugunu gosteren herhangi bir veri saptanamamuistir.

Sekil 36. Rijit kayit sisteminde; prostat bezinde goriintiiler arasinda deformasyona bagh olusan
farkhlhiklar diizeltilmeden eslestirme yapilir. Mesanenin doluluk orami, hastamin pozisyonel
hareketleri, MR goriintiilerinin elde edilmesinde endorektal koil kullanihp kullamilmamasi ve
biyopsi esnasinda olusan hemorajiler gibi problemlerle iki goriintii arasinda indeks lezyonun
eslesmesinde hatalar olabilir. Neticede goriintii kaydr sirasinda iki goriintii arasinda prostat
konturlarimnin eslesmesinde uyumsuzluklar meydana gelebilir (414).
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Sekil 37. Elastik kayit sisteminde; prostat bezinde goriintiiler arasinda deformasyona bagh olusan
farkliliklar diizeltildikten sonra eslestirme yapilir. Sonuc olarak fiizyonun dogrulugu ve giivenligi
arttirihr (414).

Giiniimiizde gelistirilmis ¢ok sayida farkli MRG-TRUS filizyon biyopsi
platformlar1 mevcuttur ve bunlar birgok merkezde rutin klinik protokolde biyopsi
islemlerinde kullanilmaktadirlar. Son 20 yilda birgok MRG-TRUS fiizyon biyopsi
platformu gelistirilmis ve bu platformlar diinya genelinde hizlica yayginlagsmis ve
kullanilmaya baslanmiglardir. Asagida giiniimiizde klinik pratikte kullanilan mevcut
MRG-TRUS fiizyon biyopsi platformlar1 hakkinda bilgiler verilmistir (421).
Tiirkiye’de ise glinimiizde Artemiss, Trinitiy, UroNav, BioJet, LOGIQ E9, Samsung
RS85, Smart Fusion, bkFusion ve kendi klinigimizde de oldugu gibi LOGIQ S8 gibi
MRG-TRUS fiizyon biyopsi platformlar: mevcuttur.

Tablo 10. Fiizyon biyopsi cihazlari ve temel ozellikleri (421).

Uretici firma/iilke Giriintii kayit Biyopsi teknigi
mekanizmasi
UroNav Invivo-Philips/ USA 2005 Rijit/ elastik Transrektal/
Transperineal
Artemis Eigen/ USA 2008 Rijit/ elastik Transrektal/
Transperineal
LOGIQ E9 GE Healthcare/USA 2008 Rijit Transrektal
Real-time Virtual | Hitachi/ Japonya 2010 Rijit Transrektal/
Sonography Transperineal
Smart Fusion Canon Medical/ Japonya | 2011 Rijit Transrektal
Biolet DK Technologies/USA 2012 Rijit Transrektal/
Transperineal
Virtual Navigator | Esaote/ italya 2014 Rijit Transrektal
LOGIQ S8 GE Healthcare/G. Kore 2015 Rijit Transrektal
Trinity Koelis/ Fransa 2016 Elastik Transrektal/
Transperineal
bkFusion BK Medical/ USA 2017 Rijit with Transrektal/

Reslicer (Predic- | Transperineal
tive fusion)

Samsung RS85 Samsung/ Giiney Kore (-) Rijit Transrektal

BiopSee Pi Medical/ Almanya {-) Rijit Transperineal
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Mevcut olan MRG-TRUS hedefli flizyon prostat biyopsi platformlarinda
kullanilan navigasyon yontemleri sensdr tabanli veya organ tabanli olarak ikiye

ayrilmaktadir.

Sensor tabanli navigasyonlar; transektal ultrason probunu ‘‘gercek zamanli
sekilde takip ederek izlerler ve MRG-TRUS goriintiilerinin eslesmelerini gergek
zamanli uzaysal konum koordinatlariyla gergeklestirirler. Prospektif ve gercek
zamanli olarak hedef lezyondan biyopsi yapilabilmesi en 6nemli avantajlaridir. Hasta
ve ultrason probunun hareketlerine bagli olarak eslesmelerin bozulabilmesi ise en
biiyiik dezavantajlaridir. UroNav, Samsung RS85, BioJet, Artemis, bkFusion, LOGIQ
E9, Smart Fusion, LOGIQ S8 gibi MRG-TRUS fiizyon hedefli prostat biyopsi

platformlar1 sensor bazli navigasyon sistemini kullanmaktadirlar (421, 422).

Organ tabanli navigasyonlarda; sensor tabanli navigasyon sistemlerinin aksine
TRUSG probunun yerine prostatin kendisi hedef alinip izlenir. Prostatin li¢ boyutlu
hale getirilen semasi transrektal ultrason goriintiisii temel alinarak olusturulmustur ve
MRG fiizyon biyopsi de bu goriintii semasi1 yapilmaktadir. Prob yerine prostat: hedef
olarak kullanmasi organ bazli navigasyon sisteminin harekete daha az duyarli olmasini
saglar ve bu en biiyiik avantajin1 olusturmaktadir. Diger navigasyon sistemiyle
karsilastirildiginda eksik yanlar1 ise flizyone edilmis ultrason goriintiilerinde
hedeflenen indeks lezyonlarin prospektif gercek zamanli degil de gergek zamanli
olmayan (retrospektif) sekilde gosterilmesi dolayisiyla indeks lezyonlarin gergek
zamanl degerlendirilememesidir. Real-time Virtual Sonography ile Trinitiy MRG-
TRUS filizyon hedefli prostat biyopsi platformlarinda organ bazli navigasyon sistemi

kullanilarak biyopsi islemi yapilmaktadir (421, 422).

Bazi fiizyon hedefli prostat biyopsi platformlarinin 6nemli islevi ise TRUS
biyopsi probunun lokalizasyonunu uzaysal ger¢ek zamanli sekilde izleme ve elde
edilen goriintiileri kaydedebilme 6zelliginin olmasidir. Operatoriin bu sayede biyopsi
ignesini isaretli indeks lezyonlarin lokalizasyonuna uygun bolgelere yerlestirebilmesi
ve hedef lezyonlar1 goriintiileyebilmesi miimkiin hale gelir. Goriintii sekanslarinin
izlenebilmesi amaciyla halihazirda mevcut olan 3 yontem vardir. Bunlar GPS benzeri
elektromanyetik olarak goriintiilerin izlenmesi, robotik kollar yardimiyla konumlarin
kodlanarak goriintiilerin izlenmesi ve yazilim temelli olarak goriintiilerin izlenmesi

seklinde gruplandirilabilirler.
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Elektromanyetik olarak goriintiilerin izlenmesi; transrektal ultrason biyopsi
probu iizerinde bulunan ufak boyutlardaki alict sensoriin bir manyetik alandaki uzaysal
konumunun siirekli sekilde yazilim aracigiyla ekrana aktarilarak izlenmesidir.
Elektromanyetik olarak goriintiilerin izlenmesinin en 6nemli faydasi, oldukc¢a genis
alanda transrektal ultrason probunun el ile serbest sekilde manupule edilebilmesidir.
Ancak biyopsi ignesini uygun konuma getirme esnasinda operatoriin elindeki kiiglik
titremeler ile elin istemsiz hareketleri nedeniyle lezyonlarin hatali sekilde
odaklanmasma ve yanlis yerden Ornekleme alinmasma ya da lezyonlarin
orneklenememesine neden olma ihtimali ise 6nemli bir eksikligidir ve bu mekanik hata
olarak adlandirilmaktadir. Elektromanyetik olarak goriintiilerin izlenmesi yontemi,
UroNav, LOGIQ E9, Real-time Virtual Sonography, Smart Fusion, Virtual Navigator,
bkFusion-transrektal, Samsung RS85, LOGIQ S8 gibi MRG-TRUS fiizyon hedefli

prostat biyopsi platformlar: tarafindan kullanilmaktadir.

Gergek zamanli MRG-TRUS fiizyon hedefli prostat biyopsisinin dogrudan
MRG rehberliginde yapilan prostat biyopsisine gore birtakim tstiinliikleri mevcuttur.
MRG-TRUS fiizyon hedefli prostat biyopsisinin hedef lezyondan biyopsi
yapilabilmesinin yanisira es zamanli olarak sistematik biyopsinin de yapilabilmesine
imkan tanimakla birlikte MRG cihazini megul etmemesi ile maliyet agisindan da
biiyiik bir istiinligii mevcuttur. Ek olarak da klinik uygulamada islem kolayliginin
olmasi ve hastanin islem memnuniyeti yoniinden de dogrudan MRG rehberliginde
yapilan flizyon biyopsiye gore oldukea iistiindiir. MRG-TRUS fiizyon biyopsisinin
Klinikte uygulanmasi ile ilgili baz1 zorluklar mevcuttur. Bu biyopsi yontemi maliyet
ve yiiksek operator deneyimi gerektirir, operatorlerin performansi da deneyim arttikga
yiikselir. Ornegin, 22 aylik periyot boyunca transperineal yaklasim kullanarak MRG-
TRUS fiizyon biyopsisi yapilan 340 hasta iizerinde yapilan bir ¢aligmada, 70 hastanin
ilk ve son gruplar1 arasinda kanser tespit oran1 %27'den %63'e, negatif prediktif degeri
de %67'den %89'a kadar yiikselmisir (423). Bu yontem, iirolog, patolog ve radyolog
arasinda 6grenme periyodunda ve daha sonrasinda biyopsi kalitesinin korunmasini
saglamak icin araliklarla patoloji sonuglar1 ve lezyon 6zellikleri bakimindan siirekli
olarak geri bildirim gerektirir. Bir diger 6nemli nokta ise MR goriintiileme ve TRUS
arasindaki flizyonun yani goriintii eslestirmenin kalitesidir. MR goriintiilerinin veya

TRUS goriintiilerinin yanlis segmente edilmesi, dogru segmentlere ayrilmis MR
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goriintiilemenin ve TRUS'un manuel olarak kotii kaydedilmesi gibi yanlis kayit

islemine sebep olabilir.

““MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’, ‘‘kognitif fiizyon biyopsi’’ ile ‘‘direkt MRG
kilavuzlugunda (in-bore) flizyon biyopsi’® gibi MRG temelli hedefli biyopsi
yontemlerinin  karsilagtiridigi  metanaliz ve prospektif randomize kontrollii
calismalarin da dahil oldugu bir¢ok calismada KOAK saptama oranlart hedefli biyopsi
yontemlerinde sistematik prostat biyopsisine gore daha yiiksekken KOAOK saptama
oranlariin ise daha diisiik oldugu gdésterilmis olup, KOAK saptama agisindan hedefli

biyopsi yontemleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (33, 396,

409, 410, 424).
2.4.5. Prostat Kanseri Patolojisi
Prekanseroz lezyonlar
Prostatik intraepitelyal neoplazi (PIN)

PIN; hiicre bazal membraninda belirgin invazyon bulgusuna sebebiyet
vermeden duktus ve asiniislerde goriilen neoplastik transformasyondur. Bazal tabaka
biitiinliigii tam olmasina ragmen, hiicrelerin proliferasyonundaki artis, ¢ekirdek ve
¢ekirdek¢ik hacminde artis gibi birtakim sitolojik farklilasmalar mevcuttur. Atipik
karakterde hiicrelerle ¢evrili, nonmalign yapisal 6zellikleri olan prostat kanallarindan
ve de asiniislerden olusan transformasyona ugramis yapilar PIN i¢in karakteristiktir.
Diferansiasyon derecesi yiiksek olan prostat adenokarsinomunda asiniislerde
proliferasyon artist olsa da liimeni c¢evreleyen hiicrelerin intakt olmayan yani
biitinligii bozulmus bazal tabakalart mevcuttur. PIN; kanserdeki fenotipik,
biyokimyasal ve genetiksel degisim ve transformasyonlarin biiyiik cogunluguna sahip
olan, karsinogenezdeki saptanan en erken asamadir (425). PIN temel olarak diisiik ve
yiiksek dereceli seklinde iki grupta siniflandirilmaktadir. “‘Diisiik dereceli PIN
(LGPIN)*’ patolojik agidan hiicre diizeyinde genellikle normal benign prostat
hiperplazisinden ayirt edilemez. Prostattan igne ile alinan biyopsi neticesi ‘‘LGPIN”’
seklinde raporlanan vakalarda yapilan rebiyopsilerde prostat kanseri tespit riskinin
artmadigi saptanmistir. ‘‘LGPIN’’ sonrasinda PK gelisme riski olmadigi ig¢in
giiniimiizde PIN denince akla yiiksek dereceli PIN (HGPIN) gelmektedir. HGPIN,

stromaya invazyonu olmayan ve bazal tabakasinin biitlinliigii tam yani intakt olan

92



sitolojik atipi derecesi yiiksek olan proliferatif bir patolojik lezyondur ve varlig
durumunda prostat biyopsilerinin patolojik degerlendirmesinde standart olarak
belirtilmesi gereken bir tanidir. Prostatta ‘““HGPIN’’ saptanan alan boyutu ve sayisi
arttikgca prostat kanseri saptanan odak sayist da dogru orantili olarak artmaktadir.
““HGPIN’’, prostat adenokarsinomuna benzer sekilde daha yiiksek oranda olmak iizere
prostatin PZ’sinden koken almaktadir. PIN, prostat biyopsilerinin yaklasik olarak
%9'unda saptanabilen prekanserdz lezyonlardandir. PIN; PK gibi siklikla PZ’de ve
multisentrik saptanir, ancak serum tPSA ve tiirevlerinin konsantrasyonunu belirgin

derecede arttirmaz (426).

HGPIN tanili hastalarm sonraki takip siireci hala tartismalidir. Onceki yillarda
PK ile arasindaki gii¢lii baglanti nedeniyle PIN tanisi olan hastalara ilk iki y1llik siiregte
3-6 aylik araliklarla, iki yildan sonraki siiregte ise omiir boyunca yillik biyopsi ile
control onerilmistir (427, 428). Epstein'in goriisii ise, tanidan sonraki ilk yil iginde
biyopsiyi tekrarlamaya gerck olmadigi ve serum tPSA takibinin yeterli olacagidir
(429). Baska bir ¢alismada ise HGPIN tanisi alan hastalarin biiyiik bir kisminda
sonraki 3 yillik siirecte PK gelistigi ve tPSA diizeyindeki degisiklikten bagimsiz olarak
biyopsinin tekrarlanmasi gerektigi onerilmistir (430). Sekstant 6 kadran prostat
biyopsisi yapildig1 donemlerde HGPIN tanisi olan hastalara bir yil sonrasinda yapilan
tekrar biyopsilerinde PK saptanma orani yaklasik % 16-44,6 (ortalama % 30)
saptanmigken (431, 432) giincel caligmalarda HGPIN tanisindan sonra yapilan
biyopsilerde KOAK saptama oranlarinin sadece % 6-8 oldugu gosterilmistir (315,
316). Bu nedenlerle ilk biyopside HGPIN saptanmasi tekrar biyopsi endikasyonlari

arasindan ¢ikarilmistir.
Atipik Kiigiik Asiner Proliferasyon (ASAP)

ASAP; PK’nin kesin tanisin1 koyabilmek igin gerekli olan yeterli sitolojik veya
mimari atipinin olmadig1 bezlerin bulunmasi ile karakterize edilir (433). Prostattan
igne biyopsiler ile alinan patoloji 6rneklerinin incelenmesi sirasinda kiigiik bir bolgede
az say1da asiniisde saptanan yapisal ya da sitolojik atipiler prostat adenokarsinomunun
kesin tanisinin koyulmasinda yeterli olmayabilir. Boyle durumlarla karsilagildiginda
“ASAP” tanimi kullanilmaktadir. Ilk etapta dislama tanis1 olarak ortaya ¢iksa da
yapilan calismalarda HGPIN'e gore daha yiiksek oranda PK ile iligki oldugu

diistiniilmektedir (434). Prostattan alinan igne biyopsileri neticesinde yaklasik olarak
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%5 ile %10 civarinda ‘‘ASAP’’ saptanabilmektedir. ‘““ASAP’’ ilk tanimlandigi
yillarda tan1 sonrasinda yeniden biyopsi yapilan vakalarin ylizdesi %60 civarindayken
sonrasinda klinisyenlerin ASAP patolojisini ve bu patolojinin yol agabilecegi
problemleri daha iyi tanimalar1 sonucunda, rebiyopsi yapilan vaka oran1 %98'e kadar
artmistir (435, 436). Sekstant prostat biyopsisi yapildigr donemlerde ‘‘ASAP’’ tanisi
alan vakalarin rebiyopsilerinde % 35 ile %50 (ortalama %31) arasinda degisen
oranlarda PK saptanirken (437) giincel ¢alismalarda ASAP tanisindan sonra yapilan
tekrar biyopsilerde KOAK saptama oranlarinin sadece % 6-8 oldugu gosterilmistir
(315, 316).

Prostat Kanserinde Histopatoloji ve Gleason Skorlamasi

Prostat kanseri tanisi igne biyopsi sonrasinda materyallerin histopatolojik
incelenmesi ile konulur. PK; 2016 yilinda, histolojik ve molekiiler heterojenite ile
klinik varyasyonlar nedeniyle Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan yeniden
smiflandirilmis olup 6zellikle molekiiler patolojileri konusundaki artan bilgi birikimi
sebebiyle, bireysellestirilmis tedavilerin uygulanmasini ve daha iyi hasta yonetimini

saglayan karakteristik molekiiler alt tiplerine ayrilmistir (Tablo 11) (438, 439).

Tablo 11. Diinya Saghk Orgiitii 2016 ve 2004 prostat kanseri siniflamasi (438, 439).

2016 DSO Simiflamasi 2004 DSO Simflamas:
Glandiiler tiimorler Glandiiler timérler
# Asiner adenokarsinom # Asiner adenokarsinom
» Intraduktal karsinom » Duktal adenokarsinom
# Duktal adenokarsinom
Urotelyal karsinom Urotelyal karsinom
Skuamdéz tiimdérler Skuamdz tlimorler
# Adenoskuamoz karsinom # Adenoskuaméz karsinom
# Skuamoz hiicreli karsinom # Skuaméz hiicreli karsinom
Bazal hiicreli karsinom Bazal hiicrel karsinom
Noroendokrin tiimorler Niroendokrin tiimorler
» Norocndokrin difcransiasyon # [ndokrin difcransiasyon
gosteren adenokarsinom gosteren adenokarsinom
» Kiiciik hiicreli néroendokrin » Kiigiik hiicreli karsinom
karsinom

# Yem tamimlanan biiyiik hiicreli
niroendokrin karsinom
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2016 y1l1 ve 2004 y1lt WHO siiflamalari arasindaki en 6nemli farklar; Gleason
derecelendirme sisteminin klinik sonuglar1 daha dogru gosterecek sekilde yenilenmesi,
prostatin intraduktal karsinomu ve biiylik hiicreli ndroendokrin karsinomun yeni alt
tipler olarak kabul edilmesi, asiner adenokarsinomun histolojik varyantlarinin
giincellenmesi ve tanmi i¢in yararli olan yeni immiinohistokimyasal belirteglerin

tanimlanmasidir.

Yapilan histopatolojik degerlendirmeye gore, prostatin malign lezyonlarinin
%95’ini asiner adenokarsinomlar olusturmaktadir ve bunun yaninda diisiik oranda

duktal, néroendokrin, kii¢iik hiicreli timorler de goriilebilir (440).

2016 WHO prostat kanseri siniflamasina goére ‘‘mikrokistik, pleomorfik dev
hiicreli, miisindz, tash ylizilk benzeri, psddohiperplastik, atrofik, kopiiksii ve
sarkomatoid varyantlar’® asiner adenokarsinom varyantlari olarak belirlenmistir.
““Intraduktal karsinom, duktal adenokarsinom, iiretelyal karsinom, bazal hiicreli
karsinom, adenoskuaméz karsinom, Skuamoéz hiucreli karsinom, noroendokrin
diferansiasyon gosteren adenokarsinom, kiigiik hiicreli ndroendokrin karsinom ve
biiytik hiicreli néroendokrin karsinom’’ non-asiner adenokarsinom varyantlari olarak

belirlenmistir.

Asiner adenokarsinomlar, prostat bezinin sekretuar hiicrelerinden temel
almaktadir. Tan1 mikroskobik olarak yapisal, niikleer, sitoplazmik ve intraliiminal
ozellikleri dikkate alinarak konulmaktadir. Histolojik tanida en 6nemli bulgu ise bazal
membran biitiinliigiiniin bozulup bazal membran kaybi ve normal epitel-stroma
iligkinin bozuldugu anormal yapisal biitiinliik olmasidir. Diferansiasyonu iyi olan
kanserlerde neoplastik hiicreler genellikle bir arada olmayip ayri sekilde tek tek
gortilebildigi gibi birbirleri ile bitisik gruplar halinde nodiiller de olusturabilir ya da
stromal doku igerisinde dagimnik infiltrasyon gostererek benign bezlerin arasina
ilerleyebilirler. Bir biitiin halde yan yana birlesmis, sik olmasa ‘‘kribriform’’ veya
‘‘glomeruloid’’ diferansiasyon gosteren bezler ise kotii diferansiye tiimorlerde

izlenmektedir.

““Indiferansiye prostatik adenokarsinom’’ ise, solid yapida tiimor tabakalari,

tek tek kanser hiicreleri ya da hiicre dizileri gibi farkli formasyonlarda olup glandlarin
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gosterdigi  bu g¢esitli paterndeki yapilar, gleason skorlamasmin temelini
olusturmaktadir (441).

Primer prostattan kaynaklanan kanserler icinde yaklasik %3-%4 civarinda
saptanabilen ve periiiretral alandaki prostat kanallarindan kaynaklanan ikinci sirada en
stk goriilen kanser ise duktal adenokarsinomdur. Siklikla asiner adenokarsinom ile
birlikte goriiliirken izole duktal adenokarsinom PK’nin sadece %0,2-0,4"{inii olusturur.
Klinik evre genellikle tipik asiner adenokarsinomdan ¢ok daha ileridir. Popiilasyon
temelli bir ¢alismada asiner adenokarsinomlu hastalarda %4 oraninda saptanan uzak

metastaz, duktal adenokarsinomlu hastalarin %12'sinde tespit edilmistir (442).

Bir diger glandiiler tiimor ise intraduktal karsinomdur ve 2016 WHO
smiflandirmasina gore, PK’nin yeni alt tiplerindendir (443). HGPIN 'in bir kisim
Ozelliklerini barindiran ancak ¢ok daha fazla yapisal sitolojik atipi i¢eren yiiksek
dereceli PK iligkili olan intrasiner ve intraduktal neoplastik epitel proliferesyonudur
(430). Ileri derece PK’nin intraduktal yayilimi olarak degerlendirilebilecegi gibi
HGPIN'den koken alan preinvaziv bir karsinomu da yansitabilir (314, 444). Eszamanli
prostat karsinomu olmayan izole intraduktal karsinom, prostat biyopsilerinin sadece
%0,26's1nda tespit edilir (445).

McNeal tarafindan PK’larin %70’inin PZ’den kaynaklandigi belirtilmistir.
TZ’den kaynaklanan prostat kanserleri genelllikle hiperplastik prostat nodiilleri
icinden koken alan iyi diferansiye diisiik dereceli kanserlerdir. Bu TZ kanserleri
genellikle TZ’nin ‘‘anterior’’ kismindan koken alirlar. Bu bolim genis hacimde
AFMS ile gevrelendigi ve duktus ejeculatorius ile arasinda mesafe oldugu igin prostat
kapsiiliine ya da seminal vezikiillere invaze olabilme veya lenf nodlarina metastaz
yapabilme ihtimali olduk¢a diigiiktiir (446). PK vakalarin %85’inde ‘‘multifokal’’
olarak saptanir. Multifokal tiimor odagi olan prostat kanserlerinde primer kanser
odagindan farkli bolgede tespit edilen kanser daha kiigiik ve KOAOK oldugu i¢in
evreleme sirasinda prostata lokalize kanserlerde unifokal ya da multifokal kanser

ayriminin herhangi bir yarari olmadigi i¢in ayrim yapilmamalidir (446).

Histolopatolojik olarak adenokarsinom tanisi hiicrelerin  morfolojik

incelenmesi sonucunda yapilmaktadir. Prostat adenokarsinomu tanisinda saptanan
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morfolojik degisiklikler ¢ekirdekte anaplazi varligi, bazal membrana invazyon olmasi

ve bazal membranin biitiinliigiiniin bozulmasidir (447, 448).

Donald F. Gleason tarafindan ilk kez 1966 yilinda olusturulan ve sonraki
stirecte 1974, 1977 ve 2005 yillarinda revize edilen, 2014 yilinda ise son zamandaki
prognostik ¢alismalardan elde edilen verilere dayanarak Uluslararas: Urolojik Patoloji
Dernegi (ISUP) tarafindan son revizyonlari yapilarak giincel haline gelen Gleason
skorlama sistemi PK’y1 derecelendirmek i¢in yaygin sekilde kullanilmaktadir (449).
Prostat adenokarsinomunun evresinin saptanmasinda altin standart Gleason skorlama
sistemidir (440, 450). Gleason skorlama sistemi; diinyada prostat adenokarsinomu i¢in
onerilen kirktan fazla test iginde en sik kullanilan histolojik degerlendirme semasidir.

Daha yiiksek Gleason skoru daha kéotii prognoz ile iligkilidir (451).

Gleason skorlama sistemi, tiimoriin yapisal paternine dayanir. Hiicrelerin
diferansiasyon dereceleri ve niikleer anaplazileri dikkate alinarak kanserin
invazivligini ve prognozunu gostermek icin gelistirilen skorlama bir skorlama
sistemidir. Tamamen karsinomun hiicresel yapisina dayanan bu sistem; klinik evre,
biyokimyasal niiks, progresyon ve sagkalim ile yakin iliskilidir (443). Sitolojik
ozellikler timor derecelendirilmesinde degerlendirilmez. PK’nin oldukga heterojen
yapist nedeniyle birden fazla grade aymi tiimoérde birlikte bulunabilir. Gleason
skorlama sistemi ‘‘hiicrelerdeki degisikliklerden ziyade tiimoral bezlerin yapisal
ozelliklerini’’ degerlendirir (452). Gleason skorlama sisteminde histolojik paternler,
“‘bez olusturma becerisi ve stromadaki biiylime sekline gére’” en iyi olandan en kotii

olana dogru bes farkli diferansiasyon derecesine ayrilmaktadir (Sekil 38) (448, 453).
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Gleason 2 gérinamde asinus yapilan blenirken glandiler yapilar Y asn s ,j‘,‘i.r;J J
korunmuy girinimdedir, orta diferamiye kanserin ~V SAY AT
Karyiigadur, MOV UV "aS
Q u)"v" C A
En uk izlenen patern olup, duktustar icerisine rastgele ~ n2n “nnn AW
Gleason 3 dagilmiy, irreguler konturlu farkh yekil ve boyuttaki asinuslar oo ™ : v Vv C/ -
lle karekterizedir. Glandiler yaps secilebilse de ditzensiz ~C YAz VP2 W
ghriinimdedir. Orta diferansiye kanserin karyhdir. NO VN, 22
\4 - V¢«
v Aberuf bezlerin lamenler! belll belinds olup kil oluymustur. )
Gleason 4 Azalmsy glandiiler yapi ve stromal Infiltrasyon lle :r}e @

karekterizedir. Sekil ve boyut gizetmeksizin Kribriform veya : X )
glomeriilold yekilll tim bezler bu paterndedir. Koti diferansiye 2% cy‘ < 3
kanserin karyhuhir. %f‘ % -

Gleason 5 Hilcreler stroma iginde tek tek infiltrasyon gésterirken, solid Wi
B 3 hilcre tabakalan glandiler yapi ve bilcre kordonu olugturmaz. 0 | v

Nermal yapalar itilmiytir veya hig izh K % >
olugturan kribriform bezler de bu paterndedir. Anaplastik ,';_ bt
kanserin karyhgidir. Do Z

Sekil 38. Prostat kanserinde Gleason skorlama sistemi (448, 453).

Tiimoral dokuyu olusturan en sik ve ikinci en sik patern toplanarak 2 ile 10
arasinda bulunan rakam Gleason skoru olarak adlandirilir (453, 454). ‘‘Primer (en sik)
ve sekonder (ikinci en sik) yapisal patern saptanir, 1’den 5’e kadar derecelendirilir. En
iyi diferansiasyonu 1, en kotii diferansiasyonu ise 5 gosterir. Gleason skoru her iki
paternin toplanmasiyla elde edilir. Dolayistyla Gleason skoru en diisiik 2 (1+1) ve en
yiiksek 10 (5+5) arasinda degisir. Tiimor tek bir paternden olusuyorsa primer ve
sekonder paternlere ayn1 derece verilir.”” Ayrica, patern 4 veya 5 gibi yiiksek dereceli
patern varliginda, timor dokusunun %5’inden az1 daha diisiik gradeli patern tarafindan
olusturuluyorsa daha diisiik gradeli patern skorlama sisteminde belirtilmez. Ancak

radikal prostatektomi (RP) olgularinda patern 5 tiimoriin %5’ inden azin1 olusturuyorsa
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skora dahil edilmek yerine tersiyer patern 5 seklinde raporda ayrica belirtilir. ““Skor
toplami1 2-4 arasinda iyi diferansiye, 5-6 ise orta-iyi diferansiye, 7 ise orta-koti
diferansiye, 8-10 arasinda ise kotii diferansiye’” olarak degerlendirilir. ‘‘Gleason
derecelendirme sisteminde herhangi birinin >4 ya da toplam skorun >7 olmasi
durumunda prognoz kotidiir’” (455, 456). Klinik uygulamadaki yenilikler, varyant
histolojilerin daha belirgin sekilde tanimlanmasi ve hiicrelerin morfolojisinde
meydana gelen degisikliklerin prognostik agidan 6nemli olup olmadiginin saptanmasi
icin Gleason gradeleme sistemi 2005 yilinda revize edilmistir. Revize edilen Gleason
gradeleme sistemine gore artik derece 1 ve 2 belirtilmemeli, prostat igne biyopsileri
sonucunda tersiyer patern tespit edilmesi durumunda ‘‘en sik iki patern degil, en sik
ve en kotl patern’’ belirtilmeli ve raporlanmalidir. Tiimorde ikiden fazla patern varsa
(tersiyer) en sik patern ve en yiliksek paternin toplanmasi seklinde skorlama

yapilmalidir.

Tablo 12. Uluslararasi Urolojik Patoloji Dernegi (ISUP) 2014 grade gruplamasi (439, 457).

Gleason score ISUP grade
2-6 1
7 (3+4) 2
7 (4+3) 3

8 (4+4 or 3+5 or 5+3) 4

9-10 3

2014 yilinda ABD’de 67 patolog ve 17 klinisyenin katilimiyla yapilan

toplantida 2005 modifikasyonu sonrasi yapilan prognostik calismalar da baz alinarak
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Gleason skor tayininin yanisira ISUP (International Society of Urological Pathology)

grade gruplamasinin yapilmasi da 6nerilmistir’’ (457).

2014 yili ISUP konferansinda Gleson skorlarmin gruplandirilmasi
konusundaki konsensusa gore; ‘‘grade 1 (GS=3+3), grade 2 (GS=3+4), grade 3
(GS=4+3), grade 4 ( GS=4+4, 3+5, 5+3) ve grade 5 (GS=4+5, 5+4, 5+5)’’ seklinde 5
farkli grade olusturulmustur ve bu kategorizasyon WHO tarafindan 2016 yilinda kabul
edilmistir (Tablo 12) (439, 457).

“Bu gruplama ile Gleason 3+4 (ISUP grade 2) ile 4+3 (ISUP grade 3)'iin farki
vurgulanmistir. Ayrica Gleason grade 8'in 9-10'dan ayrimi yapilmistir’’. Bu grup
gradeleme sistemi sayesinde, standart Gleason skorlamasina gore prognostik kanser
risk smiflamasi daha dogru bir sekilde yapilmaktadir (458). Bu gradeleme
sistemindeki gruplarin kanserin prognostik risk smiflamasindaki faydasi yapilan

caligmalarla gosterilmistir (459).

Onemli bir yarar1 da ““1°den 10’a kadar olan skalada orta derece gibi duran
Gleason grade 6 PK’nin, 1’den 5’e kadar olan gruplamada en diisiik kategoride (1/5)
yer almasidir’’. Sonug olarak Gleason grade 6 PK’nin nispeten daha selim prognozunu

gostermek miimkiin olmustur (439).
2.4.6. Prostat Kanserinde Evreleme

PK evrelemesi ozellikle KOAK tespit edilmesi ve buna yonelik tedavi
planlamasi agisindan onemlidir. KOAK tanimi morbidite veya 6liime neden olabilen
PK'y1, bunlara yol agmayan PK tilirlerinden ayirt etmek icin yaygin olarak

kullanilmaktadir.

KOAOK ¢ok yaygin oldugu i¢in bu ayrim 6zellikle 6nemlidir (103). Bu ayrim
yapilmadig1 zaman, bu tiir kanserlerin asir1 tedavi edilme riski ytiksektir ve tedavinin
kendisi hastalara zararl ciddi yan etki riski tasimaktadir. KOAOK ’larin asir1 tedavisi,
tPSA testinin 6nemli bir dezavantaji1 olarak elestirilmektedir (460). Ancak KOAK ve
KOAOK ayrimi net degildir. Yakin tarihli makalelerde KOAK yaygin olarak ISUP
derece >2 olarak tanimlanmustir (271, 326, 394, 461-463).

Tiim bu nedenlerden dolay1 PK tanisi olan hastalarda tedavi planlamasi ve

kanser prognozunu Ongormek icin dogru lokal evreleme kritik Oneme sahiptir.
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MpMRG, PK'nin lokal evrelendirmesinde tercih edilen goriintiileme yontemi olup
primer amag, organla simirli ve lokal olarak ilerlemis kanser arasinda ayrim
yapabilmektir. Avrupa Uroradyoloji Dernegi (ESUR) tarafindan belirlenmis PI-RADS
v2 standartlarindan itibaren inceleme yapmak i¢in en az 1.5T MRG cihazlar
kullanilmakta olup bir¢cok yaymn 3T MRG ve ¢ok kanalli pelvik koil ile endorektal
koilin birlikte kullanimin1 6nermektedir (370, 464). MRG'de ekstrakapsiiler uzanim,
norovaskiiler tutulum, SV invazyonu, mesane, rektum, pelvik yan duvar ve lenf nodu
tutulumlar1 degerlendirilir. Pelvik anatomiyi en net sekilde gOstermesi sebebiyle
T2AG, PK'nin lokal evrelemesinde en temel goriintileme sekansi olup DAG ve
DKG’nin de dahil edilmesi 6zellikle LN tutulumunun saptanmasinda duyarliligini

daha da arttirmaktadir (329).

Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) kilavuzlara gore, lokal evreleme arastirmalari

sadece orta ve yiiksek riskli hasta gruplar i¢in endikedir.

Glincel iiroloji kilavuz bilgileri dogrultusunda diisiik risk grubundaki
hastalarda evreleme endikasyonu bulunmamaktadir. Orta risk grubunda ise yalnizca
ISUP Grade 3 varliginda kontrastli abdominopelvik BT + kemik sintigrafisi ya da
PET/BT ile metastaz taramasi ve lokal evreleme icin mpMRG 6nerilmektedir. Yiiksek
riskli lokalize ya da yiiksek riskli lokal ileri evre hastalikta yine ISUP grade 3 grubuna

oOnerilen tetkikler 6nerilmektedir (393).

PK’nin evrelendirilmesinde en sik ve yaygin olarak kullanilan sistem
“ Amerikan Birlesik Kanser Komitesi (AJCC) tarafindan gelistirilen Tiimor, lenf Nodu
ve Metastaz (TNM) evreleme sistemidir’’ (Tablo 13) (465).

PK’da rekiirrens i¢in risk smiflamasmin degerlendirilmesinde D'Amico’nun
PK smiflandirma sistemine dayanan EAU risk grubu siniflandirmasi kullanilmaktadir
(Tablo 14) (466). Ek olarak, PK’nin kanser grubu evrelemesi (evre I - V) TNM, tPSA
diizeyleri ve histolojik grade ile belirlenir (Tablo 15) (467).

PK evrelendirmesinde ‘‘klinik evrelendirme (cTNM)>’ ve ‘‘patolojik
evrelendirme (pTNM)’” olmak {izere iki farkli degerlendirme vardir. Klinik
evrelendirmedeki T kategorisi sadece PRM bulgusuna gore yapilir, goriintiileme

sonuglarna gore karar verilmez. Prostattan alinan igne biyopsilerinin patolojisi
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evrelendirmede  degerlendirmeye  almmmaz.  ‘“‘Bu  smiflandirma  sadece

adenokarsinomlar i¢indir.”’

“‘Patolojik evreleme (pTNM)’’ ise alinan prostat igne biyopsi dokusunun
histopatolojik olarak degerlendirmesiyle yapilir ve “‘klinik evre T1 ve T2 alt evreleri
disinda’” “’klinik TNM”” ile olduk¢a uyusmaktadir. ‘Patolojik evreler pT1a/b/c yoktur
ve radikal prostatektomi sonrasi histopatolojik olarak dogrulanmis organa sinirh

PK’lar patolojik evre pT2'dir.”’ Patolojik evrelendirme T2’den baslar.

Tablo 13. Prostat kanserinin 2017 klinik TNM siniflamasi (cTNM) (465).

T Evresi
Tx Primer tiimir degerlendirilemez
To Primer tiimir bulgusu vok

T1 Palpe edilemeyen ve giriintiide saptanamayan timor
» T1 a Tiimiér TUR ile rezeke edilen dokunun %5 “inden azinda
# TIb Timir TUR ile rezeke edilen dokunun %5 ‘inden fazlasinda
¥ Tlc igne biopside saptanan tiimér var (bir veya iki lobta), palpe edilen
tiimor yok
T2 Tiimir palpe edilivor, prostat ile simirh
» T2a Bir lobun varisindan az
# T2b Bir lobun vansindan fazla
» T2c Her iki lobta tiimér var
T3 Kapsiil dis1 vayihmh tiimér var, fikse degil
# T3a Kapsiil dis1 yayilim; tek veya cift taraf
» T3b Seminal vezikiil infiltrasyonu; tek veya cift taraf
T4 Tiimir fikse, rektum, mesane, eksternal sfinkter, levatir kas ve
pelvik duvara infilire

N Evresi
NX Bilgesel lenf nodlar1 degerlendirilemivor
NO Bilgesel lenf nodu metastazn vok
N1 Bilgesel lenf nodlarinda metastaz var

M Evresi
MO0 Uzak metastaz vok
M1 Uzak metastaz var
MIla Bilgesel olmayan lenf nodlan
M1b Kemik metastaz:
MIlec Kemik disi uzak organ metastazlan
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Tablo 14. “‘Lokalize ve lokal ileri evre prostat kanserinde biyokimyasal niiks icin EAU risk
gruplar1 (D'Amico risk siniflamasi)’’ (466).

Diisiik risk Orta risk Yiiksek risk

PSA<10ng/ml.  |PSA 10-20 ng/mL PSA =20 ng/mL Herhangi bir PSA

ve G5<7 (ISUP |veya G5 7 (ISUP vada GS = 7 (ISUP |Herhangi bir GS

grade 1) grade 2/3) grade 4/5) (Herhangi bir ISUP
grade)

vecll-2a vadacT2b vadacT2c cT3-4 ve va cN+

Lokalize Lokal ileri

Tablo 15. ““Amerikan Ortak Kanser Komitesi (American Joint Committee on Cancer, AJCC)
prostat kanseri evreleme sistemi’’ (467).

S RN N NN

ANEEENEN

AN

cT1, N0, MO ve Grade Grup 1 (GS =6) ve PSA <10

cT2a, N0, M0 ve Grade Grup 1 (G5=6) ve PSA=10

pT2, NO, M0 ve Grade Grup 1 (GS8=6) ve PSA<10

cT1, NO, MO ve Grade Grup 1 (G5=6) ve PSA =10 ve <20
cT2a veya pT2, NO, M0 Grade Grup 1 (GS =6) ve PSA=20
c¢T2b veya cT2c, NO, M0 Grade Grup 1 (GS =6) ve PSA<20
T1 veya T2, NO, M0 Grade Grup 2({GS 3+4=7) ve PSA<20
T1 veya T2, NO_ MO Grade Grup 3 veva 4(GS 4+3=7 veya 8) ve
PSA<20

T1 veya T2, NO, M0 Grade Grup 1-4(GS <8) ve PSA=20

T3 veya T4, NO, M0 Grade Grup 1-4(GS <8) ve PSA degen
dnemsiz

Herhangi bar T, NO, MO Grade Grup 3(GS 9 veya 10) ve PSA
defen dnemsiz

Herhangi bir T N1 MO0 ve grade ve PSA dnemsiz

Herhangi bir TN M1 ve grade ve PSA Snemsiz

2A

2B
2C

3A
3B

3C

4A
4B
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Sekil 39. Prostat kanserinde TNM Evrelemesi (76).

2.4.7. Prostat Kanseri Tedavisi

PK’da tedavi segenekleri tiimoriin evresine ve niiks i¢in yapilan risk grubu
degerlendirmesine goére belirlenir. EAU kilavuzunda da yer alan D'Amico risk
smiflamasina ve 2015 yilinda yaymlanan ESMO kilavuzuna gére PK lokalize ve lokal
ileri evre olmak tizere iki gruba, lokalize PK ise; “‘diisiik riskli, orta riskli ve yiiksek

riskli’” prostat kanseri seklinde 3 gruba ayrilmistir.

“Distik riskli lokalize prostat kanseri grubu kriterleri; T1-T2a, GS<7 ve
PSA<10, orta riskli lokalize prostat kanseri grubu kriterleri; T2b ve/veya GS=7
velveya PSA 10-20, yiiksek riskli lokalize prostat kanseri grubu kriterleri T2c ve/veya
GS>7 velveya PSA>20 seklinde tanimlanmistir’” (376, 468).

Prostat kanserinde tedavi hastalifin evresine ve risk gruplarina gore
degismektedir. Lokalize diisiik ve orta riskli PK grubunda tedavi se¢enekleri; izlem
(bekle gor veya aktif izlem), brakiterapi, radikal prostatektomi (RP) ve radyoterapi
iken orta risk grubunda ise radyoterapiye ek olarak kisa siireli (3-6 ay) androjen

baskilama tedavisi (ABT) se¢enegi de bulunmaktadir.

Yiiksek risk grubunda ve lokal ileri evre PK’da ise; ABT (uzun siireli-2/3 y1l)

+ radyoterapi veya RP + pelvik lenfadenektomi tedavisi uygulanmaktadir.
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Tablo 16. PK’da risk grubuna gore tedavi secenekleri (Al: Aktif izlem, BRT: Brakioterapi, RP:
Radikal prostatektomi, RT: Radyoterapi, ABT: Androjen baskilayici tedavi, NABT: Neoadjuvan
androjen baskilayicr tedavi, AABT: Adjuvan androjen baskilayic1 tedavi, PL: Pelvik
lenfadenektomi)

Lokal hastahk | Diisiik riskli ALBRT.RP.RT
Orta riskli ALBRT.RP.RT+ABT
Yiiksek nskh MABT+RT+AABT+RP+ PL
Lokal ileri evre MABT+RT+AABT+RP+ PL
Metastatik hastahk ABT ve KT

Lokal hastalikta; triner inkontinans, erektil disfonksiyon ve barsak
fonksiyonlarinin bozulmasi gibi hayat kalitesini diisliren yan etkileri azaltmak i¢in
“‘kriyoablasyon, radyofrekans (RF) ablasyon ve yiiksek yogunluklu odaklanmig
ultrason (HIFU)’ gibi organa spesifik tedaviler de uygulanmaktadir (469).

‘‘Fokal tedavi i¢in lezyon prostatin bir lobuna sinirli olmali ve kilavuz yontem
ile goriintiilenebilir olmalidir’® (470). Ancak fokal tedavilerde niiks ihtimali yiiksektir
(%20-60) (471). Metastatik hastalikta tedavi ise ABT ve kemoterapidir (468).

Lokalize PK tedavisinde bekle gor (watchful waiting); baslangigtan itibaren
kiiratif tedaviye uygun olmadig: diisiiniilen hastalar i¢in konservatif tedavi anlamina
gelir ve semptoma yonelik tedavi olarak bilinir. 10 yildan daha az yasam beklentisi
olan, ileri yasta tim evrelerdeki hastalara uygulanabilen palyatif tedavidir. Klinik
belirtiler olusana kadar hasta takip edilir, amag tedaviye bagl toksisiteyi azaltmaktir.
Hastanin yakindan izlenerek semptomatik hale gelmesi durumunda ya da
asemptomatik ancak klinik olarak progrese oldugunda tedavinin baslatildigi bir
yontemdir. PK’da progresyonun yavas olmast ve eslik eden komorbid hastaliklara
bagli mortalite risklerinin de benzer olmasi bu tedavi seceneginin temel tercih
nedenidir. Olabildigince uzun zaman aktif tedavi vermemek ve gerektiginde palyatif

tedavi vermek asil amagtir.

Genel kanitlar (472, 473), asemptomatik, klinik olarak lokalize PK'li ve
komorbiditelere ve/veya yasa bagli olarak yasam beklentisi < 10 y1l olan hastalar i¢in,
bekle gor tedavisinin onkolojik sonuglarinin aktif izlem ile benzer oldugunu

gostermektedir (474). Ozellikle bu hastalarda bekle gér uygundur.
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Lokalize PK tedavisinde aktif izlem (Active surveillance); ‘10 yildan daha
uzun yasam beklentisi olan diisiik ve orta risk grubundaki hastalarin’’ her 3-6 ayda bir
PRM ve tPSA ile, her 1-2 yilda bir mpMRG veya prostat biyopsisi ile yeniden
degerlendirilmesi timeline dayanir. Bu tedavideki amac¢ kesin tedavi se¢eneginin

kaybedilmemesinin yaninda tedavinin miimkiin oldukc¢a geciktirilmesidir (475).

Aktif izlem yapilabilmesi igin; ‘‘klinik evre T1-2a, tPSA<10 ng/ml, ISUP
grade grup 1 (Gleason 3+3= 6), en fazla 2 korda tutulum olmasi, korun %50’sinde ya
da daha azinda tutulum olmasi ve 10 yildan fazla yasam beklentisi olmasi, psa

dansitesinin < 0,15 ng/ml/cc olmasi1”’ gibi kriterler gerekmektedir (476).

Bu hastalara ‘3-6 ayda bir PRM ve tPSA testi, her 1-2 yilda bir prostat
biyopsisi ve gereklilik halinde mpMRG”’ 6nerilmelidir. Bu aktif izlem esnasinda
yapilan prostat biyopsisinde ‘‘Gleason grade 4-5 kanser saptanmasi, ikiden fazla korda

tutulum olmasi, bir korda %50’den fazla timdr varligr’” durumunda kiratif tedavi

planlanmalidir (477).

Tablo 17. “‘Aktif izlem (active surveillance) ile bekle gor (watchful waiting) karsilastirilmasi’
(474).

Aktif izlem Bekle gor

Tedavideki amag Kiratif Palvatif

Takip Onceden tanimlanmis program  Hastaya ozel

Kullamlan markirlar DRE, PSA, re-bivopsi, Onceden tammlanmamis
mpMRG

Yasam beklentisi =10 yil <10 yil

Amacg Sagkalimdan &diin vermeden Tedavive bagh toksisiteyi en

tedaviye bagh toksisiteyi en aza = aza indirin
mdirin

Yorumlar Temelde diigiik riskli hastalar Tiim evrelerde olan hastalara

Radikal prostatektomi (RP); PK icin uygulanan ilk tedavi yontemidir ve yiiz
yildan uzun siiredir uygulamaktadir. Ag¢ik tekniklerdeki iyilestirmeler ve minimal
invaziv yoOntemlerin adaptasyonu sayesinde son Yirmi yilda ciddi gelisme

kaydedilmistir. Ozellikle robot yardimli prosediirler, artmus goriintii kalitesi ve tecriibe
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sayesinde mortalite ve morbidite oranlarinda iyilesme olmustur (478). Bu ameliyat
cerrahi teknik olarak perineal ya da retropubik yoldan uygulanabilmektedir.
Retropubik yoldan yaklasim cerrahi anatomiye hakim olma, negatif cerrahi sinirlarin
saglanmasi, pelvik lenf nodu diseksiyonunun yapilabilmesi ve norovaskiiler demet
koruyucu operasyon yapilabilmesi, operasyon esnasinda rektumda yaralanma riskinin
ve sonrasinda fekal yoldan inkontinans riskinin olduk¢a az olmas1 gibi sebeplerle daha
fazla tercih sebebidir (479). Agik (ARP), laparoskopik (LRP) ya da robotik (RaRP)
yontemlerle bu ameliyat gergeklestirilebilir. Laparoskopik yaklagim bunlar i¢inde
uygulama bakimindan en zorudur. Laparoskopik radikal prostatektomi deneyimli bir
cerrah tarafindan yapildigi zaman firiner inkontinans ve mesane boynu anastomoz
darlik riski ARP ile RaRP ABD, Avrupa ve diinyanin diger bolgelerinde hizla
kullanimi artan bir ydntemdir. Ozellikle vezikoiiretral anastomoz yapiminda siitiirlerin
atilmasi esnasinda teknik rahatlik ve ti¢ boyutlu goriis imkan1 nedeniyle RaRP LRP’ye
gore oldukga avantajlidir (480). Radikal prostatektomi hangi teknikle yapilirsa yapilsin
primer hedef kanserde negatif cerrahi sinir saglayarak prostat dokusunun gikartilmasi
yani onkolojik anlamda basarili olmaktir. Ardindan hastanin yasam kalitesini olumsuz
yonde etkileyebilecek mesane boynu darligi ve norovaskiiler demet hasar1 miimkiin
oldugunca kacinilmak istenen durumlardir. Sonuglar arasindaki farklilik, cerrahi
yontemden ziyade cerrahin deneyimine ve hastane hacmine (yapilan operasyon sayisi)

baglhdir (481, 482).

Radyoterapi (RT); PK kanseri tedavisinde disardan hiizme radyoterapisi
(EBRT) veya brakiterapi seklinde yapilabilir. EBRT, goriintii kilavuzlugunda RT
(IGRT) ile yogunluk ayarli RT (IMRT) veya hacimsel ark radyasyon tedavisi (VMAT)
olarak 2 farkli sekilde uygulanabilmektedir. Ancak yapilan ¢aligmalarda hem
etkinliginin daha fazla hem de yan etkilerinin daha az olmasi sebebiyle IMRT art1
IGRT, PK tedavisi i¢in daha 6nde ve standart tedavidir (483-485). Lokalize hastalikta
RP, eksternal radyoterapi (RT) ve interstisyel brakiterapi ile ¢ok iyi lokal knaser
kontrolii ve sagkalim elde edilebilmektedir. RT sonrasi prostat bezinde atrofi ve

fibrozis meydana gelir (486).

1643 disiik ve orta riskli lokalize PK hastasinin EBRT, RP ve aktifizlem tedavi
gruplarina ayrilarak 10 yillik zaman diliminde tedavi sonuglarinin izlendigi randomize
prospektif ProtecT ¢alismasinda 10 yillik takipten sonra kanser spesifik sagkalim, RP

yada EBRT ile tedavi edilenlerle aktif izlemde olanlar arasinda (sirasiyla %99 ve
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%98,8) benzer olarak saptanmistir (487). Ayrica genel sagkalim da benzerdir. Tiim bu
kanitlar neticesinde iiroloji kilavuzlarinda da belirtildigi iizere lokalize hastalikta RT,

cerrahiye alternatif olarak kullanilabilir (18, 488).

Androjen yoksunlugu tedavisi (ABT); lokalize orta ve yiiksek riskli PK
tedavisinde RT ile kombine olarak neoadjuvan ya da adjuvan sekilde uygulanabilir.
Yine lokal ileri evre PK tedavisinde de kullanilabilir (489).

1966-2006 yillarin1 kapsayan Cochrane veritabani analizlerinde lokalize orta
ve yiiksek riskli PK tedavisinde prostatektomi 6ncesi neo-adjuvan hormonal tedavinin
genel sagkalimi iyilestirmedigi saptanmistir (OR 1,11, %95 GA 0,67 ile 1,85, P =
0,69). Bununla birlikte, pozitif cerrahi sinir oraninda (OR 0,34, %95 GA 0,27 ile 0,42,
P <0,00001) anlaml1 bir azalma ve lenf nodu tutulumu, patolojik evreleme ve organa
sinirh hastalik oraninda 6nemli bir iyilesme saptanmistir. Prostatektomiden 6 veya 8
ay Once uzun siireli neo-adjuvan ABT kullanimi, pozitif cerrahi sinirlarda 6nemli bir
azalma ile iliskilendirilmistir ““(OR 0,56, %95 GA 0,39-0,80, p=0,002)’. Bir
caligmada, RT 6ncesi neo-adjuvan ABT, Gleason 2-6 PK hastalar1 i¢in genel sagkalimi
onemli Olciide iyilestirmis; bununla birlikte, iki calismada hastali§a 6zgii sagkalimda
bir iyilesme olmamistir <“(OR 0,99, %95 GA 0,75-1,32, p=0,97)"’. Ancak hem klinik
hastaliksiz sagkalimda ‘‘(OR 1,86, %95 GA 1,93-2,40, p<0,00001)’ hem de
biyokimyasal niikssiiz sagkalimda ‘‘(OR 1,93, %95 GA 1,45-2,56, p< 0,00001)”’
onemli bir iyilesme oldugu saptanmistir. Prostatektomiyi takiben adjuvan ABT
tedavisi 5 yilda genel sagkalimi 6nemli dlgiide iyilestirmemistir “‘(OR 1,50, %95 GA
0,79-2,85, p=0,2)’; ancak bir ¢alisma adjuvan ABT ile hastaliga 6zgii 6nemli bir
sagkalim avantaji bildirmistir (p=0,001). Ayrica, hem 5 yilda “‘(OR 3,73, %95 GA
2,30-6,03, p< 0,00001)’* hem de 10 yilda “*(OR 2,06, %95 GA 1,34-3,15, p=0,0009)"’
hastaliksiz sagkalimda onemli bir iyilesme saptanmistir. Radyoterapiyi takiben
adjuvan ABT tedavisi, 5 yilda “(OR 1,46, %95 GA 1,17-1,83, p=0,0009)"’ ve 10 yilda
“(OR 1,44, %95 GA 1,13-1,84, p=0,003)’" belirgin bir genel sagkalim avantaji
saglamistir. Ayrica 5 yilda hastaliga spesifik sagkalimda ‘(OR 2,10, %95 GA 1.53-
2,88, p=0,00001)"" ile hastaliksiz sagkalimda ‘‘(OR 2,53, %95 GA 2,05-3,12,
p<0,00001)’’ 6nemli bir iyilesme saptanmistir. Sonug olarak RP veya RT ile kombine
hormon tedavisi, lokal veya lokal olarak ilerlemis prostat kanseri olan hastalarda

onemli klinik faydalarla iliskilidir. RP veya RT’den 6nce verildiginde hastanin yasam
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kalitesini iyilestirebilecek onemli lokal kontrol saglanabilir. Ancak giincel EAU
kilavuzlarinda RP o©ncesi neoadjuvan ABT tedavisi giiglii Oneri diizeyinde
onerilmemektedir (18). Bu birincil tedavilere adjuvan verildiginde, ABT tedavisi
sadece lokal kontrol saglamakla kalmaz, ayn1 zamanda 6nemli bir sagkalim avantaji
da saglar. Bununla birlikte, ABT tedavisi, sicak basmasi ve jinekomasti gibi 6nemli
yan etkilerin yani sira ciddi maliyet ile iliskilidir. Bu nedenle hormon tedavisi
kullanma karar1, klinik faydalar, toksisite ve maliyet dikkate alinarak hasta ve
klinisyen 6zelinde alinmalidir (490-492).

‘‘Brakiterapi, mesane ve rektum gibi ¢evre dokular korunarak dogrudan prostat
bezi igine, ya da ¢evre dokuya TRUS esliginde ¢ekirdek ve igne konularak tiimore
yiiksek dozda verilen tedavi seklidir. Uluslararasi Prostat Semptom Skoru (IPSS) < 12
ve maksimum akis hizi > 15 ml/sn olarak tanimlanan diisiik veya uygun orta riskli ve
iyi triner fonksiyonu olan evre cT1-2a, tPSA < 10, GS < 7, prostat voliimii < 50 cc
hastalara onerilebilmektedir’’ (493, 494).

Fokal tedavi secenekleri arasinda kriyoablasyon, odaklanmig yiiksek
yogunluklu ultrason (HIFU), lazer ablasyon, radyofrekans ablasyon, proton tedavisi
(495) sayilabilir. Ancak lokalize tedavilerin tam anlamiyla etkinligi ispatlanmamuigtir
(496-498). ‘‘Daha ¢ok bir klinik aragtirma ortaminda veya iyi tasarlanmis prospektif
kohort ¢alismasi i¢inde’’, yani deneysel calismalarda giiglii Oneri diizeyinde

onerilmektedir (18, 499, 500).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Calismanin Tiirii ve Tasarami

Calismamiz icin “‘Selguk Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulundan®’ 01.11.2022 tarihli ve 2022/455 sayil1 karar neticesinde

onay alindi.

Calismamizda 01 Ocak 2021 ve 01 Eyliil 2022 tarihleri arasinda ‘‘Selguk
Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dal1 poliklinigine’> basvuran hastalar
degerlendirildi. Yapilan muayene ve tetkikler sonucu ‘2.5 ng/ml iizeri tPSA degeri
ve/veya silipheli parmakla rektal muayene (PRM)’’ bulgulariyla birlikte ‘‘biyopsi
isleminden Onceki 3 ay icerisinde hastanemizde ¢ekilen mpMRG’sinde PI-RADS
skoru >3 lezyon saptanip PK siiphesi nedeniyle MRG-TRUS fiizyon biyopsi ya da
kognitif fiizyon biyopsi yapilan’’ toplam 240 hastanin verileri retrospektif olarak

degerlendirildi.
3.2. Dahil Edilme ve Hari¢ Tutulma Kriterleri

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin “‘iglemin igerigi, amaci ve uygulanisi
konusunda’’ bilgilendirildiginden ve iglem onaylarinin alinmis oldugundan emin
olundu. Sadece aydinlatilmis onam1 bulunan hastalar ¢alismaya alindi. Calismaya hem
daha 6nce biyopsi yapilmamis ilk defa biyopsi yapilacak hastalar (biyopsi naiv) hem
de daha 6nce biyopsi yapilmis ancak malignite saptanmamus (biyopsi negatif) olup PK
sliphesi devam eden hastalar dahil edildi. Calismaya dahil edilen mpMRG ¢ekimleri
Radyoloji kliniginde 3T Siemens MRG (Skyra, Siemens Healthcare, Erlangen,
Germany) cihazinda 24 kanalli pelvik faz dizilimli koiller ile tiim prostat bezi ve
seminal vezikiiller goriintiileme alanina girecek sekilde elde edildi. PI-RADS v2.1
lezyon siniflamasi ise alaninda deneyimli bir radyolog tarafindan yapilmis olup tiim
hastalarin mpMRG’leri aynm1 radyolog tarafindan raporlanmis ve PI-RADS v2.1
siniflamasinda tariflenen 41 sektor haritalamaya gore lokalizasyonlar: isaretlenmistir.
“PI-RADS 1-2 lezyonlar benign, PI-RADS 4-5 lezyonlar malign olarak
degerlendirilmistir.”” PI-RADS 3 lezyonlar ise ara zon olarak degerlendirilmistir.
Hedefe yonelik biyopsi endikasyon karart Avrupa Uroloji Birligi (EAU) prostat

kanseri klavuzu kriterleri gergevesinde verilmis olup calismaya retrospektif olarak
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taranarak mpMRG yapilip PI-RADS v2.1 siiflamasma gore PI-RADS >3 lezyon

saptanmig olan hastalar dahil edilmistir.

Biyopsi naiv olup mpMRG’sinde PI-RADS skoru >3 lezyon tespit edilen ve bu
lezyonlara yonelik Oncelikle hedefe yonelik ‘“MRG-TRUS fiizyon biyopsi ya da
kognitif fiizyon biyopsi’’ ve ardindan 12 kadran sistematik TRUS prostat biyopsisi
(TRUS-BX) yapilan hastalar ile biyopsi negatif olup sadece hedefe yonelik MRG-
TRUS fiizyon biyopsi ya da kognitif fiizyon biyopsi yapilan TRUS-BX yapilmayan
hastalarin verileri retrospektif olarak degerlendirilmistir. Hedefe yonelik biyopsilerde
her indeks lezyondan 3-5 kor biyopsi alinmis olup tiim hedefe yonelik biyopsi islemleri
alaninda deneyimli ayni {irolog tarafindan yapilmistir. TRUSG-BX islemleri ise
hedefe yonelik biyopsi islemi yapildiktan sonra gerekli hastalarda, hedefe yonelik
biyopsi islemini gergeklestiren tirolog tarafindan yapilmistir. Hastalar <“MRG-TRUS
fiizyon biyopsi ve kognitif fiizyon biyopsi’’ gruplaria ayrilmistir. Her iki grupta da
120’ser hasta olmak lizere toplamda 240 hasta ¢calismaya dahil edilmistir.

3.3. Cahsmanin Dizaym

Hastalarin biyopsi 6ncesi yas, boy, kilo, viicut kitle indeksi, parmakla rektal
muayene bulgulari, ‘‘total PSA, serbest PSA, serbest/total PSA orani’’, prostat hacmi,
PSA dansitesi ile mpMRG bulgular1 (PI-RADS lezyon derecesi, lezyon boyutu, lezyon
lokalizasyonu) kaydedildi. Biyopsi sonrasi her hastanin biyopsi odaklarmin patolojik
degerlendirmesi (adenokarsinom, benign prostat hiperplazisi, kronik inflamasyon,
HGPIN, LGPIN, ASAP) ve ISUP siniflamasi ile biyopsi komplikasyonlar: kaydedildi.
Malignite saptanan hastalarda yapilan goriintiillemedeki lezyon ile biyopsi alinan
kadranin ve tarafin uyumlulugu incelendi. Gleason skoru 7 ve iistli (ISUP grade >2 )
olan kanserler klinik olarak anlamli kabul edilirken, gleason skoru 6 olan tiimoérler

klinik olarak anlamsiz ve tiimor dis1 patolojiler benign grupta kabul edilmistir.

Her iki hedefli biyopsi oncesinde hasta hazirliginda ise Klinik rutinimiz
uygulanmistir. Biyopsi karar1 verilen hastalardan klinik rutinimiz dahilinde kanama
zamani, hemogram ve idrar kiiltiirii tetkikleri istenmistir. Tetkikler kontrol edilerek
biyopsi yapilmasina engel durum olup olmadigi degerlendirilmistir. Biyopsi yapilacak
olan hastalara profilaktik olarak biyopsi isleminden 24 saat 6nce baglanip toplamda bir

hafta kullanilmak iizere siprofloksasin oral tablet 500 mg 2x1 verilmistir. Alerjisi
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olanlara ise islem Oncesi seftriakson 1lgr veya gentamisin 120 mg im olarak
uygulanmistir. Biyopsi oncesi sabah rektal temizlik i¢in lavman yapilmistir. Hastalar
kahvalt1 sonras1 tok karnina isleme alinmstir. Islem &ncesinde Uroloji polikliniginde
hastanin aydinlatilmis onami yazili olarak alimistir. Islem, alaninda deneyimli bir
tiroloji doktoru tarafindan, egitimde 4 yilin1 tamamlamis bir {iroloji asistan1 ve bir
egitimli iiroloji endoskopi hemsiresi esliginde gergeklestirilmistir. Hastalar biyopsi
alim1 esnasinda sol lateral dekiibit pozisyon verilerek islem sedyesine yatirilmis ve
rektal bolge acikta kalacak sekilde steril olarak ortiilmiistiir. Hastalara biyopsi alimi1
esnasinda hareket etmemeleri soylenmistir. Enfeksiyon olasiligini en aza indirmek i¢in
tiim hastalarda perirektal alan ‘‘povidon iyotla’’ temizlenmistir. ‘‘Islem sirasinda
olusacak agriy1 azaltmak icin probun girisinden 6nce rektum igerisine lidokain iceren
kayganlastiric jel ve gerekirse ilaveten prob yerlestirildikten sonra TRUS esliginde
22G Chiba ignesi ile saat 5-7 hizasinda periprostatik alanlara 10 ml lidokain verilerek
periprostatik sinir blokaji yapilmistir.”” Biyopsi islemi sonrasi hastalar rektal kanama
ve hematiiri acisindan kontrol edilmistir. Hasta 5-10 dk immobil olarak miisade
odasinda supin pozisyonda takip edilmistir. Vital bulgular1 stabil olan hastalarda
miksiyon gézlemlenmistir. Hematiiri ve rektal kanama saptanmayan hastalar onerilerle
taburcu edilmistir. islem sonras1 enfeksiyon gelisme riski nedeniyle hastalara onam
formunda yer alan bilgiler yeniden hatirlatilmig ve ge¢ donem komplikasyonlar
gbzlemlenmistir. Islem sonras1 erken komplikasyon gériilen hastalar ise miisaade

altinda kalmaya devam ederek uygun tedavileri verilmistir.

Kognitif fiizyon biyopsi islemleri ultrasonografi cihazi (TOSHIBA APLIO
400, 3-8 MHz) ve transrektal konveks prob kullanilarak yapilmistir. Prostattan sagittal ve
transvers eksende goriintii sekanslarinin alinip ‘‘prostat voliimiiniin ultrason aletindeki
elipsoid formiille otomatik olarak’ hesaplanmasindan sonra mpMRG neticesinde
saptanan ve radyolog tarafindan PI-RADS v2.1 kriterlerine gore sektor haritalamasi
yapilip raporlanan lezyonlarin lokalizasyonundan 25 c¢cm 18G tam otomatik biyopsi
ignesi (ESTACORE automatic biopsy needle, Geotek Medicals) ile literatiirde de
onerildigi sekilde 3-5 kor kognitif flizyon biyopsiler alinmistir. Hastanin daha onceki
biyopsi durumuna gore gerekli olursa ek olarak standart sistematik 10-12 kor biyopsi

ornekleri de alinmustir.

“MRG-TRUS fiizyon gorintileme kilavuzlugunda alinan tiim biyopsi
islemleri, ultrasonografi cihazi (LOGIQ S8-GE Healthcare, 1C5-9-D, 3-10 MHz/G.
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Kore) ile transrektal konveks prob kullanilarak yapilmistir. Flizyon goriintiileme
islemleri ultrasonografi cihazi ile entegre olan hacim navigasyon sistemi (V Nav; GE
Healthcare) kullanilarak yapilmistir. Goriintiilerin bagdastirma algoritmast olarak
sabit (rijit) eslestirme sistemi kullanilmistir. Islemin cesitli basamaklar1 vardir.
Oncelikle hacim navigasyon icin biyopsi islemi yapilan masanin hemen yanma bir
elektromanyetik  verici  yerlestirilmis ve kullanilan ultrason probuna da

elektromanyetik sensorler takilmistir’” (Sekil 40, 41).

s

Sekil 40. Endorektal USG probu, elektromanyetik sensorler ve USG cihazi.

“Verici sistemi ve sensorler, ultrasonografi cihazinin pozisyon algilama
tinitesine baglanilir. Daha 6nceden elde edilmis MpMRG goriintiileri "digital imaging
and communication in medicine" (DICOM) formatinda USG cihazina yiiklenir.
Monitoriin sag tarafinda yer alan aksiyel MRG kesitlerinden birisi (genellikle T2AG)
secilerek ekran dondurulur ve ekranin diger tarafinda bu kesit ile ayni diizlemden ve
seviyeden gecen gercek zamanli USG kesiti belirlenir. Eslestirmenin ilk agamasi

olarak belirlenen bu kesitlere plan eslestirmesi yapilmis olur.”’
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Sekil 41. Endorektal USG probu, ‘“elektromanyetik sensorler ve biyopsi ignesine kilavuzluk eden
atacmanin konumlari.”

““Ikinci basamak olarak ise, referans noktas1 olarak hastaya ozgii Kkist,
kalsifikasyon, bph nodiilii veya diger ayirt edici anatomik noktalar belirlenir ve ekranin
sagindaki MRG kesitleri ile ekranin solundaki gercek zamanli US goriintiisii izerinde
belirlenen referans noktasina karsilik gelen yerlerin nokta eslestirmesi yapilir. Bu
asama, daha hatasiz bir eslestirme olmasi i¢in, uygun olan iki farkli referans noktasi
ile yeniden eslestirme yapilir. Pozisyonel eslestirme sonrasi, multiplanar
rekonstriiksiyon yapilmis mpMR goriintiiler1 gergek zamanli US goriintiileri ile

senkronize olarak ekranda yan yana olacak sekilde izlenebilir hale gelir’’ (Sekil 42).

Eslestirmenin yapilmasindan sonra biyopsi alinmasi islemi boyunca TRUS
probu prostata basiya seconder deformasyona yol agmayacak sekilde miimkiin
oldugunca yumusak sekilde hareket ettirilerek kullanilir. Prostattan sagittal ve transvers
eksende goriintii sekanslarinin alinip prostat hacminin “‘ultrason aletindeki elipsoid
formiille> otomatik sekilde hesaplanmasindan sonra eslestirilen lezyonlarin
lokalizasyonundan yanyana fiizyone edilmis goriintiiler lizerinde biyopsi ignesi i¢in
olan rehber ¢izgiler yardimiyla 25 cm 18G tam otomatik tru-cut biyopsi ignesi
(ESTACORE automatic biopsy needle, Geotek Medicals) ile literatiirde de 6nerildigi
sekilde MRG-TRUS 3-5 kor flizyon biyopsiler alinmustir.
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Alman biyopsi dokulart biyopsi numunelerinin numarasi1 ve prostat bezinde
alindiklar1 bolgelerin belirtildigi etiket esliginde formaldehit i¢eren ependorf tiiplerine
konularak patolojiye gonderilmistir. Hedefli prostat biyopsi islemi tamamlandiktan
sonra, fiizyon goriintiilleme sistemi kapatilmistir. Hastamin daha Onceki biyopsi
durumuna gore gerekli olursa ek olarak sadece USG goriintiileri kilavuzlugunda, MR
goriintiilerine bakilmaksizin, prostattan ayni otomatik tru-cut biyopsi ignesi

kullanilarak standart sistematik 10-12 kor biyopsi drnekleri de alinmustir.

Sekil 42. MRG-TRUS fiizyon biyopsideki goriintiilerin fiizyone edilerek yan yana
goriintillenmesi. 68 yasinda tPSA’s1 9,18 ng/ml, PRM’de siipheli bulgu olan erkek hastada sag
midgland periferal zon anteriorda MRG’de T2A sekanslarda hipointens goriiniimde, PI-RADS 5
kanser siipheli lezyon izlenirken TRUS’da ise bu siipheli lezyon izoekoik goriiniimde oldugu igin
lokalize edilememistir. MR goriintiilerde referans nokta icin herhangi bir kist ya da kalsifikasyon
olmadigindan goriintii eslestirme mesane boynu ve median lobdan yapilmistir. Hastanin patoloji
sonucu tiimor yiizdesi %40 Gleason skoru 4+3=7 prostat adenokarsinomu olarak gelmistir.

Bu iki hedefli fiizyon biyopsi yontemi ile olusturulan hasta gruplarinda yas,
VKI, PRM bulgulari, serum total PSA degeri, serum serbest PSA degeri, serbest/total
PSA oranlari, prostat hacmi, PSA dansitesi, mpMRG bulgular1 (PI-RADS lezyon
derecesi, lezyon boyutu, lezyon lokalizasyonu) ile biyopsi patolojileri
(adenokarsinom, bening prostat hiperplazisi, kronik inflamasyon, HGPIN, LGPIN,
ASAP), biyopsi ISUP siniflamasi, klinik anlamli prostat kanseri varlig1 ve malign kor

say1s1 gibi bulgular arasinda istatistiksel karsilagtirma yapildu.
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3.4. istatiksel Analiz

Calismada elde edilen hasta verilerinin analizi “*Statistical Package for Social
Sciensess (SPSS) version 22.0°” paket programi kullanilarak yapildi. Katilimcilart
tamimlayan veriler, siirekli degiskenlerde ‘‘ortalama+standart sapma/ortanca
(minimum-maksimum)’’ seklinde, kategorik degiskenlerde ise say1 ve yiizde seklinde
gosterildi. Bagimsiz iki gruba ait siirekli degiskenlerin dagilimlarinin benzer olup
olmadig1 ve normal dagilima uygun olup olmadigi Skewness-Kurtosis ile varyasyon
katsayilariyla birlikte “‘gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler

(Kolmogorov Smirnov testi)’” kullanilarak degerlendirildi.

Her iki hedefli biyopsi yonteminde biyopsi patolojisi benign ve malign ¢ikan
hastalar arasindaki yas, viicut kitle indeksi, parmakla rektal muayene bulgulari, serim
tPSA degeri, serum serbest PSA degeri, serbest/total PSA orani, PSA dansitesi, prostat
hacmi, mpMRG bulgular1 (PI-RADS v2.1 lezyon derecesi, lezyon boyutu, lezyon
lokalizasyonu), arasinda anlamli fark olup olmadig incelendi. Bagimsiz iki gruptaki
stirekli bir degiskenin ortalamalari arasindaki farkin 6nemlilik testinde, ‘‘parametrik
test varsayimlarini yerine getirmesi durumunda Student t-testi, parametrik test
varsayimlarini yerine getirmemesi durumunda ise Mann-Whitney U testi kullanild1.”’
“Bagimsiz iki ve ikiden fazla gruptaki kategorik degiskenler arasindaki farkin
incelenmesinde Pearson Ki-kare testi kullanildi.’” Bagimli iki gruptaki siirekli bir
degiskenin ortalamalar1 arasindaki farkin Onemlilik testinde, parametrik test
varsayimlarini yerine getirmemesi durumunda Wilcoxon isaretli siralar testi kullanildu.
Bagimsiz ti¢ gruptaki siirekli bir degiskenin ortalamalar1 arasindaki farkin énemlilik
testinde, ‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)”’ kullanilmistir. ‘““ANOVA sonrasinda
gruplar arasinda saptanan anlamli farkliligin hangi gruplardan kaynaklandigim
saptamak i¢in tamamlayici post-hoc analiz testleri yapilmistir. Varyanslarin homojen
dagilmasi durumunda Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testi, homojen dagilmamasi
durumunda ise Tamhane ¢oklu karsilastirma testi kullanilmistir.”” Fiizyon ve
sistematik TRUSG-BX yontemlerinin prostat kanseri saptama agisindan tanisal
performansi‘ ‘McNemar testi’’ kullanilarak karsilagtirildi. <“Ttim hipotez testlerinde iki
yonli anlamlilik diizeyi 0,05 olarak belirlendi ve p<0,05 istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.”’
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 240 erkek hastaya ¢ekilen MpMRG ile biyopsi alimi
arasindaki stire ortalama 37,77+21,39 giin, ortanca 30 (min-max; 3-90) giindiir.
Hastalarin yas ortalamasi 65,03+7,11 yil, ortanca yas 66 (min-max; 42-82) yildir.
Hastalarin vki ortalamasi 27,2+4,13, ortanca vki 27 (min-max; 18-51) olarak
saptanmistir. Hastalarda saptanan serum tPSA ortalamasi 10,09+6,17 ng/ml, ortanca
tPSA 8,35 ng/ml (min-max; 0,33-41 ng/ml), total PSA degerinin 4-10 ng/ml gri zonda
olmasi1 nedeniyle 160 (%67) hastada hesaplanan ortalama s/t PSA oran1 0,19+0,09,
ortanca s/t PSA orani 0,18 (min-max; 0,04-0,54) olarak saptanmistir. Ortalama prostat
hacmi 69,31+£36,22 cm3, ortanca prostat hacmi 60 (min-max; 15-281) cm3 iken, gri
zondaki 173(%72) hastada hesaplanan ortalama PSA dansitesi 0,13+0,08 ng/ml/cm3,
ortanca PSA dansitesi 0,11 (min-max; 0,04-0,61) ng/ml/cm3 olarak saptanmuistir.
Toplamda 240 hastanin 138(%58)’inde parmakla rektal muayenede siipheli bulgu
saptanirken 102(%42) hastada parmakla rektal muayene normaldir. Hastalarin 24
(%10)’tinde daha 6nceden yapilmis negatif biyopsi Oykiisii (biyopsi negatif) varken
216 (%90) hastada prostat biyopsisi 6ykiisii yoktu (biyopsi naiv) (Tablo 18).

Tablo 18. Calismaya dahil edilen tiim hastalarin ‘‘demografik 6zellikleri, fizik muayene bulgulari
ve laboratuvar verileri.”

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),

(min-max) yiizde(%)
MPMRG ile biyopsi arasi | 37,77+21,39 30(3-90) 240, (%100)
siire(giin)
Yas 65,03+7,11 66(42-82) 240, (%100)
VKki 27,2+4,13 27(18-51) 240, (%100)
Total PSA(ng/ml) 10,09+6,17 8,35(0,33-41) 240, (%100)
S/T PSA orani 0,19+0,09 0,18(0,04-0,54) | 160, (%67)
Prostat hacmi(cm3) 69,31+36,22 60(15-281) 240, (%100)
PSA dansitesi(mg/ml/cm3) | 0,13+0,08 0,11(0,04-0,61) | 173, (%72)
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Tablo 19 (Devam). Calismaya dahil edilen tiim hastalarin ‘‘demografik 6zellikleri, fizik muayene

bulgulari ve laboratuvar verileri.”’

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
Prm(+) lezyon boyutu(mm) 15,05+7,38 14 (4-38) 138, (%58)
Prm(-) lezyon boyutu(mm) 10,31+4,73 10 (3-28) 102, (%42)
Biyopsi naiv lezyon | 12,26+6,55 11 (3-38) 216, (%90)
boyutu(mm)
Biyopsi negatif lezyon | 11,29+4,60 12 (5-21) 24, (%10)
boyutu(mm)
Kanser siipheli lezyon sayis1 | 1,38+0,59 1(1-3) 330, (%100)
Hedef lezyon basina alinan | 3,33+0,71 3 (1-6) 798, (%100)
biyopsi kor sayisi
Hedef biyopsi kanser pozitif | 2,61 + 1,25 3 (1-6) 230, (%29)
kor sayisi
Sistematik  biyopsi ahman | 12,10 £ 0,78 | 12(4-14) 2614, (%100)
biyopsi kor sayisi
Sistematik biyopsi kanser | 4,45+3,26 4(1-14) 436, (%17)
pozitif kor sayis1

Calismaya dahil edilen 240 erkek hastaya g¢ekilen mpMRG neticesinde
toplamda 330 kanser silipheli lezyon saptanmistir. Toplamda 76 hastada birden fazla
lezyon saptanmig olup, hasta bagina ortalama lezyon sayis1 1,38+0,59, ortanca lezyon
sayis1 ise 1 olarak saptanmistir. Hastalarda mevcut lezyon sayilari ise 1-3 araliginda
degismektedir. Ancak her hastada 1 adet olmak {izere toplamda 240 adet indeks lezyon
saptanmustir. Flizyon biyopsiler ile 240 indeks hedef lezyondan toplamda 798 adet
biyopsi alinmistir. Lezyon ve hasta basina ortalama 3,33+0,71 adet biyopsi, ortanca

olarak 3 (min-max;1-6) adet fiizyon biyopsi alinmistir (Tablo 18).

Flizyon biyopsi yontemleri ile biyopsi alinan toplamda 240 hastadan 88
(%37)’inde, 798 adet biyopsi korundan 230 (%29)’unda kanser saptanmistir. Biyopsi
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naiv olan 216 hastadan toplamda 2614 adet sistematik biyopsi kor alinmig olup bu

hastalarin 98 (%45)’inde toplamda 436 (%17) adet sistematik biyopsi korunda kanser

saptanmustir (Tablo 18).

Tablo 20. mpMRG indeks lezyonlarin boyut ve yerlesim 6zellikleri.

lezyon boyutu(mm)

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),

(min-max) | Yizde(%)
Indeks lezyon boyutu(mm) 12,41+6,36 11 (3-38) 240, (%100)
PIRADS 3 lezyon boyutu(mm) 9,67+4,70 9 (3-28) 92, (%38)
PIRADS 4 lezyon boyutu(mm) 10,06+3,53 9 (4-18) 89, (%37)
PIRADS 5 lezyon boyutu(mm) 19,81+6,39 19 (10-38) | 59, (%25)
Anterior lezyon boyutu(mm) 11,17+4,86 10,5 (3-28) | 83, (%35)
Posterior lezyon boyutu(mm) 11,82+6,44 10 (3-38) 130, (%54)
Anteroposterior 17,75+7,46 17 (6-36) 27, (%11)
lezyon boyutu(mm)
Periferal lezyon boyutu(mm) 12,37+6,61 10,5 (3-36) | 149, (%62)
Transizyonel lezyon boyutu(mm) | 11,22+6,14 11 (3-38) 91, (%38)
Bazal lezyon boyutu(mm) 13,29+7,29 13 (4-38) 44, (%18)
Midgland lezyon boyutu(mm) 11,09+5,09 10 (3-30) 114, (%47)
Apeks lezyon boyutu(mm) 10,18+4,37 10 (4-23) 50, (%21)
Bazal+Midgland 16,30+9,06 16,5 (5-27) |9, (%4)
lezyon boyutu(mm)
Apeks+Midgland 12,87+7,17 14 (3-23) 14, (%6)
lezyon boyutu(mm)
Bazal+Midgland+Apeks 23,50+10,37 25,5(14-36) | 9, (%4)

Calismaya dahil edilen 240 erkek hastaya c¢ekilen mpMRG neticesinde
saptanan 240 indeks lezyondan 92 (%38)’si PIRADS 3, 89 (%37)’u PIRADS 4, 59

(%25)’u PIRADS 5 olarak raporlanmustir (Tablo 19).
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MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin PIRADS 3, 4, 5 lezyon
gruplar1 arasinda gosterdigi farkliligin anlamli olup olmadigin1 saptamak amaciyla
yapilan ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar arasinda anlamli
fark saptanmistir (p=0,000). ‘‘Bu anlaml1 farkliligin hangi gruplardan kaynaklandigini
ve hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak i¢in tamamlayict post-hoc analiz
testlerine gegilmistir.”” ““ANOVA sonras1 hangi post-hoc ¢oklu karsilagtirma testinin
kullanilacagina karar vermek i¢in Oncelikle Levene’s testi ile grup dagilimlarinin
varyanslarinin homojen olup olmadigr degerlendirilmis ve lezyon boyutu igin
varyanslarin homojen olmadigi saptanmistir (p=0,003).”” Bu nedenle varyanslar
homojen olmadigi i¢in Tamhane ¢oklu karsilastirma testi yapilmistir. ‘‘Lezyon
boyutuna gore hangi alt gruplar arasinda farklilastigini belirlemek i¢in yapilan tek
yonlii varyans analizi sonrasi post-hoc Tamhane testi sonucunda PIRADS 3 ile
PIRADS 5 arasinda ve PIRADS 4 ile PIRADS 5 arasinda PIRADS 5 lehine istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik saptanmistir (p=0,000).”> Bu sonu¢ da, PIRADS 5
grubundaki hastalarin PIRADS 3 ve PIRADS 4 gruplarina gore lezyon boyutu
ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak PIRADS 3 ve
PIRADS 4 gruplar1 arasinda lezyon boyutu agisindan anlamli farklilik saptanmamaistir
(p=0,954).

Prostatin PI-RADS v2.1°e gore yapilan 41 sektor haritalandirmasi neticesinde
indeks lezyonlarin 83 (%35)’i prostatin anterior bolgesinde, 130 (%54)’u posterior
bolgesinde bulunmakta, 27 (%11)’si ise hem anterior hem posterior bolgesi boyunca
uzanmaktadir. Lezyonlarin 149 (%62)’u periferal zonda, 91 (%38)’i ise transizyonel
zonda yerlesimlidir. Bolgesel olarak degerlendirildiginde 44 (%]18) lezyon prostatin
bazalinde, 114 (%47) lezyon midglandda, 50 (%21) lezyon apikal bolgede, 32 (%14)
lezyon ise birden fazla bolgede yerlesimlidir (Tablo 19).

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin
anterior bolgesinde, posterior bolgesinde ya da hem anterior hem posterior bolgesi
boyunca yerlesimine gore anlamli bir farklilik gosterip gostermedigini belirlemek
amaciyla yapilan tek yonlii varyans analizi (ANOVA) sonucunda gruplar arasinda
anlamli fark saptanmistir (p=0,000). Bu islemin ardindan ANOVA sonrasi belirlenen
anlamli farkliligin hangi gruplardan kaynaklandigini ve hangi gruplar arasinda
oldugunu anlamak i¢in tamamlayic1 post-hoc analiz testleri yapilmistir. ANOVA

sonrast hangi post-hoc ¢oklu karsilagtirma testinin kullanilacagina karar vermek icin
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oncelikle Levene’s testi ile grup dagilimlarinin varyanslarinin homojen olup olmadigi
degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in varyanslarin homojen oldugu saptanmistir
(p=0,233). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Bonferroni ¢oklu karsilastirma
testi yapilmistir. Lezyon boyutuna gore hangi gruplar arasinda farklilastigini
belirlemek i¢in yapilan tek yonlii varyans analizi sonrasi post-hoc Bonferroni testi
sonucunda anterior yerlesimli lezyonlar ile anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar
ve posterior lezyonlar ile anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar arasinda
anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar lehine istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmigtir (p=0,000). Bu durum, anteroposterior boyunca yerlesen
lezyonlar grubundaki hastalarin sadece anterior yerlesimli lezyonlar ve sadece
posterior yerlesimli lezyonlar grubundaki hastalara gére lezyon boyutu ortalamasinin
daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak sadece anterior yerlesimli lezyonlar
ve sadece posterior yerlesimli lezyonlar gruplari arasinda lezyon boyutu acisindan

anlamli farklilik saptanmamistir (p=1,000).

Bagimsiz gruplar student t testi ile lezyon boyutu ve lezyonun yerlestigi prostat
zonunun karsilastirildig1 ¢alismada periferal ve transizyonel zon yerlesimli lezyonlar
arasinda lezyon boyutu agisidan istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p=0,908).

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin
bazal bolgesinde, midgland bolgesinde, apeks bdlgesinde, bazal ve midgland
bolgesinde, apeks ve midgland bolgesinde, bazal-midgland-apeks bolgesinde
yerlesimine gore gosterdigi farkliligin anlamli olup olmadigini saptamak amaciyla
yapilan ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar arasinda anlaml
fark saptanmistir (p=0,000). ANOVA neticesinde saptanan anlamli farkin hangi
gruplardan kaynaklandigini ve hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak igin
“‘tamamlayic1 post-hoc analiz testleri’’ yapilmistir. ‘““ANOVA sonras1 hangi post-hoc
coklu karsilastirma testinin yapilacagini1 saptamak amaciyla oncelikle Levene’s testi
ile grup dagilimlarinin varyanslarmin homojen olup olmadig1 degerlendirilmis ve
lezyon boyutu agisindan varyanslarin homojen olmadigi saptanmistir (p=0,017).”” Bu
nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Tamhane goklu karsilastirma testi yapilmustir.
Tamhane testi neticesinde bazal-midgland-apeks bolgesinde yerlesen lezyonlar ile
sadece bazal, sadece midgland, sadece apeks, sadece midgland-apeks yerlesimli

lezyonlar arasinda lezyon boyutu agisindan bazal-midgland-apeks yerlesimli lezyonlar
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lehine istatistiksel agidan anlamli fark saptanmistir (p=0,004, p=0,002, p=0,001,
p=0,006, siras1 ile). Ancak bazal-midgland-apeks yerlesimli lezyonlar ile sadece
bazal-midgland yerlesimli lezyonlar arasinda lezy on boyutu agisindan istatiksel olarak

anlaml farklilik saptanmamaistir (p=0,356).

Bu durum, bazal-midgland-apeks boyunca yerlesimli lezyonu olan gruptaki
hastalarin sadece bazal, sadece midgland, sadece apeks, sadece midgland-apeks
yerlesimli lezyonlar1 olan gruplardaki hastalara gore lezyon boyutu ortalamasinin daha

yuksek oldugunu ortaya koymaktadir.

Tablo 21. Cahsmaya dahil edilen tiim hastalarda uygulanan farkh biyopsi yontemlerinin
(MRG-TRUS fiizyon biyopsi / Kognitif fiizyon biyopsi / Sistematik biyopsi) patoloji sonuglari.

Ortalama+SD Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)

KOAK(7) 15,46+7,62 15 (3-38) 71, (%30)
KOAK DISI DiGER 11,08+5,35 10 (4-30) 169, (%70)
KOAOK(<7) 11,58+6,31 12 (4-30) 42, (%17)
BENIGN 10,26 + 4,70 10 (3-25) 70, (%29)
INFLAMASYON 11,34+5,51 10 (4-28) 46, (%19)
ASAP 8,90+6,26 8 (6-24) 9, (%4)
HGPIN 10 (6-14) 2, (%1)
ISUP 1 11,58+6,31 12 (4-30) 42, (%17,5)
ISUP 2 10,24+5,20 10(3-17) 20, (%8,5)
ISUP 3 14,82+7,87 14,50(4-38) 22, (%9)
ISUP 4 13,64+7,42 13,50 (6-25) 13, (%5,5)
ISUP 5 21,38+8,93 22 (11-36) 15, (%6)
TOPLAM KANSER 14,03+7,36 14 (3-38) 113, (%47)

““MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’, ‘‘kognitif fiizyon biyopsi’’ ile sistematik
biyopsi yontemlerinin tek basina veya ikisinin kombine edilerek uygulandig
calismaya dahil edilen 240 erkek hastanin patoloji sonuclarinin degerlendirilmesinde
71 (%30) hastada KOAK (ISUP grade >2) saptanmigken 42 (%17) hastada KOAOK

(ISUP<grade 2) saptanmistir. Neticede toplam prostat kanseri saptanan hasta sayisi
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113 (%47) diir. KOAK saptanmayan hasta sayisi ise 169 (%70)’dur. Bu hastalarin 70
(%29)’inin patolojisi benign prostat hiperplazisi, 46 (%19)’sinin patolojisi akut/kronik
inflamasyon/prostatit, 9 (%4) unun patolojisi ASAP, kalan 2 (%1)’sinin patolojisi ise
HGPIN olarak saptanmistir (Tablo 20).

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin patoloji sonucu benign
prostat hiperplazisi, prostat kanseri ya da akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen hasta
gruplar1 arasinda farkliligin anlamli olup olmadigim1 saptamak amaciyla
gerceklestirilen ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar
karsilastirildiginda firkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlamli farka
gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve firkin hangi gruplar arasinda oldugunu
anlamak i¢in ‘‘tamamlayic1 post-hoc analiz testleri’’ yapilmistir Post-hoc ¢oklu
karsilastirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit etmek igin Oncelikle
““Levene’s testi’” araciligtyla gruplar aras1 dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis
ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen olmadig: tespit edilmistir (p=0,001). Bu
nedenle varyanslar homojen olmadigi igin Tamhane c¢oklu karsilastirma testi
yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplar1 arasinda farklilik gosterdigini
saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Tamhane testi’’ neticesinde prostat kanseri ve
BPH grubu ile PK ve akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu arasinda PK lehine
istatistiksel agidan anlamli fark tespit edilmistir (p=0,000, p=0,014, sirasi ile). Bu
durum, prostat kanseri grubundaki hastalarin benign prostat hiperplazisi ve akut/kronik
inflamasyon/prostatit gruplarina goére lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek
oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak benign prostat hiperplazisi ve akut/kronik
inflamasyon/prostatit gruplar1 arasinda lezyon boyutu agisindan anlamli farklilik

saptanmamistir (p=0,644).

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin patoloji sonucu benign
prostat hiperplazisi, KOAK, KOAOK vya da akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen
hasta gruplar1 arasinda farkliligin anlamli olup olmadigin1 saptamak amaciyla
gerceklestirilen “‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)”’ neticesinde gruplar
karsilagtirildiginda firkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlaml1 farka
gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi gruplar arasinda oldugunu
anlamak icin ‘‘tamamlayic1 post-hoc analiz testleri’” yapilmistir Post-hoc coklu
karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit etmek icin oOncelikle

““Levene’s testi’” araciligtyla gruplar aras1 dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis
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ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen olmadig: tespit edilmistir (p=0,004). Bu
nedenle varyanslar homojen olmadigi i¢in Tamhane c¢oklu karsilastirma testi
yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari arasinda farklilik gosterdigini
saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Tamhane testi’’ neticesinde KOAK ve BPH
grubu arasinda KOAK lehine istatitiksel agidan farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,000). Bu sonu¢, KOAK grubundaki hastalarin benign prostat hiperplazisi
grubuna gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir.
Ancak KOAK grubu ile akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu ve KOAOK grubu
arasinda lezyon boyutu agisindan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,010,
p=0,114, sirast ile). Yine KOAOK grubu ile benign prostat hiperplazisi ve akut/kronik
inflamasyon/prostatit grubu arasinda lezyon boyutu agisindan farkin anlamli olmadigi

tespit edilmistir (p=0,459, p=0,994, sirasi ile).

KOAK (ISUP grade >2) saptanan 71 (%30) hastanin 20 (%8,5)’sinde ISUP
grade 2 prostat kanseri, 22 (%9)’sinde ISUP grade 3 prostat kanseri, 13 (%5,5)’tinde
ISUP grade 4 prostat kanseri, 15 (%6)’inde ise ISUP grade 5 prostat kanseri
saptanmustir (Tablo 20).

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarmin lezyonlarin patoloji
sonuclarinin ISUP grade 1, 2, 3, 4, 5 olmasina gore gruplar arasinda farkliligin anlamh
olup olmadigint saptamak amaciyla gerceklestirilen ‘‘tek yonlii varyans analizi
(ANOVA)”’ neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu tespit
edilmistir (p=0,000). Bu anlaml1 farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin
hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak icin ‘‘tamamlayici post-hoc analiz testleri’’
yapilmustir. Post-hoc ¢oklu karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit
etmek i¢in Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu
tespit edilmistir (p=0,094). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Bonferroni
coklu karsilastirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplar
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Bonferroni testi’’
neticesinde patoloji sonucu ISUP grade 5 olan lezyonlar ile ISUP grade 1, 2, 3, 4 olan
lezyonlar arasinda ISUP grade 5 lehine farkin anlamli oldugu tespit edilmistir

(p=0,000, p=0,000, p=0,002, p=0,003, sirasi ile).
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Bu durum, patoloji sonucu ISUP grade 5 grubundaki hastalarin ISUP grade 1,
2, 3, 4 olan hastalara gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya

koymaktadir.

Ancak patoloji sonucu ISUP grade 1 ile 2, 3, 4 olan hastalar arasinda lezyon
boyutu agisindan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=1,000, p=0,339, p=1,000,
sirasi ile). Yine ISUP grade 2 ile ISUP grade 3, 4 olan hastalar arasinda lezyon boyutu
acisindan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0.082, p=0,657, siras1 ile).
Ayrica ISUP grade 3 ile ISUP grade 4 arasinda lezyon boyutu agisindan anlamli
farklilik saptanmamistir (p=1,000).

Tablo 22. Calismaya dahil edilen tiim hastalarda uygulanan farkh biyopsi yontemlerine (MRG-
TRUS fiizyon biyopsi / Kognitif filzyon biyopsi / Sistematik biyopsi) bagh gelisen
komplikasyonlar.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),

(min-max) | Yizde(%)
KOMPLIKASYON YOK 12,02+5,82 11 (3-38) 183, (%76)
HEMATOSPERMI 10,21+4,59 9 (5-20) 14, (%5,9)
HEMATURI 11,50+6,98 10 (4-24) 10, (%4)
REKTAL KANAMA<2 GUN 15,93+8,68 13 (4-36) 30, (%12,9)
>38 DERECE ATES, | 11,50+2,12 11,5(10-13) | 2, (%0,8)
PROSTATIT
URINER RETANSIYON 20 20 1, (%0,4)

“MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’, ‘‘kognitif fiizyon biyopsi’’ ile Sistematik
biyopsi yontemlerinin tek basina veya ikisinin kombine edilerek uygulandigi
calismaya dahil edilen 240 erkek hastanin 183 (%76)’linde islem sonrasinda herhangi

bir komplikasyon gelismemistir.

Toplamda 57 (%24) hastada komplikasyon gelismis olup 30 (%12,9) hastada
kisa siireli rektal kanama, 14 (%5,9) hastada hematospermi, 10 (%4) hastada hastaneye
yatis gerektirmeyen hematiiri, 2 (%0,8) hastada prostatit ve buna bagl ates yiiksekligi,
1 (%0,4) hastada ise sonda takilmasini gerektiren {iriner retansiyon olmustur (Tablo

21).
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MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarmin komplikasyon tiiriine

gore gruplar arasindaki farkliligin anlamli olup olmadigini saptamak amactyla

gergeklestirilen

““tek yoOnlii varyans analizi

(ANOVA)”’
karsilastirildiginda farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,072).

MRG-TRUS fiizyon grubu (biyopsi naiv+negatif)

neticesinde gruplar

Tablo 23. Cahsmaya dahil edilen MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin demografik
ozellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon 6zellikleri.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),

(min-max) yiizde(%)
MPMRG-biyopsi arasi siire(giin) | 38,75+22,36 30(0-90) 120, (%100)
Yas 64,28+6,87 65(42-82) 120, (%100)
VKi 27,10+3,53 27(18-37) 120, (%100)
Total PSA(ng/ml) 9,5245,48 8,2(1,2-36) 120, (%100)
S/T PSA orani 0,20+0,10 0,18(0,07-0,5) | 77, (%64)
Prostat hacmi(cm3) 70,44+37,77 70,44(15-281) | 120, (%100)
PSA dansitesi 0,13+0,06 0,12(0,04-0,3) | 90, (%75)
Prm (+) lezyon boyutu(mm) 12,41+6,13 12,5(3-30) 45, (%37,5)
Prm (-) lezyon boyutu(mm) 10,05+5,17 9(3-28) 75, (%62,5)
Biyopsi naiv lezyon boyutu(mm) 114582 10(3-30) 100, (%83)
Biyopsi negatif lezyon | 10:81+4.72 10(5-21) 20, (%17)
boyutu(mm)
Kanser siipheli lezyon sayisi 1,43+0,63 1(1-3) 171, (%100)
Hedef 3,47+0,90 3(1-6) 417, (%100)

lezyon basina alinan

biyopsi kor sayisi
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Tablo 24 (Devam). Calismaya dahil edilen MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalari
demografik 6zellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon o6zellikleri.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),

(min-max) yiizde(%)

Hedef biyopsi kanser pozitif | 2°1*1:37 2(1-6) 93, (%22)

kor sayisi

Sistematik  biyopsi  alinan 12,18+0,66 12(10-14) 1218, (%100)

biyopsi kor sayis1

Sistematik  biyopsi  kanser | #49£3:42 4(1-14) 184, (%15)

pozitif kor sayisi

Calismaya dahil edilen 240 erkek hastadan 120 (%50)’sine MRG-TRUS
fiizyon biyopsi yapilmis olup bu hastalara ¢ekilen mpMRG ile biyopsi alim1 arasindaki
slire ortalama 38,75+22,36 giin, ortanca 30 (min-max; 0-90) giindiir. Hastalarin yas

ortalamasi 64,28+6,87 y1l, ortanca yas 65 (min-max; 42-82) yildir (Sekil 43).
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Sekil 43. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin yas degikenlerine ait kutu grafigi.
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Hastalarin vki ortalamasi1 27,10+3,53, ortanca vki 27 (min-max; 18-37) olarak
saptanmigtir. Hastalarin ortalama serum total PSA degeri 9,52+5,48 ng/ml, serum
tPSA ortancasi 8,20 ng/ml (min-max; 1,20-36 ng/ml) (Sekil 44), total PSA degerinin
4-10 ng/ml gri zonda olmas1 nedeniyle 77 (%64) hastada hesaplanan s/t PSA oram
ortalama degeri 0,20+0,10, ortanca s/t PSA oram1 0,18 (min-max; 0,07-0,50) olarak

Saptanmistir.
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Sekil 44. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin total psa degikenlerine ait kutu grafigi.

Ortalama prostat hacmi 70,44+37,77 cm3, ortanca prostat hacmi 70,44 (min-
max; 15-281) cm3 iken (Sekil 45), gri zondaki 90 (%75) hastada hesaplanan ortalama
PSA dansitesi 0,13+0,06 ng/ml/cm3, ortanca PSA dansitesi 0,12 (min-max; 0,04-0,30)
ng/ml/cm3 olarak saptanmistir. Toplamda 120 hastanin 45 (%37,5)’inde parmakla
rektal muayenede siipheli bulgu saptanirken 75 (%62,5) hastada parmakla rektal
muayene normaldir. Hastalarin 20 (%17)’sinde daha 6nceden yapilmis negatif biyopsi
Oykiisii (biyopsi negatif) varken 100 (%83) hastada prostat biyopsisi Oykiisii yoktu
(biyopsi naiv) (Tablo 22).
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Sekil 45. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin prostat hacimlerine iliskin kutu grafigi.

(Calismaya dahil edilen hastalarin 120 (9%50)’sine MRG-TRUS fiizyon biyopsi
yapilmis olup ¢ekilen mpMRG neticesinde toplamda 171 kanser siipheli lezyon
saptanmistir. Toplamda 51 hastada birden fazla lezyon saptanmis olup, hasta basina
ortalama lezyon sayis1 1,43+0,63, ortanca lezyon sayisi ise 1 olarak saptanmustir.
Hastarda tek tek diislindiigiimiizde 1 ile 3 civarinda degisen siipheli lezyon sayilaari
vardir. Ancak her hastada 1 adet olmak {iizere toplamda 120 adet indeks lezyon
saptanmistir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 120 indeks hedef lezyondan toplamda
417 adet biyopsi alinmigtir. Lezyon ve hasta basina ortalama 3,47+0,90 adet biyopsi

,ortanca olarak 3 (min-max;1-6) adet fiizyon biyopsi alinmistir (Tablo 22).

MRG-TRUS filizyon biyopsi yapilmig olan toplamda 120 hastadan 37
(%31)’sinde, 417 adet biyopsi korundan 93 (%22)’iinde kanser saptanmistir. Biyopsi
naiv olan 100 hastadan toplamda 1218 adet sistematik biyopsi kor alinmis olup bu
hastalarin 41 (%41)’inde toplamda 184 (%15) adet sistematik biyopsi korunda kanser
saptanmistir (Tablo 22).
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Tablo 25. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin indeks lezyonlarin boyut ve yerlesim

ozellikleri.

lezyon boyutu(mm)

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),

(min-max) | Yizde(%)
Indeks lezyon boyutu(mm) 11,15+5,49 10(3-30) 120, (%100)
PIRADS 3 lezyon boyutu(mm) 9,08+4,82 8(3-28) 48, (%40)
PIRADS 4 lezyon boyutu(mm) 9,32+3,57 9(4-17) 49, (%41)
PIRADS 5 lezyon boyutu(mm) 17,79+5,84 17(12-30) 23, (%19)
Anterior lezyon boyutu(mm) 9,78 £5,21 8(3-28) 44, (%37)
Posterior lezyon boyutu(mm) 10,63+5,15 10(3-30) 64, (%53)
Anteroposterior 15,92+7,45 15(10-28) 12, (%10)
lezyon boyutu(mm)
Periferal lezyon boyutu(mm) 10,94+5,64 10(3-30) 77, (%64)
Transizyonel lezyon boyutu(mm) | 11,02+5,66 11(3-28) 43, (%36)
Bazal lezyon boyutu(mm) 14,31+6,93 14(4-28) 16, (%13)
Midgland lezyon boyutu(mm) 10,11+4,99 9(3-30) 61, (%51)
Apeks lezyon boyutu(mm) 9,85+4,30 9(4-19) 32, (%26,7)
Bazal+Midgland 5 5 1, (%0,8)
lezyon boyutu(mm)
Apeks+Midgland 10,75+7,09 14(3-20) 7(%6)
lezyon boyutu(mm)
Bazal+Midgland+Apeks 16,50+12,48 19(14-28) 3(%2,5)

Calismaya dahil edilen 240 erkek hastadan 120 (%50)’sine MRG-TRUS
flizyon biyopsi yapilmis olup bu hastalarda ¢ekilen mpMRG neticesinde saptanan 120
indeks lezyondan 48 (%40)’1 PIRADS 3, 49 (%41)’u PIRADS 4, 23 (%19)’ii PIRADS
5 olarak raporlanmistir (Tablo 23) (Sekil 46).
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Sekil 46. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin PI-RADS lezyonlarina ait kutu grafigi.

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin PIRADS 3, 4, 5 lezyon
gruplar1 arasinda farkliligin anlamli olup olmadigmi saptamak amaciyla
gerceklestirilen “‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)”’ neticesinde gruplar
karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlamli farka
gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi gruplar arasinda oldugunu
anlamak i¢in ‘‘tamamlayici post-hoc analiz testleri’” yapilmistir. Post-hoc ¢oklu
karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagin1 tespit etmek icin Oncelikle
“Levene’s testi’” araciligtyla gruplar arasi dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis
ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu tespit edilmistir (p=0,177). Bu
nedenle varyanslar homojen oldugu icin Bonferroni ¢oklu karsilastirma testi
yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari arasinda farklilik gosterdigini
saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Bonferroni testi’’ neticesinde PIRADS 3 ile
PIRADS 5 arasinda ve PIRADS 4 ile PIRADS 5 arasinda PIRADS 5 lehine farkin
anlaml1 oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu sonug, PIRADS 5 grubundaki hastalarin
PIRADS 3 ve PIRADS 4 gruplarina gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek
oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak PIRADS 3 ve PIRADS 4 gruplar1 arasinda
lezyon boyutu ag¢isindan anlamli farklilik saptanmamuistir (p=1,000).
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Prostatin PI-RADS v2.1’e gore yapilan 41 sektor haritalandirmasi neticesinde
indeks lezyonlarin 44 (%37)’i prostatin anterior bolgesinde, 64 (%53)’i posterior
bolgesinde bulunmakta, 12 (%10)’si ise hem anterior hem posterior bolgesi boyunca
uzanmaktadir (Tablo 23) (Sekil 47).
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Sekil 47. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin lezyonlarin prostatta yerlesimine ait kutu
grafigi.

Lezyonlarin 77 (%64)’si periferal zonda, 43 (%36)’i ise transizyonel zonda
yerlesimlidir (Sekil 48).
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Sekil 48. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin lezyonlarin prostat zonlarma gore
yerlesimine ait kutu grafigi.
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Sekil 49. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin lezyonlarin prostatin bolgelerine gore
yerlesimine ait kutu grafigi.
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Bolgesel olarak degerlendirildiginde 16 (%13) lezyon prostatin bazalinde, 61
(%51) lezyon midglandda, 32 (%26,7) lezyon apikal bolgede, 11 (%9,3) lezyon ise
birden fazla bolgede yerlesimlidir (Tablo 23) (Sekil 49).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin mpMRG lezyon boyutlarinin
aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin anterior bdlgesinde, posterior
bolgesinde ya da hem anterior hem posterior bolgesi boyunca yerlesimi agisindan
farkliligin anlamli olup olmadigin1 saptamak amaciyla gerceklestirilen ‘‘tek yonlii
varyans analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli
oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlamli farka gruplardan hangilerinin sebep
oldugu ve farkin hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak icin ‘‘tamamlayici post-
hoc analiz testleri’” yapilmistir. Post-hoc ¢oklu karsilastirma testlerinden hangisinin
yapilacagini tespit etmek i¢in dncelikle ‘‘Levene’s testi’” araciligiyla gruplar arasi
dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin
homojen oldugu tespit edilmistir (p=0,560). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu

icin Bonferroni ¢oklu karsilagtirma testi yapilmistir.

Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari arasinda farklilik gosterdigini
saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Bonferroni testi’’ neticesinde anterior yerlesimli
lezyonlar ile anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar ve posterior lezyonlar ile
anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar arasinda anteroposterior boyunca yerlesen

lezyonlar lehine farkin anlamli oldugu tespit edismistir (p=0,000).

Bu sonug, anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar grubundaki hastalarin
sadece anterior yerlesimli lezyonlar ve sadece posterior yerlesimli lezyonlar
grubundaki hastalara gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya
koymaktadir. Ancak sadece anterior yerlesimli lezyonlar ve sadece posterior yerlesimli
lezyon gruplari arasinda lezyon boyutu agisindan anlamli farklilik saptanmamustir

(p=1,000).

Student t testi ile lezyon boyutu ve lezyonun yerlestigi prostat zonunun
karsilastirildig1 calismada periferal ve transizyonel zon yerlesimli lezyonlar arasinda

lezyon boyutu agisidan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,848).

“MRG-TRUS flizyon biyopsi’® yapilan hastalarm mpMRG lezyon

boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin bazal bdlgesinde,
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midgland bolgesinde, apeks bolgesinde, bazal ve midgland bdlgesinde, apeks ve
midgland bolgesinde, bazal-midgland-apeks bolgesinde yerlesimi agisindan farkliligin
anlamli olup olmadigin1 saptamak amaciyla gerceklestirilen ‘‘tek yonlii varyans
analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu
tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlaml1 farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve
farkin hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak i¢in ‘‘tamamlayic1 post-hoc analiz
testleri’” yapilmistir. Post-hoc ¢oklu karsilastirma testlerinden hangisinin yapilacagini
tespit etmek icin Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi1 dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu
tespit edilmistir (p=0,102). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Bonferroni

coklu karsilastirma testi yapilmaistir.

Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplar1 arasinda farklilik gosterdigini
saptamak amaciyla yapilan ‘“post-hoc Bonferroni testi’’ neticesinde bazal-midgland-
apeks bolgesinde yerlesen lezyonlar ile sadece midgland ve sadece apeks yerlesimli
lezyonlar arasinda lezyon boyutu agisindan bazal-midgland-apeks yerlesimli lezyonlar
lehine farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,001, p=0,002 sirasi ile). Ancak
bazal-midgland-apeks yerlesimli lezyonlar ile sadece bazal ve midgland-apeks
yerlesimli lezyonlar arasinda lezyon boyutu acisindan istatiksel olarak anlamli farklilik

saptanmamugstir (p=0,179, p=0,066, sirasi ile).

Bu durum, bazal-midgland-apeks boyunca yerlesimli lezyonu olan gruptaki
hastalarin sadece midgland, sadece apeks yerlesimli lezyonlar1 olan gruplardaki
hastalara gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir.
Ancak bazal yerlesimli lezyonlar ile midgland ya da apeks yerlesimli lezyonlar
arasinda lezyon boyutu agisindan farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,46,

p=0,87, sirast ile).

Tablo 26. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin patoloji sonuclari.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)
KOAK(=7) 12,78+6,22 13(5-28) 23, (%19)
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Tablo 27 (Devam). MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin patoloji sonuglari.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)

KOAK DISI DiGER | 10,46+5,39 9(3-30) 97, (%81)
KOAOK(<7) 12,27+7,39 13(5-30) 14, (%12)
BENIGN 9,15+4,12 9(3-20) 46, (%38)
INFLAMASYON 11,47+6,19 10(4-28) 33, (%27,5)
ASAP 3 3 1, (%1)
HGPIN 6+5,89 5(4-14) 3, (%2,5)
ISUP 1 12,27+7,39 14(5-30) 14, (%12)
ISUP 2 9,64+5,03 10(5-17) 10, (%8)
ISUP 3 12,22+6,67 10(8-21) 8, (%7)
ISUP 4 19,33+7,51 15(15-28) 3, (%2,5)
ISUP 5 13+11,27 19,50(19-20) | 2, (%1,5)
TOPLAM KANSER | 13,08+6,35 13(5-30) 37, (%31)
SISTEMATIK 21, (%21)
KOAK(>7)
SISTEMATIK 20, (%20)
KOAOK(<7)

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan 120 erkek hastanin patoloji sonuglarinin
degerlendirilmesinde 23 (%19) hastada KOAK (ISUP grade >2) saptanmigsken 14
(%12) hastada KOAOK (ISUP grade <2) saptanmustir (Sekil 50).

Neticede toplam prostat kanseri saptanan hasta sayis1 37 (%31)’dir. Es zamanl
sistematik prostat biyopsisi yapilan 100 hastada sadece sistematik biyopsi sonuglari
degerlendirilirse 21 (%21)’inde KOAK (ISUP grade >2) saptanmisken 20 (%20)
hastada KOAOK (ISUP grade <2) saptanmustir.
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Sekil 50. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin KOAK saptanmasina yonelik kutu
grafigi.
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Sekil 51. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin patoloji sonuclarina ait kutu grafigi.
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KOAK saptanmayan hasta sayisi ise 97 (%81)’dir. Bu hastalarin 46
(%38)’sinin  patolojisi benign prostat hiperplazisi, 33 (%27,5)’linlin patolojisi
akut/kronik inflamasyon/prostatit, 1 (%1) tanesinin patolojisi ASAP, kalan 3
(%2,5)’tiniin patolojisi ise HGPIN olarak saptanmistir (Tablo 24) (Sekil 51).

MRG-TRUS flizyon biyopsi yapilan mpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik
ortalamalarinin patoloji sonucu benign prostat hiperplazisi, prostat kanseri ya da
akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen hasta gruplar1 arasinda farkliligin anlamli olup
olmadigini saptamak amaciyla gergeklestirilen ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)”’
neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,000). Bu anlamli farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi
gruplar arasinda oldugunu anlamak ic¢in ‘‘tamamlayici post-hoc analiz testleri’’
yapilmistir. Post-hoc ¢oklu karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit
etmek i¢in Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen olmadigi
tespit edilmistir (p=0,025). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Tamhane ¢oklu
Karsilastirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari arasinda
farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Tamhane testi’’
neticesinde PK ile BPH grubu arasinda PK lehine farkin anlamli oldugu tespit
edilmistir (p=0,001). Bu sonug, PK grubundaki hastalarin BPH grubuna gére lezyon
boyutu ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak prostat
kanseri ile akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu arasinda ve benign prostat
hiperplazisi ile akut/kronik inflamasyon/prostatit gruplar1 arasinda lezyon boyutu

agisindan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,601, p=0,059, sirasi ile).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan mpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik
ortalamalarinin patoloji sonucu benign prostat hiperplazisi, KOAK, KOAOK ya da
akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen hasta gruplari arasinda farkliligin anlamli olup
olmadigini saptamak amaciyla gergeklestirilen ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)™’
neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,003). Bu anlamli farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi
gruplar arasinda oldugunu anlamak i¢in ‘‘tamamlayict post-hoc analiz testleri’’
yapilmistir. Post-hoc ¢oklu karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit
etmek icin Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi dagilimlarin

homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu
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tespit edilmistir (p=0,052). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Bonferroni
coklu karsilagtirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘post-hoc Bonferroni testi’’
neticesinde KOAK ile BPH grubu arasinda KOAK lehine farkin anlamli oldugu tespit
edilmistir (p=0,005). Bu durum, KOAK grubundaki hastalarin benign prostat
hiperplazisi grubuna gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya
koymaktadir. Ancak KOAK grubu ile akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu ve
KOAOK grubu arasinda lezyon boyutu agisindan anlamh farklilik saptanmamustir
(p=1,000, p=1,000, sirast ile). Yine KOAOK grubu ile benign prostat hiperplazisi ve
akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu arasinda lezyon boyutu agisindan anlamli

farklilik saptanmamustir (p=0,069, p=1,000, sirasi ile).
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Sekil 52. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin ISUP gradelerine ait kutu grafigi.

KOAK (ISUP grade >2) saptanan 23 (%19) hastanin 10 (%8)’unda ISUP grade
2 prostat kanseri, 8 (%7)’inde ISUP grade 3 prostat kanseri, 3 (%2,5)’tiinde ISUP grade
4 prostat kanseri, 2 (%1,5)’sinde ise ISUP grade 5 prostat kanseri saptanmistir (Tablo
24) (Sekil 52).
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MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarmin lezyonlarin patoloji
sonuglarinin ISUP grade 1, 2, 3, 4, 5 olmasi agisindan farkin anlamli olup olmadigini
tespit etmek i¢in ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)’’ yerine bazi 6rneklem sayilari
<15 oldugu i¢in bagimsiz iki ya da daha fazla 6rneklemin karsilastirilmasinda

kullanilan bu testin yerine alternatifi olan nonparametrik ‘‘Kruskal-Wallis H testi’’

kullanilmistir.

Sonugta farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,008). Bu anlaml1 farklilik

ISUP 5 ile kanser olmayan grup arasinda ve ISUP 5 lehinedir (p=0,030).

Tablo 28. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalardaki komplikasyonlar

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
KOMPLIKASYON YOK 10,69+5,07 10(3-30) 93, (%77,5)
HEMATOSPERMI 9,40+5,76 9(5-20) 8, (%6,7)
HEMATURI 9,71+8,30 6(4-24) 6, (%5)
REKTAL KANAMA<2 GUN 12,15+7,86 10(4-28) 11, (%9,2)
>38 DERECE ATES, | 20 20 1, (%0,8)
PROSTATIT
URINER RETANSIYON 20 20 1, (%0,8)

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan 120 erkek hastanin 93 (%77,5) linde islem

sonrasinda herhangi bir komplikasyon gelismemistir.

Toplamda 27 (%22,5) hastada komplikasyon gelismis olup 11 (%9,2) hastada

kisa siireli rektal kanama, 8 (%6,7) hastada hematospermi, 6 (%5) hastada hastaneye
yatig gerektirmeyen hematiiri, 1 (%0,8) hastada prostatit ve buna bagl ates yiiksekligi,
1 (%0,8) hastada ise sonda takilmasini gerektiren {iriner retansiyon olmustur (Tablo

25) (Sekil 53).
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Sekil 53. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarda gelisen komplikasyonlara ait kutu
grafigi.

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarmin komplikasyon tiirii
acisindan farkin anlamli olup olmadigini saptamak icin yapilan ‘‘tek yonlii varyans
analizi (ANOVA)”’ neticesinde komplikasyon tiirii agisindan lezyon boyutlar
arasinda fark anlamli degildir (p=0,443).

Biyopsi naiv MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubu

Tablo 29. Calisgmaya dahil edilen biyopsi naiv, MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin
demografik 6zellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon ozellikleri.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)
MpMRG ve biyopsi arasi | 39,15+22 47 30(5-90) 100, %83)
siire(giin)
Yas(yl) 64,28+7,15 64,5(42-82) 100, (%83)
Vki(kg/m2) 27,25+368 | 27(18-37) 100, (%83)
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Tablo 30 (Devam). Calismaya dahil edilen biyopsi naiv, MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan
hastalarin demografik o6zellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon
ozellikleri.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)

Total PSA(ng/ml) 9,33+5,55 8,21(1,26-36) | 100, (%83)
S/T PSA orani 0,20+0,10 0,18(0,07-0,50) | 65, (%54)
Prostat hacmi(mma3) 70,21+39,69 | 60,5(15-281) | 100, (%83)
PSA dansitesi (ng/ml/mm?3) 0,13+0,06 0,11(0,04-0,30) | 75, (%42)
Prm (+) lezyon boyutu(mm) | 12:67+6.04 | 13(3-30) 39, (%32,5)
Prm (-) lezyon boyutu(mm) | 10:11#5:35 | 9(3-28) 61, (%50,5)
Biyopsi  naiv lezyon | 11¥982 10(3-30) 100, (%83)
boyutu(mm)
Kanser siipheli lezyon sayis1 1,37+0,61 1(1-3) 137, (%80)
Hedef lezyon basina alinan 3,38+0,85 3(1-6) 338, (%81)
biyopsi kor sayisi
Hedef biyopsi kanser pozitif | 220144 2(1-6) 80, (%24)
kor sayisi
Sistematik biyopsi alinan 12,18+0,66 12(10-14) 1218,
biyopsi kor (%100)
Sistematik biyopsi kanser 4,49+3,42 4(1-14) 184, (%15)
pozitif kor

Calismaya dahil edilen hastalardan 120’sine MRG-TRUS filizyon biyopsi
yapilmis olup bu hastalarin 100 (%83)’ii biyopsi naivdir. Biyopsi naiv hastalarda
cekilen mpMRG ile biyopsi alim1 arasindaki siire ortalama 39,15+22,47 giin, ortanca
30 (min-max; 5-90) giindiir. Hastalarin yas ortalamas1 64,28+7,15 yil, ortanca yas 64,5
(min-max; 42-82) yildir. Hastalarin vki ortalamasi 27,25+3,68, ortanca vki 27 (min-

max; 18-37) olarak saptanmistir. Hastalarin ortalama serum total PSA degeri
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9,33+5,55 ng/ml, tPSA ortancasi 8,21 ng/ml (min-max; 1,26-36 ng/ml), total PSA
degerinin 4-10 ng/ml gri zonda olmasi nedeniyle 65 (%54) hastada hesaplanan s/t PSA
orani ortalama degeri 0,20+0,10, ortanca s/t PSA oran1 0,18 (min-max; 0,07-0,50)
olarak saptanmistir. Ortalama prostat hacmi 70,21+39,69 cm3, ortanca prostat hacmi
60,5 (min-max; 15-281) cm3 iken, gri zondaki 75 (%42) hastada hesaplanan ortalama
PSA dansitesi 0,13+0,06 ng/ml/cm3, ortanca PSA dansitesi 0,11 (min-max; 0,04-0,30)
ng/ml/cm3 olarak saptanmistir. Toplamda 100 hastanin 39 (%32,5)’unda parmakla
rektal muayenede siipheli bulgu saptanirken 61 (%50,5) hastada parmakla rektal

muayene normaldir. (Tablo 26).

Calismaya dahil edilen biyopsi naiv ve MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan
hastalara ¢ekilen mpMRG neticesinde toplamda 137 (%80) kanser siipheli lezyon
saptanmigtir. Toplamda 37 hastada birden fazla lezyon saptanmis olup, hasta basina
ortalama lezyon sayis1 1,37+0,61, ortanca lezyon sayisi ise 1 olarak saptanmistir.
Hastalar1 tek tek degerlendirdigimizde 1 ile 3 civarinda degisen lezyon sayilari
mevcuttur. Ancak her hastada 1 adet olmak {izere toplamda 100 adet indeks lezyon
saptanmigtir. MRG-TRUS flizyon biyopsi ile 100 indeks hedef lezyondan toplamda
338 adet biyopsi alinmistir. Lezyon ve hasta basina ortalama 3,38+0,85 adet biyopsi,
ortanca olarak 3 (min-max;1-6) adet fiizyon biyopsi alinmistir (Tablo 26).

MRG-TRUS flizyon biyopsi yapilmis olan toplamda 100 hastadan 32
(%32)’sinde, 338 adet biyopsi korundan 80 (%24)’ninde kanser saptanmistir. Biyopsi
naiv olan 100 hastadan toplamda 1218 adet sistematik biyopsi kor alinmis olup bu
hastalarin 41 (%41)’inde toplamda 184 (%15) adet sistematik biyopsi korunda kanser
saptanmugtir (Tablo 26).

Tablo 31. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarda indeks lezyonlarin boyut
ve yerlesim ozellikleri.

Ortalama=SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) | Yizde(%)
Indeks lezyon boyutu(mm) 11,11£5,74 10(3-30) 100, (%83)
PIRADS 3 lezyon boyutu(mm) | 8,85+4,84 8(3-28) 40, (%40)
PIRADS 4 lezyon boyutu(mm) | 9,55+3,40 9(4-17) 40, (%40)
PIRADS 5 lezyon boyutu(mm) | 18,89+4,83 19(12-30) 20, (%20)
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Tablo 32 (Devam). MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarda indeks lezyonlarin

boyut ve yerlesim 6zellikleri.

lezyon boyutu(mm)

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) | Yizde(%)

Anterior lezyon boyutu(mm) 9,42+527 8(3-28) 31, (%26)
Posterior lezyon boyutu(mm) | 10,74+£5,15 10(3-30) 57, (% 47)
Anteroposterior 17,25+5,97 16(10-28) 12, (%10)
lezyon boyutu(mm)
Periferal lezyon boyutu(mm) 11,18+5,79 10(3-30) 66, (%55)
Transizyonel lezyon | 10,97+5,73 10,5(3-28) | 34, (%28)
boyutu(mm)
Bazal lezyon boyutu(mm) 14,08+7,69 14(4-28) 12, (%10)
Midgland lezyon boyutu(mm) | 10,25+5,08 9(3-30) 52, (%43)
Apeks lezyon boyutu(mm) 10,23+4,05 10(4-19) 26, (%22)
Bazal+Midgland 5 5 1, (%0,5)
lezyon boyutu(mm)
Apeks+Midgland 12+6,57 14,5(3-20) | 6, (%5)
lezyon boyutu(mm)
Bazal+Midgland+Apeks 224721 24(14-28) 3, (%2,5)

Calismaya dahil edilen hastalardan 120’sine MRG-TRUS filizyon biyopsi

yapilmis olup bu hastalarin 100 (%83)’1i biyopsi naivdir.

Biyopsi naiv hastalara ¢ekilen mpMRG neticesinde saptanan 100 indeks
lezyondan 40 (%40)’1 PIRADS 3, 40 (%40)’1 PIRADS 4, 20 (%20)’si PIRADS 5
olarak raporlanmistir (Tablo 27) (Sekil 54).
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Sekil 54. Biyopsi naiv MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalardaki indeks lezyonlarin PI-
RADS siniflamasina ait kutu grafigi.

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin PIRADS 3, 4, 5 lezyon
gruplart arasindaki farkliligin anlamli olup olmadigimi saptamak amaciyla
gerceklestirilen “‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)”’ neticesinde gruplar
karsilagtirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlaml1 farka
gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi gruplar arasinda oldugunu
anlamak i¢in ‘‘tamamlayici post-hoc analiz testleri’’ yapilmistir. Post-hoc coklu
karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagin1 tespit etmek icin Oncelikle
““Levene’s testi’” araciligtyla gruplar aras1 dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis
ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu tespit edilmistir (p=0,317). Bu
nedenle varyanslar homojen oldugu icin Bonferroni ¢oklu karsilastirma testi

yapilmustir.

Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari arasinda farklilik gosterdigini
saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Bonferroni testi’’ neticesinde PIRADS 3 ile
PIRADS 5 arasinda ve PIRADS 4 ile PIRADS 5 arasinda PIRADS 5 lehine farkin
anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu sonug, PIRADS 5 grubundaki hastalarin
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PIRADS 3 ve PIRADS 4 gruplarina gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek

oldugunu ortaya koymaktadir.

Ancak PIRADS 3 ve PIRADS 4 gruplar arasinda lezyon boyutu agisindan
anlaml farklilik saptanmamaistir (p=1,000).

Prostatin PI-RADS v2.1°e gore yapilan 41 sektor haritalandirmasi neticesinde
indeks lezyonlarin 31 (%26)’i prostatin anterior bdlgesinde, 57 (% 47)’si posterior
bolgesinde bulunmakta, 12 (%10)’si ise hem anterior hem posterior bolgesi boyunca

uzanmaktadir (Tablo 27) (Sekil 55).
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Sekil 55. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarin lezyonlarin prostatta
yerlesimine ait kutu grafigi.

Lezyonlarin 66 (%55)’s1 periferal zonda, 34 (%28)’ii ise transizyonel zonda
yerlesimlidir (Sekil 56).
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Sekil 56. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarin lezyonlarin prostat zonlarina
gore yerlesimine ait kutu grafigi.
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Sekil 57. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarin lezyonlarin prostatin
bolgelerine gore yerlesimine ait kutu grafigi.

147



Bolgesel olarak degerlendirildiginde 12 (%10) lezyon prostatin bazalinde, 52
(%43) lezyon midglandda, 26 (%22) lezyon apikal bolgede, 10 (%8) lezyon ise birden
fazla bolgede yerlesimlidir (Tablo 27) (Sekil 57).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalarin mpMRG lezyon boyutlarinin
aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin anterior bdlgesinde, posterior
bolgesinde ya da hem anterior hem posterior bdlgesi boyunca yerlesimi acgisindan
farkliligin anlamli olup olmadigin1 saptamak amaciyla gerceklestirilen ‘‘tek yonlii
varyans analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli
oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlamli farka gruplardan hangilerinin sebep
oldugu ve farkin hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak icin ‘‘tamamlayici post-
hoc analiz testleri’” yapilmistir. Post-hoc ¢oklu karsilastirma testlerinden hangisinin
yapilacagini tespit etmek i¢in dncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi
dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin
homojen oldugu tespit edilmistir (p=0,631). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu
icin Bonferroni ¢oklu karsilastirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji
gruplar1 arasinda farklillk gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc
Bonferroni testi’’ neticesinde anterior yerlesimli lezyonlar ve anteroposterior boyunca
yerlesen lezyonlar ile posterior lezyonlar ve anteroposterior boyunca yerlesen
lezyonlar arasinda anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar lehine farkin anlamhi
oldugu tespit edilmistir (p=0,000, p=0,001, siras1 ile). Bu durum, anteroposterior
boyunca yerlesen lezyonlar grubundaki hastalarin sadece anterior yerlesimli lezyonlar
ve sadece posterior yerlesimli lezyonlar grubundaki hastalara gore lezyon boyutu
ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak sadece anterior
yerlesimli lezyonlar ve sadece posterior yerlesimli lezyon gruplari arasinda lezyon

boyutu agisindan anlaml farklilik saptanmamustir (p=0,801).

Student t testi ile lezyon boyutu ve lezyonun yerlestigi prostat zonunun
karsilastirildig1 ¢alismada periferal ve transizyonel zon yerlesimli lezyonlar arasinda

lezyon boyutu agisidan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,863).

“MRG-TRUS fiizyon biyopsi’> yapilan hastalarin mpMRG lezyon
boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin bazal bdlgesinde,
midgland bolgesinde, apeks bolgesinde, bazal ve midgland bdlgesinde, apeks ve

midgland bolgesinde, bazal-midgland-apeks bolgesinde yerlesimi agisindan farkliligin
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anlamli olup olmadigini saptamak amaciyla gergeklestirilen ‘‘tek yonlii varyans
analizi (ANOVA)”’ neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu
tespit edilmistir (p=0,002). Bu anlaml1 farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve
farkin hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak i¢in ‘‘tamamlayic1 post-hoc analiz
testleri’” yapilmustir. Post-hoc ¢oklu karsilastirma testlerinden hangisinin yapilacagini
tespit etmek i¢in Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arast dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu
tespit edilmistir (p=0,071). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Bonferroni
coklu karsilagtirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan “‘post-hoc Bonferroni testi’’
neticesinde bazal-midgland-apeks bolgesinde yerlesen lezyonlar ile sadece midgland
ve sadece apeks yerlesimli lezyonlar arasinda lezyon boyutu acisindan bazal-
midgland-apeks yerlesimli lezyonlar lehine farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,003, p=0,005, siras ile).

Ancak bazal-midgland-apeks yerlesimli lezyonlar ile sadece bazal ve
midgland-apeks yerlesimli lezyonlar arasinda lezyon boyutu agisindan farkin anlaml
olmadig tespit edilmistir (p=0,243, p=0,097, siras1 ile). Bu durum, bazal-midgland-
apeks boyunca yerlesimli lezyonu olan gruptaki hastalarin sadece midgland, sadece
apeks yerlesimli lezyonlar1 olan gruplardaki hastalara gore lezyon boyutu
ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak bazal yerlesimli
lezyonlar ile midgland ya da apeks yerlesimli lezyonlar arasinda lezyon boyutu

yoniinden farkin anlamli olmadig tespit edilmistir (p=0,239, p=0,421, sirast ile).

Tablo 33. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarin patoloji sonuglari.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)
KOAK(>7) 13,40+5,76 13(5-28) 20, (%16,5)
KOAK DISI DIGER 10,5445,63 9(3-30) 80, (%66,5)
KOAOK(<7) 13,58+6,92 13,5(5-30) 12, (%10)
BENIGN 8,92+3,85 8(3-20) 37, (%31)
INFLAMASYON 11,9646,33 10(4-28) 27, (%22,5)
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Tablo 34 (Devam). MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarin patoloji sonuclari.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
ASAP 3 1, (%0,5)
HGPIN 8+5,29 6(4-14) 3, (%2,5)
ISUP 1 13,58+6,92 13,5(5-30) 12, (%10)
ISUP 2 10,60+4,09 10(5-17) 10, (%8)
ISUP 3 13+5,20 10(8-20) 5, (%4)
ISUP 4 19,33+7,51 15(15-28) 3, (%2,5)
ISUP 5 19,50+0,71 19,5(19-20) 2, (%2)
TOPLAM KANSER 13,47+6,11 13(5-30) 32, (%26,5)
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Sekil 58. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarin patoloji sonu¢larina ait kutu
grafigi.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv 100 erkek hastanin patoloji
sonuglarinin degerlendirilmesinde 20 (%16,5) hastada KOAK (ISUP grade >2)
saptanmigsken 12 (%10) hastada KOAOK (ISUP<grade 2) saptanmistir. Neticede
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toplam prostat kanseri saptanan hasta sayist 32 (%26,5)’dir. KOAK saptanmayan hasta
sayist ise 80 (%66,5)’dir. Bu hastalarin 37 (%31)’sinin patolojisi benign prostat
hiperplazisi, 27 (%22,5)’sinin patolojisi akut/kronik inflamasyon/prostatit, 1 (%0,5)
tanesinin patolojisi ASAP, kalan 3 (%2,5)’lintin patolojisi ise HGPIN olarak
saptanmistir (Tablo 28).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan mpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik
ortalamalarinin patoloji sonucu benign prostat hiperplazisi, prostat kanseri ya da
akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen hasta gruplari arasinda farkliligin anlamli olup
olmadigini saptamak amaciyla gergeklestirilen ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)™’
neticesinde gruplar karsilagtirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,003). Bu anlamli farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi
gruplar arasinda oldugunu anlamak i¢in ‘‘tamamlayici post-hoc analiz testleri’’
yapilmustir. Post-hoc ¢oklu karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit
etmek icin Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu
tespit edilmistir (p=0,131). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢cin Bonferroni
coklu karsilastirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘post-hoc Bonferroni testi’’
neticesinde prostat kanseri ve benign prostat hiperplazisi grubundaki hastalar arasinda
prostat kanseri lehine farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,003). Bu sonug,
prostat kanseri grubundaki hastalarin benign prostat hiperplazisi grubuna gore lezyon
boyutu ortalamasinin daha yiliksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak prostat
kanseri ile akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu arasinda ve benign prostat
hiperplazisi ve akut/kronik inflamasyon/prostatit gruplar1 arasinda lezyon boyutu

acisindan farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=1,000, p=0,127, sirast ile).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan mpMRG lezyon boyutlarmin aritmetik
ortalamalarinin patoloji sonucu benign prostat hiperplazisi, KOAK, KOAOK vya da
akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen hasta gruplari arasinda farkliligin anlamli olup
olmadigini saptamak amaciyla gerceklestirilen ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)”’
neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,004). Bu anlaml farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi
gruplar arasinda oldugunu anlamak icin ‘‘tamamlayic1 post-hoc analiz testleri’’

yapilmustir. Post-hoc ¢oklu karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit
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etmek icin Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu
tespit edilmistir (p=0,124). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Bonferroni
coklu karsilagtirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplar
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Bonferroni testi’’
neticesinde KOAK ve benign prostat hiperplazisi grubundaki hastalar arasinda KOAK
lehine farkin istatitiksel agidan anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,015).

Bu sonug, KOAK patolojisi olan hastalarin benign prostat hiperplazisi grubuna
gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak
KOAK grubu ile akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu ve KOAOK grubu arasinda
lezyon boyutu acisindan anlamli farklilik saptanmamistir (p=1,000, p=1,000, siras1
ile). Yine KOAOK grubu ile benign prostat hiperplazisi ve akut/kronik
inflamasyon/prostatit grubu arasinda lezyon boyutu agisindan anlamli farklilik

saptanmamustir (p=0,052, p=1,000, sirasi ile).
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Sekil 59. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan biyopsi naiv hastalarin ISUP gradelerine ait kutu
grafigi.
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KOAK (ISUP grade >2) saptanan 20 (%16,5) hastanin 10 (%8)’unda ISUP
grade 2 prostat kanseri, 5 (%4)’inde ISUP grade 3 prostat kanseri, 3 (%2,5)’tinde ISUP
grade 4 prostat kanseri, 2 (%1,5)’sinde ise ISUP grade 5 prostat kanseri saptanmistir
(Tablo 28) (Sekil 59).

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarmin lezyonlarin patoloji
sonuclarinin ISUP grade 1, 2, 3, 4, 5 olmasi acisindan farkin anlamli olup olmadigini
tespit etmek i¢in ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)’’ yerine bazi1 6rneklem sayilari
<15 oldugu i¢in bagimsiz iki ya da daha fazla 6rneklemin karsilastirilmasinda
kullanilan bu testin yerine alternatifi olan nonparametrik ‘‘Kruskal-Wallis H testi’’
kullanilmigtir. Sonugta farkin anlamli oldugu saptanmistir (p=0,013). Bu anlamli

farklilik ISUP 5 ile kanser olmayan grup arasinda ve ISUPS5 lehinedir (p=0,035).

Kognitif fiizyon biyopsi grubu (biyopsi naiv+negatif)

Tablo 35. Cahsmaya dahil edilen kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin demografik
ozellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon ozellikleri.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)
MPMRG Ve biyopsi arasi | S0:3/+19 31,5(3-80) 120, (%100)
siire(giin)
Yas(yl) 65,78-7,30 | 66,5(45-80) 120, (%100)
VKi(kg/m2) 2746411 | 27(19-51) 120, (%100)

Total PSA(ng/ml) 10,65+6,75 8,55(0,33-41) | 120, (%100)

S/T PSA oram 0,19+0,09 0,18(0,04-0,54) | 84, (%70)
Prostat hacmi(mm3) 68,18+34,73 60(18-189) 120, (%100)
PSA dansitesi (ng/ml/mm3) 0,14+0,09 0,14(0,04-0,61) | 84, (%70)
Prm (+) lezyon boyutu(mm) | 16:93+8 16(4-38) 56, (%47)
10,42+4,37 10(3-21) 64, (%53)

Prm (-) lezyon boyutu(mm)
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Tablo 36 (Devam). Cahsmaya dahil edilen kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin demografik
ozellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon 6zellikleri.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) yiizde(%)

Biyopsi  naiv  lezyon | 1344701 13,44(3-38) 116(%97)
boyutu(mm)
Biyopsi negatif lezyon | 13:80£8.96 14(14-25) 4(%3)
boyutu(mm)
Kanser siipheli lezyon sayis 1,33+0,55 1(1-3) 159(%100)
Hedef lezyon basina alinan 3,27+0,66 3(2-6) 392(%100)
biyopsi kor sayisi
Hedef biyopsi kanser pozitif | 263117 3(1-6) 137(%35)
kor sayisi
Sistematik biyopsi alinan 12,07+0,9 12(4-14) 1448(%100)
biyopsi kor
Sistematik biyopsi kanser 4,36+3,14 3(1-12) 257(%18)
pozitif kor

Calismaya dahil edilen 240 erkek hastadan 120 (%50)’sine kognitif flizyon
biyopsi yapilmis olup bu hastalara gekilen MpMRG ile biyopsi alimi arasindaki siire

ortalama 36,37+19 giin, ortanca 31,5 (min-max; 3-80) giindiir.

Hastalarin yas ortalamasi1 65,78+7,30 yil, ortanca yas 66,5 (min-max; 45-80)
yildir (Sekil 60).

Hastalarin vki ortalamasi 27,46+4,11, ortanca vki 27(min-max; 19-51) olarak

saptanmuistir.

Hastalarin tPSA ortalamalar1 10,65+6,75 ng/ml, tPSA ortancasi ise 8,55 ng/ml
(min-max; 0,33-41 ng/ml) olarak saptanmistir (Sekil 61).
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Sekil 60. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin yas degikenlerine ait kutu grafigi.
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Sekil 61. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin total psa degikenlerine ait kutu grafigi.
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Total PSA degerinin 4-10 ng/ml gri zonda olmasi nedeniyle 84 (%70) hastada
hesaplanan ortalama s/t PSA orani 0,19+0,09, ortanca s/t PSA orani1 0,18 (min-max;
0,04-0,54) olarak saptanmustir. Ortalama prostat hacmi 68,18+34,73 mm3, ortanca
prostat hacmi 60 (min-max; 18-189) mm3 iken (Sekil 62), gri zondaki 84(%70)
hastada hesaplanan ortalama PSA dansitesi 0,14+0,09 ng/ml/mm3, ortanca PSA
dansitesi 0,14 (min-max; 0,04-0,61) ng/ml/mm3 olarak saptanmistir. Toplamda 120
hastanin 56 (%47)’sinda parmakla rektal muayenede siipheli bulgu saptanirken 64
(%53) hastada parmakla rektal muayene normaldir. Hastalarin 4 (%3)’iinde daha
onceden yapilmis negatif biyopsi 0ykiisii (biyopsi negatif) varken 116 (%97) hastada
prostat biyopsisi Oykiisii yoktu (biyopsi naiv) (Tablo 29).

PROSTATHACMI

4 —

Frequency

PROSTATHACMI

Sekil 62. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin prostat hacimlerine iligkin kutu grafigi.

Calismaya dahil edilen hastalarin 120 (%50)’sine kognitif fiizyon biyopsi
yapilmis olup ¢ekilen mpMRG neticesinde toplamda 159 kanser siipheli lezyon
saptanmistir. Toplamda 39 hastada birden fazla lezyon saptanmis olup, hasta basina
ortalama lezyon sayis1 1,33+0,55, ortanca lezyon sayisi ise 1 olarak saptanmuistir.
Hastalar1 tek tek degerlendirecek olursak 1 ile 3 civarinda degisen lezyon sayilari

mevcuttur. Ancak her hastada 1 adet olmak {izere toplamda 120 adet indeks lezyon
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saptanmustir. Kognitif fiizyon biyopsi ile 120 indeks hedef lezyondan toplamda 392
adet biyopsi alinmistir. Lezyon ve hasta basina ortalama 3,27+0,66 adet biyopsi
,ortanca olarak 3 (min-max;2-6) adet fiizyon biyopsi alinmistir (Tablo 29). Kognitif
fiizyon biyopsi yapilmis olan toplamda 120 hastadan 51 (%42,5)’inde, 392 adet
biyopsi korundan 137 (%35)’sinde kanser saptanmustir. Biyopsi naiv olan 117
hastadan toplamda 1448 adet sistematik biyopsi kor alinmis olup bu hastalarin 57
(%48)’sinde toplamda 257 (%18) adet sistematik biyopsi korunda kanser saptanmistir
(Tablo 29).

Tablo 37. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin indeks lezyonlarin boyut ve yerlesim

ozellikleri.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) | Yizde(%o)

Indeks lezyon boyutu(mm) 13,70+6,92 13(3-38) 120, (%100)
PIRADS3 lezyon boyutu(mm) 10,05+4,77 10(3-25) 44, (%37)
PIRADS4 lezyon boyutu(mm) 10,46+4,01 10(4-18) 40, (%33)
PIRADS 5 lezyon boyutu(mm) 20,49+7,21 20(10-38) 36, (%30)
Anterior lezyon boyutu(mm) 12,45+5,09 12,50(5-26) | 39, (%32,5)
Posterior lezyon boyutu(mm) 12,77+7,48 10,50(1-38) | 66, (%55)
Anteroposterior 18,13+8,58 18,50(6-36) | 15, (%12,5)
lezyon boyutu(mm)
Periferal lezyon boyutu(mm) 13,92+7,24 13(3-36) 72, (%60)
Transizyonel lezyon boyutu(mm) | 13,04+6,61 12(5-38) 48, (%40)
Bazal lezyon boyutu(mm) 12,72+7,55 12(5-38) 28, (%23)
Midgland lezyon boyutu(mm) 11,91+5,27 11,50(3-25) | 53, (%44)
Apeks lezyon boyutu(mm) 10,26+4,98 10(5-23) 18, (%15)
Bazal+Midgland 17,5648,63 17(11-27) 8, (%7)
lezyon boyutu(mm)
Apeks+Midgland 13,38+8,42 13(6-23) 7, (%6)
lezyon boyutu(mm)
Bazal+Midgland+Apeks 24,14+11,94 27(21-36) 6, (%5)
lezyon boyutu(mm)
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Calismaya dahil edilen 240 erkek hastadan 120 (%50)’sine kognitif flizyon
biyopsi yapilmis olup bu hastalarda ¢ekilen mpMRG neticesinde saptanan 120 indeks
lezyondan 44 (%37)’i PIRADS 3, 40 (%33)’1 PIRADS 4, 36 (%30)’s1t PIRADS 5
olarak raporlanmistir (Tablo 30) (Sekil 63).
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Sekil 63. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin PI-RADS lezyonlarina ait kutu grafigi.

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin PIRADS 3, 4, 5 lezyon
gruplart arasinda farkliligin anlamli olup olmadigim1 saptamak amaciyla
gerceklestirilen ‘‘tek yOnlii varyans analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar
karsilagtirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlaml1 farka
gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi gruplar arasinda oldugunu
anlamak i¢in ‘‘tamamlayici post-hoc analiz testleri’’ yapilmistir. Post-hoc coklu
karsilastirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit etmek icin Oncelikle
““Levene’s testi’” araciligtyla gruplar aras1 dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis
ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen olmadig: tespit edilmistir (p=0,011). Bu
nedenle varyanslar homojen olmadigi i¢in Tamhane’s c¢oklu karsilastirma testi

yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplar arasinda farklilik gosterdigini
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saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Tamhane’s testi’’ neticesinde PIRADS 3 ve
PIRADS 5 arasinda ve de PIRADS 4 ile PIRADS 5 arasinda PIRADS 5 lehine farkin
anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000,p=0,000, sirasi ile). Bu durum, PIRADS 5
grubundaki hastalarin PIRADS 3 ve PIRADS 4 gruplarima gore lezyon boyutu
ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak PIRADS 3 ve
PIRADS 4 gruplar1 arasinda lezyon boyutu agisindan anlamli farklilik saptanmamistir

(p=0,958).

Prostatin PI-RADS v2.1’e gore yapilan 41 sektor haritalandirmasi neticesinde
indeks lezyonlarin 39 (%32,5)’u prostatin anterior bolgesinde, 66 (%55)’s1 posterior
bolgesinde bulunmakta, 15 (%12,5)’i ise hem anterior hem posterior bolgesi boyunca
uzanmaktadir (Tablo 30) (Sekil 64).
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Sekil 64. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin lezyonlarin prostatta yerlesimine ait kutu
grafigi.

Lezyonlardan 72 (%60)’si PZ’de, 48 (%40)i ise TZ’de yerlesimlidir (Sekil
65).
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Sekil 65. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin lezyonlarin prostat zonlarina gore yerlesimine
ait kutu grafigi.
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Sekil 66. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin lezyonlarin prostatin bélgelerine gore
yerlesimine ait kutu grafigi.
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Bolgesel olarak degerlendirildiginde 28 (%23) lezyon prostatin bazalinde, 53
(%44) lezyon midglandda, 18 (%15) lezyon apikal bolgede, 21 (%18) lezyon ise
birden fazla bolgede yerlesimlidir (Tablo 30) (Sekil 66).

Kognitif flizyon biyopsi yapilan hastalarin mpMRG lezyon boyutlarinin
aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin anterior bdlgesinde, posterior
bolgesinde ya da hem anterior hem posterior bdlgesi boyunca yerlesimi acisindan
farkliligin anlamli olup olmadigin1 saptamak amaciyla gerceklestirilen ‘‘tek yonlii
varyans analizi (ANOVA)’’ neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli
oldugu tespit edilmistir (p=0,003). Bu anlamli farka gruplardan hangilerinin sebep
oldugu ve farkin hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak icin ‘‘tamamlayici post-
hoc analiz testleri’” yapilmistir. Post-hoc ¢oklu karsilastirma testlerinden hangisinin
yapilacagini tespit etmek i¢in dncelikle ‘‘Levene’s testi’” araciligiyla gruplar arasi
dagilimlarin homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin
homojen oldugu tespit edilmistir (p=0,085). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu
icin Bonferroni ¢oklu karsilastirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji
gruplar1 arasinda farklillk gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc
Bonferroni testi’’ neticesinde anterior yerlesimli lezyonlar ve anteroposterior boyunca
yerlesen lezyonlar ile posterior lezyonlar ve anteroposterior boyunca yerlesen
lezyonlar arasinda anteroposterior boyunca yerlesen lezyonlar lehine farkin anlamh
oldugu tespit edilmistir (p=0,004, p=0,003, siras1 ile). Bu durum, anteroposterior
boyunca yerlesen lezyonlar grubundaki hastalarin sadece anterior yerlesimli lezyonlar
ve sadece posterior yerlesimli lezyonlar grubundaki hastalara gore lezyon boyutu
ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak sadece anterior
yerlesimli lezyonlar ve sadece posterior yerlesimli lezyon gruplari arasinda lezyon

boyutu acisindan anlaml farklilik saptanmamaistir (p=1,000).

Student t testi ile lezyon boyutu ve lezyonun yerlestigi prostat zonunun
karsilastirildig1 ¢alismada periferal ve transizyonel zon yerlesimli lezyonlar arasinda

lezyon boyutu agisidan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,640).

“MRG-TRUS fiizyon biyopsi’® yapilan hastalarin mpMRG lezyon
boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin prostatin bazal bdlgesinde,
midgland bolgesinde, apeks bolgesinde, bazal ve midgland bdlgesinde, apeks ve

midgland bolgesinde, bazal-midgland-apeks bolgesinde yerlesimi agisindan farkliligin
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anlamli olup olmadigini saptamak amaciyla gergeklestirilen ‘‘tek yonlii varyans
analizi (ANOVA)”’ neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu
tespit edilmistir (p=0,000). Bu anlaml1 farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve
farkin hangi gruplar arasinda oldugunu anlamak i¢in ‘‘tamamlayic1 post-hoc analiz
testleri’” yapilmustir. Post-hoc ¢oklu karsilastirma testlerinden hangisinin yapilacagini
tespit etmek i¢in Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasi dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis ve lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen oldugu
tespit edilmistir (p=0,370). Bu nedenle varyanslar homojen oldugu i¢in Bonferroni
coklu karsilagtirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan “‘post-hoc Bonferroni testi’’
neticesinde bazal-midgland-apeks bolgesinde yerlesen lezyonlar ile sadece bazal,
sadece midgland, sadece apeks ya da midgland-apeks yerlesimli lezyonlar arasinda
lezyon boyutu agisindan bazal-midgland-apeks yerlesimli lezyonlar lehine farkin

anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,000, p=0,000, p=0,000, p=0,002 sirasu ile).

Ancak bazal-midgland-apeks yerlesimli lezyonlar ile bazal-midgland
yerlesimli lezyonlar arasinda lezyon boyutu agisindan farkin anlamli olmadig: tespit
edilmistir (p=0,121). Bu durum, bazal-midgland-apeks boyunca yerlesimli lezyonu
olan gruptaki hastalarin sadece bazal, sadece midgland, sadece apeks ya da midgland-
apeks yerlesimli lezyonlart olan gruplardaki hastalara gore lezyon boyutu
ortalamasinin daha yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak bazal yerlesimli
lezyonlar ile midgland ya da apeks yerlesimli lezyonlar arasinda lezyon boyutu

yoniinden farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,1000, p=0,1000, sirasi ile).

Tablo 38. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin patoloji sonuclari.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
(min-max) | Yizde(%)
KOAK(>7) 18,12+8,88 16,50(4-38) | 34, (%28)
KOAK DISI DIGER | 11,65+ 5,25 11 (3-27) 86, (%72)
KOAOK(<7) 12,17 £ 6,26 13 (6-27) 17, (%14)
BENIGN 11,24 + 5,25 10 (3-25) 44, (%36,6)
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Tablo 39 (Devam). Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin patoloji sonugclari.

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),

(min-max) yiizde(%)
INFLAMASYON 10,48 +4,73 10 (4-20) 22, (%19)
ASAP 8 1, (%0,8)
HGPIN 13,33 + 13,01 20 (14-26) 2, (%1,6)
ISUP 1 12,17 + 6,26 13 (6-27) 17, (%14)
ISUP 2 10,70 + 6,24 14 (4-17) 9, (%7,5)
ISUP 3 16,67 + 10,87 17 (9-38) 8, (%6,5)
ISUP 4 17,11+ 8,22 22 (10-25) 8, (%6,5)
ISUP 5 22,78 + 11,04 25 (15-36) 9, (%7,5)
TOPLAM KANSER | 16,37 + 8,27 16 (4-38) 51, (%42,5)
SISTEMATIK 32, (%28)
KOAK((>7)
SISTEMATIK 20, (%17)
KOAOK(<7)

Kognitif fiizyon biyopsi yapilan 120 erkek hastanin patoloji sonuglarinin
degerlendirilmesinde 34(%28) hastada KOAK (ISUP grade >2) saptanmisken 17
(%14) hastada KOAOK (ISUP<grade 2) saptanmistir (Sekil 67). Neticede toplam
prostat kanseri saptanan hasta sayis1 51(%42,5) dir.

Es zamanli sistematik prostat biyopsisi yapilan 100 hastada sadece sistematik
biyopsi sonuglari degerlendirilirse 37(%31)’sinde  KOAK (ISUP grade >2)
saptanmisken 20(%17) hastada KOAOK (ISUP<grade 2) saptanmustir.

KOAK saptanmayan hasta sayisi1 ise 86 (%72)’dir. Bu hastalarin 44
(%36,6)’linlin patolojisi benign prostat hiperplazisi, 22 (%19)’sinin patolojisi
akut/kronik inflamasyon/prostatit, 1 (%21) tanesinin patolojisi ASAP, kalan 2
(%1,6)’sinin patolojisi ise HGPIN olarak saptanmistir (Tablo 31) (Sekil 68).
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Sekil 67. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin KOAK saptanmasina yonelik kutu grafigi.
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Sekil 68. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin patoloji sonu¢larina ait kutu grafigi

Kognitif fiizyon biyopsi yapilan mpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik
ortalamalarinin patoloji sonucu benign prostat hiperplazisi, prostat kanseri ya da

akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen hasta gruplari arasinda farkliligin anlamli olup

164



olmadigini saptamak amaciyla gerceklestirilen *‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)”’
neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,001). Bu anlaml farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi
gruplar arasinda oldugunu anlamak i¢in ‘‘tamamlayict post-hoc analiz testleri’’
yapilmustir. Post-hoc ¢oklu karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit
etmek icin Oncelikle ‘‘Levene’s testi’’ araciligiyla gruplar arasit dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis olup lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen olmadigi
tespit edilmistir (p=0,008). Bu nedenle varyanslar homojen olmadig: i¢in Tamhane
coklu karsilagtirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Tamhane testi’’
neticesinde prostat kanseri ve benign prostat hiperplazisi ile inflamasyon grubu
arasinda prostat kanseri lehine farkin istatiksel olarak anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,002, p=0,001, sirasi ile). Bu durum, prostat kanseri grubundaki hastalarin benign
prostat hiperplazisi ve inflamasyon grubuna gore lezyon boyutu ortalamasinin daha
yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak benign prostat hiperplazisi ve
akut/kronik inflamasyon/prostatit gruplar1 arasinda lezyon boyutu agisindan anlamh

farklilik saptanmamustir (p=0,867).

Kognitif fiizyon biyopsi yapilan mpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik
ortalamalarinin patoloji sonucu benign prostat hiperplazisi, KOAK, KOAOK ya da
akut/kronik inflamasyon/prostatit gelen hasta gruplari arasinda farkliligin anlamli olup
olmadigini saptamak amaciyla gergeklestirilen ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)™’
neticesinde gruplar karsilastirildiginda farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,001). Bu anlaml1 farka gruplardan hangilerinin sebep oldugu ve farkin hangi
gruplar arasinda oldugunu anlamak icin ‘‘tamamlayic1 post-hoc analiz testleri’’
yapilmustir. Post-hoc ¢oklu karsilagtirma testlerinden hangisinin yapilacagini tespit
etmek i¢in Oncelikle ‘‘Levene’s testi’” araciligiyla gruplar arast dagilimlarin
homojenitesi degerlendirilmis olup lezyon boyutu i¢in dagilimlarin homojen olmadig1
tespit edilmistir (p=0,003). Bu nedenle varyanslar homojen olmadigi i¢in Tamhane
coklu karsilagtirma testi yapilmistir. Lezyon boyutunun hangi patoloji gruplari
arasinda farklilik gosterdigini saptamak amaciyla yapilan ‘‘post-hoc Tamhane testi’’
neticesinde KOAK ve benign prostat hiperplazisi ile inflamasyon grubu arasinda
KOAK lehine farkin istatitiksel agidan anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,001,
p=0,000, siras1 ile). Bu durum, KOAK grubundaki hastalarin benign prostat
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hiperplazisi ve inflamasyon grubuna gore lezyon boyutu ortalamasinin daha yiiksek
oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak KOAK grubu ile KOAOK grubu arasinda lezyon
boyutu agisindan anlamli farklilik saptanmamustir (p=0,044). Yine KOAOK grubu ile
benign prostat hiperplazisi ve akut/kronik inflamasyon/prostatit grubu arasinda lezyon
boyutu yoniinden farkin anlamli olmadig tespit edilmistir (p=0,983, p=0,821, siras1
ile).

KOAK (ISUP grade >2) saptanan 34 (%28) hastanin 9 (%7,5)’unda ISUP grade
2 prostat kanseri, 8 (%7)’inde ISUP grade 3 prostat kanseri, 8 (%6,5)’inde ISUP grade
4 prostat kanseri, 9 (%7,5)’unde ise ISUP grade 5 prostat kanseri saptanmistir (Tablo
31) (Sekil 69).
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Sekil 69. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin ISUP gradelerine ait kutu grafigi.

MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik ortalamalarinin lezyonlarin patoloji
sonuclarinin ISUP grade 1, 2, 3, 4, 5 olmasi acisindan farkin anlamli olup olmadig:
tespit etmek icin ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA) ’yerine baz1 6rneklem sayilari
<15 oldugu i¢in bagimsiz iki ya da daha fazla 6rneklemin karsilastirilmasinda
kullanilan bu testin alternatifi olan nonparametrik ‘‘Kruskal-Wallis H testi’’

kullanilmistir. Sonugta farkin anlamli oldugu saptanmistir (p=0,000). Bu anlaml
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farklilik ISUP 5 ile kanser olmayan grup ve ISUP 1 arasinda olup ISUP 5 lehinedir
(p=0,000, p=0,003, siras1 ile). ISUP 5 ile ISUP 2, ISUP 3, ISUP 4 arasindaki fark ise

anlamli tespit edilmemistir (p=0,010, p=0,177, p=0,147). Yine diger gruplar arasindaki

tiim karsilagtirmalarda anlamli farklilik saptanmamuistir.

Tablo 40. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalardaki komplikasyonlar

Ortalama+SD | Ortanca Sayi(n),
KOMPLIKASYON YOK 13,03+6,48 12(3-38) 91, (%76)
HEMATOSPERMI 8,17+5,53 8(6-17) 5, (%4)
HEMATURI 9,40+7,83 10(5-21) 4, (%3)
REKTAL KANAMA<2 GUN | 16,35+9,59 14(6-36) 19, (%16)
>38 DERECE ATES, | 13 1, (%1)
PROSTATIT
URINER RETANSIYON 0 0 0
KOMPLIKASYON
100
80—
)
g 50—
(1]
=
&
[
40
20
0 T T T T T
WOK HEMATOSPERMI HEMATURI REKTALKAMNAMA 38 DERECEATES

KOMPLIKASYON

PROSTATIT

Sekil 70. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarda gelisen komplikasyonlara ait kutu grafigi.
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Kognitif fiizyon biyopsi yapilan 120 erkek hastanin 91 (%76)’inde islem
sonrasinda herhangi bir komplikasyon gelismemistir. Toplamda 29 (%?24) hastada
komplikasyon gelismis olup 19 (%16) hastada kisa siireli rektal kanama, 5 (%4)
hastada hematospermi, 4 (%3) hastada hastaneye yatis gerektirmeyen hematiiri, 1 (%]1)
hastada prostatit ve buna bagh ates yiiksekligi gelismis olup hi¢bir hastada iiriner
retansiyon olmamustir (Tablo 32) (Sekil 70). MpMRG lezyon boyutlarinin aritmetik
ortalamalar1 arasinda komplikasyon tiirii agisindan farkin anlamli olup olmadig: tespit
etmek icin ‘‘tek yonlii varyans analizi (ANOVA)’’ yerine bazi 6rneklem sayilar1 <15
oldugu i¢in bagimsiz iki ya da daha fazla 6rneklemin karsilagtirllmasinda kullanilan
bu testin alternatifi olan nonparametrik ‘Kruskal-Wallis H testi’’ kullanilmistir.

Sonugta aradaki farkin anlamli olmadig tespit edilmistir (p=0,317).

Tablo 41. Calismaya dahil edilen MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin
demografik ozellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon o6zelliklerinin

karsilastirilmasi.

MRG-TRUS | KOGNITIF ([P

FUZYON FUZYON DEGERI

(n=120) (n=120)
MPMRG ile biyopsi arasi siire(giin) 38,75+22,36 | 36,37+19 0,323*
(ortalama+SD)
Yas(yil)(ortalama+SD) 64,28+6,87 | 65,78+7,30 | 0,102*
Vki(kg/cm2)(ortalama+SD) 27,10£3,53 | 27,46+4,11 | 0,420*
Total PSA(ng/mi)(ortalama+SD) | 922948 10,65+6,75 | 0,293**
S/T PSA oram (ortalama+SD) 0,20+0,10 0,19+0,09 0,855**
Prostat hacmi (mm3) 70,44+37,77 | 68,18+34,73 | 0,722**
PSA dansitesi (ng/ml/mma3) 0,13+0,06 0,14+0,09 0,852**
Prm (+) lezyon sayisi, n, (%) 45(%37,5) 56(%47) 0,150***
Prm (-) lezyon sayisi, n, (%) 75(%62,5) 64(%53) 0,150***
Biyopsi naiv lezyon, n, (%) 100(%83) 116(%97) 0,001***
Biyopsi negatif lezyon, n, (%) 20(%17) 4(%3) 0,001***
Kanser siipheli lezyon, n, (%) 171(%100) 159(%100) 0,228**
Hedef lezyon basina alinan biyopsi 417(%100) 392(%100) 0,188*
kor, n, (%)

* Student’s t testi  **Mann-Whitney U testi *** Pearson’s %2 testi

168



Tablo 42 (Devam). Calismaya dahil edilen MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan
hastalarin ‘‘demografik ozellikleri, fizik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve lezyon
ozelliklerinin’’ karsilastirilmasi.

MRG-TRUS | KOGNITIF |P
FUZYON FUZYON DEGERI
(n=120) (n=120)

93(%22) 137(%35) 0,040%**

Hedef biyopsi kanser pozitif kor, n,
(%)

Sistematik biyopsi alinan biyopsi 1218(%100) | 1445(%100) | 0,240**

kor, n, (%)

184(%15) 257(%18) 0,242%%

Sistematik biyopsi kanser pozitif
kor, n, (%)
* Student’s t test **Mann-Whitney U test *** Pearson’s y2 testi
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Sekil 71. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplar1 biyopsi naiv/negative hastalara iliskin
grafik.

“MRG-TRUS filizyon biyopsi ve kognitif flizyon biyopsi’’ yapilan hasta
gruplart mpMRG ¢ekimi ile biyopsi arasi gegen siire, yas, vki, tpsa, prostat hacmi, s/t
psa orani, psa dansitesi, parmakla rektal muayenede anormal bulgu olup olmamasi,

toplam kanser siipheli lezyon sayisi, hedef lezyon basina alinan biyopsi kor sayisi,
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sistematik biyopsi ile alinan kor say1s1 ya da sistematik biyopsi kanser pozitif kor sayis1
acisindan karsilastirildiginda aralarinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(Tablo 33). ““MRG-TRUS flizyon biyopsi ve kognitif fiizyon biyopsi’’ yapilan hasta
gruplar1 hastanin biyopsi naiv ya da negatif olmasi yoniinden karsilastirildiginda
aradaki fark anlamli tespit edilmistir (p=0,001). MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda
biyopsi negatif hasta sayis1 anlamli sekilde yiliksekken, kognitif fiizyon biyopsi
grubunda biyopsi naiv hasta sayis1 anlamli sekilde yiiksek saptandi (Tablo 33) (Sekil
71). ““MRG-TRUS fiizyon biyopsi ve kognitif flizyon biyopsi’’ yapilan hasta gruplari
hedef biyopsi kanser pozitif kor sayist yoniinden karsilagtirildiginda aradaki farkin
anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0.040). Hedef lezyon basina alinan kor sayis1 iki
grup arasinda istatiksel olarak farkli olmamasina ragmen, pozitif saptanan kor sayisi

kognitif flizyon biyopsi grubunda istatiksel olarak daha yiiksek saptandi.

Tablo 43. Calismaya dahil edilen MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin
indeks lezyonlarin boyut ve yerlesim ozellikleri.

MRG-TRUS | KOGNITIF |
FUZYON FUZYON - NI
(n=120) (n=120) | DEGERI
Indeks lezyon
boyutu(mm) 11,15+5,49 13,70+6,92 | 0,003**
(ortalama+SD)
PIRADS 3 48(%40) 44(%37) 0,677***
Indeks lezyon, n,(%) | PIRADS 4 49(%41) 40(%33) 0,340***
PIRADS 5 23(%19) 36(%30) 0,091***
Anterior 44(%37) 39(%32,5)
Posterior 64(%53) 66(%55) 0,717***
Anteroposterior | 12(%10) 15(%12,5)
Periferal 77(%64) 72(%60) 0,506***
Transizyonel 43(%36) 48(%40)
Indeks lezyon yeri, Bazal 16(%13) 28(%23)
n,(%o)
Midgland 61(%51) 53(%44)
Apeks 32(%26,7) 18(%15)
Bazal+Midgland | 1(%0,8) 8(%7) 0,014***
Apeks+Midgland | 7(%6) 7(%6)
Bazal+Midgland | 3(%2,5) 6(%5)
+Apeks

**Mann-Whitney U test *** Pearson’s 2 testi
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“MRG-TRUS filizyon biyopsi ve kognitif flizyon biyopsi’’ yapilan hasta
gruplart PIRADS 3, PIRADS 4 ve PIRADS 5 lezyon sayilari acisindan

karsilastirildiginda aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,677,
p=0,340, p=0,091,sirast ile) (Sekil 72).
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Sekil 72. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplar1 PIRADS skorlarina iliskin grafik.
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Sekil 73. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplari lezyonun prostattaki yerlesimine iliskin
grafik.
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Yine lezyonun anterior ya da posterior yerlesimi  yoniinden
karsilastirildiklarinda aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,717)
(Sekil 73).

Lezyonlarin periferal ya da transizyonel zon yerlesimi yoniinden
karsilagtirildiklarinda ardaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,506) (Sekil
74).
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Sekil 74. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplari lezyonun prostat zonlarina yerlesimine
iliskin grafik.

“MRG-TRUS fiizyon biyopsi ve kognitif flizyon biyopsi’’ yapilan hasta
gruplar1 indeks lezyon boyutu yoniinden karsilastirildiginda farkin istatiksel yonden
oldukga yiiksek oldugu tespit edilmistir (p=0,003). Kognitif fiizyon biyopsi grubunda
lezyon boyutlar1 anlamli olarak daha biyiikti. Lezyonlarin bazal, midgland ya da
apeks yerlesimi acisindan Kkarsilastirildiklarinda istatiksel agidan aradaki farkin
anlaml1 oldugu tespit edildi (p=0,014). iki fiizyon biyopsi grubunda da midgland
yerlesimli lezyon sayisi fazla iken kognitif biyopside MRG-TRUS biyopsiye gore
bazal yerlesimli lezyonlar, MRG-TRUS biyopside apeks yerlesimli lezyonlar daha
fazla saptandi (Sekil 75).
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Sekil 75. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplari lezyonun prostatta yerlesimine iliskin
grafik.

Tablo 44. Calismaya dahil edilen MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin
patoloji sonuclari.

o [ KO [ deer
(n=120) (n=120)
KOAK (>7), n, (%) 23(%19) 34(%28) 0,095***
KOAOK (<7), n, (%) 14(%12) 17 (%14) 0,564***
BENIGN, n, (%) 46(%38) 44 (%36,6)
INFLAMASYON, n, (%) 33(%27,5) 22 (%19) 0,323***
ASAP, n, (%) 1(%1) 1 (%0,8)
HGPIN, n, (%) 3(%2,5) 2 (%1,6)
ISUP 1, n, (%) 14(%12) 17 (%14) 0,590***
ISUP 2, n, (%) 10(%8,5) 9 (%7,5) 0,819***
ISUP 3, n, (%) 8(%6,5) 8 (%6,5) 1,000%**
ISUP 4, n, (%) 3(%2,5) 8 (%6,5) 0,132%**
ISUP 5, n, (%) 2(%1,5) 9 (%7,5) 0,035***

*#* Pearson’s x2 testi
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Tablo 45 (Devam). Cahismaya dahil edilen MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan
hastalarin patoloji sonuclari.

MRG-TRUS | KOGNITIF deeri
FOZYON | F0zyOoN |P9%
(n=120) (n=120)
TOPLAM KANSER, n, (%) 37(%31) 51(%42,5) 0,061***
SISTEMATIK KOAK (>7), 21(%21)/100 | 32(%28)/116 | 0,072***
n, (%)
SISTEMATIK KOAOK (<7), | 20(%20)/100 | 20(%17)/116 | 0,603***
n, (%)

*#* Pearson’s y2 testi

Tablo 46. Calismaya dahil edilen MRG-TRUS fiizyon ve es zamah sistematik biyopsi yapilan
hastalarin patoloji sonuclari.

MRG-TRUS | SISTEMATIK | p degeri
FUZYON

KOAKE7), n, (%) 23(%19)/120 | 21(%21)/100 | 0,705****

KOAOK (<7), 1, (%) | 14(%12)/120 | 20(%20)/100 | 0,000****

***x*Wilcoxon isaretli siralar testi

Tablo 47. Cahsmaya dahil edilen kognitif fiizyon ve es zamali sistematik biyopsi yapilan
hastalarin patoloji sonuclari.

KOGNITIF | SISTEMATIK | p degeri
FUZYON
KOAK(>7), n, (%) 34(%28)/120 | 32(%28)/116 | 0,366****
KOAOK (<7), n, (%) 17(%14)/120 | 20(%17)/116 | 0,248****

*E*E*Wilcoxon isaretli siralar testi

“MRG-TRUS fiizyon biyopsi ve kognitif flizyon biyopsi’’ yapilan hasta
gruplart KOAK (>7) ve KOAOK (<7) saptama agisindan degerlendirildiklerinde
aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,095, p=0,564, siras1 ile). Ancak
MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 23 (%19) hastada KOAK saptanirken kognitif fiizyon
biyopsi ile 34 (%28) hastada KOAK saptanmistir ve aradaki fark istatiksel olarak
anlaml1 olmasa bile kognitif fiizyon biyopsi grubunda daha fazla hastada KOAK
saptanmistir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 14 (%12) hastada KOAOK saptanmisken
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kognitif fiizyon biyopsi ile 17 (%14) hastada KOAOK saptanmis ve aradaki fark
istatiksel olarak anlamli degildir (Tablo 35) (Sekil 76).
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Sekil 76. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplart KOAK saptanmasi ile iliskili grafik.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi ve eszamanli sistematik biyopsi yapilan hastalar
biyopsi yontemlerinin KOAK (>7) ve KOAOK (<7) saptama agisindan
degerlendirildiklerinde aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,705,
p=0,090, siras1 ile). Sistematik biyopsi ile say1sal ve oransal olarak daha fazla KOAOK

tanist konulsa da aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (Tablo 36).

Kognitif fiizyon biyopsi ve eszamanli sistematik biyopsi yapilan hastalar
biyopsi yontemlerinin KOAK (>7) ve KOAOK (<7) saptama agisindan
degerlendirildiklerinde aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,366,
p=0,248, sirasi ile). Sistematik biyopsi ile sayisal ve oransal olarak daha fazla KOAOK
saptansa da aradaki fark istatiksel olarak anlamli degildi (Tablo 37).

Kanser dis1 diger patolojiler agisindan bakkacak olursak MRG-TRUS fiizyon
biyopsi ile 46 (%38), kognitif fiizyon biyopsi ile 44 (%36,6) hastanin patolojisi benign,
MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 33 (%27,5) hastanin patolojisi inflamasyon, kognitif
fiizyon biyopsi ile 22 (%19) hastanin patolojisi inflamasyon olarak saptanmistir ve

istatiksel olarak anlamli fark yoktur (p=0,323).
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Saptanan kanserleri ISUP gradelerine gore siniflarsak MRG-TRUS fiizyon
biyopsi ile 14 (%12) hastada ISUP 1, 10 (%8,5) hastada ISUP 2, 8 (%6,5) hastada
ISUP 3, 3 (%2,5) hastada ISUP 4 prostat kanseri saptanmisken kognitif fiizyon biyopsi
ile 17 (%14) hastada ISUP 1, 9 (%7,5) hastada ISUP 2, 8 (%6,5) hastada ISUP 3, 8
(%6,5) hastada ISUP 4 prostat kanseri saptanmis olup aradaki farkin anlamli olmadigi
tespit edilmistir (p=0,590, p=0,819, p=1,000, p=0,132, sirast ile) (Sekil 77).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 2 (%1,5) hastada ISUP 5, kognitif fiizyon
biyopsi ile 9 (%7,5) hastada ISUP 5 prostat kanseri saptanmis olup istatiksel olarak
anlaml fark vardir ve kognitif flizyon biyopsi grubunda daha fazla ISUP 5 prostat
kanseri saptanmistir (p=0,035).
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Sekil 77. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplar1 ISUP grade ile iliskili grafik.

Nihayetinde MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 37 (%3 1) hastada, kognitif fiizyon
biyopsi ile 51 (%42,5) hastada prostat kanseri saptanmistir. Kognitif fiizyon biyopsi
ile sayisal olarak daha fazla prostat kanseri saptanmasina ragmen aralarindaki farkin

anlaml1 olmadig tespit edilmistir (p=0,061) (Sekil 78).
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Sekil 78. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplari total prostat kanseri ile iligkili grafik
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Sekil 79. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplarinda es zamanh sistematik biyopsi
yapilan hastalarda KOAK saptama ile iliskili grafik.
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MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hastalardan biyopsi naiv olan 100 hastaya,

kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalardan biyopsi naiv olan 116 hastaya es zamanli
sistematik biyopsi de yapilmstir.

MRG-TRUS filizyon grubundaki hastalardan 21(%21)/100 hastada, kognitif
fiizyon biyopsi grubundaki hastalardan 37(%31)/116 hastada KOAK saptanmustir.

Kognitif flizyon grubunda MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubuna gore
sistematik biyopsi ile hem sayisal hem yiizde olarak daha fazla KOAK saptanmis olsa
da aralarinda istatiksel olarak anlamli fark yoktur (p=0,072) (Sekil 79).
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Sekil 80. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplarinda es zamanh sistematik biyopsi
yapilan hastalarda KOAOK saptama ile iliskili grafik.

MRG-TRUS fiizyon grubundaki hastalardan 20(%20)/100 hastada, kognitif
fiizyon biyopsi grubundaki hastalardan 20(%17)/116 hastada KOAOK saptanmustir.

Kognitif fiizyon grubunda MRG-TRUS flizyon biyopsi grubuna gore

sistematik biyopsi ile oransal olarak daha az KOAOK saptansa da aralarindaki farkin
anlamli olmadig1 tespit edilmistir (p=0,603) (Sekil 80).
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Tablo 48. Cahsmaya dahil edilen MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarda

gelisen komplikasyonlar.

MRG-TRUS | KOGNITIF deseri
FUZYON |Fizyon |P%%
(n=120) (n=120)

Komplikasyon yok, n, (%) 93(%77,5) 91(%76)

Hematospermi, n, (%) 8(%6,7) 5(%4)

Hematiiri, n, (%) 6(%5) 4(%3,2) 0,351%***

Rektal kanama<2 giin, n, (%) 11(%9,2) 19(%16)

>38 derece ates, prostatit, n, (%) | 1(%0,8) 1(%0,8)

Uriner retansiyon, n, (%) 1 (%0,8) 0

*#% Pearson’s x2 testi

“MRG-TRUS fiizyon biyopsi ve kognitif flizyon biyopsi’’ grubu hastalar

gelisen komplikasyonlar agisindan karsilastirildiginda aralarindaki farkin anlamlh

olmadig tespit edilmistir (p=0,351) (Sekil 81).
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Sekil 81. MRG-TRUS ile kognitif fiizyon biyopsi gruplarindaki komplikasyonlara iliskin grafik.
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Tablo 49. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda PIRADS 3 lezyon
ozelliklerinin degerlendirilmesi.

dansitesi(ng/
ml/mm3)
(ortalama+sd)

MRG-TRUS | KOGNITIF | p degeri
FUZYON FUZYON
PIRADS 3 48(%40) 44(%37) 0,677***
lezyon, n, (%)
Anterior, n, | 26(%54,2) 21(%47,7)
(%)
Posterior, n, | 21(%43,8) 21(%47,7) 0,707***
(%)
Anteroposteri | 1(%2) 2(4,6)
or, n, (%)
Periferal, n, | 18(%37,5) 17(%38,6)
(%)
Lezyon vyeri, | Transizyonel, | 30(%62,5) 27(%61,4) 0,911***
n, (%)
n, (%)
Bazal, n, (%) | 7(%14,6) 14(%31,8)
Midgland, n, | 27(%56,2) 19(%43,2) 0,141***
(%)
Apeks, n, (%) | 14(%29,2) 11(%25)
Lezyon 9,08+4,82 10,05+4,77 0,212**
boyutu(mm)
(ortalama+sd)
Total 9,41+4,92 8,33+4,28 0,348**
psa(ng/ml)
(ortalama+sd)
S/T psa oram 0,2440,11 0,22+0,10 0,454*
(ortalama+sd)
Prostat 90,31+44,13 | 81,34+38,21 0,344**
hacmi(mm3)
(ortalama+sd)
Psa 0,09+0,04 0,11+0,10 0,514**

* Student’s t testi
exact testi

**Mann-Whitney U testi

*#% Pearson’s x2 testi veya Fisher’s
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Tablo 50 (Devam). MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda PIRADS 3
lezyon 6zelliklerinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | KOGNITIF | p degeri
FUZYON FUZYON
KOAKE7) ,n, | 3(%6,2) 1(%2,3) 0,317***
(%)
KOAOK(<7) |0 4(%9,1) 0,049%**
N, (%)
Benign, n, (%) | 27(%56,3) 23(%52,3)
inflamasyon, | 16(%33,3) 14(%31,8) 0,685***
n, (%)
Patoloji, ASAP, n, (%) | 1(%2,1) 1(%2,3)
n, (%)
HGPIN, n, | 1(%2,1) 1(%2,3)
(%0)
ISUP1,n, (%) | 0 4(%9,1)
ISUP 2, n, (%) | 3(%6,3) 0
ISUP 3,n, (%) | 0 0 0,041%**
ISUP 4, n, (%) | 0 0
ISUP 5, n, (%) | 0 1(%2,3)
Toplam 3(%6,3) 5(%6,4) 0,385***
kanser, n, (%)

* Student’s t testi
exact testi

**Mann-Whitney U testi *** Pearson’s y2 testi veya Fisher’s

MRG-TRUS flizyon biyopsi grubundaki 120 hastadan 48 (%40)’inde, kognitif
flizyon prostat biyopsi grubundaki 120 hastadan 44 (%37)’iinde PIRADS 3 lezyon
saptanmis olup lezyon sayilari, ortalama lezyon boyutlari, tpsa, s/t psa orani, prostat
hacmi, psa dansitesi agisindan iki yontem degerlendirildiginde aradaki farkin anlamli
olmadig tespit edilmistir (p=0,677, p=0,212, p=0,348, p=0,454, p=0,344, p=0,514,

sirasi ile).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 lezyonlardan 26 (%54,2)’s1
anteriorda, 21 (%43,8)’1 posteriorda yerlesimli iken kognitif flizyon biyopsi grubunda
21 (%47,7)’1 anteriorda, 21 (%47,7)’1 posteriorda yerlesimlidir ve aradaki fark anlamli
degildir (p=0,707).
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MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 lezyonlardan 18 (%37,5)’1
periferal zonda, 30 (%62,5)’u transizyonel zonda yerlesimli iken kognitif flizyon
biyopsi grubunda 17 (%38,6)’si periferal zonda 27 (%61,4)’si transizyonel zonda

yerlesimlidir ve aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,911).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 lezyonlardan 7 (%14,6)’si
bazalde, 27 (%56,2)’si midglandda, 14 (%29,2)li apekste yerlesimli iken kognitif
fiizyon biyopsi grubunda 14 (%31,8)’ii bazalde, 19 (%43,2)’u midglandda, 11 (%25)’i
apekste yerlesimli olup aralarindaki farkin anlamli olmadig1r tespit edilmistir

(p=0,141).

MRG-TRUS filizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 lezyonlarda 3 (%6,2) adet
KOAK saptanmisken kognitif fiizyon biyopsi grubunda ise 1 (%2,3) KOAK saptanmis
olup aradaki farkin anlamli olmadig tespit edilmistir (p=0,317).

MRG-TRUS flizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 lezyonlarda hic KOAOK
saptanmamisken kognitif flizyon biyopsi grubunda ise 4 (%9,1) hastada KOAOK
tespit edilmistir ve aradaki farkin anlamli oldugu saptanmustir (p=0,049).

Prostat kanseri dis1 diger biyopsi patolojileri (benign, inflamasyon, asap,
hgpin) degerlendirildiginde aralarinda farkin istatiksel agidan anlamli olmadig tespit
edilmistir (p=0,685).

““MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’ grubunda PIRADS 3 lezyonlarda hi¢ ISUP 1,
ISUP 3, ISUP 4, ISUP 5 prostat kanseri saptanmamisken 3 (%6,3) hastada ISUP 2
prostat kanseri saptanmistir. Kognitif fiizyon biyopsi grubunda ise 4 (%9,1) hastada
ISUP 1, 1 (%2,3) hastada ISUP 5 prostat kanseri saptanmisken hi¢ ISUP 2, ISUP 3,

ISUP 4 prostat kanseri saptanmamustir.

Iki biyopsi grubu arasinda ISUP 1 prostat kanseri saptama agisidan kognitif
flizyon biyopsi lehine farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,041).

Neticede MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 lezyonlarda 3
(%6,3) hastada, kognitif fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 lezyonlarda 5 (%6,4)
hastada prostat kanseri tespit edilmis ve aradaki fark anlamli degildir (p=0,385).
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Tablo 51. MRG-TRUS ile kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda PIRADS 4 lezyon

ozelliklerinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | KOGNITIiF | p degeri
FUZYON FUZYON
PIRADS 4 49(%41) 40(%33) 0,340***
lezyon, n, (%)
Anterior, n, (%) | 13(%26,5) 14(%35)
Posterior, n, (%) | 32(%65,3) 24(%60) 0,623***
Anteroposterior, | 4(%8,2) 2(%5)
n, (%)
Periferal, n, (%) | 40(%81,6) 25(%62,5)
Lezyon yeri, n, | Transizyonel, n, | 9(%18,4) 15(%37,5) 0,043***
0
o) (%)
Bazal, n, (%) 5(%10,2) 9(%22,5)
Midgland, n, (%) | 28(%57,1) 26(%65) 0,047***
Apeks, n, (%) 16(%32,7) 5(%12,5)
Lezyon 9,32+3,57 10,46+4,01 0,104**
boyutu(mm)
Total 8,37+4,04 10,32+7,11 0,303**
psa(ng/ml)
(ortalama+sd)
S/T psa oram 0,16+0,070 0,16+0,067 1,000**
(ortalama+sd)
Prostat 57,32+26,30 | 62,20+27,54 | 0,416**
hacmi(mm3)
(ortalama+sd)
Psa  dansitesi 0,14+0,064 0,14+0,082 0,551**
(ng/ml/mm3)
(ortalama+sd)
KOAK(®7) ,n, | 10(%20,4) 10(%25) 1,000***
(%)
Patoloji, n, (%) | KOAOK(<7) ,n, | 7(%14,3) 7(%17,5) 0,679***
(%)
Benign, n, (%) 18(%36,7) 18(%45)
Inflamasyon, n, | 12(%24,5) 5(%12,5) 0,260***
(%)
ASAP, n, (%) 0 0
HGPIN, n, (%) | 2(%4,1) 0

**Mann-Whitney U tesit *** Pearson’s y2 testi veya Fisher’s exact testi
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Tablo 52 (Devam). MRG-TRUS ile kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda PIRADS 4
lezyon 6zelliklerinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | KOGNITIiF | p degeri
FUZYON FUZYON
ISUP 1, n, (%) | 7(%14,3) 7(%17,5)
ISUP 2,n, (%) | 6(%12,2) 5(%12,5)
Patoloji, n, (%) | ISUP 3, n, (%) | 4(%8,2) 3(%7,5) 0,587***
ISUP4,n, (%) |0 2(%5)
ISUP5,n, (%) |0 0
Toplam kanser, 17(%35) 17(%42,5) 0,376***
n, (%)

**Mann-Whitney U testi *** Pearson’s y2 testi veya Fisher’s exact testi

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki 120 hastadan 49 (%41)’unda, kognitif
flizyon prostat biyopsi grubundaki 120 hastadan 40 (%33)’inda PIRADS 4 lezyon
saptanmig olup gruplar arasinda, lezyon sayilari, ortalama lezyon boyutlari, tpsa, s/t
psa orani, prostat hacmi, psa dansitesi acisindan aradaki fark anlamli degildir
(p=0,340, p=0,104, p=0,303, p=1,000, p=0,416, p=0,551, siras1 ile). MRG-TRUS
flizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlardan 13 (%26,5)’ti anteriorda, 32
(%65,3)’s1 posteriorda yerlesimli iken kognitif flizyon biyopsi grubunda 14 (%35)’1
anteriorda, 24 (%60)’l posteriorda yerlesimlidir ve aradaki farkin anlamli olmadigi

tespit edilmistir (p=0,623).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlardan 40 (%81,6)’1
periferal zonda, 9 (%18,4)’u transizyonel zonda yerlesimli iken kognitif fiizyon
biyopsi grubunda 25 (%62,5)’i periferal zonda 15 (%37,5)’i transizyonel zonda
yerlesimli olup aradaki farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,043). MRG-TRUS
flizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlar kognitif fiizyon biyopsiye gore

istatiksel olarak anlamli sekilde daha ¢ok periferal zonda yerlesimlidir.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlardan 5 (%10,2)’i
bazalde, 28 (%57,1)’si midglandda, 16 (%32,7)’s1 apekste yerlesimli iken kognitif
flizyon biyopsi grubunda 9 (%22,5)’u bazalde, 26 (%65)’s1 midglandda, 5 (%12,5)’i
apekste yerlesimli olup aradaki farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,047).

Ozellikle MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlarin

kognitif fiizyon biyopsi grubuna gore prostatin apeksinde daha fazla yerlesmistir.
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MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlarda 10 (%20,4) adet KOAK
saptanmisken kognitif fiizyon biyopsi grubunda da 10 (%25) adet KOAK saptanmistir
ve ylizde olarak kognitif flizyon biyopsi grubunda daha fazla KOAK saptanmis olsa
da aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=1,000). MRG-TRUS fiizyon
biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlarda 7 (%14,3) adet KOAOK saptanmisken
kognitif fiizyon biyopsi grubunda da 7 (%17,5) hastada KOAOK tespit edilmistir ve
aradaki farkin anlamli olmadigi saptanmustir (p=0,679). Prostat kanseri dis1 diger
biyopsi patolojileri (benign, inflamasyon, asap, hgpin) degerlendirildiginde

aralarindaki farkin istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,260).

““MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’ grubunda PIRADS 4 lezyonlarda hi¢ ISUP 4
ve ISUP 5 prostat kanseri saptanmamisken 7 (%14,3) hastada ISUP1, 6 (%12,2)
hastada ISUP 2, 4 (%8,2) hastada ISUP 3 prostat kanseri saptanmistir. Kognitif fiizyon
biyopsi grubunda ise 7 (%17,5) hastada ISUP1, 5 (%12,5) hastada ISUP2, 3 (%7,5)
ISUP 3, 2 (%5) hastada ISUP4 prostat kanseri saptanmisken hi¢ ISUP5 prostat kanseri
saptanmamustir. Iki biyopsi grubu arasinda ISUP 1, 2, 3, 4, 5 prostat kanseri saptama

acisindan farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,587).

Neticede ‘“MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’ grubunda PIRADS 4 lezyonlarda 17
(%35) hastada, kognitif fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 lezyonlarda da 17
(%42,5) hastada prostat kanseri saptanmis olup yiizde olarak kognitif fiizyon biyopsi
grubunda oransal olarak daha fazla prostat kanseri saptanmis olsa da aralarindaki

farkin anlamli olmadig tespit edilmistir (p=0,376) (Tablo 40).

Tablo 53. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda PIRADS 5 lezyon
ozelliklerinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | KOGNITIF | p degeri
FUZYON FUZYON
PIRADS 5 23(%19) 36(%30) 0,091***
lezyon, n, (%)

Anterior, n, (%) | 5(%21,7) 4(%11,1)

Lezyon vyeri, n, | Posterior, n, (%) | 11(%47,8) 21(%58,3) 0,516***
(%)

Anteroposterior, | 7(%30,5) 11(%30,6)
n, (%)
* Student’s t testi  **Mann-Whitney U testi *** Pearson’s %2 testi
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Tablo 54 (Devam). MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda PIRADS 5
lezyon ozelliklerinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | KOGNITIiF | p degeri
FUZYON FUZYON
Periferal, n, (%) | 19(%82,6) 30(%83,3)
Lezyon vyeri, n, | Transizyonel, n, | 4(%17,4) 6(%16,7) 0,942***
(%) (%)
Bazal, n, (%) 6(%26,1) 6(%16,7)
Midgland, n, (%) | 10(%43,5) 22(%61,1) 0,409***
Apeks, n, (%) 7(%30,4) 8(%22,2)
Lezyon 17,79+5,84 20,49+7,21 0,111*
boyutu(mm)
Total psa 12,22+8,01 13,84+7,65 | 0,320**
(ortalama+sd)
S/T psa oram 0,18+0,09 0,17+0,07 0,948**
(ortalama+sd)
Prostat hacmi 56,91+24,70 | 58,75+33,32 | 0,950**
(ortalama+sd)
Psa dansitesi 0,16+0,07 0,15+0,08 0,468**
(ortalama+sd)
KOAK(®7) ,n, | 10(%43,5) 23(%63,9) 0,024***
(%)
KOAOK(<7) ,n, | 7(%30,4) 6(%16,7) 0,213***
(%)
Benign, n, (%) 1(%4,3) 3(%8,3)
Inflamasyon, n, | 5(%21,7) 3(%8,3) 0,296***
(%)
Patoloji, n, (%) | ASAP, n, (%) 0 0
HGPIN, n, (%) |0 1(%2,8)
ISUP 1, n, (%) 7(%30,4) 6(%16,7)
ISUP 2, n, (%) 1(%4,3) 4(%11,1)
ISUP 3, n, (%) | 4(17,4) 5(%13,9) 0,447%**
ISUP 4, n, (%) 3(%13) 6(%16,7)
ISUP 5, n, (%) 2(%8,7) 8(%22,2)
Toplam kanser, 17(%73,9) 29(%80,6) 0,077***

n, (%)

* Student’s t testi  **Mann-Whitney U testi *** Pearson’s y2 testi
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MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki 120 hastadan 23 (%19)’iinde,
kognitif fiizyon prostat biyopsi grubundaki 120 hastadan 36 (%30)’sinda PIRADS 5
lezyon saptanmis olup gruplar arasinda, lezyon sayilari, ortalama lezyon boyutlari,
tpsa, s/t psa orani, prostat hacmi, psa dansitesi agisindan aradaki farkin anlamli
olmadigi tespit edilmistir (p=0,091, p=0,111, p=0,320, p=0,948, p=0,950, 0,468, siras1
ile).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 lezyonlardan 5 (%21,7)’1
anteriorda, 11 (%47,8)’i posteriorda yerlesimli iken kognitif fiizyon biyopsi grubunda
4 (%11,1)1 anteriorda, 21 (%58,3)’1 posteriorda yerlesimli olup aralarindaki farkin
anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,516).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 lezyonlardan 19 (%82,6)’u
periferal zonda, 4 (%17,4)’t transizyonel zonda yerlesimli iken kognitif fiizyon
biyopsi grubunda 30 (%83,3)’u periferal zonda, 6 (%16,7)’s1 transizyonel zonda
yerlesimlidir ve aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,942).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 lezyonlardan 6 (%26,1)’s1
bazalde, 10 (%43,5)’u midglandda, 7 (%30,4)’si apekste yerlesimli iken kognitif
fiizyon biyopsi grubunda 6 (%16,7)’s1 bazalde, 6 (%16,7)’s1 midglandda, 8 (%22,2)’i
apekste yerlesimlidir ve aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,409).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 lezyonlarda 10 (%43,5) adet
KOAK saptanmisken kognitif fiizyon biyopsi grubunda ise 23 (%63,9) adet KOAK
saptanmistir ve hem sayisal hem de ylizde olarak kognitif flizyon biyopsi grubunda
daha fazla KOAK saptanmis olup aralarinda kognitif fiizyon biyopsi lehine aradaki
farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,024).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 lezyonlarda 7 (%30,4) adet
KOAOK saptanmigken Kkognitif fiizyon biyopsi grubunda ise 6 (%16,7) hastada
KOAOK tanist koyulmustur ve aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir
(p=0,213).

Prostat kanseri dis1 diger biyopsi patolojileri (benign, inflamasyon, asap,
hgpin) degerlendirildiginde aralarinda farkin istatiksel agidan anlamli olmadig1 tespit
edilmistir  (p=0,296). ‘‘MRG-TRUS fiizyon biyopsi’> grubunda PIRADS 5
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lezyonlarda 7 (%30,4) hastada ISUP 1, 1 (%4,3) hastada ISUP 2, 4 (17,4) hastada ISUP
3, 3 (%13) hastada ISUP 4, 2 (%8,7) hastada ISUP 5 prostat kanseri saptanmustir.
Kognitif fiizyon biyopsi grubunda ise 6 (%16,7) hastada ISUP 1, 4 (%11,1) hastada
ISUP 2, 5 (%13,9) hastada ISUP 3, 6 (%16,7) hastada ISUP 4, 8 (%22,2) hastada ISUP
5 prostat kanseri saptanmustir. ki biyopsi grubu arasinda ISUP 1, 2, 3, 4, 5 prostat
kanseri saptama yoniinden farkin istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit edilmistir

(p=0,447).

Neticede ‘“MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’ grubunda PIRADS 5 lezyonlarda 17
(%73,9) hastada, kognitif flizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 lezyonlarda 29
(%80,6) hastada prostat kanseri saptanmis olup ylizde olarak kognitif fiizyon biyopsi
grubunda daha fazla prostat kanseri saptanmis olsa da aradaki farkin anlamli olmadigi
tespit edilmistir (p=0,077).

Tablo 55. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hasta grubunda KOAK ve KOAK dis1 patoloji
saptanan hasta ve lezyon 6zelliklerinin degerlendirilmesi.

KOAK KOAK DISI | p degeri
DIGER

Patoloji, n, (%0) 23(%19) 97(%81)
Lezyon boyutu(mm) | 13,60+5,67 10,56+5,30 0,010**
(ortalama+sd)
Yas(yil) 64,13+8,25 64,30+6,54 0,911*
(ortalama+sd)
Total psa(ng/ml) 9,90+4,95 9,87+6,73 0,615*
(ortalama+sd)
S/T psa oram 0,15+0,06 0,20+0,09 0,092**
(ortalama+sd)
Prostat hacmi(mm3) | 48,60+17,87 75,61+39,42 0,001**
(ortalama+sd)
Psa dansitesi 0,16+0,07 0,12+0,05 0,020**
(ng/ml/mm3)
(ortalama+sd)
VKi(kg/m2) 27,30+3,25 27+3,62 0,618**
(ortalama+sd)

* Student’s t testi  **Mann-Whitney U testi

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki 120 hastadan 23 (%19)’iinde KOAK
saptanmasina ragmen 97 (%81) hastada KOAK dis1 patolojiler (benign, akut/kronik
inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) saptanmistir. KOAK grubu ve KOAK

dis1 patolojiler grubu olarak karsilastirma yapacak olursak iki grup arasinda yas, tpsa,
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s/t psa orani, VKi yoniinden aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,911,
p=0,615, p=0,092, p=0,618, sirast ile). MRG-TRUS fiizyon biyopsi neticesinde
saptanan KOAK grubu ve KOAK dis1 patolojiler grubu arasinda lezyon boyutu
yoniinden farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,010). KOAK saptanan grupta
lezyon boyutu istatiksel olarak anlamli sekilde daha biiyiiktiir. MRG-TRUS fiizyon
biyopsi neticesinde saptanan KOAK grubu ve KOAK dis1 patolojiler grubu arasinda
prostat hacmi agisindan farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,001). KOAK
saptanan grupta prostat hacmi istatiksel olarak anlamli sekilde daha kiigiiktiir. MRG-
TRUS flizyon biyopsi neticesinde saptanan KOAK grubu ve KOAK dis1 patolojiler
grubu arasinda psa dansitesi yoOniinden farkin anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,020). KOAK saptanan grupta psa dansitesi istatiksel olarak anlamli sekilde daha
yiiksektir (Tablo 42).

Tablo 56. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta grubunda KOAK ve KOAK disi patoloji saptanan
hasta ve lezyon ozelliklerinin degerlendirilmesi.

KOAK KOAK DISI | p degeri
DIGER

Patoloji, n, (%) 34(%28) 86(%72)
Lezyon boyutu(mm) 18,44+8,38 11,79+5,15 0,001**
(ortalama+sd)
Yas(yil) 67,44+7,07 65,11+7,31 0,116*
(ortalama+sd)
Total psa(ng/ml) 13,95+7,37 9,34+6,05 0,001**
(ortalama+sd)
S/T psa oram 0,15+0,06 0,20+0,09 0,053**
(ortalama+sd)
Prostat hacmi(mma3) 51,02+24,69 74,96+35,87 0,001**
(ortalama+sd)
Psa dansitesi (ng/ml/mm3) 0,18+0,08 0,12+0,08 0,001**
(ortalama+sd)
VKi(kg/m2) 26,52+3,29 27,82+4,35 0,145**
(ortalama+sd)

* Student’s t test **Mann-Whitney U test

Kognitif fiizyon biyopsi grubundaki 120 hastadan 34 (%28)’iinde KOAK
saptanmasina ragmen 86 (%72) hastada KOAK dis1 patolojiler (benign, akut/kronik
inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) saptanmistir. KOAK grubu ve KOAK
dis1 patolojiler grubu olarak karsilastirma yapacak olursak iki grup arasinda yas, s/t

psa orani, vki agisindan aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,116,
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p=0,053, p=0,145, siras1 ile). Kognitif fiizyon biyopsi neticesinde saptanan KOAK
grubu ve KOAK dis1 patolojiler grubu arasinda lezyon boyutu agisindan farkin anlaml

oldugu tespit edilmistir (p=0,001).

KOAK saptanan grupta lezyon boyutu istatiksel olarak anlamli sekilde daha
biiyiiktiir. Kognitif flizyon biyopsi neticesinde saptanan KOAK grubu ve KOAK dis1
patolojiler grubu arasinda ayr1 ayri1 total psa ve prostat hacmi yoniinden farkin istatiksel

acidan anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,001, p=0.001, sirasi ile).

KOAK saptanan grupta total psa, KOAK dis1 patolojiler saptanan grupta ise
prostat hacmi istatiksel olarak anlamli sekilde daha biiyiiktiir. Kognitif flizyon biyopsi
neticesinde saptanan KOAK grubu ve KOAK dis1 patolojiler grubu arasinda psa
dansitesi yoniinden farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,020). KOAK saptanan
grupta psa dansitesi istatiksel olarak anlamli sekilde daha fazladir (Tablo 43).

Tablo 57. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda KOAK saptanan

hasta ve lezyon 6zelliklerinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | KOGNITIF | p degeri
FUZYON FUZYON
KOAK KOAK
PIRADS 3 3(%6,2) 1(%2,3) 0,317***
indeks lezyon, | PIRADS 4 10(%20,4) 10(%25) 1,000%**
n,(%)
PIRADS 5 10(%43,5) 23(%63,9) 0,024***
Anterior, n, (%) | 7(%30,4) 4(%11,8) 0,366***
Posterior, n, (%) | 13(%56,5) 21(%61,8) 0,170***
Anteroposterior, | 3(%13) 9(%26,5) 0,083***
n, (%)
Periferal, n, (%) | 18(%78,3) 29(%85,3) 0,109***
Lezyon vyeri, n, | Transizyonel, n, | 5(%21,7) 5(%14,7) 1,000%**
0 (%)
Bazal, n, (%) 1(%4,3) 2(%5,9) 0,564***
Midgland, n, (%) | 14(%60,9) 26(%76,5) 0,058***
Apeks, n, (%) 8(%34,8) 6(%17,6) 0,593***

* Student’s t test **Mann-Whitney U test *** Pearson’s x2 testi
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Tablo 58 (Devam). MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda KOAK

saptanan hasta ve lezyon ozelliklerinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | KOGNITIiF | p degeri
FUZYON FUZYON
KOAK KOAK
Hedef lezyon
E?;(‘)‘;zi koarh“a“ 3,69+1,22  |355:0,89 | 0,533**
(ortalama+sd)
Hedef biyopsi 2,82+1,43 2,94+1,22 0,453**
kanser pozitif
kor
(ortalama+sd)
Lezyon 13,60+5,67 18,44+8,38 0,019*
boyutu(mm)
(ortalama+sd)
Yas(yil) 64,13+8,25 67,44+7,07 0,111*
(ortalama+sd)
Total 9,90+4,95 13,95+7,37 0,028**
psa(ng/ml)
(ortalama+sd)
S/T psa oram 0,15+0,06 0,15+0,06 0,892*
(ortalama+sd)
Prostat 48,60+17,87 | 51,02+24,69 | 0,929**
hacmi(mm3)
(ortalama+sd)
Psa dansitesi 0,16+0,07 0,18+0,08 0,602**
(ng/ml/mm3)
(ortalama+sd)
ISUP 2,n, (%) 10(%43,5) 9(%26,5) 0,819***
ISUP 3,n, (%) 8(%34,8) 8(%23,5) 1,000***
Patoloji, n, (%) | ISUP 4,n, (%) 3(%13) 8(%23,5) 0,132***
ISUP 5,n, (%) 2/%8,7) 9(%26,5) 0,035***
Toplam kanser, 23(%19) 34(%28) 0,145***
n, (%)

* Student’s t testi  **Mann-Whitney U testi *** Pearson’s %2 testi

Fiizyon biyopsiler neticesinde KOAK saptanan hasta gruplar1 karsilastirmali
degerlendirilmistir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 3 indeks lezyonu
olan 48 (%40) hastadan 3 (%6,2) tanesinde, kognitif fiizyon prostat biyopsi grubunda
PIRADS 3 indeks lezyonu olan 44 (%37) hastadan 1 (%2,3) tanesinde KOAK
saptanmig olup aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,317).
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MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 4 indeks lezyonu olan 49
(%41) hastadan 10 (%20,4) tanesinde, kognitif flizyon prostat biyopsi grubunda
PIRADS 4 indeks lezyonu olan 40 (%33) hastadan 10 (%25) tanesinde KOAK
saptanmis olup aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=1,000).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 indeks lezyonu olan 23
(%19) hastadan 10 (%43,5) tanesinde, kognitif flizyon prostat biyopsi grubunda
PIRADS 5 indeks lezyonu olan 36 (%30) hastadan 23 (%63,9) tanesinde KOAK
saptanmistir ve aradaki farkin anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,024). Kognitif
fiizyon prostat biyopsi grubunda PIRADS 5 indeks lezyonu olan hastalarda MRG-
TRUS fiizyon biyopsi grubundaki hastalara kiyasla aradaki fark anlamli olup daha
fazla sayida KOAK tespit edilmistir.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda toplamda 120 hastadan 44 (%37)’tinde
lezyonlar anterior, 64 (%53)’iinde posterior yerlesimlidir. KOAK saptanan indeks
lezyonlardan 7 (%30,4)’si anteriorda (KOAK saptama orani %16), 13 (%56,5)’l
posteriorda (KOAK saptama orant %?20) yerlesimlidir. Kognitif flizyon biyopsi
grubunda toplamda 120 hastadan 39 (%32,5) unda lezyonlar anterior, 66 (%55)’sinda
posterior yerlesimlidir. KOAK saptanan indeks lezyonlardan 4 (%11,8)’ii anteriorda
(KOAK saptama orani %10), 21 (%61,8)’1 posteriorda (KOAK saptama orani %32)
yerlesimli olup lezyonlarin yerlesimi ile KOAK saptama agisindan aradaki farkin
anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,366, p=0,170, siras1 ile). Ancak her iki biyopsi
grubunda posteriordaki indeks lezyonlarda anterior lezyonlara gore KOAK saptama

orani daha ytiksektir.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda toplamda 120 hastadan 77 (%64)’sinde
lezyonlar periferal zon, 43 (%36)’linde transizyonel zon yerlesimlidir. KOAK
saptanan indeks lezyonlardan 18 (%78,3)’i periferal zonda (KOAK saptama orani
%23), 5 (%21,7)’i transizyonel zonda (KOAK saptama oram1 %]12) yerlesimlidir.
Kognitif fiizyon biyopsi grubunda toplamda 120 hastadan 72 (%60)’sinde lezyonlar
periferal zonda, 48 (%40)’inde transizyonel zonda yerlesimlidir. KOAK saptanan
indeks lezyonlardan 29 (%85,3)’u periferal zonda (KOAK saptama orani %40), 5
(%14,7)’1 transizyonel zonda (KOAK saptama orani %10) yerlesimli olup lezyonlarin
yerlesimi ile KOAK saptama agisindan aradaki farkin anlamli olmadigi tespit

edilmistir (p=0,109, p=1,000, siras: ile). Ancak her iki biyopsi grubunda periferal

192



zondaki indeks lezyonlarda transizyonel zondaki lezyonlara gore KOAK saptama

orani daha yiiksektir.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda toplamda 120 hastadan 16 (%13)’sinda
lezyonlar prostatin bazalinde, 61 (%51)’inde midglandda, 32 (%26,7)’sinde prostatin
apeksinde yerlesimlidir. KOAK saptanan indeks lezyonlardan 1 (%4,3)’i bazalde
(KOAK saptama oran1 %6), 14 (%60,9)’ii midglandda (KOAK saptama orani %23), 8
(%34,8)’1 apekste (KOAK saptama orani %25) yerlesimlidir. Kognitif flizyon biyopsi
grubunda toplamda 120 hastadan 28 (%23)’inde lezyonlar prostatin bazalinde, 53
(%44)’iinde midglandda, 18 (%15)’inde prostatin apeksinde yerlesimlidir. KOAK
saptanan indeks lezyonlardan 2 (%5,9)’si bazalde (KOAK saptama orani %7), 26
(%76,5)’s1 midglandda (KOAK saptama orani1 %49), 6 (%17,6)’s1 apekste (KOAK
saptama oran1 % 33) yerlesimlidir. Indeks lezyonlarin bazal, midgland ya da apeks
yerlesimi ile KOAK saptama agisindan aradaki farkin anlamli olmadigi tespit
edilmistir (p=0,564, p=0,058, p=0,593, siras1 ile). Ancak her iki biyopsi grubunda
midglanddaki indeks lezyonlarda bazal ve apeksteki indeks lezyonlara gore saptanan
KOAK hasta sayis1 daha yiiksektir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda ve kognitif
flizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalarda hedef lezyon bagina alinan
biyopsi kor sayisi, hedef biyopsi kanser pozitif kor sayisi, yas, s/t psa orani, prostat
hacmi ve psa dansitesi agisindan aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir
(p=0,533, p=0,453, p=0,111, p=0,892, p=0,929 , p=0, 0,602, siras1 ile). MRG-TRUS
flizyon biyopsi grubunda ve kognitif flizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan
hastalar lezyon boyutu agisindan karsilastirildiginda kognitif biyopsi lehine istatiksel
olarak anlamli farklilik saptanmustir (p=0,019).

Kognitif fiizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan lezyonlar boyut olarak
istatiksel olarak anlamli sekilde daha biiyiiktiir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda
ve kognitif flizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalar total psa seviyeleri
acisindan karsilastirildiginda kognitif biyopsi lehine istatiksel olarak anlamli farklilik
saptanmistir (p=0,028).

Kognitif fiizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalarda total psa
istatiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek saptanmistir. MRG-TRUS fiizyon
biyopsi grubunda ve kognitif fiizyon biyopsi grubunda saptanan KOAK tanili
lezyonlar1 ISUP gradelerine goére smiflarsak MRG-TRUS flizyon biyopsi ile 10
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(%43,5) hastada ISUP 2, 8 (%34,8) hastada ISUP 3, 3 (%13) hastada ISUP 4 prostat
kanseri saptanmigken kognitif fiizyon biyopsi ile 9 (%26,5) hastada ISUP 2, 8 (%23,5)
hastada ISUP 3, 8 (%23,5) hastada ISUP4 prostat kanseri saptanmis olup aradaki
farkin anlamli olmadig1 tespit edilmistir ( p=0,819, p=1,000, p=0,132, siras1 ile).
MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 2 (%8,7) hastada ISUP 5, kognitif fiizyon biyopsi ile
9 (%26,5) hastada ISUP 5 prostat kanseri saptanmis olup istatiksel olarak anlaml fark
vardir ve kognitif fiizyon biyopsi grubunda KOAK tanisi alan hastalarda daha fazla
ISUPS5 prostat kanseri saptanmistir (p=0,035).

Nihayetinde MRG-TRUS fiizyon biyopsi ile 23 (%19) hastada, kognitif flizyon
biyopsi ile 34 (%28) hastada KOAK saptanmistir. Kognitif fiizyon biyopsi ile sayisal
olarak daha fazla KOAK saptanmasina ragmen aralarindaki farkin anlamli olmadigi

tespit edilmistir (p=0,145).

Tablo 59. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda 10 mm alt1 ve iistii lezyonlar
arasindaki ve prostat hacmi 50 mma3 alti ve iistii lezyonlar arasindaki KOAK saptama agisindan
iliskinin degerlendirilmesi.

KOGNITIF KOGNITIF p degeri
FUZYON <10 mm | FUZYON >10 mm
lezyon(n=47) lezyon(n=73)
KOAK (>7), n, (%) | 6(%12,8) 28(%38,4) 0,002%**
KOAOK (<7), n, (%) | 6(%12,8) 11(%15,1) 0,724%**
KOGNITIF KOGNITIF p degeri

FUZYON <50 mm3 | FUZYON>50 mm3
prostat hacmi(n=44) | prostat

hacmi(n=76)
KOAK(>7), n, (%) 21(%61,8) 13(%38,2) 0,001***
KOAOK (<7), n, (%) | 7(%41,2) 10(%58,8) 0,677***

*#%* Pearson’s 2 testi
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Kognitif fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 47 (%39)’sinde lezyonlar 10
mm’den kiiclik, 73 (%61)’linde lezyonlar 10 mm’den biiytiktiir. Lezyon boyutuna gore
kognitif fiizyon biyopsinin KOAK saptama bagarisin1 degerlendirecek olursak 10
mm’den kiiclik lezyonlarda sadece 6 (%12,8) hastada KOAK saptanmigken 10
mm’den biiyiik lezyonlarda 28 (%38,4) hastada KOAK saptanmistir ve aradaki fark
anlamli sekilde ytiksektir (p=0,002) (Sekil 82) (Tablo 45) .

Bar Chart
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Sekil 82. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda 10 mm alti ve iistii lezyonlar
arasindaki KOAK saptama oranu.

Kognitif fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 44 (%37)’linde prostat hacmi 50
mm3’den kiigiik, 76 (%63)’sinda prostat hacmi 50 mm3’den biiyiiktiir. Prostat
hacmine gore kognitif flizyon biyopsinin KOAK saptama basarisin1 degerlendirecek
olursak prostat hacmi 50 mm3’den kiigiik hastalarda 21 (%61,8) hastada KOAK
saptanmigken prostat hacmi 50 mm3’den biiyiik hastalarda 13 (%38,2) hastada KOAK
saptanmugtir. Prostat hacmi 50 mm3’den kiigiik hastalarda istatiksel agidan anlaml
olarak ¢ok daha fazla KOAK tespit edilmistir (p=0,002) (Tablo 45).
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Tablo 60. MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda 10 mm alt1 ve iistii lezyonlar
arasindaki ve prostat hacmi 50 mm3 alt1 ve iistii lezyonlar arasindaki KOAK saptama ac¢isindan
iliskinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS MRG-TRUS p degeri

FUZYON <10 mm | FUZYON >10 mm

lezyon(n=66) lezyon(n=54)
KOAK((=7), n, (%) | 10(%15,2) 13(%24,1) 0,217***
KOAOK (<7), n,|5(%7,6) 9(%16,7) 0,123***
(%0)

MRG-TRUS MRG-TRUS

FUZYON <50 mm3 | FUZYON >50 mm3

prostat prostat

hacmi(n=42) hacmi(n=78)
KOAK(>7), n, (%) | 12(%28,6) 11(%14,1) 0,055***
KOAOK(<7), n, | 10(%23,8) 4(%5,1) 0,004***
(%)

*#* Pearson’s 2 testi

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 66 (%55)’sinda lezyonlar 10
mm’den kiiclik, 54 (%45)’linde lezyonlar 10 mm’den biiytiiktiir. Lezyon boyutuna gore
MRG-TRUS fiizyon biyopsinin KOAK saptama basarisini degerlendirecek olursak 10
mm’den kiigiik lezyonlarda 10 (%15,2) hastada KOAK saptanmigken 10 mm’den
biiyiik lezyonlarda 13 (%24,1) hastada KOAK saptanmig olup aradaki farkin anlaml
olmadig tespit edilmistir (p=0,217) (Tablo 46) .

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 42 (%35)’sinde prostat
hacmi 50 mm3’ten kiigiik, 78 (%65)’inde prostat hacmi 50 mm3’ten biiyiiktiir. Prostat
hacmine gore MRG-TRUS flizyon biyopsinin KOAK saptama bagarisini
degerlendirecek olursak prostat hacmi 50 mm3’ten kiigiik hastalarda 12 (%28,6)
hastada KOAK saptanmigken prostat hacmi 50 mm3’ten biiyiik hastalarda 11 (%14,1)
hastada KOAK tespit edilmis olup aradaki farkin anlamli olmadigi saptanmistir
(p=0,055) (Tablo 46). Ancak prostat hacmine gore MRG-TRUS fiizyon biyopsinin
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KOAOK saptamasini degerlendirecek olursak prostat hacmi 50 mm3’ten kiigiik
hastalarda 10 (%23,8) hastada KOAOK saptanmisken prostat hacmi 50 mm3’ten
biiyiik hastalarda 4 (%5,1) hastada KOAOK saptanmistir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi
prostat hacmi 50 mm3’ten kiigiik hastalarda istatiksel olarak anlamli sekilde daha fazla
KOAOK saptamistir (p=0,004) (Tablo 46).

Tablo 61. Kognitif fiizyon biyopside lezyonun yerlesimi ile KOAK saptama arasindaki iligkinin

degerlendirilmesi.

KOGNITIF KOGNITIF p degeri
FUZYON anterior | FUZYON posterior
lezyon(n=39) lezyon(n=66)
KOAK (=7), n, (%) | 4(%10,3) 21(%31,8) 0,012***
KOAOK (<7), n, (%) | 2(%5,1) 14(%21,2) 0,027***
KOGNITIF KOGNITIF p degeri
FUZYON FUZYON
periferal transizyonel
lezyon(n=72) lezyon(n=48)
KOAK (=7), n, (%) | 29(%40,3) 5(%10,4) 0,001***
KOAOK (<7), n, (%) | 16(%22,2) 1(%2,1) 0,002***

*#* Pearson’s 2 testi

Kognitif fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 39 (%32,5)’'unda lezyonlar
anteriorda, 66 (%67,5)’sinda lezyonlar posteriorda yerlesimlidir. Lezyonlarin
yerlesimine gore kognitif fiizyon biyopsinin KOAK saptama basarisini
degerlendirecek olursak anterior lezyonlarda sadece 4 (%10,3) hastada KOAK
saptanmigken posterior lezyonlarda 21 (%31,8) hastada KOAK saptanmistir ve bu
istatiksel olarak anlamli sekilde posterior lezyonlar lehine yiiksektir (p=0,012) (Tablo
47) .
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Kognitif filizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 72 (%60)’sinde lezyonlar
periferal zonda, 48 (%40)’inde ise transizyonel zonda yerlesimlidir. Lezyonlarin zonal
yerlesimine gore kognitif flizyon biyopsinin KOAK saptama basarisini
degerlendirecek olursak periferal zonda yerlesimli lezyonlarda 29 (%40,3) hastada
KOAK saptanmisken transizyonel zonda yerlesimli lezyonlarda sadece 5 (%10,4)
hastada KOAK saptanmistir. Periferal zonda yerlesimli lezyonlarda transizyonel
zonda yerlesimli lezyonlara kiyasla istatiksel agidan anlamli olarak ¢ok daha fazla

sayida KOAK tespit edilmistir (p=0,001) (Tablo 47).

Tablo 62. Kognitif fiizyon biyopside lezyonun bolgesel yerlesimi ile KOAK saptama arasindaki
iliskinin degerlendirilmesi.

KOGNITIF | KOGNITiF | KOGNITIF | p degeri

FUZYON FUZYON FUZYON
bazal (n=28) | midgland apeks (18)
(n=53)
2(%11,1) 10(%55,6) 6(%33,3) 0,079***
KOAK (=7), n,
(%)

*#%* Pearson’s y2 testi

Kognitif fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 28 (%23)’inde lezyonlar
prostatin bazalinde, 53 (%44)’linde lezyonlar prostatin midglandinda, 18 (%15)’inde
ise prostatin apeksinde yerlesimlidir. Lezyonlarin bolgesel yerlesimine gore kognitif
flizyon biyopsinin KOAK saptama basarisini degerlendirecek olursak lezyonlarin
bazal, midgland ya da apekste yerlesimi ile KOAK saptama yoniinden aradaki farkin
anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,079) (Tablo 48).

Tablo 63. MRG-TRUS fiizyon biyopside lezyonun yerlesimi ile KOAK saptama arasindaki
iliskinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS MRG-TRUS p degeri
FUZYON anterior | FUZYON posterior
lezyon(n=44) lezyon(n=64)
KOAK (=7), n, (%) 7(%15,9) 13(%20,3) 0,563***
KOAOK (<7), n, (%) | 3(%6,8) 9(%14,1) 0,195%**

*#%* Pearson’s 2 testi
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Tablo 64 (Devam). MRG-TRUS fiizyon biyopside lezyonun yerlesimi ile KOAK saptama
arasindaki iliskinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS MRG-TRUS p degeri
FUZYON FUZYON
periferal transizyonel
lezyon(n=77) lezyon(n=43)
KOAK (=7), n, (%) 18(%23,4) 5(%11,6) 0,117***
KOAOK (<7), n, (%) | 12(%15,6) 2(%4,7) 0,074***

4% Pearson’s 2 testi

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 44 (%37)’linde lezyonlar

anteriorda, 76 (%63)’sinda lezyonlar posteriorda yerlesimlidir.

Lezyonlarin yerlesimine gore MRG-TRUS fiizyon biyopsinin KOAK saptama
basarisini degerlendirecek olursak anterior lezyonlarda 7 (%15,9) hastada KOAK
saptanmigken posterior lezyonlarda 13 (%20,3) hastada KOAK saptanmistir ancak
posterior lezyonlarda sayisal ve oransal olarak daha fazla KOAK saptansa da farkin

anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,563) (Tablo 49) .

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 77 (%64)’sinde lezyonlar

periferal zonda, 44 (%36)’linde ise transizyonel zonda yerlesimlidir.

Lezyonlarin zonal yerlesimine gére MRG-TRUS filizyon biyopsinin KOAK
saptama basarisin1 degerlendirecek olursak periferal zonda yerlesimli lezyonlarda 18
(%23,4) hastada KOAK saptanmisken transizyonel zonda yerlesimli lezyonlarda
sadece 5 (%11,6) hastada KOAK saptanmistir. Ancak periferal zon yerlesimli
lezyonlarda sayisal ve oransal olarak daha fazla KOAK saptansa da farkin anlaml

olmadig tespit edilmistir (p=0,117) (Tablo 49).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 16 (%13)’sinda lezyonlar
prostatin bazalinde, 61 (%51)’inde lezyonlar prostatin midglandinda, 32 (%27)’sinde

ise prostatin apeksinde yerlesimlidir.
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Lezyonlarin bolgesel yerlesimine gére MRG-TRUS fiizyon biyopsinin KOAK

saptama basarisin1 degerlendirecek olursak lezyonlarin bazal, midgland ya da apekste

yerlesimi ile KOAK saptama yOniinden aradaki farkin anlamli olmadigi tespit

edilmistir (p=0,258) (Tablo 50).

Tablo 65. MRG-TRUS fiizyon biyopside lezyonun bolgesel yerlesimi ile KOAK saptama

arasindaki iliskinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS | MRG-TRUS | MRG-TRUS | p degeri
FUZYON FUZYON FUZYON
bazal (n=16) | midgland apeks (n=32)
(n=61)
KOAK (=7), 0 0 0 *okk
n. (%) 1(%6,3) 10(%16,4) 8(%25) 0,258

*#%* Pearson’s y2 testi

Tablo 66. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda 10 mm alt1 ve iistii
lezyonlarla KOAK saptama arasindaki iliskinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS KOGNITIF p degeri
FUZYON <10 mm | FUZYON <10 mm
lezyon(n=66) lezyon(n=47)

KOAK (>7), n, (%) | 10(%15,2) 6(%12,8) 0,720%**

KOAOK (<7), n, (%) | 5(%7,6) 6(%12,8) 0,359%**
MRG-TRUS KOGNITIF p degeri
FUZYON >10 mm | FUZYON >10 mm
lezyon(n=54) lezyon(n=73)

KOAK (=7), n, (%) | 13(%24,1) 28(%38,4) 0,089%**

KOAOK (<7), n, (%) | 9(%16,7) 11(%15,1) 0,807***

*#% Pearson’s y2 testi
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MpMRG’da indeks lezyonlarin boyutlar1 gézéniinde bulundurularak 10 mm
ve daha kii¢lik, 10 mm’den daha biiyiik olmak iizere iki grupta degerlendirildiginde
MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda 66 (%55) lezyon 10 mm ve daha kiigiikken, 54
(%45) lezyon 10 mm’den daha biiyiik grupta yer almaktadir.

Kognitif fiizyon biyopsi grubunda ise 47 (%39) lezyon 10 mm ve daha kiigiik,
73 (%61) lezyon 10 mm’den daha biiyiik grupta yer almaktadir.

10 mm ve daha kiigiik lezyon grubunda her iki hedefli flizyon biyopsi yontemi
arasinda KOAK ve KOAOK saptama yoniinden aradaki farkin anlamli olmadig: tespit
edilmistir (p=0,720, p=0,359, sirast ile).

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda hem KOAK saptanan hasta sayist hem
de KOAK saptanan ve saptanmayan hastalar arasindaki oran baz alindiginda, kognitif
biyopsi grubundan daha fazla KOAK saptansa da aradaki farkin istatiksel ag¢idan

anlamli olmadig: tespit edilmistir.

10 mm tizeri grupta her iki fiizyon biyopsi yontemi arasinda KOAK ve
KOAOK saptama agisindan aradaki farkin istatiksel a¢idan anlamli olmadig: tespit

edilmistir (p=0,089, p=0,807, sirasi ile).

Kognitif flizyon biyopsi grubunda hem sayisal olarak hem de oransal olarak
belirgin sekilde daha fazla KOAK saptansa da aradaki fark istatiksel olarak anlamli
degildir (Tablo 50).

Tablo 67. MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda prostat hacmi 50
mm3 alt1 ve iistii olan lezyonlarda KOAK saptama arasindaki iliskinin degerlendirilmesi.

MRG-TRUS KOGNITIF p degeri
FUZYON <50 mm3 | FUZYON <50 mm3
prostat hacmi(n=42) | prostat hacmi(n=44)

KOAK(T), n, (%) | 12(%28,6) 21(%47,7) 0,068%**
KOAOK (<7), n, | 10(%23,8) 7(%15,9) 0,358%**
(%)

*#%* Pearson’s 2 testi
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Tablo 68 (Devam). MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hasta gruplarinda prostat
hacmi 50 mm3 alti ve iistii olan lezyonlarda KOAK saptama arasindaki iligkinin
degerlendirilmesi.

MRG-TRUS KOGNITIF p degeri
FUZYON >50 mm3 | FUZYON >50 mm3
prostat hacmi(n=78) | prostat hacmi(n=76)

KOAKE7), n, (%) | 11(%14,1) 13(%17,1) 0,608***
KOAOK (<7), n, | 4(%5,1) 10(%13,2) 0,083%**
(%0)

*#* Pearson’s 2 testi

MpMRG’da indeks lezyonlar boyutlarina gore prostat hacmi 50 mm3 {iistii ile
50 mm3 ve alt1 olarak iki gruba ayrildiginda MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda
42 (%35) hastada 50 mm3 ve alt1 iken 78 (%65) hastada 50 mm3 iizeri grupta yer

almaktadir.

Kognitif flizyon biyopsi grubunda ise 44 (%37) hastada 50 mm3 ve alt1 iken,
76 (%63) hastada 50 mm3 iizeri grupta yer almaktadir.

Prostat hacmi 50 mm3 ve alt1 grupta her iki fiizyon biyopsi yontemi arasinda
KOAK ve KOAOK saptama yoniinden aradaki farkin istatiksel agidan anlamli
olmadig tespit edilmistir (p=0,068, p=0,358, sirast ile).

Kognitif flizyon biyopsi grubunda hem KOAK saptanan hasta sayis1 hem de
KOAK saptanan ve saptanmayan hastalar arasindaki oran baz alindiginda, MRG-
TRUS fiizyon biyopsi grubuna gore daha fazla KOAK saptanmis olsa da aradaki farkin

istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit edilmistir.

Prostat hacmi 50 mm3 iizeri grupta her iki fiizyon biyopsi yontemi arasinda
KOAK ve KOAOK saptama agisindan aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir
(p=0,608, p=0,083, siras1 ile) (Tablo 52).
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5. OLGU ORNEKLERI

.................

Urethta

Sekil 83. MRG-TRUS fiizyon biyopsideki goriintiilerin fiizyone edilerek yan yana goriintiilenmesi
ornek 1. 68 yasinda tPSA’s1 9,18 ng/ml, biyopsi naiv, PRM’de siipheli bulgu olan erkek hastada sag
midgland periferal zon anteriorda MRG’de T2A sekanslarda hipointens goriiniimde, PI-RADS 5 20x10
mm kanser siipheli lezyon izlenirken TRUS da ise bu siipheli lezyon izoekoik goériiniimde oldugu icin
lokalize edilememistir. MR goriintiilerde referans nokta igin herhangi bir kist ya da kalsifikasyon
olmadigindan goriintii eslestirme mesane boynu ve median lobdan yapilmistir. Hastanin patoloji sonucu
timor yiizdesi %40 Gleason skoru 4+3=7 prostat adenokarsinomu olarak gelmistir.
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Sekil 84. MRG-TRUS fiizyon biyopsideki goriintiilerin fiizyone edilerek yan yana goriintiilenmesi
ornek 2. 59 yasinda tPSA’s1 14 ng/ml, biyopsi naiv, PRM’de sag apekste sertlik olan erkek hastada sag
apeks periferal zon posteromedialde MRG’de T2A sekanslarda ve DAG ADC haritalamada hipointens
goriiniimde, PI-RADS 5 19x15 mm kanser siipheli lezyon izlenirken TRUS da ise bu siipheli lezyon
izoekoik goriinimde oldugu igin lokalize edilememistir. MR goriintiilerde referans nokta i¢in herhangi
bir kist ya da kalsifikasyon olmadigindan goriintii eslestirme mesane boynu ve median lobdan
yapilmistir. Hastadan alinan 4 fiizyon biyopsinin patoloji sonucu timér yiizdesi %95 Gleason skoru
4+5=9 prostat adenokarsinomu olarak gelmistir.
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Sekil 85. MRG-TRUS fiizyon biyopsideki goriintiilerin fiizyone edilerek yan yana
goriintillenmesi ornek 3. 54 yasinda tPSA’s1 6,4 ng/ml, biyopsi negatif, PRM’de siipheli bulgu
olmayan erkek hastada sag midgland transizyonel zon anteriorda MRG’de T2A sekanslarda hipointens
goriinimde, PI-RADS 5 15x10 mm kanser siipheli lezyon izlenirken TRUS da ise bu siipheli lezyon
izoekoik goriinimde oldugu i¢in lokalize edilememistir. MR goriintiilerde referans nokta i¢in herhangi
bir kist ya da kalsifikasyon olmadigindan goriintii eslestirme mesane boynu ve median lobdan
yapilmistir. Hastadan alinan 3 fiizyon biyopsinin patoloji sonucu timér yiizdesi %15 Gleason skoru
4+5=9 prostat adenokarsinomu olarak gelmistir.
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Sekil 86. MRG-TRUS fiizyon biyopsideki goriintiilerin fiizyone edilerek yan yana goriintiilenmesi
ornek 4. 52 yasinda tPSA’s1 5,5 ng/ml, biyopsi naiv, PRM’de siipheli bulgu olan erkek hastada sol
midgland transizyonel zon anteriorda MRG’de T2A sekanslarda hipointens goriiniimde, PI-RADS 3
7x6 mm kanser siipheli lezyon izlenirken TRUSda ise bu siipheli lezyon izoekoik goriiniimde oldugu
icin lokalize edilememistir. MR goriintiilerde referans nokta igin herhangi bir kist ya da kalsifikasyon
olmadigindan goriintii eslestirme mesane boynu ve median lobdan yapilmigtir. Hastadan alinan 3 fiizyon
biyopsinin patoloji sonucu timor yiizdesi %15 Gleason skoru 3+4=7 prostat adenokarsinomu olarak
gelmistir. Radikal prostatektomi spesmeninin patolojisi ise %5 Gleason skoru 3+4=7 prostat
adenokarsinomu olarak gelmistir.
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Sekil 87. Kognitif fiizyon biyopsideki MRG ve TRUS goriintiilerin 6rnegi 1. 68 yasinda tPSA’s1 9,2
ng/ml, biyopsi negatif, PRM’de siipheli bulgu olmayan erkek hastada sol midgland transizyonel zon
posteriorda MRG’de T2A sekanslarda hipointens goriintimde, PI-RADS 3 10x8 mm kanser siipheli
lezyon izlenitken TRUS’da bu siipheli lezyon yine hipoekoik goriiniimde oldugu i¢in lokalize
edilebilmektedir. Okla isaretli resimde atig esnasindaki biyopsi ignesi goriinmektedir. Hastadan alinan
3 fiizyon biyopsinin patoloji sonucu tiimor yiizdesi %25 Gleason skoru 3+3=6 prostat adenokarsinomu
olarak gelmistir.
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Sekil 88. Kognitif fiizyon biyopsideki MRG ve TRUS goriintiilerin 6rnegi 2. 70 yasinda tPSA’s1 5,7
ng/ml, biyopsi naiv, PRM’de sol lobda sertligi olan erkek hastada sol midgland transizyonel zon
posteriorda MRG’de T2A sekanslarda hipointens goriiniimde, PI-RADS 4 13x10 mm kanser siipheli
lezyon izlenitken TRUS’da bu siipheli lezyon yine hipoekoik goriiniimde oldugu i¢in lokalize
edilebilmektedir. Okla isaretli resimde atis esnasindaki biyopsi ignesi goriinmektedir. Hastadan alinan
3 flizyon biyopsinin patoloji sonucu timor yiizdesi %40 Gleason skoru 3+4=7 prostat adenokarsinomu
iken aymi lokalizasyona uyan sistematik prostat biyopsilerinin patolojisi %60 Gleason skoru 3+3=6
olarak gelmistir. Radikal prostatektomi yapilmadigi i¢in patoloji sonuglari konfirme edilememistir.
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6. TARTISMA

Prostat kanseri, Diinya’da cinsiyet ayrim1 yapilmaksizin bakildiginda tahmini
yiliz binde 42,5 insidans ve tiim kanserler i¢inde %38,8’lik goriilme orani ile meme
kanserinden sonra en sik saptanan kanserdir. Erkeklerde ise tiim kanserler iginde
%17,2’lik oranla en sik tani alan kanser olup yiiz binde 7,7 yasa gore standardize
edilmis mortalite oraniyla kansere bagli 6liimlerde ilk bes igindedir (101). Avrupa’da
ise yetmis yas istii erkek populasyonda birinci siradadir (3). Tirkiye’de ‘saglik
bakanlig1’’ tarafindan elde edilen verilerde insidans 37,5/100.000 olarak saptanmus,
2013 yilinda yapilan Protiirk ¢alismasinda da 35/100.000 orani ile PK erkeklerde
ikinci siklikta kanser olarak goriilmiistiir (4). Her 6-7 erkekten birinde PK gelismekte
olup 36 erkekten biri PK sebebiyle yasamini yitirmektedir (5). PK, 45 yasin altindaki
erkeklerde ¢ok nadir gortilityor iken, ilerleyen yaslarda insidansi giderek artmaktadir
ve yaklasik 65-70 yaslarinda risk pik yapmaktadir. Yas arttikga total PSA
seviyesinin ylikseldigi yapilan bir¢ok ¢alismada kanitlanmistir (501, 502). 30-98 yas
araligindaki 212 hastaya yapilan bir otopsi calismasinda PK’nin % 55'i, 70 yasin
tizerindeki erkeklerde bulunmustur (6). 2013 yilinda yapilan Protiirk ¢alismasinda
Tiirkiye’de median tani yas1 68 olarak saptanmistir (4). Calismamiza dahil
edilen 240 hastanin yas ortalamasi 65,03+7,11 yil, ortanca yas 66 (min-max;
42-82) yildir. Calismaya dahil edilen 240 erkek hastadan 120 (%50)’sine MRG-
TRUS flizyon biyopsi yapilmis olup bu hastalarin yas ortalamasi 64,28+6,87 yil,
ortanca yas 65 (min-max; 42-82) yil iken diger 120 (%50)’sine kognitif flizyon
biyopsi yapilmis olup bu hastalarin yas ortalamasi 65,78+7,30 yil, ortanca yas 66,5
(min-max; 45-80) yildir ve iki fiizyon biyopsi grubundaki hastalar arasindaki farkin
istatiksel agidan anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,102). MRG-TRUS flizyon
biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalarin yas ortalamasi 64,13+8,25 y1l, KOAK
dis1 patolojiler (benign, akut/kronik inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin)
grubunda ise 64,30+6,54 yildir ve neticede aradaki farkin istatiksel a¢idan anlamli
olmadig1 tespit edilmistir (p=0,911). Kognitif flizyon biyopsi grubunda KOAK
saptanan hastalarin yas ortalamasi 67,44+7,07 yil, KOAK dis1 patolojiler (benign,
akut/kronik inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) grubunda ise 65,11+7,31
yildir ve neticede aradaki farkin istatiksel agidan anlamli olmadig: tespit edilmistir
(p=0,116). MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda ve kognitif fiizyon biyopsi
grubunda KOAK saptanan hastalar degerlendirildiginde iki fiizyon biyopsi grubu
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arasinda hastalarin yas ortalamalar1 agisindan aradaki farkin istatiksel agidan anlamli

olmadig tespit edilmistir (p=0,111).

Ozellikle kognitif fiizyon biyopsi yapilan ve KOAK saptanan grupta yas
ortalamasinin istatiksel olarak anlamli olmasa da KOAK dis1 patoloji saptanan

hastalara gore yliksek olmast literatiir ile uyumludur.

Prostat kanseri klinigi bazi durumlarda farkli seyretse de genellikle yavas
biiyiime ve asemptomatik olma egilimindedir. Ozellikle 1990’11 yillardan itibaren
total PSA testinin rutin olarak taramada kullanilmaya baslamasiyla birlikte prostat
kanseri tan1 oraninda belirgin artig olmasina ragmen PK’ya bagl mortalitede belirgin
distis saptanmistir (503). PSA’nin  kullanilmaya baslanmasiyla PK’nin tani
insidansinda belirginartis olsa da PK’nin %601 diisiik gradeli (ISUP Grade<1) ve diisiik
hacimlidir (13). Bu sebeple tPSA tarama testi, mortalite potansiyeli az olan diisiik
gradeli kanserlerin asir1 tanisina yol acabilecegi icin elestirilmektedir (14). Onceki
yillarda prostat biyopsi endikasyonu igin total PSA cut off degeri 4 ng/ml olarak
belirlenmis olsa da halen kesin tan1 koyduracak tPSA degeri bulunmamaktadir. 36,316
prostat biyopsi sonucunun degerlendirildigi bir calismada PK saptama oran1 ‘‘tPSA
cut off degeri 2,5-4,0 ng/ml olan grupta %27,48 iken tPSA degeri 4,0-10,0 ng/ml
olan grupta ise %30,08 olarak bulunmustur’’ (11). Calisma sonuglar1 neticesinde
prostat biyopsi endikasyonu igin tPSA cut off degerinin 6zellikle geng bireylerde
2,5 ng/ml’ye disiiriilmesinin PK tanisini arttirdidi saptanmistir. Calismamizda
MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki hastalarin total PSA degeri 9,52+5,48 ng/ml
iken kognitif flizyon biyopsi grubundaki hastalarin total PSA degeri 10,65+6,75
ng/ml’dir ve neticede aradaki farkin istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit
edilmistir (p=0,293). MRG-TRUS flizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan
hastalarin total PSA degeri 9,90+4,95 ng/ml, KOAK dis1 patolojiler (benign,
akut/kronik inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) grubunda ise 9,87+6,73
ng/ml’dir ve neticede aradaki farkin istatiksel acidan anlamli olmadigi tespit

edilmistir (p=0,615).

Kognitif flizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalarin total PSA
ortalamast 13,95+7,37 ng/ml, KOAK dis1 patolojiler (benign, akut/kronik
inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) grubunda ise 9,34+6,05 ng/ml’dir ve
neticede aradaki farkin istatiksel agidan anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,001).
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Bu sonug 6zellikle kognitif fiizyon biyopsi yapilan ve KOAK saptanan gruptaki total
PSA ortalamasinin klinik olarak anlamli olmayan kanser ve benign gruptaki total
PSA ortalamasindan yiiksek oldugu gercegini ortaya koymakta olup bulgularimiz

literatiir ile uyumludur.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda ve kognitif fiizyon biyopsi grubunda
KOAK saptanan hastalarin tPSA ortalamalar1 degerlendirildiginde iki fiizyon biyopsi
grubu arasindaki farkin istatiksel agidan anlamli oldugu tespit edilmistir ve bu fark

kognitif flizyon biyopsi lehine belirgin olarak yiiksektir (p=0,028).

Tan1 rutin olarak siipheli PRM bulgular1 ve yiiksek serum total psa seviyesi
olan hastalarda TRUS esliginde yapilan sistematik prostat biyopsisi ile
konulmaktadir. 2016 yilinda Etzioni ve ark. tarafindan yayinlanan bir makalede
‘2012 yilindan 6nceki 20 yilda PRM ve tPSA taramalarinin kanser mortalitesini %50
azalttig1 gosterilmistir’> (504). Calismaya aldigimiz hastalarda PRM’ de pozitifik
orani %42 olup hastalarin yarisindan fazlasinda PRM bulgusu yoktu. Bu durum total
PSA’nin taramada hala 6nemli bir yeri oldugunu gostermektedir. ‘‘PSA diizeyi >4
ng/ml olan hastalarda biyopsi Onerilirken 2.5-4 ng/ml araliginda bireysel risk
degerlendirmesi yapilarak biyopsi karar1 verilmelidir’” (505). Total PSA artisinin
prostat kanserine spesifik olmamasi, benign ya da inflamaturar durumlarda, akut veya
kronik prostatitte, prostatik manipiilasyonlar ve iirolojik girisimler sonrasinda, iiriner
retansiyon durumunda artis gosterebilmesi ve PK olgularinin yaklagik %15’inde
normal smirlarda seyredebilmesi tanida ciddi bir dezavantaj olusturmaktadir. Bu
durumlarda tanida spesifiteyi arttirmak gerekmektedir (15). Serum total PSA seviyesi
4-10 ng/ml arasindaki hastalarda PK saptanma orani1 yalnizca %30’dur. Bu sebeplerle
tPSA’nin spesivitesini yiikseltmek i¢in literatiirde son yillarda yapilan fazla sayida
caligmalar mevcuttur. Tiim bu ¢alismalar prostat biyopsisi endikasyonunu dogru bir
sekilde belirleyebilmek amaciyla yapilmaktadir. TPSA seviyesinin 4 ile 10 ng/ml
arasinda oldugu gri zon olarak tariflenen aralikta spesifitesiyi artirmak i¢in PSA
dansitesi, PSA velositesi, PSA ikilenme zamani, PSA molekiiler formlar1 ve
serbest/total PSA oran1 gibi PSA’nin spesifitesini arttiracak parametrelerin kullanimi
son yillarda giindemdeki yerini almustir (11). “‘Ilk olarak Christensson ve ark. prostat
kanserli hastalarda s/t PSA oraninin daha diisiik oldugunu bildirmislerdir.”” Diisiik s/t
PSA orani prostat kanseri ile iligkilendirilmistir ve birgok ¢alisma negatif biyopsilerin

sayisini azaltmadaki degeri gosterilmistir (218). sPSA, PK’de BPH’ye gore anlamlh
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derecede daha diisiik bulunmustur (219). PK tespitinde s/t PSA oraninin kullanilmasi
konusunda yapilan arastirmalarda PK ile BPH ayriminin yapilmasinda tPSA ile
karsilastirildiginda sensivite ve spesifitesinin daha yiliksek oldugu tespit edilmistir.
“Total PSA degerleri 4-10 ng/ml aralifinda olan hastalarin biyopsilerinde
serbest/total PSA oran1 <%10 olan hastalarda biyopsi ile %56 oraninda PK tespit
edilirken, >%25 olanlarda ise %8 oraninda PK goriilmiistiir’” (219-221). 14 ¢alismay1
inceleyen bir metanalizde tPSA 4 ile 10 ng/ml arasinda (gri zon) oldugunda s/t PSA
oraninin PK saptamada %70 sensiviteye sahip oldugu bulunmustur (222).
Calismamizda MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki hastalarin s/t PSA orani
0,20+0,10 iken kognitif fiizyon biyopsi grubundaki s/t PSA orani 0,19+0,09’dur ve
iki flizyon biyopsi grubundaki hastalar arasindaki farkin istatiksel agidan anlamli
olmadig1 tespit edilmistir (p=0,855). MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda KOAK
saptanan hastalarin serbest/total PSA oram1 0,154+0,06, KOAK dis1 patolojiler
(benign, akut/kronik inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) grubunda ise
0,20+0,09°dir ve aradaki farkin istatiksel acidan anlamli olmadig: tespit edilmistir
(p=0,092). Kognitif flizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalarin serbest/total
PSA oram1 0,15+£0,06, KOAK dis1 patolojiler (benign, akut/kronik
inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) grubunda ise 0,20+0,09°dir ve aradaki
farkin istatiksel agidan anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,053). MRG-TRUS
flizyon biyopsi grubunda ve kognitif flizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan
hastalarin serbest/total PSA oranlar1 arasindaki farkin istatiksel agidan anlaml

olmadig tespit edilmistir (p=0,892).

Bu durum o6zellikle fiizyon biyopsi yapilan ve KOAK saptanan gruptaki
serbest/total PSA oranlarinin ortalamasinin klinik olarak anlamli olmayan kanser ve
benign gruptaki serbest/total PSA ortalamasindan daha diisiik oldugu gercegini ortaya

koymakta olup bulgularimiz literatiir ile uyumludur.

Yine PSA dansitesi i¢in < 0,15 ng/ml/mm3 esik deger (iistiindeki degerler
malign yonde, altindaki degerler benign yonde) alindiginda ozellikle gri zon
hastalarinda (tPSA  4-10 ng/ml araliginda) malignite tahminine katki
saglayabilmektedir. Ozellikle kiiciik (<50 mm3) ve orta ( 50-75 mm3) prostat hacmi
olan hastalarda PSA dansitesi esik degeri 0,15 ng/ml/mm3 seklinde baz alindiginda,
PSA-D ne kadar yiiksekse klinik 6nemli PK saptama orani da o kadar yiiksektir (225-
228). MpMRG’de saptanan PIRADS 3 lezyonlara yapilan sistematik ve hedefe
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yonelik prostat biyopsilerinin patoloji sonug¢larinin incelendigi 28 ¢alismanin dahil
edildigi bir metaanalizde PSA-D >0,15 ng/ml/cc esik degeri hastalara biyopsi yapilip
yapilmama kararini vermede 6nemli bir yardimci faktor olarak onerilmistir (226).
Calismamizda MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki hastalarin PSA dansitesi
ortalamasi 0,13+0,06 ng/ml/mm3 iken kognitif fiizyon biyopsi grubundaki PSA
dansitesi ortalamasi 0,14+0,09 ng/ml/mm3’tiir ve iki flizyon biyopsi grubundaki
hastalar arasindaki farkin istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit edilmistir
(p=0,852). MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalarin PSA
dansitesi ortalamasi 0,16+0,07 ng/ml/mm3, KOAK dis1 patolojiler (benign,
akut/kronik inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) grubunda ise 0,12+0,05
ng/ml/mm3’tiir ve aradaki farkin istatiksel agidan anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,020). Kognitif fiizyon biyopsi grubunda KOAK saptanan hastalarin PSA
dansitesi ortalamasi 0,184+0,08 ng/ml/mm3, KOAK dis1 patolojiler (benign,
akut/kronik inflamasyon/prostatit, KOAOK, asap, hgpin) grubunda ise 0,12+0,08
ng/ml/mm3’tiir ve aradaki farkin istatiksel acidan anlamli oldugu tespit edilmistir
(p=0,001). MRG-TRUS filizyon biyopsi grubunda ve kognitif fliizyon biyopsi
grubunda KOAK saptanan hastalarin PSA dansitesi ortalamalar1 arasindaki farkin

istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,602).

Neticede bu durum ozellikle fiizyon biyopsi yapilan ve KOAK saptanan
gruptaki PSA dansitesi ortalamasinin klinik olarak anlamli olmayan kanser ve benign
gruptaki PSA dansitesi ortalamasindan daha yiiksek oldugu gercegini ortaya

koymakta olup bulgularimiz literatiir ile uyumludur.

Prostat bezindeki kanser hiicrelerini tespit etmenin en dogru yolu, tiim bezin
cerrahi olarak ¢ikarilmasi ve histopatolojik incelemesidir. Bu yaklasim siipheli
bulgular1 olan her hasta i¢in klinik olarak uygulanamaz oldugundan, prostat biyopsisi
PK’y1 tespit etmek igin en iyi tan1 teknigi olarak kabul edilmektedir. ‘‘Prostat biyopsisi
1930’Iu yillarda 6ncelikle parmak kilavuzlugunda transperineal yoldan daha sonra
Astraldi tarafindan tanimlanmas: ile birlikte transrektal yoldan uygulanmaya
baslanmigtir.”” 1980’li yillardan itibaren ise USG teknolojilerinin gelismesi ile birlikte,
USG kilavuzlugunda uygulanan biyopsiler parmak kilavuzlugunda uygulanan
biyopsilerin yerini almustir. Ozellikle Hodge ve arkadaslarinin 1989°Iu yillarda
TRUSG rehberliginde gerceklestirdigi biyopsilerin etkinliginin kanitlanmasiyla

birlikte zamanla bugiin de hala uygulanmakta olan standart prostat biyopsisi kavrami
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ortaya ¢ikmustir (275). Sistematik prostat biyopsisi, klasik olarak Hodge ve ark.
tarafindan Oncelikle sekstant (6 kadran) olarak uygulanmaya baslanmistir. Ancak
sonraki yillarda yapilan caligmalarda, bu yontemde %15-%34 civarinda farklilasan
oranlarda PK tespitinin eksik yapilabilecegi gosterilmistir (17). Sekstant biyopsinin
tiim bu dezavantajlar1 nedeniyle giiniimiizde en sik kabul goren yaklagimlar 6zellikle
de prostat boyutu biiyiikse, anterior kesimlerde PK saptama orani diisiik olsa da PK’nin
en sik goriildiigli PZ’ye yogunlasan 10-12 kor biyopsi alinmasidir ve 2022 EAU
klavuzlarinda da bu yaklasim oOnerilmektedir (506). Yine de 10-12 kor biyopsi
orneklerinde klinik olarak 6nemli kanser saptama oranlar1 hala istenilen seviyede
olmayip siklikla klinik olarak 6nemsiz kanserler saptanmakta ve hastalar gereksiz
tedavi almaktadir. Prostat kanseri tespit oranlar1 %27-40 arasinda olan standart 10-12
kor prostat biyopsisi ile KOAK’larin %20-25 kadar: tespit edilemezken 6nemli oranda
da KOAOK tespit edilebilmektedir (102, 313). ““KOAK olup da saptanamayan
hastalar gerekli tedaviyi alamazken, KOAOK saptanan hastalar ise gereginden fazla
tedavi alip ciddi komplikasyonlar (inkontinans, impotans) ile karsi karsiya
kalabilirler.”> Bu sebeple giiniimiizde hedefe yonelik biyopsi segenekleri
yayginlagmistir (306). Giiniimiizde, hem EAU hem de AUA giincel PK kilavuzlarinda,
“‘prostat kanseri siiphesi bulunan ve daha once prostat biyopsisi yapilmamis olan
hastalarda sistematik biyopsi ile birlikte hedefe yonelik biyopsi yapilmasi
onerilmektedir’” (391, 392). EAU 2021 ve giincel 2022 kilavuzuna gore prostat
biyopsi hikayesi olmayan hastalarda biyopsi 6ncesi mpMRG ¢ekilmesi ve PI-RADS
>3 lezyon varsa hedefli ve sistematik biyopsi kombinasyonu uygulanmasi giiclii
diizeyde onerilmektedir. Negatif biyopsi Oykiisii olan hastalarda ise yine biyopsi
oncesi mpMRG ¢ekilmesinin onerilmesi ve mpMRG negatif (PI-RADS < 3 lezyon)
ve PK'nin klinik siiphesi yiiksek olanlarda hastayla ortak karar alinarak sistematik
prostat biyopsisi yapilmas1 Onerisi giiclii diizeydedir. Onceki biyopsisi negatif
hastalarda ¢ekilen mpMRG’de PIRADS >3 lezyon var ise yalnizca hedefli biyopsi
yapilmasi ise diisiik oneri diizeyindedir (507). 2012 yilinda yapilan MRG temelli
hedefli biyopsiler ile standart sistematik prostat biyopsilerinin karsilagtirildigi 50
caligmayi iceren bir metaanalizde MRG temelli biyopsi islemleri ile MRG’de lezyon
saptanan hastalarin %66’sinda (374'lin 248'1) PK saptanmis olup klinik olarak anlamli
prostat kanseri tespit orani ise yaklasik %43 olarak bildirilmistir. MRG temelli hedefli
biyopsilerin etkinligi (klinik olarak anlamli kanser/biyopsi yapilan erkek sayisi) ise

standart yaklasimla karsilastirildiginda oranlar sirasiyla %70 ve %40 olarak
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hesaplanmistir. Bu da hedefli biyopsilerin gereksiz prostat biyopsi sayisini belirgin
sekilde azalttigini gostermektedir (398). Bizim g¢alismamizda ise flizyon biyopsi
yapilan hastalarda biyopsi teknigine gore degismekle birlikte KOAK saptanan
hastalarin oran1 %24 (%19-28, n=57), sistematik biyopsi yapilan hastalarda ise bu oran
%22 (n=53) olarak saptanmistir. Yine flizyon biyopsi yapilan hastalarda biyopsi
teknigine gore degismekle birlikte KOAOK saptanan hastalarin oran1 %13 (%12-14),
sistematik biyopsi yapilan hastalarda ise bu oran %19 olarak saptanmistir. MRG-
TRUS fiizyon biyopside hedef lezyon basina 3,47+0,90 kor biyopsi alinarak toplamda
417 kor biyopsi alinmistir. Bu korlarin ortalama 2,51+1,37 tanesinde toplamda ise 93
(%22) tanesinde KOAK saptanmuistir. Kognitif fiizyon biyopside hedef lezyon basina
ortalama 3,27+0,66 kor biyopsi alinarak toplamda 392 kor biyopsi alinmistir. Bu
korlarin ortalama 2,69+1,17 tanesinde toplamda ise 137 (%35) tanesinde KOAK
saptanmistir. Sistematik biyopsi yapilan hastalarda ise ortalama 12,12+0,37 kor
biyopsi alinarak toplamda 2666 kor biyopsi alinmistir. Bu korlarin ortalama 4,38+3.42
tanesinde toplamda ise 441 (%16) tanesinde KOAK saptanmustir.

Sonug olarak bizim g¢aligmamizda her iki flizyon biyopsi tekniginde hem
toplam KOAK hem de lezyon basina KOAK saptama agisindan sistematik biyopsiden
iistiin oldugu saptanmistir. Ayn1 zamanda fiizyon biyopsiler ile sistematik biyopsiye
kiyasla daha az KOAOK saptanmistir. Bu veriler literatiir ile uyumlu olup ¢aligmamizi

destekler niteliktedir.

Hedefli flizyon prostat biyopsi teknikleri lice ayrilmaktadir. Bunlar hasta
dogrudan MR gantry cihazi igerisindeyken aktif MR goriintiisii alimi sirasinda prostat
biyopsi igleminin yapilmasi olarak tariflenen direkt MRG kilavuzlugunda (in-bore)
biyopsi, MRG’den elde edilen goriintii sekanslar1 ile TRUS goriintiisiiniin kognitif
olarak flizyone edilmesiyle yapilan kognitif fiizyon biyopsi ve MRG’den elde edilen
goriintli sekanslar1 ile TRUS goriintiisiiniin ¢esitli yazilimlar aracilifiyla fiizyone
edilmesiyle yapilan MRG-TRUS fiizyon biyopsidir (338, 399). Direkt MRG (in-bore)
kilavuzlugunda prostat biyopsisi; hasta MR goriintiileme portalindayken (gantri),
lezyonlar mpMRG’de tanimlandiktan sonra dogrudan MRG kilavuzlugu ile doku
ornekleri alinmasini icerir vee MRG hedefinin ve ignenin ayni anda dogrudan
goriintiilenmesini saglar. Bir calismada TRUS esliginde yapilan standart sistematik
biyopsi sonuglar1 benign olan ancak total PSA yiiksekligi devam eden 265 olguya
yapilan direkt MRG (in-bore) kilavuzlugunda biyopsi sonucunda, hastalarin %41’inde
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PK saptanmisg olup bunlarin %87’si KOAK olarak degerlendirilmistir (508). Cekimin
prone pozisyonunda yapilmasina bagli konumlama sorunlari, prosediiriin uzun stiresi
(ortalama biyopsi siiresi en kisa 19 dakika), uzun prosediirlere bagli olusan artan
maliyet, deneyim gerektirmesi, iki kez MRG c¢ekilmesi gerekliligi, MRG’ye uyumlu
non-manyetik igne ve ekipman gereksinimi ve iirologlar i¢in lojistik ve ekonomik
dezavantajlar teknigin limitasyonlarini olusturmaktadir (406). Direkt MRG (in-bore)
kilavuzlugunda prostat biyopsisinin en énemli kisitlamasi; hedefe yonelik biyopsi ile
birlikte sistematik biyopsi yapilamamasi olup bu durum teknigin kullanimini
sinirlandirmaktadir. Baz1 klinik merkezlerde bu fiizyon biyopsi teknigi kullanilmasina
ragmen bahsedilen sebepler nedeniyle birgok merkezde uygulanmamaktadir (407).
Klinigimizde bu biyopsi yontemi uygulanmadigi i¢in bu yontem ¢alismamiz disinda

birakilmistir.

Kognitif flizyon prostat biyopsisi; onceden edinilmis mpMRG bilgileri
kullanilarak TRUS esliginde hedefe yonelik 6rnekleme islemidir. Biyopsi oncesi
klinisyen tarafindan mpMRG goriintiileri iizerinde ¢alisilir ve silipheli lezyonlar
tanimlanir. Daha sonraki asamada indeks lezyonlarin tahmini konumu TRUS
goriintlisiinde belirlenerek kanser riski olan alanlardan hedefli prostat biyopsileri
alinir. Burada tahmini bir lokalizasyon oOrneklendigi icin gercekten lezyonun
bulundugu gerekli alandan biyopsi alindigin1 anlayabilmek zordur. Prostat bezinde
gorlintiileme neticesinde saptanan bir takim referanslar (prostatin benign kistleri,
kalsifiye plaklar veya benign prostat hiperplazisine bagli olusan nodiiller) ile
lezyonlarin lokalizasyonu daha dogru sekilde belirlenebilir. En 6nemli avantajlari,
MRG ve TRUS goriintiileri disinda ekstra ekipman gerektirmemesi, hizli ve diisiik
maliyetli olmasidir (32, 509). Giinliikk pratikteki erisilebilirligi yontemi cazip hale
getirmektedir. Bu flizyon biyopsi yontemi olduk¢a maliyet etkin olmasina ragmen
islemi yapan klinisyenin tecriibesi sonuglari 6nemli oranda etkilemektedir. Yapilan
caligmalarda kognitif flizyon biyopsileri ile KOAK tespit dogrulugunun, standart
biyopsilere gore onemli 6l¢iide daha yiiksek oldugu saptanmistir. Kognitif fiizyon
biyopsiler ile standart biyopsilerden yaklagik %16 daha fazla KOAK saptanirken,
klinik olarak 6nemsiz kanserlerin gereksiz tanmisinin da %13 oraninda azaldig
saptanmuistir (408). 2014 yilinda yapilan bir metaanaliz ¢ekilen mpMRG neticesinde
PI-RADS 3 ve {izeri lezyon saptanan ayni1 hastada yapilan TRUS ve MR hedefli fiizyon
biyopsi (6 c¢alismada; kognitif fiizyon+TRUS-BX 541/1526 hasta ) sonuglarimni
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degerlendiren 16 prospektif calisma igermektedir. Filizyon biyopsi ile sistematik
biyopsi arasinda toplam kanser saptama oranlari arasinda fark saptanmamis
(sensivite= 0,85/0,81, sirasi ile) olsa da klinik anlamli kanser saptama orani fiizyon
biyopside daha yiiksek (sensivite= 0,91/0,76, sirast ile), klinik anlaml1 olmayan kanser
saptama orani1 flizyon biyopside daha diisiikk (sensivite= 0,44/0,83, sirast ile)
saptanmistir (25). MRG fiizyon gruplarina bakildiginda MRG-TRUS fiizyon, in-bore
flizyon ve kognitif flizyon biyopsilerin KOAK saptama agisindan birbirine iistiinliigii
olmasa da sistematik biyopsiye gore rolatif sensitiviteleri sirasi ile 1,29-1,26-1,03
olmasi ile en diisiik sensitivite kognitif flizyon biyopsi grubunda saptanmistir (25).
Kognitif fiizyon prostat biyopsisi ile diger hedefe yonelik biyopsi tekniklerinin
karsilastirildigr calismalarda ve 2017 yilinda yapilan 43 calismay1 igeren bir
metaanalizde; in bore ve MRG-TRUS fiizyon prostat biyopsi tekniklerinde kognitif
fiizyon biyopsiye gore KOAK saptama orami yiiksek ¢iksa da yontemler arasinda
anlamli istatiksel farklilik saptanmamistir (409). PROFUS c¢alismasinda Wysock ve
ark. tarafindan MRG-TRUS fiizyon ve kognitif fiizyon ile sistematik biyopsinin
hepsinin ayni anda uygulandig1 biyopsi naiv ve negatif olan 125 hastay: kapsayan
fiizyon biyopsilerin iki farkli iirolog tarafindan yapildig1 prospektif, MRG-TRUS ve
kognitif fiizyon biyopsiyi karsilagtiran bir ¢alisma yayinlanmigtir. MRG-TRUS
flizyon biyopsi histolojik agidan daha detayli bilgiler vermesine kargin total kanser
tespit oranlari agisindan kognitif fiizyon biyopsi ile arasinda anlamli farklilik
saptanmamistir. MRG-TRUS filizyon biyopsi ve kognitif fiizyon biyopsinin total
prostat kanseri saptama oranlari sirasiyla %32 ve %26,7; ISUP Grade >2 KOAK
saptama oranlari ise sirastyla %20,3 ve %15,1 olarak hesaplanmistir. Ancak her iki
biyopsi yontemi arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamistir. Sadece
kiiclik lezyonlarda MRG-TRUS fiizyon prostat biyopsisi teknigi ile yapilan biyopsiler,
kognitif flizyon prostat biyopsisine gore daha sensitif bulunmustur (410). Yine Puech
ve ark. tarafindan tarafindan MRG-TRUS filizyon ve kognitif flizyon ile sistematik
biyopsinin hepsinin ayni anda uygulandig1 95 hastay1 kapsayan fiizyon biyopsilerin
ayni irolog tarafindan yapildigi prospektif, multisentrik MRG-TRUS ve kognitif
flizyon biyopsiyi Kkarsilastiran bir ¢alisma yaymlanmistir. Neticede MRG-TRUS
flizyon biyopsi ile prostat kanseri pozitifligi %53 ve kognitif fiizyon biyopsi ile prostat
kanseri pozitifligi % 47 saptanmis olup aralarinda total prostat kanseri ve KOAK
saptama agisindan anlamli farklilik saptanmamistir. Lezyonun anterior, posterior

yerlesimi ya da 10 mm’den kiiciik veya biiylik olmasi ile kanser saptama agisindan alt
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grup analizi yapildiginda her iki flizyon biyopsi yontemi arasinda istatiksel acidan
anlamli fark saptanmamistir (509). Valerio ve ark. tarafindan 2015 yilinda yayinlanan
prospektif calismada toplamda 50 hastaya oncelikle MRG-TRUS fiizyon biyopsi
ardindan kognitif fiizyon ve sistematik biyopsiler yapilmistir. Hasta diizeyinde kognitif
fiizyon biyopside 32 (%64) hastada MRG-TRUSG fiizyon biyopside ise 34 (%68)
hastada prostat kanseri tespit edilmis olup istatiksel olarak anlamli fark saptanmamais
(p>0,5). KOAK saptama yoniinden ise MRG-TRUS fiizyon biyopside hasta diizeyinde
%22, kognitif fiizyon biyopside ise %14 kanser tespit edilmis olup aradaki farkin
istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,48) (510). Monda ve ark.
tarafindan 2018 yilinda retrospektif olarak MRG-TRUS fiizyon ve kognitif fiizyon
biyopsinin karsilastirildigi bir ¢alismada toplamda 510 hastadan 348’ine ‘‘MRG-
TRUS fiizyon biyopsi’’, 162’sine ise ‘‘kognitif fiizyon biyopsi’” yapilmis olup total ve
KOAK saptama agisidan birbirlerine herhangi bir istiinliikleri saptanmamistir
(p=0,171, p=0,106, sirasi ile) (511). Yine Mohammad-Hossein ve ark. tarafindan 2021
yilinda yayinlanan basa bas randomize kontrollii bir calismada 99 hastaya kognitif
fiizyon ve 100 hastaya MRG-TRUS fiizyon biyopsi yapilmis. Hasta gruplari genel ve
KOAK saptama agisindan karsilastirilmis. Kognitif flizyon biyopsi grubunda genel ve
KOAK saptama oranlart sirasiyla %31 ve %19 saptanmigken MRG-TRUS fiizyon
biyopside ise %44,4 ve %33,3 olarak saptanmig ve MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubu
lehine aradaki farkin istatiksel agidan anlamli olarak yiiksek oldugu tespit edilmistir (p
= 0,035 ve p = 0,016, sirastyla). Ancak bu ¢alisma 2 ayr1 merkezde ve her merkezde
ayni1 operator tarafindan yapilmis olsa da operatorlerin ‘“MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’
ve “‘kognitif fiizyon biyopsi’’alaninda 5 yildan daha uzun siireli ve 2000°den fazla
vaka deneyimi mevcut oldugu i¢in aradaki fark anlamli ¢ikmis olabilir. Ayrica tiim
mpMRG raporlari olduk¢a deneyimli ayni radyolog tarafindan yazilmis ve tiim biyopsi
korlar1 aynmi patolog tarafindan degerlendirilmis. Daha 6nce de belirttigimiz gibi
fiizyon biyopsilerde operator tecriibesi, mpMRG raporlanmasinda radyolog tecriibesi
sonuglar tizerinde oldukga etkili olmaktadir. Ayrica MRG-TRUS fiizyon biyopsi i¢in
kullanilan fiizyon cihazi, goriintii eslestirmenin hangi sistemle yapildig: (elastik ya da
rijid), hangi navigasyon sisteminin kullanildig1, anestezi tiirii gibi faktorlerin patoloji
sonuclari tizerindeki etkileri agisindan kesin kanitlar olmasa da sonugclar tizerinde etkili
olabilecegi diisiiniilmektedir (512-515). Bu ¢aligsma literatiire karsit bir calisma olsa da
genel litertiir incelendiginde hedefe yonelik flizyon biyopsi yontemlerinin total prostat

kanseri ve KOAK saptanmasi agisidan birbirlerine bariz tstiinliikleri yoktur. Bizim
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caligmamizda da kognitif fiizyon biyopsi grubunda KOAK saptama orani %28 (n=34),
KOAOK saptama orani ise %14 (n=17) olarak hesaplanmis olup es zamanl sistematik
biyopsi yapilan hastalarda ise %28 (n=31) KOAK, %17 (n=20) KOAOK saptanmis ve
iki biyopsi yOntemi arasindaki farkin istatiksel ag¢idan anlamli olmadigi tespit

edilmistir (p=0,366, p=0,248, sirasi ile).

Elde edilen verilerde sistematik ve kognitif fiizyon biyopsiler arasinda KOAK
ve KOAOK saptama agisindan anlamli fark saptanmasa da kognitif fiizyon biyopside
oransal olmasa da sayisal olarak daha fazla KOAK, hem oransal hem sayisal olarak

daha az KOAOK saptanmigtir ve literatiir ile uyumludur.

MRG-TRUS biyopsi grubunda ise KOAK saptama oranm1 %19 (n=23),
KOAOK saptama orani ise %12 (n=14) olarak hesaplanmis olup es zamanli sistematik
biyopsi yapilan hastalarda ise %21 (n=21) KOAK, %20 (n=20) KOAOK saptanmis ve
iki biyopsi yontemi arasindaki farkin istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit

edilmistir (p=0,705, p=0,090, sirasi ile).

Elde edilen verilerde sistematik ve MRG-TRUS fiizyon biyopsiler arasinda
KOAK ve KOAOK saptama acisindan anlamli fark saptanmasa da MRG-TRUS
flizyon biyopside oransal olmasa da sayisal olarak daha fazla KOAK, hem oransal hem

sayisal olarak belirgin sekilde daha az KOAOK saptanmustir ve literatiir ile uyumludur.

Giincel literatiirde tercih edilecek hedefe yonelik flizyon biyopsi agisindan
kesin bir fikir birligi yoktur. Bazi ¢alismalar KOAK saptama agisindan 6zellikle MRG-
TRUS fiizyon ve kognitif flizyon biyopsinin etkinligini karsilastirilabilir olarak saptasa
da yeterince giliglii kanitlara sahip degildirler. MRG-TRUS ve kognitif flizyon
biyopsiyi karsilastiran ¢alismalarin sonuglari hangi yontemin daha etkili olduguna dair
kesin kanit agisindan yeterli degildir (25, 409, 410, 509, 516, 517). Ozellikle kiigiik
orneklem boyutlarina sahiptirler ve verilerin de tamamen retrospektif olarak toplandigi
retrospektif caligmalardir. En 6nemli dezavantajlari ise MRG-TRUS fiizyon ve
kognitif fiizyon biyopsilerin ayni hastalarda ardigik olarak yapilmasidir. Bu hedefli
biyopsi tekniklerinden herhangi birinin digerinden hemen 6nce yapilmasinin ultrason
artefaktlarina sebep olacagini ve prostat kanserinin tespitinde ikinci yapilan teknigin
kesinligini belirlemede yanliliga sebep olacagini diisiiniiyoruz. Bu sorun, kognitif

fiizyon biyopsinin dogrulugunun degerlendirilmesinde daha belirgin hale gelecektir
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clinkii kognitif fiizyon biyopsi MRG-TRUS fiizyon biyopsiye gore sonografik
bulgulara daha fazla bagimlidir ve MRG-TRUS fiizyon biyopsinin neden oldugu

ultrason artefaktlari, operatorii lezyonu lokalize etmede kor etmesine ragmen yol agtig1
sonografik artefaktlar sebebiyle operatorii lezyona dogru yonlendirebilir. Bu durum

hem biyopsiye bagli hemoraji, doku 6demi gibi komplikasyonlar hem de lezyonun
lokalizasyonu ile ilgili operatorler arasinda ya da operatdrler icinde bias olmasi gibi
sebeplerle kesin kanitlarin elde edilmesini zorlastirmaktadir (409, 509, 510, 518, 519).
Diger taraftan fiizyon biyopsilerden once sistematik biyopsi yapmak da bahsedilen
sebeplerle ultrason goriintiilerinin ortadan kalkmasina sebep olabilir ve flizyon

biyopsilerin dogrulugunu azaltabilir.

Bu nedenle, bu flizyon biyopsi tekniklerini karsilastirmanin en iyi yontemi
paralel grup tahsisi ile bire bir randomize prospektif ya da verilerin prospektif olarak
toplandig1 retrospektif bir ¢aligma olarak goriilmektedir. Bizim g¢aligmamizda ise
biyopsi naiv ve negatif olan MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi gruplarinda her
iki grupta esit olmak iizere toplamda ise 240 hastaya; biyopsi naiv hastalara dncelikle
fiizyon ardindan sistematik biyopsiler, biyopsi negatif hastalara ise sadece flizyon
biyopsiler yapilmistir. Biyopsi alaninda 10 yildan uzun siiredir tecriibeli ancak fiizyon
biyopsi alaninda ise 2 yildan az tecriibesi olan tek bir iirolog tarafindan 6nce fiizyon
biyopsiler yapilmistir. Sistematik biyopsiler ise mpMRG bulgularina prostat biyopsisi
alaninda 5 yildan uzun siiredir tecriibeli baska bir lirolog tarafindan yapilmis olup hasta
ve biyopsi verileri prospektif olarak toplanmistir ve galisma retrospektif olarak
planlanmistir. MpMR  goriintiileri ise alaninda 3 yildan az tecriibeli bir radyolog
tarafindan, biyopsi korlari ise birden fazla patolog tarafindan raporlanmistir. Tecriibe
konusundaki eksiklikler ozellikle kognitif flizyon biyopsinin dogrulugunun
azalmasina sebep olabilir. Sadece fiizyon biyopsiler degerlendirildiginde MRG-TRUS
flizyon biyopsi grubunda 120 hastadan 37 (%31)’sinde, kognitif flizyon biyopsi
grubunda 120 hastadan 51 (%42,5)’inde prostat kanseri saptanmis olup say1 ve oran
olarak kognitif flizyon biyopsi grubunda daha fazla kanser saptansa da total prostat
kanseri saptama agisindan her iki flizyon biyopsi yontemi arasindaki farkin istatiksel
acidan anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,061). KOAK (Gleason skoru > 7/ISUP
grade >2) saptama ag¢isindan degerlendirecek olursak MRG-TRUS fiizyon biyopsi
grubunda 120 hastadan 23 (%19)’iinde, kognitif filizyon biyopsi grubunda 120
hastadan 34 (%28)’tinde KOAK saptanmis olup yine kognitif fiizyon biyopsi grubunda
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say1 ve oran olarak daha fazla kanser saptansa da aralarinda istatiksel olarak anlamli
farklilik saptanmamistir (p=0,095). KOAOK (Gleason skoru < 7/ISUP grade<2)
saptama ag¢isindan degerlendirecek olursak MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubunda 120
hastadan 14 (%12)’inde, kognitif fiizyon biyopsi grubunda 120 hastadan 17
(%14)’sinde KOAOK saptanmis olup kognitif fiizyon biyopsi grubunda say1 ve oran
olarak daha fazla kanser saptansa da aralarindaki farkin istatiksel agidan anlaml
olmadigi tespit edilmistir (p=0,564). Sonugta bizim ¢alismamiz sonucunda ulastigimiz
veriler literatiir ile ¢ok uyumlu olup yukarida bahsettigimiz literatiir verileri

calismamiz1 destekler niteliktedir.

Literatiir incelendiginde KOAK tanimimin ¢ok farkli sekillerde yapildigi
goriilmektedir. Sonn ve ark. ile Mozer ve ark. fiizyon biyopsi ile ilgili yaptiklar
calismalarda ISUP grade >2 ya da MPKU>4 mm olan lezyonlar1 KOAK olarak
tanimlamiglardir (520, 521). Puech ve ark. ISUP grade >2 veya MPKU>3 mm
lezyonlari, Delongchamps ve ark. ise ISUP grade >2 ya da MPKU>5 mm olan
lezyonlart KOAK olarak tanimlamiglardir (509, 518). Fiard ve ark. ise ISUP grade >2
ya da MPKU>10 mm olan lezyonlar1 KOAK seklinde tanimlamiglardir (522). Siddiqui
ve arkadasalari ise yalnizca ISUP grade >3 kanserleri KOAK kabul etmisken Wysock
ve ark. ISUP grade >2 kanserleri KOAK olarak kabul etmislerdir (410, 523). 2019
yilinda yaymlanan PIRADS v2.1’de ise ‘‘patoloji sonucu ISUP grade >2 ve/veya
timor hacmi >0,5 ml ve/veya ekstraprostatik uzanimi olan kanserler KOAK”’ seklinde
tanimlanmaktadir (352). Avrupa iiroloji dernegi klavuzlarinda ise ISUP grade >2
kanserler KOAK olarak kabul edilmektedir (3). Neticede literatiirde genel kabul géren
ve net bir KOAK tanimi yoktur. Bizim bu ¢alismamizda ise klavuzlara uygun olarak
ISUP grade >2 olan kanserler KOAK olarak kabul edilmistir. Calismalardaki KOAK
saptama acisindan farkliligin ytiksek ihtimalle KOAK tanimindaki bu degisikliklere

bagli olabilecegini diisiinliyoruz.

Puech ve ark. tarafindan tarafindan MRG-TRUS fiizyon ve kognitif fiizyon ile
sistematik biyopsinin hepsinin ayni anda uygulandigi 95 hastay1 kapsayan flizyon
biyopsilerin ayni iirolog tarafindan yapildig1 prospektif, ¢ok merkezli MRG-TRUS ve
kognitif fiizyon biyopsiyi karsilastiran c¢alismada lezyonun anterior, posterior
yerlesimi ya da 10 mm’den kii¢iik veya biiyiik olmasi ile kanser saptama agisindan alt
grup analizi yapilarak her iki fiizyon biyopsi yontemi karsilastirilmis ve aralarinda

anlamli fark saptanmamistir. MpMRG lezyonlar1 kanser saptanan korlarin lezyon
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uzunluklari agisidan da karsilagtirilmis ve kognitif fiizyon biyopside 7,22 mm, MRG-
TRUS flizyon biyopside 7,30 mm olarak saptanmis olup iki biyopsi grubundaki
hastalar arasindaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,800). Gleason
skorlar1 ve ISUP gradeleri acisindan da iki grup karsilastirildiginda anlamli fark
saptanmamis (509). Wenderink ve ark. tarafindan yapilan fiizyon biyopsilerin
karsilagtirildigt metaanaliz ¢alismasinda  kognitif flizyon biyopsinin biiylik
lezyonlarda ve 6zellikle periferal zonda yerlesmis genis hacimli lezyonlarda maliyet
etkin ve kanser tespit basarisindan 6diin vermeden oldukc¢a basarili bir yontem oldugu
belirtilmistir (517). Mohammad-Hossein ve ark. tarafindan 2021 yilinda yayinlanan
basa bas randomize kontrollii bir ¢alismada 99 hastaya kognitif fiizyon ve 100 hastaya
““MRG-TRUS fiizyon biyopsi’’ yapilmis. <“MRG-TRUS filizyon biyopsi’’ grubundaki
ortalama pozitif kor biyopsi say1si (0,13 £ 0,05), kognitif fiizyon biyopsi grubuna (0,08
+ 0,04) gore daha yiiksek saptanmis (p=0,045). Ancak lezyonun prostatin bazal-
midgland-apeks bolgesinde yerlesimi ya da anterior-posterior yerlesimi ile prostat
kanseri saptama yoniinden aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,752,
p=0,632, siras1 ile). Yine ISUP gradeleri arasindaki farkin anlamli olmadig: tespit
edilmistir (p=0,546) (524). Bizim yaptigimiz bu g¢alismada da KOAK saptanan
hastalarda lezyonlarin anterior-posterior yerlesimi, periferal-transizyonel zon
yerlesimi, prostatin bazal-midgland-apeks bolgesinde yerlesimi agisindan MRG-

TRUS ve kognitif fiizyon biyopsiler arasinda anlamli fark saptanmada.

Ancak kognitif fiizyon biyopside KOAK saptanan hastalardaki indeks lezyon
boyutu ortalama 18,44+8,38 mm, MRG-TRUS fiizyon biyopside ise 13,60+5,67 mm
saptanmig olup KOAK saptanan hastalarda lezyon boyutu kognitif fiizyon biyopsi
lehine istatiksel olarak anlamli sekilde ¢ok daha yiiksekti (p=0,019). Bu da kognitif
flizyon biyopsinin biiyiik lezyonlarda etkinliginin oldukg¢a yiiksek oldugunu belirten
literatiir verileri ile olduk¢a uyumlu olup mevcut literatiir ¢alisma verilerimizi

destekler niteliktedir.

MRG-TRUS ve kognitif flizyon biyopsilerde KOAK saptanan hastalarin ISUP
gradelerini degerlendirdigimizde iki yontem arasinda ISUP grade 2-3-4 agisindan
anlaml fark saptanmasa da kognitif flizyon biyopside MRG-TRUS fiizyon biyopsiye
gore istatiksel olarak anlamli sekilde daha fazla ISUP grade 5 KOAK saptanmistir
(p=0,035). Bu sonucun da kognitif fiizyon biyopsinin yiiksek gradeli kanseri
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saptamada etkinligini géstermesi agisindan oldukca énemli oldugunu diisiinmekteyiz

ve literatiire degerli bir katki sagladig1 goriisiindeyiz.

Oderda ve ark. tarafindan 2016 yilinda yapilan retrospektif karsilastirmali
calismada 25 hastaya elastik MRG-TRUS (Koelis) fiizyon, 25 hastaya ise kognitif
flizyon biyopsi uygulanmis ve <10 mm lezyonlarda aradaki fark istatiksel olarak
anlamli olmasa da (p=0,24) MRG-TRUS fiizyon grubunda total kanser tespit orani
%52, kognitif flizyon biyopsi grununda ise %21 saptanmistir. Yine PIRADS lezyon
bazinda degerlendirme yapildiginda 6zellikle PIRADS 3 ve PIRADS 4 lezyonlarda
MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubu ile kognitif flizyon biyopsi grubu arasinda total
prostat kanseri saptama acgisindan fark MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubu lehine
istatiksel olarak anlamli yiiksek tespit edilmistir (p=0,13, p=0,05, sirast1 ile). Ancak bu
calismada hasta sayilar1 oldukga diisiik ve lezyon boyutlar1 ile PIRADS lezyonlari
arasinda oldukga fazla heterojenite mevcuttur. Ancak flizyon biyopsiler deneyimli ayni
operatdr tarafindan yapilmistir (519). 2020 yilinda Tiirkay ve ark. tarafindan bir gruba
MRG-TRUS fiizyon ardindan sistematik biyopsi diger gruba ise kognitif fiizyon
ardindan sistematik biyopsinin uygulandigi 2 grup halinde her grupta 50 hasta olmak
tizere toplamda 100 hastay1 kapsayan karsilastirmali prospektif bir ¢alisma yapilmistir.
Calismada >5 mm PIRADS 3-4-5 lezyonlar degerlendirilmis ve MRG-TRUS fiizyon
ve kognitif flizyon biyopsiler arasinda total prostat kanseri ve KOAK saptama
acisindan fark saptanmamustir (p>0,5). Dahas1 kognitif flizyon biyopsi daha fazla
operator bagimli olmasina ragmen tecriibeli operatorler i¢cin ucuz ve hizli bir teknik
olarak 5 mm'den uzun lezyonlarin kognitif flizyon biyopsi ile drneklenebilecigini
belirtmiglerdir (525). 2018 yilinda Wegelin ve ark. tarafindan 6nceden prostat
biyopsisi negatif olan hastalarda 3 flizyon biyopsi yonteminin karsilastirildigi ¢ok
merkezli prospektif bir ¢alisma yaymlanmistir. Toplamda 79 hastaya ameliyathane
sartlarinda (genel/spinal) anestezi altinda MRG-TRUS fiizyon biyopsi, 78 hastaya ise
MRG-TRUS biyospiyi yapan operatorden farkli operator tarafindan  poliklinik
sartlarinda lokal anestezi altinda transrektal kognitif fiizyon biyopsi yapilmistir. MRG-
TRUS ve kognitif fiizyon biyopsiler arasinda PIRADS 3-4-5 lezyonlarda KOAK
saptama yoniinden aradaki farkin anlamli olmadigi tespit edilmis (p=0,4, p=0,6,
p=015, sirast ile). 10 mm’den kiigiik (<10 mm) lezyonlardan yapilan MRG-TRUS ve
kognitif flizyon biyopsiler arasinda KOAK saptama agisindan anlamlhi fark

saptanmamis (p=0,6). Lezyonlarin prostatin anterior ve posterior bolgesinde yerlesimi
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ile KOAK saptama agisidan MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsiler arasindaki
farkin istatiksel olarak anlamli olmadigi tespit edilmistir (p=0,6, p=0,7, siras1 ile).
Lezyonlarin prostatin periferal ya da transziyonel zon yerlesimi ile KOAK saptama
acisidan MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsiler arasindaki farkin istatiksel olarak
anlamli olmadig1 tespit edilmistir (p=0,5, p>0.,9, siras1 ile). Prostat hacminin 50
mm3’den kiiclik ya da biiyliik olmast ile KOAK saptama agisidan MRG-TRUS ve
kognitif flizyon biyopsiler arasindaki farkin istatiksel olarak anlamli olmadig1 tespit
edilmistir (p=0,3, p=0,3, sirasi ile) (396). PROFUS c¢alismasinda flizyon biyospilerin
(MRG-TRUS ve kognitif fiizyon) sistematik biyopsiye gore prostat hacmi kiigtildiik¢e
ve mpMRG siipheli lezyon boyutu arttik¢a kanser tespit oranlarinin arttig1 saptanmistir
(410). Wenderink ve ark. tarafindan yapilan fiizyon biyopsilerin karsilastirildig
metaanaliz ¢calismasinda kognitif fiizyon biyopsinin biiylik lezyonlarda ve 6zellikle
periferal zonda yerlesmis genis hacimli lezyonlarda maliyet etkin ve kanser tespit
basarisindan 6diin vermeden oldukga basarili bir yontem oldugu belirtilmistir (517).
Calisgmamizda MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalar1 PIRADS
lezyonlar1 agisindan degerlendirdik. MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki 120
hastadan 48 (%40)’inde, kognitif fiizyon prostat biyopsi grubundaki 120 hastadan 44
(%37)’tinde PIRADS 3 lezyon saptanmis olup lezyon sayilari, ortalama lezyon
boyutlari, tpsa, s/t psa orani, prostat hacmi, psa dansitesi, lezyonlarin anterior-posterior
yerlesimi, periferal-transizyonel zon yerlesimi, prostatin bazal-midgland-apeks
bolgesinde yerlesimi, KOAK saptama, total kanser saptama agisindan iki fiizyon
biyopsi yontemi arasinda istatiksel olarak anlamli fark olmasa da (0,677, 0,212,
p=0,348, 0,454, 0,344, 0,514, 0,707, 0,911, 0,141, 0,342, 0,385, siras1 ile) kognitif
fiizyon biyopsi grubunda KOAOK saptama oraninda MRG-TRUS fiizyon biyopsi
grubuna gore ustiinliikk tespit edilmistir (p=0,049). MRG-TRUS biyopsi grubunda
hi¢cbir hastada KOAOK saptanmamigsken kognitif fiizyon biyopsi ile 4 (%9,1) hastada
KOAOK saptanmustir. Iki yontem arasindaki farkin anlamli ¢ikma sebebi KOAOK
Saptanan hasta sayilarin az olmasi olabilir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki
120 hastadan 49 (%41)’unda, kognitif fiizyon prostat biyopsi grubundaki 120 hastadan
40 (%33)’inda PIRADS 4 lezyon saptanmis olup gruplar arasinda lezyon sayilari,
ortalama lezyon boyutlar, t. psa, s/t psa orani, prostat hacmi, psa dansitesi, lezyonlarin
anterior-posterior yerlesimi, KOAK ve KOAOK, total kanser saptama agilarindan iki
flizyon biyopsi yontemi arasindaki farkin istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit

edilmistir (0,340, 0,104, 0,303, 1,000, 0,416, 0,551, 0,623, 0,606, 0,679, 0,376, sirasi
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ile). MRG-TRUS fiizyon biyopsi grubundaki 120 hastadan 23 (%19)’iinde, kognitif
fiizyon prostat biyopsi grubundaki 120 hastadan 36 (%30)’sinda PIRADS 5 lezyon
saptanmis olup gruplar arasinda, lezyon sayilari, ortalama lezyon boyutlari, t. psa, s/t
psa orani, prostat hacmi, psa dansitesi, lezyonlarin anterior-posterior yerlesimi,
periferal-transizyonel zon yerlesimi, prostatin bazal-midgland-apeks bdlgesinde
yerlesimi, KOAOK, total kanser saptama acilarindan iki flizyon biyopsi yontemi
arasinda istatiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir (0,091, 0,111, 0,320, 0,948,
0,950, 0,468, 0,516, 0,942, 0,409, 0,213, 0,077, sirast ile). MRG-TRUS fiizyon biyopsi
grubunda PIRADS 5 lezyonlarda 10 (%43,5) adet KOAK saptanmisken kognitif
flizyon biyopsi grubunda ise 23 (%63,9) adet KOAK saptanmistir ve hem yiizde hem
sayisal olarak kognitif fiizyon biyopsi grubunda daha fazla KOAK saptanmistir ve
flizyon biyopsi gruplar1 arasindaki farkin istatiksel acidan anlamli oldugu tespit
edilmistir (p=0,024). Bu durumun ortaya c¢ikmasinda kognitif fiizyon biyopsi
grubunda kognitif fiizyon biyopsi grubundaki PIRADS 5 hasta sayilarinin istatiksel
olarak anlamli olmasa da daha fazla olmasi ile iliskili olabilecegini diisiinmekteyiz

(p=0,091).

Calismamizda MRG-TRUS fiizyon biyopsi neticesinde KOAK saptanan
hastalarda (13,60+5,67 mm) KOAK dis1 patoloji saptananlara (10,56+5,30) gore
lezyon boyutu istatiksel olarak anlamli sekilde daha biiytiktiir (p=0,010). MRG-TRUS
fiizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 66 (%55)’sinda lezyonlar 10 mm’den kiiciik, 54
(%45)tinde lezyonlar 10 mm’den biiyiiktiir. Lezyon boyutuna gére MRG-TRUS
flizyon biyopsinin KOAK saptama basarisin1 degerlendirecek olursak 10 mm’den
kiiciikk lezyonlarda 10 (%15,2) hastada KOAK saptanmigken 10 mm’den biiyiik
lezyonlarda 13 (%24,1) hastada KOAK saptanmistir ve istatiksel olarak anlamli fark
yoktur (p=0,217). Kognitif fiizyon biyopsi grubunda MRG-TRUS biyopsi ile
karsilastirildiginda indeks lezyon boyutu daha fazladir ve aradaki farkin istatiksel
acidan anlamli oldugu tespit edilmistir (p=0,019).

Kognitif fiizyon biyopsi neticesinde KOAK saptanan hastalarda (18,44+8,38
mm) KOAK dis1 patoloji saptananlara (11,79+5,15) gore lezyon boyutu istatiksel
olarak anlamli sekilde daha biiyiiktiir. Kognitif flizyon biyopsi yapilan 120 hastanin
47 (%39)’sinde lezyonlar 10 mm’den kiiciik, 73 (%61)’iinde lezyonlar 10 mm’den
biiyiiktiir. Lezyon boyutuna gore kognitif fiizyon biyopsinin KOAK saptama basarisini

degerlendirecek olursak 10 mm’den kiiciik lezyonlarda sadece 6 (%12,8) hastada
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KOAK saptanmigken 10 mm’den biiyiik lezyonlarda 28 (%38,4) hastada KOAK
saptanmustir ve bu istatiksel olarak anlamli sekilde yiiksektir (p=0,002). Bu da lezyon
boyutu arttik¢a kognitif flizyon biyopsinin kanser tespit oranmin arttigini belirten
literatiir bulgular1 ile uyumlu olup ¢alisma verilerimizin literatiire katkis1 agisindan

olduk¢a onemlidir.

MRG-TRUS ve kognitif flizyon biyopsiyi kendi aralarinda lezyon boyutunun
10 mm’den kiigiik ya da bilyik olmas1 ile KOAK saptama acisindan
karsilastirdigimizda aradaki farkin istatiksel yonden anlamli olmadigi tespit edilmistir
(0,720, 0,089). Sonug olarak her iki fiizyon biyopsi yonteminde de lezyon boyutu
arttikca KOAK saptama oran1 da artmaktadir. Ozellikle kognitif fiizyon biyopside 10
mm lezyon boyutu cut off deger olarak alinirsa >10 mm lezyonlarda KOAK saptama

acisindan kognitif fiizyon biyopsinin basaris1 anlamli sekilde yiikselmektedir.

MRG-TRUS fiizyon biyopsi neticesinde KOAK saptanan hastalarda
(48,60+17,87 mm3) KOAK dis1 patoloji saptananlara (75,61+39,42 mm3) gore prostat
hacmi istatiksel olarak anlamli sekilde daha kiigliktiir (p=0,001). Kognitif fiizyon
biyopsi neticesinde KOAK saptanan hastalarda (51,02+24,69 mm3) KOAK disi
patoloji saptananlara (74,96+35,87 mm3) gore prostat hacmi istatiksel olarak anlamli
sekilde daha kiigiiktiir (p=0,001). Bu da prostat hacmi kiiciildiik¢e fiizyon biyopsilerin
kanser tespit oraninin arttigimni belirten literatiir bulgular1 ile uyumlu oldugunu
gostermektedir ve verilerimiz literatiire onemli katki sunmakta ve literatiirii destekler

niteliktedir.

MRG-TRUS filizyon biyopsi yapilan 120 hastanin 42 (%35)’sinde prostat
hacmi 50 mm3’den kiigiik, 78 (%65)’inde prostat hacmi 50 mm3’den biiyiiktiir. Prostat
hacmine gore MRG-TRUS flizyon biyopsinin KOAK saptama basarisini
degerlendirecek olursak prostat hacmi 50 mm3’den kii¢iikk hastalarda 12 (%28,6)
hastada KOAK saptanmigken prostat hacmi 50 mm3’den biiyiik hastalarda 11 (%14,1)
hastada KOAK saptanmistir. 50 mm3’den kiigiik prostat boyutuna sahip hastalardaki
lezyonlarda oransal olarak daha fazla KOAK saptanmis olsa da aradaki farkin
istatiksel agidan anlamli olmadigi tespit edilmistir (0,055). Kognitif flizyon biyopsi
yapilan 120 hastanin 44 (%37)’linde prostat hacmi 50 mm3’den kiiciik, 76 (%63)’sinda
prostat hacmi 50 mm3’den biiyiiktiir. Prostat hacmine gore kognitif flizyon biyopsinin

KOAK saptama basarisini degerlendirecek olursak prostat hacmi 50 mm3’den kiigiik
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hastalarda 21 (%61,8) hastada KOAK saptanmisken prostat hacmi 50 mm3’den biiyiik
hastalarda 13 (%38,2) hastada KOAK saptanmustir. Prostat hacmi 50 mm3’den kii¢iik
hastalarda daha fazla sayida KOAK tespit edilmistir ve bu istatiksel agidan anlamlidir
(p=0,002). Yukarida da bahsedildigi tizere literatiirde yapilan ¢alismalarda prostat
hacminin fiizyon biyopsiler arasinda KOAK saptama {izerine etkisiyle ilgili olarak
anlamli farklilik saptanmamasina ragmen kognitif flizyon biyopsiyi kendi iginde
degerlendirdigimizde anlamli fark saptanmis olup bizim ¢alismamizda elde ettigimiz

veriler literatlire 6nemli bir katki niteligindedir.

KOAK saptanan hastalarda MRG-TRUS (48,60+17,87 mm3) ve kognitif
flizyon biyopsi (51,02+24,69 mm3) arasinda prostat hacmi ag¢isindan anlamli fark
saptanmamis olup verilerimiz literatiir bulgular1 ile uyumludur (p=0,929). MRG-
TRUS ve kognitif fiizyon biyopsiyi kendi aralarinda prostat hacminin 50 mm3’den
kiiglik ya da biiyiik olmasi ile KOAK saptama agisindan karsilastirdigimizda aradaki
farkin istatiksel agidan anlamli olmadig tespit edilmistir (0,068, 0,608). Ayrica KOAK
saptanan hastalarda kognitif fiizyon biyopsi yapilanlarda MRG-TRUS fiizyon biyopsi
yapilanlara gore total PSA degerleri daha yiiksek saptanmis olup aradaki fark istatiksel
acidan anlamli tespit edilmistir (p=0,028).

MRG-TRUS fiizyon biyopsinin KOAK saptama basarisi agisindan lezyonlarin
anterior ve posterior yerlesimine gore degerlendirdigimizde aradaki farkin istatiksel
acidan anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,563). Lezyonlarin periferal ya da
transizyonel zonda yerlesimine gére MRG-TRUS fiizyon biyopsinin KOAK saptama
basaris1 acisindan degerlendirdigimizde aradaki farkin istatiksel acidan anlamli
olmadig1 tespit edilmistir (p=0,117). Lezyonlarin prostatin bazal-apeks-midgland
bolgelerinde yerlesimine gére MRG-TRUS flizyon biyopsinin KOAK saptama
basaris1 agisindan degerlendirdigimizde aradaki farkin istatiksel acidan anlaml

olmadig tespit edilmistir (p=0,258).

Kognitif flizyon biyopsinin lezyonlarin yerlesimine gére KOAK saptama
basarisint degerlendirecek olursak anterior lezyonlarda sadece 4 (%10,3) hastada
KOAK saptanmisken posterior lezyonlarda 21 (%31,8) hastada KOAK saptanmigtir
ve bu istatiksel olarak anlamli sekilde posterior lezyonlar lehine yiiksektir (p=0,012).
Lezyonlarin zonal yerlesimine gore kognitif fiizyon biyopsinin KOAK saptama

basarisini degerlendirecek olursak periferal zonda yerlesimli lezyonlarda 29 (%40,3)
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hastada KOAK saptanmigken transizyonel zonda yerlesimli lezyonlarda sadece 5
(%10,4) hastada KOAK saptanmustir. Periferal zonda yerlesimli lezyonlarda
transizyonel zonda yerlesimli lezyonlara kiyasla daha fazla sayida KOAK saptanmis
olup aradaki fark istatiksel agidan anlamli tespit edilmistir (p=0,001). Lezyonlarin
prostatin bazal-apeks-midgland bolgelerinde yerlesimine gore kognitif fiizyon
biyopsinin KOAK saptama basaris1 yoiiniinden aradaki fark istatiksel agidan anlamli
tespit edilmemistir (p=0,079). Calisma verilerimiz neticesinde kognitif fiizyon
biyopsinin 6zellikle periferal zon ve posterior yerlesimli lezyonlarda daha fazla KOAK
saptamasi literatiirde bu konuda yapilan az sayidaki ¢aligmay1 destekler nitelikte olup

literatiire giincel bir katki sunmaktadir.

Alinan biyopsi kor sayisindaki artis ve islem siiresinin uzamasi ile birlikte
literatiirde komplikasyonlarin da artacagi diistiniilmektedir. MRG-TRUS fiizyon ve
transrektal sistematik biyopsilerin enfeksiyoz komplikasyonlarinin karsilastirildigi
olduk¢a fazla sayida hasta igeren giincel bir retrospektif calismada tiim enfeksiyoz
komplikasyonlarin sistematik biyopsilerde MRG-TRUS fiizyon biyopsiye gore
istatiksel olarak anlamli sekilde daha fazla oldugu saptanmistir (526). Wegelin ve ark.
tarafindan yapilan benzer sayida biyopsi koru aliman flizyon biyopsilerin
komplikasyonlarinin karsilastirildigi ¢alismada ise MRG-TRUS ve kognitif fiizyon

biyopsiler arasinda komplikasyonlar agisindan anlamli fark saptanmamustir (527).

Bizim calisjmamizda MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsilerde hedef
lezyon basina alinan kor sayisi agisindan anlaml fark saptanmamustir (p=0,188). Her
iki flizyon biyopsi sonrasi en sik gelisen komplikasyon rektal kanama olup iki biyopsi
yontemi arasinda hematospermi, hematiiri, rektal kanama, >38 derece ates ve prostatit,
iriner retansiyon gibi komplikasyonlar agisindan anlamli fark saptanmamigtir
(p=0,351). Calisma verilerimiz literatiir bulgular1 ile uyumlu ve literatiirii destekler
niteliktedir.

Literatiirde yapilmis olan caligmalarla bizim ¢alismamizi karsilagtirdigimizda
literatiirdeki bir¢ok ¢alismada oldugu gibi ¢alismamizda bazi limitasyonlar mevcuttur.
Oncelikle verilerimiz prospektif olarak toplansa da retrospektif bir ¢alisma dizayn
edilmistir ve prospektif randomize kontrollii ¢alismalar kadar kanit diizeyi yiiksek
olmayabilir. Calismamizdaki kognitif fiizyon (n=4) ve MRG-TRUS fiizyon (n=20)

biyopsi gruplarindaki biyopsi negatif hasta sayisinin azlig1 nedeniyle biyopsi naiv ve
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negatif hastalarin sonuglar1 birlikte degerlendirilmis olup alt grup analizleri
yapilamamistir. Biyopsi patoloji sonuclari kanser saptanan hastalarin radikal
prostatektomi disindaki tedavi tercihlerinin fazla olmasi nedeniyle prostatektomi
materyalleri ile karsilastirma ve dogrulama yapilamamistir. MRG-TRUS fiizyon
biyopsi iglemi sirasinda MR ve TRUS goriintiilerinin eslestirilmesinde rijit sistem
kullanilarak goriintii fiizyonu saglanmasi nedeniyle prostat bezinin konturlarinda
meydana gelen diizensizlikler ve deformasyonlara bagli olarak MR ile TRUS goriintii
sekanslar1 arasinda farklilik olusmakta ve goriintiiler birebir eslesmemektedir. Ayrica
sensOr bazli navigasyon sistemi kullanildigi igin prostattan biyopsi alinmasi esnasinda
hastanin veya ultrason probunun hareketlerine bagli olarak hedef lezyonlarin
konumlarinda meydana gelebilen degisiklikler hedef lezyonlarin dogru
hedeflenmesini etkilemis olabilir. Hem kognitif hem de MRG-TRUS biyopsi islemleri
lokal anestezi altinda giiniibirlik islem olarak yapildigi i¢in agriya bagli olarak hasta
hareketi nedeniyle lezyonlarin dogru hedeflenmesini etkilemis olabilir. Bunlari
onlemek i¢in hastalara biyopsi islemleri sirasinda hareket etmemeleri sdylenmesine ve
gortintiiler flizyone edildikten sonra prostattan biyopsilerin alinmasi esnasinda TRUS
probu miimkiin oldugunca prostat konturlarinda diizensizlik ve deformasyona yol
agmayacak ya da agriya sebebiyet vermeyecek sekilde yumusak hareketlerle
kullanilmasina ragmen bu Onlemler yeterli olmamis olabilir. Hem flizyon biyopsiler
icin goriintiilerin eslestirilmesi zaman aldigindan hasta konforu ve islem toleransi
diisiiniildiigli i¢in hem de sistematik biyopsinin hemoraji, doku 6demi gibi sebeplerle
goriintli kalitesini bozup lezyonlarin hedeflenmesini engelleyecegi i¢in biyopsi naiv
hastalarda flizyon biyopsiler sistematik biyopsiden once yapildi. Her iki hedefli
biyopsi de ayni iirolog tarafindan yapilmis ve tim mpMRG raporlar1 ayn1 radyolog
tarafindan yazilmis olsa da biyopsi isleminde operator ve mpMR goriintiilerinin
raporlanmasindaki radyolog tecriibesi literatiirde belirtilenden azdir ve sonuglari
onemli sekilde etkileyebilecigini diisiinmekteyiz. Ek olarak literatiirdeki benzer
caligmalarla kiyaslandiginda her iki grupta 120 olmak iizere toplamda 240 hasta
calismamiza dahil edilse de hasta sayisinin goreceli olarak az olmasi yapilan

istatistiksel analizlerin anlamli sonu¢ vermesini engellemis olabilir.

229



7. SONUCLAR

Calismamizda flizyon biyopsi yapilan hastalarda biyopsi teknigine gore
degismekle birlikte KOAK saptanan hastalarin oran1 %24 (%19-28, n=57), sistematik
biyopsi yapilan hastalarda ise bu oran %22 (n=53) olarak saptanmistir. Aradaki fark
istatiksel olarak anlamli degildir. Yine flizyon biyopsi yapilan hastalarda biyopsi
teknigine gore degismekle birlikte KOAOK saptanan hastalarin orant %13 (%12-14),
sistematik biyopsi yapilan hastalarda ise bu oran %19 olarak saptanmistir. Fiizyon
biyopsilerde hedef lezyonlardan alinan korlarin %28’inde KOAK saptanmisken,
sistematik biyopside ise korlarin %16’sinda KOAK saptanmistir. Sonug olarak bizim
calisgmamizda her iki flizyon biyopsi tekniginin hem toplam KOAK hem de lezyon
basina KOAK saptama acisindan sistematik biyopsiden listliin oldugu saptanmistir.
Ayn1 zamanda fiizyon biyopsiler ile sistematik biyopsiye kiyasla daha az KOAOK

saptanmistir.

MRG-TRUS filizyon biyopsi teknigi ile biyopsi aliman 120 hastanin %19
(n=23)’unda, kognitif fiizyon biyopsi teknigi ile biyopsi almman 120 hastanin %28
(n=34)’inde KOAK saptanmistir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi teknigi ile biyopsi
alinan 120 hastanin %12 (n=14)’sinde, kognitif fiizyon biyopsi teknigi ile biyopsi
alman 120 hastanin %14 (n=17)’iinde KOAOK saptanmistir. MRG-TRUS fiizyon
biyopside hastalarin %31 (n=37)’inde, kognitif flizyon biyopside hastalarin %42,5
(n=51)’inde prostat kanseri saptanmistir. Sonug olarak iki fiizyon biyopsi tekniginin
total prostat kanseri, KOAK ve KOAOK saptama agisindan birbirlerine herhangi bir
istlinliigii tespit edilmemistir (0,061, 0,095, 0,564, sirasiyla).

Caligmamizda da MRG-TRUS flizyon biyopside lezyonlarin anterior-posterior
yerlesimi, periferal-transizyonel zon yerlesimi, prostatin bazal-midgland-apeks
bolgesinde yerlesimi ile KOAK saptama arasinda fark saptanmasa da kognitif fiizyon
biyopside ise indeks lezyonlarin prostatin anteriour yerine posteriorunda yerlesimli
olmasi (p= 0,012), prostatin transizyonel zonu yerine periferal zonunda yerlesimli
olmasi (p=0,001) durumunda KOAK tespitinin istatiksel olarak anlamli sekilde arttig1
saptanmistir. Sonug olarak kognitif fiizyon biyopsi 6zellikle periferal zon ve posterior

yerlesimli indeks lezyonlarda daha fazla KOAK saptamistir.
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Calismamizda hem MRG-TRUS flizyon hem de kognitif flizyon biyopsi
yapilan ve KOAK saptanan hastalarda KOAK dis1 patoloji saptananlara gore prostat
hacmi istatiksel olarak anlamli sekilde daha kiigiiktiir (p=0,001).

Prostat hacmine gére MRG-TRUS fiizyon ve kognitif fiizyon biyopsinin
KOAK saptama basarisin1 degerlendirdigimizde MRG-TRUS fiizyon biyopside
prostat hacminin 50 mm3’den kiiciik ya da biiyiik olmasi ile KOAK saptama arasinda
anlaml iliski saptanmamasina ragmen kognitif fiizyon biyopside prostat hacmi 50
mm3°den kiiciik hastalarda saptanan KOAK sayisi istatiksel acidan anlamli olarak
yiiksek tespit edilmistir (p=0,002).

MRG-TRUS ve kognitif flizyon biyopsiyi kendi aralarinda prostat hacminin 50
mm3’den kii¢iik ya da biiyiik olmas1 ile KOAK saptama acisindan karsilastirdigimizda
aralarinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmasa da kognitif fiizyon biyopsi ile 50
mma3’den kiiciik hacimdeki prostatlarda daha fazla sayida ve oranda KOAK
saptanmistir (p=0,068). Sonug olarak prostat hacmi kiigiildiik¢e flizyon biyopsilerin
KOAK tespit orani artmaktadir ve dzellikle de kognitif fiizyon biyopisi prostat hacmi
50 mm3’den kiiciik hastalarda KOAK tespitinde oldukga etkilidir.

Calismamizda kognitif fiizyon biyopside KOAK saptanan hastalardaki indeks
lezyon boyutu MRG-TRUS fiizyon biyopside KOAK saptanan hastalardaki indeks
lezyon boyutundan daha yiiksek saptanmig olup aradaki fark istatiksel agidan anlamli
tespit edilmistir (p=0,019). MRG-TRUS fiizyon biyopsi neticesinde KOAK saptanan
hastalarda (13,60+5,67 mm) KOAK dis1 patoloji saptananlara (10,56+5,30 mm) gore
lezyon boyutu istatiksel olarak anlamli sekilde daha biiyiiktiir (p=0,010). Ancak MRG-
TRUS fiizyon biyopside lezyonun 10 mm’den kiiciik ya da biiyilik olmas1 ile KOAK
saptama ag¢isindan aradaki farkin anlamli olmadig: tespit edilmistir (0,217). Kognitif
flizyon biyopsi neticesinde KOAK saptanan hastalarda (18,44+8,38 mm) KOAK dis1
patoloji saptananlara (11,79+5,15 mm) goére lezyon boyutu istatiksel olarak anlamli
sekilde daha biiytiktiir. Lezyon boyutuna gore kognitif fiizyon biyopsinin KOAK
saptama bagarisint degerlendirecek olursak 10 mm’den kiiciik lezyonlarda sadece 6
(%12,8) hastada KOAK saptanmigken 10 mm’den biiyiik lezyonlarda 28 (%38,4)
hastada KOAK saptanmistir ve aradaki fark istatiksel agidan anlamli tespit edilmistir
(p=0,002).
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MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsiyi kendi aralarinda lezyon boyutunun
10 mm’den kiicik ya da biyiikk olmasi ile KOAK saptama agisindan
karsilastirdigimizda aralarinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmasa da kognitif
flizyon biyopsi ile 10 mm’den biiyiik lezyonlarda daha fazla sayida ve oranda KOAK
saptanmustir. Sonug olarak her iki fiizyon biyopsi yonteminde de indeks lezyon boyutu
arttikga KOAK saptama oran1 da artmaktadir. Ozellikle kognitif fiizyon biyopside 10
mm lezyon boyutu cut off deger olarak alinirsa >10 mm lezyonlarda KOAK saptama
acisindan kognitif fiizyon biyopsinin basaris1 anlamli sekilde ylikselmektedir.
Dolayisiyla 10 mm’den biiyiik lezyonlarda kognitif fiizyon biyopsi olduk¢a giivenli

bir yontem olarak tercih edilebilir.

MRG-TRUS flizyon biyopsi grubunda PIRADS 5 lezyonlarin %43,5
(n=10)’inde = KOAK saptanmisken kognitif fiizyon biyopsi grubunda ise %64
(n=23)’tinde KOAK saptanmistir. Hem yiizde hem sayisal olarak kognitif fiizyon
biyopsi grubunda daha fazla KOAK saptanmis olup aradaki fark istatiksel agidan
anlamli tespit edilmistir (0,024).

Neticede kognitif fiizyon biyopsi PIRADS 5 lezyonlarda KOAK saptama
acisindan oldukea etkilidir. MRG-TRUS fiizyon biyopsi daha fazla maliyete sebep
oldugu ve zaman aldig1 icin PIRADS 5 lezyonlardan biyopsi aliminda daha ucuz ve

hizl1 bir teknik olarak kognitif flizyon biyopsi oldukg¢a giivenli ve yeterlidir.

MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsilerde KOAK saptanan hastalarda ISUP
grade 2-3-4 agisindan anlaml fark saptanmasa da kognitif fiizyon biyopside MRG-
TRUS fiizyon biyopsiye gore istatiksel olarak anlamli sekilde daha fazla ISUP grade
5 KOAK saptanmistir. Bu sonug da kognitif fiizyon biyopsinin yiiksek gradeli kanseri

saptamada etkinligini gostermektedir.

Sonugta kognitif fiizyon biyopsi hasta ve indeks lezyon 6zelinde degisen
faktorlere ragmen KOAK, KOAOK ve total prostat kanseri saptama agisindan MRG-
TRUS fiizyon biyopsiyle esit etkinliktedir. Dahas1 elde ettigimiz veriler kognitif
fiizyon biyopsinin prostat hacmi 50 mm3’den kiigiik, indeks lezyon boyutu 10 mm’den
biiyiik, periferal zon ve prostatin posteriorunda yerlesimli PIRADS 3-4 ve 6zellikle de
PIRADS 5 lezyonlarda KOAK saptama agisindan oldukga giivenli, etkili, ucuz ve hizli

bir hedefli biyopsi yontemi olarak uygulanabilecegini gostermektedir.
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OZET

Amag: Bu calismada; klinigimizde prostat kanseri (PK) stiphesi olan hastalara rutin olarak
uygulanmakta olan MRG-TRUS ve kognitif fiizyon biyopsi sonuglarini kargilastirarak toplam PK ve
klinik anlamli prostat kanseri (KOAK) saptama oranlarin1 degerlendirmeyi amagliyoruz. Her iki biyopsi
yonteminde kanser saptama oranini etkileyen mpMRG lezyon boyutu, lezyon lokalizasyonu, prostat
boyutu ile islem 6ncesindeki total psa, serbest psa, s/t psa orani, psa dansitesi, rektal tuse bulgulari gibi
parametreleri ve bu parametrelerin kanser saptama ile iligkisini degerlendirmeyi amagliyoruz.

Gerec ve Yontem: Caligmamiza 01 Ocak 2021 ve 01 Eyliil 2022 arasinda Selguk Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Uroloji Klinigi’ne basvuran, 2.5 ng/ml iizeri total psa ve siipheli PRM
bulgulariyla kanserden siiphelenilen 240 hasta dahil edildi. Hastalarin biyopsiden 6nceki 3 ayda ¢ekilen
mpMRG’lerinde PI-RADS >3 lezyon mevcutttu. PK siiphesiyle MRG-TRUS ya da kognitif fiizyon
biyopsi yapilan hastalarin verileri retrospektif olarak degerlendirildi. mpMRG ¢ekimleri 3T MRG
cihazinda pelvik faz dizilimli koillerle elde edilmis olup mpMRG’leri ayni radyolog tarafindan
raporlanmis ve PI-RADS v2.1 smiflamasindaki 41 sektor haritalamaya gore lokalizasyonlar
isaretlenmistir. Biyopsi naiv olup indeks lezyonlara yonelik MRG-TRUS ya da kognitif fiizyon biyopsi
ve ardindan 12 kadran sistematik TRUS prostat biyopsisi yapilan hastalar ile biyopsi negatif olup sadece
MRG-TRUS ya da kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarin verileri degerlendirilmistir.

Bulgular: MRG-TRUSG filizyon biyopside hastalarin %31(n=37)’inde, kognitif fiizyon
biyopside %42,5(n=51)’inde PK saptanmistir (p=0,061). MRG-TRUS filizyon biyopside hastalarin
%19(n=23)’unda, kognitif fiizyon biyopside %28(n=34)’inde KOAK saptanmistir (p=0,095). Fiizyon
biyopsilerde total PK ve KOAK saptama agisindan anlamli fark saptanmamistir. Kognitif fiizyon
biyopside indeks lezyonlarin anterior yerine posteriorda (p=0,012), transizyonel yerine periferal zonda
yerlesimli (p=0,001), prostat hacminin 50 mm3’den kiigiik (p=0,002), indeks lezyonlarin 10 mm’den
biyiik (p=0,002) olmas1 durumunda kendi i¢inde ve PI-RADS 5 lezyonlarda MRG-TRUS biyopsiye
gore (p=0,024) KOAK tespitinin anlamli sekilde arttig1 saptanmistir.

Sonug¢: Kognitif fiizyon biyopsi KOAK ve total PK saptanmasinda MRG-TRUS fiizyon
biyopsiyle esit etkinliktedir. Prostat hacmi 50 mm3’den kiigiik, indeks lezyon boyutu 10 mm’den biiyiik,
periferal zon ve prostatin posteriorunda yerlesimli PI-RADS 3-4 ve 6zellikle de PI-RADS 5 lezyonlarda
KOAK saptama agisindan olduk¢a etkilidir. Bu durumlarda kognitif fiizyon biyopsi ucuz ve hizli
hedefli biyopsi yontemi olarak giivenli sekilde uygulanabilir.

Anahtar kelimeler: Prostat kanseri; Prostat fiizyon biyopsi; Kognitif fiizyon biyopsi;
MRG-TRUS fiizyon biyopsi
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SUMMARY

Purpose: In this study; we aim to evaluate the detection rates of total prostate cancer (PCa)
and clinically significant prostate cancer (csPCa) by comparing MRI-TRUS and cognitive fusion biopsy
results routinely applied to patients with suspected PCa in our clinic. We aim to evaluate the parameters
such as mpMRI lesion size, lesion localization, prostate size and pre-procedure total psa, free psa, f/t
psa ratio, psa density, rectal touch findings, which affect the cancer detection rate in both biopsy
methods, and the relationship of these parameters with cancer detection.

Materials and Methods: Our study included 240 patients who were admitted to the Urology
Clinic of Selcuk University Medical Faculty Hospital between January 01, 2021 and September 01,
2022, with a total psa greater than 2.5 ng/ml and suspected cancer with suspicious DRM findings. There
were PI-RADS >3 lesions in the mpMRIs of the patients taken 3 months before the biopsy. The data of
patients who underwent MRI-TRUS or cognitive fusion biopsy with the suspicion of PCa were
evaluated retrospectively. mpMRI images were obtained with pelvic phase array coils on a 3T MRI
device, mpMRIs were reported by the same radiologist and their localizations were marked according
to 41 sector mapping in the PI-RADS v2.1 classification. The data of biopsy-naive patients who
underwent MRI-TRUS or cognitive fusion biopsy for index lesions, followed by 12-quadrant systematic
TRUS prostate biopsy, and patients who were biopsy negative and only underwent MRI-TRUS or
cognitive fusion biopsy were evaluated.

Results: PCa was detected in 31% (n=37) of the patients in MRI-TRUSG fusion biopsy and
42.5% (n=51) in cognitive fusion biopsy (p=0.061). csPCa was detected in 19% (n=23) of the patients
in MRI-TRUS fusion biopsy and in 28% (n=34) in cognitive fusion biopsy (p=0.095). No significant
difference was found in terms of total PCa and csPCa detection in fusion biopsies. In cognitive fusion
biopsy, index lesions are located posterior instead of anterior (p= 0.012), localized in the peripheral
zone instead of transitional (p=0.001), prostate volume is smaller than 50 cm3 (p=0.002), index lesions
are larger than 10 mm (p=0.002) csPCa detection was found to be significantly increased in itself and
in PI-RADS 5 lesions compared to MRI-TRUS biopsy (p=0.024).

Conclusion: Cognitive fusion biopsy is equally effective with MRI-TRUS fusion biopsy in
detecting csPCa and total PCa. It’s very effective in detecting csPCa when index lesion size larger than
10 mm, prostate volume less than 50 cm3, located in the peripheral zone and posterior of the prostate
in PI-RADS 3-4 and especially PI-RADS 5 lesions. In these cases, cognitive fusion biopsy can be safely
performed as an inexpensive and rapid targeted biopsy method.

Key words: Prostate cancer; Prostate fusion biopsy; Cognitive fusion biopsy; MRI-TRUS
fusion biopsy
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konu ile ilgili 2022/455 sayil karan ekte sunulmustur.

Bilgilerinizi rica ederim.

Prof. Dr. Kamil Hakan DOGAN

Enk Kurul Baskam

Ek:Karar sureti (1 Sayfa)
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Evrak Tarih ve Sayisi: 01.11.2022-E.395731 T.C.
L SELGUK UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGI

YEREL ETIK KURULU KARARLARI

| Toplant Savisi: 2022720 Toplant: Tarihi :01.11.2022 |

Karar Sayis1 2022/455 S.U. Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali Ogretim Uyesi Dog. Dr. Mehmet
KAYNAR'In “Prostat Kanseri Tamsinda Multiparametrik Manyetik Rezonans Goriintilleme-Transrektal
Ultrason (MRG-TRUS) ve Kognitif Fiizyon Hedefli Prostat Biyopsisinin Karsilagtinlmasi™ bashkl
aragtirmasinin degerlendirilme talebi ile ilgili 26.10.2022 tarihli dilekgesi ve ekleri goriisiilda.

Yapilan inceleme ve goriismelerden sonra; Dog. Dr. Mehmet KAYNAR " “Prostat Kanseri Tamsinda
Multiparametrik Manyetik Rezonans Gériintiileme-Transrektal Ultrason (MRG-TRUS) ve Kognitif Fiizyon
Hedefli Prostat Biyopsisinin Kargilagtirilmast” adl1 aragtirmasinin kabuliine oy birligi ile karar verildi.

Yardimer Arastirmacilar: Kamuran TAVSAN, Emre ALTINTAS, Halil OZER, Murat GUL, Ozcan
KILIC, Serdar GOKTAS.

NOT: 3359 sayih Saglik Hizmetleri Temel Kanunu Ek 10.madde hitkiimleri uyarinca; bazi galismalar

igin ctik kurul onayr ahindiktan sonra, Saglik Bakanh@i veya bagh kuruluglarindan (galigmanin yapilacag
kurum) izin alinmasi zorunlu oldugundan aragtirmacilarin bu hususa dikkat etmeleri gerekmektedir.
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