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OZET

Amac: Prostat biyopsisi i¢in aday hastalarda, yapay zekanin multiparametrik prostat
manyetik rezonans gorlntiillemedeki PI-RADS 3 lezyonu ig¢in maligniteyi

ongdrmedeki rolii incelenmesi amaglanmustir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz retrospektif olarak Mayis 2019-Subat 2023 tarihleri
arasinda cekilen Mp Prostat MRG’de saptanan tek lezyonlu sadece PI-RADS 3
lezyonu olan hastalar belirlendi. Tiim hastalarin Total PSA degeri:4-10 ng/ml
araliginda olanlar ¢aligmaya alindi. Klinigimizde TRUSG Prostat biyopsisi yapilanlar
arasindan patoloji sonucunda malign olan 50 hasta ve benign olan 50 hasta olarak
toplam 100 hasta dahil edildi. Mp Prostat MRG’leri 10 ve 15 yillik tecriibeye sahip
radyologlar tarafindan raporland:. ki okuyucu tarafindan 3D SLICER programu ile
MRG’leri yiiklenerek T2WI ve ADC goriintiilerindeki PI-RADS 3 lezyonlarindan
segmentasyon yapilarak radiomik 6zellikleri ¢ikartildi. Her hasta i¢cin T2WI ve ADC
haritalar1 i¢in toplam 260 tekstiir 6zellik ¢ikarildi ve bunun iginde 214 ozellik
kullanima dahil edildi. Her iki okuyucu arasindaki uyumlu 6zellikleri belirlemek igin
SPSS 22.00 versiyonunda ICC(intraclass correlation coefficient) testi kullanilarak
T2WI goriintiilemeden 8 6zellik uyumlu bulundu ve ICC degeri>0.61 kabul edildi.
ADC goriintilleme 6zelliklerinde ICC <0.45 oldugu i¢in kabul edilmedi. Ortak
uyumlu  bulunan 3 ozellik 0.7  iizerinde  bulundu:First  Order
Grubundan(Mean+Median+Root Mean Squared),5 6zellik 0.61 iizerinde bulundugu
icin kabul edildi(144,145).Bu 5 o6zellik:First Order grubundan(10 Percentile ve
Minimum),GLDM(Gray Level Non Uniformity), GLRLM(Gray Level Non
Uniformity),GLSZM(Gray Level Non Uniformity). Almman 8 ozellikle birlikte
Yas,Total PSA,PSA-Dansitesi,PRM bulgulart PYTHON yazilim programinda
PyCarret kiitliphanesinde degerlendirildi ve anlamli bulunan ET(Extra Trees) ve
XGBoost(Extreme Gradient Boosting) algoritma modelleri kullanildi.ROC

analizi,Kolmogorov-Smirnov testi otomatik olarak PYTHON programindan alindu.



Bulgular: Calismaya alinan 100 hastanin demografik verileri SPSS 22.00
versiyonunda degerlendirildi. Tiim hastalarin ortalama yas degeri 65,97+2,52.Malign
grupta :66,46+2,32,benign grupta:65,46+£2,69, p=0,3 olarak bulundu.Total PSA
degeri 6,46+2,52,malign grupta:6,76+2.32,benign grupta:6,17+2,69,p=0,13.Tiim
hastalarda PSA-D:0.11+0,07,malign grubunda PSA-D 0.13+0.09 ve benign grubun
PSA-D 0,09+0,05 olup p<0,001 iki grubun arasinda anlamli fark goriildii. Malign
grupta 12(%24) hastada Gleason skoru >6 geldi. Diger 38(%76) hastada Gleason
skoru=6 saptandi. PYTHON yazilimi ile PyCarret kiitiiphanesinde 14 MO(makina
O0grenme) algoritmasindan 2 adet algoritma anlamli bulundu.1)ET modelinde
AUC:%79,Dogruluk:%72  bulundu,PPD:%82 . 2)XGBoost ~ modelinde
AUC:%75,Dogruluk:%72,PPD:%82. Her iki modeli harmanlayinca AUC: %79,
Dogruluk: %70 , PPD: %80 olarak bulundu. Bulunan Yapay Zeka sonuglari Pl-
RADS 3 lezyonlarin1t RT,PSA,PSA-D yaninda non invaziv parametre olarak Prostat

Kanserin 6ngérmede kullanabilirligini gostermektedir.

Sonu¢: PI-RADS 3 lezyonunda prostat biyopsisi i¢in aday hastalarda maligniteyi
ongormede PSA,PRM,PSA-D gibi Yapay Zeka programini non invaziv tan1 yontemi
olarak kullanilabilirligi yoniinde sonuglar elde ettik. Boylece ara kategori lezyonlarda
gereksiz prostat biyopsilerin azaltilabilecegi diisiiniilebilir. Yeni arastirilan tani
yontemi olarak belirlenmis bir konsensus ve radiomik 6zelliklerin cut-off degerleri

heniiz olusmadig1 i¢in Yapay Zeka iizerinde fazla ¢aligmaya ihtiya¢ goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler:Prostat kanseri, Multiparametrik Prostat Manyetik Rezonans
Gorilintileme(MP PROSTAT MRG), Makine &grenimi, Yapay Zeka, Prostate
Imaging Reporting and Data System (PIRADS)



ABSTRACT

Objective: In patients who are candidates for Prostate Biopsy, the role of artificial
intelligence in predicting malignancy for the PI-RADS 3 lesion in multiparametric

prostate magnetic resonance imaging was aimed.

Materials and Methods: Patients with single-lease isolated PI-RADS 3 lesions
detected by Mp Prostate MRI, which were taken between May 2019-February 2023
in our clinic were retrospectively determined. Patients whose Total PSA values were
between 4-10 ng/ml were included in the study. Among those who underwent
TRUSG Prostate biopsy in our clinic, a total of 100 patients, 50 patients who were
malignant as a result of pathology and 50 patients who were benign were included.
Mp Prostate MRIs were reported or evaluated by two radiologists with 10 and 15
years of experience in this department. The two separate evaluators used 3D SLICER
program to upload the MRI images and radiomic features were achieved by
segmenting the PI-RADS 3 lesions in T2WI and ADC images. For each patient, a
total of 260 textures were removed for T2WI and ADC maps and 214 features were
included for use. To determine compatible features between both readers, SPSS
22.00 version (intraclass correlation coefficient) test was used and 8 features were
found compatible from T2WI imaging and ICC value of>0.61 was accepted. ADC
imaging features were not accepted due to ICC value <0.45. The three common
compatible features were found to be over on 0.7: (from the first Order Group
(Mean+Median+Root Mean Squared), 5 features were accepted because they were
> 0.61 (144,145). These 5 features are: from the First Order group (10 Percentile
and Minimum), GLDM (Gray Level Non Uniformity), GLRLM (Gray Level Non
Uniformity), GLSZM (Gray Level Non Uniformity).The accepted 8 features in
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addition to Age, Total PSA, PSA-Dansity, DRE findings were evaluated in the
PyCarret library in Python software program and the significant ET (Extra Trees)
and XGBoost (Extreme Gradient Boosting) algorithm models were used. ROC
analysis and Kolmogorov-Smirnov test were automatically taken from the Python

program.

Results: Demographic data of 100 patients included in the study were evaluated in
SPSS 22.0. The mean age value of all patients was 65.97+2.52 years old. The mean
age value was found: 66.46+2.32 years old in the malignant group and 65.46+2.69
years old in the benign group with p=0.3. The total PSA value of all patients was
6.46+2.52, in the malignant group was 6.76+£2.32 and in the benign group was
6.1742.69. P value is =0.13. The total PSA-D value of all patients was 0.11£0.07, in
the malignant group was 0.13+0.09 and in the benign group was 0.09+0.05. There
was a significant difference between the two groups p<0.001. Gleason score was >6

in 12 (24%) patients in the malignant group.

Gleason score =6 was detected in the other 38 (76%) patients. With Python software,
2 algorithms from 14 ML (machine learning) algorithms were found to be
meaningful in the PyCarret library.1) ET Model: AUC:79%, Accuracy: 72%, PPD:
82% were found in the model. 2) XGBoost model: AUC: 75%, Accuracy: 72%,
PPD: 82%. When blending both models, AUC was found to be 79%, Accuracy: 70%,
PPD: 80%. The results show that we can use Al for PI-RADS 3 lesions as a non-
invasive parameter in the prediction of Prostate Cancer as well as RT, PSA, PSA-D.

Conclusion: We found that Artificial Intelligence software is non-invasive method
such as PSA, DRE, PSA-D can be used to predicting malignancy in candidate
patients for prostate biopsy in PI-RADS 3 lesion. Since the cut-off values of the
consensus and radiomic properties determined as the newly researched diagnostic
method have not been formed yet, more studies on Machine Learning(ML) are

needed.

Keyworrds:Machine Learning(ML),Radiomics,Prostate cancer, Prostate Imaging
Reporting and Data System (PIRADS) ,
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1. GIRIS VE AMAC

Prostat kanseri (Pka) erkeklerde izlenen en sik 2. sirada goriilen malignitedir.
Tiim kanser olgularmin %13’linii prostat kanseri olusturmakta. Prostat kanserinin
saptanma yasi1 ortalama 66 olup yasin ilerlemesiyle kanser goriilme riski artmaktadir.
Tiim diinyada tarama amagli yaygin kullanilan marker Prostat Spesifik Antijendir
(PSA). PSA markerin 6zgiilliik oran1 diisiik olup %36’dir. Prostat kanserinin kesin
teshisi transrektal ultrason kilavuzunda alinan prostat biyopsisinin patolojik

incelemesi ile konulur.

Sistematik biyopside %20-30 oraninda prostat kanseri gozden kagabildigi igin
yakalanmayabilir. Bundan dolay1 PSA yiiksekligi ile gelen hastalarda kanseri gézden
kacirmamak i¢in alternatif bir yonteme ihtiya¢ vardir. Yapilan caligsmalarda
multiparametrik (MP) Prostat MRG’nin biyopside gozden kagma ihtimali olan

tiimorleri yakalayabilecegi gosterilmistir.

Giiniimiizde rutin olarak PI-RADS (Prostat imaging-Reporting and Data
System) 1 ve 2 lezyonlarinda biyopsi Onerilmezken, PI-RADS 4 ve 5 lezyonlarda
malignite riski yiiksek oldugu i¢in biyopsi onerilmektedir. Arada kalan PI-RADS 3
lezyonlar1 igin biyopsi kararmi vermekte {iirologlar arasinda kesinlesmis bir
konsensus yoktur. Bunun yaninda ek olarak Total PSA ve PSA-Dansitesi (PSA-D)
degerleri, PRM (Parmakla Rektal Muayene) bulgusu ve diger klinik bulgular1 dikkate
alarak biyopsi karar1 verilmektedir.

Yapilan ¢aligmalarda PI-RADS 3 lezyonu olup ve PSA-D degeri <0.10
ng/mL/mL olan hastalara hedefe odakli biyopsi yapildiginda %4-%9 hastada klinik
olarak anlamli prostat kanseri (KOAK) saptanmis olup PSA-D degeri >0.20
ng/mL/mL olan hastalarda ise %29-%36 KOAK yakalandigi gosterilmistir.
Gilinitimiizde PSA yiiksekligi ve PRM’de normal veya siipheli bulgular saptanan
hastalarda ¢ekilen MP prostat MRG sonucunda PI-RADS 3 lezyonu olanlar

genellikle prostat biyopsisine yonlendirilmektedirler.
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Sonug olarak PI-RADS 3 grubunda KOAK yakalama ihtimalini diger
parametereler ile birlikte belirlemek gerekir. Yukarida bahsettigimiz PSA-D degerini
dikkate aldigimizda KOAK tespit etme orani artmaktadir ve PSA-D degeri diisiik
olan hastalara gereksiz yere prostat biyopsisi yapilmasindan ve biyopsiye baglh
gelisebilecek komplikasyonlardan (kanama, enfeksiyon, hastaneye yatis, ek maliyet,
psikolojik yipranma) kag¢inilmasi miimkiin olabilmektedir. Bunun yaninda klinik
olarak anlamsiz kanser saptandiginda cerrahin tercihine ve hastanin se¢imine bagl
olarak diizenlenen tedavi (aktif izlem, radyoterapi, hormonoterapi ve radikal

prostatektomi) gelisebilecek komplikasyon ve yan etkilerini de birlikte getirmektedir.

Bizim calismamizda klinigimize bagvuran ve PSA yiiksekligi saptanan
hastalara yapilan PRM’de normal veya siipheli bulgusu olanlarda ¢ekilen MP prostat
MRG’de PI-RADS 3, 4 ve 5 lezyonlarina sistematik ve kognitif transrektal prostat
biyopsi yapilmis olup patoloji sonuglarinda malign veya benign gelen izole PI-RADS
3 ara grubu secilerek retrospektif olarak MRG goriintiilerinden makine 6grenim
tabanli Radyomik verilerini analiz ettik. Bu ¢alismada ara kategori olan PI-RADS 3
lezyonlarina biyopsi yapmadan once non-invazif makine 6grenme teknigi ile bu
lezyonlarda malignite Ongorebilmeyi miimkin olup olmadigi1 arastirmayi

amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. PROSTAT BEZIi EMBRIYOLOJiSi

Erkek ve kadin genital sistemin gelismesinde 6nemli rol oynayan 4 ana yapi
mevcuttur: Wolfian ve Miillerian kanallari, tirogenital siniis ve fetal gonadlari.
Prostat bezinin hem organogenez, hem kanserogenez siirecinde androjenik hormonlar
onemli rol oynamaktadir. Her iki siire¢ epitel ve stroma (mezensim) arasindaki
parakrin faktorlerin karmasik mekanzima ile karsilikli etkilesimi sonucu geligir(1).
Bu nedenle prostat bezinin embriyolojisi ve histolojisi ile ilgili gelismeler yakindan

takip edilmektedir.

Memeli embriyogenezinde iirorektal septum allantois ile son barsak arasinda
transvers bir timsek seklinde belirir ve kloakay1 sindirim sistemi ve {iriner sistemin
distal kompartmanlar: gelisecek sekilde ikiye boler (2). Ventral kismindan gelisen
olusuma tirogenital siniis denmektedir. Primitif iirogenital siniisiin kranial kismindan
mesane kaudal kismindan ise iiretra gelismektedir. Erkek ve disi embriyoda 7.
haftaya kadar gonadlarda cinsiyete 0zgii degisiklikler ortaya ¢ikmamaktadir. Erkek
yonde gelisim i¢in Y kromozomun kisa kolunda (SRY bdlgesi; Y-kromozomun
cinsiyet belirleyen bolgesi) bulunan genler kritik dneme sahiptir. Urogenital siniis
gelisiminde testosteron’dan sentezlenen DHT (Dihidrotestosteron) onemli rol

oynamaktadir (4).

Prostat bezi, gebeligin 10. haftasinda iirogenital siniisiin orta kismindan
geligsen epitelyal tomurcuklarin proliferasyonu ile prostat bezi gelismektedir. Olusan
tomurcuklarin her biri prostat bezinin farkli zonlarin gelismesi i¢in stereotipik
lokalizasyonlara ayrilir (2). Androjenler prostat dokusu i¢in en gii¢lii mitojendir.
Embriyolojik dénemde de prostat gelisiminin androjenler varligina bagli oldugu
bilinmektedir (3). Fetal donemde prostat gelismesi ve bilylimesi igin fetal testislerden
salinan testosteron hormonu 6nemlidir. 10. haftada endodermal irogenital siniis’ten
mesane altina dogru epitelyal solid bliylimeler gelismeye baglar ve ilerleyen zamanda
burdan prostatin duktal yapilar1 olusur.(5) Mezenkimal hiicrelerin periferde

yogunlagmast sonucunda prostat dokusunun kapsiilii gelismeye baslar. Prostatin



posterior, anterior, medial ve bilateral loblar1 ayri grup halindeki epitelyal

tomurcuklardan gelisir.

Anterior lobun tiibiilleri gelisimi de diger loblar ile ayn1 donemde baslar ama
zamanla ¢ogu kii¢iiliir ve kontrakte hale doner. Posterior lobun tiibiilleri azdir fakat
diger loblara gore genis ve yaygin dallar1 mevcuttur. Posterior lob tiibiilleri biiytiyiip,
median ve lateral lob arkasina dogru dagilir ve parmakla rektal muaynedeki prostatin

arka yiizeyini olusturmaktadir.(6)

2.2. PROSTAT BEZi HiSTOLOJISi

Prostat bezinin hiicresel yapisi iki 6nemli yapidan olusmaktadir: epitel ve

stroma dokusu.

Epitel dokusundan gelisen yapilar: epitel hiicresi, epitel salgi hiicresi, ara
hiicreler, noroendokrin hiicreler. Stromal doku ise yapisal olarak organa destek

saglamaktadir ve diiz kas, bag dokusu ve fibroblast hiicrelerinden olusur.
Epitel Hiicreleri:
Luminal Epitel Hiicreleri:

Prostat dokusunun ¢ogunlugunu luminal epitel hiicreleri olugturmaktadir. Bu
hiicreler sekresyon ve epitelyal bariyerin biitiinliiginden sorumludur. Bu salgi
hiicreleri Asit Fosfotaz, 15-lipoxygenase-2, PSA, ve Losin Aminopeptidaz

uretmektir.
Noroendokrin Hiicreleri:

Noral uyar1 sonucunda hormonal salgi yapan hiicrelerdir. Serotonin gibi

biyojenik aminleri salgilamasi sayesinde diizenleyici aktiviteleri yerine getirir.
Bazal Hiicreleri:

Biitiin epitel hiicrelerin %10°dan azin1 olusturur. Bazal membran iizerinde

yerlesmistir. Bilesik ve uzun kolumnar epitelyal hiicrelerin tabaninda sikismis halde



yer almaktadir. Mitoz yapma fonksiyonu ¢ok disiiktiir ve PSA, prostat Asit Fosfataz

gibi tirlinlerin sekresyonunu bu hiicreler yapmaktadir.
Prostat Epitel Kok Hiicreleri:

Epitel kok hiicrelerini tiibiillerin proksimal boliimiiniin bazal kompartmaninda
yerlestigini sdyleyen teoriler mevcuttur. Ozellikle bazal hiicreler kok hiicre oldugu

distiniilmektedir.
Stromal Hiicreler :

Stroma olarak adlandirilan prostatin epitelyal olmayan doskusu, esasen diiz

kas hiicreleri ve daha az olarak fibroblast, vaskuler ve sinir hiicrelerinden olusur.(7)

2.3. PROSTAT BEZi ANATOMISI

Prostat, mesane ve iiretra arasinda yerlesmis olan apeks kismi dar, bazal kismi
genis koni seklinde olan bir organdir. Eriskin bir insanin normal prostat boyutu
ortalama 4x3x2 cm boyutunda ve 18-20 gr agirhiktadir. Prostat bezi; anterior,
posterior, sag ve sol lateral yiizleri olmak iizere 4 duvardan olusmaktadir. Lateral ve
posterior ylizleri kollajen, elastin ve diiz kastan olusan 0,5 mm kalinliginda bir

psodokapsiil ile sarilmistir.

Prostat bezinin arka duvari yassidir ve rektum ampullasindan psédokapsiil ve
Denonvilliers fasyasi araciligi ile ayrilmistir. Prostatin 6n yiizii ise rolatif olarak
konveks ve dar sekildedir. Aralarindaki gevsek yag dokulart ve derin dorsal ven
pleksusu nedeniyle symphysis pubis 1-2 cm gerisinde kalmaktadir. Prostat kapsiilii
taban kisminda anterior ve anterolateral duvarinda endopelvik fasyasinin visseral
yaprak uzantisi ile birlesir. Dorsal venin superfisyal dali endopelvik fasyanin disinda
seyreder ve buray1 perfore ederek dorsal ven pleksusu igine dokiiliir. Endopelvik
fasya prostatin 6n yiiziine yaklaginca incelir ve yerini puboprostatik ligament yer alir
ve prostat1 pubis kemigine asar. Prostatin inferolateral yiizii ¢ikinti seklindedir ve
levator ani kasininin 6n pargasi ile iliskilidir. Kaverndz dokuya giden sinirler,

parietal pelvik fasyasinin i¢inde olup prostatin posterolateralde seyreder.



Prostat bezinin yaklasik %30’u glandiiler epitelyumdan, geri kalan %70’i de
fibromiiskiiler dokudan olusmustur. Glandiiler boliimiiniin duktuslar1 ve asinileri
kolumnar epitel ile kaplidir. Prostatik duktuslar prostatik {iretranin posterioruna,
verumontanumun yanma drene olmaktadir. Glandiiler elemanlar genel olarak
prostatin posterior ve lateral kisminda yer alir. Anterior segment ise fibromiiskiiler

yapidadir.(8)

Sekil 1. Prostat bezinin anterior, lateral ve posterior komsuluklar1 ve norovaskiiler
demet (8)

PROSTAT BEZi ZONAL ANATOMISI

1968’de Mc Neal prostatin glandiiler elemanlarini santral zon,periferal zon ve
transizyonel zon olmak iizere ii¢ bodlgeye,non-glandiiler yapilarin1 ise anterior

fibromiiskiiler stroma ve preprostatik sfinkter olmak iizere iki bolgeye ayirmistir.
Anterior Fibromiiskiiler Stroma

Tim dokunun %30’unu olusturmaktadir. Glandiiler yapilar1 bulunmaz.

Detrusor kasindan koken alir ve prostatin 6n yliziinii tiimiiyle kaplamaktadir.



Preprostatik sfinkter

Prostatik iiretrayr tiimiiyle saran diiz kas sfinkteridir. Glandiiler yapilar

bulunmaz. Retrograd ejekulasyondan korumaktadir.(9)
Santral zon

Verumontanum arkasinda tiretray1 saracak sekilde yerlesmistir ve glandiiler
yapilar1 bulunmaktadir. Makroskobik olarak transizyonel zon ile ayrimini yapmak

zordur.(10)
Transisyonel zon

Distal ve proksimal iiretranin birlesim yerinin hemen ¢evresinde yer alir. Tiim
prostat dokusunun %5’lik kismini olusturur. Benign prostat hiperplazisinin gelistigi
zondur.(9,10)

Periferik zon

Glandiiler yapilar1 bulunan prostatin en biiyiilk zonudur. Prostat karsinomun

siklikla gelistigi zon olarak biliniyor.(10)
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Sekil 2. Prostat bezi zonal anatomisi.



PROSTAT BEZi VASKULER ANATOMISI.
Arter sistemi

Prostat bezinin kan akimi biiyiik oranda inferior vezikal arter ile saglanir. Bu
arter hipogastrik arterin anterior pargasinin dallarindan biridir. Seminal vezikiillere
dallar1 verdikten sonra saat 5 ve 7 hizasinda prostatin i¢ine girer. Santral dali ise
direkt tiretraya dogru uzanir ve periiiretral bezleri besler. Periferik dali ise prostat
bezinin diger boliimiine dagilir. Prostati besleyen diger dallar ise art.pudendalis

interna ve art.rektalis internadir. (12)
Ven sistemi

Prostatin vendz drenaji arterine genellikle paralel seyretse de genellikle ¢ok
sayidadir. Bunlarin ¢ogu kapsiiliin {lizerinde birlesirler ve pleksusu olusturur. Bu
vendz drenaj sistemi presakral, prevertebral ve hipogastrik pleksus ile de
baglantilidir. Derin dorsal ven pleksusu ile birlestikten sonra iliak vene drene olur.
(9,11)

Lenf drenaj1

Genellikle prostatin lenfatik drenaj1 obturator lenf diiglim sistemine acilsa da
bazen internal ve eksternal iliak grubuna dogru olabilmektedir. Bu lenf
diigimlerinden sonra ilk olarak ana iliak sisteme ve devaminda paraaortik sisteme

drene olur. (11)
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Sekil 3. Prostat bezi arter ve ven sistemi.

PROSTAT BEZi INNERVASYONU.

Prostatin sinirleri inferior hipogastrik pleksustan koken almaktadir ve
kavern6z sinir yardimiyla da prostata ulasmaktadir. Prostati sempatik ve
parasempatik olmak {izere otonom sinir sisteminin her ikisi de innerve etmektedir.
Sempatik sistem prostatin tiim sekretuar glandlari ile birlikte preprostatik sfinkteri de
innerve eder. Parasempatik sistem ise prostatin miiskiiler yapilarina dagilir ve direkt
mesane kaslar1 ile beraber devam eder ve preprostatik liretra kasi i¢in ana
fonksiyonunu saglar. Prostatin ana agri sensor kaynagi pelvik pleksus olup igine

verilen lokal anestezik ajanin yardimiyla prostatik blokaj saglanabilir.
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Sekil 4. Prostat bezinin inferolateralinde gecen damar-sinir demetleri(13)

2.4. PROSTAT KANSERI

2.4.1. Epidemiyoloji, etiyoloji ve risk faktorleri

Prostat kanseri(PKa), erkeklerde 2020 yilinda yaklasik 1.4 milyon tani ile en sik
goriilen 2.siradaki kanser olmakla birlikte, tiim kanserlerin i¢inden 1/4
olusturmasiyla onemli saglik sorunlara sebep olmaktadir. (14) Tiim diinya geneline
bakilinca PKa tani insidansi cografik bolgelere gore degisiklik gosteriyor. Kuzey
Amerika ve Avustralya/Yeni Zelanda insidans en yiiksek bdlgeler olarak 6n
siradadir. Yasa gore tan1 oranlari sirastyla 100000°de 97,2 ve 111,6 dir. En diisiik
tan1 oranlar1 Giiney Asya ve Dogu iilkelerinde izlenmekte olup son yillarda bu
tilkelerde de artig gostermektedir .(14,15) Tiirkiye genelinde 2014 verilerine gore
erkek populasyonun PKa insidansi 100000’de 32,92°dir. (16)
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Prostat kanseri etiyolojisi tam olarak netlesmemis olmasina ragmen yas, aile
hikayesi, genetik faktorler, metabolik sendrom, ¢evresel faktorler gibi risk faktorleri
ile PKa gelisimi arasinda baglanti oldugunu gdsteren ¢alismalar mevcuttur. Prostat
kanseri i¢in degistirilemeyen risk faktorleri yas, Afro-amerikan irk ve pozitif aile
Oykiisiidiir. 30 yas altinda prostat kanser oran1 %5 civarinda olup her 10 yilda bu

oran 1,7 kat artig gostermektedir.

Aile 6ykiisiinde PKa olan (babasinda, amcasinda veya kardesinde) bir kiside,
aile oykiisii negatif olan birine gore PKa gelisme riski 2-3 kat daha yiiksektir. Eger
ailede kardesinde ve babasinda da PKa saptanirsa PKa gelisme riski 9 kat
artmaktadir. (17) PKa gelisiminde rol alan mutasyona ugramis bazi genler sunlardir:
ATM, PMS2, MSH6, BRCA1 ve 2, HOXB13, MLH1, MSH2, TP53, NBN, ATM,
EPCAM ve digerleri. (18) Ayni cografyada yasayan Afro Amerikalilarin beyaz irka
gore kanser gelisme riski 1,6 kat daha yiiksektir. Buna bagli 6liim oranlar1 da beyaz
irka gore 2,4 kat daha fazladir.(19) PKa ile diyet iiriinleri ve vitaminler (D vit, E vit,
domates, kirmiz et, siit, alkol, yag) arasinda iliski oldugunu gosteren caligmalar olsa

da bu iliskiy1 gostermek icin yeterli seviyede kanit yoktur.(18)

2.4.2. Prostat neoplazmlariin patolojik siniflamasii ve Gleason

Skorlama sistemi.

Prostat  kanserlerinin ¢ofu prostatik asiner hiicrelerden  gelisen
adenokarsinomdur. Adenokarsinomdan sonra siklikla transizyonel hiicreli kanserler
gelmektedir ve %1-5 oraninda izlenir. Adenokarsinomun %85’i multifokal olarak
yayilmistir. En sik yayilan bolgeler kemiklerdir ve lenf nodlaridir. 2016 yilinda
Diinya Saglik Orgiiti (DSO) prostat tiimorlerinin  patolojik  siniflamasini

giincellemistir.
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L. Epitelyal timorler
1. Glandiiler Neoplazmlar
a. Asiner Adenokarsinom
I. Atrofik
ii. Psodohiperplastik
1ii. Koptiksii
iv. Kolloid
v. Tash ytiziik hiicreli
vi. Onkositik
vii. Lenfoepitelyoma benzeri Karsinom ve spindle
hiicre
differansiasyonu (Karsinosarkom, sarkomatoid
karsinom)
b. Prostatik intraepitelyal neoplazi
c. Intraduktal karsinom
d. Duktal Adenokarsinom
I. Kribriform
ii. Papiller
iii. Solid
e. Urotelyal Karsinom
2. Skuamo6z Neoplazi
a. Skuamoz hiicreli karsinom

b. Adenoskuamoz karsinom

II. N6roendokrin tiimorler
1. Endokrin differansiasyon gosteren adenokarsinom
2. Karsinoid tiimor
3. Kiigik hiicreli karsinom
4. Paraganglioma
5. Noroblastom

II1. Prostatik stromal tiimorler
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2.

Potansiyeli belirlenemeyen stromal timor

Stromal karsinom

IV. Mezenkimal timorler

1.

. Rabdomyosarkom
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Leiomyosarkom

. Kondrosarkom

. Anjiosarkom

. Malign fibroz histiositom

. Malign periferal sinir kilifi timorii
. Hemanjiom

. Kondrom

V. Hematolenfoid timor

1.
2.

Lenfoma

Losemi

V1. Cesitli tiimorler

1.
2.
3.
4.
3.
6.
7.

Kistadenom
Nefroblastom
Rabdoid tiimor

Germ hiicreli tiimorler
Yolk sak tiimort
Seminoma

Embriyonel karsinom

VII. Metastatik timorler
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2.4.3. Prostat biyopsisinde sik karsilasilan histolojik tipler

Atipik kiiciik asiner proliferasyon (ASAP) ve Prostatik Intra-epitelyal
Neoplazi PiN.

PIN benign prostat asinlerden veya sitolojik acidan atipik hiicreler ile
dosenen kanallardan olusur. PIN iki gruba ayrilir: HG-PIN (Yiiksek Dereceli) ve LG-
PIN (Diisiik Dereceli). LG-PIN prostatin normal dokusundan ayirt edilmesi zor
oldugundan veya ayird edilip 2.kez yapilan kontrol biyopside kanser saptanama orani

diisiik oldugundan genellikle patoloji raporunda rapor edilmez (18)

Yiiksek dereceli-PIN, sekretuar epitelin neoplaziye doniisiimiidiir ve prostatik
adenokarsinomun &nciil lezyonu olarak bilinir. Invaziv karsinomdan farki ise
neoplastik donilisiimiin epitele siurli kalmasidir ve bazal tabaka kismen de olsa
korumaktadir. Biyopsilerde 7,6% oranda goriilmektedir. Biyopside tek korda HG-
PIN saptansa dahi tekrar edilen biyopsilerde kanser riskinde artis olmadifi icin
rebiyopsi Onerilmemektedir. Diger yandan c¢oklu odakta yakalanan HG-PIN
vakalarinda rebiyopsilerde kanser saptanma orani 2 kat artis gostermistir. Bundan

dolayr multifokal odakta HG-PIN saptandiginda rebiyopsi dnerilmektedir. (19)

ASAP, prostat biyopsilerinin %5-10’unda saptanmaktadir ve kuvetli derecede
kanser sliphesi uyandirir, ancak net olarak kanserin tan1 kriterlerine uymayan patoloji
sergiler. Biyopside ASAP saptanan hastalarin re-biyopsilerinde 35-50% kanser
saptandig1 i¢in rutinde tekrar biyopsi yapilmaktadir. (19)

Gleason skorlama.

Prostat kanserin derecelendirilmesinde Gleason skorlamas: kullanir. Bu
skorlamanin temelinde mikroskobik biiyiitme altinda tiimor dokusunda izlenen
glandlarin yapisal 6zelliklerine dayanir (asinlerin birbirine olan uzaysal sekil, konum

ve boyutlarina gore).

Gleason skorlamasi prostat igne biyopsilerinin ve radikal prostatektomi
materyalindeki prostat kanserinin derecelendirmesinde kullanilir. Bu skor sayesinde

kanserin metastaz veya invazyon yapma potansiyeli ongoriilebilmektedir. Gleason
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skorunda en iyi diferansiye olan tiimor 1 ve en kotii diferansiasyon gosteren timor
skoru 5 dir. Patern yazilirken primer (en baskini) ve sekonder (2.sirada sik izlenen)
olarak yazilir. Primer ve sekonder paternlerin toplanmasi sonucunda en yiiksek 10 ve
en diisiik 2 olarak Gleason skoru hesaplanir. Radikal prostatektomi materyalinde

bazen primer ve sekonder paternlerin yaninda tersiyer patern de rapor edilebilir. (20)

Gleason Skorlar: ISUP Evresi
Gleason Skor 2-6 ISUP 1
Gleason Skor 3+4 ISUP 2
Gleason Skor 4+3 ISUP 3
Gleason Skor 8 ISUP 4
Gleason Skor 9-10 ISUP 5

Tablo 1. 2014 y. ISUP smiflandirilmasi.

2.4.4. Prostat kanserinde evreleme ve risk siniflandirmasi

PKa de 2017 TNM (Tuimdér, Nod, Metastaz) smifilandiriimasi
kullanilmaktadir. Avrupa Uroloji Birligi (EAU) kilavuzu risk gruplar igin
siniflandirmada D'Amico’nun PKa siniflandirma sistemini kullanmamizi 6nermekte
olup, giinimiizde gelismekte olan MP Prostat MRG ve MRG kontroliinde yapilan
hedefe yonelik biyopsilerin su anda kullanilan siniflandirma  sistemlerini

degistirebilecegini ongormektedir. (14)

Prostat Kanseri TNM Evrelemesi.

T evrelemesi

Tx: Primer tiimor degerlendirilemiyor
TO: Primer tiimore ait bulgu yok

T1: Klinik olarak saptanamayan timor

T1la: TUR-P spesimeninde < %S5 insidental tiimor goriilmesi
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T1b: TUR-P spesimeninde > %5 insidental tiimor goriilmesi

T1c: PSA yiiksekligi nedeniyle yapilan biyopside tiimdr goriilmesi

T2: Prostata sinirlt timor

T2a: Bir lobun yaris1 veya azinda tiimor goriilmesi

T2b: Bir lobun yarisindan fazlasinda tiimdr goriilmesi

T2c: Her iki lobu tutan timor

T3: Prostat disina uzanim gésteren timor

T3a: Tek veya iki tarafli prostat kapsiilii disina uzanan timor

(Mikroskopik mesane invazyonu dahil)

T3b: Tek veya iki tarafli seminal vezikiil invazyonu

T4: Timor fikse veya seminal vezikiil digi yapilara inazyon: eksternal

sfinkter, rektum, levator kaslar1 veya pelvik duvar

N: Bolgesel lenf nodlar:

Nx: Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemiyor

NO: Bolgesel lenf nodu metastazi yok
N1: Bolgesel lenf nodu metastazi var

M: Uzak metastaz

MIla: Bolgesel olmayan lenf nodu metastazi

M1b: Kemik metastazi

MIc: Diger uzak metastaz

Diisiik Risk Orta Risk Yiiksek Risk
PSA<10 ng/ml P5A 10-20 ng/ml PSA =20 ng/ml Herhangi bir PSA
ve ISUP Grade | va da ISUP Grade | ya da ISUP Grade | Herhangt bir ISUP
vecTl-2a 2/3 4/5 Grade

vadacT2b yadacT2c ¢T3-4 yadacN+
Lokalize Lokal-ileri

Tablo 2. D’ Amico Risk siniflandirilmasi.
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2.4.5. Klinik Olarak Anlamlh Prostat Kanseri (KOAPK)

KOAPK tanimi morbidite veya mortaliteye sebep olabilecek prostat
kanserini, morbidite veya mortaliteye sebep olmayacak prostat kanserinden ayirt
etmektir. Klinik olarak anlamli olmayan prostat kanseri ¢ok yaygmn oldugundan
dolay1 bu tiir hasta grubunda asir1 tedaviden kaginmak ve tedaviye bagl gelisebilecek
komplikasyon risklerini en aza indirmek i¢in bu tanimin pratikte kullanimi son
derece Onem tagimaktadir. Ancak klinik olarak anlamli veya anlamsiz tanimini
yapmak kolay olmamakatadir. Daha 6nce yapilan ¢alismalar sonucunda Gleason 3+3
prostat kanser tanili hastalarin ektraprostatik yayilimi ¢ok nadir saptanmis olup,
seminal vezikiil (SV) veya lenf nodu metastazi hi¢ izlenmedigi tespit edilmis. (21,22)
Bu calismalar sonucunda ISUP grade 1 kanserler histolojik agidan kanser hiicreleri
tasisa da klinik olarak kotli prognozlu seyretmedigi icin klinik a¢idan anlamli kabul

edilmemistir.

KOAPK kabul edilen ISUP grade 1 kanserlerin o6nemli handikap1
bulunmaktadir: biyopsi sonuglarinda alinan materyalin yanlis 6rneklenmesi sonrasi
diisiik grade saptanmas1 ve ISUP grade 1 dogrulansa bile zaman iginde daha yiiksek
derece kansere ilerleyebilmesi. KOAPK kabul etmeden once, biyopsi dncesi hastaya
yeterli derecede goriintilleme yapilmasi ve yeterli kordan biyopsi Orneklemesi
yapilmas1 dnemlidir. Son ¢alismalar ISUP grade 2 ve iizerini anlamli kabul etseler de
genellikle ortak bir goriis bulunmamaktadir. Bundan dolay: kilavuzun klinik anlamhi
kanserin neyi belirtmek istediginin anlagilir bir sekilde paylasilmas1 gerektigi

bildirilmistir (14).

2.4.6. Prostat kanseri taramasi

Risk altinda olan asemptomatik erkeklerin sistematik muayenesi sonrasinda
prostat kanseri agisindan taranmasi olarak tanimlanir. PKa de 2 temel amag ile

tarama yapilmaktadir:
a-Erken tan1 konularak prostat kanserine bagli mortaliteyi azaltmak

b-Hastalarin hayat kalitesini miimkiin oldugunca korumak
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Genellikle tarama her zaman faydali olsa da fazla yapilan islemler sayesinde
hasta sagligina zarar verilebilir bu nedenle PKa taramasi giiniimiizde halen
tartisilmaktadir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda diisiik evrede saptanan PKa orani
artmaktadir(23) . PSA taramaya girdikten sonra yeni tani alanlarda ortalama %81
oranda lokalize PKa saptanmistir(24). Yeni PKa tanis1 alan erkeklerin %60-75’1 non
palpabl kanserdir (AJCC evrelemsine gore T1c) (25). Taramada PSA kullanilmasi da
patolojik agidan evrelemede diisiise yol agmistir. PSA nin erken taramaya girmesiyle
kanserin ileri evreye atlamadan yakalanmasina ve buna bagli hastalarin kansere 6zgii

sagkalimin da artmasina sebep olmustur.(26)

PSA tarama amagli kullanimi onay1 aldiktan sonra bir ¢ok iilkede kanser
taramada PSA nm etkinligini degerlendiren ¢alismalar baslatilmistir: PLCO
“Prostate, Lung, Colorectal, and Ovarian Cancer Screening Trial” ve ERSPC “The
European Randomised 20 study of Screening for Prostate Cancer”dir. Bunun disinda
farkli ilkelerde farkli caligmalar devam etmektedir (27,28). ERSPC c¢aligmasinin
sonucunda PKa bagli mortalitede %20 azalma bildirilmistir ancak PLCO

caligmasinda ise gruplar arasinda mortalitede azalma goriilmemistir. (29,30)

Prostat kanseri genellikle agresif bir tiimor olmadigi igin ¢ogu lokalize
hastaliklar klinik anlamli hastaliga ilerlemeyebilir. Bu durum goéz 6niine alininca
taramanin gereksiz tam1 ve tedaviye yol acarak hastada morbiditede artisa yol
acabilir. Ulkemizde tarama, risk tasiyan hastalarda, hastaya yeterli seviyede bilgi

verilerek doktor ile hastanin ortak karar1 ile yapilmasi yoniindedir. (31)

2.4.7. Prostat kanseri tanisi

Prostat kanseri tanisinda PRM(parmakla rektal muayene) ve PSA sonucunda
siiphe yaratiyorsa kesin sonuca ulasmak i¢in prostat igne biyopsisi sonucunda

histolojik inceleme ile son karar1 sdyleyebilir.
PRM (Parmakla Rektal Muayene)

Ka genellikle %70 perifer zondan gelistigi icin PRM ile muayenede hemen
rektum girisinde hissedebili.PRM tek basina kullanildiginda erken evre PKa’i gozden
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kagirabilir.PSA ile birlikte kullanirsa PKa icin pozitif predictif degeri
artmaktadir PRM de anormal bulgu ve PSA degerinde de artig sonrasi yapilan
biyopside pozitif gelme oran1 2 kat artmaktadir(32).

PSA(Prostat Spesifik Antijen)

Human Kallikrein gen ailesinden olan PSA yiiksek konsantrasyonda (mg/ml)
seminal siviya salgilanir.FDA onay1 aldiktan sonra total ve serbest formalar
kullanilmaya basladi.Serbest PSA da proteolitik aktivite bulunmaz(32).PSA
seviyesinde artis PKa yakalama oranin1 hem de yakalanan PKa nin ileri evre olma
ihtimalini artirir.PKa’da PSA her tiirlii degerlerde oldugu i¢in PKa y1 kestirmede
belirli PSA seviyesi yoktur.PSA nin serumda kullanimi kendi zamaninda bir devrim
yaratiyor.PSA,organa spesifik bir hormon oldugu i¢in prostatit,inflamasyon durumda
ve BPH bagli da yiikselebiliyor.PSA en sik BPH da yiikselir.

PSA-D (PSA dansitesi)

BPH ve PKa ayriminda 6nemlidir.Serum Total PSA seviyesini TRUSG de
Ol¢iilen Prostat voliimiine(ml/cc) ye boliinmesi ile elde edilir.Biyopsi i¢in cut off

degeri 0,15ng/ml/cc iizerinde biyopsi onerilir(33).
PSA artis hiza

Serum PSA degerinin yillik mutlak artisi olarak tanimlanir. Yilda PSA
degerinde 75 ng/ml artis olmasinda PKa tanisinda %72 duyarlilik ve %95 6zgiilliik
saptanir.PSA artis hizinda yilikselmesi PKa tedavisinden prognostik Oneme

sahiptir.Son 18 ay i¢inde bir ka¢ defa PSA bakildiysa kullanim1 uygun degildir(14).
PSA ikilenme zamani1 (PSA doubling time(PSA-dt))

Genellikle tedavi sonrasi niiksii degerlendirmede kullanilir.Prognostik 6nem
tasimaktadir. PSA—dt<10 Ay ise metastazsiz sag kalimimlarin daha kot gidecegi
saptanmigstir(34).
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Serbest PSA/Total PSA orani

PRM normal olan hastalarin PSA degeri:4-10 ng/ml hastalarda anlamli
saptanmistir.s/T PSA oran1 <10% olanlarda PKa saptanma orani >%350 ve s/T PSA

>0%25 oraninda PKa saptanmasi %10 oranin altina diismektedir(35).

2.4.8. Prostat kanserinde goriintiileme

2.4.8.1. Pelvik USG

Prostatin biitiin boyut sekilde incelenmesi zor oldugu i¢in detayl bilgi
veremedigi i¢in anatomik olarak rektuma yakin oldugundan TRUSG (transrectal
USGQG) de daha detayl bilgi sahibi olabiliriz.USG de Prostat Kanseri periferik zonda
hipoekoik olup,PKa ya spesifik degildir bazen izoekoik veya hipoekoik bulgu da
verebilir.Renkli doppler USG ile kontrasth yi karsilagtiran ¢alismalarda tiimoriin
vaskiilaritesini saptayabilir ve kanser saptama duyarliligi yiiksek oldugunu
gostermis(36).Sonoelastografi ile malign ve benign dokularin farkli elastik 6zellikleri
ile anormal sertlik alanlar1 tespit edilir. TRUS nin biyopsi i¢in kilavuzluk disinda

tanisal degeri diisiik olup brakiterapi uygulamalari i¢in kullanilabilir(37).

2.4.8.2. Bilgisayarh Tomografi

Bilgisayarli Tomografi(BT) prostatin zonal anatomisi ile ilgili detayh
vermeyebilir ama kontrular1 ve boyutu incelenebilir.Kemik metastaz1 ve patolojik

lenf nodu tututlumu ile ekstraprostatik yayilimda yardimici olabilir(38).

2.4.8.3. Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG)

MRG de yiiksek kontrast c¢oziinlirliigli sayesinde Prostat anatomisini ve
pataolojilerini degerlendirmede basaris1 en yiiksek olup giliniimiizde en yaygin
kullanilan  goriintiileme  yontemidir(39).MRG  prostt  kanserlerin  biyopsi
kilavuzlugunda,tani,evrelemede ve tedavi sonrasi takibinde kullaniliyor.Prostati

detayli inceleme icin en az 1,5-3 Tesla giiclinde cihaza ihtiya¢ vardir. MAnyetik
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alanda gii¢ artmasi sinyal-giiriiltii oraninda artig yaparak timor tespiti,nérovaskiiler
demeti ve seminal vezikiiller gibi anatomik yapilarin degerlendirmede
kolaylastirir.Goriintiileme endorektal koil veya viicut koilleri ile yapilir.Viicut koili
hasta i¢in iyi tolere edilebilir,tetkik icin siire kisadir ve maliyeti diisiiktiir. Viicut koili
ile kiiclik tiimorler atlanabilir(40).Endorectal koil sayesinde mekanik bariyer olusur
ve rektal hareketin artefakti azalabilir KOAK tespiti i¢in endorektal koil kullanimi
hala tartismalidir(41).Film c¢ekiminden 3 giin boyunca ejakiilasyonda kisitlama
yapilmasi ile vezikiillere invazyonu daha iyi degerlendirilir(42).Cekimden once
bagirsak hareketi azaltmak i¢in spazm Onleyici ilaglar sayesinde rektum hareket

artefaktini azaltilabilir.

2.4.8.3. Multiparametrik Manyetik Rezonans Goriintilleme (Mp MRG)

MRG ile Prostat goriintiilemesinde fonksiyonel ve metabolik ek teknikler
kullanilarak MRG ile prostat kanseri tespitinde 6nemli hale gelmistir ESUR un
onerisi yiiksek ¢oziiniirliiklii T2 sekansina ek olarak en az iki kombine teknigin de
kombine sekilde kullamilan mp MRG ile prostatin  degerlendirmesi
onerilmektedirMp MGR prostat kanserin lokalizasyonunda spesifitesi ve

sensitivitesi en yiiksek goriintiileme teknigidir(43).

2022 EAU kilavuzu prostat biyopsisine aday hastalarda islem o6ncesi Mp
MRG ¢ekilmesini 6nermektedir.Bizim klinigimizde de rutin olarak uygun hastalara
biyopsi dncesi Mp MRG yapilmaktadir.Sistematik biyopside lezyonlar1 gozden
kagirmamak i¢in Mp MRG kullantyoruz.Ayn1 zamanda kanser tanis1 alan hastalarin
lokal evrelemesinde de Mp MRG yapmaktayiz.Bazen lokal niiks siiphesi olan hasta
gruplarinda da Mp MRG ¢ekiyoruz.

Anatomik sekanslar:
T2 ve T1 Agirhikh Goriintiilleme(AG)

T1 agirlikli goriintilemede (T1AG)de prostatin normal parankim dokusu
homojen izointens sinyalde saptanir. TIAG prostatin zonal anatomisin

degerlendirmede ve siiphe uyandiran lezyonu saptamada yetersiz kalmistir. Temel
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amaci ise prostat parankiminde kanama odaklarini saptanmak i¢indir. TIAG gradient
eko ve spin eko sekanslari kullanilarak aksiyel diizlemde yag baskisiz veya yag
baskil1 olarak yapilmaktadir.Ozellikle gadolinyum bazli kontrast enjeksiyonundan
sonra patolojik lenf nodlari ve kemik metastazlarin incelemelerinde
kullanilir.Biyopsi sonrasi kanamalar en fazla periferik zonlarda ve seminal vezikiilde
goriilmektedir. T2ZAG de parankimdeki kanama alanlar1 kanser ile benzer hipointens
sinyal verir ve TI1AG’de hiperintens olarak kanama odag kanserden
ayrildir.Genellikle biyopsiye bagli kanama ve inflamasyon gibi durumlar yarattigi

icin MRG goriintiilemesi biyopsiden 6-8 hafta gegince yapilmalidir(44).

T2 AG de prostatin zonal anatomisini,komsu anatomi yapilarini ve lenf nodu
degerlendirmede bu sekansta goriiliir. T2 AG yiiksek ¢oziiniirliiklii turbo eko veya
spin eko sekanslar kullanarak,FOV (Field Of View) 12-20cm kesitler arasinda bosluk
birakmadan,kesitin kalinligin1 3 mm ve ¢oziiniirliik <0,7 mm(faz)x <0,4 mm(frekans)
olacak sekilde aksiyel diizlem yaninda sagital ve/veya koronal diizlem de
yapilir(44).Transizyonel zonda stroma zengin olup siklikla hipointens ve hipointens
BPH nodiilleriyle beraber heterojen diisiik sinyalde dir.Santral zon ile transizyonel

zon arasinda fibroz tabaka ise hipointens rim sekilde izlenir.

Periferik zonda s1v1 igerigi yiiksek oldugundan homojen ve hiperintens sinyal
verir.Seminal vezikiil en iyi aksiyel ve koronal boyutta izlenir ve hiperintens sinyal
verir.Prostat bezin bilateral posterolateralinde saat 7 ve 5 hizasinda noérovaskiiler
demet izlenir.Prostat kanseri genellikle perifer zonda hipointens sinyal verir.Bazen
prostat biyopsisi sonrasinda skar,kanama ve radyasyon etkisine bagl kanser olmayan

nedenlere bagl o bolgede benzer bulgu verir(45).

Transizyonel zonda kanser nadir gelistigi i¢in MRG de tanimlamak
zordur.Genellikle kanser odagi hipointens sinyalde focal lesion(erased charcoal
drawing  sign-komiir  karas1  bulgusu),kenarlar1  spikiiller ~veya  belirsiz
fliziform,lentikiiler sekildeki lezyondan olusur.Bir BPH nodiiliinde kontur kayb1 ve
psodokapsiil yapisinda bozulma durumunda transizyonel zon kanserin

diistindiiriir(46).
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Fonksiyonel sekanslart:
DAG (Difiizyon agirhkh goriintiileme)

DAG da su molekiillerinin doku igerisindeki hareketini yansitir.Normal
durumda su molekiilii rastgele harekette bulunur ve bunun adi Brownian hareketi
denir veya su serbest halde difiizyon olarak bilinir. DAG duyarliligi iki nedene
baglidir:b-degerine(hareket kodlayan gardiyanin zaman ve amplitiid iligkisine) ve

manyetik alanin giiciine baglidir(47).

Prostatin DAG si igin ,yiliksek ve daha diisiik olan en az 2 b-degerleri ile
TR(Repetition Time)>3000 msn, TE(Echo Time)<90 msn ve FOV 16-22 cm ,kesitler
arasinda bosluk olmadan,kesit kalinlig1 <4 mm,¢oziiniirliigli <2,5mm(frekans ve faz)
olacak sekilde yapilmaktadir(44).Hiicrelerin yogunlugu yiiksek ve hiicrelerin
membrant saglam dokularda ise kisitli difiizyon goriiliir.Diflizyon kisitlamasi
DAG’de hiperintens sinyaldedir.DAG iizerinden nicel bilgi saglamakta olan ADC
haritalar1 elde edilir, ADC haritas1 gortintiilerdeki her vokselin ADC degerlerini
gosterir.Difiizyon kisitlamast ADC haritasinda hipointens sinyal gosterir. ADC
degerleri diflizyon kisitlanma derecesine gore ters orantida olup birimi
mm?2/s’dir.Normal prostat dokusunun periferik zonu yiiksek ADC degerindedir ve
DAG’de diisiik sinyaldedir.Prostat kanserinde normal dokuya gore yiiksek hiicre
yogunlugu ve ¢ekirdek/sitoplazma oranina sahip oldugu icin ADC degerinde azalma
goriillir.Prostat kanser hiicresinde histolojik derecesi ile ADC degerleri arasinda ters
iliski bulunmasina ragmen malign ve benign durumlarda ortiisme gosterir(47).BPH
durumda transziyonel zonunda yliksek ADC degerli alanlarla birlikte diisiik ADC
degerinde odaklar da izlenir(48).DAG bulgularin TIAG,T2AG ve DKG bulgulariyla
birlikte degerlendirmek gerek(44).

Dinamik Kontrasth Goriintilleme (DKG)

Normal prostat dokusu ile kanser dokusunun farkli farmakokinetik 6zellikler
yansitmasina dayanir.Kanser hiicrelerinden tiretilen vaskiiler growth faktorlere bagglh
tiimdrde artmig damarlanma normal dokuya gore daha erken ve daha yiiksek seviye

ile kontrastlanan,hizli ve erken yikanma ile sonuglanmaktadir(49).DKG’de
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Gadolinyum bazli kontrast madde 0.1 mmol/kg dozunda kullanilir.Kontrastin
verilisi2-3  ml/sn  hizinda  bolus  enjekte  edilir Kontrast  enjeksyonu
oncesinde,devaminda ve sonrasinda aksiyel planda yag baskih TIAG
yapilir(44).Bazen  kiigiik  boyutlu  diisiik  dereceli  tlimorlerde  kontrast
tutulmayabilir.Sadece DKG ile prostat kanserin tespiti zordur.Bazi ¢alismalarda
prostat kanserinin lokalizasyonunda DKG nin T2AG’ye istiin oldugunu

bildirmistir(50).
Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS)

MRS de farkli bilesiklerin proton prosesyon frekansindaki farkliliklarin
miktarma dayanmaktadir.Baz1 spesifik metabolitlere ait olan pikleri ve oranlar
degerlendirir.Normal prostat epitelinde ve prostatik sivisinda sitrat yiiksek
konsantrasyonda ve piki 2,6 ppm frekansindadir.Prostat kanserinde sitrat seviyesinin
azalmas ile karakteristiktir.Kolin hiicre membrani ile iliskili olup piki 3,2 ppm
frekansinda olup prostat kanseri i¢in genelde artar.Kreatin piki 3.0 ppm frekansinda
olup prostat kanserinde anlamli degerde degigsmez.Kreatin ve kolin degerlerinin
toplaminin sitrat oranindan yiiksek izlenmesi prostat kanserin
diistindiirtir(51).MRS’nin T2AG ile kombinasyonun prostat kanserin tanisinda %70-

90 oraninda dogrulugu mevcut(52).

2.4.8.4. Prostat goriintiileme-raporlama ve veri sistemi

2012 de ESUR tarafindan mp MRG endikasyonu ve goriintiileme
protokollerini belirleyen kilavuzla PI-RADS v 1 tanimlanmistir(53). AdMe Tech
Foundation ve ACR yardimiyla global standardizasyon i¢in yayinlanan PI-RADS v2
de raporlama ve teknik bilgileri ile birlikte PSA yiiksekliginde biyopsi karar1 ve
hastaligin yonetiminde KOAK i¢in risk kategoriler belirlenmistir.Eger biyopside
Gleason Skoru >7,hacimi >0,5 ml ve ekstraprostatik uzanim bulgularinin herhangi
biri varliinda KOAK olarak tanimlanir(54).Genellikle PI-RADS v2 diinya ¢apinda
kullaniliyor olsa da skorlamada belirsizlikler ve okuyan radyologlar arasinda uyum
ile siirlama goriilmiis olup 2019 yilinda PI-RADS v2.1 olarak giincellenmistir.PI-
RADS V2 ile PI-RADS v2.1'nin genel kapsaminda degisiklik olmadan tetkik

degerlendirmesinde basitlestirerek okuyan radyologlar arasinda degiskenligi
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azaltmak amaciyla kiigiik degisiklikler yapildi.PI-RADS v2.1 kilavuzunda
patolojinin lokasyonu ig¢in prostat anatomik zonlarim1i 41 anatomik sektore

ayrilmistir(Tablo 5).

PI-RADS v2 nin 39 sektoru varken v2.1’in prostat tabaninda sag posterior
medial periferik zon ve sol posterior peripheral zon olarak 2 yeni sektdr de

eklenmistir.

[EBxmcoroassma)

Sekil 5. Prostat zonlarinin 41 sektore bdliinen haritasi.
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Mp Prostat MRG’de DAG ve T2AG yardimiyla DKG bulgularin birlestirerek
KOAK bulunmasini tahmin edebilir.Lezyonun periferal veya transizyonel zondaki
yerine gore PI-RADS skorlamasi farkli hesaplanir.Degerlendirmeler sonucunda her
lezyona 6zel KOAK bulunma ihtimalini gosteren 1 ve 5 arasinda skorlama
yapilir(Tablo 6).genel olarak PI-RADS 4 ve 5 lezyonlar i¢in biyopsi yapilirken,PI-
RADS 1 ve 2 lezyonlar1 i¢in biyopsi 6nerilmez.PI-RADS 3 lezyonu ise ara lezyon

olarak kalir.

PI-RADS 1 cok diisiik (KOAK bulunma olasilig1 oldukea diisiik)
PI-RADS 2 diisiik (KOAK bulunmast muhtemel degil)
PI-RADS 3 orta (KOAK varlig1 belirsiz)

P1-RADS 4 yiiksek (KOAK varligi muhtemel)

P1-RADS 5 Cok yiiksek (KOAK bulunma olasilig: yiiksek)
PI-RADS X Teknik olarak yetersiz inceleme

Tablo 3. Prostat Raporlama-Goriintiilleme ve Veri Sistemi (PI-RADS) skorlama
gruplart.

DAG temel olarak periferik zonu degerlendirmede kullanilir(Tablo 7).izole
DAG goriintiilemesi yetersiz veya eksik kalirsa T2AG bulgular1 ile birlikte
yapilir(Tablo 8).PI-RADS 3 lezyonunda DAG bulgulartyla skorlama grubu
yiikseltilir(Sekil 5).PI-RADS v2’de izole ADC’de hipointens lezyon skor 2,DAG’de
hiperintens ve ADC’de hipointens lezyon skor 3 olarak tanimlanir.PI-RADS v2.1°de
skor 2 ve 3 giincellenirken v2’den farki kama veya lineer sekilli ve fokal lezyon
tanimlar1 eklenmistir(55). PI-RADS siniflamasinda,TZ lezyonlarini1 yakalamak igin

T2 AG ,PZ lezyonlar1 yakalamak i¢in DWI daha giivenli oldugu belirtilmistir.

MRG de yakalanan lezyonu PI-RADS ile siniflandirmak igin lezyonun
boyutu 6nemlidir.Vagas ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismadan Radikal Prostatektomi
operasyon geciren hastalarin patolojisinde lezyon boyutu 0.5 cc’ den biiyiik olanlar
%96 MRG ile tespit edilmis olup ¢ogu PIRADS 4 ve 5 kategoride siniflandirilmis.Bu
caligmada 0,5 cc’den kii¢iik olanlarin ise sadece %24 tespit edilmistir(73).
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ADC veya DAG’de anormallik yok

2 | Lineer ya da kama gsekilli, ADC’de hipointensite ve/veya DAG’de
hiperintensite

3 | Fokal, ADC’de hafif-orta hipointensite ve/veya  DAG’de hafif-orta
hiperintensite, (her ikisi birden olmadan) ADC’de belirgin hipointensite veya
DAG’de belirgin hiperintensite

4 | Fokal, ADC’de belirgin hipointensite ve DAG’de belirgin hiperintensite; <1,5
cm

5 | 4ile ayni, ancak >1,5 cm veya ekstraprostatik yayilim

Tablo 4. Transizyonel ve Periferal zon i¢in DAG degerlendirmesi

1 | Homejen hiperintens normal periferal zon

2 | Lineer ya da kama sekilli hipointensite veya genellikle belirsiz kenarli yaygin
hafif hipointensite

3 | Heterojen sinyal intensitesi veya simirli olmayan, yuvarlak, orta derecede
hipointensite; 2, 4 veya 5 olarak nitelendirilmeyen diger goriiniimler

4 | <1,5 cm ve smirli, homojen, orta derecede hipointensite

5 | 4ile ayni, ancak >1,5 cm veya ekstraprostatik yayilim

Tablo 5. Periferal zonun T2AG de degerlendirilmesi

Normal transizyonel zon veya yuvarlak, tamamen enkapsiile tipik BPH nodiillii

Tama yakin enkapsiile nodiil veya kapsiilii bulunmayan homojen iyi sinrl atipik

nodiil veya nodiiller arasinda homojen hafif hipointens alan

Kenarlar1 belirsiz heterojen sinyal; 2, 4 veya 5 olarak nitelendirilmeyen diger

hipointensite

Lentikiiler sekilli veya smirli olmayan, <1,5 cm, homojen, orta derecede
hipointensite

5

4 ile ayni1, ancak >1,5 cm veya ekstraprostatik yayilim

Tablo 6. Transizyonel zonun T2AG de degerlendirmesi
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Transizyonel ve periferal zonda dinamik kontrast tutulumu pozitifligne veya

negatifligine ilgili DKG bulgular1 Tablo 10 da gosterilmistir.

PIRADS v 2.1’de v 2’den farki negatif skor gruplarina yaygin multifokal
tanimi1 eklendi(55).

Negatif | Erken kontrastlanma yok veya T2A ve/veya DAG'deki bir fokal bulguya
karsilik gelmeyen diffiiz kontrastlanma ya da T2A goriintiide BPH
ozellikleri gosteren bir lezyona karsilik gelen fokal kontrastlanma

Pozitif | T2A ve/veya DAG’deki siipheli odakta komsu normal prostatik dokularin
kontrastlanmasi ile es zamanli veya daha erken kontrastlanma

Tablo 7. Transizyonel ve periferik zonda DKG degerlendirmesi

Periferal Zon / Transizyonel Zon
DAG/T2AG FEsoe T2AG

cocloe
OEOEE

O

Sekil 6. PI-RADS v2.1 genel skorlama semast
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Giliniimiizde PI-RADS 1 ve 2 i¢in biyopsi alinmas1 dnerilmezken,PI-RADS 4
ve 5 i¢in Oneriliyor.Bunlarin arasinda en arada kalan1 PI-RADS 3 lezyonudur.Bu
kategori hastalar i¢in biyopsi almak igin sadece Mp MRG bulgular1 yetmiyor,PSA
degeri,PRM bulgular1 ve klinik 6zelligine bakilarak halen belirlenmis bir konsensus
olusmadi.Kategori 3i grubunda prostat bezinde yerlestigi zona gore PKa saptanma
orani degisiyor.Periferik zonda %32, Transizyonel zonda %12 bulunmustur(74).
Schoots ve ark. yaptig1 calisma sonucunda PI-RADS 3 lezyonu olan diisiik riskli
PSAD(<0.10 ng/mL/mL) olan hastalara yapilan biyopside %4(%9) KOAK
saptanmigken,PI-RADS 3 lezyonu olup yiiksek riskli PSAD(>0.20 ng/mL/mL)
grubunda KOAK yakalanma riski %29(%36) olarak saptanmistir ve flizyon veya

sistematik biyopsi yapilmasi dnerilmistir(78).

PI-RADS 4 lezyonlar1 EPU(ekstraprostatik uzanim) olmayan,15 mm’den
kiicik ve DWI'de yiiksek ,ADC de diisiik sinyal gosteren lezyonlar olarak
tanimlaniyor.2-14 mm arasinda olan tiim siipheli lezyonlar bu gruba girdigi i¢in PI-
RADS 4’in pozitif ongérme degeri dismekte.PI-RADS 4 kategoride kanser
yakalama oran1 %39,KOAK yakalama orani ise %22 olarak hesaplanmistir(75).

PI-RADS 5 lezyonlarin kategori 4’ten farki ek olarak 15 mm’den biiyiik
boyutta ve EPU bulunmasi olarak tanimlanir.Lezyonun kapsiile direk
uzanimi,tiimoriin kapsiile ettigi alanin 10 mm’den uzun olmasi, retroprostatik aginin
silinmesi,prostat konturu bombelesir ve NVD asimetrik kapsiil uzanimi olarak
tanimlanir(75).Eger bir lezyon kapsiil disina tasiyorsa malign olma ihtimali
yiiksektir.Bundan dolayr PI-RADS 5 lezyonun tanisal dogrulugu %70-89’dur(76-
77).

2019 yilinda geligmis teshis performansi gosteren PI-RADS vs2.1 okuyucu
tekrarlanabilirligini iyilestirmek i¢in yaymlandi(192). 2022 EUA klavuzu yeni
versiyonun  giivenirlig§i  ve  smirlamalar1  {izerine calismalar  yapilmasini

onermektedir(168).

2012 yilinda baglayan PI-RADS macerasi yapilan revizyonlarla birlikte MRG
sonuclarint subjektif olmaktan ¢ikartmistir. Bu gelismeler 1s18inda MRG sonuglart

belli bir standart lizerinden raporlanmaktadir. Béylece PK’y1 saptamada MRG’nin
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giivenirligi artmaktadir. Giiniimiizde PI-RADS siniflamasi iyilestirmek i¢in halen

caligmalar

devam

etmektedir.

Bizde

klinigimizde

yorumlarken PI-RADS vs2 versiyonunu kullanmaktayiz.

mpMRG  goriintiilerini

PSA Dansitesi Risk Grubu

PI-RADS risk | Prevalens | Diisiik Ara-diisik | Ara-yiiksek | Yiiksek
kategorisi ISUP > 2|<0.10 0.10-0.15 0.15-0.20 >0.20
PCa
31% 28% 16% 25%
(678/2199) | (612/2199) | (360/2199) | 553/2199
Derlenmis
csPCa  riski
toplamlar:
PI-RADS 1-2 | 6% 3% 7% 8% (8/104) | 18%
(48/839) (11/412) (17/256) (12/68)
PI-RADS 3 16% 4% (3/74) | 13% 29% 29%
(41/254) (11/88) (12/41) (15/51)
PI-RADS 4-5 | 62% 31% 54% 69% 77%
(687/1106) | (59/189) (144/286) | (148/215) | (336/434)
Tim PI- | 35% 11% 28% 48% 66%
RADS (776/2199) | (73/674) (172/612) | (168/360) | (363/553)

Tablo 8. Klinik olarak anlamli prostat kanserin saptanma orant (EAU Guideline
2022 baski)

2.4.9. Prostat kanserinde biyopsi

Transrektal ultrason goriintiileme esliginde standart biyopsi (TRUSG

Standard Prostat Biyopsisi)

Prostat biyopsisinin baglangici ilk 1930 yilinda transperineal yaklasim ile
daha sonra 1937 yilinda parmak esliginde transrektal olarak biyopsi yapilmigstir.1989
da Hodge ve ark. transrektal USG esliginde biyopsi yapildiktan sonra yaygin
kullanima girmistir.Gilinlimiizde transrektal biyopsi standart olarak kullaniliyor ve
bazen rektas cerrahi ge¢irmis hastalar i¢in perineal biyopsi onerilmektedir(56).

Biyopsi alinmadan 6nce kinolon grubundan antibiyotik profilaktik olarak kullanilip
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islem esnasinda periprostatik blokaj yapilmasi Onerilmektedir.Biyopsi eger PSA
yiiksekligi ve PRM de siipheli bulgular rastlanirsa yapilmaktadir.Biyopsi yapmadan
Once hastanin yasam beklentisi,ek hastaliklar1 ve biyopsiden olusabilecek
komplikasyon riskleri anlatarak,biyopsi sonucunda gelen patolojiye gore
yapilabilecek tedavi ydntemlerini gdz &niinde bulundurularak islem yapilabilir.ilk
PSA yiiksekligi ile gelen hastaya ejakiilasyon siiresi,iiretral islem veya olasi
enfeksiyonu diglanmasi1 i¢in birka¢ hafta bekleyerek tekrardan biyopsi kararin
degerlendirmek lazim(57).1980 yillarda klasik sekstant prostat biyopsisinde 6
kadrandan alinan 6rneklemin yetersiz kaldigindan dolayr 30 ml den biiylik prostat
icin en az 8 kor Onerilmistir.Giiniimiizde standart biyopside 12 kordan fazla alinan
orneklemelerin daha anlamli olmadigi bildirilmistir. Ama muayenede ek siipheli
bulgular veya TRUSG de siipheli lezyonlar varsa ek biyopsilerin alinmasi

onerilir(58).

PSA degerinde artis olmasi veya stirekli yiliksek izlenen durumda multifokal
HGPIN ve ASAP varliginda tekrar biyopsi onerilir.Re-biyopsi yapilmasina ragmen
negatif gelen durumda saturasyon prostat biyopsisi Onerilir.Saturasyon biyopsi de en

az 20-30 kadrandan alinarak %38 Prostat Ca yakalanma riski mevcut (59).

Prostat kanserleri TRUSG de 10% hiperekoik,%60 hipoekoik ve %30
1zoekoik oldugu bildirilmistir(59).Hipoekoik goriiniimde kanser hacmi daha biiyiik
saptandig1 ve patolojik sonuclarin da agresif karakterli oldugu,yiiksek Gleason skoru
ve prostat digina yayilma sik oldugu bildirilmistir(60).diger yandan hiper veya
hipoekoik lezyonlarin tiimii kanser olmadigi c¢ok 1yi bilinmektedir.Hipoekoik
alanlarda ayirict tanisinda ;BPH(heterojene yapisina bagli bazi alanlarda
hipoekoik),Prostat  kanseri(ddem ve  hipervaskiiler alanlar),prostatit,duktal

ektazi, HGPIN ve infarkt alanlar1 yer almaktadir(61).
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Sekil 8. Transrektal USG’de hipoekoik goriiniimlii Pka

MRG TRUS fiizyon biyopsisi

Mp MRG 2000 yillarinda kullanilmaya baglanmistir ,prostat bezindeki tiimor
siipheli lezyonun yerini ve boyutunu belirlemede yardimei olur, TRUSG ise biyopsi
icin kilavuzluk islemin goriir.Fiizyon biyopsisinin ¢alisma mantigi her iki cihazin

gorintiisiinli yazilim olarak kaydederek kaydederek odak saglar.

Mp MRG’den alinan bilgiler esliginde hedefe dogru biyopsi yapmasina

olanak sunar.Bu calismanin 2 temel formu mevcut:sensor ve organ tabanli
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navigasyon olan ¢esidi mevcut.Sensor tabanli mekanizmada USG probunda gps
benzer o anki gercek zaman ile koordinatlar kullanimi1 sayesinde Mp MRG ile
koordine bir sekilde haraket eder.Dezavantaji harakete ¢cok duyarli olmasidir.Organ
tabanli navigasyon sisteminde 3D boyutunda prostat bezinin seklinde TRUSG’tan
belirlenerek MRG fiizyon i¢in baz alimir.Diger yonteme gore harekete az duyarh
olmasi avantajli olup ama gercek zamanli degil de retrospektif olarak goriintiileri
gostermesi dezavantajlidir(68).Bu yontem ile Prostat kanser saptama orani %30-80
arasinda degismektedir.Dezavantajlarindan birisi de islem siiresinin uzun olmasi ve

maliyet yliksektir.Bildirilen yayinlara gore en kisas1 19 dakika stirmiistiir.
Kognitif Prostat Biyopsisi

Biyopsi oncesi ¢ekilen Mp MRG deki lezyonlara TRUSG esliginde
odaklanarak biyopsi alinmasidir. TRUS biyopside kanser saptama oram1 %27-40
arasindadir.Bu yontem ile standart TRUSG biyopsiye gore PKa saptamasi %20-25
artabilir.Standart biyopside klinik anlamsiz prostat kanseri saptanmasi yiiksektir ve
buna bagli gereksi tedaviye veya isleme yol acabilir(71).Hoks ve arkadaglarinin
yaptig1 calismada PSA yiiksekligi nedeniyle biyopsi yapilmis olup patolojisi benign
gelen 265 hasta grubuna MRG esliginde hedefe  yonelik prostat biyopsisi
yapildiginda %41’inde PKa saptandi(72).

Prostat biyopsisi icin hazirhk:
Antibiyotik kullanimi

Biyopsi  Oncesi  profilaktik  antibiyotik  kullanimi  artik  rutin
yapilmaktadir.Kullanimin gerekliligi hakkinda literatiirde ¢ok sayida g¢alismalar ile
kanitlanmistir.Yapilan bir ¢alismada TRUSG  esliginde yapilan biyopside 1018
hasta ¢alismaya alinims ve 614 hastaya antibiyotik profilaksisi verilirken 404 hastaya
verilmemis.Alinan sonuclarda alan grupta %3,7 ,almayan grupta %10,3 olarak
saptanmis.Hastaneye yatmasinmi gerektirecek en sik komplikasyonlar1 sepsis,Fournier
gangreni ve septik sok gibi klinik tablolar gelismistir(62).Antibiyotik kullanimi
konusunda hemfikir olmasina ragmen hangi antibiyotigi ne kadar siirede

uygulanmasi konusunda ortak nokta netlesmedi.
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EAU(Avrupa Uroloji Dernegi)nun kilavuzuna gére kullanilan profilaktik
antibiyoterapi 72 saat gegmemelidir.En sik enfeksiyon etiyolojisi enterobacter olup
,anaerop bakteri grubu tartismalidir.Oncelikli tercih florokinolon grubu veya TMP-
SMX(trimetoprim-sulfametoxazol) olmasi olmali.Kalp kapagi problemi olan
hastalara Amerikan Kalp Dernegin onerisi biyopsiden en az 30 dakika dnce 2 gramm
Ampisilin ve 80 mg Gentamisin parenteral yoldan verilmelidir(63).Penicillin alerjisi
olanlara Ampisilin yerine 1 gr Vankomisin oOnerilir.total eklem degisimi operasyonu
olan yiiksek riskli hasta grubuna (ameliyat sonrasit 2 yil,immiin yetmezligi olan
grup,eklemde enfeksiyon gecirenler,kanser veya diyabetli hastalar) Amerikan Uroloji
dernegi(AUA) ve Amerikan Ortopedik  Cerrahlar akademisi’nin  ortak
Onerisi,biyopsiye 1-2 saat kala alan oral Kinolon grubu antibiyotik veya parenteral 2
gr Ampisilin(Penisiline kars1 alerjisi olanlarda Vankomisin) kullanilmasi

onerilir(64).
Antikoagiilan kullanimi

lleri yastaki hastalarda biyopsiden once antikoagulan kullanan hasta
grubunda biyopsi Oncesi kesilmesi yaygin olarak oneriliyor.Kesilmesinin amaci
islem sonrasi gelisme riski olan kanamayi1 onlemektir.Asetil salisilik asit kullanan
hasta grubunda trombosit fonksiyon bozulmasia bagli 7-10 giin dnce kesilmesi
onerilirken, Warfarin kullanan hasta grubunda islemden 72 saat dncesi kesilerek INR
degerin  1,0-1,5 altinda olacak sekilde ayarlanarak  gerekirse  koprii
tedavisi(DMAH,Heparin) kullanim1 6nerilir.Bunlarin hepsinin kesilmesin primer bu
ilalar1 baslayan hekimine damsmak daha dogru olacaktir(65).ASA ve NSAII
kesilmeden yapilan biyopsilerin islem sonrasinda kanamayi artirdigini gosteren
calisma yoktur.Tam tersine 75-100 mg Asetilsalisilik asit kullanan hasta grubunda

kanamay1 artirmadigin1 gésteren ¢alismalar mevcut(66).
Rektum temizligi

Genellikle ¢ok iirolog tarafindan islem Oncesi bagirsak temizlenmesi igin

Lavman &neriliyor.Oneri amaci:1-bos olan rektum icinde koleksiyon olusturma
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ultrasonun goriintii kalitesini diizeltmek,2-rektumda olan gaita temizligine yardimct
olarak enfeksiyonu azaltmaktir. Ama ultrason goriintisiinde kaliteyi artirdigim
gosteren bir yayin yoktur.Lavman kullanimi enfeksiyonu azaltigini,artirdigin1 veya
degistirmedigini sdyleyen yayinlart mevcut(67).Bundan dolayr kesin kullanimi
gerektigi konusunda net goriis yoktur ve kisiye veya kurumun yaklagimina kalmis

tercihtir.

Prostat biyopsisine bagh komplikasyonlar

Komplikasyon Bivopsi Yiizdesi (%)
Hematospermi 374

Hematiiri (> 1 giin) 14.5

Rektal kanama (< 2 giin) 2.2

Prostatit 1.0

Ates (>38.5°C) 0.8

Epididimit 0.7

Rektal kanama > 2 giin + cerrahi gerektiren yatig 0.7

Uriner retansiyon 0.2

Hastaneye vatis gerektiren diger komplikasyonlar 0.3

Tablo 9. Avrupa Uroloji Dernegi(EAU) 2014 prostat kanseri kilavuzu: Prostat
biyopsisine bagli gelisebilecek komplikasyonlar.

Kanama

Prostat biyopsisi sonrasi en sik goriiliir.Organa bagli hematospermi,hematiiri
ve rektal kanama seklinde goriilir.Hematospermi en sik gorilir ve 4-6 hafta
stirebilir.Hematiiri hastalarinda %1°den azinda yatis gerektirebilir.Rekta kanama %1-
37 arasinda izlenir ve tamponlama ile kontrol altina alinir.Nadir de olsa agr1 rektal

kanamada anoskopik degerlendirme gerekebilir(69).
Enfeksiyon

TRUSG prostat biyopsisi sonrasinda rektal mukozasinda perforasyon olup
prostat dokusuna dogru yol olusur ve rektal floranin prostat dokusuna
ekilebilir.Enfeksiyon gelisince genellikle idrar yolu enfeksiyonu ve hafif ates ile
sinirlt kalir.Nadir de olsa bazen sepsise bagli 6liime yol agabilir.En sik izole edilen
bakteriler basta E.Coli ve Enterobacteriaceae ailesi(Klebsiela,Proteus ve

Enterobakter) dir.Enterococcus spp. ,Pseudomonas aeruginosa ve Staphylococcus
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saprophyticus da sik rastlanir(70).Perineal prostat biyopsi olanlarda transrektal

grubuna gore enfeksiyon gelisme riski azdir.

2.5 RADYOMIK iLE ANALIiZ

Radyomik, pozitron emisyon tomografi (PET), bilgisayarli tomografi (BT) ve
MRG gibi goriintiileme sistemlerinden insan goziiniin saptayamadiglr kantitatif
verileri, temelinde matematiksel yontemler ile elde edildikten sonra klinikopatolojik

verileri ile baglantisin1 inceleyen yeni bir alan.

Radyomik  degerlendirme  seklin,tekstiiriin(texture) ve  bilyiikliglin
analizidir Her maddeye elle eledigimizde veya ¢iplak gozle bakinca
degerlendirdigimiz  bir  dokusu(tekstiir) vardir.Radyolojik  goriintiilere  de
baktigimizda normal gozle goriip yakalayamadigimiz dijital bir tekstiirden
olusmaktadir ve radyomik yardimiyla temelde bunu inceler.Radyomik kelimesinin (-

omik) ekinin anlam1 molekiillerin detayli incelenmesi anlami tasimakta(79).

Radyomik kullanimi sonucunda anatomik ve fonksiyonel goriintiileri
kullaniriz ve molekiiller bilgilere ulasiriz.ilk kullanilan alan onkoloji alaninda olup
su anda aktif onkoloji lizerinde yogun kullanilmaktadir.Gilinlimiizde kanseri tedavi
etmede bize zorluk yaratan kanserin hiicresinin heterojenitesidir. Timor
tanisini,tedavi algoritmasini gelistirmede bir kac cesit tibbi goriintiilem tekniklerini
kullanmaktayiz ve tiimor doksuna yapilan biyopside sadece biyopsi ignesinin
uzunlugu ve cap1 kadar kii¢lik bir alandan alinir ve tiimoriin biitiin bir dokusundan
kapsamli bilgi vermeyebilir. T1bbi goriintiilleme ve buna yapilan radyomik incelemesi
sayesinde timor dokusunun hepsini kaplayacak sekilde heterojen yapidaki tiimii

tarama bilmektedir(80).

ROI (Region of Interest-ROI) tiimor iginde bulunan 6zellikli bolge veya
timor dokusunun tiimiinden elde edilen goriinti O6zelligini kullanir. Timor
hacmi,boyutu,i¢ yapisi,sekli,pikselin yogunlugu ve dagilimi gibi dokunun karakterini
doku ozelliklerine yansitilmasidir temel amaci. Tiimoriin niceliksel karakterini
gorsellestirip,tiimoriin prognozunu,agresifligini ve tedaviye yanitin1 tahmini olarak

biyopsi alinmadan 6ngorebilir(81).
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Radyomik verileri ¢ikartilirken 4 basamak iizerinden elde edilir:
1-Yiiksek ¢oziliniirliigi olan goriintii filmlerinden elde edilir.
2-Gorlintiilerden klinik anlamli olanlar1 segmente eder
3-Segmente edilen goriintli 6zellikleri ¢ikarilir ve nitelendirilir.

4-Tim ¢ikarilan 6zellikler veritabanina aktarilir(82).

| Image patients I, Identily ROl I, Render in 30 IV, Extract Features IV. Data Integration
Data Mining
Model Building
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Sekil 9. Radyomik veri ¢alisma semasi (Robert J Gillies,Paul E Kinahan 2016) (83).

Radyomikler genellikle PET,BT,MRG ile birlikte kullanilir ve gri seviye

degerleri,gri seviye sayisi,piksel ve voksel boyutu en 6nemli parametreler dir. (84).

Tgili bolgeler(ROI) segilip diger bolgelerden ¢ikarilma islemi segmentasyon
diye adlandirilir.Segmentasyon modele,bolgeye,esik degere ve piksele gore
degismektedir.Radyomigin en zor kismi da segmentasyon yapmaktir.BUna sebep de
timro bolgelerin  sinirlarin kesin  ve net belli olmamasidir.Segmentasyonun
giinimiizde 3 tiiri mevcuttur:1-manuel,2-yar1 otomatik,3-otomatik.Otomatik ve

manuelin gliven konusu biraz tartigmalidir.Yar1 otomatigin calismasi bilgisayar
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yardimiyla tiimoriin kenarlarin igaretlemeyle manuel olarak yapilir.Otomatik
segmentasyon iskelet sistemi ve organlar gibi patolojik olmayan yap1 elemanlarinda
kullanilmaktadir.Manuel sistem ise tiimoriin smirin isaretleyen operatére gore

degisebilir,giivenilirligi konusunda operatoriin tecriibesine baglidir(85).

Radyomikten alinan nitelik sayis1,ROI alanin gri renk seviyelerinin sayisina
ve bolgesine bagldir.Ozellik ¢ikarilmasinda verileri bir biitiin sekilde degil de parca
parca degerlendirilmektedir.Uygun goriilen veriler otmatik olarak on plana ¢ikarilir
ve bunun iizerinde isler.Boylece dogru  yorumlanir,6grenme  siireci

kolaylastirilir,bilgilendiren ve ise yarayan veriler elde edilmis olur(86).

Radyomik Ozelliklerinden elde edilen wveriler iki kategori ile
incelenir.Semantik 6zelliklerde ROI tanimi i¢in radyolojik terminoloji olan
sekil,boyut ve nekroz ozellikleri degerlendirilir.Agnosik 6zelliklerde ROI alanin
heterojenitesini degerlendiren Haralick veya Laws doku nitelikleri,Laplace
doniistimii,Minkowski fonksiyonu ve histogram ile elde edilen kantitatif nitelikler

incelenir(87).

Semantik ozellikler Agnostik ozellikler
Boyut Birinci Dereceli Istatistige Dayanan
Sekil Ikinci Dereceli Istatistige Dayanan
Lokalizasyon Yiiksek Dereceli Istatistige Dayanan

Vaskularizasyon

Spikulasyon

Nekroz

Tablo 10. Radyomiklerin agnostik ve semantik 6zellikleri

Agnostik  Ozellik ,matematiksel olarak ¢ikarilan nicel o6zelliklerden

olusur.Radyologlar normalde rapor etmez.Agnostik 6zellikler 3 tiirlii istatiksel ¢ikti

ile elde edilir(86).
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Agnostik ozellikler Tanim Ornek

Birinci Dereceli Mekansal iliskileri dikkate almadan Ortalama, Ortanca,
Istatistige Dayanan tek tek voksellerin degerlerinin Asimetri, Carpiklik
dagilimi
Ikinci Dereceli Benzer ( veya farkli olmayan) kontrast Haralick Tekstiir
[statistige Dayanan degerlerine sahip vokselle arasindaki Ozellikleri

istatistiksel iliskileri agiklar

Yiiksek Dereceli Tekrarlayan veya tekrar etmeyen Fraktal Analizi
Istatistige Dayanan desenleri ¢ikarmak igin goriintiiyii
filtreler uygular

Tablo 11. Radyomik’in agnostik 6zellikleri.

Birinci dereceli istatistikte vokseller incelenir ve histogram elde edilmeye
calisir.Bu kisimda goriintiilerin voksel yogunlugunu tanimlayarak birinci derecedeki
histogramlara dayanir.Bu asamada uniformity(benzerlik) ve entropi(diizensizlik) gibi

ozellikler girmektedir(88).

Ikinci dereceli istatistikte dokunun ozellikleri iizerine ve etrafindaki
voksellerin birbiriyle olan iliskisine bakarak ¢alisir.En sonunda goriintii filtrelenir ve
matematik transformlar yardimiyla agnostik 6zellikler ortaya ¢ikar.Bu seviye derin
O0grenme  algoritmalartyla  yapildiginda  konvoliisyonel radyomik  olarak

adlandirilir(85).

Tiim bu 6zelliklerde ¢ikarilan yeterli verimiz olusursa patofizyolojik durum
Oongorebilmek icin giliclimiiz olur.Cikarilan veri 6zellikleri tabaninda diger veri setleri
ile onaylamak i¢in sakli tutulur.Zayif calisma tasarimlari,teknik karmasiklik ve
sonuglarin dogrulanmasi icin eksik standartlarin olmasi ve eksik rapor edilmesi

giintimiizde niikleer tip ve radyoloji kliniklerinde kullanilmasin1 kisitlamaktadir.

Tiimoérden biyopsi alinmasina veya rezeksiyona uygun olmayan tiimorlerde
radyomik kullanimi klinik i¢in faydali bulunmaktadir(85).Neoadjuvan kemoterapi
sonrasi tedaviye yanitin1 degerlendirmek amagli MRG’den elde edilen Oznitelikler

kullaniliyor(89).Gastrointestinal sistem tiimorlerinde tedaviye yaniti 6ngdérmek igin
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basarisin1 degerlendirmede radyomik kullanimim basarili bulunmustur(90).Park H ve
ark. Meme kanseri hastalarinda MRG radyomik kullanarak hastaliksiz sagkalimi
tahmin edebilecegini gostermisler(91).Bobrek,mesane ve prostat kanserlerin
evreleme ve derecelendirmesi i¢in radyomiklerin kullanilmis olup umut verici

sonuclar alinmistir(92).
Multiparametrik prostat MRG ve Radyomik.

MRG’de c¢ok sayida goriintii ve c¢ok fazla wverileri igermekte. MRG
raporlamada okuyucuya gore degiskenlik gostermekte olup hastalarda tedavi
seceneginde ve takibinde sorunlara yol agmaktadir.Mp MRG’nin otomatik
analizi,yorumlar1 ve elde edilen bilgilerin standardize edilmesi gliniimiiziin iiro
radyologlarin biiyiik sorunlarindan biridir(93).Bu gibi sorunlar1 ortadan kaldirmak

icin son 10 yildir kullanilmakta olan radyomik bir ¢6ziim gibi gériinmektedir(94).

Prostat kanseri i¢in radyomik kullanirminda Mp MRG’nin DWI, T2W ,DCE
gorintiileri alinarak ve ADC hesaplanarak baslamaktadir.Bu elde edilen goriintiiler

oncelikle acik erisime izin verilen 3D SLICER (http://slicer.org) programi gibi

birgok goriintiileyen istasyonlara aktarabilmektedir (95).

1999 yilinda 3D SLICER programi kullanima girmis olup iicretsiz ve 6zel
ekipman gerektirmeyen arastirma platformdur.Klinik arastirmalara katki saglamak
icin gelistirilmistir (96) Multiple Skleroz, Otizm, Sistemik Lupus Eritematozus,
Sizofreni, Huntington, KOAH, Akciger, Meme kanserlerinde jinekolojik kanserler ve
prostat kanseri i¢in medikal arastirma ve uygulamalarda kullaniliyor (97). Bu
platformda MRG’de calismak igin &zel tasarlanan Diffusion Tensor Imaging (DTI)
modiilii mevcut. 3D SLICER programina goriintiileri ortak program olan PACS
izerinden aktarabiliriz veya baglanti kurulamazsa goriintiileri CD veya flas bellege

aktarilarak bu programa yiikleyebiliriz.

ROI bolgeleri segmentasyonu bir mRG dizisinde yapildiysa diger MRG
dizilerinde kesit olarak aktarilabilir(96).Bu islem i¢cin T2 WI MRG dizilerin
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kullanilmast onerilir.Bu goriintiileri kullanimda dezavantaj hizalamada hatas1 veya

DWI dizilerin goriintiileri bozulur(98).

Bu adimlar takip edince ROI boélgelerinden alinan verilerden niceliksel ve
niteliksel ozellikler elde edilir.Son zamanlarda burdan almman veriler PYTHON

programlama sistemi lizerinden yapilmaktadir(99).

3D SLICER programin diger programlardan ozelligi goriintii kaydi ve
segmentasyon programlarint her gecen giin gelistirilmesi ve kullanima agik ve
indirilmesi ve kurulmasi kolay bir sistemdir.Bu programi gelistirmede Insight
Toolkit ile en iyi bir sekilde entegre ¢alismaktadir.Bu platformda prostat igin 6zel

uzanti hazirlanmis bulunmaktadir(96).

Radyomik o6zelligin cikarilmast bu siiregte dnemli bir dinamiktir.Ozellik
cikarrmi 4  kategoride  degerlendirilir.1-kategoride =~ T2W  goériintiisiinden
boyut,hacim,sekil gibi tanimlayan bilgiler ¢ikartilir. 2-kategoride DCE, ADC, T2W
dizilerin goriintileri kullanilarak medyan,ortalama,standart
sapma,minimum,maximum,¢arpiklik ve basiklik gibi bir hacmin yogun histogram ile

istatiksel veriler ¢ikarilir(100).

2.6. YAPAY ZEKA VE MAKINE OGRENIMi

Al(Artificial Intelligence-Yapay Zeka) tanimi ilk John Mc Carty tarafindan
1956 yilinda bilgisayarda akilli program yapma bilimi ve miihendisligi ile
tanimlandi(101).Yapay zeka(YZ) giinlimiizde zor problemlerde yeni ¢6ziim ve yeni
kavramlar1 bulmak i¢in miihendislik alaninda kullaniliyor.Yapay zeka ge¢miste
biriken bilgilerden 6grenir ve bu bilgiler 1s181inda verilen goéreve yorum yaparak

sonuclar ¢ikarabilen insana ait 6zellikleri bulunduran bilgisayar sistemleridir(102).

Tip alaninda YZ kullanim amac1 hastalar i¢in dogru tan1 koymada ve tedavi
ve takip i¢in ilgi alan1 olmustur(103).1980-90 yillarinda yapay sinir aglari,hibrit
akillr sistemler ve Bayes aglar1 gibi YZ sistemleri tipta kullanima girmistir(104).2016
yilia geldiginde YZ kullanimin en fazla saglik sektoriinde oldugu izlenmistir(105).
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Saglik sektoriinde fiziksel ve sanal olarak iki kategoride kullanima
girmistir(102).Saglik kayit sisteminde ve tedavi i¢in karar vermede sinir ag1 tabanli
uygulamalar sanal kullanimi olusturur.Engelli hastalar i¢in kullanilan bazi akilli
protezler ve cerrahi operasyonda kullanilan robotlar fiziksel alami temsil
eder(103).Fiziksel alanda kullanilan &rnek 2000 yilinda intuitive Surgical sirketi
FDA onayindan gecen Da Vinci robotik cerrahi sistemi kullanima sunulmustur.Da
Vinci sistemi genellikle radikal prostat operasyonu ve jinekolojik onkoloji alaninda

kullanima devam ediyor(104).

Yapay zeka veri taban1 ve akis semasini kullanarak bir hastaligi tan1 koymay1
Ogrenir.Akis semasini temelini hastalardan alinan anamnez olusturmakta.Bu
yaklagimi kullanmak cok giivenilir degil bundan dolay1 kullanimi sinirlidir.Bunun
sebebi makineler bir hasta karsisinda doktorun izleyebilecegi ipuglart 6grenme
yetkisine sahip degildir(103).Yapay zekada  DL(deep learning),ML(Makine
ogrenme),CNN(Convolutional Neural network) ve yapay sinir ag1 gibi terminolojiler

giiniimiizde aktif kullanim1 artiyor(106)

Andre Esteva ve ark. yaptig1 ¢alismada YZ sisteminin dermatoloji uzmanina
gore cilt lezyonuna tant koymada daha dogru tespit ettigini gdstermisler(107).YZ
sistemi ¢ok kisa zaman i¢inde ¢ok sayida vakayr degerlendirir ve her vakadan farkli
seyler Ogrenir ve yetenekleri daha da gelisir.Bir doktorun hayati boyunca
gorebilecegi vaka sayisit daha kisithdir ve YZ’da boyle bir kisitlama yoktur.Son
zamanlarda  radyoloji  alaninda  zor tam1  konulan = durumlarda  sik
kullaniliyor.Radyologlarin PAAC’de akciger tiiberkiilozu tanis1 koymada zorlandigi
durumda ML yardimiyla %97 hassasiyetle saptayabilir(108).

Makine 0grenimi.

Teknolojinin gelismesiyle saglik ve diger sirketler tarafindan iiretilen bilgiler
bir veri kaynagi(big data) olusturdu.Bu saglik ve tiptaki biriken verileri analiz etmek
ve yonetmek normal yazilim veya donanimlarla kontrolii imkansiz ydne
gidiyor(109). Bugiine kadar biriken verileri giinlimiizde kullanabilmek i¢in verileri
analiz ederek,yorumlayarak ve iizerinden sonuglar ¢ikartarak kullanigh hale getiren

sistem ML’dir(110).ML’nin 6nemli gorevi verilerden daha fazla tahmin ederek ¢ok
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sayida algoritma {retilir ve bunu iretirken dogrusal olmayan interaktif yollar
kullanir(111).Biriken ~ biiylik  veri  uygulamalart  halk  sagliginda,klinik
arastirmalar,klinik operasyonlar,hastalar1 uzaktan izlemede ve kanita dayali tip gibi
alanlarda kullaniliyor(112).ML tanimi ise degisken verileri arasindaki iligkileri
tanmimlayan matematiksel algoritmadir.ilk basta bir olguyu tahmin etmeden &nce
algoritmalar gelistirilir(bu asamada makine egitimi i¢in veriler Ogretilir)Makine
egitimi bittikten sonra makineye olgurlari sunariz ve dogrulanma siirecine
geceriz(113).Belli hastalarda klinik semptom ve radyolojik goriintiilerinden anlam
tireterek tahmin eden algoritmalar ve ML kullanilan bilgisayara ogretilerek veri
tabanina yaklasmak miimkiindiir(114).ML sayesinde tiimorlii kitlede lezyonun tespiti

ve simiflandirilmast miimkin olabilir.

ML algoritmalar1 denetimli ve denetimsiz Ogrenme olarak ikiye
boliiniir(115).Daha 6nceden bilgisayara siiflandirilmis nesnelerin veri kiimeleri ve
algoritmalar1 sunulur.BU siniflandirilan nesnelerden birbirinden ayiran 6zelliklerin
aranmasi denetimli o0grenme denir.Denetimsiz ogrenmede:Onceden
siniflandirilmayan nesneler bilgisayar algoritmasinin dahil olmasiyla baslar ve farklh
gruptaki nesnelerin etiketlerini belirleme ve uygun bir diizende siniflara ayirma
gorevi verilir(98).Denetimsiz 6grenmede Onceden tanimlanmis sonuglar icermez ve
diger ornekle bir lezyonda benign veya malign ayriminda kullamilan o6zellikleri
tanimlamak ve bu  lezyonu ilgili  kategoride  siniflandirmak  gibi
tanimlayabiliriz(116).Denetimli  6grenmeye Ornek verirsek:Sigara i¢mek,asir1
kilo,boy gibi 6zelliklere gore 5 sene icinde diyabet gelisme ihtimalini 6ngorerek

algoritmalar liretmek olarak 6rnek verebiliriz(99).

ML’yi uygulama ve arastirma yaparak gelistiren Tensorflow, MXnet, Torch,
Teano, Pycarret ve PyTorch gibi kiitiiphaneler kullaniimaktadir(117).Bizim
calismamiz i¢in 3D SLICER program dili Python ile uyumlu oldugundan,Python
programlama dilini kullanan PYCARET Kkiitiiphanesi kullanildu.

Python programlama 1990 yilinda Guido von Rossum tarafindan
Amsterdam'da gelistirildi.Python ismini Ingiliz komedyen grubu Monty Python’s

Circus adli gostetriden aldi.Python acik erisimli ve tlicretsiz bir programdir.Farkli
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platformlarda uyum saglayarak calisan program dilidir. Windows,Linux ve Mac OS

X gibi sistemlerde rahatca ¢aligabilmektedir(118).

Basit s6z dizilimi ve basit diliyle Perl ve Ruby gibi diger alternatiflerin oniine
gecmistir.S0z dizinin basit olmasindan dolayr program yazilist kolaydi rve yazilan
programin da bagkalar1 tarafindan okunabilir olmasidir.NASA,Google,CERN gibi
biiyiik sirketlerde de bu programlama dili kullaniliyor(119).

PYTHON nesne tabanli bir program dildir.Bundan dolayr uygulamalar
pargalara halinde yapilabilir.Program yazarken siniflar ve bunun altinda nesneler
kullanilir.Python ile bir nesne olusturulmasinda multaka ayn1 siiftan
tiretilmelidir.Boylece calismalar sonucu daha diizgiindiir.Nesne tabanli programlarin
avantajt kod bloklar1 istenildiginde tekrar ¢agrilarak kullanilabilir ve farkh
caligmalara aktarilir(120).

Programlama dili seviyesine gore diisiik ve yiiksek diye ayrilir.Operator
diline hangisi en yakinsa o yiiksek seviyelidir. Python yiiksek seviyeli dillerden
sayilir. ML 6grenimi i¢in en uygun popiiler bir programdir(121).

Python programi makine Ogrenimi i¢in otomatiklestirirken agik erisimli
PYCARET kiitiiphanesini ~ kullaniyor.Python dili ile insa edilerek Scikit-
leng,XGBoost ve CatBoost dahil olan c¢esitli Makine o6grenme kiitliphanelerin
igerir.Deneme siiregte katlayarak hizlandirip,Pycaret kiitiiphanesinden ¢ok sayidaki
kod satirin1 bir ka¢ kod satirina indirmek miimkiindiir(122).Pycaret kiitliphanesinin
kurulusundaki ama¢ makine Ogrenimini kolaylastirip profesyonel olmayanlar
tarafindan da kullanilir hale gelmesini saglamaktir.Bu o6zelligi sayesinde diger

Python kiitiiphanelerinden ayrilmaktadir(123).
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Sekil 10. PYCARET is akis semasi (Abdullah, Faisal Bin Igbal 2021) (123)

Compare_models() Create_model() tune_model()

Evaluating The s s Prediction With the Save/Load Model For
Model R O Model Production

save_model deploy_model()

plot_model evaluate_model finalize_model() predict_model
= = = = oad_model

Sekil 10. PYCARET is akis semasi1 (Abdullah, Faisal Bin Igbal 2021) (123)

Prostat Kanseri, MP MRG, RADYOMIK ve Makine Ogrenimi

MRG den elde edilen Radyomik tabanli Makine o6grenim algoritmalari
KOAK tanisinda,hastaligin evrelemesi,taramasinda,tedavi yanitinda ve onkolojik
sonuclart  kisisellestirilmis tahminlerinde biiyilk Onem tasimaktadir(124).ML

yardimiyla prostat kanserinde kullanimiyla ilgili bir ¢ok makale yayinlandi.

Cameron ve ark. Yaptig1 ¢calismada Mp MRG kullanarak PKa tespitinde nicel
bir radyomik model sundu.MAPS(Size,Physiology,Morphology and Asymmetry)
olarak adlandirilan bu modelde duyarlilik %86,dogruluk %87,6zgiilliik %88 olarak
bulundu(125).2018 yilinda Khalvati ve ark. Mp MRG de PKa’i tespitine ve
lokasyonunda otomatik saptayabilmek icin ¢ok &lcekli RADYOMIK cerceveyi
(MPCad) bizlere paylasti.Calismada 30 hasta {izerinde yaparak Ozgilligi
%89,dogruluk %86,duyarlilig1 %82 olarak tespit etti(126).

2015 yilinda Wibmer ve ark.calismasinda 147 hastada Mp MRG de T2W ve
ADC goriintiilerini radyomik Haralick doku analizi ile degerlendirildi ve ¢alismada
periferik bolge tiimorlerinde entropinin ve eylemsizligin daha yiiksek oldugunu

buldular,Ayn1 c¢alisma sonucunda korelasyon,enerji ve homojenligin PKa’li

hastalarda daha diisiik gosterildi(86).2021 yilinda Niketiah ve ark.Mp MRG de
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periferik zon tiimrorlerini rayomik analizi kullanarak degerlendirildi.Bu ¢aligmada
agresif kanserlerde karmasikligin yiiksek ve homojenligin diisiik oldugu tespit
edildi.Kombine ADC ve T2W dokusal ve yogunluk 6zellikleriyle %84 dogruluk elde
edilmistir(127).

Radyomik kullaniminin diger amaci klinik olarak anlamli ve anlamsiz PKa’y1
ayirt etmektedir.Buna bagl bircok caligmada radyomikleri kullanilarak lezyonlarda
Gleason skorunu tahmin edebilecegi konusunda ve disiik riskli kanseri tespit

edilecegi yoniinde ¢ok caligmalar yapilmistir.

Yapilan calismalarda radyomik analizi ile PI-RADS siniflamasinda dogrulu
artirdigin1 bulmsular.Wang ve ark.yaptigi calismasinda P1-RADS siniflamasina MRG
radyomiklerini kullanarak periferik zonda duyarliligt %74 den %94’e¢ ve TZ’de
%73’den %91’e yiikseldigini bulmuslar(128).

PI-RADS 3 lezyonlarinda %20-30 PKa saptanir.PI-RADS 3 lezyonlarinda
PKa’yr atlamadan ve PKa’li lezyonlarda yiiksek dogrulukla tespit etmek
onemlidir.2019 Giambelluca ve ark. Yaymladigi c¢alismada Mp MRG radyomik
ozelliklerini PI-RADS 3 lezyonlarinda PKa y1 tespit etmede yardimer oldugunu
bulmuslar(129)

Lokalize PKa’da birinci secenek radikal prostatektomi dir.Preoperatif
donemde kanserin organa sinirli olup olmadigini,EPU olmadigini ortaya koymak
tedavi se¢ciminde ¢ok 6nemlidir(130).EPU tespit etmede MRG’nin giivenilirligi %62-
72 olup prostat apeksinde ise %30’a kadar diismektedir(131).Losnegard ve ark. 2020
yilinda yaptig1 ¢alismada orta ve yiiksek riskli PKa’li vakalarda radyomik kullanimi
%79 dogrulukta EPU gosterdi(132).

Radikal prostatektomi vakalarin patoloji raporunda lokal ileri PKa (T3-
4),cerrahi smir pozitif ve GS skoru yiiksek vakalarda %50 oranda BKN
saptanmaktadir(133).BKN olunca elimizde kalan tedavi seceneklerde radyoterapi
mevcut.Bu tedavi yonteminin ¢ok fazla yan etkisi bulunmaktadir(134).5 yillik

BKN’siz sag kalimi tahmin etmek i¢cin EPU ve SVI o6nemli belirte¢ olarak
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kullanilmaktadir.Mp MRG yardimiyla EPU(%70) ve SVI(%60) yliksek dogruluk

oranda preoperatif donemde tahmin edilebilir(135).

Klinik anlamli prostat kanser sayis1 giin ilerledikce artis gostermektedir ve bu
hastalarda biyopsi Oncesi veya evreleme amagh Mp MRG goriintiilenme
yapilmasindan  dolayr radyologlarda isi yiikii artmaktadir.Mp MRG’nin
yorumlanmasi kia siirede,standardize edilmesi ve yiiksek dogrulukla tani almasi i¢in
giiniimiizde talep artmaktadir. Is  verimlilifini artirmak,rapor siiresini
kisaltmak,alinan sonuglart minimum degiskenlige indirmek ve radyologlarin is
yiikiinii azaltma gibi isteklerimize karsi elimizdeki veriler yardimiyla radyomik

tabanli yapay zeka uygulamalariyla miimkiindiir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Bilkent Sehir Hastanesi 2
No’lu Etik Kurulu'nun 16.05.2023 tarihli ve E-86241737-100-244068 numaral
onay1 sonrasit Ankara Bilkent Sehir Hastanesi Uroloji Kliniginde retrospektif olarak

yapilmistir. Calismamizda bulunan yazarlarin ¢ikar ¢atismasi bulunmamaktadir.

Calismaya Mayis 2019 ve Subat 2023 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Ankara Bilkent Sehir Hastanesi Uroloji Klinigine basvuran ve PSA
degeri 4-10 ng/ml saptanan ve PRM’de bulgusu olan veya olmayan tiim hastalara
prostat biyopsisi yapilmadan 6nce gekilen Mp Prostat MRG’de tek odakta sadece Pl-
RADS 3 lezyonu saptanan hastalar dahil edildi. Bu hastalara transrektal ultrason
esliginde 12 odak sistematik prostat biyopsisi yapilmis olup patoloji raporunda
benign lezyon saptanan 50 hasta ve malign lezyon saptanan 50 hasta olmak tizere

toplam 100 hastanin dosyasi retrospektif olarak tarandi.

Bu kriterleri karsilamayan; prostatit semptomlari olan, idrar kiiltiiriinde
tiremesi olan, son 1 ayda sonda takilan, biyopsi Oykiisii olan,hastane sisteminde

MRG goriintiileri olmayan,patoloji raporu bulunmayan olan hastalar diglandu.

PSA degeri 4-10 ng/ml olan tiim hastalara 1 ay i¢inde Mp Prostat MRG
cekilmistir.

Mp Prostat MRG Goriintiilenme teknigi

Hastalarin Mp Prostat MRG ¢ekimi 3T Sistemi (Verio, Siemens, Erlangen,
Germany) ile c¢ekilmistir. Gorlintiileme biitiin  hastalarda mesanesi bos iken
cekilmistir. Islem 6ncesi bagirsak hareklerini etkileyecegi igin lavman yapilmamistir.
Tetkik ¢ekimi sirasinda gerekli goriilen hastalara antiperistaltik ilag (Buscopan amp,
20 mg/ml, BOEHRINGER, ALMANYA) uygulanmistir. MRG ¢ekim protokolii
Tablo 12 ve 13’te gosterildi. DAG dort farkli b degerleri kullanilarak (b=1400-800-
400-50 s/mm2) toplam 2 adet Aksiyel plan EPI ile alindi. ADC 6lgiileri 50-1400°de

elde edilen haritalardan yapildi. Dinamik kontrastli goriintiileme ¢ekiminde 0,10-0,20
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ml,kg kontrast madde (Gadolinium) otomatik enjektorle 2-2,5ml/sn hizda uygulandi.

Takiben bolus olarak 20 ml serum fizyolojik verildi.

Parametreler

Dinamik Kontrasth T1 AG VIBE

Aksiyel flip2 Aksiyel flip15 Aksiyel dinamik
TR (ms) 3.8 3.8 4.40
TE (ms) 1.50 1.50 1.70
Avarage (NEXT) 8 6 1
Voksel Boyutu (mm) 1.4x1.4x3.5 1.4x1.4x.3.5 1.4x1.4x3.5
Kesit Kalinligi (mm) 35 3.5 3.5
Matriks 192x154 192x154 192x154
Faz Yonu A>>P A>>P A>>P
Turbo faktor (SiL) 17 23 23
Sinyal gurdltl orani (SNR) | 1 1 1
FOV (mm) 260 260 260
Bant aralig1 (Bandwidth) 390 390 300
Flip angle (Deg) 2 15 12
T2 Agirhklh MRG Aksiyel Sagital Koronal
TR (ms) 4650 2960 3200
TE (ms) 128 105 92
Avarage (NEXT) 4 5 4
Voksel boyutu (mm) 0.4x0.4x2.5 0.4x0.4x6 0.7x0.7x3
Kesit kalinhgi (mm) 2.5 6 3
Matriks 320x195 320x172 320x195
Faz yonu A>>P A>>P R>>L
Turbo faktér (SiL) 17 23 23
Sinyal gurdltt orani (SNR) | 1 1 1
FOV (mm) 230 230 230
Band Araligi( Bandwidth) 200 200 200
Flip Angle (deg) 160 160 160

Tablo 12. Dinamik Kontrastli MRG ¢ekim protokolii
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Parametreler Sekanslar

DAG3b DAG2b
TR (ms) 6000 5600
TE (ms) 84 88
Avarage (NEXT) 5,7,10 3,6
(B1,b2,b3)
Voksel boyutu (mm) 1.7x1.7x3.5 0.9x0.9x6
Kesit kalinhigi (mm) 3.5 6
Matriks 112x112 192x128
Faz yoni A>>P A>>P
B1,b2 degeri (sn/mm?) 50,400,1800 50,800
FOV (mm) 190 360

Tablo 13. Diflizyon agirlikli goriintiileme(DAG) MRG ¢ekim parametreler

PI-RADS v 2.1 skorlama sistemi:

1. PI-RADS skoru 1: Cok diisiik (klinik olarak anlamli kanser olasilig
yiiksek)

2. PI-RADS skoru 2: Diisiik (klinik olarak anlamli kanser olas1 degildir)
3. PI-RADS skoru 3: Orta (klinik olarak anlamli kanser siiphesi)
4, PI-RADS skoru 4: Yiiksek (klinik olarak anlamli kanser olasilig1)

5. PI-RADS skoru 5: Cok yiiksek (klinik olarak énemli kanser olasilig
yiiksek)

Calismaya Mp Prostat MRG goriintiileri 2 tecriibeli radyolog tarafindan

birbirinden bagimsiz raporlandi. Retrospektif olarak HICAMP hastane veri sistemi
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tizerinden raporlar incelenerek tek odakta sadece PI-RADS 3 lezyonu olan hastalar
dahil edildi. Ayn1 anda PI-RADS 3 ve PIRADS 1-4 lezyonlar1 bulunan hastalar

dislandi.
Transrektal USG esliginde 12 kor sistematik biyopsi

Prostat biyopsisine aday hasta hazirliginda steril idrar kiltiirii sonucu dikkate
alinmigtir. Antikoagiilan/antiagregan ilag kullanan hastalar: ilgili brans doktoruna
konsiilte edilerek onayr alindiktan sonra ilag Kkesilmistir veya koprii tedavisi
verilmistir. Hastalara biyopsi yapildiktan sonra gelisebilecek biitiin riskler anlatilarak
onam belgesi alinmistir. Tiim hastalara biyopsiden 24 saat 6nce ve biyopisden sonra
5 giin boyu siprofloksasin 2x500 mg kullanmasi1 6nerilmistir. Biyopsi éncesi gece
saat 12’den once ve islem giinii sabah rektal lavman yapilmistir. Lokal anestezi
verilmeden 6nce parmakla rektal muayne(PRM) bulgulari not edilip, transrektal
ultrason (MINDRAY, DC-7T) ile prostat volimii hesaplandiktan sonra %1 lidokain
HCL 10 ml serum fizyolojik ile karistirilip 22 G 25 cm chiba ignesi (GEOTEK) ile
seminal vezikiil tabanindan baslayarak periprostatik damar sinir paketi trasesi
boyunca uygulanmis ve 10 dakika beklenmistir. Biyopsi islemi deneyimli arastirma
gorevlisi doktor tarafindan sol lateral dekiibit diz gogiis pozisyonunda transrektal
USG esliginde yapilmistir. Islem sonras: hastalara dikkat edilmesi gereken bilgiler

verilmistir.

Calisma Mayis 2019 ve Subat 2023 tarihler arasinda hastanemizde 50 yas
iistli prostat biyopsisi yapilan ve benign lezyon saptanan 50 hasta ve malign lezyon
saptanan 50 hasta olmak lizere toplam 100 hastanin dosyasi retrospektif olarak
tarandi. Bu hastalarin biyopsi oncesi c¢ekilen Mp Prostat MRG goriinti ve
sonucglarina HICAMP sistemi tizerinden ulasildi ve tek odakta sadece PI-RADS 3
lezyonlari olan hastalar ¢calismaya dahil edildi. 50 yasin altinda olan, PI-RADS 4 ve 5
lezyonu olan, tek odakta sadece PI-RADS 3 lezyonu olmayan, biyopsi éncesi total
PSA degeri 4-10 ng/ml arasinda olmayan ve biyopsi sonucuna veya Mp MRG

goriintiisiine ulagilamayan hastalar diglandi.

Calismaya dahil edilen hastalarin, MRG’de prostat hacmi, lezyon

lokalizasyonu ve boyutu, biyopsi sonucu ve yapilan radikal prostatektomi sonrasi
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patolojik sonuglari, preoperatif PSA, PSA-D, Yas, gibi demografik veriler
kaydedildi.

Patoloji Sonuc¢lar

Hasta se¢im kriterlerine uygun olan sadece tek odakta izole PIRADS 3
lezyonu olan hastalara yapilan prostat biyopsi sonuglari incelendi ve her grubun hasta
sayist 50 hasta olacak sekilde esit sayida malign ve benign grubu olusturuldu. Benign
grubuna patoloji sonucu BPH ve kronik prostat olarak sonuglanan hastalar da dahil

edildi. Malign grubuna patoloji raporu Gleason 3+3 ve {izeri olanlar dahil edildi.
Radyomik Analizi ile lezyon ozelligi degerlendirme.

Calismada 60 hastanin MRG’si 10 yillik deneyime sahip radyoloji uzmani
tarafindan, 40 hastanin MRG’si 14 yillik deneyime sahip iki radyoloji uzmani
tarafindan yorumlanmistir. Aksiyel T2w1, yiiksek b degerleri 1400s/mm?2 olan ADC
ve DWI haritas1 {izerinde tiim hastalarin Mp MRG’leri raporlanmistir. Hastalarin
Klinikopatolojik verileri hakkinda bilgisi olmadan 3D-SLICER (stirim 5.2.2
Windows) yazilimi kullanilarak timor odaklar tespit edilerek segmentasyon yapildi.
ADC ve T2W!I goriintii dizilerinden 3D hacimli olacak sekilde manuel isaretleme ile
segmente edildi. ADC ve T2WI goriintiilerinden elde edilen doku &zellikleri excell
dosyasina ayr1 kaydedildi. Her goriintii dizisi i¢in 130 doku 6zellik hesaplandi ve
ADC ve T2WI birlikte her hasta i¢in 260 doku 6zelligi ¢ikarildi. Her goriintiileme
sekansindan elde edilen 130 6zelligin ilk 23 6zelligi lezyonun sekli ve hacmi ile ilgili
oldugundan yapay zeka i¢in uyumlu bulunmadigindan ¢alisma dis1 birakildi ve kalan

107 dzellik Makine Ogrenimi i¢in uygun bulundu.
Istatiksel Analiz

Verilerin kodlanmasi ve istatistiksel analizleri bilgisayarda, SPSS 22 software

(IBM SPSS Statistics, IBM Corporation, Chicago, IL) paket programinda yapildi.

Iki okuyucu tarafindan her bir goriintiileme haritasi icin elde edilen 107

radyiomik 6zelligin okuyucular arasinda ortak uyumlu olanlar1 belirlemek i¢in ICC
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1:1 (intraclass correlation coefficients) testi kullanildi ve ICC degeri 0.61 fistii
yiikksek uyumlu olarak kabul edildi. (136). Demografik parametrelerin verileri Ki-
Kare testi ile elde edildi. Malign ve benign grup arasindaki verilerin dagilimi Mann-
Whitney U testi ile yapildi. Anlamli yanilma diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi (137).
Ortak bulunan o6zelliklerin birbiriyle korelasyonu Spearman rho testi ile yapildi.
Yapay Zekanin istatiksel analizi PYTHON yaziliminin  PANDAS kiitiiphanesi
kullanilarak yapildi. Kolmogorov-Smirnov Testi ve ROC analizi PYTHON

yaziliminda otomatik ¢ikarildi.

Veri isleme ve Makine Ogrenimi

Makine 6grenimi ve veri isleme analizi igin PYTHON 3.9.12 (JUPYTER
NOTEBOOK, Pycaret Library) kullanildi(138). Z skor normalizasyonu
gerceklestirildi(139). Radyomik doku o&zellik verilerin %80’i (n=80) egitim veri
kiimesine, %20’1 (n=20) test veri kiimesine randomize olarak dagitildi. Genis veri
kiimelerimiz olmadigindan giivenilirligini arttirma amagh 5 katli ¢apraz dogrulama
yapild1 (140). Ozellik se¢im klasifikasyon modelinin performansimin optimizasyonu
icin boyut indirgeme yontemleri kullanilmistir (141). Bu galismada 6zellik segiminde

yaygin kullanilan Random Forest klasifikasyonu kullanildi (142).

Random Forest modelin calisma stili problemi c¢ozerken hem o6znitelik
setinden hem de veri setinden yiizlerce alt setleri segerek bunlari egitir. Bunun
sayesinde ylizlerce karar agaci olusur ve her bir karar agaci tahminde yardimci olur.
Bizim c¢aligmada oldugu gibi problemi smiflandirmada tahminler arasindan en

faydali karar agaci segilir (143).

Bizim c¢alismamizda kullandigimiz karar agcina Ornek verecek olursak.
Ornegin tatile gitmek icin otellere bakiyorsunuz ve karar veremiyorsunuz. Bu
durumda sizi iyi taniyan arkadasiniza danisirsunuz ve arkadasiniz size gegmiste
yaptiginiz tercihleri ve sizin nasil bir tatil yapmak istediginizi bildigi i¢in (veri seti)
tahminde bulundugunda karar agaci olur. Eger sizin daha ¢ok arkadasiniz soru
setlerinden size soru secip Sizin cevaplariniza size oneride bulunursa ve siz en gok

onerilen oteli se¢erseniz bu Random Forest Klasifikasyonu olur(143).
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ML algoritmalar1 anlamli modelleri belirlemek i¢in kullanildi. ADC, T2, T2-
ADC igin ayr1 14 ML algoritmasindan prediktif performansi kesinlik, dogruluk,
hatirlama, F1 puanlar1 ve AUC (egri altindaki alan) kullanilarak analiz edildi. ADC,
T2, T2-ADC’de en iyi 3 model test seti dogruluk ve AUC(EAA) agisindan
degerlendirildi. Bir ROC (Receiver Operating Characteristic) ve bir 6grenme egrisi
cizildi. Konfiizyon matrisi ile dogruluk, AUC, hatirlama, F1 puanlar1 ve kesinlik
verildi. Voting Classifier Makine 6grenme modeli en iyi iki modeli bir araya

getirmek ve ¢iktiy1 tahmin edebilen model elde etmek i¢in olusturuldu.
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4. BULGULAR

Bizim calismada Mp Prostat MRG’de PI-RADS 3 katergori lezyonu olan
toplam 100 hasta segildi ve 50 hastanin alinan biyopsi raporu grup 1(malign) ve 50
ise grup 2(benign) olacak sekilde 2 gruba ayrildi. Dahil edilen hastalarin ortalama
yasl 65,9742,52 idi. Birinci grubun ortalama yasi 66,46+2,32 ve ikinci grubun
ortalama yasi 65,46+2,69 olup gruplar arasinda fark izlenmedi. (p=0,3). (Tablo 14)

Tim hastalarin ortalama Total PSA degeri 6,46+2,52 idi. Birinci grubun
ortalama PSA degeri 6,76+2.32 iken ikinci grubun ortalama PSA degeri ise
6,17+2,69 idi ve gruplar arasinda anlaml fark izlenmedi (p=0,13). (Tablo 15)

Tiim hastalarin PSA-D ortalama degeri 0.11+0,07 idi. Birinci grupta ortalama
PSA-D degeri 0.13+0.09 iken ikinci grupta ise 0,09+0,05 idi ve iki grubun arasinda
anlamli fark izlendi (p<0,001). 34 (%34) hastanin PRM bulgusu sert, 66 (%66)
hastada ise yumusak bulundu. Malign grupta 12 (%24) hastada Gleason skoru >6
iken kalan 38 (%76) hastada Gleason skoru=6 saptandi. (Tablo 15)

Parametreler Mean +SD
Prostat Voliim (cc) 72,96+42,7
Yas 65,97+6,06
Total PSA 6,46+2,52
PSA-D (PSA-Dansitesi) 0,11+0,07
Patoloji n %
Malign 50 (%50)
Benign 50 (%50)
TRUS Bx patoloji,n%
ISUP grup 1 38 (%38)
ISUP grup 2 8 (%8)
ISUP grup 3 3 (%3)
ISUP grup 4 1 (%1)
ISUP grup 5 0
BPH ve Kronik Prostatit 50 (%50)
PRM n (%)
Pozitif 34(%34)
Negatif 66(%66)
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Tablo 14. Demografik veriler tablosu

Malign(n:50) Benign(n:50) p

Prostat Voliim (cc) 63,32 £ 32,74 83 £49,54 0,05
Total PSA 6,76 + 2,32 6,17 + 2,69 0,13
Yas 66,46 + 6,33 65,46 + 5,77 0,3
PSA-D (PSA-Dansitesi) 0,13+ 0,09 0,09 + 0,05 <0,001
PRM n,(%) 0,011

Pozitif 23(46) 11(22)

Negatif 27(54) 39(78)

Tablo 15. iki grup arasindaki verilerin dagilimi

Periferik Zon(PZ),n

Transizyonel Zon(TZ),n

Benign 25 25
Malign ISUP grup 1 ISUP grupl
31 22 19 16
ISUP grup>1 ISUP grup>1
9 3

Tablo 16. Prostat lezyonu anatomik bdlgesine gore dagilim

JB0

A0

.30

PSA dansitesi

20

.10

(=]

-

p<0,001

8

o

=

.00

Malign

Sekil 11. PSA-D gruplar arasindaki dagilima.
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Preoperatif PSA diizeyi ng/ml

15,00

10,00

00

p: 0,013

Malign

Sekil 12. Total PSA gruplar arasindaki dagilimai.

Benign

3D SLICER programu iizerinde 2 okuyucu tarafindan okunarak veriler excell

dosyasinda toplandi. Calismada 2 okuyucu arasindaki uyumlulugu arastirmak igin

her sekansta elde edilen verileri okuyucular arasinda SPSS 22.0 siirtimii ile ICCl1,1

(Intraclass Correlation Coefficient) ile uyumlu &zellikler bulundu. T2WI gériintii

sekansindan elde edilen &zellikler arasindan sadece 3 o6zelligin ICC degeri >0.7
bulundu: First Order Grubu (Mean+Median+Root Mean Squared), 5 &zelligin iCC
degeri >0.61 bulundu ve analize dahil edildi. Bu 5 6zellik: First Order grubu (10
Percentile ve Minimum), GLDM (Gray Level Non Uniformity), GLRLM( Gray
Level Non Uniformity), GLSZM (Gray Level Non Uniformity). (Tablo 17)

First First First First First GLDM GLRLM GLSZM

Order | Order Order Order Order

Mean | Median | Root 10 Minimum | Gray Level | Gray Level | Gray Level
Mean Percentile Non Non Non
Squared Uniformity | Uniformity | Uniformity

Tablo 17. Iki radyolog tarafindan uyumlu bulunan T2WI’da elde edilen 6zellikler
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Olgiim

Median

Mean

RootMeanSquared
ten_percentile

Minimum
GraylLevelNonUniformity
GraylLevelNonUniformity2
ninety_perc
GraylLevelNonUniformity3
RunLengthNonUniformity

SurfaceArea

ICC

,708

, 707

,700

677

677

,669

,667

,645

,604

,595

547

Alt

.536
,521
492
.521
,522
485
480

317

.815
, 783
,782
. 784
, 783
, 798
734
, 730

747

ist. Test

F
3,770
3,843
3,833
3,108
3,134
3,291
3,279
3,517
2,531
2,616

2,889

<,001
<,001
<,001
<,001
<,001
<,001
<,001
<,001
<,001
<,001

<,001

Tablo 18. iki okuyucu tarafindan elde edilen T2WI &zelliklerinin ICC (Intraclass

Correlation Coefficient) tablosu.

Istatiksel analizde ADC verileri igin okuyucular arasinda dzelliklerin uyumlu

dagilimi i¢in ICC (Intraclass Correlation Coefficient) testi sonucunda ICC degerin en

yiiksek rakami 0.45 geldi.Okuyucular arasinda uyumlu verilerin orani diisiik oldugu

icin ADC sekansindan elde edilen oOzellikler Yapay Zeka programinda yanlis

sonuglar verebilme riskinden dolayr ADC sekansin 6zellikleri c¢alisma i¢in

kullanilmadi. ADC degerlerinden bazilart 6rnek olarak Tablo 19’da gosterildi.

Makine 6grenme programina sadece T2WI’dan elde edilip 2 okuyucu arasinda

uyumlu bulunan ve ICC degeri 0.6’dan yiiksek olan 8 parametre ve demografik

veriler dahil edildi.
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ist. Test

F
Elongation ,141 -.260 417 1,169 ,220
Flatness .282 -,145 .556 1.892 ,001
LeastAxisLength ,307 -,128 575 1,920 ,001
MajorAxisLength 025 -,397 .328 1,028 ,445
Maximum2ZDDiameterColumn .364 ,019 .585 1.819 ,002
Maximum2zZDDiameterRow .355 -,054 .599 1,935 ,001
Maximum2DDiameterSlice ,304 -,004 522 1,496 ,023
Maximum3DDiameter ,185 -,150 431 1,265 122
MeshVolume 458 ,057 674 2,289 <,001
MinorAxisLength 436 ,052 653 2.156 <,001
Sphericity ,225 -,090 ,458 1,365 ,061
SurfaceArea 444 -,004 676 2,329 <,001
SurfaceVolumeRatio 461 ,088 ,669 2,244 <,001

Tablo 19. Iki okuyucu tarafindan elde edilen ADC &zelliklerinin ICC(Intraclass
Correlation Coefficient) sonuglari

Ozellikler PyCaret makine &grenme kiitiiphanesinde 14 MO(makine
o0grenme) algoritmanin sonucunda 2 algoritmay1 degerli buldu ve her iki algoritmay1
birlestirip ayr1 3.algoritma olarak tekrar ¢alisildi. Algoritma 1: XGBOOST (Extreme
Gradient Boosting), algoritma 2: ET(Extra Trees Classifier) kullanildi. Algoritma 3 :
ET ve XGBoost modellerin kombinasyonu degerlendirildi. Verilerin %70’ egitim
icin kullanildi ve kalan %30 veri yapay zekanin karar vermesinde kullanild.

Confusion Matrixte 1: Malign, 0: Benign olarak makinaya girildi.

Model Accuracy AUC Recall Prec. F1 Kappa MCC TT (Sec)
et Extra Trees Classifier 0.7286 0.7958 0.68322 0.8233 07063 0.4420 04805 @ 0.1290
xgboost Extreme Gradient Boosting 0.7286 0.7500 0.6833 0.8267 0.6913 04493 05122 0.0380
Ida Linear Discriminant Analysis 0.6571 0. 7000 0.6917 0.6567 06579 0.2089 0.3326 0.0290
lightgbm Light Gradient Boosting Machine 0.6571 0.917 06167 0.7333 06352 0.3097 03409 @ 0.1470
Ir Logistic Regression 0.8429 0.6750 06750 0.6700 084566 0.2845 03167  0.6130
knn K Neighbors Classifier 0.6429 07125 04917 0.6900 05563 0.2843 0.3051 0.0290
svm SWM - Linear Kernel 0.6429 0.0000 Q7750 06617 06780 0.2663 03146 0.0190
catboost CatBoost Classifier 0.6429 0.7167 06167 07167 06129 0.2654 03137 @ 0.7100
rf Random Forest Classifier 0.6286 07375 0.5917 0.6733 057829 0.2526 0.2952  0.1440
dt Decision Tree Classifier 0.6000 0.6083 0.5500 0.6583 0.5593 0.2067 0.2437 0.0250
ridge Ridge Classifier 0.6000 0.0000 0.5582 0.5967 05369 0.2029 0.2236 0.0240
qda Quadratic Discriminant Analysis 0.5857 0.7125 08917 0.5633 06764 0.1694 0.1991 @ 0.0270
gbc Gradient Boosting Classifier 0.5857 0.6333 06000 0.5350 05712 0.1660 0.1921 0.0620
ada Ada Boaost Classifier 0.5714 0.5917 0.6167 0.5671 05608 0.1354 0.1651 0.0600
nb Maive Bayes 0.5429 0.6500 1.0000 0.5228 06842 0.0808 0.1179 0.0280
dummy Dummy Classifier 0.4286 0.5000 0.5000 0.2143 03000 O0.0000 0.0000 @ 0.0290
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Tablo 20. Makine &grenimim(MO) 14 algoritma tablosu ve kullanilan 2 algoritma.

1) ET (Extra Trees Classifier):Algoritmanin ¢alisma prensibi bir ¢ok karar
agcindan  gelen  tahminleri  birlestirerek  karar veren MO
modelidir.Algoritma sonucnuda ROC egrisi altinda kalan alan (AUC)
%79.58, Dogruluk (Accuracy) %72.8, Duyarlilik (Recall) %68.3, PPD
(Precision) %82, F-1 Skoru (Harmanlanmis ortalama duyarliligi) %70.

ExtraTreesClassifier Classification Report

ROC Curves for ExtraTreesClassifier

"_. -

15

A
04 o
15
ALIC 4
00\\ 04 e
-PQ False Positive Rate
ExtraTreesClassifier Confusion Matrix Accuracy AUC  Recall Prec. F1 Kappa MCC
Fold

o 0.8571 1.0000 0.7500 1.0000 0.8571 0.7200 0.7500
1 0.8571 0.6667 1.0000 0.8000 0.8889 0.6957 0.7303
2 0.7143 08333 0.5000 1.0000 0.6667 04615 0.5477
3 0.4286 04167 0.7500 0.5000 0.6000 -0.2727 -0.3536
f 4 0.7143 1.0000 0.5000 1.0000 0.6667 04615 0.5477
g 5 0.8571 0.6667 0.6667 1.0000 0.8000 0.6957 0.7303
6 0.7143 1.0000 0.33233 1.0000 0.5000 0.3636 04714
7 0.7143 0.5833 0.6667 0.6667 0.6667 0.4167 04167
8 0.7143 08750 0.6667 0.6667 0.6667 04167 0.4167
-] 0.7143 09167 1.0000 0.6000 0.7500 0.4615 0.5477
Mean 0.7286 0.7958 0.6833 0.8233 0.7063 0.4420 0.4805
Std 0.1187 0.1923 0.2000 0.1898 0.1127 0.2693 0.3025

Predicted Class

C D

Sekil 13. ET (Extra Trees Classifier) sonuglari. A: Extra Trees Klasifikasyon model
sonu¢ raporu. B: Et Trees Klasifikasyon model ROC egrisi. C: Extra Trees
Klasifikasyonda 30 hasa iizerinde karar vermesi i¢in konflizyon matrixi. D: Extra
trees modelin sonuglarinin ortalama degerleri.
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Sekil 13.C’de makina 30 hastanin 11’ini dogru olarak benign saptadi (DN:
Dogru negatif), 13 hastay1 dogru olarak malign saptadi (DP:Dogru pozitif), 2 hastay1
yanlis malign saptadi YP:Yanlis pozitif), 4 hastay1 yanlis benign saptadi (YN:Yanlis
negatif).

Feature Importance Plot

PSAD -
glszm GrayLevelNonUniformity-3 -
gldm Gray Level Non Uniformity ®
girim GrayLevelNonUniformity-2 -

Prostate Volume L

Features

Age )
first order 10Percentile L
first order mean L
first order median L

first order Minimu m L

0.00 0.02 0.04 0.06 0.08 0.10 0.12
Variable Importance

Sekil 14. Extra Trees modelinde 6nemli bulunan 6zelliklerin siralamasi. Extra Trees
modelinde en 6nemli ilk 3 6zellik: PSA-D, GLSZM-Gray Levevl Non Uniformity 3,
GLDM-Gray Levevl Non Uniformity.

2) XGBOOST (Extreme Gradient Boosting):Bu model C++ yazilimiyla
kurulmustur.Temelinde hiz ve model performansini artirmak i¢in kurulan
kiitliphanedir.Karar agci sirali bigcimde olusturulur.XGBoost yiiksek
dogruluk ve kisa ¢ikarim siiresi sagyabilen modeldir. Bu algoritmada elde
edilen sonuglar: ROC egrisi altinda kalan alan (AUC) %75.0, Dogruluk (
Accuracy) %72.8, Duyarlilik (Recall) %68.3 PPD (Precision) % 82.6, F-1

Skoru (Harmanlanmis ortalama duyarliligi) %69.1.
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ExtraTreesClassifier Classification Report

a8

o
-

o
-

A B

XGBClassifier Confusion Matrix
Accuracy

Fold

0.7143
0.8571

0.8571

0.5714

0.7142

True Class

0.7143

0.7142

0.7143

0.7143

O O ON AW R W N 4 O

0.7142

Mean 0.7286

Predicted Class Std 0.0769

C D

Sekil 15. XGBOOST (Extreme Gradient Boosting) sonuglari. A: XGBoost modeli
sonug raporu. B: XGBoost modeli ROC egrisi. C: XGBoost modeli 30 hasa {izerinde
karar vermesi i¢in konfiizyon matrixi. D: XGBoost modeli sonuglarmin ortalama

degerleri.

Sekil 15.C’de makina 30 hastanin 9’unu dogru olarak benign diye saptadi
(DN: Dogru Negatif), 12 hastay1 dogru olarak malign saptadi (DP: Dogru pozitif), 3
hastayr yanlis olarak malign saptadi (YP: Yanlis pozitif), 6 hastayr yanlig olarak

benign saptadi (YN: Yanlis negatif).
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Feature Importance Plot
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Sekil 16. XGBoost modelinde 6zelliklerin 6nemi. Xgboost modelinde en 6nemli
bulunan 3 6zellik: Gray Level Non Uniformity-2, PSA-D, first order 10Percentile

10 KS Statistic Plot
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Sekil 17. Kolmogorov-Smirnov(KS) Testinde XGBoost modeline gore benign (0-
mavi) ve malign (1-yesil) grup arasindaki kesisim degeri:0.18.

3) Votting Model.Her iki modeli birlestirilerek optimum sonuglari elde eden
model algoritma iiretilince elde edilen sonuglar: ROC egrisi(AUC)
%79.0, Dogruluk (Accuracy) %70.8, Sensitivite (Recall) %68.3
PPD(Precision) %80, F-1 Skoru (Harmonik ortalama duyarliligi) %67.1.
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ROC Curves for VotingClassifier
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Accuracy AUC Recall Prec F1  Kappa Mcc
Fold

o 07143 10000 0.5000 1.0000 06667 04615 0.5477

1 0.8571 06667 1.0000 0.8000 0.8889 0.6957 0.7303

2 08571 08167 07500 10000 08571 07200 07500

H 3 04286 05000 0.7500 0.5000 06000 -0.2727 -0.3536

i: 4 07143 10000 0.5000 1.0000 06667 04615 0.5477

R 5 07143 05833 0.3333 1.0000 05000 03636 04714

6 07143 06667 0.3333 1.0000 05000 0.3636 04714

7 05714 06667 0.6667 0.5000 0.5714 0.1600 0.1667

8 07143 09167 1.0000 0.6000 07500 04615 0.5477

9 07143 10000 1.0000 0.6000 07500 04615 0.5477

Mean 07000 07917 0.6833 0.8000 06751 03876 0.4427

Std 01187 01835 0.2494 0.2145 01296 0.2676 0.3055

Predicted Class

C D

Sekil 18. Kombine model. A: Modeller birlesince alinan sonug raporu. B: Modeller
birlesince alinan ROC egrisi. C: Modeller birlesince alian 30 hasa tizerinde karar
vermesi i¢in konfiizyon matrixi. D: Modeller birlesince alinan sonuglarinin ortalama
degerleri.
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Sekil 19. Kombine modelin KS Plot Test sonucu.

Mavi ¢izgi benign ve yesil ¢izgi malign grup ,ikisinin kesistigi deger: 0.09
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5. TARTISMA

Prostat kanseri erkeklerde en sik goriilen ikinci kanserdir. Her yedi erkekten
biri hayati1 boyunca prostat kanseri tanis1 almaktadir (144). Avrupa iiroloji derneginin
yayinladigr sonuglara gore gliniimiizde gelisen teknoloji, tarama ve kullanilan
laboratuvar sonuglari ile prostat kanseri daha erken yaslarda tespit edilmeye baslandi.
30 yas altinda prevalansi %5 ve 79 yas iistiinde %60’ 1n iistiinde goriilmektedir (145).
1979 yilinda Wang ve ark. buldugu prostat spesifik antijen (PSA) sonrasi prostat
kanseri i¢in yeni donem baslamistir. PSA kullanimi prostat kanserinin taramasinda,
tanisinda ve takibinde kullanilmaktadir. PSA PKa tanisi koymada tek basina
parmakla rektal muayene (PRM)’den daha iistiindir. PRM tek basina PSA
degerinden bagimsiz %18 PKa yakalayabilmektedir. PSA degeri 2 ng/ml altinda olan
hastalarda PKa pozitif prediktif degeri %5-30 arasindadir (146). PRM ve PSA
birlikte kullanildiginda pozitif 6ngérii degeri %60’a kadar yiikselmektedir (147).
PSA tanimlanmasinin ardindan iizerinde detayli c¢alismalar sonucunda serbest
PSA/Total PSA, PSA dansitesi, PSA ikiye katlanma siiresi, PSA artis hiz1 gibi alt
parametreleri gliniimiiz pratiginde 6nemini kaybetmeden kullanilmaktadir. 1989
yilinda Hodge ve ark. tanmimladigi transrektal prostat biyopsisi iiroloji pratiginde
rutine girdi (56). Transrektal ultrason prostat kanserinde hem goriintiilemede hem
biyopside kilavuz gérevi gormektedir. Manyetik rezonans goriintiileme sistemi tiriner
sistem i¢in kullanilmaya basladiktan sonra PKa tanisinda, evrelemede ve niiks
saptamada kullanima girmistir. Yapilan ¢alismalarda Mp Prostat MRG ile radikal
prostatektomi (RP) yapilan hastalar karsilastirildiginda ISUP grade 2 ve istii Pka
yakalamada ve lokasyonu belirlemede MRG’nin anlamli derecede duyarli oldugu
gosterilmistir. Ozellikle boyutu 10 mm iistiinde olan lezyonlar i¢in daha duyarlidir
(149) Cochrane meta analiz sonucunda MRG’nin prostat biyopsisine aday veya re-
biyopsi hastalar1 i¢in sensitivite 0.91 ve spesifite 0.35 olarak tespit edilmistir (149)
ISUP Grade 1 PKa tanisinda 6zellikle RP materyalinde 0.5 cc’den kiiciik lezyonlar
icin MRG %30 degerinde duyarli oldugu gosterilmistir (148). Yapilan 17 meta analiz
sonucunda tanist dogrulanmig ISUP grade 2’den yiiksek PKa i¢cin PI-RADS 2.1v
skorlamasina gore PI-RADS 3 kategoride %16 (%7-27), PI-RADS 4 kategoride %59
(%39-78), PI-RADS 5 kategoride %85 (%73-94) kanser saptanmistir (150) MR
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flizyon biyopsi sonucunda klinik anlamsiz PKa saptanmasinda azalma oldugu
izlenmistir. Yapilan ¢aligmada MR TRUS fiizyon biyopsi ile normal sistematik
biyopsi ile karsilastirildiginda sirasiyla %19.5 ve %9 Klinik Anlamli Prostat Kanseri
saptamistir (151). Diger bir ¢alismada izole PI-RADS 3 lezyonu olan hastalara
sistematik ve fiizyon biyopsi grubu olarak ISUP 1 grup kanser i¢in anlamli derecede
azaldign goriilmiistir (OR:0.46,%95 Cl1:0.33-0.64,p < 0.001), Pi RADS 3
lezyonlarinda ISUP grup 2 kanserleri anlamli derecede az izlendi (OR:0.81,%95
Cl:0.6 ya1.1) (152).

Avrupa Uroloji Derneginin son giincel 6nerisi de prostat biyopsisine aday
hastalarda MRG ve PSA-Dansitesini birlikte degerlendirmeyi 6nermektedir(153) Pl-
RADS 1-2 kategori gruba rutinde prostat biyopsisi 6nerilmez. PI-RADS 4-5 kategori
%60-85 oraninda klinik anlamli kanser yakalama sansi oldugu i¢in biyopsi onerilir.
PI-RADS 3 kategori ise ara grup oldugu icin kanser saptanmasi diger kategorilere
gore diisiik kalip,kanser tanisini alsa da klinik anlamsiz kanser goriiliir. ISUP grade 2

ve lizeri kanser yakalanma orani %16°dir(150).

Son 30 yilda PKa tarama, tan1 ve tedavisinde her gegen giin yeni teknoloji ve
tedavi yontemleri gelismekte olup hala ucu agiktir. Prostat tanisitedavisi ve tedavi

basarisini belirlemede yapay zekanin kullanilmaktadir.

Bizim calismamizda PSA 4-10 ng/ml olup multiparametrik prostat MRG
¢ekilen ve sonucunda tek odak izole PIRADS 3 kategori hastalarinda, biyopsiye aday
hastalarda maligniteyi ongorebilme rolii degerlendirildi. Ciinkii bir¢ok iirolog ara
lezyon olan PI-RADS 3 kategori grubunda biyopsiye karar vermede zorlanmaktadir.
Biyopsi yapildiktan sonra klinik anlamsiz kanser yakalanmasi prostat biyopsi
endikasyonlar1 agisindan sorgulama gereksinimi dogurmaktadir. Buna bagli yan
etkilerden dolay1 sosyo ekonomik problemlere yol acabilir. Hasta icin de psikolojik
olarak ayr1 problem yaratir, bazen aktif izlemde kalmas1 gereken hastalar olur, bazen
hasta kendi istegi ile diisiik dereceli prostat kanseri olup, aktif izlemde takibi uygun
goriilse de hasta veya doktor ameliyat karar1 alir ve bazen yapilan ameliyata bagl
erektil disfonksiyon, {iiriner inkontinans ve diger yan etkiler ile karst karsiya

kalmaktadir.
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Wibmer ve ark. (154) 2015 yilinda yaptigi Haralik tekstiir analizi ile Mp
MRG’de prostat dokusunda benign dokuyu ayirt ederek, PKa ile farkli GS
derecesinin arasindaki iligkiyi arastirdilar. Periferik Zon PKa’de T2W1 ve ADC’de
kanser olmayan dokuya gdére Entropy ve Inertia 6zelligi yiiksek olup, Energy,
Correlation ve Homogeneity 6zellikleri diisiik bulundu(p=0.0001 ve 0.0008), TZ’da
ADC’de yukaridaki 5 ozellik hepsi farkli sonuglandi(p-0.0001). ADC goriintiide
Gleason skoru yliksek Entropy(p-0.022) ve diisiik Energy(p-0.04) ile iliskili bulundu.
ADC haritasinda GS <3 + 4 ve >4 + 3 kanser arasinda Energgy ve Entropy’nin

anlamli derecede farkli iliski gosterdigini bulmuslar.

Xiangde Min ve ark(155) calismasinda Mp Prostat MRG’dan alinan
radiomik Ozellikleri ile makine 6grenme kullanarak klinik anlamli ve anlamsiz
kanserleri ayirt etmedeki roliinii degerlendirmisler MRG de T2Wi1,ADC,DWI
goriintiilerinden elde edilen radiomik 6zelliklerini egitim ve test grubu olarak iki ayr1
grupta calismislar ve sonugta egitim grubu: AUC,duyarlilik,6zgiilliik (0.872 (95%
Cl: 0.823-0.9212), 0.883, ve 0.753) ve test grubunda AUC,duyarhlik,6zgiilliik
(0.823 (95% CI: 0.669—0.976),0.841, ve 0.727) ve klinik 6nemli ve 6nemsiz kanser
grubunda radiomik Ozelliklerinin anlamli farkli oldugunu bulmuslar(p <
0.01).Calismalarinda T2WLADC,DWI 3 sekansin gorintiilerinin  radiomik
ozellikleri uyumlu bulmuslar.Bizim c¢aligmada sadece T2WI haritasinda 2 okuyucu
arasinda uyumlu bulundu.ADC sekans1 ICC degeri 0.45 altinda oldugu i¢in uyumlu
kabul edilmedi. Biz de ¢alismamizda sadece PI-RADS 3 lezyonlarda maligniteyi
ongormedeki roliinii degerlendirdik.Buldugumuz sonuglarda malign grupta 50
hastanin  12’sinde(%24) KOAPKa yakaladik ve bu sonuglar1 PI-RADS 3
hastalarindaki klinik anlamli kanser oranlari ile benzer bulundu.Bizim c¢alismanin
sonucunda AUC degeri %79 olarak Xiangde Min’in test grubuna yakin
bulundu.Bizim ¢alismada bu ¢alismaya gore duyarliligi disik ve PPD(Pozitif
Prediktif Deger) yiiksek bulundu.

Li ve ark.(156) klinik model ve biparametrik prostat MRG’den elde edilen
radiomik Ozelliklerin yardimiyla klinik anlamli prostat kanseri tespiti iizerinde
yaptig1 ¢alismasinda :klinik model,radiomik model,klinik+radiomik model olarak 3

gruba yaparak ve radiomik 6zelliklerden:grey-level co-occurrence matrix (GLCM),
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run-length matrix (RLM), ve grey-level size zone matrix (GLSZM) anlamli
bulmuslar ve elde edilen sonuglari:radiomik model (AUC:0.98), klinik+radiomik
model(AUC:0.98), klinik model AUC: 0.79 olarak bulmus ve radiomik O6zellikler

klinik anlamli PKa’y1 6ngérmede tistiin oldugunu gosterdiler.

Qi ve ark.(157) Biparametrik prostat MRG de elde edilen radiomik 6zellikleri
ile klinik anlamli prostat kanseri dngorerek gereksiz prostat biyopsilerini azaltmak
amacli ¢alisma yapmuslar. Calismada 2 gruba ayirmuslar klinik-radiomik ve sadece
radiomik 6zelligi olan gruplar olarak. Iki radyolog tarafindan degerlendirmisler ve
ortalama her hasta igin 2104 6zellik kullanarak (ADC-T2WI-DCE) haritalar1 ve gri
zon(4-10 ng/ml) PSA olan hastalar dahil edilmis.Calismasinin sonucunda radiomik
modelde AUC, Sensitivite, Spesifite, PPV degerleri:%94,%80,%96,%91 bulmuslar.
Bizim c¢alismada sadece T2 WI de her hasta ic¢in 214 oOzellik kullanildi. Bizim
radiomik Ozelliklerin sayisinin azlig1 ve yapay zeka iizerinde fazla tecriibe olmadigi

Qi ve arkadaglarinin ¢alismasina gore sonuglarimiz diisiik degerde bulunmus olabilir.

2021 yilinda Nketiah ve ark.(158) calismasinda T2WI haritasindan elde
edilen radiomik ozellikler ile periferik zon prostat kanserlerinin agresifligini makine
ogrenme ile degerlendirmisler. Elde edilen radiomik 6zellikler arasinda gray level
co-occurrence matrix (GLCM) ve gray level run length matrix (GLRLM) anlamh
bulmuglar. Bizim calismada GLDM,GLSZM yapilmis calismadan farkli bulundu
ama GLRLM o6zelligi i¢cin Grey level non uniformity Nketiah ve ark. ¢aligmasina
benzer bulundu. Nketiah ve ark. buldugu bu iki 6zelligi kendi aralarinda korelasyona
Spearman testi ile bakilmis ve elde ettikleri sonug¢ anlamli derecede iliskili
bulunmus. Biz de elde ettigimiz bu 3 parametre arasindaki korelasyonu Spearman
rho korelasyonu ile dlglince aralarinda korelasyon sonucu 0.99 ve 0.948 ve p=0.0001
olarak anlamli bulunmustur. Nketiah ¢alismasinda angular second moment (ASM)
ve entropy’yi anlamli bulmus. Bu iki 6zellik Gleason skor 4+3 patoloji grubunda

diisiik ASM ve yiiksek Entropy degerini anlamli 6zellik olarak bulmuslar.

Giambelluca ve ark.(159) c¢alismasinda Mp MRG’de PI-RADS 3
lezyonlarinda prostat kanser tanisinda tekstiir analizi kullanimin performansini
degerlendirmis. 43 hastadan toplam 46 PI-RADS 3 lezyon ¢alismaya dahil edilmis ve

radiomik 6zellikleri T2WI ve ADC haritasindan alinarak generalized linear model
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(GLM) regression ve discriminant analysis (DA) modeli kullanarak, 27 hastas1 PKa
ve 19 hastast benign sonu¢lanmistir. T2WI haritada GLM ve DA modellerin AUC
degeri 0.775 ve 0.779, ADC haritada bu iki modelin AUC degeri 0.815 ve 0.821
olarak klinik anlamli PKa’y1 6ngérmiistiir ve histopatolojik sonuglar ile korelasyon
gostermektedir. Bizim ¢alismada yukarida bahsedilen iki modelden farkli 2 model
ile(ET ve XGBoost) T2WI de 8 6zellik kullanarak AUC degeri 0.795 ve 0.750 bu
¢alismanin sonuglarina benzer AUC degerleri bulduk ve bizim ADC degerlerimizde

iki okuyucu arasinda uyumsuz oldugundan ¢alismaya dahil edilmedi.

Hektor SJ ve ark.(160) c¢alismasinda Makine Ogrenme ile sadece PI-RADS
3 lezyonlarinda KOAPKa’i dngoérmedeki roliinii degerlendirmisler. Calismaya 244
hastanin MRG goriintiilerinde sadece T2WI haritasindan elde edilen radiomik

ozellikleri ile Makine Ogrenme programindan aldiklari sonuglarda AUC :%76 ve

p<0.022 bulmuslar. Bizim de calismada sadece T2WI haritanin radiomik

verileri dahil edildi. Bizim aldigimi sonuclarda AUC :%79 olarak yiksek bulduk.

Yapay Zekanin saglik sisteminde kullanim alani son yillarda artmaktadir. Bu
caligma alan1 yeni oldugu i¢in yapilan ¢aligmalara bakilirsa farkli yazilim, kiitiiphane
ve algoritmalar kullanmaktadir. Calismalar belli bir dl¢liye ulasmadigi i¢in yapilan
meta analiz g¢alismalar kisith ve fikir birligi heniiz olusmamistir. Kullanilan
algoritmalarda, Ozelliklerin cut-off degerleri belirlenmedigi i¢in farkli caligsmalar
farkli yazilimi, algoritma ve Ozellikleri degerli olarak One silirmektedir. Ayni
ozellikleri farkli klinikler tarafindan kullanilarak degerli hangi 6zelligin degerli
oldugunu gosteren ¢alismalar mevcut, ancak hangi grup hastalikta, sistemde, organa
ozel tekstiir 6zellik kullanilmasi gerektigi ile ilgili fikir birligi heniiz olusmada.
Prostat kanseri lizerinde yapilacak ¢alismalarda YZ yazilimimn kullanimi i¢in ortak
konsensus belirlenmesi gerekmektedir. Kullanilmasi gereken algoritmalar, 6zellikler
ve onlarin cut-off degerleri belirlenmelidir. Calismalarda MRG’de prostat fiizyon
biyopsisi yapilarak, fazla sayida hasta dahil edilerek, prospektif calisma yapilmasi
daha degerli sonuglar1 elde edebilir. YZ kullanim1 non invaziv iglem oldugu igin
prostat kanserini ngoérmede 6nemli rol alacaktir. Gereksiz prostat biyopsilerine bagl
yan etkileri azaltmak ve asir1 tan1 ve tedavinin Oniine gegmede anlamli rol alacag

icin gelecekte daha fazla ¢aligmalarin yapilmasina gerek gortilmektedir.
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6. SONUC

PSA yiiksekligi ile gelen hastalarda prostat biyopsisi yapilmadan énce birgok
parametre ve risk hesaplamasina gore biyopsi karar1 vermekteyiz. Son yillarda
yapilan caligmalarda Mp Prostat MRG yardimiyla prostat kanserini biyopsi
almadan tahmin edebilmekteyiz. MRG simiflamasinda ara kategori olarak bilinen
PI-RADS 3 lezyonlar1 i¢in biyopsiye karar vermede bir ¢ok iirologun zorlandig:
ara kategoridir. Ara kategori hastalara gereksiz biyopsi yapilarak ve sonucunda
gelisen yan etkiler ve sosyoekonomik zararlarin 6niine gecmek ic¢in yeni tani
yontemleri arastirilmaktadir. Biyopsi yapmadan non invaziv tahlil ve tetkik
yontemleri ile klinik anlamli prostat kanserin dngdérmede yeni teknoloji olarak

arastirilmasi yapilmakta olan Yapay Zeka yazilimlari kullanima girmektedir.

Yapay zeka kavrami yeni dijital diinya goz Oniline alindiginda her alanda
kaginilmaz hale gelmistir. Teknolojinin ilerlemesi ile saglik sektoriinde de 6nemli

rol almaktadir.

Bizim c¢alismamizda prostat biyopsisi i¢in aday PI-RADS 3 lezyonlarinda
maligniteyi ongdérmede yapay zekanin roliinii arastirdik. Prostat biyopsisi i¢in ara
kategori(PI-RADS 3 lezyonlari) oldugundan dolayi, hastanin diger parametreleri
ile birlikte degerlendirildiginde, anlamli sonuglari elde edilmektedir.iste bu
noktada biz bu ara kategori i¢in ‘Yapay Zekanin’ yardimiyla prostat kanserini
biyopsi yapilmadan Ongorebilmeyi arastirdik. Calismamizda Mp Prostat
MRG’den elde edilen radiomik o6zellikler yardimiyla ara kategori(PI-RADS 3)
lezyonlara non invaziv yontem olarak Yapay Zeka yardimiyla yiiksek dogruluk
oranda maligniteyi tespit ettik. Calismamizi kisitlayan onemli unsurlar hasta
sayisinda azlig1 ve retrospektif olmasidir. Bu konuda yapilacak ¢ok merkezli ve
hasta sayisis yliksek prospektif yeni ¢aligmalar sayesinde PI-RADS 3 lezyonlara
sahip hasta grubunda Yapay Zeka icin bir cut-off degerin bulunabilecegi
kanaatindeyiz.Bizim ¢aligmamiz bu grup hastalarda literatiirdeki diger nadir
caligmalar ile birlikte prostat biyopsisi Oncesi hasta degerlendirmesinde 11k

tutacagl kanaatindeyiz.
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