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SIMGELER VE KISALTMALAR
AUA: Amerika Uroloji Dernegi
BPH: Benign Prostat Hiperplazisi
BT: Bilgisayarli Tomografi
DAG: Difiizyon Agirlikli Goriintiileme
Dk-MRG: Difiizyon Kontrastli Manyetik Rezonans Goriintiileme
EAU: Avrupa Uroloji Dernegi
ESUR: Avrupa Urogenital Radyoloji Cemiyeti
Ga-68 PSMA PET/BT: Galyum-68 prostat spesifik membran antijen PET/BT
HIFU: Yiiksek Yogunluk Odakli Ultrason
ISUP: Uluslararas1 Urolojik Patoloji Dernegi
Mp-MRG: Muliparametrik Manyetik Rezonans Goriintiileme
MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme
MRS: Manyetik Rezonans Spektroskopisi
PIRADS: Prostat Goriintiileme Raporlama ve Veri Sistemi
PIRADS v1: Prostat Goriintiilleme Raporlama ve Veri Sistemi Versiyon 1
PIRADS v2: Prostat Gorlintiileme Raporlama ve Veri Sistemi Versiyon 2
PIRADS v2.1: Prostat Goriintiileme Raporlama ve Veri Sistemi Versiyon 2.1
PKa: Prostat kanseri
PRM: Parmakla Rektal Muayene
PSA: Prostat Spesifik Antijen
RT: Radyoterapi
sPSA: Serbest Prostat Spesifik Antijen
Tc99m-MDP: Teknesyum 99m-Metilendifosfonat
TNM: Tiimor-Nod-Metastaz

tPSA: Total Prostat Spesifik Antijen



TVKS: Tiim Viicut Kemik Sintigrafisi
TRUS: Transrektal Ultrasonografi
USG: Ultrasonografi

18F-NaF: 18F-sodyum florid
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OZET

Amag: Prostat kanseri erkeklerde en sik goriilen ikinci kanserdir. Son
zamanlarda erken tani i¢cin manyetik rezonans goriintileme (MRG) ile hedefe
yonelik prostat biyopsileri giindeme gelmistir. Biz bu biyopsi yontemlerinden
kullantmi en pratik olan kognitif fiizyon biyopsi ile transrektal ultrasonografi
(TRUS) esliginde yapilan sistematik prostat biyopsisini karsilastirdik. Amacimiz

hedefe yonelik biyopsinin standart sistematik biyopsiye katkisini arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Agustos 2021-Agustos 2022 arasinda klinigimize
basvuran daha Once prostat biyopsisi veya cerrahisi olmamis, total prostat spesifik
antijen (PSA) degeri 4-20 ng/mL olan, PSA degerini diisliren bir ila¢ kullanmayan,
iriner sistem enfeksiyonu gecirmeyen ve multiparametrik manyetik rezonans
goriintiilemesinde (Mp-MRG) prostatta Prostat Goriintiileme Raporlama ve Veri
Sistemi (PIRADS) skorlamasina gore 3 ve lizeri skorlanan lezyonu olan 81 hasta
dahil edildi. Bu hastalardan 39 kisiye standart TRUS esliginde sistematik prostat
biyopsisi yapilirken 42 kisiye kognitif fiizyon biyopsisi (sistematik + hedefe yonelik)
yapildi.

Bulgular: Calismamiza dahil edilen hastalarin yas, PSA, prostat hacimleri
karsilagtirildi ve gruplar arasinda fark saptanmadi. Grup dagilimlari homojendi.
Klinik anlamli prostat kanseri, Uluslararas: Urolojik Patoloji Dernegi’ne (ISUP) gore
2 ve ilzeri skorlar olarak kabul edildi. Hastalarin patoloji sonuglari
karsilagtirildiginda sistematik biyopsi grubunda prostat kanseri yakalama orani %41,
kognitif flizyon biyopsi grubunda %52,4 olup bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,306). Klinik anlamli prostat kanseri yakalama oranina bakildiginda
sistematik biyopsi grubunda %25, kognitif flizyon biyopside %63,6 ¢ikmis olup, bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,019). Kognitif fiizyon biyopsi
grupunda biyopsi sonucu malign ¢ikan hastalarin %36,4’linde hedefte timor

bulunmazken, %63,6’sinda hedefte tiimor saptandi (p=0,286).

Vii



Sonu¢: Klinik anlamli prostat kanseri tanis1 koymak acisindan kognitif
fiizyon biyopsi, standart TRUS esliginde sistematik prostat biyopsisine gore iistiin
bulunmustur. Ancak genel prostat kanseri yakalama acisindan iki biyopsi teknigi

arasinda fark bulunmamustir.

Anahtar Kelimeler: fiizyon biyopsi, prostat kanseri, prostat spesifik antijen
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ABSTRACT

Aim: Prostate cancer is the second most common cancer among men.
Recently, targeted biopsies guided with magnetic resonance imaging are used for
early diagnose. Of these 3 biopsy methods, the most practical one is cognitive fusion
biopsy. In our study, we compared standard transrectal ultrasonography (TRUS)-
guided systematic prostate biopsy with cognitive fusion biopsy. Our aim is

investigate the contribution of targeted biopsy to standard biopsy.

Material and Method: We included 81 patients to our study who applied to
our clinic between August 2021 and August 2022. All patients had Prostate Imaging
Reporting and Data System (PIRADS) 3 and upper lesions on multiparametric
magnetic resonance imaging and had total prostate spesific antigen (PSA) between 4-
20 ng/mL. None of patients had used any drugs that decrease the PSA value, had not
a previous prostate biospy history or surgery and had not an ongoing urinary system
infection. 39 patients had undergone TRUS-guided systematic prostate biopsy and 42

patients had undergone cognitive fusion prostate biopsy (systematic + targeted

biopsy).

Results: We compared the ages, PSA levels and prostate volumes of the
included patients and we found no difference between the groups. The groups were
homogeneous. Clinically significant prostate cancer was accepted as International
Society of Urological Patology (ISUP) grade 2 and above. We detected the rate of
overall prostate cancer 41% in systematic biopsy group and 52,4% in cognitive
fusion biopsy group, the difference between groups was not statistically significant
(p=0,306). The clinically significant prostate cancer rate was 25% in systematic
biopsy group and 63,6% in cognitive fusion biopsy group, the difference between
groups was statistically significant (p=0,019). In the cognitive fusion biopsy group,
36,4% of the patients who were diagnosed malignant as a result of biopsy did not

have a tumor on the target, while 63,6% had a tumor on the target (p=0.286).

Conclusion: Cognitive fusion biopsy was found to be superior to TRUS-

guided systematic prostate biopsy in terms of detecting clinically significant prostate



cancer. But there was no difference between the two biopsy techniques in terms of

detecting overall prostate cancer.

Key words: fusion biopsy, prostate cancer, prostate spesific antigen



GIRIS VE AMAC

Prostat kanseri (PKa) erkeklerde akciger kanserinden sonra ikinci en sik
goriilen kanserdir. Her yil bir milyondan fazla hasta tam1 alip 300.000’den fazla
kisinin Oliimiiyle sonu¢lanmaktadir. Erkeklerde oliimlerin %3.8’inden sorumludur.
Tan1 anindaki yas ortalamasi1 66 olup, mortalite artan yas ile koreledir. Prostat
kanserinin Afro-Amerikan erkeklerde goriilme orani beyazlara kiyasla daha fazladir.

Bunun nedeni sosyal, ¢cevresel ve genetik faktor farkliliklarindandir (1).

Prostat kanseri teshisi, yiiksek prostat spesifik antijen diizeyi ve siipheli
parmakla rektal muayene (PRM) temelinde baslar. Kesin tan1 genellikle transrektal
ultrasonografi kilavuzlugundan sistematik randomize prostat biyopsileri ile konulur.
Bu biyopsi ornekleri kanserin histopatolojik analizi ve gleason skoru hakkinda bilgi
verir. PSA diizeyi, parmakla rektal muayene ve gleason skoru kombinasyonuna
dayali nomogramlar tedavi se¢imini ve prognozu belirlemek i¢in kullanilir. Fakat bu
testlerin her birinin eksikligi mevcuttur. Parmakla rektal muayenenin genel
duyarlilig: diisiik olup (%37), diisiik PSA diizeylerinde diisiik pozitif prediktif degeri
vardir. Yiikksek PSA diizeyinin parmakla rektal muayeneye gore daha yiiksek tespit
oranlar1 olsa da, benign prostat hiperplazisi (BPH) ve enflamasyon nedeniyle

ozgilligl disiiktiir (%36) (2).

Transrektal ultrasonografi kilavuzlugunda prostat biyopsisi sistematik ve
randomize olarak alinan 12 parga tru-cut orneklemeler ile yapilir. Bu nedenle
kanserli dokuyu atlama ihtimali olmasindan Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) kilavuzu
prostat biyopsisi planlanan her hastaya islem 6ncesi Mp-MRG o6nermektedir. Mp-
MRG prostatta lezyonun varligmi ve konumunu gosterir. Boylelikle lezyondan
hedefe yonelik biyopsi yapilabilir. Calismamizda Total PSA degeri 4-20 ng/mL arasi
daha oOnce prostat biyopsisi yapilmamis hastalarda, transrektal ultrasonografi
kilavuzunlugunda prostat biyopsisi ile Mp-MRG kilavuzlugunda kognitif fiizyon
prostat biyopsisi karsilastirilmistir. Sistematik alinan biyopsi sonug¢larinda saptanan
PKa ve bunlarin oranlari; kognitif flizyon biyopsilerde saptanan PKa ve alinan
hedefe yonelik biyopside tiimor varligi ve bunlarin oranlari saptanmistir. Mp-
MRG’de goriilen lezyonlarin PIRADS degerleri ile bunlarin patolojik sonuclar

karsilastirilmustir.



2. GENEL BiLGILER
2.1 Prostat Anatomisi, Fizyolojisi, Embriyolojisi, Histolojisi
2.1.1 Prostat Anatomisi

Prostat, mesane inferiorunda kestaneye benzeyen, ortalama agirligi 18 gram
olan konik yapida bir organdir. Prostat, igerisinde sekresyona yarayan 30-50 adet
tubuloalveolar bez ve fibromuskuler stroma bulundurur. Prostat, verumantumun her
iki tarafindan bu sekresyonlarmi yaklasik 16-32 adet kanal yardimiyla {iretraya
ulastirir. Prostat bezinin anterior, posterior ve iki adet inferolateral olmak iizere dort
adet yiizeyi mevcuttur. Apeksi inferiorda olup lirogenital diafragmaya uzanir ve
puboprostatik ligamanlar ile pubise baglanir. Posterior ylizeye rektum ile komsu olup
aralarinda Denonvillier fasyasit bulunur. Posterior yiizeyinin iist kisminda
vesikoprostatik birleske bulunur. Apekse gore daha genistir. Uretra prostatin

anteriorundan posterioruna dogru i¢inden geger (3).

Prostat loblar tarif edilirken Lowsley 0n, arka, orta, sag ve sol dis yan olmak
lizere 5 lob tarif etmistir. Ancak prostatin gelisimi géz Oniine alindiginda McNeil
prostatt periferik, santral, transizyonel, anterior fibromuskuler zona ayirmistir (4).
Anterior fibromuskler stroma prostatin %30’unu olusturur. Glanduler yapilart yoktur.
Prostatin anterior yiizeyini tamamen kaplar. Bu fibromuskuler stroma prostat
kapsiiliinii olusturmak i¢in prostatin periferinde yogunlasir. Periferik zon glanduler
yapilar1 olan prostatin en biiyilik boliimiidiir. PKa en sik buradan gelisir. Transizyonel
zon {iretranin hemen c¢evresinde olup BPH gelistigi zondur. Prostatin %5’ini
olusturur. Santral zon, verumontanumun arkasinda iiretra ile komsu olup,

transizyonel zon ile yapisik oldugundan ayrim yapilmasi giictiir (3).

Prostat inferior vezikal, internal pudental, medial rektal arterlerden beslenir.
Ana arter inferior vezikal olup prostat mesane birleskesinden saat 5 ve 7 hizasindan
girer. Santral dal iiretray1 ve periiiretral bezleri, periferik dal diger biiylik boliimii
besler (3). Vendz drenaj periprostatik pleksus araciligiyla derin dorsal ven ve internal
iliak ven ile saglanir. Sempatik ve parasempatik sinir pleksuslarindan olusan genis
bir sinir ag1 mevcuttur. Ana iliak, internal ve eksternal iliak, sakral ve vezikal lenf

nodlar1 sayesinde lenf drenaji saglanir (4).



2.1.2 Prostat Fizyolojisi

Prostat bezi sekretuar bir organ olup alkalen bir sivi salgilar. Bu sivi
icerisinde asit fosfataz, kolesterol, kalsiyum, ¢inko, poliaminler (spermin ve
spermidin), fosfat iyonlari, sitrik asit bulunur. Bu salgi emisyon sirasinda semen
stvist ile birlesir. Vaginal salgilar asidik yapidadir (pH: 3.5-4). Spermin hareket
kabiliyetini kazanabilmesi i¢in uygun pH aralig1 6-6.5 degerinde olmalidir. Semene
alkalen bir 6zellik kazandiran prostat sivisi sayesinde dollenme i¢in uygun bir ortam
saglanir. Buna ek olarak prostat, erkek dig genitallerin gelisimi ve farklilasmasini
saglayan dihidrotestosteronu {iiretir. Bu hormonu, kandaki serbest testosteronu 5-alfa

rediikraz enzimi yardimiyla doniistiirerek olusturur (5).

2.1.3 Prostat Embriyolojisi

Prostat bezi embriyolojik olarak iirogenital siniisten koken almakta iken fetal
gonadlar, wolf ve miiller kanallar1 da gelisiminde rol oynamaktadir (6). Her iki cinste
de wolf ve miiller kanallar1 mevcuttur. Miiller kanal Y seklini almakta ve iirogenital
sinlisiin arka duvarina yapismaktadir (miiller ¢ikintisi). Wolf kanallar1 ise miiller
cikintisinin her iki yanindan iirogenital siniise a¢ilir. Over varliginda Wolf kanali
gerileyerek miiller kanal, vajenin biiylik bir boliimiinii olusturur. Testis varliginda
anti-miillerian hormon salgilanmasi1 nedeniyle miiller kanalin gelisimini engeller.
Wolf kanallari, eferent duktulileri olusturur. Bu sistemden epididim, vaz deferens,
seminal vezikiiller ve ejekulat kanallar gelisir (3).

Prostat bez epiteli 12. Haftadan itibaren endoderm; stromal elemanlar ve diiz
kas lifleri mezenkimal kokenlidir. Puberteye kadar yavas biiylime egilimi gosteren
prostat, puberte ile birlikte yogun testosteron salgilanmasi sayesinde alt1 ay gibi kisa

bir siirede iki kat1 boyuta ¢ikmaktadir.

2.1.4 Prostat Histolojisi

Histolojik olarak prostat bezi fibromiiskiiler stroma ve glandiiler yapilardan
olusur. Prostatik bezlerde az sayida noroendokrin, sekretuar ve bazal olmak iizere {i¢
cesit hiicre bulunur (7). Bazal hiicreler, kuboidal veya yassi hiicrelerden olusmakta
olup, bazal membran1 sekretuar hiicrelerden ayirir. Sekretuar hiicreler
immunohistokimyasal olarak PSA ve prostatik asit fosfataz (PAP) ile boyanma

gosteren hiicrelerdir. Bazal hiicreler, karsinomlarda olmadigi i¢in biyopsilerin



incelenmesinde bu hiicrelerin ayirt edilmesi gerekmektedir (8). Noroendokrin
hiicreler, hematoksilen eozin boyasi ile goriinemezken, kromogranin yardimiyla

goriinmektedir (9).

2.2 Prostat Kanseri

Prostat kanseri, AB iilkeleri ve ABD’de en sik, diinyada ve Tiirkiye’de ise
ikinci siklikta goriilen bir kanserdir (10)(11). Goriilme orani yasla orantili olup, bu
hastalarin bazilarinda aile Oykiisiinde prostat kanseri mevcuttur (12). Otopsi
caligsmalarinin sistematik bir derlemesinde prostat kanseri 30 yas altinda %35 oraninda
goriilmiis ve yasla beraber bu oranda artis goriildiigii, 79 yas listiinde prostat kanseri
oraninin %59’a (%48-71) ¢iktig1 saptanmustir (13). PKa taramalar1 tam1 ve tedavide
asir1 artisa neden olmus, hasta yasam kalitesi azalmis ancak buna ragmen mortalitede

Oonemli bir azalma olmamustir (14)(15).
Dernekler de 6nerilerini buna gore sekillendirmistir:

Avrupa Uroloji Dernegi (EAU), tPSA degeri 40 yasinda < 1 ng/mL, 60
yasinda < 2 ng/ml ise PKa nedeniyle metastaz riski ya da mortalite orani ¢ok diisiik
oldugundan, PSA taramasinin 8 yil ertelenebilecegini sdylemektedir (16)(17). 75 yas
tizeri bazal tPSA <3 ng/ml ise, PKa nedeniyle 6liim riski diisiik oldugu icin ek PSA

taramasini onermemektedir (18).

Amerika Uroloji Dernegi (AUA) 40 yasindan geng tiim erkeklerde ve risk
faktoriine sahip olmayan erkeklerde 54 yasina kadar PSA taramasi dnermemektedir.
55-69 yas araliginda taramaya bazal PSA degerleri ve hasta tercihleri dikkate
alinarak ortak karar verilmesini onermektedir. Beklenen yasam siiresi 10-15 yildan
kisa olan 70 yas istii erkeklerde PSA taramasimi onermemektedir. PSA tarama
sikliginin bazal PSA degerine gore karar verilmesi ve bu araligin en az 2 y1l olmasin

onermektedir (19).



2.2.1 Etiyoloji

Prostat kanserinin heniiz kesin nedeni bulunamamistir. Ancak risk faktorleri
tanimlanmistir. Degistirilmesi miimkiin olmayanlar aile oykiisii, irk, yas, genetik
faktorlerdir. Degistirilebilir risk faktorlerinden olan sigara, alkol, obezite, diyet,
enfeksiyonlar ve kimyasallara maruziyet gibi etkenlerin de PKa gelisimine neden

olabilecegini arastiran ¢aligmalar bulunmaktadir (20).

2.2.1.1 Yas

Prostat kanseri 40 yas altinda nadir goriliir. Tan1 yas ortalamasi1 66 olup, 10
hastadan 6’s1 65 yas iizerinde tani1 almaktadir. Risk, 50 yas iizeri ve aile Oykiisii

pozitif olan 45 yas tizeri erkeklerde artmaktadir (21) (22).

2.2.1.2 Aile oyKkiisii ve Genetik Faktorler

Prostat kanserine sahip birinci dereceden bir akraba varligi, kiside PKa riskini
1.8 kata ¢ikartmaktadir. Kisinin babasi ve erkek kardesi PKa ise 5,5 kat, iki erkek
kardesi de PKa ise 7,7 kat artmig PKa riski vardir (23).

Herediter PKa tiim PKa’lar arasinda nadir goriilen bir kavramdir (%9). Ayni1

aileden PKa tanis1 alan ii¢ kisi veya 55 yas alt1 iki kisi olmasi durumuna herediter

PKa denir (24).

2.2.1.31Irk

Irk, PKa i¢in 6nemli bir risk faktorii olup irklar arasi hastaligin goriilme
oraninda anlaml farkliliklar mevcuttur. Diinya {izerindeki en yiliksek PKa insidansi
Afro-Amerikan irkindadir (223/100,000). Amerika’da yasayan beyaz 1rk i¢in bu oran
139.9/100,000’dur. Ayrica siyah irkta mortalite oran1 daha yiiksektir (25).

2.2.2 Prostat Kanserleri

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) prostat tiimérlerini epitelyal, mezenkimal,
hematolenfoid, ndroendokrin, metastatik ve diger olarak siniflandirmaktadir. En sik
goriilen epitelyal timorlerdir (26). PKa’nin %95°1 adenokarsinomlar (asiner)’dan

olugmaktadir (27).



Prostat adenokarsinomlarinin degisik varyantlart mevcut olup bunlar genellikle
tipik asiner adenokarsinomla birlikte bulunur. Bu varyant tiimérler atrofik, kolloid,
pseudohiperplastik, sarkomatoid, tash yiiziik hiicreli, lenfoepitelyoma benzeri ve
onkositik varyantlardir. DSO’niin prostatin epitelyal tiimorleri smiflandirmasi

asagidaki tabloda gosterilmistir (26)

s Adenokarsinom (asiner): Atrofik tip, pseudohiperplastik
tip, kopliksi hiicreli tip, kolloid tip, tash ylzik hiicreli tip,
onkositik tip, lenfoepitelyoma benzeri tip

Glandiiler Neoplaziler . _[g;Lhﬁcre diferansiasyonu gosteren karsinom
(karsinosarkom, sarkomatoid karsinom)

s Prostatik intraepitelyal neoplazi (PIN)
s Duktal adenokarsinom: Kribriform tip, papiller tip, solid tip

l'.'lrotelxalti.imiirler s Urotelyal karsinom
Skuam@z tiimérler * Adenoskuamdz karsinom

e Skuamoz hucreli karsinom.

Bazal hiicreli tiimérler s Bazal hiicreli adenom
e Bazal hiicreli karsinom

Tablo: 1 DSO’ye gore prostatin epitelyal tiimérleri smiflandirmasi

2.2.3 Semptom ve Bulgular

Prostat kanseri erken donemde asemptomatiktir. Semptomlar ileri evrelerde
bulgu vermeye baslar. Bunun nedeni kanser odaginin periferal zondan koken
almasidir. Semptomlar genelde lokal invazyon ve metastaz sonrasi belirgin hale
gelir. Baslica klinik bulgular diziiri, pollakiiri, glob vezikale ve kemik agrilaridir

(28).

Timorlin {iretraya infiltrasyonu sonucu obstruktif ve iritatif semptomlar
goriiliir. Ureter invazyonuna bagl oligiiri, bobrek yetmezligi gibi semptomlar
goriilebilir. Kemik metastazlarinda kemik agrilar1 goriilebilecegi gibi vertebra
metastazlarinda spinal kord basisina bagli alt ekstremite norolojik defisit bulgular

goriilebilir. Fekal ve iiriner inkontinans veya kavernoz sinir invazyonuna bagl erektil



disfonksiyon goriilebilir. Rektum invazyonuna bagli rektal kanama, obstruksiyon
bulgular1 goriilebilir.

2.2.4 Prostat Kanserinde Gleason skorlamasi

Gleason skorlamasi prostat adenokarsinom patolojilerinde sik kullanilan bir
histolojik derecelendirme skorlamasidir. Bu skorlama sistemi tiimoriin yapisal ve
glanduler paterni dikkate alinarak olusturulmustur, sitolojik ozelliklerini igermez
(29).

Gleason skorlamasi, tani konulan prostat lezyonlarinin histopatolojik
yapilarima gore degerlendirmekte ve smiflamaktadir. Degerlendirme ardindan

bulgular malignite riskine gore 1’den 5’e kadar kategorilere ayrilmistir (30).

Gleason 1: Birbirlerine benzer bigim ve boyutlarda olan yuvarlak bez

yapilarindan olusmus ve aralarinda esit uzaklik olan iyi sinirl nodiillerdir (30).

Gleason 2: Disar1 dogru ¢ikintilart mevcut olsa da patern 1 gibi diizgiin sinirh

yuvarlak glandlardir. Kismen heterojenite gozlenebilir (30).

Gleason 3: En siklikta karsilasilan paterndir. Glandlar stroma iginde
genellikle normal duktuslar arasinda diizensiz dagilmis olup glandlar aras1 mesafe

esit degildir. Tiimoral bez yapilar birbirlerine benzememektedir (30).

Gleason 4: Belli belirsiz bir liimeni olan abortif glandlara sahip olan
paterndir. Glandlar ag seklinde birleserek adalar olusturur. Kribriform ve
glomeruloid yapidaki tiim bezler, sekil ve boyutlarina bakilmaksizin patern 4 kabul

edilir (30)

Gleason 5: Stroma icinde tek tek infiltrasyon gosteren hiicreler veya hiicre
kordonlari ile glandiiler yap1 olusturmayan solid hiicre tabakalar: ile karakterizedir.
Normal yapilar itilmis veya ortadan kalkmistir. Komedonekroz sergileyen kribriform

bezler patern 5 olarak kabul edilir (30)

Gleason skoru hesaplanirken 6rneklemde en sik(birincil) ve en yaygin(ikincil)
goriilen iki patern toplanir ve 2 ile 10 arasinda bir rakam ortaya ¢ikar. Bu rakama

gleason skoru denir (31).



Gleason skoruyla birlikte 1’den 5’e kadar giden ISUP derecelendirme sistemi
de 6nem arz etmektedir. ISUP derecelendirme sistemi, gleason skorlamasina gore

daha iyi1 bir prognostik risk ayrimi saglamistir (29).

Gleason skoru ISUP
2-6 1
7 (3+4) 2
7 (4+3) 3
8 (345, 5+3, 4+4) 4
9-10 5

Tablo: 2 Gleason skorlamasina gore ISUP derecelendirme (grade grup) sistemi

Avrupa Uroloji Dernegi Rehberleri

2.2.5 Tam

Prostat kanseri temel tanist PRM, PSA ile siiphelenilip, ultrasonografi (USG)
esliginde transrektal veya transperineal biyopsi ile kesinlestirilir. TRUS esliginde
sistematik biyopsi PKa tanisinda altin standart olup, prostattan randomize olarak 10-

12 kadrandan 6rnekler alinmasi ile yapilir (32).

2.2.5.1 Parmakla Rektal Muayene

Prostat kanseri tanisinda en temel muayenedir. Bu muayenede prostat hacmi,
kivami, ylizey diizensizlikleri, nodiil varligi, cevre dokularla iligkileri saptanr.
Endurasyon, asimetri, nodiil varligi, ylizey diizensizligi maligniteyi destekler. PKa
cogu zaman perifer kdkenli olup 0,2 ml’den biiyiik olan lezyonlar palpe edilebilir.
Palpe edilen nodiillerin 1/3’1 kanser olup geri kalan 2/3 BPH, prostatit, rektal
patoloji vs.’dir. Total PSA< 2 ng/ml olan hastalarda sadece PRM nin pozitif prediktif
degeri %5-30’dur (33).



2.2.5.2 Prostat Spesifik Antijen (PSA)

Prostat spesifik antijen (PSA) ilk olarak 1970’lerde tanimlanmis serin proteaz

olarak gdrev yapan, kallikrein ailesinde bulunan bir glikoproteindir (34).

Prostat spesifik antijen organa 6zgii bir antijen olup kansere spesifik degildir.
PSA prostat kanal limenlerinde fazlaca bulunup, kana ge¢mesi bazi engeller
sayesinde Onlenir. Bu engeller kapiller endotel hiicre tabakasi, kapiller bazal
membran ve epitelyal bazal membrandir. Bu bariyeri bozan durumlarda PSA degeri
yiikselir. BPH (en sik), PKa, prostatit, prostat biyopsisi, ejekulasyon, sistoskopik
girisimler PSA’y1 yiikselten nedenlerdir (35).

Yaslandik¢a PSA degerleri yilikselmektedir. Bu artis BPH’1 olmayanlarda
yillik 0,04 ng/ml olup, BPH’1 olanlarda 0,07-0,27 ng/ml arasindadir (36). PSA
degerleri yasa bagli 40-49 yas araliginda 0-2,5 ng/ml, 50-59 yas araliginda 0-3,5
ng/ml, 60-69 yas araliginda 0-4,5 ng/ml, 70-79 yas araliginda 0-6,5 ng/ml olarak
degiskendir (37).

Prostat spesifik antijen degerleri yiiksekligi ile malignite arasinda net bir iliski
olmamakla birlikte; yiiksek PSA degerleri ile daha yiiksek ISUP dereceli PKa
saptandig1 goriilmiistiir. PKa i¢in optimize edilmis bir PSA degeri yoktur. Genel
olarak yiiksek PSA degerlerinde PKa goriiliirken, total PSA < 4 ng/ml olanlarda
kanser goriilebilmektedir (38).



PSA diizeyi(ng/mL) PKa riski ISUP grade > 1 PKa (%)

0.0-0.5 6.6 0.8
0.6-1.0 10.1 1.0
1.1-2.0 17.0 2.0
2.1-3.0 23.9 4.6
3.1-4.0 26.9 6.7

Tablo: 3 Normal PSA diizeyine gére PKa goriilme oranlari

Avrupa Uroloji Dernegi Rehberleri

Prostat spesifik antijenin yaklasik %5-35’1 kanda serbest olarak bulunur.
PKa’da sPSA/tPSA orani diisiik saptanmaktadir. PRM bulgular1 normal, total PSA
degeri 4-10 ng/ml olan hastada sPSA/tPSA oranina bakilarak biyopsi alinan hasta
sayis1 azaltilabilir. Bir ¢alismada PKa goriilme oranlar1 total PSA degeri 4-10 ng/ml
araligindaki erkeklerde karsilastirilmis. SPSA/tPSA orani < 0.1 ng/ml olanlarda %56,
sPSA/tPSA oran1 > 0.25 ng/ml olanlarda %8 oraninda PKa goriilme ihtimali oldugu
saptanmustir (39).

Prostat spesifik antijen velositesi (ng/ml/y1l), total PSA degerinin yillik artis
miktarini gosterir. Gri zonda PSA degerinin yillik 0,75 ng/ml artis1 PKa 6ngoriisiinde
katki saglayabileceginden bahsedilmis olup tek basina PSA’dan {istiin kabul
edilmemektedir (40) (41).

Prostat spesifik antijen dansitesi PSA degerinin prostat hacmine boliinmesiyle
bulunur. 0,15 ng/ml/cc smir deger alindiginda gri zon hastalarda malignite

tahmininde yarar saglayabilir (42).

2.2.5.3 Transrektal Ultrasonografi ve esliginde Prostat Biyopsisi

Transrektal ultrasonografi PKa goriintiilemesinde bir yontemdir. Ancak gri
skaladaki tlimorleri goriintiilemede etkin degildir. Bazi1 tiimorler hipoekoik, bazilar

izoekoik, bazilar1 da hiperekoik goriintiide olabilirler. TRUS ile prostat hacmi yiiksek
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oranda dogrulukla ol¢iilir. TRUS, PKa siiphesi olanlarda prostat biyopsisi igin
kullanilmaktadir (43).

Transrektal ultrasonografi tek bagina prostat kanserini saptamada giivenilir
degildir. Ciinkii lezyonlar farkli sekillerde (hipoekoik, izoekoik, hiperekoik)
goriinebilir. TRUS un pozitif prediktif degeri %52, negatif prediktif degeri %72
seviyelerindedir (44). Giiniimiizde TRUS esliginde prostat biyopsisi prostattan
randomize olarak 12 parg¢a biyopsi alarak yapilmaktadir (45).

Transrektal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisinde rektumdan islem
yapildig1 icin islem sonrasi enfeksiyon, ates, piyiiri ve agri gibi komplikasyonlar
goriilebilmektedir. En sik goriilen komplikasyon hematospermidir (46). Bu
komplikasyonlar1 dnlemek i¢in islem Oncesi profilaktik antibiyoterapi ve rektal

lavman yapilmaktadir.

Komplikasyonlar Hasta yiizdesi
Hematospermi 37,4
Hematiiri > 1 giin 14,5
Rektal kanama < 2 giin 2,2
Rektal kanama > 2 giin +/- 0,7

cerrahi miidahale

Ates > 38,5 °C 0,8
Prostatit 1
Epididimit 0,7
Uriner retansiyon 0,2
Yatis gerektirmeyen diger 0.3
komplikasyonlar

Tablo: 4 Prostat biyopsisi komplikasyonlari

Avrupa Uroloji Dernegi Rehberleri
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2.2.6 Multiparametrik Manyetik Rezonans Goriintiilleme (Mp-MRG)

Multiparametrik manyetik rezonans goriintiileme sekans olarak da bilinen
hem anatomik hem de fonksiyonel taramalar sayesinde prostatin anatomik ve

fonksiyonel goriintiilenmesine yarayan bir goriintiileme yontemidir (47).

Multiparametrik manyetik rezonans goriintiileme, T1 agirlikli (T1A) ve T2
agirhikli (T2A) anatomik sekanslar ile dinamik sekanslarin (difiizyon agirlikli
goriintiileme; DAG ve Manyetik Rezonans spektroskopisi; MRS ve dinamik
kontrastlh Manyetik Rezonans Goriintiileme; Dk-MRG) en az ikisinin kombine

edilmesiyle saglanir (2).

2.2.6.1 T1 Agirhkh Goriintiileme

T1 agirhikli goriintiilemede zonal anatomi net belirlenemedigi icin sinirh
degere sahiptir. Biyopsi kaynakli kanama odaklar1 tamisinda yararlidir.
Goriintiilemede bu alanlar hiperintens olarak gorliniir. Bu durum timér ile
karistirilarak yanlis pozitiflik meydana gelir. Bunu engellemek i¢in biyopsi sonrasi 6.
haftada goriintiileme yapilmalidir. Bu goriintiileme alan1 tim pelvisi i¢ine aliyorsa

kemik metastazi ve bolgesel lenf nodu invazyonu agisindan bilgi verir (48).

2.2.6.2 T2 Agirhikh Goriintiileme

T2 agirlikli goriintiileme prostat anatomisi ve tiimdrlerin tespitinde kullanilan
en onemli parametredir. Zonal anatomi, damar sinir paketi, prostat kapsiilii, anterior
fibromuskler stroma ve seminal vezikiller hakkinda yiiksek ¢oziiniirliikte
goriintiileme saglar. Periferik zon; genellikle transizyonel zon, santral zon veya
fibromuskuler zona gore daha parlak goériinmektedir. T2A sekansi ekstraprostatik ve

seminal vezikiil invazyonu saptanmasinda kullanilir (49).

T2 agirlikli goriintiilemede prostat kanser saptama duyarlilifit  %57-88,
Ozgulligli %?28-94 arasinda degismektedir. Bu nedenle fonksiyonel sekanslarla

beraber degerlendirilmelidir (50).

2.2.6.3 Difiizyon Agirhkh Goriintilleme (DAG)

Difiizyon agirlik goriintiileme, Mp-MRG nin temel fonksiyonel sekansidir. Bu

modalite, farklt manyetik gradyan kuvvetlerinde veya b degerleri (difiizyon agirlig
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miktar1) goriintiiler elde ederek su molekiillerinin diflizyon kisitliligi gosterir.
Kisitlanmis su difiizyonu DAG’da hiperintens olarak gozlemlenir ve difiizyon
kisithilig1 katsayis1 (ADC) ile olgiiliir. Diisiik ADC degerleri, yiiksek dereceli prostat
kanserini gosterir. Timor dokusu yiliksek olan hiicre yogunlugn ve diistik su
diflizyonuna sahiptir. DAG, normal ve anormal dokularda ayrim yapmada yararlidir

(47).

2.2.6.4 Dinamik Kontrasth Goriintiileme (DKG)

Dinamik  kontrastli  gorlintiileme, prostatin  vaskiilarizasyonu  ve
neoanjiyogenezi hakkinda fikir verir. PKa’nin lokalizasyonunu ve lokal invazyonunu
belirtir. Prostat dokusu, lezyon odagina gore opak maddeyi yavas tutup yavas birakir.

Lezyon odagi opak maddeyi hizli tutup hizl birakir; yani washout yapar (51).

Dinamik kontrasthi goriintiilemenin temel kisitliligi kanser dokusunun,
periferik zonda yogun derecede kanlanan kronik prostatitten ve tranzisyonel zonda

BPH nodiillerinden ayirt edilememesidir (52).

2.2.6.5 Manyetik Rezonans Spektroskopisi

Manyetik Rezonans spektroskopisi, dokulardaki bazi kimyasal metabolitlerin
belirlenmesine dayanan goriintiileme yontemidir. Prostat kanserinde kolin diizeyi
yiikselirken, sitrat diizeyi azalmaktadir. Kolin/Sitrat oranlari, yiiksek gleason skoru
ile iliskilidir. Ancak uzun ¢ekim siiresi, endorektal koil gerekliligi ve yliksek tecriibe

gerektirdigi i¢in rutinde kullanilmamaktadir.

2.2.6.6 Prostat Goriintiilleme, Raporlama ve Bilgi Sistemi (PIRADS)

Prostat MRG degerlendirme ve raporlandirmada standart bir yaklasim igin
Avrupa Urogenital Radyoloji Cemiyeti (ESUR) 2012 yilinda PIRADS adinda bir
kilavuz hazirlamistir. Prostat Goriintiileme, Raporlama ve Bilgi Sistemi versiyon 1
(PIRADS v1)’in metaanaliz sonucunda duyarlilig1 %78, 6zgiilliigi %79 saptanmistir
(53).

Skorlamadaki Kisitliliklar nedeniyle 2015 yilinda Amerika Radyoloji Dernegi

(ACR)’nin de katilimiyla ikinci versiyonu giincellenmistir. 2019 yilinda en giincel
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yaklagim olarak Prostat Goriintiileme, Raporlama ve Bilgi Sistemi versiyon 2.1

(PIRADS v2.1) yayinlanmigtir.

Bu skorlama sisteminde amag klinik olarak anlamli prostat kanserinde goriilen
anormallikleri tanimak ve bunu standardize etmektir. Klinik olarak anlamli prostat
kanseri, heniiz fikir birligi olmamasiyla birlikte genel kabul ISUP 2 ve iistii derece
olan kanserlerdir (54). Prostat Goriintiileme, Raporlama ve Bilgi Sistemi versiyon 2
(PIRADS v2)’de 5’li skorlama sistemi mevcuttur. Skor arttik¢a klinik olarak anlaml
prostat kanser orani artmaktadir (55).

PIRADS SKORU PKA IHTIMALI GENEL Pka ORANI ALl et il

Pka Oram
PI-RADS 1 Cok Disiik %25 %0
PI-RADS 2 Diisiik %20.2 %9.6
PI-RADS 3 Orta %24.8 %12
PI-RADS 4 Yiiksek %39.1 %22.1
PI-RADS 5 Cok Yiiksek %86.9 %72.4

Tablo 5: PIRADS Skorlarma Gore Klinik Olarak Anlamli PKa Oran1

(Prostat Kanserinde Multiparametrik Manyetik Rezonans Goériintiileme ve Hedefe Y6nelik Biyopsi
Kilavuzu — Tiirk Uroloji Dernegi)

2.2.7 Evreleme

Evreleme, PKa’nin prognozunu ve tedavi protokoliinii belirlemede 6nemlidir.
En sik kullanilan evreleme sistemi Tiimor-Nod-Metastaz (TNM) evrelemesidir. 2017

yilinda giincel halini almistir.
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Klinik Kriterler
Ix Primer Timor degerlendirilemez
TO  Primer Tumor bulgusu yok
T1 Palpe edilemeyen timor
Tla Tiumor, TUR materyalinin 265’ inden azinda
mewvcut
Tib Timaor, TUR materyalinin %5’ inden
fazlasinda mevcut
Tlc Igne biyopsisiile saptanan tiimor (Palpe
edilen timar yok)
T2  Palpabl timor (Prostata sinirh)
T2a Tamar bir lobun %50° sinden az
T2b Timor bir lobun %50’ sinden fazla
T2c Her iki Jobta tiimor mevcut

N Kategori
Nx Bolgesel lenf nodu degerlendirilemiyor
NO Bolgesel lenf nodu metastazi yok
N1 Bdlgesel lenf nodu metastazi var

M Kategori

MO Uzak metastaz yok

MO Uzak metastaz yok

M1la Bolgesel olmayan lenf nodlari
M1b Kemik metastazi

T3  Ekstrakapsiiler yayilmi olan tiimor (fikse
olmayan)

T3a Ekstrakapsiler yayilim + (tek yada cift
tarafl)

T3b Seminal vezikiil invazyonu (tek yada cift
tarafl)

T4 Tumor fikse, rektum, mesane, eksternal

Milc Kemik digi uzak organ metastazi

sfinkter, levator kasi ve pelvik duvar invazyonu

Tablo: 6 Prostat Kanseri TNM evrelemesi

Avrupa Uroloji Dernegi Rehberleri

2.2.7.1 T Evrelemesi

Klinik evrelemede T evrelemesi rektal tuse muayene bulgularina
dayanmaktadir. T evrelemesinde goriintiilleme ve biyopsi sonuglarinin yeri yoktur.
Goriintiilemede kanserin organ smirli olup olmadigini en iyi gosteren goriintiileme
Mp-MRG’dir. Ekstraprostatik invazyon i¢in duyarliligt %57, ozgilligi %091;

seminal vezikiil duyarlilig1 %58 6zgilligi %96’dir (56).

2.2.7.2 N Evrelemesi

Radyolojik olarak nodal invazyon varlig1 bilgisayarli tomografi (BT), MRG
ile lenf nodu biyikliigii ve morfolojisi kullanilarak belirlenmektedir. BT ve

MRG’nin nodal invazyon i¢in duyarliligi %40’ altindadir (57).

Galyum-68 prostat spesifik membran antijen PET/BT (Ga-68 PSMA PET/BT)
duyarliligr yiliksek oldugu icin klinikte sik kullanilmaktadir. Nodal invazyon
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acisindan Ga-68 PSMA PET/BT nin duyarliligi %53, 6zgilligt %86°dir (58). Ancak
lenf nodu 5 mm’nin altindaysa Ga-68 PSMA PET/BT metastazi saptayamaz (59).

2.2.7.3 M Evrelemesi

Prostat kanserinde kemik metastazlarini degerlendirmede en sik kullanilan
yontem teknesyum 99m-metilendifosfonat (Tc99m-MDP) kemik sintigrafisidir. Bir
metaanalizde duyarlilign %79 6zgilligi %82 olarak degerlendirilmistir (60). PSA
diizeyi, ISUP skoru ve klinik evre kemik taramasi tanisal giiclinii anlamli bir sekilde

etkiler (61).

18F-sodyum florid (18F-NaF) PET ya da PET/BT, tim viicut kemik
sintigrafisine (TVKS) gore daha duyarlidir. Ancak lenf nodu metastaz agisindan
Kolin PET/BT kadar degerlendirme yapamaz. MRG, kemik metastazini saptamada
TVKS ve abdominopelvik BT’ye gore duyarlilifi daha yiiksektir. Ga-68 PSMA
PET/BT, sistematik bir derleme sonucuna gore lezyon diizeyinde duyarlilig1 %33-92,
ozgulligl %82-100’diir. Kemik sintigrafisi ve BT ye nazaran daha yiliksek oranda
metastazi yakalayabilmektedir (62).

2.2.8 Tedavi
2.2.8.1 Bekle-Gor (Watchful-waiting) tedavisi

Semptom olugursa semptomlart giderme amaciyla olusturulan bir protokoldiir.
Organa sinirli, beklenilen yasam siiresi 10 yildan kisa olan ve prostat kanserinden
Olme riski az olan hastalarda Onerilir. Prostat kanserinin yavas seyir gosteren bir
hastalik oldugu ve hastanin ek hastaliklar1 nedeniyle mortalite riski ile benzer olmasi
bu protokoliin temel mantigini olusturur. Miimkiin olan en uzun siire beklemek ve

gerektiginde palyatif tedavi ile miidahale etmek amaclanmaistir (63).

2.2.8.2 AKtif izlem

Aktif izlem 10 yildan uzun yasam beklentisi olan lokalize prostat kanserli
hastalart yakin gozleyip uygun zamanda kiiratif tedavi segenegi sunmaktir.
Boylelikle hasta tedavinin komplikasyonlarindan en az etkilenmis olur. ISUP skor 1,
T1c/T2a, total PSA< 10 ng/ml, 2 korun altinda tutulum, korun %50’den az tutulmasi
aktif izlem kriterleridir. Bu hastalara 3-6 ayda bir PSA ve PRM kontroli,
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gerekliliginde Mp-MRG ve 1-2 yilda bir biyopsi onerilir. Takiplerde gleason 4 veya
5 olmasi, tiimor yikiiniin %50’den fazla olmasi ve kor sayisinin artmasi kiiratif

tedavi icin bir endikasyon olusturur (64).

Aktif izlem Bekle-Gor
Tedavi amaci Kiratif Palyatif
Takip Onceden tanimlanmis L
Hastaya 6zgu
program
Degerlendirme PRM, PSA, tekrar biyopsi, Tanimh degil, semptomlara
Mp-MRG ve progresyona bagh
Yasam beklentisi > 10yl <10yl
Amag Yasam beklentisinden 6diin

) . Tedaviye bagli yan etkileri
vermeden tedaviye bagli yan
o azaltmak
etkileri azaltmak

Yorum Disuk riskli hastalar Tim evredeki hastalar

PRM: Parmakla rektal muayene PSA: Prostat spesifik antijen Mp-MRG: Multiparametrik Manyetik
Rezonans Goriintiileme

Tablo: 7 Avrupa Uroloji Dernegi Rehberleri

2.2.8.3 Radikal Prostatektomi

Radikal prostatektomi, prostatin kapsiili de dahil olmak {izere seminal
vezikiiller ile birlikte ¢ikarilan ve vesiko-iiretral anastomoz yapilan bir operasyondur.
Amag pelvik organlar1 korurken tiimorlii dokuyu komplet olarak eksize etmektir
(65). Bu operasyonu agik, laparoskopik ve robotik olarak yapabilmek miimkiindiir.
Ik olarak 1904 yilinda Young tarafindan agik perineal ydntem kullanilmistir ancak

bu yontemle lenfadenektomi yapilamamistir (66).

Acik retropubik radikal prostatektomi, kaverndz sinirler ve dorsal ven
pleksusu anatomik olarak tarif edildikten sonra popiiler hale gelmistir (67). 1997 de
laparoskopik transperitoneal radikal prostatektomi (68), 2002 yilinda robot
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yardimiyla radikal prostatektomi (69) yapilmistir. Robotik cerrahi, ergonomi ve
veziko-liretral — anastomuzun daha optimal yapilmasi nedeniyle radikal

prostatektomide robota sahip olan merkezlerde oncelikli cerrahi yontem olmustur.

2.2.8.4 Radyoterapi

Lokalize PKa’da radyoterapi (RT) c¢ok iyi bir kontrol ve sagkalim
saglamaktadir bu nedenle lokalize hastalikta radikal prostatektomiye alternatif bir
tedavi yontemidir. Yeni RT teknikleri gelistikce daha az bir alana daha yiiksek doz
radyasyon verilebilmektedir ve yan etki oran1 azalmaktadir (64). Brakiterapi, proton
tedavisi, radyofrekans ablasyonu, hormonoterapi, kriyoablasyon, yiiksek yogunluk
odakl1 ultrason (HIFU) diger tedavilerdir. Bu tedavilerden brakiterapi disindakilerin

tam etkinligi ispatlanmamis olup deneysel agsamadadir (64).
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GEREC VE YONTEM

Bu calisma Agustos 2021 — Agustos 2022 tarihleri arasinda, 05/08/2021
tarihli ve 11/2 karar numarali etik kurul onayiyla Saglik Bilimleri Universitesi
Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Uroloji Klinigi’'nde yapilmustir. Calismamiza
daha once prostat biyopsisi veya cerrahisi olmamis, PSA degerini diisiiriicli bir ilag
kullanmayan, {iriner sistem enfeksiyonu gecirmeyen PSA degeri 4-20 ng/ml olan,
Mp-MRG’de PIRADS 3 ve iizeri lezyonu olan hastalar dahil edildi. Hastalar iki
gruba ayrildi. Birinci grupta TRUS esliginde sistematik prostat biyopsisi yapildi.
Ikinci grupta TRUS esliginde sistematik prostat biyopsisi yapildiktan sonra Mp-
MRG’de goriilen lezyona hedefe yonelik olarak kognitif fiizyon biyopsi yapildi.

Kognitif fiizyon biyopsi alinirkken Mp-MRG’de goriilen PIRADS
lezyonlarindan en yiiksek dereceli olan odak baz alindi. Patoloji raporunda, sadece
sistematik biyopsi yapilan hasta grubunda prostat kanseri yakalama oranit ve Mp-
MRG’de saptanan PIRADS lezyonlarindan alinan orneklerin sonuglar1 incelendi.
Kognitif flizyon biyopsisi yapilan grupta PKa saptama orani ve PIRADS
lezyonlarinin patolojik karsiligina ek olarak hedefe yonelik alinan biyopside tiimor

yakalama orani incelendi.

Calismamizda hasta yasi, PSA degeri, prostat hacmi, Mp-MRG’de goriilen

lezyon bolgesi, patoloji raporundaki tiimor varligi ve ISUP skoru karsilastirildi.

Multiparametrik  manyetik rezonans goriintileme, endorektal koil
kullanilmadan 3 Tesla Philips marka MRG sistemi ile uygulandi. Biyopsi planlanan
hastalardan kanama zamani, hemogram ve idrar kiiltiirii alindi. Hastalara prostat
biyopsisi Oncesi gerekli aydinlatilmis onam formlar1 imzalatildi. Biyopsiden 24 saat
once baslanmak iizere oral sefiksim 400 mg 1x1 profilaksisi verildi ve biyopsi
sonras1 2 giin profilaksiye devam edildi. Prostat biyopsisi giinli sabahindan hastaya
rektal lavman wuygulandi. Biyopsi islemi Mindray marka DC-7T model
Ultrasonografi ile monoplanar prob yardimiyla yapildi. islem dncesi proba lubrikan
jel siiriilerek agrisiz bir girisim yapildi ve prostat-mesane arasina saat 5-7 hizasina 18

G Chiba ignesi ile 10 ml Prilokain Hidroklorur verilerek lokal anestezi saglandi.
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Hastalara sol lateral dekiibit pozisyonunda rektal yoldan girisim yapilarak biyopsi
islemi gergeklestirildi.

Resim 1: Ultrasonografi cihazi ve biyopsi yapilan masa

Kategorik degiskenler frekans (n) ve yiizde (%), siirekli degiskenler ise
ortalama, standart sapma (SS), medyan, aralik (min-maks) ve c¢eyrekler arasi aralik
(IQR: 25-75. persentil) degerleri ile ifade edildi. Normal dagilim varsayimi Shapiro
Wilk testi ile kontrol edildi. Kategorik degiskenler arasindaki iliski Pearson ki-kare
test ve Fisher’s Exact test ile degerlendirildi. Sistematik ve kognitif fiizyon biyopsi
yapilan gruplarin siirekli degiskenleri arasindaki farkin analizinde Independent t-test
ve Mann-Whitney U test kullanildi. Tiim analizler IBM SPSS 23.0 paket programi
(IBM Corp., Armonk, NY) ile yapildi. 0,05' den kiigiik p degerleri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

20



BULGULAR

Caligmaya yas ortalamasi 66,22+7,39 yil olan ve yas aralig1 45 ile 83 yas
arasinda degisen 81 hasta dahil edildi. Hastalarin ortanca PSA degeri 7 ng/mL (min-
maks: 4,1-20) ng/ml ve ortanca prostat hacmi 48 cc (18-180) cc hesaplandi.
Hastalarin genel 6zelliklerine iligkin bilgiler Tablo 8’de belirtilmistir.

Tablo 8. Hasta ozellikleri

Degiskenler OrtalamatSS Medyan (min-maks)
Yas (yil) 66,22+7,39 66(45-83)

PSA (ng/ml) 8,2713,65 7(4,1-20)
Prostat hacmi (cc) 54,96+26,84 48(18-180)

Mp-MRG goriintiileme sonucunda 29 hastada (%35,8) PIRADS 3 lezyon, 36
hastada (%44,4) PIRADS 4 lezyon ve 16 hastada (%19,8) PIRADS 5 lezyon
saptandi. Yapilan biyopsi sonucunda 43 hasta (%53,1) benign ve 38 hasta (%46,9)
malign patoloji ile sonug¢landi. Malign patoloji ile sonu¢lanan hastalarin %52,6° s1
ISUP 1, %23,7’s1 ISUP 2, %13,2’si ISUP 3, %2,6’s1 ISUP 4 ve %7,9’u ISUP 5
olarak siniflandirildi. Calismaya alinan hastalarin Mp-MRG ve biyopsi sonuglarina

gore dagilimi Tablo 9°da verilmistir.

Tablo 9. Mp-MRG ve biyopsi bulgulari

Bulgular n %
PIRADS
PIRADS 3 29 35,8
PIRADS 4 36 44,4
PIRADS 5 16 19,8
Patoloji
Benign 43 53,1
Malign 38 46,9
ISUP 1 20 52,6
ISUP 2 9 23,7
ISUP 3 5 13,2
ISUP 4 1 2,6
ISUP 5 3 7,9
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Tablo 10’da yapilan biyopsi tiirtine gore hasta 6zellikleri karsilastirilmistir. 39
hastaya (%48,1) sistematik ve 42 hastaya (%51,9) kognitif fiizyon biyopsi yapildi.
Hastalarin yas (p=0,493), PSA (p=0,508) ve prostat hacmi (p=0,959) degerleri

yapilan biyopsi tiiriine gore istatistiksel agidan anlamli farklilik gdstermemektedir.

Tablo 10. Biyopsi tipine gore hasta ozellikleri

Sistematik Kognitif Flizyon
Degiskenler (n=39) (n=42) p
Yas (yil), ortalamazSS 66,82+8,88 65,6745,71 0,493
PSA (ng/ml), medyan(IQR) 6,9(5,3-9,5) 7,3(5,4-11,8) 0,508
Prostat hacmi (cc), medyan(IQR) 49(35-68) 46,5(36-75) 0,959

Independent t-test, Mann-Whitney U test.

Yapilan biyopsi tipine gore hastalarin patoloji bulgular1 Tablo 11°de
verilmigtir. Sistematik biyopsi yapilan hastalarin %41’inde ve kognitif fiizyon
biyopsi yapilan hastalarin %52,4’iinde malign patoloji gozlendi. Biyopsi tipine gore
patoloji bulgularinin dagilimi agisindan anlamli farklilik belirlenmedi (p=0,306).

Tablo 11. Biyopsi tipine gore patoloji bulgulari

Sistematik Kognitif Flizyon
Patoloji, n(%) (n=39) (n=42) p
Benign 23(59) 20(47,6) 0,306
Malign 16(41) 22(52,4)

Pearson ki-kare test.

Tablo 12°de malign patoloji saptanan hastalarda biyopsi tipine gore ISUP
siniflariin dagilimi sunulmustur. Sistematik biyopsi yapilan hastalarda ve kognitif
fiizyon biyopsi yapilan hastalarda sirasiyla ISUP 1 (%75 ve %36,4), ISUP 2 (%18,83
ve %27,3), ISUP 3(%6,3 ve %18,2), ISUP 4 (%0 ve %4,5) ve ISUP 5 (%0 ve %13,6)
olarak simiflandirilan hastalarin oran1 farkli olmakla birlikte bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmadi (p=0,160) (Sekil 1).

Tablo 13’de malign patoloji saptanan hasta grubunda biyopsi tipine gore klinik
olarak anlamlilik durumu degerlendirilmistir. Sistematik biyopsi alinan hastalarin

%25°1 ve kognitif flizyon biyopsi alinan hastalarin %63,6’s1 klinik olarak anlamliydi.
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Kognitif fiizyon biyopsi alinan hasta grubunda klinik olarak anlamli kanser

istatistiksel olarak daha sik gozlendi (p=0,019) (Sekil 2).

Tablo 12. Malign olan grupta biyopsi tipine gore ISUP dagilim1

Sistematik Kognitif Flizyon
ISUP, n(%) (n=16) (n=22) p
ISUP 1 12(75) 8(36,4) 0,160
ISUP 2 3(18,8) 6(27,3)
ISUP 3 1(6,3) 4(18,2)
ISUP 4 0(0) 1(4,5)
ISUP 5 0(0) 3(13,6)

Fisher’s Exact test.

Sekil 1. Malign hastalarda biyopsi tiiriine gore ISUP siniflarinin dagilim

80% 75%
70%
B Sistematik Kognitif Flizyon
60%

50%

40% 36.40%
20% 27.30%
18.80% 18,200
20% 20% .
13.60%
10% 6.30% 4.50%
0% 0%
. I
ISUP 1 ISUP 2 ISUP 3 ISUP 4 ISUP 5

Tablo 13. Malign olan grupta biyopsi tipine gore klinik olarak anlamlilik durumu

Sistematik Kognitif Flizyon
Alt gruplar, n(%) (n=16) (n=22) p
Klinik olarak anlamsiz 12(75) 8(36,4) 0,019
Klinik olarak anlamh 4(25) 14(63,6)

Pearson ki-kare test.
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Sekil 2. Malign hastalarda biyopsi tipine gore klinik olarak anlamlilik dagilimi1

80%
W Sistematik Kognitif Flizyon
70%
60%

50%

40%

63.60%
30%
20% 36.40%
-25"/
10% °
0%
Klinik olarak anlamsiz Klinik olarak anlamh

Tablo 14’de yapilan biyopsi tipine gore hastalarin Mp-MRG sonucundaki
PIRADS simniflamasina gore dagilimi verilmistir. Kognitif flizyon biyopsi yapilan
hastalarda PIRADS 5 lezyonu olan hasta orani daha yiiksek gozlenmekle birlikte bu
fark anlamli bulunmadi (p=0,309). Benzer olarak benign ve malign hasta grubunda,
kognitif fiizyon biyopsi yapilan grupta PIRADS 5 lezyonu olan hasta orani1 daha
yliksek olup, bu fark istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p=0,645 ve p=0,748).
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Tablo 14. Biyopsi tipine gére Mp-MRG bulgulari

Bulgular Sistematik Kognitif Flizyon p
Tiim hastalar (n=81)

PIRADS 3 16(41) 13(31) 0,309
PIRADS 4 18(46,2) 18(42,9)

PIRADS 5 5(12,8) 11(26,2)

Benign hastalar (n=43)

PIRADS 3 12(52,2) 9(45) 0,645
PIRADS 4 9(39,1) 7(35)

PIRADS 5 2(8,7) 4(20)

Malign hastalar (n=38)

PIRADS 3 4(25) 4(18,2) 0,748
PIRADS 4 9(56,3) 11(50)

PIRADS 5 3(18,8) 7(31,8)

Pearson ki-kare test, Fisher’s Exact test.

Sistematik ve kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarda Mp-MRG bulgularina
gore biyopsi sonuglarmin dagilimi Tablo 15°de incelenmistir. Tiim hastalara
bakildiginda, PIRADS 3 lezyon tariflenen hastalarda benign sonuglanma orani
(%72,4) ve PIRADS 5 lezyon tariflenen hastalarda ISUP 4 (%6,3) ve ISUP 5
(%12,5) olma oran1 daha yiiksek izlenmis olup bu sonug istatistiksel olarak anlamli
degildi (p=0,100). Sistematik biyopsi yapilan hastalarda, PIRADS 3 lezyonu olan
hastalarda benign patoloji oraninin (%75) daha yiiksek oldugu, fakat bu bulgunun
anlamli olmadig1 saptandi (p=0,401). Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarda,
PIRADS 3 lezyonu olan hastalarda benign patoloji orant (%69,2) ve PIRADS 5
lezyon tariflenen hastalarda ISUP 4 (%9,1) ve ISUP 5 (%18,2) patoloji ile

sonuclanan hasta orani daha yiiksek olmakla birlikte anlamli bulunmadi (p=0,541).
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Tablo 15. Sistematik ve kognitif flizyon biyopsi yapilan hastalarda Mp-MRG
bulgularina gore biyopsi sonucu

Benign ISUP1 ISUP 2 ISUP 3 ISUP 4 ISUP 5 p
Bulgular, (n%)

Tiim Hastalar (n=81)

PIRADS 3 21(72,4) 6(20,7) 2(6,9) 0(0) 0(0) 0(0) 0,100
PIRADS 4 16(44,4) 10(27,8) 5(13,9) 4(11,1)  0(0) 1(2,8)

PIRADS 5 6(37,5) 4(25) 2(12,5) 1(6,3) 1(6,3) 2(12,5)
Sistematik (n=39)

PIRADS 3 12(75) 4(25) 0(0) 0(0) - - 0,401
PIRADS 4 9(50) 6(33,3) 2(11,1) 1(5,6) - -

PIRADS 5 2(40) 2(40) 1(20) 0(0) - -

Kognitif Flizyon

(n=42)

PIRADS 3 9(69,2) 2(15,4) 2(15,4)  0(0) 0(0) 0(0) 0,541
PIRADS 4 7(38,9) 4(22,2) 3(16,7) 3(16,7) 0(0) 1(5,6)

PIRADS 5 4(36,4) 2(18,2) 1(9,1)  1(9,1)  1(9,1) 2(18,2)

Fisher’s Exact test.

Kognitif flizyon biyopsi grupunda biyopsi sonucu malign ¢ikan hastalarin
%36,4’linde (n=8) hedefte tiimdr bulunmazken, %63,6’sinda (n=14) hedefte timor
saptand1 (p=0,286).

Sekil 3. Kognitif fiizyon biyopsi yapilan hastalarda hedefte timor dagilimi
70% -
60% -

50% -

&
S 40% -
[<P]
T 0%
= .
>

0, 4

20% 36.4%

10% -

0% -
Hedefte tiimor yok Hedefte tiimor var
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TARTISMA

Prostat, biyopsisinde sadece silipheli lezyondan 6rnek almak yerine randomize
olarak tamami Orneklenen viicudumuzdaki tek solid organdir. Prostat biyopsisi
tarihte yapilmaya baslandigindan giiniimiize kadar ¢ok ilerleme kaydetmistir. Ilk
yapilmaya baglandigi 1930 yillarinda parmak rehberliginde transperineal yoldan
biyopsi yapilmaktaydi ve ilk olarak 1937’de Astraldi tarafindan TRUS esliginde
biyopsi yapildi (70). PSA’nin da kullanilmaya baslandig1 1980’ler ile birlikte TRUS
esliginde sistematik biyopsi standart hale gelmistir. 1989°da Hodge ve ark. ilk olarak
TRUS esliginde sistematik sekstant (6 kadran) biyopsi alarak bunu
yayginlastirmiglardir (71). Gegmiste sistematik sekstant prostat biyopsisi standart
yaklagim olmasma ragmen, 87 calismalik bir analizde 12 kadran alinan prostat
biyopsisinin sekstant biyopsiye gore %31 daha fazla kanser yakaladig1 goriilmiistiir.
Ancak 18-24 kadran alinan biyopsiler anlamli olarak daha fazla kanser saptamamigtir

(72).

Son zamanlarda PKa i¢in asir1 tan1 ve tedavi tanimlar1 ortaya atilmis olup
bunu engellemek icin klinik anlamli prostat kanseri tanisi ortaya atilmistir. Bu
taninin net bir karsiligr olmamakla birlikte genel kabul edilen tanimlama ISUP 2 ve
tizeri lezyonlardir (54). Sadece PSA degeri ve TRUS esliginde sistematik biyopsi ¢ok
sayida klinik anlamsiz PKa tanis1 konulmasina neden olmustur. Bu sebeple klinik
anlamli PKa saptama oranini arttirmak i¢cin Mp-MRG rehberliginde hedefe yonelik
biyopsiler giindeme gelmistir. 3 ¢esit hedefe yonelik biyopsi yontemi mevcut olup
bunlar: MRG-TRUS filizyon biyopsi, in-bore MRG fiizyon biyopsi ve Mp-MRG
esliginde kognitif fiizyon biyopsidir.

Giliniimiiz kilavuzlarinin 6nerileri dogrultusunda daha 6nce prostat biyopsisi
yapilmamis bir hastaya, biyopsi alinmadan ©6nce Mp-MRG oOnerilmektedir.
Boylelikle Mp-MRG’de bir lezyon goriilmesi durumunda sistematikle birlikte hedefe
yonelik biyopsi alinabilir. Daha 6nce bahsettigimiz 3 ¢esit biyopsi yontemi ile hedefe
yonelik biyopsi yapilabilir (MRG-TRUS fiizyon biyopsi, in-bore MRG fiizyon
biyopsi ve Mp-MRG esliginde kognitif flizyon biyopsi). Bu yontemlerin klinik
anlamli prostat kanseri saptamada birbirlerine acik bir istiinliigii saptanmamigtir

(73). Hedefe yonelik biyopsi uygulamalarindan hem ulagilabilirlik hem de pratik
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olarak en kolay uygulanabilen yontem Mp-MRG esliginde kognitif flizyon
biyopsidir. Kognitif fiizyon biyopsi, biyopsiyi yapan kisinin Mp-MRG’de goriilen
lezyonu ii¢ boyutlu diisiinerek, TRUS esliginde tahmini bolgelerden 6rnek almasi ile

yapilir.

Wegelin ve arkadaslarinin 2017 yilinda yaptigi bir calismada tiim hedefe
yonelik biyopsiler, TRUS esliginde sistematik biyopsiler ile karsilastirilmistir. Genel
PKa yakalama oranlar1 birbirlerine benzer ¢ikmis olup, klinik anlamli PKa yakalama
orani hedefe yonelik biyopsilerde anlamli olarak yiiksek bulunmustur (74). Bizim
calismamizda sistematik biyopsi grubunda klinik anlamli PKa yakalama orani %25
olup, hedefe yonelik grupta %63,6 bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak
anlamlidir (p=0,019). Genel PKa orani sistematik grubunda %41, kognitif fiizyon
grubunda %352,4 olup bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.306).

Bu sonucumuzla mevcut literatiirii desteklemekteyiz.

2018’de Veeru Kasivisvanathan ve arkadaslar1 tarafindan 500 hastayla
randomize olarak yapilan bir ¢alisjmada MRG-TRUS filizyon biyopsi ile TRUS
esliginde sistematik biyopsi karsilagtirllmigtir. MRG-TRUS fiizyon biyopside %38,
sistematik biyopside %26 klinik anlamli PKa tespit edilmistir ve bu fark istatiksel
olarak anlamli ¢ikmistir (p=0,005). Bu calismada klinik anlamli olmayan PKa
saptama orani sistematik biyopside %?22, MRG-TRUS flizyon biyopside
%9’dur.MRG-TRUS filizyon grubunda patoloji sonucunda benign ¢ikma orani
PIRADS 3-4-5 lezyonlar i¢in sirasiyla %67, %31 ve %6 dir (75). Bu oranlar bizim
calismamizin sonucuyla uyumlu olmakla birlikte, ¢calismamizdaki kognitif flizyon
biyopsi grubundaki klinik anlamli prostat kanseri orani daha ytiksektir (%63,6).
Bunun nedeni kognitif flizyon biyopsi grubunda fazla oranda PIRADS 4-5 lezyon
bulunmasi veya patolog yorumu olabilir. Ayn1 zamanda kognitif fiizyon biyopsi
grubunda benign ¢ikma orant PIRADS 3-4-5 lezyonlar igin sirastyla %69,2, %38,8
ve %36,3°diir. Ozellikle PIRADS 5 skoru i¢in bu kadar fazla olmasimnin nedeni
kognitif fiizyon biyopsi yapilmasindan kaynaklanabilir. Caligmamizda MRG-TRUS
fiizyon biyopsi kullanilsaydi daha fazla klinik anlamli kanser yakalama orani

saglayabilirdik.

28


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kasivisvanathan+V&cauthor_id=29552975

Olivier Rouviére ve arkadaslarinin prostat biyopsi naif 251 erkekte yaptig1 bir
arastirmada, biyopsi oncesinde tiim hastalara Mp-MRG yapilmistir. PIRADS skoru 3
ve lizeri lezyon olanlarda bir cerrah Mp-MRG’e bakmadan TRUS esliginde
sistematik biyopsi almistir. Sonrasinda bagka bir cerrah Mp-MRG’e gore sadece
hedefe yonelik biyopsi almistir. PIRADS skoru 2 ve altinda olan hastalara sistematik
biyopsi alinmistir. Sonuglar karsilastirildiginda klinik anlamli PKa ¢ikan hasta orani
%37 bulunmustur. Bu hastalarin %14’ yalnizca sistematik, %20’si yalnizca hedefe
yonelik, %62’si iki teknigin kombinasyonu ile tani almistir. Sadece hedefe yonelik
ve sistematik biyopsilerin birbirleri arasinda anlamli bir farklilhik goriilmemistir
(p=0,38). Ancak iki teknigin kombinasyonu ile klinik anlamli PKa tanis1 koymay1
gliclendirmistir (76). Bizim calismamizdaki kognitif fiizyon biyopsi grubunda,
sistematik almnan biyopsilerde tiimér olmayip, hedefe yonelik alinan biyopsi
odaginda tlimor olan hicbir hasta yoktur. Kognitif fiizyon biyopsi grubunda patolojisi
malign ¢ikan hastalarin %36,4’iinde hedef yonelik alinan biyopsi odaginda timor
bulunmamaktadir. Bu hastalarda PKa tanis1 sistematik alman biyopsi ile
konulmustur. Klinik anlamli PKa saptanan 14 hastadan sadece 2’sinde sistematik
biyopside tiimdr saptanip, hedefe yonelik aliman biyopsi odaginda timor
saptanmamustir. Diger bir diisiinceyle bu hastalarda sadece hedefe yonelik biyopsi
yapilip sistematik biyopsi ile kombine edilmeseydi %36,4 oraninda genel PKa,
%14,2 oraninda klinik anlamli PKa kac¢irilmis olacakti. Bunun nedeninin Mp-
MRG’yi degerlendiren radyolog ve islemi yapan cerrahin deneyimine baglh
olabilecegini diisiiniiyoruz. Kognitif fiizyon biyopsi grubundaki sistematik alinan
biyopsiler Mp-MRG’de goriilen lezyondan alinmis olabilir ve bu sayede PKa tanisi
konulmus olabilir. Bu nedenle hedefe yonelik almman biyopsilerin sistematik
biyopsilerle kombine edilmesini Oneriyoruz. Bizim c¢alismamizin dezavantaji tek
cerrahin hem sistematik hem hedefe yonelik biyopsi yapmasi olabilir. Cift cerrah
olarak dnce Mp-MRG’yi incelemeden bir sistematik biyopsi ardindan Mp-MRG’ye
dayanarak sadece hedefe yonelik kognitif fiizyon biyopsi ile daha ileri aragtirmalar

yapilabilecegini diistinmekteyiz.

M. Minhaj Siddiqui ve arkadaslar1 1003 kisilik bir ¢alismada MRG-TRUS
fiizyon ve TRUS esliginde sistematik biyopsiyi karsilastirmistir. Hedefe yonelik
biyopsi, standart biyopsiye gore %30 daha fazla ISUP 3 ve iizeri kanser, %17 daha
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az diisiik riskli PKa tanis1 koymustur (77). Bu ¢alisma daha 6nce negatif biyopsisi
olan hastalar1 da dahil etmistir. Bu hastalar yiiksek riskli kanser saptama oranini
yukseltmis olabilir. Bizim ¢alismamiza dahil olanlar daha once prostat biyopsisi
yapilmamis hastalardir. Sistematik biyopsi grubunda ISUP 3 ve iizeri PKa saptanma

orani %6, hedefe yonelikte %36,3 diir.

Leonie Exterkate ve arkadaslarmin yaptigi bir ¢aligmada daha 6nce negatif
biyopsisi olup PKa siiphesi devam eden hastalara Mp-MRG ¢ekilmis ve PIRADS 3
ve lizeri lezyon goriilenlerden her ii¢ tipte hedefe yonelik biyopsi (Kognitif, MRG-
Flizyon, in-bored teknik) ve sistematik biyopsi alinmigtir. Mp-MRG’de lezyon
goriilmeyen tiim hastalara da TRUS egliginde sistematik biyopsi alinmistir. Burada
amag tekrarlayan biyopsilerde sistematik biyopsi gerekliligini sorgulamak, yalnizca
hedefe yonelik biyopsi alinmasinin uygunlugunu arastirmaktir. Sonugta hem hedefe
yonelik hem sistematik biyopsi yapilan 152 hastada sadece hedef biyopsi ile %47,
sadece sistematik biyopsi ile %32 oraninda PKa tanist konuldu. Hedefe yonelik
biyopsi, sistematik biyopsiye gore onemli oranda daha fazla klinik anlamli PKa
saptadt (%32’ye kars1 %16, p<0,001). Sadece hedefe yonelik biyopsi yapilip
sistematik biyopsi yapilmazsa yalnizca %1,3 klinik anlamli PKa’y1 kagirdigi bulundu
(78). Bizim calismamizda daha Once negatif biyopsi olanlar ¢aligmaya dahil
edilmemis olup sadece prostat biyopsi naif hastalar alinmistir. Kognitif fiizyon
biyopsi grubunda hem sistematik hem de Mp-MRG’de goriilen alandan kognitif
fiizyon biyopsi alinmistir. Bu grupta 42 erkegin 22’sinde (%52,4) PKa saptanmistir.
Bu hastalarinda 14’iinde (%63,6) oraninda klinik anlamli PKa saptanmistir. PKa
saptanan hastalarin da hedefe yonelik alinan biyopsi odaklarinda %63,6’sinda timor
gbzlenmis olup, %36,4’linde tiimor gozlenmemistir. Hedefe yonelik alinan odaktaki
tiimor saptama oranmi diisiikliigii Mp-MRG’1 okuyan radyologun ve biyopsiyi yapan

cerrahin tecriibesine bagli olabilecegini diisiiniiyoruz.

Ahdoot ve arkadaglari, 2103 hastaya TRUS esliginde sistematik ve MRG-
TRUS flizyon biyopsi yapmis olup, bunlardan radikal prostatektomi olan 404
hastanin cerrahi patoloji materyalleri ile biyopsi patolojilerini kargilastirmistir. Klinik
anlaml kanserler ISUP 3 ve iizeri kanserler olarak kabul edilmistir. Fiizyon biyopsi

ve sistematik biyopsi karsilastirildiginda, flizyon biyopsinin ISUP 1 kanserleri daha
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az, ISUP 3 ve iizeri kanserleri daha fazla saptadigi goriilmistiir. Kombine yerine
sadece flizyon biyopsi yapildiginda ISUP 3 ve lizeri hastalardan %8,8’1 kagirilmustir.
Radikal prostatektomiye giden 404 hastanin 58’inin cerrahi patoloji evreleri ilk
kombine biyopsi sonuglarina gore daha yiiksek bulunmustur (79). Bizim
calismamizdaki hastalardan bazilar1 radikal prostatektomi olmus olsalar da bu
karsilagtirma yapilmamistir. Biz klinik anlamli PKa’y1 ISUP 2 ve {izeri almakla
birlikte, ISUP 3 ve iizeri kanser yakalama orani kognitif flizyon biyopsi grubunda
%36,3, sistematik grubunda %6,2 bulunmustur. Kognitif flizyon biyopsi grubunda
ISUP 3 ve iizeri patoloji sonucu olan hastalarda sistematik biyopsi ve hedefe yonelik
alan biyopsi odagi sonuglarimiz uyumlu gelmistir. Sadece hedefe yonelik biyopsi

alinsaydi dahi higbir hasta kagirilmazdi.

Schoots ve arkadaglarinin yayimladigi bir metaanaliz, Mp-MRG’de PIRADS 3
ve lizeri lezyonu olan hastalarda TRUS esliginde sistematik biyopsi ile MRG-TRUS
fiizyon biyopsisini karsilagtirmistir. Her hastaya hem sistematik hem de MRG-TRUS
fizyon biyopsi yapilmistir. 16 c¢alismadan 1926 hastanin dahil edildigi bu
arastirmada klinik anlamli PKa tanis1i koymakta MRG-TRUS flizyon biyopsi
sistematik biyopsiye iistiin olmakla birlikte, genel PKa saptama oraninda fark
bulunmamistir (80). Bizim caligmamizda hasta sayisinin azligr c¢alismamizin

limitasyonlarindan olmustur.

Philippe Puech ve arkadaglar1 95 hastalik bir arastirmasinda MRG-TRUS
fiizyon biyopsi ve kognitif flizyon biyopsinin farkini karsilagtirmistir. Her hastaya
Mp-MRG yapilarak once 12 kadran sistematik biyopsi alinmistir. Sonrasinda Mp-
MRG’de goriilen lezyondan 4 adet biyopsi alinmistir (2 tanesi kognitif rehberliginde,
diger 2 tanesi MRG-TRUS fiizyon esliginde). Sistematik biyopside genel PKa orani
%359 hedefe yonelik biyopside %69 (p=0,033), klinik anlamli PKa orani sistematik
biyopside %352 hedefe yonelik biyopside %67 olarak bulunmustur(p=0,0011).
Yalnizca kognitif biyopsi vee MRG-TRUS fiizyon biyopsileri karsilagtirildiginda
sirastyla %47 ve %53 oraninda PKa saptanmis olup bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildir (p=0,16). Sonug olarak sistematik biyopsiye hedefe yonelik biyopsi

eklenmesi oOzellikle klinik anlamli PKa olmak iizere PKa saptama oraninm
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arttirmaktadir. Hedefe yonelik biyopsilerin birbirlerine {istiinliigli saptanmamigtir

(81).

Bu iki ¢alismanin bizim ¢alismamiza gore avantaji tiim hastalarda Mp-MRG
hedefli biyopsi alinmis olmasidir. Boylelikle her hastanin sistematik alinan biyopsi
patolojileri ile hedefe yonelik alinan biyopsi patolojileri karsilastirilabilmistir. Biz
bunu sadece kognitif fiizyon biyopsi grubunda yaptik ancak tliim hastalara
yapabilirdik. Philippe Puech ve arkadaslarinin ¢alismasindaki diger bir fark sadece
kognitif fiizyon biyopsi degil MRG-TRUS filizyon biyopsinin de arastirilmasidir.

Serif Mehralivand ve arkadaslar1 339 hasta ile yaptiklar1 ¢alismalarinda tiim
hastalara 6nce Mp-MRG yapilmigs ve sonrasinda MRG-TRUS fiizyon biyopsi
yapilmustir. ISUP 2 ve tizeri klinik anlamli PKa olarak tanimlanmigstir. PIRADS 1-2-
3-4-5 lezyonlar i¢in genel PKa yakalama oran1 %25, %20,2, %24,8, %39,1 ve
%86,9; klinik anlaml1 PKa yakalama oran1 %0, %9,6, %12, %22,1 ve %72,4 olarak
bulunmustur. Yiiksek PIRADS skorlu lezyonlarin yiiksek oranda PKa tani
koydugunu saptamislardir (82). Bizim g¢alismamizda genel PKa saptama orani
PIRADS 3-4-5 lezyonlart i¢in tiim hastalarda %27,6, %55,6, %62,5; sistematik
biyopsi grubunda %25, %50, %60; kognitif flizyon biyopsi grubunda %30,8, %61,1,
%63,6 olarak saptanmustir. Klinik 6nemli PKa (ISUP 2 ve iizeri) agisindan bu
oranlara bakildiginda PIRADS 3-4-5 lezyonlar i¢in sirastyla tiim hastalarda %6,9,
%27,8, %37,6; sistematik biyopsi grubunda %0, %16,7, %20; kognitif fiizyon
biyopsi grubunda %15,4, %39, %45,5 olarak saptanmistir. Bizim c¢alismamizda
kognitif fiizyon biyopside Ozellikle PIRADS 5 lezyonlarda klinik anlamli PKa
yakalama orani bu ¢alismaya oranla az bulunmustur. Bunun nedeninin radyologlarin
yorum farklari olabilecegi gibi kognitif fiizyon biyopsi ile MRG-TRUS fiizyon
biyopsinin lezyon hedefleme basarisinin farkindan da olabilecegini diisiiniiyoruz. Bu
farki azaltmak i¢in deneyimli bir radyologun ve cerrahin beraber yiiriittiigii bir

calisma daha degerli olacaktir.

Calismamizin  gruplarinda istatistiksel olarak fark saptanmamis olup
dagilimlar homojendir. Bu sebeple kognitif fiizyon biyopsisi ile TRUS esliginde
sistematik biyopsiyi mevcut klinigimizin uygunluguna gore karsilagtirdigimizi

diisiiniiyoruz. Ancak eksikliklerimiz mevcuttur. Hasta sayisinin az olmasi, yapilan
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Mp-MRG’leri farkli radyologlarin degerlendirmesi ve prostat biyopsilerinin farkl
cerrahlar  tarafindan  yapilmasmin  c¢alismamizin  limitasyonlar1  oldugunu
diisiiniiyoruz. Calismamizda tiim hastalarin Mp-MRG’de lezyonu bulundugundan
biitliin hastalara yukarida sayillan uygun kosullarda kognitif flizyon biyopsi
yapilabilirdi. Boylelikle farkli PIRADS skorlar1 olan, farkli PSA degerleri olan yani
farkli oranlarda PKa ihtimali olan hastalar1 farkli gruplarda incelemeyerek
istatistiksel hata paymi diisiirebilirdik. Boylelikle sadece hedefe yonelik alinan
biyopsi ile ayni hastadaki sistematik biyopsiyi karsilagtirirdik ve hata paymi
minimale indirebilirdik. Bunlar bizim ¢alismamizin dezavantajidir. Ileri donemde
yapilacak ¢aligmalarda bu hususlara dikkat edilmesinin prostat biyopsisinin gelecegi

acisindan daha yararli olacagini diisiiniiyoruz.
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SONUC

Biz bu ¢alismamizda son yaymnlarda 6ne ¢ikan Mp-MRG yardimli hedefe
yonelik biyopsilerden kullanimi en pratik olan kognitif fiizyon biyopsiyi arastirdik.
Klinik anlamli PKA tanis1 koymakta istatistiksel olarak kognitif flizyon biyopsisinin
geleneksel sistematik biyopsiye listlin oldugunu gosterdik. Kognitif flizyon biyopsi,
cerrahin ii¢ boyutlu diisiinme yetenegine ve deneyimine bagli olmasi nedeniyle diger
hedefe yonelik biyopsilere gore zorlayict olsa da MRG-TRUS Fiizyon cihazinin
yaygin olmamasi nedeniyle genel olarak kullanilabilecek degerli bir hedefe yonelik

biyopsi yontemidir.
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