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1. GIRIS ve AMAC:

Prostat kanseri erkek popiilasyonunun Onemli saglik sorunlarindan biri
konumundadir. Erkeklerde goriilen en sik kanser olmakla beraber, kansere bagli 6liimlerde
de akciger kanserinden sonra ikinci swrada gelmektedir. Nitekim Amerika Birlesik
Devletleri’'nde 1995 ile 2007 yillar1 arasinda 2,6 milyon erkek prostat kanseri tanist almig
ve bunlarin 375.000°1 prostat kanseri nedeniyle yasammi yitirmistir.' Avrupa’da da her yil
tani alan yaklasik 2,6 milyon kanser vakasmin %11’ini ve Avrupa Birligi’nde erkek kanser
Sliimlerinin ise yaklasik %9 unu prostat kanseri olusturmaktadir.>’

Prostat kanserinin bu son derece yiiksek siklik oranlar1 ve ileri evre hastalikta etkin
tedavinin miimkiin olmamasi, kiiratif tedavi imkanlarmin bulundugu erken evrede tani ile
ilgili cabalar1 yogun olarak giindeme getirmistir. Bunun sonucunda hastalara kiir sansmin
bulundugu asemptomatik erken evrede tani konabilmesi i¢in tarama yaklasimlar1 giderek
yayginlasmistir. Bu baglamda prostat spesifik antijen (PSA) bir tiimdr belirteci ve tarama
testi olarak tiim diinyada giderek artan bir popiilarite kazanmistir. PSA kullaniminin
yayginlagsmasiyla erken evre tani oranlar1 da artmigtir.

Standart tarama PSA ve parmakla rektal muayene (PRM) ile yapilirken, artik
histolojik tanida transrektal ultrasonografi (TRUS) esliginde prostat biyopsisi altin standart
yontem halini almistir. ik kez Hodge ve arkadaslari® ultrasonografi esliginde sistematik
sekstant biyopsiyi tanimlamislardir. Bu orijinal sekstant teknigi orta-parasagital diizlemde
prostatin her iki lobunun apeks, orta ve bazal alanlarini igeren 6 alandan olusmaktaydi.
Takip eden yillarda bir ¢cok prostat kanserinin periferal zona lokalize olmasi nedeniyle
sekstant biyopsi teknigi, orta-parasagital alandan daha laterale odaklanilarak uygulanmaya
baslanmustir.’ Es zamanli klinik ¢alismalarda tekrar biyopsilerde onemli oranda kanser
tanisinin - konulmasiyla, standart olarak goriilen 6 kor sayisinin yetersiz oldugu
anlasilmustir. Nitekim Eskew ve arkadaslarinin® ¢alismasinda sadece eklenmis korlardan
%35 (17/48) oraninda kanser teshis edildigi rapor edilmistir. Bunun sonucunda ilk

biyopsinin etkinligini arttirmak amaciyla kor sayisinin yiikseltilmesi yoniinde ortak goriis



birligi olusmaya baslamustir.” Nitekim kor sayilarinin artirilmasi ve daha lateral
orneklemelerin gereksinimi bir ¢ok calismada gdsterilmis, 10-12 ve uzak lateral
orneklemelerin kanser tanisini onemli oranda artirdigi belirtilmistir.® Ancak halen gerek
odaksal, gerekse de sayisal agidan ideal biyopsi semasi konusunda tartigmalar devam
etmektedir.

Son yillarda giincel olan bu biyopsi stratejisinin etkinliginin aragtirilmasinin pratik
yollarindan birisi de radikal prostatektomi spesmen haritalar1 ile pozitif biyopsi odaklarinin
karsilagtirilmasidir. Bu karsilagtirmalar sayesinde ideal biyopsi kor ve odak semasinin
olusturulmasmin yanisira, birtakim biyopsi parametrelerinin de kullanimi1 konusunda fikir
elde edilmesi miimkiin olabilecektir. Daha Once yapilan calismalarda arastirmacilar
Gleason grade, pozitif kor sayisi, pozitif kor ylizdesi, timor uzunlugu ve tiimdr yiizdesi
gibi parametrelerin tiimdr voliimii ve kesin patoloji sonucunu tahmin etmedeki dnemini

arastrmuslardir.”' !

Bu parametreler icinde en ¢ok kullanilan Gleason dereceleme
sistemidir. Bu baglamda biyopsi Gleason paternlerinin radikal prostatektomi spesmen
patolojilerini Ongdrmedeki yeterliligini sorgulayan bir¢ok c¢aligma bildirilmistir. Bu
caligmalarda ozellikle iyi diferansiye olarak raporlanan biyopsi Gleason sonuclarinin,
radikal prostatektomi spesmen patoloji raporlarmda siklikla daha yiiksek derecelendirildigi
ve degisik oranlarda diisiik ve yiiksek derecelendirmelerin oldugu vurgulanmustir.”'?
Operasyon Oncesi kanser yaygmlhig: ile ilgili net bilgi elde edilip edilemeyecegi ile ilgili
diger bir yontem ise, TRUS esliginde biyopsi ile radikal prostatektomi spesmen
patolojilerindeki kanser lokalizasyonlarinin dogrulugunun karsilastirilmasidir. Nitekim
bununla ilgili yapilan calismalarda ozellikle biyopside tek tarafli raporlanan bircok
kanserin, operasyon sonrasi patoloji raporlarmda iki tarafli olarak raporlandig1 ve
biyopsinin siklikla iki tarafli kanseri yakalamadaki etkinliginin diisik oldugu
yoniindedir. '

Ote yandan biyopside elde edilen patolojik verilere (6zellikle timédr voliimii ve
Gleason grade agirlikli olmak {iizere) gore bazi hastalar icin klinik Onemsiz kanser
ihtimaliyle kiiratif tedavinin progresyona kadar ertelendigi aktif izlem gibi yaklagimlarin
da giindemde oldugu, hatta bazen tedavisiz bekle-gor politikalarmin uygulanabildigi
ortadadir. Bu gibi kiiratif tedavilerin ertelendigi veya hi¢ onerilmedigi durumlar i¢in karar
verdirici unsur hemen hemen tamamen TRUS biyopsi sonuglar1 olmaktadir. Biyopsi

isleminin 6zellikle say1 ve lokalizasyon ag¢isindan standardize edilmesi, bu agidan da biiytik

Oonem tagimaktadir. Hatta gelecekte biyopsi verilerine dayanan klinik caligmalarin da



degerli olabilmesi bakimindan herkesce bilinen ve kabul goren ortak bir biyopsi semasinin
olusturulmasi bir zorunluluktur. Dolayisiyla biyopsi bulgularinmn klinik olarak son derece
onemli oldugu ve calismalarla etkinli§inin devamli sorgulanmasi gerektigi siliphe

gdtiirmeyen bir gergektir.

Bu ¢aligmada literatiirde ilk defa lateral ve uzak-lateral olmak {izere toplam olarak
alinan 12 kor TRUS esligindeki prostat biyopsi parametrelerinin, radikal prostatektomi
patolojisini  Oongérmedeki etkinliginin arastirilmasi1  planlandi. Biyopsi Gleason
diferansiyasyon dereceleri, tiimor voliimleri, klasik sekstant ve eklemis olan uzak lateral
biyopsi korlar1 ile elde edilen kanser lokalizasyonlar1 gibi parametrelerin radikal
prostatektomi patoloji sonuclarmi 6ngérmedeki basarist incelendi. Boylece gerek optimum
biyopsi odak sayilarmin, gerek kor lokalizasyonlarinin tayininde hangi odaklarm mutlaka
konuglandirilmas1 gerektiginin tespit edilmesi, bu baglamda standart ideal bir TRUS

biyopsi stratejisinin olugsmasinda katki saglanmasi hedeflendi.



2.GENEL BILGILER:

2.1 PROSTAT EMBRiIYOLOJi, ANATOMI, HISTOLOJi VE PATOLOJISi

Embriyoloji:

Uriner ve genital sistem karmn boslugunun arka duvarinda yer alan ortak bir
mezodermal sigkinlikten (intermediate mezoderm) gelismektedir. Her iki sistemin bosaltim
kanallar1 embriyonel gelisimin ilk evresinde ortak bir bosluga (kloaka) acilir. Urorektal
septum kloakay1 anorektal kanal ve primitif iirogenital siniise boler. Primitif {iregenital
siniis mesane, prostatik liretra ve penil iiretraya farklilagir.

Prostatik iiretra epitelyumu embriyonel gelisimin {iglincli ayinda prolifere olmaya
baslayarak c¢evresindeki mezansimal doku igine penetre olan bazi tomurcuklanmalar
gosterir. Prostatin glandiiler bez epiteli bu endodermal hiicre tomurcuklarindan gelisirken,
epitel hiicreleriyle iliskili mezensimden ise organin stromasi ve diiz kaslar1 meydana
gelmektedir."”

Prostatin biiylimesi ve gelismesi fetal testislerden androjen iiretimine baghdir.
Urogenital sinusun diferansiyasyonu 5-o. rediiktaz ile testosterondan iiretilen
dihidrotestosterona (DHT) bagimhidir. DHT, iirogenital sinusun pelvik kismindan prostatin

biiyiimesi ve gelismesi i¢in gereklidir.'®

Anatomi:

Prostat, erkek iireme bezinin en biiylik aksesuar bezidir. Biiylik boliimiinii bez
dokusu olustururken, geri kalan kismi1 kas ve bag dokusu tarafindan olusturulur. Bu oran
yasa gore degisir. Kadindaki paraiiretral bezlerin (skene bezleri) karsiligidir.'” 20 yasindaki
erkekte, transvers ¢ap1 tabanda 4,5cm, vertikal ¢ap1 3,5-4cm, anteroposterior ¢ap1 3cm olan

prostat bezi, ortalama 20gr agirhigmdadir.'®



Prostat bezi mesane boynu ile ilirogenital diyafram arasinda, simfizis pubisin alt
siirmnmn arkasmnda ve rektumun éniinde yer almaktadir.'” Bazis ad1 verilen taban1 yukarida,
apeks ad1 verilen tepesi asagidadir. On yiiziine facies anterior, arka yiiziine facies posterior,
sag ve sol yan yiizlerine facies inferolateralis ad1 verilir.”* Denonviller fasyasi olarak
bilinen ince bag dokusu tabakasi, posteriorda prostat ve vezikiila seminalisleri rektumdan
aymr.'®

Lowsley tarafindan yapilan anatomik smiflandirmada, prostat bezi, anterior,
posterior, median, sag lateral ve sol lateral olmak iizere 5 loba ayrilmustir.’’ Mc Neal
1968'de yaptig1 smiflamada prostat;; glandiiler ve nonglandiiler elemanlar olarak
smiflandirmistir. Glandiiler elemanlar1 santral zon, periferik zon ve tranzisyonel zon olmak
iizere 3 bolgeye, nonglandiiler yapilar1 ise anterior fibromuskiiler stroma ve preprostatik

2223 Klinik tarif olarak prostatm santral bir sulkus

sfinkter olmak {izere 2 bolgeye ayirmistir.
ile ayrilmis iki lateral lobdan ve yasli erkeklerde mesane i¢cine dogru biiyiiyen median bir
lobdan olustugu sdylenir. Bu loblar normal prostat dokusundaki histolojik yapilara karsilik
gelmez ancak transizyonel zonun lateral, periiiretral bezlerin ise santral olarak patolojik

biiylimesine karsilik gelir.
1-Glandiiler Prostat Dokusu

a) Santral Zon:

Prostat bezinin tabanindan veru montanuma kadar uzanan, ejakulatuar kanallarin
etrafini saran zondur. Proksimal iiretral segmentin i¢inde yer alir. Vezikiilo seminalisler ve
duktus deferensler, prostat tabaninda santral zona girerek birlesirler. Bu zon prostatin
glandiiler dokusunun %25’ini olusturur. Biiylik, irregiiler yapida asiniler igerir. Prostat

kanserinin %3-10'u bu zondan gelisir.*'**

b) Periferik zon:

Prostat bezinin bazal kisminda, santral ve transizyonel zonu ¢evreleyerek, distalde
posterior, posterolateral ve lateral yonde uzanir. Periferik zon glandiiler prostat dokusunun
% 70’ini olusturmaktadwr. Periferik zon glandlari, diiz kas ve kollajenden olusan gevsek
stromada yerlesmistir. Karsinomalarm %70-75’i bu bolgeden gelismektedir.”>*® Kronik

prostatitin de en sik olustugu bolgedir.



¢) Tranzisyonel Zon (TZ):

Prostat voliimiiniin en kii¢iik kismini olusturur ve glandiiler prostat dokusunun
yaklasik %5’1 kadardwr. Biiyiik bir bolimii {iretranin Oniinde yer alir. Benign prostat
hiperaplazisi buradan koken almakla birlikte prostat kanserinin %15-20’si bu zondan

gelismektedir.***’

2-Nonglandiiler Prostat Dokusu

a) Proksimal (preprostatik) sfinkter:
Proksimal iiretray1 ¢epecevre saran kas liflerinin olusturdugu bolgedir. Seminal
stvinin ejakiilasyon sonrasinda retrograd olarak geriye kagisini engeller. Istirahat tonisitesi

sayesinde proksimal iiretral segmentin kapanmasma yardimer olur.>>*%*%

b) Anterior fibromuskiiler stroma:
Anterior fibromuskiiler stroma mesane boynundan baslayarak asagiya dogru
genisleyerek ilerler ve prostat apeksinde daralarak iiretra ile birlesir. Igeriginde ¢ok az bez

yapist ihtiva eder ve fibréz doku ve diiz kas liflerinden olusmustur.>***

Siklikla prostatin arteryel dolasimi internal iliak arterin bir pargasi olan inferior
vezikal arterden koken alir. Bu arter, iireter alt ucuna ve seminal vezikiillere dallar verdikten
sonra saat 4 ve 8 hizalarmda prostata girer.”> Bu nedenle bu arterler prostat adenomu
rezeksiyonu sirasinda saat 4 ve 8 pozisyonlarmda mesane boynunda ortaya cikabilir ve
ciddi kanamalara neden olabilirler. Buna ek olarak internal pudental ve orta rektal arter de

prostatin beslenmesine katkida bulunurlar.”**°

Prostatt drene eden venler, prostat
kapsiiliiniin hemen {izerinde birleserek prostatik vendz pleksusu olustururlar. Bu vendz
pleksus, derin dorsal ven ile birleserek internal iliak venlere drene olur. Prostatik vendz
pleksus, siiperiorda vezikal vendz pleksus, posteriorda ise internal vertebral venodz pleksus ile
devamlilik gosterir.”® Prostatm lenfatik drenaji obturator, internal iliak ve eksternal iliak
lenf nodlarmma dogru olur. Bu bolgelerden gelen lenfatikler iliak lenf nodlar1 araciligi ile
preaortik lenf nodlarmna drene olurlar.*® Bununla birlikte drenajin kiigiik bir kismu direkt olarak
presakral ya da eksternal iliak nodlara olabilir. Prostatin innervasyonu inferior hipogastrik

pleksus tarafindan yonetilir. Sinirler kapsiiler arter dallarini takip ederek glandiiler ve

stromal elemanlar1 beslerler. Parasempatik lifler pelvik splanik sinirlerden (S2-S4



seviyesinden) koken alip prostatin muskiiler stromasina dagilirlar ve mesane kaslari ile
devam ederler. Parasempatik sinirler asinuslarda sonlanir ve sekresyonu baslatirlar.

Sempatik sinirler ise tiimiiyle sekretuardirlar.”*""

Histoloji:

Prostat gland1 periferal zon, santral zon ve transizyonel zon ad1 verilen histolojik ve
biyolojik olarak farklilik gosteren ii¢ ana glandiiler bolgeden olusur. Santral zon goreceli
olarak karsinom ve diger hastaliklara direngliyken, transizyonel zon prostat hiperplazisinin
ana orijin alanidir. Prostat, fibromuskuler stroma icinde 30-50 adet tubuloalveolar
glanddan olusur. Her bir tubuloalveolar glandin duktusu prostatik iiretraya agilir.*> Bununla
birlikte glandin anteromedial boliimiinde yogunlasmis birka¢ 6nemli nonglandiiler alan
mevcuttur. Her glandiiler alanin kendine 6zgii yapisal ve stromal 6zellikleri vardir. Biitiin
zonlarda hem duktus hem de asiniler sekretuar epitelyum tarafindan désenmistir. Organin
glandiiler komponenti asinus ve duktuslardan olusur. Duktuslar, biiyiikk (primer, major,
ekskretuar) ve periferik (sekonder, mindr) olmak iizere ikiye ayrilir.>> Glandiiler epitel iig
tip hiicreden olusur: 1-sekretuar hiicreler, 2-bazal hiicreler, 3-néroendokrin hiicreler.
Sekretuar hiicreler, glandin luminal yilizeyinde yerlesirler. Kolumnar ya da kiiboidal sekilli
hiicrelerdir. Bu hiicreler seminal s1viy1 sekrete ederler. PSA ve prostat spesifik asit fosfataz
(PSAP) ile pozitif boyanirlar.”®>* Sekretuar hiicreler, vimentin ve diisiik molekiil agirlikls
keratin eksprese ederler. Her zon endokrin ve parakrin bezlerle dosenmis sekretuar hattin
altinda olan bazal hiicre tabakasi ihtiva etmektedir. Bazal hiicrelerin, sekretuar hiicrelerin
stem-cell populasyonu oldugu diisiiniilmektedir Sekretuar hiicreleri bazal membrandan
ayiran devamli bir hiicre tabakasidir. Bazal hiicreler, dar sitoplazmali, iyi sinirli, kiiboidal
veya kisa kolumnar, hiperkromatik, oval niiveli hiicrelerdir. Bazal hiicreler, sekretuar
hiicrelerden daha az diferansiyedir ve myoepitelyal fenotipte degildir. Fokal androjen

reseptor immun reaktivitesi gosterirler.”%>>*

Noroendokrin hiicreler prostatik epitelde en
az izlenen hiicrelerdir ve genellikle rutin hematoksilen eozin boyali preparatlarda
saptanamaz. Yalniz istisna olarak bliylik eozinofilik graniilleri olan nadir hiicreler
goriilebilir.”> Bu hiicrelerin fonksiyonlar: bilinmese de diger organlardaki néroendokrin
hiicrelere benzer sekilde, biiylime ve gelismede endokrin ve parakrin diizenleyici bir rol
oynarlar. Cogu kez normal histolojiden farkli olarak ortaya ¢ikan olusumlar

postinflamatuar atrofi, bazal hiicre hiperplazisi, benign nodiiler hiperplazi, atipik



adenomatz hiperplazi ve duktus asiner displazisidir. Bu lezyonlar ¢ogu zaman 6zellikle de

biyopsi materyallerinde karsinoma ile karistirilmaktadir.*

Patoloji:

Gecgtigimiz dekat iginde sekstant biyopsi teknigi prostat kanserinin yakalanmasinda
standart metod olarak ortaya ¢ikmustir. Prostat igne biyopsisine bagli materyal incelemesi
sirasinda 4 ana kategori goz onilinde tutulmaktadir. Bunlar; 1)Prostat kanseri, 2)High-grade
intraepitelyal neoplazi (HIGH-PIN), 3)Atipik small asiner proliferasyon (ASAP), 4)Benign
seklinde siralanabilir. Patologlar yalniz dogru tan1 koymanin yani sira tani sonrasi klinik
takip ve tedavi i¢inde gerekli prognostik bilgilere 151k tutmalidir. Prostat kanserinin
histolojik derecesi biyolojik davraniginin en Onemli belirteglerinden birisidir. Bununla
birlikte tanida bir¢ok sistem tanimlanmig fakat giiniimiizde en genis kullanilan ve kabul
goren Gleason dereceleme sistemi olmustur.’’ Karakteristik asiner tip prostat
adenokarsinomu tanisinda Gleason tarafindan kullanilan minimal kriter; tek tabakali epitel
tarafindan kaplanmis nispeten diizgiin kiiclik glandlarin proliferasyonu ile en az birkag
hiicrenin belirgin niikleol igermesidir.*® Bu kriterler kanser tanisinda alt1 ¢izilen en dnemli
bulgular olarak gosterilmistir.’”***' Gleason derecelendirme sistemi ilk olarak 1966

8 Prostat

yilinda prostat adenokarsinomu biiyiime paternine dayanilarak tammland:.’
kanserinde goriilebilen birgok histolojik patern 5 ana dereceleme kategorisinde
gruplandirilmistir. Gleason grade 1 tiimorleri genellikle, yuvarlak ve diizgiin smirli
uniform glandlarin sik olarak bir araya gelmesinden olusmustur. Bu genellikle transizyonel
zon timorleri hari¢ nadir olarak goriilen paterndir ve neredeyse hi¢c igne biyopsi
spesmenlerinde goriilmez. Gleason Grade 2 tiimorleri Gleason Grade 1 tiimorlerine benzer
olmakla birlikte, daha az uniform glandlarin, gevsek olarak bir araya gelmesinden
olusmaktadir. Glandlar arasinda az miktarda stroma bulunur ve kenarlar1 daha diizenlidir.
Grade 2 tlimorlerin sekil ve biiytikliikleri bircok degiskenlik gdsterir ve daha fazla stroma
tarafindan boliinmiislerdir. Gleason Grade 3 {i¢ farkli patern igerir. Birinci paternde iyi
sekilli relatif uniform glandlar infiltratif tarzda benign glandlar arasinda biiyiimektedirler
ve bu grade i¢in anahtar niteligindedirler. Glandlarin 6l¢ii ve sekillerinde biiyiik farkliliklar
vardir ve sik olarak yerlesmislerdir. Fakat diizensizdirler ve iyi smnirh degildirler. Ikinci
paternde birinci paternle benzerlik gosterir. Cok kiigiik glandlar ve ufak hiicre

kiimelerinden olusur, liimenleri farkedilmeyen ya da olmayan glandlar mevcuttur ve agili



sekillidirler. Bununla birlikte birlesme olmaksizin serit ve zincirlere boliinmiislerdir (grade
4 patern). Uciincii paternde ise tiimdr papiller veya gevsek kribriform yapilarin keskin ve
diizglin sinirh yuvarlak kitlelerinden olusur. Bazi yazarlar bunu papiller intraduktal timor
olarak isimlendirmektedir. Bunlar papiller ve kribriform yapilar igermektedir ve adalar
halinde tiimor hiicreleri stromal infiltrasyon olmaksizin yumusak ve uclar1 itilmis yuvarlak
sekillidirler. Gleason grade 4 bir¢ok farkli yap1 icermekte olup, en sik olan paterni kiigiik
asiner yapilardir. Bunlarin bazilar1 iyi sekillenmis limen, serit ve zincirler halinde
birlesmislerdir. Diizensiz smirli, diizensiz infiltrasyon gosteren birlesmis glandlardan
olugurlar. Bu patern siklikla grade 3 olarak diisiik raporlanir. Grade 4 tiimdrler invaziv
goriiniimde daha irregiiler kenarli papiller ve kribriform yapilar igerir, buna ragmen biitiin
endometrioid kanserler bu gruba dahil degildir. Hipernefroid patern ki belirgin berrak
sitoplazmali1 kiimelesmis hiicrelerden olusur, ve kiiciiktiir hiperkromatik ¢ekirdek Grade 4
olarak yorumlanir. Gleason Grade 5 iki ana patern icerir. Birinci patern glandiiler
diferansiyasyon i¢in kanitin ¢ok az veya hi¢ olmadig1 herhangi bir karsinomu tarif eder ve
bu patern tek infiltre olmus hiicrelerden (signet-ring hiicreli karsinom ihtiva edebilir), solid
yapili timor hiicrelerine kadar degisir. Santral nekrozlu, keskin dairesel yuvarlak kitle
olusturan, solid kribriform karsinom (komedokarsinom) ise diger bir seklidir.** ikinci
patern anaplastik karsinom olarak bilinir ve sadece adenokarsinom tanis1 i¢in yeterli gland

ve vakuol formasyonu ihtiva eder.



2.2 EPIDEMIiYOLOJi ve ETYOLOJI:

Epidemiyoloji:

Prostat kanseri iilkesel ve bolgesel biiyiik farkliliklar gdstermekle birlikte diinyada
en sik goriilen dordiincii erkek malignitesidir. Ulkeler bazinda ele alindiginda gelismis
batili tilkelerde gelismekte olan iilkelere oranla daha yiiksek oranlarda goriilmektedir. Uzak
Dogu iilkelerinde 6zellikle Cin ve Japonya’da insidans ve mortalite oranlarinin diigiik
oldugu gdzlenmekle birlikte Iskandinav iilkelerinde Giiney Avrupa iilkelerine gore, Kuzey
Amerika’da diger Amerika bolgelerine gore daha yiliksek oranlarda goriilmektedir.
Ulkemiz bazinda ele alindiginda diizenli kanser istatistikleri olmamakla birlikte, Izmir’de
yapilan bir ¢alismaya gore en sik goriilen altinct kanser oldugu bildirilmistir. Bununla
birlikte goriilme sikhigmin mesane kanserinden daha diisik oldugu tespit edilmistir.*
Gegmis dekadlara oranla hem diinyada hem de iilkemizde prostat kanseri tanisi alan hasta
sayis1 Ozellikle prostat spesifik antijenin rutin kullanima girmesiyle hizla artis

gostermektedir.

Etyoloji:

Prostat kanserinin etyolojisi tam olarak bilinmemektedir, ancak multifaktoriyeldir.
En belirgin risk faktorleri; yas, androjen varligi, ik veya etnik grup, diyet, genetik ve
cevresel faktorlerdir. ™

Yas: Prostat kanseri gelisiminde yas Onemli bir etmendir. Otopsi c¢aligmalari
sonuclarina gore; 30 yasindaki erkeklerin % 30’u, 50 yasindaki erkeklerin % 50’si ve 85

yas tistiindeki erkeklerin biiyiik ¢ogunlugu latent prostat kanserine sahiptir.*’

Hormonlar: Hormonlar o6zellikle androjenler prostat kanserinin gelisimini ve

ilerlemesini etkilemektedir. Medikal veya cerrahi yontemler ile testosteronun kesilmesi
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sonucu prostat kanseri gerilemektedir.”> Bu prostat kanseri tedavisinde hormonal tedavi

kullaniminin esasini olusturmaktadir.

Diyet: Beslenme aligkanliklarinin 6zellikle latent prostat kanserinin klinik kansere
doniisiimiinde etkili olabilecegine dair kanitlar mevcuttur.*® Alman kalsiyum miktarmim
fazla olmasmin prostat kanseri icin risk olusturdugu gosterilmistir.’ Yagdan zengin diyet
riski artirirken soya igerigi yiiksek olan diyet rejimleri prostat kanserine karsi koruyucu
ozelliktedir. Selenyum ve E vitaminin antioksidan 6zellikleri nedeniyle koruyucu etkisinin
oldugu bununla birlikte A ve D vitamini eksikliginin kanser riskini artirabilecegi

diistiniilmektedir. *®

Cografi Ozellikler: Cografi ozellikler de prostat kanseri gelisiminde etkili
olmaktadir. Prostat kanseri insidansi etnik populasyonlar ve iilkeler arasinda farkliliklar
gostermektedir. Kuzey Amerika ve Iskandinav iilkelerinde Asya’ya oranla daha yiiksek
oranda prostat kanserine rastlanmaktadir.*> Ulkeler arasinda farklilik gosterdigi gibi siyah
ve beyaz 1k arasinda da farklilik gdstermektedir. Siyah wkta goriilme orani beyaz irktan

bir buguk kat daha fazladir.*’

Genetik: Ailesinde prostat kanseri Oykiisii olan hastalarm 1, 17 ve X
kromozomlarindaki genlerde ¢esitli degisiklikler saptanmistir.”® Yapilan galismalar
ailesinde prostat kanseri olanlarda prostat kanseri olma riskinin normal bireylere gére daha
fazla oldugunu gostermistir. Risk hastalik birinci derece akrabalarin birinde mevcutsa 2 kat
ikisinde mevcutsa 5 kat daha fazladir. Babasinda 50 yasin altinda prostat kanseri tanisi
konulmus bir kisinin prostat kanseri olma riski ise normal kisilere gore 7 kat daha

fazladir.”!
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2.3 SINIFLANDIRMA ve EVRELENDIRMESI:

SINIFLANDIRMASI:
Prostat Karsinomlarimin TNM Smiflandirilmas: (WHO 2004)
T Primer timor
Tx Primer tiimor degerlendirilemiyor
TO Primer tiimor yok
T1 Goriintlileme ve palpasyon ile saptanmayan; klinik olarak degerlendirilemeyen timor.
T1a insidental olarak incelenen dokunun %5 veya daha azinda tiimériin bulunmasi
T1b Insidental olarak incelenen dokunun %35’inden fazlasinda tiimdriin bulunmasi
T1c Tiimoriin igne biyopsisi ile bulunmasi (6rn; artnug PSA degeri yiiziinden )
T2 Timor prostat igerisinde sinirlt
T2a Tiimoriin bir lobun yaris1 veya daha azinda izlenmesi
T2b Tiimdriin bir lobun yarisindan fazlasinda izlenmesi
T2c Tiimoriin her iki lobda izlenmesi
T3 Tiimoriin prostat digina yayilmasi
T3a Ekstrakapsiiler yayilim
T3b Tiimdriin seminal vezikiillere invazyonu
T4 Timorlin seminal vezikiiller disinda komsu dokulara invazyonu veya fiksasyonu

(mesane boynu, eksternal sfinkter, rektum, levator kaslari, pelvik duvar)

N-Bolgesel Lenf Diiglimleri

Klinik
Nx Bolgesel lenf diigiimleri degerlendirilemiyor
NO Bolgesel lenf diigiimii metastazi yok

N1 Bolgesel lenf diigiimii metastazi var
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M-Uzak Metastazlar

Mx Uzak metastaz degerlendirilemiyor

MO Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var

M1la Bolgesel olmayan lenf diiglimii(leri) metastazi
M1b Kemik(ler) metastazi

MIc Diger bdlge(ler) metastazi

EVRELENDIRME:
Evre | T1a NO MO G1
Evre 11 Tla NO MO0 G2-4

T1b,c NO MO G’lerden herhangi biri
T1,T2 NO MO G’lerden herhangi biri
Evre III T3 NO MO G’lerden herhangi biri
Evre IV T4 NO MO G’lerden herhangi biri
T’lerden herhangi biri N1 MO G’lerden herhangi biri
T’lerden herhangi biri, N’lerden herhangi biri, M1 G’lerden herhangi biri
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2.4 TANI VE TARAMA YONTEMLERI:

Lokalize prostat kanseri genellikle semptom vermemektedir. Bu nedenle prostat
kanserinin erken tanisinda tarama yontemlerine ihtiya¢ duyulmaktadir. Tarama amaciyla
kullanilan en 6nemli iki yontem serum PSA diizeyi ve parmakla rektal muayenedir.>
Bununla birlikte prostat kanseri kesin tanist biyopsi ile alinan prostat pargalarinin

histopatolojik incelemesiyle olur.

TARAMA YONTEMLERI:

PSA:

PSA (prostat spesifik antijen) 33 kDalton agirliginda 19q13 kromozomu iizerinde
bulunan bir glikoproteindir. Serin proteaz aktivitesi vardir Prostat asiniislerini doseyen
epitel hiicrelerinde {iretilerek prostat kanal sistemine salgilanmaktadir. Esas gorevi,
ejekiilasyonla ortaya ¢ikan seminal koagulumun likefaksiyonunu saglamaktir.>

PSA prostat kanseri taramasinda en yaygin kullanilan laboratuar testidir. Prostat
kanserli hastalarda yiliksek kan PSA degerleri goriilmekle beraber yiiksek PSA degerleri
prostat kanserine spesifik degildir.

Normal serum PSA degerinde iist s geleneksel olarak 4ng/ml olarak kabul
edilmektedir. Ancak yapilan caligmalarda PSA seviyesi 4 ng/ml’nin altinda olan hastalarin
%15,2 sinde prostat kanseri oldugu goriilmiistiir. Bundan dolay1 gilivenli bir alt total PSA

siirmmn saptanmasmm miimkiin olmadig: diisiiniilmektedir.”*
PRM:
Prostat kanserinin tanisinda PRM (parmakla rektal muayene) oOnemli yer

tutmaktadir. Rektumdan parmak ile yapilan muayenede prostat voliimii, sertligi ve yiizey

durumu degerlendirilmektedir. PRM'de nodiil, asimetri, yiizey diizensizligi, prostat kanseri

14



acisindan hekimi siiphelendirmelidir. Ancak bu muayene bulgular1 prostat kanserini
diisiindiirmekle beraber ayirici tanida prostatit, prostat taslari, infarktiis, tiiberkiiloz, cerrahi
veya biyopsi sonrast degisiklikler unutulmamalidir. Bu nedenle PSA ile birlikte PRM
degerlendirmesi prostat kanseri tanisinda daha etkili olmaktadir. Yapilan bir¢ok ¢aligmada
yiikksek PSA diizeyleri ile birlikte pozitif PRM bulgusunun olmasinin prostat kanserinin

tani olasiligini artirdig1 gosterilmistir.>

Prostat Biyopsisi:

Transrektal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisi prostat kanseri tanisinda
kullanilan altin standart yontemdir. Yikselmis PSA degerleri ve PRM’de normal dis1
muayene bulgusunun saptanmasi prostat biyopsisi yapilmasmni gerektirmektedir. PSA i¢in
belirgin bir esik degeri olmamakla birlikte giiniimiizde bir ¢ok ¢aligmada 4ng/ml ve iizeri
deger baz alinmaktadir. Nitekim giliniimiizde daha alt diizeylerde ki PSA seviyeleri i¢in de
biyopsi yapilmasi1 goriisii giderek artmaktadir. Prostat biyopsisi i¢in kesin ve goreceli

endikasyonlar su sekilde siralanabilir.”

Kesin Endikasyonlar:

1) Serum PSA seviyesinin 4 ng/ml’nin {izerinde olmasi.

2) Normal digt PRM bulgularinin olmasi.

3) Daha Onceki biyopside atipik kiigiik bez proliferasyonu (ASAP) ya da yiiksek
dereceli prostatik intraepitelyal neoplazi (HGPIN) bulunmasi.

Goreceli Endikasyonlar:

4) Kanser tedavisi sonrast normal dis1 parmakla rektal muayene bulgularinin olmasi
veya PSA degerlerinin yiikselmesi.

5) Serum PSA degerlerinin yasa 6zgii PSA degerlerinden yiiksek olmasi.

6) Serbest PSA yiizdesinin belirlenen esik degerin altinda olmasi.

7) PSA hizmin yillik 0,75 ng/ml’den yiiksek olmasi.

8) PSA dansitesinin 0,15’in lizerinde olmasi.

Bununla birlikte son zamanlarda PSA 2,5-4 ng/ml seviyeleri arasinda prostat biyopsisi

yapilmas: gerektigini savunan ¢alismalar vardir.”’
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2.5 RiSK GRUPLARI ve TEDAVI SECENEKLERI:

RiSK GRUPLARI:

Prostat kanserinde risk gruplar1 olusturulurken hastanin PSA degeri Gleason skoru
ve klinik evresi goz Oniline almmaktadir. Belirlenen bu risk gruplarina gore hastalara
yapilacak olan tedavi sekli belirlenmektedir. Bu sisteme gore hastalar diisiik, orta ve

yiiksek risk gruplarma ayrilmaktadur.’®

Diisiik risk: PSA degeri 10 ng/mL nin altinda ve Gleason skor 6’nin altinda, klinik
evre Tlc veya T2a.

Orta risk: PSA 10 ile 20 ng/mL arasinda veya Gleason skor 7 veya klinik evre T2b.

Yiiksek risk: PSA >20 ng/mL veya Gleason skor 8 ile 10 arasinda veya klinik evre
T2c.

Yakin ve Aktif izlem:

Bugiin Gleason skoru, klinik evre ve PSA progresyon gelisimi ihtimali i¢in risk
faktorleri olarak kabul edilmektedir. Son verilere gore diisiik riskli prostat kanseri hastalar1
(PSA <10, biyopsi Gleason skoru <6, T1c veT2a, yasam beklentisi 10 yilin altinda olanlar)
aktif izlem icin iyi adaylardir. Yapilan caligmalarda diisiik dereceli lokalize prostat
kanserlerinde 10-15 yil igerisinde progresyon riskinin diisiik oldugu gosterilmistir.>®
Chodak® ve Albertsen®' yaptiklari ¢alismalarda iyi diferansiye prostat kanserli hastalarda
20 yillikk yasam beklentisini % 80-90 oranlarinda bulmuslardir. Aktif izlemin iki
amaci1 bulunmaktadir: Birincisi progresyon gosterebilecek lokalize prostat kanserinde kesin
tedaviyi saglayabilmek, digeri progresyon gostermesi beklenen prostat kanserli hastalarda
tedavi sirasinda olusabilecek komplikasyonlar1 azaltmaktir. Ortalama izlem siiresi 64 ay
olan 299 aktif izlem hastas1 iizerinde yapilan bir calismada hastalarin %34 iinde hizl

biyokimyasal progresyon ve klinik veya histolojik progresyon ortaya ¢ikmustir.® Bilinen

16



belirgin bir aktif izlem semasi olmamakla birlikte iyi bir aktif izlem periyodik fizik

muayene, PSA takibi ve periyodik prostat biyopsilerini igermelidir.

Radikal Prostatektomi:

Prostat, seminal vezikiiller ve vas deferenslerin ampullasmin ¢ikarildig1 cerrahi
yontemdir. Retropubik, perineal insizyon, laparoskopik ya da robotik teknikler
uygulanabilir. Sinir koruyucu veya sinir koruyucu olmayan yontemler kullanilabilir.
Radikal retropubik prostatektomi ile ayn1 anda pelvik lenfadenektomi de yapilabilir. ilk
olarak 1945 yilinda Millin tarafindan tanimlanmis olup 1970 yilinda cerrahi teknigin ve
ilerleyen yillarda da sinir koruyucu teknigin Walsch tarafindan gelistirilmesiyle prostat

kanserinin kokten tedavisinde altin standart tedavi halini almistir.

Eksternal Radyoterapi:

Eksternal radyoterapi 1930°dan beri tedavide kullanilmaktadir. Goriintiileme
yontemlerinin gelismesi ve radyoterapinin belirli noktalara verilebilir hale gelmesi rektum
ve ince barsak toksisisitelerini biiyiik oranda azaltmistir. Radyoterapi planlanan hastalarda
tedavi oncesi PRM, PSA diizeyi, Gleason skoru, biyopsideki pozitif odaklarin numaralari,
grade ve perindral invazyonun olup olmadiginin bilinmesi gerekmektedir. Uygulanacak
dozun en az 72 Gy olmasi1 gerekmektedir. 72 Gy ve lizeri radyasyon dozu verilen
hastalarda 72 Gy’in altinda verilen hastalara gore hastaliksiz sag kalim siiresinin daha
yiiksek oldugu gosterilmistir.”> Orta riskli prostat kanserinde ve Tlc-T3 siifindaki
hastalarda 76-81 Gy aras1 verilen dozun 5 yillik yasam siiresine belirgin katkist bircok
calismada gosterilmistir.* Giinlik pratikte tam bir konsensiis olmamasmna ragmen 78
Gy’lik doz genel kabul gormektedir. 72 Gy radyoterapi alanlarda 6 aylik kisa siireli
androjen kiirli yararlidir ama yiiksek doz radyoterapide bu etki net degildir. Yiiksek riskli
hastalarda yiiksek dozlu eksternal radyoterapi 5 yillik biyokimyasal hastaliksiz yasam

siiresini uzatmaktadir ancak pelvis disi relaps riski konusunda yetersizdir.®
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Brakiterapi:

Brakiterapi MR veya TRUS esliginde transperineal radyoaktif ignelerin prostat
icerisine yerlestirilmesi esasma dayanir. Radyoaktif madde olarak paladyum veya Iyot 125
kullanilmaktadir. Transperineal diisiik doz brakiterapi Evre T1b-T2a NO MO, Gleason
skoru <6, PSA <10 ng/ml, biyopside timdr yiizdesi <%50, prostat hacmi <50cc ve
uluslararasi prostat semptom skoru iyi olan hastalarda giivenli ve etkili bir tekniktir.°® Bazi
yazarlar brakiterapiyi sadece diislik risk grubundaki hastalarda tercih ederken bazilari ise
hem orta hem diisiik risk grubunda tedavi olarak kullanmaktadirlar.®’ Yapilan caligmalarda
diisik doz transperineal brakiterapiye neoadjuvan veya adjuvan androjen tedavisi
eklemenin bir yarar1 olmadig1 gosterilmistir.°® Transperineal brakiterapi sonrasinda bir ¢ok
hastada tiriner retansiyon (%1,5-22) ve inkontinans (%0-19) gibi akut {iriner semptomlar

ortaya ¢ikmaktadir.

Alternatif Lokal Tedavi Yontemleri:

Radikal prostatektominin yaninda, eksternal 15in radyoterapisi ve/veya brakiterapi,
prostat kanserinin kriyo cerrahi ablasyonu ve yliksek duyarlikli odaklanmis ultrason,
radikal prostatektomi yapilamayan lokalize prostat kanserli hastalarda alternatif tedavi
secenekleridir.”” Kriyo cerrahi ablasyon i¢in uygun olan grup organ smirli, prostat voliimii

<40mg, PSA <20 ng/ml ve biyopsi Gleason skoru <6 olan hastalardir.

Hormonal Tedavi:

LHRH agonistleri hormonal tedavide standart olarak kullanilmaktadir. Nitekim
hastay1 orsiektomide olan fiziksel ve psikolojik rahatsizliklardan veya dietilstilbesterole

bagh kardiyotoksisite gibi yan etkilerden korurlar.”""

Primer antiandrojen monoterapi
tedavisi olarak bikalutamid 150 mg, lokal ileri evrede MO M1 1435 hastay1 iceren 6zdes
iki calismada medikal veya cerrahi kastrasyon ile karsilastwrilmustir.”? Kastrasyon ile
birlikte M1 hastalarda ortalama sag kalima katkis1 gdsterilmis ancak iki grup arasmndaki
stire farkinin sadece 6 hafta oldugu tespit edilmistir. PSA degeri <400 ng/ml olan M1
subgrubunda non steroidal antiandrojenler tedavi alternatifi olabilir.” Bununla birlikte MO

hastalarda belirli bir sag kalim fark: gosterilememistir.
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Komplet Androjen Blokaj:

Bircok c¢aligma incelendiginde komplet androjen blokajmmin 5 yillik takipte
monoterapi ile karsilastirildiginda sag kalima katkisinin ¢ok az (%5) oldugu

goriilmektedir.”""

Aralikh Androjen Blokaji:

Aralikli androjen blokaji ile yapilan bir ¢ok faz iki ¢aligmada, metastaz ya da PSA
ile gosterilmis biyokimyasal rekiirrensli hastalardaki cevap orani ve semptom geligimi
komplet androjen blokaji1 ile benzer bulunmustur. D2 evredeki 1134 hasta iizerinde yapilan
en biiyiik calismada (SWOG9346) 7 aylik indiiksiyon tedavisi sonrasi PSA <4 ng/ml olan
ve aralikl1 veya siirekli androjen tedavisi alan hastalar arastirilmis ve 7 aylik bir indiiksiyon
tedavisi sonrast PSA <4 ng/ml olan hastalarda aralikli hormonal tedavi basarili bir se¢cenek

olarak gosterilmistir.

Erken ya da Ertelenmis Androjen Blokaj:

Ileri evre prostat kanserli hastalarda hormonal tedaviye baslamak igin en uygun
zaman hala tartigmalidir. PSA ile ilgili artista hala yeterli prospektif randomize klinik
calisma yoktur. Bu analiz ic¢in radikal prostatektomi sonrast PSA degeri artan 1352
hastanin dahil edildigi sadece bir retrospektif ¢alisma vardir.”* Bu kisilerin 355’ine serum
PSA degerinin ciddi yiliksek oldugu zamanlarda, kalan 997’sine hormonal manipulasyon
olmadan metastatik hastaligin ortaya cikisi ile androjen baskilama tedavisi baslanilmistir.
Erken androjen baskilama tedavisi vermenin kemik metastazsiz siireye katkisinin sadece
Gleason skoru >7 olan ve PSA ikiye katlanma siiresi <12 ay olan hastalarda yarar1 oldugu
gosterilmistir. Ortalama yasam siiresi veya kansere Ozgii yasam sliresi acgisindan

istatistiksel anlamli bir farklilik saptanmamustur.

Kiiratif Tedavi Sonras1 Relaps Tedavisi:

Radikal prostatektomi’yi izlemde PSA degerinin >0,2ng/ml olmasi, radyasyon

terapisini izlemde ise 2ng/ml iizeri olan bir PSA degeri rekiirren kanseri gostermektedir.”
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Kot diferansiye tiimor, erken PSA relapst ve hizli artan PSA sistemik hastaligin
belirtileridir. Iyi diferansiye tiimérlii gec PSA relaps1 olan ve PSA katlanma zamani yavas
olan (>0-12 ay) hastalar lokal yayilim olarak tahmin edilmektedir. Kemik sintigrafisi ve
tomografinin PSA degeri >20 ng/ml veya PSA hiz1 >2 ng/ml/yil oluncaya kadar ek tanisal
degeri yoktur. PSA degeri radikal prostatektomi sonrast >2ng/ml olan hastalarda
endorektal goriintiileme lokal rekiirrensi gostermede yararlidir. Pozitron emisyon
tomografisi (PET) bircok insan kanserinde erken tani veya lokal ve sistemik rekiirrensleri
gostermede basari ile uygulanmaktadir. Kiiratif sonu¢ saglanmis lokal tedavi sonrast PSA

artisinda PET rutin goriintiileme endikasyonuna sahip degildir.

Hormonal Tedavi Sonrasi Relaps Tedavisi:

Hormonal tedavi sonrasi relaps gosteren hastalar genellikle daha ileri bir evrede ve
PSA artisimin baslangicindan kisa siire sonra semptomatik hale gelmektedirler. Prostat
kanserinin rekiirrens veya relapsinin kesin tanimi tartigmalidir. Androjen direngli ama
hormon sensitif prostat kanserini gergek hormon direngli prostat kanserinden ayirmak
gerekir. Ik grup hala antiandrojen c¢ekilmesi, &strojen, ve kortikosteroidler gibi ikincil

hormonal se¢eneklere cavap vermektedir.

ikincil Hormonal Terapi:

Androjen yoksunlugu sonrasit progresyon gosteren hastalar i¢in bircok tedavi
secenekleri bulunmaktadir. Bunlar antiandrojenler, Ostrojenik icerikler, adrenal baskilayici

ajanlar ve orijinal yaklasimlar1 icermektedir.”®

Hormon Direncli Hastalarda Tedavi (Sitotoksik Ajanlar):

Prospektif randomize klinik faz 3 ¢aligmalara dayali olarak dozetakselin prednizon
ile kombinasyonu hormon direngli prostat kanserinde sitotoksik tedavi rejimini
sunmaktadir. Mitoxantrone ile karsilatirildiginda survi agisindan 3 aylik bir katki, agr1 ve
yasam kalitesinde ise belirgin bir iyilesme sunmaktadir. Tesvik edici bu sonuglara ragmen

hormon direngli prostat kanserli hastalarda sitotoksik rejime baslama zamani tartigmalidir.
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Kemoterapi i¢in en uygun klinik senaryo yaygin veya semptomatik metastazi bulunan

asemptomatik hastalardir.

Palyatif Terapotik Secenekler:

Hormon refrakter prostat kanserli hastalarin bircogunda agrili kemik metastazlari
bulunmaktadir ve kemoterapi i¢cin uygun degildirler. Hormon direngli prostat kanseri
siklikla yash erkekleri etkileyen, zayifliga yol acan bir hastaliktir. Medikal onkolog,
radyasyon onkologu, iirolog, hemsireler ve sosyal hizmet uzmanlarin1 igeren
multidisipliner ~ bir  yaklasim  gerektirmektedir. Iskelet metastazlarimin  yaygin
komplikasyonlari klinikte kemik agrisi, vertebral kapanma, patolojik kirik deformiteleri ve
spinal kord basi bulgularina yol agmaktadir. Zoledronat kullaniminin hormon direngli
prostat kanserli hastalarda iskelet semptomlarindan korunmada ve agr1 rediiksiyonunda

yarar1 gosterilmistir.”’
Prostat Kanserli Hastalarda izlem:
Serum PSAdiizeyinin takibi hastalifa spesifik hikaye ve rektal muayene prostat

kanser hastalarmin izlenmesinde en belirleyici unsurlardir. Stabil hastalarda rutin

goriintiileme prosediirii tavsiye edilmemektedir ve sadece 6zel durumlarda uygulanmalidir.
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3. GEREC ve YONTEM:

3.1 Hasta Secimi:

Bu retrospektif ¢alismaya, klinigimizde Ocak 2005-Kasim 2009 tarihleri arasinda
yiiksek PSA ve/veya normal dis1 parmakla rektal muayene bulgusu nedeniyle transrektal
ultrasonografi (TRUS) esliginde igne biyopsisi yapilan ve prostat kanseri tanis1 alan ardigik
52 hasta alindi. Metastatik hastalik kemik sintigrafisi, akciger X-ray ve tiim batin
bilgisayarli tomografisi ile ekarte edildikten sonra TNM siniflamasina gore klinik olarak
organ smirlt prostat kanseri tespit edilen ve radikal retropubik prostatektomi operasyonu
yapilan hastalar caligmaya dahil edildi. Daha 6nce herhangi bir hormonal tedavi ve/veya 5-
alfa rediiktaz inhibitorii alan, pelvik radyoterapi Oykiisii olan ve transiiretral prostat
rezeksiyonu (TUR-P) ile prostat kanseri tanist alan ve ardindan radikal retropubik
prostatektomi operasyonu yapilan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Prostat biyopsi
endikasyonlar1; siipheli parmakla rektal muayene, ylikselmis PSA diizeyleri (PSA >3
ng/ml), 6nceki biyopsi patoloji inceleniminde HGPIN veya ASAP varlig1 idi.

3.2 Biyopsi ve Radikal Prostatektomi Islemi:

Antikoagiilan ya da aspirin alan hastalarin ilaclar1 biyopsiden bir hafta 6nce kesildi.
Antibiyotik proflaksisi olarak biyopsiden bir giin 6nce baglamak iizere 3 giin oral kinolon
tedavisi uygulandi. Ancak, bagka bir ¢alisma nedeniyle 9 hastada biyopsi Oncesi tek doz
oral kinolan veya paranteral seftirakson verildi. Hastalara enema uygulamas1 yapilmadi.

TRUS goriintiilemesi 6,5 MHz biplane prob ile Hitachi EUB ultrasonografi sistemi
kullanilarak yapildi. Tiim hastalara sagital eksende 7-inch 22 gauge spinal igne ile saga ve
sola 5 ml olmak iizere toplam 10 ml %1 lidokain enjeksiyonu; bilateral olarak seminal
vezikiil ile prostatin kesistigi yerin lateralindeki periprostatik sinirlerin prostata girdigi

alana yapildi. 12 hastaya klinigimizde devam eden randomize prospektif bir ¢aligma
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nedeniyle periprostatik analjeziye ek olarak intraprostatik analjezi uygulandi. Prob
yerlestirildikten sonra, prostat transvers ve sagital planlarda goriintiilendi, prostat boyutlar1
kayit edildi ve asimetri ya da hipoekoik alanlar belirlendi. Tiim biyopsiler ayni1 hekim
tarafindan her iki lobun bazal, orta ve apikal segmentlerinin lateral ve uzak laterallerinden
her lob igin 6 adet olmak iizere toplamda 12 kor olarak uygulandi ikinci biyopsi
uygulamalarinda (toplam 3 hastada) sag ve sol orta hattan olmak iizere 2 adet transizyonel
biyopsi odagi eklendi.

Tiim hastalara biyopsi tarihinden 6-12 hafta sonra genel anestezi altinda radikal
retropubik prostatektomi operasyonu uygulandi. Genel anestezi altinda supin pozisyonunda
tiretral yoldan 16 french iki yollu foley kateter takilip gobek alt1 midline insizyonla cilt, cilt
alt1 dokular1 gegildi ve rektus kasi aponevrozuna ulasildi. Rektus adeleleri her iki yana
dogru ekarte edildi ve fasya transversalisten sonra peritona ulagildi. Periton superiora
retrakte edildikten sonra sag ve sol iliak lenf nodlar1 eksize edildi. Prostat ve endopelvik
fasya On yiiziindeki dokular kiint ve keskin diseksiyon ile temizlendikten sonra prostat
lateral sinirlar1 ile levatdr ani kaslar1 arasindaki oluk tam olarak saptanarak her iki yanda
endopelvik fasya prostat boyunca kesilerek prostat her iki yanda levator ani kaslarindan
serbestlestirildi. Endopelvik fasia ag¢ildiktan sonra puboprostatik ligamanlar agildi ve dorsal
vendz komplekse ulasildi. Dorsal vendz kompleks baglanip kesildikten sonra {iretra
serbestlestirildi ve liretra anterior duvari prostat apeksinin hemen distalinden kesildi. Daha
sonra prostat, endopelvik fasya, rektoiiretral kas lifleri tiimii ile kesilerek serbestlestirildi.
Sinir koruyucu prosediire uyularak prostat ve rektum arasindaki Denonvillier Fasyasi
diseke edildi ve bunu takiben prostat pedikiilleri baglanip kesildikten sonra prostat mesane
ile komgulugu disinda tiimii ile mobilize edilmis oldu. Mesane boynu 6n yiizii, mesane ile
prostat arasindaki oluktan insize edildi. Seminal vezikiiller ve ejakulatuar duktuslar klipsler
ile tutuldu ve kesildi. Boylece prostat ve her iki seminal vezikiil ampuller bolgeleriyle tek
bir patolojik piyes olarak viicut dismna alindi. Daha sonra mesane mukozasi everte
edildikten sonra liretraya yerlestirilen liretral katater esliginde, tiretraya saat 2,5,6,7,10,12
hizalarindan 6 adet anastomoz siitiirii konuldu. Katlar usuliine uygun olarak kapatilarak
operasyona son verildi. Postoperatif 14. glinde hastalarin iiretral katateri ¢ekildi ve rutin

kontrollere ¢agrildi.
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3.3 Histopatolojik Degerlendirme:

Biyopsi ile alinan prostat pargalar1 % 10’luk formolin soliisyonu igeren tiiplerde
ayr1 ayr1 isimlendirilerek, radikal prostatektomi ile alinan prostat spesmeni ise tek bir kapta
yine % 10’luk formolin soliisyonu igerisinde Patoloji Anabilim Dali’na gonderildi. TRUS
biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen materyalleri 12 saat formolinde bekletildikten
sonra biyopsi materyallerinin her birinin tamami, radikal prostatektomi materyali ise 5
milimetrelik kesitler halinde kesilerek tamami kasetlere alindi. Bu kasetlerden elde edilen
parafin bloklar 0,5 mikron kesitler halinde lamlara alinarak hematoksilen-eozin ile boyand1
ve mikroskopta incelendi. Her biyopsi korundaki kanser uzunlugu milimetre cinsinden
hesaplandi.

Radikal prostatektomi sonrasi cerrahi spesmenlerin incelenmesinde Gleason skoru,
her iki prostat lobundaki kanser lokalizasyonu ve yaygmligi, kapsiil invazyonu,
ekstraprostatik yayilim ve seminal vezikiil invazyonun varligi, lenf nodu invazyonu,
perindral ve vaskiiler invazyonun varligir degerlendirilmis, mevcut ise lokalizasyonu ile
birlikte cerrahi sinir pozitifligi belirtilmistir.

Klinik ve patolojik evreleme TNM sistemine dayanilarak yapildi. Gerek TRUS
biyopsi gerek radikal prostatektomi spesmenleri tek bir uzman patolog tarafindan
incelendi. Hastalarin yaslari, total PSA degerleri, parmakla rektal muayene bulgular1 ve
biyopsi ile elde edilen Gleason skorlar1 ve biyopsi bulgulari operasyon sonrasi elde edilen
spesmenin patoloji bulgular: ile karsilastirildi. Ozellikle pozitif biyopsi odaklari, radikal
prostatektomi kanser haritalarindaki tiimor lokalizasyonlar1 ve Gleason diferansiyasyon

derecelerinin birbirleriyle tutarlilig1 incelendi.

3.4 istatistiksel incelemeler

Arastirmanin istatistik analizinde SPSS 13.0 paket programi kullanildi. Sayisal
degiskenler ortalama ve * standart sapma, smiflandirilmis degiskenler ise say1 ve yiizde
olarak ifade edildi. Gleason skoru tutarliliklar1 ve iki veya daha fazla gbzlem arasindaki
kalitatif uyum oranmi test etmek icin kappa testi kullanildi. Calisma popiilasyonu, yasa
gore (Grup [=50-59 yas, Grup 1I=60-69 yas, Grup III= >70 yas), parmakla rektal muayene
bulgularina gore (Grup I=Benign, Grup II =Tek tarafli normal dis1, Grup III=Iki tarafli

normal dis1) ve radikal prostatektomi spesmen Gleason derecelerine gore (Grup I=Orta

24



diferansiye, Grup II=Orta-Koéti differansiye, Grup II=K&tii differansiye) olmak iizere
ticerli gruplara ayrildiginda ve PSA diizeylerinin Ui¢lii grup karsilastirmalarinda; gruplar
arasindaki karsilagtirmalar icin One way ANOVA testi, grup i¢i karsilagtirmalarda ise post
hoc Tukey veya Schaffe testleri kullanildi. Ikili grup karsilastirmalarinda ise siirekli
degiskenler i¢in Student-t testi, smiflandirilmis degiskenler ise ¢ok gozlii x> (Chi-square)
veya Fischer’in exact testi kullanildi. P degerinin 0,05’in altinda olmas1 istatistiksel
anlamlilik sinir1 olarak kabul edildi. Korelasyon analizlerinde ise Spearman Rho testi

kullanildi. P degerinin 0,05’in altinda olmas1 istatistiksel anlamlilik sinir1 olarak kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Hastalarin yas gruplari, PSA serum diizeyleri, parmakla rektal muayene bulgulari,

TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen Gleason skor diferansiyasyonlari ile ilgili

dagilimlar tablo-1’de gosterilmistir.

Tablo-1: Hastalarla ilgili calisilan parametrelerin genel dagilimi

Hasta sayisi

Hasta yiizdesi

(m) (%)
50-59 22 42,3
Yas 60-69 23 44,2
>70 7 13,5
<4 7 13,5
PSA (ng/ml) 4-10 33 63,5
>10 12 23,1
benign 26 50
normal dis1
PRM bulgusu tek tarafl 17 327
normal dis1
iki tarafl ? 17,3
iyi (2-4) 0 0
TRUS biyopsi Gleason orta (5-6) 34 65,4
diferansiyason derecesi o
(Gleason skor) orta-kétii (7) 16 30,8
kotii (8-10) 2 3,8
iyi (2-4) 0 0
Radikal prostatektomi orta (5-6) 33 63,5
Gleason diferansiyason e
derecesi (Gleason skor) orta-kétii (7) 15 28,8
kotii (8-10) 4 7,7
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Hastalarin yas, PSA kan diizeyleri, prostat volim, TRUS biyopsi ve radikal

prostatektomi Gleason skor, TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi tiimor yilizdelerinin

ortalamalar1 tablo-2’de gosterilmistir.

Tablo-2: Hastalarla ilgili calisilan 6nemli parametrelerin ortalamalar

n Ortalama Standart Median Minimum Maksimum
Sapma

Yas 52 62,02 6,6 61 51 77
PSA (ng/ml) 52 7,45 4,34 6,85 0,7 26
Voliim (gr) 52 40,03 14,91 37,5 20 85
TRUS biyopsi | 5, | ¢ 4 0.77 6 6 10
Gleason skoru
Radikal
prostatektomi 52 6,5 0,81 6 6 9
Gleason skoru
TRUS biyopsi
tiimor yiizdesi 52 10,13 15,94 4 0,2 85
(%)
Radikal
prostatektomi | 5, | 5 5 14,82 8 1 65
timor yiuizdesi
(%)

Tablo-3’te goriildiigii gibi sadece klasik sekstant biyopsi odaklarinin kanser tani

basar1 orant %71,2 (37/52 hasta), sadece lateral sekstant biyopsi odaklarinin kanser tani

basar1 orani ise %82,7 (43/52) olarak saptandi. Tek basina uzak lateral sekstant biyopsi

odaklari, klasik sekstant biyopsiden sayica fazla kanser hastasi tespit etse de her iki grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark saptanmadi.

Klasik sekstant biyopsi odaklarmin tan1 koyamadigi 15 (%28,8) hastaya eklenen

uzak lateral biyopsi odaklar1 ile kanser tanisi konuldu. Klasik sekstant + lateral sekstant

biyopsi odaklarmin ikisini kapsayan ve 12 kadran aldigimiz biyopsi yontemimiz ile sadece

klasik sekstant biyopsi odaklarmmin kanser tani basari orani karsilastirildiginda, klasik

sekstant + uzak lateral sekstant biyopsi odaklarmin dogru tan1 basar1 orani klasik sekstant
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biyopsi odaklarmnin tani koyma basar1 oranindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde

yiiksek bulundu (Ki kare = 15,27, df = 1, p < 0,0005).

Tablo-3: Klasik sekstant biyopsi ve uzak lateral sekstant biyopsideki pozitif kanser

odaklarimmin karsilastirilmasi *

Uzak Lateral Sekstant Biyopsi

Toplam

Kanser yok Kanser var n (%)

n (%) n (%)
Klasik
Sekstant Kanser yok 0 (0) 15 (28.9) 15 (28,9
Biyopsi n (%) : g
Kanser var
n (%) 9(17,3) 28 (53,8) 37 (71,1)
Toplam

n (%) 9(17,3) 43 (82,7) 52 (100)

*Ki kare = 1,354, df =1, p = 0,245

Tablo 4°te TRUS biyopsi patoloji raporlarindaki (tek ve iki tarafli) kanser odaklar1
ile radikal prostatektomi spesmen patoloji raporlarmndaki (tek ve iki taraflr) kanser odaklari
karsilastirildi. TRUS biyopside 52 hastanin 35 (%67,3)’1 tek tarafli kanser pozitif, 17
(%32,7)’s1 iki tarafli kanser pozitif raporlanirken, radikal prostatektomi sonrasi spesmen
patoloji raporunda 52 hastanin 11 (%21,1)’1 tek tarafli, 41 (%78,9)’1 iki tarafli kanser
pozitif olarak raporlandi. TRUS biyopside tek tarafli kanser pozitifligi saptanan 35
hastanin radikal prostatektomi spesmen patoloji sonucunda, 10 (%28,6) hastada tek tarafl,
25 (%71,4) hastada iki tarafli kanser saptandi. Biyopside unilateral kanseri olan bir
hastanim ise radikal prostat spesmen patolojisinde kontralateral lobda kanser tespit edildi.
17 iki tarafli kanser pozitif olan hastanin ise radikal prostatektomi patoloji sonucunda, 16
(%94,1) hasta iki tarafli, 1 (%5,9) hasta ise tek tarafli kanser pozitif olarak raporlandu.
Sonug olarak bakildiginda TRUS biyopside tek tarafli olarak kanser pozitif raporlanan
hastalarin %71,4’li operasyon sonrasi spesmen patoloji raporunda iki tarafli olarak
raporlanirken, TRUS biyopside iki tarafli olarak raporlanan kanserlerin %94,1°1 operasyon
sonras1 patoloji raporunda da iki tarafli olarak raporlandi. TRUS biyopsi ve radikal
prostatektomideki tek ve iki tarafli kanser pozitif odaklar arasinda istatistiksel analiz

yapildiginda istatistiksel agcidan anlamli diizeyde tutarlilik saptanmadi.
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Tablo-4: TRUS biyopsideki pozitif kanser odaklan

ile radikal

prostatektomi spesmenlerindeki kanser odaklarimin karsilastirnlmasi*.

retropubik

Radikal prostatektomi spesmen
patolojisi Toplam
Tek tarafh iki tarafh n (%)
n (%) n (%)
Tek tarafh 10 (19,2) 25 (48,1) 35(67,3)
n (%)
l?;)li)llj)fi iki tarafli 1(1,9) 16 (30,8) 17 (32,7)
(1)
patolojisi n (%)
Toplam 11(21,1) 41 (78,9) 52 (100)
n (%)

* Kikare =3,532, df =1, p = 0,078.

Hastalarin TRUS biyopsi Gleason skorlar1 ile radikal prostatektomi spesmen
Gleason skorlar1 arasinda karsilagtrma yapildiginda, hicbir hastanin TRUS biyopsi ve
radikal prostatektomi patolojilerinde iyi diferansiye (Gleason skor=2-4) tiimdr saptanmadi.
Tablo-5’te goriildiigli gibi 52 hastanimn 33 (%63,5)linlin Gleason skoru orta diferansiye
(Gleason skor=5-6), 17 (%32,7)’sinin orta-kotii diferansiye (Gleason skor=7), 2

(%3,8)’sinin  kotii diferansiye (Gleason skor=8-10) olarak raporlanirken, radikal
prostatektomi sonrast spesmen patoloji raporu 33 (%63,5)’liniin orta diferansiye, 15
(%28,8)’inin orta-kotii diferansiye, 4 (%7,7)’lniin kotii diferansiye olarak raporlandi.
TRUS biyopsi Gleason skoru orta diferansiye olan 33 hastanin 30 (%90,9)’unun radikal
prostatektomi spesmen patoloji sonucu orta diferansiye, 3 (%9,1)’li orta-koti diferansiye
raporlanirken, orta diferansiye grubun hi¢bir hastasinin radikal prostatektomi spesmeninde
kotii diferansiye timdr saptanmadi. TRUS biyopside 17 orta-kotli diferansiye timor
saptanan hastanin 12 (%70,5)’si radikal prostatektomide orta-kotii diferansiye olarak
raporlanirken, 3 (%]17,6)’ti orta diferansiye, 2 (%11,9)’si kotii diferansiye olarak
raporlandi. TRUS biyopside kotii diferansiye olarak raporlanan 2 hastanm, radikal
prostatektomi spesmen patoloji sonuglar1 da kdtii diferansiye (%100) olarak raporlandi.
TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen patolojilerinin Gleason skorlari

karsilastirildiginda istatistiksel agidan anlamli diizeyde tutarli bulundu.
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Tablo-5: TRUS biyopsi Gleason skorlan ile radikal prostatektomi spesmen Gleason

skorlarmin tutarhhgr*

Radikal prostatektomi spesmen Gleason skoru

Hasta
Sayls1 ve . .| Orta-Ktii Kotii
yizdesi | OrtaDiferansiye Diferansiye | Diferansiye
n (%) n (%) n (%) n (%)
Orta 33 (63.,5) 30 (57,7) 3 (5,8) 0 (0)
diferansiye ’ ’ ’
TRUS Orta-Koti |, 3, ;) 3 (5,8) 12 (23,1) 2(3,8)
biyopsi diferansiye
Gleason e
Kot
skorw | giferansiye | 29 0(0) 0(0) 2(3.8)
Toplam 52 (100) 33 (63.,5) 15 (28,9) 4 (7,6)

*Kappa = 0,692, n = 52, p<0,0001

Tablo-6’da goriildiigli gibi 52 hastanin 26 (%50)’sinda parmakla rektal muayene
(PRM) bulgusu benign, 17 (%32,7)’sinde tek tarafli, 9 (%17,3)’unda iki tarafli normal dis1

olarak tespit edildi. Hastalarin PRM bulgular ile radikal prostatektomi spesmen patoloji

sonuglarindaki kanser odaklar1 karsilagtirildiginda, PRM bulgusu benign olan 26 hastanin

radikal prostatektomi spesmen patoloji sonucunda, 7 (%26,9)’sinde tek tarafli, 19

(%73,1)’unda iki tarafli kanser saptandi. PRM’de tek tarafli normal dig1 muayene bulgusu

saptanan 17 hastanin yalnizca 2 (%11,8)’sinde tek tarafli kanser saptanirken, 15

(%388,2)’inde iki tarafli kanser tespit edildi. PRM’de iki tarafli normal dis1 muayene

bulgusu olan 9 hastanin 7 (%77,7)’sinde iki tarafli, 2 (%22,3)’sinde tek tarafli kanser tespit

edildi. PRM ve radikal prostatektomi spesmen patoloji sonuglar1 arasinda istatistiksel

acidan anlamli bir iligki bulunamadi.
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Tablo-6: Parmakla rektal muayene bulgulann ile radikal prostatektomi
spesmenlerindeki kanserli odaklarin karsilastirilmasi*
Radikal prostatektomi
spesmenindeki pozitif kanser
Toplam odaklarinin dagilimi
Sag Sol iki tarafli
n (%) n (%) n (%) n (%)
Benign
bulgusu
Sag tarafta
normal dis1 o
PRM n(%) | 10(19,1) | 1(1,9) 0(0) 9(17,2)
Parmakla bulgusu
rektal Sol tarafta
muayene mormaldist |, o) | 7(13.5 | 0(0 1(19 6 (11,6
bulsusu PRM %) | 70135 | 000 (1,9 (11,6)
(PRM) bulgusu
iki tarafh
normal dis1 o
PRM n (%) | 9(17,3) 0(0) 2(3,8) 7 (13,5)
bulgusu
Toplam n (%) | 52(100) | 4(7,7) 7 (13,5) 41 (78,8)
*Ki kare = 4,045, df = 6,p = 0,721

Tablo-7’de goriildiigli gibi radikal prostatektomi spesmen Gleason dereceleri orta,

orta-kotii ve kotii diferansiye olarak raporlanan gruplar PRM bulgular1 agisindan

karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli diizeyde bir fark

saptanmadi.
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Tablo-7:

Parmakla

rektal

muayene

bulgularn ve

radikal

prostatektomi

spesmenlerinden elde edilen Gleason diferansiyasyon derecelerinin karsilastirilmasr*

Radikal prostatektomi spesmen

Hasta Gleason diferansiyasyon dereceleri
sa.y1s1 V.e Orta-
yuzdesi Orta Kitii Kotii
n (%) n (%) n (%) n (%)
Benign tuse °
bulgusu n (%) 26 (50) 19 (36,5) 6 (11,6) 1(1,9)
Tek tarafh
normal dis1 n (%) 17 (32,7) 9(17,3) 7 (13,5) 1(1,9)
PRM tuse bulgusu
bulgusu | iki tarafh
normal dis1 n (%) 9(17,3) 5(9,7) 2 (3,8) 2 (3,8)
tuse bulgusu
Toplam n (%) 52 (100) 33 (63,5) 15 (28,9) 4 (7,6)

*Ki kare = 5,139, df =4,p =0,273

Hasta yas gruplar1 50-59, 60-69 ve >70 yas olarak gruplandirilarak her {i¢ grubun

PSA kan diizeyleri arasinda karsilagtirma yapildiginda istatistiksel olarak anlamli diizeyde

fark bulundu (Tablo-8, sekil-1). Bu istatistiksel farki 50-59 yas hasta grubu ile >70 yas

hasta grubunun yarattig1 goriildii.

Tablo-8: Yasa gore ii¢c gruba ayrilan hastalarin PSA kan diizeylerinin
karsilastiriimasi

Grup I Grup 11 Grup III

(Yas =50-59 | (Yas=60-69 | (Yas> 70 yil) p
yil) yil) (n=27)
(n=22) (n=23)
PSA (ng/ml)
(ortalama = SS) | 5,99 + 280%™ | 7,70 +5,14™ | 11,21 +3,32 0,01

"p (One Way ANOVA)

*Grup I-Grup II karsilastirilmasi (p = 0,3, Scheffe)
“ Grup I-Grup III karsilastirlmast (p = 0,001, Scheffe)
" Grup II-Grup Il karsilastirilmast (p = 0,1, Scheffe)
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12,00

10,00

8,00

PSA ortalamasi

65,00

4,00 —

P=0.01 (ANOVA)

60-69 >70
Yag Gruplan

Sekil-1: Yas gruplarina gore (50-59, 60-69, >70 yas) hastalarin PSA kan diizeyleri

Sekil-2’de goriildigii gibi hasta yasi ile PSA kan diizeyleri arasinda yapilan

karsilagtirmada, hasta yas1 arttikca PSA kan diizeylerinin de arttig1 gézlemlendi. Hasta yas1

ve PSA kan diizeyleri arasinda istatistiksel agidan pozitif yonde anlamli diizeyde iliski

bulundu (Spearman’s rho = 0,417, n= 52, p = 0,002).

30F

251

20

15+

PSA

Sekil-2: Yas ve PSA arasindaki korelasyonu gosteren scatter diyagrami
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Tablo-9 ve sekil-3’te goriildiigii gibi PRM bulgusu benign, tek tarafli ve iki tarafli

normal dis1 olan hasta gruplar1 arasinda kan PSA diizeyleri agisindan istatistiksel olarak

anlamli diizeyde bir fark saptanmadi.

Tablo-9: Parmakla rektal muayene bulgular1 benign, tek ve iki taraflh normal dis1

seklinde ii¢c gruba ayrilan hastalarda PSA kan diizeylerinin karsilastirilmasi

Grup 11 Grup III
Grup I (Tek tarafli (iki tarafh P
(Benign)
(n = 26) normal dis1) normal dis1)
(n=17) (n=9)
PSA (ng/ml)
(ortal sS) 7,65 + 4,88 7,76 + 3,66 6,3+4,1 0,6
ortalama+
"p (One Way ANOVA)
7,80 —
7,50—
_ p=0.6(ANOVA)
g 7,201
g
E 6,90 —
6,60 —
6,30 —
| [ |
benign unilateral bilateral

Sekil-3: Parmakla rektal muayene bulgularina gore ii¢ gruba ayrilan

hastalarin PSA kan diizeyleri

PRM bulgusu
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Radikal prostatektomi spesmen patoloji Gleason dereceleri orta, orta-kotii ve kotii

diferansiye olarak raporlanan hasta gruplarmm PSA kan diizeyleri karsilastirildiginda,

radikal prostatektomi spesmen Gleason dereceleri orta diferansiye, orta-kotii diferansiye ve

kotii diferansiye olan hasta gruplari arasinda PSA kan diizeyleri acisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmadi (Tablo-10, sekil-4).

Tablo-10- Radikal prostatektomi patoloji sonuclarina gore orta, orta-kotii ve kotii

olarak ii¢ gruba ayrilan hastalarin PSA kan diizeylerinin karsilagtirilmasi

Grup I Grup 11 Grup III p
(Orta (Orta-Kotii (Kotii
differansiye) differansiye) differansiye)
(n=33) (n=15) (n=4)
PSA (ng/ml) 6,97 £ 4,51 8,43 + 3,83 7,82 £5,21 0,5
(ortalama + SS)

"p (One Way ANOVA)

PSA ortalamasi

8,50

8,00

7,50+

7,00

p=0.5 (ANOVA)

|
orta diferansiye

[

orta-kétu diferansiye

I
lotu diferansiye

RP Gleason diferansiyasyon dereceleri

Sekil-4: Radikal prostatektomi patoloji sonuclarina gore ii¢ gruba ayrilan hastalarin

PSA kan diizeyleri
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Radikal prostatektomi spesmen patoloji sonuglarinda tek ve iki tarafli kanseri olan
hastalarin PSA kan diizeyleri karsilagtirildiginda, tek tarafta pozitif kanseri olan hastalarin
PSA kan diizeyleri ile iki tarafta pozitif kanseri olan hastalarin PSA kan diizeyleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark saptanmadi (Tablo 11).

Tablo-11- Radikal prostatektomi patoloji sonuclarina gore, tek ve iki tarafh kanser

pozitifligi seklinde iki gruba ayrilan hastalarin PSA kan diizeylerinin

karsilastiriimasi

Grup I ~ GrupII x

(Tek tarafh (Iki tarafh kanser) P
kanser) (n=41)
(n=11)

PSA (ng/ml)
6,75+ 4,76 7,64 + 4,25 0,5
(ortalama + SS)

*p (Student t testi)

Radikal prostatektomi spesmen patolojileri tek ve iki tarafli kanser pozitif olarak
raporlanan hastalarin radikal prostatektomi spesmen tiimor ylizdeleri karsilastirildiginda,
her iki grup arasinda radikal prostatektomi spesmen tiimor yiizdeleri agisindan istatistiksel

olarak anlaml diizeyde fark saptandi (Tablo-12).

Tablo-12- Radikal prostatektomi patoloji sonuclarina gore, tek ve iki tarafh kanser

pozitifligi seklinde iki gruba ayrilan hastalarin tiimor yiizdelerinin karsilastiriimasi

Grup I Grup II *
(Tek tarafh (Iki tarafh P
kanser) kanser)
(n=11) (n =41)
Tiimor yiizdesi
2,68 £2,34 16,5+ 154 <0,0001
(ortalama + SS)

*p (Student t testi)
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Radikal prostatektomi spesmen Gleason skorlar1 orta, orta-kotii ve kot diferansiye

olarak smiflandirilan hastalarm prostat hacimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptanmadi (F = 2,131, df =2, p=0,130).

Radikal prostatektomi spesmen patoloji Gleason dereceleri orta, orta-kotii ve kotii

diferansiye olan hasta gruplarinin patoloji spesmen tiimdr yiizdeleri karsilastirildiginda, her

iic grubun arasinda radikal prostatektomi spesmen tiimor yiizdeleri agisindan istatistiksel

olarak anlamli diizeyde fark saptand: (Tablo 13, sekil-5). Istatistiksel olarak anlamli

farkliligin orta ve kotii diferansiye gruplar arasinda oldugu goriildi (Scheffe testi = 0,021).

Tablo-13: Radikal prostatektomi patoloji sonuclarina gore orta, orta-kotii ve kotii

diferansiye olarak ii¢ gruba aynlan hastalarin tiimor yiizdelerinin karsilastiriimasi

Gruo 1 Grup 11 Grup III
L (Orta-Katii (Kitii -
(Orta differansiye) . . . . p
(n=33) differansiye) differansiye)
(n =15) (n=4)
Tiimor yiizdesi 9,44 + 10’99x, A 18,3 + 8’45xm 30 + 14,4 0,009
(ortalama =+ SS)

"p (One Way ANOVA)

*Grup I-Grup II karsilastirimast (p = 0,1, Scheffe)
“ Grup I-Grup III karsilastrilmasi (p = 0,02, Scheffe)
“ Grup H-Grup III karsilastiriimast (p = 0,3, Scheffe)

30,00

25,004

20,00

15,00

RP Timor yuzdesi

10,00

5,00

p=0.009 (ANOVA)

I
orta diferansiye

| [
orta-kétu diferansiye kotl diferansiye

RP Gleason diferansiasyon dereceleri

Sekil-5: Radikal prostatektomi patoloji sonuc¢larina gore ii¢ gruba ayrilan hastalarin

patoloji tiimor yiizdeleri
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Sekil-6’da goriildiigii gibi hastalarin TRUS biyopsi patoloji tiimdr yiizdeleri ile
radikal prostatektomi spesmen patoloji tiimor yiizdeleri arasindaki benzerlik incelendiginde
her iki grup arasinda istatistiksel agidan anlamli korelasyon saptandi (Spearman’s Rho =

0,650, n= 52, p <0,0005).

100

T T T T TTTT]
)

&)
S0

T
o

radikal prostatektomi
tumor yuzdesi
S

1T e .90 oo

0,1 1 10 100

transrektal igne biyopsi
tumor yuzdesi

Sekil-6: TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen tiimor yiizdeleri

arasindaki korelasyonu gosteren scatter diyagram

Tablo-14’te goriildiigii gibi 52 hastanin TRUS biyopsi patoloji sonuglarindaki
pozitif kanser odaklar1 incelendiginde toplam alinan 624 odagin 154 (%24,7)’linde kanser
yakalandi. Bu 154 pozitif kanser odaginin 61 (%39,6)’ini klasik sekstant biyopsi odaklar1
yakalarken, 93 (%60,4)’linli eklenmis uzak lateral biyopsi odaklarmin yakaladig1 goriildii.
154 odagin %13,6’sma apeks lateral, %13’line orta lateral, %13’line bazal lateral,
%19,5’ine apeks uzak lateral, %16,9’una orta uzak lateral ve %24’iine bazal uzak lateral
biyopsi odaklarindan alinan biyopsi Orneklemleriyle tani konuldu. 52 hastanin pozitif
kanser odaklarini yakalama basaris1 agisindan, alian biyopsi drneklemleri (apeks, orta ve
bazal lateral, apeks uzak lateral, orta uzak lateral ve bazal uzak lateral) arasinda
karsilagtirma yapildiginda, bu alti1 grup arasinda kanser yakalama yoniinden uzak lateral
biyopsiler lehine istatistiksel olarak anlamli fark oldugu gériildii. Ozellikle bazal ve apikal

uzak lateral biyopsilerin en yiiksek pozitiflik oranlarma sahip oldugu saptandi. ikinci kez
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biyopsi yapilan ve 12 kadrana ek olarak 2 adet TZ biyopsi eklenen 3 hastanin da TZ

biyopsileri kanser yoniinden negatif olarak raporland.

Tablo-14: Transrektal igne biyopsi odaklarimin kanser yakalama sayilarinin

karsilastirilmasi*
TRUS Biyopsi | Biyopsi negatif | Biyopsi pozitif Toplam alinan
odaklarn n (%) n (%) odak sayisi p
n (%)
Apeks lateral 83 (13,3) 21 (3,36) 104 (16,66)
Orta lateral 84 (13,5) 20 (3.16) 104 (16,66)
Bazal lateral 84 (13,5) 20 (3,16) 104 (16,66)
Apeks uzak
lateral 74 (11,8) 30 (4,86) 104 (16,66) 0.03
Orta uzak
lateral 78 (12.,5) 26 (4,16) 104 (16,66)
Bazal uzak
lateral 67(10,7) 37 (5,96) 104 (16,66)
Toplam alinan
odak sayisi 470 (75,3) 154 (24,7) 624 (100)

*Ki kare = 12,070, df =5, p = 0,03

Operasyon Oncesi evreleme prosediirlerine uyularak yapilan degerlendirmelerde
biitiin hastalarda klinik olarak organ sinirli kanser tespit edildi. 52 hastanin 27 (%52)’si
cT1 NO MO, 25 (% 48)’i ¢cT2 NO MO olarak belirlendi. Radikal prostatektomi spesmen
patoloji sonucunda 52 hastanin, 45 (%86,5)’inde organ sinirlt hastalik raporlanirken, 7
(%13,5)’sinde ekstrakapsiiler hastalik tespit edildi. Bu 7 hastanin radikal prostatektomi
spesmen patoloji sonucu 3’iinde pT3 NO MO, 2’sinde pT2 N1 MO, 1’inde pT4 NO MO
olarak raporlandirildi.

52 hastanin 5 (%9,6)’inde cerrahi smir pozitifligi tespit edildi. Bunlarin 1’inde
PRM bulgusu benign, 3’iinde tek tarafli 1’inde iki tarafli normal dis1 olarak tespit edildi. 5
hastanin TRUS biyopsi sonuglar1 2’sinde tek tarafli 3’tinde iki tarafli, radikal prostatektomi
sonuglar1 hepsinde iki tarafli kanser pozitif olarak raporlandi. Tek tarafli normal dis1 PRM

bulgusu olan 3 hastanin patoloji raporlar1 incelendiginde 2’sinin cerrahi sinir pozitifligi
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normal dis1 PRM bulgusu ile ayni1 tarafta 1°1 kars1 tarafta saptandi. Cerrahi sinir pozitifligi
olan 5 hastanin 3’iinde PSA >10 ng/ml oldugu goézlendi. Yine bu 5 hastanin 3’iinde kapsiil
tutulumu pozitif olarak raporlandi. TRUS biyopsi Gleason skorlar1 2’sinde orta, 2’sinde
orta-kotii, 1’inde ise kotii diferansiye olarak raporlandi. 5 hastanin 1’inde ekstrakapsiiler
yayilim ve lenf nodu pozitifligi mevcuttu.

52 hastanin 3 (%S5,8)’tinde lenf nodu pozitifligi tespit edilirken bunlarin 1’inde hem
kapsiil tutulumu hem de cerrahi sinir pozitifligi mevcuttu. 3 hastanin da PRM bulgusu
normal dis1 olarak raporlandi. Bunlarn ikisinde PSA >10 ng/ml olarak 6lciildii. 2 hastanin
TRUS biyopsi Gleason skorlar1 orta, 1’inin kotii diferansiye olarak raporlandi.

52 hastanin 3 (%S5,8)’linde seminal vezikiil tutulumu saptandi. Bu hastalarin
hepsinde normal dist PRM bulgusu tespit edildi. Higbirinde cerrahi sinir pozitifligi ya da
kapsiil tutulumu saptanmadi. Her 3 hastanin da PSA degerleri 10 ng/ml’nin iizerinde tespit
edildi.

Bir hastanin radikal prostatektomi spesmen patoloji raporunda mesane boynu
tutulumu pozitif olarak raporlandi. Kapsiil tutulumu olan 5 hastanin 3’iinde PSA >10 ng/ml
olarak saptanirken 4’tinde normal dig1t PRM bulgusu 1’inde ise lenf nodu tutulumu tespit

edildi.
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5. TARTISMA:

Standart biyopsi semasmin hangi odaklardan ve ka¢ sayida olacag ile ilgili
tartismalar halen devam etmektedir. Ilk kez Hodge ve arkadaslari® ultrasonografi esliginde
sistematik sekstant biyopsiyi 136 hastalik serilerinde rapor etmislerdir. Orijinal sekstant
tekniginde 6 alandan biyopsi alinmigtir. Bu alanlar orta-parasagital diizlemde prostatin her
iki lobunun apeks, orta ve bazal alanlarin1 igermekteydi. Birka¢ yil sonra sekstant teknigi
orta-parasagital alandan daha laterale, tipik olarak bir ¢ok prostat kanserinin lokalize
oldugu periferal zona odaklanilarak modifiye edilmis ve uygulanmaya baslanmustir.” 1997
yilinda Eskew ve arkadaslari® eklenmis biyopsi korlar1 ile sistematik genisletilmis sekstant
biyopsiyi tanimlamiglardir. Bu teknik, glandin ortasindaki ii¢ alan ve far lateral loblardan
iki alan olmak iizere bes-bdlge biyopsisini kapsamaktaydi. Ilavaten prostat hacmi 50cc
iizerinde olan vakalarda, her alan i¢cin bir eklenmis kor tariflemislerdir. Eskew ve
arkadaslarmm® ¢alismasinda sadece eklenmis korlardan %35 (17/48) kanser rapor
edilmistir. 17 kanser hastasinin % 88’ini lateral alanlardan alinan biyopsi drneklemelerinin
tespit ettigini bildirmislerdir. Chen ve arkadaslar’’® prostat biyopsilerini stokastik
(olasilikll) bilgisayar simiilasyon modeliyle degerlendirmislerdir. Sekstant biyopsinin
timor volimii 0,5cc’den fazla olan kanserlerin tam olarak %73’lnii (107/147) tespit
ettigini, 4 hastanin ise sekstant biyopsi ile saptanamadigini bildirmislerdir. Kanserin
dagilim sikligini srasiyla transizyonel zon, orta hat ve periferal zonun 6n boynuzunun alt
boliimii olarak belirtmislerdir. Caligmalarindaki 10 kor biyopsi semast apeks, bazal, 6n
boynuz, 6n transizyonel zon ve orta hat periferal zonu igermekteydi ve bu yontemle kanser
hastalarinin tam olarak %96’sin1 (141/147) yakaladiklarimi tariflemiglerdir. Levine ve
arkadaslar1” birbirini izleyen ardigik iki set sistematik sekstant biyopsinin etkinligini
arastirmiglardir. 43 kanser vakasmin %30’unu (13/43) ikinci set biyopside tespit
etmislerdir. Birinci set biyopside kanser yakalama orani ile prostat hacmi arasinda ters
iliski (%43 30cc’den kiigiik, %27 30-50cc arasi, %24 50cc’den biiyiik) saptamislardir.

Ikinci set biyopside prostat voliimii ile kanser yakalama orani arasinda istatistiksel anlaml1
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bir fark bulamamuslardir. Presti ve arkadaslar1’ geleneksel sekstant biyopsiye ilaveten dort
lateral biyopsi alarak, 10-kor sistematik biyopsi teknigini 483 hastada arastirmiglardir.
Prostat volimii 50cc’den biiyiik olan hastalardan transizyonel zon (TZ) biyopsi
orneklemeleri de almiglardir. Geleneksel sekstant biyopsi kanser vakalarmin %20’sini
kacirirken, TZ biyopsiler kanser yakalama oranmi %5,5 kadar arttirmistir. Prostat hacmi
50cc alt1 ve iistii olan hastalarda kanser yakalama oranlari karsilastirildiginda, 10 kor
biopsi ve sekstant teknigi arasindaki farki disiik (%9,5, %19,6) olarak belirtmislerdir.
Babaian ve arkadaslari® %75’inin daha oOnceki biyopsisi kanser agisndan negatif
sonuglanan 362 hastada sekstant biyopsi ve bes alternatif alan biyopsisini i¢eren (iki 6n
boynuz, iki TZ ve bir orta hat) 11-kor biyopsi teknigini arastirmiglardir. Eklenen biyopsi
korlar1 dahil edildiginde kanser yakalama agisindan %33 oraninda artig sagladiklarini ifade
etmislerdir. Hastaligin en sik goriilen alanlarini sirasiyla, 6n boynuz ve onu takip eden TZ
ve orta hat olarak tespit etmislerdir. Bu artis istatistiksel olarak anlamli bulunsa da ilk
biyopsi olan grupta ve prostat voliimii g6z oniinde bulunduruldugunda, 11 kor biyopsi ile
sekstant biyopsi arasinda istatistiksel anlamli bir fark saptayamamislardir. Chen ve
arkadaslar1’”® 180 hastada kanser yakalama ve prostat voliimii arasidaki iligkiyi
incelemiglerdir. 50cc’den daha biiylik volimdeki prostatlarda kiigiik voliimlii kanserin
(0,5cc’den kiigiik), 50cc’den daha kiigiik voliimlii prostatlara gore iki kat fazla oldugunu
gormiisler ve bu nedenle sekstant biyopsi drneklemlerinin 50cc’den biiylik prostatlarda
50cc’den kiigiik prostatlara gore kanser yakalama oranmin daha diisiik oldugunu (%48
karsilik %67) 6ne siirmiislerdir. Egevad ve arkadaslar1'> eger transizyonel ya da orta lateral
biyopsi dahil edilmese %5 kadar kanserin tespit edilemeyecegini bildirmisler ve bu
eklenen biyopsilerin hastalarin %9,6’sinda Gleason skorunu degistirdigini belirtmislerdir.
Bu calismamizda tiim hastalarimizda lokal analjezi altinda 12 kadran biyopsi uygulandi.
Biyopsi odaklarimiz klasik sekstant biyopsiye ek olarak, apeks, orta ve bazal segmentlerin
uzak laterallerinden alinan ilave 6 biyopsiyi icermekteydi. Klasik sekstant biyopsi ile 52
hastanin 37 (%71)’sinde kanser saptanirken, 15 (%29) hastaya eklenen uzak lateral
biyopsilerle tant konuldu. Tek bagina uzak lateral biyopsiler incelendiginde 52 hastanin 43
(%82,7)’tinde kanser saptanirken, uzak lateral biyopsilerin tan1 koyamadigr 9 (%17,3)
hastaya klasik sekstant biyopsi ile tan1 konuldu Bu ¢alisma sonucunda eklenen kor sayilar1
ile kanser yakalama oranlarinda yaklasik %30 artis saglanabildigi gosterildi Nitekim bu
veriler yukarida Dbelirtilen literatiirdeki calismalarla benzerlik gostermektedir.”®

Calismamizda uzak lateral loblarin tek basina sekstant biyopsiden kanser yakalamada
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istatistiksel agidan anlamli Gistlinliigii olmamakla birlikte, ayn1 grup i¢inde ele alindiginda
kanser pozitifligi acisindan daha fazla sayida hastay1 yakaladigi da tespit edildi. Bununla
birlikte Ozellikle bazal ve apeks uzak lateral odakli biyopsilerin, diger odaklara gore
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla sayida kanser yakaladigi da diger dikkat
cekici bir unsurdur. Bu ¢alisma sonucunda klasik sekstant biyopsiye muhakkak uzak lateral
biyopsilerin eklenmesi ve 6zellikle apeks ve bazal uzak lateral biyopsilerin rutin biyopsi
semasina girmesi gerekmektedir yorumu yapilabilir.

Prostat kanserinin multifokal olmas1 TRUS biyopsi sonrasi tek tarafli pozitif kanser
varligmin dogrulugu agisindan soru isaretleri yaratmaktadir. Bu nedenle kor sayisinin
artirtlmas1 bilateral kanser yakalama agisindan ve TRUS biyopsi sonuglarmin radikal
prostatektomi sonrasi patolojik sonuglarla korelasyonu agisindan biiylik onem teskil
etmektedir. Biilbiil ve arkadaslari®’ calismalarinda Bayes olabilirlik teoremini ornek
gostermislerdir. Bu teoriyle matematiksel olarak biyopsi sayisi arttik¢a kanser yakalama
oraninin da artacagini ve mevcut kanser voliimiine ait daha yakin bilgi edinilebilecegini
belirtmislerdir. Biilbiil ve arkadaslarmin®' ¢alismasinda biyopside tek tarafli timérii olan
37 (%66) hastanin radikal prostatektomi sonrasi iki tarafli tiimorii oldugu tespit edilmis ve
bunlarin 4 (%7)’linde cerrahi smir pozitifligi bildirilmistir. Calismalarinda TRUS
biyopside iki tarafli pozitif kanser sonucu olan 44 hastanin patoloji sonucu da iki tarafli
olarak raporlanmistir. Bununla birlikte 15 (%34) hastada ise cerrahi smir pozitifligi tespit
etmislerdir.®’ Obek ve arkadaslar1'® 155 hastalik ¢alismalarinda; 100 hastada tek tarafly, 55
hastada iki tarafli kanser pozitif biyopsi sonuglarini radikal prostatektomi spesmen patoloji
sonuclariyla karsilastirmiglardir. Bu calismalarinda tek tarafli kanser pozitif biyopsi
sonucu, radikal prostatektomi spesmen patolojisi ile karsilastirildiunda; ayni taraftaki
kanser agisindan 95 (%95) hastada korelasyon goriiliirken, 100 hastanin 69’unda iki tarafls,
5’inde ise kars1 tarafta timor oldugu saptanmustir. Hastalarin % 95’inde ayni tarafta kanser
bulunmus, fakat bunlarin sadece %53’linde tiimor yiikiiniin biyopsi pozitif olan tarafta
daha baskin oldugu ifade edilmistir. Sadece o loba smirli tiimorii olan hasta sayisi ise 26
(%26) olarak bildirilmistir. Diger yaymlar da bunu dogrular niteliktedir: Huland®* ve
Daniels® TRUS biyopsi patoloji sonucu sadece tek bir lob olarak raporlanan hastalarmin
radikal prostatektomi sonrasi patoloji raporlarinda sirasiyla %85 ve %78 oraninda iki
tarafli timor tespit etmislerdir. Stamey’ hastalarmm %78’inde, Obek" ise %74’{inde
biyopsi kanser sonucu negatif olan tarafta radikal prostatektomi sonrasi spesmen

degerlendirildiginde kiigiik miktarda kanser oldugunu rapor etmislerdir. Benzer serilerde
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%50’ye yakin hastada tlimoriin iki tarafli olmasindan adenokarsinomun kii¢iik alanlarinin
sorumlu oldugu bildirilmistir. Bizim calismamizda 52 hastanin TRUS biyopsi patoloji
raporu incelendiginde 35 (%67,3) hastada tek tarafli, 17 (9%32,7) hastada iki tarafli kanser
odag: tespit edildi. TRUS biyopside tek tarafli kanser yakalanan 35 hastanin radikal
prostatektomi spesmen raporlart incelendignde, 25 (%71,5)’inde radikal prostatektomi
sonras1 patoloji raporunda iki tarafli kanser goriildii. 17 iki tarafli kanser pozitif olan
hastanin 16 (%94)’s1 iki tarafli, 1 (%5,9)’1 ise tek tarafli kanser pozitif olarak raporlandi.
Bu veriler literatiirdeki diger ¢alismalarla benzerlik gostermektedir. Bu benzer sonuglar tek
tarafli  negatif biyopsi sonucunun dogrulugunun sorgulanmasi  gerektigini
diistindiirmektedir. Baz1 calismalarda biyopsi kanser sonucunun negatif oldugu tarafta
radikal prostatektomi sirasinda sinir koruyucu prosediiriin sinirlandirilabilecegi goriisii

5253 Halbuki tek tarafli pozitif biyopsi tek tarafli hastaligi gostermeyebilir.

savunulmaktadir.
Bununla birlikte tek tarafli pozitif biyopsinin istatistiksel anlamlilikta negatif cerrahi alanla
korele oldugunu, bunun sebebinin ise tek tarafli pozitifligin ¢ogunlukla kii¢iik voliimlii
kanser ve organ smirliliga isaret ettigini savunan calismalar da vardr.”® Bizim
caligmamizda cerrahi smir pozitifligi olan 5 hastann TRUS biyopsi sonuglar1 kanser
varlig1 yoniinden 2’sinde tek tarafli, 3’linde iki tarafli, radikal prostatektomi sonuglari ise
hepsinde iki tarafli olarak raporlandi. Bu 5 hastanin radikal prostatektomi patoloji
spesmenleri incelendiginde, cerrahi siir pozitifligi hepsinde tiimdr yiikii fazla olan alanda
izlendi. Bununla birlikte tiim hastalar incelendiginde biyopsi sonucu tek tarafli olan
hastalarm biiyiik ¢cogunlugunda radikal prostatektomi spesmende, iki tarafliliktan sorumlu
kanser odaklar1 diisiik voliimden olugmaktaydi.

Kanser evrelemesindeki esas amag¢ hastaligin yayilimimi bilmek, prognozunu
tahmin etmek ve tedaviyi buna gore yonlendirmektir. Klinik olarak anlamli olabilmesi i¢in
histopatolojik olarak prostat kanseri, kor biyopsisi ile net olarak ortaya konmalidir. TRUS
biyopsi ile histopatolojik olarak prostat kanseri tanisi alan hastalarin biyopsi parametreleri
ve Gleason skorlari, radikal prostatektomi dncesi irologun operasyon sirasindaki yaklagimi
agisindan ¢ok biiyiikk 6nem teskil etmektedir. Bununla birlikte TRUS biyopsi materyali
prostat kanserinin heterojen ve multifokal olmasi nedeniyle tiimdriin prostat dokusundaki
yaygmligini veya ger¢ek Gleason skoru ile ilgili kesin bilgiyi veremeyebilir. Kanser
nodiiliiniin kendi icerisinde, 6rnegin merkez ve periferinin farkli grade kanserden olusuyor
olmas1 nedeniyle biyopsi ignesi her iki paterni de ihtiva edebilecegi gibi sadece perifer

tarafin1 ya da TRUS biyopsi 6rneklemindeki daha baskin olan birincil veya ikincil paterni
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gostermeyen yiiksek grade elemanlar: ihtiva edebilir.” Bu nedenle biyopsi tabanli hem
diisiik, hem de yiiksek derecelendirme miimkiin olabilir.** Prostat kanserinin infiltratif
ozellikli olmas1 ya da glandlarin sekil ve boyutlarmin 6nemli varyasyonlar gdstermesi
biyopsi 6rneklemelerinin yanhs derecelendirilmesinin diger bir sebebidir.” Bu nedenle
patolog i¢in kesin sonug acisindan radikal prostatektomi spesmeni altin standarttir. Bir ¢ok
caligmada biyopsi ve prostatektomi spesmenleri arasindaki Gleason skorlarmin

85 Calismalar gostermistir ki, biyopsi Gleason derecesi ile

korelasyonu arastirilmistir.
cerrahi sonrast Gleason derecesi karsilastirildiginda yaklasik %27-57 oraninda diisiik
derecelendirme mevcuttur.***’ Nitekim yapilan birgok ¢alismada diisik ya da yiiksek
derecelendirme agisindan farkli sonuglar elde edilmistir: Altay ve arkadaslari’ %40,98
oraninda hastanin diisiik, %6,57 oraninda hastanin ise yiiksek evrelendigini, Gleason
skorlarinin ise %42,26 hastada diisiik, %11,84 hastada yiiksek ve % 45,9 hastada benzer
oldugunu bildirmislerdir. Egevad ve arkadaslari'® 10 kor biyopside %45,5 hastanin benzer,
% 38,8’inin diisiik, % 15,7 sinin yliksek derecelendirildigini rapor etmislerdir. Cam ve
arkadaslar’®™ %28,7 hastada benzer sonu¢ bulurken, TRUS biyopside iyi diferansiye
bulunan  tiimorlerin ~ %71,7’sinin  radikal  prostatektomi  spesmende  yliksek
derecelendirildigini; bununla birlikte orta derece diferansiye grubun %71,7’sinin ayni,
%20,7’sinin yiiksek, %7,5’inin diisiik derecelendirildigini belirtmislerdir. Bu farkliligin
siirlt miktarda dokunun histopatolojik olarak raporlanmasinin zor olmasina ya da tiimoriin
heterojen olmas1 nedeniyle radikal prostatektomi spesmeninde ikiden fazla grade
bulunmasina bagli olabilecegi seklinde yorumda bulunmuslardir. Bununla birlikte yiiksek
Gleason skorlu hastalarinin %81,8’inin radikal prostatektomi spesmen patoloji sonucunun
kotii diferansiye oldugunu tespit etmislerdir. Epstein ve arkadaslari®® toplamda %69’luk bir
korelasyon bildirmiglerdir. Bununla birlikte Gleason 7 veya daha iisti TRUS biyopsi
sonucu olan hastalarin %87,5’inde radikal prostatektomi spesmeninde de yiiksek grade
timor saptarken, iyi diferansiye olanlarin ise sadece %64’linde diisiik grade tiimor
oldugunu belirtmislerdir. Fernandes ve arkadaslar®” 466 hastalik serilerinde TRUS biyopsi
ve radikal prostatektomi spesmen Gleason skorlar1 arasinda %20,7°1lik benzerlik bulurken,
TRUS biyopsi sonucu iyi diferansiye olan hastalarin %74,6’sinin radikal prostatektomi
sonras1 timOr derecesinin yiikseldigini tespit etmislerdir. Sadece hastalarin %54 {iniin
TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmenlerinin sonuglarini benzer bulmuslardir.
Biilbiil ve arkadaslar® 100 hastalik calismalarinda ortalama Gleason skorunun 6’dan 7’ye

yiikseldigini ifade etmislerdir. Carlson ve arkadaslar’’® %68, Cecchi ve arkadaslar’' ise
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%47°lik bir benzerlik bulmuslardir. Noguchi ve arkadaslari’> 222 hasta ile yaptiklari
caligmalarinda, hastalarin %36’sinin TRUS biyopsi ve prostatektomi spesmen timor
derecelerini benzer bulurken, TRUS biyopsinin hastalarn %46’sinda diisiik, %18’inde
yiiksek derecelendigini bildirmislerdir. Cookson ve arkadaslar’” %31°lik bir benzerlik
bulurken, hastalarin %26’smnin iki ya da daha fazla, %54 iiniin ise radikal prostatektomi
spesmeni ile karsilastirildiginda diisiik derecelendirildigini rapor etmiglerdir. Bazi
caligmalarda %50°den fazla tiimoriin iki ya da daha fazla patern icermekte oldugu ve farkli
Gleason derecelendirmesinin hasta basina ortalama 2,7 oldugu bildirilmistir.”***> Bizim
calismamizda diger ¢alismalardan farkli olarak en ¢ok dikkat ¢ceken 6zellik hi¢bir hastanin
TRUS sonucunun iyi diferansiye (Gleason skor 2-4) olarak raporlanmamasiydi. Biz
calismamizda hastalarin TRUS sonuglarini orta diferansiye (Gleason skor 5-6), orta-kotii
diferansiye (Gleason skor 7) ve kot diferansiye (8-10) olarak gruplandirdik. 52 hastanin
TRUS biyopsi patoloji sonuglar1 33 (%63,5) hastada orta diferansiye, 17 (%32,7) hastada
orta-kotii diferansiye ve 2 (%3,8) hastada kot diferansiye olarak raporlandi. Orta
diferansiye olarak raporlanan 33 hastanin 30 (%90,9)’u orta diferansiye olarak
raporlanirken, 3 (%9,1)’l orta-kotii diferansiye olarak raporlandi. Orta diferansiye olarak
raporlanan hastalarin higbirinin radikal prostatektomi sonucu koétii diferansiye olarak
raporlanmadi. Orta-kotii diferansiye TRUS biyopsi patoloji sonucu olan 17 hastanin 12
(%70,6)’si yine orta-kotii diferansiye olarak raporlanirken, 3 (%17,6)’i orta, 2 (%11,8)’si
kot diferansiye olarak raporlandi. Kotii diferansiye olarak raporlanan 2 hastanin 2
(%100)’s1 de kot diferansiye olarak raporlandi. Diger bir deyisle TRUS biyopsi sonucu
orta veya orta-kotli diferansiye olarak raporlanan 50 hastanin yalnizca 2 (%4)’sinin
Gleason diferansiyasyon derecesi bir iist dereceye yiikseldi. Diger literatiir caligmalarinda
oldugu gibi ¢aligmamizda TRUS biyopsi patoloji raporlar1 orta ve kotii diferansiye olan
gruplarin radikal prostatektomi spesmen patoloji raporlarinda anlamli benzerlik bulundu.
Literatiirdeki ¢aligmalar dogrultusunda TRUS biyopside iyi diferansiye olarak raporlanan
biyopsi 6rneklemlerinin radikal prostatektomi spesmen patoloji raporlarinda daha yiiksek
derecelendirilecegi sdylenebilir. Bu ¢alismalarin hepsi iyi diferansiye gruptaki tiimorlerin
Gleason skorlarinin gergekeiligini sorgulatmaktadir. Nitekim bu ¢aligmalar gostermistir ki
TRUS biyopsi sonucunun iyi diferansiye tlimor olarak raporlanmasi cerrahi sonrasi patoloji
sonucunun iyi diferansiye tiimor olarak raporlanmasi agisindan zayif bir gdstergedir.
Dolayisiya son yillarda gerek patologlarin  Gleason skorlamalar1  konusunda

standardizasyon ve konsensus toplantilar1 yapmasi, gerekse de bu sayede biyopside iyi
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diferansiye hastalik tanisindan uzaklagilmasi, TRUS Gleason skorlarinin daha giivenilir
olabilecegi yorumunu getirmistir. Boylece TRUS biyopside orta ve yiiksek dereceli
timoriin  olmas1 g¢ogunlukla radikal prostatektomi spesmeninin de kotii diferansiye
olabilecegini 6ngorebilir. Ayrica biyopsideki yiiksek Gleason skor genellikle hastaligin
prostatin diginda ve cerrahi spesmen patoloji raporunda kotii diferansiye olabilecegi
konusunda bir 6ngorii sunabilir.

Yukarida belirtilen bir¢ok ¢aligmada, gerek Gleason skor gerek tiimor yilizdeleri
arasinda TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen patolojilerinde saptanan
uyumsuzlugun aksine, bizim ¢alismamizda her iki parametre agisindan istatistiksel olarak
anlamli diizeyde iliski saptandi. Gerek patologlarin egitim ve tecriibelerinin artmasi,
Gleason skorlarmin daha net tariflenmesi, bununla ilgili konsensus toplantilarmnin
yapilmasi; gerekse de biyopsi kor sayilarmin artirilmasi, spesmenlerin daha iyi incelenmesi
bizim c¢aligmamizda oldugu gibi TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen
parametrelerinin tutarliligini arttirmakta, hastaligin tanisinin konmasmda ve tedavisinin
yonlendirilmesinde TRUS biyopsi parametrelerinin katkisini ylikseltmektedir.

Caligmamizda yasla paralel olarak PSA serum diizeyleri ylikselme gosterse de,
diger biyopsi parametreleri ile PSA serum diizeyleri arasinda istatistiksel anlamli bir iliski
bulunamadi. Bu da ozellikle diisiik serum diizeylerinde PSA’nin hastaligin evresi ve
ozellikleri ile iligkisiz oldugu seklindeki klasik bilgiye paralel bir bulgudur.

PRM ve serum PSA diizeyleri prostat kanseri taramasinda ilk bagvurulan tani
yontemleridir. Prostat kanserini saptamada PRM’nin diisiik sensitivitesi ve hastalig1 diisiik
evreleme yatkinlig1 bir ¢ok ¢alisma ile kanitlanmustir.****® Birgok faktér PRM’nin diisiik
hassasiyetine sebep olmaktadir. Ornegin birgok kanser odag1 kiiciiktiir ve 6n ya da orta
lezyonlar genellikle yeterli normal doku tarafindan degismis dokuyu gizlemek icin
¢evrelenmistir.> Bununla birlikte PRM ile prostatektomi spesmenlerindeki timor
lokalizasyonlarimi karsilastiran ¢alismalar da meveuttur:*®® Obek ve arkadaslari® tek
tarafli normal dist PRM bulgusu olan hastalarinm; %96’sinda radikal prostatektomi
spesmeninde ayni tarafta, %4’ilinde ise karsi tarafta tiimor saptarken, sadece %27 sinde
ayni tarafa sinirl, bununla birlikte %69 unda ise iki tarafli tiimor oldugunu bildirmislerdir.
PRM’sinde iki tarafli normal digi bulgu olan tiim hastalarinda iki tarafli kanser tespit
etmislerdir. Huland ve arkadaslar®™ calismalarinda normal dis1 PRM bulgusu olan
hastalarinin %11°inde ayni tarafta, %89’unda iki tarafl;; Spiegelman ve arkadaslar’®® ise

%69 hastada ayni, %31 hastada iki tarafli kanser bildirmislerdir. Bununla birlikte PRM
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cerrahi planlamada bilgi saglama agisindan, ekstrakapsiiler tiimdr yayilimi ve/veya cerrahi
smir pozitifligini ngdérmede zayif kalmaktadir. Obek ve arkadaslar1 calismalarinda tek
tarafli normal dist PRM bulgusu olan hastalarinin 42’sinde final patoloji raporunun
ekstrakapsiiler timor yayilim varhigini gosterdigini ve bunlarin %36’sinda yayilimin
PRM’nin benign olarak yorumladig tarafta oldugunu ifade etmislerdir. Ote yandan cerrahi
siir pozitifligi olan hastalarmin %31’inde pozitifligin PRM’nin benign oldugu tarafta
oldugunu goérmiislerdir. Bu da gostermektedir ki PRM’nin verdigi bilgiler cerrahi sirasinda
ekstrakapsiiler yayilim ve cerrahi smir pozitifligi acisindan yetersiz kalmaktadir. Bizim
caligmamizda 52 kanser hastasmin 26 (%50)’smmm PRM bulgusu benign olarak
yorumlanirken, 17 (%32,7)’sinde tek tarafli, 9 (%17,3)’unda iki tarafli normal dis1 PRM
bulgusu tespit edildi. PRM bulgusu benign olan 26 hastanin patoloji raporu 7
(%26,9)’sinde tek tarafli, 19 (%73,1) unda iki tarafli kanser olarak raporlandi. 17 tek tarafli
normal dist PRM’si olan hastanin 15 (%88,2)’inde iki tarafli kanser raporlanirken yalnizca
2 (%11,8)’si tek tarafli kanser pozitif olarak raporlands. iki tarafli normal dist PRM’si olan
9 hastanin ise, 7 (%77,7)’si iki tarafli, 2 (%22,3)’si tek tarafli kanser pozitif olarak
raporlandi. Literatiirdeki c¢aligmalar da sonuglarimizi desteklemektedir. Cerrahi sinir
pozitifligi olan 5 hastanin PRM bulgusu 1’inde benign, 3’iinde tek tarafli, 1’inde iki tarafli
normal dis1 olarak raporlandi. Tek tarafli normal dist PRM bulgusu olan 3 hastanin patoloji
raporlar1 incelendiginde 2’sinin cerrahi sinir pozitifligi, normal dis1t PRM bulgusu ile ayni
tarafta, 1’1 ise karsi tarafta saptandi. Hastalarimizin yariya yakminda kanser agisindan
sliphe uyandirmasa da, yine de hastalarin diger yarisinda kanser siiphesi uyandirmasi
nedeniyle, PRM’nin klinik uygulamada serum PSA diizeyi ile birlikte TRUS biyopsi
planlanmasi agisindan en 6nemli tan1 araci olarak yerini korumakta oldugu goziikmektedir.
Caliymamizda cerrahi sinir pozitifligi tespit edilen hastalarimizdan elde ettigimiz sonuglar
sinirli olsa da, PRM’si normal olan hasta da bile cerrahi sinir pozitifligi olmasi nedeniyle
cerrahi swrasinda {irologa yon vermesi agisindan, PRM operasyon Oncesi kanser
lokalizasyonunu tanimlamada soru isaretleri yaratmaktadir.

Sonug olarak bu caligmada 12 odak biyopsinin klasik sekstant biyopsiden daha
iistlin oldugu, eklenen uzak lateral biyopsi odaklarmmin kanser tamisini yaklasik %30
oraninda artirdig1 belirlendi. Ozellikle bazal ve apikal lateral biyopsi odaklarinmn kanser
saptamada daha iistiin oldugu gozlendi. TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen
patoloji raporlarindaki Gleason diferansiyasyon derecelerinin yakin benzerlik gosterdigi

izlendi. Ancak biyopside tek tarafli olarak raporlanan kanserlerin radikal prostatektomi
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spesmen patoloji sonuglarmin siklikla iki tarafli raporlandigi gézlemlendi. Dolayisiyla bu
calismanin, ideal biyopsi sema ve stratejisinin gelistirilmesine, 6zellikle basta apikal ve
bazal uzak lateral biyopsi odaklarinin 6nemine isaret etmesiyle katki sagladigi sonucuna

varildL
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6. SONUCLAR:

12 kadran prostat biyopsi histopatolojileri ile radikal prostatektomi patoloji

sonuclarini karsilastiran bu ¢calismamizda asagidaki sonuglar elde edilmistir:

» Klasik lateral sekstant biyopsi say1 ve lokalizasyonunun yetersiz oldugu,
eklenen uzak lateral biyopsi odaklarmnin kanser tan1 koyma basar1 oranlarmi

yaklagik {icte bir oraninda artirdig1 goriildii.

» Kanser tanismi artrmak i¢in rutin biyopsi Orneklemelerine eklenecek
biyopsi odaklarinin mutlaka bazal ve apikal uzak lateral odaklarini igermesi

gerektigi saptandi.

» TRUS biyopsi patoloji raporunda tek tarafli kanser pozitifliginin yaniltici
oldugu, radikal prostatektomi patoloji raporlarinda bu timdr pozitifliginin

siklikla iki tarafli olarak raporlandigi tespit edildi.

» Gleason dereceleri asisindan orta, orta-kotii ve kotii diferansiye olarak
raporlanan hasta gruplarmnm; radikal prostatektomi patoloji sonuglarinin

birbirlerine benzer oldugu goriildii.

» PRM’nin tek basina tan1 koymada ve cerrahi dncesi ekstrakapsiiler yayilim

ile ilgili bilgi saglamada yetersiz oldugu izlendi.

» Sonug olarak prostat kanseri i¢cin PSA, PRM ve TRUS biyopsi halen en
Oonemli tani araglar1 olarak goziikmektedir. Bununla birlikte diisiik PSA
seviyelerinde ve benign PRM’si olan hastalarda bile prostat kanseri

saptanmasi, prostat kanserinin heterojen ve multifokal olmas1 ve buna bagh
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TRUS biyopsi sirasinda say1 ve lokalizasyon eksikligi nedeniyle mevcut
olan kanserin tanismmin konulamamasi, halen etkin bir tan1 ydntemi
konusunda soru isaretlerini giliclendirmektedir. Bu calisma, uzak lateral
biyopsilerin 6zellikle bazal ve apikal alanlardan alinmas1 gerektigine isaret
etmesiyle ideal ve standart bir TRUS biyopsi stratejisi gelistirme ¢abalarina

onemli katki saglayacaktir.
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7. OZET:

12 Kadran Prostat Biyopsi ile Radikal Prostatektomi

Patoloji Sonu¢larinin Karsilastirnlmasi

Amacg

Prostat kanseri tanisinda transrektal ultrasonografi (TRUS) esliginde biyopsi altin standart
yontemdir. Lateral prostat biyopsi odaklarmin say1 ve lokalizasyon agisindan standardize
edilmesi gerekmektedir. Bu ¢alismada 12 odak prostat biyopsi parametrelerinin radikal

prostatektomi spesmen patoloji sonuglari ile tutarliligi incelenmistir.

Gerec ve Yontem

Bu retrospektif calismaya, klinigimizde Ocak 2005-Kasim 2009 tarihleri arasinda radikal
prostatektomi operasyonu yapilan ardisik 52 hasta alindi. Tiim biyopsiler ayni hekim
tarafindan; her iki lobun apikal, orta ve bazal segmentlerinin lateral (klasik sekstant
biyopsi) ve uzak laterallerinden her lob icin 6 adet olmak {izere toplamda 12 kor olarak
uygulandi. Biyopsi parametreleri 6zellikle Gleason skorlar1 ve biyopsi odaklarinin
lokalizasyonlari, radikal prostatektomi operasyonu sonrasi elde edilen spesmenin patoloji

bulgular1 ile karsilastirildi.

Bulgular

Tek bagina klasik sekstant biyopsi, hastalarn %71 (37/52)’ine tan1 koyarken, hastalarin
%29 (15/52)’una eklenen uzak lateral biyopsi odaklari ile tan1 konuldu. Klasik sekstant

biyopsiye eklenmis uzak lateral biyopsi odaklarmi iceren 12 kor biyopsinin kanser tani

basarisi, klasik sekstant biyopsiden istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu.
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TRUS biyopside tek tarafli kanser pozitifligi saptanan 35 hastanin radikal prostatektomi
patolojisi 25 (%71,4) hastada iki tarafli kanser pozitif olarak saptandi. Biyopsi ve radikal
prostatektomideki tek ve iki tarafli kanser pozitif odaklar arasinda istatistiksel acidan
anlamli diizeyde tutarsizlik goriildii. 52 hastanin biyopsi Gleason skorlar1 incelendiginde
33 (%63,5) hasta orta (Gleason skor = 5-6), 17 (%32,7) hasta orta kotii (Gleason skor = 7)
ve 2 (%3,8) hasta kotii (Gleason skor = 8-10) diferansiye olarak raporlanirken iyi
diferansiye tiimorii olan hasta yoktu. Biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen patoloji

Gleason skorlari istatistiksel anlaml1 diizeyde tutarli bulundu.

Sonuglar

Bu caligmada TRUS esliginde yapilan klasik sekstant biyopsiye eklenen 6 uzak lateral
biyopsi odaginin kanser tani basar1 oranini belirgin olarak yiikselttigi, TRUS biyopside tek
tarafli olarak raporlanan kanserlerin radikal prostatektomi spesmen patolojisinin siklikla iki
tarafli olarak raporlanacagi, biyopsi Gleason sonuglarinin radikal prostatektomi spesmen

patolojisi ile yiiksek benzerlik oranlarma sahip oldugu gosterildi.

Anahtar kelimeler: Prostat kanseri, TRUS, prostat biyopsisi, radikal prostatektomi,

Gleason.
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8. SUMMARY

Comparison of 12-Core Prostate Biopsy Results with

Corresponding Radical Prostatectomy Specimens

Introduction

A standard biopsy strategy in terms of describing the ideal number of biopsy cores and
localization has not been formulated. The objective of this current study was to compare
the histological findings of 12-core transrectal ultrasound (TRUS) guided prostate biopsy

results with that of corresponding radical prostatectomy specimens.

Material and Methods

This retrospective trial consisted of 52 consecutive patients who underwent radical
prostatectomy between January 2005 and October 2009 at our institution. All patients had
12-core prostate biopsy (lateral and far lateral biopsies from apical, mid and basal prostate
tissue for each half of the prostate as a total of 12 locations in each case) that was
performed by a single physician.

The diagnostic ability of biopsy cores, cancer locations and the histological findings
particularly Gleason grades of 12-core biopsies were compared with that of radical

prostatectomy specimens.

Results

The classical sextant biopsy revealed prostate cancer in 71% (37/52) of cases. About 29%

(15/52) of cancers were detected only by the far lateral sextant biopsies. The diagnostic

ability of 12-core biopsies was statistically higher than the classical sextant approach.
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A total of 35 patients were found to have unilateral cancer according to TRUS biopsies.
However about 71% of these cases was bilateral disease on radical prostatectomy
specimens. Gleason scores of TRUS biopsies were intermediate, intermediate-poor and
poorly differentiated in 63.5%, 32.7% and 3.8% of cases, respectively. These scores were

well correlated with corresponding radical prostatectomy Gleason scores.

Conclusions

The addition of far lateral biopsies to the classical sextant biopsy revealed a significant
improvement in cancer detection rate. Unilateral disease on biopsy was mostly associated
with bilateral cancer on corresponding radical prostatectomy specimen. Gleason score on
TRUS biopsy was usually correlated with a corresponding Gleason score on final

pathology.

Key words: Prostate cancer, TRUS, prostate biopsy, radical prostatectomy, Gleason.
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10. RESIMLEMELER LISTESI

Tablolar

Tablo-1:Hastalarla ilgili calisilan parametrelerin genel dagilimi.

Tablo-2:Hastalarla ilgili caligilan 6nemli parametrelerin ortalamalari.

Tablo-3:Klasik sekstant biyopsi ve uzak lateral sekstant biyopside pozitif kanser
odaklarmin karsilastirilmast.

Tablo-4:TRUS biyopsi kanser odaklar ile radikal prostatektomi spesmenlerindeki kanser
odaklarmin karsilastirilmast.

Tablo-5:TRUS biyopsi Gleason skorlar1 ile radikal prostatektomi spesmenlerinin Gleason
skorlarmin tutarlihig:.

Tablo-6:Parmakla rektal muayene bulgular1 ile radikal prostatektomi
spesmenlerindeki kanserli odaklarin karsilastirilmasi.

Tablo-7:Parmakla rektal muayene bulgular1 ve radikal prostatektomi spesmenlerinden elde
edilen Gleason diferansiyasyon derecelerinin karsilagtiriimasi.

Tablo-8: Yasa gore lic gruba ayrilan hastalarin PSA kan diizeylerinin karsilastiriimasi.
Tablo-9:Parmakla rektal muayene bulgular1 benign, tek ve iki tarafli normal dis1 seklinde
iic gruba ayrilan hastalarda PSA kan diizeylerinin karsilastirilmasi.

Tablo-10:Radikal prostatektomi patoloji sonucglarina gore orta, orta-kotii ve kotii olarak ii¢
gruba ayrilan hastalarin PSA kan diizeylerinin karsilastirilmasi.

Tablo-11:Radikal prostatektomi patoloji sonuglarma gore, tek ve iki tarafli kanser
pozitifligi seklinde iki gruba ayrilan hastalarin PSA kan diizeylerinin karsilastirilmasi.
Tablo-12:Radikal prostatektomi patoloji sonuglarma gore, tek ve iki tarafli kanser
pozitifligi seklinde iki gruba ayrilan hastalarin tiimoér yiizdelerinin karsilastirilmast.
Tablo-13:Radikal prostatektomi patoloji sonuglarma gore orta, orta-koti ve koti
diferansiye olarak ii¢ gruba ayrilan hastalarin tiimor yiizdelerinin karsilastirilmast.
Tablo-14:Transrektal igne biyopsi odaklarmin  kanser yakalama sayilarinin

karsilastirilmasi.
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Sekiller

Sekil-1:Yas gruplarina gore (50-59, 60-69, >70 yas) hastalarin PSA kan diizeyleri.
Sekil-2:Yas ve PSA arasindaki korelasyonu gdsteren scatter diyagrama.

Sekil-3:Parmakla rektal muayene bulgularina gore iic gruba ayrilan hastalarin PSA kan
diizeyleri.

Sekil-4:Radikal prostatektomi patoloji sonuclarina gore {i¢ gruba ayrilan hastalarin PSA
kan diizeyleri.

Sekil-5:Radikal prostatektomi patoloji sonuglarina gore ii¢ gruba ayrilan hastalarin patoloji
tiimor ylizdeleri.

Sekil-6: TRUS biyopsi ve radikal prostatektomi spesmen tiimdr yilizdeleri arasindaki

korelasyonu gdsteren scatter diyagramu.
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Ek-1: Biyopsi islem formu

T.C.

DUZCE UNIVERSITESI
) TIP FAKULTESI
UROLOJi ANABILIiM DALI

TRUSG ve TRIB UYGULAMALARI HASTA SEMASI

Ad: Tarih: / / islem No:
Soyad : Plk. Kart No: TIf no;

Yas: PSA: fPSA: f/T:
P.M: P.P Lidokain+i.P ( Lidokain, SF )
Prostat Voliim: W; L; H; Hipoekoik Alan: Sag: Sol:

Islem saati: Islem sonu saat:

Intramuskiiler Enjeksiyon : Q Prob girisi:@
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