T.C.
DICLE UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
UROLOJi ANABILIM DALI

KLINiGiMiZDE YAPILAN 6 KADRAN MANUEL
PROSTAT BiYOPSILERI iLE TRANSREKTAL USG
ESLIGINDE YAPILAN 10 KADRAN PROSTAT
BiYOPSILERININ KARSILASTIRILMASI

Dr. Serhat DEDEOGLU

UZMANLIK TEZi

TEZ YONETICISI

Yrd. Dog. Dr. A. Ferruh AKAY

DiYARBAKIR - 2006



ICINDEKILER
ICINDEKILER
GIRIS
GENEL BILGILER
ANATOMI
PROSTAT ADENOKARSINOMAS
ETYOLOJI
EPIDEMIYOLOJi
PATOGENEZ
TANI
DIGER TUMOR MARKERLARI
AYIRICI TANI
EVRELEME
TRANSREKTAL ULTRASONOGRAFI
PROSTAT BiYOPSI TEKNIKLERI
GEREC VE YONTEM
BULGULAR
TARTISMA VE SONUCLAR
OZET

KAYNAKLAR

17

18

19

22

28

35

38

41

48

49



GiRIiS
Prostat kanseri erkek populasyonunda gorilme sikligr ve hastaliga bagh
Olimler acisindan ©6nde gelen hastaliklardandir. Amerikan Kanser Dernegi
1999 vyiinda 180000 erkege yeni kanser tanisi kondugunu ve yaklagik

39000 kanser nedenli olum vakasini rapor etmistir. Erkeklerdeki kansere bagh

olumlerin % 14’Gnden sorumludur (1).

Verimliligi ve maliyeti Ustinde pek c¢ok tartismalar yapiimakla
birlikte prostat kanseri igin tarama yapiimasi o6nerilmektedir. Digital Rektal
Muayene (DRM) ve serum prostat spesifik antijen (PSA) tayini en &6nemli
tarama yoOntemleridir. Bu iki parametrenin herhangi birisinde saptanacak bir

patoloji, hastanin yakinmasi olsun ya da olmasin mutlaka arastiriimalidir.

Prostat kanserine  1950’lere kadar sadece DRM ile tani
konulmaktaydi. Bu sekilde tani alan prostat kanserlerinin ¢ogu ileri evrede
olmaktaydi. Biyopsi iglemi ise perineal acgik biopsi seklinde yapilmaktaydi.
Bunun ise hasta acgisindan az verimli oldugu ve fazla morbid oldugu
gorulmektedir. Teknolojinin gelismesiyle ve yeni tani araglarinin olmasiyla
gunumuzde prostat kanseri dusuk evrede yakalanmakta ve kiratif tedaviler
verilebilmektedir. Transrektal Ultrasonografinin (TRUS) kullaniimasiyla birlikte

biyopsi islemleri daha az morbid ve daha iyi sonuglar verir hale gelmigtir.

Klinik olarak tani alan kanserlerin %70’i prostatin periferal zonundan
kaynaklanmaktadir. Bu yuzden prostat kanserlerinin onemli bir kismi transrektal
yoldan ulagilabilecek konumdadir. TRUS yontemindeki teknolojik ilerlemeler,
klinik verilerin birikimi ve biyopsi aletlerindeki gelismelerle parmak esliginde
alinan biyopsilerin yerini buyuk bir hizla TRUS esliginde alinan biyopsi almaya

baglamigtir.

Biz bu calismada klinigimizce yapilmis olan digital ve TRUS esliginde
prostat biyopsilerini (2002-2006 tarihleri arasinda) retrospektif olarak yas, psa,
PRI bulgusu, biyopsi teknigini gelen patoloji ile karsilastirdik.



GENEL BILGILER
Prostat Anatomisi:

Prostat glandi, normal erigskinde kranio - kaudal capi yaklasik 4 cm, On -
arka capl yaklasik 2.5cm ve sag sol c¢apr yaklagsikk 3 cm olan, ortalama
20 gr. agirhginda, tabani mesaneye komsu, apikal kismi membrandz uretra ile
birlesen piramit sekillidir. Parankimal yapisinda asiner, stromal ve muskuler
yapilardan olusan bir aksesuar bezdir, posterior yuzeyi duzdur ve ortasi hafifge
girintilidir ve bu ylizey ampulla rekti (zerinde yerlesmistir. inferior kenarini
olusturan ve apeks adi verilen kisim daha genistir ve mesane ile yakin iligkidedir.
Anterior komsulugunda pubik kemik ve simfisis pubis yer alir. Aralarinda anterior
periprostatik yagd dokusu ve fasia vardir. Anterior periprostatik yag dokusu
icersinde Santorini adi verilen bir vendéz pleksus bulunur. Prostatin lateral
komsuluklarini inferiorda bilateral levator ani kaslari ve superiorda obturator
internus  kaslari olusturur. Prostat, bu yapilardan prostat anterior kisminin
devami olan ince fibroz bir kapsul periprostatik yag dokusu ile ayrilir. Rektumla
arasinda iki adet lamina ve Denonvillier fasiasi mevcuttur. Prostata cerrahi olarak
erisim kolay degildir, ¢inkl gland simfisis pubis arkasinda, levator ani kaslari

arasinda, derin pelviste yerlesmistir.

Prostat oldukga zengin bir damar agina sahiptir. Prostatovezikal arter en sik
a.lliaka int’nin  gluteopudental trunkusundan ayrilir. Ancak bazen vezikllo
deferensiyal arterle birlikte superior vezikal arterden, hatta internal pudental ya
da obturator arterden cgikabilir. Ayrica a. hemoroidalis mediadan gelen kiguk
aksesuar arterlerden de beslenir. Prostatin inferior kisimlari a. pudenta
internanin  prostatovezikuler dalindan kanlanir. Arterler, karsi taraf damarlarla
birlesir. A. mesenterika inf’un dali olan a. rektalis sup. siklikla prostatin Ust

lateral kisimlarina kan getirir. Bazen a.rektalis mediada prostata dallar verebilir.

Prostat bezinin %30’u muskuler, geri kalan kismi ise glanduler bir yapiya
sahiptir. Prostatin baglica posterior ve lateral kisminda bulunan glanduler
elemanin duktus ve asinileri kolumnar epitel ile doselidir. Organin anterior
segmenti fibromuUskuler yapiya sahiptir. Erigkin prostatin ayrintii  anatomik
histolojik  c¢alismalari sonucunda Mc Neal 1968 yilinda glanduler bdlgeyi

periferik zon, santral zon ve transizyonel zon olmak Uzere U¢ , non- glanduler



yaplya sahip bolgeyi ise fibromuskuler stroma ve peri prostatik sifinkter olmak Uzere

iki bolgeye ayirmigtir (2).

Anterior Fibromiiskiler Stroma : Tum prostat dokusunun %30’unu
olusturan ve Ozellikle anteriorda yer alan bir dokudur. Fibroz ve muskuler
dokudan olusur, glanduler yapilar icermez. Detrussor kasindan koken alir ve
prostatin 6n yuzunu tumuyle kaplar. Posterior ve her iki lateraldeki ince, fibroz prostat

kapsull kalin anterior fibromuskuler dokunun bir uzanimidir.

Preprostatik Sfinkter : Prostatik Uretrayr tumiyle saran diz kas
sfinkteridir. Glanduler  yapilar  icermez. Retrograd ejakulasyonu énlemekle

gorevlidir.

Santral zon: Prostatin tabanina yakin kisminda yer alan piramidal
sekilli bir yapidir ve prostatik glanduler yapinin %25’ini olusturur. Glanduler
yapilardan olusur, verumontanumun arkasinda Uretrayl saracak bigimde
yerlesmistir. Yani bu zon verumontanuma dogru daralir ve glanduler kanallar prostat
tabanindan verumontanuma dogru ilerleyerek buraya acilirlar. Bilateral seminal
vezikuller ve vas deferensler, prostat tabaninda santral zona girerek birlegirler ve
bilateral  ejekulatuar kanallari  olusturup santral zon iginde ilerleyerek
verumontanumda Uretraya agilirlar. Birbirlerine bitisik olduklari igin santral zon ile
transizyonel zon arasindaki ayrimi yapmak zordur. Seminal vezikil ve vas
deferenslerin santral zona girdigi bdlge, bu alanda belirgin bir prostat kapsulu
bulunmamasi nedeni ile zayif bir alandir (3). Ustelik santral zon iginden gegen
ejakulatuar kanallar ile santral zon glandiler elemanlari arasinda yalnizca gevsek bir
bag dokusu vardir. Bu doku periprostatik dokunun prostat igerisine dogru girintisidir.
Bu bolge prostat icersindeki kanser odaginin prostat digina yayilmasi i¢in uygun
bir potansiyel anatomik yoldur. Santral zonu periferik zondan yalnizca ince bir bag
dokusu bandi ayirir ve periferik zondaki bir kanser rahatlikla burayi gecerek santral

zona yayilim gosterebilir (4).

Transizyonel Zon : Distal ve proksimal dretranin birlesim yerinde,
uretranin hemen c¢evresinde yer alan kuguk bir grup glanduler yapidan olusur. Tum
prostatin  %9%’inden azini olusturmasina ragmen fonksiyonel énemi ¢ok fazladir.
Ancak yas ilerledikge gelisen BPH’'ne bagl olarak transizyonel zonun kapladigi alan

giderek artar. BPH'In koken aldigi zon olarak tanimlanmistir. Transizyonel zon,



komsulugundaki periferik ve santral zondan cerrahi kapsul adi verilen fibromuaskuler

bir doku ile ayrilir (4).

Periferik Zon : Glandiler yapilari igeren en buylk boélimdur. Yaklasik
%70’idir. Periferal zon prostatin posterior, apikal ve lateral kisimlarini olusturur.
Periferik zonun glanduiler kanallari, verumontanum ve distal prostatik Uretraya agilir.
Prostat apeksi, prostatik kapsulin ince olugsu ve ya hi¢ olmayisi nedeniyle anatomik
acidan zayif bir alandir ve trapezoid bolge olarak adlandirilir (4). Prostat

kanserinin siklikla periferik zondan geligtigi bilinmektedir.

Prostat glandinin disi, prostatik asinusler arasindaki dokunun devami olan
aglanduler fibromuskuler dokudan olusan Anatomik Kapsul ile sarlidir. Ayri bir
anatomik yapt olmayip 2 -3 mm kalinhigindadir. Parankimi cevre bag
dokusundan ayiriyor gibi gérinmekle birlikte mikroskopik olarak prostat bezinin
bir parcasidir ve ondan ayrilamaz. Ayrica kapsulun dig yuzeyi periprostatik
bag dokusuna uzanan lifler verdiginden, belirgin bir sinira sahip degildir. ilerleyen
yasla birlikte icteki transizyonel zona ait glanduler hucreler hiperplaziye ugrar ve i¢
kisim hacimce genislemeye baslar ve c¢evre dokulari sikigtirir. Prostatin dig
kismindaki sikismis olan bu yapiya Cerrahi kapsul denir. Trasizyonel  zondaki
fiboro-adeno-myomanin rezeksiyonu (TUR-P) ya da enukleasyonunda (Acgik

prostatektomi) sonra kalan kisim oldugu i¢in cerrahi kapsul denmistir.

Prostat glandinin  innervasyonu, inferior hipogastrik ve sakral sinir

pleksuslarindan gelen sekretuar ve motor liflerle olur.

Prostat bezinin lenfatikleri, glandin ¢evresinde bir pleksus olusturarak

hipogastrik , sakral , vezikal ve eksternal iliak lenf nodlarina drene olur.

Seminal vezikuller, iki adet, lobulli, membrandéz kesecikten ibarettir.
Mesane fundusu ile rektum arasinda yerlesmistir. Her bir vezikll yaklasik 5 cm
uzunlugunda, 1.2 cm kalinhgindadir. Sekli piramide benzer ve tabani geriye, yukari
ve laterale uzanir. Ust uglari Ureter giris yerindedir. Bu uglar birbirinden uzaktir.Alt
ugclari birbirine yaklasir ve prostat tabanina kadar uzanirlar. i¢ kenari boyunca duktus
deferens bulunur. Her seminal vezikil kivrilmis tek bir tipten ibarettir. Alt ucu

dar bir duktus halini alir ve duktus deferens ile birleserek duktus ejakulatoryusu

yapar.



Ejekulator kanallar prostat tabanindan orta ve lateral loblarin arasinda 6ne ve
asagiya dogru dokunun iginde seyreden yaklasik 2 cm uzunlugunda bir ¢ift kanaldir.

Prostatik utrikulun yan kenarlarina agilirlar.

PROSTAT ADENOKARSINOMASI

Ozellikle 50 yas uzerindeki erkeklerde hasta saghigini ciddi sekilde tehdit
eden ve sikhgi artan bir kanserdir. Klinik olarak fark edilenler arasinda bile
biyolojik davranig ve metastatik potansiyel olarak genis farkliliklar vardir. Prostat
kanserinde Klinik davranis spektrumunun c¢ok farkli olmasi sonucu, her hastanin
kisisel olarak tedavi edilebilecegi bir ¢ok secenek vardir. Bu segenekler sadece
takipten agresif cerrahi rezeksiyona kadar degisir (5). Tumor hacminin dnemi
hastaligin dogal dykusune ve 0.5 cc’nin Uzerindeki timorlerin daha yuksek grade,

ekstrakapsuler yayllim ve metastaza egilimli oldugu bilgisine dayanmaktadir (6).
ETYOLOJi VE RiSK FAKTORLERI:

Etyolojisi halen kesin olarak bilinmemekte, ancak bazi faktorlerin sorumlu

olabilecegi bildiriimektedir.

YAS: Prostat kanseri riski yasla artmaktadir. 40 yasin altindaki erkeklerde
nadiren saptanir ve yasin ilerlemesi ile insidansi giderek artarak, 8. dekadda en ust
diizeye ulasir (6). Ornegin 39 yasindan kiigiik erkeklerde prostat kanseri gelisme
ihtimali 1/10000 iken, 60-70 yas arasinda bu oran 1/8e ¢ikar (7). Elli
yasini asmis erkeklerin %30’'unda, 80 yasini ge¢mis erkeklerin %70’inde klinik

olarak bulgu vermeyen histolojik prostat kanseri bulunmaktadir.

IRK : Belirgin cografi ve etnik varyasyonlar gosterir. Klinik prostat kanseri
sikligi dogu (lkelerinde diisiik iskandinav (ilkelerinde daha yiiksektir. Zencilerde,
benzer egitim seviyesi ve sosyoekonomik durumdaki beyazlara oranla siklik daha
yuksektir (7).

GENETIK PREDISPOZISYON : Tim prostat kanserlerin yaklasik
%9unda ve 55 yasin altindaki olgularin %43’U otomozal dominant gegis gdsteren
bir genetik yatkinlik saptanmistir. Bundan 1q kromozomun uzun kolundaki HPC1

(Hereditary Prostate Cancer) geni sorumlu tutulmustur (8). Bir erkekte kanser



gelisme riski, kanserin ortaya ¢ikis yasina ve etkilenen akrabalarin sayisina baglhdir.
50 yasinda kanser tanisi konmus ve birinci derecede yakinlarinda da kanser olan
hastanin babasinda ya da erkek kardesinde hastaligin ortaya g¢ikma ihtimali, 70
yasinda tani konmus ve ek aile hikayesi olmayan bir hastanin babasi ya da
kardesine goére 7 kat fazladir . Birinci derece akrabalarindan birinde prostat
kanseri olan bir kiginin prostat kanseri gelisme riski 2 kat artarken, akraba sayisi
2ve 3 olursa bu risk 5 ve 11 kat artmaktadir (9).

HORMONAL ETKILER: Dogumsal anorsili olgularda ve geng yasta kastre
edilenlerde kanser olugsmamasi, prostat kanserli olgulara androjen  verilmesiyle
kanser hucrelerinde hizla ¢ogalma olmasi kastrasyonun hastaligin seyrinde
dramatik bir gerilemeye neden olmasi hormonal  faktoérlerin onemli  ve

etkili oldugunu dusundurmektedir (7 , 10).

DIYET FAKTORLERI: Ozellikle ayni irksal kékene sahip ama farkli cografi
bolgelerde yetisen erkeklerde kanser insidansinin farkli olmasi,diyetteki yag ve
kirmizi etle beslenme oraninin énemli bir risk faktort oldugunu dusundurmektedir.
Son dénemde E Vitamini, selenyum ve likopen aliminin prostat kanseri riskini

ve Ozellikle agresif hastaliga kargi oldugunu belirtmiglerdir (7).
ENFEKSIYOZ AJANLAR, CGEVRESEL FAKTORLER:

Enfeksiydz ajanlarin  kanser etyolojisindeki rolini arastiran Epidemiyolojik,
virolojik, immunolojik calismalarda celiskili sonuglar yayinlanmistir. Cevresel

faktorler ile kanser arasinda tam bir sebep — sonug iligkisi ortaya konamamistir (6).
EPIDEMiYOLOJi :

Orta yasini asmis erkeklerde kansere bagl olumlerde akciger kanserinden
sonra ikinci sirayl alan prostat kanseri onemli bir saglik sorunu olmaya devam
etmektedir (11). Irklara ve dinya cografyasina gore degisen oranlarda insidans ve
mortalitesi olmakla beraber diunya Uzerindeki erkeklerde goértlen en sik doérdinci

kanserdir.

Prostat kanseri en sik siyah irkta gorulmektedir. Bu ABD bu acgidan
degerlendirildiginde etnik kokenlere bagl olarak farklilik gostermekle beraber bu

hastaligin en sik goruldugu Ulkelerden biridir. ABD’deki Afrika kokenli erkeklerde



1995 yil itibariyle prostat kanseri gorulme insidansi yuzbinde 170, Latin kdkenlilerde
yuzbinde 104, Asya kokenlilerde yuzbinde 82 olarak saptanmigken beyaz irkta bu
oran yuzbinde 110'dur (12). Dudnyanin diger cografi bolgelerinde bakildiginda
iskandinav (lkelerindeki oranin Dogu ve Giliney Avrupa Ulkelerine oranla daha fazla
oldugu gérilmektedir. Ornegin Norveg'te prostat kanseri goriiime hizi yiizbinde 24
iken bu oran ispanyada yiizbinde 13’tiir. Prostat kanserinin en az gérildigu ulkeler
Cin ve Japonya gibi Uzak dogu ulkeleridir. Japonya’da bu oran yuzbinde 4’tar. (13)
Kuzey Avrupa Ulkelerinde daha ylksek oranda saptanmasinin nedeni olarak bu
Ulkelerde vyapilan tarama testleri ve yaygin olarak uygulanan transuretral
rezeksiyonun olabilecegi de dusunulebilir ama daha sonra tartisilacak olan etiyolojik

faktorlerin de varligi g6z ardi edilmemelidir.

Ulkemizde prostat kanseri insidansi konusunda kesin rakamlar yoktur.
Fakat Fidaner ve ark. (2001)nin 1993-94 vyillari arasinda izmirde yaptiklari
calismada prostat kanserinin izmirdeki insidans hizi yizbinde 9.1 olarak
belirtiimistir. Bu oran Dogu Avrupa ulkeleri seviyesindedir ve Amerika Birlesik

Devletlerinin 12’de biridir.

Yasam boyu mikroskobik prostat kanseri gelisme riski %30 civarindadir. Bu
kanserlerin bir cogu yavas buyume egilimindedir ve klinik hastalik olugturma orani
%10 dur. Boylece yasam boyu prostat kanserinden dlme riski %3 tur. Son yillarda
klinik 6neme sahip prostat kanseri insidansinda o6nemli artislar yagsanmaktadir.
Bununla beraber dinyadaki insan populasyonu gittikge yaglanan bir toplum haline
gelmektedir (14). Yaslanan toplumlarin bir sonucu olarak prostat kanseri

insidansinin yillar igcinde artacagdi dngorulebilir.

Amerika Birlesik Devletlerinde yapilan ¢alismalarda (1999 SEER verileri) yasa
uyarlanmig prostat kanseri insidansinda 1973 ve 1988 yillari arasinda yillik yuzbinde
2.7'lik bir artis tespit edilmistir. Bu artis toplumun yaslanmasi, transuretral
rezeksiyonun yayginlagsmasi sonucu daha sik organa sinirli hastaligin yakalanmasi,
ultrasonografi ve biopsi tekniklerindeki gelismelere paralel olarak daha fazla hastanin
tani almasi gibi nedenlere baglanmistir. Bunu takip eden 1988 ve 1992 yillari
arasinda ise insidans yillik ylzbinde 16.2’lik bir artis gdstermistir. Bu duruma neden
olan en 6nemli faktor 1990’larda prostat spesifik antijenin kanser taramasi araci

olarak yaygin bir bicimde kullaniimaya baglanmasidir. Bu sayede daha konvansiyel



metotlarla yakalanmayan her yas grubundan kanserlere tani konurken , eski yillarin
tersine daha fazla oranlarda lokalize hastaliklar tespit edilmeye baslanmistir (15).
Batan bunlarin yani sira Danimarka’da tarama yapilmiyor olmasina ragmen kanser
gorulme oraninin artmig olmasi, tarama sonucunda artan kanser yakalama
oranindan ¢ok gergekten klinik prostat kanserinin insidansinin artmakta oldugunu
gOsteriyor olabilir (16). Goruldigu gibi prostat kanseri insidansi Amerika Birlesik
Devletlerinde 1987’den itibaren g¢ok hizli bir sekilde artmis ve 1992 yilinda zirve
yaparak dusuge gecmistir (17). 1992 95 yillari arasinda yillik yuzbinde 11.7’lik bir
disus gorulmuistar. Bu duslste etkili olan faktérin 6nceden de belirtildigi  gibi
tarama programlari ile toplumda var olan kanserlerin cogunlugunun ortaya ¢ikarilmis
olmasi ve bodylece tani konacak hasta havuzunun kaguldugu dusunilmektedir. 1995-
1999 yillar1 arasinda ise yillik yuzbinde 1.4’luk bir artig saptanmistir. Bu dénemde
PSA ile yapilan taramalar sonucunda daha fazla transrektal ultrasonografi
esliginde biyopsi yapilmis ve bu nedenle de prostat kanseri insidans hizi artmistir.
Prostat kanserine bagli mortalite degerlendirildiginde ise 1999 SEER verilerine gore
Amerika Birlesik Devletlerinde 1973-1987 arasinda %0,9 , 1987-1991 arasinda %3
oraninda artis saptanmisken, takip eden yillarda 1991-1994 arasinda % 7 ve 1995-
1999 yillar1 arasinda %4,3’lUk bir dists saptanmistir. A.B.D’de 1995 yillinda 244
000 yeni prostat kanseri vakasina rastlanirken yaklasik 44 000 kisi bu hastalik
nedeniyle 6lmustur. Amerika Birlesik Devletleri icin 2001 yilinda tahmin edilen yeni
vaka sayisi 198 000 olarak belirlenirken , ayni yil 31 900 kisi prostat kanseri
nedeniyle dlmustur. Goruldugu gibi gegen 5 yilda prostat kanserine bagh dlimlerde
bir azalma olmustur (18). Ancak ayni sekilde 1995'de 44 000 olan ve 2001’de 31 000
rakamina gerileyen prostat kanseri olumleri i¢in farkh acgiklamalar yapiimaktadir.
Prostat kanseri i¢in tarama yapilmasini savunan yazarlar mortalideki bu dugsusun
erken tani sayesinde hastalara verilebilen etkili tedavi programlarinin eseri oldugunu
One suUrmektedirler. Ancak tarama programlarinin etkin olarak uygulanmadigi
ingiltere ve Gallerde de 1992 sonrasi prostat kanseri insidansinda gériilen artisin
¢ok az olmasini ve bu Ulkelerde de prostat kanseri olumlerinin son yillarda azalma

egilimi gostermesini bu sekilde agiklamak mimkuin olmamaktadir (17).
PATOLOJiISI :

Prostat kanserleri %98 oraninda adenokanserdir ve ¢ogunlukla periferik

zondan koken alir (%70). %10-15 oraninda santral zondan , geri kalani ise



transizyonel zondan koken alir. Prostat kanseri %85 vakada multifokaldir. 40
yasindaki her 100 erkegin 30’'unda mikroskobik latent prostat kanseri vardir. Cok
yavas gelistikleri igin bir cogu klinik 6nemli hale gelmezler. Klinik 6nemli kanser
genelde 0.5 cm3’ten buyuk ve/veya gleason skoru 7 ve ya daha fazla olan kanser

olarak tanimlanir.

Gleason skorlamasi en sik kullanilan prostat kanseri derecelendirme
sistemidir. Gleason skorlamasinda glanduler yapi dikkate alinir. En iyi diferansiye
olmus glandin skoru 1, en az diferansiye glandin skoru 5 olacak sekilde
puanlandirilir. En sik gorulen gland yapisiyla, daha az gorulenin skorlari toplanarak
toplam bir skor elde edilir. Buna kombine Gleason skoru da denmektedir. Bu skor ¢ok
onemli bir prognostik gostergedir. Gleason skorlamasina gére 10 Uzerinden; 2-4
skorlari iyi diferansiye, 5-7 skorlari orta diferansiye, 8-10 skorlari az diferansiye

kanser icin kullanihir (6).
TANISI :

Prostat kanseri periferal zondan koken aldigi igin siklikla erken donemde
bulgu vermez. Prostat kanserine bagli semptomlarin ortaya gikmasi lokal ilerlemis
veya metastaz yapmis hastaligin habercisidir. Son vyillarda O6zellikle tarama
calismalarinin artmasiyla prostat kanserli hastalarin basvuru sekilleri de oldukcga
degismistir. Onceki yillarda prostat kanserli hastalar ileri evre hastalik nedeni ile kilo
kaybi kemik agrilari yorgunluk ve driner  retansiyon ile basvururlardi. Son
zamanlarda asemptomatik olarak saptanan veya erken evrelerde yakalanan olgu
sayisi artmaktadir. Mesane ¢ikimi obstriksiyonu semptomlari, prostat kanserinin
kendisine bagli olabilecegi gibi, daha siklikla beraberindeki BPH'ne baghdir.
Obstruktif semptomlar zayif idrar akim hizi, reziduli iseme iken irritatif semptomlar

ise urgency, sik idrara gitme olarak sayilabilir.

Lokal ileri evre prostat kanseri semptomlari arasinda hematuri, dizuri,
inkontinans sayilabilir. Noérovaskuler sinir demeti invazyonuna bagh agri olabilir.
Rektum invazyonuna bagl konstipasyon, tenesmus ve rektal kanama gorulebilir.
Seminal vezikll invazyonuna bagli hemospermi nadir olarak gozlenebilir. Metastatik
hastaliga baghh semptomlar olarak kemik metastazlarina 6zellikle pelvis ve lumbar
vertebra metastazlarina bagh sirt agrilari sayilabilir. Patolojik kiriklar ve 6zellikle

femur basi kiriklari gorulebilir. Spinal kord kompresyonuna bagli nérolojik semptomlar



bulunabilir. Lenf nodu metastazlarina sekonder Ureter obstriksiyonu gelisebilir.
Ayrica alt ekstremite de 6dem, bel agrisi, anuri, anemi , kilo kaybi ve kanamalara
sebep olabilir. Bunlarin diginda nadir olarak da peritreteral yayillima bagl olarak
retroperitoneal fibrozis, paraneoplastik sendromlar ve dissemine intravaskuler

koagulasyon olabilir.

Rutin serum PSA ve rektal muayene ile prostat kanseri taramasi yapilmasinin
prostat kanseri mortalitesinin azaltip azaltmadigi tartismali bir konudur. Elli yas
uzerindeki erkeklerde parmakla muayene ve serum PSA dl¢imleriyle prostat kanseri
taramasi yapilmasini 6neren aragtirmacilarin dayanaklarini su sekilde siralayabiliriz:
llerlemis prostat kanserinin tedavisi yoktur. Basit olan bu testler organa sinirli
hastaligi yakalamada oldukga etkindir  ve organa sinirli prostat kanserinin etkin
tedavisi mumkundur. Prostat kanseri igin tarama yapilmasina karsit olanlar ise  su
gorusleri savunmaktadir. Erken prostat kanseri tanisi alip tedavi edilen ve tedavi
edilmeyen hastalarin uzun dénemdeki sag kalimlarini ortaya koyan randomize bir
calisma yapimamistir ve erken taninin prostat kanseri mortalitesini azalttigini
gOsteren bir veri olmaksizin yapilan PSA 6l¢gimdu ileri gereksiz testlerin yapiimasina

neden olabilir. Ayrica tedavi hastaya fazladan morbidite yuklemektedir (19).
Tani Yontemleri:

Parmakla rektal inceleme (PRI), prostat spesifik antijen (PSA) ve transrektal
ultrason (TRUS) esliginde biyopsi, prostat kanserinin erken tanisinda kullanilan tani
yontemleridir. Prostat kanseri riskini belilemede en yararh olarak kullanilacak test
PRI ve PSA kombinasyonudur. Disiik prediktif degeri ve maliyet nedeniyle TRUS,
tarama testinde ilk test olarak tercih edilmemektedir. Parmakla rektal inceleme
prostat kanseri tanisinda en basit ve en guvenli aragtir. Parmakla rektal incelemede
prostat asimetresi, nodll, seminal vezikul ve rektum patolojileri anlagilabilir. Palpapl
prostat nodullerinin sadece 1/3’U aslinda prostat kanseridir. Geri kalan 2/3 ise BPH,

prostat tagi, prostatit, seminal vezikil anomalileri ve rektal patolojilerdir.

Parmakla rektal inceleme yontemi prostat kanserlerinin lokal yayilimlarinin
degerlendiriimesinde ilk kullanilan yontemdir. Ancak, prostat kanserlerinin az bir
bolumUunun palpabl olmasi ve palpabl kanserlerinde bu asamada prostat kapsullinu
asmis durumda bulunmasi, bu ydntemin 6nemli dezavantajlarini olusturmaktadir

(20). TRUS’un kullanim alanina girmesiyle birlikte palpabl olmayan kanserler de
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belirli oranda goéruntulenebilir hale gelmiglerdir. TRUS ve beraberinde alinan prostat
biyopsileri ile gunUmuzde prostat kanserinin daha yuksek oranlarda tanisi mumkun

olmustur.

Bugiin igin PRi'nin pozitif éngéri dederi %23 ile %56 arasinda degismektedir
(20). Belirgin prostat kanseri riski nedeniyle, PRi’sinde patoloji saptanan erkeklerden
PSA dlzeyleri ne olursa olsun biyopsi alma gerekliligi vardir. Cunkl prostat

kanserlerinin %25’inde serum PSA degeri normal kabul edilen 4 ng/dI'nin altindadir.

PRI kanserlerin %23-%45'ini atlanmaktadir (20). Ustelik PRI ile yakalanan
kanserler genellikle ileri evre kanserler olmaktadir. Serum PSA o6lgimlerinden énceki
yillarda doktorlar sadece parmakla muayene bulgularina dayanarak kanser tanisi

koymaktaydilar.
Prostat Spesifik Antijen (PSA)

1970 yilinda prostatta taninmasini takiben, laboratuarda PSA olgimu 10 yil
sonra 1980’de yapilmigtir. 1987 ‘de Stamey’in ilk buyuk klinik yazisini takiben ,1991
ve 1992’deki yapilan tarama c¢alismalarindan PSA ¢agi gercek anlamda baglamis ve

prostat kanseri i¢in yeni bir donem agilmigtir.

PSA semenin likefaksiyonundan sorumlu bir glikoproteindir. Kallikrein gen
ailesinin bir Gyesi olan PSA, bir serin proteaz olup erkeklerde prostatik epitel ve
periuretral bezlerden salgilanmaktadir. PSA’y1  kodlayan genin DNA siralamasi 19.
kromozom Uzerinde oldugu belirlenmigtir. PSA  seminal sivi iginde yuksek
konsantrasyonlarda bulunmaktadir  (mg/ml). Serumda ise dusuk
konsantrasyonlardadir (ng/ml). Serumdaki PSA %65-90 oraninda bagli
durumdayken geri kalani serbest formda bulunur. Blyuk c¢ogunlugu alfa-1-
antikimotripsin ve alfa-2-makroglobulin gibi proteazlara baghdir. Bugun igin

immunolojik testlerle dlgulebilen

serbest PSA ve alfa —1 antikimotripisine bagli bagh PSA’dir. Alfa —2- makroglobuline
bagli PSA serumda tespit edilememektedir. Serumdaki serbest ve bagli PSA

oranlarinin dlgimleri kanser tanisi kesinlestirmek igin kullaniimaktadir.

Bagl PSA serumdan karaciger yoluyla kaldirilir. PSA’nin serumdaki yari omar

3 gun kadardir. Dolayisiyla radikal prostatektomi ile prostatin tamami ¢ikarildiginda
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PSA’nin dlgilemez dlzeylere dismesi birka¢ hafta alacaktir. PSA salgilanmasi
androjenler tarafindan etkilenir. Serum PSA dlzeyleri puberteden sonra baslayan
liteinize edici hormon ve testosteron salgilanmasiyla birlikte artmaktadir. Serbest
PSA’nin klirensi ise bobrekten glomertler filtrasyon yoluyla ve ya antiproteazlarla
yeni kompleksler olusturma yoluyla olmaktadir ve yari démri bagli PSA’dan daha
kisadir (2-3 saat).

Serum PSA yukselmesi prostatik doku batlinliGganin bozulmasi sonucu
prostatik dokudan kana karisan PSA nedeniyle gerceklesmektedir. Bu duruma
prostat hastaliklari neden olabilecedi gibi buna g¢esitli prostat manipulasyonlari da
(prostat masaiji, prostat biopsisi) neden olabilir. Prostat biyopsisi sonrasi artan PSA
dizeyinin normal dénmesi 4 haftayr bulmaktadir. PSA 4 ng/ml'nin Gzerinde olan
hastalarin ancak %20-25’i prostat kanseri iken , PSA 10 ng/mI’nin Gzerinde olanlarin
prostat kanseri oranlari %60’a kadar bildirilmistir. Parmakla muayene sonrasi serum
PSA duzeylerindeki ylkselmelerin klinik olarak yanlhs yorumlanmayacak duzeylerde
oldugu bildirilmistir (21). Prostat hastaliginin varligi (prostat kanseri, selim prostat
hiperplazisi, prostatit) PSA ylkselmelerindeki en 6énemli faktérlerdir (22,25). PSA
yuksekligi prostat hastaligini gostermektedir ancak prostat hastaligi olan herkesin
serum PSA degerleri yuksek olmadigi gibi PSA yuksekligi kansere de spesifik
degildir. Kanser ve selim prostat hiperplazisi igin uygulanan prostata yonelik tedaviler
prostatik epitelin hacmini azaltarak serum PSA dizeylerindeki dismeye neden olur.
Antiandrojenler, LHRH analoglari, orsiektomi, prostatin cerrahi eksizyonu, prostata
radyoterapi serum PSA dizeyini dusuren islemlerdir. PSA’nin rutin kullanimi, kanser
yakalama oranlarini PRI ile verilen rakamlarin tizerine ¢ikarir. PRi’nin pozitif &ngorii

degerini organa sinirli kanserlerinin tani alma oranini arttirir.

Serum PSA degerinin yiksek olmasi kanser agisindan tek basina parmakla
muayenede veya TRUS ile tespit edilen bir lezyondan daha degerlidir. Kanser riski
serum PSA degerinin duzeyi ile dogrudan iligkilidir. DUzey ne kadar artarsa kanser
ihtimali de o dl¢clide artmaktadir (20). Her ne kadar kanser i¢cin serum PSA degerleri
en yluksek pozitif prediktif degeri olan test olsa da PSA’'nin parmakla muayene
yapllmadan kullaniimasinin sakincali olacagi bildiriimektedir. Cunkl kanserlerin

%25’inde serum PSA degerleri 4 ng/dl de@erinin altinda olmaktadir.
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Serum PSA duzeyi 6lgimleri prostat kanser tanisi almaya kadar gegen sureyi
kisaltmaktadir. PSA kullanilmaya baslamadan 6nce prostat kanseri tanisi almis
hastalarin dondurulmus serumlarinda yapilan g¢alismalarda, serum PSA Ust sinir 4
ng/dl alindiginda hastalara tani aldiklari gercek tarihten 4 - 6 yil dncesinde tani

koymanin mumkun olabileceg@i gorulmustur.

Bir bagka bulgu da PSA ile tani konulan hastalarin patolojik olarak PRI ile tani
konulan hastalara benzerlik gosterdikleridir. Yani PSA ile tani konulan hastalar, tipki

palpe edilebilir bir lezyon gibi klinik olarak 6nemli bir grubu temsil etmektedirler. (23)

PSA kullaniminin artmasi ve toplumun bilinglenmesi Amerika Birlesik
Devletlerinde “Stage migration” yaratip, tani alan erkeklerin yarisindan fazlasinin T1c
evresinde, yani PSA yuUksekligi nedeniyle biyopsi yapilip organa sinirliyken

yakalanmasina yol acmistir (24).

Serum PSA duzeylerinin yaslanma ve selim prostat hiperplazisi nedeniyle
arttiginin gosterilmesi, arastirmacilarin PSA’'nin kanser ve selim olaylar arasinda
ayrim yapabilme yetenegini arttirmaya yonelik calismalara yoéneltti. PSA’nin
Ozgulluguna artirmak icin literatirde birgok c¢alisma vardir. Bu amagcla, serum PSA
degerinin prostat hacmine gore ayarlanmasi (PSA dansitesi), serum PSA duzeyinin
yasa gore ayarlanmasi, PSA duzeylerindeki degisim hizinin hesaplanmasi (PSA
velositesi, ya da hizi) gibi yontemler PSA’nin pozitif éngdri degerinin arttirmak
amaciyla kullaniimaya baslanmigtir (26,27). Yeni immunolojik testlerin bulunmasiyla
serum PSA’nin molekuler formalari dlguimeye baslamis ve serbest formdaki PSA’nin

duzeyleri kanser ayrimi yapmakta bir ara¢ olarak kullanima girmistir.

Son doénemde PSA sinirini dustrmeye yonelik arastirmalar yayinlanmaya
baslanmis, PSA sinirni 3 hatta 2.5 ng/ml alirsak 6nemli oranda kanser

yakalayabilecegdimize dair dnemli bilgilere ulagiimigtir (28).

Son gunlerde yine bir human kallikrein gen ailesinin bir Urinu olan ve
aminoaist dizilimini PSA’ninkiyle %78 benzer olan hK-2 Gzerinde durulmaktadir. hK-
2’'in PSA’dan daha fazla sekilde tumor spesifik oldugu Darson ve ark. tarafindan da
gosterildikten sonra bu protein Uzerinde c¢alismalar yapilmig ve hk-2/PSA oraninin
(kesim degeri 8,3 alindiginda 9 kanser yakalamada %90’nin Uzerinde 6zgullik ve

%60’nin Uzerinde duyarhlik ile bagarili oldugu gosterilmistir (29,30).
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Tek bir kan tetkikiyle serbest ve Total PSA degerleri kadar kanser yakalamada
etkin bir tani araci bulma girisimlerinde ACT ile bag yapan kompleks PSA duizeyleri
arastinimistir. Yapilan kompleks PSA’'nin tek basina total PSA kadar etkin oldugunu,
kompleks/total PSA oraninin S/T PSA kadar ekin etkin oldugunu ama tek basina
kompleks PSA’nin S/T PSA oranina Ustunligu olmadigini géstermistir (31,32,33).

Yasa Gore PSA

Serum PSA dlzeylerinin ilerleyen yas ile artmasinin nedeni yaslilikla bayuyen
prostat bezidir. Bazi arastirmacilar bundan hareketle PSA’nin yasa gore
ayarlanmasinin, her yas igin ayni Ust sinirinin kullanilmasina kiyasla kanser
yakalamada daha basarili oldugunu 6ne surmuslerdir. 1993 yilinda Oesterling ve ark.
Prostat kanseri olmayan her yas grubundan erkeklerde yaptiklari kohort ¢alismada
yasa gore normal PSA dizeyi araliklarini bildirmiglerdir. Buna goére olabilecek en
yuksek normal PSA duzeyleri 40-50 yas arasi 2.5 ng/dl , 50-60 yas icin 3.5 ng/dl, 60-
70 yas igin de 6.5 ng/dl olarak belirtiimigtir. Boylece tedaviden fayda gorecek olan
genc hastalar daha fazla tespit edilirken tedaviden fayda gérme ihtimali az olan yasgh
hastalara yapilacak olan gereksiz degerlendirmelerin de 6nline gegilmis olmaktadir
(22). Ancak sinirinin 50-70 arasi erkekler icin 4 ng/dl olarak kabul edilmesi
maksimum sayida kanser yakalanacagini ve minimum sayida gereksiz biyopsi
yapilacagini sdylemigler, yasa gore PSA duzenlemesinin ek bir avantaj olmadigini
belirtiimislerdir (34,35). Ancak prostat kanseri tedavisinden fayda goéremeyecegi
beklenen yasli hastalarda Ust sinir olarak daha yuksek PSA degderlerini kullanirken
hastanin genel saglhgi ve yasam beklentisi de goz onune alinmalidir gorusu, bu

yaklagima kargi olanlarin dayanaklaridir.
PSA Dansitesi

Catalona ve ark. (36), PSA yuksekligi olan kigilerin %80’inin PSA dlzeylerinin
4 ve 10 ng/dl arasinda oldugunu belirtmiglerdir ve bu insanlardaki PSA yuksekliginin
nedeninin, kanserden ¢ok prevelansi yuksek olan selim prostat bliyumesi oldugunu
sOylemiglerdir. Bu bulgudan yola c¢ikarak Benson ve ark. (37) serum PSA degerini
prostatin ultrasonografik olarak olgim hacmine oranlayarak hesapladiklari PSA
dansitesinin  (PSAD) kanserleri ayirt etmekte vyararli bir gere¢ oldugunu
gOstermigleridir. Bagka arastirmacilar da, PSAD ile kanser arasinda dogrudan bir

iliskinin varligina dikkat cekmigler ve PSA duzeyi 4-10 ng/dl arasinda olan parmakla
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muayenesi ve TRUS bulgularinda kanser suphesi olmayan hastalarda prostat
biyopsisi almak igin PSAD Ust sinir dederinin 0.15 olarak bildirmislerdir (26). Fakat
PSAD’nin yararlihgi butun caligmalarda dogrulanmamistir. Catalona ve ark. (36)
yukarida belirtilen degerlere goére biyopsi yapildiginda kanserlerin yarisinin
atlanacag bildirmiglerdir. Brawer ve ark. (38) PSAD’nin serum PSA 4-10 ng/dl
arasinda toplulukla kanser tanisi koymada serum PSA dizeyinin tek basina
ozgullugunu arttirmayacagini gostermislerdir. Ayrica pozitif biyopsisi olan erkelerin
PSAD’lerinin negatif biyopsisi olanlara kiyasla yuksek olmasi, kiguk prostatlarda
sektor biyopsilerle kanser yakalamanin daha kolay olmasinda kaynaklanmaktadir
(26).

PSAD kullanimi ile ilgili bu celiskili aciklamarin altinda birgok degisik neden
yatabilmektedir. Her seyden o6nce boyutlarindaki prostatlarin salgiladiklari PSA
arasinda farkliliklar olmaktadir. Bunu nedeni PSA salgilayan epiteller arasinda miktar
olarak farkliliklar olmasidir. Bu gin i¢in PSA salgilayan prostat epitelinin miktarini
Olcecek girisimsel olmayan metod bulunmamaktadir. Ayrica prostat hacminin
hesaplanmasi igin gelistirilen formullere sekil olarak uygunluk goéstermeyen bazi
prostatlarinda hesaplanan hacimler gergeginden farkl olabilmektedir. Prostat kanseri
olmayan erkeklerde dolagimdaki PSA’nin belirleyicisinin transizyonel zon epiteli
oldugu Lepor ve ark. (39) tarafindan belirtiimistir. Selim prostat hiperplazisinde de
blylyen kismin transizyonel zon olmasi ve serum PSA dlzeyine esas olarak bu
bolgenin etkili olmasi, transizyonel zon PSAD’nin kanser ve selim prostat
hiperplazisinin ayriminda faydali olacagi gorisu gundeme getirmigtir (40). Her ne
kadar PSAD kanser tahmini icin mikemmel bir ydontem olmasa da PSA degerleri 4-10
ng/dl arasinda olan erkeklerde biyopsi karari almakta potansiyel bir yardimci

olmaktadir.
Prostat Spesifik Antijen Degisim Hizi

Olglilen PSA diizeylerinin zaman iginde gosterdikleri degisim PSA velositesi
ya da PSA degisim hizi olarak adlandirilir. Donmus serumlarda yapilan ¢alismalar
prostat kanseri olan hastalarin serum PSAZ2’larindaki artisin kanser olmayanlara gore
daha hizl oldugu ve bu hizin yilda maksimum 0.75 ng/dl oldugu gdsterilmistir (41).

Baska calismalar da kanser olan hastalarin PSA artis hizlarinin yilda 0.75 ng/ml den
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fazla oldugunu gdstermistir. PSA degisim hizinin hesaplanmasi igin 6nerilen en kisa

takip suresi 18 ay olarak bildirilmistir (26).
Prostat Spesifik Antijenin Molektler Formlari

PSA’'nin serumda bagli ve serbest formlarinin bulunmasi ve bunlarin élgulebilir
hale gelmesiyle bu molekiler formlarin kanser tespit etme yetenegini arttirabilecegi
gundeme gelmistir. Prostat kanseri olanlarin serumunda PSA2'nin ¢gogunlugunun
kimotripsine bagh , az bir kisminin ise serbest olarak bulundugu, kanser
olmayanlarda ise bunun tersinin dogru oldugu goértlmustir (26). Christensson ve ark
(42) prostat kanseri olan ve olmayan kisilerde serbest/total PSA oranlarina bakmislar,
0.18 ve daha kuguk oranlarin kanser yakalama oranini, tek bagina total PSA
Olcimune kiyasla daha ¢ok arttirdigini gostermiglerdir. Catalona ve ark. (43), PSA
degerleri 4-10 ng/dl arasinda olan kisilerde serbest/total PSA oraninin tek basina
kanser yakalamada hastanin yasi, prostat boyutu, parmakla muayene gibi diger
parametrelerden daha degerli bilgiler verdigini gostermiglerdir. Serbest/total PSA
oraninda duyarlihk ve 6zgullik agisinda kesim noktasi olarak belirlenen rakamin
optimum hale gelmesi prostat hacmine gore degismektedir. CUnkl burada en ¢ok
bluyumus prostati ile birlikte kanseri olanlar ve kanseri olmaksizin prostat buyumesi
olanlar arasinda karisiklik yagsanmaktadir. Serum PSA’si 4-10 ng/dl arasinda olan
kisilerde yaptiklari galismada Catolana ve ark. (43) prostat hacmi 40 cc’den bluyuk
olanlarda serbest PSA oraninin kesim noktasinin %23 ve asagisi olarak alinmasiyla
gereksiz biyopsilerin %31’nin elendigini, oysa prostat hacmi 40 cc’den klguk olan
kisilerde serbest PSA oraninin %14 ve asagisi olarak belirlenmesiyle gereksiz
biyopsilerin %79 oraninda azaldigi belirtmiglerdir. Dolayisiyla serbest PSA olguimleri
, PSA degerleri 4-10 ng/dl arasinda olan kigilerin , kanser agisindan yuksek ve dusuk
riskli olarak siniflandirilip bu sekilde biyopsiye gidecek bireylerin daha sadlikli
secilmesine yaramaktadir. PSA prostat kanseri tanisi icin kullanilan testler iginde en
blyuk pozitif prediktif degere sahip testtir. PSA ile tespit edilen kanserler boyut ve
grade olarak parmakla muayene ile tani konulan kanserlerle kiyaslanabilir
Ozelliktedir. Tarama calismalari , sadece parmakla muayene ile tanisi konan
kanserlerin buylk ¢cogunlugunun ileri evre oldugu, ancak parmakla muayene ve PSA

ile beraber tani konulanlarin ise cogunlugunun organa sinirl oldugu gosterilmigtir.
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Evreleme acgisindan PSA, Klinisyenin en c¢ok yaralandigi yéntemlerden biri
olup Gleason skoru, sistematik biyopsi ve PSA preoperatif donemde kombine
kullanilan parametrelerdir. Preoperatif gleason skoru <6, PSA <20 ng/ml ve evre T1a
veya T2a kombinasyonundaki hastalarin %80-90'inin hastaligi organa sinirli iken,
evresi T1b,T2b veya T2c olan hastalarin %60-70’'inin organa sinirl oldugu

gosterilmigtir (6).

Evreleme agisindan, PSA tek basina sadece %50-60’lik bir dogruluk saglar.
Ornegin Oesterling ve ark. PSA’nin dogruluk oranini kapstler penetrasyon igin %55
ve seminal vezikul ve lenf nodu tutulumunu %50 olarak yayinlamistir. Ercole ve ark.
PSA’'nin ekstrakapsuiler tUmoru olan hastalarin %59'unda yuksek (10 ng/ml’'nin
Uzerinde ) ve kapsule sinirli hastaligi olanlarin %7’sinde yine yuksek oldugu rapor
etmislerdir. Stamey ve ark. PSA dizeyi 10 ng/ml'nin altinda olan olgularin lenf nodu
tutulumuyla iliskisiz, 40 ng/mlI'nin Gzerindeki seviyelerin ise %63 ihtimalle lenf nodu

tutulumuyla iliskili oldugunu bulmuslardir (6).

PSA'nin en degerli yani, radikal prostatektomi sonrasi nlkslerin
saptanmasidir. PSA’nin radikal prostatektomi sonrasi sifira inmesi beklenir aksi
reziduel hastalik varhgini dugundurur. Radikal prostatektomi sonrasi baslangicta

sifira inen PSA degerleri sonradan yukselirse, bu hastaligin nuks ettigini dusundurar

(6).

PSA, ilerlemis kanseri olan hastalarin takibinde de etkin timaor belirleyicisi gibi
g6zukmektedir. Killian ve ark. duzenli olarak olgilen PSA degerleri ile hastaliksiz
sagkalim oranlari arasinda anlaml bir korelasyon saptamislardir. Ercole ve ark., evre
D2 prostat kanseri olan 86 hastanin %98’inden, PSA seviyelerinde yukselme
oldugunu bulmusglardir. Stamey ve ark. evre D2 hastaligi olan 22 olgunun %100’Unde

yuksek oldugu saptamiglardir (6).
DIGER TUMOR BELIRLEYICILERI:

Tumor grade’i ve PSA’dan ayri olarak DNA ploidisinin de kanser prognozunu
belirlemede yararl oldugu bildirilmigtir. Birgok calismada dusuk grade’li timorlerin
diploid, yuUksek grade’li timorlerin aneuploid oldugu saptanmistir. Tribukait’in
calismasinda da, diploid tumorlerin tedaviye aneuploid tUmorlerden daha iyi cevap

verdigi gorulmustur. Ploidi ile yasanan problemler arasinda, heterojen tumorlerde
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ornekleme hatalari, standardize yontemlerin olmayisidir. Ploidinin tiumoér grade’i
Uzerine, degerlendirme farkliklarindan dogan hatalarin daha az olmasi gibi bir

avantaji vardir (6).

Tani sirasindaki tumor hacmi de prognostik Oonem tasimaktadir. Birgok
calismada ekstrakapsuler uzanim ve metastazlarin timor volumuayle dogru orantili
oldugu gosterilmigtir. Buradaki problem, mevcut tekniklerin, tedaviden 6nce tumor
volimUunu dogru olarak saptamada yetersiz kalmasidir. Bu konuda en ¢ok kullanilan
metod TRUS’tur. Bununla birlikte hipoekoik olmayan timorlerde TRUS un ortalama

%40 hata payi bulunmaktadir.

Halen klinik olarak kullaniimayan, arastirma safhasinda olan bir ¢ok teknik
bulunkatadir. Ornegin, patoloji spesmeninde veya serumda polimeraz zincir
reaksiyonuyla (Polymerase Chain Reaction PCR) p53 geni , retinoblastoma geni, e-
myc, CIS, ras, c-erbB-2, caveolin gen ekspresyonlarinin tespiti , bc1 1-2, p27, E-
cadherin, buyime faktoru ve sitokin ekspresyonu seviyelerinin (tranforming growth
alpha, beta) tahmin edilmesi.manyetik rezonans spektroskopisi bu yeni
tekniklerdendir (6,44).

AYIRICI TANI

Rektal muayenede prostatta anormal bulgular saptanmasi pek ¢ok degisik
durumla iligkili olabilir. Bir prostat anormalliginin biyopside malign sonug¢lanmasi
ihtimali %33 ile %50 arasinda dedisir. Prostatik noduller, benign hiperplazi, kronik
inflamasyon ve prostatit, prostat tuberkulozu, onceki biyopsilere bagh fibrozisler ,
prostat kistleri yada taslariyla iligkili olabilir. Hastanin dykusu ve fizik muayenesindeki
ipuclari diger hastaliklara yonlendirilir. Benign hiperplazi, genellikle uzun bir obstruktif
uriner semptomlar hikayesi ve kanserde oldugundan daha buyuk prostatla iligkilidir.
Tlberklloz, etkenle karsi karsiya kalma oykusunde, dnceden gegiriimis pulmoner
tuberkuloz hikayesinde, ates, steril piyuri varhginda akla gelmelidir.  Epididim
lezyonlarinda prostat tutulumu da siktir. Prostatiti siklikla uzun bir hikaye ve prostatik
sekresyonlarda ya da idrarda patolojik duzeyde Idkosit bulunmasi durumunda
dusunulmelidir. Hepsinde de tani, biyopsi ve histopatoloji ile dogrulanir. Hematuri ve
mesane ¢lkim obstriksiyonu bulgulari ile basvuran hastalar, diger hematuri ve
obstruktif semptomlar yoninden arastirilmalidir. Bunlar arasinda benign prostat

hiperplazisi, mesane ve bobrek patolojileri vardir. Kemik agrisi, patolojik kiriklar ve
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vertebral kollaps nedeniyle omurilik basisi yine prostat kanserinin ekarte edilmesi igin
rektal muayeneyi gerektirir. Kemik pelviste sklerotik lezyonlari, anormal serum
alkalen ve asit fosfatazi olan asemptomatik hastalarda, paget hastaligi da g6z
onunde bulundurulmalidir. Normal PSA duzeyleri ve agirlik tagiyan hatlar boyunca

karakteristik subperiosteal kortikal kalinlagsma paget hastaliginin ayrimini saglar.

EVRELEME
TNM Evreleme Sistemi Modifiye Jewett Evreleme Sistemi
Tx Tespit edilemeyen primer tumor
TO  Primer tumor bulgusu yok
T1a Tumor insidental,histolojik olarak Stage A1 Fokal
Rezeke edilen dokunu < %5
T1b  TUmor insidental,histolojik olarak Stage A2 Diffliz
Rezeke edilen dokunun > %5
T1c igne biopsisi ile tespit edilen Stage Bo
Non palpapl timér (PSAT)
T2A Palpapl bir lobun yarisi veya | Stage B1 palpabl,bir lob,>1.5cm
T2b  Palpapl> bir lobun yarisi diger lob intact
T2c Palpapl her iki lob tutulmus Stage B2 palpabl,her iki lob tut.
T3a Unilateral,ekstrakapsuler yayilim Stage C1 seminal vez tut.yok
T3b Bilateral,ekstrakapsuler yayihm
T3c Seminal vezikul yayilimi Stage C2 bir veya iki SV yay.
T4a Mesane boynu, eksternal sfinkter ve ya rektuma yayilim
T4b Levator kaslarina yayilim ve ya pelvis duvarina yayilim
Nx Tespit edilemeyen bolgesel lenf nodu
No Bolgesel lenf nodu metastazi yok
N1 <2 cm tek lenf nodu met. Stage D1 Pelvik lenf nodu tut.
Hidronefroza neden olan ureteral obst.
N2 > 2 <5 cm tek veya multipl lenf nodu tut.

N3 > 5 cm lenf nodu tutulumu
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Mx Tespit edilemeyen uzak metastaz

Mo Uzak metastaz yok

M1a Bolgesel lenf nodu Stage D2 Kemik, AC veya diger
M1b Kemik dokulara metastaz
M1c Diger bolgeler

Prostat kanserinin 4 evresi vardir (6).
Evre A (T1) kanserler: BPH icin cerrahi de insidental olarak saptanirlar

A1 (T1a): Cerrahiyle cikarilan total glandin %5’inden azini tutan, iyi veya orta
diferansiye hastalik (Gleason skoru:2-7) ve ya glandda 3 odaktan daha azindan

gérulen hastalik.

A 2 (T1b): Cerrahi ile gikarilan total glandin %5’inden daha fazlasini tutan,

kotu diferansiye hastalik.

(T1c): TRUS’ta lezyon ya da yuksek PSA nedeni ile yapilan biyopsi ile

saptanmig, tusede benign intiba uyandiran non palpapl hastalik.

Evre B (T2) kanserler: Tumor prostata sinirhdir, hacim ve konumuna gore
B1(T2a,T2b) veya B2 (T2c) kanserlerdir.

Evre C (T3 ve T4) kanserler: Prostatin digindaki yumugak dokuda tutulum (V.

Seminalisler , periprostatik yag dokusu, uretra kasi ve mesane boynu).
Evre D kanserler: Metastatik hastaligi temsil eder.

D1: Pelvik lenf nodlari tutulumu mevcuttur. Prostat kanserinin primer lenfatik
drenaji obturator ve hipogastrik lenf nodlarina olmaktadir. Sekonder olarak da V.
lliaka komminis ¢evresindeki lenf nodlarina; presakral, paraortik ve inguinal

alanlardaki lenf nodlarina olmaktadir.
D2 : Uzak organ ve kemik tulumunu temsil ederler.

DRM lokal yayillimin belilenmesinde degerli bilgiler verebilir. Mevcut
endurasyonun lateral kenarlarda devamlihgi, pelvik ve rektal duvardaki
endurasyonlar, seminal vezikullerin palpe edilebilir hale gelmesi, kotu prognostik

bulgulardir. Ancak DRM ile evreleme, birka¢c nedenle degerlendirme hatalarina
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aciktir. Patolojik muayene ile karsilasildiginda, timér hacmi genellikle oldugundan
daha kuguk olarak degerlendirilir. DRM ile tim evre T1 kanserler atlanir (6). 153
hastalik bir seride, DRM anormalligi tek lobda mevcutken, TRUS esliginde bilateral
biyopsiler yapilmis ve %42 olguda bilateral kanser saptanmistir (44). TRUS ile
prostat kanserinin ekstrakapsuler yayilimi hakkinda fikir edilinebilinir. US ucuz
olmasi, daha az zaman almasi ve ayni anda biyopsi almaya imkan tanimasi yonuyle

avantajhdir.

BT veya MRI ile pelvik lenf nodu tutulumu arastirilabilir. BT'nin lenf nodu
tutulumunu tespit etmekteki duyarliigi %50-75, 6zgulligu %86-100, dogrulugu ise
%83 - 92 arasinda degisir. PSA >20 ng/ml, gleason skoru>7 olmadik¢a bagvurulacak
bir yontem degidir. Ganglion tutulumu igin kriter, sadece lenf nodunun buyUklGgu
oldugu icin, yanhs negatif ve yanhs pozitif bulgular siktir. Bu nedenle BT ancak

yaygin hastalik durumunda yararli olabilir (6).

MRI , kanser tanisinda degerli degildir. Cunkl maliyeti ylksektir ve benign —
malign proses MRI'da maskelenebilir. Ancak, bilinen hastaligin ekstrakapstler ya da
seminal vezikll invazyonu yapip yapmadigini ultrasonografiye oranla dahi iyi ortaya
koyar. MRI teknigin evrelemedeki dogrulugu %83-90 arasindadir. Son zamanlarda
endorektal MRI kullanim alnina girmigtir ve bu yeni teknik ekstrakapsuler yayihmi
daha dogru saptamaktadir. MRI'in  bir avantajida, noérovaskuler sinir koruyucu

cerrahiye yardimci olmasidir (6).

iskelet sistemine olan metastazlari belilemede metilen difosfanat ile
isaretlenmis Tc99m sintigrafileri kullanilir. Kemik sintigrafilerinde yalanci pozitiflik
orani %2'den az olarak rapor edilmistir. Yalanci pozitiflik nedenleri dejeratif artrit,
paget hastaligi ve travmadir. Tanida ilgili bolgelerdeki lezyon direkt grafilerde kontrol
edilmelidir. Supheli durumlarda BT ince kesitleri ve lokalize (endorektal) MRI yararh

olabilir. Kesin tani i¢cin kemik biyopsisi gerekebilir (6).

Prostat kanserinde lenf nodu tutulumunu gdsteren en iyi teknik pelvik lenf
nodu disseksiyondur (PLND). Lateralde iliak arter lenfatiklerinin korunmasi, asiri
pelvik lenfatik dokunun c¢ikarilmasi ile olusabilecek alt ekstremitede 6dem riskini
azaltmaktadir. Pelvik lenfadenektominin diger komplikasyonlarindan semptomatik
lenfosel ancak %2-3 hastada goérulmektedir. Son zamanlarda laparoskopik PLND

populer hale gelmistir (6).
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TEDAVI

Tedavi secgenekleri arasinda cerrahi, radyoterapi, hormonoterapi , kemoterapi
ve krioablasyon bulunmaktadir. Bu segenekler, hastaligin evresi, hastanin genel
saglik durumu ve yasam beklentisi, hastanin ve hekimin tercihleri gbéz onunde
tutularak degerlendirilir. Bu segeneklerin gesitli kombinasyonlar halinde uygulanmasi

da mUmkandur (6).
TRANSREKTAL ULTRASONOGRAFi

Prostatin ultrasonik incelemesi transabdominal perineal, transiretral ya da
transrektal yoldan yapilabilir. En iyi gorintl kalitesi transrektal yoldan elde edilir.
Buglnki prostat goértntlleme teknigi 1971 yilinda Watanabe tarafindan Onerilen

yonteme dayanir (45).

Transduktorun yerlestiriimesinden sonra yapilmasi gereken ilk hareket normal
periferik zonun homojen bir goruntisunu saglamak olmalhdir. Cunku gorulecek olan
lezyonlarin ekojenitesi bu goruntuyle karsilastirilarak hipoekoik, izoekoik yada
hiperekoik olarak siniflandirilacaktir. isleme ®ncelikle tranvers planda inceleme ile
mesane tabanindan baslanir. Seminal vezikuller ve bunlarin ejekllatér kanallara
acildigl bolge dikkatlice incelendikten sonra transduktor saat yonunde ve aksi yonde
dondurllerek prostatin tamami goruntulenir. Verumontanum ¢evresinde prostat
maksimum buydkliginde oldugu ig¢in buradan transvers ve anterior-posterior
Olcimler yapilir. Transvers kesitler Urogenital diyafram igcindeki prostat apeksine
kadar alinir. Transvers incelemenin tamamlanmasini takiben biplanar tranduktor
saggital plana alinarak sag tarafin onceligi ile incelemeye baslanir. Sagittal
goruntileme transduktorin mediale dondurilimesiyle yapilir. Bu esnada sefalo-

kaudol boyut alinir, sol tarafl da ayni teknikle incelenir (6).

Ultrasonografik incelemede gorllebilen lezyonlarin beli basli olanlari sdyle
siralanabilir. Sivi dolu kistler anekoik lezyonlarla karakterizedir. Hipoekoik alanlar,
normal periferik zona kiyasla ses dalgalarini daha az yansitan bélgelerdir. izoekoik
alanlar ise gorunum olarak normal periferik zondan ayirt edilemezler. Hiperekoik , ses
enerjisinin neredeyse tumundn yansitildigi alanlardir. Ultrasonografi sirasinda bir
lezyonla rastlandiginda o bolge inceleme sahasinin ortasina alinarak detayl olarak

incelenmelidir.
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Transrektal ultrasonografinin birincil endikasyonu olasi kanseri goruntilemek
oldugundan teshise yonelik ipuglari acisindan dikkatli olunmalidir. En 6nemli bulgu
hipoekoik bir periferal zon lezyonudur. Bunun yani sira kanser agisindan suphe
uyandirabilecek olan prostat kapsul duzensizligi ya da bombelesmesi, hipoekoik
alanlarin santral zondan seminal veziklllere dogru uzamasi ya da parmakla
muayenede hissedilen anormallige karsilik olabilecek her lezyon ayni dikkatle

incelenmelidir.

Non-palpabl olup TRUS ile tani konan ve radikal prostatektomi yapilan
olgularda patolojik olarak organa sinirli pek ¢ok hastanin bulunmasi bu metoda
yonelik ilginin artmasina neden olmustur. Ancak daha sonra yapilan pek ¢ok
calismada kanser tanisinda yeterli olgiide 6zgullik ve duyarliiga sahip olmadigi
gosterilmigtir . Carter ve ark.’larinin yaptigi bir galismada, TRUS'un ézgulligu %68,
duyarlihg ise %52 olarak bulunmustur. Sistematik sekstant biyopsilerin ve seminal
vezikul biyopsilerinin yapilabilmesi TRUS’un guvenirliligini arttirsa da, mesane
boynuna yayilimin, Uretral ve transizyonel zonun tutulumunun saptanmasinda
guvenilir degildir. Butin bu bodlgeler normalde karigik ekojeniteye sahiptir ve
komplikasyon ihtimali nedeniyle biyopsi yapilmasi zordur. Transizyonel zonda gelisen
kanserler, yine transizyonel zon boyunca dagiimis kuguk odaklar halindedir ve bu

nedenle ultrasonografik aletlerinin rezollsyonlari digindadir.

Prostat kanserinin TRUS ile tanisi , malign nodullerin sonografik olarak
gozlendiginde hipoekoik gorunmesi gergegine dayanir. Malign tumorin kompakt ve
ileri derecede selluler yapisinin, hucreler arasinda minimal interfaz yarattigi, bununda
minimal internal ekolara neden oldugu varsayllmaktadir. Ote yandan normal
glanduler yapilar, bazal membrana sahip olmalari ve bunlarin arasinda stromal doku

bulunmasi nedeni ile internal ekolar Uretir.
Prostat Hacminin Hesaplanmasi

Prostat hacminin TRUS ile tahmini; PSA dansitesi (serum PSA’sinin prostat
hacmine orani) hesaplanmasinda, brakiterapi ve kriyoterapi planlanmasinda énem

tasimaktadir. Prostat hacminin belirlenmesinde iki yontem tanimlanmistir.

Birinci metod prostatin bir elipsoid, kire veya prostatin sferoid oldugunu kabul

ederek matematiksel bir formal ile prostat hacmini hesaplar (46). Bu formule gore ;

23



prostat hacmi= anterior-posteror ¢ap x transverse ¢ap x saggital ¢cap x n/6

olarak hesaplanir (47). Prostatin kire oldugu kabul edilirse formul (yarigap)3 xm/6
olarak degistirilir. Terris ve Stamey bu formulin 80 gr Ustindeki prostatlar i¢cin daha
guvenilir oldugunu soyleyerek 80 gr altindaki prostatlar i¢in prostat sferoid igin olan,

(buylUk ¢ap) 2 x kuguk ¢apx n/6 formulunu kullanmiglardir.

Planimetrik metod ise prostattan alinan 2-5 mm’lik kesitlerin yuzey alanlarinin
hesaplanmasi bu alanlarda hacim tayinine gitme esasina dayanir. Bu iglem yavas ve
zahmetli olmakla birlikte diger yontemlere kiyasla gercege daha yakin bir sonug verir
(46,47).

Transrektal Ultrasonografi Bulgulari

Prostatin ultrasonografik anatomisi 40 yas altindaki erkeklerle daha yasli
erkekler arasinda carpici farkhliklar gosterir. Genglerde periferik ve santral zon
prostatin ana kitlesini olustururken ilerleyen yasla birlikte ortaya ¢ikan benign prostat
hiperplazisi (BPH) nedeniyle transizyonel zon, santral ve Ozellikle periferik zonu
sikistirmaya baglar. Transrektal ultrasonda BPH’si olmayan erkeklerde prostat
santral kesimde hipoekoik bir bolge gorulur. Burasi peritretral bezler, normal
transizyonel zon ve internal duz kas sfinkterden olugur. Bu alan orta hatta mesane

boynundan verumontanum seviyesine kadar uzanir (48).

Normalde santral zon ve periferik zon homojen, gri renktedir ve prostatin
posterior 1/3’luk kismini kaplar. Bu iki bolgeye oranla daha heterojen gorunumliu olan
transizyonel zon daha anteriorda yer alir. Transizyonel zondaki BPH nodulleri
izoekoik veya hiperekoik olabilmekle beraber siklikla hipoekoik gorinumdedir.
Prostat, yaslanmayla beraber gelen BPH nedeniyle global olarak buyur ve TRUS ile
net olarak gorulir. Normalde prostatin %’ini olusturan TZ , BPH’In gelismesiyle
birlikte prostatin  %90’in1 kapsayacak sekilde buylyebilir. Transizyonel zonun
genislemesiyle santral ve periferal zonlar sikisir. Bu buylime nedeniyle belirginlesen
cerrahi kapsul (BPH adenomu ile normal prostat ayrimini yapan sikismis doku)
ortaya cikar. Siklikla cerrahi kapsul Uzerinde noktasal kalsifikasyonlar goéraltr ve bu
ultrasonda transizyonel zonun santral ve periferik zonlardan ayrimini kolaylastirir.
BPH’nin ekojenik paterni degisiklikler gosterir ve hipoekoik, hiperekoik veya izoekoik

olabilir (49). Bazen transrektal ultrasonda transizyonel zon iginde santral yerlesimli

24



kistlere rastlanir. Bunlarin ultrasonik gérinimu vicudun diger yerlerindeki kistlerden
farkli olarak, hipoekoik internal eko igermeyen ve arka duvar belirginlesmesi gosteren

yaplilar seklindedir.

Lee ve ark.’larinin (4) prostat kanserinin en sik gorunumunun hipoekoik ve bir
periferik zon lezyonu oldugunu gostermelerine kadar tipik prostat kanserine ait
ekojenik patern tartismali bir konuydu (50,51,52). TRUS’un kullaniimaya baslandigi
ilk yillarda prostat kanserinin normal prostat dokusuna goére hiperekoik olduguna dair
calismalar yayinlanmistir (51,52). Ancak daha sonralari 5 ve 7 MHZ'lik yuksek
frekansli transduserlerin kullanima girmesiyle gogu kanserlerin, ozellikle kacuk ve
duzgun sinirh olanlarin, hipoekoik gorunumler verdigi anlasiimigtir (52). Daha onceki
yanilgilara, 3.5 MHz gibi disuk frekansli transuderlerin kullanimi sonucunda yakin
fokUslemenin yapilamamasi neden olmustur. Yuksek frekansli transdiserlerde ise,
doku penetrasyonu dusuk olmakla birlikte prostatin periferik bolgesinin rezolisyonu
artmaktadir. Kanser dokusunun ¢ogunlukla hipoekoik oldugu genis kitlelerce kabul
goérmekle birlikte, bunun ndeni henlz aydinlatilamamistir. 1987 yilinda Salo ve
arkadaslan histolojik diferansiyasyon ve ekojenite arasinda belirgin kolerasyon
oldugunu gostermektedir. Yazarlar arasindaki yaygin gorus , normal prostat bezinin
eko yapisinin , prostatik stroma ile sivi dolu asiner l[imen arasindaki arayuzden
yansiyan ses dalgalarina bagl oldugudur. Bu nedenle , normal prostatin 6zellikle
periferik ve santral bdlgelerinde, bezlerin UGniform dagilimi nedeniyle homojen
ekojenik yapi ortaya c¢ikmaktadir. Buna gore yuksek dereceli kanserlerdeki artmig
hipoekojenitenin nedeni kanserli asinuslerin az miktardaki stroma icindeki birbirlerine
yakin gruplasmalari olabilir. Prostat kanserlerinde farkli ekojenik gérinumlere yol
acan faktorlerle ilgili degisik hipotezler ileri strilmektedir. Timoérin buyUkliGgu kanser
ve normal doku arasindaki reaksiyonlar, normal dokunun infiltrasyonu, tumor igi

kristaloid formasyonu bunlardan bazilaridir.

Prostat kanserlerinin ekojenik ozellikleri ile ilgili farkli sonuglar bildiriimektedir.
Shinohara ve arkadaslarinin (63) 5 MHZ'lik transduser ile 70 prostat kanserli hasta
grubunda yapmis olduklari ¢alismada; timodrlerin %60’inin hipoekoik, %30’unun ise
izoekoik oOzellikler tasidigi bildiriimektedir. Rifkin ve arkadaslan ise 51 hastayi
kapsayan serilerinde prostat kanserlerinin %59’unun hipoekoik, %12’sinin izoekoik,
%20’sinin mikst ekojenik ve %10’unun hiperekoik 6zellikte oldugunu bildirmislerdir

(53). Literaturdeki oranlarla ilgili farkli sonuglar arastirmacilarin timor ekojenitesini
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belirlerken degisik kriterler kullanmalarindan kaynaklanmaktadir. Ornegin Rifkin’e
gore mikst ekojenitedeki lezyon hipo ve hiperekoik fokuslerin birlikte olmasini ifade
etmektedir. Lezyon igindeki hipo ve hiperekoik alanlardan biri digerinden daha fazla
olabilir ya da esit bir sekilde dagilim gosterebilir. Ayni calismada, tumorin
ekojenitesini belirleyen en 6nemli faktérin stromal fibrozis oldugunu One
surmuslerdir. Yani sira, stromal fibrozisin Gleason derecesinin arttigini
gOstermiglerdir. Sonugclarina gore hiperekoik tumorler ile hipo ve hiperekoik odaklarin
birlikte bulundugu mikst ekojenitedeki timorler hipoekoik olanlara gére daha yuksek
Gleason dereceli grupta yer almaktadir. Diger bazi arastirmacilara gore lezyon
icindeki hipoekoik bir alan varsa, hiperekoik odaklar dikkate alinmadan bu lezyonun
hipoekoik bir alan varsa, hiperekoik odaklar dikkate alinmadan bu lezyonun hipoekoik
bir alan varsa, hiperekoik odaklar dikkate alinmadan bu lezyonuin hipoekoik oldugu
kabul edilmektedir. Bu sekilde arastirmacilar arasinda farkli terminoloji kullaniimasi

yayinlanan sonuglardan birbirleri ile kiyaslanmasini guglestirmektedir.

Shiohara ve ark. (53) calismalarinda, iyi differansiye tiumorlerin izoekoik, kotl
diferansiye timorlerin ise hipoekoik 6zellikte oldugunu bildirmektedirler. Bu sonug¢ su
sekilde agiklanmaktadir; prostat kanseri normal prostat bezinden farkh yapidadir ve
kliguk glandller doku olusturan ya da glanduler doku olusturmayan hucrelerden
olusmaktadir. Kanser siklikla prostatin normal glandiler yapisini bozmakta ve
icerdigi daha kuguk glanduler yapilariyla normal dokuyu iggal etmektedir. Kanserin
malignite potansiyeli arttikgca glanduler doku olugturma oOzelligi azalacak ve
sonografik ekojeniteyi saglayan sayisida azalacaktir. Buna bagl olarak kotu
diferansiye timérler hipoekoik yapiya sahip olacaktir. lyi diferansiye tiimorler ise
daha ¢ok glanduler doku icereceginden normal dokuya benzer arayuzler icerecek ve

sonografik olarak izoekoik eko paternine sahip olacaktir.

Prostat kanserinin buyuklugununde ekeojenitede oOnemli roli oldugu
bilinmektedir. Buyuk tumdrlerin  daha hipoekoik  oldugunu savunan gorusler
bulunmakla birlikte, genel olarak kiguk tumdrlerin daha hipoekoik buyuk timdrlerin

ise daha ziyade hiper yada mikst ekojenitede olduklari 6ne surulmektedir.

Hipoekoik periferik zon lezyonlarinin kanserin en sik goérilme sekli oldugunun
gosterilmesi, TRUS ile palpe edilemeyen kanserlerin teshis edilebilecedine ydnelik

calismalarin baglamasina onculik etmistir. Bir calismada Lee ve ark. 784 erkegi
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TRUS ile taramiglar ve TRUS kanser tespit etmede parmakla muayeneye kiyasla iki

kat daha duyarli oldugunu gostermiglerdir (54).

Sonografik olarak tespit edilemeyen izoekoik timdrlerin orani literatirde %12
ile %30 arasinda degismektedir. izoekoik timérlerin  malignite potansiyelleri
yonunden farkli sonuglar bildirilmistir. Shionara ve ark. izoekoik tumorlerin daha ¢ok
iyi ve orta dereceli diferansiye grupta yer aldigini ve hipoekoik timarlere gore belirgin
derecede daha benign oldugunu bulmuslardir (53). Rifkin ve ark. bulgulari da
benzerdir (52).

Birgok arastirici sadece TRUS egsliginde biyopsi alinan ve TRUS serum PSA
ve parmakla muayene ile kombine edildigi gruplarda kanser bulma oranlari ile ilgili
c¢alismalar yapmiglardir. TRUS’un primer tarama testi olarak kullanildigi ¢alismalarda
kanser yakalama oranlari %1,7 ile %20 arasinda degismektedir. Her ne kadar bu fark
calismalara alinan vaka sayilari arasindaki farkliliklardan kaynaklanabilecegi
dugunulse de bu farkhliga TRUS igleminin 0Oznelligininde katkisi g6z Onune

alinmalidir.

Carter ve ark. (1989) ilk kez TRUS’un tek basina tarama amacl kullanildiginda
goreceli olarak duyarhligini az olabilecegine dikkat c¢cekmiglerdir. Calismalarinda
radikal prostatektomi yapilan hastalarda TRUS’un klinik olarak suphelenilmeyen
prostat lobundaki kanserlerin ancak %54’UnU yakalayabildigini gostermislerdir (55).
Bunu takiben bagka yazarlarda benzer sonuglar bildirerek prostat kanserinin %20-40

olguda izoekoik yani ultrasonografik olarak gérinmez oldugunu belirtmislerdir.

Ayrica klasik kanser bulgularinin bu hastaliga  6zgul olmadigi birgok
calismada gosterilmistir (4,56). Lee ve ark hipoekoik periferik zon lezyonunu patolojik
incelemesinin, prostatik enfarkt veya prostatik intraepitelyal neoplazi olabilecegini

gOstermiglerdir.

TRUS  esliginde biyopsinin sistematik alti kadran alinmasiyla lezyona
yonlendirilmig biyopsiler alinmasi arasinda kanser yakalama oranlari arasinda fark
olup olmadigl da arastirma konusu olmustur. Hodge ve ark. her iki sekilde biyopsi
aldiklari 136 hastadan, kanser tespit edilen 83 hastanin sadece 3’Unde eder lezyona

yonelik biyopsi alinmasaydi kanserin atlanacagini gostermislerdir (57). Bu bulgu,
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sadece anormal boélgeden 6rnek alinan, lezyona yoénelik biyopsilerin degil sistematik

6 kadran biyopsinin kanser yakalamada onemli oldugunu gostermigtir (55,58).

Prostat kanserlerinin degerlendiriimesinde, endosonografik olarak belirlenen
lezyonun lokalizasyonun o&nemli rol oynamaktadir. Prostat bezinin periferik
bolgesinde yerlesen kanserlerin aksine transizyonel bdlgeden kaynaklanan
tumorlerin  sonografik tanisi gu¢ olmaktadir. Transizyonel bdlgenin normalde
hipoekoik yapida olmasi benign prostat hipertrofilerinin bu bélgeden kaynaklanmasi,
kalsifikasyonlar, enfeksiyon odaklari ve skar dokulari gibi olusumlar bu bdlge
kanserleri igin prostat kanserinin prostat morfolojisinde ve kapsullinde yaratabilecegi

sonografik degisiklikleri iyi yorumlayarak dogru taniya yardimci olacaktir.
PROSTAT BiOPSi TEKNIKLERI
Parmak esliginde yapilan biopsiler

ince igne aspirasyonu (liAB) : Bir flexible 23 gauge aspirasyon ignesi, igne
kilavuzu ve aspirasyon enjektoru ile yapilir. Aspire edilen materyal camlara yayilr,
kurutulur ve May Grinwald ve ya Papanicolau boylari ile boyanir. ince igne
aspirasyon biyopsisinin birka¢g avantaji vardir. Hastaya ayaktan, anestezisiz bir
prosedur olarak uygulanabilir. Birden fazla aspirasyon yapilarak prostatin genis bir
alanindan hiicreler elde edilir. igne kilavuzunun kolayca kontrol yapilarak, prostatin
genis bir alanindan hiicreler elde edilir. igne kilavuzunun kolayca kontrol edilebilir
olmasi, ignenin kuguk Kkalibresi, kuguk nodullerden yeterli bir sekilde biopsi
alinmasina imkan saglar, ileri derecede supheli nodullerde biopsinin sik araliklarla
tekrar edilmesi hastanin prosedri iyi tolere etmesi sayesinde miimkiindiir. igerisinde
hematiri ve sepsisin bulundugu komplikasyon oraninin tru-cut teknigi ile
kiyaslandiginda c¢ok dusuk oldugu ve sonuglardaki dogruluk oraninda yine bu
teknikle kargilastirilabilir oldugu bildirilmistir. 1iAB’nin dezavantaji ise, érneklemeyi
yapan Urologun ve ornekleri degerlendirilecek sitopatologun tecribeli olmasinin
gerekmesidir. Ayrica, sitolojik atipik hiperplazinin bariz malignensi ile karsilagtiriimasi

ihitimalide mevcuttur (59).

Transperineal biyopsiler: Genellikle litotomi pozisyonunda yapilir. Perine bir
antisepitk solusyonla temizlenir ve hastanin bacaklariyla karin alt kismi steril ortular.

isaret parmag ile prostat palpe edilir. Lokal anestezi yapilacaksa %1 ‘lik lidokain
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sollisyonu perinede cilt-cilt alti dokulara, biopsi trakti boyunca uygulanir. Prostata
anestetik madde verilmez. Daha sonra biopsi ignesi parmak rehberliginde perine
yoluyla prostattaki palpapl lezyona yonlendirilir.Genellikle 3-4 adet biyopsi alinir.
Transperineal yoldan yapilan aspirasyon biyopsilerinde basari orani diguktir. Bunun
nedenleri; kullanilan ignenin ince ve flexible, aspirasyon sirasinda prostatin hareketli

olmasidir.

Transrektal biyopsiler: Rektal yoldan 18-20 gauge igneler kullanilarak tru-cut
yada aspirasyon biyopisleri yapilabilir. Yayli biyopisi tabancalarinin kullanimi ile daha
az agn uyandirarak, daha uniform Oornekleme yapmak mumkuandur. Kalin igne
kullaniimasi enfeksiyon, agri ve kanama riskini arttirir. Bu tekniktede isaret parmagi
ile prostattaki anormal alan hissediliri igne rektal yoldan bu lezyona yo6nlendirilir
rektum mukozasi gegilip prostat kapsull perfore edildikten sonra biyopsi tabancasi

ateslenir.
Ultrasonografi (US) rehberliginde yapilan biyopsiler

Oncelikle prostatin endosonografik anatomisine bir bakacak olursak; Prostatin
endosonografik incelemsi transuretral ve transrektal olarak yapilabilir. Transuretral
inceleme rutin degildir. Prostatin endosonografik incelenmesi TRUS ile incelme es
anlamhdir. TRUS longitudinal ve transver palanlarda yapilabilir. Transvers imaj
prostatin lateral bolumlerinin  ve simetrisinin  degerlendiriimesinde etkilidir.
Longitudinal imaj ise apeksten tabana kadar tum grostat ve mesane boynunu
degerlendirmede kullanilabilir. Ayrica biyopisi islemleri sirasinda biyopsi ignesinin
tum trasesi boyunca demonstre edilebilmesi, hem ignenin hemde lezyonun ayni anda
izlenebilmesi nedeni tercih edilir. Seminal vezikll invazyonu yapmis prostat
kanserlerinde kitlenin demonstrasyonun logitudinal baki ile daha rahat
yapilabilmektedir. Prostat bezi TRUS’ta Uniform ve homojen gérunumdedir. Prostatin
santral periferal zonlarinin ekojeniteleri arasinda farkliik olmadigindan normal
prostatlarda bu iki zonu TRUS ile ayrit etmek zordur. Prostat kapsuli prostati
cepecgevre saran ve prostat parankimine gore hiperekojen bir yapidadir. Periprostatik
venodz pleksus kapsulun daha iyi degerlendiriimesini saglayan dogal bir akustik
pencere olusturur. Prostatik Uretra normaldeki kolabe konumunda iken prostatin
tabanindan apeksine dogru uzanan hiperekojen bir ¢izgi seklinde gorulur. Peritretral

glanduler doku diger prostat dokusunda gore hafif derecede hipoekojendir. Seminal
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veziklller prostatin tabana yakin posterior bélimundeki papyon seklinde bir gift
organdir. Prostat gore ekojenitesi daha dustUk olan tubuler yapilardir. Lumenleri
anekoik ve bazen hipoekoik karakterde seminal vezikul sivisilya dolu olup igersinde
septasyonlarindan dolayi artmis ekojeniteler gorulir. Mesanede az miktarda idrar
varken seminal vezikuller optimal dizeyde dederlendirilebilir. Saggital bakida prostat
tabaninda arka kesimde gaga seklinde goralurler. Seminal vezikller ile prostat
arasindaki bu normal iligkinin bozulmasi prostat kanserlerinde seminal vezikul

invazyonu agsindan uyarici olmalidir (60).

US probu perineye ya da rektuma konarak, transperineal yolla biyopsi
alinabilir. Transperineal US egliginde lezyona yodnelik biyopsilerde basari sansi,
TRUS esliginde yapilanlara gére daha disuktir. Bu yontem cgesitli nedenlerle rektal
yolun kullanilamadigi (inflamatuar badirsak hastaliklari, miles operasyonu gibi)

hastalarda tercih edilir.
BiYOPSININ RiSKLERI VE KOMPLIKASYONLARI

TRUS esliginde, 18 G igne ve tam otomatik biopsi tabancasi ile yapilan
biyopsilerinin morbiditesi diisiiktiir. islemden énce kanama-pihtilasma zamaninin
rutin olarak kontrol edilmesi gerekli degildir. Ancak hastanin kanamaya egilimi arttiran
ila¢ kullanip kullanmadigi mutlaka kontrol edilmesi, anti koagulan ilaglar biopsiden en
az 3 gun once kesilmeli kanama-pihtilagsma zamani biopsiden 6nce kontrol edilmelidir
(61).

Komplikasyonlari;

Hematuri

Hematokezi

Hemospermi

Urosepsis - Diger enfeksiyonlar
Arteriyovenoz fistul

igne traktinda meydana gelebilecek timdr ekimi( seeding)
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a.) Hematiri: Hem transrektal hem de transperineal biyopsilerde gorulur. %35-46
arasinda bildirilmistir (62,63). Hastalarin %20-25’'inde biyopsiden hemen sonra gros
hematuri gorulebilir. Az miktarda kanama bir haftaya kadar devam edebilir. Major
kanamasi olan hastalar mutlaka takip edilmelidir. Ve olusan koagulum pargalarina

bagli nadir olarak uriner retansiyon gorulebilir (63).

b.) Hematokezi: %9,4 oraninda bildirilmistir (63). Rifkin’in yaklagik 20.000 olguluk
serisinde sadece 2 hasta rektal kanama nedeni ile hospitalize edilmis, ancak hicbir

hastada transfuzyon gerektirecek kanama olmamisgtir.

c.) Hemospermi: %5-46 oraninda rapor edilmistir (62,63). Klinik olarak énemli
olmamakla birlikte, hastanin bu durum hakkinda onceden bilgilendiriimesi yararh
olacaktir. Hemospermi ve kanama ile ilgili diger komplikasyonlar, alinan biyopsi

sayisi ile de dogru orantili olarak bulunmustur (62).

d.) Urosepsis: Prostat biyopsisinin major riski olan sepsis, %22’ye varan
oranlarda bildirilmistir. Enfeksiyonla ilgili risk faktorleri arastirilmis ve sonugcta,
transrektal yoldan yapilan hastalarin 18 G altinda igne kullanilan hastalarin, steroid
tedavisi altinda olan hastalarin (63) daha buyuk risk tasidigi, transuretral kateterli,
diabetli hastalarin, prostatitli ve gecirilmis Uriner trakt infeksiyonu olan hastalarin ise
daha az risk tasidigi bildirilmistir (64). Biyopsi sayisi ve biyopside kanser saptanmasi
ile infeksiyon arasinda bir iliski saptanmamistir. Ozellikle transrektal yoldan biyopsi
yapilacak hastalarda biyopsi dncesinde ve sonrasinda kullaniimak Uzere antibiotik
proflaksisi yapilmalidir (63,64).

e.) Doppler US calismalari, biyopsiden hemen sonra arterioventz fistuller
gelistigini ancak bu fistlllerin gogunun 18 dakikada kaydoldugunu gdstermektedir.
Doppler US arter ve venler arasindaki képrilesmeyi gosterebilir ancak bu bulgularin

klinik Gnemi henuz ortaya konamamistir (63).

f.) igne traktinda meydana gelebilecek tiimér yayilmasi (seeding) Teorik olarak
mumkun olmakla birlikte gok dugsik oranda gergeklesebilecegi tahmin edilmektedir
(63).

Bir olguda TRUS esnasinda sUrekli valsalva manevrasi yapmaktan

kaynaklanan intraokller basingta artmaya bagl valsalva retinopatisi gelistigi, bu
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nedenle gegici gorme kaybi oldugu, fakat tablonun spontan dizeldigi bildirilmistir
(65).

TRANSPERINEAL VE TRANSREKTAL YAKLASIMLARIN KARSILASTIRILMASI

Endorektal sonografi kilavuzlugunda yapilan prostat biyopsileri i¢in transrektal yolda
, transperineal yolda dogrudur. iki yénteminde avantaj ve dezavantajlari sdyle

Ozetlenebilir (63).

a.) Dogruluk: Belirli bir alandan o6rnekleme yapmak ic¢in her iki yontem de esit

dogruluga sahiptir.

b.) Pozisyon: Transperineal biyopsinin litotomi ya da lateral dekubitus

pozisyonunda yapilabilir.

c.) Komplikasyonlar: Komplikasyon insidansi transrektal yaklasimda anlamli

olarak daha yuksektir (63). Ancak bunlar klinik olarak ¢gok énemli degildir.

Transperineal yaklasimda vagovagal refleks aktivasyon riski daha yuksektir.
Thompson ve ark.’larinin 1982 yilinda yaptiklari bakteriyolojik calismada her iki
yaklasimin neden oldugu bakteriyemi ve enfeksiyon oranlari arastiriimistir. Ayni
calismada, transrektal yaklagimda antibiotik proflaksisinin bakteriyemi ve enfeksiyon
orani %57,2’ye duslurdugu ve enfeksiyonu onledigi saptanmistir (63). 150 hastalik bir
calismada US egliginde transperineal prostat biyopsi yapiimamisg, proflaktik antibiotik
verilmemis; biyopsi oncesi pihtilagsma zamani ve platetet sayisi kontrol edilmemistir.
Duzenli aspirin  kullanimi  kontrendikasyon nedeni olarak kabul edilmezken
antikoagulan kullanmakta olan hastalara biyopsi yapilmamistir. 150 hastadan 1
tanesi septisemi suphesi nedeni ile hospitalize edilirken,1 tanesi de akut Uriner
retansiyon gelismistir. 1 hastada dizuri saptanmis ancak enfeksiyon saptanmamistir.
Olgularin %42’sinde hematuri , %13,2’inde hemospermi, %31’inde klinik rahatsiz
edici agn saptanmistir. Biyopsi sonrasinda hastalarin sadece %18’inde analjezi
gerekmistir. Cogu komplikasyon ilk 48 saat ortaya ¢ikmis ve belirtilerin %65,2’ten
fazlasi yine ilk 48 saatte kaybolmustur (66).
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TUR-P ILE SAPTANAN INSIDENTAL PROSTAT KANSERI

TUR-P gunumuizde BPH cerrahi tedavisinde altin standarttir. BPH prostatin
transizyonel zonundan kaynaklanir. Blydyen adenomat6z doku, prostatik Uretraya
basi yaparak, obstriktif iseme yakinmalarina neden olur. Acik prostatektomide,
adenomat6z doku parmak yardimi ile enukle edilir. TUR-P’de ise, transuretral yoldan,
parcalar halinde rezeke edilir. Her iki durumda da sikismis periferal zon (cerrahi
kapsul), hastada kalir; anatomik kapsule kadar rezeksiyon mimkun degildir. Bu

nedenle, her iki ydontemde kanserin kuratif tedavisi igin uygun degildir.

Preoperatif donemde klinik ve laboratuvar yontemleriyle degerlendirilerek
BPH tanisi konan TUR-P spesimenlerinde insidental kanser saptanabilir. Bu olgular,
saptanan tumorin hacmi, rezeke edilen sipesimenin hacminin %5’'inden az
oldugunda T1a, daha fazla oldugunda ise T1b olarak siniflandirilir. Hacmi kiglk olsa
da iyi differansiye olmayan timoérler T1b olarak siniflandiriimalidir (67). T1a
tumorlerde izlem iyi bir alternatifken, T1 b tumorlerde agresif bir cerrahi girisim
planlanmasi s6z konusudur (68,69). Bu nedenle, dzellikle kuratif bir girisimden yarar
gérme adayi olan olgularda (10-15 yilik yasam beklentisi olan ko-morbiditesi

olmayan hastalar) T1 tumorlerin evrelemesi buyuk onem tasir.

Rezeksiyon spesimenindeki tumor hacmi dogru bir evreleme igin yeterli
olmayabilir. Bu nedenle, rezeksiyon spesimeninde tumor bulunsa da, bulunmasa da
geride tumor kalmis olma ihtimali vardir TUR-P sonrasi radikal prostatektomi yapilan
olgularin spesimenlerinin incelendigi calismalarda, %20 olguda belirgin hacimde
kanser saptanirken, %80 hastada minimal kanser saptandigi yada reziduel timore
rastlanmadigi bildirilmistir (69). Evrelemede belirleyici bir faktor de patolojik inceleme
icin doku hazirlanmasi teknigi ile ilgilidir. TUR-P ile prostat glandi, doku pargalari
halinde rezeke edilir. Bu parcalarin ornekleme yontemi ile degilde tamaminin
incelenmesi ile, insidental prostat kanseri tanisinin 2-3 kat fazla konabilecegi rapor
edilmistir (68). Yine rezeksiyon materyalinin tamaminin incelenmesi ile T1a

olgularinin bir kismi T1b olarak saptanabilir.

Rezeksiyonla, adenomatdz dokunun bir kismi ¢ikarildigindan, postoperatif
PSA degerleri hakkinda dogru bir yorum yapmak mumkdn olmayabilir. Feneley ve
ark.'lari PSA, PSAD, TRUS ve PSAV degerlerinin biyopsi ile gosterilmis rezidl timaor
ile iligkisini arastirmis (67) ve TUR-P sonrasinda seri PSA &lgumlerinde vyillik
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%20’den fazla bir artisin reziduel tumor varligi ile belirgin bir iligki gdsterdigini

saptamiglardir.

insidental prostat kanserinin evrelemesinde ‘Re —TUR-P ‘ o&nerilmektedir
(67,68). Bunun nedeni TUR-P ile periferal zon, anterior prostat dokusu ve

verumontanumun distalindeki apikal dokunun rezeke edilememesidir.

TRUS egsliginde  periferal zon biyopsileri alinarak da rezidiel tUmor
arastirabileceg@i bildirilmistir. Biyopside 3 Ornekten fazlasinda yada herhangi bir
ornegin %50’den fazlasinda tumoér bulunmasi, gleason grade 4-5 saptanmasi belirgin

tumor yukau ile iligkili bulunmustur.

MRI: Yuksek maliyeti, kisith duyarliligi nedeni ile evreT1 prostat kanserli

hastalarda 6nerilmemektedir (68).

insidental prostat tlimérlerinin davranigini belirlemede &nerilen diger bir
yontemde DNA ploid calismalaridir. Aneuploid tumorler daha agresiv davranisli
oldugu bildirilmigtir.

Reziduel prostat kanseri saptanan hastalarda, uygulanan TUR-P’nin daha
sonra yapllacak bir radikal retropubik prostatektominin sonuglari Gzerinde olumsuz
etkilerinin olmadigi, ancak TUR-P’nin daha sonra 1 ay icinde yapilan radikal perineal
prostatektomi ve radyoterapinin komplikasyonlarin (inkontinans ,mesane boynu
darligr) anlamh oranda arttigi bildirilmisti. Bu nedenle radyoterapi yapmak

gerekiyorsa, TUR-P sonrasi 6-8 hafta beklenmesi dnerilmektedir (70).

Sonug¢ olarak TUR-P ile insidental tumér saptananlarda izlenecek yontem
hasta yasi ve vyasam beklentisi , rezeksiyon spesimeninin histopatolojik
degerlendiriimesi, PSA artis hizi, takip déneminde anormal DRM bulgusunun ¢ikmasi
ve TRUS egliginde alinacak biyopsi ile belirlenebilir ve hastaya gore sekillendirebilir
(67,68,69).
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GEREG VE YONTEM :

Ocak 2002 — Subat 2006 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Uroloji
Poliklinigine alt Uriner sistem yakinmalari ve diger urolojik sikayetlerle muracaat
eden, 40 yas Uzerindeki erkek hastalarda yapilan fizik muayene bulgulari ve tetkikler
sonucu prostat biyopsisi yapilan hastalar; serum PSA seviyeleri, Parmakla Rektal

inceleme (PRI) ve gelen patoloiji ile retrospektif olarak degerlendirildi.

Serum PSA dlgimi, Dicle Universitesi Biyokimya Anabilim Dalina bagli
Merkez laboratuarinda Elecsys 2010 Modular Analitics E 170 immunoassey analyzer
( Roche Diagnostik GmbH, Manheim ) makinesiyle, sabah saatlerinde ve ac¢ karina

alinan kan 6rneginden yapildi.

Poliklinigimizde yapilan biyopsiler Aralik 2004’e kadar digital olarak klasik 6
kadran sekstant biyopsi seklinde, Ocak 2005’ten sonra ise TRUS egsliginde 10 kadran

biyopsi alinmaya baglandi.

Poliklinigimizde biyopsi endikasyonu alan hastalar ( PSA yuksekligi >4 ng/ml ,
PRI anormalligi ) biyopsi éncesi dénemde (parmak esliginde) oral antikoagiilan ve
aspirin aliyorsa 1 hafta énceden kesildi. Biyopsiden 30 dakika énce BT Enema ile
rektal temizlik yapildi ve 80 mg gentamisin ile proflaksi yapildi. isleme baslarken
hastaya Diz — Dirsek pozisyonu verilerek, biyopsi dncesi anestezik ve kayganlastirici
olarak 6 ml Cathagel (Lidokain) rektal uygulandi. Parmak egliginde klasik 6 kadran
sekstant biyopsi uygulandi. 6 kadran biyopside sag ve sol loblardan olmak Uzere 3’er
adet (Ust, orta, alt seklinde) materyal alindi (sekil 1). TRUS egliginde alinan biyopside
ise oral antikoagulan ve aspirin aliyorsa 1 hafta dnceden kesildi. Biyopsiden 30
dakika 6nce BT Enema ile rektal temizlik ve kinolon grubu oral antibiyotik ile proflaksi
yapildi. isleme baslarken hastaya dizleri karnina dogru cekilmis haldeyken sol lateral
dekubit pozisyonu verildi. Takiben 6 ml Cathajel uygulandi. US probu ile her iki
puboprostatik ligamana 20 cm 22 Gauge igne ile Prilokain (%2) 5 cc yapildi. Takiben
10 Kadran biyopsi ve varsa nodtlden biyopsi alindi. TRUS esliginde ise parasagittal
dizlemde standart sextant yonteme ek olarak her iki lobdan periferik zon lateral ve

apexten 2’ser adet daha biyopsi alarak yapilda (sekil 2).
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TRUS egsliginde alinan biyopsiler 7,5 MHz Performa Radiology Acoustic
Imaging (Dornier Company) USG cihazi ile yapildi. Tim biyopsilerde 18 Gauge
ASAP biyopsi ignesi kullanildi.

istatiksel olarak sonuclar ortalama+SD olarak ifade edildi. Veri analizi
yapilirken ortalamalarin karsilastirlmasinda Student T test, frekans dagilimlari igin ki

kare degerleri kullanildi. p<0,05 degeri istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

Sekil 1 : Klasik 6 kadran prostat biyopsi yerleri.

36



Sekil 2: 10 Kadran prostat biyopsi yerleri.
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BULGULAR

2002-2006 yillar arasinda poliklinigimizde biopsi endikasyonu alan (Serum
PSA yiiksekligi, PRI anormalligi) ve prostat biyopsisi uygulanan 372 hasta ¢alismaya
alindi. 2002-2004 yillari arasinda 281 hasta digital klasik sekstant biopsi, 2005-2006
yillari arasinda 91 hasta TRUS esliginde 10 kadran prostat biyopsisi yapildi. Yapilan
biyopsilerde hastalarin yasi 45-95 (ort. 66,30+ 8,334) arasinda idi. 372 hastada yasa
gbre PSA yiksekligi saptandi. PSA’s| yiiksek olan 93 (% 25) hastada PRI anormalligi
saptandi (Tablo 1).

YAS 66,30+8,3
PSA 23,67+27,70
DIGITAL 281

TRUS Esliginde 91

Benign Patoloji 287

Malign Patoloji 85

PRI normal 279

PRI anormal 93

Tablo 1. Hastalarin demografik incelemeleri

6 kadran seksant biyopsi uygulanmig 281 (% 75,5) hastanin 67 tanesi (%
23,8) prostat adenokanseri rapor edilmisti. 67 hastanin yaslari 51-95 (ort. 69,5+7,9)
arasinda, PSA’lari 5-100 arasinda (ort. 54,2+37,1) saptandi. BPH gelen 214
hastanin (% 76,2) yaslari 45-92 (ort. 66,6+7,9) arasinda, PSA’lari 4,1-143 arasinda
(ort. 15,4+16,1) idi. (Tablo 2).

38



Digital PSA(Ort.) YAS

Malign 67 (23,8) |54,2+37,1 (5-100) 69,5+7,9 (51-95)

Benign 214 (76,2) | 15,4+16,1(4,1-143) 66,6+7,9 (45-92)

Tablo 2. Parmak egliginde alinan prostat biyopsileri.

10 kadran TRUS egsliginde prostat biyopsisi uygulanmis 91 (% 24,5) hastanin
18 (% 19,8) tanesinde adenokanser saptanmistir. 18 hastanin yaslari 55-80 (ort.
64,9+7,0) arasinda, PSA’lari 6,7-100 (ort. 58,9+38,+4) arasindaydi. Benign gelen 73
(% 80,2) hastanin yaslar 47-83 (ort. 62,9+8,8) arasinda, PSA’lari 4,4-31 (ort.
11,345,8) arasindaydi (Tablo 3).

TRUS PSA(Ort.) YAS

Malign 18 (% 19,8) |58,9+38,4 (6,7-100) |Ort. 64,9+7,0 (55-80)

Benign |73 (% 80,2) | 11,345,8 (4,4-31) Ort. 62,9+8,8 (47-83)

Tablo 3. TRUS esliginde alinan prostat biyopsileri.

PRI anormalligi ve yasa gére PSA’si yiiksek olan toplam 93 kisiye biyopsi
uygulandi. Biyopsilerin 71’i parmak esliginde, 22’si TRUS egliginde alindi. Parmak
esliginde alinan biyopsilerin 22’si benign (% 31), 49'u malign (% 69) patoloji geldi.
TRUS egliginde alinan biyopsilerin 8’i benign (%36,4), 14’4 malign (% 63,6) patoloji
geldi (Tablo 4). Calismamizda her iki yontem arasinda anlamh fark olmamasina
ragmen TRUS egliginde alinan biyopsilerin yetersiz sayida olmasi nedeniyle fark

olusmadigina inanmaktayiz.

Digital TRUS Toplam
Benign 22 8 30
Malign 49 14 63
Toplam 71 22 93

Tablo 4. Yasa gore PSA yiiksekligi ve PRI anormalligi olan hastalar
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PRI normal ve yasa gére PSA’si yiiksek olan toplam 279 kisiye biyopsi
uygulandi. Biyopsilerin 210 tanesi parmak esliginde, 69 tanesi TRUS esliginde alind..
Parmak esliginde alinan biyopsilerin 192’si benign (% 91,4), 18’'i malign (%38,6)
patoloji geldi. TRUS egliginde alinan biyopsilerin 65’i benign (%94,2), 4'G malign (%
5,8) patoloji geldi (Tablo 5). Calismamizda her iki yontem arasinda anlaml fark
olmamasina ragmen TRUS esliginde alinan biyopsilerin yetersiz sayida olmasi

nedeniyle fark olusmadigina inanmaktayiz.

Digital TRUS Toplam
Benign 192 65 257
Malign 18 4 22
Toplam 210 69 279

Tablo 5. Yasa gore PSA yiiksekligi ve PRI normal olan hastalar

Biyopsi uygulanan toplam 372 hastanin PSA degerlerine gore malign ve
benign gelme oranlari soyleydi. PSA’si 4-10 olan 133 hastadan 123 benign, 10
malign patoloji saptandi. PSA degeri 10-20 arasinda olan 135 hastadan 126’si
benign, 9’u malign patoloji olarak saptandi. PSA degeri 20 ve Uzeri olan 104
hastadan 38'’i benign, 66’sI malign patoloji saptandi (Tablo 6). PSA degeri arttikga

malignite orani artmaktadir.

4-10 10-20 20 vet Toplam
Benign 123 126 38 287
Malign 10 9 66 85
Toplam 133 135 104 372

Tablo 6. PSA deg@erlerine gére malign gelme
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TARTISMA VE SONUCLAR

Prostat kanseri tanisi koymada altin standart prostat biyopsisidir. Yapilan
incelemelerde PSA vyiiksekligi ve PRi’de saptanan anormallikler hastadan biyopsi

almayi gerektirir.

Prostat kanserinde tumore ait olabilecek lezyonun 6nemi halen tartisilan bir
konudur. PRI, PSA yilksekligi ve TRUSda hipoekojen lezyonlarinin tespiti gibi
metodlarin higbiri tek basina diagnostik degildir ve glanddaki lokalize kanserin tespiti
icin yeterli 6zglnlige sahip degildir (71). Prostat kanseri tanisi ile ilgili ¢calismalar
PSA ve TRUS esliginde vyapilan prostat biyopsi yontemleri cevresinde
yogunlagsmaktadir. Arastirmacilarin amaci sadece mevcut prostat kanserinin ortaya
konmasi degil, tanisal testlerde en iyi prognostik verileri de elde etmektedir. TRUS
esliginde prostat biyopsisi Urolojide sik kullanilir, hizli sonug¢ veren ve glvenle
uygulanan bir tani yontemidir. PSA ve PRIi’'ye ek olarak verdidi bilgiler acisindan
onemlidir. Literaturde TRUS’nin prostat kanseri tespitindeki sensitivitesi %53 ve 52
spesifitesi %75 ve %68 rapor edilmistir (55,72). TRUS esliginde yapilan prostat
biyopsilerinin parmak esliginde yapilan prostat biyopsilerine Ustlnligu ortaya

konmustur (73).

TRUS egliginde biyopsi almak prostat kanserini yakalamayi hedefleyen bir
arag ve iglemdir. En az morbiditeyle, optimum sayida biyopsiyle en yuksek oranda
kanseri yakalamak asil amagtir. TRUS esliginde yapilan prostat biyopsileri hipoekoik
supheli alanlarda verimli sonuglar verirken, izoekoik sUpheli kanser alanlarinda
yetersiz kalmaktadir. Bizde gunimuz olanaklarinda, islemin kolay uygulanabilirligi,
kisa surede yapilabilir. Lokal anestezi sayesinde hastanin islemi tolere edebilmesi
nodul ya da supheli olanlarin lokalize edilerek daha yuksek oranda kanser
saptanabilmesi nedeniyle TRUS esliginde prostat biyopsisinin daha tercih edilebilir
bir yontem oldugunu duaslinmekteyiz. Bu nedenle Ocak 2005 itibariyle TRUS

esliginde biyopsilerimizi uygulamaktayiz.

Prostat kanserinin multifokal olma egilimi nedeni ile hangi biyopsi semasinin
kanser tanisinda en yuksek basariyl saglayacagini 6ngérmek zordur. Ancak egilimin
klasik sextant prostat biyopsilerine gore daha ylksek tani sansi saglayan c¢oklu
kadran prostat biyopsilerinin tercih edilmesidir. Ama ka¢ kadran prostat biyopsisi

optimaldir sorusu halen net cevaplanmamisgtir.
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ilk defa 1989 yilinda Hodge ve ark. TRUS esliginde prostattan sistematik
sextant biyopsi alinmasi teknigini agiklamiglardir (57). Buna goére parasagital planda,
prostatin her iki tarafindan taban, orta bolge ve apikalden olmak Uzere toplam 6
biyopsi alinmaktadir. Biyopsi igin ‘spring —loaded’ biyopsi tabancalari ile 18 Gauge
igne onerilmektedir. Bunun neticesinde PRI normal olup serum PSA diizeyi 4-20
ng/ml olan hastalarin %25’inde P. Ca saptanmigtir. Buna ek olarak birinci biyopsisi
negatif olan hastalarin %20’sinde 2. biyopside P.Ca tanisi konulmaktadir. Sadece
hipoekoik lezyon biyopsileri ile kiyaslandiginda da tani orani ¢ok daha yuksektir.
Ayrica, ‘sextant’ biyopsideki pozitif biyopsi sayisinin, ameliyat éncesi Gleason skoru
ve serum PSA dulzeyi ile birlikte prostat kanserinin tedavisi se¢iminde énemli oldugu
bildirilmistir (74). Ancak sextant biyopsiler de tum kanser olgularinin saptanmasinda
yeterli olmamaktadir. Yalanci negatiflik orani % 15-34 arasinda degismektedir
(10,65). Sextant biyopsilere ek olarak tim vakalarda TZ ve seminal vezikul biyopsileri
gereklimi ? sorusuna cevap bulabilmek igin yapilmis olan ¢alismalardan bir tanesinde
TZ biyopsisi ile sadece % 2’lik ek bir prostat kanseri tanisi konuldugu rapor edilmigtir
(65). Bunun yaninda oOzellikle de TZ yerlesimli kanserlerin izoekoik olma olasihgi
yuksek oldugu igin TZ biyopsilerinin standart biyopsi teknidi igerisinde tutulmasini
Oneren c¢alismalarda bulunmaktadir (65). Ek TZ biyopsilerinin biyopsi tekrarlama
oranini azaltmadigi bilinmektedir. TZ biyopsilerinin 6zellikle ilk biyopsi sonucu negatif
gelen ancak serum PSA duzeyi yuksek seyreden veya artis gosteren hastalarda

yapilmasi énerilmektedir (75).

Hem sextant biyopsinin etkinliginin arttirlmasi hem de re-biyopsi gereginin
azaltiimasi amaciyla daha etkin biyopsi yontemleri arastiriimistir. Bu amagla alinan
ornek sayisinin arttiriimasi (8-18) 6nerilmistir. 120 hastalik calisma grubunda Eskew
ve ark. biyopsi sayisinin arttirilmasi ile paralel olarak prostat kanseri tani oraninin da
arttigini gostermislerdir. Buna gdre biyopsi sayisi 6 olanlarda kanser tani orani % 16
iken, 12 biyopsi olanlarda kanser tani orani % 17 ve 18 biyopsi alinanlarda da % 32
oraninda saptanmistir (75). Eskew ve ark. da standart sextant biyopsiye ek olarak
uzak sag ve sol lateral bolgelerden ikiser adet ve orta hattan da 3 adet ek biyopsi
orneklerinin alinmasi ile kanser tani oraninda % 35’lik bir artis bildirmiglerdir (75).
Presti ve ark. da lateral PZ biyopsileri ile PRI anormalligi olan ve/veya serum PSA
dizeyi >4 ng/ml olan hastalarda kanser tanisinda % 42’lik bir artig saptamiglardir

(77). Eskicorapgi ve ark. nin yaptigi calismada ise 10 kadran biyosinin 6 kadran
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biyosiye oranla %25,5 daha fazla kanseri yakaladidi tespit edilmistir. Bu calisma
esliginde, DUTF Uroloji kliniginde biyopsilerimiz son teknige goére 10 bdélgede ve
ayrica lezyon olan bolgeden almaktayiz. Calismamizda TRUS esliginde 10 kadran
biyopsi kanser yakalama oraninin dusik ¢ikmasi TRUS esliginde yapilan biyopsi

sayisinin yetersiz olmasindandir.

ilerleyen yasla beraber prostat kanseri gériilme orani artmaktadir (78). Bizim
calismamizda elde ettigimiz sonuglar 70 yasinin Ustindeki grupta kanser yakalama
oraninin (% 32,4), 70 yas alti gruba gore (% 18,8) daha fazla oldugu goérilmustar
(p<0,05). Ayrica patolojisilerinde kanser olan grupta olmayan grup
karsilagtinldiginda, kanser olan grubun yasinin (ort. 68,5+7,9), olmayan gruptan (ort.

65,6+8,3) daha yuksek oldugu saptanmigtir (p<0,05).

Yuksek serum PSA degerlerinin kanser tanisi koymakta onemli bir tani araci
oldugu ve prostat kanserinin erken habercisi oldugu c¢esitli calismalarda ortaya
konmustur (78,79). Bizim calismalarimizdaki bilgelere gore de PSA yukseldikge
kanser yakalama orani énemli bir sekilde artmaktadir (Tablo 6). PSA 20 ng/ml'nin
Uzerindeki hastalarda kanser yakalama orani % 36,5 iken , 20 ng/mlin altinda
olanlarda bu oran % 63,5 bulunmustur . Biyopsi sonucu malign bulunan hastalarin
PSA ortalamasi 55,2+37,2 olup benign gruptan (14,3£14,3) anlamh olarak yuksektir
(p<0,05).

Finne ve ark tarama calismasina aldiklari 10284 erkekten kanser saptadiklari
%26’sinda degisik PSA parametrelerine gore kanser risk nomogramlari
gelistirmiglerdir (79). Rektal muayene bulgusuna, prostat volimuine, serbest PSA
oranina ve total PSA dlzeyine gore prostat volumu 20-70 cc, total PSA 4.0ng/ml ve

sPSA orani %10 oldugunda, kanser olma riski 0.38 ile 0.15 arasinda degismektedir .

Bu galismada rektal muyenesi normal ve total PSA seviyesi 4.0 ng/ml'den
yuksek olan kisilerde prostat kanseri olma riskinin %18 olarak hesaplandigi g6z
onune alindiginda, biyopsi karari vermede kabul edilecek serbest PSA oraninin ve
prostat volimuinin énemi daha belirgin olarak ortaya ¢ikmaktadir. Prostat voliumi
arttikga serbest PSA orani da artacadindan, bu bagimsiz bir parametre olarak ele
alinabilir; ancak total PSA’s1 20 ng/ml, sPSA %25 ve volumu 37 cc’den fazla olan
hastada kanser olan riskinin, diger parametrelere bakmasizin total PSA’s1 4.0 ng/ml

olan bir hastayla ayni olmasi ilgi cekicidir. Ote yandan disik volimli prostati
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olanlarda, ayni total ve serbest PSA snirlarinda kanser riski % 30 olarak
saptanmistir. Dolayisiyla sPSA oranina dayanarak biyopsiye karar verirken, prostat
volumunun g6z onune alinmasi ve buyuk volumde 6zgullugu arttirmak igin dusuk
(%15 gibi) sinir deger belirlenmesi gerekirken, prostat volimua kiguk olan kigilerde
duyarhligi arttirmak icin, 6zgullukten 6din vermek pahasina, %25 gibi yuksek bir
degerin kabul edilmesi gerekir. Rektal muayene pozitif oldugu zaman kanser olma
riski dogal olarak artmaktadir. Rektal muayenede supheli bir lezyon ve total PSA 20
ng/ml oldugunda %35 gibi yluksek bir serbest PSA oraninda bile kanser olma riski
prostat volimine gore %19 ile %31’dir ki bu rektal muayenenin negatif oldugu
durumlarda %25 sPSA siniri ile saptanan oranla esgittir; yani bir anlamda sadece
rektal muayene pozitifligi kanser riskini % 8-10 arttirmaktadir. Daha dusuk serbest
PSA oranlarinda total PSA diizeyine ve prostat volimiine bagl olmaksizin PRi’de
supheli lezyonu olanlarda kanser olma riski, olmayanlara gore istatistiksel olarak

anlamli olacak sekilde yuksektir.

Cooner ve ark ise prostat kanserinin tanisinda ultrasonografi, PRi ve PSA'nin
yerini belirlemek amaciyla yaptiklari ¢alismada, rektal muayenenin supheli veya
PSA>4.0 ng/ml olmasi nedeniyle biyopsi yapildiginda tani konma oraninin sirasiyla
%35 ve %35,9 oldugunu bulmuslardir (77). Ancak hemen belirtmek gerekir ki bu
calisma bir tarama calismasi olmaktan ziyade, miksiyonel yakinmalari nedeniyle
uroloji klinigine basvuran hastalara arasinda yapilmistir ki, bu da PSA’nin PRi’'ye
ustin olmasini agiklayabilir. Calismanin daha sonra yapilan c¢alisma ve biyopsi
endikasyonlarina yol g6sterici baska bir bulgusu da PRi’de slipheli nodil
bulunmayan ve normal veya PSA<4ng/ml olan hastalarda sirasiyla %4.8 ve %4.3
oraninda kanser saptanmasidir. Salt 0-4, 4,1-9,9 ve 10 ng/ml arasindaki PSA

degerlerinde kanser tani orani ise sirasiyla %4, %20 ve % 58,2’dir.

Catalona ve ark 50 yas uzerindeki 1653 erkekte yaptiklari ilk tarama
calismasinda 137 kiside (%8,3) PSA’'nin 4.0 ng/ml Gzerinde oldugu bulmuslardir (80).
Bu calismada iki nokta belirgin olarak ortaya ¢ikmaktadir; dncellikle, higbir yakinmasi
olmayan kisilerin cogunda PSA gri alan olarak tanimlanan bélgededir. ikinci olarak
PSA >10 ng/ml oldugunda kanser saptanma orani artmaktadir. Benzer bir dizaynda
yapilmis olan Brawer’'in ¢aligmasinda ise tarama c¢alismasina katilmay! kabul eden
kisilerden serum PSA duzeyleri 4 ng/ml ve Uzerinde olanlara rektal muayene ve
TRUS yapilmistir. 1249 erkegin katildigi bu ¢alismada 187 denekte (%15) PSA >4
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ng/ml bulunmus ve bunlarin 105’ine biyopsi yapilmistir. Her iki calismaya
bakildiginda ¢ikan ilk sonuglar, tarama yapilan kisilerde serum PSA degeri gri alanda
olanlar ve bunlarda saptanan kanser oranlari arasindaki benzerlik ve ikinci olarak da
PSA >10 ng/ml oldugunda kanser oraninin artmasidir. Ancak dikkati ¢eken bir bagka
nokta, belirtilen son grup hastada saptanan kanser oranlari arasindaki farkliliktir
(%66,7 ve %50). Bunun nedenlerinden biri galismaya alinan hastalarin yas dagihmi
olabilir. Brawer’in galigmasinda hastalarin %17,82’i 50-59 yas gurbunda iken,
Catalona galismasinda PSA >4.0 ng/ml olan hastalardan PSA o&l¢gumuinde yukseklik
oldugu takdirde ileri degerlendirmeye alirken diger calismada tek PSA yUksekligi ileri
tetkik icin yeterli gorulmustar. 1990°h yillarin basinda yapilan bu ¢aligsmalarda her iki
yazar da yash kigileri galismalarina dahil etmelerinin nedenlerini, PSA'nin yasa gore
farklihgini belirlemek ve saglik konusunda toplumun tim kesimine hizmet sunmak

olarak aciklamistir.

Brawer’in (81) calismasinda, PSA> 10ng/ml olan hastalarin higbirinde patolojik
olarak organa sinirli kanser saptanmamig olmasi, yayinlanmis olan diger serilere
zithik gostermektedir. Bu bulgu i¢in  agiklama getirmek ¢ok gugtur, c¢unkd 10’un
Uzerindeki PSA degerlerinde saptanan tum kanserlerin B evresinden ileri bir evrede
olacagl varsayimi dogru kabul edildigi takdirde, tarama c¢alismalarindaki ileri
tetkiklerin sadece serum PSA degeri 4-9.9 ng/ml olan kigiler Gzerinde odaklanmasi
gerekir. Goruldugu gibi yuksek PSA (>4.0 ng/ml) nedeniyle yapilan biyopsilerde
serum PSA duzeyi arttikga tani konulan kanser orani da dogal olarak artmaktadir,
ancak dusUk degerlerde de glesaon skoru ve tumoér volumlu ylksek kanser
saptanmasi, beraberinde rektal muayene ve serum PSA seviyesi normal oldugu igin
TRUS yapilmayan hastalarda tani konulmayan kanser sorusunu gindeme getirmistir.
Tum olgulara tani konmak isteniyorsa, o zaman belirtilen iki muayene yonteminin
sonucuna bagli olmaksizin herkese biyopsi yapmak gerekir. Boyle bir yaklasiminin
maliyetinin ¢ok ylksek olacadi kesindir, ayrica TRUS’la saptanamayan kanserler
oldugu bilinmektedir. Ancak degisik PSA degerlerinin duyarlihk ve 6zgulliginin
saptanmasi, tarama c¢alismasina alinan tum hastalarin biyopsi sonuglarinin

bilinmesiyle mimkuln olabilir.

Glnimiizde PSA >10ng/ml olan hastalarda PRI sonucuna bakiimaksizin

biyopsi istendigi dusunulirse, gri alanda PSA degeri olan hastalarda tarama, yani
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kanserin varliginin kanitlanmasi gercektende TRUS rehberliginde yapilan biyopsi ile

olmaktadir.

Calismamizda PSA degerleri yiilksek (>4ng/ml) ama PRI bulgulari kanser
acisindan negatif olan hastalarda kanser bulma orani % 7,9 bulundu. Serum PSA
yuksekligiyle beraber pozitif PRI bulgusu olmasi durumunda oran % 67,7'e
yikselmektedir. Kanser tanisi koymada PSA yiksekligiyle birlikte pozitif PRI olmasi

daha degerli oldugunu gostermektedir.

Genel anlamda TRUS esliginde biyopsi oldukga glvenli ve yaygin olarak
uygulanabilir bir yéntemdir. Bunun yaninda hastalarin %64-78’'inde en az bir minor
komplikasyon gozlendigi de bilinmektedir (82). TRUS biyopsi sonrasinda bakteriuri
%20-53 ve bakteriyemi orani da %16-73 arasinda degismektedir ve bunlar siklikla
asemptomatiktir. Semptomatik olan infeksiyonlardansa en sik Escherichia coli izole
edilmektedir (83). TRUS esliginde biyosinin en dnemli komplikasyonu olan bakteriyel
sepsis tum proflaktik tedavilere ragmen nadir de olsa gorunebilmektedir. Biyopsi
sonras| anaerobik septisemiye bagli en az 4 6lum bildirilmigtir. TRUS biyopsi sonrasi
en sik karsilasilan komplikasyon ise kanamadir. Ozellikle de hematiiri (%59) en sik
gorulen kanama seklidir. En az %50 vakada hematiri 7 gin kadar devam edebilir
(83). Hemospermi %28, rektal kanama da %22 oraninda bildirilmigtir. Rektal kanama
miktar1 6zellikle alinan biyopsi sayisi ile iligkilidir (83). Asetilsalisilikasik (ASA) alan
hastalar ile almayanlar kanama agisindan hemen hemen esit olarak
degerlendiriimigtir (84). Maan ve ark’da calismalari ile disuk doz aspirinin ilave

komplikasyonlara sebep olmadigi gérusunu desteklemiglerdir (85).

Akay ve arkadasglarinin yaptigi prospektif galismada biyopsi dncesi uygulanan
betadinli lavman enfeksiyon proflaksisi i¢in yeterli oldugu bulunmustur (86). Komplike
olmayan hastalarda iglemden once uzun etkili florokinolon grubu bir antibiyotigin,
komplike olan hastalarda (protezi olan veya kalp kapak hastaligi olan) ek olarak 1 gr
ampisilin  +80 mg gentamisin kullanimi 6nerilmektedir (83). Glincel calisma
sonuglarina gére en az 3-4 gunluk kinolon antibiyotik proflaksisi kisa donem (1-2 doz)
daha etkili bulunmustur. Siprofloksasin’in 4 gin boyunca 2x500 mg/gun dozda
kullanimi ile infeksiyon riski < %0,3 olarak bildirilmistir (87). Enfeksiyon igin risk
faktorleri arasinda kalici kateter, daha 6nceden gecirilmis Uriner sistem infeksiyonu

oykusu, Diabetes Mellitus, prostatit sayllmaktadir (88).
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islem sirasinda fazla agri olmadidi iddia edilse de hastalarin %20-30 kadari
biyopsiden dolayi ciddi rahatsizlik duydugunu bildirmekte (82) ve %20’si anestezi
olmadan ikinci bir biyopsiyi reddetmektedirler (89). Birgok ¢alismada lokal anestezinin
agriyr ve hastanin duydugu rahatsizligi belirgin derecede azalttigi gosterilmistir.
Ayrica, islemin hasta agisindan daha konforlu olabilmesi igin intravendz sedasyon,
prostatik sinir blokaji gibi yontemlerde kullaniimis ve peri-prostatik lokal anestezi
uygulamasinin agriyr onlemede c¢ok etkili oldugu vurgulanmistir (86,90,91). Ancak
Obek ve ark. yapmis olduklari calismada, lokal anestezi uygulanmis olan grupta
uriner sistem infeksiyonunun daha sik gézlendigini ve bu grupta bakteritrinin de daha
yuksek oranda gozlendigini bildirmislerdir (90). Bizde parmak esliginde biyopsi
isleminde anestezi amaciyla intrarektal lidokain uyguladik. Fakat TRUS esliginde
yaptigimiz biyopsilerde intrarektal lidokaine gore daha iyi analjezi sagladigina

inandigimiz prostatik sinir blokaji kullaniyoruz.

Sonug¢ olarak prostat kanseri tanisi i¢cin dnemli olan hastaliginin organa
siniriyken yakalanabilmesi ve bu evrede tedavi edilmesidir. Bu yluzden tedaviden
fayda gorecek hastalarin belirlenmesi blyik 6nem tasimaktadir. PSA ylksekligi ve
PRI bulgular prostat biyopsisi icin nemlidir. Prostat kanseri tanisi konup ameliyata
gidecek hastalarin prognozunun en iyi gostergesi Gleason skorlandiriimasidir. Bu
yuzden hasta morbiditesini attirmadan, en iyi dérnekleme igin yeterli doku almak
onemlidir (Coklu kadran biyopsileri). Bunun iginde en uygun yontem TRUS esliginde

prostat biyopsisidir.

SONUCLAR : Prostat kanserinin klinik davranis spektrumunun c¢ok farkli

olmasindan dolayi birgok tedavi se¢enegdi vardir. Tumorin erken tanisi igin ;
1-Prostat kanseri tanisinda altin standart biyopsidir.

2-50 yasindan sonra her yil Uroloji uzmani tarafindan prostatin parmakla muayenesi
3-T PSA dlgulmesi

4-Siipheli durumlarda yasa goére PSA yiiksekligi, PRI anormalligi ve USG’de prostatta

anormallik saptandiginda biyopsi yapilmasi
5-Biyopsinin TRUS egsliginde yapilimasi

6-TRUS esliginde biyopsi yapilacaksa analjezi i¢in prostatik sinir blokajinin yapiimasi
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OZET

Prostat kanseri 50 yas Uzerindeki erkeklerde o6limin ©6nde gelen
sebeplerinden biridir. Mortaliteyi azaltmak i¢in erken tani gok énemlidir. Erken tani ise
parmakla rektal inceleme, prostat spesifik antijen, transrektal ultrason ve biyopsinin
dogru sekilde uygulanmasiyla elde edilebilir. Bu galisma klinigimizde yapilan 6
kadran parmak esliginde prostat biyopsileri ile transrektal ultrason esliginde yapilan
10 kadran prostat biyopsilerinin retrospektif olarak karsilastiriimasi amaglandi. Ocak
2002-Subat 2006 tarihleri arasinda digital ve TRUS esgliginde yapilan 372 biyopsi
dosyalari incelendi. 281 biyopsi parmak esliginde, 91 biyopsi TRUS esliginde
yapilmisti. 85 (% 22,8) biyopsi adenokanser, 287 (%77,2) biyopsi benign rapor edildi.
Biyopsi uygulanan hastalarin 93'linde (% 25) yasa gore PSA yiiksekligi ve PRI'de
anormallik saptandi. Ortalama hasta yasi 66,3 + 8,3 (45-95), ortalama serum PSA
duzeyi 23,6 + 27,7 idi. Calismamizda elde ettigimiz sonuglar 70 yasinin dstindeki
grupta kanser yakalama oraninin % 32,4, 70 yas alti gruba gbre % 18,8 daha fazla
oldugu goérulmastur. Patolojilerinde  kanser olan grupla olmayan grup
kargilastirildiginda kanser olan grubun yasinin ort. 68,5+7,9,0lmayan gruptan ort.
65,61+8,3 daha fazla oldugu saptanmigtir. Biyopsi sonucu malign bulunan hastalarin
PSA ortalamasi 55,2+37,2 olup benign gruptan 14,3£14,3 anlaml olarak yUksektir.
Yasa gore serum PSA yiiksekligi olan ama PRI bulgulari kanser acisindan negatif
olan hastalarda kanser bulma orani % 7,9 bulundu. Yasa gdére serum PSA
yiiksekligiyle beraber pozitif PRI bulgusu olmasi durumunda oran % 67,7’e

yukselmektedir.

Anahtar Kelimeler : TRUS, Digital, Biyopsi, PSA, PRI
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