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OZET

MULTIPARAMETRIK MRG ILE PROSTAT KANSERI TESHISINDE
PERFUZYON MRG’NIiN TANIYA KATKISININ DEGERLENDIRILMESI

Amac: Prostat kanseri agisindan siipheli bulgular1 olan hastalarda multiparametrik
prostat manyetik rezonans goriintiilleme (MpPMRG) tetkiki ile Prostate Imaging Reporting
and Data System versiyon 2 (PIRADS v2) kilavuzuna gore saptanan lezyonlarda, kantitatif
perfiizyon MR verilerinin elde edilmesi ve bu verilerin prostat kanseri tanisina katkisinin

degerlendirilmesi

Materyal ve Metod: Bu prospektif ¢alisma Malatya Inonii Universitesi Bilimsel
Arastirma ve Yaym Etigi Kurulu’nun 2018/66 protokol no’lu izni ile ger¢eklestirildi. Ocak
2018 ile Mart 2019 tarihleri arasinda klinik bulgular1 ve Prostat Spesifik Antijen (PSA)
degeri prostat kanseri agisindan siipheli olan 56 hastanin,76 lezyonu ¢alismaya dahil edildi.
Tiim hastalara tibbi endikasyon dahilinde multiparametrik prostat manyetik rezonans
goriintiileme (MpPMRG) yapildi. Calismaya dahil edilen hastalarin goriintiileri
histopatoloji sonuglari bilinmeden iki radyolog tarafindan Prostate Imaging Reporting and
Data System versiyon 2 (PIRADS v2) kilavuzuna uygun sekilde degerlendirildi. Yiiksek b
degerleri ile elde edilen ADC goriintiilerde intensite 6l¢giimii yapildi. Dinamik kontrastli
manyetik rezonans (DKMR) goriintiilerden tofts modeline gore perfiizyon MR haritalari
olusturuldu. Haritalar iizerinde lezyon alanlarindan ve radyolojik olarak benign kabul
edilen alandan referans 6l¢iim yapildi. Hastalardan yapilan histopatolojik 6rnekleme ile
Gleason skorlar1 belirlendi. Perfiizyon MR gériintiilerden elde edilen K", Kep, Ve, iIAUC
ve ADC sinyalinin Gleason ve Prostate Imaging Reporting and Data System (PIRADS)
skoru ile korelasyonu incelendi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 64,02 (44-86), tPSA
deger ortalamasi 20,11 (2,21-517,61) ng/ml, prostat voliim ortalamasi 68,79 (18-186)
ml’dir. Periferal zon yerlesimli lezyonlarin yiiksek b degeri ile elde edilen ADC sinyal
intensite, perfiizyon MR haritalarinda belirlenen voliim of interest (VOI)’lerden elde edilen
K" Kep, Ve ve iIAUC degerlerinin histopatoloji sonucu benign ve kanser saptanan
hastalar arasindaki farki istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Yapilan analizlerde
periferal zon lezyonlarmi K" cut-off degeri 0,218, spesifitesi %52, sensitivitesi %75;
IAUC cut-off degeri 0,209, spesifitesi %81,3, sensitivitesi %85,7 saptandi.
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Sonu¢: DKMR goriintiilerden elde edilen perfiizyon MR parametreleri, PIRADS
skoru ile birlikte degerlendirildiginde lezyonlarin histopatoloji sonuglari ile uyumunu
artirmaktadir. Calismamiz perfiizyon MR parametrelerinin, prostat gland periferal zon
lezyonlarin1 benign-malign olarak karakterize etmede kullanilabilecek kantitatif 6l¢iitler
oldugunu gostermektedir. Bu verilerin kesinlesmesi i¢in daha genis hasta serileri ve
prostatektomi veya MR fiizyon biyopsi gibi daha giivenilir histopatolojik sonuglarin elde

edildigi ileri ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: Multiparametrik Prostat MRG, Perfiizyon MR, Ktrans, Prostat
kanseri, PIRADS



ABSTRACT

EVALUATION OF THE CONTRIBUTION OF PERFUSION MRI IN
DIAGNOSIS OF PROSTATE CANCER BY MULTIPARAMETRIC MRI

Purpose: To obtain the quantitative perfusion MR data in the lesions determined
according to Prostate Imaging Reporting and Data System version 2 (PIRADS v2) manual
and to evaluate the contribution of these data in the diagnosis of cancer in patients with

suspected prostate cancer.

Materials and Methods: This prospective study was carried out with the permission
of the protocol of Malatya Inonii University Scientific Research and Publication Ethics
Board 2018/66. Between January 2018 and March 2019, 76 lesions of 56 patients with
clinical findings and PSA were suspected for prostate cancer were included in the study.
All patients underwent multiparametric prostate magnetic resonance imaging (MPPMRG)
for medical indication. Images of the patients were evaluated according to Prostate
Imaging Reporting and Data System version 2 (PIRADS v2) manual by 2 radiologists who
did not know the histopathology results. Intensity measurements were performed on ADC
images obtained with high b values. Perfusion MR maps were created from tkms images
according to tofts model. On the maps, reference measurements were made from the
lesions and radiologically benign areas. Gleason scores were determined by
histopathological sampling. Correlation between K", Kegp, Ve, iIAUC and ADC signals
obtained from perfusion MR images with Gleason and PIRADS scores were evaluated.

Findings: The mean age of the patients included in the study was 64.02 (44-86), the
mean value of tPSA was 20.11 (2.21-517.61) ng / ml, and the mean prostate volume was
68.79 (18-186) ml. ADC signal intensity obtained by the high b value of the lesions located
in the peripheral zone, the K™ Kep, Ve and iAUC values obtained from the volume of
interest (VOI) obtained in the perfusion MR maps were found to be statistically significant
(p <0.05). In the analyzes, the K" cut-off value of the peripheral zone lesions was 0.218,
the specificity was 52%, and the sensitivity was 75%; IAUC cut-off value was 0.209,

specificity was 81.3% and sensitivity was 85.7%.

Result: Evaluation of The perfusion MR parameters obtained from DKMR images

with PIRADS scoresincrease the coherence of the lesions with histopathology results. Our

Vi



study shows that the perfusion MR parameters are quantitative criteria that can be used to
characterize prostate gland peripheral zone lesions as benign or cancer. Further studies
with larger patient series having prostatectomy or MR fusion biopsy are needed to obtain

more accurete histopathological results to confirm these data.

Keywords: Multiparametric MRI, Perfusion MRI, K", Prostate cancer, PIRADS
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SIMGE ve KISALTMALAR

ADC: Apperent Coefficient Diffusion

BPH: Benign Prostat Hiperplazisi

BT : Bilgisayarli Tomografi

DAG : Diflizyon Agirlikli Goriintiileme

DKMR: Dinamik Kontrastli Manyetik Rezonans

IAUC: Egri altindaki alan

Kep: Ekstraseliiler alan ve plazma arasindaki ters reflii hiz

KOAK: Klinik olarak anlamli kanser

Ktrans : Hacim transfer sabiti

MpMR: Multiparametrik Manyetik Rezonans Goriintiileme
MpPMRG: Multiparametrik Prostat Manyetik Rezonans Gortintiileme
MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme

MRS : Manyetik Rezonans Spektroskopi

N_iAUC: Normal dokuya ait egri altindaki alan

N_Kep: Normal dokuya ait ekstraseliiler alan ve plazma arasindaki ters reflii hiz
N_Ktans : Normal dokuya ait hacim transfer sabiti

N_Ve: Normal dokuya ait ekstravaskiiler-ekstraseliiler sizint1 hacim orani
PIRADS v1: Prostate Imaging Reporting and Data System Versiyon 1
PIRADS v2 : Prostate Imaging Reporting and Data System versiyon 2
PRM: Parmakla Rektal Muayene

PSA : Prostat Spesifik Antijen

Sh: Satndart hata

Ss: Standart sapma
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T: Tesla

T1A : T1 Agirlikhi

T2A : T2 Agirlikh

tPSA : Total Prostat Spesifik Antijen

TRUS: Trans Rektal Ultrasonografi

Ve: Ekstravaskiiler-ekstraseliiler sizint1 hacim orani

VOI: Voliim Of Interest
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1.GIRIS VE AMAC

Prostat kanseri insidansi ile mortalitesi irklara ve {ilkelere gore farkliliklar
gostermektedir. Amerika Birlesik Devletleri’nde tiim kanserler i¢erisinde prostat kanseri
erkeklerde en sik tan1 alan kanser olup erkeklerde akciger kanserinden sonra 2. siklikta
goriilen kanserdir. Ayrica erkeklerde akciger kanserinden sonra en sik ikinci 6liim
sebebidir. Ulkemizde Saglik Bakanlig1 2014 verilerine gore prostat kanseri insidansi
yiizbinde 32,9 olarak belirtilmistir. Belirli bir yas araligi yoktur ve insidans yasla
birlikte artis gostermektedir. Giliniimiizde 50 yas iistii erkeklerde yapilan rutin
kontrollerle erken teshis ve tedaviye sekonder mortalite oranlari belirgin azalmistir.
Tani i¢in kullanilan baslica parametreler serum Prostat Spesifik Antijen (PSA),
Multiparametrik Prostat Manyetik Rezonans Goriintiileme (MpPMRG) ve gereklilik
halinde transrektal ultrasonografi veya manyetik rezonans goriintileme (MRG)

esliginde yapilan biyopsidir.

MpPMRG prostat kanserinde tani, evreleme, lokal yayilim ve lenf bezi
metastazlarmin belirlenmesinde 6nemli yere sahipti. MpPMRG’nin en basarili ve
giivenilir komponenti olarak difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG) sayilmaktadir.
MpPMRG tetkikinde, dinamik kontrastli manyetik rezonans (DKMR) goriintiilerin
tetkike dahil edilmesi her merkezde uygulanmamakla birlikte yaygin olarak rutin
kullanilmaktadir. DkMR goriintiileme, lezyonun kontrastlanma paternini degerlendirme
imkan1 sunmaktadir. Bu degerlendirme kalitatif olmakla birlikte raportdre gore farkl

yorumlanabilmektedir.

Biz bu c¢alismada prostat kanseri siiphesi olan hastalarda dinamik kontrastli
inceleme ile elde edilen perfiizyon MRG yontemini kullandik. Perfiizyon MRG
haritalarinda K", Kep, iIAUC ve Ve degerlerini inceledik. Olgiilen parametrelerile
lezyonlarin kontrastlanma paternini, vaskiilarite degerlendirmesini kantitatif hale

getirmeyi ve prostat kanseri tanisina katkisini géstermeyi hedefledik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1.PROSTAT BEZ ANATOMIi VE EMBRIYOLOJiSi

Prostat kemik pelvis igerisinde yerlesmis erkek iireme sistemine ait en biiyiik
aksesuar bezdir. Prostat, taban1 yukarida ters ¢evrilmis koni goriinlimiinde olup erkek
tiretrasini sarmaktadir. Prostat 2x3x4 ¢m boyutlarinda, yaklasik 18 gr agirligindadir (1-
3).

Stromal ve glandiiler doku igeren prostat bezi kapsiil benzeri bir yapi ile ¢evrilidir.
Bu yap1 kapsiilden cok, ince diiz kas liflerinden olusan fibromuskiiler fasikiiller,
kollajen ve elastinden olusan yalanci bir kapsiildiir. Yalanci kapsiiliin anterior yiiziinde,
bazis ve apikal bolgelerinde devamliligi yoktur. Ayrica prostat stromasi apekste iiriner
sfinkterin kas lifleri ile baziste ise mesane detrusor tabakasinin diiz kas lifleri ile arada
kapsiil olmaksizin devamlilik gosterir. Bu bolgeler prostat karsinomunun patolojik
evresini zorastirabilir (1).

Prostat apeksi iirogenital diyafram iizerine oturur. Anterior, posterior ve iki adet
inferolateral olmak {izere prostatin dort yiizii vardir. Inferolateral yiizler levator ani
kaslar1 ve endopelvik fasya ile komsudur. Posterior yiiz rektumdan Denonvilliers
fasyasiyla ayrilir ve seminal vezikiiller, duktus deferensin ampullasi ile komsudur.
Anterior yiiz dar ve konveks olup simfizis pubisle prostat arasindaki yaklagik 2 cm
uzunluktaki potansiyel bosluga Retzius boslugu denir. Retzius boslugunda Santorini ven
pleksusu, yiizeyel dorsal ven ve yagli doku gibi yapilar bulunur (4).

Prostatik tiretra adi verilen lretra segmenti prostat icerisinde seyir gostererek
anterior yiizde apeksin hemen siiperiorundan ¢ikis yapar. Prostatik {iretra yaklasik 2,5

cm uzunlugundadir ve transizyonel epitel ile doselidir (2).

2.1.1.Prostat Zonal Anatomisi

Prostat dokusu santral zon, periferik zon, transizyonel zon, anterior fibromuskiiler
stroma ve preprostatik sfinkter (periiiretral zon) olmak tiizere bese ayrilmistir. Bu
boliimler, glandiiler ve glandiiler olmayan olarak iki grupta toplanabilir (5). Santral zon,
periferik zon ve transizyonel zon glandiiler prostat dokusunda; anterior fibromuskiiler

stroma ve preprostatik sfinkter non-glandiiler prostat dokusunda gruplandirilir.
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Resim 1: Prostat gland zonal anatomi

Glandiiler dokunun yaklasik %70’ini periferik zon olusturur. Periferik zon
dokunun posterior ve lateralinde diger zonlar1 saran goriinim olusturur (2).
Kanserlerinin  %70’i periferik zondan gelisir. Bu zonda kronik prostatit ve

postenflamatuar atrofi sikligi da artmustir (6).

Santral zon glandiiler dokunun yaklasik %25’ini olusturur. Santral zon koni
seklindedir ve taban kism1 mesane boynunda, apeksi ise prostatik utrikul seviyesindedir.
Ejakiilatuar kanallar1 ¢evreler. 35 yasindan sonra hacmi giderek azalir. Bu zonda kanser
olduk¢a nadir olup kanserler varliginda seminal vezikiil invazyonu, ekstrakapsiiler

yayilim, yiiksek Gleason skoru sikligi, pozitif cerrahi sinir sikligr genellikle artmustir

).

Prostatik glandiiler dokunun %5’ini transizyonel zon olusturur. Verumontanumun
sliperiorundan baglayarak proksimal prostatik iiretrayr ¢evreler (4). Tranzisyonel zon
periferal zondan sikismis prostat dokusundan olusan bir fibromuskiilerdoku ile ayrilir.
Bu dokuya cerrahi kapsiil ad1 verilir (1). Adenokanserlerin yaklasik %20’si bu zondan
gelisir. Yasla bu zonun boyutlar1 artar ve benign prostat hiperplazisi (BPH) bu zon
kaynaklidir.



Non-glandiiler prostat dokusu olan anterior fibromuskiiler stroma tiim prostatin
yaklagik %30’unu olustur ve adinda da anlasildig1 gibi prostat anterior kesiminde yer
almaktadir. Fibroz ve muskiiler elemanlardan olusur. Mesane boynundaki {iretral

sfinktere kadar uzanir (2, 4).

Diger bir non- glandiiler prostat zonu olan preprostatik sfinkter iiretray1 saran diiz

kas yapisindadir. Ejekiilasyon esnasinda retrograd seminal sivi kagisini 6nler (8).
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Resim 2: Prostat gland anatomisi, Prostate Cancer /Radiology Key

2.1.2.Prostat Vaskiiler Anatomisi

Prostatin arteriyel kanlanmasi, internal iliak arterin anterior trunkusundan ¢ikis
gdsteren inferior vezikal arter tarafindan saglanir. Inferior vezikal arter iki dala ayrilir.
[k dal iiretral arterdir ve iiretray1, periiiretral bezleri, transizyonel zonu besler. Bezin

diger zonlarini ise ikinci dal kanlandirir.
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Resim 3: Prostat glandarteryel vaskiiler anatomisi

Prostat bezini drene eden venler, kapsiil ve fibroz kilif arasinda pleksuslar
olusturur. Bu pleksuslar Batson venleri (presakral pleksus) ile anastomoz yapar. Batson
venleri ile olan anastomoz prostat kanserinin erken vertebral yayilimimdan sorumlu
tutulmaktadir. Prostatik pleksus bir kistm penis venlerini de toplayarak internal iliak
vene drene olur. Prostatin primer lenfatik drenaji ise obturator ve internal iliak lenf

nodlarma olur. Bir kisim drenaj ise presakral ve eksternal iliak lenf nodlarma olabilir

).
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Resim 5: Prostat gland lenfatik drenaji, Pharmacotherapy: A Pathophysiologic
Approach New York: McGraw-Hill, 2005, getty images

2.1.3. Prostat innervasyonu

Pelvik pleksus (pleksus hypogastricus inferior), ekstraperitoneal bag doku
igerisine yelpaze seklinde dagilim gosteren ganglion ve sinir lifleri olusumudur. Sekil
olarak eskenar dortgene benzer ve uzun ekseni 4-5 cm’dir. Bu pleksusa sempatik lifler,
T11-L2 spinal segmentlerden kaynaklanan postganglionik sempatik lifler ve hipogastrik
sinirler ile tagmir. Sempatik lifler sekretuar fonksiyonu saglar. Ayrica bazi lifleri
preprostatik sifinkteri innerve etmektedir (4). Parasempatik lifler, S2-4 spinal
segmentlerden ¢ikarak nervus splanchnici pelvici (nn. errigentes) adini alirlar ve pelvik
pleksusa katilirlar (9). Pelvik pleksusa ait liflerin prostat cerrahisi sirasinda hasar

gormesi impotans gelisimine neden olur.



[A] Basic Anatomy, Lateral View

L2005 Amencan Medical Association (all rights reserved) JAMA, June, 2005-Vol. 293, No 21, p 2650.

Resim 6: Prostat gland innervasyonu.

2.2.PROSTAT BEZ EMBRIYOLOJISi

Prostat, tirogenital siniisten gelisen prostatik liretradan gebeligin 10-12. haftasinda
endodermal tomurcuklarla gelismeye baslar. Bu tomurcuklar ¢evre mezensime dogru
uzar ve onu saran mezensgim igine biiyiir. Cevre mezensimden ise prostatin stroma ve
kas tabakasi geligir. Epitel ve mezensim arasinda indiikleyici ve karsilikli bir etkilesim
vardir. Bu etkilesim prostat gelisimini saglamaktadir. Ayrica fetal testis tarafindan

tiretilen androjenler prostatin gelisiminde dnemli rol oynar (10).

2.3.PROSTAT BEZ HISTOLOJISI

Prostat esas olarak fibromiiskiiler stroma ve bunlarla i¢ ice gegmis glandiiler,
epitelyal hiicrelerden olusmaktadir (6-8). Bez iginde ¢ogu yerde epitelden liimene dogru
villoz veya papiller uzantilar bulunur. Glandiiler yapilarin belirgin bazal membranlari
vardir ve birbirinden fibromiiskiiler stroma ile ayrilmiglardir (7). Stroma i¢inde 30-50
adet tiibliloalveoler gland bulunmaktadir. Epitelyal glandiiler yapilar 16 ile 32 arasinda
degisen sayidaki ekskretuar kanalla verumontanum ve mesane boynu arasindaki
bolgede prostatik iiretra tabanina acilirlar. Periferal zona ait glandiiler yapilar

verumontanumun distaline, santral zona ait olanlar ise verumontanumun proksimaline



drene olurlar. Bu genel histolojik 6zelliklere sahip glandiiler yapinin i¢inde 4 temel

hiicre grubu bulunmaktadir (9).

Sekretuar Hiicreler: Uzun kolumnar hiicrelerdir. Prostatik asit fosfataz (PAF) ve
prostat spesifik antijen (PSA) bu hiicrelerde sentezlenir. Androjen reseptorler igerirler.

Prostatik tiretrada da bulunurlar (11).

Bazal Hiicreler: Bazal membranda bulunan hiicrelerdir. Keratin tip 4,5 ve 6 iceren
kiiboidal veya kisa kolumnar yapida hiicrelerdir. Bu hiicreler karsinomda

goriilmediginden biyopsilerde taninmalari oldukg¢a énemlidir (12).

Transizyonel Epitel: Ekskretuvar kanallarda ve iiretrada bulunur. Hiperplazi ve farkli

sekillerde metaplazi gosterebilirler (12).

Noroendokrin Hiicreler: Cok sayida peptidin yapilmasindan sorumlu hiicrelerdir. Bu
peptitler kromogranin A ve B, sekretogranin 11, somatostatin, kalsitonin ve bombesin
gibi peptid hormonlardir (13).

Prostatik stromada ise diiz kas hiicreleri, fibroblastlar, doku makrofajlar1 ve

vaskiiler endotel hiicreleri gibi birgok hiicre tiiriinii bulunur (11).

2.4. SEMINAL VEZIKUL ANATOMI VE HISTOLOJISI

Seminal vezikiiller, mesane fundusu posteriorunda ve rektum anteriorunda
yerlesimli salgi bezleridir. Salgilar1 ejakulasyon hacminin yaklasik %80’ini olusturur.
Seminal vezikiiller igten disa sirasi ile psodostratifiye kolumnar epitel, lamina propria
ve kalin bir diiz kas dokusundan olusur. Bilateral seminal vezikiil kaudal uglar1 ve ayni
taraftaki duktus deferens ampullalar1 ile prostat posteriosiiperiorunda birleserek
ejakulatuar kanallar1 olusturur. Ejakulatuar kanallar esas olarak seminal vezikiillerin
devamidir. Seminal vezikiiller etrafinda bulunan diiz kas tabakasi ejakulatuar kanallarda
yoktur. Santral gland icerisinde seyreden ejakulatuar kanallar verumontanum diizeyinde

tiretraya agilir (14).
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Resim 7: Seminal vezikiil anatomisi, Human Anatomy/ Health and Medicines

2.5. PROSTAT KANSERI

2.5.1. Prostat Kanseri Epidemiyolojisi

Prostat kanseri insidansi, mortalitesi 1rklara ve ilkeden iilkeye farkliliklar
gostermekle birlikte en sik tani konan kanserlerin basinda gelmektedir. Ulkemizde
Saglik Bakanligi 2014 verilerine gore prostat kanseri insidansi ylizbinde 32,9 olarak
belirtilmistir. Bu verilere gore erkeklerde akciger kanserinden sonra 2. siklikta goriilen

kanserdir (15).

Amerika Birlesik Devletleri’'nde tiim kanserler igerisinde prostat kanseri
erkeklerde en sik tani alan kanser olup akciger kanserinden sonra en sik ikinci 6lim
sebebidir. Amerikan Kanser Dernegi’nin 2018 yili verilerine gore prostat kanserinin
tim toplumlardaki insidansi yiiz binde 114.9, prostat kanserine bagli dliimlerin sayisi

ise yliz binde 19.5 olarak tahmin edilmistir (16).

Birgok kanser tiiriinde belirli bir yas araliginda siklik artmaktadir. Fakat prostat
kanserinde boyle bir yas araligi yoktur, insidans yasla birlikte artis gostermektedir.
Amerikan Kanser Dernegi’nin yaymladig verilere gore 2012-2014 yillar1 arasinda bir
erkekte invaziv prostat kanseri gelisme olasiligi: 0-49 yas arasinda %0,2, 50-59 yas
arasinda %1,7, 60-69 yas arasinda %4,8, 70 yas tizerinde %8,2 olup yasam boyu kanser
gelisme olasilig ise %11,6°dir (16).



Tarama yontemlerinin yayginlasmasi erken evrede teshise imkan vermistir. Erken
tan1 ve tedavi sayesinde prostat kanserinin mortalite oran1 diigmektedir. Son 25 yilda
prostat kanserinin tiim evreleri i¢in 5 yillik sagkalim oran1 %69’dan yaklasik %99’a
cikmistir. 10 yillik sagkalim orani1 %93 ve 15 yillik sagkalim orani ise %79'dur. Hayatta
kalma konusundaki belirgin iyilesmeler daha erken teshis ve tedavideki gelismelerden

kaynaklanmaktadir.

2.5.2. Prostat Kanserinde Klinik Bulgular

Prostat kanseri 0zellikle erken donemde klinik olarak hi¢gbir semptom olusturmaz.
Semptom var ise bu genellikle lokal ileri evre ya da metastatik hastalia baghdir.
Benign prostat hiperplazisinde goriilen idrar sikliginda artig, idrar yapmada zorluk,
iriner retansiyon ve mesane c¢ikis obstrilkksiyonu en sik karsilasilan semptom ve
bulgulardir. Hematiiri, ates, hematospermi, kemik agrisi, patolojik kirik, alt ekstremite
6demi, norolojik problemler ise lokal invazyon ve metastatik hastaliga isaret eden
bulgulardir (17).

2.5.3. Prostat Kanserinde Tani

Prostat kanseri tanisinda ilk basamagi parmakla rektal muayene, serum PSA
seviyesi Olglimii ve trans rektal ultrasonografi (TRUS) incelemesi olusturmaktadir.
Ancak bu tetkikler prostat kanseri tamisinda yeterli duyarlilik ve 0Ozgiilliige sahip
degildir. Klinik olarak prostat kanserinden siiphe edildiginde altin standart olan TRUS
esliginde prostat biyopsisi yapilir (18).

2.5.3.1. Parmakla Rektal Muayene

Prostat kanseri tanisinda kullanilan ilk inceleme olup mutlaka yapilmalidir.
Prostat bezinin boyutu, sekli, konturlar1 ve sertligi kontrol edilir. Parmakla rektal
muayene (PRM) ile siipheli bir sertlik, nodiil hissedilmesi, prostatin yaygin sert
bulunmasi, prostatin normal seklinde bir bozulma, asimetri, yiizey diizensizliklerin
olmasi prostat kanserinden siiphelendiren degisiklerdir ve prostat spesifik antijen (PSA)
degeri bakilmaksizin biyopsi yapilmalidir. Ancak prostat kanseri siipheli hastalarin en
fazla 1/3’iinde biyopside kanser saptanmistir (19). Parmakla rektal muayenenin prostat
kanseri tanisinda pozitif ongorii degeri %5-33 arasinda bulunmustur. PRM subjektif bir
degerlendirme oldugundan PSA Ol¢iimii ile birlikte kullanilmakta ve bdylece

giivenilirligi artmaktadir (20).
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2.5.3.2. Serum Prostat Spesifik Antijen Olciimii

Serum PSA degeri, prostatik doku biitiinliigliniin bozulmasi sonucu kana karigan
PSA nedeniyle yilikselmektedir. Prostat spesifik antijen (PSA), organa 6zgii bir protein
iken tiimore 6zgl bir parametre degildir. Prostat kanseri ve prostatit, BPH gibi diger
prostat patolojilerinde goriilebilecegi gibi ¢esitli prostat maniiplasyonlar1 da PSA
yiiksekligine sebep olabilir. Bu nedenlerle PSA prostat kanseri tanisinda ideal bir
belirte¢ olmadig1 halde, giinlimiizde en ¢ok kullanilan onkolojik belirteg olma 6zelligini
siirdiirmektedir. Bir tarama testi olmasinin disinda prostat kanserinde tedaviye cevabin
belirlenmesi ve hastaligin izleminde kullanilan en yararli serum timor belirtecidir.
Testin ucuz ve kolay uygulanabilir olmasinin yaninda giiniimiize kadar belirli derecede
standardize edilmistir (21, 22).

PSA degeri tek basina degerlendirildiginde >4 ng/ml Ol¢iilmesinin prostat
kanseri i¢in pozitif 6ngorii degeri %17-45 arasinda degismektedir (23). 2005 yilinda
Avrupa Uroloji Dernegi (European Association of Urology, EAU) tarafindan
yayinlanan, Prostat Kanseri Klavuzu’nda normal PSA degerinin geng erkeklerde 2,5-3
ng/ml altinda kabul edildigi fakat kesin sinir deger olmadigi belirtilmistir (18). Ayrica
bazi ¢aligmalarda prostat kanserli olgularin %15’inde PSA degerinin normal sinirlar
icinde olup bu olgularin %15’inde de yiiksek dereceli kanser (gleason skoru > 7) tespit
edildigi bildirilmistir (24). PSA {ist sinir degerinin diisiiriilmesi, gereksiz biyopsileri ve
klinik bulgu vermeyen kanserlerin tespit oranini arttiracagi gibi, iist sinirin yiiksek kabul
edilmesi tedavi i¢in ¢ok ge¢ olana kadar kanserin tespitinin gecikmesine neden
olacaktir. Bu gibi nedenlerden dolay: birgok klinisyen 50 yas iizeri erkeklerde PSA iist
sinir degerini 4 ng/ kabul etmektedir (25).

4,1-10 ng/mL arast Olgiilen PSA degerinde prostat kanseri ve BPH ayirmi
yapilamamakta olup bu degerler gri zon olarak kabul edilmektedir. Gri zondaki
hastalarin yaklasik %75’inde prostat kanseri saptanmamaktadir (26). PSA degeri gri
zonda tespit edilen hastalarda testin giivenilirligini artirmak i¢in yasa 6zgii PSA, PSA
yogunlugu, yillik PSA artis hizi, serbest PSA ve kompleks PSA 6l¢iimii gibi teknikler
gelistirilmistir (27, 28).
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YAS PSA arahgi ng/ml
40-49 0-2,5
50-59 0-3,5
60-69 0-4,5
70-79 0-6,5

Tablo 1: Yasa gore PSA referans araliklari

2.5.3.3. Prostat Biyopsisi

Prostat kanseri tanisinda ultrasonografi esliginde alinan biyopsi orneklerinin
histopatolojik degerlendirilmesi altin standart yontemdir. Siipheli rektal muayene
bulgulari, serum PSA yiiksekligi ve bu yiiksekligin devam etmesi prostat biyopsisini
gerektirir. Riskler ve komplikasyonlar degerlendirildikten sonra biyopsi kararina
varilmahidir (18, 29). Asemptomatik hastalarda biyopsi 6nermek i¢in kabul edilen PSA
degeri 4ng/ml olup serum PSA degerinin yillik artis hizi 0,75-1 ng/ml’den fazla olmasi
yine biyopsi gerektirmektedir (30).

Prostat biyopsisinde ilk gelistirilen teknik sektant adi verilen altili biyopsidir
(31). Bu biyopsi protokoliiniin, prostat kanserini %5-34 oraninda atlayabilecegi
saptanmigtir (32). Standart alti kadran biyopsiye ek olarak lateral periferik zon
biyopsilerinin de eklenmesi tani basarisin1 %14-35 oraninda artirdigi tespit edilmistir
(33). 2000 yilinda yapilan baska bir ¢alismada 12 kadran biyopsinin kanser saptama
oranini %100 kabul edilmis ve buna gore Klasik sextant biyopsinin kanser saptama orani
%78 hesaplanmistir (34). Prostat boyutu arttikga biyopside kanser saptama orani
diiseceginden kor sayisi belirlerken boyut g6z oniinde bulundurulmalidir (35). Prostatin
lateral bolgelerinden agirlikli olmak tizere 10-12 kor alinan biyopsi protokolleri
giinimiizde kabul gormektedir (36). Prostat kanserlerin %70'i periferal zon, %10'u
santral zon ve %20'si transizyonel zondan kaynaklanmaktadir (37). Kanser siklig1 daha
az olmasi nedeniyle transizyonel zon biyopsiye genellikle dahil edilmez. PSA degeri
15-20 ng/ml istiinde olan, parmakla rektal muayene ve TRUSda siipheli bulgular1 olan

hastalarda seminal vezikiil biyopsileride 6nerilmektedir.
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Resim 8: Transrektal ultrason esliginde 12 kadran prostat gland biyopsisi.

Transizyonel zonun TRUS ile heterojen goriilmesi nedeniyle anterior yerlesimli
tiimorlerin saptanmasi oldukg¢a zordur. Lezyonlarin farkli ekojenitede izlenebilmesi ve
anterior yerlesimi nedeniyle TRUS’ta tlimoriin gozden kagmasi ya da tiimoriin en
agresif kisminin sistematik standart biyopsilerde atlanma riski yiiksektir. Bu,
tekrarlanan biyopsilere veya yanlis Gleason skoruna yol agabilir. Aksine birden fazla
biyopsi klinik olarak 6nemsiz bir prostat kanseri mikroodagina tesadiifen denk gelebilir

ve agir1 tan1 ve tedaviye neden olabilir.

Klinik olarak onemsizkanser

Anlamli kanzer
b C

Anlamli kanser

Resim 9: (a) Anlamli kanserden yapilan, (b) anlamli kansere denk gelmeyen ve (c)

klinik olarak dnemsiz kansere denk gelen biyopsi dérneklemesi

EAU 2017 kilavuzunda tekrar biyopsi gerektiren durumlar; artan ve/veya devam
eden PSA yiksekligi, siipheli rektal muayene bulgulari, atipik kiigiik asiner
proliferasyon (ASAP) saptanmasi, yaygin (>3 odakta) yiiksek dereceli prostatik
intraepitelyal neoplazi (HGPIN) varligi, HGPIN alanina komsu birka¢ atipik gland
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olmast ve pozitif Multiparametrik Prostat MRG bulgularinin  olmasi olarak

belirtilmektedir (38).

Tekrar biyopsinin ilk biyopsiden 3-6 ay sonra yapilmasi onerilmektedir. Tekrar
biyopsisi transizyonel zonu da igeren ve saturasyon teknigiyle yani 20 korun iistiinde

genisletilmis biyopsi seklinde yapilmalidir (39).

Prostat biyopsisi sonrasi vazovagal senkop, hematospermi, hematiiri, rektal

kanama, ates goriilebilir. Prostatit, epididimit ve iiriner retansiyon gibi komplikasyonlar

gelisebilir (40).

2.6. PROSTAT GLANDIN HiISTOPATOLOJIiK DEGERLENDIRILMESI
Prostat biyopsisinde farkli bolgelerden alinan doku pargalart histopatolojik
degerlendirilirken alindig1 bolgeler not edilmelidir. Gleason skorunun haricinde her bir
parcanin boyutu, tiimor varsa tutulum ytizdesi, karsinomun tipi, tersiyer patern varligi,
ekstraprostatik uzanim, seminal vezikiil invazyonu, perindral ve lenfovaskiiler invazyon

varlig1 belirtilmelidir.
Patoloji raporlarinda kullanilan sonuglar soyledir;

e Benign / Malignite acisindan negatif
e Aktif inflamasyon
e Graniilomatdz inflamasyon
e Adenokarsinom agisindan siipheli Atipik Gland/ Lezyon Odagi/ Adenokarsinom
acisindan stipheli Atipik Kiigiik Asiner Proliferasyon (ASAP)
e Adenokarsinom agisindan siipheli atipik glandlarin eslik ettigi Yiiksek Dereceli
PIN (PINATYP)
e Yiiksek dereceli intraepitelyal neoplazi (PIN)
e Intraduktal karsinom
e Adenokarsinom
o
Atipik Kiiciik Asiner Proliferasyon (ASAP): Kesin prostat kanseri tanis1 koyduracak
bulgulart olmayan atipik glandlarin varligmmi belirtir. Bu hastalarin yaklasik %40-
50’sinde kanser saptanmaktadir (41, 42).
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Yiiksek Dereceli Prostatik intraepitelyal Neoplazi (HGPIN): Giincel verilere gore
10 kor ve iizeri yapilan genisletilmis biyopsilerde HGPIN olarak raporlanan hastalarin
kanser olasiligi, biyopsi sonucu kanser agisindan negatif gelen hastalarin kanser
olasiligma yakin c¢ikmaktadir. Bu nedenle tek odakta HGPIN tespit edilmesi tekrar
biyopsiyi gerektirmemektedir. Bu verilerin aksine ¢ok odakta HGPIN saptanmasi
kanser olasiligini artirdigindan rebiyopsi gerektirmektedir (43, 44). Baska bir caligmada
4 ve daha fazla kadranda HGPIN tespit edilen hastalarin rebiyopsilerinde %39 prostat

kanseri saptanmistir (45).

2.6.1. Gleason Derecelendirme Sistemi

Gleason  Derecelendirme  Sistemi  prostat  kanserinin  histopatolojik
degerlendirilmesinde en sik kullanilan siniflama sistemidir(46).Hastaligin seyrini 6n
gormede en fazla kabul goren Olgiit ve giivenilirligi kanitlamisbir evreleme
sistemidir(47, 48). Bu sistemtimoriin sitolojik 6zelliklerini degilglandiiler yapilarin
diizenini ve diferansiyasyonunu temel almistir. Uluslararas1 Urolojik Patoloji Toplulugu
[International Society of Urological Pathology (ISUP)] tarafindan, 2005'te modifiye

edilmistir.

Resim 10: Prostat kanserinde Gleason derecelendirme sistemi, Prostat kanseri tani
ve tedavisi/Medikal Akademi
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Bu sisteme gore glandiiler yapilar 5 paterne ayrilir. Patern 1 en iyi diferansiye
olan, patern 5 ise en kotii diferansiye olan glandlari ifade etmektedir. En ¢ok goriilen
patern, primer patern, ikinci en sik goriilen ise sekonder patern olarak adlandirilir.
Primer ve sekonder paternler toplanir ve Gleason skoru elde edilir. Tek patern
izleniyorsa izlenen patern kendisi ile toplanir. Gleason skoru, 2 (1+1)’den 10 (5+5)
arasinda degisir. Skorun yiikselmesi tiimdr saldirganhiginda artist ve hastaligin
prognozunun kotiligini ifade eder (49). Bu skor sisteminde Gleason 7 (3+4) ve 7
(4+3) farkli klinik anlama gelmektedir. Bu karisikligi ortadan kaldirmak i¢in ISUP un
2014 yilinda hazirladigr derece grup sistemi Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 2016
yilinda kabul edilmistir (50). ISUP derece grup sistemi heniiz yaygin olarak kullanima
girmemistir. Gleason skoru ise hala en Onemli prognostik gosterge olma Ozelligini
korumaktadir. Diger prognostik parametreler ise ekstrakapsiiler yayilim, perindral

invazyon, cerrahi siir durumu ve lenf nodu yayilimi sayilabilir.

2.7. PROSTAT BEZ RADYOLOJiSi

2.7.1. Transrektal Ultrasonografi (TRUS)
Transrektal ultrasonografi ilk kez 1968 yilinda Watanabe ve arkadaglar tarafindan
tanimlanmistir. Teknolojideki gelismeler ile Hodge ve arkadaslari taratindan TRUS

kilavuzlugunda sistemik alt1 kadran biyopsi protokolii gelistirilmistir (31).

Resim 11: Transrektal ultrasonografi
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TRUS ile zonal anatomi net ayirt edilememektedir. Prostat kanserlerinin %60-70'i
hipoekoik izlenmektedir. %30-40" izoekoik olup ¢ok az bir kismi hiperekoiktir. Ancak
hipoekoik alanlarin sadece %17-57'si maligndir (37). Hipoekoik nodiil goériiniimii
prostatit, prostatik intraepitelyal neoplazm, prostatik enfakt, dilate gland, skar dokusu

gibi benign prostat hastaliklarinda da izlenmektedir (51).

Seminal vezikiiller, mesane tabani, periprostatik alan ve rektum duvari da

incelemeye dahil edilmelidir.

2.7.2. Bilgisayarh Tomografi

Bilgisayarli Tomografi (BT) yetersiz yumusak doku ve kontrast ¢oziintirligii
nedeniyleprostat bez yapisini degerlendirmede sinirli role sahiptir. Bu yontem prostat
bez i¢ yapisini ¢ok iyi gdstermedigi gibi prostat ile perine kaslarmin ayrimi da zordur.
Prostat kanserinde esas kullanim amaci lenf nodu evrelemesidir. Bu konudaki etkinligi
ise degiskendir (52). Atipik yerlesimli lenf nodu ve uzak organ metastazlarini
saptamada BT katki saglar. Ozellikle kemik metastazlariimn saptanmasinda kullanilir.

Ancak bu konuda da kemik sintigrafisi ve MRG, BT den daha tistiindiir (53).

2.7.3. Manyetik Rezonans Goriintiileme

Manyetik Rezonans Goriintiileme (MR), prostat bezi ve g¢evresindeki yapilarin
degerlendirilmesinde 1980°1i yillarda kullanilmaya baslanmistir. Baslangigta kanser
tanil1 hastalarda evrelemede, invazyon ve lenf bezi metastazlarinin belirlenmesinde
kullanilmaktayd: (54).Yeni gelisen yazilimlar ve teknikler anatomik, fonksiyonel ve
fizyolojik degerlendirmede ilerleme saglamistir. Boylece MRG’nin kullanim alani
genislemis ve lezyon tespiti, karakterizasyonu, lokalizasyon saptanmasi, niikslerin
belirlenmesi konusunda biiyiik ilerleme kaydedilmistir. Biyopsi, cerrahi veya fokal
tedavi uygulanirken referans bilgi saglamaktadir (55).Ayrica giiniimiizde MR goriintiiler

biyopsi rehberliginde de kullanima girmistir.

2.8. MULTIPARAMETRIK PROSTAT MR

Anatomik sekanslara en az iki fonksiyonel sekansin eklenmesi ile gergeklestirilen
goriintiileme protokoliine Multiparametrik Manyetik Rezonans Goriintiileme (MpMR)
ad1 verilir. Anatomik sekans olan yliksek rezollisyonlu T2A goriintiiniin yaninda

difiizyon agirlikli goriintiller (DAG), dinamik kontrastlhi goriintiiler (DKMR) ve
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manyetik rezonans spektroskopi (MRS) gibi fonksiyonel goriintiilemeler ile
kombinasyone edilir. MRS giderek terk edilmekte ve DAG 6nem kazanmaktadir. En
optimal teknik, anatomik ve fonksiyonel sekans serilerini iceren MpMR tetkiki i¢in
gerekli ozellikler Prostate Imaging Reporting and Data System versiyon 2 (PI-RADS
v2) klavuzunda bildirilmistir (56).

Gorlintilemede o6zellikle 3Tesla (T) ana miknatis giicline sahip MR cihazi
kullanim1 O6nerilmektedir. 1,5T cihazlar ile karsilastirildiginda sinyal-giiriiltii oran,

temporal ve uzaysal rezoliisyon 3T cihazlarda daha ytiksektir.

2.8.1. Goriintiillimeye Hazirhk
Hasta hazirhig1 icin olusturulmus ortak bir fikir yoktur. Bagirsak peristaltizmine
bagli olusan artefaktlar goriintiiyli olumsuz etkileyebilmektedir. Hareket artefaktini

minimuma indirmek i¢in hastalara antispazmolitik ajanlar verilebilir (54, 57).

Rektumda bulunan hava ve gaita artefakt olusturabilir. Bu artefaktlar goriintiide
distorsiyon olusturarak Ozellikle DAG kalitesini olumsuz etkilemektedir. Endorektal
koil kullanilmasi rektum iceriginin olumsuz etkilerini ortadan kaldirmaktadir.
Endorektal koil kullanilmayan hastalarda goriintiileme oncesi lavman yapilmasi yarar
saglayabilir. Fakat lavman uygulamasi barsak peristaltizmini artirabileceginden

goriintiilemeden kisa siire once yapilmalidir (54, 58).

Seminal vesikiillerin optimal degerlendirilmesi maksimum distansiyonla
mimkiindiir. Maksimum distansiyon saglamak i¢in 72 saatlik cinsel perhiz
onerilmektedir(54, 59). Ayrica bazi kaynaklarda prostatin perfiizyonu ve difiizyonunu

etkileyebilecegi igin 72 saatlik cinsel perhizin gerekli oldugu belirtilmektedir (58, 60).

Goriintlilemenin biyopsi sonrasi yapilmas: kanama alanlar1 ve girisime bagl 6dem
nedeniyle degerlendirmeyi olumsuz etkilemektedir. Bu nedenle biyopsi uygulamasindan
6-8 hafta sonra goriintiilleme yapilmasi Onerilir. Biyopsi sonrasi olusan olumsuz

degisiklikler aylarca devam edebilmektedir (54, 58, 59, 61).
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MR goriintiilerini degerlendirmeden oOnce hastaya ait gilincel ve gecmis PSA
degerleri, varsa prostat biyopsi sonuclari ve diger laboratuvar bilgileri ile klinik

muayene bulgulari radyologun elinde olmalidir (54, 59).

2.8.2. Konvansiyonel Sekanslar

Prostat glandin zonal anatomisi ve kapsiiliinii en iyi gosteren goriintiileme teknigi
MR’dir. T1 agirlikli (T1A) goriintiileme lezyon lokalizasyonu ve zonal anatomiyi net
olarak belirleyemez ve prostat MpMR’de sinirli degere sahiptir. Hemoraji odaklart TTA
goriintiilerde hiperintens izlendiginden biyopsi iliskili kanamay1 tanimada katki saglar

(62).

MpPMRG protokoliinde T2 agirliklt (T2A) goriintiiler ince kesit kalinligi, diisiik
FOV ile elde edilir ve yiiksek ¢Oziiniirliige sahiptir. T2A gorintiiler anatomik
degerlendirmede standarttir ve lezyonun dogru lokalize edilmesinde O6nemli rol
oynamaktadir. T2A sekansta prostat gland iki ana zona ayrilir. Periferal zon yiiksek
sinyalli, santral zon ise daha diisiik sinyalli olarak izlenir (61). MR goriintiilerde
transizyonel zonun santral zondan ayrit edilmesi zordur. Yasla birlikte prostat
hiperplazisine bagli olarak transizyonel zon genisler ve santral zondan ayirt edilebilir.
Santral gland tabiri transizyonel ve santral zonu birlikte kapsayan bir tanimdir. Bu

patolojik tanimlamalarla ortiismeyebilir.

Lezyon lokalizasyonunu saptamanin yaninda T2A goriintiiler prostat kapsiili,
noromiiskiiler demet, anterior fibromiskiiler stroma ve seminal vezikiilleri
degerlendirmek i¢inde kullanilir (59, 63).Seminal vezikiil invazyonu agisindan siiphe
uyandiran bulgular; prostat ile seminal vezikiil arasindaki aginin silinmesi, diisiik T2A

sinyal intensitesi, kontrastlanma ve difiizyon kisitlanmasidir (64).
2.8.3. Fonksiyonel Sekanslar

2.8.3.1. Difiizyon Agirhikh Gériintiileme (DAG)

Dokularin bir voksel i¢indeki su molekiillerinin Brownian hareketini 6lgmeyi esas
alan bir goriintiileme tliriidiir. Tiimoral doku gibi yogun hiicresel eleman igeren
dokularda hiicre zarlarn tarafindan suyun hareketi sinirlanir ve difiizyon kisitlanmasi
olusur. Daha az hiicresel olan kistik veya nekrotik dokularda ise sudaha rahat hareket

eder veprotonlarimin difiizyonu serbesttir (63). b degeri DAG olusturmak i¢in kullanilan
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gradyent giicii ve siiresini gosteren faktordiir. Uygulanan sekansin difiizyona ne kadar
duyarli oldugunu gosterir. b degeri arttik¢a goriintiiniin difiizyon katsayist artar. Yiiksek
b degerlerinde diflizyon kisithiligi daha net goriiliir. Fakat b degeri arttikga, sinyal-
giiriiltii oran1 (SNR) diiser. Ideal yiiksek b degeri manyetik alanin giiciine, iiretici firma
ve yazilim programina bagli degisebilir. Bu yiizden ortak kabul goren yiiksek b degeri
yoktur. Ancak istenilen SNR elde edildigi siirece 1400-2000 sn/mm? veya daha yiiksek
b-degerleri tavsiye edilmektedir (54).

DAG’de kantitatif degerlendirme yapabilmek i¢in T2 etkisi ortadan kaldirilir ve
iki veya daha fazla b degeri esas alinarak goriiniir difiizyon katsayis1 (Apperent
Coefficient Diffusion, ADC) parametrik bir harita olarak olusturulur. Ideal ADC
haritalama igin en diisiik b degeri 50-100 sn/mm? almarak, 100-1000 sn/mm? arasinda
toplam ikiden fazla b degeri kullanilmalidir. ADC haritas1 dokunun kapiller perfiizyon
ve difiizyon karakteristigini yansitir (65). Bunun icin 0-500 sn/mm? arasinda b degerleri

ile ek ¢ekimler onerilmektedir.

Prostat gland periferal zon yogun tiibiiler yap1 igerir. Tiibiillerde su molekiilleri
serbest diflizyon yapar. Bu nedenle ADC haritasinda normal prostat dokusu yiiksek
sinyalli izlenir. Kansere ait hiicreler normal prostat dokusunu ortadan kaldirir
duktuslarin yerini yiiksek hiicresellige sahip doku alir. Bu alanlarda difiizyonu kisitlanir
ve ADC haritalarinda prostat kanseri diisiik sinyal intensitesinde izlenir (54, 57, 58, 61).
DAG, PIRADSv2’ye gore periferal zonda olusan lezyonlarin benign-malign ayriminda
kullanilan en énemli goriintiileme yontemidir (56). Lezyon sahasinda &lgiilen 1,0x1073
mm?/sn iizeri ADC degerleri inflamatuar degisiklikler veya hiperplazi diisiindiiriirken,
0,6x10° mm? /sn altindaki olgiimler timdral lezyonu akla getirir (57). Prostat
kanserinde Olgiilen ADC degerleri azaldik¢a histopatolojik Gleason skoru ve tlimor
agresivitesi artmaktadir. Aralarindaki ters oranti dikkat ¢ekicidir (66). Transizyonel ve
santral zon ise daha ¢ok fibroz elemanlardan olusur. Bu nedenle ADC degerleri periferal
zona gore farklhidir. Transizyonel ve santral zondaki normal doku ile kanser dokusunun

ADC degerleri ortligebilir. Bu kanserli doku ile benign yapilart ayirmay1 giiglestirir.

DAG basit ve hizli elde olunabilen bir goriintiileme yontemidir. En 6nemli
dezavantaji, hareket ve manyetik alan inhomojenitesine duyarliligidir. Uzaysal

¢ozinlrligin disiik olmasi, 3T MR goriintiilerinde bile sorun olusturmaktadir (67).
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2.8.3.2. Dinamik Kontrasth Manyetik Rezonans Goriintiilleme (DKkMR) ve
Perfiizyon Manyetik Rezonans Goriintilleme

Prostat gland dokusu heterojen kontrastlanir. Bu nedenle konvansiyonel kontrastli
MR incelemesinde alinan kontrast dncesi ve sonrasi goriintiiler kanser tanisi i¢in yeterli
degildir (8). Normal ve kanserli dokunun kontrastlanma  &zelliklerini
degerlendirebilmek i¢in yiiksek temporal rezoliisyonlu DkMR goriintiiler gereklidir.
DKMR prostat gland parankiminin vaskiilaritesi ve permabilite degisikliklerini
gostermek icin kullanilan bir goériintiileme teknigidir. DKMR, diisiik molekiil agirlikli
intravendz gadolinyum iceren kontrast maddenin (IVGd) enjeksiyonundanénce,
enjeksiyon esnasinda veenjeksiyondan sonra alinan hizli T1A gradient eko goriintiilerdir
(54). Bunu elde etmek igin uzaysal rezoliisyondan ve anatomik detaylardan belli

olgtilerde vazgegilir (61).

Bir¢ok malignitede oldugu gibi prostat malignitelerinde de gadolinyun igeren
kontast maddenin intravendz bolus enjeksiyonu sonrasi patolojik doku, normal dokuya
gdre erkenkontrast tutulumu gosterir. Erken kontrast tutulumu IVGd enjeksiyonu
sonrasinda femoral arterde ilk kontrast gegisini izleyen 10 saniye icerisinde
degerlendirilir. Bu siire goriintii cekiminin zamansal ¢oziiniirliigiine, enjeksiyon hizina,

kardiyak performansa ve diger faktorlere bagli olarak degisebilir.

Prostat kanserinin kontrast tutulum kinetigi diger organ malignitelerine géredaha
degisken ve heterojendir. Baz1 malign tiimérler erken yikanma (wash-out) gosterirken,
bazisi ise kontrast maddeyi daha uzun siire tutarlar. Bunun yanindakontrast tutulumu tek
bagma klinik anlamli kanserin varligini1 kanitlamaz ve kontrast tutulumunun olmamasi
klinik anlamli kanseri dislamaz. DkMR goriintiilerde herhangi siipheli bir alana
rastlanirsa bu alanT2A ve DAG’datekrar degerlendirilmelidir. Ayrica kontrastlanma
parametreleri ile timor agresifligi arasinda DAG ve T2A goriintiilerde izlenen tutarli bir
iliski de yoktur (59). Giiniimiizde DkMR, prostat MpPMRG’nin esas bilesenlerinden
olmasma ragmen PIRADS v2 degerlendirme kategorisini belirlerken T2A ve DAG’a
gore yeri ikinci plandadir.Bu nedenle tarama amagli yapilan tetkiklerde DKMR’nin
kullanim1 maliyet-fayda ag¢isindan tartismalidir. Fakat prostatektomi, radyasyon tedavisi
veya fokal tedavi sonrasi lokal niiks belirlemek amaci ile dinamik kontrastli inceleme

cok dnemli bir yere sahiptir.
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Bir lezyon sahasinin kontrastlanmasi kalitatif, kantitatif veya semikantitatif
degerlendirilebilir. DkMRG’nin en ¢ok kullanilan analiz yontemi her bir goriinti
kesitinin ayr1 ayr1 direk gorsel incelenmesi ile kalitatif degerlendirmedir. Manuel tarama
veya sine-mod kullanilir. Kontrast tutulumunun bu niteliksel degerlendirmesini
kolaylastirmak i¢in yag baskilama veya substraksiyon teknikleri kullanilabilir. Ozellikle
T1A gorlinlilerde hiperintens kanama {rilinleri iceren bir alan mevcut ise bu
lokalizasyonda kontrastlanmanin degerlendirilmesi substraksiyon teknigi ile rahatca
yapilabilmektedir. Fakat ¢ikarim yapilmis goriintiilerde (substraksiyon goriintiileme)
veya parametrik haritada herhangi slipheli bir alana rastlanirsa kontrastlanmanin

gercekligi kaynak goriintiide de kontrol edilmelidir (61).

Semikantitatif degerlendirme igin gadolinyum konsantrasyon-zaman egrileri
cikarilir. Bu egriler sayesinde diger semikantitatif parametrelerden olan wash-out, wash-
in egrileri, egrinin altindaki alan, maksimum sinyal intensite orani ve pik zamani
hesaplanabilir ki bu parametreleri hesaplamak giincel yazilim programlari ile hizli ve
kolaydir. Bu programlar hacim transfer sabiti (K""™) ve ekstraseliiler alan ve plazma
arasindaki ters reflii hizi (Kep) hesaplamasi ile kantitatif degerlendirmeye olanak saglar.
K" degerlerinin kesitsel goriintiilere renklerle kodlanmasi ile olusturulan haritalarda
kontrastlanma daha kolay segilebilir (61). Kantitatif olglimler standardizasyon
potansiyeline sahip olmasina ragmen farkli marka MR cihazlart ve yazilim
programlarinin kulanilmas1 kurumlar arasi standardizasyona imkan vermemektedir. Bu

nedenle ¢ok merkezli ¢alismalarin giivenilirligi daha azdir (68).

Semikantitatif degerlendirme asamasinda ti¢ farkli ortak dinamik egri tipi esas
alinmaktadir. Postkontrast siirekli intensite artis1 gosteren lezyonlarm dinamigi tip 1
olarak smiflandirilir. Tip 2 egri hizla kontrastlanan ve maksimum kontrastlanma
seviyesine ulaginca zamana karsi intensitesi degismeyip plato ¢izen lezyonlar igin
tanimlanmistir. Tip 3 ise wash-out gosteren yani hizla kontrastlanip pik sonrasi
intensitesi zamanla tekrar diismeye baslayan lezyonlarin dinamigidir. Malignite
acisindan en siipheli olan kontrastlanma paterni tip 3 egri dinamigidir. Bunun yaninda

tip 1 ve 2 egrileryine malign lezyonlarda goriilebilir (68).

Kantitatif o¢liimler, farmakokinetik teknikler kullanarakkontrast maddenin

konsantrasyon degisimpaterninin belirlenmesine dayanir. Kety'nin inhaler gazlarin
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dokulardaki degisim kinetigi ilizerine yaptigi c¢alismasindan (69) sonra, Tofts ve
arkadaslar1 (70), Brix ve arkadaslar1 (71) tarafindan birka¢ farmakokinetik model ortaya
atilmistir. Bu modeller kontrast degisimini 6lgmeye dayanmaktadir. Bu 6l¢iimler igin
kullanilan birka¢ parametre vardir. K" hacim transfer sabitidir. Kontrast maddesinin
kandan interstisyel bosluga transfer edilme hizin1 temsil eder. Bu, timoriin
mikrosirkiilasyonunu ve sirkiilasyonu saglayan ylizey alanimi gostermektedir. Reflii
sabiti (Kep), kontrast maddenin ekstravaskiiler-ekstraseliiler alandan intravaskiiler alana
geri transfer hizimi yansitmaktadir. Ekstravaskiiler-ekstraseliiler sizinti hacim orani
(Ve=K" | Kgp), agirhikli olarak, ekstravaskiiler-ekstraseliiler alan kontrast madde
yiizdesini yansitir. Egri altindaki alan (1IAUC) kan akis1, perfiizyon ve interstisyel bosluk
ile iligkilidir ve genel tiimor kan akisini, genel perfiizyon ve tiimoér interstisyel bosluk
indeksini temsil eder (72). Bazi yazilim modellerinde egriler olusturulurken hastaya
0zgl ya da belli hasta popiilasyonlar: temel alinarak toplanan arteryel giris fonksiyonu
(AIF) kullanilir. Yine bir grup yazilim programinda olusturulan renk haritalart T2A
goriintiiler tizerine diistiriilebilir. Birgok yazilimda sinyal yogunlugu ve harekete bagl

sorunlar diizeltildikten sonra haritalar olusturulur.

2.8.3.3. Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS)

MRS, dokularda izlenen farkli rezonans frekansi gosteren kimyasal madde
iceriginin saptanmasinda kullanilan goriintiileme yontemidir. MRS inceleme genellikle
tim prostati1 kapsayan voliim caligmasi ile yapilmaktadir. Prostat glandinspektral
incelemesinde one ¢ikan pikler sitrat (~2,60 ppm), kreatinin (~3,04 ppm) ve kolin
(~3,20 ppm) protonlarininolusturdugu sinyallerdir. Malignite igeren dokuda, normal
periferik zon vebenign patolojik degisikliklerin olusturdugu dokulara gore sitrat pikinde
azalma ve hiicre membran sentezinde rolii bulunan kolin pikinde artis 6ne ¢ikmaktadir.
Rutin incelemelerde kullanilan MRsistemleri kolin ile kreatinin ayirimiigok iyi
yapamadigindan genellikle kolintkreatinin/sitrat oran1 hesaplanmaktadir(73). MRS’nin
lezyonlar1 karakterize etmedeki, duyarliligi disik (%16), Ozgilligi ise yiiksektir
(%100). MpMR  protokoline =~ MRS’nin dahil edilmesinin lezyon
karakterizsayonundakidogru tani oranimi arttirmadigi gosterilmistir (74). Bu nedenle
giincellenen rapor sistemi PIRADS v2’de esas alinan tam1 parametreleri arasindan

cikarilmistir.
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2.8.4. Goriintiilerin Yorumlanmasi

Prostat MRG nin esas kullanim amaci, prostat gland icerisinde lezyon varliginin
saptanmasi, taniminin yapilmasi, klinik olarak anlamli prostat kanserinin (KOAK) ayirt
edilmesi, lezyonlarin lokalizasyonunun belirlenmesidir. Kanser tanisi i¢in ortak prostat
MR ¢ekim protokolleri, yorumlama kriterleri wuluslararasi1 {iiroloji ve radyoloji
topluluklar1 tarafindan olusturulmus ve zamanla gelistirilmistir. Prostat MR
yorumlamaya periferik zon ve santral glandin siirlarinin ayirt edilmesi ile baslanir.
T2A gorintiiler, gland anatomisini degerlendirmek i¢in en ¢ok kullanilan ve en eski
dominant sekanstir. Prostat kanseri T2A goriintiilerde en sik periferik zonda yuvarlak
veya kot siirli, diisiik sinyal intensitesinde odaklar olarak kendini gosterir. Fakat
intraepitelyal neoplazi, prostatit, kanama ve atrofi alanlari, fibrozis ve tedavi sonrasi
degisiklikler de T2A incelemede diisiik intensitede izlenir. Bununla birlikte
birgokmalign lezyon T2A goriintiilerde izointens izlenmektedir. Zamanla duyarlilik
artefaktlarinin baskilanmasi konusundaki teknolojik gelismelerle DAG ¢ok daha 6nemli
bir yardimei sekans haline gelmistir. Tiimér dokusunda difiizyonun az olmasi yiiksek b
degerli DAG ve ADC haritalarinda lezyon sahasinda diftizyon kisitlama paternini ortaya
cikarir. Kanser6z dokunun ADC degerleri ve T2A sinyal intensitesi ile histopatolojik
Gleason skoru ters orantili bir korelasyon gosteririr (57, 58, 74, 75). DKMR goriintiiler
isediger MR sekanslarindan en az ikisi ile birlikte degerlendirilir. Bunun disinda
DAG’nin prostat kanseri tespitinde MpMR sekanslarindan en gii¢lii sekans oldugunu,

tanisal performanst arttirdigini gosteren ¢alismalar yayinlanmistir (76).

Transizyonel zon normal intensitesi periferik zona gore daha diisiik oldugundan
intensite Ortlismesine bagli bu golgedeki kanserlerin teshisi daha zordur. Transizyonel
zon tiimorleri genellikle silik sinirlidir ve “silinmis komiir isareti” (erased charcoalsign)
olarak tanimlanan homojen bir sinyal azalmasi seklinde kendini gosterilir. Lentikiiler
veya damla seklindedir. Transizyonel zon daha hipovaskiiler oldugundan bu bolge
tiimorleri DkMR goriintiilerde diger bolge tliimdrlerine gore daha sik kontrastlanmama
Ozelligi gosterir. Diizensiz sinir, lentikiiler veya su damlas1t benzeri sekil, anterior
fibromiiskiiler stroma ve {iretra invazyonutransizyonel zona ait maligniteleri saptamada

yardime1 bulgulardir (59, 61).
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Anterior fibromuscular stroma

Central gland
(Transition and central zones)

Resim12: Santral ve transizyonel zonda silinmiskomiir isareti (erased

charcoalsign) Abdominal Radiology 2016

2.8.4.1. Benign Lezyonlar
Benign prostat hiperplazisi (BPH):

BPH, prostata ait stromal ve glandiiler dokunun hiperplazisidir. Testosterondan
di-hidrotestesteron olusumu ileprostat glandda 6zellikle transizyonel zonda hiperplazik
degisiklikler olusur. Bantsekilinde veya iyi sinirli kapsiile sahipnodiiller tarzinda lezyon
sahalar1 goriliir. Periferik zondakiBPH nodiilleriekzofitik ve ekstriide goriiniim
olusturabilir. Glandiiler BPH nodiilleri ve kistik atrofik alanlar T2A goriintiilerde
hiperintens goriiniimdedir. Kapsiilleri ve sinyal intensite ozellikleri ile malign
lezyonlardankolaylikla ayrilabilir. Stromal nodiiller ise T2A goriintiilerde genellikle
hipointens sinyal o6zelligindedir. Fakat bir ¢cok BPH nodulii glandiiler ve stormal
komponentin birlikteligi ile heterojen sinyal intensitesinde kendini gosterir. BPH

nodiilleri DkMR goriintiilerde kontrast tutulumu gosterebilir.

Resim 13: Benign prostat hiperplazisi (BPH)
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Kistler:

Diger organ ve dokularda izlenen kisler gibi T1A hipointens, T2A hiperintens
sinyal 6zelliginde izlenir.

Kanama:

Biyopsi yapilan hastalardaperiferik zonda veya seminal vezikiillerde kanama sik
olur. Kanama alanlar1 fokal veya yaygin olabilir. MR goriintiilerde T1A hiperintens,
T2A izo-hipointens sinyal intensitesinde goriilir. Fakat kronik donemde kanama
alanlar1 tim MR sekanslarinda hipointens olarak izlenir.

Kalsifikasyonlar:

Gortilebilir boyuttaki kalsifikasyon odaklari tiim MR sekanslarinda hipointens
olarak izlenir.

Prostatit:

Prostatit gelistiginde T2A ve ADC goriintiilerdeperiferik zon sinyali azalir. Prostat
dokusunda perflizyon artar. Bu nedenle DKMR goriintiilerde yalanci pozitiflige yol
acabilir. Genellikle bant seklinde keskin sinirhi veya diffiiz intensite degisikligisaptanir.
Fokal, yuvarlak, oval veya diizensiz sinirli alanlar goriilmesi beklenmez. Ayrica ADC
haritasindaki sinyal azalmasi (diflizyon kisitlanmasi) kanser dokusundaki kadar fazla ve
fokal degildir.

Atrofi:

Prostat gland dokusunda, kronik inflamasyon veya yas ile belirginlesen atrofi
gelisebilir. T2A goriintiilerdehipointens keskin smirli alanlar seklinde izlenir. ADC
haritasinda ise glandiiler dokunun azalmasina bagh sinyal azalir. ADC’deki difiizyon

kisitlamas1 kanserli dokudaki kadar belirgin degildir.
Fibrozis:

Fibrozis, prostatit gibi inlamasyonlara bagli gelisen sekel degisikliklerdir. T2A

goriintlilerdehipointens keskin sinirli bant seklinde alanlar izlenir.
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2.8.4.2. Prostate Imaging Reporting and Data System Versiyon 1 (PIRADSv1)

PIRADS vl, prostat MRG tetkiki ¢ekim ve degerlendirilmesini optimize etmek
amaci ile 2012 yilinda ESUR tarafindan yayinlanmis bir kilavuzdur. Kilavuzda uygun
kaliteli goriintiilerin olusturulmasi, prostat kanser tani, evreleme ve metastazlarin
degerlendirilmesi i¢in ¢ekim protokolleri onerilmistir. Bu klavuzda ¢ekim protokolleri
kanser taramasi, kanser evrelemesi ve lenf nodu, kemik gibi metastazlarin
degerlendirilmesi i¢in 3 farkli sekilde gruplandirilmistir. Goriintiilerin degerlendirilmesi
ve raporlama igin ayrintili bir skorlama sistemi olusturulmustur. Bu skorlama
sisteminde periferal zon ve tranzisyonel zondaki lezyonlar T2A, DAG ozellikleri,
kontrastlanmasi, MRS bulgulari, ekstraprostatik yayilim durumlarina gore ayri ayri
skorlanir. Her sekansa 6zel belirlenen skorlar toplanarak PIRADS v1 skoru hesaplanir
(64).

PIRADS vl raporlama sisteminin etkinligini degerlendirmek icin yapilan meta-
analizde; sistemin sensitivitesi %78, spesifitesi %79 olarak bulunmustur. Ayrica bu
caligmada negatif prediktif degerin %58-96, pozitif prediktif degerin ise %50-83 oldugu
gosterilmis (77).
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Skor

Kriter

T2A periferal zon

ol b —

Homojen yiiksek sinyal intensitesi (SI)

Cizgisel, yama tarzi, kama seklinde diisiik Si

Belirsiz (1/2 veya 4/5 arasinda kalinan durumlarda)

Swnirlart belli, homojen, diisitk SI gésteren odak-lezyon prostat bezinde
sinirhy

Sinirlar belli, homojen diisiik SI gésteren odak, ekstra kapsiiler uzanim
ve/veya kapsiilde bombelesmeye neden olan kitle etkisi ve/veya genis
kapsiil komsulugu >1,5 cm

| T2A tranzisyonel zon

h e Ll D =

Heterojen goriiniimde, sinirlan belirli

Homojen diisiik ST gosteren fakat simirlan belli

Belirsiz (1/2 veya 4/5 arasinda kalinan durumlarda)

Homojen diisiik ST gésteren, sinirlan belirsiz

Homojen diisiik SI gdsteren, simirlar: belirsiz ve/veya anterior fibroz stroma
ve/veva periferal zonun anterioruna invaze

| DAG

h e Ll D —

Difiizyon kisithli géstermeyen

Difiizyon kisithli: gosteren fakat fokal olmayan

Belirsiz (1/2 veya 4/5 arasinda kalinan durumlarda)

Difiizyon kisithhg) gosteren fakat yiiksek b degerinde 1zointens
Difiizyon kisithihg gosteren fakat yiiksek b degerinde hiperintens

| Dinamik kontrasth goriintiiler

led bd =

+1

Tip 1 kontrastlanma

Tip 2 kontrastlanma

Tip 3 kontrastlanma

Tip 2-3 kontrastlanma gosteren fokal lezyonlar

Tip 2-3 kontrastlanma gdsteren asimetrik lezyonlar

Spektroskopi kalitatif

Lh e led b =

Sitrat piki kolin pikinin =2 kati yiiksekliginde
Sitrat piki kolin pikinden biiyiik 2 katindan kiigiik
Sitrat piki ile kolin piki esit yiikseklikte

Kolin piki sitrat pikinden biiyiik 2 katindan kiigiik
Kolin piki sitrat pikinin =2 kati yiiksekliginde

Resim14: PIRADS v1 kriterleri

2.8.4.3. Prostate Imaging Reporting and Data System Versiyon 2 (PIRADS v2)
2012 yilinda yaymlanan PIRADS vl kilavuzu, 2015 yilinda American College of
Radiology (ACR) ve ESUR tarafindan uluslararasi kullanima daha uygun hale getirmek
icin sadelestirilerek giincellenmistir. Giincel kilavuzda spektroskopi skorlamasi ve
dinamik incelemede kontrastlanma tip ayrintist kaldirilmistir ve erken arteryel
kontrastlanma var ya da yok seklinde skorlama yapilmistir. Yenilenen kilavuz ile

raporlarin  standardizasyonu ve klinik-patolojik korelasyon icin KOAK tanimi

yapilmistir. Bu tanima gére KOAK;

Gleason skoru 7 ve usti

Hacmi 0,5 cc ve usti
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e Ekstraprostatik uzanimi olan lezyonlardir (56).

Ekstrakapsiiler uzanim ve seminal vezikiil invazyonu T2A goriintiilerde
degerlendirilmelidir (60). Giincel skorlamada eklenen tiimoriin kapsiil ile temas
uzunlugunu belirten kriter ekstrakapsiiler uzanim konusunda okuyucular arasi
uyumsuzlugu biiyiik oranda ortadan kaldirmaktadir. Ekstrakapsiiler uzanim i¢in siir 10

mm, fokal ekstrakapsiiler uzanim i¢in sinir 6 mm kabul edilmektedir (78).

Ekstrakapsiiler yayilimi degerlendirmede dikkat edilmesi Onerilen diger bulgular:

(56, 60).

e Mesane duvarima veya kapsiil disina direkt 6l¢iilebilir uzanim varligi
e Siipheli lezyonun nérovaskiiler demeti drtmesi

e Kapsiil kaybi ile birlikte prostat konturunda bulging

e Rektoprostatik ac1 obliterasyonu

e Kapsiiler retraksiyon

e Diizensiz ve spikiiler marjin

e Asimetrik norovaskiiler demet

Bir sonraki analiz pelvik ve retroperitoneal lenf nodlan ile ilgilidir. MR'de
patolojik lenf nodlarinin saptanmasi su anda boyut, morfoloji ve sekil ve kontrastlanma
paterni ile smurlidir. Genel olarak prostat kanser metastazini barindiran lenf nodlari
boyut artis1 gostermesede, radyolojik incelemede kisa aksi 8 mm'nin tizerindeki lenf
nodlar1 siipheli olarak kabul edilir. MR incelemeye dahil edilmesi gereken nodal
gruplar: ana femoral, obturator, eksternal iliak, internal iliak, ana iliak, pararektal,
presakral, parakaval ve aort bifurkasyon seviyesine kadar paraaortik lenf nodlar1 olarak

aciklanmistir (56).

Lezyon skorlamada periferik zon igin DAG; transizyonel zon igin ise T2A
gorlntiilerintemel alinmas1 gerektigi aciklanmistir. DAG ve DKMR incelemenin
olmadig1 ¢ekimlerdeskorlama yapilabilmesi icin ayr1 kilavuzlar yaymlanmistir. Ayrica
indeks (dominant) lezyon tanimi ortaya atilmis ve lezyon skoru ise 1-5 arasinda

degisecek sekilde planlanmustir (79).
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PIRADS v2 Degerlendirme Kategorileri:

PIRADS 1- Cok diisiik riskli (klinik olarak anlamli kanserin mevcut olmasi muhtemel
degildir)

PIRADS 2- Diisiik riskli (klinik olarak anlamli kanser olasilikla mevcut degildir)
PIRADS 3- Orta riskli (klinik olarak anlamli kanser varlig1 stiphelidir)

PIRADS 4- Yiiksek riskli(klinik olarak anlamli kanser olmasi muhtemeldir)

PIRADS 5- Cok yiiksek riskli (klinik olarak anlamli kanser olma ihtimali yiiksektir)

G, &

Seminal Vesicles

Urethra

Resim 15: Sektor haritasi, PIRADS v2 klavuzu/American College of Radiology
(ACR)
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Prostat glandda saptanan lezyonlarin radyolog, iirolog ve patologlar arasinda ortak
bir dille lokalizasyonunun tariflenebilmesi icin PIRADS v2 kilavuzunda sektor haritasi
olusturulmustur. Bu harita sisteminde otuz dokuz ayr1 bolge belirlenmistir. Ikisi seminal

vezikiilde, biri eksternal tiretral sfinkterde, geri kalan otuz alt1 bolge prostat glanddadir.

PIRADS v2 skoru belirlenirken sadece MpMRG esas alinir. PSA degeri, parmakla
rektal muayene, hastanin klinigi veya uygulanmig olan tedavi protokoli

degerlendirmeye dahil edilmez.

T2A Skor Periferal Zon

1 Tek tip hiperintens sinyal intensitesi (normal)

2 Lineer/kama sekilli hipointensite veya belirsiz sinirl difiiz hafif
hipointensite

3 Heterojen sinyal intensitesi veya belirsiz sinirli, yuvarlak, orta dereceli
hipointensite (skor 2, 4 veya 5 olarak nitelendirilemeyen)

4 Sinirlar1 belirgin, homojen orta derecede hipointens odak veya prostata
siirli en biiyiik boyutu <1,5 cm kitle

5 Skor 4 6zellikleri fakat en bilyiik boyutu >1,5 cm veya ekstraprostatik
uzanim/invaziv davranig

Tablo 2: Periferal zon T2A goriintiide PI-RADS degerlendirme, Prostate Imaging
— Reporting and Data System version 2. 2015

T2A Skor Transizyonel Zon

1 Homojen ara sinyal intensitesi (normal)

2 Sinirlart belirgin hipointens veya heterojen enkapsiile
nodiil/nodiiller(BPH)

3 Belirsiz smirli heterojen sinyal intensitesi (skor 2, 4 veya 5 olarak
nitelendirilemeyen)

4 En biiytlik boyutu <1,5 cm, lens benzeri veya belirsiz sinirli, homojen orta
derecede hipointens odak

5 Skor 4 6zellikleri fakat en biiylik boyutu >1,5 cm veya ekstraprostatik
uzanim/invaziv davranig

Tablo 3: Transizyonel zonT2A goriintiide PI-RADS degerlendirme, Prostate
Imaging — Reporting and Data System version 2. 2015
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DAG Skor Periferal ve Transizyonel Zon

1 ADC ve yiiksek b degerli DAG’de anormallik yok

2 ADC’de belirsiz hipointens sinyal

g ADC’de fokal hafif/orta derecede hipointens sinyal ve DAG’de izo/hafif
hiperintens sinyal

4 En biiylik boyutu <1,5 cm, ADC’de belirgin hipointens ve DAG’de
belirgin hiperintens sinyal

5 Skor 4 6zellikleri fakat en biiylik boyutu >1,5 cm veya ekstraprostatik
uzanim/invaziv davranig

Tablo 4: Periferal ve transizyonel zon i¢in DAG PIRADS degerlendirme, Prostate
Imaging — Reporting and Data System version 2. 2015

DKMRG Skoru  Periferal ve Transizyonel Zon

- Erken kontrastlanma yok veya T2A ve/veya DAG'deki bir fokal
bulguya karsilik gelmeyen difiiz kontrastlanma ya da T2A
goriintiide BPH 6zellikleri gosteren bir lezyona karsilik gelen fokal
kontrastlanma

+ T2A velveya DAG’deki siipheli odakta komsu normal prostatik
dokularin kontrastlanmasi ile es zamanli veya daha erken
kontrastlanma

Tablo 5: Periferal ve transizyonel zon igin DkMRG PI-RADS degerlendirme,
Prostate Imaging — Reporting and Data System version 2. 2015

PIRADS v2 skorlamasinda T2A ve DAG sekanslarinin tantya katkis1 ¢ok yiiksek
iken DkMR’nin katkis1 daha azdir. Bu nedenle T2A ve DAG dominant sekans olarak
adlandirilir. Periferik zon lezyonlar1 tek basina ele alindiginda ise dominant sekans
DAG olarak diisiiniilmelidir. Ornegin; DAG skoru 4 olan bir periferik zon lezyonunun
T2A skoru 2 olarak saptandiysa PIRADS degerlendirme kategorisi 4 olarak
raporlanmalidir. Benzer sekilde transizyonel zon i¢in dominant sekans T2A
goriintlilerdir. Yani T2A skoru 4 olan bir lezyonun DAG skoru ne olursa olsun PIRADS

degerlendirme kategorisi 4 olarak raporlanir. Transizyonel zon i¢cin DAG sekans1 T2A
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skoru 3 olan lezyonlar i¢in 6nem kazanir. Boyle bir durumda DAG skoru 4 veya daha
diisiik bulundu ise PIRADS kategorisi 3; 5 ise PIRADS Kkategorisi 4 olarak rapor

edilmelidir.

DKMRG sekansinin genel degerlendirmeye katkisi yoktur. DKMR goriintiilerde
kontrastlanma olmas1 periferik zondaki DAG skoru 3 olan lezyonlar igin Onem
tasimaktadir. DAG skoru 3 olan lezyonun kontrastlanmasi1 PIRADS kategorisini 4’e
yiikseltir(54).
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PERIFERAL ZON LEZYONU

ADC DWW T2A
T2A gorintlide homojen hiperintens sinyal, ADC de
hiperintens sinyal ve DWI'da kisitlanma yok

ADC ve D'WI'da kisitlanma yok ve T2A gérindtide
gizgisel, kama seklinde veya sinirlan belirsiz difiz
hipointensite

PIRADS 1

ADC DWWl T24A
ADC de hafif/orta hipointensite ve DWI'da izo/hafif
hiperintens veya T2A gorintide heterojen intensite
veya sinirlan belirsiz yuvarlak, orta dereceli
hipointensite

<15 cm, ADC ve DWI'da belirgin diflizyan
kisitlanmasi var veya T2 gorintide sinirlan belli,
homejen hipointensite

PIRADS 2

DkMR negatif

PIRADS 3

DkMR'da erken arteryel
kontrastlanma

ADC DWW T24
PIRADS 4 skorunun ADC, DWI ve T2A sinyal
dzelliklerine ek olarak 21,5 cm boyut veya
ekstraprostatik uzamim

PIRADS 4

PIRADS 5

Resim 16: PIRADS v2 klavuzuna gore prostat gland periferal zon degerlendirme
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TRANSIZYONEL ZON LEZYONU

| PIRADS 1

T2A
T2A goruntide homojen orta dereceli
sinyal, ADC ve DWI'da diflzyon kisitlanmasi
ok

T2A géruniitide kapsilld, belirgin
hipointens veya heterojen sinyalli

ADC DWI

ADC'de hafif/orta derecede

hipointens, DWI'da izo/hafif
T2A hiperintens

T2A gorintiide simirlar belirsiz hetersjen

sinyal intensitesi (skor 2, 4 ve 5 clarak
siniflandinlamayan) Belirgin difizyon kisitlanmasi

var

PIRADS 4

P-

T24 >
<1,5 cm, T2A gdruntide lentikaler sakilli
weya sinirlan belli olmayan, homojen orta
dereceli hipointensite (ADC ve DWI
skoruna bakiimaksizin)

T2A
PIRADS 4 skorunun T2A sinyal dzelliklerine
ek olarak 21,5 cm boyut veya keskin sinir
weya ekstraprostatik uzarmm [ADC ve DWI
skoruna bakiimaksizin)

Resim 17: PIRADS v2 klavuzuna goére prostat gland transizyonel zon

degerlendirmesi
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3 MATERYAL VE METOD

Bu prospektif calisma Malatya Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Radyoloji Anabilim Dali’nin yazisina istinaden Malatya Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu’nun 2018/66 protokol no’lu izni ile gergeklestirilmistir.

Ocak 2018- Mart 2019 tarihleri arasinda Malatya indnii Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Uroloji Anabilim Dali’na basvuran hastalardan prostat kanseri agisindan
siipheli muayene ve laboratuvar bulgulari olan, MR goriintiileme i¢in kontrendikasyonu
olmayan 138 hastaya, usuliine uygun sekilde aydinlatilmis onam alindiktan sonra
radyoloji klinigimizin 3T MRG cihazinda multiparametrik goriintiileme yapildi.
MpPMR goriintiileme yapilan 69 hastadan iiroloji klinigi tarafindan histopatolojik 6rnek
alindi. Biyopsi yapilmayan ve biyopsi sonuglarina ulasilamayan 69 hasta ¢alisma disi
birakildi. 80 yasin istiindeki hastalara genellikle biyopsi yapilmadigindan 80 yas
tizerinde 1 TRUS esliginde biyopsi yapilan ve 1 prostatektomi yapilan olmak iizere 2
hasta calismaya dahil edildi. 8 hasta, MR goriintiilerinin uygun kalitede olmamasi ya da
¢ekim protokoliiniin standart olmamasi nedeniyle ¢alisma dis1 birakildi. Daha 6nce
TRUS esliginde biyopsi ya da prostatektomi yapilarak prostat kanseri tanis1 konulan 4
hasta ¢aligmaya dahil edilmedi. Calismaya dahil edilen 3 hasta BPH nedeniyle parsiyel
prostatektomi olmusve patolojisi benign olarak raporlanmisti. MR goriintiilleme oncesi 4
hastaya TRUS esliginde biyopsi yapilmisti. Bu hastalarin MR ¢ekimi biyopsi sonrasi en
az 6 hafta siire olacak sekilde planlanarak yapildi.

Dahil Etme Kritereri Dislama Kriterleri

40yas tizerindeki erkekler Prostat kanseri dykiisii olanlar
Klinik olarak prostat kanseri siiphesi olanlar Akut prostatit bulgusu olanlar
Laboratuvar olarak prostat kanseri siiphesi Total prostatektomi gecirmis olanlar
olanlar

MRG kontrendike olanlar
Prostat biyopsisi kontrendike olanlar

MRG 06ncesi 6 haftadan daha kisa siire 6nce prostat
biyopsisi olanlar

Tablo 6: Hasta se¢imi ve temel karakterleri
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Calismaya kabul edilen bazi hastalarin birden fazla lezyonu mevcuttu bu nedenle
bu calismada hasta sayis1 yerine lezyon sayist baz alindi. Caligmaya alinan 56 hastanin
MpPMR goériintiilerinde tespit edilen 76 lezyon PIRADS v2 kilavuzuna uygun sekilde
degerlendirildi.

ADC gorintiilerden intensite Olglimii yapildi. MR goriintiileri is istasyonunda

islenerek dinamik kontrastli goriintillerden perflizyon haritalar1  olusturuldu.
Haritalardan her bir lezyonun K" Kep, Ve ve iAUC dlgiimleri yapildi. Bu ¢alismada
patolojik degerlendirme altin standart kabul edildi. Hastalarin ¢goguna iiroloji kliniginde
TRUS esliginde standart 12 kadran prostat biyopsisi yapildi. 3 hasta TRUS esliginde
biyopsi sonrasi prostatektomiye alindi. Bu hastalarin prostatektomi spesmenlerine ait
patoloji sonucu esas kabul edildi. Lezyonlarin belirlenen PIRADS skoru ve perfiizyon

parametreleri ilepatolojik incelemede belirlenen Gleason skoru karsilastirildi.

3.1. Radyolojik Goriintiileme ve Degerlendirme Teknigi

Calismaya alan tiim hastalarin MR goriintiilemesi 3T manyetik alan giiciine
sahip Siemens Healthcare MRG cihazi ile yapildi. Prostat gland ve seminal vezikiil
degerlendirmesini zorlastiran rektum ve mesane dolulugunu 6nlemek amagl hastalarin
¢ekim Oncesi tuvalet ihtiyacini gidermesine dikkat edildi. Cekimler sirasinda 32 kanalli
viicut koili kullanildi. Cihaz giictiniin 3T olmasi nedeniyle hasta uyumunu zorlastiran

endorektal koile ihtiya¢ duyulmadi.

T2A T2A T2A T2A T1A T1Ayag baskih DAG T1A
aksiyel  sagital koronal aksiyel  aksiyel  aksiyel 4 bdegerli  dinamik
C-ve+ kontrasth
TR 4210 4210 4210 5100 385 688 7300 5
TE 96 96 96 107 12 12 74 1,77
FOV 280 280 280 107 210 350 400 260
Matriks 205x256 | 205x256 | 205x256 | 195x256 | 187x256 | 179x256 117x192 154x192
Kesit 3 3 3 5 3 5 3 3
Kahnhg
Flip Angle | 150 150 150 150 150 150 150 0

Tablo 7: MpPMR goriintiileme protokolii

Cekime baslarken alinan survey goriintiiler {izerinden prostatin agisina uygun,
prostat gland apeksi ve seminal vezikiilleri tam olarak icerecek T2A aksiyel, sagital,

koronal ve T1A aksiyel goriintii i¢in planlamalar yapildi. Her hastadan b0, b1000,
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b2000 olmak iizere farkli b degerinde DAG goriintiiler alindi. Bu goriintiiler iizerinden
cihaz tarafindan otomatik ADC goriintiiler olusturuldu. Pelvik metastatik lenf nodlarini
ve ekstraprostatik yayilimi daha iyi degerlendirebilmek igin pelvik organlar1 ve kemik
yap1y1 aortik bifurkasyona kadar icerecek T2A aksiyel, prekontrast ve postkontrast T1A
yag baskil1 aksiyel goriintiiler eklendi. Kontrastsiz seriler alindiktan sonra 0,1 mmol/kg
gadolinyum IV bolus enjeksiyon yapilarak seri konrastli dinamik goriintiiler alindi.
Dinamik kontrasthi seriler 35 kez tekrarlanan T1A sekanslardan olusturuldu ve cihaz

tarafindan postprosesing substrakte goriintiiler elde edildi.

Degerlendirmeye prostat hacim Olgiimii ile baslandi. Prostat glandin anterior-
posterior (ap), transvers (tv) ve kraniokaudal (kk) ¢ap1 Ol¢iilerek “ap c¢ap x tv ¢ap x kk

uzunluk x 0,52 formiili ile her hasta i¢in hacim manuel olarak hesaplandi.

Elde olunan MR goriintiileri MpPMRG agisindan 3 yil deneyime sahip ve son
yil asistan1 olmak {iizere iki radyolog tarafindan Once ayri ayr1 sonra birlikte
degerlendirildi. Bazi hastalarda birden fazla lezyon sahasi mevcuttu. Bu nedenle bu
caligmada hasta sayisi degil lezyon sayisi lizerinden degerlendirme yapildi. Her bir
lezyon igin PIRADS skoru ayri ayri belirlendi. ilk degerlendirmede skor konusunda

kararsiz kalinan lezyonlarda iki radyolog koalisyon ile karar verdi.

MpPMR goriintiileri  Syngo.via Multimodality is istasyonunda (Siemens
Healthcare) islenerek tofts modeli ile perfiizyon haritalar1 olusturuldu. MpPMR
goriintiilerde saptanan lezyon alanlarindan kantitatif 6l¢timler yapildi. En biiyiik ¢ap1 7
mm’nin tizerindeki her bir lezyondan birbiri ile miimkiin oldugunca kesismeyen 3’er
VOI (Volume of Interest) belirlendi. Her bir lezyon igin belirlenen 3 VOI’den elde
edilen 3 ayr1 K™ Kep, Ve ve iAUC degerinin her biri igin ortalama hesaplandh.
Lezyonun en biiyiik ¢apt 7 mm ve altinda ise tek VOI alan1 belirlenerek K", Kep, Ve
ve iIAUC degerleri igin ortalama kabul edildi. Her bir lezyonu karsilastirmak igin o
hastaya ait prostat dokusunda radyolojik olarak normal degerlendirilen alandan 1’er
VOI belirlendi. Eger prostat dokusunda radyolojik normal alan yok ise karsilastirma
icin PIRADS 2 olarak degerlendirilen alanlardan VOI secildi. Tiim VOI’lerin ¢ap1

standart olarak 5 mm alind.
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Her bir lezyon alani ve benign olarak degerlendirilen alanlar (PIRADS 1 ve 2) i¢in is
istasyonunda ADC &l¢iimii yapildi. Olgiim igin lezyon alani igerisindeki en diisiik ADC

sinyaline sahip alanlar seg¢ildi.

3.2. Histopatolojik Degerlendirme Teknigi

Malatya Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Uroloji Anabilim Dali’nda
calismamiza dahil edilen 56 hastanin 33’iine TRUS esliginde standart 12 kadran
biyopsi, 10’una parsiyel ya da radikal prostatektomi yapildi. Alinan doku 6rneklerinin
histopatolojik incelemesi Malatya inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Patoloji
Anabilim Dali’nda gergeklesti. TUR materyallerinde ve prostat igne biyopsilerde,
adenokarsinom tanis1 alan olgularda her bir lokalizasyon i¢inayr1 ayr1 Gleason skoru,
perindral invazyon varligi ve tiimor hacim yiizdesi belirtildi. Radikal prostatektomi
materyallerinde ise makroskopik olarak spesmenin tamami orneklenmis olup H&E
kesitlerde Gleason skor, perindral invazyon, kapsiil invazyonu, ekstraprostatik yayilim,
cerrahi rezeksiyon sinirlari, timoér hacim yiizdesi, seminal vezikiillere uzanim gibi

prognostik parametreler degerlendirildi.

Calismamizdaki 13 hastanin histopatolojik Orneklemesi hastanemiz dist
merkezlerde yapilmis olup patoloji raporlart temin edildi. Bu hastalardan 11’ine TRUS
esliginde biyopsi, 2’sine ise prostatektomi yapilmisti. Temin edilen raporlarda Gleason
skoru belirtilmis olup kanser saptanan hastalarda pozitif kor sayisi, perindral invazyon

ve timor hacim yiizdesi belirtilmisti.
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4 BULGULAR

Ocak 2018- Mart 2019 tarihleri arasinda Malatya Indnii Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Uroloji Anabilim Dali’'na basvuran hastalardan prostat kanseri agisindan
siipheli bulgular1 olan, Malatya indnii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyoloji
Anabilim Dali 3T MRG cihazinda multiparametrik goriintiillemesi yapilarak biyopsi
veya prostatektomi ile histopatolojik 6rnek alinan hastalardan dahil etme kriterlerine
uyan 56 hastanin 76 lezyonu incelendi. Hastalarin yas1 44 ile 86 arasinda (ortanca 65)
degismektedir. Calismada hastalarin MRG oncesi total PSA (tPSA) 6lgtimleri dikkate
alindi. Hastalarin tPSA degerleri 2,21ng/ml ile 517,61 ng/ml arasinda (ortanca 7,16)
degismektedir. Usuliine uygun 6dlgiilerek manuel olarak hesaplanan prostat voliimleri 18

ile 186 arasinda (ortanca 56) degismektedir.

Kisi Sayis1 (N)  Ortalama Median Min. Maks.
Yas 56 64,02 65 44 86
tPSA 56 20,11 7,01 2,21 517,61
Voliim (cm?) 56 68,79 56 18 186

Tablo 8: Hasta popiilasyonunun yas, tPSA ve prostat voliimiine gére dagilimi

Calismadaki hastalardan 2’sinin MpPMRG tetkiki TRUS esiliginde biyopsi
alindiktan sonra yapildi. MRG tarihi belirlenirken biyopsi tarihinden 6 haftadan fazla
zaman gegmesine dikkat edidi. Diger hastalarda MRG tarihi ile patolojik 6rnekleme

tarihi arasindaki gegen zaman ortalama 91 giin, ortanca 66 (1-292) giin bulundu.

Elde olunan MpPMR goriintiileri degerlendirildiginde lezyon olarak tanimlanan
sahalar PIRADS v2 klavuzuna gore skorlandi. PI-RADS 2 olarak yorumlanan 8
lezyonun 1’1 periferal zonda, 7’si transizyonel zonda; PI-RADS 3 olarak yorumlanan 47
lezyonun 21’1 periferal zonda, 26’si transizyonel zonda; PI-RADS 4 olarak yorumlanan
11 lezyonun 5’i periferal zonda, 6’s1 transizyonel zonda ve PI-RADS 5 olarak

yorumlanan 10 lezyonun ise tamami periferal zonda izlendi.
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Periferal zon Transizyonel zon Toplam
PI1-RADS 2 Lezyon sayis1 1 7 8
% 12,5 87,5 100
PI1-RADS 3 Lezyon sayist 21 26 47
% 447 55,3 100
PI1-RADS 4 Lezyon sayis1 S 6 11
% 455 54,5 100
PI-RADS 5 Lezyon sayis1 10 0 10
% 100 0 100
TOPLAM Lezyon sayist 37 39 76
% 48,7 51,3 100

Tablo 9: Lezyonlarin PIRADS skoruna gore zonal dagilimi

Klinik muayene, laboratuvar bulgular1 ve MpPMR goriintiileme yorumlar iiroloji
uzmanlarinca degerlendirildi. 44 hastaya TRUS esliginde biyopsi, 12 hastaya ise
parsiyel ya da radikal prostatektomi yapildi. Prostatektomi yapilan 1 hasta MRG sonrasi
TRUS esliginde biyopsi sonrasi kanser tanisi aldi ve radikal prostatektomiye karar
verildi. Bu hastanin gleason skoru i¢in prostatektomi sonucu esas alindi. Prostatektomi

yapilan 12 hastanin ¢aligmaya dahil edilen 16 lezyonu mevcuttu.

Hastalar once histopatoloji sonuglarna gore benign ve malign olarak iki gruba
ayrildi. Patolojik olarak benign prostatik dokular, BPH, prostatit ve Gleason 6’nin
altinda raporlanan hastalar benign gruba alindi. Gleason 6 ve tstiindeki skorlar malign
kabul edildi ve kanser grubunu olusturdu. Histopatolojisi benign olarak raporlanan
hastalarda saptanmig olan 55 lezyonunun %61,8’1 transizyonel zon, %38,2’si ise
periferal zon yerlesimliydi. Kanser saptanan hastalara ait 21 lezyonun %76,2’si periferal

zon, %23,8’1 ise transizyonel zon yerlesimliydi.

Tiim lezyonlarin 37’si periferal zonda, 39’u transizyonel zonda saptanmistir. Hem

periferal hem de transizyonel zondaki lezyonlarin ¢ogu PIRADS 3 ile uyumlu olarak
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yorumlanmistir. Periferal zon lezyonlarinin 15’1, transizyonel zon lezyonlarinin 6’s1
PIRADS 4 ve 5 olarak yorumlanmistir. Diger lezyonlar ise PIRADS 2 ve 3 skor
almistir. Patoloji sonuglar1 benign ve kanser olarak iki grup halinde siniflandirildiginda
37 periferal zon lezyonunun 16’s1, 39 transizyonel zon lezyonunun 5’1 kanser olarak
raporlanmistir. Tek tek kanser hastalari incelendiginde periferal zonda PIRADS 4 ve 5
olarak yorumlanan 15 lezyondan 14’iiniin histolojisi kanser raporlanmistir. Transizyonel
zonda ise PIRADS 4 ve 5 skora sahip 6 lezyondan 2’si kanser raporlanmistir. PIRADS
3 skorlu lezyonlardan 21 periferal zon lezyonunun 2’si, 26 transizyonel zon lezyonunun

3’1 kanser raporlanmistir. Digerleri ise benign patolojiye sahiptir.

ZON
Periferal Zon Transizyonel zon

BENIGN Lezyon Sayisi 21 34

% 38,2 61,8
KANSER Lezyon Sayisi 16 5

% 76,2 238
TOPLAM Lezyon Sayist 37 39

% 48,7 5i%3

Tablo 10: Genel patolojik sonucun zonal dagilimi

Ayrmtili patolojik sonuglar incelendiginde lezyonlarin 17’si (%22) benign prostat
dokulari, 32’si (%42) prostatit, 6’s1 (%8) Gleason skoru 6’nin altindaki diger patolojiler,
4’1 (%5) Gleason 6 (3+3), 10’u (%13) Gleason 7 (3+4 ve 4+3), 3’1 (%3,5) Gleason 8
(4+4) ve 5’1 (%6,5) Gleason 9 (4+5 ve 5+4) olarak raporlandi. Gleason skoru ve
PIRADS skorunun korelasyonu incelendi. Gruplara diisen hasta sayist bazi gruplarda az
oldugundan patoloji sonuglart benign-kanser olarak 2 grup halinde, PIRADS skoru ise
PIRADS 2, PIRADS 3, PIRADS 4ve5 olarak 3 grup halinde planlandi. Elde edilen
verilerle Gleason skoru ve PIRADS skorunun Kkorelasyonu Kki-kare testi ile
degerlendirildi. Bu 2 skor yonteminin uyumu istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001).
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BENIGN MALIGN | TOPLAM
PI-RADS 2 Lezyon sayis1 8 0 8
Benign grup %’si 14,5% 0% 10,5%
Toplamdaki %’si 10,5% 0% 10,5%
PI-RADS 3  Lezyon sayist 42 5 47
Malign grup %’si 76,4% 23,8% 61,8%
Toplamdaki %’si 55,3% 6,6% 61,8%
P1-RADS 4 Lezyon sayis1 4 7 11
Malign grup %’si 7,3% 33,3% 14,5%
Toplamdaki %’si 5,3% 9,2% 14,5%
PI-RADS 5  Lezyon sayist 1 9 10
Malign grup %’si 1,8% 42,9% 13,2%
Toplamdaki %’si 1,3% 11,8% 13,2%
[ TOPLAM Lezyon sayist 55 21 76
Toplamdaki %’si 72,4% 27,6% 100%

Tablo 11: Lezyonlarin PIRADS v2 skorlamasi ile patoloji uyumu

MR goriintiileme 6ncesi her hastaya rutin tam idrar tetkiki ve idrar kiltiiri bakildi.
56 hastanin 13’linde laboratuvar sonuglarina gore iiriner enfeksiyon bulgusu saptandi.
Uriner enfeksiyon bulgusu olan 11 hastanm patolojisi benign olarak raporlandi. Bu

hastalarm sadece 2’si ise kanser tanisi aldi.

Benign ve kanser gruplarinda yas degerlendirildiginde kanser hastalarinin yasinin
daha biiylik oldugu goriildii. tPSA wverileri incelendiginde bening patolojiye sahip
hastalarda kanser grubuna gore Olglim degerleri daha diisiik bulundu. Kanser olarak
raporlanan hastalarda tPSA degerleri genel olarak 10 ng/ml’nin istiinde saptandi.
Kanser raporlanan hastalardan sadece 4’iiniin tPSA degeri 10 ng/ml’nin altinda olup
bunlardan 1’inde 4 ng/mI’nin altinda 6l¢iildii. Prostat voliimiine bakildiginda ise benign
olgularda kanser olgularina gore prostat gland boyutlarinin daha biiyiik oldugu saptandi.
Elde olunan parametreler benign ve kanser gruplarinda Mann-Whitney U testi ile
karsilagtirildiginda lezyon ADC, normal doku ADC, yas, prostat voliimii ve tPSA
degerleri istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,001).
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BENIGN (N=55) KANSER (N=21) P

Yas 62 (44-77) 68 (51-86) 0,05
tPSA 6,5 (2,21-517) 10,91 (3,46-100) 0,001
Voliim (cm’) 60 (18-186) 46 (18-89) 0,003
Lezyon ADC 0,811 (0,494-1,112) 0,537 (0,210-0,870) <0,001
Normal doku ADC 1,345 (0,264-1,650) 1,222 (0,839-1,459) 0,02

Tablo 12: Benign ve kanser gruplarinin karsilastirmasi, Mann-Whitney U

(median (min.-maks.))

76 lezyon alanindan ve her bir lezyonun bulundugu prostat dokusunun radyolojik
olarak normal dokusundan yapilan ADC &l¢iimleri normal dagilim gostermektedir. MR
goriintlilerde belirlenen lezyonlarin igerisindeki en diisitk ADC sinyal 6l¢iimii ortalama
0,729 (£0,182)’dur. Normal prostat dokusu olarak tayin edilen alanlarda ise ADC
Olglimii ortalama 1,288 (+0,202) bulundu. Benign ve kanser gruplar1 karsilastirildiginda
lezyon alanin Olgiilen ADC parametreleri bu iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0,001). Ayrica yine bu iki grup arasinda normal parankim olarak
degerlendirilen alandan olciilen ADC (N-ADC) degeri ile lezyon sahasindan Olgiilen
ADC degeri belirgin fark gostermektedir ve istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,02).

Lezyon Sayis1 (N) Ortalama Standartsapma  Median Min. Maks.
Lezyon ADC 76 0,729 0,182 0,746 44 86
Normal doku ADC 76 1,288 0,202 1,341 2,21 517,61

Tablo 13: Lezyon ve normal prostatik doku ADC dagilimi

MpPMR goriintiileri Syngo.via is istasyonunda islendi. Kantitatif perfiizyon
haritalar1 olusturuldu. MR goriintiilerde saptanan lezyonlardan her bir lezyon i¢in bu
harita iizerinde 3 VOI alam segilerek bu alanlardan K" Kgp, Ve ve iAUC dl¢iimii
yapildi. VOI alanlar1 se¢imi renk haritasinda lezyon bolgesinde daha fazla perfiize olan
odaklar1 icerecek sekilde planlandi ve VOTI’lerin birbiri ile kesigmemesine dikkat edildi.
Elde olunan degerlerin her bir parametre i¢in ortalamasi alindi. Her bir parametre
patoloji sonuglart ile birlikte istatistiki olarak degerlendirildi. Dagilim ozellikleri ve

istatistiksel anlami incelendi. Bu verilere gore K™ ortalamasi benign raporlanan
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lezyonlarda 0,179 (+0,121), prostatit raporlanan lezyonlarda 0,208 (+£0,122), Gleason 6
raporlanan lezyonlarda 0,475 (+£0,242), Gleason 7 ve iizeri raporlanan lezyonlarda 0,246
(£0,146), lezyon tiirii ayirt etmeksizin radyolojik olarak normal kabul edilen tiim
alanlarda 0,068 (+0,046) hesaplandi. Kep ortalamasi benign raporlanan lezyonlarda
0,691 (£0,340), prostatit raporlanan lezyonlarda 0,650 (£0,313), Gleason 6 raporlanan
lezyonlarda 1,587 (+1,488), Gleason 7 ve iizeri raporlanan lezyonlarda 0,810 (£0,459),
normal kabul edilen tiim alanlarda 0,348 (+0,204) hesaplandi. Ve ortalamasi benign
raporlanan lezyonlarda 0,282 (£0,124), prostatit raporlanan lezyonlarda 0,320 (£0,157),
Gleason 6 raporlanan lezyonlarda 0,384 (£0,160), Gleason 7 ve iizeri raporlanan
lezyonlarda 0,298 (+0,154), normal kabul edilen tiim alanlarda 0,229 (+0,167)
hesaplandi. iAUC ortalamas1 benign raporlanan lezyonlarda 0,191 (£0,137), prostatit
raporlanan lezyonlarda 0,227 (#0,134), Gleason 6 raporlanan lezyonlarda 0,396
(£0,101), Gleason 7 ve ilizeri raporlanan lezyonlarda 0,248 (+0,163), normal kabul
edilen tiim alanlarda 0,348 (£0,204) hesaplandi. K", Kep, Ve ve iAUC degerlerinin
Kruskal Wallis Test analizine gore istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorildi
(p>0,05).
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Ktrans Kep Ve iAUC ADC
BENIGN Ortalama +Ss | 0,179+0,121 | 0,69140,340 | 0,282+0,124 | 0,191%0,137 | 0,8000,148
Ortanca 0,152 0,681 0,253 0,145 0,825
(Min.- Maks.) (0,048-0,429) | (0.085-1,434) | (0,052-0612) | (0,045-0473) | (0,494-1,112)
(LNefy"“S"y‘S‘ 23 23 23 23 23
PROSTATIT  Ortalama +Ss | 0,208£0,122 | 0,650+0,313 | 0,320£0,157 | 0,227+0,134 | 0,790+0,141
Ortanca 0,206 0,641 0,302 0,216 0,779
(Min.- Maks.) | (0,021-0,460) | (0,122-1,224) | (0,050-0,957) | (0,036-0,537) | (0,524-1,068)
(LNe)Zy"“ say1st 32 32 32 ) )
GLEASON 6  Ortalama+Ss | 0,475+0,242 | 1,587+1,488 | 0,384+0,160 | 0,396+0,101 | 0,541+0,084
Ortanca 0,437 0,805 0,389 0,431 0,508
(Min.- Maks.) | (0,254-0,734) | (0,653-3,303) | (0,221-0,542) | (0,282-0,475) | (0,479-0,637)
%Ne)zyon sayisl 3 3 3 3 3
GLEASON7  Ortalama+Ss | 0,246+0,196 | 0,810:0459 | 0,298+0,154 | 0,248+0,163 | 0,558+0,173
VE USTU Ortanca 0,225 0,662 0,347 0,241 0,539
(Min.- Maks.) | (0,008-0,765) | (0,315-1,924) | (0,015-0,566) | (0,012-0,590) | (0,210-0,870)
(L|§§y°“ say1st 18 18 18 18 18
TOPLAM Ortalama £Ss | 0,219+0,155 | 0,737+0,464 | 0,306+0,146 | 0,228+0,145 | 0,729+0,182
Ortanca 0,195 0,679 0,329 0,213 0,746
(Min.- Maks.) | (0,008-0,765) | (0,085-3,303) | (0,015-0,957) | (0,012-0,590) | (0,210-1,112)
(LNe§y°“ LT 76 76 76 76 76
D 0,137 0,608 0,578 0,133 <0,001

Tablo 14: Raporlanan patoloji sonuglarina gore K", Kep, Ve, IAUC ve lezyon

ADC’nin istatistiki sonug, dagilim ve Kruskal Wallis Test analizi

Biitiin istatistiksel parametreler prostatektomi yapilan 12 hastanin toplam 16

lezyonu i¢in ayrica degerlendirildi. Patoloji tan1 siiflamasina gére ayrildiginda bazi

gruplara diisen hasta ve lezyon sayisinin azlig1 nedeniyle patoloji sonuglar1 benign ve

kanser olarak 2 grup seklinde ele alindi. K", Kep, Ve, iIAUC parametreleri ve lezyona

ait en diisiik ADC deger Olgiimiiniin dagilimi incelendi. Elde edilen sonuclara gore

perfiizyon parametreleri olan K" Kgp, Ve ve iAUC nin istatistiksel olarak anlaml

olamadig: goriildi (p>0,05). Fakat ¢alismamizdaki diger istatistiksel karsilagtirmalarda

da oldugu gibi lezyona ait en diisiik ADC deger dl¢limii prostatektomi hastalarinda da

anlamli bulundu (p=0,023).
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Ktrans Kep Ve IAUC ADC
EENICN Ortalama £8s | 1650124 | 059320257 | 0265+0,134 | 0.188+0,151 | 0.77140,125
Ortanca 0,133 0,565 0,298 0,122 0771
(Min.- Maks.)
(0,021-0,353) | (0,314-1,025) | (0,050-0,410) | (0,036-0,409) | (0,628-0,963)
Lezyon sayisi
(N) 6 6 6 6 6
=+
KANSER Ortalama£8s | ) 377.0200 | 0.908£0.525 | 037940121 | 0.32340.142 | 0.557+0.162
Ortanca 0,261 0,691 0,392 0,311 0,525
(Min.- Maks.)
(0,091-0,765) | (0,391-1,924) | (0,131-0,566) | (0,095-0,590) | (0,357-0,870)
Lezyon sayisi
(N) 10 10 10 10 10
VO Ortalama £8s | () 0.0.1890 | 079040461 | 033620134 | 0273+0,156 | 0.637+0,180
Ortanca 0,249 0,679 0,372 0,284 0,632
(Min.- Maks.)
(0,021-0,765) | (0,314-1,924) | (0,050-0,566) | (0,036-0,590) | (0,357-0,963)
Lezyon sayisi
(N) 16 16 16 16 16
P 0,103 0,193 0,169 0,159 0,023

Tablo 15: Prostatektomi yapilan hastalarda raporlanan patoloji sonuglarina gore
K" Kep, Ve, iIAUC ve lezyon ADC’nin istatistiki sonug, dagilim ve Kruskal Wallis

Test analizi

Calismamiza dahil olan tiim hastalarin PIRADS skoru perfizyon MRG
parametreleri ile birlikte degerlendirildi. K™ degerleri PIRADS 2 lezyonlar igin 0,325
(£0,095), PIRADS 3 lezyonlar i¢in 0,165 (+0,109), PIRADS 4 lezyonlar i¢in 0,281
(£0,230), PIRADS 5 lezyonlar icin 0,314 (+£0,186) hesaplandi. Kep degerleri PIRADS 2
lezyonlar i¢in 0,950 (+0,222), PIRADS 3 lezyonlar i¢in 0,613 (+0,284), PIRADS 4
lezyonlar i¢in 0,955 (+0,878), PIRADS 5 lezyonlar i¢in 0,913 (+0,523) hesaplandi. Ve
degerleri PIRADS 2 lezyonlar i¢in 0,346 (+£0,078), PIRADS 3 lezyonlar igin 0,288
(£0,164), PIRADS 4 lezyonlar i¢in 0,298 (+£0,139), PIRADS 5 lezyonlar igin 0,366
(£0,080) hesaplandi. iAUC degerleri PIRADS 2 lezyonlar igin 0,338 (+£0,113), PIRADS
3 lezyonlar igin 0,184 (£0,125), PIRADS 4 lezyonlar igin 0,255 (+0,176), PIRADS 5
lezyonlar i¢in 0,316 (+0,139) hesaplandi. Lezyonlarin PIRADS skorlar ile perfiizyon
parametreleri Kruskal Wallis Test analiz yontemiyle incelendiginde K", Kep, iIAUC ve
lezyona ait en diisiik ADC degeriyle istatistiksel olarak anlamli bir uyum gosterdigi
goriildi (p<0,05). Ayrica PIRADS skor gruplar1 kendi aralarinda karsilastirildiginda
K", Kep, IAUC ve ADC degerleri PIRADS 3 lezyonlar1, muhtemel ve kesin kanser var
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olarak nitelendiren PIRADS 4, 5 lezyonlardan ve BPH olarak nitelendiren PIRADS 2
lezyonlardan ayirmada istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Fakat PIRADS 4

ve 5 lezyonlardan PIRADS 2 lezyonlar1 ayirmada sadece ADC degerinin anlamli

oldugu (p<0,05), perfiizyon parametrelerinin ise anlamli olmadigi goriilmiistiir

(p>0,05).
Ktrans Kep Ve iIAUC ADC
PIRADS 2 Ortalama £8s | ) 30010005 | 0950£0,222 | 0,346£0,078 | 0,33840,113 | 0,730£0,131
Ortanca 0,335 0,944 0,346 0,350 0,721
(Min.- Maks.)
(0,156-0,460) | (0,479-1,224) | (0,250-0,500) | (0,167-0,537) | (0,524-0,916)
Lezyonsayisi
(N) 8 8 8 8 8
Ortalama £Ss
PIRADS 3 0,16540,109 | 0,613+0,284 | 0,288+0,164 | 0,18440,125 | 0,810+0,138
Ortanca 0,155 0,628 0,266 0,154 0,814
(Min.- Maks.)
(0,008-0,429) | (0,085-1,152) | (0,015-0,957) | (0,012-0,473) | (0,490-1,112)
Lezyon sayisi
(N) 47 47 47 47 47
PIRADS 4 Ortalama £8s | 5140230 | 0955:0,878 | 0,2980,139 | 0,255:0,176 | 0,621%0,138
Ortanca 0,254 0,653 0,238 0,238 0,575
(Min.- Maks.)
(0,038-0,734) | (0,199-3,303) | (0,132-0,542) | (0,053-0,497) | (0,433-0,873)
Lezyon sayisi
(N) 11 11 11 11 11
Ortalama £Ss
PIRADS 5 0,31440,186 | 0,913+0,523 | 0,366+0,080 | 0,316+0,139 | 0,461+0,124
Ortanca 0,261 0,727 0,387 0,311 0,473
(Min.- Maks.)
(0,080-0,765) | (0,288-1,924) | (0,227-0,510) | (0,078-0,590) | (0,210-0,636)
Lezyon sayisi
(N) 10 10 10 10 10
UL Ortalama £8s | (51940155 | 073720464 | 0,3060,146 | 0,228+0,145 | 0,729+0,182
Ortanca 0,195 0,679 0,329 0,213 0,746
(Min.- Maks.)
(0,008-0,765) | (0,085-3,303) | (0,015-0,957) | (0,012-0,590) | (0,210-1,112)
Lezyon sayisi
(N) 76 76 76 76 76
P 0,001 0,032 0,127 0,005 <0,001

Tablo 16: MpPMRG’de yorumlanan PIRADS skoruna gore K", Kep, Ve, iIAUC

ve lezyon ADC’nin istatistiki sonug, dagilim ve Kruskal Wallis Test analiz
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Grafik 1: K" Kgp, Ve, iIAUC ve ADC parametrelerinin PIRADS v2 skoruna
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m'lfs") (0,031- (0,122- (0,116- (0,045-
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Ortanca 0,258 0,667 0,386 0,311
(Min.-
Maks) (0,008- (0,315- (0,049- (0,095-
0,765) 3,303) 0,566) 0,590)
Lezyon sayis1
(N) 16 16 16 10
EE
TePLALY Ortalama£Ss | 5060180 | 072440599 | 0,302+0,163 | 0,205+0,144
Ortanca 0,164 0,586 0,277
(illi (0,008 (0,122 (0,049 0,159
Maks.) ’ ’ ’ (0,12-0,590)
0,765) 3,303) 0,957)
Lezyon sayis1
(N) 37 37 37 37
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Tablo 17: Periferal zon yerlesimli lezyonlarda K", Kep, Ve ve iAUC dagilimi
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Sadece periferal zon lezyonlari ele alindiginda benign ve malign patolojiye sahip
hastalarda K", Kep, Ve ve iAUC parametreleri istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0,05). Calismamizda transizyonel zon yerlesimli ve patolojisi kanser olarak

raporlanan hasta sayisi az oldugundan bu agidan ayrica degerlendirilmedi.
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Grafik 2: Periferal zon lezyonlarmda K", Kg, Ve iAUC ve ADC

parametrelerinin patoloji sonucuna gore dagilim grafikleri
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Grafik 3: Periferal zon lezyonlarinda kanser varliginda K", Ke, ve iAUC igin
ROC analiz grafigi

Egri - - %95 giiven
altindaki prediktif | prediktif intervali
Cut-off | alan+ Sh Spesifite Sensitivite deger deger p
Ktrans 0,218 0,815 %52 %75 92,3 75 0,649-0,982 0,001
IAUC 0.209 0.802 %813 %85,7 81,2 85,7 0,635-0,969 0,002

Tablo18: Periferal zon lezyonlarinda kanser varliginda K" ve iAUC igin ROC
analiz sonuglar1 (Sh: Standart hata)

Periferal zonda kanser varligina gore lezyona ait K" i¢in cut-off deger 0,218;
spesifite %52, sensitivite %75; pozitif prediktif deger 92,3 ve negatif prediktif deger 75
hesaplandi. iAUC igin ise cut-off deger 0,209; spesifite %81,3, sensitivite %85,7;
pozitif prediktif deger 81,2 ve negatif prediktif deger 85,7 dir.

Benign ve kanser patolojilerine sahip lezyonlarda belirlenen VOI’lerden elde
edilen K™ Kgp, Ve, IAUC ve ADC parametreleri ile lezyonun bulundugu prostat
glandda radyolojik olarak normal degerlendirilen alanlarinda belirlenen VOI’lerden elde
edilen N-K"" N-Kgp, N-Ve, N-iIAUC ve N-ADC parametrelerinin fark: istatistiksel
olarak incelendi. Bu parametrelerden sadece N-ADC ile ADC farki anlamli bulundu
(p=0,01). Fakat sadece periferal zon lezyonlar1 bu parametreler agisindan
degerlendirilirse kanser hastalarinda K", Kep, Ve ve iAUC’nin lezyon ve normal

dokuya ait 6l¢iimleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Bu
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parametreler periferal zon igin ROC analizi ile incelendi. Elde edilen veriler cut-off

degeri olusturmak i¢in yetersizdi.
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Grafik 4: Periferal zon yerlesimli lezyonlardan patolojisi kanser

olarak

raporlanan hastalarda prostat glanda normal parankimine ait VOI’lerden elde edilen
N_K"S N_Ke, N_Ve, N iAUC, N_ADC 6l¢iim degerlerinin ayni glandda saptanan
lezyon sahasindaki VOI’lerden elde edilen K", Kgp, Ve, iAUC ve ADC olgiim
degerleri ile karsilastirilmast

52



Resim 18: Olgu 1; Prostat gland sol periferal zonda bazisten apekse tiim
seviyelerde, yer yer transizyonel zona uzanan (a) T2A, (b)ADC ve (c) DAG skoru
PIRADS 5 olan (d) DkMRG’de belirgin erken arteryel kontrastlanma gdsteren
lezyonun (e) K", (f) Kep, (g) IAUC ve (h) V¢’ye ait perfiizyon haritalarindan tip
3 (1) dinamik egri elde edildi. Hastaya TRUS esliginde 12 kadran biyopsi yapildi.
Biyopsi 6rneginde Gleason 8 (4+4) timdr ve perindral invazyon saptandi.
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Resim19: Olgu 2; Prostat bazis-midgland periferal zon sol posteromedial-
lateralde (a) T2A , (b) ADC ve (c) DAG skoru PIRADS 4 olan (d) DkMRG’de erken

arteryel goriintiilerde belirgin kontrastlanma gdstermeyen lezyonun (e) K", (f) Kep, ()

IAUC ve (h) V¢'ye ait perfiizyon haritalarindan tip 4 (1) dinamik egri elde edildi.
Hastaya radikal prostatektomi yapildi. Prostatektomi materyalinde Gleason 7 (3+4)

timor ve perindral invazyon saptandi.
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JATY : Haa,
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il : 2 o

RésifﬁZ‘Oi Oidu 3; PFOStat midgland periferal zon sag pbsteromedialde (@) T2A,
(b) ADC ve (c) DAG skoru PIRADS 4 olan (d) DkMRG’de erken arteryel
kontrastlanma gdsteren lezyonun (e) K", (f) Kep, (g) iIAUC ve (h) Ve'ye ait perfilizyon
haritalarindan tip 3 (1) dinamik egri elde edildi. Hastaya TRUS esliginde 12 kadran
biyopsi yapildi. Biyopsi 06rneginde;(j) fibromuskuler stromada sirt sirta vermis kiiciik
asinilerden olusan Gleason skor:6(3+3) timor (H&E,X200), (k) fibromuskuler stroma
icerisinde prostatik glandlar c¢evresinde aktif kronik prostatit ile uyumlu mikst

inflamasyon (H&E, X200)saptandi.
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Resim21: Olgu 4; Prostat gland sol periferal zonda bazisten apekse tim
seviyelerde (a) T2A, (b)ADC ve (¢) DAG skoru PIRADS 5 olan (d) DkMRG’de hafif
heterojen erken arteryel kontrastlanma gosteren lezyonun (e) K", (f) Kep, (g) iAUC ve
(h) Ve’ye ait perflizyon haritalarindan tip 2 (1) dinamik egri elde edildi. Hastaya radikal
prostatektomi yapildi. Prostatektomi materyalinde Gleason skor:9(4+5) morfolojisinde
timor(H&E, X40) saptandi.
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Resim 22: Olgu 5; Prostat gland bazis sag anterior-posterior transizyonel zonda
mesaneye indentasyon gésteren sementte (a) T2A skoru PIRADS 5 olan (b) ADC ve (c)
DAG’de difiizyon kisitlayan, (d) DkMRG’de erken arteryel kontrastlanma gdsteren
lezyonun (e) K", (f) Kep, (g) IAUC ve (h) V¢’ye ait perfiizyon haritalarindan tip 3 (1)
dinamik egri elde edildi. Hastaya TRUS esliginde biyopsi yapildi. Biyopsi 6érnegi BPH

olarak raporlandi. Lezyonun transizyonel zonda ve indente segmentte olmasi biyopsi ile
ulagilamadigint diigiindiirmiis olup hastaya takip ve biyopsi tekrari Onerildi. Hasta

calismaya dahil edilmedi.
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5 TARTISMA

Prostat kanseri tilkemizde erkeklerde goriilen ikinci en sik kanser tirtidiir (80).
Amerika Birlesik Devletleri’nde ise erkeklerde en sik goriilen kanserdir (16).Yapilan
caligmalara gore her 7 erkekten birinin yasami boyunca prostat kanseri tanis1 aldigi

gosterilmistir (16).

Prostat kanseri oldukca degisken klinige sahiptir. Uzun siire bulgu vermeden
kalabildigi gibi agresif seyir de gosterebilir. Erken tani olduk¢a onemlidir.1990’h
yillarda serum PSA degerinin, tarama testi olarak kullanima girmesi ve PRM’ye ek
olarak TRUS esliginde biyopsi tekniklerinin gelistirilmesi tarama, erken tani, hastaligin
seyri ve sag kalimda onemli derecede yol kat edilmesini saglamistir(80-84). Tani
tekniklerinin gelismesinin yaninda cerrahi miidahale ve biyopsi yapilan kisi sayisinin
artmas1 ile inkontinans, cinsel fonksiyon kaybi, {reter darliklarive enfeksiyoz
komplikasyonlarda artis saptanmigtir. Cerrahiye bagl komplikasyonlarin artmasi klinik

olarak anlamli olmayan kanser taniminin yapilmasina neden olmustur.

Serum PSA degeri, prostat kanserli hastalarda artmis olarak saptanmis olup
nadiren normal sinirlarda izlenmektedir. PSA degeri prostat glandi etkileyen prostatit
gibi patolojilerde de artis gostermekte olup prostat kanserine spesifik degildir. Bangma
ve arkadagslar1 (85) ile Gustafsson ve arkadaslarimin (86) yaptigi ¢alismalarinda dahil
edildigi, Mistry ve Cable’nin hazirladigibir metaanalize (87) gore PSA yiiksekliginin
prostat kanseri icin sensitivitesi % 72,1, spesifitesi % 93,2 ve pozitif prediktif degeri %
25,1 bulunmustur. Calismamiz bu veriler ile benzer sonuglar gostermistir. Ancak PSA
deger yiiksekligi prostat kanserine 6zgii olmadigindan artmis PSA degeri nedeniyle
biyopsi sayisinda yaklasik %70-80 artis izlenmis olup negatif biyopsi sayist bununla
birlikte artis gostermistir (88). Calistigimiz grupta prostatit saptananhastalarin PSA
deger ortalamasi 8,77 ng/ml olarak hesaplanmistir. Bu deger histopatolojisi Gleason 7
ve uzeri olan hastalardan belirgin fark gostermekte olup histopatolojisi Gleason 6
olanlar ile benzer diizeylerdedir. 4-10 ng/ml arasindaki degerler kanser ve prostatit
ayirmminda degerli bulgu vermemistir. Gri zon olarak tabir edilen bu degerler

calismamizda da gri zon olarak kalmistir.
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PSA yiiksekligi nedeniyle takip edilen hastalarda MpPMRG tetkikinde kanser
acisindan stipheli lezyon saptanan ve ilk biyopsisi benign raporlanan hastalarin aktif
izleme alinmasi gerekmektedir.Aktif izlemdeki hastalara 3-6 ay sonra genisletilmis
biyopsi ya da satiirasyon biyopsi yapilmasi onerilmektedir (89). Bizde ¢alisma sirasinda
bu Ozellikler saptanan hastalara yakin takip ve biyopsi tekrari Onerdik. Ayrica
giinimiizde yayginlagmaya baslayan MR flizyon biyopsi, MpPMR goriintiilerde
saptanan lezyonlardan dogrudan 6rnekleme imkani sagladigindan oldukg¢a avantajlidir.
PIRADS ve Gleason skor uyumunu daha net ortaya koymaktadir. MR filizyon biyopsi
lokalizasyonu nedeniyle ulasilmasi zor lezyonlardan Ornekleme yapma imkani da
sunmaktadir. Histopatolojik kesin Gleason skoru ise prostatektomi materyali ile

mumkin olmaktadir.

Parmakla rektal muayene, TRUS ve TRUS esliginde biyopsi ile apeks ve anterior
yerlesimli kanserlerin saptanmasi her zaman miimkiin olmamaktadir. Apeks anterior
yerlesimli kanserler, invaziv bulgular ve ileri evre hastaligin bulgusu olan metastatik
lenf nodlarinin saptanmasi igin kesitsel goriintiilemeye ihtiyag duyulmustur. BT kemik
metastazi ve lenf nodlar1 hakkinda bilgi saglamakta olup prostat gland hakkinda oldukca
siurlt bilgi vermektedir. Bu nedenle 6nce konvansiyonel MRG ile baglayan ve MpPMR
goriintillemeye kadar giden teknikler gelistirilmistir. MpPMRG tekniginde,
konvansiyonel MRG sekanslarina en az iki fonksiyonel MRG sekansi eklenmektedir.
Bu teknigin sensitivitesi %94, spesifitesi %86 olarak tespit edilmistir (90).MpPMR
goriintii optimizasyonu, teknik bilgi, ortak terminoloji, standart yorum ve raporlama
saglamak i¢in 2012 yilinda PIRADS v1 yaymlanmis olup 2015°te parametre ve bilgiler
revize edilmistir. 2015 yilinda yaymlanan PIRADS v2 ile lezyon riskinin
belirlenmesinin yaninda wuygun lokalizasyonu tariflemek i¢in sektdor haritasi
olusturulmustur. Ayrica bu klavuz biyopsi i¢in uygun hastalarin segilmesi ve hasta

takibi konusunda kaynak bilgi saglamaktadir (56).

Calismamizda kanser saptanan hastalarda prostat voliimiiniin daha diisiik, benign
patolojiye sahip hastalarda ise daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Prostat voliimii ile
prostat kanseri arasinda ters bir iliski vardir. Ekin ve arkadaslarmin (91) 814 kisi ile
yaptigi ¢alisma ve Al-Khalil ve arkadaslarinin (92) 442 kisi ile yaptig1 ¢alismalarda

prostat hacmi 60cm?®’iin altinda ve istiinde olmak iizere 2 gruba ayrilmistir. Prostat
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voliimii 60cm?’lin Ustiindeki kisilerde kanser sayisinin daha az oldugu yayinlanmistir.
Calismamizda hacmi 60 cm?®’iin istiindeki hastalarda kanser %10 oranindadir.Ayrica
calismamizda kanserli hastalarin yasini, benign patolojiye sahip hastalarin yasiyla
karsilastirdigimizda kanser hastalarinin yasini goreceli olarak daha diistiik bulduk. Aym

caligmalar hasta yas ile ilgili bulgumuzu desteklemektedir (91-93).

Calisgmamiz iriner enfeksiyon, prostat kanseri iligkisini degerlendiren sayili
calismalardandir. Calismamizda MRG oOncesi iiriner enfeksiyon saptanan hastalarin
cogunda histopatoloji bening sonuglanmistir. Bu veri driner enfeksiyon bulgusunun
Klinik olarak prostatiti destekledigi goriisiinlidogurmaktadir. Fakat Porter ve
arkadaglarmin (94) yaptigi yaymnda enfeksiyon bulgusunun hem prostatit gibi benign
durumlar hem de prostat kanseri ile birlikteligi bildirilmistir.Ozellikle prostat kanserinin
enfeksiyonlara zemin hazirladigi sdylenmektedir. Bizim ¢alismamizda, iriner
enfeksiyon ile prostat kanseri iligkisi saptanmamis olup bu konuda daha genis seri

calismalara ihtiya¢ vardir.

PIRADS skoru 4 ve 5 olarak yorumlanan ve patoloji sonucu kanser raporlanan
lezyon sayisi periferal zonda transizyonel zona gore daha fazladir. Prostat kanserinin
daha c¢ok periferal zonda ortaya ¢iktigi bir¢cok yayinda belirtilmistir (37). Lezyon
boyutlarinin kiiciik olmasi1 veya ulasilmasi zor alanda yerlesmesi nedeniyle bazi
periferal zon lezyonlarina standart biyopsi ile ulasmak miimkiin olmayabilir (36).
Ayrica transizyonel zon lezyonlarinin standart 12 kadran TRUS esliginde biyopsi ile
orneklenmesi genellikle miimkiin olmamaktadir. Bunlar goz 6niine alindiginda MpPMR

goriintiilemenin 6nemi daha da belirgin ortaya ¢ikmaktadir.

ADC sinyal yogunlugunun hem PIRADS hem de Gleason skoruile
degisimianlamli bulunmustur. Gleason ve PIRADS skor degeri arttikca ADC sinyalinde
azalma saptanmustir. Literatiirde birgok calismada da ADC sinyali ile prostat kanseri
arasinda gosterilebilir bir iliski tanimlanmistir (95-97). Lian-Ming Wu ve arkadaslari
(76) tarafindan yapilan bir metaanaliz ¢alismasinda, T2A goriitiiler ve DAG’1n kombine
edilmesi ile prostat kanseri tanisinda duyarliligin (%54-98) ve 6zgiilliigiin (%58-100)
arttig1 yayinlanmistir. Yoshimitsu ve arkadaslar1 (66) ise ADC degerinin iyi veya kot
diferansiye prostat kanserleri arasinda belirgin farkli oldugunu bildirmistir. Bizim

calismamiz da bu yayinlar ile uyum gostermektedir.
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MpPMR goriintiiler 6zellikle DkKMRG sekanslar eklendiginde hiicresellik ve
vaskiilarite de dahil olmak iizere anatomik ve molekiiler yap1 gibi bircok ozellik
hakkinda bilgi vermektedir. MpPMR goriintiileme tipik olarak anatomik goriintiileme,
doku difiizyonu ve doku perflizyonu olmak lizere {i¢ asamadan olugmaktadir. Doku
perflizyon goriintiilemesi kontrast madde olan gadolinyumun intravendz bolus
enjeksiyonu sonrasit DkMR goriintiiler ile gadolinyumun prostat dokusundaki gecisinin
izlenmesine dayanmaktadir. DkMR goriintiiler doku mikrovaskiilarizasyonunu ve timor
anjiogenezisini degerlendirme imkani saglamaktadir (98). DKMR goériintiiler is
istasyonunda islenerek perfiizyon haritalar1 olusturulur. Bu haritalar {izerinden kalitatif
ve Kkantitatif veriler elde edilmektedir. Vaskiiler gegirgenligi yansitan kantitatif
parametrelerden en yaygin kullamlan hacim transfer sabiti K" degeridir. Diger
parametreler ise Kep, Ve ve iAUC’dir. Neovaskiilarizasyonun timor biiylimesi ve
metastazi ig¢in Onkosul oldugu calismalarla gosterilmistir (99). Timoér dokusundaki
anormal anjiyogenez, yiiksek mikrovaskiiler yogunluga neden olmaktadir (100). Birgok
bilim adami mikrovaskiiler yogunlugu prognostik ve prediktif bir faktor olarak
kullanmay1 Onermislerdir (101). Daha once yapilan ¢alismalarda, mikrovaskiiler
yogunluk ile prostat kanseri progresyonu ve derecesi arasinda tartigmali sonuglar
yayinlanmistir (102). Kontrast madde dagilimi1 sadece mikrovaskiiler yogunluk ile degil
ayrica damar gecirgenligi ve ekstravaskiiler-ekstraseliiler boslugun biytkligi ile
belirlenir (103). Bu o6zelliklerle DKMRG invazif olmayan bir sekilde dokularin
mikrosirkiilasyonunun fonksiyonel yonlerini degerlendirmek i¢in kullanilabilecegi
distintilmektedir(103). Ayrica DkMRG tedavi sonrasi takip ve niikslerin saptanmasinda

oldukca kullanish bir incelemedir.

Her bir lezyon i¢in elde ettigimiz K"™" degeri, Gleason skoru ile korelasyon
gostermemistir. Buna karsin K" degerinin PIRADS skoru ile anlaml bir korelasyonu
gozlenmistir. K" arttikca PIRADS skoru artis gostermektedir. Fakat PIRADS 2 ve
PIRADS 4-5 lezyonlarin K" degerleri birbirine yakin bulunmustur. Transizyonel zon
lezyonlarmin TRUS esliginde biyopsi ile ulagiminin daha zor olmasi, standart 12 kadran
biyopsinin transizyonel zon lezyonlarini ¢ogu zaman igermemesi nedeniyle periferal
zon lezyonlarin1 kendi igerisinde degerlendirmenin daha optimal sonu¢ verecegini
diisiindiik. Sadece periferal zon lezyonlar1 ele alindiginda K"’ PIRADS skoru ile

uyumunun yaninda Gleason skoru ile de uyumu ortaya ¢ikarilmistir. Periferal zonda
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Gleason skoru arttikga K" degeri artis gdstermektedir. K" parametrelerinin PIRADS
3 lezyonlar ile PIRADS 4 ve 5 lezyonlar arasinda ¢ok daha belirgin fark olusturdugu
dikkati ¢ekmistir. PIRADS 2 lezyonlar ile PIRADS 4 ve 5 lezyonlar arasinda ise K"
farkinin daha az oldugu goriilmiistiir. Bu bulgularla K" degerinin dzellikle PIRADS 3
lezyonlart PIRADS 4 lezyonlardan ayirmada Kkantitatif bir parametre olarak
kullanilabilecegini  diisiiniiyoruz.  Yaptigimiz ROC analizinde periferal zon
lezyonlarinda PIRADS 3 ve 4 lezyonlar1 birbirinden ayirmada spesifitesi %52,
sensitivitesi %75 bulduk. Bunun i¢in bizim kullandigimiz is istasyonunda cut-off degeri
0,218 olarak saptadik. Wei ve arkadasglar1 68 prostat kanseri hastasindan olusan
calismalarinda (104), Wu ve arkadaslari 62 prostat kanseri hastasindan olusan
caligmalarinda (105) ve Cho ve arkadaslarinin prostat kanseri ve benign patolojiye sahip
hastalardan olusan ¢alismalarinda (106) K" degerini Gleason skoru ile uyumlu olarak
yaymlamistir. Calismamizdaki gibi K™ degerinin Gleason skoru arttikca artig

belirtilmis ve cut-off degerleri hesaplanmistir.

Perfiizyon MRG parametrelerinden plazmaya ters refli hizim1 temsil eden Kep
degeridir. Kep Olgiimiinden elde edilen sonuclar K" ile benzerlik gdstermektedir.
Calismamizda Gleason skoru ile anlamli uyum gdstermemis olup PIRADS skoru ile
dogru orantili artis saptanmistir. Transizyonel zon lezyonlari dislandiginda periferal zon
lezyonlar i¢in Kep degeri K" gibi hem Gleason hem de PIRADS skoru ile dogru
orantili artis gdstermistir. Fakat bu artis K"’ta oldugu gibi belirgin olmadigindan ROC
analizinde cut-off deger olusturmak i¢in yeterli degildir. Wei ve arkadaslar1 (104) ile
Wu ve arkadaglarmin (105) sadece prostat kanseri hastalarindan olusan ¢alismalarinda
Kep degeri Gleason skoru ile uyumlu oldugu yayinlamistir. Elde ettikleri verilere gore
Kep’inde K™ gibi giiglii bir perflizyon parametresi oldugunu belirtmislerdir.
Caligmamizin kanser raporlanan hasta sayisi1 az oldugundan daha fazla kanser vakasi ile
desteklendiginde Kep icin bu c¢alismalardakine benzer sonuglar elde edecegimize

inaniyoruz.

1AUC lezyona kan akis1 ve lezyonun genel perfiizyonunu temsil eden perfiizyon
parametresidir. Calismamizda iAUC olgiimleri K™ ile benzer 6zellik gdstermistir.
Periferal zon lezyonlarinda PIRADS ve Gleason skoru ile dogru orantili artig

saptanmustir. Calismamiz PIRADS 3 ve 4 lezyonlari ayirt etme konusunda da K™ gibi
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etkili oldugunu diisiindiirmektedir. ROC analizinde spesifitesi %81, sensitivitesi %85

K"'a gore daha ayirt edici ozellik gostermistir. Calistigimiz is

bulunmus olup
istasyonu i¢in cut-off degeri ise 0,209 olarak belirlenmistir. Wu ve arkadaslar1 (105) ile
Cho ve arkadaslarinin (106) yaptig1 calismada iAUC degeri i¢in ¢alismamiz ile benzer

veriler yaymlanmistir.

Ekstravaskiiler-ekstraseliiler alan kontrastlanmasmi temsil eden, K"S/Kg, ile
hesaplanan Ve degeri alismamizda hem tiim lezyonlar ele alindiginda hem de periferal
zon lezyonlar1 ayrica degerlendirildiginde Gleason ve PIRADS skoru ile uyum
gostermemistir. Cho ve arkadaslarinin (106) yaptigi1 ¢calismada Ve’nin Gleason skoru ile
uyumlu korelasyon gosterdigi belirtilmis olup K" ve diger perfiizyon parametreleri
gibi gii¢ bir belirte¢ olmadigi agiklanmistir. Calismamiz bu ¢alisma ile benzer hasta

ozellikleri gostermekte olup Ve degerleri agisindan ayni sonuglart géstermemektedir.

Periferal zon lezyonlarinin herbiri bulundugu normal prostat dokusu ile
karsilastirilmigtir. Lezyon alanindan alinan K™, Kep, Ve ve iAUC degerleri ile normal
prostat dokusu olarak degerlendirilen alanin N K" N Kg, N Ve ve N_iAUC
degerlerinin farki incelenmistir. Bdylece her hastaya 6zgii fark-K"™", fark-Kep, fark-Ve
ve fark-iIAUC hesaplanmistir. Fark parametreleri ile periferal zon lezyonlarinin benign
ve kanser olarak siniflandirdigimiz patoloji sonu¢ gruplarinin dagilimi uyumlu
bulunmustur. Elde edilen bu yeni parametreler ile her hastaya 6zgii, kisisel kantitatif
perfiizyon verileri olusturulabilecegini diisiindiirmektedir. Bizim ¢alisma hastalarimizda
benign raporlanan lezyon ve transizyonel zon yerlesimli lezyon sayisi fazla oldugundan
bu yeni veriler lizerinden ROC analizinde egri altindaki alan %@80’in altinda
bulunmustur. Bu nedenle cut-off deger olusturulamamistir. Literatirde bu konuda
yapilmis caligmaya rastlanmamis olup tlizerinde daha genis ¢apli hasta popiilasyonu ile

degerlendirme yapmaya ihtiya¢ vardir.

Calismamizda toplam hasta sayist ve kanser raporlanan hasta sayisinin az olmasi
limitasyonlarimiz arasindadir. Histopatolojik incelemenin tek merkezli yapilamamis
olmasi, prostatektomi yapilan hasta sayisinin az olmasi ve ayrica calisgamamizdaki
transizyonel zon yerlesimli lezyon sayisinin fazla olmasi histopatolojik drneklemenin

yetersiz kaldiginmi diisiindiirmektedir. Daha genis hasta serileri ile MR fiizyon biyopsi ve
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prostatektomi gibi daha kesin patolojik degerlendirme saglayan ek caligmalar ile

calismamizin desteklenmesi gerekmektedir.
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6 SONUC
MpPMRG, prostat kanseri agisindan siipheli olan hastalarda lezyon tespiti,

lokalizasyon belirleme, lezyon tiplendirme, kanser risk diizeyi belirleme, risk diizeyine
gore biyopsiye yoOnlendirilecek hasta se¢imi ve takiptegiiniimiizde aktif
kullanilmaktadir. Bu inceleme ile gereksiz biyopsi sayisi vebeklenen komplikasyonlar
azaltilabilmektedir. Bizim ¢alismamiz perflizyon MRG’nin lezyon tiplendirmeye
katkisin1 degerlendirmektedir. Calismamizda perfiizyon MRG yontemiyle elde edilen
K" Kep, Ve Ve IAUC gibi kantitatif parametrelerin histopatolojik Gleason skoru ve
MpPMRG incelemesiyle olusturulan PIRADS skoru ile uyumu incelenmektedir.
Calismamizda perfiizyon degerleri ile PIRADS skoru ile karsilastirildiginda K", Kep
ve iAUC istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Ayrica bu parametrelerin PIRADS
skoru 3 olan lezyonlart PIRADS 2,4 ve 5 lezyonlardan ayirt edebilme konusunda etkili

oldugu bulunmustur.

Calismamizda biyopsi dogrulugu daha yiiksek beklenen periferal zon lezyonlari
perfiizyon parametreleri agisindan incelenmistir. Periferal zon lezyonlarinin benign
kanser aymrmminda K" Kep, Ve ve iAUC degerlerinin anlamli 6lgiitler oldugu
saptanmustir. En gii¢lii parametre K" ve iAUC olarak saptanmis olup bu 6lgciitler icin
cut-off deger belirlenmistir. Ayrica calismamizda olusturulan fark-K"", fark-Kep, fark-
Ve ve fark-iAUC degerleri periferal zon lezyonlar1 igin degerli bulunmustur.
Transizyonel zon lezyonlarinda ise kanser olgu sayis1 az oldugundan yeterli veri elde

edilememistir.

Sonug olarak; MpPMRG ile elde edilen perfiizyon parametreleri, hem PIRADS
hem de Gleason skoru ile anlamli iliski gdstermekte olup perfiizyon parametrelerinin
kullanim1 prostat kanseri tanisinda bize degerli bilgiler vermektedir. Eger daha genis
seri caligmalar yapilirsa perfizyon parametreleri PIRADS skor degerlendirmesinde

onemli bir tan1 araci olabilir.
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