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OZET
PROSTAT KANSERI TANISINDA MR-US FUZYON GORUNTULEME
KILAVUZLUGUNDA YAPILAN HEDEFLI PROSTAT BiYOPSISININ
ETKINLIGI

Dr. Erhan FIRAT

Bu c¢alismada; prostat kanseri tanisinda MR-US fiizyon goriintiileme
kilavuzlugunda yapilan hedefli prostat biyopsisinin etkinligini degerlendirmeyi
amagcladik. Standart sistematik biyopsi ve hedefli prostat biyopsisinin, bu iki
yontemin kombine kullanimina gore tanisal performanslari ve lezyonlar

tanimlamalar1 karsilastirildi.

Calismamiza serum prostat spesifik antijen (PSA) yiiksekligi ve/veya anormal
parmakla rektal muayene (PRM) bulgular1 ile birlikte son 3 ay igerisinde
hastanemizde elde olunan multiparametrik prostat MRG (mpMRG)’sinde PIRADS
skoru>3 lezyon tespit edilmesi nedeniyle Uroloji klinigi tarafindan Radyoloji
Anabilim Dali'na prostat biyopsisi i¢in refere edilen 126 hasta dahil edildi.

MR'da tespit edilmis olan her bir lezyondan ger¢ek zamanli MR-US fiizyon
goriintilleme kilavuzlugunda, lezyon basimna en az 1 adet hedefli biyopsi alindi.
Hedefli biyopsi islemi tamamlandiktan sonra, fiizyon goriintiileme sistemi kapatildi.
Sadece TRUS goriintiileri kilavuzlugunda sistematik olarak 12 kadrandan biyopsi
alindi. Konu tiizerinde deneyimli bir patolog tarafindan benign ve malign bulgular
raporlandi. Malignite saptanan her kor i¢in Gleason skoru verildi ve maksimal pozitif
kor uzunlugu (MPKU) hesaplandi. Gleason skoru>7 lezyonlar veya MPKU>5 mm

olan lezyonlar "klinik anlamli kanser" kabul edildi.

126 hastanin 78’inde (%61,9) prostat kanseri saptandi. Toplam 59 hasta
(%46,8) klinik anlamli kanser tanis1 alirken, 19 hasta (%15,1) klinik anlamsiz kanser
tanisi aldi. 48 hastanin (%38,1) ise patoloji sonucu benign idi. Hedefli biyopsi (HB)
ve sistematik biyopsi (SB) yontemlerinin tek basina hastalar1 tanimlamalar1 arasinda
anlamli fark yoktu (p=0,111). Ancak kanser saptamada iki yontemin kombine

kullaniminin, bu yontemlerin tek basina kullanimina gére anlamli olarak yiiksek



sonug¢ verdigi bulundu (p=0,0001). HB ile hastalarin Gleason skorlar1 SB'ye gore
anlamli olarak yiiksek bulundu (p=0,019).

SB 18 hastada 18 adet hedef dis1 malignite yakaladi. Bu hedef dis1 lezyonlarin

13" klinik anlamsiz kanser iken, 5'i klinik olarak anlamli kanserdi.

126 hastada toplam 157 siipheli lezyon degerlendirildi. Hedef lezyon ve
sistematik biyopside bu lokasyona uyan kadranlar géz Oniine alindiginda; HB
yontemi ile yapilan 6rneklemelerde maksimal pozitif kor uzunlugu ve Gleason skoru,
SB yontemi ile yapilan drneklemelere gore anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0,05).
Anterior yerlesimli lezyonlarda HB'nin klinik anlamli kanseri yakalama oran1 SB'den
anlaml1 olarak yiiksek bulundu (p=0,002). Transizyonel zon yerlesimli lezyonlarda
HB'nin klinik anlamli kanseri yakalama oran1 SB'den anlamli olarak yiiksek bulundu

(p=0,011).

Sonug olarak; ¢alismamizda hedefli biyopsi ile daha yiiksek Gleason skoru,
daha biiyik MPKU ve daha fazla klinik anlamli kanser saptandi. Ayrica anterior
yerlesimli lezyonlarda hedefli biyopsi ile daha fazla klinik anlamli kanser saptandi.
Diger taraftan sistematik biyopsi ile mpMRG'de saptanan hedef lezyonlar diginda da
malign odaklar tespit edildi. Ancak bunlarin %72,2'si klinik olarak anlamsiz
kanserdi. Hedefli biyopsi ile sistematik biyopsinin kombine kullanimiin, bu
yontemlerin tek basina kullanimina gore prostat kanseri tanist alan hasta sayisim
belirgin artirdigi bulundu. Bu bulgular 1s181inda, uygun hasta yonetiminin saglanmasi

icin sistematik biyopsiye hedefli biyopsinin eklenmesini 6nermekteyiz.

Anahtar Kelimeler: MR-US fiizyon goriintiileme, prostat, hedefli biyopsi



ABSTRACT
THE EFFICACY OF MR-US FUSION GUIDED BIOPSY FOR
DETECTION PROSTATE CANCER

Dr. Erhan FIRAT

The aim of this study was to evaluate the role of MR-US fusion imaging
guided prostate biopsy in the diagnosis of prostate cancer. The standard systematic
biopsy and targeted prostate biopsy were compared with each other and combined to

investigate their diagnostic performance and lesion characterization.

Our study included 126 patients referred by the urology department for prostate
biopsy due to serum prostate specific antigen elevation and/or abnormal digital rectal
examination findings and a lesion with PIRADS score >3 in multiparametric prostate

MRI performed in our hospital within the last 3 months.

An MR-US fusion imaging system based on rigid registration was used to
obtain at least one core from each lesion detected on MRI. After the targeted biopsy
procedure was completed, the fusion imaging system was turned off. TRUS guided
12-core prostate biopsy was performed systematically. Benign and malignant
findings were reported by an experienced pathologist. Gleason score was determined
and maximal positive core length was calculated for each core detected malignancy.
Gleason score >7 or maximal positive core length >5 mm lesions were accepted as

“clinically significant cancer".

Prostate cancer was detected in 78 (61,9%) of 126 patients. 59 patients (46.8%)
were diagnosed with clinically significant cancer and 19 patients (15.1%) were
diagnosed with clinically insignificant cancer. The pathology results were benign in
48 patients (38.1%). There was no significant difference between targeted biopsy
(TB) and systematic biopsy (SB) methods (p=0,111). However, with the combined
use of these two methods, significantly more prostate cancer was detected
(p=0,0001). Gleason scores of patients with TB were significantly higher than with
SB (p=0,019).

Xi



SB detected 18 non-target malignancies in 18 patients. Of these lesions; 13

lesion were clinically insignificant and 5 lesion were clinically significant.

Total of 157 suspicious lesions were evaluated in 126 patients. Maximal
positive core length and Gleason score of samples with TB were higher than with SB
(p<0,05). The clinically significant cancer rate of HB was significantly higher than of
SB in anterior lesions (p=0,002). In transitional zone lesions, the clinically
significant cancer rate of TB was significantly higher than of SB (p=0,011).

In conclusion, more clinically significant cancer, higher Gleason score and
greater maximal positive core length was detected with TB in our study. More
clinically significant cancer was detected with targeted biopsy in anterior lesions.
However, SB also detected prostate cancer from extra-target areas (%72 clinically
insignificant cancer). The combined use of TB and SB significantly increased the
number of patients diagnosed with prostate cancer in comparison to each method
alone. We recommend adding targeted biopsy to the standard systematic biopsy to

facilitate appropriate patient management.

Key words: MR-US fusion imaging, prostate, targeted biopsy
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GIRIS

Prostat kanseri erkeklerde en sik goriilen malignitedir (1). Prostat kanseri
organa simirli evrede saptandiginda, tedavisinde kiir sans1 daha yiiksektir. Bu amagla
erken teshis i¢in tarama testi olarak prostat spesifik antijen (PSA) oOlglimi ve
parmakla rektal muayene (PRM) yontemleri kullanilmaktadir (2). Tan1 biyopsi ile
konulmaktadir. Prostat biyopsisinde klasik yontem transrektal ultrasonografi (TRUS)
esliginde sistematik sekstant biyopsi (altil1 biyopsi) teknigidir (3). Prostata yonelik
genisletilmis 12’11 biyopsi protokoliiniin kanser saptamada daha etkili oldugu ve
gereksiz biyopsi oranini azalttigi gosterilince standart yontem olarak rutinde TRUS
esliginde 12-kor sistematik biyopsi kullanilmaya baslanmistir (4). Ancak giiniimiizde
prostat kanseri tanisinda standart kabul edilen 12-kor sistematik biyopsinin de tani
etkinligi sinirlidir. Otopsi serileri ile karsilagtirilmali yapilan calismalarda prostat
biyopsi duyarliligi %53 olarak bildirilmistir (5). Bu belirsizlik sebebiyle olgularin
yaklagik ticte biri bes yil i¢cinde tekrar biyopsiye gitmekte ve bunlarin %13-41’inde
timor tespit edilmektedir. Standart yontemle kanser saptanma oranlart %27-40
arasinda olup klinik anlamli kanserlerin %20-25’1 atlanabilmekte ve ciddi oranda da
Klinik anlamsiz kanser saptanabilmektedir (6). Bu sorunlarin iistesinden gelmek
amaciyla Onerilen daha ¢ok orneklemenin yapildigi saturasyon biyopsilerde klinik
olarak anlamsiz tiimor yakalanma orani artmakta ve dolayisiyla da gereksiz tedavi

riskinde artis ortaya ¢ikmaktadir.

TRUS; gercek zamanli goriintii vermesi, hastayr ve operatdrii radyasyona
maruz birakmamasi, ucuz, kolay ve tasinabilir olmasi nedeni ile prostat
biyopsilerinde ilk tercih edilen kilavuz goriintiileme yontemidir. US'nin bir diger
onemli avantaji da ignenin ciltten hedeflenen lezyona kadar olan tiim trasesini
goérmemizi saglayan multiplanar goriintiileme yetenegidir. Ancak MR'da kolayca

secilebilen bazi lezyonlar US ile saptanamayabilmektedir (7,8).

MR donanim ve yazilimlarindaki hizli gelismeler ve multiparametrik prostat
MRG (mMpMRG)' nin yaygin kullanilmasi ile prostat bezindeki lezyonlar daha fazla
saptanmaya baslanmistir. US'de saptanamayan veya c¢evre yapilardan net ayirt
edilemeyen lezyonlar, MRG’nin sagladigi yiiksek doku kontrasti ile rahatga

secilebilmektedir. MRG ile malign karakterli lezyonlar saptandik¢a bu lezyonlara

1



yonelik hedefli biyopsi yapilmasi giindeme gelmistir. Giiniimiizde 3 farkli yontem ile
hedefli biyopsi yapilmaktadir. Bunlar; kognitif fiizyon biyopsi, ger¢cek zamanli MR-
US flizyon goriintiilleme kilavuzlugunda biyopsi ve direkt-MR kilavuzlugunda
biyopsidir.

Farkli modalitelerin kombine kullanimi1 kesin taniya ulagsmak amaciyla yaygin
kullanilan uygulamalardandir. Fiizyon goriintiileme, farkli modaliteler arasinda ayni
anatomiyi ayni acilardan gosterme konusunda net bir korelasyon saglayarak tani i¢in
daha giivenli bir yol olusturmaktadir. Modaliteler aras1 gilivenli korelasyonu fiizyon
gorlntiileme ile elde etmek dogru lezyonu hedeflemek i¢in 6nemlidir. MR'in lezyon
saptama ve US'nin gercek zamanli goriintiileme avantajlarini kombine eden MR-US
fizyon goriintiileme teknikleri son donemde hizli gelisme gostermekte ve prostat

biyopsilerinde 6nemli bir kilavuz yontem olarak kullanimi artmaktadir.

Bu prospektif ¢alismada; prostat kanseri tanisinda gergek zamanli MR-US
fiizyon goriintiileme kilavuzlugunda yapilan hedefli prostat biyopsisinin etkinliginin
arastirtlmas1 amaglanmistir.  Standart sistematik biyopsi ve hedefli prostat
biyopsisinin, bu iki yontemin kombine kullanimina gore tanisal performanslar
karsilastirilmistir. Ayrica standart sistematik 12-kor biyopsi ile ger¢ek zamanli MR-
US fiizyon kilavuzlugunda yapilan hedefli biyopsinin lezyonlar1 tanimlamalar

karsilastirilmistir.



GENEL BIiLGIiLER

PROSTAT ANATOMISI

Prostat bezi fibromuskuler ve glandiiler dokudan olusan erkek {iireme
sisteminin en biiyilk aksesuar bezidir. Prostat salgisi sperm aktivasyonunu ve
mobilitesini saglar. Tabani yukarida tepesi asagida koni seklindedir. En genis yeri
olan taban1 4 cm enindedir. On arka cap1 2 cm, yiiksekligi 3 cm’ dir. Ortalama
agirligr 8 gr’dir (9). Prostatin taban1 mesanenin tabanina oturur. Apeksi ise kismen
tirogenital diafragmayi olusturan eksternal tiretral sfinkterin tizerindedir. Retropubik
bolge prostatin 6niinde yer alir. Bu yapi prostatin vendz pleksusunu (santorini) ve
puboprostatik bagi igerir. Prostatin arkasinda rektumla bez arasinda denonvillier

fasiyasi vardir. Levator ani kasi prostatin yan yiizlerine karigir (Sekil 1) (10).

Mesane

Tunika Vaginalis

Sekil 1. Prostat anatomisi (10)

Prostat1 besleyen arterler internal pudendal, inferior vezikal ve orta rektal
arterlerdir. Prostatik venler ise lateral ve bazis kesiminde belirgin olan vendz
pleksuslardir. Bu venéz pleksus yapisina derin dorsal penil ven de katilir ve bu
pleksus internal iliak venlere acilir. Periprostatik vendz ag vertebral venlerle

baglantilidir. Prostat kanseri metastazlari aksiyel iskelete bu yolla yayilir (11,12).



Lenf drenajt daha c¢ok prostatin posteriorda yerlesimli lenfatiklerle
saglanmaktadir. Prostatin anterior kesiminde ise az miktarda lenf damar1 bulunur ve

bunlar mesanenin lenfatiklerine karisir.

Prostatin sempatik ve parasempatik innervasyonu pelvik pleksustan saglanir.
Parasempatik lifler asinuslarda sonlanmaktadir ve sekresyondan sorumludur.
Sempatik lifler ise prostatik kapsiiliin ve stromanin diiz kaslarinin kontraksiyonuna

neden olur (13).

Prostat %70 glandiiler, %30 fibromiiskiiler stromadan olusur. Prostatin detayl
anatomik arastiritlmasindan sonra McNeal tarafindan prostatin zonal anatomisi

tamimlanmustir (Sekil 2) (14,15).

Peripheral zone

Sekil 2. Prostatin zonal anatomisi (14)

a. Anterior Fibromiiskiiler Stroma: Stroma tiim prostat dokusunun tigte
birini olusturan ve 6zellikle anteriorda yer alan kalin konnektif dokudur. Detriisor
kasindan koken alir ve prostatin 6n yiiziinii tamamen kaplar. Bu bolge normalde
mesane boynundan ¢izgili sfinktere kadar uzanir. Anterior fibromiiskiiler stroma;
prostatik kapsiil, anterior visseral fasia ve periprostatik sfinkterin 6n kismi ile
devamlilik gosterir ve elastin, kollajen, diiz kas ve ¢izgili kastan olugsmustur. Anterior

fibromuskuler stroma glandiiler yap1 igermez (15,16).
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b. Santral Zon: Glandiiler yapilardan olusur. Glandiiler prostat dokusunun
%25°1ik boliimiinii olusturur. Verumontanumun arkasinda iiretray1 saracak bi¢cimde
yerlesmistir. Ejekulatuar kanallarin iginden gegtigi zondur. Seminal vezikiiller ve
duktus deferensler bu zonda birlesirler ve verumontanumdan {iretraya agilirlar.

Prostat kanserlerinin yaklasik %5-10’u santral zondan gelisir.

c. Transizyonel Zon: Distal ve proksimal iiretranin birlesim yerinde liretranin
hemen c¢evresinde yer alan kiiciik bir glandiiler elemandan olugmustur. Cerrahi
kapsiil adi verilen fibromiiskiiler doku ile santral ve periferal zonlardan ayirimi
yapilir. Tim prostatin %5’inden azim1 olusturur. Prostat kanserinin %10-20’si
transizyonel zondan ¢ikar. Transizyonel zon, yas ile goriilme sikligi artan benign
prostat hiperplazisinin (BPH) koken aldigt zondur. BPH’in tiimii buradan
kaynaklanir. BPH gelistikten sonra bu zonun kapladig: alan artar.

d. Periferal Zon: Glandiiler yapilari igeren prostatin en biiyik boliimiidiir.
Glandiiler dokunun %75°1 bu zonda yer alir. Periferal zon baziste prostatin posterior
boliimiinii yapar, apekse dogru anteriora uzanir ve apeks hizasinda iiretrayi cepegevre
sarar. Periferal zonun glandiiler kanallar1 verumontanum ve distal prostatik {iretraya
acilir. Prostatik kapsiiliin apekste ince olusu ve yer yer olmayist nedeni ile anatomik
olarak apeks zayiftir ve prostat kanserlerinin yayilimi agisindan 6nemli bir anatomik
bolgedir (16,17). Prostat karsinomu siklikla bu zondan gelisir (%75-80). Kronik
prostatitten en fazla bu zon etkilenir (18).

PROSTAT KANSERI

Epidemiyoloji ve Insidans

Diinyada erkeklerde cilt kanserleri disinda en sik goriilen kanser tipidir.
Hastaligin yasam siiresince dngoriilebilir riski %16,72 iken 6liimle sonuglanma riski
%2,57°dir (19). Erkeklerde kanserden oOliimlerin %8&’ini, biitiin kanserlerin ise
%19’unu olusturmaktadir. 2017 yilinda ABD'de 161.360 yeni prostat kanseri vakasi
ve 26.730 prostat kanseri nedenli 6liim goriilmiistiir. Erkeklerde kanserden 6liimlerin

3. en sik nedenidir (1).



Prostat kanseri insidansi yas ilerledik¢e artmaktadir. Yeni tani konmus
hastalarin %85'i 65 yasin lizeridir. Prostat kanseri insidanst 70-74 yaslar1 arasinda en
yiiksektir. 39 yas altinda goriilme oran1 1/10.000 iken, 40—59 yaslar arasinda 1/139
ve 60-79 vyaslar1 arasinda ise bu oran 1/8'dir (20). Son yillardaki tarama
calismalarinin etkisi ile prostat kanserine daha erken yaslarda (50’li yaslarda) tani

konulmaya baglanmaistir.

Insidans1 irklar aras1 farklilik gdstermekte olup Cin ve Japonya’da prostat
kanseri insidanst diinya geneline gore en diisiik orandadir. Prostat kanseri en ¢ok

Afrika kokenli Amerikalilarda goriliir (21).

Prostat kanserinin biyolojik davranisi ¢ok farkli olup pek ¢ogu yavas ilerleyen

sessiz kanserlerdir.

Epidemiyolojik ¢aligmalarda prostat kanserinin etyolojisinde genetik yatkinlik,
hormonal etki, ¢evresel faktorler, diyet ve enfeksiyonun rol oynayabilecegi ileri
stiriilmiistiir. Prostat kanseri i¢in kesin risk faktorlerinin yas, aile hikayesi ve 1rk,
olasi risk faktorlerinin diyetle alinan yag, hormonlar ve potansiyel risk faktorlerinin
ise vasektomi, kadmium, vitamin A ile vitamin D'nin asir1 kullanim1 oldugu ileri

stiriilmistiir (22,23).

Prostat Kanserinde Siniflama ve Gleason Skorlamasi

Prostat kanserlerinin % 95'ini adenokarsinomlar olusturmaktadir. ikinci en sik
primer prostat timorii %3'liik oranla periiiretral prostatik kanallardan koken alan
transizyonel hiicreli karsinomdur. Prostat kanseri %85 vakada multifokaldir. Ancak
bilateral ya da multifokal tiimor olgularinda ana tiimorden farkli yerde saptanan
timor daha kiiciik ve klinik olarak 6nemsiz oldugundan evrelemede prostata sinirh
hastalikta bilateral ya da unilateral hastalik ayriminin yapilmasinin gerekli olmadig:

belirtilmektedir (24).

Adenokarsinomun histolojik tespiti hiicre yapisina goére yapilir. Prostat

adenokarsinomunun morfolojik kriterleri niikleer anaplazi, invazyon ve yapisal

bozukluktur (25,26).



Perindral invazyon teshis i¢in oldukga iyi bir kriterdir. Sinirlerin yarisindan

¢ogunun etrafinda glandiiler yapt mevcutsa adenokarsinom teshisi i¢in yeterlidir.

Mc Neal, prostat adenokanserlerinin %68’inin periferal zondan olustugunu
belirtmistir. Transizyonel zonda olusan kanserler ise genellikle hiperplastik nodiiller
igerisinde baglayan diisiik gradeli ve iyi diferansiye tiimorlerdir. Bunlar ¢ogunlukla
transizyonel zonun anterior bolimiinden meydana gelir. Bu kisim kalin anterior
fibromiiskiiler zon ile sarildigindan ve ejakiilator kanala uzak oldugundan lenf nodu

metastazi, kapsiil penetrasyonu veya seminal vezikiil invazyonu ¢ok seyrektir (24).

Prostatik intraepitelyal neoplazide (PIN) bazal tabaka intakt olmakla birlikte,
hiicre proliferasyonu, niikleus ve niikleolus hacminde artig gibi sitolojik degisiklikler
vardir. PIN, atipik hiicrelerle doseli yap1 olarak benign karakterde prostatik asinus ya
da duktuslardan olusur. lyi diferansiye adenokarsinomda ise, mikroasiner yapilarda
proliferasyon olmakla beraber liimeni doseyen hiicrelerin bazal tabakasi yoktur. PIN

diisiik ve yiiksek gradeli PIN olmak {izere ikiye ayrilir (27).

1-Diisiik gradeli PIN (LGPIN) cogu zaman normal prostat dokusundan
ayrilamaz. Igne biyopsi sonucu diisiik gradeli PIN olarak rapor edilen hastalarda

daha sonraki biyopsilerde kanser riski artmamaktadir.

2-Yiiksek gradeli PIN (HGPIN) ise stromal invazyon gostermeyen, bazal
tabakas1 korunmus sitolojik atipi gosteren proliferatif lezyondur. HGPIN alani ne
kadar fazla ise kanser odagi o kadar fazladir. HGPIN, prostat adenokarsinomu gibi
daha ¢ok periferal zondan kaynaklanir. HGPIN tesbit edilen hastalarin bir yil sonra
yapilan ikinci biyopsilerinde %16-44,6 oraninda kanser goriilmektedir (28). Yaygin
HGPIN saptanmis olgularda PSA seviyesi, ultrasonografi ve digital rektal muayene

bulgusu ne olursa olsun rebiyopsi yapilmalidir.

Igne biyopsilerinde kiigiik bir alanda az sayida bezin yapisal/sitolojik
ozellikleri atipik olmakla beraber kesin adenokarsinom tanisi i¢in yetersiz kalabilir.
Bu gibi durumlarda atipik kiiciik asiner proliferasyon (ASAP) terminolojisi
kullanilmaktadir. ASAP tanis1 alan olgularin 6nemli bir kismi tani konamamis
adenokarsinom grubunu icerir. ASAP'1n ilk tanimlandig1 yillarda rebiyopsiye giden

hasta oran1 %60 iken giiniimiizde iirologlarin bu terime adapte olmalar1 sonucunda,
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bu oran %98'lere yiikselmistir (29,30). Atipik taniyr taklit eden olgularda tekrar
biyopsilerde kansere rastlama orani yiiksek olup %35-50 olarak bildirilmektedir (31).

Ilk defa 1966 yilinda Donald F. Gleason tarafindan tanimlanan giiniimiize
kadar birkac¢ kez revize edilen 2005 yilinda son halini alan Gleason derecelendirmesi
ve skorlamast prostat adenokarsinom derecelendirmesinde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Invazifligi ve prognozunu gostermede hiicre diferansiasyon
derecesi ve ¢ekirdek anaplazisine bagli olarak gelistirilmistir. Sitolojik 6zellikler
timor derecelendirilmesinde rol oynamaz. Prostat kanseri heterojen bir yapi
gosterdiginden ayni tiimorde iki veya daha fazla grade bir arada bulunur. Gleason
gradeleme sistemi hiicrelerdeki degisikliklerden ziyade tiimdral glandlarin yapisal

ozelliklerini temel alir (32). Buna gore prostat kanseri 5 grade’e ayrilir.

Sekil 3. Prostat kanserinde Gleason Skorlamasi (25)

Patern 1: Uniform, ¢evre dokudan diizgiin sinirla ayrilan birbirine yakin gland
kiimeleri, benign bezlere benzer yuvarlak orta boy bezlerin olusturdugu iyi sinirlt

nodul

Patern 2: lyi smirl, orta boy neoplazik bezlerin yer yer gevreye uzanim

gosterdigi cesitli sekil ve boyutta, benign bezlere benzer orta boy bezler



Patern 3: Infiltratif, cesitli boyut ve sekillerde bezler. Patern 1 ve 2’deki
bezlerden kiiciik, biiyiikliik ve sekillerinde belirgin farkliliklar mevcut olup, diizgiin

sinirl kiigiik kribriform tiimor nodiillerinden olusan patern

Patern 4: Infiltratif, i¢ ice ge¢mis bezler, kotii sinirly, liimeni belirli olmayan

kiiciik bezler, diizensiz sinirli ve genis kribriform bezlerden olusan yapilar

Patern 5: Glandiiler diferansiasyon olmaksizin solid alanlar, kati plaklar,

kordonlar, tek tek hiicreler, santralinde nekroz olan solid, kribriform yapilar (33).

Primer (en sik) ve sekonder (ikinci en sik) yapisal patern belirlenir, 1’den 5’¢
kadar derecelendirilir. En iyi diferansiasyonu 1, en kotii diferansiasyonu 5 gosterir.
Gleason skoru her iki paternin toplanmasiyla elde edilir. Dolayisiyla Gleason skoru
en diisiik 2 (1+1) ve en yiiksek 10 (5+5) arasinda degisir. Tiimor tek bir paternden

olusuyorsa primer ve sekonder paternlere ayni derece verilir.

Skor toplami 2-4 arasinda iyi diferansiye, 5-6 ise orta-iyi diferansiye, 7 ise
orta-kotii diferansiye, 8-10 arasinda ise kotii diferansiye olarak adlandirilir. Gleason
dereceleme sisteminde herhangi birinin 4 veya {istii olmasi ya da skorun 7 veya lstii

olmasi durumunda prognoz kétiidiir (34,35,36).

Klinik pratikteki degisiklikler, histolojik spektrum ve varyantlarin daha iyi
taninmast ve morfolojik farkliliklarin prognostik oneminin belirlenmesi amaciyla
2005 yilinda Gleason skorlamasi modifiye edilmistir. Modifiye Gleason
skorlamasina gore patern 1 ve 2 kullanilmamali, igne biyopsilerinde tersiyer patern
varliginda en baskin 2 patern degil, en baskin ve en koétii patern verilmelidir. Ayrica
iki paternden fazla patern varsa (tersiyer) yiiksek olani verilmeli denilmistir. 2014
yilinda Chiago'da 67 patolog ve 17 klinisyenin katilimiyla yapilan toplantida 2005
modifikasyonu sonrasi yapilan prognostik calismalar da baz alinarak Gleason skor
tayini yanisira ISUP (International Society of Urological Pathology) grade
gruplamasinin yapilmasi onerilmistir (37). Cok sayida farkli Gleason skoru ISUP

grade gruplamasina gore 5 kategoriye indirgenmistir (Tablo 1).



Tablo 1. Gleason Skorlarma gore ISUP grade gruplamasi (37)

Gleason skor Grade Grup
<6 Grade Grup 1
3+4=7 Grade Grup 2
4+3=7 Grade Grup 3
8 Grade Grup 4
>9 Grade Grup 5

ISUP: International Society of Urological Pathology

Bu gruplama ile Gleason 3+4 ile 4+3'iin farki vurgulanmistir. Ayrica Gleason
skor 8'in 9-10'dan ayrimi yapilmistir. Grade gruplari, standart Gleason skorlamasiyla
karsilastirildiginda daha iyi bir prognostik risk ayrimi ortaya koymaktadir (38). Bu
gruplarin prognostik degeri, bir dizi ¢alismayla dogrulanmistir (39). Bu kullanimin
bir diger faydasi, 1’den 10’a kadar olan skalada intermediyer derece gibi duran
Gleason skor 6 kanserin, 1’den 5’e kadar olan gruplamada en diisiik kategoriye (1/5)
yerlestirilmis olmasidir; boylece doktorlar ve hastalara skor 6 prostat kanserinin

nispeten selim dogasini yansitmak miimkiin olmaktadir (40).

Tan1 Yontemleri
Prostat Spesifik Antijen (PSA)
Prostatin duktal ve asiner epitelinde ve periiiretral bezlerde tiretilen kallikrein
ailesinden bir glikoproteindir. Normalde seminal sivida yiiksek konsantrasyonda
bulunur ve semenin likefaksiyonunda gorev alir. ilk kez 1980 yilinda serumda

Ol¢iilmiis ve daha sonra yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir (2).

PSA prostat kanseri taramasinda kullanilan en 6nemli belirteg olmasina ragmen
prostat kanserine degil, organa Ozgiildiir. Prostat kanseri disinda bir¢ok faktoriin
serum PSA seviyesini degistirebilmesi nedeniyle 6zgiilliigi disiiktiir (41,42). Prostat
spesifik antijen; yasa, irka ve prostat hacmine gore degisebilir. Yas ilerledikce PSA
diizeyi artar. Siyah irkta beyaz irka gore daha yiiksektir. Prostatit, prostat kanseri,

BPH, akut iiriner retansiyon ve ejekiilasyon gibi durumlarda yiikselebilecegi gibi,
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prostat biyopsisi, prostat masaji ve prostata transiiretral girisimler PSA diizeyinde
gegici yiikselmelere neden olabilir. Akut prostatitten 6-8 hafta sonra, biyopsiden 4-6

hafta sonra serum PSA degerinin normale donmesi beklenir (43).

BPH’si olmayan hastalarda PSA yillik 0,04 ng/mL artar. Bu artis BPH’si olan
hastalarda 0,07 ile 0,27 arasinda degismektedir (44).

Prostat kanserinin ¢ogunda serum PSA miktar1 ylikselmekle beraber, organa
sinirli olanlarin %20-25" inde 4 ng/mL ‘nin altinda seyreder. BPH’l1 hastalarin

yaklasik %25’ inde ise 4 ng/mL’ nin tizerindedir.

Parmakla Rektal Muayene (PRM)
Periferal zonda yerlesen tiimoérler belli bir boyutta ise bu yontemle palpe
edilebilir. Prostat kanseri riskinin yiiksek olmasi nedeniyle PRM sonucu anormal

olan tiim erkeklere, PSA sonuclarina bakilmaksizin prostat biyopsisi onerilmektedir.

Gilintimiizde 50 yas ustii erkeklerde yillik kontrollerde yapilmasi gereken bir
muayene yontemi olan parmakla rektal muayenede; endurasyon, nodiil, yiizey
diizensizlikleri, asimetri, fiksasyon, lateral sulkusun durumu incelenmelidir.
PRM’nin subjektif bir degerlendirme olusu, duyarliligimin yalanct negatiflik
nedeniyle diisiik olusu, diisiik pozitif prediktivitesi bu yontemin tek basina bir tani
yontemi olarak kullanimini sinirlar (45). Ayrica PRM ile yakalanmis prostat

kanserlerinin % 50°den fazlasi patolojik olarak ilerlemis kansere sahiptir (46).

Transrektal Ultrasonografi (TRUS)

Prostat anatomisinin incelenmesinde TRUS oOnemli bir goriintiileme
yontemidir. Prostat bezinin ve ¢evre yapilarinin incelenmesinde kullanilan transrektal
problar yiiksek frekanshidir (7-10 MHz). Hasta dekiibit pozisyonda olmali ve
incelemeden oOnce rektal tuse yapilmalidir. Proba kondom gecirilerek ve jel
kullanilarak rektuma yerlestirilmelidir. Prob yerlestirilirken 6ne ve prostat bezine
dogru yonlendirmek gerekmektedir. Prostat bezi taban boliimiinden apekse kadar
transvers ve longitiidinal pozisyonlarda incelenmelidir. Inceleme seminal vezikiilleri,
prostat bezini, mesane tabanini, periprostatik alani ve rektum duvarini kapsamalidir

(12,47).
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TRUS’ta santral ve periferal zonlar ekojeniteleri agisindan birbirinden
ayrilamaz. Yerlesim yerleri ile karar verilir. Anterior fibromiiskiiler stroma bezin 6n-
iist yliziinde hipoekoik bir alandir. TRUS un en 6nemli yarar1 prostat voliimiiniin

dogru Olgililmesi ve prostat biyopsisinin TRUS rehberliginde yapilmasidir.

Prostat kanserinin ultrasonografi bulgular1 spesifik olmayip periferal zonda
siirlart net secilen veya secilemeyen hipoekoik nodiil olarak goriiliirken bazen
homojen bez igerisinde heterojen kiigiik bir alan seklinde de izlenebilir. TRUSta
periferal zondaki malign lezyonlar hipoekoik goriilmesine karsin; BPH, prostatit,
hematom, normal doku ve kist de hipoekoik goriilebilir. Ayrica %40’dan fazla
oranda izoekoik alanlarda da prostat kanseri goriilmesi TRUS’un basarisini
sinirlamaktadir. Tim bu sebeplerden dolayr TRUS tiimoriin saptanmasinda tek
basina kullanildiginda yeterince giivenilir degildir. TRUS un pozitif prediktif degeri
%352, negatif prediktif degeri %72 seviyelerinde kalmaktadir (48,49).

TRUS'da kapsiiler kabariklik ve/veya retroprostatik agcinin kayb1 gibi konturda
diizensizlik bulgulari, rektoprostatik bdlgede yag planlarinin obliterasyonu
ekstrakapsiiler yayilim bulgularidir. Periferal zonda fokal bir alanda renkli Doppler
US ile artmis vaskiilarizasyon izlenmesi prostat kanseri yoniinden anlamlidir. Prostat

bazalindeki lezyonun seminal vezikiil i¢gine uzanmasi invazyon lehine degerlendirilir

(50).

Transrektal Ultrasonografi Esliginde Biyopsi

TRUS esliginde biyopsi PSA’nin klinik rutin kullanima girmesi ile parmak
kilavuzlugunda yapilan biyopsilerin yerini almistir. Yiiksek PSA diizeylerinin prostat
biyopsisi i¢in endikasyon olarak sunulmasindan sonra yapilan c¢alismalarda PSA
seviyesi 4-10 ng/mL arasinda olan erkeklerde %20-30 oraninda kanser saptanmustir.
Bundan dolayr PSA seviyeleri 4-10 ng/mL arasinda olup herhangi bir risk faktorii
olmayan hastalara da biyopsi yapilmali midir tartismasi baslamis ve PSA’nin 4
ng/mL'den daha fazla olmasi biyopsi endikasyonu haline gelmistir (51). Anormal
PRM bulgusu olan erkeklere PSA sonucuna bakilmaksizin biyopsi onerilmektedir.
Ciinkii prostat kanserli hastalarin %25’inde PSA degeri 4 ng/mL'den daha diisiik
degerlere sahiptir (52). Onceleri, TRUS un prostat kanser taramasinda kullanilmasi

onerilmesine ragmen giliniimiizde sinirlt sensitivite ve spesifitesinin olmasi ve yiiksek
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maliyeti nedeniyle bu diisiinceden uzaklagilmigtir (53). TRUS esliginde biyopsi

endikasyonlar1 su sekilde siralanabilir;
-Semptomatik prostat kanser siiphesi (6rn; kemik metastazi, kord basisi)

-Prostat kanseri i¢in tarama yapilan 10 yildan fazla yasam beklentisi olan, 50

yasin lizerinde asemptomatik hastalar
-PSA diizeyine bakmaksizin PRM’de prostatta asimetri veya nodiil olmasi
-PSA’nin yastan bagimsiz 4 ng/mL’den yiiksek olmasi
-60 yasin altinda PSA 2,5 ng/mL’den yiiksek olmasi
-Artan PSA velositesi (yilda 0.75-1,0 ng/mL’den fazla artis)

-Semptomatik BPH’11 hastalarda girisim Oncesi (0rnegin; cerrahi tedavi veya 5

alfa rediiktaz inhibotorii baglamadan)
-Sistoprostatektomi veya ortotopik tiriner diversiyon dncesi
-Yiiksek dereceli PIN veya ASAP tanisi sonrasi izlem biyopsilerinde (3-6 ay)

-Second-line tedavi Oncesi basarisiz radyoterapiyi gostermede Onerilmektedir

(54,55).

Biyopsinin kontrendike oldugu durumlar ciddi koagiilopati, agrili anorektal
durumlar, rektum tiimori, siddetli immiinsiipresyon, akut prostatit ve son 6 hafta
icinde  gecirilmis  bakteriyel prostatittir.  Biyopsinin  transrektal  yoldan
gerceklestirilemedigi siddetli hemoroid, anal fissiir, abdominoperineal rezeksiyon
gibi nedenlerle sakincali veya imkansiz ise, biyopsi transperineal yoldan

gergeklestirilebilir.

Transrektal US probu ile uyumlu 18 Gauge tam otomatik tru-cut biyopsi
igneleri bu islemde siklikla kullanilir. Transrektal US goriintiisii ignenin ilerlemesi
beklenen yolu gosteren kilavuz ¢izgiyle ayni hizaya getirilmelidir. Biyopsi ignesi 0,5

cm ilerletilir ve sonrasindaki 1,5 cm’lik dokudan 6rnek alinir (Sekil 4 ve 5) (56,57)

13



Kitle

Biyopsi ignesi

.= Otomatik tabanca

2
Ultrason probu

Sekil 4. Endorektal ultrasonografi esliginde biyopsi teknigi (4)

Sekil 5. Malign dokudan “Tru-cut” igne ile 6rnek alinmasi (57)

Prostat biyopsi isleminin komplikasyonlari hematospermi (%37,4), 1 giinden
fazla siliren hematiiri (%14,5), 2 glinden az siiren rektal kanama (%2,2), prostatit
(%1), ates >38,5 °C (%0,8), epididimit ve girisim gerektiren rektal kanama (%0,7),
tiriner retansiyon (%0,2) olarak bildirilmistir (58).

Biyopsi Semalar1 ve Biyopsi Hata Nedenleri
Prostat ultrasonografisi transabdominal, transperineal ya da transrektal yoldan
uygulanabilir. Transabdominal ve transperineal yontemler 6zel bir cihaza ya da hasta

hazirligina gerek olmaksizin uygulanabilirler. Ancak her iki yontem de, verdikleri
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tanisal bilgi agisindan TRUS’un gerisinde kalmaktadir. Fakat transabdominal ve
transperineal metodlar, hastanin rektumunun olmadigi durumlar, Ornegin
abdominoperineal rezeksiyon gecirmis hastalarda kullanilabilir. Ancak baz
arastirmacilar transperineal ultrasonografinin ¢o6ziiniirliigliniin yetersiz oldugunu
belirtmigler, genel anestezi altinda transiiretral ultrasonografi ile prostat

biyopsilerinin bu tiir hastalarda daha rahat yapilacagini bildirmislerdir (59).

Prostat biyopsisinde klasik yontem sistematik sekstant biyopsi (altili biyopsi)
teknigidir. Bu yontem 1989 yilinda Hodge ve arkadaslari tarafindan tanimlanmaistir.
Bu klasik yontemde biyopsi parasagital diizlemde her iki prostat lobunun taban, orta
kesim ve apeksinden Ozellikle periferal zonlara denk gelecek sekilde toplam 6
kadrandan alinmaktadir (3). Bu yontem hastalar tarafindan iyi tolere edildiginden ve
major komplikasyon orami diisiikk oldugundan genel kabul gérmiis ve rutin olarak
kullanilmistir. Ancak arastirmalar alt1 kadran biyopside yanlis negatif sonu¢ oraninin
yiksek oldugunu gostermistir (54,55). Bu yontemin en Onemli dezavantajlari
periferal zonun yetersiz 6rneklenmesi ve farkli prostat hacimlerini kompanse edecek
esnekligin olmamasidir. Alt1 kadran biyopsi sisteminin duyarlilig1 sadece 2 cm’den
ozgilliigli ise swrastyla %97,3 ve %97,2°dir. Oysa TZ kanserlerinde altt kadran
biyopsinin duyarliligi %33,3’e diismektedir (60).

Prostat kanseri %70 oraninda periferal zondan ve ozellikle bu bdlgenin
posterolateral boliimiinden kaynaklanir. Stamey, laterale yonlendirilen biyopsiler ile
prostat kanserinin en sik kaynaklandigi PZ’nin daha iyi Orneklenebilecegini
gostermistir (61). Prostat kanserinin %21-24’ti TZ’den kaynaklanir. Alinan parga
sayisiin arttirilmasi ve TZ biyopsilerinin standart biyopsiye eklenmesi ile kanser
saptama oraninin artacagi bildirilmistir (60). Bununla birlikte ¢ogu yazar negatif alti
kadran biyopsili olgularin rebiyopsilerinde TZ biyopsilerinin daha degerli oldugu
konusunda hemfikirdir. Sonu¢ olarak TZ biyopsilerinde kanser saptama orani
literatlirde %2-31 arasinda degisen farklilik gostermektedir ve giincel yaklasimda ilk

biyopside TZ 6rneklenmesi onerilmemektedir (62).

Prostata yonelik genisletilmis 12-kor biyopsi protokoliiniin kanser saptamada

daha etkili oldugu ve gereksiz biyopsi oranmni azaltti§i gosterilmistir. Prostattan
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kansere yonelik dogru 6rnek alabilmek i¢in prostatin lateral bdlgelerine yogunlagan

ve en az 12-kor alinan biyopsi giiniimiizde kabul goren protokoldiir (Sekil 6) (4).

A B c D

Sekil 6. Sistematik biyopsi semalar:1 (4) A. Sekstant Biyopsi B. 10 kor
Biyopsi C. 12-kor Biyopsi (double sekstant) D. 13 kor Biyopsi (5 bdolge
biyopsi)

Prostat biyopsisinin kalitesini objektif olarak degerlendirmek zordur. TRUS' un
kullanic1 bagimli olmasi sonucu biyopsi semalarinin gergek geometrik lokasyonlari
ile biyopsi alinan bolgeler farklilik gostermektedir (Sekil 7). Bu nedenle biyopsi
semalarinin basar1 oranlar1 hastadan hastaya degisebilmektedir. Bazi ¢aligmalar bunu

onlemek igin robot destekli biyopsi yaklasimlari 6nermektedir (63).

-+— Standart hedefler

-+— Biyopsi alinan noktalar

Sekil 7. Hedefleme hatasi sematik goriiniimii, standart hedefler (yesil
daireler) ve biyopsi alinan noktalar (kirmiz1 daireler) (63)
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Satiirasyon Biyopsi
Literatiirde satiirasyon biyopsileri i¢in Onerilen odak sayilar1 14-139 arasinda
degismekte olup, temel olarak 20-24 odakli biyopsiler satiirasyon biyopsileri olarak
tanimlanmaktadir. Satiirasyon biyopsilerinde kanser saptama orant %34-45
arasindadir. Satiirasyon biyopsisinin potansiyel sakincalari, klinik énemi olmayan

kanserlerin de yakalanmasi ve morbiditenin artmasidir (64).

Bilgisayarli Tomografi (BT)

Cok kesitli BT' deki teknolojik gelismelere ragmen, BT' nin prostat kanseri
tespiti ve lokal evrelemesindeki rolii siirhidir. Bilgisayarli tomografide; bezin
boyutu ve kenar degisiklikleri, kalsifikasyon ve kistik degisiklik saptanir. BT ile
normal ve anormal prostat dokusunu birbirinden ayirmak miimkiin olmayip
periprostatik yag planlarinda obliterasyon, norovaskiiler bandlarda anormal
kontrastlanma, mesane ve rektum invazyonu ile lenfadenopati prostat kanserinde

periprostatik yayilimda izlenebilen BT bulgularidir (65).

Manyetik Rezonans Gériintiileme (MRG)

MRG, prostat goriintiilemesinde giin gegtikce daha sik kullanilmaktadir. MRG,
prostat ve cevre dokularin anatomisini en etkin gosteren tekniktir. Ozellikle yiiksek
tesla giiciine sahip MRG sistemlerinin ve endorektal koil ile pelvik yiizeyel koillerin
birlikte kullanilmasiyla prostat bezinin zonal anatomisi ve kapsiilii olduk¢a net
degerlendirilebilmektedir. MRG’nin iistiin yumusak doku kontrasti ile multiplanar
goriintiileme saglamasi, iyonizan radyasyon yoklugu, zonal anatomiyi daha iyi
gostermesi, dinamik incelemeyi miimkiin kilmasi ve metabolik goriintiileme avantaji

diger goriintiileme yontemlerinden baslica tstiinliikleridir (66).

Normal prostat bezi MRG’de T1A goriintiilerde; homojen izointenstir ve
cizgili kas intensitesine uyar. Prostat zonal anatomisi T1A goriintilerde ayirt
edilemez. Bu nedenle pelvik bolgenin aksiyel T1A imajlar1 baslica intraglandiiler
hemoraji, kemik metastazlari ve lenf nodlarinin belirlenmesi i¢in kullanilir.

Periprostatik alandaki yiiksek sinyal intensiteli yag dokusu prostatin sinirlarini
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belirler. McNeal tarafindan tanimlanmis olan zonal anatomi T2A goriintiilerde
oldukca iyi goriintiilenir. Periferal zon miisin iceriginin yiiksek olmasi nedeniyle
T2A'da hiperintenstir. Santral zon ve anterior fibromuskuler stroma kompakt yapisi
nedeniyle daha diisiik sinyal intensitesinde goriiliir. Transizyonel zon da diisiik sinyal
intensitesindedir. Periferal zon ince hipointens rim seklinde goriilen anatomik kapsiil
(gercek kapsiil) ile gevrilidir. Gergek kapstil 2-3 mm kalinliginda fibromuskuler bir
tabakadir ve prostatin yiiksek sinyal intensiteli periferal zonunu periprostatik
yumusak dokulardan ayirir. Gergek kapsiiliin posterolateralinde aksiyel planda her
iki tarafta saat 5 ve 7 hizasinda norovaskiiler demetler bulunur. Seminal vezikiil
iceriginin sivi olmasi nedeniyle T1A’da hipointens, T2A’da hiperintens goriliir
(67,68).

Prostatin lizerinde yer alan seminal vezikiiller, duvarlar1t T1A ve T2A’da diisiik
sinyal intensitesi veren multipl lobiillerden olusmustur. Vas deferensin ampullasi
seminal vezikiillerin medial kismindan gecen 3-4 mm kalinlifinda bir ¢ift tiibiiler
yapidir. Vas deferens prostatik iiretraya bosalan ejakiilatuar kanallar1 olusturmak igin

seminal vezikiille birlesir.

Timoriin tespiti, yeri ve lokal yayiliminin degerlendirilmesinde T2A imajlar
kullanilir. Prostat MRG’nin kullanim endikasyonlar1 arasinda; prostat kanserinin
saptanmasi, prostat kanseri tanisi alan olgularda tedaviyi planlanma ve evreleme yer
almaktadir. Ayrica prostat MRG ile saptanan anormal bolgeler temel alinarak

biyopsiye rehberlik etmesi amaglanmaktadir (69,70).

Prostat kanseri goriintiilemesi en az 1,5T MR ile pelvik faz ve/veya endorektal
koil kullanarak yapildiginda tiimor lokalizasyonu ve evrelemesi i¢in optimal
gorlintilleme saglanabilir. Koillerin kombine kullanilmasi imajlara yiiksek uzaysal
rezoliisyon saglamakla birlikte ek olarak bolgesel lenf nodu metastazlarinin
incelenmesi olanagimi saglamaktadir (71). T1A gorlntilerde kanser ayirt
edilemezken T2A goriintiilerde yiiksek sinyal intensiteli normal prostat bezi
igerisinde tiimdr hipointens olarak goriliir (72,73). Ekstrakapsiiler uzanimin indirekt
bulgulari; noérovaskiiler trakt asimetrisi, prostat glandinda konturda bozulma,
kapsiilde silinme veya retraksiyon ile retroprostatik acinin obliterasyonudur.

Manyetik rezonans goriintiilemenin ekstrakapsiiler yayilimin gosterilmesinde %13-
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95 duyarhiligi ve %49-97 6zgiilliigii, seminal vezikiil invazyonunun gosterilmesinde
%23-80 duyarlilig1 ve %81-99 o6zgiilliigii oldugu raporlanmustir (74). Prostat kanseri
evrelemesinde MRG’nin dogruluk orani %54’den %93’e kadar degismektedir (75).
Lenf nodu metastazlarinin degerlendirilmesinde kontrastsiz MRG’nin BT’ye

{istiinliigii yoktur (76).

Dinamik kontrastli MR’da; kanserler siklikla normal parankimden 6nce erken
nodiiler kontrastlanma gosterir (wash-in) ve kontrasti erken birakirlar (wash-out). Bu
patern prostat kanseri i¢in dnemli bir bulgudur ancak tani koydurucu degildir. Ayrica
baz1 prostat kanserleri hafif-orta derecede vaskiiler olduklar1 i¢in bu metodla
saptanamaz. Prostat malignitelerinin tespitinde dinamik kontrasti MRG’nin

duyarlilig1 %73, 6zgilliigi %81 bildirilmistir (77).

Biyopsi sonrasi hemoraji, prostatin degerlendirilmesinde yanilgilara neden

olabilir. Bu nedenle biyopsiden 6-8 hafta sonra MRG yapilmasi 6nerilmektedir (78).

Difiizyon Agirlikli MRG (DAG)
Difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG) suyun mikroskopik hareketine baglh

olarak goriintli kontrast1 olugturan ve bu nedenle kontrast madde kullanimina ihtiyag
gostermeyen, eko planar goriintiileme (EPI) teknigi kullanilarak oldukca kisa siirede
gorintii elde edilebilen fonksiyonel bir MRG sekansi olup hiicre ici ve hiicreler arasi
suyun mikrodifiizyonundaki degisikliklere duyarlidir. Konvansiyonel MRG'de su
molekiillerinin doku igindeki difiizyon hareketinin elde edilen manyetik rezonans
sinyaline katkist olduk¢a azdir. DAG'de ise goriintiilenecek alana ¢ok giiglii
manyetik alan gradiyentleri uygulanarak biyolojik dokulardaki su molekiillerinin
hareketini 6lgmek miimkiin hale gelmistir. Bu sayede incelenen dokuda, patolojilerle
degisen serbest ya da kisitli su molekiiliiniin sinyal 6zellikleri saptanabilir, tan1 ve

ayirict tantya 6nemli katkilar saglanabilir (79).

Molekiillerin kinetik enerjilerine bagli ve 1s1 bagimli olarak rastgele ve her
yonde olusan hareketleri demek olan diflizyon temelde Brownian hareketi olarak
adlandirilan, su molekiillerinin {i¢ boyutlu ortamda yaptiklar1 serbest hareketidir.

Diflizyon agirlikli MRG teknigi hiicresel diizeydeki diflizyon ve perfiizyona
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duyarhdir. Hiicresel diizeydeki sivi hareketi izotropik veya anizotropik olabilir
Izotropik hareket her ydne esit randomize hareket iken anizotropik difiizyon farkli
yonlerde farkli oranlarda ortaya c¢ikar. Hiicre i¢i ve disindaki su miktarindaki
farkliliklar dokulardaki diflizyon o6zelliklerinin farkliligini meydana getirir. Bu
farkliliklar ayn1 zamanda dokulardaki patolojik olaylar1 agiklamaya kolaylik saglar
(Sekil 8) (80).

iZOTROPIK ANIiZOTROPIK

Sekil 8. Difiizyonda su molekiillerinin hareketlerinin sematik
goriiniimii (79)

Normal SE sekanslarda molekiillerin difiizyonlar1 goriintiilenemez. Difiizyon
hareketlerini goriintiilemek i¢in herhangi bir sekansi difiizyona hassaslastiran giiglii
gradientler gereklidir. Bunun i¢in SE sekansinda 180 derece radyofrekans pulsu

gondermeden Once ve sonra giiglii gradientler uygulanir (81,82).

Difiizyon agirlikli goriintiileme tekniginde protonlar konumlarma gore,
uygulanan gradiyent ile farkli faz kaymalarma maruz kalirlar. 180 derecelik geri
cevirme pulsunu takiben ayni miktar gradiyent ile hareketsiz protonlar icin
olusturulan faz farki geri dondiiriiliir. Ancak ilk faz kaydirmadan sonra hareket
ederek yer degistirmis olan serbest su protonlarinin faz farki geri dondiiriilemez ve
sinyal kayb1 olusur. Bu sinyal kayb1 brownian harekete bagli gradiyent uygulanan
yondeki net yer degistirmeyi gosterir. Boylece, DAG'de gradiyent darbelerinin
siddeti artirildikca ya da siliresi uzatildikca sinyal kaybinda artis gdzlenmesi
goriintiilerin  karakteristigini meydana getirmektedir. Gradiyentlerin siddetinin
degistirilmesi ile genellikle goriintiilerde farkli miktarlarda difiizyon agirhig: elde
edilmektedir (83,84).
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Difiizyon agirlikli goriintiilerde sinyal yogunlugundaki diisme kontrast
olusumuna neden olmaktadir. Diflizyon o6l¢iimiinde uygulanan gradiyentin giicii,
siddeti ve uygulama siiresi “b” degeri ile ifade edilir. “b” degeri gradiyentin giicii ve
siiresini yansitan ve birimi s/mm? olan bir parametredir. “b” degeri arttik¢a hareketli
protonlardaki faz kaymasi ve dolayisiyla net sinyal kayb1 artar. Pratik olarak DAG'da
diflizyonun kisitlandig1 alan, ¢evre normal dokuya gore daha yavas sinyal kaybina
yol actig1 icin hiperintens olarak goriilecektir. Elde edilecek goriintliniin diflizyon
agirh@ini, uygulanan ekstra gradiyentin giicii; yani “b” degeri ve siiresi
belirlediginden goriintiiniin difiizyon agirligi arttirllmak isteniyorsa “b” degeri
arttirtlmalidir. “b=0" degerli difiizyon goriintiisii sadece T2 agirlikli bilgi saglarken,
“b=1000 ve tlizeri” degerler saf difiizyon agirlikli goriintiiler olusturmaktadir (85,86).

Biyolojik sistemlerde sinyal kaybina difiizyondan bagka faktorler de etki eder.
In vivo ortamda &lgiilen sinyal kaybi in vitro ortamdan farkli olarak yalnizca su
diflizyonuna degil, damar i¢i kan akimi, BOS akimi ve kardiyak pulsasyonlar gibi
cesitli faktorlere bagimlhidir (81,87). Bu nedenle D yerine ADC (Apparent Diffusion
Coefficient= Goriiniirdeki Difiizyon Katsayisi) terimi kullanilir. DAG'dan kantitatif
bir parametre olarak hesaplanan ADC, ekstraseliiler ekstravaskiiler alandaki kapiller
perflizyon ve su diflizyonu etkilerini birlestirir. ADC haritalar1 elde etmek icin biri
difiizyon gradiyentli digeri gradiyentsiz iki goriintii alimir. ADC degeri, bu iki
gorlintiideki sinyal oranlarinin negatif algoritmasidir. Boylece her voksel i¢in T2A
etkisini ortadan kaldiran matematiksel hesaplamalar yapilarak ADC haritas1 elde
edilir. Kisitlanmis difiizyon, parlak sinyal, diisiik ADC degerleri olarak tanimlanir ve
ADC haritasinda diisiik sinyalli alanlar seklinde goriiliir. Hizli difiizyon ise diisiik
sinyal, yiiksek ADC degerleri olarak tanimlanir. ADC haritasinda yiiksek sinyalli
alanlar seklinde goriilir (88,89). Difiizyon agirlikli goriintilemede T2 parlamasi

denilen yiiksek sinyal bazen tabloyu karigtirir. ADC haritalarinda bu etki goriilmez.

Difiizyon agirhikli goriintiilemede prostat kanser lezyonlar1 artmis hiicre
yogunluguna baglh olarak suyun kisithi hareket edebilmesinden Otiirii “difiizyonu
kisitlanmig alanlar” olarak tespit edilir. DAG datasindan elde olunan ADC
haritalarinda prostat kanseri lezyonlar1 hipointens odaklar olarak izlenirler. Kanserli

dokuda normal periferal zondan diisiik ADC degerleri oldugu gosterilmistir. DAG ile
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prostat glandi icersindeki yapisal degisiklikler erken donemde ortaya cikarilabilir.
Normal ve kanser6z dokular arasindaki ayirim giivenilir bir sekilde gosterilebilir. Bu

sekans doku karakteristigi hakkinda bilgiyi noninvazif sekilde vermektedir (90).

Multiparametrik Prostat MRG ve PIRADS
Gliniimiizde prostat kanserini tespit etmede multiparametrik prostat MRG
kullanilmaktadir. MpMRG tetkiklerinde, anatomik sekanslar (T1A ve yiiksek
cozlnirliklii T2A) ve fonksiyonel sekanslar (yiiksek b degerli DAG ve yiiksek
temporal  ¢Ozlnirliklii dinamik kontrastt MR) elde olunarak birlikte
degerlendirilmektedir (91).

Avrupa Urogenital Radyoloji Cemiyeti (ESUR), prostat MRG degerlendirme
ve raporlamayi standardize etmek i¢in 2012 yilinda Prostate Imaging Reporting and
Data System (PIRADS) adli bir kilavuz yayinlamistir (92). Yapilan meta-analizde
prostat kanseri saptamada duyarliligi 0,78, ozgilligi 0,79 olarak bulunmustur.
Negatif prediktif degeri ise 0,58-0,95 arasindadir (93). Ancak klinik ve aragtirma
sahasindaki hizli1 gelismeler sonrasinda bir¢ok sinirliligi oldugu goriilmiis ve 2015
yilinda ikinci stirimii (PIRADSv2) yayinlanmistir. PIRADSv2, mpMRG i¢in asgari
parametreler  olusturmak, terminolojide, yorumlamada ve raporlamada
standardizasyonu saglamak icin gelistirilmistir. Ayrica prostat kanseri siiphesi olan
hastalarda lezyonu saptama, lokalize etme, Kkarakterize etme ve risk
degerlendirmesinin daha iyi yapilabilmesi amaglanmistir. Bu sistemle olgularin risk
degerlendirme kategorileri olusturularak biyopsi i¢in hasta secimi ve gozlem
stratejileri  belirlenir. PIRADSv2’de oOnerilen mpMRG sekanslart ve teknik
parametreleri Tablo 2'de gosterilmektedir (94,95).
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Tablo 2. PIRADSv2’de onerilen multiparametrik prostat MRG
sekanslari ve teknik parametreleri (94)

Yiisek Difiizyon agirhkh Dinamik
cozuniirlikli e g

T2 agirhikh goriintilleme kontrasth MR

Sekans 2D RARE puls Nefes tutmasiz SE 2D/3D T1 GRE
sekanslar1 (FSE, EPL spektral yag
TSE) baskili

Kesit kalinhgi 3mm <4 mm 3mm
Kesit arahg %) ) %}
(9ap)
Coziiniirliik <0,7 mm X <0.4 <2,5mm X <2,5 mm <2 mm X <2 mm
(faz X frekans) mm
Goriintiileme 12-20 cm 16-22 cm
alam (FOV)
TRI/ITE >3000 msn /<90 msn | <100 msn /<5 msn
b degeri >1400 sn/mm?
Temporal <10 sn
¢oziiniirlilk
Gozlem siiresi >2 dk
Gadolinyum bazh 0,1 mmol/kg @ 2-3
kontrast madde ml/sn

Biitiin aksiyal kesitler ayn1 diizlemden gececek sekilde planlanmalidir.

PIRADSv2 ile mpMRG raporlarii standardize etmek ve klinik-aragtirma

uygulamalarinda patolojik korelasyonu saglamak icin ‘‘klinik olarak anlamli kanser’’
tanim1 yapilmistir. Patoloji sonucu Gleason skoru 7 ve {istii olan ve/veya 0,5 cc ve
istii hacim ve/veya ekstraprostatik uzanimi olan kanserler klinik anlamli kanser
olarak tanimlanir (94). Diizenlenen skorlama sistemine gore lezyonun klinik anlaml
Prostat

kanser olma

PIRADSv2’de tanimlanan sekilde 1’den 5’e¢ kadar puan verilerek mpMRG’deki

olasiligi  hesaplanmaktadir. glandindaki her lezyona
T2A, DWI ve dinamik kontrastli MR goriintiileri incelenerek klinik anlamli kanser

olasilig1 arastirlir.
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PIRADSv2'de tanimlanan skorlamalar;

PIRADS 1- Klinik olarak anlamli prostat kanseri olasilig1 son derece diisiik
PIRADS 2- Klinik olarak anlamli1 prostat kanseri olasilig1 diisiik

PIRADS 3- Klinik olarak anlaml1 prostat kanseri olasilig1 belirsiz

PIRADS 4- Klinik olarak anlaml1 prostat kanseri olasilig1 yiiksek

PIRADS 5- Klinik olarak anlaml1 prostat kanseri olasilig1 ¢ok yiiksektir.

Buna gére PIRADS 4 ve 5 lezyonlara biyopsi gerekmektedir. PIRADS 2 ve 3
lezyonlara ise laboratuvar bulgulari, fizik muayene, klinik hikaye, yonetim tercihi,

uzmanlik ve bakim standartlarina gore karar verilir.

Prostat Biyopsisi ve Kilavuz Yontemler

Perkiitan igne biyopsileri kanser tani ve tedavisinde énemli bir yere sahiptir.
Kanserin doku tanisi, tiimor evrelemesi Ve metastaz varliginin arastirilmasi i¢in igne
biyopsileri gereklidir. Goriintiileme esliginde biyopsi, viicudun ¢esitli bolgelerinden
doku Ornegi alabilmek i¢in gelistirilmis giivenli ve yaygin kullanilan bir yontemdir.
Biyopsilerde floroskopi, US, BT ve MR gibi goriintiileme yontemlerinin se¢imi
radyologun tercihine, hedef lezyonun biiyiiklik ve lokalizasyonuna, potansiyel
biyopsi giizergahina, lezyonu ayirt edebilme yetenegine, ekipmanin yeterliligine ve
maliyete gore yapilir. Ayrica son yillarda iki yontemin kombine kullanimini saglayan

fiizyon goriintiileme teknikleri de bazi durumlarda tercih edilmektedir (96).

TRUS; gercek zamanli goriintii vermesi, hastayr ve operatorii radyasyona
maruz birakmamasi, ucuz, kolay ve tasmabilir olmas1 nedeni prostat biyopsilerinde
ilk tercih edilen kilavuz goriintiileme yontemidir (7). US'nin bir diger 6nemli avantaji
da ignenin ciltten hedeflenen lezyona kadar olan tiim trasesini gérmemizi saglayan
multiplanar goriintilleme yetenegidir. Ancak MR'da kolayca segilebilen bazi

lezyonlar US ile saptanamayabilmektedir (8).

MRG uyumlu biyopsi gereclerinin ve hizli MRG sekanslarinin gelistirilmesi ile

perkiitan biyopsilerde MRG'nin kilavuz yontem olarak kullanim1 giderek artmaktadir
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(97,98). MR, US'ye gore daha yiiksek yumusak doku ¢oziliniirliigi saglamaktadir.
US'de saptanamayan veya cevre yapilardan net ayirt edilemeyen lezyonlarda MRG
yiiksek doku kontrasti nedeniyle lezyonlarin rahatca secilebilmesini saglar. Prostatta
lezyon saptamada diger goriintiileme yontemlerine olan iistiinliikleri nedeniyle MRG,
prostata yonelik biyopsilerde tercih edilen bir kilavuz yontemdir. Ancak MRG
esliginde prostat biyopsileri i¢in 6zel olarak gelistirilmis koiller, biyopsi ekipmanlari
ve bilgisayar yazilimlari igeren sistemler gerekmektedir. Bu sistemlerin ¢ok pahali ve
karmasik olmasi sebebiyle kullanimi yaygin ve pratik degildir. Bu ylizden MRG
esliginde biyopsi islemleri sadece se¢ilmis hastalarda ve belirli merkezlerde
yapilabilmektedir. Gergek zamanli olarak yapilamayan biyopsi ignesi takibi ve uzun

tetkik stireleri nedeniyle MRG esliginde biyopsi tekniginin kullanimi sinirlidir.

Fiizyon Goriintiileme

Farkli modalitelerin kombine kullanim1 kesin taniya ulasmak amaciyla yaygin
kullanilan uygulamalardandir. US genellikle baslangicta bagvurulan goriintiileme
yontemidir. Radyolog US ile dogru lezyonu bulduguna emin degilse, bu durum onu
daha farkli modalitelere yonlendirecektir. Eger US ile diger modaliteler arasinda iyi
bir korelasyon saglanabilirse giivenilir bir tan1 koymak miimkiin olabilmektedir.
Fiizyon goriintiileme ise farkli modaliteler arasinda ayni anatomiyi ayni acgilardan
gosterme konusunda net bir korelasyon saglayarak tani i¢cin daha giivenli bir yol
olusturmaktadir. Ayrica; BT ile MR'In lezyon saptama ve US'nin gercek zamanli
goriintilleme avantajlarin1 kombine eden, BT-US ve MR-US flizyon goriintiileme
teknikleri perkiitan biyopsilerde 6nemli bir kilavuz yontemdir. Modaliteler arasi
giivenli korelasyonu fiizyon goriintiileme ile elde etmek dogru lezyonu hedeflemek

i¢in onemlidir.

US ile fiizyon goriintilleme her gecen giin daha sik kullanilan bir tekniktir.
Teknik, ger¢ek zamanli US goriintiilerinin, BT, MR veya pozitron emisyon
tomografisi (PET) gibi diger modalitelerle eslestirilerek goriintiilenebilmesine olanak
saglamaktadir (99,100). US islemi yapilirken fiizyon sistemi siirekli olarak US
probunun oblik kesitlerine uygun rekonstriikkte BT, MR veya PET goriintiilerini

olusturur. Olusturulan bu goriintiiler gercek zamanl US kesiti ile "yan-yana" veya
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"list-iste" seklinde izlenebilmektedir. Bu sayede ayni agiyla diger referans modalite

goriintiisii ile karsilastirilmakta ve US'nin degerlendirilmesi kolaylastirilmaktadir.

Fiizyon goriintiilleme sistemi g¢aligma prensibi bir manyetik takip sistemi
araciligtyla US probunun hastaya gore lokalizasyonunun belirlenmesine
dayanmaktadir. Bunun i¢in de prob ve sistemle baglantis1 bulunan bir
elektromanyetik verici hastanin yanina ilgilenilen alana yakin bir yere yerlestirilir.
Bu verici probun pozisyonunu algilayarak sisteme iletir ve gercek zamanli US
kesitlerine uygun BT veya MR reformat goriintiileri olusturulur. Manyetik takip
sistemi yerine optik takip sistemleri de mevcuttur ancak kullanimlar1 yaygin degildir
(101). Ayrica bu takip sistemleri bazi girisimsel islemlerde igne navigasyonu ve
takibi i¢in de kullanilabilmektedir (Elektromanyetik Takip Sistemi). Boylece US
esligindeki biyopsilerde ignenin takibini oldukg¢a kolaylastirmaktadir (102). Bu da
operatoriin tecriibesinden bagimsiz olarak lezyona daha hizli ulasilmasini, biyopsi
stirelerinin  kisalmasin1  ve  biyopsilerdeki ponksiyon sayilarinin  azalmasini

saglamaktadir (103).

Sistem kurulduktan ve daha onceden elde olunan BT veya MR goriintiileri
sisteme yiiklendikten sonra ger¢ek zamanli US goriintiileri ile eslestirme islemi
yapilmas1 gerekmektedir. Degisik modalitelerin eslestirilmesi i¢in iki modalitenin
ayni lokalizasyona uyan kesitleri ekstrinsik veya intrinsik isaretler yardimiyla
biribirlerine uzaysal olarak hizalanmaldir. Ekstrinsik isaretler, hasta iizerine
yerlestirilen, biitlin modalitelerde kolayca segilebilen bir materyaldir. Genelde
hastaya islemden 6nce ve invaziv bir sekilde sabitlenen cisimlerdir. Invaziv olarak
sabitlenmeyen ekstrinsik isaretlerin kullaniminda ise dogruluk azalmaktadir. Intrinsik
isaretler hastanin igerisinde bulunan anatomik yapilardir ve giinlimiizde daha ¢ok
kullanilmaktadirlar. Fakat radyolog tarafindan islem sirasinda tanimlandiklarindan
kullanict bagimli olmalar1 dezavantajlaridir. iste bu markirlarin tanimlanmasi ve her

iki modalitede eslestirilmesiyle flizyon goriintiileme miimkiin hale gelmektedir.
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Hedefli Biyopsi Yontemleri

Gilinitimiizde prostat kanseri tanisinda standart kabul edilen transrektal US
esliginde 10-12 orneklemeli sistematik biyopsinin tani etkinligi simirlidir. Otopsi
serileri ile karsilastirilmali yapilan ¢alismalarda prostat biyopsi duyarliligi %53
olarak bildirilmistir (5,104). Bu belirsizlik sebebiyle yaklasik olgularin tigte biri bes
yil icinde tekrar biyopsiye gitmekte ve bunlarin %13-41’inde timor tespit
edilmektedir (6,105). Standart yontemle kanser saptanma oranlart %27-40 arasinda
olup klinik 6nemli kanserlerin %20-25’1 atlanir, ciddi oranda da klinik olarak
onemsiz kanser saptanir (6,104). Klinik olarak 6énemli kanseri saptanamayan hastalar
gerekli tedaviyi alamaz, klinik olarak 6nemsiz kanseri saptanan hastalar gereginden
fazla tedavi alip ciddi komplikasyonlar (inkontinans, impotans) ile karsi karsiya
kalabilir. Bu sorunlarin iistesinden gelmek amaciyla onerilen daha ¢ok 6rneklemenin
yapildig1 satlirasyon biyopsilerde klinik olarak anlamsiz tiimor yakalanma orani

artmakta ve dolayisiyla da gereksiz tedavi riskinde artis ortaya ¢ikmaktadir (64).

Standart biyopsi ile Orneklenmesi genellikle miimkiin olmayan ozellikle
anterior yerlesimli klinik 6nemli prostat kanserlerinin saptanabilmesi ve lokalize
edilebilmesi mpMRG ile yiiksek oranda artmistir. Buna ek olarak biyopsi
yontemlerinin de gelismesi ile hedefe yonelik biyopsi yapilabilmesi miimkiin hale
gelmistir. Bu yontemler diisiik dereceli tiimorleri teshis etmeyi azaltirken, klinik
olarak anlamli kanserleri tespit etmemizi artirmistir. Giiniimiizde 3 ¢esit hedefli
biyopsi yapilmaktadir. Bunlar; kognitif fiizyon biyopsi, gercek zamanli MR-US
fiizyon gorintilleme kilavuzlugunda biyopsi ve direkt-MR  kilavuzlugunda

biyopsidir.

1-Kognitif fiizyon biyopsi

Kognitif flizyon biyopside daha once elde edilmis mpMRG bilgileri
kullanilarak TRUS kilavuzlugunda prostat bezindeki siipheli alandan hedefe yonelik
ornekleme yapilir. Multiparametrik MRG ile saptanan lezyon, ayni lokalizasyonda
TRUS ile ¢evre prostat dokusundan ayirtedilebilir 6zellikte ise hedeflenmesi basittir.
Bu sekilde yiiksek dogrulukla hedefe yonelik biyopsi gergeklestirilir. Ancak bu

durum her zaman miimkiin degildir. Multiparametrik MRG’de saptanan ozellikle
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kiiclik ve ekojenitesi farkli olmayan lezyonlarin TRUS ile saptanabilmesi her zaman
miimkiin olamayacagindan zonal anatomi, kist, belirgin nodiil gibi bilgiler referans
alimarak lezyonun lokalizasyonu tespit edilmeye calisilir ve bu alandan ¢ok sayida

kor biyopsiler alinarak kognitif fiizyon biyopsi islemi gergeklestirilir.

Kognitif fiizyonun en 6nemli 6zelligi TRUS ve MR goriintiileri disinda, MR
cihazi ve buna uyumlu ekipman ya da o6zel fiizyon cihazi gibi ekstra ekipmana
ihtiya¢ duyulmamasidir. Bu sayede daha hizli ve daha diisiik maliyetli olmasi da
Oonemli avantajlaridir (106,107). Basari oranmin operatér deneyimine dogrudan
bagimli olmasi1 ve standardizasyondaki eksiklikler, diger hedefli biyopsi
yontemlerine gore onemli dezavantajlaridir (108,109). Ayrica MR ve TRUS goriintii
planlarinin  birbirinden farklt olmasi1 da kognitif fiizyon biyopside sinirlayici

faktorlerden biridir (109).

2-Gercek zamanh MR-US fiizyon goriintiileme kilavuzlugunda biyopsi

MpPMRG prostat bezindeki tiimoriin yeri ve biylikliigi hakkinda ©nemli
bilgiler saglamaktadir. TRUS ise gercek zamanli biyopsi kilavuzlugu saglamaktadir.
Boylelikle MR/TRUS fiizyon teknolojisinin altinda yatan temel amag; iki goriintiiniin
yazillm kaydin1 kullanarak MR’in  avantajlarimi  ultrasonun gergek zamanl
gorlintilleme avantaji ile kombine etmektir (108). MR taramalar1 ilk dnce yapilir ve
prostat sinirlart ve tiimor lokasyonlari belirlenir. Cihazdan cihaza yontemi

degismekle beraber MR goriintiileri US goriintiileri ile birlestirilir.

Siraya konulan MR ve US veri setleri daha sonra biyopsi numunesi alma
sirasinda 1gne kilavuzu (yOnlendirme) icin kullanilir. Goriintiilerin bagdastirma
algoritmalar1 sabit (rijit) veya elastik olabilir. Gorilintiilerin sabit bir bicimde
bagdastirilmasi i¢in basit rotasyon ve magnifikasyon sonucu elde edilen MR ve US
goriintlilerinin hizaya konulmasi gerekir. Elastik kayit, TRUS prostat konturunu
eslestirmek i¢in MR goriintiisiinde degisiklik yapar (108). Elastik goriinti
bagdastirma; prosediir sirasinda prostat deformasyonuna izin verir ve dolayisi ile
daha iyi fiizyon giivenilirligi saglamasi beklenir (110,111,112). Yanlis ayarlanmis
veya yanlis bir sekilde yapilan fiizyondan kacinmak icin ultrason taramasinin {ist ve

alt tarafinin dogru oldugundan emin olunmalidir. Ultrason ve MR arasindaki
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ayarlama; gercek zamanli TRUS probunu dogru zamanda yonlendirmeye ve MR
goriintlisiinlin es rotasyonuna olanak tanir. Bu yaklasim TRUS operatoriiniin daha
once prostat MR’mndan eclde edilen bilgileri kullanarak hedefe yonelik biyopsi

yapmasina olanak tanir.

Gergek zamanli MR-US fiizyon goriintiileme kilavuzlugunda biyopsinin direkt-
MR kilavuzlugunda yapilan biyopsiye gore bazi avantajlar1 vardir. MR-US fiizyon
esliginde yapilan biyopsi, hedeften 6rneklemenin yanisira sistematik biyopsinin de
eklenmesine olanak vermekle birlikte MR cihazinin zamanini almamasi ile maliyet
avantaji saglar. Ayrica klinik pratikte uygulanabilirlik ve hasta konforu agisindan da

direkt-MR kilavuzlugunda biyopsiye tistiinliik saglar.

Son yillarda bir ok MR/TRUS fiizyon platformu gelistirilmektedir ve giincel
klinik uygulamada kullanilmaktadir. Mevcut olan MR/TRUS fiizyon biyopsi
platformlar1 temel olarak sensor tabanli veya organ tabanli navigasyon yontemleriyle

calismaktadir.

Sensor tabanl navigasyon

USG probunu GPS benzeri gergek zamanli olarak takip eden bu sistemler MR-
US imaj ortligmelerini ger¢ek zamanli koordinatlart kullanarak saglarlar. Prospektif
olarak gercek zamanli hedeften 6rnek alinmasi en 6nemli avantajlaridir. Harekete
duyarli olmalari ise en 6nemli dezavantajlaridir. Artemis (Eigen, Grass Valley,CA)
ve UroNav (Invivo, Inc.,Gainesville, FL) sensor tabanli navigasyon yontemini

kullanan en yaygin cihaz markasidir (113).

Artemis; robotik kola eklenen mekanik takip yontemini kullanir. Ogrenme
egrisi genel olarak mekanik kolun kullanimina asinalik gerektirir. Ayrica bazi
operatorler, mekanik kolu lojistik olarak elverigsiz olarak diisiinebilir, baskalar1 ise

kol ile saglanilan probun dengelenmesini faydali bulabilir.

UroNav; TRUS probuna bagli igne trasesine gomiilii sensorlerde
elektromanyetik takibi kullanir. Sensorlerin lokasyonu, hastaya yakin bir sekilde
yerlestirilen kiiglik bir elektromanyetik alan kaynagi kullanilarak takip edilir.
Eksternal elektromanyetik izleme, lojistik olarak mekanik bir kolun birlestirmesinden

daha basittir ve potansiyel olarak daha kisa bir 6grenme egrisine olanak tanir. Ancak
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serbest elle gergeklestirilen bu islem, robotik kol tarafindan saglanan stabilizasyon ile

karsilastirildiginda daha az stabilizasyon saglayabilir.

Bu cihazlarin diginda rutin bir USG cihazina eklenebilen yazilim ve donanim
ile yine elektromanyetik takip yontemini kullanan sensér tabanli navigasyon yapan

farkli firmalara ait MR-US fiizyon cihazlari mevcuttur (Philips, GE, Toshiba vs).

Organ Tabanli Navigasyon

Organ temelli navigasyon TRUS probunu takip etmez daha c¢ok prostatin
kendisini takip eder. 3 boyutlu prostat sekli TRUS’tan belirlenmistir ve daha sonra
MR fiizyon i¢in baz olarak kullanilmistir. Harekete daha az duyarli olmasi en 6nemli
avantajidir (113). Dezavantajlari ise fiizyon goriintiiler {izerindeki hedeflerin
retrospektif olarak gosterilmesi ve hedeflerin gergek zamanli olarak izlenememesidir
(113). Organ tabanli navigasyon yontemini kullanan cihaz FDA onayl cihaz

UroStation’dir (Koelis; LaTronche, France).

Koelis; segmente edilen 3 boyutlu USG ve MRG goriintiilerinin flizyonu
prostat takibi i¢in kullanilir. Istatistik tabanli yari otomatik prostat yiizey cizimi
iceren elastik 3 boyutlu flizyon gerceklestiren yazilim prostat deformasyonunu
diizeltebilmektedir. Fakat operatdr her defasinda hedef lokasyonunu tanimlamak
istediginde sistemin yeni bir 3D ultrason veri setini edinmesi i¢in beklemek
zorundadir. Hedef hem sabit, hem de elastik kayit adimlarini takiben goriintiiler

uzerinde daha sonra tanimlanir.

Biojet (Geoscan; Lakewood Ranch, FL) ve HI-RVS (Hitachi; Reeuwijk,
Hollanda) sistemleri de FDA tarafindan onaylanmustir. ilave sistemler son dénemde
gelisim asamasindadir. Ulkemizde bulunan MR/TRUS fiizyon biyopsi cihazlarmin
teknik ozellikleri ile ilgili bilgiler asagida tablo olarak verilmistir (Tablo 3).
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Tablo 3. Ulkemizde bulunan MR/TRUS fiizyon biyopsi cihazlarmm
teknik ozellikleri (113)

Ozellikler UroNav KOELIS ARTEMIS TOSHIBA,PHILIPS,GE

RADYOLOJi MODULU

Radyoloji Bagimsiz nodiil Internal&External | Bagimsiz nodiil Standart

Yazilm

Radyoloji Radyoloji Internal&External | Radyoloji USG Entegre

Yazilim Workstation Workstation/

Lokasyonu Artemis

Veri Aktarion | DICOM,CD/DVD, |CD/DVD, DICOM,CD/DVD, |DICOM,CD/DVD, USB
USB, Cloud USB,PACS USB, Cloud

Prostat Gland | Otomatik/  Manuel | Manuel 3D Manuel 3D Yok

Segmentasyon | 3D

(Konturlama)

ULTRASON

Ultrason Marka Bagimli [ All in One System | Tim Markalarla | Kendi Ultrason Sistemi

Sistem Uyumu | Degil Uyumlu

Prob Takip | Elektro-Manyetik Real-Time Organ | Mekanik Yari | Elektro-Manyetik

Sistemi Navigasyon Takibi Robotik Navigasyon | Navigasyon

FUZYON

Elastik-Rijit Her ikisi miimkiin | Elastik Her ikisi miimkiin | Rijit

2D-3D 3D 3D 3D 2D

Registrasyon

Otomatik- Otomatik Otomatik Otomatik Otomatik-Manuel

Manuel

Registrasyon

Axial Aq | Otomatik Otomatik Manuel Otomatik-Manuel

Diizeltmesi

(MR ile USG

acilar)

BIYOPSI

Transrektal- Her ikisi Her ikisi Her ikisi Transrektal

Transperineal

Gerg¢ek Var Var Var Var

Zamanh

Biyopsi

Sistematik Navigated 3D US|Organ-Based 3D | Navigated 3D US | Navigated 2D us

Biyopsi imkam | Gériintiileme US Goriintilleme | Goriintiileme Goriintiileme
Retrospektif Mevcut Mevcut Mevcut Yok

Fiizyon

Almnan Mevcut Mevcut Mevcut Yok
Biyopsilerin

Kaydi

31




3-Direkt-MR kilavuzlugunda biyopsi

Bu teknik, lezyonlar mpMRG’de tanimlandiktan sonra MR gantrisinde direkt-
MR kilavuzlugu altinda biyopsi drneklerinin alinmasindan olusmaktadir. Direkt-MR
kilavuzlu yaklasimda; hasta pron pozisyonda olacak sekilde yerlestirilir ve ilgili MR
sekanslar1 hedef lezyonlar1 lokalize etmek ig¢in alinir (108). Daha sonra biyopsi
igneleri transrektal veya transperineal bir yaklasim aracilifi ile hedef lezyonlarin
icine sokulur. Doku 6rnekleri, biyopsi ignesinin hedef lezyon i¢ine yerlestirildigi
dogrulandiktan sonra alinir (114). Bu yaklasimin ana avantaji lezyondan kesin bir
sekilde 6rnek almaya olanak tanimasidir. Ciinkii islem esnasinda lezyon goriilerek

hedefe gidilmektedir.

Direkt-MR  kilavuzlu biyopsinin  bir¢ok kisitlamas1  vardir, Ornegin;
konumlandirmaya bagli rahatsizlik, uzun prosediirlere bagli olusan artan maliyet
(rapor edilen en kisa ortanca prosediir siiresi 19 dakikadir) ve 6zel non-manyetik
ekipman ve igne gereksinimi vardir (115,116). Diger bir zorluk ise ¢ogu merkezde
MR kapasitesi ve deneyimli uzman sayisinin yetersiz olmasidir. Ayrica bu
yaklasimda biyopsi MR cihazi igerisinde yapildigindan radyoloji departmaninda
normal is akisini engellemektedir (108). Fakat en dnemli kisitlamasi temel olarak
hedefe yonelik biyopsilerin yanisira sistematik biyopsi alinmasina olanak
tanimamasidir (teknik olarak sistematik biyopsinin eklenmesi c¢ok giictiir).
Dolayisiyla bazi merkezlerde popiiler olmasina ragmen bu teknik, klinik kullanim

icin genis ¢apta benimsenmemistir (117).

Direkt-MR  kilavuzlu biyopsinin en sik goriilen major komplikasyonlart;
tirosepsis (%0-2) ve lriner retansiyon (%1) iken yaygin mindr komplikasyonlar; tiim
prostat biyopsilerinde yaygin olan gegici hematiiri (%1-24) ve kisa donemli

perirektal kanamadir.
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GEREC VE YONTEM

Calismamiz i¢in Pamukkale Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulundan 28.06.2016 tarih ve 2016/13 sayili karar ile onay
alindi. Haziran 2016-Temmuz 2018 tarihleri arasinda PSA yliksekligi ve/veya
anormal PRM bulgulari ile birlikte son 3 ay igerisinde hastanemizde elde olunan
mpMRG’sinde PIRADS skoru>3 lezyon tespit edilmesi nedeniyle Uroloji klinigi
tarafindan prostat biyopsisi planlanan ardisik 126 hasta ¢alismaya dahil edildi.
Calismaya alinan tiim hastalar iglemin igerigi, amaci ve uygulanigi konusunda

bilgilendirildi ve onaylar1 alindu.

MULTIPARAMETRIK PROSTAT MRG

MR incelemeleri, gradiyent giicii her eksende 45 mT/m ve maksimum “slew
rate” degeri 200 mT/m/sn olan, 1,5 Tesla siiperiletken magnet (Philips Ingenia;
Philips Medical Systems, Best, Hollanda) sistemi ile yapildi. Hastanin {istiine konan
32 kanall1 anterior torso koil ve masa icerisinde yerlesik 44 kanalli posterior koil
birlikte kullanilarak goriintiiler elde olundu. Endorektal koil kullaniimadi.
PIRADSv2 dokiimaninda onerilen parametrelere ve asgari teknik sartlara uygun
sekilde mpMRG tetkikleri gergeklestirildi (94). Anatomik sekanslar (T1A ve yiiksek
¢oziiniirliiklii T2A) ve fonksiyonel sekanslar (b=1800 sn/mm? degerli DAG ve 7
saniye temporal ¢oziiniirliiklii dinamik kontrastlhi MR) birlikte elde olunarak prostat
goriintiilemesinde 10 yil deneyimli bir radyolog tarafindan degerlendirildi.
MpMRG’de tespit edilen lezyonlar PIRADSv2’ye gore skorlandi ve bulunduklar

sektorlere gore lokasyonlar: kaydedildi.

Filizyon goriintiilemede kullanmak i¢in ek olarak aksiyel planda 3D VISTA
(Volume ISotropic Turbo spin echo Acquisition) sekansi ile 3D T2A goriintiiler elde
edildi. 3D VISTA sekansi igin goriintiilleme parametreleri: TR 2000 msn, TE 200
msn, FOV 20x20 cm, matriks 224x167, kesit kalinligt 3 mm ve NEX 1 olarak
secildi.
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BIYOPSi ONCESI HASTA HAZIRLIGI

Asetil salisilik asit kullanan hastalarda ilag biyopsiden 5-7 giin 6nce kesildi.
Islem oncesi tiim hastalara idrar kiiltiirii yapild1 ve kiiltiir sonucu negatif olanlara
biyopsi yapildi. Tim hastalara islemden 1 giin 6nce baslayip 7 giin kullanmak tizere,
oral metronidazol 500 mg 3x1 ve oral siprofloksasin 500 mg 2x1 olacak sekilde

antibiyotik profilaksisi yapildi.

Hastalar islem sirasinda sol lateral dekiibit pozisyonunda olacak sekilde
yatirildi. Hastalara biyopsi islemleri sirasinda hareketsiz kalmalar1 sdylendi.
Enfeksiyon riskini azaltmak amaciyla her hastada perirektal bolge povidon iyotla
temizlendi. Islem sirasinda olusacak agriyr azaltmak icin probun girisinden &nce
rektum igerisine lidokain igeren kayganlastirici jel ve gerekirse ilaveten prob
yerlestirildikten sonra US esliginde 22G Chiba ignesi ile saat 5-7 hizasinda

periprostatik alanlara 10 ml lidokain verilerek sinir blokaji yapildi.

ULTRASONOGRAFI VE FUZYON GORUNTULEME

Goriintiileme kilavuzlugunda alinan tiim biyopsi islemleri, ultrasonografi cihazi
(Logiq E9; GE Healthcare, Chalfont St. Giles, UK) ile 8-10 Mhz endorektal konveks
prob kullanilarak yapildi. Fiizyon goriintiileme islemleri ultrasonografi cihazi ile
entegre hacim navigasyon sistemi (V Nav; GE Healthcare) kullanilarak yapildi.
Goriintiilerin bagdastirma algoritmast olarak sabit (rijit) yontem kullanildi. Hacim
navigasyon i¢in, islem yapilan masanin hemen yanina bir elektromanyetik Vverici
yerlestirildi ve kullanilan proba da elektromanyetik sensorler takildi (Sekil 9,10).
Verici sistemi ve sensorler, ultrasonografi cihazinin pozisyon algilama finitesine
(Ascension Technology Corporation, Burlington, USA) baglandi. Daha 6nceden elde
edilmis MR goriintiileri "digital imaging and communication in medicine”" (DICOM)
formatinda cihaza yiiklendi. Monitoriin sag tarafinda yer alan paraaksiyel MR
kesitlerinden birisi secilerek ekran donduruldu ve ekranin diger tarafinda bu kesit ile

ayni diizeyden gecen gercek zamanli US kesiti belirlendi.

34



Sekil 9. Endorektal US probu, elektromanyetik sensorler ve biyopsi
ignesine kilavuzluk eden atagman

Sekil 10. Elektromanyetik verici ve probun konumu
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Eslestirmenin ilk asamasi olarak belirlenen bu kesitlere plan eslestirmesi
yapildi. lkinci asama olarak ise, referans noktasi olarak hastaya ozgii kist,
kalsifikasyon, nodiil veya diger ayirtedici anatomik noktalar belirlenerek, ekranin
sagindaki MR Kkesitleri ile ekranin solundaki ger¢ek zamanli US goriintiisii tizerinde
belirlenen referans noktasina karsilik gelen yerlerin nokta eslestirmesi yapildi. Bu
asama, daha hatasiz bir eslestirme olmasi i¢in, uygun olan iki farkli referans noktasi
igin tekrarlandi. Bu islemin sonunda, US ile MR goriintiisti {izerinde belirlenen
eslestirme noktalar1 arasindaki ortalama mesafelerin standart sapmasi olarak cihazin
otomatik  hesapladigi  karekok ortalama sapma (Root Means Square
Deviation=RMSD) hata degeri kaydedildi. Pozisyonel eslestirme sonrasi, multiplanar
rekonstriiksiyon (MPR) yapilmis MR gériintiileri ger¢cek zamanli US gérintiileri ile
senkronize olarak ekranda yan yana olacak sekilde izlenebilir hale geldi (Sekil 11).
Eslestirme yapildiktan itibaren biyopsi islemi siiresince US probu prostati deforme

etmeyecek sekilde yumusakca hareket ettirilerek kullanildu.

Sekil 11. MR-US yan yana fiizyon goriintii 6rnegi. 62 yasinda ve
serum PSA degeri 8,82 ng/mL olan erkek hastada sol periferal zonda MR
goriintiilerinde T2A hipointens, PIRADS skoru 4 olan lezyon segilirken US
goriintiistinde bu lezyon izoekoik oldugundan segilemiyor. Ayrica sol
transizyonel zonda MR goriintiilerinde T2A hiperintens kist gortiliirken, US
goriintiilerinde bu kist anekoik olarak izlenmektedir. Bu kist dogru eslestirme
i¢in kullanilan referans noktalarindan biriydi. Hastanin patoloji sonucu Gleason
4+3 prostat adenokarsinomu idi.
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BIYOPSI VE PATOLOJIK DEGERLENDIRME

Islem 6ncesi MR is istasyonunda &nceden skorlanmis olan hedef lezyonlarin
3D VISTA kesitleri tizerindeki lokasyonlar1 ve goriinim o6zellikleri gbzden gegirildi.
Endorektal prob iizerine steril biyopsi atagmani yerlestirildi. Tiim biyopsi islemleri
sirasinda otomatik tabanca ve 18G “Tru-cut” igne kullanildi. Ornek alma uzunlugu
22 mm olarak ayarlandi. MR-US yanyana flizyon goriintiiler {izerinde biyopsi
kilavuz ¢izgileri kullanilarak, MR'da tespit edilmis olan her bir lezyondan en az 1
adet hedefli biyopsi (HB) alindi. Alinan 6rnekler “lezyon”, lezyon no ve lokasyonu
yazili etiket ile formol igeren siselere konuldu. Hedefli biyopsi islemi
tamamlandiktan sonra, fiizyon goriintiileme sistemi kapatildi. Sadece gri skala US
goriintlileri kilavuzlugunda, MRG goriintiilerine bakilmaksizin, prostattan sag ve sol,
apeks-medial, orta-medial, baz-medial, apeks-lateral, orta-lateral ve baz-lateral
olmak tiizere, ayni igne ve otomatik tabanca kullanilarak, 12 kadrandan sistematik
biyopsi (SB) alind1 (Sekil 12).

SAG SOL

Seminal
Vezikul

Seminal
Vezikul
'

Baz

-

Apeks

Lateral

e G

Lateral Medial

Sekil 12. Kullanilan standart 12 kadran biyopsi semasi

Her kadrandan alinan doku ornekleri, iizerinde kadran adinin kodlu oldugu
formol iceren ayr siselere konuldu. Hedefli ve sistematik biyopsi orneklerini igeren
tiim siseler birlikte patoloji laboratuvarina gonderildi. Konu tizerinde deneyimli bir
patolog tarafindan, tiim biyopsi Ornekleri ayr1 ayr1 mikroskopik olarak

degerlendirildi, benign ve malign bulgular raporlandi. Malignite saptanan her kor
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icin Gleason skoru verildi ve maksimal pozitif kor uzunlugu (MPKU) hesaplandi.
Her lezyondan veya kadrandan alinan biyopsi 6rnegindeki en uzun kanserli dokunun
uzunlugu MPKU degeri kabul edildi. Gleason skoru 7 ve iizeri lezyonlar "Klinik
anlamli kanser" kabul edildi. Gleason skoru 6 olan lezyonlar ise MPKU dikkate
alinarak degerlendirildi. MPKU>5 mm olan lezyonlar "klinik anlamli kanser" kabul

edilirken, MPKU<5 mm olan lezyonlar "klinik anlamsiz kanser" olarak kabul edildi.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Veriler istatistik yazilim programi (SPSS 24 for Windows, Armonk, NY: IBM
Corp) kullanilarak analiz edildi. Siirekli degiskenler ortalama+standart sapma, en
kiiglik—en biiyiik degerler ve kategorik degiskenler say1 (yiizde) olarak verildi.
Bagimli grup karsilastirmalarinda ise Wilcoxon eslestirilmis iki 6rnek testi kullanildu.
Niteliksel degiskenlerin karsilastirilmasi Ki-kare ve McNemar testleri ile yapildi.
p< 0.05 anlamli kabul edildi.

38



BULGULAR

Calismaya dahil edilen 126 erkek hastada toplam 157 siipheli lezyon
degerlendirildi. Birden fazla lezyonu olan hasta sayis1 25 olup, hasta basina lezyon
sayist 1 ila 3 arasinda degiskenlik gostermekteydi. Hastalarin yas ortalamasi
64,05+7,84 yil idi (Tablo 4). Hastalarin ortalama serum PSA degeri 10,39+14,49
ng/mL, ortanca PSA degeri 6,10 ng/mL (aralik; 1,35-135,7 ng/mL), ortalama prostat
hacmi 52,68+25,82 mm? iken, hesaplanan ortalama PSA dansitesi 0,22+0,28, ortanca
PSA dansitesi 0,13 (aralik; 0,02-2,26) idi (Tablo 4). Hastalarin 37’sinde (%29,4)
daha 6nceden yapilmis negatif biyopsi Oykiisii varken, 89 hastanin (%70,6) prostat
biyopsisi oykiisii yoktu.

Tablo 4. Calismaya dahil edilen hastalarin demografik ozellikleri

Ortalama+SD Ortanca (Arahk)
Yas (y1l) 64,05+7,84 63,5 (45-83)
Prostat hacmi (mm?q) 52,68+25,82 46,5 (19-198)
Serum PSA (ng/mL) 10,39+14,49 6,10 (1,35-135,7)
PSA dansitesi 0,22+0,28 0,13 (0,02-2,26)
MpMRG ile biyopsi arasi siire | 30,23+21,04 27,0 (0-98)
(giin)
RMSD degeri (mm) 2,17+1,04 2,1 (0,6-4,7)
Hasta basina hedef 3,61£1,33 3,0 (1-9)
lezyonlardan alinan kor sayisi

RMSD: karekok ortalama standart sapma (Root Means Square Deviation) hata degeri

Hastalarin mpMRG tetkikleri ile hedefli biyopsi islemleri aras1 gecen ortalama
stire 30,23+21,04 giin idi. MR-US fiizyon goriintilemede eslestirme sonrasi
kaydedilen ortalama RMSD degeri 2,17+1,04 mm idi. Hedefli biyopside hasta basina
ortalama 3,61+1,33, ortanca 3 (aralik; 1 - 9) kor 6rnek alindi (Tablo 4). MR'da tespit
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edilmis olan her bir lezyondan lezyon basina ortalama 2,89+1,09, ortanca 3 (aralik; 1
- 6) kor hedefli biyopsi alindi.

Calismamizda toplam 126 hastanin 78’1 (%61,9) prostat kanseri tanisi alirken,
48 (%38,1) hastanin patolojisi benign olarak sonuglandi. Prostat kanseri tanisi alan

78 hastanin 59'u klinik anlamli iken, 19'u Klinik anlamsiz kanser idi (Tablo 5).

Tablo 5. HB, SB ve SB+HB yontemlerinin hastalar1 patolojik olarak

siiflamasi
HB (1) SB (2) SB+HB (3)
n (%) n (%) n (%)
Benign 61 (%48,4) 69 (%54,8) 48 (%38,1)

Klinik Anlamsiz Kanser 17 (%13,5) 23 (%18,3) 19 (%15,1)

Klinik Anlamh Kanser 48 (%38,1) 34 (%27) 59 (%46,8)
Total Kanser 65 (%51,6) 57 (%45,3) 78 (%61,9)
Toplam 126 (%100) | 126 (%100) 126 (%100)
P (1-2)=0,111

P (2-3)=0,0001
P (1-3)=0,0001
HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

Sadece HB yontemi kullanildiginda prostat kanseri tanist alan 65 hastanin 48
(%74)'i klinik anlamli kanser iken, sadece SB kullanildiginda prostat kanseri tanisi
alan 57 hastanin 34 (%60)" i klinik anlamli kanser idi. SB ve HB yontemlerinin

hastalar1 tanimlamalar1 arasindaki bu fark istatistiksel agidan anlamli bulunmadi.

SB ve SB+HB yontemleri hastalar istatistiksel ag¢idan anlamli olarak farkli
tanimlamaktaydi (p=0,0001) (Tablo 5). SB yontemi ile 69 hasta benign tanist alirken,
kombine yontem kullanildiginda bu say1 48'e diismekteydi. Ayrica SB yontemi ile 34
hasta klinik anlamli kanser tanisi alirken, kombine yontem kullanildiginda bu say1

59'a yiikselmekteydi.
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HB ve SB+HB yontemleri hastalar: istatistiksel agidan anlamli olarak farkli
tanimlamaktayd: (p=0,0001) (Tablo 5). HB yontemi ile 61 hasta benign tanisi
alirken, kombine yontem kullanildiginda bu say1 48'e diismekteydi. Ayrica HB
yontemi ile 48 hasta klinik anlamli kanser tamis1 alirken, kombine yontem

kullanildiginda bu say1 59'a yiikselmekteydi.

SB yonteminin benign sonug¢ verdigi 21 (%16,6) hasta HB'nin eklenmesiyle
kanser tanisi alirken, HB yonteminin benign sonug verdigi 13 (%10,3) hasta SB'nin

eklenmesiyle kanser tanisi aldi.

Hasta bazinda klinik anlamli kanseri saptamada; HB, SB'ye 25 (%19,8) hastada
ek fayda saglarken, tam tersine SB ise HB'ye 11 (%8,7) hastada ek fayda sagladi.

HB+SB
HB
SB

55,0%

50,0%

45,0%

40,0%

35,0%

yiizde

30,0%

25,0%

20,0%

15,0%

10,0%~

Klinik Anlamsiz Kanser Klinik Anlamh Kanser Benign

Sekil 13. Klinik anlamsiz kanser, klinik anlamh kanser ve benign
tanilarinin yontemlere gore dagilim

Hasta bazinda klinik anlamli kanseri en fazla yakalayan yontem SB+HB iken,

en az yakalayan yontem SB idi. Klinik anlamsiz kanser tanisini ise en fazla veren
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yontem SB iken, en az veren yontem HB idi. Hastalara en fazla benign tanisi veren

yontem SB iken, en az benign tanis1 veren yontem SB+HB idi (Sekil 13).

Tablo 6. SB+HB yontemi referans ahindiginda; HB yonteminin hasta

bazinda benign-malign ayrimindaki performansi

SB+HB
Malign Benign | Toplam
Malign 65 0 65
HB Benign 13 48 61
Toplam 78 48 126

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

SB+HB yontemi referans alindiginda; HB yoOnteminin prostat kanserini
saptamada duyarlilig1 %83,3 idi. Referans yontem ile malignite tanis1 alan 13 hasta

sadece HB ile benign tanisi aldi (Tablo 6).

Tablo 7. SB+HB yontemi referans alindiginda; SB yonteminin hasta

bazinda benign-malign ayrimindaki performansi

SB+HB
Malign Benign | Toplam
Malign 57 0 57
SB Benign 21 48 69
Toplam 78 48 126

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

SB+HB yontemi referans alindiginda; SB yoOnteminin prostat kanserini
saptamada duyarlilig1 %73,1 idi. Referans yontem ile malignite tanisi alan 21 hasta

sadece SB ile benign tanisi aldi (Tablo 7).
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Tablo 8. SB+HB yontemi referans alindiginda; HB yonteminin klinik

anlamh kanseri olan hastalar1 belirlemedeki performansi

SB+HB
Klinik anlamh | Klinik Toplam
kanseri olan | anlamsiz
hastalar kanser  veya
benign  tamih
hastalar
Klinik anlamh
kanseri olan
hastalar 48 0 48
HB Klinik anlamsiz
kanser veya
benign tamili 11 67 8
hastalar
Toplam 59 67 126

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

SB+HB yontemi referans alindiginda; HB yonteminin klinik anlamli kanseri
saptamada duyarliligi %81,3 idi. Referans yontem ile klinik anlamli kanser tanisi

alan 11 hasta sadece HB ile klinik anlamsiz kanser veya benign tanisi aldi (Tablo 8).

Tablo 9. SB+HB yontemi referans alindiginda; SB yonteminin klinik

anlamh kanseri olan hastalar: belirlemedeki performansi

SB+HB
Klinik anlamh | Klinik Toplam
kanseri  olan | anlamsiz
hastalar kanser  veya
benign  tanih
hastalar
Klinik anlamh 34 0 34
kanseri olan
hastalar
Klinik anlamsiz 25 67 92
SB kanser veya
benign tamh
hastalar
Toplam 59 67 126

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi
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SB+HB yontemi referans alindiginda; SB yonteminin klinik anlamli kanseri
saptamada duyarlilig1 %57,6 idi. Referans yontem ile klinik anlamli kanser tanisi

alan 25 hasta sadece SB ile klinik anlamsiz kanser veya benign tanisi ald1 (Tablo 9).

Tablo 10. SB ve HB yontemlerinin hastalar1 patolojik siniflamalar

SB
Benign Klinik Klinik Toplam
Anlamsiz Anlamh
Kanser Kanser
Benign 48 (%38,1) 7 (%5,6) 6 (%4,8) 61 (%48,4)
Klinik 5 (%4) 7 (%5,6) 5 (%4) 17 (%13,5)
HB Anlamsiz
Kanser
Klinik 16 (%12,7) 9 (%7,1) 23 (%18,3) 48 (%38,1)
Anlamh
Kanser
Toplam 69 (%54,8) 23 (%18,3) 34 (%27) 126 (%100)

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

SB yontemi ile benign tanis1 alan 16 (%12,7) hasta HB yontemi ile klinik
anlamli kanser tanist aldi. SB yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanisi alan 9 (%7,1)
hasta HB yontemi ile klinik anlamli kanser tanisi aldi. Ayrica SB yontemi ile benign

tanis1 alan 5 (%4) hasta HB yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanis1 aldi (Tablo 10).

Buna karsin HB yontemi ile benign tanisi alan 6 (%4,8) hasta SB yontemi ile
klinik anlamli kanser tanis1 aldi. HB yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanis1 alan 5
(%4) hasta SB yontemi ile klinik anlamli kanser tanist aldi. Ayrica HB yontemi ile
benign tanisi alan 7 (%35,6) hasta SB yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanisi aldi

(Tablo 10).
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Tablo 11. HB ile SB'nin hastalarda tanimladiklar1 Gleason Skoru

dagilimlan
SB
Benign Gleason | Gleason | Gleason Toplam
6 7 >8
Benign 48 11 (%8,7) | 1 (%0,8) | 1 (%0,8) 61
(%38,1) (%48,4)
Gleason 6 | 6 (%4,8) |14 3 (%2,4) |1(%0,8) 24 (%19)
(%11,1)
HB
Gleason 7 | 10 (%7,9) | 6 (%4,8) | 16 0 (%0) 32
(%12,7) (%25,4)
Gleason |5 (%4) 0 (%0) 0 (%0) 4 (%3,2) 9 (%7,1)
>8
Toplam | 69 31 20 6 (%4,8) 126
(%54,8) (%24,6) | (%15,9) (%100)
p=0,019

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

Hastalarda HB ve SB'min tanimladiklar1 Gleason skorlari arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,019). HB 27 (%21,5) hastada Gleason
skorunu yiikseltirken; SB 17 (%13,5) hastada yiikseltti. Hastalarin 82 (%65,1)'sinde

her iki yontem de ayn1 Gleason skoru tanimladi (Tablo 11).

SB ile prostat 12 kadran olarak orneklendiginden MR'da tanimlanan hedef
lezyonlar disinda da malign odaklar bulundu. SB 18 hastada 18 adet hedef disi
malignite yakaladi. Bu 18 hedef dis1 lezyon gbz oniine alindiginda bunlarin 13'd
klinik anlamsiz kanser iken 5'i klinik anlamli kanserdi. Bu 18 lezyonun 14'{inde
Gleason skoru 6 iken, 4'liinde Gleason skoru 7 idi. Ayrica bu 18 hastanin 4'inde HB
hedef lezyona benign sonug verdiginden SB'nin hedef dis1 yakaladigi lezyonlar ile
hastalar malignite tanist aldilar. Bu 4 lezyonun 2'si klinik anlamli kanser iken, 2'si

klinik anlamsiz kanserdi.
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MR'da tanimlanan hedef lezyon ile sistematik biyopside pozitif gelen kadran
ayni lokasyonlarda ise bunlar ayn1 lezyon kabul edildi. Toplam 157 lezyon bazinda
yapilan karsilastirmalarda hedef lezyona uyan lokasyonda SB'nin verdigi sonu¢ goz

Oniine alinda.

Tablo 12 . Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan

kadranlar goz oniine alindiginda; SB ve HB yontemlerinin lezyonlar1 patolojik

siniflamalar
SB
Benign Klinik Klinik Toplam
Anlamsiz Anlamh
Kanser Kanser
Benign 71 (%45,2) | 9 (%5,7) 5 (%3,2) 85(%54,1)
Klinik 8 (%5,1) 8 (%5,1) 4 (%2,5) 20 (%12,7)
Anlamsiz
HB Kanser
Klinik 23 (%14,6) 7 (%4,5) 22 (%14) 52 (%33,1)
Anlamh
Kanser
Toplam 102 (%65) 24 (%15,3) 31 (%19,7) 157 (%100)
p= 0,006

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

HB ve SB’nin lezyon tamimlamalar1 birbirinden anlamli olarak farkliyd:
(p=0,006). SB yontemi ile benign tanis1 alan 31 (%19,7) lezyon HB yo6ntemi ile
kanser tanisi aldi. Bu lezyonlarin 23'i (%14,6) klinik anlamli kanser tanis1 idi. SB
yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanisi alan 7 (%4,5) lezyon HB yontemi ile klinik
anlamli kanser tanis1 aldi. Ayrica SB yontemi ile benign tanisi alan 8 (%5,1) lezyon

HB yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanis1 aldi (Tablo 12).

Buna karsin HB yontemi ile benign tanisi alan 14 (%8,9) lezyonun bulundugu
kadrandan SB yontemi ile kanser tanisi geldi. Bu lezyonlarin 5 (%3,2)"1 klinik
anlamli kanser idi. HB yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanisi alan 4 (%2,5)

lezyonun bulundugu kadrandan SB yontemi ile klinik anlamli kanser tanis1 geldi.
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Ayrica HB yontemi ile benign sonuglanan 9 (%5,7) lezyonun bulundugu kadrandan

SB yontemi ile klinik anlamsiz kanser tanis1 geldi (Tablo 12).

Tablo 13. Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan

kadranlar goz oniine alindiginda; SB+HB yontemi referans alimarak HB

yonteminin lezyonlar1 patolojik olarak siniflamasi

SB+HB
Benign Klinik Klinik Toplam
Anlamsiz Anlamh
Kanser Kanser
Benign 71 (%45,2) | 9 (%5,7) 5 (%3,2) 85(%54,1)
Klinik 0 (%0) 16 (%10,2) | 4 (%2,5) 20 (%12,7)
Anlamsiz
Kanser
HB
Klinik 0 (%0) 0 (%0) 52 (%33,1) | 52 (%33,1)
Anlamh
Kanser
Toplam 71 (%45,2) | 25 (%15,9) | 61 (%38,9) | 157 (%100)
p=0,0001

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

Referans yontem ile malignite tanisi alan lezyonlardan 14 (%8,9)’t HB

yontemi ile benign olarak tanimlandi. Bu 14 lezyonun 9'u klinik anlamsiz kanser

iken, 5'1 klinik anlamli kanserdi. Ayrica referans yontem ile klinik anlamli kanser

tanist alan 4 (%2,5) lezyon ise HB yontemi ile klinik anlamsiz kanser olarak

belirlendi (Tablo 13).
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Tablo 14. Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan
kadranlar goéz oOniine ahndiginda; SB+HB yontemi referans alinarak SB

yonteminin lezyonlar1 patolojik olarak simiflamasi

SB+HB
Benign Klinik Klinik Toplam
Anlamsiz Anlamh
Kanser Kanser
Benign 71 (%45,2) | 8 (%5,1) 23 (%14,6) | 102(%65)
Klinik 0 (%0) 17 (%10,8) | 7 (%4,5) 24 (%15,3)
Anlamsiz
Kanser
SB
Klinik 0 (%0) 0 (%0) 31 (%19,7) | 31 (%19,7)
Anlamh
Kanser
Toplam 71 (%45,2) | 25 (%15,9) | 61 (%38,9) | 157 (%100)

p= 0,0001

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

Referans yontem ile malignite tanist alan lezyonlardan 31 (%19,7)’i SB
yontemi ile benign olarak sonuglandi. Bu 31 lezyonun 8'1 klinik anlamsiz kanser
iken, 23"l klinik anlamli kanserdi. Ayrica referans yontem ile klinik anlamli kanser
tanist alan 7 (%4,5) lezyon ise SB yontemi ile Klinik anlamsiz kanser tanisi olarak

tanimlanmist1 (Tablo 14).

SB, HB'ye gore lezyonlar1 anlamli olarak eksik tanimlamaktayd: (p=0,005). SB
157 lezyonun 38 (%24,2)’ini eksik tanimlarken, HB sadece 18 (%]11,5)’ini eksik
tanimladi (Tablo 13 ve 14).
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Tablo 15. Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan

kadranlar goz oniine ahindiginda; HB ve SB'nin lezyonlarda tammmladiklar:

Gleason Skoru dagilimlar:

SB
Benign | Gleason | Gleason | Gleason | Gleason | Toplam
3+3 3+3 7 >8
Klinik Klinik
anlamsiz | anlamh
kanser kanser
Benign 71 9 (%5,7) | 4(%2,5) |0 (%0) 1(%0,6) |85
(%45,2) (%54,1)
Gleason 8 (%5,1) | 8 (%5,1) | 2(%1,3) | 1(%0,6) | 1(%0,6) |20
3+3 (%12,7)
Klinik
anlamsiz
kanser
Gleason 2 (%1,3) | 4 (%2,5) | 0(%0) 1 (%0,6) | 0 (%0) 7 (%4,5)
HB 3+3
Klinik
anlamh
kanser
Gleason 14 3(%19) |1(%0,6) |16 0 (%0) 34
(%8,9) (%10,2) (%21,7)
7
Gleason 7 (%4,5) | 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 4 (%2,5) 11 (%7)
>8
Toplam 102 24 7(%4,5) |18 6 (%3,8) 157
(%65) (%15,3) (%11,5) (%100)
p=0,005

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

Lezyonun Gleason skorunun belirlenmesinde HB ve SB istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde, orta diizeyde korelasyon (p=0,0001, r=0,428) gdstermesine
ragmen, lezyonun Gleason skorunu tanimlamada HB ve SB anlamli olarak farkli idi
(p=0,005). HB, 39 (%24,8) lezyonda Gleason skorunu yiikseltirken; SB, 19 (%12,1)
lezyonda yiikseltti. 99 (%63) lezyonda ise iki yontem de aymi Gleason skoru
tanimladi (Tablo 15).
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Tablo 16.

kadranlar goz Oniine alindiginda;

yonteminin verdigi Gleason skorlarmin dagilimi

Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan
lezyonlarin PIRADS skorlar1 ile HB

HB
Benign Gleason 6 | Gleason 7 | Gleason >8 | Toplam
PIRADS-3 |19 (%12,1) |5(%3,2) |1(%0,6) |0 (%0) 25 (%15,9)
PIRADS-4 | 60 (%38,2) | 13 (%8,3) |19 (%12,1) |2 (%1,3) 94 (%59,9)
PIRADS-5 | 6(%3,8) |9(%5,7) |14(%8,9) |9(%57) |38 (%24,2)

HB: Hedefli biyopsi

Tablo 17. Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan

kadranlar goz oniine alindiginda; lezyonlarm PIRADS skorlarn ile SB

yonteminin verdigi Gleason skorlarinin dagilim

SB
Benign Gleason 6 | Gleason 7 | Gleason >8 | Toplam
PIRADS-3 |20 (%12,7) | 4 (%25) |1(%0,6) |0 (%0) 25 (%15,9)
PIRADS-4 | 60 (%38,2) | 24 (%15,3) |9 (%5,7) | 1(%0,6) |94 (%59,9)
PIRADS-5 | 22 (%14) 3 (%1,9) 8 (%5,1) 5 (%3,2) 38 (%24,2)

SB: Sistematik biyopsi

Lezyonlarin 25 (%15,9)’1 PIRADS-3, 94 (9%59,9)’i PIRADS-4, 38 (%24,2)’1
PIRADS-5 idi. PIRADS-3 lezyonlarin, HB’ye gbre 6’s1 malign, SB’ye gore 5’i
malign olarak tanimlandi. PIRADS-4 lezyonlarin 34’ti hem HB hem SB’ye gore
malign olarak tanimlanmisti. PIRADS-5 lezyonlarmm, HB’ye gore 32’si malign,
SB’ye gore 16’s1 malign olarak tanimlanmisti (Tablo 16 ve 17).

Lezyonlarin PIRADS skorlar1 ile HB’ye gore Gleason skorlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, orta diizeyde korelasyon vardr (p=0,0001,
r=0,467).
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Lezyonlarin PIRADS skorlar1 ile SB’ye gore Gleason skorlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, diisiik diizeyde korelasyon vardi (p=0,016,
r=0,192).

MpMRG degerlendirmesinde PIRADS skoru 3 olan lezyonlar disiik riskli,
PIRADS skoru 4 ve 5 olan lezyonlar ise orta-yiiksek riskli kabul edildiginde; diisiik
riskli lezyonlarda HB'nin kanser saptama orani %24 (6/25), SB'ninki ise %20 (5/25)
bulundu. Yiiksek riskli lezyonlarda ise HB'nin kanser saptama oran1 %50 (66/132),
SB'ninki ise %37,8 (50/132) bulundu. PIRADS skoru 4 ve 5 lezyonlar1 ayri ayri
degerlendirdigimizde ise; PIRADS skoru 4 olan lezyonlarda HB ile SB'nin kanser
saptama orani esit bulundu (%36 ). PIRADS skoru 5 olan lezyonlarda HB'nin kanser
saptama oran1 %84 (32/38), SB'ninki ise %42 (16/38) bulundu.

Tablo 18. Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan
kadranlar goz oniine ahndiginda; HB ve SB yontemlerinin lezyonlarda

tanimladiklar1 maksimal pozitif kor uzunluklari

Lezyon Maksimal Pozitif Ortalama+SD Ortanca (Aralik)
Kor Uzunlugu (mm)

HB 5,13+4,98 4 (0-22)

SB 2,46+2,76 1 (0-10)

HB: Hedefli biyopsi SB: Sistematik biyopsi

Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan kadranlar gz 6niine
alindiginda; lezyonlarda HB’nin tanimladigr maksimal pozitif kor uzunlugu, SB’nin
tanimladigr maksimal pozitif kor uzunluguna gore istatistiksel agidan anlamli olarak

yiiksekti (p=0,0001) (Tablo 18).

Tim lezyonlar anterior ve posterior olarak gruplandirildiginda 29 lezyon
anterior, 128 lezyon posterior yerlesimliydi. Anterior lezyonlarin 12'sinde HB klinik
anlamli kanser yakalarken, SB sadece 2 lezyona klinik anlamli kanser sonucu verdi.
Anterior lezyonlarda HB'nin klinik anlamli kanseri yakalama oran1 SB'den anlaml

olarak yiiksekti (p=0,002). Posterior lezyonlarda ise HB ve SB'nin klinik anlaml
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kanser yakalama oranlar1 arasinda anlamli fark yoktu. Ayrica lezyonlar1 apeks,orta
ve baz olarak 3 gruba ayirdigimizda 30 lezyon apeks, 80 lezyon orta ve 47 lezyon
baz yerlesimliydi. Bu gruplarda da HB ve SB'nin klinik anlamli kanser yakalama

oranlar1 arasinda anlaml fark yoktu.

Tiim lezyonlarin 18 tanesi transizyonel zon (TZ) yerlesimliydi. TZ yerlesimli
lezyonlarin 9'unda HB klinik anlamli kanser yakalarken, SB sadece 2 lezyona klinik
anlaml1 kanser sonucu verdi. TZ yerlesimli lezyonlarda HB'nin klinik anlamli kanseri

yakalama orani1 SB'den anlamli olarak yiiksekti (p=0,011).

MpMRG'de siipheli lezyonlar boyutlarina gére 10 mm ve altr, 10 mm iizeri
olarak iki gruba ayrildiginda 97 lezyon 10 mm ve alt1 iken, 60 lezyon 10 mm tizeri
grupta yer aldi. 10 mm ve alt1 grupta her iki yontem esit (30/97 malign) sonug verdi.
Ancak 10 mm tizeri grupta HB 42/60 malign, SB 25/60 malign sonu¢ verdi. Bu
grupta HB ile kanser saptama oran1 SB'den anlamli olarak yiiksekti (p=0,01).

Tiim hastalar prostat voliimlerine gore 50 cc alti, 50 cc ve tlizeri olarak iki
gruba ayrildiginda 70 hasta 50 cc alt1 grupta, 56 hasta 50 cc ve iizeri grupta yer aldi.
50 cc alt1 grupta HB 46/70 malign sonug verirken, SB 41/70 malign sonug verdi.
Ayni grupta HB 33/70 klinik anlamli kanser sonucu verirken, SB 26/70 Klinik
anlamli kanser sonucu verdi. Bu oranlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu. 50 cc ve tizeri grupta ise HB 19/56 malign sonug verirken, SB 16/56 malign
sonug verdi. Ayn1 grupta HB 15/56 klinik anlamli kanser sonucu verirken, SB 8/56
klinik anlamli kanser sonucu verdi. Bu oranlar arasinda da istatistiksel olarak anlaml

fark yoktu.
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TARTISMA

Prostat kanseri tiim diinyada erkekler arasinda en sik goriilen malignite olup
tanis1 biyopsi ile konulmaktadir. Ultrasonografi, iyonizan radyasyon olmadan
goriintiileme yapmaya olanak veren gergek zamanli bir goriintiileme yontemi olup,
bu o&zelliklerinden dolayr girisimsel islemlere kilavuzluk icin olduk¢a yaygin
kullanilan bir yontemdir (118). Ancak TRUS'un, MR ile karsilastirildiginda prostatta
lezyonlar1 saptamada duyarliligit %60 olup, 10 mm'den kiiciik veya izoekoik
lezyonlarin US ile saptanmasi giigtiir (119). TRUS esliginde 12-kor sistematik
biyopsilerde %30'a varan yanlis negatif sonuglar bildirilmistir (120,121). Ayrica 12-
kor sistematik biyopsilerin patolojik sonuglarinin radikal prostatektomi sonrasi gelen

patolojik sonuglarla zayif korelasyon gosterdigi cesitli calismalarla gosterilmistir

(122).

MRG'nin yiiksek ¢oziiniirliik ile anatomik yapilari ve ekstraprostatik yayilimi
daha iyi gostermesi gibi avantajlart mevcut olup, kanser lezyonlarini saptayabilirligi
TRUS'a gore daha yiiksektir (68,123). Son zamanlarda mpMRG kullanimi ile
lezyonlarin saptanabilirligi artmis olup 6zellikle PIRADS ile mpMRG ¢ekim
protokolii, yorumlanmasi ve skorlamasi standardize edilmistir. Lezyonlarin dogru
saptanmasiyla bu lezyonlara yonelik hedefli biyopsiler giindeme gelmis olup

giiniimiizde 3 farkli hedefli biyopsi yontemi kullanilmaktadir.

Kognitif flizyon biyopsi ile diger hedefe yonelik biyopsi yontemlerinin
karsilastirildigr simirhi sayida galismada, direkt-MR kilavuzlugunda ve MR-US
fiizyon cihaz1 kullanilarak yapilan biyopsi islemlerinde kognitif flizyona gore daha
fazla sayida klinik olarak Onemli kanser saptanmistir (124). Ayrica kiigiik
lezyonlarda MR-US fiizyon cihazi kullanilarak yapilan biyopsi, kognitif fiizyona
gore daha basarili bulunmustur (125).

Overduin ve ark. (115) yapmis olduklar1 meta-analizde direkt-MR kilavuzlu
biyopsi yapilan 10 ¢alisma (bu c¢aligmalarda hasta sayis1 12 ila 265 arasinda) dahil
edilmistir. Direkt-MR kilavuzlu biyopsilerde rapor edilen prostat kanseri tespit
oranlart %8-59 arasinda degismektedir (ortanca %42) ve tespit edilen kanserlerin

%81-93’1i klinik olarak anlamli bulunmustur. Hoeks ve ark. (126)'nin yaptigi PSA
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yiiksekligi olan ve TRUS kilavuzlu standart sistematik biyopsi sonucu negatif olan
265 olgu iceren calismasinda; direkt-MR kilavuzlugunda yapilan biyopsilerde
hastalarin %41’inde prostat kanseri tespit edilmistir ve tespit edilen kanserlerin
cogunlugu (%87) klinik olarak anlamlidir. Ancak yiiksek maliyeti, manyetik alan
icermesi ve gorintlilerin gercek zamanli olmamasi gibi nedenlerle MR cihazi
icerisinde biyopsi yapilmasi pratik degildir. Elde edilen MR goriintiileri ile gergek
zamanli US goriintiilerini birlestirerek her iki modalitenin avantajlarin1 kombine eden
MR-US fiizyon goriintiileme kilavuzlugunda hedefli biyopsi teknigi bu probleme bir

¢Oziim yolu sunmaktadir.

Biz de bu prospektif caligmada prostat bezinde saptanan lezyonlara yonelik US
ve MR'1 kombine eden fiizyon goriintilleme kilavuzlugunda yapilan biyopsinin
etkinligini arastirdik. Calismamizda hastalarda hedefli biyopsi (HB) ile sistematik
biyopsinin (SB) kombine edilmesinin, prostat kanseri tanisinda sadece sistematik
biyopsiye gore anlamli olarak daha iyi sonug¢ verdigi bulundu. Sadece HB yontemi
ile hastalarin %51,6's1, sadece SB yontemi ile hastalarin %45,3"i kanser tanis1 alirken
her iki yontem kombine kullanilinca hastalarin %61,9'u kanser tanisi aldi. SB
yonteminin benign sonu¢ verdigi hastalarin 21'1 HB'nin eklenmesiyle kanser tanisi
alirken, HB yonteminin benign sonug verdigi hastalarin ise 13" SB'nin eklenmesiyle
kanser tanis1 aldi. Hasta bazinda prostat kanseri saptamada; HB, SB'ye %16,6 ek
fayda saglarken, diger taraftan SB ise HB'ye %10,3 ek fayda sagladi. Hasta bazinda
klinik anlaml kanseri saptamada; HB, SB'ye %19,8 ek fayda saglarken, buna karsin
SB ise HB'ye %8,7 ek fayda sagladi. Lezyon bazinda degerlendirildiginde ise HB
yontemi ile yapilan 6rneklemelerde Gleason skoru ve maksimal pozitif kor uzunlugu,
ayni lezyona uyan lokasyonda SB yOntemi ile yapilan orneklemelere gore anlamlhi
olarak yiiksek bulundu. Ayrica lezyonlarin PIRADS skorlar1 ile Gleason skorlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon vardi.

Literatlirde prostat bezindeki siipheli lezyonlara yonelik biyopsilerde fiizyon
gorlintiilemenin kilavuz olarak kullanilmasi iizerine ¢ok sayida calisma mevcuttur.
2002 yilinda Kaplan ve ark. (127) MR-US fiizyon goriintiileme esliginde hedefli

prostat biyopsilerini ilk yapan arastirmacilar olmuslar ve teknigin prostat
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biyopsilerinin etkinliginin arttirtlmasi i¢in 6nemli bir potansiyeli oldugunu one

stirmislerdir.

Delongchamps ve ark. (128)'nin yaptiklart 391 hastalik caligmada; TRUS
esliginde 12-kor sistematik biyopsi teknigi, kognitif hedefli biyopsi teknigi ve 2
farkli fiizyon goriintiileme (rijit ve elastik) esliginde hedefli biyopsi tekniklerinin
prostat kanseri saptamadaki performanslart degerlendirilmistir. Klinik anlamli prostat
kanseri tanimlamalar1 ¢alismamizla benzerdir. Her hastaya dnce TRUS esliginde 12-
kor sistematik biyopsi, daha sonra ise MR'da goriilebilen lezyonlar1 olan hastalara
hedefli biyopsi teknikleri uygulanmistir. Kognitif hedefli biyopsi teknigi ile 12-kor
sistematik  biyopsi teknigi arasinda kanser saptamada anlamli farklilik
saptanmamistir. Her iki fiizyon tekniginin de yiiksek dereceli kanser saptama
oranlarini arttirdigt ve ponksiyon sayisini azalttigi, ancak fokal diisiik dereceli
kanserleri saptamada 12-kor sistematik biyopsiye gore daha basarisiz oldugu

bulunmustur.

Puech ve ark. (106)'nin yaptiklar1 prospektif calismaya MR'da siipheli prostat
lezyonu olan 95 hastayir dahil edilmistir. Her hastaya 12-kor sistematik biyopsiye
ilaveten, 2'si kognitif, 2'si fiizyon ile olmak {izere 4 kor hedefli biyopsi yapilmistir.
Hedefli biyopsi tekniklerinin klinik olarak onemli kanser saptadigi hasta sayisi
(%67), 12-kor sistematik biyopsiye (%52) gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
Ancak kognitif (%47) ve fiizyon esliginde (%53) hedefli biyopsi teknikleri arasinda

kanser saptama ag¢isindan anlamli fark saptanmamastir.

Fourcade ve ark. (129)'nin yaptiklari 191 hastanin bulundugu ve klinik anlamli
prostat kanseri tanimi1 Gleason skoru>7 veya MPKU>4 mm olarak kabul edilen
calismada 269 siipheli lezyona yonelik MR-US filizyon hedefli biyopsi yapilmistir.
Bu ¢alismada elastik fiizyon kullanilmis olup, hastalara MRG bulgularindan habersiz
bir kisi tarafindan 12-kor sistematik biyopsi de yapilmistir. Kombine yontem ile
hastalarin %55,5'inde prostat kanseri saptanirken, %45'inde klinik anlamli prostat
kanseri saptanmistir. Tek basina hedefli biyopsi ile tek basina sistematik 12-kor
biyopsinin prostat kanseri ve klinik anlamli prostat kanseri saptama oranlar1 arasinda
anlamli fark bulunamamistir. Ancak iki yontemin kombine kullanimi ile hastalarin

%45' klinik anlamli prostat kanseri tanisi alirken, tek basina 12-kor sistematik
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biyopsi kullanimi ile bu oran %33,5 bulunmustur. Hastalarin %12'sinde klinik
anlamli prostat kanseri sadece hedefli biyopsi yOntemiyle saptanirken sistematik
biyopsi tarafindan bu hastalar kagirilmistir. Hastalarin %16,8'inde hedefli biyopsi
yontemiyle Gleason skoru artarken, 12-kor sistematik biyopsi yontemiyle bu oran
%13,6 bulunmustur. Ancak iki yontemi kombine etmenin, sadece sistematik 12-kor
biyopsiye gore Gleason skorunu anlamli olarak artirdigi bulunmustur. Lezyonlarin
PIRADS skorlar1 ile Gleason skoru arasinda da pozitif yonde korelasyon
bulunmustur. Ayrica hastalara sadece hedefli biyopsi yapilirsa hastalarin %7,3"liniin
yanlis tani alacagi gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde hastalarin
%61,9'unda prostat kanseri saptanirken, %46,8'inde klinik anlamli prostat kanseri
saptandi. Tek basma hedefli biyopsi ile tek basina sistematik 12-kor biyopsinin
prostat kanseri saptama oranlari arasinda anlamli fark bulunmadi. Ancak iKi
yontemin kombine kullanimi ile hastalarin %46,8'1 klinik anlamli prostat kanseri
tanis1 alirken, tek basma 12-kor sistematik biyopsi kullanimi ile bu oran %27
bulundu. Bu ¢alismayla benzer sekilde iki yontemin kombine kullaniminin, sadece
sistematik 12-kor biyopsiye anlamli olarak istiin oldugu bulundu. Hastalarimizin
%19,8'inde klinik anlaml1 prostat kanseri sadece hedefli biyopsi yontemiyle saptandi.
Hastalarin %21,5'inde hedefli biyopsi yontemiyle Gleason skoru artarken, 12-kor
sistematik biyopsi yontemiyle bu oran %213,5 bulundu. Lezyonlarn PIRADS
skorlamasi ile Gleason skoru arasinda da pozitif yonde korelasyon bulundu. Ayrica
hastalarimiza sadece hedefli biyopsi yapilsaydi %8,7'sinin yanlis negatif tan: alacagi
bulundu. Ciinkii SB yontemi ile prostat 12 kadran olarak drneklendiginden MR'da
tanimlanan hedef lezyonlar disinda da malign odaklar saptandi. SB ile 18 hastada 18
adet hedef dis1 malignite bulundu. Bu 18 hedef dis1 lezyon g6z 6niine alindiginda
bunlarin 13" klinik anlamsiz kanser iken, 5'i klinik anlamli kanserdi. Sonu¢ olarak
Fourcade ve ark.'min yaptiklar1 caligmayla bizim c¢alismamiz benzer sonuglar

vermektedir.

Valerio ve ark. (112)'nin yaptiklart meta-analizde MR-US fiizyon goriintiileme
kilavuzlugunda hedefli biyopsi ile TRUS esliginde standart sistematik biyopsinin
karsilastirildigt, 2293 hastayi igeren 15 ¢alisma degerlendirilmistir. Bu meta-analizde
total prostat kanseri saptama oranlari sistematik biyopsi i¢in ortanca degeri %43,4

bulunurken, MR-US fiizyon hedefli biyopsi i¢in ortanca %50,5 bulunmustur. Klinik
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anlamli prostat kanseri saptama oranlari ise sistematik biyopsi i¢in ortanca % 23,6
iken, MR-US fiizyon biyopsi i¢in %33,3 bulunmustur. Tiim c¢alismalarda klinik
anlamli kanseri saptamada MR-US fiizyon biyopsi, standart sistematik biyopsiden
daha bagarili bulunmustur. Klinik anlamli kanseri saptamada iki yontem arasindaki
farkin ortanca degeri %6,8 (aralik: %0.9-%41.4) bulunmustur. 4 ¢alismada standart
biyopsinin daha fazla klinik anlamsiz kanseri yakaladigi gosterilmistir. Ancak
calismalarda klinik anlamli kanser taniminda bazi tutarsizliklar tespit edilmistir. Bir
calisma klinik anlamli kanser tanimi yapmazken, diger tiim g¢alismalarda Gleason
patern 4 ve {izerinin varligi klinik anlamli kanser kabul edilmistir. Bunlara ek olarak
8 calismada klinik anlamli kanser tanimi ig¢in maksimal pozitif kor uzunlugu
(MPKU) esik degerinin 3 mm ile 10 mm arasinda degismekte oldugu gosterilmistir.
Sistematik biyopsi ile kacirilan ve hedefli biyopsi ile saptanan klinik anlamli
kanserlerin ortanca degeri %9,1 (aralik: %5-%16,2) bulunmustur. Tam tersine
hedefli biyopsi ile kagirilan ve sistematik biyopsi ile saptanan klinik anlamli
kanserlerin ortanca degeri ise yalnizca %2,1 (aralik: %0-%12,4) bulunmustur. Sonug
olarak bu meta-analizde MR-US fiizyon hedefli biyopsi yonteminin klinik anlaml
kanseri yakalamada standart sistematik biyopsiye anlamli olarak iistiinliikk sagladigi
gosterilmistir. Klinik anlamli kanser bizim ¢alismamizda da literatiirdeki ¢alismalarla
benzer sekilde Gleason patern 4 ve lizeri veya MPKU 5 mm ve iizeri olarak
tanimlandi. Total kanser saptama oranlarin1 benzer sekilde bulundu. Hasta bazinda
total kanser saptama oranlarimiz sistematik biyopsi ig¢in %45,3, hedefli biyopsi
yontemi i¢in %51,6 bulundu. Klinik anlamli kanser saptama oranlarimiz ise 12-kor
sistematik biyopsi i¢cin %27 iken, hedefli biyopsi yontemi i¢in %38,1 olup
literatiirdeki caligmalarla benzerlik gostermektedir. Ayrica hasta bazinda klinik
anlamli kanseri saptamada iki yontem arasinda hedefli biyopsi yontemi lehine %11,1
fark bulundu. Sistematik biyopsi yonteminin klinik anlamsiz kanseri daha fazla
yakaladig1 saptandi. Hasta bazinda sistematik biyopsi ile kagirilan ve hedefli biyopsi
ile saptanan klinik anlaml kanserler %19,8 bulundu. Tam tersine hedefli biyopsi ile
kagirilan ve sistematik biyopsi ile saptanan klinik anlamli kanserler ise %8,8

bulundu.

Gayet ve ark. (130)'nin yaptiklar1 meta-analizde MR-US fiizyon hedefli biyopsi
ile TRUS esliginde standart sistematik biyopsinin karsilastirildigi, 2626 hastayi
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iceren 11 galisma degerlendirilmistir. Hasta basina alinan kor sayisinin 1,5 ila 8,9
arasinda degismekte oldugu bildirilmis. Meta-analize dahil edilen 11 g¢alismanin
5'inde SB'yi yapan kisi MR bulgularindan habersizken, 2 ¢alismada SB'yi yapan kisi
MR bulgularini biliyormus. 4 g¢alismada ise bu bilgi verilmemistir. Tiim prostat
kanserlerinin tespitinde HB'nin avantaji net olarak gosterilememistir. Ancak klinik
anlamli kanserlerin tespitinde HB'min daha basarili oldugu gosterilmistir. Bunun
diger sistematik meta-analizlerle benzer oldugu sdylenmistir. Rutin pratikte sadece
HB kullanim1 i¢in daha fazla prospektif ¢alismaya ihtiyag oldugu belirtilmistir.
Ayrica bu meta-analizde lezyon bazinda alt analiz yapilan g¢aligmalar dikkate
alindiginda lezyonlar diisiik riskli ve orta-yiiksek riskli olarak gruplandirilmistir.
MpMRG degerlendirmesinde PIRADS 3 lezyonlar diisiik riskli, PIRADS 4 ve 5
lezyonlar ise orta-yiiksek riskli kabul edilmistir. Diisiik riskli lezyonlarda HB' nin
kanser saptama oranlar1 %26,5-%32,5 arasinda bildirilirken, SB'nin kanser saptama
oranlar1 %35-%36,8 arasinda bildirilmistir. Yiksek riskli lezyonlarda ise HBmin
kanser saptama oranlar1 %61,5-%76,4 arasinda bildirilirken, SB'nin kanser saptama
oranlar1 %56,9-%59,7 arasinda bildirilmistir. Bizim g¢alismamizda da diisiik riskli
lezyonlarda (PIRADS skoru 3 olan) HB'min kanser saptama orani %24 (6/25),
SB'ninki ise %20 (5/25) bulundu. Yiiksek riskli lezyonlarda (PIRADS skoru 4 yada
5) ise, HB'nin kanser saptama orani %50 (66/132), SB'inki ise %37,8 (50/132)
bulundu. Ozellikle PIRADS skoru 5 olan lezyonlarda HB'nin kanser saptama orani
%84 (32/38), SB'ninki ise %42 (16/38) bulundu.

Mozer ve ark. (131)'nin yaptiklari 152 hastalik c¢alismada; klinik anlamli
kanser tanimi1 Gleason skoru>7 veya MPKU>4 mm olarak yapilmistir. Bu ¢alismada
biyopsiyi yapan kisi MRG bulgularindan habersiz olup 12-kor sistematik biyopsi ile
MR-US fiizyon goriintileme esliginde hedefli biyopsi karsilastirilmigtir. 12-kor
sistematik biyopsi ile total kanser saptama oram1 % 56,6 ve klinik anlamli kanser
saptama orant %36,9 bulunurken, bu oranlar MR-US fiizyon goriintiileme
kilavuzlugunda yapilan hedefli yontem ile sirasiyla %53,9 ve 43,4 bulunmustur.
Bizim calismamizda ise bu oranlar SB i¢in sirastyla %45,3 ve %27 bulunurken, HB
icin sirasiyla %51,6 ve %38,1 bulundu. Bizim oranlarimizin bu ¢alismaya gore diisiik
olma sebebini klinik anlamli kanser tanimlamamizin (MPKU>5 mm) daha kisith

olmasina baglayabiliriz. Ayrica Mozer ve ark.'nin ¢alismasinda MR-US fiizyon ile
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hedefli biyopsi yonteminin %9,2 hastada 12-kor sistematik biyopsiye ek fayda
sagladig gosterilmistir. Bu oran literatiirdeki diger ¢alismalara kiyasla diisiik olup ve
hasta popiilasyonundaki ortalama PSA diizeyinin daha diisiik olmas1 (6 ng/ml) ile

acgiklanmustir.

Rastinehad ve ark. (132)'nin yaptiklari 105 hastalik ¢alismada klinik anlamli
kanser saptama oranlar1 SB i¢in %32,4, HB icin ise %44,8 olarak bildirilmistir.
Ayrica bu ¢alismada MR-US fiizyon goriintiilleme kilavuzlugunda hedefli biyopsi
yonteminin %16,2 hastada 12-kor sistematik biyopsiye ek fayda sagladigi
gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda hasta bazinda klinik anlamli kanser saptama

oranlar1 SB i¢in %27 , HB i¢in ise %38,1 olarak bulundu.

Pinto ve ark. (133)'nin MR'da siipheli prostat lezyonlart olan 101 hastayi
kapsayan c¢alismasinda; 12-kor sistematik biyopsi ve MR-US fiizyon goriintiileme
esliginde hedefli  biyopsi  tekniklerinin  kanser saptama performanslari
karsilastirilmistir. Degerlendirilen MR goriintiilerinde hasta basina ortalama 2,6
lezyon saptanmis olup flizyon teknidi ile hasta basma ortalama 5,8 kor hedefli
biyopsi alimustir. Bizim c¢alismamizda ise; hasta basina ortalama 1,2 lezyon
saptanmis olup, flizyon teknigi ile hasta basina ortalama 3,6 kor hedefli biyopsi
alindi. Pinto ve ark.'nmin ¢aligmasinda MR-US fiizyon goriintiileme kilavuzlugunda
hedefli biyopsi tekniginde kanser saptama orani (%20.6), hastalarin MR'da saptanan
lezyonlar1 diisiik, orta ve yiiksek siipheli olarak iice ayrildiginda, tiim siiphe
derecelerinde 12-kor sistematik biyopsiye (%11.7) gore anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Siiphe dereceleri ayr1 ayr1 ele alindiginda da, flizyon goriintiileme
esliginde hedefli biyopsinin kanser saptama performansi, 12-kor sistematik

biyopsiden daha iyi olarak saptanmistir.

Prostat kanserinde, biyopsi sonucu elde edilen Gleason skoruna dayanan
patolojik derecelendirme klinik kararlarda 6nemli rol oynamaktadir. Yapilan bazi
calismalarda, biyopsiyle elde edilen Gleason skoru ile prostatektomi sonrasi patolojik
materyalden elde edilen Gleason skoru arasinda zayif korelasyon bildirilmektedir
(134,135). Ancak hedefli biyopsilerin Gleason skorunu daha dogru tespit edebildigini

gosteren ¢aligmalar mevcuttur (136).
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Baco ve ark. (137)'nin yaptiklar1 135 hastanin bulundugu calismada; MR-US
flizyon biyopsi ile radikal prostatektomi patoloji sonuglarmin %90 uyustugu
gosterilmistir. Ayn1 c¢alismada standart biyopsi ile radikal prostatektomi patoloji

sonuclarindaki uyumun %70'lerde kaldig1 gosterilmistir.

Robertson ve ark. (138)nin yaptiklar1 107 hastalik ¢alismada; 12-kor
sistematik biyopsi tekniginin, prostatektomi sonrasi patolojik materyallere gore
klinik olarak 6nemli kanserlerin %24'iinii tespit edebildigi bildirilmistir. Buna karsin
MR-US flizyon goriintiileme esliginde 4 kor hedefli biyopsi tekniginde ise, bu oran
%74 olarak bulunmustur. Ayrica 4 kor hedefli biyopsi tekniginde kor basina kanser
pozitifligi ve en biiyiikk kanser kor uzunlugu, 12-kor sistematik biyopsi teknigine
oranla anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Sonug¢ kisminda ise bu bulgulara
dayanarak, hedefli biyopsi tekniginin risk tahmininde sistematik bir artisa neden
oldugu ve gereksiz tedavilerin dniine gegmek amaciyla risk degerlendirilmesi i¢in
hedefli biyopsilere dayanan yeni kriterlere ihtiyag duyuldugu belirtilmistir. Tiim bu
calismalara gore; prostat biyopsilerinde MR-US fiizyon tekniginin kullaniminin, 12-
kor sistematik biyopsi teknigine gore klinik anlamli kanser saptama oranlarini ve

Gleason skorlarini arttirdigi, yanlis negatif sonuglari ise azalttig1 anlagilmaktadir.

Siddiqui ve ark. (139)'nin yaptiklari caligmaya; Agustos 2007 ile Agustos 2012
yillar1 arasinda prospektif olarak ayni seansta 12-kor sistematik biyopsi ve MR-US
flizyon gorintiilleme kilavuzlugunda hedefli biyopsi yapilan 582 hasta dahil
edilmisgtir. Bu calisgmada sistematik biyopsiyi yapan kisi MRG bulgularindan
habersizdir. Bu hastalarin 315 tanesine (%54) prostat kanseri teshisi konulmustur.
Flizyon goriintilleme kilavuzlugunda hedefli biyopsinin dahil edilmesiyle, 81 vakada
(%32) 12-kor sistematik biyopsiye oranla Gleason skorunda artis saptanmustir.
Fiizyon goriintiileme esliginde hedefli biyopsi teknigi ile, 12-kor sistematik biyopsi
teknigine gore %67 daha fazla yiiksek dereceli (Gleason > 4+3) kanser saptanirken,
diisiik dereceli (Gleason < 3+4) kanserlerin %36'sinin kacirildig: belirtilmistir. Buna
karsin 12-kor sistematik biyopsi tekniginin, fiizyon goriintiileme esliginde hedefli
biyopsi teknigine gore 67 vakada (%26) Gleason skorunu daha yliksek tespit ettigi,
ancak sadece %8 daha fazla yiiksek dereceli (Gleason > 4+3) kanser tespit edebildigi

saptanmistir. Sonu¢ olarak ise fiizyon goriintileme esliginde hedefli biyopsi
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tekniginin, 12-kor sistematik biyopsi teknigine gore Gleason skorunda artisa ve buna
bagli olarak tedavi kararinda degisiklige neden oldugu belirtilmistir. Ayrica fiizyon
goriintiileme esliginde hedefli biyopsi tekniginin, 12-kor sistematik biyopsiye gore
daha fazla yiiksek dereceli kanser tespit edilebildigi ancak diisiik dereceli kanserleri

ise kagirdig1 sonucuna vartlmistir.

Vourganti ve ark. (140) ile Sonn ve ark. (141)nin yaptiklari ¢aligmalarda;
fiizyon goriintiileme esliginde yapilan hedefli biyopsi teknigi ile, daha onceden
negatif 12-kor sistematik biyopsi hikayesi olan hastalarin sirasiyla, %34 ve
%37'sinde prostat kanseri saptandig1 ve bu saptanan kanserlerin iicte birinin yiiksek

dereceli (Gleason > 8) oldugu belirtilmistir.

Baco ve ark. (142)'nin yaptigi randomize kontrollii bir arastirmada daha once
biyopsi yapilmamis hastalarin 86'sina hem MR-US fiizyon hedefli biyopsi hem de
12-kor sistematik biyopsi yapilirken, 89 hastaya ise sadece 12-kor sistematik biyopsi
yapilmistir. Total prostat kanseri saptama yiizdeleri kombine yontem ve standart
yontem icin sirasiyla %59 ve %54 saptanirken, klinik anlamli kanser saptama
oranlart sirastyla %44 ve %49 bulunmustur. Total kanser ve klinik anlamli kanser

saptama oranlarinda anlamli fark saptanmamustir.

Kuru ve ark. (143)'nin yaptiklari 347 hastalik ¢alismada transperineal yolla
sistematik biyopsi ve MR-US fiizyon esliginde hedefli biyopsi karsilagtirilmistir.
Tiim prostat kanserlerini saptamada her iki yontem esit sonuglar vermistir (sirasiyla
%50,6 ve %50,4). Ancak klinik anlamli kanser, hedefli biyopsi ile %41,1

saptanirken, sistematik biyopsi ile %38 saptanmustir.

Junker ve ark. (144)'min bizimle benzer rijid fiizyon sistemini kullanarak
yaptiklar1 50 hastalik ¢alismada HB ve SB karsilastirilmistir. HB ve SB'nin total
kanser saptama oranlart sirasiyla %46 ve %36 bulunmustur. HB'nin sensitivitesi
%88,5 (23/26) iken, SB'ninki %69,2 (18/26) bulunmustur. Hastalarin %6's1 sadece

SB ile kanser tanis1 alirken, %16's1 sadece HB ile kanser tanis1 almustir.

Anterior yerlesimli prostat kanserleri tiim kanserlerin %15-30'unu olusturmakta
olmasia ragmen bu bolge rutin 6rnekleme yapmak icin zor bir alandir. Anterior

yerlesimli kanserler genellikle TZ'nin anteromedial ve inferior kisimlari ile PZ'nin 6n
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boynuzlarinda yerlesimlidir. TRUS esliginde 12-kor standart sistematik biyopsi ile
bu bolge genellikle ihmal edilir. Ancak hedefli biyopsilerle bu bdlgede yerlesim
gosteren kanserler daha fazla yakalanabilmektedir. Son zamanlarda yapilan
caligmalarda hedefli biyopsilerin bu boélgedeki kanserlerin saptanmasinda basari
oranini artirdig1 gosterilmistir (145,146,147,148). Bizim ¢alismamizda da anterior
yerlesimli lezyonlarda MR-US fiizyon goriintiileme kilavuzlugunda hedefli biyopsi
teknigi ile standart sistematik biyopsiye gore daha basarili sonuglar elde edildi.
Calismamizda 29 lezyon anterior yerlesimliydi. Bu lezyonlarin 12'sinde HB klinik

anlamli kanser yakalarken, SB sadece 2 klinik anlaml1 kanser yakalayabildi.

Literatiirde kii¢iikk lezyonlarda MR-US fiizyon goriintiileme kilavuzlugunda
yapilan hedefli biyopsinin sistematik biyopsiye ve kognitif fiizyona gore daha
basarili sonuglar verdigine dair ¢aligmalar mevcuttur (125,149,150). Calismamizda
mpMRG'deki siipheli lezyonlar1 10 mm ve alti, 10 mm {izeri olarak 2 gruba ayirarak
inceledigimizde; kiiclik lezyonlarda her iki yontem arasinda kanser saptamada
anlamli fark bulunamadi. Biiylik lezyonlarda ise hedefli biyopsiyle sistematik
biyopsiden daha fazla kanser saptandi. Calismamizda biiyiik lezyonlarda hedefli
biyopsiyle daha fazla kanser saptanmis olmasimin oOzellikle anterior yerlesimli
lezyonlarin boyutlarinin biiyiik olmasi ve anterior yerlesimli lezyonlarda hedefli
biyopsinin sistematik biyopsiden daha basarili sonuclar vermesine bagli oldugunu

diistinmekteyiz.

Literatiirde klinik anlamli prostat kanseri tanimi birgok farkli sekilde
yapilmistir. Mozer ve ark. (141) ile Sonn ve ark. (131) klinik anlamli anlamli kanser
tanimin1  Gleason skoru>3+4 veya MPKU>4 mm olarak kabul etmislerdir.
Delongchamps ve ark. (128) klinik anlamli anlamli kanser tanimini Gleason
skoru>3+4 veya MPKU>5 mm olarak yaparken, Puech ve ark. (106) ise Gleason
skoru>3+4 veya MPKU>3 mm olarak yapmiglardir. Fiard ve ark. (151) bu
tanimlamay1 Gleason skoru>3+4 veya MPKU>10 mm olarak yapmislardir. Siddiqui
ve ark. (139) sadece Gleason>4+3 kanserleri klinik anlamli kanser kabul etmislerdir.
Wysock ve ark. (125) ise Gleason skoru>3+4 kanserleri klinik anlamli kanser kabul
etmislerdir. PIRADSv2'de ise patoloji sonucu Gleason skoru 7 ve iistii olan ve/veya

0,5 cc ve tistii hacim ve/veya ekstraprostatik uzanimi olan kanserler klinik anlaml
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kanser olarak tanimlanir (94). Sonug¢ olarak klinik anlamli kanser tanimi igin fikir
birligi yoktur. Bizim galismamizda ise Gleason skoru>3+4 veya MPKU>5 mm olan
kanserler klinik anlamli olarak kabul edildi. Calismalardaki klinik anlamli kanser
saptama oranlarindaki farkliligin biiyiik oranda bu tanimladaki degisikliklere bagh

oldugunu diisiinmekteyiz.

Calismamizin bazi limitasyonlart mevcuttur. Goriintii eslestirme ve biyopsi
islemi sirasinda hasta veya prob hareketlerine bagli degisiklikler ve goriintiilerin
bagdastirma algoritmasi olarak rijit sistem kullanildigindan prostat deformasyonuna
baglh MR ile US goriintiisii  arasinda farkliik  olusmasi  ¢alismanin
kisithliklarindandir. Bunu oOnlemek igin hastalara biyopsi islemleri sirasinda
hareketsiz kalmalar1 sdylendi. Ayrica eslestirme yapildiktan sonra biyopsi islemi
sirasinda US probu prostati deforme etmeyecek sekilde yumusak hareketlerle
kullanildi. 12-kor sistematik biyopsinin hedefli biyopsiden sonra yapilmasi,
sistematik biyopsi yapilirken MR goriintiisii kapali olmasina ragmen operatoriin
MR'daki hedef lezyondan haberdar olmasi limitasyonlarimizdandir. Bunu dnlemek
igin sistematik biyopsi hedefli biyopsiden 6nce yapilabilirdi. Ancak hedefli biyopsi
icin goriintiilerin eslestirilmesi silire gerektirdiginden, hasta konforu ve toleransi
g6zoniine aliarak hedefli biyopsinin sistematik biyopsiden once yapilmasi tercih
edildi. Ayrica prostatektomi yapilan hasta sayimizin azligi nedeniyle biyopsi ile elde
edilen Gleason skoru ve prostatektomi sonrasi patolojik materyalden elde edilen

Gleason skoru arasinda korelasyon olup olmadig1 degerlendirilememistir.

Sonug¢ olarak; calismamizda hedefli biyopsi ile daha fazla klinik anlaml
kanser, daha yiiksek Gleason skoru ve daha biiyiik MPKU saptandi. Ayrica anterior
yerlesimli lezyonlarda hedefli biyopsi ile daha fazla klinik anlamli kanser saptandi.
Diger taraftan sistematik biyopsi ile mpMRG'de saptanan hedef lezyonlar disinda da
malign odaklar tespit edildi. Ancak bunlarin ¢ogu klinik olarak anlamsiz kanserdi.
Hedefli biyopsi ile sistematik biyopsinin kombine kullaniminin, bu yontemlerin tek
basma kullanimina gore prostat kanseri tanis1 alan hasta sayisini belirgin artirdigi
bulundu. Bu bulgular 1s18inda, uygun hasta yonetiminin saglanmasi i¢in sistematik

biyopsiye hedefli biyopsinin eklenmesini 6nermekteyiz.
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SONUCLAR

1. Calismamiza dahil edilen PSA yiiksekligi ve/veya anormal PRM bulgulari
ile birlikte anormal mpMRG bulgularinin varligi (PIRADS skoru>3) nedeniyle
biyopsi yapilan toplam 126 hastanin 78’1 (%61,9) prostat kanseri tanist alirken, 48
(%38,1) hastanin patolojisi benign olarak sonuglandi. Prostat kanseri tanisi alan 78
hastanin 59 (%75,6)'u klinik anlamli iken, 19 (%24,4)'u klinik anlamsiz kanser idi.

2. HB ve SB yontemlerinin tek bagina hastalar1 tanimlamalari arasinda anlamli
fark yoktu. Ancak iki yontemin kombine kullaniminin bu yontemlerin tek basina

kullanimina gore prostat kanseri tanisi alan hasta sayisini belirgin artirdigi bulundu.

3. SB yonteminin benign sonug¢ verdigi 21 hasta HB'nin eklenmesiyle kanser
tanis1 alirken, HB yOnteminin benign sonu¢ verdigi 13 hasta SB'nin eklenmesiyle

kanser tanisi1 aldi.

4. Hasta bazinda klinik anlamli kanseri saptamada; HB, SB'ye %19,8 ek fayda
saglarken, tam tersine SB ise HB'ye %8,7 ek fayda sagladi.

5. Hasta bazinda klinik anlamli kanseri en fazla yakalayan yontem SB+HB
iken, en az yakalayan yontem SB idi. Klinik anlamsiz kanser tanisini ise en fazla
veren yontem SB iken, en az veren yontem HB idi. Hastalara en fazla benign tanisi

veren yontem SB iken, en az benign tanis1 veren yontem SB+HB idi.

6. Hastalarda HB ve SB'nin tanimladiklar1 Gleason skorlari arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu. HB ile hastalarin Gleason skorlar1 daha yiiksek

bulundu.

7. SB ile 18 hastada 18 adet hedef dis1 kadranda malign odak saptandi. Bu
hedef dis1 lezyonlarin 13'i klinik anlamsiz kanser iken, 5'i klinik olarak anlamli

kanserdi.

8. 126 hastada toplam 157 siipheli lezyon degerlendirildi. Hedef lezyon ve
sistematik biyopside bu lokasyona uyan kadranlar géz Oniine alindiginda; HB
yontemi ile yapilan oOrneklemelerde Gleason skoru, SB yontemi ile yapilan

orneklemelere gore anlamli olarak yiiksek bulundu.
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9. Hedef lezyon ve sistematik biyopside bu lokasyona uyan kadranlar g6z
Oniine alindiginda; lezyonlarda HB’nin tanimladigi maksimal pozitif kor uzunlugu,
SB’nin tanimladigr maksimal pozitif kor uzunluguna gore istatistiksel agidan anlamli

olarak yiiksek bulundu.

10. Lezyonlarin PIRADS skorlar1 ile HB’ye gore Gleason skorlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, orta diizeyde korelasyon bulundu.

11. Lezyonlarin PIRADS skorlar1 ile SB’ye gore Gleason skorlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, diisiik diizeyde korelasyon bulundu.

12. Anterior yerlesimli lezyonlarda HB'nin klinik anlamli kanseri yakalama

orani SB'den anlamli1 olarak yiiksek bulundu.

13. TZ yerlesimli lezyonlarda HB'nin klinik anlamli kanseri yakalama orani

SB'den anlamli olarak yiiksek bulundu.

14. MpMRG'de siipheli lezyonlar boyutlarina gére 10 mm ve alt, 10 mm tizeri
olarak iki gruba ayrildiginda; 10 mm ve alt1 grupta HB ile SB'nin verdigi sonuglar
esitti. Ancak 10 mm tiizeri grupta; HB, kanser saptamada SB'den anlamli olarak

yiiksek sonug verdi.

15. Hastalarin prostat voliimleri ile biyopsi yontemine gore patoloji sonuglar

arasinda anlaml iligki yoktu.
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