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1.GIRIS

Prostat kanseri (PCA) erkeklerde cilt kaynakli maligniteler disinda en sik
goriilen ikinci malignitedir. Kanser nedenli 6liimler arasinda ise ilk siralarda yer
almaktadir (1). PCA risk faktorleri arasinda ileri yas, siyah irk, genetik polimorfizm

ve aile dykiisii yer almaktadir (2).

PCA tanisinda rutin taramalarda prostat spesifik antijen yiiksekligi (PSA)
veya anormal rektal muayene varliginda transrektal ultrasonografi (TRUS)
esliginde yapilan 12 kadran sistematik prostat biyopsileriyle tan1 konmaktadir (3).
PSA prostat epitelyal hiicrelerinden salgilanan organ-spesifik bir belirtegtir. PSA
serum degeri kanser-spesifik bir belirte¢ olmayip benign prostat hiperplazisi (BPH),
prostatit gibi benign patolojilerde de yiikselebilmektedir. Ayrica klinik 6nemli bazi
PCA vakalarinda da serum PSA degerleri normal diizeylerde olabilmektedir (4,5).
TRUS esliginde yapilan 12 kadran sistematik biyopsilerde ise prostat bezi tiim
bolgelerinden drnekleme yapilamamakta olup yaklasik %20-25 klinik 6nemli PCA
saptanamamaktadir. Buna ek olarak yiiksek oranda da klinik olarak 6nemsiz PCA
saptanmaktadir (6,7). Bu nedenle giinlik pratikte, yiiksek yumusak doku
coziiniirligl ile diger goriintilleme yoOntemlerine Ustlinliigii bulunan manyetik

rezonans goriintiillemenin (MRG) PCA tanisinda kullanimi artmaktadir.

1980’li yillarda prostat MRG T1 agirlikli (T1A) ve T2 agirlikli (T2A)
sekanslar ile PCA tanili olgularda lokal evreleme i¢in kullaniimaktaydi.
Giinlimiizde gelisen teknolojiyle birlikte multiparametrik prostat MRG (MpMRG)

ile morfolojik degerlendirmenin yani sira dinamik kontrasthh MRG (DkMRG),



difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG) ve MR proton spektroskopi teknikleriyle
fonksiyonel ve fizyolojik degerlendirme de yapilabilmektedir (8). MpMRG
PCA’da erken tani, tiimor lokalizasyonu, evrelemesi ve agresifliginin
degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Tedavi sonrasi olgularda ise takip ve
rekiirrens saptanmasinda Onemli role sahiptir. Ayni zamanda MpMRG hedefe

yonelik prostat biyopsisinde de yol gosterici olmaktadir (9).

MpMRG ¢ekim protokolii ve raporlanmasinda ortak bir dil olusturmak
amactyla ilk olarak 2012 yilinda Avrupa Urogenital Radyoloji Dernegi (ESUR)
tarafindan yayinlanan Prostat Goriintiileme Raporlama ve Veri Sistemi versiyon
I’in (PI-RADS vl) ardindan giincel gelismeler 1513inda 2015 yilinda Amerikan
Radyoloji Dernegi ve AdMeTech kurulusunun da katkilariyla PI-RADS v2
yayimlanmistir. PI-RADS ile periferal zon ve transizyonel zondaki lezyonlar boyut,
diftizyon oOzellikleri ve kontrast tutulum paternlerine gore bes kategoride
smiflandirilmaktadir.

Yapilan ¢aligmalarda MpMRG’ nin etkinligi kanitlanmis olmakla birlikte
benign patolojilerin kanseri taklit edebilmesi ve raporlamanin okuyucu
deneyimiyle farkliliklar gostermesi klinik uygulamada PCA teshisi ve
evrelenmesinde zorluklara neden olabilmektedir (10,11).

PCA tanili hastalarda lokal evreleme tedavi yoOnetiminde Onemli yere
sahiptir. Lokal evrelemede, 6zellikle ytiksek riskli hastalarda, MpMRG en duyarl
yontem olarak kabul edilmektedir (12—14). T2A goriintiilere ek olarak dinamik
seriler ve DAG ile ekstraprostatik yayilim (EPY) varligi, norovaskiiler demet (ND)

infiltrasyonu, seminal vezikiiller, rektum duvari, mesane ve pelvik yan duvar



tutulumlar1 aragtirilir (15). Radikal prostatektomi sonrasi erektil fonksiyonun ve
kontinansin korunmasi, cerrahi teknik ve norovaskiiler demet tutulumu ile ilgilidir.
Tiimor evresi ve olast EPY’nin preoperatif donemde dogru degerlendirilmesi,
cerrahi yontem, sonug ve onkolojik degerlendirmede 6nemli yere sahiptir (16).
Literatiirde prostat goriintiileme ile ilgili sayist giderek artan ¢aligmalar
bulunmaktadir. Bu ¢aligmalar ile radyoloji rehberleri giincellenmektedir.
Caligmamizin amaci radikal prostatektomi olan prostat kanserli olgularin
retrospektif olarak preoperatif MpMRG’lerinin incelenmesi ve lokal evrelemede

radyolojik-patolojik korelasyonun degerlendirilmesidir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1 Prostat Embriyolojisi ve Histolojisi:

Normal genetige sahip bireylerde embriyonun cinsiyet gelisimi Wolf
kanallar;, Miiller kanallari, iirogenital siniis (UGS) ve fetal gonad arasindaki
etkilesimlerle belirlenir. Erkek sekstiel yone farklilagma fetal testislerden salgilanan
androjenler ile belirlenir. Sertoli hiicrelerinde eksprese edilen anti-Miillerian
hormonun etkisi ile Miiller kanal1 sistemi regrese olurken, androjenler ile Wolf
kanallariin stabilizasyonu saglanmaktadir (17). Seksiiel gelisimin ikinci agamasi
8. haftada Leydig hiicrelerinden salgilanan testosteronun etkisi ile devam eder.
Androjenik uyarilarla UGS, eksternal genitalyayi olusturur. Bu siire¢ ayn1 zamanda

prostat, prostatik utrikul olusumunu da igerir (18,19).

Prostat bezi olusumu fetal testosteron etkisiyle UGS mezenkimi ile gevrili
solid epitelyal tomurcugun olusmasi ile baslar. Prostatik tomurcuklar testikiiler
androjenlerin etkisi ile, UGS mezenkimi icine prolifere olup prostatik loblari
olusturur. Prostatin biiyiimesi ve gelisimi fetal 10. haftada baslayip seksiiel matiirite

ile tamamlanir (20-22).

Prostat bezi histolojik olarak fibromiiskiiler stroma ve glandiiler yapilardan
olusur. Prostat bezi bazal hiicreler, sekretuar hiicreler ve az sayida néroendokrin
hiicrelerden olusmaktadir. Bazal hiicreler sekretuar hiicreleri bazal membrandan
ayiran sitokeratin gibi belirleyiciler ile pozitif boyanan kiiboidal ya da yassi
hiicrelerdir. Bazal hiicreler karsinomlarda izlenmediginden biyopsilerde taninmasi
onemlidir. Sekretuar hiicreler ise soluk veya seffaf sitoplazmali, PSA ve prostatik

4



asit fosfataz ile pozitif boyanan hiicrelerdir. Noéroendokrin hiicreler kromogranin
gibi noroendokrin belirtegler ile pozitif boyanan graniiler eozinofilik sitoplazmali
hiicrelerdir. Duktal ve asiner epitelyal hiicreler metaplazi ve hiperplazi
gosterebilirler. Diiz kas hiicreleri, fibroblastlar, doku makrofajlari, vaskiiler endotel

hiicreleri gibi bir¢ok hiicre prostat bezi stromal yapisini olusturur (23,24).

2.2 Prostat Bezi Anatomisi

Prostat bezi; yaklagik 20-30 gram agirliginda, ortalama 3 ¢cm uzunlugunda,
4 cm genisliginde, 2 cm kalinliginda, tabani mesane boynunda, tepesi ise
subperitoneal yerlesimli aksesuar bezdir. inferiorda mesane boynuna bitisik olup
eksternal iiriner sfinkter ve membrandz iiretraya baglhidir. Lateral yiizler levator ani
kaslarinin medial kenarlar1 ve endopelvik fasya ile iliskilidir. Posterior yiiz
rektumdan Denonvillier fasyasiyla ayrilir. Prostatin posterosiiperiorunda ise
seminal vezikiiller ve vas deferensin ampullas1 yerlesim gostermektedir. Bezin
anterior yuizli, simfizis pubisin arkasindadir. Bu alan, Santorini ven pleksusu,
ylizeysel dorsal ven ve yag doku icermekte olup Retzius boslugu olarak adlandirilir

(25-27).

Prostat anatomisi, santral zon (CZ), transizyonel zon (TZ), periferal zon
(PZ) ve anterior fibromuskiiler stroma (AFS) olmak tizere dort bolgeye ayrilmis
olup kraniokaudal diizlemde de bazal, mid ve apeks olmak iizere ii¢ esit parcaya
boliinmistiir. Kraniokaudal diizlemde yapilan smiflamada anatomik sinir

bulunmamaktadir (25-27).



2.2.1 Zonal Anatomi
2.2.1.1 Periferal Zon

PZ prostat bezinin en biiylik glandiiler komponenti olup glandiiler dokunun
yaklasik %70’ini olusturmaktadir. PZ UGS’den koken almaktadir. PCA’larm

yaklasik %70’1 ve prostatitlerin biiyiik cogunlugundan sorumlu kisimdir (25,28).

PI-RADS v2’ de yer alan standart sektor haritalamasina gore posterior

medial, posterior lateral ve anterior olarak 3 boliime ayrilmistir (26).

MRG’ de PZ yiiksek T2 sinyal intensitisiyle diger zonlardan ve cevre

yapilardan ayrimi kolay yapilabilir (26).
2.2.1.2 Transizyonel Zon

TZ iiretray1 mesane ve verumontanum arasinda saran kisimdir. Embriyonik
kokeni her ne kadar PZ’ye benzese de PZ’den daha fazla fibromuskuler komponent
icerir. Ancak PZ’ nin aksine prostat kanserlerinin yaklagik %25’inden sorumludur.
Geng erigkinlerde glandiiler dokunun %5’inden azin1 olusturmakta olup BPH’ye

neden olan kisimdir (25,27).

MRG’de TZ homojen diisiik T2 sinyal intensitesinde izlenir. TZ
fibromuskiiler ve glandiiler doku igeren bir konsantrik bant ile PZ’den ayirt

edilebilir. Bu bant cerrahi kapsiil olarak adlandirilmaktadir (29-31).

PI-RADS v2’ de yer alan standart sektdr haritalamasina gore transizyonel

zon anterior ve posterior olarak 2 boliime ayrilmistir (26).



2.2.1.3 Santral Zon

CZ ejakiilator kanallarini ¢evreleyen prostatin tabanindan baslayip apeksi
verumontanum olan koni seklinde glandiiler dokudur (17,29,32). Prostatik
iretranin segmenti olan verumontanum, glandiilar-stromal dokudan iiretra
liimenine, posterior duvardan protriide olan ¢ikintidir. Ejakiilator kanallar iiretraya

bu noktadan ag¢ilir (25,28,32).

CZ glandiiler dokunun yaklasik %25’ini olusturmakta olup 35 yasindan
sonra voliimiinde azalma gozlenmektedir (25,29). Histolojik olarak CZ’de izlenen
asiniler PZ’ye gore daha biiyiik ve diizensizdir (17,25). Ayrica CZ, PZ ile
karsilagtirildiginda stromal elemanlardan daha zengin olup liiminal siv1 igerigi daha
azdir. Bu durum MRG’de farkli sekilde goriinmelerine neden olmaktadir
(30,33,34). Histolojik farkliliklar1 embriyonik kokenle agiklamak miimkiin olabilir.
PZ ve TZ iirogenital siniisten koken alir. CZ ise Wolf kanalindan kdken almakta
olup bazi histolojik ozellikleri seminal vezikiil ve ejekiilatuar kanallara
benzemektedir (29,35). CZ’nin yaslanma ile boyutlarinda azalma olmasi1 ve komsu

TZ’ de boyut artist MRG’de goriintirliiglinii azaltmaktadir (31).

CZ ve TZ prostat MRG ile ilgili ilk g¢alismalarda ayrimi net olarak
yapilamadigindan ikisine birlikte santral gland adi verilmistir (30). Prostat MRG
kullaniminin yayginlagsmasi ve bu konudaki deneyimin artmasi ile T2A sekans ve
DAG ile CZ ayriminin yapilabilecegine dair ¢alismalar bulunmaktadir (34,36).
MRG’de CZ T2A sekanslarda ve DAG’de diisiik sinyal intensitesinde

izlenmektedir (34,36).



2.2.1.4 Anterior Fibromuskiiler Stroma

Prostat bezinin nonglandiiler dokusunun ana komponentidir. AFS diiz
kaslardan olusmus olup kas lifleri ile iiretrayr ¢evrelemektedir. Siiperiorunda
mesane boynu ve periprostatik sfinkter bulunur ve AFS’deki diiz kaslar ile
mesanenin ¢izgili kaslar1 bu diizeyde karigmis haldedir. Prostatin anterior kismini
olusturur. Lateralde prostat kapsiiliiyle birlesip prostatin glandiiler dokusuyla

kaynagir (25,28,32).

MRG’de T2A sekanslarda, Apparent Diffusion Coefficient (ADC) ve

DAG’de diisiik sinyal intensitesinde izlenir (29,30).

2.2.2 Seminal Vezikiil ve Ejakiilatuar Kanallar

Ejakiilatuar kanal, vas deferensin prostat tabanina posteriordan girerken
ayni taraftaki seminal vezikiil kanallariyla birlesmesiyle olugsmaktadir. Ejakiilatuar

kanallar verumontanumun orta konveksitesine agilir (25,37).

Seminal vezikiiller ejakiilasyon hacminin yaklasik %80’ini olusturan
rektum ile mesane arasinda yer alan salgi bezleridir. MRG’de s1v1 igerigi nedeniyle

seminal vezikiiller T2A sekanslarda yiiksek sinyalli izlenmektedir (25-27).

2.2.3. Prostatik Kapsiil

Prostatik kapsiil gergek bir kapsiil olmamakla birlikte prostatik glandiiler
dokudan ayirt edilemeyen 0.5 mm kalinliginda fibromuskiiler bir yapidir. Prostat
kapsiilii anteriorda AFS ile birlesmekte olup prostat apeks ve bazisinde farkli iki

nokta kapsiilden yoksundur. Apekste kapsiil anterior ve lateralinde prostat
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stromastyla {riner sfinkter kas liflerinin birlesim yerinde kapsiilde defekt
izlenmektedir. Baziste ise mesane boynu ve ejakiilatuar kanallarin prostat bezine

giris diizeyinde defekt mevcuttur (26,32,38).

MRG’de T2A’da prostat bezini g¢evreleyen ince siyah bir rim olarak

izlenmekte olup EPY degerlendirilmesinde referans yapidir (8).
2.2.4 Norovaskiiler Demet

Rektumun lateralinde, inferior hipogastrik pleksustan ¢ikan, parasempatik
ve sempatik lifler iceren kaverndz sinirin lifleri; mesane, prostat, seminal
vezikiilleri ve korpus kavernozumlari innerve etmektedir. Bu pleksus erkekte
ereksiyon, ejekiilasyon ve idrar kontinansindan sorumludur (39—41). Sinir lifleri
vaskiiler yapilar ile ND’yi olusturur. ND prostat bezi posterolateralinde liggenler
olusturarak ilerler ve prostatik kapsiilii saat 5-7 hizasinda delerek prostat glandina
ulasir. Uggen alanm medial duvarm PZ, lateral duvari lateral fasya, posterior

duvari da Denonvillier fasyast olusturmaktadir (42).

ND varyasyonlart sik izlenmekte olup sinir koruyucu cerrahi sirasinda

minimum olarak saat 5 ve 7 hizasinda ND korunmaya calisilmalidir (43).
2.2.5 Prostatin Lenfatik ve Vaskiiler Dolagimi

Prostat obturator, internal iliak, eksternal iliak, common iliak ve presakral
lenf nodlarma drene olmakta olup prostatin lenfatikleri vendz sisteme eslik

etmektedir (31).



Prostat arteriyel beslenmesi ¢ok varyasyon gosterebilmekle birlikte genel
olarak arteriyel dolasimi inferior vezikal arterden kdken almaktadir. Ayrica
beslenmeye yardime1 olan diger arterler ise internal pudental arter ve arteria rektalis

mediadir (26,44).

Prostat venoz sistemi prostat kapsiiliiniin {izerinde bir ag olusturmakta olup
prostat bezinin ¢ok sayida veni bulunmaktadir. Ven6z drenaj; derin dorsal venle

birleserek internal iliak vene dogru olmaktadir (43).

ars | ars
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Sekil 1 Prostat sektor haritas1 (Referans 89'dan modifiye edilerek alinmistir.)
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2.3. Prostat Kanseri

PCA erkeklerde cilt kaynakli maligniteler disinda en sik goriilen ikinci
malignitedir. Kanser nedenli 6liimler arasinda ise ilk siralarda yer almaktadir. Son
yillarda, 6zellikle gelismis iilkelerde PCA insidansi goriintiileme yontemlerinin
gelismesi ile artmaktadir (1). PCA risk faktorleri arasinda ileri yas, alkol kullanimi,

siyah 1rk, genetik polimorfizm ve aile dykiisli yer almaktadir (2,45).

Erkeklerde PCA tarama programi olusturulmas: gilinlimiizde halen
tartismalidir. PCA taramasi ile gereksiz tani ve biyopsi sikliginin arttigina ve sag
kalim siiresinde anlamli farklilik olmadigina dair ¢alismalar mevcuttur (46). Bu
noktada risk siniflamasi giindeme gelmektedir. >50 yas ya da ailede PCA Oykiisii
olan >45 yas erkek hastalar, siyah irk yiiksek riskli grupta yer almaktadir. Bu
hastalarda PCA taramasi ile gereksiz biyopsi sayisi azaltilabilmektedir. Yiiksek
serum PSA degerleri ve/veya anormal dijital rektal muayene (DRM) bulgular1 PCA
icin sliphe uyandirmakta olup kesin tani histopatolojik degerlendirme ile
konmaktadir (45). Anormal DRM bulgusu biyopsi endikasyonu i¢in bagimsiz risk
faktorii olmakla birlikte serum PSA degeri PCA tanisinda TRUS ve DRM ile

karsilastirildiginda daha yiiksek tanisal degere sahiptir (45).

Histopatolojik tani i¢in en sik kullanilan yontem TRUS esliginde biyopsidir.
Ik kez 1989 yilinda Hodge tarafindan tanimlanan TRUS esliginde sistematik alt1
kadran biyopsinin ardindan Presti ve arkadaglarinin 2000 yilinda yaptig1 prospektif
caligmada ideal protokoliin en az 10 kor olmas1 gerektigini belirtilmistir. Prostatin

lateral bolgelerine yogunlasan ve 10-12 odaktan alinan biyopsi protokolleri
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giinimiizde kabul goren yaklasimlar olup anterior kesimler ornekleme dist
kalabilmektedir (47,48). Son yillarda, klinik olarak anlamli PCA saptanmasinin
arttirtlmas1 ve klinik 6nemli kanserin lokalizasyonunu saptamak amaciyla 12
kadran sistematik biyopsi yerine biyopsi oncesi hedef tespiti saglayan MpMRG

kullanim1 yayginlagmistir (49).
2.3.1. Prostat Bezinin Histopatolojik Incelemesi
2.3.1.1. Gleason Skorlama Sistemi

Su anda diinyada prostat adenokarsinomu histolojik derecelendirmede en
fazla kullanilan skorlama sistemidir. Bu skorlama sistemi klinik evre, biyokimyasal
rekiirrens, progresyon ve sagkalim ile yakindan iligkilidir. Skorlamada histolojik
paternler en iyi differansiyeden en kotii diferansiyeye dogru bes ana siif kullanilir

(Sekil 1) (50,51).

Gleason skoru hesaplanirken tiimorii olusturan en sik ve ikinci en sik izlenen
patern toplanir ve 2 ile 10 arasinda bir degere karsilik gelir. Tiimor tek bir paternde
izleniyorsa skora ulagmak icin izlenen patern iki ile ¢arpilir. Ayrica yliksek dereceli
kanser varliginda (patern 4-5) tiimor icerisinde izlenen diisiik dereceli patern
%35’ten az bir kismu1 olusturuyorsa diisiik dereceli patern skora dahil edilmez ve
yiiksek dereceli patern iki ile ¢arpilir. Eger ikiden fazla patern mevcutsa tiimoral
dokuda en sik izlenen patern ile en yiiksek dereceli paternin toplanmasi ile Gleason

skoruna ulasilir (52,53).
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0.9
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00 S O Ayni boyut ve sekildeki yuvarlak asinuslarin olusturdugu
1 ?po %%00 Q 1y1 stnurlt nodillerdir. Gériiniim normal prostat bezini andirir.
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P 5SS
S
02 02Qe00 O _ o i,
O %0 Vo, OOQ O Gl Asinuslarin sekilleri diizgiin ve yuvarlak olmakla birlikte
2 o O o O 0 OO O e $sleason sekil ve boyutlarinda bir miktar heterojenite izlenebilir.
Patern 2

En sik izlenen paterndir Asinuslar normal duktuslar
arasinda gelisigiizel dagilmis olup neoplasti
birbirinden farkls sekil ve boy i
sinirl olmayip orta derece di
gelir.

al nodil iyi
e kansere karsilik

Bu patern altinda belirsiz liimene sahip abortif bezler
ver almaktadir. Kribriform veya glomeriiloid sekilli
bezler bu paternde kabul edilir Kotii differansive

kansere karsilik gelir.

Normal yapilar itilmis ya da ortadan kalkmis olup

kansere karsilik gelir.

Sekil 2 Prostat bezinin histopatolojik degerlendirmesi (Gleason skoru)

2014 yilinda Uluslararas1 Urolojik Patoloji Dernegi (ISUP) Konsensiis
Konferansi’'nda, giincel bilgiler 1s18inda, Gleason derecelendirmesinde
diizenlemeler yapilarak ISUP ve 2016 yilinda da WHO tarafindan yaymlanmigtir
(54,55). Bu toplantida, Gleason skorlamasi prognostik agidan bes kategoriye
ayrilmistir (ISUP grade 1-5) (Tablo 1). Yapilan caligmalarda grade gruplarinin
standart Gleason skorlamasiyla karsilastirildiklarinda prognostik degerinin daha
yliksek oldugu ortaya ¢ikmistir (56-58). Ayrica bu kategorizasyonun diger bir
yarari da Gleason skor sisteminde orta siralarda yer alan Gleason skor 6’nin

nispeten daha iyi seyirli oldugunu yansitmasidir (55).
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Tablo 1 ISUP 2014 Derecelendirme

Gleason Skoru ISUP Evresi
2-6 1
7 (3+4) 2
7 (4+3) 3
8 (4+4 veya 3+5 veya 5+3 ) 4
9-10 5

2.3.1.2. Karsinom I¢in Spesifik Kabul Edilen Histopatolojik Ozellikler

Perinoral invazyon, kollajenéz mikronodiiller, glomeriiloid intraglandiiler
projeksiyonlar ve EPY, PCA tanisi i¢in spesifik kabul edilen histopatolojik
ozelliklerdendir (59). Perinoral invazyon PCA’nin en 6nemli bulgularindan biridir.
Igne biyopsilerinde yaklasik 1/4 oraninda izlenmekte olup radikal
prostatektomilerde ise %84-94 oraninda izlenmektedir (60—62). Prostatik epitel
hiicrelerinin lenfovaskiiler invazyonu malignite tanis1 acisindan spesifik kabul
edilebilir. Bu bulgu igne biyopsilerinde nadir goriiliirken radikal prostatektomi
olgularinda yaklagik %5-53’ tinde goriiliir. Bu bulgu yiiksek tiimor hacmi, yiliksek
derece, yiliksek evre, diisilk yasam siiresi ve metastaz igin risk faktorii
olusturmaktadir (63). Kollajendz mikronodiiller miisin organizasyonu ile olustugu
diisiiniilen hyalinize stromal toplar olup karsinom i¢in oldukga spesifiktir (64—66).
Glomertiloid yapilar ise renal glomeriil benzeri neoplastik epitel ¢cogalmalari olup

invaziv adenokarsinom igin spesifik oldugu diistintilmektedir (59,67).
2.3.2. Prostat Kanseri Evrelendirilmesi

PCA tanisi alan hastalarda evrelemenin dogru yapilmasi prognoz tayini ve

tedavi protokoliiniin belirlenmesi agisindan Snemlidir (68). 2017 yilinda minor
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degisiklikler ile giincellenen TNM siniflamasi PCA evrelemesinde en sik kullanilan

siniflandirma sistemidir (Tablo 2) (69).

Tablo 2: Amerikan Birlesik Kanser Komitesi 2017 TNM Simiflamasi

T- Primer Tumor

TX Primer tiimor degerlendirilemez
TO Primer tiimor bulgusu yok
T1 Palpe edilemeyen ve goriintiileme ile saptanamayan timor
T1a rezeksiyon materyalinde histolojik olarak <%35 tiimdr dokusu
T1b rezeksiyon materyalinde histolojik olarak >%5 tiimor dokusu
T1c igne biyopsisinde tiimor dokusu saptanmasi
T2 Prostat bezine sinirl, palpe edilebilen timor
T2a tiimdr bir lobun yarisindan azinda
T2b tiimor bir lobun yarisindan fazlasinda
T2c her iki lobta da tiimér dokusu mevcut
T3 Prostatik kapsiil digina uzanim gosteren timor
T3a unilateral/bilateral ekstrakapsiiler yayilim
T3b unilateral/bilateral seminal vezikiil invazyonu (SVI)

T4 Fikse tiimor ya da rektum, mesane, eksternal sfinkter, levator kaslar
ve/veya pelvik duvara infiltre tiimor

N- Bolgesel Lenf Nodlar1

NX Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemez
N1 Bolgesel lenf nodu metastazi yok

N2 Bolgesel lenf nodu metastazi var

M- Uzak Organ Metastazi

MO Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var
M1la bolgesel olmayan lenf nodlarina yayilim
M1b kemik metastazi

MIc kemik dis1 uzak organ metastazi
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Prostat bezine sinirlt (T1-2) PCA’larda 5 yillik sagkalim oranlar1 degisken
olmakla birlikte %100’e yakinken daha ileri evre PCA’larda oran %28’lere kadar
gerilemektedir (70). Kiiratif tedavi <T2c tiimorlerde miimkiinken lokal ileri evre
(T3-4) tiimorlerde ve metastatik hastalikta pek miimkiin degildir (71). EPY varlig
cerrahi sinir pozitifligi, biyokimyasal rekiirrens, metastatik hastalik ve radikal
prostatektomi sonrasi diisiik yasam siiresi ile iligkilidir (72—74). Lokal evrelemede,
ozellikle yiiksek riskli hastalarda, MpMRG en duyarli yontem olarak kabul
edilmektedir (12—-14). Kapsiil dis1 yayilim bulgulari en iyi T2A aksiyel kesitlerden
degerlendirilirken multiparametrik inceleme ve dinamik kontrastlhi inceleme
duyarlilik ve 6zgiilliigii arttirmaktadir (68). 2012 yilinda ESUR tarafindan kapsiil
dis1 yayilimin direk ve indirekt bulgularina gore 5 puan iizerinden risk tahmin

skorlamasi olusturmustur (Tablo 3) (75).

Tablo 3 Prostat kanseri kapsiil dis1 yayihm skorlamasi

Bulgular Skor
Kapsiile bitisik 1
irregiiler kontur 3
Norovaskiler demet kalinlasmasi 4
Lobiilasyon ve kapsitilin kaybi 4
Olgiilebilir kapsiil disi yayilim 5

2015 yilinda Amerikan Radyoloji Dernegi tarafindan yayinlanan PI-RADS

v2’de ise EPY goriintiileme 6zellikleri arasinda ND’de asimetri ya da invazyon,
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prostatik kapsiil konturunda tagma, prostatik kapsiilde irregiilerite, rektoprostatik
acinin (RPA) obliterasyonu, prostatik kapsiil-tiimdr temas uzunlugunun (KTTU)
>1 cm olmasi, direkt tiimor uzanimi ile prostatik kapsiilde biitlinlik kaybi ve

mesane duvar invazyonu yer almaktadir (9).

Nodal metastaz riski yiiksek PSA degerleri, T2b-T3 evre, kotii differansiye
timor ve perindral invazyon varliginda artmaktadir (76,77). Bilgisayarli tomografi
(BT) ve TIA-T2A MRG incelemeleri ile lenf nodu boyutu ve morfolojisine
bakilarak nodal invazyon degerlendirilmesi yapilir. Non-metastatik olan lenf
nodlar1 metastatik lenf nodlar1 kadar biiyiik olabilirken metastatik lenf nodlarinda
mikroskopik invazyon varliginda boyut artist olmaz. Ancak metastatik/non-
metastatik lenf nodu ayiriminda kisa akst 8 mm iizerindeki lenf nodlar1 siipheli
kabul edilmektedir (9,78,79). BT ve MRG sensitivitesi %40’1n altindadir (80,81).
DAG, lenf nodlarmin daha kiigiik boyutlarda iken izlenmesinde ve belirgin
diftizyon kisitlamas:  izlendiginde malign-benign  ayirimma  yardimci
olabilmektedir. Ancak lenf nodunda nekroz varliginda ya da mikrometastaz
durumlarinda difiizyon kisitlamasi izlenmediginde yalanci negatif sonuglar elde

edilir (68).

PCA’da uzak organ yayilimi akciger, karaciger, mesane ve siirrenal bez gibi
organlarda goriilebilir. Beyin parankiminde, durada ve kalvaryal kemiklerde de
metastaz bildirilmistir. Metastaz tan1 ve takibinde BT, MRG, PET-BT ve PET-

MRG kullanilmaktadir.
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2.4. Prostat Manyetik Rezonans Goriintiileme

1980’li yillardan itibaren PCA tanili olgularda morfolojik degerlendirme
icin T1A ve T2A sekanslarin yer aldigt MRG kullanilmakta olup bu incelemeler
benign prostat hastaliklari, klinik anlamsiz/anlamli PCA ayrimi konusunda
smirliliklar gostermekteydi. Donanimsal ve yazilimsal gelismeler ile glinlimiizde
hem morfolojik hem de fonksiyonel degerlendirme ile benign/malign ayrimina
olanak saglayan MpMRG prostat bezi goriintiilemede baslica tetkik haline
gelmigtir. Donanimsal ve yazilimsal ilerlemeler, inceleme siiresinin kisalmasi,
hiicresellik ve perfiizyon gibi doku 6zelliklerinin aragtirilmasini1 ve fonksiyonel
goriintliilemelere olanak taniyan sekanslarin gelistirilmesini saglamistir (8).

Mp-MRG’de, 1.5 Tesla (T) ve 3 T sistemler ile yeterli kabul edilmekle
birlikte mevcut oldugunda 3 T sistemlerin kullanilmasi onerilmektedir. 3 T
sistemler, kimyasal kayma ve duyarlilik artefaktlari, dokularda biriken
radyofrekans enerji miktarinda artma gibi bazi olumsuzluklar1 igermekle birlikte;
sinyal/giiriiltii oraninda yaklasik 2 katlik bir artis, uzaysal ¢oziiniirliglin daha iyi

olmasi ve daha kisa ¢ekim siireleri ile 1.5 T sistemlerin 6niine gegmektedir (82,83).

2.4.1. Anatomik Gorlintileme

2.4.1.1. T2 Agirlikl Goriintiiler

SVI, EPY, nodal tutulum ve prostatik anatomiyi degerlendirmede
multiplanar T2A goriintiiler kullanilir. Bu goriintiiler oblik aksiyel, oblik koronal

ve sagital diizlemlerde elde olunur. T2A hizli-spin-eko (FSE) ya da turbo-spin-eko
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(TSE) ile yiiksek sinyal-giiriiltii oran1 ve yliksek uzaysal ¢oziiniirliige sahip

goriintiiler elde edilir (9,84).

PZ’de T2A goriintiilerde klinik anlamli PCA yuvarlak sekilli ya da kdoti
smirli hipointens fokal lezyonlar seklinde izlenmektedir. Bu goriiniim spesifik
olmay1p prostatit, hemoraji, glandiiler atrofi, benign hiperplazi, biyopsi iliskili skar

ve hormonal terapi sonrasinda da izlenebilir (8).

PI-RADS v2’ye gore TZ lezyonlarin1 degerlendirmek i¢in kullanilacak ana
sekans T2A’dir (84). TZ T2A goriintiilerde igerisinde bulunan glandiiler (T2A
hiperintens) ve stromal (T2A hipointens) dokular nedeniyle heterojen sinyal
intensitesindedir. Bu nedenle TZ tiimorlerini tanimak zor olabilmektedir. Belirsiz
simirli hipointens lezyon (silinmis kara kalem goriiniimii), spikiile marjin,
hipointens kapsiiliin kesintiye ugramasi, iretral sfinkter ve anterior fibromuskuler

stromada invazyon TZ tiimorlerini tanimamizda yardimct olmaktadir (9).

2.4.1.2. T1 Agirlikli Goriintiiler

T1A goriintiiler esas olarak prostat bezi ve seminal vezikiilde hemorajiyi
degerlendirmek icin kullanilmaktadir. Ayrica T1A post-kontrast goriintiiler nodal
metastaz ve kemik metastazini degerlendirmek i¢in de kullanilmakta olup bunun

icin taramaya aortik bifurkasyon diizeyinden itibaren baglanmalidir (9,84).
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2.4.2 Fonksiyonel Goriintiileme

2.4.2.1 Diflizyon Agirlikli Goriintiilleme (DAG) ve Apparent Diffusion Coefficient

(ADC) Haritas1

DAG doku igerisindeki su molekiillerinin hareketliliginin ve difiizyon
kapasitesinin degerlendirildigi sekanstir. Normal prostat beziyle karsilastirildiginda
hiicre sayis1 daha yiiksek olan PCA’da suyun difiizyonu engellenir ya da kisitlanir.
PI-RADS v2’ye gore DAG/ADC PZ lezyonlar1 degerlendirilmesinde kullanilacak
ana sekanstir. DAG TZ lezyonlarin1 degerlendirmede 6nemli olmakla birlikte
stromal elemanlardan zengin BPH nodiilleri de PCA’ya benzer kisitlanmis
diflizyon oOzelligi gosterebilir. Bu nedenle TZ lezyonlarinda T2A sekanslara

yardimci rol oynar (84).

DAG’de 6nemli bir teknik parametre de b-degerlerinin secilmesidir. Yiiksek
b-degerli goriintiiler tek basina ADC haritalamaya kiyasla klinik anlamli PCA’y1
daha net gosterebilmektedir. Sinyal-giiriiltii orani, b degeri arttik¢a diismekte olup
manyetik alanin kuvvetine iireticiye ve yazilima bagl olarak optimum b-degeri
degisim gosterebilmektedir. Standart bir yliksek b-degeri olmamakla birlikte
sinyal-giiriiltii oran1 kabul edilebilir diizeyde oldugu siirece 1400-2000 sn/mm?
veya daha yiiksek degerler avantajli bulunmustur. iki farkli yolla yiiksek b-degerli
goriintiiler olugmaktadir. Birincisi ek tarama zamani gerektiren direkt olarak yiiksek
b-degerli DAG goriintiilerinin olusturulmasi ikincisi ise ADC goriintiilerde
kullanilan daha diisiik b-degerli goriintiilerin ekstrapolasyonu ile goriintiilerin elde

edilmesidir (8).
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Ayrica ADC haritalarindan lezyondan yapilan kantitatif degerlendirmeler
ile ADC degerleri Olgiilebilmektedir. ADC degeri ile PCA derecesi arasinda ters
iligki oldugu gosterilmistir. Diisiik ADC degeri ve eslik eden yiiksek difiizyon
kisitlilig, EPY olasiligini da arttirmaktadir. ADC degeri teknik nedenler ve kisisel
faktorlere bagli degiskenlik gostermektedir. Klinik olarak anlamli tiimorlerin
genellikle 1000 x 10 sn/mm?’den daha diisiik bir ADC degerine sahip oldugu

kabul edilmektedir (85).

T2 relaksasyon siiresi uzun olan lezyonlar DAG’de parlak goériinmesine
ragmen diflizyon kisitlamazlar. Bu durum “T2 shine through” olarak
adlandirilmistir. Bu nedenle DAG’de izlenen bulgu ADC haritalar ile birlikte

degerlendirilmelidir (85).

2.4.2.2. Dinamik Kontrastli Gorlintileme

DKMRG intravendz gadolinyumlu kontrast madde enjeksiyonu oncesi,
enjeksiyon sliresince ve sonrasinda elde edilen TI1A hizli-gradient-eko
sekanslardan olugsmaktadir. Yiiksek temporal ¢oziiniirlikk ile dokunun perfiizyon
kinetiklerini belirlenerek, neovaskiilarite ve artmig vaskiiler gecirgenlige baglh
tiimoral lezyon tespit edilebilmektir. PCA’lar genellikle normal parankime kiyasla
erken kontrastlanma gostermekte olup tiimor kinetigi degiskenlik gostermektedir.
Bazi tiimorler erken yikanma bulgusu gosterirken bazi tiimorlerde ise uzun siire
kontrast tutulumu sebat etmektedir. Kimi tiimorlerde ise erken kontrast tutulumu
gozlenmeyebilir. PI-RADS v2’de lezyon degerlendirilmesinde DkMRG tek basina

bir kriter olmayip T2A ve DAG ile simiflamaya yardimcidir. T2A ve DAG’de
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stipheli bulgular izlenen lokalizasyonda DkMRG’de fokal, erken ya da parankimle
es zamanli kontrast tutulumu DkMRG pozitifligi olarak yorumlanir (8). Geg fazda

yikanma bulgusu PI-RADS v2’de kriter olarak dahil edilmemistir.

DKMRG analizinde en yaygin kullanilan yontem yag baskilama ve ¢ikarma
teknikleri ile gelistirilmis dogrudan gorsel degerlendirme yontemidir. Gorsel
degerlendirme ayni zamanda voksel bazli goriintiilerde renk kodlama haritalar ile
de yapilabilmektedir. Cikarma teknikleri ya da renk kodlama haritalarinda izlenen

stipheli bulgularin anatomik goriintiilerde karsiligi aranmalidir (8).

PI-RADS v2 kilavuzlarinda DkMRG degerlendirmesinde semikantitatif ve
kantitatif belirtegler yer almamakla birlikte tanisal dogrulugu arttirmak ve prognoz
tayininde kullanilabilmektedir. Semikantitatif —analizde, kontrast madde
enjeksiyonunu takiben lezyondan alinan ardisik sinyal intensitelerinin zamana kars1
degisimi kinetik kontrastlanma egrisi seklinde gosterilir. Klasik olarak progresif
kontrastlanma (tip 1), erken yukar1 e§im ve sonra plato (tip 2) ve erken yukari egim
sonra azalma (tip 3) olmak iizere ili¢ egri bulunmakta olup tip 3 egriler PCA icin

daha spesifik kabul edilmektedir (86,87).

Plazma, hiicre dis1 bosluk, hiicre i¢i bosluk ve renal atilim yolu kantitatif
DKMRG analizinin dort bilesenini olusturur. Toft Modeli gibi farmakokinetik
modeller plazmadan dokuya kontrast madde transfer hizin1 (Ktrans), hiicre dist
hacim fraksiyonunu ve plazma voliim fraksiyonunu saptamak icin besleyici

arterdeki intraarteriyel kontrast madde konsantrasyonunun zamanla degisimini
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gosteren AIF (arteriel input function) degerinin de bilinmesi gerekir. Bu amagla

ilgili alan1 besleyen arterden sinyal intensite degisiklikleri 6l¢iilebilir (87,88).

2.5. Prostate Imaging Reporting and Data System Version 2 (PI-RADS v2)

2012 yilinda Avrupa Urogenital Radyoloji Dernegi (ESUR) tarafindan
yayimlanan Prostat Goriintiileme Raporlama ve Veri Sistemi 1. versiyon’un (PI-
RADS vl) ardindan giincel gelismeler 1s518inda 2015 yilinda Amerikan Radyoloji
Dernegi ve AdMeTech kurulusunun da katkilariyla giiniimiizde kullanilan PI-

RADS v2 yayinlanmaigtir.

PI-RADS v2 ile MpMRG i¢in minimum kabul edilebilir teknik
parametreleri belirlemek, raporlarin terminolojisini ve igerigini basitlestirmek,
raporlar standardize etmek, lezyonlara risk siniflamasi yapmak ve biyopsi i¢in
dogru hasta se¢imini saglamak, radyologlart MpMRG konusunda bilgilendirmek
ve okuyucular arasindaki farkliliklar1 azaltmak amaclanmistir (8). PI-RADS v2 ile
PZ ve TZ’deki lezyonlar boyut, difiizyon Ozellikleri ve kontrast tutulum

paternlerine gore risk siniflamasi yapilarak 1 ile 5 aras1 puanlanir.

Gleason skoru >7 (3+4, dominant olan komponent) ve/veya tiimor voliimii
0,5 ml’ye esit ve daha biiylik ve/veya ekstraprostatik uzanimi olan lezyonlar klinik
olarak 6nemli kanserler olarak belirlenmistir. PI-RADS 4 ve 5 lezyonlarda klinik
anlamli kanser saptanma olasilig1 digerlerine kiyasla daha yiiksektir (9).

PI-RADS v2’de lezyon yerlesimine gore secilecek esas sekanslar
belirlenmistir. PZ lezyonlarinda esas sekans DAG/ADC olarak belirlenmis olup
DAG/ADC haritalarina gore skorlanir. Sadece orta riskli lezyonlarda (PI-RADS 3)
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DKMRG bulgulart pozitif ise skor 4’e yikselir. TZ lezyonlarinin

degerlendirilmesinde ise T2A goriintiiler esas sekans olarak belirlenmistir. TZ’de
ise PI-RADS 3 lezyonlarda DAG/ADC skoru 5 ise skor 4’e yiikselir (9). 2019
yilinda PI-RADS v2.1’de minér revizyonlar tanimlanmis olup Tablo 4 ve 5°te

gosterilmistir (89).

Tablo 4 PI-RADS v2.1'de periferal zon lezyon simiflamasi

PERIFERAL ZON
DAG’de DAG’de fokal hiperintens | DAG’de fokal | 4 ile benzer
lineer-kama | ve/veya ADC’de fokal belirgin ancak lezyon
sekilli hipointens* hiperintens ve | boyutu >1.5 cm
hiperint ADC’ lirgi
DAG/ADC | normal iperintens .C .de ya da be 1rglr.1
ve/veya belirgin ekstraprostatik
ADC’de hipointens uzanim
lineer kama
sekilli
hipointens
DKMRG(-) | DKMRG(+)
PI-RADS 1 2 3 4 4 5
*4ADC de belirgin hipointens ya da DAG 'de belirgin hiperintens kategori 3 olarak siniflanmig
olup her ikisinin varliginda kategori 4 olarak degerlendirilir.

24




Tablo 5 PI-RADS v2.1'de transizyonel zon lezyon siniflamasi

TRANSIZYONEL ZON
Normal | Cogunlukla Belirsiz smirl Lentikiiler 4 ile benzer
goriiniim | enkapsiile nodiil/ heterojen sinyal sekilliyada |ancak lezyon
yada diizgilin sinirl intensitesi ya da sinirlart belli | boyutu >1.5 cm
yuvarlak | kapsiilii olmayan diger gruplara olmayan <1.5 |ya da belirgin
tamamen | nodiil/nodiiller uymayan lezyonlar | cm ekstraprostatik
enkapsiile | arasinda homojen hipointensite | uzanim
T2A | nodiil hafif hipointens alan
DAG=<3 DAG=>4 DAG=<4 DAG=5
PI- 1 2 3 3 4 4 5
RADS

2.6. Prostat Kanserinde Tedavi

PCA’da standart tedaviler arasinda radyoterapi, cerrahi veya anti-
androjenik tedaviler yer almaktadir. Bu tedaviler dnemli oranda morbiditeye sebep
olmaktadir. Geligen goriintiileme yontemleriyle birlikte PCA’da daha erken evrede
tan1 mimkiin olup standart tedavilerin morbiditeleri sebebiyle, diisiik riskli

hastalarda fokal tedaviler de gelistirilmeye ve uygulanmaya baslamistir (90).

PCA tedavisinde ESMO kilavuzlarina gore lokal diisiik-orta risk, lokal
yiiksek riskli/lokal ileri evre ve metastatik hastalik i¢in ii¢c ayr1 algoritma
uygulanmaktadir. Lokal diisiik riskli grupta aktif izlem, takip ve ge¢ hormon
tedavisi, RT ve brakiterapi veya radikal prostatektomi onerilirken lokal orta riskli
grupta ise aktif izlem, neoadjuvan anti-androjenik tedavi sonras1 RT/brakiterapi

veya radikal prostatektomi tedavi secenekleri arasindadir. Yiiksek riskli lokal/lokal
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ileri evre olgularda neoadjuvan/adjuvan anti-androjenik tedaviler ile RT birlikteligi
veya radikal prostatektomi ile pelvik lenf nodu diseksiyonu segenekleri
bulunmaktadir. Metastatik hastalikta ise anti-androjenik tedavi ve kemoterapi

secenekleri onerilmektedir (91).

Lokal ileri evre PCA’da genisletilmis lenf nodu diseksiyonu, dikkatli apikal
diseksiyon, tiimdr olan tarafta ND rezeksiyonu, seminal vezikiil rezeksiyonu ve
cogunlukla mesane boynunun rezeksiyonunu kapsayan radikal bir cerrahi
uygulanir. Cerrahinin sik komplikasyonlarindan olan inkontinans ve erektil
fonksiyon bozukluklar1 genis eksizyon uygulanan hastalarda daha fazladir. ND
invazyon varlig1 degerlendirilmesine olanak saglayan MpMRG, uygun cerrahi
prosediir se¢imine katki saglamaktadir. Preoperatif bulgular (evre, pozitif odak
say1si, MpMRG) ve cerrahin intraoperatif bulgulariyla ND’nin korunmasi orta
donemde onkolojik ve fonksiyonel sonuglarin daha iyi oldugunu gdostermistir

(92,93).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Gazi Universitesi Radyoloji Anabilim Dali’'nda Ocak 2016 ile Nisan 2019
tarihleri arasinda MpMRG tetkiki elde olunan, biyopsiyle kanitlanmis PCA tanisi
ardindan radikal prostatektomi operasyonu yapilmis hastalar retrospektif olarak
hastane bilgi sisteminden taranmigtir. Toplamda 128 hastaya ulagilmis olup
artefaktlar nedeni ile goriintii kalitesi degerlendirmeye elverisli olmayan 15 hasta,
goriintliileme 6ncesinde lokal veya neoadjuvan sistemik tedavi alan 10 hasta, prostat
MpMRG incelemesi ile radikal prostatektomi yapilma tarihleri arasinda >6 ay siire
gecen 4 hasta, MpMRG incelemesi dncesi <6 hafta siire i¢erisinde prostat biyopsisi
olan 12 hasta ve histopatolojik doku incelemesi merkezimizde yapilmamis olan 8
hasta calismaya dahil edilmemistir. Calismamiza toplamda 79 hasta dahil
edilmisgtir.

Calisma icin Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onay1 alinmis olup,

hastalardan ayrica aydinlatilmis onam alinmamugtir.

3.2. Prostat MpMRG Cekim Protokolii

Calismaya dahil edilen hastalarin prostat MpMRG incelemeleri, 3T
giiciinde MRG cihazinda (Siemens Magnetom Verio, Erlangen, Almanya) pelvik
koil ile multiplanar T2A, aksiyel DAG (b=1400 sn/mm?), aksiyel dinamik
kontrastli inceleme ve post-kontrast T1A goriintiiler aortik bifurkasyon diizeyinden

itibaren elde olunmustur (Tablo 6).
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DKkMRG’de ise diisiik molekiil agirlikli gadolinyum igeren kontrast
maddenin (0,1-0,2 mmol/kg konsantrasyonda ve 2-4 ml/sn’lik bir enjeksiyon hiz1
ile) intravendz yoldan verilmesi ncesi, verilmesi sirasinda ve sonrasinda 10-12
sn’de bir 3 mm kesit kalinliginda aksiyel kesitler tiim prostat dahil edilecek sekilde
270-300 sn siire boyunca hizli gradient eko T1A [3 boyutlu VIBE (Volumetric

Interpolated Breath Hold Examination)] sekanslar elde olunmustur.

Tablo 6 Prostat MpMRG Protokolii

TR TE FOV b degeri | Flip Kesit
Angle Kalinlig
T2A 4030 100 msn | 200x200 - 150° 3 mm
aksiyel msn mm
T2A 4030 | 100 msn | 200x200 - 150° 3 mm
koronal msn mm
T2A 4030 | 100 msn | 200x200 - 150° 3 mm
sagital msn mm
DAG 4000 90 msn 280x280 1400 150° 4 mm
msn mm sn/mm?
DKG 5,28 1,8 msn 260x260 - 15° 3 mm
msn mm
T1A 593 11 msn 200x200 - 150° 3 mm
postkontrast | msn mm

3.3 Histopatolojik Analiz

Tiim radikal prostatektomi spesmenleri %10’luk tamponlu nétral
formalinde fikse edilmis olup ardindan spesmenler prostatik liretraya dik eksende
apeksten bazise dek 4-6 mm kesit kalinliginda hazirlanip hematoksilen eozin boyasi

ile boyanmistir. Seminal vezikiiller de longutidinal kesitler halinde hazirlanmistir.
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MpMRG raporlarina koér deneyimli bir iiropatolog tarafindan 16 parca standart
prostat haritast kullanilarak indeks lezyon yeri belirtilmistir. Ekstraprostatik
yayillim gosteren lezyon indeks lezyon olarak kabul edilmistir. Ekstraprostatik
yayilim gosteren lezyonun olmadigi durumlarda ise Gleason skoru en yiiksek
lezyon ya da en biiyiik lezyon indeks lezyon olarak varsayilmustir. Indeks lezyon
belirlenmesinin ardindan ISUP dereceleri ve ekstraprostatik yayilim olup olmadig1
kaydedilmistir. Prostatik kapsiil disinda, periprostatik yag dokuda kanserdz
hiicrelerin goriilmesi ekstraprostatik yayilim olarak degerlendirilmis olup malign

hiicre varlig1 invazyon olarak kabul edilmistir.

3.4. Prostat MpMRG Analizi ve Goriintii Degerlendirilmesi

Hastalarin prostat MpMRG’leri PACS goriintiileme ekran1 kullanilarak
prostat MpMRG konusunda 2 y1l ve 10 y1l deneyimli histopatolojik bulgulara kor
iki radyolog tarafindan ayr1 oturumlarda ve birbirinden bagimsiz incelenmistir.
Gozlemciler T2A sekanslar DAG ve DkMRG’leri bir arada degerlendirmistir.
Hastalarin radikal prostatektomi sonrasi sematize edilen lezyon haritalari patoloji

boliimiinden temin edilip MRG goriintiileri patoloji semalar ile eslestirilmistir.

Indeks lezyonlar iigiincii gézlemci tarafindan patoloji sonuglarma kér her
iki okuyucuya gosterilmistir. Ardindan her iki okuyucu indeks lezyonlar1 bir ay
arayla iki ayr1 oturumda birbirinden bagimsiz PI-RADS v1 ve PI-RADS v2’de yer

alan parametreler ile degerlendirmistir.

PI-RADS v2’de yer alan ND’de asimetri ya da invazyon, prostatik kapsiil
konturunda tagma, prostat kapsiiliinde irregiilerite, RPA obliterasyonu, KTTU >1
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cm olmasi ve direkt tiimdr uzanimi ile prostatik kapstilde biitlinliik kayb1 incelenmis

olup bulgulardan herhangi birinin varlig1 ekstraprostatik yayilim pozitifligi olarak

kabul edilmistir. PI-RADS v1’e gore yapilan puanlama ise tablo 3’te gdsterilmistir.

Her iki okuyucu tarafindan yapilan {igiincii oturumda ise indeks lezyonlara

Likert skorlamasina gore 1’den 5’e kadar puan verilmistir (Tablo 7).

Tablo 7 Likert Skorlamasina Gore Lezyon Puanlamasi

1

Cok disiik, ekstraprostatik yayilim olma ihtimali oldukca diistiktiir.

Diisiik, ekstraprostatik yayilim olma ihtimali diistiktiir.

Orta, ekstraprostatik yayilim olma ya da olmama ihtimali hemen hemen esittir.

Yiiksek, ekstraprostatik yayilim olma ihtimali yiiksektir.

Cok yiiksek, ekstraprostatik yayilim olma ihtimali oldukga yiiksektir.

Lezyonun prostatik kapsiile temas uzunlugu aksiyel T2A kesitlerde kapsiile

paralel, korvilineer manuel olarak Sl¢iilmiistiir (Resim 1).
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Resim 1 Aksiyel T2A goriintiide periferal zon sag yarisinda yerlesim gosteren lezyona ait
KTTU ol¢iimii.

ADC kantitatif degerlendirmesi i¢in hastalarin MpMRG goriintiileri PACS
sisteminden Siemens MRG is istasyonuna aktarilmistir. ADC haritalar1t DAG ve
T2A sekanslar ve sematize goriintiiler ile korele edilerek lezyon lokalizasyonu
belirlenmistir. DAG’de en yiiksek difiizyon kisitliligi gosteren ii¢ ayri noktadan
ROI (Region Of Interest) koyularak kantitatif ol¢timler yapilmis ve bu 6l¢timlerin
ortalama degerleri kaydedilmistir. Radikal prostatektomi sonrasi doku tanisinda
ekstraprostatik yayilim belirlenen grup ile yayilim olmayan grupta ADC degerleri

karsilastirilmistir.

3.5. istatiksel Analiz

Siirekli sayisal degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadigi

Kolmogorov-Smirnov testiyle, varyanslarin homojenligi varsayiminin saglanip
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saglanmadig1 ise Levene testiyle degerlendirilmistir. Tanimlayici istatistikler;
siirekli sayisal degiskenler icin ortalama + standart sapma veya medyan (minimum
-maksimum) bi¢iminde gosterilirken kategorik degiskenler olgu sayisi ve yiizde

(%) olarak ifade edilmistir.

EPY (-) ve EPY (+) gruplar arasinda yas ve ADC ortalamalar1 yoniinden
farkin 6nemliligi Student’s t testi ile incelenirken total PSA ve prostat hacmi
yoniinden farklarin 6nemlilikleri Mann Whitney U testiyle degerlendirilmistir.
Kategorik degiskenler Pearson’un Ki-Kare ya da Siireklilik diizeltmeli Ki-Kare

testi kullanilarak incelenmistir.

PI-RADS v2’de tanimlanan MRG parametreleri, Likert skorlamasi ve ESUR
smiflamasinda goézlemciler arasi uyum diizeyleri Kappa katsayist hesaplanarak
degerlendirilmistir. Kappa katsayisinin 0.00-0.20 arasinda degismesi gozlemciler
arasinda uyumun olmadigi, 0.21-0.39 araligt goézlemciler arasinda ¢ok zayif
uyumun oldugu, 0.40-0.59 araligi gozlemciler arasinda zayif uyumu, 0.60-0.79
arasinda olmasi orta diizeyde uyumun oldugu, 0.80-0.90 arasinda yer almasi
gozlemciler arasinda gii¢lii uyumu gosterirken 0.90’1n iizerinde olmasi ¢ok giiclii
uyumu ifade etmektedir (94). EPY (-) ve EPY (+) olgulari birbirinden ayirt etmede
KTTU o6l¢iimlerinin istatistiksel olarak anlamli bir belirleyiciliginin olup olmadig:
ROC egrisi altinda kalan alan ve %95 giiven araliklar1 hesaplanarak aragtirilmigtir.
Egri altinda kalan alanlarin 6nemli bulunmasi halinde duyarlilik ve segicilik
diizeyleri toplaminin maksimuma ulastig1 noktalar en iyi kesim noktalar1 olarak
kabul edilmistir. EPY (-) ve EPY (+) olgular1 birbirinden ayirt etmede PI-RADS

v2’de tanimlanan MRG parametreleri, Likert siniflamasi, ESUR siniflamasi ve
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KTTU’nun tanisal performans gostergeleri duyarlilik, secicilik, pozitif ve negatif

tahmini degerler ile tanisal dogruluk oranlar1 hesaplanarak degerlendirilmistir.

Verilerin analizi IBM SPSS Statistics 17.0 (IBM Corporation, Armonk, NY,
USA) paket programinda yapilmistir. p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak

anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiza dahil olan 79 olgunun demografik ve klinik &zelliklerine

iliskin tanimlayici istatistikler Tablo 8’de gosterilmistir.

Tablo 8 Olgularin demografik ve klinik ozellikleri

Yas (yil) 64,5+6,2
Yas araligi (y1l) 48-76
Total PSA (ng/mL) 7,7 (0,9-58,4)
Serbest PSA (ng/mL) 1,2 (0,3-4,2)
Prostat hacmi (ml) 43,1 (20,8-147,0)
ISUP

1 26 (%32,9)
i 30 (%38,0)
il 11 (%13,9)
w 7 (%8.9)

14 5 (%6,3)
ADC degeri=SD (um?/sn) 854,6+202,6

Tiimor lokalizasyonu
Pz
7

55 (%69,6)
24 (%30,4)

EPY olan ve olmayan olgularin demografik ve klinik 6zellikleri yoniinden

yapilan karsilastirmalar Tablo 9’da yer almaktadir.
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Tablo 9 EPY'ye gore olgularin demografik ve klinik ozellikleri

EPY (-) (n=46) EPY (+) (n=33) p-degeri
Yas 64,5+6,6 64,4+5,8 0,946
Total PSA(ng/mL) 6,6 (0,9-26,6) 8,7 (3,1-58,4) 0,065%
Prostat hacmi(mL) 58,6 (23,0-147,0) 36,0 (20,8-131,4) <0,001%
ISUP <0,0019
-1l 41 (%89,1) 15 (%45,5)
HI-1v-v 5(%10,9) 18 (%54,5)
ADC (um?*/sn) 937,9+190,0 738,5+159,3 <0,0017
Lokalizasyon <0,0019
Pz 25 (%54,3) 30 (%90,9)
177 21 (%45,7) 3 (%9,1)

T Student’s t testi, £ Mann Whitney U testi, 9§ Sireklilik diizeltmeli Ki-Kare testi, $ Pearson’un Ki-
Kare testi.

EPY negatif ve EPY pozitif olgular arasinda yas ortalamalar1 ve PSA

diizeyleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi.

EPY negatif olan olgu grubuna goére EPY pozitif olan olgu grubunda prostat

hacmi ve ADC diizeyi istatistiksel anlamli olarak daha diisiik idi (p<0,001).

EPY negatif olan olgu grubuna goére EPY pozitif olan olgu grubunda ISUP

derecesi istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek idi (p<0,001).

EPY negatif olan olgu grubuna goére EPY pozitif olan olgu grubunda PZ’de
lokalize olan tiimdr orani istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek iken TZ’de

lokalize olanlarin orani istatistiksel anlamli olarak daha diisiik idi (p<<0,001).

Radikal prostatektomi yapilmis olgularin patolojik sonuglarina gore

dagilimlar1 Tablo 10’da gosterilmistir.
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Tablo 10 Olgularin patolojik bulgularina gore dagilhmlar:

SVI

Yok 72 (%91,1)
Var 7 (%8,9)
EPY

Yok 46 (%58.2)
Var 33 (%41,8)
Evre

172 34 (%43,0)
72+ 12 (%15,2)
T3a 26 (%32,9)
T3b 7(%8,9)

PI-RADS v2’ye gore her iki gozlemcinin MRG bulgular1 ve gézlemciler

aras1 uyum sonuglar1 Tablo 11°de yer almaktadir.

Kapsiilde tagma-irregiilerite yoniinden yapilan degerlendirmeler agisindan
l.gozlemci ile 2.gozlemci arasinda istatistiksel olarak anlamli ancak zayif uyum
saptanmistir (k=0,498 ve p<0,001). Direkt tiimdr uzanimi ile prostatik kapsiilde
biitiinliik kaybi yoniinden yapilan degerlendirmeler agisindan 1.gézlemci ile
2.gozlemci arasinda istatistiksel olarak anlamli ve zayif uyum saptanmistir
(x=0,428 ve p<0,001). RPA obliterasyonu acisindan yapilan degerlendirmelerde
l.gézlemci ile 2.gézlemci arasinda istatistiksel olarak anlamli ve zayif uyum
saptanmistir (k=0,428 ve p<0,001). ND tutulumu yoéniinden ise 1.gozlemci ile
2.gozlemci arasinda istatistiksel olarak anlamli ve zayif uyum saptanmistir
(x=0,510 ve p<0,001). KTTU’nun 10 mm’nin {izerinde olmas1 yoniinden yapilan
degerlendirmeler agisindan gozlemciler arasi anlamli ve orta diizeyde uyum
izlenmistir (k=0,747 ve p<0,001). Yukarida bahsi gegen MRG bulgularindan en az
birinin pozitif olup olmamasi1 yoniinden yapilan genel degerlendirmelerde ise
gozlemciler arasinda istatistiksel olarak anlamli ve yiiksek diizeyde uyum

izlenmistir (k=0,819 ve p<0,001).
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Tablo 11 PI-RADS v2’ye gore MRG parametrelerinde gozlemciler arasi uyum sonuglari

1.Gozlemci Kappa
2.Gozlemci p-degeri
Yok Var Toplam katsayisi
K1 0,498 <0,001
Yok 46 (%58,2) 10 (%12,7) 56 (%70,9)
Var 7 (%8.9) 16 (%20,2) 23 (%29,1)
Toplam 53 (%67,1) 26 (%32,9) 79 (%100,0)
K2 0,428 <0,001
Yok 64 (%81,0) 4 (%5,1) 68 (%86,1)
Var 6 (%7,6) 5 (%6,3) 11 (%13,9)
Toplam 70 (%88,6) 9(%11,4) 79 (%100,0)
RPA
obliterasyonu 0,428 <0001
Yok 64 (%81,0) 4 (%5,1) 68 (%86,1)
Var 6 (%7,6) 5 (%6,3) 11 (%13,9)
Toplam 70 (%88,6) 9(%11,4) 79 (%100,0)
KTTU >1 cm 0,747 <0,001
Yok 32 (%40,5) 2 (%2,5) 34 (%43,0)
Var 8 (%10,1) 37 (%46.,9) 45 (%57,0)
Toplam 40 (%50,6) 39 (%49.,4) 79 (%100,0)
ND tutulumu 0,510 <0,001
Yok 60 (%75,9) 4 (%5,1) 64 (%81,0)
Var 7 (%8.9) 8 (%10,1) 15 (%19,0)
Toplam 67 (%84,8) 12 (%15,2) 79 (%100,0)
Genel * 0,819 <0,001
Yok 30 (%38,0) 2 (%2,5) 32 (%40,5)
Var 5 (%6,3) 42 (%53,2) 47 (%59,5)
Toplam 35 (%44,3) 44 (%55,7) 79 (%100,0)

* MRG parametrelerinden en az birinin pozitif olmasi agisindan gézlemciler arasinda yapilan uyum

analizi.

K1: Kapsiilde tagma-irregiilerite K2: direkt timdr uzanimu ile prostatik kapsiilde biitiinliik kayb1
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Likert skorlamasi ile yapilan degerlendirmeler Tablo 12°de gdsterilmis olup

l.gozlemci ile 2.gézlemci arasinda istatistiksel olarak anlamli ve orta diizeyde

uyum saptanmistir (k=0,608 ve p<0,001).

Tablo 12 Likert siniflamasina gore gozlemciler arasi uyum sonuclari

1.Go6zlemci Kappa
2.Go6zlemci p-degeri
1-2 3 4-5 Toplam katsayisi

Likert 0,608 <0,001
1-2 33 (%41,8) 3(%3,8)  5(%6,3) 41 (%51,9)

3 1(%1,3) 4 (%5,1) 8 (%10,1) 13 (%16,5)

4-5 0 (%0,0) 2(%2,5) 23(%29,1) 25 (%31,6)

Toplam 34 (%43,1) 9(%11,4) 36(%45,5) 79 (%100,0)

PI-RADS vl smiflamasina gore her iki gozlemcinin bulgulari Tablo 13’te

gosterilmis olup goézlemciler arast uyum istatistiksel olarak anlamli ve zayif

diizeydedir (k=0,537 ve p<0,001).

Tablo 13 PI-RADS v1 simflamasina gore gozlemciler arasi uyum sonuglari

1.Gozlemci Kappa -
2.Gozlemci pp P
1 3 4 5 Toplam  Katsayis1  degeri
PI-RADS
0,537 <0,001
vl
; 37 4 3 0 44
(%46,8)  (%5,1)  (%3,8)  (%0,0)  (%55,7)
3 1 11 3 0 15
(%1,3)  (%13,9)  (%3,8) (%0,0)  (%19,0)
y 3 5 4 0 12
(%3,8)  (%6,3)  (%5,1)  (%0,0)  (%15,2)
5 0 3 1 4 8
(%0,0)  (%3,8) (%1,3) (%5,1)  (%10,1)
41 23 11 4 79
Toplam
(%51,9)  (%29,1) (%13,9) (%5,1)  (%100,0)
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Tablo 14’te EPY olan ve olmayan olgulari ayirt etmede KTTU olctimlerine

iliskin ROC egrisi altinda kalan alan, %95 giiven araliklar1 ve en iyi kesim noktalar1

verilmistir.

Her iki gozlemcinin EPY negatif ve EPY pozitif olgulari ayirt etmede TCL

Ol¢iimlerine iligkin ROC egrisi altinda kalan alan istatistiksel olarak anlamli

bulunmus olup TCL ig¢in en iyi kesim noktasit 1. gézlemci i¢in 14.75 mm, 2.

gbzlemci i¢in 11.5 mm olarak saptanmaistir.

Tablo 14 EPY negatif ve EPY pozitif olgular: ayirt etmede KTTU’ya iliskin ROC egrisi

altinda kalan alan, %95 giiven araliklar ve en iyi kesim noktalar:

1.Gozlemci 2.Gozlemci
Egri altinda kalan alan 0,890 0,901
%95 Giiven arahg 0,820-0,961 0,834-0,967
p-degeri <0,001 <0,001
En iyi kesim noktas: 14.75 mm 11.5 mm

EPY olan ve olmayan olgular1 degerlendirmede Likert skorlamasi, PI-

RADS vl, PI-RADS v2 MRG bulgulart ve KTTU 6l¢limlerinin tanisal performans

gostergeleri Tablo 15°te yer almaktadir.
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Tablo 15 Likert skorlamasi, PI-RADS v1, PI-RADS v2 MRG bulgular: ve KTTU
olciimlerinin tamisal performans gostergeleri

Duyarhhk Secicilik PTD NTD Dogruluk p-
GP/(GP+Y  GN/(GN+Y GP/AGP+Y GN/YN+G (GP+GN)/(  degeri
N) P) P) N) N) i

Likert ?
1.gozlem 28/33 38/46 28/36 38/43 66/79 <0.001
ci (%84,8) (%82,6) (%77,8) (%88,4) (%83,6) ’
2.gozlem 20/33 41/46 20/25 41/54 61/79 <0,001
ci (%60,6) (%89,1) (%80) (%75,9) (%77,2)
PIRADS
vlP
1.gozlem 28/33 36/46 28/38 36/41 64/79 <0.001
ci (%84,8) (%78,3) (%73,7) (%87,8) (%81,0) ’
2.gozlem 24/33 35/46 24/35 35/44 59/79 <0.001
ci (%72,7) (%76,1) (%68,6) (%79,5) (%74,7) ’
PIRADS
v2 ¢
1.gozlem 29/33 31/46 29/44 31/35 60/79 <0,001
ci (%87,9) (%67,4) (%65,9) (%88,6) (%75,9) 1
2.gozlem 31/33 30/46 31/47 30/32 61/79 <0,001
ci (%93,9) (%65,2) (%66,0) (%93,8) (%77,2)
KTTU ¢
1.gozlem 24/33 42/46 24/28 42/51 66/79 <0,001
ci (%72,7) (%91,3) (%85,7) (%82,4) (%83,6)
2.gozlem 29/33 35/46 29/40 35/39 64/79 <0,001
ci (%87,9) (%76,1) (%72,5) (%89,7) (%81,0)

a: Likert 1-2-3’¢ kars1 Likert 4-5’in EPY’yi 6ngormedeki etkisi, b: PI-RADS v1°de 3-4-5’in EPY’yi
ongormedeki etkisi, c: PI-RADS v2 MRG bulgularinin en az birinin pozitif olmasmin EPY’yi
ongormedeki etkisi, d: ROC analizi sonucunda KTTU agisindan 1.gézlemci i¢in 14.75 mm ve
2.gdzlemci agisinda 11.5 mm’lik kesim noktalarinin EPY’yi 6ngérmedeki etkisi incelenmistir. GP:
Gergek Pozitif, YN: Yalanc1 Negatif, GN: Ger¢ek Negatif, YP: Yalanct Pozitif, PTD: Pozitif
Tahmini Deger, NTD: Negatif Tahmini Deger, N: Toplam olgu sayisi, § Siireklilik diizeltmeli Ki-

Kare testi.
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5.0LGU ORNEKLERI

Resim 2’de lezyon- prostatik kapsiil iliskisi birbirinden farkli periferal zon
sol yarisinda tlimorii olan ii¢ ayr1 hastanin T2A aksiyel goriintiileri izlenmektedir.
Resim 2A’da kapsiile genis tabanli oturan (asterisk), Resim 2B’de kapsiilde

irregiileriteye yol acan (ok isaretleri), Resim 2C’de ise kapsiilii asarak

ekstraprostatik alana uzanan (ok basi) lezyonlar dikkati gekmektedir.

A \ A“..\B . :l

AT

Resim 2 Ug ayr1 hastada periferal zon lezyonlarina ait T2A aksiyel goriintiiler.

Resim 3’te 73 yasinda total PSA degeri 10.5 ng/mL, serbest PSA degeri
4.24 ng/mL olan hastada periferal zon sol posterolateral kesimde kapsiilde biitiinliik
kaybina yol agarak ekstraprostatik alana uzanan lezyona ait aksiyel (A) T2A, (B)

ADC, erken post-kontrast (C) T1A goriintiiler izlenmektedir.

Resim 3 Periferal zon sol posterolateral kesimde ekstraprostatik alana uzanan lezyon.
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Resim 4’te periferal zon sol yarisinda saat 5 hizasinda yerlesim gosteren
lezyon (asterisk) izlenmektedir. T2A aksiyel kesitlerde norovaskiiler demette

asimetrik kalinlik artis1 ile post-kontrast T1A aksiyel kesitte ise asimetrik kontrast

tutulumu dikkati cekmektedir.

Resim 4 Periferal zon sol yarisinda nérovaskiiler demet tutulumu.

Resim 5’te ise 58 yasinda total PSA degeri 8.1 ng/mL, serbest PSA degeri
0.87ng/mL olan hastada transizyonel zon sol yarisi anterior kesimde kapsiille

iligkisi izlenmeyen aksiyel (A)T2A, (B)ADC, (C)DAG goriintiiler izlenmektedir.

Resim 5 Transizyonel zon sol yar1 anterior kesimde kapsiille iliskisiz lezyon.
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Resim 6°da ise 63 yasinda total PSA degeri 13.6 ng/mL, serbest PSA degeri
2.01 ng/mL olan hastada periferal zon sag posterolateral kesimde kapsiilde
biitiinliik kaybina yol acarak siiperiorda seminal vezikiil sag yarisina uzanan

lezyona ait aksiyel (A, B) T2A, erken post kontrast (C, D) T1A goriintiiler

1izlenmektedir.

Resim 6 Periferal zon sag posterolateral kesimde siiperiorda sag seminal vezikiile uzanan
lezyon.
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6. TARTISMA

PCA tedavisinde iirologlar, radyasyon onkologlari, medikal onkologlar,
patologlar ve radyologlarin yer aldig1 multidisipliner yaklagim 6n planda olup olas1
tedavi segeneklerinin faydalar1 ve yan etkileri iyi degerlendirilmelidir. PCA
olgularinda dogru tiimor evrelemesi ve olast EPY 'nin preoperatif donemde dogru
degerlendirilmesi, cerrahi ydntem, postoperatif morbidite ve onkolojik
degerlendirmede onemlidir. EPY siiphesi olan olgularda sinir koruyucu cerrahi
miimkiin olmamakta ve de cerrahi sinir pozitifligini 6nlemek amaci ile genis
eksizyon yapilmaktadir. Bu nedenle s6z konusu olgularda erektil disfonksiyon ve
inkontinans riski daha fazladir. Radyoterapi planlanmasinda ise EPY siiphesi olan
alana daha yliksek doz radyasyon uygulanmaktadir. Sistematik derleme ve meta
analizlerde PCA tedavisinde radyoterapi uygulanan olgularda mesane, kolorektal
kanser gibi sekonder kanserlerin gelisme riskinin az da olsa arttirdig1 ortaya
konmustur (45,95). Giiniimiizde MpMRG PCA’da erken tani, tiimor lokalizasyonu,
evrelemesinde yaygin olarak kullanilmaktadir.

Bu c¢alismada MpMRG’nin EPY varligmi ortaya koymada tanisal
dogrulugu, PI-RADS vl1, v2 ve Likert skorlamasi i¢in ayr1 ayr1 degerlendirilmistir.

Giincellenen kilavuzlar radyologlara ¢ekim protokolleri, raporlama dili ve
oneriler konusunda ayrintili bilgi vermesine karsin gézlemci deneyimi son yillarda
kullanim siklig1 artan MpMRG’de 6nemlidir.

EPY degerlendirilmesi PI-RADS vl’de niteliksel bes kriter iizerinden
lezyon degerlendirilmesi yapilmistir. Bu puanlama sistemi ile EPY risk siliphesi

Olciilebilir kapsiil dist yayilimda en yiiksek iken lezyonun kapsiile bitisik olmasinda
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en disiiktiir. Ancak yine de lezyonun EPY olasilig1 hakkinda lezyonun PI-RADS
siniflamasinda oldugu gibi fikir vermemekte, sadece kriterler arasinda EPY
acisindan risk siralamasi yapmaktadir. Shieda ve arkadaslarinin, PI-RADS v1 i¢in
Youden indeksi kullanarak yaptigi calismada EPY saptamada sensitivite ve
spesifite arasindaki denge i¢in kestirim degeri 3 puan bulunmustur (96). Boesen ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada ise en elverisli kestirim degeri 4 puan olarak
saptanmistir (16). Bizim ¢aligmamizda ise kullandigimiz kestirim degeri 3 puandir.
Her ii¢ kategoride de secilecek kestirim degerleri ile hesaplanan sensitivite ve

spesifite degerleri degiskenlik gdsterebilmektedir.

PI-RADS v2’de ise niteliksel veriler benzer olmakla birlikte KTTU >1 cm
olmas1 da kriterler arasina girmistir. Kriterlerden herhangi birinin varliginda,
lezyonun EPY acisindan siipheli olarak raporlanmasi gerektigine isaret edilmistir.
PI-RADS vl1’de yer alan puanlama sistemi PI-RADS v2’de mevcut degildir.
Kriterlerin varligi/yoklugu ayr1 ayr1 sorgulanir ve herhangi birinin varliginda EPY
stiphesinden bahsedilir. Kriterlerden herhangi birinin digerine iistlinligiinden s6z
edilmemektedir. Ancak KTTU gibi gorece objektif bir kriterin yer almas1 PI-RADS

v2’nin avantajlarindan sayilabilir.

Pratik ve gorece kolay bir skorlama yontemi olan Likert skorlamasi
MpMRG’ye biitiinciil bir yaklasimla lezyonda risk siniflamasi yapilmasina olanak
saglamaktadir. Subjektif ve tekrarlanabilirliginin diisiik olmas1 dezavantajlari
arasindadir. Ayrica gozlemci deneyimiyle belirgin farkliliklar gosterebilmektedir.
Ancak PI-RADS v1 ve v2°de yer alan parametrelerin degerlendirilmesinde objektif

kriterlerin belirtilmemesi g6z oniinde bulundurulursa kolay uygulanabilirligi ve
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biitiinleyici bakis agisi ile Likert skorlamasinin yapilacak ¢ok merkezli caligsmalarla

giinliik pratikte yerinin artacagi diistintilmektedir.

Matsuoka ve arkadaslarmin yaptig1 ¢alismada 5 ve 10 yillik deneyimli iki
radyologun sonuglart karsilagtirllmistir. EPY saptamada, PI-RADS v2’de
gozlemciler arasi uyum PI-RADS v1’e gore daha yiiksek bulunmustur (PI-RADS
v2 kappa degeri=0,781, PI-RADS vl kappa degeri=0,511) (97). Bizim
calisgmamizda da literatiirle uyumlu sekilde PI-RADS vl1’de gozlemciler arasi
uyuma igaret eden kappa degeri 0,819 iken PI-RADS v2’de 0,537 izlenmektedir.
Calismamizda Likert skorlamasinda ise kappa degeri 0,608 izlenmis olup PI-RADS
vl’den yiiksek ancak PI-RADS v2’den diisiik bulunmustur. PI-RADS v2’de
gozlemciler aras1 uyumun daha yiiksek olmasi niceliksel bir kriter olan KTTU nun
risk faktorleri arasinda yer almasi ile aciklanabilir.

Yapilan ilk ¢calismalarda MRG ile EPY degerlendirmede diisiik sensitivite
(%38) ve yiiksek spesitifite (%95) degerleri izlenmistir (98). Yillar igerisinde
teknolojik gelismelerle birlikte MpMRG’nin lokal evrelemede kullanimi
yayginlasmistir. Tiirkbey ve arkadaglarinin yaptig1 ¢calismada MpMRG’nin EPY
degerlendirmede sensitivite, spesifite, yanlis pozitif, yanlis negatif degerleri

strastyla %78.2, %80, %80,9 ve %97 olarak bulunmustur (99).

Matsuoka ve arkadaglarimin yaptigi calismada EPY saptamada PI-RADS
v2’nin sensitivitesi ve negatif prediktif degeri yliksek iken, PI-RADS vI’in
spesifitesi ve pozitif prediktif degeri yiiksek bulunmustur (97). Bizim ¢calismamizda
da her iki gozlemci i¢in PI-RADS v2’de PI-RADS v1’e kiyasla yiiksek sensitivite

ve negatif prediktif degerleri bulunmustur. PI-RADS v2’de KTTU >1 cm olan
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olgularin EPY pozitif kabul edilirken, PI-RADS v1’de tiimoriin kapsiile degdigi
olgularin (1 puan alan olgular) negatif kabul edilmesine bagli PI-RADS v2’de daha
yliksek sensitivite degerleri bulundugu diistiniilmektedir. PI-RADS v1°de ise her
iki gézlemci i¢in PI-RADS v2’den yiiksek spesifite ve pozitif prediktif degerleri
bulunmustur.

Costa ve arkadaglarinin 80 hasta ile yaptig1 retrospektif calismada, EPY
saptamada PI-RADS vl ile Likert skorlamasi karsilastiritlmis olup Likert
skorlamasimin EPY varligini saptamada tanisal dogrulugunun daha yiiksek oldugu
gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda da Likert skorlamasinin tanisal dogrulugu her
iki gozlemci i¢in de PI-RADS vl1’den yiiksek bulunmustur. 1. godzlemcinin
verilerine gore Likert skorlamasinin tanisal dogrulugu PI-RADS v2’den yiiksek
olup, 2. Gozlemci i¢in aynidir. Subjektif bir skorlama yontemi olmasi ve deneyime
bagli olmasi nedeniyle sensitivite, spesifite degerleri gozlemciler arasinda farklilik
gostermektedir. 2. gozlemcinin (2 yil deneyimli) 3 skoru verdigi hasta sayisinin
fazla olmas1 ve ¢alismamizda skor 4 ve 5’in EPY (+) kabul edilmesinin farkliligin
bir diger nedeni oldugu diisiiniilmektedir. Calismamizda gozlemci i¢i uyumun da
degerlendirilmedigi g6z Oniine alimirsa giinliikk pratikte Likert skorlamasinin
kullanilabilirligi soru isaretleri olugturmaktadir.

Rosenkrantz ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise KTTU’da artisin
mikroskopik EPY ile korele oldugu, spesifitesinin diger parametrelerden diisiik
ancak sensitivitesinin daha yliksek oldugu gosterilmistir. Gozlemciler aras1 uyum

da diger veriler ile karsilastirildiginda KTTU’da daha iyidir (100). Bizim
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calisgmamizda da KTTU’daki gézlemciler arasi uyum diger subjektif kriterlerle

karsilastirildiginda daha yiiksek bulunmustur (kappa degeri=0,747).

Baco ve arkadaslarinin yaptig1 bir diger ¢alismada MRG’de ve patoloji
spesmeninde Ol¢iilen KTTU arasinda giiclii korelasyon oldugu ve mikroskopik
EPY varlig ile iligkili oldugu ortaya konmustur (101). KTTU EPY ortaya koymada
bagimsiz risk faktorii olup temas uzunlugundaki 1 mm’lik artisin patolojik EPY
riskinde %4’liik artisa yol acgtig1 saptanmustir (102). Literatiirde KTTU kestirim
degerlerinde sayisal farkliliklar goze carpmaktadir. Kongnyuy ve arkadaslarinin
yaptig1 c¢aligmada KTTU kestirim degeri 12.5 mm (%77 sensitivite ve %59
spesifite) olarak izlenmektedir (102). Baco ve arkadaslarinin caligmasinda ise
kestirim degeri 20 mm’dir (%79 sensitivite, %85 spesifite) (101). Bizim
calismamizda ise 1. Gozlemci icin KTTU kestirim degeri 14.75 ikinci gézlemci i¢in
11.5 mm olarak hesaplanmstir. Caligsmalarda farkli kestirim degerleri
bulunmasinin, hasta sayist ve farkli kesit kalinligina sahip ¢ekim protokolleri ile

iliskili oldugu diistiniilmektedir.

ADC Kkantitatif Ol¢iimleri giincel PI-RADS v2 skorlama sistemine dahil
olmamakla birlikte kilavuzda benign/malign lezyon aymrimida 750-900 um?/sn
esik degerinin kullanilabilecegi belirtilmistir (9). Henderson ve arkadaslarina gore
diistik ADC degerlerine sahip aktif izlemdeki klinik anlamli PCA olgularinda ADC
agresif kanser esik degerine gelmedik¢e biyopsi tekrarindan kaginilmalidir (103).
Jordan ve arkadaslari <800 pm?/sn esik degerini kullanmanin PI-RADS v2
simiflamasinin tanisal dogrulugunu arttirdigin1 géstermislerdir (104). Moraes ve

arkadaglarinin yapig1 diger bir ¢alismada ise <795 pm?/sn degeri klinik anlamli
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PCA olgularini saptamada en iyi esik deger olarak bulunmustur (106). Calismalarda
farkli ADC esik degerlerinin bulunmasi DAG parametreleri, manyetik alan giicii
gibi teknik faktorlerle iligkili oldugu diisiiniilmiistiir. Bizim ¢calismamizda ise EPY
olan olgularda EPY olmayan olgulara gore istatistiksel olarak anlamli diigiik ADC

degerleri bulunmustur.

Yiiksek ¢oziintirlikli T2A sekanslara ek olarak fonksiyonel tekniklerin
(DAG, DKMRG, MRG spektroskopi) ve yiiksek manyetik giiclin kullanilmasinin
EPY saptamada sensitiviteyi arttirdigi gosterilmistir. PI-RADS v1’de yiiksek
cozlntirliiklii T2A sekansina ek olarak en az 2 fonksiyonel tetkik kullanilmasini
onerilmistir. T2A sekansa ek bir fonksiyonel teknigin EPY, SVI, T3 evre teshisinde
sensitiviteyi arttirdi1 gosterilmistir. Iki ya da daha fazla fonksiyonel teknik
kullanildiginda ise EPY teshisinde sensitivitenin arttig1 gosterilmistir (71,75,106).
PI-RADS v2’de ise fonksiyonel tekniklere siniflamada yer verilmemis olup bu
konularla ilgili yapilacak ¢aligmalar sonucunda gelecek versiyonlara dahil
edilebilecegi belirtilmistir (9). Calismamizda 3T MR cihazi1 ve T2A sekanslara ek
olarak DKMRG ve DAG de degerlendirmeye alinmig, bu dogrultuda total

skorlamalar yapilmstir.

Calismamizin kisithiliklar: retrospektif tasarlanmasi, hasta sayisinin azligi
ve tek merkezli olmasidir. Ayrica ¢alismamizda yalnizca ekstraprostatik yayilim
degerlendirilmis olup seminal vezikiil invazyonunun da degerlendirildigi ek
caligmalara ihtiya¢ duyulabilir. Pelvik koil ile 3T cihazda MpMRG ¢ekimi yapilan
hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. PI-RADS v2’de MpMRG ile farkli hazirlik

onerileri ve endorektal koil kullanimi ile ilgili de bilgiler yer almakta olup ¢esitli
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yaymlarda farkli yontemler ve 1.5 T cihaz kullanimi da yer almaktadir. Bu nedenle
calisgmamizin sonuglarinin farkli merkezlerce ve ¢ekim protokolleri ile de
dogrulanmasina ihtiya¢ duyulmaktadir. Likert skorlamasinin objektif olmamasi
sonuclarin tekrar edilebilmesi agisindan soru isaretleri olusturmaktadir.
Calismamizda Likert skorlamasi i¢in gozlemci i¢i uyum da yer almamaktadir. Cok
merkezli ve gozlemci sayisi fazla ve gozlemci i¢i uyumun da yer aldig1 ¢alismalar
ile bu sorunun Oniine gecilebilecegi ve Likert skorlamasimnin standardize

edilebilecegi diistiniilmektedir.
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7.SONUC

Calismamizin sonuglarina gore; PI-RADS v2 yiiksek sensitivite ve negatif
prediktif degerleri ile lokal ileri evre prostat kanserinde diisiik evreleme sikligini
azaltmaktadir. PI-RADS v2 kullanim ile sinir koruyucu cerrahi, aktif izlem ve
fokal tedavi i¢in dogru hasta secimi daha basarili yapilabilir.

PI-RADS v2.1°de lezyon siniflamasinda yenilikler izlense de EPY
degerlendirilmesinde yeni kriterler ve skorlamaya deginilmemistir. MpMRG’de
EPY saptama oranlarinin artmasi i¢in yeni tamimlayict kriterlere ve kantitatif
parametrelere ihtiya¢ duyulmaktadir. Kriterlerin EPY icin de raporlama sisteminin
gelistirilmesi gézlemciler arast uyumu, MpMRG nin EPY’de tanisal dogrulugunu

arttirabilir.
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9. OZET

PROSTAT KANSERI LOKAL EVRELEMESINDE
MULTIiPARAMETRIK PROSTAT MRG’NIN YERI VE

RADYOLOJIK-PATOLOJIiK BULGULARIN KORELASYONU

PCA tanili olgularda lokal evrelemede, MpMRG en duyarli yontem olarak
kabul edilmektedir. Olas1 EPY 'nin preoperatif donemde dogru degerlendirilmesi,
cerrahi yontem, sonu¢ ve onkolojik degerlendirmede Onemli yere sahiptir.
Calismamizin amact radikal prostatektomi olan prostat kanserli olgularin
retrospektif olarak pre-operatif MpMRG’lerinin incelenmesi ve lokal evrelemede
radyolojik-patolojik korelasyonun degerlendirilmesidir.

Calismamizda Ocak 2016 ile Nisan 2019 tarihleri arasinda 3T giiciinde MRG
cihazinda MpMRG tetkiki elde olunan, biyopsiyle kanitlanmis PCA tanis1 ardindan
radikal prostatektomi operasyonu yapilmis hastalar retrospektif olarak calismaya
dahil edilmistir. EPY olasilig1 Likert skorlamasi, ESUR kriterleri ve PI-RADS
v2’de tanimlanan MRG parametreleri kullanilarak histopatolojik sonuglara kor iki
radyolog tarafindan ayr1 oturumlarda degerlendirilmistir. Gézlemciler aras1 uyum
diizeyleri Kappa katsayist hesaplanarak degerlendirilmistir. EPY analizinde
(var/yok) tanisal performans gostergeleri duyarlilik, se¢icilik, pozitif ve negatif
tahmini degerler ile tanisal dogruluk oranlar1 hesaplanarak degerlendirilmistir.

p<0,05 olan sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Calismamiza dahil edilen 79 hastanin histopatolojik olarak 46(%58)’sinda
EPY(-), 33(%42)’tinde EPY (+) bulunmustur. Her iki gézlemci i¢in EPY saptamada
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PI-RADS v2 sensitivite ve negatif prediktif degerleri PI-RADS v1’den daha
yiiksektir. PI-RADS v1’de ise her iki gozlemci i¢in PI-RADS v2’den yiiksek
spesifite ve pozitif prediktif degerleri bulunmustur. Likert skorlamasinin tanisal
dogrulugu her iki gézlemci i¢in de PI-RADS v1’den yiiksek bulunmustur. Ancak;
subjektif ve deneyime bagli olmasi nedeniyle sensitivite, spesifite degerleri
gozlemciler arasindaki farklilik gostermektedir. EPY saptamada 1. Gozlemci i¢in
kapsiil tiimor temas uzunlugu (KTTU) kestirim degeri 14.75 mm, 2. gdzlemci i¢in

11.5 mm olarak ol¢iilmiistiir.

PI-RADS v2 lokal ileri evre prostat kanserinde diisiik evreleme sikligin
azaltmaktadir. PI-RADS v2 kullanim ile sinir koruyucu cerrahi, aktif izlem ve
fokal tedavi i¢in dogru hasta secimi daha basarili yapilabilir.

Anahtar kelimeler: Multiparametrik MRG, ekstraprostatik yayilim, prostat

kanser.
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10.SUMMARY

THE ROLE OF MULTIPARAMETRIC PROSTATE MRI IN LOCAL
STAGING OF PROSTATE CANCER AND CORRELATION OF

RADIOLOGICAL-PATHOLOGICAL FINDINGS

Multiparametric prostate MRI (mpMRI) is accepted as the most sensitive
imaging modality in local staging of prostate cancer. Accurate evaluation of
possible extraprostatic extension in preoperative period has an important role to
decide surgical method, outcome and oncologic evaluation. The aim of this study
is to evaluate the pre-operative MpMRI of patients with prostate cancer who
underwent radical prostatectomy and to evaluate the radiological-pathological

correlation in local staging.

In this study, patients who underwent radical prostatectomy after biopsy-
proven prostate cancer with 3-T MpMRI between January 2016 and April 2019
were included retrospectively. The likelihood of extraprostatic extension was
independently reviewed by two radiologists who blinded to histopathological
results using Likert score, ESUR criteria and MRI parameters defined in PI-RADS
v2. The interreader agreement was determined using a weighted kappa coefficient.
Diagnostic performance indicators were evaluated by sensitivity, specificity,
positive and negative predictive values and diagnostic accuracy in extraprostatic

extension analysis. A p <0.05 was considered significant.

Of the 79 patients included in our study, 46 (58%) didn’t have extraprostatic

extension (EPE) and 33 (42%) had histopathologically EPE. For both observers,
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PI-RADS v2 sensitivity and negative predictive values were higher than PI-RADS
vl in EPY detection. In PI-RADS vl, specificity and positive predictive values
were found higher than PI-RADS v2 for both observers. The diagnostic accuracy
of Likert score was higher than PI-RADS vl for both observers. However,
depending on experience and subjectivity, sensitivity and specificity values are
variable. In the detection of EPE, the predictive value of tumor contact length (TCL)

was 14.75 mm and 11.5 mm, respectively.

PI-RADS v2 reduce understaging in locally advanced prostate cancer. PI-
RADS v2, patient selection for nerve-sparing surgery, active surveillance and focal

therapy can be more successful.

Keywords: Multiparametric MRI, extraprostatic extension, prostate cancer.

65



11. OZGECMIS

Adi: Umut
Soyadi: ASFUROGLU
Dogum Yeri ve Tarihi: HATAY /23.07.1989

Egitimi:

2014- ... Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dal1 / Ankara
2007-2013 Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi / Adana

2003-2006 Selim Nevzat Sahin Anadolu Lisesi / Hatay

1998-2003 Ozel Dogus Okullar1 / Hatay

1996-1998 Siimerler ilkdgretim Okulu / Hatay

Yabana Dili: Ingilizce

Uye Oldugu Bilimsel Kuruluslar: Tiirk Radyoloji Dernegi, European Society of
Radiology, Tiirk Manyetik Rezonans Dernegi

Bilimsel Etkinlikleri:

1. Yalcin AC, Barutcu B, Asfuroglu U, Oner AY. Pancreatic Adenocarcinoma and
Beyond: Imaging of Solid Pancreatic Masses. Educational Exhibit.

RSNA 2017.

2. Yalcin AC, Akkan MK, Zeydanl T, Ozer A, Ilgit E, Onal AB, Asfuroglu U,
Barutcu B. lyatrojenik Psddoanevrizmalarin Balon Kateter Yardimli NBCA
Uygulamasi ile Endovaskiiler Tedavisi. Sozlii Bildiri, TGRD, Antalya, Tiirkiye,
2017.

3. Barutcu B, Akkan MK, Asfuroglu U, Ilgit E, Ozer A, Onal AB, Zeydanh T,
Yalcin AC. EVAR ve TEVAR Uygulanan Olgularda Destekleyici Tedavi
Olarak Embolizasyonun Yeri. Sozlii Bildiri, TGRD, Antalya, Tiirkiye, 2017.

66



4. Berrak Barutcu, Aynur Semedova, Umut Asfuroglu, Nil Tokgoz, Murat Ugar
Stiperfisial Siderosiste Manyetik Duyarlilik Agirlikli MRG’nin  Tanisal
Etkinligi. 22nd Annual Scientific Meeting of Turkish Society of Magnetic
Resonance, 2017, Ankara.

5. M. Ugar, B. Barutcu, U. Asfuroglu, N. Tokgdz Assessment of cholesteatoma
using readout-segmented echo-planar diffusion-weighted imaging: Comparison
with single-shot echo-planar diffusion-weighted sequences. Scientific Exhibit,
European Congress of Radiology, 28" February- 4% March 2018,

Vienna/Austria.

67



