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Prostat Kanseri Tanisinda Multiparametrik Manyetik

Rezonans Goriintiilemenin Onemi
The Importance of Multiparametric Magnetic Resonance Imaging on Prostate Cancer
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Oz

Amag: Transrektal ultrasonun (TRUS) prostat kanseri (PK) agisindan siipheli
alanlari saptamadaki yetersizliginden dolay son yillarda multiparametrik
manyetik rezonans (MPMR) goriintiileme esliginde prostat biyopsisi
giderek yayginlasmaktadir. Bu calismada klinigimizde uygulanilan MPMR
kilavuzlugunda yapilan kognitif TRUS biyopsi yonteminin PK saptamadaki
basarisini degerlendirmeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Adustos 2013-Mart 2015 tarihleri arasinda Ankara
Universitesi Tip Fakdltesi Uroloji PK sliphesi [Prostat spesifik antijen (PSA)
degeri 22,5 ng/ml ve/veya slpheli parmakla rektal muayene (PRM)
bulgulari nedeniyle] MPMR kilavuzlugunda kognitif TRUS biyopsi yapilan
87 hastanin verileri incelendi. Hastalar MPMR'de stipheli odak izlenen (51
olgu) ve izlenmeyen (36 olgu) olmak tizere iki gruba ayrildi. Tim olgularin
yas, PSA duzeyi, PRM bulgulari, 6nceki biyopsi oykdleri, tim biyopsi
numunelerinin patolojik sonugclari ve histopatolojik degerlendirme sonucu
PK gelen numunelerin Gleason dereceleri kaydedildi.

Bulgular: Olgularimizin ortalama yasi 61+13,1, ortalama PSA degeri
6,55+3,64 ng/ml, ortalama prostat boyutu 52+25 gr idi. Olgularin
79’unda yiiksek PSA, 8’inde ise stipheli PRM bulgulari olmasi nedeniyle
prostat biyopsisi planlanmistir. Yetmis iki olguya ilk kez biyopsi yapilirken,
15 olgunun ise daha Onceden biyopsi Oykistnin oldugu ogrenildi.
Yirmi alti (%29,9) olguda PK saptandi. PK saptanan 26 olgunun 23’(inde
MPMR’deki slipheli odaklardan alinan biyopsi numunelerinde, geriye
kalan 3 olguda ise MPMR'de izlenen siipheli odaklardan alinan biyopsi
numunelerinde PK saptanmayip sadece sistematik 12 odakl biyopsi
numunelerinde PK saptandigi belirlendi. MPMR incelemesinde stipheli
odak izlenmeyen 36 hastada yalnizca sistematik 12 odak biyopsi yapildi
ve hicbirinde PK izlenmedi. MPMR kilavuzlugunda yapilan kognitif TRUS
biyopsinin PK'yi saptamadaki duyarlihg %100, 6zgulligi %59, negatif
prediktif degeri %100, pozitif prediktif degeri %51 ve dogruluk oraninin
%71 oldugu belirlendi.

Sonug: Ilk biyopsisinde PK saptanmayan ancak PK siiphesi devam eden ve
tekrar biyopsi planlanan olgular basta olmak lzere tiim PK stiphesi tagiyan
olgularin biyopsi 6ncesi MPMR ile degerlendirilmesi onerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Manyetik rezonans goriintiileme, prostat biyopsisi,
prostat kanseri, transrektal ultrason

Summary

Objective: In recent years, prostate biopsy under multiparametric
magnetic resonance (MPMR) imaging gradually increasing due to inability
of transrectal ultrasonography (TRUS) for the detection of suspicious
areas about prostate cancer (PC). In this study, we aimed to evaluate the
success of MPMRI-guided TRUS cognitive biopsy on the detection of PC.
Materials and Methods: We evaluated the data of 87 patients who
underwent MPMRI-guided TRUS cognitive biopsy due to suspicion
of PC [due to 22,5 ng/mL prostate specific antigen (PSA) value and/
or abnormal digital rectal examination] at Ankara University School of
Medicine, Department of Urology, between August 2013 and March
2015. All patients were divided into two groups as positive (51 patients)
and negative (36 patients) suspicious area on MPMRI. Data of age, PSA
level, DRE findings, previous biopsy history, pathologic results and gleason
score (in whom PC was detected) were recorded.

Results: The mean age, the mean PSA value and the mean prostate
volume of our cases were 61+13.1, 6.55+3.64 ng/mL and 52+25 g,
respectively. We planned prostate biopsy due to high PSA value in 79 of
all cases and suspicious DRM in 8 of all cases. First biopsy was performed
in 72 of all cases whereas 15 patients underwent second biopsy. PC was
detected in 26 (29.9%) patients. PC determined from suspicious locus
on MPMRI in 23 of 26 patients and from only systematic 12 core biopsy
in the remaining three cases. Only systematic 12 core biopsies were
performed in 36 patients who had any suspicious locus on MPMRI, and
PC was detected in none of these patients. Sensitivity, specificity, negative
predictive value, positive predictive value and accuracy rate of MPMRI-
guided TRUS cognitive biopsy on detection of PC were 100%, 599%,
100%, 51% and 71%, respectively.

Conclusion: Pre-biopsy MPMRI may be recommended for evaluation of
PC in all suspicious cases, especially in patients who were planned re-
biopsy for continuing of PC suspicion despite PC was not detected at
initial biopsy.

Keywords: Magnetic resonance imaging, prostate biopsy, prostate
cancer, transrectal ultrasound
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Giris

Prostat kanseri (PK) yash erkeklerde en sik tani konulan kanserdir
(1). Amerika Birlesik Devletleri'nde (ABD) akciger kanserinden
sonra kansere bagli olumlerin nedeni olarak ikinci sirada
yer almaktadir (1). Ozellikle 1980'li yillarin sonuna dogru
prostat spesifik antijenin (PSA) rutin kullanima girmesiyle PK
insidansinda ciddi artis goralmdastar (2).

PK’nin tanisi genellikle stipheli parmakla rektal muayene (PRM)
ve ylksek kan PSA diizeyleri zemininde yapilan transrektal
ultrason (TRUS) kilavuzlugunda yapilan prostat biyopsisi ile
konur. Ancak prostattaki timoral odaklarin izoekojenitesinden
dolayr PK’li olgularin yaklasik %40’ inda herhangi bir stipheli
odak gorilememektedir (3). Ayrica prostattaki malign odaklarin
blyuk cogunlugu TRUS’de hipoekojen godriinmesine ragmen
bu lezyonlardan alinan biyopsilerde PK’li saptama orani %7-57
arasindadir (3). Sonyillarda TRUS nin PK saptamadaki duyarliligini
artirmak icin kontrastll veya renkli doppler goriintilerin de
kombine edilmesini 6neren ¢alismalar yayinlansa da giinimuzde
TRUS, tani amacindan ¢ok prostat biyopsisine kilavuzluk etmesi
amaciyla kullaniimaktadir (4,5).

Son yillarda TRUS'nin izoekojen odaklari ve prostatin 6n kisminda
bulunan malign odaklari gostermedeki basarisizigi nedeniyle
prostat biyopsisi 6ncesi multiparametrik manyetik rezonans
(MPMR) goéruntileme kullanimi giderek yayginlagsmistir.
TRUS kilavuzlugunda sistematik prostat biyopsisi ile MPMR
esliginde yapilan kognitif biyopsi sonuclarinin karsilastinldigr bir
calismada, MPMR ile hedeflenen odaklardan alinan 6rneklerde
kanser saptama oraninin sistematik biyopsi ile alinan 6rneklere
gore anlamli olarak daha yiiksek oldugu izlenmis (sirasiyla %69,
%59, p=0,033). Yine ayni calismada klinik olarak anlamli kanser
(Gleason grade >7) saptama oranlarinin MPMR kognitif biyopsi
grubunda daha yiiksek oldugu raporlanmistir (sirasiyla %67,
%52, p<0,001) (6).

Ug tip MPMR prostat biyopsi yéntemi vardir. Bunlar; rutin
pratikte en cok kullanilan TRUS biyopsisi 6ncesinde radyologun
MPMR gériintiilerinin inceledigi ve bu goriintiilere gére alinan
“kognitif (biligsel) biyopsi”, TRUS ile MPMR gorintiilerini
birlestiren yazilim programlarinin kullanildigi “flizyon biyopsi” ve
halen degerlendiriime agamasinda bulunan manyetik rezonans
(MR) tipu aracihdiyla yapilan “in-bore biyopsi” yontemleridir
(6,7).

Bu calismada klinigimizde uygulanilan MPMR sonrasinda
TRUS esliginde yapilacak olan kognitif biyopsi yonteminin PK
saptamadaki basarisini degerlendirmeyi amacladik.

Gereg¢ ve Yontem

Agustos 2013-Mart 2015 tarihleri arasinda Ankara Universitesi
Tip Fakultesi Uroloji Klinigi'nde, PSA degeri 22,5 ng/ml ve/veya

PRM’de siipheli bulgular nedeniyle prostat biyopsisi planlanan
87 hasta calismaya dahil edildi. Tim hastalardan yapilacak
islemler ile ilgili bilgi verilerek yazil onam alindi. Seksen yedi
hastaya biyopsi oncesinde MPMR ile degerlendirilip sonrasinda
TRUS esliginde kognitif biyopsi yapildi. Tum hastalarda
sistematik 12 odakli biyopsi yapilirken, MPMR’de malignite
acisindan stpheli odak belirlenen olgularda sistematik biyopsiye
ek olarak bu stipheli odaklardan da en az 2 adet biyopsi 6rnegi
alindi. Olgularin yas, PSA dulzeyi, PRM bulgulan ve daha
once yapilan biyopsi oykuileri degerlendirildi. Tim hastalarin
sistematik ve kognitif biyopsi numuneleri ayri ayr histopatolojik
olarak degerlendirildi. Histopatolojik degerlendirme sonucu PK
gelen numunelerin Gleason dereceleri kaydedildi.

Multiparametrik Manyetik Rezonans Gorintilleme ve
Transrektal Ultrason Esliginde Biyopsi

Tim hastalar, ilk 6nce 3 Tesla MR ile T2 agirlikh, dinamik
kontrastli ve difizyon MR gorintileri olmak Uzere 3 sekans
kombine edilerek incelendi. T2 agirhkli goérintilerde
hipointens, diflizyon agirlikh goruntilerde diflizyon kisitlanmasi
ve dinamik kontrastli goruntilerde distk wash-out gorilen
odaklar malignite agisindan anlaml olarak kabul edildi. Biyopsi
oncesinde MPMR gorintileri klinigimizde bulunan radyolog
tarafindan degerlendirilerek sistematik 12 odakl biyopsiye ek
olarak MPMR’de siipheli odak izlenen hastalardan TRUS (The
LOGIQ P5 Portable Ultrasound, GE Healthcare, Milwaukee,
Wisconsin, ABD) kilavuzlugunda 2 adet kognitif biyopsi alind.
Tim hastalara biyopsi oncesi ayni protokole gore antibiyotik
(oral siprofloksasin ve intramuskuler gentamisin) profilaksisi ve
lokal anestezi (prilokain) uygulandi. Tim biyopsiler 18G igne
kullanilarak yapild.

istatistiksel Analiz
Tum degerlendirmeler icin ki-kare testi kullanildi. Istatistiksel
olarak p<0,05 degeri anlaml olarak kabul edildi.

Bulgular

Olgularimizin ortalama yasi 61£13,1, ortalama PSA degeri
6,551£3,64 ng/ml idi. Ortalama prostat boyutu 52+25 gr idi.
Olgularin 79’unda yulksek PSA, 8’inde ise stipheli PRM bulgulari
olmasi nedeniyle prostat biyopsisi planlandigi belirlendi.
Olgularin 72'sine ilk kez biyopsi yapildigi, geriye kalan 15
olgunun ise daha 6nce biyopsi dykustunin oldugu ogrenildi.
Hastalar MPMR'de siipheli odak izlenen (51 olgu) ve izZlenmeyen
(36 olgu) olmak tizere iki gruba ayrildi. Gruplar arasinda yas,
PSA degeri, prostat agirhgr ve tekrar biyopsi orani acisindan
anlaml fark izlenmedi (Tablo 1).

Tim olgularin 26’sindan (%29,9) alinan biyopsi numunelerinin
histopatolojik inceleme sonucu PK oldugu gorildi. Histopatolojik
degerlendirme sonucu PK oldugu tespit edilen 26 olgunun 23’linde
MPMR’deki siipheli odaklardan alinan biyopsi orneklerinde PK

Tablo 1. Gruplarin yas, prostat spesifik antijen ve tekrar biyopsi ozellikleri

MPMR’de siipheli odak izlenen (51 olgu) MPMR’de siipheli odak izlenmeyen (36 olgu) p degeri
Yas 61+13,1 61,6£10 >0,05
PSA 6,1£3,9 7,05£2,9 >0,05
Prostat agirhg 53+22 49+24 >0,05
Tekrar biyopsi 6ykust (%) 9 (%17,6) 6 (%16,6) >0,05
PSA: Prostat spesifik antijen, MPMR: Multiparametrik manyetik rezonans
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saptanirken, geriye kalan 3 olguda ise MPMR'de izlenen slipheli
odaklardan alinan biyopsi numunelerinde PK saptanmayip sadece
sistematik 12 odakli numunelerinde PK saptandigi belirlendi
(Sekil 1). MPMR'deki stipheli odaklardan alinan biyopsilerde PK
saptanan 23 olgunun 17’sinde ise ayni zamanda sistematik 12
odak biyopsi numunelerinde de PK saptandigi gorildi. MPMR
incelemesinde slpheli odak izlenmeyen 36 hastada yalnizca
sistematik 12 odak biyopsi yapildi ve hicbirinde PK izlenmedi.
MPMR sonrasi TRUS esliginde yapilan kognitif biyopsinin PK'yi
saptamadaki duyarlih@ %100, 6zgulligu %59, negatif prediktif
degeri %100, pozitif prediktif degeri %51 ve dogruluk oraninin
%71 oldugu belirlendi (Tablo 2).

PK saptanan olgular; MPMR’deki stipheli odaklardan alinan
biyopsilerde PK saptanan (23 olgu) ve MPMR’deki sipheli
odaklarda PK saptanmayip sistematik biyopsilerde PK saptanan
(3 olgu) olgular olmak (izere iki alt gruba ayrildi. MPMR’de
izlenen siipheli odaklarin boyutu ortalama 11+4,8 mm
idi. Sadece sistematik biyopsi numunelerinde PK saptanan
olgularda MPMR’deki slipheli odak boyutu ortalama 9 mm
(minimum 5-maksimum 12 mm, standart sapma 3,6) iken,
MPMR’deki stipheli odaklardan alinan biyopsilerinde PK
saptanan olgulardaki stipheli odak boyutu 11,3 mm (minimum
5-maksimum 27 mm, standart sapma 5,3) idi. Sadece sistematik
biyopsi numunelerinde PK saptanan 3 olgunun tamami Gleason
toplam skoru 6 (3+3) idi. MPMR’deki stipheli odaklardan alinan
biyopsilerinde PK saptanan 23 olgunun ise Gleason toplam
skoru ortalama 7,4 (minimum 6-maksimum 10, standart sapma
1,23) oldugu belirlendi.

Tablo 2. Multiparametrik manyetik rezonanstaki siipheli
odaklardan alinan biyopsilerin prostat kanserinin saptamadaki
basarisi

PK (-) PK (+)
MPMR’de siipheli odak (-) 36 olgu 0 olgu
MPMR’de siipheli odak (+) 25 olgu 26 olgu
PK: Prostat kanseri, MPMR: Multiparametrik manyetik rezonans
]
[ ]
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Tartisma

PK’nin tanisi genelde ylksek PSA diizeyi ve anormal PRM
bulgulari olan hastalara yapilacak olan TRUS esliginde prostat
biyopsisi ile konulmaktadir. Bilindigi tzere TRUS ile PK'ye ait
lezyonlarin yaklasik %60"1 hipoekoik, %25’i izoekoik, %15 ise
hiperekoik olarak goriinir. PK odaklarinin biyik cogunlugunun
hipoekoik olmasina ragmen bu hipoekoik lezyonlardan TRUS
esliinde alinan biyopsi numunelerinde PK saptama orani
%7 ile %57 arasindadir (5,6,7). TRUS'nin PK saptamadaki
yetersizliginden dolayr baska goriintileme yodntemlerine
gereksinim dogmustur.

Prostat bezi goriintilemesinde MR goérintileme, ilk olarak
PK evrelemesinde ekstraprostatik yayilimi degerlendirmek icin
kullanilmaya baslanmistir. MR gériintilemenin farkli sekanslari
kombine edilerek kullanilan MPMR, son yillarda giderek popiiler
hale gelerek PK tanisi icin yapilacak olan TRUS biyopsisine
kilavuzluk amaciyla kullaniimaya baslanmistir (8). Ozellikle
prostat biyopsisi 6ncesi MPMR kullaniimasinin énemi 2012 yili
Avrupa Uroradyoloji Birligi Kilavuzlari’'nda da vurgulanmustir (9).
Yakin zamanda Garcia Bennett ve ark. (10) yaynladiklar bir
calismada PSA yiksekligi nedeniyle prostat biyopsisi planlanan
53 hastaya biyopsi oncesi MPMR ile degerlendirilip kognitif
biyopsi yapilmis. Elli G¢ olgunun 29’unda PK saptanirken bu
29 olgunun 26’sinda MPMR’de belirlenen siipheli odaklardan
alinan biyopsiler sonucunda PK tanisi kondugunu bildirmislerdir.
Puech ve ark. (7) tarafindan 95 hastanin degerlendirildigi diger
bir calismada ise tim hastalardan 12 kor biyopsi ile MPMR’deki
stipheli odaklardan hedeflenmis 4 kor biyopsi 6érnegi alinmis.
PK saptanan olgularda 12 kor biyopsi ile MPMR ile hedeflenmig
biyopsilerin PK saptamadaki basarilar karsilastirilmis. On iki kor
ile MPMR hedeflenmis biyopsilerin PK’deki pozitiflik oranlar
sirastyla %59 ile %69 olarak saptanmistir (p=0,033). Ayrica bu
calismada klinik olarak anlamli (3 mm veya daha buyik kanser
odagi veya herhangi bir odakta Gleason derece 4 ve lizeri
bulunmasi veya hedeflenmis biyopsilerde saptanan herhangi
biyuklikte kanser odagi bulunmasi) PK'ye sahip olgular ayri
olarak degerlendirilmis. Klinik olarak anlamli PK olgularinda 12
kor ile hedeflenmis biyopsilerin pozitiflik oranlarinin sirasiyla
%52 ile %67 oldugu belirlenmistir (p=0,001). Her iki calismada
TRUS biyopsi oncesi MPMR degerlendirilmesinin  dnemi
vurgulanmistir. Mevcut calismamizda ise PK oldugu tespit
edilen 26 olgunun 23‘’Unde MPMR’deki siipheli odaklardan
alinan biyopsi orneklerinde PK saptanirken, geriye kalan 3
olguda ise sadece sistematik 12 odak numunelerinde PK
saptandigi belirlendi. MPMR’de siipheli odak izlenmeyen 36
olgumuza yalnizca sistematik 12 kadran biyopsi yaptik ve
hicbirinde PK saptamadik. Calismamizda MPMR sonrasi TRUS
esliginde yapilan kognitif biyopsinin PK'yi saptama agisindan
yuksek duyarliiga (%100) ve ylksek negatif prediktif degere
(%100) sahip oldugunu belirledik.

Yakin zamanda Zhang ve ark. (11) MPMR (diflizyon
agirhkh gorintiler ile MR spektroskopi kombinasyonu)
kilavuzlugunda yapilan TRUS biyopsi ile sistematik 12 kor
TRUS biyopsi yontemlerinin agresif PK'yi belirleme basarilarini
karsilastirmiglardir. Bu calismada, MPMR kilavuzlugunda yapilan
TRUS biyopsisi PK olgularinin %65’ini saptarken, sistematik
TRUS biyopsi yonteminin ise PK olgularinin %36’sini saptadig
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gorilmiis. Ayrica her iki biyopsi yonteminin radikal prostatektomi
numune sonuglar ile uyumu acisindan karsilastinldiginda;
MPMR kilavuzlugunda yapilan TRUS biyopsinin patoloji
sonuglari ile daha uyumlu oldugunu (%89,6ya karsi %72,9) ve
radikal numunelerindeki Gleason skoru arttik¢ca aradaki uyum
farkinin MPMR kilavuzlugunda yapilan TRUS biyopsi lehine daha
da arttigini bildirmislerdir.

Calismamizin  duyarhlik ve negatif prediktif degerinin
bu denli yiiksek olmasinin sebebi MPMR’de siipheli odak
seciminde kullandigimiz parametrelere bagh olabilir. Hem
T2 agirhkl goérintilerde hipointens, hem diflizyon agirlikli
gorintilerde diflizyon kisitlanmasi olan ve hem de dinamik
kontrasth gorintilerde disiik wash-out izlenen odaklari
malignite acisindan anlamli olarak kabul ettik. Ginimuzde
MPMR prostat goruntilemenin yapildigi bircok merkezde
Pi-RADS gibi standart skorlama sistemleri kullaniimaktadir
(12,13). Calismamizi kisitlayan en buylk engel herhangi bir
skorlama sistemi kullanmamamizdir. Ozellikle sadece sistematik
biyopsilerde PK saptanan (3 olgu) olgularin sayisinin az
olmasi nedeniyle kognitif biyopsi ile sistematik biyopsilerin PK
saptamadaki basarisini istatistiksel olarak karsilastinrlamamasi
diger bir kisitlayici etkendir.

Sonug olarak MPMR’nin PK tanisindaki duyarliiginin ve negatif
prediktif degerinin ylksek olmasindan dolay: ilk biyopsisinde PK
saptanmayan ancak PK stiphesi devami nedeniyle tekrar biyopsi
planlanan olgular basta olmak lzere tim PK siiphesi tasiyan
olgularda MPMR yapilabiliyorsa prostat biyopsisi 6ncesi mutlaka
hastalarin MPMR ile degerlendirilmesi ve slipheli odak saptanmasi
halinde en azindan kogpnitif biyopsi yapilmasi 6nerilebilir.
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