UROLOJI POLIKLINIGINE BASVURAN HASTA GURUBUNDA PROSTAT
KANSERI ERKEN TANISINA YONELIK ARASTIRMALARIN YERI VE
ONEMI

THE IMPORTANCE OF DIAG NOSTIC STUDIES FOR EARLY DIAGNOSIS OF
PROSTATE CANCER IN PATIENS ATTENDING TO UROLOGY
OUTPATIENT CLINICS
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OZET

Bu galigmada, prostat kanseri erken tamisinda kullanilan tamisal yontemlerin etkinligini aragtirmak
amaci ile 1993 ile 1995 yillan arasinda poliklinigimize prostatizm semptomlar ile bagvuran 401 has-
tanin sonuglan degerlendirilmistir. Ikiyiizsekiz hastada prostat spefisik antijen (PSA) <4 ng/ml, ve par-
makla rektal muayene (DRE) normal bulunarak bunlar PSA ve DRE ile yillik izlemeye alinmiglardir.
PSA degeri 4 ng/ml'den yiiksek olan ve /veya DRE normal olmayan 193 hastadan ise transrektal ultrason
(TRUS) esliginde biopsi alinmig ve 49' unda (%25) prostat kanseri saptanmigtir. Bu hastalarin 22' sinde
yapilan klinik degerlendirme sonucu prostat bezine simirli, 27" sinde ise metastatik ya da lokal ilerlemis
hastalik oldugu gériilmiistiir. Prostat bezine sinirli gruptaki hastalardan 2' si izleme alinmug, 3" ii radikal
radyoterapiye gonderilmis, 17'sine radikal prostatektomi uygulanmigtir. Radikal prostatektomi uygula-
nan 9 hastada patolojik olarak T2 (pT2 NO), 8 hastada ise T3(pT3NO) evrede hastalik oldugu
goriilmiigtiir. Bu sonuglarla, prostatizm semptomlan ile polikilinige bagvuran hasta grubunda lokalize
prostat kanser oram %5 (22/401), patolojik olarak organa sinirl hastalik orani ise %2,2 (9/401) olarak
bulunmustur. Sonug olarak, klinik degerlendirmede lokalize kanser olarak evrelendirilen hastalarin % 47
sinde (8/17) patolajik incelemede prostat digina tagan hastalik saptanmast, radyolojik ve laboratuar yon-
temlerindeki tiim gelismelere ragmen, prostat kanseri erken tanisinda sorunlarimiz oldugunu goster-
mektedir.

SUMMARY

To asses the effectivenes of diagnostic modalities in the early diagnosis of prostate cancer (PCa) a
total of 401 patients who attended our outpatient clinic in the years 1993-1995 with the symptoms of pro-
statism were evaluated. One-hundred and ninetythree patients with PSA>4 ng/ml and or abnormal digi-
tal rectal examination (DRE) underwent transrectal vltrasonography (TRUS)-guided biopsies whereas
208 patients were found to have a PSA value less than <4 ng/ml and normal DRE and were included in
a surveillance program where they were followed up with annual PSA and DRE. Prostate cancer was
detected in 49 patients (25 %) who underwent biopsy. Clinically localized disease was found in 22 and
metastatic or locally advanced disease in the remaining 27 patients. In the clinically localized group, 2
patients were included in a surveillance program, 3 patients were referred for radical radiotherapy and
the remaining 17 patients underwent radical prostatectomy. In the radical surgery group, 9 patients were
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found to have pT2NO, and 8 patients pT3 NO disease. In the light of these results, prostate cancer detec-
tion rate, pathologically localized disease rate, and organ-confined disease rate in the outpatient clinic
population were found to be 5 % (22/401), 53 % (9/17), and 2.2 % (9/401), respectively.

As a conclusion, the presence of pathologically non-organ confined PCa in 47 % (8/17) of patients
with clinically localized disease indicates that we still face problems in the early diagnosis of PCa in spite
of the advances in radiological and laboratory modalities.

GIRIS

Prostat kanseri giiniimiizde erkeklerde en sik
goriilen neoplazmdir ve akciger kanserinden sonra,
kansere bagli oliimlerde ikinci siray1 almaktadir .
Erken tam1 imkanlarinin artinlmasi prostat kanserine
bagli mortalitenin azaltilmasinda en degerli secenek
olarak goziikmektedir. Medikal tedavi, cerrahi ve
radyoterapi alanlarindaki gelismelere ragmen, son
30 sene icersinde prostat kanserine bagh mortalitede
belirgin bir degisiklik olmamistir ®. Bu durum
biiyiik Olciide hastalann énemli bir grubunun tani
konuldugunda lokal ya da sistemik olarak ilerlemis
bir evrede olmasina baghdir. Prostat kanserine bagh
mortaliteyi azaltmada c¢esitli metodlar ile erken
taninin iyilestirilmesine ¢aligilmaktadir. DRE °9,
TRUS “” ve serum PSA tayini ®" bu metodlar
arasinda en nemlileridir. Bu g¢ahgmanin amaci,
tiroloji poliklinik popiilasyonunda prostat kanseri
erken tanisina yonelik aragtimalarin, organa sinirli
prostat kanseri yakalamadaki etkinligini ortaya koy-
maktadir.

MATERYAL VE METOD

1993-1995 yillar iginde prostatizm semptom-
lar1 nedeni ile poliklinige bagvuran 50 yasin
tizerinde 401 hastanin serum PSA diizeyleri saptandi
(IRMA-count, monoclonal PSA assay, Diagnostic
Products Corporation, Los Angeles, U.S.A.), ve fizik
inceleme yapildi. Bu hastalar igersinde PSA degeri
>4 ng/ml olan ve /veya DRE anormal olarak
degerlendirilenlerden (prostatta sertlik ya da nodiil
bulunmasi) TRUS egliginde periferal zondan 6 adet,
transizyonel zondan 2 adet olmak iizere sistematik ve
varsa hipoekoik alanlarin herbirinden ayn ayn
olmak iizere lezyona yonelik biyopsiler alindi. Bu
islem igin "7.0 MHz Multiplane Endosonic
Transducer” 1 olan "Bruel&Kjaer 1849 veya 1846"
ultrason iinitesi kullanildi. Biitiin biyopsiler transrek-
tal olarak 18 gauge ifne ve Bart Biopty® tabancasi
ile alindi. TRUS' da hipoekoik alan goriilen hastalar
TRUS pozitif olarak degerlendirildi. PSA dansitesi
(PSAD), serum PSA/ prostat voliimii olarak hesap-

236

land1. Prostat voliimii ise elipsoid hacim formiiliin-
den (V=R;x R, x R, x0,524) hesaplandi. Hastalarin
hepsine biyopsiden bir giin baglamlarak Ofloksasin
tablet (400 mg/giin) profilaksisi uyguland: ve biyop-
si sonrasi 72 saat tam doz devam edildi. PSA diizey-
leri i¢in kan drnekleri her tiirlii rektal girigim oncesi
ahindi.Biopsi sonucunda prostat kanseri tanisi alan
hastalar alt ve iist batin bilgisayarli tomografisi,
akciger grafisi ve tiim viicut kemik sintigrafisine ek
olarak, ayrica serum prostatik asit fosfataz (PAP) ve
alkalen fosfataz (AF) diizeyleri ile klinik olarak evre-
lendirildi.

BULGULAR

Caligmaya alinan 401 hastanin 49' unda
(%12) prostat kanseri tespit edildi. Bu hastalardan 22'
sinde lokalize, 27' sinde ise metastatik hastalik
oldugu goriildi. Yas1 80" in iizerinde olan lokalize
gruptaki 2 hasta izleme alindi, 70 yas tizerindeki 3
hasta ise radikal radyoterapiye génderildi. Lokalize
gruptaki diger 17 hastaya radikal prostatektomi
uygulandi. Radikal prostatektomni uygulanan hasta-
larin 9' unda patolojik olarak T2 (pT2 NO), 8' inde ise
T3 (pT3 NO) tiimor oldugu tespit edildi. pT2 NO
grubunda 4 hastamn pT2b, 5 hastanin pT2¢, pT3, NO
grubunda ise 2 hastanin pT3a 3 hastanin pT3b ve
cerrahi sinir pozitif, 1 hastanin pT3c ve cerrahi sinir
pozitif ve 2 hastanin pT3c ve cerrahi simir negatif
oldugu goriildii.

PSA degeri <4 ng/ml ve DRE (-) olarak bulu-
nan 208 hasta digindaki 193 hastanin 18'inde PSA<4
ng/ml, 10l'inde 4-10 ng/ml, 74' iinde >10 ng/ml
olarak bulundu. PSA degeri <4 ng/ml olan 18 has-
tanin 1'inde (%6), 4-10 arasinda olan 101 hastanin
18" inde (% 18), >10 olan 74 hastamin 30’ unda (%
41) prostat kanseri tespit edildi. Prostat kanseri tanisi
konulan ve PSA degeri < 4 ng/ml olan hastalardan
yalmzca 1 tanesinin DRE' si ve TRUS' u pozitif
olarak deegrlendirilmesine ragmen bu oran PSA 4-
10ng/ml arasinda oldugunda 9 hastanin DRE' si, 12
hastanin TRUS'u pozitif, PSA>10 oldugunda ise 24
hastamin DRE' si ve 25 hastamin TRUS' u pozitif



olarak tespit edildi. (Tablo 1 ve II).

PSA degeri 4-10 ng/ml, DRE ve TRUS normal
olan ve biyopsi alinan 79 hastadan olusan grupta
PSA dansitesi (PSAD) 0.15 simr deger olarak
alindiginda, prostat kanseri saptanan hastalann 1
tanesinin bu simir degerden diigiik, 2 tanesinin ise
daha yiiksek PSAD degerlerine sahip oldugu goriildii
(Tablo III). Bu ii¢ hastaya radikal prostatektomi
yapild: ve hepsinde organa simrlt hastalik saptandi.

Bu ¢aligmanin verileri, prostatizm semptom-
lan ile bagvuran poliklinik popiilasyonunda prostat
kanseri insidansinin % 12 (49/401), lokalize prostat
kanseri insidansimin % 5 (22/401) patolojik olarak
organa simirli hastalik hastahk oranimin ise %2,2
(9/401) oldugunu gostermektedir.

TARTISMA

Cooner ve arkadaglar1 erken tanr amaciyla
DRE ve PSA' nin ilk parameterler olmas: gerek-
tigini, TRUS' un se¢ilmis vakalarda kullanilmasi
gerektigini ifade etmiglerdir "“** Burada unutul-
mamasi gereken nokta  Cooner ve
arkadaglarininbu galismada DRE' deki ve/veya
TRUS' taki siipheli alanlardan biyopsi
aldiklaridir. Bazi aragtirmacilar ise PSA' nin
yiiksek bulundugu tiim vakalarda sistematik
biyopsiler alindig1 taktirde daha gok kanser
yakalanabilecegini ifade etmektedirler
9 Catalona bizim ¢aligmamizda uyguladifimiz
sekilde PSA degeri 4 ng/ml.den yiiksek tiim
hastalardan sistematik biyopsi alinmasi gerek-
tigini belirtmistir ", Aym1 aragtirmaci bir bagka
calismasinda PSA degeri 4-10 ng/ml ve DRE(-),
TRUS (-) olan hastalarda PSAD 0.15 simr
degerine gére biyopsi alindiginda kanserli hasta-
larin yaklasik yarisinin (15/33) saptanamaya-
cagini gostermigtir ".Bizim ¢aligmamizda, bu
hasta grubunda prostat kanseri oram1 %4 (3/79)
bulunmustur. Bu oran diger ¢aligmalara gore
diisiik olmakla birlikte, bu hastalarin hepsinde
patolojik organa simirli hastalik saptanmas:
onemli bir bulgu olarak ortaya gikmaktadir. DRE
ya da TRUS pozitifligi bulunan ve radikal
prostatektomi yapilan 14 hastanin ise sadece 6
tanesinde organa sinirh hastalik saptanmasi, pro-
stat kanseri erken tanisinda DRE ve TRUS' u nor-
mal, PSA degeri 4-10 ng/ml arasinda olan hasta-
larda biyopsinin gerekliligine igaret etmektedir.

Prostat kanseri erkeklerde en sik goriilen

PROSTAT KANSERINDE ERKEN TANI

kanser olmasina ragmen, olusumunu ve
progresyonunu kontrol eden hiicresel bozukluklar
ve molekiiler olaylar heniiz tam olarak bilin-
memektedir. Buna ek olarak erkeklerde kansere
bagh oliimlerde en sik ikinci 6liim nedeni olan bu
hastalifin kabul edilen tek kesin tedavisi hastalik
heniiz organ igine sinirli iken yapilacak radikal
tedavidir. Prostat kanserinde erken taninin meme
kanserinde oldugu gibi mortalitede azalma
saglayip saglamayacagi konusu ise halen
tartigtimaktadir *. Tami konuldugunda prostat
kanserlerinin yalniz %60' 1 klinik olarak lokalize
kanserdir . Bunlann da yansi cerrahi patolojik
evrelemede lokal ileri evre kanserler olarak bulun-
maktadirlar *”. Boylelikle tim vakalarin 2/3' ii tam
konuldugunda kesin tedavi sansim kaybetmis
bulunmaktadirlar. Bu nedenle hastalik hastalik daha
erken evrede yakalanabilirse kesin tedavi sansinin
fazla olacag ve buna bagh olarak da hastahga bagh
morbidite ve mortalitede azalmanin ortaya gikacag:
6ne siiriilmiigtir ***. Erken evrede yakalanan bir
kansere uygulanan tedavinin aym hastaligin ileri
evresinde uygulanan tedaviye oranla daha fazla
kesin tedavi sansi saglayacagi bilinmektedir. Ancak
asemptomatik bireylerin taranmasinin o kansere ait
mortaliteyi azaltabilecegi konusu heniiz aciklik
kazanmamugtir. Chodak ve arkadaglan tarafindan
prostat kanserinin dogal seyrinin ¢ok degisken
oldugu ve kesin tedavi sanst olan kanserlerde
aslinda belki de tedaviye gerek olmadifi bazen de
mortaliteye neden olan kanserlerin erken tam
caligmalan ile teshis edilemeyebilecegi belirtil-
migtir Y. Chadak bir bagka ¢aligmasinda da daha
duyarh erken tam programlan ile klinik olarak asla
kendini gostermeyecek  kanserin  ortaya
gikarilabilecegini ve bunlara uygulanacak gereksiz
cerrahi girisimler nedeni ile hastalara yarardan ¢ok
zarar verilmesi riskinin ortaya ciktifi belirtilmekte-
dir(ﬂl’

Ulkeler ve wrklar arasinda prostat kanseri insi-
dansinda belirgin farklihklar oldugu da bildirilmek-
tedir. Iskandinav iilkelerinde ve Kuzey Amerika' da
bu insidansin yiiksek oldugu, buna karsihk Uzak
Dogu iilkelerinde digiik oldugu goriilmektedi #*2*,
Prostat kanseri patofizyolojisini anlayabilmek, pro-
stat kanseri riski olan popiilasyon gruplarini
belirleyebilmek ve bu hastalar icerisinde daha agresif
tedavi gerekenleri tespit edebilmek igin bu
farkhiliklarin nedenlerinin agiga kavugturulmasi
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Tablo I: Prostat kanserli hastalarda DRE ve PSA

PSA ng/ml <4 4-10 >10 TOPLAM
DRE (-) 0 9 6 15
DRE (+) 1 9 24 34

TOPLAM 1 18 30 49

Tablo 2: Prostat kanserli hastalarda TRUS VE PSA

PSAng/ml | <4 4-10 >10 TOPLAM

TRUS (-) 0 6 5 1

TRUS (+) 1 12 25 38

TOPLAM 1 18 30 49

Tablo 3: PSAD (Prostat Spefisik Antijen Dansitesi)
<0.15 >0.15 TOPLAM
BPS 30 46 76
Prostat
Kanseri ] 2 3
TOPLAM 31 48 79
Tablo 4: PSA 4-10 ng/ml, DRE(-), TRUS (-)
Prostat Prostat
Yazar Hasta saym kanseri kanseri (%)
Bazinet 142 23 16
Valancien 100 0 0
Benson 127 23 18
Rommel 121 23 15
Catalona 161 33 20
Akdas 79 3 4




cikanlabilecegini ve bunlara uygulanacak gereksiz
cerrahi girigimler nedeni ile hastalara yarardan gok
zarar verilmesi riskinin ortaya ¢tktig1 belirtiimekte-
dir[IZ)l

Ulkeler ve irklar arasinda prostat kanseri insi-
dansinda belirgin farkliliklar oldugu da bildirilmek-
tedir. iskandinav iilkelerinde ve Kuzey Amerika' da
bu insidansin yiiksek oldugu, buna kargihk Uzak
Dogu iilkelerinde diisiik oldugu goriilmektedir #=".
Prostat kanseri patofizyolojisini anlayabilmek,
prostat kanseri riski olan popiilasyon gruplarnni
belirleyebilmek ve bu hastalar i¢erisinde daha agresif
tedavi gerekenleri tespit edebilmek igin bu
farkliliklarin nedenlerinin agiga kavusturulmasi
gerekmektedir. Ayrica, uzun siireli prospektif ran-
domize cabsmalar ile prostat kanserinin erken
tamsinda ve prostat kanserine bagh mortalitenin
azaltlmasinda erken tam programlarmin degerinin
de ortaya konulmas: gereklidir. Ulkemizde de
prostat kanseri ile ilgili temel epidemiyolojik bilgiler
son derece yetersizdir. Bu bakimdan Tiirk toplumun-
da prosta kanseri insidansin saptamak icin iyi diizen-
lenmig bir alan ¢aligmas: gereklidir.

Lepor ve arkadaglan tarafindan yapilan
benzer bir erken tam galigmasinda % 6.7 oraminda
tespit edilen prostat kanseri orani bizim
¢aliygmamizda buldugumuz % 12 oram ile yakinhk
gostermektedir®. Bu oran erken tani ¢aligmalan ile
bulunan prostat kanseri oranlaninin 6nemsiz boyutta
olmadigini gostermektedir. Ayrica bu hastalarin cer-
rahi sonrasi evrelendirme sonuglarina bakildiginda
bizim ¢aligmamizda oldugu gibi bunlarin % 50’ den
fazlasimin lokal olarak ileri evre olduklan goriilmek-
tedh- [ITF_

Bu sonuglara gore, erken tam yontemlerine
rafmen prostat kanserinin organa sinirh dénemde
saptanmasi  konusunda  giicliikler  oldugu
saptanmigtir. Erken tani gabalan arttikga, gereksiz
biyopsilerin de sayilan artmaktadir. PSAD bu gerek-
siz biyopsilerin sayisim azaltirken, bazi kanserleri
de atladig1 igin ayinicr tanida giivenilir bir yontem
degildir.  Gereksiz  biyopsilerin  sayilarinin
azaltlmas) icin daha spesifik tam yontemlerine ve
iilkemizde prostat kanserinin gercek insidansinin
saptanabilmesi igin saha tarama c¢aligmalarina
ihtiyag vardir.
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