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OZET

Amag: Prostat kanserinde preoperatif evrelendirme siklikla yamlticidir. Biz klinik lokalize prostat
kanserli hastalarda preoperatif serum prostat-spesifik antijen (PSA) diizeyi ile biyopsi Gleason skoru
kombinasyonunun lenf nod metastaz riskini 6nceden belirlemedeki yararini arastirdik.

Materyal ve Metod: Klinik lokalize prostat kanserli 10 hastanin (9 radikal prostatektomili, 1 lapa-
roskopik lenf nod diseksiyonlu) dosya kayitlar1 incelendi. Preoperatif serum PSA diizeyi ile biyopsi ma-
teryeli Gleason skorunun metastazlara ait yalanct negatiflik oranlan ayr ayri ve birlikte belirlendi. Ay-
rica kesin patolojik (rezeksiyon materyelinin) Gleason skor bazinda lenf nodlarinin durumu tesbit edile-
rek sonuglar kargilastirildi.

Bulgu ve Sonuc¢: Bu ¢alismada biyopsi Gleason skorunu yalniz basina veya preoperatif PSA
kombinasyonuyla lenf nod metastazlarini 6nceden belirlemede yararl bulmadik. Buna karsilik preope-
ratif PSA yalmz bagina yiiksek tahmin giiciine sahipti. Metastazlara ait yalanci negatiflik orant PSA <
10 ng/ml icin %0 (0/3) yiiksek PSA = 10.1 ng/ml icin %85.7 (6/7) idi. Diger taraftan kesin patolojik
Gleason skoru ile metastaz arasinda iyi bir korelasyon vardi. Gleason skoru < 5 i¢in lenf nod pozitifligi
orant % 0 (0/3) iken Gleason skoru = 6 i¢in %85.7 (6/7) idi. Sonuglar arasinda bu tutarsizlik hastalarin
¢ogunda biyopsi Gleason skorunun oldugundan daha diigiik tahmin edilmesindendi.

Sonug olarak biyopsi Gleason skorunun metastaz aragtirmasinda kullanilmas: diigiinildiigiinde bi-
yopsi materyelinin derecelendirme yamlgilarinin tahmin sonuglarin: etkileyebilecegi akla getirilmeli-
dir.

SUMMARY
Objective: Preoperative staging in prostatic carcinoma is often misleading. We investigated the
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predicitive value of the risk of lymph node metastases by combining Gleason scoring of prostatic biopsy
specimens with preoperative serum prostate-specific antigen (PSA) in clinically localised prostatic can-
cer patients.

Material and Methods: Medical records of 10 patients with clinically localised prostatic cancer
(of 9 radical prostatectomised, 1 laparoscopic lymph node dissection) were reviewed retrospectively
using preoperative serum PSA levels with biopsy specimen Gleason score. The rates of false negativity
were evaluated singly or in combination. In addition based on final pathological Gleason score the con-
ditions of lymph nodes were assessed and the results were compared. :

Results and Conclusion: In this study we were not able to demonstrate any predictive value of bi-
opsy Gleason score individually or in combination with PSA in detection of lymph node metastases.
Contrary to this, for preoperative PSA per se was having a highly predictive value. The rates of false ne-
gativity for PSA < 10 ng/ml and > 10.1 ng/ml were 0% (0/3) and 85.7% (6/7) respectively. On the other
hand there was a good correlation between final pathological Gleason grading and metastatic findings.
The rates of positive lymph node for Gleason score < 5 and = 6 where 0% and 85.7% respectively. In
majority of the patients discordance of results was closely related to the under estimation of biopsy Gle-
ason grading.

In conclusion, if biopsy Gleason grading is used to predict metastases; it should be kept in mind

that grading errors of the biopsy materials may affect the results.

GIRIS

Klinik lokalize prostat kanserinde tiimér ame-
liyat sirasinda prostata sinirli kalmigsa radikal
prostatektomi en etkin tedavi geklidir (1). Ancak
mevcut preoperatif evrelendirme yontemlerine
ragmen ameliyatta bu hastalarin iigte birinden
fazlasinda hastalik prostat digina yayilim goster-
diginden bunlarda radikal prostatektominin yal-
niz bagina kiiratif degeri yoktur (2). Ozellikle
pelvik lenf nodlarinda tiimor invazyonu tesbit
edilmigse hastalifin prognozu iizerinde énemli
bir engel teskil eder (3). Bu sebepten mevcut ev-
relendirme tekniklerinin gelistirilmesine ihtiyag
duyulmustur. Bazi aragtirmacilar diigiik dereceli
(Grade) kanserlerin metastaz yapma olasiliginin
daha az oldugunu ve tiimér derecesi ile preopera-
tif PSA diizeyinin birlikte kullanilmas: halinde
lenf nodlartnin durumunun 6nceden daha dogru
bir sekilde belirlenebilecegini ileri siirmiislerdir
(4,5). Bu bilgiler bazinda biz klinik lokalize pros-
tat kanserli bir grup hastada biyopsi Gleason sko-
ru ile preoperatif serum PSA diizeyinin kobinas-
yonun lenf nod metastaz riskinin énceden belir-
lenmesindeki yararin aragtirdik.

MATERYAL VE METOD

Caligmaya alinan yaglar1 53-72 olan (Ort.
yas: 63.7) klinik lokalize prostat kanserli 10 has-
tanin dosya kayitlari incelendi.

Hastalarin preoperatif evrelendirmesinde diji-
tal rektal muayene (DRM), perineal biyopsi ma-
teryelinden tiimériin derecelendirilmesi, bilgisa-
yarli tomografi (BT) ve kemik sintigrafisi kulla-
mlmgtir. Serum PSA 6l¢iimii metastaz markeri
olarak giivenilirligi tartigmah oldugu igin pre-
operatif evrelendirmede kullanmilmamigtir. Hasta-
larin 9’unda radikal prostatektomi ve 1 hastaya
da laparoskopik lenf nod diseksiyonu yapilmigti.
Whitmore-Jewett klinik evrelendirmesine gére
6’s1 B (Prostat kapsiiliinii agmamis palpabl no-
diil), 2’si C (Prostat kapsiiliini agmig palpabl no-
diil fakat klinik olarak metastaz bulgusu yok) ev-
resindeydi. Serum PSA diizeylerinin tayini igin
RIA yoOntemi ile monoklonal antikor Glgimii
(Hybritech Tandem) kullamildi. Normal referans
degeri 0.0-4.0 ng/ml’dir. Degerlendirme igin bi-
yopsi oncesi PSA ol¢iimleri kullanildi. Biitiin bi-
yopsi spesimenleri Gleason sistemine gore deger-
lendirildi. Bu da her tiimor igin baskirt iki Gle-



ason derece toplamindan elde edildi. Gleason de-
rece sisteminde 5 derece bulundugu igin skor 2-
10 arasindadir (6). Diferansiyasyon derecesine
gore tiimorleri iyi (Gleason skoru < 5, grup I), or-
ta ve koétii (Gleason skoru = 6, grup II) olmak
iizere ayirarak analizleri yapildi. Gruplarda me-

tastaza ait yalanci negatiflik oranlart PSA < 10

ng/ml ve PSA > 10.1 ng/ml esik degerlerinde be-
lirlendi. Ayrica kesin patolojik sonuglara gore
Gleason skoru ile lenf nod metastazlar arasinda-
ki iligki degerlendirildi. Dahia sonra sonuglar kar-
stlagtirildi.

BULGULAR

Kesin patolojik verilere gore pelvik lenf nod
diseksiyonu yapilan 10 hastanin 6’sinda (%60)
lenf nodlarinda metastaz bulunmugtu. Lenf nod
tutulumu 3 hastada birden fazla, kalan ligiinde tek
olup metastatik lezyonlar hepsinde mikroskopik
boyutlarda idi.

Hastalarin preoperatif PSA degerleri 2.2-51.5
ng/ml olup ortalamasi 23.9 ng/ml bulundu.

Patolojik Gleason skor dagilimi 2-9 arasinda
olup ortalamast 5.9°du. Bunlarin %50’sinde Gle-
ason skoru yiiksek olup 7-9 arasinda bulundu.
Gleason derecelendirme puanlan kargilagtirildi-
ginda 10 hastanin 6’sinda biyopsi Gleason skoru
kesin patolojik Gleason skorundan 1-4 puan daha
diigiik bulundu. Skorlar arasinda biiyiik farkliik
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nedeniyle biyopsi Gleason skorunun lenf nod me-
tastazim onceden belirleyici degeri gosterilemedi.
Tersine biyopsi Gleason skoru < 5 iken daha ¢ok
lenf nod metastazi gosterrnesi gibi paradoks bir
durum ortaya ¢ikmigti. Diger taraftan preoperatif
serum PSA yalmz bagina lenf nod metastazinm
onceden belirlemede yiiksek tahmin giiciine sahip
bulundu. Metastazlara ait yalanci negatiflik orani
PSA < 10 ng/ml diizeyi igin %0 (0/3) yiiksek
PSA > 10.1 ng/ml diizeyi i¢in %85.7 (6/7) idi
(Tablo 1). Bir baska deyisle pozitif lenf nodiu
hastalarin hepsi preoperatif PSA degeri 10.1
ng/ml veya daha yiiksek olan hastalardi. Halbuki
kesin patolojik Gleason skoru ile lenf nod metas-
tazlar arasinda preoperatif PSA orneginde oldu-
gu gibi iyi bir korelasyon mevcuttu. Buna gore
Gleason skoru < 5 ise preoperatif PSA < 10 ng/ml
degeri icin hicbir hastada lenf nod metastaz: yok-
tu (0/3). Buna karsilik Gleason skoru = 6 ise
yiiksek preoperatif PSA > 10.1 ng/ml degeri igin
pozitif len nod oran %85.7 (6/7) idi (Tablo 2).

TARTISMA

Bugiin klinik lokalize prostat kanserinde pre-
operatif evrelendirmede dijital rektal muayene
(DRM), bilgisayarl: tomografi (BT), transrektal
ultrasonografi (TRUS) ve tiimor marker’i olarak
PSA siklikla birlikte kullanilmaktadir. Ancak
bunlar hastalifin kesin patolojik bulgularini 6n-
ceden belirlemede zayif kalmaktadir. Diger taraf-

Tablo I: Biyopsi Gleason skoru ve preoperatif PSA diizeylerine
; gore pozitif lenf nodlu hastalar.

Grup Gleason
skoru 0-10
I <5 0/3
I 26 -
Toplam (%) 0/3 (0)

PSA (ng/ml)

Toplam (%)
> 10.1
4/4 4/7 (57.1)
213 2/3 (66.6)
6/7 (85.7) 6/10 (60)

Tablo II: Kesin patolojik Gleason skoru ve preoperatif PSA diizeylerine gore
pozitif lenf nodlu hastalar.

Grup Gleason

skoru 0-10
1 <5 0/3
II >6

Toplam (%) - 0/3 (0)

PSA (ng/ml)

Toplam (%)
> 10.1
- 0/3 (0)
6/7 6/7 (85.7)
6/7 (85.7) 6/10 (60)
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tan lenf nodlarinin durumunun onceden bilinmesi
primer tiimériin tedavi gekline karar vermede
onemli bir faktordiir. Hasta serimizde lenf nod
pozitiflik oranini biraz abartili olarak (%60) yiik-
sek bulduk. Bize gore bunun nedeni hasta sayisi-
nin az olmasinin yanisira segilen hastalarin
%50 sinin tesadiifi olarak tiimor evresi ve Gle-
ason skorunun yiiksek olmasindand..

Bugiin lenf nodlarinin durumunu tayin igin en
giivenilir metod evrelendirme pelvik diseksiyonu-
dur. Ancak lenfadenektomi invaziv bir islem
olup, tedavi degeri de yoktur (7). Lenf nodlarinda
metastaz bulunup bulunmadig preoperatif olarak
yiiksek dogruluk oram ile bilinebilirse lenf nod
diseksiyonundan vazgecilebilir veya daha az in-
vaziv tedaviler planlanabilir.

Metastazda marker olarak siklikla kullanilan
PSA’nin giivenilirligi ise tartigmalidir. Genel ku-
ral olarak PSA 4.0 ng/ml’den az olan erkeklerin
%70-80’inde ameliyat sirasinda tiimor prostata
sinirlt, PSA 10 ng/ml’den fazla olanlarin
%50’ den fazlasinda kapsiil penatrasyonu, PSA 50
ng/mi’den fazla olanlarin ¢ogunda lenf nod pozi-
tifligi bulunur (8,9). Bazilari PSA’nin yalmz ba-
sina lenf nod metastazin1 onceden belirlemede
giivenilir bulmazken (4), baskalari PSA'nin pel-
vik lenf nod metastazini en iyi tahmin ettirici ol-
dugunu bildirmiglerdir (10).

Biz ¢alismamizda preoperatif PSA'nin kon-
servatif esik degerler kullammuyla lenf nod me-
tastazlarini onceden belirlemede yalniz basina
yiiksek tahmin degerine sahip oldugunu bulduk.
Preoperatif PSA 10 ng/ml veya altinda ise lenf
nod pozitiflik oram %0 (0/3) iken PSA 10
ng/ml’nin istiinde bu oran %85.5 idi.

Yakin zamanda yapilan aragtirmalar biyopsi
materyelinin Gleason degerlendirmesinin lenf
nod metastazi bulgular arasinda 6nemli sayilabi-
lecek bir korelasyon bulundugunu gostermigler-
dir. Oesterling ve arkadaslarimin hasta serisinde
Gleason skoru < 5 olan hastalarin yalniz %4’iin-
de lenf nod tutulumu mevcuttu (11). Buna kars:-
lik yiiksek Gleason skorlu (8-10) klinik lokalize
prostat kanserli hastalarda lenf nodlaninda pozitif-
lik oraninin %40’a kadar ¢iktig: bildirilmigtir
(12). Ancak biyopsi materyalinin Gleason derece-
lendirmesinin yaniltici olabilecegi gozardi edil-
memelidir. Narayan ve arkadaglart preoperatif
Gleason skoru < 5 olan hastalarin %18’inde kesin

patolojik Gleason skoruna gore iki veya daha faz-
la puanhik bir diisiikliik saptamislardir. Ayni
aragtinicilar biyopsi Gleason derecelendirme ya-
mlgisini azaltmak i¢in ornekte goriilen en yiiksek
derecenin esas alinmasim onermislerdir (5).

Bizim ¢aligmamizda hastalarin ¢gogunda bi-
yopsi Gleason skorlarinda kesin patolojik Gle-
ason skorlarina gore 2-4 puanhik diigiikliik tesbit
ettik. Halbuki patolojik Gleason skoru ile lenf
nodlarinin durumu arasinda iyi bir korelasyon
mevcuttu. Histolojik skorlar arasinda bu farklihik
nigin biyolojik Gleason derecesi ile lenf nod me-
tastaz bulgusu arasinda bir korelasyon bulamadi-
gimiz1 agiklar. Biyopsi materyalinin derecelen-
dirme yamlgilarinin preoperatif PSA degerleri ile
kombine edilerek dengelenebilecegini ve bu ge-
kilde lenf nod metastazinin tahmin giiciinii arti-
rabilecegi bildirilmistir (5,10). Ornegin Narayan
ve arkadaglarninin hasta serisinde preoperatif PSA
10 ng/ml esik degerde Gleason skoru < 6 igin ya-
lanc1 negatiflik oran1 %3’den az bulunmustur.
Bu oran kullanildiginda hastalarin %42 sinin ka-
bul edilen bir riskle lenadenektomiye gerek kal-
madan dogru bir gekilde evrelendirilebilecegi
gosterilmistir. Bu oran bizim kiiciik hasta seri-
mizde patolojik Gleason skoru kullanildiginda
ayni egik degerlerde buldugumuz %0’lik yalani-
ci1 negatiflik orani ile uyumludur. Bizim hasta
grubunda biyopsi Gleason derecelendirmesinin
beklenildiginden daha diigiik ¢ikmasinin sebebi
tam agik degildir. Bu durum biyopsi alimindaki
teknik yetersizlikten ileri gelebilecegi gibi timor
dokusunun heterojen yapisindan da kaynaklan-
mis olabilir.

SONUC

Sonug olarak biyopsi Gleason skorunun me-
tastaz aragtirmasinda kullamilmas diigiiniildii-
giinde biyopsi materyalinin derecelendirme yamil-
gilarinin tahmin sonuglarim etkileyebilecegi akla
getirilmelidir.
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EDITORUN YORUMU

Bu ¢alismay: okuyunca benim ¢ikardigim sonug
ve bence yazimin sonuglarinin yorumu preoper-
atif PSA degerinin hicbir ek parametreye gerek
olmadan fevkalade olarak lenf metastazim belir-
liyor olmasidir. Preoperatif PSA>10 ng/ml ise %
85.7 oraninda PSA210 ng/ml ve Gleason 26
olanlarda n yine % 85.7 oraninda lenf nodu pozi-
tivligi saptanmaktadir. Diger bir deyigle histolo-
jik grade onemli derecede bir katkida bulunma-
maktadir. Kesin patolojinin diigiik gradeli hasta-
larda lenf nodu pozitivliginin % 0'a indirdigi
goriilmektedir. Ancak bu gruptaki 3 hastanin
PSA degerleri ile lenf nodu durumunu tahmin
etmege gahigirsak yine % 0 bulmaktayiz. Yine
histolojik grade bu grupta da ek fayda
getirmemektedir. Bu kisith seride preoperativ
PSA 10 ng/ml alti ve iistii olarak alindiginda lenf
nodunu belirlemektedir. Daha giivenilir degerler
i¢in genis serilere ihtiyag vardir.
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