=X

4
DO 10.4274/terh.galenos.2020.56578 KLINiK ARASTIRMA / CLINICAL RESEARCH (&
J Tepecik Educ Res Hosp 2022;32(2):186-94 >

OPEN ACCESS

Biyopsiden Radikal Prostatektomiye Prostat Kanserinin
Derece Yiikselmesi ve Diismesini Predikte Eden Faktorler:
Bildiklerimiz Degisti mi?

Factors Predicting the Upgrading and Downgrading of Prostate Cancer from Biopsy to
Radical Prostatectomy: Has What We Know Changed?

® Batuhan Erganil, ® Mehmet Yigit Yalcin2, ® Mert Hamza Ozbilen2, ® Hayal Boyacioglu3, ® Yusuf Ozlem ilbey?

1Saglik Bilimleri Universitesi, Konya Beyhekim Egitim ve Arastirma Hastanesi, Uroloji Klinigi, Konya, Ttrkiye
2Saglik Bilimleri Universitesi, izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Uroloji KLinigi, izmir, Tiirkiye
3Ege Universitesi Fen Fakiiltesi, istatistik Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

Atif: Ergani B, Yalgin MY, Ozbilen MH, Boyacioglu, H, ilbey YO. Factors Predicting the Upgrading and Downgrading of Prostate Cancer From Biopsy to Radical
Prostatectomy: Has What We Know Changed? J Tepecik Educ Res Hosp 2022,32(2):186-94

Amac: Gleason skor (GS), prostat kanserinin agresifligi ve progresyonu ile yiiksek oranda iliskilidir. Literatiir verilerine gdre biyopsi GS'si ile radikal
prostatektomi (RP) GS'si arasindaki korelasyon ilging bir sekilde, cok duisiik olarak bildirilmistir. Bu calismanin amaci, prostat kanserli hastalarda ameliyat
oncesi klinik ve patolojik dediskenlerin biyopsi ve RP arasinda timar derecesi degisikliklerinin ve korelasyonunun 6ngdrilmesindeki etkisini degerlendirmek
ve eski Literatir verileri ile yeni sonuglarimizi karsilastirmaktir.

Yontem: Klinidimizde Ocak 2017 ile Mart 2020 tarihleri arasinda prostat biyopsisi yapilip ardindan RP uygulanan 229 hasta calismaya dahil edildi. Bu
hastalarin tibbi kayitlar retrospektif olarak incelendi. Derece yiikselmesi ve diismesi olan gruptaki hastalarin demografik verileri, derece yukselmesi ve
diismesini predikte eden preoperatif ve postoperatif dediskenler; derece yikselmesi olmayan kontrol grubunun verileri ile karsilastiriLdi.

Bulgular: Hastalarimizin 123'inde (%53,7) prostat biyopsisi ile RP spesmen patolojileri arasinda GS yéniinden korelasyon saptanirken; 72 (%31,4) hastada
derece ytikselmesi ve 34 (%14,8) hastada ise derece diismesi oldugu gorildi. Derece yiikselmesini predikte edebilecek faktorlerden RP'deki prostat agirlig,
cerrahi sinir pozitiflii, ekstrakapsuler yayilim ve seminal vezikil invazyonunun; derece dismesini predikte edebilecek faktdrlerden ise preoperatif total PSA
dederinin istatistiksel olarak anlamli derecede etkili oldugu sonuclarina ulagitmistir.

Sonuc: Biyopsi GS'sinin gercek hastalik derecesini tahmin etmedeki genel dogrulugu ciddi sekilde siniridir. Nitekim biyopsiile RP GS'si arasindaki uyumsuzluk
nedeniyle neredeyse prostat kanserinin gercek evresinin yarisinin tahmin edilemedidi bir hastalik oldugu sonucuna biz de ulastik. Sonuclarimizin Literatirle
paralel olusu bildiklerimizin hentiz degismedigini gostermektedir. Mevcut standart klinik ve patolojik degiskenler, klinik kullanim icin yeterince 6ngéruci
olmadigindan, derece yiikselme ve diismeyi daha iyi tahmin etmek icin ek araclara ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Derece diismesi, derece yikselmesi, prostat biyopsisi, prostat kanseri, radikal prostatektomi
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Abstract

Objective: Gleason score (GS) is highly correlated with the aggressiveness and progression of prostate cancer. According to literature data, the correlation
between biopsy GS and radical prostatectomy (RP) GS is reported to be very low interestingly. Aim of this study is to evaluate effect of preoperative clinical
and pathological variables on predicting tumor grade changes and correlation between biopsy and RP in patients with prostate cancer and to compare old
literature data with our new results.

Methods: Between January 2017 and March 2020; 229 patients who underwent prostate biopsy and then underwent RP were included in the study. Medical
records of these patients were reviewed retrospectively. Demographic data of patients in group with upgrade and downgrade, preoperative and postoperative
variables predicting upgrading and downgrading; it was compared with the data of the control group without upgrade or downgrade.

Results: In 123 of our patients (53.7%), there was a correlation between prostate biopsy and RP specimen pathologies in terms of GS; upgrading was observed
in72 (31.4%) patients and downgrading in 34 (14.8%) patients. Prostate weight in RP, positivity of surgical margins, extracapsular extension and seminal vesicle
invasion were found to be among the factors that could predict the upgrading and preoperative total PSA value was found to be among the factors that could
predict the downgrading with statistically significant effect.

Conclusion: Qverall accuracy of biopsy GS in predicting true disease grade is severely limited. As a matter of fact, we came to the conclusion that almost half
of true stage of prostate cancer is an unpredictable disease due to the incompatibility between biopsy and RP GS. Fact that our results are in line with the
literature shows that what we know has not changed yet. Since current standard clinical and pathological variables are not sufficiently predictive for clinical
use, additional tools are needed to better predict upgrading and downgrading.

Keywords: Downgrading, upgrading, prostate biopsy, prostate cancer, radical prostatectomy,

Giris

Prostat kanseri erkeklerde en sik gorilen malignitedir
ve akciger kanserinden sonra kansere bagli mortalitenin
ikinci en sik nedenidir. Prostat kanseri tanisi esas olarak
parmakla rektal muayene (PRM), serum prostat spesifik
antijen (PSA) olcimi ve transrektal veya transperineal
ultrason kilavuzlugunda biyopsilerle yapilir?. Gleason
derecelendirme sistemi prostat adenokarsinom derecesini
degerlendirmek icin yaygin olarak kabul edilmektedir®. The
International Society of Urological Pathology (ISUP) grubu
biyopsi orneklerinin degerlendirmesinde tekrarlanabilirligi
ve guvenilirligini artirmak icin Gleason derecelendirmesini
glincelledi®. Clnku prostat kanserinin prognostik ve
terapo6tik tedavisi acisindan Gleason skorunun (GS) dogru bir
sekilde belirlenmesi cok onemlidir.

Birkac calisma ISUP konferansinin Gleason modelinin uyumu
ve prognostik grubun olasi degisimi Uzerindeki etkisini
degerlendirmistir. Billis ve ark.® prostat igne biyopsisi
ve ardindan radikal prostatektomi (RP) uygulanan 172
hastay! degerlendirmis ve ISUP konferans degisikliklerinin
Gleason paternlerinin  degerlendirilmesi ve bunun
sonucunda prognostik grupta meydana gelen degisiklik
tizerinde anlamli bir etki tanimlamistir. Orneklerin yeniden
degerlendirilmesinden sonra, olgularin sirasiyla %16,8 ve
%0,6'sinda 1 veya hatta 2 puanlik bir artis gézlenmistir.

Prostat biyopsisi ile alinan kor drneklemelerinin histolojik
incelemesi ile elde edilen GS, progresyon icin bagimsiz

bir prognostik faktordir®. Uygun tedavi secimi veya
standart RP tekniginin (lenf nodu ve/veya sinir koruyucu)
cerrahi modifikasyonlarinin uygulanmasi hakkinda karar
verdigimizde GS oldukca dikkate alinir. Ayrica postoperatif
evre ve advers patolojinin varligi ile bayik élctide iliskilidirt“).
GS, prostat kanserinin agresifligi ve progresyonu ile yiksek
oranda iliskili oldugundan, dogru belirlenmesi, her hasta
icin en iyi tedaviye (aktif izlem, bekle-gor, radikal cerrahi,
hormon tedavisi) karar vermede ¢ok dnemli olan kritik bir
noktada yer almaktadir1o,

Biyopsi sonrasi elde edilen GS son yillarda RP disinda
radyoterapi veya sadece igne biyopsileri ile takip edilen
aktif izlem gibi tedavi goren erkeklerde nispi bir artisla
daha budylik O6nem kazanmistir. Prostat igne biyopsisinde
sadece dustk derecelendirmeden kaynaklanan yetersiz
tedavi potansiyeli yoktur, ayni zamanda biyopsileri asiri
derecelendirilmis erkekler icin asir tedavi (yani ek
radyoterapi, hormonoterapi gibi), endise kaynadi olmaya
devam etmektedir®. Bazi arastirmacilar biyopsi GS'si ile
RP'den elde edilen spesimenin patolojik incelemesi sonucu
elde edilen GS arasindaki korelasyonu incelemisler. ilging
bir sekilde, cok dusik bir pozitif korelasyon bildirilmistir
(bazi calismalar %25 pozitif korelasyon elde etmektedir)
U213 Bazi calismalara gore de biyopsi ve RP GS'leri olgularin
sadece %45'inde eslesmektedir®®.  Bu muhtemelen
GS derecelendirmesindeki gézlemcinin kendisindeki ve
gozlemciler arasi degiskenlikten ve biyopsi Grnekleme
hatasindan kaynaklanmaktadir"”. Derece yikseltme ve
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dustirmeyi éngoren faktdrler tanimlanabilirse, bu faktorler
biyopsi GS'sinin kanserin biyolojik potansiyelini tahmin
etmede ne kadar guvenilir oldugunu belirlemeye yardimci
olmak icin kullanilabilir.

Bu calismanin amaci, prostat kanserli hastalarda ameliyat
oncesi klinik ve patolojik dediskenlerin biyopsi ve RP
arasinda timor derecesi degisikliklerinin ve korelasyonunun
ongorulmesindeki etkisini dederlendirmek ve eski literatdr
verileri ile yeni sonuclarimizi karsilastirmaktir.

Gerec ve Yontem

Klinigimizde Ocak 2017 ile Mart 2020 tarihleri arasinda
prostat biyopsisi yapilip sonucunda lokalize/lokal ileri
prostat kanseri saptanan ve ardindan retropubik RP
veya Robot Yardimli Laparoskopik RP (RALP) uygulanan
hastalar calismaya dahil edildi. Bu hastalarin tibbi kayitlari
retrospektif olarak incelendi. Prostat kanseri icin ameliyat
dncesi tedavi alan (radyoterapi ve/veya hormonoterapi), tibbi
kayitlari eksik olan, daha dnce bening prostat obstriksiyonu
nedeniyle ameliyat edilen ve transuretral prostat rezeksiyonu
(evre Tla ve T1b) sonrasi prostat kanseri teshisi konan
hastalar prostat hacmindeki degisiklik, PSA degisikligi ve
PSA dansitesi hesaplamasi nedeniyle herhangi bir etkiden
uzak tutmak amaciyla calisma disi birakildi. Sonucta toplam
229 hasta calismaya dahil edildi.

Calismaya alinan hastalarin yas, aktif izlem varligi, cerrahi
turd, biyopsi ile operasyon arasi gecen slre, preoperatif
serbest ve total PSA degerleri ile bunlarin birbirine oranlari,
transabdominal ultrasonografi ile hesaplanan prostat
hacmi, preoperatif PSA dansitesi, preoperatif birinci ve ikinci
GS'si, perindral invazyon varligi, yiksek dereceli prostatik
intraepitelyal neoplazi varligi, prostat enflamasyonu varlig,
alinan biyopsi kor sayisi, pozitif biyopsi kor sayisi ve ytizdesi,
postoperatif timor GS'si, operasyondaki prostat agirligl ve
timor hacmi, cerrahi sinir durumu, ekstrakapsdler yayilim,
seminal vezikdl invazyonu, patolojik lenf nodu tutulumu ve
sayisi gibi degiskenler incelendi.

Calismaya alinan hastalar prostat biyopsisindeki GS'nin
RP'deki GS'ye gére derece ylkselmesi olanlar, derece
dismesi olanlar ve biyopsi GS ile operasyonel GS'si korele
olanlar olmak Ulzere 3 gruba ayrildi. Calisma yukarida
belirtilen degiskenlerin derece ylikselmesi olan ve derece
dismesi olan grup verilerinin derece degisimi olmayan
grup (kontrol grubu) verileri arasinda karsilastirilacak
sekilde dizayn edildi. Bu calismada amaclanan, kontrol
grubu ile derece dusmesi olan grubu ve kontrol grubu ile
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derece ylkselmesi olan grubu ayri ayri karsilastirmaktir.
Ancak bu sekilde derece yukselmesi ve dismesini predikte
edebilecek faktorler bulunabilirdi. Bu sebeple (¢ grup
arasinda karsilastirma yapilmasi planlanmamis olup iki
grup karsilastirmalarinda bagimsiz iki ornek testleri ile
istatistiksel analizler yapilmistir.

Preoperatif serbest ve total PSA; PRM, transrektal ultrason
veya biyopsi Oncesi olcildi. Tim hastalara uygulanan
biyopsi transrektal yolla yapildi. PSA dansitesi preoperatif
total PSA degerinin ve prostat hacmine bdolinmesiyle
hesaplandi. Operasyonlar 2 sekilde; acik retropubik RP veya
posterior yaklasimli transperitoneal RALP [da Vinci S® robot
sistemi (Sunnyvale, CA, ABD)] seklinde gerceklestirildi. Pelvik
lenfadenektomi ve/veya sinir koruyucu cerrahi, Avrupa
Uroloji Dernegi Kilavuzu'nun endikasyonlarina uygun
olarak yapildi"®. Postoperatif tim spesimen bdtindyle
histolojik inceleme icin patolojiye génderildi ve histolojik
rapor 2009 Timér - Nod - Metastaz'a gore islenerek timor
karakteristikleri elde edildi. Genel biyopsi GS, en yiksek GS'ye
sahip kora; multifokal hastaligi olan RP olgularindaise genel
GS en yuksek GS'ye sahip nodile dayaniyordu. Hastalar tim
islemler dncesinde sozel olarak bilgilendirildikten sonra
yazili olarak onam formlari alind.

Prognostik GS gruplari 6, 3+4=7, 4+3=7, 8 ve 9-10 idi. Bu
gruplama ISUP siniflamasina dayanarak belirlendi. Bu
siniflamada GS toplamina gore 1 en iyi 5 en kot prognostik
sinif olacak sekilde 5 kategoriye ayrildi. Derece Grup 1
olgularda GS 6 veya altinda; GS 7 olan kanserler farkli
prognozlarini yansitmak adina 2 ayri gruba ayrilarak derece
Grup 2, GS 3+4=7 olan olgulardan; derece Grup 3, GS 4+3=7
olan olgulardan olusur. Derece Grup 4 en heterojendir ve GS
8 olan tiim olgulardan olusur (3+5=8, 5+3=8 veya 4+4=8).
Son olarak, derece Grup 5, GS 9 veya buyik olan olgulardan
olusur (4+5=9, 5+4=9 veya 5+5=10)%. Prostatektomi
ornegindeki GS'nin biyopsi GS'sinden daha blydk oldugu
tespit edildiginde, derece yikselme olarak tanimlanirken,
dusds ise bunun tam tersi olarak tanimlandi. Biyopside
GS 3+4=7 saptanan fakat RP GS'si 4+3=7 olan hastalar da
derecede yukselme olan hastalar grubunda degerlendirildi.
Bunun tam tersi olan durum ise yani; biyopside GS 4+3=7
saptanan fakat RP GS'si 3+4=7 olan hastalar da derecede
dismeolan hastalargrubundaolacak sekilde dederlendirildi.

istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin ilk olarak tanimlayici
istatistikleri (aritmetik ortalama, medyan, standart sapma,
minimum, maksimum vb.) hesaplanmistir. Shapiro-Wilk
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testi ile verilerin normal dagilima uygunlugu arastiritmistir.
Verilerin normal dagilima uygunlugu durumunda gruplar
arasl karsilastirmalarda Independent Sample t-testi,
normallik varsayimmin saglanmadigr durumlarda Mann-
Whitney U testi ile analizler yapilmistir. Kategorik verilerin
degerlendirilmesinde, oranlarin Kkarsilastirilmasinda Z
testi kullanitmistir. Normal dagilima uyan parametrelerde,
independent sample t-testi, Z testi, normal dagilima
uymayan parametrelerde Mann-Whitney U testi ile
istatistiksel analizler yapitmistir. P dederinin 0,05'ten kiiclik
olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir. Verilerin
istatistiksel analizleri icin SPSS 25.0 (IBM Corp., Armonk, NY,
US) ve Minitab 17.0 paket programi kullanitmistir.

Bulgular

Calismaya alinan hastalardan 12'si haric tutulma kriterlerine
sahip olduklarindan dolay calisma disi birakildi. Geriye kalan
toplam 229 hasta ile calisma gergeklestirildi. Bu hastalarin
preoperatif karakteristikleri ve operasyonel sonuclari Tablo
I'de verilmistir. Bulgularimiza goére 123 (%53,7) hastanin
prostat biyopsisi ile RP spesmen patolojisi arasinda GS
yoniinden korelasyon saptanirken; 72 (%31,4) hastada derece
yukselmesi ve 34 (%14,8) hastada ise derece dlismesi oldugu
goraldd. Derecelerin ISUP siniflamasina gore belirlendigi
prostat biyopsisi ile RP spesmen patolojilerinin GS dzelindeki
analizi Tablo 2'de gosterilmistir.

Tablo 3'te prostat biyopsisine gére RP GS'de yukarida
belirtilen derece yukselme kriterlerini tastyan hastalarin
sonugclart mevcuttur. Bu sonuclara gére derece yukselmesini
predikte edebilecek faktorlerden preoperatif verilerde bir
farklilik saptanmazken RP'deki prostat agirligi, cerrahi
sinir pozitifligi, ekstrakapsuler yayilim ve seminal vezikdl
invazyonunun istatistiksel olarak anlamli derecede etkili
oldugu sonuclarina ulasilmistir. Bu sonuclara gére RP'deki
dusukprostatagirligi, cerrahisinirda pozitiflik, ekstrakapsuler
yayilimin olmasi ve seminal vezikdl tutulumunun derece
yukselmesinde etkili prediktorler oldugu séylenebilir.

Tablo 4'te prostat biyopsisine gore RP GS'de yukarida
belirtilen derece ddsme kriterlerini tasiyan hastalarin
sonuclart mevcuttur. Bu sonuclara gore derece dusmesini
predikte edebilecek faktérlerden postoperatif verilerde bir
farklilik saptanmazken preoperatif total PSA degerinin
istatistiksel olarak anlamli derecede etkili oldugu sonucuna
ulasilmistir. Bu sonuca gore yuksek preoperatif total PSA
degerinin derece dismesinde etkili bir prediktér oldugu
soylenebilir.

Tablo 1. Hasta karakteristikleri

Yas (yil)

- Ortalama+SS 63,56+6,33
- Medyan 64

- Min.-maks. 45-78
Biyopsi ile operasyon arasi gecen sure

(gtin)

_ OrtalamasSS 147,07+137,51
- Medyan 105

- Min.-maks. 15-1400
Serbest PSA (ng/mL)

- Ortalama+SS 1,18+0,64

- Medyan 1,04

- Min.-maks. 0,14-2,82
Total PSA (ng/mL)

- Ortalama+SS 9,62+6,74

- Medyan 79

- Min.-maks. 0,83+63,70
Serbest/Total PSA (%)

- Ortalama=SS 0,1423+0,068
- Medyan 0,132

- Min.-maks. 0,029-0,343
Prostat hacmi (mL)

- OrtalamazSS 44,59+20,90
- Medyan 41

- Min.-maks. 18-120

PSA dansitesi (ng/mL?)

- Ortalama+SS 0,25+0,19

- Medyan 0,19

- Min.-maks. 0,056-0,893
Pozitif biyopsi kor sayisi (n)

- Ortalama+SS 4,58+2,94

- Medyan 4

- Min.-maks. 1-14
Biyopsi kor sayisi (n)

- Ortalama#SS 12,65+3,48
- Medyan 12

- Min.-maks. 8-24

Pozitif biyopsi kor ylzdesi (%)

- Ortalama#SS 52,22+28,79
- Medyan 50

- Min.-maks. 3-100
Biyopside;

- HGPIN (n, %) 42 (%18)

- PNi (n, %) 50 (%22)

- Enflamasyon (n, %) 49 (%21)
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Tablo 1. Devami

Biyopsi GS (n,%)

-3+3 139 (%60)
-3+4 48 (%20)

- 443 20 (%8)

- 4+4, 3+5, 5+3 15 (%6)

- 445, 5+4, 5+5 7 (%3)
RP'deki prostat agirtigi (gr)

- Ortalama+SD 52,13+24,78
- Medyan 48

- Min.-maks. 18-249
RP'deki timor hacmi (mL)

- Ortalama+SD 15,76+15,16
- Medyan 10

- Min.-maks. 0-90

RP GS (n,%)

- 343 94 (%41)
-3+4 83 (%36)

- 443 20 (%8)

- 4+4, 3+5, 5+3 16 (%6)

- 4+5, 5+4, 5+5 13 (%5)

- Enflamasyon, HGPIN 2,1 (%1)
Lenf nodu tutulumu (n) 7 (%3)
Pozitif cerrahi sinir (n) 104 (%45)
Ekstrakapstler yayilim (n) 80 (%35)
Seminal vezikil invazyonu (n) 19 (%8)

SS: Standart sapma, Min.: Minimum, Maks.: Maksimum, PSA: Prostat spesifik
antijen, GS: Gleason skor, HGPIN: Yiiksek dereceli prostatik intraepitelyal
neoplazi, PNI: Perindral invazyon, RP: Radikal prostatektomi

Tartisma

Preoperatif klinik evre, PSA ve GS, lokalize prostat kanseri
olan ve 10 yildan uzun yasam beklentisi olan hastalarda
tedaviye karar vermede temel taslardir®. GS, yuksek
dereceli prostat kanseri olan hastalarin fazlaca progresyon
riski tasimalari nedeniyle prognoz acisindan en onemli
prediktér olarak kabul edilir®®2, Ayrica, bu hastalar definitif
tedavilerden sonra yuksek biyokimyasal rekdrrens ile
dustk kansersiz hayatta kalma riski tasirlar. Bu nedenle,
bu hastalardaki tedavi modaliteleri daha agresif olmalidir.
Derece yiikselmesi olan hastalar, RP'den sonra daha yuksek
olumsuz patolojik risk altindadirlar®. Bu agresif yapi ve
kotu prognoz yuksek dereceli prostat kanseri ve derece
yukselmesi olan hastaligin bir sonucudur.

Son yillarda PSA taramasi nedeniyle 6nemsiz (kicuk,
lokalize, iyi diferansiye) prostat kanseri gérilme siklig
artarken, hastalik mortalitesi azalmistir. Bahsedilen hasta
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grubunda konservatif tedavi protokollerinden (aktif izlem,
bekle-gor gibi) fayda gdrebilecek hastalarda asiri tedaviden
kacinilmalidir. Klinik evre <T2a, PSA <10 ng/mL ve biyopsi
GS <6 olan hastalar bu tedavi protokollerine baslamak
icin temel adaylardandir. Ancak, ilerlemis hastalik ve hizli
progresyon riski nedeniyle GS >7'li hastalarda daha agresif
bir tedavi secilmelidir®. Bu nedenle, uygun tedaviye karar
vermek icin hem biyopside hem de RP patoloji sonucu ile
dogru derecelendirme gereklidirt®,

Biyopsi ve RP GS'si arasindaki uyumsuzluk, son zamanlarda
yapilan birka¢ calismada ortaya cikarilmistir. Preoperatif ve
postoperatif GS arasindaki farkin, blyuk bir veri incelemesi
ile teyit edildigi Uzere %28 ila %58 arasinda dedgistigi
bildirilmistir®. Bizim calismamizda bu oran %46,3 olarak
literattrle uyumlu saptanmistir. Ancak definitif olmayan
tedavi distinulen hastalar icin ydksek uyumsuzluk oranlari
Ozellikle dnemlidir. Bu nedenle, GS derece yukselmesini
ongorebilecek prostat kanserinin patolojik ve klinik
Ozelliklerinin degerlendirilmesi cok Kritiktir. Ayrica, derece
azalmasi ile iliskili olabilecek prognostik faktorlerin
degerlendirilmesi, &nemsiz prostat kanseri olan baz
hastalarda asiri tedavinin 6ntne gececektir.

Literatdr verileri incelendiginde biyopsi ve RP GS arasinda
derece yukselmesi insidansinin incelendigi bircok calisma
bulunmaktadir. Sonuclara gore derece yiikselmeinsidansinin
%14-51 arasinda dedgistigi belirtilmektedir®’. Calismamizin
sonuclarme gore ise bu oran %31,4 gibi literatur verilerine
ortalama degerlerde sonuclanmistir. Derece ddsme
insidansinin incelendigi calisma sayisi ise nispeten daha
azdir. Uc calismada GS 8-10'dan <7'ye disme insidansi
tzerine calisilmis ve sonucta %29, %40 ve %56 gibi genis bir
aralikta derece disme oranlarina ulasilmistirti®?24  Bizim
calismamizda ise bu oran %14,8 olup literatdr verilerine gore
oldukca dusuk bir sonucta saptanmistir.

Preoperatif ylksek PSA seviyeleri ile derece ylikselmesi
arasindaki iliski tartismalidir. Bazi calismalar, yiksek PSA
seviyelerinin biyopsi ile RP GS arasinda zayif bir korelasyonla
iliskili oldugunu bulmustur®2. Hastalar biyopsi GS <7 veya
<6 aldiklarinda da ayni sonuglar not edildi*®?”. Bunun aksine,
son iki calismada hicbir korelasyon bulunmadi®®?. Bu
tartismali bilgiler 1s1§inda, calismamizda derece yUkselmesi
olan grupta preoperatif total PSA degerinin etkili olmadigi
sonucuna ulasildi. Ancak derece ddsmesi olan grupta bu
verinin anlamli olarak etkili oldugu sonucuna ulagildr. ilging
bir sekilde derece dusmesi olan grubun preoperatif total
PSA degerinin kontrol grubuna gére yaklasik 1 ng/mL kadar
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Tablo 2. Biyopsi ve RP arasindaki GS iliskisi

Biyopsi GS (n)

RP GS (n) 3+3 3+4 4+3 4+4,3+5,5+3 | 445, 5+4,5+5 | Toplam
3+3 80 12 1 1 0 94
3+4 43 28 6 6 0 83
4+3 7 3 7 3 0 20
4+4, 345,543 6 3 3 2 2 16
4+5, 5+4, 5+5 0 2 3 3 5 13
Diger 3

(Enflamasyon) (2) 0 0 0 0 3
(HGPIN) 1)

Toplam 139 48 20 15 7 229
GS: Gleason skor, HGPIN: Yiiksek dereceli prostatik intraepitelyal neoplazi, RP: Radikal prostatektomi

Tablo 3. Derece yiikselmesini predikte eden faktorler

Derece yiikselmesi olan | Kontrol grup L

grup (n=72) (n=123) p-degert
Yas (yil) (ort+SS) 63,28+5,97 63,376,65 0,926!
AKtif izlem oykusii (n,%) 8 (%11) 14 (%11,5) 0,9543
Cerrahi trd (n,%)
RP 15 (%20) 33 (%27) 0,336°
RALP 57 (%80) 90 (%73)
Biyopsi ile operasyon arasi gegen stre (gln) (ort£SS) 150,59+111,048 152,24+159,76 0,492
Preoperatif serbest PSA (ng/mL) (ortSS) 1,07+0,54 1,28+0,66 0,261?
Preoperatif total PSA (ng/mL) (ort+SS) 10,11+7,93 9,15+6,46 0,1812
Serbest/total PSA (%) (ort+SS) 0,135+0,066 0,149+0,069 0,454
Prostat hacmi (mL) (ort+SS) 41,58+20,61 46,44+21,91 0,305?
PSA dansitesi (ng/mL?) (ort+SS) 0,28+0,197 0,22+0,18 0,143?
Biyopside HGPIN varligi (n,%) 10 (%13,9) 25 (%20,8) 0,208°
Biyopside PNi varligi (n,%) 20 (%27,8) 22 (%18,3) 0,137
Biyopside enflamasyon varligi (n,%) 12 (%18,7) 25 (%20,8) 0,468°
Pozitif biyopsi kor sayisi (n) (ort+SS) 4,89+2,79 4,23+2,97 0,127
Biyopsi kor sayisi (n) (ort+SS) 12,25+3,09 12,85+3,66 0,1822
Pozitif biyopsi kor yuzdesi (%) (ort+SS) 56,94+26,45 49,29+29,51 0,072!
RP'deki prostat agirligi (gr) (ortSS) 47,74+19,60 54,68+29,05 0,046
RP'deki tiimor hacmi (mL) (ort+SS) 18,00+16,13 13,84+12,76 0,077%
Pozitif cerrahi sinir (n) (%) 49 (%68,1) 41 (%33,6) 0,000°
Ekstrakapstler yayilim (n) (%) 38 (%52,8) 30 (%24,6) 0,000°
Seminal vezikil invazyonu (n) (%) 12 (%16,6) 7 (%5,7) 0,025°
Lenf nodu tutulumu (n) (%) 2 (%2,8) 3(%2,5) 1,00°
Pozitif lenf nodu sayisi (ort£SS) 1+0,00 1,33+0,58 0,414?
ort: Ortalama, SS: Standart sapma, PSA: Prostat spesifik antijen, HGPIN: Yiksek dereceli prostatik intraepitelyal neoplazi, PNi: Perinéral invazyon, RP: Radikal
prostatektomi, RALP: Robot Yardimli Laparoskopik Radikal Prostatektomi
Independent t-testi, 2Mann-Whitney U testi, 3Iki oran Z testi
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Tablo 4. Derece diismesini predikte eden faktorler

&e:;:;e diismesi olan grup :(no=n1tzrg)l grup p-degeri
Yas (yil) (ort£SD) 63,88+5,85 63,37+6,65 0,23
Aktif izlem 6ykusu (n,%) 5 (%14,7) 14 (%11,5) 0,6213
Cerrahi tlrd (n,%)
RP 13 (%38) 33 (%27) 0,217
RALP 21 (%61) 90 (%73)
Biyopsi ile operasyon arasi gecen stre (gtin) (ort+SD) 120,88+94,40 152,24+159,76 0,172
Preoperatif serbest PSA (ng/mL) (ort+SD) 1,12+0,86 1,28+0,66 0,502
Preoperatif total PSA (ng/mL) (ort+SD) 10,29+4,72 9,15+6,46 0,0162
Serbest/total PSA (%) (ort+SD) 0,135+0,066 0,149+0,069 0,601
Prostat hacmi (mL) (ort+SD) 45,24+19,22 46,44+21,91 0,9552
PSA dansitesi (ng/mL?) (ort+SD) 0,31+0,19 0,22+0,18 0,0572
Biyopside HGPIN varligi (n,%) 7 (%20,8) 25 (%20,8) 0,975°
Biyopside PNi varligi (n,%) 8 (%23,5) 22 (%18,3) 0,5213
Biyopside enflamasyon varligi (n,%) 12 (%35,3) 25 (%20,8) 0,1083
Biyopsi kor sayisi (n) (ort+SD) 12,76+3,62 12,85+3,66 0,703?
Pozitif biyopsi kor sayisi (n) (ort+SD) 56,94+26,45 49,29+29,51 0,072
Pozitif biyopsi kor yiizdesi (%) (ort+SD) 52,52+30,54 49,29+29,51 0,582}
RP'deki prostat agiruigi (gr) (ort+SD) 52,27+15,62 54,68+29,05 0,6092
RP'deki timor hacmi (mL) (ort+SD) 17,78+19,77 13,84+12,76 0,551?
Pozitif cerrahi sinir (n) (%) 14 (%41,2) 41 (%33,6) 0,4243
Ekstrakapstler yayilim (n) (%) 12 (%35,3) 30 (%24,6) 0,238°
Seminal vezikil invazyonu (n) (%) 0 (%0,0) 7 (%5,7) 0,3483
Lenf nodu tutulumu (n) (%) 2 (%5,9) 3(%2,5) 0,299°
Pozitif lenf nodu sayisi (ort+SD) 2,5+2,12 1,33+0,58 0,5192
Ort: Ortalama, SD: Standart sapma, PSA: Prostat spesifik antijen, HGPIN: Yiiksek dereceli prostatik intraepitelyal neoplazi, PNI: Perinéral invazyon, RP: Radikal
prostatektomi, RALP: Robot Yardimli Laparoskopik Radikal Prostatektomi
! Independent Sample t-testi, % Mann-Whitney U testi, % Iki oran Z testi

ylksek oldugu; hatta bu degerlerin evre ylikselmesine neden
olacak sekilde esik sinirda oldugu sonucuna ulasitmistir.

Blylyen prostat boyutu, bu konudaki yaymlarin yaklasik
%70'inde daha az derece yUkselmesi ile iliskilendirilmistir.
Epstein ve ark.min® bir calismasinda; 75 grama kadar
artan prostat boyutu ile giderek daha az derece yukselme
olmasina ragmen, derece yukselmesindeki en dramatik
dists cok buyuk prostatlarda (=75 gr) gérilmustdr. Bizim
calismamizda RP'deki prostat agirliginin anlamli derecede,
derece ylkselmesinde etkili oldugu goéruldu. Sonuglarimiza
gore literatlr parametrelerine paralel olarak derece
ylukselmesi olan gruptaki prostat agirligr yaklasik 47 gr
olarak saptandi ve prostat agirtiginin derece artisi olmayan
gruplarda daha yiksek oldugu (52-54 gr) sonuclarina
ulasildr.

192

Serkin ve ark.®® RP uygulanan 2.884 hastay! retrospektif
olarak degerlendirdi ve biyopsi GS 6'ya sahip hastalarin
%36,8'inde derece yiikselmesi oldugunu belirledi. Ayrica bu
calismanin yazarlari bu hastalarda cerrahi sinir pozitifligi,
ekstrakapstler yayilim, seminal vezikil invazyonu ve lenf
nodu tutulumunun anlamli derecede derece yukselmesinde
etkili oldugu sonucuna ulastilar. Bizim calismamizda da
derece ylkselmesi insidansinin paralel olmasiyla birlikte
bu grubun literatir verileri ile uyumlu olarak cerrahi
sinir pozitifligi, ekstrakapsuler yayilim ve seminal vezikdl
invazyonunun derece ylkselmesinde etkili olan faktorler
oldugu sonucuna ulastik.
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Calismanin Kisitliliklar

Calismamizin  bazi limitasyonlari mevcuttur. Oncelikle
retrospektif yapida olusu, biyopsinin sadece transrektal
yolla yapilmis olmasi, postoperatif onkolojik sonuglarin
irdelenmemesi  calismamizin ~ diger  limitasyonlarini
olusturmaktadir.

Sonuc

Biyopsi GS'sinin gercek hastalik derecesini tahmin etmedeki
genel dogrulugu ciddi sekilde sinirlidir. Nitekim biyopsi ile
RP GS'si arasindaki uyumsuzluk nedeniyle neredeyse prostat
kanserinin gercek evresinin yarisinin tahmin edilemedigi bir
hastalik oldugu sonucuna biz de ulastik. Sonuclarimizin
literaturle paralel olusu bildiklerimizin henliz degismedigini
gostermektedir. Mevcut standart klinik ve patolojik
degiskenler, klinik kullanim icin yeterince &ngordc
olmadigindan, derece yiikselme ve dismeyi daha iyi tahmin
etmek icin ek araclara ihtiyac vardir.

Etik

Etik Kurul Onayi: Etik Kurul onayr Saglk Bilimleri
Universitesi, zmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan 2020/13-3 karar
numarasi ve 16.11.2020 tarihi ile alinmistir.

Hasta Onayi: Calismaya dahil edilen tim hastalardan
bilgilendirilmis gonulli olur formu alindi.

Hakem Degerlendirmesi: Editérler kurulu ve editérler
kurulu disinda olan Kisiler tarafindan degerlendirilmistir.
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Cikar Catismasi: Tim yazarlar olarak calismamiz ile
ilgili herhangi bir kurum ya da kisi ile cikar catigsmasi
bulunmamaktadir.

Finansal Destek: Calismamiz icin hicbir kurum ya da kisiden
finansal destek alinmamistir.
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