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Klinik Calisma

GLEASON SKORUNA ETKi EDEN PARAMETRELER
KULLANILARAK TRANSREKTAL PROSTAT BIiOPSI
SONUGCLARI iLE RADIKAL PROSTATEKTOMI
SPESMENLERININ UYUMUNUN DEGERLENDIRILMESI

Ozgiir Haki YUKSEL!, Aytag SAHIN', Ahmet URKMEZ?, Ayhan VERIT'

OZET:

Amac: Prostat kanserine yonelik olarak tedavi
planinin olusturulmasinda en énemli parametre-
nin Gleason skoru oldugunu bilmekteyiz. Calis-
mamizin amaci Gleason skoruna etki eden para-
metreleri gdzden gegirmektir.

Gerec ve Yontemler: Calismamiza, Fatih Sultan
Mehmet Egitim Arastirma Hastanesi Uroloji Kli-
niginde 2008 ve 2016 yillari arasinda transrektal
ultrason (TRUS) esliginde ince igne prostat bi-
yopsisi ile prostat kanseri tanisi alip, radikal ret-
ropubik prostatektomi (RRP) yapilan toplam 114
erkek hasta dahil edildi. Hastalarin yas, biyopsi
Oncesi prostat spesifik antijen (PSA) dizeyleri,
biyopsi 6ncesi viicut kitle indeksi (VKI), biyopsi
islemine baslamadan TRUS ile olgcllen prostat
voltumleri ile TRUS esliginde yapilmis olan pros-
tat biyopsileri sonucu elde edilmis patoloji so-
nuglar ve cerrahi islem sonrasi patoloji sonuglar
retrospektif olarak incelendi. Karsilikli uyumun
degerlendiriimesinde kappa katsayisi kullanild.
Bulgular: Tum olgularda biyopsi ve cerrahi spes-
menleri arasinda orta duizeyli (%38.3) uyum
gorulmektedir (Kappa uyum katsayisi: 0.383;
p:0.001; p<0.01). Toplamda olgularin %66.7’sin-
de (76/114) sonuclar uyumlu bulunmustur. PSA,
prostat voltim, yas ve VKi ayn ayr degerlendiril-
diginde de bu uyumun buna paralel olarak %60
ile %70 arasinda degistigi gézlenmistir.

Sonug: Literattirde bu uyuma yodnelik cok sayida
calisma ve buna paralel olarak ¢ok genis aralikta
oranlar mevcuttur. Bizim ¢alismamizda da litera-

tlrle uyumlu sonuclar mevcuttur. Ancak Glea-
son skoruna etki eden parametreler ayr ayn de-
gerlendirildiginde benzer uyum oranlar gbzlense
de tek degiskenli analizler ile nomogramlara ek-
lenebilecek yeni parametrelerin bulunabilecegini
duslinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Prostat kanseri; Gleason
skoru uyumu; vlcut kitle indeksi; nomogram;
prostat spesifik antijen

EVALUATION OF THE AGREEMENT
BETWEEN HISTOPATHOLOGY RESULTS

OF TRANSRECTAL BIOPSY, AND RADICAL
PROSTATECTOMY SPECIMENS USING PA-
RAMETERS EFFECTING GLEASON SCORES
ABSTRACT:

Objective: We know that Gleason score is the
most important parameter in the decision-ma-
king process for the construction of a treatment
plan for prostate cancer. The objectiv e of our
study is to review the parameters effecting Gle-
ason score.

Material and Methods: A total of 114 male
patients who had undergone radical retropu-
bic prostatectomy (RRP) in the Urology Clinics
of Fatih Sultan Mehmet Training and Resear-
ch Hospital between the years 2008, and 2016
with the diagnosis of prostate cancer based on
the histopathology results of transrectal ultra-
sound-guided (TRUS) fine-needle transrectal bi-
opsy specimens were included in the study. Age,
pre-biopsy prostate specific antigen (PSA) levels,
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body mass indices (BMls), and prostate volumes
of the patients measured with the help of TRUS,
histopathology results of prostate biopsy, and
RRP specimens were retrospectively analyzed.
For the evaluation of mutual agreement kappa
coefficient was used.

Results: In all cases, a moderate level (38.3 %)
of agreement was seen between biopsy, and
surgical specimens (kappa coefficient of agre-
ement: 0.383; p:0.001; p<0.01). Overall, in 66.7
% (76/114) of the cases the results were in ag-
reement. When PSA, prostate volume, age, and
BMI were evaluated separately, this rate of agre-
ement changed between 60, and 70 %, in paral-
lel with these results.

Conclusion: In the literature, sample number
of studies on the agreement between these pa-
rameters with agreement rates varying within a
wide spectrum. In our study we also obtained re-
sults consistent with those cited in the literature.
Although when parameters effective on Gleason
score were evaluated separately similar rates of
agreement have been observed, we think that
new parameters, which can be included in univa-
riate analyses, and nomograms will be identified
in the near future.

Key words: Prostate cancer; Gleason score;
body mass index; nomograms; prostate specific
antigen

GiRiS

Prostat kanserinde glncel tani yontemleri; par-
makla rektal muayene (PRM), serum prostat
spesifik antijen (PSA)’i ve sistematik ince igne
biyopsi ile birlikte yapilan transrektal ultrason
(TRUS) kombinasyonunun etkin kullanimini ice-
rir. GUnumuzde prostat kanserinin histopatolojik
derecelendiriimesinde en yaygin olarak kullanilan
sistem Gleason derecelendirme sistemidir. Bu
sistemde, incelenen spesmende siklikla gérilen
glanduler sekle ‘primer grade’ ve en sik gérllen
ikinci glanduler sekile ise ‘sekonder grade’ denir.
Primer ve sekonder grade toplanarak ‘Gleason
skoru’ (GS) elde edilir. Prostat kanserinin GS’ si
kanserin biyolojik davranigi hakkinda bilgi veren
en 6nemli veridir. Gleason skorunun yiksek ol-
mas! kanserin agresifliginin géstergesidir. Pros-
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tatektomi spesmeninden elde edilen Gleason
skorunun, hastaligin prognozunun tahmininde
glivenilir bir veri oldugu kanitlanmistir. igne bi-
yopsilerinden elde edilen biyopsi materyalinin
histolojik Gleason skoru ise hastaligin prognozu-
nun klinik olarak belirlenmesinde ve tedavi sece-
neklerinin degerlendiriimesinde kullanilan énemli
bir veridir. Son vyillardaki yayinlarda, biyopsi ve
radikal prostatektomi spesmenleri arasindaki
Gleason skoru uyumsuzlugunun azalarak devam
ettigi bildiriimektedir. Biyopside, GS 2-4 tanisinin
konulamamasli ve GS 9-10 tanisinin da oldukga
nadir gortlmesi sonucu Gleason skorunun 6-8
gibi daha dar bir skor araliginda tanimlanabil-
mesi ve 6zellikle oldukga kigUk alinmis biyopsi
orneklerinde patologlar arasinda farkl histopa-
tolojik degerlendirmenin yapilabilmesi, bu uyum-
suzlugun olusmasinda en 6nemli nedenlerdir'2.
Diger yandan, prostat kanserlerinin gok odakli ve
heterojen yapida olmasi da bu duruma katkida
bulunmaktadir®4. Ancak Gleason skoruna etki
eden parametrelere iligkin calismalar buna kiyas-
la oldukga azdir.

Calismamizda, Fatih Sultan Mehmet Egitim Arag-
tirma Hastanesi Uroloji Kliniginde TRUS esligin-
de ince igne prostat biyopsisi ile prostat kanseri
tanisi alip radikal prostatektomi yapilan hastalari
yas, PSA degeri, prostat volimu ve vicut kitle
indeksi (VKI) olmak (izere 4 farkli parametre esli-
ginde ince igne biyopsi spesmenlerinin Gleason
skorlar ile prostatektomi spesmenlerinin Glea-
son skorlari arasindaki uyumu arastirdik.

GEREC ve YONTEMLER

Calismamiza, Fatih Sultan Mehmet Egitim Arag-
tirma Hastanesi Uroloji Kliniginde 2008 ve 2016
yillari arasinda transrektal ultrason (TRUS) esli-
ginde ince igne prostat biyopsisi ile prostat kan-
seri tanisi alip, radikal retropubik prostatektomi
(RRP) yapilan toplam 114 erkek hasta dahil edil-
di. Hastalarin yas, biyopsi 6ncesi PSA dizeyle-
ri, biyopsi &ncesi VKi’leri, biyopsi islemine bas-
lanmadan TRUS ile dlgtlen prostat volimleri ile
TRUS esliginde yapiimis olan prostat biyopsileri
sonucu elde edilmis patoloji sonuclari ve cerrahi
islem sonrasi patoloji sonuclarn retrospektif ola-
rak incelendi.
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Biyopsi ve cerrahi spesmenlerinin histopatolojik
incelemeleri Gleason skoru sonuglarina gore 6
gruba bdlinerek 0,1,2,3,4 ve 5 olmak Uzere nu-
maralandirildi. Grup 0: Gleason 2+3=5, grup 1:
Gleason 3+2=5, grup 2: Gleason 3+3=6, grup 3:
Gleason 3+4=7, grup 4: Gleason 4+3=7, grup 5:
Gleason 4+4=8 ve Uzeri olarak ifade edildi.
Biyopsi ve cerrahi spesmenlerinin histopatolojik
incelemelerinden elde edilen Gleason skorlarini;
yas, PSA degeri, prostat volimi ve hastalarin
VKI’ leri gdzetilerek olusturdugumuz hasta grup-
lar iginde karsilagtirdik.

statistiksel incelemeler: Calismada elde edilen
bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler
icin IBM SPSS Statistics 22 (IBM SPSS, Turki-
ye) programi kullanildi. Galisma verileri deger-
lendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin
(Ortalama, Standart sapma, frekans) yani sira bi-
yopsi ve cerrahi spesmenleri arasindaki uyumun
degerlendiriimesinde Kappa istatistigi kullanildi.
Anlamlilik p<0.05 dlizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

2008 - 2016 yillan arasinda prostat kanseri tani-
slyla RRP operasyonu yapilan 114 hastanin ka-
yitlarina ulasildi. Bu hastalarin prostat biyopsileri
12 kadran olarak yapilimistir. Hastalarin biyopsi
spesmenlerinin Gleason skorlar incelendiginde
10 hastanin Gleason skoru 5, 82 hastanin Gle-
ason skoru 6, 21 hastanin Gleason skoru 7 ve
1 hastanin Gleason skoru 8 olarak degerlendiril-
misti. RRP spesimenlerinin Gleason skorlari in-
celendiginde ise 6 hastanin Gleason skoru 5, 65
hastanin Gleason skoru 6, 41 hastanin Gleason
skoru 7 ve 2 hastanin Gleason skoru 8 olarak
degerlendirilmigti. Calisma parametrelerinin da-
giimlarn Tablo 1’ de goérilmektedir.

Tum olgularda biyopsi ve cerrahi spesmenleri ara-
sinda orta duzeyli (%38.3) uyum gdrilmektedir
(Kappa uyum katsayisi: 0.383; p:0.001; p<0.01).
Toplamda olgularin %66.7’sinde (76/114) sonug-
lar uyumlu bulunmusgtur (Sekil 1).

65 yas alti olgularda biyopsi ve cerrahi spesmen-
leri arasinda orta diizeyli (%34.4) bir uyum gorul-
mektedir (Kappa uyum katsayisi: 0.344; p:0.001;
p<0.01).

65 yas ve Uzeri olgularda biyopsi ve cerrahi spes-
menleri arasinda ekseriyetle (%41.3) bir uyum
gorulmektedir (Kappa uyum katsayisi: 0.413;
p:0.001; p<0.01).

Vicut kitle indeksi 25 kg/m?’nin altinda olan ol-
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gularda biyopsi ve cerrahi spesmenleri arasin-
da orta dizeyli (%38) bir uyum gdrilmektedir
(Kappa uyum katsayisi: 0.380; p:0.001; p<0.01).
Toplamda olgularin %65.5’inde sonuglar uyumlu
bulunmustur.

Vicut kitle indeksi 25 kg/m? ve Uzerinde olan
olgularda biyopsi ve cerrahi spesmenleri arasin-
da orta duzeyli (%38.5) bir uyum gdrilmektedir
(Kappa uyum katsayisi:0.385; p:0.001; p<0.01).
Toplamda olgularin %67.4’0nde sonuglar uyum-
lu bulunmustur.

PVO dizeyi 80’nin altinda olan olgularda biyop-
si ve cerrahi spesimenleri arasinda orta dtzeyli
(%37.8) bir uyum gorilmektedir (Kappa uyum
katsayis:0.378; p:0.001; p<0.01). Toplamda ol-
gularin %66.2’sinde sonuclar uyumlu bulunmus-
tur.

PVO diizeyi 80 ve Uzerinde olan olgularda biyop-
si ve cerrahi spesimenleri arasinda ekseriyetle
(%43.4) uyum gorilmektedir (Kappa uyum kat-
sayisi:0.434; p:0.001; p<0.01). Toplamda olgula-
rnn %70.8’inde sonuclar uyumlu bulunmustur.
PSA dizeyi 10’uin altinda olan olgularda biyop-
si ve cerrahi spesimenleri arasinda orta duzeyli
(%38.9) bir uyum gorilmektedir (Kappa uyum
katsayisi:0.389; p:0.001; p<0.01). Toplamda ol-
gularin %68.2’sinde sonuclar uyumlu bulunmus-
tur.

PSA diizeyi 10 ve Uzerinde olan olgularda biyop-
si ve cerrahi spesimenleri arasinda orta duzeyli
(%35.8) bir uyum gorilmektedir (Kappa uyum
katsayisi:0.358; p:0.001; p<0.01). Toplamda ol-
gularin %62.1’inde sonuclar uyumlu bulunmus-
tur (Tablo 2).

TARTISMA

Gleason skoru, ilk kez Gleason ve Mellinger ta-
rafindan 1960 yilinda tanimlanmisti. Prognoz
tayininde diinyada en yaygin kullanilan paramet-
redir®. Son yillarda prostat kanserine yonelik yeni
tedavi stratejilerinin gelismesi ve 6zellikle robotik
cerrahinin getirdigi cesitli kolayliklar nedeniyle
ileri merkezlerde prostat kanserine yonelik cerra-
hi kararinin nispeten zor olgularda dahi daha ko-
laylikla verilebilecegi g6z 6nlinde bulundurulursa
biyopsi sonrasi prognoz tayininin daha bir énem
kazandigi s6ylenebilir. Prostat kanserinin seyrini
ongdrmek icin timodr evresi, Gleason histolo-
jik skoru ve serum PSA duzeyi gibi prognostik
faktorlerin iyi bilinmesi gerekmektedir. Kanserin
histolojik derecesi hastaligin agresifligi ve biyo-
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lojik progresyonu hakkinda bilgi verir ve prognoz
tahmininde kullanilan kriterlerden biridir.

Yapilan calismalar géstermistir ki igne biyopsisi
ve radikal prostatektomi spesmenleri arasindaki
uyumda igne biyopsisinde %18-60 “down-gra-
de” %6-25 inde ise “up-grade” olarak raporlan-
digi gézlenmistir®’. 1116 erkek arasinda yapilan
bir calismada korelasyon %53 olarak bulunmus

ancak %38 “down-grade” ve %9 da “up-grade”
olarak raporlandigi gézlenmistir®. Arrabal-Polo
ve arkadaglarinin yaptigi bir calismada da buna
benzer sonuglar bulunmustur®. Amerika birlesik
devletlerinden yapilan bir ¢calismada igne biyop-
silerindeki downgrade’ in daha ¢ok GS 6’ nin al-
tinda olan olgularda upgrade’ in ise daha gok GS
8’ in Uzerinde olan olgularda oldugu gézlemlen-

Tim Olgular

Grup 1

Grup 2

Grup 3 Grup 4 Grup 5

M Biyopsi ™ Cerrahi

Yas (y1l)
VKIi (kg/m?)
Pvol(cc)
PSA

47-76
19-35

63,69+5,67
25,54+3,24
12-171 49,76+24,27
1,07-47 8,47+5,81

n %

Yas

57 50,0
57 50,0

VKi

43 37,7
71 62,3

89,5
10,5

74,6
25,4

25
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Tablo 2: Gruplarin ayri ayr1 biyopsi ve cerrahi spesmenlerinin Gleason skorlamasindaki

uyum diizeylerinin degerlendirilmesi

Gleason Siniflamasi

Yas Grup 0 Grup 1

Grup 2

Grup 3 Grup 4 Grup 5

n (%) n (%)

n (%)

n (%) n (%) n (%)

Biyopsi 3(%5.2)

1(%1,7)

2 (%3.5)

Cerrahi 1(%]1,7)

44 (%77,1)
34 (%59,6)

5 (%8.7)
17 (%29.8)

2 (%3.5)
3 (%5,2)

1 (%1,7)
1(%1,7)

1 (%1,7)
1(%1,7)

5(%8,7)
3 (%5,2)

Biyopsi

Cerrahi

39 (%68,4)
31 (%54.3)

8 (%14)
19 (%33.3)

4(%]7)
2 (%3.5)

0 (%0)
1 (%1,7)

Gleason Siniflamasi

Grup 0 Grup 1

Grup 2

Grup 3 Grup 4 Grup 5

n (%) n (%)

n (%)

n (%) n (%) n (%)

2 (%4,5)
2 (%4.5)

3 (%6.8)
2 (%4.5)

Biyopsi

Cerrahi

31(%70,4)
24 (%54,5)

5(%I11,3)
14 (%31.8)

2 (%4.,5)
1(%2,2)

1(%2,2)
1(%2,2)

Biyopsi 2 (%2.,8)

1 (%1,4)

3 (%4.2)

Cerrahi 2 (%2,8)

51 (%72,8)
41 (%58,5)

10 (%14,2)
21 (%30)

3(%4.2)
4 (%5,7)

1 (%1.,4)
1 (%1,4)

Gleason Siniflamasi

Grup 0 Grup 1

Grup 2

Grup 3 Grup 4 Grup §

n (%) n (%)

n (%)

n (%) n (%) n (%)

3 (%2,9)
2 (%1.,9)

6 (%5.,9)
4 (%3.9)

Biyopsi

Cerrahi

74 (%72,5)
57 (%55.8)

14 (%13,7)
32 (%31,3)

4 (%3.,9)
5 (%4,9)

1 (%1,0)
2(%1.9)

1 (%8,3)
0 (%0)

Biyopsi 0 (%0)

Cerrahi 0 (%0)

8 (%66,6)
7 (%58.,3,5)

2(%16,6)
4 (%33,3)

1 (%8,3)
0 (%0)

0 (%0)
1(%8.3)

Gleason Siniflamasi

Grup 0 Grup 1

Grup 2

Grup 3 Grup 4 Grup 5

n (%) n (%)
5(%5.9)

3 (%3.5)

Biyopsi 2 (%2.3)

Cerrahi 2 (%2,3)

n (%)

62 (%73.8)
53 (%63)

n (%) n (%) n (%)

12(%14,2)
23 (%27,3)

2 (%2,3)
2 (%2,3)

1(%1,1)
1(%1,1)

2 (%6,6)
0 (%0)

1(%3.3)
0 (%0)

Biyopsi

Cerrahi

19 (%63,3)
15 (%50)

4 (%13,3)
11 (%36,6)

3(%10)
3(%10)

1(%3,3)
1(%3,3)

mistir'®. Biyopsi ve prostatektomi GS uyumunun
degisimini arastiran yakin zamanda yayinlanmig
14 yi kapsayan bir calismada, 1363 olguda
uyumun %59 oldugu, biyopside %32 oraninda
dustk ve %9 oraninda ylUksek derecelendirme
yapildigi bildirilmistir''. Bizim calismamizda top-
lamda olgularin %66.7’sinde (76/114) sonugclar
uyumlu bulunmustur ve literattirle uyumludur.
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Gleason skorlamasinda drnekleme hatalar, g6z-
lemciler arasi uyumsuzluk'? ve prostat kanserinin
siklikla multifokal olmasi'®'¢ gibi nedenler biyopsi
ve radikal prostatektomi Gleason skorlari arasin-
da tanisal uyumsuzluk yasanmasinin en dnemli
nedenleridir. Gleason skor uyumsuzlugu azalt-
mak Uzerine bircok galisma yapilmigtir. Epstein
ve arkadaslarinin, son yillarda Gleason skorlama
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sisteminde yapmis oldugu modernizasyonun,
uyumsuzluk riskinin azaltiimasina katkida bulun-
makla birlikte hala yeterli uyumun saglanamdig
gorilmektedir'.

Gleason skor korelasyon uyumsuzlugunu agik-
layacak parametrelerden bir digeri de radikal
prostatektomi ile biyopsi arasinda gecen zaman
olduguna dair ¢alismalar mevcuttur. Bu calisma-
larin birisinde, bu uyumsuzlugun daha ziyade du-
stk evrelenenler hastalar icin oldugu gosterilmis-
tir'®. Yine bu uyumsuzlugu acgiklayacak kor sayisi
ve biyopsi kor uzunlugu, yas ve gland sayisi ile
iliskin caligmalar da mevcuttur'®.

Calismamizin  kisitlayict  unsurlan  retrospek-
tif olmasi ve gruplar arasinda “down-grade” ve
“up-grade” saptayabilecek orneklem kugUkIU-
gu olmasi sayilabilir. Bizim bu calismayi dizayn
etmedeki amacimiz yukarda sayilan bir ¢ok
parametreye iliskin bilgileri derlemenin yani sira
calismamizda digerlerinden farkli olarak VKi gibi
parametrelere yer vermek ve bu parametreleri
tek basina irdelemenin prognoz tayininde Glea-
son skorunun etki glicind arttirmaya dair fayda
saglaya bilecegini belirtmektir.
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