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Auxiliary tests in the diagnosis of prostate cancer

Prostat kanseri tanisinda yardimci testler

Yavuz Onur DANACIOGLU, Biilent EROL, Turhan CASKURLU

ABSTRACT

Prostate-specific antigen (PSA) is the most commonly used mar-
ker in the screening of prostate cancer which is the most com-
mon solid tumor in men. Although PSA is specific for prostate, its
specificity for prostate cancer is low and its false negative rate
is high. With PSA-based screening, disease-specific mortality has
declined in recent years, but this has led some patients to recei-
ve overdiagnosis, unnecessary biopsies and treatment. In recent
years, new biomarkers have been developed that can provide
specific and early diagnosis of prostate cancer to resolve these
problems. In this review, the biomarkers and imaging methods
used for the diagnosis and screening of prostate cancer will be
evaluated in the light of the current literature.
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Erkeklerde en sik gériilen solid tiimér olan prostat kanserinin
taramasinda gliniimiizde halen en sik belirte¢ olarak prostat
spesifik antijen (PSA) kullanilmaktadir. PSA, prostata spesifik ol-
masina ragmen, prostat kanseri icin spesifitesi disiktir ve yanlis
negatiflik orani yliksektir. PSA bazli taramalar ile hastaliga 6zgii
mortalite son yillarda azalmis ancak bu bazi hastalarin fazladan
tani almasina, gereksiz biyopsilere ve tedaviye maruz kalmasina
neden olmustur. Bu gibi sorunlari giderilmesi amaciyla son yil-
larda prostat kanserine spesifik ve erken tani olanagdi sunabilen
biyomarkerler gelistirilmistir. Bu derlemede prostat kanseri tani
ve taramasi igin kullanimda olan biyomarkerlar ve gériintiileme
yéntemleri giincel literatiir esliginde degerlendirilecektir.

Anahtar kelimeler: Prostat kanseri, yardimci testler, kanser tanisi

GiRiS

Prostat kanseri (PK) erkeklerde en sik tani alan kan-
serdir ve prostat kanserinin insidansi glin gectikge
artmaktadir’. PK 6nemli bir saglik sorunudur ve 2012
yilinda diinya genelinde 1.111.000'den fazla hastaya
tani konulmustur?. Stamey ve ark.® tarafindan tanim-
lanan ve 1986’da FDA (US Food and Drug Administra-
tion) tarafindan prostat kanseri takibinde kullaniimak
Uzere onay alan PSA (prostat-spesifik antijen) testi
1980’lerin sonundan giiniimiize kadar PK tani ve ta-
ramasinda kullaniimaktadir. PSA testinin son yillarda
yogun sekilde kullanilmasi ile PK insidansi artmistir
fakat bu hastalarin hepsinin klinik 6nemli prostat kan-
serine sahip olmamalarindan dolayi PSA’'nin fazladan
tani koymaya ve gereksiz tedavi yapilmasina neden
oldugu tartisiimaktadir®. PSA'nin organ spesifitesi
yuksek olmasina ragmen, kanser spesifitesi dustktir
ve bu da gereksiz TRUS (transrektal ultrasonografi)

biyopsilerin yapilmasina, klinik 6nemsiz kanserlerin
fazladan tani almasina ve bunlara fazladan tedavi
yapilmasina neden olmaktadir®. Kehinde ve ark.” PSA
degeri 0-10 ng/ml olan 1539 hastanin dahil edildigi
¢alismada, bu hastalarin hepsine TRUS biyopsi yapil-
diginda %0,2'de PK, %9’da benign prostat hiperplazisi
(BPH), %2’de prostatit ve %87,6’da hicbir hastalik bu-
lunamamustir’. Klinik pratikte PK tanisi icin hastanin
PSA degeri yapilan parmakla rektal muayene (PRM)
bulgusu ile birlikte degerlendirilmektedir ve bdylece
prostat biyopsisi karari verilmektedir. Giinim{izde PK
tanisinda ileri arastirma icin hangi PSA degerinin sinir
deger alinacagi belli degildir. 1991 yilinda Catalona ve
ark. PSA’nin sinir degerinin 4 ng/ml olarak alinmasi
gerektigini bildirmislerdir®. Daha sonra 1997 yilinda
yaptiklari diger bir calismayla PSA degeri 2,6-4 ng/
ml araligina sahip hastalarda %22 oraninda PK’nin
saptanabilecegini belirlemislerdir®. 21,500 hastanin
dahil edildigi toplum bazh bir calismada, PSA degeri
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>1,5 ng/ml olan hastalarin PK gelisimi agisindan 15
kat daha fazla risk tasidigi bildirilmistir’®. Thompson
ve ark. yaptigl, 5587 hastanin dahil edildigi ve 7 yillk
takip stresine sahip olan bir calismada, PSA sinir de-
geri 4 ng/ml alindiginda > Gleason 7 PK sahip hastala-
rin %59,6’sinin tanisinin atlanacagini, PSA sinir degeri
2 ng/ml alindiginda = Gleason 7 PK sahip hastalarin
yalnizca %24,4'nlin tanisinin atlanacagini bildirmis-
tir. GPIU (Global Prevalence Study of Infections in
Urology) calismasina goére, antibiyotik profilaksisine
ragmen TRUS-biyopsi sonrasi hastalarin %5’te enfek-
siyon, %3,1'de enfeksiyona bagli hastanede yatarak
tedavi gerekliligi meydana gelmektedir'. Bu belir-
sizlikler ve riskler hastalar Gzerinde PSA anksiyetesi
denilen bir durum olusturmakta ve hastalarin yasam
kalitesini bozmaktadir'?. PK tanisi ve klinik énemli
PK ayriminin yapilabilmesi igin veya gereksiz pros-
tat biyopsilerinden kaginilmasi amaciyla PSA testine
yardimci olarak serumda, idrarda ve dokudaki yeni
timor belirteglerini ve gorintileme yontemlerini
inceleyen bircok calisma mevcuttur. Bu makalede,
glincel literatir ele alinarak PSA ve PSA disi serum,
idrar ve doku timor belirteglerinin ve gorintileme
yontemlerinin mevcut kullanim durumlari degerlen-
dirilecektir.

Serbest/total PSA:

Serumda Olgllebilen total PSA, proteinlere bagl for-
mu olan kompleks PSA (c-PSA, %70-90) ve proteinle-
re baglanmayan formu olan serbest PSA’dan (s-PSA,
%10-30) olusmaktadir®®. PSA degeri gri zonda (4-10
ng/ml) olan hastalarda s/t PSA degerinin dusik veya
ylksek olmasi dogrultusunda PK varligi hakkinda bir
goris bildirilebilmektedir. 17.571 hastanin dahil edil-
digi ve 1647 hastaya TRUS-biyopsinin yapildigi bir ¢a-
lismada, PK tanisi icin pozitif prediktif degerin PSA 24
ng/ml, s/t PSA>15 ve anormal PRM bulgusu olan has-
talarda %63,9 oldugu belirlenmistir. Anormal PRM
bulgusu ve PSA >4 ng/ml degeri olan hastalarda, s/t
PSA <15 oldugunda, PK tanisi igin pozitif prediktif de-
gerinin %82,2'ye yikseldigi saptanmistir. PSA degeri
2,5-3,9 ng/mL, s/t PSA <15, PRM bulgusu normal olan
hastalara ve PSA 4,0-10,0 ng/mL, s/t PSA <15 ve PRM
bulgusu normal olan hastalara radikal prostatektomi
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operasyonu yapildiginda her iki grubun klinik 6nemli
PK sahip olma oranlarinin benzer (%66,6-%56,5) ol-
dugu belirlenmistir®®. Larsen ve ark.' yaptigi bir ¢als-
mada, s/t PSA >20 olarak alindiginda PK tani koyma
oraninin %30, s/t PSA <15 olarak alindiginda bu ora-
nin %49’a yikseldigi bildirilmistir. Bu ¢calismaya gore,
distk s/t PSA orani klinik anlamli PK saptama olasili-
gini artirmaktadir. Turkiye’den yapilan ve PSA degeri
4-10 ng/ml degerine sahip 4955 hastanin dahil edil-
digi bir calismada, s/t PSA <10 olarak alindiginda PK
tespitinde spesifitenin en ylksek degere, s/t PSA >30
olarak alindiginda ise en yliksek sensiviteye ulasildigi
belirlenmistir. s/t PSA degerinin yasa gore degiskenlik
gosterdigi de bildirilmistir!®, NCCN (National Comp-
rehensive Cancer Network) kilavuzuna gore s/t PSA
degerinin daha 6nce biyopsi 6ykiisi olmayan, PSA
>3 ng/ml olan veya daha 6nce negatif biyopsisi olan
ve yliksek riskli oldugu distnilen hastalarda TRUS-
biyopsi karari vermek icin kullanilmasi énerilmekte-
dir'”. EAU (Avrupa Uroloji Dernegi) kilavuzu PSA 2-10
ng/ml araliginda olan hastalarda gereksiz biyopsi-
lerden kaginilmasi icin s/t PSA degerinin kullanimini
onermektedir'®,

4K Skoru:

Total PSA, serbest PSA, iPSA(intact PSA) ve hK2 (hu-
man kallikrein-related peptidase 2) gibi prostat ko-
kenli 4 kallikrein proteinin serum diizeylerinin hasta
yasi, PRM ve daha 6nceki biyopsi 6ykiisi ile birlikte
degerlendirildigi ve ylksek Gleason skorlu PK'ni be-
lirleme amaciyla kullanilan bir skorlamadir. Russo ve
ark.'® yaptigi bir sistematik derlemeye gore 4K panel
skorunun PK tanisinda sensivitesinin %74, spesifitesi-
nin %60 oldugu, yiksek gradeli PK tanisinda sensivi-
tesinin %87, spesifitesinin %61 oldugu gdsterilmistir.
4K panel skorunun PK’de tani koymadaki negatif pre-
diktif degeri 0.15-0.63 araliginda ve pozitif prediktif
degeri 0.76-0.98 araligindadir. Yiksek gradeli PK tani-
sinda negatif prediktif degeri 0.08-0.43 araliginda ve
pozitif prediktif degeri 0.95-0.99 araligindadir. Ayrica
ylksek gradeli PK tanisini koymada 4K panel skoru-
nun Phi (prostate health index)’e gore 3 kat daha iyi
oldugu bildirilmistir. Vickers ve ark.?’ yaptigi 2186
hastanin dahil edildigi calismada, PK tanisi icin yal-
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nizca PSA ve yas kriterleri kullanildiginda egri altinda
kalan alanin 0.637, yas ve 4K skoru birlikte degerlen-
dirildiginde, egri altinda kalan alanin 0.764e yiksel-
digi belirtilmistir. 4K panel skoru metastaz ve PK bagh
olim olasihgl agisindan yliksek riskli hastalari ayirt
etmek icin kullanilabilecek etkin bir testtir?. EAU ve
NCCN kilavuzlari gereksiz biyopsilerden kaginilmasi
icin ve daha 6nce negatif biyopsisi olup, yine biyopsi
yapilmasli planlanan hastalarda 4K skorunun kullani-
mini 6nermektedir”!8,

Ph indeksi (Prostate Health Index):

Prostat dokusu degisik oranlarda sPSA’nin izoformlari-
ni yapisinda barindirir. sSPSA’'nin yapisini olusturan bir-
lesenlerden biri olan proPSA, PKile iligkilidir. [-2]proP-
SA prostat kanseri dokusunda bulunan ilk formdur ve
sPSA ile birlikte kullaniminda PK tanisinda spesifiteyi
artirmaktadir. Phi, PSA’nin (g farkli formu olan total
PSA, sPSA ve [-2]proPSA'nin [-2]proPSA/sPSAxVPSA
formali ile hesaplanmasi sonucunda elde edilmekte-
dir®. Phi, prostat kanseri erken tanisinda kullanilmasi
amaciyla 2012 yilinda FDA tarafindan onaylanmis ve
negatif biyopsiye sahip hastalarda yine biyopsi karari
vermeden 6nce degerlendirilmesi dnerilmektedir'®.
Catalona ve ark.?2yaptigi ve 892 hastanin dahil edildi-
gi calismada, PSA degeri 2-10 ng/ml olan gri zondaki
hastalarda phi'nin artan degerlerinde PK riskinin art-
tig1 ve phi’nin spesifitesinin sPSA’a gore daha yiiksek
oldugu sonucu elde edilmis. Phi'nin PK tanisinda sen-
sivitesinin %90,2, spesifitesinin %90,3 oldugu ayrica
gereksiz biyopsilerin %52'nin engellenebildigi ve Gle-
ason 27 kanserlerin yalnizca %12,1’inin kagirilacagi
bildirilmektedir. Russo ve ark.'® yaptigi derlemede,
genel olarak PK tanisinda veya Gleason >7 PK tanisi
koymada Phi’nin sensivitesinin 4K skoruna gére daha
yuksek oldugu fakat spesifitesinin daha diistk oldugu
belirlenmistir. Phi skorunun uygun degeri konusunda
belirsizlikler bulunmakla beraber, Phi skorunun esik
degerinin 28.6 olarak alinmasinin uygun olacagi be-
lirtilmektedir?.

Prostat Kanseri Antijeni-3 (PCA-3) Skoru:

DD3 (differential display clone 3) geni yiksek dansi-

tede stop kodonu iceren 9. kromozomda bulunan ve
kodlama yapmayan bir mRNA'dir ve prostat kanseri
antijeni 3 (PCA-3) olarak adlandiriimaktadir. Busse-
mark ve ark.* tarafindan 1999 yilinda prostat kanseri
tanisi igin belirte¢ olabilecegi ve radikal prostatek-
tomi spesmenlerinde normal prostat dokuna gore
10-100 kat daha fazla eksprese oldugu belirlenmistir.
PCA3 mRNA’'nin, PSA mRNA’a orani PCA-3 skorunu
elde etmemizi saglamaktadir. RT-PCR (reverse trans-
kriptaz polimeraz zincir reaksiyonu) bazli PCA-3 testi
prostat masaji sonrasi toplanan idrar sedimentinde
Olgllur. Bu yontem esas alinarak TMA (transkripsiyon
aracili amplifikasyon paneli, APTIMAR) bazli PCA-3
testi (Progensa) daha 6nce negatif prostat biyopsisi
olan hastalarda PK tanisi ve agresif timorin varli-
gini belirleme amaciyla 2012 yilinda FDA tarafindan
onaylanmistir. PCA-3 (Progensa) testinin PK tanisin-
daki sensivitesi %69, spesifitesi %79’dur?®. Hease ve
ark.? calismasinda, PCA-3 skorunun esik degeri 20
olarak alindiginda gereksiz biyopsilerin %44 azaldig
ve klinik anlamli kanserlerin yalnizca %9’unun kagiril-
dig1 bildiriimektedir. PCA-3 aktif izlemdeki hastalarda
klinik anlamli prostat kanseri ayriminda kullanilr ve
takip sirasinda Gleason skoru artisini 6ngorebilmek-
tedir?’. Bu konuda yapilan son metaanalizde, PCA-
3’lin %50’den fazla gereksiz biyopsiyi engelleyebildigi
gosterilmistir. Ayrica bu calismada, PCA-3’lin de da-
hil oldugu ve UAP1, PDLIMS5, IMPDH2, HSPD1, PSA,
TMPRSS2, ERG, GAPDH, B2M, AR, PTEN gibi gen eks-
presyonlarinin degerlendirildigi bir algoritm olustu-
ruldugunda yiiksek gradeli PCa’nin tespitinde sensi-
vitenin %84, spesifitenin %93 oldugu belirlenmistir,
Hessels ve ark.®yaptigi calismada, PCA-3 ile patolojik
grade, timorin yogunlugu ve patolojik evre arasinda
bir iliski tespit edilememistir. EAU kilavuzu ise PCA-
3’Un PK’nin yogunlugu ile dogru orantili oldugunu
fakat Gleason skorunu 6ngérmede ve aktif izlemde
kullanilmasi icin var olan bilgilerin yetersiz oldugunu
bildirmektedir. Bu bilgiler dogrultusunda ilk negatif
biyopsi sonrasi yine biyopsi endikasyonunu belirleme
asamasinda kullaniimasi 6nerilmektedir®®?°,

Mi-Prostat Skoru (MiPS):

PCA-3 ve TMPRSS2:ERG gen flizyonunu idrarda de-
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gerlendiren PK tanisinda kullanilan Mi-Prostat skoru
(MiPS) Michigan universitesi (University of Michigan
MLabs, Ann Arbor, MI, USA) tarafindan gelistirilen
yeni bir testtir®l. PK’li hastalarin %40-70’de gozle-
nen androjen bagimli transmembran serin 2 geni
olan TMPRSS2'nin, ETS ailesinin bir Gyesi olan on-
kogen ERG ile yaptigi fizyon en baskin olan flizyon
tipidir®2. Prostat masaji sonrasi elde edilen idrarda
bakilan TMPRSS2:ERG flizyonu ile PCA-3 testlerinin
kombinasyonun PK tanisinda daha etkin olabilecegi
diistincesi ile MiPS skoru olusturulmustur®. Tomlins
ve ark.>* 773 hasta ile yaptigi calismada, PK ve yluksek
gradeli PK tanisinda MiPS ve PSA kombinasyonunun,
PSA+TMPRSS2:ERG flizyonu, PSA+PCA-3 ve tek basi-
na PSA ile karsilastiriimasinda egri altinda kalan ala-
nin MiPS+PSA kombinasyonunda en yiiksek oldugu
belirlenmistir. PSA<10 ng/ml olan hastalarda PCA-3
ve TMPRSS2:ERG flizyonunun her ikisinin de pozi-
tif olmasi halinde biyopside PK saptama olasiliginin
%76, PSA>10 ng/ml olan hastalarda ise bu olasiligin
%95’e yiikseldigi belirlenmistir®. Etkinligi konusunda
bircok calisma var olan MiPS skoru halen kilavuzlarda
yer alamamistir.

SelectMDx:

SelextMDx, Leyten tarafindan 2015 yilinda PK’nin
erken tanisinda kullaniimak Uzere tanimlanan yeni
idrar gen panelidir. Leyten ve ark.?® yaptigi ¢alisma-
da, HOXC6, TDRD1 ve DLX1 genlerinin PCR analizinin
Gleason skoru 27 PK tanisinda PCA-3 (Progensa)’ten
daha etkin oldugu bildirilmistir. Van Neste ve ark.?®
vaptigl calismada, SelextMDx’i olusturan HOXC6 ve
DLX1 genlerinin Gleason 27 PK tanisi igin egri altin-
da kalan alanin 0.76 oldugu belirlenirken, bu iki gen
yas, PSA, PSA dansitesi, aile dykiisii, PRM ve 6nceki
prostat biyopsisi durumu ile kombine edildiginde egri
altinda kalan alanin Gleason >7 PK tanisi icin 0.90a
ylkseldigi bildirilmektedir. Bu iki gen panelinin yik-
sek gradeli PK icin negatif prediktif degeri %98'dir ve
gereksiz biyopsilerin %42’sini engellemektedir. Bu
nedenle bu gen paneli gereksiz biyopsileri engelle-
mek ve fazladan tedaviyi azaltmak amaciyla kullani-
labilir>.
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EXO-DX:

Nilsson ve ark.*” tarafindan 2009 yilinda idrar ekso-
zomlarinin PK tanisinda kullanilabilecegi fikri 6ne si-
rilmistir. invaziv olmayan bir idrar testi olan ve id-
rardaki eksozom RNA ekspresyonunu degerlendirilen
bu test ile yiiksek gradeli PK belirlenebilmektedir®.
PRM olmadan toplanan idrar 6érneginde ERG, PCA3
ve SPDEF eksozomal ekspresyonlarin gosterilmesi so-
nucu bulunan gen skoru Exo-Dx (Prostate Intelliscore
[ExosomeDx]) olarak adlandiriimaktadir. McKierman
ve ark. yaptig1 PSA degeri 2-10 ng/ml olan 50 yas Ust
499 hastanin dahil edildigi calismada, Gleason 27 PK'i
belirlemede ideal ekspresyon skorunun esik degeri
15.6 olarak alindiginda elde edildigi bildirmektedir.
Bu deger kullanildiginda gereksiz biyopsilerin %20’nin
onlendigi, Gleason 27 PK belirlemede negatif predik-
tif degerin 0.96, pozitif prediktif degerin 0.37 oldugu
ve bu degerde yiksek gradeli PK tanisinin yalnizca
%2’nin atlanabilecegi bildirilmistir. Genel PK tanisin-
da sensivitenin %92 oldugu ve gereksiz biyopsilerin
%27 nin onlendigi gosterilmistir. Esik deger 20 ola-
rak alindiginda Gleason > 7 PK tanisinda sensivitenin
%87 oldugu, gereksiz biyopsilerin %37 nin dénlendigi
ve ylksek gradeli PK tanisinda %12°nin atlanacagi
belirlenmistir®. Donovan ve ark.*® yaptigi calismada
ise, PCA3 ve ERG eksozomal RNA kullanilarak yapilan
EXO106 skorlamasinda Gleason > 7 PK tanisinda ne-
gatif prediktif degerin %97,5, pozitif prediktif degerin
%34,5 oldugu belirlenmis ve gri zondaki PSA dege-
rine sahip hastalarda biyopsi 6ncesi yluksek gradeli
PK'ni belirlemede yeni bir idrar belirteci olabilecegi
belirtilmektedir.

ConfirmMDX:

Prostat biyopsilerinde yanlis negatiflik orani %30
civarindadir ve bu oran alinan kor sayisindan ve bi-
yopsinin alinma seklinden etkilenmektedir. Bu oran
atipi varligi veya HGPIN (high grade prostatic intra-
epithelial neoplasia) varliginda artmaktadir®*. GSTP1
(glutathione S-transferase pi 1), APC (adenomatous
polyposis coli) ve RASSF1 (Ras association domain fa-
mily member 1) genlerinin coklu metilasyon profilleri
kullanilarak yapilan ConfirmMDX, biyopsi sonrasi his-
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tolojik incelemede benign belirlenen dokularda PK
varligini belirlemek ve gereksiz yine biyopsileri dnle-
mek icin kullanilan doku bazl bir testtir. Cok merkezli
MATLOC calismasinda prostat biyopsisi yapilan PSA
degerleri ve PRM bulgulari benzer olan ve daha dnce
bir kez negatif biyopsiye sahip olan ve otuz giin icinde
yine biyopsiyapilan 483 hasta calismaya dahil edilmis.
Histopatolojik inceleme sirasinda metilasyon profille-
ri degerlendirildiginde sirasiyla adenokarsinom sap-
tanan dokularda daha sonra HGPIN patolojiye sahip
dokularda, en son olarak da benign dokularda artan
oranlarda metilasyonun oldugu saptanmis ve timo-
ran agresifligi arttikca da daha yuksek oranlarda me-
tilasyonun belirlendigi bildirilmistir. iki kez negatif bi-
yopsiye sahip hastalarin %64’te negatif metilasyona
sahip olundugu ve boylece bu hastalarda ilk biyopsi
degerlendirilmesi esnasinda metilasyon profilleri de-
gerlendirildiginde gereksiz olan biyopsilerin %64'niin
engellenebilecegi anlamina gelmektedir. PK tanisinda
sensivitenin %68, spesifitenin %64 ve negatif predik-
tif degerin %90 oldugu bildiriimektedir. Bu sonuglar
gbz onilinde bulunduruldugunda, ilk biyopsi sonucu
benign olarak gelen ve yine biyopsi yapilmasi disi-
nilen hastalarda ConfirmMDX'in kullanilmasi NCCN
ve EAU kilavuzlari tarafindan 6nerilmektedir?”8,

MpMRI (multiparametrik-MRI):

Anatomik sekanslara en az iki fonksiyonel sekansin
eklenmesi ile gerceklestirilen gorintileme mpMRI
olarak adlandiriilmaktadir. Biyopsi karari vermeden
once yuksek gradeli PK'nin belirlenmesinde kullani-
lan ve lokal yayilimin veya lenf bezi metastazlarinin
belirlenmesinde kullanilan mpMRI (multiparametrik-
MRI) son yillardaki teknolojik gelismelerle birlikte,
teknisyenler, radyologlar, trologlar ve patologlarda-
ki tecribe artisi sayesinde artan etkinlikte kullanil-
maktadir. MpMRI, diger gorlintileme teknikleri ile
karsilastirildiginda, daha Ustiin bir gorlintileme yon-
temidir. U¢ boyutlu gériintiileme ve artmis kontrast
¢OzUnUrlGgu sayesinde prostat bezinin en iyi anato-
mik gorlntilemesini saglar. MpMRI, klinik anlamli
kanser ayrimi yaparken klinik anlamsiz kanserin faz-
ladan tani almasini engellemektedir®. Futterer ve
ark.*® yaptig sistematik derlemede, mpMRI’in klinik

anlamli prostat kanserini belirlemedeki sensivitesi-
nin %58-90, spesifitesinin %23-87, negatif prediktif
degerinin %63-98 ve pozitif prediktif degerinin %34-
68 oldugu bildirilmistir. Fakat klinik pratikte negatif
prediktif degerin sensiviteden daha degerli oldugunu
disindigiimizde mpMRI'in yiiksek negatif predik-
tif degerlere sahip oldugu ve mpMRI kilavuzlugunda
yapilan biyopsi ile elde edilen negatif prediktif de-
gerin (%96,7) konvansiyonel transrektal ultrason bi-
yopsiye gore daha ylksek olacagi belirtiimektedir.
MpMRI ile TRUS-biyopsinin etkinligini karsilastiran
PROMIS calismasinda mpMRI’in sensivitesi %93, ne-
gatif prediktif degeri %89 olarak, TRUS-biyopsinin
sensivitesi %48, negatif prediktif degeri %74 olarak
belirlenmistir*>. MpMRI goriintilemede goriinlste-
ki difiizyon katsayisi-apperent coefficient diffusion
(ADC) kullanilarak yiiksek Gleason skorlu kanser ile
disik Gleason skorlu kanser ayrimi yapilabilmekte-
dir*®. mpMRI'In etkinliginde radyologun tecribesi cok
onemlidir. Branger ve ark.*” yaptigi calismada, klinik
anlamh PK tanisinda tecribeli radyologlar ile nega-
tif prediktif degerin %95’e kadar yikseldigi belirlen-
mistir. MpMRI’in klinik pratik kullanim avantajlarinin
yaninda mali yuki de gz onlinde bulundurulmahdir.
MpMRI'In fiyati genelde genetik testlerle es veya
daha yiksektir. Ancak mpMRI’in kullaniimasi ile ge-
reksiz prostat biyopsilerin getirdigi morbidite ve mali
yukln azaltilmasi ve klinik anlamsiz PK ayrimi yapila-
rak fazladan tani konulmasinin engellenmesi de fiyat
avantajl sunmaktadir. NCCN ve EAU kilavuzu negatif
biyopsiye sahip hastalarda yine biyopsiye karar veril-
meden dnce mpMRI'in kullanimini 6nermektedir’8,
EAU kilavu ayrica yine biyopsi yapilacagi zaman siste-
mik TRUS-biyopsiye mpMRI kilavuzlugunda biyopsi-
nin de eklenmesini 6nermektedir'®.

SONUC

Gunlmuzde PK’e 6zgli PSA’dan Ustln olmasi bekle-
nilen umut verici yeni birgok marker tanimlanmistir.
Cesitli calismalarda, bu markerlarin PSA’a Gstinluk-
leri gbsterilmis ve bircok kilavuz tarafindan onerilmis
olsa da tilkemizde heniz klinik pratikte kullanim ala-
ni bulamamuslardir. Fiyat analizinde PSA’a gére daha
yuksek maliyete neden olan bu markerlar biyopsi ka-
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rari vermede, tedavi seciminde ve aktif izlem hasta-
larinda karar asamasinda kullanilarak gereksiz tedavi
ve ek tetkiklerden uzak durulmasini saglayarak uzun
slirecte fiyat etkinligi saglanmasina katkida bulunabi-
lirler. Ayrica kesin bir fikir beyan edilememesi ve has-
talarin takip stirecinde kalmalari hastalar izerinde bir
anksiyete yaratmaktir. Gliniimizde FDA tarafindan
onaylanan PCA-3 ve Phi basta olmak Uzere diger bi-
yomarker ve testleri, PRM ve aile 6ykusi ile birlikte
ele alarak gereksiz biyopsilerin ve fazladan tedavile-
rin dnlenmesi amaglanmalidir.
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