PSA'SI 4-10 NG/ML ARASINDA DEGISEN RADIKAL PROSTATEKTOMI
YAPILAN PROSTAT KANSERLI HASTALARIMIZIN KLINIK SEYRI
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OZET

Serum PSA'min 4 ng/ml'den az oldugu degerler diisiik kanser riskini, 4-10 ng/ml arasindaki degerleri orta risk
grubunu, 10 ng/ml'den fazla degerler yiiksek kanser riskini belirtmektedir. Biz bu ¢aligmada, PSA's1 4-10 ng/ml
arasinda degisen ve radikal retropubik prostatektomi (RRP) yapilan hastalann klinik seyirlerini aragtirdik.

Klinigimizde, Ocak 1992 tarihleri arasinda 117 hastaya RRP yapilmig olup PSA's1 4-10 ng/ml arasinda degisen
30 hasta ¢aligmaya alinmigtir. Bu hastalarin yaglari, preoperativ PSA degerleri, TRUS-biopsi Gleanson patern skoru
tespit edildi. Klinik ve patolojik evreleme TNM sistemine gére yapildi.

Hastalarin yaglar1 56 ile 76 arasinda degigmekte olup ortalama 63.83+5.01 yildir. Hastalarin takip siiresi 14 ile
72 ay arasinda degismekte olup ortalama 41.96+14.42 aydir. Histopatolojik degerlendirmede 17 (% 56.6) hastada
lenf ve vesikiila seminalis tutulumu olmaksizin kapsiil tutulumu saptanirken, 11 (% 36.6) hastada kapsiil tutulumu
saptand1. Alti hastada (% 20) cerrahi simir pozitif bulundu. Bir (% 3.3) hastada lenf tutulumu olmaksizin vesikiila
seminalis tutulumu, 1 (% 3.3) hastada lenf tutulumu tespit edildi. Hastalarin yapilan PSA takiplerinde 3 (% 10)
hastada niiks tespit edildi. Bu hastalarda niiks igin gegen siire 3 ile 30 ay arasinda degigsmekte olup ortalama 17.3
aydir.

Preoperativ olarak daha iyi prognoz beklenilen bu grup (4-10 ng/ml) hastalarda bile % 9-82 gibi degigen
oranlarda organa simirhilik bildirilmesi bize prostat kanserinin biyolojik davranigimin oldukga degisken oldugunu ve
4-10 ng/ml arasindaki PSA degerlerinde bile prostat disina yayilim olabilecegini gtstermektedir.

ABSTRACT

Serum PSA level less than 4 ng/ml indicates lower cancer risk, whilst levels 4-10 ng/ml indicate medium risk
and level more than 10 ng/ml high risk respectively. We have examined the clinical status of patients who had radi-
cal retropubic prostatectomy (RRP) and serum PSA levels ranging from 4.ng/ml to 10 ng/ml.

117 patients were performed RRP in our clinics between January 1992 and December 1997. 30 patients whose
serum PSA levels were between 4-10 ng/ml, were selected as the study group among all. The age, preoperative
PSA level, Gleason pattern score of TRUS biopsy were examined. Clinical pathologic staging were done due to
TNM classification.

The age of the patients ranged from 56 to 76 year, the mean age was 63.83+5.01 years. The follow up period
of the patients was between 14 and 72 months. The mean period was 41.96+14.42 months. Seventeen patients (56.6
%) had capsuler penetration without lymphatic and seminal vesicle invasion. Eleven patients (36.6 %) had organ
confined disease. Six patients (20 %) had positive surgical margin. One patient (3.3 %) had lymphatic invasion.
The follow up of PSA levels revealed recurrens in 3 (10 %) patients. The period of recurrence was ranging from 3
to 30 months. The mean time was 17.3 months.

Preoperative values of PSA between 4-10 ng/ml, indicates better prognosis. But as the specimens of
prostatectomy are examined, organ limitation is between 9 % and 82 %, which is a wide range. This shows that
biologic behavior of the prostate cancer is ever changing and tissue invasion outside the prostate gland is also
possible with serum PSA levels of 4-10 ng/ml.
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GIRIS

Prostat spesifik antijen (PSA), prostat kan-
seri tant ve takibinde kullanilan en 6nemli mar-
ker olmasina rafmen giiniimiizde hala PSA's1 4-
10 ng/ml arasinda degisen hastalarin degerlendi-
rilmesinde tartisma devam etmektedir.! Ciinkii
PSA's1 4-10 ng/ml arasinda oldugu grupta sadece
karsinomlu olgular degil BPH, prostatit, akut tiri-
ner retansiyon ve prostatik iskemi gibi bazi selim
durumlarda bulunmaktadir.%? BPH ve klinik ola-
rak 6nemi bulunmayan prostat kanserli hastalarin
yaklagik % 23'iinde PSA 4-10 ng/ml arasinda de-
gisirken yalmizca % S5'inde PSA 10 ng/ml'nin
lizerindedir.

ABD'de 50 ile 80 yas arasindaki saglikh er-
keklerde PSA degerleri dlgiilmiis ve serum PSA
degeri % 90'inda 4 ng/ml veya daha az, % 8'inde
4-10 ng/ml arasinda ve % 2'sinde 10 ng/ml veya
daha fazla bulunmustur. Pozitif biopsi orani bu
ii¢ grup icin sirastyla % 1, % 26 ve % 53'diir.10
Serum PSA'min 4 ng/ml'den az oldugu degerler
diisiik kanser riskini, 4-10 ng/ml arasindaki de-
gerleri orta risk grubunu, 10 ng/ml'den fazla de-
gerler yiiksek kanser riskini belirtmektedir. !!

Bu ¢aligmada, PSA'daki bu orta derecede
yiikselme (4-10 ng/ml) ile preoperativ olarak
prognozlari daha iyi olduklan diisiiniilen ve radi-
kal retropubik prostatcktomi yapilan hastalarin
klinik seyirlerini aragtirdik.

MATERYAL VE METOD

Klinigimizde, Ocak 1992 ile Aralik 1997 ta-
rihleri arasinda klinik olarak lokolize 117 hastaya
radikal retropubik prostatektomi (RRP) yapilmis
olup PSA's1 4-10 ng/ml arasinda degigen 30 hasta
caligmaya alinmgtir.

Bu hastalarin yaglari, preoperativ PSA de-
gerleri, TRUS-biopsi Gleason patern skoru tespit
edildi.!? Klinik ve patolojik evreleme TNM sis-
temine gore yapildi. Prostatektomi spesimeninin
sag, sol ve arka yiizii farkli renklerde boyanarak
apeksten bazale dogru 3 mm araliklarla seri ha-
linde kesildi. Hematoksilen-Eozin ile boyali
prepratlar 151k mikroskopunda (40-100x) incele-
nerek kapsiil tutulumu, cerrahi sinir pozitifligi,
vesikiila seminalis tutulumu ve Gleason patern

skoru arastinldi. Hastalar postoperatif 1. aydan
itibaren PSA ile takip edildi.

SONUGLAR

Ocak 1992 ile Aralik 1997 tarihleri arasinda
PSA's1 4-10 ng/ml arasinda degisen 30 hastaya
RRP yapilmigtir. Hastalann yaslan 56 ile 76 ara-
sinda degismekte olup ortalama 63.8315.01 yil
(median: 6.8 ng/ml)'dir, Hastalann takip siiresi
niiks olmayan hastalarda 14 ile 72 ay arasinda
degismekte olup ortalama 41.96114.42 ay (medi-
an: 43 ay)'dur.

Histopatolojik degerlendirmede 11 (% 36.6)
hastada kapsiil tutulumu saptanmazken (organa
siurh kanser), 17 (% 56.6) hastada lenf ve vesi-
kiila seminalis tutulumu olmaksizip kapsiil tutu-
lumu, 1 (% 3.3) hastada lenf tutulumu olmaksi-
zin vesikiila seminalis tutulumu, 1 (% 3.3) hasta-
da lenf tutulumu tespit edildi (frozen negtif, para-
fin pozitif) (tablo 1). Kapsiil tutulumu olan 17
hastanin 4 (% 23.5)'linde cerrahi sinir pozitif bu-
lunurken, kapsiil tutulumu olmayan higbir hasta-
da cerrahi sinir pozitif bulunmamistir (tablo 2).

Tablol: Histopatolojik degerlendirme*

n %
K(+),L(-).VS(-) 17 56.6
K(-LL(-).VS() 1l 36.6
L(-).VS(+) 1 33
L(+) 1 33

*Kapsiil (K), lenf (L), vesikiila seminalis (VS), invazyon ol-

imasi (+), invazyon olmamasi (-).

Tablo 2: Histopatolojik degerlendirmede
cerrahi (CS) iligkisi

n CS(+) %
K(+).L(-).VS(-) 17 4 235
K(-),L{-),VS(-) 11 0 0
L(-).VS(+) 1 1 100
L(+) 1 1 100
Toplam 30 6 20

Hastalann patolojik ve klinik evreleri TNM
sistemine gore yapildi. Buna gore 1 (% 3.3) hasta
Tla, 3 (% 10) hasta T1b, 1 (% 3.3) hasta Tlc, 6
(% 20) hasta T2a,9(% 30) hasta T2b ve 10 (%
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33.3) hasta T2c bulundu (tablo 3). Patolojik evre-
lendirme sonucunda ise 11 (% 36.6) hastada pT2,
13 (% 43.3) hastada pT3a ve 6 (% 20) hastada
pT3c tespit edildi (tablo 4).

Tablo 3: Klinik evreleme

Klinik evre n %
Tla 1 3.3
Tib 3 10
Tlc 1 33
T2a 6 20
T2b 9 30
T2c 10 333

Tablo IV: Patolojik evreleme
Patolojik evre n %o
pT2 il 36.6
pT3a 13 433
pT3c 6 20

Hastalarin yapilan PSA takiplerinde 3 (%
10) hastada niiks tespit edildi. Bu hastalarda niiks
icin gegen siire 3 ile 30 ay arasinda de§ismekte
olup ortalama 17.3 aydir. Bu hastalarin preop.
PSA seviyeleri, klinik ve patolojik evreleri ile
niiks i¢in gegen siire tablo 5 verilmistir.

TARTISMA

Prostat kanseri erkeklerde en sik goriilen
kanser olup, kanser ile 6liim nedenleri arasinda
da akciger kanserinden sonra ikinci sirada yer al-
maktadir.!? Yas: 50'den fazla olan erkeklerin
yaklagik 1/3'de otopsilerde insidental prostat kar-
sinomu tespit edilirken bunlarnin yagamlan bo-
yunca yalnizca % 10'unda klinik prostat kanseri
gelismektedir .14

Giiniimiizde hala lokalize prostat kanserleri-
nin tedavisi tartigma konusudur. Tedavi segenek-
leri radikal prostatektomi, radyoterapi, yakin iz-
lem (watchful waiting) gibi genis bir yelpaze
icermektedir. Fakat periprostatik anatominin da-
ha iyi anlagilmasi ve cerrahi tekniklerin gelismesi
radikal prostatektomi ile organa simirh prostat
kanserlerinin tedavisi daha etkili ve giivenilir ha-
le gelmistir.!® Tiim kanserlerde oldugu gibi pros-
tat kanserinde de kiiratif tedavi ancak kanser or-
gana sinirh halde teghis edilebilirse olmaktadir.

119

Ileri evre prostat kanserinde hastanin kiiratif te-
davi sans1 yoktur. Bunun igin taniyi, erken do-
nemde ozellikle organa sinirh iken koymak teda-
vi se¢iminde ve prognozda biiyiik énem kazan-
maktadir.!® Serum PSA diizeyi tiimér voliimi,
grade'i ve evresi ile korelasyon gdstermektedir.
Onceki galigmalar 1 cc kanser voliimiiniin 2.2
ng/ml (Hybritect yontemi) PSA artigina yol agti-
g1 gostermistir. 17-22

Biz bu galismada PSA's1 4-10 ng/ml arasin-
da degisen ve prostat kanseri tamis1 konulmug or-
ta derecede riskli denilebilen grupta radikal pros-
tatektomi sonrasi klinik seyirlerini takip ettik. Bu
¢aligma sonucunda 30 hastanin ancak % 36.6'sin-
da organa sinirh kanser tespit edilirken 1(% 3.3)
hastada lenf tutulumu olmaksizin vesikiila semi-
nalis tutulumu ve 1 (% 3.3) hastada ise lenf tutu-
lumu bulunmustur. Stormont ve arkadaglan kli-
nik evresi Tlc olan 60 hastanin radikal prostatek-
tomi spesimenlerini incelemigler ve PSA's1 4-10
ng/ml arasinda degigen 17 hastanin 14 (% 82)'iin-
de kanser organa simirh iken 3 (% 18)'iinde kap-
siil dis1 yayilim tespit etmiglerdir. Lenf ve vesi-
kiila seminalis tutulumu goriilmemistir.23 Puppo
ve arkadaglannmin yaptifi ¢cok merkezli ¢aligmada
1738 hasta degerlendirilmis ve PSA's1 4-10
ng/ml arasinda degigen hastalarin yalnizca %
53'iiniin organa sinirh oldugunu gormiislerdir.!3
Bu sonuca benzer sekilde Partin ve arkadaglan
klinik olarak lokalize 703 prostat kanserli hasta-
nin patolojik spesimenini incelemisler ve bunlar-
dan PSA's1 4-10 ng/ml arasinda degisen 246 has-
tanin % 53'iinde organa sinirli kanser bulunurken
% 32 kapsiil tutulumu, % 3 pozitif vesikiila semi-
nalis ve % 12 pozitif lenf tutulumu tespit etmis-
lerdir.24 Partin ve arkadaslarinin yaptig1 diger bir
calismada biopsi Gleason skoru 8-10 arasinda
degisen 66 hastay: incelemiglerdir. PSA's1 4-10
ng/ml arasinda degisen 22 hastanin 2 (% 9)'sinde
kanser organa sinirh iken, 1 (% 4) hastada cerra-
hi sinir pozitif, 1(% 4) hastada vesikiila seminalis
pozitif) ve 7 (% 31) hastada pozitif lenf nodu tu-
tulumu tespit etmislerdir.2 Lerner ve arkadaglan
klinik evresi Tlc olan 225 hastanin prostatektomi
spesimenini incelemiglerdir. Bunlardan 112 tane-
sinin PSA's1 4-10 ng/ml arasinda degismekte
olup % 60" organa sirhdir.! Catalona ve arka-
daglannin PSA ile yaptiklan taramada PSA's1 4-
10 ng/ml arasinda degisen 61 hastanin 18 (%
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30)'inde prostat kanseri tespit etmigler ve bunla-
rin % 99'unun klinik olarak lokalize oldugunu fa-
kat radikal prostatektomi sonrasinda bu hastala-
rin % 71'inin organa sinirl oldugunu bildirmis-
lerdir.26

Serimizde PSA takipleri sonucunda 3 (%
10) hastada niiks tespit edilmistir. Niiks igin ge-
¢en siire 3 ile 30 ay arasinda degismekte olup or-
talama 17.3 aydir. Bu 3 hastanin 2'sinde cerrahi
sinir  pozitif, l'inde kapsiil tutulumu vardir
(tablo 5).

Tablo 5: Niiks
Hasta Yas PSAKlinik Biopsi Spesimen Patolojik Lenf  Niiks
no evre Gl Gl evre tutul slires
skor skor
1. 63 535 Tk 6 6 pT3a - 30ay
2 74 74 T2a 5 6 pT3c + 3ay
3 5 9 T 6 6 pT3c - 19ay

Goriildiigii gibi PSA's1 4-10 ng/ml arasinda
degisen klinik olarak lokalize prostat kanserli
hastalarin prostatektomi spesimenleri incelendi-
ginde % 9-82 gibi degisen oranlarda organa si-
nurlilik varken, % 31 oraninda pozitif lenf nodu
tutulumu bildirilmigtir. Bu sonuglar bize prostat
kanserinin biyolojik davraniginin oldukga degisg-
ken oldugunu 4-10 ng/ml arasindaki PSA deger-
lerinde bile prostat digina yayilim olabilecegini
gostermektedir. Sonug olarak, prostat taramala-
rinda PSAsi, 4-10 ng/nl degisen erkeklerde pros-
tat biopsisi yapilmali m1? diye tartigmalar siiriip
giderken, radikal prostatektomi yapilmig PSAs:
4-10 ng/ml arasinda degisen hastalanmizin %
23.5'inde cerrahi sinir pozitif bulunmustur. % 3.3
hastada lenf nodiil tutulumu olacag: goriilmiigtiir.
Bunun i¢in PSA, prognozu etkileyen diger degis-
kenler (Gleason skor, klinik evre, perinéral in-
vazyon v.b.) ile birlikte degerlendirilmeli ve uy-
gun tedavi yontemi se¢ilmelidir.
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