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ABSTRACT

Introduction: We investigate the diagnostic efficacy of digital rectal examination, prostate specific
antigen, transrectal ultrasound of prostate, prostate specific antigen density, age related PSA and free/total
PSA in the prostate cancer.

Materials and Methods: Between 1998 and 2002, we performed TRUS guided prostate biopsies to 233
patients (age 43-80, median 68) with suspicious digital rectal examination and/or PSA>4 ng/ml. We detected
prostate cancer in 56 patients. The overall accuracy of abnormal TRUS findings, PSAD 0,15 ng/ml/cc, age
related PSA and F/T PSA (0,20 cut-off) were determined.

Results: Cancer detection rate were; Only DRE: 0%, only PSA: 7.89%, DRE and PSA: 52%, DRE and
PSA>10: 72%, PSA and TRUS: 62.5%, DRE and PSA and TRUS: 76%, Normal DRE and PSA: 4-10, PSAD:
0.15 cut-off: 14%. In age related PSA 70-79, 11 biopsies avoided and 2 cancers missed in 81 patients. When the
f/t PSA 0.20 cut-off point taken into consideration, 85% sensitivity was detected.

Conclusion: Highest accuracy rate was provided with DRE -PSA>10 and DRE-PSA-TRUS combination.
PSAD, age related PSA and f/t PSA rate did not provide more information in prostate cancer detection.
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OZET

Prostat kanseri tanisinda parmakla rektal inceleme (PRI), prostat spesifik antijen (PSA), transrektal
ultrasonografi (TRUS), PSA dansitesi (PSAD), yasa gére PSA, serbest/total PSA (s/t PSA) oraninin dogrulugunu
arastirdik. 1998-2002 tarihleri arasinda klinigimize bagvuran, supheli rektal inceleme ve/veya PSA>4 ng/ml bulgulari
bulunan, yaslar 42 ila 80 arasinda degisen (ortalama 68) 233 hastaya transrektal ultrason esliginde prostat biyopsisi
yapildi. 56 hastada kanser saptandi. TRUS’ta anormal bulgu, PSAD> 0.15ng/ml/cc, (Oesterling ve arkadaslarinin
referanslari) yasa-gore PSA araligi, S/T PSA orani < 0.20 alinarak kanser dogruluk degerleri belirlendi.

Kanser belirleme oranlari sirastyla yalnizca PRI: %0, yalnizca PSA: %7.89, PRI ve PSA: %52, PRI-PSA 10 ve
Ustli: %72, PSA ve TRUS: %62.5, PRI, PSA ve TRUS: %76, PRI normal-PSA 4-10, PSAD; 0.15 ise oran %14. Yasa
gore PSA’da 70-79 yas grubu g6z online alindiginda 81 hastada 11 biyopsiden kaginilirken 2 hastada kanser
atlaniyor. s/t PSA< 0.20 alindiginda sensitivite (duyarlilik) %33 spesifite (6zgllik) %31 olmaktadir.

PRI ve PSA >10 ve PRI, PSA, TRUS (gliisii en yiiksek dogruluk orani saptarken, PSAD yasa gére PSA, s/t
PSA orani prostat kanseri saptamada ek bir stunlik saglamamistir.

Anahtar Kelimeler: Prostat Kanseri, Prostat Spesifik Antijen, Parmakla Rektal Inceleme

GIRIS

Prostat kanseri pek ¢ok gelismis ve gelis-
mekte olan Ulkelerde orta yasi gecmis erkeklerde
tespit edilen en sik malinansi ve yine erkeklerde
akciger kanserinden sonra ikinci en sik kanser
6ltm sebebidir.

Prostat kanserinin yilksek morbidite ve mor-
talite orani tasimasi hem Amerika hem de Avru-

pa’da bu kanser turinln erken dénemde tespiti
icin tarama programlari gelistirilmesine neden
olmustur’. PSA’nin yaygin klinik kullanima gir-
mesinden sonra prostat kanseri tanisinda hizl bir
artis olmustur. Bu hastaligin yasli popilasyonda
stk gorulmesi drologlar prostat kanserinde tara-
ma yapmaya itmistir. Btuin prostat kanserleri or-
gana sinirh baglar ve bu evrede radikal prostatek-
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tomi ile tedavi edilen hastalarin yasam beklenti-
leri normal popiilasyonla aynidir. ileri evrede kii-
ratif tedavisi olmayan bu kanser turtinin erken
evrede yakalanip, tedavi edilmesi igin yiksek
risk gruplarinin taranmasi yararhdir. Erken tani
ve tarama beyaz Irkta 50 yas ve lizerinde olan,
yasam beklentisi 10 yil ve daha fazla olan
asemptomatik erkeklerde 6nerilmektedir. Aile
Oykusu olan ve siyah irkta ise taramaya baslama
yasl 40°tir. PSA su an icin bilinen en iyi timor
belirleyicisi olmasina karstlik, miikemmel bir ti-
gullikten uzaktir. PSA’nin duyarliligi ve 6zgl-
laglnd arttirmak icin cesitli yontemler gelistiril-
mistir. Bu calismada rektal inceleme ve PSA ile
Ultrason esliginde transrektal prostat biyopsi en-
dikasyonu koyulan hastalar analiz edilmis ve
kanser tespitinde 6zgulluk ve duyarhligi etkile-
yecek parametreler karstlastiriimistir.

GEREC ve YONTEM

1998-2002 tarihleri arasinda Kklinigimize
basvuran, supheli rektal inceleme ve/veya PSA>
4 ng/ml bulgulari bulunan, yaslari 42 ila 80 ara-
sinda degisen 233 hastaya klinigimizde mevcut
olan ultrason egliginde transrektal prostat biyop-
sisi yapiimis ve sonuclari yine hastanemizin pa-
toloji laboratuarinda standart olarak degerlendi-
rilmistir. Serum PSA degerlerinin hepsi Hybri-
tech Tandem-R PSA monoklonal imminoradyo-
topi teknigi ile hastanemizin biyokimya laboratu-
arinda saptanmistir. Yine protokolimize gore
kan ornekleri rektal inceleme 6ncesi alinmis ve
analize kadar -80 derecede bekletilmistir. Hasta-
lar temel olarak 3 gruba ayrilmistir: Pozitif rektal
inceleme ve PSA<4 ng/ml, negatif rektal incele-
me ve PSA>4 ng/ml ve her iki parametrenin de
pozitif oldugu grup. Negatif rektal inceleme ve
PSA<4 ng/ml olan hastalara prostat biyopsisi ya-
ptimamistir. Biyopsiler klinigimizde SIEMENS
sonoline 7,5 MHz. Ultrason probu ile TRUS esli-
ginde yapilmistir. 118 hastadan sekstant ve 115
hastadan 10 (sekstant+4 odak periferal bx) odak-
tan 18 o6lcekli biyopsi tabancasi kullanilarak ya-
pildi. Biyopsiler prostat bazis, orta ve apeksin
her iki tarafindan (Standart sekstant) ve orta ve
bazis her iki periferinden alinmistir. Biyopsi 6n-
cesi parmakla rektal inceleme ve birka¢ saat 6nce
rektal lavman yapildi. Profilaktik olarak islem-
den (2 gun 6ncesinden itibaren) dnce oral kino-

PROSTAT KANSER/NDE TANI PARAMETRELER/

lon verildi. Ancak anormal rektal inceleme bul-
gusu varsa énceki biyopsi sonugclari, prostat bo-
yut ve konfiglrasyonu ve ultrasondaki slpheli
lezyonlarin durumuna gore fazladan biyopsiler
alinmisti. Hastalara lokal anestezi uygulanmadi.
114 hastaya sedasyon i¢in 50 mg dolantin IM is-
lemden yarim saat 6nce uygulandi. Biyopsi kor
uzunlugu ve genisligi arasinda anlamh fark yok-
tu. Tim sonuclar istatistiksel olarak degerlendi-
rilmistir.

BULGULAR

Toplam 233 hastaya (42-80 yas) transrektal
biyopsi yapilmistir. TUm hastalarin PSA degerle-
ri alinmis ve rektal incelemeleri yapiimistir. Rek-
tal incelemede slipheli bulgulara 83 hastada rast-
lanmistir. Calisma grubumuzda PSA dagilimi
ise; >4ng/ml, 223 hasta, 4-10 ng/ml, 113 hasta, >
10 ng/ml 110 hasta. Rektal incelemesi negatif ve
PSA’si >4 ng/ml olan hasta sayisi 152, rektal
incelemesi pozitif ve PSA’sI >4 ng/ml olan hasta
sayisi ise 71 olarak belirlenmistir.

Toplam 233 hastaya biyopsi yapilmis ve
56’sinda kanser tespit edilmistir (%24). Alinan
biyopsi sayisi ile rektal inceleme bulgularinin
baglantisi tablo 1’de gdsterilmistir.

RT =6 bx | 6+4 bx | Toplam
RT Negatif 77 75 152
RT Pozitif 41 40 81
Toplam 118 115 233

Tablo 1. Alinan biyopsi sayisi ile rektal inceleme bulgulari-
nin baglantisi

Tespit edilen 56 kanser hastasinin ileri ana-
lizinde, 19’unda sadece PSA yuksekligi ile bi-
yopsi yapilip kanser teshisi kondugu tespit edil-
mistir. 37 hastada ise hem PSA yuksekligi hem
de rektal tuse pozitifligi mevcuttu. Sadece Rektal
tuge pozitifligi ile PPD (pozitif prediktif degeri)
%0 iken sadece PSA yiuksekligi ile bu oran %13,
hem rektal tuse pozitif hem de PSA yiksekligi
ile %52 olarak bulunmustur.

PSA Bx Ca PPD
4-6 29 2 6,8
6-8 26 2 7,6

8-10 30 3 10
>10 67 12 18

Tablo 2. Rektal inceleme negatif grup (Artan PSA degeriyle
pozitif prediktif degerin arttigi gorulmustur.)
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PSA Bx Ca PPD Total PSA Ca

0-4 10 0 0 <4 0

4-6 8 1 12,5 4-10 4

6-8 13 2 153 >10 13

8-10 7 3 42 Tablo 9. RI anormal, TRUS negatif olan ve kanser saptanan
>10 43 31 72 hastalar

Tablo 3. Rektal inceleme pozitif grup (Rektal inceleme PSA
komninasyonu ile PPD’nin arttig! tespit edilmistir.)

Biyopsi grubumuzdan 60-75 yaslari arasin-
daki hastalardan ayri bir subgrup yapildiginda ve
yasa bagli PSA ile degerlendirildiginde 2 kanser
hastasinin atlanacag! belirlenmistir. PPD tablo
4’de gorilmektedir.

60-70 yas arasl i¢in iyi bir secenek olmasina
ragmen, 70-80 yas grubunda iki kanser atlanmasi
toplamda yasa bagh PSA kullanimini zorlastir-
maktadir.

PSA Kaginilan | Kagirilan
Yas cutoff PPD bx ca
60-70 45 0,15 8/93 0/13
70-80 6,5 0,45 11/82 2/34

Tablo 4. Yasa gore PSA ile hastalarin degerlendirilmesi

Yine PSA’si 4-10 ng/ml arasinda olan, tuse
sUphesi olmayan ve prostat hacmi TRUS ile be-
lirlenen hastalarda PSA densitesi igin 0,15 cutoff
degeri olarak alindiginda PPD’nin %14 oldugu
gortilmustar.

PSA TRUS normal | TRUS anormal
4-10 5 2
>10 9 3

PSA Kaginilan | Kagirilan
densitesi | TP biyopsi kanser
(n: 152) (n:19)
0,15 0,14 21 1

Tablo 5. RI Normal PSA 4-10 arasinda olan hastalarin PSA
densitesi ile degerlendirilmesi

Free/Total PSA BPH Ca
%10 8 2
%15 31 2
%20 57 2

Tablo 6. RI Normal PSA 4-10 arasinda olan hastalarin free/
total PSA ile degerlendirilmesi

TRUS Hasta Sayisi Ca
Negatif 53 17
Anormal 28 20
Tablo 7. RI anormal olan hastalarin TRUS bulgulari
Total PSA Ca
<4 0
4-10 2
>10 18

Tablo 8. Ri anormal, TRUS patolojik olan ve kanser sapta-
nan hastalar
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Tablo 10. Ri normal TRUS normal/anormal kanser hastalar

TARTISMA

Bu calismada Tirkiye’de prostat kanserinin
erken tanisinda kullanilan parametrelerin etkinli-
gi analiz edilmektedir. Kanserlerin %12,5’i sade-
ce PSA yiksekligi ile yapilan biyopsilerde tespit
edilmistir.

Parmakla rektal inceleme prostat kanserini
saptamada kullanilan en yaygin yéntemdir. Asi-
metri, endurasyon ve normal kivamdan farkh
tim bulgular biyopsi endikasyonu olusturmakta-
dir. Parmakla rektal inceleme oldukca subjektif
olup, kisiye ve tecribeye gbre degismektedir.
Kanser saptama orani %0.8-25.2 arasinda ve
PPD %6.3-50 arasinda degismektedir®. Yalnizca
pozitif rektal inceleme bulgusu ile yapilan biyop-
silerde kanser oranini; Catalona ve ark.® 17 bi-
yopside (17/0) %0, Mettlin ve ark.* 30 biyopside
(30/5) %17, Brawer ve ark.” 78 biyopside (78/5)
%6 ve yine Catolona ve ark.’ 683 biyopside
(683/146) %21 saptamislardir. Biz ise sadece
PRI bulgusuna dayanarak yaptigimiz 10 biyop-
side kanser saptamadik (10/0, %0 ).

Yalnizca PSA yuksekligi gbz 6nunde bu-
lundurularak yapilan biyopsilerde, kanser sapta-
ma oranlarini, Catalona ve ark.® (37/6=) %16,
Brawer ve ark.® (53/10=) %19 ve yine Catalona
ve ark.® (216/686=) %32 saptamislardir. Ulke-
mizde Haluk Ozen ve ark.’® tarafindan yapilan
bir calismada PSA’si 4-10 ng/ml arasinda ve
PRI’si negatif olan hastalarda parmak yordami
biyopsi ile kanser saptama orani %7,5 olarak
saptanmisti. Bizim elde ettigimiz bulgulara gore
bu oran 152/19=%12.5, ama TRUS pozitif 5 has-
ta disar1 alindiginda bu oran 152/12 = %7.89 ol-
maktadir.

PRI bulgusu pozitif ve PSA degeri anormal
olan hastalarda kanser saptama oranlari; Catalo-
na ve ark.? tarafindan (46/19=) %33, Mettlin ve
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ark.* tarafindan (8/3=) %38, Brawer ve ark.’ tara-
findan (50/8=) %16 ve yine Catalona ve ark.® ta-
rafindan (63/26=) %41 bulunmus iken bizim se-
rimizde bu oran (71/37=) %52 bulunmustur. Yi-
ne Catalona ve ark.®’nin yaptigi calismada PRI
pozitif ve PSA 10 ve (stil olan hastalarda kanser
saptama orani %69.1 iken bizim serimiz de ise
bu oran %72 olarak bulunmustur.

Yalnizca TRUS pozitif hastalar g6z 6nlinde
bulunduruldugunda, Catalona ve ark.® (35/2=) %
6, Cooner ve ark.” (204/19=) %9, Lee ve ark.®
(44/2=) %5, Mettlin ve ark.* (164/9=) %6, Bra-
wer ve ark.’ (55/4=) %7 kanser saptamislardir.
Bizim serimizde ise bdyle bir hasta gurubu olma-
mistir.

TRUS-PRI pozitifligi ve TRUS-PSA yiik-
sekligi degerlendirildiginde, kanser saptama
oranlarini sirasiyla, Catalona ve ark.®* %21 ve
%22, Cooner ve ark.” %17 ve %25, Lee ve ark.?
%26 ve %34, Mettlin ve ark.” %15 ve %24, Bra-
wer ark.® %14 ve %27, Catalona ve ark.® %14 ve
%30 bulunmustur. Bu oran bizim serimizde ise
%71 ve %73 olarak hesaplanmistir.

PRI, PSA ve TRUS anormal oldugu durum-
larda kanser saptama oranlarini Catalona ve ark.
81 hastada 49 kanser (%60), Cooner ve ark.” %
62, Lee ark.® %71, Meetlin ve ark.* %68, Brawer
ve ark.’ %45, Catolona ve ark.® %55 olarak sap-
tamislardir. Bizim serimizde ise bu oran (20/26=)
%76 bulunmustur

PSA dansitesi (PSAD), serum PSA diizeyi-
nin transrektal ultrasonografi ile élciilen prostatik
hacmine bélunmesi ile elde edilir. Normal PRI
ve PSA 4-10 arasinda PSAD 0,10 ve 0,15 olarak
alindiginda PPD sirasiyla Catalona ve ark.® %28,
%42, Bazinet ve ark.'? %20, %32, Presti ve ark.®
%29, %31 olarak bildirmistir. Bizim serimizde
ise yine PSA’si 4-10 ng/ml arasinda olan, tuse
sUphesi olmayan ve prostat hacmi TRUS ile be-
lirlenen hastalarda PSA densitesi igin 0,15 cutoff
degeri olarak alindiginda PPD’nin %14 oldugu
gortlmustir. Kaginilan biyopsi sayisi 21 iken ka-
cirilan kanser sayisi 1 olarak bulunmustur. Ca-
talona ve ark.’® PSA’si 4 ile 10 ng/ml arasinda
olan hastalarda PSAD 0,15 kestirim degeri alina-
rak yapilan biyopsilerde kanser kagirma oraninin
%50’ye kadar yikselebilecegini gostermislerdir.

Yasa 6zgil PSA Oesterling ve ark.* tarafin-
dan ortaya atilmistir. 40-49: 2,5 ng/ml, 50-59:
3,5 ng/ml, 60-69: 4,6 ng/ml, 70-79: 6,5 ng/ml uy-
gulandiginda genc erkeklerde sensitivitenin arta-
cagini, yasl erkeklerde spesifitenin artacagini
belirtmislerdir. Bu oranlarla yapilan bir calisma-
da 70-79 yas grubunda yasa 6zgi PSA arahgi
kullanildiginda biyopsi sayisinda %44 azalma
saglanmakta ancak organa sinirli kanserler %47
atlanmaktadir. Benzer sekilde 60-69 yas grubun-
da PSA 4,0 yerine 4,5 alindiginda biyopsi sayI-
sinda yalnizca %15’lik azalma olmasina ragmen
%8 hastada organa sinirli kanser atlanmistir. Et-
zioni ve ark.™ bu bulgulari desteklememis ve
kanser saptamada oranin dustliguni ifade etmis-
lerdir.

Bizim serimizde yasa gére PSA oranlari uy-
gulandiginda 60-69 Yas grubu igin 93 hastada 8
biyopsiden kaginilirken hi¢ kanser atlanmamistir.
70-79 yas grubu icin ise 82 hastada 11 biyopsi-
den kaginilirken 2 kanser atlanmistir.

Serbest (s) PSA’nin total (t) PSA’ya orani-
nin prostat kanserli hastalarda, benin prostat hi-
perplazili hastalara gore distk oldugu gosteril-
mistir. Catalona ve ark.'® s/t PSA kestirim degeri-
ni 22 aldiklarinda duyarliligi %90, 6zgulligh %
29, 25 aldiklarinda sirasiyla %95, %20, 32 aldik-
larinda ise %98, %6 bulmuslardir. Bizim oranla-
rimiz ise kestirim degeri %20 alindiginda %31
duyarlilik ve %33 dzgulluk olarak belirlenmistir.

SONUGC

PRI, PSA ve TRUS bulgusu pozitif oldu-
gunda kanser saptamada en yuksek deger bulu-
nurken, kanser saptama orani PSA>10 ve PRI
pozitif oldugunda hemen 2. sirada yer almakta-
dir. PSAD, yasa-gore PSA, s/t PSA oranlari daha
az biyopsi, daha ¢ok kanser bulma olanagi sagla-
yamamistir.
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