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Turkiye’de otopsi serisinde latent prostat kanseri ve yiiksek dereceli
prostatik intraepitelyal neoplazi sikliginin arastiriimasi

Investigation of the incidence of latent prostate cancer and high-grade
prostatic intraepithelial neoplasia in an autopsy series of Turkish males
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Ozet

Amagc: Gizli kalmis prostat kanseri sikliginda etnik ve
cografi kosulara bagl olarak anlamh farkliliklar oldugu
epidemiyolojik calismalarla gosterilmistir. Bu ¢alismada,
adli otopsi yapilan kadavralarda prostat kanseri ve yik-
sek dereceli prostatik intraepitelyal neoplazi (YDPIN)
sikliginin arastiriimasi amaglandi.

Gereg ve yontem: istanbul Adli Tip Kurumu Bagkanligrna
travmadan 6lim sonucu otopsi igin getirilen ardigik 114
kadavranin (ort. yas 55+11; dagilim 25-85) prostatlari
otopsi sirasinda ¢ikarildi. Histopatolojik inceleme icin
prostatlardan, 6zellikle perifer zondan olmak Uzere top-
lam sekiz kesit alindi. Ornekler dehidrate edilerek ksilen
ile temizlenip parafin bloklara gémildl. Parafin bloklar-
dan 5 mikron kalinliginda elde edilen mikroskobik dilimler
hematoksilen-eozin ile boyanarak i1sik mikroskopu altinda
incelendi.

Bulgular: On bir olguda (%9.7) gizli kalmis adenokarsi-
nom, sekiz olguda (%7) YDPIN saptandi. Kirk yas veya
altindaki olgularda prostat kanseri ve YDPIN gériilmedi.
Yas gruplarina gore dagilimda prostat kanseri ve YDPIN
goérilme oranlarn sirasiyla séyleydi: 41-50 yas grubunda
%3.5 ve %6.9, 51-60 yas grubunda %8.3 ve %4.2, 61-70
yas grubunda %12 ve %4.0, 71-80 yas grubunda %13.6
ve %13.6, 80 yas Ustlinde %33.3 ve %16.7.

Sonugc: Bu sinirll sayidaki otopsi ¢alismasinin sonuglari
Turk toplumunda gizli kalmig prostat kanseri sikhiginin
dusuk oldugunu gostermektedir. Bunda genetik, gevresel,
beslenme faktdrlerinin ve yasam tarzinin etkili olabilece-
gini disundyoruz.

Anahtar s6zcikler: Adenokarsinom/epidemiyoloji; otopsi; pros-

tatik intraepitelyal neoplazi/epidemiyoloji; prostat neoplazileri/
epidemiyoloji; Turkiye/epidemiyoloji.

Abstract

Objective: Epidemiological studies have shown that the
incidence of latent prostate cancer differs significantly
depending on ethnicity and geographical locations. This
autopsy study was designed to determine the prevalence
of prostate cancer and high-grade prostatic intraepithelial
neoplasia (HGPIN) among Turkish males.

Materials and methods: Prostate glands were removed
from 114 consecutive males (mean age 55+11 years; range
25 to 85 years) who were brought to the Council of Forensic
Medicine, Istanbul, for autopsy study following trauma-
induced death. For histopathologic examination, eight sec-
tions were obtained from each prostate gland, in particular
from the peripheral zone. The specimens were dehydrated,
rinsed with xylene, and fixed in paraffine blocks. Five-micron
sections were cut from these blocks, stained with hematoxy-
lin and eosin, and were examined under light microscope.

Results: Latent adenocarcinoma was detected in 11 cases
(9.7%), and HGPIN was detected in eight cases (7%). In the
age group <40 years, none of the cases had prostate cancer
or HGPIN. The prevalences of prostate cancer and HGPIN
were 3.5% and 6.9% in the 41-50 age bracket, 8.3% and
4.2% in the 51-60 age bracket, 12% and 4.0% in the 61-70
age bracket, 13.6% and 13.6% in the 71-80 age bracket,
and 33.3% and 16.7% beyond age 80, respectively.

Conclusion: Based on our data with limited autopsy
cases, the prevalence of incidental prostate cancer
appears to be low in the Turkish population. Genetic, envi-
ronmental, dietary, and lifestyle factors may be involved
in this relatively low incidence of prostate cancer.

Key words: Adenocarcinoma/epidemiology; autopsy; prostatic

intraepithelial neoplasia/epidemiology; prostatic neoplasms/epi-
demiology; Turkey/epidemiology.
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Prostat kanseri, erkeklerde en sik tani konan ve
akciger kanserinden sonra kanser oliimlerinden en
¢ok sorumlu tutulan kanserdir. Ayni zamanda, gelis-
mis ve gelismekte olan iilkelerde orta yasi gecmis
erkeklerde en sik tani konan kanserdir. Bir erkekte
0-39 yas arasinda prostat kanseri gelismesi olasilig
9%0.01 iken, 40-59 yas arasinda %2.58, 60-79 yas
arasinda %14.7 ve yasam boyu bir erkekte klinik
O6nemi olan prostat kanseri gelisme olasilig1 %17.8
gibi yiiksek oranlardadir.l Otopsi ¢alismalarina gore
50 yas civarinda bir erkekte prostat kanseri bulunma
riski %30-50 iken, bu oran 80 yasinda %80’lere ulas-
maktadir.”) Erkeklerde prostat kanseri, akciger ve
kolorektal kanserlerden sonra %6.2 ile tiim kanserler
icinde en sik dérdiincii kanserdir.™

Kanser sikligini saglikli olarak belirleyebilmek
i¢in, biitlin kaynaklardan (hastanelerin olgu serileri,
mortalite ve taburcu kayitlari, kanser tarama prog-
ramlari, hastane istatistikleri, 6zel patoloji labora-
tuvarlari, klinikleri, saglik ocaklari, saglik sigortasi
kayitlari, otopsi serileri ve kanser kayit merkezleri,
vb.) elde edilen verilerin tek bir merkezde toplanmasi
en ideal olanidir. Ulkemizde, diizenli kanser istatis-
tikleri yapilamamakta, yapilan istatistik ¢alismalari
ise az sayida ve yoresel olarak karsimiza ¢ikmak-
tadir. Izmir Kanser Kayit Merkezi’nin 1996-2000
yillar1 arasindaki verilerine gore, prostat kanserinin
erkeklerde 100 binde 10.2 orani ile en sik goriilen
altinc1 kanser oldugu goriilmektedir.

Calismamizda, iilkemizde Onemli bir eksiklik
olan insidans c¢alismalarina bir katkida bulunmak
icin, otopsi yapilan kadavralarda prostat kanseri
ve yliksek dereceli prostatik intraepitelyal neoplazi
(YDPIN) sikliginin arastiriimasini amagladik.

Gereg ve yontem

Adalet Bakanligi Istanbul Adli Tip Kurumu
Bagkanlig1 ile ortak yuriittiigiimiiz proje kapsamin-
da, kurumumuz etik kurulundan onay alindiktan
sonra, Mayis 2005-Aralik 2005 tarihleri arasinda
Istanbul Adli Tip Kurumu Baskanhigrnda yaslari
25-85 arasinda degisen (ort. yas 55+11), tirolojik kan-
ser Oykiisti bulunmayan ve yaslar1 bilinen 114 erkek
adli olgunun ardisik olarak yapilan otopsileri sonucu
prostatlar1 alindi. Otopsiler sirasinda tiim prostat
dokular titizlikle ¢ikartildi ve ¢evre dokulardan
ayrildi. Ornekler tartilip, boyutlar 6lgiildii (genislik
x uzunluk x yiikseklik) ve numaralandirilarak kay-
dedildi. Her iki lobun yiizeyleri, sag taraf kirmizi,
sol taraf mavi miirekkep ile boyanarak asidik asit ile
fiske edildi. Prostatin her tarafina %10’luk formalin

soliisyonu enjekte edildi ve drnekler ii¢ giin formalin
soliisyonu i¢inde bekletildi. Dokular, %10’luk forma-
lin soliisyon igeren kutulara, doku tiimtiyle sivi i¢inde
kalacak sekilde koyularak paketlendi ve patolojik
incelemenin yapilacagi kurumumuz patoloji anabi-
lim dalina getirildi.

Histopatolojik inceleme igin, prostatlarin taban
ve apeksleri transvers kesilerle ¢ikartildi. Geri kalan
iki lob, prostatlarin uzun eksenine dik olacak sekilde
kesildi. Prostatlardan, 6zellikle perifer zondan olmak
tizere toplam sekiz kesit alindi. Kesilen parcalar dehid-
rate edilerek ksilen ile temizlenip parafin bloklara
gomiildi. Parafin bloklardan 5 mikron kalinliginda
elde edilen mikroskobik dilimler numaralandirilarak
kaydedildi ve hematoksilen-eozin ile boyanarak 11k
mikroskopu altinda patolog tarafindan incelendi.

Bulgular

Her bir prostattan alinan kesitlerin incelenmesin-
de, 11 olguda (%9.7) adenokarsinom saptandi. Kirk
yas veya altindaki olgularda prostat kanseri saptan-
mazken, 41-50 yas grubunda bir olguda (%3.5), 51-60
yas grubunda iki olguda (%8.3), 61-70 yas grubunda
tic olguda (%12.0), 71-80 yas grubunda ii¢ olguda
(%13.6) ve 80 yas tistiinde iki olguda (%33.3) prostat
kanseri saptandi.

Incelemelerde sekiz olguda (%7.0) YDPIN saptan-
d1. Kirk yasin altindaki olgularda YDPIN gériilmez-
ken, 41-50 yasinda iki olguda (%6.9), 51-60 yasinda
bir olguda (%4.2), 61-70 yas grubunda bir olguda
(%4.0), 71-80 yas grubunda ii¢ olguda (%13.6) ve 80
yas {istii grupta bir olguda (%16.7) YDPIN saptandi.
Otopsi yapilan olgularda yas gruplarina gére prostat
kanseri ve YDPIN siklig1 Tablo 1’de gosterildi.

Tartisma
Prostat kanserinin siklii ve mortalite oranlari

tilkeler arasinda ¢ok degiskenlik gostermektedir. Bu

Tablo 1. Otopsi yapilan olgularda yas gruplarina
gore prostat kanseri ve yuksek dereceli prostatik
intraepitelyal neoplazi (YDPIN) sikligi

Prostat kanseri YDPIN

Yas grubu  Sayi Sayl  Yizde Sayl Yuzde
<40 8 - -

41-50 29 1 3.5 2 6.9
51-60 24 2 8.3 1 4.2
61-70 25 3 12.0 1 4.0
71-80 22 3 13.6 3 13.6
> 80 6 2 33.3 1 16.7
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Tablo 2. Cesitli lilkelerde prostat kanseri insidans
ve mortalite oranlan®

insidans Mortalite
(/100 bin) (/100 bin)
Kuzey Amerika 119.9 15.8
Avustralya - Yeni Zelanda 79.9 181
Bati Avrupa 61.6 17.5
Kuzey Avrupa 57.4 19.7
Karayipler 52.2 28.0
Guney Amerika 47.0 18.0
Gulney Afrika 40.5 22.4
Gulney Avrupa 35.5 13.2
Orta Amerika 30.6 15.5
Orta Afrika 245 21.1
Mikro-Polinezya 20.3 10.8
Bati Afrika 19.3 16.0
Dogu Avrupa 17.3 9.7
Dogu Afrika 13.8 11.8
Japonya 12.6 5.7
Bati Asya (Turkiye dahil) 10.9 6.0
Guney-Dogu Asya 7.0 4.5
Kuzey Afrika 5.8 4.9
Malezya 57 341
Orta Asya 4.4 2.8
Cin 1.6 1.0

oranlar, gelismekte olan iilkelere gére Bati {ilkele-
rinde genellikle daha yiiksektir. Iskandinav iilkele-
rinde siklik ve mortalite oranlari, Giiney Avrupa
iilkelerinden daha yiiksektir. Ornegin, prostat kanseri
mortalitesi Norveg’te Ispanya’dakinin iki kat1 kadar
yiiksektir®! Asya iilkeleri i¢inde belli baslilar1 olarak
Cin ve Japonya, prostat kanseri siklig1 ve mortalitesinin
diinyada en diisiik oldugu iilkelerdir.” Japonya’da 1992
ile 1995 yillar1 arasinda prostat kanseri mortalitesi 100
binde 4’diir.® Cesitli iilkelerdeki prostat kanseri insi-
dans ve mortalite oranlar1 Tablo 2°de gosterilmisgtir.”

Cesitli tlkelerin i¢inde bulundugu bir ¢aligmada,
incelenen 1327 prostat dokusunun 350’sinde (%26)
gizli kalmig prostat kanseri saptanmustir.’ Japonya’da
yapilan bir ¢alismada, 1965-1979 yillarinda %22.5
olan gizli kalmis prostat kanseri oraninin 1982-1986
yillar1 arasinda %34.6’ya yiikseldigi bildirilmistir.®!
Stamatiou ve ark.”’ 2002-2004 yillar1 arasinda yas-
lar1 30-98 arasinda degisen 212 kadavradan alinan
prostatlarda, 40-50 yas grubunda %2.6, 51-60 yas
grubunda %5.2, 61-70 yas grubunda %13.8 ve 80 yas
tizerinde %30.5 oraninda prostat kanseri saptamis-
lardir. Soos ve ark.'”! yaslar1 18-95 arasinda olan 139
kadavradan alinan prostatlarda prostat kanseri sikli-
gin1, 40-50 yas grubunda %26, 51-60 yas grubunda
%32.1, 61-70 yas grubunda %50 ve 80 yas {lizerinde
%64.7 bulmuglardir. Sakr ve ark.'!!l 249 otopsiden

alinan prostatlarin dahil edildigi bir ¢calismada ise,
40-50 yas grubunda %29, 51-60 yas grubunda %32,
61-70 yas grubunda %55 ve 80 yas iizerinde %64
oraninda prostat kanserine rastlamiglardir.

Kabalin ve ark.'"” mesane kanseri nedeniyle radi-
kal sistoprostektomi yapilan 66 hastanin 25’inde
(%38) rastlantisal olarak prostat kanseri saptarken,
Chun ve ark."® bu oran1 %17 olarak bildirmislerdir.
Ulkemizde yapilan benzer bir ¢alismada ise, radikal
sistoprostektomi yapilan ve ameliyat 6ncesinde pros-
tat kanseri bulgusu olmayan 50 hastanin %10’unda
prostat kanseri saptandigi belirtilmistir.!¥

Elli yasinda bir erkekte prostat kanserini otopside
saptama olasiliginin %10-34, klinik olarak saptama ola-
sitliginin %9.5, prostat kanserine baglh 6liim olasiliginin
ise %2.9 oldugu 6ne siiriilmistiir.™ Otopside gizli
kalmig prostat kanseri goriilme olasilig1 klinik prostat
kanserine gore ¢ok fazla olup, bu oran 80 yasindaki bir
kiside yaklagik %60-70’lere ulasabilmektedir.!!

Ulkemizle ilgili bir kesit olusturdugunu diisiin-
diigtimiiz bu ¢alismada gizli kalmis prostat kanseri
orant 50’li yaslarda %8.3 iken, 80 yas ve lizerinde
bu oran %33.3’e yiikselmektedir. Bu oranlarin genel
olarak bildirilen verilere kiyasla diisiik oldugu goriil-
mektedir. Bu durum, ¢alismamizdaki olgu sayinin
az olmasi, dokulardan alinan 6rnek sayisinin yetersiz
olmas1 yan1 sira 1rk, genetik ve cevresel faktorlere
baglanabilir. Ayrica, gizli kalmis prostat kanse-
ri i¢in yapilmis ¢alismalara bakildiginda, bunlarin
cogunda incelemenin tiim prostat dokusunda yapil-
dig1 (whole-mount sectioning) goriilmektedir. Oysa,
calismamizda prostattan, 6zellikle periferik dokular-
dan olmak tizere sekiz par¢a alinarak drneklenmistir.
Dolayisiyla, ¢alismamizdaki oranlar genel litaratiir
calismalarina gore diisiik bulunmustur. Ancak, ¢alis-
mamizda da literatiire uygun olarak prostat kanseri
oraninin yagla birlikte arttig1 goriilmiistiir.

Bat1 diinyasinda erkeklerde en sik tan1 konan kanser
olan prostat kanseri, ilkemizde en sik tan1 konan altin-
c1 kanserdir.® Elimizde bu durumu net olarak agikla-
yacak kanitlar olmasa da, iilkemizde PSA’nin gerek
tarama amagli, gerekse de rutin klinik pratikte yaygin
kullaniliyor olmamasi, {ilkemizde prostat kanseri sikli-
ginin bu kadar diisiik olmasinda etkili olan fakt6rlerden
biri olabilir. Ulkemizdeki ortalama yasam siiresinin
Bati iilkelerine kiyasla diisiitk olmasi da, prostat kan-
seri sikligin1 yansitan paraboliin erken dénemlerinde,
insanlarin prostat kanseri tanis1 konmadan yasamlarini
farkli nedenlerle kaybettikleri gergegini bir kez daha
hatirlatmaktadir. Ayrica, ¢evresel, beslenme faktorleri
ve genetik faktorlerin 6nemi de yadsinamaz.
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Tablo 3. Yapilan calismalarda gizli kalmis prostat kanseri sikligi

Prostat kanseri gériilme yaslar (%)

Calisma Yil Ulke Sayi 40-50 51-60 61-70 >80 Genel
Andrews[' 1949 ABD 142 — - - - 14
Franks!2% 1954 ABD 220 - - - - 31
Breslow ve ark.[" 1977 Cok Uluslu 1327 - - - - 26
Gatlingt" 1990 ABD 1641 = = = = 10
Sakr ve ark.['] 1994 ABD 249 29 32 55 64 —
Gu ve ark.?2 1994 Cin 321 2.2 9.3 5.9 25 4.9
Pulz3l 2000 Taiwan 49 - - - - 32.7
Sanchez ve ark.?4 2001 ispanya 162 14.7 28.5 33.3 45.4 -
Soos ve ark.[ 2005 Macaristan 139 26.6 321 50 64.7 38.8
Stamatiou ve ark.®! 2006 Yunanistan 212 2.6 5.2 13.8 30.5 -
Bu galisma 2008 Turkiye 114 3.4 8.3 12 33.3 9.6

Prostat kanseri sikliginin diinyada ve etnik ag¢idan
degisiklik gostermesinin bircok nedeni vardir. Iki
ana fakt6r genetik ve ¢evredir. Epidemiyolojik ¢alis-
malar, Amerika kitasindaki Afrika kalitimli erkek-
lerde prostat kanseri sikliginin yiiksek oldugunu gos-
termistir. Ornegin, Jamaika’da prostat kanseri sikl1g1
100 binde 305 bulunmustur.'®! Toplumlarin karsi-
lastig1 ¢evresel risklerin bu orana katkisi ne olursa
olsun, Afrikalilarda klinik prostat kanseri gelismesi
bakimindan genetik bir yatkinlik oldugu goriilmek-
tedir. Bu hipotez, Nijerya’li erkeklerde prostat kan-
seri sikliginin, siyahlardakine benzer oldugunu gos-
teren bir ¢alismada da desteklenmistir.'”7 Cevresel
faktorler de prostat kanseri sikliginda 6nemli bir rol
oynar. ABD’de yasayan Cinli ve Japonlarda, Cin ve
Japonya’da yasayan akrabalarina gore daha yiiksek
risk saptanmistir.'® Gizli kalmis prostat kanseri ora-
ninin, protein ve hayvansal yaglarin hakim oldugu
beslenme tarzini benimseyen Bati tilkelerinde yiik-
sek, Akdeniz beslenme tipini benimseyen Akdeniz
tilkelerinde ve 6zellikle soya ve yesil ¢ay tiiketiminin
fazla oldugu Cin gibi Giiney Asya {iilkelerinde daha
diisiik oldugu goriilmektedir."® Literatiirde, gizli kal-
mis prostat kanseri i¢in yapilmis ¢alismalarin verileri
Tablo 3’de 6zetlenmistir,-1%11:19-24]

Sonug olarak, ¢alismamizda gizli kalmig prostat
adenokarsinom orani 50’li yaglarda %38.3, 80 yas
ve itizerinde ise %33.3 bulunmustur. Bu oranlarin,
Akdeniz iilkelerindeki verilere yakin olmakla bera-
ber, genel olarak tiim literatiir verilerine gore diisiik
oldugu goriilmektedir.
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