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1.GIRIS

Bilgisayarli tomografi (BT), doku anatomisini gostermede ve iirogenital patolojileri
saptamadaki duyarliligina ragmen doku igerisindeki fizyolojik degisiklikleri gésteremez.
Intravenoz (IV) kontrast madde kullanilmasi BT gériintiilemenin duyarlihigini ve
Ozgilliigiini artirmaktadir; ancak timor, infeksiyon, inflamasyon kontrastli-kontrastsiz
goriintiilerde ayirtedici 6zelliklere sahip olmayabilir (1).

Son yillarda, fizyolojik goriintiileme teknikleri, BT goriintiilemenin yukarida belirtilen
sinirlamalar1 ve bazi klinik sorunlara getirebilecegi ¢oziim potansiyeli nedeniyle
arastirmacilar igin ilgi ¢ekici bir alan durumuna gelmistir (2).

Fonksiyonel goriintiileme modaliteleri arasinda doku kan akim dinamigi hakkinda bilgi
veren perfiizyon goriintiilleme de yer almaktadir (3).

Perfiizyon goriintiilleme parankimal bélgede dagilan kanin kararli durumunu 6lger.
Perfiizyon, birim zamanda (dk), birim dokuya (gr), giden kan miktar1 (mililitre) olarak
ifade edilir. Boylece perfiizyon yalnizca kan akiminin hizi ya da hacmine baglh degildir,
dokunun kapiller yataginin yapisi da perfiizyonu etkiler (4).

Klinik ve arastirma uygulamalarina yonelik genis bir yelpazeye sahip perfiizyon BT,
ozellikle serebral inme geciren hastalarin degerlendirilmesinde hizli goriintiilleme zamani
ve gorintii isleme Ozelligi ile serebral vaskiilaritenin fonksiyonel ve yapisal
degerlendirilmesinde tercih edilen modalite konumuna gelmistir (5). Perfiizyon BT,
serebrovaskiiler degerlendirmenin disinda onkoloji alaninda da, artan oranda
kullanilmaktadir. Onkolojideki klinik uygulamalar1 arasinda benign-malign ayrimina
yonelik lezyon karakterizasyonu, okiilt malignitelerin tanimlanmasi, timor vaskiilaritesine
dayali prognostik Ongorii ve gesitli tedavi yontemlerinin terapdtik etkinliklerinin
degerlendirilmesi gibi uygulamalar yer alir (6).

Malign tiimérlerde neovaskiilarizasyon, timor biiyiimesi ve gelisimi igin gereklidir. Timor
anjiogenezis ve timor kontrastlanma parametreleri arasindaki iliski, BT perfiizyonun
anjiogenezis belirleyicisi olarak kullanilmasinin gegerliligini artirmaktadir (7,8). Perfiizyon
teknigi ile goriintileme; malign Kitleleri benign patolojilerden ayirma, erken malignite
saptama, timor davranisim tahmin etme ve tedaviye cevabi degerlendirmede fayda
saglayabilir (9).

Calismamizin amac1 mesane ve prostat kanserli hastalarda, benign-malign kitle ayriminda

perfiizyon BT nin etkinligini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1.Embriyoloji

2.1.1.Mesane Embriyolojisi

Primitif iirogenital siniis; ventral, pelvik ve fallik adi1 verilen {i¢ bdliimden olusmustur.
Urogenital siniisiin en biiyiik parcas1 olan ve yukar1 kisminda yer alan ventral bdliimden
mesane gelisir. Baslangi¢ta mevcut olan allantois ile mesane arasindaki baglantinin 15-22.
haftalar arasinda oblitere olmasi sonucunda mesane tepesini gobege baglayan urakus adi
verilen fibr6z bir kordon olusur. Eriskinde bu kordon median umbilikal ligament adin alir.
Urogenital siniisiin pelvik parcasindan erkeklerde iiretranin prostatik ve membranoz
parcas1 gelisir. Urogenital siniisiin kalic1 pargasi olan fallik boliimden ise erkeklerde
tiretranin bir kismi, kadinlarda ise vajinal vestibiil ve vajenin 1/5 alt kismi gelisir.
Kloakanin boliinmesi sirasinda mezonefrik kanallarin kaudal kisimlari mesane duvari i¢ine
dogru emilir ve treterlerin kendi agikliklari meydana gelir. Bobreklerin yukar1 dogru
yiikselmesi ile tireter orifisleri de yukar1 kayar. Hem mezonefrik kanallar, hem de iireterler
mezodermal kaynakli oldugundan bu kanallarin birlesmesinden meydana gelen mesane
mukozasi da (mesane trigonu) mezodermal kaynaklidir. Trigonun mezodermal epiteli
zamanla endodermal epitel ile yer degistirir ve mesanenin i¢i tamamen endodermal

kaynakli epitelle dosenmis hale gelir (10,11).

2.1.2.Prostat Embriyolojisi

Prostat, erkek genital sisteminin en biiyiik aksesuar bezi olup, erkek iiretrasinin baslangic
kismint olusturur (12). Fetal hayatin yaklasik tiglincli ayinda primitif iirogenital siniisten
gelisir. Kloakanin boliinmesi sirasinda, mezonefrik kanallarin kaudal kisimlari mesane
duvari i¢ine dogru yer degistirir. Mezonefrik kanallarin tomurcuklar1 halindeki iireterler
mesaneye girerler. Bobrekler yukar1 dogru yiikseldikge iireter orifisleri de yukari dogru
yiikselir. Mezonefrik kanal orifisleri birbirine yaklasir, prostatik {iretraya acilir ve
ejakulator kanallari meydana getirir (11,13). Prostat, embriyolojik hayatin onikinci
haftasinda fetal testisten salgilanan androjenik hormonlarin etkisi ile gelismeye baglar (14).
Uretradan ¢ok sayida epitelyal ¢ikintilar gelisir. Bu ¢ikintilar dallanarak duktus sistemini

olustururlar. Bu yap1 mezankimal hiicreler ile karsilasir. Mezenkimal hiicreler onaltinci
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haftadan itibaren tiibiiller ¢evresinde ¢ogalir ve kapsiil yapisini olusturur (15). Yirmiikinci
haftada miiskiiler stromanin olduk¢a gelistigi goriiliir ve doguma kadar gelismesini
stirdiiriir (15). Otuzuncu haftada tiibiiller limenli hale gelirler ve asiner yapilar olusmaya
baslar. Tiibiiler yapilar lobiiler kiimeler halinde asinotiibiiler yapilar olusturur. Prostatin
glandiiler epiteli endoderm, stroma ve diiz kas lifleri mezoderm kaynaklidir. Ejekiilator
kanallar ise Wolff kanalindan koken alir. Ancak prostat zonlarindan santral zonun da
Wolff kanali kaynakli olabilecegi iddia edilmistir (13,16,17). Prostat Spesifik Antijen
(PSA) 28. haftada ortaya c¢ikar. Prostatik asit fosfataz (PAP) aktivitesi PSA ile aym
zamanda ortaya cikar, en yiiksek aktiviteye periferal zonun lateral kesimlerinde rastlanir
(18). Prostat dogumda ¢ogunlugunu stromal hiicrelerin olusturdugu duktal sisteme sahip
bir gland halindedir. Besinci haftadan itibaren belirgin duktal hiperplazi ve duktal epitelde
squamoz metaplazi meydana gelir. Bu degisiklikten fetal dolasimda bulunan maternal
Ostrojenler sorumlu tutulmaktadir. Puberteye kadar prostat boyutlarinda yavas; fakat
devaml1 bir artis gozlenir. Glandiiler dokudaki testesterona bagimli hiperplazi sonucu hizli
bir doku artig1 goriiliir. Puberte ile birlikte 6-7 yil icinde glandiiler elemanlar hizla gelisir,

stromal elemanlarin oran1 azalir ve prostat eriskin boyutlarna ulasir (16).

2.2. Histoloji

2.2.1.Mesane Histolojisi

Mesane duvarn icten disa dogru mukoza, kas tabakasi ve seroza tabakasindan olusur.
Kesenin alt ylizeyi, komsu anatomik yapilara ait bag dokusu ile kaynasan adventisya ile
kaplidir. Tunika mukoza, lamina epitelyalis ve lamina propriya olmak iizere iki tabakadan
olusur. Lamina epitelyalis, ¢ok katli degisici epitelden meydana gelir. Mesane gevsek iken
epiteli 4-8 sira hiicreden olusur, yiizeydeki hiicreler yuvarlaktir ve liimene dogru ¢ikinti
yaparlar. Derindeki hiicreler ise kiibik sekilde siralanmistir. Bos mesanedeki kiibik ve oval
epitel hiicreler mesane doldugunda yassi epitel sekline doniisiir. Lamina propriya; mukoza
altinda yer alan ve submukoza tabakasi olarak da adlandirilan yapidir. Elastik ve kollajen
liflerden olusan gevsek bag dokusu ve kapiller damarlar1 icerir. Mesane mukozasi, kas
tabakasia trigon disinda gevsek submukoza tabakasiyla baglanmistir. Bu nedenle bos
mesanenin i¢ yiizii plikali ve burusuk goriinimdedir. Dolu mesanede duvarin
genislemesiyle bu kivrimlar kaybolur ve mukoza diiz olarak goriliir. Trigon bdlgesinde

submukozanin bulunmamasi1 ve mukozanin kas tabakasina sikica tutunmasi nedeniyle bu
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bolge her zaman diiz goriiniimdedir. Tunika muskularis; belirli bir diizene bagli olmaksizin
her yone uzanan kas liflerinden olugsmustur. Detrussor olarak adlandirilan bu yap1 mesane
boynunda, icte ve dista longitudinal, ortada sirkiiler tabaka olmak iizere, belirgin ii¢ tabaka
olusturur. Longitudinal tabaka erkeklerde prostatik iiretra distaline kadar uzanarak kismen
prostat yapisina katilirken, kadinlarda tiretranin eksternal meatusuna kadar devam eder.
Ortada yer alan sirkiiler tabaka ise mesane boynunda yogunlasir, iiretraya uzanim
gostermez. Tunika seroza;, mesane ile birlikte diger pelvik organlarin dis tabakasi
adventisya adi verilen membran ile sarilmistir. Igerisinde kan damarlari, kiigiik sinirler ve
cok kiigiik ganglionlar bulunur. Ancak bu tabaka gergek bir seroza tabakasi degildir
(19,20,21).

2.2.2.Prostat Histolojisi

Prostat dokusu bag ve kas dokusundan olusan fibromiiskiiler stroma ve bu yapi ile i¢ ige
gecmis olan epitelyal glandiiler elemanlardan olusur. Tubuloalveolar yapidaki bez dokusu
histolojik olarak bolgelesme gosterir. Bez epiteli esas olarak tek katli prizmatik ise de yer
yer ¢ok sirali goriiniim kazanir. Prostat taglarinin bulundugu durumlarda izoprizmatik ve
hatta yass1 epitel karakterine geger. Bez igerisinde, epitelden limene dogru villoz veya
papiller uzantilar bulunur. Glandiiler yapilarin belirgin bazal membranlar1 vardir ve
birbirlerinden fibromiiskiiler stroma ile ayrilmiglardir. Bu epitelyal glandiiler yapilar
yaklasik 25 adet ekskretuar kanalla veru montanum ve mesane boynu arasindaki bolgede
prostatik tiretra tabanina agilirlar (15). Prostatin epitelyal glandiiler yapisinin i¢inde 4 temel
hiicre grubu vardir:

1.Prostatik sekretuar hiicreler: Epitelyal hiicrelerin en 6nemli boliimiinii olusturur. PAP ve
PSA’nin sentezlendigi hiicrelerdir. Yalnizca prostat asinilerinde degil prostatik kanallar ve
prostatik liretrada da bulunurlar.

2.Bazal hiicreler: Bazal membranda bulunurlar. Sitoplazmadan fakir, iyi sinirli, kiiboidal
veya kisa kolumnar hiicrelerdir. Sekretuar hiicreler gibi PAP ve PSA i¢in boyanma
gostermezler.

3.Transizyonel hiicreler: Ekskretuar kanallarda ve tiretrada bulunur.

4.Endokrin-parakrin hiicreler: Normal prostatta az sayidadir. Serotonin, kalsitonin ve

somatostatin gibi ¢ok sayida peptidin yapilmasindan sorumludur.
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2.3.Anatomi

2.3.1. Mesane Anatomisi

Mesane, idrarin depolandigi yerdir ve erigkinlerde yaklasik kapasitesi 500 ml’dir (22).
Mesane, simfizis pubisin arkasinda retzius bosluguna yerlesmistir . Bos mesane piramidal
sekillidir. Mesanenin tepesi anteriorda simfizis pubisin {ist kesimini isaret eder. Median
umbilikal katlanti mesanenin tepesinden gegerek umbilikusa uzanir. Bu peritoneal katlanti
urakus kalintis1 olan median umbilikal ligaman tarafindan olusturulur . Mesanenin tabani
ve posterior yiizeyi iiggen sekillidir. Uggenin superolateral koselerine iireterler agilir ve
cizgi seklinde goriiliir. Inferior kosesinde yer alan internal iiretral orifis mesanenin en alt
noktasidir. Mesanenin iist yiizeyi tamamen periton ile ortiilidiir ve ileum segmentleri ile
sigmoid kolona komsudur. Periton mesane {ist yiizeyinin lateral kenarlarindan pelvik
duvara uzanir. Periton arkaya ve asagiya dogru ilerleyerek rektovezikal (erkeklerde) ya da
uterovezikal (kadinlarda) boslugun 6n duvarini olusturur. Posterior yiizeyin alt kesimini
rektumdan ayiran vas deferens, seminal vezikiiller ve rektovezikal fasyadir (23,24).
Mesane doldukg¢a mesanenin Ust ylizeyi genisleyerek karin bosluguna dogru uzanir. Periton
Ortiisii 6n karin duvarinin alt kesiminden ¢ekilir ve mesane 6n karin duvar ile direkt temas
eder. Mesanenin inferolateral yiizeyleri 6nde retropubik yag yastigi ve pubik kemikler,
daha arkada ise obturatuar internus ve levator ani Kaslar ile iliskilidir. Mesane tam
doldugunda piramidal seklini kaybederek ovoid hale gelir ve duvar kalinligit 2 mm’dir
(23,24). Mesane dort katmandan olusur: en dista bag dokudan olusan adventisya, diiz kas
tabakasi, lamina propriya (submukozal bag dokusu) ve en igte mukozadir (24) (Sekil 1).

Transizyonel epitel

Lamina propria
Submukoza
Detrisér kas
éf & adventisia
oud
W

Sekil 1. Mesane duvar katlarinin goériiniimii
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Mesanenin i¢ yiizeyi mesane doldugunda diiz bir zemin, bosaldiginda ise katlantilar
olusturan, transizyonel hiicreli epitel ile doselidir (22). Mesane tabaninin i¢ yiizeyini
doseyen mukozal membran alanina trigon denir. Trigonda mukoza alttaki kas tabakasina
sikica yapismis oldugundan mesane bos olsa bile diizdiir. Trigonun {ist koseleri iireter
orifislerine ve inferior kosesi ise internal iiretral orifise karsilik gelir. Ureterler mesane
duvarina oblik seyirle girerler ki bu yap1 kapak benzeri islev gorerek mesane doldugunda
iireterlerden bobrege dogru geri akimi Onler. Trigonun {ist kesimini sinirlayan bir kas
katlantis1 vardir. Bu kas katlantisi iki {ireter orifisi arasinda uzanir ve interiireterik katlanti
olarak adlandirilir. Uvula vezika, iiretral orifisin hemen arkasinda yer alan ve prostatin

median lobu tarafindan olusturulan bir kabarikliktir (Sekil 2).

M

Lig. umbilicale medianum — — \

—~ Apex vesicae
e

= (Plicae mucosae)

Ostium ureteris ~

ca interureterica =~ b
Plica interureterica Trigonum vesicae

Uvula vesicae Ostium urethrae internum

—— Prostata

Crista urethralis —

Urethra masculina, { —=— Duectuli prostatici

Pars prostatica Sinus prostaticus —

Colliculus seminalis =~ _
Utriculus prostaticus ~
Ductus deferentes, Ductus ejaculatorii ~

Sekil 2. Mesanenin orta diizlemde uzunlamasina kesitle agilmis koronal gériinimii

Mesanenin kas tabakasini diiz kaslardan olusan ii¢ kat (i¢ ve dis longitudinal lifler ve
ortada sirkiiler tabaka) olarak diizenlenen detrusor kasi olusturur. Mesane boynunda
sirkiiler kas tabakasinin kalinlig1 artarak vezikal sfinkteri olusturur (22,23). Mesane, temel
olarak internal iliak arterin dallar1 olan inferior ve sliperior vezikal arterler tarafindan
beslenir. Obturator ve inferior gluteal arterlerin dallari, kadinlarda uterin ve vajinal
arterlerin dallar1 da mesaneyi besler. Vendz drenaji inferolateral ylizeyine yerlesmis
vezikal vendz pleksus araciligi ile internal iliak venleredir. Mesane lenfatikleri temel
olarak internal ve ana iliak lenf nodu gruplarma drene olur (24). Mesanenin
innervasyonunu inferior hipogastrik pleksus saglar. Sempatik postgangliyonik lifler 1. ve

2. lumbal gangliyonlardan kdken alir ve mesaneye hipogastrik pleksus araciligi ile ulagir.
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Parasempatik pregangliyonik lifler 2, 3 ve 4. sakral sinirlerden olusan pelvik splanknik
sinirlerden kdken alir; inferior hipogastrik pleksustan gecerek mesaneye ulasir, mesane
duvarinda postgangliyonik noronlarla sinaps yaparlar. Mesanenin afferent duyu liflerinin
¢ogu santral sinir sistemine pelvik splanknik sinirler araciligi ile ulasir. Bazi afferent lifler
ise hipogastrik pleksusun sempatik sinirleri ile birlikte seyrederek spinal kordun 1 ve 2.

lumbal segmentlerine girerler ( 22,23).

2.3.2. Prostat Anatomisi

Kraniokaudal boyutu yaklasik 4 cm, 6n arka boyutu yaklasik 2,5 cm ve sag-sol boyutu
yaklasik 3 cm olan prostat, mesanenin inferior kisminda yerlesimli olan ve erkek
iiretrasinin proksimal kismini ¢evreleyen fibromiiskiiler ve glandiiler bir organdir. Sekli
klasik olarak ters ¢evrilmis ve sikistirilmig koni olarak tarif edilir (25). Anatomik olarak
gercek pelvis iginde simfiz pubis ile rektumun ampullasi arasinda bulunur (Sekil 3).
Eriskinde normal agirligi 20 gram kadardir (26). Ters koni bigimindeki bezin tabani
mesane tabanina yaslanir ve bu yap1 ile devamlilik igerisindedir. Apeksi ise inferiorda,
tirogenital diaframin siiperior fasyasi lizerine uzanir. Prostatin posterior, anterior ve 2 adet
inferolateral yiizeyi vardir. Posterior yiizey rektum ampullast Oniinde bulunur ve
rektumdan kendi fasyasi ve Denonvillier Fasyasi ile ayrilir (27). Posterior yiiz ayrica tist
kisimda seminal vezikiiller ve vaz deferenslerin ampullasi ile komsuluk gosterir. Anterior
yiiz simfizis pubisin yaklasik 2 cm arkasinda bulunur ve bu iki yap1 arasinda gevsek yag
dokusu ve zengin bir vendz pleksus bulunur. Anterior yiiz apekse yakin kisimda iki adet
puboprostatik ligaman ile pubik kemige baglanir. inferolateral yiizler levator ani kasinin &n
kisimlar ile iligki igindedir ve aralarinda zengin vendz pleksus yapilar1 vardir. Prostatin
fibromiiskiiler stromas1 prostat i¢indeki kas elemanlari ile bunlarda mesanenin kas dokusu
ile devamlilik gosterir. Fibromiiskiiler stroma periferde yogunlasarak prostat kapsiiliinii
olusturur. Denonvillier fasyast embriyolojik donemde pelvik tabana dogru ilerleyen
rektovezikal peritoneal boslugun daha sonra oblitere olmasi sonucu olusur ve prostat ile
rektum arasinda 6nemli bir cerrahi ve anatomik bariyer islevi goriir (25). Posterior iiretra
prostat icinden gecer ve yaklasik 2,5 cm uzunluktadir. Prostat icinde apeks ve bazis
arasindaki mesafenin hemen hemen ortasinda 6ne dogru 35 derecelik bir ac1 yapar.
Seminal vezikiiller prostatin siiperoposterior komsulugunda mesane ve rektum arasinda yer
alan bir ¢ift yapidir. Epididimislerin devami olan vas deferensler, bilateral seminal

vezikiillerin medial kisimlarina birleserek birlikte ejakulator kanallar1 olustururlar.
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Ejakulator kanallar prostata posteriordan girerler ve oblik bir seyirle 6ne ve asagr dogru
ilerleyerek eksternal sfinkterin hemen proksimalinde veru montanumun iginden prostatik

tiretraya agilirlar (26).

Anterior fibromuscular
stroma

Sekil 3: Prostatin yerlesimi ve zonal anatomisinin kesitsel sematik goriiniimi

Ik olarak 1968 yilinda McNeal'in, daha sonra 1977 yilinda Blacklock ve Boushill’in
anatomik disseksiyon caligmalarin1 yayinlamalari ile prostatin i¢ yapisi ile ilgili zonal
anatomi kavrami gelismistir (Sekil 4). Bu siniflama halen gilinlimiizde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bu smiflamaya gore prostat periferal zon, santral zon, transizyonel zon,
anterior fibromuskiiler stroma ve preprostatik sfinkterik zondan olugmaktadir (17,18,28).
Periferal zon, prostat glandiiler dokusunun yaklasik %70’ini olusturur. Periferal zon baziste
prostatin posterior boliimiinii yapar. Apekse dogru ise anteriora uzanir ve apeks hizasinda
tiretray1 tamamen c¢evreler. Periferal zonun glandiiler kanallar1 verumontanum ve distal
prostatik iiretraya agilir. Prostat apeksi bu bolgede prostatik kapsiiliin ince olusu ve hig
olmayis1 nedeni ile anatomik olarak zayif bir bolgeyi olusturur. Periferal zon prostat
kanserinin en sik kaynaklandig1 zondur. Periferal zonu santral zondan yalnizca ince bir bag
dokusu bandi ayirmaktadir. Bu nedenle periferal zondaki bir karsinom odagi rahatlikla
buray1 gecerek santral zona yayilim gosterebilir. Transizyonel zon, kiiclik periiiretral
bezlerin hemen periferinde yer alan daha kompleks yapili glandlardan olusur. Benign
prostat hiperplazisinin esas kaynaklandig1 zon olmakla birlikte prostat kanserinin %10’u bu
zondan kaynaklanmaktadir. Transizyonel zon, komsulugundaki periferal ve santral zondan
cerrahi kapsiil adi verilen fibromuskiiler bir doku ile ayrilir. Anterior fibromuskiiler
stroma, genellikle glandiiler elemanlardan yoksun olan, kalin bir bag dokusu kilifidir.
Prostatin 6n yiizinii tamamen kaplar ve prostat kapsiiliiniin anterior kismini1 olusturur.
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Preprostatik sfinkter, veru montanumun siiperiorunda {iretral diiz kas elemanlarmin
yogunlagmasi ile olusur ve sfinkter mekanizmasina yardimci olur. Bu boliim retrograd
ejakiilasyonu oOnlemede de gorev almaktadir (18,27,28). Santral zon, glandiiler prostat
dokusunun yaklasik %25’ini olusturur ve prostat icerisinde seyreden ejakulator kanallari
¢epecevre sarar. Prostat kanserinin yaklasik %10’u santral zondan kaynaklanir. Seminal
vezikill ve vaz deferenslerin santral zona girdigi bolge bu alanda belirgin bir prostat

kapsiilii bulunmamasi nedeniyle anatomik olarak zayif bir bolge olusturmaktadir (29,30).
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Sekil 4: Prostatin zonal anatomisi

Prostatin temel kan akimi inferior vezikal arterden saglanir. Bu arter hipogastrik arterin
anterior pargasinin bir dalidir. Vezikal arter alt iiretere ve vesikiila seminalislere dallar
verdikten sonra saat 4 ve 8 pozisyonunda prostata girer. Periferik ve santral olmak tizere
iki dala ayrilir. Santral dal tiretraya dogru ilerler ve iiretral duvarla periiiretral bezleri
besler. Periferal dal ise prostatin geri kalan biiyiik bolimiiniin arteriyel gereksinimini
saglar. Arteria pudendalis interna ve arteria rektalis media da prostatin arteryel
beslenmesine yardimct olan diger arterlerdir (29). Parankim igindeki veniiller birleserek
prostatik vendz pleksusa (dorsal ven kompleksi) dokiiliirler. Bu pleksus yapisinda
kapakgiklar yoktur ve puboprostatik ligamanlar arasinda yerlesimlidir. Penisin dorsal veni
simfizis pubis arka ve alt boliimiinde bu pleksusla birlesir. Prostatik ven6z pleksusun bir
kismi vezikal venoz pleksusa ve bu yolla internal pudendal vene dokiiliir. Biiyiik bir kismi
ise inferior vezikal venlere ve bu yolla internal iliak venlere dokiiliir (27,28). Prostattan
ayrilan lenf damarlar1 obturator, eksternal iliak ve internal iliak lenf ganglionlarina drene
olur. Bu bolgelerin drenaji ise ana iliak lenf nodlar1 ve daha sonra preaortik lenf nodlarina
olur. Prostattan ¢ikan bazi az sayida lenfatikler ise sakral ve presiyatik lenf nodlarina
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dokiilerler (27,28). Kaverndz sinirlerin prostat ile iligskisi cerrahi olarak Onem tasir.
Prostatik pleksustan gegtikten sonra kavernéz sinirler prostat damarlar1 ile birlikte
norovaskiiler demet icinde ilerlerler. Bu demet prostatin posterolateralinde ve endopelvik

fasyanin medialinde retroperitoneal bag dokusu i¢inde yer alir (27).

2.4.Epidemiyoloji

2.4.1.Mesane Kanseri Epidemiyolojisi

Mesane kanseri ABD’de erkeklerde tiim kanserlerin %6’sin1, kadinlarda ise %2’sini
olusturur (31). Yasam boyu mesane kanseri gelisme olasiligt ABD’li bir erkek i¢in %3,4;
kadin i¢in %1,1 olarak hesaplanmigtir (32). Mesane kanseri insidansi diinyada cografi
bolgeler arasinda yaklasik 10 kat farklilik gosterir. Batt Avrupa ve Kuzey Amerika’da en
yiiksek, Asya iilkelerinde ise en diisiik insidansa sahiptir (33). Bu fark sigara, endiistriyel
ve diger gevresel risk faktorlerine maruz kalma oranlari ile agiklanabilir (34). Mesane
kanserindeki cinsiyete dayali insidans farkinin nedeni tam olarak aydinlatilamamistir (34).
Mesane kanseri erkeklerdeki kanser olimlerinin %2,9’unu ve kadinlarda ise %1,5’ini
olusturmaktadir. Bes yillik sag kalim oranlar1 beyaz erkeklerde (%84) kadinlardan daha
yiiksektir ve bu fark 6zellikle Afrika kokenli Amerikali kadinlarda (%54) daha anlamlidir
(35). Mesane kanseri genellikle ileri yaslarda goriiliir. ABD’de tani konulma yas1 72’dir
(32). Yeni tan1 konulan hastalarin yaklasik %90°1, 60 yas ve lstiindedir. Ancak mesane
kanserinin daha erken yaslarda goriilme siklig1 giderek artmaktadir. Son 50 yilda mesane
kanseri insidans1 % 50 civarinda artmistir (34).

Ulkemizde, izmir Kanser Kayit Merkezi’nin (KIDEM) 1996-2000 yillar1 arasinda yaptigi
caligmalarin verilerine gére mesane kanserinin goriilme oraninin 100.000’de 14,3 oldugu
ve en sik rastlanan tirogenital malignite oldugu tespit edilmistir (36).

Risk Faktorleri:

Sigara; Sigara i¢imi ve mesane kanseri arasindaki epidemiyolojik iliski yaklagik 50 yildir
bilinmektedir. Sigara giiniimiizde tiim mesane kanserlerinin %30-50’sinden sorumludur ve
mesane Kkanseri gelisme riskini ortalama 2-3 kat artirir. Sigara igme siiresi ve mesane
kanseri arasinda dogrusal bir iligki vardir. Yirmi y1l sonunda risk yaklasik 2 kat, 40 yil
sonunda ise 5 kat artar. Sigaraya baslama yasimin mesane kanseri gelisme riski iizerine
etkisi tartigmalidir. Daha erken yasta sigaraya baglamanin mesane kanseri riskini artirdig

hipotezini destekleyen calismalar oldugu gibi, kanser riskini arttiran asil nedenin sigara
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kaynakli karsinojenlere daha uzun siire maruz kalinmasi oldugunu diisiindiiren bulgular da
mevcuttur (37,38). Sigaranin mesane kanseri yapici etkisi cinsiyetten bagimsizdir.
Kadinlar, sigara kaynakli kanser riskine en az erkekler kadar duyarlidir (39). Sigaray:
biraktiktan sonra goreceli olarak kanser riski zamanla azalir. Baslangigta ani ve hizli bir
diisiis olur. 1-4 yi1l sonra ise mesane kanseri riski %30 azalir; ancak risk hi¢bir zaman hig
sigara kullanmayan diizeyine inmez (34). Sigaray1 biraktiktan 25 yil sonra bile risk hig
sigara kullanmayanlara gore hala yiiksektir (40). Sigara, kimyasal karsinojenler ve reaktif
oksijen tiirevlerinden zengin, kanserojen bir ajandir. Polisiklik aromatik hidrokarbonlar,
aromatik aminler, N-nitroz bilesikleri ve ansatiire aldehitler sigarada bulunan potansiyel
karsinojenlerdir (34). Horn ve ark. (41), aromatik aminlerin demetilasyonunu ve bdylece
potansiyel karsinojenlerin aktivasyonunu yaptigr bilinen sitokrom p450 A2 enziminin
sigara ile olan iliskisini arastirmislardir. Sitokrom p450 A2 enzim hizli indiiklenebilir bir
enzimdir. Kafein i¢eren igeceklerle birlikte sigara kullanimi sonucunda indiiklenebilir. Bu
enzimin asir1 indiiksiyonu ve aktivitesi erkeklerde biiyiik miktarda karsinojen
aktivasyonuna predispozisyon olusturur.

Mesleki ve ¢evresel etkenlere maruz kalma; Kanserojen etkili kimyasallara maruz kalma
ve mesane kanser gelisimi arasinda neden-sonug iligkisi ilk kez 19. yiizyil sonlarina dogru
sentetik boya sanayi calisanlarinda saptanmistir. Cole ve ark., mesane kanserlerinin
yaklasik %20’sinin mesleki karsinojenlere maruz kalma sonucu olustugunu rapor
etmislerdir (42). Kamyon, otobiis ve taksi soforlerinde mesane kanseri riskinde anlamli bir
artis belirlenmistir (43). Egsoz dumaninda bulunan karsinojenlere uzun siireli maruz
kalmanin artmig mesane kanseri riski ile iligkili oldugu bildirilmistir. Aliminyum, boya,
petrol, lastik ve tekstil iriinlerinde kullanilmakta olan 4-aminobifenil, 2-naftilamin,
benzidin, 2-kloro-anilin ve ortotolidinnin insanlar i¢in kanserojen ozellik tasidigi one
stiriilmiistiir. Aromatik amin metabolizmasindan dogan bu molekiillerin DNA
mutasyonuna neden olarak mesane kanserinde riski artirdiklar gosterilmistir (44).
Sistozomiazis; Kronik sistozomiazis mesanede hiperplazi, metaplazi, displazi ve klinik
kanser gelisimine neden olmaktadir. Sistozomiazis ve mesane kanseri arasindaki iligki
uzun zamandir bilinmektedir. Sistozomiazisin endemik oldugu oldugu bdlgelerde mesane
kanseri ¢ok sik olarak goriilmektedir (45). Schistosoma Haematobium enfeksiyonu
ozellikle Nil nehri boyunca, Misir’da ve Afrika’nin bazi bdlgelerinde yiiksek oranda
izlenmektedir (46). Sistozomiazis ile iliskili mesane kanserinde baskin histolojik tip
skuam6z hiicreli karsinomdur. Sistozomiazis ile iligkili karsinogenezin, kronik

inflamasyonun indiikledigi hatali genetik degisimlerden kaynaklandig: bildirilmistir (34).
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Sistozomiazis ile iligkili mesane kanserleri siklikla p53 ve siklin bagimli kinaz inhibitor
timor baskilayici gen mutasyonlari ile iliskilidir (47).

Kronik sistit; Kalici kateter ya da tas varliginda olusan, kronik sistitin mesanede skuamoz
hiicre karsinomu gelisimi ile iliskili oldugu gosterilmistir (48). Uzun siire kalic1 kateterle
takip edilen paraplejik hastalarda %2-10 oraninda mesane kanseri gelistigi ve bunlarin
%80’inin skuamoz hiicreli kanser oldugu bildirilmistir (49). Enfekte idrarda olusan
nitrozaminler, kolayca nitrik oksit radikallerine doniiserek DNA hasarina yol agarlar.
Ayrica, lokal inflamasyon unsurlar1 anjiojenik biiyiime faktorlerini, sitokinleri ve
proteazlari aktive ederek tiimor progresyonunu kolaylastirabilir (50).

Fenasetin; Fenasetin (anilin boyalarina kimyasal yap1 agisindan benzerlik gosterir) i¢eren
analjezik preparatlarindan 5-10 yillik siire iginde 5-15 kg tiikketmek renal pelvis ve mesane
transizyonel hiicre karsinomasiyla iliskilendirilmistir (51).

Analjezik suistimali kapillerosklerozis denilen subepitelyal kapillerler ¢evresinde bazal
membranin kalinlagmasina neden olur ve renal pelvis timorli hastalarin %15’inde
bildirilmistir (52).

Yapay tatlandiricilar; Kemirgenlerde yiiriitillen deneysel aragtirmalarda sakkarin ve
siklamatlar gibi yapay tatlandiricilarin yiiksek dozda kullanilmasi halinde mesane
karsinojeni oldugu gosterilmistir; insanlarda yiiriitiilen ¢alismalarda yapay tatlandiricilarla
mesane kanseri gelisim riski arasinda anlamli bir iliski gosterilememistir (53).

Arsenik; Arsenige maruz kalma, genellikle igme suyu veya inhalasyonla gerceklesir.
Arsenik igerigi yiiksek olan igme suyunun, deride ve mesanede kanser olusturabilecegi
gosterilmistir  (54). Arseni8in mesane kanseri olusturma mekanizmasi tam olarak
aydmnlatilamamig  olmakla birlikte, kromozomal degisiklikler ve DNA tamir
mekanizmalarindaki aksamadan kaynaklanabilecegi bildirilmistir (34). Maruz kalinan
arsenik dozu ile kromozom degisikligi sayisi, kanser derecesi ve evresi arasinda dogrudan
iligki vardir (55).

Kalitim; Mesane kanserli olgularda kalitimin roliinii arastirmak icin c¢esitli caligmalar
yapilmigtir. Kiemeney ve ark. (56) Izlanda’da 1983 ve 1992 yillar1 arasinda transizyonel
hiicreli kanser tanis1 almig 190 hastanin 12000°den fazla akrabasimin kayitlarim
incelemislerdir. Incelemede transizyonel hiicreli karsinom gelisme riskinin hastalarmn
akrabalarinda hafif diizeyde arttigini bildirmislerdir. Bu artisin ikinci ve tiglincii derece
akrabalarda, birinci derecede akrabalardan daha yiiksek oldugu saptanmistir. Bu durum
direkt bir genetik mekanizmanin sorumlu oldugunu tartisilir hale getirmektedir. Farkli bir

calismada ise Kantor ve ark. (57) artmis ailevi riskin 6zellikle primer olarak sigara icen
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akrabalarda artmis oldugunu saptamiglardir. Kanser hiicresini normal hiicreden ayiran en
onemli Ozellik hiicre dongiistiniin saglikli islememesidir. Saglikli hiicrede dongiiyii
siklinler ve siklin bagimli kinazlar1 kontrol eden proteinler diizenlemektedir (58). Tiimor
baskilayict genler ve bu genlerin kodladiklar1 proteinler hiicre dongiisiiniin GO/G1 kontrol
noktasina etki etmektedirler (59). Mesane kanserinin patogenezinde rol aldig1 6ne siiriilen
bazi genler ya da belirtegler; RB Geni, H-ras Geni, p53, epidermal biiyiime faktorii
reseptorii (EGFR) ve bel-2’dir.

2.4.2.Prostat Kanseri Epidemiyolojisi

Prostat kanseri; Avrupa, Kuzey Amerika ve Afrika’nin baz1 bolgelerinde erkeklerde
gorillen en yaygin kanserdir ve kansere bagli Olimlerin ikinci en sik nedenidir
(60,61,62,63). Diinyada goriilen en yaygin altinci kanserdir ve erkeklerdeki tiglincii en sik
goriilen kanser tipidir. 2008 yilinda ABD’de 186.320 yeni prostat kanser vakasi ve 28.660
hastanin da prostat kanserinden 6lmesi beklenmektedir (62). Prostat kanseri, erkeklerdeki
tim kanserlerin % 9,7’sini olusturmaktadir. ABD’de prostat kanseri insidansi yillik olarak;
1975-1985 wyillar1 arasinda %2,3; 1985-1989 yillar1 arasinda %6; 1989-1992 yillar
arasinda %18,4 artis gosterirken; 1992-1995 yillar1 arasinda ise %14 azalma gostermistir
(64). ABD’de yapilan aragtirmalarda Afrikali Amerikan erkeklerinde prostat kanseri
insidansinin, beyazlardan yliksek oldugu saptanmistir. Asya kokenli Amerikan
erkeklerinde ise siklik en azdir (65).

Izmir Kanser Kayit Merkezi’nin (KIDEM), 1996-2000 yillar1 arasinda Yapilan
caligmalarinin verilerine bakildiginda, prostat kanserinin erkeklerde 100.000’de 10,2 orani
ile tilkemizde en sik goriilen 6. kanser ve 2. en sik {irogenital malignite oldugu tespit
edilmistir (36).

Risk Faktorleri:

Yas: Prostat kanseri ileri yas erkeklerin hastaligi olup, yeni tan1 konmus hastalarin
%75’inden fazlas1 65 yasin tizerindedir (60,65,66). 85 yasinda, prostat kanseri riski tiim
diinyada % 0,5-20 arasinda degisir. Otopsi c¢aligmalar1 sonuglarina gore; 30 yasindaki
erkeklerin % 30’u, 50 yasindaki erkeklerin %50°si ve 85 yas istiindeki erkeklerin biiyiik
cogunlugu histolojik (latent) prostat kanserine sahiptir. 50 yasindan kiigiik erkeklerde
prostat kanseri teshisi %]1’in altindadir (62). Japonlarda ve Amerikan beyaz
populasyonunda, prostat kanserinin histolojik formunun yasla uyumlu insidansi hemen

hemen ayni iken, Amerika’ya gdcen Japonlarda insidans giderek artmakta ancak

20



Amerika’da doganlarin oranina hi¢bir zaman yaklasamamaktadir. Ayrica Asya’daki diyet
batililastik¢a prostat kanseri insidansi diinyanin bu bélgesinde artma gostermektedir (66).
Cografi Ozellikler: Prostat kanseri insidansi etnik populasyonlar ve iilkeler arasinda
farklilik gostermektedir. Asya’da, Ozellikle Cinlilerde ve Japonlarda (yillik olarak
1,9/100.000) diisiik oranda saptanirken; Kuzey Amerika ve iskandinav iilkelerinde yiiksek
orandadir (yillik olarak 137/100.000 ) (61,62,66).

Irk: Siyah 1rkta goriilme orani beyazlara gore yaklasik 1,5 kat daha fazladir (60,66).
Heredite ve Genetik: Prostat kanserinin baslangig ve ilerlemesine yol agan spesifik
nedenler heniliz bilinmemesine ragmen, genetik ve cevresel faktorlerin bu hastaligin
olusumunda rol oynadig1 gosterilmistir. Prostat kanseri gelisme riski etkilenen akrabalarin
sayist ve onlarin teshis anindaki yasi ile iligkilidir. Birinci derece akrabalarin birinde
mevcutsa risk 2 Kat, iKi-liciinde mevcutsa risk 5-11 kat artmaktadir. Prostat kanseri i¢in
giicli aile hikayesi olan erkekler, daha erken yasta hastalik gelistirmeye egilimlidirler
(60,62,65). Prostat kanserlerinin %10 unun kalitimsal olduguna inanilmaktadir (60,65).
Isve¢ ve ABD’de yasayan, prostat kanseri agisindan yiiksek riskli 91 ailenin genetik
incelemesi, 1. kromozomun uzun kolunda bir major hassasiyet bolgesi (1q24-25)
bulundugunu ortaya koymustur. Bu kisilerde prostat kanseri daha erken yasta
goriilmektedir (65,66).

Hormonal Faktorler: Prostat kanserinin gelisimi ve ilerlemesi androjenlerden etkilenir.
Medikal veya cerrahi kastrasyon ile testosteronun kesilmesi sonucu timor geriler
(60,62,66). Insiilin benzeri biiyiime faktdrii (IGF-I), tiimdr hiicrelerinin proliferasyon,
diferansiyasyon ve apopitozunu diizenler. Prostat kanseri riski, yiiksek plazma IGF-I
diizeyi ile dogru orantilidir (62,65).

Diyet: Latent veya histolojik prostat kanserinin, klinik kansere doniisiimiinde diyetin rol
oynayabilecegine dair kanitlar mevcuttur (65). Yiiksek miktarlarda alfalinolenik asit
(poliansatiire yag asitidir, sebzelerde ve siit iirlinlerinde bulunur) ve kalsiyum (Ca) aliminin
prostat kanseri ile iliskili oldugu tesbit edilmistir. Giinliik 600 mg veya daha fazla Ca alan
kisilerde, glinliik 150 mg veya daha az Ca alan kisilere gore, ilerlemis ve metastatik kanser
riski daha yiiksektir (62). Kirmiz1 etin fazla tiiketimi prostat kanseri ile iligkilidir. Yiiksek
1sida pisirme, heterosiklik aminler gibi ¢ok giiglii karsinojenlerin olusumu ile sonuglanir
(62). Asya iilkelerinde prostat kanserinin diisiik oranda goriilmesi, diyetle yiikksek oranda
fitoostrojen (0zellikle flavinoidler) alimiyla agiklanabilir. Soya yiiksek oranda fitodstrojen
icerir ve prostat kanseri riskini azaltir. Domates bazli tirinlerin sik alim1 da prostat kanseri

riskini azaltir. Domates karotenoid ve potent antioksidan olan lycopene igerir. Lycopene,
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prostatin oksidatif hasarinda bir azalma yapar (62,65). Selenyum tiimdr olusumunu;
antioksidan etki, immiin sistemin uyarilmasi, apopitozun indiiklenmesi ve testosteron
olusumunu inhibe etmesiyle engeller. Bir ¢alismada vitamin E (alfatokoferol) alan hasta
grubunda, almayanlara gore prostat kanser insidansi ve mortalitesinde azalma saptanmistir

(62,65,66).

2.5.Histopatoloji

2.5.1.Mesane Kanseri Histopatolojisi ve Evreleme

2.5.1.1.Epitelyal Hiperplazi ve Metaplazi

Epitelyal hiperplazi terimi niikleer ya da yapisal anormallikler olmaksizin hiicre sayisinda
artis1 ifade eder. Uretelyal metaplazi genellikle mesane tabaninda, siklikla fokal alanlarda
epidermoid (skuamoz metaplazi) ya da glandiiler (adenomat6z metaplazi) gelisim seklinde,
nontransizyonel epitelyal goriiniimdedir. Hiicresel atipiden yoksun skuamoz metaplazi ya
da belirgin keratinizasyon benign bir durumdur. Von Brunn’s nestleri lamina propriada
yerlesmis benign goriiniimli adalardir. Sistitis sistika, Von Brunn’s nestlerinde, yuvanin
merkezindeki iretelyumun eozinofilik likefaksiyona ugramis seklidir. Sistitis glandularis
de sistitis sistikaya benzer, ancak farkli olarak transizyonel hiicreler glanduler metaplaziye

ugrarlar. Sistititis glandularis, adenokarsinom igin bir prekiirsor olabilir (67).

2.5.1.2. Displazi
Displazi terimi normal fiirotelyum ve karsinoma insitu (siddetli displazi) arasindaki
epitelyal degisikliktir. Displastik hiicreler biiyiik, yuvarlak, gentikli; normal epitelyal
polaritede saptanmayan, bazal yerlesimli gekirdeklere sahiptir. Cheng ve arkadaslari orta
derecede displaziye sahip 26 hastanin 4’tinde (%15) yiiksek dereceli iirotelyal kanser tespit
etmislerdir (68).

2.5.1.3. Inverted Papillom

Inverted papillom kronik inflamasyona ya da mesane cikisindaki obstriiksiyona bagl
gelisen benign proliferatif bir lezyondur. Papiller ¢ikintilar mesane liimeninden ¢ok
fibromuskiiler stromaya dogru ilerler. Lezyon genellikle ince bir normal iirotelyum

tabakasi ile kaplhdir. inverted papillomalarin malign déniisiimii nadir olarak bildirilmistir
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(69). Bununla birlikte inverted papillomalarin transizyonel hiicreleri karsinoma ile

birlikteligi daha siktir.

2.5.1.4. Nefrojenik Adenom

Histolojik olarak primitif renal kollektor tiibiillerden kaynaklanan nadir bir lezyondur. Bu
tirotelyumun travmaya, enfeksiyona ya da radyoterapiye metaplastik bir cevabi olup,
siklikla diziiri ve pollakiiriyle birliktedir. Mezonefrik adenokarsinom nefrojenik

adenomanin malign karsiligidir.

2.5.1.5. Vezikal Lokoplaki

Lokoplaki belirgin keratinizasyon, asagiya dogru biiyiiyen ¢ikintilar (akantozis), selliiler
atipi ve displazi ile karakterize bir metaplazidir. Normal iirotelyumun zararli uyarana
cevabi olarak ortaya ¢iktigina inanilmaktadir ve genel olarak hastalarin %20’sinde

skuamdz hiicreli karsinomaya ilerleyebilen premalign bir lezyon olarak kabul edilebilir.

2.5.1.6. Psodosarkom (Postoperatif ig hiicreli nodiil)
Postoperatif ig hiicreli nodiil mesane sarkomuna benzeyen nadir bir lezyondur. Alt iiriner
sistem girisimi ya da enfeksiyonundan bir kag ay sonra ig hiicrelerinin reaktif

proliferasyonuyla olusur.

2.5.1.7. Urotelyal Karsinom

2.5.1.7.1. Karsinoma in situ (CiS)

Yiizeyel, intraepitelyal ve anaplastik bir degisici epitel hiicreli karsinomdur. Sistoskopik
olarak eritematdz, kadife gibi yamali bohga seklinde goriiliir. Histolojik olarak az
diferansiye transizyonel hiicreler epiteli kusatmistir. CIS asemptomatik olabilir veya diziiri,
pollakiiri, acil iseme hissi gibi siddetli semptomlara sebep olabilir. Tiimor hiicrelerinin
zayif tutunmalar1 nedeniyle idrarin sitopatolojik calismalarinda %80-90 olguda pozitif
sonu¢ alinir. Erkeklerde daha sik goriiliir. Semptomlar prostatizm, {iriner sistem
enfeksiyonu veya norojenik mesane veya interstisyel sistit seklinde yanlis yorumlanabilir.
CIS, nadiren iyi diferansiye yiizeyel mesane kanserli olgularda goriilse de %25 veya daha
fazla oranda yiiksek dereceli ylizeyel mesane kanserlerinde bulunur.

Karsinoma in situlu olgular yiiksek timor rekiirens hizi gosterirler. %20-75 oraninda

yiiksek dereceli kasa invazyon gosteren kanserler meydana gelir. Bunun yaninda multipl
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timorlii olgular da daha siktir (70). Daha onceleri radikal sistektomi Onerilirken daha
sonraki ¢alismalar uzun klinik seyri oldugunu ve intravezikal tedaviye cevap verdigini
gostermistir. En etkili intravezikal ajan da Bacille Calmette-Guerin’dir (BCG). Hastalarin
%70’inde tam yanit almak miimkiindiir. Radyoterapi ve sistemik kemoterapinin etkisiz

oldugu gosterilmistir (70).

2.5.1.7.2. Degisici Epitel Hiicreli Karsinom

Mesane kanserlerinin %90’dan fazlasi degisici epitel hiicreli karsinomdur. Bu kanserler,
epitel hiicre tabakalar1 sayisinda artig, mukozanin papiller katlanmalari, hiicre polaritesinin
kaybi, bazalden ylizeye anormal hiicre olgunlasmasi, dev hiicreler, niikleer sikisiklik,
artmis ¢ekirdek/sitoplazma orani, kromatinde fazlalasma seklinde histopatolojik yap1
gosterirler. Bu tablo enflamatuar, reaktif veya rejeneratif bazi durumlarda da ayni sekilde
gozlenebilir (70). Degisici epitel hiicreli karsinomlar; papiller, infiltratif, nodiiler, mikst ya
da intraepitelyal (karsinoma in situ) sekilde goriilebilir. En sik olarak trigon ve mesane
taban1 bolgesinde yerlesmesine ragmen, mesane iginde herhangi bir yerde gelisebilir.
Degisici epitel hiicreli karsinomlarin %70’i papiller, %10’u nodiiler, %20’si mikst halde
bulunur (70).

2.5.1.7.3. Skuamoz hiicreli karsinom

Skuamoz hiicreli karsinomlar genellikle iiriner taslar, uzun siireli kateter kullanimi, mesane
divertikiilii gibi olaylarin neden oldugu kronik mesane irritasyonu sonucu meydana gelir.
Bunlarin ¢ogu paraplejik olgulardir ve paraplejik olgularin %80'inde mesanede skuamoz
degisiklikler vardir, bunlarin da yaklasik %S5'inde skuamoz hiicreli karsinom gelisir.
Genellikle prognoz kétiidiir. Cilinkii tan1 konuldugunda hastalik ¢ogu kez ileri evrededir.
Ayrica skuamoz hiicreli karsinomun bilharzial mesane kanserleri olarak bilinen ve
Schistosoma haematobium enfeksiyonuna bagli olarak meydana gelen bir tipi daha vardir.
Bu olgularda ortalama yas daha disiiktiir ve hastalik nispeten daha selim seyreder.
Skuamoz hiicreli karsinomlar mesane karsinomlarinin %1-7'sini olusturmakla beraber

Schistosoma haematobium enfeksiyonuna bagli olarak Misir'da %75 siklikla goriiliir (70).

2.5.1.7.4. Adenokarsinoma
Adenokarsinoma primer mesane kanserlerinin %2'sinden daha azini olusturur.
Ucg kategoride incelenir;

1-) Primer vezikal
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2-) Urakal
3-) Metastatik

Ayrica adenokarsinomlar intestinal {iriner konduitlerde, augmentasyonlarda, poslarda ve

tireterosigmoidostomili olgularda ortaya c¢ikar. Mesane adenokarsinomlarinin en sik

goriilen tiirii metastatik olanlardir. Primer odak rektum, mide, endometrium, meme, prostat

veya overler olabilir (70).

2.5.1.8. Mesane Kanserlerinde Klinik Evreleme

Mesane kanserinin tedavisini ve prognozunu tayin edebilmek i¢in klinik olarak tiimoriin

lokalizasyonunun, mesane duvarina infiltrasyon olup olmadiginin, infiltrasyon varsa

derinliginin, lokal veya uzak metastazlarinin olup olmadigmin bilinmesi yani tam olarak

evrelendirilmesi gereklidir. 2002 yilinda UICC (Union International Contre le Cancer)

tarafindan kabul edilen tiimor-nodiil-metastaz (TNM) siniflandirmasi (Tablo 1), genis

6lgiide kabul gormiistiir (70).

Tablo I: Mesane Kanserinde TNM 2002 Siniflamasi

T (Primer tiimor)

TX Primer tiimor degerlendirilemez

T0 Primer timor kaniti yok

Ta Noninvazif papiller karsinom

Tis | Karsinoma in situ

T1 T{imor subepitelyal bag dokusunu tutar
T2 Tlimor kasi tutar

T2a | Tiimdr yiizeyel kas1 tutar ( I¢ yar)

T2b | Tiimor derin kasi tutar ( Dig yari)

T3 Tilimor perivezikal dokuyu tutar

T3a | Mikroskobik olarak

T3b | Makroskobik olarak (Mesane dis1 Kitle)
T4 Tiimo6r su dokulardan her hangi birini tutar: prostat, uterus, vajen, pelvik duvar, abdominal duvar
T4a | Prostat, uterus veya vajeni tutar

T4b | Pelvik duvar veya abdominal duvari tutar

N (Lenf nodlarr)

Nx Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemez

NO Bolgesel lenf nodu metastazi yok

N1 En biiyiik boyutu 2cm veya altinda tek bir lenf nodu metastazi

N2 En biiyiik boyutu 2 cm’den bilyiik ama 5 cm’den kiigiik tek bir lenf nodu metastazi veya her biri
5cm’den bilyiik olmayan ¢ok sayida lenf nodu metastazi

N3 En biiyiik boyutu 5 cm’den biiyiik lenf nodu metastazi

M (Uzak metastazlar)

Mx | Uzak metastazlar degerlendirilemez
MO | Uzak metastaz yok
M1 | Uzak metastaz var
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2.5.1.9. Mesane Kanserinde Histolojik Dereceleme

Diinya Saglik Orgiiti (WHO) ve Uluslararast Urolojik Patoloji Dernegi’nce (ISUP)
1998’de, non-invaziv irotelyal tiimorlerin yeni bir siniflandirmasi teklif edildi (1998
WHO/ISUP smiflandirmasi). Bu yeni smiflandirma sistemi WHO tarafindan 2004’de
yayinlandi (Tablo Il). Cesitli derecelerin ayrintilt histolojik tanimlanmasi, spesifik sitolojik
ve yapisal kriterlerin kullanilmasi, WHO/ISUP simiflandirmasinin 6nemli bir katkisidir.
Yeni WHO/ISUP smiflandirmasi, diisiik malignite potansiyeli olan papiller iirotelyal
neoplazmlar (PUNLMP) ile diisiik derece ve yiiksek derece iirotelyal karsinomlart ayirt
etmektedir. PUNLMP, malign sitolojik oOzellikleri olmayan, ama normal {irotelyal
hiicrelerin papiller bir konfiglirasyonda gozlendigi lezyonlardir. Progresyon riskleri
Oonemsiz olmakla beraber, tamamiyla benign degillerdir ve tekrarlama egilimleri vardir

(72).

Tablo 11. WHO ve International Pathology Consensus Committee Tarafindan
Yapilan Histolojik Simiflama; 1973 ve 2004
1973 WHO derecelemesi:

Urotelyal papillom

Derece 1: iyi diferansiye

Derece 2: orta derece diferansiye
Derece 3: kotii diferansiye

2004 WHO derecelemesi:

Urotelyal papillom
Diisiik malignite potansiyelli papiller iirotelyal neoplazmlar

Diisiik derece papiller tirotelyal karsinomlar

Yiiksek derece papiller iirotelyal karsinomlar

2004 WHO/ISUP derecelendirmesinde tiimorlerin siniflandirilmasi, PUNLMP ve iirotelyal
karsinomlar i¢inde sadece iki dereceyi igerir: Diigiik derece ve yiiksek derece, (Tablo II).
Orta grup elimine edilmistir; bu grup ve PUNLMP, 1973 simiflandirmasinda celiski
konusuydu. Risk potansiyeline gore timorii daha iyi siniflandirdigindan 2004
siiflandirmasi kullanimi desteklenmektedir. Bununla beraber, 2004 siniflandirmasi daha
fazla klinik ¢aligmalarla dogrulanincaya kadar, daha dogru bir derecelendirme i¢in her iki

siiflandirmanin birlikte kullanilmasi dnerilmektedir (72).
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2.5.2 Prostat Kanserinde Histopatoloji ve Evreleme

Prostat kanserleri birka¢ formda karsimiza c¢ikabilmektedir; latent prostat kanseri olarak
tamimlanan formda diisiik histolojik dereceli ve biyolojik olarak agresif olmayan kanser
mevcuttur. Insidental kanser ise benign patolojiler nedeniyle yapilan transiiretral
rezeksiyon sonrasi olgularin patoloji spesimenlerinde prostat kanserine rastlanmasidir. Bu
olgular disindakileri, Klinik prostat kanseri olusturur. Burada kanser tanist klinik ve
laboratuvar degerlendirmeler sonucunda ortaya ¢ikan, prostat kanseri siiphesiyle yapilan
prostat biyopsileriyle konur. Prostat kanserleri %98 oraninda adenokanserdir ve %70
oraninda periferik zondan, %5-15 oraninda santral zondan, geri kalani ise transizyonel

zondan koken alir.

Tablo I11: Prostat Kanserinin Histolojik Siniflamasi

EPITELYAL TUMORLER | STROMAL TUMORLER SEKONDER TUMORLER
Adenokarsinom Rabdomyosarkom Mesaneden dogrudan invazyon
Miisinéz Adenokarsinom Leiyomyosarkom Kolon adenokarsinomundan invazyon
Saf duktal karsinom Metastaz (akciger ca, melanom)
Transizyonel hiicreli karsinom Lenfoma

Noroendokrin karsinom

2.5.2.1. Prostatik Intraepitelyal Neoplazi (PIN)

Yapisal olarak benign, sitolojik olarak atipik hiicrelerle doseli biiyiik duktus ve
asinuslardan olusur. Hiicresel kalabaliklasma ve siralanma artisi; niikleer biiyiime,
pleomorfizm ve niikleus belirginligi esas alinarak diisiik gradeli (derece) ve yiiksek
dereceli olarak iki gruba ayrilir. Yiiksek dereceli olanlarda niikleol belirgindir. PIN’de
glandlarda liimen i¢ine olan papiller projeksiyonlarda, fibrovaskiiler kor mevcut degildir.
Yiiksek molekiil agirlikl sitokeratinle bazal hiicrelerin pozitif boyanmasi ile karsinomdan
ayrilir  (73,74,75). Yiiksek dereceli PIN; orta ve koti diferansiye prostat
adenokarsinomlarinin gogunda gériiliir. Ozellikle transizyonel zonda meydana gelen iyi
diferansiye adenokarsinomlarla birlikte goriilmez (76). Eskiden daha ¢ok PIN 1, PIN 2,
PIN 3 olarak smiflandirilirken son zamanlarda PIN 1 diisiik dereceli, PIN 2 ve PIN 3

yiiksek dereceli olarak siniflandiriimaktadir.
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2.5.2.2. Atipik Kiiciik Asiner Proliferasyon (ASAP)

Tan1 alanindaki ilerlemeler (PSA testi ve TRUS) prostat biyopsilerinde yogun artisa neden
olmustur. Bu durumda patologlar “tanis1 karsinom olmayan fakat siipheli olan” kiigiik
glandiiler formasyonlar sorunu ile daha sik kars1 karsiya kalmaktadir (77,78,79). Prostat
igne biyopsilerinde, kesin 6zellikler bulundugunda, tani kanser olarak yazilir, ancak tani
icin yeterli Ozellikler yoksa “atipik, kanser igin siipheli” seklinde yazilabilir (80,81).
Prostat igne biyopsilerinin yaklasik %4-6’sinda benign ve malign ayirimi giivenilir bir
sekilde yapilamaz (82). Atipi tanisi alan olgularin %50’sinde biyopsi tekrarlanir. Tekrar
biyopsi i¢in en dogru yaklasim; baslangigta atipi tanisi alan boélgelerden 3 kor biyopsi,
komsu alanlardan 2 kor biyopsi ve diger yerlerden 1 kor biyopsi alinmasi seklindedir
(80,81,83,84). Bazi galismalarda boyle olgularin tekrar biyopsilerinde %60°dan fazla
oranda karsinom goriilmiistiir (77,85). Karsinom tanisinda ilk adim, kanser igin siipheli
yapisal patternin saptanmasidir. Karsinom tanisi i¢in ana Kriterler; infiltratif pattern
gdsteren kiiciik glandlar ve PIN’e gore daha biiyiik ve/veya diizensiz kribriform glandlar
iceren yapisal patternler ile niikleer biiyiime ve niikleolus belirginligidir. Mindr kriterler
ise; hafif mavi miisinéz sekresyon, pembe amorf sekresyon, mitotik figiirler, Kristaloid,
komsulugunda yiiksek dereceli PIN olmasi, amfofilik sitoplazma ve niikleer
hiperkromazidir (86). Genel olarak karsinom tanisi igin ii¢ veya daha fazla glandin
yukaridaki Kriterleri gostermesi gerektigine inanilmakla birlikte nadiren tek neoplastik
glandin varhiginda da yapisal, sitolojik ve diger karsinom ozellikleri yeterli ise tani
konulabilir. ASAP, prostatin santral ve transizyonel zonunun degil, PIN ile birlikte
dorsoperiferal zonunun bir lezyonudur (79,87). ASAP konusunda kesin olan tek nokta; bu

taniy1 alan hastaya ikinci biyopsinin yapilmasi gerekliligidir (83,88,89).

2.5.2.3. Prostat Adenokarsinomunda Evreleme

Prostat karsinomunun evrelemesinde iki amag vardir: Prognozu tayin etmek ve hastaligin
yayginligina gore uygun tedaviyi belirlemek (90). Prostat karsinomu i¢in yapilan TNM
evreleme sistemi American Joint Comittee on Cancer (AJCC) ve International Union
Against Cancer (UICC) ortak verilerine dayanmaktadir (91). Bu verilere gore “p” 6n takisi
TNM sisteminin klinik smiflandirmasiyla kiyaslanabilecek patolojik siniflandirmasini
simgeler (pTNM). Klinik evreleme, genellikle ilk degerlendirmeyi yapan klinisyen
tarafindan, PRM, serum tiimor belirleyicileri, tlimor derecesi ve goriintiileme yontemleri
ile hastalik yayilimmin degerlendirilmesidir. Patolojik evreleme ise makroskobik ve

mikroskobik incelemeye dayandirilir (92). Patolojik evreleme, prognozu belirlemede klinik
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evrelemeden daha faydalidir. Ciinkii timor hacmi, cerrahi sinir, ekstrakapsiiler yayilimin

boyutu, vezikiila seminalis ve pelvik lenf nodu tutulumu hakkinda bilgi verir (90,93).

Tablo 1V: Prostat Karsinomunda Klinik Evreleme

Primer tiimor (T) | Klinik

X Primer tiimor degerlendirilemiyor

TO Primer tiim6r bulgusu yok

T1 Palpasyonla ya da goriintiileme yontemleri ile klinik olarak belirgin olmayan

Tla timor

T1b Histolojik incelemede rezeke edilen dokunun %35 veya daha azinda timor

Tlc Histolojik incelemede rezeke edilen dokunun %5 veya daha fazlasinda timér
Yiikselmis PSA gibi nedenlerle yapilan igne biyopsilerinde saptanan timor

T2 Prostat icinde sinirli timor*

T2a Bir lobun yarisini veya daha azin1 tutan timor

T2b Bir lobun yarisindan fazlasini tutan fakat iki lobu tutmayan timor

T2c Her iki lobu tutan tiimor

T3 Prostat kapsiilii boyunca yayilan timor**

T3a Eksrakapsiiler yayilim (tek ya da iki tarafli)

T3b V. seminalis (lere) yayilan timor

T4 Timdr, v. seminalis disindaki komsu yapilara da fikse olmus veya yayilmistir
(Mesane boynu, eksternal sfinkter, rektum, levator kasi ve/veya pelvik duvar).

* Igne biyopsisi ile bir ya da iki lobda saptanan tiimér, palpe edilemiyor ya da
goriintiileme ile giivenilir olarak gosterilemiyorsa T1c olarak siniflandirilir

** Prostat apeksine ya da kapsiil i¢ine invazyon (disina degil), T3 olarak degil T2 olarak
simiflandirilir.

Tablo V: Prostat Karsinomunda Patolojik Evreleme

Primer tiimor (T) Patolojik (pT)

pT2* Organa sinirl

pT2a Tek tarafli, bir lobun yarisin1 veya daha azini tutan

pT2b Bir lobun yarisindan fazlasini tek tarafli tutan fakat her iki lobu
tutmayan

pT2c Cift tarafli hastalik

pT3 Kapsiil disina yayilim

pT3a Kapsiil disina yayilim

pT3b V. seminalis invazyonu

pT4 Mesane, rektum invazyonu

* Patolojik T1 evrelemesi yoktur

2.5.2.4. Prostat Adenokarsinomunda Dereceleme

Prostat adenokarsinomunun degerlendirilmesinde birgok derecelendirme sistemi mevcut
olmasina ragmen, en ¢ok kabul géren Gleason derecelemesidir. Gleason sistemi; tiimoriin
kiiciik biiylitmede tespit edilen glandiiler diferansiyasyon ve biiylime paterninin, stroma ile
iliskisine dayanir. Sitolojik 6zellikler tiimor derecelendirmesinde rol oynamaz. Primer (en
sik) ve sekonder (ikinci en sik) yapisal paternler belirlenip, 1’den 5’e kadar
derecelendirilir. 1 en iyi diferansiyasyonu, 5 en koétii diferansiyasyonu gosterir. Bulunan iki
say1 toplanarak Gleason skor elde edilir. Tiimor tek bir histolojik paternden olusuyorsa
primer ve sekonder paternlere aymi derece verilir. Gleason skoru, 2’den (1+1=2), 10’a

kadar (5+5=10) degisir (91,94,95,96). Gleason dereceleme sisteminde skor
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gruplandirilmast; 2-4 (diisiik derece), 5-7 (orta derece) ve 8-10 (yiiksek derece) olarak 3’1
grup seklinde yapilmistir (97,98). Son ¢alismalar; Gleason skor 7 kanserin, 5 ve 6’ya gore
daha kotii prognozlu oldugunu gostermistir. Bu nedenle 2-4 (iyi diferansiye), 5-6 (orta
diferansiye), 7 (orta-az diferansiye), 8-10 (az diferansiye) seklindeki gruplandirma daha

yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir (80,94,99).

Sekil 5: Gleason Dereceleme Sisteminin Sematik Diyagram

2.6.Tam

2.6.1. Prostat Kanserinin Tanis1

2.6.1.1. Prostat Kanseri Semptomlari

Giliniimiizde lokalize hastaligin kiiratif tedavisi miimkiin iken, lokal ileri evrede niiks
oranlar1 artmakta, metastatik hastalikta ise sifa miimkiin olmamaktadir. ilerlemis prostat
kanserinin tedavisi ile ilgili olarak ortaya konan tedavilerin etkinligi kisitlidir. Bu sonuglar
etkin bir tedavi i¢in hastaligin erken tanis1 gerekliligini ortaya ¢ikarmistir. Son yillarda
ozellikle tarama calismalarinin artmastyla prostat kanserli hastalarin bagvuru sekilleri de
oldukea degismistir. Onceki yillarda prostat kanserli hastalar, ileri evre hastalik nedeni ile
kilo kaybi, kemik agrilari, yorgunluk ve {riner retansiyon ile basvururlarken; son
zamanlarda asemptomatik olarak saptanan veya erken evrelerde yakalanan olgu sayisi
artmaktadir. Prostat kanserinde semptomlar genellikle ge¢ donemde ortaya cikar ve
nonspesifiktir. Serum PSA analizinin 1980’lerden sonra yaygin kullanimiyla prostat
kanseri tanisinda biiyiik artis belirlenmis ve evre gdcii yasanmistir. Rutin olarak yapilan

30



prostat muayenesi ve PSA tetkiki asemptomatik olgulari tanimakta ve prostat kanserine
bagli mortaliteyi biiyiik oranda azaltmaktadir (100). Prostat kanseri, genellikle prostatin
periferik zonundan kaynaklanir ve bu zon iiretraya uzak oldugu i¢in erken evrede alt iiriner
sistem yakinmalar1 yoktur. Prostat kanserine bagli semptomlarn varligi, genellikle
hastaligin lokal ileri evre ya da metastatik oldugunu diislindiiriir. Prostatin liretraya veya
mesane boynuna dogru biiylimesi obstriiktif ve irritatif semptomlara yol agar. Tiimdriin
lokal progresyonu ve ejakulator kanallarin obstriiksiyonu hematospermiye ve sperm
volliimiiniin azalmasina yol agar. Erektil disfonksiyon gelisen hastalarda tiimoriin kapstil
disina yayildig1 ve ndrovaskiiler demeti invaze ettigi diigiiniilmelidir. Metastaz ile iskelet
sisteminin tutulmasi kemik agrisi, kemik iliginin tutulmasi ile de anemi gelisebilmektedir.
Pelvik lenf nodlarinin invazyonu sonucu biiyiiyen lenf nodlarinin iliak damarlara basi
yapmast sonucu alt ekstremitelerde 6dem gozlenebilir. Daha az siklikla, kanser
hiicrelerinin peritiretral lenfatikler boyunca yayilimi retroperitoneal fibrozise sebep
olabilir. Ektopik hormon salgilanmasina bagli olarak paraneoplastik sendromlar ve

dissemine intravaskiiler koagiilasyon tespit edilebilmektedir (101).

2.6.1.2 Parmakla Rektal Muayene (PRM)

Parmakla rektal muayene prostat kanseri tanisinda en basit ve en giivenli aragtir. Erken
tanida ve tarama testi olarak kullanimini sinirlayan en onemli 6zelligi lokalize prostat
kanseri vakalarin1 tanimlamadaki diisik duyarlilhigidir. Belirgin prostat kanseri riski
nedeniyle, PRM’de patoloji saptanan erkeklerde PSA diizeyleri ne olursa olsun biyopsi
alma gerekliligi vardir. Cilinkii prostat kanserlerinin %25’inde serum PSA degeri, esik
deger olarak kabul edilen 4 ng/ml’nin altindadir (102).

2.6.1.3. Prostat Spesifik Antijen (PSA)

Prostat kanseri tan1 ve takibinde kullanilan en 6nemli tiimér belirleyicisidir. Wang 1979
yilinda, yalnizca prostat dokusuna spesifik bir protein bularak buna PSA adin1 vermistir
(103). PSA’y1 kodlayan gen 19. kromozomda (19q13) bulunmaktadir. PSA’nin yar1 6mrii 3
giin kadardir. Dolayisiyla radikal prostatektomi ile prostatin tamami ¢ikarildiginda
PSA’nin oOl¢iilemez diizeylere diismesi birka¢ hafta alacaktir. Serum PSA diizeyinin
yiikselmesi, prostatik doku biitiinliigliniin bozulmast sonucu prostatik dokudan kana
karisan PSA nedeniyle gergeklesmektedir. Bu duruma prostat hastaliklart neden olabilecegi
gibi, ¢esitli prostat manipiilasyonlar: da (prostat masaji, prostat biyopsisi) neden olabilir.

Bunun yaninda prostat kanserine veya selim prostat hiperplazisine yonelik hormonal
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tedaviler PSA seviyesini disiirmektedir. Alfa-1 adrenerjik blokerlerin PSA diizeyini
etkilemedigi kabul edilmektedir (104,105).

2.6.1.4.Transrektal Ultrasonografi (TRUS)

Prostat kanserinin tanisinda ve prostat bezinin anatomik yapisinin degerlendirilmesinde
TRUS o6nemli bir goriintiileme yontemidir. TRUS ve beraberinde alinan prostat biyopsileri
ile prostat kanserinin yiiksek oranlarda tanisi miimkiin olmustur. Wild ve Reid 1955
yilinda, ilk defa transrektal ultrasonografiyi kullanmiglardir. 1968 yilinda da Watanabe’nin
pratik uygulamalart ile etkili bir sekilde klinik uygulamaya sokulmustur. TRUS un prostat
kanseri tanisinda duyarliligi %80, 6zgilligii %60 tir (106).

2.6.2.Mesane Kanserinin Tanis1

2.6.2.1.Erken Teshis Ve Semptomlar

Mesane kanserinde semptomlarin erkenden fark edilmesi, daha iyi bir prognoza giden
yolun anahtaridir. Toplum geneli ve ilk basamak saglik hizmeti veren doktorlar igin
hazirlanan bir egitim programi, erken teshis acisindan son derece onemlidir. Hematiiri,
mesane kanserinin en sik karsilasilan bulgusudur. Ancak hematiirinin derecesi, mesane
kanserinin yayilma derecesiyle bagdasmaz. Hematiiri, makroskobik olabilecegi gibi, rutin
analizler sirasinda fark edilen mikroskobik hematiiri seklinde de olabilir. Ancak ne siddetle
olursa olsun her hematiiride, buna yol agabilecek daha baska nedenler (bobrek tasi,
bakteriyel sistit) bulunsa Dbile, hematiirinin mesane kanserinden kaynaklanip
kaynaklanmadigini mutlaka arastirmak gerekir (107,108). Mesane kanseri ayrica, miksiyon
irritabilitesiyle ilgili semptomlarla da kendini gosterebilir. Boylece hasta sikisma
hissinden, diziiriden ve sik sik tuvalete gittiginden sikayet edebilir. Bu semptomlar
genellikle daha ¢ok, bakteriyel sistit lehinedir ama bakteri kiiltiirlerinin negatif gelmesine
ragmen bu semptomlarin, hematiiriyle birlikte veya hematiiri olmaksizin devam etmesi,
karsinoma insitu (CIS) dahil mesane kanserlerinin mevcut olup olmadigmnin, zaman
kaybedilmeden arastirilmasini gerektirir. Asemptomatik mikroskobik hematiiri karsisinda
ne yapilacagi, yasi 50°nin lizerinde bulunan ve bu durumda mutlaka bir iirolog tarafindan
muayenesi zorunlu olan hastalar disinda, heniiz net degildir (109,110). Asemptomatik
hematiirisi olan, 50 yasindan daha ileri yastaki hastalarda, arka planda habis bir nedenin
bulunma insidansi, yaklagik %5’dir. S6z konusu oran, semptom veren mikroskobik

hematiiride ise %10 kadardir (111). Pozitif tahmin degerinin kitle taramalar1 yapilmasini
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gerektirmeyecek kadar diisiik (5/1000) olmasi nedeniyle asemptomatik  hematiiri
taramalar1 6nerilmemektedir (110,112,113). Ancak mesane karsinojenleriyle temas eden ve

sigara i¢en kisilerde rutin mikroskobik hematiiri taramasi gerekebilir (114).

2.6.2.2.Fizik Muayene
Rektal tuse ve iki elle gergeklestirilen pelvis palpasyonu dahil fizik muayene, hematiiri

vakalarinda onerilmektedir.

2.6.2.3.Goriintiileme

Intravendz Pyelografi (IVP): Biiyiik tiimorler, dolum defekti olarak goriilebilir ya da
invaziv tiimorlerde, dolum sirasinda mesane duvarimin simetrik olarak genislemesini
kisitlayabilir. Kalikslerde, pelvis renaliste ve {ireterlerde, dolum defektlerini ve
hidronefrozu ortaya ¢ikarmak amaciyla IVP kullanilabilir. Bu patolojiler, iireter kanserini
veya tureter orfisindeki, kas tabakasini istila etmis mesane kanserini isaret ediyor olabilir.
Bu yontemle elde edilen énemli bulgu sayisinin az olmasi nedeniyle IVP nin rutin olarak
yapilip yapilmamasi, simdilerde tartisma konusudur (115).

Ultrasonografi: Alerjiye yol agabilen kontrast madde kullanilmasina ihtiya¢ birakmamasi
ve ayni zamanda kullanilan duyarli transduserlerin, {ist {iriner kanal ve mesanenin daha iyi
gorlintiilenmesinin saglamasi nedeniyle gittikge daha sik kullanilmaktadir. Transabdominal
ultrasonografide bobrek kitlelerini gérmek, hidronefrozu ortaya ¢ikarmak ve mesanedeki
limen i¢i dolum defektlerini goriintiilemek miimkiindiir. Direkt karin filmleriyle birlikte bu
yontemin, hematiiri nedeninin teshisinde IVP kadar dogru sonug¢ verdigi ve mesane
timorlerinin teshisinde daha fazla ise yaradigi bulunmustur (115).

Bilgisayarli Tomografi: Lenf bnodlarindaki biiyiimenin degerlendirilmesine olanak
taniyabilir; ancak hastaligin mikroskobik yonleri hakkinda, gtivenilir bilgi veremez. Bu
nedenle yontemin, lenf nodu metastazlarii ortaya koyma konusundaki duyarlilig
distiktiir. Bu durumda bilgisayarli tomografi daha ¢ok, biiylik lenf nodu ve olas1 karaciger
metastazlarinin ortaya ¢ikarilmasinda kullanilabilmektedir (116).

Kemik Sintigrafisi: infiltratif tiimorlerde total sistektomi Oncesi rutin olarak kemik
sintigrafisi yapilmasimnin klinikteki 6nemi, alkalen fosfataz diizeyi yiikselmis veya kemik

agrilari olan hastalar disinda, net degildir (117).
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2.6.2.4.1drar Sitolojisi

Hastanin yaptig1 idrarda veya mesane barbutajiyla elde edilen idrar 6rneginde dokiilmiis
kanser hiicrelerinin aranmasi, yiiksek gradeli bir malignite veya CiS mevcut oldugunda
ozellikle faydalidir. Grade 3 ve CIS igin sensitivite %90’dan fazladir. Diisiik grade ve stage
icin sensitivite ve spesifisite diisiiktiir (118). Incelenecek idrar drnegi, sabah yapilan ilk
idrardan almmamalidir. idrar sitolojisi bulgularin pozitif olmasi, {ist idrar yolu veya
mesane goriintiileme tetkiklerinin sonucu negatif gelmis bile olsa; idrar yolundaki baska
bir yerde, ornegin kalikslerde, iireterlerde kanser mevcut oldugunu gosterebilir. Dahasi,
idrar sitolojisinin negatif sonuglanmasi, diisiik gradeli bir mesane tiimoriiniin bulunma

olasiligini kesin olarak uzaklastiramaz (119,120).

2.6.2.5.Sistoskopi ve TUR

Mesane kanserinin kesin teshisi, mesanenin sistokopiyle muayenesi ve rezeksiyonla alinan
lezyonun patolojik degerlendirilmesiyle mimkiindiir. Sistoskopi baslangicta, hastada
mesane kanseri degerlendirilmesi yapilirken, anestezi kullanilmaksizin gergeklestirilebilir.
Daha o6nceki goriintiileme tetkiklerinde mesane kanseri goriilmiigse ya da idrar stolojisi
pozitif sonu¢ vermisse, teshis amaciyla sistoskopi yapilmasindan vazgegilebilir. Hastaya,
anestezi altinda sistoskopi ve biyopsi ya da rezeksiyon uygulanabilir. Hastaya anestezi
verildiginde, bimanuel palpasyon da yapilmaktadir; bunun amaci, mesanede ele gelen bir
Kitle bulunup bulunmadigini anlamak ve eger varsa, bunun pelvis duvarma fikse olup
olmadigini ortaya ¢ikarmaktir. Bimanuel muayene, transiiretral rezeksiyondan hem once
hem de sonra yapilabilir. Rezeksiyondan sonraki muayenede ele bir Kitle gelmesi, mesane-

disinda timor varligini gosterir (121).

2.7. Bilgisayarh Tomografi (BT)

Tomografi; yunanca tomos (kesit) ve graphia (gorinti) kelimelerinden olusmakta ve
kesitsel goriinti anlamimna gelmektedir (121). Spiral BT, bilgisayarli tomografi
teknolojisindeki en 6nemli gelismelerden biri olarak kabul edilmektedir. Son zamanlarda
bircok iretici firma, gantriye slip-ring teknolojisini ekleyerek X-isin1 kaynagi ve
detektorlerin siirekli rotasyonu esnasinda hastanin es zamanli olarak sabit bir hizda gantri

icine dogru hareketini saglamiglardir (122) (Sekil 6).
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BT sisteminin ana prensibi, viicudun herhangi bir bolgesinden transvers yonde gegirilen
belli kalinliktaki X-1s1n1 demetinin dokularda absorbe edilmeyen kisminin karsisinda yer
alan dedektorlerde olusturdugu elektriksel sinyallerin bilgisayar yardimiyla gorinti haline
donistirillmesidir. Diagnostik enerji araliginda bu elektriklenmeler Compton sagilmasi ve
fotoelektrik olay (absorbsiyon) sonucu ortaya ¢ikan primer molekiiler iyonizasyonlardir.
X-1ginlarinin ¢ok kiigiik kalinliktaki ortamlari katederken gosterdigi atentiasyon (X-isini
fotonlarinin sayisinin azalmasi), X 1smimnin baslangigtaki seviyesi (X-i1sin1 fotonlarinin
tiipten ¢iktigindaki sayisi) ve katedilen kalinlikla orantilidir (122). Spiral BT, bilgisayarli
tomografi teknolojisindeki en 6nemli gelismelerden biri olarak kabul edilmektedir. Spiral
BT’nin klinik kullanimi ilk kez Kalender ve arkadaslari tarafindan 1980°1i yillarin sonunda
gergeklestirilmistir (122,123). Gantriye slip-ring teknolojisi eklenerek X-1sin1 kaynagi ve
dedektorlerin siirekli rotasyonu esnasinda hastanin eszamanli olarak sabit bir hizda gantri
igine dogru hareketi saglanmistir. Bunun sonucunda da ayni esnada BT verileri siirekli
olarak elde edilebilir hale getirilmistir (124). Hasta, rotasyon yapan gantrinin igine
kaydirildik¢a X-151n1 kaynaginin izledigi yoringe bir spiral veya heliks olusturmaktadir
(125). Bu heliksin odagi, doniis merkezi iginden gegen ¢izgi boyuncadir. Kesitler arasi
bekleme olmadigi icin bu ¢izgi boyunca olan tarama mesafesi masa hizina esittir. Boylece
kisa siirede gercek bir hacimsel tarama yapilmaktadir. Torakal veya abdominal bolgenin
taramasi tek bir nefes tutma ile gerceklesebilmektedir. Biitiin bu gelismelerin arkasinda
yatan teknik yenilikler, slip ring gantrinin gelistirilmesi, artmis dedektor etkinligi ve tip
sogutma kapasitesidir. Hastanin uzun ekseni boyunca tarama mesafesinin artmis olmasi
(volimetrik tarama alaninin artmasi) BT’de varolan uygulamalari iyilestirmis ve yeni
uygulamalarin ortaya ¢ikmasini saglamigtir (126). Cok diizlemli gériintiileme, dinamik
kontrastli ¢alismalar, {i¢ boyutlu rekonstriiksiyonlar, ti¢ boyutlu hacim o6lgiimleri, sanal
endoskopi, BT anjiografi ve BT perflizyon yeni uygulamalara 6rnek olarak verilebilir.
Diger goriintilleme yontemlerinden farkli olarak BT doku anatomisini ve incelenen
bolgedeki dansite degisikliklerini grinin tonlar1 seklinde verir. Bu yontemle biiyiik vaskiiler
damarlarin suladigi alanlarin hizli goriintiilenmesi ve ayrica ¢ok kesitli perfiizyon

goriintiilemeleri yapmak da miimkiindiir (122).
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Sekil 6: Spiral BT deki kesit geometrisinin sematik olarak gosterimi

2.8. Bilgisayarh Tomografi Perfiizyon (BTP)

BTP tetkiki 6zellikle serebral iskemik siregler i¢in 1970’lerin sonunda disiinilmiis ve
gelistirilmistir (125). Ik uygulamalarda serebral doku i¢in Xe133 ve radyoaktif maddeler
ve bu maddelerin enjeksiyon ve inhalasyonu sonrasi kafa tizerine yerlestirilen dedektorlerle
miktar ol¢limlerinin yapildigi perfiizyon c¢alismalart yapilmistir. Uygulanabilirliginde
yasanan zorluklar nedeniyle smirli sayida merkezde kullanilan bu perfiizyon
incelemelerine ek olarak son yillarda spiral ve ¢ok dedektorlic BT teknolojileri ile,
¢coziinmeyen noniyonik iyotlu kontrast ajanlarla yapilan uygulamalar gelistirilmistir (123).

Perflizyon BT, doku vaskiilaritesinin fonksiyonel olarak degerlendirildigi bir BT
teknolojisidir. Intravendz kontrast madde enjeksiyonu ile dinamik olarak elde olunan BT
goriintiileme ile doku dansitesindeki kalici olmayan degisiklikler bu teknikle
degerlendirilir. Yontem, hizli goriintiilleme 6zelligi ve goriintii isleme siirecinin daha kisa
olmasi nedeniyle 6zellikle akut serebral inme gibi akut durumlarda, serebral vaskiilaritenin
degerlendirilmesinde 6n siralarda tercih edilen modalitelerden biri konumuna gelmistir (5).
Onkoloji alaninda kanserlerin tanisi, evrelemesi, prognostik degerlendirmesi ve tedaviye
yanitin izlenmesi perflizyon BT’ nin uygulamalar1 arasindadir (127). Halen arastirma
konusu olmakla birlikte, perfiizyon BT’nin gelecekte, antianjiyogenik ilaglarin
etkinliklerini degerlendirmede temel yontem olma potansiyeli bulunmaktadir (128,129).
Perfiizyon BT nin bir diger avantaji, iyot konsantrasyonu ile doku dansite degisiklikleri
arasinda lineer bir iligki olmas1 ve bunun da, matematiksel modelini daha anlasilir ve basit
hale getirmesidir. Oysa MRG’de kontrast-sinyal iliskisi ve kuantifikasyonu son derece

karmagiktir (127). Perfiizyon BT nin temel prensibi, intravendz iyotlu kontrast madde
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enjeksiyonu sonrasi doku ateniiasyonundaki gegici degisikliklerin Olgiimiine dayanir.
Dokulardaki bu kontrastlanma, doku iyot konsantrasyonu ile iliskili olup doku
vaskiilaritesinin ve fizyolojisinin indirekt bir gostergesidir (130,131). Intravendz kontrast
madde (KM) verildikten sonra doku kontrastlanmasi, KM’nin intravaskiiler veya
ekstravaskiiler kompartmandaki dagilimina dayanarak 2 fazda incelenebilir. Baslangig¢ fazi
temel olarak, KM’nin intravaskiiler kompartmandaki dagilimini igerir ve genellikle
kontrast maddenin verilmesinden sonraki ilk 40-60 saniyelik siireyi kapsar (first-pass).
Ikinci fazda ise KM’nin kapiller bazal membranlardan gegerek ekstravaskiiler alana
yayilimi (doku kontrastlanmasi) gerceklesir. Ik fazda doku kan akimi (BF) ve kan hacmi
(BV) sayesinde kontrastlanma genis bir alana yayilir. ikinci faz ise KM’ye kars1 vaskiiler
gecirgenlikle iligkilidir. Her iki fazda boyunca alinan hizli BT goriintiileri ile kontrast
madde sonras1 doku ateniiasyon degisiklikleri kaydedilir ve uygun matematiksel model
kullanilarak doku perfiizyonu kuantifiye edilir (130,131,132,133). Dinamik BT
verilerinden doku perfiizyonunun tahmininde en sik kullanilan analitik metodlar
kompartmantal analiz ve dekonvoliisyon analizidir (132,133).

Kompartman Analizi: Bu kinetik modelleme tekniginde analiz, tek veya ¢ift kompartman
yontemine gore yapilir (6,131,132). Tek kompartman metoduna gore, damar i¢i ve damar
dis1 bosluklar tek bir alan olarak diisiiniiliir ve “kitlenin korunmas1” prensibinden yola
cikilarak doku perfiizyonu hesaplanir (6,131). Normal arteryel input fonksiyonuna gore
diizeltilmis doku konsantrasyon egrisinin maksimum pik yliksekligi kullanilarak perfiizyon
tahmini yapilir (6,131,133). Cift kompartman analizinde ise damar i¢i ve dis1 bosluklar ayri
birer alan olarak diisiiniilerek kontrast maddenin intravaskiiler bosluktan ekstravaskiiler
bosluga gecisini sayisallastiran Patlak analiz olarak adlandirilan bir teknik vasitasiyla
kapiller permeabilite ve kan hacmi (BV) hesaplanir (3,6,133,134). Kompartman analizi,
hasta hareketine daha az duyarli olmakla birlikte goriintii giiriiltiisii varligi, perflizyon
degerlerinin yanlis hesaplanmasina neden olabilir (133). Kompleks sirkiilatuar yolaklara
sahip organlarda kullanimi tercih edilir (127).

Dekonvoliisyon analizi: Arteryel ve doku zaman-konsantrasyon egrileri kullanilarak
dokunun impuls rezidii fonksiyonunun (IRF) hesaplanmasina dayanan bir kinetik
modellemedir. IRF, direkt arteryel inputtan elde edilen teorik bir doku egrisidir. Kan akimi
(BF) sabit oldugunda, dokudaki kontrast madde konsantrasyonunun input arteryel
konsantrasyonla dogrudan iligkili oldugu varsayilir (6,132). Akim i¢in diizeltme
yapildiginda bu egrinin yiiksekligi doku perflizyonunu, egri altinda kalan alan ise rdlatif

BV tahminini yansitmaktadir. Dekonvoliisyon metodu 20 mL/100g/dk’nin altinda diisiik
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perfiizyon seviyelerinin 6lglimiinde kullanilir (133). Giiriiltiiye daha az duyarl oldugundan
diisiik tiip akimi kullanilmasina ve yiiksek temporal rezoliisyonla dinamik sine goriintii
elde edilmesine olanak tanir. Dalak ve bobrek gibi karmasik mikrosirkiilasyona sahip
organlarda kullanim1 uygun degildir (133).

Perfiizyon BT Protokolleri

Tanimlanan g¢esitli perflizyon BT protokolleri mevcuttur. Bunlar temel olarak hedef
organa, matematiksel modelleme teknigine, BT goriintii konfigiirasyonuna ve klinik amaca
baghdir. Tipik bir perfiizyon protokolii, ilk adimda kontrastsiz temel (baseline)
goriintiilemeyi, daha sonra ise intravendz kontrast madde uygulamasi takiben dinamik
goriintiileme basamaklarini igerir (133). Temel kontrastsiz goriintiilleme, incelenecek
organin en biiyiik kesitsel hacmini kapsamalidir. Bu, daha sonraki dinamik goriintiileme
araligima dahil edilecek en uygun doku alanim1 se¢mek i¢in yapilan bir islemdir (127).
Perfiizyon parametrelerinin ilk gegis (first-pass) ¢aligsmasi, baslangi¢c sine fazinin 40-60
saniyelik kismini kapsar. Dekonvoliisyon analizine dayanan tipik ilk gecis ¢aligmasinda
her 1 saniyede bir goriintii elde olunur. Kompartman modelinde ise bu siire 3-5 saniyedir
(6,133,135). Permeabiliteye ait perflizyon parametrelerinin 6l¢timii igin ilk gecis
calismasindan sonraki 2-10 dakika arasinda ikinci faza gegilir. Dekonvoliisyon analizinde,
2 dakika boyunca her 10 saniyede bir, ikinci faza ait gorlntiiler elde edilir. Bu siire
kompartman analizi i¢in her 10-20 saniyede birdir (6,133). Dikkat edilecek 6nemli
noktalardan biri de yeterli doku perflizyonunun saglanmasi i¢in uygun miktarda intravenz
kontrast madde kullanilmasidir. 3,5-10 mL/sn hizda 40-70 ml kontrast madde enjeksiyonu
optimal perfiizyon analizi i¢in yeterlidir (6,132,133). Yapilan bir ¢alismada artan kontrast
madde konsantrasyonlarinin, ilk gecis BT perflizyon incelemesinde beyin dokularindaki
pik opasifikasyonu artirdigi gosterilmistir. Bu nedenle bu tlir uygulamalarda daha iyi bir
sinyal-giiriiltii oran1 elde etmek igin miimkiin olan en yiiksek iyot konsantrasyonunun
kullanilmasi gerektigi bildirilmistir (136).

Perfiizyon BT de kullanilan parametreler;

BF (Blood Flow): Dokudaki vaskiiler yapilardan gecen akim hizi (mL/100g/dK).

BV (Blood VVolume): Dokudaki vaskiiler yapilardan gegen kan hacmi (mL/100g).

MTT (Mean Transit Time): Arterden vene ortalama gegis zamani (sn).

PS (Permeability Surface Area Product): Plazmadan interstisyuma gegen total

kan akimi (mL/100g/dK).

TTP (Time to Peak): Kontrast maddenin ana arteryel yapilarda maksimum

seviyeye ulasma zamani (sn).
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PEI (Peak Enhancement Intensity): KM sonrast doku dansitesinde maksimum

artis (HU).

Perflizyon BT kullanim alanlari

Son yillarda perfiizyon BT nin onkolojideki uygulamalarinda belirgin bir artis yasanmustir.
Kanser tedavisinde yeni antianjiyogenik ilaglarin gelistirilmesi ve tedavi yaklagimlarinin
timoriin biyolojik 6zelliklerine gore hedeflenip bireysellestirilmesi, perfiizyon BT gibi
fonksiyonel goriintiileme yontemlerinin kullanim gereksinimini beraberinde getirmistir
(130,132). Lezyon karakterizasyonu (benign-malign ayrimi), okiilt malignensilerin
tanimlanmasi, prognozun belirlenmesi ve tedaviye yanitin degerlendirilmesi, perflizyon
BT’nin klinik uygulamalarini  olusturmaktadir (6). Perfiizyon BT’nin onkolojik
uygulamalar1 arasinda bas-boyun tiimorleri, akciger kanseri, karaciger tlimorleri,
pankreatik neoplazmlar, kolorektal karsinoma, prostat karsinoma ve lenfoma gibi kanser
tirleri yer alir (127). Perfiizyon BT’nin onkoloji dis1 uygulamalart da mevcuttur.
Bobreklerin - rolatif glomeriiler filtrasyon hizlarmin  hesaplanmasi, renovaskiiler
hipertansiyonun degerlendirilmesi, akut pankreatitte pankreatik iskeminin saptanmasi,
hepatik sirozda karacigerin perflizyon degisikliklerinin degerlendirilmesi ve kronik
karaciger hastalifinin prognozunun tayini gibi klinik durumlarda perfiizyon BT, giincel

olarak uygulanan bir yontemdir (127).
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3.GEREC VE YONTEM

3.1.0lgular

Ufuk Universitesi Radyoloji Anabilim Dali’na, 2010-2011 yillar1 arasinda, prostat ve
mesane kanseri On tanilariyla bagvuran, yaslari 51-81(ortalama 67) arasinda degisen, 2
kadin ve 23 erkek hasta calismaya dahil edilmistir. Goriintiileme protokoliine uygun
olmayan g¢ekimler ile hasta hareketine bagl artefakti olan 3 hasta ¢alisma dis1 birakilmustir.
Calismamiz TC. Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nca 11/05/2011 tarihli karar:

ile onaylanmustir.

3.2. Goriintiilleme ve Analiz

Calismamiza dahil edilen hastalarin BT tetkikleri ana bilim dalimizda bulunan tomografi
cihaz1 (Lightspeed 16 GE Healthcare, Milwaukee, Wisconsin, USA) ile yapilmistir.

Her hasta supin pozisyonda yatirilmistir. Ust ekstremite antekubital venlerden 14-16 gauge
kaniille damar yolu agilmistir. Once scout ve standart kontrastsiz goriintiiler alinarak daha
sonraki perflizyon goriintiileme i¢in kesit pozisyonu belirlenmistir. Scout grafiler igin, 6n-
arka ve yan, 120 kV ve 10 mAs; kontrastsiz goriintiiler i¢in 5 mm kesit kalinligi,110 kV ve
120 mAs degerleri se¢ilmistir. Sonra hastanin hareketsiz kalmasi1 sdylenerek 4 ml/sn hizla
ve otomatik enjektor (Medrad, Stellant CT injection system model) ile toplam 40 ml
noniyonik kontrast madde intravenoz olarak verilmis ve dort diizlemden ilk gegis fazinda
1 sn araliklarla dinamik seri kesitler alinmigtir. Dinamik incelemede 5 mm kesit kalinligi,
80-100 kV, 120-200 mAs, 1 sn rotasyon siiresi, 5 sn kontrast gecikme siiresi ¢ekim
parametreleri kullanilmistir. Dinamik c¢ekim siirecinde, ilk gecis boyunca her dort
kesittende 38 sn siireyle imajlar elde edilmistir. Sonrasinda ise 50-60-90-120-150-210 ve
330. saniyelerde, 2,5 sn siiren ve her dort kesitten birer imaj elde olunan ¢ekim
uygulanmistir. Toplam ¢ekim siiresi 55,5 sn’dir. Daha sonra rutin kontrastli tiim abdomen
tarama protokolu uygulanmistir. Cihazimizla elde edilen, dort diizeyden gecen ardisik sine
goriintiiler retrospektif olarak toplanmis c¢alisma istasyonunda (Advantage Windows 4.2;
GE Medical Systems), perfiizyon yazilimi ile (GE Perfusion 2.6.9) haritalara
dontstiirilmiistiir.

Degerlendirme islemi;

Software baslica 4 boliimden olusmaktadir:
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1- Imajlar, is istasyonuna gonderilen seri gériintiilerin icerisinden istenilen seriyi agarak
BT perfiizyon uygulamasini baglatmada kullanilmistir.
2- Perfiizyon haritalarini olusturulmasindan 6nce yapilan islemler;

a- Segmentasyon; kemik konturunu net olarak ayirtedebilmek icin, HU cinsinden bir
siir deger (Threshold) segilmistir.

b- Referans damar segilmistir (calismamizda eksternal iliak arterler segilmistir).

c- Kontrast maddenin goriintiilendigi ilk ve son kesitlerin belirlenmistir.

d- Hesaplama (compute) program tarafindan otomatik olarak yapilmustir.
3- Sonug¢ imajlar; kan akim (Blood Flow), kan voliim (Blood Volume), ortalama gegis
zamant (Mean Transit Time) ve gec¢irgenlik haritalar1 (Permeability Map) elde edilmistir.
4- ROIs(standart region of interest); ilgili lezyona yerlestirilerek 6lgiimler yapilmistir.
Ayrica karsilastirma amaciyla normal goriinen kas dokularindan (galismamizda gluteal
kaslar segilmistir) o6l¢tim yapilmustir.
Prostat parankimine ve mesane Kkitlelerine, her dort kesitte de, birden fazla ROI
yerlestirilmis; ancak istatiksel analiz igin yalmizca en yiiksek degerleri igeren ROI

degerlendirilmistir.

3.3. istatistiksel Analiz

[statistiksel analizler SPSS 11.0 paket programi kullanilarak yapilmistir. Verinin normal
dagilimimi gosteren testler yapilmis, parametreler ve istatistiksel degerlendirme yontemi
belirlenmistir. BV, BF, MTT ve PS deger ortalamalar1 Oneway-ANOVA testi ile
belirlenmis ve Post Hoc testi ile karsilastirilarak malign ve benign dokularin, kas
dokusuna gére farkliliklar1 degerlendirilmistir. Istatistiksel anlamlilik icin p <0.05 kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiza dahil edilen olgularin demografik 6zellikleri tablo VI’da sunulmustur.

Tablo VI: Caligmaya dahil edilen olgularin demografik 6zellikleri

Olgu Yas | Cinsiyet Patoloji

1 62 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (+), cerrahi sinir (-)

2 56 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (-), cerrahi sinir (-)

3 66 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (+), cerrahi sinir (+)

4 71 E BPH

5 60 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+4), kemik
met(+)

6 74 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), prostatit

7 81 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (-), cerrahi sinir (-)

8 68 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (-), cerrahi sinir (-)

9 66 E Asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (+), cerrahi sinir (-)

10 77 E Asiner tipte prostatik adenokanser (gleason grade 4+3), perinoral
invazyon (+), cerrahi sinir (-)

11 70 E Asiner tipte prostatik adenokanser(Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (-), cerrahi sinir (-)

12 59 E BPH

13 69 E BPH

14 78 E Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, low grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (-)

15 77 K Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, low grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (-)

16 60 E Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, low grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (-)

17 76 E Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, high grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (-)

18 65 E Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, high grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (+)

19 65 K Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, high grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (-), insitu kanser alan1 mevcut

20 60 E Mesane epitelinde agir displazik degisiklikler, invaziv tm (-),
nonspesifik iltihabi degisiklikler

21 80 E Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, high grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (-)

22 67 E Kan ve kan elemanlarindan olugan materyal

23 72 E Degisici epitel hiicreli mesane kanseri, high grade, lamina propria
invazyonu (+), kas invazyonu (-)

24 69 E Eski degisici epitel hiicreli mesane kanseri hastasi, kontrolde niiks
yok

25 51 E Fibrin ve kan iiriinlerinden olugan materyal

Perfiizyon BT tetkiki yapilan 25 olgunun 23’1 erkek (%92) ve 2’si kadin (%8) olup yaslari
51 ile 81 arasinda degismekteydi (ortalama 67). Erkek/kadin oran1 11,5 idi. Olgularin 18
tanesi (%72) malign, 7 tanesi (%28) benign patoloji idi.

Tiim olgularin kitle ve kas, BV, BF, MTT ve PS degerleri tablo VII’te sunulmustur.
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Tablo VII: Tim olgularin kas dokularinda ve mesane veya prostat dokularinda, BV (mL/100g),

BF(mL/100g/dk), MTT(sn) ve PS (mL/100g/dk) degerleri

OLGU KAS MESANE/PROSTAT
BV BF MTT PS BV BF MTT PS

1 4,538 13,324 28,061 0,132 20,811 59,674 25,562 0,694
2 14,780 20,045 37,911 2,725 25,224 73,729 30,358 3,710
3 2,113 22,405 21,065 0,686 17,321 80,348 23,869 2,670
4 1,013 4,704 23,400 0,063 4,036 39,419 17,907 2,990
5 1,458 6,562 28,769 0,150 3,366 21,345 24,535 2,020
6 3,303 23,610 14,663 10,201 7,335 17,610 27,949 12,076
7 1,123 8,584 19,711 0,013 19,854 20,009 32,802 0,061
8 1,377 1,656 35,123 0,003 14,005 48,274 31,245 0,851
9 2,368 11,403 16,478 0,018 15,394 100,230 | 26,874 4,530
10 6,123 10,582 37,319 0,107 16,180 96,362 28,382 1,150
11 2,425 2,536 35,513 0,346 22,586 33,018 31,998 3,380
12 1,713 21,694 16,444 0,239 11,358 19,938 37,151 0,347
13 3,221 3,165 36,049 0,280 2,554 28,698 14,717 0,415
14 3,895 2,966 37,171 0,426 27,586 82,424 24,343 5,879
15 5,667 34,125 27,868 1,310 20,532 89,252 25,322 5,440
16 1,804 1,576 40,950 0,005 5,811 6,826 36,395 0,433
17 1,588 10,140 21,675 0,331 39,961 196,110 | 20,067 4,000
18 3,765 22,330 17,313 1,060 9,208 50,481 18,391 4,440
19 7,047 12,944 25,820 0,852 22,442 46,786 30,297 20,475
20 0,283 1,397 22,183 0,706 3,150 61,602 7,846 2,470
21 1,656 5,287 35,407 0,195 14,814 119,210 | 25,508 0,935
22 7,032 14,729 35,438 0,149 23,176 21,846 37,797 0,870
23 2,707 12,010 35,678 0,160 37,458 171,980 | 25,430 12,918
24 3,221 3,165 36,049 0,280 7,475 3,767 40,950 0,267
25 0,988 4,947 28,281 0,632 7,127 20,693 32,114 0,108

Perfiizyon degerleri incelendiginde;

1-Minimum kan hacim degeri, prostat patolojileri (malign ve benign toplam) i¢in 2,5

mL/100g, mesane patolojileri (malign ve benign toplam) i¢in 3,1 mL/100g, kaslar i¢in 0,2

mL/100g; maksimum kan hacim degeri, prostat patolojileri (malign ve benign toplam) igin

25,2 mL/100g, mesane patolojileri (malign ve benign toplam) i¢in 39,9 mL/100g, kaslar
icin 14,7 mL/100g bulunmustur (Tablo VIII);

Tablo VII1: Minimum, maksimum ve ortalama kan hacim degerleri (PBV; prostat kan hacmi, MBV; mesane

kan hacmi, KASBV; kas kan hacmi)

N Minimum Maximum Mean Std. Deviation
KASBV 25 0,2830 14,7800 3,408300 3,0307076
PBV 13 2,5540 25,2240 13,848000 7,5969156
MBV 12 3,1500 39,9610 18,228333 12,397361
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Grafik 1: Kan hacim degerlerinin tiim hasta grubunda dagilimi1 (PBV; prostat kan hacmi, MBV; mesane kan
hacmi, KASBV; kas kan hacmi)

Kan hacmi degerleri ortalamasi, tiim mesane ve prostat patolojilerinde (benign ve malign),
kas dokusundan yiiksekti. Benign ve malign kitleler ayri ayr1 diigiiniildiigiinde de kan
hacmi degerleri kas dokusundan belirgin sekilde yiiksekti ve aradaki farklar istatiksel
olarak anlamli bulundu (p <0,05).

2-Minimum kan akim degeri, prostat patolojileri (malign ve benign toplam) i¢in 17,6
mL/100g/dk, mesane patolojileri (malign ve benign toplam) i¢in 3,7 mL/100g/dk, kaslar
icin 1,3 mL/100g/dk; maksimum kan hacim degeri, prostat patolojileri (malign ve benign
toplam) i¢in 100,2 mL/100g/dk, mesane patolojileri (malign ve benign toplam) icin 196,1
mL/100g/dk, kaslar i¢in 34,1 mL/100g/dk bulunmustur (Tablo IX);

Tablo IX: Minimum, maksimum ve ortalama kan akim degerleri (PBF; prostat kan akimi, MBF; mesane kan
akimi, KASBF; kas kan akimi)

N Minimum Maximum Mean Std. Deviation
KASBF 25 1,3970 34,1250 11,035440 8,7447451
PBF 13 17,6100 100,2300 49,127231 29,959338
MBF 12 3,7670 196,1100 72,581417 62,732090
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Grafik 2: Kan akim degerlerinin tiim hasta grubunda dagilimi (PBF; prostat kan akimi, MBF; mesane kan
akimi, KASBF; kas kan akimi)

Kan akim degerleri ortalamasi, tim mesane ve prostat patolojilerinde (benign ve malign)
kas dokusundan yiiksekti. Benign ve malign kitleler ayri ayr1 diigiiniildiigiinde de kan
hacmi degerleri kas dokusundan belirgin sekilde yiiksekti ve aradaki farklar istatiksel
olarak anlamli bulundu (p <0,05).

3-Minimum ortalama gegis zamani degeri, prostat patolojileri (malign ve benign toplam)
icin 14,7 sn, mesane patolojileri (malign ve benign toplam) igin 7,8 sn, kaslar i¢in 14,6 sn;
maksimum kan hacim degeri, prostat patolojileri (malign ve benign toplam) igin 37,1 sn,
mesane patolojileri (malign ve benign toplam)igin 40,9 sn, kaslar i¢in 40,9 sn bulunmustur
(Tablo X);

Tablo X: Minimum, maksimum ve ortalama, ortalama ge¢is zamani degerleri (PMTT; prostat ortalama gecis

zamani, MMTT; mesane ortalama gegis zamani, KASMTT; kas ortalama ge¢is zamani)

N Minimum Maximum Mean Std. Deviation
KASMTT 25 14,6630 40,9500 28,573560 8,1909129
PMTT 13 14,7170 37,1510 27,180692 6,0888294
MMTT 12 7,8460 40,9500 27,038333 9,2445202
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Grafik 3: Ortalama gecis zamani degerlerinin tiim hasta grubunda dagilimi (PMTT; prostat ortalama gecis

zamani, MMTT; mesane ortalama gecis zamani, KASMTT; kas ortalama gec¢is zamani)

Ortalama gecis zaman1 degerleri ortalamasi, tim mesane ve prostat patolojilerinde (benign

ve malign) kas dokusuna yakin olup arada istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi.

4-Minimum permeabilite degeri, prostat patolojileri (malign ve benign toplam) icin 0,06

mL/100 g/dk, mesane patolojileri (malign ve benign toplam) i¢in 0,1 mL/100g/dk, kaslar

icin 0,003 mL/100g/dk; maksimum kan hacim degeri, prostat patolojileri

(malign ve

benign toplam) i¢in 12,07 mL/100g/dk, mesane patolojileri (malign ve benign toplam) i¢in
20,4 mL/100g/dk, kaslar i¢in 10,2 mL/100g/dk bulunmustur (Tablo XI);

Tablo XI: Minimum, maksimum ve ortalama, permeabilite degerleri (PPS; prostat permeabilite surface,

MPS; mesane permeabilite surface, KASPS; kas permeabilite surface)

N Minimum Maximum Mean Std. Deviation
KASPS 25 0,0030 10,2010 0,842760 2,0354191
PPS 13 0,0610 12,0760 2,684154 3,1734892
MPS 12 0,1080 20,4750 4,852917 6,1152793
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Grafik 4: Permeabilite degerlerinin tiim hasta grubunda dagilim1 (PPS; prostat permeabilite surface, MPS;

mesane permeabilite surface, KASPS; kas permeabilite surface)

Permeabilite degerleri ortalamasi, tim mesane ve prostat patolojilerinde (benign ve
malign) kas dokusundan yiiksekti. Benign ve malign kitleler ayr1 ayr diigiiniildiigiinde de
permeabilite degerleri, kas dokusundan belirgin sekilde yiiksekti ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p <0,05).

5-Prostat patolojilerinde benign ve malign Kitlelerin ortalama perfiizyon parametreleri
karsilastirildiginda kan hacmi, kan akimi ve permeabilite degerleri, malignitelerde anlamli
sekilde yiiksek bulundu ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p <0,05). Ortalama
gecis zamani degerleri ise malign ve benign patolojilerde benzerdi ve arada istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo XII).
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Tablo X11: Benign ve malign prostat patolojilerinde ortalama perfiizyon parametreleri

PATOLOJI N Mean Std. Deviation | Std. Error
Mean
PBV benign 3 5,98267 4,713782 2,721503
malign 10 16,20760 6,723512 2,126161
PBF benign 3 29,35167 9,756936 5,633170
malign 10 55,05990 31,719541 10,030600
PMTT benign 3 23,25833 12,136666 7,007107
malign 10 28,35740 3,167328 1,001597
PPS benign 3 1,25067 1,506691 ,869888
malign 10 3,11420 3,468879 1,096956
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Grafik 5: Benign ve malign prostat patolojilerinde perfiizyon degerlerinin karsilagtirmasi

6-Mesane patolojilerinde benign ve malign kitlelerin ortalama perfiizyon parametreleri

karsilastirildiginda kan hacmi, kan akimi ve permeabilite degerleri, malignitelerde anlaml

sekilde yiiksek bulundu ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p <0,05). Ortalama

gecis zamani degerleri ise malign ve benign patolojilerde benzerdi ve arada istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo XIII).
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Tablo XI111: Benign ve malign mesane patolojilerinde ortalama perfiizyon parametreleri

PATOLOJI N Mean Std. Deviation Std. Error
Mean
MBV benign 4 10,23200 8,849556 4,424778
malign 8 22,22650 12,375369 4,375354
MBF benign 4 26,97700 24,518092 12,259046
malign 8 95,38363 64,372221 22,759017
MMTT benign 4 29,67675 15,006071 7,503035
malign 8 25,71913 5,641160 1,994451
MPS benign 4 0,92875 1,078648 ,539324
malign 8 6,81500 6,713293 2,373507
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Grafik 6: Benign ve malign mesane patolojilerinde perfiizyon degerlerinin karsilagtirmasi
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OLGU ORNEKLERI

e)

Sekil 7: 1 no’lu olgu: 62 yas, erkek, asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perinoral
invazyon (+), cerrahi sinir (-)
a) Kontrastli aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen prostat ve kas dokusu
b)BV degeri, prostatta 20,8 ml/100g ve kasda 4,5 ml/100g olarak 6l¢iildil.
c) BF degeri, prostatta 58,6 ml/100g/dk ve kasda 13,3 ml/100g/dk olarak 6l¢tildii.
d) MTT degeri, prostatta 25,5 sn ve kasda 28 sn olarak ol¢iildii.
e)PS degeri, prostatta 0,6 ml/100g/dk ve kasda 0,1 ml/100g/dk olarak 6l¢iildii.
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Sekil 8: 14 no’lu olgu: 78 yas, erkek, degisici epitel hiicreli kanser, low grade, lamina propria invazyonu (+),
kas invazyonu (-)
a) Kontrastli aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen mesane kitlesi ve kas dokusu
b) BV degeri, mesane kitlesinde 121 ml/100g ve kasda 4,4 ml/100g olarak 6l¢tildii.
c¢) BF degeri, mesane kitlesinde 22,2 ml/100g/dk ve kasda 6,5 ml/100g/dk olarak 6l¢iildi.
d) MTT degeri, mesane kitlesinde 21,3 sn ve kasda 32,7 sn olarak 6l¢iildii.
e)PS degeri, mesane kitlesinde 2,9ml/100g/dk ve kasda 1 ml/100g/dk olarak 6l¢iildii.
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e)

Sekil 9: 4 no’lu olgu: 71 yas, erkek, BPH
a) Kontrastli aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen prostat ve kas dokusu
b) BV degeri, prostatta 4 ml/100g ve kasda 1 ml/100g olarak ol¢iildi.
c¢) BF degeri, prostatta 39,4 ml/100g/dk ve kasda 4,7 ml/100g/dk olarak 6lgtildi.
d) MTT degeri, prostatta 17,9 sn ve kasda 23,4 sn olarak o6lgiildii.
¢)PS degeri, prostatta 2,9 ml/100g/dk ve kasda 0,06 ml/100g/dk olarak 6l¢iildii.
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e)

Sekil 10: 20 no’lu olgu: 60 yas, erkek, mesane epitelinde agir displazik degisiklikler, invaziv tm(-),
nonspesifik iltihabi degisiklikler
a)Kontrasth aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen mesane kitlesi ve kas dokusu
b) BV degeri, mesane kitlesinde 2,1 m1/100g ve kasda 0,4 ml/100g olarak 6l¢iildii.
¢) BF degeri, mesane kitlesinde 48,8 ml/100g/dk ve kasda 2,3 ml/100g/dk olarak 6lgiildii.
d) MTT degeri, mesane kitlesinde 13,4 sn ve kasda 30 sn olarak 6l¢iildii.
e)PS degeri, mesane kitlesinde 0,8 ml/100g/dk ve kasda 0,02 m1/100g/dk olarak 6l¢iildii.
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Sekil 11: 22 no’lu olgu, 67 yas, erkek, kan ve kan elemanlarindan olusan materyal
a)Kontrasth aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen mesane kitlesi ve kas dokusu
b) BV degeri, mesane kitlesinde 23,1 ml/100g ve kasda 7 ml/100g olarak dl¢tildii.
¢) BF degeri, mesane kitlesinde 21,8 ml/100g/dk ve kasda 14,7 ml/100g/dk olarak 6l¢iildii.
d) MTT degeri, mesane kitlesinde 37,7 sn ve kasda 35,4 sn olarak ol¢tildii.
e)PS degeri, mesane kitlesinde 0,8 ml/100g/dk ve kasda 0,1 ml/100g/dk olarak olgtildii.
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Sekil 12: 2 no’lu olgu, 56 yas, erkek, asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 3+3), perindral
invazyon (-), cerrahi sinir (-)
a) Kontrasth aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen prostat ve kas dokusu
b) BV degeri, prostatta 20,1 ml/100g ve kasda 14,7 ml/100g olarak 6l¢iildii.
¢) BF degeri, prostatta 38 ml/100g/dk ve kasda 20 m1/100g/dk olarak dlgiildii.
d) MTT degeri, prostatta 35,9 sn ve kasda 37,9 sn olarak 6lgiildii.
¢)PS degeri, prostatta 2,4 ml/100g/dk ve kasda 2,7 ml/100g/dk olarak 6lgiildii.
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e)

Sekil 13: 17 no’lu olgu, 76 yas, erkek, degisici epitel hiicreli kanser, high grade, lamina propria invazyonu
(+), kas invazyonu (-)
a)Kontrasth aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen mesane kitlesi ve kas dokusu
b) BV degeri, mesane kitlesinde 39,9 ml/100g ve kasda 1,5 ml/100g olarak dl¢tildii.
¢) BF degeri, mesane kitlesinde 196,1 ml/100g/dk ve kasda 10,1 ml/100g/dk olarak Sl¢iildii.
d) MTT degeri, mesane kitlesinde 20 sn ve kasda 21,6 sn olarak dl¢iildii.
e)PS degeri, mesane kitlesinde 4 ml/100g/dk ve kasda 0,3 ml/100g/dk olarak olgiildii.
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e)

Sekil 14: 10 no’lu olgu: 77 yas, erkek, asiner tipte prostatik adenokanser (Gleason grade 4+3), perinoral
invazyon (+), cerrahi sinir (-)
a) Kontrasth aksiyel BT kesitinde ROI yerlestirilen prostat ve kas dokusu
b) BV degeri, prostatta 16,1 ml/100g ve kasda 6,1 ml/100g olarak 6l¢iildii.
¢) BF degeri, prostatta 96,3 ml/100g/dk ve kasda 10,5 ml/100g/dk olarak ol¢iildi.
d) MTT degeri, prostatta 8,8 sn ve kasda 37,3 sn olarak 6l¢iildii.
¢)PS degeri, prostatta 3,4 ml/100g/dk ve kasda 0,1 ml/100g/dk olarak 6l¢iildii.
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5. TARTISMA

BT, doku anatomisini ve incelenen bolgedeki dansite degisikliklerini, grinin tonlari
seklinde belirlemektedir. BT ile perfiizyon goriintiilemeleri yapmak da miimkiindiir (2).
1979 yilinda Godfrey Hounsfield’in BT yi ilk olarak tanimlamasindan 9 yil sonra Leon
Axel dinamik kontrastli BT datalarindan doku perfiizyonu elde etmeyi 6nermistir (125).
BT perfiizyon goriintiilleme son zamanlarda non invaziv olmasi ve doku i¢i kan hacmi, kan
akimi, permeabilite ve gecis zamam gibi parametreleri belirleyerek, doku fizyolojisini
gostermesi nedeniyle 6nem kazanmaktadir (130,137,138). BTP tiglincii jenerasyon bir
BT’ye gerekli yazilimin eklenmesiyle, spiral goriintii alma kapasitesi olmadan bile
uygulanabilen bir yontemdir (139). Son yillarda multidetektor BT’lerin (MDBT)
gelistirilmesiyle, perflizyon BT daha dikkat ¢ekici hale gelmistir. BTP, biiylik damar
akimlarini saptayan BT anjiyografinin aksine mikroskopik doku diizeyindeki kan akimina
duyarlidir (140).

Perfiizyon yalnizca kan akiminin hizi ya da hacmine bagh degildir; dokunun kapiller
yataginin yapist da perfiizyonu etkiler. Perfiizyon goriintiillemede kantitatif hesaplamalar,
kanin perfiizyon alanina giris ve ¢ikisina dayanilarak matematiksel yontemlerle yapilir
(141,142).

BTP uygulamasi i¢in BT sistemi sine ¢cekim yapabilme kapasitesine sahip olmalidir. Sine
cekim ile ayni kesit diizeyinden ardigik goriintiileme yapilabilmektedir. BTP i¢in otomatik
enjektdr, noniyonik kontrast madde ve intravendz (IV) uygulamaya olanak veren damar
yolu acilmasi gerekmektedir (1). Kontrast maddenin IV enjeksiyonundan sonra dinamik
gortintiileme ile damar ve dokulardaki atentiasyon degisimi gozlenebilir. Segilen bir arterin
tizerine ROIs tanimlandiktan sonra, zaman-ateniiasyon egrisi olusturulur. Daha sonra
cesitli yazilimlar ile haritalar olusturulabilmektedir. Doku perfiizyonu, ateniiasyon
degisiklikleri ile Olgiilebilir. Kontrast maddenin zamanla degisimi perfiizyonu verir ve
konsantrasyonu doku ateniiasyonu ile lineer korelasyon gosterir. BT ile doku perfiizyon
6l¢iimii i¢in ¢esitli algoritmler ve matematiksel teknikler kullanilmaktadir (143).

MR perfiizyon goriintiilemede, gadolinyum bazli kontrast maddenin bolus verilmesinden
sonra T1 ya da T2 agirlikli dinamik goriintiiler degerlendirilir. Gadolinyum bazli kontrast
maddelerin davranigi iyonize kontrast maddeler ile benzerdir; fakat bu metod ile timor
perfiizyonunun kesin hesaplamasi giigtiir. Ciinkii sinyal intensitesi ve gadolinyum

konsantrasyonu lineer iliski gostermemektedir (144-149).
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Ticari yazilim tiriinleri gelistirilene kadar pahali bir teknik olan BTP, yaygin olarak santral
sinir sisteminde; ozellikle inmede, vaskiiler cerrahi oncesi inme riskini belirlemede ve
beyin timorlerinde kullanilmistir (1,3,144-149). Daha sonralar1 yaygin kullanim alani
olusan BTP diger kanser tiirlerinde de kullanilmaya baglanmustir.

Miles ve arkadaslar timor anjiogenezisi ve timdr kontrastlanmasi arasinda kesin bir iligki
oldugunu vurgulamislar ve nedenini kontrastlanmanin fizyolojik temelinin timor
anjiogenezisinin fizyolojik etkilerine benzerligi ile aciklamiglardir (134). Timor
dokusunun biiyiimesi biiyilk oranda yeni vaskiiler yapilar gelistirmesine baghdir.
Anjiogenezis artmis perfiizyon degerleri ile ilgili olup artmis kontrastlanma tiimdriin
neovaskiilarizasyonuyla iliskilidir.

Gandhi ve ark. 14 bas-boyun skuamoz hiicreli kanser hastasinda; perflizyon
parametrelerinin (PS, BF ve BV), timorli dokuda normal komsu dokulara gore artmis
oldugunu gostermistir (150). Benzer sekilde Rumboldt ve ark. 12 hastada elde ettikleri
BTP parametreleriyle bas-boyun malign lezyonlarinin benign lezyonlardan ayrilabilecegini
gostermiglerdir.

Bisdas ve ark. 2007 yilinda, parotis bezinde Kkitlesi mevcut 10 hastada, perfiizyon
parametrelerinin benign ve malign kitlelerin ayriminda kullanilabilecegini belirtmislerdir
(151).

Chen T. ve ark. 2008 yilinda, 41 6zafagus skuamoz hiicreli kanser hastasinda yaptiklar
perflizyon c¢aligmasinda; tiimOr anjogenezisinin artmasina bagli olarak perfiizyon
parametrelerinden BV degerlerinin yiikseldigini gostermislerdir (152).

BTP, akciger tiimorii karakterizasyonunda ve siipheli akciger nodiillerinde (153,154), okiilt
karaciger metastazlarinda, BT ile tiimor lokalizasyonu bulunamayan hastalarda, beyin
gliomlar1 ve lenfomalarin derecelendirilmesinde, bas-boyun kanserlerinde radyoterapiye
cevabin degerlendirilmesinde kullanilabilmektedir (155-158). Ayrica BTP tiimérlerin
radyoterapi ve ilag tedavisine yanitinin degerlendilmesi icin kullanilabilmektedir (159-
162). Malign lezyonlarda, benign lezyonlara gore perfiizyon degerlerinin yiikksek olmasi
artmis timor neovaskularizasyonuna, selliilariteye ve immatiir tortiioz vaskiiler yapilara
bagli olarak agiklanabilmektedir.

Yun Liu ve ark. 25 meme kanserli hastada biiylimiis aksiller lenf nodlarinda perfiizyon
incelemesi yapmislar; BTP nin 6zellikle lenf nodlarindaki anjiognezisi gdstermede etkin

oldugunu belirtmislerdir (163).
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Bisdas ve ark. 2007 yilinda, orofarinks ve oral kavite tiimorlii 77 hastada, primer/rekiirren
timor ve normal dokulardan elde ettikleri perfiizyon parametrelerinin, ayirim i¢in anlamli
farklilikta oldugunu gostermislerdir (164).

Son zamanlarda BTP ve tiimor i¢i mikrovaskiiler dansite (MVD) arasindaki iliski 6nem
kazanmistir. Bu konuda Zi-Ping Li ve ark. 2005 yilinda 37 hastada yaptiklar1 ¢alismada;
kolorektal kanserler icin MVD ve perfiizyon arasinda iliski bulamamislardir. Erken
kolorektal kanserlerde neovaskularizasyon ve perflizyon yiiksek bulunmus ve MVD’nin
degil perfiizyonun, timor gelisimi gostermede katkisi oldugunu tanimlamislardir (165).
Ancak Lorraine Ashthere ve ark. 2009 yilinda 13 ileri evre bas boyun skuamoz hiicreli
kanser hastasi tizerinde yaptiklar1 ¢alismada MVD ve perfiizyon parametreleri arasinda
anlamli iliski oldugunu gostermislerdir (166).

Gandhi ve ark. 2006 yilinda yaptigi ¢alismada, orofarinks tiimérlii hastalarda kemoterapi
sonrast perflizyon degerlerinin %20 azaldigi gosterilmistir (167). Gandhi ve ark.,
perfiizyon degerlerindeki farkliligi, tiimor dokusundaki farkli biyolojik 6zelliklere bagli
oldugunu gézlemlemislerdir (150).

Cesitli literatiirlerde PS degerlerinde farkliliklar gdzlenmektedir. Hatta ayni grupta yapilan
farkli calismalarda, degisik sonuglar elde edilmistir. Bu durum, muhtemel yontem
farklililarindan kaynaklaniyor olabilir (kontrast verildikten sonra ¢ekime baslama zaman
ve ¢ekim siiresi) (143,150).

Goh ve ark. kolorektal kanserlerde 45, 65, 130. sn’lerdeki PS degerlerinin belirgin farkli
oldugunu gozlemlemislerdir. Cekim siiresi hakkinda yeterli bilgi olmadigini; ancak
kontrast maddenin intra ve ekstravakiiler alanda degisimi i¢in uzun ¢ekim siiresine (>65
saniye) ihtiyag oldugunu vurgulamiglar; ancak ¢ekim siiresi uzamasimin hareket
artefaktlarini artirdigini belirtmislerdir (168).

Ives ve ark. 2005 yilinda 10 prostat kanserli hasta iizerinde yaptigi ¢alismada; yiiksek
gradeli prostat kanserli hastalarda, yiiksek BV degerleri elde etmis; ancak evreleme ve yer
belirleme agisindan BTP incelemelerini anlamli bulmamiglardir (169).

Harvey ve ark. 2001 yilinda 22 prostat kanserli hastada radyoterapi oncesi ve sonrasinda
yaptiklar1 calismada; radyoterapi sonrasi ilk 6-12 haftada prostatin hiperemik cevabi
nedeniyle, kanserli doku ile normal doku ayrimi yapilamamistir (162).

Calismamizda, prostat ve mesane patolojileri ile normal kas dokularindan, perfiizyon
parametreleri elde edilmistir; permeabilite (PS), kan hacmi (BV), kan akimi1 (BF), ortalama
gecis zamani (MTT). Diger perflizyon ¢alismalarinda oldugu gibi bizim ¢alismamizda da,

hem benign hem de malign kitlelerde normal kas dokusuna oranla yiiksek BF, BV ve PS
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degerleri elde edilmigtir. Malign ve benign lezyonlarin ortalama perfiizyon degerleri
karsilagtirildiginda, diger c¢alismalarla benzer sekilde, malign kitlelerde perfiizyon
degerleri, MTT disinda, anlamli sekilde daha yiiksek bulunmustur. Bu bulgu benign-
malign ayrimi i¢in, MTT disindaki ortalama perfiizyon degerlerinin kullanilabilecegini
diistindiirmektedir. Calismamizda malign prostat lezyonlarinin ortalama degerleri; BV:16,2
mL/100g, BF: 55,05 mL/100g/dk, MTT:28,3 sn ve PS:3,1 mL/100g/dk olarak
bulunmustur. Benign prostat lezyonlarinin ortalama degerleri ise; BV:5,9 mL/100g, BF:
29,3 mL/100g/dk, MTT:23,2 sn ve PS:1,2 mL/100g/dk olarak bulunmustur. Malign
mesane lezyonlarinin ortalama degerleri; BV:22,2 mL/100g, BF: 95,3 mL/100g/dk,
MTT:25,7 sn ve PS:6,8 mL/100g/dk olarak bulunmustur. Benign mesane lezyonlarinin
ortalama degerleri ise; BV:10,2 mL/100g, BF: 26,9 mL/100g/dk, MTT:29,6 sn ve PS:0,9
mL/100g/dk olarak bulunmustur.

Literatiirde prostat kanserlerinde perflizyon uygulamasi hakkinda smirli sayida ¢alisma
varken, mesane kanserlerinde perfiizyon uygulamalar1 hakkinda ¢aligsmaya rastlanmamustir.

Dolayisiyla calismamiz bu konudaki 6zgiin ¢aligmalardandir.
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6. SONUC

Fonksiyonel tiimor goriintileme yontemleri giderek daha genis kullanim alani bulmakta
olup normal ve kanser dokusu arasinda perfiizyon farkliliklarini gostermek miimkiin
olmaktadir. Bdylece perfiizyon ve vaskiilarite hakkinda patolojik  degerler
tanimlanabilmektedir. Perfiizyon, birim zamanda birim dokuya giden kan miktar1 olarak
ifade edilir.

Konvansiyonel BT ve MRG yontemleri ile elde edilemeyen doku hemodinamigi bilgileri
BTP ve MRP yontemleri ile elde edilebilmektedir. Perfiizyon BT, rutin konvansiyonel
BT’ye ilave olarak c¢ok kisa zamanda diisilk komplikasyon riski ile uygulanabilecek bir
yontemdir. Perfiizyon parametrelerinin kolay, ucuz ve hizl bir sekilde hesaplanmaktadir.
Calismamizda perfiizyon BT’nin malign kitlelerin benign lezyonlardan ayriminda
yeterliligi ve uygulanabilirligi arastirilmis; perflizyon parametrelerinden BV, BF ve PS
degerinin bu ayrimda faydali olabilecegi gosterilmistir. Ancak malign ve bening kitlelerin
MTT degerleri arasinda anlamli farklilik bulumamistir. Bu durum, perfiizyon uygulama
teknigine, lezyon heterojenitesine, hasta dagilimina bagli olabilir.

Literatirde mesane ve prostat kanserlerinde perfiizyon BT calismalarina nadir
rastlandigindan, ¢calismamiz bu konuda 6zgiin bir ¢alismadir.

BTP’de uygulanan teknige, lezyonun heterojenitesine, artefaktlara, hasta hareketine bagl
olarak farkli sonuglar elde edilebilecegi géz dniinde bulunduruldugunda; mesane ve prostat
patolojilerinin benign-malign ayiriminda BTP yonteminin yararliliginin tam olarak ortaya
konabilmesi i¢in daha homojen olusturulmus ve sayisi yiiksek hasta serileri igeren

caligmalara gereksinim oldugunu diistinmekteyiz.
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7.0ZET

Calismamizin amaci mesane ve prostat kanserli hastalarda, benign-malign kitle ayriminda
perfiizyon BT nin etkinligini arastirmaktir.

Ufuk Universitesi Radyoloji Anabilim Dali’na, 2010-2011 yillar1 arasinda, prostat ve
mesane kanseri On tanilartyla bagvuran, yaslart 51-81(ortalama 67) arasinda degisen, 2
kadin ve 23 erkek hasta caligmaya dahil edilmistir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin BT tetkikleri ana bilim dalimizda bulunan tomografi
cihaz1 (Lightspeed 16 GE Healthcare,Milwaukee, Wisconsin, USA) ile yapilmistir. Once
scout ve standart kontrastsiz goriintiiler alinarak daha sonraki perfiizyon goriintiileme igin
kesit pozisyonu belirlenmistir. Cihazimizla elde edilen goriintiiler, ¢caligma istasyonunda
(Advantage Windows 4.2; GE Medical Systems), perfiizyon yazilimi ile (GE Perfusion
2.6.9) haritalara doniistiriilmistiir. Prostat parankimine ve mesane kitlelerine, her dort
diizeyde de, birden fazla ROI yerlestirilmis; ancak istatiksel analiz i¢in yalnizca en yiiksek
degerleri igeren ROI degerlendirilmistir.

Calismamizda, prostat ve mesane patolojileri ile normal kas dokularindan, perfiizyon
parametreleri olarak permeabilite (PS), kan hacmi (BV), kan akimi (BF), ortalama gecis
zamani (MTT) elde edilmistir. Mesane ve prostat patolojilerinde, normal kas dokularina
gore anlamli sekilde daha yiliksek BF, BV ve PS degerleri izlenmistir. Benzer sekilde hem
benign hemde malign kitlelerde normal kas dokularina gore yliksek BF, BV ve PS
degerleri bulunmustur. Malign ve benign lezyonlarin ortalama perfiizyon degerleri
karsilastirildiginda; malign kitlelerde perfiizyon degerleri, MTT disinda, anlamli sekilde
daha yiliksek bulunmustur. Bu bulgu benign-malign ayrimi i¢in, MTT disindaki ortalama
perflizyon degerlerinin kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.

Literatiirde mesane ve prostat kanserlerinde perfiizyon BT ¢aligmalarina nadir
rastlandigindan, ¢calismamiz bu konuda 6zgiin bir ¢alismadir.

Anahtar Kelimeler: Bilgisayarli Tomografi Perfiizyon (BTP), prostat kanseri, mesane

kanseri
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8. SUMMARY

The aim of this study was to show the benefits of CT perfusion technique in patients with
bladder and prostate malignancy.

25 patients were included to the study held at the radiology department of the Ufuk
University during years 2010 and 2011. Patients underwent to routine CT scan which was
followed by aquisiton of time-density chart and ended with perfusion mapping of the
tumoral tissues. Values have been obtained at multiple levels, but only the highest value
containing ROI’s were evaluated for statistical analysis.

Prostate and bladder pathologies showed higher values for blood flow (BF), blood volume
(BV) and permeability (PS) measurements than the normal muscular tissue. The
parameters above, showed significant higher rates in malignant masses in difference with
benign pathologies. Mean transition time (MTT) measurements were not statistically
significant in differentiation of pathologies in our study.

Perfusion computed tomography is a relatively new technigue that allows rapid qualitative
and quantitative evaluation of tissue perfusion by generating maps of blood flow, blood
volume, permeability and mean transit time. This study analyses the technique, clinical
applications, and benefits of perfusion CT on prostate and bladder malignancies.

Keywords: Perfusion Computed Tomography (PCT), prostate cancer, bladder cancer
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