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OZET

Bu caligmanin amaci, prostat kanseri 6n tanisiyla pelvik dinamik kontrastli
MRG ve difiizyon agirlikli MRG (DAG) tetkiki yapilan hastalarda tespit edilen
patolojik lezyonlarin malign-benign ayiriminda DAG’mn tamiya katkisini
arastirmaktir.

Calismaya Ocak 2009 ile Ocak 2010 tarihleri arasinda, Radyoloji Anabilim
Dali MR Unitesi’ne prostat kanseri én tanis1 ve pelvik MR tetkiki istemiyle gelen
50-85 yas araligindaki toplam 50 olgu dahil edilmis olup bu olgularin 11’1 normal
prostat dokusu tanisi alan kontrol grubunu olusturmaktadir. Olgularda sirastyla b100,
b600 ve b1000 gradient degerlerinde difiizyon agirlikli EPI goriintiiler alinarak ADC
degerleri olgiildii.

Transrektal Ultrasonografi (TRUS) esliginde yapilan biyopsi sonucu sitolojik
olarak 11 olguya normal prostat dokusu, 9 olguya prostatit ve 20 olguya prostat
adenokanseri tanis1 kondu. On olguya ise radikal prostatektomi sonucu histopatolojik
olarak adenokanser tanisi kondu. Cerrahiye ve biyopsiye giden olgulardan sitoloji ve
histopatoloji sonucu prostat kanseri olarak raporlanan doku ile benign olarak
saptanan dokularin ve prostatit odaklar1 iceren dokularm  ADC degerleri
karsilastirildi.

Prostat kanseri saptanan 30 olgunun kanserli dokularia ait ADC degerleri
b100, b600, b1000 gradientlerinde sirasi ile 2.06x10°>; 1.57x10°%; 1.35 x10~° mm?%/s
Olclilmiis olup; bu degerler normal dokudan ayni gradientlerde olciilen ADC
degerlerinden (b100, b600, b1000), (2.43x10°%; 1.77x10°>; 1.47x103mm?/s) diisiik
olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.001). Prostatit saptanan
olgularm ADC degerleri (b100, b600, b1000), (2.25x10°%; 1.69x10°% 1.48x107°
mm?/s), prostat kanseri saptanan olgularn ADC degerlerinden daha yiiksek
saptanmig olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.002). Prostatit
saptanan dokulardaki ADC degerleri ile normal prostat dokusunda olgiilen ADC
degerleri arasinda ise istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0.919). Sonug
olarak; ADC degerlerinin Olgiimleriyle birlikte difizyon MRG bir fonksiyonel
goriintileme yontemi olarak prostat kanserinde kanser dokusu ile benign prostat
dokusu ve prostatit ayiriminda 6nemli katkilar saglayabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Manyetik rezonans goruntileme (MRG), prostat
kanseri, ADC, difiizyon agirlikli gériintiilleme (DAG).



ABSTRACT
IMPORTANCE OF DIFFUSION-WEIGHTED MRI AND DYNAMIC
CONTRAST-ENHANCED MRI IN THE DIAGNOSIS OF PROSTATE
CANCER

The aim of this study is to investigate the contribution of diffusion-weighted
magnetic resonance imaging (DWMRI) in the differentiation of pathological
malignant and benign prostate lesions which were detected in patients screened for
suspected prostate cancer by pelvic abdomen dynamic contrast-enhanced MRI and
DWMRI.

A total 50 patients aged between 50-85 years old who were suspected for
prostate cancer and screened by pelvic MRI between January 2009 and January 2010
at Department of Radiology department included in our study. Eleven of these
patients having diagnosis of normal prostate tissue were control group. The ADC
values of patients were measured with diffusion-weighted EPI imaging at b100,
b600, b1000 gradients values, respectively.

Cytological examination transrectal ultrasonographic (TRUS) specimens
biopsy results cytologically showed normal prostate tissue in 11 patients, prostatitis
in 9 patients and adenocarcinoma in 20 patients. Histopathological results in 10
patients who underwent radical prostatectomies were diagnosed as adenocarcinoma.

ADC values of the tissues reported cytologically and histologically as
prostate cancer and normal tissue and prostatitis by surgery and biopsy were
compared.

ADC values measured in 30 patients with prostate cancer (b100, b600,
b1000), (2.06x10°; 1.57x10°% 1.35x10° mm?/sec, respectively) were statistically
significantly lower than ADC values measured in patients with normal prostate
tissues (b100, b600, b1000), (2.43x107% 1.77x10°; 1.47x10° mm?/sec, at b100,
b600, b1000 gradients respectively), and these were statistically significant
(p=0.001). ADC values measured in patients with prostatitis (b100, b600, b1000),
(2.25x10%; 1.69x10% 1.48x10° mm?sec) were found higher than ADC values
measured in patients with prostate cancer, and the difference was statistically
significant (p=0.02). The difference between ADC values measured in patients with
prostatitis and normal prostate tissue was not found statistically significant
(p=0.919).

Vi



As a result: diffusion MRI with measurement of ADC values as a functional
imaging method may provide an important role for differentiation prostate cancer
from normal prostate tissue and prostatitis.

Keywords: Magnetic resonance imaging (MRG), prostate cancer, ADC,
difussion weighted 1imaging (DWI).
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1. GIRIS

Prostat kanseri Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’'nde erkek
populasyonunda en sik goriilen malign tiimdrdiir (1). Insidans ve mortalitesi
gectigimiz 20 yil igerisinde gittikge artmistir ve simdiden tiim diinyada erkeklerde
goriilen en sik {i¢ kanserden biri olmustur. Yine ABD’de her yil yarim milyon yeni
vaka olacagi tahmin edilmektedir (2,3). Prostat kanserinde erken tani, hastaligin
seyrini biiyiik olc¢lide degistirecektir. Dolayisiyla giinlimiizde pek c¢ok arastirmaci,
agresif tarama ve tedavinin prostat kanseri mortalitesindeki azalmadan sorumlu
oldugu konusunda goriis birligi i¢inde bulunmaktadir. Gliniimiizde bu ayiric1 tani ve
genel tarama icin parmakla rektal muayene, serum prostat spesifik antijen (PSA)
konsantrasyonu Ol¢iimii ve transrektal ultrasonografi (TRUS) kullanilmaktadir (4).
Difiizyon agirliklt manyetik rezonans goriintiileme (DAMRG) biyolojik dokulardaki
Brownian hareketine bagli olusan molekiiler difiizyonu gostermede kullanilan bir
MRG teknigidir (5). Apparent Diffusion Coefficient (ADC), DAMRG’den
hesaplanan kantitatif bir parametredir ve ekstraseluler-ekstravaskiiler bosluktaki su
diflizyonu ile kapiller perfiizyonun kombine etkisini gostermektedir (6). Single-shot
ekoplanar gorintileme (SS-EPI) tekniklerinin ilerlemesiyle saniyeden daha kicuk
bir zaman biriminde gorinti elde edilebilmektedir. Boylece fizyolojik hareketler
dondurulmus olur ve bu da abdominal organlarin DAG ile degerlendirilebilmesini
miimkiin kilar (7).

DAMRG 10 yil1 agkin bir siiredir beyin iskemisinin erken tanisinda kullanilan
bir yontemdir. Ayn1 zamanda ADC o6lc¢timleri benign-malign lezyon ayiriminda
kullanilmaktadir. Diflizyon agirlikli goriintiilemeyi viicut manyetik rezonans
goriintiilemeye uygulama, hareket /susceptibility artefakti nedeni ile sinirli olmakla
birlikte son zamanlarda yapilan yenilikler viicut organlarinda MRG’nin
kullanilmasina olanak saglamis olup MRG ve DAG olduk¢a kiymetli ve birbirine
paralel goriintiileme yontemleri olmustur. Oyle ki yapilan bazi 6n ¢alismalar DAG
ile prostat kanseri ve benign prostat dokusunun ayiriminin yapilabilecegini, ¢linkii bu
iki dokuda ADC 6l¢iimlerinin farkli oldugunu gostermistir (8 -13).

Prostat kanserinin dinamik MRG ile kontrastlanma paternini arastiran 6nceki
caligmalar kanser dokusunun, normal periferal zona oranla erken fazda

kontrastlandigini, ge¢ fazda ise kontrast1 biraktigin1 gostermistir (9,14).



Biz yapacagimiz bu c¢alismada prostat kanseri siiphesi olan hastalarda
prostatin dinamik kontrasthi MRG ve DAG yontemleri ile ADC degerlerini
histopatolojik tani ile korele ederek kolay uygulanabilir ve noninvazif olan bu
yontemlerin prostat kanserinin erken tanisindaki rolii ve prostat kanseri ile benign
prostat hiperplazisi (BPH) ve prostatit ayirimmin bu yontemlerle miimkiin olup
olmadigini saptamay1 amacladik.

1.1. Genel Bilgiler

1.1.1. Prostat Anatomisi

Prostat erkek genital sistemindeki en buyik aksesuar bezdir. Kemik pelvis
boslugunda, tepesi asagi, tabani yukari bakan yaklasik olarak kraniokaudal boyutu 4
cm, anterior —posterior boyutu 2,5 cm ve transvers boyutu 3 cm olan prostat,
mesanenin inferior kisminda yerleserek erkek Tretrasinin proksimal kismini
cevreleyen fibromiiskiiler ve glandiiler bir organdir. Ovoid sekilli olan prostat

anterior, posterior ve 2 adet inferolateral yize sahiptir (15, 16) (Sekil 1).

Mesane

Tesﬁs A PI'O stat

Skrotum

Tunika Vaginalis

Sekil 1. Prostatin anatomik lokalizasyonu (17).

Prostatin taban kismi yukarida olup, mesane alt yiiziine komsudur. Alt

ylizinii ortada iretra delmektedir. Prostat tepesi ise asagiya bakar ve Urogenital

diafragmanin derin yapragmin iizerine oturur. Arka yiiz ile rektum arasinda fascia
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rectovesicalis vardir. Ust kenarda ductus ejaculatoriuslarin girdigi kii¢iik bir ¢ukur
bulunur. Bu cukur ile prostat arka yuzi, blylk alt ve kiglk Ust parcaya bolundr.
Lobus medius ad1 verilen iist par¢a ductus ejaculatorius ile liretra arasinda yer alir.
Altta kalan biiyiik boliimiinde yer alan hafif median oluk lobus dekstra ve sinistrayi
ayirir. Bu loblar glandiiler dokudan olusmustur. Uretranin dniinden iki lobu birbirine
baglayan pargaya istmus denir. On yiiz simfisiz pubisin 2 cm arkasinda yer alir.
Ligamentum pubo-prostaticuslar prostat1 yanlarda pubis kemigine baglar (18).

1.1.2. Prostatin Zonal Anatomisi:

Prostatin glandiiler elemanlari, iiretradaki kanallarinin farkli lokalizasyonlari,
farkli patolojik lezyonlara yol agmalari ve bazi olgularda farkli embriyolojik
kokenleri nedeni ile cesitli zonlara ayrilmis olup bunlar; anterior fibromiiskiiler
stroma, preprostatik sfinkterik zon, periferal zon, santral zon ve transizyonel zondur
(Sekil 2).

Sekil 2. Prostatin zonal anatomisi ( 19).

1-)Anterior fibromuskuler stroma: Prostat anteriorunu kaplayan kalin
konnektif bir dokudur. Detriisor kasindan orijin alip mesane boynundan baglayarak
prostatik iiretranin 6n yarisini sarar. Apekste, bu diiz kaslar dis sfinktere uzanirlar.
Bu tabaka prostatik {iretranin 6n yiiziinde bir sfinkter olusturur. Bu boliim retrograd
ejakulasyonun onlenmesinde de gorev alir. Anterior fibromuskuler stroma prostat
hacminin ti¢te birini olusturur ve glandiiler yap1 icermez (20).

2-)Periferik zon (Pz): Prostatin apikal, lateral ve posterior kisimlarini saran
en biiyiikk parcasidir. Karsinomlarin %75-80’1 bu zondan kaynaklanmaktadir (20)
(Sekil3).



Prostat total glandiiler dokusunun yaklasik %70’ini olusturur. Periferal zon
baziste prostatin posterior boliimiinii yapar, apekse dogru anteriora uzanir ve apeks
hizasinda Tlretrayr c¢epecevre sarar. Periferal zonun glandiiler kanallar
verumontanum ve distal prostatik iiretraya acilir. Prostatik kapsiiliin apekste ince
olusu ve yer yer olmayisi nedeni ile anatomik olarak apeks zayif ve prostat
kanserlerinin yayilimi a¢isindan 6nemli bir anatomik bolgedir (20, 21).

3-)Santral zon (Cz): Prostat dokusunun yaklasik %25°lik bolimiini
olusturan ve glandiiler fonksiyon yapan zonudur. Prostat kanserinin yaklasik %5-
10’u bu zondan kaynaklanir.

Santral zon igerisinden gecen ejakulator kanallar1 cepegevre sarar. Ejakulatuar
kanallar ile santral zon glandiiler elemanlar1 arasinda periprostatik dokunun prostata
uzanimindan olusan gevsek bir bag dokusu vardir ve bu alan prostat karsinomunun
periprostatik yayilimini kolaylastiran anatomik bir yol olusturur. Seminal vezikiil ve
vas deferenslerin santral zona girdigi bolgede prostat kapsiiliiniin kesintiye ugramasi
buranin anatomik olarak zayif bir bolge olmasina neden olur. Yine santral zon ile
periferal zon arasinda da sadece ince bir bag dokusu bandi bulunmasi periferal
zondaki bir karsinomun rahatlikla santral zona yayilim gdstermesine neden olur .

4-)Peritretral glandiler zon (Pgz): Verumontanumun iist kosesinden
sonraki iiretranin On tarafini sarar. Glandiiler ve nonglandiiler elemanlar tasir ve
retrograd ejakiilasyonu onleyen bir sfinkterdir. Ana komponenti preprostatik tliretray1
saran diiz kas sfinkteridir. Uretra ile arasinda ¢ok ince periiiretral glandlar vardir
(20).

5-)Transizyonel zon (Tz): Transizyonel zon kanallari, preprostatik ve
prostatik iiretranin birbirinden ayrildig1 diizeyde bu agidan koken alir ve preprostatik
sfinkterin altindan gecerek daha sonra lateral ve posterior yiizlerinde seyreder. Bu
zon prostatin glandiiler dokusunun %5-10’unu olusturur. Transizyonel zon,
komsulugundaki periferal ve santral zondan cerrahi kapsiil ad1 verilen ve TRUS ile
de goriilebilen fibromiiskiiler bir doku ile ayrilir. BPH transizyonel zondan
kaynaklanir. Yine prostat adenokarsinomunun yaklasik %20’sinin bu zondan kdken

aldig1 gosterilmistir (22, 23).
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s = Vezikil
Proksimal Ejakilator
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Periferik Zon

Distal Uretra

Sekil 3. Sagittal kesitten prostat zonlar1 (19).

1.2. Prostatik Patolojiler

1.2.1. Benign Prostat Hiperplazisi (BPH)

BPH yaslh erkeklerde en sik saptanan ve tedavisi miimkiin olan bir hastalik
olup 60 yas grubundaki erkeklerin yaklasik %60'inda mevcuttur. Normal bir
yetiskinde prostat agirligi ortalama 18-20 gr.’dir. BPH sonucunda prostat zamana
bagli olarak biiylimektedir. Histolojik olarak BPH 30 yas alt1 erkeklerde
goriilmezken yasla birlikte insidansi artarak 9. dekatta histolojik drneklerin %88’ inde
tespit edilmektedir. Palpabl prostat biiytimesi 60’11 yaslardaki erkeklerin %20’sinde,
80’11 yaglardakilerin ise yaklasik %43’linde tespit edilmistir. Klinik BPH oldukg¢a
yaygin olup Baltimore grubunun yaslanan erkek calismasinda, 60 yaslarindaki
erkeklerin %60’1nda degisik derecelerde klinik BPH oldugu gdsterilmistir (20, 24-
26).

BPH’nin etiyolojisi multifaktoriyeldir. Giinlimiizde klinik BPH nin gelisimi
ile ilgili elde edilmis esas etmenler yalnizca yas ve hormonal durumdur. Ostrojenler,
androjenler, stromal-epitelyal etkilesimler, norotransmitterler ve biiyime faktorleri

tek basmma ya da kombine olarak hiperplastik siirecin etiyolojisinde rol alirlar.
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Normalde prostatta %45-60 oraninda bulunan stromal elemanlar, BPH’nin erken
donemlerinde artmaktadir. Transizyonel zon daha kiiciik ve daha kompleks olup,
BPH bu zondan gelismektedir (27, 28).

BPH sonucunda transizyonel zonda (%95 oraninda) ve periiiretral glandiiler
zonda (%5 oraninda) nodiiler proliferasyonlar olusmaktadir. Bu noduller morfolojik
olarak; mduskuler nodil (nadir goralar), fibromuskuler nodil, stromal noddl,
fibroadenomat6z nodiil ve fibromyoadenomat6z nodiil (en sik rastlanan form) olmak
Uzere bes ana grupta incelenmektedir (29).

BPH; kesik kesik idrar yapma, idrara baslarken bir siire bekleme, idrar
bitimine dogru damlama, tam bosaltamama hissi ya da hi¢ idrar yapamama,
kalibrasyon ve projeksiyon bozuklugu gibi obstriiktif; sik sik idrar yapma, ani idrar
sikigmasi, gece sik idrara ¢ikma ve yangili idrar yapma gibi irritatif semptomlarla
kendini gosterir (20).

1.2.2. BPH Tamsinda Kullanilan Radyolojik Goriintiileme Yontemleri

1.2.2.1. intravenéz Pyelografi( iVP)

Biiylimiis prostat dokusu opak ila¢ ile dolu mesaneye basi yaparak mesane
taban kesiminde dolma defekti seklinde goriiniime neden olur. Interiireterik ¢izginin
bliylimiis prostat basist nedeni ile yukariya dogru yer degistirmesi {ireter alt uglarinda
J seklinde kivrilmaya neden olurken, mesane duvarinda divertikiiller ile iseme
sonrasi belirgin idrar rezidiisiiniin olmas1 gozlenebilecek diger bulgulardir (30).

1.2.2.2. Transrektal-Transabdominal USG

BPH’nin sonografik goérinimi histopatolojik degisikliklere bagli olup
farkliliklar gosterir. Transizyonel zonda, periiiretral glandiiler dokuda ya da her
ikisinde birden sinir veren nodiiler olusumlar veya diffiiz genisleme seklinde ortaya
cikabilir (31). Yiizde seksen oraninda transizyonel ve periiiretral zonda nodiiler
hipoekoik genisleme goriiliir. Yiizde on-yirmi oraninda ise izo ya da hiperekojen
hiperplastik nodiil goriiniimii mevcuttur. Prostat hacmi 30 ml’yi geger, biiyliyen
kesim heterojendir. Nodiiller kist ve kalsifikasyon alanlar1 icerebilir, iseme sonrasi

belirgin rezidl idrar gozlenir (32).



1.2.2.3. Bilgisayarh Tomografi (BT)

Biiylimiis prostat, simfizis pubis siiperior ramusunun {st smirmni asar,
hiperdens kalsifikasyon alanlari, hipodens nodiiller veya sivi dansitesinde Kkistler
icerebilir.

1.2.2.4. MRG

T1A’da prostat dokusunda biiylime izlenitken T2A’da transizyonel ve
periuretral zonda, noduler adenoma ait diisiik ya da heterojen sinyal intensitesi
mevcuttur ve goriinim adenokanserden ayirtedilemez. Kontrastli dinamik MRG’de
ise kanser dokusu genellikle kontrastt hizli tutup birakmasi nedeni ile BPH’dan
ayirtedilebilir (30).

1.2.3. Prostatit

Prostatitler yetiskin erkeklerde enfeksiydz veya nonenfeksiy6z nedenlerle
olusan ¢ogunlukla alt abdominal ve perineal semptomlara neden olan farkl klinik ve
komplikasyonlara yol agan prostat inflamasyonudur. Kronik prostatit bakteriyel
enfeksiyon veya tespit edilebilen prostatik inflamasyon kanit1 olmadan da
olusabilecegi gibi genellikle prostata 6zgii sekresyonlarda bakteri varligi ve 16kositoz
olarak goruldr (33-36).

Klamidya veya mikoplazma gibi spesifik ajanlarla iliskili olabilen kronik
prostatit, etiyolojik faktoriin bulunamadigi durumlarda prostadini olarak adlandirilir.
Akut prostatit, prostatin bilinen patojenlerle olusan akut enfeksiyonudur. Enfeksiyon
asendan yol ile liretradan, enfekte idrarin posterior {iretraya agilan prostat kanallari
icine reflisiinden, bakterilerin rektumdan dogrudan, lenfojen ve hematojen
yayillimindan meydana gelir. Tedavi edilmeyen vakalarda sepsis veya abse
gelisebilecek komplikasyonlardir (35-37).

1.2.3.1. Prostatit Tamsinda Kullanilan Radyolojik Goriintiilleme
Yontemleri

1.2.3.2. Transrektal USG — Doppler USG

Prostatitin akut ya da kronik evresine gore farkli sonografik goriinlimler
olusabilmektedir. Akut donemde asir1 agrili olmasi TRUS uygulanimini kisitlamakla
birlikte uygulanabilen vakalarda adenokarsinomu taklit eden hipoekojen noduller
tespit edilebilmektedir. Daha az siklikla diffiiz hipoekoik periferal zon da goriilebilir.

Abse olusumu mevcut ise color-power Doppler ile periferal vaskilarite gosteren



hipoekoik odak seklinde izlenir. Kronik prostatitte ejakulatuar kanallarda
kalsifikasyonlar, seminal vezikiillerde distansiyon, periprostatik kapsiilde kalinlagma
ve diizensizlikler ile periprostatik venoz yapilarda dilatasyon, periiiretral glandlarda
irregiilariteler ve degisik ekojenitelerde fokal kitlesel lezyonlar saptanabilmektedir.
Diffiiz olarak farkli biiyiikliikkte ya da periferik, soliter olmak U(zere hipoekoik
alanlarin goriilebildigi kronik graniilomatdz prostatit sonografik olarak prostatik
karsinomu taklit edebilmektedir (30,37).

1.2.3.3. Bilgisayarh Tomografi (BT)

Kapstle, periprostatik alana ve peritona uzanabilen, halka seklinde duvar
kontrastlanmasi gosteren, unilokiiler veya multilokiiler diisiik dansiteli alan seklinde
goruldr (30).

1.2.3.4. MRG

Prostatin kronik enfeksiyonu MRG’de prostat kanserine benzer goriiniimde
olup her ikisi de T2A’da hipointens olarak izlenir. Prostatit periferik zonda fokal
kitle veya kapsiiler diizensizlige neden olmaksizin rélatif diffiiz diisiik T2 sinyali
verir. Gadolinyum verilmesini takiben kanser dokusu erken ve belirgin kontrast
tutulumu gosterirken prostatit alaninda kontrast tutulumu gézlenmez (30, 38, 39).

1.2.4. Prostat kanseri

Prostat kanseri ABD’de erkek populasyonunda en sik goriilen malign
tiimordiir ve diinyada en az goriilme siklig1 ve mortaliteye sahip iilkelerden biri olan
Japonya’da bile hizla artmaktadir. Insidans ve mortalitesi gegtigimiz 20 yil igerisinde
gittikce artmistir ve simdiden tiim erkeklerde goriilen en sik {ic kanserden biri
olmustur (1 - 3).

Prostat kanserinde saglanacak erken tani, hastalifin seyrini biiylik Olciide
degistirecektir. Dolayis1 ile giliniimiizde pek ¢ok arastirmaci, agresif tarama ve
tedavinin, prostat kanseri mortalitesindeki azalmadan sorumlu oldugu konusunda
goris birligi iginde bulunmaktadir. Gliniimiizde, bu ayirici tan1 ve genel tarama igin
parmakla rektal muayene, serum PSA konsantrasyonu 6l¢imi ve transrektal
ultrasonografi (TRUS) kullanilmaktadir (4).

Prostat kanserinin goriilme sikligi ve kanserden 6liim oranit 50 yas isti

erkeklerde daha belirgin olmak {izere yasla birlikte belirgin olarak artis



gostermektedir. 39 yas altinda goriilme orani 1/10.000 iken, 40-59 yaslar arasinda
1/139 ve 60-79 yaslar1 arasinda ise bu oran 1/8'dir (40).

Epidemiyolojik ¢alismalarda prostat kanserinin etyolojisinde genetik
yatkinlik, hormonal etki, ¢evresel faktorler, diyet ve enfeksiyonun rol oynayabilecegi
ileri slirlilmiistiir. Prostat kanseri i¢in kesin risk faktorlerinin yas, aile hikayesi, 1rk;
olasi risk faktorlerinin diyetle alinan yag, hormonlar ve potansiyel risk faktorlerinin
vasektomi, kadmium, vitamin A ile vitamin D’nin asir1 kullanimi oldugu ileri
stiriilmiistiir (41, 42).

Baz1 prostat kanserlerinin kalitsal oldugunu diisiindiiren, prostat kanserli
aileler ortaya c¢ikmistir. Steinberg ve ark. (43) 691 prostat kanserli hastayi
inceledikleri ¢alismalarinda, prostat kanserli hastalarin birinci derece akrabalarinin
prostat kanseri gelisimi agisindan, kontrol grubuna goére anlamli derecede yiiksek
riske sahip oldugunu bulmuslardir. Farkli bircok ¢aligmada da prostat kanseri olan
hastalarin yakinlarinda prostat kanseri insidansinin normal populasyona gore arttig1
gosterilmistir. Ozellikle 55 yasin altindaki vakalarin %45’inde, tiim prostat
kanserlerinin ise %9’'unda yiiksek olasilikli otozomal dominant gecis varlig
gosterilmistir. Babasi ya da erkek kardesine 50 yasin altinda prostat kanseri tanisi
konulan bir erkekte prostat kanseri gelisme riski yaklasik 7 kat artmistir (43, 44).

Farkli etnik gruplarda prostat kanseri insidanst ve mortalite oran1 genetik ve
cevresel faktorlerin muhtemel ortak etkisi sonucu genis bir varyasyon gosterir.
Prostat kanseri ABD’de yasayan Siyah erkeklerde beyazlara oranla %70 daha fazla
goriilmektedir. Kuzey Amerika ve Kuzeybati Avrupa’da daha fazla, Asya, Afrika ve
Giliney Amerika’da daha az gozlenmektedir (45).

Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii -1 (IGF—1); prostat kanserinin olusumunu
tetikleyen ve ilerlemesinde rol oynayan bir faktér olup bu etkisini normal ve
degisime ugramis prostat epitelinde mitojenik ve antiapopitotik aktivitesi ile
gerceklestirir. Yiiksek IGF diizeylerine sahip erkeklerde prostat kanseri gelisme
riskinin diisiik diizeye sahip olanlardan 4 kat daha fazla oldugu tespit edilmistir (46,
47).

Yapilan ¢alismalarda yag icerigi yiiksek gidalarla ve kirmizi et tiikketimi ile

prostat kanseri riskinin arttigi one siiriilmiistiir. Ozellikle uzun siire kullanilan



diyetteki yliksek miktardaki yagin kanser hiicrelerinde biiyiimeye neden oldugu ve
prostat kanseri mortalite orantyla korele oldugu gosterilmistir (48, 49).

Prostat kanserlerinin %95 ini adenokarsinomlar olusturmaktadir. ikinci en sik
primer prostat timorii %3’liikk oranla periiiretral prostatik kanallardan koken alan
transizyonel hcreli karsinomdur. Kapsul veya seminal vezikul invazyonu kotu
prognozu gosterir. En sik metastaz iskelet sistemine olmakla birlikte son dénemde
akciger, karaciger ve bobrek metastazi da goriiliir (32, 50).

Histolojik Gradeleme

Prostat kanseri degerlendirilmesinde invazifligi ve prognozunu gostermede
hiicre diferansiasyon derecesi ve ¢ekirdek anaplazisine bagli olarak gelistirilen ve 5
dereceye ayrilan Gleason evreleme sistemi kullanilir (51 - 53) (Tablo - 1).

Tablo 1. Gleason evreleme sistemi.

Derece 1  Timor gevresi sinirly, tiniform ve ayrik yerlesimli yapilardan olusur.
Derece 2 Timor gevresinde yer yer komsu dokuya uzanimlar mevcuttur.

Derece 3  TUmOr non-neoplastik prostat dokusuna infiltre olmustur.

Derece 4  Tumor kenarlarinin diizensiz, infiltran karakteri izlenir.

Derece 5 Glandiiler diferansiasyon ortadan kalkmis, ortast nekroze timor

izlenebilir.

Gleason sisteminde alinan doku orneklerinde, en siklikla ve ikinci siklikla
gozlenen glandiler paternler belirlenir. Primer ve sekonder paternlerin ikisinin de
prognozda etkili oldugu disiiniildiigiinden, Gleason skoru her iki paternin
toplanmasiyla elde edilir. Dolayisiyla Gleason skoru en diistik 2(1+1) ve en yiiksek
10(5+5) arasinda degisir. Gleason skoru 2—4 iyi, 5-7 orta ve 8-10 kotl derecede
diferansiye timorleri gosterir (51, 52).

Klinik Evreleme

Evrelemede klinik muayene, yardimci tan1 yontemleri ve muayene bulgulari
yol gostericidir. Uygun tedavinin se¢imi agisindan evreleme 6nemli olup giiniimiizde
iki farkli evreleme sistemi kullanilmaktadir. Bunlar ABCD sistemi (Jewet-Withmore
sistemi) ile IUAC (international Union Against Cancer ) tarafindan ortaya konulan
TNM sistemidir. Bu iki temel yontemin kriterleri tablo 1 ve tablo 2’de ayrintili
olarak gosterilmistir (54, 55) (Sekil 4).
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Prostat bezi igerisinde kanser dokusu tespit edildikten sonra timaorin
evrelendirilebilmesi ig¢in, prostat bezi icindeki kanser dokusunun boyutlar1 ve
hacminin tayini ile birlikte, periprostatik invazyonun degerlendirilmesi amaciyla
prostat kapsull, ejakulatuar kanallar, noérovaskuler demetler, seminal vezikiller,
periprostatik yag dokusu, periprostatik/iliak lenf nodlar1 ve uzak metastazlar

acisindan paraaortik lenf nodlari, iskelet ve diger sistemlerdeki metastazlar

degerlendirilmelidir (56).

T4

Sekil 4. TNM siniflamasina goére prostat kanseri T1- Nonpalpabl T2-Palpabl, prostat
dokusuna sinirli T3-Extrakapsiiler yayilim, seminal vezikiil tutulumu. T4—Lenf nodu
ve/veya kemige metastatik yayilim (53,56).
Tablo 2. Jewet-Whitmore siniflamasi (54).

JEWET-WHITMORE SINIFLAMASI

Al < 5% doku ve Gleason > 7
A2 > 5% doku ve Gleason > 7

A - Nonpalpabl kanser

. B1<1,5cm boyut
B - Palpabl nodul

B2 > 1,5 cm boyut, prostatik kapsiil ile sinirlt

C1 Tek veya her iki tarfta kapsul invaze

C - Lokal invazyon C2 Vezikiila seminalis tabani invaze

C3 Vezikiila seminalis ve/veya komgu yapilart asmis

D1 Bolgesel lenf nodu metastazi
D — Metastaz

D2 Uzak metastaz
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Tablo 3. TNM simiflamasi (57-59).

TNM SINIFLAMASI

Primer Tamor (T)

Tx | Timoriin degerlendirilemedigi olgular

To | Tiimore ait hi¢bir bulgunun olmadigr olgular

T1 | Palpasyon ya da gorintileme yontemleri ile klinik olarak saptanamayan
olgular

Tla | Dokunun %S5 veya daha azindan insidental histolojik olarak saptanan tiimor

T1b | Rezeke edilen dokunun%5’inden fazlasinda insidental histolojik olarak
saptanan tumor

Tic | igne biyopsisinde saptanan timor

T2 | Prostata sinirh timor

T2a | Tek lobu tutan tumor

T2b | Her iki lobu tutan timor

T3 | Prostat kapsiiliinii asan timor

T3a | Ekstrakapsiiler yayilim (tek veya g¢ift tarafli )

T3b | Vezikula seminalis tutulumu

Bolgesel Lenf Nodlar: (N)

Nx | Bolgesel lenf nodlarinin degerlendirilemedigi olgular

No | Bolgesel lenf nodu metastazi bulunmayan olgular

N1 | Bolgesel lenf nodu metastazi

Uzak Metastaz (M)

Mx | Uzak metastazin degerlendirilemedigi olgular

Mo | Uzak metastaz1 olmayan olgular

M1 | Uzak metastaz

M1la | Bolgesel olmayan lenf nodu metastazi

M1b | Kemik metastazi

M1c | Diger bolgelere metastaz
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1.2.4.1. Prostat Kanseri Tamisinda Kullanilan Radyolojik Gortntileme
Yontemleri

1.2.4.2. Transrektal Ultrasonografi (TRUS)

Prostat kanserinin ultrasonografi bulgular1 spesifik olmayip periferik zonda
smirlart net secilen veya secilemeyen hipoekoik nodiil olarak goriiliirken bazen
homojen bez igerisinde heterojen kiigiikk bir alan seklinde de izlenebilir. Cevre
dokuda kitle etkisi olusturur. Kiigiik tiimor odaklar1 klasik olarak hipoekoik olmakla
birlikte tiim hipoekoik nodiillerin ancak %:20’si kanser ¢ikarken kanser ¢ikan
nodiillerin %40°’1 izoekoik, %10’u ise hiperekoiktir. TRUS prostat kanserinin
ekstrakapsiiler uzanimi ve vezikiila seminalislerin invazyonunun gosterilmesinde
faydali olmakla birlikte esas kullanim amaci transrektal biyopsilere rehberlik
etmektir. TRUS’ta kapsiiler kabariklik ve/veya retroprostatik aginin kaybi gibi
konturda duzensizlik bulgulari periprostatik yayilim bulgularidir. Periferal zonda
fokal bir alanda renkli Doppler US ile artmis vaskiilarizasyon izlenmesi prostat
kanseri yoniinden anlamlidir (32, 60).

1.2.4.3. Bilgisayarh Tomografi

Cok kesitli BT deki teknolojik gelismelere ragmen, BT’ nin prostat kanseri
tespiti ve lokal evrelemesindeki rolii simirlidir. BT ile normal ve anormal prostat
dokusunu birbirinden ayirmak miimkiin olmayip gok kesitli BT (CKBT) ile yapilan
dolasim fazli goriintiilerde prostat kanser odaklarmin yaklasik yaris1 periferik zonda
kontrastlanan odaklar olarak goriintiilenmistir. Periprostatik yag planlarinda
obliterasyon, nodrovaskiler bandlarda anormal kontrastlanma, mesane ve rektum
invazyonu ile lenfadenopati prostat kanserinde periprostatik yayilimda izlenebilen
BT bulgularidir (30, 32, 61).

1.2.4.4. Konvansiyonel-Dinamik Kontrasth MR Goriintiilleme (DKMRG)

Pelvik bolgede kullanilan diger goriintiileme yOntemlerine gére noninvaziv
olmasi, multiplanar incelemeye olanak saglamasi, yiiksek yumusak doku kontrasti ve
iyonizan radyasyon igcermemesi gibi nedenlerle Ustlinliik arzetmektedir. Dinamik
kontrastl konvansiyonel MRG, inceleme siiresinin uzun olmasi ve kontrast madde
maliyetinin yiiksek olmasi gibi dezavantajlara sahipken kullanilan kontrast maddenin
iyotlu kontrast maddelere oranla daha az yan etkiye neden olmasi avantajidir (62).

MRG’de prostat kanseri hiperintens normal periferal zon igerisinde hipointens odak
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seklinde izlenir. T1A goriintiiler tiimor dokusunun hiperintens izlenen periprostatik
yag dokuya uzanimini ve lenf nodu tutulumunu degerlendirmede faydalidir. Tetkik
Oncesi yapilan biyopsi islemine bagli kanama yanliglikla kanser odagi olarak
degerlendirilmemelidir. Ekstrakapsiiler uzanimin indirekt bulgulari; nérovaskiiler
trakt asimetrisi, prostat glandinda konturda bozulma, kapsllde silinme veya
retraksiyon ile retroprostatik aginin obliterasyonudur. DKMRG’nin belirgin prostat
kanserinde %73 duyarlilik ve %81 6zgiilliige sahip oldugu gosterilmistir. Prostatin
periferal zonu intravendz gadolinyum sonrasi alinan kesitlerde homojen kontrast
tutulumu gosterirken santral zonu glandiiler icerigi nedeni ile heterojen kontrast tutar.
Kanser geligen periferik zonda heterojen kontrast arttimi gozlenirken kanser disinda
periferik zonun heterojen kontrast artimina sebep olan diger nedenler; gecirilmis
prostatite sekonder fibrozis ve biyopsiye bagli hemorajidir (63).

DKMRG’ de lezyonun erken fazda kontrast tutup ge¢ fazda kontrasti
birakmasi maligniteye isaret etmekte olup kanser dokusu siklikla erken nodiiler
kontrastlanma ve kontrasti erken birakmasi (wash-out) ile ayirt edilir. Erken kontrast
tutulumunun uzun siire devam etmesi malignite acisindan daha az olmakla birlikte
anlamli kabul edilmektedir. Bunun yaninda erken fazda kontrast tutmayan ancak
zamanla artan kontrastlanma gosteren lezyonlar yiiksek olasilikla benign olup BPH
nodiilleri buna Ornektir. Prostatit T2A’da hipointens olup kontrast tutmayis: ile
kanser dokusundan ayirtedilir (30, 32, 64-66).

1.2.4.5. Manyetik Rezonans Spektroskopi

Prostat manyetik rezonans spektroskopik goriintileme (MRSG); prostat
kanseri goriintiilemesinde kullanilabilen bir tekniktir. Bununla birlikte inceleme
zamaninin uzun olmasi ve yeni MRG ekipmani gerektirmesi nedeni ile kullanimi
siirlidir (66, 67). MRSG, MRG’ye eklendiginde, prostat icerisinde sitrat, kolin ve
kreatinin gibi kimyasal yapitaslarinin hiicresel metabolizmasi hakkinda bilgi vererek
prostat kanserinin tespitinde Ozgiilliigii artirmaya yardimci olmaktadir. Normal
prostat dokusu diisiik kolin, yiiksek sitrat diizeyi gosterirken kanserli dokuda yuksek
kolin, diisiik sitrat seviyeleri gozlenir (68, 69).

1.2.4.6. Difiizyon Agirhiklh MR Gériintiilleme (DAMRG)

Diflizyon agirlikli manyetik rezonans goriintiileme (DAMRG) biyolojik

dokulardaki brownian hareketine bagli olusan molekiiler diflizyonu gostermede
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kullanilan bir MRG teknigidir (5). Normal dokuda su molekiillerinin gosterdigi bu
fizyolojik hareket, hiicre metabolizmasindaki bozulmaya paralel bir sekilde
kaybolmaktadir. Konvansiyonel MRG’de suyun molekiiler hareketi goriintii iizerine
son derece kiiciik bir katkida bulunmakta iken difiizyon agirlikli goriintiilemede
giiclii manyetik gradiyentler ile eko planar sekans kullanilmasi ile goriintiiniin suyun
difiizyonuna bagli olmasi saglanmaktadir (70, 71). Yapilan bazi1 ¢aligmalar DAG ile
prostat kanseri ve benign prostat dokusunun farkli ADC o6l¢timleri elde edilmesi
nedeni ile ayirt edilebilecegini gostermistir. Prostat kanser lezyon alaninda sikica bir
araya gelmis glandiiler elemanlar ve artmig hiicre yogunlugu bu alanda diflizyon
kisitlanmasina neden olur. S6z konusu bu diflizyon kisitlanmasi DAG’da yiiksek,
ADC’de diisiik sinyal intensitesi olarak karsimiza ¢ikar (5, 12, 13, 69). Prostat
kanseri T2A goriintiilerde siklikla hipointens izlendiginden DAG’1 yorumlarken T2
parlama etkisi goz ardi edilmelidir (14).

1.2.4.7. Pozitron Emisyon Tomografi (PET/BT)

PET prostat kanserinde Onemli kullanim alanina sahip goriintiilleme
yontemlerindendir. Bununla birlikte prostat, tiroid, testis, karaciger, bobrek ve
mesane kanserinde, sarkomlarda ve ndroendokrin tiimérlerde tutulum degisken olup
bu nedenle kullanimi sinirhidir. Genel kullanimda PET tracer kanser hiicrelerinde
glikolitik aktiviteyi gosteren 18-F FDG’dir. Genellikle lokalize prostat kanseri
teshisinde kullanilir. Yiiksek mesane aktivitesine yol agan iriner eksresyonunun
olmasi ve benign prostat nodiillerinde de tutulmasi kullanimin1 kisitlayan baslica
etkenlerdir. Ayrica diger kanser tipleri ile karsilastirildiginda prostat kanserinde
diisiik glukoz aktivitesi izlenmesi tani yetersizliginden sorumludur. Prostat kanseri
icin kullanilan diger ajanlar 11-C Asetat, 11-C Kolin ve Metionindir (32, 68, 72-74).

1.3. Manyetik Rezonans Fizigi

Fizik prensipleri 1946 yilinda Bloch ve Purcell tarafindan tanimlanan
goriintiileme yontemi olarak ise ilk kez 1973 yilinda Lauterbur tarafindan kullanilan
MRG; manyetik bir alanda, elektromanyetik radyo dalgalarinin viicuda gonderilmesi
ve geri donen sinyallerin goriintiiye doniistiiriilmesi temeline dayanir. Manyetik
rezonans goriintiilemede kuvvetli bir manyetik alan, radyofrekanspulslar1 ve gradient

alanlar kullanilmaktadir. Atomlarin ¢ekirdegi proton ve nétron adi verilen
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niikleonlardan olusurlar. Biitiin niikleonlar kendi etrafinda siirekli olarak spin
hareketi denilen doniigler yaparlar ( 75-77).

Niikleonlarin bu siirekli spin hareketleri sonucu dogal bir manyetik alan
olusturulur. D1s manyetik alanlarin yoklugunda bu momentler gelisigiizel dagilmistir.
Cekirdekteki niikleonlar ¢ift sayida ise birbirlerinin spin hareketlerini ortadan
kaldiracak sekilde dizilim gosterirken tek sayida niikleon i¢eren atomlarda net bir
manyetik dipol hareketi bulunur. Bu nedenle MRG’de baslica sinyal kaynagi tek
sayida niikleon igermesi ve biyolojik yapilarda fazla miktarda bulunmasi nedeniyle
hidrojen atomu (H+)’dur. Normalde dokularda rastgele dagilmis halde olan H+
dipolleri guclt bir manyetik alana yerlestirildiklerinde, dis manyetik alana paralel ve
anti paralel sekilde olmak iizere iki sekilde dizilim gosterirler. Paralel dizilim daha az
enerji gerektirdigi i¢in, anti paralel dizilime tercih edilir ve bdylelikle net manyetik
vektor ana manyetik alana paralel olur. Buna longitudinal manyetizasyon denir.
Protonlar bir yandan kendi etraflarinda spin hareketine devam ederken, diger yandan
da dis manyetik alanin giicii ile orantili olarak bu manyetik vektoriin aks1 etrafinda
salimim (precession) hareketi yaparlar. Salinim hareketinin frekansi ise Larmour
denklemi ile belirtilmistir (77, 78).

f=g.Bo

f = salimim frekans1 (WHz/sn) g = gyromanyetik sabite (uWHz/Tesla)

Bo = manyetik alanin giicii (Tesla)

Insan viicudunu olusturan protonlar igerisinde hidrojen en fazla miktarda
bulunan ve gyromanyetik orani en yiiksek olanidir ve bu nedenle MRG sinyalinin en
bliyiik dogal kaynagidir (78).

Fonksiyonel MRG

Giiglii gradiyent sistemler, son teknolojik geligsmeler ile endojen ve ekzojen
kontrast maddelerin birlikte kullanilmas1 MRG’de fonksiyonel inceleme imkani
saglamistir. Fonksiyonel c¢alismalar ile serebral kan akimi ve oksijenizasyonu
incelenebilirken, serebrovaskiiler iskemi, norodejeneratif hastaliklar ve neoplazik
olaylar gibi bir¢ok patolojik durum arastirilabilmektedir (75). Dort farkli fonksiyonel
MRG teknigi bulunmaktadir. Bunlar; difiizyon MRG, perfiizyon MRG, BOLD-
fMRG (Blood-oxygen-level-dependent fonksiyonel MRG) ve MR spektroskopi’dir.
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1.4. DAG’1in Tanim ve Fizik Kurallar

Difiizyon agirlikli goriintiileme (DAG) suyun mikroskopik hareketine bagh
olarak goriintii kontrast1 olusturan ve bu nedenle kontrast madde kullanimina ihtiyag
gostermeyen, eko planar goriintiilleme (EPI) teknigi kullanilarak oldukca kisa siirede
goriintli elde edilebilen fonksiyonel bir MRG sekanst olup hiicreici ve hiicrelerarasi
suyun mikrodifiizyonundaki degisikliklere duyarlidir. Konvansiyonel MRG’de su
molekdllerinin doku icindeki diflizyon hareketinin elde edilen manyetik rezonans
sinyaline katkis1 oldukca azdir. DAG’da ise goriintiilenecek alana ¢ok giicli
manyetik alan gradiyentleri uygulanarak biyolojik dokulardaki su molekillerinin
hareketini 6lgmek miimkiin hale gelmistir. Bu sayede incelenen dokuda, patolojilerle
degisen serbest ya da kisithh su molekiiliiniin sinyal 6zellikleri saptanabilir, tan1 ve
ayirict taniya onemli katkilar saglanabilir. En sik akut serebral infarkt tanisinda
kullanilmakta olan bu yontem ADC 6lgiimleri yapilarak sayisal degerlendirmeye de
olanak vermesi nedeni ile diger yontemlere istlinliik gosterir (79, 80).

Diflizyon agirlikli manyetik rezonans goriintiileme, MRG alaninda en hizli
gelisme gosteren tekniktir. ilk olarak 1980°li yillarda kullanilmaya baslanmis olup
difiizyon Olglimii ve MR goriintiilemenin birlestirilmesi ile olusturulmustur.
Diflizyon agirlikli manyetik rezonans goriintiilemenin ilk onemli uygulamasi ise
1990’11 yillarda, akut inmeyi saptadiginin fark edilmesiyle baglamistir . Molekiillerin
kinetik enerjilerine bagli ve 1s1 bagimli olarak rastgele ve her yonde olusan
hareketleri demek olan difiizyon temelde Brownian hareketi olarak adlandirilan, su
molekiillerinin {i¢ boyutlu ortamda yaptiklar1 serbest hareketidir. Diflizyon agirlikli
MRG teknigi hiicresel diizeydeki difiizyon ve perfiizyona duyarlidir. Hiicresel
diizeydeki s1v1 hareketi izotropik veya anizotropik olabilir izotropik hareket her yéne
esit randomize hareket iken anizotropik difiizyon farkli yonlerde farkli oranlarda
ortaya ¢ikar. Hiicre i¢i ve disindaki su miktarindaki farkliliklar dokulardaki diflizyon
ozelliklerinin farkliligin1 meydana getirir. Bu farkliliklar ayn1 zamanda dokulardaki

patolojik olaylar1 agiklamaya kolaylik saglar (6, 78, 81-85) (Sekil 5).

17



7
I.> 1275

iZOTROPIK ANIZOTROPIK

Sekil 5. Diflizyonda su molekiillerinin hareketlerinin sematik goriiniimii (83).

Partikiillerin bir konsantrasyon gradienti yoniinde olusan difiizyonel hareketi
Fick’s kural1 ile tanimlanmustir:

Fick’s kurali: J = -D X Ac/AX

J: Birim alandan her saniyede gecen partikiil sayist (flux, akim)

Ac: Partikil konsantrasyon gradienti

D: Difiizyon katsayisi

Ac/Ax: Konsantrasyon gradienti olup x katedilen mesafeyi gostermektedir

Randomize harekette partikiillerin net akim yonii basit bir fizik kuralina
uygun olarak molekiillerin yiiksek konsantrasyonlu bulunduklari ortamdan diisiik
konsantrasyonlu ortama dogrudur. Baslangigtaki yiiksek konsantrasyonlu baglama
bolgesinde birim alanda daha ¢ok partikil mevcuttur (86).

DAG’da olusan goriintii bu fizik kurallar1 1518inda meydana gelmektedir.
Fick’s kural1 ise konsantrasyon gradienti bulunan ortamlardaki difiizyon hareketi i¢in
gecerlidir. Su molekiilleri konsantrasyon gradientini asmaz ve bu nedenle Fick’s
kurali gegersizdir. Kisa mesafede difiizyonel hareket oldukca etkili, uzun mesafede
ise etkisizdir. Sonug olarak suyun difiizyonel hareketi kisa mesafelerde daha etkin
olup, MRG ile dl¢iilebilir sinyal degisikligine yol agmaktadir.

Diflizyon agirlikli goriintiileme tekniginde protonlar konumlarma gore,
uygulanan gradiyent ile farkli faz kaymalarina maruz kalirlar. Yiizseksen derecelik
geri ¢evirme pulsunu takiben ayni miktar gradiyent ile hareketsiz protonlar igin
olusturulan faz farki geri dondiiriilir. Ancak ilk faz kaydirmadan sonra hareket
ederek yer degistirmis olan serbest su protonlarinin faz farki geri dondiiriilemez ve
sinyal kayb1 olusur. Bu sinyal kayb1 brownian harekete bagl gradiyent uygulanan
yondeki net yer degistirmeyi gosterir. Boylece, DAG’da gradiyent darbelerinin
siddeti artirildikca ya da siiresi uzatildikca sinyal kaybinda artis gozlenmesi
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goriintiilerin  karakteristigini meydana getirmektedir. Gradiyentlerin siddetinin
degistirilmesi ile genellikle goriintiilerde farkli miktarlarda difiizyon agirlhigi elde
edilmektedir. Diflizyon 6l¢timii ilk defa 1965 yilinda Stejskal-Tanner’in yontemiyle
miimkiin olmustur (76, 81, 87).

1.4.1. DAG’1n Elde Edilmesi

Diflizyon agirlikli elde edilmis ilk sekans 1965 yilinda Stejskal ve Tanner
tarafindan tanimlanmistir. Stejskal ve Tanner T2A spin eko sekansina ilave olarak
esit ve zit yonde iki gradiyent pulsu kullanmistir. Molekiiller 180° RF pulsuna
simetrik yerlestirilmig bir ¢ift gradient pulsu ile manyetize edilirler (86) (Sekil 6).

90° 1800
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Sekil 6. Diflizyon agirlikli spin eko Stejskal-Tanner gorintileme pulsu (88) .

Uygulama slresi & ve uygulama araligi A olan difiizyon agirlikli GDiff
gradyanlar1 her TE/2 zaman diliminde uygulanmistir. Diflizyon agirlikli sinyal, spin
ekonun olustugu t = TE aninda toplanmistir. Diflizyon niifuzu yalnizca GDiff 6 ve A
parametrelerine baghdir, t’ den bagimsizdir. (RF: radyo frekansi; GM: okuma yonii;
GP: faz kodlama yont; GS: dilim segme yonu) (88).

Difilizyon hareketlerini MRG’ de goriintiiye g¢evirebilmek i¢in herhangi bir
sekans1 difiizyona hassaslagtiran giiclii gradiyentler gereklidir. Gigli manyetik
gradientleri belli yonlerde (x,y,z eksenlerinde) harekete gegirerek “su diflizyonu”
baskin kontrast mekanizmasi haline getirilir ve bu da direkt olarak goriintiilenir (86)

(Sekil 7).
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Sekil 7. Diflizyon gorintileme elipsoidi (88).

DAG’1n mekanizmast; uzaysal olarak degistirilen giiglii bir manyetik alanda
su molekiillerindeki protonlarin dagmik hareketlerinin birbirlerini etkilemeleri
sonucu olusan sinyal kaybinin MR ile goriintiilenmesi temeline dayanir (89).

Bu yontemde standart SE sekansini difiizyona hassaslagtirmak amaciyla 180
derecelik RF dalgasindan 6nce ve sonra zit yonde iki gradyent uygulanmistir. Olusan
sinyal soyle hesaplanir:

S=So x e-bD

S=élcllen sinyal

So= difiizyon gradyentler olmaksizin elde edilen sinyal

b= b faktor

D= diflizyon sabiti

Bu denklemde elde edilen uygulama giicti, genisligi, iki gradiyent baslangici
arasindaki siire, b degeri ile ifade edilir (85, 87).

Diflizyon agirlikli bir goriintii elde edebilmek icin uygulanan gradientler
yiiksek amplitiidlii olmali ve uygulama stiresi kisa olmalidir. Zira difiizyonun in vivo
Ol¢iimii giiclii gradientlerin gelistirilmesi ile miimkiin olmustur. Diflizyon katsayis1 —
molekiiler diizeyde hareketliligin bir oOl¢iisiidiir. Homojen ve simirsiz bir sivi
ortaminda diflizyon rastgele (serbest diflizyon) iken dokularda su molekdllerinin
difiizyonu hiicre i¢i ve hiicreler arasit yapilarca smirlanir (kisitlanmis difiizyon).
Diflizyon katsayisim1  etkileyen faktorler arasinda; hiicre i¢i organeller,
makromolekiiller, membranlar; viskozite ve 1s1 gibi ortamin fiziksel — kimyasal
ozellikleri; hiicre tipleri, liflerin sekli, sikligi, myelinizasyon derecesi sayilabilir.
Diflizyon katsayisi, diflizyon denkleminde elde edilen sinyalin dogal logaritmasi ile b
degeri grafiginin ¢izilmesiyle hesaplanabilir; katsay1 bu egrinin egimidir (75, 90, 91).
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Difiizyon agirlikli goriintiilerde sinyal yogunlugundaki diigme kontrast
olusumuna neden olmaktadir. Diflizyon 6l¢iimiinde uygulanan gradiyentin giicii,
siddeti ve uygulama siiresi “b” degeri ile ifade edilir. “b” degeri gradiyentin giicii ve
sliresini yansitan s/ mm2 olacak birimi ile Olgiilen bir parametredir. “b” degeri
arttikga hareketli protonlardaki faz kaymasi ve dolayisiyla net sinyal kaybi artar.
Pratik olarak DAG’da diflizyonun kisitlandig: alan, ¢cevre normal dokuya gore daha
yavas sinyal kaybina yol ac¢tigi i¢in hiperintens olarak goriilecektir. Elde edilecek
goriintiiniin difiizyon agirligini, uygulanan ekstra gradiyentin giicii; yani “b” degeri
ve siiresi belirlediginden goriintiiniin difiizyon agirligi arttirilmak isteniyorsa “b”
degeri arttirilmalidir. Klinik uygulamada genel olarak diisiik (b=0 mm?%sn) ve
maksimum (b=800-1200, genellikle 1000 mm?/sn) iki adet “b” degeri kullanilmas1
onerilmektedir. “b=0" degerli difiizyon goriintiisii sadece T2 agirlikli bilgi saglarken,
“b=1000" x, y, z eksenlerinde saf difiizyon agirlikli goriintiiler olusturmaktadir. Bir
bagka ifadeyle; yiiksek “b” degeri uygulanarak elde edilen kaynak goriintiiler
difiizyon agirlikli goriintiiler olarak adlandirilir. Bu deger secilerek elde edilen
difiizyon goriintiileri tanisal yorumlamalar i¢in ¢ogunlukla yeterli olmaktadir (86, 92,
93).

ADC = apparent diffusion coefficient (goriiniir difiizyon katsayisi): Biyolojik
dokularda goriintirdeki difiizyon katsayist (ADC) deyimi kullanilir; ¢iinkii in vivo
ortamda dl¢iilen sinyal kaybr in vitro ortamdan farkli olarak yalnizca su difiizyonuna
degil, damar i¢i kan akimi, BOS akimi ve kardiyak pulsasyonlar gibi c¢esitli
faktorlere bagimlidir (75, 94).

DAG’dan Kkantitatif bir parametre olarak hesaplanan ADC, ekstraseliiler
ekstravaskiler alandaki kapiller perflizyon ve su difiizyonu etkilerini birlestirir.
Boylelikle DAG normal ve patolojik dokulari ayirt etmede kullanilabilir. Eko-planar
difiizyon MRG’ de matematiksel ADC degerleri iki ana yontemle ol¢iilmektedir.
Birincisi Stejskal-Tanner formiilii, digeri ise ADC haritasi {izerinden yapilan
dogrudan 6lgiimdiir. Ikinci ydntem olan ADC haritasinda piksel degerinden
dogrudan hesaplama ise ¢ok daha kolay ve giivenlidir. Diflizyon goriintiileme
protokoliinde elde olunan otomatik ADC haritalar1 bunu saglamaktadir. Dokulardaki
ADC degerinin olgiilebilmesi igin en az iki farkli “b” degeri olmalidir. Her bir “b”

degeri ile bu “b” degerine karsilik gelen sinyal intensitesinin dogal logaritmasi
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arasinda lineer bir grafik elde edilir. Bu grafigin negatif egimi ADC degerini verir
(95).

ADC ol¢imlerinin dogrulugu “b” degerinin biiytkligi ile oldugu kadar sayisi
ile de ilgilidir. Rutin kullanimda uygulanan diflizyon gradiyentine dik olarak uzanan
fibrilli yapilarda (6rnegin beyaz cevher) normal difiizyonel hareket kisitlanmig olarak
gozikebilmekte ve bu da difiizyon kisitlanmasi yapan patolojileri (6rnegin akut
iskemi) taklit edebilmektedir. Bu nedenle (i¢c ya da daha fazla eksendeki anizotropik
difiizyon agirlig1 ortalamasi “trace DAG” olarak ifade edilir ve anizotropik etkiden
goreceli olarak bagimsizdir (79, 86).

Trace DAG her voksel i¢in diflizyon vektoriiniin izdiistimii; x, y, z yonlerinde
Olciilen sinyal intensitelerinin ¢arpiminin kiip kokii alinarak hesaplanir. Boylece elde
edilen Trace DAG’da yoOne bagli sinyal degisikligi ortadan kalkmigstir. Bu
goruntulerde kontrasti olusturan diflizyonun biiyiikligii ve T2 sinyalidir. b degeri
arttikca difiizyon agirhigr artar, T2 ye bagimlilik azalir (86).

Pratikte difiizyonun rolatif biiyiikliigiiniin belirlenmesi yeterlidir ve manyetik
rezonans goriintiileme yapilirken birbirine dik olan bagimsiz {i¢ gradyent araciligiyla
herhangi bir yondeki difiizyon o6lculebilir. DAG elde edilirken, fizyolojik hareketler
su molekiillerinin difiizyondan dogan hareketlerine oranla ¢ok daha agirlikh
olacagindan hizli ya da ultra-hizli (EPI) T2 sekanslar kullanilir. Ekoplanar
goriintiilemede hizla acilip kapanabilen giiglii gradientlerin yardimiyla tiim beyin
kesitlerini yaklasik 10 saniyede taramak miimkiindir ve diflizyon agirlhikh
goriintiilemeyi klinikte miimkiin kilan ekoplanar goriintiilemenin kullanilmasidir (81,
96, 97).

DAG elde edilirken; ekoplanar (EP) SE T2 sekansa, esit biiyiikliikte, fakat
ters yonde 2 ekstra gradient eklenir. Birinci gradient protonlarda faz dagilimina
(dephase) neden olurken ters yondeki ikinci gradient hareketsiz protonlarda faz
odaklanmasina (rephase) neden olur. Boylece hareketsiz protonlar i¢in T2 sinyalinde
bir degisiklik gozlenmez. Hareketli protonlarda ise kismi faz odaklanmasi mevcuttur;
clinkii protonlarin bir boliimii ortamdan uzaklasmis, ikinci gradiente maruz
kalmamistir, bunlar da baslangigtaki T2 sinyali diflizyon katsayisi ile orantili bir

sekilde azalma gosterir (Sekil 8).
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Sekil 8. Stejskal-Tanner goriintiilleme sekans1 (98).

Hizl difiizyon gosteren protonlar T2 sinyalindeki kayip nedeniyle difiizyon
agirlikli goriintiilerde diisiik sinyalli (koyu), yavas difiizyon gosterenler ya da
hareketsiz protonlar ise T2 sinyalinde fazla degisiklik olmamas1 nedeniyle yiiksek
sinyalli (parlak) izlenirler. Difiizyon 6l¢iimiinde uygulanan gradient siddeti (b degeri)
arttik¢a hareketli protonlardaki faz dagilimi ve dolayisiyla sinyal kaybi artar (75, 96).

Difiizyon Agirhkh Goériintilleme (DAG); ilk olarak EP-SE T2 gorintiiler
elde edilir (TR/TE: 8000/112). Bu sekans: X, y ve z yonlerinde diflizyon gradientinin
(b=1000 mm?sn) eklenmesiyle 3 kez tekrarlanir. Sonug olarak 4 goriintii kiimesi
elde edilir:

EP-SE T2 (b= 0, difuzyon gradienti yok)

EP-SE T2 (b= 1000, x ydnilinde)

EP-SE T2 (b= 1000, y ydniinde)

EP-SE T2 (b= 1000, z yoniinde)

2, 3, 4 nolu kiimeler x, y ve z yonlerinde difiizyonun biiyiikliigiini belirler;
bunlara diflizyon agirlikli goriintiiler denir (75).

1.4.2. Difiizyon Agirhkli MRG’de Verilerin islenmesi

DAG diflizyonun yonii ve biyiikliigii hakkinda bilgi verir. Dokularin
dizilimine bagli olarak difiizyon degisik yonlerde farkliliklar gosterir; Ornegin
superiorinferior dogrultuda yapilan incelemede, 6l¢iim eksenine paralel seyreden
lifler boyunca difiizyon hizli iken (diisiik sinyal) Ol¢iim eksenine dik seyreden
liflerde yavastir (yiiksek sinyal). Doku dizilimine bagl olarak difiizyon hizinda
ortaya cikan bu farkliliklar (difiizyonel anizotropi) doku yapisi ile ilgili bilgi vermesi
acisindan yararlt olup dikkatli yorumlanmazsa hatali tanilara yol agabilir. DAG’da

kontrast1 diflizyonun yonii, biiytikliigli ve T2 sinyali olusturmaktadir (75).
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T2 parlamasi (T2 shine-through) : DAG’da izlenen yliksek sinyal hem in
vivo suyun difiizyonuna hem de sekansin T2 relaksasyon zamanina baghdir. Bu
olaya T2 parlama etkisi (“T2 shine-through”) denilmektedir. Yani T2A’da
hiperintens izlenen lezyonlar kisitlanmis diflizyon olmasa bile DAG’da yiiksek
sinyalli goriilir ve kisitlanmisg difiizyonu taklit eder. ADC haritasinin
degerlendirilmesi ile bu etkiden kurtulma saglanmig olur. ADC haritasi T2A
etkisinden arindirilmis olup difiizyon kisitlanmasi ile T2 parlama etkisini ayirt
etmektedir. Bu etki daha yiiksek ’b” degeri kullanilarak yani goriintiiniin difiizyon
agirhgr arttirllarak azaltilabilir. Uzun TE degeri kullanildiginda ise gradiyent
kullanim siiresi uzayacagi i¢in T2A etkisi daha da belirginlesecektir. T2A etkisini
azaltmak icin TE siiresini kisaltmak gerekmektedir. Bu da gradiyent gicini
artirarak, gradiyent kullanim siiresini azaltarak saglanabilir. Eksponansiyel imajlarin
kullanilmast da T2A etkisinden kurtulmanin bir diger yoludur. Eksponansiyel imajlar
diftizyon agirlikli imajlarin “b=0" olan T2A imajlara boliinmesi ile elde olunur (86,
99).

1.4.3. DAG’1n Klinikte Kullanimi

Giliniimiizde difiizyon agirlikli goriintiileme lezyonlarin karakterizasyonunda,
kistik ve 6dematoz degisikliklerin ayriminda, tedaviye yanitin belirlenmesi amaci ile
timor ¢aligmalarinda, hiperakut donemde inme tanisin1 koymada kullanilmakta olup
baslica kullanim alani en Onemli mortalite ve morbitide nedenlerinden biri olan
inmenin goriintiilenmesidir. Deneysel c¢aligmalar iskemik hasar1 izleyen birkag
dakika i¢inde tiim sekanslar normal iken ADC degerlerinde belirgin diismenin
oldugunu saptamislardir. Yine yaygin kronik iskemik degisiklikleri olan bir hastada
T2 ile ayirt edilemeyen akut / subakut infarkt alanlar1 DAG ile saptanabilmistir (92,
100, 101).

Difilizyon agirlikli goriintilleme iskemiyi takip eden ilk birka¢ dakikada
konvansiyonel MRG dahil tim goruntiileme yontemleri normal iken, ADC
degerlerinde belirgin azalma oldugunu gostererek erken donemde inmeyi
tantyabilmektedir (102).

Iskemi sonrast hiicre icerisine ¢ok miktarda iyon ve su girisi olur (sitotoksik
0dem) ki diflizyondaki bu azalmanin (kisitlanma) intra ve ekstraseliiler mesafe

arasindaki sivi dengesindeki degisiklige bagl oldugu diisiiniilmektedir (103). Ayn
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zamanda difiizyon azalmasina neden olan degisikliklerin ¢ok faktorlii olduguna dair
kamitlar vardir. Ornegin; difiizyon yolunun artmis tortiyozitesi, intraseliiler membran
gecirgenliginin  kisitlanmasi, membran ve hiicre dansitesinin bozulmasi, seliiler
membran depolarizasyonunun bozulmasi gibi (80, 93, 104, 105).

Kisitlanmig difiizyon paterni DAG’da sinyal artisi, ADC’ de sinyal azalmasi
ile karakterize olup en sik goriildiigii durumlar hiperakut / akut / subakut enfarkt
(sitotoksik 6dem), baz1 ensefalit tiirleri (6rnegin HSV ensefaliti) ve bazi metabolik
hastaliklardir (106).

DAG ozellikle konvansiyonel MRG sekanslari ile ayirt edilmesi miimkiin
olmayan nekrotik timor-beyin absesinin ayrici tanisinda oldukga yararhidir. Nekrotik
bir tiimdérde artmis difiizyon sinyali ve artmis ADC degerleri izlenirken, abse
difiizyon kisitlanmasi ve diisiik ADC degerleri ile taninir. Yine yapilan ¢aligmalarda
Creutzfeld-Jacob hastaligt ve herpes ensefalitinde DAG’m konvansiyonel T2
agirliklt goriintillerden daha duyarli oldugu gosterilmistir. Yine beyin tlimorlerine
eslik eden peritiiméral vazojenik O6demi tiimor dokusundan ayirt etmeye olanak
saglar. Vazojenik olan peritiimdral 6dem artmis diflizyon gosterirken tiimorlerde
azalmis ADC degerleri bulunur. Nekrotik ya da kistik beyin timorleri abseden
ayirtedilebilir (107 - 109).

Subdural efiizyon ve ampiyem bakteriyel menenjit komplikasyonu olarak
ortaya cikabilen konvansiyonel MRG inceleme ile ayirt edilmesi ¢ok zor iki
koleksiyon seklidir. Diflizyon kisitlanmasina sekonder olarak ampiyem DAG’da
hiperintens izlenirken steril eflizyon ise BOS’a benzer hipointens izlenerek ayirt
edilebilmektedir (107).

Multipl skleroz (MS) plaklarinda, bazi akut dissemine ensefalomyelit
(ADEM) olgularinda ve progresif multifokal 16koensefalopati (PML) olgularinda
akut demyelinizan lezyonlara sekonder artmis difiizyon sinyali saptanabilir (110).

Yine konvansiyonel MRG ile ¢ogu zaman ayirt edilemeyen epidermoid timor
ve araknoid kistin ayrimi yapilabilmektedir. Epidermoid tiimér DAG’da beyin
parankimi ve BOS’a gore belirgin hiperintens izlenirken araknoid kist yiiksek ADC
degeri nedeni ile BOS ile izointens izlenmektedir. Yine DAG ile epidermoid timor
operasyonu sonrasi rezidii tlimor varligit da BOS ile dolu rezeksiyon kavitesinden

yiiksek sinyal intensitesi ile kolaylikla ayirt edilebilmektedir (96, 107).
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Radyasyon nekrozu ile rekiirren tiimor ayiriminda diflizyon MRG’nin rolii
arastirilmaktadir. Vertebral kompresyon kiriklarinda DAG ile benign — malign
lezyon ayrimi yapilabilir. DAG’da benign lezyonlara bagli olusan kompresyon
kiriklar1 normal vertebraya gore hipo ya da izointens iken malign lezyonlara baglh
olusan kompresyon kiriklar1 hiperintens izlenir. Bu 0&zelligi osteoporotik ve
neoplastik nedenli vertebral ¢okmelerin ayriminda difiizyon goriintiillemenin umut
verici bir yontem oldugunu gostermistir. DAG ayrica kemik iligi seliileritesinin
degerlendirilmesinde de kullanilmaktadir (111).

Difiizyon MR’1n pediatrik yas grubundaki baslica kullanim alanlar1 neonatal
infarkt ve hipoksik iskemik ensefalopatinin erken tanisi, beyaz cevher
maturasyonunun degerlendirilmesidir. Aym1 zamanda bu yontem metabolik
hastaliklarin incelenmesinde de rol oynayabilir. Pediatrik dénemdeki beynin myelin
matilirasyon takibi konvansiyonel MRG incelemelerinin T1A ve T2A sekanslari
kullanilarak yapilmaktadir. Klasik bilgi olarak ilk 6 ayda myelinizasyonun
degerlendirilmesinde T1A kesitler, sonraki 6 ayda ise T2A kesitler kullanilmaktadir.
1990’11 y1llarda beyin matiirasyonunun degerlendirilmesinde DAG’1n oldukca degerli
bilgiler verdigini bildiren ¢alismalar yapilmaya baslanmistir. Bu ¢alismalarda beyin
matiirasyonunun degerlendirilmesinde DAG ile daha hassas ve objektif veriler
saglandigi bildirilmektedir (112, 113).

DAG’in kas iskelet sisteminde de yararli oldugunu gosteren c¢aligmalar
mevcuttur. Neoplazmlar, tedavi sonrast meydana gelen yumusak doku degisiklikleri
ve inflamatuar degisiklikler DAG ile birbirinden ayrilabilir. DAG ile diz eklemindeki
stvinin  karakterizasyonunun (dejeneratif ya da inflamatuar) yapilabildigi de
gosterilmistir (114, 115).

Diflizyon agirhikli goriintiilemeyi viicut manyetik rezonans goriintiilemeye
uygulama, hareket /susceptibility artefakti nedeni ile sinirli olmakla birlikte son
zamanlarda yapilan gelismeler viicut organlarinda MRG’nin kullanilmasina olanak
saglamistir vee MRG ile DAG olduk¢a kiymetli, birbirine paralel goriintiileme
yontemleri olmustur. Oyle ki yapilan bazi 6n ¢alismalar difiizyon agirlikh
goriintiileme ile prostat kanseri ve benign prostat dokusunun ayiriminin
yapilabilecegini, ¢iinkii bu iki dokuda ADC olglimlerinin farkli oldugunu
gostermistir (10 -13).
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Prostatin Mc.Neal tarafindan tanimlanmis olan zonal anatomisi T2A
goruntulerde olduk¢a iyi goruntilenebilmektedir. Prostatta malign-benign lezyon
ayriminda, yapilmis olan 6nceki calismalarda olciilen ADC degerlerinin her iki
dokuda farkli oldugu ve bu iki dokunun ayirtedilebilmesine olanak sagladig
gosterilmistir (12, 13, 31, 14, 116).

Koyama ve ark. yaptiklari ¢alismada viicut MRG’de benign ile metastatik
lenf nodu ayiriminda difiizyon agirlikli  goriintiilemenin konvansiyonel T2A
goriintiilerden daha sensitif olmasina ragmen smirli degere sahip oldugunu
gostermislerdir. Yapilan farkli c¢aligmalarda karaciger, bobrek, pankreas, over,
serviks, prostat, mesane ve meme gibi degisik bolgelerdeki tiimorlerin
karakterizasyonunda diflizyon agirlikli MRG’nin taniya 6nemli katkilar sagladigi ve
timorlerin selliileritesi ile iligkili olarak, malign tiimorlerin benign lezyonlara oranla
daha fazla difiizyon kisitlilig1 ve diisik ADC degerleri gosterdigi belirtilmistir (117,
118).

Yapilan bir ¢alismada kigik bir grupta, renal arter stenozlu bébreklerin ADC
degerlerinin kars1 taraf bobrekten daha diisiik oldugu bildirilmistir. Bu bulgu,
ozellikle kortekste, azalmis kan perfiizyonuna isaret edebilmektedir (119).

Daha 6nceki ¢alismalarda benign ve malign karaciger kitleleri arasinda ADC
Olgtimlerinin anlami sekilde farkli oldugu, sivi igerigi yiiksek kist ve hemanjiomlarda
ADC’nin yiiksek oldugu gosterilmistir (120, 121).

Yapilan farkli ¢alismalarda 4 ve 5 mm boyutlu kolesteatomlarin DAG ile
difiizyon kisitlanmasi gostererek taninabildikleri gosterilmistir (122, 123).
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Cahsma Grubu

Ocak 2009 ile Ocak 2010 tarihleri arasinda, Firat Universitesi Hastanesi
Uroloji poliklinigine basvuran, klinik muayene ve PSA &lciimleri ile prostat
kanserinden siiphelenilen, biyopsi ve transiiretral rezeksiyon (TUR) iglemine tabi
tutulmamis radikal prostatektomi ve 12 kadran prostat biyopsisi planlanan toplam 50
olgu caligma grubuna dahil edilerek Radyoloji Anabilim Dalinda prostat diflizyon
MR gorintiileri elde edildi. Radikal prostatektomi yapilan 10 olgu ve 12 kadran
biyopsi yapilan 40 olgunun O6lgillen ADC degerleri ile histopatolojik tanisi
karsilastirilmali olarak degerlendirildi.

Prostat kanseri On tanist olan olgular ¢alismaya alinmadan 6nce yapilacak
islem hakkinda bilgilendirilerek yazili onamlari alindi. Firat Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan (Tarih: 07.01.2009. Say1: 253) onaylanan ve yaslari
50 ila 85 arasinda degisen toplam 50 olgu ¢alismaya dahil edildi.

Tim olgularda prostatin T1-T2 aksiyal, koronal kesitleri, aksiyal diflizyon
agirlikli gortntiileri ve dinamik kontrasth MR goriintiileri alindi. Elde edilen
diftizyon agirlikli eko planar goriintiiler, MR sisteminin ¢alisma istasyonunda
(Advantage Windows, software version 2,0, GE Medical Systems) islendikten sonra
prostatin renkli ADC haritalar1 ¢ikarildi. ADC degerleri her hasta icin apeks,
midgland ve bazalden olmak Uzere Uc¢ kesitte 12 kadrandan, her kadranda 3 6lgim
yapilarak tek bir diizlemde 12 olmak iizere toplam 36 ol¢lim olacak sekilde b100,
b600, b1000 degerleri kullanilarak ayri ayri 6lg¢iildii. 12 kadran Tru-cut biyopsi
aliman olgularda biyopsi kadranlarina uygun olacak sekilde her bir diizlemden 12,
toplam 36 6l¢um elde edildi.

Radikal prostatektomi yapilan olgularin histopatolojik degerlendirmelerinde
prostat dokusu; proksimal iiretra cerrahi sinirindan baslanmak {izere distal iiretral
cerrahi sinira dogru dilimlendi. Dilimler sag 6n, sag arka, sol 6n ve sol arka olmak
lizere dort pargaya ayrildi ve tiimii rutin doku takip islemine tabi tutuldu. Elde edilen
doku materyalleri parafin bloklara gdmiilerek mikrotom ile Sum kalinliginda olacak
sekilde kesildi. Hemotoksilen Eosin (HE) ile boyandi. Tan1 problemi olan olgulara
HMWCK (34BE12) pb3 ve AMACR immiin boyalar ile tanilar karsilagtirildi.
Ameliyat olmayan ancak Tru-cut 12 kadran prostat biyopsisi yapilan diger 30 olguda
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ise prostat biyopsi materyallerinin tiimii rutin doku takip islemine tabi tutuldu. Elde
edilen doku materyalleri parafin bloklara gémiilerek mikrotom ile Sum kalinliginda
olacak sekilde kesildi. Hemotoksilen Eosin (HE) ile boyandi. Tan1 problemi olan
olgularm HMWCK (34BE12) pb3 ve AMACR immiin boyalar1 ile tanilar
karsilastirildi.

Difiizyon Agirlikli goriintiiler 5 mm kesit kalinliginda alindi. Cerrahi olarak
cikarilan prostat dokusu da 5 mm kesit kalinliginda incelenerek histopatolojik
inceleme ile ADC olgiimlerinin ayni diizeyden gecmesi saglanmaya calisildi. Bu
sayede konvansiyonel rutin MRG’de normal goriilen ancak histopatolojik olarak
timor bulunan alanlarda ADC o&lglimlerinin taniya katkisinin tam olarak ortaya
konulmasi amaglanda.

Prostatta malign ve benign dokular1 ayirt etmede DAG teknigi ile elde edilen
ADC degerleri, radikal prostatektomi ve igne biyopsisi yapilan hastalarin
histopatolojik sonuglart ile karsilastirildi. Benign prostat dokusu olan hastalar grup I,
prostatitli hastalar grup 1l ve total prostat kanserli hastalar grup Il olarak
isimlendirildi. Grup III kendi icerisinde radikal prostatektomi yapilan hastalardan
elde edilen ortalama ADC degerlerini icerecek sekilde grup Illa, yine radikal
prostatektomi yapilan hastalardan elde edilen en diisiik ADC degerlerini igerecek
sekilde Grup I1Ib ve biyopsi sonucu adenokanser tanist konan hastalardan elde edilen
ADC degerlerini icerecek sekilde Grup Illc’ye ayrildi. Benign prostat dokusu olan
olgularin (grup I), prostatit olan olgularin (grup II) ve prostat kanseri olan olgularin
(grup Illa,b,c) ADC degerleri ayri ayri hesaplandi (Tablo 6-8,10,12-16 Sekil
11,12,13 ). Bu yontemle DAG’in prostat kanseri tespitinde benign, malign ve
prostatit ayriminda kullanilip kullanilamayacag arastirildi.

2.2. Difiizyon Agirhkh Manyetik Rezonans Goriintilleme (DAG) ve
DKMRG

Calismaya katilmay1 kabul eden prostat kanseri 6n tanili hastalarin alt batin
diflizyon MRG ve dinamik kontrastli MRG incelemeleri hastanemizin Radyoloji
Anabilim Dali’'nda gerceklestirildi. Calisma, 1.5T GE Signa Hispeed Excite MR
sistemi (General Electric, Milwaukee, WI) kullanilarak yapildi. Tetkikler tim olgular
supin pozisyonda iken viicut koili kullanilarak yapildi. Hastalarin prostati, 4 kanalll

Torso-PA veya spine koilinin merkezine gelecek bicimde tetkike hazirlandi. Tetkik
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esnasinda uymalar1 gereken kurallar hakkinda hastalara bilgi verildi. Tetkik
esnasinda MR uyumlu kulaklik sistemi araciligryla hastalarla iletisim kuruldu. 3-
plane-localizer (pilot) goriintiilerin alinmasinin ardindan, tiim olgularda prostatin T1-
T2 aksiyal, koronal Kesitleri, aksial difiizyon agirlikli goriintiileri ve dinamik
kontrastli MR goriintiileri elde edildi. Difiizyon MR goriintiileme islemi ortalama 30
saniye siirdii. Her hastadan sirasiyla b100, b600 ve b1000 gradyent degerlerinde
toplam 3 adet aksiyal planda diflizyon agirlikli eko-planar goriintii (EPI) alindi.

Goriintlilerde kullanilan parametreler; Matriks: 128x128, NEX: 1,0, FOV: 20,
kesit kalinligi: 5 mm, kesitler arast bosluk: 0, difiizyon yonii: Tiim yonler, TR:8000,
TE: Minimum, ROI ortalama 45 mm?2 idi.

Dinamik kontrasth MRG’de kontrast madde verilmeden hemen dénce T1A
goriintiiler elde edildikten sonra onceden agilmis olan antekubital ven yoluyla 0.2
mL/kg olacak sekilde gadopentetat dimeglumin, manuel enjeksiyonla hizli bolus
verilerek 20. saniye, 80, 120, 160, 200 ve 240. saniyede olmak Uzere erken arteriel
fazdan gec vendz faza kadarki kontrastli kesitler elde edildi.

2.3. Goruntulerin Analizi

Elde edilen difiizyon agirlikli goriintiiler MR sisteminin ¢alisma istasyonunda
islendikten sonra prostatin renkli ADC haritalar1 ¢ikarildi. Prostat kanseri 6n tanili
hasta grubunda 12 kadranda ve T2A’da siipheli alanlarda ADC degerleri mm2 /sn
olarak ayr1 ayr1 (b100, b600, b1000) 6lgiildii. ADC degerleri, dairesel inceleme alani
Region of interest (ROI) ile 6l¢iiliip, bunlarin ortalamasi esas deger olarak kabul
edildi. ROI i¢in ortalama 45 mm2’lik deger baz kabul edilerek bu deger tizerinden
MRG cihazinda otomatik 6l¢timler yapildi. Hesaplamalar ti¢ farkli b degeri icin ayr
ayrt olacak bi¢cimde yapildi. Daha sonra radikal prostatektomi yapilarak
histopatolojik ve 12 kadran biyopsi yapilarak sitolojik adenokanser tanist konulan
hastalarin DAG 1ile elde edilen ADC verileri hesaplanarak diflizyon agirliklh
manyetik rezonans goriintiileme bulgularmin lezyonlarin malign-benign ayirici
tanisina olan katkis1 degerlendirildi.

2.4. Istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirme i¢in SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) 10.0 for Windows programi kullanildi. Elde edilen veriler parametrik

dagilim gosterdiginden parametrik varsayimlart sagladi. Biitin ADC degerleri
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ortalama + standart sapma olarak verildi. Istatistiksel degerlendirmede ikiserli
gruplarin karsilastirilmasinda unpaired Student’s t (Bagimsiz iki Ornek) testi, Cift
yonlii varyans analizi ve ROC analizi egrisi kullanildi. Ayni yerden yapilan ADC
Olctimlerinin, farkli b degerlerinde anlamli fark gosterip gostermediginin, gruplar ve
ayn1 grup igerisindeki kesitler arasindaki farklarin degerlendirilmesinde Descriptive

varyans analizi Post Hoc (Tukey) testi ve Oneway ANOVA testi kullanildi.
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3. BULGULAR

Prostat kanseri on tanisi nedeni ile alt batin MRG tetkiki yapilan toplam 50
olgunun (50-85) yas ortalamasi 67 olarak hesaplandi.

Calismaya dahil edilen 50 olgunun alt batin MRG tetkikini takiben TRUS
esliginde 12 kadran prostat igne biyopsisi sonucunda 30’una adenokanser, 11’ine
normal prostat dokusu ve 9’una prostatit tanis1 kondu. Patolojik olarak adenokanser
tanis1 konan hastalardan 10’una radikal prostatektomi yapildi. Prostat kanseri tanisi
konan diger 20 hastaya klinik takip, medikal tedavi ve bir kismina da TUR islemi
uygulandi. Prostatit hastalar1 medikal olarak tedavi edildi (Tablo 4). Adenokanser
saptanan tiim olgularin Gleason skorlari tespit edildi (Tablo 5).

Tablo 4. Calismamizdaki prostat kanseri on tanili olgularin histopatolojik diyagrami.

Normal prostat dokusu (11)
Prostat kanseri 6ntanili  Prostatit (9)
50 olgu Prostat adenokanser (30)  Radikal prostatektomi (10)
Igne biyopsi (20)

Prostat dokusunda malign ve benign alanlarin difiizyon agirlikli
goriintiilerinde, ‘b’ degerindeki artisa zit olarak ADC degerlerinde diisiis oldugu
saptandi. Diflizyon agirliklt EPI goriintiilerden ADC haritalari olusturuldugunda; ‘b’
degeri artis1 ile kanser dokusu ve benign prostat dokusu alanlarinda diisen ADC
katsayilarina bagli olarak renk degisimi oldugu gozlendi (Sekil 9).

Yine bu ¢alismada kanser6z doku, prostatit dokusu ve normal prostat
dokularindan olgiilen toplam ADC degerlerinin b degerindeki artisa paralel olarak

diistis gosterdigi goriildii (Sekil 10-13).
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b600
Sekil 9. Diflizyon agirlikli gorintiilerden elde edilen ADC haritalarinda ‘b’ degeri

artist ile izlenen renk degisimi.

Tablo 5. Calismamizdaki prostat adenokanser tanili olgularin Gleason skoru

diyagramu.

Radikal prostatektomi

(10)

1 olgu
1 olgu
1 olgu
4 olgu
2 olgu
1 olgu

Prostat adenokanser tanili 30

1ol
olgu o

2 olgu
1 olgu

8 olgu
1 olgu
1 olgu

1 olgu

4 olgu
1 olgu

Igne biyopsi (20)

Gleason skoru

(5+4)=9
(3+3)=6
(5+5)=10
(4+4)=8
(3+2)=5
(4+3)=7

(4+3)=7, (4+4)=8
(3+3)=6, (4+3)=7,
(4+4)=8, (5+4)=9,
(5+5)=10
(3+3)=6

(3+2)=5, (3+3)=6
(5+4)=9

(3+3)=6, (4+3)=7,
(4+4)=8

(4+4)=8

(4+3)=7
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Toplam ADC Degerleri

350

300 A

250 A

200 +

ADC

150 +

100 +

50 A

B100 B600 B1000

Sekil 10. Kanser, prostatit ve normal prostat dokularindan 6lculen toplam ADC

degerlerinin b degerindeki artisla orantili olarak gosterdigi diisiis.

Hr b108

ADC

130 4

100 4

k.ontral Prostatit Kanzer (™)

Sekil 11. Grup I,Grup II ve Grup III’teki olgularin prostat bazal diizleminde b100
degerinde Olciilen ortalama ADC degerleri.
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Sekil 12. Grup I, Grup II ve Grup III’teki olgularin prostat bazal diizleminde b600
degerinde Olgiilen ortalama ADC degerleri.

h1000

130 -

1

140 4

120 4

LI

ADbC

a0

B0

4

20 4

Eiontial P 1o tatit kanger i

Sekil 13. Grup I,Grup II ve Grup III’teki olgularin prostat bazal diizleminde b1000
degerinde Ol¢iilen ortalama ADC degerleri.
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Histopatolojik inceleme sonrasi prostat kanseri saptanan grup Il olgularda
prostatin apeks, midgland ve bazalinden DAG ile elde edilen ADC olcumleri ile
normal prostat dokusu saptanan grup I olgularin ADC o6l¢timleri karsilastirildiginda;
grup III’deki ADC degerleri grup I’deki ADC degerlerinden diistik olup aradaki fark
en belirgin b600 ve b1000 olmak Uzere b100 midgland diizeyi hari¢ tim 6lglimlerde
anlamli bulundu.

Gruplarin birbirleri ile yapilan karsilastirilmasinda; prostat kanseri saptanan
ve radikal prostatektomi yapilan Grup Illa hastalardan elde edilen ortalama ADC
degerleri normal prostat dokusu saptanan Grupl’deki ADC degerlerinden diisiik
olmakla birlikte aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Prostat kanseri saptanan ve radikal prostatektomi yapilan Gruplllb
hastalardan elde edilen minimum ADC degerleri normal prostat dokusu saptanan
Grupl’deki ADC degerlerinden diisiik olup aradaki fark tiim seviyelerde istatistiksel
olarak anlamli bulundu.

Biyopsi ile prostat kanseri saptanan Gruplllc hastalardan elde edilen ortalama
ADC degerleri normal prostat dokusu saptanan Grupl’deki ADC degerlerinden
kanserli odaklarda diisiik bulunmus olup aradaki fark kanserli odaklara karsilik gelen
alanlarda istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Prostat kanseri saptanan ve radikal prostatektomi yapilan Grupllla
hastalardan elde edilen ortalama ADC degerleri prostatit saptanan grup II’deki ADC
degerlerinden diisiik olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmada.

Prostat kanseri saptanan ve radikal prostatektomi yapilan Gruplllb
hastalardan elde edilen minimum ADC degerleri prostatit saptanan grup I1I’deki ADC
degerlerinden diisiik olup aradaki fark b100 apeks ADC degerleri hari¢ tiim
degerlerde istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Biyopsi ile prostat kanseri saptanan Gruplllc hastalardan elde edilen ortalama
ADC degerleri prostatit saptanan grup II’deki ADC degerlerinden kanser tespit
edilen odaklarda diisiik olup aradaki fark istatistiksel olarak b600 apeks, bazal ve
b1000 apekste elde edilen degerlerde anlamli bulundu.

Biyopsi ile prostatit saptanan Grupll olgulardan elde edilen ortalama ADC
degerleri normal prostat dokusu saptanan Grupl’deki ADC degerlerinden prostatitli

odaklarda diisiik bulunmus olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(Tablo 6-9).

36



Tablo 6. Grup 1, grup II, grup III, Illa, I1Ib ve IllIc’ deki olgularn b100, b600 ve
b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerlerinin apeks (Ap) diizleminde

karsilastirilmasi.
n b100Ap b600Ap b1000Ap

Grup | 11 2.39+0.04* 1.77+0.03* 1.47+0.02*
Grup Il 9 2.25+0.04* 1.69+0.02* 1.49+0.01*
Grup 1 30 2.23+0.06* 1.58+0.03* 1.35+0.02*
Grup Illa 10 2.18+0.05* 1.64+0.02* 1.42+0.02*
Grup IlIb 10 2.06%0.06* 1.46%0.02* 1.24+0.02*
Grup lllc 20 2.26+0.06* 1.59+0.03* 1.36+0.02*

n= hasta say1s1, * Degerler ortalama+standart sapma olarak verilmistir ve birimi x10~> mm?/sn dir.

Tablo 7. Grup I, grup II, grup III, Illa, I1Ib ve Illc’deki olgularin b100, b600 ve
b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerlerinin midgland (Mg)

diizleminde karsilagtiriimasi.

n  bl0OMg b600Mg b1000Mg
Grup | 11 2.21+0.05* 1.69+0.02* 1.22+0.02*
Grup Il 9 2.28+0.04* 1.72+0.02* 1.79+0.02*
Grup I 30 2.30+0.06* 1.59+0.03* 1.38+0.02*
Gruplila 10 2.19+0.05* 1.58+0.03* 1.39+0.02*
Grupllib 10 1.78+0.05* 1.31+0.04* 1.19+0.02*
Grupllic 20 2.41%0.06* 1.63+0.03* 1.41+0.02*

n= hasta sayis1, * Degerler ortalama+standart sapma olarak verilmistir ve birimi x10~> mm?/sn dir.
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Tablo 8. Grup I, grup II, grup III, Illa, IIIb ve Illc’deki olgularin b100,0600 ve
b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerlerinin bazal (Ba) diizlemde

karsilastirilmasi.
n b100Ba b600Ba b1000Ba

Grup | 11 2.43+0.03* 1.72+0.03* 1.47+0.02*
Grup Il 9 2.38+0.05* 1.75+0.03* 1.48+0.01*
Grup 1 30 2.29+0.06* 1.57+0.03* 1.37+0.03*
Grupllla 10 2.36+£0.04* 1.60+0.03* 1.36+0.02*
Gruplllb 10 1.91+0.06* 1.30+0.04* 1.19+0.03*
Gruplllic 20 2.34+0.06* 1.60+£0.03* 1.41+0.03*

n= hasta say1s1, * Degerler ortalama+standart sapma olarak verilmistir ve birimi x10> mm?/sn dir.
Grup I: kontrol

Grup II: prostatit

Grup I11: adenokanser, total

Grup Illa: adenokanser, radikal prostatektomi ortalama

Grup IlIb: adenokanser, radikal prostatektomi minimum

Grup lllc: adenokanser, igne biyopsi
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Tablo 9. Tlim gruplarin birbiri arasinda b100, b600 ve b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerlerinin Apeks, midgland ve

bazal diizleminde karsilastirilmasinin istatistiksel analizi.

b100 b600 b1000
Ap. Mg. Ba. Apeks Mg. Ba. Ap. Mg. Ba.
p degeri p degeri p degeri p degeri p degeri p degeri p degeri p degeri p degeri
Grup I-11 P=0.38 p=0.89 p=0.96 p=0.27 p=0.93 P=0.90 p=0.99 p=0.99 p=0.99
Grup I-111 P=0.013* p=0.160 p=0.027* p=0.001* p=0.002* P=0.001* p=0.001* p=0.002* p=0.002*
Grup I-111a P=0.27 p=1.00 p=0.95 p=0.15 p=0.27 P=0.24 p=0.79 p=0.38 p=0.20
Grup I-111b P=0.01* p=0.001* p=0.001* p=0.001* p=0.001* P=0.001* p=0.001* p=0.001* p=0.001*
Grup I-111c P=0.30 p=0.01* p=0.64 p=0.001* p=0.35 P=0.02* p=0.001* p=0.17 p=0.20
Grup ll-111a P=0.95 p=0.91 p=0.99 p=0.92 p=0.09 P=0.07 p=0.64 p=0.29 p=0.16
Grupll-11lb P=0.36 p=0.001* p=0.001* p=0.001* p=0.001* P=0.001* p=0.001* p=0.001* p=0.001*
Grup Il-111c P=1.00 p=0.29 p=0.98 p=0.04* p=0.06 P=0.02* p=0.001* p=0.12 p=0.16
Ap. = Apeks
Mg.= Midgland
Ba.= Bazal

p< 0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

* [statistiksel olarak anlamli olan olan degerler
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Gruplarda apeks, midgland ve bazal ayirimi yapilmadan b100, b600 ve b1000
gradientlerinde elde edilen ADC degerleri karsilastirildiginda b degeri artisi ile, elde
edilen ADC degerinin diisiis gosterdigi, radikal prostatektomi yapilan ve minumum
ADC degerlerinin 6l¢iildiigii Grup IIIb olgularinda en fazla olmakla birlikte kanser
saptanan olgularda, kontrol grubu (Grup 1) ve prostatitli hasta grubuna gore (Grup I1)
diistis gosterdigi goriildii. Aradaki fark b100 degerinde Grup IIIb ile Grup I, Grup II,
Grup IIT a ve Grup III ¢ arasinda anlamli bulundu. Yine b600°de, b1000°de Grup I ile
Grup II ve Grup Illa ile Grup Illc arasindaki fark anlamli bulunmazken diger tiim
gruplarin karsilastirilmasinda aradaki fark b 600°de daha belirgin olmak iizere her iki
b degerinde de anlamli bulunmustur ( Tablo 10, 11).

Tablo 10. Grup I grup II, grup III, Illa, IITb ve Illc’deki olgularm b100, b600 ve
b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerleri.

n b100 h600 b1000
Grup | 11 2.34+0.05* 1.72+0.03* 1.47+0.02*
Grup Il 9 2.30+0.04* 1.72+0.02* 1.49+0.02*
Grup 11 30 2.27+0.06* 1.58+0.03* 1.37+0.02*
Grup llla 10 2.24+0.05* 1.61+0.03* 1.39+0.02*
Grup IlIb 10 1.92+0.06* 1.36+0.03* 1.21+0.02*
Grup lllc 20 2.30+0.05* 1.61+0.03* 1.39+0.03*

n= hasta says1, * Degerler ortalama+standart sapma olarak verilmistir ve birimi x10~> mm?/sn dir.
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Tablo 11. Grup I, Grup II, Grup Illa, I1Ib ve IlIc’deki olgularn b100, b600 ve b1000
degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerleri karsilastirilmasinin istatistiksel

sonugclari.

b100 b600 b1000

p degeri p degeri p degeri
Grup I-11 p=0.90 p=1.00 p=0.98
Grup I-llla p=0.45 p=0.003* p=0.028*
Grup I-111b p=0.001* p=0.003* p=0.001*
Grup I-1llc p=1.00 p=0.001* p=0.001*
Grup ll-111a p=0.85 p=0.005* p=0.01*
Grup lI-111b p=0.001* p=0.001* p=0.001*
Grup Il-Illc p=0.90 p=0.001* p=0.001*
Grup Illa-111b p=0.001* p=0.001* p=0.001*
Grup Illa-1llc p=0.44 p=1.00 p=1.00
Grup Hb-Illc p=0.001* p=0.001* p=0.001*

p< 0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

* [statistiksel olarak anlamli olan olan degerler

Her bir grup icin apeks, midgland ve bazal dizlemde elde edilen ADC
degerleri farkinin istatistiksel analizinde ise kontrol grubunda apeks-midgland ve
midgland-bazal diizleminde, igne biyopsisi yapilan Grup IlIc’ de apeks-midgland
duzleminde, her iki grupta da b100 degerinde farklilik istatistiksel olarak anlamli

bulunmakla birlikte diger hi¢bir diizlem ve degerde anlamli sonug elde edilememistir
(Tablo 12-16).

41



Tablo 12. Grup I’deki olgularin apeks, midgland ve bazal diizleminde; b100, b600
ve b1000 gradientlerinde DAG ile elde edilen ADC degerleri.

Duzlemler b100 b600 b1000

Apeks 2.39+0.04* 1.77+0.03* 1.47+0.02*
Grup | )

Midgland 2.21+0.05* 1.69+0.02* 1.48+0.03*
(n=11)

Bazal 2.43+0.06* 1.72+0.03* 1.47+0.02*

* Degerler ortalama-tstandart sapma olarak verilmistir ve birimi x10~> mm?/sn dir.

Tablo 13. Grup II’deki olgularin apeks, midgland ve bazal diizleminde; b100, b600
ve b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerleri.

Dizlemler b100

Apeks 2.25+0.04*
Grup Il )

Midgland 2.28+0.04*
(n=9)

Bazal 2.38+0.05*

b600
1.69+0.02*

1.72+0.02*

1.75+0.03*

b1000
1.49+0.01*

1.49+0.02*

1.48+0.01*

* Degerler ortalama-tstandart sapma olarak verilmistir ve birimi x10~> mm?/sn dir.

Tablo 14. Grup III'teki olgularin apeks, midgland ve bazal diizleminde; b100, b600
ve b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerleri.

Duzlemler b100 b600 b1000

Apeks 2.18+0.05* 1.64+0.02* 1.42+0.02*
Grup llla ]

Midgland 2.19+0.04* 1.58+0.03* 1.39+0.02*
(n=10)

Bazal 2.36+0.04* 1.60+0.03* 1.36+0.02*

* Degerler ortalama-tstandart sapma olarak verilmistir ve birimi x 10> mm?%/sn dir.
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Tablo 15. Grup IlIb’deki olgularin apeks, midgland ve bazal duzleminde; b100,
b600 ve b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerleri.

Duzlemler b100 b600 bh1000

Apeks 2.06+0.06* 1.46+0.02* 1.24+0.02*
Grup IlIb ]

Midgland 1.78+0.05* 1.31+0.04* 1.19+0.02*
(n=10)

Bazal 1.91+0.06* 1.30+0.04* 1.19+0.03*

* Degerler ortalama-tstandart sapma olarak verilmistir ve birimi x10~> mm?/sn dir.

Tablo 16. Grup IIIc’deki olgularin apeks, midgland ve bazal diizleminde; b100, b600
ve b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen ADC degerleri.

Duzlemler b100 b600 bh1000
Apeks 2.26+0.06* 1.59+0.03* 1.36+0.02*
Grup Illc
(n=20) Midgland 2.41+0.06 1.63+0.03 1.41+0.02
Bazal 2.34+0.06* 1.61+0.03* 1.41+0.03*

* Degerler ortalama-tstandart sapma olarak verilmistir ve birimi x10 ° mm?/sn’dir.
Grup I: kontrol

Grup I1: prostatit

Grup IlI: adenokanser, total

Grup Illa: adenokanser, radikal prostatektomi ortalama

Grup Il1b: adenokanser, radikal prostatektomi minimum

Grup Illc: adenokanser, igne biyopsi
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Tablo 17. Tim gruplarin; b100, b600 ve b1000 degerlerinde DAG ile elde edilen
ADC degerlerinin apeks, midgland ve bazal diizleminde karsilastirilmasinin

istatistiksel olarak degerlendirilmesi.

b100 b600 b1000
Duzlemler p degeri p degeri p degeri
Ap.-Mg. p=0.02* p=0.11 p=0.95
Grup | Ap.-Ba. p=0.78 p=0.36 p=0.99
Mg.- Ba. p=0.003* p=0.80 p=0.90
Ap.- Mg. p=0.10 p=0.23 p=0.71
Grup 11 Ap.-Ba. p=0.52 p=0.18 p=0.71
Mg.- Ba. p=0.59 p=0.99 p=1.00
Ap.- Mg. p=0.99 p=0.64 p=0.81
Grup llla Ap.-Ba. p=0.27 p=0.77 p=0.52
Mg.- Ba. p=0.33 p=0.97 p=0.88
Ap.-Mg. p=0.10 p=0.23 p=0.71
Grup IlIb Ap.-Ba. p=0.52 p=0.18 p=0.71
Mg.- Ba. p=0.59 p=0.99 p=1.00
Ap.-Mg. p=0.03* p=0.37 p=0.15
Grup Illc Ap.-Ba. p=0.40 p=0.79 p=0.26
Mg.- Ba. p=0.47 p=0.77 p=0.15
Ap. = apeks
Mg. = midgland
Ba.= bazal

p< 0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir

* statistiksel olarak anlamli olan degerler

Yine calismamizda kanser saptanan tiim olgular ile kanser saptanmayan
olgularm ROC analizi egrisinde b100 degerinde apekste; AUC (Area under the ROC
curve; ROC egrisi altinda kalan alan) degeri, Significance level p (p degeri anlamlilik
diizeyi ) (Area= 0.5) degeri sirastyla apekste; 0.986, 0.0001, midglandta; 0.703,
0.0001, bazalde; 0.718, 0.0001; b 600 degerinde apekste; 0.977, 0.0001, midglandta;
0.991, 0.0001, bazalde; 0.973, 0.0001; b 1000 degerinde; apekste; 0.966, 0.0001,
midglandta; 0.985, ,0.0001 ve bazalde; 0.976, 0.0001 olarak olc¢tilmiistiir (Sekil 14-
16).
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Sekil 14. Kanser saptanan hastalar ile kontrol grubunda b 100 degerinde prostat

midglandindan elde edilen ADC degerlerinin ROC analizi egrisi.
Sensitivity: 59.52
Specificity:72.96
Criterion: <= 130

b600apADC
100 %=
| | /| Sensitivity: 93,3
80 | | | Specificity: 93,9
i Criterion : <=138
60
401
20
0 -— C P R B

O 20 40 60 80 100
100-Specificity
Sekil 15. Kanser saptanan hastalar ile kontrol grubunda b 600 degerinde prostat

apeksinden elde edilen ADC degerlerinin ROC analizi egrisi.
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Sekil 16. Kanser saptanan hastalar ile kontrol grubunda b 1000 degerinde prostat
midglandindan elde edilen ADC degerlerinin ROC analizi egrisi. (Sensitivity: 100.00;
Specificity: 90.70; Criterion: <= 119.66)

Kanser saptanan tum olgular ile kanser saptanmayan kontrol grubunun ROC
analizi egrisinde b100 degerinde; AUC degeri ve Significance level P (P degeri
anlamlilik diizeyi ) (Area= 0.5) degeri sirasiyla; 0.527, 0.1047; b 600 degerinde;
0.607, 0.0001; b 1000 degerinde; 0.579, 0.0001 olarak Sl¢iilmiistiir ( Sekil 17-19).
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Sekil 17. Kanser saptanan olgular ile kontrol grubunda b 100 degerinde elde edilen
ADC degerlerinin ROC analizi egrisi. (Sensitivity: 92.93; Specificity:15.02; Criterion: <=
158)
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Sekil 18. Kanser saptanan olgular ile kontrol grubunda b 600 degerinde elde edilen
ADC degerlerinin ROC analizi egrisi. (Sensitivity: 77.27; Specificity:38.58; Criterion: <=
152.3)
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Sekil 19. Kanser saptanan hastalar ile kontrol grubunda b 1000 degerinde elde edilen
ADC degerlerinin ROC analizi egrisi.(Sensitivity: 71.46; Specificity:40.35; Criterion: <= 133)

Kanser saptanan tiim olgular ile prostatit grubunun ROC analizi egrisinde
b100 degerinde; AUC degeri ve Significance level P (P degeri anlamlilik diizeyi )
(Area= 0.5) degeri sirastyla; 0.513, 0.4700; b 600 degerinde; 0.626, 0.0001; b 1000
degerinde ise; 0.630, 0.0001 olarak Sl¢iilmiistiir (Sekil 20-22).
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Sekil 20. Kanser saptanan hastalar ile prostatit grubunda b 100 degerinde elde edilen
ADC degerlerinin ROC analizi egrisi.(Sensitivity: 92.59; Specificity:15.75;
Criterion: <= 161)
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Sekil 21. Kanser saptanan hastalar ile prostatit grubunda b 600 degerinde elde edilen
ADC degerlerinin ROC analizi egrisi.(Sensitivity: 82.10; Specificity:38.58;
Criterion: <= 152.33)
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Sekil 22. Kanser saptanan hastalar ile prostatit grubunda b 1000 degerinde elde
edilen ADC degerlerinin ROC analizi egrisi.(Sensitivity: 79; Specificity:42;
Criterion: <= 134)

Tablo 18. b100, b600 ve b1000’de DAG ile elde edilen tiim ADC degerleri

bdegerleri ADC degerleri
b100 2.29+0.05*
b600 1.62+0.03*
b1000 1.42+0.02*

Degerler ortalama+standart sapma olarak verilmistir ve birimi x10 > mm?/sn’dir.
Tablo 19. DAG ile elde edilen tim ADC degerlerinin farkli b degerlerinde

karsilastirilmasimin istatistiksel analizi

bdegerleri pdegerleri
b100- b600 p=0.001*
b100-b1000 p=0.001*
b600- b1000 p=0.001*

p=< 0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

* [statistiksel olarak anlamli olan degerler

Histopatolojik olarak prostat adenokanseri tanist konan toplam 30 olgunun

2’sinin Gleason skoru; (3+2)=5, 9’unun; (3+3)=6, 2’sinin; (4+3)=7, 8’inin;(4+4)=8,
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2’sinin; (5+4)=9, [’inin; (5+5)=10, 1’inin; (3+2)=5, (3+3)=6, 1’inin;(3+3)=6,
(4+3)=7, 1’inin; (4+3)=7, (4+4)=8, 1’inin; (3+3)=6, (4+3)=7, (4+4)=8 ve 1’inin ise;
(4+4)=8, (5+4)=9, (5+5)=10 oldugu goriildi. Her bir Gleason skoru, b100, b600 ve
b1000’de olmak iizere karsilik gelen ortalama ADC degerleri ile karsilastirildi (Tablo
7, 8). Her ¢ b degerinde elde edilen ADC degerlerinin Gleason skoru artisi ile
negatif korelasyon gostererek azaldigi ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
goruldu.

Tablo 20. Gleason skorlarinin b100, b600 ve b1000’de, karsilik gelen ADC degerleri

ile korelasyonu

Gruplar b100 b600 b1000
Gleason(G)_5 2.23+0.75* 1.66+0.15* 1.3240.33*
Gleason(G)_6 1.89+0.42* 1.39+0.28* 1.11+0.18*
Gleason(G)_7 1.91+0.55* 1.23+0.36* 0.93+0.18*a
Gleason(G)_8 1.46+0.30* abc 0.90£0.24* abc 0.79+£0.13*ab
Gleason(G) 9 1.20+0.29* abc 0.83%£0.12* abc 0.71+0.08* abc
Gleason(G)_10 1.08+0.35* abcd 0.71+0.18* abc 0.66+0.13* abcd

#G_5 grubuna gore,
®G_6 grubuna gore,
¢G_7 grubuna gore,
9G_8 grubuna gore,
®G_9 grubuna gére anlamh fark vardir, p<0.05.

* Degerler ortalama-tstandart sapma olarak verilmistir ve birimi x10~° mm?/sn’dir.
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Tablo 21. Gleason skorlarina b100, b600 ve b1000°’de, karsilik gelen ADC degerleri

farkinin istatistiksel sonucu.

Gruplar b degeri Sig(p degeri)
100 0.600
Gleason 5-6 600 0.200
1000 0.150
100 0.730
Gleason 5-7 600 0.360
1000 0.001
100 0.004
Gleason 5-8 600 0.001
1000 0.001
100 0.001
Gleason 5-9 600 0.001
1000 0.001
100 0.001
Gleason 5-10 600 0.001
1000 0.001
100 1000
Gleason 6-7 600 0.600
1000 0.071
100 0.005
600 0.001
Gleason 6-8 1000 0.001
100 0.001
600 0.001
1000 0.001

o1



Gleason 6-10

Gleason 7-8

Gleason 7-9

Gleason 7-10

Gleason 8-9

Gleason 8-10

Gleason 9-10

100
600
1000
100
600
1000
100
600
1000
100
600
1000
100
600
1000
100
600

1000

100
600
1000

0.001
0.001
0.001
0.036
0.006
0.172
0.001
0.001
0.007
0.001
0.001
0.001
0.205
0.884
0.443
0.013
0.062

0.048

0.923
0.062
0.924

Calismamizda son olarak, prostat kanseri saptanan hastalarin dinamik
kontrasth MR goriintiileri incelendi. Kanser odaklar1 T2A’da hiperintens normal
periferik zon igerisinde hipointens odaklar seklinde tanimlandi. T1A goriintiilerde bu
alanlar hipointens olarak izlenmis olup biyopsiye sekonder kanama odaklar1 olmadigi
dogrulandi. Difiizyon agirlikli MR goriintiilerde kanser odaklarinda difilizyon

kisitlanmasina bagli olarak ADC degerlerinin diisiik oldugu ve lezyonlarin
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hiperintens oldugu goriildii. Dinamik kontrastli T1A goriintiilerde kanser saptanan 30
olgunun 1 tanesinde (%3.33) hi¢ kontrast tutulumu izlenmezken 5 tanesinde
(%16.66) atipik, yavas ve zayif kontrastlanma izlendi. Ondokuz hastada (%63.33)
erken arteriel fazdan itibaren yogun homojen kontrastlanma izlenmekle birlikte
kontrasttan temizlenme hizi yavasti. Bes hastada (%16.66) tipik adenokanser
kontrastlanma paterni izlenmis olup erken arteriel fazdan itibaren yogun
kontrastlanma ve kontrasttan erken yikanma mevcuttu. Kontrol grubunu olusturan 11
hastanin 6’sinda (%54.54) kontrast tutulumu izlenmezken 5’inde (%45,45) minimal

atipik kontrastlanma mevcuttu. Yine prostatitli 11 hastanin 6’sinda (%54.54)

kontrastlanma olmayip 5’inde ise (%54.45) minimal kontrastlanma mevcuttu (Sekil

a b C d
a) T2A’da normal prostat dokusuna ait hiperintens periferal zon ve hipointens santral gland
b) T1A’da periferal zon ve santral gland izointens olup kanama odaklar1 igermemekte
c) Dinamik kontrastli T1A’da santral glanda ait normal kontrastlanma izlenirken periferal zonda
kanseri diisiindiiren patolojik kontrastlanma izlenmemekte

d) DAG’da difiizyon kisitlamasi izlenmemekte ( Patoloji: normal prostat dokusu).

Sekil 23. Normal prostat dokusu
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a) Normal prostat’a ait DAG goriiniimii
b) Exponential
¢) Renkli ADC haritasi

d) Normal prostat dokusunun histopatolojik gérinimi
Sekil 24. Normal prostat dokusunda b1000 degerinde elde edilen DAG, Exponential,

renkli ADC haritas1 ve histopatolojik gorinimi
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a) DAG’da sol periferal zonda hiperintens difiizyon kisitlanmasi, b)Exponential goriintiide ayni alanda
renk degisimi, ¢) Renkli ADC haritalarinda kisitlanma gosteren alanda azalan ADC degerine parelel
olarak renk degisimi, d) Histopatolojik olarak kanser hiicrelerinin goriinimii (patoloji: prostat

adenokanser )

Sekil 25. Prostat sol periferal zonda adenokanser
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i
i

a b c d

a) Yag baskisiz T2A’da sagda periferal zon-santral glandta hipointens kanseréz doku
b) Dinamik kontrastli MRG’de erken arteriel fazda kanseréz dokuda kontrast tutulumu
¢) Dinamik kontrastli MRG’de ven6z fazda lezyon alaninda kontrasti birakma

d) Dinamik kontrasth MRG’de ge¢ vendz fazda kontrasti tama yakin birakma

Sekil 26. Prostatta sagda periferal zon ve santral glandta kanserdz doku (Patoloji:

adenokanser )

a
a) Ayni olguda b 600 degerinde DAG’da sagda difuzyon kisitlanmasini gésteren hiperintens alan
b-c) Exponential goriintii ve renkli ADC haritasinda sag santral gland ile periferal zonda daha belirgin
olmak (izere prostat dokusunda yaygim, kanser6z dokuya ait difiizyon kisitlanmasimi gosteren renk
degisimi, d) Histopatolojik olarak kanser alaninin DAG, Exponantial ve renkli ADC haritasi ile
uyumlu gériinimi
Sekil 27. Prostatta kanserdz dokunun neden oldugu difiizyon kisitlanmasi (Patoloji:

adenokanser )
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a b C d
a) Yag baskisiz T2A’da sagda daha belirgin olmak {izere periferal zon ve santral glandta hipointens
kanser6z doku
b) Dinamik kontrastli MRG’de erken arteriel fazda kanserdz dokuda kontrast tutulumu
¢) Dinamik kontrastli MRG’de vendz fazda lezyon alaninda kontrasti birakma

d) Dinamik kontrastli MRG’de ge¢ venoz fazda kontrasti birakmada devamlilik
Sekil 28. Prostatta periferal zon ve santral glandta kanser6z doku alanlari (Patoloji:

adenokanser )

a) b 600 degerinde DAG’da difiizyon kisitlanmasini gdsteren hiperintens alanlar
b-c) Exponential ve renkli ADC haritasinda sag santral gland ile periferal zonda daha belirgin olmak

Uzere bilateral, patolojik dokuya ait difiizyon kisitlanmasini gosteren renk degisimi

d) Exponantial ve renkli ADC haritalarinda daha genis bir alanda diflizyon
kisitlanmas1 mevcut iken histopatoljik olarak bu alan DAG ile uyumlu olmakla
birlikte sol lobdaki kanserli alan kimyasal tespit nedeniyle meydana gelen
bliziisgmeye bagl olabilecek sekilde daha kiiciik bir alan olarak izlenmektedir.

Sekil 29. Prostatta santral gland ve periferal zonda kanseréz doku alanlar1 (Patoloji:

adenokanser).
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4. TARTISMA

Prostat kanseri Amerika Birlesik Devletleri’nde erkek popiilasyonda en sik
gorulen malign tumor olup, Japonya gibi az goriilen iilkelerde bile hizla artmaktadir
ve insidans ile mortalitesi son 20 yil igerisinde gittikce artarak tiim erkeklerde
goriilen en sik ii¢ kanserden biri olmustur (1- 3).

Prostat kanseri tanist ve genel tarama igin parmakla rektal muayene (PRM),
serum prostat spesifik antijen (PSA) konsantrasyonu Olcimi ve transrektal
ultrasonografi (TRUS) kullanilmaktadir. PRM bulgular1 ve PSA diizeyi 1s18inda
TRUS esliginde prostat biyopsisi ile prostat kanserine yonelik tarama yapilmasi da
halen tartigmali bir konudur. PSA ve TRUS kullanilarak biyopsi yapilmasi gereken
hastalar belirlenmekle birlikte PSA ya da TRUS un pozitif prediktif degeri diistiktiir.
Gri zon PSA seviyesi olanlarin sadece %?25’inin prostat kanseri olabilecegini
gosteren caligmalar mevcuttur. Yine PSA’nin %32, dijital muayenenin %21 pozitif
prediktif degeri oldugunu gosteren calismalar mevcuttur. Transrektal US esliginde
biyopsi ile %42 pozitif, %58 negatif sonu¢ bulunmustur (4, 124-127).

Yapilan son c¢alismalar color Doppler, power Doppler ve kontrastli US
tekniklerinin kullanilmasinin da faydali olacagini gostermektedir (128-130).

Hiicre i¢i ve disindaki su miktarindaki farkliliklar dokulardaki difiizyon
ozelliklerinin farkliligint meydana getirir. Hiicre seliileritesinin arttig1 durumda,
hiicre zarlarmin artmis sayisimin etkisi ekstraseliiler suyun hareketini 6nemli
derecede engellemek suretiyle etkileyebilir. DAMRG’den elde edilen parametreler
indirekt olarak dokunun seliileritesine iliskin bilgi saglar (79, 131, 132).

Prostat stromal dokularla ortiilii glandiiler komponentten olusmaktadir. Bu
glandiler komponent doku icerisindeki suyun rolatif olarak engellenmeden
hareketine olanak saglayan lineer tarzda siralanmis dallanan kanallardan ibarettir.
Prostat adenokarsinomunda ise bu durumun tersine stromal yapinin kaybi ve dens
seltiler hale gelmesi s6z konusudur (133, 134).

Prostat kanserinde, prostatin yapisinda meydana gelen degisiklikler su
molekiillerinin hareketini sinirlar ve bu da kanser dokusunun yogun seliiler sekli ile
baglantili alanlarinda ADC’nin azalmasina neden olur.

ADC, doku icine olan suyun diflizyon hareketinin gostergesidir. Hareket eden

bir su molekiiliiniin katettigi mesafe ve akiminin ortalama degerini verir. ADC su
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molekdllerinin molekiler translasyon hareketi ile iligkili olup bu hareket hiicre
membrani gibi yapilar iceren ortamlarda kisithidir (71, 135).

Viicutta olan hareketlerin diger tipleri de ADC degerine katkida bulunabilir.
Mikroskopik kan damarlar iginden gegen kan akimi (intravoxel incoherent motion)
ortalama yolun uzunluguna goézlem periyodunda ek bir katkida bulunabilir ve
sonugta bu durum ADC’yi etkileyebilir. Diisiik b-degerleri kullanilarak o6l¢iim
yapildiginda, bu etki rolatif olarak yavas hareket eden ekstraseliiler suyun
difliizyonunu yansitmayacaktir. Baskin intraprostatik lezyon durumunda ise, lezyonda
artmis vaskiiler akimdan kaynaklanan artmis ADC degerleri izlenir ki bu durum
artmig seliileritenin ADC degerinde azalmaya yol agacagi teorik bilgisine terstir.
Perflizyondan kaynaklanan ekstraseliiler siv1 ile olan ADC degisikliklerinin etkisini
azaltmak icin yeterince blylk b-degerleri ile olan DAMRG goriintiilerin
birlestirilmesi gerekmektedir (6, 12).

ADC temel olarak proton difiizyonlarini etkileyen yapisal ve magnetik
cevrenin oOzelliklerini gosteren bir parametre olup prostat kanseri igin ADC’nin nasil
spesifik oldugu net olarak bilinmemektedir. ADC dokunun fiziksel ve fizyolojik
degisik ozelliklerini gostermekte olup kanser hiicreleri igin spesifik degildir. Bu
yuzden inflamasyon, iskemi, veya yapisal degisikliklere neden olan benign prostatik
hiperplazisi gibi farkli anormal durumlar da dokudaki ADC degerlerini
degistirebilmektedir (136, 137).

Kanser dokusu i¢in ADC’nin bu kisith 6zgiilliigii, kanser ve kanser olmayan
doku arasindaki ADC degerlerinin Ortlismesine neden olabilir. Bu nedenle ADC
haritasinin, T2- agirlikli imajlar i¢in bir yedekten ziyade tamamlayici olabilecegini
diistinmek daha dogru olacaktir. Bir dokunun difiizyon 6zelligi hastanin yasi, viicut
sicakligi gibi biyolojik faktorler ve ilgili bolgenin alani, lokalizasyonu ve b degeri
gibi teknik faktorlere gore degisebilmektedir ve bu degiskenlik kanser tespitinde
ADC’nin potansiyel olarak kisitlilik gostermesine neden olmaktadir (138-144).

Bu yizden, kanserli dokuyu kanserli olmayan dokudan ayirmada ADC esik
degeri degisebilmektedir, bu da kanser tespiti i¢in kesin genel bir ADC esik degeri
olusturmay1 zorlagtirmaktadir. Bu sorunun iistesinden gelmek icin, rolatif ADC
olarak bilinen normalize ADC; ADC,s/ADC;s ile hesaplanabilir, burada ADCies
lezyondan olgiilen ADC degeri iken ADCys referans yerin ADC degeridir. Bu da
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degisik hasta ve teknik faktorler nedeni ile ADC’nin degiskenligini azaltabilmek i¢in
normalize ADC’nin gerekli oldugunu gostermektedir. Kontralateral beyin alanini
rolatif ADC hesaplamak icin kullanan rélatif ADC genellikle beyin gorintileri icin
kullanilmakta olup prostat kanserinin tespiti i¢in optimal rolatif ADC’nin
kullanilmast amaci ile daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir (138).

Yapilan farkli calismalarda karaciger, bobrek, pankreas, over, serviks, prostat,
mesane ve meme gibi degisik bolgelerdeki tiimorlerin karakterizasyonunda difiizyon
agirliklih MRG’nin taniya onemli katkilar sagladigi ve tiimorlerin seliileritesi ile
iligkili olarak, malign tiimdrlerin benign lezyonlara oranla daha fazla diflizyon
kisitlanmas1 ve diisiik ADC degerleri gosterdigi belirtilmistir. Prostat kanser lezyon
alaninda artmus seliilerite, sikica bir araya gelmis glandiiler elemanlar ve kisitlanmis
diflizyon alanlar1 olarak sonuglanir. S6z konusu bu diflizyon kisitlanmasi DAG’da
yiiksek, ADC’de diisiik sinyal intensitesi olarak karsimiza ¢ikar (72, 119).

Issa ve ark. (12) yapmis olduklar1 c¢alismalarinda difiizyon agirlikli
goriintiileme ile prostat kanseri ve benign prostat dokusunun, farkli ADC ol¢limleri
elde edilmesi nedeni ile ayirt edilebilecegini gostermis olup kanser gelisen prostatin
normal yapisindaki erken degisiklikler ADC Oolgiimleri ile gosterilebilmistir.
Calismada benign periferal zon ADC o6lgiimleri (1.82 + 0.53 x 10~ mm%sn) ve
malign periferal zon ADC é&lgiimleri (1.38 +0.52 x10° mm?/sn) olup bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Bizim c¢aliymamizda da prostat kanseri saptanan olgularda ortalama ADC
degerler1 ( 1.35+0.02x10°2 mmz/sn) karsilik gelen alanda normal prostat dokusu
saptanan olgularda 6lciilen ortalama ADC degerinden (1.47i0.02x1073mm2/s) diisiik
olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli (p= 0.001) bulundu.

Sato ve ark. (13) yaptig1 diger bir caligmalarinda ise ortalama ADC
degerlerini kanserdz transizyonel zon igin 1.13 + 0.42 x10° mm?sn ve benign
transizyonel zon icin 1.58 + 0.37 x10° mm?sn bulmus olup bu degerler kanserli
dokuda diislis gostermektedir.

Van As ve ark. (145) ¢aligmalarinda kanser tespit edilen hastalardan yalnizca
bir tanesinin Gleason grade’inin 4+5: 9 digerlerinin ise 6 veya 7 oldugunu ve ADC
Olctimlerinde kanserdz doku ile benign santral gland ve periferal zon arasindaki en

biiylik farkin bu hastada oldugunu goérerek ( 0-800 mm?/sn b degerinde; kanserli
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doku, bCG ve bPZ sirast ile 0.7 x10 mm?%sn, 1.5 x10> mm?/sn, 1.8 x10* mm?/sn)
bu sonuglar ve mevcut bilgiler 1s181inda ¢ok zayif farklilasan kanserin iyi farklilagmig
kanserden daha diisiik ADC degerlerine sahip olabilecegi hipotezini ileri siirdiiler .

Van As ve ark.’nin (146) 0-300 mm?/sn; 300-800 mm?/sn; 0-800 mm?/sn’lik
b-degerlerini kullanarak elde ettikleri bCG (benign santral gland) , bPZ (benign
periferal zon) ve kanser0z periferal zon igin Slgiilen ADC degerleri sirasiyla: 1.7
x10° mm?/sn, 1.8 x10° mm?sn, 1.4 x10° mm?/sn; 1.3 x10° mm?/sn , 1.5 x10°
mm?/sn, 1.1 x10° mm?/sn ; 1.5 x10"> mm?/sn, 1.7 x10~> mm?%sn ve 1.3 x10*mm?/sn
olup; daha yuksek b-degeri kullanildiginda her bir doku igin olgiilen ADC degeri
daha diistik bulunmustur. Bu sonuglar bCG ve kanser dokusu icin istatistiksel olarak
anlamlidir ve bCG ile kanserin PZ’den daha yiiksek perfiizyon derecesine sahip
olabilecegi ile ilgili hipotez ile de uyumlu olarak degerlendirilmistir (10, 144-147).

Bizim ¢alismamizda da b100, b600 ve b1000 degeri kullanilarak elde edilen
ortalama ADC degerleri tim olgularda literatir ile uyumlu olarak b degeri arttikga
azalmakta (b100; 2.30+0.06 x10 2, b600; 1.64 +0.03 X103, 1.42 +0.03 x10 > mm?/s)
ve yine literatiirle uyumlu olarak kanseréz dokuda (1.58+0.03 x10~° mm?/s ) karsilik
gelen benign dokudan (1.77+0.03 x10° mm?s) diisiik olup bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0.001).

Shimofusa ve ark. (148) yapmis oldugu retrospektif son c¢aligmalarinda
ortalama AUC degeri; tek basina T2A goriintiilerle degerlendirildiginde 0.87, T2A
gorintilerle DAG birlikte kullanildiginda ise 0.93 bulunmus olup prostat kanserini
tespit etmede T2A goriintilere DAG goriintiileri eklemenin tek basina T2A ile
degerlendirmeden c¢ok daha etkili oldugu goriilmiistiir. Biz de yapmis oldugumuz
calisgmada DAG’1 kullanarak AUC degerini 0.98 olarak bulduk.

Yine farkli ve yeni bir¢cok ¢alismada prostat kanserini tespit etmede tek basina
T2-agirlikli imajlara gore T2-agirlikl imajlar ve ADC’nin birlikte kullaniminin daha
iistlin oldugu gosterilmistir (138, 149-151).

Haider ve ark. (149) ile Lim ve ark.’nin (138) 1.5-T gliciinde endorektal koil
kullanarak yapmis olduklar1 farkli iki ¢aligmanin her ikisinde de bir tecriibeli
okuyucu T2-agirlikli imajlart ve T2-agirhikli imajlar ile ADC haritalarin1 birlikte
degerlendirmistir. Prostat kanserinin tespiti icin ADC haritast ve T2-agirlikh

imajlarin sonucu her iki ¢alismada benzer bulunmus olup Haider ve ark.’nca (149)

60



AUC 0.87, duyarlilik %81, ozgiillik 84, Lim ve ark.’nca (138) ise AUC 0.90,
duyarlilik %88 (227°nin 199°u) ve 6zgiillikk %88 (397°nin 348’1) bulunmustur .

Biz her ne kadar yalniz T2A ve T2A ile DAG’n birlikte degerlendirilmesi
gibi gorsel simiflandirma yapmasak da calismamizda ROC analizi ile kanser ve
normal doku ayirimi i¢in b100’de sirasi ile apekste; AUC degerini, duyarliligi ve
Ozgullagii 0.98, %100, %88.16, midglandta; 0.70, %59.52, %72.96, bazalde; 0.71,
%68.18, %69.31; b600’de sirasi ile apekste; AUC degerini, duyarliligi ve 6zgilligi
0.97, %93.33, %93.91, midglandta; 0.99, %100, %90.85, bazalde; 0.97, %97.14,
%91.27; b1000’de siras1 ile apekste; AUC degerini, duyarliligi ve 6zgilligi 0.96,
%87.14, %94.79, midglandta; 0.98, %100, %90.70, bazalde; 0.97, %91.78, %94.90
olarak bulduk. Elde edilen sonuclara gore apeks dizleminde kanser dokusunu tesbit
etmede b100 daha duyarli iken diger tiim diizlemlerde birbirine yakin sonuglar
vermekle birlikte b600 degeri daha duyarl idi.

Kanser saptanan tim olgular ile kanser saptanmayan kontrol grubunun ROC
analizi egrisinde b100 degerinde AUC, duyarlilik ve 6zgiilliigi sirasi ile ; 0.52, %92,
%15, b 600 degerinde; 0.60, %77, %38, b 1000 degerinde; 0.57, %71, %40 olarak
Olclilmiistiir.

Yine kanser saptanan tum olgular ile prostatit grubunun ROC analizi
egrisinde b100 degerinde; AUC, duyarhilik ve 6zgilligii sirasi ile; 0.51, %92, %15, b
600 degerinde; 0.62, %82, %38; b 1000 degerinde ise; 0.63 %79, %42 olarak
Olclilmiistiir.

Bizim c¢alismamizda ROC analizi ile elde edilen sonuglara gore kanser
normal doku ve kanser prostatit ayriminda b degeri arttik¢a duyarlilik azalmakta olup
ozgiillik artmaktadir. Yine prostati apeks midgland ve bazal olmak fizere ii¢
diizlemde incelemek; AUC degerini duyarlilik ve 6zgiilliigii arttirmaktadir.

Lim ve ark. (138) yapmis olduklar1 ¢alismalarinda T2-agirlikli goriintiilere
ADC haritalarinin eklenmesinin prostat kanseri tanisina tek basma T2-agirlikl
imajlardan daha fazla katki sagladigin1 gostermislerdir. Ayn1 ¢aligmada, elde edilen
AUC, duyarlilik, 6zgiillik ve dogrulugun okuyucunun artan tecriibesi ile artarken
daha az tecriibeli okuyucularda bu oranlarin azaldigi gosterilmistir. Elde edilen
sonuclar bu teknigin rutin MR protokoliine dahil edilmesi durumunda hem prostat

kanserinin tespiti hem de lokalizasyonunu gosterebilecegini diislindiirmektedir.

61



Shimofusa ve ark. (148) yapmis oldugu retrospektif calismalarinda da T2A
goriintiilere DAG’1n eklenmesinin sadece T2A’ya oranla prostat kanserini saptamada
daha dogru sonugclar verdigini bildirmislerdir.

Tanimoto ve ark. (14) yapmis oldugu caligmalarinda ADC haritalar1 ile
DAG’1n birlikte kullanilmasmin faydali olacagini vurgulamis olup diisik ADC
alanlarinin sadece DAG kullanimina oranla renkli ADC haritalarinda daha kolay
tespit edilebildigini gostermistir. Bizim calismamizda da ayr1 bir degerlendirme
yapmamakla birlikte gorsel olarak renkli ADC haritalarim1 eklemekle kanser
odaklarinin renk degisikligine paralel olarak belirginleserek daha kolay tespit
edildigini gordiik.

Prostat kanserini tespit etmek igin yapilan Onceki ¢alismalarda farkli b
degerleri kullanilmigtir. Sato ve ark. (30) b300, b600 degerlerini kullanirken
Tanimoto ve ark. (14) b0, b1000 degerlerini kullanarak benzer sonuglar elde
etmislerdir. Simdiye kadar >1.000 mm?sn’den daha yiiksek b degerindeki DAG’n,
tanisal performansi ile ilgili bilinen birkag ¢alisma yayinlanmustir (150, 152).

Kitajima ve ark. (152) yapmis olduklar1 bir ¢alismada yiksek bir b degeri
kullanilarak (2.000 mm?/sn) elde edilen ADC haritalarinin benign prostat dokusu ile
malign dokuyu ayirmada standart b degeri (1.000 mm?/sn) kullanilarak elde edilen
ADC haritalarindan ¢ok az farkla daha faydali oldugunu gostermistir. b degeri 1.000
mm%sn’den 2.000 mmzlsn’ye yiikseltildiginde, malign dokudaki ortalama SNR
%21.6 azalmistir.

Kim ve ark. (150) yapmis oldugu bir diger ¢alismada azalan SNR’nin
DAG’1in goriintiileme kalitesini etkileyebildigini gozlemlemistir. Bu ¢alismada iki
yiksek b degeri arasindaki SNR degisiklikleri degerlendirilmemis olup 1.000
mm?sn’deki b degerinde elde edilen ADC haritalariin gorsel analizinin 2000
mm?/sn’deki b degerinde elde edilenden daha duyarli oldugu ve daha dogru sonuglar
verdigi gosterilmistir (p<0.01).

Bizim ¢alismamizda da b600 ve b1000 degerinde elde edilen sonuglar
birbirine yakin olup kanser, prostatit ve benign prostat dokusunu ayirt etmede
b100’den daha duyarli idi ve aradaki fark her ikisinde de istatistiksel olarak anlamli

bulundu (p=0.001).
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Beyin lezyonlar1 ve prostat kanseri calismalarindan elde edilen degisik
raporlara gore, ADC degerlerinin b degeri arttikga azaldigi bildirilmektedir (140,
141, 152-156).

ADC’deki biexponansiyel sinyal azalmasi ile baglantili oldugu diistliniilen bu
azalma Kim ve ark.’nin (150) su difiizyon azalmasi igin bir monoexponansiyel model
kullanarak 1.000 mm?%sn ve 2.000 mm%sn’lik b degerleri ile yapmis oldugu bir
calismada ise farkli bulunmustur. Bu calismada tiimérlerin ve benign prostat
dokularinin ortalama ADC degerleri 1.000 mm?/sn b degeri kullanilarak elde edilen
sonuglarda daha diisiik bulunmus olup bu durumun her iki b degeri kullanilarak elde
edilen DAG i¢in farkli TE’lerin kullanilmasina bagli oldugu diisiiniilmistiir. Kim ve
ark.’nin (150) yapmis oldugu bu ¢alisma yiiksek b degeri kullanarak prostatin 3-T
DAG incelemesinin benign doku ile tiimér dokusunu ayirtetmeye yardimel
olabilecegini, bununla birlikte 1.000 mm?sn’lik b degeri kullanilan DAG’mn 2.000
mm?/snlik b degeri kullanilana oranla prostat kanserinin lokalizasyonunun tahmini
icin daha duyarli ve daha dogrulayici oldugunu gostermistir (150).

Bizde b100, b600 ve b1000 degerlerini kullanarak Onceki calismalarla
uyumlu olarak kanserdz dokuda, b degeri artisina parelel olarak azalan ADC
degerleri elde ettik. Bununla birlikte prostat kanseri tanisinin kesinlesmesi ve farkl
MRG cihazlar1 kullanildiginda bu teknigin uygulanabilmesi i¢in kullanilan b
degerlerinin optimize edilmesi gerektigi bilinmektedir (14).

Onceki galismalarda prostat kanserinin normal periferik zona oranla daha
erken kontrastlandigi gosterilmistir. Bununla birlikte kanseréz doku ile normal
dokunun kontrastlanmasinin benzer oldugu durumlardan otiirii prostat kanserini
tespit etmede dinamik kontrastli MRG’nin rolii halen tartismalidir (9, 65, 157, 158).

Gadolinyum enjeksiyonundan sonra optimum goriintiilleme zamani halen net
olarak bilinmemekte olup Preziosi ve ark.’nin (159) yapmis oldugu bir ¢alismada
bolus enjeksiyonundan sonra kanserli doku i¢in maksimum yogunlugun 70-180 sn.
(ortalama 103 sn.), normal doku igin ise 200 - 300 sn (ortalama 250 sn.) oldugu
bildirilmistir. Tanimoto ve ark.’nin yaptig1 bilinen ilk prospektif calismada dinamik
MRG igin goriintiileme zamanmi 22 sn, gecikme zamani1 40 -180 sn. secilmistir. Bu
calismada PSA seviyesi yiiksek olan hastalarda DAG, prostat kanseri tespitinde

tarama yontemi olarak kullanilmis olup biyopsi sonrasi olugan kanama odaklari
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MRG bulgulart disinda tutulmustur. Hasta hazirligi ile birlikte toplam 20 dakika
stiren bu teknigin prostat kanseri lokal evrelemesinde ve tedavi sonrasi takiplerde
diger ¢alismalara 1s1k tutacagi bildirilmistir (14). Bu ¢alismada PSA diizeyi yiiksek
hastalara MRG ¢ekimi ve sonrasinda biyopsi yapilmis olup difiizyon MRG’de b0
mm?/sn ve b1000 mm?/sn olmak {zere iki b degeri kullanilmistir. Dinamik cekimde
0.1 mmol/kg kontrast madde bolus verildikten sonra 40. ve 180. saniyelerde gorintu
almmstir. T2A-FSE (Protokol A), T2A-FSE + DAG (Protokol B) ve T2A-FSE
+DAG + Dinamik MRG (Protokol C ) olmak iizere {i¢ farkli goriintii yorumlama
protokolii olusturulmus olup PSA diizeyi yiiksek olan hastalarda prostat kanseri
tespit etme oraninin T2A, DAG ve Dinamik kontrastli MRG kombinasyonunun tek
basina T2A incelemeden ¢ok daha etkili oldugu gosterilmistir (Protokol A, B ve C
i¢in duyarlilik, 6zgiillik ve dogruluk degerleri sirasiyla ; A’da %73, %54, %64, B’de
%84, %385, %84, C’de %95, %74, %86 ) ve bu kombinasyonun gereksiz biyopsileri
Onleyecegi bildirilmistir. Yine ayni1 ¢alismada radikal prostatektomi yapilan grupta
ortalama ADC degerleri; kanserdz dokuda 0.93 + 0.11x10° mm?sn, kanseroz
olmayan periferik zonda 1.72 + 0.35x10°° mm?sn, kanserdz olmayan transizyonel
zonda 1.46 + 0.16x 10 mm?sn olarak 6l¢iilmiis olup istatistiksel olarak bu fark
anlamli bulunmustur (14).

Sekmenli ve ark.’nin (63) yapmis oldugu calismada dinamik kontrastl
MRG’de timor saptanan ve saptanmayan periferik zonda izlenen zaman- intensite
egrisinde; kontrastin ilk tutulma siiresi, pik boyanma intensitesi ve pik intensiteye
ulagma siiresi arasinda herhangi bir farklilik gézlenmezken timorli dokularda pik
intensiteye ulasimin daha dik bir seyir gosterdigi ve kontrasttan temizlenme hizinin
daha kisa oldugu goriilmiistiir. Tiimér saptanmayan ve saptanan periferik zon ile
glandiiler BPH’l1 olgularda patolojik nodiillerden elde edilen zaman intensite
egrisinde ise timor saptanmayan periferik zon ile glandiiler santral zon arasinda
kontrast tutulum intensitesi zamani ve kontrast bosalim siiresi acisindan bir farklilik
izlenmezken timor saptanan periferik zonda glandiler santral zona gore pik
intensiteye ulagsma siiresi daha dik ve kontrast bosalim siiresi daha hizli olarak
izlenmistir.

Biz de calismamizda literatiir bilgileriyle uyumlu olarak T2A ve DAG ile

kombine degerlendirdigimiz dinamik kontrastli goriintiilerde; kanser saptanan 30
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olgunun %16.66’sinda erken arteriel fazda kontrastlanmanin bagladigini ve artarak
devam ettigini, vendz fazda ise kontrasti hizli bir sekilde birakarak normal prostat
dokusuna goére hipointens hal aldigin1 gordiik ve bu tipik adenokanser kontrastlanma
paterni idi. YiUzde U¢ nokta otuzii¢’iinde hi¢ kontrast tutulumu izlenmezken
%16.66’sinda ise atipik, yavas ve zayif kontrastlanma mevcuttu. %63.33’{inde tipik
adenokanser kontrastlanma paterni ile uyumlu olarak erken arteriel fazdan itibaren
yogun homojen Kkontrastlanma izlenmekle birlikte farkli olarak kontrasttan
temizlenme hiz1 yavasti . Kontrol grubunu olusturan 11 olgunun 9%54.54’{inde
kontrast tutulumu izlenmezken %45.45’inde minimal atipik kontrastlanma
mevcuttu.Yine prostatitli 11 olgunun %54.54’tiinde kontrastlanma olmayip
%354.45’inde ise minimal kontrastlanma mevcuttu.

Yine calisgmamizda kanser6z dokuda elde edilen ADC degerlerinin prostatit
dokusu ve normal prostat dokusunda 6l¢iillen ADC degerlerinden (b1000 degerinde
sirayla 1.37+0.02x10°3,1.48+0.01 x10°31.47+0.02 x10°mm?/sn istatistiksel olarak
anlamli diisik oldugunu (p=0.001 ), prostatit dokusu ile normal prostat dokusu
arasinda ise istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadigini gérdiik (p= 0.90).

Langer ve ark.’nin (160) radikal prostatektomi yapilan 25 olguda prospektif
olarak periferal zon yerlesimli prostat kanserini tespit etmede 1.5 T MRG ve
endorektal koil kullanarak elde edilen kantitatif T2, DAG ve dinamik kontrasthi
MRG’yi igeren multiparametrik ¢aligmalarinda %95 giivenlik araligiyla en dogru
sonucu ADC degerinin verdigi gosterilmistir.

Park ve ark.’nin (161) lokalize prostat kanserinde DAMRG ve biyopsi
arasindaki periyodun etkilerini inceledikleri ¢alismalarinda MRG ¢ekiminden en geg
bir hafta sonra ameliyat olan ve en fazla 12 kadran biyopsi yapilmis olan, biyopsi ile
prostat kanseri tanist konan 52 hasta retrospektif olarak calisma grubuna dahil
edilmis, MRG incelemesini biyopsilerin alindigi 12 kora uygun olacak sekilde
anatomik segmentlere bolerek patoloji sonuglar1 da benzer tarzda gézden gegirilmis
ve biyopsi ile MRG arasindaki peryoda gore patoloji sonuglarinda uyumsuzluk olup
olmadig1 arastirilmistir. Biyopsi ile MRG arasindaki zamana gore son patolojik tani
ve MRG arasinda kanser lokalizasyonunda anlamli bir fark olmadig1 goriilmiistiir.

Woodfield ve ark.’nin (162) retrospektif olarak 57 hastada kor biyopsi

sonucu belirlenen tiimoér oran1 ve Gleason skorunun, karsilik gelen ADC degeri ile
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karsilastirmay1 hedefledikleri ¢alismalarinda Gleason skoru 6, 7, 8 ve 9 hastalik i¢in
karsilik gelen ADC degerleri sirastyla ; 0.860 + 0.036x10° mm?/sn, 0.702 + 0.030x
10° mm?/sn, 0.672 + 0.057x 10> mm?/sn ve 0.686 + 0.067x 10° mm?sn olup
Gleason skor 6-7 ve 6-8 arasinda anlamli olarak farkli bulunmustur (sirasiyla; p=
0.00969, p= 0.0460 ). Elde edilen veriler 151g1nda kor biyopsi 6rnegindeki tiimdrde
her %1’ lik artis icin ortalama ADC degerinde 0.006’lik azalma oldugu sonucuna
varilmstir.

Biz de yapmis oldugumuz calismada 10 radikal prostatektomi ve 20 igne
biyopsi sonucu belirlenen Gleason skorlari ile karsilik gelen ADC degerlerini
karsilastirarak Gleason skoru 5, 6, 7, 8, 9 ve 10 hastalik i¢in karsilik gelen ADC
degerlerini b100’de siras1 ile; 2.23+0.75, 1.89+0.42, 1.91+0.55, 1.46+0.30,
1.20+0.29, 1.08%+0.35; b600°de ; 1.66+0.15, 1.39+0.28, 1.23+0.36, 0.90+0.24,
0.83+0.12, 0.71+0.18; b 1000’de ise; 1.3240.33, 1.11£0.18, 0.93+0.18, 0.79+0.13,
0.71+0.08, 0.66+0.13 olarak bulduk. Mevcut literatur bilgileri ile uyumlu olarak
Gleason skoru arttik¢a her li¢ b degerinde de 6lgiilen ADC’lerin negatif korelasyon
gostererek azaldigr goriilmiis olup bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<
0.05).

Gurses ve ark.’nin (163), prostat kanseri siiphesi olan 25 hastay1 i¢ceren 3T
MR ile yapmis olduklar1 ¢alismada prostat dokusunun her iki tarafindan apeks
midgland ve bazal diizeyde biyopsi alanlarina uygun olarak yerlestirilen ROI’lerle
Ol¢iimler elde edilmis olup MRG incelemesini takiben hastalardan TRUS esliginde
biyopsi alinmistir. Biyopsi sonucu prostat kanseri normal doku ve kronik prostatit
olarak tani alan alanlarda elde edilen diflizyon tensor parametreleri ve ADC degerleri
karsilastirilmistir ve bir difuzyon Tensor Parametresi olan FA (fraksiyonal
anisotropi) degerinin prostat kanserinin hiperseliiler dogasi ile uyumlu olarak kanser
dokusunda, normal doku ve kronik prostatit alanlarindan daha yiiksek oldugu
(p=0.01), ADC degerlerinin ise kanser dokusunda diger iki dokuya oranla anlamli
derecede diisiik oldugu (p=0.01) goriilmiistiir.

Bizim ¢aligmamizda da yapilan MRG incelemesini takiben alinan kor biyopsi
sonucu kanser olan dokuda 6lgiilen ADC degerleri literatiirle uyumlu olarak normal
prostat ve prostatit dokusundan daha disiik olup fark istatistiksel olarak anlamli

bulundu (p=0.001).
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Riches ve ark.’nin (164) radikal prostatektomi oncesi 20 hastanin 1.5 T MR
ile transvers T2A, difiizyon agirlikli, 2D kimyasal kayma, ve endorektal MRG
dinamik kontrastli goriintiilerini elde ettigi calismada kanser ve nonkanseréz dokuda
kombine ADC, metabolit oran1 ve vaskiiler parametreler karsilastirilarak hangi
islevsel parametrelerin kombinasyonunun bu iki dokunun ayriminda daha iyi sonug
verdigi arastirilmistir. Bu calismada lem’ den biiylik tiimor alaninda Kolin/sitrat
(Cho/cit) oraninin tiimdr dokusunda nontiimoral dokuya gore daha yiiksek oldugu
(p=0.001), ADC degerinin azaldig1 ve vaskiilaritenin arttigi goriilmiistiir. Sonug
olarak timor-nontimér doku ayriminda farkli 2 parametre kullaniminin tek
parametre kullanimina gore daha hassas oldugu ancak 3. parametre eklenmesinin
sonucu degistirmedigi gérilmiistiir.

Biz de caligmamizda T2A goriintilere DAG’in eklenmesinin, yine DAG’a
dinamik kontrastli goriintiilerin eklenmesinin tek basina T2A ve DAG’dan daha
dogru sonugclar verdigini gordiik.

Biyopsi sonrasi gelisen kanama T2A goriintiilerde hipointens izleneceginden
siklikla kanser6z dokuyu orterek hatali sonuglara neden olabilmektedir ve bu nedenle
dikkatli olunmalidir (151, 165)

Bununla birlikte yeni yapilan bir ¢alismaya gore biyopsi sonrasi prostatta
kanama hastalarin %65’ inde olsa bile DAG iizerine etkisi 6nemsiz olabilmektedir
(152).

Endorektal koil kullanilarak yapilan MRG ¢ekimleri ekstrakapsiiler yayilim
gOsteren prostat kanserini, seminal vezikiil invazyonununu saptamada ve aym
zamanda tedavi sonrasi takiplerde kullanilmakta olan bir teknik olup tarama
amactyla uygulanamamustir (166-168).

Bizim ¢alismamizda da endorektal koil kullanilmamustir.

Park ve ark.’nin (169) 3.0-T faz dizilimli ve Endorectal 1.5-T Manyetik
Rezonans  gorintilemenin  prostat  kanserini  evrelemede  dogrulugunu
karsilastirdiklart bir ¢alismada her ikisinin esdeger oldugu, rektal veya anal stenozu
olan ya da endorektal koili tolere edemeyen hastalarda 3.0-T faz dizilimli MRG’ nin
kullanilabilecegi gdsterilmistir.

Shimizu ve ark.’nin (170) biyopsi Oncesi prostat kanserini tespit etmede

MRG’nin giivenilirligini gdstermeyi amagcladiklar1 ¢alismada MRG bulgular ile
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kanserin yeri boyutu ve Gleason skoru arasindaki iliski de degerlendirilmistir. 122
hasta biyopsi Oncesi prostat kanserini tespit etmede sensitivitesi ve pozitif tahmin
degeri olan 1.TRUS, 2.T2-Agirlikli MRG, 3.DAG (b=2000 mm?/sn), 4.ADC ve
5.Biyopsi sonuglari histopatolojik 6l¢iimlerle karsilastirilmistir. Ek olarak MRG’nin
kanseri tespit etmede timor lokalizasyonu (periferal zon, transizyonel zon vs.),
Gleason Skoru ( 5-10), tiimor dokusunun kisa ve uzun aksinin dl¢limii arasinda iliski
olup olmadig1 arastirilmistir. Sonug¢ olarak uygulanan bu yontemlerin duyarlilig:
TRUS, T2AMRG, DAG (b=2000 mmz/sn), ADC haritas1 ve biyopsi icin sirasiyla %
26.9, %, 41.2, %56.7, %57.7, 75.1, pozitif tahmin degeri %73.0, %83.0, %86.4,
%87.2 ve %91.5 olarak bulunmustur. Yine her bir MRG sekansi ile kanser
dokusunun lokalizasyonu arasinda korelasyon saptanmamis olup biyopsiden once
MRG incelemesinin, kisa akst 5 mm’nin, uzun aksi 10 mm’nin iizerindeki timor
dokusunu yiiksek oranda tespit ettigi sonucuna varilmistir.

Mazaheri ve ark.’nmin (171) radikal prostatektomi yapilacak 42 hastada
kombine T2 agirlikli goriintiileme ve diflizyon agirlikli MRG ile prostat timorii
hacim Ol¢limiiniin patolojik tiimor hacmi ile korelasyonunu arastiran ¢aligmalarinda
T2A goriintiilere DAG’1 eklemenin periferal zon yerlesimli tiimor hacim dl¢timiiniin
dogrulugunu arttirdigini gostermistir.

Gibbs ve ark.’nin (172) radikal prostatektomi planlanan 20 hastada prospektif
olarak 3T MR ile T2 relaksayon zaman1 ve ADC degerlerini korele ederek yapmis
olduklar1 ¢alismalarinda; prostat kanserinde hiicre yogunlugunun Ol¢limiinde
prostatektomi materyali ile normal periferal zon ve kanser dokusundan elde edilen
ADC o6l¢timleri karsilagtirilmistir.

(Calismada normal periferal zon ile kanser dokusu arasinda énemli farkliliklar
saptanmigtir (P =0,0001 tiim olgularda). Bu iki dokuda ADC agisindan (1.88 + 0,22
x107%1.43 + 0.19 x10° mm?/sn) ve T2 agisindan (142 + 24; 109 + 20 milisaniye)
anlaml farkliliklar tespit edilmis olup hiicre yogunlugu (% 9.4 £% 3.0; % 19.8 £%
5.3) ile anlaml1 negatif korelasyon ADC’de daha belirgin olmak tizere hem ADC i¢in
(r=-0,695, p =0.0001) hem de T2 (r = -0,505, p = 0.001) degeri i¢in tespit edilmistir.
Sonug olarak hiicre yogunlugu, dolayisiyla Gleason skoru ile ADC degerlerinde daha
belirgin olmak tizere her iki degerde de anlamli negatif korelasyon seklinde iliski

oldugu goriilmiistiir. Elde edilen veriler 1s18inda MRG’nin Gleason skoru ile

68



potansiyel olarak baglantili olan hiicre seliileritesini saptayarak tiimdér dokusunun
metastatik aktivite ve saldirganligr ile ilgili bir prognostik role sahip olabilecegi
sonucuna varilmistir.

DAG ve total prostatektomi sonrasi ince kesit histopatolojik bulgular
arasindaki korelasyonlar1 tespit etmek formaldehid ile fiksasyon sonrasi cerrahi
prostat Orneklerin buzilmesi, deformasyonu ve prostatin MR goriintiileri viicutta
prostatin oryantasyonu nedeni ile tam olarak prostatik iiretraya dik olmamasi nedeni
ile zor olabilmektedir. Benzer sekilde prostatektomi materyalinde operasyon
sirasinda olugsan deformasyon ve uygulanan fiksasyon islemleri sonucu olusan
biiziilme, MRG kesitleriyle uyumsuzluga neden olarak bizim ¢alismamizda da en
onemli kisitlama nedeni olmustur. Sektor sektor goriintli ve histolojik muayene arasi
korelasyonun tam saglanamamasi c¢alismanin 6nemli bir sinirlamasidir, ¢iinki
histolojik kesitlerin acis1 MR goriintiilerinden farkli olabilmektedir ve prostat
genelde fiksasyon sirasinda biizilmektedir (151).

Bu potansiyel sinirlamay1 azaltmak icin, Lim ve ark.’nin (139) prostat1 12
segmente bolerek, bir segmentte prostat kanserinin varligmmin tespitinde MR
goriintiileri ve histolojik kesitler arasindaki yanlis eslesmeden miimkiin oldugunca az
etkilenmesi saglanmaktadir. Bu yanlis eslesme bizim c¢alismamizin da Onemli
kisitliliklarindan olup bu yanlis eslesmeyi en aza indirmek icin prostati apeks,
midgland ve bazal diizlemde 12 segmente boldiik. Biyopsi yapilan olgularin tiimii
deneyimli radyologlar tarafindan yapilmadigindan biyopsi yapilan kadranlarin
hepsinin ADC 6lgiimlerinin yapildigi kadranlarla birebir Ortlismemesi, yine radikal
prostatektomi spesmenlerinin bazilarinin parcalanmis olmasi nedeni ile tiim prostat
dokusunun karsilagtirilamamasi, MRG bulgularinin patoloji sonuglarina karsilik
gelmemesine neden olarak c¢alismamizdaki en Onemli kistliligi olusturmaktaydi.
Calismaya dahil edilen olgularda BPH’ya rastlanmamasi, diger kisitlilik nedeni idi.

Sonug olarak; ADC deger Olclimlerine imkan vermesiyle birlikte DAG,
prostat kanserinin saptanmasinda, benign prostat dokusu ile prostatit ayrimi ve
prostatit ile kanser dokusu ayriminda noninvaziv, hizli ve etkili bir gorintileme
yontemi olarak mevcut tan1 yontemlerine 6nemli katki saglayabilir. Prostat kanseri
saptanan olgularda erken tam1 ve yayiliminin degerlendirilmesine olanak vererek

tedavinin planlanmasinda ve ADC degerindeki diisiis ile orantili olarak Gleason
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evresinin tahmin edilebilmesine olanak saglar. Yine klinik olarak prostat kanseri
diisiiniilen ve total PSA seviyeleri diismeyen transizyonel zon yerlesimli veya kiigiik
boyutlu olusu nedeni ile tekrarlayan biyopsilere ragmen tesbit edilemeyen kanser
durumlarinda biyopsilere rehberlik etmesi ve prostata ait benign patolojileri tesbit

ederek gereksiz biyopsilerin 6niine gegmesi sagladigi diger katkilardandir.
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